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  ABSTRACT    

 

This research aims to study the effect of various molecular weights of PEGs bases, Tween 

80 and its concentration on the release of ibuprofen from modified release suppositories. 

Several formulations of modified release suppositories were prepared using PEGs (PEG 

1500, PEG 1500:4000 3:1) as soluble bases. Tween 80 was added to PEGs suppositories in 

different concentration (1,3,5) % as a surfactant. 

The various properties of suppositories were evaluated. The effects of the molecular 

weights of PEGs and Tween 80 with concentrations of 1, 3, and 5% on the release of 

modified-release ibuprofen suppositories were studied. 

The results show that the released percentage of ibuprofen decreased by increasing the 

molecular weights of PEGs. 

Addition of non - ionic surfactant (Tween 80) has a significant effect on the release of 

ibuprofen; the released percentage increased from formulas containing Tween 80, and the 

release increased by increasing the concentration of Tween 80 from 1% to 5%. 
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 صياغة وتقييم تحاميل إيبوبروفين معدّلة التّحرّر
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 ممخّص  
 

وتركيزه عمى خصائص تحاميؿ إيبوبروفيف  Tween 80و،PEGتيدؼ ىذه الدراسة إلى دراسة تأثير الوزف الجزيئي لمػ 
 معدّلة التّحرّر.

 كأسس لمتحاميؿ منحمة في الماء PEGsحضّرت عدة صيغ مف تحاميؿ إيبوبروفيف معدّلة التّحرّر باستخداـ الػ 

 (PEG 1500،3:1/1500:4000PEG)  وباستخداـ ،Tween 80  كعامؿ فعاؿ سطحيّاً. ( 1،3،5)%بتراكيز 
، PEG (PEG 1500،3:1/1500:4000PEG)قيّمت الخصائص المختمفة لمتحاميؿ، حيث درس تأثير الأوزاف الجزيئية المختمفة لػ 

 عمى تحرّر الإيبوبروفيف مف التّحاميؿ معدّلة التّحرّر. ( 1،3،5)  %بالتراكيز Tween 80دراسة تأثير إضافة  تكما تم

 Tweenإضافة في حيف أف ، PEGتناقصت بازدياد الوزف الجزيئي لػ أظيرت النتائج أف كمية الإيبوبروفيف المتحرّرة 

مف  Tween 80، وأف زيادة تركيز Tween 80زادت الكمية المتحرّرة مف الإيبوبروفيف مقارنة بالصيغ الخالية مف  80
 .قد زادت الكمية المتحرّرة مف المادة الفعالة %5إلى  1%
 

 ، عاهل فعال سطحياّ  Tween 80، أسس هنحلة، PEGsإيبوبروفيف، تحاميؿ معدّلة التّحرّر، الكممات المفتاحية: 
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 مةمقدّ 
أف ىا إلى الجسـ بطرائؽ مختمفة، وعمى الرغـ مف ؤ عة ليتـ إيتاة متنوّ ة أشكاؿ صيدلانيّ يدلانيّ ناعة الصّ رت الصّ لقد طوّ 

الطريؽ الفموي كاف أكثرىا انتشاراً إلا أف بعض الطرائؽ الأخرى لاقت اىتماماً واسعاً ومنيا طريؽ الإيتاء عبر المستقيـ 
المرور الكبدي الأوّؿ في حاؿ الامتصاص عبر  ، حيث يتـ إلغاء تأثير[1] مياالعديدة التي يقدّ وذلؾ بسبب الفوائد 

الباسوريّة السفميّة والوسطى وبالتالي زيادة التوافر الحيوي لمدواء، كما أنو يعدّ طريقاً مناسباً في حاؿ كاف الطريؽ  الأوردة
الفموي غير ممكف كما في حالات الغثياف والإقياء أو لدى الأشخاص غير القادريف عمى البمع مثؿ الأطفاؿ وكبار 

اد الدوائيّة التي لا يمكف إيتاؤىا بالطريؽ الفموي لكونيا تتخرب بأنزيمات السف، إضافة لكونو يعد طريقاً مناسباً لممو 
وسوائؿ الأنبوب اليضمي العموي أو بسب التأثيرات الجانبيّة اليضميّة التي تسبّبيا، فضلًا عف إمكانية صياغة أشكاؿ 

           [3] [2]ذات تحرّر مباشر أو معدّؿ عف طريؽ المستقيـ.
في الآونة الأخيرة ظير اىتماـ متزايد بتعديؿ التّحرّر مف التّحاميؿ وذلؾ إما بصياغتيا بشكؿ سريع أو مطوّؿ التّحرّر 

ع الأساس المستخدـ، حسب اليدؼ العلاجي المطموب، حيث أف معدّؿ تحرّر الدّواء مف التّحاميؿ يعتمد عمى نو 
، تصنؼ الأسس المستخدمة في [4]والخصائص الفيزيوكيميائيّة لمدواء، إضافة إلى نوع وتركيز السواغات المضافة 

المادة  صياغة التّحاميؿ إلى مجموعتيف رئيستيف وىي الأسس الدسمة والأسس المنحمة في الماء وبحسب معامؿ توزع
بولي ايتيمف مجموعة ال تعدّ  .[3]الدوائيّة بيف الأساس وسوائؿ المستقيـ فإنو يتـ الحصوؿ عمى تحرّر سريع أو مطوّؿ 

 أكثر أسس التّحاميؿ المحبّة لمماء استخداماّ وىي مركبات تكوف سائمة بأوزاف جزيئية  مف   (PEGs) غميكوؿ
 ، حيث تنخفض الانحلالية والاسترطاب1000في حيف تكوف بشكؿ شموع صمبة بأوزاف جزيئية أكبر مف  600- 200مف 

بتحضير تحاميؿ ذات خصائص تحرر مختمفة لممادة   PEGليذه المركبات بازدياد وزنيا الجزيئي، تسمح أسس الػ 
   [3] الدوائية ولا تتطمب التحاميؿ المحضرة منيا التخزيف ضمف البراد.

الأخرى المستخدمة في الصّياغة يمكف أف تمعب دوراً ميماً في تعديؿ  إضافة إلى نوع الأساس المستخدـ فإف السواغات
التّحرّر، ففي حاؿ الأدوية التي تممؾ عمر نصفي قصير ىناؾ حاجة لإعطائيا بشكؿ متكرّر لمحفاظ عمى التراكيز 

، إضافة إلى أف ىذا الإيتاء المتكرّر قد يسبب حدوث [6] [5]العلاجيّة المرغوبة ما ينجـ عنو عدـ مطاوعة المريض 
وبالتالي ظيور التأثيرات الجانبيّة لمدواء، وىذا ما دفع لصياغة تحاميؿ ذات تحرّر مديد تفيد  العلاجيّةتذبذب بالتراكيز 

، ومف [8] [7]في تحسيف مطاوعة المريض إضافة إلى إنقاص التأثيرات الجانبيّة والحصوؿ عمى تحرّر مضبوط لمدواء 
، والشّموع HPMC [9]))المقاربات المستخدمة لتحقيؽ ذلؾ استخداـ عوامؿ معدّلة لمزوجة كالمشتقات السيمموزيّة 

جة ، حيث تشكؿ ىذه المواد عند تماسيا مع وسط الانحلاؿ نظاـ عالي المزو  [11] [10])حمض الشمع، شمع النحؿ(
، [12]مما يعيؽ انتشار الدواء إلى الوسط المحيط ما ينجـ عنو تحرّر تدريجيّ وبالتالي الحصوؿ عمى تحرّر مطوّؿ 

وألجينات الصوديوـ تؤمف  HPMC))مصوقة حيويّاً مثؿ ىيدروكسي بروبيؿ متيؿ السمموزكذلؾ فإف استخداـ العوامؿ ال
 [14] [13]التصاقاً جيّداً لمتحاميؿ بالغشاء المخاطي لممستقيـ وبالتالي زمف تماس أطوؿ مما يؤمف تحرّر مديد لمدواء. 

مف جية أخرى قد يكوف مف الميـ الحصوؿ عمى تحرّر سريع لمدواء وخاصة بالنسبة لمسكنات الألـ وخافضات الحرارة 
حسّف مف السواغات المحققّة ليذا اليدؼ حيث أنيا تشكؿ معقّدات منحمّة ت (Cyclodextrins)وغيرىا مف الأدوية، وتعد 

قيؽ ذلؾ حيث ، كما يمكف استخداـ العوامؿ الفعالة سطحياً لتح[15]مف انحلاليّة المادة الدوائية وتزيد مف معدّؿ تحرّرىا 
تعمؿ عمى تخفيض التّوتر السّطحي بيف التّحاميؿ ووسط الانحلاؿ مما يزيد مف التّبمّؿ وبالتالي زيادة الانحلاؿ ضمف 
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سائؿ المستقيـ، وتعد العوامؿ الفعالة سطحيّاً غير المتشرّدة الأكثر استخداماً في صياغة التّحاميؿ كونيا لا تسبب أذية 
 عبارة عف عامؿ فعاؿ سطحياً محب وىو  Tween 80لممستقيـ ومف أمثمتيا  أو تخريش لمغشاء المخاطي

  [18] [17] [16] .لمماء

 NSAIDs (Nonsteroidal anti-inflammatory Drugs)يعدّ الإيبوبروفيف مف مضادات الالتياب غير الستيروئيديّة 
التي تنتمي إلى عائمة حمض البروبيونيؾ ولو خصائص مضادّة للالتياب ومسكنّة للألـ وخافضة لمحرارة مرتبطة بتثبيط 

، حيث  Cyclo-oxygenase (COX1,COX2) [19] [20]اصطناع البروستاغلاندينات وذلؾ عف طريؽ تثبيط 
الفصاؿ يستخدـ لتدبير الألـ الخفيؼ إلى المتوسط المرتبط بعسر الطمث، الصّداع، الشّقيقة، بعد المعالجة السنيّة، 

العظمي، التياب المفاصؿ الرثويّ، وبسبب فعاليتو المضادة لمبروستاغلاندينات والثرومبوكساف فإنو يمنع تكدّس 
. تعدّ مشاكؿ واضطرابات الجياز اليضمي مف التأثيرات الجانبيّة الأكثر شيوعاً للإيبوبروفيف مثؿ [21]الصّفيحات

)الغثياف، الإقياء، نزؼ معدي معوي، قرحة ىضميّة(، إضافة إلى كونو ضعيؼ الانحلاليّة المائيّة مما شجع عمى 
 [22] [15]اختياره لكي يصمـ بشكؿ تحاميؿ معدّلة التّحرّر. 

 
 أهميّة البحث وأهدافه

تتمثّؿ أىميّة البحث بحماية المعدة مف التأثيرات الجانبيّة اليضميّة الموضعيّة والاضطرابات المعديّة المرتبطة 
وتأميف طريؽ إيتاء بديؿ لمطريؽ الفموي في حاؿ كاف غير ممكف مف خلاؿ صياغتو بشكؿ تحاميؿ ذات  بالإيبوبروفيف

كعامؿ فعاؿ سطحيّاً غير  Tween 80، إضافة إلى تحسيف انحلاليّتو باستخداـ  PEGsأسس مف البولي ايتميف غميكوؿ 
 متشرّد، وبالتالي الحصوؿ عمى تأثير دوائي أسرع لممادة الفعالة في الحالات المتطمبة لذلؾ.

وتركيزه عمى خصائص  Tween 80 و،  PEGsييدؼ ىذا البحث إلى دراسة تأثير الأوزاف الجزيئية المختمفة لأسس الػ 
 تحاميؿ إيبوبروفيف معدّلة التّحرّر.

زة البحثمواد وأجه  
جامعة تشريف والموضحة  -تـ استخداـ مجموعة مف الأدوات المخبرية والأجيزة المتوفرة في مخابر كمية الصيدلة 

 .(2) (، كما استخدمت مجموعة مف المواد المذكورة في الجدوؿ1ضمف الجدوؿ )
 : الأجهزة المستخدمة في البحث(1)الجدول 

 الطراز الجهاز
 Precisa XB 220 A/Germany ميزاف حساس

 Carbolite/UK فرف تجفيؼ

pH  Jenway 3510/UK  مجياز قياس ا

 Erweka DT 600/ Germany جياز فحص الانحلاؿ

 Jasco V-530/vis- spectrophotometer/Japan جياز قياس الطيؼ الضوئي

 BOECO MSH-300, Germany محرّؾ مغناطيسي

 K.F.T LAB. Equipment حمّاـ مائي

 Erweka ZT 52/ Germany جياز السمة اليزّازة
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 المواد المستخدمة في البحث (:2)الجدول 
 مصدرها المادة المستخدمة

 Ludhiana (India) إيبوبروفيف

PEG 1500 Sisco Research Laboratories PVT.LD 

(Mumbai, India) 
PEG 4000 

Tween 80 تقدمة مف شركة أفاميا لمصناعات الدوائية 
 Otokemi فوسفات أحادية البوتاسيوـ اللامائية

(Mumbai, India) 

ـماءات الصوديو   Surechem Products LTD. 

(United Kingdom( 

 - ماء مقطر

 
 الطّرائق

 (pH=7.2)تحضير محمول وقاء فوسفاتي 

 بالطريقة التالية:  USP36-NF31 حسب دستور الأدوية الأمريكي  pH=7.2تـ تحضير الوقاء الفوسفاتي
غ مف فوسفات أحاديّة البوتاسيوـ في الماء  27.22بحؿ   (0.2M)تـ تحضير محموؿ فوسفات أحاديّة البوتاسيوـ-أ

 ، ثـ الإكماؿ حتى خط العيار بالماء المقطر.(هل1000المقطّر ضمف بالوف معايرة سعة )
غ مف ىيدروكسيد الصّوديوـ في بالوف معايرة سعة  8بحؿ  (0.2M)تـ تحضير محموؿ ىيدروكسيد الصوديوـ -ب
 يحوي كمية مناسبة مف الماء المقطر ثـ أكمؿ الحجـ حتى خط العيار. (هل1000)

مؿ مف المحموؿ )ب(، وبعد المزج 34.7   مؿ، ثـ إضافة 200 مؿ مف المحموؿ )أ( إلى بالوف معايرة سعة 50نقؿ -ت
عند  pHمؿ ، ومف ثـ ضبط درجة حموضة المحموؿ بواسطة مقياس  200 الجيد تـ إكماؿ الحجـ بالماء المقطر حتى

pH=7.2   .[23]وذلؾ بإضافة حمض أو قموي 
 ة عمى إيبوبروفينتحضير التّحاميل الحاوي

بعد القياـ بعدد مف التجارب الأوليّة تـ الوصوؿ إلى صيغة تحاميؿ جيّدة الخواص مف حيث المظير الخارجي، حضرت التّحاميؿ 
في حاؿ التّحاميؿ  Tween 80ضمف حماـ مائي وتـ إضافة   PEGبطريقة الصّير والصّب حيث تـ في البداية صير أسس الػ 

حريؾ جيّداً لمحصوؿ ممغ لكؿ تحميمة( إلى المزيج المصيور والتّ  300 (معدّلة التّحرّر، ومف ثـ تـ إضافة مسحوؽ الإيبوبروفيف
غ( بعد معايرتو وتزليقو بزيت البارافيف،  3 عمى مزيج متجانس، وأخيراً تّـ صب الكتمة المصيورة ضمف قالب التّحاميؿ )سعة

 الصّيغ المحضرّة: (3) ، ويبيف الجدوؿ [24]حاميؿ لتتصمّب بدرجة حرارة الغرفة وتركت التّ 
 : صيغ التّحاميل المحضرّة(3)الجدول 

 PEG 1500* PEG 4000* Tween 80 إيبىبروفين الصيغت

F1 10% 90% - - 

F2 10% 67% 22% - 

F3 10% 89% - 1% 

F4 10% 87% - 3% 

F5 10% 85% - 5% 

F6 10% 66% 22% 1% 

F7 10% 65% 21% 3% 

F8 10% 63% 21% 5% 

*PEG 1500:4000 (3:1) 
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 الاختبارات المجراة عمى التّحاميل 
 اختبار المظهر الخارجي

لمتحميمة تـ فحص التحاميؿ عيانيّاً لمتّأكد مف عدـ وجود عيوب ظاىرة كالثقّوب والشّقوؽ، حيث يتضمف المظير العاـ 
 عدد مف الخصائص مثؿ شكؿ التحميمة، الموف، السطح الخارجي....إلخ.

 اختبار تجانس الوزن
 Precisaتحميمة بشكؿ إفرادي عمى ميزاف حسّاس 20أجري الاختبار حسب معايير الدستور الأوروبي حيث تـ وزف 

XB 220 A/Germany  ّحميمة ضمف الحدود المسموح وحساب الوزف الوسطي، يجب أف يكوف الانحراؼ في وزف الت
بيا دستوريّاً. تعتبر التّحاميؿ مقبولة مف حيث تجانس الوزف إذا تجاوزت تحميمتاف عمى الأكثر الاختلاؼ المسموح بو 

 [25]ولـ تتجاوز أي منيا ضعؼ ىذا الاختلاؼ.  ،%(5)±دستورياً 
 اختبار تجانس المحتوى

لفعّالة لعشر تحاميؿ مأخوذة عشوائيّاً وتمّت أجري الاختبار حسب دستور الأدوية الأوروبي حيث حدّد محتوى المادة ا
مؿ، ووضعيا عمى محرّؾ  100معايرة المادة الفعالة في كؿ منيا بحؿّ كؿ تحميمة بكمية مف الوقاء الفوسفاتي حوالي 

-Jasco V-530/vis) مغناطيسي لمدّة ساعة، ثـ قيست امتصاصيّة الإيبوبروفيف باستخداـ مقياس الطّيؼ الضّوئي 

spectrophotometer/Japan ) نانومتر بعد إجراء التّرشيح بمراشح ميكرونية والقياـ بعمميّات  264عند طوؿ موجة
التّمديد المناسبة، ثـ حساب المحتوى الوسطي مف المادة الفعّالة بشكؿ نسبة مئويّة، ثـ تقييـ النتائج وفقاً لمعايير دستور 

مف المحتوى الوسطي، إذا خرجت  (%115-85)وح محتواىا بيف االأدوية الأوروبي حيث تقبؿ التّحاميؿ في حاؿ تر 
تحميمة  20يعاد الاختبار عمى  (%125-75)اثنتاف أو ثلاث تحاميؿ عف المجاؿ السابؽ ولكف بقيت ضمف المجاؿ 

اؿ جديدة وتكوف ىذه التّحاميؿ مقبولة دستوريّاً في حاؿ لـ تتجاوز أكثر مف ثلاث تحاميؿ مف التحاميؿ الثلاثيف المج
 [25]. (%125-75)بالإضافة لعدـ تجاوز أي منيا المجاؿ  (85-115%)

 اختبار التّفتّت
حيث  (Erweka ZT 52/ Germany) ازةمة اليزّ ـ جياز السّ استخدبا حسب الدستور الأوروبي تفتّ تّـ إجراء اختبار التّ 

يجرى ىذا الاختبار لمتأكّد مف أف التّحاميؿ تتفتّت خلاؿ زمف محدّد عندما توضع في وسط سائؿ، ويتـ ذلؾ عمى ثلاث 
درجة مئويّة حيث يجب أف تتفتّت التّحاميؿ ذات الأسس الدسمة خلاؿ  37تحاميؿ توضع في وسط مائي بدرجة حرارة 

 [25]حاميؿ ذات الأسس المنحمّة في الماء. دقيقة لمتّ  60دقيقة وليس أكثر مف  30زمف أقؿ مف 
 اختبار الانحلال

بالاستناد إلى  (Erweka DT 600/ Germany)باستخداـ جياز الانحلاؿ  in-vitroأجري اختبار الانحلاؿ في الزجاج 
درجة مئويّة، وكاف وسط  37دورة/دقيقة عند درجة حرارة  50المجداؼ كجياز انحلاؿ بسرعة عدة دراسات باستخداـ 

مؿ مف وسط  5مؿ بفواصؿ زمنيّة معيّنة مع التعويض بػ   5 فوسفاتي، تـ سحب عيناتمؿ وقاء  500الانحلاؿ 
 [12] [4]الانحلاؿ.

ات باستخداـ مراشح ميكرونيّة، ثـ قيست امتصاصيّة الإيبوبروفيف في العينات المسحوبة بمقياس الطّيؼ رشحت العين
لحساب الكميات المتحرّرة مف  (1)نانومتر، ثـ عوّضت قيـ الامتصاصيّة في المعادلة  264الضّوئي عند طوؿ موجة 

 الإيبوبروفيف:
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y = 1.5605 x +0.0143 , (R²=0.9993)                  (1) 

 التحميل الإحصائي
، وقد اعتبرت النتائج ذات أىميّة إحصائيّة أو دلالة معنوية إذا SPSS 26حمّمت البيانات إحصائياً باستخداـ برنامج 

 . 0.05أصغر أو تساوي P-valueكانت قيمة 
 

 النتائج والمناقشة
 اختبار المظهر الخارجي

حيث كانت جميعيا بشكؿ  (1)كما في الشكؿ   ةحاميؿ المحضرّ أظيرت نتائج ىذا الفحص تجانساً في مظير التّ 
ه عند مسكيا قات أو ثقوب في سطحيا، ولـ تبدي انصيار أو تشوّ مخروطي ولوف أبيض مع عدـ وجود أي تشقّ 

 بالأصابع.

 
 (: المظهر الخارجي للتحّاميل المحضرّة 1)الشكل 

 اختبار تجانس الوزن
ة حيث يوضح القيمة الأكبر لانحراؼ وزف تجانس الوزف لجميع الصيغ المحضرّ  نتائج اختبار (4)يبيف الجدوؿ رقـ 

ة متجانسة مف ناحية الوزف لأف يغ المحضرّ حميمة عف الوزف الوسطي مف أجؿ كؿ صيغة، حيث كانت جميع الصّ التّ 
 .%3.4907حاميؿ عف الوزف الوسطي كانت أكبر قيمة لمنسبة المئوية لانحراؼ وزف التّ 

 تجانس المحتوىاختبار 
أف جميع الصيغ متجانسة المحتوى حسب الدستور  (4)يتبيّف مف خلاؿ نتائج اختبار تجانس المحتوى في الجدوؿ 

 .(%111-98)الأوروبي حيث كاف محتوى تحاميؿ جميع الصّيغ ضمف المجاؿ 
 اختبار التّفتّت

تحاميؿ مف كؿ صيغة وتبيف أف جميع ىذه التّحاميؿ تفتتت خلاؿ زمف أقؿ مف ساعة،  3 تـ إجراء ىذا الاختبار عمى
 نتائج اختبار التّفتّت لمصيّغ المحضرّة: (4)وبالتالي ىي مقبولة دستوريّاً، ويبيف الجدوؿ 
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 : اختبارات مراقبة التّحاميل(4)الجدول 
± )غ(  الوسطي الوزف الصيغة

 (%) الانحراؼ المعياري

SD±M 

 ± (%) الوسطي المحتوى
 )%( الانحراؼ المعياري

SD±M 

 زمف التفتّت )دقيقة(

F1 1.16±3.18 0.72±102.79 34 

F2 1.71±3.19 0.80±98.19 39 

F3 0.99±3.10 2.73±104.02 34 

F4 1.39±3.12 1.24±111.34 33 

F5 1.38±3.09 2.05±101.83 33 

F6 2.78±3.08 2.70±98.54 34 

F7 3.49±3.16 4.42±108.84 32 

F8 3.17±3.15 2.13±102.86 30 

 

 اختبار الانحلال
  :النسبة المئويّة المتحرّرة مف الإيبوبروفيف مف التّحاميؿ المحضرّة مع الزمف (5)يوضّح الجدوؿ 

 (n=6)نتائج اختبار انحلال تحاميل الإيبوبروفين  (:5)الجدول 
الزمف 
 )دقيقة(

F1% F2% F3% F4% F5% F6% F7% F8% 

0 0 0 0 0 0 0 0 0 

10 32.82±2.3 23.76±0.2 27.29±4.02 23.12±0.3 23.43±0.3 25.59±2.03 25.84±0.003 30.42±2.3 

15 43.62±1.4 28.59±0.4 44.69±1.5 45.79±0.1 48.48±0.2 38.09±2.2 38.63±0.3 43.77±4.1 

20 47.03±0.2 34.55±0.2 54.75±4.5 54.67±0.1 65.31±0.2 42.37±1.8 46.95±0.2 58.13±7.6 

30 51.51±0.3 37.58±0.4 58.81±0.3 60.15±0.06 75.61±4.2 48.04±4.6 53.45±0.2 65.53±5.3 

45 54.77±0.1 49.36±0.3 60.58±0.2 65.86±0.07 78.85±2.6 52.48±3.6 58.44±0.8 70.39±5.5 

60 59.37±0.02 55.27±0.3 63.73±0.3 69.49±0.2 80.38±2.1 58.26±3.3 63.14±0.04 73.47±4.4 

90 70.89±0.3 65.71±0.2 75.43±0.3 80.45±0.2 90.62±0.2 68.49±0.2 77.47±0.1 83.45±0.1 

120 77.39±0.2 75.37±0.2 85.39±0.2 93.32±0.07 97.57±0.2 80.47±0.1 87.49±0.1 93.5±0.1 

 
 PEGباستخداـ مزيج الأساسيف  F2يغة في حيف تـ تحضير الصّ  PEG 1500باستخداـ أساس  F1يغة تـ تحضير الصّ 

 F1حيث أظيرت الصيغة  F1,F2 تيفطات الانحلاؿ لمصيغمخطّ  (2)كؿ يوضح الشّ و ، (3:1)بنسبة  1500:4000
 ر تقريباً عند الفاصؿ الزمني ذاتو، وتحرّ  F2مف  %55.27ر مف الإيبوبروفيف بعد ساعة في حيف تحرّ  %59.73تحرر 
، توافقت ىذه النتائج مع دراسة عمى تحاميؿ ساعات 3بعد حوالي  مف كلا الصيغتيف مف كمية الإيبوبروفيف 90%

فموحظ أف الكمية المتحرّرة  Witepsol E75بأوزاف جزيئية مختمفة و  PEGللإيبوبروفيف استخدـ في صياغتيا أسس الػ 
 PEGالػ مف أسس  %60 حواليالدسـ حيث تحرّر  أكبر مف تمؾ في حاؿ الأساس PEGالػ مف الإيبوبروفيف مف أسس 

كما توافقت النتائج مع دراسة أخرى لتحاميؿ الإيبوبروفيف ذات بعد ساعة، Witepsol E75 مف  %13في حيف تحرّر 
حيث كانت الكمية المتحرّرة مف ( Witepsol, Suppocire, Novata)وأسس دسمة  (PEG)أسس منحمة في الماء 

بعد ساعة وتحرّرت كامؿ  PEG مف أسس الػ %55أكبر مف الأسس الدسمة حيث تحرّر  PEG في حاؿ الػ الإيبوبروفيف
تنحؿ بسرعة وتحرّر الدواء إلى وسط  PEGساعات، ويمكف تفسير ذلؾ بأف أسس الػ  3 كمية المادة الفعالة بعد

حلالية الإيبوبروفيف مف خلاؿ الانحلاؿ حيث أنيا تممؾ خصائص محبة لمماء إضافة لكونيا تساىـ في تحسيف ان
 [26] [4]تشكيؿ مبعثرات صمبة لو مع الأساس. 
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   F1,F2مخطط تحرر الإيبوبروفين من الصيغ(: 2)الشكل 

 

 عمى كميّة الإيبوبروفين المتحرّرة PEGتأثير الوزن الجزيئي لمـ  
 F1,F2فموحظ عند مقارنة الصيغتيف  PEGر الإيبوبروفيف مف الأوزاف الجزيئية المختمفة لػ ؿ تحرّ مقارنة معدّ  تتم

 لوحظ وجود، حيث عند كؿ الفواصؿ الزمنية F2كانت أكبر مف  F1رة مف ة المتحرّ أف الكميّ Tween 80 الخالية هن 
ر ؿ تحرّ عمى معدّ  PEGمقارنة تأثير اختلاؼ الوزف الجزيئي لػ  ت، كما تمp-value<0.05))ة فروؽ ذات دلالة إحصائيّ 

 %1التركيز  اتيذ F3,F6يغتيف مقارنة الصّ  بالتركيز نفسو حيث ت ّـ Tween 80حاميؿ الحاوية عمى الإيبوروفيف مف التّ 
 PEGفموحظ أنّو بازدياد الوزف الجزيئي لػ  ،%5التركيز  اتيذ F5,F8والصيغتيف  %3التركيز  اتيذ F4,F7والصيغتيف 

أكبر مف مزيج  PEG 1500 الـالكمية المتحرّرة في حاؿ أساس حيث كانت تناقصت الكمية المتحرّرة مف الإيبوبروفيف 
مف  توافقت ىذه النتائج مع دراسة عمى تحاميؿ إيبوبروفيف ذات أوزاف جزيئية مختمفة وقد ،p-value<0.05))الأساسيف 

ولكف  PEG 1500:4000 ذي الأوزاف الجزيئية مف الإيبوبروفيف بعد ساعة في حاؿ مزيج %63 حيث تحرر  PEGالػ 
ويمكف تفسير ذلؾ  ،1540:6000PEG  [4] ذي الأوزاف الجزيئيةفي حاؿ مزيج  %44 تناقص معدؿ التحرر ىذا إلى

 [13] عمى جذب الماء. قدرتووتناقص  انحلاليتو مرتبطة بتناقص PEGبأف زيادة الوزف الجزيئي لمػ 
 عمى كميّة الإيبوبروفين المتحرّرة Tween 80تأثير 

 Tween 80المحضرة باستخداـ  PEG1500النسبة المئويّة المتحرّرة مف الإيبوبروفيف مف تحاميؿ الػ ( 3)يبيف الشكؿ 

 (p-   value<0.05)زادت كمية الإيبوبروفيف المتحررة مع الزمف  Tween 80بتراكيز مختمفة، فموحظ أنو عند إضافة 
 F1مف  %77.39على الترتيب هقابل تحرّر  F3  ،F4  ،F5مف الصيغ  %97.57، %93.32، %85.39حيث تحرر 

المحضرّة باستخداـ  PEG1500:4000كميّة الإيبوبروفيف المتحرّرة مف تحاميؿ ( 4)دقيقة، ويبيف الشكؿ  120بعد 
Tween 80  بالتراكيز السّابقة نفسيا، فموحظ ازدياد الكميّة المتحرّرة مع الزمف بإضافةTween 80  عند هعظن الفواصل
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 %75.37مقابؿ تحرر  F6 ، F7 ،F8مف الصيغ  %93.5،  %87.49،  %80.47حيث تحرر  p-value<0.05))الزهنية 

حيث تـ دراسة  PEGدقيقة، توافقت النتائج مع دراسة عمى تحاميؿ ميترونيدازوؿ ذات أسس مف الػ  120بعد   F2مف 
 Tweenعمى معدؿ تحّرر المادة الفعالة منيا فموحظ ازدياد معدّؿ تحرّر المادة الفعالة عند إضافة  Tween 80تأثير 

يخفّض التّوتر السّطحي بيف التّحاميؿ ووسط الانحلاؿ وبالتالي يزيد تبمّؿ ىذه  Tweenويعزى ذلؾ إلى أف  ،[27]  80
 [17] التّحاميؿ بسائؿ المستقيـ و يقمّؿ مف زمف تفتّتيا مما يزيد معدّؿ تحرّر المادة الفعالة منيا.

 
    Tween 80المحضرّة باستخدام  1522PEGمخطّطات التّحرّر لتحاميل الـ (: 3)الشكل

 

 
    Tween 80المحضرّة باستخدام  1522:4222PEGمخطّطات التّحرّر لتحاميل الـ (: 4)الشكل
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 رةالمتحرّ  عمى كمية الإيبوبروفين Tween 80تأثير تركيز 
 تـ مقارنة كؿ مف الصيغ PEGلدراسة تأثير تركيز العامؿ الفعاؿ سطحيّاً عمى تحرّر الإيبوبروفيف مف تحاميؿ الػ 

F3،F4،F5  والصيغF6،F7،F8  الوحضرّة باستخدامTween 80   بالترتيب، فموحظ أنو بازدياد  %1،3،5بالتّراكيز
-p)) ةرة مف المادة الفعالة عند كؿ الفواصؿ الزمنيّ ة المتحرّ المئويّ ازدادت النسبة  %5إلى  %1 هن Tween 80تركيز 

value<0.05  في حاؿ تحاميؿ الػ  %97.57إلى  %85.39حيث ازدادت الكمية المتحرّرة مفPEG 1500 ومف 

المتشكمة تعزّز انحلاليّة  ، ويمكف تفسير ذلؾ بأف الميسيلاتفي حاؿ تحاميؿ مزيج الأساسيف %93.5 إلى 80.47%
 الإيبوبروفيف وبالتالي تزيد الكمية المتحرّرة منو.

 الخاتمة
إلى ىذه التحاميؿ بتركيز  Tween 80، وتـ إضافة  PEGتـ تحضير تحاميؿ إيبوبروفيف معدّلة التّحرّر باستخداـ أسس 

وتركيزه عمى تحرّر الإيبوبروفيف  Tween 80 ، كما تـ دراسة تأثير PEG، وتـ دراسة تأثير الوزف الجزيئي لػ  (1,3,5)%
حيث كانت النسبة المتحررة مف  PEG مف التحاميؿ معدّلة التّحرّر. لوحظ تأثر تحرّر الإيبوبروفيف بالوزف الجزيئي لػ

، كما لوحظ ازدياد النسبة المتحرّرة بوجود  PEG 1500:4000 أكبر مف تمؾ في حاؿ مزيج  PEG 1500أساس 
Tween 80 .وأف زيادة تركيزه قد ترافؽ بازدياد معدّؿ تحرّر الإيبوبروفيف 

ىي الصيغة الأفضؿ  %5بالتركيز  Tween 80و  PEG 1500ذات أساس  F5أف الصيغة  الاستنتاجوبالتالي يمكف 
، مف بيف الصيغ المحضرة حيث أنيا أظيرت معدؿ تحرّر أعمى عند معظـ الفواصؿ الزمنية مقارنة بباقي الصيغ

تالي ساىمت في تعزيز انحلاليّة الإيبوبروفيف وزيادة معدّؿ تحرّره ما نتج عنو الحصوؿ عمى تأثير دوائي أسرع وبال
 للإيبوبروفيف مقارنة بالتحاميؿ التقميديّة.
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