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 ��� ���
����� ���� ��� �� ������  !� ��"# $�� ��"% �� ���� &��% � '()* � �+�, -� ���� �� �� .�/ ��01� ���% .31� 	)�4  ��

�� ������ 5, ���� .��� � ��"�6, �"
 '(4�7� -� 	/-  ��� &��% ��� � 8�9
:� �� .��� ���; .<�� 5=:�>� �  ?�@A '/�
 	)�4 �� 51+ � 

.�:������1 � �� , .���� '4B ��,.  

��� ��: 	)�4 ���� .�:������1 � ��� �, C��D

� -� E�� Solvent casting 5�9� �; .�� 5�9� � 51+ � $�� ��� F�)G �D)
�� ����� A.�-�
�% 

HPMC K4M )Hydroxypropyl methylcellulose(A HPMC K15M � '1J����1 RL100 � 3��6F� 31 ��)K � 3)�G� G $�L�)K 5, 

.���# �

MG �N1�
 � �� 5�9� � 51+ O�� -� P��� N:�)
 C��D

� �; .	)�4  ��-�  (� �KQ1�  ��� $�L����
����4 �  1�
  
����G  ������� A�
/���L1 A'���? 

O��� A� 1RG .��- 	� -� A.��;�G S��T �K��"�� � .��- �-�
��-B ���� �,�1-�� �� T ��
4 K. 

����� ��: .��
+�� 4 ��� ���@ .�-�
�% ����� <�>=�� � 1RG +�, � 31 
U�, �K��"�� 5, ���� A����, ��� .�N�� Shrink .B �� ��1- ��, .31 
U�, 

.�N�� MDT )Mean dissolution time (5, $�� 4 ��� ����� HPMC K15M � '1J����1 ��, � �� �; .��V:� &�� ���� �� $�� 4 ��� 

����� HPMC -� $�� 5W�� �  DX Y�� O�� � �� $�� 4 ��� ���@ .�-�
�% -� $�� 5W�� �  DX  �* �L�4 '�="� �� � % .'# 
 �-�
��-B �� 

.��
+�� 4 ��� ����� 3)�G� G $�L�)K � 31 ��)K 5,�U� ��,. �K��"�� '1J����1 5, ���� -� .�-�
�% � HPMC  
F% ��, .�-�
��-B ���� -� 

.��
+�� 4 ��� ����� '1J����1 -�  $��Supper case II �� �G �� � %. 

����� ����: '1J����1 5, P�:� 3
;�� 31 
U�, MDT � �K��"�� � �-�
��-B �
��� � P��� N:�)
 5, P�:� &��% '# 
 �-�
��-B �� '()* ��� 

 
F% -� 200 �)�� O K 31 
9, 50�
� �� ��
;��.  

����� ������: ���� A��� 	)�4 A�1���� .�:������1 � A�1���

� A'4B '1J����1  
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������ �	���
�� ����� � �!��"� #���"�   $����)2-1 .(

��+,� � ���� ���� �� ���  -�.��/0 ��  1�2�  ���� 

3���� -.���  4��5�  4��.
6  4-�78� 9:�� �  9����  #�6 

�/;.� ��< � =�	>� ?
���
� � �7@/� ��/� 
������ 

��	A  -�	
B)4-3 .(��  9��
�  ��+�,�  �� ����  3����� 

���� 4��� 1+, ����� � � �!� �� 1
EA F�	,  	�>� 

G 	� 4	0 ���H 	>� �/EI ���  �-�EH �  JK��  ��/�� 

	0L�6 � M	 N� 	�O6 9����
6 �� ���� . P� �  
����	�"   ���

�� ��+,� 3���� 4Q	A 4�: 4���� R� � ��
"  �/S/� 

 -.���)5 42 .(��
" ��� ����� ���� 4��� U��� � 

16�A V�K7�� -.��� �  #�6  1�
W�  
������� �  9���X  4	�0 

$E�� #6 Q	A ���  �����   $�
2S�� ����  -����� .

P
.Y�� $E�� #6 �:  ��#H    Z��/0 $I	�� #�6  [�!�6 

#��, �� -�/, � �� G@/� 	>� VN\ �� 4-�/,  =-�� 

9��� ���B-���  �	��5
6  	�6 ���  $�"�6  -����� . P� � 

��
" �� ��  -�.��/0  #�6  �����  9����  -.E��Y6 �  �E�� 

$;"�2� �� ���  ���4  ����H ��� �  9�����  =�7 ��@ 

�6�O�W� 9���  -�/,)7-6 43-2.(  

$"X �+  �� ����
6 ��� G �, 9��� $�� .$"X  ��

=�/_ #6 ��� ��� ?�/H -
�� 4`�� 	
a  4#�.
0�	H 

��a� #�"��	" � U����� ��
�6 -.��� .����
6 #6  #�� 

1+, 4�/.
� ��:�� � ���	� b	" �
�80 �-.6  ���  �/�, .

b	��" �/��.
� ���6 F/
��, �
��6 �� 80 -��_�� 4���/��� 

G �, P 	0 F/� =�7 �@ �� 9����
6 e�E� #6 $"X  $��

)9-8 .(b!
��+� ��< � $"X g�5� 4$�
� ��� 	;� #6 

�� -�� �.H�� ���  ��.� �  9-�6 ��  ���< � 9X  1�
�� 

-.���. #6 
�eI 4���X  �/�E�H  P
���� �  ���4  4h	���� 

#86�� � ��
��" � ���	0 �   �
��X  #�6  �����  9���� �� 

#����S 1����/I 
-..H-7����� �� -.����� #��H �� ����< � 

����
6 �8� -���� .P � =�7 �@ P
.Y��  ���  -�.��/0 

�5�6 �� ?  ����
6 
�	��B  -�.���  b�-.��  4$�<O6 

������
6 49�	��H $��
W/H /
0�	���W�� � �-�� �  -.��,�6  

)11-10 48 .(9���� $"X �/�7� �/i #6 ���eI $�� 

� 1����, �����H ��� � 
��-���� � =�7 ���@ � �/��EO6 

G 	� 	0 9X ��  -,�6)12 .( P -�6  �/�;.�  9�����  ���� 

��� ���� 3������ -��.��� 
�������� �� 9����� # /��, ����4 

-
 �	���/+
0�/H  ����  ?
����
� �  �7�@/�  -�.��� 

49�������6 9/W/.
��� 	0 � 49/W�!
��	� ���X ?
0/
6   ���

-��.��� 4P
�+ �����	�0 P
0�����
� � �� Z �	��, 4����\ 

$.�	���/�/� �  ��)�5�H 4P
� P �/�/
0��X ( #�6  ���H 


�	6 ��  -�/,)13 .(
������ � �7@/� �� ������ ��	6 

9���� $"X �  �����
6  ����  �6��O�W�  �����  j��/�I 

�	��H #6 
�	��  ����)14.(  

9/W/.
����� 	0 - ��/����� ?��  -��
 /+
0�/H/H/�B 

Z�/�� 	>L� �6 =�	>� -@  k��O�W�  $���  #�H  ��6  ���O� 

-
W/0  1���/I  �6��O�W� ��  9-�6  �� eI  �����
6 ��  #�6 

$I	� �/EO6 ��  -�5�6 �  #�6  =�/�_  ?
����
� � 

�7@/� �� ���
�6 �� =Le��� ?
���
� �  ����/� 

��/� 
������ ��	A ��  �	
B)15 .(�� ��\ 	@�\ ��	6 

9���� $"X 9��� �� 	
�� ����  ���1/0 -_�� 9X 


������ ��  �/�,  #�H  ���B-����  ��L/�i 9X  	�6 ��� 

������ 9����� ��
���6 1+��5� 4$���� Z���/0 [�!��6 � 

=�H	\  9��6�  #���,  ���  �/�, � ���  9X ������� �� 

G@/� 	>� #6 =-, ���H ��  -6� )14 42 .( ��6  #�S/0 

#6 =�
_/m� ��
" ��� � ����  -� �6  	�Hn  �/���  #�H 

�! ��0  #�H  ��
�"  ����  �����  �� ����  Q	�A  ���� 

���� -���� ��� P � $�� #H �6 #S/0  #�6  $����@ 

�H ��
"  ���/S� 9X  ����  9����  
-�.�����X  $��
� � 
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��\ ��	6 9��/� � 9-
��,X ���
6 �� ��7���� ��< � 

��� -.H .P �	6�.6 ���B-��� 9X  ���� 9��� ��	6  =-�� 

9��� ��L/i ��+5� ��< � ��� -.H . V-��  #�7W�K� � 

	��@�\ #��
O0 � ��
��" ������ 9/W/.
����� 	0 ����� 

- ��/��� �/6 #H #6 ���� 9��� -E�Y6 � �����  �/�� 

�� #6  =�/�_  #����X � ��  ��i 4  ��0 6  $I��� ���X 

- ��� �0 ��
� #6 =�7"� V	m� ���� ���H -6� .   

  

��� 	
  

��/���  1����, #��7W�K� P�� � �� 
�������� ��/��� ��/��� 

9/W/.
����� 	0 - ��/����� )$H	��, 9�	�� � ����(4 ��/��� 

HPMC K4M )Hydroxypropyl methylcellulose (

� HPMC K15M ) $H	�, Dow  ��+ 	�X(4  9��/��
H 

)$H	���, SIGMA 9�����WX(4  $��� :���/ RL100 

)Rohm GmbH & Co.kG  9���WX(4  1�
0�  !W/���  ��6 

#� �/+� � � 10 � 100 ����� �X/�  � cps )  $H	�,

Dow �+ 	�X(4  P 	�
�B) $H	�, MERCK  9���WX(4 

P�
��	� 4�/+
�B 9/��� � �/��0� 96 �/6 #S��.  


�o��� ���  ��/��   �� 
�������� � P  #�7W�K�  1���, 

	��/�"�	�+p�� uv/vis  ?�0  � /�0	� Shimadzu  �-�� 

1240 -CE $��� �:4P�  ����	�0 Sartorius portable 

�-� GC 803S $��� 49��WX 
�o��� P6 ����  9��	�B 

KBLee2020 daiki orbital water bath $���  4
	�H 

 
�o���� pH q.�� pH Meter 632 Metrohm  $���� 

$H	, Metrohm Herisau  r/��
4s  
�o����  �eH/�0� 

EHRET Gmbh 783 Emmendingen-kollmarsreute4 


�o��� Calper digital micrometer 0-25 mm �-� 

GB/T14899-94 $��� �
4P 
�o���  ����
�	  �-�� 

IKA RH basic 2 $������ �	6��� 1 � 
�o������   

Santam STM Series machine control $����� 

� 9�	 �/6.  

��� �����  	�
��
���
  ���������
���  ��
�����
 �	 

���� ��
� �
���  
�8/6  =pH 

��	6 ��� �.2.� 4���-����� �-�6� $;�a ���  3����� 

�� �/�2� ���-����� #���� -,t P -6  ��
0	0  #�H 10 

��
� b	B 9/W/.
��� 	0 - ��/��� �� 	"�6 =���" 1\ � 

#6 �<\ 100 ��
�  	��
W   -�, 
-�����  ��0  �W/��2�  ��6 

$;�a 100 b	B�	+
� ��  ���
�  	��
W   $��� #�6  -� X .

sp� �6 P�,��	6 �<\ ��� �.
7� �� P � �/�2� � #6 

�<\ 9-
���� �6 	"�6 4=���" �/�2� ���  �6  $�;�a 

44 84 164 244 324 36 � 40  b	�B�	+
� ��  ���
�  	��
W 

#
O0 -, .kNS 	� ?  ��  P� �  �/��2�   �����  1�6�8� 

-��, 	"�6 =���"  Z��/0  
�o����  	��/�"�	�+p��� �� 

�/i u/� 241 	��/��� 
-��/� -, .��	6 9�.
�i�  	�� 

�/�2� 3  ���6 �� ��� � �� 3 ���  �W�/���  
-���/� � 

P
o��
� kNS P

70 -, .sp�  ��.2.�  kN�S  P� � 

�/�2�  ���� 16�8� $;�a 9X �� ��� - �	B.  

!"� �#$ %�&� ' �#�� (
)�   ���������
��� *��+ 

��
����
  

��	6 #
O0 � ��
" ���� 9/W/.
��� 	0 ���  - ��/���� 

#6  M��Solvent casting4 �� 9/W/.
��� 	0  - ��/���� 

#6 9�/.I 
��� � 4	>v� #6 
�	�� ���	�
�� ����  ���

1����, 49��/���
H HPMC K4M4 HPMC K15M4 

$ :���/  �  1�
0�  !W/��� ��  $E���  ����  3����� � 

P 	�
�B � P�
��	� �/+
�B #6 9�/.I e� ����  ��� !� 


������ -, . ��-�8�  ��/��  	�;� ��  ���	�
�� ��  3�m� 

�<\ �e\ ���\ ���e� �! �� 
��!"� � #6 #�
�� � 

9!�� ��
i�.w� �/��� -, .9/W/.
��� 	0   - ��/����

!
� �� 
-���
A�6 � �e\ 1\ � s� �� �e2�� 1��H #6 
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�/��� �	�
�� #"�@�  -�, �  sp��     1���H �/�i #�6

�/��� - �	B .#6 �/;.� �	
B/�S ��  ���< �  4k��E\ 

�/�2� -.� $I�� ��  �����  [��0�  ���-�Oo�  -�, � 

sp� #6 $
�� #5
, �� 18�.� - �	B.   #�H � �S 9X ��

��
"  �� ��	�6  P��,��  $�
�6�A  
������� �  ���8���   -� �6

?��5� ���� � -��, 9/
���L/�	" ?��5�  
-��, 9����� 

�	�5
6 ��	6 b�/0 P�"�  � ���X  9�	�H ����  #�6  �/�� 

Q�m��� �� � -��  $I	��  ���� ����  ��6  ?�5� 

9-, ���H �� $
�� 4-6�  �� �/�2� ���\ ��� 9�X 

�6 ���� 50 #S�� ����� � ��	B  #�6  =-�� 48  $I��� 

?5� - �	B.  

$��� ��
" $ :���/  =����� �� M�� [/"  �/�6. 

	����
�� �� �i/������ �� 9/������ � 1���+W� ������\ 

���e� �! �� 1\ -, � 9/W/.
��� 	0 - ��/���  s�� �� 

�e2�� �� �e\ #6 ����X #6 �/��� $ :���/   #"��@� 

- �	B �0 �i/���    1���H �/�i #�6  $���/.+   1�_�\ 

�/��, .�� $�� �O� �/���2� � ���O� #��6 $��
�� #��5
, �� 

#�/+
�
��� � 1��8�.� ���0 9����� ?��5� 9-��, �� 9�X 

���-Oo� -, .# L � b�� �6 1\ 9�/�� 1
0�  !W/��� �� 

1+W�  #�
O0 � 5/1  ���
�  	��
W �� 9X  	�6 ���  #� L � ��� 

#���� � -��, � ���6 P���,�NB �� 9�X ?��5� -�� �	B .

9/
�L/�	"  ��x6�K� ���-S 1 � 2 �\�	i - �	B.  

,��-� �
�.� ��������
��� ��
����
 	�/�� �	 �0 �#��  

��
"  ��#6 #�/B �� �\�	i -, #H 	�  #�7KA � 7/1 × 8/1 

����� �	�� �� 9X  ������� 2 ��
� b	B ����  -�,�6 . 	�� 

?  �� =�7KA �� 100 ��
� 	�
W 	"�6 =���"   ��68/6 = pH 

�� ���� 37 #S�� ����� �  ��	B  
�� ��� #�6 � ���., 

-, �0 �/i #6   1�\ 1��H � �	B- .    ��6 �/��2� kN�S

 	��/0/"�	�+p���� �� 
��������UV/Vis �� �/��i  u/���

241 	��/��� 
��-�� �	
B -, )3.(  

  
  

1"�/ 1 .����4���� 
0' %�&�  5�6 
� '
0�7�#8 HPMC K4M9 HPMC K15M $ "�
:���  

�� �
���
��� HPMC 4000 cps 

)���� ���(  

HPMC 15000cps 

)���� ���(  

���
���  

)���� ���( 

������� 

)���� ����(  

��� ��  !
"��� 

)���� ����(  

1F 500 -  - 5/0 - 

2F  600  - - 5/0 - 

3F  500  - - 1 - 

4F 600  - - 1 - 

5F -  400  - 5/0 - 

6F -  500  - 5/0 - 

7F - - 500 5/0  - 

8F - - 600 5/0 - 

9F  - - 500 - 5/0 

10F - - 600 - 5/0 

 HPMC; Hydroxypropyl methylcellulose 
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���� � ���	 
���
������� �������� ���	 ���� 
���  
��� ���%�( ) 

1"�/ 2 .����4���� 
0' &�%�  #8 
� 5�6'
0�7� <�=
�	�� " >��
 ?��#�  

�� �
���
���  Eu RL 100 
)���� ���( 

E.C 10cps 
)���� ���( 

E.C 100cps 
)���� ���( 

Glycerin 
)���� ����(  

P.G 
)���� ����(  

11F 600 -  - 5/0  -  

12F 800 - - 5/0 - 

13F 1000 - - 5/0 - 

14F 1200 - - 5/0  -  

15F 1400 - - 5/0  -  

16F  1000 - - -  5/0  

17F 1200 -  - -  5/0 

18F  1000 - - 1 -  

19F 1000 100 - 5/0  - 

20F 1200 100 - 5/0  - 

21F 1000 200 - 5/0  - 

22F 1200 200 - 5/0  - 

23F 1000 400 - 5/0  - 

24F 1000 500 - 5/0  - 

25F 1000 - 100 5/0 - 

26F 1200 - 100 5/0 - 

27F 1000 - 200 5/0 - 

28F 1200 - 200 5/0 - 

 E.C: Ethyl cellulose   Eu: Eudragit   P.G: Propylene glycol 

 

,��-� �
�: :
 �0 �@��6
8 �	 ���� In vitro  

��
"  ���� 100 ��
� 	�
W 	"�6  =����"   ��68/6  =pH � 

���� 37 #S�� ����� � ��	BP6 �� 4  �����    ��6 9��	�B

 $I	�50 #8
A� �� ���  ��	�A  $�"	B . 9���� ��  ��� 

9-
,�� �6  
-���5� � ��  ���  �B-
�,��  1���H  ��
�" � 

�e2�� 49X g�5� - �	B )14.(  

,����-� <�
)��A " B����� '��C��8 �#���� '
��0 

��������
��� ��
����
  

$���@ ��
" �� �6  	����	+
�  �W���
< � �� 5  #�K8� � 

=����� 
��-�� -, �	
B .  

b�/0 �	 N� ��
"   ���6 ��	A 9��� ��
" ��� 9��  
-, 

��� JK� $
��   ���BX2  -�_�� �  #�6/+��  9�	�H �� 

���� 37 #S�� ����� � ��	B #6 $�� t-�X #6  ��/�i 

#H �� 1_�/" ����� g�5� ��
"  ��� b�/��  4
-, �� 

9�X -, u��� � P �/0 �-<� �/i #6 - �	B .sH-�� 

b�/0 �	 N� �6 
������ �� �/�	" 	 � #E��2� -, )14:(  

-_�� b�/0 N� 	� "
�� = 100[(Wt–W0) / W0] ×   

�� ��� P �/���	" Wt 9�� ��"
�� �� 9����� t  �W0 

9�� W��
# � "
�� �� 9��� 	�_ $��.  

5:
��
 '��@ ':
�	
:D "�
	 �	 ���� In vitro  

�������X ����  ��6  
������� ��  
�o����  1��  !���	" �� 

���� 37 #S�� ����� � ��	B 2� �� �Z
   =����" 	"�6

 �68/6  =pH P

70 - �	B .  

��
"  ���� ��76� 7/1 × 8/1  ������  	��� ���  	���
" 

45/0 9�	+
� ��  JK��  
�o����  1��  !���	"  ��	�A 
��� � 

sp��� �� 1��_�/" ������� 154 304 604 904 1204 1504 
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���� � ���	 
���
������� �������� ���	 ���� 
���  
��� ���%�( ) 

1804 21042404 2704 3004 330 � 360 #8
A� #�/��  ���� 

?  ��
� �	�
W �� 9X #�,��	6 � �6 	"�6 =���" ��  ���� 

P !o �S -, .kNS #�/��  ���  ��6  
������� ��  
�o���� 

	��/�"�	�+p�� UV-Vis ��  �/�i  u/�� 241  	��/���� 

M��!B � q ��� 9X �� ��-S 3 9�
6 -,$�� 
.   

b�L #6 	Hn $�� #H  ��	�6  	��  9/
��L/�	"  #�� 

#�/�� ��
" ��/� ���	6 ��	A $"	B �  P
o���
�  q ���� 

M��!B - �	B .P
.Y��   �/�6	� ���
7� V�	2�� ��� 

�.2.�  ��� ��� 
���  -,)15.(  

5:
��
 '��@ ���E �@��F�+ �#�� �	 ��
�6 Ex vivo 

��	6 
��-�� �	
B =�-A �B-.E�� P
6  ��
�" �  JK�� 

���� �� 
�o��� b��.� 
������ -, .�� �-�6� ?  #7KA 

�� #�/B � ��B  #�6  ���76� 7/1 × 8/1  
-� 	6 �  #�6  ?�" 

$6�> 
�o��� b��.� 1m��  ���  �/�, . -�76 ��  k/�i	� 

9�	H ��5a ��/H/� �6 kX 4	K8�  ��
�"  �� ����  #�6 

?" U	2�� 
-��E��  -�, �  #�6  =-�� ��  #�8
A� �� 

h��0 �6 ��5a  ���/H/�  ��	�A  $�"	B . sp��  ?�" 

U	2�� �6 $I	� 10 ��
� #6 #8
A� �� 	��  V	�i  L��6 

$H	\ �	H �0 #;2W �� #H  ��
�" ��  ���5a  ���/H/� 

�-S �/, .=�-A �B-.E�� 	6 ��\ P0/
�  M��!�B 

- �	B .� ���X ��	6 	� #7KA 4��
" #�  #�E0	�   ��	�+0

-, � ��-8� P
o��
� M��!B - �	B. 

,��-� '
0���
�
8 (���� %� G����$ ':
�	
:D "�
	  

 ��	��6 70P
���
 ��+������
 #���W��7� �� ���� �����5��� � 

korsmeyer-peppas -, 
������ .    #�6 #�W��7� �/��	"

�P  $�� =�/_:  
Log (Mt/M∞) = log k + n Log t 
 

 �/�	" P � ��Mt ��-8� ����� 
-,���X ��  9���� 

t 4M∞ ��-��8� ����� 
-��,���X �� 9����� ���6 $�� �O� 

)��-8� ����� �	
B��6 
-,( 4t 9��� #�/�� �	
B � K 

$6�> $I	� �������X  $�� ����)13-12.(   

����� ��
�
$ 1H��
 " ,�I�
��  �
��:  1H���
 �	 

����4���� 
0  

 -���_�� ������	������ � ������H  �e���2��)DE  ���� 

Dissolution efficiency (� P
o����
� 9�����  �e��2��

)Mean dissolution time  � MDT( ��	6  #�� �8� � 

�������X ���� �� 9/
�L/�	" ��  ��/��  
�������  ��	�A 

$"	B .x6�K� ��-S 3 ��-8� ��-I n 9�5�  
-�.�� � 

F/� ��5��� �� -,�6 )16.(  
  

1"�/ 3 .%��
.� ' '
7� �
K��
 " ����
L� ':
�	
:D "�
	 

#��$	"� %�	�&��' ���&  n 

�	+, ������ 5/0 

������ -+. �	+, )012��1�3( 1 < n < 5/0  

��5��� Cass II )�6�� 7 -��(  1 

��5��� Super Case II  1 > n 

  

DE% = (
∫ 0

t y.dt / y100×t) × 100 

MDT = (∑ = 1i

n tmid × ∆M) / ∑ = 1i

n ∆M) 

�/�	" P � ��  ��y100 1H �����  �	
B���6   4
-�,

tmid P
o��
� �� 9��� �W�/�� t1 � t2  �∆M Ve��� 

����� ���X 
-, P
6 �� 9��� -.��� �W�/��.  

  

����	 	
  

#���<
�� � #���6 $����� 
-����X �� ������	6 9/�����A   

Beer-Lambert $���OS ������ ����.2.� ���-�������� 

	0 ���
9/W/. ��/��� - �� 	"�6  =����"  ��6 8/6  =pH 

 9�5����  #H�.2.� ���-����� 	0  ����
9/W/.  ��/���� - 

�� 
��-2� � �;�a� 4 �0 40 �
b	B�	+ �� �
�� W
 4	�� 

�� Z
2� 	"�6 =���" �6 8/6  =pH K��  �/�6 . q ���� 
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���� � ���	 
���
������� �������� ���	 ���� 
���  
��� ���%�( ) 

1_�\ �� 1+, 1 
���X 
-, $��.  

q ��� 
��-�� �	
B 9�!
� b�0 ����� ���X  4
-, 9��� 

�� ��  49-
�,��  =�-�A  4�B-.E��� 49��  $����@ � 

-_�� b�/0 �	 N� �� 9��� ��� 30 � 60 4#8
A�  ��	�6 

	� 9/
�L/�	" �� �-S�� 4 � 5 M��!B 
-, $��.  

-_�� ������X� ���� �� �L/�	"
9/  ���� 1F   ��0

10F 6
P 11/72  �003/91 
��-�� B
	�  -�, . �.Y��
P 

" 9����
��  ���
6��H  �� ?     �� � $�,�� ��	�A #�.���

43/0  �072/0 w�� b	B
	 �/6 ."
�� ��� H
 9��/��  ��\� 

 ��6 9����� $��,NB ���6
�  ��6 � $I������
!  �� ������

�� ,��
B-� ���   ��H ������� � -,�  �"
��  �2� ��
Z 

�� |�\ =���" 	"�6 -,.  

  

  
>L6 1 .����� 	�
��
��
 (���� %� '"�
	 ��������
��� ��
����
 �	 ��
� �
���  
�8/6  =pH �	 1�M N�� 241 �����
�  

  
 ��-S4 .�B} � ��� ��+
0/
�����" 9/
�L/�	" ��� ����� 9��/�
H �  HPMC 

�� 

�
���
��� 

�	�� �� #
 

���(	   

))&���( 

��*�� �	+ %���& 

&��'  ,�(  

�-�&( 

.�	/0  

)�����"��( 

1��) 

2	/� �3�4  

)�+
�$( 

���  

)���( 

�-�& 

��
+ %��5  6  

�� 30 ���)& 

�-�& 

��
+ %��5  

6  �� 60 ���)& 

1F 55  03/91 86  464/0  43/0  3/22  72/34 

2F 68 22/83 93  523/0  58/0  32/20  80/26 

3F  50 35/90 80  443/0  45/0  85/20  54/32  

4F 61  93/85 100  483/0  61/0  45/19  22/25 

5F 73  11/72 164  415/0  59/0  86/17  17/23 

6F 84 68/76 202  422/0  68//0  68/18  65/27  

7F * 90/85 212  624/0  63/0 38/25  06/35  

8F * 37/82 228  643/0  67/0 13/24  42/33  

9F  * 06/87 202  607/0 61/0 25/18  10/35  

10F * 28/81  236  637/0 72/0 67/23  80/32  

* :9��� �� �� 9-
,�� �
6 �� 360 #8
A�  

 

y = 0.026x + 0.076

R² = 0.986

0

0�2

0�4

0�6

0�8

1

1�2

1�4

0 10 20 30 40 50
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���� � ���	 
���
������� �������� ���	 ���� 
���  
��� ���%�( ) 

1"�/ 5 .�@Q�" 
0' �L�����
��
� ����4���� 
0' <�=
�	�� " >��
 ?��#� 

�� 

�
���
���  

�	�� �� #
 

���(	   

))&���( 

��*�� �	+ %���& 

 ,�(&��'

)�-�&( 

.�	/0  

)�����"��( 

1��) 

2	/� �3�4  

)�+
�$( 

��� 

)���( 

�-�& 

��
+ %��5  6  

�� 30 ���)& 

�-�& 

��
+ %��5  6  

�� 60 ���)& 

11F 243  32/94 104  250/0  62/0  23/27  64/34  

12F 258 18/91 124 255/0  79/0  12/30 54/36  

13F 273 04/90 135  248/0  03/1  24/31 88/37  

14F 287 17/88 175  237/0  12/1  68/28 65/35  

15F 303  06/81 203  239/0  32/1  ** **  

16F *  68/90 137  278/0 95/0 45/30 94/37 

17F * 65/87 169 265/0 06/1  22/26 14/33  

18F 307 14/91 142 266/0 92/0 43/32 10/38 

19F 287 38/88 188 254/0 13/1 20/31 67/37 

20F 302 47/85 210 248/0 22/1 65/32 87/37 

21F 318 23/87 202 243/0 10/1 ** ** 

22F 326 99/85 238 230/0 31/1 ** ** 

23F 314  10/86 257 225/0 35/1 ** ** 

24F 324  08/84 278 220/0 41/1 ** ** 

25F 374  60/94 212 250/0 01/1 43/33 54/38 

26F 368  12/86 239 255/0 20/1 21/34 80/39 

27F 358  09/84 243 240./ 05/1 ** ** 

28F 363  28/85 251 234/0 36/1 ** ** 

* :9��� �� �� 9-
,�� �
6 �� 360 #8
A�    ** :	
a 16�A 
��-�� �	
B  

  

-_�� ������X� ���� �� �L/�	"
9/ ��� 11F �0 

28F 6
P 06/81 �0 60/94 
��-�� B
	�  -�, . �.Y��
P 

9���� "
��  ���� 62/0 �0 41/1 b	B w��
	 �/6 ..Y��
P 

-_�� b�/0  N�� 	�  �	�6�  �"
��  ����  ���\�  �6
� �� 

1200 �
�� b	B  :���/ $ � "
��  ���� �����  �6
� �� 

100 �
�� b	B 0�
1 !W/�� �6 	B - ��� 	Hn   
-�,  1�6�A 


��-�� B
	� �/E�t ��	  #H� P "
��  ���� 	;� $"�6 W��
# 

� 	���� �6
�� ���.��� � 
-..+, -��/6.  

� ���X ������X�  �2� �� ����Z
 In vitro  �	�6� 

�L/�	"9/
 ���   �"�	� � -�, b��<�� ���.� 1�   ���� 

�������X ���� ��  1+,2 ���  �	B-.  

�	6� 70 P
�
 ��+� ���
  �������X�    ��6 x6��K� ����

#W��7� � ���/H
	-h�p� �����/���  ��	0 �/6	��
  �

��8�	   �-�I� n � R2    ��-�S �� � #E���2�6 
���X 

-, .  

���X �������� 9/W/.
������� 	0 - ��/������� �� 7 

9/
�L/�	" HPMC �6 	o -+  �
6��H #6�5�  �/�6 � 

����� ?  /oW� �/6 #H  #��/�� � 9X  ��� 6F  ���  -�,�6 .

�������X ���� �� 9/
�L/�	" ��� ���\  9��/��
H  ��6 

	o -+  �
6��H  #6��5� � �����  ?�   /�oW�  �/�6  #�H 

#����/�� � 9X  �����8F ����� -���,�6 .����������X �� 

9/
�L/�	" ���  ����\  $� :���/   !�
�  �
6���H  ��6 
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	o -+  #6�5� �/6 � �/oW� ? �!� #6 	o -+  $,�� 

#H #�/�� � 9X �� 3F �� -,�6 .�/oW�  ��������X ���� 

�� 9/
�L/�	" ��� # L �� �� $ :���/  � 1
0� !W/�� 

10cps  =�/_ #619F  �20F � �� 9/
�L/�	"  ���� 

���\ $ :���/  �  1�
0�  !W/��� 100cps  	�6  ���\ 

��-8� 1
0� !W/�� #6 =�/_ 25F � 27F �� -,�6  #�H 

�� 1+, 2 � ��� 
��� 
-, $��.  

	������ ��� �/6	� #6 �e2�� ���� 1��,  Z��/�� 

9����� �e��2�� )MDT (� -��_�� �����H�  �e��2�� 

)DE% ( #E��2��	B  -#H ��� q   ��-�S ��6  
���X

$�� 
-,.  

  ����	6 ���H �/i #6  ����  �����X  b��<��  #��"	B  ��6 


��������� �� b	���� ��!���"�  �������XSPSS #������ � 17   

)version 17, SPSS Inc., Chicago, IL (�  9/���X 

One-way ANOVA 	o������
6 �������.� 9�/����6 

9/
�L/�	" ��� $ :���/  ��  ���2W  �����X  �/�6 � �� 

F/�<� $ :���/  #6 9�/.I P 	�O6  9/
��L/�	"  ��	�6 

# L � ��� k����� -,.  

  

  
 >L62 .>�
�"�8 ':
�	
:D "�
	 :
 ����4���� '
0 6F9 8F9 13F9 19F9 20F9 25F " 27F 

)
� %F�
�� ' V
���
 �
�-�( 

  
1"�/ 6 .X�
�� ����� '
0���
�
8 �L����$ (���� %� ':
�	
:D "�
	 :
 ����4���� 
0' *)���  

�� �
���
���  MDT ))&���(  DE )�-�&(  	:$% �	;�$� )n(  R2  

6F 29/124 30/73 1/1  949/0  

8F 98/90 28/56 68/0 994/0 

13F 90/120 14/68 36/1  976/0  

19F 01/82 36/89  93/0  935/0  

20F 66/97 26/78  15/1  944/0  

25F 65/164 34/91  47/1 96/0 

27F 69/176 63/76 35/1 905/0 
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���
������� �������� ���	 ���� 
���  
��� ���%�( ) 

<=>  

�� ������ ������ ��4	���
  ��+���,� �� 
��������� -������

���� ���
� 9�/.I #6 ���    -� -S ���������� ���

�!"� #6 ���  � #H $�� 
�/6 P�      =�/�_ #�6 ��+�,�

-������� �/���S� ��
���" � �: 4Q	���A .���7W�K� ��# � 

Jimenez-Castellanos � 9���+�� #6  #��/��  ����  �� 

P � ���	6��H 
��,� 
-,  $��)1 .(P � ���
�    ��� #�6 

$�I � ���/0 9-
E�� #6 ���� � $W/O�  V	�m� � 

�A�6 9-��� 	6 �/K�  �i���� �  ��������X  #����X � 

#��/
� � 4���� �� �!�  1�6�A  �OS/�0  -����� .��  9��
� 

��+,� � ���� 3����  1+�,  ������  �����  4���� 

� � �!� �� 1
EA F�	, 	>� G 	� 4	0  ����H  	�>�  �/�EI 

��� �-��EH � JK��� ��/��� 	0L���6 � M	 N��� 	���O6 

9����
6 �� ���� . P� �  
����	�"   �����  ��+�,�  3����� 

4Q	��A 4�: 4������ R��� � ��
��"  �/��S/� -.����� .�� 
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Abstract 
Background: Mucoadhesive drug delivery system can prevent first pass effect and produce high 
blood level. These films could adhere to oral mucosa and protect wound, reduce pain and also treat 
oral diseases more effectively. The aim of this study was to formulate bilayer buccal films of 
triamcinolone acetonide to be used for oral lesions such as recurrent aphthous stomatitis (RAS).  

Methods: Triamcinolone acetonide mucoadhesive film was prepared by solvent casting method. First 
layer formulated from different conventional bio-adhesive polymers such as chitosan, HPMC K4M, 
K15M, eudragit RL100 and glycerin and propylene glycol as the plasticizer. The second layer contained 
ethyl cellulose. Pharmaceutical properties of film and other parameters such as uniformity, thickness, 
swelling capacity, disintegration time, mucoadhesion and in vitro drug release were evaluated. 

Findings: Chitosan-contained formulations had high flexibility and maximum adhesion to the mucosa, 
but most of them were shrinking. HPMCK15M and eudragit had more amounts of formula-related 
mean dissolution time (MDT). The pattern of drug release from the HPMC-contained formulations 
was zero order (case II). Chitosan-contained formulations followed non-fickian zero order. The rate of 
drug release was same in formulations contained propylene glycol and glycerin. Eudragit adhesion to 
the mucosa was less than chitosan and HPMC. Drug release model of eudragit-contained formulations 
contain followed supper case II. 

Conclusion: The appropriate formulation was made from eudragit and ethyl cellulose (less than  
200 mg). This formula has more amounts of MDT and good adhesion and suitable release. 

Keywords: Mucoadhesive, Film, Triamcinolone acetonide, Recurrent aphthous stomatitis, Eudragit 
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