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 (مقاله مروری)

 نانوحامل ها در دارورسانی پوستیبهره گیری از 
 

  *3، عنایت الله سلیمی2، حمید محمد سلیمانی1سعید محمد سلیمانی

 چکیده
عبورپذیری تراپوستی به رساندن دارو به درون بدن از طریق پوست برای  زمینه و هدف:

اطلاق می شوند. داروهای جذب شده از راه تراپوستی  سیستمیکدرمان موضعی یا 
هستند. استفاده از نیز عاری از عوارض گوارشی ضمن آنکه فاقد اثر اول کبدی بوده، 

 علاوه برفزای فیزیکی امروزه جذب افزاهای شیمیایی و همچنین سامانه های جذب ا
گرانی و همچنین تغییرات بر روی پوست کمتر مورد استفاده هستند و نگاه آینده به 
استفاده از فناوری های نوین است. یکی از مهم ترین فناوری های نوین در حوزه ی 

است. فرمولاسیون های نانو  حامل های داروییدارورسانی تراپوستی بهره گیری از نانو
ذرات کوچکتر جذب و عبورپذیری ساده تری  نانومتر دارند. 011تا  01در حدود  اتیذر

 از سطح پوست دارند.
در پژوهش حاضر ضمن بررسی مطالعات گذشته پیرامون بهره گیری از فناوری  :ها یافته 

نانو در سامانه های تراپوستی به معرفی آن ها و مکانسیم عبورپذیری تراپوستی آنها 
 پرداخت شد. 

فناوری نانو به شکل های مختلف و فرمولاسیون های متفاوت توانایی  گیری:نتیجه
روها را دارد که بسته به ویژگی های آن ها، ویژگی های افزایش عبورپذیری تراپوستی دا

 فیزیکوشیمیایی داروها و اهداف درمانی می توان هر یک را برگزید.
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 مقدمه

به  )اTransdermal) سامانه های دارورسانی تراپوستی

مانه هایی اطلاق می شود که برای دارورسانی موضعی سا

امروزه سامانه های  .(0)استفاده می شوندو سیستمیک 

نقش مهمی در درمان بیماری ها ایفا  دارورسانی تراپوستی

می کنند. نسل نخست داروهای تراپوستی مربوط به 

، ( Lipophilic) فرمولاسیون داروهای چربی دوست

 (Low-dose medicine) کوچک و با دوز دارویی کم

بود. نسل دوم این سامانه های استفاده از جذب افزاها، 

 Noncavitational) امواج فراصوت غیرسایشی

ultrasound)  آینتوفورزو (Iontophoresis)  می

باشد. نسل سوم دارورسانی تراپوستی با اثر بر ساختار لایه 

، اثرات عبور (  Stratum corneum) ی شاخی پوست

را بروز می دهد. این نسل از داروها شامل ریزسوزن دارو 

 Thermal)، تخلیه حرارتی( Microneedles)ها

ablation)، های ریزساینده

 ، الکتروپوریشن(Microdermabrasion)پوستی

(Electroporation) و امواج فراصوت سایشی 

(Cavitational ultrasound) انواع روش  .(3, 2)است

 .(4)آمده است 0 دولجهای تراپوستی در 

استفاده از سامانه های دارو رسانی نوین در سال های اخیر 

به شکل چشمگیری توسعه یافته اند. استفاده از این فناوری 

ها در دارورسانی به محل اثر بسیار می تواند مفید و قابل 

توجه باشد چرا که با بهره گیری از سامانه های نوین می 

 .(7-0)زیادی عوارض دارویی را کاهش دادتوان تا حد 

نخستین مقاله مروری سیستم های دارورسانی نانو توسط 

 .(0)میلادی ارائه شد 0970جورج  کروتر آلمانی در سال 

از آن پس مقالات متعددی در این رابطه ی با معرفی، 

در مجلات معتبر ارائه شده ساخت و فرمولاسیون های آنها 

همچنین مقالات مروری فروانی در این . (21-9)است

 .(30-20)حوزه به چاپ رسیده است

نانوفرمولاسیون های تراپوستی به عنوان سامانه هایی که  

منجر به افزایش جذب داروها، افزایش پایداری 

فرمولاسیون و دارورسانی به هدف می شوند، امروزه کاربرد 

وسیعی در داروسازی دارند. این سامانه ها با ذراتی با اندازه 

در این مقاله به  .(0)نانومتر شناخته می شوند 011تا  01ی 

 و مکانسیم های فرمولاسیون های دارویی تراپوستیانواع 

برخی  2در جدول  پرداخته خواهد شد. عبورپذیری آن ها

از محصولات پوستی که به کمک فناوری نانو تهیه شده، 

 آورده شده است.

 

 : انواع روش های دارورسانی تراپوستی1جدول 

 فیزیکی شیمیایی

 الکتروپوریشن جذب افزاهای شیمیایی

 آینتوفورز ساختارهای نمکی

 امواج صوتی یون -جفت دارو

 ریزسوزن ها مخلوط های یوتکنیک

 ساینده های استراتوم کرنئوم حامل های لیپوزومی

 امواج مغناطیسی 
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 (32)برخی از محصولات تراپوستی موجود در بازار جهانی :2جدول 

 ادعای بازاریابی تولید کننده هدف استفاده نام محصول

مرطوب کننده ی روزانه ی 

 صورت

Hydra Flash Bronzer 

 Lancôme مرطوب کننده

ویژگی نانوکپسول های ویتامین ایی دارای 

های آنتی اکسیدان قدرتمند است. این 

نانوکپسول ها منجر به خودبرنزه شدن پوست 

 می شود.

 کرم
Hydra Zen 

 Lancôme مرطوب کننده

نانوکپسول های تریسرامید با خواص آب 

رسانی و طراوت پوست و بازسازی کننده ی 

 پوست

سرم مرطوب کننده ی نانوی 

 دست و ناخن
 مرطوب کننده

Nano-

Infinity 

Nanotech 

نانوذرات روی اکساید بلورین که با نفوذ به 

پوست از آسیب پوستی جلوگیری کرده و به 

 سلامت پوست کمک می کنند

Lancôme Renergie 

Microlift 
 Lancôme ضدچروک

فرموله شده با سیلیس کلوئیدی و نانوذرات 

پروتئین سویا که میزان ماندگاری در پوست و 

 ی آن را افزایش می دهد.سفت کنندگ

 نانوزوم های پیش ساز ویتامین آ L’Oreal ضدچروک RevitaLiftکرم ضدچروک 

Revitalift Double Lifting ضدچروک L’Oreal 
نانوزوم های پیش ساز ویتامین آ با خواص 

 دوگانه

Eye Tender ضدچروک Kara Vita 

ماده فعال زیستی  03حاوی نانواسفرها است، 

پپتیدهای کاهش دهنده چین و از جمله 

چروک با تحریک فیبروبلاستها، ساخت 

کلاژن، روشن شدن پوست و کاهش التهاب 

 برای ظاهری جوانتر و سالمتر

 دورچشم
 Nanolift 

 ضدچروک

 ضد پیری
Euoko 

نانوکپسول ها با خواص طولانی مدت سفت 

 کنندگی پوست

 کرم ضد آفتاب ضد چروک 
Soleil Soft-Touch SPF15 

ضدآفتاب 

 ضدچروک
Lancôme 

ویتامین های نانوکپسوله شده که به جوان 

سازی پوست کمک می کنند به همراه 

 ضدآفتاب.

نانوذرات طلای سفت کننده 

 پوست
 Chantecaille ضد پیری

نانوذرات طلای خالص، با داشتن قدرت 

ضدانعطاف پذیری با اتصال به میکرو 

فیبرهای ابریشمی منجر به سفت کنندگی 

 پوست می شود.

Nanosphere Plus ضد پیری DermaSwiss 
نانواسفر سلول های بنیادی برای مبارزه با 

 پیری پوست

 کرم شب
Zelens Fullerene C-60 

 Zelens ضد پیری
نانو ذرات کربن با خاصیت آنتی اکسیدانی 

 قابل توجه
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Clearly It! Complexion 

Mist 
 Kara Vita ضدآکنه

 فناوری نانواسفر که تولیدمحصول مبتنی بر 

 سبوم را متعادل می کند.

DiorSnow Pure UV Base 

SPF 50 
 نانوفیلتر با خواص ضداشعه آ و ب Dior ضدآفتاب

Soleil Instant Cooling 

Sun Spritz SPF 15 
اسپری 

 ضدآفتاب
Lancôme .حاوی نانوکپسول های ویتامین 

 لوسیون بدن
Fresh As A Daisy 

 Kara Vita لوسیون بدن
نانواسفرها با خواص نفوذ سریع، مرطوب 

 کننده و مغذی

 صابون
Cosil Nano Beauty 

 Natural پاک کننده

Korea 
نانوذرات نقره با ویژگی پاک کنندگی و نفوذ 

 فراوان

 ماسک سفید کننده ی
Cosil 

 Natural ماسک صورت

Korea 

نانوذرات کلوئیدی نقره با خواص باکتری 

منفافذ پوست و کمک به کشی، بستن 

 درخشش آن

 ماسک صورت
Nanorama 

 LEXON ماسک صورت

NanoTech 
نانوذرات طلا مؤثر بر منافذ کوچک پوست، 

 پیشگیری و درمان آکنه 

Primordiale Optimum 

Lip 
 نانوکپسول های ویتامین ایی Lancôme ضد ترک لب

Lip Tender 
مرطوب کننده 

 لب
Kara Vita 

حاوی ذرات فعال زیستی که به لیفازوم های 

 حفظ رطوبت پوست کمک می کند

 پاک کننده ی نقره ی
Nano Cyclic 

 Nano Cyclic پاک کننده

نانوذرات نقره همراه با مواد طبیعی به عنوان 

یک پاک کننده ی با کمک به درمان آکنه، 

باکتری و قارچ کشی، کاهش قرمزی پوست و 

 ضد بو

LifePak Nano ژل صورت Pharmanex 
برابر بیشتر نانوکپسول  01تا  0عبور پذیری 

  01های حاوی کوآنزیم کیو

 

 

 وزیکل ها-1

کلوئیدی پرآب هستند. کروی وزیکل ها ذرات 

کپسول های این ذرات در دیواره حاوی ترکیبات دوگانه 

صورتی که آب اضافی وجود داشته  در (33).هستند دوست

باشد مولکول های دوگانه دوست، بصورت یک یا چند 

از  (34)کپسول متحدالامرکز در دو لایه قرار می گیرند.

وزیکل ها می توان برای افزایش عبور پذیری داروهای آب 

دوست و چربی دوست و همچنین آزادسازی پیوسته و 

آهسته بهره گرفت. این آزاد سازی تا حد زیادی می تواند 

زیکل و تحت تأثیر ساختار چند لایه ی وزیکل قرار گیرد.

ها با توجه به اجزای شرکت کننده در ساختار دو لایه به 

پوزوم ها، ترانسفرزوم ها، اتوزوم ها، نیوزوم ها، اینوازوم لی

انواع وزیکل ها و مواد سازنده ی  (0)می شوند.ها تقسیم 

 آمده است. 0در شکل آنها 

 لیپوزوم ها -1-1

لیپوزوم ها وزیکل هایی هستند که اجزای سازنده ی 

اصلی آنها فسفولیپید با و یا بدون کلسترول هستند. مولکول 

های فسفولیپید معمولاً با دو قطب متفاوت )چربی دوست 

و آب دوست( تشکیل شده اند. گروه های قطبی می توانند 

یا زویترآیون باشند. زنجیره ی  دارای یون های منفی و
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هیدروکربنی با طول های متفاوت به عنوان قطب چربی 

دوست عمل می کند. تشکیل لیپوزوم ها خود به خودی و 

پس از شکل گیری وزیکل ها درون محلول آبی ایجاد می 

ختار منحصر به فرد لیپوزوم ها منجر به . سا(33, 30)شوند

آن شده تا با این حامل ها بتوان هم مولکول های آب 

, 0)دوست و هم مولکول های چربی دوست را فرموله کرد

37). 

 31 از ذرات اندازه با کروی های حباب کلی، طور به

 ه میشناخت ها به عنوان لیپوزوم میکرومتر چند تا نانومتر

 به قطبی چربی های تجمع خود دیگر، سوی از. شوند

 هب بلکه بسته شود، نمی محدود متداول لایه دو ساختارهای

 ممکن سازی آماده و محیطی شرایط دما، مولکولی، شکل

, 30)کنند تبدیل کلوئیدی مختلف ذرات به را خود است

39). 

مزی و گولیشکرام از  ،0901 سال در نخستین بار

لیپوزوم ها به عنوان حامل های دارویی استفاده کردند و آن 

. لیپوزوم هایی که پس از آن ساخته (33)را معرفی نمودند

, 0)شدند تا حد زیادی بر عبور پذیری دارو ها مؤثر بودند 

با توجه با ساختار استراتوم  لیپوزوم از برخی چند هر (41

اندند م می باقی سطح روی تنها گرانولوزوم اپیدرم پوست 

و این لیپوزوم ها بیشتر برای درمان موضعی بیماری ها 

. نینگ و همکارانش با فرموله کردن (40)می شونداستفاده 

لیپوزوم داروی کلوتریمازول آن را به صورت پیوسته رهش 

برای درمان موضعی قارچ های واژینال معرفی نمودند. این 

سامانه ی دارورسانی توانست تا حد بسیار زیادی غلظت 

لایه مخاطی افزایش دهد و در مقایسه با کلوتریمازول در 

ساعت دارو را در  24فرمولاسیون های معمولی در طول 

 می نشان اندکی مطالعات چه . اگر(42)موضع نگاه دارد

 وزوملیپ از استفاده با دارورسانی تراپوستی امکان که دهد

 مطالعات از زیادی تعداد معمولی وجود ندارد اما های

ه می را بعبورپذیری داروهای فرموله شده با حامل لیپوزو

  .(0)خوبی نشان داده اند

در بسیاری از فرآورده های آرایشی و  ها لیپوزوم

حامل کاربردهای متعددی دارند. همچنین  عنوان دارویی به

از این حامل ها در صنایع غذایی و کشاورزی جهت آنی 

ها، آنتی اکسیدانت ها، مواد بیولوژیک و همچنین بیوتیک 

. برای مثال شه هاتا و (30)طعم دهنده ها استفاده می شود

وکویاما توانستند با اصلاح ساختار همکارانش در دانشگاه ا

سورفکتانت های آبدوست به فرمولاسیونی لیپوزومی دست 

یابند. فرمولاسیون اصلاح شده توانست منجر به افزایش 

ده از . همچنین استفا(43)ماندگاری محصول دارویی شود

لیستریا اینوکولا این حامل ها برای مهار رشد باکتری 
(Listeria innocua ) در پنیر چیدار با افزودن به محیط

می تواند نمونه ی موفقی از استفاده از کشت باکتری 

 .(44)لیپوزوم ها در کشاورزی و صنایع غذایی باشد

مکانیسم های عبورپذیری لیپوزوم ها تا حد بسیاری  

 یا لایه اندازه ذرات، سازی، آماده وابسته به ترکیب، روش

 و یا انعطاف غشا پذیری انعطاف بار الکتریکی، بودن،

 .(0)پذیری پوست متفاوت باشد

فسفولیپیدهای موجود در   مکانیم همجوشی: -الف

لیپوزوم ها سازگاری نسبتاً بالایی با چربی های پوست و 

زیرپوستی دارند بنابراین پس از نفوذ به راحتی در زیر 

 سطح پوست اجازه جریان یافتن پیدا می کنند. در

 ابراینبن شود، می شکسته ها لیپوزوم ساختار زیرپوست،

. وندش در استراتوم کرنئوم می نفوذ به قادر ها فسفولیپید

 ساختارهایی تا دهد می اجازه آنها به پس از آن این مکانیسم

 رارق ها لیپوزوم در که داروهایی که کنند ایجاد نحوی به را

وند ش وارد پوست داخل به راحتی به توانند می گیرند، می

 .(43, 40)و عبورپذیری دارو افزایش یابد

ه لیپوزوم ها به دلیل آنک مکانیسم هیدراتاسیون: -ب

توانایی به دام انداختن آب و یا مولکول آب دوست در 

ی چربهسته ی خود را دارند، می توانند این آب را از بستر 

دوست پوست عبور دهند؛ بنابراین می توانند منجر به 

افزایش جذب آب توسط استراتوم کرنئوم شوند. این جذب 

آب باعث هیدراته شدن ساختار پوست و همچنین بهم 

خوردن نظم سلول های کراتینوسیت در آن شوند. این 

تغییرات منجر به کاهش تراکم در ساختار پوست شده و 

 .(47)را افزون می کنندعبورپذیری دارو 

https://fa.wikipedia.org/w/index.php?title=Listeria_innocua&action=edit&redlink=1
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 هک معتقدند پژوهشگران برخیمکانیسم نفوذ:  -ج

 به یماًمستق ها کراتینوسیت طریق از توانند می ها لیپوزوم

 لیپوزوم ها می همچنین. کنند نفوذ پوست عمیق ی لایه

 که یهای کانال طریق از مستقیماً را پوست زیر لایه توانند

تحت نفوذ قرار دهند  قرار دارند پوست اعصاب قسمت در

 .(40)تا دارو را به سیستم گردش خون برسانند

 ترانسفروزوم ها: -1-2

برای اولین بار توسط گروه کاری  0992در سال 

رابر ب سیوک معرفی شدند که نسبت به لیپوزم ها تا چندین

( سه نسل از 2)شکل. (49)انعطاف پذیرتر بودند

 معرفی شده اند؛ترانسفروزوم ها تاکنون 

این نسل از ترانسفروزوم ها با  نسل اول: -الف

افزودن یک سورفکتانت و مواد فعال سطحی تک زنجیره 

، پلی سوربیک اسید 21، اسپن01مانند سدیم کولات، تویین

و دی پتاسیم گلیسیرینات ساخته می شوند. این 

سورفکتانت ها با تظعیف دو لایه ی فسفولیپیدی باعث 

 .(33, 4)ار وزیکل می شوندتغییر ساخت

این نسل از ترانسفروزوم ها با بر پایه  نسل دوم: -ب

دیل فسفاتیی ساختار دو لایه ی فسفولیپیدی معمولاً از 

کولین با زنجیره ی مایع و دو یا چند ماده ی لیپوفیل قطبی 

 .(01)ساخته شدند

نسل سوم این وزیکل ها در حقیقت  نسل سوم: -ج

ترکیبی از سورفکتانت های دوگانه دوست با و یا بدون 

 .(00)فسفولیپید است

ها به دلیل آنکه قادرند مولکول هایی با   ترانسفروزوم

برابر اندازه ی حفرات پوستی را از لایه های پوستی  01تا  0

عبور دهند، برای انتقال تراپوستی پپتیدها و پروتئین ها 

. ساخت ترانسفروزوم هورمون (02)بسیار مناسب هستند

رشد با کمک فسوفولیپیدهای لستین سویا که میزان 

دارورسانی به مراتب بالاتری از سایر سورفکتانت ها 

داشت، عبور تراپوستی ذرات بزرگ و ماکرومولکول ها را 

 .(03)تأیید می کند

استفاده از ترانسفروزوم ها برای عبورپذیری  

تراپوستی دارو های ضد سرطان به سیستم لنفاوی همراه با 

ریز سوزن ها بسیار کارآمد بوده است. افزایش عبور 

دوکسوروبیسین همراه با هیالورونیک اسید توسط سیستم 

ریزسوزن برای درمان تومور لنفاوی -ترانفسوزوم

د زیادی سمیت دارو رو به متاستاسیک می تواند تا ح

 .(04)حداقل برساند

م و همکارانش به مقایسه سه سامه عبدالعلی

فرمولاسیون ترانسفروزوم، اِتوزوم و لیپوزوم از داروی 

یکسان دیفلونیزال پرداختند. این گروه به نتیجه رسیدند که 

فرمولاسیون بر پایه ی ترانسفروزوم و اِتوزوم علاوه بر 

-Inافزایش عبورپذیری در آزمایشگاه در محیط بیولوژیک )

vivoتهابی بهتری از خود نشان دادند( نیز اثرات ضد ال 

انش ضمن استفاده . همچینین عایشه واحد و همکار(00)

از ماده ی لیمونن در ترانسفروزوم ها توانستند عبورپذیری 

و فراهمی زیستی داروی رالوکسیفن هیدروکلراید را تا حد 

های . همچنین پژوهش(03)قابل قبولی افزایش دهند

فراوانی از افزایش عبور داروهای عمدتاً بزرگ مولکول و 

با وزن مولکولی بالا انجام شده و اهمیت این سامانه های 

ه دارورسانی را به خوبی نشان داده اند. این پژوهش ها ک

بر روی عبورپذیری داروهای لاپاکونیل هیدروبروماید، 

ملوکسیکام، سیلدنافیل، کتووکونازل، رسوراترول و 

اپروزارتان که همگی داروهایی با وزن مولکولی بالایی 

هستند، توانایی دارورسانی ترانسفروزوم ها برای داروهای 

 .(33-07)درشت مولکول را به خوبی نشان داد 

 رمکانسیم عبورپذیری ترانسفروزوم ها به توانایی تغیی

. به نظر می (34)شکل و انعطاف پذیری آنها مرتبط است

جنبه می توان رسد عبورپذیری ترانسفروزوم ها را از سه 

مورد بررسی قرار داد؛ ابتدا سورفکتانت ها وارد پوست 

شده و با ایجاد تورم و بهم ریختن سازماندهی کراتین های 

زیر پوست، باعث تغییر در ساختار لایه شاخی می شوند. 

 تآبدوس های حفره ایجاد باعث هاچربی بهبود جریان یابی

 را دوستآب  مواد پذیری پوست به نفوذ شود که می

وجود در مواد فعال سطحی م .(33, 30)دهد می افزایش

لایه  هوسیل به هایی که کانال به توانند ترانسفروزوم ها می

 اردو بهم ریختن ساختار، سلولی ناشی از  بین های چربی
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 0در که در لایه شاخی  آب میزان . سپس(01)شوند می

برابر کمتر از سایر نقاط پوست است، منجر به اختلاف 

 یطبیع طور به پوست غلظت مواد می شود. فشار اسمزی

 از ترشح فرآیند طول انسدادی( در غیر شرایط )در

 اطیارتب هیچ اسمزی این فشار. ترانسفروزوم ها بالا می رود

ترانسفروزوم ها با تغییر شکل خود می . ندارد غلظت با

توانند از کانال های با چند برابر کوچکتر از اندازه ی خود 

به انعطاف پذیری بالا، این ذرات  توجه با .(37)عبور کنند

می توانند از شکاف های موجود در لایه های  کلوئیدی

پوست براحتی عبور کنند. این تئوری تا حد زیادی توسط 

. اخیراً برخی (30)پژوهشگران مورد تأیید قرار گرفته است

 از کارهای

پژوهشی، عبورپذیری داروهای بر پایه ی 

 مو را مورد بررسی و تأیید فولیکول ترانسفوزوم از طریق

 .(70-39)قرار داده اند

 اِتوزوم ها -1-3

این سامانه های دارورسانی نخستین بار توسط تویتو 

اتوزوم ها از فسفولیپید،  .(72)معرفی شدند 2111در سال 

الکل و آب ساخته شده اند، در حقیقت وجه تفاوت آن ها 

با سایر وزیکل ها، داشتن الکل می باشد. وجود الکل در 

ساختار اتوزوم ها میزان انعطاف پذیری ذرات را به افزایش 

تأخیر در آزادسازی دارو  می دهند و تا حد زیادی توانایی

اسنجی ( آزمایش گرم3)شکل.(73)از سامانه را دارند

افتراقی نشان دادند که بخش عمده ای از این انعطاف ناشی 

از حضور الکل در درون ساختار اتوزوم هاست که این 

ویژگی ها تا حد زیادی عبور پذیری تراپوستی این سامانه 

پژوهش های فراوانی  .(77-74)های نو را تضمین می کند

پایداری اندازه ی ذره ای اتوزوم ها را تا بیش از یک سال 

اتوزوم ها به لحاظ  .(70, 74, 72)به خوبی نشان داده اند

ی ادارورسانی تراپوستی نسبت به لیپوزوم ها و محلول ه

  .(02-70)هیدروالکلی، عبورپذیری به مراتب بهتری دارند

یکی از عوارض اصلی داروی ضد دیابت گلیمپرامید 

افت قند خون است. استفاده از فرمولاسیون تراپوستی این 

دارو توسط طارق احمد و همکارانش به وسیله ی اتوزوم 

ها با کاهش حداکثر میزان غلظت خونی ایجاد شده و 

آزادسازی دارو، فرمولاسیونی همچنین افزایش طول زمان 

بهینه از این دارو ارائه کرد که ضمن کاهش عوارض جانبی 

  .(03)آن، به مصرف غیر خوراکی آن کمک شایانی کرد

( یک بیماری ایدیوپاتیک است که Vitiligoپیسی )

با از دست رفت رنگدانه های پوست و ظهور ماکول ها و 

درمان این بیماری  (04)ملانوسیت ها شناخته می شود.

معمولاً استفاده از داروی متوکسالن بصورت خوراکی و یا 

وراکی آن عوارض جدی موضعی است که استفاده ی خ

بسیاری دارد و مصرف موضعی آن می تواند فواید درمانی 

هم ارز با مصرف خوراکی با عوارض بسیار کمتری ایجاد 

با توجه به حلالیت بالای متوکسالن در الکل،  .(00)کند

سامانه ی دارورسانی اتوزوم به خوبی پذیرای این داروست 

و  استفاده از فرم اتوزوم این دارو توانست علاوه بر افزایش 

سیون، منجر به بهبود کارایی درمانی آن شفافیت فرمولا

 .(03)شود

استفاده از آنتی بیوتیک هایی که در صورت مصرف 

خوراکی دارای فراهمی زیستی پایینی هستند، بصورت 

تراپوستی می تواند ضمن ایجاد دوز درمانی کافی در طول 

زمان، از عوارض مصرف تزریقی آن کم کند. ونکومایسین 

و  یوتیک گلیکوپپتیدی  با وزن موکلولی بالاستیک آنتی ب

استفاده از آن بصورت خوراکی و یا فرمولاسیون ها معمولی 

استفاده ی همزمان  .(07)موضعی کارآیی پایینی دارد

فرمولاسیون اتوزوم ونکومایسین هیدروکلراید همراه با 

آینتوفورز منفی توسط محمد مجدی و همکارانش و ایجاد 

تم ی به خوبی اهمیت این سیسغلظت مناسب آنتی بیوتیک

دارورسانی در مصرف موضعی داروهای تراپوستی را نشان 

 .(00)داد

ژوآنا مارتو و همکارانش افزایش عبورپذیری داروی 

گریزوفلووین با کمک سامانه ی اتوزوم را بررسی کردند. 

درصد  0/1های در این پژوهش نشان دادند اتوزوم

پوست، گریزوفلووین ضمن ایجاد غلظت مناسب در 

عملکرد ضد قارچی مناسب تری نسبتاً به محلول آن دارند. 

همچنین این فرمولاسیون اثرات جانبی بسیار پایینی بر 



 عملکرد سیستولیک و دیاستولیک بطن چپ در افراد             222

 9911، 4ۀ ، شمار91ۀ شاپور، دورعلمي پزشكي جندی ۀمجل

 

سلول های پوست دارد و به نظر می رسد می تواند برای 

برای بررسی بیشتر و مطالعه  .(09)ارائه به بازار مناسب باشد

پیرامون فرمولاسیون های متعدد پیرامون اتوزوم ها مقالات 

و ژنگ و  (90)مکسول و همکارانش (91)داو و همکارانش

 توصیه می شود.  (92)گروه او

مکانیسم عبورپذیری اتوزوم ها تا حد زیادی مدیون 

حضور الکل در ساختار آن و انعطاف پذیری وزیکل های 

آن است. حضور الکل، سیالیت و جریان یابی چربی های 

ی را افزایش می دهد؛ بنابراین عبور وزیکل های دارو پوست

به راحتی انجام می پذیرد. همچنین با تغییر چگالی ذرات 

چربی درون پوست، ساختار پوست را بهم ریخته و منافذ 

 .(93)بین سلولی را برای عبور اتوزوم ها مهیا می سازند

 محلولیت افزایش باعث الکل بالای افزون بر آن غلظت

 می شود. این غلظت بالای الکل چربی های پوست در دارو

کاهش تراکم چربی های پوست نیز می شود که منجر  باعث

زه منافذ پوست نیز می شود. محتوای الکل به افزایش اندا

بالای این وزیکل ها با اثر بر دمای انتقال فاز باعث افزایش 

آزادسازی  .(94)نفوذ پذیری پوست نسبت به دارو می شود

دارو در عمق پوست نیز تا حد زیادی تحت تأثیر ادغام 

 .(90)چربی های اتوزوم ها با چربی های پوست است

 نیوزوم ها -1-2

نیوزوم ها ذرات وزیکل در حد میکرونی که عموماً 

ا بدون ی از ترکیب یک یا چند سورفکتانت غیریونی و با

 .(4چربی بصورت خود به خودی ساخته شده اند)شکل

ویلا و -هندیجانی 0979نیوزوم ها نخستین بار در سال 

همکارانش بر پایه سورفکتانت های غیریونی و کلسترول 

نیوزوم ها با توجه به ساختار و اندازه  .(93)معرفی شدند

ی خود به سه دسته تقسیم می شوند؛ دسته اول وزیکل 

 Smallنانومتر ) 011تا  01با اندازه ی حدود  های تک لایه

unilamellar vesicles (SUV) دسته ی دوم ویزیکل ، )

 3111تا  011های تکل لایه ی بزرگ با اندازه ی ذره ای 

( و Large unilamellar vesicles (LUV)نانومتر )

-Multiدسته ی سوم، وزیکل های دو و چند لایه)

lamellar vesicles (MLV))(97). 

یونی که برای ساخت این  غیر سورفاکتانت های

سامانه ها به کار می روند عمدتاً از استرهای سوربیتان 

)اسپن( و اترهای پلی اتیلن آلکیل )بریج( هستند. در 

ها علاوه بر سورفکتانت های غیر یونی ساخت این سامانه 

می توان از کلسترول و یا مشتقات آن )الکل چرب یا دی 

, 90).بهره برد که  0به  0استیل فسفات( به نسبت مولی 

این سامانه های دارورسانی غیر سمی و بدون  (99

حساسیت زایی هستند و پتانسیل بسیار مناسبی برای عبور 

این سامانه های دارورسانی  (011)تراپوستی داروها دارند.

به دلیل عدم وجود فسفولیپید در ساختارشان نسبت به 

لیپوزوم ها پایدارترند، چرا که فاقد مشکلات ناشی از 

لیپوزوم ها  .(010)تخریب اکسیداتیو  فسفولیپیدها هستند

سامانه های فعال اسموتیک هستند که ضمن افزایش 

حلالیت مواد کم محلول فراهمی زیستی آن ها را نیز 

افزایش می دهند. این سامانه ها توانایی آن را دارند که 

داروهای چربی دوست را در دولایه ی فسفولیپیدی و 

دوست را در مرکز وزیکل جذب کنند. همچنین داروی آب 

سهولت حمل و نقل و فراهمی زیستی بالا از دیگر ویژگی 

 .(012)های نیوزوم هاست

موزالوپو و گروه همراه او به بررسی سامانه های 

نیوزومی پرداختند. آنها با یک رویکرد جدید با مقایسه ی 

نیوزوم ها با سامانه های میسلی به این نتیجه رسیدند که 

به سایر سامانه سامانه های نیوزومی تا حد زیادی نسبت 

های مورد مقایسه برای دارورسانی تراپوستی داروهای آب 

 .(013)دوست مناسب هستند

هیچ درمان مؤثری بر انواع بیماری لیشمانیوز گزارش 

نشده است. مصطفوی و همکارانش با ساخت نیوزوم های 

به  انیا تروپیکالیشمسلنیوم ترکیب شده با گلوکانتیم بر علیه 

بررسی ویژگی های فرمولاسیون طراحی شده پرداختند. 

ساخته شده ی سلنیوم و  آنها ثابت کردند نیوزوم های

را به مراتب  01گلوکانتیم توانایی مهار تولید اینترلوکین 

بیشتر از سامانه های دارورسانی معمولی دارند ضمن آنکه 

 .(014)اثر ضد لیشمانیای آن را ثابت کردند
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لانتی بیوتیک ها، مولکول های پپتیدی کوچکی 

هستند که توسط برخی از باکتری ها بر علیه باکتری های 

گالیدرمین یک آنتی بیوتیک  .(010)شودگرم مثبت تولید می

وکوکوس استافیلط باکتری لانتی بیوتیکی است که توس
تولید می شود و بر بسیاری از باکتری های گرم   گالیناروم

یلین مقام به متی س استافیلوکوکوس اورئوسمثبت از جمله 

 2101منوسروی و همکارانش در سال .(013)اثرگذار است

نیوزوم های گالیدرمین را فرموله و اثرگذاری آن را باکتری 

بررسی کردند. در این پژوهش نشان داده  پرویپنیوم آکنه

های حاوی گالیدرمین عبورپذیری تراپوستی یوزومشد ژل ن

بیشتری نسبت سایر فرمولاسیون های معمولی داشتند اما 

ژل های نیوزوم گالیدرمین دارورسانی بیشتری به سلول 

های لایه ی شاخی پوست داشته اند و عبور پذیری 

تراپوستی کمتری نسبت به ژل های گالیدرمین دارند. این 

نیوزوم ها می توانند برای دارورسانی نتایج نشان می دهد 

 .(017)پوستی داروها مورد استفاده قرار گیرند

لو و همکارانش فلاونوئیدهای آنتی اکسیدانت زیادی 

 و وتینر میریستین، فستین، از جمله؛ مورین، کوئرستین،

بروسکاپین را بصورت جداگانه همراه با سامانه ی نیوزوم 

فرموله و با توجه به نتایج کسب شده کوئرستین را برای 

کردند. این سامانه ها به بارگذاری همراه با نیوزوم انتخاب 

جهت افزایش پایداری، نفوذپذیری و حلالیت گزینه ی 

مناسبی برای فعالیت ضد تیروزینازی هستند. نتایج لو 

توانست ثابت کند استفاده از کوئرستین همراه با نیوزوم ها 

 .(010)به بهبود کارآیی آن کمک می کند

یافته های فراوانی نیز افزایش نفوذپذیری پوستی و 

، (001)، لوپیناویر(019)اروهای کتورولاکپایداری د

با  (003)و پاپائین (002)، آسکلوفناک(000)کلروفینرآمین

کمک سامانه های نیوزومی را تأیید کردند. بررسی، ساخت 

و فرمولاسیون سامانه های نیوزومی توسط پائیلینو و 

و چویی و  (000)، تاوانو و همکارانش(004)همکارانش 

 انجام شده است. (003)مایباخ

حضور دارو در لایه ی شاخی و  تواند می نیوزوم ها

اپیدرم پوست را طولانی تر کنند در حالی که عبور 

, 017)تراپوستی دارو را در بیشتر مواقع کاهش می دهند

عبورپذیری تراپوستی نیوزوم ها بیشتر شبیه لیپوزوم  .(007

ها و عمدتاً تحت تأثیر عوامل فعال سطحی غیریونی 

با تماس نیوزوم و لایه ی شاخی پوست، یک  .(007)است

همجوشی به وجود می آید و این همجوشی منجر به 

افزایش فعالیت ترمودینامیکی در سطح داخل وزیکل می 

 شود که عبور داروهای چربی دوست را افزون می کنند

پس از آن نیوزوم ها با هیدراته کردن پوست . (009, 000)

کل د و عبور وزیمنجر به تغییر ساختار سلولی آن می شون

های نیوزوم ها را تسهیل می کنند.  همچنین بخش دولایه 

ی نیوزوم ها یک غشای محدود کننده ی سرعت آزادسازی 

داروست که منجر به آهسته و پیوسته رهش شدن 

فرمولاسیون و بهبود کارآیی درمانی آن کمک می 

 .(021)کند

 اینوازوم ها -1-5

این سامانه های دارورسانی که وزیکلی هایی شامل 

فسفاتیدیل کولین )لیزوفسفاتیدیل کولین و فسفاتیدیل 

کولین سویا(، اتانول و مخلوطی از ترپن هاست و برای 

انواع داروی آب دوست یا چربی دوست مناسب است، 

معرفی  2113ر و مولر در سال نخستین بار توسط فا

فسفاتیدیل کولین سویا به عنوان سازنده  .(022, 020)شدند

 یک ماده یی غشای دوی لایه و لیزوفسفاتیدیل کولین 

فعال سطحی و افزاینده ی انعطاف در تشکیل اینوازوم ها 

نقش دارند. اتانول و مخلوط ترپن ها تا حدی بر 

 نفوذپذیری دارو و انعطاف ذرات اینوازوم مؤثر هستند

(022 ,023). 

المزارتان یک داروی ضد پرفشاری خون است که 

فراهمی زیستی پایین و نیمه ی عمر کوتاهی دارد. کامران 

بود و همکارانش برای افزایش عبورپذیری دارو و به

فراهمی زیستی آن سامانه ی دارورسانی اینوازوم را 

برگزیدند. آنها به بررسی ویژگی های فیزیکوشیمیایی مانند، 

اندازه و شکل ذرات، عبورپذیری و حضور دارو در پوست 

پرداختند. پس از آن با توجه به آزادسازی دارو، خواص 

میکروسکوپی و فارماکونتیک آن فرمولاسیون بهینه ای را 
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ارائه کردند. این گروه پس از بررسی های گفته شده ضمن 

تأیید افزایش نفوذپذیری دارو به این نتیجه رسیدند 

برابر توانایی افزایش  00/0فرمولاسیون اینوازوم المزارتان تا 

 .(024)فراهمی زیستی المزارتان را دارد

فیناستراید یک داروی چربی دوست مهار کننده آنزیم 

است. پارازنتی و لاکشمی با طراحی فرم آلفا ردوکتاز -0

اینوازوم این دارو و بهره گیری از آینتوفورز نشان دادند، 

داروی فیناستراید می تواند با کمک فرمولاسیون اینوازوم و 

برابر غلظت پلاسمایی بیشتری  3روش آینتوفورز تا بیش از 

نسبت به فرمولاسیون معمولی خود داشته باشد. در 

نریدیلول به  و رائه شده، لیمونن، کاروونفرمولاسیون ا

عنوان هر کدام بصورت مجزا در نقش ترپن استفاده شدند 

  .(020)که بهترین پاسخ با لیمونن ایجاد شد

یا حساس  (Photosensitizersفوتوسنتیتیزر ها )

کنندگان به نور، دسته ای از داروها هستند که با افزایش 

( Phototherapyحساسیت به نور، همراه با نوردرمانی)

( Photodynamic therapyدر فوتوداینامیک تراپی)

تموپورفین یک حساس کننده به  .(023)استفاده می شوند

 می نور است که در درمان سرطان های سر و گردن استفاده

شود. این دارو به شدت آب گریز بوده و عبور پذیری 

تراپوستی ناچیزی دارد.  دراژیکوویچ و همکاران او در یک 

درصد  01پژوهش به وسیله ی لستین اشباع نشده ی سویا )

حجمی( و -درصد وزنی 3/3حجمی(، اتانول )-وزنی

حجمی( یک -درصد وزنی 0تا  0/1مخلوطی از ترپن ها )

رسانی اینوازوم طراحی و آن را بررسی سامانه ی دارو

کردند. این گروه، تغییر شکل بیشتر وزیکل های اینوازوم با 

افزایش درصد ترپن گزارش دادند. همچنین نتایج نشان داد 

تموپورفین نسبت به لیپوزوم و  %0که سامانه ی اینوازومی 

یا محلول اتانولی آن عبورپذیری تراپوستی به مراتب 

 .(027)بیشتری دارد

داپسون یک داروی با خواص هم زمان آنتی بیوتیک 

و ضد التهابی است که تأثیرات شگرفی در درمان آکنه های 

مقاوم به درمان دارد. النبراوی و همکارانش این دارو را 

پوستی با سامانه ی اینوازومی آماده و بررسی  برای جذب

کردند. سامانه ی جدید طراحی شده که مخلوطی از ترپن 

سیترال( را در ساختار خود  و فینچون سینئول، ها )لیمونه،

برابر  0/2داشت، توانست عبورپذیری پوستی داپسون را تا 

 .(020)افزایش دهد و کارآیی دارو را افزون کند

علاوه بر پژوهش های عنوان شده می توان به  

تحقیقات متعدد دیگری نیز اشاره کرد که افزایش عبور 

پذیری تراپوستی سامانه های طراحی شده با اینوازوم را 

ن تحقیقات می توان به کارهای تأیید می کند. از جمله ی ای

, 030)، چن و همکارانش(031, 029)ورما و همکارانش

 اشاره کرد.  (022)و شاه و همکارانش (032

مکانسیم عبورپذیری این سامانه های دارورسانی بر 

پایه ی جذب افزایی ترپن ها و فسفولیپیدهای موجود در 

است. پس از قرار گیری سامانه بر روی پوست بخش آن 

هایی از وزیکل های اینوازومی جدا شده و در قسمت های 

بالایی پوست با آزاد سازی ترپن ها و فسفولیپیدهای 

موجود در غشای خود، ساختارهای بهم پیوسته ی چربی 

موجود در پوست را بهم می ریزند. انعطاف پذیری اینوازوم 

وجود اتانول می تواند مزید بر سایر موارد،  ها نیز به دلیل

 .(033)عبورپذیری تراپوستی اینوزوم ها را افزایش دهد

نیز می توانند به دلیل فشار اسموتیک برخی از اینوازوم ها 

به صورت دست نخورده به درون پوست نفوذ کنند و برخی 

نیز می توانند از طریق کانال های آب دوست موجود در 

 .(034, 031)پوست عبور خود را از پوست انجام دهند

 (Nanoparticleنانوذرات) -2

به موادی اطلاق می شود که اندازه ای « نانو»اصطلاح 

در پاره ای  (033, 030)نانومتر دارند. 011تا  0در حدود 

نانومتر را نیز می توان به  0111از مواقع ذرات تا اندازه ی 

نانوذرات،  .(037)ت حامل در نظر گرفتعنوان نانوذرا

ذرات جامد کلوئیدی، شامل ذرات باردار با اندازه ی ذره 

این سامانه  .(030)نانومتر هستند 011تا  01ای مختلف از 

های دارورسانی معمولاً توسط اتصالات عرضی و 

 پلیمریزاسیون مواد پلیمری زیست تخریب پذیر مانند

 .(039)لاکتیک اسید ساخته می شوند پلی و ژلاتین

 (Lipid nanocarriersنانوذرات چربی) -2-1
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چربی یک سیستم دارورسانی کلوئیدی  نانوذرات

است که چربی به عنوان حامل استفاده می شود. این سیستم 

توسط پاردیک و  0991برای نخستین بار در سال 

لیپوزوم ها را نیز می  (042-041)شد.همکارانش معرفی 

رار داد. نانوذرات چربی پیشرفته و توان در این دسته نیز ق

 Solid lipidشامل نانوذرات چربی جامد) پیچیده تر

nanoparticles (SLN) نانو ساختارهای چربی انتقال  ،)

( و Nanostructured lipid carriers (NLC)دهنده )

با  .(043)برخی از نانوذرات پلیمری چربی هستند

قرارگیری نانوذرات چربی در معرض پوست، ذرات با 

افزایش غلظت دارو منجر به ایجاد اختلاف در دو طرف 

لایه ی پوست شده و دارو را به سمت مویرگ انتقال می 

دهند. همچنین تغییر شکل خود ذرات چربی منجر به عبور 

نه های دارو رسانی با افزایش ذرات می شود. این ساما

کاهش آب روی پوست و متعاقب آن افزایش آب درون 

پوست عبورپذیری تراپوستی دارو را افزون می کنند. این 

را نیز باید افزود که نانوذرات چربی پایداری دارو را افزایش 

 .(044)می دهند و باعث بهبود اثر انکپسوله شدن می شوند

انی مشابه نانوامولسیون ها هستند این سامانه های دارورس

 یوندر نانوامولس استفاده مورد مایع با این تفاوت که چربی

 اهای ب گلیسیرید مانند اتاق( دمای )در جامد چربی یک با

 .(047-040)شود می جایگزین موم یا و بالا ذوب نقطه ی

نانوذرات چربی گزینه ی مناسبی برای دارورسانی پوستی 

هستند. این سامانه های دارورسانی توانایی تولید ذرات با 

اندازه های مختلف را دارند که عبورپذیری تراپوستی 

 .(049, 040)اسبی دارندمن

 نانوذرات چربی جامد -2-1-1

نانوذرات چربی جامد از ماتریکس چربی زیست 

تخریب پذیر ساخته می شوند، بنابراین برای بدن فاقد زیان 

فیزیولوژی بدن قابل تحمل هستند که بوده و برای محیط 

نانومتر است. دارو درون  0111اندازه ی ذرات آن کمتر از 

یک هسته ی چربی دوست و یا درون غشای آن قرار می 

 سامانه های دارورسانی این اصلی مزایای (000, 001)گیرند

 یی،شیمیا تخریب از نیتروژن دار مواد حفاظت: از بارتندع

 و بیچر ماتریکسی جامد حالت علت به مواد انتشار کنترل

یک لایه ی فیلم چربی بر روی پوست و ممانعت  تشکیل

از دیگر ویژگی های این سامانه  (002).از تبخیر آب پوست

ها می توان به عدم استفاده از حلال های آلی در طول 

بالا و همچنین امکان  ساخت و امکان تولید در مقایس

همچنین توانایی تسهیل عبورپذیری . سترون سازی است

تراپوستی نانوذرات چربی جامد را می توان به ویژگی های 

 .(003)آن اضافه کرد

میزان درجه ی بلوری بودن این ذرات بر خاصیت 

پوشانندگی پوست آن اثرگذار است به این صورت که 

ن پوشانندگی افزایش افزایش درجه ی بلوری بودن، میزا

توان نداشتن خاصیت بنابراین می .(001)یایدمی

پوشانندگی توسط نانوامولسیون ها را توجیه کرد. همچنین 

ویژگی بلوری بودن نانوذرات چربی جامد می تواند جذب 

 .(004) های ضد آفتاب را بهبود دهدی ماورابنفش کرماشعه

اندازه و تعداد ذرات نیز بر خاصیت پوشانندگی این سامانه 

ها اثرگذارند به طوری که با افزایش تعداد و اندازه ی ذرات 

به جز اجزای  .(004)بداین خاصیت نیز افزایش می یا

تشکیل دهنده ی اصلی، سایر مواد متداول که در 

فرمولاسیون سامانه های نانوذرات چربی جامد استفاده می 

شوند عبارتند از؛ امولسیون کننده ها، کمک امولسیون کننده 

 .(000)ها و آب

جرب یا گال یک بیماری پوستی است که بوسیله ی 

تماس مستقیم پوست به پوست انتقال می یابد. یکی از 

درمان های مورد تأیید برای این بیماری استفاده از داروی 

ایورمکتین است. استفاده ی خوراکی از این دارو می تواند 

فراوانی بر جا بگذارند از این رو گو عوارض سیستمیک 

همکارانش این دارو را با کمک نانوذرات چربی جامد 

فرموله کردند. ایورمکتین یک ماده ی آب گریز است که 

بیشتر حلالیت را در پالمتیک اسید دارد. فرمولاسیون جدید 

با کمک روش هموژنیزاسیون داغ و فراصوت تهیه شد. 

پژوهش به طور متوسط اندازه نانوذرات تهیه شده در این 

نانومتر داشتند. همچنین در حالی که  271ای در حدود 

درصد  21آزادسازی دارو از سوسپانسیون ایورمکتین تا 
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بیشتر از نوع نانوذرات چربی جامد آن بود، اما عبورپذیری 

ساعت بیشتر  02سامانه ی نانو به میزان قابل توجهی پس از 

 .(003)بوداز سوسپانسیون معمولی آن 

ریواستیگمن یک مهارکننده ی برگشت پذیر انتخابی 

مرکزی کولین استراز است که در درمان بیماری های با 

کاهش سطح استیل کولین استفاده می شود. راوی و 

همکارانش یک سامانه ی تراپوستی نانوذرات چربی جامد 

برای دارورسانی مغزی این ماده فرموله و بررسی کردند. 

ساعت توانست بیشترین  3طراحی شده پس از  سامانه ی

نانوگرم بر میلی لیتر( را ایجاد کند.  07/003غلظت خونی )

همچنین فرمولاسیون تهیه شده فاقد هرگونه سمیت و 

 .(007)حساسیت زایی بود

رالوکسیفن به علت زیست تخریب پذیری بالا و 

ثر عبور نخست کبدی بهتر همچنین انحلال پذیری کم و ا

است فرمولاسیونی غیر از فرمولاسیون خوراکی معمولی 

خود داشته باشد. کومار پاتل و همکاران او با روش حل 

کردن امولسیون و تبخیر آن یک سامانه ی نانوذرات چربی 

جامد از این دارو را ساختند و اثر جذب افزاها را بر آن 

 رسیدند استفاده از جذببررسی کردند. آنها به این نتیجه 

لیمونن می تواند -افزاهایی مثل اولئیک اسید و دی

عبورپذیری این سامانه ها را افزایش دهد که این میزان 

لیمونن حداکثر -حجمی دی-درصد حجمی 00افزایش در 

خواهد بود. نتایج بدست آمده اثر هم افزایی سامانه 

ی نانوذرات چربی جامد و جذب افزا را به خوبی برا

 .(000)عبورپذیر تراپوستی به خوبی نشان داد

پژوهش های انجام شده می توان به افزایش از دیگر 

عبور پذیری متوتروکسات به وسیله ی نانوذرات چربی 

لی و  (009)جامد که توسط ژانگ و همکارانش اشاره کرد.

، سنگار و (030)، گو و همکارانش(031)همکارانش

نیز به  (033)و رستم کلایی و همکارانش (032)همکارانش

بررسی داروهای مختلف در سامانه های نانوذرات چربی 

جامد پرداختند و افزایش عبورپذیری تراپوستی این سامانه 

 ها را تأیید کردند.

مکانیسم عبورپذیری این سامانه های چرب وابسته 

دگی به پوست آنهاست. این چسبیدن به خاصیت چسبن

منجر به ایجاد یک لایه ی نازک چربی بر روی پوست می 

نانوذرات چربی می  کنترل، گروه با مقایسه در .(034)شود

 را نکراتی آنتالپی کنند، مختل را پوست ساختار توانند

. دهند کاهش اشعه فروسرخ را جذب سطح و دهند افزایش

 تواند می تحقیقات نشان می دهد نانوذرات این، بر علاوه

، 4بیان مولکول های التهابی شامل اینترلوکین  موثر طور به

را مهار  0کمواتراکتنت  گاما و منوسیت -و اینترفرون 0و  3

می کنندکه به عدم شرایط التهابی پوست کمک کرده و عبور 

 .(030)پذیری تراپوستی را افزایش می دهد

 نانو ساختارهای چربی انتقال دهنده -2-1-2

 این سامانه های دارورسانی، سامانه های کلوئیدی

چربی  از )ترکیبی جامد چربی هسته یک توسط که هستند

 ذرات اندازه دارای و شده تشکیل مایع( و جامد های

نانوساختارهای . هستند نانومتری محدوده درو  متوسط

چربی انتقال دهنده از یک ماتریکس چربی با ساختار ویژه 

این ساختارها با بهبود ذخیره سازی  .(002)ساخته شده اند

دارو، پایداری سامانه ی دارورسانی را افزایش می دهند. 

نانوساختار های چربی انتقال دهنده برخی مشکلات مربوط 

د از جمله، کمبود ظرفیت بارگیری به نانوذرات چربی جام

دارو، خروج دارو، حین نگهداری دارو و میزان بالای آب 

این سامانه با نانوذرات چربی جامد  تفاوت .(030)را ندارد

داخلی آنهاست به طوری که نانوساختارهای  ساختار در

جامد، معمولاً میزان  های چربی بر علاوه چربی جامد

 .(033)مایع دارنددرصد( چربی  31مشخصی )حدود 

چربی های جامد استفاده شده در این دو سامانه در دمای 

 درجه سانتی گراد همچنان جامد هستند. 37

چربی و مراحل تولید، نوع سامانه ساخته  بسته به نوع

 ر نوعبا تغیی شده می تواند متفاوت باشد. به نظر می رسد

 بارگیری دارو خاص، در یک نانوساختار چربی ماتریکس

طول مدت نگهداری فرمولاسیون  در ترکیب و میزان خروج

پس از قرارگیری نانوساختارهای  .(030) نیز تغییر می کند

معرض پوست، منجر به حفظ آب  چربی انتقال دهنده در
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درون پوست شده و افزایش این میزان آب، عبورپذیری 

تراپوستی دارو افزایش یافته و همچنین ساختار و نحوه ی 

قرارگیری سلول های لایه ی شاخی بهم ریخته و شکاف 

 .(037)هایی برای عبور دارو ایجاد می شود

 رد استفاده مورد اصلی ترکیبات از یکی دونپزیل

 دارو، این خوراکی تجویز. است آلزایمر بیماری درمان

 پذیرش عدم باعث که آورد می همراه به را زیادی اشکالات

 وستیتراپ فرمولاسیون توسعه بنابراین،. شود می بیماران

مندس و  .باشددونپزیل می تواند راهکار مناسبی  برای

همکارانش سامانه ی نانو ساختارهای چربی انتقال دهنده 

را برای دارورسانی تراپوستی دونپزیل طراحی و بررسی 

ها به روش میکروامولسیون، کردند. برای ساخت این سامانه

از استئاریک اسید )چربی جامد(، اولئیک اسید)چربی 

 کولات یمایع(، لستین )سورفکتانت( و سدیم تائورودئوکس

)کو سورفکتانت( استفاده شد. استفاده ی از چربی های 

مختلف توانست تا حدود زیادی عبورپذیری تراپوستی 

متفاوتی نشان دهد که در این میان لستین بیشترین اثر را بر 

 .(030) عبورپذیری تراپوستی سامانه داشت

اکساپروزین یک داروی ضد التهاب غیراستروئیدی با 

میزان انحلال بسیار پایین است که با ساختار پروپیونیک 

اسید خود شناخته می شود. این دارو به عنوان یک مسکن 

ه خصوص در تسکین درد های ناشی از آرتریت عمومی ب

روماتوئید مورد استفاده است که به دلیل عوارض شدید 

گوارشی مصرف آن محدود شده است. استفاده از 

فرمولاسیون تراپوستی توسط منینی و همکاران او توانست 

عوارض گوارشی را از مجموع عوارض دارویی 

ب یک اکساپروزین کم کند. این گروه برای انتخا

فرمولاسیون مناسب دو سامانه ی لیپوزومی و نانوساختار 

چربی انتقال دهنده را طراحی و آنها را مقایسه نمودند. برای 

ساخت سامانه نانوساختار چربی انتقال دهنده، آنها ابتدا 

گرم  10/2گرم از لابرازول )چربی مایع( را به  24/1

درجه  71 )چربی جامد( که در دمای 0اُ -تی-پریسرول اِی

سانتی گراد ذوب شده بود اضافه کردند. سپس در همین 

( را تحت 01حجمی تووین-وزنی % 2/3دما سورفکتانت )

دور در دقیقه( برای ده  0111دستگاه استیرر با سرعت بالا )

دقیقه تحت تأثیر دستگاه  0دقیقه اضافه کردند و پس از آن 

-رینتفراصوت قرار دادند. در انتها کمپلکس سیکلودکس

میلی گرم بر میلی لیتر( را )ابتدا حل کردن  21آرژنین دارو )

اکساپروزین در مخلوط چربی ذوب شده یا انحلال بخش 

آب دوست کمپلکس در سورفکتانت( را اضافه کردند. در 

انتها اگرچه میزان عبورپذیری پوستی هر دو نوع بالاتر بود 

شتر مال بیاما این افزایش عبور پذیری با سامانه ی لیپوزو

  .(039)بوده است

پژوهش های فراوانی علاوه بر افزایش نفوذپذیری، 

افزایش پایداری فرمولاسیون های نانوساختارهای چربی 

انتقال دهنده را به خوبی نشان دادند. از جمله این کارهای 

 کارانشتحقیقاتی می توان به پژوهش های الانگار و هم

، فن و (072, 070)، ویتورینو و همکارانش(071)

 ، گو و همکاران او(074)، سوتو و مولر(073) همکارانش

 اشاره کرد. (073)و ژائو و همکارانش (070)

مکانیسم عبورپذیری نانوساختارهای چربی انتقال 

 .(034, 030)دهنده مشابه نانوذرات چربی است

 نانوذرات پلیمری -2-2

 ه،محیط زند با سازگار پلیمرهای از پلیمری نانوذرات

 نانومتر 0111 تا 01 بین اندازه و با ذیرپ تخریب زیست

شوند. دارو در ماتریکس نانوذرات پلیمری حل،  می تهیه

جذب، محفوظ و یا متصل می شود. میزان عبورپذیری 

بسته به ترکیب شیمیایی مواد  تراپوستی این سامانه ها

تشکیل دهنده ی پلیمرها، مکانسیم انکپسولیزه شدن، اندازه 

ی نانودرات و ویسکوزیته ی فرمولاسیون متغیر است. 

همچنین این ذرات با اثرگذاری بر زمان آزادسازی دارو و 

کنترل میزان آن، افزایش چسبندگی فرمولاسیون دارو به 

ذیری تراپوستی دارو پوست بر زمان و میزان عبورپ

اثرگذارند. این سامانه ها به عنوان مخازن داروهای چربی 

دوست عمل کرده و با عبور تراپوستی دارو، می تواند یکی 

ه ب از راهکارهای انتقال دارو به داخل بدن از طریق پوست 

 .(077)کار برده شوند
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پلیمرهای سازنده ی این نانوذرات عمدتاً از پلی 

لاکتید -استرهای مصنوعی مانند پلی لاکتیک اسید، پلی دی

ن گلیکولید، پلی کابرولاکتون، پلی آکریلات، پلی اپسیلو-کو

کاپرولاکتون، پلی آکریلیک اسید، پلی آلکیل سیانوآکریلات، 

متیل متاکریلات و پلی استرهای طبیعی مانند، کیتوزان، پلی 

به صورت این پلیمرها  .(070)ژلاتین، آلژینات و... هستند

دو یا چند تایی و یا پیوند کووالانسی بهم متصل می شوند. 

این پلیمرها می توانند ساختار لایه ی غشای طبیعی را تقلید 

کنند اما به دلیل وزن مولکولی بالا این ساختارها شباهت 

به دلیل ساختارهای  .(079)ی چربی دارندکمتری به دو لایه

محکم و غیر انعطافی که دارند این ذرات توانایی عبور از 

ین نانوذرات تا حفرات کوچکتر از خود را ندارند. بنابرا

مدت زمان زیادی دارو را در خود نگاه داشته و در طول 

 .(001)زمان آن را آزاد کرده و از پوست عبور می دهند

استفاده از محصولات ضدآفتاب برای جلوگیری از 

سوختگی های ناشی از نورخورشید و اشعه ی فرابنفش آن 

 وستپ آکادمی» ،«پوست سرطان بنیاد»یکی از توصیه های 

مورین یک  .(000)است «آمریکا سرطان انجمن» و «آمریکا

شتی  .(002)فلاونئید است که خواص آنتی اکسیدانت دارد

و همکارانش دست به طراحی فرمولاسیون انکپسوله ی 

نانوذرات پلیمری از مورین نمودند که به عنوان یک ضد 

ی  کند. سامانهآفتاب برای پوست بتواند نقش آفرینی 

نانوذرات پلیمری توانست تا حد زیادی مورین )تا حدود 

برابر بیشتر از سوسپانسیون معمولی( را به داخل پوست  0/3

وارد کند و منجر به بهبود خواص ضدآفتابی آن شود. 

همچنین این فرمولاسیون با افزایش نگهداشت مورین در 

رار سامانه، زمان بیشتری پوست را در معرض دارو ق

  .(003)داد

ه کدیابت یکی از مهمترین بیماری های مزمن است 

ظهور آن با افزایش میزان قند خون بیمار مشخص می شود. 

)وابسته به  0درمان اصلی در بیماران مبتلا به دیابت نوع 

مصرف انسولین  2انسولین( و خط آخر درمان دیابت نوع 

تزریق انسولین به صورت چند بار در  .(000, 004)است

روز می تواند مشکلات عدیده ای برای بیماران ایجاد کند 

و در صورت جایگزینی راه تزریقی با راه دیگر می تواند 

ی استوجی و همکاران او براپذیرش بیماران را بیشتر کند. ر

داررورسانی این ماکرومولکول به صورت تراپوستی راه حل 

استفاده از ترکیبی از روش الکتروپوریشن و سامانه ی 

نانوذرات پلیمری را پیشنهاد کردند. آنها یک سامانه ی نانو 

ذرات پلیمری طراحی کردند و با کمک الکتروپوریشن آن 

 موش آزمودند. نتایج آنها نشانرا برای عبور تراپوستی روی 

ساعت  2داد این راهکار میزان قند خون موش را پس از 

کاهش داد که نشان از موفقیت  %00ساعت  4و پس از  % 77

عبور تراپوستی انسولین دارد. همچنین حفظ دارو برای 

ساعت توسط نانوذرات پلیمری از دیگر  33تا  24مدت 

راستوجی و همکارانش یافته های این پژوهش بود. نتایج 

تا حد زیادی عبورپذیری ماکرومولکول ها با این سامانه ها 

همراه با الکتروپوریشن را تأیید کرد که می تواند در راستای 

تولید سامانه های جدید دارورسانی مورد بهره برداری قرار 

 .(003)گیرد

امروزه استفاده از نانو ذرات پلیمری در بسیاری از 

تحقیقات به عنوان سامانه ای برای عبور تراپوستی 

 یماکرومولکول ها، مولکول های زیستی و تفنگ های ژن

 مورد توجه قرار گرفته است. تحقیقات لی و همکارانش

و دموس و همکارانش  (000)دسای و همکارانش (007)

 .(009)هش هاستنمونه ای از پژو

مکانیسم عبور پذیری نانوذرات پلیمری به این 

صورت است که  ذرات بزرگ بصورت مستقیم به لایه های 

عمقی پوست نفوذ می کنند. همچنین می توانند بر روی 

 ه و یا از طریق فولیکول مو به عمق پوستپوست تجمع یافت

منتقل شوند تا آزاد سازی پیوسته ی دارو در عمق پوست 

انجام شود. در عمق پوست یک شیب غلظت از درون پلیمر 

دارو به داخل پوست ایجاد می شود که انتشار دارو را 

همچنین بار سطحی پلیمرهای نانو  .(091)تسهیل می کند

ذرات پلیمری بر عبورپذیری داروها اثرگذار است. مواد با 

ا )با بار منفی( ر پوست سطح با تعامل ثبت میزانبار م

افزایش داده که منجر به افزایش میزان آزاد سازی دارو می 
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در پایان می توان گفت این ذرات تا حدی  (090)شود.

 .(000)توانایی جذب از طریق فولیکول مو را نیز دارند

 Carbonنانو لوله های کربنی و فلورین ها) -3

nanotubes (CNT) and fullerenes) 

این سامانه های دارورسانی شامل نانو ذرات کربنی 

پایدار که بالقوه دارای آثار آنتی اکسیدانتی و محافظت 

ز کمتر اسلولی ذاتی است، هستند. این ذرات با اندازه ی 

نانومتر به عنوان سامانه های نانو در دارورسانی مورد  011

 جازها درونی این سامانه ها استفاده هستند. بزرگی ظرفیت

مولکول های زیستی کوچک را می دهد و با  بارگذاری ی

اصلاح شیمیایی سطح بیرونی می توان پروتئین ها و ژن ها 

, 092)کردارورسانی تراپوستی بارگذاری را نیز برای د

093).  

 نانومتری هستند. اگر 31فلورین ها کره های کربنی 

 افزودن آب گریز هستند اما می توان با این ذرات چه

 ها، آبی، ژن محلول به شدن تبدیل و آب دوست محلول

 دافاه برای بیولوژیکی های مولکول دیگر و ها پروتئین

 کروی شکل کوچک، اندازه ی را با آن ها حمل کرد. زیستی

توخالی بودن از ویژگی های فلورین هاست که ضمن  و

 در استفاده این سامانه ها را برای توجیه عبورپذیری،

 مرطوب آفتاب، ضد های کرم مانند آرایشی محصولات

 مناسب کرده است مدت طولانی آرایش های ها، کننده

(093). 

اسماعیل تونسر دژیم و همکارانش،  2101در سال 

ذب ج اثرات طریق سامانه ای تراپوستی برای دارورسانی از

کردند که در آن از دو  ارائه کربنی های نانولوله افزایی

دوکوروبیسین به عنوان داروی مورد داروی ایندومتاسین و 

هدف دارورسانی تراپوستی استفاده شد. نانولوله های 

کربنی تا حد بسیار زیادی توانست دارورسانی تراپوستی دو 

 داروی یاد شده را افزایش دهد. این سامانه ها با افزایش

 کی عنوان به دارو عبورپذیری خواص و حلالیت قابلیت

واند ت می و است شده شناخته ،مفید دارویی حامل سیستم

 گریزآب داروهای برای تراپوستی نفوذ و زیاد با بارگیری

 این سامانه ها الکتریکی ماهیت. مورد استفاده قرار گیرد

 .(094)کند می فراهم را آیونتوفورز از آسان استفاده امکان

 (Dendrimersدرخت پارها) -2

درخت پار یا دندریمر ها ساختارها سه بعدی هستند 

که از تعداد زیادی مولکول کوچک تشکیل شده اند. این 

سامانه ها از ذرات کوچک، هم شکل، هم اندازه و با وزن 

مولکولی مشابه تشکیل می شود. میزان عبور پذیری ترا 

پارها به ویژگی های فیزیکوشیمیایی مانند پوستی درخت 

شماره نسل، وزن مولکولی، بار سطحی، ترکیب و غلطت 

آن بستگی دارد. این ساختارها برای عبورپذیری تراپوستی 

حساس کنندگان به نور در فتوتراپی و داروهای ضد قارچ 

مناسب هستند. مشکل اصلی این سامانه ها سمیت سلولی 

این سامانه ها  اصلی مزیت (093, 090)و زیستی آنهاست

توانایی قرارگیری دارو با غلظت های مختلف است که 

برای آزادسازی هدفمند و کابردی بسیار مورد استفاده 

ایی حمل داروهای حاجب است. همچنین درخت پارها توان

 را دارند.

مکانیسم عبور تراپوستی درخت پارها به اتصال آن 

ها به چربی غشا مربوط می شود. این ساختار ها یا اتصال 

به چربی غشا عبور تراپوستی دارو را افزایش می دهند و 

همچنین با افزایش حلالیت دارو، باعث افزایش عبور 

د برای داروهای داروهای چربی دوست می شود هر چن

 .(090, 097)آب دوست مناسب نیستند

پژوهش های پیرامون عبورپذیری تراپوستی داروهای 

 (210)و سورالن (211)، ریبوفلاوین(099)نایندومتاسی

 انجام شده است.

 نانوامولسیون -5

نانوامولسیون ها تقریباً شفاف سامانه های همگن، با 

ویسکوزیته کم، با ترمودینامیک ناپایدار و کینتیک پایدار 

 .(213, 212)هستند که برای دارورسانی قابل استفاده اند

این سامانه ها معمولاً بصورت پراکندگی روغن در آب یا 

 011روغن در آب با اندازه ای در حدود نانومتر )کمتر از 

نانوامولسیون ها به پدیده ی  .(210, 214)نانومتر( هستند

اوسوالد ریپینینگ حساس بوده و در اثر این پدیده؛ خامه 
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ای، فلوکوله و یا سایر ناپایداری های فیزیکی را از خود 

نشان می دهند. با این حال می توان با صرف انرژی و 

 زیادی آن ها استفاده از سورفکتانت ها تا حدی برای زمان

را پایدار کرد. این سامانه های دارو رسانی؛ غیر سمی و 

غیرمحرک بوده و می توان از آنها علاوه بر مصرف بر روی 

غشاهای مخاطی و تزریقی، برای مصارف تراپوستی نیز 

 .(217, 213)مورد بهره برداری قرار گیرند

نانوامولسیون ها را به سه روش همگن سازی با فشار 

(، ریزمایع High-pressure homogenizationبالا )

 (، دمای فاز واژگونMicrofluidizationشدن)

(Phase-inversion temperature می توان تهیه )

 معمولاًکرد. به دلیل مشکلات ذاتی مربوط به پایداری 

از  .(213)نانوامولسیون ها را با دوز پایین فرموله می کنند

برخی از داروهای فرموله شده با این سامانه برای 

، (210)توان به؛ استوفناکعبورپذیری تراپوستی می

 ، سولکونازول(200)، کافئین(201, 219) سلکوکسیب

 اشاره کرد. (204)و فلوواستاتین (203)، کارودیلول(202)

مکانسیم عبورپذیری سامانه های نانو امولسیونی به 

این صورت است که ابتدا سورفکتانت، کوسورفکتانت و 

فاز روغنی منجر به اختلال در چربی های پوست می شوند 

در نتیجه نفوذپذیری به نانوامولسیون ها افزایش می 

همچنین به علت ساختار ویژه ای که این سامانه  .(200)یابد

حلول در چربی یا ها دارند می توانند هر دو نوع ماده ی م

محلول در آب )به ویژه محلول در چربی( را در خود حل 

کنند. این سامانه ها شیب غظتی بالایی بر روی پوست برای 

مکانسیم مورد  .(203)عبور تراپوستی داروها ایجاد می کنند

نظر دیگر می تواند در نتیجه ی توانایی ذخیره سازی فاز 

داخلی نانوامولسیون ایجاد شودو این مکانسیم با ذخیره 

رجی دارو عبورپذیری سازی در فاز داخلی و نفوذ به فاز خا

 .(207)طول زمان طولانی را توجیه می کنددارو در 

وامولسیون ها با افزایش نفوذ آب به درون همچنین نان

پوست، ساختار و قرارگیری کراتینوسیت ها و فیبرهای 

کلاژن را تحت تأثیر قرار داده و عبور پذیری تراپوستی را 

. و در پایانه اندازه کوچک ذرات و (200)افزایش می دهند

ه بور آنها از لایترشوندگی ساده ی ذرات منجر به سهولت ع

 .(209)های پوست می شود

 میکروامولسیون -4

میکروامولسیون ها سامانه های امولوسیونی پایداری 

نانومتر دارند و به لحاظ  011تا  01هستند که قطری ما بین 

این سامانه های  .(221).ترمودینامیکی پایدار هستند

بر خلاف  دارورسانی خود به خودی تشکیل می شوند و

 نانوامولسیون ها برای تشکیل خود نیازمند انرژی نیستند

 Ostwaldهمچنین پدیده ی اسوالد ریپینینگ ) .(220)

ripening در این سامانه ها به ندرت رخ می دهد. این )

سامانه ها توانایی انحلال هر دو نوع آب و چربی دوست 

سورفکتانت و مواد را دارند و معمولاً همراه با مخلوط 

  .(222)مخلوط کوسورفکتانت فرموله می شوند

میکروامولسیون ها شفاف، تک فاز، با ویسکوزیته ی 

های دارویی برای پایین و همگن هستند. در حامل

ها کاربردهای انی تراپوستی، میکروامولسیوندارورس

ویسکوزیته ی پایین می تواند تا حدی  .(223)فراوانی دارند

پذیرش بیماران را نسبت به این سامانه های دارورسانی 

مکانیسم عبورپذیری تراپوستی  .(224)دچار تردید کند

میکروامولسیون ها مشابه نانو امولسیون هاست و به طور 

 برای بالا حلالیت پتانسیل است از؛ خلاصه عبارتند

 جذب افزایی مواد تشکیل دهنده ی آب دوست، داروهای

 در رودا ترمودینامیکی فعالیت افزایش و میکرومولسیون

 .(223, 220)ها حامل
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 انواع وزیکل ها و مواد سازنده ی آنها :1شکل
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 ساختار لیپوزوم )آ( و ترانسفروزوم )ب(: مقایسه ی 2شکل

 

 

: اتوزوم ها و نحوه ی عبور آن ها از سلول های لایه شاخی پوست. )هسته ی اتوزوم ها می تواند حاوی مواد الکلی یا 3شکل

 هیدروالکلی باشد(
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 : یک واحد وزیکل نیوزوم4شکل

 

 : یک واحد وزیکل اینوزوم5شکل

 

 الگوی قرارگیری ذرات چربی در یک واحد نانو ذره چربی: 4شکل               
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 : نانو لوله ی کربنی )آ( و فلورین )ب(7شکل

 

  نتیجه گیری

های دارورسانی نانو برای استفاده از سامانه

تواند کمک شایانی به کاهش دارورسانی پوستی می

عوارض ناشی از مصرف خوراکی دارو از جمله عوارض 

گوارش آن ها نماید. نانوذرات پتانسیل های بالقوه فراوانی 

برای عبور از سد های پوستی دارند. در این پژوهش تلاش 

بر آن بود تا با معرفی اجمالی و نگاهی گذرا به معرفی 

ند وزیکل ها، نانو ذرات سامانه های دارورسانی نانو مان

درخت پارها ها،  فلورین و کربنی های لوله نانوچربی، 

ته پرداخ)دندریمرها(، نانوامولسیون ها و میکروامولسیون ها 

 شود.
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The Use of Nano-Carriers in Transdermal Drug Delivery 
 

Saeed Mohammad Soleymani1, Hamid Mohammad Soleymani2, Anayatollah Salimi3*  
 

 

Abstract  

Background and Objective: Transdermal permeability refers to 

the delivery of medication to the body through the skin for local 

or systemic treatment. Transdermal drug delivery systems do not 

have liver first pass effect and gastrointestinal adverse reactions. 

The use of chemical penetration enhancers and physical 

absorption systems are obsolete because there are expensive and 

skin structure. New outlooks are directed towards the use of 

novel drug delivery systems. Nano-carriers is one of the most 

important new technologies in the field of novel drug delivery. 

Nanoparticle formulations have about 10 to 100 nanometers size. 

Smaller particles are absorbing more easily form the skin surface.  

Method: In the present study, we review previous studies on the 

use of nano technology in transdermal drug delivery systems and 

discuss the mechanisms governing their capacity to improve their 

transdermal permeability. 

Conclusion: Different nano technological settings and 

formulations promote variable degrees of skin permeation.  The 

ability to increase the permeability of therapeutic drugs depend 

on their characteristics, the physicochemical characteristics of 

the drugs, and the chosen therapeutic goals. 
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Transdermal drug delivery, Review. 
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