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طور روز افزون در تغذيه دام و طيور در هب( TiO2NPs)اکسيد تيتانيوم استفاده از نانو ذرات دی

های های اکسيداتيو، پاسختوانند سبب ايجاد آپپتوز، آسيب‏اين ذرات می .حال افزايش است

چرخه و تمايز سلولی را تحت  و رونويسی، ترجمه، شوندايمنی، تغييرات هيستوپاتولوژيكی التهابی 

450s (CYPs )وسيله سيتوکروم هزا و خارجی بزدايی موادسمی درونسميت. دنتاثير قرار ده

های زيست محيطی القا شده و در بسياری از توسط بسياری از آلاينده CYP1Aژن . شودکاتاليز می

به ( MCRS1ولوگ ژن هوم) TOJ3ژن . مطالعات پايش زيستی مورد استفاده قرار گرفته است

نقش  Junنمايد و در تراريختی و تومورزايی سلولی القايی توسط عنوان يک انكوژن رفتار می

در بافت کبد  TOJ3و  CYP1A4های ژن دراين پژوهش، تغييرات احتمالی بيان. کندمهمی ايفا می

نتايج . قرار گرفتموردبررسی  Eو ويتامين  TiO2NPsبلدرچين ژاپنی بعد از قرار گرفتن در معرض 

نيمه کمی نشان داد که در حيوانات تيمار شده با   RT_PCRحاصل از تحقيق حاضر با استفاده از

در  TOJ3و  CYP1A4های گرم نانوذره در کيلوگرم جيره سطح بيان ژنميلی 9555و  555مقدار 

همچنين . افتداری افزايش يصورت معنیبه TiO2NPsروز پس از قرار گرفتن در معرض  15کبد، 

گرم در کيلوگرم ميلی 9555توانست ميزان بيان هر دو ژن را در تيمار  Eگرم ويتامين ميلی 055

TiO2NPs گرم ميلی 555که در تيماردر حالی. داری کاهش دهدصورت معنیدر جيره، به

TiO2NPs  گرم ويتامين ميلی 055همراه باE  فقط بيان ژنTOJ3 يافتداری کاهش صورت معنیبه .

. داری کاهش يافتطور معنیهدر جيره ب Eگرم ويتامين ميلی 055بيان هردو ژن در تيمار حاوی 

تواند موجب تغيير در بيان ژن می TiO2NPsنتايج حاصل از تحقيق حاضر نشان داد که تيمار با 

 .شود

 

 های کلیدی‏واژه
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  مقدمه

انواع  تکنولوژی منجر به تولید و کاربرد گستردهتوسعه صنعت نانو

در میان این نانوذرات، در چند . استمختلفی از نانوذرات شده

به دلیل خواص فیزیکی و شیمیایی منحصر  TiO2NPsسال گذشته 

به فرد از جمله نسبت بالای سطح به وزن و واکنش پذیری بالا 

ه زیست سازگار غیر سمی و خنثی از نظر شیمیایی یا عنوان ذربه

های طور افزایشی درحذف بسیاری از آلایندههکاتالیست، بیک فتو

، داروسازی، (ضدعفونی هوا، تصفیه آب و فاضلاب) محیطی

طور وسیعی های غذایی بهصنایع آرایشی و گندزدایی در افزودنی

رغم علی(. Ma et al. 2009; Gui et al. 2013) استاستفاده شده

این خواص جالب، اطلاعات منتشر شده اخیر دلالت بر سمیت 

میزان سمیت نانوذرات با خواص فیزیکی و . این مواد دارد

تر، واکنش پذیرتر، های کوچکاندازه. شیمیایی آن ارتباط دارد

اکسیداتیو یکی از  تنش. مؤثرتر و دارای سمیت بیشتری هستند

ایجاد کننده سمیت در کبد، کلیه، ریه، مغز های ترین مکانیسممهم

نشان داده شده که (. Soliman et al. 2013)باشد و طحال می

با اندازه  TiO2NPsاکسیداتیو ناشی از  تنشدرجه آسیب سلولی و 

 .Hoet et al) باشدو ترکیب شیمیایی این مواد در ارتباط می

2004.) 

از طریق گردش  TiO2NPsاند که برخی از مطالعات گزارش داده

شود و اثرات مضری را اعمال  های مختلف منتقل میخون به بافت

-در موش TiO2NPsاند که استفاده از محققان نشان داده. کندمی

ها و های ماده منجر به آسیب به کبد، طحال، کلیه، مغز، بیضه

با تجزیه وتحلیل ریز (. Gao et al. 2012)است ها شدهتخمدان

 1711تغییر بیان بیش از  TiO2NPsه موش در معرض ای کلیآرایه

اکسیداتیو،  تنشهای التهابی ایمنی، که در پاسخ ه شدژن نشان داد

ترجمه، چرخه و  ها، فرایندهای متابولیکی، رونویسی وانتقال یون

 (.Gui et al. 2013) تمایز سلولی دخالت داشتند

های ه ناقلداری هستند کهای آهنپروتئین( CYP)ها سیتوکروم

از (. Cui et al. 2010)شوند اصلی الکترون محسوب می

محیطی برای نظارت بر اثرات بیولوژیکی نشانگرهای زیست

است که  CYP1Aهمچون فلزات سنگین،  های اگزوبیوتیکیگروه

زا نقش زا و برونزدایی ترکیبات دروندر زیست دگرگونی و سم

بولیک بدن است این مواد ترین ارگان متادر کبد که اصلی. دارد

شامل داروها، مواد سمی و همچنین محصولات متابولیک مثل 

هایی که وارد بدن ها توسط آلایندهسیتوکروم. باشندروبین میبیلی

ها ها سبب افزایش حلالیت آنشده القا و پس از واکنش با آلاینده

ر در طیو(. Cheraghi et al. 2013)شوند  در آب و دفع از بدن می

-شناخته شده CYP1A5و  CYP1A4ها شامل CYP1Aدو نوع از 

زا و یا است که کاتالیست انتخابی برای متابولیسم ترکیبات درون

 TOJ3 ژن(. Yang et al. 2013)باشد ها میتغییر شکل زنوبیوتیک

زا در طی تغییر عنوان یک ژن سرطانبه( MCRS1هومولوگ ژن )

در یک نوع  MCRS1افزایش بیان . کندشکل فیبروبلاست رفتار می

های انسانی به اثبات رسیده است و این افزایش بیان، از سرطان

ژن (. Xu et al. 2012)شود های سرطانی میمنجر به تکثیر سلول

عامل تراریختی ویروسی تومور سارکومای  v-junزای سرطان

باشد که رترو ویروسی جدا شده از می( ASV17)1 12پرندگان 

نمایانگر  v-junآنکوپروتئین . ارکومای بدخیم مرغی استفیبروس

عنوان است که به c-junیافته از همتای سلولی یک نسخه جهش

7کننده مجموعه فاکتور رونویسی یک جزء فعال
AP-1 عمل می-

 باشدبرای تنظیم تکثیر و تمایز سلولی ضروری می AP-1. کند

(Bader et al. 2001 .)ز اهداف به هرحال تعداد کمی اAP-1  مثل

TOJ3 دهد زا بودن را نشان میشناسایی شده که پتانسیل سرطان

(Karagiannidis et al. 2008 .)های ایمنی با استفاده افزایش پاسخ

ها مانند انتخاب ها و آنتی بیوتیکهای جایگزین واکسناز روش

ی های غذایها یا با استفاده از رژیمبرای افزایش مقاومت به بیماری

ای از مجموعه( هاهمچون ویتامین) گرهای ایمنیتعدیل بر پایه

های اعمال مدیریت در صنعت بهداشت و درمان طیور استراتژی

منجر به  یندهاآفهم تنظیم ژنتیکی این فر. را بوجود آورده است

بهبود ایمنی و اقتصادی شدن تولیدات مرغ و همچنین کاهش 

 استرمان ضد میکروبی شدهی مقاومت به دپتانسیل برای توسعه

(Kumar et al. 2011 .)استفاده از ترکیبات مختلف  ،در این میان

مورد توجه زیادی  Eاکسیداتیو همانند ویتامین  تنشبرای کاهش 

عنوان به Eدر پرندگان نیز استفاده از ویتامین . قرار گرفته است

است  اکسیدان در موارد مختلفی مورد استفاده قرار گرفتهیک آنتی

(Kidd 2004 .)اکسیدانی تاکنون پژوهشی در مورد اثرات آنتی

                                                           
1
 avian sarcoma virus 17 

2
 activator protein 1 
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بر کاهش عوارض سمی ذکر شده در مورد نانو ذرات  Eویتامین 

-بررسی میزان بیان ژن ،هدف از این پژوهش. گزارش نشده است

در بروز  TiO2NPsمنظور درک اثرات به TOJ3و  CYP1A4های 

کثیر سلولی در بافت کبد و اکسیداتیو و ت تنشهای مرتبط با پاسخ

عنوان یک آنتی اکسیدان به Eنیز به منظور بررسی نقش ویتامین 

 .های آزاد استدر کاهش آسیب سلولی ناشی از رادیکال

 

  هامواد و روش

تیمار و هر تیمار  شش)قطعه بلدرچین ژاپنی  72در این آزمایش 

روز با جیره حاوی  31در طول مدت ( تکرار چهارشامل 

TiO2NPs و 911ی نقره در دو سطح دار شده با نانو ذرهپوشش 

عنوان سطوح نهایی و ویتامین گرم در کیلوگرم جیره به میلی 1111

E  صورت گرم در کیلوگرم جیره بهمیلی 711در دو سطح صفر و

. تغذیه شدند یک آزمایش فاکتوریل در قالب طرح کاملاً تصادفی

گرم در  میلی 711 حاوی ی شاهد، جیرهتیمارها شامل جیره

، TiO2 گرم در کیلوگرممیلی 911حاوی  ، جیرهEکیلوگرم ویتامین 

 711همراه با  TiO2گرم در کیلوگرم  میلی 911حاوی  جیره

گرم در میلی 1111حاوی  ، جیرهEگرم در کیلوگرم ویتامین  میلی

 TiO2گرم در کیلوگرم  میلی 1111حاوی  و جیره TiO2کیلوگرم 

اندازه نانو . بود Eگرم در کیلوگرم ویتامین  میلی 711با همراه 

بود و  nm 11ذرات مورد استفاده برای انجام این تحقیق کمتر از 

 Eویتامین . این محصول از شرکت پارس نانو نصب خریداری شد

شهرستان  ،مورداستفاده از شرکت غرب دانه استان کردستان

ها از کبد بلدرچین ،یی آزمایشدر پایان دوره .شدسنندج تهیه 

تا  گرادسانتی درجه -91 دمایها در نمونه برداری شد و نمونه

 . نگهداری شدند RNAزمان استخراج 

، شرکت CinnaPure RNAبا استفاده ازکیت  RNAاستخراج 

ها موجود در نمونه DNAبرای از بین بردن . سیناژن انجام گرفت

های RNAمیت ک. شرکت سیناژن استفاده شد DNaseاز کیت 

 اپندورففتومتر کمپانی بدست آمده با استفاده از دستگاه بایو

هم  RNAها بر اساس میزان غلظت اندازه گیری شد و نمونه

استخراج شده از ژل  RNAغلظت شدند و برای تعیین کیفیت 

از  cDNAسنتز  ،پس از این مرحله. استفاده شد درصد 9/1آگارز 

های  برای تبدیل توالی. رفتهای مورد تأیید صورت گنمونه

mRNA های  به رشتهcDNA ازآنزیمM-MuLV Reverse 

Transcriptase شرکت سیناژن استفاده شد. 

و  Oligo7افزارهای طراحی آغازگرها با استفاده از نرم

oligoanalayzer آغازگرهای مورد استفاده (. 1جدول ) انجام شد

های  واکنش .در این بررسی توسط شرکت سیناژن سنتز شدند

در دستگاه ترمال سایکلر ساخت  (PCR) پلیمراز ای  زنجیره

. های مورد نظر انجام شد منظور تکثیر توالیبه Corbettشرکت 

، بیان ژن در (RT-PCR)صورت نیمه کمی برای بررسی بیان ژن به

های متفاوت بررسی و پس از ارزیابی نتایج روی ژل آگارز چرخه

برای بررسی بیان ژن مورد نظر و  72بهترین چرخه به تعداد 

مبنای انتخاب بر اساس نرسیدن به . کنترل داخلی آن انتخاب شد

در نمودار تکثیر ( قرار داشتن در فاز لگاریتمی)وضعیت ثابت 

 .بود PCRمحصول 

گراد برای مدت درجه سانتی 39 شاملترتیب به PCRهای چرخه

ثانیه،  99د برای گرادرجه سانتی 39چرخه شامل  72دقیقه و  2

گراد درجه سانتی 92و  CYP1A4گراد برای ژن درجه سانتی 92

ثانیه و در  99مدت درجه به 27ثانیه،  91مدت به TOJ3برای ژن 

 .گراد بوددرجه سانتی 27دقیقه در  2مدت انتها به

 
 هااستفاده شده وخصوصیات آن آغازگرهای -1جدول 

 ژن (ʹ3→ʹ5)آغازگر Tm (bp)اندازه محصول

131 2/92 

21 

CAGGACTCCATACCCAAGAA 
TGCGTGACATCAAGGAGAAG 

 بتا اکتین

723 92 

99 

GTCAATACCCGTTTCGATGC 
CTCTGCCTGAATCTTCTTCTG 

CYP1A4 

192 3/92 

2/92 

ATGAGCCAACCCACACTCGA 
CAGCACATCATCCCGTACATCC 

TOJ3 
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 11میکرولیتر بود که شامل  71برای هر نمونه  PCRحجم نهایی 

با غلظت  Beta actin، پرایمر Master Mix 2xمیکرولیتر از

ρmol2 پرایمر اختصاصی با غلظت ،ρmol21  وcDNA  در حجم

برای بررسی، بر روی  PCRسپس محصولات . میکرولیتر بود دو

ها، بعد از برای مقایسه داده. شدند بارگذاریدرصد  دوژل آگارز 

 Gel Qunt.NETافزار نرم برداری، مساحت باند با استفاده ازعکس

نسبت بیان هر ژن به ژن مرجع . به صورت کمی اندازه گیری شد

ها انجام داده تجزیه SAS V8افزار تعیین شد و با استفاده از نرم

 .گرفت

 

  نتایج و بحث

نتایج حاصل از تأثیر بیان هر ژن در هر تیمار و در مقایسه با ژن 

میزان  7جدول  .استشده نشان داده 1مرجع بتا اکتین در شکل 

نشان  TiO2NPsرا تحت تأثیر  TOJ3و  CYP1A4 هایبیان ژن

صورت هب TiO2NPsتحت تأثیر  CYP1A4میزان بیان ژن . دهدمی

گرم میلی 1111و ( p< 0.05)گرم میلی 911های داری در دوزمعنی

(p< 0.01 ) ویتامین . یافتدر کیلوگرم جیره افزایشE در  موجود

. را نسبت به گروه شاهد تغییر نداد CYP1A4، میزان بیان هاتیمار

گرم ویتامین میلی 711به همراه  TiO2NPsگرم میلی 911در تیمار 

E میزان بیان ژن ،CYP1A4  گرم میلی 911در مقایسه با تیمار

TiO2 همچنین تحت . دار نبودکاهش یافت، اما این کاهش معنی

میزان بیان  TiO2گرم میلی 1111در تیمار حاوی  Eتأثیر ویتامین 

 .داری کاهش یافتطور معنیبه CYP1A4ژن 

 پنجرا در سطح  TOJ3، بیان ژن TiO2NPsگرم میلی 911تیمار 

بیان این ژن را در سطح  TiO2NPsگرم میلی 1111درصد و تیمار 

در  Eمقدار ویتامین . داری افزایش دادصورت معنیدرصد به یک

صورت ژن را به این، میزان بیان TiO2NPs گرممیلی 911تیمار با 

 1111تیمار با  در و داری نسبت به تیمار شاهد کاهش دادمعنی

میزان بیان ژن را به  Eاین مقدار ویتامین  TiO2NPsمیلی گرم 

 .درصد کاهش دادپنج داری در سطح صورت معنی

توان بیان کرد که در بنابراین با توجه به مطالب گفته شده می

بیان هر دو ژن به  TiO2NPsگرم میلی 1111و  911رهای تیما

توان گفت که چنین میهم. داری افزایش یافته استصورت معنی

توانسته میزان بیان هر دو ژن را در تیمار  Eگرم ویتامین میلی 711

 .داری کاهش دهد، به صورت معنیTiO2NPsگرم میلی 1111

نشان داده است که  SiO2بررسی سمیت سلولی نانوذراتی نظیر 

اثر این مواد وابسته به اندازه ذره، زمان در معرض بودن و دوز 

علت هذرات ریزتر ب(. Lin et al. 2006)باشد میمورد استفاده 

 . سطح واکنش دهندگی بالاتر دارای اثرات بیشتری هستند

TiO2NPs  نسبت به  بیشترینانومتر اثرات التهابی  79با اندازه

 Oberdörste et)نانومتر در موش ایجاد کردند  791زه ذرات با اندا

al. 2005.) 

های بیولوژیکی  های مهم آسیبتنش اکسیداتیو یکی از مکانیسم 

باشد که از آن به عنوان یکی از چندین علت آسیب به عملکرد  می

در طی تنش اکسیداتیو محصولات اکسیداتیوی . شود طیور یاد می

توانند موجب اکسیده  شوند که می و مواد حد واسطی تولید می

های حیوانی  ها و اسیدهای نوکلئیک در بافت شدن لیپیدها، پروتئین

-که نانو ذرات وارد سلول می هنگامی (. Lin et al. 2006)شوند 

شوند، در داخل میتوکندری موجب اختلال در زنجیره انتقال 

نند های آنزیمی هماالکترون، آسیب ساختاری و فعال کردن سیستم

1سسیستم 
NADPH  و در نهایت موجب دپلاریزه شدن غشای

های فعال اکسیژن  میتوکندری شده و سبب تحریک تولید رادیکال

های ژنتیکی ممکن است به آسیب(. Xia et al. 2006) شود می

طور مستقیم در اثر واکنش نانو ذرات با مواد ژنتیکی به وجود 

های فعال اکسیژن  ادیکالبیاید یا اثرات ثانویه حاصل از تولید ر

مکانیسم مولکولی آسیب اکسیداتیو (. Xie et al. 2012) باشد

های قبلی نشان گزارش. استدر کبد بررسی شده TiO2NPsتوسط 

تواند سبب حمله اکسیداتیو و می TiO2NPs یداده که دوز بالا

میزان (. Wang et al. 2008)آسیب به عملکرد کبد در موش شود 

7تولید 
ROS طور قابل اکسید تیتانیوم به در کبد ناشی از دی

اکسیداتیو  تنشدهد که کبد از رود و این نشان میتوجهی بالا می

و  O2های تولید رادیکال O2و  H2O2برهمکنش بین  .بردرنج می

OH های غیر تواند منتهی به پراکسیداسیون چربینماید که میمی

 (.Cui et al. 2010)غشای سلولی شود اشباع 

 

                                                           
1
 Nicotinamide adenine dinucleotide phosphate-oxidase 

2
 Reactive oxygen species 
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 .استنسبت به ژن مرجع بتا اکتین نشان داده شدهدر سمت راست در تیمارهای مختلف  TOJ3در سمت چپ و ژن  CYP1A4بیان ژن  -1شکل 

 

 

 مقایسات میانگین نسبت بیان ژن مورد بررسی به ژن مرجع در هر تیمار -7جدول 

 TOJ-3± SEµ CYP1A4± SEµ ات سطوح مختلفاثر

   Eاثر ویتامین 

 E 123/1 ±a123/1 129/1 ±a722/7گرم ویتامین صفر میلی 

 E 129/1 ±b212/1 127/1 ±b227/1گرم ویتامین میلی 711 

   اکسید تیتانیوم اثر دی

 b222/1 133/1 ±c311/1± 112/1 اکسید تیتانیومگرم دیصفر میلی 

 a172/1 719/1 ±b229/1± 117/1 اکسید تیتانیومگرم دیمیلی 911 

 a131/1 133/1 ±a122/9± 112/1 اکسید تیتانیومگرم دیمیلی 1111 

   اکسید تیتانیوم دی × Eویتامین 

 cd932/1 727/1 ±d222/1± 122/1 شاهد 

 E 122/1 ±d929/1 727/1 ±cd397/1 ویتامین 711

 ab792/1 727/1 ±b22/1± 121/1 اکسید تیتانیوم دی 911 

 E 122/1 ±bc212/1 972/1 ±bc222/1 ویتامین+ اکسید تیتانیوم  دی 911 

 a297/1 727/1 ±a117/2± 122/1 اکسید تیتانیوم دی 1111 

 E 122/1 ±bc39/1 727/1 ±b79/7 ویتامین+ اکسید تیتانیوم  دی 1111 

 

دن با های دفاعی مختلفی برای مواجه شزنده سیستم موجودات

 ،در طبیعت. ها دارندهای آزاد تولید شده توسط سلول رادیکال

تواند توسط  اکسیدانی وجود دارد که می هزاران ترکیب آنتی

(. Surai et al. 2002) شودهای آزاد استفاده  حیوانات علیه رادیکال

های طبیعی شناخته شده است که  اکسیدانیکی از آنتی Eویتامین 

تواند از اکسیداسیون اسیدهای چرب بلند زنجیر در غشای  می

همچنین تأثیر مثبت (. Lin et al. 2006)کند  سلولی جلوگیری 

اکسیداتیو و بهبود کیفیت  تنشبر عملکرد رشد،  Eویتامین 

 (.Lu et al. 2014)است گوشت نشان داده شده

باعث تغییر  TiO2NPsطور که در مقدمه ذکر شد استفاده از نهما

. شودهای کشت داده شده میهای زیادی در سلولدر بیان ژن

های ژاپنی با و بدون استفاده از این نانو ذرات در جیره بلدرچین

 و CYP1A4 هایو بررسی تغییرات احتمالی در بیان ژن Eویتامین 

TOJ3 دو ژن به ترتیب در  این. هدف تحقیق حاضر بود

آنزیم . فرایندهای سم زدایی و ایجاد سرطان در بدن دخالت دارند

CYP  در سطح سیتوپلاسمی قرار گرفته و اتصال آن به غشا در

 ،در یک بررسی. های اکسید و ردوکتازی ضروری استچرخه

تحت تأثیر نانو ذرات کربن گزارش شد که  CYPافزایش در بیان 

اکسیداتیو القایی توسط نانو ذرات  تنشثر تواند ناشی از امی

نانو  تزریق داخل صفاقیبا (. Alshatwiet al. 2013) مذکور باشد

 CYP1A4ها و بررسی میزان سمیت آن، بیان ژن ذرات در جوجه

-گیری شد و افزایش معنیکشت داده شده اندازه Bهای در سلول

 شدساعت نشان داده  1-2پس از  CYP1A4دار در سطح بیان 

(Puebla-Osorio et al. 2004 .)نیز افزایش بیان  این تحقیق نتایج
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این ژن را در کبد بلدرچین ژاپنی با استفاده از این ذرات در جیره 

 Eای تحت تأثیر ویتامین این افزایش بیان تا اندازه. تایید نمود

بیان این ژن را نسبت به تیمار شاهد کاهش  Eویتامین . کنترل شد

تواند ناشی از خاصیت آنتی اکسیدانی آن و جلوگیری داد که می 

ها در های آزاد و عدم نیاز به بیان بالای سیتوکروماز ایجاد رادیکال

اکسیداتیو این ویتامین قبلا  تنشاثر ضد . باشد Eحضور ویتامین 

هومولوگ ژن ) TOJ3(. Jena et al. 2013)است نیز گزارش شده

MCRS1 در طی تغییر  زاژن سرطان عنوان یکبه( در بلدرچین

-کند و این فعالیت تغییر شکلی میشکل فیبروبلاست رفتار می

1تواند توسط سرکوبگر تومور 
PTEN  سرکوب شود(Liuet al. 

 هایدر سلول MCRS1نشان داده شده که افزایش بیان (. 2014
7

NSCLC افتداتفاق می .MCRS1  های همکاری با پروتئین درنیز

ای، فاکتورهای رونویسی و های هستهپروتئین متعدد از جمله

کمک  در تنظیم رونویسی ژن RNAهای متصل شده به پروتئین

در کارسینومای  MCRS1افزایش بیان (. Renet al. 1998)کند می

کارسینومای  و (Xu et al. 2012) (ESCC)9 سلول مطبق مری

                                                           
1 phosphatase and tensin homologue 
2
 non-small cell lung cancer 

3
 esophageal squamous cell carcinoma 

ارد دخالت د( HCC( )Zhong et al. 2013)2 هپاتوسلولار انسانی

افزایش . شودهای سرطانی میتکثیر و پیشرفت سلول بهو منجر 

تواند خطرات بیان مشاهده شده این ژن درتحقیق حاضر می

را نشان دهد و  TiO2NPsاحتمالی ایجاد سرطان بر اثراستفاده از 

های انکوژن و تر تغییرات در بیان ژنلزوم بررسی بیش

 . سازدسرکوبگرتومور دیگر را ضروری می

نشان دهنده این امر است که  CYP1A4القای بالای  ،در این مطالعه

TiO2NPs سبب افزایش در میزان H2O2 و O2  شده و میزان بیان

CYP1A4 های اکسیژن فعال افزایش داده استرا تحت تأثیر گونه .

ی نشان دهنده Eتیمارهای تحت درمان با ویتامین  ،در این بین

اهد است و توانسته تا حدودی از داری با گروه شتفاوت معنی

همچنین میزان بیان ژن . جلوگیری کند CYP1A4افزایش بیان 

TOJ3  تحت تأثیر مقدارTiO2NPs با توجه  .تیمارها افزایش یافت

شود، های سرطانی میبه اینکه این افزایش منجر به تکثیر سلول

سبب اختلال در  TiO2NPsتوان عنوان کرد که دوزهای بالای می

 .شودمی TOJ3ها و بیان بالای ژن کثیر سلولت

                                                           
4
 Hepatocellular carcinoma 
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