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 چکیده
رود. بیماری سرطان از مهمترین علل مرگ در جوامع امروزی به شمار می

ندان قابل تحمل و مقاومت نسبت به داروهای شیمی درمانی دانشمعوارض غیر 

. است را نسبت به ابداع ترکیبات دارویی جدید با عوارض کمتر ترغیب نموده

 ده درکپسوله ش نیکوئرست سینرژیک اثرات یابیارزهدف از انجام این مطالعه 

 K562 یرده سلول یو رشد سلول آپوپتوز ،یسلول تنانوذرات کیتوزان بر سمی

گی ویژ بوده است. فلاونوئید کوئرستین در نانوذرات کیتوزان کپسوله شدند و

 ریوتصو  FTIRهای فیزیکی آنها با استفاده از روشهای استاندارد، بررسی 

در محیط کشت سلولی  K562 یهاسلولتعیین گردید.  SEM کروسکوپیم

ا بر و اثرات نانوداروه MTTکشت شدند، سمیت سلولی داروها با روش 

 48 و 24  یدر ط IC50 زانیمآپوپتوزیس در آنها مورد بررسی قرار گرفت.  

 10.36و  16.71 نینانوکوئرست یسلولها با دارو یریساعت در معرض قرار گ

 ل زتایانسینانوداروی کوئرستین دارای پت .دیگرد نییتع تریل یلیبر م کروگرمیم

 توزانیبا ک کپسوله شده وئرستینی ککه فرم نانوداروداده ها نشان داد  مثبت بود.

رای دا یدار از نظر آمار یمعنبه صورت  کوئرستینبا فرم خالص  سهیدر مقا

العه مط نتایج . (p<0.05) بودبیشتری بر روی سلولهای سرطانی  یگذار ریتاث

 تیسم یادار با کیتوزان نیکوئرست ینانوداروانکپسوله فرم که  دادحاضر نشان 

 جینتا گرید یه فرم خالص داروها بوده است. از سونسبت ب یشتریب یسلول

 در هقابل توجاثر  یبه صورت کمپلکس نانودارو دارا نیکوئرستداد که  نشان

رو  نیز اا بوده است. یمزمن انسان یدیلوئیم یلوسم یآپوپتوز در سلولها یالقا

 مانه دربمزمن مقاوم  یدیلوئیم یدرمان لوسم نهیدر زم تواندیم این نانودارو

 .ردیقرار گ یشتریب قاتیمورد تحق
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 مقدمه

امروزه و علیرغم پیشرفت های قابل توجه در زمینه درمان 

انسان ها  ریمرگ و م ین عللاز مهمتر ، این بیماریسرطان

از انواع  یگروه یلوسم .رودیدر سراسر جهان به شمار م

مغز  سلولهای مادر خونساز در سرطان است که معمولاً از

 یادیتعداد ز یریگو باعث شکل شودیاستخوان شروع م

 سرطانی همراه با اختلال در عملکرد دیگلبول سف

 Chronic Myeloid). لوسمی میلوئیدی مزمن (1)دگردیم

Leukemia)  نوعی سرطان خون است که از تکثیر سلول

 کیبا  اغلب یمیبدخ شود. اینبنیادی خونساز حاصل می

که  همراه است 22در کروموزوم  یاکتساب یکیژنت یناهنجار

 90در بیش از  شود وشناخته می ایلادلفیبه نام کروموزوم ف

 جهیدر نت یناهنجار نی. ا(2)ود دارددرصد بیماران وج

 .آیدبه وجود می Abelsonو  BCR یژن ها نیب ییبازآرا

ژن  ی،کمپلکس ژن نیادر  یکروموزوم ییجابجا نیدر اثر ا

ABL1  در کنار ژن  9از کروموزومBCR  22از کروموزوم 

 دیمنجر به تول دیکمپلکس جد نیا یژن انی. بردیگیقرار م

 ینازیک نیروزیت تیکه خاص شودیم یدیبریه نیپروتئ کی

ت مطالعا. (3)است لیدخ سلول عملکرد تکثیریدارد و در 

در تعامل با  BCR-ABLنشان داده اند که پروتئین هیبریدی 

سایر پروتئین های سیتوپلاسمی منجر به فعال شدن 

و  Akt -(PI3K)و  Ras-ERKمسیرهای سیگنالینگ 

STAT5 گردد که تکثیر و مقاومت نسبت به آپوپتوزیس می

موارد  یبه استثنا. (4)را در سلولهای سرطانی به همراه دارد
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CML داده شده  صیتشخ یبه تازگ یکه در دوران باردار

مهار  یدسته داروهااستفاده از اند ، درمان خط اول در آن 

امروزه ایماتینیب، داساتینیب،  است. نازیک نیزوزیکننده ت

تینیب از دسته داروهای تیروزین کیناز نیلوتینیب و بوزو 

. داروهای (5)تایید شده توسط سازمانهای بین المللی هستند

از فسفریلاسیون  Ablتیزوزین کیناز با اتصال اختصاصی به 

نماید ، مسیر انتقال سیگنال را قطع سوبسترا جلوگیری می

گردد. از مینماید که منجر به آپوپتوز سلول سرطانی می

مقاومت بیماران  CMLمهمترین مشکلات در زمینه درمان 

مکانیسم های به داروهای شیمی درمانی است که تعدادی از 

 . (6)آن در مطالعات بسیاری بررسی گردیده است

ر بوه دانشمندان همواره به دنبال داروهایی بوده اند که علا

کاهش عوارض شدید داروهای شیمی درمانی گاها کیفیت 

ا دهند. همچنین داده هزندگی بیماران را بسیار کاهش می

نشان داده است که درمان های ترکیبی که در طی آن از 

ا بعوامل دارویی همچون نانوذرات یا فلاونوییدها همراه 

 تواند منجر بهشود میداروهای شیمی درمانی استفاده می

کاهش دوز عوامل دارویی شده و همچنین مقاومت دارویی 

مطالعات . (7)و عوارض درمان را در بیماران کاهش دهد

د ضنشان داده اند که ترکیب داروهای ضد سرطان با عوامل 

سرطان دیگر با مکانیسم عمل متفاوت میتواند منجر به 

نها افزایش اثر آنها به صورت سینرژیک شده و مقاومت به آ

یه را کاهش دهد. تاکنون ترکیب داروهای ضد سرطانی بر پا

ون های هیستپلاتینیوم، مهارکننده پروتئازوم، مهارکننده 

ای هداستیلاز، مهارکننده های آمینوپپتیداز، مهار کننده 

COX-2 (10-8)با ایماتینیب مطالعه گردیده است . 

فلاونوئیدها ترکیبات فیتوشیمیایی با اثرات مختلف دارویی 

هستند که در سالهای اخیر توجه دانشمندان را جلب کرده 

 دیفلاونوئ یو نوع یعیطب یرنگدانه کی نیکوئرستند. ا

مختلف  جاتیو سبز هاوهیاست که در م پنتاهیدروکسی

 نیترمهم انیدر م بیترک نی. ا(11)شودیم افتی

. ردیگیها قرار مبدن انسان یلازم برا یهادانیاکسیآنت

در ترکیب با سایر  نیکه کوئرست دهندیمطالعات نشان م

موجب افزایش اثرات آنتی پرولیفراتیو ممکن است  داروها

جلوگیری از ترشح فاکتورهای و با و آپوپتوتیک آنها شده 

و  (TNF)کتور نکروز توموری پیش التهابی همچون فا

بتا از مونوسیت ها موجب کاهش التهاب  1اینترلوکین 

اثرات مطالعات در باره این عامل نشان داده است که  گردد.

، القاء  ریآن در کاهش تکث ییبه توانا نیکوئرست یضد سرطان

 فرآیندهایو مهار  یتوقف چرخه سلول جادیآپوپتوز ، ا

 یمولکول یرهای، مس هانیکلیس لیبا تعد توزیم

فعال شده با  نازیک نیو پروتئ PI3K/Akt، کیپوتوتآپرو

دیگر مطالعات نشان  .(12)( وابسته استMAPK) توژنیم

را  JAK-STATداده اند که کوئرستین مسیر سیگنالینگ 

تواند در اثر گذاری آنتی پرولیفراتیو آن مهار میکند که می

علاوه بر این مطالعات نشان داده اند که . (13)دخیل باشد

تواند با کاهش سطح بیان پروتئین های مرتبط کوئرستین می

با مقاومت چند دارویی و ضد آپوپتوتیک منجر به افزایش 

رژیک . تاکنون اثرات سین(14)اثر گذاری داروها شوند

ترکیب کوئرستین با داروهای مختلف ضد سرطان در رده 

 MCF-7های مختلف سلولهای سرطانی انسان همچون 

(15)،SMMC-7721 (16)  ،PMC42 (17)  اثبات گردیده

است. بنابراین مسیر اثر گذاری این فلاونوئید متفاوت از 

داروهای مهار کننده تیروزین کیناز است. میکروانکپسولیشن 

روشی در حال ظهور برای ایجاد نانو  ها نهیزپوشیر یا تولید

حامل های دارو است که راه حل های مناسبی را برای 

. (19. 18)مشکلات در زمینه دارودرمانی ایجاد نموده است

امروزه تعداد زیادی از نانوحامل ها برای انتقال مولکولهای 

روند. کیتوزان یک آمینوپلی ساکارید خطی درمانی به کار می

و زیست تجزیه پذیر است که موجب افزایش پایداری 

شود. کیتوزان و انواع ترکیبات شیمیایی و زیست فعال می

وزان به ساختارهای شیمیایی آن همچون کربوکسی متیل کیت
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این . (19. 18)شوندعنوان نانوحامل های دارویی شناخته می

مطالعه بر آن بوده است تا اثر کوئرستین انکپسوله شده با 

و رشد  سیآپوپتوز ،یسلول تیسمنانوذرات کیتوزان را بر 

خون  یدییلویم یهاسرطان سلول)  K562یرده سلول

 . ( بررسی نمایدانسان

 کارمواد و روش

 تهیه نانوذرات کیتوزان حاوی کوئرستین

 ionicی و به روش نانو ذرات با توجه به مطالعه قبل

gelation ابتدا مقدار یک گرم کیتوزان (20) آماده شدند .

(Sigma ) 1 دیاس کیاست تریل یلیم 50به طور کامل در با٪ 

ساعت همزده  5درجه به مدت  25شده و در دمای  حل

از  گرم 0.5 شد. سپس به صورت جداگانه

به  (Merck) و ایماتینیب مسیلات (Sigma)کوئرستین

. مخلوط شد قهیدق 60اضافه شد و به مدت  کیتوزانمحلول 

میلی لیتر آب  20گرم تری پلی فسفات سدیم در  0.2سپس 

های قبلی اضافه گردید. پس از دیونیزه حل شده و به محلول

دور در  13000در دقیقه مخلوط شدن در دمای اتاق  60

سانتریفیوژ گردیده و مایع رویی  قهیدق 15به مدت  قهیدق

شد. سپس نانوذرات کیتوزان حاوی کوئرستین تخلیه می

(Cs-Q)  گردیدند. درجه سانتیگراد خشک می 40در دمای

تهیه شده با  تعیین ویژگی های نانوپارتیکل های

 فیطتوسط دستگاه  FTIRو با روش  SEMمیکروسکوپ 

تعیین  ، ژاپن( وتوی، ک  Shimadzuمادون قرمز ) یسنج

اندازه ،  عیزتا( ، توز لی)پتانس یبار سطحگردید. می

 یو اندازه متوسط نانوذره ها (PDI) یشاخص پراکندگ

 Nano-ZS ZENشده توسط دستگاه   یریبارگ توزانیک

3600 (Malvern Instruments Ltd, England) ، با استفاده

 نییتع .شد یابیارز (DLS) اینور پو یپراکندگ کیاز تکن

loading efficiency یسنج فیط توسطها نانوذره UV-Vis 

 تعیین گردید. نانومتر(  λmax 370)در 

 کشت سلول 

  (CML +Abl-Bcr) مثبت  K ABL-BCR 562سلولهای 

تهیه شده و در  رانیپاستور ا تویانستز مقاوم به ایماتینیب ا

 RPMI1640شرایط استاندارد در محیط کشت 

(Invitrogen)  سرم جنین گاوی  10حاوی(Life 

Technologies, Grand Island, NY, USA ،)units/  mL 

درجه  37استرپتومایسین سولفات نگهداری شده و در  100

 انکوبه شدند. CO2درصد  5و 

 K562توزیس در سلولهای بررسی القای آپوپ

ه سمیت سلولی کوئرستین در فرم طبیعی و در فرم انکپسول

وش رشده با کیتوزان به تنهایی و در ترکیب با یکدیگر به 

ل سلو 8000تعیین گردید. در ابتدا تعداد  MTTاستاندارد 

چاهکی کشت گردیدند و  96در هر چاهک در پلیت 

ه نکپسوله شده ببلافاصله تیمارهای کوئرستین خالص یا ا

، به منظور مقایسه اثر کپسوله سازی پلیت اضافه گردید.

گروههای مطالعه شامل گروه کیتوزان خالص،  گروه 

ر دکوئرستین خالص و گروه نانوانکسپوله شده با کیتوزان 

ت سه تکرار جداگانه به سلولها اضافه گردید و پس از مد

گ ایجاد رنساعت میزان زنده مانی سلولی و  48و  24زمان 

 بنفش بررسی شد.

 بررسی آپوپتوزیس

در اثر  K562 یدر سلولها سیاثبات وقوع آپوپتوز یراب

 نیکوئرست یحاو یهاکلینانوپارت 50IC یهابا غلطت ماریت

 DAPI یزیبلانک از رنگ آم کوئرستین کپسوله و و خالص

 2×510سوسپانسیون سلولی حاوی تعداد   استفاده شد.

نه ای منتقل شدند و محیط کشت همراه خا 9سلول به پلیت 

درصد سرم جنین گاوی در هر چاهک تا حجم نهایی  10با 

ساعت در انکوباتور  24میلی لیتر اضافه گردید و به مدت  2

2CO  ساعت محیط کشت قبلی  24نگهداری شد. پس از

 16سلولها با محیط کشت تازه تعویض گردید. بعد از 
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ها آنها سلولها در لوله های دارو 50ICساعت تیمار با غلظت 

فالکون مجزا جمع آوری شدند و سانتریفیوژ گردیدند. 

میکرولیتر در  1به غلظت  DAPIمیلی لیتر رنگ  0.5سپس 

میلی لیتر به آنها اضافه شده و سانتریفیوژ شدند. 

 DAPIرنگ  رمیلی لیت 0.5سوپرناتانت خارج شد و مجددا 

دقیقه انکوبه گردید.  30به نمونه ها اضافه شده و به مدت 

خارج شد و  DAPIپس از سانتریفیوژ مجدد، محلول رنگ 

اضافه گردید و سوسپانسیون سلولی با  PBSبافر 

 میکروسکوپ فلورسانس مشاهده گردیدند.

 بررسی آماری

  Graphpad Prismافزاراز نرم یآمار لیتحلوهیتجز یبرا

از  ارهیبودن متغ یاستفاده شد. با توجه به کم 6نسخه 

نرمال بودن  یجهت بررس رنوفیاسم-آزمون کولموگروف

با  هاانسیوار یمگنه. ها استفاده شد داده یفراوان عیتوز

 یشگاهیاآزم جی(. نتا>05/0pانجام گرفت ) Leveneآزمون 

 )در سه تکرار( گزارش نیانگمی ± اریبه صورت انحراف مع

 یداریدر سطح معن طرفهکی انسیوار زی. از آنالدیگرد

اثر  نیاختلاف ب یجهت بررس Tukey یبیو آزمون تعق 05/0

استفاده  یسرطان یهاسلول یمانبر زنده دارومختلف  اشکال

 شد.

 نتایج

 یکیزیف یها یژگیو یبه دست آمده از بررس یداده ها یبررس

از  انتوزیکپسوله شده با نانوذرات ک نیکوئرست زینشان داد که سا

 156.3برابر با  نیانگیو به طور منانومتر  412نانومتر تا  10

ابر با ها بر کلینانوپارت نیدر ا PI زانیم نینانومتر است و همچن

با  ی کوئرستین برابرذرات نانودارو یزتا لیپتانس است. 0.462

mV 10  نتایج بررسی  1+ بود. شکل شمارهFTIR  و شکل

ه کپسوله شد ننتایج بررسی ویژگی ها در کوئرستی 3و  2شماره 

 دهد.کیتوزان را نشان می با

 

 
سوله از کوئرستین در حالت خالص )بالا( و کپ FTIR: نمودار 1 نگاره

 شده با نانوذرات کیتوزان )پایین(.

 
)بالا(  از نانوذرات کوئرستین SEM: تصویر میکروسکوپ 2نگاره 

 کپسوله شده با کیتوزان.
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 . نیستکوئر-توزانینانوذرات ک زیساپراکندگی نمودار : 3نگاره 

 MTTنتایج 

  یسلولها یزنده مان زانیم یبه منظور بررس MTT جینتا یبررس

K562 در اثر یسرطان یسلولها یزنده مان زانینشان داد که م 

 با کوئرستین خالص و کوئرستین ساعته 24ساعته و  48 ماریت

 یدر همه گروهها یدار یبه طور معن کپسوله شده با کیتوزان

 نی(. علاوه بر اp<0.05تست نسبت به کنترل کمتر بوده است )

 شکلنسبت به  نیدر گروه کپسوله شده کوئرست یدرصد زنده مان

 (4)شکل  (.p<0.05بوده است) کمترخالص دارو 

 داروها IC50تصاصی تعیین میزان اخ

بر حسب جذب  نیکوئرست یپس از محاسبه درصد اثر دارو

 نیا  IC50دارو،  نیهر غلظت از ا یبرا MTTحاصل از آزمون 

ساعت در معرض  24 یدر ط IC50 زانی. مدیگرد نییدارو تع

 23.85 نیکوئرستخالص  یدارو یسلولها با دارو برا یریقرار گ

ا با سلوله تیمارساعت  48 یدر ط بود که تریل یلیبر م کروگرمیم

ت ذکر کاهش یافت. میبایس تریل یلیبر م کروگرمیم 19.71 بهدارو 

 یریساعت در معرض قرار گ 24 یدر ط IC50 زانیمشود که 

ر بمیکروگرم  16.71 نیکوئرستنانو یدارو یسلولها با دارو برا

 ر میلیمیکروگرم ب 10.36 ساعته به 48میلی لیتر بود که در تیمار 

 کاهش یافت.  لیتر

 

 
به  مقاومK562 : اثر تیمار دارو و نانوداروها در سلولهای 4نگاره 

الص خبا نانوداروی کوئرستین و کوئرستین  K562ایماتینیب. سلولهای 

لا( و )با 24میکروگرم بر لیتری به مدت  40و  20، 10، 5در دوزهای 

نگ ساعت )پایین( تیمار گردیدند. آپوپتوزیس با استفاده از ر 48

آزمون  3اده ها نشانگر سنجیده شد. د Annexin-V and PIآمیزی 

 مستقل است.

 بررسی آپوپتوزیس

و ضد  کیتوتوکسیس راتیتاث دییبه منظور تا DAPIرنگ آمیزی 

 و نتوزایکپسوله شده با ک نیکوئرست IC50های غلظت یریتکث

به شکلی  انجام گرفت. مطالعه میکروسکوپی کوئرستین خالص

 ژیکواضح بیانگر کاهش تعداد سلولها و ایجاد تغییرات مورفولو

 ن،یگرد شدن، قطعه قطعه شدن کرومات ،یدگیروکهمچون چ

فلورسنت و  یپررنگ شدن رنگ آب نیبرآمدن غشا و همچن

 ر شدهتیما K562تشکیل اجسام آپوپتوتیک در سلولهای سرطانی 

 به کپسوله شده در مقایسه با سلولهای کنترل بود که یبا دارو

ه ب یترتیب تأیید کننده مهار تکثیر سلولی و القاء مرگ سلول

 (. 5)شکل   صورت وابسته به دوز هستند
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  K562سلولهای  DAPI: الف، ب و ج تصاویر رنگ آمیزی 5نگاره 

ر ان دکوئرستین و کوئرستین انکپسوله شده با کیتوز پس از تیمار با

ه برابر کنترل. فلشهای زرد رنگ در شکل ب و ج هسته های تکه تک

در  شده سلول را نشان میدهند. نمودار میزان شدت نور فلورسنس را

 p<0.01نشان میدهد. **:  DAPIسلولهای رنگ آمیزی شده با رنگ 

 بحث

شیمی درمانی در بیماری های  افزایش مقاومت نسبت به داروهای

برای  دارویی درمانی هایروشلوسمیک نشان داده است که 

سرطان چندان موثر نبوده و از طرفی عوارض جانبی شدیدی 

توسعه روش های  درمانی جدید می تواند به  بنابراین دارند

عنوان راهکاری برای درمان این بیماری ها در نظر گرفته 

داروی کوئرستین  مطالعه حاضر نشان داد که جینتا. (19)شود

مقاوم به  K562دارای توانایی القای آپوپتوزیس در سلولهای 

 توزانیکپسوله شده با ک یفرم نانودارو ایماتینیب است. همچنین

داشت  یشتریب یگذار ریاثت کوئرستینبا فرم خالص  سهیدر مقا

 بیترک کینرژیاثر س نیدار بود. علاوه بر ا یمعن یکه از نظر آمار

مطالعه ای که به  در .دیاثبات گرد یآمار زینانوداروها در آنال

 ینانو در کاهش عوارض جانب وهیبه ش یاثر دارورسان یبررس

( دیکولیگل-دی)لاکت یپلنانوذرات  میپرداخت لاتیمس بینیماتیا

توانست دارو را  یساخته شد که م لاتیمس بینیماتیبار ا یادار

ضد  یآزاد کند. سپس اثر آن با استفاده از روش ها داریبه طور پا

داخل بدن مطالعه شد. روش  یقلب تیو سم in vitroسرطان 

MTT با غلظت معادل  سهینشان داد که نانوداروها در مقا

 MCF-7 یسرطان یسلولها یخالص برا لاتیمس نبیماتیا

که به  ستاریو ییصحرا یدارند. موشها یشتریب یسلول تیسم

 28نانودارو به مدت  لوگرمیگرم بر ک یلیم 50با  یصورت خوراک

مرتبط را نشان  راتییتغ ای یقلب تیشدند، سم یروز درمان م

، آسپارتات  نوترانسفرازیآم نیآلان شیکه افزا یندادند. در حال

،  دیگلبول سف زانیاتاز و کاهش مفسف ییایو قل نوترانسفرازیآم

خالص  یکه با دارو یواناتیدر ح نیگلبول قرمز و هموگلوب

 یبافت شناس یکه بخشها یمشاهده شد. در حال شدندیدرمان م

گونه علائم  چیکرده بودند ه افتیکه نانودارو در یواناتیقلب ح

 یدست دادن معمار ازرا نشان ندادند ،  یقابل توجه یسم یقلب

قلب  یدر بخشها یتوپلاسمیس ونیزاسیواکوئل شیو افزا یعیطب

خالص درمان شده بودند  بینیماتیا لاتیکه با مس واناتیح

گرفته شد که نانو  جهی، نت جینتا نیمشاهده شد. بر اساس ا

 ی، اثر آن را در برابر سلول ها لاتیمس بینیماتیا یکپسوله ساز

. در (21)هد  د یم شیافزا یقلب تیسم دونب باًی، تقر یسرطان

نشان داد که کپسوله  MTTتست  یداده ها زیمطالعه حاضر ن

آن نسبت به  یگذار ریتاث شیموجب افزا کوئرستین یدارو یساز

شکر زاده و همکاران در مطالعه  .گرددیحالت خالص دارو م

کمپلکس نانو ذرات  یسلول تیسم یبه بررس یگریمشابه د

با استفاده از کشت سلول  توزانیاه با کهمر Docetaxel یدارو

 MTT تستحاصل از  جیپرداختند. نتا یکبد انسان یسرطان یها

 یسرطان یهاسلول ریو وابسته به غلظت تکث ی، مهار قو

HepG2 دادینشان م یاصل یرا توسط نانو دارو نسبت به دارو .

و  نانو دارو یدست آمد برابه یآمار زیکه با آنال IC 50 یهاغلظت

ساعت  72و  48، 24 ونیانکوباس یهازمان یدر ط یاصل یدارو

 و 20/0±93/0 ،39/0±86/0 ،02/1±68/0شامل  بیترت به

 تریلیلیبر م کروگرممی 99/5±76/0 و 97/0±87/8 ،34/1±39/10

  ینانو ذرات دارو شتریب یسلول تیاز سم یحاک آنهابود. شواهد 
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 DTXکبد بوده  یسرطان یاهسلول یآزاد بر رو ینسبت به دارو

 مطالعه حاضر نشان تحقیق آنها همچون نتایج جی. نتا(22) است

 شیمنجر به افزا یدار یبه طور معن تواندیدادند که فرم نانودارو م

و همکاران  یزیدارو نسبت به حالت آزاد دارو شود. خاکر تیسم

 کیمگنت ینانو دارو یضد سرطان تیبه مطالعه خاص یقیدر تحق

 جیپرداختند. نتا Hela  یاوره بر رده سلول ­یدروکسیه-توسانیک

اوره به  یدروکسینانو دارو ه تلظغ شیآنها نشان داد که افزا

 ها را کاهش داد. بهسلول یستیصورت وابسته به دوز، توان ز

 تریل یلیدر م کروگرمیم 2000و  1000  یهادر غلظت کهی طور

. دینسبت به گروه کنترل مشاهده گرد یدار یاختلاف معن

القاء آپوپتوز  شیسبب افزا یدار ینانو دارو به طور معن ن،یچنهم

نسبت به  ماریتحت ت Hela یهابرابر در سلول 48/2زان یه مب

 یگذار ریتاث نهیها در زم افتهی نی. ا(23)گروه کنترل شد 

است. هر  یسرطان یبه سلولها دارو رسانیدر  توزانینانوذرات ک

و  کوئرستین یداروها یدو مطالعه نشان دادند که فرم نانو

 یدار یاوره در حالت وابسته به دوز به طور معن یدروکسیه

موافق با  قیتحق کیسلولها شدند. در  یستیموجب کاهش توان ز

و  Fengبه دست آمده در مطالعه حاضر که توسط  یاده هاد

و  توزانیک یتیالکترول یکمپلکس پل ییهمکاران انجام شد، توانا

 یجهت انتقال دارو pHحساس به  توسانیک لیمت یکربوکس

. دیگرد یبررس یبه صورت خوراک دیدروکلرایه نیسیسوروبدوک

 نیسیبدوکسورو یدارو زیآنان نشان داد، تجو یبررس جینتا

دارو  یداریپا شیتوسط نانوحامل مذکور سبب افزا دیدروکلرایه

صورت  یوپسیب یهایبر اساس بررس نیچن. همشودیدر خون م

 یسنتز روتحت درمان با نانو دا ییگرفته بر بافت موش صحرا

 تیسم ریگنانو حامل سبب کاهش چشم نینشان داد، استفاده از ا

،  قیتحق کی. در (24)است و قلب شده  هیبر بافت کل ییدارو

Hou  و  دیاس کیو همکاران نشان دادند که نانو ذره حامل فول

نسبت به نانو  توزانیکونزوگه شده با ک کولیگلا لنیاتیپلیمتوکس

 یتومور یهاتوسط سلول یشتریب زانیبه م توزانیذرات ساده ک

نشان داد و  شیرا در آنها افزا C نیسیتومایم تیشد و سمذب ج

تر  یطولان زینانو دارو در خون ن یمدت ماندگار نیعلاوه برا

کارانش و هم Caoکه توسط  گرید یدر مطالعه ا .(25) دیگرد

 37 یدر دما توزانیها نشان دادند که نانوذرات کانجام شد، داده

محافظت کرده و سبب اتصال مؤثر  هامی، از آنزگراد یدرجه سانت

 Bcap37 یسرطان پستان انسان یهانانو دارو به سطح سلول

 .(26) شوندیم

 نتیجه گیری

 یفرم نانودارو دهدیحاصل از مطالعه حاضر نشان م یداده ها

ی نسبت به دارو یشتریب یسلول تیسم یدارا نیکوئرست

نشان  جینتا گرید یدر فرم خالص بوده است. از سو نیکوئرست

 ورت وابسته به دوزبه ص صورت کمپلکس نانودارودهند که می

 مزمن یدیلوئیم یلوسم یآپوپتوز در سلولها یاثر القا یدارا

ان یتوزکمپلکس کرو  نیاست. از ا بوده ی مقاوم به ایماتینیبانسان

مزمن  یدیلوئیم یدرمان لوسم نهیدر زم تواندیم و کوئرستین

 .ردیقرار گ یشتریب قاتیمقاوم به درمان مورد تحق
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