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 ممخّص  

 
 

محضرة  (emulgels)تيدف ىذه الدراسة إلى دراسة سموك تحرر الكافئين من ىلاميات وىلاميات استحلابية 
فحص القدرة عمى , pHفحص الـ , حددت خواص المستحضرات الناتجة من حيث الفحص العياني. بواسطة الكاربوبول
درست حركية تحرر الكافئين من ىذه اليلاميات وفق الرتبة صفر والأولى ووفق نموذج . المد وفحص التحرر

Higuchi ونموذج Korsmeyer- Peppas .ستيودنت استخدم اختبارt-test  لتحميل النتائج إحصائياً عند مستوى 
 مناسبة ولم pHكانت قيم الـ .  بيضاء وناعمة ولماعةemulgelsكانت اليلاميات شفافة بينما كانت الـ . 0.05دلالة 

نقصت كمية الكافئين , من جية أخرى.  بإضافة زيت البارافينemulgelتتأثر قابمية اليلامة لممد عند تحويميا إلى 
 بالمقارنة مع اليلامة العادية وكان التحرر في كمتا الحالتين وفق نموذج emulgelالمتحررة الكمية بدءاً من الـ 

Higuchi وأشارت قيمة n إلى أن التحرر كان بشكل أساسي بواسطة الانتشار في حالة اليلامة الحاوية عمى كافئين 
.  emulgelمنحل بينما ساىم الاسترخاء بشكل ىام في تحرر الكافئين المعمق في الـ 

 
 

.  حركية تحرر, قابمية مد, كافئين, emulgel,ىلامة, كاربوبول: الكممات المفتاحية
 
 
 

 
 
 

                                                           
 .سورية– اللاذقية - جامعة تشرين– كمية الصيدلة - قسم الصيدلانيات والتكنولوجيا الصيدلية–  مدرسة *



 اليوشي                                             دراسة مقارنة لتحرر الكافئين من ىلاميات وىلاميات استحلابية محضرة من الكاربوبول

40 

  2015 (4)العدد  (37) المجمد العموم الصحيةسمسمة _  مجمة جامعة تشرين لمبحوث والدراسات العممية  

Tishreen University Journal for Research and Scientific Studies - Health Sciences Series Vol.  (37) No. (4) 2015 

 

A comparative study of caffeine  

release from carbopol gels and emulgels 
 

Dr. Lama Mohammad Al haushey
*
 

 
 (Received 14 / 7 / 2015. Accepted 26 / 8 / 2015) 

 

  ABSTRACT    

 

The objective of this study was to study and to analyze caffeine release from gel and 

emulgel prepared from carbopol. The properties of the preparations were determined (e.g. 

visual inspection, pH test, spreadability and in vitro release). The mechanisms of caffeine 

release were analyzed  according to zero and first orders, and to Higuchi and  Korsmeyer-

Peppas models. Results were analyzed statistically using  student  t-test. 

The gels were transparent while emulgels were creamy, white and smooth. pH values 

were suitable for dermal application and spreadability was not changed in both cases. On 

the other hand, accumulated released amount of caffeine was decreased from emulgel in 

comparison with the gel. The release pattern was in accordance with Higuchi equation and 

n value referred that  the diffusion was the main mechanism of release from the gel while 

the relaxation and the erosion contributed importantly in the release of suspended caffeine 

from emulgel.      
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مقدمة 
نزوف , الغثيان, لمعظم الأدوية التي تعطى عن طريق الفم العديد من الآثار الجانبية مثل التخريش المعدي

نقاص السمية الجيازية ولمحصول عمى تأثيرات علاجية ..... الجياز اليضمي ومن اجل إنقاص ىذه الآثار الجانبية وا 
كما تسمح الأشكال المعطاة عن . [1]أفضل تم الاىتمام بالطريق الموضعي لإعطاء الأدوية عن طريق الجمد مثلًا 

.   [2]طريق الجمد بالتحكم بتحرر الدواء وبزيادة تقبل ومطاوعة المريض 
 [3]تطبق المستحضرات الجمدية الموضعية التي تحمل مواد دوائية أو تجميمية عمى الجمد المتأذي أو السميم 

. [4]مروراً بالأشكال نصف الصمبة الأكثر استخداماً  [4, 5]ويتراوح قوام المستحضرات الجمدية من سائل إلى صمب 
من الأشكال نصف الصمبة شائعة الاستخدام نجد المراىم والكريمات واليلاميات وتتمتع ىذه الأخيرة بكثرة استعماليا 

.  [6]وتقبل المريض ليا  
بعض المساوئ مثل عدم  (المراىم والكريمات والغسولات)لمعديد من الأشكال الصيدلانية الجمدية المستخدمة 

بسبب ىذه العوامل فإن استعمال اليلاميات قد . سيولة التطبيق ومعاملات المد الصغيرة كما ليا مشاكل في الثباتية
. [7]ازداد في مجال المعالجات الصيدلانية والتجميمية 

تعتبر اليلاميات أشكال صيدلانية حديثة نسبياً تنتج من حبس كميات كبيرة من سائل في شبكة من الجزيئات 
أو بممرات عضوية طبيعية أو  (مثل أملاح الألمنيوم)الصمبة الغرويدية والتي يمكن أن تتألف من مواد لاعضوية 

. [4, 8]صنعية 
من وزنو عمى سائل والذي يكون غير متحرك بسبب شبكة جزيئات % 99يحوي مبعثر الجل الغرويدي تقريباً 

 [10, 9]كما تتمتع اليلاميات بمعدلات تحرر أكبر للأدوية مقارنة مع المراىم والكريمات . [7]العامل الميمم الضخمة 
كما تتمتع اليلاميات بالخواص . وىذا يعتبر ميزة ىامة عندما يتعمق الأمر بالأدوية المييأة لمتأثير خلال فترة قصيرة

والمواد الفعالة  [12, 11]تمد بسيولة وتغسل بسيولة ومتوافقة مع العديد من السواغات , فيي تكسوتروبية: التالية
. [13]ولاتحتاج إلى طاقة كبيرة أثناء التحضير 

 ويمكن لمبنية الشبكية شبو الصمبة المتشكمة أن تتحطم viscoelasticلميلاميات بنية ذات خواص لزجة مرنة 
بسيولة عند رج المستحضر أو تطبيق ضغط أو قوة عميو لذلك يصبح من السيل مده وتسمح إعادة تشكل البنية 

.  [16, 15, 14]الأصمية إلى التصاق المستحضر بالجمد 
يمكن أن تعطي لمجمد تأثيراً  (زيت البارافين)إن صياغة اليلاميات بمواد مضافة مثل أسس الييدروكاربونات 

. [17, 15]مما يمنع فقد رطوبة الجمد وبالتالي زيادة إماىتو  (occlusive)مطرياً كما يمكن أن تعطي تأثيراً إغلاقياً 
.  [12] والتي تجمع فوائد المستحمبات واليلاميات معاً emulgelsمن ىنا جاءت أىمية استخدام الـ 

وتشير بعض الدراسات إلى أن  [12]والتي تكون ميممةً  (ز/م أو م/ز) بأنيا مستحمبات emulgelsتعرّف الـ 
م /لممستحمبات ز. [18]الكحولية - يكون أكبر بالمقارنة مع تمك المائيةemulgelsامتصاص المواد الفعالة بدءاً من الـ 

 .[12]ز /ز وذلك لسيولة غسميا ولأىميتيا التجميمية التي تتفوق عمى مستحمبات م/أىمية أكبر من م
من بين المواد الميممة المستخدمة بشكل كبير في تحضير الشكل اليلامي نجد الكاربومير أو الكاربوبول والذي 

, emulgelsفي صياغة الـ . [19] لإعطاء ىلام قوي 8 و6 والذي يجب أن يضبط بين pHترتبط لزوجة مبعثراتو بالـ 
تستعمل بممرات ليا خواص إنقاص التوتر السطحي وخواص زيادة لزوجة الطور المستمر مما يسمح بإعطاء مستحمبات 

. [5]ثابتة 



 اليوشي                                             دراسة مقارنة لتحرر الكافئين من ىلاميات وىلاميات استحلابية محضرة من الكاربوبول

42 

تمعب الخواص الفيزيوكيميائية  لممادة الفعالة وخواص السواغات الداخمة في تركيب الشكل الصيدلاني دوراً ىاماً 
.   من حيث تأثيرىا عمى معاملات الانتشار والنفاذية وبالتالي عمى آلية التحرر [20]في تحرر المادة الفعالة 

 إلى دراسة تأثير 2014 التي تم إجراؤىا في جامعة تشرين خلال النصف الثاني من تيدف ىذه الدراسة
انحلالية الكافئين في شكمو الصيدلاني عمى نمط وآلية تحرره وبالتالي ستتم المقارنة بين تحرر الكافئين عندما يكون 

تأتي ىذه الدراسة في إطار تعميق فيم آليات . emulgel)بدءاً من )أو عندما يكون معمقاً  (بدءاً من ىلامة)منحلًا 
.  تحرر المواد الفعالة من أشكاليا الصيدلانية وبشكل خاص من الأشكال الجمدية التي أخد انتشارىا يزداد يوماً بعد يوم
حيث من الميم جداً تحديد خواص انتشار ونفوذية المادة الفعالة ضمن الشكل نصف الصمب والتي تؤثر عمييا العديد 

. من العوامل
 

: أىمية البحث وأىدافو
 في أىمية الدراسة الدقيقة لسموك ولآلية تحرر المواد الفعالة من الأشكال الجمدية بيدف تكمن أىمية ىذا البحث

.  إعطائيا لممريض بما يتناسب مع حالتو المرضية
 

 :طرائق البحث ومواده
المواد والاجيزة المستعممة 

 المواد
فوسفات , زيت البارافين, (TEA)تري إيتانول أمين , غميسرين, 940كاربوبول , (Merck, Germany)كافئين 

 ,Na2HPO4 (Merckفوسفات ثنائية الصوديوم , NaH2PO4 (Merck, Germany)أحادية الصوديوم 
Germany). 

الأدوات والأجيزة 
 (Monotherm, variomog, Germany)محرك مغناطيسي 

 pH :(Sension 3, Model 51910, HACH, USA)مقياس الـ 
 عند طول موجة Jasco V-530 UV/Vis Spectrophotometer, Japan)): مقياس الطيف الضوئي

 نانومتر  260
. (Sartorious Stedim Biotech Gmbh, 0.45μ, Germany):  أغشية سمموزية

 ((ERWEKA, DT600, Germany: جياز فحص الانحلال
الطرائق 

تحضير ىلاميات الكافئين 
إلى  (%0.5)أضيف الكاربوبول . غ الماء مع التسخين ثم أضيف الغميسيرين50في  (%1)تم حل الكافئين 

غ 1 في بقية كمية الماء بحيث أن TEAأضيف محمول الـ , في اليوم التالي. محمول الكافئين وترك المزيج طوال الميل
.  غ من اليلامة100عمى دفعات مع التحريك بمموق حتى تمام التجانس وتشكل  TEA[21] غ 2كاربوبول يحتاج إلى 

زيت البارافين إلى مزيج الكاربوبول % 20تمت إضافة الكافئين المنعم ضمن : Emulgelفي حال تحضير الـ 
عند إضافة الزيت إلى مبعثر الكاربوبول نتج . ثم توبع العمل كما سبق (الماء+ الغميسيرين)في جممة المحل المساعد 
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 تمثل F2لدينا مستحمب وبما أن الكاربوبول محب لمماء ويزيد المزوجة فإنو يعطي مستحمباً زيت في ماء أي أن الصيغة 
لم تتم إضافة عوامل فعالة عمى السطح لتثبيت المستحمب الناتج عمى اعتبار أن . (emulgel)ىلامة استحلابية 

الصيغ التي تم  (1)يبين الجدول . الكاربوبول كاف لمتثبيت وحتى لايتم تداخل العديد من العوامل عمى تحرر الكافئين
.  تحضيرىا

تحديد خصائص اليلاميات 
  الفحص العياني لميلاميات المحضرة

. تم فحص اليلاميات عيانياً من حيث التجانس والمون والشفافية ووجود تجمعات أو انفصال بالأطوار
  pHقياس الـ 
حرك المزيج بواسطة محرك مغناطيسي . ومددت بالماء المقطر(n=3) غ من كل صيغة 1تم أخذ 

.    المحمول الناتجpHلمدة ساعة ثم تم قياس  (د/دورة200)
 

الصياغات المختمفة التي تم وفقيا تحضير اليلاميات : (1)الجدول 
اسم 

رمز     المكون 
الصيغة 

زيت البارافين  (%)غميسيرين  (%)كافئين  (%)كاربوبول 
(%) 

F1 0.5 1 20  -
F2 0.5 1 20 20 

 
فحص قابمية المد 

يعطي ىذا . [23]حيث تعتمد قابمية المد عمى المزوجة وعمى خصائص البممر  [22]تم إجراء ىذا الاختبار وفق 
وكذلك تعطي المزوجة فكرة عن قدرة المستحضر  [24]الفحص فكرة عن قابمية الجل لممد أو لمتطبيق عمى سطح الجمد 

.  أيام من التحضير لتأخذ اليلاميات وقتيا في أخذ قيم ثابتة لمزوجة3أجري ىذا الفحص بعد . [25]عمى تحرير الدواء 
قيس قطر .  غ من كل صيغة بين صفيحتين زجاجيتين لمدة دقيقة بحيث يكون وزن الصفيحة العموية معموماً 1تم وضع 

 صفائح أخرى وتم قياس قطر الدائرة المتشكمة بعد مرور 8تم وضع . الدائرة المتشكمة وفق المحورين الأفقي والعمودي
: تم قياس مساحة الدوائر المتشكمة بدلالة وزن الصفائح الموافقة وفق العلاقة. دقيقة من وضع كل صفيحة

S=d2
π/4 
.  مساحة الدائرة: S, (وفق المحورين الأفقي والعمودي)القطر الوسطي : d: حيث

. رسمت مخططات الموافقة لمساحة الدوائر المتشكمة بدلالة وزن الصفائح الزجاجية التراكمي
فحص التحرر في الزجاج 

طول )تم إجراء فحص تحرر الكافئين من ىلاميات الكابوبول في الزجاج بوضع أنبوب زجاجي أسطواني 
ضمن جياز الانحلال  [27, 26]كنموذج لخمية انتشار  (سم2.2: قطر داخمي, سم2.4: قطر خارجي, سم7.8
(ERWEKA)  32وعند درجة الحرارةο[29, 28]أغمقت النياية السفمية بمصق غشاء سمموزي كغشاء صنعي . م .
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والذي  (pH=7.4) مل من الوقاء الفوسفاتي 750غ من اليلامة عمى الغشاء الصنعي بحيث يمس الغشاء 1وضع 
.   مل عند أوقات معينة وتعويض المسحوب بنفس الحجم من الوقاء5تم أخذ . يعمل كحجرة مستقبمة

. F2 لمصيغة Y= 53.17x+0.033:  والمعادلةF1 لمصيغة =27.9x +0.04 Y: استخدمت المعادلة
دراسة حركية التحرر 

 (emulgelاليلامية والـ )من الصيغتين المحضرتين  (المنحل أو المعمق)لفيم أعمق لحركية تحرر الكافئين 
:  رسمت مخططات تحرر الكافئين وفق, [30, 24]وكما في دراسات سابقة 

 (Q=Q0-k0t وفق المعادلة tالكمية المتراكمة المتحررة بدلالة الزمن )الرتبة صفر  -
 (  ln 100-Q=lnQ0-k1t وفق المعادلة tلوغاريتم الكمية المتبقية بدلالة )الرتبة الأولى  -
 (Q=kHالكمية المتراكمة المتحررة بدلالة الجذر التربيعي لمزمن وفق المعادلة ) Higuchiنموذج  -

 t ىي الكمية المتحررة في الزمن  Q:حيث أن
Q0 :  الكمية البدئية
K0 : ثابت التحرر من الرتبة صفر
K1 : ثابت التحرر من الرتبة الأولى
KH : ثابت التحرر وفق نموذجHiguchi 

التي تتحرر عبرىا   (انتشار أو تآكل واسترخاء)كثير من الدراسات تقوم بإجراء تحميل دقيق بيدف تحديد الآلية 
من ىذين الشكمين لذلك تم رسم مخططات التحرر وفق معادلة  [31]المادة الفعالة من الأشكال الجمدية 

Korsmeyer-Peppas :
Log Mt/M∞= Log k + n Log t 

, ثابتة التحرر: K,  الكمية المتحررة في اللانياية∞t ,:Mالكمية المتحررة في الزمن : Mt: حيث أن
n : أس التحرر والذي تدل قيمتو عمى آلية التحرر فعندما تكونn<0.5 تكون آلية التحرر ىي الانتشار وفق 
 بين ىاتين القيمتين فإن n يكون التحرر بآلية الاسترخاء والتآكل وعندما تكون n> 0.89 وعندما تكون Fickقانون 

. ( Fick:non-Fikian anomalous diffusionتحرر شاذ ليس وفق قانون )التحرر يحكمو الانتشار والاسترخاء 
-steady  أي الجريان عبر الغشاء في حالة الثبات Jssميل القسم الخطي في الرتبة صفر يعطي قيمة الـ 

state [23 ,32]  ويمكن عندىا حساب معامل النفاذيةPمن العلاقة : 
P=Jss/C0 
.  ىي تركيز الدواء البدئي في الصيغةC0حيث أن 

:  من العلاقةDيمكن حساب معامل الانتشار , Higuchiمن المخطط الموافق لنموذج 
D=(slope/2C0)2 *π 

التحميل الإحصائي لمنتائج 
وقد اعتبرت النتائج ذات دلالة معنوية إذا  t-Student (excel 2007)حممت النتائج إحصائياً بإجراء اختبار 

. 0.05أصغر أو تساوي  p-Value كانت
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 النتائج والمناقشة  
الفحص العياني لميلاميات  - 1

 فقد pHخصائص الصيغ المحضرة تحت شروط مختمفة من حيث المظير الخارجي والـ  (2)يبين الجدول 
 شفافة بينما كانت F1كانت اليلاميات المحضرة وفق الصياغة . كانت اليلامات المحضرة شفافة أو كريمية بيضاء

بيضاء كريمية لماعة وناعمة وقد سجمت دراسات سابقة ليذا المظير  (emulgel)الصيغة الحاوية عمى زيت البارافين 
 أشير من التحضير حيث لم يلاحظ أي 6 بثباتيتيا حتى بعد emulgelsوتميزت صيغ الـ  emulgels [33]لمـ 

. انفصال في الأطوار
 ( pHالفحص العياني وفحص الـ )خصائص الصيغ المحضرة : (2)الجدول 
الفحص 

رمز 
الصيغة 

 pHمظير اليلاميات 
 

الكمية المتحررة 
(%)الكمية   

F1 (a)  80.05 6.68شفافة 
F1 (b)  79.59 6.83شفافة 
F1 (c)  72.63 6.57شفافة 
F2 (a) 34.13 6.89لا انفصال في الأطوار , كريمية, بيضاء 
F2 (b) 35.52 6.97لا انفصال في الأطوار , كريمية, بيضاء 
F2 (c) 33.06 6.73لا انفصال في الأطوار , كريمية, بيضاء 

 pHفحص الـ - 2
 عمى الترتيب وىي قيم توافق لزوجة 0.12±6.86 و F2  6.69±0.13: وF1 لمصيغتين pHكانت قيم الـ 

.  [35, 34, 5]بالإضافة إلى قدرة تحمميا من قبل الجمد  [19]عميا لميلاميات 
 فحص قابمية المد- 3

 (1الشكل )من قدرتيا عمى المد  (ضمن شروط دراستنا)لا تغير إضافة زيت البارافين إلى ىلامة الكاربوبول 
 مع الكافئين غير المنحل يعدلان بعضيما البعض وبالتالي لا تأثير ممحوظ عمى F2حيث أن وجود الزيت في الصيغة 

 لأن تبدي F1 غ تقريباً تبدأ قابمية مد الصيغة 1500يبدو أنو اعتباراً من الوزن . F2 و F1قابمية المد بين الصيغتين 
 F2 جممة لانيوتونية بالكامل أما وجود الزيت في الصيغة F1يفسر ذلك بأن الصيغة . F2فرقاً وتزداد عن الصيغة 

 لانيوتونية كمياً أي بمعنى آخر تنقص المزوجة بزيادة قوة القص المطبقة في الجممة F2فيقمل من أن تكون الصيغة 
 .F2أكثر من نقصانيا في الصيغة  (F1)اللانيوتونية 
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 لممد  emulgelقابمية اليلامة والـ : (1)الشكل 
 فحص التحرر في الزجاج- 4

 ولم يكن بالإمكان كشفو إلا بعد F2أدّى وجود الزيت في صيغة اليلامة إلى تأخر تحرر الكافئين من الصيغة 
   F2كما أن وجود الزيت سبب تناقصاً في الكمية المتحررة الكمية من الصيغة.  دقيقة من فترة فحص التحرر15
(P<0.05)  وذلك لأن حب الصيغة 2  والجدول 2كما يظير الشكل F1 لوسط التحرر المائي أكبر من F2 مما  

كما يمكن التفسير بأن . [33, 5]يؤدي إلى تسييل دخول وسط التحرر إلى قمب المستحضر وبالتالي زيادة الانتشار 
 [36] يؤدي إلى زيادة المسامية وبالتالي زيادة تحرر الدواء المنحل أو غير المنحل F1نقص الييدروفوبية في جممة 

 مقابل 4-10*1.86:  في حالة اليلامةDنتيجة زيادة معامل الانتشار وىذا ما تدل عميو قيمة معامل الانتشار 
دقيقة / سمP (0.0011كذلك الأمر بالنسبة إلى قيم معامل النفوذية . emulgelدقيقة في حالة الـ /2 سم10-5*3.63

حيث أن التحرر والانتشار يتأثران بوجود إضافات في الصيغة , (F2دقيقة لمصيغة / سم0.0002 مقابل F1لمصيغة 
والذي يعمل عمى إنقاص الكمية الكمية المتحررة وبالتالي تعتبر إضافة الزيت emulgel مثل إضافة الزيت في الـ  [37]

. إلى اليلامة وسيمة لإطالة التحرر

 
عمى تحرر الكافئين من ىلاميات الكاربوبول  (Emulgelتشكيل )تأثير إضافة زيت البارافين : (2)الشكل 

 
دراسة حركية التحرر 

نموذج , الرتبة الأولى, تحرر الكافئين المختمفة وفق الرتبة صفر (Profiles)مرتسمات  (5-2)تبين الأشكال 
Higuchi ونموذج Korsmeyer-Peppas  .

مساحة الدائرة 

مم)المتشكلة 
2

) 

 (غ)وزن الصفائح الموضوعة التراكمي 

P>0.05 

الكمية المتحررة 

 (%)التراكمية 

 (دقيقة)الزمن 
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  وفق الرتبة الأولىemulgelتحرر الكافئين من اليلامة ومن الـ : 3الشكل 

 

 
 

 Higuchi وفق نموذج emulgelتحرر الكافئين من اليلامة ومن الـ : 4الشكل 
 

 
 Korsmeyer-Peppas وفق نموذج emulgelتحرر الكافئين من اليلامة ومن الـ : 5الشكل 

 
 قيم معاملات التحديد لكافة مخططات تحرر الكافئين وفق الرتب المختمفة ويتبين منو أن 3يبين الجدول 

وذلك حسب قيم معاملات التحديد الكبيرة  (Q=Kأي ) Higuchiالكافئين تحرر من الصيغ المحضرة وفق نموذج 
يمكن استنتاج أن الانتشار ىو الآلية الأساسية (. الصفر والأولى)بالمقارنة مع مثيلاتيا في الرتب الأخرى  (0.972≤)

: شوىدت آلية الانتشار في كثير من اليلامات لمواد مختمفة مثل. في تحرر الكافئين من ىلاميات الكاربوبول
nicotinamide ,ketoprofen ,chlorphenesin ,valdecoxib [28 ,32 ,33 ,37]  .

 
 Higuchiقيم معاملات التحديد لصيغ ىلاميات مختمفة وفق الرتبة صفر ونموذج : (3)الجدول 

رمز  الصيغة 
 R2قيمة 

F1 F2 

R2
 0.956 0.852 (الرتبة صفر) 0

R2
 0.972 0.964 (الرتبة الأولى)  1

Ln%  الكمية المتبقية

 في المستحضر

 (دقيقة)الزمن 

 (دقيقة)الجذر التربيعي للزمن 

الكمية المتحررة 

 (%)التراكمية 

Log الكمية المتحررة 

 (%)التراكمية 

Log (دقيقة) الزمن 
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R2
H ( نموذجHiguchi) 0.972 0.989 

R2
Kors ) نموذج Korsmeyeyr-

Peppas) 
0.949 0.983 

 
 ىو المسيطر في الصيغتين المحضرتين أي أن  الانتشار ىو Higuchiيتبين أن نموذج  (3)من قراءة الجدول 

آلية أساسية محددة لمعدل التحرر عبر شبكة اليلام فعند نفاذ كمية الدواء عمى السطح الفاصل بين سطح اليلام وبين 
وىذا ما يتطمب وقتاً  [38]لتعوض النقص الحاصل  (مدروج التركيز)وسط التحرر ستأتي كمية من الدواء عبر الانتشار 
  فإن Higuchiمن المعروف أنو عندما يكون التحرر من نموذج . أطول وبالنتيجة نقص في الكمية المتحررة مع الزمن

.  [37]عممية التحرر تعتمد عمى خواص الصيغة 
 Korsmeyer-Peppasلتأكيد الآلية التي يتحرر بواسطتيا الكافئين تم رسم مخططات التحرر وفق نموذج 

 تساوي F2 وفي الصيغة 0.783 تساوي إلى F1 في الصيغة nفكانت المخططات خطية وتبين أن قيمة  (5الشكل )
 أي بمشاركة الانتشار واسترخاء سلاسل anomalous diffusion أي أن التحرر في الصيغتين كان وفق 0.744

أسوة بمخطط F1 تم حذف  النقاط الثلاث الأولى عمى مخطط الصيغة, لمعرفة سموك التحرر بشكل دقيق. الكاربومير
 أي أن التحرر حكمتو آلية n = 0.559فأصبحت  ( دقيقة15وذلك بفرض أنو لم يتم السحب إلا بعد ) F2الصيغة 

 أما نتيجة مقاومة F1يمكن القول أن التحرر كان بواسطة الانتشار بشكل عام في الصيغة . الانتشار في غالبية النقاط
.   أصبح تحرر الكافئين بواسطة مشاركة واضحة من استرخاء سلاسل البممر ومن الانتشارF2التحرر في الصيغة 

 [38]من العوامل الأساسية التي تحدد تحرر المادة الفعالة ىي لزوجة المستحضر وانحلالية المادة الفعالة 
فإذا لم تصل . فعندما تزداد الانحلالية يزداد معامل الانتشار في الشكل الصيدلاني وبالتالي قابمية خروجو لوسط التحرر

الألفة بين المادة الفعالة والناقل إلى حد كبير جداً فإن وسط التحرر يمكن أن يشارك اليلامة أو الشكل الصيدلاني في 
انحلال المادة الفعالة وبالتالي يخرج الدواء إلى وسط الانحلال وىذا ما يمكن أنو حصل في حالة اليلامة الحاوية عمى 

.     emulgelالكافئين بشكل منحل فكان التحرر بدءاً منيا أكبر بالمقارنة مع 
تحرراً أكبر لممادة الفعالة بسبب زيادة  (الذي يحوي عمى المادة الفعالة بشكل معمق)يعطي الشكل , بشكل عام

أعطى , لكن في ىذه الدراسة. [39, 37]من الشكل الصيدلاني  (أي زيادة الفعالية الترموديناميكية)ميل الدواء لميروب 
 الحاوي عمى كافئين بشكل معمق تحرراً أقل وأبطأ نتيجة وجود الزيت والذي يعمل كمادة كارىة لمماء مما emulgelالـ 

ينقص حب الشكل ككل لمماء وينقص دخول الماء لميلامة وينقص التحرر والذي سمح لمكافئين بالتحرر عبر الانتشار 
نما تدخّمت آلية استرخاء سلاسل البممر وتآكل البممر في التحرر والذي تدل عمية قيمة   nولكن بشكل غير مسيطر وا 

 أكبر بالمقارنة مع اليلامة emulgelليذا نجد أن قيمة معامل التحديد لمخطط الرتبة صفر في الـ . 0.744=والتي 
 من الرتبة صفر نتيجة وجود الانتباج F2مما يدل عمى اقتراب تحرر الكافئين في الصيغة  (0.852 مقابل 0.956)

.  [41, 40, 31]والاسترخاء بشكل ىام 
 يمكن أن يفسر بضوء انحلالية  الكافئين حيث أن F1 بإضافة زيت البارافين إلى الصيغة nإن تغير قيمة 

 وبالتالي فإن ىذه الانحلالية تساىم في التحرر لأن الكافئين المنحل جاىز لمتحرر F1الكافئين منحل في جممة الصيغة 
بينما في الصيغة . (F1 في الصيغة nمن ىنا انخفاض قيمة )ويمكن عندىا أن يكون للانتشار دور كبير في التحرر 

F2 , لذلك يكون لاسترخاء  (ومحبوس كذلك من قبل الزيت)ولأن الكافئين موجود بشكل معمق غير جاىز لمتحرر
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سجل تغيير في آلية تحرر . F2 في الصيغة n سلاسل الكاربومير دور كبير في تحرر الكافئين ومن ىنا كبر قيمة 
. [40, 31]المواد الفعالة بتغيير انحلاليتيا في دراسات سابقة 

 النقاط الأولى عمى مايبدو كبيرين وكافيين ليتم 3 كان الانتباج والاسترخاء في F1من الملاحظ أنو في الصيغة 
ومما  (0.45 والتي ىي نوعاً ما قريبة من القيمة النظرية n =0.559)من بعدىا التحرر متأثراً بالانتشار بشكل كبير 
 فقد F2أما الصيغة .  ىو وجود الكافئين بشكل منحل في ىذه الصيغةF1يساعد عمى بروز الانتشار كآلية تحرر في 

 الناتجة عند حذف أول ثلاثة n =0.714) بشكل كبير n النقاط الأولى غير كاف لأن ينقص 3كان الاسترخاء في  
.  فبقي الاسترخاء والانتباج آليتين ىامتين في التحرر إلى جانب الانتشار ولفترة زمنية أطول (نقاط

 
 :الاستنتاجات والتوصيات

تم الحصول عمى أشكال صيدلانية متجانسة عيانياً باستخدام الكاربوبول كبممر ميمم وباستخدام الكافئين كمادة 
 والذي لم يغير من قابمية emulgelعند إضافة زيت البارافين إلى اليلامة الشفافة تم الحصول عمى . فعالة نموذج

 ساعات  نتيجة منحو مقاومة 6الشكل لممد في حين أن وجود الزيت قد غيّر من كمية الكافئين المتحررة في نياية 
لوحظت كذلك تغييرات في آلية تحرر الكافئين في الـ . P و Dلممستحضر وىذا ماتمّ تأكيده بالاستناد إلى قيم 

emulgel كانت الكمية المتحررة من الكافئين .  حيث كان التآكل آلية مشاركة بشكل رئيسي للانتشار في التحرر
 وسيمة لإطالة تحرر وتأثير  emulgel أقل بالمقارنة مع اليلامة العادية وبالتالي يعتبر الـ emulgelالمحب لمماء من 

إذا كان اليدف ىو تحرر المادة الدوائية المحبة لمماء بشكل سريع يمكن استخدام اليلامة : كنتيجة نيائية. الكافئين
.   emulgelأما إذا كان اليدف ىو التحرر بكميات قميمة و لفترة طويمة يمكن تطبيق الـ 
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