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 در (III)و طلا (IV)، پلاتین(II)های پلاتینکمپلکس های آموزشی و تحقیقاتی زیست شناسی:های شیمی در حوزهپژوهش کاربرد
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 2، اعظم غلامی1وحید امانی

 
 

 چکیده

های زیستی و شناخت ساختار شیمیایی مولکول. شناسی به سایر علوم پایه و به خصوص علم شیمی نیازمند استهای زیستحوزهآموزش و پژوهش در 

برای جلوگیری از . اندهایی در بدن است که از قبل سالم بودهسلول  رشد غیر طبیعین سرطابیماری . ها ضروری استها برای درمان بیماریهای آنواکنش

اولین دارویی که به عنوان داروی . ها جلوگیری کنندها از رشد آناین سلول DNAکنش با های سرطانی داروهای استفاده شده باید از طریق برهمرشد سلول

و تبدیل به های کلر خود را از دست داده این کمپلکس در داخل بدن اتم. پلاتین است یا سیس (II)کلروپلاتیندیآمینضد سرطان معرفی شد کمپلکس دی

های هیدروکسید های سرطانی آنیونسلول   DNAدلیل داشتن ساختار مربع مسطح، در مجاورت بعد از آن به .شودمی (II)هیدروکسوپلاتیندیآمیندی

جلوگیری از موجب  هاسلولاین  DNAشده و پس از متصل شدن به جا بازهای آلی گوانین مجاور جابه N7های با اتم (II)پلاتین کاتیون کوئوردینه شده به

پایداری بیشتری دارند ولی در محیط بیولوژیکی، در حضور  (II)های پلاتیننسبت به کمپلکس (IV)های پلاتینکمپلکس. شودها میآنرشد 

براین علاوه. شوندکوئوردینه میهای سرطانی سلول DNAه مولکول پلاتین ب شده و همانند سیس (II)اسید تبدیل به پلاتینگلوتوتامیك اسید و آسکوربیك

کوئوردینه های سرطانی سلول DNAباشند مانند آن به مولکول میساختار مربع مسطح دارای پلاتین  سیسدلیل این که همانند به (III)طلاهای کمپلکس

 . کنندها جلوگیری میشده و از تکثیر آن

 .(III)طلاهای ، کمپلکس(IV)و  (II)پلاتینهای آموزش زیست شناسی، سرطان، کمپلکس کلمات کلیدی:
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 مقدمه

نقشی اساسی در حل معضلات و های خلقت، های شناخت عظمت خالق و زیباییهای علوم پایه، یکی از راهبه عنوان یکی از رشتهشناسی  زیستآموزش     

 یتوسعهحال حاضر در . کشور نیازمند توجه جدی به این علم است یبنابراین توسعه؛ بریمما اکنون در عصر ژن به سر می. مشکلات فعلی و آینده انسان دارد

. یمهست نیازمند توجه جدی به این موضوع ،عنوان کشوری در حال توسعهجانبه محیط زیست است و ما بهحفاظت همه یهاپایدار یکی از مهمترین شاخص

. شودها در محیط و افزایش نرخ بیماری سرطان در جمعیت     میمنجر به افزایش سطح آلایندهاین امر  ؛پذیر است شدت آسیبمحیط زیست کشور ما به

کند مورد توجه بسیاری از محققان در سراسر دنیا قرار های مادی و روانی زیادی که بر خانواده ها تحمیل میهای درمان و هزینهسرطان به دلیل پیچیدگی

 . و عوامل مؤثر بر ساختار شیمیایی آن در بیماری سرطان اهمیت بسیاری دارد DNAی به خصوص های زیستشناخت مولکول. گرفته است

ی سرطان نیازمند تحقیق در زمینه. های اخیر آن استو پزشکی، آشنایی با علم شیمی و پیشرفت شناسی زیستو پژوهش در زمینه آموزش  هایتاز ضرور    

های پلاتین و طلا را در مقاله حاضر قصد دارد کاربرد کمپلکس. ها استها و عوامل مؤثر بر این واکنشهای آنهای زیستی، واکنششناخت شیمی مولکول

توان به طور موفقیت آمیزی در درمان سرطان دهد که این ترکیبات را میدرمان بیماری سرطان مورد بررسی قرار دهد زیرا نتایج تحقیقات انجام شده نشان می

های ما در این مقاله قصد داریم با بررسی پژوهش  (.2014و امانی،  2013و نوتاش، 1998و تالمن، 1984و بلاتر،  2010و ویت،  1969زنبرگ، رو)به کار برد 

بط های پژوهشی مرتانجام شده و تأکید بر اهمیت کاربرد علم شیمی در زمینه DNAانجام شده در خصوص درمان بیماری سرطان که بر پایه شیمی مولکول 

های های درست آموزش علوم و به ویژه تلفیق بین گرایشهایی نظیر سرطان دارند، توجه دست اندرکاران امر آموزش را هر چه بیشتر بر شیوهبا درمان بیماری

 . مختلف علوم پایه جلب نماییم

 

 هاو خواص ضد سرطانی آن (II)های پلاتینکمپلکس

و هکل،  1969روزنبرگ، ) معرفی شد به عنوان داروی ضد سرطان 1969اولین بار توسط روزنبرگ و همکارانش در سال پلاتین  کمپلکس سیس         

های ها، نظیر سرطانها مورد استفاده قرار گرفته و برای درمان بیشتر سرطانبه عنوان داروی شیمی درمانی برای درمان سرطان 1971ین دارو از سال ا(. 2009

و  2010ویت، ) رودصورت خالص و یا در ترکیب با داروهای دیگر به کار میبه ،های لنفاوی، خون و مغز قرمز استخوان، ریه، مثانه، غدهتخمدان، بیضه

شد سردرد می با  و تهوع  های سینه و کلون اثر کمی دارد و دارای اثرات جانبی زیادی مانند ریزش مو، این دارو  برای درمان سرطان.  (1999وونگ، 

به حال  تا. (2007و رابیك، 1999وونگ، ) های سرطانی بعد از چند دوره مصرف این دارو استهمچنین از معایب دیگر مصرف این دارو مقاوم شدن سلول

پلاتین در تین و اگزالیپلاتین، کربوپلااند و از این میان تنها سه داروی سیسدرمانی معرفی شده شیمی به عنوان داروهای (II)پلاتیناز کمپلکس  23بیش از 

و دیاکوس،  2009و ریدیك،  2010ویت، ) شودلُباپلاتین و هپتاپلاتین در کشورهای ژاپن، کره جنوبی و چین مصرف می کل دنیا و سه داروی  نداپلاتین،

نتیجه کاربرد برای درمان ی عملکرد و دردهد که نحوهمطالعات انجام شده نشان می. دهد، نمای مولکولی این شش کمپلکس را نشان می1شکل . (2009

پلاتین شبیه هم بوده ولی سمیت و در نتیجه خواص ضد سرطانی داروهای کربوپلاتین و پلاتین، کربوپلاتین و اگزالی های سرطانی داروهای سیسانواع سلول

ی عملکرد داروی لیپارد برای شناسایی نحوه. (2002الدس، و و 2009و ریدیك،  2007و رابیك، 1999وونگ، )پلاتین کمتر است اگزالی پلاتین از سیس

های کافت شده و آنیونمطالعات انجام شده توسط ایشان نشان داد که این دارو پس از حل شدن در آب، آب. پلاتین، مطالعات زیادی انجام دادسیس
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. ماننددر جای خود ثابت باقی می (II)های پلاتینوردینه شده به اتمکوئ 3NHهای که مولکولشوند درصورتیهای کلرید میگزین آنیونهیدروکسید جای

  .)1982لیپارد، ) دندهکافت این دارو را در آب نشان میآب 5تا  1های واکنش

 

 

cis-[Pt(NH3)2Cl2] + H2O                cis-[Pt(NH3)2Cl(H2O)]+ + Cl-                       (1)

cis-[Pt(NH3)2(H2O)2]2+ + Cl-                     (2)

cis-[Pt(NH3)2Cl(H2O)]+

cis-[Pt(NH3)2Cl(OH)] + H+                         (3)

cis-[Pt(NH3)2(H2O)2]2+               cis-[Pt(NH3)2(H2O)(OH)]+  + H+                      (4)

cis-[Pt(NH3)2(H2O)(OH)]+              cis-[Pt(NH3)2(OH)2]  + H+                           (5) 
 

دار موجود در دار که شباهت زیادی با بازهای آلی نیتروژناین دارو را با تعدادی از لیگاندهای آلی نیتروژن تر، گروهی از دانشمندانبرای بررسی دقیق     

DNA  دارند، نظیرα-  ،های به دست آمده را به متیل آدنین واکنش داده و ساختار بلوری کمپلکس - 9اتیل گوانین و -9متیل سیتوزین،  -1پیریدن، تیمین

می توانند یکسان و یا غیریکسان  L′و LL2)3[Pt(NH-cis (L[′  ها به صورتساختار بلوری تمام این کمپلکس. تعیین کردند X–ی پراش پرتووسیله

کوئوردینه شده به  3NHهای شود مولکولمشاهده می گونه که در این شکلهمان. دهدرا نشان می هاکمپلکسساختار بلوری این  2شکل  .باشدمی( باشند

ها، و به جای آن  به راحتی جدا شده (II)های پلاتینهای کلر کوئوردینه شده به اتمکه اتمدرصورتی اندماندهدر جای خود ثابت باقی  (II)تینهای پلااتم

، همچنین (1982-1981و فاجیانی، 1996-1997و اسکرورر، 1985و فنوور، 1984لورر، ) اندشدههای نیتروژن لیگاندهای مذکور به اتم پلاتین کوئوردینه اتم

دار های کلر، به بازهای آلی نیتروژنبا از دست  دادن  اتم (II)های پلاتیندهد که  اتممی نشان  DNAپلاتین و بر روی واکنش بین سیس مطالعات انجام شده

و کوزلکا، 1985و اسکولورن،  2009و ریدیك،  2007و رابیك،  2010ویت، ) کندها جلوگیری میو از رشد آن شده کوئوردینه DNAهای مولکول

پلاتین از  یك  سمت  مولکول های پلاتین در سیسدهد که اتمدست آمده نشان میساختارهای بلوری  به. (1995-1996و تاکاهارا، 1985و شرمن، 1985

DNA های به اتمN7   بازهای  آلی  گوانین مجاور(G6-G7) (آ)، 3شکل . (1995-1996و تاکاهارا، 1985و شرمن، 1985کوزلکا، ) شوندکوئوردینه می 

. دندهرا نشان میکامل  DNAکوئوردینه شده به مولکول  پلاتینساختار بلوری سیس( ب)و  2)3[Pt(NH-cis[{d(pGpG)}ساختار بلوری  کمپلکس 

 .(1995تاکاهارا، ) اندگوانین مجاور کوئوردینه شده دارآلی نیتروژن بازهای N7های پلاتین به موقعیت در این کمپلکس اتمشود گونه که مشاهده میهمان

را نشان  DNAمولکول ساختار  5و  4های شکل. مورد بررسی قرار گیرد DNAباید ساختار  DNAپلاتین با برای درک بهتر واکنش بین کمپلکس سیس

ها و پله( تا بین گوانین با سیتوزین و دوتا بین تیمین با آدنینسه)دروژنی همراه پیوندهای هیدار بهدر این مولکول نردبانی شکل، بازهای آلی نیتروژن. دهندمی

-که هر زوج  باز آلی در یك زاویه به سمت محور بلند مارپیچ جهتدلیل اینبه. اندها را تشکیل دادهفسفاتی میله همراه گروهریبوز بهقند پنج کربنی دزوکسی
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. تعیین و اندازه گیری شده است  X-ی پراش پرتووسیلهمتبلور شده به DNAابعاد . یك پله پیچ خورده استشبیه به  DNAگیری کرده است ساختار کلی 

جفت باز آلی است و قطر مارپیچ دوتایی نیز  4/10باشد دارای نانومتر می 4/3اش شود یك پیچ از مارپیچ دوتایی که اندازهدیده می 4گونه که در شکل همان

، در باز آلی (ب) 5با توجه به ساختار رسم شده در شکل . نانومتر است 34/0براین فاصله بین دو جفت از بازهای آلی متفاوت لاوهع. نانومتر است 4/2

-Nهای اکسیژن مجاورش تشکیل پیوندهای هیدروژنی درون مولکولی تواند با اتمباشد که میدار تیمین اتم نیتروژن دارای یك اتم هیدروژن مینیتروژن

O…H 2های دار آدنین و سیتوزین نیز گروهدر بازهای آلی نیتروژن. نمایدNH– های در سیتوزین در مجاور اتم)های نیتروژن و اکسیژن در مجاور اتم

دار دو باز آلی نیتروژندر این . کوئوردینه شود (II)پلاتین اند که قرار است به کاتیونقرار گرفته( های نیتروژناکسیژن و نیتروژن و در آدنین در مجاور اتم

وجود . شودمحکمی تشیکل می( در آدنین N-H…Nدر سیتوزین و  N-H…Nو  N-H…Oپیوندهای هیدروژنی )پیوندهای هیدروژنی درون مولکولی 

در سیس  (II)پلاتین ه کاتیونها بهای نیتروژن آندار ذکر شده از کوئوردینه شدن اتماین پیوندهای هیدروژنی درون مولکولی قوی در هرسه باز آلی نیتروژن

پلاتین کوئوردینه شود کمپلکس سیس (II)های پلاتینتواند به کاتیونراحتی میبه 7نیتروژن شماره  کند بنابراین تنها در گوانین اتمپلاتین جلوگیری می

   .(1994و برتینی،  2009ریدیك، )

 
   

 ، نداپلاتین، لُباپلاتین و هپتاپلاتیناگزالی پلاتین ،، کربوپلاتینپلاتینسیسنمای مولکولی داروهای .  1شکل                 

 

پلاتین در ترکیب با دیگر  رود همچنین سیسها به کار میطور وسیعی در درمان انواع متفاوتی از سرطانطور که توضیح داده شد، سیس پلاتین بههمان

و 2010ویت، ) رودکار میو گردن و غدد بدخیم کبد و معده به های سربلومایسین در درمان سرطاناید و وزداروهای ضدسرطان مانند دوکسوروبیسین، اتوپ

های سرطانی در هنگام استفاده زیاد از این دارو و کم های سرطانی و نیز مقاوم شدن سلولپلاتین در درمان بیماریسیس به دلیل اثرات جانبی. (2007کلاند، 

تر، ی داروهای ضدسرطان جدید با طیف فعالیت وسیع، مطالعه و توسعه( 2007و رابیك،1999وونگ، ) های سینه و کلونرطانمؤثر بودن آن برای درمان س

پلاتین های کلرید در سیسدر ترکیبات جدید، آنیون. دانشمندان زیادی قرار گرفته است پلاتین، مورد توجه کارآیی بهتر کلینیکی و مضرات کمتر از سیس

کنند و یا گروهای آمینی را گزین میهای فسفاتی جایحلقوی یا خطی و گروههایآمینهای آروماتیك، آلکیلی دیگر مانند آمینهای ترک کنندهرا با گرو

رطانی فسفاتی هستند تعویض و سپس خواص سیتوتوکسی و ضد سهای استاتی و آلکیلدار آروماتیکی و آلیفاتیکی که دارای گروهبا لیگاندهای نیتروژن
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پلاتین، نسبت به داروهای سیس (کندهای سرطانی جلوگیری میاز سلول% 50مقدار میکرو مول مصرفی از دارو که از رشد ) 50ICها را با استفاده از روش آن

  50ICه کمتر و هر چقدر مقدار برای این داروها بیشتر باشد، سمیت ترکیب ساخته شد  50ICهر چقدر مقدار . کنندپلاتین مقایسه میکربوپلاتین و اگزالی

لیتی آروماتیکی و آلیفاتیکی با دندانه و دودندانه کیلیگاندهای متنوع آروماتیکی تكهای زیادی با کمپلکس. کمتر باشد، سمیت آن بیشتر خواهد بود

N)]-و  LL2)3[Pt(NH-cis ،′]LL2N)-[Pt(N،′]ClL2)3[Pt(NH ،]2Cl2N)-[Pt(N، ′]O)ClL-[Pt(N ،] 2PtCl′[LL[′های عمومی فرمول

Pt]2S) (L و′L توانند یکسان و یا غیریکسان باشندمی) های سرطانی تخمدان و سلول از بین بردن ها برایو غیره ساخته شده و فعالیت سیتوتوکسی آن

 2004تو، ) خون سنجیده شده است و ینه، استخوان جمجمهاند، پوست، ریه، گردن، سپلاتین مقاوم شده قبل نسبت به سیسهای سرطانی تخمدانی که از سلول

 2017و استارها،  2018و  2010و زو،  2008و میسونیان،  2010و فرانز،  2005و کارلند،  2001و اوکادا،  2010و دوراک، 1996و بلومینگ،  2010و ورزال، 

پلاتین هایی که شبیه سیسدهد که  کمپلکسمطالعات نشان می. (2018دلآمیکو، و  2018و ارن،  2015و طباطبایی رضایی،  2018و ماتسانز،  2014و ویلسون، 

برای مثال ساختار . (1999و کاسته،  2010وانگ، ) کوئوردینه شوند DNAباز آلی گوانین  N7پلاتین به توانند مانند سیسهای کلرید هستند، میدارای آنیون

تعیین شده  X –پرتو  ی پراش ،  به وسیلهDNAباز آلی گوانین در مولکول   7N به اتم Cl]2)3[Pt(NH-cis(py)+ بلوری کوئوردینه شدن کمپلکس

دهد دهد همچنین مطالعات نشان مینشان می DNAنمای مولکولی و ساختار بلوری کوئوردینه شدن این کمپلکس را با  ،6شکل . (2008لاوجوی، ) است

با بازهای آلی  -های کنشو برهم DNAهای لیتی آروماتیکی مسطح  نیز از طریق نفوذ در داخل مولکولیبا لیگاندهای ک (II)های پلاتینکه کمپلکس

انواع  از بین بردن ها برایها نیز تهیه و خواص سیتوتوکسی آنتعداد زیادی از این دسته کمپلکس. کنندها جلوگیری میدار، از همانندسازی و رشد آننیتروژن

 2006و جارامیلو،  2004برادی، )ت تعیین شده اس X -ی پراش پرتو ها وسیلهپلاتین بررسی و ساختار بلوری تعدادی از آنهای سرطانی نسبت به سیسسلول

و   2dach)]-[Pt(dpq)(SS+های کاتیونیکمپلکس نمای مولکولی ،7کل ش .(2015و پاگز،  2007و کمپ،  2010و گائو،  2000و کولینز، 
+2S)(en)Cl]-[Pt(ACRAMTU نفوذ این دو کمپلکس در داخل ساختار بلوری نیز و  هستند لیتی آروماتیکیکی لیگاندهای حاوی کهDNA  برهمو-

Pt(ACRAMTU]-براین در کمپلکس کاتیونی علاوه. دهدنشان میرا  DNA دارنیتروژن با بازهای آلیها های آروماتیکی   آنحلقه -های کنش

+2S)(en)Cl] پلاتین،  یك اتم کلر به کاتیون(II)  کوئوردینه شده که این اتم کلر در مجاورتDNA های کنشبرهمبر    از این کاتیون جدا شده و علاوه

- پلاتیندار، این کمپلکس از طریق کاتیون با بازهای آلی نیتروژن(II) به اتم N7   مولکول  بهباز آلی گوانینDNA  (2015پاگز، )کوئوردینه شده است. 
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)3Methylcytosine)](NO-1(Thymine)(2)3[Pt(NH-cis ]2Pyridone)-(α2)3[Pt(NH-cis 

 

 

 

2)3Methylcytosine)](NO-1(2)3[Pt(NH-cis )4Ethylguanine)](SO-9(2)3[Pt(NH-cis 
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2)4Methyladenine)](CO-9Methylcytosine)(-1(2)3[Pt(NH-cis 

 

های هیدروژن های دیگر  اتمجز کمپلکس اول در کمپلکسبه. LL2)3[Pt(NH-cis[′  ی تهیه شده با فرمول عمومیهاکمپلکسساختار بلوری . 2شکل 

 .اندجهت وضوح بیشتر حذف شده

    
 (ب) (آ)

 کامل DNAپلاتین کوئوردینه شده به مولکول ساختار بلوری سیس( ب)و  2)3[Pt(NH-cis[{d(pGpG)}ساختار بلوری کمپلکس ( آ) .3شکل 
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ساختار قند ( ب)اند و گرد دوتایی را دادهدور هم پیچیده و تشکیل مارپیچ راستنوکلئوتیدی است که بهی پلیکه شامل دو رشته DNAساختار ( آ. )4شکل 

 DNAدار موجود در مولکول بازهای آلی نیتروژنپنج کربنه، گروه فسفاتی و 
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 (ب) (آ)

در سیس پلاتین  (II)توانند به کاتیون پلاتینهای نیتروژن بازهای آلی که میاتم( ب)دار و های هیدروژنی بین جفت بازهای آلی نیتروژنپیوند( آ. )5شکل 

 کوئوردینه شوند 
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 DNAبا  Cl]Cl2)3[Pt(NH-cis(py)کنش کمپلکس واساختار بلوری  (B)نمای مولکولی و  (A) .6شکل 

 

     
نمای مولکولی    (B)و DNAبا   -های کنشبرهمو ساختار بلوری  2dach)]-[Pt(dpq)(SS+کمپلکس کاتیونی نمای مولکولی  (A). 7شکل 

-برهمو ( از طریق از دست دادن یك اتم کلر) DNAو ساختار بلوری کوئوردینه شدن آن با  2S)(en)Cl]-[Pt(ACRAMTU+کمپلکس کاتیونی 

  DNAآن با  -های کنش
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 گزینهای هیدروکسید جایکافت شده و آنیونپلاتین در آب، آب پلاتین نیز شبیه سیس ترانسیا  (II)کلرو پلاتیندیآمیندی -کمپلکس ترانس      

 توان از این داروپلاتین کمتر است لذا نمی پلاتین از سیسخواص سیتوتوکسی ترانس . (2017و کورینتی، 2009آریس، ) شوندمی در آن های کلریدآنیون

های های آمینی با گروهکردن گروه زینگجای به بعد، دانشمندان با  1989از سال .  (1985شرمن، ) های سرطانی استفاده کردبرای درمان بیماری

هایی ساختند که خواص های حلقوی آروماتیك، نظیر پیریدین، کینولین، ایزوکینولین، بنزوتیازول، تیازول و غیره، کمپلکسوکسیلاتی و آمینکرب

های ولپلاتین بیشتر اما نسبت به سیس پلاتین فقط برای از بین بردن برخی از سلهای سرطانی نسبت به ترانسها برای از بین بردن سلولسیتوتوکسی آن

و  2006و کویروگا، 1999و بیرماچ،  2005و ما،  2006و نجاره، 1992و بوسیچم،  2006و زوتفن،  2017و کورینتی،  2009آریس، ) باشندسرطانی بیشتر می

داخل  در ینپلاتپلاتین، ترانسنشان داده است که برخلاف سیس COSYو  NMR ،NOESYهای اسپکتروسکوپی و -Xپراش پرتو مطالعات .(2016لی، 

DNA های های کلر، اتمجای اتمقرار گرفته و بهN7  گوانین(G6)  وN3  سیتوزین(C19)  به پلاتین کوئوردینه شده که این عامل باعث جلوگیری از رشد

DNA (2002و ارکسلین،  2015بارابك، ) شودمی. 

 

 هاو خواص ضد سرطانی آن (IV)های پلاتینکمپلکس

 )1967 روزنبرگ،) گزارش شده است 1967همکارانش در سال  اولین بار توسط روزنبرگ و 4Cl2)3(NHIV[Pt[خواص ضد باکتری کمپلکس       

نسبت به  (IV)های پلاتینکمپلکس. (1969روزنبرگ، ) خواص ضد سرطانی این کمپلکس را بررسی کردند 1969همچنین این گروه تحقیقاتی در سال 

شده و  (II)اسید تبدیل به پلاتیناسید و گلوتوتامیكپایداری بیشتری دارند ولی در محیط بیولوژیکی، در حضور آسکوربیك (II)های پلاتینکمپلکس

تهیه و  (IV)های زیادی از پلاتینکمپلکس (.1998و کویی، 1998و تالمن، 1984بلاتر، ) شوندکوئوردینه میها سلول DNAه مولکول پلاتین بهمانند سیس

 LA-12های تتراپلاتین، ایپروپلاتین، ساتراپلاتین، ها تنها کمپلکسپلاتین بررسی شده است اما از بین این کمپلکسها نسبت به سیسسیتوتوکسی آن خواص

 در را هایشانبافت یا هایشانیاخته مانند هاآن بدن از بخشی زنده، جانداران کاربردن به جایبه که هاییآزمایش به) in vitroفعالیت زیادی را در  JM 216و 

ها انجام شده های کلینیکی روی آننشان دادند و بررسی( گویندمی نیز کشت محیط در هاآزمایش این به شود،می گفته دهندمی کشت آزمایشگاهی محیط

های مشتق (.2009و اولسوفسکی،  2004و زاک،  2008و ریتوفر،  2007نمیروفسکی، ) دهد، نمای مولکولی این پنج کمپلکس را نشان می8شکل . است

ایمیدازولی تهیه و و بی آمینیپیریدیلپیریدینی، دی، بیلیتی آمینیبا لیگاندهای کی (IV)های دیگر از پلاتینهای ذکر شده و کمپلکسزیادی از کمپلکس

پلاتین به سیس های سرطانی تخمدانی که از قبل نسبتخمدان، سلولهای سرطانی تپلاتین برای از بین بردن سلولها نسبت به سیسخواص سیتوتوکسی آن

در بعضی از . استهای عصبی و مغز قرمز استخوان بررسی شدهپوشش سلولپوست، پروستات، سینه، کلون، ریه، تیروئید، پانکراس، اند، گردن، حساس شده

پلاتین ها نسبت به سیسی سمیت بیشتر این کمپلکسدهنده شده کمتر بوده که نشان های سرطانی ذکربرای از بین بردن سلول 50ICها مقدار این کمپلکس

و ریتوفر،  2005و کوزولیك،  2005و آنگ،  2000و لی، 1993و خولخار،  2005و کاساس،  2005و کالودجروویك،  2007و ریتوفر،  2204زاک، ) است

و  2015و   2011و عابدی،  2007و هال،  2002و دولمن،  2006و هال،  2008وویك، و کالودر 2008و کالودرووویك،  2008و کراجسینوویك،  2008

دارای ساختار  (IV)های پلاتینکمپلکس(. 2017و نوزوآ،  2018و پتروزلا،  2018و کای،  2016و جان استون،  2017و نوورادسکی،  2016شهسوار، 

ها نظیر آسکوربیك اسید و اند، درحضور احیا کنندهکه در راستای محوری قرار گرفتههای دیگری های کلر و یا گروهاتم. شکل هستندوجهی کجهشت

ی دیگر این شوند، سپس در مرحلهمی (II)تبدیل به  پلاتین (IV)های پلاتینجدا شده و یون (IV)های پلاتینراحتی از یونگلوتوتامیك اسید، به
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 DNA هپلاتین بها شبیه سیساز این به بعد این کمپلکس. شوندجا میهای هیدروکسید جابها آنیونهای کلرید بکافت شده و آنیونها در آب، آبکمپلکس

 .(2002و دولمن،  2006 -2007و هال،  2008ریتوفر، )شوند کوئوردینه می

 
 JM 216و  LA-12تتراپلاتین، ایپروپلاتین، ساتراپلاتین،  هاینمای مولکولی کمپلکس. 8شکل 

 

های آمینی، ها، علاوه بر گروهکه در ساختار آن (IV)وجهی محلول در آب جدیدی از پلاتینهای هشتهای اخیر، سدلر و همکارانش کمپلکسدر سال    

-تعیین کرده X  –ی پراش پرتو ها را به وسیلهپیریدینی و فنانترولینی، دو لیگاند آزیدی نیز وجود دارد، تهیه و ساختار بلوری آنهیدروکسیدی، پیریدینی، بی

ها برای از بین بررسی خواص سیتوتوکسی این کمپلکس. باشندهای تهیه شده لیگاندهای آزیدی نسبت به هم به صورت سیس یا ترانس میدر کمپلکس. اند

ها ده است که این کمپلکساند و  پوست نشان داپلاتین حساس شدههای سرطانی تخمدانی که از قبل نسبت به سیسهای سرطانی تخمدان، سلولبردن سلول

ها برای از بین گیرند، خواص سیتوتوکسی آنمی ای ندارند اما زمانی که در حضور نور لیزر در ناحیه مرئی قراردر تاریکی خواص سیتوتوکسی قابل ملاحظه

اما خواص سیتوتوکسی  برخی از این  ،(2007و مك کی،  2015اندیوسو، گ) شودیم پلاتین چندین برابرهای سرطانی ذکر شده نسبت به سیسبردن سلول

های سرطانی مثانه، شش و جگر، در حضور نور لیزر، در ناحیه مرئی و فرابنفش نسبت به فعالیتشان در تاریکی بیشتر ولی ها، برای از بین بردن سلولکمپلکس

ها در مطالعات انجام شده توسط این گروه تحقیقاتی نشان داده است که این کمپلکس. (2010و فارر،  2006بدنارسکی، ) پلاتین کمتر استنسبت به سیس

ای ندارند اما زمانی که در حضور نور لیزر در ناحیه مرئی  اسید پایدار هستند و  خواص سیتوتوکسی قابل ملاحظهمحیط فیزیولوژی و در حضور گلوتوتامیك

مربع مسطح  (II)های پلاتینوجهی تبدیل به کمپلکسهشت (IV)های پلاتینمولکول نیتروژن، کمپلکس دوت دادن گیرند، با از دسو یا فرابنفش قرار می

 .(2018و ورنویج،  2003و مولر،  2009-2007مك کی، )شوند کوئوردینه می DNA بهپلاتین پلاتین یا ترانسشده و سپس شبیه سیس
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 هاو خواص ضد سرطانی آن (III)های طلاکمپلکس

رود اما استفاده درمانی از این دارو کار میها بهپلاتین به طور وسیعی در درمان انواع متفاوتی از سرطانطور که در بالا توضیح داده شد، سیسهمان    

از  دیگر مشکلات استفادهاز  براینعلاوه .افتادگی کلیه، آسیب دیدگی اعصاب و روان و نخاع دارد کار تهوع، از نظیرهایی را به دلیل اثرات جانبی محدودیت

ی داروهای بنابراین مطالعه و توسعه. های سینه و کلون استدرمان سرطان درآن  و تأثیر کم   آنهای سرطانی در استفاده زیاد از این دارو، مقاوم شدن سلول

-به (III)طلا. قرار گرفته است دانشمندان زیادی تین مورد توجهتر فعالیت، کارآیی بهتر کلینیکی و مضرات کمتر از سیس پلاضدسرطان جدید با طیف وسیع

جزء بنابراین  ساختار مربع مسطح هستنددارای پلاتین سیسآن همانند  هایکمپلکسبوده لذا هم الکترون  (II)با پلاتین 8dآرایش الکترونی دلیل داشتن 

 به شود،می گفته شودمی استفاده زنده داراز جان هاآن در که هاییآزمایش به) in vivoهای تست. اندهای درمانی قرار گرفتهبهترین کاندیداها برای ارزیابی

و 1999شاو، ) ها را تأیید کرده استسلیتی این کمپلک،  فعالیت خوب ضد تومور بعضی از ترکیبات کیin vitroو ( گویندمی نیز داردرجان هاآزمایش این

کاهش  (III)های طلادر محیط فیزیولوژی ناپایدارند و یون (III)های طلاکمپلکس. (2008و کاسینی،  2018و امانی،  2008و تیکینك،  2009میلاکیك، 

اولین بار خواص ضد سرطانی . (2006و شی،  2000و میسوری 2005-2006و رونکونی،  2008تیکینك، ) شوندو فلز طلا تبدیل می (I)یافته و به طلا

با لیگاندهای  (III)های طلامطالعات انجام شده توسط دانشمندان نشان داده است که کمپلکس. گزارش شده است 1980های طلا در سال کمپلکس

پیریدین، کربوکسامید، کینولینوکسالین، بی-2-پیریدین-کینولین آمین،دیآزاسیکلونونان، اتیلنریت-1،4،7چنددندانه آلیفاتیکی و آروماتیکی نظیر 

کنند و  می مقاومتها در محیط فیزیولوژی پایدار بوده، در مقابل احیا شدن و مشتقات آن تیازول، بیآمینپیریدلبازها، دیفنانترولین، ترپیریدین، شیف

اند، گردن، پلاتین حساس شدههای سرطانی تخمدانی که از قبل نسبت به سیسهای سرطانی تخمدان، سلولای از بین بردن سلولها برخواص سیتوتوکسی آن

های سرطانی ذکر شده نسبت به برای از بین بردن سلول 50ICها مقدار در بعضی از این کمپلکس. استسینه، پوست، جگر، خون، کلون و ریه بررسی شده

و  2010و کاسینی،  2006و شی،  2000-2014میسوری، ) پلاتین استها نسبت به سیسی سمیت بیشتر این کمپلکسدهنده کمتر بوده که نشانپلاتین سیس

و  2016، و بوستانیسیگولو 2016و التاف،  2016و پورفیریو،  2014و امانی، 2013و نوتاش،  2003و یانگ،    2007و اورتیز،  2000و اباته،  2006پالانیچامی، 

سیکلوفسفامید، ) CMFاثر است، از داروهای ترکیبی ها بیآن پلاتین برای درمانهای سینه که سیسامروزه پزشکان برای درمان سرطان. (2015زو، 

عنوان داروهای هب( و سیکلوفسفامید دوکسوروبیسین) ACو ( فلورواوراسیلو  دوکسوروبیسینسیکلوفسفامید، ) CAF، (فلورواوراسیل-5کسات و ومتوتر

های تازگی دانشمندان کمپلکسبه. کنند اما این داروها نیز عوارض زیادی مانند تب شدید، اسهال، یبوست و ریزش مو را دارنددرمانی استفاده میشیمی

ها را برای درمان رطانی این کمپلکس،  فعالیت خوب ضد سin vitroو  in vivoهای ها را  تهیه و تستتیوکرباماتلیتی دیبا لیگاندهای کی  (III)طلا

ها در محیط این کمپلکس  در  3Au+های ها این است که یونمشکل این کمپلکس پلاتین تأیید کرده است اماهای سینه و خون نسبت به سیسسرطان

های حلقوی و گروهی از دانشمندان با قرار دادن گروه .(2018و رودرینگز،  2008تیکینك، ) فیزیولوژی فقط به مدت یك ساعت پایدار می باشند

هایی از پیریدن و مشتقات آن کمپلکسبیی با تیوکرباماتلیتی دیلیگاندهای کیمخلوط  و نیز از تیوکرباماتلیتی دیلیگاندهای کیآروماتیکی بر روی 

های سرطانی سلول و نیز تخمدان سینه و های سرطانیبرای از بین بردن سلولج خوبی را نتای محیط فیزیولوژیبر پایداری در اند که علاوهساخته (III)طلا

براین علاوه .(2017و التاف،  2018رودرینگز، )اند از خود نشان داده پلاتینسیسنسبت به داروی  اندپلاتین حساس شدهتخمدانی که از قبل نسبت به سیس

دار، با بازهای آلی نیتروژن - کنش به صورتو برهم DNAهای ندانه آروماتیکی نیز با نفوذ در داخل مولکولبا لیگاندهای چندد (III)های طلاکمپلکس

با  (III)های طلامطالعات انجام شده بر روی واکنش بین کمپلکس. (2006و شی،  2006پالنچامی، ) کنندها جلوگیری میاز همانندسازی و رشد آن

 (III)های طلادار نشان داده است که یونمونوفسفات و کمپلکس آلی فلزی طلا با بازهای آلی نیتروژن -5'-ا نوکلئوتید گوانوزیناتیلن آمینی بلیگاندهای دی



 1397 بهار/ اول، شماره چهارمپویش در آموزش علوم پایه/ دوره 

   

های کنش کمپلکسرسد برهمبه نظر می. شودبه ترکیب ذکر شده کوئوردینه می 3OPO-Au-7Nو 6O-Au-7Nدو صورت یعنی لیتی بهصورت کیبه

                    ، نمای مولکولی9 شکل. (2010و میلووانوویك، 1986و میزونو،  2006زو، ) دهمین صورت باشنیز به DNAهای با مولکول (III)طلا

برای ها پیریدین تهیه و خواص سیتوتوکسی آنآلی فلزی با مشتقات بی تعدادی کمپلکس (III)برای طلا. دهد، را نشان میGMP) -'5(2Hاسید،گوانیلیك

و خون نسبت به  ، کبد، گردن، ششاندپلاتین حساس شدههای سرطانی تخمدانی که از قبل نسبت به سیسهای سرطانی تخمدان، سلولاز بین بردن سلول

و بوکلی،  2002مارکون،) پلاتین بیشتر استها نسبت به سیسدهد در بعضی موارد خواص سیتوتوکسی این کمپلکسکه نشان می سیس پلاتین بررسی شده

و همکارانش تهیه و   یبا مشتقات پورفیرینی توسط چ (III)های طلاهای اخیر تعداد زیادی کمپلکسدر سال. (2013و سان،  2012و زانگ،  1996

دهانه  های سرطانیپلاتین، برای از بین بردن سلولها نسبت به سیسنشان داده است که خواص سیتوتوکسی این کمپلکس in vitro  و in vivo هایبررسی

و هو  2014و هی ال چن،  2014و لوم،  2010و سان،  2010و یان،  2003سام، ) پلاتین بیشتر استپوست، ریه، خون، گردن و کبد چندین برابر از سیس رحم،

 .(2016دی لیو، 
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