
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 



 

 نامه حق مالکیت مادي و معنوي در مورد نتایج پژوهشهاي علمی آیین

  دانشگاه تربیت مدرس
 

هاي پژوهشی و فناوري دانشگاه در راسـتاي تحقـق عـدالت و کرامـت انسـانها کـه لازمـه         با عنایت به سیاست :مقدمه
شکوفایی علمی و فنی است و رعایت حقوق مادي و معنوي دانشگاه و پژوهشـگران، لازم اسـت اعضـاي هیـأت علمـی،      

، رساله و  نامه علمی که تحت عناوین پایان آموختگان و دیگر همکاران طرح، در مورد نتایج پژوهشهاي دانشجویان، دانش
  :طرحهاي تحقیقاتی با هماهنگی دانشگاه انجام شده است، موارد زیر را رعایت نمایند

رساله و درآمدهاي حاصل از آنها متعلق به دانشگاه می باشد ولی حقوق معنـوي  / حق نشر و تکثیر پایان نامه -1ماده 
  .پدید آورندگان محفوظ خواهد بود

رساله به صورت چاپ در نشریات علمـی و یـا ارائـه در مجـامع     / نامه انتشار مقاله یا مقالات مستخرج از پایان -2ده ما
باید به نام دانشگاه بوده و با تایید استاد راهنماي اصلی، یکی از اساتید راهنمـا، مشـاور و یـا دانشـجوي مسـئول       علمی 

مستخرج از پایان نامه و رساله به عهده اساتید راهنمـا و دانشـجو مـی    ولی مسئولیت علمی مقاله . مکاتبات مقاله باشد
  .باشد

رساله نیـز  / نامه آموختگی بصورت ترکیبی از اطلاعات جدید و نتایج حاصل از پایان در مقالاتی که پس از دانش :تبصره
  .شود نیز باید نام دانشگاه درج شود منتشر می

حاصل از نتـایج   )اثري هنري مانند فیلم، عکس، نقاشی و نمایشنامه( یا  آثار ویژهانتشار کتاب و یا نرم افزار و  -3ماده 
رساله و تمامی طرحهاي تحقیقاتی کلیه واحدهاي دانشگاه اعم از دانشکده ها، مراکز تحقیقـاتی، پژوهشـکده   / نامه پایان

هـاي  نامـه شی دانشگاه و براساس آئینها، پارك علم و فناوري و دیگر واحدها باید با مجوز کتبی صادره از معاونت پژوه
  .مصوب انجام شود

المللـی کـه حاصـل     اي و بـین  هاي ملی، منطقه ثبت اختراع و تدوین دانش فنی و یا ارائه یافته ها در جشنواره -4ماده 
جري طرح از هاي تحقیقاتی دانشگاه باید با هماهنگی استاد راهنما یا م رساله و تمامی طرح/ نامه نتایج مستخرج از پایان

  .طریق معاونت پژوهشی دانشگاه انجام گیرد
در هیـأت   23/4/87در شـوراي پژوهشـی و در تـاریخ     1/4/87ماده و یک تبصره در تاریخ 5نامه در  این آیین -5ماده 

شوراي دانشگاه بـه تصـویب رسـیده و از تـاریخ تصـویب در        15/7/87رئیسه دانشگاه به تایید رسید و در جلسه مورخ 
  .الاجرا است ي دانشگاه لازمشورا

مقطـع   1388ورودي سـال تحصـیلی    قارچ شناسـی پزشـکی  دانشجوي رشـته   زهرا نصرالهیاینجانب «
متعهد می شوم کلیه نکات مندرج در آیین نامه حق مالکیت مـادي و معنـوي در    علوم پزشکیدانشکده  دکتري

رسـاله  / یافته هاي علمـی مسـتخرج از پایـان نامـه      مورد نتایج پژوهش هاي علمی دانشگاه تربیت مدرس را در انتشار
در صورت تخلف از مفاد آیین نامه فوق الاشعار به دانشگاه وکالت و نمایندگی می دهم که . تحصیلی خود رعایت نمایم

. نمایـد  از طرف اینجانب نسبت به لغو امتیاز اختراع بنام بنده و یا هرگونه امتیاز دیگر و تغییر آن به نام دانشـگاه اقـدام  
ضمناً نسبت به جبران فوري ضرر و زیان حاصله براساس برآورد دانشگاه اقدام خواهم نمود و بدینوسیله حـق هرگونـه   

  .»اعتراض را از خود سلب نمودم 
 

 

 امضا
  تاریخ 

  ٠٧/١٠/١٣٩٢    زهرا  نصرالهی      

 



 

  هاي دانشجویان دانشگاه تربیت مدرس )رساله(نامه  نامه پایان آئین
  

هاي تحصیلی دانشجویان دانشگاه تربیت مدرس، مبین بخشی از )رساله(نامه  نظر به اینکه چاپ و انتشار پایان
بنابراین به منظور آگاهی و رعایت حقوق دانشگاه، دانش آموختگان . پژوهشی دانشگاه است هاي علمی فعالیت

  : شوند این دانشگاه نسبت به رعایت موارد ذیل متعهد می

دفتر نشر آثار ”طور کتبی به دفتر  ي خود، مراتب را قبلاً به)رساله(نامه  در صورت اقدام به چاپ پایان : 1ماده 
  .دانشگاه اطلاع دهد“ علمی

  :، عبارت ذیل را چاپ کند)پس از برگ شناسنامه(در صفحه سوم کتاب :  2ماده 

در  1392است که در سال  قارچ شناسی پزشکینگارنده در رشته  رساله دکتريحاصل کتاب حاضر، ” 
خانم دکتر شهلا رودبار محمدي و خانم دکتر دانشکده علوم پزشکی دانشگاه تربیت مدرس به راهنمایی 

از آن دفاع شده  آقاي دکتر زهیرصراف و آقاي دکتر محمد حسین یادگاري، مشاوره  فاطمه اطیابی
  .است

در هر (انشگاه، تعداد یک درصد شمارگان کتاب هاي انتشارات د به منظور جبران بخشی از هزینه:  3ماده 
تواند مازاد نیاز خود را به نفع مرکز  دانشگاه می. دانشگاه اهداء کند“ دفتر نشر آثار علمی”را به ) نوبت چاپ

  .نشر در معرض فروش قرار دهد

نشگاه     عنوان خسارت به دا بهاي شمارگان چاپ شده را به% 50، 3در صورت عدم رعایت ماده   : 4ماده 
  .تربیت مدرس، تادیه کند

بهاي خسارت، دانشگاه مذکور را از  هاي کند در صورت خودداري از پرداخت دانشجو تعهد و قبول می  : 5ماده 
دهد به منظور استیفاي حقوق خود، از  طریق مراجع قضایی مطالبه و وصول کند، به علاوه به دانشگاه حق می

را از محل توقیف کتابهاي عرضه شده نگارنده براي فروش، تامین  4در ماده طریق دادگاه، معادل وجه مذکور 
  .نماید

و ضمانت  تعهد فوق دکتريمقطع  قارچ شناسی پزشکیدانشجوي رشته  زهرا نصرالهیاینجانب :  6ماده 
  .شوم اجرایی آن را قبول کرده، به آن ملتزم می

  

      نام و نام خانوادگی

  نصرالهی زهرا 

  07/10/1392 امضاتاریخ و 

  



 

  

 

 

 

لهرسا  

  در رشته قارچ شناسی پزشکی (.Ph.D)دوره دکتري تخصصی 
  

 عنوان
 گلوکانِ 3-1نومدولاتوري و ضد توموري حامل نانو بتا وبررسی اثر ایم

  +HERدرسرطان پستان  کاندیداآلبیکنس

  
ارشـنگ  

رالهیـزهــرا نص  
 

د راهنـمااتیاس  

 خانم دکتر شهلا رودبار محمدي

 خانم دکتر فاطمه اطیابی
 

اورـمش اتیداس  

 آقاي دکتر زهیرمحمد صراف 

 آقاي دکتر محمد حسین یادگاري

  1392آذر 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

  :تقدیم به                                       
                                                                            

  پدرم متعالی روح
  :تقدیم به                              

مادرم مبارك وجود                                                                                                                         

  :تقدیم به 

                                                                                           
امگرامیبرادرهاي                                    

:و تقدیم به  

 

اندیشندمی نیک و دانندمی پروردگار بندگی کلاس را زندگی که آنان  
.ندارند هدفی الهی رضاي جز و   

 



 

 تشکر و قدردانی
 خاندان و اله و علیه االله صلی محمد حضرت بر دورد و سلام و خداوند ستایش و حمد از پس

 و اساتید شامخ مقام از دانم می فرض خود بر است؛ وجودشان وامدار وجودمان که طاهرینش،
 از نیز و نمودند میسر را حاضر تحقیق انجام خود همفکري و همدلی همکاري، با که آنها زحمات
 قدردانی و تشکر امبود برخوردار آنها وجود لطف از تحقیق انجام طول در که عزیزي دوستان
  .باشد آنان از حقیر این قلبی سپاس بیانگر عزیزان این نام ذکر آنکه امید. نمایم

  .اطیابی فاطمه دکتر خانم سرکار و محمدي رودبار شهلا دکتر خانم سرکار راهنما اساتید - 
 . یادگاري حسین دکترمحمد آقاي جناب و) حسن( صراف محمد زهیر دکتر آقاي جناب مشاور اساتید - 

 .ملارضی اسماعیل دکتر آقاي جناب تحقیق، همکار و استاد - 

 .اکبري دکتر آقاي جناب پاتولوژیست استاد - 

 خانم و غفاري دکتر خانم سرکار منصوري، دکتر خانم سرکار شمس، دکتر خانم سرکار ناظر، اساتید - 
  .شریفی دکتر

  .الهی فتح دکتر آقاي جناب مدرس، تربیت دانشگاه پژوهشی محترم معاونت - 
  .دیناروند دکتر آقاي جناب تهران، پزشکی علوم دانشگاه داروسازي دانشکده محترم ریاست - 
 علوم دانشگاه داروسازي دانشکده دارورسانی نوین هايسیستم آزمایشگاه فارماسیوتیکس متخصصین - 

 گودرزي، دکتر آقاي جناب روحانی، دکتر سرکارخانم ورشوچیان، دکتر سرکارخانم تهران، پزشکی
 .اسفندیاري مهندس آقاي جناب و میريدکترحاجی آقاي جناب شاهوردي، دکتر خانم سرکار

 .رازقی خانم سرکار پزشکی، شناسی قارچ گروه محترم کارشناس  -

 پزشکی علوم دانشگاه داروسازي دانشکده دارورسانی نوین هايسیستم آزمایشگاه محترم کارشناسان  -
 خانم سرکار و مومنی خانم سرکار صابر، خانم سرکار سلامی، خانم سرکار خسروي، خانم سرکار تهران،
 . پیشرو

 

 

   



 

  :چکیده
گلوکان به عنوان یک عامل ایمنومدولاتور شناخته شده است که قادر است با اتصال به رسپتورهاي  3-1بتا

ها و متعاقب آن فعالیت ضد فعالیت آن سلولهاي سیستم ایمنی دارد، موجب اي که بر روي سلولویژه
درمانی تجویزگردد، برایند اثر ضد توموري گلوکان به همراه داروهاي شیمی 3- 1زمانی که بتا. توموري گردد

در تحقیق حاضر یک سیستم داروئی هدفمند در ابعاد . گرددافزایش داشته و موجب تسریع درمان تومور می
. گلوکان موجود در دیواره قارچ کاندیدا آلبیکنس است 3- 1حامل آن بتا نانو ساخته شده است که جنس

-بادي تراستوزوماب به سمت سلولداروي دکسوروبیسین توسط این سیستم به صورت هدفمند توسط آنتی

بادي، داراي قدرت جذب بالاتري نسبت به دار شده توسط آنتینانوذرات نشان. گرددحمل می +HERهاي 
کشی بالاتري در باشد و به دنبال آن قدرت سلولمی +HER  هايدار نشده به درون سلولنشاننانوذرات 

گلوکان ابتدا توسط لینکر سوکسینیک انهیدرید به دکسوروبیسین  3-1بتا. دارد in vivoو  in vitroط یشرا
رسانده + 18سطجی را به حدود اتیلن ایمین بار هاي پلیاتصال کووالانت برقرار نموده و سپس با افزودن شاخه

نانوذرات توسط سونیکاتور به صورت خود تجمعی ساخته شده و . به سلول توموري داشته باشد ییتا جذب بالا
-1H) ،(FT-IR)توسط ) Glu-Dox ( کانژوگه حاصل. دار گردیدبادي تراستوزوماب نشاننهایتاً توسط آنتی

NMR)  و(DSC) 160پ الکترونی نیز نانوذرات گرد با سطح صاف و اندازه مطالعه میکروسکو. گردید ییدتأ 
نشانگر قدرت بالاي نگهداري  in vitroمطالعه چگونگی آزاد شدن دارو از نانوذرات در . نانومتري را تأئید نمود

روز از  35که پس از گذشت  in vivo ; نتایج. نانوذرات حاوي داروي کانژوگه نسبت به نوع غیر کانژوگه بود
هاي مختلف نانوذره و کنترل بدست آمد، بیانگر گروه طتوس BALB/cهاي ماده توموري و درمان نمودن موش

هاي گیرنده نانوذرات بود که در این فرایند نانوذرات نسبت به دارو افزایش  قدرت ایمنی ذاتی و اکتسابی موش
 IL-بالاتر و کاهش در سطح TNF-a و  IFN-γ هاي کنترل، از اندیکس طحال بالاتر و میزانها به عنوان گروه

و کاهش بیشتر حجم تومورهاي تجربی، برخوردار بود که نتایج پاتولوژیک نیز مؤید میزان بالاي آپوپتوز و 
لذا سیستم داروئی . گلوکان بالاتر بودند3-1هاي گیرنده نانوذرات با میزان بتانکروز در محل تومور موش

سرطان که با افزایش ایمنی ضد توموري همراه است، بسیار امید بخش جلوه طراحی شده در درمان هدفمند 
  .نموده است

  

  .، دکسوروبیسین، دارورسانی هدفمند، تراستوزوماب، ایمنومدولاتورگلوکان3-1بتا: هاي کلیديواژه
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 مھ و مروری بر مطالعات گذشتھمقدّ 
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  کاندیدا آلبیکنس) 1-1

جمله قارچهاي حائز اهمیت در از  فلور نرمال بدن انسان و و 1یک قارچ دوشکلی کاندیدا آلبیکنس

بیماریزا شده و قادر به ایجاد این قارچ در شرائطی مثل کاهش سیستم ایمنی فرد،  .پزشکی است

قادر به ایجاد اشکال دیگري  ،3و هایفی 2این قارچ علاوه بر دو شکل اصلیِ مخمري. باشدعفونت می

تغییرات مرفولوژي قارچ، ). 1- 1شکل( باشدپسودوهایف و کلامیدوسپور می ،4، لوله زایانظیر جوانه

  .شودمتعاقب تغییرات دیواره سلولی و به دنبال پاسخ قارچ به شرائط و بحرانهاي محیطی حاصل می

  

  

  

  

  

  

  

   )1(اشکال مختلف کاندیدا آلبیکنس : 1-1شکل                    

                                                        
1 Dimorphism  
2 Yeast 
3 Mycelia form 
4 Germ tube 
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  دیواره کاندیدا آلبیکنس) 1-1-1

% 30دیواره سلولی کاندیدا آلبیکنس از یک ساختار پیچیده و دینامیک تشکیل شده است که تقریباً 

هموپلیمر بدون (دیواره شامل یک لایه اسکلت کیتین . وزن کل سلول را به خود اختصاص داده است

گلوکان  3- 1پلیمر شاخه دار شامل دو نوع پیوند بتا(و بتا گلوکان ) گلوکز–Dاستیل Nشاخه از جنس 

نظر به اینکه از ). 2- 1شکل(پروتئینی قرار دارد باشد که در یک ماتریکس مانومی) گلوکان 6- 1و بتا

گلیکوزیدي،  3- 1هاي بتادلیل فرم ساختاري و وجود پیوندگلوکان به 3- 1بین انواع بتا گلوکان، بتا

اي و ظ تأثیرات سودمند تغذیهاي در تحقیقات برخورداراست و به لحاباشد، از اهمیت ویژهتر میفعال

   .)2( باشدگلوکان می 3- 1اي متوجه بتادرمانی، مطالعات گسترده

  

  

  

  

  

  

  

      

  

  گلوکان  3- 1ساختمان دیواره کاندیدا آلبیکنس و پلیمر بتا: 2-1شکل

  


