
چکیده
ــره  ــوذرات نق ــی نان ــد وزن ــر، 1 و 7 درص ــا صف ــده ب ــید )PLGA( تلفیق  ش ــك اس ــریِ پلی  لاکتیك-گلیکولی ــاف کوپلیم ــش  رو، نانوالی ــۀ پی در مطالع
ــای TEM ،SEM و  ــه و تحلیل  ه ــتفاده از تجزی ــا اس ــافِ PLGA/Ag ب ــای نانوالی ــدند. ورقه  ه ــنتز ش ــی س ــد الکتروریس ــیلۀ فراین )Ag NPs( بوس
DSC بررســی شــدند. هــر ســه کامپوزیــت نانولیفــی PLGA/Ag سنتز  شــده، بــرای فعالیــت ضدســرطانی در مقابــل خــط ســلولیِ ســرطان کبــد 
بــا اســتفاده از ســنجش  های MTT و LDH، تحــت بررســی قــرار گرفتنــد. فعالیــت ضــد ســرطان نانوالیــاف PLGA، بــه دلیــل افزایــش غلظــت 
ــر سیتوتوکســیك )مســموم  کنندة  ــه اث ــاف PLGA هیچگون ــج ارائه  شــده، نانوالی ــر نتای ــود قابل  توجهــی نشــان داد. عــلاوه ب ــره، بهب ــوذرات نق نان
ســلول( از خــود نشــان ندادنــد. هرچنــد نانوالیــاف PLGA کــه حــاوی 1 درصــد نانــو نقره بودنــد، فعالیــت ضدســرطانی از خود نشــان دادنــد، از طریق 
افزایــش غلظــت نانــوذرات نقــره تــا 7 درصــد بــر روی نانوالیــاف PLGA، فعالیــت ضدســرطانی تــا 67/6 درصــد بهبــود یافــت. عــلاوه بــر ایــن، 
 ،Staphylococcus aureus ATCC 13565 ،E.coli o 157:H7 ATCC 51659 ِفعایت  هــای ضــد باکتــری ایــن 3 نانوالیــاف، در برابــر 5 نــوع باکتــری
 Listeria monocytogenes EMCC 1875 ،Bacillus cereus EMCC 1080 و Salmonella typhimurium ATCC25566 با اســتفاده از روش انتشــار 
دیســك، بررســی شــدند. نمونــۀ بــا اثــر بازدارندگــیِ بهبودیافتــه، نمونــۀ PLGA/AgNPs )7 درصــد( بــود، کــه از همــۀ نژادهــای باکتــری مذکــور 
جلوگیــری کــرد )قطــر ناحیــۀ بازدارندگــی 1٠ میلی  متــر(؛ نمونــۀ PLGA/Ag )1 درصــد( تنهــا مانــع از یــك نــوع باکتــری )B. cereus( بــا قطــر ناحیــۀ 
8 میلی  متــر شــد. نمونــۀ نانوالیــاف PLGA هیچگونــه فعالیــت ضدباکتــری را از خــود نشــان نــداد. بــر اســاس نتایــج ضدســرطان و همچنیــن نتایــج 
ضدباکتــری در ایــن مطالعــه می  تــوان ادعــا کــرد کــه: نانوالیــاف PLGA حــاویِ 7 درصــد نانونقــره، بــه عنــوان سیســتم  های داروســانی یــا حامــل 
داروی ضدســرطان و آنتی  بیوتیــك مناســب می  باشــند، بطوریکــه ایــن نانوالیــاف، قــدرت داروی ضدســرطان و آنتی  بیوتیــك را بــدون هیچکونــه اثــر 
مســموم  کنندگی روی ســلول  های معمولــی، افزایــش خواهنــد داد. ایــن اکتشــافات همچنیــن نشــان می  دهــد کــه نانــوذرات نقــره بــا انــدازة 5 تــا 

1٠ نانومتــر کــه در ایــن مطالعــه بررســی شــدند، بــرای کاربــرد درمانــی از نقطــه نظــر ســلامت مناســب هســتند. 

فعالیت هاى ضدمیکروب و ضد سرطان 
 PLGA/silver کامپوزیت هاى نانولیفی
مسعود هاشمیتهیه شده توسط الکتروریسی

مقدمه
سیســتم  های دارورســانی کنترل  شــده در چنــد دهــۀ گذشــته توجــه 
ــا،  ــای آنه ــل مزای ــه دلی ــر ب ــن ام ــد. ای ــب کرده ان ــود جل ــه خ ــادی را ب زی
مثــل بهبــود بــازدة درمانــی و کاهــش ســمّیت بواســطۀ حمــل یــا رهایــش 
ــزان  ــوم می ــکل  های مرس ــا ش ــه ب ــده، در مقایس ــرخ کنترل  ش ــا ن ــا ب آنه
ــوان  ــه عن ــه ب ــزی ک ــوذرات فل ــاوی نان ــای ح ــد. پلیمره ــرف می  باش مص
ضدمیکــروب یــا سیســتم دارورســانی اســتفاده می  شــوند، بــه دلیــل 
ــالا و  ــا دوام ب ــری ب ــد باکت ــروب و ض ــواد ضدمیک ــا در م ــوری آنه نوظه
همچنیــن پایــداری حرارتــی بــالا و فراریــت کــم، توجــه زیــادی را بــه خــود 
ــد. افزایــش عظیــم در تعــداد و پیدایــش نژادهــای باکتــری  جــذب کرده  ان
مقــاوم در برابــر آنتی  بیوتیــک، علاقــۀ زیــادی را بــه اســتفاده از نانــوذرات 

ــرده اســت.  ــری ایجــاد ک ــوان عوامــل ضدباکت ــه عن ــزی )NPs( ب فل
 )AgNPs( امــروزه معرفــی پلیمرهــای ضدمیکــروب برپایــۀ نانــوذرات نقــره
ــه  ــم ب ــای عل ــرای دنی ــم ب ــت و ه ــرای صنع ــم ب ــی را ه ــش عظیم چال
ــۀ  ــر پای ــتیک ب ــری ترموپلاس ــای پلیم ــت. کامپوزیت  ه ــان آورده اس ارمغ
نقــره، فرایندپذیــری حرارتــی بســیار خــوب ترموپلاســتیک ها را بــا 
ــره،  ــای نق ــد. یون  ه ــق می  کنن ــره تلفی ــی نق ــی ذات ــت ضدمیکروب خاصی
ــی  ــای قابل  توجه ــود ضدمیکروب  ه ــدة خ ــواص ضدعفونی  کنن ــه خ ــا ب بن
ــن  ــر ای ــی در براب ــور ذات ــا بط ــی از باکتری  ه ــداد اندک ــا تع ــتند و تنه هس
فلــز مقــاوم هســتند. نقــره بــه دلیــل خــواص ضدمیکروبــی ســودمند خــود 
ــان  ــرای درم ــه ب ــی قابل  توج ــوان منبع ــه عن ــکی، ب ــزات پزش در تجهی

ــود.  ــناخته می  ش ــی ش موضع
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ــرای  ــد ب ــای جدی ــوان ابزاره ــه عن ــف ب ــریِ فوق  ظری ــاف پلیم ــراً، الی اخی
دارورســانی کشــف شــده بودنــد. مزایــای اصلــی ایــن حامــلان لیف  ماننــد 
ایــن اســت کــه آنهــا انتقــالِ دارو بــه مــکان مخصــوص در بــدن را عرضــه 
ــد بطــور مســتقیم  ــن، بیشــتر از یــک دارو می  توان ــر ای ــد. عــلاوه ب می  کنن
در الیــاف کپســوله   شــود. بــه دلیــل مســاحت ســطح و ســاختار متخلخــل 
ــیاری از  ــای بس ــاف در زمینه  ه ــن الی ــده، ای ــاف الکتروریسی  ش ــالای الی ب
ــده،  ــیدی حساس  ش ــلول های خورش ــتی، س ــورهای زیس ــه دارو، سنس جمل
نانوکامپوزیت  هــا، کاتالیســت ها، مــواد  فتونیک  هــا،  بافــت،  مهندســی 
ضدمیکــروب و غشــاها بــکار رفته  انــد. تکنیک  هــای متعــددی بــرای 
تولیــد الیــاف فوق  ظریــف پلیمــری )UFs(، از جملــه تکنیــک الکتروریســی 
ــرای  ــری و پتانســیل آن ب ــل تطبیق  پذی ــه دلی ــن تکنیــک ب وجــود دارد. ای
ــر  ــال  های اخی ــادی را در س ــۀ زی ــاوت علاق ــای متف ــرد در زمینه  ه کارب
ــی  ــاده، کارای ــد س ــرد فراین ــطۀ عملک ــن روش بواس ــت. ای ــه اس برانگیخت
ــای  ــد. کوپلیمره ــروف می  باش ــم مع ــۀ ک ــاف و هزین ــد نانوالی ــالا در تولی ب
رایج  تریــن  از  یکــی   )PLGA( اســید  پلی  لاکتیک-کو-گلیکولیــک 
 PLGA .پلیمرهــای مــورد اســتفاده بــرای تهیــۀ ابــزار رهایــش دارو هســتند
ــد  ــن بع ــود و بنابرای ــه می  ش ــمی تجزی ــای متابولیس ــط برهم  کنش  ه توس
از تکمیــل رهایــش دارو پــس از تزریــق، کاشــت یــا الحــاق آن، نیــاز بــه 
ــۀ میکــروذرات و  ــدارد. فرمولاســیون  های برپای عمــل جراحــی برداشــت ن
ــی  ــا آزادســازی مــداوم طولان ــد رهایــش ی ایمپلنت  هــای PLGA می  توانن
مــدتِ دارو را فراهــم کننــد. آنهــا بــرای درمان  هــای موضعــی مثــل عفونــت 
ــیِ  ــل بدن ــال داخ ــل و انتق ــا تحوی ــرم، ی ــای ن ــتخوان  ها و بافت ه در اس
داروهــای ناپایــدار مثــل پپتایدهــا، هورمون هــا یــا واکســن ها مفیــد 
هســتند. بــه دلیــل ایــن خــواص؛ PLGA بــه عنــوان یکــی از رایج تریــن 
ــذا و داروی  ــط ادارة غ ــه توس ــد ک ــت  تخریب  پذیر می  باش ــای زیس پلیمره
آمریــکا تأییــد شــده اســت. بنابرایــن PLGA بطــور وســیعی در کاربردهــای 
ــی  ــکلت  های مهندس ــا اس ــت  ها ی ــل دارو و داربس ــا تحوی ــانی ی دارورس

بافــت اســتفاده شــده بــود. 
ــو- ــاف پلی  لاکتیک-ک ــدی از نانوالی ــا کلاس جدی ــی، م ــش قبل در پژوه
ــتم  های  ــوانِ سیس ــه عن ــره را ب ــوذرات نق ــاویِ نان ــیدِ ح ــک اس گلیکولی
دارورســانی برپایــۀ کامپوزیــت نانوالیافــی الکتروریسی  شــده معرفــی کردیــم. 
 PLGA/Ag هرچنــد، اثربخشــیِ ضدســرطانی و ضدباکتــریِ آن نانوالیــاف
ــه، در  ــن مطالع ــن، در ای ــود. بنابرای ــه ب ــرار نگرفت ــی ق ــت بررس NPs تح

ادامــۀ کار قبلــی خــود، مــا فعالیــت ضدســرطانیِ نانوالیــاف PLGA حــاوی 
ــرطان  ــلولی س ــط س ــر خ ــره در براب ــوذرات نق ــف نان ــای مختل درصده
ــل-  ــنجش  های 3- [5,4- دی  متی ــا س ــا ی ــتفاده از معرف ه ــا اس ــد ب کب
ــد )MTT( و  ــوم برومی ــل - H2 -تتراآزولی ــل] - 5,2- دی  فنی 2-   تیازولی
ــیِ  ــت، اثربخش ــم. در نهای ــی کردی ــاز )LDH( بررس ــات دی  هیدروژن لاکت
نانوالیــاف PLGA/Ag NPs در برابــر انــواع مختلــف باکتر  ی  هــا نیــز 

ــت.  ــرار گرف تحــت بررســی ق

مواد و روش  ها
مواد 

ــت،  ــده اس ــتفاده ش ــه اس ــن مطالع ــه در ای ــت  تخریب  پذیری ک ــر زیس پلیم
نســبت  بــا   )PLGA( )L ،D-لاکتید-کو-گلیکولیــد(  پلــی  کوپولیمــرِ 
 PLGA .ــد ــول( می  باش ــول/ م ــدِ )L/G( )25/75 م ــه گلیکولی ــد ب لاکتی
کــه از کمپانــی NaBond چیــن تهیــه شــد، ویســکوزیتۀ درونــی یــا ذاتــیِ 
dl/g( 0/59(، وزن مولکولــی متوســطِ 70000 و دانیســتۀ ١/25 تــا 3/١ 
 ،)THF( ــوران ــب داشــت. حلّال  هــای تتراهیدروف ــر ســانتیمتر مکع ــرم ب گ
 )PBS( و قرص  هــای بافــر نمکــی فســفات )DMF( دی  متیل  فرم  آمیــد

ــه شــدند.  ــچ تهی ــه در آزمایشــات اســتفاده شــدند از ســیگما آلدری ک
RPMI(  Roswell Park Memorial Institute  1640 واســطۀ 
از   )DMEM(  Dulbecco's Modified Eagle Medium واســطۀ  و   )
ــن گاو )FBS( و  ــه شــدند. ســرم جنی ــواد شــیمیایی ســیگما  تهی ــی م کپان
ــه شــدند.  ــی Gibco انگلســتان تهی ســرم جنیــن گوســاله )FCS( از کمپان
ــوص HPLC و  ــۀ خل ــا درج ــول ب ــید )DMSO( و متان دی  متیل  سولفوکس
دیگــر معرف  هــا و مــواد شــیمیایی در درجــۀ معرف  هــای شــیمیایی بودنــد. 
میکروارگانیســم  های مــورد اســتفاده بــرای آزمایــش از دانشــکدة کشــاورزیِ 
بودنــد:    Ain Shams دانشــگاه  میکروبیولوژیکــی  تحقیقــات  مرکــز 
Bacillus cereus EMCC 1080  ،Staphylococcus aureus ATCC 13565

 Salmonella typhimurium   ،E.coli o 157:H7 ATCC 51659  ،

Listeria monocytogenes EMCC 1875 و   ATCC25566

:PLGA/Ag NPs و PLGA الکتروریسی نانوالیاف
نانوالیــاف الکتروریسی  شــدة PLGA و PLGA/Ag NPs حــاوی ١ و 7 
درصــد نانــوذرات نقــره، توســط الکتروریســی محلــول PLGA )١0 درصــد 
وزنــی( در مخلــوط DMF/THF )90 درصــد وزنــی( تهیــه شــدند و همانطور 
SEM ــا اســتفاده از آنالیزهــای ــه قبلــی مــا شــرح داده شــد، ب کــه در مقال

، TEM و DSC تحــت بررســی قــرار گرفتنــد. نانوالیــاف روی جمع  کننــدة 
ــت، توســط  ــا 20 کیلوول ــاژی از ١0 ت ــع  آوری شــدند. محــدودة ولت دوّار جم
منبــع تغذیــۀ ولتــاژ بــالا بــر روی جمع  کننــدة دَوّار بــکار گرفتــه شــد و نــرخ 
ــود.  ــاعت ب ــر س ــر ب ــا 0/١5 میلی  لیت ــدودة 0/١ ت ــول در مح ــانِ محل جری
 )AgNO  3( ــره ــرات نق ــاف PLGA/Ag NP، نیت ــه نانوالی در خصــوص تهی
ــپس  ــد، و س ــل ش ــول DMF/THF ح ــف در محل ــبت  های مختل در نس
ــاء  ــل احی ــده و عام ــوان پایدارکنن ــه عن ــول ب ــن گلایک ــرم پلی  اتیل 0/0١ گ
اضافــه شــد. محلــول، قبــل از تجزیــه و تحلیــل بــا اســتفاده از طیف  هــای 
UV، بــرای مــدت 30 دقیقــه هــم زده شــد و ســپس PLGA بــه محلــول 

اضافــه شــد. محلــول حــاوی نمــک نقــره بــرای مــدت 24 ســاعت در دمــای 
ــوذرات نقــره از  ــه شــکل نان ــای یون  هــای +Ag ب ــاق هــم زده شــد. احی ات
ــه،  ــته  زایی اولی ــدد: هس ــوع می  پیون ــه وق ــل ب ــری از مراح ــک س ــق ی طری
هســته  زایی ثانویــه، یــا رشــد بلــور از طریــق مکانیــزم انتشــار برای دســتیابی 
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بــه ذرات اولیــه، و خوشــه های تجمع  یافتــه یــا متراکــم )یعنــی ذرات 
ثانویــه(. نانوالیــاف الکتروریسی  شــدة PLGA و PLGA/Ag NP توانســتند 
بــه ســهولت از ورقــۀ آلومینیومــی جــدا شــوند و نانوالیــاف بدســت  آمده، قبــل 

ــره شــدند.  ــاق ذخی ــای ات ــه مــدت 7 روز در دم از بررســی  های بعــدی، ب

روش  های بررسی مشخصات
 بررسی مورفولوژی:

 )FE-SEM-JEOL GSM-6610LV( ــی ــی روبش ــکوپ الکترون میکروس
 PLGA/Ag NP و PLGA بــرای بررســیِ مورفولــوژی ســطحی نانوالیــاف
اســتفاده شــد. نمونه  هــا بــا پلاتیــن روکــش داده شــدند و در ولتــاژ شــتابدة 

١0 کیلوولــت بازرســی شــدند.

تخلخل نانوالیاف
نانوالیــاف  ظاهــریِ  دانســیتۀ  ظاهــری،  تخلخــل  محاســبۀ  بــرای 
الکتروریسی  شــده در ابتــدا محاســبه شــد. دانســیتۀ ورقــۀ نانوالیــاف توســط 
ــه( طبــق رابطــۀ )١(  اندازه گیــری حجــم و جــرم نمونه  هــا )حداقــل ٨ نمون

ــد. ــبه ش محاس

)١(

ــتفاده از  ــا اس ــپس ب ــده س ــت های الکتروریسی  ش ــری داربس ــل ظاه تخلخ
رابطــۀ )2( محاســبه شــد.

)2(

 ،ρ0 دانســیتۀ ظاهــری محاسبه  شــدة ورقــۀ الکتروریسی  شــده و ،ρ کــه در اینجــا
دانســیتۀ ظاهــری PLGA )١/25-١/3 گــرم بــر ســاتیمتر مکعب( می  باشــد. 

)TGA( آنالیز گرماوزن  سنجی 
 PLGA/Ag NP و PLGA ــاف ــنجی نانوالی ــل گرماوزن  س ــه و تحلی تجزی
بــا اســتفاده از دســتگاه Q500 TGA( TGA( انجــام شــد. ورقه  هــای 
نانوالیــاف قبــل از آزمایــش تحــت خــلاء نــگاه داشــته شــدند. نمونــه از 25 
تــا 400 درجــۀ ســانتیگراد بــا نــرخ گرمایــش ١5 ســانتیگراد بــر دقیقــه تحت 

جریــان نیتــروژن حــرارت داده شــد.

)DSC( خواص حرارتی
ــتفاده  ــا اس ــاف PLGA و PLGA/Ag NP ب ــی نانوالی ــخصات حرارت مش
ــی  ــنج پویش ــد. گرماس ــی ش ــی )DSC( ارزیاب ــی تفاضل ــنج پویش گرماس
 )Tg( ِبــرای اندازه  گیــری دمــای گــذار شیشــه  ای )Shimadzu-60( تفاضلــی
ــا 5  ــا )تقریب ــد. نمونه  ه ــتفاده ش ــافِ PLGA و PLGA/Ag NP اس نانوالی

میلی  گــرم( در ظــرف آلومینیومــی مخصــوص مهــر و مــوم شــدند و از 25 
تــا ٨0 درجــۀ ســانتیگراد در نــرخ 2 ســانتیگراد بــر دقیقــه حــرارت داده شــد 

و ســپس تــا 20 درجــۀ ســانتیگراد ســرد شــد. 

تست ضد میکروب با استفاده از روش انتشار دیسك
ــر(  ــر 5 میلی  مت ــک در قط ــۀ دیس ــف )3 نمون ــۀ مختل ــه نمون ــت س تس
ــا قطــر  توســط روش انتشــار دیســک انجــام شــد. هرکــدام از نمونه  هــا )ب
ــر  ــا عصــارة مُخمّ ــده ب ــل ش ــر( روی آگارِ Tryptose Soy تکمی 5 میلی  مت
ــان  ــاعت زم ــا ١٨ س ــتاندارد از ١۶ ت ــش اس ــرف پتری  دی )TSAYE( در ظ
ــپس در 37  ــدند و س ــح ش ــحِ TSAYE، تلقی ــع تلقی ــری در مای ــد باکت رش

ــد.  ــرار گرفتن درجــۀ ســانتیگراد تحــت کشــت ق
ــۀ  ــود. هم ــده در cfu/ml ،TSAYE ١0۶ × 2 ب ــریِ تلقیح  ش ــت باکت غلظ
ــری  ــی اندازه  گی ــۀ بازدارندگ ــدند. قطــر ناحی ــه انجــام ش آزمایشــات 3 مرتب

ــد. ــزارش ش ــر گ ــب میلی  مت ــد و برحس ش

فعالیت ضد سرطان در محیط آزمایش 
کشت سلولی  

ــت  ــرطان کبــد انســان )Hep-G2( از مجموعــۀ کش ــلولی س ــط س خ
ــد.  ــداری ش ــطۀ RPMI-1640 نگه ــد و در واس ــه ش ــکا تهی ــپ آمری تای
خــط ســلولی طبیعــی غشــای دور جنیــن انســان )WISH( توســط بخــش 
 DMEM مصــر تآمیــن شــد و در واســطۀ VACSERA تحقیقــات علمــی
نگهــداری شــد. هــر دو واســطه بــا ١0 درصــد FBS مقــاوم در برابــر دمــا، 
U/ml ١00 پنیســیلین و U/ml ١00 آنتی  بیوتیــکِ استرپتومایســین تکمیــل 

 CO2 شــدند. ســلول  ها در 37 درجــۀ ســانتیگراد  در اتمســفر مرطوب  شــدة
 .)n = 3( ــد ــرار ش ــه تک ــات 3 مرتب ــۀ آزمایش ــد. هم ــد کردن ــد رش 5درص

همــۀ مقادیــر بصــورت میانگیــن ± انحــراف معیــار گــزارش شــدند.

MTT فعالیت  های ضد تومور در محیط آزمایش: سنجش سمیت سلولی
فعالیــت مســموم  کنندگی ســلولی یــا سیتوتوکســیک در برابــر خــط ســلولی 
ــل- ــتِ 3-[5,4-دی  متی ــتفاده از تس ــا اس ــانیِ Hep-G2 و WISH ب انس

ــی  ــد )MTT( ارزیاب ــوم برومی ــل -2H-تتراآزولی 2-  تیازولیل]-5,2-دی  فنی
شــد، کــه بــر اســاسِ شــکافت نمــک تتراآزولیــوم توســط دی هیدروژنازهای 
می  باشــد.  زیســت  پذیر  ســلول های  در  میتوکندری  هــا،  در  موجــود 
ســلول  ها در میکروپلیــت اســتریل 9۶ خانــه توزیــع شــدند و قبــل از تســت 
ــای  ــدام از ورقه  ه ــر از هرک ــر 5 میلی  مت ــا قط ــک های ب ــا دیس MTT، ب

ــه مــدت 4٨ ســاعت در  ــا دوکسوربیســین )کنتــرل مثبــت( ب تست  شــده ی
یــک واســطه در 37 درجــۀ ســانتیگراد در انکوباتــور تحــت رشــد یــا کشــت 
قــرار گرفتنــد. پــس از انکوباســیون یــا دورة کمــون، واســطه و دیســک  ها 
بــا احتیــاط خــارج شــدند و 40 میکرولیتــر MTT ) 5 میلی  گــرم بــر 
ــد و ســپس  ــه ش ــت اضاف ــای میکروپلی ــدام از خانه  ه ــه هرک ــر( ب میلی  لیت
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بــرای 4 ســاعت دیگــر در انکوباتــور قــرار گرفــت. کریســتال  های 
ــولِ  ــر ایزوپروپان ــزودن 200 میکرولیت ــازان، بواســطۀ اف ــگ فرم بنفــش رن
 ELISA اسیدی  شــده، حــل شــدند. مقــدار جــذب بــا اســتفاده از دســتگاه
Microplate Reader، در 570 نانومتــر اندازه  گیــری شــد. قابلیــت زیســتِ 

ــه صــورت درصــد متوســطِ ســلول  های زیســت  پذیر در  نســبی ســلولی، ب
ــد.  ــرح داده ش ــده ش ــع عمل آوری  نش ــلول  های مرج ــا س ــه ب مقایس

LDH تست
بــرای تعییــن اثــر هــر ورقــه روی نفوذپذیــری غشــاء در هــر دو خــط ســلولیِ 
ــت.  ــرار گرف ــتفاده ق ــورد اس ــشِ LDH م ــتِ رهای Hep-G2 و WISH، تس

ــر  ــا دانســیتۀ ١04 × 2 ســلول ب ــه  ای ب ســلولها در پلیت  هــای کشــت 9۶ خان
ــه در ١00 میکرولیتــر حجــم کاشــته شــدند و اجــازه داده شــد کــه قبــل  خان
ــه مــدت ١٨ ســاعت رشــد کننــد. بعــد از عملیــات، بــه همــراهِ  از عملیــات ب
دیســک  های بــا قطــر 0/5 ســانتیمتری از هرکــدام از ورقه  هــای تحــتِ 
  آزمایــش، بــه مــدت 4٨ ســاعت در انکوباتــور قــرار گرفتنــد. دیســک  ها خــارج 
شــدند و ســپس مایــع در رو قرارگرفتــه یــا شــناور )40 میکرولیتــر( بــرای تعیین 
رهایــش LDH، بــه یــک پلیــت 9۶ جدیــد منتقــل شــد و ۶ درصــد تریتــون 
X-100 )40 میکرولیتــر( بــه پلیــت اصلــی برای تعییــنِ LDH مجمــوع یا کُل 

 )pH = 7/5 ،اضافــه شــد. بافــر فســفات پتاســیم 0/١ مــولار )١00 میکرولیتــر
حــاوی اســید پیروویــک4/۶ میلی  مــولار، بــا اســتفاده از پیپــت در مایــع شــناور 

)ســوپرناتانت( بــه آرامــی مخلــوط شــد. 
ســپس بافــر فســفات پتاســیم 0/١ مــولار )١00 میکرولیتــر، pH = 7/5( حاوی 
0/4 میلی  گــرم بــر میلی  لیتــر β-NADH بــه محفظه  هــا یــا خانه  هــای 
 ELISA پلیــت اضافــه شــد. تغییــرات جنبشــی یــا ســینتیک، بــا اســتفاده از
ــه مــدت  microplate redaer در مقــدار جــذب در طول  مــوج 340 نانومتــر ب

١ دقیقــه قرائــت شــد. ایــن شــیوه بــا 40 میکرولیتــر لیــزات ســلولی کل بــرای 
تعییــن LDH مجمــوع تکــرار شــد. درصــد رهایــش LDH، توســط تقســیم  ِ 
LDH رهاشــده درون واســطه از LDH مجمــوع بدســت  آمده از تجزیۀ ســلولی 

در همــان خانــه )در میکروپلیــت( تعییــن شــد. 

آنالیز آماری 
ــام  ــه انج ــدند، و در 3 مرحل ــرار ش ــه تک ــل 3 مرتب ــات حداق ــۀ آزمایش هم
شــدند )n = 3( و نمودارهــای میلــه  ای خطــا، انحــراف معیــار را نشــان دادنــد. 

همــۀ مقادیــر بصــورت میانگیــن ± انحــراف معیــار ارائــه شــدند. 

نتایج و بحث
:PLGA/Ag NPs تولید نانوالیاف

نانوالیــاف الکتروریسی  شــدة PLGA و PLGA/Ag NPs بــه دلیــل حضــور 
ــدان  ــروی می ــت، نی ــای روی ســطح ج ــن باره ــی بی ــار الکتریک ــروی ب نی
ــش  ــروی کش ــول، نی ــتیک محل ــروی ویسکوالاس ــی، نی ــی خارج الکتریک

ــوا  ــش ه ــطۀ کش ــکاک بواس ــروی اصط ــی، و نی ــروی گرانش ــطحی، نی س
کنتــرل شــدند. نانوالیــاف الکتروریسی  شــده بصــورت یــک پارچــۀ بی  بافــت 
ــا مشــخصات فوق  العــاده مثــل نســبت مســاحت ســطح بــه حجــم بــالا،  ب
تخلخــل بــالا و انــدازة خلــل و فــرج قابل  قبــول، روی یــک غلتــک چرخنــده 

یــا دوّار جمــع  آوری شــدند. 

 PLGA نانوالیاف )b( و PLGA نانوالیاف )a( مربوط به SEM شکل 1- عکس  های
حاوی 1 درصد نانوذرات نقره و )c( حاوی 7 درصد نانوذرات نقره.
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PLGA مورفولوژی نانوالیاف
ــر  ــی، تحــت تأثی ــلولی روی داربســت  های نانوالیاف ــرِ س ــبندگی و تکثی چس
خــواص داربســت، مثــل مورفولــوژی ســطحی، تخلخــل و ترکیب شــیمیایی 
PLGA/ و PLGA بــود. مورفولــوژیِ ســطحی نانوالیــاف الکتروریسی  شــدة
ــی  ــی روبش ــکوپ الکترون ــتفاده از میکروس ــا اس ــد( ب Ag Np )١ و 7 درص

ــان  ــکل ١( نش ــج SEM )ش ــد. نتای ــی ش )JEOL GSM-6610V( بررس
داد کــه نانوالیــاف الکتروریسی  شــدة PLGA و PLGA/Ag NP دارای 
مورفولــوژی صــاف و یکنواخــت بودنــد. همــۀ الیــاف قطرهــای یکنواختــی 
بــا چنــد میکرومتــر طــول از خــود نشــان دادنــد. همچنیــن مشــاهده شــد 
کــه اغلــب نانوالیــاف تــازه الکتروریسی  شــده در سرتاســر طــول خــود گــرد 

و یکنواخــت هســتند. 
 PLGA دیــده می  شــود، نانوالیــاف b.و ١ a.همانطــور کــه در شــکل ١
خالــص و PLGA/Ag NP )١ درصــد( نانوالیــاف صــاف و بدون بیــد را تولید 
ــره )شــکل ١.c(، بیدهــای آشــکاری  ــرات نق ــر بیشــتر نیت ــد. در مقادی کردن
ــانایی  ــه رس ــوط ب ــت مرب ــر می  توانس ــن ام ــود. ای ــاهده ش ــد مش می  توان
بــالا و یــا ویســکوزیتۀ کــم محلــول بــه دلیــل تغییــرات میــزان نقــره باشــد. 
ــرای تولیــد الیــاف بــدون بیــد  آزمایشــات زیــادی نشــان داده اســت کــه ب
بــرای هــر محلــول پلیمــری، ویســکوزیتۀ بهینــه مــورد نیــاز اســت. قطــر 
ــد. ــش می  یاب ــکوزیته، افزای ــش ویس ــا افزای ــده ب ــاف الکتروریسی  ش نانوالی

شــکل 2 عکــس TEM مربــوط بــه نانوالیــاف PLGA/Ag NP )7درصــد( 
 Ag( ــره ــوذرات نق ــه نان ــد ک ــان می  ده ــکل نش ــن ش ــد. ای ــان می  ده نش
ــاف  ــدازة یکســان، درون و روی نانوالی ــاً کــروی و ان ــا شــکل تقریب NPs( ب

قــرار گرفته  انــد. قطــر نانوالیــاف درمحــدودة ١00 تــا 200 نانومتــر می  باشــد، 
درحالیکــه انــدازة نانــوذرات نقــره در محــدودة 5 تــا ١0 نانومتــر بــود. 

تخلخل نانوالیاف 
اســکلت،  یــا  داربســت  تخلخــل  بافــت،  مهندســی  کاربردهــای  در 
ــد.  ــلولی می  باش ــت س ــات کش ــت آزمایش ــرای موفقی ــروری ب ــر ض پارامت

داربســت های بــا تخلخــل بــالا، اتصــال، تکثیــر، تفکیــک ســلولی و انتقــال 
کافــی بــرای مــواد مغــذی و حــذف ضایعــات را تأمیــن می  کننــد. بنابرایــن، 
ــا  ایــن امــر بســیار مهــم اســت کــه داربســت هایی دوبعــدی و ســه  بعدی ب
ــش  ِ رو، دانســیتۀ  ــۀ پی ــه شــود. در مطالع ــول تهی ــی و قابل  قب تخلخــل کاف
ــدة  ــاف الکتروریسی  ش ــل نانوالی ــل و تخلخ ــت های متخلخ ــری داربس ظاه
PLGA و ورقه  هــای PLGA/Ag NPs بــا اســتفاده از رابطــۀ )١( و )2( 

محاســبه شــدند. دانســیته و تخلخــل ورقــۀ نانوالیــاف PLGA کــه توســط 
تکنیــک الکتروریســی   تولیــد شــده بــود، بــه ترتیــب برابــر g/cm3 0/40۶5 و 
% 3 ± ۶3 بــود. دانســیتۀ ظاهــری محاسبه  شــده بــرای ورقه  هــای نانولیفــی 
ــر 0/4٨  ــب براب ــه ترتی ــره( ب ــوذرات نق PLGA/Ag NP )١ و 7 درصــد نان

ــر % 4 ±  ــب براب ــه ترتی ــب، و تخلخــل ب ــانتیمتر مکع ــر س ــرم ب و 0/53 گ
ــرای  ــالا ب ــا تخلخــل ب ــن داربســت  های ب ــد. ای ۶١ و % 3 ± 5٨ بدســت آم
ــک  ــه از تکنی ــی ک ــد. هنگام ــد بودن ــلول  ها مفی ــر س ــبندگی و تکثی چس
الکتروریســی بــرای تولیــد نانوالیــاف اســتفاده شــده بــود، مقادیــر مشــابهی 
بــرای تخلخــل نانوالیــاف PLGA )۶4 تــا 70 درصــد( بدســت آمــده بــود. 

DSC و TGA آنالیز
 7( PLGA/Ag NPs و PLGA نانوالیافــی منحنــیِ TGA ورقه  هــای 
ــای  ــه و از دم ــر دقیق ــانتیگراد ب ــۀ س ــش ١5 درج ــرخ گرمای ــد( در ن درص
اتــاق تــا 400 درجــۀ ســانتیگراد در شــکل 3 نشــان داده شــده اســت. نتایــج 
ــا حــدود 250 درجــۀ ســانتیگراد  ــی ت ــت وزن ــچ افُ نشــان می  دهــد کــه هی
وجــود نــدارد. افــت وزن اساســاً در محــدودة دمایــی از 2۶0 تــا 3۶0 درجــۀ 
ســانتیگراد بــا تغییــر جزئــی در دمــای بالاتــر از 3۶0 درجــۀ ســانتیگراد بــه 
وقــوع پیوســت. ایــن کاهــش یــا افــت وزن دلالــت بــر تجزیــۀ حرارتــی یــا 
ــز آشــکار می  شــود کــه  ــر نی ــن ام ــن شــکل، ای ــاده دارد. از ای ــر در م تبخی
ــیِ  ــب آل ــا قال ــس ی ــراق ماتری ــل احت ــه دلی ــاً ب ــا اساس ــت وزن نمونه  ه اف
ــای  ــه دم ــان داد ک ــن نش ــکل 3 همچنی ــج ش ــد. نتای PLGA رخ می  ده

تخریــبِ PLGA/Ag NP کاهــش یافــت و افــت وزن بــا حضــور )افزایــش( 

.)Ag NPs( حاوی 7 درصد نانوذرات نقره PLGA مربوط به نانوالیاف TEM شکل 2- عکس  های
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نانــوذرات نقــره )AG NPs( افزایــش یافــت. ایــن امــر بدیــن معنــی اســت 
ــور  ــل حض ــه دلی ــیِ PLGA ب ــای نانولیف ــیِ ورقه  ه ــداری حرارت ــه پای ک
ــج  ــن نتای ــت. ای ــه اس ــش یافت ــاف PLGA کاه ــره در نانوالی ــوذرات نق نان
می  توانــد مربــوط بــه رســانایی حرارتــی بــالای نانــوذرات نقــره در مقایســه 

بــا الیــاف پلیمــری باشــد.
ــت  های PLGA و  ــه داربس ــوط ب ــای DSC مرب ــا منحنی ه ــراف ی ترموگ
ــا ٨0  ــی از 25 ت ــدودة دمای ــه در مح ــد( ک PLGA/AG NPs )١ و 7 درص

ــد، در شــکل 4 نشــان داده شــده  اند.  ــده بودن ــانتیگراد بدســت آم ــۀ س درج
ــده،  ــواد آزمایش  ش ــۀ م ــه هم ــد ک ــان دادن ــای DSC نش ــج منحنی  ه نتای
دمــای گــذار یــا انتقــال شیشــه  ای کمــی )50 درجــۀ ســانتیگراد، بیشــتر از 
دمــای فیزیولوژیکــی بــدن انســان( داشــتند. نتایــج DSC قبلــی اشــاره بــر 
PLGA/ و PLGA ایــن داشــتند کــه هیــچ نقطــۀ ذوبــی بــرای نانوالیــاف
Ag NPs )١ و 7 درصــد( وجــود نداشــت و ایــن امــر دلالــت بــر ایــن دارد 

ــن نشــان  ــج شــکل 4 همچنی کــه پلیمــر در اصــل آمــورف می  باشــد. نتای
داد کــه Tg نانوالیــاف PLGA بــه دلیــل افــزودن نانــوذرات نقــره بــه مقــدار 

اندکــی کاهــش یافتــه اســت.

فعالیت ضد باکتری 
پلیمرهــای گوناگونــی از جملــه پلی  وینیل  پیرولیــدون و کیتوســان، بــه 
منظــور پایدارســازی نانــوذرات نقــره اســتفاده شــده بودنــد. خصلــت 
ــزی  ــا ذرات فل ــال ب ــرای اتص ــد ب ــا می  توان ــن پلیمره ــتیِ ای هسته  دوس
توســط بخشــیدن الکتــرون کافــی باشــد. پلیمــر زیســت  تجزیه  پذیر و 
ــز آن  ــل   هیدرولی ــتری قاب ــالات اس ــل اتص ــه دلی ــازگار PLGA ب زیست س
ــا  ــش هسته  دوســتی ب ــه تحــت برهمکن ــه انتخــاب شــد، ک ــن مطالع در ای
نانــوذرات نقــره قــرار می  گیــرد. فعالیــت ضــد باکتــری یکــی از مهمتریــن 
ــرای کاربردهــای زیست  پزشــکی  مشــخصات هــر مــادّه  ای می  باشــد کــه ب

ــی  رود.  ــکار م ب
 ١( PLGA/Ag NPs ــاف ــن نانوالی ــاف PLGA و همچنی ــن، نانوالی بنابرای

درصــد( و PLGA/Ag NPs )7 درصــد( بــرای فعالیت  هــای ضــد باکتــریِ 
 B. cereus EMCC 1080، S.( خــود در برابــر 3 باکتــری گرم  مثبــت
دو  و   )L. monocytogenus EMCC 1875 و   aureus ATCC 13565

S. typhimu- و E.coli o157:H7 ATCC 51659( ِباکتــری گرم  منفــی
ــد.  ــرار گرفتن rium ATCC25566( تحــت بررســی ق

 ،)Ag NPs 0، ١ و 7 درصــد نانــوذرات نقــره( PLGA نمونه  هــای نانوالیــاف
ــی از  ــات مختلف ــده اســت، درج ــه در شــکل 5 نشــان داده ش ــور ک همانط
بــازداری یــا جلوگیــری در برابــر 5 نــژاد باکتــری بــا اســتفاده از روش انتشــار 
دیســک از خــود نشــان دادنــد. نمونــۀ بــا اثــر بازدارندگــیِ بهبودیافتــه، نمونۀ 

شکل TGA -3 مربوط به نانوالیاف PLGA و PLGA/Ag NPs )7 درصد(.

شکل DSC -4 مربوط به نانوذرات )b( ، PLGA/AgNPs )a( PLGA )1 درصد(، 
)c( PLGA/AgNPs )7 درصد(.
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ــۀ  ــا قطــر ناحی ــژاد، ب ــۀ 5 ن ــه از هم ــود ک PLGA/Ag NPs )7 درصــد( ب

 PLGA/Ag بــازداریِ ١/27 ± ١0 میلی  متــر، جلوگیــری کــرد؛ نمونــۀ
ــۀ  ــر ناحی ــا قط ــژاد )B. cereus( ب ــوع ن ــک ن ــط از ی ــد( فق NPs )١ درص

 PLGA بازدارندگــیِ 0/١4 ± ٨ میلی متــر جلوگیــری کــرد. نمونــۀ نانولیفــی
فعالیــت آنتی  باکتــریِ خاصــی از خــود نشــان نــداد. ایــن نتایــج نشــان دادنــد 
کــه فعالیــت ضدباکتــری نانوالیــاف PLGA بــا افزایــش غلظــت نانــوذرات 
نقــرة قرارگرفتــه در درون پلیمــر، افزایــش یافــت. ایــن نتایــج بــا داده  هــای 
گزارش  شــده قبلــی در توافــق بودنــد. یکــی از مطالعــات، مطالعــات 
میکروبیولوژیکــی در محیــط آزمایــشِ الیــاف فوق  ظریــف PLGA، بــا 
اســتفاده از Ps. aeruginosa ،S. aureus، تشــکیل ســریع کلنی  هــای 
ــم را  ــتی متراک ــم زیس ــکیل فیل ــف و تش ــاف فوق  ظری ــری روی الی باکت

نشــان داد. 
در مطالعــۀ دیگــر، نتایــج بدســت  آمده از ســنجش در محــل آزمایــش 
نشــان داد کــه روکــش 2 درصــد Ag NP/PLGA بطــور مؤثــری از 
ــتی، از  ــم زیس ــکیل فیل ــرد و از تش ــری ک ــی جلوگی ــبندگی باکتریای چس
 P. aeruginosa ــی ــرم منف ــا گ ــت S. aureus Mu50 ی ــرم مثب ــری گ باکت
ــرد.  ــری ک ــگ جلوگی ــولاد ضدزن ــاژی ف ــای آلی PAO-1 روی ایمپلنت  ه

ــت  ــره/PLGA فعالی ــوذرات نق ــر از 2 درصــد نان ــای کمت ــد، درصده هرچن
ضــد باکتــریِ مناســبی نشــان ندادنــد. اینگونــه دریافــت شــد کــه در برابــر 
ــا  ــتند. ب ــاس  تر از E. coli هس ــای Bacillus، حس ــره، گونه  ه ــوذرات نق نان
 B. ،ــوذرات ســیلیکا ــرة کپسوله  شــده در نان اســتفاده از نانوکریســتال  های نق
subtilis حساســیت کمتــری در مقایســه بــا E. coli نشــان داد. عــلاوه بــر 

ایــن Bacillus همچنیــن بیشــترین حساســیت را نســبت بــه نانــوذرات نقره 
و مــس نشــان داده بــود. نوســان در درجــۀ فعالیــت ضدمیکروبــی نانــوذرات 
نقــره ســابقاً گــزارش شــده بــود. بیشــتر مطالعــات نشــان دادنــد کــه ذرات 

کوچکتــر دارای مســاحت ســطح بزرگتــر هســتند و بــرای باکتــری ســمّی  تر 
هســتند. عوامــل دیگــری مثــل مورفولــوژی نانــوذرات، خــواص فیزیکــی و 

شــیمیایی نیــز روی فعالیــت ضدمیکروبــی دارای تأثیــر هســتند. 
ــود  ــرح داده ش ــر ش ــن ام ــط ای ــد توس ــه می  توان ــن مطالع ــای ای یافته  ه
ــا آن و از هــم گســیختگیِ  کــه، نقــره از تقســیم ســلولی توســط اتصــال ب
اجــزاء چندگانــۀ ســاختار باکتــری و متابولیســم، بــه انضمــامِ انتقــال ســلولی، 
سیســتم  های آنزیــم ضــروری مثــل ســیتوکروم  های تنفســی و ســنتز اجــزاء 
ــی  ــای یون ــد. حالت  ه ــری می  کن ــلولی، DNA و RNA جلوگی ــواره س دی
ــرای  ــره )Ag2SO4( ب ــولفات نق ــره )AgNO3( و س ــرات نق ــل نیت ــره مث نق
ــد،  ــود. هرچن ــی اســتفاده شــده ب ــر عفونت  هــای باکتریای محافظــت در براب
ــا وجــود فعالیــت ضــد باکتــری مؤثــر کوتاه  مــدت، اثــراتِ نگاهــداری یــا  ب
دوام موضعــی ناکافــی و ســمیت ســلولی ســخت نقــرة یونــی )+Ag(، آن را 
ــوب  ــری روی ایمپلنت  هــا نامطل ــری مــداوم کلنی  ســازی باکت ــرای جلوگی ب
ــا 25  ــرة 20 ت ــوذرات نق ــه نان ــد ک ــان دادن ــر نش ــات اخی ــازد. گزارش می  س
نانومتــری، بــدون هیچگونــه اثــر مسموم  کنندگی  ســلولی یــا سیتوتوکســیک، 
بطــور مؤثــری از میکروارگانیســم  ها جلوگیــری می  کننــد و اینکــه نانــوذرات 
نقــرة ١0 تــا 20 نانومتــری در موش  هــا و خوکچه  هــای هنــدی وقتــی کــه 
ــد، غیرســمّی  ــکار رفتن ــی و چشــمی و پوســتی ب ــای دهان بوســیلۀ روش  ه
هســتند. در ایــن مطالعــه، انــدازة نانــوذرات نقــره 5 تــا ١0 نانومتــر بــود، کــه 
ــر ) ١  ــای کمت ــان داد، در غلظت  ه ــی نش ــت بازدارندگ ــه فعالی ــور ک همانط
درصــد نانــوذرات نقــره( از غلظت  هــای  گزارش  شــده در مقــالات قبلــی، در 

ــر باشــد.  ــی بهت ــد حت ــر B. cereus، می  توان براب

فعالیت ضد سرطان در محل آزمایش
بــه دلیــل تخریــب PLGA بــر پایــۀ تفکیــک آبکافتــی یــا هیدرولیتیکــی 
پیکــرة پلیمــر بــه صــورتِ الیگومرهــا، و آزادســازی اســید لاکتیــک و اســید 
ــف  ــک مختل ــیرهای متابولی ــیِ مس ــول جانب ــه دو محص ــک، ک گلیکولی
ــر  ــاف پلیم ــتند، نانوالی ــی هس ــرایط فیزیولوژیکــی طبیع ــدن تحــت ش در ب
ــانی  ــتم دارورس ــوان سیس ــه عن ــه ب ــن مطالع ــازگار PLGA در ای زیست  س
ــل  ــه عم ــاز ب ــشِ دارو، نی ــل رهای ــد از تکمی ــن، بع ــدند. بنابرای انتخــاب ش
ــارکت  ــن، مش ــت. علاوه  برای ــدن نیس ــردنِ آن از ب ــرای خارج  ک ــی ب جراح
پلیمــری  ماتریــس  در  پراکنده  شــده  نقــرة  زیست  ســازگار  نانــوذرات 
ــکی  درمانی،  ــای پزش ــم را در زمینه  ه ــتم مه ــک سیس ــد ی PLGA می  توان

ــرای  ــوص ب ــه خص ــده و ب ــانیِ کنترل  ش ــازی و دارورس ــی، داروس نانوداروی
غلبــه بــر مقاومــت در برابــر آنتی  بیوتیک  هــا ارائــه دهــد. هرچنــد ماتریــس 
ــره،  ــوذرات نق ــاویِ نان ــت  تجزیه  پذیر ح ــاف PLGA زیس ــریِ نانوالی پلیم
فعالیــت ضدمیکروبــیِ آن قبــلا اثبــات شــده بــود، امّــا مطالاعــات زیــادی 
ــوان عوامــل ضــد ســرطان صــورت  ــه عن در مــورد کیفیــت بالقــوة آنهــا ب

ــه اســت. نگرفت
ــد  ــا ١ و 7 درص ــاف PLGA/Ag NPs ،PLGA ب ــه نانوالی ــن مطالع در ای

شکل 5- فعالیت ضدباکتری 3 ورقۀ نانولیفی PLGA، حاوی درصدهای مختلف 
نانوذرات نقره، در برابر 5 نژاد باکتری. قطر هر دیسك نمونه 

)5 میلی  لیتر( نیز به حساب آورده شد. 
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نانــوذرات نقــره بــه منظــور فعالیت  هــای ضــد ســرطان آنهــا در برابــر خــط 
ــیک  ــای سیتوتوکس ــان Hep-G2 و فعالیت  ه ــد انس ــرطان کب ــلولی س س
ــی انســان  ــر خــط ســلولی غشــای جنین )مســموم  کنندگی ســلولی( در براب
)WISH( بــا اســتفاده از تســتِ MTT آزمــوده شــدند. هــدف ایــن تســت، 
ــد  ــع می-باش ــا مرج ــه ب ــالم در مقایس ــلول  های س ــد س ــری درص اندازه  گی
و همچنیــن تســت LDH بــرای اندازه  گیــری نفوذپذیــری غشــای ســلولی 
)گســیختگی( و آســیب ســلولی شــدید بازگشــت  ناپذیر )شــکل ۶( می  باشــد. 
ــا  نتایــج نشــان می  دهــد کــه، فعالیــت ضــد ســرطانی نانوالیــاف PLGA ب
 PLGA ــاف ــد. نانوالی ــش می  یاب ــره افزای ــوذرات نق ــت نان ــش غلظ افزای
ــد از  ــرطان ٨/٨ درص ــد س ــت ض ــره فعالی ــوذرات نق ــد نان ــاوی ١ درص ح
ــد  ــه 7 درص ــره ب ــوذرات نق ــت نان ــش غلظ ــا افزای ــد و ب ــان دادن ــود نش خ
ــود  ــه ۶7/۶ درصــد بهب ــرطان، ب ــت ضــد س ــاف PLGA، فعالی روی نانوالی
نانوالیــافِ PLGA بررسی  شــده، هیچگونــه  یافــت. همــۀ ورقه  هــای 
ــود  ــان )WISH( از خ ــی انس ــلول  های طبیع ــر س ــمّی در براب ــت س فعالی
نشــان ندادنــد. بالعکــس، همــۀ آنهــا ســبب فعالیت  هــای محافــظِ ســمّیت 
شــدند و بهبــود رشــد در محــدودة از 2/5 تــا 5۶/7 درصــد بــود )شــکل 7(. 
نانوالیــاف PLGA  اثــر بهبــود رشــد خیلــی کمــی برابــرِ تنهــا 2/5 درصــد 
ــوذرات  ــاوی ١ درصــد نان ــاف PLGA ح ــا نانوالی ــد. امّ ــود نشــان دادن از خ
ــا افزایــش غلظــت  ــد و ب ــود رشــد 5۶/9 درصــد نشــان دادن ــر بهب نقــره اث
نانــوذرات نقــره بــه 7 درصــد روی نانوالیــاف PLGA، بهبــود رشــد دوبــاره 
ــن اکتشــافات  ــرای ای ــت. تفســیر آشــکاری ب ــه 3/7 درصــد کاهــش یاف ب
ــره در  ــوذرات نق ــزودنِ نان ــل اف ــه دلی ــد ب ــر می  توان ــن ام ــدارد. ای ــود ن وج
 PLGA ــاف درصــد پاییــن )١ درصــد( باشــد کــه خــواص ســطحیِ نانوالی
ــیتۀ  ــد. دانس ــود می  بخش ــلول  ها را بهب ــبندگی س ــد و چس ــر می  ده را تغیی
 PLGA/Ag NPs ظاهــری  و تخلخــلِ محاسبه  شــدة ورقه  هــای نانوالیــاف

در مقایســه بــا نانوالیــاف PLGA خالــص افزایــش یافتــه بــود. این داربســتها 
ــر  ــرای چســبندگی و تکثی ــن ب ــالا، همچنی ــا تخلخــل ب ــا اســکلت  های ب ی
ــوذرات  ــد نان ــاوی 7 درص ــاف PLGA ح ــتند. نانوالی ــد هس ــلول  ها مفی س
ــموم  کنندگی  ــۀ مس ــوان نتیج ــه عن ــد را ب ــود رش ــش در بهب ــره، کاه نق

ــد.  ــلول  ها نشــان دادن ــرای س ــره ب ــوذرات نق ــلولی نان س
ــد  ــد( می  توان ــاف PLGA/Ag NP )7 درص ــرطان نانوالی ــد س ــت ض فعالی
ــوذرات نقــره، اساســاً از طریــق تنــش  ــه ایــن امــر باشــد کــه نان مربــوط ب
ــمّیت را  ــال )ROS(، س ــیژن فع ــای اکس ــاد گونه  ه ــط ایج ــی توس اکسایش
ــه  ــام آســیب ب ــه انضم ــلولها، ب ــژه  ای در س ــرات وی ــه  اث ــد، ک ــا می  کنن الق
DNA، پروتئیــن و چربــی دارنــد. ایــن امــر می  توانــد همچنیــن کاهــش در 

ــر ســلول  های طبیعــی  ــود رشــدِ PLGA/Ag NP )7 درصــد( را در براب بهب
انســان شــرح دهــد. 

 
نتیجه  گیری

بــر اســاس نتایــج مقدماتــی ضــد ســرطان و ضــد میکروبــی در ایــن مطالعه، 
می  تــوان ادعــا کــرد کــه نانوالیــاف PLGA حــاوی 7 درصــد نانــوذرات نقــره 
)AgNPs( می  تواننــد بــه عنــوان سیســتم دارورســانی آنتی  بیوتیــک و ضــد 
ــه اینکــه آنهــا می-تواننــد قــدرت داروی  ســرطان مناســب باشــند، نظــر ب
ضــد ســرطان و همچنیــن آنتی  بیوتیــک را بــدون اثــر مســموم  کنندگی یــا 
ــا  ــن یافته  ه ــد. ای ــش دهن ــی افزای ــلول  های طبیع ــیک روی س سیتوتوکس
همچنیــن مبیــن ایــن اســت کــه نانــوذرات نقــره، بــا انــدازة 5 تــا ١0 نانومتر 
کــه در ایــن مطالعــه مــورد ارزیابــی قــرار گرفتنــد، می  تواننــد بــرای کاربــرد 
ــی ســهم  ــرای ارزیاب ــا ب ــی از نقطه  نظــر ســلامت مناســب باشــند. امّ درمان
ــی،  ــتم  های بیولوژیک ــژه در سیس ــلامتی وی ــای س ــوذرات در مزای ــن نان ای
ــا بافــت  مطالعــات بیشــتری در محیــط آزمایــش و همچنیــن در محیــط ی

زنــده مــورد نیــاز اســت. 
شکل 6- فعالیت  های ضدسرطانی 3 ورقۀ نانوالیافی PLGA در برابر خط سلولی سرطان 
کبد )HepG-2) با استفاده از تست  های MTT و H1( .LDH( نانوالیاف PLGA خالص، 

)H2( PLGA/AgNPs )1 درصد(، )H3( PLGA/AgNPs )7 درصد(. 

شکل 7- فعالیت  های بهبود رشدِ 3 ورقۀ نانوالیاف PLGA روی خط سلولی طبیعی 
 PLGA نانوالیاف )H1( .LDH و MTT با استفاده از تست  های )WISH( انسان

خالص، )H2( PLGA/AgNPs )1 درصد(، )H3( PLGA/AgNPs )7 درصد(.
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