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 چکیذُ

 ٚخٛؼ سٙٛٞ ٘ىجشبً ـٚؼ. ثبیٔؽـٖ ثٝ ٌٕبـ ٔ یدكٌى یٞبزبًِ ٗیسفیاق اِّ یىیوف٘بٖ  یٕبـیث  :هقذهِ

ؼاـٚٞب، اق ٠ُّ ٟٔٓ  ٗیثٝ ا یوف٘ب٘ یٞبٔمبٚٔز وَّٛ ًیؽاید ،یوف٘ب٘ یٞبٔٛثف ثف ثبفز یؼاـٚٞب یثبلا

 ،یوف٘ب٘ یٞب ٔمبٚٔز وَّٛ یٞبىٓیاق ٔىب٘ یىیـٚؼ.  یثٝ ٌٕبـ ٔ یوف٘ب٘ یٞب یٕبـیث یٌىىز ؼاـٚؼـٔب٘

 یثبـٌؿاـ یٌؽٜ اوز وٝ ؼاـٚٞب ؽٜیـٚؼ. ؼ یثٝ ٌٕبـ ٔ P-gp یٞب دٕخ كیوف٘بٖ اق ٘ف ٔؽ یسفٌص ؼاـٚٞب

 یوف٘ب٘ یٞب ٔمبٚٔز وَّٛ فیٔى ٗیلبؼـ ثٝ ؼٚـ قؼٖ ا یوِّٛ یخؿة ف١بَ اق غٍب ُیٌؽٜ ؼـ ٘ب٘ٛؾـار ثٝ ؼِ

اق  یؼـ ا٘ٛاٞ ٔػشّف یؼـٔب٘ یٕیاوز وٝ ثٝ ٠ٙٛاٖ غٗ اَٚ ٌ ی١ی٘ج تیسفو هی شبوىُیثبٌٙؽ. دبوّ یٔ

 ٗیسب اٌفؼیؽ  یٔٙب١ِٝ و١ ٗیٌٛؼ. ؼـ ا یٚ ... اوشفبؼٜ ٔ ٝیوف٘بٖ دىشبٖ، سػٕؽاٖ، ـٔب٘ٙؽ  حیـا یٞب وف٘أٖ

ٚ غِّٛیبر فیكیىٌٛیٕیبیی ؼاـٚ ٚ اثفار  یثبـٌؿاـ شٛقاٖیدًٌٛ ؼاـ ٌؽٜ ثب و یؽیذیؼاـٚ ؼـ ٘ب٘ٛؾـار ِ

 قیىشی آٖ ثف ـؼٜ وِّٟٛبی وف٘بٖ دىشبٖ ثفـوی ٌفؼؼ.

ثفای سٟیٝ  اوشفبؼٜ ٌؽ.ـٚي ا٘شٍبـ ضلاَ  اق شبوىُی٘ب٘ٛؾـار ِیذیؽی خبٔؽ ضبٚی دبوّ سٟیٝخٟز  :کاسسٍؽ 

. فبق زفثی ففٔٛلاویٖٛ ثٛؼثٝ ایٗ ـٚي ثٝ ؼٚ فبق ِیذیؽی ٚ آثی ٘یبق  شبوىُی٘ب٘ٛؾـار ِیذیؽی خبٔؽ ضبٚی دبوّ

ثفای ثفـوی  . ق ٌؽ٘یك ٚاـؼ ٕٞیٗ فب شبوىُیدبوّ ٟبییففٔٛلاویٖٛ ٘ ٝیاویؽ اوشئبـیه ثٛؼ وٝ ده اق سٟ

غِّٛیبر ٔٛـفِٛٛلی ٘ب٘ٛؾـار اق ٔیىفٚوىٛح اِىشفٚ٘ی خٟز اـقیبثی ٍٕٞٗ یب ٘بٍٕٞٗ ثٛؼٖ وٙٛش اوشفبؼٜ 

ـًٞ ؼاـٚ اق ٘ب٘ٛؾـار  ثب  یاٍِٛ  NLCثبـٌؿاـی ؼاـٚ ؼـ ٘ب٘ٛؾـار ویشٛقاٖ ؼاـ یثفـو ٔٙٝٛـٝ ثٌفؼیؽ. 

ؼـ ٟ٘بیز ٔشفبٚر ا٘دبْ ٌؽ.  pHٔػشّف ثب  ٗیٔط ؼـ ؼٚ ٍبریآقٔب شٛقاٖی٘ب٘ٛوبغشبـ ٚ و یٞبی زفث ضبُٔ

  ٌؽ. اوشفبؼٜ MTTٌؽٜ ؼـ ٘ب٘ٛؾـار اق ـٚي  یثبـٌؿاـ یؼاـٚ یی قیىشیوبـا

ا٘ؽاقٜ ٌیفی ٚ  )قسبوبیكـ(  DLS٘ب٘ٛؾـار وٙشك ٌؽٜ ثٝ ٔٙٝٛـ ا٘ؽاقٜ ٌیفی دشب٘ىیُ قسب ثب ؼوشٍبٜ  :ّا یافتِ

ٍٔػُ ٌؽ ٘ب٘ٛؾـار ثب دًٌٛ ویشٛقاٖ ؼاـ ؼـ اث١بؼ ٘ب٘ٛٔشفی ٔی ثبٌٙؽ. ثفـوی غِّٛیبر ٔٛـفِٛٛلی 

٘ب٘ٛؾـار سٛوٗ ٔیىفٚوىٛح اِىشفٚ٘ی  ٍ٘بٖ ؼاؼ ؾـار وبغشبـ سمفیجب وفٚی ثب وٙص ٘بٍٕٞٗ ؼاٌشٝ ا٘ؽ. ؼـِؽ 

ثٝ ؼوز آٔؽ. 3/0ثب ا٘طفاف ١ٔیبـ 15ٌؿاـی ٘یك "ٔطبوجٝ ٌفؼیؽ ٚ ثبـ 01/0ثب ا٘طفاف ١ٔیبـ 96اضشجبن ؼاـٚیی"

ٔٙطٙی ؼـِؽ ـًٞ ثٝ ـٚي ویىٝ ؼیبِیك ؼـ ٘ب٘ٛؾـار ثب ؼاـٚ ٚ دًٌٛ ویشٛقاٖ ؼاـ ٕ٘ٛؼاـ آقٔبیً ـًٞ سب 

ٞبی وف٘ب٘ی ثب  قٔب٘ی وٝ غّٝز ؼاـٚ ثٝ وٙص یىٙٛاغز $ضبِز دبیؽاـ# ثفوؽ اؼأٝ یبفز. ؼـِؽ ق٘ؽٜ ٔب٘ی وَّٛ

٘ب٘ٛؾـٜ ٘كِٚی سفیٗ ـٚ٘ؽ ـا ؼاٌز ٚ ده اق آٖ ؼاـٚی سٟٙب ٚ ٘ب٘ٛؾـٜ ثؽٖٚ ؼاـٚ ثٝ سفسیت افكایً غّٝز ؼاـٚ ٚ 

 ٘ب٘ٛٔٛلاـ ٔطبوجٝ ٌؽ. 251٘ب٘ٛٔٛلاـ، ٘ب٘ٛؾـٜ ٚ ؼاـٚ  2/533ؼاـٚ IC50 ٞبی ث١ؽی لفاـ ؼاٌشٙؽ. ٔیكاٖ ؼـ ـؼٜ

٘ب٘ٛؾـار وٙشك ٌؽٜ لبثّیز ایٗ ـا ؼاـ٘ؽ وٝ ؼـِؽ ثبلایی اق  ؼاـٚ ـا ؼـ غٛؼ ثٝ اضشجبن ؼـ  :گیشی ًتیجِ

ثیبٚـ٘ؽ. ثفـوی ـًٞ ؼاـٚ ثٝ ـٚي ویىٝ ؼیبِیك ثیبٍ٘ف سٛا٘بیی دًٌٛ ویشٛقاٖ ؼـ وٙشفَ ـًٞ ا٘فدبـی ٚ اـسمب 

اـٚ/ ٘ب٘ٛؾـٜ ٔفیؽ خّٜٛ ؼاؼ. وف٠ز ٚ ٔیكاٖ ـًٞ ؼاـٚ ثٛؼ وٝ اوشفبؼٜ اق دًٌٛ ویشٛقاٖ ـا ؼـ ففٔٛلاویٖٛ ؼ

سفویت ؼاـٚ ٚ ٘ب٘ٛؾـٜ ِیذیؽی ؼـ IC50 ٕٞسٙیٗ وبًٞ غّٝز ؼاـٚی ٔٛـؼ ٘یبق ثفای اثفٌؿاـی  ثب وبًٞ 

 ٔمبیىٝ ثب ؼاـٚ ثٝ سٟٙبیی ٍٟٔٛؼ ٌفؼیؽٜ ثٛؼ. 

 ،وٕیز وِّٛیNLC، شٛقاٖیو، ٘ب٘ٛؾـٜ، -7MCFدىشبٖ،  وف٘بٖ، شبوىُیدبوّ :ّا کلیذٍاطُ
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 65 ..................................................... داسٍ ٍ ًاًَ رسُ تذٍى داسٍ یًاًَ رسُ حاٍ

ًوًَِ هختلف  2دس هجاٍست تا  یػشطاً یّا ػلَل یًوَداس صًذُ هاً -7-3ؿکل 

 66 ................................................ یتاکؼلتٌْا ٍ ًاًَرسُ فاقذ داسٍ  پاکل یداسٍ

ًوًَِ هختلف  2دس هجاٍست تا  یػشطاً یّا ػلَل یًوَداس صًذُ هاً -8-3ؿکل 

 68 ..................................................... یتاکؼلتٌْا ٍ ًاًَرسُ ٍ داسٍ پاکل یداسٍ

ًوًَِ هختلف ًاًَ  2دس هجاٍست تا  یػشطاً یػلَل ّا یًوَداس صًذُ هاً-9-3ؿکل

 67 ........................................................................... رسُ تا داسٍ ٍ تذٍى داسٍ
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 تصاٍیشفْشػت 

 31 ...................................... (71-71تاکؼل)یپاکل ییایویػاختاس ؿ -1-1 شیتصَ

 34 .................. (81-81ػلَل)  ییپلاػوا  یهَجَد دس غـا  یذّایپیل -2-1 شیتصَ

 111تا اًذاصُ  DNAٍ   یذیپیؿذُ اص ًاًَرسات ل  لیتـک  پَپلکغیل-3-1 شیتصَ

 35.......................................................................................... (82ًاًَهتش)

 49 ........................ (91() لیدسٍى کٍَت )ها  تِ  ًوًَِ  قیتضس  کیؿوات -1-2 شیتصَ

تا  تاکؼلیپاکل یؿذُ تا داسٍ یتاسگزاس اص ًاًَرسات SEM تصَیش -1-3 شیتصَ

 62 ..................................................................................... تَصاىیپَؿؾ ک

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


