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  خلاصه

 یابیصلاح شده با هدف دستا MCM-41متخلخل  یکاتیلیس یمزوپورها ییو شناسا هیپژوهش ته نیهدف از انجام ا

 یمنظور ابتدا نمونه ها نیباشد. بد یم میلوزارتان پتاس یرهش کنترل شده دارو یبررس یمناسب برا ییبه حامل دارو

و با  هیته دیاس کیآسکوربو  دیاس کیاست د،یاس کیتریشامل س یدیاس یاصلاح شده با عامل ها MCM-41از  مختلف

دارای ساختار  یکاتیلیس ینشان داد که مزوپورها ییشناسا یزهایآنال جیند. نتاشد ییشناسا XRD و  FTIRیروش ها

 یبر رو میتاسلوزارتان پ یدارو یدر مرحله بعد بارگذار بوده و عامل های اسیدی به ساختار ملحق شده اند.هگزاگونال 

MCM-41 نوع حامل، غلظت  یپارامترها ریدارو تاث یشد. در مرحله بارگذار هیته ییاصلاح شده انجام و سامانه دارو

حاصل از  جیشد. نتا نییتع یبارگذار نهیبه طیو شرا یمحلول دارو بررس pHحامل، زمان تماس، غلظت محلول دارو و 

 دیاس کیآسکوربعامل دار شده با  MCM-41در  میلوزارتان پتاس یدارو یردارو نشان داد که مقدار بارگذا یبارگذار

به دست  %7/91 برابر باحامل  نیشده در ا یاست. مقدار لوزارتان بارگذار شتریب گرید یه سنتز شد ینسبت به نمونه ها

 4/7رهش دارو در  نیشترینشان داد که ب 11تا  pH 3رهش دارو در  یمربوط به مرحله  یها شیآزما جینتا نیآمد. همچن

= pH و مشخص شد که  یبررس یکینتیمختلف س یمدل ها یشده برا بهینهرهش از حامل  کینتیس نیاست. همچن

  کند. یم یرویپ پپاساز مدل  MCM-41-Asرهش دارو در حامل 
 

 ، سینتیکیبارگذار م،یکنترل رهش، لوزارتان پتاس ،یکاتیلیس یمزوپورهاکلمات کلیدی: 

 

 

 مقدمه  .1

دارو رسانی  وانیح ایاثر درمانی در بدن انسان  کی جادیبه منظور ا ییدارو باتیترک عیبه مجموعه روش های توز

ثابت  ییغلظت پلاسما کی جادیهاى دارو رسانى، سامانه هاى آهسته رهش بودند که امکان ا ستمیس نیاول گفته می شود.

 ادىیدر حالت معمول بعد از مصرف دارو، غلظت ز .در خون فراهم مى کردند ینیاز دارو را برای مدت زمان مع کنواختیو 

ناچار است مجددا مقدار  ماریو ب ابدیکه بعد از گذشت چند ساعت مقدار آن کاهش مى وارد بدن شده  ىیاز مواد دارو

 شرفتیچرخه ادامه دارد. با پ نیو ا ابدیآن کاهش  زانیم ندهیچند ساعت آ یاستفاده کند تا ط کبارهیدارو را  ادىیز

از  یادیاز استفاده دارو، غلظت زروش فرد پس  نیمسئله ابداع شده است. در ا نیبراى حل ا ینیروش هاى نو ولوژىتکن

                                                 
*1- malihearhami@gmail.com  

 2-Email:mahmoudi@du.ac.ir      2-  استادیار دانشکده شیمی، دانشگاه دامغان، دامغان      مسئولنویسنده :                            
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 نیمى کند و ا ینیرهش دارو شروع به تراوش غلظت مع ستمینمى کند. در واقع بعد از مصرف دارو، س افتیدارو را در

به عنوان سامانه های رهش دارو مطالعه شده اند که در  یاریتاکنون مواد بس .]1[ مقدار در طول زمان، ثابت باقى مى ماند

 می، کلس]3-4[ تیآپات دروکسییمانند ه کیی، مواد سرام]2[ ریپذ بیتخر ستیز مرییتوان به مواد پل می انیم نیا

ن خصوص به خود اختصاص یتوجه را در ا نیشتری، ب]6-7[ کایلیسمواد مزوپروس  یاشاره داشت. به تازگ ]5[فسفات ها 

توانند،  یاز حامل های مؤثرکه م یکیخلخل به عنوان تاکنون، مواد مزومت افتهیتوسعه  ییحامل های دارو نیاز ب داده اند.

ذرات  ژه،یبه بافت هدف برسانند، شناخته شده اند. به طور و داریرا به صورت کنترل شده و پا ییانواع مولکول های دارو

مطلوب،  ییایمیدارا بودن خواص ش لیآن هم به دل ییحامل دارو کیبه عنوان  یعیمزومتخلخل به طور وس کاییلیس

داشته و اندازه  یادیز اریمساحت سطح بس باتیترک نیا .رندیگ یسازگاری مورد استفاده قرار م ستیو ز یحرارت دارییپا

 هیرا در ته یعامل دار شدن داشته لذا فرصت مناسب تیسطح آن ها قابل نیباشد. همچن یم میآن ها قابل تنظ یحفره ها

 اتیخصوص نیا یو رهش دارو را به واسطه  یبارگذار زانیتوان م یفراهم نموده که م نینو یدارو رسان یسامانه ها

 کییولوژیاجازه می دهد مولکول های فعال ب کایلیدر واقع حجم تخلخل های بالای مواد مزوپروس س. کنترل کرد باتیترک

سبب می شود  باتیرکت نیشبکه تخلخل های منظم ا نی. علاوه بر اابندیمواد استقرار  نیبا اندازه های متفاوت در حفرات ا

 باتیکه جذب مولکول ها در ترک ییاز آنجا نی. همچنافتیسرعت بارگذاری و رهش مناسب دست  کیتا بتوان به 

می  کییولوژیمولکول های فعال ب شتریمنجر به جذب ب زیمواد ن نیبالای ا ژهیسطحی است، سطح و دهیپد کیمزوپروس 

منظم  اریدارای کانال های بس کاتییلیمتخلخل س باتیخانواده ترک از اعضای کییبه عنوان  MCM-41 .]12-8[ شود

حجم حفره بزرگ و  اد،یز اریکرد. سطح بس مینانومتر تنظ 10تا  5/1 نیشش وجهی است. قطر کانال ها را می توان ب

دهد به  از مواد قرار می ارییمواد به عنوان حامل بس نیاز بهتر کییرا در دسته  MCM-41آل  دهیسازگاری ا ستیز

مزومتخلخل  نیدارورسانی به خود جلب کرده است. ا یها ستمیرا در طراحی س ادییز اریماده توجه بس نیطوری که ا

(MCM-41 از مواد فعال سطح )دیبرم ومیآمون لیتری مت لیست ژهینوع چهارم به و ومیآمون لیهای آلک ونیمانند  ونی،ی 

(CTABو مناب )کاتیلیاورتو س لیمانند تترا ات کایلیمختلف س ع (TEOSدر مح )در . ]14-13[می شود  هیآبی ته طی

 یها دیبا اس نمونه سنتز شده . سپسشودمی ییمختلف شناسا یسنتز و با روش ها MCM-41مطالعه ابتدا  نیا

 مختلف یبا فرم ها میلوزارتان پتاس یو رهش دارو یبارگذار یها شیو آزما اصلاح کیتریس و کیاست ک،یآسکورب

MCM-41  وزن  ش،نوع حامل، زمان واکن ،دارو یمختلف، در مرحله بارگذار یرهایاثر متغ یبررس یبرا شود.میانجام

 شدند. یمحلول بافر فسفات بررس pHزمان و  یرهایمتغ ،رهش دارو یدر مرحله  ومحلول دارو و غلظت دارو  pHحامل، 

 بررسی شد. با نتایج آزمایشگاهی رومدل های سینتیکی مختلف در مرحله رهش داو در نهایت تطابق 
 

 بخش تجربی .2

 مواد -2-1

رصد د( با CTAB) دیبرما ومیآمون لیمت یتر لیست یعنی MCM-41مواد مورد استفاده در سنتز مزومتخلخل 

 نیند. همچنشد هیته رانیا یمیاز شرکت قطران ش 25% اکیو اتانول از شرکت مرک و آمون کاتیلیس می، سد98خلوص %

از  دیاس کیستااز شرکت مرک و  دیاس کیتریو س کیربآسکواصلاح مزو متخلخل شامل  ندیبه کار رفته در فرا یادهیاس

دماوند دارو  یاز کارخانه  6/100با درصد خلوص % میلوزارتان پتاس یشدند. دارو یداریخر رانیا یمیشرکت قطران ش

 د.شدن هیهتفسفات از شرکت مرک آلمان  میسد یو دفسفات  میمحلول بافر فسفات شامل مونو سد یدامغان و نمک ها

 

 MCM-41سنتز مزومتخلخل  -2-2
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آب مقطر به آن اضافه کرده تا حل شود. سپس  تریل یلیم 120و  ختهیبالن ر کیرا داخل  CTABاز  ینیمقدار مع      

ه شود. به محلول فوق در حال به آن اضاف 25% اکیمحلول آمون تریل یلیم 25/10قرار داده و  یهمزن برق یمحلول را رو

 میسد تریل یلیم 5/7شود. سپس  یهمزده م گرید قهیدق 30شود و مدت  یاتانول اضافه م تریل یلیم 10همزدن مقدار 

شود. سپس همزن را خاموش کرده و محلول را با کاغذ  یمحلول همزده م گریساعت د 1به محلول اضافه کرده و  کاتیلیس

 یاز خنث نانیشود. پس از اطم یشود تا خنث یشسته م ریبار با آب دوبار تقط نیرسوب چند از رسوب جدا کرده و یصاف

گراد خشک شود. به منظور  یدرجه سانت 110 یساعت با دما 24شدن، رسوب را به آون انتقال داده تا به مدت 

 یم میساعت تنظ 5گراد و  یانتدرجه س 550 بیشود. دما و زمان کوره به ترت یرسوب به کوره انتقال داده م ونیناسیکلس

 .]15[شود  یسنتز م MCM-41رنگ  دیپودر سف تیشود. در نها

 

 MCM-41 اصلاح -2-3

شود. به  یاستفاده م کیو است کیتری، س کیآسکورب یدهای، از اس(MCM-41) یکاتیلیبه منظور اصلاح مزوپور س      

در حمام  قهیدق 45مولار مخلوط و به مدت  6/0 دیاس تریل یلیم 20با  MCM-41 گرم از 1که مقدار  بیترت نیا

درجه  50 یشود. محلول در آون با دما یهمزده م رریبا است قهیدق 45شود. محلول به مدت  یقرار داده م کیاولتراسون

 یم شیگراد افزا یدرجه سانت 120آون به  یساعت دما 24شود. پس از  یساعت قرار داده م 24گراد و به مدت  یسانت

آخر  لهشود. در مرح یشدن، با آب مقطر شستشو داده م یرسوب را از آون خارج کرده و تا خنث قهیدق 90. پس از ابدی

سیتریک، آسکوربیک  دیهر سه اس یبرا .شود یگراد قرار داده م یدرجه سانت 70 یساعت در آون با دما 2رسوب به مدت 

-MCM-41-Ci ،MCM-41 بیمرحله به ترت نیر ااصلاح شده د یشود. حامل ها یروش عمل م نیبه هم و استیک

As  وMCM-41-Ac شود. یم ینامگذار  

 

 بارگذاری دارو روی حامل ها  -4-2

 تریل یلیم 25و  تهخیبالن ژوژه ر کیگرم از حامل در  25/0 مقدار ،مختلف یحامل ها یدارو بر رو یبارگذار یبرا      

 24 قرار داده و یکیالکتر کریش کی یفاقد نور رو طی. بالن را در شراشود یبه آن اضافه م mg/ml 5/0 محلول لوزارتان

 سوب از محلولرو  وژیفیبرداشته و محلول داخل آن سانتر کریش یساعت بالن را از رو 24شود. پس از  یساعت همزده م

امل، از وسط حته محاسبه مقدار دارو جذب شد یشود. برا یم یحامل بارگذار یدارو بر رو بیترت نیشود. به ا یجدا م

 یدارو م یاوهمان حامل ح وژیفیرسوب حاصل از سانتر نیشود. همچن یگرفته م UV زیآنال وژیفیمحلول پس از سانتر

 از ذب داروججذب شده توسط حامل در مرحله  ی. مقدار داروردیگ یم قرارمرحله رهش مورد استفاده  یباشد که برا

 .دیآ یبدست م ر مقدار اولیه داروتفاوت مقدار اولیه و نهایی دارو تقسیم ب

 

 دارو-رهش دارو از سامانه ی حامل -5-2

 کیرحله جذب را در گرم از رسوب حاصل از م 15/0 مقدارحامل، -مقدار رهش دارو از سامانه دارو نییدر مرحله تع      

 کیاقد نور در ف طیدر شراشود. سپس بالن  ی( به آن اضافه م=4/7pHبافر فسفات ) تریل یلیم 30و  ختهیبالن ژوژه ر

 خارج کرده و رانکوباتو شود. سپس بالن را از یساعت قرار داده م 17گراد به مدت  یدرجه سانت 37 یانکوباتور با دما کریش

 .دیآ یرهش دارو از حامل بدست م زانیاز محلول م UV زی. با آنالمیکن یم وژیفیمخلوط داخل آن را سانتر
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 بحث و نتایج .3

 سایی مزومتخلخل های سنتز شدهشنا -1-3

 XRDآنالیز  -1-1-3

 یدییبالاتر، تا یها θ 2کوچکتر در یها کیدرجه به همراه پ 3کمتر از  یها θ 2در زیت کیپ کیحضور  یبه طور کل      

 ید و مباش یم ینظم هگزاگونال یحفرات دارا یساختمان داخل باتیترک نیباشد. در ا یمزوپورس م باتیترک لیبر تشک

استاندارد  لگویا .حفرات است ینظم در ساختمان داخل وجودبر  یگواه ،3کمتر از  یها θ2موجود در  زیت کیتوان گفت پ

 کیو پدو  θ= 2.37º هی( را در زاو100پرش قوی ) کیشاخص را نشان می دهد که  کیسه پ MCM-41 از کسیاشعه ا

که با  وندظاهر می ش 4/3º و 3/6º اییدر زوا بیترت( هستند که به 200( و )110با شدت کمتر مربوط به صفحات )

 ین مرا نشا MCM-41 مربوط به XRD فیطA -1 شکل. ]16[الگوهای ارائه شده توسط محققین دیگر تطابق دارد 

رجه د 10تا  5/1نیب θ 2سنتز شده در محدوده یمزومتخلخل ها XRD فیمربوط به طپیک های -B 1دهد. در شکل

 نشان داده شده است. 

 

 

  
 فی( طCعامل دار شده،  یکوچک حامل ها هیزاو فی( طA )MCM-41 ،B ذرات سنتز شده XRD یها فیط -1شکل 

 سنتز شده یبزرگ حامل ها هیزاو
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 از کسیاستاندارد پراش اشعه ا یشود. الگو یها استفاده مساختار مزومتخلخل  لیتشک یابیارز یبرا XRD فیط

MCM-41  ( در 100از صفحه ) یپراش قو کیدهد که  یشاخص را نشان م کیآن سه پ یعامل دار شده  یو نمونه ها

باشد و دو  یسنتز شده م یمواد مزو حفره شش وجه یدو بعد یساختار یدرجه که نشان دهنده الگو 2حدود  θ 2هیزاو

شوند و  یدرجه ظاهر م 3/4و  6/3 یایزوا ی( هستند که در حوال200( و )110ا شدت کمتر مربوط به صفحات )ب کیپ

 XRD فیالگو به دست آمده از ط سهیباشند. مقا یسنتز شده م یمزو حفره  یماده  ینظم بالا ینشان دهنده 

 یشش وجه یدهد که ساختارها ینشان مذکر شده در منابع  یبا نمونه ها قیتحق نیسنتز شده در ا یمزومتخلخل ها

 . پس از عامل دار کردن]17[باشند  یم یو نقص بیاز هر گونه ع یاست و عار هسنتز شد یمزومتخلخل ها به درست

MCM-41امر هم  نیباشند که ا یم صیبا شدت کمتر قابل تشخ 200و  110، 100مربوط به پراش صفحات  یها کی، پ

از عامل دار شدن  سحفره پ انینظم ساختار ماده م نکهیبودن عامل دار شدن باشد و هم ا زیآم تیموفق انگریتواند ب یم

عامل دار شده نشان دهنده قرار  یدر نمونه ها 100 کیتوان گفت که کاهش در شدت پ یم نیحفظ شده است. همچن

از  یها ناش کیهش شدت پکا نیباشد. علاوه بر ا یحفره م انیماده م یدر داخل حفرات اصل یعامل یگرفتن گروه ها

مربوط به پراش صفحات در  یها کیپ یباشد و از طرف یحفرات م اشغال لیتعداد حفرات در دسترس به دل یکاهش چگال

 .باشد یم یعامل یکننده اتصال گروه ها دییتا زیامر ن نیالاتر جابجا شده اند که اب θ 2عامل دار شده به ینمونه ها

با  یکینمونه ها پ کسیپراش پرتو ا یاست. الگوها کسانی بایتقر یل دار شده با نمونه اصلعام یپراش نمونه ها یالگوها

حفرات  لیکننده تشک دییتا θ 2 هیها در زاو کیپ نیدهد. حضور ا یدرجه را نشان م 5/1معادل با  θ 2هیشدت بالا در زاو

 4-80اصلاح شده که در محدوده  ینه هانمو یبالا برا هیزاو XRD ریتصاو C-1 شکل .منظم است یبا ساختار شش وجه

 یمشخص کیپ چیاصلاح شده ه یاصلاح نشده و نمونه ها MCM-41دهد. در  یدرجه به دست آمده است را نشان م

 یسیلیس یمشخص شده از ماده  θ=20-30 نیآمورف بزرگ ب کیپ کیوجود ندارد. تنها  دیاس یها ستالیمربوط به کر

 است. افتهیسازمان  یبه خوب یکایلیس سیماتر کیه مشاهده شده است، که نشان دهند

 

 FT-IRبررسی طیف  -2-1-3

 2در شکل  cm  4000-400-1 آن در محدوده یاصلاح شده  یو فرم ها MCM-41 مربوط به IR-FT یها فیط

ت مربوط به ارتعاشا cm 1300-500-1 ی هیموجود در ناح یها کیتوان گفت پ یم ینشان داده شده است. به طور کل

شود مربوط به ارتعاشات  یمشاهده م cm 3410-1 هیکه در ناح یکینمونه ها پ یهمه  یباشد. برا یم باتیترک یشبکه 

به کشش نامتقارن و  cm 1080-1 مشاهده شده در فرکانس یقو نوار د. باش یموجود در نمونه م OH یگروه ها یکشش

مشاهده شده  یجذب فیط نیاختصاص دارد. همچن Si-O-Si به کشش متقارن cm 799-1 نوار مشاهده شده در فرکانس

 ،یکاتیلیس یدر شبکه بهم فشرده  )Si-O-Si (لوکسانیگروه س یتوان به ارتعاشات خمش یرا م cm 450-1 در حدود

 زیآم تیسنتز موفق یباشند که نشان دهنده  یم یکاتیلیدر مواد مزوپور س یاصل یاز شاخص ها کیسه پ نیداد. ا نسبت

41-MCM وندیمربوط به پ یجذب ارتعاشات .است H-O-H  1 در آب در محدوده-cm 1650 شود.  یمشاهده م

مربوط به  یکاتیلیس یحفره  انیشاخص م یها کیپ زیعامل دار شده ن ینمونه ها یهمه  یبراخص است همانطور که مش

به  یکاتیلیه بهم فشرده س( در شبکSi-O-Si) لوکسانیگروه س یمتقارن و خمش ینامتقارن، کشش یارتعاشات کشش

 .]18[شوند  یم دهیوضوح د
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 ذرات سنتز شده FT-IR یها فیط -2شکل 

 

 مطالعات بارگذاری دارو -2-3

  تاثیر نوع حامل در بارگذاری دارو -1-2-3

 یطراح شیآزما 5رحله م نیشود. در ا یم یدارو بررس یبارگذار ندیسنتز شده در فرا یانواع حامل ها ریدر ابتدا تأث      

 طیشرا ریته شد. سادر نظر گرف ml  25در هر بالن میلوزارتان پتاس یگرم و مقدار محلول دارو 25/0شد. مقدار حامل ها 

 نیا یها شیه آزمابود. نمودار مربوط ب کسانیتمام نمونه ها  یبرا رنو طیو شرا کریمانند زمان تماس، دور ش شیآزما

ه حامل شان داد کبدست آمده ن جیمحلول، نتا زیها و آنال شینشان داده شده است. پس از انجام آزما 3مرحله در شکل 

MCM-41-As ن پس ای و از انتخاب شد نهیحامل ها، به عنوان حامل به ریجذب نسبت به سا زانیم نیشتریب یدارا

 .تمامی آزمایش ها فقط با این حامل انجام می شود.
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 سنتز شده یحامل ها یلوزارتان رو یدارو یارگذارنمودار ب -3شکل 

 دارو یغلظت حامل در بارگذار ریتاث -2-2-3

حامل در  یمرحله چهار وزن مختلف برا نیباشد. در ا یدر جذب دارو م تیحائز اهم یمسئله  کیمقدار غلظت حامل       

آورده  4اثر غلظت حامل در شکل  جیانجام شد. نتا مرحله نیا شیآزما یپارامترها رینظر گرفته شد و با ثابت نگه داشتن سا

 MCM-41-As یگرم مقدار جذب دارو برا 25/0انتخاب شده، در وزن حامل  لحام یشده است. با توجه به شکل برا

 نهیگرم به عنوان وزن به 25/0 جهیاست و در نت یدرصد جذب بالاتر طیشرا هیباشد که نسبت به بق یم 9/68برابر با %

مقدار  نیباشد و بنابرا یتماس م یفعال برا یها تیسا شیافزا یمقدار حامل به منزله  شیل انتخاب شد. افزاحام یبرا

به  لیاز ذرات حامل تما یبالاتر حامل، برخ یتواند در سطح حامل جذب شود. در مقابل، در غلظت ها یم یشتریب یدارو

سبب کاهش  جهیشود و در نت یدر دسترس م ایفعال  یسطح یها تیمتراکم شدن دارند که منجر به کاهش تعداد سا

 شود. یجذب شده م یمقدار دارو

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 دارو یمقدار حامل در بارگذار رینموادار مربوط به تاث -4شکل 
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 دارو یزمان واکنش در بارگذار ریتاث -3-2-3

 یم د،یدرصد جذب بدست آ زانیم نیشتریکه در آن ب نهیبه زمان تماس به یابیمرحله، دست  نیهدف از انجام ا      

 یادیز تیدر حالت تعادل از اهم ندیبه فرا یابیدست یجذب، زمان تماس برا ندیفرا یتعادل تیباشد. با توجه به ماه

ها  شیآزما جیو نتا در تماس قرار گرفت یمختلف یدر زمان ها ارتانلوز یشده با دارو نهیرو حامل به نیبرخوردار است. از ا

جذب دارو  زانیساعت، م 24تا  2زمان تماس از  شیدهد که با افزا یها نشان م شیآزما جیآورده شده است. نتا 5در شکل 

ساعت  24در  تیو در نها الاشغ جیفعال حامل مورد استفاده به تدر یها تیسا یزمان یبازه  نیاست. در ا افتهی شیافزا

 نیبه دفع داشته باشند و به هم لیجذب شده تما یدارو یهامولکول  یاحتمال وجود دارد که برخ نیاشباع شده است. ا

ساعت به عنوان  24زمان تماس  نی. بنابراابدی یجذب دارو کاهش م زانیساعت، م 24تر از  یطولان یدر تماس ها لیدل

 شود. یدارو انتخاب م یارگذارب یدر مرحله  نهیزمان به

 رودا یزمان در بارگذار رینمودار مربوط به تاث -5شکل 

 

 یبارگذار زانیغلظت دارو در م ریتاث -4-2-3

امل در ح مینیب یآورده شده است. همانطور که در شکل م 6غلظت دارو در شکل  رینمودار مربوط به تاث      

دارو  هنیبه عنوان غلظت به mg/ml 5/0غلظت  نید. بنابراده یاز خود نشان م یعملکرد بهتر mg/ml  5/0غلظت

 یاغلظت ه ری. تاثگذارد یم ریجذب آن تاث زانیجذب، بر م ندیفرا یتعادل تیماه لیبه دل تیظت آنالشود. غل یانتخاب م

زمان تماس  یبرا محلول لوزارتان تریل یلیم 25گرم حامل در  25/0 یحاو یها ونیدر سوسپانس میمختلف لوزارتان پتاس

 ادهد. ب یما نشان دارو ر ادیز اریبس ایکم  اریبس یبه دست آمده مقدار جذب کم در غلظت ها جیشد. نتا یساعت بررس 24

ارد. با د ین روند کاهشو پس از آ ابدی یم شیاز دارو، جذب دارو افزا تریل یلیگرم بر م یلیم 5/0تا غلظت  جیتوجه به نتا

منافذ  متما یالازم بر نیکه غلظت مع یتا زمان ابدی یم شیجذب شده افزا یجذب دارو زانیغلظت لوزارتان، م شیافزا

 یحتمال ما. ابدی ی( مقدار جذب کاهش مmg/ml5/0 ) نیغلظت مع کی ازموجود پر شود و سطح حامل اشباع شود. پس 

شود که سبب  لیتشک یدروژنیه وندیلوزارتان مجاور پ یمولکول ها نی، بmg/ml 0.5 بالاتر از  یرود که در غلظت ها

ت طح و حفراس یر روبزرگت یمولکول ها نیا نیشود. بنابرا یواحد م کیاز  شتریبا اندازه ب مریشبه د یمولکول ها لیتشک

 .ابدی یشوند و جذب دارو کاهش م یحامل وارد نم
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 غلظت دارو در مرحله جذب رینمودار تاث -6شکل 

 

 یمحلول دارو در بارگذار pH ریتاث -5-2-3

شد. تمام  یطراح شیآزما 5توسط حامل،  مقدار جذب نیشتریبدست آوردن ب یبرا نهیبه pH نییبه منظور تع      

، بر بازده 3-11محلول لوزارتان در محدوده  pHدر نظر گرفته شد و اثر  کسانیمحلول دارو،  pHبه جز  شیآزما طیشرا

محلول لوزارتان از  pHکه  یهنگام ج،یتوجه به نتا باگزارش شده است.  7به دست آمده در شکل  جیو نتا یبررس ندیفرا

 یحامل انتخاب ی.با توجه به شکل برا ابدی یکاهش م جذب شده توسط حامل یشود، مقدار دارو یخارج م یحالت خنث

 به =7pH نیدهند. بنابرا یعملکرد را در جذب از خود نشان م نیشود، بهتر یم میتنظ 7محلول دارو  pHکه  یزمان

 می شود. انتخاب یمحلول دارو در مرحله بارگذار یبرا نهیبه pHعنوان 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 یبارگذار زانیدارو در م pHنمودار مربوط به اثر  -7شکل 

 

 مطالعات رهش دارو -3-3

 رهش دارو زانیبافر فسفات در م pH ریتاث -1-3-3
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 یباشد ول یم کسانی طیشد که در آن همه شرا یطراح شیآزما 5بافر در مرحله رهش،  pH یساز نهیبه منظور به      

. نمودار مربوط دیبدست آ نهیبه pHتا  ابدی یم رییتغ 11و  9، 4/7، 4، 2محلول بافر فسفات به  pHمقدار  شیدر هر آزما

حامل  یآورده شده است. همانطور که در شکل مشخص است، برا 8محلول بافر بر رهش لوزارتان در شکل  pH ریبه تاث

آزاد شده،  یدر دارو شیافزا نی. اابدی یم شیزاآزاد شده اف یمقدار دارو pH شی، با افزا4/7کمتر از  یها pHدر انتخابی 

 یرا بر رو روتواند دا یشده است که م دیاضافه شده تول دیاس کیکلر درویباشد که توسط ه یم Cl- ونیحضور  لیبه دل

 نیشتریب ید و دارادر رهش دارو دار یحامل عملکرد بهتر 4/7با  یمحلول بافر فسفات مساو pHکند. در  یگذاریحامل جا

از  یونیگروه آن کی،pHمقدار  شیبا افزا ،ییایقل طیو در شرا 4/7از  شتریب یها pH. اما در می باشددارو  یرهاساز زانیم

از  pH 4/7در نی. بنابراابدی یرها شده کاهش م یمقدار دارو نیشود و بنابرا یشود که جذب حامل م یم لیلوزارتان تشک

 .میدارمقدار رهش را  نیشتریمحلول بافر فسفات، ب

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  بافر فسفات در رهش دارو pH رینمودار تاث -8شکل 

 

 زمان در رهش دارو ریتاث -2-3-3

 24و  20، 18، 16، 6، 4، 2 یها در زمان ها شیشد که آزما یطراح شیآزما 7زمان بر رهش دارو،  ریتاث یبررس یبرا      

ر منافذ د دیبا الیو، سدار یرها ساز یباشد: در ابتدا ریاند به شرح زتو یم لیتحو ندیساعت انجام شدند. رهش دارو در فرا

ارو د تیهاننفوذشده حل شود و در  الیدر س دیکرده و دارو با وذحامل نف یسطح حامل و سپس در حفرات داخل یرو

 ینشان م =4/7pHلوزارتان بر اساس زمان را در مقدار رهش  9حامل/دارو خارج شود. شکل  ستمیاز س الیهمراه با س

 یاهلبه  یرو مدتاع که ییتواند به انتشار دارو یدهد م یرهش رخ م ی هیاول یدارو که در زمان ها عیسر یدهد. آزاد ساز

 یم هریذخ (یحامل )حفرات داخل یمقدار دارو در حفرات اصل نیشتریحامل جمع شده، نسبت داده شود. اما ب یخارج

س از شد. پبا یم یحفرات اصل نیدارو از داخل ا یبه حل شدن و رهاساز مربوط یطولان یشوند که رهش در زمان ها

 .شوند یم یحفرات حامل هستند رهاساز یها وارهیداخل د کهدارو  یدارو، مقدار کم زانیم نیشتریرهش ب
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 زمان در رهش دارو  رینمودار تاث -9شکل 

 

 نتیجه گیری .4

زمان مناسب و حفظ آن  یآل دارو در محل مناسب از بدن ط دهین غلظت افراهم آورد ،یهدف هر سامانه دارو رسان      

 کرویم تیها، زئول پوزومیل مرها،یی پل هیبر پا یدر سامانه دارو رسان شرفتیبرای مدت دلخواه در محل مورد نظر است. پ

مثل  ییاست. سامانه ها یدارو رسان نیروش های نو لیقب نیمواد نانومتخلخل از ا گریمزومتخلخل و د کونیلیمتخلخل، س

با سامانه  ینیگزیجا ازمندین ،یو استفاده از حلال های سم ونیکم در انکپسولاس ییی بالا، کارا نهیهز لیها به دل پوزومیل

ها باشند و از  نیدها و پروتئیپپت دروفوب،یداروهای ه ونیی اندک داشته و قادر به بهبود در فرمولاس نهیبودند که هز ییها

 نیمتخلخل با تام ینداشته باشد. سامانه های دارو رسان ازین رییبارگ نیآن در ح تیدر ساختار دارو و فعال رییتغبه  یطرف

پژوهش،  نیدر ا ].19[توانمندی های خود را اثبات کردند ،ینسبت به سامانه های سنت 95بالای % ییها و کارا یژگیو نیا

 میلوزارتان پتاس یدارو یدارو رسان یبه عنوان حامل برا دیاس کیباصلاح شده با آسکور MCM-41 یکاتیلیس راز مزوپو

شد.  یلوزارتان بررس یمختلف در جذب و رهش دارو یدهایآن با اس یاصلاح شده  یفرم ها ریاستفاده شد. در ابتدا تاث

قرار گرفت.  شیزمابودن و مدت زمان واکنش در مقدار رهش دارو مورد آ یباز ای یدیاز لحاظ اس طینوع مح ریتاث نیهمچن

نسبت  ک،یآسکورب دیاصلاح شده با اس MCM-41پژوهش نشان داد که  نیانجام شده در ا یها شیحاصل از آزما جینتا

 یرهایمتغ یساز نهید. بهدار میدر جذب لوزارتان پتاس یسنتز شدند عملکرد بهتر همطالع نیکه در ا یگرید یبه نمونه ها

مرحله جذب دارو انجام شد.  یمحلول برا pHامل، زمان تماس، غلظت لوزارتان و موثر از جمله: نوع حامل، مقدار ح

 25/0ساعت، مقدار حامل  24شده برابر بود با زمان تماس  تزسن یلوزارتان با حامل ها یدر جذب دارو نهیبه یرهایمتغ

مذکور، درصد جذب  ی نهیبه طیجذب با شرا شیاز محلول دارو. پس از انجام آزما mg/ml 5/0و غلظت  =7PHگرم، 

 شیپس از انجام آزما نیبود. همچن 1/79% ستمیرهش دارو از س زانیو م 7/91برابر با  MCM-41-Asدارو توسط حامل 
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 یمقدار دارو نیشتریمحلول وابسته است. ب pHآزاد شده به زمان و  یها نشان داد که مقدار دارو شیآزما جیرهش نتا یها

 .شود یساعت انجام م 18-16و زمان  =4/7pHدر حامل -دارو ستمیرها شده از س
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