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Abstract 
 
Olanzapine (2-methyl-4-(4-methylpiperazin-1-yl)-10H-thieno [2, 3-b][1, 5]benzodiazepine) is an 

antipsychotic drug with poor water-solubility that has a suitable affinity to some receptors. This 

benzodiazepine derivative is a new (atypical) antipsychotic drug and has a wide range of efficacy, 

especially in treatment of patients with negative psychiatric symptoms of schizophrenia. Olanzapine is 

used in psychotic disorders, mood disorders, and acute restlessness in bipolar patients. Its oral absorption 

is low and about 40% of the drug is metabolized in first-pass hepatic metabolism. This drug has low 

permeability into the brain related to remove by p-glycoprotein efflux and blood-brain-barrier (BBB) 

existence. Emerging nanotechnology during recent years demonstrated the tremendous ability of 

nanoparticles as versatile nanocarrier systems. This emerging technology has raised promising attempts to 

address the significant impact on decreasing side effects of drugs and their associated defects. Olanzapine 

can be administrated by different routes. Intranasal delivery of olanzapine to the brain due to lack of 

blood-brain-barrier in the olfactory system has facilitated its delivery. In this review article, several 

olanzapine nano-drug delivery systems are listed by reviewing their results, including nanosuspensions, 

nanoemulsions, solid lipid nanoparticles (SLN), niosomes, transfersomes, nanostructured lipid carriers 

(NLC), polymeric nanoparticles (PNP), etc. 
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  ـدرانـــازنـــی مـکـــــزشـــوم پــلــه عشـــگاــه دانـــلــمج
  )185-200(   1400سال    دي    204شماره   سی و یکم  دوره 
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  مــروري

 نیالاُنزاپ یدارورسان ي وزیکولی و پلیمري دربر نانوسامانه ها يمرور
  
       2و1جواد ستاره

      3پیمان اسدي
       5و4محمد سیدآبادي 

  7و6جواد اختري
  چکیده

بنزودیــازپین) یــک داروي ضــد روان  ]5،1[ b-] 3،2[تینــو-هیدرو-10-)یل-1-پیپرازین متیل-4(-4-متیل-2الانزاپین (
دارو کــه از مشــتقات  نیــادهــد. پذیري کم در آب است که به چندین گیرنــده مختلــف تمایــل نشــان مــیانحلال پریشی با

 يبرا ژهیبه و ياگسترده ییو کارا ردیگی) قرار مکیپی(آت دیجد یشیضد روانپر يباشد، در دسته داروها یم نیازپیوبنزودیت
 حاد قراريبی خلقی و اختلالات سایکوتیک، اختلالات در الانزاپین. دارد یزوفرنیاسک یمنف یبا علائم روان مارانیدرمان ب

 يگــذر اول کبــد ســمیدرصد از دارو در متابول 40بوده و حدودا  نییآن پا یجذب خوراکدوقطبی کاربرد دارد.  بیماران در
 مــی زده پــس آن از و اردد مغــز در انــدکی نفوذ گلیکوپروتئین،-P با افلاکس جریان واسطه به . الانزاپینگرددیم زهیمتابول

غلبــه بــر  بــراي ياریمطالعات بســشود. همچنین به دلیل وجود سد خونی مغزي، ورود این دارو به مغز با مشکل مواجه است. 
دارورســانی  نینــو يهــاو نفوذ کم به داخل مغز، بر سامانه نییپا یستیز یاز جمله فراهم نیالانزاپ کینتیمشکلات فارماکوک

هــاي هاي کلیــدي بــه عنــوان ســامانهقابلیت و ویژه خواص با نانوذرات کارگیري به و نانو فناوري . ظهوراندمتمرکز شده آن
وري و نیز کاهش نقایص و عوارض داروها را ایجاد کرده است. راه هــاي تجــویز متعــددي رسانشی، امیدها در افزایش بهره

ان، دارورسانی از راه بینی به مغــز ( نــازال) بــه دلیــل نبــود ســد براي دارورسانی اُلانزاپین به محل هدف وجود دارد. از این می
هــا، نــانوذرات هــا، نانوامولســیونتر کرده است. نانوسوسپانسیونخونی مغزي در مسیر الفاکتوري، سهولت دارورسانی را بیش

هــاي ه، بــه عنــوان نانوســامانهو غیــر هاي لیپیدي نانوساختار، نانوذرات پلیمريها، حاملها، تراسفروزوملیپیدي جامد، نیوزوم
  .انددارورسانی اُلانزاپین در این مطالعه مروري آورده شده

  

  ی، لیپوزومشیضدروان پر هايداروالانزاپین، سامانه هاي دارورسانی، نانوذرات،  واژه هاي کلیدي:
  

  مقدمه
ها انسان ی، زندگی طبیعی میلیوناختلالات روانپزشک

اند. آمار دقیقی از قرار دادهدر سراسر جهان را تحت تاثیر 
افراد درگیر با این معضل در دست نیست؛ اماّ، طبق تخمین 

  دوداًـح )WHO 2011, 2014ی (ـداشت جهانـان بهـسازم
  

  :Jakhtari@mazums.ac.ir E-mail       ی                                   پزشک نینو يهايدانشکده فناور دانشگاه علوم پزشکی مازندران، :ساري -جواد اختري مولف مسئول:
 مرکز تحقیقات روانپزشکی و علوم رفتاري، پژوهشکده اعتیاد، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، ساري، ایران .1

مازندران، ساري، ایران. 2  استادیار، گروه روانپزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی 

 مازندران، ساري، ایرانیقات دانشجویی، دانشکده فناوري هاي نوین پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی دانشجوي کارشناسی ارشد، کمیته تحق .3
 رانیا ،يمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشکي، دانشکده داروساز ،یو سم شناس يگروه فارماکولوژاستادیار،  .4
 رانیا ،يزندران، سارما یدانشگاه علوم پزشک ،يدانشکده داروسازیی، علوم دارو قاتیمرکز تحق .5

مازندران، ساري، ایرانپزشک نینو يهايدانشکده فناور ،یپزشک يگروه نانوفناور، اریدانش .6  ی، دانشگاه علوم پزشکی 

 ایران ساري، مازندران، پزشکی علوم دانشگاه ایمونوژنتیک، تحقیقات مرکز .7
 : 26/8/1400 تاریخ تصویب :           30/3/1400 ات :تاریخ ارجاع جهت اصلاح          25/1/1400 تاریخ دریافت  
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  مــروري
 

ها دســت و پنجــه میلیون نفر در جهان با این بیماري 450
نفر، یک نفر در طول زندگی  4کنند. یعنی از هر نرم می

ی را تجربه کرده است. اهمیت اختلالات روانپزشکخود 
ها با دقت در آمار و ارقام ارائه شده به خــوبی این بیماري

ــخص اســتم ــی از اخــتلالات  .)1(ش ــکیزوفرنی یک اس
درصد در طول عمر  1روانپزشکی با ریسک بروز حدود 

هاي زیادي براي بیمار و اجتماع به همــراه است که هزینه
 نــه تنهــا در یمشکلات شــناخت يرد پا این اختلال،در دارد. 

مطالعه بــیش از  .شودیم دهید زیبلکه در خواب ن يداریب
 ناحیه ژنی 100تر از ان داده است که بیشهزار نفر نش 150

 اي بــا پــاتوفیزیولوژيدر مغز و همچنین سیستم ایمنی رابطــه
هــاي هــا، ژنترین این ژناین بیماري دارند. از جمله مهم

ــام ــتم پی ــر در سیس ــروتونین و درگی ــامین، س ــانی دوپ رس
هــا دهنده اهمیت این سیستمباشد، که نشانگلوتامات می

  .)2-4(باشداین بیماري می در دارودرمانی
 هاي مغــزيتنی انجام شده بر روي سلولمطالعات برون

دهنــده تمایــل الانــزاپین هاي سلولی مختلف، نشانو رده
-methyl-4-(4-methylpiperazin-2)) 1شــماره  تصویر(

1-yl)-5H-thieno [3,2-c] [1,5] benzodiazepine)  بــه
ـــه ـــپتورهايدامن ـــروتو HT2A/C-5اي از رس    ،کینرژس
D1-4 کینرژیدوپام، H1 کیــآدرنرژ يهارندهیگ،نیستامیه 

α1 ینیو موسکار M1-5 5(باشدمی(.  
  

  
  

  ساختار مولکولی الانزاپین :1تصویر شماره 
  

همچنین این دارو به عنوان یــک لیگانــد بایــاس بــر 
عمل کرده و مســیرهاي پــایین  HT7-5هاي روي گیرنده

وتئین جــی را بــه دست این گیرنده متصل شــونده بــه پــر

فعــال کــردن نامتقــارن  .)6(کنــدرت نامتقارن فعال میصو
هــاي پــروتئین جــی امکــان مسیرهاي پایین دست گیرنده

تمایز بین اثرات مطلوب و نامطلوب وابسته به گیرنــده را 
و این نــوع از ) 7-10(توسط لیگاندهاي بایاس ایجاد کرده

ــال بررســی لیگانــدها در بیمــاري ــی در ح هــاي مختلف
 .)11-13(باشندمی

 اخــتلالات ،)14- 16(کیکوتیدر اختلالات سا نیالانزاپ
قــراري حــاد در بیمــاران ســایکوتیک یــا بــی ،)17(یخلقــ

  مارانیب یافسردگ فازدر  نیفلوکست همراه به و )18(دوقطبی
 کاربرد دارد. همچنین، بعضی مطالعــات حــاکی )19(یدوقطب

 اخــتلالات ،)20(اشتهایی عصــبیاثربخشی این دارو در بیاز 
و تهوع ناشــی  )22(يجبر-یاختلالات وسواس )21(خواب

باشند. این دارو کــه از مشــتقات می )23(از شیمی درمانی
 یشــیضــد روانپر يداروهادر دسته  ،باشدیم نیازپیوبنزودیت

 اي به ویــژهو کارایی گسترده ردیگی) قرار مکیپی(آت دیجد
ســکیزوفرنی براي درمان بیماران با علائــم روانــی منفــی ا

 عدم لذت بردن، کاهش فعالیت اجتماعی و گوشــه گزینــی(
ــوارض  ــروز ع ــات) دارد و ب ــدن احساس ــت ش و یکنواخ
اکستراپیرامیدال و تغییر سطح پرولاکتین در دوره درمان 
با این دارو نسبت به داروهاي تیپیک ضد سایکوز بســیار 

هر چند این دارو می توانــد باعــث  )،25،24(باشدپایین می
رض متابولیک مانند افزایش وزن و افزایش ریســک عوا

در حال حاضر الانزاپین  .)26-28(شود 2ابتلا به دیابت تیپ 
اي تزریقــی ســریع رهــش یــا به شــکل قــرص و فــراورده

جا که این دارو باشد. از آنطولانی رهش در دسترس می
پذیري کمــی در آب دارد، جــذب خــوراکی آن انحلال

درصد از دارو در متابولیسم گذر  40پایین بوده و حدودا 
اول کبدي و قبل از ورود به گــردش خــون سیســتمیک، 

هــاي متلاشــی شــونده گــردد. اشــکال قــرصمتابولیزه می
) این orally disintegrating tablets:ODTsخوراکی (

دارو مشکلات جذبی را مقــداري بهبــود بخشــیده اســت. 
روتئین، گلیکــوپ-Pالانزاپین به واسطه جریان افلاکس با 

 ریتاخشود. نفوذ اندکی در مغز دارد و از آن پس زده می
از عوامل رها کردن درمان و  یکی یدر کسب پاسخ درمان
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چــه دارو چنــان. اســت ، توســط بیمــارانمارستانیترك ب
 مارســتانیدر ب يمانــدگار ،نداشــته باشــد عیســر یاثربخش

در این  خواهند داشت. شیها افزانهیو هز ابدییم شیافزا
ــر مشــکلات  ــه ب زمینــه مطالعــات بســیاري بــه منظــور غلب
فارماکوکینتیک الانزاپین از جمله فراهمی زیستی پایین و 

هاي نــوین رســانش دارو نفوذ کم به داخل مغز، بر سامانه
  در واقــع، ســد خــونی مغــزي  .)29-34(انــدمتمرکــز شــده

)BBB:Blood Brain Barrier(  به عنوان یک غشاي نیمه
فظت از سیستم عصــبی مرکــزي را بــازي تراوا نقش محا

طور خاص، دارورســانی بــه مغــز را بــا کند. این سد بهمی
مشکلات عدیده اي مواجه ساخته و گذر از آن همیشه به 
عنوان مانعی بزرگ بر سر راه دارورسانی به سیستم عصبی 

هــاي اخیــر، ظهــور مرکزي، مطرح بــوده اســت. در دهــه
رات بــا خــواص ویــژه و فناوري نانو و به کارگیري نانوذ

هاي شگفت انگیز، مورد توجه محققان این حوزه قابلیت
 هايهاي گذشته سیستمطی دهه .)36،35(قرار گرفته است

 زیــادي مزایاي که شدند مطرح دارو شده کنترل رهایش
حد  در دارو غلظت حفظ مزایایی همچون توانایی. دارند
 آزاد رعتس تنظیم قابلیت مشخص، مدتی براي ثابت نسبتاً
تحویــل  امکــان دارورســانی، محل به وابسته و دارو شدن

 رســاندن توانــایی خــاص، بافــت یــا عضــو یک به داروها
ــدین ــاده چن ــی م ــان داروی ــک همزم ــیون  در ی   فرمولاس

)Co-delivery،( و نانومتري ابعاد در دارورسانی امکان... 
 درمــان زمینــه در را انقلابــی هــاي دارورســانیسامانه این

  .است نموده ایجاد هابیماري از بسیاري
 هــايحامل عنــوان به ذرات نانو از اخیر هايسال در
 هــايحامل نانوذرات. استاستفاده بسیاري شده   دارویی

 مصــنوعی یــا طبیعــی منشأ توانندمی که هستند کلوئیدي
 نــانومتر 1000 تــا 1 بــین معمولاً هاآن سایز و باشند داشته
 مثــل پلیمــري مــواد از تاســ ممکــن هــانانوحامل. اســت

 شده و نقره ساخته طلا مثل معدنی مواد یا آمیدوآمینپلی
 و هاکپســول نــانو دو صورت کلی حامل ها به این باشند.

  در  را مختلــف داروهاي توانندو می دارند وجود نانوکره
  

ایــن  نماینــد. کپســوله و یا داخل خــود سطح خود جذب
 و آنزیمــی خریبت مقابل در دارو شود کهعمل باعث می

 مختلــف هايســلول و هــابافت به و شیمیایی حفظ گردد
) با به خدمت DDSهاي دارورسانی (شود. سامانه هدایت

توانند بــه منظــور گرفتن نانوذراتی مانند لیپید یا پلیمر می
ـــود خصوصـــیات فیزیکوشـــیمیایی، ویژگـــی ـــاي بهب ه

فارماکوکینتیکی و درمــانی داروهــا مــورد اســتفاده قــرار 
هاي دارورسانی در این حالت با نانوسامانه. )37-39(رندگی

)NDDSطــور معمــول، نــانوذرات بــه ) سروکار داریم. به
هــاي کلوئیــدي لیپیــدي و پلیمــري دارو صــورت حامــل

هستند؛ مانند: نانوذرات لیپیدي جامد، لیپوزومها و غیــره. 
کــاهش انــدازه ذرات از محــدوده میکرومتــر بــه نــانومتر 

اشــباع را افــزایش محلــول و حلالیــت  velocityتوانــد می
د. ـباشــار مــیـار بخــــــر اثــر فشـر بخاطـــن امـــد کــه ایـــده

ــن  ــدازه در ای ــزایش ســطح ناشــی از کــاهش ان ــین اف همچن
ـــت  ـــرعت حلالی ـــزان و س ـــزایش می ـــث اف محـــدوده باع

ــامانه .)41،40(گــرددمــی ــال حاضــر، س  هــاي نــویندر ح
هــاي مختلفــی اريدارورسانی با استفاده از نــانوذرات در بیمــ

هــاي ریــوي، هــاي عفــونی، بیمــاريماننــد ســرطان، بیمــاري
عصبی، همــوفیلی و اخــتلالات دیگــر  هاي سیستمبیماري
اختلالات سیســتم هاي التهابی و هاي خونی، بیماريسلول

غــدد انــدوکرین و  هاي استخوان، اختلالاتایمنی، بیماري
ــالینی  ــتفاده ب ــراي اس ــی ب ــد تشخیص ــه مقاص ــین ب همچن

انــد و کسب کردهصلاح جوزهاي لازم را از مراجع ذيم
از دارورســانی،  گونــه جدیــدروند. اینکار میدر بالین به

هم اکنون به صورت هدفمنــد و بــا کــارایی حــداکثري، 
هاي جدیدي را بر تجویز داروها و مطالعــات مــرتبط افق

  .)39،42-47(ها گشوده استبا آن
ذراتی کــه بــه در مطالعه مروري حاضــر، انــواع نــانو

ــزاپین در قالــب ســامانه هــاي منظــور رســانش داروي الان
)، 2شماره  تصویراند (دارورسانی مورد استفاده واقع شده

بندي کلی از این مطالعه آوري شده و در پایان جمعجمع
  ارائه شده است.
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  مــروري
 

  
  

 انواع سامانه هاي دارورسانی الانزاپین :2تصویر شماره 
  

  دارورسانی از راه بینی
 ملاعو تقیمــمس لاـنتقا ،یـبین خلدا از دارو تجویز

 از دارو لاــنتقا يیاامز. ستا مغز به بینی هحفر از مانیدر
 خلدا به ادمو ورود از يجلوگیر شامل مغز به بینی
 انبیـــج ارضوـع خطر کاهش ،سیستمیک نخو دشگر

. ... است و يکلیو-يکبد زيپاکسا کاهش و سیستمیک
ـــب غیرتهاجمی  رانبیما ايبر را آن از دهستفاا روش ینا دنوـ

 فهد ايبر روش تریندهسا روش اینمیکند.  حتتررا
 ناــجری خلدا به ادمو ورود از که تـسا زــمغ دادن ارقر

 حمل ینا. میکند يجلوگیر تهاجمی يهاروش و نخو
 دیجاا لیلدبه روش ینا. ستا سلولی رجخا عمدتا نقل و
 بعصاا طریقاز جیرخا محیط با مغز دفر به منحصر طتباار

 در قبل هالسا از وست ا توجه ردمو لمیناژيتر و بویایی
 ايبر بینی خلدا طریق از ییدارو ادمو لنتقاا از بــــــالین

 دهستفاا اننمیتو کیراخو رتصو به که اديمو تجویز
 یقرتز طریق از ادمو ینا. ستا همیشد دهستفاا د،کر
 ههد دچن فقط. سندرمی سیستمیک دشگر به بینی خلدا

 ییدارو ادمو نسیدر ايبر بینی خلدا تجویز پتانسیل ،پیش
 خلدا دنبــال تجــویزگرفت. به  ارقر توجه مورد CNSبه 

 در و میگیرند ارقر بینی طمخا ضمعر در هادارو ،بینی
 لمیناژيتر و بویایی يعصبها توسط سلولی خلدا مسیر

مسیرهاي اصــلی حمــل داخــل ســلولی از . مییابند لنتقاا
فره بینی، مسیرهاي عصبی بویایی و تري ژمینال طریق ح
 ايبر محل محتملترین بویایی لپیتلیاا نمیا ینا است. در

 از عمدتا هالسلو ینا ست.ا مغز به بینی مستقیم لنتقاا

 يهالسلو و نپشتیبا يهالسلو ،بویایی عصبی يهالسلو
 بویایی عصبی يهالسلو نکسوآ. ستا هشد تشکیل پایه

 ارقر نپشتیبا يهالسلو نمیا در که هستند میلین ونبد
 در ننساا در بویایی يهانکسوآ متوسط قطر. نداگرفته

نانومتر اســت. نهایتــا در طــی ایــن  700تا  100وده دــمح
ـــــال از   BBB از نندامیتو ییدارو ملاعو بینی طریقانتق

  .)48-50(شوند CNSعبور کرده و وارد 
  

  نانوسوسپانسیون
هاي کلوئیدي ذرات نانوسوسپانسیون ها پراکندگی 

ـــانومتري هســـتند کـــه توســـط یـــک  دارو در انـــدازه ن
ـــدار شـــده ـــین مـــیســـورفکتانت پای ـــوان انـــد. همچن ت

ها را به صورت یک سیستم دو فاز شامل نانوسوسپانسیون
ذرات داروي خالص پراکنده شده در یــک حامــل آبــی 
تعریف کرد، به طــوري کــه انــدازه ذرات معلــق در آن، 

تر باشد. ســایز ذرات کریســتالی در تر از یک میکرومکم
) top-downها با استراتژي بالا به پــایین (نانوسوسپانسیون
کاهش یافته، که بــه  )bottom-up()52،51یا پایین به بالا (

ها شده و بــه نوبه خود منجر به افزایش میزان حلالیت آن
  .)54،53(یابدموجب آن، فراهمی زیستی نیز بهبود می

و  Jawaharتوســط  2013در ســال اي که در مطالعه
همکاران انجام شد، نانوسوسپانسیون الانــزاپین بــا هــدف 
افزایش فراهمــی زیســتی دارو تهیــه شــد. روش تهیــه بــه 
صورت انتشار حلال همراه با تکنیک سونیکاسیون بــود. 

هاي مختلف همچون توزیــع این نانوسوسپانسیون از جنبه
ــا و انــدازه ذره، شــاخص پراکنــدگی ذرات، پتان ســیل زت

تنــی و )، پروفایــل رهــایش بــرونDSCمطالعــات تبلــور (
  مطالعات فارماکوکینتیــک مــورد ارزیــابی قــرار گرفــت. 
ــــط  ــــدازه متوس ــــاي لازم، ان ــــام آنالیزه ــــس از انج   پ

  نـــانومتر گـــزارش شـــد. حلالیـــت اشـــباع  2/122ذرات 
  نمونــه نانوسوسپانســیون و داروي خــالص نیــز بــه ترتیــب 

μg/ml 3/6 ± 3/2851 و μg/ml 1/6 ± 3/251 .گزارش شــد 
در مقایسه صورت گرفته براي رهــایش تجمعــی در ایــن 

درصــد  54/83دقیقــه،  45آزمــایش، نانوسوسپانســیون در 
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 91/22 رهایش نشان داد، این عدد براي داروي خــالص،
 67/92درصد و براي نانوسوسپانســیون فریــزدراي شــده، 

 روي مــوشدرصد بود. نتایج مطالعات فارماکوکینتیــک بــر 
هــاي صحرایی، براي تجــویز خــوراکی نانوسوسپانســیون

الانزاپین نسبت به سوسپانسیون الانزاپین، دو برابر افزایش 
ــه،  ــن مطالع ــاي ای ــان داد. در انته ــتی را نش فراهمــی زیس

ــیون ــردي نانوسوسپانس ــوان رویک ــه عن ــزاپین ب ــاي الان ه
امیدبخش به منظور افزایش فراهمی زیستی بــا توجــه بــه 

 .)54(انــدهیه ساده و کاربرد همه جانبه معرفی شدهروش ت
هاي این دارو با روش رسوب ضــدحلال نانوسوسپانسوین

انــد. انــدازه ذرات آن هم در مطالعه دیگري ساخته شــده
و پتانسیل  105/0نانومتر، شاخص پراکندگی  223حدود 

هــاي ولت بود. از این سوسپانســیون قــرصمیلی 9/17زتا 
هــا در ساخته شد و سرعت باز شــدن آنباز شونده دهانی 

دو شکل لیوفیلیزه و فرایند الکترواســپري مــورد بررســی 
  .)55(قرار گرفت

  
  وزیکول هاي پولاکسومر با پایه فسفولیپیدي

Salama  اي را بــا مطالعــه 2012و همکاران در ســال
هدف رسانش الانزاپین از راه بینی به مغز به انجام دادند. 

هاي جدید نــانوکیوب اي، وزیکولسهدر این مطالعه مقای
بــر پایــه فســفولیپید توســعه داده شــد و الانــزاپین در ایــن 

هــاي نــانوکیوب از هــا کپســوله گردیــد. وزیکــولحامــل
در  poloxamer 188-407سازي کوپلیمر طریق یکپارچه

دولایه لیپیدي تهیه شدند. اثر نسبت مــولی فســفولیپید بــه 
ــاي یی وزیکــولپولوکســامر بــر خــواص فیزیکوشــیمیا ه

ــار  ــرار گرفــت. همچنــین رفت نــانوکیوب مــورد مطالعــه ق
گیري مغز نیز در مدل موش صــحرایی تنی و هدفدرون

نشــان داد کــه  TEMبررسی شد. تصاویر گرفته شــده بــا 
هــا قبــل از افــزودن پولوکســامر، حالــت کــروي وزیکول

دارند، در حالی پس از افزودن این جزء بــه شــکل مربــع 
ــد. در مــی ایــن حالــت فقــط در مــورد نســبت مــولی آین

پولوکسامر صادق نبود و در این حالــت  1به  5فسفولیپید 
ها پس از افزودن پولوکسامر، بــه حالــت کــروي وزیکول

هــا در ایــن تحقیــق در باقی ماندند. قطر متوسط وزیکــول
ـــانومتر انـــدازه 645–363دامنـــه  ـــري شـــد و همـــه ن گی

تحقیــق بیــانگر ها الاســتیک بودنــد. نتــایج ایــن وزیکول
هاي نانوکیوب الانزاپین رسانش تر وزیکولکارایی بیش

شده به مغز از راه بینی بــا کــارایی هدفمندســازي داروي 
درصــد، نســبت بــه  9/37درصــد و فراهمــی زیســتی  100

 80هاي لیپوزومی با کارایی هدفمندســازي دارو وزیکول
  .)56(بود درصد 9/14درصد و فراهمی زیستی 

  
  ننانوامولسیو

 (O/W)هــاي روغــن در آب ها پراکندگینانوامولسیون
هستند کــه از دو مــایع غیرقابــل  (W/O) یا آب در روغن

حل در یکدیگر تشکیل و با استفاده از یک سورفکتانت 
ها، میانگین اندازه اند. در نانوامولسیونمناسب پایدار شده

باشــد. نــانومتر مــی 500تــر از قطــر قطــرات، معمــولا کــم
ــهلســیوننانوامو ــا ب ــف  ه ــی مختل صــورت اشــکال داروی

همچون مایع، کرم، اسپري، ژل، آئروسول و فــوم وجــود 
هاي مختلف ماننــد دارند و همچنین توانایی تجویز از راه

تجویز موضعی، خوراکی، داخل رگی، ریــوي و داخــل 
  .)57(باشندچشمی را دارا می

سازي رسانش بینی الانزاپین اي با هدف بهینهمطالعه
ــه نانوامولســیون در ســال ب ــن  2008رپای انجــام شــد. در ای

مطالعـــه نانوامولســـیون و نانوامولســـیون مخـــاط چســـب 
 هــايالانزاپین با روش تیتراسیون آب تهیه و از جنبه ویژگی

یــابی شــدند. توزیــع تکنیکال و الکتروکینتیک مشخصــه
زیستی نانوامولسیون و محلول الانــزاپین در مغــز و خــون 

مایش شد و به دنبال آن تجــویز از راه موش صحرایی آز
ــا  ــده ب ــاندار ش ــتفاده از روش نش ــا اس ــی ب ــی و تزریق بین

هــاي براي فرمولاسیون (99mTc-labeled) 99تکنیسیوم 
 الانزاپین مورد بررسی قرار گرفت. نسبت برداشــت مغــز/

دقیقه براي محلول  30هاي مختلف در خون فرمولاسیون
انوامولســیون الانــزاپین از راه ، ن45/0الانزاپین از راه بینی 

، نانوامولسیون مخاط چسب الانزاپین با تجویز 88/0بینی 
و براي نانوامولسیون الانــزاپین تزریقــی  80/0از راه بینی 
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گزارش شد. کارایی هدفگیري دارو به مغــز بــراي  04/0
هاي مخاط چسب الانزاپین نسبت بــه دیگــر نانوامولسیون
ــیون ــیشفرمولاس ــا ب ــزاره ــر گ ــه، ت ــن مطالع ــد. ای ش ش
هاي مخاط چسب براي رسانش الانزاپین بــه نانوامولسیون

مغــز را بــه عنــوان روشــی کارآمــد بــراي کــاهش دوز و 
  .)58(افزایش اثر درمانی معرفی کرده است

Shailaja اي بــا هــدف بهبــود و همکاران در مطالعه
ــه صــورت  ــز، داروي الانــزاپین را ب ــه مغ ــال دارو ب انتق

وسعه دادند. نانوامولسیون الانزاپین توســط نانوامولسیون ت
روش اولتراسونیکاســیون ســاخته شــد و بــا روش آمــاري 

 بنکن بهینه سازي گردیــد. متغیرهــاي فرمولاســیون، - باکس
ـــان  ـــد، زم ـــاي فرآین ـــورفکتانت و متغیره ـــن و س روغ

ــدازه ذره ــود. ان ــیل  PDIاي، اولتراسونیکاســیون ب و پتانس
یــابی از لحــاظ صــهزتا مورد بررســی قــرار گرفــت. مشخ

ــا  ــوژي ب ــا  TEMمورفول ــز ب ــازي دارو نی ــزان رهاس و می
HPLC  مورد آزمــون واقــع شــد. مطالعــات پایــداري نیــز

درجــه ســانتی  25و  4ماهــه در دمــاي  3براي یــک دوره 
گـــراد انجـــام گرفـــت و پایـــداري آن مشـــخص شـــد. 

تــا  1/65نانوامولسیون بهینــه شــده داراي میــانگین انــدازه 
تــا  -mv 9/18بار سطحی آن نیز در دامنه  نانومتر و21/74

mv 23/25-  ــان ــدت زم ــود. در م ــانگین  24ب ــاعت می س
 91/91مقــدار دارو آزاد شــده از فرمولاســیون بهینــه نیــز 

درصد گزارش شد. این نانوفرمولاسیون نــوین بــه عنــوان 
حــاملی بــالقوه بــراي رســانش الانــزاپین بــه مغــز معرفــی 

  .)59(شد
 هاينانوامولسیونساخت ینه دیگري هم در زمتحقیقات 

هاي دیگري مانند الانزاپین انجام شده که در آن از روش
روش تیتراسیون آب استفاده شــده اســت. جهــت مخــاط 

 ها از پلیمرهایی مانند کیتــوزان اســتفادهچسبی در ساختار آن
سازي باکس بــنکن شده و در برخی موارد از روش بهینه

 هــا اکثــراوامولســیوندر مجموع نان کمک گرفته شده است.
جهت تجــویز از راه بینــی و اســتفاده از خاصــیت مخــاط 
چســبی تهیــه شــده و ســمیت موکوســی نداشــته و باعــث 

  .)60(افزایش اثربخشی دارو در محل اثر شده است

  نانوذرات لیپیدي جامد
)، ذرات متشــکل از SLNsنانوذرات لیپیدي جامــد (

نــانومتر  1000تــا  50لیپیدهاي جامــد بــا میــانگین انــدازه 
بــه عنــوان جــایگزینی بــراي  1991باشند که در ســال می

ـــامانه ـــون س ـــوم همچ ـــی مرس ـــدي رسانش ـــاي کلوئی ه
هــا و میکــرو/ نــانو ذرات پلیمــري هــا، لیپــوزومامولســیون

(روغــن) قطــرات  عِیمــا دیــپیل ینیگزیبا جامعرفی شدند. 
را از  هــا SLN توانمی جامد، دیپیل کیتوسط  ونیامولس
همچنــین بــرخلاف  .تفکیک کرد یقیتزر يهاونیامولس

هاي تزریقی که معمولاً توســط لســیتین پایــدار امولسیون
تواننــد بــا دیگــر شوند؛ نــانوذرات لیپیــدي جامــد مــیمی

هــا نیــز بــه ها یا پلیمرها و یــا مخلــوطی از آنسورفکتانت
هــا  SLNپایداري برسند. به عنوان مزیتی متفــاوت بــراي 

تــوان گفــت کــه یمــري نیــز مــیدر مقایسه با نانوذرات پل
هاي توان همچون امولسیوننانوذرات لیپیدي جامد را می

) تزریقــی، بــه وســیله هموژناســیون O/Wروغن در آب (
طورکلی، نانوذرات لیپیدي جامد، فشار بالا تولید کرد. به

هاي مرســوم بــوده، امــا نقــایص ترکیبی از مزایاي سامانه
  .)61(تري دارندبسیارکم

ــه Vivek، 2007در ســال  ــر و همکــاران، مطالع اي ب
 روي قرارگیري داروي الانزاپین در نانوذرات لیپیدي جامــد

ســامانه انجام دادند. اجزاء استفاده شــده بــراي تهیــه ایــن 
 ،glyceryl monostearate دارورسانی،گلیسرول مونواســتئاریت

Precirol ATO 5 ،glyceryl tristearate (GTS) ،
Witepsol E85 ،poloxamer 407  و فسفاتیدیل کــولین

سویا به عنوان پایدارکننده بود. نانوذرات لیپیدي جامد با 
استفاده از روش امولسیون سازي مذاب و هموژیناســیون 

 hot melt emulsification highpressureفشــار بــالا (

homogenization techniqueیابی ) تهیه شدند. مشخصه
ـــــد ـــــانوذرات تولیـــــد شـــــده از لحـــــاظ ان  ازه ذره، ن

ـــا،  ـــیل زت ـــودري DSCپتانس ـــس پ ـــو ایک ـــرق پرت  ، تف

)powder X-ray diffraction:pXRD .انجـــام شـــد (
ــد ــد تولی ــدي جام ــانوذرات لیپی ــل از روش  ن شــده حاص

نانومتر داشتند.  190هموژیناسیون، میانگین اندازه حدود 
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نانوذرات تولید شده با چهار لیپید مختلف، از نظر میــزان 
هــاي تولیــد  SLNایسه شده و به ترتیب بارگیري دارو مق

هاي تولیــد شــده  SLN >شده با گلیسریل تري استئاریت
هاي تولیــد شــده از وتپســول  ATO5< SLNپرسیرول از 

E85< SLN  هاي تولید شده ازگلیســرول مونواســتئاریت
هــاي انجــام شــده بــراي ســنجش میــزان گیريبود. اندازه

 میــزان بــارگیري آبگریزي سطح نانوذرات نیز همانند ترتیب
ــب  دارو، ــه ترتی ــریل  SLNب ــا گلیس ــد شــده ب ــاي تولی ه
ــري ــتئاریتت ــیرول  SLN >اس ــده از پرس ــد ش ــاي تولی ه

ATO5< SLN هاي تولید شده از وتپسول E85< SLN هــاي 
ــایش  ــود. ره ــد شــده از گلیســرول مونواســتئاریت ب تولی

 48پیوسته و پایدار الانزاپین از نانوذرات لیپیدي جامد تا 
  ).62(مشاهده شد PH:4/7ر بافر فسفات باساعت د

و همکاران در ســال  Iqbalدر مطالعه دیگري توسط 
، از این نانوذرات براي توسعه یک فرمولاسیون ترا 2017

پوســتی از الانــزاپین اســتفاده شــد. البتــه در ایــن مطالعــه 
مقایســه  SLNهم ســاخته شــد و بــا  NLCنانوامولسیون و 

از بقیه بهتر بود. مطالعــات شدند که اثربخشی نمونه آخر 
نفوذ پوستی و رهایش در محیط برون تنی نیز انجــام شــد 
و نتایج مطالعات پایداري نشان داد که مانــدگاري بســیار 

تــوان بالایی دارد. در مجموع این تحقیق نشان داد که می
هــاي پوســتی یــک با قرار دادن این نانوساختارها در پــتچ

  .)63(ن تهیه کردسامانه آهسته رهش از الانزاپی
  

  نانوذرات پلیمري
ــا PNPsنــانوذرات پلیمــري ( )، نــانوذراتی هســتند ب

نــانومتر، کــه از پلیمرهــاي  1000تا  10اندازه متوسط بین 
گیرنــد. پــذیر منشــا مــیزیست سازگار و زیست تخریــب

اي حــل شــده، تواند در ایــن مــاتریکس نــانوذرهدارو می
صل شــود. بســته بــه کپسوله گردد و یا به این نانوذرات مت
هــا ها یا نانوکپســولروش تهیه نانوذرات پلیمري، نانوکره

هایی هستند کــه در ها، سامانهگیرند. نانوکپسولشکل می
ها، دارو به یک حفره خاصِ احاطه شده توسط یــک آن

شــود در حــالی کــه نانوســفرها، غشاي پلیمري عرضه می

ــه  هــا، داروهــاي ماتریکســی هســتند کــه در آنســامانه ب
 گردد. نــانوذراتصورت فیزیکی و یک شکل، پراکنده می

پلیمري به ســرعت در حــال پیشــرفت بــوده و مطمئنــاً در 
هاي علمی مختلــف همچــون آینده نقش مهمی در شاخه

پزشکی، بیوتکنولوژي، سنسورها، الکترونیک، فوتونیک 
کنند. این نانوذرات داراي کاربرد گسترده و غیره ایفا می

ی بــوده و داراي مزایــایی همچــون ســهولت در دارورسان
  .)64(باشندساخت و ایمنی بالا می

Joseph  در یک مطالعــه، 2018و همکاران در سال ،
الانزاپین را در نانوذرات پلیمري کپسوله کردنــد. هــدف 
از این مطالعه، بررسی اثر کپسوله ســازي داروهــاي ضــد 
روان پریشی بر کاهش عوارض جانبی بــود. ایــن ســامانه 

کــاپرولاکتون کــه مــورد نانوذرات پلیمري بــا پلیمــر پلــی
باشد و با روش تایید سازمان غذا و داروي آمریکا نیز می

نانوپرسیپیتیشــن ســاخته شــد. در ســاخت ایــن ســامانه از 
گیــري شــد. بهــره DoEطراحــی فاکتوریــل بــا رویکــرد 

ــدازه ذره ــاظ ان ــده از لح ــاخته ش اي و فرمولاســیوهاي س
 بررسی قرار گرفتند. سطح فرمولاســیون بارگیري دارو مورد

 80ســوربات بهینه انتخاب شده، توسط ســورفکتانت پلــی
گیــري مغــز بــا اصلاح شد که به افزایش کــارایی هــدف

نانوذرات توسعه یافته از راه اندوسیتوز منجــر شــد. نتــایج 
  هــاي بــرون تنــی انــدازه نــانوذرات را در حــدود بررســی

nm14/2± 28/73 بــالا  با پتانسیل زتاي)mV 15/1±46/32 - (
داد. میــزان بــارگیري دارو، بســیار بــالا و در حــدود نشان 

بود. مطالعات برون تنی رهــایش  درصد )77/78 ± 83/2(
 ســاعت را بــراي 60دارو، میزان رهایش بالا در مدت زمــان 

اي بهینه حاوي دارو نشان داد. نتــایج فرمولاسیون نانوذره
اي پلیمــري حــاوي وذرهپایانی این آزمــایش، ســامانه نــان

اي بسیار امیدبخش و داراي اثرات عنوان سامانهدارو را به
العاده در کــاهش عــوارض جــانبی داروهــاي ضــد خارق

  .)65(روان پریشی معرفی کرد
Seju  مطالعه اي با هدف 2011و همکاران در سال ،

رسانش بینی الانزاپین به مغز و رسیدن به رهــایش پایــدار 
ــاندن ــام رس ــه انج ــانوذرات ب ــور ن ــن منظ ــه ای   PLGAد. ب
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(poly lactic-co-glycolic acid) بــه روش نانوپرسیپیتیشــن 
ــف  ــابی مختل ــین مطالعــات مشخصــه ی ــه شــد. همچن تهی

اي، پتاسیل زتا، میزان بــارگیري دارو، همچون اندازه ذره
ــو ایکــس  نیــز بــر روي  XRDکــالریمتري، و پــراش پرت

متوسط نــانوذرات  نانوذرات حامل دارو انجام شد. اندازه
nm 2/5 ± 2/91  و میـــزان کـــارایی بـــارگیري دارو نیـــز
هــاي گیــريدرصد گزارش شــد. انــدازه 91/68 ± 311/2

رهاســازي دارو را  درصــد 26/43 ± 156/0رهایش دارو، 
 تنــیهاي انتشار بــرونساعت را نشان داد. بررسی 120بعد از 

 درصد 21/13 ± 59/1از طریق موکوس بینی گوسفند نیز 
ـــانوذرات را در  دقیقـــه نشـــان داد.  210انتشـــار دارو از ن

 همچنین مطالعات هیستوپاتولوژیکی موکوس بینی گوســفند
هیچ نشانی از عوارض جانبی نانوذرات حــاوي الانــزاپین 

ترتیــب تنــی بــهنداشت. مطالعات فارماکوکینتیــک درون
تر از نانوذرات رسانش برابر برداشت بیش 86/10و  35/6

ه داخل بینی نسبت به محلول الانزاپین رســانش شده از را
طــور شــده از راه رگــی نشــان داد. نتــایج ایــن تحقیــق بــه

واضح، بیانگر کارایی انتقال مستقیم الانزاپین بــه مغــز از 
بود و این ســامانه بــه عنــوان  PLGAراه بینی با نانوذرات 

دهنــده درمــان دهنده غلظت دارو در مغز و بهبــودافزایش
  .)36(یستم عصبی مرکزي معرفی شداختلالات س

  
  نانوذرات ایمپرینت شده مولکولی

هاي اخیر در حــال رشــد ایمپرینت مولکولی در سال
هــاي ویــژه بــا هاي مکمــل از مولکــولبوده و حتی بخش

انــد. ایــن ساختارهاي پلیمري بسیار متقــاطع ســاخته شــده
ها به عنوان الگــو عمــل کــرده و پــس از حــذف مولکول

ه ویژه ایجاد شده درون ماتریکس پلیمري مولکول، حفر
باشــند و گیرد. این پلیمرها داراي حافظه مــیجامد شکل می

 باشــند.هــاي الگــو مــیمتصل شدن دوباره به مولکول قادر به
) یکــی از MIPsهاي ایمپرینت شــده مولکــولی (مولکول

  .)66(باشدهاي علمی در آینده میترین حوزهامیدبخش
ـــال  ـــاران در س ـــري و همک ـــانوذرات  2016جعف ن

ایمپرینت شــده مولکــولی الانــزاپین را بــا اســتفاده از متــا 

، به عنوان مونومر، اتــیلن گلایکــول MAاکریلیک اسید 
 azobis-2,2دي متا اکریلیت به عنوان کــراس لینکــر، و 

(2-isobutyronitrile) (AIBN)  36به عنوان آغازگر در 
نــانوذرات از جهــات مختلــف بــا نسبت متفاوت ساختند. 

)FT-IR(Fourier transform infrared spectroscopy  و
)TGA(thermal gravimetric analysis  و میکروســکوپ 

) و غیره مورد آنالیز قرار گرفتنــد SEMالکترونی نگاره (
و ساخت نانوذرات مــورد اثبــات قــرار گرفــت. پروفایــل 

ا بعــد از درصــد رهــایش ر 95رهــایش در حالــت بیشــینه 
مولکولی نشــان ساعت براي نانوذرات ایمپرینت شده  288

داد. در پایان این مطالعه، نانوذرات ایمپرینت شده مولکــولی 
به عنوان سامانه دارورســانی قابــل قبــول بــا توانــایی رهــایش 
کنترل شده الانزاپین با قابلیت نگهداري حافظه الگو معرفــی 

بیشتر ســم شناســی و  تگردید. همچنین نیاز به انجام مطالعا
هاي تجویز دیگر، همچون تجویز موضعی استفاده از راه

  .)67(نیز پیشنهاد شد
  

  نیوزوم ها
 1975در ســال  L’Orealها اولین بــار توســط نیوزوم

هــاي ها در ابتدا به عنوان سامانهارائه شدند. این نانوحامل
هــا داراي دارورسانی ضدسرطانی مطــرح بودنــد. نیــوزوم

پوسته بوده و توانــایی انتقــال هــر دو نــوع  -ستهساختار ه
باشند. داروهــاي داروي آب دوست و آبگریز را دارا می

آبگریز عموماً در ساختار پوسته یا لایه لیپیــدي وارد مــی 
هــا جایگــاه خــوبی که هسته آبدوست آنشوند، در حالی

هــا باشــد. نیــوزومبراي حمل داروهــاي آب دوســت مــی
خــش کلســترول و یــک بخــش طور معمــول از یــک ببه

هــاي گردنــد و حامــلسورفکتانت غیر یونی تشکیل مــی
هاي قارچی خوبی در دارورسانی بر ضد سرطان، بیماري

اي که در سال در مطالعه .)68(باشندو ویروسی و غیره می
و همکـــاران بـــه انجـــام رســـید،  Khallafتوســـط  2020

دف هاي حاوي الانزاپین با سطح اصلاح شده با هنیوزوم
هــا بــا تجویز به مغز از راه بینی ساخته شــد. تهیــه نیــوزوم

) بــا کلســترول 80و  20، 60، 40هاي مختلــف (ترکیب اسپن
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با روش هیدراتاسیون لایــه  1:4و  1:3، 1:2، 1:1هاي به نسبت
 هــاي ســاخته شــده،نازك صورت پذیرفت. سپس وزیکول
سازي هاي هدفمندبا کیتوزان پوشش داده شدند. ویژگی

 رمولاسیون بهینه به مغز، بر روي مــوش صــحرایی ســنجیدهف
شــد. همچنــین، پایــداري و پارامترهــاي فیزیکوشــیمیایی 

اي هـــا نیـــز بررســـی گردیـــد. انـــدازه ذرهفرمولاســـیون
تــا  nm 4/2 ± 3/201هاي ساخته شده در محدوده نیوزوم

nm 9 ± 1446 ســازي نیــز گزارش شد و کارایی کپســوله
هــاي ســاخته د گردیــد. نیــوزومدرصد بــرآور 90بیش از 

ــن مطالعــه، کــارایی  ــدار  46/2شــده در ای ــري در مق براب
داروي انتشار یافته از موکوس بینــی و همچنــین رهــایش 
طولانی تر نسبت بــه محلــول داروي الانــزاپین نشــان داد. 

هــاي پوشــش داده شــده بــا این در حالی بود کــه نیــوزوم
ي رســانش برابــري در مقــدار دارو 3کیتــوزان، افــزایش 

شده به مغز نسبت به محلول الانزاپین نشان دادند. بــا ایــن 
ــایش، اســتفاده از تفاســیر، بــه ــه ایــن آزم عنــوان نتیج

هاي حاوي داروي الاُنزاپین پوشــش داده شــده بــا نیوزوم
اي کیتوزان با تجویز از راه بینی به مغز، به عنــوان ســامانه

  .)69(کارآمد در رسانش الانزاپین معرفی گردید
  
  )NLCهاي لیپیدي نانوساختار (حامل

 ، گونــه جدیــدي)NLCنانوساختار ( يدیپیل يهاحامل
از نانوذرات لیپیدي هستند که از لیپیدهاي جامــد و مــایع 

اند و از مزایاي زیادي همچون بهبود توانایی تشکیل شده
 برنــد.هاي رهایشی خوبی بهــره مــیبارگیري دارو و ویژگی
هاي نانوذرات لیپیدي رفع کاستی این نانوذرات به منظور

  .)70(اند) توسعه یافتهSLNsجامد (
Kaur  به منظــور رســانش ، 2021در سال و همکاران

هــاي لیپیــدي نانوســاختار بینی الانــزاپین بــه مغــز، حامــل
)NLC ــا ــد. در ایــن مطالعــه، نــانوذرات ب ) را توســعه دادن

روش تزریق حــلال بــا اســتفاده از ایزوپروپیــل الکــل بــه 
وان حلال، اسید استئاریک به عنوان لیپید جامد، اســید عن

اولئیک به عنوان لیپیــد مــایع، کیتــوزان بــه عنــوان عامــل 
به عنوان سورفکتانت،  Poloxamer 407پوشش دهنده و 

هــاي ســاخته شــده از  NLCساخته شدند. مشخصه یــابی 
 هاي مختلف انجام پذیرفت. انــدازه متوســط نــانوذراتجنبه

بــا  nm 3/6 ± 0/227رمولاســیون بهینــه ســاخته شــده در ف
بود. کارایی کپسولاسیون نیــز  460/0شاخص پراکندگی 

 درصد گزارش شــد. همچنــین 25/87براي این فرمولاسیون 
داروي دقیقــه، درصــد  210پــس از  ex-vivoدر مطالعات 

کــارایی  مشاهده شد. این مطالعــه، درصد 03/84انتشار یافته 
الانــزاپین در  NLCده از سامانه بسیار بالایی را براي استفا

رسانش بینی به مغز در درمان بیمــاري اســکیزوفرنی بیــان 
  .)71(کندمی

  

  هاترانسفروزوم
ــک وزیکــول مصــنوعی اســت کــه  ترنســفروزوم ی
طراحی شده که شبیه به یک وزیکول سلول باشد و براي 

گردد. رسانش داروها و مواد ژنتیکی به سلول استفاده می
حداقل از یک فسفولیپید طبیعــی همچــون این نانوذرات 

 کننده (ســورفکتانت) و یک عامل نرمPCفسفاتیدیل کولین(
زیست سازگار) ساخته شده و متمایل به تشکیل خــود بــه 

  .)72(باشندخودي وزیکول می
Salama  با هدف بررســی  2012و همکاران در سال

ارتباط بین الاستیسیته وزیکول و میزان رسانش بینی دارو 
هاي الانزاپین را توسعه دادند. در این مغز، ترنسفروزوم به

عنــوان مــاتریکس ) بــهPCمطالعه از فســفاتیدیل کــولین (
، 60)، اســپن SDCلیپیدي و از ســدیم داکســی کولیــت (

 )Brij® 58( 58)، بریج EL )Cremophor® ELکروموفور 
به عنوان سورفکتانت استفاده شــد. تــاثیر نــوع  72و بریج 

و نسبت فسفاتیدیل کولین به سورفکتانت بر سورفکتانت 
روي مورفولوژي وزیکول، الاستیسیته غشا، اندازه، میزان 

تنــی دارو بررســی بارگیري دارو و میــزان رهــایش بــرون
هاي ساخته شــده، داراي شــکل کــروي شد. ترنسفروزوم

نــانومتر داشــتند.  885تــا  310اي در حــدود بوده و اندازه
 59/75 ± 08/1 ر نــانوذرات نیــزمیــزان قرارگیــري دارو د

 گــزارش شــد. در پایــان درصــد 17/55 ± 11/6 تا درصد
ــر شــکل ــزان الاستیســیته و تغیی ــق، می ــذیري ایــن تحقی پ
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  مــروري
 

گذار در میــزان نانوذرات، به عنوان یک عامل بسیار تاثیر
  .)73(داروي رسانش شده به مغز از راه بینی گزارش شد

ثر بــر درمــان الاُنزاپین به عنــوان دارویــی بســیار مــو
ویــژه اســکیزوفرنی و اخــتلال ی، بــهختلالات روانپزشکا

 پــذیريشود. این دارو به علــت انحــلالدوقطبی، شناخته می
اندك در آب ، فراهمی زیستی نامناسبی داشــته، کــه بــه 
نوبه خود کارایی آن را کاهش داده است. ایــن درحــالی 
است که دارورسانی به سیستم عصــبی مرکــزي بــه دلیــل 

سیت بسیار بالا با مشکلات زیادي رو به رو بوده کــه حسا
مغــزي وجــود دارد.  -در رأس آن ها گذر از سد خــونی

ــر  ــزون تمرکــز ب ــا افــزایش روزاف ــر، ب در دهــه هــاي اخی
هــاي دارورســانی و کــارگیري فنــاوري نــانو در ســامانهبه

هــاي هاي نوین رسانشی با کارایی و قابلیتمعرفی سامانه
هــاي ي انحلال پذیري مطلــوب، افــقهاتر و ویژگیبیش

جدیدي در این حوزه علمی گشوده شده که نوید بخش 
 هــا،باشــد. نانوسوسپانســیوناي روشن در این زمینه مــیآینده

ها، نانوذرات لیپیدي جامــد، وزیکــول هــاي نانوامولسیون
فسفولیپیدي نانومتري، نانوذرات پلیمري و غیره، همگــی 

الاُنــزاپین مــورد اســتفاده هــاي رســانش به عنــوان ســامانه
 هــاي خــاصواسطه ویژگیمحققین قرار گرفته و هرکدام به

باشد، نتــایج ها میخود که مرتبط با ماهیت این نانوسامانه
هاي تجــویز متعــددي مختلفی نشان دادهاند. همچنین راه

براي رسانش الاُنزاپین به محل هدف مورد بررســی قــرار 
جــویز از راه بینــی نتــایج هــا، تانــد کــه از میــان آنگرفته

تري را نشان داده است. برآیند نتایج بــه دســت امیدبخش
 هــايآمده از این تحقیقات، بیانگر کــارایی عــالی نانوســامانه

رسانش الانزاپین بوده و تقریباً همه مقالات بررسی شــده 
ــر اســتفاده از نانوســامانه ــروري، ب ــه م ــن مقال ــا در در ای ه

انــد. در پایــان، بــه نظــر زیــدهرسانش اُلانــزاپین تاکیــد ور
رسد که نانوذرات پلیمري با تجویز از راه بینی با نشان می

مغزي  -هاي متنوع، فقدان وجود سد خونیدادن ویژگی
)، ســادگی و مقــرون بــه olfactoryدر مسیر الفــاکتوري (

ــه دیگــر ســامانه ــودن نســبت ب هــاي دارورســانی صــرفه ب
رســانش ایــن دارو تــري را بــراي اُلانزاپین، آینده روشــن

کنند. با این وجــود، بــه تحقیقــات همــه جانبــه ترسیم می
  باشد.تري در این زمینه نیاز میبیش
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