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 چکیده

بوسولیک اسید، ترکیب  -بتا. است باشد که خواص درمانی مختلفی برای آن ذکر شدهمی مواد گیاهی کندر از جمله :مقدمه
 -اثر بارگذاری بتا هدف این مطالعه بررسی. باشدمی آن بسیار پایینزیستی  دسترسیاصلی کندر، حلالیت کمی در آب دارد و 

 .باشدمیآن جذب سلولی زیستی و  دندروزومی بر میزان دسترسی هایهاسید در نانوذر بوسولیک

 -و بتا تنهااسید  بوسولیک -های مختلف بتابا غلظت B65های ، سلولMTTبرای انجام آزمون  :هاروشمواد و 
، شدت رنگ تولید شده توسط MTTپس از افزودن  .شدند تیمارساعت  24و  24، 42اسید دندروزومی به مدت  بوسولیک

ELISA reader گیری و اندازهIC50 برنامه آماری های حاصل با استفاده ازداده. محاسبه شد One Way Anova  نرم و
 .آنالیز شدند  SPSS v.16افزار 

 24/84 و 90/44اسید دندروزومی به ترتیب  بوسولیک -اسید تنها و بتا بوسولیک -بتابرای  IC50 مقدار :هایافته
ه ساعت ب 24میکرومولار برای  90/29و  90/42ساعت و  24میکرومولار برای  42/22و  72/84ساعت،  42میکرومولار برای 

 .دست آمد

باعث افزایش سمیت دندروزومی  هایهدر نانوذربوسولیک اسید  -بتابارگذاری دهد که نتایج حاصل نشان می :گیرینتیجه
بوسولیک اسید در حضور  -تواند به علت افزایش جذب سلولی بتاشود که این مشاهده میمیبوسولیک اسید  -بتاسلولی 

  .دندروزومی باشد هایهنانوذر

 B65، رده سلولی MTTاسید، دندروزوم، تست  بوسولیک -بتا :کلیدیکلمات 
 مقدمه

طبیعی و گیاهان دارویی  هایاستفاده درمانی از محصول 
سابقه طولانی در استفاده برای درمان در سراسر جهان 
دارند و هنوز هم یک بخش مهمی از طب سنتی را تشکیل 

ه هزار گونه گیاهی وجود دارد که ب 48بیش از . دهندمی
 98. اندطور جهانی برای استفاده درمانی سندیت داده شده

در  ر کشورهاید به خصوصکل جمعیت جهان،  درصد از
. کنندعنوان داروها استفاده میحال پیشرفت از گیاهان به

WHO درصد از  28 نزدیک بهزند که تخمین می
. جمعیت جهان تجربه درمانی با داروهای گیاهی را دارند

-لخطر و ایمن بودن این محصویک نکته مهم در اینجا بی
های مواردی از سمیت(. 49 ،20)باشد گیاهی می های

(. 48)است ناشی از مصرف داروهای گیاهی گزارش شده
دهنده یک گیاه تشکیل هایشناخت کامل از ترکیب

تواند در کاربرد های عملکردی آن میدارویی و مکانیسم
اطلاعات مفیدی طبی آن و عوارض احتمالی ناشی از آن 

 (.29)ارائه کند 
های کندر یک صمغ رزین طبیعی است که از درخت

از خانواده بورسراسه ( Boswellia)جنس بوسولیا 
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(Burseraceae )499بیش از (. 22 ،2)آید دست میه ب 
های مختلف بوسولیا در صمغ رزینی گونه ترکیب مختلف
های اصلی آن شامل روغن هایترکیب. استمشخص شده

به  هااین ترکیب یمحتوا. باشدفرار، صمغ و رزین می
 ،4)آوری محصول بستگی دارد گونه، فصل و زمان جمع

29.) 
تری ترپنوئیدهای پنتاسیکلیک در گروه اسیدها،  بوسولیک

ز صمغ رزینی کندر را تشکیل باشند و بخش اسیدی امی
تخمین زده شده که اسیدهای (. 49،24)دهند می

دهند و درصد رزین کندر را تشکیل می 79بوسولیک 
ها درمانی ثابت شده کندر به آن قسمت عمده اثرهای

پوست درخت کندر و رزین (. 4،7)شود نسبت داده می
باشد؛ و برای های پزشکی میدمترشحه از آن دارای کاربر

های آسم، اسهال خونی، بواسیر، زخم معده، بیماری
 های ضدچنین دارای فعالیتهم. باشندپوستی مفید می

 آور، ادرارآور، معرق، اشتهاالتهابی، ضد درد مفاصل، خلط 
باشند خواص ضد سرطانی میآور، ضد آرتریت و دارای 

ثر ؤعنوان رزین مکندر به علاوه استفاده ازه ب(. 44 ،42)
چنین تقویت هایی چون فراموشی و همبرای درمان بیماری

حافظه در طب سنتی ایران و توسط اطبا اسلامی چون 
به . است شده توصیهکریای رازی و بقیه زابوعلی سینا، 

طور مثبت در توسعه مغز ه تواند ببوسولیا میرسد نظر می
های دندریتی و گیری صحیح درختاحتمال شکلبه و 

ها آکسون اثر داشته باشد و یک ارتباط مناسب بین آن
-اسید به بوسولیک -بتا(. 42 ،27 ،22،24)کند  برقرار

است  عنوان ترکیب اصلی صمغ رزینی کندر گزارش شده
های عاملی به این افزودن گروه بادیگر آن  هایو مشتق

 (.22 ،27)شوند ترکیب مشتق می
دسترسی زیستی یکی از موانع اصلی در انتقال پتانسیل 

خصوص ه های گیاهی بدرمانی و بالینی بسیاری از عصاره
پذیری پایین در آب و تمایل به هایی که دارای انحلالآن

ترپنوئید و اسیدهای تری. باشدتجمعی دارند، می خود
 هایمطالعه(. 0)باشند فنولیک از جمله این مواد میپلی

دهد این اسیدها نشان می فارماکوکینتیکی بوسولیک
برای . باشنددارای جذب پایین و کم در روده می هاترکیب

های فراوان جهت حل این مشکل های زیادی تلاشههد

های دلگرم انجام شده است و در ده سال گذشته پیشرفت
مقیاس  های دارورسانی نانوکننده در استفاده از سیستم

 (.42 ،49 ،24) مشاهده شده استاسیدها  برای بوسولیک
 تجمع بسپار و خودهمناقلین از  جدید ها یک نوعدندروزوم

های سوپر مولکولی قادر به کپسوله این سیستم .هستند
گریز و دوست و آبکردن و تحویل عوامل درمانی آب

 (.2)باشند های کوچک میمولکول
 هایاستفاده از ترکیبدر این پژوهش، باتوجه به پیشینه 

خصوص ه های مختلف باسید در درمان بیماری بوسولیک
بر  هاثیر این ترکیبأآرتریت و ت های التهابی،بیماری

هایی چون وجود محدودیت غلبه بر جهت تقویت حافظه و
-رکیبجذب کم در روده برای این تپذیری پایین و انحلال

های کارآمد، ایمن و عنوان نانوحاملها بهدندروزوم از، ها
 زیستی پذیری و دسترسیخطر جهت افزایَش انحلالبی

 بر میزان دسترسی ثیر نانوحاملأسپس، ت. استفاده گردید
 B65بر روی رده سلولی  اسید بوسولیک -یستی بتاز

 .بررسی شد

 هامواد و روش
 کشت سلولی

از بانک سلولی انستیتو پاستور ایران  B65رده سلولی  
حاوی  RPMI-1640خریداری و در محیط کشت کامل 

-درصد آنتی 2و ( FBS)درصد سرم جنین گوساله  29
 .استرپتومایسین کشت داده شد/ سیلینهای پنیبیوتیک
 و بررسی سمیت سلولی MTTتست 

 بوسولیک -سمیت سلولی بتا و مقایسه به منظور بررسی 
-یک اسید بارگذاری شده در نانوذرهبوسول -تنها و بتا اسید
در هر خانه  B65سلول  7999تعداد  دندروزومی، های

 RPMI-1640ای در محیط کشت سلولی خانه 09پلیت 
درجه  72ساعت در دمای  42کامل کشت داده شدند و 

برای تعیین . انکوبه شدند CO2درصد  8گراد و سانتی
مدنظر که باعث مرگ نیمی از های غلظتی از ترکیب

های با غلظت B65های ، سلول(IC50)شود ها میسلول
بوسولیک اسید  -بتااسید تنها و  بوسولیک -متفاوتی از بتا

 299و  48، 8، 2، 9)دندروزومی تهیه شده در آزمایشگاه 
ه ها بسپس زنده ماندن سلول. تیمار شدند( میکرومولار
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 4، 8یل  4دی متیل تیازول  MTT (8 ،2 ،7وسیله تست 
 24و  24، 42های زمانی در بازه( دی فنیل تترازولیوم

بدین منظور، بعد از تیمار . ساعت مورد ارزیابی قرار گرفت
مورد نظر و  هایهای متفاوت از ترکیبها با غلظتسلول

ساعت، برای انجام  24و  24، 42های سپری شدن زمان
گرم بر میلی 8با غلظت  MTT ابتدا محلول MTTتست 
میکرولیتر به هرخانه از  49لیتر تهیه و در حجم میلی

ساعت در  2ای اضافه گردید و به مدت خانه 09پلیت 
پس از . گراد نگهداری شددرجه سانتی 72تاریکی و دمای 

هر چاهک خالی و  ت مدت زمان مذکور، محتوایگذش
و به دنبال  به هر خانه اضافه شد DMSOمیکرولیتر  499

های رنگ گوناگون های بنفش رنگی با شدتآن محلول
جذب نوری هر خانه، که معیاری از  میزان. ایجاد شدند

 ELISA readerباشد، با دستگاه می هامتابولیسم سلول
قابل ذکر است که  .نانومتر ثبت گردید 829در طول موج 

و های سلولی تیمار نشده به عنوان کنترل منفی از چاهک
بوسولیک اسید  -های سلولی تیمار شده با بتااز چاهک

چنین برای هم .تنها، به عنوان کنترل مثبت استفاده شد
ثیر نانوحامل دندروزومی تنها بر روی زیستایی أبررسی ت

مطابق ذکر شده در فوق برای این  MTTها، تست سلول
 .ترکیب نیز انجام گرفت

 هایافته
  -بتا IC50ها نشان داد که سلول زنده ماندنبررسی میزان 

پس از  B65های اسید تنها بر روی سلول بوسولیک
 90/42و  72/84، 90/44ساعت  24و  24، 42گذشت 

  -برای بتا IC50میزان (. 2شکل )باشد میکرومولار می
 24و  24، 42اسید دندروزومی بعد از گذشت  بوسولیک

ه رومولار بمیک 09/29و  42/22، 24/84ساعت به ترتیب 
 IC50دهد که این نتایج نشان می(. 4شکل )دست آمد 

باشد و با وابسته به غلظت و زمان می هابرای این ترکیب
گذشت زمان تیمار، میزان غلظت مهارکنندگی کاهش 

 .یابدمی

 
در  B65های نمودار خطی مربوط به درصد زیستایی سلول 2 شکل

 بوسولیک اسید -ساعت بتا 24و 24، 42تیمارهای 
 

 
در  B65های نمودار خطی مربوط به درصد زیستایی سلول 4 شکل

 اسید دندروزومیبوسولیک -ساعت بتا 24و  24، 42تیمارهای 
سمی و  هیچ نوع اثر تنها،برای دندروزوم  MTTنتایج 

های مدنظر نشان کشندگی در محدوده غلظتی و زمان
-بی به طور احتمالدهنده ایمن و ها نشاناین یافته. نداد

 (.7شکل ) باشدعنوان نانوحامل میخطر بودن دندروروم به
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در  B65های نمودار خطی مربوط به درصد زیستایی سلول 7 شکل

 ساعت دندروزوم 24و  24، 42تیمارهای 
نشان داد فرم  SPSS v.16آنالیز آماری با نرم افزار 

نسبت به  تریاسید سمیت بیش بوسولیک -دندروزومی بتا
های زمانی در بازه IC50فرم آزاد آن در محدوده غلظتی 

دست ه دار بساعت دارد و این تفاوت معنی 24و  24، 42
 (.2 شکل( )>98/9P)آمد 

 
های تحت تیمار با فرم در سلول IC50نمودار مربوط به  2 شکل

 24و  24، 42های اسید در زمانبوسولیک -بتا یدندروزومی و تنها
 -های تیمارشده با بتانسبت به گروه دارمعنیتفاوت * و . ** ساعت

 اسید تنهابوسولیک

 بحث
یک منبع اصلی از داروها عنوان طبیعی به هایمحصول 

اند و تقریبا نیمی از داروها در ها کاربرد داشتهبرای قرن
-طبیعی مشتق شده هایهای امروزی از محصولاستفاده

چنین طب سنتی بخش مهمی از حفظ سلامت هم. اند

 بر عهده دارد را انسان در بسیاری از کشورهای پیشرفته
اثر  دارای گیاهی هایرسد محصولبه نظر می(. 20،49)

اثر جانبی با متوسط با هیچ نوع اثر جانبی و یا درمانی 
باشند و در مقایسه با داروهای سنتز شده ارزان تر میکم

 (.2)تر هستند قیمت
استفاده قرار صمغ رزین کندر بیش از هزار سال مورد 

های سنتی مختلف در آسیا استفاده گرفته و در درمان
ای که اثر تقویت عنوان مادهکندر بهاز  (.29) شده استمی

اخیر  هایتحقیق. هوش و حافظه دارد، نام برده شده است
نشان داده است که عصاره کندر در بهبود کارکردهای 

های مختلف یادگیری و حافظه نقش شناختی در مدل
های حاوی تری ترپن صمغ رزین کندر .(9،22،28)دارد 

باشد و در بین تری پنتاسیکلیک و تترا سیکلیک می
تر بیش مسئولاسیدها  ، بوسولیکهای پنتاسیکلیکترپن

  (.4) فارماکولوژیکی هستند ثیرهایأت
گیاهی از زمان های قدیم برای حفظ  دارویی هایمحصول

با این وجود، بسیاری از . استشده میسلامتی استفاده 
طور ناچیز ه بثیر خودشان محدود هستند، چون أتدر  هاآن

(. 49)شوند خصوص در مصرف خوراکی جذب میه ب
دسترسی زیستی یک مانع اصلی در انتقال پتانسیل 

برای (. 0)باشد  های گیاهی میدرمانی بسیاری از عصاره
هایی چون حلالیت ضعیف در آب و غلبه بر محدودیت

-های زیادی از جمله آنالوگدسترسی زیستی پایین روش
مربوط به رژیم  هایای سنتتیک، ترکیب با دیگر ترکیبه

مقیاس  های دارورسانی نانوغذایی و استفاده از سیستم
در های دارورسانی استفاده از سیستم. است بررسی شده

کارهای اصلی برای بسیاری  اندازه نانو و نانوتکنولوژی راه
در ده سال گذشته پیشرفت دلگرم . باشداز محققان می

اسیدها  های دارورسانی بوسولیکای در سیستمکننده
ها، توان به نئوزومها میاست که از جمله آن دیده شده

 (.24)ها و غیره اشاره کرد ها، نانومیسلفیتوزوم
بوسولیک اسید  -بتا IC50این مطالعه نتایج حاصل از  در

تنها و دندروزومی بیانگر تاثیر فاحش دندروزوم در سمیت 
 -چرا که بتا .ها می باشداسید بر روی سلول بوسولیک -بتا

اسید در حالت کپسوله در دوزهای پایین نسبت  بوسولیک
 تریبیش اسید در حالت آزاد کشندگی بوسولیک -به بتا

R²  =0.9384 

R²  =0.9408 
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 -این احتمال وجود دارد که افزایش حلالیت بتا. داشت
زیستی این  اسید در حضور دندروزوم، دسترسی بوسولیک

ها این یافته. دهدافزایش  B65های ترکیب را برای سلول
ورت گرفته در پیشین ص هایبا نتایج حاصل از تحقیق

های دندروزومی به عنوان حامل هایاستفاده از نانوذره
کپسوله  هایطمئن که باعث افزایش ورود ترکیبم دارویی

 در یک مطالعه. باشدشوند، مطابق میشده به سلول می
صورت گرفت، ( 4992)ای که توسط بوتگریت مقایسه

های سلولی لوسمی و لنفوم انسانی القای آپاپتوز در رده
 P53 (Denهای دارای نوع وحشی ژن توسط دندروزوم

d+P53 ) و حامل غیر ویروسی لیپوفکتین(Lipo+P53 )
سنجیده شد و مشاهده گردید که سرعت آپاپتوز در 

دو  Den d+P53ترانسفکت شده با  K562های سلول
باشد می Lipo+P53های ترانسفکت شده با برابر سلول

قسمت مربوط به بررسی اثر  هایمطالعه چنینهم(. 47)
رمین و دندروزوم سمیت نانوکورکومین دندروزومی، کوکو

، (4928)آبادی و همکاران تنها درکارهای دهقان عصمت
نشان داد که دندروزوم هیچ نوع اثر مهاری و کشندگی بر 

ها نشان نداشت و در کل یافته WH480های روی سلول
پذیری و عنوان یک نانوحامل، انحلالداد که دندروزوم به

سمی  رهایها را بدون اثورود کورکومین به داخل سلول
 (.8)افزایش داد 

 کمپلکس بوسولیک 4929و همکاران در سال  2شارما
ها و کاهش زیستی آن اسیدها را جهت افزایش دسترسی

التهابی  ضد ثیرهایأز تهیه کردند و سپس تاندازه دو
با ( BA- PC)کولین فسفاتیدیل -اسید کمپلکس بوسولیک

های آلبینو مورد بوتازون در رتاسید تنها و فنیل بوسولیک
های تیمار شده با مهار التهاب در گروه. مقایسه قرار دادند

BA- PC های در مقایسه با گروهBA بوتازون خیلی و فنیل
این افزایش در فعالیت ضدالتهابی به دلیل . بهتر بود

-هم. بود BAنسبت به  BA- PCافزایش جذب کمپلکس 
و بقیه ( هافیتوزوم)ها چنین این کمپلکس با وزیکول

تهیه شد و ( هاها و نئوزوملیپوزوم)های وزیکولی سیستم
نتایج نشان . ها مورد مقایسه قرار گرفتالتهابی آن اثر ضد

                                                             
1 Sharma  

 BAهای وزیکولی و ها نسبت به بقیه سیستمداد فیتوزوم
  -ثیر بتاأت MTTنتایج حاصل از  (.0)باشند موثرتر می

را  B65سلولی اسید دندروزومی بر روی رده  بوسولیک
دهد؛ بدین روندی وابسته به غلظت و زمان نشان می

صورت که با افزایش این دو متغیر، افزایش مرگ سلولی 
چنین نشان داده هم. شودمشاهده می B65رده سلولی 

ثیر کشنده بر روی رده أحامل فاقد ت شد که این نانو
دهد که مرگ است و این داده نشان می B65سلولی 

 -واسطه ترکیب بتا به B65های شده در سلولمشاهده 
چنین دندروزوم با هم. اسید انجام گرفته است بوسولیک

اسید رسانش این ترکیب به  بوسولیک -افزایش حلالیت بتا
ثیر سمی أعدم داشتن ت .ها را تسهیل کرده استسلول

های سلولی نانوحامل دندروزوم روی این رده سلولی و رده
ثیر آن أتچنین قبلی ذکر شده و هم هایهدر مطالعدیگر 

دهد که نشان می به سلول هادر افزایش رسانش ترکیب
اسید به  بوسولیک -استفاده از این نانوحامل برای ورود بتا

تواند به عنوان حاملی برای ها ایمن است و میاین سلول
اسید به  بوسولیک -پذیری و انتقال بتاافزایش انحلال

 .نظر گرفته شودها در سلول

 یریگنتیجه
بررسی حاضر نشان داد که  دست آمده ازه نتایج ب 

های عنوان نانوحاملتوانند بهدندروزومی می هاینانوذره
سازی و خطر در جهت انحلالبی به طور احتمالمطمئن و 

 -زیستی بتا چنین دسترسیرسانش دارو به کار روند و هم
داخل نانوحامل به داروی اسید قرار گرفته در  بوسولیک

ابراین امید است با انجام بن. فاقد حامل را افزایش دهند
-تر از این نانوحامل برای افزایش انحلالبیش هایمطالعه

نامحلول در آب  هایپذیری و دسترسی زیستی ترکیب
 .شوداستفاده 

 اریسپاسگز
ریاست این پژوهش با حمایت مالی معاونت علمی  

علمی  معاونت نویسندگان از. جمهوری انجام یافته است
و معاونت پژوهش و فناوری دانشگاه  ریاست جمهوری

 .نمایندتبریز تشکر و قدردانی می
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