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Abstract 

In recent decades، many new methods using nanoparticles to diagnose، deliver، and treat cancer have 

been explored. Accordingly، the potential of nanoparticles as carriers for the delivery of anticancer 

drugs is very significant، because the treatment of cancer with nanoparticles has led to the improvement 

of some drug delivery limitations such as low circulation time and bioavailability، and insolubility in 

water. In addition، nanoparticles protect drugs against enzymatic degradation and can lead to targeted 

and / or controlled drug release. One of the most widely nanomaterial type used in nanomedicine is 

polymer nanoparticles. These compounds have been highly regarded for their biocompatibility and 

biodegradability، their ability to release drugs in a controlled manner، and their ability to form 

nanoparticles of ideal size in drug delivery. The present study focuses on the potential of polymer-based 

nanoparticles that can assist in the targeted or controlled delivery of anticancer agents for cancer 

treatment. 
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 عنوان ابزاری سودمند مری بهنانوذرات پلی

 هدفمند داروهایجهت رهایش کنترل شده و 

 ضد سرطان: یک مقاله مروری 

 1، مهدی نکویی*2، محمدتقی گودرزی1فریبا نخودی

 ایران ،واحد شاهرود، شاهروداسلامی گروه شیمی، دانشگاه آزاد  .1

 ایران ،واحد شاهرود، شاهروداسلامی گروه بیوشیمی، دانشگاه آزاد  .2

 چکیده
قرار  یو درمان سرطان مورد بررس یدارورسان یص،تشخ یبا استفاده از نانوذرات برا یدجد یهااز روش یاریبس یر،اخ یهادر دهه

درمان  یراقابل توجه است، ز یارضد سرطان بس یداروها یلتحو یعنوان حامل برابه نانوذرات یلاساس، پتانس یناند. بر اگرفته

عدم  یستی،ز سازی و فراهم یینمانند زمان گردش خون پا یدارورسان ایهیتاز محدود یبرخ دمنجر به بهبو نانوذراتسرطان با 

تواند منجر به یکند و میمحافظت م یمیآنز یبداروها در برابر تخربر این، نانوذرات از علاوهدر آب، دارو شده است.  یتحلال

 ریمتوان به نانوذرات پلیمورد استفاده در نانوپزشکی می موادز پرکاربردترین نانوا د.نو کنترل شده دارو شو/یاهدفمند  یآزادساز

بودن، توانایی در رهایش کنترل شده داروها و نیز توانایی ایجاد  علت زیست سازگار و زیست تخریببه ها. این ترکیباشاره نمود

 نانوذرات با رویکرد پلیمری یلحاضر بر پتانس بررسیاند. ل در زمینه انتقال دارو بسیار مورد توجه بودهآنانوذراتی با اندازه ایده 

 درمان سرطان کمک کنند. یکنترل شده عوامل ضد سرطان برا یاهدفمند  یلتوانند به تحویکه م دتمرکز دار

Iau Science. ، کپسوله کردن مری، سرطان، رهایش هدفمند،نانوذرات پلی کلیدی: واژگان

 

 مقدمه
 در دنیاهای حال حاضر بارترین بیماریسرطان یکی از مرگ

 2013ن در سال المللی تحقیقات سرطات. آژانس بیناس

میزان مرگ و میر ناشی از سرطان در هر سال را در حدود 

این عدد تا  هابینیپیشطبق و  اعلام کردمیلیون نفر  1/14

بنابراین  رسد؛میلیون نفر در سال می 3/19به  2025سال 

درمانی سرطان  هایتحقیقات بسیاری بر توسعه روش

 درمانیشیمیجراحی، پرتودرمانی و  .(1) متمرکز شده است

ظور مناصلی سرطان هستند که به هایاز جمله درمان

شوند. در این میان استفاده از عمومی استفاده می

دلیل خواص بسیار متداول است، ولی به درمانیشیمی

همانند حلالیت ضعیف،  درمانیشیمینامطلوب عوامل 

های سالم که پنجره درمانی کوچک و سمیت برای سلول

ممکن است در برخی از موارد موجب شکست درمان شود؛ 

های اخیر در سال .(2 ،3) ها محدود شده استکاربرد آن

سرطان  یصدید در درمان و تشخجفناوری نانو راهکارهای 

ها خود جلب کرده است. نانوسامانهارائه و توجه بسیاری را به

ون نسبت سطح به چبه فردی هم منحصر هایخصوصیت

های ها از سایر روشحجم بالا دارند که موجب تمایز آن

رسانش هدفمند دارو به ها برای نانوسامانه شود.درمانی می

زیرا موجب  اند،محل تومورها مورد استفاده قرار گرفته

بهبود اختصاصی، افزایش ورود  دلیلبهثیر درمان أافزایش ت

شوند و در نتیجه، یبه سلول و رهاسازی درون سلولی م

 .(4،3) کندجانبی نامطلوب داروها کاهش پیدا می هایاثر

 عنوانبهمری های پلیوحاملنها، ناوسامانهندرمیان نا

ثر در رسانش انواع داروهای سرطانی مورد ؤهایی مسامانه

چون مطلوبی هم رفته و در این کاربرد خواصگاستفاده قرار 

پایداری ترمودینامیکی و تجمع بالا در محل تومور با 

اثر افزایش تراوایی و زمان ماند، از خود  استفاده از پدیده

دارو در محل تومور و  منظور تجمعبه .(5) اندنشان داده

آن بر روی  هجانبی ناخواست هایبرای جلوگیری از اثر

هدفمند و  صورتبهاست که دارو را  های سالم، لازمسلول

 همین دلیل از نانوذراتفقط به مکان ضایعه منتقل کرد و به

ای توموری استفاده هدارو به سلول برای انتقال هدفمند

از دو  مریپلیتومورها با نانوذرات  گیریهدفبرای  .شودمی

یری غیر فعال که در این گشود؛ هدفمی نوع روش استفاده

 ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

 نویسنده مسئول:

 ایران ،واحد شاهرود، شاهروداسلامی گروه بیوشیمی، دانشگاه آزاد 

  mtgoodarzi@yahoo.com  الکترونیکی:پست 
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نانوذرات را به تومور هدایت  1EPRروش براساس پدیده 

فاده از فعال که در این روش با است گیریکنند و هدفمی

های اختصاصی به سلول صورتلیگاندهای مولکولی که به

را به تومورها  پلیمری وند نانوذراتشسرطانی متصل می

یکی دیگر از رویکردهای جدید در نانو  .(6) کنندهدایت می

ه مری، استفاده از نانوذرات هوشمند است کهای پلیحامل

جی، داروی بارگذاری در پاسخ به یک محرک داخلی یا خار

هایی که تا به کند. از جمله محرکود را آزاد میخشده 

توان اند، میها استفاده شدهتوسعه این نانو حاملامروز برای 

اشاره  pHنور، اکسایش و  ،فرابنفش، آنزیم  به دما، اشعه

تواند ها، تغییر در اسیدیته میکرد. در میان این متحرک

ورد استفاده قرار های سرطانی مبرای دارورسانی به سلول

و  (pH 7/5-2/7برون سلولی تومورها ) گیرد، زیرا شبکه

 pH(، pH 5/4-5/5لیزوزوم و اندوزوم درون سلولی )

( دارند. بنابراین با pH 4/7تری از بافت سالم )پایین

توان دارو را در محل می pHحساس به  کارگیری نانوذرهبه

جانبی داروها در تجویز  هایمشخص آزاد نمود و از اثر

 .(2-4) کم کرد ایسامانه

 های درمانی سرطانروش
ی سه روش رایج برای درمانیمیشو  جراحی، پرتودرمانی

عمل جراحی برای خارج کردن  .(7) درمان سرطان است

چون درد، خطر شود و عوارضی همبافت سرطانی انجام می

 دکندی بهبودی زخم را در پی دار عمل و محلعفونت 

کاهش  یاو  یماریبهبود کامل ب یاز پرتودرمان هدف .(9،8)

پس از عمل  یمعمول طوربهو عوارض آن است که  یمعلا

و کاهش  یتومورتوده ماندهیبردن باق یناز ب یبرا یجراح

با هدف کاهش  یاحتمال عود مجدد و قبل از عمل جراح

 یز. تجوشودیاستفاده م یجراح هایر و خطروحجم توم

سبب بالا بردن بهره  پرتودرمانیبا  درمانیشیمیزمان هم

با  یشده در پرتو درمان یدهتاب . اشعهشودیآن م یدرمان

 DNAبه  یممستق صدمه یزآزاد و ن هاییکالراد یجادا

شده  ریزیبرنامهها را به سمت مرگ آن تواندیها، مسلول

رشد  یسرطان یهاسلول کهاینبه با توجه .سلول سوق دهد

 یتسالم حساس یهابه سلولنسبتدارند،  یادیز یمو تقس

 ینو در اثر تابش اشعه از ب دهندیبه اشعه نشان م تریبیش

که در  یزسالم ن یهاسلول یربه هر حال سا ی. ولروندیم

 یبآس یرندهستند اگر در معرض اشعه قرار بگ یمحال تقس

ترین روش در درمان سرطان رایجاما  .(11،10) بینندیم

از زمانی که نخستین داروها برای  است. درمانیشیمی

 
1 Enhanced Permeability and Retention 
2 Food and Drug Administration (FDA) 
3 Follicle 

درمان سرطان خون و تومورها، توسط سازمان غذا و دارو 

ی درمانیمیششد، داروهای  دییتأ 50و  40 دههدر  2آمریکا

. (12) سرطان توسعه پیدا کرد مؤثربسیاری برای درمان 

سمی هستند که  هایی ترکیبدرمانیمیشداروهای 

ی توموری را متوقف هاسلولی رشد سریع اهیپا صورتبه

این داروها مانع از رشد سریع  حالنیدرع، ولی دنکنیم

ی هاسلولمو، مغز استخوان و  3یهاکولیفولبرای  ازیموردن

جانبی  هایمنجر به اثر جهیدرنتی شده و امعدهی و اروده

 ،اما در این میان. (12) شودیمناخواسته در طی درمان 

ماهیت  دلیلبه سرطان ضدکاربرد بسیاری از داروهای 

شیمیایی و فارموکینتیک  - خواص فیزیکیها و نآ زیگرآب

محدود و یا کم شده است. ناپایداری،  هاآن نامطلوب

پایین و توزیع  4یریپذدسترسحلالیت محدود، زیست 

ی در بدن و اختصاصی نبودن برای راختصاصیغ 5زیستی

ی هاسلولی توموری، که منجر به سمیت برای هاسلول

 هاآن، مزایای درمانی شودیمجانبی جدی  هایسالم و اثر

استفاده اصلی  دلایلاز دیگر  .(13،3) استرا محدود کرده 

 ضدناتوانی اکثریت داروهای  داروهای شیمی درمانی،از 

این داروها ی توموری است زیرا هاسلولسرطان در گزینش 

ی توموری تخریب هاسلولی سالم را همانند هاسلول

مشکلات شایع که  دیگر چنین ازهم .(14) کنندیم

تومورهای گسترش ، شودیمگسترده مشاهده  صورتبه

منفی  راتیتأثذاتی و یا اکتسابی( است که ) 6به دارومقاوم

ی دارد. استفاده درمانیمیش داروهایتوموری  ضدبر بازدهی 

یک  تواندیمی سمی درمانیمیشاز یک عامل  مدتیطولان

 سرطان ضدای از داروهای گسترده مقاومت در برابر دامنه

ی بسیاری بر افزایش هاتلاشبنابراین،  .(14) ایجاد کند

و کاهش اثرات جانبی  بازدهی درمانی داروهای پاد سرطان

این  تواندیماست. کشف داروهای جدید  شده متمرکز هاآن

 کشف و توسعه وجود نیا باخواص ناخواسته را بهبود بخشد. 

ی گزاف هانهیهزداروهای جدید فرآیندی بسیار طولانی با 

، متوسط زمان برای کشف، توسعه و متحده الاتیااست. در 

ی در انهیهزسال و  2/14بهبود یک داروی جدید در حدود 

طراحی مناسب یک  رونیا ازمیلیون دلار است.  802حدود 

 تواندیمدارورسانی با بهبود خواص داروهای موجود  سامانه

 .(15) هزینه و زمان توسعه داروهای جدید را کاهش دهد

 های نوین دارورسانیسامانه
 یمشکلات تواندیم متداول، و سنتی روشبه دارواستفاده از 

 قرص، صورتبه دارومصرف  هنگام. باشد داشته همراهبه را

4 Bioavailability 
5 Biodistribution 
6 Tumor Multidrug Resistance (MDR) 
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 دارو از غلظتی با ناگهانی طوربه بدن ،تزریق یا و کپسول

 مدتی از پس و شودمی روبرو است همؤثردوز  از بیش که

 -شودمی دفع یا و بدن جذب - رفته تحلیل دارو که

 است مجبور بیمار و شده ترنپایی رهمؤثدوز  حد از غلظتش

بنابراین  د.کن مصرف دارو معینی، هایفاصله در دفعات به

رو بهرو دارو  غلظتدر  شدید هایاننوس با بدن بار هر

 مقدار داروی چنین. هممضر است فردبرای  که ،شودمی

 دارو اگر کهحالی در است، نیاز حد از بیش نیز شده مصرف

 سامانه دارویی اهسته رهش)سامانه تخریب پذیر( یک در

 پیکره تخریبنرخ   تابع نآ از داروش رهای داشته باشد، قرار

کنترل بوده و قابل لذا رهایش دارو و  خواهد بود سامانه

 .(17،16) دهدعوارض جانبی را کاهش می

 دارو رهایش کنترل شده
توانایی  ی چونی دارو دارای مزایایرهایش کنترل شده

نسبت ثابت برای مدتی بهحفظ غلظت دارو در حدی 

محل  ته بهدارو وابسنرخ رهایش تنظیم  قابلیت، مشخص

، امکان رساندن دارو به یک عضو یا بافت خاص، دارورسانی

 و دارویی با یک فرمولاسیون چندین ماده توانایی رساندن

 این .(16) است متریامکان دارورسانی در ابعاد نانو

 به توانمی جمله آن از که دارند نیز هاییعیب هاسامانه

 بدن، زیستی عوامل با سامانه ناخواسته هایواکنش ایجاد

 ایجاد و دارویی عامل با دارورسانی سامانه تداخل امکان

و  محصول شده تمام قیمت افزایش دارو، خواص در تغییر

 کرد خاص اشاره تولید تجهیزات و بالا فنی دانش به نیاز

 کنترل کننده هایسامانه ساختاری اساسطور کلی به .(18)

دارو( ی عمومطور به) فعال یهماد یک شامل ،دارو رهایش

 که مری( استپلی ماده یک معمولطور بهحامل ) یک و

 معین زمانی همحدود یک در را فعال ماده رهایش اجازه باید

ی دارورسانی بر هاسامانه .(16) بدهد شده کنترل نرخ باو 

 سرطانیضد عوارض جانبی عوامل  توانندیم نانوذرات هیپا

را با تغییر توزیع زیستی داروها و دارورسانی مستقیم به 

 .(4) ی توموری، کاهش دهندهاسلول

 هایعنوان سامانهبه نانوذراتکاربرد 

 دارورسانی
، انقلابی در نانوذرات ژهیوبهفناوری نانو و های اخیر در سال

را با  نانوذرات. (19) علم پزشکی و داروسازی بوده است

علوم و  نامهدانشو  1فناوری دارویی نامهدانشبه توجه

 نانوذراتزیر تعریف کرد:  صورتبه توانیم 2فناوری نانو

 
1 Encyclopedia of Pharmaceutical Technology 
2.Encyclopedia of Nanoscience and Nanotechnology 
3 Colloidal 
4 Emboli 

 1000تا  1در اندازه  3یدیکلوئاهداف دارویی، به ذرات  برای

که متشکل از مواد ماکرومولکولی است  شودیمنانومتر گفته 

، محبوس ال بیولوژیکی و یا دارو در آن حلو یک عامل فع

 جذب آن شده استو محصور شده و یا به ذره متصل و یا 

با بهبود فرآیندهای  1970نانوذرات از اوایل سال  .(20)

 جهیدرنتذرات و  اندازهی کنترل تهیه نانوذرات و توانای

قرار  استفاده مورد، در صنایع پزشکی 4کاهش خطر آمبولی

چون هم ینانوذرات امکان تهیه از مواد متنوع .(19) گرفتند

یا شبه رساناها را دارند.  فلزات، هانیپروتئمرها، لیپیدها، پلی

 توانندیمنیز دارای تنوع زیادی است و  هاآنشکل فیزیکی 

ی پیچیده تهیه هاشکلکره، میله، لوله و سایر  صورتبه

. نانوذراتی که در حال حاضر در درمان تومورها کاربرد شوند

( 1که شامل:  (21) رندیگیمدارند در سه دسته کلی قرار 

، 5هاساندرخت نانوذرات آلی )مانند نانوذرات جامد لیپیدی،

نانوذرات غیر ( 2 (؛6هالیپوزوم مری و، نانوذرات پلیهاسلیما

مانند نانوذرات اکسید آهن، طلا، نانوبلورهای ) یآل

( 3 ؛(ی کربنیهانانولوله، نانوذرات سرامیکی، رسانامهین

 هستند.نانوذرات ترکیبی، 

دارند که  یینانوذرات نسبت سطح به حجم بالا یطورکلبه

 در نانوذرات. استها مؤثر آن یبالا یریبارگ تیدر ظرف

و  تیموجب بهبود حلال ،یدارورسان سامانه کی نقش

در گردش خون و  عمرمهیزمان ن شیدارو، افزا یداریپا

فرصت جدیدی را برای  و شودیشده مکنترل شیرها

خواص  دلیلبهارزیابی دوباره کارآمدی داروهایی که 

. آوردیمبودند را فراهم  شده رها فارماکوکینتیکی ضعیفشان

 زیگرآبو دوست آب داروی نوع دو هر باها سامانه نیا

 درها کنند و موجب بهبود خواص آن دایتطابق پ توانندیم

شان به کوچک اندازه در بدن شوند. شانیسراسر گردش

ی را سلولدرونامکان غلبه بر موانع بیولوژیکی و جذب  هاآن

 رفعالیغی ریگهدفبر این، دو رویکرد  افزون .دهدیم

 7لیگاندهافعال )ی ریگهدف( و ماندزمانافزایش تراوایی و )

 شودیمی توموری متصل هاسلولخاص روی  رندهیگکه به 

 ،هانانوحاملدر و یا حساسیت نانوذرات به عوامل محیطی( 

موجب افزایش کارایی رسانش دارو به محل تومور  تواندیم

ای، جانبی شود. افزون بر تجویز سامانه هایو کاهش اثر

 موضعی نیز تجویز شوند صورتبه توانندیمها نانوحامل

(22،12). 

 در استفاده موردمری های پلیانواع نانوحامل

5 Dendrimer 
6 Liposome 
7 Ligand 
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 ی دارورسانیهاسامانه
ها می توان جهت ساخت نآکه از  یستیز مرهاییپل

بر اساس منبع استخراج به مری استفاده کرد نانوذرات پلی

شوند. یم یمتقس یو مصنوع یعیطب مرهاییدو دسته پل

 ینات(، آلژCS) یتوزانشامل ک یعیطب مرهاییاز پل یبرخ

(Alg ،)پلولان (Pul)دکستران ، (Dex)،  هیالورونیک اسید

(HA) یکلاکتیشامل پل یمصنوع مرهاییو پلند هست-

(، PLA) یداس یکلاکتی(، پلPLGA) یداس یکولیکگل-کو

 (PEG) یکولگل یلناتی( و پلPCLکاپرولاکتون )یپل

-یم یهتجز یزیولوژیکیف یطدر مح مرهایپل ین. اهستند

. یستندن یبدن سم یها براآن یجانب هایشوند و محصول

تر از یک کم ی با اندازهدیکلوئمری، ذرات های پلینانوحامل

تواند روی می سرطانمیکرون هستند که عامل داروی ضد 

در  .(23) شودجذب، کپسوله یا متصل  هاآنسطح یا درون 

مری که در ساخت نانوذرات پلیمرها ادامه برخی از این پلی

-مختصر معرفی می تصوربهگیرند مورد استفاده قرار می

 گردند:

 مرهای طبیعیپلی
 انکیتوز

گسترده  ییزدایلاست که از است یعیطب مریپل ان یککیتوز

است  یونیکات یخط مریپل یک CS. یدآیدست مبه یتینک

 ینگلوکزام-D-یلاست-Nو  ینگلوکوزام-D یکه از واحدها

 یستز یداری،کم، پا یتسم یلدلبه شده است. تشکیل

ییدیه غذا و أت یدارا CS یستی،ز یهو خواص تجز یسازگار

 هست یپزشک یستز یتوسعه کاربردها یبرامریکا آداروی 

را به خود جلب  یادیچند سال گذشته توجه ز یطو لذا 

 یاضاف یوجود هر گروه عامل یی،زدایلدرجه است .کرده است

 یزیکوشیمیاییف یژگیو بر تواندی( مMW) یو وزن مولکول

CS گذاردیم یرتأث. CS NPs یهایمدر بدن توسط آنز 

-یم یهو تجز یدرولیزه یتوزانازکو  هایزوزیملمانند  خاص

)سلولازها،  یاختصاص یرغ یهایمآنز چنین برخیهم .شوند

توانند منجر به تجزیه کیتوران مینیز  (ینازهاپکت یپازها،ل

 گردند.تجزیه شده توسط کلیه دفع می هایهگردند. قطع

در ضد تومور  یعنوان نانوحامل داروهابه CS نانوذرات

 .(25،24) مورد ارزیابی قرار گرفته اند هاهبسیاری از مطالع

 آلژینات

 یونیآن یدساکاریپل یکمر طبیعی عنوان پلیبه آلژینات

 به( متصلM-block) یکمانورونD- یداست که از اس یخط

شده است. خواص  یل( تشکG-block) یکگولورون-L یداس

-مانند جذب آب و انتقال سل آلژینات، یمیاییو ش یزیکیف

 دارد. یبستگ وزن مولکولیو  Gو  M یهاژل به مقدار بلوک

-یو بررس هاهبه مطالع یازدر بدن انسان ن Alg یریپذیهتجز

کننده  یهتجز یمعدم وجود آنز یلدلدارد، اما به تریشب یها

Algییرحال، تغ ینشود. با اینم یهدر بدن تجز مریپل ین، ا 

 یا یزذرهر یدروژل،که ساختار ه یتیچند ظرف هایدر یون

NP  در  یتیتک ظرف یمسد یونبا دهند تشکیل میرا

به برش ساختار آن کمک  یکی،لوژیزیوف هاییطمح

 تخریب آلژیناتحاصل از  یجانب یها. فرآوردهکنندیم

از بدن  یهتوسط کل یتو در نها بوده سازگار یستز و محلول

دالتون  یلوک 50تر از کموزن مولکولی با  Algشوند )یدفع م

 یوند، پوزن مولکولیشود(. یخارج م از بدنتوسط کلیه 

 یرآن تأث یببر سرعت تخر Algمتقاطع و ساختار ذرات 

-کم، بهره ییزایمنیبودن، ا یرسمیغ یلدلگذارد. بهیم

ژل  ییدر آب، توانا یتحلال یرنده،گ-یگانداز تعامل ل یبردار

مناسبی  یدایکاند Alg، نانوذرات FDA ییدأشدن و ت

و کنترل  یداررهش پا یلتحو یبرا یژهودارو، به یلتحوجهت 

مشتق  یهاوجود گروه یلدلبه ین،ا رب. علاوهدشده هستن

 یراحتتوان بهیرا م Alg ی،مولکول یرهمختلف در زنج یرپذ

 .(26) داد ییرتغ یپزشک یستز یکاربردها یبرا

 پلولان

محلول در آب  یعیطب یدهایساکار یاز پل یگرد پلولان یکی

ضد  یانتقال ژن، دارو ینانوحامل برا یکعنوان است که به

 یاز واحدها Pulاستفاده شده است.  ینسرطان و پروتئ

 یقشده است که از طر یلتشک یوزتکرار شونده مالتوتر

اند. شدهمتصل  به یکدیگر یکوزیدیگل  α-1 ،4یوندهایپ

پولولاناز و  یهایمتوسط آنز یزن مراین پلی یستیز یهتجز

و  یکوزیدگل یوندهایپ ینا یدرولیزه یقاز طر Iکلاژناز 

 وزن مولکولیبا  پلولانشود. یگلوکز انجام م یسممتابول

از خون  یعسر یسازبالا، التهاب و پاک یتسم یدارا یینپا

 میتس مولکولی بالاپلولان با وزن ، اما است یهتوسط کل

-یژگیو یلدل. بهشودمیدر کبد انباشته  ی داشته وترکم

بودن،  یرسمیغ ی،عامل یهامانند امکان اصلاح با گروه ییها

و  یریپذیبتخر یستز ی،سازگار یستز یی،زایمنیا یرغ

 یبرا یجرا یستیز مرهاییاز پل یگرد یکی FDA ،Pul ییدأت

 سرطانضد  یداروانتقال مانند  یپزشک یستز یکاربردها

 یهایرندهبه گ مراین پلی یبیترک یلبه م. با توجهاست

 هدف یتوان از آن برایم یکوپروتئین،گلاسیال و  ینلکت

کبد  یژهوو به یهطحال، ر یسرطان یهاقرار دادن سلول

 . (27) استفاده کرد

 دکستران

 یلوک 2000تا  3)از  ای از وزن مولکولیگسترهبا  دکستران

در  یجرا یعیطب یدهایساکاریاز پل یگرد یکیدالتون( 
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 یهایهاست که توسط سو یپزشک یستز یکاربردها

ها، اسینتوباکتر و استافیلوکوک مانند یمختلف باکتر

گلوکز  یهااز مولکول Dexشود. یمتولید  ساکارومایسس

 از هعمدطور بهمنشعب  هاییرهزنج باشده است  تشکیل

یا در  α-(1→6)که با پیوندهای  یرانوزهایگلوکوپ-D نوع

 یاییبه منبع باکتربسته، α-(1→3)با پیوندهای  ترموارد کم

 تراندکس اند.به یکدیگر متصل شده کند،یکه آن را سنتز م

دهنده حجم پلاسما و ضد  یشافزا یکعنوان در ابتدا به

اثر یمانند ب یخواص یلدلشد و بهیاستفاده م بوتیکتروم

 یریپذیهتجز ی،سازگار یستز یولوژیکی،ب یهایستمدر س

 یحامل در دارورسان یکعنوان در آب به و محلول یستیز

 <بالا ) وزن مولکولیبا  Dex. مورد توجه قرار گرفته است

( RES) یکولواندوتلیالرت یستمدالتون( توسط سیلوک 40

مختلف بدن مانند طحال،  یهاقسمت رشود و دیم یهتجز

- α D-دکستراناز ) یهایمکبد و روده بزرگ با آنز

دکستران با وزن که یشود، در حالیم یزه( متابولیدازگلوکوز

سرعت تخریب کوتاه است.  یمهن یکم دارا مولکولی

متقابل  یوندپ یبر اساس نوع و چگال ساختارهای دکسترانی

 یرمشابه سادکستران . شودیآن کنترل م هندهد یلتشک

در  یادیز یدروکسیله یهاگروه یدارا یدها،ساکاریپل

 یربا ساتواند ها مینآکه از طریق خود است  زنجیره اصلی

هدفمند  یلتحو کنش داده و برایمیانداروها  یا مرهایپل

 .(28) استفاده گردد داروها

 هیالورونیک اسید

HA است  یدوست با بار منفآب طبیعی یدساکاریپل یک

 یدوجود دارد و از اس یخارج سلول یکسکه در ماتر

 ینگلوکزام-D-یلاست-Nتکرار شونده و  یکگلوکورون

-βبا پیوندهای گلیکوزیدی شده است که متناوب  یلتشک

 ی،سازگار یستز شوند.یمتصل م یکدیگربه  β-1،3و  1،4

 اصلاح یبرا نآپتانسیل بالای بودن،  یرسمیغ

 یهاسلول هآن در اتصال ب ییتوانا یژهوو به یزیکوشیمیاییف

 یاناز حد ب یشرا ب CD44 یرندهمختلف که گ یسرطان

 ذابج یدارورسان یکاربردها یرا برا هیالورونیککنند، یم

و  یزیکیف یمیایی،ش یندهایفرآ یقاز طر HAکرده است. 

 یطدر مح HA یمیآنز یهشود. تجزیم یهتجز یمیآنز

 یدرولیزه یقاز طر یالورونیدازه یهایمتوسط آنز یولوژیکیب

 وزن مولکولیبا  HA یلو تبد یکوزیدیگل β-1،4 یوندهایپ

 ینشود. سپس، ایتر انجام مکوچک یگوساکاریدهایبالا به ال

 β M -و  یدازگلوکورون-β D - یهایمتوسط آنز هامحصول

سرعت از به HAشوند. یم یهتجز ینیدازهگزوزام-یلاست-

-شود، اما اصلاح آبیکبد و طحال از بدن خارج م یقطر

 یا یلکربوکس یهابه گروه ینهآم یدو اتصال اس HA یزیگر

زمان گردش خون و  یشآن باعث افزا یرهزنج یدروکسیله

 شود.یم مریپل این یمیآنز یبمقاومت در برابر تخر

 یدواحد ساکار 20-6 یحاوبا وزن مولکولی کم هیالورونیک 

ضد با وزن مولکولی بالا  HAبا التهاب همراه است، اما 

وزن  ین،بر او ضد سرطان است. علاوه  ییزاالتهاب، ضد رگ

با  یسلول یگنالینگعامل مهم در س یک HA مولکولی

 وزن مولکولیبا  HAعنوان مثال، است. به CD44واسطه 

-یشب یلتما یین،پا وزن مولکولیبا  HAبا  یسهبالا در مقا

 .(30،29) دارد CD44به  تری

 مرهای مصنوعیپلی
 یداس یکولیکگل-کو-یکلاکت یپل

PLGA طور گسترده است که به یجرا یمصنوع مریپل یک

از  مریپل یناستفاده شده است. ا یدارورسان یهایستمدر س

PLA یداس یکولیکگلیو پل (PGAبا ترک )مختلف  هاییب

 یکبه  PLGA 50:50 عنوان مثالبه شده است یلتشک

 یکولیکگل اسید ٪50و  یکلاکت اسید ٪50با  مریکوپل

 یهتجز ی،آب دوست یبر رو ونومرهام یناشاره دارد. نسبت ا

دارو  یرهاسازنانوذرات و مشخصات  یجهو در نت یستیز

 یدوستمنجر به آب PGAگذارد. نسبت بالاتر یم یرتأث

 یستز مریپل یک PLGA مریشود. پلیم PLGA تریشب

 FDA ییدأو مورد ت یسم یرغ یر،پذیبتخر یستسازگار، ز

دلخواه و  یدارو یلتحو یستمس یاست که امکان طراح

 یاصلاح سطح برا ییتوانا ین،بر ارا دارد. علاوه یدارپا

مؤثر، و محافظت از دارو در برابر  یلو تحو یریگهدف

 یعنوان حاملبه مریپل ینمنجر به استفاده از ا یم،آنز یبتخر

 یدپپت یلو تحو ینضد سرطان، ژن، پروتئ یداروها یبرا

مختلف  اروهاید یلتحو یتوان برایرا م PLGAشده است. 

استفاده کرد. تا  یبا هر اندازه مولکول یزگردوست و آبآب

 نانوذراتدر مورد کاربرد  یادیز یهازارشبه امروز، گ

 یریهدف گ یقاز طرجهت رهایش دارو  PLGAبر یمبتن

و مدت انتشار  PLGA ه شده است. تخریبئارا تومورفعال 

، نسبت وزن مولکولیمانند  یادیبه عوامل زدارو بسته

 pHو  ی(، نوع دارو، روش فرآورPLA/PGAمونومرها )

 هایلسال متفاوت است. محصواز هفته به  یرهاساز یطمح

و  PLA یولوژیکیب یستمدر س PLGA یدرولیزه یجانب

PGA راث یها بسلول یبرا یولوژیکیهستند که از نظر ب 

 شوند یاز بدن خارج م یکمتابول یرمس یقهستند و از طر

(32،31). 

 یداس یکلاکتیپل

است که  یزگرو آب یخط مریوپلیب لاکتیک اسید یکپلی

 یستز ی،سم یرغ PLAاسترها تعلق دارد. یبه خانواده پل

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

45
8.

14
02

.1
3.

50
.2

.2
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 n
cm

bj
pi

au
.ir

 o
n 

20
26

-0
5-

30
 ]

 

                             6 / 30

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285458.1402.13.50.2.2
http://ncmbjpiau.ir/article-1-1534-en.html


                                   may, 5013/issue, & NCMBJ, volume 2023-1402بهار، 05، شماره 13مولکولی، دوره  -بیوتکنولوژی سلولیهای فصلنامه تازه 

 Review Article-مروری مقاله

15 

 یبرا FDA که توسطزا است  یمنیا یرسازگار، غ

 یلو تحو بافت یمانند مهندس یپزشک یستز یکاربردها

، وزن مولکولی انبه  PLAشده است. خواص  ییدأدارو ت

 یآن بستگ یاجزا ی تشکیل دهندهرهایزومو ا ینگیبلور

 یهتجز یستیز یطدر مح یدرولیتیکیصورت هبه PLAدارد. 

 این شود. یزکاتال یموسط آنزشود که ممکن است ت یم

افتد و  یاتفاق م یاستر یوندهایبا جدا شدن پ یبتخر

صورت داخل کربن و آب به یداکس ید یعنیآن  یهافرآورده

شوند. یحذف م یهتوسط کل یاشوند و یم یزهمتابول یسلول

 یزانم PLA یو تبلور بالا ینسب یزیگرحال، آب ینبا ا

اما امکان اصلاحات سطحی . دهدیآن را کاهش م یبتخر

در  .ن را بسیار مطلوب کرده استآمر استفاده از این بیوپلی

 مرهایییبا پل هعمدطور به PLA هاهبسیاری از مطالع

 یهامانند گروه یگروه عامل یک یاصلاح شده است که دارا

 یدهاساکار یو پل PEGمانند  یداس یلیکو کربوکس ینوآم

 .(33) هستند

 یداس کاپرولاکتون یپل

به ، متعلقPLGAو  PLAمشابه  پلی کاپرولاکتون اسید

مورد  یجرا یاربس یستیاست که مواد ز یخط یاسترهایپل

 یمانند مهندس یپزشک یستز یکاربردها یبرا FDA ییدأت

 ی،سازگار یستز یستی،ز یه. تجزندهستدارو  یلبافت و تحو

-را به PCLبالا،  نفوذپذیریکم و خواص  یتداشتن سم

 یلتحو هاییستمس یمطلوب برا مریپل یکعنوان 

با  مراین پلیکرده است.  یلنانوحامل ضد سرطان تبد

 یزیولوژیکیف یطآن در شرا یاستر یوندهایپ یدرولیزه

بدن  یعاتآن توسط ما یجانب هایشود و محصولیم یهتجز

طورکلی، بهشوند. یخارج م یتوزفاگوس یقحل شده و از طر

 یسم یرغ هایبه محصول PCL ی،با جدا شدن باند استر

-می یزهمتابول 2COبه آب و  یتشود که در نهایم یهتجز

در داخل بدن  یبتخر یپاز،ل یموجود آنز یلدلشود. به

 PCL یهتجز .دهدیرخ م یشگاهیآزما یهاز تجز تریعسر

 ی، محتواوزن مولکولیبه یبستگ PLGAو  PLAمانند 

 مرهایپل ینآن کندتر از ا یهدارد، اما تجز ینگیمونومر و بلور

 هاییستمس یبرا نآ آهسته یبسرعت تخر و لذا است

 یلدلبه ینچنهم. مطلوب است مدت نیطولا یدارورسان

به  یلنانوذرات تما ین، اPCLنانوذرات  یبالا یزیگرآب

سریع  RESتوسط لذا دارند و  یزیولوژیکیف یطتجمع در مح

-به PCL ذراتنانو PEGylation ین،شوند. بنابرایجذب م

 یلبه پروفا یابیزمان گردش خون و دست یشمنظور افزا

 
1 Nanospheres 
2 Nanocapsules 
3 Polymeric Micelles 

 توجهمورد  هاهاز مطالع یاریمناسب در بس یدارو یآزادساز

 .(34) قرار گرفته است

 اتیلن گلایکول یپل

دوست و آب یریونیغ ی،اتر خط یپل پلی اتیلن گلایکول یک

 ینیاستفاده بال یبرا FDAاست که توسط  یکولگل یلناز ات

پوشش نانوذرات  یبرا HA ،PEGشده است. مشابه  ییدأت

 یستمانند ز یادیخواص ز یدارا PEGشود. میاستفاده 

در آب است. پوشش  یتکم و حلال ییزایمنیا ی،سازگار

حذف سریع  یی،دارو یتباعث کاهش سم PEGبا  نانوذرات

وجود  یلدلبه یولوژیکیب یهابه تجمع در محلول یلو تما

. استنانوذره سطح  یمحافظ رو یدروفیله PEG یهلا یک

شبح کردن  یبرا یمعمولطور به PEG، ینبر اعلاوه

مخفی کردن نانوذرات  یلدلبه شود،یاستفاده م نانوذرات نیز

از  یریجلوگ یبرا یزاسیونو کاهش اپسون RES از سیستم

که باعث  یمنیا یستمتوسط س ییو شناسا یتوزفاگوس

برخی . شودمی گردش خون پایداری نانوذره در افزایش

دار کرد نانوذرات حاوی نشان داده است که پوشش هاهمطالع

دارو در شرایط شوند که زمان گردش یباعث م PEG دارو با

 .(35) گرددبرهنه  دارویاز  تریشهشت برابر ب درون تنی

 مریهای پلیانواع ساختارهای نانوحامل
 در استفاده مورد مریپلی هاینانوحامل ساختار انواع

، 2ها، نانوکپسول1هانانوکره ی دارورسانی شاملهاسامانه

-پلیو  ها، هیدروژلها، درخت سان3مریهای پلیمایسل

مزایا و  هادسته. هر یک از این (36)ند هست 4هامرزوم

خلاصه در  طوربهی خاص خود را دارد که هاتیمحدود

 آورده شده است.  1جدول 

  5هامایسل

ر گسترده طوکه به هستندهایی از حاملدیگر یکی ها یسلام

از تجمع  هاد. مایسلنروکار میدر دارورسانی هدفمند به

های در محلول 6دوگانه دوست مرهایکوپلی خودیهب خود

ها دارای یک سر در حقیقت مایسل .آیندوجود میآبی به

گریز )غیرقطبی( هستند )قطبی( و یک دم آبدوست آب

خودی تجمع هخودب صورتبهآبی  هایکه در محلول

گریز را با توان داروهای آبمی رواز این ؛(37) یابندمی

به بافت هدف رساند و  ،ها در داخل مایسلقرارگیری آن

دلیل حال به با اینموجود را کاهش داد.  اثرات جانبی

پایداری کم، ساخت دشوار پلیمر، نرخ پایین رهایش دارو و 

ها تفاده از مایسلاس ،امکان ایجاد سمیت مزمن کبدی

4 Polymersomes 
5 Micelle 
6 Amphiphilic 
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 .(38)شده است ترکمحامل  عنوانبه

  1هادرختسان

هایی با ساختار سه بعدی بزرگ مولکولها درختسان

در  توجه دانشمندان را تازگیبه پرشاخه و منظم هستند که

اربردهای متنوع به خود جلب های مختلف و کزمینه

تواند مشابه قسمت سطحی می هاجنس داخلی آن اند.نموده

بر این اساس، خواص شیمیایی  بسیار متفاوت از آن باشد.یا 

پذیری، قابلیت تشکیل مواد نشکون واچها همو فیزیکی آن

با  متنوع است. هاآندوستی آبو  تشکیل نمک ترکیبی،

 بزرگ های عاملی هدفمند به سطح ایناتصال گروه

ها را کنترل توان حلالیت و رفتار شیمیایی آنمی ها،مولکول

ها، دشواری و به سمیت این مولکولاما با توجه ،(39) دکر

آزادسازی دارو در محیط ی ساخت آن و بالا هزینه

 استها نیز بسیار محدود استفاده از این مولکول ،بیولوژیکی

(40). 

 هامرزومپلی

-های کوپولینانو ساختارهایی متشکل از بلوکها زوممرپلی

 5متر تا نانو 50بین  فیلیک هستند که اندازهمری آمفی

ها شباهت بسیاری با مرزومپلی. (41) میکرومتر دارند

تر بوده و ها با ثباتها دارند اما در مقایسه با آنلیپوزوم

در های کوچک محلول مولکول بهتری نسبتنفوذپذیری کم

عنوان یک مانع محافظتی مری بهپلی ءآب دارند و این غشا

قرار دارند عمل  هابرای داروها و سایر موادی که داخل آن

ها را از تخریب شدن توسط عوامل بیولوژیکی نموده و آن

-پلی ءبر این انعطاف پذیری غشاعلاوه. (42) کندحفظ می

ادن و کنترل آزاد سازی ها را قادر به هدف قرار دها آنمرزوم

های دارورسانی جمله سیستم . از(43) نمایدداروها می

مرزوم پلی) PolyDox  توان بهها میمرزومپلی وسیلهبه

داکسوروبیسین( اشاره کرد که در دارورسانی به حاوی 

 بیان بالا گلیکوپروتئین  های سرطانی پستان کهسلول

CD44(44) دارند اشاره نمود.  

 2هاهیدروژل

دوست مری سه بعدی و آبهای پلیشبکهها هیدروژل

وزن خود آب  تا چندین برابر حجم وتوانند می که هستند

مرهای ها از پلیساختار آن .را جذب کنند زیستیو مایعات 

به شده که با توجه تک مونومری یا دو مونومری ساخته

 حل شدنقابلیت  ،های عرضی شیمیایی و فیزیکی آنپیوند

با سازگاری ترمودینامیکی  بهدر آب را ندارند، اما با توجه

 کنند که در محیط آبی متورم، قابلیت این را پیدا میبآ

رهایش دارو در  تنظیم کننده عنوانبهها شوند. از هیدروژل

حامل در  عنوانکنترل رهایش یا به ،3های مخزنیسامانه

  .(39) شوداستفاده می شده با تورم های کنترلسامانه

 نانوکره و نانوکپسول

های نانوذرات پلیمری به شکل نانوکره یا نانوکپسول، سامانه

نانومتر  999 تا 10ها بین بسیار کوچکی هستند که قطر آن

مرهای طبیعی و مصنوعی است. این نانوذرات از انواع پلی

این  تخریب پذیر هستند.طور کلی زیستشوند و بهتهیه می

کرده  4داریا پوشینهها قادر هستند که دارو را جذب و حامل

شیمیایی محافظت  تخریب آنزیمی و در مقابلرا  آنو 

 کلوئیدی ذرات طور کلی این نانوساختارها،به .(39) نمایند

 ساختارهای توسط هستند که دارو مورد نظر مریپلی

 سطحشان برروی یا و شده پوشانده شانمریپلی ماتریس

به برخی از مزایا  1در جدول  .(45)اند شده جفت یا جذب

 مری اشاره شده است.و معایب این نوع از نانوذرات پلی

 مرهایپلی از که در بالا اشاره شد، انواع متنوعیطور همان

 چه ( و5PLGA،6PLA ،PEIمصنوعی ) چه مختلف،

-48)( 10آلبومین، 9، کلاژن8، ژلاتین7طبیعی )کیتوسان

 مریپلی هاینانوکپسول بندیفرمول برای ،(50

 بدن در مرهاپلی این. اندشده استفاده پذیرتخریبزیست

 سازگارزیست هاییبخش و شوندمی هیدرولیز خوشدست

 طی نهایتدر  دهند کهمی تشکیل شدن متابولیزه قابل و

 محصولات. شوندمی حذف بدن از سیتریک اسید چرخه

 تشکیل کندی بسیار نرخ با مریپلی شدهتجزیهزیست

. گذارندنمی ثیرأت سلول طبیعی عملکرد بر بنابراین شوندمی

 از حیوانات روی بر گسترده هایهمطالع در مرهاپلی این

 برای امروزه و اندشده بررسی بودن ایمن و سمیت لحاظ

 هایایمپلنت و ها پیچ جذب، قابل هایبخیه در هاانسان

 این. شوندمی استفاده ضدبارداری هایایمپلنت و استخوانی

 اعضای برای پیوندی مواد عنوانبه چنینهم مرهاپلی

در  دارندهنگه داربست عنوانبه تازگیبه و مصنوعی،

 .(13)شوند می برده کاربه بافت مهندسی تحقیقات

 

 
1 Dendrimers 
2 Hydrogel 

3 Reservoir-base 
4 Encapsulation 
5 Poly (D,L-lactide-co-glycolide)(PLGA) 

6 Polyacrylates 
7 Chitosan 
8 Gelatin 
9 Collagen 
10 Albumine 
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 یدارورسان یهامورد استفاده در سامانه های¬. انواع نانوحامل 1جدول 

 

 جهت دارورسانی  آلایده نانوسیستم

« آلهای ایدهسیستم ونان»برای شناسایی ی نکنو اتتحقیق

ش کنفیزیکی و شیمیایی و برهم به بررسی خواص ساختاری

 اختار، روندس طورکلی، هندسهزند. بهپردامی بیولوژیکی

ل، حام عنوانده بهش ل و مواد انتخابحامساخت نانو

 تحقیقاتی در نهزمی اینه در تند کی هسامشابه پارامترهای

ذرات نانوها و جذب لولس پاسخ. (51) وندشنظر گرفته می

و ها خپاساین ین پارامترها قرار دارند. تأثیر ا دت تحتشبه

این  به تماسوابستهسلول  رفتاردر  هایینهایت تغییر در

های گیرنده ن با لیگاند وها و تعاملات پروتئیحاملنانو

یمیایی شسلولی به ترکیب  هایت. تمام این پاسخسلولی اس

 در مقاله .(52) تگی داردنانوذرات بس کنشمیان و نحوه

منتشر شده است،  و همکاران Albanese طمروری که توس

رای کاربردهای برات وذبر نانیتنمب هاییر تکاملی سیستمس

 در این مقاله .بررسی قرار گرفته است پزشکی مورد تزیس

حاصل از  ی جدیدعنوان دانشتحقیقاتی به عرصه ناز ای

ست که یاد شده ا های نویننوآورانه و طراحیفرآیندهای 

 نانوذراتل اول نس هایهمطالع .استدربرگیرنده سه نسل 

نوع طراحی  اسبراس ذراتمیت نانوازگاری و سسزیست هب

سازی بهینه ینسل دوم به بررس هایهمطالع؛ دارده اراش

ها و هدفمندسازی سامانه طح، افزایش پایداریسشیمی 

نسل سوم به گسترش  هایهمطالع و پرداختند تربیش

های عه سیستمو پویا با طراحی و توس نانومواد هوشمند

و  های هدفمندسازیمحیطی برای بهبود مکانیزم پاسخگو

 معایب مزایا شکل نوع نانوحامل ها

 هانانوکره

 

 (40)ی رگدرونپایداری بالا در تزریق 

 

 کپسوله ندیو فرآ یسازآماده یدگیچیپ

 ؛کردن

 ؛بالا دیتول ینهیهز

 ی؛و آلرژ یمنیپاسخ ا جادیخطر ا

ی هاسلولاز بین رفتن نانوذرات به علت فعالیت 

 .(40)ی اهستهتک خوارگانهیب

 هانانوکپسول

 

 (40)ی رگدرونپایداری بالا در تزریق 

کپسوله  ندیو فرآ یسازآماده یدگیچیپ

 ؛کردن

 ؛بالا دیتول ینهیهز

 ی؛و آلرژ یمنیپاسخ ا جادیخطر ا

از بین رفتن نانوذرات به علت فعالیت 

؛ (40)ی اهستهتک خوارگانهیبی هاسلول

دلیل محصولات محدودیت تهیه در مقیاس بالا به

 .(46) هاآنجانبی سمی و دشواری در حذف 

 مریهای پلیمایسل

 

 ؛هاآنحلالیت بالای 

 ی انتخابی؛ریگهدف

 میزان بالای سازگاری با میزبان؛

 تخریب پذیری مناسب؛

ی عاملی برای هاگروهتعداد بالای 

 اتصال به دارو؛

 گلیکوپروتئین ها؛– Pمهار جریان 

 .(40)اندازه کوچک 

 پایداری کم؛

 ی پلیمر؛دشواری در تهیه

 ؛زیگرآبمحدود بودن به داروهای 

امکان ایجاد سمیت کبدی مزمن با توجه 

 (40)پایین سوخت و ساز سرعتبه

 هاساندرخت

 

امکان تعیین خواص برای نیاز درمانی 

 مشخص؛

 شماریبی عاملی هاگروهامکان اتصال 

برای متصل شدن به دارو و یا  توانندیمکه 

 قرار گیرند؛ مورداستفادهی ریگهدف عوامل

 .(40) (100ηm-10کوچک )ی اندازه

 ؛(40)سمیت 

 بودن آن؛ برنهیهزدشواری سنتز و 

 .(46)آزادسازی دارو در محیط بیولوژیکی

 هامرزومپلی

 

 پایداری بالا؛

 خواص سطحی قابل تنظیم؛

ی انواع مختلف دارو بارگذارقابلیت 

و یا  دوستآب، زیگرآبشامل داروهای 

 .(47)یونیزه شده 

 ی پایین؛رینفوذپذ

 پایداری پایین؛

 نشت دارو؛

دلیل محدودیت تهیه در مقیاس بالا به

 هاآنمحصولات جانبی سمی و دشواری در حذف 

(46). 
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ترین طور کلی مهمبه .(53) اندهای درمانی پرداختهتوانایی

مری را پلی نانوذراتاز توجه در استفاده های مورد چالش

   توان در موارد زیر خلاصه نمود: می

 ذرات نانو هانداز

طور مستقیم به ذرات شکل نانوساختار، نسبت ابعاد و اندازه

فارماکودینامیک و فارما کوکینتیک  بر جذب سلولی، خواص

سازی کور در جریان خون، زمان پازمان حض مثال عنوانبه

تأثیر  لولی نانوذراتتمایز فراس حذف از خون و نحوه و

ذرات  اختار و اندازهسنواختی در حفظ یک. (54) دگذارمی

نانوداروها در مقیاس تجاری  های تولیدازجمله دیگر چالش

گیری پروتئین روی فرمر اندازه ب هایثیرأت وساختار  ت.اس

 سیستم بیولوژیک، تأثیربدو ورود نانوذرات به  کرونا در

 .(52) سزایی داردبه

مختلف مانند  وسیله چندین فاکتورتواند بهاندازه ذرات می

و پارامترهای مختلف روش  مر، سورفکتانت و غلظتنوع پلی

قطر نازل، سرعت جریان، آغازگر  سنتز مانند نوع متد،

یون و نوع امولسیون سمریزاانتخابی، پلی انتخابی، مونومر

فرآیند  شده، طبق تحقیقات انجام .تأثیر قرار بگیرد تحت

سلولی در مقیاس  انتقال برون و سیگنالینگ و فرآیند نقل

این، کارآیی رهایش،  برپذیرد. علاوهنانو صورت می

و تجزیه، سمیت، تنفس و  هدفمندسازی، نرخ تخریب

 ذرات ارتباط مستقیم با اندازه سلولی همگی مکانیسم جذب

 جذب تعاملات غشاء سلولی با نانوذرات بر نحوه .دارند

مرحله متوالی  ثیرگذار است و در دوأنانوذرات توسط سلول ت

فرآیند اتصال ذره به غشای  اول شود؛ در مرحلهتعریف می

سلولی اتفاق دوم فرآیندهای درون سلولی و در مرحله

فرآیند  توجهی بر نحوه طور قابلانوذرات بهن اندازه .افتدمی

در تحقیقات . (55)ت سلولی مؤثر اس اتصال و تعاملات درون

برای آنالیز سایز و  Fengو  Winتر توسط علمی که پیش

وینیل الکل مانند پلی)مری پلی دهی سطح نانوذراتپوشش

 ها جهتبر کارآیی جذب سلول( ETPGS و ویتامین

 بود، اندازه انجام شدهدرمانی برای داروهای خوراکی شیمی

لاین سلولی ی هاسلول مؤثر نانوذرات برای جذب توسط

نانومتر  200تا  100 بین  (Caco-2) کلون کارسینومای

معمول کارایی جذب طور بهتر کوچک گزارش شد. نانوذرات

عنوان حد نانومتر به 50 اندازه داشته و سلولی بالاتری

و همکاران  He. (56) سلولی تعریف شده است آستانه جذب

مری و بار سطحی نانوذرات پلی اندازه هایتغییر هایثیرأت

-صورت همهای سرطانی را بهتوسط سلول بر روی جذب

متا  مریزاسیون متیلبررسی قرار دادند. پلی مورد زمان

 
1 Reticuloendothelial System 

جذب  هایان برای تعیین اثرسکریلات با مشتقات کیتو

فاگوسیتیک و  و غیر فاگوسیتیکهای سلولی بر روی سلول

 ن دانشمندان انجامیها، توسط اآن بررسی توزیع بیولوژیک

 هایمثال، سلول عنوانبرای ماکروفاژها )به .شد

سطحی بالا  فاگوسیتیک( این محققین نتیجه گرفتند که بار

زیرا  سزایی داردتأثیر به تربرای جذب سلولی نانوذرات بزرگ

تر توسط مری بزرگوذرات پلینان در مورد جذب سلولی

تر بوده صرف انرژی بیش فاگوسیتیک نیاز به غیر هایسلول

نیز  نانوذره میزان جذب سلولی ترشدن اندازهبا بزرگ و

با مکانیسم  کند. کات آف جذب نانوذراتکاهش پیدا می

 150مری نانوذرات پلی اندوسیتوز غیراختصاصی برای

به  Fengو  Kulkarni. (55) نانومتر تعیین شده است

 25 استایرنی در محدوده اندازهنانوذرات پلی بررسی اندازه

 جهت دارورسانی و عبور از سد خونی مغزی نانومتر 500تا 

(BBB )200از  ترکوچک پرداختند. نانوذرات با اندازه 

-Madinو Caco2های سلولی وسیله لایننانومتر به

Darby  کارایی جذب در مورد  شوند. بالاترینجذب می

نانومتر گزارش شده است و نانوذرات  100 نانوذرات با اندازه

نانومتر با درصد بسیار کم جذب شدند.  500 با اندازه

 1RES سیستم وسیلهنانومتر به 100 تر ازکوچک نانوذرات

جذب سلولی و  شوند که باعث کاهش کارآییسازی میکپا

شود. گردش خون می زمان ماندگاری در کاهش مدت

تری دارای انرژی سطحی کم ترعلاوه نانوذرات کوچکبه

انرژی موردنیاز برای اتصال و فرآیند  هستند و حداقل

 کنند. نوع فرآیند جذب سلولیرا فراهم نمی اندوسیتوز

شده  منتشر نانوذرات دارد. مقالات با اندازهارتباط مستقیم 

کنند که نانوذرات می توسط محققین مختلف پیشنهاد

شوند و های سلولی جذب میگیرنده تر با استفاده ازکوچک

در  .شوندتر با مکانیسم فاگوسیتوز جذب میبزرگ نانوذرات

اند شده میان مقالات علمی متنوعی که تاکنون گزارش

متفاوتی گزارش  آل نانوذرات در مقادیر بسیارایده اندازه

های علمی بر روی گزارش . تحقیقات متنوعی(57) نداشده

 شده،متضادی را براساس نوع سلول انتخاب متعددی، نتایج

متفاوت شاخص  خواص نانوذرات و خواص سطحی، مقادیر

حلی  است. پیدا کردن راه ارائه کردهپراکندگی و غیره را 

علت مناسب نانوذرات به اندازه مناسب برای چالش

 کنش نانوبیولوژیک بسیار سختزیاد برهم هایپیچیدگی

برای کاربردهای  بهینه نانوذرات است. بنابراین، تعیین اندازه

 .(58) خاص دشوار است

 ن یپروتئکرونا 

] نانوذرات قرار  ک در معرضکه یک سیستم بیولوژیامیهنگ
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پروتئین صورت -ذره نانو هایکنشیک سری برهم ،گیردمی

تواند وذرات میندهد. سطح نارخ می لولیو جذب س گرفته

زی ارا ب هات برای اتصال لیگاندها یا پروتئینیک داربس نقش

-)کرونا( نانوذرات گیری آنچهکلکند که درنهایت به ش

و  Nel. (52) دوشمی ختم شودپروتئین نامیده می

تعاملات فیزیکی و  وانعنبه ش نانوبیو رانکهمکاران برهم

ینتیک و مبادلات ترمودینامیکی بین س یمیایی پویا،ش

 توصیف ات بیولوژیکینانومواد و سطوح مایع سطوح

یک  نعنوابه وذراتنپروتئینی دور نا هد. این لایکننمی

های ا سلولش بکنبرهم ئول اصلیکه مس هویت بیولوژیک

سفانه اطلاعات کمی راجع به أکند. متمی ت، عملزنده اس

 گیری آنکلهای دخیل در شکرونا و پروتئین پروتئین

 هاییتغییر احتمال باعث ایجادبهلولی وجود دارد. جذب س

، ءشاالات غانفع و فعل ا،هکنفورماسیون پروتئینر روی ب

 شودها مییگنالینگ در سلولس ال، تجمع وپدیده انتق

منجر به تغییر در خواص سطحی  . پروتئین کرونا(59)

ف جدید با خواص مختل یک ماده یاساسطور بهشود، می

. شودشده ایجاد می های جذببه پروتئینتوجه بیولوژیک با

نیست و  خصصورت کامل مشروتئین کرونا بهمکانیزم پ

که نانوذره هنگامی صورت قطعی مطرح کرد کهتوان بهنمی

و یا کند تغییر پیدا می رسد پروتئین کرونابه سلول می

 هاخوش تغییردست هاپروتئین یونساختار و کنفورماس

گیرد و یا لولی تحت تأثیر قرار میغشای س وند و یاشمی

 .(60) افتدناشناخته دیگری اتفاق می پدیده

   نانوذرات پایداری

 و پارچگی ساختارییک و نانوذرات فرمولاسیون پایداری

 نانوذرات بیولوژیکی و توزیع سمیت روی شیمیایی ترکیب

با  را ذرات سطح محققانگذارند. می تأثیر بدن سراسر در

 در و شیمیایی سطح هایتغییر برای مختلفهای شپوش

. کنندمی ،سازیمدلمری پلی نانوذرات پایداری نهایت

 اصلی هایچالش از هدفمند آن رهایشو دارو  پایداری

 انفجاری رهایش .است نانوپزشکی استفاده در مورد نانومواد

 روی پروسه بر منفی اثر نانوذرات در شده مواد بارگذاری

 از یکیتدریجی داروها  رهایش که زیرا دارد، دارو تحویل

اگر سیستم رهایش . دارو است هدفمند رهایش اولیه اصول

از پایداری لازم برخوردار نباشد رهایش دارو نیز تدریجی و 

کنترل شده نخواهد بود و لذا اثرگذاری مطلوب را ایجاد 

 .(53)نخواهد کرد 

 توزیع زیستی

 انباشت زمینه در مرتبط چالش دو شامل نانوذرات توزیع

 بافت اشتباه تشخیصو  ناخواسته هایمکان در مواد نانو

 دارند، وجود بدن در که مختلفی و موانع سدها .است هدف

توزیع . (61) کنندمی فراهم را اشتباهاتی چنین امکان ایجاد

 پروتئین کرونا روی بر نهایت در ذرات فعالیت و بیولوژیکی

 هایترکیب نانومواد با تماس با ابتدا در که گذارندمی تأثیر

 کرونا پروتئین. شودتشکیل می بدن بیولوژیکی مختلف

 تغییر مولکولی مقیاس در گردش خون زمان براساس

 و درون تنی شرایط در آن گیریلبنابراین شک و کندمی

 .است متفاوتمختلف  هایهگون میانبرون تنی  شرایط

 تعیین تواند نقشمی بدن در مختلف موانع و سدها خواص

 و باشد نانومواد داشته توزیع یا انباشت بر هایهکنند

 محیط. نشود دارو آزاد لازم دوز است ممکن درنتیجه

 سرطانی محوطه تومورهای و مغزی خونی سد بیولوژیک

 رهایش برای هدف هایبافت برانگیزترین چالش ازجمله

بر  غلبه برایهستند.  نانوذرات از استفاده داروها با هدفمند

 از دفاعی بدن، سدهای برابر در داروانتقال  ایهچالش

 هایگیرنده کنش بابرهم دارای پپتیدهای و لیگاندها

 د.شومی کار استفادهراه عنوانبه سلول سطحی

 نتصفیه از گردش خو

 هایاز تکنیک خون گردش سیستم در نانوذرات حفظ برای

 حذفل معموطور به .شودمی گرفته بهره سطح مهندسی

 (RES) تلیالاندوسیستم رتیکولو توسط خون از نانوذرات

 سطح به  PEGپلی اتیلن گلایکول یا که اتیذر .دهدمی رخ

 به نسبت را عمر بالاتری نیمه است شده اضافه هاآن

امر  ایندهند. می نشان خود شده از غیرپگیله نانوذرات

دسترسی  هدف بافت به ذرات کهاین شود احتمالمی باعث

 طوربهببخشند  بهبود را درمان مؤثر طوربه و کرده پیدا

 .(62) کند پیدا افزایش داریمعنی

 مرینانومواد پلی بیومدیکال کاربردهای ترینمهم یکی از

 دارو است. نانوذرات ی تحویلدرزمینه پذیر، تخریبزیست

 توانمی هاآن که از جمله دارند متعددی مزایای مریپلی

 از شده کنترل رهایش مدل( 1کرد: ) اشاره ذیل موارد به

 بدن از بافت خصوصبه بخش به یک را ماتریس ساختار

 ، DNA مانند) ناپایدار های( مولکول2دهند؛ )می ارائه

RNA ها آن تخریب از و داده پوشش را ا(هپروتئین و

 با مهندسی سطح برای مناسب (3) کنند؛می جلوگیری

ند هست پایدار In vivo و In vitro شرایط در  (4و ) لیگاند

 فتد کهامی اتفاق زمانی دارو شده کنترل . تحویل(63)

-شده روش طراحی به مریپلی ماتریس از مورد نظر داروی

 مرهایاخیر، پلی سال چندین شود. طی آزاد ای

 و نانوفیبرها مانند مورفولوژی متنوع با پذیرتخریبزیست

شدند.  گرفته کاربه دارو تحویل برای ساخته شده و نانوذرات،

 دارو هدفمند تحویل را جهت متعددی مزایای نانوذرات

 گیری( هدف1) از: اندعبارت این مزایا .اندداده نشان
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 مورد نظر مواد از ( حفاظت3) آزاد، ( کنترل2انتخابی، )

گردش خون  در ماندگاری زمان ایش( افز4) و جهت تحویل

(64). 

 داروهدفمند تحویل مری و نانوذرات پلی

 مورد در خصوصبه نانوپزشکی زمینه در جدید رویکردهای

های رهایش سیستم از استفاده دارو رهایش یهاسیستم

 یحمل انتخاب یبه معنا ییدارو یریگهدف. استهدفمند 

 تیاست که فعال یخاص کیولوژیزیف یهادارو به مکان

که دارو به اندام  یدر صورت .است ازیها مورد ندر آن ییدارو

؛ شودیم یو جانب یسم هایاثر جادیبرسد موجب ا رهدفیغ

 ی، طولانی اخیرهاسالی هاپژوهشدر  هاتلاشبنابراین 

کنش محافظت هدف، برهم اندامکردن زمان تماس دارو با 

و بالا بردن غلظت دارو در عضو هدف در  ماریشده با بافت ب

امر خود موجب کاهش  نیکه ا ،ستاعضا ا ریبا سا سهیمقا

مورد  یز دارووکاهش د نیچنو هم یعوارض جانب ی،اثر سم

گیری هدف هدستدارورسانی هدفمند به دو  .(65) نیاز است

ع دو نو نیتفاوت ا .شودیمفعال و غیر فعال تقسیم 

برای  هانانوحامل کردن یاختصاص چگونگیدر  گیریهدف

مری توانایی های پلی. مایسلاست محل مورد نظررسیدن به

بالایی در دارورسانی هدفمند در هر دو رویکرد فعال یا غیر 

 فعال دارند.

 Passiveیا  غیر فعال گیریهدف

 3تا  2ای بیش از زمانی که یک تومور بدخیم به اندازه

، رسانش اکسیژن و مواد غذایی کندیممتر رشد میلی

 نیتأممحدود شده و تشکیل عروق خونی جدید برای 

شود. این نیاز با ی تومور در حال رشد ضروری میازهاین

ی هابافت وسیلهبه 1سازیآزادسازی فاکتورهای رگ

تا تومور  شودیم نیتأمو افزایش عروق خونی  2نئوپلاستیک

زایی این رگ جهینتخود ادامه دهد.  آهستهبتواند به رشد 

ی متعدد در میان هافرجایجاد عروق خونی با منافذ و خلل و 

ی هابافتها است. عروق خونی آن 3ی اندوتلیالهاسلول

سلولی در سطح خود هستند که  هایسالم دارای اتصال

نانومتر نفوذ  4-2از  تربزرگ یی با اندازههامولکولبرای 

وجود  هاآنناپذیرند. بنابراین برای نانوذرات امکان ورود به 

؛ در حالی که عروق مانندیمندارد و در گردش خون باقی 

هایی حتی با قطر ی سرطانی به ماکرومولکولهابافتخونی 

که تومورها و از آنجایی دهندیمنانومتر هم اجازه ورود  600

کاملی ندارند نانوذرات وارد شده به بافت  4فاویلن سامانه

عروق خونی  دهیپد. این ابندیینمسرطانی امکان خروج را 

 
1 Angiogenic Factors 
2 Neoplastic Tissue 

اثر افرایش  عنوانبهپذیر و سامانه لنفاوی معیوب نشت

در این  .(66) شودیم( شناخته EPR) تراوایی و زمان ماند

ی امید هاحاملیکی از  عنوانبهمری های پلینانوحاملمیان 

 EPRی دهیپدغیرفعال با کمک  گیریهدفبخش در 

 200-10شان )که با توجه به اندازه شوندیمشناخته 

در محل تومور انباشته شده و  توانندیمنانومتر( به آسانی 

داروی مورد نظر را آزاد کند. بر همین اساس اثرات درمانی 

دار های هدفنانوحاملداروهای پادسرطان کپسوله شده در 

به میزان زیادی افزایش یافته  EPR یی پدیدههیپاشده بر 

های نانوحاملی بودیافتهاست. با وجود نتایج مطلوب و به

غیر فعال در مقایسه با داروهای آزاد،  صورتبهدار شده هدف

ها با مشکلاتی در ورود به درون ولی همچنان این نانوحامل

اند، بنابراین رو بودهچنین آزادسازی دارو روبهسلول و هم

فعال مورد توجه قرار  گیریهدفبرای رفع این مشکلات 

 .( Aقسمت 1 )شکل گرفت

 Active یا گیری فعالهدف

گیری فعال افزایش رسانش دارو به محل هدف قصد از هدف

با استفاده از یک خصوصیت بیولوژیکی خاص آن محل 

اتصال لیگاندها و یا  وسیلهبه هاحاملاست. در حال حاضر 

های محیطی بر اساس افزودن یک بخش حساس به محرک

ی بیولوژیکی بافت تومور، مهندسی و هدف داری هایژگیو

باعث افزایش بازدهی درمان و فعال  گیریهدف. شوندیم

 .(67) شودیمکاهش اثرات جانبی دارو 

وسیله به یمریپل یهانانوحامل دار کردنهدف

 گاندهایل

گیری، سامانه دارویی از یک نانوحامل در این نوع هدف

دارویی متصل به لیگاند تشکیل شده است و این ساختار 

مناسب در سلول  رندهیگتهیه شده با اتصال زیستی به 

قسمت  1)شکل  کندیمسرطانی ورود به سلول را آسان 

B استفاده از این روش غلظت بالای دارو را درون تومور .)

به درون خون  تواندینمتضمین کرده و افزون بر این دارو 

عامل در انتخاب لیگاند برای  نیترمهم. (69)بازگردد 

لای گیری فعال، عدم پاسخ ایمنی بدن به آن و بیان باهدف

ی تومور و بیان نشدن در هاسلولآن توسط  رندهیگ

ی هدف باید هارندهیگی سالم است. افزون بر این هاسلول

. (70)ی هدف بیان شود هاسلولطور یکنواخت در تمامی به

(، یک HAعنوان مثال هیالورونیک اسید )به

گلیکوزامینوگلیکان طبیعی است که نقش ساختار خارج 

در مناطقی با تقسیم سلولی و  HAکند. سلولی را بازی می

3 Endothelial Cells 
4 Lymphatic System 
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بر عنوان مثال سرطان( متمرکز است. علاوهتهاجم بالا )به

های نقش مهمی را از طریق گیرنده HAنقش ساختاری، 

HA به( طور عمده در سطح سلولیCD44  وRHAMM )

مر زیست سازگار، زیست یک پلی HA. (71)کند ایفا می

عنوان یک پذیر، غیر سمی و غیر التهاب است که بهتخریب

طور کلی، . به(72)حامل دارو مورد توجه قرار گرفته است 

مورد  HAبر تاکنون سه سیستم اصلی از نانوذرات مبتنی

با وزن  HAهای ( کونژوگه1استفاده قرار گرفته است؛ 

در  HAهای نانوذرات که ( حامل2پایین به دارو؛ مولکولی 

( 3گیرند؛ صورت فیزیکی درون توده قرار میسطح و دارو به

، که از دیدگاه ساختاری، یک سیستم ما HAهای نانوژل

 .(72،30)( 2بین دوحالت قبل هستند )شکل 

 
و  یرینفوذپذ یشافزا یلنانوذرات به دل یرفعال،( نانوذرات. در مورد غB( و فعال )Aفعال ) یرغ یتومور توسط فرم ها یبه سلول ها یدارورسان .1شکل 

سطح  ینشانگرها ی( که برایداس یالورونیک)مانند ه یهاییبکه نانوذرات شکل فعال توسط ترکیدر حال کنند،ی( به بافت تومور نفوذ مEPRاثر احتباس )

 .(68) شوندیدار ماصلاح شده و عامل گیرند،یهدف قرار م( CD44نتی ژن آ)مانند تومور  یسلول
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یا دارو پوشش داده شده اند  HA. یا نانوذرات پلیمری حامل دارو با CD44سیستم رهایش دارو برمبنای میانکنش هیالورونیک اسید و  .2شکل 

 .(68) متصل می گردد HAمستقیم بصورت کووالان به 

عنوان مواد ساکاریدها بهطور کلی پلیو به HAطور خاص به

دهنده برای چندین حامل کلوئیدی دارو مورد پوشش

گیرند. بدین صورت که با ایجاد خاصیت استفاده قرار می

ها باعث افزایش زمان ی پروتئین روی سطح نانو حاملدافعه

اقامت در خون و کاهش فاگوسیتوز و / یا تنظیم توزیع 

رار دادن یک محل منظور هدف قبیولوژیکی نانوذرات به

بیش از حد بیان  HAهای خاص در بدن که در آن گیرنده

 CD44طور که در بالا اشاره شد همانشوند. اند میشده

، یک HA مشخص شده ترین گیرندهشایععنوان به

پروتئگلیکان سطح سلولی است که شامل یک گروه ناهمگن 

 250تا  80 که از اندازه استهای مختلف گیرنده با ایزوفرم

، CD44. نشان داده شده است که (73) کیلو دالتون است

، در شرایط خاصی مانند برخی تومورهای HAاصلی  گیرنده

بیش از حد  (77 ،76)های التهابی و سلول (75 ،74)جامد 

 1سازیشود که اتصال و درونیشود. این باعث میبیان می

اندوسیتوز  با استفاده از گیرنده HAبه داروهای متصل 

 
1 Internalization 

ممکن است قدرت اتصال دارو )یا  یند فوقآفر افزایش یابد.

اول، افزایش قدرت  دهد:بارگیری دارو( را با دو روش افزایش 

های و یا دور زدن پمپ CD44با افزایش جذب از طریق 

تواند با . دوم، فعالیت ذاتی دارو می2مقاوم در برابر چند دارو

. در (78)تغییر مکان آن در درون سلول افزایش یابد 

برای  HAبر های دارویی مبتنیحقیقت، عمده نانو درمان

 اند.توسعه داده شده CD44-mediatedرهایش 

ه شده در این مقاله، در جداول زیر ئبه توضیحات ارابا توجه

عنوان مری بهها نانوذرات پلینآکه در  هاهبه برخی از مطالع

حامل داروهای ضدسرطان در شرایط برون تنی و درون تنی 

استفاده و ارزیابی قرار صورت فعال و یا غیر فعال مورد هو ب

انجام  هایهشامل مطالع 2گردد. جدول گرفته اند اشاره می

-مری ساخته شده با پلیگرفته با استفاده از نانوذرات پلی

که  استی هایهشامل مطالع 3و جدول  استمرهای طبیعی 

 .اندته شدهمرهای مصنوعی ساخنانوذرات با استفاده از پلی

2 Multidrug Resistance 
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 گیرینتیجه
مورد استفاده  یمریانواع مختلف نانوذرات پل مطالعه، یندر ا

و کنترل شده عوامل ضد سرطان /یاهدفمند  یلتحو یبرا

ها  نانوذراتاگرچه  ی،طور کلمورد بحث قرار گرفت. به

 یهاها و اندامدر رساندن دارو به بافت یقابل توجه یلپتانس

هدف،  یهاسلول علیهها خاص آن یسازهدف دارند، فعال

 یتواند در بهبود عملکرد درمانیم ی،سرطان یهامانند سلول

مختلف  یهاینهنانو در زم یفناور امروزه ثر باشد.ؤها مآن

کرده قابل توجهی  یشرفتمانند درمان سرطان پ یدرمان

طور به نانوذرات حاملمختلف آن از جمله  یهاینهو زم است

 یلتحو یبرا هیژومختلف، به یکاربردها یبرا یاگسترده

یرد گیداروها مورد استفاده قرار مهدفمند و کنترل شده 

بر ی، فهرست محصولات مبتن1990از دهه که طوریهب

رو به گسترش شده است  ییدتأ FDAنانو که توسط  یفناور

با استفاده از نانوذرات بسیاری نیز  ینیبال هاییشو آزمابوده 

 یابا داروها  یبدر ترک لباغ ی کهو مصنوع یعیطب مرییپل

ند، جهت دارورسانی هدفمند درحال هستیولوژیک عوامل ب

 یندفرآ یلدلبه مریینانوذرات پلند. در این میان هستانجام 

تر بیش یسازگار یستو ز یریپذیبتخر یستآسان، ز یدتول

 یاست که دارورسان توضیحبه . لازممورد توجه قرارگرفته اند

 یضد سرطان داروی یک یازهدفمند قادر است دوز مورد ن

-یبه محل تومور ارائه دهد و م یمدت زمان طولان یرا برا

که ممکن است با یستمیکی را س یتواند عوارض جانب

 یهاتجمع دارو در محل تومور به بافت و اندام یشافزا

 یمهندس ین،بنابرا .به حداقل برساند برساند یبآس یعیطب

مؤثر  یروش ی،سلول یسطح هاییرندهبا گ یمریت پلنانوذرا

در  یریگچشم هاییشرفتپ یندهتواند در آیاست که م

 یگذاریهحال، سرما ینداشته باشد. با ا یدارورسان ینهزم

هدفمند،  یدارورسان یهایستمساخت س یبالا ینهکم و هز

ها با یتمحدود این دهد.یرا کاهش م نانوذراتاستفاده از 

برطرف  تواندتر جهت تولید میبه صرفهانتخاب روش مقرون

 یبرا یانداز خوبچشم مریینانوذرات پل یت،. در نهاگردد

 یبه روش سنتبالا نسبت یتو مز یلدرمان سرطان با پتانس

در داخل بدن  تریشب هایهبه مطالع یازدهند، اما ن یارائه م

 دارند. لینیبا یو ارائه استانداردها

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

45
8.

14
02

.1
3.

50
.2

.2
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 n
cm

bj
pi

au
.ir

 o
n 

20
26

-0
5-

30
 ]

 

                            15 / 30

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285458.1402.13.50.2.2
http://ncmbjpiau.ir/article-1-1534-en.html


                                   yam, 5013/issue, & NCMBJ, volume 2023-1402بهار، 05، شماره 13مولکولی، دوره  -های بیوتکنولوژی سلولیفصلنامه تازه

 Review Article-روریم مقاله

24 24 

 مرهای طبیعیهای نانوذره ساخته شده از پلیصورت گرفته جهت رهایش دارو علیه سلول های سرطانی بر پایه حامل هایهبرخی از مطالع .2جدول 

 مرنوع پلی
نوع تغییرات سطحی 

 نانوذره
 دارو

نوع سلول 

 سرطانی
 های سیستم مورد نظرمزیت نوع هدفمندسازی

نوع 

س مطالعه
رن

رف
 

Chitosan 

(CS) 

N-acetyl histidine 

& arginine  

Doxorubicin 

(DOX) Breast (MCF-7) Passive 
Enhance cellular uptake & Great 

cytotoxicity 
In vitro 

79 

 

Trimethyl & Folic 

Acid (FA) Paclitaxel (PTX) 
Hepatoma(H22)& 

Colon (Caco-2) 
Active 

Prolong blood retention، enhance tumor 

accumulation and uptake of drug & inhibit 

tumor growth 

In vitro & 

In vivo 

80 

Trimethyl & 

floate 

DOX & 

interleukin-2 

Lung (A549)، 
Liver (SMMC-

7721) & 

Hepatoma (H22) 

Active 

Delay tumor growth & increase the serum 

immunoglobulin G (IgG) level and the 

amount of tumor infiltrated cytotoxic T 

lymphocytes 

In vitro & 

In vivo 

81 

d-α-tocopherol 

polyethylene 

glycol 1000 

succinate (TPGS) 

& transferrin 

Docetaxel (DTX) Brain (C6 Glioma) active 
Enhance cytotoxicity and cellular uptake & 

Prolong circulation time 

In vitro & 

In vivo 

82 

Ag2S (quantum 

dot) 
DOX Cervical (Hela) Passive 

High antitumor efficacy& ability to 

monitoring distribution of NPs in the body 

In vitro & 

In vivo 
83 

Carboxymethyl- 

dextran 
DOX & Snail 

siRNA 

Colorectal (HCT-

116) 
Passive 

Dual delivery، inhibit tumor growth، 

proliferation & migration of cancer cells 
In vitro 84 

TPGS & 

Trastuzumab 
DTX Breast (SK-BR-3) Active 

Enhance cellular uptake، bioavailability & 

prolong half-life of DTX 

In vitro & 

In vivo 

85 

 Suramin & DOX 
Breast (MDA-

MB231) 
Passive 

Inhibit breast cancer، lung metastasis & not 

inducing cardio and renal toxicity 

In vitro & 

In vivo 

86 

Carboxymethyl -

dextran 

DOX & IL17RB 

siRNA  

Breast (MDA-

MB361) 
Passive 

Dual delivery، decrease viability، growth، 

proliferation and migration of cancer cells 
In vitro 

87 

Hyaluronic Acid 

(HA) & 

Sulphobutyl-

ether-β-

cyclodextrin 

Curcumin (CUR) Colon (HT29) Passive 
High cytotoxicity، cellular uptake& reduce 

proliferation of cancer cells 
In vitro 

88 

Alginate  DOX Melanoma (B16) Passive 

High cellular uptake، cytotoxicity، 

accumulate in tumor & inhabit  tumor 

growth 

In vitro & 

In vivo 

89 

 

Polyethylenimine 

(PEI) & FA 
CUR Cervical (Hela) Active pH sensitive release & target drug delivery In vitro 

90 

 
Resveratrol & 

CUR 
Prostate (DU145) Passive Dual delivery & not produce hemolysis In vitro 

91 

 DOX 
Cervical (Hela) & 

Liver (Hep-G2) 
Passive 

Selective release in cancer cells & no 

cardiotoxicity  

In vitro & 

In vivo 
92 

 Cisplatin & Gold 

NPs 
Colon (CT26) Passive  

Synergic effect of combination of 

chemotherapy and radiotherapy، High 

tumor growth inhibitation & enhance 

survival prolongation of mice 

In vitro & 

In vivo 

93 

 PTX Breast Passive 

Increase hydrophobicity and solubility over 

PTX alone & promote cell-cycle arrest، 

reduce viability، and induce apoptosis 

In vitro 

94 

Glycyrrhetinic 

Acid 

Tetravalent 

Platinum 

Liver (Hep-G2) & 

Lung (A549) 
Active 

Specially tumor selectivity، strong 

cytotoxicity and cellular uptake & prolong 

blood circulation time  

In vitro & 

In vivo 

95 

CS DOX Breast (MCF-7) Passive 
High cytotoxicity & inhibit growth of 

cancer cells 
In vitro 

96 
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Pullualn 
Arabinogalactan 

(ASGPR ligand) 
DOX Liver (Hep-G2) Active 

Low toxicity، significant reduce tumor 

volume & inhibit tumor growth 

In vitro & 

in vivo 
97 

 

PreS1 (targeting 

peptide) 
DOX Liver (Hep-G2) Active 

High cell selectivity، target drug delivery & 

long blood circulation  

In vitro & 

In vivo 

98 

 PTX 
Liver (SMMC-

7721) 
Active 

Long circulation half-life & great 

cytotoxicity 

In vitro & 

In vivo 
99 

 
DOX- 

Nanodiamond 
Liver (Hep-G2) Active 

High tumor accumulation، promote tumor 

vascular penetration of NPs through 

ultrasound& improve therapeutic efficacy 

with synergistic pathway 

In vitro & 

In vivo 

100 

Floate & PEI 
DOX & shRNA of 

Beclin1 

Cervical (Hela) & 

Liver (Hep-G2) 
Active 

High cellular uptake، cytotoxicity & inhibit 

tumor growth 

In vitro & 

In vivo 

101 

PEI & 

mercaptosuccinic 

acid (MSA) 
DOX Glioma (C6) Passive 

Superior uptake، enhance transfection 

efficiency & retention drug 
In vitro 

102 

FA PTX 
Liver(SMMC-

7721) 
Active Low toxicity & prolong in vivo retention 

In vitro & 

In vivo 
103 

Dextran  
Cyclooxygenase 

(COX)-2 siRNA 
Breast (MDA-

MB231) 
Passive 

Biocompatibility، pH sensitive، successfully 

accumulation and First cationic carrier for 

COX-2 delivery in tumor & downregulated 

of it expression 

In vitro & 

In vivo 

104 

 

FA DOX Breast (4T1) Active 

High tumor inhibition growth and reduce 

side effect associated with DOX & prolong 

median survival rate 

In vitro & 

In vivo 

105 

Albumin PTX Colorectal (CT-

26) 
Passive 

Significantly inhibit cell proliferation 

،growth of tumor and  induce apoptosis& 

prolong circulation time of PTX 

In vitro & 

In vivo 

106 

indomethacin PTX Breast (MCF-7) Passive 

More cellular uptake، enhance cytotoxicity، 

prolong circulation time، slower plasma 

elimination & great inhibition of tumor 

growth  

In vitro & 

In vivo 

107 

FA Resveratrol Lung (A549) Active Enhance cellular uptake and apoptosis In vitro 108 

 DOX lymphoma Passive 

Less cardiac toxicity، high induce apoptosis، 
enhance intracellular DOX concentration & 

inhibit cell and tumor growth 

In vitro & 

In vivo 

109 

HA CS 5-fluorouracil 
Lung (A549)& 

Liver (HepG2) 
Active 

Enhance drug accumulation& cell 

apoptosis 
In vitro 

110 

 

Poly Lactic co 

Glycolic Acid 

(PLGA) 

PTX & CUR Breast (MCF-7) Active 
Increase accumulation، prolong circulation 

& enhance therapeutic efficiency 

In vitro & 

in vivo 

111 

Poly-ε–

CaproLactone 

(PCL)-CS 

Naringenin Lung (A549) Active 
Enhance drug uptake، cell apoptosis & 

inhibit tumor growth 

In vitro & 

in vivo 

112 

Silica 5-Fluorouracil Colon (HT29) Active 

Significant high cytotoxicity and reduction 

tumor burden & high accumulation in 

tumor  

In vitro & 

in vivo 

113 

Silica PTX Breast (MCF-7)  Active 
Increase accumulation، minimize toxic side 

effect & strong tumor suppression 

In vitro & 

in vivo 

114 

 
Gemcitabine 

(GEM) & DOX 

Breast (MDA-

MB-231& 4T1) 
Active 

Dual delivery & effectively inhibit the 

growth of tumor model 

In vitro & 

In vivo 
115 

PLGA PTX 
Breast (MDA-

MB-231) 
Active 

Improve cellular uptake & great potential to 

decrease the IC50 of PTX 
In vitro 

116 

  GEM & Baicalein 
Pancreatic 

(AsPC1) 
Active 

Significant 

tumor growth inhibition & high 

cytotoxicity 

In vitro & 

In vivo 

117 
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 PLGA DTX Lung (A549) Active 

Prolong elimination half-life، high 

accumulation in tumor & effective tumor 

suppression 

In vitro & 

In vivo 

118 

 
Polyamidoamine 

(PAMAM) 
Cisplatin & DOX 

Breast (MDA-

MB231& MCF-7) 
Active 

High cell cytotoxicity at low concentration 

& inhibit tumor growth without apparent 

toxicity of DOX 

In vitro & 

In vivo 

119 

 Silica-PEI TWIST-siRNA Ovarian (Ovcar-8) Active 
Tumor targeting & reduce tumor burden، 

growth and cancer cell survival 

In vitro & 

In vivo 

120 

Alg: Alginate; ASGPR: Asialoglycoprotein receptor; COX: Cyclooxygenase; CS: Chitosan; CUR: Curcumin; Dex: Dextran; DOX: Doxorubicin; DTX: Docetaxel; FA: Folic 

acid; GEM: Gemcitabine; HA: Hyaluronic acid; MSA: Mercaptosuccinic acid; NP: Nanoparticle; PAMAM: Polyamidoamine; PCL: Poly-ε-caprolactone; PEG: Polyethylene 

glycol; PEI: Polyethylenimine; PLA: Polylactic acid; PLGA: Poly-lactic-co-glycolic acid; PTX: Paclitaxel; Pul: Pullulan; TPGS: D--Tocopherol polyethylene glycol1000 

succinate. 

      

 مرهای سنتزیهای نانوذره ساخته شده از پلیهای سرطانی بر پایه حاملصورت گرفته جهت رهایش دارو علیه سلول هایهبرخی از مطالع .3جدول 

 مرنوع پلی
های نوع تغییر

 سطحی نانوذره
 نوع مطالعه مزیت های سیستم مورد نظر نوع هدفمندسازی نوع سلول سرطانی دارو

س
رن

رف
 

Poly Lactic -

co-Glycolic 

Acid (PLGA) 

Floate- 

Polyethylene 

glycol (PEG) 

Gemcitabine 

(GEM) & 

Docetaxel (DTX) 

Ovarian (SKOV-3) Active 

Sustain release، improve 

cytotoxicity and 

accumulation drug in 

tumor & significant reduce 

tumor volume 

In vitro & 

In vivo 

121 

  Corectin Breast (MCF-7) Passive 

Increase the cytotoxicity 

& induce apoptosis 

In vitro 

122 

  

Dual peptide (P20 

&  combined 

peptide C) 
Melanoma (B16F10) Passive 

High inhibitory activity & 

synergistic effect of dual 

delivery 

In vitro &  

In vivo 

123 

 PEG 

GEM & betulinic 

 

pancreatic (PANC-1) Passive 

hydrophilic and 

hydrophobic drug delivery، 

high cytotoxicity، reduce 

tumor volume without 

change body weight & 

prolong half-life of drugs  

In vitro & 

In vivo 

124 

 Transferrin 
Paclitaxel 

(PTX) 

Breast (MCF-7) 

& Brain (U87) 
Active 

High cellular uptake 

efficiency & great 

antiproliferative effect on 

cells 

In 

vitro 

125 

 

Chondroitin 

sulphate 

 

Doxorubicin 

(DOX) 
Glioma (U251) Active 

High cellular uptake، 

cytotoxicity and plasma 

concentration، inhibit 

tumor growth، low 

cardiotoxicity of DOX & 

low body clearance 

compare free DOX 

In vitro &  

In vivo 

126 

 Biotin SN-38 Breast (4T1) Active 
Prolong circulation time & 

high cytotoxicity 
In vitro 

127 

 PEG 
Curcumin 

(CUR) 

Glioblastoma 

(RG2 tomur model) 
Passive 

significant cytotoxicity & 

effective reduction of 

tumor size 

In vivo 
128 

PolyLactic 

Acid (PLA) 

Hydroxyethyl 

starch 
DOX Liver (H22) Passive 

Inhibit tumor growth، 
significantly prolong 

plasma half-life time & 

much slower clearance rate 

of drug 

In vitro &  

In vivo 

129 

 PEG Galbanic acid Colon (C26) Passive  
Significant cellular uptake 

and reduce tumor size، low 

systemic toxicity & inhibit 

In vitro &  

In vivo 

130 
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tumor growth and 

angiogenesis 

 
mPEG-

Cholesterol 
CUR 

Melanoma 

(B16F10)& Breast 

(MDA-MB-231) 

Passive 

High cytotoxicity &  high  

rate of reduction of tumor 

volume 

In vitro &  

In vivo 

131 

  Fisetin 
Colon ( HCT116) & 

Breast (4T1) 
Passive  

Effective cytotoxicity، 

lower IC50، increase half-

life and  mean residence 

time (MRT) value of drug 

& notable reduce tumor 

volume 

In vitro &  

In vivo 

132 

 PEG DTX Ovarian (SKOV-3) Passive 
High inhibitory effect on 

tumor growth 

In vitro &  

In vivo 
133 

 PEG Methotrexate 
Colon (Caco-2 & 

SW480) 
Active 

High cytotoxicity، increase 

cell cycle arrest & high 

apoptotic effect 

In vitro 

134 

 
Folic Acid 

(FA)-PEG 
PTX 

Ovarian 

(SKOV-3) 
Active 

Slow drug release and 

clearance from blood 

circulation، high cellular 

uptake and cytotoxicity & 

reduce tumor growth 

In vitro &  

In vivo 

135 

 PEG 
Erlotinib &    

DOX 

Breast (MDA-

MB-468) 
Passive 

Enhance the therapeutic 

efficacy by dual delivery & 

high accumulation in the 

tumor 

In 

vitro &  In 

vivo 

136 

 

Galactosamine- 

Polydopamine- 

d-α tocopherol 

PEG 1000 

succinate 

(TPGS) 

Barbaloin 
Gastric (SGC-7901 

& MGC-803) 

Active 

High cellular uptake and 

significantly reduce cancer 

cells viability، greater 

apoptosis، autophagy and 

reactive oxygen species 

(ROS) & reduce tumor 

volume and weight 

In 

vitro &  In 

vivo 

137 

 PEG 
CUR & 

Bortezomib 

Cervical (Hela) & 

Breast (MDA-MB-

231 & MCF-7) 

Passive 
High cellular uptake and 

cytotoxicity 

In 

vitro 

138 

Poly-ε–

CaproLactone 

(PCL) 

PEG 
Gambogic 

acid 

Gastric (MKN-

45) 
Passive 

Enhance cellular uptake، 
apoptotic cells & inhibit 

the proliferation of cancer 

cells 

In vitro &  

In vivo 

139 

 PEG CUR Liver (HepG2) Active 

Efficient cellular uptake & 

long circulation time in 

vivo 

In vitro &  

In vivo 

140 

 

Hyaluronic 

acid (HA)- 

Chitosan (CS)  

Capsaicin Lung (A549) Active 

Enhance cytotoxicity، 

antiproliferation، apoptotic 

and accumulation of drug 

in tumor، reduce tumor 

volume & improve animal 

survival  

In vitro &  

In vivo 

141 

 PEG Artemisinin 
Breast (MCF-

7& 4T1)  
Passive 

Significantly increase drug 

accumulation in tumor، 

specific toxicity، inhibit the 

growth of cancer cells & 

enhance systemic 

circulation 

In vitro &  

In vivo 

142 

 
Biotin-

PEG 
Artemisinin 

Breast (MCF-

7& 4T1) 
Active 

Increase accumulation of 

drug in tumor، inhibit 

growth cancer cells & 

reduce volume of tumor 

In vitro & 

In vivo 

143 

 TPGS Sorafenib Liver (HepG2) passive 

Effectively suppress cancer 

cells & delay tumor growth 

in ex vivo 

In vitro & 

In vivo 

144 
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  5-fluorouracil Colon (Caco-2) Passive 
High antiproliferative 

effect 
In vitro 

145 

 mPEG Thalidomide Lung (A549) Passive 

Inhibit cell proliferation of 

cells and reduce tumor 

volume & decrease tumor 

tissue microvessel density  

In vitro & 

In vivo 

146 

 

polyaspart

ic acid peptide 

(Asp)8 &PEG 

CUR 

Osteosarcoma 

(MG-63)، Breast 

(MCF-7)، Cervical 

(HeLa) 

Active 
Strong antitumorigenic 

ability 
In vitro &  

In vivo 

147 

PEG 
Anti 

CD24& PLGA 
DTX 

Prostate (PC3، 

LNCaP،luc)-M3PC  
Active 

High accumulation in 

tumor & reduce tumor 

mass and tumor viability 

In vitro &  

In vivo 

148 

 
Glycyrrhe

tinic acid –PCL 
CUR Liver (HepG2) Active 

High cytotoxicity because 

of  its selectivity 
In vitro 

149 

  
DOX &   

CUR 

Cervical (Hela) 

& Liver (HepG2) 
Passive 

Prolong blood circulation 

time، elevate local drug 

accumulation & increase 

tumor penetration 

In vitro & 

in vivo 

150 

 
Lactoferrin- 

PLGA 

shikonin  

 

Glioma (C6) Active 

High concentration of drug 

in tumor، decrease survival 

of C6 cells & prolong 

residence and circulation 

time 

In vitro & 

in vivo 

151 

 Silica Mitoxantrone 
Breast (MDA-MB-

231) 
Passive Effective cell killing In vitro 

152 

 

PLGA-  

LFC131 (a 

peptide 

inhibitor of 

CXCR4) 

Sorafenib & 

metapristone 

Liver ( HepG2، 

Huh7، & SMMC-

7721) 

Active  

Promote apoptosis، 
suppress cancer cell 

proliferation and tumor 

growth، prolong circulation 

& high accumulation in 

tumor 

In vitro & 

in vivo 

153 

  RICK peptides Brain ( U87) Passive 

Low accumulation in Liver 

and kidney، increase life 

time & improve 

bioavailability 

In vitro &  

In vivo 

154 

 FA-PLGA miRNA-204-5p 
Colon (HT-29& 

HCT-116) 
Active 

induce apoptosis،  Inhibit 

cell proliferation and 

colony formation & 

decrease tumor size and 

growth 

In vitro &  

In vivo 

155 

  

DTX & GEM 

 

Breast  (MCF-7 & 

MDA-MB-231) 
Passive 

High cellular uptake، 
significant reduction in 

tumor volume &  lower 

hepato and nephron-

toxicity 

In vitro &  

In vivo 

156 

 

HN-1 ( 12-

amino acid 

peptide) 

DOX 
Oral Squamous 

(CAL-27& SCC-25) 
Active 

High cellular uptake، 

cytotoxicity & efficiently 

inhibit tumor growth 

In vitro &  

In vivo 

157 

Alg: Alginate; ASGPR: Asialoglycoprotein receptor; COX: Cyclooxygenase; CS: Chitosan; CUR: Curcumin; Dex: Dextran; DOX: Doxorubicin; DTX: Docetaxel; 

FA: Folic acid; GEM: Gemcitabine; HA: Hyaluronic acid; MSA: Mercaptosuccinic acid; NP: Nanoparticle; PAMAM: Polyamidoamine; PCL: Poly-ε-caprolactone; 

PEG: Polyethylene glycol; PEI: Polyethylenimine; PLA: Polylactic acid; PLGA: Poly-lactic-co-glycolic acid; PTX: Paclitaxel; Pul: Pullulan; TPGS: D--Tocopherol 

polyethylene glycol1000 succinate. 
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