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A review on the porous adsorbents in drug delivery systems 
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Objectives: Research in the development and application of the porous adsorbents with drug delivery capabilities is 
receiving great interest by the scientists. Porous adsorbents are able to improve bioavailability and solubility of 
drugs. They also are capable of controling the drug release for profound long-term implications in the 
pharmaceutical industry. Methods: The porous adsorbents which could be applied for pharmaceutical purposes 
together with the several methods of drug loading are explained in this review. The applications of the porous 
adsorbents in the pharmaceutical industry are explained as well. Results: Some of the commonly considered porous 
adsorbentse.g. SBA15, MCM41, MOFs and porous ceramic are reviewed in the current paper bearing in mind that 
these carriers could adsorb relatively high amounts of drugs and are able to improve drug release pattern. 
Conclusion: It is possible to formulate targeted drug delivery systems applying a suitable porous adsorbants. 
Key Words: Porous adsorbants, Adsorption, Drug loading, Porosity, Review 
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ی لازم را داشته باشد فزون ییها کارا يماریب یکه در درمان هدفمند و تخصص يدیجد یداروسان يها سامانهتوجه به  امروزه :هدف و زمینه
ن یا. ل هدفمند داروها فراهم کرده استیمتخلخل را در تحو یسطح ين از جمله جاذب هاینو ياز حامل هاي ریبهره گ ينه یافته و زمی

در  :روش ها. واقع شده اند یع داروها امروزه مورد توجه فراوانیت، رهش کنترل شده، آهسته و سری، محلولیستیز یدر بهبود فراهم حامل ها
 یو جذب سطح يریبارگ يها رند مطرح و روشیمورد استفاده قرار گ یتوانند در دارورسان یمتخلخل که م يمقاله حاضر انواع جاذب ها

 در مقاله حاضر :افته های .مرور شده است يمتخلخل در داروساز ين کاربرد جاذب هایهمچن .دارو در آنها مورد بحث قرار گرفته است
 يریدر بارگ يبالاتر ییک متخلخل که کارایو سرام SBA15 ،MCM41 ،MOFsمثل  يج در داروسازینانو متخلخل را ياز حامل ها يتعداد

ده آل دارو توسط یا يریزان بارگیبا کنترل عوامل اثرگذار در م :يریجه گینت. شرح داده شده استو بهبود رهش دارو از خود نشان داده اند 
  .را به کار گرفت يهدفمند یدارورسان سامانهتوان  یم ،انتخاب نوع جاذب جاذب متخلخل و

  ،مرور، بارگیري دارو، تخلخلجاذب هاي متخلخل، جذب سطحی:  يدیکل يواژه ها
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 مقدمه - 1
 یکی صنعت قدمت با سطحی هاي باذج از استفاده قدمت

 این از استفاده صنعت پیشرفت با همراه زیرا. باشد می
 به که جاذبی اولین. است یافته افزایش به روز روز مکانیزم

 از قبل سال 1500 ،کربونیزه چوب صورت به گسترده طور
 آن فعال شکل اخیراً شده و به کار گرفته می یونان در میلاد

 فرایندهاي رینتعمده  .)1( کربن است ،شود می استفاده
. رخ می دهد جامد متخلخل هاي محیط در ،سطحی جذب
 مقیاس تا نانو گستره در منافذي با مختلفی جاذبهاي امروزه

جذب سطحی فرایندي است که . شوند می تهیه بزرگتر هاي
روي سطح  مایع و یا گازماده جامد حل شده، طی آن یک 

یک جامد جذب می شود و منجر به تشکیل یک لایه ي 
از ماده ي جذب شونده روي جاذب نازك مولکولی یا اتمی 

  ). 2( دگردمی 
دارورسانی فراهم کردن مقدار داروي  سامانههدف از هر 

مورد نیاز به محل مناسب در بدن، یا دستیابی سریع به آن و 
با پیشرفت علم . نیز حفظ دوز نگهدارنده ي دارو می باشد

هاي سنتی دارورسانی  سامانهپزشکی به نظر می رسد 
نیازمند اصلاح و تغییر در جهت بهبود کیفیت دارورسانی و 

  ). 3( کاهش سمیت داروها می باشند
یکی از مشکلات فرمولاسیون هاي سنتی محدودیت در به 
، کارگیري حامل هایی است که در بدن به راحتی حل شده

دارورسانی ایده آل  سامانهیک . شوند می دگراده و حذف
داراي سازگاري زیستی زیست تخریب پذیر،  ،تی بی اثربایس

همچنین توانایی . بالا بوده و براي مصرف بیمار مناسب باشد
در نهایت به . بارگیري مقدار بالایی از دارو را داشته باشد

ردد و فرایند استریلیزاسیون و ساخت به ـآسانی تهیه گ
درصد موادي که امروزه  40بیش از . صرفه اي داشته باشد

و یا  در صنعت دارویی به کار برده می شوند، لیپوفیل هستند
گی ها روي که این ویژ محلولیت ضعیفی در آب دارند

و باعث کاهش فراهمی زیستی و  گذاشتهرهش دارو اثر 
دن روي دارو ـی در بـا و مواد شیمیایـر غذاهـزایش اثـاف

 رهشترل سرعت در نتیجه نقص آشکاري در کن. می شود
 .دارو و ثبات در دوز نگهدارنده ي مورد نیاز دیده می شود

تغییرات مناسب در  اعمال سبب ایجاد انگیزه دراین مساله 
یی دارو فراورده هاي راستاي بهینه کردن فرمولاسیون

  ).4-8( ه استگردید
پا به  1970تکنولوژي کنترل رهش دارو تقریبا در سال 

بسیاري از این . عرصه نهاد و به سرعت گسترش پیدا کرد
 دندریمرها، ها مثل لیپوزم ها، میسل ها، امولسیون ها، سامانه

نوید بزرگی در کنترل  ها و نانو پارتیکلها میکرو پارتیکل 
فرایند بارگیري براي . درمانی دادند هدفرهش دارو و 

هاي مختلف  سامانهبا استفاده از کنترل کردن رهش دارو 
روي ورقه هاي پلیمري مثل  به عنوان مثال .ارزیابی شد

 و مواد حاصل از چغندر قند) Celphere (سلولز کریستالی 
) Nonpareil (العاتی مط به عنوان حامل بارگیري داروها

 میزان ولی انجام شد و منجر به رهش هدفمند دارو گردید
بسیار کم به دلیل سطح اندك جاذب، داروي بارگیري شده 

بنابراین بهره گیري از مواد متخلخل که ). 9،4،3-13(بود 
. بالایی بودند در اولویت قرار گرفت سطح مخصوصداراي 

ی از حامل هاي دارویی یمحققان بسیاري سنتز دسته ها
به نظر می رسد در سال هاي . متخلخل را گزارش نمودند

حامل هاي متخلخل بتوان از آن ها آتی با ارتقا کارایی این 
و  دارورسانیهاي  سامانهبه شکل چشمگیري در 

زیرا میزان داروي بارگیري شده  .بهره گرفت بیوتکنولوژي
در این حامل ها براي کنترل رهش و هدف درمانی مناسب 

  . ارزیابی شده است
تلاش هاي تحقیقاتی قابل توجهی در سال هاي اخیر در 

حامل متخلخل در دارورسانی با ی یها سامانهزمینه پیشرفت 
انجام شده است زیرا که چندین ویژگی قابل توجه مثل 

سطح داشتن ساختار پایدار تخلخل ها، یکنواختی آن ها، 
بالا، اندازه ي قابل تنظیم منافذ، محدوده ي  مخصوص

 ،ع اندازه ي تخلخل ها، حداقل سمیتباریک در توزی
ري ـریب پذیـسازگاري زیستی و زیست تخ ،بالاپایداري 

آن ها را نسبت به سایر حامل هاي دارویی ممتاز کرده است 
)18-14.(  

از جاذب هاي متخلخلی که در صنعت داروسازي به 
، )ماکرو متخلخل(اتیل ونیل استات  کارگرفته شده اند به

، خاك رس، )مزو متخلخل (  انواع متعددي از سیلیکا
کلسیم کربنات، سیلیکون دي اکسید  ل،زئولیت، کربن فعا

 متخلخلمتخلخل، پودر کف پروپیلن، کلسیم سیلیکات 
متاسیلیکات، سرامیک  ، منیزیم آلومینا)میکرومتخلخل(

نانو (متخلخل، اکسید آهن، زیرکونیوم و تیتانیوم دي اکسید 
صورت  داروي فنی توئین در آنبارگیري که ) متخلخل

 است و بسیاري از مواد دیگر نیز می توان اشاره کرد گرفته
)31-19،16،8 .(  
 )Adsorption(همان طور که اشاره شد جذب سطحی 

فرایندي است که طی آن یک مایع محلول دارویی روي 
ه تشکیل یک ـود و منجر بـسطح یک جامد جذب می ش

 ،لایه ي نازك مولکولی یا اتمی از ماده ي جذب شونده
هم به فرایند ) Desorption(واژه ي . دگردروي جاذب می 

لاق می شود که در آن ماده اي که طعکس جذب سطحی ا
 يواژه . جذب سطحی شده از روي جامد برکنده می شود
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)Absorption ( هم به فرایندي گفته می شود که در آن ماده
می یابد تا تشکیل یک  نفوذبه داخل یک مایع یا جامد 

عبور کامل از  د به عبارت ساده تر بیانگر نفوذ ومحلول بده
هم افتراق بین فرایند ) Sorption(واژه ي . سطح می باشد

رفته و هر دو را دربر ـجذب و جذب سطحی را نادیده گ
در پدیده ي جذب سطحی ماده اي که جذب . می گیرد

و ماده اي را  )Adsorbate(جذب شونده سطح می شود را 
 جاذب را صورت می گیردکه جذب روي آن 

)Adsorbent( می نامند )2( .  
 زیستیشیمیایی و ، هاي فیزیکی سامانهجذب سطحی در 

مواد جاذب متخلخل نیز به طور وسیعی در . جریان دارد
در فرآیندهایی چون خالص سازي آب، ذخیره ي  ،صنعت

گازها، جداسازي گازها و بخارات، رزین هاي سنتتیک، 
کاتالیزور انتخابی بر اساس شکل و اندازه و انانتیومري، 

و فلورسانسی، نیز در ذخیره و تحویل  خاصیت لومینسانسی
داروها و مواد زیستی از قبیل انواع پروتئین ها به کار برده 

از یک ) Porous( کلمه ي ).16،7-32،19-43( می شود
ست که بیانگر واژه ي یونانی به معنی گذرگاه گرفته شده ا

مبادله ي بین سطح داخلی و خارجی نقش این منافذ در 
سطح تواند ماده را به داخل یا خارج  جامد می باشد که می

انواع متعددي  دیده می شود 1 لچنانکه در شک .منتقل کند
در  )f( و کور(e) ، تراوا (a)  ، بسته(b,c,d,e,f)  بازاز منافذ 

  ).44( واند وجود داشته باشدیک ماده ي متخلخل می ت
 

 
 شمایی از انواع منافذ موجود در مواد متخلخل .1شکل 

 
تخلخل هاي باز به آن دسته از منافذي گفته می شود که در 

و به مواد اجازه ي عبور از بین  تماس با سطح جامد باشند
در مقابل تخلخل هایی هستند که در . جاذب را می دهند

داخل جامد کاملا ایزوله هستند و هیچ ارتباطی با سطح 

مواد . خارجی ندارند که به آن ها تخلخل بسته گفته می شود
متخلخل با منافذ باز، در زمینه هاي مختلفی مثل جذب 

ها و ر ها، حسگر ها، فیلتراز کاتالیزوسطحی، محافظت 
ممکن است که تخلخل ها ). 45،44(غشاها کاربرد دارند 

داراي شکل نامنظم باشند و یا اینکه مثلا کاملا در اتصال با 
ر شکل ظاهري می توانند ـتخلخل ها از نظ. هم باشند

استوانه اي، کروي، ورقه اي و یا به صورت هاي متنوع تري 
خشی، پیچشی و حتی بسیار چون شش ضلعی، انحنادار، چر

از نظر ساختار شیمیایی ممکن است . پیچیده تر نیز باشند
جاذب هاي متخلخل، آلی، معدنی، سرامیکی و یا فلزي 

طبق تعریف سامانه بین المللی آیوپاك مواد ). 39، 44(باشد 
متخلخل از نظر اندازه منافذ در چند دسته اصلی گروه بندي 

  ). 44،40،8،4(می شوند 
زئولیت و قالب هاي ): nm 2-5/0(مواد میکرو متخلخل  -1

  )MOF  :Metal Organic Frameworks(فلزي  -آلی
،  M41Sمثل انواع مواد ): nm 50-2( مزو متخلخل -2

و برخی از سرامیک ها و )  nm 50-20(برخی آئروزیل ها 
  .سرامیک شیشه 

 مثل برخی از شیشه هاي): nm 50 >(ماکرو متخلخل  -3
  عقیق  

علاوه براین سه دسته اصلی موادي هم هستند که در 
  : محدوده هاي وسیع تري قرار دارند

موادي دیگر در محدوده ي بین مزو و ماکرو متخلخل  -4
  مثل برخی از آئروزیل ها 

هر سه را می توانند  مواد هیبریدي که اندازه اي مابین -5
    ترکیبات آلی به هم الحاق یافته و: دارا باشند مثل 

PMOs  )Periodic Mesoporous Organosilicas (
)47-45،16،8 .(  

در این مقاله نمونه هایی از این مواد که در داروسازي به کار 
گرفته شده اند به طور خلاصه معرفی می گردد و به بررسی 

گیري داروها در این مواد و مروري روش هاي جذب و بار
بر عوامل موثر در بهبود بارگیري و کنترل مناسب تر رهش 

  . از این حامل هاي دارویی پرداخته می شود
  
  مواد متخلخل   -2
  )nm 2<(مواد میکرو متخلخل : 1-2

مواد میکرو متخلخل در نتیجه انباشت ناقص مولکول هاي 
متراکم شدن منظم آن ها در ماده  شکل  و مادهسازنده ي 

می گیرند و اصطلاحا کریستال هاي کوچک شبه گرافیتی 
شکل این کریستال ها به وسیله ي . تشکیل می شود

به شکل شیاردار و  )TEM( میکروسکوپ الکترونی انتقالی

Scientific Writing, 
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جذب . ترك مانند و یا اشکال پیچ در پیچ دیده می شود
. سطحی در این میکرو تخلخل ها کاملا برگشت پذیر است

اي کریستال هاي مواد میکرو متخلخل  توزیع اندازه ي ذره
بنابراین این مواد در پذیرش و رد . می باشدعموما باریک 

بسته به  وکنند  انتخابی عمل می ،تخلخل ها درون مواد به
   .)3( اندازه و شکل مواد می توانند به منافذ وارد شوند

مواد میکرو متخلخل در سه زیر گروه قابل دسته بندي 
اولترا میکرو : هستند که بیشتر بر اساس اندازه ي تخلخل ها

رو ـر میکـل ها و سوپـرو متخلخـل ها، میکـمتخلخ
اولترا میکرو متخلخل ها معمولا در . متخلخل هاست

میکرو متخلخل ها با . قطر دارند) nm 5/0(زیر محدوده ي 
هستند و به ) nm 4/1 - 5/0(قطر منافذي در محدوده ي 

ی در آن رخ ـذب سطحـرض چند دقیقه جـسرعت در ع
. قطر دارند) nm 2-4/1(سوپر میکرومتخلخل ها . می دهد

اگر قطر تخلخل ها به طور موثري کاهش داده شود باعث 
ی شود و سرعت انحلال بهبود در عمل جذب سطحی م

افزایش می یابد و پر شدن تخلخل ها در فشار اندك نیز 
  ).3(کامل می شود 

ی ـه دلیل کوچکـواد میکرو متخلخل بـور کلی مـبه ط 
ا ـاي بـري بسیاري از داروهـراي بارگیـاندازه ي منافذ ب

اندازه ي مولکولی بزرگ تر محدودیت دارند و توزیع اندازه 
ي ذره اي تخلخل ها در مواد کریستالی میکرو متخلخل 

این امر آن ها را براي ورود موادي که از . بسیار باریک است
نظر اندازه و شکل ظاهري مشابه حفرات هستند، انتخابی 

  . کرده است
به انواع زئولیت از جمله ي مواد میکرومتخلخل می توان 

و )  A( ،)Beta and Mordernite- Zeolites( زئولیت(
زئولیت قدیمی ترین ماده متخلخل . کربن فعال اشاره کرد

می باشد و همان کریستال هاي هیدراته ي آلومینو سیلیکات 
زئولیت از واژه اي یونانی به معنی سنگ جوشان . است

ی ـد و زمانزیرا قابلیت جذب آب را دار. گرفته شده است
که خیلی حرارت ببیند شروع به جوشیدن می کند 

از نظر ساختاري این ماده ي غیرآلی متخلخل ). 45،43،8،3(
بسیار منظم است و آرایش ساختاري فوق العاده مرتبی دارد 

-50(و در زمینه ي جداسازي و کاتالیزوري مفید می باشد 
نظیر نمونه اي از کنترل رهش حشره کش هایی ). 48،43،39

به نظر ). 51(پاراکوات، توسط زئولیت گزارش شده است 
 سامانهمی رسد این دسته از مواد، قابلیت بهره گیري در 

ماده ي ). 21(دارورسانی با رهش کنترل شده را داشته باشند 
گر از این گروه هیبریدي از مواد متخلخل آلی و معدنی دی

Metal Organic Frameworks  )MOF (است که شامل 
یک بخش لینکر و یک  بخش کانکتور یا رابط است که قادر 

در این مواد متخلخل اندازه ي ). 39(به خود تجمعی هستند 
هر چه . منافذ کاملا وابسته به اندازه و طول لینکرهاست

زایش ـذ نیز افـد اندازه ي منافـر باشـول لینکرها بزرگتـط
به  با لینکري )MOF-5:Zn4O(p-BDC)3( :مثل. می یابد

اندازه ي منافذي در ) benzene-1,4-dicarboxylate(نام 
با ) Zn4O(BTB)2: MOF-177(م دارد و آنگستر 15حد 

  (benzenetribenzoate -1,3,5)به نام دیگري لینکري
انواع بسیار . آنگسترم دارد 20اندازه تخلخل هایی در حدود 

متعددي از این مواد سنتز شده و در دارورسانی به کار 
در زیر به معرفی سه ). 52،48،39-56(فته شده اند گر

جاذب از مواد میکرو متخلخل که در کنترل رهش داروها 
   :مطالعه شده اند پرداخته می شود

1-1-2 (MOFs) metal organic frameworks : 
فلزي، معمولا در اثر تجزیه حرارتی کربن  -قالب هاي آلی

دارند اما از غنی که سطح زیاد و قابلیت جذب بالایی 
. ساختار هندسی منظمی برخوردار نیستند، تهیه می شوند

کربن متخلخل در بسیاري از زمینه ها از جمله جداسازي و 
ا بازیافت ـذخیره ي گازها، خالص سازي آب، حذف ی

. حلال ها ، کنترل دارورسانی و نیز در پزشکی کاربرد دارد
بیولوژیکی  فلزي در زمینه هاي -مواد با ساختار قالب آلی

براي تحویل پپتیدها و حفظ آن ها از تخریب و دگراده شدن 
راي درمان بیماري ها بسیار مناسب ارزیابی ـدر محیط، ب

  ).52،39-58(شده اند 
MOFs   حاصل بهره گیري از هر دو گروه از مواد آلی و

غیرآلی هستند و به دلیل داشتن ویژگی هاي ممتاز هر دو 
. ینه در دارورسانی محسوب می شونددسته، از جمله مواد به

زیرا قابلیت تنظیم اندازه ي منافذ، داشتن گروههاي عاملی 
در تخلخل ها، سازگاري زیستی بالا، جذب مقدار بالایی از 
دارو و کنترل مناسب رهش را با داشتن ساختاري منحصر 

ه کارگیري ـیکی از موانع ب. به فرد با خود یدك می کشند
چک منافذ است که معمولا در محدوده ي آنها اندازه ي کو

مواد میکرو متخلخل است و همانطور که ذکر شد باعث 
  . محدودیت در میزان حداکثر بارگیري دارو می شوند
فلزي با  -براي حل این مشکل محققین ساخت ترکیبات آلی

تخلخل مزو را در صدر اهداف بهینه کردن دارورسانی با 
ه نحوي که امروزه اکثر ترکیبات ب. این سامانه ها قرار دادند

که علاوه . سنتز شده براي این منظور مزو متخلخل می باشند
بر داشتن پایداري و شکل ساختاري منظم نسبت به بقیه 
مواد میکرو متخلخل، از سطح مخصوص بالاتري نیز 

فلزي از نظر ساختاري اساسا  -قالب هاي آلی. برخوردارند
پلیمرهاي پیوندي آلی و  پلیمرهاي منسجمی هستند که از

  .)52،39( یون هاي فلزي ساخته شده اند
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یکی از روش هاي سنتز استاندارد این ماده به  این صورت  
قطبی مثل است که یک لیگاند آلی و نمک یک فلز در حلال 

یا استونیتریل  آب، دي آلکیل فرمامید، دي متیل سولفوکسید
از پارامترهاي . ترکیب می شوند  C◦ 300در دماي بالاي 

مشخصات لیگاند از قبیل  مهم در سنتز این مواد، برخی
زوایاي پیوندي، طول لیگاند، بزرگی ساختار و کایرالیته 

تمایل . است که نقش حیاتی در ایجاد ساختار نهایی دارد
یون هاي فلزي در انتخاب یک ساختار هندسی مشخص و 

از . ده بی تاثیر نیستنیز در تعیین اسکلت نهایی ما
فلزي حائز  -پارامترهاي دیگر که در سنتز قالب هاي آلی

اهمیت است می توان به حرارت، غلظت نمک فلزي و 
 pHلیگاند، دامنه ي انحلال پذیري واکنشگرها با حلال، 

  ). 39( محلول و بسیاري عوامل دیگر از این قبیل اشاره کرد
نتز دیگر هم ابداع علاوه بر روش استاندارد چندین روش س

شده است که بهترین روش، استفاده از تابش هاي میکروویو 
است زیرا اجازه ي دسترسی به محدوده ي وسیعی از دما را 
می دهد و قادر است کریستالیزاسیون را در زمان کوتاهی 
انجام دهد و همزمان با آن شکل ظاهري و توزیع اندازه ي 

کرو متخلخل با اندازه ي مواد می. ذره اي را کنترل می کند
نانومتر استعداد بالایی در واکنش با  2حفرات کوچکتر از 

مواد گازي دارند که آن ها را مناسب براي به کارگیري در 
 ). 52،39( جداسازي گازها کرده است

MIL100  و (Materials of Institut Lavoisier) 
MIL101  تخلخل هاي بسیار منظمی دارند و ساختارهاي

میزان ). 53(مناسبی براي تحویل هدفمند دارو هستند 
بارگیري داروي ایبوبروفن در این دو ماده متخلخل ارزیابی 

  .شده است
 MIL53 ه سایر اعضا این خانواده ـسمیت کمتري نسبت ب

 ).54(وزنی ایبوبروفن را دارد  20% داشته و قابلیت جذب
 22%گیري داروي پروکائین آمید در این حامل منعطف بار

ساعت را  72گزارش شده است که رهش آهسته اي طی
علاوه بر این، به نظر می رسد این دسته از . نشان داده است

مواد قابلیت انتقال فراورده هاي گازي مثل نیتریک اکسید را 
داشته باشند، هرچند برخی مشکلات از قبیل سمیت و 

ی هنوز کاربرد این مواد را چالش برانگیز نموده تومور زای
مثل  و ضد ایدز بارگیري داروهاي ضد سرطان. است

درصد و آزیدوتیمیدین تري  25به   MIL100بوسولفان در 
درصد  42به   MIL53درصد، سیدوفوویر در  21فسفات به 
 MIL100درصد در  33د درد ایبوبروفن به ضو داروي 

انش گزارش شده است و همکار Horcajadaتوسط 
)58،54-52، .(  

  میکرو متخلخل -آلومینوفسفات هاي مزو: 2-1-2
میکروپارتیکل هاي دسته ي زئولیت براي موارد کاتالیزوري  

مواد ). 43(و جذب سطحی بسیار مورد توجه هستند 
منحصر به آلومینیوسیلیکات  متداول قدیمی زئولیتی

  . بود) AlO4. Tetrahedra(و )SiO4(ا  کریستالی ی
ویلسون و همکارانش دسته ي جدیدي از  1982در سال 

زئولیت هاي غیر آلی که کریستال هاي آن مشخصا از 
)AlPO4-n (اینجا در . ساخته شده بود را معرفی کردندn  

نوع ساختار ماده حاصل از شرایط و عوامل موثر بر سنتز را 
 -34AlPO4یا -AlPO4 18 درکه به عنوان مثال  می رساند

رین حد خود می رسد در حالی ـاندازه ي منافذ به کوچکت
-AlPO4 5و  -AlPO4 36ري از قبیل ـواع دیگـکه در ان

این . اندازه ي تخلخل ها در بالاترین حد ممکن قرار دارد
ورودي برخی . ساخته شده اند) PO4(و ) AlO4(مواد از 

از این ساختارها دهانه هاي وسیعی براي ورود مواد دارویی 
                      . بار از مولکول دارویی بزرگتر هستند 12ارند که حتی تا د
 Accurel®(  پلی پروپیلن میکرومتخلخل: 3-1-2

MP 1000  (   
با ) پودر کف پروپیلن( ®Accurel MP 1000ماده ي  

ذ باز ـا منافـل بـاي متخلخـی اندك داراي شبکه هـچگال
و مزو متخلخل ها هستند می باشد که در محدوده ي میکرو 

این . و یکی از حامل هاي مناسب در دارورسانی می باشد
حامل براي دارورسانی  ایبوبروفن مورد ارزیابی قرار گرفته 

جذب سطحی دارو و کینتیک رهش آن از این ). 27(است
حامل متخلخل، به وسیله چندین عامل از قبیل اندازه ي 

شیمیایی دیواره هاي  منافذ، حجم آن ها، ساختمان ظاهري و
  ). 27(سیلیکاتی جاذب کنترل می شود 

  مزو متخلخل: 2-2
مواد مزو متخلخل قابلیت متراکم کردن چندین لایه را در 

و بر اساس تقسیم بندي آیوپاك، منافذ . درون خود دارند
مواد . می باشد) nm 50-2(این مواد در محدوده ي 

ل ها براي متخلخل مزو به دلیل اندازه ي مناسب تخلخ
مولکول هاي دارویی نسبت به سایر مواد متخلخل در 

ه گفته ـوري کـه طـب. ی کاربرد وسیع تري داردـدارورسان
می شود اکثر حامل هاي متخلخلی که در تحقیقات 

به کار برده شده جزو این دسته از مواد هستند  داروسازي
مزو متخلخل و  سیلیکاي ترکیباتبرخی از ). 65-53،8(

   .گرفته شده از آن ها، به اختصار ذکر می گردد ه کارـموارد ب
  نانو پارتیکل هاي سیلیکاي متخلخل : 1-2-2

سطح و   nm50-2 اندازه ي ذره اي این مواد در حدود 
. می باشد )m2/g 1500-700(در حدود  آنها  مخصوص
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 این مواد به دلیل داشتن ویژگی هاي مناسبی چون پایداري
میزان و  شکل ظاهريحرارتی، نیز داشتن  شیمیایی و

سطحی که می تواند به  مناسب، همچنین داشتن تخلخل
طور اختصاصی با گروه هاي آلی و معدنی وارد واکنش 

حذف فلزات در زمینه هاي محافظ هاي کاتالیزوري، ، شود
جذب سطحی و بسیاري زمینه هاي دیگر مثل  سنگین از آب

به دلیل سازگاري  و از همه مهمتر جداسازي شیمیایی و
 وانـه عنـب توانند در کنترل رهش داروها و زیستی می

مورد استفاده قرار گیرند بیوتکنولوژي در  یحامل هاي ژن
دسته هاي مختلفی  ،مراحل بعدي مطالعات در. )65،42،18(

 ، Mobil Crystalline Matter(MCMs(از این مواد مثل 
)Santa Barbara Amorphus( SBAو )Folded Sheet- 

derived Mesoporous Silica( FSMs  سنتز شده و مورد
بسیاري از مواد سیلیکاي با  ).42(نده اارزیابی قرار گرفت

در کنترل رهش دارو، کارآمد ارزیابی شده اند  تخلخل نانو،
)71-66.(  

ویژگی هاي فیزیکی این نانوذرات، در ارتباط با عوامل 
تغییر در منبع سیلیکا است که روي سرعت بسیاري از جمله 

چندین منبع براي سنتز سیلیکا . رهش اثر گذار می باشد
دو منبع براي سنتز این ). 8(مورد ارزیابی قرار گرفته است 

سدیم و  )TEOS(تترا اتوکسی سیلان  دسته از جاذب ها
در سنتز این مواد   TEOSوقتی که ماده ي. سیلیکات است

با ) m2/g 800(سطح مخصوص بالایی  به کار گرفته شود
که  در حالی .به دست می آید) ml/g 2/1(منافذي به حجم 

اندازه ي  ،نانوذرات متخلخل بدست آمده از سدیم سیلیکات
علاوه بر این . دارند) نانومتر 9در حدود ( منافذ بزرگتري

واکنش هاي بین گروه هاي سیلانول، در سطح سیلیکا و 
لازم به ذکر  .سرعت رهش تاثیر داردمولکول هاي دارو در 

است که میزان گروه هاي سیلانول در سطح مواد با 
  . بیشتر از سدیم سیلیکا می باشد  TEOSمنبع

زان داروي بارگیري شده، تحت تاثیر حجم ـاساسا می
ه ـنسبت ب  TEOSري ازـتخلخل هاست که در بهره گی

رش شده سدیم سیلیکا، به دلیل حجم بالاي منافذ بیشتر گزا
و  pHمنبع متفاوت سیلیکا و شرایط سنتز مثل  ).72. (است

انواع آمین هاي کواترنر و سورفکتانت هاي متنوع، باعث 
  SBAو    MCM تنوع در انواع مزو متخلخل ها از قبیل

   ).45(می شود 

1 -1 -2 -2 :Mobil Crystalline Matter) MCM41s( 
است که در سال  M41Sاین جاذب اولین ماده از نسل 

این سنتز اولین گام جهشی در طراحی . سنتز شد 1992
  ).8(حامل هاي نوین در داروسازي به شمار می رود 

MCM-41   یک ماده ي غیر آلی است که از اختلاط پلی
). 73(سیلوکسان با گروه هاي سیلانول تشکیل شده است 

سنتز این مواد بر اساس تشکیل یک مزو فاز کریستال مایع 
سنتز می تواند در . می باشد) سورفکتانت( از مواد آمفی فیل

منبع سیلیکا می تواند . شرایط اسیدي یا بازي صورت بگیرد
بخار سیلیکا، سدیم سیلیکات و یا تترا آلکیل اکسید سیلان 

و شکل و اندازه ي منافذ این مواد با  شکل ظاهري .باشد
طی . و افزودن کمک حلال قابل تغییر است pHدستکاري 

که در  CTABاز سورفکتانت کاتیونی  MCM-41سنتز 
یک محلول بازي در دماي بالا به شدت هم زده می شود 

هم به آن  سپس تترا اتیل ارتو سیلیکات. بهره می گیرند
و محلول حاصله در دماي بالاي همزدن  ضافه می گرددا

و بعد از اتمام  شود ساعت قرار داده می 2شدید به مدت 
شده و با آب فراوان و متانول شستشو  ول فیلترواکنش محص

سپس تحت خلا خشک می شود و  .شود داده می
بسته به . گردد سورفکتانت آلی با شستشوي اسیدي رفع می

الب هاي سیلیکا ي غیرآلی می تواند شش ق شرایط سنتز
نخستین مورد از . باشد... وجهی، نامنظم، مکعبی و 

 براي  MCM-41 لیدارورسانی در سامانه هاي غیر آ
سایر  ).29( گزارش شد 2001داروي ایبوبروفن در سال 

NSAID  ها مثل پیروکسیکام هم براي بارگیري در این
  . حامل ها مورد بررسی قرار گرفتند

محققان دریافتند این حامل ها بسیاري از ویژگی هاي 
. مطلوب براي بارگیري و کنترل رهش دارو را دارا هستند

ایبوبروفن و پیروکسیکام همراه با افزایش رهش سریع از 
سرعت انحلال متعاقب استفاده از این جاذب مشاهده شد 

ردن رهش دارو  ـن جاذب ها براي آهسته کـالبته ای). 74(
ل ـن حامـن از ایـهمچنی). 75(ود ـرده می شـه کار بـنیز ب

براي تهیه قرص بوکال از داروي ضد قارچ کلرهگزدین، 
مانی در برابر آنزیم هاي دهانی استفاده جهت حفظ دوز در

مشاهده شده که رهش دارو از این ماده به ). 76(شده است 
اندازه تخلخل ها و مساحت سطح دهانه هاي منافذ بستگی 

 ).39(دارد 
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 MCM41سنتز  .2 شکل

MCM-48  شکل تخلخل  هـب سه بعدي ویک حامل
ري داروي ـارگیـري در بـه رهش تاخیـی است کـمکعب

ه ده گردیدـن جاذب مشاهـاز ای ی بیوتیک اریترومایسینـآنت
  ).77( است

2-1-2-2: (Santa Barbara Amorphus ) SBAs   
یک خانواده ي جدید از مواد سیلیکاي با  1998در سال 
و با استفاده از هاي منظم مزو که در شرایط اسیدي تخلخل 

با مقدار بسیار زیادي از پلی اتیلن  ،یونیکوپلیمرهاي غیر 
 اکسید و پلی پروپیلن اکسید سنتز شده بود گزارش شد

واد از ـن دسته از مـل هاي ایـگستره ي تخلخ). 78(
ا مزو متخلخل ها کشیده شده است که ـمحدوده ي میکرو ت

  . با توجه به شرایط سنتز قابل تغییر است
تعداد بسیار زیادي از این خانواده سنتز شدند که نامگذاري 

به شکل قفس و   SBA-1 .آن ها  بر اساس شکل می باشد
 SBA-11، مکعبی شکل با تخلخل هاي مدور

شش وجهی با تخلخل هاي استوانه اي   SBA-3مکعبی،
-SBAشبکه ي سه بعدي شش ضلعی،  SBA-12، شکل

 SBA-16دو بعدي شش ضلعی و  SBA-15ورقه اي،  14
که . با ساختار قفسه اي مکعبی از این خانواده سنتز شده اند

به   SBA-16و به دنبال آن  SBA-15از بین این مواد 
 مطلوبویژگی هاي زیرا . ندر گرفتسرعت مورد توجه قرا

زیست  ،ی از قبیل سمیت کمسطحی و فیزیکوشیمیای
زیست تخریب پذیري و سنتز با استفاده از منابع  ،سازگاري

د و هم اکنون مرکز توجه براي مطالعات روي نارزان را دار
اندازه ي کلی این حامل ها در ). 78( هستنداین خانواده 
دیواره ي منافذ در  .میکرومتر می باشد 20-50محدوده ي 

ر چند ه. ضخیم تر است MCM-41این مواد نسبت به 

ي این خانواده در و حجم تخلخل ها سطح مخصوص
کوچکتر است اما پایداري مکانیکی و  M41Sمقایسه با 

این مواد کاربرد . دارند M41Sحرارتی بالاتري نسبت به 
بسیاري از جمله به کارگیري براي کاتالیزوري، ذخیره ي 

 .)78- 83( و دارورسانی دارند گازها، سنسورها، جداسازي
دارورسانی مورد  حامل به عنوان SBA-15به کارگیري 

ارزیابی قرار گرفته و ثابت شده است که شکل ساختاري و 
ویژگی هاي  .در رهش آتنولول اثر داردمنافذ  اندازه ي

ساختاري می تواند به وسیله ي تغییرات در دماي سنتز تغییر 
بسیار ا رهش دارورسانی ب SBA-15 به نظرمی رسد .کند

  .دآهسته را منجر می شو
Cauda  و همکارانش نیز سنتز حامل متخلخل دارویی در

نانومتر را که حاصل  25محدوده ي مزو با اندازه ي منافذ 
براي دارورسانی  ،با سرامیک شیشه بود   SBA-15 ترکیب

در یک مطالعه ي  .)15( کردندن گزارش موضعی ایبوبروف
 با ایجاد تغییرات سطحی ،براي مقایسه ي قابلیت هاي ،دیگر

به وسیله ي گروه هاي  SBA-15و  MCM-41 بر روي
داروي سدیم  و میزان بارگیري سرعت رهش ،آمینی

 8%به طوري که بارگیري دارو از  آلندرونیت بهبود داه شد
 ).84( افزایش یافت 22%به 

Wang هایی  ه انتخاب حلالـد کـهمکارانش نشان دادن و
متخلخل  مایی و غیر مایی براي بارگیري در دو ماده ي

SBA-15 و MCM-41 سرعت انحلال در  معنی داري تاثیر
 از یـی قابل قبولـدرمان هدفهمچنین . )85(دارو دارد 

هیبرید که گروه هاي عاملی آمینی به  متخلخل سیلیکاي مزو
 آن ها اضافه شده بود در بارگیري فولیک اسید مشاهده شد

)86.( Mellaerts   بارگیري  باکه و همکارانش نشان دادند
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ول در آب ـه کم محلـک ازولـونـتراکید قارچ اـداروي ض
 می توان ،SBA-15 در ماده ي مزومتخلخل می باشد

  ). 87( را افزایش داد سرعت رهش دارو 
رهش آهسته ي داروي آتنولول نتیجه ي گفته می شود که 

 بود SBA-15اعمال تغییرات دماي سنتز ماده ي متخلخل 
رسانی هدفمند با  مثال دیگري که می توان از دارو ).88(

اوي و ـل زد، پروتئین سرم گـزو متخلخـاین ماده ي م
ن می باشد که در یکی رهش کنترل شده و در ـراسایکلیـتت

 ).89- 90(آهسته را منجر شد دیگري رهش 
 

  
  SBA15شمایی کلی از سنتز  .3شکل 

  
  
 سایر ترکیبات سیلیکاي متخلخل: 2-2-2

TUD-1 (Technische Universiteit Delft) : این ماده
داراي ساختار سه بعدي و مشابه کف است که بارگیري 
ایبوبروفن در آن به بهبود سرعت رهش دارو منجر شده 

شرایط سنتز براي این ماده با سایر مواد سیلیکاي  .است
متخلخل کمی متفاوت است و فرایند ساخت براي این ماده 
بدون حضور سورفکتانت صورت می گیرد که هم از نظر 
. کاهش سمیت و هم از نظر اقتصادي حائز اهمیت است

کم ظرفیت جذب بالایی داشته و براي بارگیري داروهاي 
    ).91(است محلول در آب مناسب 

HMS )Hollow Mesoporous Silica(:  این مواد داراي
ساختارهاي متخلخل و قسمت مرکزي تو خالی می باشند 
که به نظر می رسد این ویژگی میزان بارگیري دارو در حامل 

   ). 92(را بالا می برد 
MCF )Meso Cellular Form :( که بارگیري داروي

ایبوبروفن و وانکومایسین در آن ها به طور معنی داري 

باعث افزایش سرعت انحلال داروهاي مذکور شده است، 
  ). 93(هم کاندید مناسبی براي سامانه نوین دارورسانی است 

 M-MSS)Magnetic Mesoporous Silica Spheres( : 
اندازه ي منافذ  نانومتر و 150قطر ذرات این ماده در حدود 

نانومتر است که براي دارو رسانی و ژن درمانی مناسب  4آن
بارگیري داروي ایبوبروفن در این ماده  به منظور . می باشد

  ).94(رهش آهسته کارامد گزارش شده است 
  سرامیک متخلخل:  3-2-2

 سرامیک هاي متخلخل ساختمان هاي سه بعدي منظمی از
هستند که سلول نامیده  وجهی حفرات و تخلخل هاي چند

اگر سلول هاي انفرادي در ارتباط با هم باشند به . می شوند
ر در تماس با ـاگ و گفته می شود آن ها سلول هاي باز

سلول  ،سلول هاي دیگر نبوده و به اصطلاح ایزوله باشند
تواند  یک سرامیک متخلخل می گاهاً. بسته گفته می شود

به عبارت . خود داشته باشدانواعی از این تخلخل ها را در 
ساده تر بخشی از تخلخل هاي سرامیک ممکن است بسته و 

آن ها را مناسب براي  ،این ویژگی ها. بخشی دیگر باز باشد
کاربردهاي متعددي چون محافظ هاي کاتالیزوري، فیلتر 

 برابردر براي فلزات مذاب و گازهاي داغ، پوشش نسوز 
مثل  مواد زیستیي دندانی و جداسازایمپلنت ، حرارت

   ).96،95،48،31،3(کرده است  DNAپروتئین و 
بسیاري از مواد متخلخل سرامیکی از نظر شکل و اندازه 

داروهایی مثل سیس پلاتین،  .)3( انتخابی عمل می کنند
ایزپامیسین سولفات، متوتروکسات،  هیدروکورتیزون استات،

. بارگیري شده اند سرامیک متخلخل فلوواوراسیل در-5
محققان بسیاري به کارگیري سرامیک و سرامیک شیشه ي 
متخلخل را در گستره ي وسیعی از زمینه ها ي صنعتی و 

 آپاتیت و). 3 ،48 ،97-104(پزشکی گزارش کرده اند 
 20-30و  70با تخلخل  متخلخل سرامیک شیشه ،لاستونیت

 35-48قطعات هیدروکسی آپاتیت با تخلخل  نیزو درصد 
سفمتازول و آیزپامین سولفات تحت  بارگیريدر  ،درصد

  ). 48(به کار گرفته شده اند  ،شرایط خلاء
به  نیز سه ماده ي معمول از نانوذرات متخلخل سرامیک 

 N-light N3، Starlight SLK1000،Carbolite (اسامی 
، SLK1000 که .نده امورد بررسی قرار گرفت) 16/20

C16/20  از مولیت وN-lightN3 از کوارتز مشتق شده اند .
داروهایی که براي ارزیابی حامل ها، براي بررسی سرعت 

سدیم  و دلتیازم ،اسید بنزوئیک شامل: رهش استفاده شدند
  . می باشند بنزوات

توزیع اندازه ي باریک ترین  مشاهده شده که کربولیت
                هـمربوط ب پهن ترین توزیعو  ذرات را دارد

Starlight SLK1000 که هر دو ظاهري مدور دارند . است
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و  Starlight SLK1000و در حالی که تنوع در شکل 
دو ماده ي دیگر . بیشتر است ي سطح منافذ  بسیار اندازه

در  تنوع. بالاتري دارند تخلخلنسبت به کاربولیت میزان 
سرامیک  .ساختار مربوط به پروسه ي ساخت این مواد است

مقدار اندك از دیگر  ولومینیوم و سیلیکا آساسا از متخلخل ا
همچنین شامل  N-light N3 . عناصر اولیه ساخته می شود

داراي  Carbolite 16/20در حالی که . است آهن و پتاسیم
شامل  Starlight SLK1000 می باشد وتیتانیوم  آهن و

 دانسیته ي هر .مقادیر اندکی از آهن و تیتانیم و پتاسیم است
کمتر از آب  Nlight N3و   Starlight SLK1000دوي

دانسیته ي بالاتري  Carbolite 16/20است در حالی که 
 . نسبت به آب دارد

فرایند رهش انفجاري به طور معنی داري براي انواع 
که در این سه ماده به   .اوت استفسرامیک متخلخل مت

 >Starlight SLK1000 :ترتیب زیر گزارش شده است 
Carbolite 16/20 < N-light N3 . وابستگی رهش به

اندازه تخلخل ها و دیواره ي منافذ توسط محققان گزارش 
   .شده است

مناسب تر  روش خلا براي بارگیري حامل هاي شناور بسیار
تخلخل براي آهسته مسرامیک . می باشد هاي دیگر از روش

براي داروهاي کاتیونی با  نیز ،کردن رهش داروهاي خوراکی
این مواد . محلولیت بالا در آب مثل دیلتیازم مناسب است

رهاي ـدر کنترل آفات کشاورزي، واکنشگمی توانند 
گرفته  کاره شیمیایی، مواد مغذي در محیط هاي بیولوژیکی ب

    .)31( شوند
  ) nm50 >: ( ماکرو متخلخلی: 3-2

واضحی در در مواد ماکرومتخلخل گسستگی و نقص بسیار 
اري یک جامد مثل داشتن دندانه ها، ـشبکه ي ساخت

 ه ـورد کـه چشم می خـشکافت هاي عمیق و کانال ها ب
این ماکرو متخلخلی با . می توانند به  سطح باز هم برسند

میکروسکوپ الکترونی اسکنی قابل میکروسکوپ نوري و 
مواد میکرو متخلخل فرآیند جذب سطحی در . مشاهده است

در حالیکه مواد مزو . یک امر مهم در نظر گرفته می شود
داراي تخلخل هاي تراوا  "متخلخل و ماکرو متخلخل اساسا

هستند و براي بارگیري حائز اهمیت هستند زیرا داراي 
واد در ـن مـای. هستند نانومتر  50ر از ـاندازه اي بزرگت

توانند به  انی و محافظ کاتالیزوري میسامانه هاي دارورس
سامانه  تنها مساله ي مهمی که در). 3(کارگرفته شوند 

دارورسانی بایستی دقت شود این است که حین سنتز حامل، 
زیست  پلیمرهایی استفاده شوند که سازگاري زیستی و

از مناسب ترین . تخریب پذیري مناسبی داشته باشند

توان مورد استفاده قرار داد  پلیمرهایی که بدین منظور می
در حقیقت محدودیت . پلی لاکتاید، پلی گلیکولاید هستند

قطر منافذ براي این دسته از مواد مد نظر نیست اما به طور 
  ).105،3- 107(نانومتر باشند  1- 2کلی می توانند تا 

   وش هاي بارگیري دارو در مواد متخلخلر -3
 هاي با حجم بالا خیلی سطوح داراي متخلخل جامدهاي

. )3( شوند می جذب ظرفیت افزایش باعث که ریزند بسیار
هاي بارگیري دارو در جامدهاي متخلخل به  ذیلا روش

  . اختصار شرح داده می شود
   اختلاط سادهروش : 1-3

گرفته شده و  ه کارـراي بسیاري از داروها بـاین روش ب
. رایج ترین روش بارگیري و یک روش استاندارد می باشد

دارو قرار  حاوي در محلولمتخلخل در این روش جاذب 
ا مگنت هم زده ـی بـدت زمان معینـراي مـو ب ردـگی می

همان حالت نگه  ساعت در 1سپس به مدت  .می شود
و در صورت گرفته داشته می شود و به دنبال آن جدا سازي 

این روش . خشک می شود ºC60ساعت در دماي  24 طی
گریزوفلوئن، ، براي داروهایی مثل ایبوبوفن، دگزا متازون

 ده استـرده شـاربـکـه د بـرانیتیدین و فروزمای
)31،27،22،16،3.(  
  روش تبخیر حلال : 2-3

در این روش، دارو در حلال با افزودن مقدار ثابتی از جاذب 
بارگیري ) میکرون 250-350با محدوده ي اندازه ذره اي (

این ). 3(شده و در شرایط کنترل شده حلال تبخیر می شود 
 يراي داروي ایبوبروفن در ماده ـري بـروش بارگی

Accurel MP 1000  27(انجام شده است .(  
  بارگیري تحت فشار بالا : 3-3

در این روش، دارو و جاذب با یک نسبت مناسب مخلوط 
ساعت تا وقوع  24می شوند و در شرایط فشار بالا به مدت 

سپس شستشو با آب . جذب سطحی قرار داده می شوند
دیونیزه صورت می گیرد تا مقدار داروي بارگیري نشده ي 

در  º C 65 پودر در خلا و در دماي. اضافی حذف گردد
این روش براي ). 27،9(ساعت خشک می شود  5مدت 

  ).9(بارگیري بریلیانت بلو به کار گرفته شده است 
  روش خلاء: 4-3

جاذب در محلول دارویی قرارداده می شود سپس مخلوط 
جاذب و . براي زمان مناسبی تحت خلاء قرار می گیرد

سپس . ساعت ساکن می مانند1محلول دارویی به مدت 
 ºC60جامد با کاغذ صافی جداسازي می شود و در دماي 

بسیاري از داروها مثل . ساعت خشک می گردد 24طی 
دلتیازم هیدروکلراید، بنزوئیک اسید، سدیم بنزوات با این 
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روش بارگیري با خلا در ). 31(روش بارگیري شده اند 
براي  ولاستونیت–سرامیک شیشه ي متخلخل آپاتیت

بارگیري داروهاي ایزوپامیسین سولفات و سفمتازول نیز به 
داروي ونکومایسین در سرامیک ). 48(کار گرفته شده است 

فسفاته ي متخلخل به روش خلا بارگیري شده است که 
نسبت به دیفوزیون ساده ي دارو، یکنواختی در بارگیري و 
بهبودي در سرعت انحلال مناسبی مشاهده گردیده است 

بارگیري در خلاء درون حامل سیلیکاي مزومتخلخل ). 103(
به منظور کنترل رهش داروي  ،)HSM( توخالی

و همکارانش گزارش شده است  Xuبرموکروزول توسط 
همچنین روش خلا براي داروهاي هیدروفوبی مثل ). 108(

  ). 109(فیتونادین مناسب ارزیابی شده است 
  )LBL (روش جذب سطحی لایه به لایه : 5-3

براي محلول هاي آبی داروها در دماي اتاق به  این روش
بنابراین این روش براي انکپسوله کردن . کار گرفته می شود

پلی پپتیدها و داروهاي پروتئینی با پایداري کم، مناسب 
اساس این روش بر تجمع خودبخودي لایه هاي ). 3(است 

ک است با بار متضاد در سطح جامد با نیروي الکترواستاتی
که در رهش آهسته ي دارو از تخلخل ها بسیار حائز اهمیت 
است، ضمن اینکه از رهش انفجاري اولیه ماده جلوگیري 

یا همان تکنیک خود تجمعی  LBLروش  ).19(می کند 
لایه به لایه یک ابزار قدرتمند در کنترل آهسته ي رهش 

به منظور آهسته   LBLروش جذب سطحی. دارو است
روي ایبوبروفن با جاذب متخلخل کلسیم کردن رهش دا

 کربنات و نیز در تحویل پروتئین هایی مثل آلبومین سرم
اوره آز و سوپراکسید دیس موتاز به  ،گاوي، گلوکز اکسیداز
  ).19(کار گرفته شده است 

عوامل موثر در جذب سطحی براي فصل مشترك  -4
  جامد و میزان بارگیري دارو توسط حامل/مایع 

دارو در محلول اصولا بر اساس جذب سطحی از بارگیري 
بهینه کردن بارگیري، با تنظیم چند پارامتر . محلول است

یکی از فاکتورهاي حیاتی که روي . امکان پذیر است
بارگیري دارو اثر دارد انتخاب حلال بارگیري است که جزء 
دشوارترین مراحل می باشد زیرا الگوي رسمی براي آن 

ظرفیت بارگیري را با حلال هاي مختلف  ارائه نشده است تا
علاوه بر این حذف حلال هم از مسائلی . پیش بینی کند

. تضمین ایمنی دارو حائز اهمیت می باشد است که در
بسیاري از مطالعات مشخص کرده اند که به کارگیري 

ی بهتري نسبت به بارگیري با ـمخلوطی از حلال ها کارای
ارگیري چند حلال باعث بالا ولی به ک). 27(یک حلال دارد 

و از طرف دیگر هم . رفتن احتمال سمیت محصول می شود
تعدد واکنش ها و تداخلات با دارو و حامل بالا می رود و 

افزودن کمک حلال . پروسه را با پیچیدگی مواجه می کند
یک اثر مثبت در فرایند بارگیري دارد زیرا احتمال 

  ). 110(بالاست دگراداسیون با یک حلال خالص خیلی 
باید توجه داشت که از حلال هایی که باعث القاي  

هایی که احتمال  دگراداسیون دارو می شوند و نیز حلال
قابلیت . دگراده شدن دارو در آن ها وجود دارد استفاده نشود

تبخیر حلال هم از جمله پارامترهاي ضروري می باشد 
، نقش قطبیت حلال و ویژگی هاي سطحی).  114-111،79(

مهمی در جذب سطحی توسط حامل هاي متخلخل بازي 
وجود تغییرات بعد از سنتز در مواد متخلخل ). 3(می کند 

مثل تغییرات دمایی و افزودن گروه هاي آمینی هم در بهبود 
از آن جایی که جذب ). 57(میزان بارگیري بی اثر نیست 

سطحی اساسا گرمازا می باشد افزایش دما موجب کاهش 
میزان محلولیت دارو هم در ). 113(سطحی می شود جذب 

  . پروسه ي بارگیري تاثیر بسزایی دارد
یک مطالعه در زمینه ي انتخاب حلال و اثر آن در بارگیري 
نشان داده که یکی از شرایط اساسی در انتخاب حلال این 
است که دارو در آن محلولیت کافی داشته باشد و این به 

محلولیت نیست زیرا انتخاب چنین معناي داشتن بیشینه ي 
حلالی باعث می شود دارو در محلول مانده و جذب 
سطحی نشود یا حتی ممکن است جذب سطحی رقابتی 

پس . حلال با جاذب بیشتر از حلال با جذب شونده باشد
رد ـوي صورت بگیـه نحـدقت در انتخاب حلال بایستی ب

          اشدـه جاذب بیشتر از حلال بـه تمایل دارو بـک
)115-109، 79، 27.(  
بر میزان بارگیري دارو توسط حامل، اصولاً از  pHتاثیر  

طریق تاثیر بر میزان یونیزاسیون و محلولیت مولکول هاي 
ادزوربات صورت می گیرد و در مورد مولکول هاي دارویی 

ل ـه حداقـزاسیون دارو بـر یونیـساده جذب سطحی در اث
می رسد و جذب سطحی حداکثر، زمانی مشاهده خواهد 

حداکثر . شد که مولکول هاي دارو به فرم غیر یونیزه باشند
جذب سطحی براي ترکیبات آمفوتریک در نقطه ي ایزو 

به طور معمول  pHمحلولیت و . الکتریک صورت می گیرد
با هم مرتبط هستند چرا که فرم غیر یونیزه اغلب ترکیبات 

علاوه بر این . هاي مختلف محلولیت کمی دارددر حلال 
pH بر روي دسورپسیون هم می تواند موثر باشد .pH 

سطح مواد متخلخل، ممکن است روي سرعت انحلال 
خاصی یونیزه می شوند اثر  pHدارویی که در محدوده ي 

به عنوان مثال سیلیکاژل و کلسیم سیلیکات به . گذار باشد
قلیایی در سطح، باعث بهبود انحلال داروي  pHدلیل داشتن 

ظرفیت بالاي ). 116-118(اسیدي مثل ایبوبروفن می شوند 
دازه ي تخلخل ها و تناسب آن ها با ـجذب سطحی، ان
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، حجم تخلخل ها، اندازه ي سطح اندازه ي مولکولی دارو
دهانه هاي تخلخل ها در ورود مواد به داخل حامل تاثیر 

باز یا بسته بودن و اشکال (تخلخل ها همچنین شکل . دارند
، هم در میزان بارگیري و هم در میزان رهش )هندسی متنوع
  ).116،25،8،5،3-119(دارو اثر دارند 

یکی دیگر از خصوصیات فیزیکوشیمیایی اثرگذار بر رفتار 
بارگیري و رهش دارو، ویژگی سطحی ماده است که 

اشاره ) شوندهجذب (مختصري به افینیته به ماده ي دارویی 
واکنش بین مولکول دارو و سطح حامل در افزایش . می کنیم

اگر تمایلی . میزان بارگیري و جذب سطحی دارو اثر دارد
بین دارو و حامل براي ایجاد اینترکشن نباشد عملا بارگیري 

این عامل همچنین در . و جذبی هم در کار نخواهد بود
تخلخل ها پایداري و حفظ فرم آمورف دارو در داخل 

ضروري می باشد زیرا حرکت آزاد دارو در تخلخل ها 
احتمال تبدیل به فرم کریستالی را بالا می برد اگر واکنش 
دارو با حامل قوي باشد ممکن است باعث کاهش سرعت 

بررسی هاي بسیاري در زمینه ي . شود) واپاشی(دیسوسیون 
جذب سطحی، بیانگر این واقعیت است که یک حامل داریی 

ر چقدر از نظر سطح شیمیایی و اندازه منافذ بزرگتر باشند ه
و متناسب با اندازه ي داروي وارد شده باشند، بهتر می تواند 

  ).23،55،19،16،15(در بارگیري دارو اثر گذار باشد 
  کاربردهاي مواد متخلخل در صنعت داروسازي-5
بهبود فرآیند انحلال، محلولیت و فراهمی : 1-5

  زیستی
مواد متخلخل در بهبود سرعت انحلال، به کاهش نقش 

اندازه ي ذره اي دارو و در نتیجه افزایش سطح مخصوص 
بهبود سرعت انحلال داروهاي کم ). 3(آن وابسته است 

محلول در آب، با افزایش سطح مخصوص و کاهش فرم 
اندازه ي تخلخل ها در . کریستالی دارو میسر خواهد شد

د برابر از اندازه ي مولکول حامل هاي متخلخل، فقط چن
دارویی بزرگتر است بنابراین تشکیل حالت کریستالی به 
خاطر محدودیت فضایی در منافذ رخ نمی دهد و دارو در 
. فرم آمورف که محلولیت بالاتري دارد، باقی می ماند

فراهمی زیستی پایین دارو، می تواند ناشی از سرعت پایین 
بهبود . محلولیت کم دارو باشدانحلال، نفوذ پذیري کم، و یا 

هریک از این عوامل، در بالا بردن فراهمی زیستی موثر 
حامل هاي متخلخل با دانسیته ي اندك، مثل . خواهد بود

، پودر کف )Sylysia ( سیلیکون دي اکسید متخلخل
، )Florite(، کلسیم سیلیکات متخلخل )Accurel (پروپیلن 

و سرامیک متخلخل  )Neusilin(منیزیم آلومینیوم سیلیکات 
با ساختار منافذ باز یا بسته، یک سطح مخصوص بالایی را 

براي استفاده در بهبود سرعت انحلال و فراهمی زیستی 
داروهاي کم محلول مثل ملوکسیکام، آسپیرین و 

  ). 3(ایندومتاسین ایجاد کرده اند 
  رهش آهسته و کنترل شده : 2-5

مثل زئولیت سنتتیک، مواد ) معدنی(مواد متخلخل غیرآلی 
سیلیکاي زروژل، نانو ذرات سیلیکاي متخلخل، هیدروکسی 
آپاتیت متخلخل، ترکیب سیلیکا و کلسیم فسفات متخلخل، 
میکرو پارتیکل هاي کربنات کلسیم متخلخل و دیگر 

و  SBA-15سرامیک هاي متخلخل، مواد مزو متخلخل مثل 
MCM-41 ترل و آهسته کردن رهش دارو به کاردر کن 

  ).108(گرفته شده اند 
 درمان مسمومیت و دفع مواد از سطوح و حامل ها  :5- 3

از دیرباز به  ،با ساختار غنی از منفذ) شارکول(کربن فعال 
در جذب  ،کنترل مسمومیت عنوان یک ماده ي موثر در

، بسیاري از سمومی که وارد دستگاه گوارش می شوند
همچنان از بین آنتی دوت هاي  امروزه. است داشته کاربرد

 روز بهاستفاده می شوند و فراوانی که در رفع مسمومیت 
این ماده جایگاه خود را  فزونی می یابد،روز تعدادشان 

از تخلخل ها با سرعت  حفظ کرده است زیرا حجم وسیعی
 البته. نکردنی سم را جذب و به آسانی دفع می کند باور

 آهن از قبیل مسمومیت با فلزاتی در موارد شارکولمصرف 
 یچندان کارایی و نیز لیتیم فلزات سنگین سایر و الکل و

شده  مطرحجمله موارد منع مصرف  از و استنشان نداده 
براي شارکول زمانی است که احتمال آسپیراسیون در فرد 

طبق گزارش انجمن کنترل مسمومیت . ستا مسموم بالا
 100000 بالاي 2006دوت در سال  ین آنتیامریکا مصرف ا

  ). 120-121( مورد گزارش شده است
رنگ زدایی در صنایع  غذایی و خالص سازي : 4-5

  هاي شیمیایی و داروسازي
جذب سطحی بر روي مواد کربنی، در محدوده ي بسیار 
وسیعی براي رنگ زدایی و در سنتز شیرین کننده ها  و نیز 

نیشکر و ویتامین ها و در خالص رنگ زدایی از شربت هاي 
براي رنگ زدایی و خالص سازي نیز  سازي گلیسرین و

آمین ها، هیدروکلریدیک اسید و : مواد آلی و غیرآلی مثل
بسیاري دیگر از اسیدهاي معدنی، آمینو اسیدها، گلیکول ها 

کاتالیزورها می توانند ). 3(و هیدروکربن ها کاربرد دارد 
از جمله سولفور و جیوه آلوده توسط بسیاري از مواد، 

انواعی از مواد کربنی اشباع و یا غیراشباع، می توانند . شوند
به عنوان یک بستر مناسب براي محافظت از این کاتالیزورها 
به کار روند تا آنها را از آلودگی و غیرفعال شدن در جریان 
گازهاي طبیعی، استیلن، اتان، پروپن و اتیلن دي اکسید 
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پاکسازي خون توسط فیبر همچنین  ).122(حفظ کنند 
که با کونژگه شدن با آنتی  صورت می گیردسلولز منفذ دار 

باشد قادر به حذف آنتی ژن هاي بیگانه از بدن می  ،بادي
وینیل بنزن  دي استیرن کو پلی جاذب میکروسفر). 123(

و اندازه ي  میکرون 40-300قطري در حدود  ،کراس لینک
جاذب یک  داشته ونانومتر  4 -10تخلخل هایی در حدود 

براي دفع انتخابی موادي با سایز مولکولی  ،مزو متخلخل
و  )کیلودالتون 20تا  5/0(از جمله سموم اورمیک  ،متوسط

در یکی از مطالعات . می باشدمیکرو گلوبولین ها  ß2نیز 
در خصوص جذب سطحی بتا  ،کارایی کربن متخلخل
   ).124( آ گزارش شده است- استرادیول و بیس فنول

  
  نتیجه گیري  - 6

هدف هر سامانه دارورسانی، فراهم آوردن غلظت ایده آل 
دارو در محل مناسب از بدن طی زمان مناسب و حفظ آن 

پیشرفت در . براي مدت دلخواه در محل مورد نظر است
سامانه دارورسانی بر پایه ي پلیمرها، لیپوزوم ها، زئولیت 
میکرو متخلخل، سیلیکون مزومتخلخل و دیگر مواد 

. ز این قبیل روش هاي نوین دارورسانی استنانومتخلخل ا
سامانه هایی مثل لیپوزوم ها به دلیل هزینه ي بالا، کارایی کم 
در انکپسولاسیون و استفاده از حلال هاي سمی، نیازمند 
جایگزینی با سامانه هایی بودند که هزینه ي اندك داشته و 
 قادر به بهبود در فرمولاسیون داروهاي هیدروفوب، پپتیدها
و پروتئین ها باشند و از طرفی به تغییر در ساختار دارو و 

سامانه هاي . فعالیت آن در حین بارگیري نیاز نداشته نباشد

دارورسانی متخلخل با تامین این ویژگی ها و کارایی بالاي 
نسبت به سامانه هاي سنتی، توانمندي هاي خود را % 95

  ). 119(اثبات کردند 
هیدروفوب از اهمیت فراوانی ارتقا محلولیت داروهاي 

ن دسته از ـراي ایـبرخوردار است و یک امتیاز بزرگ ب
سیلیکون هاي متخلخل نه تنها . حامل ها محسوب می شود

بهبود معنی داري از محلولیت داروهاي هیدروفوب بلکه 
. بهبود در فراهمی زیستی آن ها را نیز موجب شده است

یلیکون و سیلیکاي سامانه هاي دارورسانی غیر آلی مثل س
مزو متخلخل توانایی بالایی در  کنترل آزاد سازي داروها از 

منافذ مواد میکرو متخلخل معمولا براي . خود نشان داده اند
      به نظر . بارگیري دارو به اندازه ي کافی بزرگ نیست

رسد مواد مزو متخلخل در سامانه هاي دارورسانی و  می
توجه بوده اند زیرا محدوده ي  بیوتکنولوژي بیشتر از مورد

تخلخل و ویژگی هاي سطحی این مواد، این گروه بزرگ را 
مستعد بارگیري ذرات دارویی با اندازه هاي گوناگون کرده 

مواد متخلخل با داشتن سطح مخصوص زیاد، تخلخل . است
بالا، ساختمان متخلخلی منظم و داشتن گروه هاي عاملی در 

زي هاي کروماتوگرافی، سطح، می توانند در جداسا
حسگرها، سامانه هاي دارورسانی و بسیاري از زمینه هاي 

در سال هاي آتی به نظر می رسد . دیگر مفید واقع شوند
تلاش هاي تحقیقاتی چشمگیري در مسیر بهره گیري هر 
چه بیشتر از جاذب هاي متخلخل، در سامانه هاي کنترل 

و حامل هاي دارورسانی انجام خواهد شد و این مواد جز
 .پیشگام در سامانه دارورسانی خواهند بود
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