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Abstract 
BACKGROUND: Niosomes are biodegradable and biocompatible carriers that have a hydrophilic head and a lipophilic 

tail and can encapsulate both hydrophobic and hydrophilic drugs. By nanotechnology and curcumin-loaded nano-

niosomes, it is possible to exploit the diverse anticancer properties of curcumin via targeted delivery to the desired 

tissue. 

OBJECTIVES: The present study aims to evaluate the effects of curcumin-loaded niosome nanoparticles (CM-NP) 

and free curcumin (CM) on apoptosis, intracellular reactive oxygen species (ROS), and STAT3/NF-kB signaling 

pathway in A549 lung cancer cell line. 

METHODS: The A549 cells were first exposed to CM-NP and CM. Then, the apoptosis, intracellular ROS, and 

STAT3/NF-κB signaling pathways were evaluated using commercial kits. 

RESULTS: Exposure to CM-NP significantly increased the early and late apoptotic A549 cells compared to CM 

(P<0.001). Based on the half-maximal inhibitory concentration values, the CM-NP caused a significant increase in 

ROS production compared to CM (P<0.001). In addition, exposure to CM and CM-NP led to a significant decrease in 

the expression levels of STAT3 and NF-κB compared to non-exposed cells (P<0.001). The expression levels of NF-

κB and STAT3 in A549 cells exposed to CM-NP were significantly lower than those in the CM group (P<0.05). 

CONCLUSIONS: The curcumin nano-niosomes induces apoptosis in A549 lung cancer cells more than the free form 

of curcumin, in an oxidative stress-dependent manner and by increasing intracellular ROS and by STAT3/NF-κB 

signaling pathways. These results demonstrate the potential of the curcumin nano-niosomes as a promising method for 

lung cancer treatment. 
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Figure Legends and Table Captions 

Table 1. Summary of primers for gene expression. 

Figure 1. Effects of CM-NP and CM on apoptosis in A549 cancer cells.  

Figure 2. Effects of CM-NP and CM on intracellular ROS. 
Figure 3. Effects of CM-NP and CM on the expression of STAT3 and NF-kB.  
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و  یسلولدرون ROSآپوپتوز،  یآزاد بر رو ینو کورکوم ینکورکوم یوزومنانون اییسهاثرات مقا

 A549 یهر یسرطان یدر رده سلول STAT3/NF-kB یگنالینگس یرمس
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 یحمل عوامل درمان تقابلی که اندشده لیدوست تشکیچرب هایدم و دوستآب یسازگار از سرهاستیو ز رپذیبیتخرستیز هایحامل هاوزومین :مطالعه زمینه

 لیحوت قیطراز نیکورکوم یسرطاناز خواص متنوع ضد توانیم ها،وزومیدر نانون نیکورکوم یو بارگذار ی. با استفاده از نانوتکنولوژدارند را دوستو آب زیآبگر

 نظر بهره برد.وردهدفمند آن به بافت م

 نگیگنالیس ریو مس یسلولدرون ROSآپوپتوز،  ی( بر روCMآزاد ) نیکورکوم( و CM-NP) نیشده با کورکومیبارگذار یوزومیاثرات نانوذرات ن یابیارز :هدف

STAT3/NF-kB هیر یسرطان یدر رده سلول A549. 

توسط  STAT3/NF-kB نگیگنالیس ریو مس یسلولدرون ROSقرار گرفتند و آپوپتوز،  CMو  CM-NPدر مواجهه با  A549 هایسلول :کارروش

 شدند. یابیارز یتجار هایتیک

 یها(. دادهP<448/4) شد یریو تأخ یهاول آپوپتوز A549 هایدرصد سلول شیموجب افزا داریمعنی طوربه CMبا  سهیدر مقا CM-NP مواجهه با :نتایج

 شودیم ROS دیدر تول دارییمعن شیموجب افزا CMبا  سهیدر مقا CM-NPنشان داد  IC50 هایدر غلظت CM-NPو  CM هایهآمده از گرودستبه

(448/4>Pهمچن .)مواجهه با  نیCM  وCM-NP انیسطح ب داریبه کاهش معن STAT3  وNF-kB نشده منجر شد مواجه یهابا سلول سهیدر مقا

(448/4>Pب .)انی NF-kB  وSTAT3 هایدر سلول A549 شده با مواجهCM-NP کمتر از گروه  داریمعنی طوربهCM بود (45/4>P.) 

 ریو مس یسلولدرون ROS شیو افزا ویداتیوابسته به استرس اکس قیطراز نیاز فرم آزاد کورکوم یدر سطح بالاتر نیکورکوم وزومینانون :نهایی گیرینتیجه

روش  کیعنوان را به نیکورکوم وزومینانون لیپتانس جینتا نی. اکندیالقا م A549 هیر یسرطان های، آپوپتوز را در سلولSTAT3/NF-kB نگیگنالیس

 .دهدینشان م هیدرمان سرطان ر یبرا دوارکنندهیام

  نیکورکوم وزومینانون ، نانوحامل،هیسرطان ر، A549رده سلول  ،آپوپتوز سلولی :کلیدی کلمات
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 مقدمه

 شیدر آب، افزا یکم عوامل درمان تیغلبه بر حلال وهدفمند  لیتحو منظوربه هاونیانواع مختلف نانوفرمولاس یبر طراح ریمطالعات اخ

. (2 ،8) تمرکز دارد سالم یهاسلول یدارو بر رو یشده و کاهش عوارض جانبزیتجو دُزنظر، کاهش مورد بافتها در آن یستیز یفراهم

ها وزومیشوند. نیساخته م هیدولا یونیریسورفکتانت غ کیکه از  باشندمی یها با شکل کرواز انواع نانوحامل یکی وزومین یهانانوحامل

زمان عوامل حمل هم تیند که قابلاشده لیدوست تشکیچرب یهادوست و دمآب یسرها از ،سازگارستیو ز ریپذبیتخرستیز یهاحامل

 کم یعوارض جانبو  یسرطانخواص ضدگیاهی دارای مؤثر  یک ترکیب عنوانبه نیکورکوم. (4 ،3) دوست را دارندو آب زیآبگر یدرمان

به  نیکورکوم یاستفاده درمان از کورکومین،شده شناختهیی خواص دارواین  رغمیعل. (6 ،5)شده است شناخته یسنت ینسبت به داروها

با  نییپا یستیز یفراهم علتبه سریع سمیمتابولو  در آب فیضع تیحلال ،یجذب محدود سلول ،یستمیس عیسر یسازپاک دلایل

از  یبیشامل ترک هیشده سرطان رداده صیدرمان موارد تشخ یاستفاده برامورد عمدهروش . (1 ،7) مواجه است هاییمحدودیت

 یریشگیآن در پ ریتأث لیدلبه یدرمانیمیش ،یمختلف درمان یهاروش نیاست. در ب یبا جراح یمونوتراپیا ای یوتراپیراد ،یدرمانیمیش

نظر ردتوانند به محل مویکه نم باشندمی زیآبگر باتیترک یدرمانیمیعوامل ش شتریبحال، نیادارد. با تیاز عود سرطان و متاستاز ارجح

با کمک  جه،یدرنت دهند، مهم است. شیدرمان را افزا یاثربخش توانندیکه م یدیجد یهاروش یاساس، معرفنیابر. (88-9) خود برسند

ان سرطها را به حداقل رساند و از خواص متنوع و ضدتوان تا حدی این محدودیتنانونیوزوم می و بارگذاری کورکومین در ینانوتکنولوژ

 تواندمی (CM-NP) نیکورکومطریق حمل هدفمند به بافت مدنظر به نحو بهتری بهره برد. گزارش شده است نانونیوزوم کورکومین از

. بنابراین هدف از (82)ارتقا دهد  اوبلاستومیگلهای سرطانی مانند لولسرطانی کورکومین را درمقابل سضدخواص  داریمعنیطور به

 ROSآپوپتوز،  ی مسیرآزاد بر رو نیکورکومدر مقایسه با  رودا لیتحو ستمیس کیعنوان به CM-NP بالقوه شتریب مطالعه حاضر، ارزیابی

 بود. A549 هیر یسرطان یدر رده سلول STAT3/NF-kB نگیگنالیس ریو مس یسلولدرون

 مواد و روش کار 

نازک  لمیف ونیدراتاسیروش ه او کلسترول ب 64-نیاز توئمنظور سنتز فرمول نیوزوم، : بهسازی نانونیوزوم کورکومینآماده

( وزن شد و در آمریکا گما،یفسفات )س لیست یمولار(، کلسترول و د 2:8)نسبت  64 توئین، 64 اسپنطور خلاصه، به. (82)شد  استفاده

( در مخلوط حل شد. کایآمر گما،یس؛ کرومولاریم 844) نیکورکوم ،سپس .یددگر( حل v/v 2:8کلروفرم )ـاتانول از مخلوط تریلیلیم 84

 فیلم لایه کی گراد،یدرجه سانت 64 ی( در دماآلمان، Rotavapor® R-114 ،BUCHIاواپراتور دوار ) کیدر  یحلال آل ریپس از تبخ

 توسطهمگن  وزومین کیسپس  شد.مجدد  یآبرسان pH=4/7با ( PBS) نیشد که با بافر فسفات سال لیگرد تشکنازک در فلاسک ته

 لوهرتزیک 24وات و فرکانس  854درصد، توان  94، آلمان( در دامنه Sonopuls HD-3200 ،Bandelin) دراتهیه وزومین ونیکاسیسون

در  هاارزیابی بر روی سلول منظوربهشده آماده کورکومین نانونیوزومخاموش( به دست آمد.  هیثان 84روشن و  هیثان 34) قهیدق 5مدت به

 ،ندگیپراک ضریباندازه و  نیانگیمانند م ،یی نانونیوزوم کورکومینایمیشی و کیزیف هایویژگی شد. ینگهدار گرادینتدرجه سا 4 یدما

همچنین  .ارائه شده است (82) 2424و همکاران در سال  Sahab-Negahمطالعه  در دارو رهایش یالگو و راندمان به دام انداختن

به دست آمدند و در ادامه  تریلیلیم/ گرمیکروم 41/39و  تریلیلیم/ گرمیکروم 2/847ترتیب به CMو  CM-NPبرای  IC50های غلظت

 مطالعه استفاده شدند.

ط ها در شرایاز بانک سلولی انستیتو پاستور ایران )تهران، ایران( خریداری شدند. این سلول A549های سلول :A549کشت سلول 

سیلین/ درصد پنی 8(، FBSدرصد سرم جنین گاوی ) 84حاوی  DMEMو محیط کشت  Co2درصد  5اد با گردرجه سانتی 37انکوباتور 

 CM-NPاز  IC50های روز انکوبه شدند و با غلظتها در یک شبانهکشت داده شدند. سلول B یسینآمفوتردرصد  8/4استرپتومایسین و 

 / آپوپتوز های مدنظر شاملهای مختلف برای ارزیابیزمان( در مدتتریلیلیم/ گرمیکروم 41/39) CM( و تریلیلیم/ گرمیکروم 2/847)

در  A549های مواجهه شدند. سلول STAT3/NF-kBسلولی و مسیر سیگنالینگ ( درونROSهای اکسیژن فعال )، تولید گونهنکروز

 دریافت کردند. گونه دارویی دریافت نکردند و تنها حجم برابری از محیط کشت راگروه کنترل نیز هیچ

https://jvr.ut.ac.ir/
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و  CM در مواجهه با A549 ینکروز سلول آپوپتوز/ :V/PI نیانکس یزیآمبا استفاده از رنگ یسلول نکروز / آپوپتوزارزیابی 

NP-CM آپوپتوز  صیتشخ تیبا استفاده از کAnnexin V/PI (Mab Tagاندازه )ی سرطانی هاشد. سلول یریگ، آلمانA549 (684×8 

 خانه 6 پلیتدر  CMاز  تریلیلیم/ گرمیکروم 41/39و غلظت  CM-NP تریلیلیم/ گرمیکروم 2/847مواجهه با غلظت  درسلول/چاهک( 

 844 توسطشو وها پس از شستسلولشت داده شدند. ک Co2درصد  5گراد با درجه سانتی 37در شرایط انکوباتور ساعت  24مدت به

  Annexin-Vاتصالیاز بافر  تریکرولیم 94ها در شدند. سلول وژیفیسانتر g444دور  در قهیدق 5مدت ، به(1X) کشت طیمح تریکرولیم

(1X ) ًاز تریکرولیم 5شدند و  محلولمجددا Annexin V-FITC ها اضافه به سلول دیدی ومیدیمحلول پروپ تریکرولیم 5و  کونژوگه

بافر  تریکرولیم 444شدند. پس از آن، هر چاهک در معرض  ینگهدار یکیدر تارو اتاق  یدر دماو  هانکوب قهیدق 24ها . سلولشدند

Annexin-V  (1X )یها در بافر اتصالسلول شد. وژیفیسانتر g444دور  در قهیدق 5مدت قرار گرفت و بهAnnexin-V  (1X )یاتصال

 BD تومتریفلوسدستگاه نکروز و زنده، از  یهاسلولو نیز  ررسیو د هیآپوپتوز اول یهاتعداد سلول یابیارز یشدند. برا محلولمجدداً 

FACSCALIBURTM FLOW CYTOMETER ها با استفاده از برنامه استفاده شد. دادهFlowJo V10 (FlowJoکای، آمر )

 .ندشد لیتحلوهیتجز

 یسلول NF-kBو  STAT3های : بیان ژنکمی Real time PCRتوسط STAT3/NF-kB ارزیابی مسیر سیگنالینگ 

A549 مواجهه با در CM  وNP-CM تیبا استفاده از ک mini ®RNeasy منظور استخراج به. ندشد ارزیابیRNA هایاز سلول A549 ،

درصد  8و  FBSدرصد  84حاوی  DMEMمیکرولیتر محیط کشت  844) خانه 6 پلیت کیچاهک در / سلول 7×584با تراکم ها سلول

/ کروگرمیم 2/847و  کورکومین تریلیلیمم/ کروگریم 41/39 هایا غلظتو ب ندشدکشت ( یسیناسترپتوماسیلین و بیوتیک پنیآنتی

اسپکتروفتومتر  کی .یدندگرد( Co2درصد  5و  گرادیدرجه سانت 37 یدماانکوباسیون ) ساعت 24مدت نانونیوزوم کورکومین به تریلیلیم

NanoDrop و کنترل  تیکم نییتع یبراRNA  تکرار استفاده شد. 3 باجداشده  RNA با استفاده ازRevertAid First Strand 

cDNA Synthesis معکوس شد. یسیرونو RealQ Plus 2X MasterMix Green  بدونRoxTM یکم یهاارزیابیانجام  یبرا RT-

PCR کاپا یافاکتور هسته یبرا یاختصاص یمرهایاستفاده شد. پرا B (NF-κB) 3 یسیکننده رونوو فعال گنالیو مبدل س (STAT3 )

 Roche Applied Science Light-Cycler 96بلادرنگ  PCR ستمیبا استفاده از سCDNA  استفاده شد. یکم RT-PCR یبرا

 𝑐𝑡∆∆−2از روش  نظرمورد یهاژن ینسب انیب یبررس ی. برایدگردژن استفاده  انیب یهاداده یسازنرمال یبرا 2 نیاکت-βشد و  ریتکث

 دهد.یرا نشان مها بیان ژنآغازگر رو به جلو و معکوس  یتوال، 8 جدولاستفاده شد. 

-CMو  CMدر مواجهه با  A549 یهاشده توسط سلولدی( تولROSفعال ) ژنیاکس یهامقدار گونه: سلولیدرون ROSارزیابی 

NP یسنجش فلورومتر تیبا استفاده از ک ROS (ارزرانی، اکیازیست )یهاشد. سلول یابی A549 (384  ×25 در /سلول )هایپلیتچاهک 

 (یکیدر تار قهیدق 45مدت )به تریکرولیم 844شو داده شدند و با وشست 1Xبافر  با هالساعت، سلو 24پس از  وکشت  تیره خانه 96

)غلظت  CM و CM-NPساعت با  6مدت به ها، سلولPBSشو با وشدند. پس از شست ماریمولار( ت 25) H2DCFDA کشتمحلول 

IC50) ونیداسیشده توسط اکسدیتول سانسشدت فلور نیانگی. میدندگرد ماریت H2DCFDA  ریدر پلیتبا استفاده ازVictor X5 

Multipliable  شد. یریگانتشار اندازه ینانومتر برا 535و  برانگیختگی ینانومتر برا 415در 

مورد ، 1ویرایش    GraphPad Prism softwareافزارآمده با استفاده از نرمدستههای بداده: هاتحلیل آماری دادهوتجزیه

 آزمونو پس( ANOVA) طرفهکی انسیوار زیمختلف از آنال یهاگروهدر ها مقایسه میانگین برای تحلیل آماری قرار گرفتند.وتجزیه

Tukey ارمعیانحراف±نیانگیصورت مها بهدادهنهایتاً، . استفاده شد (SD )45/4 یداریسطح معن باP≤ شدند. ارائه 

 

 ها.ای از پرایمرهای بیان ژنخلاصه .0جدول 

 اختصاری ژن علائم نوع ژن (´  𝟓  ´𝟑)  توالی

Forward: ACTGGAACGGTGAAGGTGAC 

Reverse:  TGTGGACTTGGGAGAGGACT 

Beta actin Bact 

Forward:  ATGGAGTTGACCTCGGAGTG 

Reverse:   AGTGCCCAGATTGCTCAAAG 

Signal transducer and activator of 

transcription3 

STAT3 

Forward:  AAGCACAAAAAGGCAGCACT 

Reverse:   TGCCAATGAGATGTTGTCGT 

 

Nuclear factor kappa B 

NF-κB 
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 نتایج

با هدف  نیشده با کورکومیبارگذار وزومینانوذرات ن جادیا ینازک برا فیلم ونیدراتاسیه : روشهای نانونیوزوم کورکومینویژگی

و همکاران در سال  Sahab-Negah کورکومین توسط  وزومینانون اتیاستفاده شد. خصوص نیکورکوم زیتجو یثر براؤم ستمیس کی جادیا

 . (82)ارائه شده است  2424

 شیافزا Annexin V-FITC یزیآمو رنگ PI یزیآمرنگ :نیکورکوم وزومینانونتوسط  A549 یسلولالقای آپوپتوز و نکروز 

درصد از تعداد کل  7/4آپوپتوز  یهانشان داد. سلول را CMو  CM-NP مواجهه بادر  A549 یهاآپوپتوز و نکروز سلولدرصد  دارمعنی

در  دارمعنی شی، افزاCM و CM-NP مواجهه باساعت قرار گرفتن در  24(. پس از 8 تصویر) شامل شدندها در گروه کنترل را سلول

 41/39در غلظت  CM در مواجهه با .(P<448/4) با گروه کنترل مشاهده شد سهیمثبت در مقا Annexin V-FITC یهاتعداد سلول

-CMنکروز در گروه  یها. تعداد سلولمشاهده شدندآپوپتوز  دیررسو  هیاول فازدر  A549 یهاسلولدرصد  37 ،تریلیلیبر م کروگرمیم

NP از گروه  شتریب داریمعنیطور هبCM بود. 

 درصد از 92 تر،یلیلیبر م کروگرمیم 2/847 غلظت در CM-NP مواجهه باپس از  نشان داد، یتومتریفلوسا ارزیابیطور که همان

نکروز  A549 یهاتعداد سلول شیافزا آماری لحاظنتیجه، ازدر(. 8 تصویر) مشاهده شدندآپوپتوز  دیررسو  هیاول فازدر  A549 یهاسلول

 .(P<448/4)دار دیده شد صورت معنیبه CMبا  سهیدر مقا CM-NP در مواجهه با و آپوپتوز

-CMو  CM، شودمشاهده می 2تصویر طور که در همان :نیکورکوم وزومینانونتوسط  A549سلولی درون ROSافزایش تولید 

NP  دیتولموجب القای ROS یهادر سلول A549 هایگروهآمده از دستبه یها. دادهشدندساعت  8 مدت در طول CM  وCM-NP در 

 (.2 تصویر) (P<448/4) شودمی ROS دیدر تولداری معنی شیافزا موجب CMبا  سهیدر مقا CM-NPنشان داد  IC50 هایغلظت

به کاهش  CM-NPو  CM : مواجهه بانیکورکوم وزومینانونتوسط  A549 یهادر سلول NF-kBو  STAT3 انیبمهار 

در  NF-kB انی، ب. همچنین(P<448/4نشده منجر شد )مواجه یهابا نمونه سهیدر مقا NF-kBو  STAT3 بیان سطح دارمعنی

 یهادر سلول STAT3 انیب نیابرعلاوه. (P<48/4)بود  CM گروه کمتر از داریمعنیطور به CM-NPشده با مواجه A549 یهاسلول

A549 شده با مواجهCM-NP شده با مواجه یهاسلول در مقایسه با داریمعنیطور بهCM  کاهش نشان داد(45/4>P) (3 تصویر.) 

 
 A549 یهادرصد آپوپتوز در سلول نییتع ی. سه گروه براA549 یهاآپوپتوز در سلولبر  (CM) آزاد کورکومین و (CM-NP) کورکومین نانونیوزوم تأثیر. 0 تصویر

نشان  یهاسلول بی(. ترتتریلیلیدر م کروگرمیم 2/847) CM-NP( و تریلیلیدر م کروگرمیم 41/39) CMنشده(، درمان یهاوجود داشت: گروه کنترل )سلول

 یها. سلول(Q4ه )زند یهاو سلول( Q3) هیآپوپتوز اول یهاسلول ،(Q2) ررسیآپوپتوز د یها، سلول(Q1) نکروز یهااست: سلول ریشده در نمودارها به شرح زداده

A549  مواجهه بادر CM-NP معیارانحراف±نیانگیصورت مها بهدهآپوپتوز و نکروز را نشان دادند. دا یهااز سلول بالاتری درصد (SD )اندشده ارائه. 
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 با مواجهه در A549 یهاسلول در ROS مقدار (.ROS) فعال ژنیاکس یهاگونه روی بر (CM) کورکومین و (CM-NP) کورکومین نانونیوزوم تأثیر .2 تصویر

CM-NP و CM شودمی مشاهده که طورهمان شد. یابیارز ساعت 8 از پس CM-NP سطح شیافزا موجب داریمعنی طوربه ROS با سهیمقا در CM هاداده .شد 

 است. شده ارائه (SD) ارمعیانحراف±نیانگیم صورتبه
 

 
 داریمعن کاهش به منجر CM-NP و CM با مواجهه .NF-ΚB و STAT3 انیب سطح بر (CM) کورکومین و (CM-NP) کورکومین نانونیوزوم تأثیر .3 تصویر

 سرطانی یهاسلول در STAT3 و NF-KB انیب شودمی ملاحظه که طورهمان همچنین شد. نشدهمواجه یهاسلول با سهیمقا در NF-KB و STAT3 انیب سطح

A549 با شدهمواجه CM-NP گروه از کمتر یداریمعن طوربه CM ارمعیانحراف ±نیانگیم صورتبه هاداده .شد دهید (SD) است. شده ارائه 

 

 بحث

 ی سرطانیهاسلولی موجب افزایش مهار توجهقابلطور به وزومیبا نانوذرات ن یپس از بارگذار نیمطالعه حاضر نشان داد کورکوم

A549 یهالولسآپوپتوز و نکروز  دارافزایش معنیبه  نیبا کورکوم سهیدر مقا نیکورکوم وزومینانوننتایج مطالعه حاضر نشان داد  .شودمی 

A549  آزاد،  نیبا کورکوم سهیدر مقا ن،یابر. علاوهشودمیمنجرCM-NP انیب طریق مهاراز یتوجهطور قابلبه STAT3  وNF-kB  و

به کاهش سطح  هیسرطان ردر  یامرحلهچند ییزاسرطان. کرد یریجلوگ A549 یاز تهاجم سلول ROS تولید بالایمهار رشد تومور با 

ROS فعال شدن  نیزو  یسلول ریبقا و تکث کیشود که به تحرینسبت داده مNF-kB دیتول شیشود. افزایمنجر م ROS ارتقای طریقاز 

. استرس باشدمی CM-NPتحت تأثیر  رمطالعه حاضنتایج با  که همسو (85-83)شود می یسرطاناعمال اثرات ضد موجب آپوپتوز

 ،ریپذواکنش اریبس یهابرد، مولکولیمضر رنج م کاتیکه بدن از انواع تحر یدر بدن است و هنگام یکیولوژیزیحالت ف کی ویداتیاکس
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 جادیا موجب راتییتغ نیا. شودیم شکستهشوند و تعادل ردوکس یم دیتول ادیز ریفعال در مقاد تروژنیآزاد ن یهاکالیو راد ROSمانند 

. (86) شودیرگ مم رندهیگ ریو مس یاسترس شبکه آندوپلاسم ریمس ،یتوکندریم نگیگنالیس ریمس قیطراز یبافت بیآس یآپوپتوز و حت

 دیآپوپتوز و تول ،یتوقف چرخه سلول یجمله القامتعدد، از یمولکول یهاسمیمکان قیطراز نیکورکوم وزومینانونشده است  نشان داده

ROS(82) دهدیهدف قرار م نینسبت به کورکوم یطور مؤثرتررا به های بنیادی گلیوماسلول و مهاجرت ریتکث ،یمان، زنده .

Akbarzadeh  یسازگارستیپستان ز سالم یهابا سلولنونیوزوم کورکومین در مطالعه دیگری نشان دادند نا 2428و همکاران در سال 

طریق از (MD-MB-231و  SKBR3) پستان یسرطان یهارا نسبت به سلول یتوجهقابل یسلول تیکه سمیحالدر دارد؛ یاالعادهفوق

-، کاسپازBcl-2 ،cyclin D ،cyclin E ،Bax ،P53آپوپتوزی )های مختلف ضدهای مختلف آپوپتوزی و کاهش بیان ژنافزایش بیان ژن

گزارش دادند نانونیوزوم کورکومین در مقایسه با کورکومین آزاد  2422و همکاران در سال  Tondro. (87) کندیماعمال  (9-و کاسپاز 3

های سرطانی ( در سلولTNF-α) آلفا یفاکتور نکروز تومور و( IL6) 6های التهابی اینترلوکین سیتوکاین دیتولموجب مهار و کاهش 

 انیب نانونیوزوم کورکومین با مهارآزاد و  نیکورکوم دادمطالعه حاضر نشان تفسیر نتایج بیان ژن در  . بنابراین(81)شود گلیوبلاستوما می

NF-kBیهاکاهش القاکننده قیطر، احتمالاً از NF-kB  مانندTNFα  وIL-1β  هیر یسرطان یهالسلوموجب مهار A549 شوند. می

آپوپتوز و نکروز  مسیر قیطراز NF-kBو متاستاز تومورها دارد. نشان داده شده است  ییمقاومت دارو ر،یدر تکث یآپوپتوز نقش مهم

 سرطانیضداثرات گزارش کردند که  2422و همکاران در سال  Zhi. (24 ،89) کندیکمک م یشده سلولیزیرشدت به مرگ برنامهبه

 همطالع که همسو با نتایج (28)شود حاصل می STAT3و  NF-kB یمهار عملکردها قیطرازناشی از کورکومین  افتهیشیافزا یسلول

طور به CM-NP. در مطالعه حاضر، بود A549 یهالسلو یروبر  CMنسبت به  CM-NP سرطانی ضد بیشتر اثراتناشی از حاضر 

در  ینقش مهم STAT3واضح است که  .دادکاهش  A549 یهاآزاد در سلول نیرا نسبت به کورکوم STAT3ژن  انیب یتوجهقابل

 STAT3 ،همچنینشود. یم بیان یتوجهطور قابلبه هیسرطان ر یسلول یهادر تمام رده باًیکند و تقریم فایمختلف ا یسلول یندهاایفر

 از تومورها دارد یاگسترده فیدر ط کیمقاومت به آپوپتوز و سرطان متاستات ،یسلول ریتکث ،ییازرگ ،یبر تهاجم سلول یتوجهقابل ریتأث

 نگیالگنیستحت تأثیر نانونیوزوم کورکومین احتمالاً با تنظیم مسیر  A549های سرطانی تهاجمی سلولتوان گفت مهار . بنابراین می(28)

STAT3/NF-kB  همراه با مسیر القای آپوپتوز/ نکروز و افزایشROS یزومنیونانو نیکورکوم لیتحو ستمیسشود. سلولی اعمال میدرون 

 هاوزومی. نستاکارآمدتر  کند،یعبور م یسلول یانتشار از غشا ندایآزاد که با فر ستمیبا س سهیدر مقا نیکورکوم دقیق و هدفمند لیدر تحو

جمع و از ت دندهیم شیدارو را در بافت هدف افزا یداروها، غلظت تجمع یستیز عیتوز رییفرد با تغهمنحصرب ییدارو یهانانوحامل عنوانبه

رض و عوا تیسم گریو از طرف د ابدییم شیدارو افزا یر درمانیتأث بیترتنی. بددنکنیم یریو سالم جلوگ رهدفیغ یهادارو در بافت

 .(23 ،22) رساندیبه حداقل م رهدفیغ یهاشده را در بافتیارذبارگ یدارو یجانب

ز و زمان، آپوپتوز وابسته به دُمؤثر  یالقا توسط در مقایسه با فرم آزاد کورکومین نیکورکومونیوزوم نانحاضر نشان داد  نتایج مطالعه

ته وابس قیطراز در سطح بالاتری از فرم آزاد کورکومین نیکورکومنانونیوزوم  ن،یابر. علاوهکندیرا مهار م A549 ی سرطانیهاسلول رشد

. کندمی ءقاال A549 یها، آپوپتوز را در سلولSTAT3/NF-kB نگیگنالیسمسیر و سلولی درون ROSو افزایش  ویداتیبه استرس اکس

 دهد.ینشان م هیدرمان سرطان ر یبرا دوارکنندهیام روش کیعنوان را به نیکورکوم نانونیوزوم لیپتانس جینتا نیا

و  ویداتیوابسته به استرس اکسمسیر  قیطراز نیاز فرم آزاد کورکوم یدر سطح بالاتر نیکورکوم وزومینانونی نهایی: ریگجهینت

 نی. اکندیم ءالقا A549 هیر یسرطان یها، آپوپتوز را در سلولSTAT3/NF-kB نگیگنالیس ریمس نیز و یسلولدرون ROS شیافزا

 .دادنشان  هیدرمان سرطان ر یبرا دوارکنندهیروش ام کیعنوان را به نیکورکوم وزومینانون لیپتانس جینتا

 سپاسگزاری

 کنند.نویسندگان از حمایت مالی شورای پژوهشی دانشگاه شیراز کمال تشکر و قدردانی می

 تعارض منافع

 .تعارض در منافع گزارش نشده است سندگانینو نیب
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