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 Abstract     In the present research, a polymer, derived from the natural cellulose, grafted graphene oxide 
(CCG) bio-nanocomposite was prepared, and its efficiency as a targeted carrier was measured for loading 
curcumin, i.e., an anti-cancer drug. The structural and surface properties of CCG were examined using FESEM, 
BET, and FTIR techniques. In this research, Response Surface Method (RSM) along with the central composite 
design was employed to optimize the parameters such as the pH, contact time, and initial drug concentration, all 
affecting the drug adsorption on the composite. The central composite design results indicated that a second-
order equation can properly fit the experimental data with a coefficient of determination of 0.9845 and                      
p < 0.0001. The maximum adsorption (70 %) was achieved at pH = 6, contact time of 60 min, and initial 
concentration of 20 mg L−1. The drug release from the CUR@CCG nanocarrier at pH = 5.6 was significantly 
higher than that at pH = 7.4, demonstrating the effectiveness of the system in the cancer cell environment. The 
MTT assay was conducted to assess the cytotoxicity of CUR, CCG, and CUR@CCG on two cell lines including 
the normal (MCF 10A) and breast cancer (MDA-MB 231). The cytotoxicity of CUR@CCG at the concentration 
of 96 μg mL−1 for 24 h on MDA-MB 231 was almost 45 %, slightly lower than the free CUR (50 %). According 
to these results, the CCG bio-nanocomposite can be utilized as a biocompatible nanocarrier for targeted delivery 
of the CUR anti-cancer agent. 
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1. INTRODUCTION 

Application of carbon-based materials such as 
graphite (three-dimensional), graphene (two-
dimensional), nanotubes, nanowires, and fullerenes 
(zero-dimensional) has significantly increased over the 
past two decades in various fields such as tissue 
engineering, optics, biosensors, and carriers in the 
delivery of genes and drugs, to name a few. Due to their 
versatility and diversity, graphene and its derivatives are 
a decent candidate for biomedical applications among 
carbon-based materials [1]. 

Nevertheless, graphene-based nanomaterials have 
several drawbacks such as poor water dispersibility, 
limited biocompatibility, insufficient biodistribution in 
living tissues, and quick excretion from the body. In this 
regard, carbohydrate polymers play a significant role in 
pharmaceutical applications owing to their high 
stability, biodegradability, biocompatibility, drug-
loading capacity, and safety as well as their negligible 
toxicity and controllable features. In order to improve 
their water solubility and bioavailability while reducing 
their toxicity and immune system activities, graphene-
based materials have been conjugated with a variety of 
polysaccharides like hyaluronic acid, cellulose, 
chitosan, starch, and alginate. Graphene-based bio-

nanocomposites enjoy higher drug/gene loading 
capability than pure graphene. Stimuli-responsive 
polymers also provide a proper drug-delivery platform 
with high bioactivity that ensures sustained drug 
delivery at a controlled rate. In the last decades, stimuli-
responsive or smart polymers have gained considerable 
deal of attention [2, 3]. 

This research aims to measure the efficiency of a 
magnetic bio-nanocomposite (CCG) including GO, 
cobalt ferrite, and carboxymethyl cellulose (CMC) as an 
advanced drug delivery system. To this end, CUR was 
loaded on the composite as a therapeutic agent in the 
treatment of breast cancer. The effective variables of 
drug loading namely the pH, contact time, and initial 
drug concentration were optimized based on the 
statistical Response Surface Method (RSM) and Central 
Composite Design (CCD) using the design of 
experiment software. The RSM was employed to select 
the effective parameters for the drug loading process and 
simultaneously evaluate their interaction effects with a 
minimum number of experiments. The sensitivity of the 
carrier to pH was assessed by measuring the drug release 
profile of the carrier at two different pH levels (7.4 and 
5.6, corresponding to physiological and tumor media, 
respectively). Finally, the cytotoxicity levels of the CCG 
composite, free CUR, and CUR@CCG systems on both 
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normal (MCF 10A) and breast cancer (MDA-MB 231) 
cells were compared in-vitro. 
 
2. MATERIALS AND METHODS 

All the applied chemicals, except for CUR, were 
purchased from Sigma Aldrich while CUR (C21H20O6), 
with the molecular weight of 368.38 g mol−1, was 
supplied by Exir Nano Sina Co. A magnetic CCG 
composite was prepared by cross-linking magnetic 
graphene oxide to a bio-polymer. 

Loading of CUR on the CCG composite was 
evaluated by the surface adsorption method in a 
discontinuous manner at ambient temperature with the 
adsorbent dose of 10 mg. The experiments were 
designed to optimize the loading process using RSM-
CCD as implemented in Design Expert software (12.0 
version). Three independent variables include the pH 
range of 4-8 (A), contact time range of 10-60 min (B), 
and initial drug concentration range of 5-35 mg L−1 (C). 
Three levels of +1, 0, and −1 were defined for each of 
the mentioned variables. The adsorption percentage was 
then considered the response. Based on the CCD 
method, 20 tests were designed and conducted under the 
proposed conditions. Drug release was evaluated in 
phosphate-buffered saline (PBS, pH of 7.4 or 5.6) at the 
concentration of 0.9 g L−1 at 37 °C. The MTT assay was 
also carried out to evaluate the cytotoxicity of various 
concentrations (6–96 μg mL−1) of CUR, CCG, and 
CUR@CCG at 37 °C on breast adenocarcinoma (MDA-
MB 231) and normal breast cells (MCF 10A). 
 
3. RESULTS AND DISCUSSION 

Based on the FE-SEM images, formation of a CMC 
polymeric layer on the MGO enhanced the layer 
thickness and surface roughness. Based on the BET 
results, the values of specific surface area, total pore 
volume, and mean pore diameter of MGO at 77 K were 
equal to 77.241 m2g−1, 0.184 cm3g−1, and 9.510 nm, 
respectively. After the formation of CM layers around 
the MGO nanosheets, the total pore volume and specific 
surface area decreased by 18.585 m2g−1 and 0.118 

cm3g−1, respectively. The mean diameter of the CCG 
pores, however, increased up to 25.44 nm. The drug 
loading also showed an increment with an increase in the 
pore diameter. 

The Design Expert-CCD data for loading CUR from 
CCG were fitted with a second-order polynomial. Eq. 1 
shows the optimal model for predicting the adsorption 
percentage based on the text variables. 
 
Adsorption efficiency (%) = +73.35 + 0.9 A + 7.20 B + 2C + 
1.5 AB + 0.5 AC − 4 BC − 12.12 A2 − 3.62 B2 − 7.62 C2          (1) 
 

Moreover, plotting the model-predicted adsorption 
efficiency versus the experimentally obtained values 
showed a straight line with a high correlation (0.981), 
confirming the satisfactory results of the model. At      
pH = 6, contact time of 60 minutes, and initial 
concentration of 20 mg L−1, the maximum CUR 
adsorption percentage was obtained. 

Drug release showed a significant enhancement at    
pH = 5.6, compared to that at pH = 7.4; therefore, about 
79 % of the drug was released from CUR@CCG. Such 
an enhancement in the release of CUR drug in the 
simulated medium of cancer cells suggests the 
successful design of the pH-responsive nanocarrier due 
to the presence of CMC. 

The viability of normal MCF 10A cells was above     
84 % even at high bio-nanocomposite contents (96 μg 
mL−1) (Figure 1). Negligible cytotoxicity of CCG on the 
normal cells can be assigned to the biocompatible CMC 
coating. However, CCG, especially at the concentration 
of 96 μg mL−1, showed relatively high cytotoxicity on 
the MDA-MB 231 cancer cell line such that the viability 
of these cells decreased by 71 % upon exposure to CCG. 
Moreover, CUR@CCG exhibited cytotoxicity on 
MDA-MB 231 at all concentrations despite its lower 
cytotoxicity than that of free CUR. For instance, the 
cytotoxicity percentages of CUR@CCG and free CUR 
(96 μg mL−1) were 45 and 50 %, respectively. The lower 
cytotoxicity of CUR@CCG can be attributed to the 
slower release of CUR from the bio-nanocomposite 
during the MTT assay time (24 h). 
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Figure 1. The viability (%) of (a) MCF 10A and (b) MDA-MB 231 cells incubated with CCG, CUR@CCG, and CUR under 

concentration of 6–96 μg mL−1 for 24 h at 37 °C 
 
4. CONCLUSION 

A CCG bio-nanocomposite was successfully 
synthesized for the delivery of the CUR drug. CCD was 
a suitable method for the optimization of the conditions 
of drug loading on CCG to achieve the highest CUR 
adsorption efficiency. Under optimal conditions, the 
adsorption percentage reached 70 %. Furthermore, CUR 
release from the CUR@CCG nanocarrier was 
significantly higher in the vicinity of the cancer cells 
when compared to the normal cells (7.4). Cytotoxicity 
assessments indicated the negligible toxicity of CCG on 
normal MCF 10A cells, suggesting the high 
biocompatibility of CCG. The cytotoxicity of 
CUR@CCG on the breast adenocarcinoma (MAD-MB 
231) cells was remarkable. Therefore, CUR@CCG can 
be considered a drug nanocarrier with acceptable anti-
cancer activities for the targeted delivery of CUR. 
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  کورکومین:یک سامانه دارورسان مبتنی بر گرافن اکسید پیوندخورده با پلیمر براي  ی طراح

 یت سلولی سمّ مطالعهو  RSMسازي با بهینه 
 

 3 الهام منیري،  * 2 مهساسادات میرعلینقی ،1 انلوغمالهام دانش
 

 ایران   ،دکتري داروسازي، دانشکده داروسازي و علوم دارویی، دانشگاه علوم پزشکی آزاد اسلامی، تهران  1
 ورامین، تهران، ایران  پیشوا، دانشگاه آزاد اسلامی،  - ورامینعلوم پایه، واحد  شیمی، دانشکده دانشیار، گروه 2

 ورامین، تهران، ایران  پیشوا، دانشگاه آزاد اسلامی، - علوم پایه، واحد ورامین شیمی، دانشکده  ، گروهاداست 3
 

 : مقاله خچهی تار
 30/11/1401: هیاول ثبت
 25/02/1402: شده  اصلاح نسخۀ افتیدر

 1402/ 03/ 10پذیرش علمی: 

)  CCGمشتق از سلولز طبیعی (با یک پلیمر    گرافن اکسید پیوندخوردهنانوکامپوزیت  در این پژوهش، بیو      هدیچک 

همچنین،   شد.هدفمند براي بارگذاري داروي ضدسرطان کورکومین مطالعه  یعنوان حاملتهیه شد و کارایی آن به
) RSMبررسی شد. روش سطح پاسخ ( FTIRو  FESEM ،BETبا آنالیزهاي  CCGهاي سطحی و ساختاري ویژگی

، زمان تماس و غلظت اولیه دارو بر درصد جذب  pHسازي عوامل مؤثر شامل ه و طرح کامپوزیت مرکزي براي بهین
دوم با ضریب درجه  یدارو روي کامپوزیت استفاده شد. نتایج حاصل از طراحی کامپوزیت مرکزي نشان داد که مدل 

     ایط ) در شردرصد 70است و بیشینه جذب (هاي تجربی مناسب براي برازش داده  p > 0/ 0001و  9845/0تعیین 
6  =pH نانوحاملبینی شد. درصد رهایش دارو از گرم بر لیتر پیش میلی  20دقیقه و غلظت اولیه  60، زمان تماس 

CUR@CCG  6/5در    =pH    4/7به میزان چشمگیري بیش از    =pH    بود که اثربخشی سامانه در محیط سلول سرطانی
) و سرطانی  MCF 10A(سالم و رده سلولی ي درو CUR@CCGو  CUR ،CCGیت سلولی . اثر سمّدهدرا نشان می 

)MDA-MB 231 پستان به روش (MTT  یت سلولی سمّبررسی شد. اثرCUR@CCG میکروگرم بر   96غلظت  در
  50آزاد ( CURدرصد و کمی کمتر از  45 در حدود  MDA-MB 231هاي سلول بر  ساعت 24زمان  و در لیتر میلی

  داروي  درسازگار و هدفمند زیست  یعنوان نانوحاملبه تواندمی  CCGوزیت نانوکامپبیو درصد) بود. براساس نتایج،
 .شوداستفاده  CUR سرطاندض
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 : هادواژهیکل
 کامپوزیت پلیمري، 

 مرکب مرکزي، طرح 
 بقاي سلولی،
 هدفمنددارورسانی 

 

 مقدمه -1
بعدي)، کاربرد مواد برپایه کربن از قبیل گرافیت (سه 

ي) بعدها (یکبعدي)، نانولولهها (یکگرافن (دوبعدي)، نانوسیم
هاي  در حوزه  ، در دو دهه گذشته ،ها (صفربعدي)و فولرن 
مانند اپتیک، مهندسی بافت، حسگرهاي زیستی،  گوناگون

به  اي روملاحظهشکل قابل هاي تحویل دارو و ژن بهحامل 
 ،مواد برپایه کربن، گرافن و مشتقات آن از بینافزایش است. 

ي کاربردهاي  گزینه مناسبی برا ،دلیل تنوع و کاربردپذیريبه 

 
 

 . [1]پزشکی هستندزیست
هاي نامطلوبی  حال، نانومواد برپایه گرافن ویژگیبااین

سازگاري پایین، توزیع نظیر پراکندگی ضعیف در آب، زیست
این   ند کهاز بدن دار  زیستی ناکافی در بافت زنده و حذف سریع

  ،در صورت اصلاح با پلیمرهاي کربوهیدراتی نقاط ضعف،
لیل پایداري، دي کربوهیدراتی به رفع هستند. پلیمرهاقابل 

ت ناچیز،  پذیري، ایمنی و سمیّتخریبسازگاري، زیست زیست
پذیر خود در ظرفیت زیاد بارگیري دارو و خواص کنترل
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اصلاح مواد برپایه گرافن  . بسیار مهم هستندکاربردهاي دارویی 
ساکاریدها (مانند هیالورونیک اسید، سلولز، کیتوسان، با پلی 
پذیري در آب و تواند به بهبود انحلالآلژینات) می و نشاسته

هاي ها منجر شود. همچنین، نانوکامپوزیتفراهمی زیستی آن
در مقایسه با گرافن خالص، ظرفیت بیشتري   ،زیستی برپایه گرافن

 ارگذاري بالاتر دارو/ژن دارند.براي ب
هاي هوشمند رهایش دارو جایگزین سامانه  ،امروزه

. در این  شوندمی در نظر گرفته روش سنتی درمانی به شیمی
استفاده  یمحرکبهحساس  هاي هوشمند از پلیمرهايسامانه 

 واکنش نشان خود از محیطی محرك چند یا یک که بهشود می

 عامل براساس محركبه حساس پلیمرهايدهند. می

شوند. می بنديطبقه شود،می  واکنش موجب که ،کنندهتحریک
هاي  پلیمر و گروه نوع به بسته  pHو   دما نور، اتبراي مثال، تغییر
زنجیره   بروز تغییر یا واکنش در موجب تواندعاملی آن می

 ].3و  2[ شوند پلیمري
متیل آکریلیک اسید و کربوکسیآلژینات، پلیکیتوسان، 

هستند که   pHگو به محرك  هایی از پلیمرهاي پاسخسلولز نمونه 
ممکن است متورم یا متلاشی   ي)(اسیدي یا باز  محیط pH بسته به 
سلولز متیل . کربوکسیپاسخ دهند pHو به تغییرات  شوند

)CMC است که از سلولز  یساکارید آنیونی محلول در آب) پلی
هاي هیدروکسیل  شود و با جایگزینی گروهطبیعی مشتق می

 ،آید. این مادهبه دست می – COOH2CH هايسلولز با گروه 
 پذیري ویبتخرزیست  سازگاري،ت یسز دوستی،آبدلیل به 

گو یی پاسخ دارو  يهاحامل   هیدر ته  کاربرد وسیعی  ،یت اندكسمّ
هاي در سامانه  CMC، کاربرد این با وجود .[4] دارد pHبه 

استحکام   به  با توجه ،زیرا ؛شده محدود استدارورسانی کنترل
  پایین مکانیکی آن، احتمال رهایش دارو به صورت ناگهانی وجود

  ، و اکسیدهاي فلزيGO د با مواد معدنی مانن CMCدارد. ادغام 
بخشد  علاوه بر استحکام مکانیکی، پایداري آن را نیز بهبود می

[5]. 
متنوعی  پزشکیزیست کاربردهاي  تکبالت فرینانوذرات  

و  ) MRIمغناطیسی ( رزونانسی تصویربرداري در دارورسانی،
 نانوذرات خاصیت این زیرا ؛ها دارندبیماري تشخیص 

دارند. با   متوسطی پذیريمغناطیس و بالا مغناطیسی انیزوتروپی

 
1 Response Surface Methodology 

توان روي نانوصفحات گرافن اکسید می 4O2CoFe قرارگیري
 راندن  طریق که از طراحی کرد ي راهوشمنددارویی  سیستم

 مغناطیسی میدان تحت ،تومور بافت  داخل به دارو  حامل  مؤثر

  برساند  به حداکثر را  هدف بافت درمانی دارو روي  تأثیرهدایتگر،  
[6]. 

ماده فعال زیستی زردچوبه است که  )CUR(کورکومین 
به دست   curcuma longaاز ریزوم گیاه زردچوبه با نام علمی 

از  گوناگونیدر برابر انواع  CURپتانسیل ضدسرطانی  آید.می
هاي دستگاه گوارش، خون، پستان،  ها ازجمله سرطان سرطان 

مغزي  تخمدان، پروستات، ریه، کولون، سارکوما و تومورهاي
ها  از طریق آن  CURهایی که سازوکار نشان داده شده است. 

شود ترکیبی از خواص  موجب مهار تشکیل یا گسترش تومور می
اکسیدانی، ضدالتهابی، ضدرگزایی، مهار سلولی و  تیآن

توان روي  را می CUR .[7] هستندپروآپوپتونیک 
 .بارگذاري کرد pHگو به هاي پلیمري پاسخ نانوکامپوزیت

هدف از این مطالعه ارزیابی کارایی نوعی 
، کبالت فریت و GOشامل  )CCG(بیونانوکامپوزیت مغناطیسی 

CMC  منظور، دارورسانی است. بدین عنوان سامانه پیشرفته به
CUR  عنوان عامل درمانی سرطان پستان روي کامپوزیت به

بارگذاري شد. متغیرهاي مؤثر در میزان بارگذاري دارو شامل  
pHو غلظت اولیه دارو براساس روش آماري سطح   ، زمان تماس

با استفاده  ٢) CCD(مرکزي   مرکب طرح  -هستند    ١) RSM(پاسخ  
ش سطح  ور ازسازي شد. هدف  افزار طراحی آزمایش بهینهاز نرم
 اثر ارزیابی ومؤثر در فرایند بارگذاري   انتخاب پارامترهاي پاسخ

همچنین، است.  تعداد آزمایش حداقل زمان باها همآن متقابل
، پروفایل رهایش  pHبه محرك    حامل  منظور بررسی حساسیتبه 

(محیط  4/7 برابر  pH ،متفاوت pH دو  از حامل در دارو
گیري شد. (محیط تومور) اندازه  6/5  برابر  pH  و  فیزیولوژي بدن)

  ) CUR(، دارو )CCG(یت سلولی کامپوزیت درنهایت، سمّ
در شرایط  )CUR@CCG(تنهایی و سامانه حامل دارو به 

و سرطانی   ) MCF-10A( سالم هاي سلولی تنی روي رده  - برون
)MDA-MB 231(   .پستان مقایسه شدند 
 

 روش تحقیقمواد و  -2

2 Central Composite Design 
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 مواد شیمیایی -1-2
 وزن و  6O20H21C بسته فرمول با  )CUR(مین کورکو

. از شرکت اکسیرنانوسینا تهیه شد 1g mol 38/368‒ مولکولی
وینیل پلیاستفاده در این پژوهش شامل گرافیت،    سایر مواد مورد

کلرید  )III(، آهن )CMC(متیل سلولز ، کربوکسیپیرولیدون
د ازیدرهیآدیپیک اسید دي، آبهشش  دیکلر )II(آبه، کبالت شش 

)ADH( دي- 3-3-اتیل-1، نمک)آمینوپروپیل)کربوایمیدمتیل 
ایمید هیدروکسیل سوکسین -Nو  )EDCH.HCl( هیدروکلرید

)NHS( در سنتز  ،از شرکت سیگما خریداري شدند. همچنین
هاي بارگذاري و رهایش از آب دوبارتقطیر کامپوزیت، آزمایش

ل از محلو اوتمتف هايغلظت  با دارو هايمحلول استفاده شد.
حجمی) با   - درصد حجمی 96ذخیره اولیه آن در اتانول آبی (

 . ندگرم بر لیتر تهیه شدمیلی 1000غلظت 
 

 ) CCG( سنتز بیونانوکامپوزیت مغناطیسی  -2-2
از اکسایش گرافیت پودري   GOدر مرحلۀ نخست، 

گرم گرافن   5/0در مرحلۀ دوم،  .[8]روش هامر سنتز شد به 
دقیقه  60 مدتبه  و لیتر آب مقطر اضافه شدمیلی 125 اکسید به

در دماي محیط تحت امواج فراصوت قرار گرفت تا کاملاً در  
با هدف ایجاد خاصیت مغناطیسی، به   ،آب پراکنده شود. سپس

  )II(گرم کبالت  25/1آبه و کلرید شش )III(گرم آهن  8/2آن 
  اضافه شد و  وینیل پیرولیدونیپلگرم  65/0آبه و شکلرید ش

درجه   80در دستگاه همزن فراصوت با دماي دقیقه  30مدت به 
شدن، مخلوط به یک  قرار داده شد. پس از یکنواخت سلسیوس
درصد   25معینی آمونیاك  گرد منتقل شد. سپس، مقداربالون ته 

اوم  ن مدهمزدو  درجه سلسیوس    80  با دماي  ،در شرایط رفلاکس
سوسپانسیون به   pHو سریع، به محتویات بالون اضافه شد تا 

دیگر در همان دما  دقیقه  120برسد. پس از آن، رفلاکس  5/10
از گاز نیتروژن براي  ،ادامه یافت. در تمام مدت رفلاکس

 مغناطیسیزدایی واکنش استفاده شد. گرافن اکسید اکسیژن
)MGO(،  ،طر و اتانول ب مقبا آپس از جداسازي از محلول

 .[9]وشو داده شد و درنهایت درون آون خشک شد شست 
لیتر آب میلی  20 در MGOگرم از  1/0 ، سومدر مرحلۀ 

در دماي اتاق در حمام دقیقه  120 مدتبه راکنده وپمقطر 
به  یانسیون کلوئیدي یکنواختپفراصوت قرار گرفت تا سوس

در    NHSگرم    15/0و    EDC.HClگرم از    05/0دست آید. مقدار  

وده شد.  انسیون قبلی افزپبه سوس  لیتر آب دیونیزه حل ومیلی  20
همزده   همزن مغناطیسیدقیقه روي  60 مدتبهاصل مخلوط ح

  ، عرضی دهندهعنوان عامل اتصال به ، ADH گرم 1/0 ، سپشد. س
ساعت در دماي اتاق همزده شد تا با واکنش   24به آن افزوده و 

پیوند   ADHو آمین  GO هاي کربوکسیلیک اسیدمیان گروه 
  شده با  اصلاحسی آمیدي تشکیل شود. گرافن اکسید مغناطی

ADH  [10]با آب مقطر و اتانول شسته و خشک شد. 
گرم گرافن اکسید مغناطیسی   2/0 در مرحلۀ آخر،

 مدتبه میلی لیتر آب مقطر پراکنده و    40در    ADHشده با  اصلاح
در دستگاه فراصوت تا تشکیل سوسپانسیون کلوییدي دقیقه  60

و   EDC.HClگرم  CMC ،15/0گرم  6/0 ،سپهمزده شد. س
ه  راکنده و بپلیتر آب دیونیزه میلی  60در  NHSگرم از  45/0

روز ادامه یافت انسیون قبلی اضافه شد و همزدن یک شبانهپسوس
هاي کربوکسیلیک اسید با گروه  ADHهاي آمین انتهایی ا گروه ت

CMC  تشکیل پیوند آمیدي دهند. درنهایت، بیونانوکامپوزیت
جداسازي، با آب مقطر شسته و در  (CCG)مغناطیسی حاصل 

 . [5]د خشک ش  آون تحت خلأ
 

 استفاده هاي مورددستگاه -2-3
با استفاده از  CCGهاي شکل و سطح کامپوزیت ویژگی

، مدل  FE-SEM(میکروسکوپ الکترونی عبوري نشر میدان 
MIRA 3  شرکت ،TESCAN  (هاي پوشیده از روي نمونه، چک

مساحت سطح، میانگین قطر و  بررسی    منظوربه بررسی شد.  طلا  
 سطح  و تخلخل شگرسنجاز    حجم حفرات کامپوزیت مغناطیسی

)  ، آلمانBELSORP-mini II، مدل BET  )Microtrac Belویژه
هاي عاملی با استفاده  ساختار شیمیایی و نوع گروه  استفاده شد.

،  Avatar، شرکت FTIRقرمز ( مادون فوریه تبدیل سنجاز طیف
  CURهاي ، امریکا) مشخص شد. جذب محلولThermo مدل

،   UVمرئی (مدل - فرابنفشج سندستگاه طیفبا استفاده از 
گیري ) اندازه nm  424(  CURوج بیشینه  ، چین) در طول م2100

-HANNAمتر (مدل  pHها با استفاده ازمحلول pH. شد

HI083141  گیري و تنظیم شد، ایتالیا) اندازه. 
 
 CCGروي کامپوزیت  CURبارگذاري هاي آزمایش  -2-4

وزیت روي کامپ CURهاي بارگذاري داروي آزمایش
CCG  صورت ناپیوسته در دماي محیط روش جذب سطحی بهبه
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 گرم انجام شد.میلی 10و با دوز جاذب  
بارگذاري  سازي فرایندبهینه براي هاآزمایش طراحی

طرح مرکب مرکزي با استفاده از   - روش آماري سطح پاسخبه 
) اجرا شد. سه متغیر 0/12(نسخه  افزار طراحی آزمایشنرم

)، زمان تماس در بازه A( 8تا  4در محدوده  pHمستقل شامل 

گرم میلی 5 -35 ) و غلظت اولیه در محدودهB(دقیقه  10 -60
متغیر، سه سطح  هر  . براي)1(جدول ) تعیین شدند C(بر لیتر 

 طراحی در پاسخدرصد جذب تعریف شد.  -1و  0+، 1

آزمایش   CCD، 20راساس روش شد. ب نظر گرفتهدر  هاآزمایش
 ) اجرا شد.2ادي (جدول و در شرایط پیشنهطراحی 

 

 CURبراي بارگذاري داروي  CCDها با روش انتخابی آن  متغیرهاي مستقل و مقادیر .1جدول 

 کد مستقل متغیرهاي
 سطوح

1-            0            1+ 

pH A 4 6 8 
 B 10 35 60 دقیقه)زمان تماس (

 C 5 20 35 گرم بر لیتر)غلظت اولیه دارو (میلی

 
 

 CURهاي مربوطه براي بارگذاري داروي پاسخ و CCD هايآزمایش طراحی ماتریس .2جدول 

 

 شماره اجرا

 درصد جذب شرایط آزمایش

pH ) شدهبینیپیش تجربی گرم بر لیتر)میلی(غلظت اولیه دارو  دقیقه)زمان تماس 

1 6 35 20 43/70 87/72 
2 6 35 20 12/72 87/72 
3 8 10 35 22/47 48 
4 8 60 5 04/60 40/60 
5 4 60 35 44/49 60/50 
6 4 10 5 32/35 20/37 
7 4 10 35 39/49 20/50 
8 6 35 20 06/74 87/72 
9 4 60 5 11/58 60/58 
10 8 60 35 40/60 40/59 
11 6 35 20 17/74 87/72 
12 8 10 5 21/28 28 
13 6 35 35 29/70 10/68 
14 6 35 5 44/64 10/62 
15 4 35 20 11/65 70/60 
16 6 35 20 17/70 87/72 
17 6 60 20 36/78 30/77 
18 8 35 20 51/60 50/60 
19 6 10 20 16/64 90/60 
20 6 35 20 22/75 72/87 
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 )(%) CUR )Adsorption efficiencyدرصد جذب تجربی 
 ) محاسبه شد.1از محلول با معادله (

Adsorption efficiency (%) =
(C0 − Ct) 

C0
× 100 )1 (   

گرم بر لیتر) (میلی CUR غلظت اولیه  0Cدر معادلۀ فوق، 
 .گرم بر لیتر) است(میلی  tغلظت آن در لحظه tCو 
 
 رهایش دارو ي اه آزمایش  -2-5

  50در  CCGگرم کامپوزیت  2/0براي تهیه حامل دارو، 
گرم بر میلی 500در اتانول آبی با غلظت  CURلیتر محلول میلی
) 0/6سوسپانسیون حاصل روي مقدار بهینه (  pHپراکنده شد.    لیتر

دور بر  300در دماي اتاق با سرعت دقیقه  60 مدتبهتنظیم و 
با   )CUR@CCG(و امانه حامل داردقیقه همزده شد. سپس، س

نشده خارج شود.  ربا جدا و شسته شد تا داروي بارگذاريآهن
سنج طیفآزاد در مایع رویی با استفاده از  CURمیزان 

 آنالیز شد. مرئی - فرابنفش

 CCGبراي مطالعه رهایش دارو در شرایط آزمایشگاهی، 
ه  ، که از مرحله قبل ب)CUR )CUR@CCGشده با بارگذاري 

بافر به یک کیسه دیالیز با وزن  لیتر میلی  5دست آمد، همراه 
کیلودالتون منتقل شد. کیسه کاملاً بسته و در بشري   14مولکولی  

یا   4/7برابر  pH؛ PBSلیتر بافر فسفات سالین (میلی  50حاوي 
هاي زمانی  درجه سلسیوس شناور شد. در بازه   37) در دماي  6/5

عنوان نمونه به   از محلول داخل بشر  لیترمیلی  3شده،    تعیین  ازپیش
خارج و به همان میزان محلول بافر تازه جایگزین شد تا حجم  
محلول ثابت بماند. آزمایش رهایش سه بار تکرار شد. میزان  

CUR  سنجطیف  از استفاده  با  نمونهموجود در محلول 

با  tآنالیز و درصد داروي رهاشده در زمان مرئی  - فرابنفش
 .[11]) تعیین شد 2ه (ه از معادلاستفاد

Mt

M∞
(%) =

Ct 
C0

× 100 )2 (   

دهنده داروي رهاشده در زمان  ترتیب نشانبه   M∞و    tMکه در آن  
t 0شده هستند. و کل داروي بارگیريC  وtC ترتیب مقدار به

 هستند. tشده در زمان داروي رهاشده و بارگیري
 
 

1 Dong 

 یت سلولیسمّهاي آزمایش  -2-6
شده انجام  تهیهیت مواد براي ارزیابی سمّ MTTسنجش 

و   )MDA-MB 231( هاي آدنوکارسینوم پستان شد. سلول 
چاهکی  96هاي پلیت در  )MCF 10A( هاي طبیعی پستان سلول 

 میکروگرم بر 6-96( متفاوتهاي و با غلظت کشت داده 
)  CUR@CCGیا  CUR ،CCGلیتر) از ماده موردنظر (میلی

جه سلسیوس در انکوباتور در 37دماي  ساعت در 24 مدتبه 

2CO    .گانه براي هر غلظت آنالیز شد هاي سهچاهک انکوبه شدند
  200 ،سپس عنوان کنترل استفاده شد.وشو به و بافر شست 

لیتر گرم بر میلیمیلی 5شده با غلظت تازه تهیه MTTمیکرولیتر 
کوباسیون،  ساعت ان 4پس از به هر چاهک اضافه شد.  PBSدر 

جایگزین  DMSOمیکرولیتر  200با  MTTحاوي  حیط کشتم
هاي نامحلول فورمازان حل شوند. جذب محلول در بلور شد تا 

گیري و اندازه الیزا نانومتر با استفاده از خوانشگر  570طول موج  
 یت سلولی محاسبه شد.درصد سمّ

 

 نتایج و بحث -3
 سنتزي کامپوزیت هاي ساختاري ویژگی  -3-1

  میکروسکوپ الکترونی عبوري نشر میدان ویرتصا -1-1-3
)FE-SEM ( 

با میکروسکوپ  CCGو  MGOسطح  شناسیریخت
 .شدبررسی  (FE-SEM)الکترونی عبوري نشر میدان 

مشاهده   کبالت فریت نانوذرات  ،(الف) 1شکل در 
 هايدر سطح ورقه  غیریکنواخت شکلشوند که بهمی

  شهمکاران و  1دانگ  ند.ا شدهپراکنده  GOخوردهچین
یافته/کبالت فریت را سنتز نانوکامپوزیت گرافن اکسید کاهش

دهنده سطح زبر و  ماده سنتزي نشان  FE-SEMکردند. تصاویر 
دلیل قرارگیري نانوذرات یافته بهکاهش  GOهاي ناهموار ورقه 

لایه تشکیل    ،(ب)  1در شکل    ].12[  مغناطیسی کبالت فریت بود
و  هالایه قطر افزایش موجب  MGOروي سطح CMCپلیمري 

 . است شدهناهمواري سطح آن 
 
 )BETویژه ( سطح و  سنجش تخلخل -3-1-2

هاي نمونه  نیتروژن  گاز واجذب  جذب و نمودارهاي
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MGO  وCCG  (الف) و (ب) نشان داده   2ترتیب در شکل به
جذب و واجذب  يدماهمبندي آیوپاك، براساس طبقه .اندشده 

علاوه، در  مطابقت دارد. به IVع با الگوي نو این دو نمونه 
، افزایش فشار موجب افزایش 9/0تا  3/0فشارهاي نسبی میان 

شود که دلیل آن تراکم ماده متخلل در  جذب با شیب تند می
 محج توزیع و ویژه سطح . مساحتحفره استساختار میان 

آورده شده و با سایر   3جدول   سنتزي در  CCGو    MGOحفرات  
که  دهندنتایج نشان می است.  شده ه مقایسههاي مشابنانوجاذب 

MGO ، مترمربع  241/77کلوین، داراي سطح ویژه  77در دماي
گرم و  مترمکعب برسانتی 184/0حجم کلی حفرات  ،گرم بر

از تشکیل لایه  نانومتر است. پس  510/9 متوسط قطر حفرات
، حجم  MGOهاي مغناطیسی پیرامون نانوورقه  CMC پلیمري

گرم  مترمربع بر 585/18تیب به تربه ویژه سطح تکلی و مساح
یابد، هرچند متوسط گرم کاهش می   مترمکعب برسانتی   118/0و  

یابد. میزان نانومتر افزایش می 44/25به  CCGقطرحفرات 
 .شودیش قطر حفرات زیاد میبارگذاري دارو روي جاذب با افزا 

 

  
 CCG) ب( و MGO(الف)  FE-SEM ریواتص .1شکل 

 
 

  
 CCG) ب( و MGO(الف) واجذب نیتروژن براي  - دماي جذبنمودار هم .2شکل 

 

 

 هاسنتزشده با سایر جاذب CCGو  MGOهاي تخلخلی ویژگیمقایسه  .3جدول 

 مرجع 3(cm/(gمیانگین حجم حفرات  (nm) میانگین قطر حفرات m)g)/2مساحت سطح  ماده

GO 01/9 79/9 02/0 [13] 

/CMC4O3Fe 2/9 1/5 - [14] 

Cellulose 023/1 146/3 28/1 [15] 
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GO-cellulose 042/6 757/4 094/4 [15] 

MGO 241/77 5096/9 1836/0 مطالعه حاضر 

CCG 585/18 443/25 1182/0 مطالعه حاضر 
 

 FTIR  طیف  -3-1-3
       ناحیه در  را CCG مربوط به FTIR طیف  3شکل 

−1cm 4000-400 شده هدهمشا جذبی دهد. نوارهايمی نشان 

ترتیب مربوط به پیوند آمیدي، به   1cm  3420−و    3210،  1608در  
  ارتعاشات کششی و CMCو  GOدر  OHارتعاشات کششی 

N─H  درADH ] شده در  ه ظاهرقلّ ].17 و 16هستند           
−1cm 1408  به ارتعاشC‒O‒H  هاي فنلی گروهCMC   تعلق

ترتیب به   1cm  1134−  و  2921دو نوار جذبی واقع در  .  [18]  دارد
 . ارتعاشات هستند CHناشی از ارتعاشات کششی و خمشی 

و  460 در نانوذره مغناطیسی در محدوده   Fe‒Oپیوند  کششی
‒1cm 616 [19] شونددیده می . 

 

 
 CCGبراي  FTIR طیف .3شکل 

 

 پاسخ سطح روش با سازيمدل و  سازيبهینه  -2-3
براي  ،ي)طرح مرکب مرکز( آزمایش طراحی روش

 بهترین ه ب دستیابی منظوربه ،  CCGروي    CURبارگذاري داروي  

زمان  هم  ارزیابی نیز و  آزمایش تعداد کمترین با انجام پاسخ 
ارائه   2نتایج در جدول  .کار رفتبه  پاسخ در ثرؤم پارامترهاي

 معادله جذب با حاصل براي درصد هايداده شده است. 

 بهینه مدل )3معادله (. شدند داده انطباق دومدرجه ايچندجمله

(جدول   آزمایش متغیرهاي بجذب برحس درصد بینیپیش براي
 دهد.را نشان می ) 1

Adsorption efficiency (%) = + 73.35 + 0.9 A 

+ 7.20 B + 2C + 1.5 AB + 0.5 AC − 4 BC − 

12.12 A2 − 3.62 B2 − 7.62 C2 

)3(  

 

 )3جذب براساس معادله ( درصد شدهبینیپیش مقادیر
 جذبصد حداکثر درمطابق جدول،  .اندشده  ارائه 2 جدول در

CUR در pH 20و غلطت اولیه  دقیقه 60زمان تماس، 6رابر با ب 
 دست آمد.ه بگرم بر لیتر میلی

 
 ANOVA بررسی  -3-2-1

و میزان  آن دقت دوم،مدل درجه  اعتبار بررسی براي
شد.   انجام  )ANOVA( واریانس  تحلیل ضرایب مدل، اهمیت
 مونزآ از استفاده مدل با بودن دارمعنی و آماري اهمیت

تعیین  ضریب و  )2R(تعیین  ، ضریب) LOF( برازشعدم
 شده ارزیابی  بینیپیش  و تجربی میان مقادیر  )adj2R( یافتهتعدیل

. ه استارائه شد  4براي جذب دارو در جدول   حاصل نتایج  .شد
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بیانگر معناداربودن مدل   05/0کمتر از  pر و مقدا Fبالاي مقدار 
 مدل، این در. استدرصد  95از نظر آماري در سطح اطمینان 

داراي اثر  است 05/0ها کمتر از آن p مقدار که پارامترهایی
، در میان  5برطبق جدول  .هستندبیشتري بر متغیر پاسخ 

 تأثیر زمان تماس بیشترینمتغیرهاي مؤثر بر فرایند بارگذاري، 

ت اولیه دارو در جایگاه  بر پاسخ آزمایش داشته است، غلظ را
اثر کمتري بر  ،مقایسه با دو متغیر دیگر در، pHو  دوم قرار دارد

ترتیب به  مدل  adj 2Rو 2Rر درصد جذب داشته است. مقادی 

 1به   بودن این مقادیربه دست آمدند. نزدیک  9670/0و    9845/0
تواند مقدار پاسخ (درصد  شده میارائه که مدل دهدمی نشان

سم نمودار  ر  از همچنین،  بینی کند.جذب) را با دقت خوبی پیش 
درصد  برحسب شده با استفاده از مدلبینیپیش درصد جذب

 بستگیهم ضریب با یک خط راست )،4تجربی (شکل  جذب

 بودن بخشرضایت دهندهنشان  آمد که ) به دست981/0( بالا

 .است مدل

 

 CCD-شده در روش سطح پاسخمدل ارائه ارزیابی واریانس براي تحلیل نتایج .4جدول 
 pمقدار  Fمقدار  میانگین مربعات درجه آزادي موع مربعاتجم منبع

Block 97/689 2 98/344   

 > 0/ 0001 28/56 38/305 9 42/2748 مدل

pH )A( 0/1000 1 1000 /0 0184/0 8954/0 
 > B( 40/672 1 40/672 91/123 0001 /0(زمان تماس 

 C( 00/90 1 00/90 59/16 0036/0(غلظت اولیه 

AB 50/60 1 50/60 15/11 0102/0 

AC 50/24 1 50/24 51/4 0663/0 

BC 50/220 1 50/220 63/40 002/0 

A² 41/404 1 41/404 53/74 0001 /0 < 

B² 24/38 1 24/38 05/7 0290/0 

C² 24/162 1 24/162 90/29 0006/0 
   43/5 8 41/43 ماندهخطاي باقی

 4707/0 20/1 78/5 5 91/28 برازشعدم
   83/4 3 50/14 خالص خطاي

    Cor Total ( 80/3481 19( مجموع

R² 9845/0     

R²adj 9670/0     
 
 

 
 CCGروي  CURداروي شده توسط مدل براي جذب   بینیمقایسه نتایج تجربی و پیش  .4شکل 

y = 0.9543x + 2.4048
R² = 0.981
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بر درصد جذب   ابل زمان تماس و غلظت اولیهو غلظت اولیه و (ج) اثر متق pHو زمان تماس، (ب) اثر متقابل  pH(الف) اثر متقابل  .5شکل 

 CCGروي  CURداروي 
 

 بارگذاري دارو  فرایندبر  مؤثر عوامل زمانهم  اثر -3-2-2
 فرایند توصیف براي پیشنهادشده  مدل از استفاده با

 نمودارهاي،  CCDسط  روش جذب سطحی توبارگذاري دارو به 

 و) 5 (شکل شدند  رسم کانتور و دوبعدي  سطح بعدي رویهسه
، زمان تماس و غلظت  pHه عامل زمان سهم تأثیر براي بررسی

 .شدند استفاده  درصد جذب دارو بر اولیه

 زمان تماس نشانو  pHزمان اثر هم ، (الف) 5در شکل 

 8تا  4محلول دارو در بازه  pHر، نمودا این است. در شده داده
 يارو غلظت اولیه دارو مقددقیقه    10-60و زمان تماس در بازه  

نظر گرفته شده است.   درگرم بر لیتر میلی 20ثابت برابر با 
شود، افزایش زمان تماس مشاهده می 5گونه که در شکل همان 

موجب افزایش چشمگیر درصد  6تا  pHدقیقه و افزایش  60 تا
به   توجه  با pHروند تغییرات ) شده است. درصد 70جذب (
 سطح وشده ه پروتونداروي  میان جاذبه الکتروستاتیکی برقراري

همچنین،  .است توجیهقابل  6برابر  pHدر  CCGی منف بار  داراي
دلیل دقیقه، درصد جذب به 60به  10زمان تماس از  با افزایش

 بسیار در سطح نانوجاذب هاي فعال خالیبودن مکان دردسترس
هاي فعال موجود  ، از تعداد مکان دقیقه 60 ازس افزایش یافت. پ 
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کاسته شد و فرایند جذب به حالت تعادل  اذبدر سطح نانوج
 .[20]رسید 

  است  جذب فرایند در یمهم عامل نیز  دارو  اولیه غلظت
نشان  و غلظت اولیه دارو را    pHزمان  ثیر همأت  (ب)  5 شکل  .[21]

و غلظت    8تا    4محلول دارو در بازه    pHنمودار،   این دهد. درمی
و زمان تماس ثابت و برابر  گرم بر لیتر میلی  5-35اولیه در بازه 

درصد    ،(ب)  5نظر گرفته شده است. مطابق شکل    دقیقه در   35با  
و افزایش گرم بر لیتر میلی 20 اجذب با افزایش غلظت اولیه ت

pH  20 دارو، تا بالاتر اولیه هايغلظت زیاد شده است. 6تا  
 مقاومت بر غلبه براي بیشتري محرکه گرم بر لیتر، نیرويمیلی

فراهم   جامد فازهاي  و محلول فازهاي میان دارو  جرم انتقال
 و CUR هايمولکول بیشتر برخوردهاي به  که سازدمی

 فعال هايشود. اشباع مکان می نانوجاذب منجر العف هايمکان 

میلی گرم بر لیتر موجب  20بیش از  اولیه در غلظت نانوجاذب
 .[22]شود کاهش درصد جذب می

اولیه و زمان تماس  ثیر متقابل غلظتأت ،(ج) 5شکل  در
  5-35 نمودار، غلظت اولیه در بازه این است. در شده داده نشان
مقدار   pHو    دقیقه  10-60و زمان تماس در بازه  گرم بر لیتر  میلی

درصد  ، (ج) 5نظر گرفته شده است. مطابق شکل  در  6ثابت 
 و غلطت اولیه  قهقید  60 ، زمان تماس6  برابر pH در  CURجذب  

 ) رسید.درصد 70به بیشترین میزان (گرم بر لیتر میلی 20
 

 CURی تن - برونرهایش  -3-3

 نانوحامل از CUR داروي  یتن - نبرورهایش 
CUR@CCG درpH ) ن همچنی و )4/7فیزیولوژیک بدنpH  

درجه سلسیوس   37) در دماي 6/5( سرطانی هايسلول  محیط
  pHر  شد. د نمایش داده  6کل  ج در ش و نتای بررسی  ساعت  6طی  

  CURي درصد از دارو 9حدود  فقط ساعت، یک از ، پس4/7
این مقدار به   ساعت   6 با گذشت زمان تا  و  شد آزاد نانوحامل از

  pHدر مقایسه با    6/5  برابر   pHر  د  درصد رسید. رهایش دارو   21
 6اي که در مدت گونهداشت، به  گیريچشم افزایش  4/7 برابر

 افزایش  آزاد شد.  CUR@CCGدرصد دارو از    79حدود    ساعت

  سرطانی  هايشده سلولسازيشبیه محیط  در   CUR رهایش میزان
 محركبه گوپاسخ دارورسانی نانوحامل دهنده طراحی موفقنشان 

pH   ر پلیم حضور دلیلبه CMC.است 

 

 
 درجه سلسیوس 37در دماي  4/7و  6/5 برابر با pHدر  CUR@CCG نانوحامل ازتجمعی دارو (%) رهایش . 6شکل 

 
شود، نانوحامل  مشاهده می 5طور که در جدول همان 

دلیل اصلاح با  به  ،)CUR@CCG(سنتزشده در مطالعه حاضر 
در مقایسه با   متیل سلولز،کربوکسی pHپلیمر حساس به 

در شرایط دهد.  نشان می  گیري راچشمرهایش  ،  هاي دیگرحامل 
پروتونه   CMCهاي کربوکسیل )، گروه 6/5 برابر pHاسیدي (

شوند. این عامل موجب تشکیل پیوند هیدروژنی میان  می
درنتیجه   و CMCهاي کربوکسیل و هیدروکسیل گروه 

  CURشود. این فرایند رهایش  می  CMC شدگی (انقباض) جمع

  برابر  pHشرایط بازي (کند. در را تسهیل می  CUR@CCGاز 
هاي خود را پروتون  CMCاسید هاي کربوکسیلیک )، گروه 4/7

هاي  دهند. دافعه الکترواستاتیکی میان گروه از دست می
در پی آن،  ،وپلیمر داراي بار منفی موجب تورم  کربوکسیلِ

 شود.کاهش سرعت رهایش دارو می 
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 هابا سایر حامل CUR@CCGاز  CURمقایسه رهایش  .5جدول 

 حامل pH زمان رهایش (ساعت) درصد رهایش (%)  منبع

[23] 25 6 5 CUR@CS/rGO 

[24] 40 6 5/5  CSSHبا  یافتهپوشش CURهاي لیپوزوم 

[25] 11 6 5 CS/CUR 

[25] 21 6 5 CS/CUR@GQDs@MIL-88(Fe) 

6/5 6 79 مطالعه حاضر  CUR@CCG 

CS : کیتوسان،rGO گرافن اکسید کاهش یافته : ،CSSH ،کیتوسان داراي گروه عاملی تیول :GQD :نقاط کوانتومی گرافن 
 

 یت سلولی بررسی سمّ -4-3
با  MTT براي ارزیابی درصد بقاي سلولی، آزمون 

و  ) MCF 10A (رده پستانسالم  هايسلولانکوباسیون 
 24مدت به )MDA-MB 231(رده  پستانسرطانی ي هاسلول 

میکروگرم بر  6-96 هاي متفاوتی (غلظت  مقابل  ساعت در 
و نتایج در   انجام  CUR@CCGو    آزاد  CCG  ،CUR) از  لیترمیلی

هاي  درصد بقاي سلول )،7مطابق شکل (ارائه شد.  )7شکل (
 CCGبیونانوکامپوزیت حتی در غلظت بالاي  MCF 10Aسالم 

یت ناچیز درصد بود. سمّ  84) بیش از  لیترگرم بر میلیکرومی  96(
CCG  تواند ناشی از پوشش پلیمري سالم میهاي سلول بر

ویژه در  به،  CCG،این وجود. با باشد CMCسازگار زیست

 دریت نسبتاً بالایی لیتر، سمّمیکروگرم بر میلی 96غلظت 
رصد اي که دگونهداشت، به   MDA-MB 231سرطانی    هايسلول 

درصد  71به   CCGها با قرارگرفتن در برابربقاي این سلول
هاي در تمام غلظت ، CUR@CCGعلاوه، کاهش یافت. به

نشان  را  MDA-MB 231 هاير سلولدیت سمّ، اثر مطالعهمورد
. براي مثال، داشتآزاد    CUR  ازکمتري  نسبتاً  یت  داد، هرچند سمّ

 96 تغلظ آزاد در CUR و  CUR@CCGشندگی میزان کُ
درصد بود.   50درصد و  45ترتیب، ، بهلیترمیکروگرم بر میلی

 CURتوان به رهایش آهسته را می CUR@CCGیت کمتر سمّ
) مرتبط  ساعت MTT )24ت در مدت آزمون از بیونانوکامپوزی

 دانست. 
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در دماي  CURو  CCG  ،CUR@CCGرابرقرارگرفتن در ب پس از MDA-MB 231 سرطانی و MCF 10Aهاي سالم درصد بقاي سلول .7شکل 

 ساعت 24 مدتدرجه سلسیوس به 37
 

 يریگجهینت -4
با   CURبراي تحویل داروي  CCGبیونانوکامپوزیت 

سازي شرایط  روش مناسبی براي بهینه CCDموفقیت سنتز شد. 
به بیشترین   و دستیابی  CCGبارگذاري دارو روي  ر فرایند  د  مؤثر

درصد جذب برابر  ایط بهینه، بود. در شر  CURدرصد جذب 
  نانوحاملاز  CURبه دست آمد. همچنین، رهایش درصد  70با

CUR@CCG  گیري سرطانی به میزان چشم هايسلول  در محیط
انجام شد. نتایج حاصل از   فیزیولوژیک بدن انسان  بیش از محیط

روي  CCGیت که سمّ یت سلولی نشان دادسمّ آزمایش
پوشش پلیمري دلیل  ست و به یز اناچ  MCF 10Aهاي سالم  سلول 
CMC،  دهد. در مقابل، تأثیر سازگاري بالایی نشان میزیست

هاي آدنوکارسینوم پستان  روي سلول  CUR@CCGشندگی کُ
)MDA-MB 231jh(   ملاحظه است. بنابراین،  قابلCUR@CCG  

هدفمند با فعالیت ضدسرطانی   ینانوحاملعنوان به تواند می
 به کار رود.  CURداروي قبول براي تحویل قابل 
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