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   چکیده

 

ساله باعث مرگ و میر میلیون ی اخیر استهای دههترین بیماریسرطان یکی از کشنده های شود. تاکنون روشها نفر میکه هر 
شده شنهاد  ست زیادی برای درمان و متوقف کردن آن پی سرطان ا های فعلی تنها با موفقیت ها درماناما به دلیل پیچیدگی انواع 

ترکی ات دارویی جدید و سببیسببتو تحویل  اند. مقاومت این بیماری در برابر داروهای ضببد سببرطان فعلی، نیاز بهنسبب ی همراه بوده
اند و در ای در مایعات بدن توزیع شدههای نانومتری ط یعی هستند که به طور گستردهها حاملاست. اگزوزوم ایجاد کردهدارویی را 

بی اصبببیت، ها دارای مزایای متعددی از جمله اختصبببهای مختلف، از جمله تومورزایی دخیل هسبببتند. اگزوزومفرآیندهای بیماری
ها به عنوان یک نانوساختار قدرتمند برای ارائه داروهای ضد سرطان مورد استفاده شود تا آنو پایداری هستند که س ب می خطری

تومور سببرطانی،  پیشببرفتقرار گیرند. اما این تنها کاربرد اگزوزوم در درمان سببرطان نیسببت؛ یکی از فاکتورهای دخیل در رشببد و 
توانند از دست سیستو ایمنی خود را پنهان کرده و از های تومور میهاست؛ سلولی بدن در شناخت این سلولناتوانی سیستو ایمن

سلولها میاز اگزوزوممرگ فرار کنند.  سخ ایمنی علیه  ستی بر پایهتوان برای القای پا سن زی ستفاده کرد و واک سرطانی ا ی های 
با توجه به اثربخشببی بدن بیمار بدون اسببتفاده از داروهای شببیمیایی فراهو شببود. ها طراحی نمود تا امکان حذف تومور از اگزوزم

ها در درمان های زیسببتی در مطالعات مختلف نشببان دادند، هر سبباله مقاتت بیشببتری در مورد کاربرد آنزیادی که این نانوحامل
ها در خصوص کاربرد اگزوزومو مطالعات بالینی های انجام شده ترین پژوهشرسند. این مقاله مروری بر نوآورانهسرطان به چاپ می
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Abstract   
 

Cancer, standing as the predominant cause of global mortality, claims the lives of over 10 million 

individuals annually across more than 200 distinct cancer types (2). Despite the multitude of 

proposed treatments, the intricate nature of cancer has severely limited the effectiveness of current 

therapeutic methods. The formidable challenge arises from the inherent difficulty of our immune 

system to discern cancer cells from their healthy counterparts. Conventional treatments like 

radiation and chemotherapy, while targeting cancer cells, inevitably impact healthy cells, resulting 

in deleterious side effects. The systemic administration of chemotherapy, circulating throughout the 

body via the bloodstream, further compounds these issues, causing side effects and accumulation in 

non-target tissues. Additionally, the emergence of cancer resistance to existing drugs necessitates 

exploration into novel drug combinations and delivery systems (4). 

Nanotechnology, with its unique attributes facilitating high efficiency in tumor targeting and drug 

preservation, emerges as a promising avenue to fortify cancer treatments, particularly through 

biological nanoparticles. Exosomes, small particles ranging from 30 to 100 nm enclosed in two lipid 

layers, serve as natural nanocarriers capable of protecting and transporting biologically active 

molecules, including proteins, lipids, and nucleic acids. Originating from endosomes, exosomes are 

released from parent cells following the fusion of multivesicular bodies (MVBs) with the plasma 

membrane. This intricate process results in the release of exosomes, a subset of extracellular vesicles 

(EVs), secreted by various cells. The advantages of exosomes over traditional liposomes lie in their 

higher binding and entry into tumor cells, approximately tenfold greater for exosomes of the same 

size (1). Moreover, nanometric exosomes exhibit increased permeability and durability, leading to 

their preferential accumulation in tumor tissues with abnormal blood vessels compared to normal 

tissues. Other notable characteristics of exosomes include biocompatibility, non-cytotoxicity, and 

the ability to control immunogenicity, rendering them powerful tools for the delivery of anti-cancer 

drugs. Exosomes play a pivotal role in cell-cell communication, participating in several 

physiological and pathological processes, showcasing their potential as innovative treatment 

strategies for various diseases (14). 

In this review, we investigated several articles published in recent years, examining the utilization 

of exosomes in cancer treatment. The objective is to offer an overview of some of the most 

innovative studies conducted between 2014 and 2023, highlighting new methods leveraging the 

favorable features of exosomes in cancer treatment. Immunotherapy, a significant approach in 

cancer treatment, encounters challenges, primarily the evasion of cancer cells from the body's 

immune response and the suppression of immune responses by the tumor microenvironment. 

Addressing these challenges involves double immunotherapy treatments with drugs altering the 

tumor microenvironment, intensifying the immune system's response to cancer cells. Notably, the 

review emphasizes that this immune system response intensification or induction can be achieved 

through methods other than stimulating antigen supply, eliminating the need to load effective 

molecules inside exosomes. Over the past decade, exosomes have garnered significant interest in 

cancer treatment due to their unique biocompatibility, high stability, and increasing effectiveness as 

biological nanocarriers. The literature on exosomes' use in cancer treatment has grown substantially, 

reflecting their potential beyond drug delivery. Exosomes exhibit the capacity to modulate the 

immune system, enhancing its ability to recognize and combat cancer cells effectively (6-9). 

Furthermore, exosomes can contribute to the development of biological vaccines aimed at 

eliminating tumors without traditional drug interventions. Clinical trials involving various exosomes 

from human sources have demonstrated their inherent ability to cross the blood-brain barrier, 
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rendering them effective in treating central nervous system diseases. Noteworthy is the use of 

dendritic cells (DCs) as a cell source for exosomes in inducing inflammatory responses in cancer 

patients (5,21,14). 

Despite the promising clinical applications of exosomes, the path forward presents various questions 

and challenges. A key challenge revolves around the controversy surrounding exosomes, with some 

exhibiting beneficial effects, such as those released from B cells and dendritic cells. In contrast, 

exosomes secreted from tumor cells have been observed to enhance tumor invasion and 

angiogenesis while concurrently suppressing the immune response (2). 

In conclusion, exosomes emerge as promising platforms for disease treatment in clinical trials, 

offering distinct advantages over common chemotherapy and radiotherapy treatments, particularly 

in targeting nanocarriers. This dynamic field is evolving rapidly, and the understanding of the 

underlying mechanisms governing the diverse roles of exosomes remains incomplete, necessitating 

further multidisciplinary research with these small vesicles. As this promising field continues to 

captivate the scientific community, it sets the stage for continued exploration and innovation in 

leveraging exosomes for the benefit of cancer patients worldwide. The potential of exosomes in 

cancer treatment is vast and warrants a deeper exploration of their mechanisms and applications. 

Researchers and clinicians alike are encouraged to delve into the intricacies of exosome-mediated 

therapies to unlock their full potential in revolutionizing cancer treatment paradigms. With 

advancements in our understanding of exosomes and their role in cancer therapy, there is an 

opportunity to reshape the landscape of cancer treatment, providing patients with more effective and 

targeted options. As we navigate this exciting frontier of medical science, collaboration and 

continued research will be key in realizing the full therapeutic potential of exosomes in the fight 

against cancer. 

The landscape of cancer treatment is evolving, and exosomes offer a promising avenue for further 

exploration and innovation. As we transition from the era of conventional therapies to more targeted 

and personalized approaches, exosomes may play a pivotal role in shaping the future of cancer 

treatment. The ongoing research and clinical trials centered around exosomes underscore their 

potential to revolutionize how we perceive and manage cancer. 

In the quest for more effective and less harmful cancer treatments, exosomes represent a beacon of 

hope. Their natural origin, biocompatibility, and ability to transport a diverse range of therapeutic 

payloads make them valuable assets in the fight against cancer. As we journey towards a future 

where cancer is more effectively controlled and treated, the role of exosomes will likely become 

increasingly prominent. While the journey is promising, it is not without challenges. The 

controversy surrounding the effects of exosomes, especially those originating from tumor cells, 

poses a critical question that demands careful consideration and further investigation. Understanding 

the nuances of exosome-mediated interactions within the complex tumor microenvironment is 

essential for refining their therapeutic applications. 

In conclusion, exosomes offer a multifaceted approach to revolutionizing cancer treatment. From 

their role as efficient drug delivery vehicles to their involvement in modulating the immune system 

and potential use in developing biological vaccines, exosomes present a versatile toolkit for 

researchers and clinicians. The journey from bench to bedside involves addressing challenges, 

refining techniques, and unraveling the intricacies of exosome biology. As the scientific community 

continues to unravel the mysteries of these tiny vesicles, the potential for exosomes to significantly 

impact cancer treatment remains high. With collaborative efforts and a commitment to pushing the 

boundaries of knowledge, exosomes may well emerge as transformative agents in the global battle 

against cancer. 
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 و همکارانی برات فاطمه

 مقدمه
ایمازمعنلکادمژوتیکیمتنظیمموشرر، نمازمسرران، نمونهو 

صهلاتمآ تع،ملمپیچی، مژ مه،موم شیممیمح شهد.مه،مو،
ن،م پ،تهییلوهیهژورمدتمیاآو ن،تیمترییااتم سررران، نمای
ست.مازمجنل معهاملیمک ممنجاما م سلهییما سیمم ذاتیمتق

ش، مآ ممی ش، مشهو،ممیا،خیمم س،سم تها ما مغیاح
ه،ىممه،تکنن، متش،نماجتن،بمازمماگمسلهیىما مسیگن،ل

.م(1)،ت مکادمتولىمش، نمته،جمما،یتیموممت،ست،زماشااو،م 
ماسرررر،سمان عر،تم مآو و ماا مGLOBOCANپر،وگر، 

(Global Cancer Observatory)مم مایشماز م19.3اخیااً
سامجه، متشخیصم سات، میلیه ممهتدمسان، مج،و،مدتم
ستمک ممنجاما مماگمح،ودم ش، ما ش، مومگلاتشم داد م

س،لمم10 ش،.ماو متوو،مجه،ویمدتمم2020میلیه موفامدتم
ورم)وعنیمپیایم ی،میهیهژ گذاتماپ ج م اواا مویلمدتموتی

.ممیلا م(2)ستمجنعیتمومترییامسبرمزو،گی(ممشههدما
سان، مدتماواا  س،لممااوزم تقاوب،ًمدومم2016ت،مم2000ازم

ه،یمپسررت، نمپهسررتمومااااامشرر، ماسررتمک مسرران، 
ش،وع دتگیایمادام مداتما،م.مه،مهستن،تاو مآ کهیهتکت،لم

سررران، مدتمسرررات،سرررامجه، مک مسررر،لاو ما،ع مماگم
شهدنموی،زمومتق،ض،مااایمتهسع مداتوه،یمه،موفاممیمیلیه 

م، مسررران،  ج،دمکاد مه،یممختلفمتاماوقهیمااایمدت
مم.م(3)استم

سهممزو،دیمم،ون،مجااحینمتوشماگاچ  ه،یمدتم،ویمما
م،ویمااایممتهقفم م،وینمژ مدت م،وینمشرررینیمدت پاتهدت
کاد ممسیامتهسع مسان، ما مک،تمگایت مش، ماستنمام،م

ستن،.ماو متوش شتامآ ه،ما ماو،از مک،ییمک،تآم،موی ه،مای
شهو،.ممث مورممنجاما ماثااتمج،وبیمومو،تها مکنن، ممی
دتم،ویماسررت ممسرریاممعنهلمدتمدتم، مسرران، مشررینی

اسررتف،د مازمداتوه،ویمک ما،ع مماگمسررلهلمو،مجلهگیایم
و،.مشرررینیازمتقسررریممآ ممی ورمتوشمشررره م،ویم دت

سیستنیرماستنموعنیمداتویمواتدمش، ما ما، متهسطم
ه،متهاو،مس،واما،یتکن،موممیدشممیخه مدتمکلما، مگا

ه،متامویلمدتگیامانن،و،.ماو ما،ع مااوزمعهاتضمومسرررلهل
ج،وبیمشررینیمدتم،ویمومک،هشممق،اتمداتویمتسرری، ما م

شررهد.میق،ا مورمسرریسررتممتحهولممن،سرر ما متهمهتممی
محلماویی متهمهتمک ماتهاو،مداتومتاما ممق،اتمک،ییما مآ م

ازماو مداتوه،یمشررینیمااسرر،و،نماسررتف،د مپلشررکیممهثام
ه،ویمک مدتمدتکمدتم،ویمتاممح،ودمکاد ماست.مپیشایت

شرررن،سررریممهیکهییمتهمهتماوج،ممشررر، نمم،مازمزوسرررت

ه،یمدتم،ویمه،یمج،وگلونیمتامااایمپ،تاداوماسرررتاات ی
یمکنتامسررنیمااایمکنتالمومحذ مدقیقنمقهیموما،یقه 

.م(4)کن،ماین،تیمدتمسرر سمسررلهییموممهیکهییماتای ممی
جاما متشرر،متهاو،ممنمث موقصمسرریسررتمماوننیما، ممی

ه،یمتهمهتمومپیشرررایتمآ مشرررهد.مان،اااو مازمجنل متا 
من،سررر مااایمکنرما مسررریسرررتمماوننیمدتممب،تز ما،م
گستاشماین،تینماونهوهتااپیمسان، ماست.ماونهوهتااپیم

سخ ض،متهمهتیما،مآوتیماوج،دمپ، ه،یماوننیمومتحاوک،تم
ه،یمخ،صماستمت،مدتموه،وتمخهدمسیستمماوننیما، مژ 

ه،متامازمه،یمسان،ویمتامشن،س،ویمکاد مومآ لاتهاو،مسله
ستمک محتیم(5)ای ماباد ضاوتو .متهج ما ماو موکت مویلم

سان،ویم صهتتممهیقیتمدتم، نمامک، ماو مک متهد م دتم
ه،یمدوگایم، ماویی مومو،مدتممک، م،تیماع،مدتمهن، ممک

ا،ت م کلمگیایمومعهدمدو ع مشررر ا، ن،موم ا، مااوزمک دتم
شهدمومحتیممق،ومتمداتوویماع،مازمدتم،  ه،یمسان، ما

ا موجهدمداتد.ممک سررریرمااوزمکن، ی،زمیهتیم ن،اااو مو ا
شک، ماتهاون،مه،یمج،و،مدو، ممیمهادمومتوش شهدمت،مپل
ا،لامومسررنیتمپ،وی ممه،یممهثامتاما،ماثااخشرریاو مدتم، 

ه،ماسررتنماوج،ممدتممهتدمسرران، مک مدتماویهوتماین،تی
مدهن،.م

ا،موو گی ا،ع مه،یممنحصررراا و،وهتکنهیهژیم یادمک م
ا،مه، اها  ا،لایمدتم، م گیایمتهمهتمومحفظمداتوموتیم
ن، حلشرررهدنمتا می ی،واتکن وتمه،یمام ایمتامااایمتقه

و،وهذتاتیمک مده، ممخصهص،مه،یمسان، ماتای ممیدتم، 
ست شن،ما مدییلمزو شت ما، ستیمدا ش،مزو س،زگ،تیموممن
ستف،د  شینی،ویمااایما ضهتممهادم ه،یمدتو متنیمع،ممح

و،.موکیمازماوهاعمو،وهذتاتمنبیعیممهتدمتهج مقااتمگایت  ا
ه،مهسرررتن،مک ما معنها مو،وهوزوکهلمااایماوتق،لماگلوزوم

ممی مداتودتمرر،ویماسرررتفرر،د  ماگلوزومژ مو مهرر،شرررهورر،.
و،وهمتایمهسرررتن،نمازمم100ت،مم30ه،یماو،وزومیموزوکهل
شررهو،مومخصررهصرری،تیمم،ون،مه،یمزو، متاشررسممیسررلهل

زوسررتمسرر،زگ،تینمغیامسرریتهتهکسرریرماهد مومکنتالم
و،م و،ویاگلوزوم .(1)اوننیمزاویمدات مداتایمتها ه،یمه،

ه،مهسررتن،مومومپاوتئی مRNAمنحصرراما میادمدتماوتق،لم
دتماسررری،تیمازمیاآون،ه،یمییلوهیهژوکینمچ ممفی،مومچ م

ه،ما مشرر،ماگلوزومصررهتممیزانمدخیلن،.مدتماات،امتاین،تی
یت ل مایمااایمتتیکهیهسررر ا،یغمااایمعنها موسررری ه،یم

شامپاوتئی  ش، مازم ستن،ماکنه مخ صم ض،ییمه ه،یما
ه،مع و ماامازمای مااد مم ،یع،تموشررر، مداد ماو،مک مآ 
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ه،یمو،خهاست مسلهلمه،یمغیاضاوتیمو،ممهیکهلپاوتئی 
ب،دلممهاوقش ل مت و،مازمجن دمای مه،یمدوگایمویلمدات
ش،تمپ،تهژ سلهل سلهیینماوت تنظیممه،نمه،نماتتب،ن،تمای م

ستمماوننیم)اعممازممحاکموما،زداتو، (نم سی عنلکاده،یم
اتای مآوتیمژ موماسررری،تیمدوگا.ما،ممشررر،ه، ممحتهو،تم

ممیه،دتماگلوزومممختلفمپاوتئی  ک من تها مدتکمکادم
و ماگلوزوم ک مازماوهاعمسرررلهلچگه ه،یممختلفمه،ویم

شن،مومآون،نممیمی شت ما، تهاون،معنلکاده،یممتف،وتیمدا
ه،یماسررری،تممفی،یمدتممهیکهله،ماگلوزومک ممکادث،اتم

م.(6)عنلکاده،یممختلفمایهیهژوکیمهستن،م
ا موقشماگلوزوم و،دیم ع،تمز ن، مم ،ی ه،مدتمسرررا

و،مپاداخت  ت (10-7)ا و،ی دهن،مک مه،موشررر، ممی.ماو م
ه،یمسرران،ویمااایمااقااتیمه،متهسررطمسررلهلاگلوزوم

سلهل س،وام شاممیاتتب،طما،م شهو،مومدتمه،ما مکثاتممنت
ا، مگادشممی ع،تم ماختصررر،صررریماهد مم،و ن،  ن،و و

ه،یما،ممنش،مخ،صمومحضهتموش،وگاه،یمس حیماگلوزوم
عآ  م،و م مدت ماو مه، ماتها ماز ع مشرررر،  ا، م ا، ن ،تم

ه،ما معنها مورمش،خصمااایمااتسیماحتن،لمو،وهوزوکهل
حضررهتمسرران، مومحتیمااتسرریممااحلمتهمهتماسررتف،د م

دتمچن،و مده ماخیامااایمدتکمتیت،ته،یماگلوزومممکاد.
و،ویمآ  ه،مدتمتحهولمداتومتحقیق،تممختلفیموماهبهدمتها

 ماست.مه، مدتماه،ا متشخیصیمومدتم،ویمصهتتمگایت
م مماوتیماز ماتایرر  ماو مااتسرررین تاو موهآوتاورر ااخیماز

.ماخیاممااهطما ماگلوزوممدتمدتم، مسان، ماستتمم ،یع،
ا،وهیماسرررتماو ممق،لاتمتوشمه،یمج،و،یمااایماها م
ااد مازموو گیمه،یمم لهبماگلوزوممدتمدتم، مسرران، م
ق،لاتمازم ک ماکثامم ا مذکاماسرررتم و،.لازمم ک،تمااد ما ا م

ماستف،د مش، ماست.م2023ت،مم2014س،ل
م

 تاریخچه اگزوزوم
ا،تماگلوزو ولمده مماویی م ه، مم1960ه،مدتماوا مشررر،

ه،موجهدمش،و،نمدتمح،ییمک مان ع،تمزو،دیمدتممهتدمآ 
شتم شتایمدتمتاا  ما،ماگلوزوم(11)و،ا ه،م.مو،یت مه،یمای

ا مدسرررتمآم،.مدتمنیمم ،یع ماله مم1980اع،امًدتمده م
تتیکهیهسیتمگهسفن،نممک،ویسممتشکیلماگلوزوممآشک،تم

ه،یمکهچکیم.ماو مم ،یع موش، مدادمک موزوکهل(12)ش،م
 مومسررردرمدتمنهلمه،متشرررکیلمشررر،دتمداخلماو،وزوم

سلهییمته،م سیتهزما ممحیطمخ،تجم شکلم)مشهو،میاگلو
ه،ماع،نمورمم ،یع مپیشرررنه،دمکادمک مسررر،ل.م(13)م(1

ه،یمکهچکیمهسرررتن،مک مح،ویماوهاعیمه،مح،ملاگلوزوم
سررریگن،لمای مما،شرررن،مک ما،ع ماوتق،لمیمه،RNAازم

.مازمآ مزم، ما ماع،نم(14)شررهو،مه،یممختلفممیسررلهل
ایمتس،و، مه،ویممحتنلمااه،ما معنها مو،وهح،ملاگلوزوم
مه،مم ،یع مش،و،.ه،ما مسلهلمهیکهل
م
م

 
 (13)تصویر شماتیک از بیوژنز اگزوزوم  -1 شکل
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 ترکیب اگزوزوم
ه،مداتایمدولاو مییدی،یممعنهییمهسرررتن،مک ماگلوزوم
ه،نمییدی،ه،مومجنل مپاوتئی  ه،یممیع،لمزوستیمازمهیکهل

ق،لممی ظتموماوت ح،ی یرمتامم ه،یموهکلئ ی، ن،.ماسررر ده
ه،یممشررتاکیمه،یممختلفمپاوتئی ه،یمسررلهلزوماگلو

تهاون،ما معنها موشرر،وگاه،یمسرر سمسررلهییمداتو،مک ممی
ه،منمیلهتیلی (Annexin)ه،ماستف،د مشهو،نمم،ون،ماوکسی 

(Flotillin)م مک تاو  مآییکرم(Clatherin)ن م(Alix)ن  ن

TSG101م(Tumor susceptibility gene 101)نم
م و  گا ت ن و مIntegrin)ا م( ی و و تااسررردرر، م)ت نمCD63هرر،

CD9نCD81ومCD82 ماگلوزوم ح،لن ا،ماو م م ا،م(. ه،ویم
منش،مسلهییمخ،صموش،وگاه،یمخ،صممنش،مخهدمتامداتو،نم

م  Major Histocompatibility)مMHC-I/IIمرر،وررنرر،

Complex) ه،یممشرررتقمشررر، مازمدتمسررر سماگلوزوم
-Programmed death)مPD-L1ه،یمدو،توتیرنمسررلهل

ligand 1) ه،یمه،یممشررتقمازمسررلهلاگلوزومدتمسرر سم
اامتویمسرر سم (Adiponectin)سرران،وینمومآدودهوکتی م

ه،یمچاای.ما منهتمه،یممشررتقمشرر، مازمسررلهلاگلوزوم
ه،یممهجهدمدتماگلوزوم ا مه،متاممیکلینمپاوتئی م تها م

سیممکادنمازمجنل مپاوتئی  ست متق سیگن،لمپنجمد ه،یم

م)م ن،  ltration Estimated glomerular fi)مEGFRده

rate) م -Hypoxia-inducible factor 1)مHIF-1αن

alpha)م مCDC42(Cell Division Cycle 42) ن مPI3Kن
(Phosphoinositide 3-kinase)م -ADP)مARF1ن

ribosylation factor 1)نβ  مکرر،تررنرریرر(β-catenin)نم)
 Glyceraldehyde 3-phosphate)مGAPDH)م ه،آولوم

dehydrogenase)نمPKم(Pyruvate kinase)نمATPaseنم
PGKم(Phosphoglycerate kinase)ماوررررهلاز(نم ن

سلهیی.ماکتی نمتهاهیی نمکهییلی نمپاوتئی  سکلتم ه،یما
مترر،یی (نم تی ن مکاا ممیهزو ن مییباووکتی ن وونننتی ن

 Heat shock)مHSP70)م (Chaperonin)مهرر،چرر،پاو 

protein 70)م مHSP90ن مHSP60ن -(مومپاوتئی HSC70ن

س،زو،  نمAlix)م(مMultivesicular bodies) MVB ه،یم
Tsg101م(Tumor susceptibility gene 101)نمک تاو نم

ملموهایکهییتی (.مع و مااماو نماگلوزوم ح، ه،مهنچنی م
سی،ه،یم سی،تیمازما  DNA و RNA وهکلئیرمازمجنل ا

م.(2)م(2)شکلمهستن،
م

 بیوژنز اگزوزوم
سنتلمومآزادس،زیماگلوزوم ه،موممت،اهییسممییدی،مدتمایه

 
 (2)نمایش کلی ساختار اگزوزوم  -2 شکل
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سلهل ه،یمگیاو، موقشمداتد.مهنچنی مااهنکنشمآ ما،م
و،وزوم ب،ولمازما ن،مت ا میاآو ی م وسرررطم مMVBه،یماوی

ایق،م(مPhosphatidylcholine) مPAم ساامی،نمکلستاولمو
ه،مو،ما،مغشررر،یمو،ما،مییلوزوممMVBsشرررهد.مسررردرممی

ا،مغشرر،یم مMVBsم شررهو،.مادغ،مپ سررن،ویمتاکی ممی
 مABCA1م پ سن،ویمتهسطمجاو، مکلستاولما،مواس  

(ATP-binding cassette transporter A1م)ه،یمازمسلهل
ه،یمآزادمشررر، ممحتهو،تمشرررهد.ماگلوزوموای،متاووجممی

س،زی نمادغ،مم(Internalization)مخهدمتامازمناوقمدتوویم
ا،مغشرر،یمسررلهییمو،مااهنکنشما،مییگ،و،متویمغشرر، ما م

ا،ماو مح،لنمجاو، مه،یمگیاو، ممیسرررلهل ن،.م تسررر،و
 Scavenger receptor)مSR-B1م کلسررتاولما،مواسرر  

type B-Iه،یما،ع ممه،تمجذبماگلوزوممتهسررطمسررلهل(م
م تهاو،متهسررطمجاو، مکلسررتاولک ممیشررهدمگیاو، ممی

SR-B1م(.3)شکلم(2)مه،تمشهدم م
 

 اگزوزومدرمان سرطان با 
ملمدتمگلوزوما ح، و،وهم ا معنها م مه،یسررریسرررتمه،م

س،ویمداتایم س  داتوت ستن،موما موا یمس،خت،تمپ،و،اتمه
شت مگیاو،  س حیممنجاما مدا سخمه،یم صیمپ، ص، اخت

.مهنچنی موو گیمشهو،میمه،یمتهمهتا، مدتمااااامسلهل

ه،نممهج ماوتق،لممحنهی ما ماه،ا ملاو مگلونیماگلوزوم
ازمسررهویمدوگامچه م شررهد.مدتمیهاصررلمدوتمدسررتممی

چرماگلوزوم و،از مکه ما و،ه، ا متاحتیمازممسررریاممدات
س،مخهویممرلیمعبهتم ستقیمماینیما ممرلمازم کنن،ممیم

چه ممنش،مایهیهژوکیمداتو،مجلمو،وهمح،ملمه،یمنبیعیممو
ه،مومهنی ماو معهاملمم،وعمی،گهسررریتهزمآ مهسرررتن،مک 

سلهییمومجلهگیایمازمجذبمآ ش، م ص،لما مغ ه،م نهتمات
شرررهد.مواقعیتمدوگامک ممهج مه،ممیتهسرررطمییلوزوم

و،یماگلوزوم ک مه،ممیایلاوشمملا شرررهدماو ماسررررتم
ه،ممحصرررهلمنبیعیما، مهسرررتن،مومدتممحیطماگلوزوم

شرهو،مومداتایمسرنیتمکنیمتجلو ممیمییلوهیهژورما، 
ه،یماوننیممضررامومهسررتن،مک ممنجاما مک،هشمپ،سررخ
ه،مدتمهو،.ماگلوزومشایلاوشمق،الیتمس،زگ،تیمزوستیممی

ا مآ  ک م و،م ا،لاویمدات و،اتیم پ، و، مخه م ج،ز مجا ه،ما
صل می شااوطمییلوهیهژورمومپ،تهیهژورمی، ه،یمده،مدتم

ه،ماگلوزومدوتمدسررتمتامدتما، منیمکنن،.مع و مااماو م
ا ممنظهتمادات ک م ن،م ورمماکلمآبمدوسرررتمهسرررت یم

ش،م سبیممیما، ستمگلون ممن، ا،تگذاتیمداتوه،یمآبمدو
م.(15)

ه،مااایمه، مقااتمداد مسررران، موسررربتما ماگلوزوم
ییدهزوممملوتما،لاتایمداتو،مچاامک ماتصررر،لموموتودمآوه،م

 
 (2)های گیرنده ها و همچنین برهمکنش آن با سلولمتابولیسو لیپید در بیوسنتز و آزادسازی اگزوزوم -3شکل 
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ه،ما،مااااامایشتامازمییدهزومم10ه،یمتهمهتمسلهلا مدتو م
ست.مع و مااماو نماگلوزوم ش،ا ما ه،یمو،وهمتاورماو،از مم

و،یت مموشایلاماحتب،سومموایوفهذپذا،مسرررهدمااد مازماثام
(EPR)م(The Enhanced Permeability and 

Retention)ا ماوب،شرررت مشررر، مدتمایشرررتایمتن،ولمم
تامداتو،نممسررر،یمه،یمیته،یمتهمهتموسررربتما ما،ا،یت

ا مخ،نامسرریسررتممینف،ویمو،قصمدتمه،مان،اااو ماگلوزوم
ا،خیمما متاحتیممیا،یتمتهمهتیم ا متهمهته،یم ن،م تهاو

ااسررن،مت،ممیلا متحهولمومدتو،یتمداتومتامایلاوشمدهن،.م
ه،نمپدتی،ه،م،ما،مپاوتئی تهاونه،ممیع و ماااو نماگلوزوم

ه،یمگیاو، متهمهتمااایمسرریسررتمه،یمه، و،مآوتیما،دی
شهو،.م سی،یمدقیقنمنااحیم تحهولمداتوویموموهکلئیرما

ا موکیمازماهتاو مه،نماگلوزومداشرررت ماو موو گی ه،متام
 .(1)کن،مک،و،و،ه،مااایمدتم، مسان، متب،ولممی

ه،مهمموت،وجمم ،یع،تمح،کیمازماو ماسرررتمک ماگلوزوم
ه،یمسرران،ویمهممدتمپیشررایتمومدتمازمای مااد مسررلهل

 
. ب( مکانیسو عملکرد ELANE. الف( فرآیند مهندسی اگزوزوم و بارگذاری هیلتونول و (16)انجام شده توسط هوآنگ و همکاران  in vivoمکانیسو و نتیجه مطالعات  -4شکل 

نشان داد که  IVIS Spectrumهای مهندسی شده. د و ه( بررسی خود شخص توسط اگزوزوم Tهای کشنده اگزوزوم مهندسی شده در سطح سلولی. ج( مکانیسو بلوغ سلول

سببرعت  HELA-Exoگیری روزانه حجو تومور نشببان داد تیمار با کاهش بیشببتری نسبب ت به تیمار با هیلتونول داشببته اسببت. و( اندازه HELA-Exoحجو تومور پس از تیمار با 
 پیشرفت توده را بیشتر از هیلتونول به تنهایی کاهش داده است.
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ه،یمتهمهتیممهثامهستن،.ماو متن،قضمدتمگستاشمسلهل
ی،اوشمآ عنلکادماگلوزوم و،شررریمازممنشررر،مپ ه،مازمه،م

ست.ماگلوزومسلهل سلهلمه،ویه،یممتف،وتما ه،یمک مازم
Bسلهلم ض،منمشهو،ه،یمدو،توتیمآزادممیوم اثااتمقهیم

و،میتهمهت ماوننیمدات ن،  ورمکن او مم هنچنیم.ومتحا
ماگلوزوم میااهممهرر،یمتحاورررمکننرر، پاوتئی هرر، متا ای

ع،لمکاد مسرررلهلمی ک مااایمی ن،م هسرررطمتنمTه،یمک
ستف،د ممیمBه،یمسلهل ش،ه، ما سهیمدوگانمم شهد.مازم

ه،یمه،یمتاشررسمشرر، مازمسررلهلشرر، ماسررتمک ماگلوزوم
دهن،مومدتمزاویمتهمهتمتامایلاوشممیتهمهتنمته،جممومتگ
ه،یمکنن،.ماگلوزومتامساکهبممیماوننیعی مح،لمپ،سخم

ه،م(مومپاوست،تهم4مشتقمازمتهمهتمسان، مپست، م)شکلم
ست،تمه،یماگلوزوم)وزوکهل سطمپاو مبت مم،ون،یمک مته

زاویمتامتهاون،متگشهو،(مهنچنی ممیآزادممیسان، ما م
ا  سررران، مایلاوشمدهن،نمدتمح،ییمک ممدتمایاادممبت م

کنن،نمزاویمتاممه،تممیتگه،مدتمورمیادمس،یممپاوست،تهم
دهن،نمومواکنشمآکاوزوممتامتحاکماسررداممتامایلاوشممی

ت،خیاممی یتممیا م و،مومتثب و،از ن، موعنیمآ ا ا مکن ه،م
ستمماوننیمدتممحیطممحلیم سی ساکهبمکنن، م عنها م

نلممی ه،ماگلوزومنکنخهدمع ماو متن ه،یممشرررتقمازم،.
یااگیامه،یمه،یمسان،ویمویستن،مک مداتایموو گیسلهل
ستن، سطمپ کتاگلوزومنمالک مه ش، مته شسم ه،مه،یمتا

ش، مداد  سلهلو ست،زم ش،متهمهتموممت، ه،یماو،مک ما،ع مت
گیایم.ما،ماو مح،لموو گیمه، (6)شهو،مسان،ویمتو ممی

ه،ما،مه،یمسرران،ویمومااهنکنشمآ ته،مااایما،یاگلوزوم
ه،یمسرریسررتمماوننینمیاصررتیمتامااایمنااحیمسررلهل
ستمماوننیما مو،وهح،مل سی سخم ه،ویمیااهممآوتد مک مپ،
کنن،.مهنچنی ماو مه،یمتهمهتیمتامتشررر،و،ممیسرررلهل

س،و، ممهیکهل سلهییموماوهاعموو گیمااایمت ه،یمکشن، م
مفی،ماست.ممه،یمتهمهتیداتوه،ما منهتمه،ینن،ما مسلهل

ضیسمچن،و مم ،یع مپاداخت ممی شهدمک مدتمادام ما مته
ه،یمه،ممهیقما مسرراکهبمسررلهلا،ماک،تگیایمازماگلوزوم

ماو،.سان،ویمش، 
ه،مدتما، متحاورماله مومتن،ولموکیمازموظ،وفماگلوزوم

ه،یمدو،توتیرمااایمایق،یمپ،سررخماوننیمسررلهییمسررلهل
یرموهعیمازمسرررلهلاسرررت.مسرررلهل و،توت ه،یمه،یمد

ژ مهستن،مک مدتممهاجه ما،موش،وگاه،ویمدهن، مآوتیاتای 

ممی ی،ا ن،ولمپ ن،مومآوتیوو  ماله مومت ماامژ کن ه،ویمتا
ه،متهسررطمژ کنن،مک ماو مآوتیسرر سمخهدمعاضرر ممی

شن،خت ممTه،یمه،یمسیستمماوننیما موو  مسلهلسلهل
ش، مآ می صیم ص، گادو، مدتمه،ممیشهو،موما،ع ماخت

ش، محس،سمژ ا مآوتیمTه،یمسلهلوتیج م ه،یمعاض م
ااو،.موکیمه،متامازمای ممیه،یمح،ویمآ شهو،مومسلهلمی

ژ متهسررطمه،مک ما،ع مایق،یمعاضرر مآوتیازماو مواسرر  
شررهدنماگلوزومماسررت.ما مدییلمه،یمدو،توتیرممیسررلهل

ا،لایماگلوزوم ک،تاویم المتهج موم ق، ه،مدتممسررریاموقشم
س،لماخیامااایمایق،یمپ،سخماوننینمم  ،یع،تیمدتمچن،و م

ایمه،ماوج،ممش، مک مپ،و مهن،سیمپ،سخماوننیمتهسطمآ 
ه،یمزوسررتیمومشررخصرریمعلی مااایمنااحیمواکسرر 

سان،ویممیسلهل شن،.مههآوگمومهنک،تا مه،یم م(16)ا،
یرمومه،یموو  اگلوزوم ن،سررریمژوت نرممه ا مک ایمتام

سلهییمنااحیمکادو،مت،موه سیم صیمازمتهمهتممهن، عمخ،
پست،ویمتاما،مپ،سخماوننیمتش،و،مش، مخهدما، مساکهبم

سیمژوتیرما،ع مایلاوشمکنن،.مآ  ستف،د مازممهن، ه،ما،ما
لاکت،یبهمی مدتم-یع،ییتمژ ممسرررئهلمظههتمپاوتئی مآیف،

ک ممMDA-MB-231ه،یمسرررلهل ج،ویم و،.مازمآو شررر،
ه،یممنتشامش، مازمهامپاوی،ولمپاوتئینیمغش،یماگلوزوم

ه،یملنمهن،ون،مغشرر،یمخهدمسررلهلماسررتماگلوزومسررله
ه،یممهن،سیمش، مویلمغنیمازموش،تمگایت مازماو مسلهل

مپاوتئی م و،  مگیا ن،. ت،یبهمی مهسرررت ف،لاک پاوتئی مآی
ص،تم شهدنمو،می، ممیمHER 2آیف،لاکت،یبهمی مک ما ماخت

دتما،یتمغ،دمشرریایمپسررت، محضررهتمداتدمومدتمااخیم
و،ا،.محضررهتموشممیه،یمپسررت، مای، مآ مایلاسرران، 

ه،یمسان،ویمومایلاوشمو،یت ماو مگیاو، ماامغش،یمسلهل
ه،یممهن،سیمش، مازمهنچنی مغنیماهد مس سماگلوزوم

جذبمآ  ع مایلاوشم ا، ت،یبهمی م ف،لاک متهسرررطمآی ه،
مشهد.مه،یمسان،ویممیسلهل

ستخااجماگلوزوم شتماو مگاو مپرمازما ه،مازممحیطمک
د مازمایکتاوپهتوش منما،ماستف،MDA-MB-231ه،یمسلهل

س،ویم) ست،زموهتاوییلماو ستمELANEالا (مومورمآوت،گهوی
ما مو،ممهیلتهوهل(مToll-like receptor 3)مTLR3گیاو، م

(Hiltonol)ست،زمتامدتو ماگلوزومم ه،ما،تگذاتیمکادو،.مالا
شررهدمومآولونیماسررتمک ما،ع مایق،یمماگمسررلهییممی

و، م ورمگیا ا،متحا پمTLR3هیلتهوهلم ق،یم ،سرررخمدتمای
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ه،یمتلتوقمش، مکن،.ماگلوزوماوننیمسلهییموقشماوف،ممی
شهو،موما ممهشما،مجاو، مخه ما ممحلمتهمهتممنتقلممی

جذبممیتهسرررطمسرررلهل ا،موتودمه،یمتهمهتم م و،. گاد
سلهلنم ا،ع مایق،یمماگممELANEمحتهو،تماگلوزومما م

سلهلما مهناا مهیلتهوهلما مسلهییممی شهدموممحتهو،تم
سلهییم مtaaمح،ویه،ویمگادو،.مپاوتئی آزادممیم،وعمای م

(مCalreticulin)مCRTنم(Total amino acid content)مه،
شرهو،نمومخهدمهیلتهوهلمک مدتمم،وعمای مسرلهییمآزادممی

گیاو،مک مو،مازمه،یمدو،توتیرمقااتممیدتمدستاسمسلهل
ومو،ممTLR3سررر حیمم،ون،ممه،یگیاو، ناوقمتحاورم

دو،توتیرما،ع مظههتمه،یماخ،نامجذبمتهسررطمسررلهل
ه،مژ گادو،.ماو مآوتیک سمورممیمMHCه،یمژ آوتی

شررهو،مک ما مسرر،واممیمTه،یمکشررن، ما،ع ماله مسررلهل
ه،یمسررران،ویمحنل مکاد موممج،دامی،کتهته،یمسرررلهل

ون،ون،.ما،مماگمسررلهییمتامدتمم،وعمای مسررلهییمآزادممی
س چنی میاآون،یممی ستف،د ماتها مواک زمه،یمیادیما،ما

ه،یمتهمهتیمخهدمیادمسرر،ختمک متهاو،ویمایق،یمسررلهل
تایموسرربتما مسرریسررتمماوننیمپ،سررخماوننیمپامق،تت

مم رر،یعرر،تمتصرررهواااداتیم مارر، مداتد.  IVISعرر،دی

Spectrumم(In Vivo Imaging System)ش، مدادمک مم و
ا مهناا ماگلوزوممدتممELANEاسرررتف،د مازمهیلتهوهلموم

ا متنه،ویما،ع مک،هشمیاآون،متین،تمدتممق،المهیلتهوهلم
 (.5تش،متهمهتمدتممهشمش، ماستم)شکلم

ه،یممهممدوگامدتمدتم، مسان، متهسطموکیمازمچ،یش
ن،ویمازمپ،سخماوننیما، مه،یمسااونهوهتااپینمیااتمسلهل

دتم(مProgramed cell death 1)مPD-1اسررت.مپاوتئی م
سلهل سخممTه،یمس سم شیمپ، قااتمداتدموما،متنظیممک،ه
سلهلایته،اینمازم ستمماوننیمعلی م سی ه،یمخهدیمحنل م
و، م و،نمجلهگیایممیPD-L1)مPD-1ک مگیا ن،.م(مدات ک

سان،ویما،مای، ماو مییگ،و،نمخهدمتاما معنها مسلهل ه،یم
شن،س،و، مومازمحنل ممTه،یمسلهلمخهدیمع،دیما مسلهل

ستمماوننیمیااتممی ستف،د مازممه،تکنن، سی ه،یمکنن،.ما
PD-L1ه،یمتهاوسررت مپ،سررخمسررلهلمTه،یما مسررلهلم

ا،دیمتهسررطمسرران،ویمتاممج،دامیع،لمکن،نمومسرر مآوتی
FDAم(Food and Drug Administration)ااایمدتم، مم

او،.ما،ماو مح،لماسررری،تیمازماین،تا ما ماو مت،وی،مشررر، 
تهاو،متهسرررطمدهن،نمچاامک متهمهتممیدتم، مجهابمونی

سخ ساکهبمکن،تولمحیطمخهدمپ، سیمومه،یماوننیمتام .م
و مم(17)دوگاا م گ، م، مدو ک موهعیمدت و،م عنها مکاد

اونهوهتااپیما مهناا مداتوویمک متولمحیطمتهمهتمتامترییام
ه،متهاو،مااایمدتم، مسررران، ممفی،ما،شررر،.مآ ده،نممی

خ،بمپ،کلیت،کسررلمتامااایمنااحیمچنی مسرریسررتنیماوت
سلهیینماو مداتوم شن،گیم صیتمک کادو،مزواامع و ماامخ،
سیستمماوننیمهممداتدمک ما،ع م صیتمتنظیممکنن، م خ،

ه،یمسرران،ویمومایلاوشمتشرر،و،مپ،سررخماوننیما مسررلهل
مPD-L1ه،یمه،ما ممه،تکنن، حسررر،سررریتماو مسرررلهل

س،و، مداتویمپ،کلیت،کسلما مهناا مورممی شهد.مااایمت
 Single-chain)مscFvاختص،تممک ما مPD-L1مه،تکنن، م

fragment variable)مازمم ماو مگاو  ورر،مگررذاتیمشرررر،ن
ه،یممهن،سیمش، ماستف،د مکادو،.مااایمنااحیماگلوزوم

سیمژوتیرمژ ماو ماگلوزوم ستف،د مازممهن، مscFvه،نما،ما
وتهرر،یم ما مییلوزومیممNارر  مپاوتئی مغشرررر،وی م2ژ 

(LAMP2ی، ماو مپاوتئی موم ا،ما ت،م (ممتصرررلمشررر،م
هممدتمسرر سممscFvذاتیمآ مدتمغشرر،یمسررلهلنمج،وگ

خ،تجیمغشرر،مقااتماگیاد مهنچنی مااایممق،وسرر مهنی م
مهن،سررریمتامااایمپاوتئی مدوگایما،مآمینهاسررری،ه،یم

و،می، ممNLGمشررر،ا مومتاتی ممتف،وتماوج،ممدادو،مک م
ه،یممهن،سیمه،یممنتشامش، مازماو مسلهلش،.ماگلوزوم

ه،یموهتاکی متامشرر، مهن،ون،مسررلهلمم،دتمخهدمپاوتئی 
دتمغش،یمخهدمداشتن،.مسدرما،ماوکها،سیه مپ،کلیت،کسلم

ک مدتو مغشررر،یماو مدتماگلوزوم گذاتیمشررر،م ا،ت ه،م
ماو ماگلوزوم یت. -APLG-EXOه،مو،وهوزوکهلمقااتمگا

PTXضهتماگلوزومم ش،و،.ما،مح ه،مدتممحلمتهمهتنمو،می، م
م ن،  ه،تکن ممscFvم ااهنکنشمدادمومجلهیممPD-L1ا،
تامگایت.ماو ممTه،یمس سمسلهلمPD-1 ما،مااهنکنشمآ

ا،ع مجلهگیایمازمسیستممیااتمسلهلمسان،ویمازمواکنشم
ا متهمهتمحنل مکادو،.ممTه،یمسیستمماوننیمش،مومسلهل

م ا، ع مدتمهمممPD-L1ازمناییمااهنکنشماگلوزومم ا،
توخت مغش،یماگلوزومما،مغش،یمسلهلمش، نمپ،کلیت،کسلم

ش،مک ما،موتودم سلهلمآزادم سلهلمدتو م ش،م آ مجلهیمت
سرران،ویمگایت مشرر،.میع،ییتمضرر،تهمهتیماو متاکی م

آمیلمومشرر،و،تامازمپ،کلیت،کسررلما متنه،ویماهد.ممهیقیت
هنچنی موشررر، مداد مشررر،مک ماو متاکی متهاوسرررت ما،م

ه،یمسان،ویممهیقیتمسیستمماوننیمتاموسبتما مسلهل
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سرطان درمان در اگزوزوم یکاربردها  

م(.6ون،و،م)شکلمتحاورم
ه،یمدوگایمک مدتماگلوزومما،تگذاتیمش،و،موما،مازمداتو

ماادورر،ممیموتیمهیقیررتماها  مارر،لا متا تها مارر مدتمرر، 
ش،ت م سان، مکهیهتکت،لما سی مااایمدتم، م سهتوای دوک

ماگلوزوم ماو مم رر،یعرر  مدت مآپترر،مایمعلیرر مکاد  مارر، هرر،
ا معنها مه، مگیاو، ممهن،سیمم(Nucleolin)موهکلئهیی 

.ما،ماونک مدتماسررری،تیمازمم ،یع،تمسررر سم(18)شررر،و،م
ه،مااایمه،یگیایماهتامومک،تاویماهتامدتمتس،و، ماگلوزوم
وتیمدتم، مشهدنمام،مااایمایلاوشماها مهن،سیممیمداتو

سطماگلوزوم سیماگلوزوممداتوویمته ه،میلوم،موی،زما ممهن،
ه،یمویسررت.ممث مدتمورمم ،یع مااایمسرراکهبمسررلهل

ه،ویمدتماگلوزومم(Lapatinib)مسان،ویمپست، ملاپ،تینی 

 
سو عملکرد آناگزوزومالف( فرآیند تهیه  -5شکل  ساها و مکانی صویربرداری و فلو شده و ج( نتایج ت سه حجو تومورهای زنوگرافت تیمار  سلولی. ب( مقای سطح  ومتری یتها در 

 .APLG-EXO-PTXپس از تیمار با  Tهای سلول
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مج،امشرر، مه،یما،یتمپسررت، مکشررتمشرر، ک مازمسررلهل
.محتیما،و ممهن،سررریماو م(19)اهدو،نما،تگذاتیمشررر،م

مسررراکهبماگلوزوم ماهتایمدت ماو متوشموترر،وج مویل هرر،
ستف،د مازمداتوما متنه،ویملسله سبتما ما ه،یمتهمهتیمو

موش، مداد.
تهاون،ما مغیامازمداتوه،یمشرررینی،ویمومه،ممیاگلوزوم

پاوتئینینمعهاملمضررر،مسررران،ویمدوگایمتامویلممنتقلم
ن،.موکیمازممهیکهل ک ممیکن ورمه،ویم ا معنها م و،م تها
ن،ل ی مسررریگ ق،یمتاک ع مای ا، ن،موم نلمک ن، مع ده

است.ماوهاعیممRNAیمدتمسلهلمشهدنمه،یممختلفیع،ییت
دهن، مدتمه،یمسررریگن،له،ما معنها ممهیکهلmiRNAازم

کنن،موما مخصرررهصمدتمپیشرررایتمو،ما، میع،ییتممی
سان، موقش ه،مااایمRNAداتو،.معنلکادماو ممساکهبم

ه،متویمساکهبمسان، ممتف،وتماستنمام،ماسی،تیمازمآ 
ن،مه،ویمک مااایمعنلکادمسرررلهلمحی،تیمهسرررتای، مژ 
ه،ویماگلوزومم(20)گذاتو،.محسرررینیمومدوگاا مت،ثیاممی

ا،ممCT-26 مه،یمتدک مازمسرررلهل ت مشررر، ماهدو،م گای
miRNA-34aیتمسررراکهبمتهمهتمداتدنم خ،صررر ک م م ن

سلهل سان، مکلهتکت،لمدتما،تگذاتیمکادو،مومعلی م ه،یم
ت،وجماو م و،.مو ک،تمااد ع موشررر، مهشما ن، م ،ی یمده

م(.7آمیلمپیشایتمتهمهتماهدم)شکلمساکهبممهیقیت
ه،یمسان،ویمو،مسلهلمتش،و،مپ،سخمسیستمماوننیما 

ه،ویمغیامازمتحاورمعاضرر متهاو،مازممسرریاایق،یمآ ممی
گذاتیمآوتی ا،ت ا م ی،زم م،مو ژ مهممصرررهتتماگیادنمومیلو

خلماگلوزوممهیکهل و،یمومه،یممهثامدتمدا ه،مویسرررت.م
ستف،د مازما،و ما،تگذاتیماگلوزومم(21)هنک،تا م ه،موما،ما

ه،یمتهمهتینممهن،سیمسلهییمومشینیمتولمحیطمسلهل
سخماگلوزوم ش،و،مپ، ستمآوتدو،مک متهاو،ویمت ه،ویمتاما،

ه،ماات،اما،مه،یمتهمهتمتامداشررتن،.مآ م،کاوی،ژیما مسررلهل
ا مم،کاوی،ژه،یمم2Mn+اسرررتف،د مازم م1Mم،کاوی،ژه،متام

ضرر،تهمهتیمتب،ولمکادو،.مدتمهنی مماحل مسرر سماو م
ه،یمآزو،مازمه،یمم،کاوی،ژیما،ماسرررتف،د مازمگاو سرررلهل

 
 .(20) الف( تصویر تومورها و ب( نمودار حجو تومور بر زمان پس از تزریق Dox-Exo-Aptکاهش سرعت رشد تومورهای درون تنی پس از تیمار با  -6شکل 
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ناوقمسنتلمزوستیموماستف،د ممت،اهییکیمازمیسفهییدی،ه،م
ه،ویمک مازمچنی مم،کاوی،ژه،ویماصررر دمشررر،.ماگلوزوم

،یمآزو،مسررر حیمهگیاو،مخهدمح،ویمگاو وشررر،تممی
ه،ویمک ما،ما،دیه،مامک، ماتص،لما مآوتیهستن،مک ما مآ 
ده،.ماو،متاممی(ماص دمش، DBCOه،م)دوبنلوسیکلهتی 

ش، مدتماو مم ،یع مدومآوتی ص دم وممanti-CD47ا،دیما
ف،م) ن،لمآی  -Anti)م(anti-SIRPαپاوتئی متنظیممسررریگ

Signal-Regulatory Protein α)و،مم ا، ا،مورم اهدو،مک م
متصررلمگشررت ممDBCOا ممpHاونینیمحسرر،سما م-انلو

شاماهدو،.ماگلوزوم ش، مپرمازممنت س حیم ص دم ه،یما
صلما ما،دیش، مازمم،کاوی،ژه،ما مآوتی مDBCOه،یممت

ش،و،.م صلم سلهلمCD47و ه،یمتهمهتیمای، مایلاوشمدتم
ج ماگلوزم المته ق، ع متجنعم ا، ت مداتدموماو م ه،یمو،ی

ص دم سلهلا شت.متولمحیطم ه،مش، مدتما،یتمتهمهتیمگ

 
. الف( توضیح فرآیند ضدتوموری نانوترکیب، ب( تصویربرداری فلورسانس از بافت تومور (21)نای و همکاران مکانیسو و نتایج ضدتوموری نانوترکیب طراحی شده توسط  -7 شکل

زوم به تنهایی، ج و د( سرعت رشد تومور و درصد بقای آن در طی زمان های مختلف پس از تزریق نانوترکیب های مختلف از تزریق نانوترکیب در مقایسه با اگزوپس از گذشت زمان
 های مختلف.آمیزی ایمونوفلورسانس از بافت تومور تیمار شده با ترکیبو سایر ترکی ات و ه( تصاویر رنگ
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تاماستمومدتما،یتمتهمهتیمازما،یتمع،دیممق،اتیماسی،ی
ست او ما،ع م ه،موما،دیاونینیمای مآوتی-ا،و،مانلومشک

DBCOشررر،نموما،و مناوقمدتممحیطماسررری،یمتهمهتمم
ه،یمج،اما،دیه،مازماگلوزوممج،امشررر،و،.مآوتیا،دیآوتی

وقشماوف،مکادو،نما،و ممشرر، مدتمیاآون،مضرر،سرران،وی
ااممSIRPαا،ماتصررر،لما مگیاو، ممanti-SIRPαناوقمک م

ه،موم ی،ژ م،کاو و، ممanti-CD47تویم ا مگیا ا،ماتصررر،لم
CD47سیگن،لمیااتمم ش، م اامتویمتهمهتما،ع مغیایع،لم

سلهلمتهمهتیمازمخهتد مش، متهسطمم،کاوی،ژه،مش،و،موم
،ژه،مه،یمتهمهتمتهسطمم،کاویی،گهسیتهزمسلهلممسئل ماو 

مM1ه،ویمک مازمم،کاوی،ژه،یمتامایلاوشمداد.مخهدماگلوزوم
ا موهعممM2گایت مشرر، ماهدو،ما،ع متب،ولمم،کاوی،ژه،یم

M1ه،یمتهمهتیمش،و،مک ما،و مشکلمی،گهسیتهزمسلهلم
ایلاوشمو،یتمومدتممجنهعماو میاآون،ما،ع مسررراکهبم

ه،یمسرران،ویمدتما، مپیشررایتمتهمهتمومک،هشمسررلهل
 .مهشمش،

kimمدتو مومهم ت،کسرررهلمتا پ،کلیم مداتویم ک،تا ن ن
ه،یمم،کاوی،ژما،تگذاتیمه،یممشرررتقمازمسرررلهلاگلوزوم

ه،یمه،یممق،ومما مدتم، ونهدو،مت،مااایمدتم، مسرران، 
(مdrug Multiple MDR= resistance) داتوویممتعرر،د

ااااامم50مهتداسررتف،د مقااتمدهن،.ماو مو،وهمذتاتمداتوویم
ه،یمایشرررتامازمداتویمآزادنمق،تتمازمای مااد مسرررلهل

تامازمخهدموشرر، مدادو،.مع و ماامم MDRسرران،ویمداتای
(مIntranasal) او نمپرمازمتلتوقما مصررهتتمداخلماینی

دتمم،لممهشرریممت،سررت،زه،یمتوهیمومپرمازمااتسرریم
مداتویمجرر،گیایماگلوزوم مارر، هرر،یمارر،تگررذاتیمشرررر، 

سکهپمک،وفهک،لممشخصمدوکسهتوایسی متهسطممیکاو
ه،یمح،ویمداتویمدوکسهتوایسی مدتمگادو،مک ماگلوزوم
ت،ما م.ماو،ه،یمسررران،ویمج،گیایمکاد ولدوکیمسرررلهل
م، مسررران، مپ وهشاماوزنمچن،و م ن مدت ه،یمدتمزمی

تااپیماوج،ممشررر، ماسرررتمک مدتما،یتممرلیما،ماگلوزوم
ق،تموشررر، مداد ماگلوزوم ن،میماو متحقی ه،ممجنهعنمت

و،.مق،الیت مازمسرررر،مخهویممرلیمدات یمذاتیمااایمعبهت
ق،وایم ماگلوزومت ع مخهدماز ک،تا مدتمم ،ی ه،یمومهن

سلهل صلمازم ه،یمانی،دیمآو،ومتامااایماوتق،لمداتویمح،
آتهتواسررت،تی مدتمکشررتمسرر ماع،یمتد مسررلهلمتهمهتیم

س،وی ستهم،یماو ستف،د مکادو،.ماو متوشم مU87گلیها  ا

اتوما،مغلظتممؤثاما مداتوتسررر،ویممهج مایلاوشموتودمد
ه،یمتهمهتیمگادو،موما مدوب،لمآ مآپهپتهزمدتو مسرررلهل
تسرر،مه،مایلاوشمو،یت.مان،اااو ما موظاممیدتماو مسررلهل

تهاون،مح،ملماسرری،تممن،سرربیمااایماوتق،لمه،ممیاگلوزوم
کهل ی مه بیررلم ق م ویماز کاومداتوهرر، ممرر، کهچرررن هرر،یم

ه،یمزوسرررتینمعهاملمشرررینیمدتم،ویما ممنظهتممهیکهل
م.(15)ه،مومتهمهته،یممرلیمقلن،ادمگادو،مدتم، ماین،تی

 
ـزوزوم در درمان ـر اگ های سرطان مبتنی ب

 کارآزمـایی بالینی
ا متشررر،معنلکادماگلوزوم ه،مومعنلکادما،مداوشمتوم

ه،یماوننیمدتم،ویما منهتمدتوویمپ،سرررخماوننینمدتم، 
ه،ماامم،اوممدتمح،لمااتسرریمومتهسررع مهسررتن،.مواکسرر 

سلهل س،سمواکنشم ژ مدهن، مآوتیه،یمدو،توتیرماتای ا
ه،یمشرررهو،مک متهاو،ویمیع،لمکاد مسرررلهلسررر،خت ممی

+4CD8+وممCDوم مTسلهلمم شن، منبیعینم) (مNKه،یمک
ی،زم ا،یینیم م،ویم ک،تآز ورم و،.مدتم ه،یمنماگلوزومIتامدات

س،زیمس،زیمتکثیامومیع،لسلهلمدو،توتیرمتهاو،ویمیع،ل
ا،مایلاوشممNKه،یمسرررلهل متع،ادتاموشررر، مدادو،مک م
ا،م.مدتمگادشماین،تا موشرر، مداد مشرر،مNKه،یمسررلهل

مون، آتها مدتممیازماگلوزوممه،نمممیوقشرمی مشر،ه، مچن
ستاسممورولد سلهلمدتمد سان، ما،و م ض،م س م واک

اثااتمضرر،متهمهتیمکهتکهمی مدتم.م(6)میادقااتمگهنگ، م
م ،یع،تمااو متنیموشرر، مداد مشرر، ماسررتمام،مح ییتم

عموممح،ودوتمالتگیمااایماثااتما،یینیمضرررعیفمآ مم،و
ماوکدسرررهایسررریه ممنرر،سرررر ممی مپرماز ارر،شرررر،.

(Encapsulationمکهتکهمی مدتو ماگلوزوم)ه،نمدستاسیم
(مایلاوشمو،یتمومدتمادام نمbioavailabilityزوستیمداتوم)

م،ویم ک،تمآز ن،.م و،یت اثااتمضررر،متهمهتیمآ مویلماهبهدم
م وممااایمسرررنجشمیرر،تمرر،کهسرررینتیرررI ارر،یینیمیرر،ز

یرماگلوزوم ن،م م،کهدو ا،می،ت گذاتیمشرررر، م ا،ت ه،یم
مدتمدتم، مسان،  NCT01294072 کهتکهمی ما مشن،ت 

مم.(22)دتمح،لماوج،مماستممتود 
 

 گیرینتیجه
ه،ویمنبیعیمهسرررتن،مک مق،تتمه،مو،وهح،ملاگلوزوم

ب،تمداتوویمدتمه،مدتمآ  و، مداتومومتاکی حنلمومتسررر،
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م ،یع،تممختلفما ماثب،تمتسررری، ماسرررت.مو متنه،ماو م
س  سهبممیو،وهکی شهو،نمالک ما مه،مح،ملینیمپ،و،اتممح

ضهتمپاوتئی  ش، موموقشمدییلمح س ح ه،یممختلفماام
و،متهج م پ،سرررخماوننیمدات ی،ممدتم ق،لمپ ک مدتماوت ذاتیم

او،مه،یمیادیمجل مکاد محقق، متامااایمنااحیمواکس 
آمیلیما،سرررتمآم، موت،وجممهیقیتومدتماو مزمین مویلم

سطماگلوزومما،م س،وشمداتوه،مته ست.متف،وتما،لاویمک مت ا
تین،تمسررران، ما،مداتوما متنه،ویمداتدما مح،وسرررتمک م

ه،یمتها مآون، مداتوه،یمه،ینن،مشررر، ما،مو،وهح،ملونی
یت ماها  و، مگا و،د م ک مآ اگلوزومیمتا ا،لاویم ه،موتیم

دهن،مان،ویموش، ممیه،یمسااایمتس،و، مداتوما مسلهل
ک،هشمد ع م زممهثامداتومومجلهگیایمازمآیهدگیموموا،

شهدمک مه،یمع،دیما، ممیتحتمت،ثیامقااتمگایت مسلهل
شینی سیمدتم س، شهو،.ممحسهبممیمدتم،ویدوممشکلما

شینی،ویمومنااحیمواکس هنچنی مدتم،  ه،یمه،یمغیا
ستمماوننیما موحهیمک م سی یادیمااایمق،تتنن،مکاد م

تهاو،ما،متهمهتممب،تز مومآ متامساکهبمون،و،نمتهسطمخهدما
مهن،سرریمنمه،ه،ممنک مشرر، ماسررت.مدتمکن،تماو اگلوزوم

ستمسلهییمومژوتیرماگلوزوم سی ه،یمه،مجهتمنااحیم
تب،ولمماو ب،قق،الممق،تتنن،موماالاتیمه،متاما نمآ دتم،وی
م.مکن،می
 

 ملاحظات اخلاقی
ظ،ت خذممیاخ قمم ح ی،تأوما ک،و میاخ قمااامو م
ی مو اموهشرررت  ق، و،اتد مزمیمماوتیم میچهموااک،تاادم

ع میعلمیاداد  میلتحل و و تجلمو،می،تهیمیدتمنهلمم ،ی
موش، ماست.

م
 مشارکت نویسندگان

قسرررنتمدتم، مسررران، ما،موهشرررت مم:ی،نن ماااتی
شررریهام موهشرررت مچکی، ماح مووتیج مگیای اگلوزومن
ت،توخچ مومتاکی م:ولاوتی ق،م موم ومایهژولمموهشرررت مم

م،  ا،یینیماگلوزوممومدت م،ویم ک،تآز ن، مدتم ه،یمسرررا
اتتق،یمه،یمداوتا مومس،انیتمواوج،ممتن،میمادوتمک،منت

م:معصررهم مزحنتمکشرر،  موموضررهدمتصرر،وواکیفیتموم
  .ووااوشموه،ویممق،ی موهشت مچکی، ممبسهط

م
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