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ABSTRACT 
 

Background & objectives: Due to the existence of various issues and limitations associated 

with traditional buccal drug delivery systems such as the disability to consume food whilst 

using topical drugs in the mouth cavity, unpredictable drug release profile, undesirable taste, 

low patient adherence to therapy, and accelerated drug removal with saliva, these 

conventional methods are now rapidly becoming replaced with oral thin films as more precise 

and novel oral drug delivery platforms. The current study aims to discuss the design and 

characterization of betamethasone-loaded oral thin films with the aim of improved drug 

delivery in mouth cavity diseases. 

Methods: In this study, oral thin films with and without betamethasone were fabricated 

through the solvent casting method as a common, fast, and affordable technique prior to being 

evaluated for different physiochemical characteristics including weight, width, surface pH, 

disintegration period in vitro conditions, and swelling rates as well as drug release profiles at 

different intervals. 

Results: Obtained oral films were demonstrated to possess adequate homogeneity, flexibility, 

and mechanical resistance. Accordingly, the average surface pH for films without and with 

betamethasone was equal to 6.75 and 6.66, respectively, which are in notable compatibility 

with the neutral pH of the oral cavity. Betamethasone-loaded films’ disintegration duration 

appeared to be superior to that of films without betamethasone and was in close correlation 

with their higher swelling rates. Further experiments revealed 25-30% drug release in the 

initial 20 minutes, followed by more than 90% betamethasone release in 360 minutes in a 

sustained manner. 

Conclusion: These results are indicative of betamethasone oral films’ satisfactory 

physiochemical properties and potential applicability as a sufficient oral drug delivery 

platform in mouth cavity diseases such as oral lichen planus or recurrent mouth sores. By 

sticking to the mouth mucosa, these films can significantly reduce drug removal with saliva 

and thus ameliorate sufficient delivery of therapeutic agents to specific mouth lesions. 

Moreover, they can alleviate some of the issues and limitations of traditional topical oral drug 

delivery and improve treatment or control of disease symptoms. 

Keywords: Oral Thin Films; Oral Drug Delivery; Mouth Sores; Betamethasone; Drug 

Delivery Systems 
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گیری حلال  های دهانی بتامتازون به روش قالب ساخت و ارزیابی فیلم

 های دهانی عنوان یک سیستم دارورسانی نوین در لیکن پلان و آفت به
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 قدمهم

روشی جدید بررای دارورسرانی   های نازک دهانی فیلم

که با بهبود  ]1[داخل دهان هستند ه موضعی به محفظ

دسررررازی دارو در دهرررران،  ابلیررررت پروفایررررل  زا

مانردن  ن طعم نامطلوب، افزایش زمان با یدادپوشش

دارو در دهان و  ابلیت کنتررل سررعت رهرایش دارو    

وجرره چشررمگیری را برره خررود جلرر   اخیررر ته در دهرر

ترر دارورسرانی   کال دارویری  ردیمی  اش .]2[ اندنموده

مسرتییم پمادهرای موضرعی    ه دهانی )همچون اسرتفاد 

دلایلری   بره  استروئیدی یا ضدالتهابی در دهان( عمردتا  

همچون عدم امکران ذر ا خروردن یرا  رحبت کرردن       

، حمرل و  ]4-0 [هنگام مصرف دارو، طعرم ناخوشرایند   

 چکیده

های  دیمی دارورسانی دهانی همچون عدم امکان ذر ا خروردن هنگرام مصررف     : با توجه به مشکلات روشه و هدفزمین

سرعت در ها به دارو، پروفایل  زادسازی متغیر، طعم ناخوشایند، میبولیت کم بیماران و شسته شدن دارو با بزاق، این روش

تر برای دارورسرانی حفرره دهرانی هسرتند. در ایرن      ی جدید و د یقهای نازک دهانی به عنوان سیستمحال جایگزینی با فیلم

 اند.های دهانی ساخته شدههای نازک دهانی بتامتازون با هدف دارورسانی کار مدتر در بهبود علائم بیماریمطالعه، فیلم

ت فیزیکوشریمیایی  گیرری حرلال تهیره شرده و خصو ریا     های نازک دهانی با و بدون بتامتازون با روش  ال : فیلمکارروش

هرا و  پر یری فریلم  ، ترورم in vitroسطحی، زمان از هرم براز شردن در محری       pHها از جمله وزن، میاومت، ضخامت،  فیلم

 اند.های مختلف در بزاق مصنوعی ارزیابی شدهها در زمانهمچنین پروفایل رهایش دارو از فیلم

ترتیر  حراکی از   نترای   زمایشرات بره    و میاومت مطلوب برخوردارند. پ یری ها از یکنواختی مناس ، انعطاففیلم: هایافته

های حاوی بتامتازون هستند که برا محری  خن ری    های بدون دارو و فیلمبرای فیلم 66/6و  50/6سطحی معادل  pHمیانگین 

بروده و  زادسرازی دارو    های لودشده با بتامتازونها نشانگر تورم پ یری بالاتر فیلمبزاق سازگار است. زمان بازشدن فیلم

افرزایش ترورم    تردری  برا  بره باشد کره  ی ابتدایی مید ییه 24در د دارو در  20-44در محی   زمایشگاهی بیانگر رهایش 

 شود.د ییه می 464ی دارو درمدت منجر به  زادسازی  هسته پلیمرهای هیدروفیل بیشتر شده و

 های دهانی بتامتازون و  ابلیت اسرتفاده های فیزیکوشیمیایی فیلمویژگی های حاضر حاکی از مناس  بودن: یافتهگیرینتیجه

های دهانی های مانند لیکن پلان یا  فتهای دارورسانی دهانی بیماریای کار مد و کاربردی در سیستمعنوان گزینهها به ن

د پروفایل  زادسازی دارو برخری ایررادات   ها با چسبیدن به مخاط، جلوگیری از شسته شدن با بزاق و بهبوباشد. این فیلممی

 توانند به روند درمان بیماران کمک  ابل توجهی بنمایند.ی مستییم پمادهای موضعی را برطرف نموده و میاستفاده

 های نوین دارورسانی، دارورسانی حفره دهانهای نازک دهانی، بتامتازون، سیستم: فیلمهای کلیدیواژه

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
ja

ru
m

s.
22

.4
.3

93
 ]

 
 [

 D
O

R
: 2

0.
10

01
.1

.2
22

87
28

0.
14

01
.2

2.
4.

3.
4 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 e
jo

ur
na

ls
.a

ru
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

4-
19

 ]
 

                             2 / 16

http://dx.doi.org/10.52547/jarums.22.4.393
https://dorl.net/dor/20.1001.1.22287280.1401.22.4.3.4
https://ejournals.arums.ac.ir/jarums/article-1-2254-fa.html


 490 دف خاکی و همکاران                                                                       ...بتامتازون یدهان یهالمیف یابیساخت و ارز
  

نیل سخت به علت پایرداری پرایین در دماهرای برالا و     

شدن دارو با بزاق نه تنها منجر به تمایل مصرف ستهش

کمتر از سوی بیماران شده، بلکه با کراهش دوز مرو ر   

رسانده شده به مناطق مورد نظرر باعرش شکسرت یرا     

هرای  فیلم. ]6-9[شوند درمانی میه ناکار مدی برنام

تررین  ترین و  ابرل پر یرش  نازک دهانی یکی از د یق

که با کاهش مشرکلات  ستند اشکال دارورسانی دهانی ه

ه بنرردی بیمرراران برره برنامررشررده و افررزایش پررایذکر

 ]14،11[ درمانی، دارای پاسخ درمانی مناسبی هسرتند 

ه های چشمگیری در زمینر های اخیر موفییتو در سال

. در حرال حاضرر   ]12،14[ انرد های دهان داشتهبیماری

طرور چشرمگیری در حرال    هرا بره  فناوری ساخت فریلم 

هرای دارویری   ، بره شرکلی کره شررکت    باشدتوسعه می

متعددی همانند فایزر، ملدکس و بایوفیلم محصرولات  

های دهرانی داروهرای مختلرف را وارد    متنوعی از فیلم

اند. با این وجود، این فناوری جدید بروده و  بازار کرده

های پژوهشی فراوانی خصو را در رابطره   دارای زمینه

با توجه  باشد.میهای مزمن و التهابی دهانی با بیماری

های دارورسانی موضرعی  ردیمی   به این موارد، روش

هرای نرازک   به  ورت مداوم در حال جایگزینی با فیلم

دهانی هستند که با  ابلیرت بارگر اری مرو ر دارو یرا     

هرای دهرانی متعرددی از جملره     نانوذرات، در بیمراری 

های دهرانی و لریکن پرلان دهرانی  ابرل اسرتفاده        فت

هررای مرراد بتامتررازون از جملرره اسررتروییدباشررند. پمرری

های لیکن پلان و  فتموضعی محبوب در کنترل علائم 

شرده از در رد   بره دلایرل ذکر   کره  ]13[ دهانی است

بررد و  ناکار مدی بالایی در کنتررل بیمراری رنر  مری    

های دهانی منجر بره   ال  فیلم تواند با مصرف درمی

های اپیتلیالی بهبود روند درمانی و کنترل التهاب و زخم

 ]15[لیکن پلان دهانی  .]10،16[لیکن پلان دهانی شود 

نوعی اختلال مخاطی پوستی مزمن در بافرت اپیتلیروم   

توانرد ذشرای مخراطی    ای است که میسنگفرشی طبیه

ها و پوسرت کرف   دهانی، دستگاه تناسلی، پوست، ناخن

سر تحت تا یر  رار بدهد. لریکن پرلان دهرانی همترای     

پلان پوستی است و برا تحرت ترا یر  ررار      مخاطی لیکن

هرای  هرا و پوسرچول  دادن مخاط دهانی و ایجاد پراپول 

، منجر به درگیری دردنراک مخراط   ]11،19[دوطرفه 

 باشد.دهانی شده و فا د درمان بالینی  طعی می

بره مسریر ایجراد ایرن     با وجود این که جزئیات مربوط 

 کنون بره طرور کامرل   شناسری  ن ترا  بیماری و  سری  

شناخته نشده است، تحیییات مربروط برا پراتو نز ایرن     

بیمرراری حرراکی از نیررش  ابررل توجرره سیسررتم ایمنرری   

هرا در  باشرند. ایرن سرلول   می T8های بخصوص سلول

های اتوماتیک سایتوتوکسیک بوده که باعش وا ع سلول

ای اپیتلیرروم مخرراط دهرران هررای پایرره پوپترروز سررلول

هرای   نیان  نتیشوند که در ادامه خود منجر به بمی

 1. همانطور کره در شرکل   ]24[ شوندمیکراتینوسیت 

و بعضری   +CD8 عمردتا  (، T هایشود، سلولدیده می

 ن دلیل برخورد تصادفی با  نتری ( بهCD4 هایسلول

در هنگررام مهرراجرت، بررا واسررطه کمرروکین برره سررمت  

پایرره برره داخررل اپیتلیرروم مهرراجرت هررای کراتینوسرریت

مهراجر مسرتییما  توسر      +CD8 هرای کنند. سرلول می

  ن متصل بره کمرکلکس ا رلی سرازگاری برافتی      نتی

MHC I  هرای روی کراتینوسیت یا از طریق لنفوسیت 

CD4+      فعال شرده و عرلاوه برر  ن  بیران MHC-II 

 CD4+ T,هررای یابررد. در نهایررت سررلولافررزایش مرری

CD8+ T       فعال شده کره بره نوبره خرود در نهایرت از

 و برا واسرطه  ( TNF-α) تومرور طریق فاکتور نکرروز  

Fas-FasL  یا گرانزیم B   ادامه منجر به فعال نمرودن

 .]21،22[شود های کراتینوسیت پایه میسلول

هررای درمررانی موجررود جهررت کنترررل علائررم   انتخرراب

 زاردهنررده و پیشرررونده لرریکن پررلان وابسررته برره      

باشرند کره برا سررکوب     هرای اسرتروئیدی مری   درمان

اهش التهرراب و درد عمررل سیسرتم ایمنرری در جهررت کرر 

نماینررد. عرروارن جررانبی داروهررای اسررتروئیدی   مرری

سیسررتمیک تررا حررد زیررادی بررا جررایگزین شرردن بررا     

هررای موضررعی اسررتروئیدی  ابررل هررا و  لدهانشررویه

ها در حفرره  شدن هستند، البته که مصرف  نبرطرف

دهانی مشکلات مربوط به خود را دارد. جریان پیوسته 

شدن فعال دارو در کی و شستههای مکانیبزاق، استرس
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دهان از جمله مشکلاتی هستند کره بره میرزان زیرادی     

منجر به کاهش زمان تماس دارو و عملکرد مرو ر  ن  

شرود. توزیرع   شرده مری  دیرده و زخرم  با نواحی  سی 

بینی دارو در این نواحی بره میرزان  ابرل    ذیر ابل پیش

کاهرد  هانی میدتوجهی از عملکر مو ر دارو در حفره 

تواند منجر به شکست درمران و حتری   و در نهایت می

 .]24،23[پیشروی  ن در طولانی مدت شود 

های متعددی از جملره  ها و فرمولاسیونتاکنون روش 

های دهانی در جهت کراهش  ها، و چس ها، فیلم رص

اند که به طور کلی در جهت این مشکلات پیشنهاد شده

و برا زخرم   افزایش مدت زمان نگهرداری و تمراس دار  

هرای دهرانی بره عنروان یکری از      اند. فریلم طراحی شده

هرای در دسرترس، عراری از مشرکلاتی     بهترین انتخاب

بندی و حمل و نیل همچون شکنندگی و یا نیاز به بسته

ها خاص هستند و برخلاف پمادهای موضعی و یا  طره

ها،  ادر به رساندن دوز مشخص و د ییی از و شربت

. از سروی دیگرر،   ]20[باشرند  مری دارو به محرل زخرم   

های دهانی در فضای مرطوب دهانی به سررعت  فیلم

هیدراته شده و با ج ب سریع رطوبت، دارورسرانی را  

کنند و از محبوبیت برالایی  بدون نیاز به  ب فراهم می

در بین بیمارانی که مشکل بلع دارند برخوردار هستند 

. خصو رریات مررورد نظررر در تهیرره و طراحرری    ]26[

هرای دهرانی دارویری، وجرود مرواردی همچرون       یلمف

ماندگاری معیول در حفره دهانی، میرون بره  ررفه   

بودن، میاومت کششی کافی، و خا ریت ترکننردگی و   

باشرد. بره ایرن دلایرل، در ایرن      کنندگی کافی میپخش

مطالعه هدف بر ایجاد فیلم دهانی داروی بتامتازون با 

ند در  ینده بره  تواگیری حلال بوده که میروش  ال 

عنوان یک فرمولاسیون دهانی مطلوب بررای بیمراران   

مبرتلا بره لرریکن پرلان دهرانی اسررتفاده شرود و فراینررد      

 دارورسانی به مخاط حفره دهان را تسهیل نماید.

 

 
 

 . مسیر پاتوژنز کلی لیکن پلان دهانی1شکل 
 

 روش کار

 ساخت فیلم

کره حا رل     استطالعه کاربردی یک نوع م این تحییق

نترررررای  پایررررران نامررررره برررررا کرررررد اخرررررلاق      

(IR.ARUMS.REC.1398.633مرری ) باشررد. در ایررن

پژوهش جهت ساخت فیلم دهانی پس از دریافت کرد  

اخلاق، بتامتازون محصول شرکت مرک خریداری شد. 

مرروم زنبررور عسررل مرذرروب برره عنرروان یررک ترکیرر  
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نیل الکرل  هیدروفوب از شرکت مرک تهیه شد. پلی وی

و هیدروکسی پروپیرل متیرل سرلولوز نیرز پلیمرهرای      

ده شردند  هیدروفیلی هستند که برای ایجاد فیلم استفا

 ابلیرت   HPMCند. پلیمرر  و از شرکت مرک تهیه شد

چسبیدن به مخاط دهان را دارد که همگرام برا هردف    

. گلیسرول بودو بسیار مطلوب  بودهانجام این مطالعه 

ف پ یری فیلم از شرکت مرک نیز جهت افزایش انعطا

خریداری شرد. در وا رع گلیسررول در ایرن جرا نیرش       

پلاستی سایزری دارد که برا هردف بهبرود خصو ریات     

. در ]25[ فریلم مرورد اسرتفاده  ررار گرفرت     مکانیکی 

برره عنرروان   (PVP)ادامرره، پلرری وینیررل پیرولیرردون   

چسباننده و بوراکس نیرز بره عنروان امولسریفایر تهیره      

مطالعررره، از روش سرررنتی و رایررر   شررردند. در ایرررن

ان روشرری سررریع و ارزان گیررری حررلال برره عنررو الرر 

و  مرورد نظرر   و ترکیبرات  ه اسرت. مرواد  استفاده شرد 

-ذکر شرده  1ی  ن ها در جدول استفاده شدهمیادیر 

 اند.

 0/12رم مرروم زنبررور عسررل درون   در ابترردا، دو گرر 

ریخته شرده و   1لیتر کلروفرم درون بشر شماره میلی

درجره سرانتیگراد و    04ی هیتر استیرر در دمای بر رو

 مردن محلرولی   در د ییه تا بدسرت  دور 204سرعت

 PVAگررم  ، یرک  2. در بشرر شرماره   شرد شفاف حرل  

لیتر  ب میطر بر روی هیتر استیرر در میلی 24درون 

 rpm244-304  درجه سرانتی گرراد و دور   144 دمای

 ورت کامل حرل شرده و سرکس یرک گررم پرودر        به

HPMC  گرم پودر 50/4وPVP    به  ن افرزوده شرد .

لیتررری )بشررر میلری  14بعررد، در یرک بشررر  ه در مرحلر 

سرری سرری 2گرررم برروراکس درون   4/4(، 4 شررماره

ای حرل شرده و در   گلیسرول به کمرک همرزن شیشره   

 برود که محتوی محلرول  بری    2نهایت به بشر شماره 

د. در تمرامی  شو دردمای اتاق به هم زده  شدافزوده 

ها به وسریله فویرل  لومینرومی    راحل دهانه بشراین م

در مرحله بعد بشرر محتروی محلرول    . پوشانده شدند

 بررود لرری کرره شررامل مرروم زنبررور عسررل و کلرفرررم  

 رامی و درحال همزدن به بشر محتوی محلول  بی به

در دمای اتاق اضافه شده و تا زمانیکه یرک امولسریون   

د. امولسرریون شررمناسرر  تشررکیل شررود هررم زده    

هرای از  برل   دیرش یافته بلافا رله درون پترری  کیلتش

شدن ریخته شده و وزن فیلم  بل از خشکشده توزین

ساعت در دمای اتاق  23د. پتری دیش به مدت ش بت 

هرای هروا   تا حبابشد تراز  رار داده  در سطحی کاملا 

 23سرکس بره مردت     ،به طور کامل از  ن خارج شرود 

د. گردیر خشرک  درجه  04ساعت درون  ون در دمای 

در نهایت وزن فیلم  بت شده و به کمک تیغ بیستوری 

مترمربرع بررش داده   میلی 24×10به  طعات مساوی  

 زمایشررات اولیرره و ذربررالگری   برررای انجررام  د. شرر

 د.شسازی  ماده

 

 ها به همراه مقادیر مربوطهمواد تشکیل دهنده فیلم .1جدول 

 بوراکس PVA HPMC PVP موم زنبور عسل هامواد تشکیل دهنده فیلم

 4/4 50/4 1 1 2 میادیر )گرم(

 

 بررسی خصوصیات فیزیکی فیلم

 هاضخامت فیلم

هرا   گیری ضخامت فیلمکش کولیس برای اندازهاز خ 

های ساخته شده با و بدون فیلم از فیلم 0استفاده شد. 

خت( جهت بررسری  داروی بتامتازون )در دو سری سا

ضررخامت و جررایی کره  از  نند. ضرخامت انتخرراب شرد  

یکنواختی فیلم برا یکنرواختی میردار داروی موجرود در     

های مختلف ارتباط مستییم دارد و ضخامت در  سمت

 ، فیلم تهیه شدههای فیلم باید یکسان باشدهمه  سمت

شک شدن بره شرکلی در  ون   در سطحی تراز جهت خ

گونه شیبی به هیچ سمتی نداشرته   رار گرفت که هیچ

هرای انتخراب شرده    مهرر کردام از فریل   ضخامت باشد. 

نیطه مختلف )یرک نیطره در مرکرز و دو     0حدا ل از 
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در هر طرف( فیلم اندازه گرفته شرد و میرانگین   نیطه 

 .ها گزارش شدضخامت این فیلم

 هاوزن فیلم

ها پن  فیلم با سطحی  راف و  جهت ارزیابی وزن فیلم 

ن یکنواخت از هر دو نوع فرمولاسیون )برا دارو و بردو  

داروی بتامتازون( انتخاب و برا تررازوی دیجیترال وزن    

سکس میانگین وزن برای این پن  فیلم گرزارش   شدند.

 شد. 

 مقاومت فیلم

هرای  کردن، میاومرت کششری فریلم   به کمک روش ترا 

شده مورد ارزیابی  رار گرفتند. سه عدد فیلم برا  تهیه

شردن فریلم( ترا    درجه تا شکست کامل )پاره 114ویه زا

شردن  تعداد دفعرات تا  هابرای هر کدام از فیلمشدند. 

هرا بره   مصداق میاومت کششری اسرت و میرانگین  ن   

مرت کششری فریلم سراخته شرده گرزارش       عنوان میاو

+ 1شدن )میاومت فیلم( از تحمل در میابل تا شود.می

 .]21[ شود+ تعریف می3تا 

برار تراکردن در    4، بعد از کمتر از خشک و شکننده+: 1

 ؛یک خ 

ام نسبی(، بعد از تراکردن  ک)استح ا  وام و شکنندهب+: 2

 ؛بار در یک خ  9کمتر از  در

شرکننده، بعرد از تراکردن    با فرمی مناسر  و ذیر  +:3

 ؛بار در یک خ  9بیش از 

 .بسیار منعطف، بدون  وام مناس  :+4

 هاسطحی فیلم pHتعیین 

د ییه داخرل   10 هاها،  نسطحی فیلم pHبرای تعیین 

تا زمان کافی بررای ترورم    شدند داشته  ب میطر نگه

هرا را از  ب خرارج کررده و    داشته باشند. سکس فریلم 

سن  )کاذ  تورنسرل( را روی سرطم مترورم     pHکاذ  

گیری شود. بررای  سطحی اندازه pHفیلم  رار داده تا 

گیری و اطمینان از  حت میرادیر  افزایش د ت اندازه

pH  بدست  مده، ازpH   گیرری  زهمتر نیز بررای انردا

تررر اسررتفاده شررد. کاذرر  تورنسررل   د یررق مجرردد و

شده از شرکت مرک  لمان خریداری شرده و  استفاده

سن  از شرکت سرارتوریوس  لمران تهیره     pHدستگاه 

 .دش

 in-vitroتعیین زمان از هم باز شدن فیلم در محیط 

ها با استفاده از دسرتگاه مخصروص   شدن فیلمزمان باز

درجره   45دمرای   و درکه حاوی بزاق مصنوعی اسرت  

. برر اسراس   شرود، بررسری شرد   گراد تنظیم میسانتی

ی ایرن بخرش از دسرتگاهی    بررا  ]29[مطالعات گ شته 

و بره   داشرت که یک گیره نگهدارنده فیلم  استفاده شد

کند. دلیرل  وارد میفشار روی فیلم  g4کمک یک وزنه 

انتخاب وزنه این است کره براسراس شرواهد موجرود،     

بان انسان ل نیرویی است که توس  زنیوتن حدا  44/4

شرود. نمونره درون فررف    بر فریلم دهرانی وارد مری   

 ورت بالا و پایین حرکت کرده و در مجاورت مایع به

ه حفرر  pH)مشرابه   1/6معادل  pH)بزاق مصنوعی( با 

ر گیرد. بزاق مصنوعی استفاده شده ددهانی(  رار می

دی و شرامل پتاسریم     زمایشگاه سراخته و تهیره شرده   

، سردیم  mM12ذلظت  ( kH2PO4) هیدرو ن فسفات

، کلسرریم کلرایررد mM34بررا ذلظررت  (NaCl)کلرایررد 

(CaCl2)  بررا ذلظررتmM 1  سرردیم هیدروکسرراید ،

(NaOH ) برای تنظیمpH    مورد نظر و  ب میطرر ترا

. زمان پایانی زمرانی  ]29[بودرسیدن به حجم یک لیتر 

د است که گیره متصل به وزنه به ته فرف برخورد کن

متلاشی شود. این تست سه بار انجام شرد   و فیلم کاملا 

انحرراف  ±ر فیلم( و نتای  بره  رورت میرانگین   )برای ه

 .معیار گزارش شد

1هاتست تورم پذیری فیلم
 

 24×10هرا بره  طعرات مسراوی      مپرس از  ن کره فریل   

ها به د ت مترمربع تیسیم شدند، وزن اولیه فیلممیلی

ر داخرل الکری از جرنس    هرا د و فریلم  (w1)تعیین شرده  

در فررف  استیل  رار داده شدند. الرک محتروی فریلم    

 هرای و در زمانشده ور محتوی بزاق مصنوعی ذوطه

از داخل الرک  د ییه فیلم  124و  94، 64، 34، 24، 14، 0

و  گرفته شرده  ب اضافی  ن با دستمال کاذ ی  ،خارج

                                                 
1
Swelling Test 
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تا زمانی که افرزایش وزن  ابرت    گردیدتوزین  مجددا 

 گردیدبه عنوان وزن  انویه  بت  ( w2)این وزن شود. 

 .]44[شد و در د تورم محاسبه 

پ یری فریلم طبرق فرمرول زیرر محاسربه      میزان تورم

 :گردید

 1در د تورم 

Wt  وزن فیلم در زمانt 

W0  وزن فیلم خشک(                                     4وزن فیلم در زمان( 
 

 ات سطحی فیلمارزیابی خصوصی

برای ارزیابی خصو یات شکلی و مورفولو ی سرطحی  

های ساخته شده از میکروسکوپ الکترونی روبشی فیلم

(SEM با مدل میکروسکوپ )XL 30   سراخت شررکت 

ها برا بزرگنمرایی   . نمونهفیلیکس و دتکتور استفاده شد

 .کیلو ولت مشاهده شدند 20 مختلف و ولتا 

 تازونتعیین مقدار و آنالیز بتام

های ساخته شده میدار داروی بارگ اری شده در فیلم

گیری شد. بررای انجرام   اندازه HPLCبه کمک دستگاه 

 24×10ها بره پرن   طعره برا ابعراد      این تست ابتدا فیلم

یکسان برش داده شرده  ه مربع با وزن و اندازمترمیلی

لیتررر بررزاق میلرری 24و در داخررل پتررری دیررش حرراوی 

نرد.  درجه سانتی گراد  رار گرفت 45 مصنوعی با دمای

دور در د ییه بره مردت    144سکس بشرها با سرعت 

براز شرود( درون    د ییه )تا زمانی که فریلم کراملا    324

ند. میرردار یررک شرردبنمرراری  رررار گرفترره و هررم زده 

ها برداشته شده و پرس از  سی از هرکدام از نمونهسی

دو مرتبه فیلتر طبق روش تنظیم شده در فارماکوپره  

USP  برررهHPLC  ند. میررردار داروی تزریرررق شرررد

ک نمودار بتامتازون بارگ اری شده در هر فیلم به کم

سیون برای کالیبراسیون تعیین استاندارد و معادله رگر

نیرررز از روی  HPLC شررردند. تنظررریم روش انجرررام 

، بره  رای سنجش بتامتازون انجام شدب  USPمستندات

استونیتریل این  ورت که ابتدا فاز متحرک با استفاده 

 و  ب دیونیزه کره برا سرت فیلتراسریون فیلترر شرده      

                                                 
1
Percentage of Swelling 

. ستون مرورد اسرتفاده   تنظیم شد 2:4ند، با نسبت بود

و  ml/min 1و جریران برر روی    بود C18در این متد 

نرانومتر تنظریم    203ی طرول مروج   بر رو UVدتکتور 

 .]41[ شد

 تعیین یکنواختی محتوای دارو 

ن از توزیع یکنواخت در این  سمت، برای حصول اطمینا

. سه شدبتامتازون در فیلم تست یکنواختی محتوا انجام 

مترمربرع  میلی 4×0ها به  طعات مساوی نمونه از فیلم

 تیسیم شرده  بودندگرم بتامتازون میلی 1/4که حاوی 

و به پرن   طعره مسراوی تیسریم      شدهبه د ت وزن  و

یتر لمیلی 0ها درون . در ادامه، هر  طعه از فیلمشدند

گرراد و  سرانتی درجه  45بزاق  رار گرفته و در دمای 

روی هیترر   سراعت  6، بره مردت   rpm 04دورگردش 

هررای اسررتیرر  رررار داده شرردند. در  خررر، محلررول   

 مرده فیلترر شرده و نمونره جهرت  نرالیز بره        بدست

HPLC تزریق شد. 

 هابررسی رهش دارو از فیلم

تنری  سازی دارو در محی  بروندر بررسی الگوی  زاد

 45 :سی برزاق مصرنوعی )دمرا   سی 24از محی  حاوی 

( استفاده شد. از  ن جایی pH :1/6 وگراد درجه سانتی

کرره محلولیررت بتامتررازون )ملررم سرردیم فسررفات( در  

باشد، بر اسراس میردار داروی   می mg/ml  02/1بزاق

( شرای  سینک تنظیم بر ررار شرد. در   mg 3هر فیلم )

 464و  444، 234، 104، 124، 94، 64، 44هررای زمرران

لیترراز فررف حراوی مردیوم     میلری  1د ییه، هر دفعه 

نک با مدیوم برداشته شده و به جهت حفظ شرای  سی

بررای   HPLC. سکس طبرق پروتکرل   تازه جایگزین شد

هرای  دارو در زمران  ، میدارUSPداروی بتامتازون در 

مختلف تعیین میدار شد و نمودار مربوطره در اکسرل   

 . رسم شد

 

 هاهیافت

هرای ایرن   یافتهه گیری و ارائدر این مطالعه برای نتیجه

و بررای   بیران شرده   M±SDتحییق، میادیر به  ورت 

. نترای   ا از برنامره اکسرل اسرتفاده شرد    رسم نمودارهر 
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مربوط به بررسی خصو یات فیزیکی و فاهری فریلم  

حاکی از وجود سرطم یکنواخرت و  راف، عردم وجرود      

یکنواختی و همرواری   چروک یا حباب و همچنین وجود

ها بسیار نین وزن فیلمچمطلوب بودند. یکنواختی و هم

به هم نزدیک بوده و اختلاف  ابل توجی نداشرتند. در  

از نظر ضخامت یکنواخت هایی ی نهایی، فیلمهابررسی

ه اخرررتلاف ضررخامت نیررراط  شررروند کرر حسرراب مرری  

شند. میانگین وزن % با0ها کمتر از شده  نگیریاندازه

ت برای هر دو نوع فیلم تهیه شده )برا داروی  و ضخام

 2بتامتازون و بدون دارو( محاسبه شرده و در جردول   

 اند.نشان داده شده
 

 های بررسی شدههای فیزیکی فیلم. نتایج مربوط به ویژگی2جدول 

 میانگین ویژگی فیلم

   رمز

 )با دارو(

 ضخامت

 )میکرومتر(
4/12 ± 6/241 

 وزن

 )میلی گرم(
44/4 ± 441/4 

 سفید 

 )بدون دارو(

 ضخامت

 )میکرومتر(
0/11 ± 4/244 

 وزن

 )میلی گرم(
44/4 ± 44/4 

 

در رابطه با نتای  حا ل شده از تست بررسی میاومت 

+ تعریرف  3+ تا شدن از ها، تحمل فیلم در میابل تافیلم

شده و بررای سره فریلم جداگانره ارزیرابی شرده و در       

 خلا ه شده است. 4جدول 

برار تراکردن در    4، بعد از کمتر از ک و شکنندهخش+: 1

 ؛یک خ 

ام نسبی(، بعد از تراکردن  کبا  وام و شکننده )استح +:2

 ؛بار در یک خ  9در کمتر از 

شکننده عدد تاکردن بریش  فرمی مناس  و ذیر با+: 3

 ؛بار در یک خ  9از 

 .بسیار منعطف، بدون  وام مناس  :+4

 

، نتای  مربوطه هاسطحی فیلم pHدر خصوص بررسی 

فیزیولو یک مربروط   pHاند. خلا ه شده 3در جدول 

باشرد.  ابرل توجره    می 1/0-3/5به بزاق در محدوده 

هرای دهرانی متفراوت برا ایرن      فریلم  pHاست که اگرر  

محدوده باشد باعش تحریک موضعی موکروز دهرانی   

بررای    0/0برزاق بره کمترر از     pHشروند. کراهش   می

بخصروص بررای عراج و    های نرم و سخت دهان بافت

هرای نهرایی   است. بنابراین فریلم   ورزیاندندان مینای 

باید خن ی باشند تا سب  تحریک و سوزش و حساسیت 

سررطحی  pHدر حفررره دهرران و مخرراط  ن نشرروند.  

ها از نظر وجود عوارن جانبی احتمالی بره دنبرال   فیلم

ها مورد بررسی  رار داده اسیدی یا  لیایی بودن فیلم

 pH ل بودن نتای  بدست  مده حاکی از ایدهشدند و 

ها برای  رارگرفتن در محری  خن ری برزاق    سطم فیلم

 بود.

 

 ها.  نتایج مربوط به تست مقاومت فیلم3جدول 

 4فیلم شماره  2فیلم شماره  1فیلم شماره  شماره فیلم

 0 5 3 تعداد دفعات تا شدن

 با  وام و شکننده هبا  وام و شکنند با  وام و شکننده میاومت کششی

 
 هاسطحی فیلم pH. نتایج 4جدول 

 میانگین 4فیلم شماره  2فیلم شماره  1فیلم شماره  نوع فیلم

pH 50/6 ± 20/4 44/5 54/6 01/6 فیلم بدون دارو 

pH 66/6 ± 34/4 12/5 33/6 34/6 فیلم با دارو 

 

ها بررسی شرده و  شدن فیلمدر تست بعدی، زمان باز

اند.  ابل توجه اسرت  خلا ه شده 0 در جدولنتای   ن 

پ یری ها متناس  با میزان تورمشدن فیلمزمان بازکه 

هرا بره   تواند تغییرر کنرد زیررا در وا رع فریلم     ها می ن
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در تماس  HPMCواسطه پلیمرهای هیدروفیلی مانند 

از هرم براز    نهایرت کراملا    شوند و دربا  ب متورم می

هرای حراوی دارو   فیلم ع،شوند. همگام با این موضومی

در زمران   ندبرالایی داشرت  کره میرزان )در رد( ترورم     

های بدون دارو به طور کامل تری نسبت به فیلمکوتاه

هرای  شدن برای فریلم که زمان بازبصورتی  ،باز شدند

اوی دارو هرای حر  د ییه و بررای فریلم   344بدون دارو 

پر یری  . در ارتبراط برا ترورم   د ییه بدست  مرد  454

ها، تست مربوطه برروی سه فیلم بارگ اری شده فیلم

فیلم بردون محتروای    4با داروی بتامتازون و همچنین 

دارویی انجام پ یرفت. نتای  این بخش نشانگر افزایش 

هرای بارگر اری شرده برا دارو     تورم پر یری در فریلم  

 بودند. 

 

 ها. نتایج تورم پذیری فیلم5جدول 

ا محتوای داروییفیلم بفیلم بدون محتوای دارویی 

 4 2 1 4 2 1 نوع و شماره فیلم

 %45/51 %91/54 %24/54 %23/06 %34/01 %02/09 در د تورم پ یری

 

 (SEM)تصویربرداری میکروسکوپ الکترونی به کمک 

. تصرویربرداری  بررسی شد نحوه توزیع دارو در فیلم

ها به مطالعه چگونگی توزیع فیلماز سطم  میکروسکوپی

کنررد. دارو در فرریلم کمررک مرری لررور مجرردددارو و تب

های بردون دارو و دارای داروی  برداری از فیلمتصویر

بتامتازون در دستگاه میکروسرکوپ الکترونری روبشری    

های دهانی برود کره   ساختار متخلخل فیلمه دهندنشان

باشرد. از ایرن   مرتب  با فرفیت برالای جر ب  ب مری   

 نتیجره گرفرت کرره زمران مناسرر     ترروانموضروع مری  

پاشیدگی فیلم در محی  دهان، بره میرادیر برزاق    ازهم

 SEMهررای دهرران وابسررته اسررت. میایسرره عکررس    

هررای برردون داروی بتامتررازون و شررده از فرریلمگرفترره

های حراوی بتامترازون برا بزرگنمرایی مختلرف در      فیلم

نظمری و  نشان داده شده و حاکی از وجود بری  2شکل 

دارو در  هرای بردون  های بیشرتری در فریلم  ناهمواری

 باشد.های حاوی دارو میمیایسه با فیلم
    

 
 (SEMمقایسه تصاویر بدست آمده از تصویربرداری میکروسکوپی روبشی ) .2شکل 

 

جهررت شناسررایی و  HPLCدر بخررش بعرردی، از روش 

و نترای   ن در   میادیر بتامترازون اسرتفاده شرد   تعیین 

نشان داده شرده اسرت. فراز متحررک      4نمودار شکل 

(  ب دیرونیزه برا   Bاستونیتریل و )فراز   A)فاز (مل شا

باشررد. سررتون مررورد مرری B:35% و A:65%نسرربت 

به  uvو دتکتور  ml/min1و جریان روی  C18استفاده 
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نانومتر تنظیم شد. جهت تعیین معادله  203طول موج 

ذلظت استاندارد بتامترازون اسرتفاده    0کالیبراسیون از 

و محاسربات   HPLCشد و بعد از تزریرق بره دسرتگاه    

 .]42[ بدست  مد R²=9914/4 مربوطه معادله با
 

 
 . نمودار کالیبراسیون بتامتازون3شکل 

 

دارو در محرری   گیررری میردار انردازه  در ادامره برررای 

شرررده )برررزاق مصرررنوعی( از منحنررری سرررازیشررربیه

اده شد و با توجره بره   استف HPLCکالیبراسیون روش 

هرای  دارو در فریلم  مده از  ن، میردار  معادله بدست

میرانگین محتروی دارو در    .ساخته شده محاسربه شرد  

در رد   10-110ها طبق فارماکوپه در محردوده  فیلم

باشد. طبق نتای  به دسرت  مرده و برر     ابل  بول می

برین   هرا فریلم  مهررر ، محتوای دارو در ه3اساس شکل 

در د متغیر بود. این موضروع نشرانگر توزیرع     91-93

 .]44[باشدفیلم پلیمری مییکنواخت دارو در 
 

[min.]Time
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E:\S.KHAKI\S.KHAKI\DC-N4-4 -  Channel 1

 
 . تعیین مقدار دارو موجود در فیلم4شکل 

 

بعد، پروفایل رهش دارو ارزیابی شد. نترای   ه در مرحل

حرراکی از نشرران داده شررده و  0در شررکل ایررن بخررش 

ه د ییر  24در رد دارو در   20-44 زادسازی حردود  

کره بره احتمرال برالا      اول در محی   زمایشرگاهی برود  

با گ شت زمان میرزان  باشد. طم فیلم میمربوط به س

افررزایش  HPMC تررورم پلیمرهررای هیرردروفیل م ررل 

شود بره  یابد و در نتیجه  زادسازی دارو بیشتر میمی

ساعت بریش از   6بعد از گ شت مدت زمان شکلی که 

هرش  هرای ر بررسری  .دارو  زاد شده است در د 94

که حلالیت پلیمرر در  ه در مورد این پلیمرها نشان داد

تررین عوامرل مرو ر در رهرش دارو      ب یکی از ا لی

 .باشد می
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 in-vitro  . پروفایل آزادسازی دارو درمحیط5شکل 
 

برودن  و یکسران  هرا باتوجه به یکنرواختی جامعره نمونره   

 گیری و شرای   زمرایش، میرادیر تیریبرا    روش اندازه

 یکسان هستند.
 

 بحث

های دارورسانی جدیرد، طراحری   یکی از اهداف سیستم

اشکال دارویی با کمترین عوارن جانبی و بیشترین ا رر  

درمانی است که بیمار با دریافت دوز کمترری از دارو  

های دهانی یکی از با سرعت بیشتری درمان شود. فیلم

تحیییات زیادی  اشکال دارویی موضعی هستند که اخیرا 

ی هرا فریلم . ]43،40[ در حرال انجرام اسرت    هاروی  ن

دادن مخاط دهان بردون نیراز بره    دهانی با هدف  رار

مصرف  ب، جویدن و بلعیردن، عردم احسراس خفگری     

توس  بیمار و افزایش زیست دستیابی از راه مهار گ ر 

اول کبدی باعش افزایش پر یرش و همکراری بیمرارن    

و سرالمند شرده    جمعیت بیمراران خردسرال   مخصو ا 

تررین اشرکال   از مهم شدن به یکیاست و درحال تبدیل

هرای  عنروان شربکه  بره  .]46[نوین دارورسانی هسرتند  

هررای نررازک دهررانی خرروراکی، فرریلمه پلیمررری پیچیررد

شرده  هرت رهاسرازی کنتررل   های چند جزئری ج  پلتفرم

پلیمرهرای   هرا تررین بخرش  ن  دارو هستند که ا رلی 

یمرها علاوه بر نیش پررنگی که باشند. پل بدوست می

ری فرمولاسیون در  نایع دارویی عنوان اجزای ضروبه

و زیست پزشکی دارند، از نیش منحصر به فرردی در  

هرای پیچیرده   هرا و سیسرتم  طراحی و سراخت دسرتگاه  

. در ایررن ]45[باشررند دارورسررانی نیررز برخرروردار مرری

هرای دهرانی حراوی داروی بتامترازون برا      مطالعه فیلم

عسل، بروراکس  ، موم زنبورHPMC ،PVAاستفاده از 

رول با روش تبخیر حرلال تهیره شردند و دارای    و گلیس

سطحی pH خصو یاتی همچون توزیع یکنواخت دارو، 

پرر یری مناسرر ، خصو رریات فرراهری و خن رری، تررورم

یک پلیمر محلرول در   PVAباشند. مکانیکی مناس  می

 ب است که با هیدرولیز جزئی یرا کامرل پلری وینیرل     

هرای  بره عنروان یکری از پلیمر    شود کره استات تهیه می

هرای  فریلم  دهنرده فریلم اسرتفاده شرده اسرت.     تشکیل

بتامتازون به واسطه بارگ اری بخشی از دارو در سطم 

فیلم شروع ا ر سریعی داشته و در ادامه با  زادسرازی  

ساعت بره  زادسرازی دارو    6 هسته رهش طی مدت 

هرا امکران   دهند. نکته  بل توجه در ایرن فریلم  ادامه می

باشد که به راحتری برا   رو میتغییر سرعت رهاسازی دا

مرهرای هیردروفیل و   کمک تغییرر ترکیر  در رد پلی   

 . ]41[پ یر است هیدروفوب انجام

ی دارورسرانی  هرا های دهانی در میایسه برا فررم  فیلم

خوراکی انعطاف پ یری و  ابلیت بلع بهتری داشته و از 

تری دارند. درخصوص اشرکال  امکان حمل و نیل راحت

گیری د یرق و تکران   ی همچون اندازهدارویی مایع، نکات

دادن  بل از مصررف بایرد مرورد توجره وا رع شروند.       

علاوه بر این، حجم مصرفی مو ر  نان نیرز از اهمیرت   

 ابل توجهی برخوردار است زیررا میرادیر کرم ممکرن     
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اسررت منجررر برره ناکامررل بررودن رونررد درمرران شررود  

هرا ممکرن اسرت بره عردم      که میادیر زیاد  ندرحالی

ز سوی بیماران منجر گردد. برخلاف مایعات، پ یرش ا

بودن میدار د ییری  های نازک دهانی به علت دارا فیلم

از دارو در هر  طعه د ت دارورسانی با دوز مشخص 

بنرردی،  بخشررند. بسرته بره دسررتگاه بسرته    را بهبرود مری  

پ یر  پ یری بالا با دوز بالا نیز امکان دستیابی به انعطاف

کننرده نروار الکترونیکری     خرش تروان از پ  است، زیرا می

استفاده کررد کره بره سرادگی برا کنتررل یرک سیسرتم         

الکترونیکی با نمایشگر، امکان توزیع نوارهای جداگانه با 

. عرلاوه برر   ]49[کند  دوزهای  ابل تنظیم را فراهم می

ویررژه  ایررن، پایررداری ضررعیف اشررکال دارویرری مررایع، برره

لات های مبتنی بر  ب نیرز یکری دیگرر از مشرک     مخلوط

هرای  اک رر فرمولاسریون   در حرالی کره   ،باشدمی ها ن

های نازک دهرانی از پایرداری بهترری برخروردار      فیلم

برروده و نیرراز برره افررزودن مررواد جررانبی جهررت بهبررود 

نظر برالینی، برخری از   . از نیطه]34[ماندگاری ندارند 

های دهانی ممکن است فراهمی زیسرتی خروراکی    فیلم

گر ر اول کبردی، برا افرزایش     داروها را برا متابولیسرم   

ج ب ماده دارویی از طریرق مخراط دهران و کراهش     

دوز لازم برای دستیابی به ا ر درمانی، بهبود بخشرند،  

که ممکن است به کاهش عوارن جرانبی بیانجامرد. برا    

های  این وجود، این مسیر ج ب ممکن است در درمان

دارویرری کرره شررروع سررریع  ن ضررروری اسررت نیررز   

 .]31[ سودمند باشد

های تحیییات متعددی در جهت مطالعه و ارزیابی فیلم

هیدرامین هایی همچون دیفندهانی با استفاده از دارو

و ایبوپروفن و داروهای کورتیکواسرتروییدی از جملره   

تبخیر حلال به منظور  تریامسینولون استوناید به روش

درمان بیماری دهانی مانند  فت راجعره و لریکن پرلان    

شرده در  اند. در یرک تحییرق انجرام    شده دهانی انجام

 PVAو  HPMC مرهررای، ترکیبرری از پلی2411سررال  

مرر  لیدهنده فیلم به همراه پهای تشکیلعنوان پلیمربه

هرای  گلیسرول به عنوان پلاستی سایزر در ساخت فیلم

 .]32[دهانی دگزامتازون استفاده شده است 

هرای  فیلم ]2[ای توس  لیم و همکاران در مطالعه اخیرا 

نازک دهانی شامل کلرهگزیردین )ترکیر  ا رلی( بره     

همراه یک ترکیر  دارویری جرانبی دیگرر )بتامترازون،      

گیرری حرلال   به روش  ال لیدوکایین و یا دیکلوفناک( 

ند. در ایررن تحییررق سرررعت  زادسررازی   تهیرره شررد 

 ،پررایین بررود هررا نسرربتا کلرهگزیرردین در تمررامی فرریلم

دارویری جرانبی ایرن    کره  زادسرازی ترکیبرات    درحالی

ز سررعت برالاتری   )لیردوکایین یرا بتامترازون( ا    هافیلم

هرا در  باکتریرال ایرن فریلم   خواص  نتی. برخوردار بود

جداسرازی شرده از خروک بررسری شرده و      ه بافت ل 

بسرریار بررالا و ا رررات درمررانی     حرراکی از ا ربخشرری 

های باکتریایی بافرت دهران و   علیه بیوفیلمتوجهی  ابل

 ست. ل ه بوده ا

ای دیگررر مشررخص شررد کرره مرروم   در طرری مطالعرره

خرواص پلاسرتی    زنبورعسل در ترکی  با اولئیک اسرید 

یته و کشش و باعش افزایش الاستیس سایزی نشان داده

که ویژگری بسریار مطلروبی اسرت      های نهایی شدفیلم

هرررای سررراخته شرررده از ایرررن پلیمرررر    فررریلم. ]46[

س  سی مناپ یر خصو یات فارماسیوتیکتخری زیست

نررد. برررش دادن و انتیررال   و دلخررواهی را نشرران داد 

عسل  سران  ای دهانی ساخته شده از موم زنبورهفیلم

است، چسبندگی  ابل  بولی دارد و با اتصال بره ناحیره   

ی روزانه فرد هابین ل ه و ل  بالایی اختلالی در فعالیت

عرلاوه، در   کنرد و بره  و خوردن و  شامیدن ایجاد نمی

 ابلیت خارج شدن سریع و  سان از  ورت تمایل فرد 

دهان فررد را دارد و اتصرال  ن بره بافرت بره  ردری       

نیست که مو ع جداشدن به بافت  سی  بزنرد.  ابرل   

ن فراینرد چنردین محردودیت دارد،    ذکر است کره ایر  

گریرز  ال پلیمرر مروم زنبرور عسرل بسریار  ب     طور م به

ی  لری م ررل  هررا)هیردروفوب( بروده و بایررد در حرلال   

و استون حل شرود   ، اتر، بنزن، تتراکلروکربنکلروفرم

که ممکن اسرت عوارضری را بره دنبرال داشرته باشرد.       

همچنین، زمان زیادی برای تهیه یک محلرول شرفاف و   

ی هرروای هررایکنواخررت از پلیمررر لازم اسررت و حبرراب  
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محبوس شده در محلول پلیمر و دارو به سختی خارج 

 می شوند.

زمرانبری   ند نسربتا  نیز فرای هافرایند خشک شدن فیلم

است. بررسی خصو ریاتی همچرون وزن، ضرخامت و    

هرای حراوی بتامترازون نشران     فیلمها در میاومت فیلم

شرده  روام نسربی دارنرد     های سراخته دهدکه فیلممی

هرا  سرطحی فریلم   pHگیرری  اندازه .)با وام و شکننده(

سرطحی حفرره دهرانی    pH نشان داد که در محدوده 

 شرود. برر    مخاط دهان نمیبود و باعش تحریک محی

ی هرا اساس مطالعات گ شته هرچه در د تورم پلیمر

 شوداشد دارو با سرعت بیشتری  زاد میفیلم بیشتر ب

هرای تهیره شرده برا میکروسرکوپ      .  نالیز نمونره ]34[

هررا و نظمرریدهررد کرره برریالکترونرری نیررز نشرران مرری

هرای بردون دارو در میایسره برا     هرای فریلم  ناهمواری

رسرد  حاوی دارو بیشتر است که به نظر مری های فیلم

هرا را کراهش   بارگ اری دارو در فریلم ایرن نراهمواری   

داده و فضاهای خالی سطم فریلم را پرر نمروده اسرت.     

ه دهنرد های انجام شرده نشران  ها، ارزیابیعلاوه بر این

اند. دارو در تمام فیلم بودهپراکندگی یکنواخت و عالی 

 شامل موم زنبورعسرل،  های تشکیل دهنده فیلممرپلی

PVA ، PVP، HPMC شوند که خود باعش ایجراد  می

دارو ه خواص مخاط چسبی فیلم و نیز  زادسازی  هست

نترای  حا رل شرده از    گردد. علاوه بر ایرن،  از فیلم می

زمایشرررات ترررورم پررر یری نشرررانگر بیشرررتربودن    

های بارگ اری شرده  پ یری و ج ب  ب در فیلمتورم

پلیمرهررای انررد. از  ن جررایی کرره بررا بتامتررازون برروده

هرای  کننرد و مولکرول  هیدروفیل فیلم  ب را ج ب می

کننرد،   ب پیوند  وی با گروه هیدروکسیل بر رار می

شرود. طبرق   ها توجیه مری تورم پ یری بیشتر این فیلم

مطالعات پیشرین کره برر روی ا رر پلاسرتی سرایزر در       

دهرانی انجرام شرده برود گلیسررول       هرای ساخت فیلم

عنوان بهترین گزینه جهت ایفای نیش پلاستی سایزی به

انتخاب شده است بدون  نکه باعش تغییرری در زمران   

 .]33[بازشدن فیلم داشته باشد 

 

 های پژوهشمحدودیت

شده دارای میادیر های تهیهاین مطالعه تمامی فیلم در

نرد و  دهنرده بود ی یکسانی از مرواد تشرکیل  هاو نسبت

ند. برای بود متفاوت ساخته نشده هایبا نسبت هافیلم

های مختلف از مرواد  ها با میادیر و نسبتبررسی فیلم

بره   Design Expectتروان از نررم افرزار    سازنده مری 

جهت بهینه سازی فرمولاسیون با کیفیرت برالا اسرتفاده    

های مرالی  نمود که در این مطالعه به علت محدودیت

 و زمانی  ابل انجام نبود.

 

 گیرینتیجه

های دهانی همچون لیکن پلان یا  فت دهانی با بیماری

هرا و زوائرد   درگیری مخاط دهان منجر به ایجاد زخم

بیمراران شرده کره  ردرت بلرع یرا       دردناکی در دهان 

تواند تحت تا یر  رار بدهد. ها را میکردن  ن حبت

تررین داروهرای موضرعی بررای     بتامتازون یکی از رای 

سرت کره در بسریاری از    ا هرا کنترل علائم ایرن بیمراری  

بینری  ن  ذیر ابل پیشعلت پروفایل رهایش موارد به

شدن با بزاق، طعم نرامطلوب و تمایرل   شستهه در نتیج

هرا، پاسرخ   پایین بیماران به استفاده از این فرمولاسیون

دهرد. در ایرن مطالعره،    درمانی مطلوب را نشان نمری 

از ی بتامتررازون برره اسررتفاده  هررای دهررانی حرراو فرریلم

عسرل  و مروم زنبور  PVA, HPMC, PVPهرای  پلیمر

هررای فیزیکرری و شرریمیایی   بررسرریسرراخته شرردند.  

ها مانند های این فیلمبودن ویژگیدهنده مناس نشان

امت برررای اسررتفاده برره عنرروان  پرر یری و ضررختررورم

های دارورسانی دهرانی بروده اسرت. همچنرین     سیستم

یشگاهی زی دارو در محی   زمانتای  مربوط به رهاسا

ی دهنده پروفایل رهاسازی دارو  هسته و تدریجنشان

د ییرره بررود. بررا توجرره نتررای     464در مرردت زمرران  

های دهانی توان نتیجه گرفت که فیلم مده میبدست

و مروم   PVA, HPMC, PVPبا استفاده از پلیمرهرای  

توانرد یرک   عسل به کمک داروی بتامترازون مری  زنبور

ی دارورسرانی  هرا تمگزینه کاربردی در توسرعه سیسر  
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های دهانی باشد کره البتره   دهانی در لیکن پلان یا  فت

 تری نیاز دارد.به تحیییات گسترده

 

 

 کد اخلاق

 تحییق یک نوع مطالعه کراربردی برود کره حا رل    این 

نترررررای  پایررررران نامررررره برررررا کرررررد اخرررررلاق      

IR.ARUMS.REC.1398.633 باشدمی. 
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