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Abstract 

Background and Aims: Amphetamine abuse, as a highly addictive substance, is a global public 

health problem that leads to severe neurotoxicity, degeneration of dopaminergic neurons, and 

mitochondrial dysfunction. Mitochondria, as the energy-producing center of the cell, play a key role 

in the survival of neuronal cells. The present study aimed to design and synthesize silica 

nanoparticles containing hexamethylenetetramine for potential application in preventing 

amphetamine‑induced toxicity in neuronal cells. 

Materials and Methods: The present study was a laboratory study conducted in the 

research laboratory of Behdad Farajah from December 2025  to April 2026 and was 

conducted in accordance with ethical principles. Statistical analysis was performed using 

GraphPad Prism software version 9, and SPSS version 26, and all experiments were 

performed in at least three independent replications and in three separate wells. 

Nanopharmaceuticals were made by the sol-gel method. The average loaded drug was 

calculated with silica nanoparticles. The cytotoxicity was evaluated by the MTT method 

and oxidative stress assessment in cells from ROS. 

Results: The hexamethyl tetraamine Nano medicine loaded in silica nanoparticles was suitable for 

cytotoxicity. Evaluation of oxidative stress was greatly reduced (P-value <0.0001), and the loading 

of hexamethylene tetraamine was 37.18%. SEM analysis and loading with FTIR showed the 

appropriate size and structure of the nanopharmaceutical. 

Conclusion: The silica Nano medicine (20-40 nm) was associated with 37% loading, high release, 

reduced ROS, and a significant increase in cell viability. 
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 آمین   تترا هگزامتیل 

 5، امید شیرزاد 4، علی کارگر 3حسین ارزانی ، *2رضا حداد ، 1سام ترابی گودرزی 

 .های زیستی و سلامت پلیس، معاونت بهداشت، امداد و درمان، فرماندهی انتظامی، تهران، ایران مرکز تحقیقات علوم و فناوری کارشناسی ارشد بیوشیمی، .  1

 ،تهران،ایران. مطالعات اجتماعی فراجا عضوء هیات علمی پژوهشگاه علوم انتظامی و ،  شیمی معدنی  ر دانشیا.  2

 .های زیستی و سلامت پلیس، معاونت بهداشت، امداد و درمان، فرماندهی انتظامی، تهران، ایران مرکز تحقیقات علوم و فناوری نانوفناوری پزشکی،   دکترای  ،  3

 . های زیستی و سلامت پلیس، معاونت بهداشت، امداد و درمان، فرماندهی انتظامی، تهران، ایران مرکز تحقیقات علوم و فناوری . دکترای سم شناسی،  4

 ،تهران،ایران.مطالعات اجتماعی فراجا عضوء هیات علمی پژوهشگاه علوم انتظامی و استادیار علوم آزمایشگاهی،  .  5

 Haddad.reza2009@yahoo.comنویسنده مسئول:    ست الکترونیکپ
 27/03/1405:  رشیپذ  خیتار،  27/02/1405:  یبازنگر   خ یتار،  09/02/1405:  افتیدر  خیتار

 چکیده 

سومصرف امفتامین به نوان یک ماده مرک اعتیاد آور، یکی از گرفتاری های جهانی بهداشت عمومی است   مقدمه و هدف: 

که منجر به نوروتوکسیستی شدید، تخریب نورون های دوپامینرژیک و اختلالات میتوکندریایی می شود. میتوکندری به  

و    یطراحهدف از پژوهش حاضر  عنوان مرکز تولید انرژی سلول، نقش کلیدی در بقای سلول های عصبی ایفا می کند.  

  ی در سلول ها  نیاز آمفتام  یناش  تیاز سم  یریبه منظور کاربرد در جلوگ  نیتترا آم  لیهگزامت  یدار  کایلیسنتز نانوذرات س

 باشد.  ی م یعصب
که در آزمایشگاه تحقیقاتی معاونت بهداد فراجا از آذر ماه تا فروردین    بوده   ی شگاه یآزما  حاضر  پژوهش   :هامواد و روش

  9نسخه   GraphPad Prism افزارتجزیه و تحلیل آماری با استفاده از نرم.  انجام شدبا رعایت اصول اخلاقی  و    انجام    1405

آزمایشو  انجام   2۶نسخه   SPSS و همچنین .  گرفتانجام   در سه چاهک مجزا  و ها حداقل در سه تکرار مستقلتمامی 

سل روش  به  نانودارو  گرفت.  -ساخت  صورت  سیلیکاژل  نانوذره  با  شده  بارگذاری  داروی  سمیت   میانگین  شد.  محاسبه 

 بررسی گردید.  ROSاز ها در سلول  وی داتیاسترس اکس ی ابیارزو  MTTسلولی به روش 

قرار    ها:افتهی مناسبی  حد  در  سلولی  سمیت  دید  از  سیلیکا  نانوذرات  در  شده  بارگذاری  تتراآمین  هگزامتیل  نانوداروی 

درصد   18/37( و بارگذاری هگزامتیلن تتراآمین  P<0.0001به شدت کاهش یافته بود)  و یداتیاسترس اکس  یابیارز  داشت.

 نشان دهنده تایید اندازه مناسب و ساختار نانودارو بوده است.  FTIRو بارگذازی با  SEMبود. آنالیز 

)  :یرگیجهینت سیلیکا  بارگذاری    40-20نانوداروی  با  کاهش٪37نانومتر(  بالا،  آزادسازی   ، ROS  معنادار افزایش  و 

 .مانی سلولی همراه بودزنده
 کلمات کلیدی

 .استرس اکسیداتیو ،   سمیت عصبی ،    سیلیکا،  نانودارو ،   آمفتامین
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 مقدمه 

متحده    الاتیکه ا  دهندیها از منابع مختلف نشان م گزارش 

حاضر   حال  اف  ی دمیاپ   کیدر  م  یونیمواد  تجربه    کند یرا 

تکث با  اف  یهانسخه   ینیبشیپ   رقابلیغ   ریکه  از   یونیمواد 

دهه   ا  1990اواخر  از  استفاده  با  متعاقباً  و  شد،    ن یشروع 

برا غ   یداروها  با  3-1شد )  عیتسر  یرپزشکیاهداف    ن یا(.  

آمفتام افزا  زین  ن یحال، مصرف   افتهی  شیدر سراسر کشور 

م  نشان  ا  یاست، که  تبد  نیدهد مصرف    ل یدارو در حال 

 (.4خاص خود است ) ی دمیشدن به اپ 

توجه  ن یآمفتام   قابل  ف  ی اثرات  بازده    ، یرفتار  ، یکیزیبر 

روان  یشناخت )  ی و  از  ۶-5دارد  گسترده  استفاده    .)

  تیو فعال  یداری ب  شیدر افزا  نآ  یی توانا  لیبه دل  نیآمفتام

است که   یدیشد  یاز سرخوش  یو کاهش اشتها، ناش  یبدن

  یی توانا  لیاثرات عمدتاً به دل  نی(.  ا7کند )  یم   جادیدارو ا

افزا  نیآمفتام   ی ناپسیدر شکاف س  نیسطح مونوآم  شیدر 

اپ  مطالعات  م  کی ولوژیدمیاست.   که    دهدینشان 

آمفتام  یهامحرک حش  نینوع  از   نیترپرمصرف  ش،یپس 

غ  مخدر  ب  یرقانونیماده  با  هستند،  جهان    51از    شیدر 

 (. 9-8سال ) ۶4تا   15  نیب یمصرف کننده جهان  ونیلیم

است که   رالیکا  بیو ترک  یونیمولکول کات  کی  نیآمفتام 

  ی قرار و  شدت چرب  نیآم  لیات  لیهسته فن  کیدر اطراف  

نفوذ    یمغز  یدر سد خون  یا  ندهیدوست است و به طور فزا

  ی ده   گنال یس  جیبا ترو  یدر بافت عصب  نیکند.  آمفتام  یم

کند    ی گوناگون عمل م  یها   سمیاز راه مکان  نیکاتکول آم

شود و در    یمتصل م  یتاول  2  نیو به انتقال دهنده مونوآم

دهد    یم  رییرا تغ  pHکه در آن    ابد ی   ی ها تجمع م  کولیوز

نت در  آم  جهیو  س  نیکاتکول  داخل  به  م  توزولیرا    ی آزاد 

 (. 11-10) دکن

ها  نیآمفتام   سلول  مرگ  با    یعصب  یباعث  مرتبط 

و    یتوکندریاختلال عملکرد م  ، یاسترس شبکه آندوپلاسم

ها  دیتول  شیافزا اکس  یگونه  شود    یم   (ROS)  ژنیفعال 

است.    هیاول  کیفاتیآل  نیآم   کی  نیتترا آم  لیهگزامت(.  12)

  ن یها و در همان کلاس آمانتاداز آدامانتان  یدارو عضو  نیا

آسپارتات  -D-لیمت-N  رنده یگ  ستیآنتاگون  ک یو  

(NMDAاست )  (هگزامت13 .)سم یاز راه مکان  نیتترا آم  لی  

سم آپوپتوز،  مهار    یناش  یکیتحر  تیمهار  با    NMDAاز 

ذخا سلول  ATP  ریحفظ  افزا   یدرون  بافت  شیو    ی غلظت 

پس از    ی عصبنورون، محافظت    یرشد اختصاص  یفاکتورها

 (. 14) کندیرا فراهم م یسکمیا

همکاران  Chen  ی هاپژوهش  در   - TEOS،   و 

aminopropyltriethoxysilane    وCTAB   عنوان به  که  را 

هدا  کی تشک  تیعامل  و  ساختار  منافذ    لیکننده  دهنده 

  ی هاM-SiNP  ی مخلوط کردند تا به سادگ  کردند،یعمل م

آم  یتوخال عامل  آورند)  نیبا  بدست  طبق  15را   .)

همکار  Guo  یهاپژوهش تنظ  دیی تأ   انو  که  اندازه    م یکرد 

برا  یاستراتژ  کی  SiNPذرات   آوردن    یموثر  دست  به 

م  یذرات که   ( Brain Barrier-Blood) از    توانندیاست 

BBBی  هاپژوهش، همچنین در  (1۶)  کنند  گذرCourtney 

& Ray  متامفتام مصرف  اختلالات  روزافزون  بروز  و    نی، 

آن  ی ناش  ریوممرگ کردند.  خاطرنشان  را  آن  بر  از  ها 

تأک  نیا  کینتیفارماکوک  یدگیچیپ  و    دیماده  نمودند 

که دادند  دوز  70-80  تقریبا   گزارش    ن متامفتامی  درصد 

تغبه طر  افتهیرناییصورت  م  هاه یکل  ق یاز  اشودیدفع    ن ی. 

آس س  بیمرور،   شیافزا  نیو همچن  کینرژیدوپام  ستمی به 

قلب حوادث  کل  ی عروق-یخطر  عمده    یوی و  عوارض  از  را 

حاضر  17برشمرد) پژوهش  از  هدف  سنتز   یطراح(.  و 

س آم  لی هگزامت  یدار  کایلینانوذرات  منظور   نیتترا  به 

در سلول   نیاز آمفتام  یناش  تیاز سم  یریکاربرد در جلوگ

 باشد.  یم  یعصب  یها

 

 روش کار 

  معاونت بهداد فراجا از   یقاتیتحق  شگاهیپژوهش در آزما  نیا

-SH  یرده سلول  یانجام و بر رو  1405  فروردینماه تا    آذر

SY5Y    است؛ شده  رعا  انجام  با  مراحل  اصول یتمام  ت 

ها  یشگاهیآزما  یمنیا دستگاه  و  مواد  شدند.    ی انجام 

ته  ی شگاهیآزما کشور  خارج  و  داخل  .  دیگرد  هیاز 
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گروه  ها شیآزما ت  یهابا  و  داده  ماریکنترل  و    ی هاانجام 

مان زنده  سنجش  از  عددبه  ROSو    ی حاصل    ی صورت 

ک کنترل  و  ثبت  نور(  رعا  تیفی)شدت  با  مراحل    ت یتمام 

 ونیبراسیکال  ،یتیلی)مانند استر  یشگاه یآزما  یهااستاندارد

ها، و استفاده از مواد با خلوص بالا( انجام شدند. هر  دستگاه

حداقل در سه تکرار انجام شد. نمونه مورد مطالعه    شیآزما

پلکشت  SH-SY5Y  ی هاشامل سلول در    9۶  ی هاتیشده 

 سلول در هر چاهک بود.   4000 یبیتقر ی خانه با چگال

مطالعه  یارهایمع به  سلولشامل    ورود   SH-SY5Y  یرده 

با    8830شماره ثبت    تهییه شده از انسیتو پاستور تهران به

آلودگس )بدون  کامل  در  یقارچ  ا ی  یکروبی م  یلامت  و   )

پاسخ   یکنواختیاز  نانیاطم یپاساژ( برا3)  نییپا  یپاساژها

  ا ی  کرونیم  75)  کنواختی با اندازه    کایلی. نانوذرات سیسلول

 هگزامتیل تترا آمین   یهاو محلول  یکمتر( و بدون ناخالص

امفتام مطالعه  یارهایمعبود.    نیو  از  شامل    خروج 

.  یقارچ  ا ی  ی کروبیم  ی با علائم آلودگ  SH-SY5Y  ی هاسلول 

)بر    یعیرطبیتجمع غ   ایبا اندازه نامناسب    کایلینانوذرات س

پرت    ی هاداده  ای  تکراررقابلیغ   ج ی(. نتاSEM  یاساس بررس

(Outlierکه از نظر آمار )باشند.  قبولرقابلیغ   ی 

 روش آنالیز آماری:

نرم از  استفاده  با  آماری  تحلیل  و   GraphPad افزارتجزیه 

Prism   همچنین  9نسخه شد.   2۶نسخه   SPSS و  انجام 

و هر   (n=3) ها حداقل در سه تکرار مستقل تمامی آزمایش

مجزا چاهک  سه  در  گرفت.  انجام   (triplicate) تیمار 

سنجشداده از  حاصل  آزمون    MTT  ،ROS هایهای  از 

یک واریانس  برای    (One-way ANOVA)طرفه  آنالیز 

 ها استفاده شد. های چندگانه بین گروهمقایسه

 نانودارو:  سنتز

 لیهگزامت  یدارا  کایلیساخت نانودارو، ابتدا نانوذره س  یبرا

  5. به طور خلاصه،  دیگرد  هیژل ته-از روش سل  نیآم  تترا

کشور -  Merch شرکت  )   کاتیلیاورتوس  لیتتراات  تریلیلیم

-  Merch )شرکت  اتانول مطلق  تریلیلیم    50در    (آلمان

و   زهیونیآب د تریلیلیم 5در ظرف بشر حل ،   کشور آلمان(

(   کشور آلمان-  Merch شرکت  )  %25  اک یآمون  تریلیلیم  2

مدت    محلولبه   به  و  دما  24اضافه  در  با    یساعت  اتاق 

دق  ۶00سرعت   در  استیز  در  قهیدور   )شرکت  دستگاه 

Eppendorf-ژل،    لیهمزده شد. پس از تشک  (کشور آلمان

ساعت    ۶مدت    سانتی گراد به  هدرج  80  یدر آون در دما

  اب یشده با آسگرم، گرما داده شد. ژل خشک   یدر آون هوا

الک    قهیدق  30به مدت    یاگلوله  با  مش    200پودر شد و 

جکرونیم  75) سپس    یداساز(     گرم یلیم  2شد. 

دوز  نیآم  تترا  لیهگزامت  )شرکت    (کرومولاریم  10)با 

Merch  -)ن یبافر فسفات سال  تریلیل یم  1در    کشور آلمان  

(Phosphate-Buffered Saline)  (  شرکت Bio Eadea  -

ایران و    (کشور  س  گرمیلیم  10حل  به    کا یلینانوذرات 

  24اضافه و مخلوط به مدت    نیآم تترا  لیهگزامتمحلول   

  200) م یا همزدن ملا درجه سانتی گراد ب   4یساعت در دما

 و(  کشور آلمان-Eppendorf شرکت  ه )( انکوبقهیدور در دق

سانتر با  دق  14000در    وژیفیمخلوط  در  مدت   قهیدور    به 

برا  یجداساز  قهیدق  15 درصد   یشد.   محاسبه 

وارد شده به ساختار را   ینخست مقدار دارو  ،شدهیبارگذار

ا  ،آوردهبه دست   م  نیبه  که  محلول   نیانگیصورت  جذب 

نانومتر    218در لاندامکس     PBS شده در  یبارگذار  ییرو

معا  در  منحن  دلهرا  از  آمده  دست  به    ون یبراسیکال  یخط 

آمین  تترا  فرمول    داده  قرار    هگزامتیل  طبق  مقدار     "و 

آزاد شده    یمقدار دارو  -ون یاضافه شده به فرمولاس  یدارو

ضرب در    ونیاضافه شده به فرمولا  یبر مقدار دارو  میتقس

 شود. ی محاسبه م " 100

 :  FTIRشده توسط  هینانودارو ته زیآنال

روش    یر یقرارگ  یبررس  یبرا  از  نانوذره  در    FTIRدارو 

فشار قرص    ریاستفاده شد. نخست نمونه ها رو خشک و ز

-Nicon شرکت ) FTIRنمونه ساخته شد و توسط دستگاه 

 . دیگرد زیلآنا  (کشور ژاپن

  SEM)یروبش  یالکترون  کروسکوپیم  توسطنانودارو    یبررس

  : ) 

  ی ساختار  یفراساختار و مورفولوژ  زیو آنال  یبه منظور بررس

از   ژاپن(  -Nicon )شرکت    SEMنانودارو  استفاده کشور 

به مدت    %25  دیشد. به طور خلاصه نمونه ها با گلوتارآلده
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آبگ  تیتثب  قهیدق  15 اتانول  با  خشک   یریو  از  پس  و 

بررس آماده  و  پوشانده  طلا  پوشش  با  با    ی کردن، 

 شدند.  کروسکوپیم

 سلول ها با نانودارو:   ی زنده مان یبررس

استفاده و    MTTسلول ها از تست    یزنده مان   یجهت بررس

 نیساعت با محلول امفتام  72و    48،  24  ی در سه بازه زمان

با    شدهیو بارگذار  ی)خال  کایلی( ،نانوذرات سمولاریلیم  1)

( تریلیل یبر م  کروگرمیم  50با غلظت    نیآم  تترا  لیهگزامت

 تریکرولیم  20کشت شدند. سپس    کامل   تکش  طیدر مح

آلمان-  Sigma aldrich شرکت  )  MTTمحلول   با (  کشور 

م  گرمیلیم  5/0  غلظت مدت    تریلیل یبر  در    4به  ساعت 

شوند.    لیفورمازان تشک  یها ستالی،انکوبه شد تا کر  ی کیتار

به  ییرو  طیمح سمپلر   با  چاهک  تخلهر  تا    هیدقت  شد 

چاهک کف  در  فورمازان  دسترسوب  باقها    ی نخورده 

موج   طول  در  الا  570بماند.سپس  دستگاه  با    زا ینانومتر 

 خوانش شد.  کشور سوئیس(- Tecan )شرکت دریر

 (:  ROSفعال )  ژنیاکس یهاسنجش گونه یبررس

بررس اکس  یابیارز  یجهت  سلول   ویداتیاسترس  از  در  ها 

سلول ها و    ویداتی. استرس اکسگردیداستفاده    ROSتست  

 نیساعت با محلول امفتام  72و    48،  24  ی در سه بازه زمان

با    شدهیو بارگذار  ی)خال  کایلی( ،نانوذرات سمولاریلیم  1)

غلظت    نیتتراآم  لیهگزامت م  کروگرمیم  50با  ( تریلیل یبر 

 تریکرولیم  100شدند. سپس    کشت  کامل کشت    طیدر مح

فلورسنت   -  Sigma aldrich )شرکت    DCFH-DAپروپ 

  قهیدق  20به مدت    کرومولاریم  10با غلظت    کشور آلمان(  

وشو شدند تا  شست  PBSها با  ،انکوبه شد سلول  یکیدر تار

اضاف م  یپروب  با  فلورسانس  شود.    ت یکروپلیحذف 

سوئیس(-  Tecan )شرکت  دریر موج   کشور  طول  در 

 نانومتر خوانده شد.  535نانومتر و انتشار  485 کیتحر

 یافته ها 

 شده طبق فرمول :   یبارگذار یدارو نیانگی م جینتا

آزاد   یمقدار دارو  -ونیاضافه شده به فرمولاس  یمقدار دارو

تقس دارو  میشده  مقدار  فرمولا  یبر  به  شده   ونیاضافه 

در  100× را  دارو  مقدار    Y. جذب  تا  به دست    Xگذاشته 

 یدر نانوذرات بارگذار  هگزامتیل تترا آمین: غلظت دارو  دیآ

ا  رنانومت  042/2برابر    شده مولار    132/0برابر    کسی که 

برا  شودیم کال  یو  در  شده  ازاد  دارو  ،   ونیبراسیغلظت 

 (.  1شکل) شود یم 119/0 کسیا

 

 نانومتر 218منحنی کالیبراسیون هگزامتیل تترا آمین در پی بی اس،لاندامکس : 1شکل
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بارگذار  یبرا ازاد در فرمول غلظت دارو  دارو  -یمحاسبه درصد  تق  یغلظت    100شده ×    یبارگذار  یبر غلظت دارو  سمیآزاد 

 شود:   یگذاشته م

0.132-0.119/0.132×100=0.09 

100-0.09=99.91% 

 100وارد شده به ساختار/وزن کل رسوب نانودارو× ی= مقدار دارویبارگزار درصد

0.119/0.32×100=37.18% 

 :    FTIRشده توسط  هینانودارو ته زیآنال جینتا

ط با  )  FTIR  فیمطابق  نمودار    ل یهگزامت(  A  -2شکلدر 

( و 19و    12)کربن2810-2830  کیمربوط به پ   نیآم تترا

پ   3100-3000و    دروژنی ه-کربن  وندیپ    -کربن  وندیکه 

  ک ی( B  -  2شکل نانوذره، نمودار ) ی( ، برا2)کربن روژنیه

در    کیپ  مربوط    3000پهن  -تروژنین  یکشش  بهنانومتر 

و  اکیهست)آمون  دروژنیه به   1100در    یک ی(  مربوط 

در  -ژنیاکس-سیلیس و  کربن  1400کربن  به  -مربوط 

(  C  -2شکلباشد ، نمودار )  ی)هگزان( مدروژنیه  ژنیاکس

ا  دروژنیه-و کربن  تروژنی ن  یها  ینمودار در کشش  نیدر 

حذف شده است که نشان    3۶00تا    3400در طول موج  

 نی آم تترا  لیهگزامت  ییایمیو ش  یکیزیدهنده برهمکنش ف

سل  یبارگذار نانوذرات  با   یها  دروژنیاست)ه  کایشده 

زده اند که در    وندیپ   سیدر دارو و با سل   تروژنیمتصل به ن

 . ( نانومتر ظاهر شده اند 1280تا900طول موج

 

 ( C، نانوذرات سیلیکا )( B( ، هگزامتیل تتراآمین )A) نانودارو FTIR: نمودار نتایج آنالیز 2شکل 
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 :   SEMنانودارو توسط  یبررس جینتا

بردار  زیآنال عکس  م  یو  مهم    ی کی  SEMکروسکوپیبا  از 

برا  نیتر نانوذره است. در   یبررس  دییتا  یروش ها  ساخت 

نانومتر    500و  100،200  یبا اندازه ها  کروسکوپیم  ریتصاو

بردار عکس  شده  ساخته  نانوذره  ذرات    یاز  اندازه  و  شده 

ساخت    یبررس  ینانومتر  40تا  20 دهنده  نشان  که  شد 

 (. 3)شکل بوده است کاینانوذرات سل زیآم تیموفقع

 

نانومتر)از چپ به  40تا20از نانوذرات سلیکا ساخته شده با اندازه  SEM:تصاویر میکروسکوپ 3شکل

 .نانومتر(500نانومتر و 200نانومتر،100راست:

 سلول ها با نانودارو:   ی حاصل از زنده مان جینتا

آمار روش  بررسtwo-way ANOVA)  یطبق  زنده    ی( 

ز  ی مان داد که درصد  نشان  در    ییستایسلول ها  ها  سلول 

ز کاهش  کنترل  گروه  به  نسبت  ساعات    یی ستایهمه 

  ی (. درصد زنده مانp  0.0001>کرده است )  دا یپ   یمعنادار

آمار لحاظ  از  هم  با  ها  غلظت  معنادار  یتمام   یاختلاف 

مان p  0.0001>)  تندداش زنده  و  نانو    ی( 

( و  HMTA)    ی ( نسبت به دارو خال HMTA+NANOدارو)

  ی معنا که درصد کشندگ   نیبود به ا  شتری( ب  NANOنانو )

بق از  رقابت  هیکمتر  مح  ی و  در  با    طینانودارو  که  کشت 

بق  یسم  نیامفتام از  اند  (. 3)نمودار  است  شتریب  هیشده 

ساعت    72و    48،  24در    ا سلول ه  یدرصد زندمان  سهیمقا

معرف   که   **** علامت  با  کنترل  گروه  به  نسبت 

Pvalue<0.0001 (4)شکل است . 

  

 : نمودار میانگین درصد زنده مانی هگزامتیل تترا آمین، نانودارو و نانوذرات سلیکا4شکل
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 (:  ROSفعال ) ژنیاکس ی هاسنجش گونه جینتا

آمار روش  شدت    (  two-way ANOVA  )   یطبق 

تحر موج  طول  )در  انتشار   485  کی فلورسانس  و  نانومتر 

نشان  535 منانومتر(  سلول  ROS  زان یدهنده  هاست.  در 

نشان باشد،  کمتر  فلورسانس  شدت  کاهش  هرچه  دهنده 

اکس محافظت  وی داتیاسترس  اثر  تمام    ماریت  یو  است. 

دارو   مار یت  ی هاگروه به  HMTA+NANO)    )نانو  نسبت   )

خال )HMTA)    ی دارو  نانو  و   )NANO   مقا در  با    سهی(( 

بس فلورسانس  کنترل، شدت  دادند    یکمتر  اریگروه  نشان 

(P < 0.001)    با بود    ROSکاهش که  اهمراه  نشان    ن ی. 

ت  دهدیم نوع  سه  هر  قابلبه  ماریکه  استرس    یتوجهطور 

 نیکمتر  رواند.اثر نانوداها کاهش دادهرا در سلول ویداتیاکس

در    24در    ROS  زانیم سپس  کم  28ساعت    ی ساعت 

ول  شیافزا همراه    72در    ی داشته  دوباره  کاهش  با  ساعت 

  ی دهنده اثر محافظت(، که نشان4شکل  )  بوده، مشاهده شد

  هگزامتیل تترا آمین با    سهیدر مقا  ونیفرمولاس  نیا  تریقو

 .(5)شکل است ی خال کایلینانوذرات س  ایخالص 

 

 هگزامتیل هگزامتیل تترا آمین ، نانودارو و نانوذرات سلیکا  ROS: نمودار میانگین درصد  5شکل

 بحث

نانودارو  نیا سنتز  به  موفق  با    HMTA-NANO  یمطالعه 

بارگذار با    افتهی  ن یا  سهمقای.  شد   ٪18/37  یراندمان 

م  ریاخ  یهاگزارش  ظرف  دهدینشان  در   یبارگذار  تیکه 

و  ییکایلیس  یهاحامل سطح  به  بسته  و   ژهیمتخلخل 

است  ی عامل   ی هاگروه همکاران   Li  مطالعه  .متفاوت  و 

دار، راندمان  عامل  ییکایلی س  یهانانوحامل  یبر رو(  2023)

ساختار    یداریپا   دکننده یی اند که تارا گزارش کرده  یمشابه

)  یطراح است  حاضر  مطالعه  در  تحل18شده    ی هالی(.  

FTIR    وSEM  برهمکنش ما،  مطالعه    ی هادر 

را نشان    کایلیس  کس یو ماتر  HMTA  انیم  کیالکترواستات

مطالعات   با  که  همکاران   Rahimi-Ghasrodashtiداد  و 

زم  (2024) سطح  یهاسمیمکان  نهیدر  بر    ی جذب  دارو 

 (. 19راستا است )کاملاً هم یمعدن   ینانوساختارها یرو

حامل  نیبزرگتر  در  هدف    ییدارو  یهاچالش  را  مغز  که 

م خون  دهند، یقرار  سد  از   Blood-Brain)  یمغزی  عبور 

Barrier)   ی تخصص  ی عروق  الیاندوتل  یهااست که از سلول  

پاراسلول  دودمح  یبرا انتقال  است.    لیتشک  یکردن  شده 

ذرات    میتنظ برا  یاستراتژ  کی  SiNPاندازه  به    یمؤثر 

ذرات آوردن  م   یدست  که  عبور   BBBاز    توانندیاست 

همکاران    Chen  مطالعه(.  20کنند) مجله   (2020)و  در 

Nanoscale    چهار که   است  شده  داده  نشان  شد،  چاپ 

و    هینانومتر ته  150،  200،  310تا    390از    M-SiNPاندازه  

شده،    یسازهیبدن شب  عی را در ما  یکیولوژیب  بیرفتار تخر

  ی ابیشدن داشتند، ارز  یبه توخال   لیتما  ندیکه در طول فرآ
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(.  21بود )  ریپذه یبه طور کامل تجز  باًیکردند و هر ذره تقر

بردار  زیآنال عکس  م  یو  ذرات    SEMکروسکوپیبا  اندازه 

ساخت    یبررس  ینانومتر  40تا  20 دهنده  نشان  که  شد 

و    بوده است  BBBو گذر از    کاینانوذرات سل  زیآم  تیموفقع

 . با مطالعه حاضر هم راستا بود

از     یهاافتهیمطالعه،    نیا  در   ک ی   ROSو   MTTحاصل 

و   وی داتیسطح استرس اکس  نیمعکوسِ معنادار ب  یهمبستگ

سم  ی هاسلول  یبقا داد.    نیآمفتام  تیتحت  نشان  را 

 (P<0.0001)با    ماریدر ت  یسلول  یمان زنده  ریچشمگ  شیافزا

HMTA-NANO  مقا گروه  سهیدر    کننده افتیدر  یهابا 

HMTA   یی کایلیآن است که نانوحامل س  از  یخالص، حاک  

به عنوان   بلکه با    کند،یعمل م   ییمخزن دارو  کینه تنها 

 یدارو، اثربخش  کنواختی  عیو توز  یسلول  یریبهبود نفوذپذ

ارتقا م  یحفاظت با    جهینت  نی(. ا22)  دهد یآن را به شدت 

چاپ شد، که گزارش (  2025)  و همکاران  Zhang  مطالعه

از ورود   یریبا جلوگ  توانندیم   یینانو  ی هاستمیس  اندردهک

فضا  یناگهان به  شدن    توپلاسم،یس  یسموم  فعال  از  مانع 

به    یرهایمس وابسته  به    شوند   ROSآپوپتوز  نتایج  با  که 

باشد می  راستا  هم  حاضر  مطالعه  از  آمده  از  23)دست   .)

پا   گر،ید  یسو   ی زمان  یهادر بازه  ROSسطوح    داریکاهش 

ب  72تا    24 درازمدت   یِدانیاکسیآنت  ت یخاص  انگریساعت، 

مطالعات  HMTA-NANO  ستمیس خلاف  بر  که    ی است. 

کوتاه اثراتِ  بر  پاکسازتنها  دارند    ها کالیراد  یمدتِ  تمرکز 

حاضر  ی هاداده  .(24) م  مطالعه  پا   دهد ینشان    یداریکه 

س  یساختار مد  کایلینانوذرات    مدتِ یطولان  تِیریامکان 

اکس  م  ویداتیاسترس  فراهم  مستق  کندیرا  بقا  ماًیکه    ی به 

مسلول   شتریب منجر  دشودیها  عبارت  به   ینانودارو  گر، ی. 

مداومِ    یسازیو خنث  داری پا   طیمح  کی  جاد یسنتز شده با ا

اکس  یهاگونه تخر  ژن،یفعال  از    یی ایتوکندریم  بیمانع 

آمفتام  یناش بد  نیاز  و   یاتیح  تیظرف  ب،یترت  ن یشده 

 (. 25) کند یحفظ م کیپاتولوژ طیها را در شراسلول 

)  در شماره  به  سال  US20060035889A1پتنت  در  که   )

مانند    نیسروتون  یهاست یمنتشر شده است، آنتاگون  200۶

 ادیدرمان اعت  یبرا  توانندیم  SDZ SER 082و    نیرتازاپ یم

امفتام ا  نیبه  روند.  کار  به  آن  از  استفاده  کاهش    ن یو 

حساس  بات،یترک کردن  معکوس  ترج  یرفتار  تیبا    حیو 

امفتام  ی ناش   ی شرط  ی مکان  ک ینوروپلاست  راتییتغ  ن،یاز 

گ  مدتیطولان عملکرد  را    HT2A/2C-5  یهارندهیدر 

  ند ینما  یریکنند و از بازگشت به مصرف دارو جلوگ  ل یتعد

و    یاثرات سم  تواندیها م مانند رت  یوانیح  ی هاو در مدل

مانند    گر ید  ی ادهایرا کاهش دهد و به درمان اعت  یوابستگ

گسترش    ای   نیائکوک حاضر  2۶)  ابدیالکل  مطالعه  در   .)

از    یسلول  تیسم  یبررس تا    24با  پس  ساعت    72ساعت 

با گذشت زمان سم  با توجه به    نیامفتام  تینشان داد که 

 شود.  یم شتریب ی سلول یاثر نانودارو کمتر و زندمان 

 نتیجه گیری 

داروی   حاوی  سیلیکا  نانوذرات  مطالعه،  این  هگزامتیل  در 

آمین شدند   تترا  سنتز  موفقیت  دارو     .با  بارگذاری  درصد 

شرایط ر  درصد  37/18برابر   در  دارو  آزادسازی  اندمان 

ید  گرد  محاسبه   درصد   99/91  حدود (PBS) فیزیولوژیک 

نشان رهش  که  و  حفظ  در  نانوحامل  بالای  کارایی  دهنده 

آنالیزکنترل  است.  دارو  برهمکنش FTIR شده  های  وجود 

آمین  تتراهای عاملی هگزامتیلشیمیایی بین گروه-فیزیکی

به کرد،  تأیید  را  سیلیکا  نانوذرات  و  حذف  )دارو(  ویژه 

نیتروژنپیک محدوده  -های  در   3۶00-3400هیدروژن 

سیلیس جدید  پیوندهای  ظهور  و  کربن -اکسیژن-نانومتر 

کربن  1100) و  )-اکسیژن-نانومتر(   1400هیدروژن 

روبشی   الکترونی  میکروسکوپ  تصاویر   (SEM)نانومتر(. 

نانومتر را نشان    40-20اندازه یکنواخت ذرات در محدوده  

موفقیت تشکیل  گویای  که  است. داد  نانوذرات  آمیز 

شده در  های زیستی نشان داد که نانوداروی ساخته ارزیابی

( آزاد  داروی  با  آمینمقایسه  تترا  نانوذرات  هگزامتیل  و   )

به معنیخالی،  زندهطور  درصد  سلولداری  در مانی  را  ها 

 > p) دهدبرابر سمیت القاشده توسط آمفتامین افزایش می

زمان (0.0001 اثر محافظتی در  این    72و    48،  24های  و 

شدت   توانست  نانودارو  همچنین،  بود.  پایدار  ساعت 

گو از  ناشی  اکسیژن نهفلورسانس  فعال  در  (ROS) های  را 
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 > p) طور چشمگیری کاهش دهدمقایسه با گروه کنترل به

اثر  (0.001 و  اکسیداتیو  استرس  کاهش  از  حاکی  که   ،

تر این فرمولاسیون است. به طور کلی،  حفاظت عصبی قوی

حاوی   سیلیکا  آمیننانوذرات  تترا  بودن   هگزامتیل  دارا  با 

کنترل با  رهایش  مؤثر  برهمکنش  مطلوب،  اندازه  شده، 

توانند  ، میROS حامل، کاهش سمیت سلولی و مهار مؤثر

شرایط  درمان  در  نویدبخش  سامانه  یک  عنوان  به 

قرار   توجه  مورد  اکسیداتیو  استرس  از  ناشی  نورودژنراتیو 

 .گیرند

 تشکر و قدردانی 

بخش  نیا پژوهش   یمقاله  طرح  عنوان    یاز  و    یطراح  " با 

س نانوذرات  آم  لیهگزامت  یدار  کایلیسنتز  در   نیتترا 

رده سلول    ی بر رو  نیاز آمفتام  ی ناش  تی از سم  یریجلوگ

معاونت    "  SH-SY5Y  یعصب فراجا  پژوهشگاه  مصوب 

سال   در  کد    1404بهداد  با     A-10-2263-1به  که 

   فراجا انجام شده است. داد معاونت به تیحما

 ی مال تیحما

از   مالی  حمایت  طرح  بهداد  این  معاونت  فراجا  پژوهشگاه 

 داشته است. 

 ی ملاحظات اخلاق

با  ا که  اســت  تحقیقاتی  طرح  یک  حاصــل  مقاله  ین 

 اخلاقی از پژوهشگاه فراجا )کـد اخلاقی  تاییدیه
  IR.MUMS.FHMPM.REC.1403.217 

 شـده اسـت. اجرا 
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