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 ممخ ص  
 

الة نموذج ة فعّ حاوية عمى مادّ  (RL100) يدراجيتسيمات دقيقة مصنوعة مف الإيتيمسمموز والإت جُ رَ ض  حُ 
ؿ عبر حِ طة طريقة استخلاص/تبخر المُ سيمات الدقيقة بوسات ىذه الجُ رَ ض  حُ كما ؿ التأثير. يف( كنظاـ إيتاء مطوّ )الكافي

ؽ بالتحضير )سرعة التحريؾ( وبعضيا تعم  مف العوامؿ بعضيا مُ  نا في ىذه الدراسة تأثير مجموعةبيّ و  ستحمب.تشكيؿ مُ 
طبيعة العامؿ  /،PEG400/إضافة ،نسبة البوليميريف إلى بعضيما،يالبوليمير يف والمزيج الكافيؽ بالصياغة )كمية تعمّ مُ 

ت النتائج إحصائياً مَ م  حُ  ؿ الكبسمة والتحرر في الزجاج(.عد  مُ  سيمات الدقيقة )الأبعاد،اً( عمى خصائص الجُ اؿ سطحيّ الفعّ 
ضافة كميّ عمى الأبعاد ىو سرعة التحريؾ و  رُ ؤث  مايُ  أف  لنا ف وتبي   (،T-testستيودنتاختبار )باستخداـ  ة البوليمير وا 

،سرعة يف إلى البوليميرؿ الكبسمة فيي نسبة الكافيعد  رة عمى مُ . أما العوامؿ المؤث  (04)الكحوؿ البولي فينيمي والتويف 
ة يّ مّ الكُ يف الكافية رت كميّ تأث  و  ووجود الكحوؿ البولي فينيمي.)ضمف المزيج البوليميري(  تركيز الإيتيمسمموزالتحريؾ،

 سيمات الدقيقةالجُ  ؿّ بسرعة التحريؾ. أبدت كُ و  ة البوليميروبكميّ يف إلى البوليمير بنسبة الكافييوماً  (04)بعد رة تحرّ المُ 
 .(Higuchi)ر نمط التحرّ وفؽ الانتشار ةبآليّ رئيسبشكؿ يف منيا الكافي رتحرّ كاف لًا و طوّ مُ راً تحرّ  رةحض  المُ 

 
 
 

ؿ عبر تشكيؿ حِ طريقة استخلاص/تبخر المُ  ،الانتشار ةبآليّ ر تحرّ  سيمات دقيقة،جُ  ر،تحرّ  ة:الكممات المفتاحي  
 حمب.ستَ مُ 
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  ABSTRACT    

 

Ethyl cellulose )EC) and Eudragit
®
RL 100 (Eud) microparticles were developed as a 

drug delivery system for a model drug (caffeine) sustained release. The microparticles 

were prepared by emulsion solvent extraction/evaporation method. Different operation and 

formulation factors were investigated and the microparticles properties studied were: 

particle size, encapsulation efficiency (EE%) and drug release. The statistic analysis using 

t-student test allowed determining the most influential factors. The particles size was 

influenced by: agitation speed, polymer quantity, polyvinyl alcohol and Tween 40. The 

EE% was influenced by (caffeine: polymer) ratio, agitation speed, polyvinyl alcohol and 

EC concentration (in the polymeric mixture). All particles formulated showed sustained 

release. The release rate followed mostly diffusion controlled mechanism based on Higuchi 

model. The results indicated that the whole drug quantity released was affected by 

caffeine: polymer ratio, agitation speed and polymer quantity. 

 

 

 

Keywords: release, microparticles, diffusion-controlled release, emulsion solvent 

evaporation/extraction 

 

 

 

 
 

 
 
 

                                                           
*
 Assistant Professor, Departement of Pharmaceutics and pharmaceutical technology, Faculty of 

Pharmacy, University of Tishreen, Lattakia, Syria. 
**

 Assistant Professor, Departement of Pharmaceutics and pharmaceutical technology, Faculty of 

Pharmacy, University of Tishreen, Lattakia, Syria. 

 



  2102Tishreen University Journal. Health Sciences Series( 4)العدد ( 43)المجلد  الصحيتالعلوم  مجلت جامعت تشريه

139 

 :مةقدِّ م  
                     سيمات دقيقةة تؤدي إلى الحصوؿ عمى جُ تقنيّ  وُ ( بأن  microencapsulation)ظ الدقيؽ حفُ مَ ؼ التَ عر  يُ 

(microparticles) الة داخؿ ة الفعّ ع المادّ حسب توزّ نستطيع و  ميكروف. (1444إلى  1 (ذات أبعاد تتراوح مف
 سيمات الدقيقة تمييز إما: الجُ 

 حفظة،مِ غلافالداخؿ  ة محجوزةالمادّ  فييا تكوفو  (:microcapsules)حافظ دقيقة مَ  -

عة بشكؿ متجانس ضمف شبكة )عمى شكؿ الة متوزّ ة الفعّ المادّ  تكوف فييا و(:microspheres)ات دقيقة ري  كُ  -
 .  [1, 2, 3]ةة( بوليميريّ ري  كُ 

ة  سمموزيّ شتقات الالدقيؽ ومف بينيا نجد المُ  ظحفُ مَ التَ ع كبير لمبوليميرات التي يمكف استخداميا في عممية يوجد تنوّ 
وغير  يفغير سام   ينحلاف في الماء لايما بوليميرانبأن   (RL100)الإيتيمسمموز والإيدراجيت ة. يتميزشتقات الأكريميّ والمُ 

 . الوسط (pH)الة منيما عمى الفعّ ر المواد تحرّ  يعتمد ولا اً دروكيف حيويّ 
بما و  ؿ.طوّ ر مُ الحصوؿ عند استخدامو عمى أنظمة ذات تحرّ  وبالتالي يت ـ  ؛و لمماءرىِ ز الإيتيمسمموز بكُ يتميّ 

بالمقارنة مع  ،[4]ةيّ رّ بحُ يسمح لمماء بالنفوذ و فإن  ة محيّ مِ ةرباعيّ  مجموعات أمونيوـ عمى ويتيح (RL100) لإيدراجيتاأن  
 الإيتيمسمموز.

الأدوية  ةيّ تثبو زيادة  بيف،حَ ستَ منيا: إخفاء الطعـ والرائحة غير المُ  ،الدقيؽ مزايا كثيرة ظحفُ مَ التَ ة ـ تقنيّ قد  تُ 
طاوعة المرضى واستجابتيـ لمعلاج تحسيف مُ  الة،ر المواد الفعّ مكاف تحرّ و  الخارجية،تعديؿ زمف لمعوامؿالحساسة 

 ..إلخ..رعات في أوقاتياالجُ ف أخذ بضما
 الدقيؽ: البممرة بيف السطوح، التقوصر، التجفيؼ بالإرذاذ، ظحفُ مَ التَ ة تقنيّ مف الطرائؽ المستخدمة في 

 .[1]إلخ...حمبستَ ؿ عبر تشكيؿ مُ حّ استخلاص/تبخر المُ 
 

 :ة البحث وأىدافوأىمي  
 ر اليائؿ فييا عمى مستوى البحثوعمى الرغـ مف التطوّ ات القرف الماضي الدقيؽ إلى ثلاثينيّ  ظحفُ مَ التَ ة تعود تقنيّ 

في  الذي ت ـ إنجازه-ىذا ة حتى الآف. أردنا مف بحثنا حميّ يا لا توجد في سوقنا المَ  أن  إلا   ؛ةدىا في أسواؽ عالميّ و جو و 
 ،ةحميّ سوقنا المَ  ؼ بيذه الأشكاؿ في خطوة لإدخاليا إلىعر  أف نُ  -2011/2012خلاؿ جامعة تشرينة الصيدلة في يّ مّ كُ 

وبالتالي يمكف  ،ؼكمِ بعضيا بسيط وغير مُ ؛حيثُ أف  بطرائؽ مختمفة تُطب ؽ الدقيؽ ظحفُ مَ التَ ة تقنيّ إف  أىميتو.ومف ىنا تكمن
 فات والصيدلةنظ  في مجاؿ الغذاء والمُ  كثيرةً  اً ة فوائدـ ىذه التقنيّ حيث تقدّ  ؛ةحميّ تطبيقيا بسيولة عمى مستوى الصناعة المَ 

 حسب نوع البوليميراتسيمات الدقيقة الناتجة بجميع طرؽ الاستخداـ الممكنة )يمكف استعماؿ الجُ  التجميؿ. كماو 
 رة(.حض  سيمات الدقيقة المُ ستخدمة وحسب خصائص الجُ المُ 

 ،           الة()مادة فعّ  يفؿ( حاوية عمى الكافيطو  ر مُ سيمات دقيقة )ذات تحرّ جُ  اليدؼ مف ىذا البحث ىو تحضير إف  
ؿ عبر حِ ر المُ طة طريقة استخلاص/تبخ  ( بوسا 144RL) ف مف الإيتيمسمموز والإيدراجيتكو  وباستخداـ مزيج بوليميري مُ 

ر ي  نتيجة تغ ر في الزجاج(تحرّ ال ،كبسمةالؿ عد  مُ  بعاد،الأسيمات الدقيقة )ىذه الجُ تختمؼ خصائص حمب. ستَ تشكيؿ مُ 
الكافييف، سرعة و  ة البوليمر: كميّ ىنا دروسةالمَ رة تغي  مف العوامؿ المُ و  شروط التحضير، أوبعض عوامؿ الصياغة 

 . (PEG 400)إضافة  اً،الة سطحيّ طبيعة العوامؿ الفعّ  التحريؾ،
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سيمات ره مف الجُ يف في تحرّ عو الكافيبِ ت  الذي يَ  رالتحرّ  نمطمعرفة لابد مف ر الكافييف في الزجاج،بعد دراسة تحرّ 
 .(RL100) الإيتيمسمموز والإيدراجيتعة منصن  المُ الدقيقة 

 
 :طرائق البحث و مواده 

 :الأجيزة المستعممةو  موادال
 مواد:ال

إيزوبروبانوؿ (، SCP, Surechem products LTDدي كمور ميتاف ) (،Merck, Germanyيف )كافي
(CarloErba،) كحوؿ بولي فينيمي PVA (Mw=115000, Lobachemie, India ،) ُة الصوديوـ حاديّ فوسفات أ
/NaH2PO4 /(Merck, Germany)،  ُة الصوديوـنائيّ فوسفات ث/Na2HPO4/(Merck, Germany)، سواغات 
 /.044/بولي إيتيمينغميكوؿ /،04/، تويف /04/تويف  (،RL100)إيدراجيتإيتيمسمموز،:مثؿ ،خرى مختمفةأُ 

 
 الأجيزة:
- Vortex(Cyclo Mixer, CM101, Remi-Equipments, India):  كوسيمة تحريؾ لتحضير

 ،ستحمب ز/ـالمُ 
سيمات كوسيمة تحريؾ لتحضير وتصميب الجُ ( Heidolph RZR 2021, Germany)ؾ ميكانيكي حر  مُ  -
 ،الدقيقة

 ،د بمسطرة لقياس الأبعادزو  المُ :(WETZLAR BX 300, WILL, Germany)جير ضوئي مِ  -
ة لتحديد كميّ  :Spectrophotometer(Model T60 U, PG Instuments Ltd, England)مقياس الػ -

 ،ظةف  حَ تَ تحررة أو المُ يف المُ يالكاف
 /،ـ73/ر عند الدرجة لتحريؾ أوساط التحرّ  :(Monotherm, variomog, Germany)ؾ مغناطيسي حر  مُ  -
 السائؿ. فع لفصؿ الأجزاء الصمبة كوسيمة :(HeraeusLabofuge 200, Germany)مة ثف  مُ  -
 

 :البحث طرائق

 :سيمات الدقيقةتحضير الج   -1

بما  لةعد  المُ و ،]5[حمبستَ ؿ عبر تشكيؿ مُ حِ ر المُ طة طريقة استخلاص/تبخّ سيمات الدقيقة بوسارت الجُ ض  حُ 
عمى البوليمير  عضوي حاوٍ  ر طورض  يمكف شرح طريقة التحضير كما يمي: حُ . (1شكؿ ال) نايناسب ظروؼ عمم

حيث ؛ ضمف دي كمور ميتاف ات مختمفة()بكميّ  يفالكافي و،ات ونسب مختمفة(بكميّ  /RL100/)الإيتيمسمموز والإيدراجيت
مؿ  (14)ا الطور العضوي ضمف ذب ىحمِ ستُ اِ . /4.5/، /4.00/،/4.0/يف: بوليمير مساوية لػ لدينا نسبة الكافي كانت

رة بعثَ ؿ القطيرات المُ ي لـ تتصمب فيو بعد تشكّ ذوال ؛ب الناتجحمَ ستَ المُ  ؿَ قِ دقائؽ. نُ  (0)لمدة  (Vortex)الػ طة ماء بوسا
تصميب  دورة/دقيقة( ليت ّـ 044أو  544بسرعات مختمفة ) ؾ ميكانيكيحر  مُ طة ( مؿ ماء تحت التحريؾ بوسا154)إلى 

مؿ إيزوبروبانوؿ ليسمح باستخلاص ( 5)ؼ يِ ضأُ سيمات الدقيقة. بعد ساعة مف التصميب القطيرات وتشكيؿ مبدئي لمجُ 
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 ؾَ رِ تُ تبخيره عمى السطح الفاصؿ ماء/ىواء.   ـ سيمات الدقيقة ونقمو إلى الطور المائي ومف ثُ الديكمورميتاف مف الجُ 
 ة.ؿ لمسماح لمدي كمورميتاف بالرحيؿ مف القطيرات البوليميريّ بعد إضافة الإيزوبروبانو ساعة  (1.5)حضر لمدة ستَ المُ 

 
 حمبست  ل عبر تشكيل م  ح  طريقة استخلاص/تبخر الم  سيمات الدقيقة وفق تحضير الج   طخط  م  : (1)شكل ال

 
: لكونو PEG 400الطور العضوي ) إلىت الإضافة تمّ  أخرى؛سواغاتفييا بإضافة بالنسبة لمتجارب التي قمنا 

تزيد مف ثبات  مختمفة موادضيفت أُ حيث  ؛يالمائ( أو في الطور رالتحرّ  استخدـ لقدرتو عمى تعديؿ ة لمماء وقدمادة محبّ 
ؽ الحاوي عمى ىذه عم  المُ  ترشيح ت ـ م  ثُ سيمات الدقيقةبعد تحضير الجُ . (04)تويف (،04)تويف  ،PVAمثؿ:  ،ستحمباتالمُ 
في  تجفيفيام  ثُ ومف ( وغسميا Zelpa, medium fast, thickness 0.33mmة )طة مراشح ورقيّ سيمات بوساالجُ 

 .رة تحت شروط وصياغات مختمفةحض  التجارب المُ ( 1)الجدوؿ  فُ بيّ يُ و  ،تاليلليوـ احتى االيواء 
 

 سيمات الدقيقة وفقيا تحضير الج   (: الصيغ المختمفة التي تم  1جدول )ال
 العامؿ
 
رقـ 
 الصيغة

EC 

 )غ(

Eu

d 
 )غ(
 

يكافي
 ف
 )غ(

سرعة 
 التحريؾ
 )دورة/د(

PEG40

0 

 )غ(

تويف 
04 
 )غ(

تويف 
04 
 )غ(

PV

A 
 )غ(

 نسبة
يف: كافي)

 (بوليمير

1 4.

5 4.5 4.0 544 - - - - 4.0 

0 4.

0 4.0 4.0 544 - - - - 4.00 

0 4.

5 4.5 4.5 544 - - - - 4.5 

0 4.

5 4.5 4.0 044 - - - - 4.0 

5 4.

5 4.5 4.0 544 4.5 - - - 4.0 
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0 4.

5 4.5 4.0 544 - 4.5 - - 4.0 

7 4.

5 4.5 4.0 544 - - 4.5 - 4.0 

0 4.

5 4.5 4.0 544 - - - 4.5 4.0 

9 1 - 4.0 544 - - - - 4.0 
 

 :(Microparticles characterization)سيمات الدقيقةتحديد خصائص الج   -0
 :تحديد الأبعاد -0-1

ميكروف  14 ىذه المسطرة فيتدريجتوافؽ كؿ حيث  ؛بمسطرة دوالمزو  جير الضوئي طة المِ تحديد الأبعاد بوسا ت ـ 
سيمات الدقيقة ي الذي تنتمي إليو الجُ مّ مجاؿ الأبعاد الكُ   َـس  قُ و جيرية.سيمة ضمف الساحة المِ جُ  (044)عد  عف طريؽ

سيمات التابعة لكؿ مجاؿ أبعاد )ذي متوسط ي عدد الجُ حصِ أُ كما دة. طات أبعاد محدّ إلى تحت مجالات ذوات متوسّ 
 قة التالية:لابتطبيؽ العو  (تحضيركؿ لسيمات الدقيقة )لمجُ عد تحديد متوسط البُ بقمنا   ـ معيف( ثُ 
 

 = عد متوسط البُ 
 

 :بسمةل الك  عد  تحديد م   -0-0
 ،روف ليتبخ  تؾ الأسير  التاـ تُ  الذوبافوبعد  ،مؿ أسيتوف( 5)سيمات الدقيقة ضمف نة مف الجُ ة معيّ كميّ  منا بإذابةقُ 

ر يف ولتبخ  الانحلاؿ الكامؿ لمكافي ليت ـ  نصؼو  ساعة ؾ المزيج لمدةرِ مؿ ماء وتُ  (04)ؼ يِ ضأُ ر التاـ وقبؿ التبخ  
الػ  مقياسطةتركيز الكافييف بوسا قيسو (،دورة/د 5000)عند  مةثف  مُ طةبوسار حض  ؿ جزء مف المُ ف  ثُ و  .الأسيتوف التا ّـ

(Spectrophotometer)  المعادلة:لؾ وفؽ ذو  ،نانومتر(004)عند طوؿ موجة 
Y= 27.851X -0.003(r2=0.9991) 

 العلاقة التالية:مف  ؿ الكبسمةعد  مُ  بحسَ يُ 
 

 

 X144          ؿ الكبسمة =عد  مُ 
 
 

 :ر في الزجاجدراسة التحر   - 2-0

وزنات ذت خِ : أُ بالطريقة التالية سيمات الدقيقةيف بدءاً مف الجُ مف الكافيفي الزجاج رة تحر  ات المُ الكميّ ت دد  حُ 
ت عَ ضِ ووُ  (،pH=7.4)مؿ وقاء فوسفاتي( 0)قت في م  وعُ ،(1)سيمات الدقيقة مف كؿ صيغة في الجدوؿ ة مف الجُ حدد  مُ 

 .(دورة/د144)عند  مغناطيسي ؾحر  باستعماؿ مُ /ـ4.5ο±07/في حماـ مائي عند 
 ،دورة/د (14444)مة عند ثف  طة مُ بوساقات الناتجة عم  المُ  فمتثُ  نةٍ معيّ  أوقاتٍ  في و؛يوماً (04)ت الدراسة لمدة تم  و  

 مقياس طةالمحموؿ الطافي الحاوي عمى الكافييف لتحديد تركيزه بوسا ذخِ وأُ  ،دقيقة (04)لمدة و 
 :وفؽ المعادلة ،(spectrophotometer)الػ

سيماث الج  ىت مه ت معي  ضمه كمي  الموجودة يه للكافي( تالحقيقي  )ت ت الفعلي  الكمي  

سيماث الدقيقتمه الج   الموجودة ضمه الوزن وفسه تت الىظري  الكمي   الدقيقت  

(متوس ط الب عد الموافق لكل مجموعت X سيماث الدقيقت )مجموع   عدد الج   

ل ي ت المعدودة سيماث الك   عدد الج 
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 Y= 30.551X+0.0212 (r2=0.996)  نانومتر 004عند 
 
لحماـ المائي إلى اتدَ عيِ أُ و ،فوسفاتيالوقاء منال مؿ( 0)بة )بعد التثفيؿ( في ترس  سيمات الدقيقة المُ تعميؽ الجُ  دَ عيِ أُ و 

 )أياـ( بدلالة الزمف يفة مف الكافير ات المتحرّ الكميّ  ةعمىالدالّ طات خطّ المُ  تمَ سِ رُ ثمُ  نة التالي. لحيف وقت سحب العيّ 
 سيمات الدقيقةيف مف الجُ ر الكافيوفقيا تحرّ  ة التي يت ـ ولتحديد الآليّ  رالتحرّ  نمط لتحديد لمزمفالجذر التربيعي بدلالة و 

 . المدروسة
 اتت الفروقرَ بِ عتُ وقد اِ  (،t-Student)اً باستخداـ اختبار ت جميع النتائج إحصائيّ مَ م  حُ  :التحميل الإحصائي -0

 .(4.45)أصغر أوتساوي  (p) قيمة عندما كانت ةة ىامّ إحصائيّ  تٍ دلالاذات 
 

 :النتائج والمناقشة
يف بطريقة الحاوية عمى الكافيو  (RL100) سيمات الدقيقة المصنوعة مف الإيتيمسمموز والإيدراجيترت الجُ ض  حُ 

سيمات الدقيقة درسنا تأثير مجموعة مف العوامؿ عمى خصائص الجُ م  ثُ ،حمبستَ ؿ عبر تشكيؿ مُ حِ المُ  (استخلاص/تبخر)
 التي ت ـ  ؛ةيّ ىي الصيغة الأساس (1)الجدوؿ  (في1)الصيغة  إف   ر في الزجاج.ؿ كبسمة وتحرّ عدّ مُ  مف متوسط أبعاد،

 سيمات الدقيقة.الانطلاؽ منيا لتغيير ولدراسة تأثير بعض العوامؿ عمى خصائص الجُ 
 :ط الأبعادمتوس   تأثير العوامل المدروسة عمى -1

ليا كؿ  تالتي خضعرات حسب المتغيّ ب اً ميكرون (00)إلى  (00)سيمات الدقيقة مف ط أبعاد الجُ تراوح متوسّ 
 (00)إلى  (00)ط الأبعاد مف إلى نقص متوسّ  أد ى غ( 4.0)إلى  (1)ة البوليمير مف نقص كميّ إن   .(0جدوؿ)الصيغة
عزى ىذا يُ و  .[6]ظ في دراسات سابقة وحِ وىذا ما لُ  .خرى ثابتةً لحفاظ عمى الشروط الأُ مع ا ،(P<0.05)كافو  اً،ميكرون

الطور ىذا ة صبح مف السيؿ أكثر تجزئيُ ة البوليمير مما رافؽ لنقص كميّ العضوي المُ النقص إلى نقص لزوجة الطور 
 [7 ،0[.أصغرأبعاد ذات طيرات قُ إلى

وذلؾ نتيجة زيادة .(P<0.05)كافو  ،دورة/د (044)لى إط الأبعاد عند زيادة سرعة التحريؾ متوسّ في نقصٌ ظ وحِ لُ و 
 [9, 10].أصغربأبعاد بعثرة إلى قطيرات القطيرات المُ في الجممة عمى تجزئة ة ي  مّ الكُ القدرة 

في الطور -غ 4.5: المستخدمة في دراستنا اتبالكميّ  -أو الكحوؿ البولي فينيمي (04)وجود التويف ي يؤدّ و 
ظ في وحِ وىذا ما لُ  .(P<0.05)التواليعمى  اً ميكرون (07) و (51) إلى (00)الخارجي المائي إلى نقص في الأبعاد مف

مما  ؛تمعب دور عوامؿ خافضة لمتوتر السطحي ىنا ضافةالمواد المُ  بأف  النقص مكف تفسير ىذا ويُ  [7].دراسات سابقة
 عيا فنحصؿ بعد التصميب والتجفيؼ عمىوعدـ تجمُ  نتيجة التحريؾوبعثرتيا مة تشك  المُ طيرات يؤدي إلى ثبات القُ 

 .سيمات دقيقة بمتوسط أبعاد أصغرجُ 
 

ر  (: 0جدول )ال  (1الجدول ) الموجودة في صيغالرة وفق حض  سيمات الدقيقة الم  خصائص الج  ي ظي 

 الخاصة   المدروسة
 

 رقـ الصيغة

ط الأبعاد متوسّ 
S.D±M 
 )ميكروف(

 ؿ الكبسمةعدّ مُ 
)%(S.D±M 

 يفمف الكافي رةتحرّ ة المُ يّ مّ ة الكُ الكميّ 
)%(S.D±M 

1 01.01±0.05 50.00±0.00 05.07±0.00 
0 00.07±0.10 07.70±0.00 ±60.80.09 
0 74.00±0.07 04.7±4.01 00.90±0.00 



 مدني، اليوشي                  (microparticles)جُسيمات دقيقة  دراسة العوامؿ المؤثّرة عمى تحرّر الكافييف مف أشكاؿ صيدلانيّة حديثة

144 

0 00.5±0.47 00.90±0.10 00.0±5.95 
5 70.01±0.09 59.01±11.00 04.90±0.00 
0 09.00±0.5 55.00±4.70 00.00±1.57 
7 54.91±7.40 00.50±10.09 04.09±0.47 
0 07.07±4.50 00.0±0.90 54.01±10.05 
9 09.00±1.75 70.70±0.90 50.10±0.40 

 
 :ل الكبسمةعد  تأثير العوامل المدروسة عمى م   -0

 %(77(إلى )00)بيف ما عدلات كبسمة تراوحت تغيير عوامؿ الصياغة وعوامؿ التحضير عمى مُ  عندحصمنا 
ضمف  (يف:البوليميرالكافي)النسبة بيف  فييا زادت ،و مف بينيا تمؾ التيلمدروسةؿ العواملات كُ أد  كما (. 0جدوؿ ال)

 /،   4.5/و /4.00/إلى  /4.0/مف  (:بوليميريفكافي)عند زيادة النسبة  :مثلاً  ؿ الكبسمة،عدّ إلى نقص في مُ  الصيغة
 (.P<0.05عمى الترتيب ) %(01) و(00)إلى  (50)ؿ الكبسمة مف عد  نقص مُ و 

ة البوليمير محفظة بالنسبة لكميّ المادة المُ ة زيادة كميّ  حيث أفَ  ؛ىذه النتيجة كذلؾ في دراسات أخرى ظتوحِ لُ كما 
              [11].ؿ الكبسمةعدّ مما يؤدي إلى نقص في مُ  ،مف البوليمير لتغطية ولكبسمة ىذه المادة كافيةً  ةً ر كميّ وفّ تلا
كبر أية ي إلى نقص لزوجة الجممة مما يعطي حرّ يؤدّ  (0)الجدوؿ  في (0)نقص البوليمير كما في الصيغة رقـ  ف  ا  و 
ت زيادة أد  و  [10[8 ,12,.ؿ الكبسمةعد  وبالتالي ينقص مُ  ،ر نحو الطور الخارجيياجِ أف تُ أيّ ؛لمحركةالة ة الفعّ لمادّ جزيئات ال

 .(P<0.05% )(07)إلى  (50)ؿ الكبسمة مف عد  دورة/د إلى نقص في مُ  (044)إلى  (544)سرعة التحريؾ مف 
ة ي  م  يزيد مف المساحة الكُ  مماالأبعاد في نقص زيادة سرعة التحريؾ تؤدي إلى ن  بأذلؾ  فيف إرجاع السبب مكِ ويُ  

ىذا التأثير لسرعة ظ وحِ قد لُ و .يف نحو الخارجالكافيجزيئات وىجرة رحيؿإلى زيادة احتماؿ  وبالتالي،الوسط فيسيمات لمجُ 
فينيمي في الطور المائي الخارجي إلى زيادة في ى وجود الكحوؿ البولي أد  كما  [12].خرىأُ ةمرجعيّ  التحريؾ في دراسات

ة قمّ أيّ  ؛ستحمب الناتج عف ىذه الإضافةوىذا ما يمكف تفسيره بثبات المُ  .(P<0.05) كافو  /،%05/ؿ الكبسمة إلى عد  مُ 
لزوجة نيمي يزيد مف الكحوؿ البولي في بالإضافة إلى أف  يف إلى الطور الخارجي المائي الكافيجزيئات احتماؿ ىجرة 
 يف نحوه.مف ىجرة الكافي مما يحد   ؛[4]الطور المائي

 /،%77/ؿ الكبسمة إلى عد  ي إلى زيادة مُ محفظ يؤدّ استعماؿ الإيتيمسمموز لوحده كبوليمير مُ  أخيراً نجد أف  
ؿ مف قمّ مما يُ  (RL100)مف الإيدراجيت وبشكؿ أكثر؛لمماء اً كارى اً ف الإيتيمسمموزبوليمير ذلؾ بسبب كو و  ؛(P<0.05)كافو 

 ىذه النتيجة نجد أف  و  [4]ة.لًا بالمادة الدوائيّ حمّ وخروجو منيا مُ  ،مياشكّ الدقيقة التي يُ  سيماتاختراؽ الماء لبنية الجُ 
 [8].ضمف الإيتيمسمموز أكبر مف الإيدراجيت فييا ؿ الكبسمةعدّ مُ  خرى كافمع أبحاثأُ  توافقت

 

 :رةتحر  ين الم  الكافية تأثير العوامل المختمفة عمى كمي   -0

( لكافّ تحرّ ات المُ ة لمكميّ الخطوط البيانيّ (0)الشكؿ  حُ وض  يُ  ضمف  رةحض  ة الصيغ المُ رة )%( بدلالة الزمف )يوـ
سيمات يف مف الجُ ؿ لمكافيطو  ر المُ ىذا الشكؿ التحرّ  رُ ظيِ يُ و  ./ـ4.5ο±07/عند درجة حرارة  /pH=7.4/وقاء فوسفاتي

حيث  ؛(Burst effectدوفأي مف ) كبيرة في النقاط الأولىرة تحرّ مُ ةٍ دوف كميّ (0)عدا الصيغة  وغالباً  الدقيقة
ر كامؿ ظ عدـ تحرّ وحِ كما لُ  ،[14 ,15 ,16] الدراسة بدايةفي  حفظةمتلممواد المُ ر الكبير ص مف التحرّ نقِ الإيتيمسمموز يُ أن  

  [17,3].رلمقاومة ولممانعة الإيتيمسمموز لمتحرّ سيمات الدقيقة في نياية الدراسة وذلؾ يف مف الجُ لمكافي
يف ة الكافيي إلى زيادة كميّ تؤدّ ( 0)الصيغة  /4.5/إلى  /4.0/مف  (يف: بوليميركافي)زيادة نسبة  أف   نجدُ كما  
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؛حيثُ [5, 11, 18, 19]خرىدراسات أُ  أثبتتووىذا ما  /.%00/إلى  /00/مف  سيمات الدقيقةرة مف الجُ تحرّ المُ ة ي  م  الكُ 
قرب السطح  ودةجة المو الكميّ زيادة ي إلى لى البوليمير تؤدّ إيف بالنسبة ة الكافيزيادة كميّ  ف  أىذه الزيادة ب تفسيرمكف يُ 

زيادة  أف  نجد كما  .(0)الشكؿ  ذه الصيغةفي ىر الأولى مف دراسة التحرّ  ةالزمنيّ  راً كبيراً عند النقاطتحرّ وبالتالي نشاىد 
 رسيمات الدقيقة وبيف وسط التحرّ مجُ الداخمي لوسط اليف بالنسبة لمبوليمير يزيد مف مدروج التركيز بيف ة الكافيكميّ 

 [12].ةي  م  رة الكُ تحرّ ة المُ زيادة الكميّ بدوره إلىمما يؤدي  الخارجي

 
 الزمن بدلالة رة بشروط مختمفةحض  سيمات الدقيقة الم  من الج   ينمكافيل في الزجاجر تحر  اتالطخط  (: م  0الشكل )

 
يف ة الكافيإلى زيادة في كميّ ( 1)الجدوؿ  (في0)يف كما في الصيغة لى الكافيؤدي نقص البوليمير بالنسبة إي

ما كلى البوليمير في ىذه الصيغة تؤدي إيف بالنسبة زيادة الكافي ف  (. كما نجد أP<0.05) /%04.0/رة إلى تحر  ة المُ ي  م  الكُ 
 [3]رة.تحر  ة المُ سيمات الدقيقة وبالتالي زيادة الكميّ يف داخؿ وخارج الجُ إلى زيادة مدروج تركيز الكافي (0)ةفي الصيغ

تو في كميّ  نقصٍ يؤدي ىذا الأمرل ر وبالتالييف ليتحرّ فيبعو الكاطوؿ الطريؽ الذي يجب أف يتّ تتعمّؽ زيادة البوليميربو 
الة إلى وسط ة الفعّ لممادّ  أسرعوالتي تسمح برحيؿ  ؛ةة البوليمير بزيادة المساميّ ترجـ نقص كميّ كما يُ  ،[20,8,2]رةتحر  المُ 

يف ة الكافيإلى زيادة في كميّ  (دورة/د 044)ي زيادة سرعة التحريؾ إلى تؤدّ و  [21].رةتحر  ة المُ ر وبالتالي زيادة الكميّ التحرّ 
زيادة  وبالتاليالأبعاد زيادة سرعة التحريؾ تؤدي إلى نقص في أن  باوالذي يمكف تفسيرى ،(P<0.05رة )تحر  المُ ة ي  م  الكُ 

[12,8].ظ في دراسات سابقةوحِ يف مع الوسط الخارجي وىذا مالُ زيادة تبادؿ الكافي أيّ  ؛سيمات الدقيقةي لمجُ م  السطح الكُ 

 
يف قرب السطح وبالتالي زيادة يئات أكثر مف الكافيجز عمى سيمات الدقيقة الأصغر حجماً تحوي الجُ  أف   نجد كما

 [9].رةتحر  ة المُ الكميّ 
           ر بشكمو الأفضؿ بمعادلةفسَ يُ ىنا ر التحرّ  ( أف  0سيمات الدقيقة )الشكؿ يف مف الجُ ر الكافية تحرّ حركيّ  أظيرت

(Higuchi): 

Q=K√  

 ر.ىي ثابتة التحر  (: t ، K) ،في الزمفمف الدواء رة تحر  ة المُ ىي الكميّ  (:Q)حيث أفّ 
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 ةرة وفق الصيغة الأساسي  حض  سيمات الدقيقة الم  بدءاً من الج   (Higuchi)ين وفق نموذج ر الكافي(: تحر  0شكل )ال
في أيضاً ظ وحِ وىذا ما لُ  .(0)الجدوؿ  /0.9922/إلى /0.9802/بيف ما تراوح ىنا ( r2) التحديدؿ عامِ مُ أن   ظَ وحِ لُ 

ر مف القوالب المضغوطة المصنوعة مف الإيتيمسمموز والإيدراجيت يخضع ليذا النموذج التحرّ  حيث أف   ؛دراسات سابقة
 [24,23,22].رمف التحر  
 

 (Higuchi)لمختمف التحضيرات وفق نموذج  التحديدل عام  (: قيم م  0جدول )ال

بشكؿ ( Diffusion)الانتشار إلى آلية تجاربنارة وفؽ حض  المُ سيمات الدقيقة يف مف الجُ ر الكافيتحر  يخضع       
والناجمة عف  (hydrophilic) ة لمماءحب  المُ  عبره بسبب بنيتو بالنفاذ لمماء يسمح (RL100)الإيدراجيتن  أ حيثُ ؛غالب

ة حفظة بآليّ مَ ر المواد المُ تحر  [16,15]ةدّ ،كما أظيرت دراسات ع[20,4]في تركيبوة لمماء حب  وجود مجموعات أمونيوـ مُ 
 .سيمات الإيتيمسمموز الدقيقةالانتشار مف جُ 

 
 :الاستنتاجات والتوصيات
ف مف بوليميري مكو  وباستخداـ مزيج  الةكمادة فعّ  يفالكافيسيمات دقيقة حاوية عمى تحضير جُ ت ـ في ىذه الدراسة
ب. مف بيف العوامؿ ستحمَ ؿ عبر تشكيؿ مُ حِ طة طريقة استخلاص/تبخر المُ (بوساRL100) الإيتيمسمموز والإيدراجيت

R² = 0.9875 

0

10

20

30

40

50

60

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9

r2 رقـ الصيغة
H 

1 0.9875 

0 0.9830 

0 0.9802 

0 0.9826 

5 0.9922 

0 0.9897 

7 0.9861 

0 0.9922 

9 0.9866 

ة الكمي  

المتزاكمة 

رة المتحز  

)%( 

 الجذر التزبيعي للزمن



  2102Tishreen University Journal. Health Sciences Series( 4)العدد ( 43)المجلد  الصحيتالعلوم  مجلت جامعت تشريه

147 

( 04) زيادة سرعة التحريؾ ووجود التويف ة البوليمير،نقص كميّ  سيمات نجد:ط أبعاد الجُ متوسّ صة لنق  والمُ المؤثرة ة اليامّ 
 يفالنسبة بيف الكافي ؿ الكبسمة في دراستنا فيي:عد  ر عمى مُ التي تؤث   المدروسة ا العوامؿمّ أو الكحوؿ البولي فينيمي. أَ 

ظ حفُ مَ التَ ة عمميّ يتيمسمموز لوحده كبوليمير في ي واستخداـ الإوجود الكحوؿ البولي فينيم البوليمير، سرعة التحريؾ،و 
 ة البوليمير ىيونقص كميّ  ريؾالبوليمير، زيادة سرعة التحو  يفالكافيزيادة النسبة بيف  أف   وجدنا في ىذه الدراسةو  الدقيؽ.

ره نموذج يف في تحر  الكافي مؾسر،التحرّ رة. بنمذجة تحر  ة المُ ي  م  يف الكُ ي إلى زيادة كمية الكافيالعوامؿ التي تؤدّ  مف
(Higuchi)  ّلات كبسمة عالية عد  الحصوؿ عمى مُ  ت ـ كما .المدروسة الصيغ ؿ  كُ في و ر سيطمُ بشكؿ نتشار الا ةوفؽ آلي

استطعنا أف نتوصؿ إلى  أخيراً و  .الةرة مف المادة الفعّ تحر  المُ ة ي  م  الكُ ة استطعنا التأثير عمى الكميّ و بتغيير بعض الشروط 
ر والتي يمكف الاستفادة منيا في بعض الحالات التحرّ زمف رة في بداية تحرّ ة كبيرة مُ دوف أومع كميّ ر ط تحرّ خطّ مُ 

ة العوامؿ المدروسة )ضمف مجاؿ ا بقيّ م  أَ .(/1/مف الجدوؿ  /0/صيغة ال حالة )كما فية كجرعة ىجوميّ ولبعض الأدوية
 سيمات الدقيقة. الجُ  عمى خصائص وممموسٍ  تأثير ىا ـ أي   بدِ دراستنا( فمـ تُ 
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