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 جايگاه نانوذرات طلا در تشخيص و درمان 

 *2حجيه بسطامیو  1، فاطمه اسدی1سيمين جانی تبار
 ، پژوهشکده مواد و سوخت هسته ایپژوهشگاه علوم و فنون هسته ایتهران،  1

 دانشکده فنی شريعتیتهران، دانشگاه فنی و حرفه ای،  2

 Hbastami@tvu.ac.ir* نویسنده مسئول، پست الکترونیکی: 

 چکيده

است و استفاده از علوم متنوع در  کلوییدي از قرون پیش در برخی کاربردهاي پزشکی مورد استفاده قرار گرفتهنانوذرات طلاي 
فت هدف در بدن، یکی سنتز و ارزیابی نانوذرات طلا بسیار سودمند واقع شده است. امروزه ارسال دارو و نوکلئیک اسید و ... به با

هاي جذب نور، علاوه بر درمان ا دارا بودن ویژگیبات طلاست. همچنین نانوذرات طلا اندازهاي روشن استفاده از نانوذراز چشم
ها نیز رادیوفرکانس، در تشخیص بسیاري از بیماري تراپی و درمانتراپی، فوتوترمالفوتوداینامیک هاي سرطانی به شیوهمؤثر بافت

رسال هدفمند دارو، نوکلئیک اسید و ابخش در اندیدهاي نویدکه نانوذرات طلا یکی از کاند. با توجه به اینسودمند واقع شده
دار کردن آن می تواند نقش کلیدي در چگونگی زایی است، روش سنتز، شکل و اندازه آن و همچنین عاملکننده فرآیند رگتعدیل

مچنین کارایی آن و پیامدهاي ههاي توزیع زیستی و سمیت نانوذرات طلا در بدن و باشد. ویژگیهدفمندي و فرآیند اثر آن داشته 
تر و کارآمدتر ایمونولوژیک ترکیبات حاوي آن به شرایط افزودن عوامل بسیار وابسته است و این مهم مستلزم انجام پژوهش بیش

 شود.نش پزشکی پرداخته میهاي انجام شده بر روي نانوذرات طلا در ارتباط با دااي از پژوهشاست. در این مقاله به خلاصه

 وژنسیته نانوذرات طلاهاي سرطان، ایموندار سازي، درمان: نانوذرات طلا، عاملژگانواکليد

 مقدمه

طلا یکی از اولین فلزهاي کشف شده در طول تاریخ است 
که تاکنون مطالعات زیادي بر روي ساختار و کاربردهاي آن 

رفته است. اولین اطلاعات در رابطه با طلاي صورت گ
کلوییدي  در متون چینی، عربی و هندي یافت شده است که 
به دنبال ارزش دارویی این ماده و استفاده از آن در علوم 

اند. همچنین در قرون وسطی در بسیاري از پزشکی بوده
هاي شیمی در اروپا از طلاي کلوییدي  استفاده آزمایشگاه

هاي تشخیصی در رابطه با ویژگی 1پاراسلوسست. شده امی
 (gold quintessence, quinta essentia auri) و درمانی ماده طلا

گزارشی را تهیه کرد که بر اساس آن طلا به فرم کلرید را به 
وسیله عصاره سبزیجات در الکل و یا نفت احیا کرد. او براي 

سیفلیس از هاي روانی و همچنین درمان تعدادي از بیماري
 3استفاده کرد. همچنین ژیووانی آندره 2طلاي آشامیدنی

محقق معاصر پاراسلسوس، از طلاي آشامیدنی براي درمان 
بیماران جذامی، طاعون، بیماري صرع و اسهال استفاده کرد 

هاي اعجاب ها که بر اساس ویژگی. با وجود این پژوهش(1)
انگیز درمانی طلا انجام شده است، نقش نانوذرات طلا در 

                                                                                                                                                                
1 Giovanni Andrea 
2 potable gold 
3 Giovanni Andrea 

ها در ترین حوزههاي سرطانی، یکی از گستردهنابودي سلول
آید. سرطان یک نام عمومی است مبحث درمان به شمار می
شود که نتیکی اطلاق میهاي ژکه به مجموعه بیماري

مشخصه آن تقسیم نامحدود و غیر قابل کنترل سلولی و 
ها و یا دگرگونی در تهاجم است. سرطان اغلب با جهش

کننده چرخه سلولی(، هاي تنظیمهاي پروتوانکوژن )ژنژن
هاي هاي ترمیم کنندهسرکوبگرهاي تومور و همچنین ژن

DNA قطع شدن یابد. در طی همانند سازي گسترش می
هاي پیش برنده آپوپتوز سلولی و بیان بیش از حد سیگنال
هاي متعدد تسهیل کننده رشد سلول، مانع فرآیند پروتئین

ترین دلایل شود. یکی از عمدههاي سرطانی مینابودي سلول
تشدید سرطان، اثرات ناشی از عوامل محیطی مانند قرار 

شد اما باها میگرفتن در معرض تشعشعات و آلاینده
مهمترین شان سبک زندگی ناسالم مانند نداشتن فعالیت 
بدنی، رژیم غذایی غیر متعادل، کشیدن سیگار و استرس 

ها علت ژنتیکی دارند. درصد سرطان 10الی  5است. تنها 
میلیون  14( NCIبراساس گزارش جهانی سازمان سرطان )

mailto:Hbastami@tvu.ac.ir
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 2/8اتفاق افتاده است که  2012مورد سرطان جدید در سال 
شود که میلیون مورد به مرگ منجر شده است. پیشگویی می

میلیون برسد و تقریبا   24که تا دو دهه آینده موارد سرطان به 
درصد از مردم در طول زندگی خود ممکن است دچار  40

. با در نظر گرفتن همه این عوامل و (2) سرطان شوند
هاي مؤثر پیشگیري و تشخیص به خطرات، توسعه استراتژي

شود. در طی موقع و درمان سرطان به شدت احساس می
سالهاي اخیر، رشد استثنایی در تحقیقات و کاربردهاي نانو 

که به وسیله آن  تکنولوژي و علوم نانو مشاهده شده است
توان معایب درمانهاي قدیمی و کلاسیک سرطان را پشت می

سر گذاشت. به طور کلی، نانو تکنولوژي به عنوان 
هاي مهندسی شده در قالب مولکولی توصیف سیستم

توانند با بهره گیري از شود. در حال حاضر دانشمندان میمی
، ذراتی بسیاري از علوم مانند شیمی، فیزیک و زیست شناسی

هاي مشخص نانومتر با ویژگی 100الی  1هاي در اندازه
طراحی کنند. با داشتن روش هاي بهینه در سنتز، نانوذرات 

هایی از جمله سمیت کمتر، الگوهاي توزیع قابل با ویژگی
هاي اختصاصی در تعامل با لیگاند مطلوب کنترل و ساز و کار
 خود قابل تولیدند.

 

 لاات طمعرفی نانوذر -1

یکی از اولین فلزهایی است که  79( با عدد اتمی Auطلا )
ترین هزاران سال پیش کشف شد و جزء عناصر با کم

ترین شکل آید. این ماده در خالصپذیري به شمار میواکنش
به صورت درخشان، زرد، متراکم، نرم و رسانا است و در 

 به شرایط استاندارد، یک ماده جامد است. از ابتدا، ماده طلا
علت نادر بودن، شکل پذیري آسان، مقاومت در برابر زنگ 
زدگی و رنگ و جلاي منحصر به فردش از ارزش زیادي 
برخوردار بوده است تا جایی که به سرعت، سمبلی از قدرت 
و ثروت شد و در صنعت سکه و جواهرات مورد استفاده 

. کاربردهاي طلا و مشتقاتش در پزشکی (3)قرار گرفت 
اي طولانی دارد. اولین مقاله در رابطه با نانوذرات تاریخچه

ارائه شد که در آن رنگ 1 فاراديتوسط  1857طلا در سال 
قرمز به ماهیت کلوییدي نانوذرات طلا نسبت داده شده و 

جاه توضیحاتی در رابطه با تفرق نور آنها بیان شده بود. پن

                                                                                                                                                                
1 Giovanni Andrea 
2 Giovanni Andrea 
3 Faulk   
4 Taylor 

هاي نانو ذر ات طلا در جذب نور مرئی سال بعد ویژگی
. (4)بررسی شد  2ماکسولتوسط معادلات الکترومغناطیسی 

محققان بریتانیایی از روش  4تیلور و  3فالک 1971در سال 
بادي براي مشاهده آنتی -انقلابی اتصال طلاي کلوییدي 

هاي سطح سالمونلا با میکروسکوپ ژنمستقیم آنتی
. این کشف سرآغاز مطالعات (5)الکترونی پرده برداشتند 

پزشکی سال بعد شد و در کاربردهاي زیست 40دیگر تا 
هاي نانوذرات طلا و شناسایی اختصاصی بیوماکرومولکول

دار مفید واقع شد. بعدها تحقیقات متنوع در سطوح عامل
شد که به وسیله هاي سنتز متمرکز اغلب بر روي کنترل روش

گشت آن نانوذرات طلا با شکل و اندازه مشخص حاصل می
هایی همچون اثر (. نانوذرات طلا با داشتن ویژگی1)شکل 

اندازه کوانتومی، خواص الکتریکی وابسته به اندازه، خواص 
مغناطیسی و دارا بودن کاربردهایی همچون کاتالیز کردن 

پایدارترین نانوذرات هاي شیمیایی، به عنوان یکی از واکنش
شوند که در علوم پزشکی و بیولوژي موجود نام برده می

 اند. بسیار حائز اهمیت

 

 

 .(6)هاي متفاوت نانوذرات طلا فرآیند تشکیل شکل -1شکل 

 

 دارسازی نانوذرات طلاو عامل سميتتوزيع زيستی،  -2

با توجه به کاربردهاي بالقوه نانوذرات طلا در تشخیص و 
درمان سرطان، آنالیز و فهم الگوهاي توزیع زیستی و سمیت 
آنها در بدن، بسیار مهم است تا جایی که این دو پارامتر معیار 
درستی استفاده از نانوذرات طلا را در این حوزه تعیین 
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هاي التهابی ناشی از تجمع با اینکه در رابطه با پاسخکند. می
هایی وجود دارد اما هنوز فلزات در ارگانیسم زنده نگرانی

 (in-vivoهاي کامل در این باره به صورت درون تنی )بررسی
ها، انجام نشده است و با توجه به اهمیت بالاي این آزمایش

را انجام دهند. هاي لازم نیاز است که محققان با دقت بررسی
علاوه بر این، به علت متفاوت بودن دوزهاي مورد استفاده 
نانوذرات در حیوانات و یا در محیط سلولی، مسأله امکان 

هایی تجمع این نانوذرات در شرایط فیزیولوژیکی داراي داده
 .(7)متناقض است 

هاي نانوذرات طلا متأثر از شکل و اندازه بسیاري از ویژگی
 آنها است. یکی از مهمترین پارامترهاي مورد استفاده در

ثنی نانوذرات طلا توزیع زیستی آنهاست که از این قاعده مست
نیست و به شدت تحت تأثیر دو عامل شکل و اندازه ذرات 

وزیع زیستی طلاي قرار دارد. اولین مطالعات بر روي ت
نشان داد که پس از  1980و  1970هاي کلوییدي  در سال

 تزریق، غلظت نانوذرات طلا به سرعت در کبد افزایش پیدا
کند و سپس با ترشح از صفرا توسط مدفوع خارج می
هاي شود. بعدها این پدیده توسط فعالیت مهم سلولمی

ه طور کوپفر در حذف نانوذرات طلا در کبد توجیه شد. ب
هاي رتیکولواندوتلیال هاي مربوط به سیستمکلی ارگان

ومتر را نان 100الی  10بیشترین میزان نانوذرات طلا با اندازه 
زه . با کوچکتر شدن اندا(7)کنند به سوي خود جذب می

شود. هر چه ها نیز کمتر مییکنواخت آننانوذرات، توزیع 
رد بهتر و کارآمدتري داشته صفراوي عملک -سیستم کبدي

باشد، از غلظت نانوذرات در خون و مدت زمان حضور آنها 
وذرات . پس از ورود نان(3)شود تر کاسته میدر بدن سریع

به صورت دهانی و یا تزریق داخل وریدي،  طلا به بدن چه
کنند گیري میها جهتها، طحال و ریهآنها به سمت کبد، کلیه

که و این مسأله به اندازه و شکل ذرات بستگی دارد. همچنان
هاي مختلف داراي غلظت ذرات با اندازه کوچکتر در اندام

 .(7)بیشتري هستند 

تر هاي عمقیهمچنین نانوذرات با اندازه کوچکتر به لایه
الی  100که نانوذرات با اندازه کنند در حالیپوست نفوذ می

مانند که کارایی نانومتر بر سطح پوست باقی می 200
کند. جدا از نانوذرات نانوذرات با قطر کوچکتر را اثبات می

طلا، چندین مورد گزارش از توزیع و سمیت  کروي
هاي مختلف دیگر به خصوص نانوذرات طلا با شکل

اي طلا ها وجود دارد. نانوذرات میلهها و نانوصدفنانومیله

کننده و هاي کاتیونی تثبیتاغلب با استفاده از سورفاکتانت
( CTABشکل دهنده نانوذرات مانند ستریمونیوم بروماید )

میکرو  1هاي بالاتر از ند. این ترکیبات در غلظتشوسنتز می
اند. اما در مولار در محیط کشت سلولی موجب سمیت شده

فرایند سنتز، با شست و شوي زیاد، نانوذرات طلا از 
قابل پاک سازي هستند و  CTABکننده هاي تثبیتمولکول

کاهش سمیت مشاهده شده، حاکی از این است که سمیت 
هاي آزاد است و خود  CTABی از وجود ها ناشاین سیستم

اند. هر چند ارزیابی اینکه آیا ها فاقد اثرات سمینانو میله
سمیت نانوذرات طلا از پایداري کم و تجمع آنها به آزاد 

رسد. به شود مشکل به نظر میها ناشی می CTABسازي 
هاي طلا پس از سنتز آنها با همین دلیل براي اصلاح نانومیله

هاي شیمیایی به منظور ، از برخی گروهCTABاز  استفاده
دار کردن سطوح استفاده شد تا تبادلات شیمیایی و عامل

. (8)ذراتی با پوشش جدید و سمیت کمتر تولید شوند 
ها  CTABچندین مطالعه که بر روي نانوذرات تثبیت شده با 

هاي کوپفر کبد انجام شد، نشان داد که بیشتر آنها در سلول
تغییري  شان هم با گذشت زمانکنند و غلظتتجمع می

هاي کند. همچنین در پی تجمع این نانوذرات در ارگاننمی
دیگر سرعت پاکسازي بسیار آهسته است. علاوه بر این، 

توانند دیده شوند که اي طلا در مغز هم مینانوذرات میله
 20اي نزدیک اي با اندازهبدان معنی است که نانوذرات میله

 -توانند بر سد خونیینانومتر مشابه با نانوذرات کروي طلا م
مغزي غالب شوند. اطلاعات نسبتا کم و متناقضی در رابطه 

( اصلاح نشده وجود دارد. AuNSsهاي )با سمیت نانوصدف
هاي هاي رسیده براي این نانوذرات در سلولطبق گزارش

هاي سرطانی کبد سمیتی دیده نشده پروستات انسان و سلول
هاي وز براي نانو صدفاست. اما سمیت وابسته به مقدار د

هاي پایین در حین انجام آزمایش روي مس در غلظت -طلا
هاي کلیه میمون آفریقایی دیده شده است. دانش ما سلول

هنوز در رابطه با توزیع زیستی نانوذرات طلاي صدفی بدون 
پوشش کامل نیست. براي اشکال دیگر نانوذرات طلا، مانند 

تحقیقاتی محدود به نانوذرات منشوري و ذرات مکعبی 
. البته (7)منظور کاربرد آنها در پزشکی در حال انجام است 

براي مقابله با اثرات سمیت ناخواسته نانوذرات طلا فرضیات 
و تحقیقات جالبی نیز انجام شده است. براي مثال در یکی 

هاي بسیار جالب، از ساخت ماشین از بین از این پژوهش
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در بدن در حین درمان سرطان،   1برنده اثرات سمی طلا
گونه بود که پس از مطالبی نقل شده است. روش کار این

بادي در آنتی -گذشتن زمان مناسب براي حضور نانوذره طلا
 - NDMخون، خون بیمار سرطانی تحت درمان از دستگاه 

گذارنده  -ی شبیه دستگاه دیالیز بیماران کلیوي دستگاه
شود. این دستگاه در هر دو طرف با یک لایه نفوذناپذیر می

ها پوشش داده شده است که نه تنها سطح وسیعی از نانولوله
را براي تماس مستقیم با اجزاي خون داراست بلکه 

هاي سرطانی که به اجزاي هاي اختصاصی سلولژنآنتی
در  .(9)( 2کند )شکل ستند را نیز جذب میخون متصل ه

نهایت هدف این دستگاه گرفتن نانو ذارت طلاي آزاد از 
خون بیمار و جلوگیري از اثرات سمی نا خواسته آن در 

 هاي سالم است.اندام

 

 
نوذرات آزاد  براي حذف نا NDMاي از دستگاه طرح ساده  -2 شکل

( b)( بازوي بیمار aطلا از جریان خون بیماران سرطانی تحت درمان. )
ریانی ش. فشارسنج cشود جریان خون شریانی بیمار که وارد دستگاه می

(d( تزریق هپارین به خون بیمار )e( پمپ خون )f فشارسنج داخلی )
( hکننده( نانو ذارت طلا ) کننده )تثبیتحرکتبی ( ستونgدستگاه )

ردن ( شکاف هواگیر از جریان خون )براي از بین بiفشارسنج سیاهرگی )
( خون فاقد نانو ذارت طلا به بدن بیمار jجریان هوا در خون( )

 .(9)گردد بازمی

 

 نقش نانوذرات طلا در تشخيص -3

 نانوذرات طلا در شناسایی و تشخیص عوامل زیستی و
هاي گیرند. میکروسکوپشیمیایی نیز مورد استفاده قرار می

( با 2TEMالکترونی )عمدتا میکروسکوپ الکترونی انتقالی، 
ه اي طولانی و با استفاده از ذرات کلوییدي  طلا )بسابقه

علت چگالی بالاي الکترون( براي شناسایی برهمکنش هاي 
اند. استفاده ها مورد استفاده قرار گرفتهاختصاصی در سلول

از ابزارهاي با قابلیت تفکیک بالا )میکروسکوپ الکترونی 
هاي دیجیتالی ( و سیستم3پذیري بالاانتقالی با قدرت تفکیک

هایی از نهکننده تصاویر فقط نموکننده و پردازشثبت
کاربردهاي پیشرفته تجهیزات میکروسکوپ الکترونی 

در مطالعات  4سنجی الکترونی ایمنیامروزه طیفهستند. 
زیستی براي شناسایی عوامل ایجاد کننده  -پیشرفته پزشکی

هاي سطحی آنها بسیار مورد ژنهاي عفونی و آنتیبیماري
ی میکروسکوپ کاوش(. a-3گیرد )شکل استفاده قرار می
( ،میکروسکوپ الکترونی پویشی، b-3پویشی )شکل 

میکروسکوپ فلوئورسانس نیز بدین منظور بسیار مورد 
 .(3)گیرند استفاده قرار می

 

 قش نانوذرات طلا در درمانن -4

 ی با استفاده از نانوذرات طلافتودايناميک تراپ -4-1

که براي درمان سرطان روشی است  (10)تراپی فتوداینامیک
هاي پوستی و عفونی معین به کار برده سري بیماريو یک

شود و اساس آن استفاده از نور مرئی با طول موج می
ها و کارگیري حسگرهاي نوري مانند رنگمشخص و به

ها است. یک دسته مجزا از داروهاي ضد سرطان پورفیرین
است که در درمان  5شامل حسگرهاي نوري

شود. این روش درمانی بر استفاده می  6تراپینامیکفتودای
مبناي ترکیبات حساس به نور بنا شده است که به منظور 

هاي سرطانی، از نور با طول موج ایجاد سمیت براي سلول
 شود. مشخصی استفاده می

 

                                                                                                                                                                
1 NDM, Nanogold detoxifying machine 
2 Transmission electron microscopy 
3 HRTEM 
4 immune electron spectroscopy 
5 Photosensitizers 
6 PDT 
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رات طلا کلوییدي  متصل زائیک تنباکو نشاندار با نانوذاز ویروس مو AFM(. و تصویر aاز سلول مونوسیتوژن باکتري لیستریا ) TEMتصویر  -3شکل 
 (.bهاي مربوطه )باديبه آنتی

 

مانند رز بنگال یا  1درمانی -ایی قبیل عوامل تشخیصی
هاي حلقوي مولکولفتالوسیانین که داراي بخش کروموفور )

 2Oتتراپیرولیک( هستند به واسطه پرتوافکنی، انرژي آنها به 
هاي و گونه 2سلولی منتقل شده و اکسیژن تک ظرفیتی

شود که براي ساختارهاي سلولی تولید می 3رادیکال اکسیژن
ي به طور عمومی به حسگر نور .(11)بسیار سمی هستند 

شود؛ صورت داخل وریدي به بدن ارگانیسم زنده وارد می
توان از آن استفاده کرد. این البته به صورت خوراکی نیز می

تراپی پس از تزریق و یا وارد شدن به بدن، عوامل فتودینامیک
هاي هدف تجمع به صورت انتخابی در تومور و یا بافت

نظر تحت تابش نور لیزر با هاي مورد کنند. سپس بافتمی
طول موجی که حسگر نوري جذب ماکزیمم دارد، قرار 

گیرند. علاوه بر گرماي آزاد شده ناشی از جذب نور که می
تراپی است، دومین سازوکار نیز اولین سازوکار فتو داینامیک

از اهمیت زیادي برخوردار است. دومین سازوکار مربوط به 
هاي فعال به تشکیل رادیکالتولید اکسیژن تک ظرفیتی و 

هاي توموري را مقدار زیاد است که نکروز و آپوپتوز سلول
با بر هم زدن چرخه غذا رسانی به تومور  PDTکنند. القا می

هاي کوچک اطراف تومور، موجب مرگ و آسیب زدن به رگ
این است  PDTآور در شود. تنها نقطه تاریک و زیانآنها می

ماند طولانی در بدن موجود باقی می که حسگر نوري به مدت
هاي بیمار در این مدت همچنان به نور و در نتیجه بافت

کننده حساس هستند. نانوذرات فلزي، عوامل مؤثر خاموش
. هرچند اخیراً نشان داده شده که (12)فلوئورسانس هستند 

                                                                                                                                                                
1 Therapeutics 
2 Singlet oxygen 
3 ROS 
4 synergic 
5 ,PPTT Plasmonicphotothermal therapy 

شود در شدت فلوئورسانس با ذرات پلاسمونی تقویت می
ترین فاصله از ذرات فلزي ها در مطلوبصورتی که مولکول

 قرار داشته باشند و این مسأله از لحاظ نظري براي افزایش
شود. شماري از کارهاي علمی به مطرح می PDTکارایی 

هاي پلی الکترولیت بر روي نانو منظور ارسال دارو از کپسول
ها با تابش نور ذارت طلا استفاده کرده اند که این کپسول

شوند تا عوامل تشخیصی درمانی به لیزر متلاشی می
 هاي هدف خود ارسال شوند و نانوذرات طلا در نهایتبافت

هاي به دست آمده، طبق داده مورد استفاده قرار گیرند.
هاي فتو داینامیک داراي اثرات ضد نانوذرات متصل به رنگ

باشند. همچنین نانوساختارهاي طلا می 4میکروبی سینرژتیک
براي درمان  کاندیداي نوید بخش  5با رزونانس پلاسمونی

. یکی (4آیند )شکل هاي سرطانی و ... به شمار میبیماري
هاي القاي مرگ سلول با واسطه تشعشعات، از اولین جنبه

هاي رادیولیز در محیط آبی است که موجب تولید رادیکال
است که با ترکیبات  (ROSآزاد و واکنشگرهاي اکسیژن )
ها شامل  ROS. (3)دهند مختلف سلولی واکنش می

•هاي سوپر اکسید )یکالراد
2

-O هیدروژن پراکسید و ،)
توانند به طور ( هستند که می OH•هاي هیدروکسی )رادیکال

هاي بیولوژیک داخل بدن مستقیم توسط واکنش با مولکول
اسیدها و یا به طور غیر مستقیم ها و نوکلئیکهمچون پروتئین

ز با اعمال استرس اکسیداتیو، مرگ سلول را توسط آپوپتو
 سلولی و نکروز القا کنند. 
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تراپی با ارسال هدفمند تصویري شماتیک از پلاسمون فتوترمال -4شکل 

 .(3) قتباس شده ازهاي سرطانی، انانوذرات طلا به سلول

 

 تراپی با استفاده از نانوذرات طلافتوترمال -4-2

هاي منحصر به فرد نانوذرات طلا مانند جذب ژگیبه علت وی
و نشر پرتوهاي الکترومغناطیسی، آنها در کاربردهاي 

اي برخوردارند. این ( از محبوبیت ویژهPTTتراپی )فتوترمال
استراتژي درمانی از پرتوهاي الکترومغناطسی براي تولید 

هاي سرطانی استفاده گرما به منظور تخریب حرارتی سلول
د. این فرآیند حرارتی، هم به صورت گرمایش موضعی کنمی

براي درمان تومور مورد  18و هم هیپرترمی کل بدن، از قرن 
استفاده قرار گرفته است. این هیپرترمی موضعی و عمومی، 

ها و موجب نابودي غشاي سلولی و دناتوره شدن پروتئین
شود. متأسفانه در طول این فرآیند در نهایت مرگ سلول می

گیرند که هاي سالم هم در معرض آسیب قرار میلولس
ترین اشکال فتوترمال تراپی و مانع بزرگی در اصلی

کاربردهاي بالینی آن است. این مشکل تا حدودي توسط 
هاي شده بافتاشعه لیزر که موجب تخریب دقیق و کنترل

 PTT. اثرگذاري (13)شود بر طرف شده است سرطانی می
س نانو که سبب به وسیله به کارگیري ترکیبات در مقیا

شود مقدار بیشتري از نور به گرما تبدیل شود، چشمگیرتر می
خواهد بود. بدین منظور عوامل تشخیصی درمانی با استفاده 

ها، فلزات ازمواد نانو مقیاس مختلف همچون نانو کربن
واسطه، ترکیبات سولفیدي و اکسیدي و ترکیبات آلی به وفور 

هاي متنوع رات طلا با شکلمورد آزمایش قرار گرفتند. نانوذ
 UVهاي ناحیه داراي جذب بالا در گستره وسیعی از طیف

هستند. همچنین نانوذرات طلا  (NIRتا مادون قرمز نزدیک )
هاي مرسوم مقاطع جذبی بالایی دارند که نسبت به رنگ

                                                                                                                                                                
1 Hirch 

و شدت کمتري از اشعه لیزر در طول  شود زمانموجب می
برخلاف ناحیه مرئی به علت  NIRدرمان استفاده شود. ناحیه 

هاي بلند نور که توانایی نفوذ به درون داشتن طول موج
هاي زنده را دارند بسیار حائز اهمیت است. کاربرد بافت

نانوذرات طلا در فوتوترمال تراپی با توجه به اندازه، شکل و 
هاي مختلف شود که به شدت جنبهساختار آنها تعیین می

دهد. به همین ت تأثیر خود قرار میتراپی را تحفوتوترمال
هاي طلا براي استفاده پیشرفته در فوتوترمال جهت نانومیله

رسند زیرا امکان تغییر طول و پهناي تراپی مناسب به نظر می
آنها وجود دارد بنابراین؛ امکان تغییر در باندهاي جذب و 

اي که نشر از ناحیه مرئی به مادون قرمز وجود دارد. مسأله
است گرماي سریع نانوذرات طلا است که موجب  مهم

شود که علاوه بر سوراخ کردن هاي بخار میتشکیل حباب
سلول با تابش نور مرئی و یا مادون قرمز نزدیک به سلول 

شود. ظرفیت تشکیل موجب آسیب و یا مرگ سلول می
. اولین (7)یابد هاي بخار با تجمع نانوذرات افزایش میحباب

تراپی مطالعه که در آن از نانوذرات طلا براي اهداف فتوترمال
 2003و همکاران در سال  1استفاده شده بود توسط هیرش

هاي طلاي کامپوزیت شده با انجام شد. آنها از نانوصدف
نانومتر  820وده که در محد PEGسیلیکاي اصلاح شده با 

با انکوباسیون  داراي یک پیک جذبی بود استفاده کردند.
( با ترکیبات BR-3هاي اپیتلیالی سرطان پستان انسانی )سلول

سنتزي ذکر شده و سپس پرتو افکنی به آنها، تخریب 
هاي هاي سرطانی افزایش پیدا کرد. در مقابل، سلولسلول

ین شرایط قرار گرفتند، تیمار نشده با این ترکیبات نیز در هم
اما از نظر زیستی تغییري در آنها دیده نشد. علاوه بر آن، 

نشان داد که تومورهاي جامدي که در  in vivoمطالعات 
معرض نانوذرات صدفی طلا و دوزهاي پایین پرتو مادون 

اي را تولید قرمز نزدیک قرار گرفتند، دماي قابل ملاحظه
سیب به بافت تومور، به طور کردند که به موجب آن قابلیت آ

. در همین گونه مطالعات و (14)ناپذیري بالا رفت برگشت
هاي زنوگرافت موشی، حذف کامل در سرطان کولون مدل

یکاي پوشیده هاي طلا/ سیلتومور در اثر تیمار با نانو صدف
. (7)و سپس تابش دهی به آن، حاصل گشت  PEGشده با 
اي از درمان فوتوترمال تراپی براي موش نمونه 5شکل 

هاي طلا و اشعه دهد که توسط نانو لولهسرطانی را نشان می
 ت. لیزر اعمال شده اس
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( تصویر aهلوهاي موش )پانسانی به  MDA-MB-435هاي سرطانی هفته پس از تزریق سلول 3-2ی در موش داراي تومور، تراپفتوترمال -5شکل 

( تاباندن اشعه لیزر cول )ساعت بعد از تیمار موش با نانوذرات طلاي اصلاح شده با پلی اتیلن گلیک 72دقیقه،  5( تاباندن اشعه لیزر به مدت bشماتیک )
مار شده با بافر سالین ( موش تیeبدون تاباندن اشعه لیزر ) PEG( موش تیمار شده با نانوذرات طلا اصلاح شده با dه با بافر سالین )به موش تیمار شد

 .(3)بدون تاباندن اشعه لیزر 

 

شود تزریق مشاهده می b-5همانطور که در شکل 
و تاباندن اشعه لیزر  PEGا هاي طلاي اصلاح شده بنانولوله

ساعت از تزریق، موجب  72دقیقه پس از گذشت  5به مدت 
 .(3)از بین رفتن تومور شده است 

کننده هاي تعیینترین جنبهچرخه سلولی، یکی از مهم
ها در ها به پرتو است. در حالی که سلولاسیت سلولحس

ر و میتوز به پرتو خیلی حساس هستند در اواخ 2Gاواخر فاز 
دهند. با فعال در برابر پرتوها مقاومت زیادي نشان می Sفاز 

ها با تأخیر هاي چرخه سلولی، سلولشدن چک پوینت
گذرانند که این موجب را می 2Gو  1G ،Sبیشتري فازهاي 

ناشی از  DNAسیب به آها در برابر فعال شدن پاسخ سلول
تر کردن پیشروي است که با ممانعت و یا آهسته IRپرتو 

( خود را در genomicچرخه سلول، محتواي ژنگانی )
کنند و یا در هاي ناشی از پرتو با موفقیت حفظ میآسیب

شود. فرآیند مرگ سلول فعال می DNAصورت تعمیر ناموفق 
ات طلا با دارا بودن خصوصیات فیزیکوشیمیایی نانوذر

 .(15)شوند متنوع، موجب نابودي چرخه سلولی می

هاي سرطانی، توسط فرکانس رادیویی همچنین نابودي سلول
از بین بردن تومور با کمترین ریسک و  هاياز دیگر روش

                                                                                                                                                                
1 Radiofrequency ablation 

باشد. به دلیل قابلیت نانوذرات طلا در تهاجم براي بیمار می
هاي توموري، وقتی با قرار گرفتن در سلول Xجذب اشعه 

گیرند، به عنوان در میدان رادیو فرکانس خارجی قرار می
روند هاي هدف براي افزایش تولید گرما به کار میمولکول
هاي سرطانی را موجب ن ترتیب نابودي سلولکه به ای

 شوند.می

 

  1نقش نانوذرات طلا در درمان راديو فرکانس -3-4

هاي درمان ( یکی از روشRFAکنی رادیو فرکانس )ریشه
سرطان با کمترین تهاجم است که از طریق تولید گرما با 

هاي تغییرات ملایم جریان فرکانس موجب تخریب بافت
هاي شبه پروب RFAدر طول فرآیند  شود.توموري می

شوند و با افزایش سوزنی به داخل بافت توموري الحاق می
شوند )شکل دما در نهایت موجب تخریب بافت توموري می

6 .)RFA ویژه براي درمان تومورهاي اولیه و همچنین به
ها سودمند ها، کبد و کلیهمتاستاتیک با اندازه کوچک در ریه

سرطان پانکراس و مجراي صفراوي نیز  است. براي درمان
 شود.از این روش درمانی استفاده می
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اي براي تومور هبا الکترودهاي دست RFA( bبراي تومور ابتداي پانکراس. ) RFA( موبیلیزاسیون کوچر و درمان a) -6شکل 

 .(7)پانکراس 

 

درمان رادیو فرکانس با حداقل تهاجم، بدون برش پوست و 
اجراي آسانتر در مقایسه با عمل جراحی به عنوان یک روش 
سودمند مطرح است. این روش نسبتا امن است و براي 
بیماران در سراسر طول درمان، کمترین ریسک را دارد زیرا 

ا تحریک به طور مستقیم ماهیچه هاي قلبی و اعصاب ر
شود. امکان کند و بنابراین بدون داروي بیهوشی انجام مینمی

هاي بازگشت انجام این روش چند باره، )براي درمان سرطان
ذیر و یا تومورهایی که حذف شان مشکل است و یا انجام پ

عمل جراحی براي آن ممکن نیست( وجود دارد. از 
زن به الزام و اهمیت تعیین سو RFAمحدودیت کاربرد 

صحیح و اندازه تومور و محل آن، ناکافی بودن تخریب 
ناکافی  1( و اختصاصی بودن5% - 40%هاي توموري )بافت

توان اشاره کرد. بنابراین روشهاي غیر مهاجم و دقیق براي می
گرمایش موضعی القایی رادیو فرکانس مورد نیاز است. به 

گرفتن  ، با قرارXدلیل قابلیت نانوذرات طلا در جذب اشعه 
هاي توموري، وقتی در میدان رادیو فرکانس در سلول

هاي هدف براي گیرند، به عنوان مولکولخارجی قرار می
روند. نور مرئی و مادون قرمز افزایش تولید گرما به کار می

نزدیک داراي قابلیت القاي رزونانس پلاسمونی سطحی در 
و ترمال کننده گرمایش فتباشند که تحریکنانوذرات طلا می

باشد. اگر چه در مورد تابش هاي ذکر شده میبا مکانیسم
دهی رادیو فرکانس، مکانیسم گرمایش افزایش یافته به وسیله 
نانوذرات به درستی مشخص نشده است، تا کنون سه حالت 
براي آن در نظر گرفته شده است: گرمایش استنتاجی، 

نیسم گرمایش مغناطیسی و گرمایش الکتروفورتیک. هر مکا

                                                                                                                                                                
1- Selectivity 
2- Cetuximab 

به شدت به فرکانس پرتو مورد استفاده بستگی دارد، 
همچنانکه اندازه و شکل نانوذرات طلا در آن بسیار مهم 

هاي سرطان بر مبناي رادیو فرکانسی، . در درمان(7)است 
اند. این نانوذرات براي ه شدهنانوذرات کروي بیشتر مطالع
هاي انسانی مورد آزمایش قرار چندین محیط کشت سلول

اند. پس از قرارگیري در میدان رادیو فرکانس، میزان گرفته
ها افزایش یافت که ناشی از تخریب ساختارهاي مرگ سلول

داخل سلولی القا شده توسط گرما بود. علاوه برآن افزایش 
هاي رت تیمار ناشی از آن در مدل قابل توجه دما و آسیب

با  RFشده با نانوذرات طلا و قرار گرفتن در معرض میدان 
. به منظور ارسال (16)این نتایج را اثبات کرد  W 35قدرت 

بادي که یک آنتی 2هدفمند نانوذرات طلا، آنها به ستوکسیمب
( است متصل شده تا EGFR) EGFاختصاصی براي رسپتور 

نابودي رادیو فرکانسی در هر دو محیط برون تنی و درون 
اد که نانوذرات طلا (. نتایج نشان د6ارزیابی گردد )شکل تنی

کننده رسپتور فاکتور هاي سرطانی بیانبه سرعت وارد سلول
، در RFرشد اپیدرمی شده و پس از قرار گرفتن در معرض 

نهایت مرگ سلولی القا شده در اثر گرما به طور کامل 
کننده رسپتور هایی که بیانمشاهده شد. در مقابل، سلول

. این (17)ا مشاهده نشد فاکتور رشد نبودند، تخریبی در آنه
هاي مورد آزمایش به صورت درون تنی نیز نتایج توسط مدل

موش هاي مبتلایی اثبات شد. تومور زنوگرافت پانکراس در 
بادي ستوکسیمب تیمار شده که با نانوذرات متصل به آنتی

بودند، در معرض میدان رادیو فرکانس قرار گرفتند و سپس 
 3اندازه تومور، میزان نکروز در آنها و سطح کاسپاز
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هاي توموري زنوگرافت به شده، ارزیابی گردید. بافتتقسیم
ن درمعرض میدان اي پس از قرار گرفتطور قابل ملاحظه

هاي رادیو فرکانس، تخریب شده بودند بدون اینکه به بافت
تقسیم  3سالم آسیبی برسد. همچنین افزایش سطح کاسپاز 

 .(18)هاي تیمار شده مشاهده شد شده و نکروز در موش

 

 نقش نانوذرات طلا در ارسال دارو -4-4

اي بر اساس مرحلهبه طور کلی داروهاي ضد سرطانی، 
هاي در حال تکثیر، ي سلولی )نابودي سلولخاص از چرخه

اي خاص از چرخه سلولی( و یا غیر اغلب در طول مرحله
اختصاصی براي چرخه سلولی )با داشتن اثر برابر بر روي 

هاي سرطانی و نرمال صرف نظر از مرحله رشد یا سلول
امل ها شامل عوشوند. این داروبندي میمیزان تقسیم( طبقه

ینک در ل-کننده، فلزات سنگین )موجب ایجاد کراسآلکیله
و القاي آپوپتوز  DNAکه مانع همانندسازي  DNAپایه 

و  هاي سایتوتوکسیکبیوتیکها، آنتیمتابولیتشود(، آنتیمی
 .(19)باشند هاي آنزیم توپوایزومراز میمهارکننده

 

 ذرات طلاهای ايمونولوژيک نانويژگیو -5

هاي محققان براي پی بردن به ویژگی 1920از سال 
ایمونولوژیک فلزات کلوییدي  )به خصوص طلا( علاقه 
زیادي نشان دادند. خصوصیات ایمونولوژیک طلا احتمالا 
مربوط به ایمونوژنسیته ناشی از خصوصیات فیزیکوشیمیایی 

مطرح شد که  1یر اختصاصی( بود که توسط آقاي بودت)غ
ژنیک عمدتا بر ادعا داشت خصوصیت ایمونوژنیک و آنتی

اساس خصوصیات فیزیکوشیمیایی ترکیبات و در درجه 
هم پس  2نخست به حالت کلوئیدي  آنها وابسته است. زیلبر

چسبی، اتصال از تلاش فراوان موفق به آگلوتینه کردن )هم
ژن نامحلول و تشکیل رسوب و یا لخته( ه آنتیبادي بآنتی

. علاوه بر آن (20)سرم با استفاده از طلاي کلوئیدي شد 
هاي سخت به ژناند که آنتیتعدادي از تحقیقات نشان داده

بادي در بدن را تحریک همراه فلزات کلوئیدي  تولید آنتی
ها با اتصال به ذرات کنند. همچنین تعدادي از هاپتنمی

ادي هستند. در یکی از بکلوییدي  قادر به تحریک تولید آنتی
بهترین مطالعات انجام شده، اطلاعات مفیدي از اثر طلاي 

                                                                                                                                                                
1 Bordet 
2 Zilber 
3 Adjuvant 

کلوییدي  بر پاسخ ایمنی غیر اختصاصی به دست آمده است. 
لیتر از طلاي میلی 5ساعت پس از تزریق  2به خصوص که 

کلوئیدي به صورت داخل سیاهرگی به خرگوش، محتواي 
ن قابل توجهی افزایش لیتر خون به میزامیلی 1لوکوسیتی در 

اي هستههاي تک(. در مقابل فرم19800به  9900یافت )از 
هاي چند ( و فرم4900به  5200داراي کاهش ناچیز )از 

( 14900به  4700اي داراي افزایش قابل توجهی )از هسته
بودند. باید توجه داشت که این نتایج پس از تزریق فلزات 

هرحال با توسعه  کلوئیدي  دیگر مشاهده نشدند. به
ایمونولوژي و نفی برخی از ابعاد تئوري بوردت، علایق 

هاي ایمونولوژیک کلوئیدها، کاهش محققان به ویژگی
خواهد یافت. هرچند تحقیقات در مورد تقویت پاسخ ایمنی 

هاي جذب شده به ذرات کلوییدي  با ژنبه وسیله آنتی
افزایش مختلف )ترکیبات مؤثر در  3هايطراحی ادجوانت

هاي ضعیف( ادامه دارد. امروزه اثبات ایمونوژنسیته ایمونوژن
بادي توسط عواملی مانند شده است که ساخت آنتی

ساکاریدها و پلیمرهاي سنتزي معین با ها، پلیپروتئین
یابد. در ساختارهاي گسترده و ایمونوژنسیته بالا، افزایش می

ها، )ویتامین مقابل بخش بزرگی از ترکیبات فعال بیولوژیک
ها و ...( با وزن مولکولی ها، مسکنبیوتیکها، آنتیهورمون

پایین، فقط قادر به تحریک ضعیف پاسخ ایمنی هستند. براي 
هاي استانداردي که براي غلبه بر این محدودیت با روش

شود، عواملی استفاده می in-vivoبادي در محیط تولید آنتی
هایی با وزن مولکولی یی به حاملها به طور شیمیامانند هاپتن

شوند که امکان تولید ها( متصل میبالا )غالبا پروتئین
کنند. هرچند چنین هاي اختصاصی را فراهم میسرمآنتی
هایی در برابر ساختارهاي باديهایی غالبا داراي آنتیسرمآنتی
اي مطالعه 1986. در سال (3)ها هستند ژنیک حاملآنتی

هاي انجام شد که داده (21)توسط محققان ژاپنی 
بادي در برابر گلوتامیک اسید با آمیزي از تولید آنتیموفقیت

استفاده از ذرات کلوییدي  طلا به عنوان حامل منتشر شد. 
تحقیقات دیگري با همین روش متعاقبا انجام شد که براي 

هاي سخت: مانند ژنها و آنتیبادي براي هاپتنتولید آنتی
کننده پلاکت، کواینولینیک اسید، آمینواسیدها، فاکتور فعال

تیدهاي نوترکیب، لیزوفسفاتید اسید، اندواستاتین، بیوتین، پپ
آنفلونزا،  ،Cو  Bهاي هپاتیت پپتیدهاي کپسید ویروس

ها، آزوبنزن، بیوتیکآمینه، اکتین، آنتی -aپپتیدهاي 
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هاي هاي سطحی یرسینیا، ویروسژن، آنتیAB -پپتیدهاي
مسري گوارشی )اسهال و استفراغ( و توبرکولین این روش 

 . (23,22)فته شد به کار گر

 

 گيرینتيجه -6

هاي منحصر به فرد، به عنوان نانوذرات طلا به دلیل ویژگی
ترین ترکیبات در کاربردهاي پزشکی به یکی از محبوب

اند. بسیاري طرح شدههاي ضد سرطانی مخصوص در درمان
دهند هاي سنتز نانوذرات طلا به ما این امکان را میاز روش

که آنها را با معماري و مشخصات دلخواه به دست آوریم. 
دار شدن و اصلاح سطح، علاوه بر آن قابلیت آنها در عامل

دسترس پذیري زیستی و خصوصیات ایمونولوژیک موجه 
ا در حوزه پزشکی است. با آنها، از دیگر دلایل استفاده آنه

توان هایی مانند نانوذرات طلا میاستفاده از حامل
هاي ضعیف را افزایش داد تا ژنژنیک آنتیخصوصیت آنتی

با  تحریک سیستم ایمنی در بدن پاسخ ایمنی ایجاد شود. 
هاي فیزیکوشیمیایی فراوان و متنوع نانوذرات طلا، ویژگی

کرده است و به خصوص در  آنها را از نانوذرات دیگر مجزا
ارسال دارو، تعدیل و تنظیم فرآیند آنژیوژنز و به عنوان 
عوامل نابود کننده بافت توموري در شرایط القاي گرما 

توان به آنها امیدوار بود. نابودي تومور با استفاده از می

نانوذرات طلا فقط محدود به یک روش نیست و علاوه بر 
تراپی و نابودي با فرکانس امیکتراپی، فوتوداینفوتوترمال

هاي متنوعی براي بسط تحقیقات وجود دارد. رادیویی روش
هاي دقیقی از ساز و کار عمل نانوذرات هرچند هنوز گزارش

طلا در این حوزه وجود ندارد و تحقیقات بیشتري باید انجام 
، in-vitroو  in-vivoهاي شود که ناشی از تفاوت در مدل

آزمایش و دوزهاي اعمال شده و شیوه تفاوت در پروسه 
باشد. تجمع احتمالی نانوذرات طلا و تشخیص سنتز می

مشکل آن بدون استفاده از نشاندارسازي، موانع متعددي را 
کند. به خصوص در تفسیر نتایج آزمایشگاهی ایجاد می

دهی و عاملدار کردن نانوذرات طلا ترکیباتی که براي پوشش
لیل اثرات جانبی احتمالی و یا ایجاد شوند به داستفاده می

هاي زنده باید به طور کامل آزمایش سمیت در ارگانیسم
شوند. ارزیابی سازگاري زیستی نانو  ذرات طلا نه فقط از 
لحاظ سمیت بلکه در فرآیندهاي داخل سلولی بسیار حائز 
اهمیت است. در حال حاضر این مسأله پذیرفته شده است 

نانوذرات طلا از عوامل نشاندار عالی که ترکیبات متصل به 
براي حل مشکلات در تصویربرداري هستند که با استفاده از 

هاي نوري متنوع شامل میکروسکوپ زمینه تاریک تکنولوژي
با تفرق رزونانسی، میکروسکوپ لیزري کانفوکال، 

توانند اجرا شوند. ارسال توموگرافی نوري کوهرن و... می
اندازهایی هستند که ها و... چشمژنتی، آنDNAهدفمند دارو، 

 محققان بسیار به نقش نانوذرات طلا در آن امیداوارند.
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