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Abstract 
 

The relationship between nanotechnology and immunology can be evaluated from different 

aspects. The application of nanotechnology and immunology is widespread and has important features in 

medical biotechnology. Delivery of active immunological compounds to the target sites using nano-

carriers is one of the issues related to nanotechnology and immunology. Moreover, successful application 

of nanotechnology in the field of immunology resulted in development of new generations of vaccines, 

adjuvants and immunomodulatory drugs that aim to improve response to infectious and non-infectious 

diseases. 

Nanotechnology plays a key role in the formation of new vaccines and immunosuppressive agents. 

On the other hand, the manipulation and control of objects at the nano scale level can promote our 

conception of immune responses. In current review we discuss the effect of size, charge, shape, 

hydrophobic and porosity properties of a compound on the immune response and investigate the role of 

nanotechnology in engineering of each of these features.  

It is expected that in future the collaboration between nanotechnology and immunology could lead 

to new strategies in prevention and treatment of human diseases.  
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 مـــروري

  ها بيماري زايي عليه ها در ايمني كاربرد نانوحامل
  
       1جواد اختري

       2مهدي عباس تبار

  3سعيد عابديان كناري
  چكيده

كاربردهـاي نـانوتكنولوژي در علـم    . تـوان بررسـي كـرد    رابطه نانوتكنولوژي و ايمونولوژي را از جوانـب مختلـف مـي   
رهــايش اجــزاء فعــال . فنــاوري پزشــكي برخــوردار اســت مهمــي در زيســت هــاي از ويژگــيايمونولــوژي گســترده بــوده و 

بـه عـلاوه كـاربرد موفــق    . هـاي نـانو يكـي از ايــن مـوارد اسـت      هـاي هـدف بــا اسـتفاده از حامـل     ايمونولوژيـك بـه جايگـاه   
كننـده سيسـتم ايمنـي را     مها و داروهـاي تنظـي   ها، ادجوانت هاي جديدي از واكسن نانوتكنولوژي در حوزه ايمونولوژي، نسل

گيـري   نـانوتكنولوژي در شـكل  . هـاي عفـوني و غيرعفـوني اسـت     توليد كرده كه هدف نهـايي آن بهبـود پاسـخ بـه بيمـاري     
 از سوي ديگر دستكاري و كنترل اشياء در مقياس نانو مي. كننده سيستم ايمني نقش دارد ها و عوامل جديد سركوب واكسن

  .هاي ايمني شود سختواند سبب درك بهتر ما از پا
  

  نانوتكنولوژي، واكسن، ادجوانت، ايمونولوژي، نانوذره :واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
نــانوتكنولوژي شــامل طراحــي، توليــد و كــاربرد     
ــين خــواص     ــوانين حــاكم ب ــط و ق ــم رواب ــانومواد و فه ن

ــاد آن  ــيميايي، مكــانيكي و ابع ــن . هاســت فيزيكــي، ش اي
از الكترونيـك و   اي فناوري، پتانسيل كـاربردي گسـترده  

هاي زيستي و پزشكي و مـواد جديـد و    هوافضا تا سيستم
در مقيـاس نـانومتر، مـواد    . )1(شـود  ساختمان را شامل مي

بسـياري از ايـن خـواص    . خواص جديدي پيدا مي كننـد 
اند و ممكن است بسياري از خواص ديگـر   شناسايي شده

استفاده از چنين . اين مواد هنوز ناشناخته باقي مانده باشند
ــرفت   ــه پيشـ ــر بـ ــي منجـ ــمگيري در   خواصـ ــاي چشـ هـ

يكـــي از . )2(هـــاي مختلـــف خواهـــد شـــد تكنولـــوژي
ترين مباحث در اين حوزه نانوذرات هستند كـه بـه    مطرح

نانومتر و در مـوارد اسـتثناء    1-100وان ذراتي با اندازه عن

ــا  ــي  1000تـ ــي مـ ــانومتر معرفـ ــوند نـ ــاي . شـ كاربردهـ
ها بسيار زياد است كه علمايمونولوژي  پزشكي آن زيست

خلاصـه اي از نـانوذرات مـرتبط     .)3(شود را هم شامل مي
  .مي بينيد 1شماره  تصويربا ايمونولوژي را در 

  
 نانوتكنولوژي در واكسيناسيون - 2

مـوادي هسـتند كـه سـبب      (adjuvants) ها ادجوانت
ــلولي و     ــي س ــاي ايمن ــخ ه ــي پاس ــي و كيف ــزايش كم اف
هومورال ايجاد شده توسط آنتي ژنِ موجـود در واكسـن   

ــوند  ــي ش ــراهم    .)4(م ــوانتي را ف ــت ادج ــانوذرات فعالي ن
ها  ژن كنند و اين كار را با افزايشِ توانايي رهايي آنتي مي

به سيستم ايمني يا با القاء پاسخ هـاي ايمنـي ذاتـي انجـام     
  .)5(دهند مي
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 مــروري

  
: A( نــانوذرات پركــاربرد در حــوزه ايمونولــوژي  :1شــماره  تصــوير

: Fميسـل،  : Eليپـوزوم،  : Dدنـدريمر،  : Cفـولرن،  : Bنانولوله كربني، 
  )ذرات شبه ويروسي

  
هاي مختلـف   ها روش اكسندر جهت بهبود كارايي و

بر اساس فناوري نانو مورد استفاده واقع شده كه استفاده از 
ــبه ويروســـــي  ) MF59( Novartisو ) VLP1(ذرات شـــ

رونـد و بقيـه در مراحـل     چندين دهه است كه بـه كـار مـي   
  .)6(ابتدايي هستند

  
  هاي مورد استفاده در واكسن هاي كلي حامل ويژگي - 1- 2
  مكانيسم عمل - 1-1- 2

هـا را بـه    اي به طور انتخـابي واكسـن   هاي ذره سيستم
ــال داده و    ــان انتقـ ــدن ميزبـ ــل در درون بـ ــاه عمـ جايگـ

اي  حــاملين ذره. دهنــد هــاي ايمنــي را افــزايش مــي پاســخ
هـا   ژن سبب افـزايش يـا تسـهيل جـذب و برداشـت آنتـي      

هـا سـبب پايـداري شـمار      آن. )7(شوند ها مي APC توسط
هـا يـا    وسيعي از عوامل درماني هم چون پپتيدها، پروتئين

كار رفته بـراي واكسـن    نوكلئيك شده و دوز بهاسيدهاي 
چنـين بـه عنـوان     هـا هـم   ايـن حامـل  . دهنـد  را كاهش مـي 

ــرل شــده آنتــي  ــراي رهــايش كنت هــا عمــل  ژن مخزنــي ب
هاي ايمني القـا شـده    و سبب تنظيم نوع پاسخ )8(كنند مي
هـا را در مقابـل تجزيـه حفـظ      ژن شوند، تماميت آنتـي  مي
را افـزايش   2تر اين كه پتانسيل ارائه متقابل كنند و مهم مي
اي در مـواردي بـراي بهبـود     هاي نانوذره سيستم. دهند مي

ــول  ــدروفوب در محل ــه كــار   حلاليــت تركيبــات هي هــا ب

                                                 
1. Virus Like Particle 
2. cross-present 

. را جهت تجويز تزريقي مناسـب سـازند   ها روند تا آن مي
زايـي موكوسـي چنـدين مزيـت بـراي       به علاوه در ايمني

ــاي ذره سيســتم ــثلاً حفاظــت    اي مــي ه ــرد، م ــام ب ــوان ن ت
ــل محــيط معــدي  ژن آنتــي ــه (اي  روده -هــا در مقاب تجزي

ــيدي  ــي و اس ــال    ). آنزيم ــزايش انتق ــبب اف ــلاوه س ــه ع ب
   .شوند س ميهاي لنفاوي همراه موكو ها به بافت ژن آنتي

هـايي   اي از نظر اندازه مشابه پـاتوژن  هاي ذره سيستم
هستند كه سيستم ايمني براي مقابله با آن ها تكامل يافتـه  

طور هم زمان ما  ها به ها و ادجوانت ژن رهايش آنتي. است
سـازد كـه هـر دو عامـل بـه يـك جمعيـت         را مطمئن مي

زايش هـا را اف ـ  سازي آن ها رسيده و فعال APCيكسان از 
ــي ــد م ــت    . دهن ــك ادجوان ــردن ي ــه ك ــلاوه فرمول ــه ع ب

كننـده سيسـتم ايمنـي در يـك سيسـتم رهـايش        تحريك
هاي ناخواسـته از طريـق محـدود     سبب كم شدن واكنش

هـاي   سيستم. شود كردن گردش سيستميك ادجوانت مي
ــه     ذره ــود را ب ــات خ ــومي محتوي ــم عم ــا دو مكانيس اي ب

. و غيرفعــال هدفمندســازي فعــال: رســانند هــا مــي ســلول
اي هم چـون   هاي ذره خصوصيات فيزيكوشيميايي سيستم

اندازه و بـار سـطحي نقـش كليـدي را در هدفمندسـازي      
هدفمندسازي فعال قصد . كنند ها بازي مي APCغيرفعال 

ها را بـه جايگـاه هـدف از طريـق      ژن دارد تا رهايش آنتي
هاي اختصاصـي در جايگـاه هـدف     استفاده از برهمكنش

گيرنـده افـزايش    -بادي يا ليگاند آنتي-ژن تيهم چون آن
الحــاق ليگانــدهايي هــم چــون مــانوز، گــالاكتوز، . دهــد

هايي  ، ليپوپروتئينRGDلاكتوز، فوليك اسيد، پپتيدهاي 
هاي سـطح سـلول يـا     با وزن پايين و ترانسفرين به گيرنده

هــاي مونوكلونــال ســبب بهبــود كــارايي      بــادي آنتــي
  .)9(ه استهاي رهايش هدفمند شد سيستم
  

  ملاحظات ساختاري -2- 2
ــتم ــاي ذره سيس ــاختاري    ه ــوع س ــه تن ــد ك اي قادرن

 اي داشـــته باشـــند و بـــه ايـــن ترتيـــب امكـــان  گســـترده
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از اجـزاي  اي  كنش با شمار گسـترده  هدفمندشدن و برهم
از طـرف ديگـر   . سيستم ايمني را دارنـد سلولي و محلول 

ها  هاي مناسبي هستند كه آن ادجوانت اي هاي ذره سيستم
توان به سمت واكسن مناسب هدفمنـد   ميطور منطقي  را به
هــا، روش  طريــق تغييــر در ســاختار آن ايــن عامــل از. كــرد

ــار ذره و بســياري ديگــر از بــارگيري آنتــي ژن، ســايز  و ب
در اين بين اثـر انـدازه و بـار    . گيرد ها صورت مي ويژگي

 .سطحي بيش از همه توسط محققـان مطالعـه شـده اسـت    
اي  هـاي ذره  برانگيزترين موضوع در حوزه سيسـتم  چالش

هاي رهـايش واكسـن سـايز بهينـه      در سيستم. اندازه است
تر و طولاني مورد بحـث   هاي ايمني قوي براي القاء پاسخ

اي  دانيم كـه انـدازه يـك ادجوانـت ذره     امروزه مي. است
ايمنـي همـورال يـا    (گـذارد   بر نوع پاسخ ايمني تاثير مـي 

 600تـا   200ايمونيزاسيون با ذرات به عنوان مثال ). سلولي
تا  2كه ذرات  است، درحالي TH1هاي  نانومتر به نفع پاسخ

ــري  8 ــخميكرومت ــاي  پاس ــي  TH2ه ــا م ــد را الق . )10(كن
تـا   200دهـد كـه نـانوذرات     چنين مطالعات نشـان مـي   هم

هـا برداشـت    APCوسيله  نانومتري به طور موثري به 600
ايمنـي سـلولي را ايجـاد كننـد، در     هـاي   شوند تا پاسـخ  مي

. به جذب ذرات بـزرگ نيسـتند  كه ماكروفاژها قادر  حالي
فـاكتور انـدازه وابسـته نبـوده و     هرحال اين قضيه فقط به  به

كنـد و گـاه ممكـن     نمـي  يك پاسـخ را هـم ايجـاد    هميشه
  .ايجاد كند TH1/TH2پاسخ ميكس است 

از طريق نوع مسير جذبي بر پاسـخ ايمنـي    نانوذرات
اي  ذرات در محـدوده انـدازه  . گذارد ايجاد شده تأثير مي

ــروس ــا قطــر تقريبــي   وي ــق  20-200هــا ب ــانومتر از طري ن
تـرين يـا   اندوسيتوز با واسطه حفرات پوشيده شده بـا كلا 

هـاي دنـدريتيك    ل هـاي اختصاصـي جـذب سـلو     گيرنده
هاي ايمني سـلولي ميشـوند، در    شوند و منجر به پاسخ مي

ــا انــدازه حــالي ــانومتر تــا  500كــه ذرات ب ميكرومتــر  5ن
عمدتاً توسط فاگوسيتوز يا ماكروپينوسيتوز جذب شده و 

   .هاي ايمني همورال بيش تر است احتمال القاء پاسخ
ــي ــانومتر 20-200(ار كوچــك ذرات بس ــد ) ن قادرن
هاي لنفاوي براي عرضـه آنتـي ژن برسـند     آزادانه به گره

كــه از ) نــانومتر 500-2000(كــه ذرات بــزرگ  درحــالي
هـاي   همان مواد ساخته شده اند، اكثراً براي انتقال به گره

هم چنين گزارشاتي وجود . ها هستند DCلنفاوي نيازمند 
تر براي جذب توسط  ي يا كمنانومتر 500دارد كه ذرات 

APC هــا بســيار مناســب هســتند .Oyewumi  و همكــاران
كننـد   نانومتر را به عنوان يك مرز معرفي مـي  500اندازه 

نانومتر و بـزرگ تـر از    500تر از   زيرا كه ذرات كوچك
هاي ادجوانتي متفـاوتي از خـود بـروز     آن در كل فعاليت

دگي نتــايج تــوان بــه ســا مجمــوع نمــي در. )11(دهنــد مــي
مطالعات مختلف را به طور دقيق با هم مقايسه كـرد زيـرا   

بـا  . انـد  هاي رهايش مختلفي اسـتفاده كـرده   كه از سيستم
وجود اين در مورد ليشمانيا نقش اندازه نـانوذره بـر روي   
پاسخ التهابي توليد شده اخيرا بررسي شده و اندازه بهينـه  

ر مهــم فــاكتو. نــانومتر گــزارش شــده اســت 500تــا  100
ــل  ــراي حام ــاي ذره ديگــر ب ــاي ســطحي  اي ويژگــي ه ه

در مورد فاگوسيتوز ذرات مشخص شده است . هاست آن
ها بار مثبت داشته و كروي يا سـيلندري   كه اگر وزيكول

دهد تا بار منفي  شكل باشند، فاگوسيتوز كاراتري رخ مي
بر ايـن اسـاس سـطوح    . )12(داشته يا ديسكي شكل باشند

هـاي   هيدروفوب سبب پيشبرد اوپسونيزاسيون بـا پـروتئين  
هـا   APCسرم شده و بنابراين سبب تسريع جذب توسـط  

هاي قوي  كنش سطوح داراي بار مثبت نيز برهم. شوند مي
چـون آلبـومين سـرم و     هـاي پلاسـمايي هـم    را با پـروتئين 

ذف بنـابراين ح ـ . كننـد  ها ايجاد مي گليكوكاليكس بافت
هــــا از گــــردش خــــون توســــط سيســــتم  ســــريع آن

  .رتيكولواندوتليال را بايستي در نظر گرفت
  

  VLPواكسن هاي بر اساس  -3- 2

نـانومتر   20-100نانوذرات متنوعي با انـدازه حـدود   
هـاي عفـوني و    هستند كه به عنوان واكسن بـراي بيمـاري  

 ).مـورد اول  -1جـدول شـماره   (انـد   سرطان استفاده شده
VLP به كار رفتـه در واكسـن بـه طـور كلـي بـه دو        هاي

در دســته اول از زيرواحــدهاي . شــوند دســته تقســيم مــي
پروتئيني كپسيد ويروسي استفاده مـي شـود و دسـته دوم    
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VLP      هـاي سـنتزي هسـتند كــه توسـط سـنتز شــيميايي از
در . شـوند  زيرواحدهاي از پيش طراحي شـده ايجـاد مـي   

هـا در   VLPاز  نوع مختلف 30تا  20حال حاضر بيش از 
 .)13(باليني هستند مراحل توسعه باليني و پيش

  
هـا بـا خاصـيت تحريـك      چنـد مـورد از نانوواكسـن    :1جدول شـماره  
  سيستم ايمني

  

  تركيب )nm(اندازه كاربرد پزشكي كاربرد فعلي
در انسان و حيوانات  ذرات شبه ويروسي 15-30 حامل واكسن و ادجوانت

)MF59(  امولسيون روغن در آب از اسكوآلن 165 ادجوانت واكسن در انسان
ناتدر انسان و حيوا  5EC  W80نانوامولسيون  400 ادجوانت واكسن

حامل هاي واكسن و ادجوانت ها در موش  PLGAنانوذرات  100- 200

 )pullulanنانوذرات (نانوژل  30-40 حامل واكسن يا ابزار رهايش در انسان و موش

 ليپوزوم هاي كاتيوني 200- 1000 حامل واكسن در انسان و موش

 كمپلكس هاي تحريك كننده ايمني 40 كسن و ادجوانتحامل وا در انسان و موش

 
  هاي واكسن نانوذره اي انواع حامل -4- 2

ــوان       ــه عن ــايي ب ــه تنه ــانوذرات ب ــف ن ــواع مختل ان
ژن، يـا همـراه    هاي واكسن براي در برگرفتن آنتـي  حامل

ــي   ــا ســاير عوامــل هــم چــون آنت ــا   ب ــاديِ اختصاصــي ي ب
اي ايمنـي  ه ـ كننـده  يا تنظـيم ) DC(هاي دندريتيك  سلول

سـازي   ها و فعال ژن اند تا رهايش هدفمند آنتي كار رفته به
APC از جمله نانوذراتي كه بـه  . )15 ،14(ها را فراهم كنند

انـد، مـوارد زيـر را     هاي واكسن استفاده شده عنوان حامل
  :توان نام برد مي

  PLGAنانوذرات  - 1
  )SAPNs1(نانوذرات پپتيدي خودآرا  - 2

  ها نانوامولسيون - 3
  هاي كاتيوني ليپوزوم - 4
  ها نيوزوم - 5
 ها ويروزوم - 6
  

  PLGAنانوذرات  - 4-1- 2
عنوان  طورگسترده دركارهاي باليني به اين تركيب به

يك ماتريكس براي كپسوله كـردن و رهـايش تـدريجي    
 ها در توسعه واكسن. عوامل فعال دارويي به كار رفته است

ــه  PLGAاز  ــدازه ( 2پگيلـ ــا انـ ــراي ) nm 200- 150بـ بـ
 اسـتفاده  Bهـاي سـطحي هپاتيـت     انكپسوله كردن آنتـي ژن 

                                                 
1. Self-assembling peptide nanoparticles 
2. Pegylated 

شده اسـت و ايـن امـر منجـر بـه جـذب سـريع و تمركـز         
شـود و در ادامـه    مي DCهاي واكسن در  ژن اندوزومي آنتي

 ژن توليـد  هاي اختصاصـي آنتـي   بادي سطوح بالايي از آنتي
پـذير   تجزيـه  به طور كلـي نـانوذرات زيسـت    .)16(شود مي

)biodegradable ( سـازگار در   به صورت ايمن و زيسـت
  .)17(اند تكنولوژي واكسن استفاده شده

  
  نانوذرات پپتيدي خودآرا - 4-2- 2

ــاختارهاي   ــام از س ــا اله ــبيه VLPب ــازي و ش ــاي  س ه
توان طراحي كـرده و   مولكولي، نانوذرات جديدي را مي

ــف    ــتي و موتي ــواد زيس ــي از م ــه تركيب ــاخت ك ــاي  س ه
ــي ــده زيســت  مهندس ــد-ش ــب   3تقلي ــدين ترتي ــند و ب باش

. هـاي واكسـن بهينـه كـرد     ژن هاي ايمني را به آنتـي  پاسخ
SAPN هــاي پروتئينــي  اليگــومريزه شــدن دومــين هــا از

شود تا پاسـخ تكـرار شـونده نسـبت بـه       مختلف توليد مي
 .ژن ايجاد كند آنتي

SAPN تــوان بــا وارد ســاختن بســياري از  هــا را مــي
هـا توليـد كـرد و بـه      هاي مختلف در سـاختار آن  ژن آنتي

 اي بادي عليـه نـواحي   آميز براي توليد آنتي صورت موفقيت
. يلوژنتيكي حفاظت شده هستند، بـه كـار بـرد   كه از نظر ف

هـايِ تريمريـك پـروتئين سـطحي      تـوپ  مثلاً الحـاق اپـي  
) SARS-Co V( "سندرم تنفسي شـديد كورنـاويروس  "

نشان داده است كه بعد از ايمونيزاسيون مـوش   SAPNبه 
هـاي   بـادي  با اين تركيب، به شدت سبب القاء توليد آنتي

هاي بسـيار   مثال. شود خنثي كننده اختصاصي ويروس مي
هـاي انگلـي و    ژن ديگري از ساخت اين نانوذرات با آنتي

  .)18(ويروسي گزارش شده است
  

  ها نانو امولسيون -3 -4- 2
هاي نانوامولسـيون سـاختارهاي روغـن در     ادجوانت

هــا تشــكيل  هــا و ســورفكتانت آب هســتند كــه از حــلال
اسـت   MF59يك مثال از نانوامولسـيون،  . )20 ،19(اند شده

و  80سـوربات   كه از روغن اسكوآلن در تركيب بـا پلـي  
                                                 
3. Bio-mimetic 
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در  MF59. )21(اولئات تشـكيل شـده اسـت    تري سوربيتان
اروپا به عنـوان يـك ادجوانـت واكسـن بـراي آنفلـوآنزا       

هـا ميليـون    صورت داخل عضلاني به ده مجوز گرفته و به
لم تجـويز شـده   هـاي سـا   فرد بزرگسال، افـراد پيـر و بچـه   

رســد كــه فعاليــت ادجــوانتي آن  بــه نظــر مــي. )22(اســت
ها باشد شامل افزايش جـذب سـلولي    تركيبي از مكانيسم

هــا و  هــا، افــزايش ترشــح و رهــايش ســايتوكاين ژن آنتــي
هـا   هـا و گرانولوسـيت   ها، فراخواني مونوسـيت  كموكاين

هـاي لنفـاوي    هـا بـه گـره    كه باعث پيشرفت مهاجرت آن
از روغـن   W805ECمورد دوم نانوامولسيون  .)23(شود مي

سوربين همانند اسكوآلن تشكيل شده و نشـان داده شـده   
هـا سـبب تقويـت     و هم در انسـان كه هم در مدل حيواني 

هــاي واكســن بــه سيســتم ايمنــي   ژن رســاني آنتــي هــدف
هاي ايمنـي   تواند به صورت ايمونوژن پاسخ شود و مي مي

ــلولي،  ــاد س ــاطي ايج ــورال و مخ ــد هم ــت  .)24(كن فعالي
نانوامولسـيون بـه طـور     -ژن ادجوانتي ايـن مخلـوط آنتـي   

در امولسيون و اي  حفظ ساختار نانو قطرهعمده وابسته به 
هـايِ دارايِ بـار    آن است كه اتصال بـه پـروتئين   بار مثبت

انـدازه نـانو و   . كنـد  منفي هماننـد موسـين را تسـهيل مـي    
وسـي،  پتانسيل زتاي مثبت امولسـيون، نفـوذ بـه لايـه موك    

اتصــال بــه غشــاهاي ســلولي و جــذب ســلولي را ممكــن 
هـاي ايمنـي    سازد كه در مجمـوع سـبب القـاي پاسـخ     مي

  .)26 ،25(گردد ذاتي و تطبيقي مي
هـاي مختلـف،    در طي تحقيقات بسيار بر روي گونه

 گونه اثـر سـمي نداشـته و يـا سـميت      ها هيچ نانوامولسيون
گونــه اثــرات مضــر در  بســيار كمــي نشــان دادنــد و هــيچ

اگرچه تجويز نانوامولسـيون  . ها گزارش نشده است انسان
انسان تاكنون انجـام   200از طريق بيني فقط در كم تر از 

  .)28 ،27(شده است
  

  هاي كاتيوني ليپوزوم - 4-4- 2
كه بسته به فرمولاسيون قطري (هاي كاتيوني  ليپوزوم

هـاي   به عنـوان ادجوانـت  ) نانومتر دارند 1000تا  200بين 
ــه  واكســن و سيســتم ــه كــار رفت ــد هــاي رهــايش ب . )29(ان

هاي رهايش ليپوزومي، كپسوله كردن، حفاظت و  سيستم
ها انجام  APCسازي اختصاصي  با فعالژن را  جذب آنتي

بار مثبت و تركيب ليپيدي اجـزاي تشـكيل   . )30(دهند مي
ژن بـه نانوپارتيكـل در طـي     دهنده براي جذب كارا آنتي

هـا   تهيه واكسن بسيار مهم است؛ هم چنـين ايـن ويژگـي   
ســازي  هــا در جايگــاه تزريــق و فعــال ســبب پايــداري آن

سلول هاي ايمني ذاتي و افزايش ايمونوژنسـيته واكسـن،   
ليپيـدهاي   .)31(شود مي TH1هاي سلولي  شامل القاء پاسخ

اند كه  ها به كار رفته كاتيوني مختلفي در اين فرمولاسيون
 DDA )dimethylباشـند مـثلا    مي 4حاوي آمونيوم نوع 

dioctadecyl ammonium bromide ( وDOTAP 
)1,2-dioleoyl-3-trimethyl-ammonium-propane( ،

-متيل آمينو اتان كارباموئيـل مثلا دي(مشتقات كلسترول 
 -1( DOTIMتركيبات ايميـدازوليوم هماننـد   ، )كلسترول

 

 [2-(oleoyloxy)ethyl]-2-oleyl-3-(2-hydroxyethyl)  
 

imidazolinium chloride (  هـاي   و ساير تحريـك كننـده
ــره كــه يــك ) TDB(بهنــات  هــالوز دي ايمنــي هماننــد ت

هـاي   آنالوگ سنتزي است و مسيرهاي مستقل از گيرنـده 
سازي ايمني ذاتـي درگيـر    را براي فعال) TLR(1تول  شبه
ــي ــد م ــراي     . )32(كن ــول ب ــور معم ــه ط ــات ب ــن تركيب اي
ســازي فعاليــت ادجــوانتي و بهبــود نــوع، كيفيــت و  بهينــه

هـاي   و خـوني در مـدل  هـاي ايمنـي سـلولي     شدت پاسخ
هاي كاتيوني براي  ليپوزوم. اند كار رفته بيماري مختلف به

افزايش كـارايي و كـاهش سـميت سيسـتميك تحريـك      
 TLRو ديگر ليگانـدهاي  MPL 2هاي ايمني شامل  كننده

هاي كـاتيوني مختلـف كـه شـامل      ليپوزوم. اند كار رفته به
هسـتند  هاي واكسني  ژن هاي ايمني و آنتي كننده تحريك

هم اكنون تحت ارزيـابي در مطالعـات بـاليني بـه منظـور      
هاي عفوني و  تست براي ايمني و كارايي در برابر بيماري

طور كه قـبلا توضـيح داده شـد،     همان .)33(سرطان هستند
اين مطالعات دامنه كاربردهاي گسـترده و در عـين حـال    

 تصـوير (انـد   ايمن انواع مختلـف نـانوذرات را نشـان داده   
به طـوري كـه نشـان داده شـد كـه چگونـه از       ). 1شماره 

                                                 
1. Toll like receptors 
1. monophosphoryl lipid A 
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هـاي   هـا بـه منظـور القـاء پاسـخ      ها و ليپوزوم نانوامولسيون
ــي  ــر آنت ــالقوه در براب ــي ب ــد   ژن ايمن ــف همانن ــاي مختل ه

هاي تومـوري اسـتفاده شـده     ژن ها و آنتي ميكروارگانيسم
نــانوذرات گســتره وســيعي از ). 1جــدول شــماره (اســت 
و  TH1سـلولي   كنـد شـامل    هاي ايمني را ايجاد مـي  پاسخ
TH2  وTH17 هـاي   بادي و سبب توسعه آنتيIgG  وIgA 
شــوند و بســته بــه فرمولاســيون و روش رهــايش ايــن  مــي
  .)34() 2شماره  تصوير(ها متفاوت خواهد بود  كانيسمم

  
  نيوزوم ها - 4-5- 2

هاي ليپوزوم ماننـدي هسـتند كـه از     ها وزيكول نيوزوم
مخلــوطي از كلســترول و ســورفكتانت غيــر يــوني تشــكيل 

ــوزوم  ــد ليپ ــي همانن ــار  شــده و در شــرايط درون تن ــا رفت ه
به خـاطر قيمـت پـايين و سـهولت سـاخت بـراي       . كنند مي

هاي اخيـر   در سال. اند كاربردهاي صنعتي بسيار مورد توجه
ها به علت توانـايي بـالاي خـود در انتقـال داروهـا،       نيوزوم
ها و ديگر عوامل فعال زيستي بـه طـور    ها، هورمون ژن آنتي

هـا زيسـت    نيـوزوم . وسيعي مـورد مطالعـه قـرار گرفتـه انـد     
. سـازگار و غيـر توكسـيك هسـتند     تخريب پـذير، زيسـت  

ها از تخريـب زودرس و غيـر فعـال شـدن مولكـول       نيوزوم
ــاثير شــرايط نامناســب   تــيهــاي درمــاني يــا آن ژن تحــت ت

عــلاوه بــر ايــن . كننــد فيزيولوژيــك بــدن جلــوگيري مــي
ها به منظور بر طـرف كـردن مشـكلات ناپايـداري،      نيوزوم

نامحلول بودن و تخريب سريع داروها مـورد اسـتفاده قـرار    
ــد ــه ان ــوزوم . گرفت ــد ليپ ــات همانن ــورد  ايــن تركيب هــا در م

يه و عرضـه آنتـي   واكسن، هر دو ويژگي محافظت از تجز
ژن را انجـام   ژن به سلول هاي حرفه اي عرضه كننده آنتـي 

هـا   اولين كـاربرد نيـوزوم   Alexanderو  Brewer. دهند مي
زايـي   ژن در ايمنـي  را به عنوان سيستم جهت رهايش آنتـي 

  .)35(انجام دادند BSAدر مقابل  Balb/cهاي  موش
  

  ها ويروزوم - 4-6- 2
هـاي ليپيـدي در مقيـاس نـانو،      ها وزيكـول  ويروزوم
هـا از توانـايي طبيعـي     لايه هستند كه در آن كروي و تك

ــروس ــواع خاصــي از    وي ــوده كــردن ان ــوذ و آل ــا در نف ه
ها براي رساندن دارو و ساير تركيبات به بدن بيمـار   سلول

ــي اغلــب گليكــوپروتئين همــاگلوتينين  . شــود اســتفاده م
فلوآنزا در درون غشـاي دو لايـه فسـفوليپيدي    ويروس آن
ها خواص منحصر  اين پروتئين به ويروزوم. گيرد قرار مي

تـوان بـه    هـا را مـي   انواع پپتيدها، پـروتئين . دهد به فرد مي
هــا متصــل كــرد و عــلاوه بــر آن فضــاي  سـطح ويــروزوم 

هـا اسـتفاده    ژن داخلي آن هـا را جهـت قرارگيـري آنتـي    
مطالعـه و   سـاخت شـده امكـان    هـاي بـاز   ويـروزوم . كرد

هـاي   تجزيه و تحليل بيوشـيميايي و بيـوفيزيكي مكانيسـم   
بـراي   و شـرايط مـورد نيـاز    در فيوژن ويروس ها، درگير

عــلاوه بــر ايــن، . كنــد هــا را فــراهم مــي ايـن عملكــرد آن 
 ميخي شكل، هاي اين پروتئين هاي منحصر به فرد ويژگي

 هـاي پروتئينـي   آنتي ژن هاي ناقل براي سيستمدر طراحي 
بـاري  اولـين   از. گرفته اسـت مورد استفاده قرار DNA  و

از ، هاي آنفولانزايي معرفي شدند تا به امروز كه ويروزوم
بـه   هـاي ويروسـي طيـف وسـيعي از ويـروس هـا       پوشش

هـا و توليـد ويـروزوم اسـتفاده شـده       منظور بازساخت آن
 اه ـ زومويـرو ، در اكثر مطالعات هنوز هم با اين حال،. است

  .)36(شوند توليد مي از ويروس آنفولانزا
  
  1نانوتكنولوژي و سركوب سيستم ايمني - 3

 نـانوتكنولوژي بر تحريك و هدايت پاسخ ايمني،  علاوه
 

هاي ايمنـيِ مضـري    تواند از نظر درماني براي مهار پاسخ مي
كـار   دهـد بـه   كه در آلرژي، خودايمني و رد بـافتي رخ مـي  

اثرات درماني نانوذرات در سركوب سيستم ايمنـي در  . رود
 ).2جدول شماره (شود  هاي زير بحث مي قسمت

 
  ها بر سركوب سيستم ايمني ناثرات فولر -1- 3

اكثر كارهـاي تحقيقـاتي انجـام شـده كـه بـه دنبـال        
اثرات مستقيمِ نانوذرات بر پاسخ هاي ايمنـي هسـتند، در   

شناسي انجام شده اسـت كـه در آن نشـان داده     حوزه سم
  . ها اثرات سركوب ايمني مستقيم دارند شده كه فولرن

                                                 
2. Immunosuppression 
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  يمنينانوذرات و سركوب سيستم ا :2جدول شماره 
  

 تركيب )nm(اندازه كاربرد درماني كاربرد فعلي منبع

  اثر مستقيم
 فولرن كروي  1 آلرژي تنيدر موش و در شرايط برون )37(

 مواجهه تنفسي در موش )38(
   1- 4قطر 

 1000- 3000طول 
 نانولوله كربني تك ديواره

 مواجهه تنفسي در موش )39(
  10- 20قطر 

 5000- 15000ل طو
 نانولوله كربني چند ديواره

  به عنوان سيستم رهايش

 نانوكريستال ها 200 رد پيوند مجاز در انسان )40(

 دندريمرهاي پلي آميدو آمين 1- 20 اسهال و استفراغ و تشكيل زخم، فلج مغزي در خرگوش )41(

 )گليكولايد- كو- لاكتيد(پلي 1- 400 بيماري هاي خود ايمني و آرتروز در موش و موش صحرايي )42(

 القاي آپوپتوز در موش و موش صحرايي )43(
  5/3قطر 

 90طول 
  نانولوله هاي كربني

  نانوذرات ليپيدي جامد 200- 400 رد پيوند در انسان )44(
  ليپوزوم ها 100- 160 ريه آسيب حاد و تنگي شريان كرونر آرتروز، خوك، خرگوش و موش در )45(

 DCليپوزوم ها با عوامل هدفمندسازي  50- 92 هاي خود ايمني بيماري موش در )47, 46(

  ميسل هاي فسفوليپيدي 15 آرتريت روماتوئيد موش در )48(
  نانوامولسيون ها 3- 400 خود ايمني التهاب تيروئيد، موش در )49(

  
  

هـايي هسـتند كـه اساسـاً از كـربن       ها مولكول فولرن
تشكيل شده و به طور معمول در نـانوتكنولوژي اسـتفاده   

هـاي   صنعت الكترونيـك، رنـگ و كامپوزيـت   . شوند مي
صـدها تُـن از ايـن    . هاسـت  پليمري مواردي از كاربردآن

هـاي   فـولرن . شـوند  اليانه در جهان توليد مـي ها س مولكول
تواننــد  كــروي قطــري حــدود يــك نــانومتر دارنــد و مــي

هــا را از طريــق حلقــه بنزنــي روي ســطح خــود   الكتــرون
جذب كرده و به اين ترتيب قادرند كه به عنوان جاروب 

ــده  ــه) scavengers(كنن ــراي گون هــاي فعــال اكســيژن   ب
)ROS (هاي  سل ها با ماست نهنگامي كه فولر. به كار روند

خونِ محيطي انكوبه شوند، منجر بـه  هاي  انساني و بازوفيل
، كـاهش توليـد   IgEرساني وابسته به گيرنـده   كاهش پيام

تر  كمو دگرانوله شدن ) ROS(1هاي فعال اكسيژن  واسطه
تيمار با  در يك مدل موشي منجر به آنافيلاكسي،. شوند مي

يري كـرده و مـانع   هـا از رهـايش هيسـتامين جلـوگ     فولرن
ها بعـد   در موش كاهش دماي بدن حيوان شد كه معمولاً

  .)37(دهند از چالش با آلرژن رخ مي
  هنگامي كه ساختارهاي شبه فولرن، سيلندري شكل 

  

                                                 
1. Reactive oxygen species 
 

ــه   ــوند نانولول ــاخته ش ــي   س ــاي كربن ــده ) CNTs(2ه نامي
نـانومتر و طـولي تـا     10شوند و معمولاً قطري حـدود   مي

ديـواره   توانند تك اين ساختارها مي. چند ميكرومتر دارند
يا چند ديواره باشند و ثابت شده كه هر دو شكل اثـرات  

هـاي   موش. تقيم بر سيستم ايمني دارندكننده مس سركوب
ديواره بـه وسـيله آسپيراسـيون     تك CNTs مواجه شده با

هـا   اي از التهـاب را در ريـه   حلقي، سـطوح افـزايش يافتـه   
هـــا، DCعــلاوه افـــزايش فراخـــواني   بـــه. نشــان دادنـــد 

مورفونوكلئـار و   هـاي پلـي   ماكروفاژهاي آلوئولي، سـلول 
 هايDCهنگامي كه با ها ديده شد، جالب آن كه  لنفوسيت

تحريكي كشـت داده شـدند هـم تكثيـر و هـم گسـترش       
طحــالي در حيوانــاتي كــه در  Tهــاي  ســلول هــاي جمعيــت
ــد كــاهش يافــت  CNTs معــرض ــواره بودن در . تــك دي

هايي كه در  co-culture( ،DC(3آزمايشات كشت همراه
تك ديواره با هم قرار  CNTsساكاريد و  معرض ليپوپلي

 LPSسل هايي كه فقـط در معـرض     Tگرفتند، نسبت به
ــم  ــد، ك ــه    بودن ــادر ب ــر ق ــترش   ت ــر و گس ــرفت تكثي پيش

  .)37،50(شدند Tهاي  هاي سلول جمعيت

                                                 
2. Carbon nanotubes 
3. Co-culture 



 
  جواد اختري وهمكاران     
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 مــروري

نانوذرات بـه عنـوان حامـل هـايي بـراي سـركوب        -3-2
  كننده هاي سيستم ايمني

علاوه بـر داشـتن اثـرات سـركوبِ ايمنـيِ مسـتقيم،       
ــراي     ــين ب ــم چن ــد ه ــي توان ــانوتكنولوژي م ــان  1 يشره

داروهاي شناخته شده با فعاليت سركوب ايمنـي اسـتفاده   
هـا بـه منظـور افـزايش      به عنـوان مثـال نانوكريسـتال   . شود

داروهاي سركوب ايمنـي   2زيستي حلاليت آبي و فراهمي
 رونـد، از قبيـل   كه در پيشگيري از رد بافت بـه كـار مـي   

sirolimusاند ، استفاده شده .sirolimus    يـك ماكروليـد
ن است كه اثرات سركوب ايمني خـود را از طريـق   ا تري

و مهــار فعاليــت  NFKBكــاهش فــاكتور نســخه بــرداري 
التهابي  هاي پيش و ديگر سايتوكاين) IL-2( 2اينترلوكين 

بــه خــاطر حلاليــت پــايين در آب،    . دهــد انجــام مــي 
محلـــول هـــاي  sirolimusهـــاي ابتـــدايي  فرمولاســـيون

فرمولاسـيون  . ودنـد هاي آبـي ب  خوراكي با مخلوط حلال
هاي با اندازه  قرصي خوراكي رايج با استفاده از كريستال

ــه   ــانو ســاخته شــده و مجــوز گرفت اســت كــه در آن از ن
  .)38(شود پايداركننده هاي در مقياس نانو نيز استفاده مي

 

  مرهادندريمرها و پلي - 2-1- 3
هــايي هســتند كــه بــه صــورت  دنــدريمرها مولكــول

انشعابات تكرارشونده اطراف يك نقطه كـانوني تشـكيل   
توانند عوامل دارويي فعـال را در   دندريمرها مي. شوند مي

خود احاطه كرده و به ايـن ترتيـب داروهـاي فعـال را بـه      
عـلاوه دنـدريمرها و پليمرهـا     به. هاي هدف برسانند بافت
يگانــدهاي هدفمندســازي را در ســطح خــود تواننــد ل مــي

از ) PAMAM(آميـدوآمين   دنـدريمر پلـي   .داشته باشـند 
هاســت و از يـك هســته   تـرين آن  شــده شـناخته  بهتـرين و 

آكريلات تشكيل شده و بـا   آمينِِ واكنش داده با متيل دي
يابــد، كــه منجــر بــه ايجــاد  آمــين ديگــري ادامــه مــي دي
شـود كـه    مـي  "اييه ـ نسـل "مركز شعاعي يـا   هاي هم لايه

از دنــدريمر . كنــد تــر را ايجــاد مــي دنــدريمرهاي بــزرگ
PAMAM  ن اســتيل سيســتينبــراي رهــايش ا)NAC ( از

                                                 
1.Delivery 
2. Bioavalibility 

ــت    ــده اس ــتفاده ش ــزي اس ــوني مغ ــد خ ــك  NAC .س ي
اكسيدان اسـت و خاصـيت ضـدالتهابي دارد كـه بـه       آنتي

كـار   طور معمول براي درمان مسموميت با اسـتامينوفن بـه  
  .)41(موكوليتيك است رود، هم چنين يك مي

در  PAMAMمثال ديگر از استفاده از دندريمرهاي 
 سركوب ايمني شامل توسـعه دنـدريمرهاي گلـوكزآمين    

هاي التهـابي بـا واسـطه     است كه اثرات آن در مهار پاسخ
TLR4 سكار اثبات شده استمطالعات . و تشكيل بافت ا

مكانيســمي نشــان داده اســت كــه دنــدريمر گلــوكزآمين 
كنـد   را بلوك مي TLR4-MD2-LPSتشكيل كمپلكس 

و اين كار را از طريق تـداخل بـا اتصـال الكتروسـتاتيك     
LPS  بهMD2  و بلوكه كردن ورود زنجيره ليپيديLPS 

   .)51(دهدانجام مي   MD2به جايگاه آبگريز
  

3 -2-2PLGA- 

PLGA    ــراي ــده و بـ ــه شـ ــانو فرمولـ ــاس نـ  در مقيـ

هـاي ايمنــي هماننـد بتامتــازون،    كننــده رهـايش سـركوب  
و فــاكتورِ مهــاري  3هــاي پپتيــد دوعملكــردي مهاركننــده

افزودن بتامتـازون  . )52(به كار رفته است) LIF4(لوكوميا 
منجر به تحمل بيش تـر اثـرات ضـدالتهابي در     PLGAبه 

هـاي حيـواني    ر مـدل د) بـه تنهـايي  (بتامتـازون   مقايسه بـا 
مهاركنندهاي پپتيدي دو عملكـردي  . آرتريت شده است

و  IIكـلاس   MHCهـاي   طـور هـم زمـان مولكـول     كه به
را ) ICAM1(مولكول چسبنده داخل سـلولي نـوع يـك    

 PLGAهـاي   دهد، با استفاده از كمـپلكس  هدف قرار مي
به طور موثر وارد سلول شده كه منجر بـه كـاهش توليـد    

 هاي آزمايشـگاهي  سركوب بيماري در موشسايتوكاين و 
چنـين   هـم  PLGA. شـوند  خودايمن مي 5با آنسفالوميلِيت

 6به كار رفته كه منجر به افزايش تنظيم LIFبراي رهايش 
ــان  ــلول  FOXP3بي ــاي  توســط س ــوغ   Tه ــعه و بل و توس

ايـن  . شـود  در مـوش مـي   7تنظيمـي  Tهاي سلول  جمعيت

                                                 
3. bifunctional peptide inhibitors 
4. leukaemia-inhibitory factor 
5. encephalomyelitis 
6. upregulation 
7. TRegulatory 
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هـا تجـويز    شبه مو PLGAبدون  LIFاثرات هنگامي كه 
نظر  علاوه بر اين، به .)53 ،52(شده است، ديده نشده است

 هاي تنظيمي ديگـر از قبيـل    رسد كه برخي از مولكول مي
HLA-G  هـاي  همراه با مولكـول PLGA    باعـث افـزايش

ژن  آنتـي  كننده هاي عرضه در سطح سلول HLA-Gبروز 
گردد كـه   دندريتيك مي هاي از قبيل ماكروفاژها و سلول

 مطالعات. )54(تواند از دلايل سركوب پاسخ ايمني باشند مي
هــا و  انــد كــه اســتفاده از برخــي از ســايتوكاين نشــان داده
قـش ويـژه اي   هاي دندريتيك ن ها در بلوغ سلول مولكول

همـراه بـا ديگــر    PLGAدارنـد و لـذا همراهـي مولكـول     
  .)55(اند از مطالعات آينده باشدتو ها هم مي سايتوكاين

بـر   نوع پليمر و روش تجويز هم چنين ممكن اسـت 
يـا مهـار شـود تـاثير      اين كه پاسخ ايمني افـزايش يافتـه و  

تـري  -Nداراي بار منفي، با  PLGAهنگامي كه . بگذارد
شـود،   داراي بار مثبت مقايسه مـي ) TMC(متيل كيتوزان 

 هاي ايمني خوني هر دو نانوذره صاحب افزايش در پاسخ
بـا وجـود   . به اوآلبومين در تجويز داخل عضـلاني شـدند  

در هاي داراي بار منفـي سـبب افـزايش     TMCاين، فقط 
هاي ايمني همورال به اوآلبـومين در تجـويز داخـل     پاسخ

هـاي   اين نتيجه احتمالا به خاطر بـرهم كـنش  . بيني شدند
الكترواســتاتيك بارهــاي مثبــت حامــل و بارهــاي منفــي  

هـا و   ها هـم چـون ليپـوزوم    موكوس است و با ساير حامل
ها ديده شده است و نكته جالـب آن اسـت    نانو امولسيون

هاي داراي بـار منفـي در تجـويز داخـل      PLGAكه فقط 
ايـن  . شـوند  هاي ايمنـي تنظيمـي مـي    بيني باعث القا پاسخ

دهد كه نوع پليمر، بار آن و روش تجـويز   نتايج نشان مي
تواند بر اين كه پاسخ ايمني ايجاد شده، افـزايش يابـد    مي

 .)56(و يا سركوب شود تاثير گذارد

  
3 -2-3SLN- ها ها و ميسل ها، ليپوزوم  

نانوتكنولوژيِ بر مبناي ليپيد شامل نانوذرات ليپيدي 
 تصــوير(هــا اســت  هــا و ميســل ، ليپــوزوم)SLNs(جامــد 
هـا در دمـاي اتـاق و دمـاي بـدن جامـد        SLN). 1شماره 

هـا در ايـن دماهـا     ها و ميسـل  كه ليپوزوم هستند، در حالي

هايي هستند كـه از   ها وزيكول ليپوزوم. )47(باشند مايع مي
. انـد  دوست تشكيل شده يك دو لايه ليپيدي با مركز آب

هاي دوگانه دوستي هسـتند   ها بر عكس از مولكول ميسل
يـا آب  ) با هسته آب گريز(كه به صورت روغن در آب 

يـك  . شـوند  تشـكيل مـي  ) با هسـته آبدوسـت  (در روغن 
داروي فعال، توسط حامل در بر گرفته شده و در جايگاه 

شـود كـه ايـن فراينـد بـر اسـاس تركيـب،         هدف رها مي
علاوه، حامل مي تواند  به. ي باشداندازه و بار الكتريكي م

هـاي اختصاصـي بـا اسـتفاده از ليگانـدهاي ويـژه        به بافت
هـايي كـه بـه عنـوان      مثال هايي از ليپـوزوم . هدفمند شود

رونـد   كـار مـي   ها براي رسيدن به سركوب ايمني به حامل
بـراي از   1ها، هم چون كلوندرونات شامل بيس فسفونات

ر صــدمه حــاد ريــه و بــين بــردن ماكروفاژهــاي تنفســي د
اسـت كـه بـراي از     2آرتريت است؛ مشابه آن آلندرونات

 3هاي در گردش خون در اسـتنوزيس  بين بردن مونوسيت
توان براي رهايش  ها مي از ليپوزوم. عروق كرونري است

بـه  ) siRNA(گـر   مداخلـه  RNAهـاي كوچـك    مولكول
DC ها استفاده كرد كه در آن ليپوزوم حاويsiRNA   بـا
ايـن  . ها متصل شده استDCادي مونوكلونال عليه بآنتي

فرايند خاموشيِ ژني به طـور ويـژه بـراي هـدف درمـاني      
هـا اسـتفاده شـده و نتيجـه آن      DCبه وسـيله   CD40بيان 

هـاي تيمـار    در مـوش  Tهـاي   كاهش سطوح تكثير سلول
هـا نيـز بـراي رهـايش      ميسـل . شده با ليپوزوم بـوده اسـت  

ا مختل مي كننـد، هماننـد   عواملي كه پاسخ هاي ايمني ر
camptothecin ــه ــي  ب ــار م ــك  camptothecin. رود ك ي

مهاركننده توپوايزومراز است كه اساساً در درمان سرطان 
استفاده شـده و اخيـراً بـراي درمـان آرتريـت روماتوئيـد       

يـك   camptothecinاين فرمولاسـيون  . كار رفته است به
ود كــه ســبب بهبــ) SSMs(ميســلِ پايــدار فضــايي اســت 

  رهـــايشِ آن شـــده و اثـــرات ضـــدالتهابيِ آن در مـــدل  
  در ايـن مطالعــه  . موشـي آرتريـت نشـان داده شـده اسـت     

بــراي تارگــت كــردن ) VIP(4اي وازواكتيــو  پپتيــد روده
                                                 
1. clondronate 
2. alendronate 
3. stenosis 
4. vasoactive intestinal peptide 
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SSMهاي  ها به سلولT  هـا   ، ماكروفاژهـا و سينوويوسـيت
 .)48(كار رفت به

  
  ها و سركوب سيستم ايمني نانو امولسيون - 2-4- 3

توانـد   كه چگونه نانوتكنولوژي مي مثال نهايي از اين
براي سركوب يك پاسخ ايمني بـه كـار رود، اسـتفاده از    

. هاي خـودي اسـت   ژن ها براي رهايش آنتي نانوامولسيون
ــيون   ــه نانوامولسـ ــامي كـ ــي  W805ECهنگـ ــا آنتـ ژن  بـ
شود و بـه مـوش دليـور     تيروگلوبولين خودي تركيب مي

كننـد   شود، حيوانات به تيروگلوبولين تحمل پيـدا مـي   مي
كه اين پاسـخ توسـط كـاهش پاسـخ ايمنـي همـورال بـه        

و  TGFβو  FOXP3تيروگلوبولين، افزايش تنظـيم بيـان   
  .)49(شود تنظيمي مشخص ميTهاي  افزايش فعاليت سلول

 

  بحث
نانوتكنولوژي توانايي كنترل ماده در مقياس اتمي و 

هاي مفيد نوظهور در اين بعد  مولكولي است و از ويژگي
حوزه پزشـكي از ايـن   . شود در علوم مختلف استفاده مي

بسيار بهره برده و نمونه بارز آن معرفـي انـواع   تكنولوژي 
هــاي دارورســاني و در كــل  نــانوذرات بــه عنــوان سيســتم

حوزه كاربردي نانوتكنولوژي . باشد هاي رهش مي سامانه
فقط به همين شاخه محدود نشده و موارد بسـيار ديگـري   

اگر خواسته باشيم يـك ويژگـي كلـي    . گيرد را در بر مي
هـا در كپسـوله    ذكر كنيم توانايي آن ها را اين نوع سامانه

كردن و حفاظت از محتويات خود تا رسيدن بـه جايگـاه   
هـاي   ها بـه سـلول   ژن ها عرضه آن هدف و در مورد آنتي

   .باشد اي ارائه دهنده آنتي ژن مي حرفه
در حال حاضـر نـانوتكنولوژي بـه منظـور مهندسـي      

ني هاي ايمني ويژه براي اثرات پروفيلاكسي و درما پاسخ
ــي  ــار م ــه ك ــه   . رود ب ــانوذراتي ك ــتفاده از ن ــده اس در آين

اي دارند، توسط انـدازه،   هاي ايمونولوژيك ويژه ويژگي
هــا  شــكل، بــار الكتريكــي، تخلخــل و هيدروفوبيســته آن

انجام خواهد شد و محققـان را قـادر خواهـد سـاخت تـا      
هـاي جديـد و دور از انتظـار     هاي ايمني را بـا روش  پاسخ

بهبـود حفاظـت در مقابـل    . و تغيير دهنـد  بيني كرده پيش
هـاي جهـش    هاي پاندميك و ديگر پاتوژن شيوع ويروس

 هاي ايمني ذاتـي  سازي سريع پاسخ يافته نوظهور نياز به فعال
و تطبيقي دارد كه بعد از تجويز يك تك دوز از واكسن 

هاي ايمني ذاتـي و يـا    در طي چند ساعت در مورد پاسخ
  .ايمني تطبيقي ايده آل است چندين روز براي يك پاسخ

علاوه بر كاربردهاي درماني بـالقوه نـانوتكنولوژي،   
گري بر مبنـاي   هاي غربال هاي اخير در استراتژي پيشرفت

هـاي سـيليكوني در تركيـب بـا      نانو با استفاده از نانوسـيم 
siRNA    و پروفايل رونويسي در طي زمـان، نويـدهايي را

. )57(جـاد كـرده اسـت   هاي ايمنـي اي  بيني پاسخ براي پيش
 چنين تشخيص نقاط بحرانـي در شـبكه   نانوتكنولوژي هم
كنـد، تسـهيل    هاي ايمني را تنظيم مـي  مولكولي كه پاسخ

هـاي جديـدي    هاي نوظهور روش اين تكنولوژي. كند مي
اي را كـه تمـايز    كنـد تـا مسـيرهاي پيچيـده     را فراهم مـي 

ايـن ديـدگاه    .كننـد، بيابنـد   هاي ايمني را كنترل مي ولسل
چنين ممكن است طراحي عوامل درماني موثر آينـده   هم

را براي تنظـيم سيسـتم ايمنـي و كـاهش بـالقوه عـوارض       
تـوان بـا    در مجمـوع كـه مـي   . جانبي و التهاب فراهم كند

ــانوذرات،    ــده ن ــي در اجــزاي تشــكيل دهن ــرات جزئ تغيي
غيير داده و كاركرد جديدي از خصوصيات كلي ذره را ت

ــت ــي. آن گرف ــولي     م ــت مولك ــناخت ماهي ــا ش ــوان ب ت
هاي ايمنـي و طراحـي هوشـمندانه نـانوذرات، نـوع       پاسخ

بـا توجـه بـه    . بينـي كـرد   پاسخ ايمني مورد انتظار را پـيش 
هـا و مواجـه بـودن بـا محـيط       پيچيده بودن ايـن مكانيسـم  

طراحـي   پيچيده بدن اين كار بسيار سخت بوده و بايسـتي 
اثـر عوامـل شـناخته    . آزمايش بسيار دقيق صـورت گيـرد  

اي ماننــد انــدازه ذره و بــار ســطحي آن كــه كــاملاً   شــده
روشن بوده و صحبت شد ولي در عين حال بررسي دقيق 
بسياري از پارامترهـاي ديگـر مـورد نيـاز اسـت تـا بتـوان        

بـا  . هاي پيچيده ايمني را به مسير دلخـواه سـوق داد   پاسخ
گستردگي مطالعات و تنوع در نوع مطالعه، نـوع  توجه به 

ذره به كـار رفتـه و روش ارزيـابي و دقـت و صـحت آن      
  .بايستي با دقت بسيار بالايي در اين مسير گام برداشت
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