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Abstract 

Hydrogels are water-insoluble three-dimensional networks that 

have the ability to absorb a lot of water in the biological 

environment. One of the most important characteristics of 

hydrogels is their reversible response to various stimuli, including 

pH, which causes the application and importance of hydrogel in 

various medical fields, such as contact lenses, tissue engineering, 

release of therapeutic agents, wound dressings, etc. Today, 

improving the effectiveness and safety ratio of existing drugs is  

an important challenge instead of developing new drugs that 

require a lot of money and time. The effectiveness of drugs is 

affected by a number of factors such as their low solubility in 

water, the risk of destruction in acidic environments, uneven 

absorption, low penetration of drugs, systematic side effects, etc. 

The drug has been effective. Therefore, the aim of this study is to 

investigate the role of pH-sensitive hydrogels in drug delivery, 

mechanism, swelling and drug release by these hydrogels. 
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 دارورسانی   در   pH  به   حساس   های هیدروژل   اهمیت   و   کاربرد 
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 چكیده
  را آب ادیز اریبس جذب ییتوانا که هستند آب در نامحلول  یبعدسه  یهاشبکه  ها،دروژلیه

  به هاآن ریپذبرگشت پاسخ  ها،دروژلیه  اتیخصوص  نیترمهم  از  .دارند  یکیولوژیب  طیمح  در

  یهانثثهیزمدر دروژلیثث ه تیثث اهم و کثثاربرد باعثث  که است  pH ازجمله  مختلف  یهامحرک

  هاپوشزخم و یدرمان  عوامل  شیرها  بافت،  یمهندس  ،یتماس  یلنزها  مانند  یپزشک  مختلف

  ۀتوسثثع یجثثابثثه موجثثود  یداروهثثا  یمنیا  و  یاثربخش  نسبت  بهبود  امروزه  .شودیم  رهیغ  و

  یاثربخشثث   .اسثثت  مهثثم  چثثالش  کی  است،  یادیز  زمان  و  نهیهز  مستلزم  که  دیجد  یداروها

  طیمح در بیتخر خطر آب، در هاآن کم  تیحلال  مانند  عوامل  از  یتعداد  ریتأث  تحت  داروها

  بثثهتوجثثهبا و است  رهیغ  و  کیستماتیس  یجانب  اثرات  داروها،  کم  نفوذ  نابرابر،  جذب  ،یدیاس

  دارو  یاثربخشثث   بهبثثود  در  هوشثثمند،  یهادروژلیثث ه  ازاسثثتفاده  شثثده،انجثثام  یهایبررسثث 

  بثثه حساس یهادروژلیه  نقش  یبررس  مطالعه،  نیا  از  هدف  نیبنابرا  .استبوده  بخشجهینت

pH است  هادروژلیه  نیا  ۀلیوسبه  دارو  انتشار  و  تورم  سازوکار،  ،یدارورسان  در. 

 11/04/1402  دریافت:  تاریخ

 22/08/1402  پذیرش:  تاریخ

 64 تا  53  صفحات:  شماره
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 مقدمه .1

  آب  تواننثثدیمثث   کثثه  هستند یمریپل یبعدسه یهاشبکه ،هادروژلیه

  ینگهثثدار  و  جثثذب  هثثارهیزنج  نیبثث   ینینثثابیب  یفضثثاها  در  را  یادیز

  وجثثود به ها،دروژلیه ۀلیوسبه آب توجه قابل مقدار جذب  .[1]کنند

  نسثثبت  یمثثریپل  یهثثارهیثث زنج  در  دوسثثتآب  گثثروه  یادیثث ز  تعثثداد

  لیتشثثک  مسثثلول  دوسثثت،آب  یهثثاگثثروه  نیثث ا  .[2-3]شثثودیمثث داده

  بثثا هثثادروژلیثث ه (هیثث ثانو  یهثثابثثرهمکنش)  یرکووالانسیغ  یوندهایپ

  یپوشش  یهابافت  و  یمخاط  یغشاها مانند یستیز مختلف یهابافت

 .[4]هستند

  یپزشثثکستیز  مپلنثثتیا  یبثثرا  1949  سثثال  در  که  یدروژلیه  نیاول

  داشت  متقابل  وندیپ  دیفرمالدئ  با  که  بود  الکل  لینیویپل  شد،  گزارش

  دانثثو ،1958 سثثال در .[5]شثثد عرضه بازار به والونیا یتجار نام با و

  گامثثا تثثابش عبثثور بثثا که  کرد  آماده  را  الکل  لینیویپل  یهادروژلیه

 یهثثاژل  سثثنتز  .[2]داشثثتند  متقابثثل  ونثثدیپ  یآبثث   محلثثول  کیثث   ازراه

  کثثاربرد  یبثثرا (pHEMA)  لاتیمتثثاکر  لیثث ات  یدروکسثث یه  -2-  یپلثث 

  انقثثلاب 1960سثثال در  [3]همکثثاران  و  میلثث   دستبه  یتماس  یلنزها

  لات،یمتثثاکر لیات  یدروکسیه  -2  یپل  ژل  بود.  یامروز  یهادروژلیه

  را  متقاطع  یهاشبکه  مانند  مدرن  یهادروژلیه  ۀمشخص  یهایژگیو

  متثثورم  انحثثلال  بدون  ،یاضاف  آب  جذب  ازپس  توانندیم  که  داد  نشان

  ایثث   یکثث یزیف  اسثثت  ممکثثن  هادروژلیه  در  متقاطع  تصالا  .[3]  شوند

  اسثثت  متقاطع  وندیپ  شامل  یکیزیف یهادروژلیه .[6]باشد ییایمیش

  یهثثارهیثث زنج یرو  یقطب  یهاگروه  نیب  هیثانو  یدروژنیه  وندیپ  با  که

  ونثثدیپ  ،ییایمیش  یهادروژلیه  در کهیحالرد شود؛یم جادیا یمریپل

  یرو  مختلثثف  یعثثامل  یهثثاگروه  نیب  یکووالانس  یوندهایپ  با  متقابل

  یعرضثث   اتصال  عوامل  ۀلیوسبه  که  شودیم  جادیا  یمریپل  یهارهیزنج

 .[4]شودیم  لیتسه  ژهیو

  بثثودن،ذبجثثا  فثثو   ،یدوسثثتآب  ،ینرمثث   لیدلبثثه  هثثادروژلیثث ه

  ،یریپثثذبیثث تخرسثثتیز  ،(یکشسثثان  یروگران)تهیسثث یسکوالاستیو

  مثثواد  ،یسثثلول  خثثار   کسیمثثاتر  بثثا  هثثاآن شباهت و یسازگارستیز

  و  بافثثت  یمهندسثث   ماننثثد  یپزشثثکسثثتیز  یکاربردهثثا یبرا یابالقوه

  باعثث   هثثادروژلیثث ه  که  است  نیا  مهم  ۀنکت  .[7]هستند  دارو  لیتحو

  ایثث   یالتهاب  یهاپاسخ  یول  شوند؛یم  یبافت  بیآس  ای  زیناچ  تیمسموم

  زیثث انگشثثگفت  یهثثایژگثث یو  از  .کنندینم  جادیا  (یخون  ۀ)لخت ترومبوز

  ماننثثد  مختلثثف  یهثثامحرک بثثه هاآن ریپذبرگشت پاسخ هادروژلیه

pH،  ،و  محلثثول  یونی  قدرت  ،یسیمغناط دانیم ،یکیالکتر دانیم دما  

  ژهیثث و و مهم فیط به را هادروژلیه که [8]است یستیز یهامولکول

   .[9]کنندیم  لیتبد  یپزشکستیز  یکاربردها  یبرا

  تیثث اهم  و ییکثثارا مثثورددر یداخلثث  مطالعثثات در وجوها،جست طبق

  جملهاز مشخص  محرک  نوع  کی  به  پاسخگو  و  حساس  یهادروژلیه

pH  انیثث ب بثثه حاضثثر، قیثث تحق در نیبنثثابرا .استنشده  ارائه  یپژوهش  

  سثثازوکار ،pH بثثه پاسثثخگو و حساس یهادروژلیه کاربرد و  تیاهم

  یدارو  بثثاهمثثراه pH به حساس یهادروژلیه بیترک دارو، رهاسازی

 .استشده  پرداخته  شده،کنترل  یدارو  لیتحو  و  شدهیبارگذار

 

 هادروژلیه رینظیب  خواص  .2

  یاگانثثهی  یهثثایژگثث یو  شوند،یم  متورم  کاملاً  هادروژلیه  کهیهنگام

  الاتیسثث   و آب با کم یسطح کشش داشتن و یکشسان و ینرم مانند

  یبثثرا  ژهیوبثثه  خثثوا   نیثث ا  .دهنثثدیمثث   نشثثان  خثثود  از  را  یسثثتیز

  در  یسثثلول  خثثار   کسیمثثاتر  بههیشب  را  هاآن  ،یعیطب  یهادروژلیه

  لیثث دلبثثه  هثثادروژلیثث ه  از  یاریبسثث   .[10،9]کنثثدیمثث   زنده  یهابافت

  و  بافثثت  یرینفوذپثثذ  خثثود،  یستیز  یچسبندگ  و  یچسبندگ تیخاص

  اریبس  یالهیوس  به  را  هاآن  که  اندداده  شیافزا  را  دارو  یماندگار  زمان

  ۀبرجسثثت  یژگثث یو  .[10،11]کنثثدیمثث   لیتبثثد  دارو  لیتحو یبرا خوب

  ر،یپثثذبیتخرسثثتیز ،یسثثم  ریثث غ  کثثه  اسثثت  نیثث ا  یعثث یطب  یمرهایپل

  یهثثادروژلیثث ه حثثال، نیثث ا بثثا .هستند  ارزان  و  فراوان  سازگار،ستیز

  .[11]هستند  فیضع  یکیمکان  استحکام  ازنظر  یعیطب  مریپل  بریمبتن

  یمصثثنوع  یمرهثثایپل  بثثریمبتنثث   یهثثادروژلیثث ه  گثثر،ید  یسثثو  از

  و  گثثران  امثثا  دارنثثد،  یخوب  یکیمکان  استحکام و هستند سازگارستیز

  با  ییهادروژلیه  آوردندستبه  یبرا  .[12]اندیستیز  یۀتجز  رقابلیغ

  عنثثوانبثثه) یعثث یطب یمرهثثایپل ،(مریپل نوع دو یافزودن) بهتر  خوا 

  عنثثوانبه) سازگارستیز یمصنوع یمرهایپل با (دهایساکار  یپل  :لمثا

  لیتسثثه  بثثه  نیثث ا  .[11]انثثدشثثده  مخلوط  (کیلیاکر  یمرهایپل  :مثال

  یبثثرا  دارو  ۀشدلکنتر  انتشار و هدف بافت/هیناح در دارو یبالا غلظت

  یبرا  وندیپ  واکنش  کی  گر،ید  روش  .کندیم  کمک  یطولان  زمانمدت

  یعثث یطب یمریپل  یهارهیزنج  به  یمصنوع  یمرهایپل  /مونومرها  اتصال

  ها آن  ۀانداز  و  منافذ  .[12]استافتهی  بهبود  خوا   آوردنستدبه  یبرا

  مثثورد  در  یریگمیتصثثم  در  یمهمثث   اریبسثث  نقش دروژلیه ساختار در

  یکیولوژیزیف عاتیما در دارو یرهاساز و یبارگذار  یبرا  هاآن  ییتوانا



 

 (1404) تشهوسي و صد شماره ـ  مچهاروبيست سال ـ  ايران  شيمي  مهندسي نشريه 56 
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  ممکن  شدهیبارگذار  یدارو  یآزادساز  .دارند  یشگاهیآزما  طیشرا  در

  انتشثثار،  کنتثثرل  تثثورم،  کنتثثرل  ماننثثد  یمختلف  یهاسازوکار  با  است

 ییایمیشثث   ۀشثثدکنتثثرل  انتشثثار  و  یطثث یمح  تیحساسثث   کنتثثرل

  ماننثثد  یمختلفثث   عوامثثل  براسثثاس  هثثادروژلیثث ه  .[13]شثثود  انجثثام

  تیماه  و  یکیزیف  خوا   ه،یته  روش  ،یونی  بار  ،یریپذ  بیتخرستیز

  [14]شثثوندیمثث  یبندطبقه  یخارج  یهامحرک  به  هادروژلیه  پاسخ

 .استشده  ارائه  (1)  شکل  در  هادروژلیه  کامل  یبندطبقه که

 

 هامحرک به  پاسخگو و  حساس  یهادروژلیه .3
 

  ایثث   شثثکل  رییثث تغ  بثثا  و  حساس  یطیمح  راتییتغ  به  که ییهادروژلیه

  عنوانبه  ،دهندیم  نشان  واکنش  خا   طیشرا  بادرمواجهه خود حجم

  به (a) هانیا .شوندیم گرفته درنظر محرک  به  حساس  یهادروژلیه

  دانیثث م ،یکثث یالکتر دانیثث م دما، فشار، نور، مانند یکیزیف یهامحرک

  ردوکس،  ،pH مانند ییایمیش  یهامحرک  (b)  فراصوت،  ،یسیمغناط

  هثثا،میآنز ماننثثد یسثثتیز یهامحرک (c) و گلوکز  ،2CO  ،یونی  قدرت

  یهاشاخص .[15-16]هستند  حساس  DNA  و  ونیگلوتات  ها،ژنیآنت

  (2) شثثکل در  محثثرک  بثثه  حسثثاس  یهادروژلیه  تورم  یبرا  محرک

 .استشده  داده  نشان

  ازهاسثثتفاد  زمثثان  در  هثثاآن  منبثثع  براسثثاس  توانیم  را  هامحرک  نیا

  یخثثارج ایثث  یداخلثث   یهثثامحرک  عنوانبه  بدن  داخل  در  هادروژلیه

  اول  ۀدسثثت  بثثه  یستیز  و  ییایمیش  یهامحرک  .[17]کرد  یبندطبقه

  دارند، تعلق دوم ۀدست به یکیزیف  یهامحرک  کهیلدرحا  .دارند  تعلق

  .[18]باشثثد  یداخلثث   ای یخارج محرک کی است ممکن که دما جزبه

  معنا  نیبد  است؛هشد  ابداع هادروژلیه نیا یبرا «هوشمند» اصطلاح

  بثثا محثثرک بثثه پاسخ در و دهندیم صیتشخ را محرک نوع هاآن که

  یدارو  شثثدندآزا  بثثهمنجر  ییایمیشثث   ایثث   و  یکثث یزیف  رفتثثار  در  رییثث تغ

  بثثه  حسثثاس  یهثثادروژلیثث ه  از  ییهثثانمونثثه  .[19]شوندیم  محبوس

  آورده  (1)  جدول  در  هاآن واکنش یهاسازوکار و مختلف یهامحرک

 .استشده

 

 
 [. 14] مختلف   عوامل براساس هادروژلیه کامل یبندطبقه .1 شکل

Figure 1. Complete classification of hydrogels based on different factors [14]. 
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 ،یک یزی ف یهامحرک (a) ها.نآ بندیدسته باهمراه هالهیدروژ محرک   به حساس تورم . 2 شکل

(b) و ییایمیش یهامحرک (c)  [ 5] یستیز  یهامحرک. 

Figure 2. Stimuli sensitive swelling of hydrogels along with their categories, (a) physical stimuli,  
(b) chemical stimuli, and (c) biological stimuli [5]. 

 

 . خلاصه طوربه هاآن سازوکار باهمراه محرک   به پاسخگو یهادروژلیه مختلف انواع از ییهانمونه .1 جدول

Table 1. Examples of different types of stimuli responsive hydrogels along with their mechanisms in brief. 

 

Ref. Mechanism Stimulus 
Nature of 

Stimulus 

[20] 
Shift in temperature changes polymer-polymer and polymer-water interaction responsible for 

swelling and drug release. 
Temperature 

Physical 

stimuli 

[21,22] 
Swelling under increased pressure and vice versa. This fact is due to an increase in lower critical 

solution temperature (LCST) value of hydrogels with pressure. LCST is the temperature below 

which negative thermo responsive hydrogels swell. 
Pressure 

[23] 
Exposure to light (UV and visible light) reversibly changes the hydrogel from its flowable form to 

non-flowable form and vice versa. 
Light 

[24] 
Changes in electrical charge distribution within the hydrogels matrix on the application of electric 

field cause swelling–deswelling and is consequently responsible for the on demand drug release. 
Electric field 

[25] When a magnetic field is applied, it causes pores in the gel to swell leading to drug release. 
Magnetic   

Field 

[20,3] 
Exposure to ultrasound temporarily breaks the ionic cross-links in the hydrogels and the drug is 

released but cross-links are reformed on discontinuation of the ultrasound waves. This facilitates  
on-demand drug release. 

Ultrasound 

irradiation 

[26] Shift in pH causes change in the charge on the polymer chains leading to swelling and drug release. pH 

Chemical 

stimuli 

[10] Change in ion concentration also causes swelling and drug release. Ionicstrength 

[27,28] 
In CO2 sensors, a pH sensitive hydrogel disc comes in contact with bicarbonate solution. On 

exposure to CO2, the pH of solution changes resulting in swelling or deswelling of the hydrogel 

which causes a change in pressure which is a measure of the partial pressure of CO2. 
CO2 

[29.30] 
Hydrogels show swelling in response to increased glucose concentration. The complex formed 

between glucose and phenylboronic acid drives the swelling of the hydrogels and consequently 

insulin release. 
Glucose 

[21-

24] 

Disulfide linkages in reduction sensitive hydrogels cleave in the reductive environment (high level 

of glutathione concentration = 0.5–10 mM) in intracellular matrix and release bioactive 

molecules/drugs. 
Redox 

[16] 
Enzymes cause hydrogel degradation and consequently the drug release. This is called a chemically 

controlled drug release mechanism. 
Enzyme 

Biological 

stimuli [31] Hydrogels sense the free antigen and undergo swelling followed by drug release. Antigen 
[32] Single stranded (ss) DNA grafted hydrogel probes show swelling in the presence of ss DNA. DNA 

 



 

 (1404)وهشت صد و سي شماره ـم  وچهاربيست سال ـ  ايران  شيمي  مهندسي نشريه 58 

رد
ارب

ک
 و  

ت
می

اه
  

ژل
رو

ید
ه

ی
ها

  
س

سا
ح

  
 به

p
H

 
 در

نی
سا

ور
دار

 
ار 

رک
شك

 و 
ی

دای
ن

- 
ص.:

ص
 

64-
53 

  نیشثثتریب  هثثا،محرک  بثثه  دهنثثدهپاسثثخ  یهادروژلیثث ه  انیثث م  در

  pH  بثثه  حسثثاس  یهادروژلیثث ه  ،مطالعثثه  مثثورد  یهثثادروژلیثث ه

  رخ  یزمثثان  و  اسثثت  یناگهثثان  راتییتغ  تورم،  و  یفروپاش  .[33]هستند

  محثثرک  معثثر  در محثثرک بثثه حسثثاس یهادروژلیثث ه که دهدیم

  واکثثنش سثثرعت .شوند  یحجم  فاز  انتقال  بهمنجر  و  ردیقرارگ  یخاص

  یهثثاگثثروه تعثثداد متقابل، وندیپ یچگال شکل،  اندازه،  به  هادروژلیه

  عوامثثل،  نیثث ا  رییثث تغ  بثثا  توانیم  که  دارد  یبستگ  هاآن بیترک و یونی

  منافثثذ  ۀانداز  شیافزا  با  پاسخ نرخ .[34]کرد میتنظ را واکنش سرعت

  ها آن  متقابل  وندیپ  یچگال  و  اندازه  کاهش  با  و  یونی  یهاگروه  تعداد  و

  هوشثثمند،  مثثواد  جالب  یهادسته  از  گرید  یکی  .[34]ابدییم  شیافزا

  و  دارنثثد  یدائمثث   یشثثکل  که  هستند  دارحافظه  یمریپل  یهادروژلیه

  وجثثود  خا   محرک  کی  درحضور  هیاول  شکل  بازگرداندن  یبرا یکد

  :دارند ازین یاساس عنصر دو به دارحافظه  یمریپل  یهادروژلیه  .دارد

  هثثامحثثرک  بثثا  شثثدهلکنتر فاز انتقال تیخاص یدارا دیبا مریپل (الف

  (ییایمیشثث   ایثث  یکثث یزیف) حافظثثه کد کی یدارا دیبا مریپل (ب .باشد

   .[35]کند  کمک  دستگاه  در  یاصل  شکل  یابیباز  به  بتواند  که  باشد

  عثثاتیما  ایثث   آب  معثثر   در  قرارگثثرفتن  ازپثثس  هادروژلیثث ه  تثثورم

  کثثه دارد یبسثثتگ هادروژلیثث ه درون یاسثثمز  فشثثار  به  یکیولوژیزیف

  و  مثثریپل  یرو  سثثاکن  یبارهثثا  سثثازنده،  یمرهایپل یدوستآب لیدلبه

  تثثورم  .[36]شثثودیمثث   جثثادیا  دروژلیثث ه  سیماتر  در  متقابل  یهاونی

  ۀشثثبک  در  آب  انتشثثار  اول  :اسثثت  مرحلثثه  سثثه  شثثامل  هادروژلیثث ه

  و  ونیدراتاسثث یه  ازپثثس  یمریپل  یهارهیزنج شدنشل دوم دروژل،یه

  شثثل  یمثثریپل  یهثثاریزنج  کثثه  یزمان  دروژلیه  ۀشبک  گسترش  سوم

  یقطبثث  و دوستآب یهاگروه  مولکول  سمتبه  کشش  .[37]شوندیم

  جثثهینترد  .نثثدیگویم  هیاول  محدود  آب  بدان  و  شودیم  جذب  بهمنجر

  بثثا  معثثر   در  زیثث گرآب  یهثثابخش  و  شثثوندیم  متثثورم  هادروژلیثث ه

  هیثث ثانو  محثثدود  آب  بثثدان  کثثه  کننثثدیم  برهمکنش  آب  یهامولکول

  داخثثلبثثه  یاسثثمز  ۀمحرکثث   یرویثث ن  ریتأث  تحت  یاضاف  آب  .ندیگویم

  شودیم  دهینام  آزاد  آب  شده،جذب  آب نیا .کندیم حرکت دروژلیه

  نیب  تعادل  حالت،  نیا در .رسندیم خود تعادل تورم به هادروژلیه و

  و  یفلثثور  یثثۀنظر  بثثا  نیا  .دارد  وجود یاسمز فشار و یکشش یروهاین

  از  یتثثابع  تورم  ه،ینظر  نیا  براساس  .[38]استهشد  داده  حیتوض  رهنر

  بثثریمبتنثث   یسثثازگار  و  یمثثریپل  یهثثارهیثث زنج  کشسثثان  تیثث ماه

 .[39]است  یمریپل  یهارهیزنج  با  آب  یهامولکول  یکینامیترمود

  بــه  حســاس  هایهیدروژل در دارو رهاسازی سازوکار .4
pH 

  در شثثده  رمحصثثو/محبوس  یدارو  از  یمختلف  یآزادساز  یهاسازوکار

  انتشثثار،  ۀشثثدلکنتر  یهثثاسثثازوکار  :ماننثثد  دارد،  وجثثود  هادروژلیه

  سثثازوکار  .ییایمیشثث   ۀشثثدلکنتر  یهثثاسثثازوکار  و  تثثورم  ۀشدلکنتر

  از آن یدارو انتشار  مدل  و  است  پرکاربرد  روش  انتشار،  با  شدهکنترل

  بیضر  به  هادروژلیه  تخلخل  .[40]کندیم  یرویپ کیف انتشار قانون

  اریبسثث   دارو  یهامولکول  ابعاد  اگر  شود،یم  مربوط  هادروژلیه  انتشار

  یآزادساز ،[41]باشد متخلخل یهادروژلیه منافذ  ۀانداز  از  کوچکتر

  متوقثثف همبثثه  متصثثل  یمریپل  یهاریزنج  ۀلیوسبه  دارو  یهامولکول

  انتشثثار  سثثرعت  اگثثر  .ابدییم  کاهش  انتشار  بیضر  جهیدرنت  شود؛یم

  سثثازوکار  کیثث  از دارو یآزادسثثاز شثثود، شثثتریب تثثورم سرعت از دارو

  ی ها مولکول  جذب  شامل  نیا  .[42]کندیم  یرویپ  تورم  با  شدهکنترل

  یمثثریپل  یهثثادروژلیثث ه  مقاومثثت  .است  دارو  دفع  آن  دنبالبه  و  آب

  طثثول در حجثثم شیافثثزا و شثثکل رییثث تغ  برابر  در  (یاشهیش)  خشک

  کثثه  کنثثدیم  کنتثثرل  را  دارو  یرهاسثثاز  سرعت  ون،یدراتاسیه  ندیفرا

  متقابثثل  اتصثثال  یچگثثال  و  هادروژلیه  بیترک  با  تواندیم  خود  ۀنوببه

  بثثه  یمولکثثول  نیب  یهارهیزنج  نیب  آزاد  یهافاصله  .[43]شود  کنترل

  یهثثامحلول  ایثث   آب  بثثا  تمثثاس  هنگثثام  در  تثثا  دهثثدیم  اجثثازه  حثثلال

  حثثال  در  حثثلال  .کنثثد  نفوذ  هادروژلیه  سطح  به  خا   یکیولوژیزیف

  نیبثث   فاصثثله  شیافثثزا  مسثثلول  کثثه  کنثثدیم  جثثادیا  یتنشثث   حرکثثت،

  تثثورم ندیفرا نیا .شودیم  تورم  بهمنجر  که  است  یمریپل  یهارهیزنج

  یهامولکول  اگر  .است  همراه  آن  ۀشدکنترل  یآزادساز  و  دارو  دفع  با

  تثثرکوچک هانیپروتل/دهایپپت مانند هادروژلیه ۀشبک در افتادهدامبه

  سثثازوکار  بثثا  هثثاآن  یآزادسثثاز  و  اسثثت  آسثثان  هثثاآن  انتشثثار  باشثثند،

 یبثثثثرا  کثثثثهیدرحثثثثال  دهثثثثد؛یم  رخ  انتشثثثثار  ۀشثثثثدکنتثثثثرل

  آسان  انتشار  د،یپلاسم  ،DNA  مانند  تربزرگ  ۀافتادمدابه  یهامولکول

  نیچنثث هثثم  و  pH  وابسثثتهبه  تثثورم  یکلثث   سثثازوکار  [.42-45]سثثتین

 .استشده  داده  شانن  (3)  شکل  در  دارو  یآزادساز
 

 pH  به  حساس  یهادروژلیه کاربرد  .5

  اندشده مطالعه گسترده طوربه pH به حساس  یهادروژلیه  یتازگبه

  در  pH  راتییثث تغ  از  یدارورسثثان  یکاربردهثثا  در  ژهیوبثثه  یپزشک  در  و

  pH به  حساس  یهادروژلیه  .کنندیم  استفاده  گوارش  دستگاه  طول
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  یهاسثثامانه  ،هاکرودسثثتگاهیم  ماننثثد  مختلثثف  یسنسثثورهاستیز  در

  کیثث لیمتاکریپلثث   بیثث ترک  از  که  یپزشکستیز  ،ییایمیکروالکتروشیم

  یکاربردها  .دارند  کاربرد  کنند،یم  استفاده  کولیگل  لنیاتیپل  و  دیاس

  خلاصه  (4)  شکل  در  یپزشکستیز  مختلف  یهانهیزمرد  هادروژلیه

  در  pH  بثثه  حسثثاس  یهادروژلیثث ه  ازاسثثتفاده  بثثرعلاوه  .اسثثتهشد

  عنثثوانبثثه  یمهندس  ۀنیدرزم  مؤثر  طوربه  ،یپزشک  ستیز  یکاربردها

  و تثثورم لیثث دلبثثه عاتیما انیجر کنترل یبرا الیکروسیم  یهاچهیدر

  براساس  [.47]روندیم  کاربه  یجار  طیمح  pH  به  پاسخ  در  هاآن تورم

  جثثهیدرنت و بسثثته و بثثاز  را  ریزشثث یر  ان،یثث جر  طیمح  pH  هاپاسخ  نیا

  یدارو  نثثوع  ،pH  بثثه  حساس  یهادروژلیه  .کندیم  کنترل  را  انیجر

 .استشده  ارائه  (2)  جدول  در  هاآن  عملکرد  و  شدهیریبارگ

 

 
 تورم، مسئول  دروژلیه ی هارهیزنج ی رو خاص  ی باز ای یدیاس یعامل یهاگروه pH  بهوابسته  ونیزاسیونی (a) . 3 شکل

(b) بهوابسته تورم pH  [ 15] دارو یآزادساز  سازوکار و . 

Figure 3. (a) pH dependent ionization of specific acidic or basic functional groups on hydrogel chains responsible for swelling,  
(b) pH dependent swelling and drug release mechanism [15]. 

 

 
 [. 37] ی پزشک ستیز مختلف  یهانهیدرزم  دروژلیه یکاربردها. . 4 شکل

Figure 4. Applications of hydrogels in different biomedical fields [37]. 



 

 (1404) تشهوسي و صد شماره ـ  مچهاروبيست سال ـ  ايران  شيمي  مهندسي نشريه 60 

رد
ارب

ک
 و  

ت
می

اه
  

ژل
رو

ید
ه

ی
ها

  
س

سا
ح

  
 به

p
H

 
 در

نی
سا

ور
دار

 
ار 

رک
شك

 و 
ی

دای
ن

- 
ص.:

ص
 

64-
53 

 .هاآن عملکرد و شدهیبارگذار  یدارو باهمراه pH به حساس یها دروژلیه بیترک  .2 جدول

Table 2. Composition of pH sensitive hydrogels along with the loaded drug and their functions. 

Target  Compositions/Carrier Drugs Disease Ref. 

Stomach Chitosan 

Acrylic acid grafted chitosan/poly(vinyl 

pyrrolidone) cross-linked with glutaraldehyde 

and N,N-Methylene (bisacrylamide) 

Clarithromycine 

Peptic ulcer 

[47-50] 

Chitosan cross-linked with citrate or 

tripolyphosphate 
Metronidazole [51] 

Chitosan/poly(vinyl pyrrolidone) blend  
cross-linked with glutaraldehyde 

Amoxicilin [14,52] 

Intestine 

Hemicellulose Hemicellulose-co-acrylic acid Theophylline 
Respiratory 

tract diseases 
[53] 

Guar gum 

Acrylic acid grafted Guar gum blended with 

cyclodextrin and cross-linked with tetraethyl 

Orthosilicate 

Dexamethasone 
Ulcerative 

colitis, arthritis. 
[51,54] 

Cyclodextrin cyclodextrin-co-methacrylic acid Atorvastatin 
Various 

hyperlipidemias 
[55] 

Poly(ethylene 

glycol) 

Styrene-butadiene-styrene incorporated into 

methacrylic acid-co-poly(ethylene glycol) 
Pregabalin 

Epilepsy,neuropathic 

pain, etc. 
[56] 

Poly(vinyl 

pyrrolidone) 

Lignosulfonate grafted poly(acrylic acid)-co-

poly(vinyl pyrrolidone) 
Amoxicilin 

Bacterial 

infections 
[45,57] 

Chitosan Acrylic acid grafted chitosan Insulin Diabetes [58] 

Colon 

Starch Acrylic acid grafted starch Rutin 

Inflammatory 

bowel disease, 

allergy, etc 

[50,59] 

Guar gum 
Guar gum succinate blended sodium alginate 

cross-linked with barium ions 
Ibuprofen 

Anti-inflammatory/ 

anti-analgesic 

drug 

[60-62] 

Alginate 
Sodium alginate cross-linked with calcium 

chloride 
Hydrocortisone 

Allergy, 

arthritis, 

asthma. 

[63] 

Gelatin 
cyclodextrin grafted gelatin 

cross-linked with oxidized dextrin 
5-Fluorouracil Cancer [64] 

Dextran 
Glycidyl methacrylate dextran and 

poly(acrylic acid) 

5-Aminosalicylic 

Acid 

Ulcerative 

colitis and 

Crohn’s disease 

[7,65] 

Chitosan 
Chitosan blended with poly(vinyl alcohol) 

cross-linked with tetraethyl orthosilicate 
Dexamethasone 

Ulcerative 

colitis and 

arthritis 

[64-67] 

 

 شدهکنترل یدارو  لیتحو .6

  یهثثایژگیو  ،نبثثودنیسثثم  و  یریپثثذبیتخرسثثتیز  ،یسازگارستیز

  اسثثتفاده یپزشثثکسثثتیز یکاربردها یبرا  که  است  یاماده  هر  یاصل

  طیمح  در  یعیطب  طوربه  دما  و  pH  هامحرک  تمام  انیم  در  .شوندیم

  یهادروژلیثث ه  رو،  نیثث ا  از  .[68]دارد  وجثثود  انسثثان  بثثدن  یداخلثث 

  یدارو لیثث تحو یبثثرا تثثوانیم  را  یداخلثث   یهامحرک  به  دهندهپاسخ

  دانیم  نور،)  یخارج یهامحرک ریسا پاسخ زمان .گرفت کاربه خا 

   .[68]اسثثت  کنثثد  اریبسثث   پاسثثخگو  یهثثادروژلیه  (رهیغ  و  یکیالکتر

  ی ها محرک  به  پاسخگو  یهادروژلیه  معمولاً که  است  لیدل نیهم  به

  را pH  به  حساس  تورم  .شوندیم  داده  حیترج  کوچکتر  ۀانداز  با یداخل

  خا   یدیاس/یونیآن  یمونومرها  ونیزاسیمریکوپل ای وندیپ با توانیم

  یهثثاگثثروه  ماننثثد  یونیکات  یهاگروه  ای  (دیآم  لیآکر/کیلیاکر  دیاس)

  و  کثثرد یمهندسثث  یمثثریپل یهثثارهیثث زنج یبثثررو ییچهارتثثا ومیآمون

  .[69-71]کثثرد اسثثتفاده خثثا   یدارو  لیثث تحو  یبثثرا  آن  از  توانیم

  یداروهثثا  یاثربخشثث   نسثثبت  بهبثثود  یبثثررو  محققثثان  حاضر،  درحال

  یداروهثثا  سثثنتز  یبثثررو  -یطولان  زمان  و  بالا  ۀنیهز  لیدلبه  -موجود

 .دارند  تمرکز  دیجد

  بیتخر  مستعد  که  (دکستران  و  گوار  صمغ  مثال  عنوانبه)  را  مرهایپل

  حسثثاس یهاقسمت  با  شدهاصلاح  شکلبه  توانیم  ،هستند  یکروبیم

  مقاومثثت  شیافثثزا  برای pH به حساس یمرهایپل با مخلوط ای pH به
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  روده  در  دارو  انتشار  سازوکار  .[74]کرد  استفاده  معده  در  pH  یدیاس

  سثثازوکار)  یکروبثث یم  بیتخر نیچنهم و انتشار شامل زمانهم طوربه

  توانیم را هانیپروتل و دهایپپت ب،یترت نیبد .است (ییایمیش انتشار

  کمتثثر  طیمحثث   در  و  حمثثل  معثثده  یدیاسثث   طیمحثث   ازراه  منیا  طوربه

  .[75]شوندیم جذب یراحتبه که ییجا  ،کرد  آزاد  روده  کیتیپروتلول

  و کثثوچکتر دیثث با انثثدازه ها،دروژلیثث ه در عیسثثر واکثثنش یالقا یبرا

  اریبسثث  هادروژلیه که  شودیم  باع   امر  نیا  متأسفانه،  .باشد  ترنازک

  از  یکثث ی کثثه هثثاآن یکیمکثثان استحکام نیبنابرا ،[76]باشند شکننده

   اسثثت، یپزشثثکسثثتیز یکاربردهثثا یبرا ازین  مورد  یاصل  یهایژگیو

  سثثنتز  بثثر  محققثثان  اشثثکال،  نیثث ا  بثثر  غلبثثه  یبثثرا  .افتثثدیم  خطر  به

  کشف  باهمراه  مونومرها  ونیزاسیمریکوپل  ای  وندیپ  با  دیجد  یمرهایپل

  یسثثنتزها  نیا  .کنندیم  تمرکز  یسم  ریغ  و  دیجد  متقابل  یوندهایپ

  و  سثثازگارسثثتیز  ،یسثثم  ریثث غ  یهادروژلیثث ه  منجربثثه  دیثث جد

  یثثیدارو  یسازکپسوله/یبارگذار بازده که شوندیم ریپذبیتخرستیز

 .[77-79]دارند  محرک  به  عیسر  پاسخ  با ییبالا

 

 هافرصت  و  هاچالش .7

  یهانثثهیدرزم  pH  بثثه  حسثثاس  یهادروژلیه  که  تیواقع  نیا  باوجود

  کثثاربرد  بافثثت  یمهندسثث   یکاربردهثثا  تا  گرفته  دارو لیتحو از مختلف

  که  دارد  وجود یدروژلیه ۀتوسع یبرا ییهاچالش هنوز اند،کرده دایپ

  .کنثثد رفتثثار مطلثثوب یاوهیشثث بثثه یبثثاز  و  یدیاسثث   طیشرا  در  بتواند

  ازین  مورد  زمانمدت  در  توانندیم  که  ییهادروژلیه  ۀتوسع  نیچنهم

  .اسثثت ازیثث ن  مثثورد  اریبسثث   بافت  یمهندس  یکاربردها  در  شوند  هیتجز

  گرفتثثه درنظثثر مهم اریبس هادروژلیه  یبرا  تورم  رفتار  مشابه،  طوربه

  بافثثت  یبازسثثاز  طول  در  یدیکل  عامل  کی  عیما  جذب  رایز  ؛شودیم

  محلثثول جثثذب ۀجثث ینتدر هادروژلیثث ه ازیبرخثث   حثثال  نیثث ا  بثثا  .است

  وجود یادیز یهانهیزم .دهندیم دست از را  خود  یکیمکان  استحکام

  ،باشثثندداشته کاربرد  توانندمی  pH  به  حساس  یهادروژلیه  که  دارد

  عثثرو   لیتشثثک  که پوست بافت یبازساز ،ییزارگ در ل؛مثا عنوانبه

  یضثثرور  یعثث یطب  بهبثثود  یبثثرا  موجثثود  یهثثارگ  از  دیثث جد  یخثثون

  مثثؤثر  اریبسثث   یثثیزارگشیپثث   عوامل  ییزارگ تیتقو یبرا .[79]است

  آلدهیثث ا نثثامزد  pH  به  حساس  یهادروژلیه  آن  موجببه  که  هستند

 .هستند  زخم  محل  در  هاآن  ۀشدکنترل  یرهاساز  یبرا

 یریگجهینت  .8

  مثثرز کیثث  بثثه هوشثثمند  یهادروژلیثث ه  ۀتوسع  گذشته،  ۀده  چند  در

  ،یسثثثازگارسثثثتیز  .اسثثثتشثثثده  لیتبثثثد  پررونثثثق  یقثثثاتیتحق

  است  یاماده  هر یاصل یهایژگیو نبودنیسم و یریپذبیتخرستیز

  تمثثام انیثث م در  .شثثودیم  استفاده  یپزشکستیز  یکاربردها  یبرا  که

  .دارد  وجود انسان بدن یداخل طیمح در یعیطب طوربه pH هامحرک

  تثثوانیم  را  یداخلثث   محثثرک  بثثه  دهندهپاسخ یهادروژلیه رو، نیا از

  یهثثامحثثرک  ریسثثا  پاسخ  زمان  .برد  کاربه  خا   یدارو  لیتحو  یبرا

  رو  نیهمثث  از ،است کند اریبس (رهیغ و یکیالکتر دانیم نور،) یخارج

  ۀانداز   با  یداخل  یهامحرک  به  پاسخگو  یهادروژلیه  معمولاً که  است

  بثثا  تثثوانیمثث   را  pH  بثثه  حساس  تورم  شوند.یم  داده  حیترج  کوچکتر

 خثثا   یدیاسثث   /یونیثث آن  یمونومرهثثا  ونیزاسثث یمریکوپل  ایثث   ونثثدیپ

  یهثثاگثثروه  مانند  یونیکات  یهاگروه  ای  (دیآم  لیآکر  /  کیلیاکر دیاس)

  و  کثثرد یمهندسثث  یمثثریپل یهثثارهیثث زنج یبثثررو ییچهارتثثا ومیآمون

  ییکثثارا  نسثثبت  بهبثثود  یبرا  خا   یدارو  لیتحو  یبرا آن از توانیم

  نثثده،یآ  یاصل ریمس گذشته سال پنج مطالعات براساس .کرد استفاده

  ۀارائثث   و  یفعلثث   هوشثثمند  یهادروژلیثث ه  خثثوا   ۀتوسثثع  و  بهبثثود

   .است  هاآن  ۀدیچیپ  و  دیجد  یهایژگیو
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