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Abstract 
Background: In the present study, a biocompatible drug delivery system was prepared by using chitosan-gelatin 

nanofibers based on electrospinning method.  

Methods: The nanofibers were prepared by electrospinning and cross-linked by glutaraldehyde to stabilize in 

aqueous medium. The surface morphology and approximate size of nanofibers were investigated by the scanning 

electron microscopy and optical microscope. 

Results: The nanofibers were characterized and the interaction types of drug-nanofiber matrix were evaluated by 

using FT-IR spectrum. The swelling of nanofibers was about 3.88% and the stability of nanofibers about 3 days was 

estimated. 

Conclusion: The drug release experiment in phosphate buffer (PBS pH=7.4) showed that quick release occurred 

in early hours and then release rate was decrease and controlled release was continued for three more days. The 

results showed that the triamcinolone drug delivery system was well implemented and could be used as a functional 

patch in the future. 
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 چکيده
 ژلاتین بر پایه روش الکتروریسندگی تهیه شد. -در مطالعه حاضر، یک سیستم زیست سازگار انتقال دارو با استفاده از نانوالیاف کیتوسان زمینه:
 نانوالیاف به روش الکتروریسندگی تهیه شد و به منظور پایداری در محیط آبی بوسیله گلوتر آلدهید اتصال عرضی داده شد. مورفولوژی سطح و کار:روش

 توسط میکروسکوپ الکترونی روبشی و میکروسکوپ نوری ارزیابی شد.  سایز تقریبی نانوالیاف
مکنش های دارو و نانوالیاف توسط طیف سنجی مادون قرمزارزیابی شد. تورم پذیری نانوفیبرها در نانوالیاف توصیف ویژگی شده و انواع بره ها:یافته

 روز تخمین زده شد. ۳و پایداری نانوالیاف در محیط آبی حدوداَ  ٪۸۸/۳حدود 
صورت تهاجمی اتفاق افتاده و سپس ( نشان داد که رهش دارو در ساعات اولیه به PBS pH=7.4آزمایشات رهایش دارو در بافر فسفات ) گیری:نتیجه

به خوبی انجام کاهش یافته و رهاش کنترل شده به مدت سه روز دیگر ادامه یافت. نتایج بدست آمده نشان داد که طراحی سیستم انتقال داروی تریامسینولون 
 شده و میتواند به صورت یک پچ کاربردی در آینده مورد استفاده قرار گیرد.

 
 ، رهایش کنترل شده نانوالیافنو الیاف، سیستم انتقال دارو، تورم پذیری، نا ها:کلیدواژه

 
مجله  رو.بهبود ل، مرادی پور پ، ارکان ا. تهیه نانوالیاف کیتوسان/ژلاتین حاوی داروی تریامسینولون به روش الکتروریسندگی و بررسی آزادسازی دانحوه استناد به این مقاله: 

 924-9۳1(: 4)24؛ 9۳11درمانی تبریز.  -پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی
 
 
 
 
 
 
 

 حق تألیف برای مؤلفان محفوظ است.
 (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0) این مقاله با دسترسی آزاد توسط دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز تحت مجوز کرییتو کامنز

 منتشر شده که طبق مفاد آن هرگونه استفاده تنها در صورتی مجاز است که به اثر اصلی به نحو مقتضی استناد و ارجاع داده شده باشد.
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 مقدمه
که علوم پزشکی با مشکلات بسیاری در زمینه  از آنجایی

پیشگیری، تشخیص و درمان بیمارهای مختلف مواجه است، 
ها برای  ترین راه حل های جدید به عنوان یکی از شاخص فناوری

امروزه تواند مفید باشد. فناوری نانو  رفع یا کاهش این مشکلات می
گام بزرگی در جهت کاهش این مشکلات برداشته است. جهت 

عوارض جانبی  از رسانش دوز مناسب دارو به محل اثر و اجتناب
های مناسبی نیاز  ها و فرمولاسیون داروها، دنیای داروسازی به حامل

ها و  های کلوئیدی نظیر لیپوزوم دارد. در این راستا، استفاده از حامل
های بسیار مناسب  والیاف پلیمری و لیپیدی از روشنانوذرات و نان

های دارورسانی که  جهت دستیابی به هدف مذکور است. سیستم
شوند، اثر درمانی بیشتر، سمیت  براساس فناوری نانو طراحی می

کمتر، راحتی و رضایت بیشتر بیمار از شرایط درمان و نیز تجمع 
های  پچ .(9اشت )بیشتر دارو در محل اثر را به دنبال خواهند د

پوستی تولید شده از نانوالیاف به عنوان سیستم های دو بعدی در 
دارورسانی پوستی با نسبت سطح به حجم بالا مورد استفاده قرار 

های متفاوتی برای ساخت نانوالیاف وجود دارد که  گیرند. روش می
در این میان الکتروریسی به عنوان روشی ساده و منحصر بفرد برای 

نانوالیاف معرفی شده است، به طوری که محصول نهایی  ساخت
سطح ویژه بسیار بالایی دارد و با توجه به نوع مواد مورد استفاده 

های مختلف مخصوصا ساخت  کاربردهای متنوعی در زمینه
کند. از مزایای عمده سیستم های  های دارورسانی بازی می سیستم

فراهم آوردن  اره کرد:دارورسانی پوستی می توان به موارد زیر اش
شود. دوز  سطح تماس وسیع که منجر به تر شدن سریعتر بافت می

های دارویی قابل  ها در مقایسه با شربت و قطره تجویز شده در آن
تر است. انعطاف ذاتی نانوالیاف پلیمری نسبت به دیگر  اطمینان

حین نگهداری(  ها )در اشکال دارویی، ماندگاری قبل از مصرف آن
دهد. به دلیل عدم نیاز به آب برای بیماران با  افزایش میرا 

مشکلات عقب ماندگی، بلع، تهوع و غیره مواجه نبوده و مصرف 
ها برای بیماران در هر زمان و مکانی راحت است. داروی مورد  آن

استفاده در لایه نانوالیافی بدون عبور اول کبدی وارد چرخه 
رای عبور اول کبدی بسیار شود و برای داروهای دا سیستمیک می

مطلوب است چون باعث کاهش دوز مصرفی و کاهش عوارض 
ای به روش  و همکاران در مطالعه Jahangiri .(4گردد ) جانبی می

لاکتیک  الکترواسپری نانوالیاف حاوی تریامسینولون را از پلیمر پلی
نانوالیاف تولید شده توسط روش  کوگلیکولیک اسید تهیه کردند.

XRD  وDSC  تعیین ویژگی شده و قطر و مورفولوژی الیاف
بررسی شده است. نتایج نشان داد الیاف دارای گره  SEMتوسط 

پلیمر  4۰۰1در سال  .(۳اری شده است )ذبوده و دارو ساختار بارگ
کایتوزان در حلال استیک اسید بوسیله الکتروریسندگی نانوالیاف 

نها کایتوزان با وزن تهیه شده است. در این مطالعه مشاهده شد ت
کایتوزان با وزن  مولکولی بالا قابلیت تولید نانوالیاف را داشتند و

قطر  مولکولی متوسط و پایین قابلیت الکتروریسی نداشتند.
سانتیمر در  کیلوولت/ ۷میدان الکتریکی  نانوالیاف تولید شده در

 .(2باشد ) نانومتر می 9۳۰حدود 

طبیعی بسیاری با استفاده از  نانوالیاف از پلیمرهای سنتزی و
ترین پلیمرهای مورد استفاده  اند. یکی از رایج الکتروریسی تهیه شده

های مطلوبی چون زیست سازگاری،  کیتوسان است که ویژگی
ای  سمیت پایین، زیست فعالی، آبدوستی و غیره آنرا به گزینه

 .(1های دارورسانی تبدیل کرده است ) مناسب برای سیستم
گلوکزآمین است. از  -Dکیتوسان پلیمری با ساختار صلب 

کاتیونی  توان به کریستالینیتی بالا و رفتار پلی های بارز آن می ویژگی
در محلول و توانایی تشکیل پیوند هیدروژنی بین مولکولی و 

ای پلیمری اشاره کرد  ی سه بعدی بین زنجیره تشکیل ساختار شبکه
دهد و  ی پلیمری را کاهش میها که همین امر حرکت زنجیره

دهد. معمولاَ برای  حلالیت و الکتروریسی محلول را کاهش می
بهبود الکتروریسی از حلال غیرقطبی یا پلیمری آمورف استفاده 

اتیلن اکساید و ژلاتین دو نمونه از پلیمرهایی هستند  شود. پلی می
که در مراجع متعددی به منظور بهبود الکتروریسی کیتوسان 

ژلاتین پلیمری غیر ایمووژنیک، طبیعی و  .(6اند ) رش شدهگزا
آید  زیست سازگار است که از هیدرولیز جزیی کلاژن به دست می

ترین ساختار پروتئینی موجود در ماتریکس خارج سلولی  و اصلی
دهد. این پلیمر معمولا برای پوشش دادن سطوح  بدن را تشکیل می

ها  این هدف که در داربستشود، با  آبدوست پلیمری استفاده می
های تشخیص دهنده غلبه کند،  های تشخیص سلول بر فقدان مکان

که در این راه برهمکنش بین مواد مورد نظر و سلول را افزایش 
های گوناگون  های ژلاتینی برای بازسازی بافت دهد. از داربست می

های عصبی استفاده شده  مانند استخوان، پوست، ماهیچه و سلول
ها با  سلول نتایج حاکی از افزایش ماندگاری و طول عمرکه 

ژلاتین در دمای  (.۷) مورفولوژی نرمال و سازمان یافته بوده است
شود و محلول  در آب حل می C °۳۷-۳۸ژ حدود یا بیشتر از

های  دهد. به همین دلیل بدون فرآوری کلوئیدی را تشکیل می
داربست در  بعدی )برای مثال کراس لینک کردن( به عنوان

مهندسی بافت قابل استفاده نیست. از طرفی ژلاتین یک زیست 
پلیمر ارزان قیمت است، پس با استفاده از فرایندهای پس پردازش 

پذیر  نانوالیاف و یا با ترکیب ژلاتین با پلیمری زیست تخریب
 .(۸توان داربست مورد نظر را تهیه کرد ) طبیعی یا سنتزی می
الکترولیت  تین منجر به ساخت کمپلکس پلیترکیب کیتوسان و ژلا

های آمونیوم  از طریق برهمکنش و ایجاد پیوند هیدروژنی بین یون
(-NH3+کیتوسان و یون ) ( های کربوکسیلات-COO2- ژلاتین )

ها باعث  این برهمکنش دارد.که ساختار کمپلکسی شود  می
های قابل یونیزه شدن  تضعیف نیروهای سخت و محکم بین گروه

کند و  شود که به حلالیت بیشتر پلیمر کمک می در دو پلیمر می
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 تریامسینولون با تاثیر بر رونویسی تسهیل چشمگیری در فرایند
DNA  در هسته یا با اثر بر رسپتورهای غشایی مانند سایر

کند. این داروها با مهار آزادسازی  گلوکوکورتیکوئیدها عمل می
تریامسینولون جزو رده  .فسفولیپیدها اثرات ضدالتهابی دارد

های کورتیکواستروئید است که در اشکال مختلفی از جمله  دارو
شود. تریامسینولون یک  آمپول، پماد و اسپری تولید و تجویز می

 یترکیب گلوکوکورتیکوئید مصنوعی است که به دلیل آثار ضدالتهاب
در بیماریهای مختلفی مانند اگزما، آلرژی، لوپوس، پسوریازیس، 

 .(9۳-9۰)شود  ایمنی استفاده می وپسی، آسم و آرتریت خودآل
هدف این پژوهش، ساخت سیستم داروسانی موضعی از پلیمرهای 

پذیر برای بررسی رهایش داروی  زیست سازگار و زیست تخریب
 .ضدالتهاب تریامسینولون است

 
  کار روش

در این تحقیق، ابتدا نانوالیاف از پلیمر کایتوزان/ژلاتین حاوی 
داروی تریامسینولون با روش الکتروریسی تولید شد و سپس 
مهمترین پارامترهای موثر بر فرایند الکتروریسی مانند غلظت پلیمر، 
نسبت دارو به پلیمر، نرخ تغذیه محلول، فاصله نازل تا کالکتور، 
ولتاژ و دما بررسی قرار گرفت. همچنین اثر این پارامترها برقطر و 

خصوصیات سطحی  ارزیابی گردید. مورفولوژی نانوالیاف
مورد ارزیابی قرار  SEM نانوفیبرهای الکتروریسی شده توسط

گرفت. در مرحله بعد جهت بررسی تطابق دارو و پلیمر و همچنین 
گرفته شد. سپس با  DSC و FTIR تداخلات احتمالی، آزمون

میزان بارگیری دارو و  UV-vis استفاده از دستگاه اسپکتروفوتومتر
ش دارو ارزیابی شد. در نهایت با مطالعه از زمان حل شدن رهای

در  نانوفیبرها خصوصیات حل شوندگی سریع آنها نیز بررسی شد.
 Sigmaاین کار از کیتوسان، ژلاتین و استیک اسید ساخت شرکت 

Aldrich اکساید با  اتیلن کشور آمریکا استفاده شد. همچنین پلی
کشور آمریکا تهیه شد.  Acrossاز شرکت  KD6۰۰وزن مولکولی 

حیان ساخت ایران مورد استفاده قرار  تریامسینولون شرکت جابرابن
گرفت. سایر مواد شیمیایی و حلالهای مورد استفاده در این مطالعه 

به منظور  با خلوص بالا و از شرکت مرک خریداری شده است.
تهیه محلول اولیه قابل الکتروریسی، سه محلول مختلف با 

/ های )کیتوسان متفاوت ژلاتین و کیتوسان شامل نسبتدرصدهای 
درصد وزنی/ وزنی( تهیه شد. برای  4۰/۸۰، ۳۰/۷۰، 1۰/1۰ژلاتین: 

اکساید: آب  اتیلن ای شامل کیتوسان: پلی این منظور محلول اولیه
تهیه گردید  21/۷۸: ۷/91: 4۳/2: 1۷/9مقطر: استیک اسید با درصد 

استفاده از همزن مغناطیسی  ساعت با 42و سپس محلول به مدت 
، ساخت کشور چین مخلوط شد. DRAGON LABشرکت

وزنی ژلاتین در آب مقطر مطابق با  -درصد وزنی 91محلول 
 42های گفته شده به محلول اولیه اضافه شد و به مدت  نسبت

ساعت در دمای اتاق توسط همزن مغناطیسی مخلوط شده تا 

مناسب حاصل شود. در  محلولی کاملاً یکنواخت با ویسکوزیته
درصد وزن  1نهایت تریامسینولون به صورت پودر به نسبت 

خشک پلیمر به محلول اضافه شده و پس از سه ساعت هم 
 خوردن در شرایط گفته شده محلول آماده الکتروریسی گردید.
برای الکتروریسی محلول از سیستم الکتروریسی تک نازل شامل 

، مبدل برای افزایش ولتاژ 91۰-۰( ml/hپمپ سرنگی با توان )
 ورودی و تبدیل جریان متناوب به جریان مستقیم با محدوده ولتاژ

kV44-۰ سرنگ با حجم ،ml9 سوزن الکتروریسی با قطر ،
ای استفاده شد. فاصله  و کالکتور ثابت و صفحه mm۷/۰ خارجی

ها ثابت و برابر  ای در تمام آزمایش نازل و جمع کننده صفحه
cm94 گرفته شد. همچنین پمپاژ محلول قابل الکتررویسی  در نظر

های مختلف  انجام شد. در غلظت ۷/۰(ml/h) با سرعت بهینه
 44و  9۷، 94، ۷کیتوسان و ژلاتین ولتاژهای متفاوت شامل )

با توجه به اینکه نانوالیاف  کیلوولت( مورد بررسی قرار گرفت.
استحکام است، برای افزایش  حاصل در محیط آبی ناپایدار

های  مکانیکی و پایداری بافت تولید شده در محیط آبی از واکنش
برای این کار از بخار  .(92کراس لینک کردن شیمیایی استفاده شد )

( به منظور ایجاد پیوندهای عرضی کووالانسی GTA) گلوترآلدئید
متر از نانوالیاف  سانتی 9۰×9۰استفاده شد. ابتدا یک مربع با اندازه 

و به مدت دو ساعت در دیسیکاتور تحت خلا در جدا شد 
( قرار گرفت. سپس به مدت GTAمجاورت بخار گلوتر آلدئید )

ساعت درآون خلا قرار گرفت تا بخارات اضافی ناشی ار  42
حضور گلوتر آلدهید موجود بر سطح نانوالیاف کاملاً تبخیر شود. 

فت به ور سازی با پایداری بافت کراس لینک شده در آب با غوطه
گیری درصد  برای اندازه ساعت در آب مقطر بررسی شد. ۷4مدت 

گیری وزن اولیه  های نانو الیاف پس از اندازه تورم پذیری لایه
(W0نمونه ،)  لیتر آب مقطر با دمای  میلی 9۰ثانیه در  6۰ها به مدت

دقیقه  9۰درجه سانتیگراد قرار گرفتند. سپس نانو الیاف به مدت  ۳۷
صافی قرار گرفتند تا آب اضافی سطحی آن کاملاَ  بر روی کاغذ

( و Wtهای متورم شده دوباره وزن شدند ) جدا شود. سپس لایه
 درصد تورم پذیری با فرمول زیر محاسبه شد.

 W0]×100 / (Wt – W0])درصد =  تورم پذیری

رهایش داروی تریامسینولون از نانوالیاف با استفاده از روش 
گرم از نانوالیاف در کیسه  میلی 1۰ود وری بررسی شد. حد غوطه

 4( قرار گرفت و سپس Da 94۰۰۰ ,SERVA, MWCoدیالیز )
مولار به عنوان محلول دهنده  4/۰ (PBS)لیتر از بافر فسفات  میلی

به عنوان  PBSلیتر از  میلی 1۰به هر کیسه اضافه شد. کیسه در 
درجه سانتیگراد بر روی همزن  ۳۷محیط گیرنده و در دمای 

لیتر از محیط  میلی 9مغناطیسی قرار گرفت. در هر زمان مشخص، 
ها در  گیرنده با همان حجم از بافر تازه جایگزین شد. غلظت نمونه

 .(91) دبررسی ش nm 4۸۳ طول موج
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 ها یافته
میکروسکوپ نوری تصاویر حاصل از نانوالیاف با  9شکل 

 X2۰۰ساخت کشور هلند( با بزرگنمایی  EUROMEX )شرکت
دهد. همانطور که به خوبی مشخص است با افزایش  را نشان می

نسبت ژلاتین در محلول پلیمری اولیه، توانایی الکتروریسی بهبود 
یابد. ترکیب کیتوسان و ژلاتین منجر به ساخت کمپلکس می
نش و ایجاد پیوند هیدروژنی بین الکترولیت از طریق برهمک پلی
-های کربوکسیلات ) +( کیتوسان و یونNH3-های آمونیوم )یون

OO2-ها باعث تضعیف نیروهای شود. این برهمکنش( ژلاتین می
های قابل یونیزه شدن در دو پلیمر سخت و محکم بین گروه

کند و تسهیل شود که به حلالیت بیشتر پلیمر کمک می می
در  .(۷شود ) ایند الکترویسی کیتوسان مشاهده میچشمگیری در فر

کیلوولت پس از  44تا  ۷ها با افزایش ولتاژ اعمالی از تمام نسبت
ولتاژ بهینه شاهد کاهش تراکم الیاف تولید شده هستیم که ناشی از 
افزایش بار سطحی و دافعه حاصل از بار مثبت است. در 

توسان به ترتیب ژلاتین/ کی 4۰/۸۰و  ۳۰/۷۰، 1۰/1۰های  نسبت
کیلوولت به عنوان بهینه انتخاب شدند. در  44و9۷، 94، ۷ولتاژهای

کیتوسان به ژلاتین در ولتاژ  ۳۰/۷۰این میان نمونه با نسبت 
ها انتخاب شد. نتایج نشان داد که کیلوولت برای ادامه بررسی9۷

کاهش غلظت پلیمر، شدت جریان محلول و همچنین افزایش ولتاژ 
حلول پلیمری تا میزان کافی، امکان دستیابی به اعمالی به م

 4شکل .(9)شکل  نانوفیبرهایی با قطر کمتر را فراهم کرده است
کیلوولت( را قبل و بعد از  9۷از نمونه بهینه )ولتاژ  SEMتصاویر 

دهد. پیش از افزایش دارو میانگین قطر اضافه کردن دارو نشان می
نانومتر است. با افزایش دارو به بافت نانوالیاف،  9۸2الیاف برابر 

نانومتر هستیم.  ۳۸2شاهد افزایش میانگین قطر نانوالیاف به 
شاهد مسطح شدن تقریبی الیاف  Bو  Aهمچنین در تصاویر 

ر این هستیم که به هدایت الکتریکی محلول اولیه مرتبط است. د
ای به حالت هذلولی تغییر حالت سطح عرضی الیاف از حالت دایره

کند، به طوری که محیط آنها همانند جت تشکیل شده اولیه می
مشخص است، در بافت  SEMخواهد بود. همانطورکه در تصویر 

  پلیمری شاهد پدیده تشکیل شبکه عنکبوتی هستیم
ناشی از  پدیده تشکیل شبکه عنکبوتی معمولاً .(4)شکل 

یونیزاسیون محلول پلیمری است. با توجه به اینکه پس از افزودن 
های موجود دارو شاهد این پدیده هستیم می توان به افزایش یون

های در محلول در اثر افزودن دارو اشاره کرد. در واقع افزایش یون
های مثبت و منفی  هایی با  قطبموجود در محلول باعث ایجاد یون

ه در حین الکتروریسی به دلیل جابجایی ایجاد شده بین شوند کمی
تری با های موجود در هر تک لیف شاهد تشکیل الیاف ظریفیون

قطر بسیار کمتر در بین الیاف اصلی هستیم. در ساختار شیمیایی 
( و OH- ،C=Oهای الکترون دهنده )داروی تریامسینولون گروه

شود که در ن دیده میشود. همچنی( دیده می-Hالکترون کشنده )

دهد. با توجه به حین یونیزاسیون بار منفی به خود اختصاص می
توان انتظار داشت که پس  های الکترون دهنده میتراکم بیشتر گروه

از حل شدن دارو در محلول پلیمری با محیط استیک اسید )با 
است  6/4توجه به اینکه استیک اسید حلالی با ثابت دی الکتریک 

شود( باعث  بندی می دار و آب دوست طبقهسیدهای پروتونو جز ا
نتایج حاصل از  ۳شکل  .(96افزایش تراکم بار منفی شود )

های  دهد. گروه اسپکتروسکوپی مادون قرمز نانوالیاف را نشان می
جذب دارند که با  cm-1 ۳1۰۰-۳2۰۰آمین کیتوسان در محدوده 

شود. همچنین می در این ناحیه پوشانده HOهای های گروهجذب
های کربوکسیلک را نشان نیز گروه cm-1۳۳11در محدوده 

-های )گروه cm-1 4۸1۰و  cm-141۳2دهد. در محدوده  می
(OH( ،-CH2( و ،)-(CH3 دهد. پیک دیده شده در را نشان می

( را مشخص N-Hو  C-Nآمیدهای نوع دو ) cm-1۳412محدوده 
شود که مربوط به یده مییک شانه د cm-196۳1کند. در ناحیه می

دهد کیتوسان تا حدی است که نشان می ((C=Oهای گروه
گروه  cm-1961۸استیله شده است. همچنین ممکن است در  دی

های گروه cm-1 9292و  cm-1916۳شود. در ه دید( C=Oآمید )
-cmمحدوده جذبی  اند. در ( مشخص شده-OH و -H) آلیفاتیک

 C=Oشود که مربوط به گروه  مینیز پیکی دیده  96۳۰و 196۸۰
نیز پیکی مشخص  Cm-1911۰در محدوده جذبی  .(9۷) است

 –OHو  – NH های آلیفاتیکتواند نشان دهنده گروهاست که می
های آمونیوم موجود در ژلاتین باشد و یا شاید نشان دهنده یون

 cm-1باشد. پس از ترکیب کیتوسان و ژلاتین، دو پیک در محدوده 
-های انکششی در گروه C=Oمربوط به  cm-196۳۰و 96۸۰

های آمونیوم مربوط به یون cm-1 91۳۸استیل و یک پیک در 
کاتیونی بین  آنیونی و پلی های پلی است. نتایج حاکی از برهم کنش

ژلاتین و کیتوسان است. چرا که به دلیل تشکیل پیوندهای 
پیوندهای های کیتوسان و ژلاتین، در واقع هیدروژنی بین مولکول

های قابل یونیزه شدن از پلیمر خالص ایجاد هیدروژنی بین گروه
شکل . )(92افتد )شود، به طوری که یونیزه شدن کمتر اتفاق میمی
پایداری نانو الیاف کراس لینک شده در محیط آبی بررسی شد.  (۳

برای پایدارسازی الیاف از اتمسفر اشباع از بخار گلوترآلدیئد 
یزین یا های آمین آزاد لشامل واکنش بین گروه استفاده شد که
-پپتیدی با گروه های پلی اسید باقی مانده در زنجیره هیدرولیز آمین

های آلدئید است. در طی کراس لینک شدن بافت الیاف سالم و 
شود و ماند و نانوالیاف تقریبا زرد رنگ میدست نخورده باقی می

ارد که ناشی از استقرار از نظر ابعاد تا حدودی کاهش اندازه د
های آمین آزاد پروتئین و ( بین گروهCH=Nپیوندهای ایمیدی )

های آلدئیدی از گلوترآلدئید است. این ماده یکی از گروه
ترین مواد برای ایجاد ثبات در زمینه بیوپزشکی است. از پرمصرف

توان به قیمت پایین، در دسترس بودن، واکنش پذیری  دلایل آن می
های آبی اشاره کرد. گلوترآلدئید شامل حلالیت در محلول سریع و
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دو گروه آلدئیدی فعال است که به کربن سوم زنجیره آلیفاتیک 
خنثی، گلوترآلدئید و مشتقات آن با  pHشود. در متصل می

ها دهند. در صورتی که این آمینهای اولیه واکنش می آمین
افتد. اتفاق میگروههای کناری یک پروتئین باشند کراس لینک 

های کربوکسی و آمید در علاوه بر آن گلوترآلدئید همچنین با گروه
های فعالی برای ها مکان دهد. این واکنشها واکنش می پروتئین

( پس از 9۸کنند. ) های اولیه ایجاد میتشکیل کراس لینک کننده
های آبی  کراس لینک شدن الیاف، پایداری بسیار مناسبی را درمحیط

نتایج حاصل از بررسی تورم پذیری پس از  دهند.خود نشان میاز 
بار تکرار نشان داد که لایه نانوالیاف دارای توانایی تورم پذیری  1

باشد. با قرار گرفتن نانوالیاف در محیط  درصد می ۸۸/۳میانگین 
های آب به  آبی که از نظر ترمودینامیکی سازگار هستند مولکول

سان و ژلاتین نفوذ کرده و باعث تورم آن درون بافت پلیمری کیتو
شود، به طوری که رهایش دارو از بافت را تحت تاثیر قرار  می
دهد. البته میزان تورم پذیری به دلیل کراس لینک شدن کاهش  می

یافت و آزادسازی دارو از بافت را تحت کنترل قرار داده است. 
اد پس از مدت های پایداری نانو الیاف در محیط آبی نشان د بررسی

رهایش  اند. روز نانوالیاف ساختار خود را به خوبی حفظ کرده ۳
وری کامل در  داروی تریامسینولون از بافت حاصل با روش غوطه

محاسبه شد. برای اطمینان از نتایج  2/۷بهینه  pHبافر فسفات با 
ارائه شده  2آزمایشات سه مرتبه تکرار شد. نتایج آن در شکل 

درصد از دارو در یک ساعت ابتدایی از بافت نانو  ۷۰است. تقریبا 
ساعت با شیب بسیار کمی  ۷4الیاف خارج شد. رهایش به مدت 

 (2)شکل  .درصد رسید 1۰به حدود 
 
 
 

 
 تصاویر میکروسکوپ نوری حاصل از نانوالیاف با  با ولتاژ و درصد مواد اولیه مختلف :1شکل

 

 
 تصاویر میکروسکوپ الکترونی نانوالیاف و نمودار توزیع قطر نانوفیبرها :2شکل

 
 
 
 

 
 نانوالیاف بهینه حاوی دارو IRطیف :3شکل

 
 
 
 

 
نمودار رهایش داروی تریامسینولون از نانوالیاف:4شکل
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 بحث
ها با افزایش  مشاهده شد که در تمام نسبتباتوجه به نتایج 

ولتاژ تراکم الیاف تولید شده کاهش یافت که ناشی از افزایش بار 
سطحی است. همچنین کاهش غلظت پلیمر، شدت جریان محلول 
و همچنین افزایش ولتاژ سبب ایجاد نانوفیبرهایی با قطر کمتر 

میانگین قطر و افزایش دارو به بافت نانوالیاف سبب افزایش  گردید.
تغییر هدایت الکتریکی  مسطح شدن نانوالیاف گردید که ناشی از

بعد از افزایش دارو شبکه عنکبوتی  .(91محلول اولیه است )
تشکیل شد این شبکه ناشی از یونیزاسیون محلول پلیمری است و 

های موجود در محلول در اثر افزودن دارو توان به افزایش یون می
از پایدارسازی الیاف در اتمسفر اشباع از بخار بعد  اشاره کرد.

گلوترآلدیئد مشاهده شد که بعد کراس لینک شدن، بافت الیاف 
 اند. سالم و دست نخورده باقی مانده و نانوالیاف به رنگ زرد شده

های آب  بعد از قرار گرفتن نانوالیاف در محیط آبی، مولکول
کرده و باعث تورم  به درون بافت پلیمری کیتوسان و ژلاتین نفوذ

آن شد و رهایش دارو از بافت را تحت تاثیر قرار داده استبا توجه 
به کراس لینک شدن نانوالیاف با گلوترآلدهید تورم پذیری در 

 .(4۰نانوالیاف کراس لینک شده کاهش یافته است )

سیستم دارورسانی پوستی به خوبی طراحی شده و از دلایل 
به ارتباط دارو و بافت پلیمری  رهایش نسبتاً سریع می توان

نانوالیاف اشاره کرد، به طوری که تریامسینولون با قرار گرفتن در 
شوند. های منفی در آن پخش میمحیط بافر بیشتر به صورت یون
های آب موجود پیوند هیدروژنی به عبارت دیگر سریعاً با مولکول

باید خاطر نشان شود. البته کند و از بافت الیاف خارج میبرقرار می
تواند دلیلی بر قرار گرفتن دارو در سطح  کرد که  چنین رهایشی می

نانوالیاف باشد، زیرا در فرآیند الکترویسی و همزمان با تبخیر 
 شود: استیک اسید دو اتفاق دیده می

جدایی فاز تریامسینولون از پلیمر که درآن تریامسینولون در امتداد 
 شود. ر برده میمسیر تبخیر به سمت سطح فیب

های تریامسینولون مجاور به صورت ذرات بزرگتر تجمع  مولکول
 کنند.  پیدا می

 
  گيری نتيجه

نانوالیاف مخاط چسب با مزایایی چون سرعت تخریب زیاد، 
خواص بهبود یافته انحلال، در بیماران به ویژه افراد پیر، کودکان یا 

افرادی با مشکل بلع بسیار مورد توجه قرار گرفته است. 
تریامسینولون بارگذاری شده در بافت نانوالیاف کیتوسان و در 

درصد رهایش داشت همچنین  ۸۰دقیقه اولیه حدود  1۰مدت 
رهایش به صورت کنترل شده تا مدت سه روز ادامه داشت. نتایج 

یش قابل توجهی دارد. نشان داد با رهایش داور قطر نانو الیاف افزا
ای از دارو و بافت پلیمری را  هیچ برهمکنش ناخواسته FTIRنتایج 

تواند جایگزین مناسبی  گزارش نداد. این شکل تجویز دارو می
برای روش تزریقی متداول این دارو باشد. الکتروریسی یکی از 

های نسبتا جدید است که به دلیل سهولت و انعطاف پذیری  فناوری
توان انتظار  وارد عرصه تولید صنعتی نیز شده است. لذا میبالا 

  تولیدی داروهای با خواص بهبود یافته را با این فناوری داشت.
 

 قدردانی
دانشکده داروسازی و مرکز از معاونت تحقیقات و فناوری 

که ما را در انجام این تحقیق دانشگاه علوم پزشکی کرمانشاه رشد 
 آید.  و قدردانی به عمل مییاری نمودند، کمال تشکر 

 
 ملاحظات اخلاقی 

 شود. طرح ملاحظات اخلاقی شامل نمی
 منابع مالی

 ها توسط مولفان پرداخت شده است. منابع مالی ندارد و هزینه
 منافع متقابل

نمایند که منافع متقابلی از تالیف یا انتشار این  مولفان اظهار می
 مقاله ندارند.

 مشارکت مولفان
پ م و همکاران طراحی، اجرا و تحلیل نتایج مطالعه را ل ب،  

به عهده داشتند. همچنین همه همکاران مقاله را تالیف نموده و 
 اند. نسخه نهایی آن را خوانده و تایید نموده
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