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Mucoadhesive systems are new drug delivery mechanisms that are considered highly 

favorable in recent years due to the ability to stick and stay on the mucus and 

release their drug content in a sustained manner. Drug delivery through the mucosa is a 

good route for a large population of patients especially for those with swallowing problems. 

This route has important advantages over the oral route, including bypassing hepatic 

first pass metabolism and avoiding the drug degradation within the gastrointestinal tract. 

Mucoadhesive dosage forms can be prepared in various forms, such as tablet, gel, oral film, 

spray, viscous solution and micro/nanoparticle, and can be used in drug delivery through 

the oral, intestine, ocular, nasal, vaginal, and other mucosal routes. The most important 

component of these systems is the polymer. Mucoadhesive polymers, in addition to acting 

as the mainstay of these formulations, also control the release and penetration of the drug, 

thereby contributing to the therapeutic benefits of these systems. Hence, mucoadhesive 

characteristics include factors related to bioadhesive polymers and the medium in which 

the polymers reside. In this article, the mucoadhesive systems; various types of dosage 

forms; mechanism and theories of mucoadhesion and factors affecting mucoadhesion are 

discussed.
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سامانه های دارورسانی مخاط چسب از جمله سامانه های نوین دارورسانی هستند که به علت قابلیت 
چسبندگی، باقی ماندن بر سطوح مخاطی و آزادسازی داروی موجود در آن ها، در سال های اخیر 
مورد توجه قرار گرفته اند. دارورسانی مخاطی، نه تنها برای افراد دارای مشکل بلع، بلکه برای جمعیت 
زیادی از بیماران، مسیر مناسبی است. همچنین مسیر یادشده مزیت های شاخصی در برابر مسیر 
خوراکی از جمله پشت سر گذاشتن تخریب اولیه کبد و جلوگیری از حذف دارو در دستگاه گوارش 
فیلم  از جمله قرص، ژل،  دارویی مختلف  اشکال  در  را می توان  فرمول بندی های مخاط چسب  دارد. 
دهانی، افشانه، محلول گرانرو و میکرو یا نانوذرات تهیه و برای دارورسانی از مخاط دهان، روده، 
چشم، بینی، واژن و سایر مسیرهای مخاطی استفاده کرد. مهم ترین جزء این سامانه ها، پلیمر است. 
این که به عنوان بستر اصلی ساخت فرمول بندی های مزبور عمل  افزون بر  پلیمرهای مخاط چسب، 
می کنند، مقدار رهایش و نفوذ دارو را نیز کنترل و به مزایای درمانی این سامانه ها کمک می کنند. از 
این رو، ویژگی های مخاط چسبی تحت تأثیر  خواص پلیمر و شرایط محیطی قرار می گیرد که پلیمر 
در آن ساکن است. در این مقاله، سامانه ها و انواع مختلف فرمول بندی های مخاط چسب، سازوکار و 

نظریه های مخاط چسبی و عوامل موثر بر چسبندگی بررسی شده اند.
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مقدمه
زیست دسترس پذیری  افزایش  هدف  دارورسانی،  سامانه های  در 
)bioavailability( به داروها در زمان ها و محل های خاص از بدن، 
قابلیت حفظ غلظت دارو در حد نسبتا ثابتی برای مدت مشخص، 
چندگانه،  دارورسانی  قابلیت  دارو،  رهایش  سرعت  تنظیم  قابلیت 
افزایش اثربخشی دارو و كاهش آثار جانبي آن بر سایر سلول هاي 
سالم است ]1[. در سه دهه اخیر، مسیر مخاط به علت نفوذپذیری 
محل  هدفمندسازی  قابلیت  و  زیاد  خونی  عروق  وجود  مناسب، 
با  تماس  در  دارو  حاوی  سامانه  نگه داری  راه  از  دارو،  رهایش 
توجه  مورد  دارورسانی  برای  ایده آلی  مسیر  به عنوان  مدنظر،  محل 
به  اتصال  اساس  بر  دارورسانی  سامانه های  این  است.  گرفته  قرار 
و  اپیتلیوم  می تواند  جذب  محل  شده اند.  بنا  مدنظر  جذب  ناحیه 
آن  به  مخاط،  راه  از  دارورسانی  انجام  حالت  در  كه  باشد  مخاط 
سامانه مخاط چسب می گویند ]2[. مزایای دارورسانی از راه مخاط 

عبارت اند از:
1- متمركزساختن غلظت زیادی از دارو در ناحیه معینی از بدن، كه 
نتیجه آن افزایش مقدار جذب و زیست دسترس پذیری دارو خواهد 

بود ]2[. 
پشت  در  معین  و  محدود  ناحیه  در  دارو  غلظت  افزایش  با   -2
را  دارو  و جذب  آزادسازی  می توان سرعت  مدنظر،  بافت  غشای 

از غشا به طور كنترل شده پیش بینی كرد ]2[. سامانه های دارورسانی 
 كنترل شده باعث افزایش راحتی بیمار، استفاده از مقدار داروی كمتر و 
و  خون  جریان  در  دارو  نوسانات  مقدار  جانبی،  عوارض  كاهش 

هزینه می شوند ]3[.
3- جلوگیری نسبی از متابولیسم دارو ناشی از اثر عبور اولیه كبدی 

از مهم ترین مزایای این روش دارورسانی است ]2[.
معایب مربوط به مسیر دارورسانی مخاطی عبارت اند از: pH محیط، 
اقامت  نفوذپذیری كم مخاط برای داروهای درشت مولکول، زمان 
كم، سطح كم مخاط و احساس ناراحتی كه بیمار در حین استفاده 
مخاط  موجود،  چالش های  برخلاف  می كند.  پیدا  سامانه ها  این  از 
شرایط  بافت شناختی،  ویژه  خواص  و  ساختار  دارابودن  به دلیل 
مناسبی را برای دارورسانی موضعی و سامانه ای فراهم می كند كه 

معایب این مسیر را كم اهمیت می سازد ]2[.

سامانههایمخاطچسب
سامانه های مخاط چسب ایده آل باید از قابلیت چسبندگی به مخاط، 
افزایش نفوذپذیری مخاطی و داشتن طعم و مزه مناسب برخوردار 
باشند، باعث ایجاد حساسیت یا تحریک بیمار نشوند و جذب دارو 
تجاری  مخاط چسب  سامانه های  از  برخی   .]4[ كنند  راحت تر  را 
دوز  ساختار  حفظ    .]5-11[ شده اند  گزارش   1 جدول  در  شده 

مرجعفرمول بندی داروییكاربردشركت سازندهپلیمر مخاط چسبنام تجاری

Buccastem پلی وینیل  پیرولیدون، صمغ
زانتان، صمغ لوبیاي لوكاست 

)locust bean( یا كاربین

Rickitt Benckier ،حالت تهوع، استفراغ
میگرن و سرگیجه

5 و 6قرص

Suscard هیدروكسی پروپیل متیل
سلولوز

Forest فشار خون بالا، درد قفسه
سینه

5 و 7قرص

Orabaseپکتین، ژلاتینConva Tech ،بی حس كننده موضعی
تسکین درد

5 و 8چسب دهانی

Corsodyl Gel هیدروكسی پروپیل متیل
سلولوز

Glaxosmithkline جلوگیری از پوسیدگی
دندان، ضدعفونت

5 و 9ژل مخاط دهانی

Luborantسدیم كربوكسی متیل سلولوزAntigen كمبود بزاق، بیماری
Sjogren

5 و 10بزاق مصنوعی

Salivezeسدیم كربوكسی متیل سلولوزWyvem كمبود بزاق و كاهش
رطوبت دهان

5 و 11بزاق مصنوعی

جدول 1- سامانه های مخاط چسب تجاری شده.
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عدم  یا  موفقیت  كه  است  مهمی  عامل  جذب،  محل  در  دارویی 
این  از  استفاده  می كند.  تعیین  را  دارورسانی  سامانه های  موفقیت 
سامانه های مخاط چسب برای حفظ تماس نزدیک و طولانی مدت 
بین فرمول بندی و مخاط ضروری است و باعث افزایش زمان ماند 

دوز دارویی و جذب دارو می شود ]4[. 
سامانه های مخاط چسب در مسیرهای مخاطی مختلف از جمله 
بینی، واژن، چشم، روده، دهان و غیره كاربرد دارند.  از این میان، 
به عنوان  تنها  بیمار،  پذیرش  عدم  به دلیل  واژن  و  چشم  مخاط 
از   .]12[ می شوند  استفاده  موضعی  دارورسانی  برای  مسیرهایی 
بینی و روده هم برای دارورسانی سامانه ای و هم موضعی  مخاط 
استفاده می شود. با وجود این، به دلیل سطح در دسترس كم، زمان 

تعویض كوتاه و اختلال در عملکردهای فیزیولوژیکی حفره  بینی، 
استفاده  حاد  شرایط  در  دارورسانی  برای  بیشتر  نیز  مسیر  این  از 

مي شود ]4،12[. 
قابل پسندتری  می توان گفت، مخاط دهان مسیر دردسترس تر و 
دهان،  مخاط  مسیرهای  بین  در  و  است  مخاطی  دارورسانی  برای 
انتقال دارو در  مسیرهای گونه و زیرزبانی، متداول ترین مسیرهای 
حفره دهان هستند. مسیر گونه برای دارورسانی آهسته و كنترل شده 
مناسب تر است ]12[. جدول 2، كاربرد سامانه های مخاط چسب در 
 مسیرهای مخاطی مختلف از جمله بینی، واژن، چشم، روده، دهان و 

غیره را نشان می دهد ]13-23[.

مرجعهدفنوع فرمول بندیداروپلیمرطبقه بندی

13افزایش زیست دسترس پذیریژلPilocarpineآلژیناتچشمی
14افزایش زمان ماندمیکروذراتPiroxicamپکتین

15افزایش زیست دسترس پذیریقرصZolmitriptanصمغ زانتاندهانی
پلی وینیل پیرولیدون، 

سدیم كربوكسی متیل سلولوز
Ibuprofenافزایش زمان ماند و رهایش فیلم

طولانی مدت
16

,Sodium-Salicylateكاربوپول
Brilliant-Blue-FCF

17افزایش زمان ماندژل )پماد(

18افزایش زیست دسترس پذیریمایعInsulinكیتوسان گلوتاماتبینی
18//افشانهKetorolac acidسلولوز میکروبلوری 
18//ژلCiprofloxacinهیدروكسی اتیل سلولوز

18//پودرApomorphineپلی كاربوفیل
19//قرصCaptoprilكاربوپول، اتیلن گلیکولروده ای

افزایش زیست دسترس پذیری نانوذراتInsulinكیتوسان، كاربوپول
و مدت زمان رهایش

20

پچ های Insulinپکتین، سدیم كربوكسی متیل سلولوز
پوشش یافته با 

كپسول

21افزایش زیست دسترس پذیری

22رهایش طولانی مدتژلChlorampheniolكاربوپولواژن
پلی وینیل الکل، 

هیدروكسی اتیل سلولوز، 
هیدروكسی پروپیل متیل سلولوز

 Polystyrene

sulfonate
23ارزیابی فیلم های ضدمیکروبفیلم

جدول 2- كاربرد سامانه های مخاط چسب در مسیرهاي مخاطي مختلف.
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طبقهبندیفرمولبندیهایمخاطچسب

پژوهش های مداوم درباره توسعه مسیر مخاطی، به تولید شکل ها و 
فرمول بندی های مخاط چسب مختلف از جمله محلول ها، قرص های 
منجر  هیدروژل ها  و  فیلم ها  پچ ها،  افشانه ها،  جویدنی،  یا  مکیدنی 

شده كه تقسیم بندی های متعددی برای آن ها ارائه شده است ]2[.
براساس جهت رهایش دارو، این فرمول بندی ها به سه نوع تقسیم 
می شوند )شکل 1(. نوع اول سامانه تک لایه ای با قابلیت آزادسازی 
دارو در چند جهت است كه در نتیجه بیشترین اتلاف دارو در محل 
لایه  دوم،  دسته  در  می شود.  مشاهده  مدل  این  در  سامانه  تجویز 
 پشتی نفوذناپذیري روی لایه زیست چسب دارویی قرار داده شده و 
سطح  از  دارو  رهایش  از  كه  است  كرده  ایجاد  دولایه ای  سامانه  
بالایی در حفره دهان جلوگیری می كند. نوع سوم، سامانه رهایشی 
كمتر  بسیار  اتلافي  داروی  مقدار  سوم،  نوع  در  است.  یک جهتی 
است، زیرا دارو فقط از لایه چسبیده به مخاط و درست در جهت 

مناسب آزاد می شود  ]2[. 
تقسیم بندی دیگر، براساس ساختار است كه به دو دسته مخزنی و 
ماتریسی طبقه بندی می شوند )شکل 2(. در نوع مخزنی، مقدار زیادی 
از دارو در مخزنی ذخیره می شود كه با غشای پلیمری كنترل كننده 
مقدار آزادسازی دارو محصور شده است. در سامانه های ماتریسی، 
دارو در ماتریس پلیمری پراكنده شده و رهایش مواد با انتشار از 
راه شبکه پلیمری كنترل می شود ]2[. همه این محصولات در چهار 
قرار  جامد  و  نیمه جامد  افشانه،  مایع،  فرمول بندی های  كلی  دسته 

می گیرند ]24[.

فرمولبندیهایمایع
 این فرمول بندی ها شامل محلول ها و تعلیق هایی است كه از انحلال و 
پراكنش ذرات دارو در محیط محلول مناسب تشکیل می شوند و 

زمینه،  این  در  می روند.  به كار  موضعی  دارورسانی  برای  معمولاً 
به حالت  و خوشبوكننده ها  دهان  مانند شوینده های  محصول هایی 
مقدار  هدایت  امکان  فرمول بندی ها،  این  در  درآمده اند.  تجاری 
دقیق دارو وجود ندارد، بلکه دارو به طور غیرقابل كنترل وارد مخاط 
می شود. البته مطالعات انجام شده نشان می دهد، این شکل دارویی 
شود  استفاده  شده تری  كنترل  به طور  یون رسانی  روش  با  می تواند 

 .]2،24[

افشانهها
افشانه ها از جایگزین های مناسب شکل های دارویی جامد هستند و 
می توانند دارو را به مایع بزاقی یا روی سطح مخاط انتقال دهند، در 
نتیجه جذب دارو به آسانی انجام می گیرد. از آنجا كه افشانه ها، دارو 
آزاد می كنند، زمان جذب دارو  یا قطره های ریز  به شکل ذرات  را 

كاهش می یابد ]24[. 

فرمولبندیهاینیمهجامد
این فرمول بندی ها شامل ژل ها، پمادها و كرم هایی است كه معمولاً 
یا  سامانه ای  اثرگذاری  برای  مخاط  سطح  روی  موضعی  به طور 
 موضعی قرار می گیرند. این شکل های دارویی معمولاً از پلیمر، دارو و 
سایر افزودنی های لازم به حالت محلول یا تعلیق در یک باز تشکیل 
شده اند. هیدروژل ها می توانند به شکل نیمه جامد نیز برای دارورسانی 
به كار روند. پلیمرهای تشکیل دهنده آن ها در محیط های آبی، بدون 
مولکول های  ویژه،  شرایط  در  سپس  می شوند.  آبدار  حل شدن 
به دام افتاده در آن ها، به آرامی در اثر نفوذ یا تخریب آزاد می شوند. 
 هیدروژل های حساس به دما می توانند با سرنگ به آسانی منتقل شده و 
دارویی،  فرمول بندی های  این  در  شوند.  پخش  مدنظر  ناحیه  در 
امکان رهایش نایکنواخت دارو وجود دارد. همچنین، زمان ماند كم، 

جهت  اساس  بر  دارویی  فرمول بندی های  تقسیم بندی   -1 شکل 
رهایش دارو ]2[.

شکل 2- تقسیم بندی سامانه های دارویی بر اساس ساختار.
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به ویژه برای پلیمرهای غیرچسبنده در محل اثر از محدودیت های 
این نوع فرمول بندی به شمار می آید ]2،24[. 

فرمولبندیهایجامد
دارورسانی  شکل  گسترده ترین  می توان  را  دارویی  شکل  این 
و   )wafer( فیلم-ویفر  قرص،  شامل  كه  دانست  مخاط چسب 

میکرو-نانوذرات است ]2[.

قرصها

قرص ها متداول ترین سامانه دارورسانی برای مخاط هستند كه هم 
برای دارورسانی موضعی و هم برای دارورسانی سامانه ای كاربرد 
دارند. این نوع از قرص ها كوچک، بیضی و تخت هستند و قطری 
حدود mm 58-5  دارند. هنگامی كه قرص ها به مخاط می چسبند، 
نرم می شوند و تا زمان حل شدن كامل، در محل خود ثابت می مانند. 
انعطاف پذیری  عدم  مخاط چسب،  قرص های  عمده  معایب  از 
یا  برای مدت طولانی  بیمار  استفاده  به عدم  فیزیکی آن هاست كه 

استفاده مکرر از آن منجر می شود. 
مستقیم  فشرده سازی  روش  با  بیشتر  مخاط چسب   قرص های 
تولید می شوند. از سوی دیگر، برای اطمینان از رهایش یک جهتی 
دارو در محل اثر آن، می توان دارو را در پوشش حل ناپذیر قرار داد 

]4،24[

فیلمها-ویفرها

جامد  دارویی  شکل های  پیشرفته  نوع  دهانی  نازک  فیلم های 
هستند. این سامانه های دارورسانی با توجه به انعطاف پذیری زیاد، 
امکان  شربت ها،  با  مقایسه  در  دقیق تر  داروی  مقدار  بیمار پسندی، 
قطع دارو در صورت نیاز، عملکرد موضعی و دقیق در محل اثر، 
جذب خوب در سطح لایه مخاط، اندازه كوچک و ضخامت كم، 
راه اندازی  برای  تجهیزات خاص  به  نیاز  عدم  و  بودن  غیرتزریقی 
صنعتی مورد توجه بسیاری واقع شده اند. افزون بر این، فیلم های 
و  كودكان  برای  بلع،  مشکل  دارای  بیماران  در  مخاط چسب 

و  معایب  این،  وجود  با   .]25،26[ است  مناسب  بسیار  سالمندان 
محدودیت هایی چون قابلیت بارگذاری كم دارو در سامانه )حداكثر 
تا %50 وزن كل فیلم(، نیاز به استفاده از افزاینده نفوذ برای داروهای 
با وزن مولکولی زیاد، سختی كنترل ضخامت فیلم حین ساخت و 
از این سامانه ها را محدود  بسته بندی گران قیمت، استفاده  گسترده 

كرده است )شکل 3( ]26-28[.
از  كه  هستند  جدیدی  به نسبت  فرمول بندی های  ویفرها 
فراورده های ژل یا محلول های پلیمری تهیه می شوند. آن ها ساختار 
اسفنجی دارند و وقتی در تماس با مخاط قرار می گیرند، به سرعت 
ژل شده و موجب رهایش دارو می شوند. ویفرها ساختار ژل متورم 
خود را برای مدت طولانی تری نسبت به ژل های نیمه جامد پلیمری 
حفظ می كنند و پس از استفاده به راحتی شسته شده و از حفره دهان 
خارج می شوند. ویفرها در مقایسه با فیلم ها سطح بیشتر و قابلیت 

بارگذاری داروی بیشتری دارند ]2،24[.

میکرو-نانوذرات

در  و  خواص  از  گسترده ای  طیف  با  پلیمری  میکرو-نانوذرات 
شرایط كاملا كنترل شده برای دست یابی به دارورسانی هدفمند تهیه 
می شوند. اگرچه اصول اساسی مخاط چسبی برای انواع سامانه ها در 
مقیاس های مختلف یکسان است، اما اندازه سامانه های مخاط چسب 
رفتارهای  پلیمرها  واقع  در  است.  اثرگذار  چسبندگی  هنگام  در 
نسبت  می دهند.  نشان  مقیاس ها  انواع  در  متفاوتی  مخاط چسبی 
زیاد سطح به حجم این سامانه ها بسیار مهم است، زیرا رابط های 
موجود برای ایجاد پیوند افزایش چشمگیری افزایش می یابد و با 
پایدارتری نسبت  پیوندهای  بین ذرات و مخاط،  ایجاد چسبندگی 
این  كلی  مزایای  دیگر  از  می شود.  ایجاد  بزرگ تر  ساختارهای  به 
از  كمتر،  دسترسی  با  نواحی  به  آن ها  انتقال  امکان  فرمول بندی ها، 
جمله مخاط بینی و روده است. اندازه كوچک تر این ذرات در مقایسه 
و  محل چسبندگی  در  موضعی  تحریک  كاهش  باعث  قرص ها   با 
حفره  در  خارجی  جسم  وجود  از  نارضایتی  و  ناراحتی  احساس 

دهان می شود ]2،24،29[. 

شکل 3- فیلم های دهانی مخاط چسب ]28[.
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سازوکارمخاطچسبی
گسترده  به طور  كه  گروهی  مخاطی،  دارورسانی  سامانه های  در 
كه  هستند  آب دوستی  درشت مولکول های  می شوند،  بررسی 
پیوند  تشکیل  قابلیت  دارای  گروه های  آن ها  زنجیری  ساختار  در 
هیدروژنی مانند هیدروكسیل، كربوكسیل یا آمین وجود دارد. این 
با  زیرا  می شوند،  نامیده   )wet adhesives( چسب های  تر  دسته 
رطوبت فعال شده و به سطوح مختلف متصل می شوند. اگر مقدار 
 آبی كه جذب می كنند، نامحدود باشد، بیش از حد آبدار می شوند و 
لعاب لغزنده ای ایجاد می كنند ]2[. به طور كلی دو مرحله اساسی در  

فرایند مخاط چسبی شناسایی شده اند )شکل4( ]25[:
میان  قوی  تماسی  آن  در  كه  است  تماس  مرحله  اول،  مرحله   -
مرطوب شدن،  می شود.  برقرار  مخاط  غشای  و  مخاط چسب  ماده 
گسترده شدن و متورم شدن سطح ماده مخاط چسب باعث ایجاد این 
مدنظر  مخاط  با  تماس  در  فرمول بندی ها  معمولا  می شود.  تماس 
قرار می گیرند و در آنجا نگه داشته می شوند تا چسبندگی رخ دهد. 
- مرحله دوم، تثبیت )consolidation( نام دارد و طي آن رطوبت، 
دو  بین  واكنش های جذبی  یا  داخلی  نفوذ  و  می شکند  را  پیوندها 
الکتروستاتیک،  جاذبه های  واندروالسی،  نیروهای  به دلیل  سطح، 
پیوندهای هیدروژنی و واكنش های آب گریزی، آغاز می شود تا ماده 

تثبیت شود و برای مدت طولانی پایدار بماند ]25[. 

نظریههایمخاطچسبی
نظریهالکترونی

اثر  در  مخاط  به  پلیمر  چسبندگی  می كند،  بیان  الکترونی  نظریه 
برهم كنش الکترونی با گلیکوپروتئین هاست. جاذبه الکتروستاتیکی 
میان بارهای مثبت پلیمر و منفی مخاط باعث چسبندگی می شود. 
انتقال الکترونی میان مخاط و سامانه مخاط چسب به دلیل اختلاف 
تشکیل  اثر  در  الکترون ها  می دهد.  رخ  آن ها  الکترونی  ساختار  در 

لایه دوگانه از بارهای الکتریکی در سطح مشترک مخاط و سامانه  
باعث  فرایند  این  از  حاصل  شبکه  می شوند.  منتقل  مخاط چسب 

ایجاد نیروهای جاذبه درون این لایه دوگانه می شود ]2،12،25[.

نظریهترشدگی

با  مخاط چسب  سامانه های  یا  مایعات  برای  غالباً  ترشدگی  نظریه 
گرانروی كم كاربرد دارد و قابلیت توزیع دارو در بستر زیستی را 
اندازه می گیرد )شکل 5(. زاویه تماس )θ( و تنش سطحی )γ( از 

معادله زیر تعیین می شوند: 

)1(

   γSG تنش سطحی جامد-مایع و γSL ،تنش سطحی مایع-گاز γLG كه
تنش سطحی جامد-گاز است ]2،25[.

نظریهنفوذ

شبکه  شکستن  با  مخاط چسب  پلیمر  می كند،  بیان  نفوذ  نظریه 
نفوذ  این  می رسد.  مخاطی  لایه  به  گلیکوپروتئین   زنجیری 
فاز  دو  هر  مولکولی  وزن  و  انتشار  ضرایب  زمان،  به   وابسته 

است ]25[.

نظریهشکست

نیروی  به  بستگی  سامانه  در  پیوند  قدرت  شکست،  نظریه  مطابق 
نیروی  یعنی  دارد،  یکدیگر  از  دو سطح  هر  برای جداسازی  لازم 
لازم برای جداسازی پلیمر از غشای مخاط به قدرت اتصال پیوند 

زیست چسبی بین آن دو وابسته است. 
یا درجه شبکه ای شدن  باشد  پلیمری گسترده  كه شبکه  هنگامی 
كاهش یابد، عمل جداسازی سخت به نظر می رسد. این نیرو، نیروی 
كششی یا استحکام كششی نامیده می شود و با استفاده از معادله زیر 

تعریف می شود: 

SG SL LG SG SL LGcos ( )γ = γ + γ θ = γ − γ − γ

  شکل 4- فرایند مخاط چسبی ]25[. 

شکل 5- اثر زاویه تماس در نظریه ترشدگی ]25[.
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)2(

 كه در آن، Sf نیروی شکست، gc انرژی شکست، E مدول كشسانی و
C طول معیار ترک است ]4،25[.

نظریهجذبسطحی

برهم كنش  نتیجه  چسبندگی  می كند،  بیان  جذب سطحی  نظریه 
و  چسبنده  پلیمر  میان  دوم(  یا  اول  نوع  )پیوند  مختلف  سطوح 
نتیجه  به دلیل جذب شیمیایی در  اول  نوع  پیوندهای  مخاط است. 
پیوند یونی، كووالانسی و فلزی هستند كه معمولا به سبب دوامی 
كه دارند، مطلوب نیستند. پیوندهای نوع دوم ضعیف تر هستند كه 
پیوندهای  و  آبگریزی  واكنش های  وان دروالسی،  نیروهای  شامل 
گذراست،  فرایندی  مخاط چسبی  اینکه  به دلیل  و  بوده  هیدروژنی 

وجود پیوندهای نوع دوم مطلوب تر به نظر می رسد ]1،25[.

عواملموثربرمخاطچسبی
همچنین  و  پلیمر  ویژگی های  تأثیر  تحت  مخاط چسبی  خواص 
 .]30[ است  ساكن  آن  در  پلیمر  كه  می گیرد  قرار  محیطی  شرایط 
از ویژگی های مهم پلیمرها، وزن مولکولی، انعطاف پذیری، قابلیت 
تشکیل پیوند هیدروژنی، درجه شبکه ای شدن، بار، غلظت و تورم 
است كه هر یک به طور خلاصه در پی شرح داده می شوند ]2،30[.

وزنمولکولی

نفوذ می كنند.  بهتر  به لایه مخاطی  با وزن مولکولی كم  پلیمرهای 
وزن مولکولی زیاد باعث تجمع فیزیکی می شود و مقدار بهینه آن 
بین Da 104 تا Da 104×4 است. پلیمرهای با وزن مولکولی زیاد 
كه  حالی  در  نمی شوند،  مرطوب  به سرعت  بستر  با  واكنش  برای 
پلیمرهای با وزن مولکولی كم ژل هایی ایجاد می كنند یا به سرعت 
حل می شوند. در پلیمرهای خطی، با افزایش وزن مولکولی، قدرت 
در  مخاط چسبی  خواص  مثال،  برای  می یابد.  افزایش  چسبندگی 
افزایش   4×105  <  2×105  <  2×104 به ترتیب  پلی اتیلن  گلیکول ها 
قدرت   ،)2×107( زیاد  مولکولی  وزن  با  دكستران  در  و  می یابد 
را   2×105 مولکولی  وزن  با  پلی اتیلن  گلیکول  با  برابر  چسبندگی 

نشان می دهد ]2،30[. 

انعطافپذیری

مخاط  با  مشترک  سطح  به  پلیمری  زنجیرهای  نفوذ  با  چسبندگی 
درجه  دارای  باید  پلیمری  زنجیرهای  بنابراین،  می شود.  شروع 

انعطاف پذیری درخور توجهی برای دست یابي به چسبندگی دلخواه 
پلیمرها  انعطاف پذیری  و  تحرک  كلی،  به طور  باشند.  مخاط  با 
می تواند به گرانروی و ضرایب نفوذ مربوط باشد كه انعطاف پذیری 
بیشتر پلیمر موجب نفوذ بیشتر در شبکه مخاطی می شود ]25،30[.

قابلیتتشکیلپیوندهیدروژنی

تشکیل پیوند هیدروژنی از دیگر عوامل مهم در مخاط چسبی پلیمر 
است ]Park .]2 و Robinson دریافتند، برای ایجاد مخاط چسبی، 
قابلیت  كه  باشند  عاملی  گروه های  دارای  باید  مدنظر  پلیمرهای 
تأیید  آن ها  همچنین  باشند.  داشته  را  هیدروژنی  پیوندهای  ایجاد 
هیدروژني،  پیوند  مقدار  بهبود  برای  پلیمر  انعطاف پذیری   كردند، 

مهم است ]30[.

درجهشبکهایشدن

پلیمرهای  متوسط  عددی  مولکولی  وزن  حفره،  متوسط  اندازه 
 شبکه ای شده و چگالی پیوندهای عرضی، سه پارامتر ساختاری مهم و 
بنابراین منطقی است،  با یکدیگر در شبکه پلیمری هستند.  مرتبط 
با  پلیمر  انتشار آب به شبکه  پیوندهای عرضی،  افزایش چگالی  با 
سرعت كمتر رخ  دهد كه به نوبه خود موجب تورم ناكافی پلیمر و 
كاهش سرعت نفوذ بین پلیمر و موسین می شود ]Flory .]2،24 این 
ویژگی كلی پلیمرها را گزارش داده است، كه در آن درجه تورم با 

درجه شبکه ای شدن پلیمر رابطه معکوس دارد ]30[.

بار

كمتری  چسبندگی  یونی  پلیمرهای  به  نسبت  غیریونی  پلیمرهای 
دارند. برمبناي مطالعات انجام شده مشخص شده است، بار آنیوني 
مخاط چسبی  برای  نیاز  مورد  ویژگی های  از  یکی  پلیمر  در  قوی 
است. همچنین، برخی از پلیمرهای كاتیونی نیز در محیط خنثی یا 

قلیایی دارای خاصیت مخاط چسبی هستند ]12،30[.

غلظت

طول  با  و  است  مخاط  به  چسبندگی  بهبود  در  عامل  این  اهمیت 
دارد.  مستقیم  ارتباط  مخاطی  لایه  به  نفوذكرده  پلیمری  زنجیر 
هنگامی كه غلظت پلیمر بسیار كم است، تعداد زنجیرهای پلیمری 
 نفوذكرده در واحد حجم مخاط كوچک است و واكنش بین پلیمر و 
بحرانی  پلیمر، غلظت  برای هر  این حال،  با  است.  ناپایدار  مخاط 
وجود دارد، كه بیش از آن غلظت، پلیمر ساختار پیچ خورده یافته و 
نفوذ زنجیرهای پلیمر به شدت كاهش می یابد. بنابراین، غلظت های 

1/2Sf (gc E / C)=
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بهبود خواص مخاط چسبی نمی شوند و  باعث  لزوما  پلیمرها  زیاد 
در برخی موارد باعث كاهش این خواص می شود ]30[. در مطالعه 
غلظت  مقدار  است،  شده  داده  نشان  همکاران  و   Solomonidou

بهینه پلیمرهای مخاط چسب در محدوده wt %10-2 است و غلظت 
افزایش خواص چسبندگی  انعطاف پذیر باعث  پلیمرهای  این  زیاد 

فیلم نمی شود ]2،30[.

تورم

تورم برای گسترش و ایجاد شبکه درشت مولکولی مناسب و ایجاد 
تحرک در زنجیرهای پلیمری به منظور افزایش فرایند تداخل میان 
براي  این حال، درجه بحرانی  با  نیاز است.  پلیمر و موسین مورد 
تورم  دارد كه زیست چسبندگی و  پلیمر مخاط چسب وجود  تورم 

بهینه به وجود می آید ]2،30[.

عواملموثردرساختفرمولبندیهایمخاطچسب
جنبههایفیزیولوژیکی

مقدار جریان دائمی بزاق در حفره دهان و تحرک بافت های كناری 
كه باعث تحریک مخاط دهان می شوند، از جمله مهم ترین عوامل 
دو  این  زیرا  هستند.  مخاط چسب  سامانه های  ساخت  در  موثر 
 عامل می توانند زمان اقامت داروها در حفره دهان را كوتاه كرده و 
فرمول بندی های  برسانند.   10  min تا   5  min از  كمتر  حدود  به 
فراهم  را  شرایطی  و  كنند  غلبه  مشکل  این  بر  باید  مخاط چسب 
در  اقامت  زمان  و  متصل شود  به مخاط  دارویی  كه سامانه  آورند 

محل جذب افزایش یابد ]1[. 

جنبههایآسیبشناسی

بسیاری از بیماری ها می توانند ضخامت اپیتلیوم را تحت تاثیر قرار 
این  بگذارند.  اثر  مخاط  ویژگی های  و  ترشح  بر  همچنین  دهند، 
تغییرات در مخاط ممکن است كاربرد و نگه داری فرمول بندی های 
ماهیت  بنابراین، شناخت  روبه رو سازد.  با مشکل  را  مخاط چسب 
مخاط در شرایط بیماری برای طراحی سامانه مخاط چسب ضروری 
است. افزون بر این، برخی از داروها با تغییر شرایط فیزیولوژیکی 
نباشد  مناسب  مخاطی  دارورسانی  برای  است  ممکن  دهان  حفره 

.]1،30[

)pharmacological(جنبههایداروشناختی

به  دارورسانی  برای  می توان  را  مخاط چسب  دارویی  فرمول بندی 
سامانه گردش خون یا فقط درمان موضعی طراحی كرد. از این رو، 

باید  آن   نوع فرمول بندی دارویی مخاط چسب و ساخت  انتخاب 
درمان  حال  در  محل  و  دارو  ویژگی های  كاربرد،  به  نوع  به  بسته 

انجام شود ]1،30[.

جنبههایدارویی

صرف نظر از انواع فرمول بندی های مخاط چسب، دارو باید بتواند از 
سامانه آزاد و سپس جذب مخاط شود. در مخاط دهان، حل پذیری 
ضعیف دارو در بزاق می تواند به طور درخور توجهی رهایش دارو 
از  آن  نفوذ  و  دارو  انتشار  بر  موثر  اندازد. سایر عوامل  به تاخیر  را 
سامانه های  ساخت  و  طراحی  در  مهم  عوامل  از جمله  نیز  مخاط 
براي  لازم  فیزیکوشیمیایي  بر خواص  افزون  هستند.  مخاط چسب 
آزادسازي و جذب دارو، خواص حسی )organoleptic( دارو نیز 
نیز  فرمول بندی  عناصر  سایر  انتخاب  گیرد.  قرار  توجه  مورد  باید 
ممکن  است.  مخاط چسب  سامانه های  در ساخت  مهم  عوامل  از 
در   pH اصلاح كننده های  از  برخی  دارو،  بهتر  جذب  برای  است 
همچنین  و  مخاط  لایه  سطح  بر   pH شوند.  اضافه  فرمول بندی 
گروه های خاصی از پلیمرهای مخاط چسب و بر قدرت چسبندگی 
آن ها اثرگذار است. بنابراین، pH باید به دقت انتخاب شود تا نفوذ 
ممکن  افزودنی  مواد  از  برخی  شود.  بهینه  مخاط چسبی  و  دارو 
است به منظور افزایش اثربخشی و پذیرش فرمول بندی های دارویی 
اضافه شوند. به عنوان مثال، تركیبات اسیدی می توانند ترشح بزاق 
از  افزایش حل پذیری دارو و هم  را تحریک كرده و درنتیجه هم 
دست دادن مواد غذایی را موجب شوند. افزون بر این، اضافه كردن 
افزودنی های مختلف برای هر عملکرد می تواند فرمول بندی دارویی 
كاربرد در مخاط  برای  كند كه ممکن است  بزرگ تر  پیچیده و  را 

مشکل ساز باشند ]1،30[.

نتیجهگیری

از اهداف سامانه های دارورسانی جدید فراهم كردن شکل دارویی 
با حداقل عوارض و بیشترین اثر درمانی است كه بیمار با دریافت 
مقدار كمتری از دارو، بتواند آثار آن را با سرعت بیشتری دریافت 
كند. در سامانه های مخاط چسب، دارو یا به طور مستقیم وارد سامانه 
افزون  می شود.  استفاده  موضعی  به طور  یا  می شود  خون  گردش 
و  كنترل شده  دارورسانی  برای  دسترسی،  سهولت  به دلیل  این   بر 
بر  غلبه  برای  مناسبی  جایگزین  و  بوده  مناسب  آهسته رهش 
به  با توجه  محدودیت های مصرف داروهای خوراكی شده است. 
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انتخاب  گونه ای  به  باید  پلیمرها  مخاط چسب،  سامانه های  كاربرد 
شوند تا خواص سامانه مدنظر را داشته باشند. دانشمندان به دنبال 
یافتن راه هایی برای توسعه سامانه های مخاط چسب با رویکردهای 
داروهای خوراكی  زیست دسترس پذیری  افزایش  به منظور  مختلف 

زمینه  در  پیشرفت های چشمگیری  چه  اگر  هستند.  كم  فعالیت  با 
مخاط چسبی انجام گرفته است، اما همچنان چالش های زیادی در 
برای  بالینی  به طور  بتوانند  سامانه ها  این  تا  دارد  وجود  زمینه  این 

درمان بیماری های سامانه ای و موضعی استفاده شوند. 
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