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 لاکتیک پلی نانوالیاف از سلکوکسیب داروی پیوسته رهایش بررسی و شناسایی تهیه،

 اسید

 تقی خیامیان بینا،  فاطمه، *محمد دیناری
 شیميدانشکده  - دانشگاه صنعتي اصفهان اصفهان

 04/20/19تاریخ پذیرش:            21/28/19تاریخ تصحيح:              20/20/19تاریخ دریافت: 

 چکيده

 پیوساته   رهاایش  با سیستمي عنوانبه (PLAاسید ) پلي لاکتیک سازگار زیست/پذیر تخریب زیست پلیمر شده الکتروریسي نانوالیاف از پژوهش این در

 روش باه  دارو 61و %  8% حااوی  اساید  پلي لاکتیاک  نانوالیاف منظور این گرفت. به قرار بررسي مورد سلکوکسیب داروی جانبي عوارض کاهش برای

 02% متاانول  /کلروفارم  هاای حالل  مخلاو   از دارو حااوی  اسید محلول پلي لاکتیک تهیه برای شده  انجام هایبررسي از شد. پس تهیه لکتروریسيا

 ماادون  طیف الکتروني روبشي  میکروسکوپ از پلیمر  و دارو ریزساختار تشخیص و ساختار تأیید ها  نانوالیاف قطر و مورفولوژی تعیین برای شد. استفاده

HCl (5/6pH=  )سه محای    در شده نانوالیاف تهیه از سلکوکسیب رهایش UV-Vis طیف سنجي از استفاده شد. با استفاده ایکس پرتو پراش و قرمز

ت در سااع  1طور متوالي ساعت  به صورت جداگانه بررسي شد. همچنین رهایش دارو به 65( به مدت  = 8pH( و بافر کربنات ) = 3pHبافر سیترات )

پپاس نشانگر مکانیسا  رهاایش دارو از    -در معادله کرسمیر nساعت در محی  قلیایي )کربنات( بررسي شد. نمای  1و سیترات( و  HClمحی  اسیدی )

 حاوی دارو از نوع غیر فیکي بود. PLAنانوالیاف 

 رهایش پیوسته دارو    پلي لاکتیک اسید  نانوالیافسلکوکسیب :کلیدیکلمات 

 مقدمه-1

رسد و بخش اعظم آن در طي ر مصرف داروها به صورت متداول، تنها جزء کوچکي از دارو به جايگاه مناسب در بدن ميد

خطر که بالاي ي درماني برحسب غلظت دارد، حداکثر غلظت بيگردد. هر دارويي يک محدودهمتابوليسم و ترشح آنزيم دفع مي

[. غلطت مناسب دارو بين اين دو غلظت 4باشد ]اثر ميين اين غلظت، بيکه پاي اين غلظت، سمي و حداقل غلظت مؤثر دارو

طور ناگهاني تا نزديکي بيشترين غلظت کند، غلظت دارو در خون بهقرار دارد. وقتي فرد دارو را به صورت متداول مصرف مي

تم هاي نوين دارورساني با استفاده رسد. در سيسيابد و پس از زمان کوتاهي به کمترين غلظت مؤثر خود ميخطر افزايش ميبي

  .[2-1] دشوي زماني براي بيمار فراهم ميطور پيوسته در يک بازههاي مختلف، غلظت مناسب دارو را بهاز روش

ي دارو بايد زيست تخريب پذير و سازگار با بدن باشد، بتواند يک عامل درماني را در بدن رها يک سيستم با رهايش پيوسته

 خطري دارو را با کنترل سرعت، زمان و مکان رهايش در بدن افزايش دهد. اين سيستم در جهتي تأثير و بيکند و درجه
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رود از تخريب داروي رهايش نشده در رود. انتظار ميي زماني بکار ميانتقال و نگه داشتتن مقدار مناسب دارو براي يک دوره

هاي دارو که تخريب شده را بتواند هاي نامطلوب مولکولهاي غلظت دارو يا اثربدن جلوگيري کند و اثرات مضر ناشي از نوسان

آل است که متکي بر تشکيل کمترين دوز يا ي دارو در صورتي ايدههاي رهايش پيوستهکلي سيستمطور[. به1-6کاهش دهد ]

 [. 6عدم اثرات جانبي دارو باشد ]

 در آن خواص و باشد مناسب فيزيکي ساختار داراي بايد شود، استفاده دارو رهايش هاي سيستم در بتواند اي ماده اينکه براي

 خواص دليل به زيادي پليمرهاي. باشد  اثر بي شيميايي نظر از و خالصبايد  همچنين. دشوندچار تغيير  تغيير زمان طول

استر آليفاتيک خطي و لاکتيک اسيد يک پليپلي .اند گرفته قرار استفاده مورد دارو رهايش هاي سيستم در خود فرد به منحصر

هاي رايج، زيست تخريب پذيري، قابليت انحلال در حلالو به دليل  [8، 7آيد ]شبه بلوري است که از تخمير ذرت به دست مي

بندي استفاده طور وسيعي در زيست پزشکي و بستهزيست سازگاري، خواص مکانيکي عالي و قابل هيدروليز شدن آنزيمي، به

 [.1،،4يابد ]بلورينگي آن کاهش ميبا افزايش  PLAشود. سرعت هيدروليز شدن آنزيمي مي

هاي کامپوزيتي ها يا مذاب مواد پليمري، سراميکي و يا محلولجهت توليد انواع نانوالياف از محلولالکتروريسي فرآيندي 

 مانند جالبي خصوصيات يابد، مي کاهش نانو به ميکرو از پليمري الياف قطر که نانوذرات مي باشد. هنگامي -متشکل از پليمر

 با مقايسه در( کششي استحکام و سختي)  خوب بسيار مکانيکي اييکار و بالا، پذيري انعطاف بالا، بسيار حجم به سطح نسبت

 چون هم بسياري، درکاربردهاي را پليمري الياف نانو فرد به منحصر خواص اين. شود مي ظاهر ماده ديگر هاي شکل ساير

 سيستم نظير پزشکي کاربردهاي و حسگرها نانو ،[42] محافظتي هاي لباس الکترونيکي، و نوري کاربردهاي ،[44] فيلتراسيون

 [.41،41]است  کرده اهميت حائز بافت مهندسي هاي داربست و دارو رهايش

ايل[ بنزن سولفون آميد، با فرمول -4-پيرازول 4H-متيل( )تري فلوئورو-1-متيل فنيل(-1)-5]-1سلکوکسيب دارويي با نام 

داراي عوارض گوارش و قلبي عروقي بر اثر است که حلاليت آن در آب بسيار پايين مي باشد و  S2O3N3F41H41C تجربي

از اين رو در اين تحقيق سعي بر آن شده است که با استفاده از نانوالياف  [.45،46]باشد استفاده طولاني مدت از اين دارو مي

وقي را عر -( اين دارو کپسوله شود تا علاوه بر کاهش عوارض گوارشي، عوارض قلبيPLAالکتروريسي شده پلي لاکتيک اسيد )

اين کار  هدف .يابدنيز کاهش دهد، زيرا با کنترل رهايش دارو کمترين دوز مؤثر دارو به طور پيوسته در بدن رهايش مي

در محيط هاي مختلف  PLA سازگار زيست پليمري نانوالياف از سلکوکسيب داروي ي¬پيوسته رهايش بررسي تحقيقاتي

 .باشد¬مي
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 بخش تجربی-2

 هاي مورد استفادهمعرفمواد شيميایي و -0-9

چين، کلروفرم ساخت شرکت آمرتات ايرران، مترانول     Hisun، ساخت شرکتg/mol 424512پلي لاکتيک اسيد با وزن مولکولي

ساخت شرکت مرک آلمان، کلريدريک اسيد ساخت شرکت سيگما آلردري  آمريکرا، داروي سلکوکسريب تهيره شرده از شررکت       

کربنات و تري سديم سيترات، ساخت شررکت  آبه، سديم بي ،4هاي سديم کربنات و نمک داروسازي امين ايران، سيتريک اسيد

آلدري  آمريکا، سود ساخت شرکت مرک آلمان، اتانول مطلق ساخت شررکت بيدسرتان ايرران، پتاسريم برميرد سراخت        -سيگما

 New شررکت  سراخت ، NE-1000ل ليتر بر ساعت، مدميلي ،-،6ي پمپ سرنگي با توان تغذيه .آلدري  آمريکا -شرکت سيگما

Era  22آمريکا، دستگاه ولتاژ قوي با خروجي-، ( کيلوولتDCصفحه ،)        ي آهنري گررد بره عنروان الکتررود جمرع کننرده، آون

ساخت ژاپن، دستگاه طيرف سرنجي تبرديل     V570، مدل  Jascoبا نام تجاري UV-Visآزمايشگاهي بهداد ساخت ايران، دستگاه 

، ساخت هلنرد،  PHILIPS-XL30ساخت چين، دستگاه ميکروسکوپ الکتروني روبشي مدل  WQF-520فوريه مادون قرمز مدل 

، لامرل  21متر، ساخت چين، سوزن سر سرنگ، استيل ضرد زنرگ، برا گريج     ميلي 6، با قطر داخلي ml/U-10 1سرنگ انسوليني 

سراخت شررکت    BM-22ي دوچشمي مدل متر، ميکروسکوپ نورميلي 4-2/4متر و ضخامت ميلي 2/76×1/25اي با ابعاد شيشه

 ، مردل PHILIPS( XRDي ايکرس ) صنايع اپتيک اصرفهان برراي بررسري اوليره نانواليراف توليرد شرده، دسرتگاه تفرر  اشرعه          

 X-PERT-MPD ساخت هلند و دستگاهpH   متر مدلTS-Technolog pH-462     ساخت ايران، مجهز بره الکتررود شيشره نروع 

Sentek  فزارهاي انرم .ساخت انگلستانX-Pert  براي بررسي طيفXRD ها و نمونهDigimizer  براي بررسي قطر نانوالياف مورد

 استفاده قرار گرفت.

 حاوي دارو جهت توليد نانوالياف  PLAوبدون دارو  PLAهيه محلول مناسب ت -0-0

[ کره پرس از بررسري    44فاده شد ]حاوي دارو براساس مطالعات قبلي از مخلوط کلروفرم و متانول است PLAبراي محلول پليمر 

به عنوان حلال بهينه استفاده شد. با بررسي نانوالياف حاصل از  ،v/v  % 2چندين درصد از متانول/کلروفرم، از کلروفرم با متانول

بره عنروان بهينره     ،2در حلال کلروفرم/ متانول %   w/v% 8PLAهاي با درصدهاي مختلف پليمر، محلول با الکتروريسي محلول

ليتر متانول شد و در دمراي اترا    ميلي 4ليتر کلروفرم و ميلي 1ي به اضافه PLAگرم  ،/،،،1 ± ،/4،،،انتخاب شد. بنابراين

ساعت روي همزن مغناطيسي قرارداده شد تا پس از حرل شردن، برراي الکتروريسري نيرز       45به مدت حداقل  ،rpm  25با دور

و  گررم  ،/256، ± ،/4،،،، بره ترتيرب بره    PLAليتر از محلول ميلي 1ز دارو، ا 46و %  8هاي حاوي همگن شود. براي محلول

 ،،rpm 2ساعت در دماي اتا ، روي همزن مغناطيسري برا دور     2گرم سلکوکسيب اضافه شد و به مدت  ،/542، ± ،/4،،،

 قرار داده شد.
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 هاالکتروریسي محلول -0-3

سوليني قرارداده شد سپس قطب مثبت دستگاه ولتاژ قوي به سرر سروزن و   هاي ذکر شده در بالا، در سرنگ انهرکدام از محلول

سرعت پمپ شدن  در مرحله بعد. متصل شدي جمع کننده پيچيده شده بود، قطب منفي به ورقه آلومينيومي که به دور صفحه

هرا، جهرت جمرع    محلرول  ليتر براي هرکردام از ميلي 8. حجم شدي جمع کننده بهينه ي سوزن تا صفحهمحلول، ولتاژ و فاصله

و سررعت پمرپ شردن     cm  4/،± ،/45، فاصله سوزن تا جمع کننده:kV 4±47ي خود )ولتاژ: آوري نانوالياف، در شرايط بهينه

 ( الکتروريسي شد.l/minμ ،4/،±،،/5 محلول

 بررسي رهایش سلکوکسيب از نانوالياف -0-8

ي آلومينيومي با دقت جردا  ها، نانوالياف حاصل شده از روي ورقهحلولليتر از هرکدام از مميلي 8پس از تمام شدن الکتروريسي 

سرپس هرکردام    .، قيچي شدPLAبراي الياف ساخته شده از ،گرم ،/442، -،/418،هاي هاي کوچک تر با جرمشد و به قطعه

ي درجره  17 ± 2، در حمرام  باشرد( هاي رهايش مري ليتر از بافرها )منظور از بافر، محيطميلي ،4ها با جرم مشخص در از قطعه

شرد. در نهايرت از   ساعت، محيط رهايش برا برافر ترازه عروض مري      45و  ،4، 6، 1، 4هاي سانتيگراد قرارداده شد و پس از زمان

ي منحنري کاليبراسريون در برافر    گرفته شد و با اسرتفاده از جرذب بيشرينه و رابطره     UV-Visهاي به دست آمده طيف محلول

 ي زير محاسبه گرديد.ي سلکوکسيب، طبق رابطهصد رهايش شدهمربوطه، مقدار و در

(2-4) 
C

B

A
100

 

A مقدار سلکوکسيب رهايش شده از نانوالياف = 

= B مقدار کل سلکوکسيب موجود در نانوالياف 

= C درصد سلکوکسيب رهايش شده از نانو الياف 

هاي نانواليراف  محيط آزمايشگاهي با رهايش در دستگاه گوارش، قطعه همچنين جهت تطابق رهايش سلکوکسيب از نانوالياف در

ساعت )حداکثر زمران مانردن    6هاي اسيدي، به مدت ساعت )حداکثر زمان ماندن غذا در معده( قرار گرفتن در محيط 6پس از 

کوکسيب محاسبه گرديرد )دمرا در   ي سلي باريک( نيز در بافر کربناتي قرار داده شد و مانند بالا درصد رهايش شدهغذا در روده

 گراد بود(.ي سانتيدرجه 17 ± 2ها ي محلولهمه
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 گیریبحث و نتیجه-3

 تصاویر نانو الياف توليد شده بوسيله ميکروسکوپ الکتروني روبشي -3-9

فرايند  يوسيله( بهPLA-16و  PLA-8درصد سلکوکسيب ) 46و %  8حاوي %  PLAبدون سلکوکسيب،  PLAهاي نانوالياف

گرفته  SEMاي، تصاوير ي قبلي تهيه شدند. از نانوالياف جمع شده بر روي لامل شيشهي ذکرشدهالکتروريسي در شرايط بهينه

، Digimizerافزار گرفته شده و نرم SEMآورده شده است. با استفاده از تصاوير  4شد. تصاوير مربوط به نانوالياف در شکل 

بدون دارو کمتر از قطر  PLAنشان داده شده است، قطر الياف  4طور که در جدوليري شد. همانمتوسط قطر الياف اندازه گ

 باشد.نانوالياف حاوي دارو مي

 گیری قطر نانوالیاف. نتایج اندازه6 جدول

 (nmمتوسط قطر ) (nm)بيشترين قطر    (nm)کمترين قطر نمونه

PLA 2،، 54، 1، ± 17، 

8-PLA 221 582 442 ± 141 

16-PLA 212 6،1 441 ± 117 

 

 

 حاوی c )PLAسلکوکسیب و  8حاوی %  b )PLAبدون سلکوکسیب   μm 5  a )PLAنانوالیاف تولید شده در مقیاس  SEMتصاویر  -6شکل 

 سلکوکسیب 61 %
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 نانوالياف FT-TRبررسي طيف  -3-0

نشان داده  2ها در شکل استفاده شد. طيف FT-IRالکتروريسي شده از طيف  و دارو در نانوالياف PLAبه منظور تأييد ساختار 

مربوط به  cm 1211-1و  ،cm 111-1( داراي يک پيک دوتايي در c2داروي سلکوکسيب )شکل  IR-FTشده است. طيف 

ک مربوط به پي cm 4465-1و در  S=Oمربوط به ارتعاش کششي نامتقارن گروه  cm 4118-1، يک پيک در NHارتعاش خمشي 

 و cm 2114-1هايي در ( داراي پيکa2)شکل  PLAنانوالياف  IR-FTباشد. طيف ارتعاش کششي متقارن اين گروه مي

1-cm 2114  1مربوط به ارتعاش کششيCH 1، در-cm 4757  مربوط به ارتعاش کششيC=O يو در محدوده 

1-cm 4،86-4482 باشد. طيف يهاي ارتعاشي کششي مربوط به گروه استري مپيکIR-FT  نانواليافPLA  حاوي سلکوکسيب

و  cm 2111-1در 1CH هاي کششيهاي مربوط به ارتعاشباشد. پيکمي PLAهاي ( نيز داراي جابجايي در محل پيکb2)شکل 

1-cm 2111 پيک مربوط به ارتعاش کششي ،C=O 1 در-cm 4755 هاي گروه استري و پيک 

 ظاهر شده است. ،cm 128-1سلکوکسيب در NHند. همچنين پيک ارتعاش خمشي اظاهر شده cm 4،88-4481-1در  

 

 .( سلکوکسیبcحاوی سلکوکسیب و  PLA( نانوالیاف PLA  b( نانوالیاف a FT-IRطیف  -0شکل
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 ي ایکسي پراش اشعهوسيله بررسي ریزساختار دارو و پليمرها به -3-3

ي پراش پرتو ايکس وسيلهقبل و بعد از تشکيل نانوالياف، ساختار اين مواد به PLAبه منظور بررسي ساختار بلوري سلکوکسيب، 

حاوي  PLAنانوالياف  XRDالگوي  a1بدون سلکوکسيب و شکل  PLAنانوالياف  XRDالگوي  b1مورد ارزيابي قرار گرفت شکل 

 PLAشود که مربوط به ديده مي o8/46  =θ2دهد. در هردو الگو، تنها يک قله نسبتا پهن در سلکوکسيب را نشان مي 46 %

 PLAنانوالياف  XRDباشد. پيکي از دارو در الگوي در نانوالياف به صورت غير بلوري مي PLAدهد ساختار باشد و نشان ميمي

 نظم شدن کامل بلورهاي سلکوکسيب است.سلکوکسيب ظاهر نشده است که نشانگر بي 46حاوي % 

 

 بدون سلکوکسیب. PLA( نانوالیاف bسلکوکسیب و  61حاوی %  PLA( نانوالیاف XRD aالگوی  -3شکل 

 بررسي رهایش سلکوکسيب از نانوالياف -3-8

و بافر کربنات با  = pH 1، بافر سيترات با = pH 5/4با  HClدر سه محيط محلول  رهايش سلکوکسيب از هرکدام از نانوالياف

8pH =  طور متوالي در بهطور جداگانه و بهpH هاي اسيدي و بازي بررسي شد، به اين صورت که نانواليافPLA  % 8حاوي 

ساعت، در محيط بافر کربنات  45( به مدت PL8-Ciساعت، در محيط بافر سيترات ) 45( به مدت PL8-H) HClدارو در محيط 

(PL8-Ca به مدت )طور متوالي در محيط ساعت، به 45HCl  ساعت  6و در محيط بافر کربنات نيز به مدت ساعت  6به مدت

(PL8-HCaو به ) 6ساعت و در محيط بافر کربنات به مدت  6طور متوالي در محيط سيترات به مدت ( ساعتPL8-CiCa )

ساعت  6ساعت براي محيط اسيدي و نيز  6بازي زمان  -هاي متوالي در محيط اسيديها بررسي شد. براي رهايشرهايش آن

باشد. هر کدام از اين ساعت مي 6بازي درنظرگرفته شد، زيرا حداکثر زمان ماندن غذا در معده و نيز در روده  براي محيط

ها سه بار تکرار گرديد. با استفاده از دارو نيز انجام شد. هرکدام از رهايش 46حاوي %  PLAهاي ذکر شده براي نانوالياف رهايش

هاي مختلف محاسبه ( درصد داروي رهايش شده در زمان4-2راسيون و معادله )، نمودارهاي کاليبUV-Visاسپکتروسکوپي 

 .است  آورده شده 1شدکه نتايج آن به صورت نمودار در شکل 
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يابد. از آنجاکه حاوي داروي سلکوکسيب، با افزايش درصد سلکوکسيب، ميزان رهايش دارو افزايش مي PLAدر نانوالياف 

هاي سلکوکسيب که در سطح ها قوي است چون مولکولبنابراين برهمکنش ميان آن ستند،ه هردو آبگريز PLAسلکوکسيب و 

توانند رهايش يابند پس با افزايش درصد سلکوکسيب، تعداد هايي که در وسط اند بيشتر ميليف قراردارند نسبت به مولکول

دارو،  8حاوي %  PLAسيب از نانوالياف شود. رهايش سلکوکهاي آن در سطح افزايش يافته و رهايش آن بيشتر ميمولکول

هاي تري براي نفوذ ميان زنجيرههاي آب آزاد کمتر باشد، مولکولهرچه قدرت يوني محيط بالا باشد.بسيار ناچيز يا صفر مي

 tmol/Li2.C ،/4و  ،/5،، ،/1،، بافر سيترات و بافر کربنات به ترتيب HClپليمري وجود خواهد داشت. قدرت يوني محلول 

، بافر HClرفت رهايش به ترتيب در محلول محاسبه شد. يعني اگر تنها عامل مؤثر بر رهايش دارو قدرت يوني بود انتظار مي

باشد، بنابراين با توجه به تعادل موجود در رابطه مي 4/44سلکوکسيب برابر با  apKسيترات و بافر کربنات کاهش مي يافت. اما 

شود و تعادل به سمت حل شدن يط قليايي، هيدروژن اسيدي در سمت راست تعادل خارج مي( و اصل لوشاتليه، در مح1-4)

 .رودسلکوکسيب پيش مي

(1-4) 
  OHCelecoxibOHCelecoxib 32 

، بافر سيترات و HClترتيب در محلول رفت رهايش بهتنها عامل تأثيرگذار بر رهايش دارو بود انتظار مي pHبنابراين اگر عامل 

شود رهايش سلکوکسيب در محيط سيترات باعث مي pHيافت. در نتيجه تقابل دو عامل قدرت يوني و فزايش ميبافر کربنات ا

بالا بودن قدرت يوني رهايش  دليلاست. ولي در محيط کربنات به pH=  5/4با  HClبيشتر از رهايش آن در محيط  pH=  1با 

 . کمتر از محيط سيترات شده است

 یش سلکوکسيب از نانواليافبررسي سينتيک رها -3-0

ي دارو، با ي تجربي قابل استفاده براي بررسي سينتيکي يک سيستم رهايش پيوستهي سادهکرسمير و پپاس يک معادله

 مکانيسم انتشار توسعه دادند:

(1-2) 

nt Kt
M

M


 

ي ثابت نفوذ مکانيسم نشان دهنده nمونه، مقدار کل داروي موجود در هر ن t ،∞Mمقدار داروي رهايش شده در زمان  tMکه 

 [.42باشد ]ثابت سينتيکي مي Kرهايش و 
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 بافر – HCl: رهایش متوالي در محلول HCl  (d): رهایش در محلول (c): رهایش دربافر سیترات  (b): رهایش در بافرکربنات  (a)نمودار  -4شکل

 باشد.مي 61و %  8ترتیب مربو  به پلیمر حاوی %به منحني قرمز رنگ و سبز رنگ .ربناتک بافر –: رهایش متوالي در بافر سیترات (e) کربنات 

 [60پپاس ]-  ثابت سینتیکي و ضرایب همبستگي محاسبه شده از معادله کرسمیرn. مقادیر نمای 0جدول 

 نمونه
مربع ضريب 

 همبستگي
 n مرتبه  Kثابت 

PL8-H 6111/، 1-4،×57/6 57/، 

PL8-CiCa 7858/، 1-4،×11/5 12/، 

PL16-H 16،8/، 1-4،×62/7 26/، 

PL16-Ci 1112/، 1-4،×71/1 11/، 

PL16-Ca 6111/، 1-4،×،2/1 2،/، 

PL16-HCa 81،2/، 1-4،×،4/6 54/، 

PL16-CiCa 7168/، 1-4،×76/4 81/، 
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[. 4شود ]ي انتشار کنترل ميوسيلهبهي اين است که رهايش دارو اشاره به مکانيسم فيکي دارد و نشان دهنده n ≤ ،/5مقادير 

افتد که ي تورم و انتشار به صورت همزمان اتفا  ميباشد اشاره به مکانيسم غير فيکي دارد و پديده 4/. تا 5اگر بين  nمقادير 

بستگي ي اين است که سينتيک رهايش دارو به زمان باشد نشان دهنده n=  4ي اول است. اگر ي سينتيک مرتبهنشان دهنده

 .[42] شودي تورم کنترل ميي پديدهوسيلهي صفر است يعني رهايش دارو بهندارد و سينتيک از نوع مرتبه

برحسب زمان رسم گرديد. شيب  tlogM، از دوطرف معادله، لگاريتم گرفته شد و سپس نمودار nي ي مرتبهبراي محاسبه

را محاسبه کرد و ضريب  Kتوان ثابت سينتيکي از مبدأ نمودار مي ي عرضوسيلهاست. به nي مرتبه نمودار، تعيين کننده

پپاس است. نتايج محاسبه شده در  -ي ميزان تطابق الگوي رهايش دارو با مدل کرسمير( نشان دهنده2Rهمبستگي نمودار )

به دليل صفر يا ناچيز سلکوکسيب  8حاوي %  PLAهاي نانوالياف نمونهمطابق نتايج بدست آمده در  آورده شده است. 2جدول 

 46حاوي %  PLAهاي نانوالياف در نمونه توان در مورد  سينتيک دارو بحث کرد.بودن مقدار رهايش سلکوکسيب، نمي

ي باشد که نشان دهندهمي ،/5بيشتر از  nي کربنات مقدار مرتبه - HClکربنات و  -هاي سيترات سلکوکسيب در محيط

ي افتد. همچنين سينتيک آن از نوع مرتبهزمان اتفا  ميي تورم و انتشار به صورت همپديدهسينتيک رهايش غيرفيکي است و 

باشد و از طريق انتشار کنترل باشد، بنابراين مکانيسم فيکي ميمي ،/5کمتر از  nي هاي ديگر مقدار مرتبهدر محيط اول است.

 .شودمي

 رییگجهینت-4

=  8( و بافر کربنات )pH=  1(، بافر سيترات )HCl (5/4  =pHده در سه محيط محلول رهايش سلکوکسيب از نانوالياف تهيه ش

pH به صورت جداگانه و نيز به صورت پي در پي در )HCl  .سپس کربنات و در سيترات سپس کربنات مورد ارزيابي قرارگرفت

 8حاوي %  PLAهاي نانوالياف در نمونهاستفاده شد.  UV-Visي دارو از روش اسپکتروسکوپي جهت تعيين مقادير رهايش شده

سلکوکسيب، سرعت رهايش  46حاوي %  PLAهاي نانوالياف باشد و در نمونهسلکوکسيب مقدار رهايش صفر يا بسيار ناچيز مي

، با PLAباشد. همچنين نتايج حاصل نشان داد رهايش سلکوکسيب از نانوالياف مي HClدر بافر سيترات بيشتر از محلول 

، سيترات و کربنات، مکانيسم HClهاي شود. بررسي سينتيک رهايش نشان داد در محيطدرصد دارو رهايش بيشتر مي افزايش

ي مهم باشد. نتيجهکربنات از نوع غير فيکي مي –کربنات و سيترات  – HClهاي پي در پي از نوع فيکي است و براي رهايش

هاي تهيه شده بود که باعث افزايش رهاي سلکوکسيب در نانواليافنظم شدن بلوديگري که از اين پژوهش حاصل شد، بي

حلاليت داروي سلکوکسيب که حلاليت آن در آب بسيار پايين است، خواهد شد، بنابراين جذب دارو در روده و در نتيجه 

 باشد.آن ميحاوي سلکوکسيب، رهايش آهسته دارو در  PLAيابد. مزيت سيستم نانوالياف دسترسي زيستي آن افزايش مي
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 قدردانی و تشکر
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