
Journal of Recent Advancements in Material Science and Biomedical Engineering 

Vol. 1, Issue 4, Spring 2026, 6-13 

ram.apadana.ac.ir 
 

IS
S

N
: 

3
1

1
5

-7
5

7
2

  
  

  
  
  

 e
IS

S
N

: 
3

1
1

5
-7

6
1
0

  
  
  

  
 A

cc
ep

te
d

: 
1

9
/F

eb
ru

ar
y

/2
0

2
6

  
  
  

  
  

R
ec

ei
v

ed
: 

2
3

/D
ec

em
b

er
/2

0
2

6
 

    
 

Novel Drug Delivery Systems in the Treatment of Extrapyramidal 

Disorders 

Moluk Aivazi 
Assistant Professor, Department of Biomedical 

Engineering, Apadana Institute of Higher 

Education, Shiraz, Iran. 

 

Abstract 
Extrapyramidal disorders, such as Parkinson’s and Huntington’s diseases, are characterized by 

motor function impairments resulting from dysfunction within the basal ganglia. Current 

pharmacological treatments often face challenges related to poor blood-brain barrier (BBB) 

penetration, systemic side effects, and short half-lives. Novel Drug Delivery Systems (NDDS), 

including liposomes, polymeric nanoparticles, and exosomes, offer promising avenues to 

overcome these limitations. These systems enable targeted delivery of therapeutic agents (e.g., 

dopamine precursors, neurotrophic factors, gene therapies) directly to the affected brain regions. 

By encapsulating drugs, NDDS can enhance stability, increase bioavailability at the target site, 

and reduce off-target toxicity. Recent research has increasingly focused on intranasal delivery and 

modified nanoparticle surfaces to improve BBB crossing efficiency. This review outlines the 

anatomy and pathophysiology of extrapyramidal disorders, discusses current therapeutic 

strategies, and highlights several recent studies demonstrating the efficacy and potential of NDDS 

in neurodegenerative disease management. 

Keywords: extrapyramidal disorders, novel drug delivery systems (NDDS), blood-brain 

barrier (BBB) penetration, basal ganglia, targeted drug delivery, intranasal delivery 

 

                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                            

 Corresponding Author: apadanaaivazi1399@gmail.com 



 ی پزشکی و موادهای مهندسی در حوزهپیشرفتفصلنامه 
 13-6، 1405بهار ، 4، شماره 1دوره 

ram.apadana.ac.ir 

 

ت: 
یاف

در
خ 

اری
ت

15/
01/

14
05

   
   

   
ش: 

یر
پذ

خ 
اری

ت
20/

02/
14

05
   

   
   

eI
S

S
N

: 
3

1
1

5
-7

6
1

0
   

  
  

   
IS

S
N

: 
3

1
1

5
-7

5
7
2

 

  

 های اکستراپیرامیدالهای نوین رهایش دارو در درمان بیماریسیستم

 .ایراناستادیار گروه مهندسي پزشكي، مؤسسه آموزش عالي آپادانا، شيراز،  ملوک عیوضی

 

 چکیده
ای های قاعدههای اکستراپیرامیدال، ازجمله پارکینسون و هانتینگتون، با اختلال در عملکرد حرکتی ناشی از ناهنجاری در گانگلیونبیماری

مغزی، عوارض جانبی سیستمیک و -هایی نظیر نفوذ ضعیف از سد خونیهای دارویی رایج اغلب با چالششوند. درمانمشخص می
های نویدبخشی حلها، راهها، نانوذرات پلیمری و اگزوزومهای نوین رهایش دارو، شامل لیپوزومعمر کوتاه مواجه هستند. سیستمنیمه

سازهای دوپامین، فاکتورهای ها امکان انتقال هدفمند عوامل درمانی )مانند پیشدهند. این سیستمها ارائه میبرای غلبه بر این محدودیت
های نوین رهایش دارو با کپسوله کردن داروها، کنند. سیستمدیده مغز فراهم میدرمانی( را مستقیماً به نواحی آسیبیک و ژننوروتروف

دهند. تحقیقات ها را افزایش داده، فراهمی زیستی را در محل هدف بهبود بخشیده و سمیت خارج از هدف را کاهش میپایداری آن
اند. مغزی متمرکز شده-منظور بهبود کارایی عبور از سد خونیبینی و اصلاح سطح نانوذرات بهوی تحویل درونای بر رطور فزایندهاخیر به

پردازد های درمانی کنونی و چندین مطالعه اخیر میهای اکستراپیرامیدال، استراتژیاین مقاله به بررسی آناتومی و پاتوفیزیولوژی بیماری
 .دهندهای نورودژنراتیو، نشان مینوین رهایش دارو را در مدیریت بیماریهای که کارایی و پتانسیل سیستم

های نگلیون، گا (BBB)مغز-د خونی، س(NDDS) های نوین رهایش داروسیستم، هرمیاختلالات خارج ها:کلیدواژه
 بینی )یا داخل بینی(تحویل درون د،دارورسانی هدفمن ی،اقاعده

  

                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                            

  :نویسندۀ مسئولapadanaaivazi1399@gmail.com 



 1405بهار ، 4 ه، شمار1دوره ، و مواد یپزشک یدر حوزه یمهندس یهاشرفتیپفصلنامه           8

 مقدمه
 ایقاعدههای آناتومی هسته

های مغزی هستند که نقش حیاتی در کنترل ای از ساختارهای زیرقشری در عمق نیمکرهای مجموعههای قاعدههسته
دهنده این ، ساختارهای اصلی تشکیل1حرکات ارادی، یادگیری عادتی و عملکردهای شناختی دارند. مطابق شکل 

و ماده  2، هسته زیرتالاموسی1پریدهپوتامن(، کره رنگ دار وشامل هسته دم Striatumها شامل جسم مخطط )هسته
 .[1] است 3سیاه

 مسیرهای عملکردی
شود: مسیر مستقیم )تحریکی( که آغازگر حرکت است و می ها عمدتاً در دو مسیر اصلی خلاصهارتباطات این هسته

شدت توسط دو مسیر که به کند. تعادل دقیق بین فعالیت اینمسیر غیرمستقیم )مهاری( که حرکت را سرکوب می
ویژه کمبود شود، برای حرکت طبیعی ضروری است. اختلال در این تعادل، بهدوپامین ترشح شده از ماده سیاه تنظیم می

 .[2] شودهای اکستراپیرامیدال میساز بیماریدوپامین، زمینه

 
دار، پوتامن، گلوبوس ، شامل هسته دم4هرمینمای ساژیتال )جانبی( از مغز انسان که ساختارهای سامانه خارج. 1شکل 

)طراحی شده با هوش  دهدرا نشان می هاپالیدوس، هسته زیرتالاموسی، جسم سیاه، تالاموس و اتصالات عصبی میان آن
 مصنوعی(.

 های اکستراپیرامیدالپاتوفیزیولوژی بیماری
کنند. حرکتی خارج از مسیر هرمی را درگیر میشود که سیستم های اکستراپیرامیدال به اختلالاتی گفته میبیماری

های تولیدکننده ها، بیماری پارکینسون است که مشخصه اصلی آن از بین رفتن تدریجی نورونترین این بیماریشایع
دوپامین در قسمت متراکم ماده سیاه است. کاهش دوپامین منجر به عدم تحریک کافی مسیر مستقیم و تحریک بیش 

کینزی )کند حرکتی(، سفتی عضلانی، شود که نتیجه آن بروز علائم حرکتی نظیر برادیرمستقیم میاز حد مسیر غی
سینوکلئین )اجسام لویی( نیز نقش مهمی در -لرزش در حالت استراحت و اختلال در تعادل است. تجمع پروتئین آلفا

های ین است و با تخریب انتخابی نورون. بیماری هانتینگتون ناشی از جهش در ژن هانتینگت[3] پاتوفیزیولوژی دارد
شود. این تخریب، باعث کاهش مهار مسیر حرکتی دار، مشخص میویژه در هسته دمخاردار متوسط در جسم مخطط، به

                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                               

1. globus pallidus 
2. subthalamic nucleus 
3. substantia nigra 
4. extrapyramidal system 
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منجر به انقباضات غیرارادی و پایدار عضلانی  2. بیماری دیستونی[4] شودمی 1و در نتیجه حرکات غیرارادی و کره
 .[5] ای استهای قاعدهشی از اختلال در پردازش اطلاعات در مسیرهای بازخورد هستهشود که اغلب نامی

 پیشینه تحقیق
 های اکستراپیرامیدالهای درمان بیماریراه

های رایج بر جبران کمبود دوپامین )در پارکینسون( یا مدیریت علائم )در سایر موارد( متمرکز هستند: درمان درمان
رفته، منظور جایگزینی دوپامین ازدستساز دوپامین( بهن شامل، استفاده از لوودوپا )پیشدارویی برای پارکینسو

های درمان سنتی با باشند. روشمی B )B-MAO(3-های مونوآمین اکسیدازهای دوپامین و مهارکنندهآگونیست
نجر به نوسانات حرکتی و شوند و این موضوع مرو میهایی چون کاهش اثربخشی لوودوپا روبهگذشت زمان با چالش

که  5مغزی-خواهد شد. همچنین، بسیاری از داروها به دلیل وجود سد خونی 4دیسکینزی )اختلال در حرکات ارادی(
های نوین رو سیستماندازه کافی به بافت مغز برسند. ازاینتوانند بههای بزرگ و قطبی است، نمیمانع عبور مولکول

 اند.و غلبه بر موانع درمانی توسط محققین طراحی و معرفی شده رهایش دارو جهت درمان مؤثرتر

  های جدید هدفمند رهایش داروسیستم
NDDS6 منظور بهبود کارایی دارو از طریق کنترل نحوه، سرعت و مکان شود که بههایی اطلاق میبه فناوری

مغزی و -ذپذیری دارو از سد خونیهای عصبی، افزایش نفواند. هدف اصلی در درمانآزادسازی دارو طراحی شده
 های رایج شامل: هدف قرار دادن انتخابی مناطق بیمار در مغز است. این سیستم

 .[6] توانند دارو را درون خود کپسوله کنندشوند و می: از مواد پلیمری، لیپیدی یا معدنی ساخته می7نانوذرات

 . [7] دوست را دارنددوست و چربیهای آبولهای فسفولیپیدی که قابلیت حمل مولک: حباب8هالیپوزوم

مغز عبور کرده و -طور مؤثر از سد خونیها حاملان طبیعی هستند که به: اگزوزوم9هاو اگزوزوم هانانوکریستال
 اند. توجه زیادی را به خود جلب کرده

NDDS های انتقال فعال را در توانند مکانیسمهای هدفمند( میبادیبا اصلاح سطح )مانند اتصال پپتیدها یا آنتی
BBB های اخیر، در سال .[8] طور چشمگیری بهبود بخشنددیده را بهفعال کرده و دسترسی به بافت عصبی آسیب

اند. مطالعات جدید )نانوذرات درمان عصبی متمرکز شده هایمنظور غلبه بر چالشتحقیقات بر استفاده از نانوداروها به
اند که کپسوله کردن لوودوپا در نانوذرات پلیمری هدفمند شده با ( نشان داده[9] (PDپلیمری برای لوودوپا )

 دهد، بلکه سطح لوودوپا را در جسمرا افزایش می BBBتنها عبور دارو از های اندوتلیال مغزی، نههای سلولگیرنده
های حیوانی در مدل 10کند. این امر به کاهش نوسانات حرکتیتری حفظ میمخطط برای مدت زمان طولانی

و  11داروهای نوروتروفیک عنوان حاملها بهاگزوزوم پارکینسون کمک کرده است. مطالعات انجام شده بر روی
ای بنیادی را برای انتقال فاکتورهای ههای مشتق شده از سلولعنوان تحقیقات در حال ظهور، پتانسیل اگزوزومبه

                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                               

1. chorea 
2. dystonia 
3. monoamine oxidase B 
4. dyskinesia 
5. blood-brain barrier 
6. novel targeted drug delivery systems 
7. nanoparticles 
8. liposomes 
9. exosomes 
10. off-periods 
11. neurotrophic  
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عبور کنند و  BBBتوانند از طور ذاتی میها بهدهند. اگزوزوم( به داخل مغز نشان میBDNF1نوروتروفیک )مانند 
. همچنین [10] آورندترتیب پتانسیل ترمیم و محافظت عصبی را فراهم میها برسانند و بدینمحتویات خود را به نورون

عنوان یک مسیر تحویل غیرتهاجمی و بسیار امیدوارکننده، تحویل دارو از طریق بینی ها بهنانوسیستم 2بینیتحویل درون
کند. مطالعاتی قلو فراهم میرا از طریق مسیرهای بویایی و سه BBBکنند که امکان دور زدن مستقیم به مغز را معرفی می

های مهارکننده ها یا مولکولاکسیدانوزیته مناسب برای انتقال آنتیها یا نانوذرات با ویسکنیز بر توسعه نانوامولسیون
های مبتنی بر علاوه سیستم. به[11] اند( در درمان پارکینسون تمرکز کرده3سینوکلئین-تجمع پروتئین )مانند آلفا

اند. معرفی شدهدرمانی هدفمند در درمان هانتینگتون نیازمند خاموش کردن ژن جهش یافته نیز توسط محققین ژن
های RNAیا  4(siRNAهای کوچک تداخلی )RNAمنظور انتقال هدفمند های لیپیدی بهمطالعات اخیر از نانوحامل
رسانند و بیان پروتئین های جسم مخطط میرا به نورون siRNAها، مستقیماً اند. این حاملضدحسگر استفاده کرده

های رهایش دارو، مزایا، هایی از کاربرد سیستم، به نمونه1. در جدول [12] دهندیافته را کاهش میهانتینگتین جهش
 ها اشاره شده است.ها و مکانیسم عمل آنمحدودیت

ها ها و سایر ویژگیهای اکستراپیرامیدال همراه با بیان مزایا، محدودیتهای نوین رهایش دارو در بیماری: انواع سیستم1جدول 
(8-12.) 

مکانیسم عبور از 
 خونی مغز سد

 نوع سیستم نمونه کاربرد هامحدودیت مزایا گیرینوع هدف

یتوز وابسته ساندو
 به گیرنده

ا لیگاند ال بفع
RVG29  /غیرفعال 

(EPR) 

پایداری بالا، بی
 شدهرهایش کنترل

تخریب احتمالی در 
 جریان خون

انتقال لوودوپا به 
 جسم مخطط

 نانوذرات پلیمری
 پلی اتیلن گلیکول 

با  همجوشی
 غشاهای سلولی

فعال با ترانسفرین/ 
 غیرفعال

حلالیت بالا برای 
 دوستترکیبات چربی

احتمال ادغام با 
 غشاهای نامطلوب

اکسیدان هایش آنتیر
 بیماری پارکینسون در

 هالیپوزوم

 عبور فیزیولوژیک
طبیعی )ذاتی(، فعال با 

 اصلاح سطح

سازگار و زیست
 زاغیرایمن

دشواری جداسازی و 
 داردسازیاستان

به  BDNF انتقال
 هانورون

 هااگزوزوم 

در نفوذ مستقیم 
 اعصاب محیطی

–غیرفعال )مسیر بینی

 (مغزی
 یاز به فرمول پایدارن غیرتهاجمی و سریع

 داروهای ضد تجمع

   آلفا سینوکلین

های نانوامولیسیون
 بینیدرون

یتوز وابسته ساندو
 به گیرنده

 TfR بادیفعال با آنتی
انتخابی خاموشی 

 های مضرژن

احتمال سمیت 
 ژنتیکی

 درمان هانتینگتون
 های ژنتیکینانوحامل

(lipid-siRNA) 

 
های ،گروه1های اکستراپیرامیدال مطابق جدول های نوین رهایش دارو در بیمارینکته قابل توجه در سیستم

مغزی را دور زده و به نقطه اثر -بینی،سریع سد خونیباشند که از مسیر بینی میهای درونها و نانوامولیسیوناگزوزوم
ها نشان نمای )طراحی شده با هوش مصنوعی( شماتیکی از این گروه داروها و مسیر عمل آن 2رسند که در شکل می

 داده شده است.

                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                               

1. brain-derived neurotrophic factor 
2. intranasal delivery 
3. α-synuclein 
4. small interfering ribonucleic acid 
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ها در درمان اختلالات سامانه نها و نانوامولسیوبینی با استفاده از اگزوزومنمای شماتیک مسیر انتقال دارو از راه درون. 2 شکل
تلیوم بویایی تا نواحی عمقی مغز مانند جسم سیاه و های نانویی از اپیهرمی )اکستراپیرامیدال(. در این تصویر، نفوذ حاملخارج

هایی نظیر انی در بیماریدرم اثرات بهبود و مغزی–جسم مخطط نشان داده شده است که منجر به افزایش عبور از سد خونی
 ود )طراحی شده با هوش مصنوعی(.شپارکینسون و دیستونی می

 بحث
های پاتوفیزیولوژیک دلیل پیچیدگیهای اکستراپیرامیدال همچون پارکینسون، هانتینگتون و دیستونی بهدرمان بیماری

چنان طوری که همشود، بههای علوم اعصاب محسوب میبرانگیزترین حوزهمغزی، یکی از چالش-و وجود سد خونی
تنها پتانسیل رفع این موانع را دارند، بلکه های نوین رهایش دارو نههمراه دارند. سیستمای را بههای درمانی عمدهچالش

توانند از عوارض جانبی سیستمیک بکاهند و نوسانات دارویی را در با فراهم کردن رهایش پایدار و هدفمند دارو، می
شکل های نوین رهایش دارو توانسته است بهی سیستمدهند. طی دهه اخیر، توسعهبیماران مبتلا به پارکینسون کاهش 

عمر کوتاه، سمیت سیستمیک و نفوذ ناکافی دارو به های دارویی سنتی ازجمله کاهش نیمهقابل توجهی بر محدودیت
 .[13] های هدف در مغز، غلبه کندبافت

 گیری سلولیهمانندسازی رفتار زیستی و هدف
های سطحی، اندازه و ها، با امکان تنظیم ویژگیویژه نانوذرات لیپیدی، پلیمری و اگزوزومای رهایش دارو بههسیستم

گیری به . این هدف[14] کنندهای عصبی یا اندوتلیال را فراهم میگیری اختصاصی سلولبار الکتریکی، قابلیت هدف
 شود:دو روش کلی تقسیم می

 1گیری غیرفعالالف( هدف
طور (، بهEPR effect2یافته )هایی چون نفوذپذیری و نگهداشت افزایشین مکانیزم، دارو از طریق پدیدهدر ا

مغزی یا -یابد. در مغز، مناطقی با تخریب سد خونیطبیعی در محل التهاب یا نواحی با نفوذپذیری بالاتر تجمع می
حال، این روش کنترل دقیقی بر . بااین[15] کنندمنظور تجمع نانوذرات فراهم میالتهاب موضعی، محیط مناسبی به

 توزیع دارو ندارد و امکان سمیت خارج از هدف وجود دارد.
 3گیری فعالب( هدف

کننده ها یا پپتیدهای شناساییبادیگیری فعال شامل اصلاح سطح حامل دارو با لیگاندهای خاص، آنتیهدف
های پرکاربرد شامل اتصال های هدف شود. نمونهوارد سلول صورت اختصاصیهای سلولی است تا دارو بهگیرنده
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برای انتقال فعال  TfR2بادی ضد ها و استفاده از آنتیهای نیکوتینی در نورونمنظور شناسایی گیرندهبه 29RVG1پپتید 
ها در مطالعات . این نوع سیستم[16] باشنداندوزی وابسته به ترانسفرین میبرشمغزی از طریق درون–از سد خونی

. [17] های غیرفعال افزایش دهندرا تا سه برابر نسبت به سامانه BBBاند کارایی عبور از های اخیر توانستهسال
های مشتق بینی و اگزوزومهای غیرتهاجمی مانند تحویل درونهای اخیر تمرکز خود را بر فناوریپژوهشگران در سال

توانند مسیرهای عصبی طبیعی را ها میاند، زیرا این حامل( معطوف کردهexosomes-MSC3) های بنیادیاز سلول
های حاوی فاکتور . لی و همکاران، با استفاده از اگزوزوم[18] منظور رساندن دارو به مغز مورد استفاده قرار دهندبه

BDNF های . همچنین، نانولیپوزوم[19]اهش دهندهای حیوانی را کتوانستند اثرات تخریب دوپامینی القاشده در مدل
ی افزایش قابل توجه در میزان جذب مغزی دهندهشده با لیگاند ترانسفرین در مطالعه وانگ و همکاران نشاناصلاح

های نانویی پایدار با کنترل های بنیادین همانند دشواری تولید انبوه حاملها، چالش. با وجود پیشرفت[20] لوودوپا بودند
های های بیولوژیکی و نیاز به مدلهای ایمنی ناخواسته، پایداری ناکافی در محیطقیق اندازه و بار سطحی، احتمال پاسخد

های ی درمان بیماریرسد آیندهمانده است. به نظر میتر برای اعتبارسنجی کارایی انتقال هدفمند، باقیحیوانی پیشرفته
، هوشمندسازی پاسخ 4ایافزا، ازجمله رهایش چندمرحلهصورت همفناوری بهاکستراپیرامیدال مبتنی بر ترکیب چند 

ها های عصبی و گلیایی باشد. پیشرفت در این فناوریی سلولگیری چندگانهو هدف 5های محیطیدارو به محرک
 رساندهای عصبی را به حداقل میگردد، بلکه خطرات سیستمیک درمانتنها موجب افزایش اثربخشی درمان مینه
 [24-22]پذیر و نانولیفی تجزیههای پلیمری زیستهرمی، سیممنظور کاربردهای اختلالات خارج. در نهایت به[21]

 [26 ،25]های هوشمند مغناطیسی یا الکتریکی علت بیشترین توازن بین اثربخشی دوپامینرژیک و ایمنی، سیمبه
باشند زیرا با کاهش نیاز به ند و قابل تنظیم در پارکینسون پیشرفته میهای هدفممنظور درمانها بهدارترین گزینهآینده

 یابد.کینزی دارویی و نوسانات پلاسمایی دوپامین کاهش میدوز خوراکی، خطر بروز دیس

 گیرینتیجه
غلبه بر  های نوین رهایش دارو از مرحله آزمایشگاهی به بالینی نیازمندآمیز نانوسیستمرسد، گذار موفقیتبه نظر می

های بیولوژیکی و تضمین پایداری در محیط 6مدتهایی نظیر تولید انبوه استاندارد، ارزیابی دقیق سمیت طولانیچالش
گیری بینی( و بهرههای تحویل غیرتهاجمی )مانند دروندهد که تمرکز بر روشپیچیده است. تحقیقات اخیر نشان می

 .های هدفمند عصبی خواهند بودمسیرهای اصلی برای نسل بعدی درمانها( های طبیعی )مانند اگزوزوماز سیستم
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