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Full Potential Study and Molecular Docking Interaction of 
Anticancer Drugs with Au Nanoparticle
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... [3] Gold nanoparticles in biomedical applications ... [4] Ultrasmall gold nanoparticles as 
carriers for nucleus-based ... [5] Biodistribution of colloidal gold nanoparticles after ... [6] 
Nanosized cationic hydrogels for drug delivery ... [7] Gold nanoparticles are taken up by ... 
[8] Selective binding of mannose-encapsulated gold ... [9] Size‐dependent cytotoxicity of 
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[12] Intracellular gold nanoparticles enhance ... [13] Near-infrared resonant nanoshells for 
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gold nanoparticles by 6-mercaptopurine ... [16] Interaction between anti-cancer drug 
hydroxycarbamide and ... [17] Construction of 6-thioguanine and 6-mercaptopurine ... [18] 
Gold nanoparticles modify the photophysical ... [19] DFT study of N-hydroxyurea adsorption 
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selection of genetically … [24] Systematic review: Hydroxyurea for the ... [25] NTP‐CERHR 
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gold nanoparticle on properties ... [28] Therapeutic drug monitoring is essential … [29] 
High-dose infusional gemcitabine combined ... [30] Phase II study of high-dose busulfan ... 
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proteins with ... [39] rcsb ...  

In the present study, the structure of three common anticancer drugs including 6-thioguanine 
(6-TG), hydroxyurea (NH), and busulfan were optimized using quantum computational and 
obtained minimum energy for them. Also, optimization structure of gold nanoparticle was 
investigated by density functional theory (DFT). Finally, the binding energy of Au nanoparticle 
was calculated with the optimized structures of drugs. All different sites of drugs that can be 
interacted with nanoparticle were considered and the most stable structure was chosen for 
further study. These calculations were performed using FHI-aims which is a software package 
based on DFT. The bond length and the best interaction energy were reported in this study. 
To better investigation of the location of the interaction, the type of orbitals involved in the 
interaction and their shapes are shown. Gap energy analysis showed that the lowest energy was 
related to the complex of gold nanoparticle with 6-thioguanine, which confirms the chemical 
stability of this drug with nanoparticle. Investigations depicted that the binding energy of gold 
nanoparticle with drugs is busulfan>hydroxyurea>6-thioguanine. Based on these studies, it 
can be concluded that gold nanoparticle can be used as carriers of anticancer drugs.
Au nanoparticle as an anticancer drug deliver was studied with the molecular docking 
calculations. The human serum albumin (HSA) binding with three anticancer drugs was docked 
individually with Hex. 8 software and their active sites of interaction were shown as well as. 
Finally, the binding energies and types of interactions such as electrostatic, van der Waals and 
hydrogen bonds between HSA and Au@ drugs were presented, clearly. Results showed that the 
docked active site was obtained for the two drugs, busulfan and thioguanine are the same but 
it is different for the hydroxyurea drug.
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  دهیچک
 تیوگوانین - ۶ شامل ضدسرطان رایج داروی سه ساختار ابتدا ،حاضر مطالعه در

(6-TG)، اورههیدروکسی (NH) یتومکوان محاسبات از استفاده با بوسولفان و 
 ساختار سازیبهینه همچنین آمد. دست به شدهبهینه ساختار انرژی و بهینه
 چگونگی بررسی منظوربه نهایت در .است گرفته قرار بررسی مورد نیز طلا نانوذره

 نانوذره با دارو کنشبرهم مختلف هایمکان نانوذره، با داروها کنشرهمب
 این شد. انتخاب بیشتر مطالعه منظوربه ساختار پایدارترین و شد اسبهمح

 تابعی ریهنظ پایه بر افزارینرم بسته یک که ،FHI-aims از استفاده با محاسبات
 کنشبرهم انرژی بهترین و پیوند طول اند.شده انجام است، یافته توسعه چگالی
 نوع ،کنشبرهم مکان تربه بررسی منظوربه است. شده گزارش مطالعه این در

 گاف انرژی بررسی است. شده داده نشان نیز آنها شکل و درگیر هایاوربیتال
 تیوگوانین -۶ داروی با طلا نانوذره کمپلکس به مربوط انرژی کمترین داد نشان
 نشان هابررسی است. نانوذره با دارو این شیمیایی پایداری کنندهتایید که است
 ،اورههیدروکسی بوسولفان، ترتیب به وهادار با طلا نانوذره اتصال انرژی که داد
 نانوذرات که گرفت نتیجه نتوامی مطالعات، این به توجه با است. تیوگوانین -۶
 و دارو سپس .دنشو استفاده سرطانضد داروهای حامل عنوانهب دنتوانمی طلا

 به Hex 8 افزارنرم با تکتک صورتبه ،ممکن حالت پایدارترین در طلا نانوذره
 اتصالی هایانرژی نهایت در و شدند داک ،گیرنده عنوانبه انسانی آلبومین سرم
 و واندروالسی ،الکترواستاتیک هایانرژی جمله از هاکنشبرهم سایر و

 طلا نانوذره همراه به داروها و انسانی آلبومین سرم بین هیدروژنی پیوندهای
 بوسولفان یدارو دو برای شدهداک فعال گاهجای که شد مشخص شدند. محاسبه

  است. متفاوت اورههیدروکسی داروی برای و یکسان تیوگوانین -۶ و
 انرژی مولکولی، هایاوربیتال ،طلا نانوذره ،FHI-aims ضدسرطان، داروهای ها:هواژ کلید
  مولکولی داکینگ دارو، طراحی اتصال،
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  مقدمه
 کاربردها، از وسیعی طیف دلیلدر پزشکی به نانوذرات از استفاده

یشتر برای حفاظت از داروها، ب نانوذرات است. پیشرفت حال در
 از عبور قابلیت و اثر محل در دارو از نیاز مورد مقدار سازیآزاد
 بودنپذیرگزینش. با توجه به ]1[دنشومی استفاده زیستی موانع
نفوذ به داخل  اجازه کوچک اندازهدلیل به مواد اینشای سلول، غ

 بدن در هدف جایگاه در دارو تجمع باعث نتیجهسلول را دارند و در 
 نانومتر۱۰۰تا  ۴ین ب هایاندازه در طلا نانوذرات. ]2-6[شوندمی
 کنترل، قابل هندسه یک بودندارا ،کمتر سلولی سمیتدلیل به

 حامل عنوانبه توانندمی خاص شیمیایی پایداری و سختی

 نانوذرات همچنین گیرند. قرار استفاده مورد ضدسرطان داروهای
 و هستند ترکوچک اندازه دارای پلیمری نانوذرات به نسبت طلا
 باعث خواص این که کنندمی حفظ محلول در را خود اندازه و شکل
 .]7-10[باشند دارورسانی یندبرای فرآ آلایده مدل یک تا شودمی

 و دندار  بالایی سازگاریزیست و تابشی پایداری طلا نانوذرات
 د.نشو استفاده هاسرطان در پرتودرمانی یندهایفرآ در دنتوانمی

 و سرطان تشخیص و برداریعکس دارو، انتقال در ذرات این امروزه
 ،نانوذرات این .]11-14[روندمی کار به زیستی حسگرهای ساخت
 تیول گروه دارای هایمولکول با کنشبرهم در زیادی تمایل
 داروها با نانوذرات خواص کنشبرهم مطالعه رو، این از .]15[دارند
 مطالعه که دندهمی نشان هابررسی .است اهمیت حایز بسیار
 و پیشرفته تجهیزات نیازمند داروها با نانوذرات کنشبرهم تجربی
 شناسایی در تجربی هایروش موارد برخی در و است قیمتگران
 بنابراین شوند.می چالش و محدودیت دچار نانوذرات خواص

 مفید و جایگزین روش یک عنوانبه کوانتومی اساس از محاسبات
 قرار توجه مورد مواد این خواص از وسیعی طیف بررسی برای
 قراردادن برای جدید روش یک همکاران و وانگ .]16 ,17[است گرفته
 ارایه نظری و تجربی روش به طلا نانوذره روی تیوگوانین - ۶ داروی
 آمیزیموفقیت طوربه طلا نانوذره که دادند نشان آنها دادند.
 این علت دهد. تغییر را تیوگوانین فوتوشیمیایی واکنش تواندمی
 که است طلا با تیوگوانین گوگرد اتم کنشبرهمدلیل به پدیده
 و حسابی .]18[شودمی تیوگوانین در دوگانه پیوند حذف باعث

 کربنی، هاینانولوله با اورههیدروکسی داروی کنشبرهم همکاران
 در چگالی تابعی نظریه وسیله به آهن با شدهدوپ و خالص گرافن
 دریافتند آنها دادند. قرار بررسی مورد را محلول و گازی محیط دو
 روی بر دارو جذب کربوکسیل گروه همچنین و آهن اتم حضور که

 ییهاروش ریاخ یهادهه در .]19 ,20[است کرده بیشتر ار  هالهنانولو
 یانرژ  مقدار و نوع ینیبشیپ ها،مولکول انواع یساز هیشب یبرا

 یمولکول نگیداک یهاروش است. شده کشف هاآن نیب کنشبرهم
 جمله از (QM/MM)ی مولکول کیمکان /یکوانتوم کیمکان و

 یافزارهانرم آنها از کی هر یبرا که هستند هاروش نیترمهم
 نیچند را محاسبات دقت و سرعت که است شده یطراح یمناسب
 ،یشگاهیآزما یهاروش به نسبت هاروش نیا تیمز کنند.یم برابر
 معنا نیا به .است داروها یغربالگر  نه،یهز و زمان کاهش بر علاوه
 انجام از قبل یساز هیشب و یمحاسبات یهاروش انجام با که
 هدف، یهاماکرومولکول با داروها کنشبرهم ،یتجرب شیآزما
 کنشبرهم احتمال که ییداروها از دسته آن و شده یبررس
 شیآزما تحت سپس و شوندیم انتخاب دارند هدف با یشتر یب

 در كاررفتهبه روش نیترمتداول و نیترمهم رند.یگیم قرار یتجرب
 ماكرومولكولی، گیرنده مشخص ساختار براساس دارو طراحی
 و محاسباتی بررسی روش، این در دارد. نام مولكولی داكینگ
 منظوربه گیرنده فعال گاهیجا در لیگاند ثرمو كنشبرهم سازیمدل

 الكترونی -ییفضا تطابق الامكانحتی كه ییهامولكول انتخاب
 هایسایت و افزارهانرم از یامجموعه است. دارند، گیرنده با خوبی
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 هامجموعه نیا دارد. وجود مولکولی نگیداک یبرا متفاوت
 مانند کوچک، یهامولکول اتصال یچگونگ ینیبشیپ منظوربه

 ساختار با یسلول رندهیگ کی به دارو یداهایکاند ای سوبستراها
 یط Hex. 8 افزارنرم .اندشده یطراح معلوم یبعدسه
 یروین دانیم کی از استفاده با نگیداک یهایساز هیشب
 این در .پردازدیم هایبندصورت یابیارز به آزاد یانرژ  یتجربمهین

 تیوگوانین -۶ شامل ضدسرطان داروی چندین کنشبرهم راستا
(6-TG)، اورههیدروکسی (NH) از استفاده با بوسولفان و 
  است. شده بررسی کار این در طلا نانوذره با کوانتومی محاسبات

 ادح لنفوبلاستی لوسمی درمان برای بالینی صورتبه نیانتیوگو -۶
 مغز پیوند جراحی در ایمنی سیستم کنندهسرکوب یک عنوانبه و

 عامل یک عنوانبه همچنین و شودمی استفاده استخوان
 یدارو .]21-23[کندمی عمل HIV بیماری علایم بروز در تاخیردهنده
 سرطان درمان در که است ضدسرطان داروی یک هاور هیدروکسی

 هابیماری سایر و پستان سرطان شکل،داسی سلولی آنمی خون،
 نانوذره تجربی مطالعه با همکاران و شهابی .]24-26[شودمی استفاده
 طلا نانوذره حضور در دارو ییکارآ که دریافتند دارو این روی بر طلا

 مشهود بیشتر پایین هایغلظت در اثر این و یابدمی افزایش
 و اطفال در که است درمانیشیمی داروی یک بوسولفان .]27[است

 مزمن لوسمی در ویژهبه استخوان، مغز پیوند از قبل بزرگسالان
]28-دارد کاربرد وسیع طوربه نیز تخمدان سرطان و )CML( مایلی

 هسته درون در DNA آلکیلاسیون که دهدمی نشان هابررسی .30[
 سلولی مرگ موجب که است دارو این اثر ترینمهم احتمالاً 
 داروی سه کنشبرهم بررسی از بعد ،مطالعه حاضر در .]31[شودمی

 با نانوذره و دارو کمپلکس طلا، نانوذره با شدهگفته ضدسرطان
 بررسی مولکولی داکینگ روش با (HSA) انسانی سرم آلبومین
 جایگاه در هاکنشبرهم نوع و اتصال جایگاه بهترین و است شده
 با آنها نتایج و شده مطالعه بررسی، مورد داروی سه هر برای فعال
  است. شده مقایسه هم

  

  هامواد و روش
 استفاده با چگالی تابعی نظریه پایه بر محاسبات مطالعه حاضر، در
 که FHI-aims کامل پتانسیل و الکترونی تمام افزارینرم بسته از

 رود،می کار به هامولکول و مواد هایویژگی دقیق توصیف برای
 پایه توابع از محاسباتی، افزارنرم این در .]32[است شده انجام
 دقت و سرعت اصلی عامل که شودمی استفاده مرکز اتم عددی
  :هستند زیر کلی شکل به توابع این .]33[است افزارنرم این بالای

φ௜ሺ𝑟ሻ ൌ ௨೔ሺ௥ሻ
௥

𝑌୪୫ሺΩሻ  
 

(r) iu شعاعی معادله عددی حل از توابع این شعاعی بخش 
 است. کروی هماهنگ توابع lmY و شودمی حاصل گونه شرودینگر

(r) i φ هایسامانه توصیف برای بالایی پذیریانعطاف از 
 مختلف هایاتم برای شعاعی توابع زیرا است، برخوردار غیرتناوبی

 افزایش باعث عامل این و اندشده بندیجدول عددی طوربه

 و هامولکول توصیف در محاسباتی افزارنرم این ییکارآ گیرچشم
  است. شده اتمی هایخوشه

 ارهایساخت ،FHI-aims افزارنرم برای ورودی فایل ساخت برای 
 برنامه، این خروجی از و رسم GaussView 6 افزارنرم در اولیه
 محاسباتی، ییآکار  افزایش منظوربه شد. ساخته ورودی فایل
 هادارو ،طلا نانوذره شامل ساختارها هندسی سازیبهینه
 طلا -دارو کمپلکس و بوسولفان) و تیوگوانین -۶ اوره،یدروکسی(ه
 از استفاده با اولیه سازیبهینه ابتدا شد: انجام مرحله چند در

 مجموعه و ]34[تبادلی -یهمبستگ انرژی محاسبه برای PBE تابعی
 چرخه برای کل یانرژ  همگرایی معیار .شد انجام ،light پایه

- ۶ روی بر sc_accuracy_etot پارامتر با خودسازگار

 با ثانویه سازیبهینه سپس .]35[شد تنظیم ولتالکترون۵×۱۰
 کلیه برای ،tight به پایه مجموعه بهبود با روش همان از استفاده
 کنشبرهم مکان بهترین یافتن منظوربه شد. انجام ساختارها
 و گرفت قرار بررسی مورد محتمل هایمکان ،نانوذره با داروها
 شکاف و یتعادل پیوند طول ،اتصال انرژی نظر از مکان بهترین
برای  همچنین شد. گزارش پیشانی هایاوربیتال بین انرژی
 مولکولی اوربیتال محاسبات کنش،برهم موقعیت بهتر دادننشان

(MO) و هااوربیتال شکل شد. انجام ساختارها کلیه برای 
 GaussView 6 برنامه از استفاده با شدهبهینه ساختارهای
  شد. استخراج

 یافزارهانرم نیمعتبرتر از یكی Hex. 8 شرفتهیپ افزارنرم
 اریبس كاربرد كه است یالمللنیب سطح در نگیداك یساز هیشب
. ]36[دارد ییدارو یهامولكول یمنطق توسعه و یطراح در یادیز
 زانیم رو،ین دانیم توابع از استفاده با است قادر افزارنرم نیا

 یماكرومولكول رندهیگ و گاندیل نیب ییایمیش یهابرهمكنش
 نگیداک ندیفرآ شروع یبرا د.ینما محاسبه را اتصال) آزاد ی(انرژ 
 کنشبرهم یبرا HSA یرو بر مناسب گاهیجا ییشناسا ،یمولکول

 ابتدا رو نیا از .شودیم محسوب نخست گام ،ییدارو کمپلکس با
 ییشناسا به اقدام مولکول سطح کل یرو بر کور نگیداک انجام با
 فعال یهاگاهیجا ییشناسا از پس .]37 ,38[شد رندهیگ فعال گاهیجا
 در متمرکزشده نگیداک هاآن از کی هر یبرا ،هاکمپلکس یبرا

 با HSA ساختار گرفت. انجام کمپلکس به مربوط فعال جایگاه
 آنگستروم۶/۱ تفکیک قدرت با RSCB تیسا از ،1HZ9 شماره
 .]39[گرفت قرار استفاده مورد یمولکول نگیداک یبرا و شد گرفته

 و بهینه شرایط در (Au@drug) نانوذره با دارو کمپلکس
 هاکنشبرهم نیا در لیگاند عنوان به ممکن، حالت پایدارترین
  است. شده استفاده

  

  حثب
 با (Au@drug) دارو - طلا کمپلکس و داروها طلا، نانوذره ساختار
 اتصال تعادلی پیوند طول و شد بهینه PBE/tight از استفاده
 آمد دسته ب نانوذره با داروها متفاوت هایموقعیت برای
 انرژی کنش،برهم بهترین بیشتر، تاکید برای ).۲ و ۱ های(شکل
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 ۱ جدول در آنگستروم حسب بر نیز تعادلی پیوند طول و اتصال
 طلا نانوذره اتصال انرژی آوردندستبه منظوربه است. شده گزارش

  است: شده استفاده زیر فرمول از دارو، با
Eb= E(Au@drug)-E(Au)-E(drug) 

  

(Au@drug)E، کمپلکس، تشکیل انرژی (Au)E و (drug)E ترتیب به 
 انرژی با بنابراین .هستند دارو و طلا شدهبهینه ساختارهای انرژی
ه ب را طلا نانوذره با دارو کنشبرهم مکان بهترین توانمی اتصال
 نانوذره به دارو هر اتصال تفضیلی بررسی به ادامه در آورد. دست
  شود.می پرداخته طلا

  اورههیدروکسی داروی
 و ۲ و ۱ شماره اکسیژن طرف از محتمل مکان سه دارای دارو این

 نشان هابررسی ).۲ (شکل است طلا نانوذره با ۱ شماره نیتروژن
 اکسیژن طرف از دارو این برای اتصال مکان بهترین که دهدیم

  .است آنگستروم۴۰/۲ تعادلی پیوند طول با ۲ شماره
 داروی و طلا نانوذره روی بر الکترون چگالی بررسی منظوربه

 شده رسم ساختار هر مولکولی هایاوربیتال شکل اوره، هیدروکسی
 دارو مکان بهترین مولکولی هایاوربیتال ،۳ شکل ).۳ (شکل است
  دهد.می نشان کنشبرهم برای را

 دانسیته که دهدمی نشان دارو این مولکولی اوربیتال بررسی
 شده منتقل طلا هایاوربیتال سمت به اکسیژن اتم از الکترونی

 زوج و طلا نانوذره بین ایجادشده کنشبرهمدلیل به این است.
  ).۴ (شکل است دارو این در اکسیژن اتم آزاد الکترون
 هایکمپلکس برای )HOMO-LUMO انرژی (اختلاف گاف انرژی
 نشان گاف انرژی بررسی ).۴ (شکل شد بررسی طلا نانوذره با دارو
 بیشتر پایداری و انرژی گاف کاهش باعث کنشبرهم که دهدمی

  شود.می طلا نانوذره

  

  
  طلا ذره نانو د) ؛تیوگوانین -۶ ج) ؛بوسولفان ب) ؛اورههیدروکسی الف) داروها؛ و طلا نانوذره شدهبهینه ساختارهای )۱شکل

  

 
 طول (مقادیرتیوگوانین  -۶ و طلا ج) ؛بوسولفان و طلا ب) ؛اورههیدروکسی و طلا الف) دارو؛ متفاوت هایقسمت از دارو و طلا کمپلکس شدهبهینه ساختارهای )۲ شکل
  .)است شده داده نشان نگسترومآ حسب بر شکل در کنش برهم پیوند
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  PBE/tightبا روش  (آنگستروم) d پیوند طول و bE (eV/atom) اتصال انرژی شامل دارو - طلا کمپلکس و دارو طلا، نانوذره شدهمحاسبه ساختاری خواص )۱ جدول
	ساختار E دارو	 E نانوذره	 E دارو -طلا کمپلکس	 Eb	 (آنگستروم)طول پیوند  	

a1=	Au-NH2CONHOH	 ۵۰/۸۱۷۸- ۶۲/۲۲۴۹۷۴۴۷ -  ۵۲/۲۲۵۰۵۶۲۶ -  ۴۰/۰ -  ۴۹/۲  

a2=	Au-NH2CONHOH	 ۵۰/۸۱۷۸- ۶۲/۲۲۴۹۷۴۴۷ -  ۴۹/۲۲۵۰۵۶۲۶ -  ۳۷/۰ -  ۶۰/۲ 
a3=	Au-NH2CONHOH	 ۵۰/۸۱۷۸- ۶۲/۲۲۴۹۷۴۴۷ -  ۵۱/۲۲۵۰۵۶۲۶ -  ۴۰/۰ -  ۴۰/۲ 
b1=	Au-C6H14O6S2	 ۶۲/۴۰۴۹۵ -  ۶۲/۲۲۴۹۷۴۴۷ -  ۳۸/۲۲۵۳۷۹۴۳ -  ۱۳/۰- ۶۷/۲ 
b2=	Au-C6H14O6S2	 ۶۲/۴۰۴۹۵ - ۶۲/۲۲۴۹۷۴۴۷ ۴۳/۲۲۵۳۷۹۴۳ -  ۱۹/۰ -  ۶۶/۲ 
c1=	Au-C5H5N5S	 ۳۸/۲۳۵۹۶ -  ۶۲/۲۲۴۹۷۴۴۷ -  ۲۶/۲۲۵۲۱۰۴۵ -  ۲۶/۱ -  ۳۳/۲ 
c2=	Au-C5H5N5S	 ۳۸/۲۳۵۹۶ - ۶۲/۲۲۴۹۷۴۴۷ -  ۰۱/۲۲۵۲۱۰۴۵-  ۰۱/۱-  N  ،۳۶/۲ = S ۴۲/۲=  

c3=	Au-C5H5N5S	 ۳۸/۲۳۵۹۶ - ۶۲/۲۲۴۹۷۴۴۷ - ۷۰/۲۲۵۲۱۰۴۴ -  ۷۰/۰ -  ۲۳/۲ 
  کننده با رنگ قرمز نشان داده شده است.کنشاتم برهم

  

	
  .)است شده داده نشان ولتالکترون حسب بر انرژی (گاف طلا نانوذره د) ؛تیوگوانین - ۶ ج) ؛بوسولفان ب) ؛اورههیدروکسی الف) ؛مولکولی هایاوربیتال شکل )۳شکل

  

  
 بر انرژی (گاف تیوگوانین -۶ و طلا ج) ؛بوسولفان و طلا ب) ؛اورههیدروکسی و طلا الف) دارو؛ و طلا نانوذره کمپلکس ساختار پایدارترین مولکولی اوربیتال شکل )۴شکل
 .)است شده داده نشان ولتالکترون حسب
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   بوسولفان داروی
 دو بنابراین است. تقارن دارای بوسولفان داروی ،۱ شکل به توجه با

 طلا نانوذره با کنشبرهم در یکسانی وزن دارای دارو، جانبی شاخه
 نانوذره با دارو جانبی شاخه دو هر کنشبرهم وجود این با .هستند
 تقارندلیل به که داد نشان نتایج و )۲ (شکل شد بررسی طلا
 ییکسان تقریباً  پیوند طول و انرژی دارای موقعیت دو هر شده،گفته

 محتمل مکان نوع یک تنها توانمی بنابراین ).۱ (جدولهستند 
 ۲ شکل در که گرفت نظر در نانوذره با دارو این کنشبرهم برای
 نشان مولکولی اوربیتال بررسی همچنین، است. مشاهده قابل
 دارو این برای HOMO در متقارن الکترونی ابر یک که دهدمی
 نشان خوبیبه ب -۳ شکل در الکترونی ابر تقارن که دارد وجود
 ولتالکترون۳۹/۰ برابر کمپلکس این گاف انرژی است. شده داده
 است داشته افزایش اورههیدروکسی داروی به نسبت که است
  ).۴ (شکل
  تیوگوانین - ۶ داروی
 است. طلا نانوذره با کنشبرهم برای موقعیت، سه دارای دارو این
 و ضلعیشش حلقه نیتروژن اتم گوگرد، اتم طرف از هامکان این
 قبلی، داروهای شبیه ).۱ (شکل است ضلعیپنج حلقه نیتروژن اتم

 انرژی از حاصل نتایج و )۲ (شکل شد بررسی محتمل هایموقعیت
 گونههمان شد. داده نشان ۱ جدول در تعادلی پیوند طول و اتصال
 مکان بهترین نیتروژن اتم است، مشخص جدول هایداده از که

 کمترین دارای مکان این که است طلا نانوذره با دارو اتصالبرای 
  است. اتصال انرژی بهترین و پیوند طول
 با دارو این کمپلکس برای مولکولی هایاوربیتال شکل بررسی
 سمت به نیتروژن اتم از الکترونی ابر که دهدمی نشان طلا نانوذره
 همچنین ).۴ (شکل است شده کشیده طلا نانوذره هایاوربیتال
 موقعیت از کنشبرهم اثر در که دهدمی نشان شدهبهینه ساختار
 اولیه تقارن حالت از و ریخته همه ب طلا نانوذره شکل گوگرد، اتم
 است طلا با گوگرد اتم قوی کنشبرهم بیانگر که است شده خارج

 که داد نشان کمپلکس این برای گاف انرژی محاسبه ).۲ (شکل
 ).۴ (شکل دارد را انرژی کمترین قبلی داروی دو به نسبت
	(HSA) انسانی سرم آلبومین با کنشبرهم
HSA انسان خون پلاسمای در موجود هایپروتئین ترینعمده از 
 از مختلف داروهای برای مناسبی بسیار گیرنده این پروتئین .است
 یهاتیسا انواع که ییآنجا از .است ضدسرطان داروهای جمله
 وجود HSA با مختلف یهاکمپلکس اتصال یبرا یابالقوه فعال
 (اتصال ریناپذبرگشت یکل دسته دو صورتبه باتیترک دارند،

 با است ممکن )یمولکول نیب (اتصالات ریپذبرگشت و )یکووالانس
HSAدسته سه به ریپذبرگشت اتصال باشند. داشته کنشبرهم ها 
 بین هیدروژنی پیوندهای قیطر از اتصال ،یکیالکترواستات اتصال

 شود.یم یبندمیتقس هیدروفوبیکی هایکنشبرهم و مولکولی
 در HSA با (Au@drug) نانوذره با دارو کمپلکس کنشبرهم
 افزارنرم توسط بررسی، مورد داروی سه هر برای مشابه شرایط

Hex. 8 دارای که کنشبرهم مکان بهترین ).۵ (شکل شد انجام 
 مکان ۸ تا ۵ هایشکل شد. مشخص ،است اتصال انرژی کمترین
 دهند.می نشان خوبیبه را کنشبرهم انرژی کمترین با اتصال

 که عمده آمینواسیدهای کنش،برهم بهتر درک منظوربه همچنین،
 صورتبه داشتند کنشبرهم Au@drug با فعال جایگاه این در

 ).۸و  ۷، ۶های (شکل اندشده داده نشان بعدیسه و دوبعدی
 پیوندهای و الکتروستاتیکی هایکنشبرهم انواع همچنین
 هاداکینگ همه در کلی طوربه است. شده مشخص نیز هیدروژنی

 غالب Au@drug کنشبرهم در هیدروفوبیکی هایکنشبرهم
 نانوذره فعال جایگاه در هاکنشبرهم بهتر دادننشان برای .است
 با شدهترسیم دوبعدی نمایش هایشکل در Au صورتهب طلا
 مولکولی داکینگ نتایج .است شده دادهنمایش  +Ligpot افزارنرم
 کنشبرهم به مربوط داکینگ انرژی کمترین که دهدمی نشان

  ).۷ (شکل است بوسولفان -طلا نانوذره کمپلکس
  

  

  
 شودمی مشاهده که گونههمان ؛Molgro Molecular Viewer افزارنرم با شدهترسیم یکسان داکینگ شرایط در دارو سه با طلا نانوذره کنشبرهم فعال جایگاه )۵ شکل
 فعال جایگاه در اورههیدروکسی داروی ولی است) شده داده نشان زردرنگ دایره با فعال (جایگاه اندداشته کنشبرهم مکان یک در تیوگوانین -۶ و بوسولفان داروی دو

  است). شده داده نشان رنگآبی دایره با فعال (جایگاه است داده کنشبرهم متفاوتی
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 کنشبرهم با همراه پروتئین با کنشبرهم در نانوذره با همراه دارو فعال جایگاه دوبعدی نمایش ب) ؛HSA با اورههیدروکسی داروی مولکولی داکینگ الف) )۶ شکل

 هایکنشبرهم د) ؛Pymol افزارنرم با شدهترسیم فعال جایگاه در آمینواسیدها تریننزدیک همراه به کنشبرهم مکان بهترین بعدیسه نمایش ج) هیدروفوبیکی؛
  Discovery Studio افزارنرم با شدهترسیم HSA با نانوذره -اورههیدروکسی داروی کمپلکس داکینگ از بعد فعال جایگاه در هیدروژنی

  

  
 دوبعدی نمایش ؛ ب)آنها بین هایکنشبرهم انواع و بعدیسه نمایش )، ج و دالف ؛HSA با بوسولفان یدارو با طلا نانوذره کنشبرهم فعال جایگاه بهترین )۷ شکل
  +Ligplot افزارنرم با شدهترسیم

 ب

 لفا

 ج
 د

 الف

 )د

 ج
 ب

 لفا
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 اننش سبزرنگ چیننقطه با هیدروژنی (پیوند پروتئین با کنشبرهم در نانوذره با همراه دارو فعال جایگاهالف)  ؛HSA با تیوگوانین داروی مولکولی داکینگ الف) )۸ شکل
 در آمینواسیدها تریننزدیک د) ؛Pymol افزارنرم با شدهترسیم فعال جایگاه بعدیسه نمایش ج) ؛+Ligpot افزارنرم با شدهترسیم دوبعدی نمایش ب) است.)؛ شده داده

 Discovery Studio افزارنرم با شدهترسیم هیدروفوبیکی کنشبرهم با همراه فعال جایگاه
  

 گیرینتیجه
 ضدسرطان رایج داروی سه با طلا نانوذره کنشبرهم مطالعه این در
 افزارنرم با تیوگوانین -۶ و بوسولفان اوره،هیدروکسی هاینام به

 سه از که داد نشان نتایج شد. بررسی FHI-aims کامل پتانسیل
 با اتصال انرژی کمترین دارای بوسولفان داروی شده،بررسی داروی
 طلا نانوذره با دارو این ترمودینامیکی پایداری که است طلا نانوذره

 این کنشبرهم بهتر دادننشان برای همچنین .دهدرا نشان می
 هاکمپلکس مولکولی هایاوربیتال شکل طلا، نانوذره با داروها
 مربوط انرژی کمترینکه  داد نشان گاف انرژی بررسی شد. بررسی
 که است تیوگوانین - ۶ داروی با طلا نانوذره کمپلکس به

   هابررسی است. نانوذره با دارو این شیمیایی پایداری تاییدکننده
  

 انرژی از بیشتر بوسولفان با طلا نانوذره اتصال انرژی که داد نشان
 و دارو مولکولی داکینگ همچنین است. هاکمپلکس بقیه اتصال
 انسانی آلبومین سرم با ،ممکن حالت پایدارترین در طلا نانوذره
 از هاکنشبرهم سایر و اتصالی هایانرژی نهایت در و شد انجام
 پیوندهای و واندروالسی ،الکترواستاتیک هایانرژی جمله

 طلا نانوذره همراه به داروها و انسانی آلبومین سرم بین هیدروژنی
 دو برای شدهداک فعال جایگاه که شد مشخص شدند. محاسبه
 داروی برای و یکسان تیوگوانین -۶ و بوسولفان یدارو

 توانمی مطالعات، این به توجه با است. متفاوت اورههیدروکسی

 ج

د

 ب

 الف
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 این حامل عنوانهب ندنتوامی طلا نانوذرات که گرفت نتیجه
  .دنشو استفاده ضدسرطان داروهای

  
 این از حمایت برای اردکان دانشگاه از نویسندگان: قدردانی و تشکر
  دارند. را قدردانی و تشکر کمال مطالعه
  .گزارش نشده استتوسط نویسندگان  یمورداخلاقی:  تاییدیه
  ندارد. وجود منافعی تعارضگونه هیچ منافع: تعارض

نده (نویسنده اول)، نگار  یارفاطمه آب سهم نویسندگان:
فاطمه  )؛%٣٥تحلیلگر آماری (/اصلی شناس/پژوهشگرمقدمه/روش

تحلیلگر آماری/نگارنده بحث /پژوهشگر اصلی(نویسنده دوم)، بامدادی 
(نویسنده سوم)، نگارنده مقدمه/نگارنده  یرضا بهجت منش اردکان )؛%٣٥(

  )%٣٠بحث (
شته ندا دوجوبرای مطالعه حاضر  یمال تیحما گونهچیهمنابع مالی: 

  است.
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