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مرجان جلیلی باله

کتابخانه دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکی تهران

تازه های پایان نامه دانشکده داروسازی 
دانشگاه علوم پزشکی تهران

دانشجو: مسعود رفیعی
عنوان پایان نامه: بررسی فراوانی مقاومت دارویی 
باکتری های تنفسی آتیپیک: مایکوپلاسما نومونیا، 
لژیونلا نوموفیلا، کلامیدیا نومونیا - مطالعه نظام مند 

و فراتحلیل و محاسبه هزینه های مرتب بر آن
اســتاد / اســاتید راهنمــا: دکتــر فاطمــه 

ســلیمانی، دکتــر بیتــا مســگرپور

استاد / اساتید مشاور: دکتر محمدجواد نصیری
گروه آموزشی: اقتصاد و مدیریت دارو

مقطع تحصیلی: دکترای عمومی
تاریخ ارایه پایان نامه:  14۰1/۰7/25

شماره پایان نامه: 6۰78
هیئــت داوران: دکتــر شــکوفه نیــک فــر، دکتر 
اکبــر عبداللهــی اصــل، دکتــر محســن امیــن 

)نماینــده آمــوزش(

خلاصه
شــامل  )آتیپیــک(  غیرتیپیــک  باکتری هــای 
مایکوپلاســما نومونیــا، کلامیدیــا نومونیــا و لژیونــلا 
ــر  ــی در نظ ــرم منف ــه گ ــر س ــت و ه ــا اس نومونی
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ــان اریترومایســین  ــن می ــود. در ای ــه شــده ب مطالع
ــان داد. ــود نش ــت را از خ ــزان مقاوم ــن می بالاتری

ــان  ــر نش ــروری حاض ــه م ــری:در مطالع نتیجه گی
داده شــد کــه در کشــورهای آســیایی باکتری هــای 
غیرتیپیــک نســبت بــه ماکرولیدهــا مقاومــت بســیار 

بالایــی داشــتند. 
واژگان کلیدی: باکتری های غیرتیپیک، مایکوپلاسما 
نومونیا، کلامیدیا نومونیـا، لژیونلا نوموفیلا، پنومونی، 

ماکرولیدها، فلوئوروکینولون ها

ایــن ســه  به طــور عمــده  گرفتــه می شــوند. 
ــابی از  ــی اکتس ــاد پنومون ــاری زا در ایج ــل بیم عام
ــه روی  ــن مطالع ــز ای ــد. تمرک ــش دارن ــه نق جامع
و  اســت  باکتری هــا  ایــن  از  ناشــی  پنومونــی 
ــتند.  ــونده هس ــدود ش ــر خودمح ــای دیگ عفونت ه
هــدف از انجــام مطالعــه بررســی فراوانــی مقاومــت 
ــک(  ــک )غیرتیپی ــای آتیپی ــی باکتری ه آنتی بیوتیک

بــه فلوئوروکینولون هــا و ماکرولیدهــا اســت. 
 ،PubMed، Embase، Scopus روش : 4 پایگاه داده
ــال 2۰21  ــل 24 س ــا آوری و Web Of Science ت
ــن  ــد. عناوی ــرار گرفتن ــورد جســتجو و بررســی ق م
تکــراری حــذف گردیــده و غربالگــری بــر اســاس 
ــام  ــل انج ــن کام ــه و مت ــه مقال ــوان و خلاص عن
شــد. تنهــا آن دســته از مطالعــات توصیفــی مقطعی 
مطالعــه وارد شــدند کــه از روش هــای حداقــل 
غلظــت مهــاری )MIC(، واکنــش  زنجیــره ای پلیمراز 
انتشــار  )PCR(، آزمــون E (E-test) و یــا روش 
ــت  ــد. کیفی ــرده بودن ــتفاده ک ــک )DDM( اس دیس
ــورد  ــزار مناســب م ــا اب ــز ب ــات وارد شــده نی مطالع
بررســی قــرار گرفتــه و بــرای تعییــن میــزان شــیوع 
مقاومــت در باکتری هــا غیرتیپیــک بــه ماکرولیدها و 
فلوئوروکینولون هــا روی داده هــای حاصــل متاآنالیــز 

صــورت گرفــت.
نتایــج: 32 مقالــه در مطالعــه مــا وارد شــدند. همــه 
مطالعــات از روش PCR و MIC بــرای ارزیابــی 
ــد  ــرده بودن ــتفاده ک ــی اس ــیت آنتی بیوتیک حساس
ــا  ــت م.نومونی ــا مقاوم ــری تنه ــه باکت ــن س و از بی
به طــور  بــود.  انتخابــی  مطالعــات  نظــر  مــد 
ــک  ــه آنتی بیوتی ــه س ــبت ب ــت نس ــده مقاوم عم
اریترومایســین، آزیترومایســین و کلاریترومایســین 

دانشجو: رضا نظری امامی 
عنــوان پایان نامــه: بررســی اثــر بالینــی 
تجویــز قطــره خوراکی حــاوی عصــاره دارچین، 
زنجبیــل و آب لیموتــرش در بیمــاران مبتــلا به 

)2A ــاز چاقــی )ف
اســتاد / اســاتید راهنمــا: دکتــر مهــدی 
وزیریــان، دکتــر غلامرضــا محمــدی فارســانی

اســتاد / اســاتید مشــاور: دکتــر عبــاس 
ــد اکبــری جــور ــر حمی ــدی، دکت حاجــی آخون

گروه آموزشی: فارماکوگنوزی
مقطع تحصیلی: دکترای عمومی

تاریخ ارایه پایان نامه: 14۰2/11/۰4
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ــش وزن  ــد کاه ــزان درص ــه می ــت. در مقایس گرف
بیــن هفتــه آخــر تــا شــروع دریافــت دارو، تفــاوت 
ــده  ــروه دریافت کنن ــن دو گ ــه ای بی ــل ملاحظ قاب
دارو بــا دارونمــا (p < 0.001) مشــاهده شــد. 
ــه دوم  ــش وزن هفت ــد کاه ــن درص ــن بی همچنی
ــارم  ــه چه ــت دارو و هفت ــه شــروع دریاف نســبت ب
بــه دوم و ششــم بــه چهــارم و هشــتم بــه ششــم 
 (p < 0.001) نیــز تفــاوت معنــاداری مشــاهده شــد
ــده  ــروه دریافت کنن ــورد گ ــب در م ــن مطل ــا ای ام
ــاداری  ــاوت معن دارونمــا مشــاهده نشــد و وزن، تف
بــا روز شــروع مطالعــه نداشــت (p ≈ 1). همچنیــن 
ــن  ــتها بی ــش اش ــد کاه ــزان درص ــه می در مقایس
دو گــروه در ابتــدا و انتهــای مطالعــه، تفــاوت 
معنــاداری بیــن دو گــروه مشــاهده شــد کــه نشــان 
ــده  ــروه دریافت کنن ــتها در گ از کاهــش بیشــتر اش
 دارو بــود )میانگیــن 51 درصــد در برابــر 9 درصــد با

CI= 38-45 و p < 0.001(. در مقایســه درصــد 
کاهــش مقــدار کالــری دریافتــی نیــز همیــن 
موضــوع مشــاهده شــد )میانگیــن 15 درصــد در برابر 
ــاخص  ــا CI = 1۰-13 و p < 0.001(. ش ــد ب 3 درص
ــه مصــرف  ــز پــس از 8 هفت ــراد نی ــی اف ــوده بدن ت
ــروه  ــه گ ــبت ب ــتری نس ــش بیش ــد کاه دارو، درص
ــه ــبت ب ــد، نس ــن 5 درص ــت )میانگی ــا داش  دارونم

 .)p < 0.001 و CI =3-5 ــا ــا، ب ــد در دارونم  1 درص
بــه نظــر می رســد اســتفاده از داروی ترکیبــی 
آبلیمــو،  و  دارچیــن  زنجبیــل،  افشــره  حــاوی 
 obese بیمــاران  اشــتهای  و  وزن  کاهــش   در 

موثر باشد.
واژگان کلیــدی: دارچیــن، زنجبیــل، آبلیمــو، چاقــی، 

کاهــش وزن، کاهــش اشــتها

شماره پایان نامه: 6153
ــر  ــی، دکت ــرا توفیق ــر زه ــت داوران: دکت هیئ
نیایــش محبــی، دکتــر کیهــان محمــدی 

)نماینــده آمــوزش(

خلاصه
ــاه  ــزوم گی ــد، ری ــی و جدی ــتندات قدیم ــق مس طب
ــوان  ــن، به عن ــت دارچی ــت درخ ــل و پوس زنجبی
خــون  چربی هــای  و  قنــد  دهنــده  کاهــش 
روی  مطالعــه ای  طــی  می شــده اند.  شــناخته 
مــوش آزمایشــگاهی، اثــر مصــرف خوراکــی 
ترکیبــی از افشــره )اســانس محلــول شــده در 
ــای  ــش چربی ه ــن در کاه ــل و دارچی آب( زنجبی
ــام( و وزن  ــترول ت ــوص LDL، کلس ــون )به خص خ
حیــوان دچــار چاقــی گــزارش شــده اســت. هــدف 
ــز  ــی تجوی ــر بالین ــی اث ــر، بررس ــه حاض از مطالع
قطــره خوراکــی حــاوی افشــره دارچیــن، زنجبیــل 
همــراه آب لیموتــرش در بیمــاران مبتــلا بــه چاقــی 
ــوده اســت. افشــره  ــاز 2A ب (BMI> 25>39/9) در ف

ــد  ــی زردبن ــرکت داروی ــل از ش ــن و زنجبی دارچی
خریــداری شــد. 7۰ نفــر به صــورت تصادفــی 
ــروه  ــک گ ــدند. ی ــیم ش ــری تقس ــروه 35 نف دو گ
ــده  ــر دریافت کنن ــروه دیگ ــده دارو و گ دریافت کنن
دارونمــا بــود. وضعیــت بیمــاران از نظر وزن، اشــتها، 
میــزان کالــری مصرفی، میــزان رضایــت از مصرف 
ــی  ــوارض احتمال ــی و ع ــم غذای ــت رژی دارو، رعای
ــد. در  ــه به صــورت هفتگــی بررســی ش ــا 8 هفت ت
نهایــت، داده هــا جمــع آوری و تحلیــل آمــاری انجام 
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دانشجو: سید وحید عالمی
ــددردی  ــر ض ــی اث ــه: بررس ــوان پایان نام عن
فرمولاســیون موضعــی حاصــل از اســانس 
میــوه زنیــان، عصــاره بــرگ آقطــی و عســل در 

ــن مــوش آزمایشــگاهی مــدل فرمالی
اســتاد / اســاتید راهنمــا: دکتــر عبــاس حاجی 

آخونــدی، دکتــر محمد شــریف زاده
اســتاد / اســاتید مشــاور: دکتــر مهــدی 
ــر  ــور، دکت ــری ج ــد اکب ــر حمی ــان، دکت وزیری

ــی ــد نصراله ــامان احم س
گروه آموزشی: فارماسیوتیکس

مقطع تحصیلی: دکترای عمومی
تاریخ ارایه پایان نامه: 14۰3/۰2/24

شماره پایان نامه: 6176
هیئـت داوران: دکتـر زهرا توفیقـی، دکتر مریم 

بعیـری، دکتر فاطمـه مرفه )نماینـده آموزش(

می کنـد. همچنیـن  درگیـر  را  زنـان  از  درصـد   18
ایـن بیمـاری چهارمین علـت ناتوانی در سـال2۰2۰ 
بـوده اسـت. از جملـه مهم تریـن عوامـل خطـر ایـن 
بیمـاری سـن بـالا، جنـس مونـث و چاقی هسـتند. 
بسـته بـه میزان آسـیب و التهـاب، نوع درد و شـرایط 
بیمـاران رویکـرد درمانـی متفاوتـی بـرای بیمـاران 
توسـط  شـده  تاییـد  درمان هـای  می شـود.  اتخـاذ 
سـازمان جهانی بهداشـت شـامل داروهـای خوراکی، 
اسـتامینوفن و ضددردهای غیراسـتروییدی التهابی و 
اوپیوییـدی می باشـد. امـروزه درمان هـای خوراکـی 
بـا  سیسـتماتیک  عـوارض  دلیـل  بـه  بیمـاران  در 
کاهـش مقبولیـت مواجـه شـده و اکثـرا درمان هـای 
موضعـی را ترجیـح می دهنـد. در ایـن پژوهش روی 
فـرم موضعـی بـا منشـاء گیاهی بـا اثرات ضـددردی 
 پژوهـش بـه عمـل آمـد. گیـاه آقطـی بـا نـام علمی

مختلفـی  خـواص  دارای   Sambucus ebulus

از جملـه اثـرات ضدالتهابـی، ضـد کوفتگـی، مـدر و 
مسـهل می باشـد. بـا توجه بـه ترکیبـات موجـود در 
بـرگ گیـاه می تـوان انتظـار داشـت کـه ایـن گیـاه 
می توانـد خـواص ضدالتهابـی و ضـد دردی داشـته 
باشـد. همچنین اسـانس گیـاه زنیـان دارای خاصیت 
ضـددردی اسـت. از ایـن رو، هـدف مطالعـه تهیـه 
فرمولاسـیون موضعـی پایـدار از عصـاره بـرگ گیاه 
آقطی تعیین شـد. بـرگ گیاه آقطی از اسـتان گیلان 
جمـع آوری شـد و در هـوای آزاد خشـکانده شـد. از 
نمونـه حاصـل عصـاره آبی تهیـه و از عصـاره جهت 
سـاخت فرمولاسـیون موضعـی با غلظـت 1۰ درصد 
اسـتفاده شـد. راندمـان عصاره گیـری برابـر بـا 6/9 
درصـد ارزیابـی شـد. همچنیـن میـوه گیاه زنیـان به 
منظـور اسـانس گیری از بـازار دارویی خریداری شـده 

خلاصه
از شـایع ترین شـکایات بیمـاران، شـکایت از دردهای 
مفصلی و جسمی است. این بیماری شایع ترین بیماری 
اسـکلتی-عضلانی می باشـد کـه طبـق گزارش های 
 سـازمان جهانـی بهداشـت 6/9 درصـد از مـردان و
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و اسـانس بـه روش هیدرودیستلیشـن اسـانس گیری 
شـد. از اسـانس 1۰ درصـدی میـوه گیاه زنیـان برای 
فرمولاسـیون اسـتفاده گردیـد. فرمولاسـیون نهایـی 
بـرای انجـام تسـت های لازم بـه منظـور مطالعـه 
حیوانـی ضـددردری بـه روش فرمالین مورد اسـتفاده 

گرفت.  قـرار 
واژگان کلیدی: زنیان، آقطی، درد، مطالعه حیوانی

خلاصه
بـا توجـه بـه این کـه بسـیاری از افـرادی دچـار نوع 
بیـش  و  توجـه  نقـض  )اختـلال   ADHD خفیـف 
فعالـی( هسـتند و دارو هـای شـیمیایی این دسـته از 
بیماری هـا دارای عـوارض فراوانـی هسـت. از طرف 
دیگـر، اختـلال در توجـه بـه جـز فـرد بیمـار بـرای 
خانـواده خـودش و جامعـه نیز مشـکلاتی در بر دارد، 
حضـور مکمل هـا و طـب جایگزیـن، بـا کمتریـن 
عـوارض ممکـن، بـرای بهبـود و افزایـش کیفیـت 
زندگـی ایـن بیمـاران ضـروری بـه نظر می رسـد در 
ایـن مطالعـه که به صـورت متقاطع سـه پایـه ای دو 
سـوکور بـود، روی 31 داوطلـب سـالم )افـرادی کـه 
داروهـای مخصـوص توجـه مصـرف نمی کردنـد( 
انجـام شـد و از دو مـاده خالـص گیـاه چـای یعنـی 
کافئیـن و آمینواسـید ال- تئانیـن به همـراه پیپرین 
بـا هـدف افزایـش توجه نسـبت بـه کافئیـن خالص 
 ASRS اسـتفاده شـد. برای ایـن مطالعه از دو تسـت
و IVA )شـاخص کلی توجه( اسـتفاده شـد. مقایسـه 
اولیـه نتایـج این دو تسـت نشـان داد کـه در 16/45 
درصد افراد نتایج دو تسـت مشـابه است اما در 9/41 
درصـد افـراد تسـت ASRS اختلال عـدم تمرکز فرد 
را بـه درسـتی تشـخیص نـداده بـود. 9/12 درصـد 
نیـز تسـت ASRS بـه اشـتباه ADHD تشـخیص 
داده بـود. در نتایـج مرتبـط با ورود مداخله در تسـت 
IVA تفـاوت معنـاداری در میـزان توجـه افـراد، بین 

گروه هـای مختلـف دریافت کننـده کافئیـن، دارونما 
و ترکیـب کافئیـن، ال-تئانیـن و دارونما نشـان نداد 
امـا باعـث کاهش عـوارض جانبی همچـون ضربان 

قلـب، فشـار خون سیسـتولی و دیاسـتولی شـد. 
واژگان کلیدی: تست IVA، کافئین، ال-تئانین

دانشجو: محمد ماستری فراهانی
عنـوان پایان نامه: بررسـی اثربخشـی کپسـول 
حـاوی ترکیـب کافئیـن، ال-تئانیـن و پیپریـن 
درمقایسـه بـا کافئین خالـص و دارونما در بهبود 

توجـه افراد سـالم
اسـتاد / اسـاتید راهنما: دکتر مهـدی وزیریان، 

دکتر نیایـش محبی، دکتـر مهتاب معتمد
استاد / اساتید مشاور: دکتر مهدی تهرانی دوست 

گروه آموزشی: فارماکوگنوزی
مقطع تحصیلی: دکترای عمومی

تاریخ ارایه پایان نامه: 14۰2/11/۰4
شماره پایان نامه: 6177

ــر  ــی، دکت ــرا توفیق ــر زه ــت داوران: دکت هیئ
ــوزش( ــده آم ــهرامی )نماین ــا ش بیت
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ــزان  ــینه، میـ ــرطان سـ ــه سـ ــرطانی از جملـ سـ
بیـــان ایـــن ژن کاهـــش می یابـــد. در ایـــن 
ــردن  ــا وارد کـ ــا بـ ــده تـ ــلاش شـ ــه تـ مطالعـ
 ،MCF7 ســـلول های  درون  بـــه  ژن  ایـــن 
اثـــرات آن روی بقـــای ســـلولی مـــورد بررســـی 
قـــرار گیـــرد. PD98059 مهارکننـــده  یکـــی 
 از مســـیرهای رشـــد و بقـــای ســـلولی )مســـیر

Raf/Ras/MEK/ERK( اســـت و اســـتفاده از آن 

ـــر  ـــه تأثی ـــود ک ـــان داده ب ـــی نش ـــات قبل در مطالع
مثبتـــی بـــر مـــرگ ســـلول های ســـرطانی 
ــوع، تـــلاش  ــن موضـ ــه ایـ ــه بـ ــا توجـ دارد. بـ
ــان FHIT و  ــتفاده همزمـ ــرات اسـ ــا اثـ ــد تـ شـ
PD98059 روی ســـلول های MCF7 بررســـی 

ــده   ــت مهارکننـ ــه خاصیـ ــه بـ ــا توجـ ــود. بـ شـ
انجـــام  را  آزمون هایـــی   ،FHIT تومـــوری 
دادیـــم تـــا بررســـی کنیـــم کـــه آیـــا FHIT از 
ـــی  ـــرات مهارکنندگ ـــیر MEK/ERK اث ـــق مس طری
ــه  ــر. بـ ــا خیـ ــذارد یـ ــود را می گـ ــوری خـ تومـ
عـــلاوه، متاســـتاز کـــه یکـــی از معضـــلات 
در درمـــان ســـلول های ســـرطانی و بهبـــود 
ــای  ــط فرآیندهـ ــت، توسـ ــاری اسـ ــد بیمـ رونـ
ـــا ـــی از آن ه ـــه یک ـــود ک ـــام می ش ـــی انج  مختلف

 EMT (Epithelial mesenchymal transition)

 FHIT ـــا ـــه آی ـــوع ک ـــن موض ـــی ای ـــت. بررس اس
ــته  ــد تاثیـــری داشـ می توانـــد روی ایـــن فرآینـ
باشـــد یـــا خیـــر، در مطالعـــات قبلـــی نشـــان 
داده شـــده اند و مـــا نیـــز تـــلاش کردیـــم ایـــن 
ـــی ـــورد بررس ـــلول های MCF7 م ـــر را روی س  اث

قرار دهیم.
واژگان کلیدی: سرطان سینه، مهارکننده تومور

دانشجو: امیرحسین چرمچی
ــن  ــان پروتئی ــش بی ــه: نق ــوان پایان نام عن
FHIT در تهاجــم و فرآیند EMT در ســلول های 

ســرطان ســینه
استاد / اساتید راهنما: دکتر محمدحسین قهرمانی 
ــر  ــر امیـ ــاور: دکتـ ــاتید مشـ ــتاد / اسـ اسـ

شادبورســـتان
گروه آموزشی: سم شناسی و داروشناسی

مقطع تحصیلی: دکترای عمومی
تاریخ ارایه پایان نامه:  14۰3/۰3/۰9

شماره پایان نامه: 6179
ــاهوردی،  ــا ش ــر احمدرض ــت داوران: دکت هیئ
ــر ســمیه  ــدس، دکت ــد منتظــری ق ــر حام دکت

ــوزش( ــده آم ــوی )نماین مجتب

خلاصه
ژن  یـــک   FHIT (fragile histidine triad)

ــد  ــا تولیـ ــه بـ ــوری اســـت کـ ــده  تومـ مهارکننـ
ـــی از  ـــرات مختلف ـــام، اث ـــن ن ـــا همی ـــی ب پروتئین
ـــذارد.  ـــلولی می گ ـــف س ـــیرهای مختل ـــق مس طری
مطالعـــات نشـــان داده انـــد کـــه در ســـلول های 
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دانشجو: نیکدخت ابراهیمی
عنـوان پایان نامـه: ارزیابـی فارماکوکینتیـک و 
تعیین دوز بهینه ونکومایسـین به روش انفوزیون 
پیوسـته وریـدی در بیمـاران بـا بدخیمی هـای 
خونـی مبتـلا بـه تـب نوتروپنـی و بـا شـرایط 

کلیرانـس کراتینیـن افزایـش یافته
اســتاد / اســاتید راهنمــا: دکتــر بیتا شــهرامی، 

دکتــر مجتبی مجتهــدزاده
استاد / اساتید مشاور: دکتر فرهاد نجم الدین، 

دکتر مریم برخوردار، دکتر ملوک حاجی بابایی
گروه آموزشی: داروسازی بالینی
مقطع تحصیلی: دکترای عمومی

تاریخ ارایه پایان نامه: 14۰3/۰3/19
شماره پایان نامه: 618۰

ــر  ــی، دکت ــش محب ــر نیای ــت داوران: دکت هیئ
مرفــه  فاطمــه  دکتــر  کیهــان محمــدی، 

)نماینــده آمــوزش(

ــاران  ــا در بیم ــک )PK( آنتی بیوتیک ه فارماکوکینتی
ــت  ــدن مقاوم ــدار ش ــان و پدی ــت درم ــه شکس ب
ــر  ــان موث ــرای درم ــود. ب ــر می ش ــی منج میکروب
ــی در  ــای درمان ــه غلظت ه ــریع ب ــتیابی س و دس
ــا  ــین ب ــز ونکومایس ــاران، تجوی ــروه از بیم ــن گ ای
ــژه ای برخــوردار اســت.  ــت وی دوز مناســب از اهمی
بیمــاران بــا تــب نوتروپنــی اغلــب کلیرانــس 
کراتینیــن افزایــش )ARC( یافتــه دارنــد و بــه دنبال 
آن، افزایــش کلیرانــس ونکومایســین چالــش بزرگی 

ــد.  ــاد می کن ــب ایج ــن دوز مناس ــرای تعیی ب
ــل  ــه و تحلی ــا هــدف تجزی ــه ب ــن مطالع ــدف: ای ه
PK جمعیت ونکومایســین بــا روش انفوزیون پیوســته 

و بــرای تعییــن دوز بهینــه ونکومایســین در راســتای 
افزایــش اثربخشــی، کاهــش عــوارض جانبــی و 
ــا  ــاران ب ــی در بیم ــت میکروب ــر مقاوم ــش خط کاه
بدخیمــی خونــی مبتــلا بــه تــب نوتروپنی انجام شــد.

ــی روی  ــه مداخله ای-مقطع ــا: مطالع ــواد و روش ه م
بیمــاران مبتــلا بــه بدخیمــی خونــی بــا تــب نوتروپنی 
ــه  ــلا ب ــال مبت ــار بزرگس ــد. در کل 29 بیم ــام ش انج
بدخیمــی خونی و تــب نوتروپنی بــا کلیرانس کراتینین 
افزایــش یافتــه واجــد شــرایط ورود بــه ایــن مطالعــه 
بودنــد. داده هــای بالینــی و دموگرافیــک تمــام بیماران 
بــرای مدل ســازی PK جمــع آوری شــد. ونکومایســین 
نگهدارنــده دوز  و   2۰ mg/kg بارگیــری  دوز   بــا 

mg/kg 4۰ به صــورت انفوزیــون پیوســته 24 ســاعته 

ــی  ــطح خون ــد. س ــز ش ــاران تجوی ــن بیم ــرای ای ب
ونکومایســین اندازه گیــری شــده و دوز دارو بــرای هــر 
بیمــار تــا زمــان خــروج از تــب نوتروپنــی تنظیــم شــد. 
در نهایــت، دوز بهینــه بــا مدل ســازی فارماکوکینتیــک 

و اســتفاده از نــرم افــزار Monolix بــرآورد شــد.

خلاصه
بــا  بیمــاران  در  باکتریایــی  عفونــت  مقدمــه: 
ــی  ــب نوتروپن ــه ت ــلا ب ــی مبت ــای خون بدخیمی ه
بســیار شــایع اســت. عــدم قطعیــت در مــورد 
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یافته هــا: بــرای مدل ســازی PK مــدل تــک بخشــی 
 ۰/7 L/kg انتخــاب شــد. حجــم توزیــع ثابــت و 
ــین  ــس ونکومایس ــده و کلیران ــه ش ــر گرفت در نظ
جمعیــت L/h/kg ۰/1۰8 محاســبه شــد. ایــن داده هــا 
 4۰ mg/kg ــز دوز  نشــان می دهــد در صــورت تجوی
ــت  ــه غلظ ــاران ب ــد بیم ــین، 1/67 درص ونکومایس
ــه  ــی ک ــد. از آنجای ــوب دســت نمی یابن ــی مطل خون
جمعیــت ایــن مطالعــه ARC بودنــد، کلیرانس بیشــتر 
ــی  ــل پیش بین ــین )mL/min 44/98( قاب ونکومایس
ــر  ــای بالات ــت دوزه ــد دریاف ــاران نیازمن ــود و بیم ب
ــا تجویــز دوز ــا ایــن وجــود، ب  ایــن دارو می باشــند. ب

ــه  ــاران ب ــد بیم ــین، 41 درص mg/kg 6۰ ونکومایس

ــای  ــند. برآورده ــیک می رس ــی توکس ــت خون غلظ
PK در مــدل جمعیــت نشــان می دهــد کــه دوز اولیــه 

ونکومایســین در ایــن بیمــاران ممکن اســت بــه دلیل 
کلیرانــس افزایــش یافتــه ایــن دارو ناکافــی باشــد. 

نتیجه گیــری: فارماکوکینتیــک ونکومایســین ممکن 
اســت تحــت تأثیــر شــرایط بیمــار ماننــد عملکــرد 
ــرار  ــاری ق ــت و بیم ــوع عفون ــن، ن ــه، وزن، س کلی
 )TDM( گیــرد. بنابرایــن، نیــاز بــه نظــارت درمانــی
در بیمــاران دریافت کننــده ایــن دارو ضــروری اســت. 
ــه در  ــد ک ــان می دهن ــه نش ــن مطالع ــای ای داده ه
 )5۰ mg/kg( دوز بالاتر ونکومایســین ،ARC بیماران 
ــبت  ــن دوز، نس ــز ای ــا تجوی ــت. ب ــاز اس ــورد نی م
بــا برابــر  حالــت  کمتریــن  در   AUC24/MIC 

mg.h/L 97/462 خواهــد بــود کــه احتمال شکســت 
ــش  ــار را کاه ــب بیم ــای ت ــداد روزه ــان و تع درم
ــی  ــدوده درمان ــه مح ــتیابی ب ــرای دس ــد. ب می ده
هدفمنــد و ارایــه راهنمایــی دوز بــرای ایــن جمعیــت، 
بایــد همچنــان TDM مناســب در نظــر گرفته شــود.

ــون پیوســته  ــدی: ونکومایســین، انفوزی واژگان کلی
ــی،  ــای خون ــک، بدخیمی ه ــدی، فارماکوکینتی وری
تــب نوتروپنــی، کلیرانــس کراتینیــن افزایــش یافته

دانشجو: ستایش صادقی
عنـوان پایان نامـه: بررسـی اثربخشـی داروی 
بـا  بیمـاران  تصمیم گیـری  در  ریواسـتیگمین 
اختلال شناختی خفیف براسـاس باتری خودکار 
)CANTAB( تست عصب روانشناسـی کمبریج

اســتاد / اســاتید راهنمــا: دکتــر نیایــش 
محبــی، دکتــر فاطمــه محمدیــان

اسـتاد/ اسـاتید مشـاور: دکتر خیرالـه غلامی، 
دکتر مهـدی تهرانی دوسـت

گروه آموزشی: داروسازی بالینی
مقطع تحصیلی: دکترای تخصصی

تاریخ ارایه پایان نامه:  14۰2/1۰/۰4
شماره پایان نامه: ت- 16۰

عبــدی،  ســیامک  دکتــر  داوران:  هیئــت 
ــد  ــر محم ــی، دکت ــی بابای ــوک حاج ــر مل دکت
ــر محمــد عباســی نظــری،  سیســتانی زاد، دکت
تکتــم فقیهــی، دکتــر حســین خلیلــی افوســی، 
ــوزش( ــده آم ــدی )نماین ــرو م. عب ــر خس دکت
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خلاصه
مقدمــه و هــدف: تصمیم گیــری فرآینــد پیچیــده ای 
اســت و اکثــر مطالعــات نشــان داده انــد کــه 
ــف  ــناختی خفی ــلال ش ــه اخت ــلا ب ــاران مبت بیم
)MCI( تصمیمــات بدتــری نســبت بــه افــراد ســالم 
ــا هــدف بررســی تأثیــر  ــد. ایــن مطالعــه ب می گیرن
 MCI ریواســتیگمین بــر تصمیم گیــری بیمــاران
ــودکار تســت  ــری خ ــتفاده از تســت های بات ــا اس ب
)CANTAB( کمبریــج  روان شــناختی   عصــب 

انجام شد.
روش اجــرا: ایــن مطالعــه در کلینیــک نورولــوژی 
ــا  ــار ب ــت و 3۰ بیم ــام گرف ــه انج ــتان روزب بیمارس
ــال  ــالای 4۰ س ــه ب ــف ک ــناختی خفی ــلال ش اخت
ســن داشــتند. بــرای دریافــت ریواســتیگمین 
ــه ــدت 12 هفت ــه م ــار در روز ب ــا دو ب ــا دارونم  ی

انتخاب شدند.
نتایــج: پــس از انجــام آزمــون CANTAB، نتایــج 
ــاران  ــنی بیم ــن س ــون، میانگی ــس آزم ــش و پ پی
ــروه  ــر دو گ ــه MMSE در ه ــال و میان 59/13 س
26 ســال بــود. بیمــاران گــروه ریواســتیگمین 
تفــاوت معنــی داری را در برخــی از تســت های 
ــد. بیشــترین  زیــر گروهــی CANTAB نشــان دادن
عــوارض شــده،  گــزارش  جانبــی   عــوارض 

گوارشی بود.
نتایـــج،  بـــه  توجـــه  بـــا  نتیجه گیـــری: 
ــج  ــی نتایـ ــور قابـــل توجهـ ــتیگمین به طـ ریواسـ
اولیـــه تصمیم گیـــری را در مقایســـه بـــا دارونمـــا 

ــت.  ــیده اسـ ــود بخشـ بهبـ
خفیــف،  اختــلال شــناختی  کلیــدی:  واژگان 

دمانــس ریواســتیگمین، 

دانشجو: طاهره مدنی مطلق
ــی  ــی اثربخشـ ــه: بررسـ ــوان پایان نامـ عنـ
تجویـــز قـــرص ملاتونیـــن در مقایســـه 
بـــا دارونمـــا بـــر بی خوابـــی و میـــزان 
خواب آلودگـــی در طـــول روز در بیمـــاران 
مبتـــلا بـــه آپنـــه انســـدادی خـــواب و بی خوابـــی 
ـــک  ـــتگاه کم ـــا دس ـــان ب ـــان تحـــت درم همزم
ـــده  ـــی ش ـــی تصادف ـــی بالین ـــی: کارآزمای تنفس

دوســـویه کـــور بـــا شـــاهد
اســتاد / اســاتید راهنمــا: دکتــر شــهیده 

امینــی، دکتــر بشــارت رحیمــی
استاد/ اساتید مشاور: -

گروه آموزشی: داروسازی بالینی
مقطع تحصیلی: دکترای تخصصی

تاریخ ارایه پایان نامه:  14۰3/۰4/۰3
شماره پایان نامه: ت- 162

هیئـــت داوران: دکتر یونـــس پناهی، دکتر 
فرزانه داســـتان، دکتر ســـها نمـــازی، دکتر 
حســـین  دکتر  رفســـنجانی،  جهانگرد  زهرا 
خلیلـــی افوســـی، دکتر فرهاد نجـــم الدین، 

آموزش( )نماینـــده  نمازی  ســـها  دکتر 
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خلاصه
مقدمــه: آپنــه انســدادی خــواب و بی خوابــی 
ــلال شــایع اســت کــه منجــر  ــک اخت ــان ی هم زم
بــه بیداری هــای شــبانه، خواب آلودگــی در روز و 
ــود.  ــتگاه کمــک تنفســی می ش ــل دس ــدم تحم ع
ــرای  ــی ب ــرای بی خواب ــاری ب ــان شــناختی رفت درم
بهبــود پایبنــدی بــه دســتگاه کمــک تنفســی 
اســتفاده می شــود و تاکنــون هیــچ دارویــی در 
چنیــن جمعیتــی ارزیابــی نشــده اســت. ملاتونیــن 
ــود  ــیدانی خ ــک و آنتی اکس ــرات کرونوبیوتی ــا اث ب
ــای  ــب مزای ــان مناس ــت در دوز و زم ــن اس ممک
ــه انســدادی خــواب و  ــر پیامدهــای آپن بالقــوه ای ب
ــه  ــن مطالع ــد. ای ــته باش ــان داش ــی هم زم بی خواب
ــت  ــر کیفی ــن ب ــر ملاتونی ــی تأثی ــدف بررس باه
ــازگاری  ــول روز و س ــی در ط ــواب، خواب آلودگ خ
ــه  ــلا ب ــاران مبت ــی در بیم ــک تنفس ــتگاه کم دس
آپنــه انســدادی خــواب و بی خوابــی هم زمــان 

ــد. انجــام ش
روش کار: ایـــن کارآزمایـــی دارونمـــا دوســـوکور 
ـــه  ـــرایط آپن ـــد ش ـــاران واج ـــی بیم ـــور تصادف به ط
ــتفاده  ــم اسـ ــه علی رغـ ــواب را کـ ــدادی خـ انسـ
ـــی  ـــک تنفس ـــتگاه کم ـــاه از دس ـــک م ـــش از ی بی
از بی خوابـــی رنـــج می بردنـــد، بـــه دریافـــت 
ـــاص  ـــا اختص ـــا دارونم ـــرم ی ـــن 1۰ میلی گ ملاتونی
داد. پیامدهـــای اولیـــه بـــا تغییـــرات در شـــاخص 
کیفیـــت خـــواب پیتســـبورگ )PSQI(، شـــاخص 
شـــدت بی خوابـــی )ISI(، مقیـــاس خواب آلودگـــی 
پیامدهـــای  پرســـش نامه  و   Epworth (ESS)

ـــک  ـــول ی ـــواب (FOSQ-10) در ط ـــردی خ عملک
ـــتگاه  ـــه دس ـــدی ب ـــدند. پایبن ـــری ش ـــاه اندازه گی م

کمـــک تنفســـی بـــا نتایـــج گزارش هـــای 
ــن  ــورد میانگیـ ــی در مـ ــتگاه کمـــک تنفسـ دسـ
مدت زمـــان و تعـــداد شـــب های اســـتفاده از 

ــد. ــری شـ ــتگاه اندازه گیـ دسـ
ــازی وارد  ــس از تصادفی س ــار پ ــا: 3۰ بیم یافته ه
ــار  ــر چه ــن در ه ــازوی ملاتونی ــدند. ب ــه ش مطالع
ــا گــروه دارونمــا بهبــود  پیامــد اولیــه در مقایســه ب
ــازوی  قابــل توجهــی نشــان داد. امتیــاز PSQI در ب
ملاتونیــن 1/3±839/836 در مقابــل 626/522±1۰ 
 .(Pvalue<0.001) بــود  دارونمــا  گــروه  در 
نمــره ISI در بــازوی ملاتونیــن 568/476±3/8 
در مقابــل 4/14±5۰/47 در گــروه دارونمــا بــود 
بــازوی  در   ESS امتیــاز   .(Pvalue<0.001)

ملاتونیــن 4/6±334/85 در مقابل 119/298±5/13 
ــاز  ــود (Pvalue<0.001). امتی ــا ب ــروه دارونم در گ
ملاتونیــن 93/۰2±5/24  بــازوی  در   FOSQ-10

در مقابــل 4/19±24/87 در گــروه دارونمــا بــود 
ــای  ــن، پیامده ــر ای ــلاوه ب (Pvalue=0.006). ع

شــبانه ماننــد تأخیــر خــواب و بیــداری بهبــود قابــل 
ــج  ــان داد. نتای ــن نش ــازوی ملاتونی ــی در ب توجه
دســتگاه کمــک تنفســی بهبــود طــول مــدت 
ــک  ــی را در ی ــک تنفس ــتگاه کم ــتفاده از دس اس

ــان داد. ــب نش ش
بحــث و نتیجه گیــری: ایــن مطالعــه نشــان داد کــه 
تجویــز ملاتونیــن کیفیــت خــواب گــزارش شــده و 
ــاران  ــی را در بیم ــک تنفس ــتگاه کم ــدی دس پایبن
ــی  ــواب و بی خواب ــدادی خ ــه انس ــه آپن ــلا ب مبت

هم زمــان بهبــود می بخشــد. 
واژگان کلیــدی: ملاتونیــن، آپنــه انســدادی خــواب، 

بی خوابــی
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ــوع 2 و چاقــی  ــت ن ــرای درمــان دیاب اســت کــه ب
مزمــن نشــان داده شــده اســت. آزمایــش پایــداری 
بیوداروهــا بخــش مهمــی از کنتــرل کیفیــت آن هــا 
می باشــد کــه بــا هــدف آشــکار کــردن مســیرهای 
تخریــب احتمالــی و شناســایی محصــولات بالقــوه 
ــا  ــه، م ــن مطالع ــود. در ای ــام می ش ــب انج تخری
نشــان می دهیــم کــه چگونــه شــرایط اســترس بــر 
فرمــول لیراگلوتایــد تأثیــر می گــذارد و لیراگلوتایــد 
مرجــع و آنالــوگ را تحــت مطالعــه تخریــب اجباری 

ــم. ــه می کنی مقایس
ــا، pH و  ــف دم ــرایط مختل ــا: ش ــواد و روش ه م
ــول  ــی و محص ــع اصل ــرای مرج ــیون ب اکسیداس
آنالــوگ Liraglutide اعمــال شــد. کروماتوگرافــی 
تعییــن  بــرای  جرمــی  طیف ســنجی  مایــع- 
محصــولات  شناســایی  و  ناخالصــی  پروفایــل 
ــترس از  ــت اس ــی تح ــای داروی ــب نمونه ه تخری

تامین کننــدگان مختلــف اســتفاده شــد.
ــولات  ــه محص ــد ک ــان دادن ــج نش ــج: نتای نتای
لیراگلوتایــد پایــداری بالایــی در دمــای اتــاق از خود 
 pH ــرض ــن در مع ــرار گرفت ــد. ق ــان می دهن نش
بــالا منجــر بــه تشــکیل اگریگشــن ها و کلوخــه و 
تغییــرات شــیمیایی از جمله اکسیداســیون می شــود، 
در حالــی کــه قــرار گرفتــن در معــرض pH پاییــن 
ــیون  ــود. فرمولاس ــدی می ش ــوب پپتی ــث رس باع
لیراگلوتیــد حساســیت جزیی بــه اکسیداســیون روی 
ــی،  ــور کل ــان داد. به ط ــان را نش ــده تریپتوف باقیمان
تفــاوت معنــی داری بیــن ســازنده مرجــع و آنالــوگ 
لیراگلوتایــد مشــاهده نشــد. هــر دو رفتــار مشــابهی 
در طــول  خــود  ناخالصــی  پروفایل هــای  در  را 

تخریــب اجبــاری نشــان دادنــد.

دانشجو: فاطمه چاوشی
و  ماهیــت  تعییــن  پایان نامــه:  عنــوان 
و  اجبــاری  بررســی ویژگی هــای تخریــب 
ــا  ــد ب ــدی لیراگلوتای ناخالصی هــای داروی پپتی

LC-ESI-MS/MS از  اســتفاده 
ــوش  ــر مهرن ــا: دکت ــاتید راهنم ــتاد / اس اس

ــی ــن امین ــر محس ــیرنگی، دکت ش
استاد/ اساتید مشاور: دکتر علی محمدی

گروه آموزشی: کنترل دارو غذا
مقطع تحصیلی: دکترای تخصصی

تاریخ ارایه پایان نامه:  14۰3/۰2/16
شماره پایان نامه: پ- 542

هیئــت داوران: دکتــر محمدرضــا فاضلــی، 
دکتــر  احمدخانی هــا،  محمدرضــا  دکتــر 
تهمینــه اکبــرزاده، دکتــر بهــروز وزیــری، دکتــر 
ــی،  ــاس طباطبای ــر عب ــرد، دکت ــرزاد کبارف ف
دکتــر نســرین صمــدی، دکتــر علــی محمدی، 
ــوزش( ــده آم ــدی )نماین ــرو م. عب ــر خس دکت

خلاصه
مقدمــه و هــدف: داروی Liraglutide یــک آنالوگ 
 (GLP-1) آســیله شــده از پپتیــد-1 شــبه گلوکاگــون
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مطالعه  این  در  استفاده  مورد  رویکرد  نتیجه گیری: 
توسعه  در  صنعتی  اهداف  برای  را  بالقوه ای  مزایای 

فرمولاسیون و خصوصیات محصول ارایه می دهد. 
ــاری،  ــب اجب ــد، تخری ــدی: لیراگلوتای واژگان کلی

ــدی ــی، داروی پپتی ناخالص

خلاصه
ــل  ــه دلی ــی ب ــای جویدن ــدف: ژل ه ــه و ه مقدم
ــذاب،  ــای ج ــان و رنگ ه ــع آس ــذاب، بل ــر ج ظاه
ــد  ــرای اشــکال خوراکــی، مانن ــی ب ــی عال جایگزین
قرص هــا و کپســول ها هســتند. بــا توجــه بــه 
ــرم  ــژه در ف ــه وی ــن C، ب ــی ویتامی ــداری ذات ناپای
ــب  ــش تخری ــداری و کاه ــش پای ــتیل، افزای پاس
ــداری ضــروری  ــد و نگه ــد تولی آن در طــول فرآین
می باشــد. اولئــوژل سیســتمی اســت کــه از ســاختار 
ــق  ــده و از طری ــکیل ش ــدی تش ــه بع ــبکه س ش
روشــی ســازگار بــا محیــط زیســت و بــدون آلودگی 
ــوژل  ــه اولئ ــده ک ــان داده ش ــردد. نش ــه می گ تهی
می توانــد اکســیژن را از اطــراف مــاده موثــره حــذف 
کنــد، اکسیداســیون را کاهــش دهــد و نهایتــا منجر 

ــن C شــود. ــداری ویتامی ــش پای ــه افزای ب
ــه  ــازی تهی ــر بهینه س ــه ب ــن مطالع روش کار: ای
بــا  غنی شــده  اولئــوژل  بــر  مبتنــی  پاســتیل 
ویتامیــن C بــا اســتفاده از روش هــا پلاکــت- برمــن 
ــه  ــال در مرحل ــری و دی-اپتیم ــه غربالگ در مرحل
بهینــه ســازی بــرای بــه حداکثــر رســاندن پایــداری 
ــی  ــواص مکانیک ــظ خ ــن حف ــن C در عی ویتامی
مطلــوب متمرکــز شــده اســت. فرمولاســیون 
ــای  ــوژل در دم ــیون اولئ ــا کریستالیزاس ــه، ب بهین
افــزودن 2/5 گــرم  و  18- درجــه ســانتی گراد 
ــوژل و  ــه اولئ ــده در تهی ــر ش ــرید تقطی منوگلیس
نســبت اولئــوژل بــه پاســتیل 1۰ درصــد بــه دســت 
آمــد. پایــداری پاســتیل بهینــه در شــرایط مختلــف 
ــای  ــد و دم ــت 75 درص ــه: رطوب ــداری از جمل پای
ــت  ــدت 12 روز، تح ــه م ــانتی گراد ب ــه س 4۰ درج
ــت  ــاعت، تح ــدت 12 س ــه م ــش4 ب ــعه فرابنف اش

دانشجو: ریحانه صبوریان
عنــوان پایان نامــه: طراحــی، تهیــه و کنتــرل 
C پاســتیل مکمــل تغذیــه ای حــاوی ویتامیــن 

بــرای کــودکان بــا اســتفاده از روش هــای 
اسپکتروســکوپی غیرتخریبــی 

اســتاد / اســاتید راهنمــا: دکتــر منــان حاجــی 
محمــودی، دکتــر فریــد عابدیــن درکــوش

اســتاد/ اســاتید مشــاور: دکتــر محســن 
امینــی، دکتــر محمدرضــا خوشــایند

گروه آموزشی: کنترل دارو غذا
مقطع تحصیلی: دکترای تخصصی

تاریخ ارایه پایان نامه: 14۰3/۰3/2۰
شماره پایان نامه: پ- 543

ملیحه  دکتر  صادقی،  نفیسه  دکتر  داوران:  هیئت 
دکتر  مقیمی،  حمیدرضا  دکتر  تهرانی،  برازنده 
جهانبخش قاسمی، دکتر نسرین صمدی، دکتر علی 
محمدی، دکتر ملیحه برازنده تهرانی )نماینده آموزش(
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دمــای 33 درجــه ســانتی گراد بــه مــدت 1۰ هفتــه 
ــان  ــا زم ــه ب ــن C در مقایس ــزان ویتامی ــر می از نظ
صفــر مطالعــه ارزیابــی شــد. هــم چنیــن آزادســازی 
ویتامیــن C از پاســتیل بــه دســت آمده بــه دو روش 
مــورد ارزیابــی قــرار گرفــت. بــه عــلاوه، با اســتفاده 
از کالریمتــری اســکن تفاضلــی و طیف ســنجی 
فروســرخ بــا تبدیــل فوریه محصــول به دســت آمده 
ارزیابــی شــد. در ایــن مطالعــه، یک روش ســنجش 
 C غیرتخریبــی بــرای تعییــن مقــدار ویتامیــن 
ــادون  ــنجی م ــتفاده از طیف س ــا اس ــتیل ب در پاس
قرمــز نزدیــک و تکنیک هــای کمومتریــس توســعه 

داده شــد. 
یافته هــا: مطالعــات پایــداری نشــان داد کــه 
پاســتیل بهینــه محتــوای 85 درصــد ویتامیــن C را 
طــی 1۰ هفتــه حفــظ کــرد و ایــن در حالــی اســت 
کــه ایــن مقــدار در پاســتیل کنتــرل 69 درصــد بود. 
در بررســی پروفایــل آزادســازی، آزادســازی ویتامین 
C از پاســتیل بهینــه نســبت بــه پاســتیل کنتــرل، در 
مایعــات شــبیه ســازی شــده گوارشــی کندتر بــود. با 
ایــن حــال، ایــن میــزان تأثیــر منفــی بــر آزادســازی 
کلــی ویتامیــن C نداشــت. در نهایــت، مــدل چنــد 
متغیــره توســعه  یافتــه بــا روش رگرســیون حداقــل 
ــام  ــا ارق ــن C را ب ــت ویتامی ــی غلظ ــات جزی مربع
ــن  ــه میانگی ــورت ریش ــوب به ص ــتگی مطل شایس
ــه  ــیون )۰/284(، ریش ــای 5 کالیبراس ــات خط مربع
ــل  ــازی متقاب ــای معتبرس ــات خط ــن مربع میانگی
خطــای  مربعــات  میانگیــن  ریشــه   ،)۰/5۰1(
ــتگی  ــب همبس ــع ضری ــی )۰/67۰(، مرب پیش بین
کالیبراســیون )۰/99۰6(، مربــع ضریــب همبســتگی 
ــب  ــع ضری ــل )۰/9722( و مرب ــازی متقاب معتبرس

پاســتیل  در   )۰/9154( پیش بینــی  همبســتگی 
ــد. ــن می زن ــه تخمی بهین

ــه و  ــه در تهی ــرد نوآوران ــن رویک ــری: ای نتیجه گی
کنتــرل پاســتیل می توانــد باعــث افزایــش پایــداری 
ــزان  ــر خــط می ــرل ب ــن کنت ــن C و همچنی ویتامی
ــد و در زمــان  ــد تولی ــن C نمونه هــا در فرآین ویتامی

نگهــداری شــود. 
واژگان کلیــدی: پاســتیل، ویتامیــن ســی، اولئــوژل، 

طراحــی آزمایــش، کموکتریکــس

دانشجو: سمانه مقصودیان
عنـوان پایان نامه: بررسـی برون تـن و درون تن 
طـلا  هسـته  بـا  زویتریـون  میسـل های  نانـو 

به عنـوان یـک سـامانه جدیـد ضدسـرطان
اســتاد / اســاتید راهنمــا: دکتــر رســول 
ــی ــین قهرمان ــد حس ــر محم ــد، دکت دینارون

اســتاد/ اســاتید مشــاور: دکتــر فاطمــه 
اطیابــی، دکتــر محســن امینــی

گروه آموزشی: نانوفناوری دارویی
مقطع تحصیلی: دکترای تخصصی

تاریخ ارایه پایان نامه:  14۰2/11/1۰
شماره پایان نامه: پ- 544
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حســینی  فرشــاد  دکتــر  داوران:  هیئــت 
ــر ســید  ــدی، دکت ــد موب ــر حمی شــیرازی، دکت
ــور،  ــری ج ــد اکب ــر حمی ــتاد، دکت ــر اس ناص
دکتــر پریســا نــوروزی، دکتــر خســرو م. عبدی 

ــوزش( ــده آم )نماین

ــه  ــولفید، ک ــد دی س ــک پیون ــا ی ــز ب فوق آب گری
ــلی  ــای میس ــه حامل ه ــبت ب ــری نس CMC کمت

ــدند.  ــعه داده ش ــد، توس ــان می دهن ــی نش معمول
کوپلیمرهــای قابــل تفکیــک متشــکل از یــک 
ــوان  ــون به عن ــی کاپرولاکت ــون MPC و پل زوئیتری
پوســته، بــا نانــوذرات طــلا به عنــوان هســته، 
ــلول های  ــه س ــین ب ــاندن دوکسوروبیس ــرای رس ب
ــی  تومــور و در عیــن حــال کاهــش عــوارض جانب
ــرار  ــه ق ــورد مطالع ــیک آزاد م ــل سیتوتوکس عام
ــوذرات طــلا  ــر نان ــد. ایــن تحقیــق روی تأثی گرفتن
هدف گــذاری  میســل های  هســته  در  )موجــود 
 in vivo ــتی ــی زیس ــداری و فراهم ــر پای ــده( ب ش
و ســمیت صوتــی نانــوذرات و همچنیــن اثــر 
هم افزایــی آن هــا بــر شــیمی درمانی هدفمنــد 
متمرکــز بــود. نانومیســل های تهیــه شــده در ایــن 
ــی  ــی عال ــه زیســت ســازگاری و پاســخ گوی مطالع
ــل های  ــد. نانومیس ــان دادن ــا را نش ــه محرک ه ب
پاســخ  در  را  دارو  رهاســازی   PCL-SS-MPC

بــه GSH و pH نشــان دادنــد کــه منجــر بــه 
آزادســازی DOX بــالا در GSH 10 میلی مــولار 
و pH=5 شــد. AuS-PM-TMT-DOX به طــور 
موثــر آپوپتــوز را القــا کردنــد و جــذب ســلولی را در 
رده هــای ســلولی MDA-MB231 افزایــش دادنــد. 
اثــرات سیتوتوکســیک AuS-PM-DOX/US روی 
ــای  ــا نمونه ه ــه ب ــرطانی در مقایس ــلول های س س
AuS-PM-DOX در غلظــت IC50 0.68 نانومتــر 

ــش در  ــن افزای ــود. ای ــتر ب ــد بیش ــاً 38 درص تقریب
ســمیت ســلولی در درجــه اول بــه ترویــج آپوپتــوز 
نســبت داده شــد. معرفــی پیوندهــای دی ســولفید 
در AuSNP باعــث افزایــش تولیــد ROS در هنــگام 

خلاصه
در حــال حاضــر شــیمی درمانــی به عنــوان راهــکار 
درمــان ســرطان ســینه محســوب  در  اصلــی 
ــت  ــه عل ــن ب ــی آن در بالی ــا اثربخش ــود، ام می ش
مشــکلاتی از قبیــل ســمیت وابســته بــه دوز، توزیــع 
غیراختصاصــی در بــدن، پیدایــش مقاومــت نســبت 
بــه داروهــای ضــد ســرطان، ایجــاد عــوارض جانبی 
و افــت کیفیــت زندگــی بیمــار، بــه شــدت محــدود 
ــو  ــاس نان ــانی در مقی ــتم های دارورس ــت. سیس اس
ــر  ــا ب ــتند ت ــرفت هس ــال پیش ــرعت در ح ــه س ب
ــداول  ــانی مت ــای سیســتم های دارورس محدودیت ه
ــی  ــه، طراح ــن پایان نام ــدف از ای ــد. ه ــه کنن غلب
ــر  ــتفاده از پلیم ــا اس ــری ب ــای پلیم ــو حامل ه نان
ــون  ــون - زویتری ــی کاپرولاکت ــه ای پل ــد قطع چن
چنــد  به صــورت  می تواننــد  کــه  می باشــد 
منظــوره عمــل کننــد. کارآیــی حامل هــای میســلی 
تزریقــی بــه دلیــل جداســازی میســل ها بــه 
ــود و  ــل می ش ــدن مخت ــورفکتانت های آزاد در ب س
ــه زیــر غلظــت بحرانــی  در نتیجــه، رقــت آن هــا ب
میســل )CMC( می رســد. بــرای رســیدگی بــه 
ایــن مشــکل، میســل های کوپلیمــری حــاوی یــک 
ــوک  ــک بل ــز و ی ــی فوق آب گری ــوک زوئیتریون بل
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قــرار گرفتــن در معــرض تحریــک اولتراســوند، بــه 
ــا  ــد. در مقایســه ب ــل کاهــش ســطح GSH ش دلی
موجــود  تجــاری  نانوحســاس کننده های  ســایر 
 AuS-PM ماننــد دی اکســید تیتانیوم، قــرار گرفتــن 
بــر  وات   1/۰( اولتراســوند  تابــش  معــرض  در 
قابل توجهــی  به طــور  دقیقــه(   2 ســانتی متر، 
ــه  ــر ب ــش داد و منج ــیون را افزای ــرات کاویتاس اث
ــری شــد. بررســی حجــم  ــا 5 براب ــد ROS 3 ت تولی
بــه مــدت 21   balb/C تومــور در موش هــای 
روز پــس از تزریــق فرمولاســیون های مختلــف 
انجــام شــد کــه بــا اســتفاده حجــم تومــور کاهــش 
 AuS-PM-TMT-DOX چشــمگیری در نانــوذرات 
بــدون  فرمولاســیون  از  اســتفاده  بــه  نســبت 
نانــوذرات طــلا نشــان داد. ادغــام نانــوذرات طــلا در 
هســته میســل می توانــد منجــر بــه افزایــش زمــان 
گــردش خــون در جریــان خــون شــود. ایــن گردش 
می دهــد  اجــازه  میســل ها  بــه  طولانی مــدت 
بــرای مــدت طولانی تــری در جریــان خــون باقــی 
ــر را  ــورد نظ ــل م ــتر در مح ــع بیش ــد و تجم بمانن
ــی را  ــی درمان ــه، کارآی ــازد، در نتیج ــن می س ممک
بهبــود می بخشــد. ترکیبــی از پایــداری بهبــود 
یافتــه و زمــان گــردش طولانی تــر، ادغــام نانــوذرات 
ــتراتژی  ــک اس ــه ی ــل را ب ــته میس ــلا در هس ط
ــل  ــانی تبدی ــتم های دارورس ــرای سیس ــمند ب ارزش
ــز را ــی موفقیت آمی ــج درمان ــال نتای ــد. احتم  می کن

افزایش می دهد.
واژگان کلیــدی: ســرطان ســینه، میســل، نانــوذرات 
 ،TMT کــروی و میلــه ای زوئیتریون هــا، پپتیــد
اکســیژن گونه هــای  ســونودینامیک،   درمــان 

)ROS( فعال

دانشجو: نازگل کریمی دستگردی 
عنــوان پایان نامــه: تهیــه، تعییــن خصوصیــات 

و ارزیابــی نانــو mRNA واکســن پلیمری
اســتاد / اســاتید راهنمــا: دکتــر رســول 

الکســاندر دینارونــد، دکتــر کامــرون 
استاد/ اساتید مشاور: دکتر فاطمه اطیابی

گروه آموزشی: فارماسیوتیکس
مقطع تحصیلی: دکترای تخصصی

تاریخ ارایه پایان نامه: 14۰3/۰5/۰9
شماره پایان نامه: پ- 547

هیئــت داوران: دکتــر محمدحســین قهرمانــی، 
عبدالحســین روح الامینــی نجــف آبــادی، 
محمدعلــی شــکرگذار، مهــدی فرخــی، علیرضا 
وطــن آرا، اســماعیل حریریــان، نیایــش محبــی 

)نماینــده آمــوزش(

خلاصه
به عنــوان   )saRNA( تکثیر کننــده  خــود   RNA

یــک رویکــرد مناســب جهــت درمــان و پیشــگیری 
ــع شــده اســت کــه  از بیماری هــا مــورد توجــه واق
 RNA می توانــد بــا دوز پایین تــری نســبت بــه
ــد  ــه تولی ــیدن ب ــرای رس ــان )mRNA( ب پیام رس
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پروتیــن تقربــا یکســان تجویــز گــردد. در هــر حال، 
saRNA بــرای محافظــت شــان هنــگام رســیدن به 

محــل اثــر و همچنیــن جهــت بهبــود ترانسفکشــن 
بــه حامــل مناســب نیــاز دارد. یکــی از روش هــای 
ــه منظــور  ــی کاتیون هــا ب ــرد، اســتفاده از پل پرکارب
ــزرگ  ــن ماکــرو مولکول هــای ب فشــرده کــردن ای
به صــورت نانــو ذرات پلــی پلکــس می باشــد،با 
ایــن حــال چگالــی بــار مثبــت زیــاد آن هــا باعــث 

ــردد. ــمیت می گ ــاد س ایج
در ایــن مطالعــه مــا ســه پلیمــر کاتیونــی متفــاوت 
ــا  ــی بت ــری پل ــروه پلیم ــه دو گ ــق ب ــه متعل را ک
آمینواســتر ها و پلــی آمیــدو آمین هــا بــوده را 
ــرای حمــل  ــی آن هــا را ب ــا توانای ــم ت ســنتز کردی
ــر  ــا ب ــم. م ــرار دهی ــی ق ــورد بررس saRNAs  م

ــی و  ــر بخش ــم اث ــه می توانی ــم ک ــاور بودی ــن ب ای
تحمل پذیــری ایــن حامل هــا را بــا اســتفاده از 
ــک  ــی گلوتامی ــا پل ــمی گام ــی غیرس ــر آنیون پلیم
اســید بهبــود داده و بــار ســطحی مثبــت را به طــور 

ــم. ــی نمایی نســبی خنث
متفــاوت  پلیمــر  ســه  منظــور،  همیــن  بــه 
 )qpABOL و   pHDDA-ABOL، CBA-DAB(
ــه نخســتین  ــی کردیــم و در مرحل را ســنتز و ارزیاب
ــی پلکس هــای  ــات فیزیکــو شــیمیایی پل خصوصی
ــا و  ــدام از پلیمره ــر ک ــط ه ــه توس ــه را ک دوگان
saRNA شــکل گرفتــه بودنــد، مــورد بررســی قــرار 

ــت  ــه جه ــه بهین ــای دوگان ــی پلکس ه ــم. پل دادی
تهیــه کمپلکس هــای ســه تایــی کــه شــال پلیمــر 
کاتیونــی، saRNA و پلــی گلوتامیــک اســید بودنــد 
مــورد اســتفاده قــرار گرفتنــد. پلی پلکس هــای 
ــر  ــه ب ــف N و P ک ــبت های مختل ــه در نس دوگان

ــاب  ــه، انتخ ــام گرفت ــی انج ــات قبل ــاس مطالع اس
ــد. هــر ســه پلیمــر  ــد، تشــکیل گردیدن شــده بودن
داده  شــکل  را  پلی پلکس هــا  موثــر  به صــورت 
ــات  ــا خصوصی ــب ب ــه متناس ــبت N:P بهین و نس
پلــی پلکــس شــامل ســایز، پتانســیل زتــا و راندمــان 
بــه دام انداختــن انتخــاب گردیــد )نســبت N:P بهینــه 
pHDDA-ABOL، CBA- پلیمر هــای  بــرای 

 2۰:1  ،14۰:1 ترتیــب  بــه   qpABOL و   DAB

ــد کــه  ــات ســلولی نشــان دادن ــود(. مطالع و5۰:1 ب
ــی  ــر pHDDA-ABOL توانای ــس پلیم ــی پلک پل
ــد  ــان می دهن ــی را نش ــلولی بالای ــن س ترانسفکش
را  پایین تــر  ترانسفکشــن  پلیمر هــا  دیگــر  و 
نســبت بــه لیپوفکتامیــن به عنــوان کنتــرل مثبــت 
ــان  ــود نش ــت، از خ ــدود RLU 107 اس ــه ح را ک
می دهنــد. ســپس گلوتامیــک اســید اضافــه گردیــد 
ــرد.  ــی پلی پلکــس شــکل گی ــا ســاختار ســه تای ت
حضــور گلوتامیــک اســید در هــر ســه پلیمــر اثــری 
ــود.  ــته ب ــیون گذاش ــی فرمولاس ــت روی ویژگ مثب
pHDDA- ــر ــه ای در پلیم ــل ملاحظ ــور قاب به ط

ــید  ــک اس ــی گلوتامی ــردن پل ــرکت ک ABOL ش

را در  ترانسفکشــن  قابــل ملاحظــه ای  به طــور 
داده  بهبــود   A431 و   HEK293T ســلول های 
ــه ترتیــب از 1۰4  ــود. ترانسفکشــن در ســلول ها ب ب
ــود، در  ــه ب ــش یافت ــه 1۰6 افزای ــه 1۰5 و از 1۰5 ب ب
 200nm صورتــی کــه انــدازه ذره ای آن حــدود
ثابــت باقــی مانــده بــود. عــلاوه بــر ایــن، حضــور 
60 mV ــا را از ــیل زت ــید پتانس ــک اس  پلی گلوتامی

بــه mV 10 کاهــش داده کــه باعــث کاهــش 
ــی در ســلول های  ســمیت کمپلکس هــای ســه تای
در  بــود.  گردیــده   A431 و   moDC، NIH3T3
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همــه رده هــای ســلولی کمپلکس هــای ســه تایــی 
ــت متابولیســم  ــا نســبت N:C:P 140:10:1 فعالی ب
بــالای 7۰ درصــد را نشــان می دادنــد. اگرچــه 
حضــور پلــی کلوتامیــک اســید توانســته بــود 
و   CBA-DAB پلکس هــای  پلــی  خصوصیــات 
ــداری را  ــا و وپ پای ــیل زت ــد پانس qpABOL مانن

ــود ترانسفکشــن  ــه بهب ــادر ب ــی ق ــد ول ــود ده بهب
در ایــن دو پلیمــر، کــه خــود ترانسفکشــن پایینــی 
داشــتند، نبــود. همچنیــن، وجــود پلــی گلوتامیــک 
ــرد و  ــا ک ــش ایف ــدال نق ــداری کلویی ــید در پایی اس
توانســت تجمــع کمپلکس هــای ســه تایــی را 
کاهــش دهــد کــه ایــن اثــر بــا عــدم تغییــر PDI در 

ــود. ــاهده ب ــل مش ــی قاب ــس از یخ زدای ذرات پ
در نتیجــه، نتایــج ارجحیــت کمپلکس های ســه تایی 

pHDDA-ABOL:γ-PGA:saRNA را بــا نســبت 

N:C:P بهینــه 14۰:1۰:1 را کــه دارای انــدازه ذره ای 
200nm، پتانســیل زتــا mV 38 و انکپسولیشــن 78 

ــوان  ــیون به عن ــن فرمولاس ــان داد. ای ــد را نش درص
ــه محــل  ــرای رســاندن saRNA ب روش مناســب ب
ــرد. به طــور  ــرار بگی ــد مــورد اســتفاده ق ــر می توان اث
حضــور  کــه  می دهنــد  نشــان  نتایــج  کلــی، 
ــا نســبت  ــک اســید ب ــد پلی گلوتامی ــون مانن پلی آنی
 RNA مناســبی از پلی کاتیــون مناســب بــرای حمــل
می توانــد فرمولاســیونی را ایجــاد کنــد کــه به طــور 
ــل ملاحظــه ای حمــل saRNA را درون ســلول   قاب

بهبود دهد.
واژگان کلیــدی: واکســن، saRNA، کمپلکــس ســه 

تایــی، پلــی پلکــس، پلــی گلوتامیک اســید
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