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 من هٌدروكلورٌد اللٌدوكائٌن تحرر :3-2-2

 : Gelly " الشفافة الهلامٌات" الدقٌقة المستحلبات
 المستحلبات من كلورٌد اللٌدوكائٌن تحرر دراسة عند

 باهاء بدرجات مختلفة صٌػ سبع اعتمدنا الدقٌقة
  ؟ المستقبل الطور فً اختلاؾ مع متنوعة
 الؽول تحتوي شفافة هلامٌة : الأولى الصٌؽة

 " اتٌلٌن أوكسٌد جزٌئة 30 مع المرتبط رٌلًئالسٌتوست
 ذو متشرد وؼٌر استحلابً كعامل " B3 لجٌن-اٌمو

 . عالٌة مائٌة استقطابٌة قدرة
 مستقطبة زٌوت من فٌتألؾ الزٌتً الطور أما

 السٌتول وزٌت السٌرافٌل زٌت من كبٌرة وبكمٌات
he " " cetiolhe 
 وماء الؽلٌسرٌن عن عبارة فهو المائً الطور أما

 ( الصودٌم لٌمونات / اللٌمون حمض ) ووقاء المقطر
   ph=5 مساوٌة باهاء قٌمة ذو

 هٌدرو اللٌدوكائٌن تحرر نتائج ٌبٌن (26) والجدول

 .الشفافة الهلامة هذه من كلورٌد



زمن أخذ 

 العٌنة دقٌقة

كمٌة المادة 

المتحرر 

بالمل مكػ 

 مل\

الكمٌة 

الكلٌة 

المتحرر 

 ملػ

النسبة 

المئوٌة 

 %للتحرر 

النسبة 

المئوٌة 

لفرق 

 %التحرر 

0 0 0 0 0 

30 58 34.8 2.9 0 

60 102.4 61.44 5.12 57 

90 110 66 5.5 93.1 

120 118.1 70.9 5.9 93.2 

150 126 75.6 6.3 93.7 

180 127.1 76.23 6.4 98 



نلاحظ من الجدول السابق أن اللٌدوكائٌن كان سرٌعا خلال 

حٌث نلاحظ تباطؤ . الساعة الآولى مقارنة بما حدث بعد ذلك 

 .دقٌقة  180التحرر حتى 
الستئرٌلً مع  هلامٌة شفافة تحتوي الؽول:  الصٌؽة الثانٌة 

عدد من جزٌئات أوكسٌد الأٌتلٌن ؼٌر محدد من قبل الشركة 

     " genapo s l 200" المصنعة والمسمى تجارٌا جٌنوبول
وهو عامل استحلابً ؼٌر متشرد ذو استقطاب مائً         

وٌستطٌع تكوٌن محلول , وله توازن مائً عالً نسبٌا , عالً 

ومن المفٌد %  15 -10مائً ؼروي مهلم بنسب لاتزٌد عن 

أن نذكر أن هذه التراكٌز تكون دوما أعلى من التركٌز الحرج 

لٌستطٌع العامل الاستحلابً , " .c. m. c" لتكوٌن المذٌلات 

إعطاء لزوجة عالٌة وذلك بتشكٌل المذٌلات الؽروٌة فً الماء 

 . 
من الملاحظ أن هذه الهلامٌة المتشكلة ذات لزوجة عالٌة مع 

مما ٌجعل تطبٌقها , ملمس دهنً دبق ناجم عن القطب الزٌتً 

على الجلد ٌشابه ما ٌشاهد فً حالة مركبات البولً اٌتلٌن 
 .ؼلٌكول 

أما الطور الزٌتً فهو زٌت السٌرافٌل والطور المائً هو نفسه 
 .  المستخدم فً الصٌؽة الآولى 
توضح نتائج تحرر ( 27)النتائج الواردة فً الجدول 

 .  اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد من هذه الهلامٌة الشفافة 



زمن أخذ 

 العٌنة دقٌقة

كمٌة المادة 

المتحرر 

بالمل مكػ 

 مل\

الكمٌة الكلٌة 

 المتحرر ملػ

النسبة المئوٌة 

 %للتحرر 

النسبة المئوٌة 

لفرق التحرر 

% 

0 0 0 0 0 

30 46 27.6 2.3 0 

60 93.3 56 4.7 49 

90 104 62.4 5.2 90.4 

120 113.3 68 5.7 91.2 

150 136 81.6 6.8 82 

180 153.3 92 7.7 88.3 

240 192.8 115.3 9.61 80 

1440 192.08 115.3 9.61 1 

تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد من (: 27)الجدول رقم  
كعامل استحلابً  s200هلامٌة شفافة تحتوي الجٌنوبول 

 .وزٌت السٌرافٌل 



نلاحظ من الجدول السابق أن تحرر 

اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد هنا أقل من 

م وخاصة ذو العامل \الكرٌمات ز 

أو مع   b3وb1الاستحلابً الاٌمولجٌن 

بوجود زٌت  80وتوٌن  80مزٌج سبان 

فمن الملاحظ أن الهلامٌة , السٌرافٌل 

المائٌة للجٌنوبول احتفظت بباقً كمٌة 

المادة الدوائٌة بعد أن حررت قسما منها 

 .  وذلك لمدة أربع ساعات فقط 



ومتعدد  الاٌتلٌن اوكسٌدشفافة تحتوي متعددة  هلامة :الصٌؽة الثالثة

f127 (pluronic f127   ) بٌلورونٌكالمسمى تجارٌا  البروبٌلٌن
الطور المائً هو عبارة عن وقاء حمض اللٌمون ولٌمونات ,

مع أو بدون "  7.2 او5" متنوعة  باهاءالصودٌوم بدرجات 

وقد ) 1=  باهاءوباستخدام الماء المقطر ذو درجة  الؽلٌسرٌن

كطور  البارافٌنأو زٌت ( الماء لهذا الؽرض  كلوراستخدام حمض 

 :  مستقبل وقد كان التوزٌع كالتالً 
السابق مع  الوقاءمن خلال 5=  باهاءهلامٌة شفافة ذات قٌمة 1.

 .والماء المقطر كطور مستقٌل  الؽلٌسرٌن
والماء  الؽلٌسرٌنمع  7,2=  باهاءشفافة ذات قٌمة  هلامة2.

 .المحمض كطور مستقبل
أما  الؽلٌسرٌنبدون إضافة  5=  باهاءشفافة ذات قٌمة  هلامة3.

 .البارافٌنالطور المستقبل فهو زٌت 
 الؽلٌسرٌنمع إضافة  5=  باهاءشفافة ذات قٌمة  هلامة4.

 .البارافٌنوالطور المستقبل هو زٌت 
 الؽلٌسرٌنبدون إضافة  7,2=  باهاءشفافة ذات قٌمة  هلامة5.

 .البارافٌنوالطور المستقبل هو زٌت 
القوام الهلامً  تأخدأن جمٌع الهلامٌات السابقة  الىمع الإشارة 

أما مع خفض الحرارة إلى الدرجة ( حرارة المخبر)بالحرارة العادٌة 

 .مئوٌة فتعطً محلول سائل شفاؾ 8
من هذه الهلامٌات الشفافة  هٌدروكلوراٌد اللٌدوكائٌنأما نتائج تحرر 

 (.32-31-30-29-28)فقد أشٌر إلٌها ضمن الجداول التالٌة 



زمن أخذ 

العينة 

 دقيقة

كمية 

المادة 

المتحررة 

بالمل مكغ 

 مل/ 

الكمية 

الكلية 

المتحررة 

 ملغ

النسبة 

المئوية 

 %للتحرر 

النسبة 

المئوية 

لفرق 

 %التحرر 

0 0 0 0 0 

30 120 72 6 0 

60 180 108 9 67 

90 190 114 9.5 95 

120 201,8 121 10,1 94.1 

150 224 134,4 11.2 90.2 

180 245,0 147.0 12.25 91.4 

تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد من هلامٌة (: 28)الجدول رقم 

/ ووقاء حمض اللٌمون  f127شفافة تحتوي البٌلورونٌك 
أما . وباستخدام الؽلٌسرٌن 5= لٌمونات الصودٌوم بدرجة باهاء 

 .الوسط المستقبل هو الماء المحمض



زمن أخذ 

العينة 

 دقيقة

كمية 

المادة 

المتحررة 

بالمل مكغ 

 مل/ 

الكمية 

الكلية 

المتحررة 

 ملغ

النسبة 

المئوية 

 %للتحرر 

النسبة 

المئوية 

لفرق 

التحرر 

% 

0 0 0 0 0 

30 110 60 5.5 0 

60 165 99 8.25 67 

90 224 134.4 11.2 74 

120 285 171 14.25 79 

150 324 194.4 16.2 88 

180 363.3 218.0 18.2 89 

1440 500.8 300.45 25.1 73 

تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد من هلامٌة (: 29)الجدول رقم

/  ووقاء حمض اللٌمون  F127شفافة تحتوي البٌلورونٌك 
وباستخدام الؽلٌسرٌن،  7.2=لٌمونات الصودٌوم بدرجة باهاء

 .أما الوسط المستقبل فهو الماء المحمض



زمن أخذ 

العينة 

 دقيقة

كمية 

المادة 

المتحررة 

بالمل مكغ 

 مل/ 

الكمية 

الكلية 

المتحررة 

 ملغ

النسبة 

المئوية 

 %للتحرر 

النسبة 

المئوية 

لفرق 

التحرر 

% 

0 0 0 0 0 

30 180 108 9 0 

60 285 171 14.25 63.2 

90 358 214.8 17.9 80 

120 433.3 260 21.7 82.4 

150 770 462 38.5 56.4 

180 1091.7 655 54.6 70.5 

240 1405.0 843 70.25 78 

تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد من (: 30)الجدول رقم
ووقاء حمض  F127هلامٌة شفافة تحتوي البٌلورونٌك 

بدون  5=لٌمونات الصودٌوم بدرجة باهاء/ اللٌمون 

إضافة الؽلٌسرٌن، أما الوسط المستقبل فهو زٌت 
 .البارافٌن



زمن أخذ 

العينة 

 دقيقة

كمية المادة 

المتحررة 

بالمل مكغ 

 مل/ 

الكمية الكلية 

المتحررة 

 ملغ

النسبة 

المئوية 

 %للتحرر 

النسبة 

المئوية 

لفرق 

 %التحرر 

0 0 0 0 0 

30 280 168 14 0 

60 463.3 278.0 23.2 60.3 

90 526 315.6 26.5 88 

120 596.7 358.0 29.83 89 

150 920 552 46 65 

180 1256.7 754 62.83 73 

240 1473.3 884 73.7 86 

تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد من (: 31)الجدول رقم
ووقاء حمض  F127هلامٌة شفافة تحتوي لبٌلورونٌك 

باستخدام  5=لٌمونات الصودٌوم بدرجة باهاء/ اللٌمون 
 الؽلٌسرٌن، أما الوسط المستقبل فهو زٌت البارافٌن



زمن أخذ 

العينة 

 دقيقة

كمية المادة 

المتحررة 

/  بالمل مكغ 

 مل

الكمية الكلية 

المتحررة 

 ملغ

النسبة 

المئوية 

 %للتحرر 

النسبة 

المئوية 

لفرق 

 %التحرر 

0 0 0 0 0 

30 360 216 18 0 

60 591.7 355 29.6 61 

90 792 475.2 39.6 75 

120 1000 600 50 79.2 

150 1210 726 60.5 83 

180 1400 840 70 86.4 

240 1608.3 965 80.42 87 

تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد من هلامٌة (: 32)الجدول رقم
/  ووقاء حمض اللٌمون  F127شفافة تحتوي لبٌلورونٌك 

بدون إضافة  7.2=لٌمونات الصودٌوم بدرجة باهاء
 .الؽلٌسرٌن، أما الوسط المستقبل فهو زٌت البارافٌن



من خلال النتائج المدونة فً الجداول الخمس السابقة نلاحظ 

بأن أفضل كمٌة تحرر للٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد كانت مع 

وبوجود الؽلٌسرٌن، وٌفسر ذلك من  7.2= درجة باهاء 

للٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد المرتبطة مباشرة   pkaخلال قٌمة 

،فكلمل ارتفعت قٌمة "للوسط pHقٌم "بتؽٌرات باهاء الوسط

باهاء الوسط ، كلما زادت نسبة اللٌدوكائٌن الأساس القادر 

 .على إجتٌاز الؽشاء المستخدم بحرٌة أكثر
نلاحظ أنه كان هناك زٌادة ( 31)و( 30)ومن خلال الجدول 

فً كمٌة اللٌدوكائٌن المتحررة مترافقة مع وجود الؽلٌسرٌن 
 .فً الهلامٌة

أما مع استخدام زٌت البارافٌن كطور مستقبل فإن كمٌة 

ذلك لآن الطور الزٌتً قد , اللٌدوكائٌن المتحررة قد ازدادت

اجتذب اللٌدوكائٌن أساس بشكل أكبر، وساهم فً زٌادة نسبة 
 .اللٌدوكائٌن المتحررة مقارنة بالماء المحمض

ومن ناحٌة أخرى، ٌجب الانتباه أنه عند أخذ العٌنة من 

الطور المستقبل الزٌتً لابد من استخلاص اللٌدوكائٌن بماء 
(.  PH=1)1=محمض بحمض كلور الماء ذو قٌمة باهاء

 ".  انظر طرائق معاٌرة اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد"





تحررررر الليررردوكائين ويدوكلوريرررد مرررن المرررراو  المنحلرررة : 3-2-4

 ".P. E. Gمراو  "بالماء
تحتوووي هووذه المووراهم علووى مكونووات منحلووة بالموواء فقووط ، ٌمكوون 

ؼسلها بالماء كموا فوً الأسوس الؽسوولة بالمواء، وٌشوار إلٌهوا عوادة 

مون . بسبب ؼٌاب المواد الدهنٌوة" Greasless"بالأسس اللادهنٌة

خصائص هذه المراهم سرعتها العالٌة فوً اجتٌواز طبقوات الجلود، 

ولكوون هووذه الحادثووة قوود تتوقووؾ أو تتؽٌوور بحسووب طبٌعووة وخووواص 

الموووووواد الدوائٌوووووة الفٌزٌائٌوووووة والكٌمٌائٌوووووة ، ذلوووووك لأن سووووورعة 

الامتصوواص لا تتعلووق فقووط بنووو  الأسوواس، بوول إن طبٌعووة الوودواء 

وحالووة الجلوود المطبووق علٌووه الموورهم ٌلعبووان دورا فعووالا فووً عملٌووة 

 .الامتصاص وتحرر المواد الدوائٌة
وإضوووافة لهوووذا فوووإن هوووذه الموووراهم تعمووول علوووى امتصووواص المووواء 

وبسوورعة كبٌوورة ممووا ٌووؤدي الووى تجفوواؾ جلوود الموورٌض، وبالتووالً 

 .التهاب الجلد الاحتقانٌة: ٌمكن استخدامها فً حالات
تحرراللٌووودوكائٌن هٌدروكلورٌووود مووون مووورهم  : الصوووٌؽة الاولوووى

متعددات اٌتلوٌن الؽلٌكوول المكوون مون متعوددات الاٌتلوٌن ؼلٌكوول 

مووع طووور مووائً ( 1540)ومتعووددات الاٌتلووٌن الؽلٌكووول( 6000)

لٌمونووات / وهووو عبووارة عوون وقوواء حمووض اللٌمووون% 12نسووبته 

 .PH=5الصودٌوم ذو قٌمة باهاء 



زمن أخذ 

 العٌنة دقٌقة

كمٌة المادة 

المتحرر 

بالمل مكػ 

 مل\

الكمٌة 

الكلٌة 

المتحرر 

 ملػ

النسبة 

المئوٌة 

 %للتحرر 

النسبة 

المئوٌة 

لفرق 

 %التحرر 

0 0 0 0 0 

30 16 9.6 0.8 0 

60 31.39 18.86 1.57 51 

90 33.6 20.16 1.68 93.5 

120 35.87 21.53 1.79 94 

150 64 38.3 3.2 56 

180 91.181 54.71 4.56 70.2 

2880 790.73 474.44 39.54 11.5 

تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد من (: 35)الجدول رقم 

 ".1540"و "  6000"مرهم متعددات اٌتلٌن ؼلٌكول



تحرر اللٌدوكائٌن من متعددات الاٌتلٌن : الصٌؽة الثانٌة

(  6000)ؼلٌكول والمكون من متعددات اٌتلٌن ؼلٌكول 
، وطور مائً كما فً (400)ومتعددات اٌتلٌن ؼلٌكول

 %.30الصٌؽة الاولى ولكن نسبة الماء فٌه 

زمن أخذ 

 العٌنة دقٌقة

كمٌة المادة 

المتحرر 

  مكػ بالمل

 مل\

الكمٌة 

الكلٌة 

المتحرر 

 ملػ

النسبة 

المئوٌة 

 %للتحرر 

النسبة 

المئوٌة 

لفرق 

 %التحرر 

0 0 0 0 0 

30 12 7.2 0.6 0 

60 22.0 13.45 1.12 54 

90 23.6 14.16 1.18 95 

120 24.67 14.79 1.23 96 

150 26.6 15.96 1.33 92.5 

180 28.3 17.04 1.42 94 

1440 106.1 63.68 5.31 27 

تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد من مرهم متعددات اٌتلٌن (: 36)الجدول رقم

 ".400"و " 6000"ؼلٌكول 
ونلاحظ من الجدول السابق انخفاض كمٌة اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد 

المتحررة مقارنة بالصٌؽة الأولى وهذا دلٌل على أنه كلما ازدادت نسبة الماء 

مع ملاحظة " نقص من تحرر اللٌدوكائٌن "  P.E.G"الموجود ضمن المراهم

 ".أن اللٌدوكائٌن هٌدروكلورٌد منحل بالماء بشكل كامل





 :تفسٌر نتائج تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلوراٌد  -3-2-5
نلاحظ أن استبدال زٌت البارافٌن المعدنً بزٌت آخر نصؾ نفوذ 

 .هو مٌرسات الإٌزوبروبٌلً قد ساهم فً زٌادة نسبة التحرر
وتوٌن  80مزٌج سبان )أما عند استبدال العامل الاستحلابً وهو 

فنلاحظ زٌادة فً نسبة  B2و  B1 بمزٌج من الإٌمولجٌن( 80

تحرر المادة الدوائٌة وهذا عائد الى بنٌة العامل الاستحلابً وطول 

 B3و B1سلسلة بولً اوكسً اٌتلٌن المتواجدة فً الاٌمولجٌن 
وهذا ٌتطابق مع العالم مٌروكس وزملائه  80مقارنة مع توٌن 

المتحررة عائد  Hclوهناك ملاحظة إن انخفاض كمٌة اللٌدوكائٌن 

إلى أناللٌدوكائٌن أساس ٌنتقل عبر الؽشاء عن طرٌق الادمصاص 

على سطح القطٌرات الزٌتٌة، فعندما ٌكون الطور الزٌتً هو 

الداخلً ٌتبعثر بشكل قطٌرات زٌتٌة صؽٌرة جدا تكون سهلة 

الحركة والانتقال وتكون مساحة سطح التماس بٌن القطٌرات 

الزٌتٌة والطور المائً الخارجً كبٌر جدا، مما ٌساهم فً نقل 

كمٌات كبٌرة من اللٌدوكائٌن الأساس الجاهز للانتقال، أما عندما 

ٌكون الطور الخارجً هو الزٌتً فإن مساحة سطح التماس تكون 

/ أقل وحركة الطور الزٌتً محدودة وبالتالً فإن كرٌمات زٌت 

 .زٌت/ ماء تحرر اللٌدوكائٌن بشكل أفضل من كرٌمات ماء 





والخط البٌانً رقم ( 32-31-30-29-28-27-26)أما فً الجداول 

كعامل استحلابً ومهلم  B3نلاحظ أنه عند استخدام الاٌمولجٌن (29)

لصنع مستحلبات هلامٌة شفافة انخفاض فً نسبة تحرر اللٌدوكائٌن 

و  B1م ذو العامل الاستحلابً /مقارنة مع كرٌم ز) هٌدروكلوراٌد

B3 ) ًوهذا عائد إلى تشكل المذٌلات المنحلة فً المستحضر وبالتال

مع ملاحظة زٌادة فً انحلال . إعاقة تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلوراٌد

 .المادة الدوائٌة
فالتحرر شبٌه بما حدث  S200أما بالنسبة للهلامٌة الشفافة الجٌنوبول

مع نقصان فً نسبة التحرر التً استمرت . مع الهلامٌة الاٌمولجٌن

 .لمدة أربع ساعات فقط ثم احتفظت الهلامٌة بباقً كمٌة الدواء
فنلاحظ ازدٌاد واضح فً نسبة  F127أما مع استخدام البٌلورونٌك 

تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلوراٌد وهذا عائد للبنٌة الكٌمٌائٌة 

للبٌلورونٌك ولطول سلسلة اوكسً اٌتلٌن واوكسً بروبٌلٌن وهذا 

، مع ملاحظة أن زٌادة (42)ٌتطابق مع العالم مٌروكس وزملائه 

تؤدي لانخفاض نسبة اللٌدوكائٌن  F127 نسبة البٌلورونٌك

(  24)هٌدروكلوراٌد المتحررة وهذا ٌتطابق مع العالم سانك وزملائه

فنلاحظ زٌادة فً نسبة ( كعامل مذوب)أما باستخدام الؽلٌسرٌن 

التحرر وهذا عائد إلى قطبٌة السواغ وزٌادة انحلاله وٌتطابق هذا 

، والعالم واٌتورث وزملائه (45)الكلام مع العالم ناكونو وزملائه 

(53.) 



للٌدوكائٌن  PKaالوسط وحسب ( PH)أما عند ارتفا  قٌمة باهاء

فنلاحظ ازدٌاد فً نسبة اللٌدوكائٌن هٌدروكلوراٌد المتحررة : هٌدروكلوراٌد

وهذا عائد إلى زٌادة نسبة الشكل الأساس للٌدوكائٌن هٌدروكلوراٌد وهو 

 .الشكل المفضل للانتقال عبر الؽشاء
 PH= PKa+Log  أساس

أما عند استخدام الزٌت كطور مستقبل فإن زٌادة التحرر عائدة إلى انجذاب 
 .اللٌدوكائٌن أساس وبشكل كبٌر للادمصاص على الزٌت والانحلال به

مع ملاحظة أن التحرر هنا ٌحدث حسب خطة هٌؽوشً للتحرر من الهلامٌات 
 .المائٌة

نلاحظ انخفاض شدٌد فً نسبة ( 29)ومن الشكل ( 36 -35)أما الجداول 

تحرر اللٌدوكائٌن هٌدروكلوراٌد وهذا عائد الى بنٌة المرهم بولً اٌتلٌن 

هذا ٌتطابق مع ما )ؼلٌكول الذي شكل معقدات مع المادة الدوائٌة ولم ٌحررها 
نقص   P.E.G مع ملاحظة أن زٌادة نسبة الماء فً المرهم( 9)جاء فً المرجع

من نسبة اللٌدوكائٌن المتحررة وهذا طبٌعً وعائد لزٌادة انحلال اللٌدوكائٌن 
  .هٌدروكلوراٌد




