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 ورينتر از شعاع اكسايتونيك هستند كه به دليل اندازه كوچك و بروز پديده حبس كوانتومي، خواص هايي در ابعاد كمرساناقاط كوانتومي، نيمهن    هديچك
وانتومي و شيمي فردي، از جمله خاصيت فلورسانس قابل تنظيم با اندازه نقطه كوانتومي دارند. خاصيت فلورسانس، نسبت سطح به حجم بالا در نقاط كمنحصربه
در اين تحقيق نقاط  دهد.ها ميهاي سرطاني را به آنسلول زمانهمهاي مختلف، قابليت كاربرد در تشخيص و درمان دار شدن با بيومولكولها در عاملسطح آن

توجه به  با آن نوريعاري از كادميم و ايمني بالاتر نسبت به نقاط كوانتومي پايه كادميم، به روش كلوئيدي تزريق داغ سنتز شد و خواص  InP/ZnSكوانتومي 
 ينانومتر و مورفولوژ 10در حدود  اندازه دهندهنشان شده زسنت ينقاط كوانتوم TEM ير. تصوشد يبررس ينسانسنشر فوتولوم يفو ط UV-Visجذب  طيف
 گروه فاقد كوانتومي نقاط بودنسميدار شدند و عامل يداس يكفول با ي،به فاز آب ياز فاز آل يگاندل يضبا پروسه تعو يبود. پس از انتقال نقاط كوانتوم يكرو

-زيست درصد 5/88 و 3/70دهنده حدود حاصل نشان يجشد. نتا يبررس OVCAR-3 يسلولرده يبر رو MTTمختلف با روش  يهادر غلظت دارعامل و عاملي

 گروه فاقد وميكوانت نقاط ورود ميزان. بوددار شده با فولات و عامل يگروه عامل فاقد InP/ZnS ياز نقاط كوانتومmg/ml 2/0 ترتيببه تيمارشده هايسلول پذيري
ورود  يزانم يانم گيرچشمشد و تفاوت  يبررس FACS يتومتريبا دستگاه فلوسا A549و  OVCAR-3 يسلول يهابه درون رده اسيد، فوليك به متصل و عاملي
 يجمشهود بود. نتا يداس يكفول هاييرندهگ يحاو يسلولرده مورد در عاملي گروه فاقد ميدار شده نسبت به نقاط كوانتوعامل يمجموعه نقاط كوانتوم يسلول

نشان  يسرطان يهابه سلول زمانهمموفق و  يو دارورسان يربرداريرا در تصو اسيد فوليك به متصل يدو عامل InP/ZnS يمجموعه نقاط كوانتوم يتحاصل قابل
  داد.

  .زيستي تصويربرداري ي،، دارورساناسيد فوليك، InP/ZnS ينقاط كوانتوم :يديكلمات كل
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Abstract    Quantum dots are semiconductors with sizes less than their excitonic diameter, exhibiting quantum confinement 
effect and unique optical properties, including size adjustable fluorescent. Optical properties of quantum dots along with high 
surface to volume ratio and surface chemistry of quantum dots make them appealing for functionalization with variety of 
biomolecules, giving them applicability in bio-imaging and drug delivery. So they can be used for simultaneous diagnosis and 
treatment of cancer cells. In this study, core/shell InP/ZnS quantum dots were synthesized via hot injection colloidal method. 
Optical properties of synthesized quantum dots were investigated. TEM image of quantum dots showed approximately 
average size of 10 nm and spherical morphology of quantum dots. After transferring the quantum dots from organic to 
aqueous media via ligand exchange process, quantum dots were further functionalized with folic acid. Cytotoxicity of bare 
and functionalized InP/ZnS quantum dots on OVCAR-3 cell lines were investigated using MTT assay at different 
concentrations. The results indicated low toxicity of bare and functionalized InP/ZnS quantum dots. Cellular uptake of the 
functionalized and bare quantum dots were investigated on OVCAR-3 and A549 cell lines using FACS flow cytometry and 
results showed the enhancement of functionalized quantum dots internalization into folic acid receptor positive cell lines in 
comparison with bare quantum dots. Accordingly the functionalized InP/ZnS quantum dots are proper candidates for 
simultaneous bio-imaging and drug delivery. 

Keywords: InP/ZnS quantum dots, folic acid, drug delivery, bio-imaging.  
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  مقدمه -1
رساناي كلوئيدي هستند كه از نقاط كوانتومي، مواد نيمه

يك هسته غيرآلي حاوي چند صد تا چند هزار اتم تشكيل و 
هاي سورفكتانت احاطه توسط يك لايه خارجي آلي از مولكول

نقاط كوانتومي، نشر لومينسانس  گذارينامعلت  .]1[اند شده
نشأت  1ها است كه از پديده حبس كوانتوميقابل تنظيم آن

 دهيپد بروز به منجر. اندازه كوچك نقاط كوانتومي ]2[گيرد مي
 زهيكوانت و يانرژ شكاف شيافزا جه،ينت در و يكوانتوم حبس
با  دهيپد نيو ا گردديمجزا م ريبه مقاد 2يانرژ يترازها شدن
بار همراه است.  يهاحامل انيم 3يكولمب كنشبرهم اديازد
دهد ها زماني رخ ميرسانار اكثر نيمهد يحبس كوانتوم دهيپد

كوانتومي  نقاط .]1[ها به چند نانومتر كاهش يابد كه اندازه آن
 بوراكسايتونو ظهور پديده شعاع از كوچكتر اندازه علتبه

از خود نشان  فرديمنحصربه نوري خواص كوانتومي، حبس
كوانتومي،كاربردهاي  نقاط فردمنحصربه خواص .]3[دهند مي

 ويژه به تحقيقاتي مختلف يهازمينه جالب توجهي را در
 و ]6, 5[ انرژي تبديل ،]4[اپتوالكترونيك  درالكترونيك،

نقاط كوانتومي  نوريخواص  .است موجب شده ]7[ پزشكي
هاي اخير اين ها است و در سالبسيار وابسته به اندازه آن

. ]1[است  موضوع تحقيقات زيادي را به خود اختصاص داده
ا هعلت مشاهده خواص وابسته به اندازه، محدود شدن حامل

يك راه مؤثر جهت  .]8, 2[بعدي است در چاه پتانسيل سه
اساس ها برانوسيستمبه دارورساني كارآمد، توسعه ن يابيدست

ها با محيط بيولوژيك، تعداد آن كنشبرهمفهم صحيح از 
هاي هاي سطح سلول، تغييرات در گيرندهها، گيرندهسلول

عملكرد دارو، ابقاء  سازوكارسلولي با پيشرفت بيماري، مكان و 
مولكولي و پاتوبيولوژي بيماري مورد نظر  سازوكارهايدارو، 
پذيري براي طراحي و . نقاط كوانتومي، پايه تطبيق]9[است 

مهندسي ابزارهاي دارورساني بر پايه نانوذره هستند. با استفاده 
فرد منحصربه نورياز تركيبي از خواص فيزيكي، شيميايي و 

 ها با سيستمنانوحامل كنشبرهمنقاط كوانتومي، مطالعه عميق 
پذير است امكان 4هاي بيولوژيك از طريق رصد در زمان واقعي

 
Quantum confinement effect١  
٢Quantized energy levels 
٣Coulomb interaction 

monitoringtime -Real٤ 

فردي دارند كه نقاط كوانتومي مشخصات منحصربه. ]11, 10[
ل ايجاد كنتراست در عوام عنوانبهها قابليت كاربرد به آن

ها ها وحفرهالكترون ،. در نقاط كوانتومي]12[دهد تصوير را مي
اند اكسايتون ماده محبوس شده بعد در داخل شعاع بوهردر سه

فردي از جمله باندهاي جذب پهن و منحصربه نوريو خواص 
پذير با اندازه نقطه لومينسانس تنظيمفوتونشر باريك و رنگ 
نشر درخشان، پايداري نوري  چنينهمآورد. كوانتومي فراهم مي

العاده، مساحت سطحي بالا، سطح مقطع جذب دو فوتوني فوق
ت دسترسي در چند رنگ و فوتولومينسانس مادون بزرگ، قابلي

خواص نقاط كوانتومي در  ترينجذابقرمز نزديك، 
  .]14, 13[هاي سرطاني است تصويربرداري از سلول

ماده مورد استفاده از  بودنسميدر كاربردهاي بيولوژيك 
اهميت زيادي برخوردار است. مطالعاتي كه بر روي ميزان 

نقاط كوانتومي پايه كادميم صورت گرفته است نشان  بودنسمي
بسيار زيادي بودن  سميدهند كه نقاط كوانتومي پايه كادميم مي

دارند كه علت آن آزاد شدن يون كادميم در محيط بدن است 
ي از نياز به گسترش كاربرد نقاط كوانتومي عار ،لذا .]15[

است كه سنتز آن در مقايسه با نقاط  InP/ZnSه كادميم از جمل
  است. ترمشكلكوانتومي پايه كادميم 
با خواص  InP/ZnSنقاط كوانتومي  ،در اين تحقيق

جهت كاربرد در تصويربرداري زيستي و  ،مطلوب نوري
پس از انتقال از محيط آلي به و سنتز  زمان،همدارورساني 

 دار شد. تأثير گروهمحيط آبي بيولوژيك، با فوليك اسيد عامل
و ورود سلولي مجموعه نقاط  بودنسميعاملي بر ميزان 

به  يابيدستدهنده كوانتومي حاصل بررسي شد. نتايج نشان
هاي از سلول زمانهمهدف دارورساني و تصويربرداري 

دار شدن با ان ورود نانوحامل در اثر عاملسرطاني با افزايش ميز
  فوليك اسيد بود. 

  قيتحق روش -2

  مواد و تجهيزات  2-1
پژوهش عبارت بودند از  نيمورد استفاده در ا هيمواد اول

 كيستيري، م نيفسف ليليس لمتي يتر سيتر م،يندياستات ا
 د،ياس كيسولفور، فول ،يچرب، استئارات رو نيآم د،ياس

نرمال هگزان، متانول و استون. استات  د،ياس كينيمركاپتوسوكس
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متيل سيليل تريتريس  ميريستيك، اسيد م،ينديا
فوليك اسيد، مركاپتوسوكسينيك اسيد،  ،P(TMS))3(فسفين
 و اكتادسن، آلدريچ سيگما استئارات روي از شركت و گوگرد

 هايحلال همه. شدند مرك خريداري ازشركت اكتيل آمين
 و كلروفرم استون، متانول، هگزان، جمله از آزمايشگاهي درجه
 و از شركت سيگما آلدريچ شدهخريداري صورتبه اتانول
  قرارگرفتند. استفاده مورد تربيش سازيخالص بدون

مرئي و طيف نشر  -طيف جذب فرابنفش
ترتيب با استفاده از دستگاه اسپكتروفومتر فوتولومينسانس به

(Shimadzu 1650PC)  و اسپكتروفلوريمتر(Jasco FP-8000) 
 TEM: Carl)آمد. از ميكروسكوپ الكتروني عبوري  دستبه

ZeissLEO 906E, 80kV)  براي بررسي اندازه و مورفولوژي
قرمز تبديل فوريه مادون هايطيفنقاط كوانتومي استفاده شد. 

(FTIR)  نقاط كوانتوميInP/ZnS  با استفاده از اسپكترومتر
)1-400 cm–BrukerOptik GmbH, Tensor 27, 4000(  حاصل

  شد.

  InP/ZnSسنتز نقاط كوانتومي   2-2
به نقاط كوانتومي با توزيع اندازه باريك،  يابيدستبراي 
جداسازي  چنينهمزني ناگهاني يا انفجاري و نياز به جوانه
با توجه به مطالعات  ،زني و رشد است. بنابراينمراحل جوانه

 صورت گرفته، روش تزريق داغ جهت سنتز نقاط كوانتومي
  . ]17, 16[انتخاب شد  InP/ZnSهسته/پوسته 

گرم  12/0مقدار  InP/ZnSسنتز نقاط كوانتومي  منظوربه
اينديم و يك از به  5/3استات اينديم، ميريستيك اسيد با نسبت

گرم اكتادسن در فلاسك سه دهانه تحت جريان گاز  چهار
گراد حرارت داده شد تا درجه سانتي 190آرگون تا دماي 

يك ساعت  مدتبهآيد. مخلوط حاصل  دستبهمحلول شفافي 
تحت گاز آرگون، گاززدايي شد. محلول تزريق كه مخلوطي از 

گرم اكتيل آمين  31/0متيل سيليل فسفين، گرم تريس تري 05/0
ليتر اكتادسن بود، در فلاسك ديگري تحت گاز ميلي 5/1و 

فسفين سيليلمتيلتريآرگون گاززدايي و تا انحلال كامل تريس
با استفاده از سرنگ، محلول حاصل به  ،شد. سپس زدههم

گراد، تزريق  و منجر درجه سانتي 190مخلوط واكنش در دماي 
گراد درجه سانتي 180ش به حدود به كاهش دماي مخلوط واكن

گيري شد و هاي مختلف نمونهاز مخلوط واكنش در زمانشد. 

براي دست آمد. به (UV-Vis)مرئي  - طيف جذب فرابنفش
حاصل،  InPبر روي هسته نقطه كوانتومي  ZnSايجاد پوسته 

ساعت و رشد هسته نقاط كوانتومي  سهبعد از گذشت مدت 
InP 2/1گراد سرد و درجه سانتي 150، مخلوط واكنش به 
مولار استئارات روي در اكتادسن به  1/0ليتر محلول ميلي

دقيقه مقدار  10مخلوط واكنش افزوده و پس از گذشت مدت 
مولار سولفور در اكتادسن اضافه شد.  1/0ليتر محلول ميلي 2/1

گراد افزايش داده شد و پس از درجه سانتي 220دما به  ،سپس
گراد كاهش درجه سانتي 150دما به  دوباره دقيقه 30گذشت 

هاي استئارات روي و سولفور ليتر از محلولميلي 6/1يافت و  
دقيقه اضافه و پس از گذشت  10در اكتادسن با فاصله زماني 

گراد، مخلوط واكنش به درجه سانتي 220دقيقه در دماي  30
 10 دماي اتاق سرد شد. براي تخليص نقاط كوانتومي حاصل،

ليتر هگزان و متانول به مخلوط واكنش اضافه شد و ميلي
رنگ استخراج فاز متانول تا جايي ادامه يافت كه فاز متانول بي

هاي آلي نقاط كوانتومي قابل پخش در حلال ،شد و در نهايت
مانند تولوئن يا كلروفورم حاصل شد. با استفاده از 

جذب و  وفلوريمتر، طيفو اسپكتر UV-visاسپكتروفوتومتر 
  حاصل شد. InP/ZnSنشر نقاط كوانتومي هسته/پوسته 

  از محيط آلي به محيط آبيانتقال نقاط كوانتومي   2-3
از محيط آلي به  InP/ZnSجهت انتقال نقاط كوانتومي 

محيط آبي از روش جايگزيني ليگاند هيدروفوب بر روي سطح 
افزايش قطبيت  منظوربهنقاط كوانتومي با ليگاند هيدروفيل و 

، 1(MSA)سينيك كسطح نقاط كوانتومي از اسيد مركاپتوسو
ليگاند هيدروفيل استفاده  عنوانبهحاوي دو گروه كربوكسيل، 

شد. براي اتصال گروه تيول اسيد مركاپتو بر روي سطح نقاط 
, 18[كوانتومي، مطابق با روشي كه در مقالات ارائه شده است 

ليتر ميلي پنجسينيك با كمول اسيد مركاپتوسوميلي چهار، ]19
 20 ،شد و سپس زدههم شديددقيقه  15 مدتبهكلروفرم 

تخليص و تغليظ شده به آن  InP/ZnSگرم نقاط كوانتومي ميلي
ليتر هيدروكسيد ميلي يكافزوده و پس از گذشت يك دقيقه، 

محلول در  pHتا  اضافه شد زدنهمآمونيوم به محلول در حال 
 زنهم. محلول در طول شب بر روي تنظيم شود 11حدود 

- بهباقي ماند و نقاط كوانتومي با افزودن اتانول و سانتريفوژ 

 
Mercaptosuccinic Acid (MSA)١ 
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ها جدا از سورفكتانتدر دقيقه  9000دقيقه با دور  10مدت 
شد و نقاط كوانتومي قابل انحلال در محيط آبي و بافرهاي 

  بيولوژيك حاصل شد.

  دار شده با فولاتعامل InP/ZnSتهيه نقاط كوانتومي   2-4
 نقاط سطح و دياس كيفول انيم اتصال جاديا يبرا
 موجود ليكربوكس يهاگروه يسازفعال به ازين ابتدا ،يكوانتوم

 نيترمناسب 1ديميا يكربود روش. بود يكوانتوم نقاط سطح در
و اتصال آن به  ليكربوكس يهاگروه يسازراه در فعال

متداول  باتيترك از. ]20[است  ديآم ليو تشك نيآم يهاگروه
-3(-3-ليات-1روش  نيمورد استفاده در ا ديميا يكربود

 نيسوكس يدروكسيه- Nو  2ديمياي)كربودلينوپروپيآمليمتيد
 NHSو  EDC يبا نام اختصار بيترتبههستند كه  3ديميا

از نقاط  تريليليمنظور به سه م نيا به .شونديشناخته م
مولار  05/0محلول  تريكروليم 50حدود  InP/ZnS يكوانتوم
EDC  مولار  05/0محلول  تريكروليم 50وNHS  در حلال

 ساعت كي مدتافزوده شد و به (DMSO) ديسولفوكسليمتيد
 در موجود ليكربوكس گروه تا شد زدههم ديشد صورتبه

 نيآم گروه به اتصال تيقابل و شود فعال يكوانتوم نقاط سطح
 05/0 محلول تريكروليم 50 سپس،. كند دايپ را دياس كيفول

 24 مدتبه و شد اضافه حاصل مخلوط به دياس كيفول مولار
 قرار گرفت.  زنهم يرو بر ساعت

 به متصل يكوانتوم نقاط نمونه ساعت 24 گذشت از بعد
 ليبا استفاده از ات و 4خشك يانجماد صورتبه فولات گروه

اتصال  يبررس يآن برا FTIR فيشد و ط صياستات تخل
  شد. هيته يبه سطح نقاط كوانتوم دياس كيفول

فاقد گروه  نقاط كوانتومي بودنسميبررسي ميزان   2-5
 OVCAR-3سلولي دار بر روي ردهعاملعاملي و

هاي مختلف، از روش نمونه بودنسميبراي بررسي 
MTT5 دار شدن نقاط كوانتومي و به دليل عاملInP/ZnS  با

هاي حاوي گيرنده OVCAR-3هاي سرطاني فولات، از سلول
ها از انستيتو پاستور ايران استفاده شد. سلول 6(+FR)فولات 

 
Carbodiimide١ 

dimethylaminopropyl)carbodiimide (EDC)-(3-3-Ethyl-1٢  
(NHS)hydroxysuccinimide -N٣  

۴Lyophilize 
MicrocultureTetrazolium assay (MTT assay)٥  
Folate Receptor positive (FR+)٦  

عدد سلول در هر  410به تعداد OVCAR-3هاي تهيه و سلول
بودن بعد منظور بررسي سميبه خانه، 96چاهك در سه پليت 

ها، كاشت شدند. ساعت از زمان تيمار سلول 48و 24گذشت 
اساس احيا سنجي است كه بريك روش رنگ MTTآزمايش 

    هاي زرد رنگ نمك تترازوليوم بلورشدن و شكسته شدن 
آنزيم سوكسينات دهيدروژناز و تشكيل بلورهاي آبي  وسيلهبه

با  OVCAR-3هاي . سلول]21[ شودرنگ نامحلول انجام مي
و  (QDs)فاقد گروه عاملي  InP/ZnSهاي نقاط كوانتومي نمونه

در  (QD-FA)دار شده با فوليك اسيد عامل نقاط كوانتومي
گرم در يليم 05/0و  1/0، 2/0، 4/0حاوي  غلظت چهار
چاهك  96پليت  دوهر  تيمار شدند. ليتراز نقاط كوانتوميميلي

در  2COهاي آماده شده تيمار شدند و در انكوباتور با نمونه
  گراد قرار گرفتند.درجه سانتي 37دماي 

فاقد گروه  InP/ZnSنقاط كوانتومينفوذ  بررسي ميزان  2-6
  با روش فلوسايتومتريبه درون سلول  دارعاملعاملي و 

ميزان ورود  براي بررسي تأثير گروه عاملي فولات بر
هاي دار به درون سلولعامل InP/ZnSمجموعه نقاط كوانتومي 

استفاده شد كه  OVCAR-3و  A549سلولي سرطاني، از دو رده
هاي فولات و حاوي گيرنده7هاي فولاتفاقد گيرنده ترتيببه

هاي در پليت OVCAR-3و  A549هاي هستند. ابتدا سلول
عدد سلول در هر  500×310چاهك، به تعداد  ششحاوي 

ساعت در  24 مدتبهها پليت ،چاهك كاشت شدند. سپس
گراد قرار گرفتند. پس از درجه سانتي 37در  2COانكوباتور 

ها خارج شده و تخليه شدند و گذشت زمان انكوباسيون، پليت
 دو مدتبهتيمار و  QD-FAو  QDsهاي نمونهاز  ml2با 

قرار داده  گرادسانتيدرجه  37در  2COساعت در انكوباتور 
 (PBS)بافر نمكي فسفات  ها باپس از شستشوي سلول شدند.

دقيقه در  10 مدتبهگراد و درجه سانتي 37و سانتريفوژ در 
rpm 1000ها در ، سلولml1  بافر نمكي فسفات پخش شدند و
ريخته شدند.  يهاي مخصوص دستگاه فلوسايتومترلولهدر 
 آماده را هاسلول بايد ابتدا فلوسايتومتري نوع هر انجام براي
 محيط در و درآمده تكي صورت به هاسلول كهطوريبه كرد

   .]22[ بايدباشند شده معلق مناسبي

 
)-Folate Receptor negative (FR٧ 
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براي انجام آزمايش ميزان نفوذ نانوحامل در اين قسمت 
استفاده شد كه اساس اين  FACS1فلوسايتومتري  روشاز 

  هاي بيولوژيكبندي مخلوطي هتروژن از سلولروش، طبقه
پايه پراش نور و مشخصه فلورسانس هر سلول است. در اين بر

با  QD-FAو  QDsهاي هاي تيمار شده با نمونهمرحله سلول
مورد  FITCدر محدوده  mg/ml 2/0غلظت نقاط كوانتومي 

بررسي قرار گرفتند و جمعيت سلولي حاوي نقاط كوانتومي 
 OVCAR-3و  A549سلولي فلورسانس در مورد هر دو رده

هاي عاملي در ميزان ورود به سلول و جهت مقايسه تأثير گروه
  آمد. دستبهقابليت نقاط كوانتومي در تصويربرداري 

  نتايج و بحث -3
  InP/ZnSنقاط كوانتومي  نوريخواص   3-1

پس از  InPنقاط كوانتومي  UV-visطيف جذب 
هاي مختلف و نقاط كوانتومي هسته/پوسته گذشت زمان

InP/ZnS 1نانومتر در شكل  800تا  350موج در گستره طول 
اند. جذب يك فوتون در نقاط كوانتومي زماني اتفاق آورده شده

  تر باشد.افتد كه انرژي فوتون از شكاف انرژي بيشمي

  
  .InP/ZnSنقاط كوانتومي  (UV-Vis)مرئي  - طيف جذب فرابنفش .1 شكل

مي، منجر كاهش اندازه ذره، به دليل وقوع حبس كوانتو
. ]23[شود شروع جذب در طيف جذب ذره مي 2به شيفت آبي
برجسته در شروع طيف جذب مربوط به  نسبيپيك جذب 

ت ترين حالديگر پايين عبارتبه، ]24[است  3پيك اكسايتونيك
دهد و با توجه به اينكه برانگيخته، شدت نوسان بالايي نشان مي

موقعيت آن بستگي به شكاف انرژي و در نتيجه به اندازه ذره 

 
(FACS)Fluorescence activated cell sorting ١  

) shift-Hypsochromic (blue٢ 
Excitonic peak٣ 

تحت تأثير توزيع  شدتبهشكل و عرض آن  ،دارد، بنابراين
  شكل و استوكيومتري نقاط كوانتومي است.  چنينو هم اندازه

  
  .InP/ZnSنقاط كوانتومي  (PL)نشر فوتولومينسانس  .2 شكل

 ينقاط كوانتوم 4نسانسيفوتولوم شرطيف ن 2در شكل 
InP/ZnS ينقاط كوانتوم نسانسيآورده شده است. نشر فوتولوم 

 ريينانومتر حاصل شد. با تغ 400موج با طول يختگيدر اثر برانگ
شدت نشر آنها دچار  ،ينقاط كوانتوم يختگيموج برانگطول 

 جذب در يكوانتوم نقاط تيقابل توانديشد كه علت آن م رييتغ
 يانرژ يبودن ترازها زهيكوانت ليدلبه خاص يهاموج طول

 از يمتعدد كيتحر يهاموجدر واقع طول  .]25[الكترون باشد 
 يهاكيپ به توجه با و شد يبررس نانومتر 550 تا نانومتر 350
 موج طول در نسانسيفوتولوم نشر شدت نيشتريب حاصل، نشر
  .آمد دستبه نانومتر 400 يختگيبرانگ

 3در شكل  InP/ZnS ينقاط كوانتوم TEM ريتصو
و  ينقاط كوانتوم ينانومتر 11 نيانگيدهنده اندازه منشان

  ها است.آن يكرو يمورفولوژ

  
نقاط كوانتومي  (TEM)تصوير ميكروسكوپ الكتروني عبوري . 3 شكل

InP/ZnS.  

  دارعامل InP/ZnSنقاط كوانتومي   3-2
 QD-FAو  QDs(FTIR)قرمز تبديل فوريه طيف مادون

مشابه ديگر انواع جذب انرژي،  آورده شده است. 4در شكل 
 
 ۴Photoluminescence 
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كنند، به قرمز را جذب مياشعه مادونها كه مولكولهنگامي
قرمز شود. جذب تابش مادونحالت انرژي بالاتر برانگيخته مي

همانند ديگر فرآيندهاي جذب، فرآيندي كوانتايي است. به اين 
هاي خاصي از تابش مادون قرمز صورت كه فقط فركانس

توسط مولكول جذب و باعث ارتعاش كششي و خمشي 
شده از نور شود. انرژي جذبپيوندهاي كوالانسي مي

هاي عاملي خاص قرمز توسط پيوندهاي شيميايي يا گروهمادون
موج مشخص، منجر به كاهش شدت عبور نور شده و  در طول

رسم  (cm/1)به عنوان تابعي از عدد موج  طور معمولبه
در حدود عدد موج  دوپيك شماره  4با توجه به شكل  شود.مي

هاي عاملي ط كوانتومي فاقد گروهنقا FTIRدر طيف  1700
وط به نقاط مرب اسيدي است كه در طيف C=Oمربوط به پيوند 
پيدا كرده است كه  انتقال 1650به سمت دار كوانتومي عامل

پيوند آميدي نتيجه ايجاد پيوند . آميدي است C=Oمعرف پيوند 
  هاي آمين و كربوكسيل است. ميان گروه

  
نقاط كوانتومي فاقد گروه  (FTIR)طيف مادون قرمز تبديل فوريه  .4 شكل

  .(QD-FA)دار شده با فوليك اسيد و نقاط كوانتومي عامل (QDs)عاملي 

در طيف  3300در حدود عدد موج  سهپيك شماره 
FTIR هاي عاملي كه معرف پيوند نمونه فاقد گروهH=O  است

كمي  جاييجابه دارشده با فولاتعاملدر طيف مربوط به نمونه
پيدا كرده است كه در واقع معرف  3400به سمت عدد موج 

پوشاني پيك مربوط . در اين ناحيه هماست O-Hو  N-Hپيوند 
سازد، ليكن را مشكل مي FTIRبه اين دو پيوند، تفسير طيف 
 دي بر اتصال گروه آمينتواند تاييپيك مربوط به آميد، خود مي

به گروه كربوكسيل موجود در سطح  موجود در فوليك اسيد
 چنينهمآورده شده است.  4د كه در شكل باشنقاط كوانتومي 

دار انتومي عاملمربوط به نقاط كو يك كه در طيفپيك شماره 
است كه  C-Nاست، مربوط به پيوند ظاهر شده 4 در شكل

اتصال موفق گروه آمين در ظهور پيك اين پيوند نيز تأييدي بر 
  عاملي به گروه كربوكسيل در سطح نقاط كوانتومي است.   گروه

  InP/ZnSنقاط كوانتومي  بودنسمي  3-3
و  QDsبا  OVCAR-3سلولي ، ردهبودنسمي آزموندر 

FA-QD گرم از نقاط ميلي 05/0و  1/0، 2/0، 4/0ي هادر غلظت
نتايج  5شكل  ليترتيمار شدند.در يك ميلي InP/ZnSكوانتومي 

با توجه به دهد. را نشان مي MTTبه روش  بودنآزمون سمي
ا افزايش غلظت نقاط ها، بدر مورد تمامي نمونه 5شكل 

 OVCAR-3هاي پذيري سلولميزان زيست كوانتومي،
با  هاذيري سلولپزيست چنين،همتيمارشده، كاهش يافت. 

  ساعت روند كاهشي داشت.  48و  24گذشت زمان در 
دهد نشان مي 5در شكل  MTT بودنآزمون سمينتايج 

 بودنسميكه غلظت بهينه نقاط كوانتومي كه در آن غلظت، 
شده با  دارپاييني از نقاط كوانتومي فاقد گروه عاملي و عامل

 μMليتر (ر ميليگرم بميلي 2/0مقدار فوليك اسيد حاصل شد، 
پس   بود كه در اين غلظت InP/ZnS) از نقاط كوانتومي 82/0

ي تيمار هادرصد از سلول 27/95و  5/78 ساعت 24از گذشت 
ترتيب با نقاط كوانتومي فاقد گروه عاملي و نقاط شده به

 زنده ماندند. در  دار شده با فوليك اسيدكوانتومي عامل
نقاط  بودنسميمنتشر شده در رابطه با ميزان  هايگزارش

هاي زنده در غلظت درصد سلو InP/ZnSو  InPكوانتومي 
nM200  از نقاط كوانتوميInP  و در  ]26[درصد  77حدود

است كه اين حاصل شده ]27[درصد  95حدود  nM5غلظت 
ها در مقايسه با غلظتي از نقاط كوانتومي كه در اين غلظت

  ) كمتر هستند. μM 64/1 - μM2/0پژوهش بررسي شد (
دار ، عاملبودنآزمون سميبا توجه به نتايج  چنينهم

 بودنسميشدن نقاط كوانتومي با فوليك اسيد باعث كاهش 
در  خصوصبهنقاط كوانتومي شد كه مزيت خوبي 

با  زمانهمگردد، زيرا تصويربرداري و تشخيص محسوب مي
هاي سرطاني، افزايش هدفمندي ورود نقاط كوانتومي به سلول

هاي سالم دارد. علاوه بر ماده بسيار كمي براي سلول بودنسمي
سلولي مورد بررسي و ميزان هسته، عوامل سطحي، نوع رده

   ها به درون سلول تأثير بسزايي در ميزانورود نانوحامل
نقاط كوانتومي بايد  نبودسمي ،آن دارد. بنابراين بودنسمي

دهد كه نياز اساسي مورد به مورد بررسي شود و نتايج نشان مي
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هاي استاندارد جهت ارزيابي به ايجاد فرآيندها و پروتكل
هاي مختلف نقاط كوانتومي وجود دارد فرمولاسيون بودنسمي

]28[.  

  
 QDsتيمار شده با  OVCAR-3هاي سلول بودنآزمون سمينتايج   .5 شكل

 48 (B)و  24 (A) هايزمان بعد از گذشت MTTبه روش QD-FAو 
  ساعت.

دار به درون عامل InP/ZnSميزان نفوذ نقاط كوانتومي   3-4
  هاي سرطاني سلول

هاي رده هاي حاصل از فلوسايتومتري سلولهيستوگرام
A549  وOVCAR-3  با كهQDs  وQD-FA دو ساعت  مدتبه

  آورده شده است.  6تيمار شده بودند در شكل 
يك نمونه كنترل كه در واقع  ،سلولي ردهدر مورد هر دو 

هاي تيمار نشده بودند، وجود داشت. نمونه كنترل در سلول
هاي رنگ نشده ضروري فلوسايتومتري براي تعيين ناحيه سلول

ها به ديگر در بررسي ميزان ورود تمامي نمونه عبارتبهاست. 
هاي رنگ نشده در محدوده ها، ابتدا ناحيه سلولدرون سلول

FITC  مشخص شد. علت انتخاب محدودهFITC سبز بودن ،
موج نشري و قرار داشتن طول InP/ZnSرنگ نقاط كوانتومي 

بود. پس از مشخص شدن ناحيه  FITCها در محدوده آن
هايي كه فاقد رنگ يا نقاط كوانتومي فلورسانس بودند، سلول

سلولي هاي حاوي نقاط كوانتومي در هر دو ردهتعداد سلول

A549  وOVCAR-3 هاي مختلف تيمار شده كه با نمونه
  آمد. دستبه FACSبودند، با استفاده از دستگاه فلوسايتومتري 

  
 A549(B)و  OVCAR-3(A)هاي لهيستوگرام فلوسايتومتري سلو. 6 شكل

 .QD-FAو  QDsتيمار شده با 

تيمار  OVCAR-3هاي رده هيستوگرام مربوط به سلول
مقايسه  6 (A)در شكل  QD-FAو  QDsنشده، تيمار شده با 

شده است. در هيستوگرام فلوسايتومتري، هر چه جمعيت 
كه همان محور افقي است، به  FITCسلولي بر روي محور 

جا شود، نماينده ازدياد شدت فلورسانس و هسمت راست جاب
ديگر افزايش ميزان ورود ماده فلورسانس به درون  عبارتبهيا 

هاي تيمار شده با ، سلول6ها است. با توجه به شكل سلول
هاي تيمار نشده، برروي نقاط كوانتومي در مقايسه با سلول

دهنده داشت كه نشان جاييجابهمحور افقي به سمت راست 
به  ورود نقاط كوانتومي به درون سلول بود. هيستوگرام مربوط

تري نسبت به بيش جاييجابه QD-FAهاي تيمار شده باسلول
دار داد، عاملداشت كه نشان مي QDsهاي تيمار شده با سلول

شدن نقاط كوانتومي با فوليك اسيد تأثير بسزايي بر ميزان ورود 
كه حاوي  OVCAR-3هاي نقاط كوانتومي به درون سلول

  هاي فوليك اسيد هستند، دارد. گيرنده
هاي نيز هيستوگرام فلوسايتومتري سلول 6 (B)ر شكل د

، افزايش ورود نقاط كوانتومي به درون سلول را در A549رده 
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 A549سلولي دهد. ردهدارشدن با فوليك اسيد نشان مياثر عامل
هاي فوليك اسيد است و به همين علت ميزان فاقد گيرنده

به نسبت  FITCجمعيت سلولي بر روي محور  جاييجابه
 كمتر بود.  OVCAR-3هاي سلول

دهنده كلي نتايج حاصل از فلوسايتومتري نشان طوربه
به هدف افزايش ورود نقاط كوانتومي به درون  يابيدست
  عاملي فولات بود.  هاي سرطاني در اثر اتصال گروهسلول

  
  گيرينتيجه -4

و  نوريفرد نقاط كوانتومي به دليل خواص منحصربه
خاصيت فلورسانس قابل تنظيم با اندازه، كاربردهاي بيولوژيكي 

به  InP/ZnSجالب توجهي دارند. از اين ميان، نقاط كوانتومي 
اندك، در حوزه بيولوژي بسيار مورد توجه قرار  بودنسميدليل 
  اند.گرفته

به روش تزريق  InP/ZnSنقاط كوانتومي  ،در اين تحقيق
نقاط  )Vis-UV( مرئي -فرابنفش داغ سنتز شدند و طيف جذب

تر شدن اندازه دهنده بزرگهاي مختلف نشانكوانتومي در زمان
طول موج  جاييجابهنقاط كوانتومي با گذشت زمان و در نتيجه 

تر شد. پس از اتصال هاي بزرگجذب به سمت طول موج
QD-و  QDs بودنسميفوليك اسيد به سطح نقاط كوانتومي، 

FA روش  با استفاده ازMTT 3سلولي بر روي رده-OVCAR 
اندك نقاط كوانتومي  بودنسميبررسي شد. نتايج حاكي از 

شدن داربود. عامل دارفاقد گروه عاملي و نقاط كوانتومي عامل
نقاط كوانتومي  بودنسميتر نقاط كوانتومي باعث كاهش بيش

InP/ZnS  آزمونشد. نتايج MTT3/70پذيري ، ميزان زيست 
 2/0ها را در مورد نقاط كوانتومي با غلظت سلولدرصدي 

شدن نقاط كوانتومي با دارنشان داد. عامل ليتريگرم بر ميلميلي
نقاط كوانتومي  بودنسميتر فوليك اسيد، باعث كاهش بيش

InP/ZnS ساعت تيمار  48ها پس از لدرصد سلو 5/88 و شد
نده با همان غلظت از نقاط كوانتومي، ز FA-QDشدن با 

  آزمونشش،آزمون . ماندند
بررسي ميزان ورود نقاط كوانتومي فاقد گروه عاملي 

)s(QD دار شده با فوليك اسيد و عاملFA)-(QD  به درون
با استفاده از  A549و  OVCAR-3هاي رده سلول

ميزان ورود  گيرچشمدهنده افزايش نشان FACSفلوسايتومتري 

دار شدن با گروه عاملي فولات در نقاط كوانتومي در اثر عامل
هاي در مقايسه با سلول OVCAR-(+FR)3هاي مورد سلول

)-A549(FR .بود  
دهنده كلي نتايج حاصل از اين پژوهش نشان طوربه

دار با عامل InP/ZnSبه هدف تهيه نقاط كوانتومي  يابيدست
با قابليت اتصال به دارو براي كاربرد در  بودنسميحداقل 

  هاي سرطاني بود.سلول زمانهمتصويربرداري و درمان 
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