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 عمى تحرر  ( W/O -أو م/زO/W-دراسة تأثير نوعية الكريمات )ز/م
 (In vitro release system ) ديكموفيناك الصوديوم 

 
 *الدكتورة  بسمة فاضل عبود 

 

 ( 2010/ 00 / 8ل لمنشر في ب  ق   . 3202/  4/  05تاريخ الإيداع )
 

 ممخّص  
 

ام ( لمادة ديكموفيناك الصوديوم باستخدام طريقة الديمزة من خلال استخد Release Rateمعدل التحرر ) قورن
 غشاء سيمموزي يحوي المادة الفعالة ضمن وعاء بيشر من الماء المقطر محاط بحمام مائي.

 وىي :ز/م (  C+D -م/ز A+Bأنماط من الكريمات ) 4استخدام بذلك 
 A- بيض + بارا فين سائل + ماء + بورات الصوديومأبيض البال + شمع أ. 
B– الفازلين + ماءبيض + سبان  + زيت أ+ شمع ازلين بيض البال + فأ. 
C-  كس + ماءأحمض الشمع + غول سيتيمي + تري ايتانول أمين + بور. 
D–  + ماء 80بيض + توين أفازلين غول سيتيمي +. 

 المدروسة.الكريمات في كافة  1%( Sodium Diclofenacكان تركيز المادة الفعالة )
( حيث )ز/مD+Cما يمكن بالعينتينن أفضل ( كاSodium Diclofenacبينت النتائج أن تحرر المادة الفعالة )

بالمقابل انخفض تركيزىا  ,(In Vitro) من بداية عممية  التحرر   دقيقة 80 بعد mg/ml + 0 .25 mg/ml 0.20بمغ
دقيقة من  80عمى الترتيب بعد  0.104و mg/ml  0.097حيث بمغ  )م/ز( A+Bتين   لى أدنى مستوى في العينإ

 ,(In Vitro) بداية عممية  التحرر  
 

   .معدل التحرر, ديكموفيناك الصوديوم ,( W/O -و م/زأ O/W-الكريمات )ز/م: الكممات المفتاحية
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  ABSTRACT    

 

The release rate of sodium diclofenac has been studied in vitro dialysis system. The 

substance was suspended in cellulosic bag, intoshaked & thermostatic water. 4 types of 

creams (A+B: W/O & C+D: O/W) were compared. The composition of different creams 

were: 

a.  Sperma cite + White wax + Liquid Paraffin + Water + Borax, 

b.  Sperma cite + White wax + Liquid Paraffin + Water + Span, 

c.  Stearic Acid + Cetyl alcohol + Triethanolamin + Water + Borax, and 

d.  Cetyl alcohol + White vaselin + Water + Twwen 80. 

The drug concentration is 1% in all treatments. 

The release rates of the drug was higher in the case of O/W cream type. 

These release rates of the drug  were: 0.104, 0.097, 0.25, 0.20 mg/ml/80 min, for the 

treatments A,B,C & D successively. 

Drug releasing was higher in treatment C, O/W type, (0.25mg/ml/80 min), whereas 

this releasing was lower in the treatment B, W/O type,(0.097 mg/ml/ 80 min). 

 

 

Keywords: Cream, O/W, W/O, Release Rate, Sodium Diclofenac, in Vitro. 
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 :مقدمة
كبيرة ويأخذ  إمكانيات( يستمزم in vivoء في الكائنات الحية )( لمدواBioavailabilityإن تقدير التوافر الحيوي )

 (.in vitroتقنيات عديدة لقياس الجيوزية الحيوية مخبريا )رت طو  لذلك  كثيرا من الوقت.
, قامت من سواغات متعددة  Diclofenac Derivativesففي حالة اختبار تحرر مركبات الديكموفيناك 

 في مقارنتو لتحرر مادة Parsaee et al (2002)لية والإمتصا  مخبرياً, فقد بين دراسات عديدة قي تقدير الإنحلا
Diclofenacdiethylammonium  ( ًمخبرياin vitro من تركيبات محتمفة عمى )زيتي )   أساسLipid-Based 

Formulation :والتي تتألف من ) 
1- Diclofenacaquose gel    ٍٍ  ( Sodium cholate: egg lecithin  0.55الذي يحتوي ٍ)
2-  Diclofenac Lotion   ( الذي يحتويSoya lecithin +Ethanol+Buffer solution   ) 
3-   LipogelDiclofenac (  الذي يحتويegg lecithin) 

 ( Coeffiicient of Diffusionحيث وجد أن معامل الإنتشار المادة الدوائية ) 
1-   : D=5.308x10-7 cm2/S       في حالةDiclofenac Lotion 
2-        D=2.102x10-7 cm2/S           في حالةLipogelDiclofenac 
3-         D=0.966x10-7 cm2/S            في حالةDiclofenacaquose gel 

 كل من كما أكدذلك .  Diclofenac Lotionن الانتشار الدوائي كان أفضل مايمكن بحالة   إأي 
. Gülten Kantarcıet al (2007),KM Manjunatha et al (2007)  

 فضلًا عنوتركيب وسط التحرر  gelال  pHأن تحرر الديكموفيناك يتعمق ب Ralphe (2005 (كما بين 
:   حرر المادة الفعالة  المدروسةأن  ت Parojcic et al (2005)تركيز المادة الفعالة. وفي ىذا المجال أشار

Diclofenacdiethylammonium   من( مستحمبات متعددة ماء/زيت/ماءW/O/W كان أفضل ما يمكن عندما , )
 وذلك في دراستو لمتحرر واستمرارية التحرر لفترة أطول W/W %2.4كان تركيز المادة الفعالة:  

  (Release( Prolonged Drug . 
 :زيتي أساسبدراستو تحرر ساليسيلات الصوديوم من Al-hamami et al (2007) في حين أشار 

  (In vitro release rate of Sodium Salicylate  أن استخدام )Aluminium Stearate د أخر تحرر ق
 ضافة السكروز الى تحفيز التحرر.إ الساليسيلات بينما أدت

 - Diclofenacepolamineأن تدعيم مادة  Spacca G et al 2005من جية أخرى, بين 
(2hydroxyethyl-pyrrolidine) (DHEP) 1.3امل استحلابي المسيتين بمعدل بع  ( %lecithin-enriched 

DHEP 1.3% gel. أثر إيجابأ في تسكين الألم ) 
مخبرياً   Sodium diclofenacمادة   ) Release Rate ) معدل التحرر دراسة إلىسنعمد في ىذا البحث 

 ماط من الكريمات أن 4 لال استخدامخ( وذلك من In vitro dialysis systemباستخدام التحال )
(A+B م/ز- C+D . ) ز/م 
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 :وأىدافوأىمية البحث 
ىي مضاد التياب غير ستيروئيدي يستعمل لمعالجة التياب المفاصل  Sodium diclofenacإن مادة  

تأثيراتو السمبية عمى  فضلًا عنقد يؤدي استعمالو عن طريق الفم إلى التياب غشاء المعدة و الروماتيزم.  وأمراض
 كريمات...(. -عدة أشكال صيدلانية جمدية ,لتطبيق تمك المادة مباشرة عمى الجمد )مراىمرت طو  ف الكمى, لذلك وظائ

/ز( ختبار مجموعة مستحضرات جمدية باستخدام كريمات من نمط )ماليدف من ىذه الدراسة ىو تحضير واإن 
من تمك الكريمات المختمفة وتحديد  Sodium diclofenac, حيث يتم اختبار مدى تحرر مادة  و من نمط )ز/م( أ

ىو الأكثر فعالية بذلك يكون ىذا الكريم (, و   (In vitro release rateالأفضل في تحرير تمك المادة مخبريا  الكريم
 من بين  الصيغ المدروسة في التطبيقات الجمدية لتمك المادة.

 

 :طرائق البحث ومواده
 المختمفة المدروسةتحضير الكريمات -1
 ز/م ( وىي : C+D -م/ز A+Bأنماط من الكريمات ) 4تم تحضير :لتركيب ا

 A-غ 0.5+ بورات الصوديومغ18.5+ ماء غ56 + بارا فين سائلغ1225بيضأ+ شمع غ12.5بيض البال أ 
B– غ 20 + ماءغ 35 + زيت الفازلين غ 5 + سبان غ8 + شمع ابيضغ  17+ فازلين  غ 15 بيض البالأ 
C-  ماءغ 0.36 + بور اكس غ 1.2 + تري ايتانول أمينغ025 غول سيتيمي+ غ 15حمض الشمع +  
 (مل 100 )م ك حتى
D– مل( 100)م ك حتى  + ماء غ( 7) 80+ توين غ  25بيض أ+ فازلين  غ 17 غول سيتيمي 

 في كافة الكريمات المدروسة. 1%( Sodium Diclofenacكان تركيز المادة الفعالة )
 ادة الفعالة )ديكموفيناك الصوديوم( من الكريمات المختمفة بواسطة جياز الديمزة :طريقة اختبار تحرر الم -2

 , صمم في المخبر, ويتألف من :م جيازاستخد
م , وقد جيز البيشر بمازج  35مل ماء مقطر بدرجة  700ليتر يحوي بدوره  1حمام مائي يحوي بيشر سعتو 

غ 30ي نيايتو كيس مصنوع من غشاء سيمموزي يحوي بداخمو دورة /دقيقة كماجيز بحامل يحمل ف 250يدور بسرعة 
, كما يحوي عمى كرتين زجاجيتين . يتحرك الكيس السيمموزي بشكل مستمر نتيجة تحرك من العينة المراد دراسة تحررىا
 ماء البيشر بفعل دوران المازج. 

. حيث ة كمؤشر لتقييم معدل التحررلديمز يتم اعتماد الوقت اللازم لظيور الديكموفيناك في المحمول خارج كيس ا
مل من الماء المقطر 2ضافة إدقيقة , مع مراعاة  15مل كل 2تم أخذ عينات من الماء الموجود ضمن البيشر بمعدل 

 مل من السائل ضمن البيشر. 700مباشرة بعد كل أخيذة وذلك لممحافظة عمى كمية 
 دام جياز تحميل الطيف الضوئي وقد تم تقدير تركيز مادة )ديكموفيناك الصوديوم( باستخ

 (Spectrophotometer  ( عمى طول موجة ) nm276   ( 
 التحميل الإحصائي  -3

 ( حيث تم تقدير الإنحراف المعياري SPSSتحميل الإحصائي لمنتائج باستخدام برامج )لا أجري
(Std. Deviation  لمتوسطات الأخيذات الثلاثة المأخوذة كل )لديمزة لكافة الكريمات المدروسة. دقيقة من جياز ا 10
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دقيقة من بدء  80)ديكموفيناك الصوديوم( بعد ( بين التراكيز المختمفة لمادة  P≤0.01كما تم تقدير الفروقات المعنوية )
 عممية التحرر في جياز الديمزة.

 

 :النتائج والمناقشة
 كان أكبر ما ( Sodium Diclofenac Release ) , أن مدى تحرر المادة الفعالة(1-تشير النتائج )جدول

( مقارنة بكل من العينتين P≤0.01)وبفارق معنويكريم ) ز/م (  وىما((D :Cream C+Dو  C تينيمكن في العين
(A+B  ) ) غ/ل في حالة 0.197و  غ/ل 0.247: ث بمغ تركيزىا في وسط التحررحيوىما كريم ) م/ز 

Cream C+D))  غ/ل لمعي 0.097غ/ل و  0.104مقابل( نتينC+D)   في من الديمزة .  دقيقة 80بعد عمى الترتيب
بين العينتين  (P≥0.01( وكذلك لم يكن الفارق معنويا )A,B( بين العينتين )P≥0.01حين لم يكن الفارق معنويا )

(C,D ).  فكانت أكبر ما يمكن في العينة سرعة التحررأما نسبة-D- الفعالة بين حيث تضاعف تركيز المادة 
 العينة وكذلك بمغ تركيز المادة الفعالة في ( 2.07=  0.043/ 0.089دقيقة من الديمزة ) 20ويقة دق 10

-D- 4  ( 4.58= 0.197/0.043من الديمزة ) 80أضعاف في الدقيقة 
 B-CA-(B=0.097/0.03=3.23  )في العينات أضعاف تقريبا 3 ين انخفضت تمك السرعة لتبمغفي ح

 .  1جدول (  A= 0.104/0.033=3.15و ) (    C=0.246/0.066=  3.69و )
 Tween 80 والحاوية عمى عامل استحلابي ز/م( -أن الكريمات من نمط )زيت/ماء إلىتشير تمك النتائج 

الذي  Parsaee et al   (2002) انتشار أفضل لممادة الفعالة وتتوافق تمك النتائج مع نتائج إلى( تؤدي  D)العينة 
الذي    Diclofenac Lotionمادة الدوائية كان أفضل ما يمكن بحالة الموسيون )معامل انتشار ال أنوجد 
 Parojcic,J et al( . بالمقابل لم تتوافق نتائجنا مع نتائج   Soya lecithin +Ethanol+Buffer solutionيحتوي

 W/O/Wمبات وذلك للانتشار في مستح  w/w %2.4الذي وجد أن أفضل تركيز لممادة الفعالة كان    (2005)
 في تجاربنا.  %1مقابل تركيز 

(  Std. Deviationالتي تبين قيم الإنحرافات المعيارية ) ( 2,3,4,5ية أخرى, تشير الجداول )من ناح
 تمكالانحرافات انخفاض قيم ( .A,B,C,Dالمختمفة ) لمكريمات Sodium diclofenacمادة  لمتوسطات تراكيز 

 كافة العينات المدروسة. ( فيStd. Deviationالمعيارية  )
 

 دقيقة 80حتى  10من  Sodium Diclofenac ( g/L)( تحرر المادة الفعالة 1جدول )
 A,B,C,D)بحالة الكريمات المختمفة  ) (In vitro release systemمخبريا)

 

وذلك تطبيقا لبرنامج :           -( P≤0.01 تشير الأحرف المختمفة إلى وجود فرق معنوي  )   
SPSS- Analysis of  Variances- Compare Means 

Release 

Time 

Different Creams 

Cream  A Cream B Cream  C Cream  D 

10 min 0.033 0.03 0.066667 0.043333 

0 min2 0.042 0.039 0.096667 0.089333 

30 min 0.053667 0.049333 0.123333 0.12 

40 min 0.060667 0.056667 0.143333 0.13 

50 min 0.071 0.066333 0.166667 0.14 

min96 0.081333 0.076667 0.196667 0.156667 

70 min 0.094 0.088667 0.226667 0.176667 

80 min 0.104667
a
 0.097667

a 
0.246667

b 
0.196667

c 
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 دقيقة مخبريا 80خلال  Sodium Diclofenacتحرر المادة الفعالة مدى ( 2) جدول
(In vitro release system( مقدرة )(g/l  باستخدام المستحمبA 

 SD M S3 S2 S1 

10 m 0.031 0.033 0.035 0.033 0.004 

20m 0.04 0.042 0.044 0.042 0.006 

30m 0.051 0.054 0.056 0.053667 0.003931 

40m 0.058 0.061 0.063 0.060667 0.006208 

50m 0.069 0.071 0.073 0.071 0.005238 

60m 0.078 0.082 0.084 0.081333 0.003055 

70m 0.092 0.094 0.096 0.094 0.002 

80m 0.103 0.105 0.106 0.104667 0.001528 

S1-S2-S3  دقيقة( 80-10المأخوذة خلال فترات مختمفة ) مكررات العينات 
m  متوسطات العينات-  SD(Standard Deviation)الانحراف المعياري 

 
 دقيقة مخبريا 80خلال  Sodium Diclofenac( مدى تحرر المادة الفعالة 3جدول )

(In vitro release system( مقدرة )(g/l  باستخدام المستحمبB 
 S1 S2 S3 M SD دقيقة

06 0.03 0.03 0.03 0.03 0 

26 0.038 0.038 0.041 0.039 0.001732 

06 0.049 0.048 0.051 0.049333 0.001528 

06 0.056 0.056 0.058 0.056667 0.001155 

96 0.065 0.066 0.068 0.066333 0.001528 

96 0.075 0.077 0.078 0.076667 0.001528 

96 0.087 0.088 0.091 0.088667 0.002082 

96 0.096 0.098 0.099 0.097667 0.001528 

S3,S2,S1 ( 80-10مكررات العينات  المأخوذة خلال فترات مختمفة )دقيقة 
m  متوسطات العينات-  SD(Standard Deviation)المعياري الانحراف 

 
 دقيقة مخبريا 80خلال  Sodium Diclofenac( مدى تحرر المادة الفعالة 4جدول )

(In vitro release system( مقدرة )(g/l  باستخدام المستحمبC 
 S1 S2 S3 M SD دقيقة

06 0.07 0.066 0.064 0.066667 0.003055 

26 0.1 0.1 0.09 0.096667 0.005774 

06 0.13 0.12 0.12 0.123333 0.005774 

06 0.15 0.14 0.14 0.143333 0.005774 

96 0.17 0.16 0.17 0.166667 0.005774 

96 0.2 0.19 0.2 0.196667 0.005774 

96 0.23 0.22 0.23 0.226667 0.005774 

96 0.25 0.24 0.25 0.246667 0.005774 

S3,S2,S1 ( 80-10مكررات العينات  المأخوذة خلال فترات مختمفة )دقيقة 
m  متوسطات العينات-  SD(Standard Deviation)الانحراف المعياري 
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 دقيقة مخبريا 80خلال  Sodium Diclofenac( مدى تحرر المادة الفعالة 5جدول )
(In vitro release system( مقدرة )(g/l  باستخدام المستحمبD 

 S1 S2 S3 M SD دقيقة

06 0.042 0.044 0.044 0.043333 0.001155 

26 0.089 0.089 0.09 0.089333 0.000577 

06 0.12 0.12 0.12 0.12 0 

06 0.13 0.13 0.13 0.13 0 

96 0.14 0.14 0.14 0.14 0 

96 0.15 0.16 0.16 0.156667 0.005774 

96 0.17 0.18 0.18 0.176667 0.005774 

96 0.19 0.21 0.19 0.196667 0.011547 

S3,S2,S1 دقيقة( 80-10نات  المأخوذة خلال فترات مختمفة )مكررات العي 
m  متوسطات العينات-  SD(Standard Deviation)الانحراف المعياري 

 
 :الإستنتاجات والتوصيات

كان بحالة الكريم  -((Sodium Diclofenac-In Vitroأشارت النتائج إلى أن أفضل تحرر لممادة الفعالة 
((D 80غ + توين  25بيض أغ + فازلين  17غول سيتيمي :م(  ويتركب منز/ -كريم من نمط )زيت/ماء وىو  
ممين عا لىإ %. وقد يعود ذلك1بتركيز  Sodium Diclofenacوالمادة الفعالة مل(  100غ( + ماء )م ك حتى  7)

 نمط لفضل من اأبشكل  تحرر المادة الفعالة( يتم بيا  O/Wن الكريمات من نمط ز/م ) أ –ول : الأاثنين
ن إ إذ( Tween – 80) احتواء ىذا الكريم عمى العامل الاستحلابي غير المتشرد  ىو :( . والعامل الثانيW/O) م/ز 

ىو  ( Dيكون ىذا الكريم ).وبذلك قد المتشردةغير فضل باستخدام العوامل الاستحلابية أيتم بشكل تحرر المادة الفعالة
في معالجة الأمراض  Sodium Diclofenacلمادة الفعالة الأكثر فعالية في التطبيقات الجمدية من حيث تحرر ا
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