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در رده  P53ژن  انيو ب تيبر سم يرو ديتوپوتکان و نانوذرات اکس بياثر ترک

 MCF-7سرطان پستان  يسلول
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 ده يچك
داشرد  امرروز ا اسرتهاد  از نرانع را  درا   رعان       يزنران مر   انير در م يمينرعِ  درد    نيترر سرطان پستان فراوان هدف:

محالعراا   نير از جملرا سررطان محررس اسرد  هردف ا     هرا  يمرار ياز د ياريدسر  صيمعفق در درمران و تخر    يهادياز ام يکي
 انير و د ديسرم  يدرر رو  يبر يدرا طرعر ترک   (ZnONPs) يرو دياکسر   را ضد سرطان تعپعتکران و نرانع   ياثرا  دارو يدررس
  داشديم  (MCF-7)سرطان پستان يدر رد  سلعل P53ژن 

درا ورعر  جدانانرا و     يرو ديتعپعتکران و نرانع را  اکسر    يم تلر  دارو  يهرا محالعرا للترد   نيدر اها: معاد و روش
هرا درا روش   سرلع   يسرس  درورد زنرد  مران      دير نرد مرار يت MCF7 يسررطان  يهرا سرلع   يدرر رو  گريکديدا  بيدر ترک
MTT       معرد س جش قررار نرفرد  پر  از اسرت راRNA   شرد  و سرا د    مرار يت يهرا از سرلعcDNA ژن  انير د زانير ما

P53  دا روشReal time PCR قرار نرفد ياديمعرد ارز  
وادسرتا درا دوز    MCF7 يهرا سرلع   اير درر  ل  تعپعتکران  يو دارو ZnoNPs ياثرر سرم   MTT جيدر اسرا  نترا  ها:يافتا

 ZnoNPs کرونرر  يم 45للترد   بير ترک نيچ ر دهرد  هر   يکراهش مر   يداريها را دا طرعر مع ر  دقاء سلع  زانيداشد و ميم
 يژنر  انير د جي  نترا دير ک دارو نردياثررا  تعکسر   شيمعجرب افرزا   MCF-7 يتعپعتکران در رد  سرلعل   يهرا للتد يدا تمام

درادرر   3/1 زانير درا م  P53 يژنر  انير د مرارا يتحرد ت  يتعپعتکان نخان داد کرا در رد  سرلعل   ينانع را  و دارو يبياثرا  ترک
  اددييم شيافزا

 يبر يتعپعتکران درا ورعر  ترک    يو دارو يرو دي را  اکسر محالعرا نخران داد کرا اثررا  نرانع      نير ا جينترا  نيري:نتيجا
  ده دينخان م سرطان پستان يرد  سلعل يرا در رو کي رژيس ياثرا  ضد سرطان

  
 P53 ايرو ديسرطان پستانا تعپعتکانا نانع را  اکسهاي کليدي: واژ 

 

 مقدمه

P53

P53

P53
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Compothecin

(FDA)

P (P-GP) I

DNAS

DNA-I

DNA

DNA

(Zn oxide 

nanoparticles) 

P53(MCF-7) 

 هامواد و روش
 

(IR.IAU.VARAMIN.REC.1397.023) 

  يسلول يهارده کشت
 MCF-7 

 DMEM high 

glucose(Fetal 

Bovine Serum: FBS) (Gibco, Scotland)

 ديتوپوتکان و نانوذرات اکساا يدارو يسااازو آماده هيته
 يرو

 mg/ml 

 

US RESEARCH NANOMATERIAL, INC

 يو دارو يرو دينانوذرات اکساا تيساا  زانيم يبررساا
  MCF-7 يسلول يرده يها بر روآن بيتوپوتکان و ترک

 MTT 

 MTT Sigma 

Aldrich

 MTT  mg/ml 

 DMSO 

 (ELISA reader, 

Oraganon Teknika

×

 

IC50Half maximal inhibitory concentration

 MTT 

 cDNA  و سنتز RNA استخراج
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 RNA 

 RNA

IMPLEN GmbH 

DNA  (cDNA) Revert 

AidTM First strand cDNA Synthesis Kit (Fermentase,  

USA)

 RNase 

RNA 

dT x5 dNTP  

 PCR  

cDNA cDNA

 Real time PCR 

Real Time PCR 
 P53 

 GAPDH (Glyceraldehyde 3-Phosphate 

dehydrogenase)  Gene Runner 

BLAST  

)tp://www.ncbi.nlm.nih.gov/blastht(

 p53 

GAPDH

 مرجعپرایمرهای  مورد استفاده جهت تکثیر ژن هدف و  1جدول 

 پرایمر ها  نام ژن
 اندازه

 محصول

P53 

forward: 

5′CATCTACAAGCAGTCACAGCACAT-3′ 
reverse: 
5′-CAACCTCAGGCGGCTCATAG-3′ 

194bp 

GAPDH 

 forward: 
5′-CCCACTCCTCCACCTTTGAC-3′ 
reverse: 
5′-TACCAGGAAATGAGCTTGACAA-3′ 

74bp 

 Real Time PCR  

ABI 7300 (Applied Biosystems, Foster City, CA, USA)

 RealTime PCR 

)RT Reagent Kit TMPrimeScript( 

 ABI 

 

cDNA  

 Real 

Time PCR 

 Real Time PCR

 Ct ∆∆ 

ΔCt= Ct target-Ct reference 
ΔΔCt=ΔCt test sample - ΔCt control sample 
Relative expression: 2 –ΔΔCt 

 ∆CtT 

 ∆Ct control 

  يآمار ليو تحل هيتجز

(one way ANOVA) Tukey

P

SPSSP< 

 

 نتايج
 دي ذره اکسااامتفاوت توپوتکان و نانو    يها اثر غلظت  جينتا 

  MCF-7رده يسلول تيبر س  يرو
MCF-7

MTT

(A) 

MTT

MCF-7

P<

MCF-7
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(B) 

P> 

P<

MCF-

7P< 

 بيمتفاوت توپوتکان در ترک يهاغلظت تياثرات س  جينتا
  يرو ديبا نانو ذرات اکس

MCF-7

MCF-7

(C)

MCF-7

P<

 Real Time PCRبا روش  P53ژن  انيب يبررس جينتا
P53MCF-

7µM 704.6 = IC50

Real-

time PCR

P53

P<

P<P53

P53

P<

 سرطاني سلولي رده روی مختلف توپوتکان برمیکروگرم نانوذره و غلظت های  450و ترکیب غلظت ( B) روی اکسید نانوذرات ،(  A)  توپوتکان داروی اثرات بررسي .1شکل 

MCF-7  .است شده گزارش معیار انحراف ±میانگین صورت به و کنترل  نمونه با مقایسه در بقا درصد صورت به نتایج*( .05/0 P  ،**01/0P ،***001/0P   :n=3.)
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تحت تیمار با داروی  MCF-7های سلولي در رده  P53تغییر بیان ژن  .2شکل 

  (P  05/0توپوتکان، نانوذره اکسید روی و ترکیب دارو و نانوذره) *

 
 گيريبحث و نتيجه

MCF-7

(MCF-7)D. Selvakumari

MCF-7

Wahab R

ZnO-NPMCF-7

HepG2

MCF-7

p53

p53

p53

MCF-7

p53

P53

P53

P53

P53

P53

P53

P53

ZnoNPs
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MCF7

P53
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Effect of topotycan and zinc oxide nanoparticles 

combination on cytotoxicity and P53 gene expression against 

breast cancer (MCF-7) cell line 
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Introduction: Breast cancer is one of the most common malignancies in women worldwide. Today, 

nanoparticles are one of the hopes of treatment and diagnosis of many diseases, including cancer. the 

The present study aimed to explore the effect of topotycan and zinc oxide nanoparticles (ZnONPs) 

combination on cytotoxicity and P53 gene expression in MCF7 breast cancer cells. 

Materials and Methods: Cancerous MCF7 cell line were treated with different concentrations of 

ZnONPs and topotecan as an anti-cancer drug, separately, as well as combined formulation. Then, the 

cell viability was evaluated using MTT assay. The expression level of P53 gene was evaluated in treated 

cells via real time PCR after RNA extraction and cDNA synthesis. 

Results: According to MTT results, the ZnONPs and topotecan significantly decreased the viability 

of MCF7 cells in a dose-dependent manner. Also, the combined effect of ZnONPS and topotecan on the 

MCF7 cell line at concentrations of 45 mol/ml of zinc and different concentrations of topotecan had an 

additional toxic effect. Our data revealed that mRNA level of P53 was up regulated (1.3-fold) in cells 

treated with topotecan combined with ZnONPs. 

Conclusion: Our results demonstrated that combination of the topotecan and ZnONPs could have a 

powerful synergistic cytotoxic effect on breast cancer cell line. 

 

Keywords: Breast Cancer, Zinc Oxide Nanoparticles, P53 gene, Topotecan. 
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