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  ABSTRACT    

 

The aim of this study is to prepare topical Ibuprofen PVA gels and studying the effect of 

Ibuprofen solubility in different co-solvents on gel properties (visual inspection, pH test, 

content uniformity, spreadability and in-vitro release). 

Homogeneous gels were obtained with suitable texture and pH for topical application. In 

order to improve the solubility of poorly soluble ibuprofen in water, the effect of co-

solvent (concentration and type) on the solubility of ibuprofen was studied. It was observed 

that increase of ethanol concentration improved both the solubility and the released amount 

of Ibuprofen. 

On the other hand, Propylene Glycol (PG) was superior to ethanol at same concentration 

(5%) for solubility enhancementt. Also, it was found that spreadability was decreased by 

increasing ethanol concentration. 

The formula F7 which contains Et20%+PG5% as co-solvents has the highest value of 

solubility (0.54 mg/ml) and the highest released amount of Ibuprofen (98%). Therefore F7 

is considered to be candidate for acute pain relief. 
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 ينحاوية الإيبوبروف PVAالمختمفة عمى خصائص ىلاميات  المحلات المساعدةتأثير 

 

 *د. لمى اليوشي
   **وعد ياسين

 (2023 / 8 / 9قبل لمنشر في  . 4245/  6/  35تاريخ الإيداع )
 

 ممخّص  
 

انحلالية ودراسة تأثير  PVAتحضير ىلاميات موضعية مف الإيبوبروفيف باستخداـ ىو الدراسة ىذه إف اليدؼ مف 
تجانس  ،pH الناتجة )الفحص العياني، فحص عمى خصائص اليلاميات بروفيف في المحلات المساعدة المختمفةالإيبو 

 .(قابمية المد والتحرر، المحتوى
وبيدؼ تحسيف انحلالية مناسبيف لمتطبيؽ الجمدي،  pHتـ الحصوؿ عمى ىلاميات متجانسة عيانياً وذات قواـ و

ونوع المحؿ المساعد عمى انحلالية الإيبوبروفيف ولوحظ بزيادة تركيز  راسة تأثيرتـ د الماءفي  الضعيفةالإيبوبروفيف 
كاف متفوقاً فقد  PGبالنسبة لػ أما ، مف الإيبوبروفيف المتحررةوالكمية نحلالية كلًا مف الا قد تحسنّتتركيز الإيتانوؿ 

 ادة تركيز الإيتانوؿ تتناقص قابمية المد.كما تبيف أنو بزيبزيادة الانحلالية  (%(5تركيزنفس العمى الإيتانوؿ عند 

كمية  وأعمى ممغ/مؿ( 0.54) انحلاليةقيمة أعمى  كمحلات مساعدة Et20%+PG5%الحاوية  F7أبدت الصيغة 
 .لتسكيف الآلاـ الحادة ىي الصيغة المرشحة F7( لذلؾ تعتبر %98)متحررة مف الإيبوبروفيف 
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 مقدمة
ويجنب المرور  [1]المعوية لمعديةا جاتالتيي   يقمؿمقارنةً مع الإعطاء الفموي فيو ميماً  الجمد عبر الأدوية يعتبر إيتاء

كما يحقؽ . و يقمؿ الآثار الجانبية بسبب قمة الامتصاص الجمدي، [3]يزيد مف التوافر الحيوي، وبالتالي [2]الكبدي الأوؿ
سيؿ الاستخداـ مقارنة  حيث أنو ،تـ الاىتماـ بالطريؽ الموضعيلذلؾ  [4]نسبياً  إيتاء لمدواء خلاؿ فترة زمنية طويمة

[5]وىذا ينعكس إيجاباً عمى الفعالية العلاجية ىمطاوعة المرض ف مفحسيبطرؽ الإيتاء الأخرى مما 
. 

كما أنيا تحتاج  أبدت المراىـ والكريمات والغسولات بعض المساوئ مثؿ معاملات المد الصغيرة ومشاكؿ في الثباتية
حيث تتمتع  ،[4]لذلؾ تـ التوجو لاستعماؿ اليلاميات في المعالجات الصيدلانية والتجميمية ناء التحضيرلحرارة أث

ء تأثير اليلاميات بمعدلات تحرر أكبر للأدوية مقارنةً مع المراىـ والكريمات وىذا يعتبر ميزة ىامة للأدوية المراد ليا بد
مقارنة  )لا تخضع لفصؿ الأطوار(ذات ثباتية عالية ، وىي [7]رأثناء التحضي طاقة كبيرةل . كما أنيا لا تحتاج[6]سريع

  كالكريمات، ومف ىنا تأتي أىمية اختيار اليلاميات كشكؿ صيدلاني في ىذا البحث.الأخرى  الجمدية مع الأشكاؿ
مؤخراً اىتماماً متزايداً فيو بوليمير منحؿ بالماء آمف غير مييج عند تماسو مع الجمد  PVAالكحوؿ البولي فينيمي  تولى

يجعمو  لو خصائص لاصقة جيدة وىذا ما ،[10 ,9]متوافؽ حيوياً ، قابؿ لمتدرؾ الحيوي ،[8] %10ركيزأو العيف حتى ت
إضافة بPVA ، ييمـ [11]مع الجمد لتحقيؽ فعالية أفضؿمطولًا  اً بالنسبة للأشكاؿ الموضعية التي تتطمب تماس اً ىام

بيف سلاسؿ  نيةويشكؿ روابط ىيدروجي PVAفي  دروكسيميةيالذي يتفاعؿ مع المجموعات الي Boraxعامؿ مصمب 
 .[12]البوليمير المتجاورة مما يعطي بنية شبكية ثلاثية الأبعاد

  (NSAIDs)  (Non-Steroidal Anti Inflammatory Drug)ستيروئيدي لا التياب أوؿ مضاد الإيبوبورفيفيعد 

، ومنحؿ جداً في الإيتانوؿ [14] (mg/ml 0.021) غير منحؿ عممياً بالماءوىو ، [31]البروبيونيؾ مشتؽ مف حمض
[16، 15]الجمد وبالتالي اختراقية جيدة عبر ((log P =3.6 جيد تقاسـيتمتع بمعامؿ 

. 

، وبيدؼ تحسيف NSAIDsتـ ترشيح الإيبوبروفيف للاستخداـ في ىذا البحث لكونو الأكثر أماناً واستخداماً مف بيف 
( حيث أنو مف المعروؼ  PGانحلاليتو في الوسط المائي استخدمت محلات مساعدة )الإيتانوؿ، والبروبيميف غميكوؿ

 .زيادة الفعالية الدوائية أنيا تحسف الانحلالية وتساىـ في زيادة التحرر وبالتالي
لمنخفضة في المستحضرات المائية لذلؾ يتـ استخداـ تقنيات مختمفة لتحسيف انحلاليتو في ة انحلاليبالإيبوبروفيف يتمتع 

والتي تمتمؾ مجموعات مستقبمة و/أو مانحة لمييدروجيف ترتبط مع   co-solventsالمحلات المساعدةتقنية الماء منيا 
زاج الماء في الوسط وتوجد أيضاً مناطؽ ىيدروكربونية صغيرة تتداخؿ مع شبكة الروابط الييدروجينية الماء وتؤمف امت

لمماء والتي تقمؿ التداخلات ما بيف جزيئات الماء مف خلاؿ كسر الروابط بيف ىذه الجزيئات وبالتالي تقمؿ مف قطبية 
 .[18، 17]الكارىة لمماء ائية لممادة الدوائيةالماء وتعزز التفاعلات الكارىة لمماء فتزداد الانحلالية الم

لمستخدـ يوجد العديد مف العوامؿ التي تؤثر عمى خصائص اليلاميات المحضرة أىميا تركيز كؿ مف البوليمير ا
(PVA( والعامؿ المصمب )Borax )[19] الإيبوبروفيف( بالإضافة لنوع وتركيز المحؿ  [20]وتركيز المادة الفعالة(

 .[21](PGالإيتانوؿ أو المساعد المستخدـ )
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 أىمية البحث وأىدافو
وتحضير    PVAرات آمنة وغير شائعة الاستخداـ كثيراً جمدياً كالػيموليىذا البحث بتسميط الضوء عمى ب أىميةتكمف 

 انحلالية الإيبوبروفيف عمى خصائص ىذه اليلاميات وخصائص تحررتحسيف ىلاميات منو، بالإضافة لدراسة تأثير 
 .الإيبوبروفيف منيا

ودراسة تأثير الانحلالية وعوامؿ   PVAفيو تحضير ىلاميات باستخداـ بوليميرات محبة لمماء كالػ البحث ىدفأما 
 مف حيث الشكؿ وقابمية المد وكمية الإيبوبروفيف المتحررة منيا.أخرى عمى خصائص اليلاميات المحضرة 

 وأجيزة البحثمواد 
 المواد.1

بورات ، PVA (Himedia Labratories India)فينيمي  ، الكحوؿ البولي(Ludhiana India)يبوبروفيفالإ
 Merkالكحوؿ الإيتيمي، بروبيميف غميكوؿ، فوسفات أحادية الصوديوـ ، Na2B4O7 (Borax) الصوديوـ

Germany) ،) ماءات الصوديوـNaOH Merk Germany) ،)ماء مقطر. 

 الأدوات والأجيزة2.
 ((Radwag AS 220/X ,Polandميزاف حساس 

 (Monotherm, variomog ,Germany)غناطيسي: محرك م
 pH (pH 211 Microprocessor) مقياس الـ

 (Erweka DT 600 ,Germanyجهاز الانحلال )
 (Heraeus Labofuge 200,Germanyمثفلة )

 نانومتر 264عند طوؿ موجة ( Jasco V-530 /vis spectrophotometer/, Japan: )مقياس الطيف الضوئي

 (Sartorious Stedim Biotech Gmbh, 0.45μ, Germany)ة: أغشية سيللوزي

 (Heidolph unimax shaker) محرؾ ميكانيكي

 

 الطرائق
 تحديد انحلالية الإيبوبروفين في المحلات المساعدة1.

رجة كمحميف مساعديف وذلؾ لتوفرىما ولتحمميما مف قبؿ الجمد وأماف تطبيقيما جمدياً بالد PGتـ اختيار الإيتانوؿ و
د سمسمة مف التجارب الأولية تـ فييا تغيير نوع المحؿ المساعد وبع [22، 21]الأولى ولشيوع استخداميما في الأدبيات

 PGو( %5-10-20)وتركيزه لإعطاء ىلاميات مقبولة وجيدة القواـ تـ اعتماد استخداـ الإيتانوؿ بعدة تراكيز
نوؿ وتراكيز مختمفة للإيتا  PG 5%( بتركيز ثابت لػ PG+، كما استخدمت مزائج محلات مساعدة )إيتانوؿ%5بتركيز

(20-15-10)%. 
مف أجؿ تحديد انحلالية الإيبوبروفيف في  shake flask method [23-25]اتبعت طريقة التحريؾ ضمف حوجمة 

مؿ مف المحؿ المساعد )الإيتانوؿ  10دة مف الإيبوبروفيف ووضعيا ضمف المحلات المستخدمة حيث يتـ أخذ كمية زائ
 [13]ساعة24لمدة في جياز رج المحاليؿ ومف ثـ تترؾ تحت التحريؾ  vial  (n=3)أو مزيج منيما( في زجاجة PGأو

لمتخمص مف المادة المترسبة الزائدة التي لـ تنحؿ  دقيقة 15لمدة  rpm 3000بدرجة حرارة الغرفة. بعد ذلؾ تثفؿ بسرعة 
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 nm 264واسطة مقياس الطيؼ الضوئي عند وبعد ذلؾ يرشح المحموؿ وتقاس امتصاصية الإيبوبروفيف في المحموؿ ب

 وتعوض قيمة الامتصاصية في معادلة السمسمة العيارية الموافقة لكؿ محؿ مساعد وعند كؿ تركيز مستخدـ.
  PVAتحضير محمول المادة الميممة2.

ماـ درجة مئوية مع التحريؾ لمدة ساعة حتى ت 90بدرجة حرارة و   (%7-6)في الماء المقطر بتركيز PVAيحؿ 
 .[20]الانحلاؿ

 (Boraxتحضير محمول العامل المصمب لميلامية )3. 
 نحلاؿ.مع التحريؾ الجيد حتى تماـ الا %3-2.5)في الماء المقطر بتركيز ) Boraxيحؿ 

 تحضير اليلاميات4.
حؿ باختصار، ي [27، 26]2007وزملائو عاـ   Hyunتحضير اليلاميات وفؽ تعديؿ الطريقة المتبعة مف قبؿ تـ

ويحرؾ    PVA 6-7%محموؿمؿ مف  4( ثـ يضاؼ PG" -إيتانوؿ"الإيبوبروفيف ضمف جممة )الماء: المحؿ المساعد 
دريج حتى الحصوؿ عمى بالتبكميات متغيرة و  Borax 2.5-3%حتى التجانس ومف ثـ ييمـ الناتج بإضافة محموؿ 

 .اليلاميات
، تركيز PVAتـ فييا تغيير مجموعة مف المتغيرات )نوع وتركيز المحؿ المساعد، تركيز أوليةبعد القياـ بعدة تجارب 

تـ التوصؿ إلى الصيغ الموضحة والتي كاف معيار النجاح ىو الحصوؿ عمى ىلاميات ذات قواـ جيد (  Boraxوحجـ
 :(1)في الجدوؿ 

 
 PVAالـ : مكونات الصيغ المحضرة من ىلاميات(1)جدولال

 الصيغة
 العامل المتغير

F1 F2 F3 F4 5F 6F 7F 

PVA 6% (ml) 4 4 4 4 4 4 4 

Borax 2.5% 

(ml) 

6.6 11.2 10.7 3 3.2 4 5.3 

 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 (g)الإيبوبروفين

 20 15 10 - 20 10 5 )%(إيتانول

PG )%( - - - 5 5 5 5 

 المستخدـ  PVAمحموؿ مف حجـ PGلإيتانوؿ ولتـ حساب النسبة المئوية      
 تحديد خصائص اليلاميات5.

 الفحص العياني لميلاميات المحضرة1.5.
يتـ فحص اليلاميات المحضرة عيانياً مف حيث الشفافية والتجانس والموف وفي حاؿ وجود تجمع أو تبمور أو 

 .[28]تحبحب
pH الـ قياس .2.5  

بمحرؾ  تحت التحريؾمؿ ماء مقطر  100في  وضعياو ( (n =3 صيغةغ مف كؿ  1أخذ ب اليلاميات pHيقاس 
 .[29، 20]ثواف   10وتسجؿ قيمتو عند استقرار القراءة لمدة  pHلمدة ساعتيف ثـ يقاس الػ َ rpm 200 ي بسرعةمغناطيس
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Content uniformity فحص تجانس المحتوى3.5.
 

لابد مف إجراء فحص تجانس المحتوى لمتحقؽ مف تجانس توزع المادة الفعالة في جميع أجزاء اليلامية مف أجؿ ضماف 
 التأثير العلاجي لمصيغ المحضرة.

وزملاؤه عاـ  Niyaz Bashaبشكؿ معدؿ عف الطريقة التي اتبعيا يتـ تحديد محتوى اليلاميات مف الإيبوبروفيف
 (pH=7.4)مؿ وقاء فوسفاتي  50وتوضع ضمف  (n=3)غ مف أعمى ومنتصؼ وأسفؿ اليلاـ 1 يؤخذ. حيث 2011

جراء التمديد المناسب، تقاس امتصاصية الإيبوبروفيف بواسطة مقياس دقيقت 30 تحت التحريؾ لمدة . بعد الترشيح وا 
 + Y=1.7774 Xالعيارية ضمف الوقاء الفوسفاتي:  والتعويض في معادلة السمسمة nm 264الطيؼ الضوئي عند 

إذا كانت ضمف المجاؿ المسموح للأشكاؿ الجمدية  (2009) الأدوية الأميركي تبعاً لدستورتقبؿ العينات و  0.0029
 أما إذا .[%115-85] المجاؿ خارجعمى ألا تكوف أي عينة مف العينات  SD > 6%وبانحراؼ معياري [ 90-110%]

يسمح عينات مف كؿ منيا و  3بأخذ  أخرى ىلاميات عشوائية 3عمى الفحص يعاد  SD  >6%المعياري  ؼنحراالاكاف 
-85]% المجاؿ خارجعمى ألا تكوف أي عينة مف العينات [ 110-90]%المجاؿ أف تكوف خارج  عينة 12مف  3لػ 

115]
SD > 7%  [30]وبانحراؼ معياري  

. 

  Spreadability قابمية المد فحص4.5.

تـ إجراء ىذا ي .[31]يعكس ىذا الفحص سيولة تطبيؽ المستحضر الصيدلاني عمى الجمد والقدرة عمى تحرر الدواء منو
بيف   غ مف كؿ ىلامية  1وضعيحيث  .[32] 2012وزملاؤه عاـ Karthikeyan وفؽ البروتوكوؿ الذي اتبعو الفحص 

 .(n=3)لمدة دقيقة  الصفيحة العموية كغ وزف فوؽ 0.5وزف إضافي طبؽ يو  في درجة حرارة الغرفة صفيحتيف زجاجيتيف
عف قابمية المد لميلامة بقياس مساحة الدوائر  ويعبرقطر الدائرة المتشكمة وفؽ المحوريف الأفقي والعمودي،  يقاس

S=d  :(10)العلاقة المتشكمة بتطبيؽ 
2
π/4 

d( وفؽ المحوريف الأفقي والعمودي)تصؿ إليو العينة بعد تطبيؽ الصفيحة  الذي القطر : متوسط 
S(2)سـ : مساحة الدائرة 

 In-vitro dissolution testاختبار الانحلال في الزجاج 6.5.
يتناسب مع دستور الأدوية للأشكاؿ نصؼ  تعديمو بماقد تـ و  apparatus II تـ اجراء الاختبار في جياز الانحلاؿي

عمى  غ مف اليلامية ويوضع 1ث يؤخذ حي، Immersion cell–Model B assembled in a vessel الصمبة
 (rpm 50المجداؼ )سرعة الدورافأسفؿ  وتوضع زجاجة الساعةبغشاء سيمموزي بشكؿ محكـ  يتـ إغلاقوزجاجة ساعة و 
C 0.5±32بدرجة حرارة 

0
pH=7.4 فوسفاتي  مؿ وقاء 500 ، في 

[33 ،34].  
-1-0.5-0.25) ساعات 6لمدة محددة و  مؿ بفواصؿ زمنية 5عينات  يتـ سحبعينات و  6 ىذا الاختبار عمىيجرى 

1.5-2.5-3.5-4.5-6 h) ياس الطيؼ قمتصاصية الإيبوبروفيف بما تقاسو العينات  ترشح تعويض بالوقاء الفوسفاتي.لوا
 + Y=1.7774 X    : السمسمة العيارية التاليةقيـ الامتصاصيات في معادلة  وتعوض .nm 264الضوئي عند 

0.0029  
ساعات لمصيغ المحضرة مف  6تـ الحصوؿ عمى الكمية المتحررة مف الإيبوبروفيف خلاؿ يبعد إجراء الحسابات اللازمة 
 .((2اليلاميات المبينة في الجدوؿ 
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 Statistical Analysisالتحميل الإحصائي4.

وقد اعتبرت النتائج ذات أىمية  (SPSS 25) رنامجباستخداـ بT-student حُممت النتائج إحصائياً بإجراء اختبار
 0.05.أصغر أو تساوي  P-value إحصائية أو دلالة معنوية إذا كانت قيمة

   Results and Discussionالنتائج والمناقشة5.
 (.2بعد مرحمة مف التجارب الأولية تـ التوصؿ إلى الصيغ الموضحة في الجدوؿ )

 المطبقة عمى اليلامياتنتائج الاختبارات  :(2الجدول )

 الانحلالية )ملغ/مل( المحل المساعد الصيغة
pH 

M±SD)) 

Content 

uniformity 

M±SD)) 

سم)قابلية المد 
2

) 

M±SD)) 
 الكمية المتحررة%

F1 Et 5% 0.2499±0.0036 0.0278 ±6.94 2.1002±95.8042 33.1844± 0.5105 4.5803 ± 72.2950 

F2 Et 10% 
0.3258 ±0.0088 0.0271 ±7.12 3.0472 ±106.3393 

31.0108 ± 

0.7524 
4.4139±85.0690 

F3 Et 20% 
0.4873±0.0708 0.1701 ±7.61 5.8245 ±93.1615 

21.6528 ± 

0.8247 
2.1569±93.7012 

F4 PG 5% 
0.3831 ±0.0270 

7.48 ± 

0.0379 
2.8984 ±90.0069 

53.2421 ± 

0.7482 
3.2662±87.7376 

F5 Et10%+PG5% 0.0124 ± 

0.2626 

6.11 ± 

0.0324 
95.0947± 2.2435 33.0162 ±0.7764 2.4049±85.3460 

F6 Et15%+PG5% 0.3488 ± 

0.0121 

5.59 ± 

0.0570 
± 2.6546 93.9312 

0.9012 ± 

34.2159 
1.3766±88.9556 

F7 Et20%+ PG5% 
0.5390± 0.0333 

5.58 ± 

0.0084 
98.7736 ± 5.9694 35.9634 ±0.6122 0.6568±97.6454 

 

 تحديد انحلاليت الإيبوبروفين في المحلاث المساعدة1.

 تأثير تركيز المحل المساعد1.1.
انحلالية  زدادت %20فػ  10%إلى %5  بزيادة تركيز الإيتانوؿ كمحؿ مساعد مفأنو  (2يلاحظ مف الجدوؿ )

تالي وقد يفسر ذلؾ عمى الت (F1)-F2-F3في الصيغ  َذنك( P <0.05) (ممغ/مؿ 0.49-0.33-0.25) الإيبوبروفف
بنقصاف قطبية الوسط الناتجة عف زيادة تركيز الإيتانوؿ حيث تزداد انحلالية الإيبوبروفيف كمما كاف الوسط أقؿ قطبية، 

َانتي ازدادث فيٍا اوحلانيت  2009 وزملاؤه عاـ Watkinsonوتوافقت ىذه النتيجة مع نتائج الدراسة التي أجراىا 

 (0-100%يس الإيتاوُل مه )الإيبُبرَفيه مع زيادة ترك
[35]. 

 ((Et+PGفي مزيج المحلات المساعدة تركيز الإيتانول  كما تم دراسة تأثير
-20)وتركيز متزايد مف الإيتانوؿ   PG 5%ند استخداـ مزيج محلات مساعدة بتركيز ثابت لػ(ع2يلاحظ مف الجدوؿ )

عمى  F7-F6-F5الصيغ مف أجؿ  (P <0.05)ممغ/مؿ(  0.54-0.35-0.26)انحلالية الإيبوبروفيف  تسداد %(15-10
مما ينتج لاقطبية في الإيبوبروفيف يعزى ذلؾ لزيادة كثافة الروابط الكارىة لمماء ما بيف المحؿ والمجموعات الو التتالي 

 .[13]زيادة لاقطبية الوسط وبالتالي زيادة قدرة مزيج المحلات المساعدة عمى حؿ الإيبوبروفيف عنو
 تأثير نوع المحل المساعد2.1.

 0.33-0.25-0.38بزيادة انحلالية الإيبوبروفيف )% 10و 5بتركيزيو  عمى الإيتانوؿ كمحؿ مساعد PG 5%فوؽ ت

)يمتمؾ ثنائي كحوؿ  PGعمى التتالي ويعزى ذلؾ إلى أف  F2-F1-F4 في الصيغ وذلؾ (P <0.05)ممغ/مؿ( 
واحدة وىذا ما   OHمجموعة( يرتبط مع الماء برابطتيف ىيدروجينيتيف مقارنة بالإيتانوؿ الذي يمتمؾ OHمجموعتيف 
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 %5قارنة مع الإيتانوؿمPG5% يزيد مف انحلالية الإيبوبروفيف في 
 وتوافقت النتيجة مع البحث الذي أجراه [13] 

Mobarak  حيث تبيف أف انحلالية  2019وزملاؤه عاـTadalafil  فيPG ( 1.544-2.301أكثر مف الإيتانوؿ 
 للإيتانوؿ(  24.5مقابؿ PGلمػ  32 أكبر مف الإيتانوؿ) PG تة العزؿ الكيربائي لمػممغ/مؿ( عمى التتالي رغـ أف ثاب

أعمى  PGضمف  Tadalafilأعمى مف الإيتانوؿ ورغـ ذلؾ كانت انحلالية  PGي أف قطبية أ [37، 36]عمى التتالي
وفسروا ذلؾ بوجود عوامؿ أخرى تؤثر عمى انحلالية الدواء في جممة )الماء: المحؿ المساعد( أكثر مف قطبية 

 .[38]المحؿ
 تأثير استخدام مزيج محلات مساعدة 3.1.
كانت انحلالية الإيبوبروفيف  F5) كمزيج محلات مساعدة )الصيغة (Et10%+PG5%)أنو عند استخداـ  يلاحظ
عمى  F4-F2في الصيغتيف كما ممغ/مؿ(  0.38-0.33أقؿ مف انحلاليتو في كؿ محؿ عمى حدة )وىي ممغ/مؿ  0.26

تباط كؿ محؿ بالآخر بشكؿ أكبر مف ارتباطو مع الماء أي لـ تقؿ قطبية الماء قد يفسر ذلؾ بإر   (P <0.05)التتالي 
الإيبوبروفيف فقمت في حؿ كما قمت عند استخداـ كؿ محؿ عمى حدة، بمعنى آخر انشغؿ كؿ محؿ عف وظيفتو 

 انحلاليتو.
زدادت انحلالية ا F7كمحؿ مساعد في الصيغة   PG5%بالمشاركة مع %20لكف عند زيادة تركيز الإيتانوؿ إلى 

-F4)لمصيغ  (ممغ/مؿ 0.38-0.49-0.54)مقارنة مع قيـ الانحلالية في كؿ محؿ عمى حدة  (P<0.05)الإيبوبروفيف 

F3-F7) للارتباط مع  عمى التتالي وقد يفسر ذلؾ بزيادة كمية الإيتانوؿ بشكؿ زاد عف كميتوPG  مما زاد مف
وجينية )ازدادت كثافة المجموعات الييدروكسيمية(، والتقميؿ مف قطبية الارتباطات مع جزيئات الماء وتشكيؿ روابط ىيدر 

 الماء وبالتالي تحسيف انحلالية الإيبوبروفيف الكاره لمماء.
 تحديد خصائص اليلاميات2.

 الفحص العياني1.2.
 .تجمعات أو تحبحباتتبمورات أو كانت جميع الصيغ المحضرة شفافة ومتجانسة دوف وجود 

  pHلـا قياس2.2.

حيث أف درجة حموضة اليلاميات ( 3) كما ىو موضح في الجدوؿ 7.61-5.58جميع الصيغ بيف  pHتراوحت قيـ 
 .[39، 31]مناسبة لمتطبيؽ الموضعي عمى الجمدالصيغ  فإفالجمد وبالتالي  pHالمحضرة قريبة مف 

 Content uniformity فحص تجانس المحتوى.3.2
وبالتالي فيي مقبولة ( 3كما ىو موضح في الجدوؿ ) [%90-106]كاف محتوى جميع الصيغ المحضرة ضمف المجاؿ 

  %6وبانحراؼ معياري  أقؿ مف  [%110-90]دستورياً لأنيا ضمف المجاؿ المسموح فيو للأشكاؿ الجمدية 
 USPحسب

. ويدؿ ىذا عمى أف الطريقة المتبعة في التحضير قادرة عمى إعطاء ىلاميات بتوزع متجانس [40]
 للإيبوبروفيف.

 Spreadability  قابمية المد فحص4.2.

 .تأثير تركيز المحل المساعد1.4.2
 (2سـ 22-31-33تتناقص قابمية المد )( %5-10-20) كمحؿ مساعد مف يتانولالإ تركيزبزيادة  أنو يلاحظ

(P<0.05)  لمصيغF3-F2-F1 روابط كثافة ال كمما زاد تركيز الإيتانوؿ تزداد وبأن وقد يفسر ذلؾ عمى التتالي
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افقت مع الدراسة التي وتو  مما يقمؿ مف قابمية المد صلابة وقساوة شبكة اليلامية تزدادف ةيالييدروجينية مع شبكة اليلام
وتبيف أنو  PVAحيث قاموا بتحضير ىلاميات فموكونازوؿ مف  2009وزملاؤه عاـ  Abdel Almottalebأجراىا 
 .[41]تتناقص قابمية المد %1.5إلى  %0.5مف  PEG400 تركيسبزيادة 

بتركيز  PG مع وجود %20فػ  15 إلى 10مف  (+PG Et)بوجوده ضمن مزيج  تركيز الإيتانوليادة بز يلاحظ أنو 
وقد يفسر ذلؾ  عمى التتالي F7-F6-F5مف أجؿ الصيغ ( P< 0.05)( 2سـ 33-34-36) قابمية المد تزداد %5ثابت 

أما كبر أبشكؿ  شبكة اليلاميةبة يزيد مف صلاوالماء وبالتالي  PVAعند وجوده لوحده يشكؿ روابط مع بأف الإيتانوؿ 
مما يقمؿ مف الترابط مع سلاسؿ البوليمير ويقمؿ مف  PGينشغؿ قسـ منو بالارتباط مع  PGعند استخدامو بمزيج مع 

وزملاؤه عاـ  Chaudharyوتوافقت النتائج مع الدراسة التي أجراىا صلابة شبكة اليلامة نوعاً ما مقارنةً مع الإيتانوؿ 
تتناقص لزوجة  %5بنسبة ثابتة  PG بوجوده مع %10-20-30الإيتانوؿ مف  أف بزيادة تركيزيف لدييـ حيث تب 2013

 .[42]اليلاميات المحضرة
 تأثير نوع المحل المساعد.2.4.2
 انحاَيت عهى F1أكبر مما ٌي عهيً في انصيغتPG5% انحاَيت عهى  F4هصيغت أن قابهيت انمد ن (3)مف الجدوؿ يلاحظ 

Et 5% (33-53 سم
2

 )(P<0.05) ،أي أف PG5%  يقمؿ المزوجة بشكؿ أكبر مفEt 5%  وقد يفسر ذلؾ بأف
 يتوضع ضمف شبكة اليلاـ مما يقمؿ مف استمرارىا وصلابتيا وبالتالي ينقص لزوجة  PGالإيبُبرَفيه عىد َجُدي مع

  اليلامية.
 In-vitro dissolution test اختبار الانحلال في الزجاج5.2.

 تأثير تركيز المحل المساعد1.5.2.

 
 ((F1-F2-F3:مخطط تحرر الإيبوبروفين من الصيغ (1) الشكل

المتحررة الكمية  إلى زيادة تؤدي% 20فػ  10إلى  5أف بزيادة تركيز الإيتانوؿ كمحؿ مساعد مف  (1)حظ مف الشكؿ يلا
مع زيادة تركيز الإيتانوؿ  انحلالية الإيبوبروفيفويعزى ذلؾ لزيادة  (P<0.05) %(94-85-72)مف الإيبوبروفيف 

عمى زيادة  ينعكس إيجاباً لكف ليس إلى الدرجة التي تزداد فييا إلفة الدواء لمسواغ وىذا  ممغ/مؿ( 0.33-0.25-0.49)
  2020وزملاؤه عاـ Saker.Rمع الدراسة التي أجراىا توافقت ىذه النتيجة و  ىلامياتو الدواء مف الكمية المتحررة مف

حيث تبيف أنو زيادة الكمية المتحررة مف النيفيدبيف بزيادة نسبة البولوكسامير المستخدـ حيث قمؿ مف تبمور الدواء وحسف 
 .[43]مف انحلالو وتبممو

0

20

40

60

80

100

120

0 100 200 300 400

ة 
مي

اك
ر
الت

ة 
ر
ر
ح
مت

 ال
ية

كم
ال

% 

 (دقيقة)الزمن 

F1 F2 F3

F1:Et 5% 
F2:Et 10% 
F3:Et 20% 



  Series Sciences Health Journal. University Tishreen 2023 (4) العدد (45) المجمد الصحية العموـ تشريف. جامعة مجمة

 

journal.tishreen.edu.sy                                                                 Print ISSN: 2079-309X, Online ISSN: 2663-4287 

508 

لـ تتوافؽ زيادة الكمية المتحررة مف الإيبوبروفيف مع قيـ قابمية المد حيث تناقصت ىذه الأخيرة مع زيادة تركيز الإيتانوؿ 
عمى التتالي مما يشير أف زيادة المزوجة لـ تؤثر عمى تحرر F3-F2-F1  صيغمف أجؿ ال (2سـ 32-31-22)

 الأقوى. وكاف تأثير الانحلالية ىو فيف مف ىلامياتورو الإيبوب
 (Et+PGتأثير تركيز الإيتانول في مزيج المحلات المساعدة )

 
 (F5-F6-F7): مخطط تحرر الإيبوبروفين من الصيغ (2)الشكل

 
 في مزيج محلات مساعدة  %(10-15-20)أنو عند استخداـ تراكيز متزايدة مف الإيتانوؿ  (2)مف الشكؿيلاحظ 

(PG5%+Et%) مف أجؿ الصيغ %(98-89-85)بوبروفيف تزداد الكمية المتحررة مف الإي F7-F6-F5  عمى التتالي
P<0.05)) ( مهغ/مم 0.26-0.35-0.54َيفسر ذنك بسيادة اوحلانيت الإيبُبرَفيه) ،( 35 كما أف زيادة قابمية المد-

 .عمى التتالي F7-F6-F5 صيغ( أي نقصاف المزوجة تساعد في زيادة الكمية المتحررة مف أجؿ ال2سـ34-33
 .تأثير نوع المحل المساعد2.5.2

 
 ( (F1- F4: مخطط تحرر الإيبوبروفين من الصيغتين(3)الشكل

( بزيادة الكمية المتحررة %5يتفوؽ عمى الإيتانوؿ كمحلات مساعدة عند نفس التركيز وىو) PGأف  (3)يبيف الشكؿ 
زيادة انحلالية الإيبوبروفيف بوقد يفسر ذلؾ  F1-F4مف أجؿ الصيغتيف  (P< 0.05)%(  72-88)مف الإيبوبروفيف 

تساعد في زيادة الكمية  (2سـ 33-53)ممغ/مؿ(، بالإضافة لتأثير الانحلالية تبيف أف زيادة قابمية المد  0.38-0.25)
 .F4 -F1المتحررة مف الإيبوبروفيف مف الصيغ 
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 تأثير المشاركة بين المحلات المساعدة عمى استخدام كل محل عمى حدة 3.5.2.

 
 (F5-F4-F2): مخطط تحرر الإيبوبروفين من الصيغ (4)لالشك

 
 إحصائياً ( فروؽ ىامة PG5%+Et10%( أنو لـ يبدِ استخداـ مزيج المحلات المساعدة )4يلاحظ مف الشكؿ )

(P >0.05) ( 85-88-85في كمية الإيبوبروفيف المتحررة)% عف استخداـ كؿ محؿ عمى حدة مف أجؿ الصيغ 
 F4-F2-F5  رغـ وجود فروؽ(ًىامة إحصائياP<0.05( في انحلالية الإيبوبروفيف )0.26 0.33-0.38-  )ممغ/مؿ

( دوف PG5%+Et10%التي تحوي مزيج محلات مساعدة ) F5في الصيغة  ممغ/مؿ0.26 حيث قمت انحلاليتو إلى 
تجاه السواغ مما  كما ذكر سابقاً ويمكف تفسير ذلؾ بإلفة الدواء المنخفضةوجود فروؽ في كمية الإيبوبروفيف المتحررة 

جعؿ السواغ يتخمى عنو بسيولة مقارنة بإلفة الدواء لمسواغ بشكؿ أكبر بوجود كؿ محؿ مساعد لوحده في الصيغتيف 
F4-F2  كما يلاحظ عدـ تأثير قيـ قابمية المد جميع الصيغ، في مما جعؿ كمية الإيبوبروفيف المتحررة تبدو متقاربة 

تأثير عمى  F2-F5 وفيف المتحررة حيث لـ يكف لزيادة المزوجة في الصيغتيف( عمى كمية الإيبوبر 2سـ33-54-31 )
 .F4كمية الإيبوبروفيف المتحررة مقارنةً مع الصيغة

 
 (F7-F4-F3)( :مخطط تحرر الإيبوبروفين من الصيغ 5)الشكل

ة أبدت فروؽ ىامة في كمي PG5%+Et20%أنو عند استخداـ مزيج محلات مساعدة  (5)يلاحظ مف الشكؿ 
 F3–F4 مقارنة مع الكمية المتحررة في كؿ محؿ عمى حدة لمصيغ (P<0.05( )94-88-98%)الإيبوبروفيف المتحررة 

F7- .0.54-0.49-0.38) مساعدة عند استخداـ مزيج محلاتوقد يفسر ذلؾ بزيادة انحلالية الدواء  عمى التتالي 
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 في الانتشار معامؿ يديز مما  الوسط المائي الكاره ليا وىذا يقمؿ مف إبعاد جزئيات المادة الدوائية مف قبؿممغ/مؿ( 
 .[44]التحرر لوسط خروجو قابمية تزداد وبالتالي الصيدلاني الشكؿ

  و F7 ( دور في التأثير عمى كمية الإيبوبروفيف المتحررة في الصيغتيف2سـ 33-22-53لـ يكف لقابمية المد )

F3.عمى كمية الإيبوبروفيف المتحررة 
 

  Conclusionالخلاصة
المساعدة لتحسيف  تعتبر انحلالية الإيبوبروفيف الضعيفة في الماء مشكمة عند إيتائو جمدياً لذلؾ تـ اعتماد تقنية المحلات

تزداد كؿ مف الانحلالية  PGولوحظ أنو بزيادة تركيز الإيتانوؿ لوحده أو بالمشاركو مع   PVAانحلاليتو في ىلاميات
كاف أكثر  (Et20%+PG5%)والكمية المتحررة مف الإيبوبروفيف. كما تبيف أنو عند استخداـ مزيج محلات مساعدة 

، لوحظ بزيادة تركيز الإيتانوؿ F7المتحررة مف الإيبوبروفيف وذلؾ في الصيغة  فعالية في تحسيف الانحلالية والكمية
 %5عمى الإيتانوؿ  PG5%تزداد قابمية المد، تفوؽ  PGتتناقص قابمية المد أما زيادة تركيزه بوجود بالمشاركة مع 
 بالانحلالية وقابمية المد والكمية المتحررة مف الإيبوبروفيف.
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