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دوسه تاکسل در  ينانوذرات دارو يسلول تيسم يابيو ارز اتيخصوص يبررس ه،يته

A549 يمقابل رده سلول

)D.Ph()D.armPh(*)D.Ph( 

 رانيا ،يمازندران، سار يدانشگاه علوم پزشك ،يدانشكده داروساز ،يمركز تحقيقات علوم داروي ،يشناسي/ فارماكولوژگروه سم -1

 رانيا ،يمازندران، سار يدانشگاه علوم پزشك ،يدانشكده داروساز كس،يوتيگروه فارماس - 2

  رانيا ،يمازندران، سار ي، دانشگاه علوم پزشكينوپاتيپژوهشكده هموگلوب ،يمركز تحقيقات علوم داروي - 3

 ده يچك
 يتجار وني. فرمولاسباشديم دهايضد سرطان از خانواده تاکسوئ يداروها نيترياز قو يکيعنوان ه( بDTXدوستاکسل ) هدف:

لذا  .کنديم جاديا مارانيب يبرا ياديکه مشکلات ز باشديم ۸۰ نييتو يغلظت بالا يشود، حاوياستفاده م نيدارو که در بال نيا
بهتر و کاهش  يتواند منجر به اثربخشيم ۸۰ نييو بدون تو يبافت سرطان يرو يدمنهدف تيبا قابل ييدارو نياشکال نو هيته

 ي( و پلDTXسه تاکسل ) دو يذرات دارونانو يسلول تيسم يابيو ارز اتيخصوص يبررس ه،يمطالعه ته نيشود. ا يعوارض جانب
 .باشديم يرده سلول سرطان کي ي( روPLGA) دياس کيکوليکوگل کيلاکت

انتشار حلال ساخته شد. سپس /ونيکاسيفيبا استفاده از روش امولس PLGAو  DTX يذرات دارونانوها: مواد و روش
 يهاساعت انکوبه شدن، غلظت ۲4خانه کاشته شد و  بعد  ۹۶ تيپل يهاسلول در چاهک 1۰4شد. تعداد  يابيآن ارز اتيخصوص

 دروژنازيده ميآنز تيفعال يابيارز قيزنده از طر يهاسلولها اضافه شد. سپس تعداد آزاد و نانوذرات به چاهک يمختلف از دارو
 .شد يساعت بررس 7۲و  4۸، ۲4 يهادر زمان MTT Assayبا روش  ييايتوکندريم

 شيافزا  MTT جيدست آمد. نتاهب 15/۰ ينانومتر با شاخص پراکندگ 3/1۸4±۶/14اندازه قطر متوسط نانوذرات ها:يافته
، ۲4 يهاو نانوذرات در زمان ياصل يدارو يبرا يرا نشان داد. غلظت مهار A549 يرده سلول يدارو در نانوذرات رو تيدار سميمعن
در  گرمکرويم ۰7/۰±۰1/۰، 1۶/۰±۰4/۰، 57/۰±۰4/۰و  ۶4/1۰±3۸/۰، ۲۸/1۶±45/۰، ۶۶/۲۰±۲۲/۰ بيساعت به ترت 7۲و  4۸

 .باشديم  تريليليم
 ني. اباشديم يانسان هيسرطان ر يرده سلول يرو DTX-PLGAذرات نانو يبالا تيدهنده سمپژوهش نشان نيا گيري:نتيجه

 .تن در نظر گرفته شودصورت برونهب ترشيمطالعه ب يتواند برايم ونيفرمولاس
  

  يتکنولوژ، نانودياس کيکوليکوگل کيلاکت يپلدوستاکسل، هاي کليدي: واژه

 

 مقدمه
 (DTX) 

 DTX 

 (in vivo) 

DTX 
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 (EPR effect) 

poly 

(lactic-co-glycolic acid) (PLGA)

FDA

DNARNA

DTX

 هامواد و روش
 

PLGA (50:50;resomer RG 504 H, MW48000)

Boehringer Ingelheim (Iingelheim,Germany)

PVA) (MW 22000)B

RBITCSigma-aldrich

Merck (Darmstadt, Germany

DocetaxelCipla 

pharmaceutical (Mumbai,India)

RPMI 1640–LHEPES

FBSPAA Laboratories Gmb 

(Pasching,Austia)MTT 3-(4, 5-

dimethyl-2-thiazolyl)-2, 5-diphenyl-2H-tetrazolium 

bromideSigma-aldrich

A549

 

  DTX-PLGAنانو ذرات  هيته

DTX

PLGA

DTX

PVA 

Ultra-turrax, IKA

sigma3K30, steinheim, Gemany

g

C°

Lyotrap Plus; LTE Scientific Ltd., Oldham, UK

 

 ذراتنانو اتيخصوص يبررس

Malvern Zetasizer ZS, Malvern, UK
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 (EE) پسوله در نانوذراتانك يدارو زانيم

g 

HPLC

DTX

EE

 

 HPLC زيآنال

HPLCWellChrom – K1001 

)KNAUER, Berlin, Germany(18C

Teknokroma, Barcelona, Spain

v/v20/80

UV 

 يو كشت سلول ينگهدار

A549

RPMI 1640

FBS

2COBINDER,USA

C°

MTT

 

A549

EDTA

rpm

 

ml 

Viability

 

Viability 

  MTT Assayبا روش   يسلول تيسم زانيم يبررس

DTX-PLGA

DTXMTT Assay

MTT

DMSO

 

 

=   میزان بقای سلولی
 جذب  نوری نمونه

    جذب نوری  کنترل 
×  100

IC50

Prism Ver.3 
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 ها داده يآمار ليو تحل هيتجز

±

SPSS, ver 20

ANOVATukey Post test

p<

 نتايج

DTX

±

±

±

ذرات پلیمری داروی  نانو ذراتِ پراکندگی و توزیع ذرات اندازه .1 جدول
DTX 

 شاخص ها
 انحراف معیار ±میانگین 

 (nm)  ذرات اندازه
 PDI زتا پتانسیل

 DTX-PLGA 6/14±3/184 6/0±2/12- 15/0نانوذرات 

 . محاسبه اندازه ذرات با استفاده از دستگاه زتاسایزر1 شکل

 

A549

DTX-PLGA

n

IC50IC50

IC50DTX-

PLGA

p<

p<p<

  DTX-PLGAدر مواجه با نانوذرات A549درصد سلول های زنده  .2شکل

 24انکوباسیون  زمان طی مختلف، های غلظت در آزاد داروی با مقایسه در

 =n)6ساعت )

 

 

 
-DTXدر مواجه با نانوذرات  A549درصد سلول های زنده  .3 شکل

PLGA زمان طی مختلف ، های غلظت در آزاد داروی با مقایسه در 

 =n)6ساعت ) 48انکوباسیون 

-DTXدر مواجه با نانوذرات  A549. درصد سلول های زنده 4 شکل

PLGA زمان طی مختلف، های غلظت در آزاد داروی با مقایسه در 

 =n)6ساعت ) 72انکوباسیون 
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A549IC50

DTX-PLGA

p<

 

نانوذرات دارو و داروی آزاد در مقابل رده سلولی   IC50میزان .2جدول

A549  6ساعت ) 72و  24،  48در زمان های انکوباسیون(n= 

IC50(μg/ml) 
 انکوباسیون زمان

 انحراف معیار( ±)میانگین 

 DTX  داروی آزاد DTX-PLGA نانوذرات

 20/ 66 ± 22/0 57/0 ± 04/0 ساعت 24

 28/16 ± 45/0 16/0 ± 04/0 ساعت 48

 64/10 ± 38/0 07/0 ± 01/0 ساعت 72
 

 گيريبحث و نتيجه

PLGA(DTX-PLGA)

PVA

DTX

DTX

PLGA

PLGA

PLGA

PLGA

PLGADTX

DTX
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P

IC50

PLGA

IC50

IC50

DTX-

PLGA

DTX

DTX

in vivo

DTX-PLGA

Yutao Liu

DTX

Ho-

Young Howang

DTX-HGC

A549

DTX

MCF-

7

PCL-Pluronic F68

DTX

PLGAFeng

HT29Jin

PLGA-PTX

MCF-7Hela

DTX

PLGA
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Preparation, characterization and in vitro cytotoxicity 

evaluation of docetaxel nanoparticles against A549 cell line 
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Introduction: Docetaxel (DTX) is one of the most potent anticancer drugs in the taxane family. The commercial 

formulation of DTX for clinical use consists of high concentrations of tween80, which has been caused serious 

patient`s difficulties. Therefore, preparation of novel drug delivery system with ability of removing tween 80 and 

targeting on cancer tissue can lead more effective and also decrease side effects. This study is focused on preparation, 

characterization and cytotoxicity evaluation of docetaxel and poly lactic-co-glycolic acid (PLGA) nanoparticles (NPs) 

against a tumor cell line. 

Materials and Methods: NPs of DTX and PLGA was prepared by a modified emulsification/solvent diffusion 

method. Then the obtained NPs were characterized and evaluated. For this purpose, 10000 viable cells were seeded in 

each well of 96-well plate and after 24 hours of incubation different concentrations of conventional and NPs were 

added to the wells. Then mitochondrial dehydrogenase activities in living cells were determined at 24, 48 and 72 hours 

by MTT assay. 

Results: The average diameter of the NPs was approximately 184.3 ± 14.6 nm with poly dispersity index of 0.15. 

Notably, the results showed significant increase in cytotoxicity of the NPs against the A549 cell line. Inhibitory 

concentration (IC50) of free drug and NPs was 20.66 ± 0.22, 18.27 ± 0.45, 10.64 ± 0.38 and 0.57 ± 0.04, 0.16 ± 0.04, 

0.07 ± 0.01 (µg/ml) at 24, 48 and 72 hours respectively. 

Conclusion: This study demonstrates the higher cytotoxicity of DTX-PLGA NPs on human lung cancer cell line. 

The present formulation can be considered for the further studies on other cell lines and in vivo evaluation. 

 

Keywords: Docetaxel, Polylactic Acid-Polyglycolic Acid Copolymer, Nanotechnology  
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