
چکیده
مقدمه: امروزه سرطان یکی از نگرانی های بخش سلامت در جوامع مدرن است. كاربرد نانو ذرات در علم پزشکی امكانات جدیدی 
را برای تشخیص، تصویربرداری تومور و درمان سرطان در انسان ایجاد نموده است. مقاله حاضر، مروری بر کاربرد نانو ذرات معدنی 

و آلی در تشخیص و درمان سرطان دارد.
روش کار: روش گردآوری و جمع بندی اطلاعات از 56 مورد پژوهش های انجام شده در ارتباط با ساختار انواع نانو ذرات و کاربرد 

آن ها در تشخیص، تصویربرداری و سیستم های تحویل دارو در درمان سرطان بوده است. 
یافته‌ها: از نانو ذرات معدنی مثل ذرات کوانتومی، که دارای یک هسته مرکزی با خاصیت مغناطیسی اند، برای تشخیص و تصویر 
برداری در سرطان و همچنین از سیستمهای نانو ذرات آلی مثل لیپوزوم ها، نانو ذرات لیپیدی جامد، آپتامرها، دندریمرها و نانو 
بادی ها در حمل دارو و لیگاندهای مختلف میتوان استفاده کرد. آپتامرها ملکولهایی الیگو نوکلئوتیدی یا پپتیدی اند که به پروتئین 
یا سلول هدف متصل میشوند و در تشخیص، درمان، تصویربرداری ملکولی و حمل دارو استفاده می شوند. همچنین نانو بادی ها 

مولکلول هایی از جنس آنتی بادی اند که  در تشخیص و درمان سرطان کاربرد گسترده ای دارند. 
نتیجه گیری: اگرچه هنوز چالش ها و محدودیت هایی برای استفاده از نانو ذرات در پزشکی وجود دارد، با این حال امید است در 

آینده ای نزدیک نانو ذرات نه تنها در انکولوژی بلکه در پزشکی انقلابی شگرف ایجاد نمایند.
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مقدمه
با وجود تشخیص سریع و درمان سرطان سینه در کشورهای 
توسعه یافته، این بیماری دومین سرطان شایع در بین زنان 
اخیر  توسعه طی چند دهه  است که در کشورهای در حال 
به 3 تا 4 برابر رسیده است]1[. سالانه بیش از 1/1 میلیون 
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مورد سرطان سینه گزارش میشود و بیش از410،000 مورد 
زیادی  درمانی  راههای  میرند]2[.  می  سینه  سرطان  اثر  بر 
برای سرطان سینه وجود دارد از جمله جراحی، پرتو درمانی 
و هورمون درمانی که هر یک دارای معایب و عوارض جانبی 
زیادی هستند، مثلا داروی تاموکسیفن که در شیمی درمانی 
موجب  میتواند  میشود  استفاده  سینه  سرطان  درمان  برای 
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روش کار
برای گردآوری و جمع بندی اطلاعات از پایگاه های اطلاعاتی

مقالات  گردید.  استفاده   Google Scholar و   Pubmed

پژوهشی و مروری با استفاده از الگوی MeSH عبارت بودند 
ذرات،  نانو  نانوتکنولوژی،  نئوپلاسم،  سرطان،  بدخیمی،  از: 
آپتامرها، تصویربرداری تومور، نانو ذرات مغناطیسی، لیپوزوم 
های  روش  تداخلی،  کوچک  های   RNA بیومارکرها،  ها، 
ذرات  نانو  از  استفاده  با  سینه  سرطان  درمانی  و  تشخیصی 

و نانو بادی ها.

یافته ها
 9 و  استخراج شد  اطلاعاتی  های  پایگاه  از  مقاله   47 تعداد 
نگارش  برای  نویسنده  قبلی  از مقالات چاپ شده  مقاله هم 

این مطالعه مروری استفاده شد.

انواع نانو ذرات مورد استفاده در پزشكی
بندی می  استفاده در دو گروه اصلی طبقه  نانو ذرات مورد 
گردند. ذراتی كه حاوی مولكولهای آلی به عنوان ماده اصلی 
و  فلزات  دارای  معمولاً  كه  دوم  گروه  و  هستند  ساختمانی 
عناصر معدنی به عنوان هسته مركزی می باشند. لیپوزوم ها، 
آپتامرها،  ها،  امولسیون  كربنی،  های  تیوب  نانو  دندریمرها، 
نانو ذرات لیپید جامد، نانو بادی ها و دیگر پلی مرها به عنوان 

ذرات آلی شناخته شده اند]13-11[.

لیپوزوم ها و دندریمرها
تومورهای  درمانی  درشیمی  دارو  ناقل  عنوان  به  ها  لیپوزوم 
مختلف انسان از جمله سرطان سینه كاربرد دارد]14[ )شکل 
1(. دندریمرها به عنوان عامل كنتراست در MRI كاربرد دارد 
و عامل كمكی برای آشکار ساز روندهای پاتولوژیكی مختلف 

می باشند]15، 16[. 

ایجاد  لزوم  بنابراین  شود.  رحم  اندومتر  بافت  در  سرطان 
سیستمی برای رساندن دارو به بافت توموری بدون عوارض 

جانبی احساس می شود]1[.
استفاده از ذرات نانو در صنایع غذایی، الکترونیک و پزشکی 
رو به گسترش است. تهیه و ایجاد ذرات در اندازه نانو )کمتر از 
100 نانومتر( باعث افزایش سطح آن ها شده و امکان واکنش 
آن ها با مولکول های آلی و غیرآلی بیشتر می شود]3[. کاربرد 
نانوتكنولوژی در علم پزشكی استفاده از ذرات بسیار كوچك 
)1000-1 نانومتر( در زمینه های تشخیص و درمان سرطان 
های انسانی است که باعث ایجاد یك شاخه جدید علمی در 
نانو   .]5 انكولوژی گشته است]4،  نانو  انکولوژی تحت عنوان 
ذرات جهت تصویربرداری از تومور، نشان دادن بیومولكولها یا 
بیوماركرهای سرطان و همچنین هدف دار نمودن حمل دارو 
داروهای  نمودن  تثبیت  اند.  نموده  پیدا  به سرعت گسترش 
شیمی درمانی بویژه از نوع آنزیمی در نانو ذرات پلیمری منجر 
پروتئازها   ،pH پایداری آن ها در مقابل حرارت،  افزایش  به 
و سایر عوامل تخریب کننده ساختمان آن ها می گردد]6[. 

 Semi Conductor( نانوكریستال های فلورسنت نیمه القایی
كوانتومی  ذرات  مثل   )Fluorescent Nonocrystals

)Quantum dots( که با آنتی بادی ها کونژوگه می شوند، 
باعث نشان دار شدن و تعیین مقدار دقیق آنها در یك قطعه 
كوچك تومور سینه می شوند]7[. ذرات دیگری در سایز نانو 
ذرات  نانو  و   Nano Probes و   Nano Cantilerer مثل  
تومور  تصویربرداری  در  اختصاصی  لیگاندهای  با  كوپل شده 
قرار  تحقیق  مورد  نیز  محیطی  متاستاز  تعیین  و  سرطانی 
گرفته اند]8، 9[. نشان داده شده است که نانو ذراتی که با 
هسته فلزی و نیروی مغناطیسی زیاد )Super Magnetic( با 
آنتی بادی های بیولوژیكی برعلیه ژن ERBB2 كونژوگه می 
شوند، بطور همزمان نیز می توانند در تصویربرداری و درمان 

سرطان سینه مفید باشند]10[. 
در سالهای اخیر پیشرفت نانو تکنولوژی موجب استفاده از نانو 
ذرات در زمینه های مختلف الکترونیک، وسایل نوری، صنعت، 
عکسبرداری،  بیوسنسورها،  دارو،  تحویل  بیماری،  تشخیص 
تولید محصولات مصرفی مانند ضدآفتاب ها، وسایل آرایشی و 
لوازم ورزشی شده است. هدف از انجام مطالعه حاضر بررسی 
پژوهش های انجام شده در ارتباط با ساختار انواع نانو ذرات 
های  و سیستم  تصویربرداری  تشخیص،  در  ها  آن  کاربرد  و 

تحویل دارو در درمان سرطان بوده است.
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در مطالعات Katrien Van Impe و همکارانش بروی موش 
متاستاز  میزان  تا  شده  موجب  ها  بادی  نانو  از  استفاده  ها، 
سلول های سرطانی غدد پستانی در این موش ها کاهش یابد 
]18[. در 20 تا 30 % از سرطان های سینه، دیده شده که 
  HER2 و HER1 میزان بیان و فعالیت 2 آنتی ژن سطحی
افزایش می یابد]19[. با ساختن نانو بادی های مختص این 
دو نوع گیرنده سطحی میتوان به تشخیص و درمان سرطان 

پرداخت.

نانو ذرات معدنی
ساختمان اغلب نانو ذرات معدنی دارای  یك هسته مركزی 
با خواص فلوئورسنس، مغناطیسی، الكتریکی با یك پوشش 
از قسمت  این لایه خارجی  میباشند.  در سطح  آلی  محافظ 
مركزی در مقابل عوامل تجزیه كننده محیطی محافظت می 
بیومولكول  و  مثبت  بار  با  مولكولهایی  با  تواند  می  و  نماید 
هایی كه حاوی گروههای آمینی یا تیول می باشند با پیوند 

كووالانت یا الكترو استاتیك اتصال برقرار نماید]20، 21[.
فلورسنتی  ذرات  نانو   )Quantum Dots( كوانتومی  ذرات 
از  مركزی  هسته  یك  شامل  كه  هستند  نانومتر(   2-10(
صدها تا هزاران اتم از عناصرگروه II و VI )شامل كادمیوم، 
تكنتیوم، روی و سلنید( یا گروه III )مثل تانتالیوم( و گروه 
5 )ایندیوم( می باشند]22، 23[. ذرات كوانتومی متشكل از 
یك هسته مركزی كادمیوم سلنید و یك پوشش سولفید روی 
است كه توسط پوششی از لیگاند و پلیمر آمفی فیلیك احاطه 
البته كاربرد ذرات كوانتومی در تصویربرداری  گردیده است. 
و كاربرد درمانی در شرایط داخل بدن به دلیل اثرات سمی 

هسته فلزات سنگین محدود می باشد]24[.
Surface Enhanced Raman Scattering تكنیك  در 
اسپكتروسكپی  طیف  تعیین  برای  حساس  روش  یك  که 
یا طلا جهت  نقره  فلز  از  باشد ]25[  متعدد می  مولكولهای 
افزایش حساسیت نوری، یك مولكول گزارشگر جهت تعیین 
جهت  سیلیكا  سطحی  لایه  یك  و  اسپكتروسكوپی  طیف 
كونژوگه نمودن پروتئین استفاده می شود]26[. كاربرد این 
نانو ذرات برای تشخیص غلظت های بسیار كم و اختصاصی 
داروهایی مثل سولفات آمفتامین در سوسپانسیون كلوئیدال 

می باشد]27[. 
كنتراست  افزایش  برای  مغناطیسی  العاده  فوق  ذرات  نانو 
ذرات  نانو  از  شوند.  می  استفاده   MRI در  و  اند  مناسب 
یك  با  كه  آلی  ماده  یك  خارجی  پوشش  با  مغناطیسی 

آپتامرها
 )ssDNA یا  RNA( آپتامرها مولکولهایی الیگونو کلئوتیدی
و پپتیدی هستند که با تمایل و اختصاصیت بالا به مولکول 
حتی  و  ها  پروتئین  کوچک،  های  )بیومولکول  خود  هدف 
سلول ها( متصل میشوند و ابزارهایی برای تشخیص و درمان 
 DNA پایداری  میباشند]13[.  سرطان  جمله  از  بیماریها 
آپتامرها از RNA آپتامرها بیشتر است، اما RNA آپتامرها 

انعطاف پذیری بیشتری دارند 
انتها  پپتیدی متغیر که در  لوپ  از یک  پپتیدی،  آپتامرهای 
به یک داربست پروتئینی متصل است ساخته شده اند. لوپ  
پروتئینی  داربست  و  آمینه  اسید   20 تا   10 دارای  متغیر 
آپتامرها  از  است.  مناسب  حلالیت  با  پروتئینی  هر  دارای 
همچنین میتوان در سیستم های تحویل دارو استفاده کرد. 
این آپتامرها به گیرنده های سطحی سلول متصل شده و به 
داخل سلول کشیده می شوند. siRNA ها امروزه به عنوان 
گیرند،  می  قرار  استفاده  مورد  درمان  در  جدیدی  تکنیک 
نقش آنها القای iRNA است که بیان ژن خاصی را تنظیم 
میکند. تحویل امن، اختصاصی و کارآمد siRNA ها به داخل 

سلولهای خاص اهمیت زیادی در حوزه درمان دارد]17[.

نانو بادی ها
بادی هایی دارند که  گونه های شترسانان و کوسه ها آنتی 
می  سنگین  زنجیره  شامل  فقط  و  بوده  سبک  زنجیره  فاقد 
 Heavy Chain Antibody باشند و به آنها آنتی بادی های
 CH1 دومین  فاقد  بادیها  آنتی  این  گویند.  می   )HCAbs(

که  هستند   CH3 و   CH2 های  دومین  دارای  اما  هستند 
بنابراین  دارند.  متداول   های  بادی  آنتی  به  زیادی  شباهت 
قسمت Fb  که در آنتی بادی های متداول به آنتی ژن متصل 
دومین  به یک  HCAb محدود  های  بادی  آنتی  در  میشود 
زنجیره  شامل  فقط   شد  گفته  که  همانطور  و  است  متغیر 
سنگین است که HHV نام دارد و به علت اینکه اندازه آن 
در حد نانومتر است )2 تا 5 نانومر قطر و 4 نانومتر ارتفاع( 
نانوتکنولوژی استفاده های  اند و در  نانو بادی ها معروف  به 

فراوان دارد.
 امروزه نانو بادی های مونوکلنال را در باکتری ها میتوان تولید 
کرد و به دلیل کوچکی، پایدارتر از آنتی بادی های متداول 
اختصاصیت  و  تمایل  دارای  و  دارند  بالایی  هستند، حلالیت 
پتانسیل  دارای  بنابراین  میباشند،  خود  ژن  آنتی  به  زیادی 

بالایی برای تشخیص و درمان سرطان میباشند]2[.
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درمان  در  دارو  حمل  برای  باشد  شده  کنژوگه  بیومولكول 
سرطان استفاده می شود. از نانو ذرات مغناطیسی اكسید آهن 
به عنوان یك عامل رزنانس مغناطیسی برای مطالعات بیان 

ژن ، آنژیوژنز و ترافیك سلولی استفاده می شود]28، 29[. 
تشخیص و تصویربرداری از سرطان سینه موفقیت بسیاری از 
درمانهای هدف دار بستگی به بیان پروتئین های اختصاصی 
مثال  برای  دارد.  سرطانی  سلولهای  در  موجود  های  ژن  یا 
در سرطان سینه میزان بیان رسپتور هورمون بطور مستقیم 
از  بیش  بیان  و  دارد  ارتباط  اندوكرینی  درمان  پیشرفت  با 
شرطی  پیش  دو  هر  یا  ژن  تقویت  یا   HER2 پروتئین  حد 
می   Trastazumab منوكلونال  بادی  آنتی  از  استفاده  برای 

باشد]30[.
ایمنوشیمی بافتی یكی از روشهای استاندارد برای تعیین بیان 
محدودیتهایی  دارای  که  است   HER2 یا  هورمونی  رسپتور 
میباشد. امتیاز استفاده از ذرات كوانتومی برای غلبه بر این 

محدودیت هاست. 
ذرات كوانتومی انفرادی می توانند به آنتی بادیهای مختلف 
از  یابند. طیف حاصل  اتصال  اختصاصی  های  پروتئین  برای 
پروتئین های مختلف بطور  با  ذرات كوانتومی کنژوگه شده 
میزان  شود.  می  مشخص  اسپكتروسكپی  توسط  همزمان 
انتشار فلورسنت از این نانو ذرات کنژوگه شده با بیان پروتئین 

ارتباط دارد]7[.
اهداف  شناسایی  باعث  كوانتومی  ذرات  درخشان  فلورسنت 
باعث  مورد نظر در غلظت كم در سلولهای سرطانی شده و 
افزایش حساسیت می گردد]Giepmans .]31  و همکاران 
کاربرد ذرات متعدد کوانتومی برای مشخص نمودن مولکول 

های هدف با حساسیت بالا را گزارش نموده اند]32[. 
بهترین روش برای کنژوگه نمودن ذرات كوانتومی توسط آنتی 
 )Streptavidin( بادی و پپتیدها، استفاده از استرپتوآویدین
کنژوگه  است]20[.  آداپتور  مولكولهای  عنوان  به  بیوتین  و 
بین  كووالانسی  باندهای  تشكیل  به  منجر  مستقیم  نمودن 
به  كوانتومی  ذرات  سطح  روی  پلیمر  و  بادی  آنتی  قطعات 
نسبت 4 به 1 می شود. کنژوگه های مستقیم ذرات كوانتومی 
میل تركیبی بالا را حفظ نموده و اتصالات غیر اختصاصی را 
به حداقل می رساند. Yezhelyer و همكاران ]7[ یك روش 
سنجش بر پایه ذرات كوانتومی جهت تشخیص و اندازه گیری 
ERBB2 در سلولهای  و  پروژسترون  استروژن،  رسپتورهای 
كشت شده سرطان سینه ابداع نمودند. این ذرات كوانتومی 
بطور مستقیم به آنتی بادی های این سه پروتئین، کنژوگه 

می شوند.
ذرات كوانتومی در سایزها و طیف نشری متفاوت در دسترس 
هستند و می توانند پروتئین های متعددی را در یك نمونه 
و همكاران   Al-Hajj نمایند.  آشكار  تومور كوچك همزمان 
]33[ شناسایی همزمان شش پروتئین در سرطان سینه را 
با استفاده از کنژوگه های مستقیم ذرات كوانتومی به آنتی 
بادی ها روی نمونه های توموری جاسازی شده در پارافین 

را انجام دادند.
 )FISH) Fluorescent In-Situ Hybridization روش 
توزیع  یا  ژن  تزاید  تعیین  برای  كه  است  استانداردی  روش 
توسط  نشاندار   DNA از  استفاده  با  ماتریكسی   RNA

فلورسنت یا پروب های RNA نشاندار شده با فلورسنت بكار 
می رود اما دارای محدودیت هایی است.

غلبه می   FISH در  این مشكلات موجود  بر  تكنولوژی  نانو 
كند. ذرات كوانتومی كه به عنوان Tag فلورئورسانت با پروب 
پیدایش  باعث  شوند  می  کنژوگه  اولیگونوكلئوتیدی  های 
در  كه  گردند  می  پایداری  فلورسانت  و  روشن  سیگنالهای 

آشكار نمودن و تعیین مقدار کارا می باشند]34، 35[. 
روشی   Roman Scattering Immunohistochemistry

برای رنگ آمیزی بافت با نشانگرهای اختصاصی آنتی بادی 
هاست كه به نانو ذرات طلا و رنگ های فلورسنت متصل شده 
آنتی  اختصاصی  بیولوژیكی  نشانگرهای  روش  این  در  است. 
بادیها و مولكولهای گزارشگر رامان به سطح ذرات طلا جذب 
می  متصل  به هدفش  بادی  آنتی  ووقتی  سطحی می شوند 
شود انتشار سیگنال رامان بوسیله میكروسكوپ فلوئورسانت 

دیده می شود.
كوانتومی  ذرات  های  كونژوگه  از  استفاده  با  خلاصه  بطور 
بطور  متعدد  های  پروتئین  مقدار  تعیین  امكان  ها،  پروب  و 
همزمان روی یك قطعه تومور یا نمونه های كوچك سرطانی 
فراهم می شود و استراتژی نهایی درمان براساس این نتایج 

آسان می شود]5[. 
آپتامرها  به  میتوان  زیستی  تصویربرداری  روشهای  دیگر  از 
فلورفور،  با  شده  کنژوگه  آپتامرهای  از  استفاده  کرد.  اشاره 
)QD (Quantum Dot یا دیگر مواد مثل گادولینیوم، برای 
تصویر  برای  آپتامرها  از  استفاده  مزیت  است.  مفید    MRI

برداری، غیر سمی بودن آنهاست، چون الیگونوکلئوتیدها بطور 
آپتامرها  به علاوه چون  دارند.  انسان وجود  بدن  در  طبیعی 
در  به سرعت  و  دارند  اهدافشان  برای  بالایی   اختصاصیت  
جریان خون منتشر میشوند، استفاده از این مولکول ها می 
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را  تحقیقی  یا  بالینی  آنالیزهای  از  نتایج حاصله  اعتبار  تواند 
افزایش دهد.  بر اساس این نتایج امروزه آپتامرها به عنوان 
عوامل تصویربرداری از سلول و حتی پروتئین در حال بررسی 
از سلول  Kim و همکارانش،  هستند. در مطالعه ای توسط 
که   Cys3 با  دار  نشان   AS1411 آپتامر  از  استفاده  با   C6

حاوی یک اصلاح شیمیایی در N (_5_بنزیل کربوکسامید(_ 
2 داکسی یوریدین روی باز تیمیدین است،  تصویر برداری 
شد. آپتامر AS1411 برای پروتئین ترانس ممبران نوکلئین 

در سلولهای سرطانی اختصاصی است]17[.

تصویربرداری تومور
در حال حاضر، نانو ذرات مغناطیسی به خاطر توانایی شان 
که  شوند]36[  می  استفاده   MRI در  كنتراست  ایجاد  در 
اند]37[.  بیولوژیكی  پذیری  سازش  و  كمتر  سمیت  دارای 
به  نانومتری(   3-10( مغناطیسی  العاده  فوق  ذرات  نانو 
به  بیسموتی  ذرات  نانو  و   MRI در  كنتراست  عامل  عنوان 
كه  شوند  می  استفاده   CT برای  كنتراست  عامل  عنوان 
از  و  داشته  اختصاصی  غیر  پخش  خوبشان،  جذب  علیرغم 
نظر فارماكوكینتیك سریع هستند. اگر سطح این نانو ذرات 
می  محفوظ  تجزیه  از  هم  شود  پوشیده  پلیمر  با  بیسموتی 

مانند و هم بافتها از تأثیر سمیت آنها محافظت می شوند.
اند،  پایداری خوبی نشان داده  بالا  نانو ذرات در غلظت  این 
آنها در  X زیادی جذب می نمایند و زمان ماندگاری  اشعه 
خون به بیش از 2 ساعت می رسد. بنابراین نسبت كارآیی این 
ذرات به بی خطر بودنشان بهتر از مواد ید دار در تصویربرداری 
می باشد]36[. استفاده از ذرات کوانتومی با طول موج مادون 
شرایط  در  غیرتهاجمی  تومورهای  تصویربرداری  برای  قرمز 

درون تن گزارش شده است]37[.
Gao و همكارانش]9[ سطح ذرات كوانتومی را با استفاده از 

پلی  هیدروفیلیك  )قطعات  تایی  سه  فیلیك  آمفی  كوپلیمر 
و  آكریلات  بوتیل  پلی  هیدروفوبیك  قطعه  دو  و  متاكریلات 
یك قطعه پلی اتیل آكریلات( پوشش دادند. این پلیمرها نانو 
ذرات را از تجزیه شدن حفظ نموده و چون دارای مولكولهای 
پلی اتیلن گلیكول هستند توانایی بیولوژیكی ذرات كوانتومی 

و همچنین گردش داخل عروقی آنها را بهبود می بخشند.
بادی های هدفمند  آنتی  با  كوانتومی  ذرات  نمودن  کنژوگه 
بر علیه آنتی ژن های اختصاصی غشایی پروستات باعث می 
نشاندار  اختصاصی  بطور  انسانی  پروستات  سرطان  كه  شود 

شده و میزان تجمع ذرات كوانتومی در كبد و مغز استخوان 
كاهش یابد. علاوه بر این، 3 تا پلیمر 0/5 میكرومتری ذرات 
كوانتومی با رنگ های سبز، زرد و قرمز بطور همزمان در سه 
قطعه مختلف دیده می شود. بر خلاف دكستران كه با رنگ 
های آلی کنژوگه می شود و به عروق تومور نفوذ كرده و آنها 
را بطور شفاف در معرض دید قرار می دهد، ذرات كوانتومی 
دیواره عروق را بطور روشن علامت گذاری نموده كه حاكی 
باشد.  فلورسنت سبز می  پروتئین های حاوی رنگ  بیان  از 
ذرات كوانتومی به بافت حساس اندوتلیال عروق تومور متصل 
شده و عروق لنفی كه در اطراف تومور پخش شده اند را مورد 
دارای  كه  كوانتومی  نقاط  از  استفاده  دهند.  می  قرار  هدف 
برای  قرمز هستند  مادون  به  نزدیك  ناحیه  در  نشری  طیف 
گره  تعیین  از  اند.  پیشنهاد شده  نیز  تومور  از  تصویربرداری 
و سرطان  ملانوما  درجه  نمودن  برای مشخص  لنفاوی  های 
آبی  رنگ  از  استفاده  معمول  استفاده می شود. روش  سینه 
كوانتومی  ذرات  نانو  امروزه  هاست.  ایزوتوپ  رادیو  تزریق  یا 
آن  زودرس  تشخیص  در  هم  و  سرطان  درجات  تعیین  در 
كوانتومی  ذرات  از  استفاده  محدودیت  است.  شده  پیشنهاد 
به دلیل سمی بودن آنهاست كه در حال حاضر این روش با 

كاهش اثرات سمی ذرات رو به توسعه است]38، 39[.

تصویربرداری و درمان همزمان
دار كونژوگه می  بادیهای هدف  آنتی  با  نانو ذرات هایی كه 
شوند قادرند همزمان برای تشخیص سرطان و درمان آن بكار 
روند. کنژوگه نمودن لیگاندهای هدفمند با استفاده از بیوتین 
کنژوگه  برای  روش  این  شود.  می  انجام  استرپتوآویدین  و 
تغییر  فلزی  ذره  نانو  یك  به   ERBB2 آنتی  یك  نمودن 
یافته استفاده می گردد تا یك نانو پوسته تشكیل شود]40[. 
ساختمان این سیستم تشكیل شده از یك نانوذره كروی كه 
و  شده  تشكیل  سیلیكا  از  و  است  الكتریك  دی  هسته  در 
توسط پوسته یا قشر نازكی از طلا احاطه شده است. این نانو 
پوسته كه طیف نشری نزدیك به مادون قرمز دارد نور را به 
یا حذف  تومور  برای جراحی  و  نموده  تبدیل  انرژی گرمایی 
نانو ذرات كه  این  نماید.  به طریقه حرارتی عمل می  تومور 
تحت تأثیر اشعه نزدیك IR ایجاد حرارت می كنند كارآیی 
شان یك میلیون مرتبه مؤثرتر از مولكول های رنگی است. 
حرارتی كه ایجاد می كنند بیشتر از مقدار لازم برای ایجاد 
صدمه غیرقابل برگشت بافتی است و در نتیجه منجر به مرگ 
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سلول می شود. نانو پوسته های هدفمند برای حذف غیر قابل 
برگشت تومور سینه در شرایط داخل بدن استفاده می شوند.

درمان سرطان سینه
بتواند  كه  ذرات  نانو  از  استفاده  برای  ای  گسترده  تحقیقات 
روی  كشنده  اثرات  و  نموده  محافظت  را  سالم  بافتهای 
بطور  است.  گرفته  انجام  باشد  داشته  سرطانی  سلولهای 
درجات  همه  درمان  در  لیپوزومی  آنتراسیكلین  از  مثال 
به  آن  كاربرد  ولی  گردد]41[  می  استفاده  سینه  سرطان 
ترکیب  این  باشد.  می  محدود  قلب  روی  سمی  اثرات  دلیل 
همراه با Trastuzumab که یک منوکلنال آنتی بادی برعلیه 

ERBB2 است تاثیر بهتری دارد]42[. 

حاوی  لیپوزم  گلیتید  پی  و  لیپوزوم  که  است  شده  گزارش 
كاربرد  متاستازی  سینه  سرطان  درمان  در   Doxorubicin

مركزی  قسمت  در  كه  ذراتی  نانو  همچنین   .]44 دارد]43، 
محاصره  آلبومین  توسط  و  باشد  می   Paclitaxel حاوی 
سرطان  در  هیدروفوبیک  های  مولکول  برای حمل  اند  شده 
سینه موثر اند، مطالعات پری کلینیکی نشان داده است که 
آلبومین  با  محاصره شده  ذرات  نانو  در  موجود   Paclitaxel

نفوذی  قدرت  دارای  معمولی   Paclitaxel با  مقایسه  در 
بهتری در تومور است. تحویل هدفمند تاموکسیفن در همه 
درجات سرطان سینه انجام می گیرد. تاموکسیفن دارویی غیر 
استروئیدی و آنتی استروژنی است که بسیار آبگریز است]1،  

12[. استفاده از نانو ذرات همراه با این دارو نفوذ پذیری آن 
را  به بافت تومور افزایش می دهد. همچنین اثرات سمی آن 
بر سلول های سالم بافت غیرتوموری نیز كمتر می باشد]45[.

نانو ذرات لیپید جامد
از دیگر نانو ذرات که در حوزه تحویل دارو به عنوان حامل 
نانو ذرات  یا   Solid Lipid Nanoparticles دارند،  کاربرد 
میشوند  نامیده   SLN اختصار  به  که  لیپیدی جامد هستند 
مانند  دارند  آب  در  کمی  حلالیت  که  داروهایی  برای  و 
استفاده  سینه  درمانی سرطان  برای شیمی  که  تاموکسیفن 
می شود و همچنین داروهایی که در سیستم های بیولوژیکی 
 SLN ناپایداراند مناسب اند]6 ، 12[ از مزایای سیستم های
به  دارو  رساندن  دارو،  آزادسازی  کنترل  پتانسیل  به  میتوان 
بافت هدف و پایداری داروی بارگیری شده و سمیت کم آن 

بر بافت های بدن اشاره کرد]1[.
ذرات  برپایه  نانو  سایز  در  دارو  انتقال  جدید  سیستم  این 
شد]46[ معرفی   1992 سال  در    )SLN( جامد  لیپیدی 
از  دارو  انتقال  سیستم  این  لیپیدی  ماتریکس   .)2 )شکل 
قابل  انسان  بدن  در  براحتی  که  است  طبیعی  لیپیدهای 
مشخصات  نظر  از  سیستم  این  همچنین  باشد.  می  تجزیه 
یک  درطول  مورفولوژیکی(  و  الکتریکی  بار  )سایز،  فیزیکی 
نانو ذرات  سال پایدار بوده است]47[. اخیرا تاموکسیفن در 
بالا  فشار  در  نمودن  هموژنیزه  باروش   )SLN( جامد  لیپید 

شکل 2. میکروگراف نانو ذرات لیپید جامد لود شده با تاموکسیفن با استفاده از میکروسکوپ الکترونی 
]48[ .)500nm=ترانسمیشن )اندازه میله
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]48[ کپسوله شده است. در این روش ابتدا SLN تهیه شده 
و سپس دارو در آن کپسوله میشود. مواد اصلی در ساخت  
این  به  لیپید جامد و آب میباشد.  امولسیفایر،  SLN شامل 

ترتیب که مخلوطی از روغن پالم هیدروژنه و لسیتین روغن 
درجه  تا 70  دمای 65  در  هیدروژنه(  )به صورت  دانه سویا 
بدست  زرد رنگ  لیپیدی  تا محلول  دیده  سانتیگراد حرارت 
آید، سپس محلولی شامل اولئیل الکل، تیمروسال، سوربیتول 
و آب دو بار تقطیر به محلول لیپیدی بدست آمده اضافه می 
فشار  با  هوموژنایزر  و  هوموژنایزر  از  استفاده  با  بعد  و  شود، 
بالا )High-Pressure Homogenization( یا HPH، یک 
تاموکسیفن   سپس   آمده،  بدست   SLN از  امولسیون  پری 
حل شده در اولئیل الکل با پری امولسیون SLN با استفاده 
از هوموژنایزر مخلوط میشود به این ترتیب تاموکسیفن  در 
لیپید ذوب شده به دام می افتد، در این نوع سیستم تحویل 
دارو نیازی  به حلال های آلی نیست و میتوان آنرا در مقادیر 

فراوان تولید کرد]12[. 
در یک مطالعه نشان داده شده است که تاموکسیفن کپسوله 
تومور در رت های   SLN در کاهش سایز  شده در سیستم 
القا  پستانی  غدد  تومور  آنها  در  که   ،Sprague-Dawley

شده بود، بصورت موثرتری نسبت به داروی آزاد عمل نموده 
داروی  به  نسبت  شده  کپسوله  تاموکسیفن  همچنین  است. 
آزاد عوارض جانبی کمتری بر آنزیم های کبدی داشته است 

 .]49[
که  است  شده  داده  نشان  تن  برون  مطالعات  در  همچنین 
به  شبیه  لیپیدی  ذرات  نانو  در  شده  کپسوله  تاموکسیفن 
تاموکسیفن آزاد )کپسوله نشده( تاثیرات سمی و آپوپتوتیک 
انسانی   سینه  سرطان  تومور  از  شده  کشت  های  برسلول 
MCF7 و MDA-MB231 دارد. این نشان میدهد استفاده 

از این سیستم میتواند روشی در درمان سرطان سینه باشد. 
رده  این  در  سلولی  تکثیر  مهار  موجب  تاموکسیفن  واقع  در 
های سلولی شده و آپوپتوز را در این سلول ها القا می نماید 

.]50[
نام  تحت  دارو  حمل  کلوئیدی  سیستم  از  دیگری  نوع  در 
روغن  از   )Nanostructured Lipid Carriers) NLC

کپسوله  ظرفیت  افزایش  باعث  که  شود  می  استفاده  مایع 
نمودن دارو و قابلیت دسترسی بیشتر آن می شود]51[. در 
 NLC و همکاران نشان داده شده که نگهداری How مطالعه
باشد  می  پایدار  سایز  نظر  از  گاوی  سرم  حاوی  محیط  در 
بنابراین پروتئین های سرم مانع تجمع ذرات و افزایش سایز 

نانوپارتیکل ها هستند. بنظر می رسد استفاده از ذرات نانوبه 
افزایش  هارا  آن  فارماکولوژیکی  داروخواص  حاملین  عنوان 
فراهم می  بافت  برای  را  بودن آن ها  انتخابی  و قدرت  داده 

نماید]52[.

ژن درمانی
كننده  مهار  ژنهای  انتقال  شامل:  درمانی  ژن  در  استراتژی 
 ، ایمنولوژیكی  پاسخ  افزایش  خودكشی،  ژنهای  و  تومور 
محافظت مغز استخوان با استفاده از ژن های مقاوم به دارو 
می باشد]53[. ژن درمانی برای آمپلی فیکاسیون یا موتاسیون 
  DNA ژن های متعدد مفید باشد]54[. سیستم های انتقال
و RNA به کمک نانو ذرات برای انتقال ژن به انواع سرطان 
نمودن  مفید هستند]55[. همراه  منجمله سرطان سینه  ها 
غیر  برپایه  تکنولوژی  یک   siRNA با  توموری  های  سلول 
فعال نمودن ژن است وكاربرد بالینی زیادی دارد. مهارنمودن 
افزایش  و  آپوپتوز  القا  به  منجر  سینه  سرطان  های  انکوژن 
حساسیت به شیمی درمانی در سلول های سرطان سینه می 
بواسطه  ها  توسط سلول   siRNA برداشت  و  پایداری  شود. 

جذب آن ها در نانو ذرات بهبود می یابد]56[.

بحث
تشخیص  متداول  های  روش  از  استفاده  اینکه  به  توجه  با 
هایی  محدودیت  و  معایب  دارای  تومور  از  برداری  تصویر  و 
هستند، استفاده از تکنولوژی نانو مثل نانو ذرات کوانتومی، 
برای تشخیص  نوین  آپتامرها میتواند روشی  و  بادی ها  نانو 

زودرس سرطان، به خصوص سرطان سینه باشد. 
کاربرد  نیز  درمان  در  سرطان  تشخیص  بر  علاوه  آپتامرها 
دارند. تکنولوژی آپتامر به عنوان یک تکنولوژی معتبر و موثر 
گسترش یافته و مطالعات زیادی از کاربرهای آپتامرها انجام 
گرفته است و امروزه آپتامرها در جنبه های مختلف به عنوان 
یک ابزار تشخیصی و درمانی، در گسترش داروهای جدید و 
سیستم های تحویل دارو بکار می روند. با این وجود آپتامرها 
هنوز جایگاه خود را در زمینه درمان و تشخیص پزشکی پیدا 

نکرده اند. 
نانو ذراتی که با آنتی بادی ها کنژوگه شده باشند می توانند 
قطعات  در  مولکولی  متعدد  اهداف  همزمان  شناسایی  در 
در  با  همچنین  گیرند.  قرار  استفاده  مورد  توموری  کوچک 
نظر گرفتن عوارض جانبی داروهای ضد سرطان استفاده از 
نانو  با سازگاری زیستی مثل  سیستم های امن تحویل دارو 
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Abstract

Introduction: Nowadays, cancer is one of the most important health concerns in modern societies. The 
application of nanoparticles has resulted in new possibilities for the diagnosis, tumor imaging and treat-
ment of human cancers. 
Methods: Gathering and collecting of data have been done from 56 researches conducted on the struc-
ture of types of nanoparticles and their applications in diagnostics, imaging and drug delivery systems 
for the treatment of cancer.
Results: The inorganic nanoparticles such as quantum dots, which have a central core of magnetic prop-
erties, can be used for the detection and imaging of tumors, as well as the organic nanoparticle systems 
such as liposomes, solid lipid nanoparticles, aptamers, dendrimers and nanobody in different drug-li-
gands. Aptamers are the oligonucleotids or peptides that bind to the protein or certain targets. Various 
applications of aptamers include diagnostics, therapeutics, molecular imaging and drug delivery. More-
over, nanobodies are of antibody like molecules which are widely used in the diagnosis and treatment 
of cancer. 
Conclusion: Although there are some challenges and limitations on the use of nanoparticles in medicine, 
it is hoped that in the near future, nanoparticles create tremendous revolutionary not only in the oncol-
ogy but also in medicine. The current paper is an overview of the application of organic and inorganic 
nanoparticles in diagnosis and treatment of the neoplasm.
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