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R       ecently, the use of controlled-radical polymerization methods for the preparation of 

various polymer materials has received much attention due to the advantages of these 

methods and the elimination of the disadvantages of radical polymerization. There are 

many methods for controlled-living radical polymerization, but in general the three main 

methods are nitric oxide-mediated radical polymerization (NMP), atom transfer radical 

polymerization (ATRP), and reversible addition fragmentation chain transfer (RAFT). 

Among these methods, RAFT polymerization has attracted more attention due to its 

advantages over other methods used in the preparation of polymeric materials, including 

polymer nanocomposites. Nanocomposites are compounds obtained from a mixture of 

two or more different materials that are in the form of separate phases and at least one of 

their components has nanometer dimensions of less than 100 nm. The combination of high 

surface area in nanoparticles and different functional groups in the polymer can create 

unique properties in the nanocomposites. Due to these properties, polymer nanocomposites 

are widely used in various industries, including polymer catalysts, sensors, chemical 

adsorbents as well as drug delivery nanocarriers. In this article, the preparation of polymer 

nanocomposites based on various nanoparticles such as carbon, SiO2, Fe3O4, Au and MoS2 

nanoparticles through RAFT polymerization and the effectiveness of these nanomaterials 

in drug delivery have been reviewed.
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مروری کوتاه بر کاربرد نانوکامپوزیت‌های پلیمری           
تهیه‌شده از طریق پلیمرشدن انتقال زنجیر 

افزایشی-جدایشی برگشت¬پذیر )RAFT( در دارورسانی
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تهران، دانشگاه صنعتی شریف، دانشکده شیمی، آزمایشگاه پلیمر، صندوق پستی 11155-8639

 
دریافت: 1400/6/23، پذیرش: 1400/8/29

در برهه اخیر، به‌کارگیری روش‌های پلیمرشدن رادیکالی کنترل‌شده برای تهیه مواد پلیمری مختلف 
به‌علت مزایای این روش‌ها و رفع معایب پلیمرشدن رادیکالی، مورد توجه بسیاری قرار گرفته است. 
تا به حال، روش‌های مختلفی برای پلیمرشدن رادیکالی زنده کنترل‌شده در متون علمی گزارش شده 
است. اما به‌طور کلی، سه روش اصلی اين نوع پلیمرشدن عبارت از پلیمرشدن رادیکالی با واسطه 
نیتروکسیدها )NMP(، پلیمرشدن رادیکالی با انتقال اتم )ATRP( و پلیمرشدن انتقال زنجیر افزایشی-

جدایشی برگشت‌پذیر )RAFT( هستند. از میان این روش‌ها، پلیمرشدن انتقال زنجیر افزایشی-جدایشی 
برگشت‌پذیر )RAFT( به‌علت مزایای زیاد آن در تهیه مواد پلیمری از جمله نانوکامپوزیت‌های پلیمری، 
مورد توجه پژوهشگران قرار گرفته است. نانوکامپوزیت‌ها ترکیباتی هستند که از مخلوط دو یا چند 
ماده مختلف به‌دست می‌آیند و به‌شکل فازهای مجزا بوده و دست کم یکی از اجزای تشکیل‌دهنده آن‌ها 
 دارای ابعاد نانومتری در حدود کمتر از nm 100 است. ترکیب مساحت سطح زیاد در نانوذرات و 
گروه‌های عاملی مختلف در پلیمر می‌تواند خواص منحصر به ‌فردی در نانوکامپوزیت‌ها ایجاد کند. 
نانوکامپوزیت‌های پلیمری به‌علت دارا‌بودن همین خواص به‌طور گسترده در صنایع مختلف از جمله 
کاتالیزگر‌های پلیمری، حسگرها، جاذب‌های شیمیایی و نانوحامل‌های دارورسانی استفاده می‌شوند. 
در این مقاله به بررسی تهیه نانو‌کامپوزیت‌های پلیمری برپایه نانوذرات مختلف مانند نانوذرات برپایه 
افزایشی-جدایشی  زنجیر  انتقال  پلیمرشدن  طریق  از    MoS2 و   Au نانوذرات   ،SiO2 ،‌Fe3O4 کربن، 

برگشت‌پذیر و کارایی این نانومواد در دارورسانی پرداخته شده است.
 ،RAFT پلیمرشدن 
نانوکامپوزیت، 
دارورسانی،

 نانوحامل، 
کاربرد
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مقدمه
پروتئین‌ها،  قبیل  از  طبیعی  پلیمرهای  کاربرد  دور  گذشته‌های  از 
داشته  بسیاری  انسان‌ها رواج  پلی‌ساکاریدها در زندگی  و  آنزیم‌ها 
بسیار  نقش  سنتزی  پلیمرهای  گذشته،  دهه  چند  در  اما  است. 
تهیه  روش‌های  به  پژوهشگران  توجه  رو،  این  از  یافته‌اند.  زیادی 
پلیمرهای سنتزی معطوف شده است. از میان روش‌های متنوع تهیه، 
پلیمرشدن رادیکالی یکی از مرسوم‌ترین و کاربردی‌ترین روش‌های 
تهیه پلیمرهاست که در حدود %50 از کل حجم تولید فراورده‌های 
پلیمری در آزمایشگاه‌ها و صنایع مختلف به آن‌ اختصاص دارد. از 
و  فرایند  سادگی  ارزانی،  به  می‌توان  پلیمرشدن  این روش  مزایای 
همچنین مناسب‌بودن برای طیف گسترده‌ای از مونومرها اشاره کرد. 
هرچند این روش پلیمرشدن دارای معایبی همچون ناتوانی در تهیه 
معماری  قابلیت  نداشتن  باریک،  پراکندگی  شاخص  با  پلیمرهایی 
ضعیف  کنترل  نیز  و  مولکولی  جرم  پیش‌بینی  و  پلیمری  زنجیر 
فرایند پلیمرشدن است. بدین علت، پژوهشگران علوم مختلف از 
مولكولي  ساختار  با  پلیمرهايی  تهيه  به‌‌دنبال  همواره  شیمی  جمله 
كنترل‌شده، تريكب‌درصد معين و دارای عامل انتهاي زنجیر بوده‌اند. 
رادیکالی  پلیمرشدن  روش‌های  به‌کارگیری  بیستم،  قرن  اواخر  از 
دارابودن  به‌دلیل  مختلف  پلیمری  مواد  تهیه  برای  کنترل‌شده  زنده 
مزایای روش پلیمرشدن رادیکالی و همچنین رفع معایب این روش، 
مورد توجه زیادی قرار گرفته است. در فرایندهای رادیکالی زنده 
کنترل‌شده، کنترل وزن مولکولی و همچنین دستیابی به ساختارهای 

پیچیده امکان‌پذیر است ]1-3[. 
در سه دهه گذشته، چند روش مختلف برای پلیمرشدن رادیکالی 
زنده کنترل‌شده گزارش شده است. به‌طور کلی، سه روش اصلی و 
عمده این نوع پلیمرشدن عبارت از پلیمرشدن رادیکالی با واسطه 
نیتروکسیدها )NMP(، پلیمرشدن رادیکالی با انتقال اتم )ATRP( و 
 )RAFT( افزایشی-جدایشی برگشت‌پذیر انتقال زنجیر  پلیمرشدن 
زنجیر  انتقال  پلیمرشدن  گزارش‌شده،  روش‌های  میان  در  هستند. 
آن  زیاد  بسیار  مزایای  به‌علت  برگشت‌پذیر  افزایشی-جدایشی 
تولید  مونومرها،  از  گسترده‌ای  طیف  برای  مناسب‌بودن  همچون 
و مولکولی  وزن  توزیع  کنترل‌شده،  مولکولی  وزن  با   پلیمرهایی 
از  كيي  به  مشخص(  )معماری  تعریف‌شده  پیش  از  ساختار 
شده  تبدیل  كنترل‌شده  رادكيالي  پلیمرشدن  روش‌هاي  موفق‌ترين 
است. همچنین، فرایند یادشده به‌عنوان یکی از متنوع‌ترین روش‌ها 
برای تولید کامپوزیت‌ها و نانوکامپوزیت‌های پلیمری شناخته شده 

است ]1،4[.  
از کامپوزیت‌ها هستند که  نانوکامپوزیت‌ها دسته‌ای  در حقیقت، 

در آن‌ها دست کم یکی از مواد استفاده‌شده دارای ابعاد نانومتری 
که  می‌شود  شناخته  نانوماده  به‌عنوان  ترکیبی  کلی،  به‌طور  است. 
 )100 nm حداقل یکی از ابعاد آن در مقیاس نانومتر )معمولاً زیر
باشد. در سال‌های اخیر، به‌کارگیری نانومواد به‌علت مزایای بسیار 
به‌علت  نانومواد  است.  گرفته  قرار  بسیاری  توجه  مورد  آن‌ها  زیاد 
داشتن اندازه بسیار کوچک از نسبت منظر )نسبت سطح به حجم( 
بسیار زیادی برخوردارند. به‌علت این ویژگی بسیار مهم، این مواد 
دارند.  کامپوزیت  ماتریس  با  مؤثرتری  و  بهتر  برهم‌کنش  قابلیت 
دارای  نانومواد  وجود  به‌علت  معمولاً  نانوکامپوزیت‌ها  در‌نتیجه، 
به  نسبت  بهتری  گرمایی  و  مکانیکی  شیمیایی،  فیزیکی،  خواص 
مختلف،  فلزات  اکسید  و  فلزات  هستند.  معمولی  کامپوزیت‌های 
به‌طور  که  هستند  نانوموادی  جمله  از  معدنی  و  کربنی  ترکیبات 
و  صنایع  در  پلیمری  نانوکامپوزیت‌های  تهیه  برای  گسترده‌  بسیار 

آزمایشگاه‌ها استفاده می‌شوند ]5،6[.  
در چند دهه اخیر، توجه پژوهشگران علوم مختلف به خواص 
منحصر به ‌فرد نانوکامپوزیت‌ها جلب شده است. نانوکامپوزیت‌ها 
 در صنایع مختلف همچون الکترونیک، خودرو، هوافضا، پزشکی  و
مهم‌ترین  از  پزشکی  و  دارورسانی  دارند.  کاربرد  زیست‌فناوری 
دهه  چند  در  که  هستند  پلیمری  نانوکامپوزیت‌های  کاربردهای 
اصلی  مزیت‌های  از  است.  شده  توجه  آن‌ها  به  بسیار  اخیر 
هوشمندسازی  قابلیت  دارورسانی،  در  پلیمری  نانوکامپوزیت‌های 
درمان  بحث  در  را  آن‌ها  از  استفاده  که  است  نانومواد  این  اغلب 
بیماری‌های مختلف مانند سرطان مطرح ساخته است. افزون بر ‌این، 
نانوکامپوزیت‌های پلیمری مزایای دیگری همچون زیست‌سازگاری، 
و  مناسب  پایداری  عامل‌دارشدن،  قابلیت  زیست‌تخریب‌پذیری، 

سمیت کم نشان داده‌اند ]7،8[.

در   RAFT پلیمرشدن  با  تهیه‌شده  پلیمری  نانوکامپوزیت‌های 
کاربردهای دارورسانی

این  کاربردهای  مهم‌ترین  از  شد،  اشاره  پیش‌تر  که  همان‌طور 
به  توجه  با  ادامه  در  است.  پزشکی  و  دارورسانی  نانوکامپوزیت‌ها 
اهمیت بحث دارورسانی و همچنین استفاده از نانوکامپوزیت  ها به‌طور 
گسترده به‌عنوان نانوحامل در دارورسانی به انواع نانوکامپوزیت‌های 

تهیه‌شده از طریق پلیمرشدن RAFT پرداخته می‌شود ]9[.
  

نانوکامپوزیت‌هاي برپایه نانوذرات آهن اکسید

نانوذرات مغناطیسی آهن‌ اکسید با فرمول عمومی Fe3O4، به‌سبب 
خواص منحصر به‌ فرد آن‌ها به‌طور گسترده در زمینه‌های مختلف 
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حسگرها،  کاتالیزگرها،  پزشکی،  دارورسانی،  نانوحامل‌های  مانند 
جداسازی وخالص‌سازی به‌کار گرفته می‌شوند ]10[.  

نانوذرات  برپایه  نانوکامپوزیت هوشمند  همکاران،  و  غمخواری 
آهن‌اکسید مغناطیسی را از طریق ‌کوپلیمرشدن RAFT مونومرهای 
متیل ‌متا‌کریلات و هیدروکسی‌اتیل متاکریلات به‌طور موفقیت‌آمیز 
سنتز کردند ]11[. این گروه در‌ابتدا پلیمر را با کوپلیمرشدن تصادفی 
مونومرهای متیل متا‌کریلات و هیدروکسی‌اتیل متاکریلات با وجود 
عامل انتقال زنجیر، تهیه کردند. سپس، پلیمر اصلاح‌شده با گروه‌های 
هیدروکسیل  گروه‌های  حلقه‌گشایی  واکنش  طریق  از  را  اسیدی 
انیدرید مطابق شکل 1 تهیه  آویزان به زنجیر پلیمر و سوکسینیک‌ 
کردند. در مرحله بعد با مخلوط‌کردن پلیمر اصلاح‌شده و نانوذرات 
مغناطیسی آهن ‌اکسید موفق به تهیه نانوکامپوزیت مغناطیسی شدند. 
اتصال  بهبود  هدف  با  را  انیدرید  سوکسینیک  پژوهشگران،  این 
طریق  از  تهیه‌شده  کوپلیمر  به   )DOX( دوکسوروبیسین  داروی 
افزایش برهم‌کنش‌های یونی و هیدروژنی و درنتیجه بارگذاری بهتر 
استفاده  آهن ‌اکسید  نانوذرات  به  پلیمر  مناسب  اتصال  نیز  و  دارو 
آزمون‌های  با  را  تهیه‌شده  مغناطیسی  نانوکامپوزیت  آن‌ها  کردند. 
مختلف مشخصه‌یابی و داروی ضدسرطان دوکسوروبیسین را روی 
نانوکامپوزیت تهیه‌شده بارگذاری کردند. این گروه در‌نهایت، رفتار 

نانوحامل را در سه pH مختلف 4، 5/4 و 7/4 بررسی کردند. 
براساس بررسی‌های انجام‌گرفته در این پژوهش، میزان بارگیری 
داروی DOX تقریباً برابر %92 به‌دست آمد. همچنین، میزان رهایش 
دارو در pHهای مختلف و دمای C° 37 بررسی و براساس نتایج 
 38/3‌% wt های 4، 5/4 و 7/4  به‌ترتیب برابر 62/4، 55/7 وpH در

گزارش شد.
حسین‌زاده و همکاران در سال 2018، موفق به تهیه نانوکامپوزیت 
 RAFT مغناطیسی برپایه پلیمر طبیعی کیتوسان از طریق پلیمرشدن
شدند )شکل 2( ]12[. این گروه از این نانوکامپوزیت، به‌عنوان نوعی 
سامانه دارورسانی حساس به دما و pH برای داروی دوکسوروبیسین 

استفاده کردند. بدین منظور، در‌ابتدا گروه‌های آمین متصل به زنجیر 
از طریق  ادامه  در  کردند.  انیدرید محافظت  فتالیک  با  را  کیتوسان 
واکنش استری‌شدن، عامل انتقال زنجیر را به زنجیر کیتوسان پیوند 
اسیدی  گروه‌های  میان  استری‌شدن  واکنش  طریق  از  سپس  زدند. 
باقی‌مانده در عامل انتقال زنجیر و گروه‌های هیدروکسی روی سطح 
شیمیایی  سطح  اصلاح  به  موفق  اکسید  آهن‌  مغناطیسی  نانوذرات 
کیتوسان با عامل انتقال زنجیر و نانوذرات مغناطیسی به‌طور هم‌زمان 
با کوپلیمرشدن RAFT تصادفی دو مونومر  شدند. آن‌ها درنهایت 
کیتوسان  مجاورت  در  N-ایزوپروپیل‌آکریل‌آمید  و  اسید  آکریلیک 
 ،Fe3O4 مغناطیسی  نانوذرات  و  زنجیر  انتقال  عامل  با  اصلاح‌شده 
مانند  پلیمرهايی  کردند.  تهیه  را  مد‌نظر  مغناطیسی  نانوکامپوزیت 
پلی)N-ایزوپروپیل‌آکریل‌آمید( )PNIPAM(، پلی‌)متیل وینیل اتر(، 
پلی)N-وینیل کاپرولاکتام( و اولیگوپپتیدها را که تغییرات دما سبب 
ایجاد تغییرات جدی در خواص فیزیکی آن‌ها می‌شود، پلیمرهای 

حساس به دما می‌نامند. 
پلیمرهای حساس به دما دارای دو دمای بحرانی پایینی انحلال 
)LCST( و دمای بحرانی بالایی انحلال )UCST( هستند. در این 
نوع  این  شده‌اند.  بررسی  گسترده  به‌طور   LCST پلیمرهای  میان، 
برعکس  و  نامحلول  به  محلول  حالت  از  فاز  تغییر  دچار  پلیمرها 
همکاران،  و  حسین‌زاده  توسط  تهیه‌شده  پلیمر  در  می‌شوند. 
مونومر  و   pH به  قسمت حساس  به‌عنوان  اسید  آکریلیک  مونومر 
استفاده  دما  به  حساس  قسمت  به‌عنوان  N-ایزوپروپیل‌آکریل‌آمید 

در  مؤثر  نانوحامل  یک  به‌عنوان  سامانه  این  قابلیت  ادامه  در  شد. 
آن‌ها  کردند.  بررسی  دوکسوروبیسین  ضدسرطان  داروی  رهایش 
دریافتند، رهایش داروی DOX از سامانه طراحی‌شده در pHهای 

کم و دماهای زیاد بهتر انجام می‌گیرد. 
برپایه  نانوکامپوزیتی  همکاران،  و   Hervault  2013 سال  در 
 نانوذرات آهن ‌اکسید و لایه پلیمری حساس به دما و pH تهیه و 
قابلیت آن را در رهایش داروی DOX گزارش کردند ]13[. برای 
این هدف در‌ابتدا این گروه، کوپلیمر پلی‌اتیلن ‌گلیکول ‌متاکریلات و 
دی‌اتیلن ‌گلیکول‌ متاکریلات را از طریق پلیمرشدن RAFT تهیه و در 
ادامه از این پلیمر به‌عنوان درشت‌عامل انتقال زنجیر استفاده کردند. 
پلیمر نهایی با استفاده  از این درشت‌عامل انتقال زنجیر و مونومر 
3-وینیل‌بنزآلدهید  و  ‌متاکریلات  3-)تری‌متوکسی‌سیلیل(پروپیل 
گروه‌های  میان  تراکمی  واکنش  از  نهایی  نانوکامپوزیت  شد.  تهیه 
پلیمر تهیه‌ شده و گروه‌های هیدروکسی  تری‌متوکسی‌سیلان روی 
این   .)3 )شکل  آمد  به‌دست  آهن ‌اکسید  نانوذرات  سطح  روی 
گروه مونومر 3-وینیل‌بنزآلدهید را به‌دلیل داشتن قابلیت اتصال به 

شکل 1- تهیه کوپلیمر متیل‌متاکریلات و هیدروکسی‌اتیل متاکریلات 
  .]11[ انیدرید  مالئیک  با  اصلاح  و   RAFT پلیمرشدن  طریق  از 
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مونومر  نیز  و  ایمینی  پیوندهای  طریق  از  دوکسوروبیسین  داروی 
دارابودن  به‌خاطر  را  ‌متاکریلات  3-)تری‌متوکسی‌سیلیل(پروپیل 
تراکمی،  واکنش  از طریق  آهن ‌اکسید  نانوذرات  به  اتصال  قابلیت 
استفاده کردند. در ادامه داروی دوکسوروبیسین را روی نانوکامپوزیت 
بارگذاری و رفتار رهایش دارو از آن را بررسی کردند. نتایج  نشان 
داد، سامانه طراحی‌شده در دمای محیط مقادیر ناچیزی از داروی 
50‌‌‌ °C 48 در دمای h دوکسوروبیسین را آزاد می‌کند. ولی پس از 
درخور  مقدار  به  دارو  رهایش  میزان  بیش‌گرمادرمانی(  )شرایط 

ملاحظه‌ای )حدود %‌82/5 ( افزایش می‌یابد. 
نانوذرات  برپایه  هوشمند  نانوکامپوزیت  همکاران  و  احمدخانی 
 RAFT آهن ‌اکسید مغناطیسی را به‌طور موفقیت‌آمیز با کوپلیمرشدن
N-ایزوپروپیل‌آکریل‌آمید  و   )MA( اسید  متاکریلیک  مونومرهای 
اسیدی  شرایط  به  حساس  عوامل  به‌عنوان  به‌ترتیب   )NIPAM(

.]12[ RAFT شکل 2- تهیه نانوکامپوزیت مغناطیسی آهن   اكسيد حساس به دما و گرما از طریق پلیمرشدن

لایه  و  آهن ‌اکسید  نانوذرات  برپایه  نانوکامپوزیت  تهیه   -3 شکل 
.]13[ pH پلیمری حساس به دما و
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گروه  این   .]14[ کردند  سنتز  موفقیت  با  دمایی  شرایط  و   )pH(
موجود  اسیدی  گروه‌های  استری‌شدن  واکنش  طریق  از  درابتدا 
زنجیر  انتهایی  هیدروکسیل  گروه‌های  و  زنجیر  انتقال  عامل  در 
شدند.  زنجیر  انتقال  درشت‌عامل  تهیه  به  موفق  گلیکول  پلی‌اتیلن 
اسید ‌و  متاکریلیک  مونومرهای  پلیمرشدن  طریق  از  ادامه   در 
زنجیر،  انتقال  عامل  مجاورت  در  N-ایزوپروپیل‌آکریل‌آمید 

درشت‌زنجیر ترپلیمر حساس به دما و pH را مطابق شکل 4 تهیه 
کردند. در بخش بعدی از مخلوط‌کردن پلیمر تهیه‌شده در مرحله 
قبلی و نانوذرات مغناطیسی آهن ‌اکسید موفق به تهیه نانوکامپوزیت 
مختلف  آزمون‌های  با  تهیه‌شده  نانوکامپوزیت  شدند.  مغناطیسی 
داروی ضدسرطان دوکسوروبیسین روی  ادامه  در  مشخصه‌یابی و 
رفتار  درنهایت  گروه  این  شد.  بارگذاری  تهیه‌شده  نانوکامپوزیت 
نانوحامل را در دماهای 37 و C° 42 و pHهای مختلف )5/4 و 

7/4( بررسی کردند.
با  را  آهن ‌اکسید  نانوذرات  پژوهشی، سطح  در  و همکاران   Lu

اولئیک‌ اسید اصلاح کردند. سپس عامل انتقال زنجیر حاوی گروه 
پروپانوییک  2-)دودسیل‌تیوکربنوتیوئیل‌تیو(-2-متیل  کربوکسیل 
اسید )DDMAT( را از طریق تبادل یونی روی نانوذرات پایدارشده 
با اولئیک ‌اسید تازه تهیه‌شده، قرار دادند ]15[. در ادامه، نانوذرات 
 RAFT کوپلیمرشدن  در   DDMAT با  عامل‌دارشده  آهن ‌اکسید 
 آغازشده از سطح برای مونومرهای NIPAM و آکرولئین استفاده و 
و   NIPAM کوپلیمر  پوشش  با  نانوذرات  برپایه  نانوکامپوزیت 
آکرولئین و هسته‌ آهن ‌اکسید تهیه شد )شکل 5(. در این پژوهش، 
پروتئین  به  اتصال  قابلیت  با  گروه‌هایی  به عنوان  آکرولئین  مونومر 

شکل 4- تهیه ترپلیمر ]پلی‌متاکریلیک اسید-پلی)N-پلی‌ایزوپروپیل- 
-N(پلی‌متاکریلیک اسید-پلی-b-پلی‌اتیلن گلیکول-b-)آکریل‌آمید‌

  .]14[ RAFT از طریق پلیمرشدن ])پلی‌ایزوپروپیل‌آکریل‌آمید

خواص  گروه،  این  درنهایت  شد.  استفاده  گاوی  سرم  آلبومین 
نانوذرات مغناطیسی حساس به دمای تهیه‌شده را به‌عنوان نانوحامل 

برای پروتئین آلبومین سرم گاوی بررسی کردند.
آهن  نانوذرات  سطح  پژوهشی،  در  ما  گروه   2019 سال  در 
واکنش  با  آمین‌دار اصلاح کردند. سپس  با عامل سیلان  را  ‌اکسید 
روی  را   DDMAT ترکیب  کاتالیزگر،  مجاورت  در  آمیدی‌شدن 
زنجیر  انتقال  عامل  نوعی  که  دادند  قرار  اکسید  آهن  نانوذرات 
حاوی گروه کربوکسیل است ]16[. در ادامه، نانوذرات آهن ‌اکسید 
عامل‌دارشده با عامل انتقال زنجیر در پلیمرشدن RAFT آغازشده 
از سطح برای مونومر گلیسیدیل ‌متاکریلات استفاده و نانوکامپوزیت 
واکنش  به‌کمک   .)6 )شکل  تهیه شد  آهن ‌اکسید  نانوذرات  برپایه 
مونوهیدرات،  هیدرازین  گروه‌های  به‌وسیله  اپوکسی  حلقه‌گشایی 
 pH به  مغناطیسی حساس  اکسید  برپایه آهن  مغناطیسی  نانوحامل 
با موفقیت تهیه شد. درنهایت، خواص نانوحامل مغناطیسی برپایه 
نانوحامل  آهن اکسید مغناطیسی حساس به pH تهیه‌شده به‌عنوان 

برای داروی ضدسرطان دوکسوروبیسین بررسی شد.
آهن ‌اکسید  نانوذرات  سطح  انجام‌گرفته،  بررسی‌های  ادامه  در 
سپس  یافت.  پوشش  سیلانی  لایه  با  پایداری  افزایش  برای  ابتدا 
انتقال  عامل  به‌عنوان   DDMAT شیمیایی،  اصلاح  مرحله  دو  طی 
زنجیر به‌طور شیمیایی روی سطح نانوذرات مغناطیسی آهن اکسید 
عامل‌دارشده  آهن ‌‌اکسید  نانوذرات  ادامه  در   .]17[ شد  داده  قرار 
از سطح  آغازشده   RAFT انتقال زنجیر، در کوپلیمرشدن  با عامل 

 RAFT و آکرولئین با پلیمرشدن NIPAM شکل 5- تهیه کوپلیمر از
با هسته‌ آهن ‌اکسید ]15[.
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برای مونومرهای N-ایزوپروپیل‌آکریل‌آمید و گلیسیدیل ‌متاکریلات 
استفاده و نانوکامپوزیت مغناطیسی برپایه نانوذرات آهن ‌اکسید تهیه 
به‌وسیله  اپوکسی  حلقه‌گشایی  واکنش  با  درنهایت   .)7 )شکل  شد 
برپایه  مغناطیسی  نانوحامل  مونوهیدرات،  هیدرازین  گروه‌های 
با موفقیت تهیه شد.   pH آهن اکسید مغناطیسی حساس به دما و
 HeLa درنهایت، رهایش دارو و سمیت در‌برابر سلول‌های سرطانی
به‌وسیله نانوحامل مغناطیسی تهیه‌شده حساس به دما و pH بررسی 
شد. نتایج نشان داد، نانوحامل‌ تهیه‌شده دارای حساسیت مناسب به 

دما و pH است.

نانوکامپوزیت‌های برپایه نانوذرات گرافن 

نانوصفحات گرافن اکسید، یکی دیگر از نانومواد معرفی‌شده توسط 

شکل 6- تهیه نانوکامپوزیت برپایه آهن اکسید مغناطیسی-پلی‌گلیسیدیل متاکریلات اصلاح‌شده با هیدرازین و سازوکار جذب دارو ]16[.

تا  ویژه  و  فرد  به  منحصر  خواص  به‌علت  که  است  پژوهشگران 
به حال کاربردهای گسترده‌ای برای آن‌ها در زمینه‌های مختلف از 
و  پزشکی  الکترونیکی،  دستگاه‌های  حسگرها،  کاوشگرها،  جمله 
گامی  گرافن،  عامل‌دارکردن  است.  شده  گزارش  هیدروژن  ذخیره‌ 
حیاتی در تولید نانوکامپوزیت‌های پلیمر-گرافن با توزیع یکنواخت 

است ]18[.  
موفقیت‌آَمیز  به‌طَور  همکاران،  و  عباسیان   2018 سال  در 
پیوندیافته  اسید  گرافن‌اکسید-پلی‌متاکریلیک  نانوکامپوزیت 
داروی  برای   pH به  حساس  نانوحامل  به‌عنوان  را  کیتوسان  با 
ضد‌سرطان دوکسوروبیسین تهیه کردند ]19[. بدین منظور، درابتدا 
گروه‌های آمینی متصل به زنجیر کیتوسان با مولکول فتالیک انیدرید 
انتقال  عامل  استری‌شدن،  واکنش  طریق  از  سپس  شد.  محافظت 
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شکل 7- تهیه نانوکامپوزیت آهن اکسید مغناطیسی-پلی‌گلیسیدیل متاکریلات-N-co-ایزوپروپیل‌آکریل‌آمید اصلاح‌شده با هیدرازین و 
سازوکار جذب دارو ]17[.

با  آن‌ها  بعد،  مرحله  در  زدند.  پیوند  کیتوسان  زنجیر  به  را  زنجیر 
در  را  اسید  متاکریلیک   pH به  مونومر حساس   RAFT پلیمرشدن 
مدنظر  پلیمر  زنجیر  انتقال  عامل  با  کیتوسان اصلاح‌شده  مجاورت 
تهیه کردند. در‌نهایت از طریق مخلوط‌کردن کیتوسان اصلاح‌شده در 
مرحله قبلی و نانوذرات گرافن اکسید موفق به تهیه گرافن اکسید-
گروه،  این  ادامه  در  شدند.  کیتوسان  با  پیوند‌یافته  پلی‌متاکریلیک 
داروی ضدسرطان دوکسوروبیسین )DOX( را روی نانوکامپوزیت 
تهیه‌شده مطابق شکل 8 بارگذاری و رهایش آن را بررسی کردند. 
با  بسیار خوبی  سازگاری  تهیه‌شده  نانوکامپوزیت  داد،  نشان  نتایج 

اندام بدن حتی در غلظت‌های زیاد دارد. 
 Song و همکاران، در پژوهشی نانوکامپوزیت برپایه گرافن را تهیه و 

از آن برای رهایش داروی اورتوبنزیل ‌هیدروکسیل‌آمین )BHA( و 
پیریدین-2-تیون استفاده کردند ]20[. این گروه درابتدا عامل انتقال 
زنجیر را از طریق واکنش استری‌شدن به مولکول پیرن متصل کردند. 
سپس طی چند مرحله از طریق پلیمرشدن RAFT کوپلیمر مدنظر را 
مطابق شکل 9 به مولکول پیرن به‌طور شیمیایی پیوند دادند. در ادامه 
از طریق واکنش میان گروه‌های کربنیل متصل به پلیمر و گروه آمین 

موجود در دارو، BHA از طریق پیوندهای حساس به pH ایمینی به 
زنجیر پلیمر متصل شدند. حلقه‌های پیرن از طریق برهم‌کنش‌های 
π-π مستعد اتصال فیزیکی به سطح صفحات نانوگرافن هستند. این 

گروه با این دید، نانوکامپوزیت نهایی را با همین تمایل ذاتی ناشی 
 از برهم‌کنش‌های π-π در پیرن اصلاح‌شده با پلیمرشدن RAFT و
داروی  دو  رهایش  درنهایت،  کردند.  تهیه  گرافن  نانوصفحات 

اسید  اکسید-پلی‌متاکریلیک  گرافن  نانوکامپوزیت  تهیه   -8 شکل 
پیوند‌شده با کیتوسان ]19[.
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کاهشی  عامل  از  استفاده  و  pHهای مختلف  اشاره‌شده در شرایط 
دی‌تیوتریتول )DTT( بررسی شد.  

در سال 2019 در ادامه پژوهش‌های انجام‌شده توسط گروه ما، 
درابتدا نانوذرات گرافن اکسید مغناطیسی طی دو مرحله تهیه شد. 
 )APTS( سپس، سطح نانوذرات با 3-آمینوپروپیل‌تری‌اتوکسی‌سیلان
اصلاح شد. در ادامه به‌کمک واکنش آمیدی‌شدن گروه‌های آمینی 
اسیدی  گروه‌های  و  مغناطیسی  اکسید  گرافن  نانوذرات  به  متصل 

موجود در ترکیب DDMAT، سطح نانوذرات با عامل انتقال زنجیر 
آغازشده   RAFT پلیمرشدن  با  بعد،  مرحله  در   .]21[ شد  اصلاح 
مدنظر روی سطح  پلیمر  متاکریلات،  گلیسیدیل  مونومر  از سطح، 
نانوحامل  سپس،  شد.  نشانده  مغناطیسی  اکسید  گرافن  نانوذرات 
گروه‌های  واکنش  با  مغناطیسی،  اکسید  گرافن  برپایه  مغناطیسی 
اپوکسی موجود در زنجیر پلیمر متصل‌شده به نانوذرات و گروه‌های 
هیدرازین مونوهیدرات تهیه شد )شکل10(. درنهایت، رفتار رهایش 

.]20[ π-π شکل 9- تهیه نانوکامپوزیت گرافن-کوپلیمر دسته‌ای متصل‌شده به پیرن از طریق برهم‌کنش
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تهیه‌شده حساس  مغناطیسی  نانوحامل  به‌وسیله  آن  دارو و سمیت 
نانوحامل  مناسب  حساسیت  نشانگر  نتایج  شد.  بررسی   pH به 

مغناطیسی تهیه‌شده به pH بود.

نانوکامپوزیت‌های برپایه نانوذرات هیدروکسی‌آپاتیت 

نانوذرات هیدروکسی‌آپاتیت به‌علت شباهت زیاد ساختار شیمیایی 
آن به استخوان، کاربردهای بسیار زیادی در مصارف پزشکی دارد. 
همچنین، این ذرات در صنایع دیگری همچون کاتالیزگر‌ها، پزشکی، 

تصفیه آب و سوانگاری پروتئین‌ها کاربرد دارد ]22[.  
در سال Heng 2016 و همکاران، نانوکامپوزیت برپایه نانولوله‌های 
آن  از  و  سنتز   RAFT پلیمرشدن  طریق  از  را  هیدروکسی‌آپاتیت 
به‌عنوان سامانه دارورسانی داروی ضدسرطان سیس‌پلاتین استفاده 
 کردند ]23[. در شکل 11 طرحواره‌ای از مراحل سنتز نانوحامل و 
رهایش داروی سیس‌پلاتین نشان داده شده است. این گروه درابتدا 

شکل10- تهیه نانوکامپوزیت گرافن اکسید مغناطیسی-پلی‌گلیسیدیل متاکریلات اصلاح‌شده با هیدرازین و سازوکار جذب دارو ]21[.

اسید  فسفریک  لیگاند  با  را  هیدروکسی‌آپاتیت  نانولوله‌های  سطح 
اصلاح و سپس عامل RAFT را به سطح نانولوله‌ها متصل کردند. در 
ادامه از طریق کوپلیمرشدن آغازشده از سطح مونومرهای ایتانوئیک 
اسید و پلی‌اتیلن گلیکول متاکریلات سطح نانولوله‌ها را با لایه پلیمری 
زیست‌سازگار،  نانوکامپوزیت  این  سنتز  از  هدف  دادند.  پوشش 

رهایش داروی سیس‌پلاتین به‌صورت کنترل‌شده بود. 
برپایه  نانوکامپوزیتی  همکاران،  و   Bach از  دیگری  پژوهش  در 
داروی ضدسرطان  حامل  به‌عنوان  هیدروکسی‌آپاتیت  نانوبلورهای 
سیس‌پلاتین گزارش شد )شکل 12( ]24[. این گروه درابتدا از طریق 
و  کلردار  سیلان  عامل  با  هیدروکسی‌آپاتیت  نانوبلورهای   واکنش 
سطح  اصلاح  به  موفق  زانتات  اتیل  سدیم‌  با  واکنش  با  سپس 
نانوبلورهای هیدروکسی‌آپاتیت با عامل انتقال زنجیر شدند. در ادامه 
از طریق پلیمرشدن RAFT آغازشده از سطح پلی)آلیل ‌متاکریلات( 
را روی سطح نانوبلورهای هیدروکسی‌آپاتیت با موفقیت نشاندند. 
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این گروه نانوحامل مدنظر با واکنش انِ‌تیول بین پیوند دوگانه آویزان 
روی نانوبلورهای اصلاح‌شده و ترکیب 2-مرکاپتوسوکسینیک ‌اسید 
با موفقیت تهیه کردند. درنهایت داروی سیس‌پلاتین روی این حامل 

 شکل 11- تهیه نانوکامپوزیت برپایه نانولوله‌های هیدروکسی‌آپاتیت
از طریق پلیمرشدن RAFT برای رهایش سیس‌پلاتین ]23[.

شکل 12- تهیه نانوکامپوزیت برپایه نانوبلورهای هیدروکسی‌آپاتیت به عنوان حامل برای داروی ضدسرطان سیس‌پلاتین ]24[.

بارگذاری و رفتار رهایش بررسی شد. 

نانوکامپوزیت‌های برپایه نانوذرات سیلیس 

آلی-معدنی،  کامپوزیت‌های  تهیه  برای  مختلف  نانوذرات  میان  در 
برخوردار  خاصی  علمی  و  صنعتی  اهمیت  از  سیلیس  نانوذرات 
است که می‌توان به کاربرد آن‌ها در پوشش‌ها و سطوح آب‌گریز، 
کشاورزی  و  آلاینده‌ها  جذب  دارورسانی،  و  پزشکی  ضدکف‌ها، 

اشاره کرد ]25[.  
برپایه  نانوکامپوزیت  نوعی   ،2017 سال  در  همکاران  و   Zheng

نانوذرات سیلیس و لایه پلیمری حساس به دما و pH تهیه‌شده با 
 پلیمرشدن RAFT  را برای رهایش دارو سنتز کردند ]26[. در شکل 13،
گروه  این  توسط  تهیه‌شده  نانوحامل  سنتز  مراحل  از  طرحواره‌ای 
سیلیس  نانوذرات  سطح  درابتدا  گروه  این  است.  شده  داده  نشان 
 RAFT با گروه‌های آمین اصلاح کردند. در مرحله بعد، عامل  را 
کردند.  متصل  شیمیایی  به‌طور  اصلاح‌شده  نانوذرات  به‌سطح  را 
سپس از طریق پلیمرشدن RAFT آغازشده از سطح، پلی‌متاکریلیک 
اسید را به‌عنوان لایه حساس به pH روی سطح نانوذرات سیلیس 
نشاندند. در ادامه با افزودن مونومر N-ایزوپروپیل‌آکریل‌آمید موفق 
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به نشاندن لایه حساس به دما بر سطح نانوذرات سیلیس شدند و 
ضدسرطان  داروی  ادامه،  در  کردند.  تهیه  را  نهایی  نانوکامپوزیت 
دوکسوروبیسین بر نانوکامپوزیت بارگذاری و رفتار رهایش داروی 

نانوحامل را در ‌pHها و دماهای مختلف بررسی کردند.

نانوکامپوزیت های برپایه نانوذرات طلا 

محسوب  نانوذرات  تهیه  برای  فلزات  کاربردی‌‌ترین  از  یکی  طلا 
می‌‏شوند. نانوذرات طلا را می‌توان در شکل‏ و اندازه‌های مختلف 
با توزیع اندازه ذرات کم تهیه کرد. از ویژگی‌های منحصر به ‌فرد 
این ذرات می‌توان به تغییر رفتار نوری آن‌ها با تغییر اندازه ذرات و 

همچنین خاصیت مغناطیسی برخی از آن‌ها اشاره کرد ]27[.  
نانوکامپوزیت  پژوهشی  در  همکاران،  و   Wang  2013 سال  در 
گلیکول-بوتیل  )اتیلن  دسته‌ای  کوپلیمر  و  طلا  نانوذرات  برپایه 
تهیه کرده و با موفقیت   RAFT پلیمرشدن  از طریق   آکریلات( را 
آب‌گریز  خاصیت  با  داروهای  برای  دارورسانی  سامانه  به‌عنوان 
استفاده کردند ]28[. این گروه در پژوهش پیشین خود عامل انتقال 
زنجیر را از طریق واکنش استری‌شدن به زنجیر پلی‌اتیلن گلیکول 
متصل کردند. سپس از طریق پلیمرشدن RAFT، کوپلیمر دسته‌ای 
)اتیلن گلیکول-بوتیل ‌آکریلات( را با درجه پلیمرشدن متفاوت برای 

پلیمری  لایه  و  سیلیس  نانوذرات  برپایه  نانوکامپوزیت  شکل 13- 
.]26[ pH حساس به دما و

مونومر بوتیل آکریلات تهیه کردند. در ادامه این گروه، عامل انتقال 
دی‌تیوبنزن موجود در انتهای زنجیر پلیمر را با واکنش کاهش در 
مجاورت کاهنده سدیم بور هیدرید و استخراج با دی‌کلرومتان به 
گروه تیول تبدیل کردند. گروه‌های تیول انتهای زنجیر پلیمر تمایل 
به  به‌راحتی  و  دارند  طلا  نانوذرات  با  برهم‌کنش  به  زیادی  بسیار 
سطح نانوذرات طلا متصل می‌شوند. این گروه با توجه به این تمایل 
ذاتی گروه تیول، نانوکامپوزیت‌های برپایه نانوذرات طلا و کوپلیمر 
 دسته‌ای )اتیلن گلیکول-بوتیل ‌آکریلات( را با موفقیت مطابق شکل ‌‌14 
تهیه کردند. در ادامه مولکول پیرن به‌عنوان مدل‌ داروی آب‌گریز بر 
نانوکامپوزیت‌های تهیه‌شده بارگذاری شد. درنهایت، میزان رهایش 
گزارش  و  بررسی  تهیه‌شده  نانوکامپوزیت‌  برای  را  پیرن  مولکول 
میزان  بوتیل ‌آکریلات  برای  پلیمرشدن  درجه  افزایش  با  کردند، 
بارگذاری و رهایش پیرن به‌علت افزایش لایه آب‌گریز در پوسته 

پلیمری نانوکامپوزیت افزایش می‌یابد. 

 MoS2 نانوکامپوزیت‌های برپایه نانونقطه‌های

با  فلزی  سولفیدهای  از   )MoS2( سولفید  مولیبدن  نانونقطه‌های 
ساختار دوبعدی بوده که درسال‌های اخیر مورد توجه پژوهشگران 
قرار گرفته است. به‌علت خواص منحصر به‌ فرد و انعطاف‌پذیری 
و‌  نوری  فیزیکی‌شیمیایی،  مکانیکی،  الکتریکی،  ویژگی‌های   مانند 
زیستی این نانوذرات در صنایع مختلف همچون ذخیره‌سازی انرژی، 
نورکاتالیزگر، پزشکی و جذب آلاینده‌ها به‌کار گرفته شده‌اند ]29[.  
نانوکامپوزیتی  تهیه  به  موفق  پژوهشی،  در  همکاران  و   Zheng

به‌عنوان  پلیمر  با  پوشش‌یافته  سولفید  مولیبدن  نانونقطه‌های  برپایه 
نانوحامل حساس به pH و گلوتاتیون )GSH( برای رهایش داروی 
پلی)3- کوپلیمر  در‌ابتدا  گروه  این   .]30[ شدند  دوکسوروبیسین 
از  را  آکریلات(  اتر  متیل‌  گلیکول(  وینیل‌بنزآلدهید-کو-پلی)اتیلن 

شکل 14- تهیه نانوکامپوزیت برپایه نانوذرات طلا و کوپلیمر دسته‌ای پلی)اتیلن گلیکول-بوتیل آکریلات( تهیه‌شده از طریق پلیمرشدن 
.]28[ RAFT



54

... 
ری

یم
 پل

ای
ت‌ه

زی
پو

کام
نو

 نا
رد

رب
 کا

بر
اه 

وت
ی ک

ور
مر

مقالات علمی                                                                                                                                                   محمد کوهستانیان و همكاران    

14
01

يز 
پاي

 ،3
ره 

ما
 ش

م،
ده

واز
 د

ل
سا

ي، 
لم

ه ع
نام

صل
ف

طریق پلیمرشدن RAFT تهیه کردند. سپس، عامل انتقال زنجیر را 
از طریق کاهش به گروه‌های مرکاپتو )SH-( تبدیل کردند. در ادامه 
از طریق تشکیل پیوندهای دی‌سولفیدی میان گروه‌های تیول انتهای 
زنجیر پلیمر و نانونقطه‌های MoS2 پوشش‌یافته با پلیمر پلی)وینیل 
موفقیت  با   15 شکل  مطابق  را  مدنظر  نانوکامپوزیت  پیرولیدون( 

شکل 15- تهیه نانوکامپوزیتی برپایه نانونقطه‌های مولیبدنیم سولفید 
)MoS2( پوشش‌یافته با پلیمر به‌عنوان نانوحامل حساس به pH و 

  .]30[ )GSH( گلوتاتیون

روی  دوکسوروبیسین  ضدسرطان  داروی  در‌نهایت،  کردند.  تهیه 
رفتار  و  کرده  بارگذاری  شیمیایی  به‌طور  تهیه‌شده  نانوکامپوزیت 

رهایش داروی نانوحامل را در شرایط مختلف بررسی کردند.

نتیجه‌گیری

به‌کارگیری روش‌های پلیمرشدن رادیکالی ‌زنده کنترل‌شده برای تهیه 
نانوکامپوزیت‌های پلیمری به‌علت مزایای آن‌ها مورد توجه زیادی 
واقع شده است. نانوکامپوزیت‌ها در صنایع مختلف همچون صنایع 
به‌صورت  زیست‌فناوری  و  پزشکی  هوافضا،  خودرو،  الکترونیک، 
گسترده‌ کاربرد دارند. در چند دهه اخیر، دارورسانی و پزشکی به یکی 
از مهم‌ترین کاربردهای نانوکامپوزیت‌های پلیمری تبدیل شده است. 
قابلیت هوشمند‌سازی، یکی از مزیت‌های اصلی نانوکامپوزیت‌های 
تنوع  دیگر،  سوي  از  است.  دارورسانی  کاربردهای  در  پلیمری 
مناسب در نانوذرات استفاده‌شده در تهیه نانوکامپوزیت‌های پلیمری 
دارورسانی  در  نانومواد  این  گسترده  کاربرد  برای  دیگری  دلیل 
 RAFT پلیمر‌شدن  طریق  از  تهیه‌شده  نانوکامپوزیت‌های  است. 
مهم‌ترین  جمله  از  ‌اکسید  آهن  مغناطیسی  نانوذرات  برپایه 
نانوکامپوزیت‌های  از  هستند.  دارورسانی  کاربردهای  در  نانومواد 
اهداف  برای  و  شده  تهیه   RAFT پلیمر‌شدن  طریق  از  که  دیگر 
دارورسانی استفاده شده است، می‌توان به نانوکامپوزیت‌های برپایه 
و  هیدروکسی‌آپاتیت  سیلیس،  طلا،  نانوذرات  کربن،   نانوذرات 
علمی  متون  بر  کوتاه  مروری  کرد.  اشاره   MoS2 نانونقطه‌های 
 نشان‌دهنده گسترش روز‌افزون محبوبیت نانوکامپوزیت‌های تهیه‌شده

از طریق پلیمر‌شدن RAFT در دارورسانی است.
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