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 چکیده

 توجهات مرکز درها رسانی، آن دارو هایسیستم نانو فناوری و دار عامل پلیمری جدید مواد در پژوهش به علاقه افزایش با اخیر هایسال در

 خواص دلیل به حساس به محیط هایهیدروژل ویژه به نیز هاژلهیدرو خصوص این در. اندگرفته قرار سرطان درمان برای ویژه به پزشکی

-دهه پزشکی دنیای. اندکرده جلب خود به را زیادی توجهات خوب سازگاری زیست و پذیریتخریب زیست پایین، سمیت جمله از ممتازشان

 درمانی شیمی به نسبت هیدروژلی هایلحام. است بوده سرطان ضد داروی حامل عنوان به هاهیدروژل موفق هاینمونه شاهد اخیر های

 فراهم را به آسانی تومور محل به پایدار دارو رسانی  امکان همچنین هاحامل این و کنند ایجاد تریکم جانبی عوارض توانندمی سیستمیک

 و داخلی هایمحرک از یبرخ امروزه. دهند پاسخ نیز محیطی هایمحرک به توانندمی و حساس به محیط هوشمند هایهیدروژل. کنندمی

 توانندمی هوشمند هایهیدروژل. میگیرند قرار استفاده مورد سرطان درمان جهت هوشمند هایهیدروژل طراحی برای وسیعی طور به خارجی

-می کهد شون و کانفورماسیونی ساختاری تغییرات یا تخریبدچار  pH و یفراصوت تحریک مغناطیسی، میدان ،رداکس پتانسیل نور، دما، تحت

 مختلف هایاندازهتحقیق  این در. دنشو استفاده درجا صورت به سرطان درمان به منظور دارو انتقال در بالا بازده به دستیابی برایتوانند 

 و محرک پاسخگو به هایهیدروژل طراحی هایاستراتژی مورد در، دارو رسانی مسیرهای و سرطان درمان در استفاده مورد هایهیدروژل

 .است گرفته قرار بررسی و بحث مورد اخیر هایسال در شده گزارش هوشمند هایهیدروژل به مربوط یقاتتحق
 

 .محیطبه  حساس، مواد رسانی های داروهیدروژل، سرطان، سیستم کلید واژه:
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 قدمه م

ها بوده است. در یماریب نیتراز کشنده یکی شهیسرطان هم

در سراسر جهان بر اثر  نفر ونیلیمحدود ده  2192سال 

 از  عبارتسرطان  یفعل یهادرمان .]9[ سرطان درگذشتند

. ی هستمونوتراپیو ا یوتراپیراد  ،یدرمان یمی، شیجراح

اما موثر باشد،  ودیممکن است تا حد یدرمان یمیگرچه ش

 یجانب یهاواکنش لیبه دل امروزه کاربرد گسترده آن

ضعف و  ییکم، تحمل دارو یدرمانشاخص ، ییدارو

 .]2[ست ا محدودتر شده مدیهدف

 یو کاهش عوارض جانب یدرمان یمیبهبود اثر ش یبرا 

گرفتن از  مانند بهره رسانی دارو های جدیداستراتژی

داروها در  یانتخاب تجمع ندتواینانو که م ی نوظهورفناور

 یرهایمس انفعال و فعال سازی قیاز طر را بافت تومور

  .های اخیر ارائه شده استر سالد، محقق سازد یریگهدف

هدفمند دارو رسانی  یبرا یاریبس یایگرچه نانوذرات از مزا

، از رهایش انفجاریها از آن یبرخاما برخوردار هستند 

 برگشت رقابلیشکل غ رییو تغ فیضع یستیز یچسبندگ

مدت مناسب  یاستفاده طولان یبرا نیابرابرند و بنیرنج م

 .]3[د ستنین

 موثر در انتقال دارو یهایاز استراتژ گرید یکی دروژلیه 

با  یمریشبکه پل کیآب و  یادیمقدار زشامل که  است

 و دارای یعال یستیز یبا سازگار پیوندهای عرضی و

برجسته  تیقابلاز و  است قابل اغماض یسلول تیسم

به طور  نیو بنابرا  ]4[ برخوردار است  کردن دارو کپسوله

 هااز آن درمان سرطان یبرا ریاخ یدر سال ها یاگسترده

 .]5[ استفاده شده است

 اما متفاوت است اریها بسدروژلیاگرچه شکل و اندازه ه 

فعل و انفعالات  لیبه دل هادر آن دارو یآزاد ساز یهاروش

با  سهیمشابه هستند. در مقا یمریداروها و شبکه پل نیمشابه ب

 یمنحصر به فرد زیاد یهایژگیو ، بافت توموریعیبافت طب

 یریو نفوذپذ یدیاس pH، )کمبود اکسیژن( یپوکسیه مثل

مورد  رسانی دارو سیستمی طراح یتواند برایکه م دارد

 .]6[د نریاستفاده قرار گ

توانند یم هم درمان سرطان یها برادروژلی، هیبه طور کل 

 یطراح یماکروسکوپژل مختلف از نانوژل تا  یهابا اندازه

-یم هم و ]2[درجا  یقیتزر یهادروژلیند همان ]7[ شوند

دارو با  رهایشمختلف  یهاسمیمکان بر اساسد نتوان

د. نشو یطراح یخارج یهاو محرک یداخلهای محرک

مختلف  یهادر مورد اندازهاین مقاله  بعدی های بخشدر 

های مورد و انواع محرک هاانتقال آن یهاها و راهدروژلیه

 بحث شده است. درمان سرطان یبرا هااستفاده در هیدروژل

 هامواد و روش

 و سرطان درمان برای مقیاسی چند هایهیدروژل -

 دارو رسانی مسیرهای

از  که اشاره دارد ی پلیمریسه بعد ساختار کیبه  دروژلیه

 ستیو از نظر زاند شده لیآب دوست تشک یمرهایپل

 میلو  چرلیبار توسط و نیاول یبرا 9161در سال ی شناخت

(Wichterle and Lim )1[ ه استمورد استفاده قرار گرفت[. 

 تحت شده منتشر منابع تعداد گذشته، دهه چند طول در

 یافته افزایش ایالعاده فوق سرعت با "هاهیدروژل" عنوان

مقاله  5111به  کیزدن 2191است. به عنوان مثال در سال 

که  ی استلاتبرابر تعداد مقا 5 باًیتقر  کهاست  افتهی انتشار

 رایاخ و است منتشر شده نانو یفناور مربوط به در آن سال

. ]91[ شده است لیاز موضوعات داغ تبد یکیبه  زین

ی و ژگیتوان به چهار ویها را مدروژلیه تیمحبوب

زیست ، یسازگاریعنی زیست  هاآن مهم خصوصیات

ش کنترل ایدارو و ره یبارگذار یی، تواناتخریب پذیری

دهد که ینشان م یستیز یسازگار. نسبت داد شده دارو

 ای یسلول تیمسمومدر بدن  پس از کاشت دروژلیه

 موجب نیکند و همچنینم جادیای آشکار کیستمیس

 .شودنمی بدن یمنیا ستمیس کیتحر

 یمرهایو پل یعیطب یمرهایاز پل یاری، بسنیعلاوه بر ا

ان درمان سرط به منظورها دروژلیه هیته یکه برا یمصنوع

 و تخریب هیتجز یتقابل دارای دنشویها استفاده مآناز 

 دیاس ،]99[ انستویبه عنوان مثال ک)هستند  زیستی
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 یو پل ]94[ استرها یپل ، ]93[ناتیآلژ، ]92[ کیالورونیه

 .(]95[ نژفسفا

به دلیل دارا بودن تخلخل بالا از ها دروژلیه نیعلاوه بر ا 

 در آب ولمحلمواد  یدایمقدار ز یریبارگجذب و  ییتوانا

 .]96[ برخودار هستند دهایفعال و پپت یهانیپروتئمانند 

 جادیا را با داروییماده  رهایش زانیمتوان همچنین می

 و مدیریت کنترلکاملا ها دروژلیدر ه یساختار راتییتغ

 .]3[ کرد

 هااندازه آنتون براساس  یها را مدروژلیه 9مطابق شکل 

، یماکروسکوپ یهاژل دی کرد:به سه دسته تقسیم بن

تر از کم) ها( و نانوژلکرومترمی نیم الی دهها )کروژلیم

ها به دو صورت ژل شدن درجا ماکروژل نانومتر(. دویست 

تصویر پایین در ( و مشمع پوستی )9ر بالا در شکل تصوی)

 هادروژلیمختلف ه یاندازه و ساختارها( هستند. 9شکل 

درمان سرطان  یبرارا  دارو رسانی ریمستجویز و ها نقش آن

 .دنکنیم نییتع
 

 

 مقیاس متریک سانتی یک میکرومتر یک نانومتر

 نام ماکروسکوپیکی ژل میکروسکوپیکی ژل نانوژل

 تزریق داخل ویدی -9

 تزریق درجا -2

 از طریق دهان -9

 از طریق ریه -2

 موآمبولیزاسیونک -3

 تزریق درجا -9

 کاشت در جا -2

 از طریق پوست -3

 دارو رسانیمسیرهای 

 به بدنها تحویل آن مسیرهایو   های مختلفها در مقیاسهیدروژل  :9شکل 

 

 هانانوژل و هامیکروژل ماکروسکوپی، هایژل -
 چند از تربزرگ اندازه با هایژل ماکروسکوپی به هایژل

 طریق از تجویز کلی برای طور به شود ومی اطلاق مترمیلی

تومور  بافت اطراف در کاشت / مستقیم تزریق یا وستپ

 برای درمان ماکروسکوپی هایژل تربیش. شودمی استفاده

با  مقایسه در. شودمی انجام موضعی صورت به سرطان

 شیمی سیستمیک، تجویز درجا سمیت داروهای تجویز

کارآیی  تواند کاهش وطبیعی را می هایبافت درمانی برای

 .]2[ دده افزایشنیز  را درمان

 داروی یک تا دهدمی هیدروژل اجازه وجود این بر علاوه

 شود، محل مدنظر رها در پایدار طور به درمانی شیمی

 کلی دوز تواندمی و داده افزایش را انتخاب دارو و حلالیت

اندازه  با هیدروژلی به میکروژل .]97[دهد  دارو را کاهش

 .شودتقریبا نیم تا ده میکرون نامیده می
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هایی با هیدروژل ماکروسکوپی هیدروژل با مقایسه در

 تریبزرگ سطح بسیار از محدوده این در ایاندازه

ها را فراهم هستند و پیوند مناسب با بایومولکول برخوردار

 این با خارجی اجسام که شده است گزارش .]4[ کنندمی

له مورد حم ی بیگانه خوارماکروفاژها توسط راحتی به اندازه

 انسداد جریان خون برای خطر دلیل و به گیرندقرار می

 .]92[ نیستند مناسب عروقی داخل تزریق

 درمان میکروژل برای کاربرد این موضوع، به توجه با

رساندن دارو به تومور موجود در یک عضو  معمولا سرطان

 جینتا شود. مطابقروش گوارشی و ریوی می محدود به

نانومتر   211تر از کمبا اندازه  ایلهژنانوذرات به ، اتقیتحق

به دلیل نانو  اسیدر مق اندازهشود. یم اطلاقعنوان نانوژل 

را  یدیداخل ور قیتزرامکان بالا بسیار داشتن سطح ویژه 

بخشد. را بهبود میدارو  یبارگذار ییکارا سازد وفراهم می

 ست،هانانوژل یبرا یخوب اریبس نهیگز زین یموضع قیتزر

و بوده تومور برخوردار بافت در  یبهتر یریاز نفوذ پذ رایز

 .هستند ترحساس طیمح یهابه محرک نسبت

(، کیلاکت دی)اسی با نانوذرات پل سهیمقا در ن،یعلاوه بر ا

 نانوژل (،دیکولیگل -کو-دی)لاکت یو پل پرولاکتام(ا)ک یپل

 مثل عاملی آبدوستی یها گروهداشتن  لیها به دل

-) نویآم  ،)-(COOH  لیکربوکس ، )-HO) لیدروکسیه

2NH)کیو سولفون دی، آم (H3SO-)  از خاصیت آبدوستی

 یایمزااز ها نانوژل همچنین . ]7[ تری برخوردار هستندبیش

 رفتن نیاز بحذف یا  ای بیاز تخر یریجلوگ مانند یرینظیب

 شان بهییپاسخگو تیخاص لیشده به دل یریبارگ یداروها

مانند صی خا یستیز یهامولکول یبرا ژهیبه و محرک

 یبرا یاکه به طور گسترده دهایاس کیها و نوکلئمیآنز

 [.91]شوند، برخوردار هستند استفاده می درمان سرطان

 سرطان درمان برای هوشمند هایهیدروژل -

-به طور گسترده های هوشمند به ویژه هیدروژل هادروژلیه

. اندر گرفتهسرطان مورد استفاده قرا قاتیدر تحق یا

پاسخ  طیدر مح راتییتغ بهتوانند هوشمندانه  یها مدروژلیه

 هدفمنددارو رسانی ، داروکنترل از راه دور  دهند وبمناسب 

در . ندنکیفراهم م رهایش آن را بر اساس نیازو  و دقیق

 هامحرک ی بهپاسخ ده ی هوشمندانهرفتارها نیا اصل

 یکنترل م حلال -مریو پل پلیمر -مریپل برهمکنشتوسط 

 تاثیر تحتتوانند یها مدروژلیه تر،ق. بطور دقی]21[ شود

 کیتحر وی سیمغناط دانی، مکسردو لی، پتانسpHدما، نور، 

ی و ساختار راتییتغ ای بیدچار تخرفراصوتی 

 دارو بالای راندمانبه  یابیدست یبرا شده و کانفورماسیونی

 [. 29] دنسرطان استفاده شو درجای درمان جهترسانی 

 دما به حساس هایهیدروژل -

 یهادروژلیه نیترمتداولحساس به دما  یهادروژلیه

-افتهیتوسعه  ریاخ یهاسال درکه  حساس به محرک هستند

ی دماترین پایین  توان بهمیرا به  ساز و کار آن  زمیمکانند. ا

 Low Critical Solution Temperatureل )محلوبحرانی 

(LCST) ) ریدر حالت ژل و در غ بالاتر از آن که دادسبت ن 

 کیرو،  نی. از اهستندمحلول  حالتصورت در  نیا

است،  بدن یتاق و دمادمای ا نیآن ب LCSTکه  دروژلیه

 است. قیشدن بعد از تزر ژلمناسب برای 

-ان(ی از جمله پل دماحساس به پلیمر  نیتا به امروز، چند

اند. این ه قرار گرفتهمورد استفاد )ایزوپروپیل آکریل آمید

در ( Sol- Gel transitionژل ) -سلانتقال  دارای پلیمر

است که مربوط به  گرادیدرجه سانت 32با  برابر    LCSTکی

 یاز پل یبرخ نیهمچن. ]22[ استهای آبگریز آن گروه

 دمای نیالاستی شبه دهایپپت یپلمانند  سنتزی یدهایپپت

LCST  از  را گرادیدرجه سانت 911 تا 1از  میتنظ یتابلق

 .]23[ ددهنینشان م خود

تر به توجه بسیار بیش شیشاهد افزا ریاخهای حتی در سال

هستیم. از این نظر که حساس به حرارت  یهادروژلیه

 را با دمایی تیحساسگیرد تا هایی زیادی صورت میتلاش

های کارآمدتر ها ترکیب کنند و هیدروژلحساسیت ریسا

اسخگویی دوگانه به عنوان مثال حساسیت دوگانه با قابلیت پ

دست ب  pHبه دما و میدان مغناطیسی و یا حساس به دما و 

 .آورند



   5                                                                                 سرطان بیماری درمان در هاآن پیشرفت و محیط به حساس هایهیدروژل بر مروری 
 

 

 بارگذاری تک از دروژلیدارو در ه یبارگذار نیعلاوه بر ا

 یمیش یدارو بارگذاری مشترکبه  یدرمان یمیش یدارو

خصوص  بهنوظهور  یدرمان یداروها ریسابه همراه  یدرمان

ی رهایمسه است. افتی رییتغ هاها و ژننیتوکی، سهایباد یآنت

نسبت به قبل یعنی استفاده فقط از تزریق در  زین دارو رسانی

 .اندتر شدهمتنوع جا

 حساس به حرارت، یهادروژلیه یاز جنبه عملکردجدا 

 ،مختلف دماهای درکه  دندار دیگری نیز وجودمطالعات 

 میبا تنظ رهایش رارفتار  یقدق کنترل رهایش دارو و کینتیس

حساس  یهادروژلیهاند.  بررسی کردهها دروژلیه تخلخل

 نیهمزمان چندو کارآمد  دارو رسانی یبه حرارت برا

 .هستند طیواجد شرای درمان یمیش یدارو

 نورهای حساس به هیدروژل -

 لیتواند تشکینه تنها م یخارج محرک کیبه عنوان نور  

دارو از  رهایش موجببلکه  کند تیها را تقودروژلیه

 ای ییایمی، ساختار شاول. شودیمنیز ها دروژلیه

تابش، اشعه ماورا  ها تحت تاثیرکانفورماسیون هیدروژل

ژل جهت  -انتقال سل کو ی کندیم رییتغ ینور مرئ ایبنفش 

 آید.تشکیل هیدروژل بدست می

 ها در حضور نورآزوبنزن ونیزاسیزومریا توان سیسمی

با نور را  آزاد کالیراد ونیزاسیمریپلشروع  و ماورا بنفش

 فوتوترمال لیبا بازده تبد یاماده ،دوم .]24[مثال زد 

(Photothermalع )شده و به  هکپسول دروژلیه کی دری ال

تحت تابش از  نور یانرژ ندیفرآ یط در شود.یم قیبدن تزر

 اگرمفروسرخ( به  طریق یک منبع نوری خارجی )عموما نور

تا ساختار ژل بهم ریخته و دارو از آن آزاد  شودیم لیتبد

 های تومور را بکشند.شده و بافت

 .شوداین روش به نام درمان فوتوترمال نیز شناخته می 

 یمواد یبر رو فوتوترمالدرمان با  تمرکز نیترجیرا امروزه

 ریغ باتیترک، فلز ژهیبه و بالا فوتوترمال لیتبد راندمانبا 

 .]25[ ی استآل یهاو رنگ یفلز

 -ییایمیش یبیترکدرمان داروها و  میقابل تنظ اخیرا رهایش 

است.  ختهیرا برانگ یاعلاقه گسترده زین قابل تکرار یحرارت

-به دلیل برخورداری از انرژی بالا رایج بنفشای ماور نور

-سنتزیزاسیون سریع و درجا برای مریتوپلوفمحرک ترین 

 دروژلیه به عنوان مثال است.به نور حساس  یهادروژلیه

 موضعیو  داریپا دارو رسانی یبرا فوتوپلیمریزه قیتزرقابل 

 وبلاستومایگل سرطان بدخیم درمان یبرا دیتموزولومداروی 

 شده است. یطراح

مدول  باد توانیم قهیدق 2تر از در کم دروژلیه نیا 

 .شود یزهمریتوپلوف پاسکال لویک 91 بایتقر ویسکوز

منحصر  اصوخداشتن  لیحساس به نور به دل یهادروژلیه

اروی کنترل به فردی چون فوتوپلیمزاسیون درجا، رهایش د

ساختار  .محبوب هستند اریبس یی در درمانشده و هم افزا

شوند تا برای کنترل دقیق رفتارشان تنظیم می هادروژلیه

 یبیدرمان ترک نیعلاوه بر ا درمان کارآمدتری بدست آید.

 ندهیآهای در سال الااحتم فوتوترمال لیتبد جدید موادو 

حامل دارو در درمان تومور  عنوانها را بهنقش هیدروژل

 .کردخواهند  ترپررنگ

 های حساس به فراصوتهیدروژل -
شامل اثرات  یکیولوژیب یهابافت یبر رو فراصوت اثرات

 تبدیلبه  اشاره  یاست. اثرات حرارت یحرارت ریو غ یحرارت

در  دما شیباعث افزاکه داردی حرارت یبه انرژ یصوت یانرژ

نفوذ زند و در نتیجه ی را به هم میسلول یغشا شده و هابافت

 .]26[ یابدافزایش می عروق خون یریپذ

نیز معروف  ونیتاسیاثرات کاوی که به حرارت ریغ اثرات 

شده توسط ارتعاش  دیگاز تول زیر یهاحباب به ،است

یی راکتورها کرویعنوان م بهکه کند ه میاشارفراصوت 

 غشا شده یریپذفشار و نفوذ شیکه باعث افزا کنندعمل می

توسط شروع و سپس  شده یریبارگ یداروها رهایشو 

 د.شونیها جذب مسلول

با معمولاً  ی حساس به فراصوتهادروژلیهها، سال یبرا 

به صورت  ژن یهاحامل ای حساس یهادروژلیه ریسا
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حساس های شده است. تحقیق و پژوهش ژلاستفاده بی ترکی

به موضوع  زیهمزمان ن صیو تشخ درمان یبرافراصوت به 

داغ در این زمینه تبدیل شده است. اثرات فراصوتی بر 

 یچندگانه هستند. انرژ اغلب هاژل دارو رسانیمکانیسم 

 یتواند باعث گرمایمی شده توسط ارتعاشات صوت دیتول

متمرکز  فراصوت از ریاخ به عنوان مثالشود. ی بموضع ادیز

 High- Intensity Focused Ultrasound) با شدت بالا

(HIFU))  نیا نیهمچنشود. استفاده می تومورها ر درماند 

ضد تومور از  یداروهارهایش کننده  میتنظ یاثر حرارت

علاوه بر . ]27[د باشمی حساس به حرارت یهادروژلیه

 نفوذعمدتا  فراصوت، مرتبط با ونیاستیکاو اثرات ن،یا

فراصوت حساس به  یدروژلیههای حامل سلولی غشا یریپذ

-یمفراصوت حساس به  یهادروژلدهد. هیرا افزایش می

 هاژل ییبهبود توانا یبرا یکمک طیشرا کیعنوان  به دنتوان

 ییو توانااستفاده شوند  یداروها به طور انتخاب رهایش جهت

را توسط تولید انرژی بهبود داروها در جذب  هاسلول

 بخشند. 

 pH به حساس هایهیدروژل -

-درمان زخم و میتنها در ترم نه pHحساس به  یهادروژلیه

ی هم کاربرد زیادی تومور درماندر بلکه  یاییضد باکتر یها

حساس  یهادروژلیه یدر طراح یاصل عامل. ]22[ دارند

 extracellular pH) یخارج سلول pH است که نیا pHبه 

(pHex) ) و  2/7تا  2/5 از تومور یهاطیمحمیکرودرpH در 

که هر دو است  5/5برابر  باًیتقر هاآندوزوم ای هازوزومیل

، نیبنابرا. ]21[ ( هستند4/7ی )عیدر بافت طب  pHتر ازیدیاس

 یداخل سلول یهاومزو آندو یخارج سلول طیهر دو مح

یش رها و دروژلیه بیتخر یمناسب برا یدیاس طیمح کی

هم به  توانیرا م pHبه  تیحساس کنند. دارو فراهم می

گروه  از جمله قابل یونیزه یهاگروه ه شدنپروتون

 توسط هیقابل تجز یوندهایپ بیتخرو هم به  لیکربوکس

 آمده است.  2ها در شکل برخی از آن که نسبت داد دیاس

 
 pH به حساس هایهیدروژل در تجزیه قابل : پیوندهای2شکل

 

 و پذیریزیست تخریب ی وسازگارتوجه به زیست با 

 یهادروژلیهتحت شرایط اسیدی،  دارورهایش انتخابی 

به  دارو رسانیهای بالایی برای از پتانسیل pHحساس به 

ی هیدروژلی داروها. پیش هستندهای سرطانی برخودار بافت

را های طبیعی نه تنها تجمع دارو در بافت pHحساس به 

-تمیک کم میسآن اثرات سمی سی نتیجه کاهش داده و در

شود بلکه کارآیی درمان را نیز به خاطر رهایش ویژه دارو 

دهد. یک پیش داروی های اسیدی تومور ارتقا میدر سایت

هیدروکسی اتیل نشاسته برای جلوگیری از رشد و متاستازی 

 سرطان پروستات طراحی و ساخته شده است.

توانند از نه تنها داروها می  pHهای حساس به در ترانوستیک

از بلکه آزاد و رها شوند  pHهای حساس به هیدروژل

شود. می یربرداریتصو هاآن رشد و نمو وتومور  یهاتیسا

طراحی  pHحساس به  کولیگل لنیاتیپل نانوژل در این زمینه

 یهادروژلیه  اینکهبه طور خلاصه، و ساخته شده است. 

 ،خود را رها سازند یا نه محمولهتوانند یم pH حساس به

آنجا که بافت  از شود.یم نییتع محیط pH طیتوسط شرا

حساس  یهادروژلیاست، ه یعیتر از بافت طب یدیتومور اس

 .ها هستندبافت نیا صیتشخ یبرا دیمف یابزار pHبه 

ای رهایش دیممکن است کاند pHحساس به  یهادروژلیه

-تیسا ی در همسایگیغدد لنفاو در یربرداریتصو عوامل
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 تشخیص به جراحان در در اتاق عمل کهباشند تومور  یها

 .دنکنیکمک م یعیطب ریغ یلنفهای غده ییشناسا

 رداکسحساس به  یها دروژلیه -
 به عنوان یک آنتی اکسیدان قوی در ونیسطح گلوتات

ماتریس خارج سلول  در بالاتر از آن اریبس توپلاسمیس

(extracellular matrix (ECM)) یهابافتدر  . ]31[ است 

سطح یی مقاوم به چند دارو یتومورهادر  ژهیبه و تومور

 هایاز بافت ترشیچهار برابر ب توپلاسمیس در ونیگلوتات

 .]39[ سالم است

به دلیل توانند یم رداکسحساس به  یهادروژلی، هنیبنابرا

داخل  عمدتا در داروها را، ونیگلوتاتسطح بالای 

  ECM درآن ها را رها کنند تا تومور  یهاسلول توپلاسمیس

حساس  یهادروژلیهبنابراین  .رها کنند یعیطب یهاو سلول

ی و د دیسولف ی، ددیتلورای به عنوان مثال د رداکسبه 

که مستعد  شوندپیوندهایی ساخته می با معمولاً دیلنس

 د.نهستی داخل سلول ونیگلوتاتهای تحت غلظت بیتخر

 ونیداسیحساس به اکس یهادر حال حاضر، تمرکز نانوژل

است.  نیپروتئ لیتحو و تومور ییمقاومت داروبر  رداکس

 تیفعالها نه تنها پروتئین رداکسحساس به  یهانانوژل در

ی کپسوله به راحتکنند بلکه خود را حفظ می داریپا یستیز

شود. یم آزاد کننده ایاحبسیار  توپلاسمیس در عمدتاو شده 

حساس به  یهادروژلیمقاوم به دارو، ه یتومورها یبرا

 دهایاس کینوکلئ هم و به رساندن داروها قادرهم  رداکس

 ی. پلی هستنددرمان یمیتومور به ش تیحساس شیافزا یبرا

شده و  بیترک کینوکلئ یدهایاس با تواندیم ایمین لنیات

س حسا یهادروژلیهد. دهن لیتشک داریپا کمپلکس کی

که در  کنندیداروها را آزاد م در واقع زمانی رداکسبه 

 .دیریقرار بگ رداکسخاص  طیمعرض مح

 رداکسحساس به  یهادروژلیهی ری، به کارگنیبنابرا 

تجمع عوامل  یبراآل ایده یکردیرومحموله  لیتحو یبرا

 ءو اثرات سواست تومور  یهاسلول توپلاسمیدر س یدرمان

 یهادروژلیهدهد. کاهش می ی راعیطب یهابر سلول

 شانیذات یسازگارزیست  لیبه دل رداکسحساس به 

 مانندی ستیز یهامولکول رساندن یارجح برا اینهیگز

 .هستند کینوکلئ یدهایو اس یدرمان یهانیپروتئ

 میدان مغناطیسی برای درمان سرطان -

میدان مغناطیسی  pHها مثل دما و در مقایسه با انواع محرک

 دارو رسانیبرای کنترل  های منحصر به فردیی ویژگیدارا

 رزونانس یبردار ریاز راه دور و تصو یاتعمل از جمله

از  یبیترک ی کهسیمغناط یهادروژلیهی است. سیمغناط

 نانوذرات ابرمثل  یسیمغناط مواد ها بادروژلیه

هستند،  و آهن کبالت نی، آهن پلاتتی، مگنتیسیپارامغناط

پاسخ  یخارج یسیمغناط دانیم کیرعت به س به توانندیم

 . ]32-33[ یابدافزایش ها کنترل آن تیقابل جهینت درو  دنده

به  دننتوایها مدروژلیه کیتحر یبرای سیمغناط هایدانیم

 یسیمغناط یهادانیو م ی استاتیکسیمغناط یهادانیم

 شوند. میتقس متناوب

 یهاژلدرویتوانند هیمی استاتیک سیمغناط یهادانیم

یک  هدایت کنند کهمورد نظر  تیسا را به سمت یسیمغناط

موضع خاص و بر اساس به  دارو رسانیاز جذاب  بیترک

مواد متناوب،  یسیمغناط یهادانی. در مشودنیاز محسوب می

حساس به حرارت،  یهادروژلیشده در ه هیتعب یسیمغناط

 یمحل یرا به گرما یخارج سید مغناطنتوانیم نیژلات مانند

 دروژلیشکل هتغییر دارو و  و سبب تحویل دنکن لیتبد

ی توسط سیمغناط یهادروژلیدر ه شرفتیپ رایاخ شوند.

هر دو میدان معناطیسی استاتیک  از طریقکنترل از راه دور 

 شود.و متناوب حاصل می

 یهادروژلیتواند هیممیدان معناطیسی استاتیک  کی 

هدفمند به محل مورد نظر  دارو رسانیبه منظور را  یسیمغناط

 باحساس به حرارت ی سیمغناط ماکروژل ک. یکند تیهدا

 4O3Fe یسیمغناط نانوذرات و سروفسفاتیگلبتا ، انستویک

 Bacillus) گرین -کالمت باسیلوسواکسن  ی تحویلبرا

Calmette–Guérin (BCG)) ه نجهت درمان سرطان مثا

 ده است.رموله شف
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دارو  رهایشدر  ناطیسی متناوبمیدان معموارد،  ترشیدر ب

 دیمف اریحساس به حرارت بس یهادروژلیشکل دادن به هو 

 دروژلیه کیسنتز  یبرا انستویک دروژلیه .هستند

 دروژلیهای شده است. شبکهحساس به حرارت معناطیسی 

و  (Doxorubicin) نیسیدوکسوروب  بیترکاز دو  یسیمغناط

آهن  دیاکس وی اندرم یمیش یبرا (Docetaxelدوستاکسل )

ی تشکیل سیغناط( مHyperthermia) هایپرترمیا القا یبرا

ی متناوب قرار سیمغناطشده است و و زمانی که در میدان 

 نیاافتد. گیرد متعاقبا رهایش دارو در آن اتفاق میمی

 یسیمغناطیی پاسخگوو  القا کننده گرما تیخاص ستمیس

ی سیمغناطدان توانسته تحت می داده ونشان  از خود یعال

 دیاطراف تول یکنترل دما یبراگرما  یادیمقدار زمتناوب 

 اثر یبه طور قابل توجه دروژلیه، موش یهاد. در مدلنک

 تومور اندازه توانستهگذاشته و  شیبه نمااز خود  ضد تومور

 شکل میتنظ یبرا نیز دیجد کردیرو کتر کند. یرا کوچک

ی پل دروژلیت. هشده اس شنهادیپ یسیمغناط یهادروژلیه

شامل  حساس به حرارت (ایزوپروپیل آکریل آمید -ان)

ی سیمغناطمیدان  کیتوسط  دتوانیم یسیمغناط نانوذرات

شده و هیدروژل را گرم کند و انقباض حجمی فعال  متناوب

های شکلبه انواع ی تبدیل سیمغناط دروژلیهبدست آمده و 

 یادیز فتشریپتاکنون  اگرچهبعدی و سه بعدی شوند.  دو

 درمان تومور حاصل شده است یبرا یسیمغناط دروژلیهدر 

مورد توجه قرار  دیباکه  وجود دارد ییهاهنوز هم چالشاما 

مورد  ترشیب دیبا یسیمغناط یهادروژلیهاول،  .دنریگ

از حد تحت  شیتا از گرم شدن ب ه شوندقرار گرفت یبررس

 بیبه آس منجرتا د نشو یریجلوگ ی متناوبسیمغناطمیدان 

دارو ، نیبر ا علاوه شود.نسالم اطراف  هایبه بافت ییگرما

 قاتیتحق ریدرگاساسا  یسیمغناط یهادروژلیبا ه رسانی

-یابی، ارزجهی. در نتی خارج از بدن بیمار استشگاهیآزما

 یهادروژلیه کینتیفارماکوک مانندداخل بدن  یها

است. با  ازیمورد ن و تراوش نیز نفوذ مطالعاتو  یسیمغناط

 ادیبه احتمال ز یسیمغناط یهادروژلیه ها،چالش نیوجود ا

 ریتصو ها مانندمنحصر به فرد آن یایمزا لیبه دل ندهیآدر

مرکز در و کنترل از راه دور  یسیمغناط رزونانس یبردار

 .گرفتخواهند قرار  یترشیب اتتوجه
 

 گیرینتیجه

 گسترده ورط به هیدروژلی مواد دارویی، هایحامل ظهور با

-می تصور .است شده استفاده تومور دارو به رساندن برای

خاصیت زیست  هیدروژلی آلیک ماده ایده که شود

یند آطی فر در سمی مواد تشکیل بدون تخریب پذیری بالا

 دارای قابلیت بالا داشته باشد و بارگذاری راندمان و تخریب

 و حساسیتبوده ها پذیر به محرک پاسخگویی انعطاف

 منظر . ازرا داشته باشدمحرک  چند حتی یا دو به کافی

 توانندمی تنها درجا نه هایهیدروژل سرطان درمان

 پایداری و حلالیت ضعیف را حمل کنند که ازداروهایی 

دارو  برای محلی انبار توانند یکمی بلکه برندمی رنج کم

 نای بر دهند. علاوه ارائه چندگانه نیز پایدار داروهای رسانی

 سرطان درمانی ایمنی برای ،ساختار مشبک هیدروژل

-سلول برای موضعی مناسب بوده و یک میکرومحیط ایمن

کند تا به عنوان یک ماتریس و محیط ایجاد می های ایمنی

 با های ایمنی را فراهم کنند. در مقایسهتکثیر سلول ،کشت

 زیست سازگاری و حلالیت از هاسایر نانوذرات، نانوژل

هستند و بعد اصلاح  برخوردار یک میزبان در بهتری

شیمیایی از زدودگی توسط سیستم بیگانه خواری تک 

-بزرگ مانند. پس از تزریق در جا سطحای مصون میهسته

 هامحرک به پاسخ در ها رابالاتر آن ها کارآیینانوژل تر

هنوز موانعی برای انتقال از  د. با این وجودکنتضمین می

. اهی به کاربردهای کلینیکی وجود داردمراحل آزمایشگ

 در هاموفقیت آن فارماکوکینتیک برای اثبات و نشان دادن

سرعت رهایش و  است اما آسان خارج از بدن شرایط

 تشخیص دلیل مشکل بودن به بدن داخل در متابولیسم

ای از ابهام نوکلئیک در هاله اسیدهای و درمانی هایپروتئین

 مدت کوتاه زیست سازگاری این، بر علاوه .ماندباقی می

 حیوانی ارزیابی هایمدل از استفاده با تواندمی هاهیدروژل

 سازگاری تضمینی وجود ندارد که برای زیست هیچ اما شود

سنتزی نتیجه یکسان  جدید برای مواد ویژه به مدت طولانی
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تری برای مواد جدید این تحلیل و ارزیابی دقیقباشد. بنابر

 تومور درمانی ایمنی مداوم با توسعه ر گرفته شود. باید در نظ

-بیش تعداد توسط شخصی ایمونوتراپی اخیر، هایدر سال

 ما که معنی است این و به مردم پذیرفته شده است از تری

برای برآورده کردن نیازهای بیماران مختلف نیاز به کنترل 

 ،کلی طور هستیم. به دارورسانی ها در حامل تر ماهیتدقیق

های رهایش دارو بر پایه پیشبرد کاربردهای کیلینیکی سیستم

جامعی است اما روند فعلی  هیدروژل مستلزم تحقیقات

های قابل تنظیم و قابل حاکی از احتمال بکارگیری هیدروژل

کنترل بسیار دقیق در آینده نزدیک است. همچنین سینتیک 

د های محیطی بایهای مختلف و محرکرهایش از هیدروژل

های تر قرار بگیرد. تلاشمورد تحقیق و بررسی بیش

ای لازم است تا تضمین مشترکی نیز توسط محققان بین رشته

برای یک روش ایمن و عملی تواند میها شود که هیدروژل

 . باشددارو رسانی هدفمند 
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