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-و گاما - كوركومين/ بتاهاي كمپلكساكسيداني و ضد سرطاني آنتيبررسي خواص 
  A549ذرات كيتوزان بر روي رده سلولي سرطان ريه نانوسيكلودكسترين اصلاح شده با 
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بتادر حامل   (CUR)كوركومين مولكول كمپلكس كنش اصلاحهم بر بررسي  مطالعه اين هدفچكيده.   با γ-CDو    β-CDسيكلودكسترين (– گاما و  - هاي   (

نانوذرات    .بود ها آن بين كاركرد مقايسه و هدفمند دارورساني جهت   (CS)ذرات كيتوزاننانو درماني  عامل  شامل  دارويي  هدفمند  تحويل  بخش    CSسيستم 
هاي اسپكتروسكوپي آناليز داده از استفاده ها باكاربرد آن  هاي اصلاح شده ومحاسبات روابط تشكيل كمپلكس است.  CDگيري همان دارو و سيستم حامل  هدف

UV-vis  بهينهاسپكتروسكوپيهاي  نمودارهاي طيف مطالعه اين  شد. در انجام اثبات  براي  شدند.  هاي اصلاح شده رسم ساختار مولكولي در كمپلكس سازيها 
- پليهاي  هاي آمينو و الكل در طول زنجيرهبا حضور عامل  CSساكاريد كاتيوني  پلي  .رفتگ ها با روش معادلات مربوطه انجامهاي بررسي كاربرد آنداده تحليل

- به واسطه پيوند  CSها ايجاد كند و زمينه حلاليت سيكلودكسترين را افزايش دهد. نانوذرات  سازد تا پيوند ثابت كووالانسي را با كمپلكسساكاريد آن را قادر مي
بر و  هيدروژني  هيدروژنهاي  كنشهمهاي  هيدروكسيل سيكلودكسترين هيدروكسيل گروه واندروالس  پيوند    CURدارويي   مولكول فنوليك  گروه با  تقويت 

-CDدر سيستم ميزبان  CURهاي  كمپلكس دوي هر دهد.مي نشان   CUR با را كنشهمبر ترينقوي CSبا   γ-CDكند. اصلاح كمپلكس مي برقرار هيدروژني

CS  نانوذرات    .است حامل و عامل درماني به رو دا از بار انتقال جهتCS    هاي تحويل هدفمند داروهاي ضد سرطان را دارند. زيرا ميدان خارجي سيستمخاصيت
CS  هاي هدف خاص مورد استفاده قرار داد. سيستم ميزبان  توان براي هدايت دارو به سمت سلولرا ميγ-CD-CS  آن قوي كنش همبر و زياد حلاليت دليل به 

 .است  CURداروي  حامل و عامل درماني براي عنوانبه ين ميزبانبهتر
 

 سرطاني، كوركومين و نانوذرات كيتوزان دارو، سيكلودكسترين، ضد  هايحامل .هاي كليديواژه

 

Evaluation of antioxidant and anti-cancer properties of curcumin / 
beta- and gamma-cyclodextrin complexes modified with chitosan 

nanoparticles on lung cancer cell A549 
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Abstract. The aim of this study was to investigate the interaction modification of curcumin complex molecule (CUR) 
in beta- and gamma-cyclodextrin (β-CD and γ-CD) carriers with chitosan (CS) nanoparticles for targeted drug delivery 
and to compare their performance. The targeted drug delivery system includes the therapeutic agent of the CS 
nanoparticles targeting section of the same drug and the CD carrier system. Calculations of the relationships of the 
formation of modified complexes and their application were performed using UV-vis spectroscopic data analysis. In 
this study, spectroscopic spectrum diagrams were drawn to prove the optimization of molecular structure in the 
modified complexes. Data analysis was performed using their respective equations. The cationic polysaccharide CS, 
with the presence of amino agents and alcohols along the polysaccharide chains, enables it to form a covalent bond with 
the complexes and increase the solubility of cyclodextrin. CS nanoparticles strengthen the hydrogen bond by hydrogen 
bonding and van der Waals hydrogen interactions of the hydroxyl cyclodextrin group with the hydroxyl phenolic group 
of the drug molecule CUR. Modification of the γ-CD complex with CS shows the strongest interaction with CUR. Both 
CUR complexes are in the CD-CS host system to transfer the charge from the drug to the carrier and the therapeutic 
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agent. CS nanoparticles have the property of targeted delivery systems for anticancer drugs because the CS external 
field can be used to direct the drug to specific target cells. The γ-CD-CS host system is the best host as a carrier and 
therapeutic agent for CUR due to its high solubility and strong interaction. 
 
Key words. anticancer, chitosan nanoparticles, curcumin, cyclodextrin, drug carriers 

 
  مقدمه    
 تاكنون شيمي معل كمك با زيادي دارويي ساختارهاي بررسي    

 كم آب ساختارها در اين از نيمي از بيش كه است گرفته صورت

 آب محلول در كم ساختارهاي اين  كردن  . فرمولههستند محلول

مشكلات  از هاآن  آرام شپخ و پايين انحلال سرعت دليل به
سيستم داروسازان رهايش هاياست.   با  بدن در دارو معمول 

غلظت نوساناتي ايجاد باعث متناوب هايوعده   خون در دارو در 

 برعلاوه مشكل كه اين شوندميدرماني   و سمي حد دو بين گاهي

توسطقرص بلع مشكل و تزريق  درد مانند مسايلي  از  برخي ها 

است  شده انتقال دارو مناسب هايروش به وجهت موجب بيماران
)Szente et al., 1998; Zaibunnisa et al., 2009سطح  .( 

 مصرف زمان تا باشد كه اياندازه به بايد بيماران در دارو درماني

اما برآورده را بيمار نياز دارو بعدي كاهش كند.   يا متأسفانه 

 تأثير را تحت نآ تأثيرگذاري بدن  در دارو سطحرويه  بي افزايش

با از مشكلات اين  رفع منظوربهدهد.  مي قرار كمك   داروها 
وحلال وارد پراكندگي ها  از  حامل دارو كردن مايعات   هاييدر 

سيكلودكسترين مانند  ( شده استفاده هابزرگ   Khalil etاست 

al., 2012(.  تجمع افزايش جهت در تلاش هدفمند دارورساني 

 دليل اين است. به مشخص زمان در خاص هاييدر محل دارويي

كنترل آهسته رهايش هايتكنولوژي شدند   مطرح  دارو شده و 
)Rachmawati et al., 2013.( ) بيس  يا  - ٤كوركومين 

فنيل)-٣-هيدروكسي يك   ٣،٥-هپتادين- ١،٦- متوكسي  ديون 
پلي  زردچوبه تركيب  گياه  ريزوم  از  شده  استخراج  طبيعي  فنولي 

نوشته  در  مختلف  (CUR)ركومين  كوبراي  ها  است.  از   يمزاياي 
ضد ضدآنتيسرطان،  جمله  ضد اكسيداني،  و  ميكروبي  التهابي 

) است  شده  فعاليت  Wu et al., 2013گزارش  عمده به).  طور 
CUR    اكسيداني آن است كه به گروه هيدروكسيل آنتيخاصيت

مي داده  نسبت  فنل  (حلقه   ;Berwin Singh, 2013شود 

Kazemi et al., 2011.(  هاي كاربردي  اما برنامهCUR    به دليل
نامحلول بودن آن در آب و حساسيت به شرايط قليايي، حرارت، 

آنزيم و  امروزهنور  است.  محدود  و  در بيشتر  آن از ها  داروسازي 
استفاده غذايي  صنايع  در  رنگي  آن شود.مي چاشني    جايي از 

آنتي اكسيدانيآنتي خاصيت   CURكه دارد  توموريو 
)Ghanghoria et al., 2013در  گذشته  سال بيست  طي ). 

يكبه  گرفته قرار توجه مورد ژنيتيكي جهشضد داروي عنوان 

در گذشتهسال است.  سلول بر  آن جهشضد اثر هاي  هاي روي 
بررسي شدند. كمپلكس  سيكلودكسترين  -گاما و-بتا  هايسرطاني 

γ-CD)    وCD-(β    باCUR  و  كمك به را حل كردن در حلال 
 مولي نسبت كه شد داده اند. نشانسنتز كرده  سازيلولمح روش

CUR به β-CD و CUR به γ-CD است   يك به يك
)Paramera et al., 2011(  .پيوند محكم  اين  هيدروژني  هاي 

 ,Dutta & Ikikiاند (اثبات شده  CURفقط ناشي از گروه فنولي  

 يك  ايها به گونهبه سيكلودكسترين   CURمولي ). نسبت2013

شده   كمپلكس صورت به CURهاي مولكول يك است كه همهبه 
) مقداريJantarat et al., 2014است  چون  اما  پيوندهاي   ).  از 

بوده   ناپايدار  كربوكسيل  گروه  به  مربوط  رنگي    CURهيدروژني 
باقي در بنابراينمي  ظرف   قدرت بايد كه گرفتند نتيجه  ماند. 

مانند   كنشهمبر شيميايي  داروهاي  ا  ب   CURبين 
جايگاه  سيكلودكسترين دهنده  پوشش  نانوذرات  از  استفاده  با  ها 

نانوذرات  با  مقدار درمان  بيشتر خواهد شد.  پيوندهاي هيدروژني 
ها  رو آناين يابد ازتوانا در ايجاد پيوندهاي هيدروژني افزايش مي

 ;Jahed et al., 2014شوند (رسان ناميده مي عامل درماني دارو

Mangolim et al., 2014.(    كيتوزان(CS)    با فرمول شيميايي
)4NO11H6C  آيد كه به دليل  دست ميهزدايي كيتين باستيل) از

طبيعت،  غير در  تجزيه  امكان  بالا،  جذب  خاصيت  بودن،  سمي 
سازگاري با محيط زيست، مقرون به صرفه بودن از نظر اقتصادي،  

رنگ از  وسيعي  محدوده  حذف  در توانايي  و  سريع  سينتيك  ها، 
توجه است  از آن بسيار مورد  امكان تهيه مشتقات فراوان    نهايت 

)Ma et al., 2014  .(  خصوصياتCS    اغلب به طبيعت شيميايي
جمله: از  دارد.  بستگي  مولكولي، استيلدرجه    آن  جرم  زدايي، 

. )Gautam et al., 2014هاي عاملي (كريستاليته، بار يوني گروه
كاتيوني  پلي عا  CSساكاريد  حضور  در  ملبا  الكل  و  آمينو  هاي 

زنجيره قادر ميپليهاي  طول  را  آن  ثابت  ساكاريد  پيوند  تا  سازد 
كمپلكس  با  را  حلاليت  كووالانسي  زمينه  و  كند  ايجاد  ها 

 Popat et al., 2014; Ansari etسيكلودكسترين را افزايش دهد ( 

al., 2014 نانو  هاي كمپلكس  با  همراه    CSساكاريدي پلي  ذرات ). 

 ذرات نانو  آوردن  دست به  جهت  ها سيكلودكسترين CUR/دروني  

محلول روش  با  بالا  پايداري  با  و  ماندگار  زمان هاي  ممكن   سازي 
 ;Anirudhan et al., 2016تري خواهند داشت ( طولاني  نگهداري 

Wang et al., 2015 تحقيق اين  در  بين  كنش هم بر  ).  هاي 
   CURل مهمان مولكو  با  ميزبان سيكلودكسترين  دارويي  هاي حامل 
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از   استفاده  با  شوند. بررسي مي   CSدر حضور عامل درماني نانوذرات  
اسپكتروسكوپي   بررسي  نانوذره    UV-visجذب  در  دارو  بهبود 

آن مشخص هاي اصلاح شده و كاربرد كمپلكس  مهم  شوند  مي  هاي 
 )Moussa et al., 2016; Zhang et al., 2016 بررسي  .( 

با  ه حامل  با  دارو  بين  كنش هم بر  شده  اصلاح  سيكلودكسترين  اي 
 در   .كرد  خواهد  بسياري  كمك  دارورساني هدفمند  به   CS  نانوذرات 

مواد    FTIRهاي اسپكتروسكوپي  طيف  همچنين تمامي  تحقيق  اين 
 Aadinath etشدند (   بررسي و با هم مقايسه  ها خالص و كمپلكس 

al., 2016; Jinxia et al., 2016 .(  

  
  ها مواد و روش   
   CUR/CDs-CSهايانوذرات كمپلكستهيه ن    
كمپلكس    كوركومينابتدا  غلظت     (CUR)هاي  با  متانوليك 
-βسيكلودكسترين (– گاما و  -هاي بتا مولار در حامل ميلي  ٠٦/٠

CD    وγ-CD  ذرات كيتوزاننانو) با (CS) استيك  محلول در اسيد
خالص،  ١ صورت  به  درهمكمپلكس  درصد  و  هاي  دوتايي  جاي 

ساسه جذب  تايي  طيف  شدند.  اصلاح   UV-Visخته  كمپلكس 
نانوذرات   با  از    CSشده    (nm)نانومتر    ٦٠٠نشانگر شروع جذب 

) پيك  بهجا).  Darandale & Vavia, 2012است    CURجايي 
در اثر   ٤٢٣و    ٤٢٤  nmهاي  به پيك  ٤١٨  nmاز پيك ماكزيمم  
و    CUR/β-CD-CSهاي اصلاح شده به ترتيب  تشكيل كمپلكس

CUR/γ-CD-CS  مي داده  از  طولشود.  نسبت  شده  قطع  موج 
بر    ٥٥٠  nmطيف   ذره  نانو  انرژي شكاف تشكيل كمپلكس  بود. 

) انيشتين محاسبه شد  انرژي  معادله   Krishna Mohanاساس 

et al., 2012:(  
Eg = h.c / λ (رابطه يك)       

g   E  ،انرژي باند شكافh   ،ثابت ثابتc   سرعت نور وλ   موج قطع  طول
 دست آمده از طيف كمپلكس اصلاح شده با نانوذرات است.  ه ب شده  

   CUR/CDs-CSاكسيدانيخاصيت آنتي 
آنتي     خاصيت  غلظت  بررسي  مقدار  در  ميلي    ٠٤/٠اكسيداني 

آزاد    CURهاي داروي  مولار نمونه   'DPPHبراي حذف راديكال 
) در  .  )Jahed et al., 2014بود  ها  نمونه  جذب    ٥١٧تغييرات 

در   اسپكتروفتومتر  نانومتر  و  اندازه  UV-Visيك  شد.  گيري 
از فرمول زير محاسبه شد   آزاد با استفاده  فعاليت حذف راديكال 

)Mangolim et al., 2014:(  
    AsA–0(A = AU/(0 100 ×(رابطه دو) 

0  A    وsA    منحني است.  نمونه  و  كنترل  جذب    AUمقدار 
آنتي آزادخاصيت  راديكال  حذف  درصد  صورت  به   اكسيداني 

DPPH'  ) بيان شدMa et al., 2014(.  
  

  pHدر آزادسازي دارو حساس به  CSدارورساني با نانوذرات 
براي مطالعه دارورساني حاصل از تشكيل كمپلكس اصلاح شده      

به   CURاسيدي درصد آزادسازي داروي    pHدر    CSبا نانوذرات  
  ): Gautam et al., 2014صورت زير محاسبه شد (

  (رابطه سه)  OD1 / OD2 × 100 = آزادسازي %
در    CUR= جذب    2ODآزاد و    CUR= جذب    1ODجايي كه     

سيكلودكسترين حاوي  كمپلكس  يا  سيكلودكسترين  -كمپلكس 
دقيقه در طول موج    ٥است. مقادير جذب براي هر    CSنانوذرات  
 ,.Popat et alنانومتر بررسي شده است (  ٤١٨  CURماكزيمم  

2014 .(  
  CUR/CDs-CSخاصيت ضدسرطاني   

آزمون      از  استفاده  با  سلولي  روي    MTTسميت  هاي  سلول بر 
). Zhang et al., 2016گيري شد () اندازهA549سرطاني ريه (

نمونه شده  هاي  مقدار  ميلي  ١٥استفاده  بر  بود.  ميكروگرم  ليتر 
)A549نانومتر با استفاده از   ٥٧٠هاي سرطاني جذب در  ) سلول

خوان   ميكروپلاستي    Bio-Rad  (Model 680 USA)يك 
گيري شد. نتايج به صورت ميانگين بيان شد. درصد سميت  اندازه

زير محاسبه شد ( فرمول  بر اساس   Mashhadi Akbarسلولي 

Boojar, 2019 :(  
  ) ٪سميت A1A- 0(A =  ) / (0 100 ×(رابطه چهار) 

كه    و    0Aجايي  كنترل  آزمايش    1Aجذب  مورد  نمونه  جذب 
   ).Moussa et al., 2016است (

  

 نتايج    

  CUR/CDs-CSهاي  نانوذرات كمپلكس   UV-visاسپكتروسكوپي  
جذب  طيف    شكل  UV-visهاي  كنش  همبر  ٢و    ١هاي  در 

هاي اصلاح  نانوذرات كمپلكس براي انرژي شكاف و درون مولكولي
شدند.   بررسي   CSنانوذرات  -سيكلودكسترين/CURشده  

 CUR بين  الكترون انتقال جهت دادن نشان تغييرات جذب براي 

هر و  سيكلودكستريناز سيكلودكسترين كدام متانوليك  و    - هاها 
( مقايسه  CSنانوذرات   ). Darandale & Vavia, 2012شدند 

نانوذرات كمپلكس ترتيب  تشكيل  به  -CUR/βهاي اصلاح شده 

CD-CS    وCUR/γ-CD-CS  كنش اكسيژن كربوكسيل همبه بر
مي  داده  نسبت  فنولي  گروه  پوشش  و  در  موفقيت  اين  شود. 

اسيد  ١  CSنانوذرات   در  محلول  افزايش درصد  براي  استيك 
مهمان نانوذره كمپلكس  -هاي ميزبانهاي هيدروژني مولكولپيوند

  ).Krishna Mohan et al., 2012است (
 CUR/CDs-CSهاي نانوذرات كمپلكس FTIRاسپكتروسكوپي 

 استفاده توان بامي را الكتروفيلي و نوكلئوفيلي جهت برهمكنش   

  كرد.  بينيپيش  ٤و  ٣هاي  در شكل  FTIRهايطيف از
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جذب  طيف  -١شكل   در    CURخالص،    β-CDبراي    UV-visهاي  كمپلكس  ٤١٨  nmآزاد   ،CUR/β-CD  ،CS  شده    %١ اصلاح  كمپلكس  و  خالص 
CUR/β-CD-CS  درnm ٤٢٤. 

Figure 1. UV-vis absorption spectra for pure β-CD, free CUR at 418 nm, CUR/β-CD complex, pure CS1% and 
modified CUR/β-CD-CS complex at 424 nm . 
 

  
 

جذب  طيف  -٢شكل   در    CURخالص،    UV-vis  γ-CDهاي  كمپلكس  ٤١٨  nmآزاد   ،CUR/γ-CD    ،CS  شده    ١ اصلاح  كمپلكس  و  خالص  درصد 
CUR/γ-CD-CS  درnm ٤٢٣ .  

Figure 2. Pure UV-vis absorption spectra of pure γ-CD, free CUR at 418 nm, CUR/γ-CD complex, pure CS1% and 
CUR/γ-CD-CS modified complex at 423 nm. 

  

  
  . CUR/β-CD-CSو كمپلكس اصلاح شده    β-CD-CSخالص،     CUR/β-CD ،CSخالص، كمپلكس    β-CDآزاد،    CURبراي    FTIRهاي  طيف   - ٣شكل  

Figure 3. FTIR spectra for free CUR, pure β-CD, CUR/β-CD complex, pure CS, β-CD-CS and CUR/β-CD-CS 
modified complex . 
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  .CUR/γ-CD-CSخالص و كمپلكس اصلاح شده   CUR/γ-CD ،CSآزاد، كمپلكس   CURخالص،  γ-CDبراي  FTIRهاي طيف -٤شكل 

Figure 4. FTIR spectra for pure γ-CD, free CUR, pure CUR/γ-CD complex, pure CS1% and pure CS CUR/γ-CD-CS 
modified complex . 

 
  

  . CUR/β-CD-CSو   CUR/β-CDشدت مقايسه بين  -١جدول 
Table 1. Comparison between CUR /β-CD and CUR/β-CD-CS intensities. 

 
 گروه عاملي

 Δδ تغييرات     (cm−1) عدد موج

CUR/β-CD                  CUR/β-CD-CS  

ν[OH] ٧١/ ٣٤٤٥ ٥٥/ ٣٤٤٦ متقارن و نامتقارن  - ٠/ ٨٤  

ν[O–H]  ٨٢/ ٧+ ٠١/ ١٦٤٦ ١٩/ ١٦٣٨ ارتعاش خمشي 

ν[=C–H] ٨٧/ ٣١- ٥٣/ ٦٢٣ ٤٠/ ٦٥٥ اسكلتي و آروماتيك 

 
  

  . CUR/β-CD-CSو   CURشدت مقايسه بين   -٢جدول  
Table 2. Comparison between CUR and CUR /β-CD-CS intensities. 

  Δδ تغييرات (cm−1) عدد موج گروه عاملي

           CUR                   CUR/β-CD-CS 

ν[OH] ٧٧/ ٢+ ٧١/ ٣٤٤٥ ٩٤/ ٣٤٤٢ متقارن و نامتقارن 

ν[O–H]  ٧٦/ ٧+ ٠١/ ١٦٤٦ ٢٥/ ١٦٣٨ ارتعاش خمشي 

ν[=C–H] ٩٢/ ١٠- ٥٣/ ٦٢٣ ٤٥/ ٦٣٤ اسكلتي و آروماتيك 

 
  

  .CUR/γ-CD-CSو   CUR/γ-CDشدت مقايسه بين   -٣جدول 
Table 3. Comparison between CUR /γ-CD and CUR /γ-CD-CS intensities. 
 

 گروه عاملي

  Δδ تغييرات (cm−1) عدد موج

        CUR/γ-CD          CUR/γ-CD-CS 

ν[OH] ٤١/ ١- ٣١/ ٣٤٤٦ ٧٢/ ٣٤٤٧ متقارن و نامتقارن 

ν[O–H]  ٢١/ ٠- ٥٠/ ١٦٣٦ ٧١/ ١٦٣٦ ارتعاش خمشي 

ν[=C–H] ١٨/ ٥+ ٩٧/ ٦٦٧ ٧٩/ ٦٦٢ اسكلتي و آروماتيك 
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  .CUR/γ-CD-CSو   CURشدت  مقايسه بين   -٤جدول 
Table 4. Comparison between CUR and CUR/γ-CD-CS intensities. 

 
 گروه عاملي

 Δδ تغييرات (cm−1) عدد موج

CUR                          CUR/γ-CD-CS 
ν[OH] نامتقارن متقارن و  ٣٧/ ٣+ ٣١/ ٣٤٤٦ ٩٤/ ٣٤٤٢ 

ν[O–H]  ٧٥/ ١- ٥٠/ ١٦٣٦ ٢٥/ ١٦٣٨ ارتعاش خمشي 

ν[=C–H] ٥٢/ ٣٣+ ٩٧/ ٦٦٧ ٤٥/ ٦٣٤ اسكلتي و آروماتيك 

 
 . 'DPPHبرروي راديكال    CUR/γ-CD-CSو CUR/β-CD-CSهاي  اثر كمپلكس UV-visهاي  طيف -٥شكل 

Figure 5. UV-vis spectra Effect of CUR/β-CD-CS and CUR/γ-CD-CS complexes on DPPH ́ ́radical. 
 

 
 . CUR/γ-CD-CSو CUR/β-CD-CSهاي توسط كمپلكس 'DPPH́́نمودار سرعت حذف   -٦شكل 

Figure 6. DPPH́́ removal rate diagram by CUR/β-CD-CS and CUR/γ-CD-CS complexes. 
  

جذب صورت  به  ٤  تا  ١هاي  جدول    شدت  مقايسه  را  ها  كيفي 
بر مشخص منظوربه بين هايكنشهمكردن  مولكولي   درون 

CUR/نانوذرات  سيكلودكسترين و  مي  CSها   براي دهند.نشان 

پايداري   CURتغيير   تعيين و   بودن  نامستقر  با همراه آزاد 

 ,Berwin Singhرود (مي كاربه  پذيرنده و بين دهنده الكترون

دوتا  از  حاصل پايداري  .)2013 كمپلكس  يي  تشكيل 
باسيكلودكسترين بر كوركومين  ها  منفيهماز  بارهاي   به كنش 

 از حاصل پايداري ميزان  .)Vivek et al., 2009آمده بود ( دست

اصلاح  تشكيل سيكلودكسترين   CURشدهكمپلكس  در  با  ها 
كاتيوني   نانوذره  بنابراين بيشتر  CSحضور  نانوذرات  است.  همه 

هستند.   پيوند هيدروژني نوع از هايي كنشهمها داراي بركمپلكس
در   سيكلودكسترين حلقه با  CUR  هايكنشهمبر درنتيجه كليه 

كاتيوني   نانوذره  (محكم  CSحضور  است   ,Dutta & Ikikiتر 

2013.(  
  CUR/CDs-CSهاي  خاصيت آنتي اكسيداني نانوذرات كمپلكس 

ميزان    تعيين  آنتي جهت  خاصيت  داروپايداري   اكسيداني 

شده شده  كمپلكس ثيرتا  كمپلكس  اصلاح  -CUR/β-CDهاي 

CS    وCUR/γ-CD-CS    برDPPH'  نشان    ٦و    ٥هاي  در شكل
آزاد   CURاكسيداني داروي  داده شده است. مقايسه كاربرد آنتي

كمپلكس  كمپلكس CUR/β-CD  ،CUR/γ-CDهاي  با  هاي  ، 
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شده    محاسبه  CUR/γ-CD-CSو    CUR/β-CD-CSاصلاح 

  ).Jahed et al., 2014(شدند 
شده   با تشكيل كمپلكس اصلاح  CURاكسيداني  خاصيت آنتي   

CUR/β-CD-CS    وCUR/γ-CD-CS  ) رابطه )  ٢با استفاده از 
ترتيب   و    ٩٩/٥٠به  نزديك  ٥٤/  ٣٦درصد  مقدار  درصد  به  تر 

  ). Mangolim et al., 2014محاسبه شدند ( IC50مطلوب 
  pHدر آزادسازي دارو حساس به  CSدارورساني با نانوذرات 

شكل    كمپلكس  ٨و    ٧هاي  در  آزادسازي  هاي  سرعت 
CUR/كمپلكسسيكلودكسترين با  توسط  ها  شده  اصلاح  هاي 

اسيدي   شدند.    CSنانوذرات  مقايسه  همديگر  با  و  محاسبه 
نانوذرات    CURآزادسازي   اين  مرتبه   CD-CSاز  سينتيك  از 

اسيدي حاصل   pHصفر است و بيشتر پايداري دارويي متعادل در 
  .)Popat et al., 2014است ( CSرات از نانوذ

  CUR/CDs-CSهاي سرطاني نانوذرات كمپلكسخاصيت ضد
ضد  محاسبات  اساس  بر      شكل خاصيت  در    ١٠و    ٩هاي  سرطاني 

 -CUR/γ-CDكمپلكس اصلاح شده   نانوذرات  سرطاني در ضد  مقدار 

CS    سلول به حذف  سرطاني  منظور  از    ٦١/ ٨٨هاي  است.  درصد 
دارو در سيستم ايمني بدن نسبت به  كه مقدار غلظت مناسب    جا آن 

IC50   مي نانوذرات مقايسه  براي  و  شده   شود  اصلاح  كمپلكس 
CUR/γ-CD-CS   نزديك سلولي  سميت  به  مقدار  شد    IC50تر 

 )Jinxia et al., 2016 بنابراين شده   ).  اصلاح  كمپلكس  نانوذرات 
CUR/γ-CD-CS   مان سلول  كمپلكس براي در نانوذره  ترين مناسب
هاي بارگذاري  تمام نمونه   ١٠و    ٩هاي  در شكل   هاي سرطاني است. 

از كمپلكس    CURشده دارويي به علت اثر آهسته و مداوم داروي  
خالص را    CURتر از سميت كمتر و مطلوب   CD-CSاصلاح شده با 

  ). Moussa et al., 2016دهند ( نشان مي 
  

  بحث    
اصلا    كمپلكس  نانوذره  -CUR/γ-CD   ح شدهتغييرات جذب 

CS  شده   بيشتر اصلاح  كمپلكس  نانوذره    CUR/β-CD-CSاز 
نانوذره ترمحكم كنش همبر  دهندهنشان كه است كمپلكس   در 

  CSبا نانوذرات    γ-CDتر  وسيله پيوند قويهب  CURاصلاح شده  
 هاي هيدروژنيكنش هم). بنابراين برRocks et al., 2012است (

كمپلكس   در سيكلودكسترين و  CURبين   -CUR/γنانوذره 

CD-CS  كمپلكس از بيشتر شده   CUR/β-CD-CS نانوذره 
شكاف انرژي  (رابطه است.  براساس  كمپكلس  نانوذره  دو  هر  هاي 

  CSدهنده اثر نانوذرات  محاسبه شد كه نشان  ٩٣/٢  ev) تقريبا  ١
 ). انرژي شكاف نشانKhalil et al., 2012ها است (بر كمپلكس

بر الكترونش  كنشهمدهنده  با  و هاديد  شدن  اين است  خنثي 
نانو الكترون حفره   هايكمپلكسبراي  شده  اصلاح 

بسيكلودكسترين نانوذرات   وسيلههها  كاتيوني  است.    CSزنجير 
داروي   مولكول  حلقه  روي  كربوكسيل  گروه  اكسيژن  ،  CURاتم 

عامل   پيوند هيدروژني  حفره هيدروژني حامل سيكلودكسترين و 
كننده پيوند دروني نانوذرات تعيين  CSات كاتيوني  درماني نانوذر

استكمپلكس و  پيوندهاي دهنده نشان كه ها  - هم بر هيدروژني 
  ). Rachmawati et al., 2013كوالانسي هستند (  كنش

طيف كهچنان     پذيرنده و دهنده هايجايگاه  FTIR هايدر 

  با   CSو نانوذرات   سيكلودكسترين/ CURهايمولكول در الكترون
جايگاه هستند.  مشاهده  قابل   اكسيژن الكترون دهنده هم 

ماكزيمم   در كربونيلي  مستعدترين عنوانبه و بوده كوركومين 

  CS-هاسيكلودكسترين//CURسيستم   در الكترون دهنده جايگاه
 هايبه اينكه موقعيت توجه ). باWu et al., 2013( كندمي عمل

اكسيژن اتم  CURدر   الكترون دهنده بنابراينهس هاي  - بر تند، 
اكسيژن الكترون جفت كنش هم هيدروژناتم با ناپيوندي   هاي 

 ناشي كنشهم شود. برمي انجام CSها ونانوذرات سيكلودكسترين

 و  γ-CD-CSكه   كمپلكس در اكسيژن  ناپيوندي الكترون جفت از
CUR درهم از تربزرگ است   CUR/β-CD-CSجايكمپلكس 

)Ghanghoria et al., 2013.(  از داروي   بار انتقال ميزانCUR  
سيكلودكسترين ميزبان  نانوذرات  هابه  درماني  عامل  حضور  در 

زيرا تشكيل بيشتر  CSكاتيوني   بين   است.  پيوندهاي هيدروژني 
در    CSاثر پوشش بارهاي مثبت   در   CURتركيب فنولي مهمان

با كمپلكس  نانوذره  در  شد. پايدارتر هاسيكلودكسترين ساختار 
 در نانوذره كمپلكس اصلاح شده سه تايي بار انتقال يزاننتيجه م

  .)Jantarat et al., 2014است ( دو مولكولي كمپلكس از بيشتر
نانوذرات      حاوي  كمپلكس  فرمولاسيون  خاصيت   CSدر 

ميآنتي داده  نمايش  فنوكسي  گروه  توسط  كه  كسيدان  شود 
مكانيسم است.  آزاد  راديكال  به  هيدروژن  پيشناهداي  هادي  هاي 

توسط  فنل  حلقه  هيدروژن  اتم  مستقيم  پيوند  (الف)  شامل 
(ج)  راديكال و  الكترون  انتقال  فرايند  (ب)  است؛  آزاد  هاي 

مورد  در  هيدروژن.  پذيرفتن  الكتروني  انتقال  مكانيسم 
نانوذرات  كمپلكس با  شده  اصلاح  از    'DPPHتخليه    CSهاي 

پذيرفتن هيدروژن الكتروفيلي  مكانيزم  پيگيطريق  شود  ري ميها 
)Ma et al., 2014.(   

ب     نانوذرات  ه  با  بهكمك حلال با   CSكارگيري  واردها   منظور 

-بزرگ مانند سيكلودكسترين هاييدر حامل  CURداروي   كردن
 جهت  در تلاش هدفمند است. چون دارورساني شده استفاده ها

 زمان در خاص هاييدر محل دارويي آزادسازي كمپلكس افزايش

كنترل آهسته رهايش تكنولوژي دليل اين به  است. مشخص  و 

( استفاده دارو شده منحني   ).Gautam et al., 2014شدند  دو 
سيكلودكسترين ميزبان  از  دارويي  سينتيك آزادسازي  ابتدا  ها 
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دقيقه سينتيك مرتبه    ٤٥كنند. اما بعد از  مرتبه يك را دنبال مي
-CUR/γشده  ماند. در نانوذرات كمپلكس اصلاح  صفر پايدار مي

CD-CS    شود و  دقيقه آزاد مي  ٩٠پس از    درصد دارو  ٨٨حدود
٣/٢   pH =  بر از  قوي  همناشي  هيدروژني  با    γ-CDكنش 

بنابراين در    ).Ansari et al., 2014شود (ثابت مي  CSنانوذرات  
نانوذرات   اسيدي  پديده    CSمحيط  با  را  دارو  از  بيشتري  مقدار 

مي رسانش  پايدار  معمولي    pHدر    كند.آزادسازي 
حدود  سيكلودكسترين كمتر    ٥٥-٧٥ها  سرعت  با  دارو  از  درصد 

نانوذرات  اين  كه  شد  اثبات  بنابراين  است.  شده  آزادسازي 
حاوي   هستند.    CSكمپلكس  دارورساني  براي  بالا  كارايي  داراي 

اسيدي پس از ابتداي سينتيك   pHزيرا بازده آزاد شدن دارو در  
مرت سينتيك  و  است  يك  از  مرتبه  بعد  درجه   ٤٥به صفر  دقيقه 

محلول   كمپلكس  طولاني  مدت  براي  پايدار  شدن  در آزاد  را 
مي طولاني فراهم  ساده مدت  شيميايي  سنتز  نتيجه  در  آورد. 

ها براي و عملكرد سطح با سيكودكسترين   CSمرطوب از نانوذرات  
 CSدارورساني داروهاي نامحلول با بارگيري داروها توسط نانوذرات 

). نانوذرات زيست سازگار Anirudhan et al., 2015است (   بالاتر 
CS    متصل بهCD  ها براي اصلاح هيدروفوبيك بودنCUR    وpH 

آن موجب دارورساني مداوم دارو در زيست پزشكي شدند. كاهش 
pH    نانوذرات از  با استفاده  علت   CSدر تحويل دارو  به  كاركردي 

جاد كمپلكس با سيكودكسترين موجب اي   CURپوشش در اطراف  
نانوذره  صورت  به  دارو  تاثير  زمان  شد.  آزاد  داروي  بيشتر  شدن 

مي  مطلوب  آن  پايداري  و  بيشتر  شده  اصلاح  شود. كمپلكس 

اثر دارو هاي درهم كمپلكس جاي اصلاح شده نشان مي دهند كه 
ن انتشار داروها به آرامي در مايع روده قادر است به علت آرام شد 

  ).Wang et al., 2015(   يابدگسترش  
سلول      براي  سميت  ريه  مطالعات  سرطاني  توسط   A549هاي 

CUR  كمپلكس درهم آزاد،  سيكلودكسترينهاي  با  وجاي   ها 
نشان داد   CSها با نانوذرات  هاي اصلاح شده آن كمپلكس   نانوذرات

هاي اصلاح شده دارو داراي سميت كمتر و كه نانوذرات كمپلكس 
كمپلكسمطلوب  از  است   CURو    CUR/CDsهاي  تر   آزاد 

 )Mashhadi Akbar Boojar, 2019 ( تركيب افزودن  دليل  به   .
دارو به صورت اصلاح شده   γ-CDو    - βبه    CSزيستي  نانوذرات  

به  دارد.  برابر وجود  در  سلولي  سميت  مطالعات  مشابه  طور 
مي   A549هاي  سلول  شده نشان  بارگذاري  غلظت  مقدار  كه  دهد 

ي نيز به آهستگي كاهش يافته و افزايش سميت سلول   CURداروي  
مي  ( متعادل  مقايسه ) Zhang et al., 2016شود  مقادير  . 

در ضد  كمپلكس  CURمولكول   سميت  و  آزاد  حالت  هاي در 
نشان  كه مي متفاوت   CURكربونيل   گروه  اكسيژن  اتم  دهند 

نوكلئوفيلي همبر قدرت  بيشترين  نانوذرات   كنش   CSرا در حضور 
بنابراين   دارا  نانوذرات    CURاست.  حضور   به  بيشتر   CSدر 

ضد  شودمي  وارد سيكلودكسترين هايمولكول  توانايي  ت ي م س كه 
كمپلكس است نانوذرات  كرده  متعادل  را  شده  اصلاح  هاي 

 )Aadinath et al., 2016 .(  
 

  

 
  

  . pH=  ٤/٣و pH=  ٦/ ٧در  CSتوسط نانوذرات   CUR/β-CDآزمايش آزادسازي داروي  -٧شكل 
Figure 7. Test for release of CUR/β-CD drug by CS nanoparticles at pH = 6.7 and pH = 3.4. 
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  .pH=  ٣/٢و  pH=  ٥/ ٦در   CSتوسط نانوذرات  CUR/γ-CDآزمايش آزادسازي داروي   -٨شكل 

Figure 8. Test for release of CUR /γ-CD by CS nanoparticles at pH = 5.6 and pH = 2.3. 
  
  

  
 .MTTتوسط آزمايش  A549هاي به روي سلول  CUR/β-CD-CSو  CUR ،CUR/β-CDسرطاني  ضدبررسي خاصيت    -٩شكل 

Figure 9. Evaluation of anti-cancer properties of CUR, CUR/β-CD and CUR/β-CD-CS on A549 cells by MTT assay. 
 

 
 .MTTتوسط آزمايش  A549هاي به روي سلول  CUR/γ-CD-CSو   CUR ،CUR/γ-CDسرطاني  ضد بررسي خاصيت   -١٠شكل 

Figure 10. Evaluation of anti-cancer properties of CUR, CUR/γ-CD and CUR /γ-CD-CS on A549 cells by MTT assay. 
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  گيرينتيجه     
بر   CSنانوذرات       و  هيدروژني  پيوندهاي  واسطه  هاي كنشهمبه 

هيدروژن  با سيكلودكسترين  كسيل هيدرو  گروه  واندروالس  ها 
پيوند  CUR دارويي  مولكول  فنوليك  گروه  هيدروكسيل  تقويت 

در مي  برقرار  هيدروژني  كمپلكس  دو   هر  كند.   CURهاي  نانوذره 
جهت  CD-CSبا  درماني به دارو  از  بار انتقال  ها  عامل  و   حامل 

هدفمند اصلاح كاربرد    CSنانوذرات    .است  تحويل  در  كننده 
نانوذرات سرطا ضد داروهاي   كاتيوني  بيروني  زيرا سطح  دارند.  را  ن 

CS   دارو به سمت سلول را مي براي هدايت  مورد توان  هاي هدف 
كمپلكس   اصلاح  نتايج  در  بنابراين  داد.  قرار  با   γ-CDاستفاده 

كوركومين  با  را  كنشهمبر ترين قوي    CSنانوذرات   نشان  داروي 

درمي  نانوذرات  دهد.  شده  اصلاح  ميزبان   به   γ-CD-CS   نتيجه 

 به  ميزبان  بهترين آن  قوي كنش همبر و  بيشتر  ايجاد حلاليت دليل 

  است.   CURداروي  حامل و عامل درماني براي  عنوان 
  

  سپاسگزاري   
پايه دانشگاه      علوم  از همكاري و حمايت گروه شيمي دانشكده 

تشكر گيلان  دانشگاه  دانشگاهي  پرديس  و  قدرداني    گيلان  و 
  گردد. مي
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  .٩٤-٨٤: ٨ هاي نوين در علوم زيستييافته .A549يتوزان بر روي رده سلولي سرطان ريه ذرات ك
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