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 المحاضرة السادسة

 المزائج والمحالٌل

 Eutectic Mixtures )الأصهرٌة( الانصهار سهلة مزائج

 أي معدنٌن،ًمزٌج عن عبارة وهً "السبائك" ب ٌُسمى ما ٌوجد الصٌدلة عن وبعٌدا ً المعدنٌة الصناعات فً

 ..أخرى معادن مع مزجه ٌُفضّل بل بمفرده معدن استخدام ٌتم لا أنه

ً.صٌاؼته عند البلاتٌن أو النحاس له ٌضاؾ الذهب :مثال

 خواصها تتؽٌر وبالتالًًفٌها الروابط خواص تتؽٌر التً  السبٌكة تتشكل بعضها مع المعادن مزج عند

 .الفٌزٌائٌة

 المعادن مزج عند تتؽٌر التً الفٌزٌائٌة الخواص من: 

 .الصلابة .1

 نقطة أن معلوم هوًكما لأنه المزج عملٌة من الأساسٌة الؽاٌة تعتبر وهً تنخفض التً :الانصهار درجة

 .المزٌج مع التعامل سهولة إلى ذلك ٌؤديًثم ومن مكوناته، انصهار نقطة من أخفض مزٌج أي انصهار

 :مثال

 . 132 بالدرجة ٌنصهر الأسبرٌن 

 . 146 بالدرجة ٌنصهر الؽلوكوز 

ًمن كلا ً انصهار درجة من أقل درجة فً ٌنصهر الناتج المزٌج فإن الؽلوكوز مع الأسبرٌن مزج عند

 . 132 من أقل حرارة درجة فً ٌنصهر انه أي والؽلوكوز، الأسبرٌن

 حدى على مكون كل انصهار درجة من أقل الناتج المزٌج انصهار درجة :عامة قاعدة

 الصٌدلانً المجال فً Eutectic Mixture ال استخدام

 الانصهارًدرجات فٌها تنخفض مزجها عند مواد هناك .. والصٌدلة الكٌمٌائٌة المواد فً معٌنة حالات ٌوجد

 .جدا ً جدا ً

 : B و A الدوائٌتٌن المادتٌن لدٌنا لٌكن :مثال

 .    ℃110  انصهارها درجة A المادة

 . ℃140 انصهارها درجة B المادة
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 .المادتٌن انصهارًدرجة من أخفض انصهاره درجة الذي الأصهري المزٌج لدٌنا ٌتشكل المادتٌن مزج فعند

 )المركبات حسبًتختلؾ بل ثابتة نسبة لٌست( معٌنة نسبة إلى نصل حتى المادتٌن من نسبة بتؽٌٌر نقوم 

ً درجة انخفضت كلما B وA ًبٌن النسبة تؽٌرت كلما أي ← ٌمكن ما أقل الانصهار نقطة فٌها تكون

ً.الانصهار

 ، المزائج هذهًتشكل أن تستطٌع المواد جمٌع لٌست ولكن أصهرٌة، مزائج تشكل التً المواد من العدٌد ٌوجد

ً:الدوائٌةًالمواد من العدٌد مع نمزجها عندما أصهرٌة مزائج تشكل التً المواد أهم ومن

 المنتول: .1

ً.الدوائٌةًالموادًمعًالانصهارًسهلةًمزائجًتشكلًالتًًالموادًأبرزًمنًٌعد

ً.النعنعًفًًٌوجد

عال،ًشرابات،)ًالدوائٌةًالأشكالًفًًٌستخدم ً.(المراهمًالعلكة،ًالسُّ

 :أمثلة

 . 40 الدرجةًفً ٌنصهر التستوسترون، مع مزٌج ٌشكل المٌنثول

 . 40 الدرجةًفً ٌنصهر الكولٌسترول، مع مزٌج ٌشكل المٌنثول

ً..)الؽرفة حرارة درجة(25 الدرجة فً ٌنصهر الكافور، مع مزٌج ٌشكل المٌنثول

 بشكل وإنما الصلب بشكلها الدوائٌةًالمادة إدخال نستطٌع لا لأننا الجلدٌة،ًالأدوٌة حالة فً المزائج هذه تفٌد

 Eutectic تشكل طرٌق عن الجلد عبر الدواء نقل تحسٌنالأدمةً) جدار تخترق كً الانصهار سهلةًمزائج

Mixture :..)ً

 أمثلة: 

 :اللٌدوكائٌن  .1

 .موضعً مخدر 

 . 64 الدرجة فً ٌنصهر 

 :البرٌلوكائٌن .2

 .أٌضا ً موضعً مخدر 

ً. 46 الدرجة فً ٌنصهر 
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 حرارة درجةًفً ٌنصهر القوام زٌتً( أصهري مزٌج لدٌنا ٌتشكل البرٌلوكائٌن مع اللٌدوكائٌن مزج عند 

 .)الؽرفة

 solutionsالمحالٌل 

 لا المكوناتًناحٌة من متجانسة وهً أكثر أو مادتٌن من مؤلفة وكٌمٌائٌا ً فٌزٌائٌا ً متجانسة مزائج عن عبارة

ً.الطور ناحٌة من

 : Binary Solutions الثنائٌة المحالٌل

 .مُحل داخل منحلة مادة عن عبارة وهًً.فقط مادتٌن من مزٌج

 .ؼازٌة أو سائلة أو صلبة تكون قدً.أقل بكمٌة موجود : (Solute) حلةنالم المادة 

ً.أكبر بكمٌة موجودة : (Solvent) المحلة المادة 

ً.للمحالٌل أنواع تسعة ٌعطٌنا مما ⇦

ً

ً
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 :ملاحظات

 .السائل ضمن الصلب أو السائل ضمن السائل بالشكل ؼالبا ً الصٌدلانٌة الأشكال ترد 

 أدوٌة ،)أذنٌة أنفٌة، عٌنٌة،( بأشكالها القطرات معقمات، شرابات،ً:السائلة الصٌدلانٌة الأشكال أهم ومن 

ً.والحقن الإبر

 :إلى إعطائها طرٌقة حسب السائلة الصٌدلانٌة الأشكال تصنؾ

 (: Oral ) فموٌة  .1

 .الفم طرٌق عن تؤخذ -

 .والإلٌكسٌرات الشرابات مثل مائً قوامها -

 .الماء هو ؼالبا ً المستخدم المحل -

 : (Topical) موضعٌة . .2

 .المخاطٌة والأؼشٌة الجلد على تستخدم -

 .وكحول ماء مزٌج أو الماء هو ؼالبا ً المستخدم المحل -

 : (Otic) أذنٌة  .3

 .)للخارج تعود لا وكً الصملاخ مع تمتزج حتى( لزج قوامها -

 .ؼلٌكول البروبلٌن أو الؽلٌسرٌن مثل لزج، المستخدم المحل -

 : (Ophthalmic) عٌنٌة  .4

 الحلولً الضؽط( الحٌوي للتوترًمعادلة وتكون العٌن لتخرٌش تجنبا ً جزٌئات أي من وخالٌة تماما ً معقمة ماء

 .)الدمعً للسائل

 : (Parental) )الزرق( الحقن  .5

 .إسعافٌة أدوٌة باعتبارها مباشرًٌكون أن ٌجب تأثٌرها أن إلى بالإضافة العٌنٌة للمحالٌل مماثلة مواصفاتها

 : (Nasal) أنفٌة .6

ً.الملح من قلٌل مع ماء المستخدم المحل

 بأنها ؼٌرها عنًتتمٌز التً الصٌدلانٌة الأشكال من تُعد الحقن وأدوٌة العٌنٌة القطراتملاحظةًهامةًجدا :ً

ً.الحلولً للضؽط معادلةًتكون وأن التامة العقامة مثل معٌنة بصفات تتمتع

ً

ً

ً
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 :السائلة الصٌدلانٌة الأشكال مساوىء و مٌزات

ً

 المحالٌل تصنٌف طرق

 .المنحلة الجزٌئات حجم على اعتمادا ً .1

 .الترمودٌنامٌك على اعتمادا ً .2

 .المحل نوعٌة على اعتمادا ً .3

 المنحلة الجزٌئات حجم على اعتماداا  :أولاا 

 حجمها جزٌئات أو شوارد إما فٌه المنحلة المادة تكون أكثر أو مادتٌن من مزٌج هً :الحقٌقٌة المحالٌل 1-

 سواء( المجاهر من نوع بأي المجهر عبر جزٌئاته رؤٌة ٌمكن ولا متجانسة دائما ً وهً أنؽستروم 10 من أقل

 .)النفوذة نصؾ والأؼشٌة الترشٌح ورق( الفلاتر جمٌع من وتمر تماما ً منحلة فهً )الالكترونٌة أو الضوئٌة

 10 ً-5555بٌن ٌترواح حجمها جزٌئات أو شوارد إما فٌه المنحلة المادة تكون :الغروي التبعثر 2-

 ما منها الالكترونً، بالمجهر رؤٌتها ٌمكن أنه إلا الضوئً المجهر عبر جزٌئاته رؤٌة ٌمكن لا أنؽستروم،

 بعضهما عن الطورٌن ٌنفصل حٌث الزمن مع تترسب أن ٌمكن أي( متجانس ؼٌر هو ما ومنها متجانس هو

 .النفوذة نصؾ الأؼشٌة تعبر لا بٌنما الترشٌح، ورق عبر جزٌئاتها تمر ،)البعض
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ًمن أكثر كبٌر جزٌئاتها حجم الشوارد أو الجزٌئات من تجمعات عن عبارة وهو :الخشن الغروي التبعثر 3-

 ولاًوالالكترونٌة، الضوئٌة المجاهر عبر المادة جزٌئات رؤٌة وٌمكن متجانسة ؼٌر دائما ً وهً مٌكرون، 0.5

ً.الترشٌح ورق عبر ولا النفوذة نصؾ الؽشٌة عبر تمر

 ثانٌاا : اعتماداا على الترمودٌنامٌك

 :التً المحالٌل هً :مثالٌة محالٌل -1

ًوالكحول الماء مزج عند لا ًفمث .الحرارة تمتص ولا لاتنشر فهً المزج عند خواصها فً تؽٌر أي تبدي لا•

ًالماء حجمً مجموع عن للمزٌج النهائً الحجم ٌنقص كما ،للحرارة ناشر التفاعل لأن الوعاء ٌسخن

 .مثالً ؼٌر كحول-ماء فالمحلول وبالتالً والكحول

 .مكوناته حجوم مجموع مساوٌا ً للمحلول النهائً الحجم ٌكون•

ًللمحل المولً والكسر المحلول فوق المحل بخار ضؽط بٌن خطٌة علاقة بوجود المثالً المحلول ٌتمٌز•

 .راؤولًقانون علٌه ٌنطبق أي )المحلول فً الجزٌئٌة نسبته(

 :أن علىراؤولً قانون وٌنص

ًكان فإذا .للمحل المولً الكسر ضرب النقً المحل بخار ضؽط ٌساوي المحلول فوق محل أي بخار ضؽط

:B و A مادتٌن من مؤلؾ محلول لدٌنا 

 

ً

ً

ً

ً

ً
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ً

ًالبداٌة ففً منهما كل نسبة تؽٌر مع المحلول فوق والتولوٌن البنزن من كل بخار ضؽط تؽٌر المخطط ٌوضح

ًالبخار ضؽط تناقص فنلاحظ التولوٌن إضافة تمت ثم )باسكال 74.7 ( بنزن 100 % من مؤلفا ً المحلول كان

 .المحلول فً البنزن نسبة تناقص مع

 .المحلول فوق بخاره ضؽط ٌتناقص نسبته تناقص فعند للتولوٌن بالنسبة الأمر كذلك

ً.مثالٌا ً المحلول اعتبار ٌمكن خطً، بشكل ٌكون المحلول بخار ضؽط تناقص أن وبما

 المحالٌلًالحقٌقٌة: -2

ً.سالبا ًًأوًموجبا ًًإماًالانحراؾًهذاًوٌكونًفا ًراانحًتبديًحٌثًراؤولًقانونًالحقٌقٌةًالمحالٌلًتحققًلا

ًلوًفٌماًالمحلولًبخارًضؽطًمنًأكبرًالناتجًالمحلولًبخارًضؽطًٌكون:ًراؤولًقانونًعنًالموجبًالانزٌاح

ً.مثالٌا ًًكان

ًلوًفٌماًالمحلولًبخارًضؽطًمنًأقلًالناتجًالمحلولًبخارًضؽطًٌكون:ًراؤولًقانونًعنًالسالبًالانزٌاح

ً.مثالٌا ًًكان

 سالبا ؟ ٌكون ومتى موجبا ً الانزٌاح ٌكون متى
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ًففً أقل البخار ضؽط كان أقوى الروابط كانت كلما حٌث الجزٌئات بٌن بالروابط المحلول بخار ضؽط ٌتعلق

 ضؽط وبالتالً القدٌمة الروابط من أقوى الجدٌد المحلول فً المتشكلة الروابط تكون السالب الانزٌاح حالة

 ضؽط وبالتالً القدٌمة الروابط من أضعؾ المتشكلة طالرواب فتكون الموجب الانزٌاح فً أما أقل،ًالبخار

ً.أعلى البخار

 مٌتانول-الفحم كلور رباعً ماء،-إٌتانول :الموجب الانزٌاح عن أمثلة. 

 البروبانول-المٌتان كلور ثلاثً ماء،-مٌتانول :السالب الانزٌاح عن أمثلة. 

 مثالً؟ ؼٌر الإٌتانول مع الماء ومزٌج مثالً هبتان-الهكسان مزٌج أن تفسٌر ٌمكن كٌؾ

 :لأن مثالٌا ً هبتان-الهكسان مزٌج ٌعتبر

 .جدا ً متقارب والهبتان للهكسان الجزٌئً الوزن

ًفعند وبالتالً الهبتان، جزٌئات بٌن الأمر وكذلك )ندنول( فاندرفالس روابط هً الهكسان جزٌئات بٌن الروابط

 .تتؽٌر لا نفسها الروابط قوى تبقى المزج

 :الإٌتانول مع الماء مزٌج حالة فً بٌنما

ًالروابط أن إلا الإٌتانول، جزٌئات بٌن الأمر وكذلك هٌدروجٌنٌة روابط الماء جزٌئات بٌن الروابط تكون•

ًتشكل ًإلى المزٌج ٌؤدي وبالتالً الإٌتانول، جزٌئات بٌن الروابط من أقوى الماء جزٌئات بٌن الهٌدروجٌنٌة

 .موجب والانزٌاح أعلى البخار ضؽط ٌكون وبالتالً القدٌمة الروابط من أضعؾ والإٌتانول الماء بٌن روابط

ً.سالب والانزٌاح جدا ً قوٌة الجدٌدة الروابط تكون الإتٌل وخلات الإٌتان كلور ثلاثً مزج عند بٌنما

ً

ًوكأنه الخط ٌبدو حٌث( السائلٌن بٌن خطٌة علاقة وجود المنحنً نهاٌة فً نلاحظ السابق الشكل فً بالتدقٌق

ًالمحالٌل هذه تسمى جدا ، كبٌرة الآخر المكون ونسبة جدا ً قلٌلة المكونات إحدى نسبة تكون حٌث )مستقٌم

 .جدا ً الممددة بالمحالٌل
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ًالمحالٌل أؼلب ومنه ممددة محالٌل هً الصٌدلانٌة المحالٌل معظم مثالٌة، محالٌل جدا ً الممددة المحالٌل تعتبر

ً.مثالٌة محالٌل هً الصٌدلانٌة

 المنحلة المادة نوع على اعتماداا  :ثالثاا 

 ًمتشردةًًالمنحلةًالمادة.electrolytesًًالملحٌة كالمحالٌل • 

 متشردةًًًؼٌرًالمنحلةًالمادةnon electrolytesًًحلاوأم الضعٌفة والحموض الضعٌفة كالأسس 

 .الضعٌفة الأسس حلاوأم الضعٌفةًالحموض

 ًالتشردًًضعٌفةًمواد.weak electrolytesًالسكرٌة كالمحالٌل •ً

 للمحالٌل الفٌزٌائٌة الخواص

 :المنحلة المادة تركٌز على الصفات هذه تؽٌر ٌعتمد

 vapor pressure lowering البخار ضؽط انخفاض .1

 boiling point elevationالؽلٌانً نقطة ارتفاع .2

 freezing point depressionالتجمدً نقطة انخفاض .3

ً.osmotic pressureالحلولًً الضؽط .4

ًبسبب قلٌلة الصٌدلانٌة تطبٌقاتها ولكن للمحالٌل الهامة الثوابت من الؽلٌان ونقطة البخار ضؽط فإن عام بشكل

 .الجوي بالضؽط الؽلٌان نقطة وتأثر البخار ضؽط قٌاس صعوبة

 وٌتعلق فٌه المختلفة المواد حل بعد بخاره ضؽط من أعلى النقً المحل بخار ضؽط ٌكون عام بشكل

 مع الؽلٌان نقطة وتزداد المزٌج ؼلٌان نقطة ترتفع وبالتالً .المنحلة المادة بنسبة البخار ضؽط فًًالانخفاض

 .المنحلة المادةًتركٌز ازدٌاد

ً.الصٌدلانٌة التطبٌقات من العدٌد الحلولً والضؽط التجمد نقطة تملك بٌنما

 التجمد درجة انخفاض

ًما؟ مكان فً الثلج كمرات عند الثلج فوق الملح نضع لماذا

 .ذوبانه سرعة إلى ٌؤدي وبالتالً الماء تجمد درجة انخفاض إلى ٌؤدي الملح لأن

ً:هوؾ فان بعلاقة التجمد درجة انخفاض تعطى

ً
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ً

ًتطبٌق

4.3ًهًًً Lisoًأن العلم مع الصودٌوم؟ كلورٌد من 0.9 % ٌحوي محلول تجمد درجة انخفاض نقطة أحسب

ΔTf= 4.3 ( 9/58.5)=0.5 

0.5ً بمقدار انخفضت تجمده درجة لأن مئوٌة، درجة 0.5 - ةرارالح درجة فً ٌتجمد المحلول أن أي

 .والمصل كالدمع الحٌوٌة للسوائل تماما ً معادلا ً الماء فً الصودٌوم كلورٌد من 0.9 %محلول ٌعتبر :ملاحظة

ًالمحلول لٌكون إضافتها نرٌد التً للتوتر المعادلة المادة نسبة منها تحسب هامة طرٌقة التجمد نقطة تعتبر

ً.الحٌوٌة للمحالٌل الحلولً للتوتر معادلا ً

 الحلولً العمل

ًنفوذ، نصؾ ؼشاء عبر عنه مختلؾ آخر تركٌز إلى تركٌز من تمر عندما جملة من المقدم العمل بأنه ٌعرؾ

 بٌن التركٌز ٌتساوى حتى الأدنى التركٌز إلى الأعلى التركٌز من للانتقال دوما ً الجزٌئات تسعى حٌث

 .المحلولٌن

 التوتر عالٌة أو hypertonic التوتر منخفضة أوً isotonicللتوترًًمعادلة إما عادةً  المحالٌل تكونً.

ًنصؾ أؼشٌة دور الأحٌان بعض فً تلعب الخلوٌة الأؼشٌة لأن الحٌاة فً هاما ً دورا ً الحلولً الضؽط ٌلعب

ًحلولً ضؽط ذي محلول فً الخلٌة ؼطس فعند .الخلٌة وإلى من الخلوٌة المبادلات بحدوث ٌسمح مما نفوذة

ًتنكمش قد وبالعكس كما وتنفجر، تتمزق وقد داخلها إلى الماء دخول بسبب تنتبج فإنها ضؽطها من أضعؾ

 تراالمستحض تكون أن لابد لذا .ضؽطها من أعلى حلولً ضؽط ذي محلول فً وضعت إذا الخلٌة

 السوائل أن كما الخلوٌة، الأنسجة لتوتر معادلة تكون أن الخلوٌة الأنسجة مع للتماس المعدةًالصٌدلانٌة

ً%.5.9ًكلورٌد محلول سابقا ً ذكرنا كما بتوترها تعادل أن ٌجب للحقنًالمعدة الصٌدلانٌة
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ًنسبة تحدد حٌث ءراالحم الدم كرٌات باستخدام الحلولً الضؽط قٌاس على الحٌوٌة الكٌمٌاء مخابر تعتمد

ًخاصة شعرٌة أنابٌب داخل وذلك المدروس المحلول من جدٌدة نسبة كل مع الكرٌات هذه وضع عند الرسابة

ً.مناسب بتدرٌج ومدرجة

 فٌها المنحلة المواد نسبة بحسب السوائل انجماد انخفاض درجة قٌاس على فتعتمد الصٌدلانٌة المصانع أما

 م،° 0.52 - هً الدم تجمد درجة انخفاض أن تبنً ولقد الحلولً الضؽط قٌمة على را ًمباش تأثٌرا ً تؤثرًوالتً

ً.المنحلة حلابالأم لؽناه م° 2.3 - إلى البول فًًتصل بٌنما

 ؟Isotonicity الحلولً الضغط توازن ٌعنً ماذا

ًأو الجزٌئات بكمٌة مباشر بشكل ٌرتبط وهو المنحلة المواد كمٌة عن المائٌة للسوائل الحلولً الضؽط ٌعبر

ًالماء من كػ فً منحلة مادة أي من مول 1 فإن وبالتالً .الجزٌئً وزنها أو حجمها عن النظر بؽض الشوارد

ًنقول وباختصار الماء من كػ/أوزمول مٌلً 1000 ٌعرؾ ما أو زئبقً مم 17000 قدره حلولٌا ً ضؽطا ً تولد

ً.mOsmols مٌلًًأوزمول1555

 الجسم لسوائل الحلولً للضؽط مساوي الحلولً ضؽطه ٌكون ندماعًالضؽط متوازن أنه ما محلول عن نقول

ًالتجمد درجة انخفاض قٌاس على الاعتماد ٌمكن ما لمحلول الحلولً الضؽط ولقٌاس .أوزمول مٌلً 290

 freezing point تؽٌر إلى ٌؤدي أوزمول مٌلً 1 كل أن حٌث خطً، بشكل متناسبتٌن لكونهما

depressionًًم° 0.0018 بمقدار الانجماد درجة ف.ً

 ٌجب والتً العٌنٌة راتوالقطو الورٌدي الحقن محالٌل تحضٌر لدى الحلولً الضؽط سةرابد نهتم عام بشكل

ً.الدمع أو الدم مع الحلولً الضؽط متوازنة تكون حتى م° 0.52 - انجماد درجة تملكًأن

 الجسم سوائل مع الحلولً الضؽط متوازنة العٌنٌة تراوالقطو الورٌدي الحقن محالٌل تكون أن المهم من

 الحلولً ضؽطه أي)hypotonicًمحلولً تحضٌر تم فإذا .العلاجٌة الفعالٌة زٌادة أجل ومن التخرٌشًلتجنب

 داخل إلى ٌنفذ قد الماء فإن الورٌد طرٌق عن المحلول هذا حقن وتم )الجسم لسوائل الحلولً الضؽط من أقل

ًمحلول تحضٌر تم إذا أما .انحلالها ٌسبب وقد حجمها زٌادة إلى ٌؤدي مما ،الحمراء الدمًكرٌات

hypertonic ً(طرٌق عن المحلول هذا حقن وتم )الجسم لسوائل الحلولً الضؽط من أعلىًالحلولً ضؽطه 

ً.الخلاٌا هذه تقلص إلى ٌؤدي مما المحلول تمدٌد أجل من الخلاٌا من ٌخرج سوؾًالماء فإن الورٌد

ً
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 أول مثال

 وأن م° 0.08 هو حجم/وزن 1 % المورفٌن كبرٌتات من محلول انجماد درجة انخفاض أن علمت إذا

 كلورٌد كمٌة هً فما . 0.576 هو الصودٌوم كلورٌد من حجم/وزن 1 % محلول انجماد درجةًانخفاض

 1 % محلول مل 50 تحضٌر أجل من المورفٌن كبرٌتات محلول إلى إضافتها زملاالًمرابالؽ الصودٌوم

 الدم؟ مع الحلولً الضؽط متوازن حجم/وزن

0.5ً حل ٌجب أنه أي مل 100 /مراؼ 0.7638 هً الصودٌوم كلورٌد كمٌة أن نجد السابقة العلاقة بتطبٌق

ًللحصول المقطر الماء من مل 50 فً الصودٌوم كلورٌد من ؼرام 0.3819 مع المورفٌن كبرٌتات من ؼرام

ً.الدم مع الحلولً الضؽط متوازن محلول على

 ثانً مثال

0.5ً % عٌنٌة قطرة من الحلولً الضؽط متوازن محلول من مل 10 لتحضٌر وصفة الصٌدلانً إلى ورد

 الحلولً الضؽط متوازن محلول تحضٌر أجل من إضافتها الازم الصودٌوم كلورٌد كمٌة ما .مفٌنٌكولراكلو

 الدمع؟ًمع

 م،° 0.06 هً رمفٌنٌكول ا الكلو من 1 % محلول انجماد درجة انخفاض أن نجد الأدوٌة دساتٌر إلى بالعودة

 .م° 0.03 هً 0.5 % محلول انجماد درجة انخفاض أنًأي

85.06ً ٌعادل ما أي مل، 100 /ؼرام 0.8506 هً الصودٌوم كلورٌد كمٌة أن نجد السابقة العلاقة بتطبٌق

ً.مل 10 /مػ

ً

ً

ً

ً

ً

ً

ً

ً

ً

ًنهاٌةًالمحاضرةًالسادسة
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 المحاضرة السابعة

 (2المحالٌل )

 الصٌدلة فً المستعملة المحلات أهم

 الماء .1

 :أهمها الممٌزة الخواص ببعض الماء ٌتمٌز

 مرتفعة ؼلٌان درجة ٌمنحها مما قوٌة هٌدروجٌنٌة بروابط الماء جزٌئات ترتبط. 

 كبٌرة بسهولة المتعاكسة الشحنات عزل على القدرة ٌمنحها مما للماء الكهربائً العزل ثابت ارتفاع. 

 .حلاالأم مختلؾ حل على الماء قدرة ٌفسرًما هذا

ًثابت ازداد كلما المحل، قطبٌة ازدادت كلما عام وبشكل أٌضا ، مرتفع كهربائً عزل ثابت الؽلٌسٌرٌن ٌملك

 .له الكهربائً العزل

ًالقطبٌة ؼٌر المركبات حل على قادر وؼٌر القطبٌة المركبات حل على قادرا ً الماء ٌكون عام بشكل

.hydrophobicً

 الكحولات  .2

 والقلوٌدات الطٌارة الزٌوت تنحل حٌث الصٌدلانٌة الصناعة فً مستعمل محل أهم ثانً هو الإٌتانول،

 الدقٌقة الحٌة والكائنات الجراثٌم نمو تثبٌط على بقدرته الكحول ٌتمٌز .الكحول فً جٌد بشكلًوالؽلٌكوزٌدات

 hydroalcoholic solventsًوتسمى مختلفة بنسب والكحول الماء بٌن المزائج ًتستعمل .المختلفة

 بخواصه مرتفعة بتراكٌز الؽلٌسٌرٌن ٌتمٌز .الصٌدلانٌة الصناعة فً مستعمل جٌد محل وهو الؽلٌسٌرٌن

 .والنشاء والصموغ العفصٌة والمواد والببسٌن حلاالأم من العدٌد حل على قادر وهوًالحافظة

النسبً بكل والكلوروفورم والأسٌتون الماء مع ٌمتزج وهو .الؽلٌسٌرٌن عن كبدٌل ٌستعمل ؼلٌكول، البروبلٌن

 .الخمائر نمو تمنع حافظة كمادة أٌضا ً ٌستعمل

 من العدٌد فً عنه كبدٌل ٌستعمل فهو لذا بالإٌتانول، شبٌهة خواص ٌملك الإٌزوبروبٌلً، الكحول

 ،1 % فٌه الماء كمٌة تتجاوز لا التجاري الإٌزوبروبٌلً الكحول بأن ذلك ٌفسر .الصٌدلانٌةًالمستحضرات

 الكحول استعمال ٌمكن لا أنه إلى التنوٌه ٌجب .5 % إلى التجاري الكحول فً الكمٌةًهذه تصل بٌنما

 .الاستعمال الداخلٌة المستحضراتًفً الإٌزوبروبٌلً

 ٌبٌن المختلفة، حلاالأم حل على قدرته ازدادت كلما للمحل الكهربائً العزل ثابت ازداد كلما عام بشكل

ً:تلاالمح مختلؾ فً الصودٌوم وكلورٌد البوتاسٌوم ٌودٌد ملحً للاانح التالًًالجدول
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ً

ًالكحول بمزائج عنه ٌستعاض بل الصٌدلانٌة الصناعة فً كبٌر بشكل المطلق الإٌتانول ٌستعمل لا عام بشكل

ًنسبة على بالاعتماد تقرٌبٌا ً للمزٌج الكهربائً العزل ثابت حساب ٌمكنًعام وبشكل مختلفة، بنسب الماء مع

إذاًحضرناًمزٌجًكحولً:ماءً ًٌمكنًحسابًثابتًالعزلًالكهربائًًمنًالعلاقةًالتالٌة:65:45ًالمزج،ًفمثلاً 

ً

 

 الانحلالٌة حول هام ملخص

ًمن العدٌد هناك وبالتالً مستمر بشكل المتؽٌرة العوامل من بالعدٌد تتعلق الانحلالٌة أن إلى الانتباه ٌجب بداٌة

 :للانحلالٌة العامة الخواص هذه من تستثنى التً الحالات
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 ٌحلً الشبٌه أن مبدأ من الانحلالٌة ازدادت كلما والمحل المنحلة المادة بٌن البنٌة فً التشابه ازداد كلما

 ٌكون بٌنما البترول إٌتر فً تقرٌبا ً منحل ؼٌر الفٌنول ٌكون فمثلا ً like dissolve like شبٌههًً

 .الؽلٌسٌرٌن فً الانحال شدٌد

 الماء مع هٌدروجٌنٌة روابط تشكٌل نتٌجة قطبٌة مجموعات على الحاوٌة العضوٌة المركبات تنحل 

 لا .ًًوبالمقابلSO3H ،NH2 ،CO ،NO2 ،COOH ،OHأهمًهذهًالمجموعاتًالقطبٌةًً من

 طول ازداد وكلما الهٌدروجٌنٌة الفحوم مركبات ومنها الماء فً القطبٌة ضعٌفة المركبات تنحل

 .الانحلالٌةًانخفضت كلما الكربونٌة السلسلة

ًالوزن زٌادة إلى ٌؤدي ذلك لأن انحلالٌته من ٌخفض المركب إلى هالوجٌن ذرة إدخال فإن علم بشكل

 .القطبٌة خواصه فً التأثٌر بدون للمركبًالجزٌئً

 بقٌة فً التأثٌر عدم بشرط( الانحلالٌة ازدادت كلما المركب فً القطبٌة المجموعات عدد ازداد كلما 

 .نولٌالف من الماء فً لا ًلاانح أكثر البٌروؼالول ٌكون لا ًفمث ،)الجزٌئةًبنٌة

ًًًًًًًًًًًالرٌزورسٌنول ٌكون لا ًفمث انحلالٌتها فًًٌؤثر الجزٌئٌة فً المجموعات هذه توضع مكان أن كما

(m-dihydroxybenzene)ًًمنًالكاتٌشول ً أكثر الكاتٌشول وٌكون (o-dihydroxybenzen) أكثرًانحلالاً 

ً.(p-dihydroxybenzen)ًالهٌدروكٌنون من لا ًلاانح

 عام بشكل الانحلال قلٌلة الجزٌئً الوزن مرتفعة والمركبات المتماثرات تكون. 

 بأن ذلك تفسٌر ٌمكن .الانحلال قلٌلة الانصهار درجة مرتفعة العضوٌة المركبات تكون عام بشكل 

 ضمن المنحلة المادة تبعثر تمنع التً القوى نفس وهً الجزٌئات بٌن بالقوى ترتبط الانصهارًدرجة

 .المحل

 المركباتً تكونcis ًًمنًالمركبات  .transًأكثرًانحلالاً 
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ً

 الانحلال ضعٌفة المركبات انحلال لزٌادة المستعملة الطرق

ًٌمكن .المائٌة الأوساط فً انحلالها قلة بسبب الحٌوي توافرها انخفاض من الدوائٌة المركبات من العدٌد تعانً

 :منها المركبات هذه انحلالٌة تحسٌن أجل من الطرق من بالعدٌد الاستعانة

 المحالٌل استعمال أو قوٌة أسس أو قوٌة حموض استعمال خال من الوسط حموضة بدرجة التحكم 

 Buffers.ًالموقٌة

 الانحلالً على المساعدة المحلات استعمال.cosolvents  

 السطح على الفعالة العوامل استعمال.surfactantsً 

 المعقداتً تشكٌل.complexation 

 الصلبةً المواد حالة فً التحكم.solid state manipulationً

 الوسط حموضة بدرجة التحكم

 هذه تحضر عندما .ضعٌفة عضوٌة أسس أو ضعٌفة عضوٌة حموض هً الدوائٌة المركبات أؼلب إن

 لا ًلاانح أكثر ٌكون شوارد إلى ٌتفكك منها جزءا ً فإن الحٌة العضوٌة إلى تدخل أو صٌدلانً بشكلًالمركبات

 .الدوائٌة المركبات هذه تفكك بدرجة الحالة هذه فً الوسط حموضة درجة قعلوتت المائٌة،ًالأوساط فً
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 .الأمٌنات مثل :الضعٌفة الأسس

 .والإنولات والثٌولات والفنولات والسلفونامٌدات والإمٌدات الكربوكسٌلٌة الحموض مثل :الضعٌفة الحموض

 الشوارد عدد زٌادة قوٌة أسس أو قوٌة حموض باستعمال الوسط حموضة درجة ضبط خال من ٌمكن

 الوسط إلى القوي الأساس أو القوي الحمض إضافة خال من ٌمكن حٌث.الانحلالٌة تحسٌن وبالتالًًالمتشكلة

 .الشوارد من أكبر عدد تشكل نحو التفاعلًتوجٌه

 نحو التفاعل توجٌه أجل من القوٌة الحموض تستعمل ضعٌفة، أسس تعتبر التً الدوائٌة للمركبات بالنسبة

 .المائً الوسط فً الضعٌؾ للأساس الكاملًالتشرد

 .المائٌة محالٌلها فً كاملا ً الضعٌفة الحموض تشرد جعل أجل من القوٌة الأسس تستعمل وبالعكس

ًالحفاظ ًللاخ من للاالانح قلٌلة الدوائٌة المركبات انحال لتحسٌن الموقٌة المحالٌل استعمال من الفكرة تكمن

ً.الدوائٌة المركبات هذه لتشرد المثلى الحموضة درجة على

منًبٌنًالمركباتًالدوائٌةًالتًًٌتمًتحضٌرهاًباستعمالًمحالٌلًموقٌةًنذكرًسلفاتًالأمٌكاسٌنًالتًًتحضرً

،ًوالمٌدازولامًهٌدروكلوراٌدًباستعمالًوقاءًدرجةً 5.5-3.5درجةًحموضتهًًباستخدامًوقاءًسٌترات

ًباستعمال تحضر8ً-2ًبٌن حموضة بدرجة تتشرد التً الدوائٌة المركبات أؼلب فإن عام بشكل.3ًحموضتهً

ًمحالٌلًموقٌة.

 :دوائً تطبٌق

 حلٌب إلى البلازما من ٌعبر أن للدواء ٌمكن هل أي المرضع، الأم عند البسودوافدرٌن استعمال ٌمكن هل

ًالأم؟

ً.7 الأم حلٌب حموضة درجة بٌنما ، 7.4 البلازما حموضة ودرجة قلوي مركب البسودوافدرٌن أن علمت إذا

ً
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ًمن أكبر الأم حلٌب فً الدواء من المتشردة الكمٌة أن أي البلازما من حموضة درجة أقل الأم حلٌب أن بما

ًٌجوز ولا الأم حلٌب إلى ٌنتقل الدواء أن أي أكبر الأم حلٌب فً انحلاله وبالتالً البلازما فً المتشردة الكمٌة

ً.المرضعات عند الدواء هذا استعمال

ً

 استعمال المحلات المساعدة إلى الانحلال

ًقابلة عضوٌة تلامح مع الماء من مزٌج استعمال فً تكمن للاالانح لزٌادة المستعملة الطرق أهم أحد إن

ًفً الكبٌر ؾلاالاخت إلى ٌعود الماء فً الدوائٌة المادة للاانح ضعؾ أن على المبدأ ٌعتمد .الماء مع للامتزاجً

 الفارق وٌقلص قطبٌته من ٌخفض للماء آخر محل إضافة فإن وبالتالً والماء، الدوائً المركب بٌن القطبٌة

 ثابت( الماء مزٌج الؽرض لهذا ٌستعمل .الانحال زٌادة فً ٌساهم الدوائٌة والمادة المحل بٌن القطبٌةًفً

 العزل ثابت( الؽلٌكول بروبلٌن أو (،24ً=الكهربائً العزل ثابت(الإٌتانول مع(،ً 78=ًالكهربائًًالعزل

 باستعمال دٌازٌبوكسٌد الكلور ٌحضر لا ًفمث (42=الكهربائً العزل ثابت( الؽلٌسٌرٌنًأو (،32=ًالكهربائً

 والدٌجوكسٌن ؼلٌكول، بروبلٌن 40 % مع إٌتانول 10 % باستعمال الدٌازٌبام،25ً % ؼلٌكول البروبلٌن

ً.ؼلٌكول بروبلٌن40 % مع إٌتانول 10 % باستعمال

 استعمال العوامل الفعالة على السطح

ً.للماء كاره قطبٌا ً ؼٌر وآخرا ً للماء محبا ً قطبٌا ً جزءا ً تحوي مركبات هً السطح على الفعالة العوامل إن

ً
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 19  د. رانيا يوسف
 

ًعلىًتشكلًالمذٌلات.تعملًهذهًالمركباتً

ً

ً.انحلالها وٌزداد المتشكلة المسٌلات هذه ضمن القطبٌة ؼٌر الصلبة المواد تتبعثر حٌث

ً

ًالمسٌلات لتشكل الحدي التركٌز فوق كبٌرة بتراكٌز السطح على الفعالة المواد استعمال ٌجب عام بشكل

CMCًالمواد ترسب إلى ٌؤدي سوؾ حلولمال تمدٌد أن كما .وملموس جٌد بشكل للاالانح تحسٌن أجل من 

 لتشكل الحدي التركٌز دونًما إلى التمدٌد نتٌجة السطح على الفعالة العوامل تركٌز لانخفاض نظرا ًًالمنحلة

 .المسٌلات
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 20  د. رانيا يوسف
 

ًالتراكٌز لأن الفم، طرٌق عن تستعمل التً الصٌدلانٌة الأشكال لتحضٌر الطرٌقة هذه تستعمل لا عام بشكل

 التأثٌراتً من العدٌد مع وتترافق كبٌرة للاالانح لتحسٌن السطح على الفعالة المواد من استعمالها زملاال

ً.الجانبٌة

 تشكٌل المعقدات

ًقلٌلة الدوائٌة المادة انحلالٌة زٌادة أخرى ومادة الدوائٌة المادة جزٌئات بٌن معقد تشكٌل خال من ٌمكن

ً.الانحلالٌة

 :مختلفتٌن بآلٌتٌن ذلك ٌتم

 متراصةًً معقدات تشكٌل على الأولى الآلٌة تعتمدstacking complexًوالمادة الدوائٌة المادة بٌن 

 وٌمنعها الدوائٌة المادة فً القطبٌة ؼٌر المجموعات مع المادة هذه ترتبط بحٌث للمعقد المشكلةًالثانٌة

 .الماء معًالتماس من

ً

ً،ًحٌثًٌمكنdrug derivatizationًًالدوائٌة المركبات اشتقاق طرٌقة الأحٌان بعض فً الطرٌقة هذه تسمى

 هذه تتمٌز .الدوائٌة المادة تحرٌر أجل من الارتباط هذا تحطم أن الأخرى الجسم إفرازات أو للإنزٌمات

 من للاالإق أجل من أٌضا ً تستعمل بل الدوائً، المركب للاانح تحسٌن أجل من فقط تستعمل لا بأنهاًالطرٌقة

 بطعمها تتمٌز التً الدوائٌة المركبات مع تستعمل كما الدوائً، تأثٌرها إطالة وبالتالً المركبات بعضًللاانح

 الطرٌقة هذه من الاستفادة ٌمكن كذلك الفم، من مروره بعد ما إلى الدوائً المركب للاانح ٌتأخرًحٌث المر

ً.الصٌدلانً المستحضر ثبات فترة إطالة وبالتالً المحلول فً الحساسة الدوائٌة المادةًكمٌة لتقلٌل

 الكربوكسٌلٌة، المجموعات الهٌدروكسٌلٌة، المجموعات نذكر اشتقاقها ٌمكن التً المجموعات أهم من

ً.والثانوٌة الأولٌة الأمٌنٌةًالحموض

 هذا تحطٌم من ولابد دوائٌا ً فعالة ؼٌر المعقد بشكلها لأنهاpro grugًًالأدوٌة بطلائع المركبات هذه تسمى

ً.حٌوٌا ً الفعال الدوائً المركب لتحرٌرًالمعقد

ًًالدوائٌة المادة تتوضع بحٌث،inclusion complexًًًتضمٌن معقدات تشكٌل على الثانٌة الآلٌة تعتمد

 بنٌةًعلى باحتوائها المعقدات لتشكٌل المستعملة المواد تتمٌز أن ٌجب .للمعقد المشكلة المادة تجوٌؾ داخل
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 21  د. رانيا يوسف
 

ًنذكر المعقدات لتشكٌل المستعملة المواد أهم بٌن ومن للماء، محبة خارجٌة وبنٌة للماء كارهة داخلٌة

 cyclodextrines.ًالسٌكلودكسترٌن

 قادر كبٌر تجوٌؾ ٌحوي كما الماء، فً الجٌد بانحلاله ٌتمٌز الذي للؽلوكوز متماثر السٌكلودكسترٌن ٌعتبر

 ٌستعملً، γوßًًوαًًأشكالًهًًًثلابث السٌكلودكسترٌن ٌتواجد .القطبٌة ؼٌر المركبات احتجاز على

ً.الستٌروئٌدٌة المركبات للاانح لزٌادة كبٌر بشكل السٌكلودكسترٌن

ً

 الصلبة المواد حالة فً التحكم

 خال من ذلك ٌتم أن وٌمكن انحلالها، بتحسٌن الصلبة المواد جزٌئات بٌن التجاذب قوى تخفٌض ٌسمح

 .الحٌوي وتوافرها انحلالٌتها تحسٌن إلى ٌؤدي مما منخفضة انصهار درجات ذات صلبة أجسامًتحضٌر

 .الشكل عدٌمة الصلبة المواد مثل انصهارها درجات بانخفاض ترتٌبا ً الأقل الصلبة الأشكالًتتمٌز عام بشكل

  انحلالها من ٌزٌد مما الصلبة المواد انصهار درجة بخفضeutectic mixtures مزائجًًتحضٌر ٌسمح كما

ًهما مبدأٌن أحد على تعتمد الشكل عدٌمة صلبة مواد لتحضٌر اتباعها ٌمكن التً الطرق من العدٌد هناك

ً. co-precipitation الترسٌب أو co-evaporation.التبخٌر

 تركً ٌتم لا بحٌث الزمن فً التحكم خال من الشكل عدٌمة صلبة مواد على الحصول ٌمكن :الترسٌب

 من المحل من الصلبة للمادة السرٌع الترسٌب إجراء ذلك ٌشمل تنتظم، حتى للجزٌئة الكافً الوقت

 .السرٌع التبرٌدًخلال

 التجفٌد استعمال مثل ً:التبخٌر lyophilization •هذه خال ٌتم حٌث الصلبة، المواد لتحضٌر 

 تعرٌضها ٌتم ثم ومن المنحلة الصلبة المادة على الحاوٌة السائلة للعٌنة سرٌع تجمٌدإجراءً العملٌة

 الصلبة المواد تتمٌز .منخفضة حرارة درجات فً الماء بتبخٌر ٌسمح مماvacuumًًًللتخلٌة

 .مرتفع نوعً وسطح عالٌة مسامات وذاتamorphousً .ًالشكل عدٌمة بأنها المتشكلة
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 22  د. رانيا يوسف
 

ً

ً

 للامتزاج قابلٌن غٌر محلٌن بٌن الدوائٌة المادة توزع

 .الزٌتٌة الحٌوٌة والأوساط مائً طور بٌن الدوائٌة المادة توزع ذلك عن مثال كأبسط
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 23  د. رانيا يوسف
 

ًمنحلة مادة على ٌحوي أحدهما وكان البعض بعضهما مع بتماس زاجللامت قابلٌن ؼٌر محلٌن وضع تم إذا

ًالتوزع هذا ٌتم .الطورٌن بٌن ستتوزع المادة فإن )مختلفة بنسب المحلٌن كلا فً للاللانح قابلة تتمٌز لكنها(

 Co الزٌتً الطورٌن فً المادة انحلالٌة نسبة بأنه ٌعرؾ الذيpartition coefficientًوفقاًُلمعاملًالتوزعً

ً. CWإلىًانحلالٌتهاًفًًالطورًالمائًًً

ً

 كلما العشري اللوؼارٌتم قٌمة ازدادت فكلما،log Pًًًالعشري باللوؼارٌتم عادةً  التوزع عامل عن التعبٌر ٌتم

 .الزٌتً الطور فً المادة انحلالٌة ازدادت

 تم كما لامائً، كطور الأوكتان استعمال على بالاعتماد الدوائٌة المواد لمختلؾ التوزع عامل حساب ٌتم

ً.الأخرى التجارب بعض فً الهكسان أو الإٌزوبوتانولًاستعمال

 المحلول فً الدوائٌة المادة انتشار

ًتعطى .تركٌزا ً الأقل المناطق إلى المحلول فً الكثافة مرتفعة المناطق من تلقائً بشكل الدوائٌة المواد تنتشر

fick’s first lawً:ًفٌك بعلاقة الانتشار سرعة

ً

تدلًًهوًعاملًالانتشار.Dًٌعبرًعنًتدرجًالتركٌز،dc/dxًًهًًسرعةًانتشارًالمادةًالدوائٌة،Jًًحٌثً

ًالإشارةًالسالبةًفًًالعلاقةًالسابقةًإلىًأنًالانتشارًٌتمًفًًاتجاهًتخفٌضًالتركٌز.

 عبر وانتشارها الدوائٌة المادة انحال مقدار تحدد أنها حٌث الصٌدلة فً أهمٌةًًالدوائٌة المواد انتشار لخاصة

ً.الجلد مثل المختلفة الأنسجة وعبر الحٌوٌةًالأؼشٌة

ً

ً

ً

ً

ً

ً

ً

ًنهاٌةًالمحاضرةًالسابعة


