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 اقرار المشرف

قد جرى تحت اشرافي في كمية العموم/ قسم الكيمياء في أقر ان اعداد هذه الرسالة 
 جامعة بابل وهي جزء من متطمبات نيل درجة الدكتوراه في فمسفة الكيمياء. 

 

 

 المشرف
 التوقيع:

 الاسم: د. فارس حمود محمد العمشاوي
 المرتبة العممية: استاذ مساعد

 العنوان: كمية العموم/ جامعة بابل
 202التاريخ:     /    /   

 
 توصية رئيس القسم

 إشارة الى التوصية اعلاه ارشح هذه الرسالة لممناقشة. 
 
 
 

 التوقيع:" 
 الاسم: د. عباس جاسم عطية

 المرتبة العممية: استاذ
 العنوان: جامعة بابل/ كمية العموم

 202التاريخ:    /    /   
 



 لجنة المناقشةاقرار 
)وسام نحن اعضاء لجنة المناقشة ادناه نشيد بأننا اطمعنا عمى ىذه الرسالة وقد ناقشنا الطالب 

في محتوياتيا وبما لو علاقة بيا فوجدنا انيا جديرة بالقبول لنيل درجة  عبد الجميل جواد كاظم(
 .  )امتياز(الدكتوراه في فمسفة الكيمياء وبتقدير 

 
 

 عضو المجنة       رئيس المجنة
 الاسم: أ.د مهند موسى كريم    الاسم: أ.د سعدون عبد الله عوده

 المرتبة العممية: استاذ     المرتبة العممية: استاذ 
 العنوان: جامعة بابل/ كمية العموم    العنوان: جامعة بابل/ كمية العموم

 2022التاريخ:  /   /       2022التاريخ:   /   / 
 
 

 عضو المجنة       عضو المجنة
  ايهاب كريم عبيد د  الاسم: أ.م.    الاسم: أ.د حلا شخير لهميص

 المرتبة العممية: استاذ مساعد     المرتبة العممية: استاذ 
 جامعة القاسم الخضراء/ كمية الزراعةالعنوان:     العنوان: جامعة بابل/ كمية العموم

 2022 التاريخ:  /   /      2022التاريخ:   /   / 
 
 

 عضو المجنة والمشرف      عضو المجنة 
 الاسم: أ.م.د فارس حمود محمد   نور عبد الرزاق عبد المطيف الاسم: أ.م.د

 المرتبة العممية: استاذ مساعد    المرتبة العممية: استاذ مساعد
 العنوان: جامعة بابل/ كمية العموم   جامعة بابل/ كمية عموم البنات العنوان:
  2022التاريخ:  /   /       2022/   /   التاريخ: 

 
 مصادقة عميد الكمية: 

 التوقيع:
 

 الاسم: أ.د محمد هادي شنين الشمري
 المرتبة العممية: استاذ

 العنوان: عميد كمية العموم/ جامعة بابل
    2022التاريخ:  /   /  



 

 هن حنانو  لأرتٌيالى هن افتقده في هٌاجية الصعاب ًلم تميلو الدنيا 

 )رحمو الله( العزيز أبي 

 الى ها انا فيو  لأصلالى هن علوتني ًعانت الصعاب 

 أهي الغالية

 لي الطزيق  االى هن أضاءً

 أخٌتي الاعزاء 

 الى كل هن شجعني ًساعدني في اتمام ىذا العول 

 

 

 

 

 ًسام

 

II 



 ًالتقديزالشكز 
لله الذي أ نار كووب غباده المتلين بنور كتابو المبين، وجؼله ىدى ورحمة  الحمد     

نومؤمنين، وامصلاة وامسلام ػلى اشرف المرسوين س يدنا محمد امنبي امؼربي ال مين ، 

لى يوم المنتجبين وػلى أ له امطيبين ال طيار، وأ صحابو  حسان اإ ال برار، ومن ثبؼيم بإ

أ ثلدم بوافر امشكر وامتلدير وامؼرفان الى أ ناس لاهؼرف يشرفني أ ن ف الدين، أ ما بؼد : 

فارس ) الدكتورالاس تاذ المساػد ابتداء بس يادة  كيف امسبيل مشكرهم اخذوا بأ يدينا،

المتميزة وثؼاوهو  و( الذي جشرفت برػايتو الابوية الذي كاهت مواكفحمود محمد امؼمشاوي

واجهتني، والذي لم يبخل ػلً بجيده مؼي في مؼالجة امكثير من المشكلات امؼومية امتي 

في  لا يسؼنيكلٌ  .فجزاه الله غني خير الجزاء ومشرفاً  او وكتو اهثمينين فلد كان اب" واخاً 

رئاسة كسم امكيمياء كافة واخص منهم بلذكر  ىذا الملام الا ان اثلدم بمشكر وامثناء الى

( وكذلك الاس تاذ طيةغباس جاسم غ امس يد رئيس كسم امكيمياء الاس تاذ الدكتور )

والامتنان الى وأ ثلدم بمشكر الجزيل والامتنان وامتلدير  (خضير جواد كاظمالدكتور )

، (مهند موسى كريم( والاس تاذ الدكتور )غودةسؼدون غبد الله الاس تاذ الدكتور )

ساثذة  سيامهم امؼومي وملاحظاتهم امليمة في بوورة امبحث، فكاهوا مثلًا مل  الذين كدموا اإ

ربين، فويم مني ل  امشكر والامتنان. داغياً من الله أ ن يوفليم مييؼاً في حياتهم الم

الاس تاذ  امؼومية وامؼموية. والى ل  من كدم لي يد امؼون والمساػدة وبلخصوص

( ومييع الاخوة حسين غبد امكاظم حسن( والاس تاذ )حيدر اسلٌغيل نجم)

والى الاخ امس يد الاس تاذ امؼويا اسات وامزملاء طوبة الدر  والاخوات في كسم امكيمياء

من فاثني ذكر اسمو أ رجو كبول والى ل   )احمد امشريفي( مع فائق امشكر والامتنان

اغتذاري وجزاهم الله غني خير الجزاء. واػتزازي وشكري ل فراد ػائوتي مييؼا مشدهم 

 أ زري ومساػدتي أ جناء الدراسة.

 وسام
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IV 

 الخلاصة: 
مناسبة بوجود ظروف و من خلال تفاعلات الاسترة تم تحضير البوليمرات الدوائية 

  حسب المسارات التالية: تفاعل مناسبة و لاجراء ال
  :  المسار الاول

من خلال التفاعل بين بولي فنايل الكحول مع ( A1-A5)حضرت البوليمرات 
درجة حرارة ، )حامض الكبرتيك المركز باستخدام الظروف المناسبة:انيدريد الفثاليك 

من كموريد المشتق ومن ثم صعد المزيج لمدة ساعة بعدىا حول الناتج الى  (℃ 75)
ومن ثم تم التعويض بالادوية الامينية )الاموكسيسمين، خلال اضافة كموريد الثايونيل 

 . (1) الباراسيتامول، ثايوفيمين، سمفاكسين، بروبونوالول( كما في المخطط

 
 A1-A5تحضير البوليمرات  (8) مخطط



 

V 

  :الثانيالمسار 
( من خلال التفاعل الكيميائي بين بولي فنايل A6-A14حضرت البوليمرات )

)بارا تولوين حامض  الكحول مع انيدريد السكسنيك خلال وجود ظروف مناسبة
( دقيقة وكموريد الثاينول( 60-45، وزمن )(℃ 75درجة حرارة )السمفونيك، و 

لمحصول عمى كموريد المشتقات وبعدىا عوضت المشتقات بالادوية الامينية 
)الاموكسيسيمين، باراسيتامول، سمفاكسين، ثايوفيمين، بروبونوالول، حامض الفولك، 
سيبروفموكساسين، حامض الميفانميك، دايكموفيناك الصوديوم(. كما في المخطط 

(2). 

 A6-A14تحضير البوليمرات  (0) مخطط



 

VI 

  :الثالثالمسار 
 3,2 و من خلال اجراء التفاعل بين كاربوكسي مثيل سميموز( A15-A21حضرت )

وبوجود الظروف المناسبة لمتفاعل )احادي كمورو حامض الخميك، ودرجة بيوتاندايول 
( دقيقة، ولمحصول عمى كموريد المشتق وبعدىا 60-45(، وبزمن )℃ 55الحرارة )

 عوضت المشتقات بالادوية التالية )حامض الفولك، حامض الميفانميك،
كما في  .الايبيوبروفين، السيبروفموكسين، ديكموفنايك صوديوم، نابروكسين، اسبرين(

 ( 3المخطط )

 A15-A21( تحضير البوليمرات 2مخطط )



 

VII 

  :الرابعالمسار 
التفاعلات بين الكيتوسان وثلاثي بيوتايل اكريلات ( من خلال A22-29حضرت )

، وبزمن (℃ 65%، ودرجة حرارة )55وبوجود الظروف المناسبة )حامض الفورميك 
( دقيقة، كموريد الثاينول لمحصول عمى كموريد المشتقات وبعدىا تم تعويض 45-60)

دايكموفيناك صوديوم، سيبروفموكسين، حامض الفولك، الفعالة ) المشتقات بالادوية
كما في  (.، الاموكسيسيمينامينو حامض الساليسميك-5، امبسيمين سيمفاكسين،
 ( . 4المخطط )

 (A22-A29( تحضير البوليمرات )1مخطط ) 



 

VIII 

طيفيا من خلال استخدام تقنيات وبعد تحضير البوليمرات الدوائية تم تشخيصيا 
1( ، طيف الرنين النووي المغناطيسي )FT-IRطيف الاشعة تحت الحمراء )

H-

NMR ،وكذلك تم دراسة الخواص الفيزيائية ليذه البوليمرات المحضرة مثل المزوجة )
وفي الدوال  33والانتفاخ البوليمري، الذوبانية، والتحرر الدوائي المحكم بدرجة 

( ومن ثم اجريت دراسة التحاليل الحرارية لنماذج من pH= 2,7,8الحامضية )
البوليمرات المحضرة وكذلك تم دراسة مضاد سرطان الرئة لنماذج من البوليمرات 

 المحضرة.  
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 لبئّت اٌّحخىٌبث

 سلُ اٌظفحت اٌّىضىع

 I اٌَت 

 II الاهذاء 

 III واٌخمذٌشاٌشىش 

 IV اٌخلاطت

 IX لبئّت اٌّحخىٌبث

 XII لبئّت الاشىبي 

 XV لبئّت اٌّخططبث 

 XVI لبئّت اٌدذاوي

 XVII لبئّت اٌّخخظشاث

 07-8 اٌفظً الاوي: اٌّمذِت

 8 اٌبىٌٍّشاث  8-8

 Drug Carriers  2إٌبلً اٌذوائً:  8-0

 Prodrug 5ِغبعذ اٌذواء:  8-2

 Controlled Drug Release 8اٌخحشس اٌذوائً اٌّحىُ  8-1

 الاعبط إٌّطمً لاعخخذاَ ِغبعذ اٌذواء 8-5

Rational for the use of prodrug 
9 

 Oral Absorption 80 اٌفُعٓ طشٌك الاِخظبص  8-6

 Masking of taste and Odor  82 اخفبء اٌطعُ واٌشائحت 8-7

 81 (Solubility of Drugsروببٍٔت الادوٌت ) 8-8

 Chitosan 81اٌىٍخىعبْ  8-9

 Lactam Antibiotic 87- لاوخبَ اٌّضبداث اٌحٍىٌت  -   8-82

 Butandiol 87 :2,3بٍىحبٔذاٌىي:  0-2    8-88

 Phathalic anhydride  88ٌذ اٌفثبٌٍه أهذس 8-80

 Succinic Anhydride 88أهذسٌذ اٌغىغٍٕه  8-82

 Poly Vinyl Alcohol 89اٌبىًٌ فٍٕبًٌ اٌىحىي  8-81

 Tertiary Butyl Acrylate 08اوشٌلاث ثلاثً بٍىحًٍ  8-85

 Carboxy Methyl Cellulose 00وبسبىوغً ِثًٍ عٍٍٍىص:  8-86

 Lung Anticancer 05ِضبد اٌغشطبْ اٌشئىي  8-87



 

X 

 07 اٌهذف ِٓ اٌبحث

 18-08 اٌفظً اٌثبًٔ: اٌدضء اٌعًٍّ

 08 الاخهضة اٌّغخخذِت 0-8

 09 اٌّىاد اٌىٍٍّبئٍت اٌّغخخذِت  0-0

( ِٓ بىًٌ فٕبًٌ اٌىحىي ِع A1-A5حفبعً ححضٍش بىٌٍّشاث دوائٍت ) 0-2

 اٌفثبٌٍه ٌذأهذس
28 

( ِٓ حفبعً بىًٌ فٕبًٌ اٌىحىي ِع أهذسٌذ A6-A14ححضٍش اٌبىٌٍّشاث ) 0-1

 اٌغىغٍٕه
22 

( ِٓ حفبعً بىًٌ فٕبًٌ اٌىحىي ِع A15-A21ححضٍش اٌبىٌٍّشاث ) 0-5

 الادوٌت اٌىبسبىوغٍٍٍت
26 

( ِٓ حفبعً وبسبىوغً ِثًٍ A22-A29ححضٍش اٌبىٌٍّشاث ) 0-6

 ( ِع الادوٌت اٌىبسبىوغٍٍٍتCMCعٍٍٍىص)
28 

 حعٍٍٓ أخفبخ اٌبىٌٍّشاث 0-7

 Determination of swelling of polymers 
12 

 لٍبط عشعت اٌخحشس اٌذوائً اٌّحىُ 0-8

Controlled Drug Release Rate 
12 

 12 روببٍٔت اٌبىٌٍّشاث اٌّحضشة فً اٌّزٌببث اٌعضىٌت اٌّخخٍفت:  0-9

 18 تطبيقات مضاد سرطان الرئة 0-82

 111-10 اٌفظً اٌثبٌث: إٌخبئح وإٌّبلشت

 10 (A1-A5ححضٍش وحشخٍض اٌبىٌٍّشاث اٌذوائٍت ) 2-8

 Viscosity and Swelling 58اٌٍضوخت والأخفبخ اٌبىٌٍّشي   2-0

 50 (A6-A14ححضٍش وحشخٍض اٌبىٌٍّشاث اٌذوائٍت ) 2-2

 Viscosity and Swelling 67اٌٍضوخت والأخفبخ اٌبىٌٍّشي   2-1

 68 (A15-A21ححضٍش وحشخٍض اٌبىٌٍّشاث اٌذوائٍت ) 2-5

 Viscosity and Swelling 82اٌٍضوخت والأخفبخ اٌبىٌٍّشي   2-6

 88 (A22-A26ححضٍش وحشخٍض اٌبىٌٍّشاث اٌذوائٍت ) 2-7

 Viscosity and Swelling 92اٌٍضوخت والأخفبخ اٌبىٌٍّشي   2-8
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 829 الاعخٕخبخبث 2-81

 882 اٌخىطٍبث 2-85

 111807- اٌّظبدس

 

 

  



 

XII 

 لبئّت الاشىبي

 سلُ اٌظفحت اٌشىً

 5 ( إٌبلً اٌبىٌٍّشي اٌذوائ8ً-8اٌشىً )

عٍى ( اٌّدبٍِع اٌىظٍفٍت اٌشبئعت ٌلادوٌت واٌّحٍّت 0-8اٌشىً )

 الادوٌت اٌّغبعذة
7 

خشعبث الادوٌت اٌخمٍٍذٌت،  -a( ِغخىٌبث اٌذواء فً اٌذَ 2-8اٌشىً )

b- ُاٌخحشس اٌذوائً اٌّحى 
9 

 82 ( إٌّىرج اٌحشوً اٌذوائً ٌّغبعذ اٌذواء1-8شىً )

 L-Dopamine 82الى   Levodopaمعادلة تحول( 5-8شىً )

 86 اسحببط اٌىٍخىعبْ ِع اٌذواء( 6-8شىً سلُ )

 86 ( اٌخشوٍب اٌىٍٍّبئً ٌٍىٍخىعب7ْ-8شىً سلُ )

 88 بٍىحبٔذاٌىي 2-0 ( اٌخشوٍب اٌىٍٍّبئ8ً-8شىً )

 88 ٌذ اٌفثبٌٍه( اٌخشوٍب اٌىٍٍّبئً لأهذس9-8)شىً 

 89 ( اٌخشوٍب اٌىٍٍّبئً لأهذسٌذ اٌغىغٍٕه82-8اٌشىً )

 08 (PVA( اٌخشوٍب اٌىٍٍّبئً ٌٍبىًٌ فٍٕبًٌ اٌىحىي )88-8شىً )

 08 ( اٌخشوٍب اٌىٍٍّبئً ٌثلاثً بٍىحًٍ اوشٌلاث80-8شىً )

 02 ِع اٌبىٌٍّشاث اٌّخخٍفت CMC( اسحببط 82-8شىً )

 CMC 01( اٌخشوٍب اٌىٍٍّبئً ٌٍىبسبىوغً ِثًٍ عٍٍٍىص 81-8شىً )

 A1 16ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 8-2شىً )

 A1 16طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش ( 0-2شىً )

 A2 17ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 2-2شىً )

 A2 17( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 1-2شىً )

 A3 18ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 5-2شىً )

 A3 18( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 6-2شىً )

 A4 19ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 7-2شىً )

 A4 19( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 8-2شىً )

 A5 52ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 9-2شىً )

 A5 52( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 82-2شىً )

 A6 58ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 88-2شىً )

 A6 58( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 80-2شىً )

 A7  59ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 82-2شىً )

 A7 59( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 81-2شىً )

 A8 62ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 85-2شىً )

 A8 62( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 86-2شىً )

 A9 68ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 87-2شىً )
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 A9 68( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 88-2شىً )

 A10 60ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 89-2شىً )

 A10 60( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 02-2شىً )

 A11 62ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 08-2شىً )

 A11 62( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 00-2شىً )

 A12 61ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 02-2شىً )

 A12 61( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 01-2شىً )

 A13 65ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 05-2شىً )

 A13 65( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 06-2شىً )

 A14 66ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 07-2شىً )

 A14 66( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 08-2شىً )

 A15 72ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 09-2شىً )

 A15 72( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 22-2شىً )

 A16 71ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 28-2شىً )

 A16 71( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 20-2شىً )

 A17 75ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 22-2شىً )

 A17 75( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 21-2شىً )

 A18 76ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 25-2شىً )

 A18 76( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 26-2شىً )

 A19 77ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 27-2شىً )

 A19 77( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 28-2شىً )

 A20 78ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 29-2شىً )

 A20 78( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 12-2شىً )

 A21 79ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 18-2شىً )

 A21 79( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 10-2شىً )

 A22 85ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 12-2شىً )

 A22 85( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 11-2شىً )

 A23 86ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 15-2شىً )

 A23 86( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 16-2شىً )

 A24 87ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 17-2شىً )

 A24 87( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 18-2شىً )

 A25 88ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 19-2شىً )

 A25 88( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 52-2شىً )

 A26 89ٌٍبىٌٍّش طٍف الأشعت ححج اٌحّشاء  ( 58-2شىً )

 A26 89( طٍف اٌشٍٔٓ إٌىوي اٌّغٕبطٍغً ٌٍبىٌٍّش 50-2شىً )

 92( فً اٌىعظ A1-A5( اٌخحشس اٌذوائً ٌٍبىٌٍّشاث )52-2شىً )
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 (pH=2اٌحبِضً )

( فً اٌىعظ A1-A5ٌٍبىٌٍّشاث )( اٌخحشس اٌذوائً 51-2شىً )

 (pH=7اٌّخعبدي )
92 

( فً اٌىعظ A1-A5) ( اٌخحشس اٌذوائً ٌٍبىٌٍّشاث55-2شىً )

 (pH=8اٌمبعذي )
91 

( فً اٌىعظ A11-A14( اٌخحشس اٌذوائً ٌٍبىٌٍّشاث )56-2شىً )

 (pH=2اٌحبِضً )
96 

( فً اٌىعظ A11-A14( اٌخحشس اٌذوائً ٌٍبىٌٍّشاث )57-2شىً )

 (pH=7اٌّخعبدي )
96 

( فً اٌىعظ A11-A14( اٌخحشس اٌذوائً ٌٍبىٌٍّشاث )58-2شىً )

 (pH=8اٌمبعذي )
97 

( فً اٌىعظ A24-A26( اٌخحشس اٌذوائً ٌٍبىٌٍّشاث )59-2شىً )

 (pH=2اٌحبِضً )
99 

( فً اٌىعظ A24-A26( اٌخحشس اٌذوائً ٌٍبىٌٍّشاث )62-2شىً )

 (pH=7اٌّخعبدي )
99 

( فً اٌىعظ A24-A26اٌخحشس اٌذوائً ٌٍبىٌٍّشاث ) (68-2شىً )

 (pH=8اٌمبعذي )
822 

 822 (A2( اٌخحبًٌٍ اٌحشاسٌت ٌٍبىٌٍّش )60-2شىً )

 821 (A24( اٌخحبًٌٍ اٌحشاسٌت ٌٍبىٌٍّش )62-2شىً )

( حأثٍش اٌبىٌٍّش اٌذوائً اٌغٍفبٌىغٍٓ عٍى خلاٌب عشطبْ 61-2شىً )

 اٌشئت واٌخلاٌب
826 

حأثٍش اٌبىٌٍّش اٌذوائً اٌغبشوفٍىوغبعٍٓ عٍى خلاٌب ( 65-2شىً )

 عشطبْ اٌشئت واٌخلاٌب اٌغٍٍّت
827 

( حأثٍش اٌبىٌٍّش اٌذوائً اٌذٌىٍىفٍٕبن طىدٌىَ عٍى خلاٌب 66-2شىً )

 عشطبْ اٌشئت واٌخلاٌب اٌغٍٍّت
828 

 

  



 

XV 

 لبئّت اٌّخططبث

 سلُ اٌظفحت اٌّخطظ

 10 ( A1-A5ححضٍش بىٌٍّشاث )( 8-2ِخطظ )

 12 ( ٍِىبٍٔىٍت ححضٍش اٌبىٌٍّشاث اٌذوائٍت0-2ِخطظ )

 A6-A14 50تحضير البوليمرات  (2-2مخطط )

 A15-A21 68( ححضٍش اٌبىٌٍّشاث 1-2ِخطظ )

 A22-A26 88( ححضٍش اٌبىٌٍّشاث 5-2ِخطظ )

( ٍِىبٍٔىٍت اٌخحشس اٌذوائً اٌّحىُ فً اٌىعظ 6-2ِخطظ )

 اٌحبِضً
98 

اٌخحشس اٌذوائً اٌّحىُ فً اٌىعظ ( ٍِىبٍٔىٍت 7-2ِخطظ )

 اٌمبعذي
90 
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 لبئّت اٌدذاوي

 سلُ اٌظفحت اٌدذوي

 09 ( اٌّىاد اٌىٍٍّبئٍت اٌّغخخذِت8-0خذوي )

-A1( اٌظفبث اٌفٍضٌبئٍت ٌٍبىٌٍّشاث اٌّحضشة )0-0خذوي )

A5) 
20 

-A6( اٌظفبث اٌفٍضٌبئٍت ٌٍبىٌٍّشاث اٌّحضشة )2-0خذوي )

A14) 
21 

-A15اٌظفبث اٌفٍضٌبئٍت ٌٍّشوببث اٌّحضشة )( 1-0خذوي )

A21) 
27 

-A22( اٌظفبث اٌفٍضٌبئٍت ٌٍبىٌٍّشاث اٌّحضشة )5-0خذوي )

A29) 
29 

( اٌٍضوخت اٌدىهشٌت وإٌغبت اٌّئىٌت ٌلأخفبخ 8-2خذوي )

 اٌبىٌٍّشي
58 

( اٌٍضوخت اٌدىهشٌت وإٌغبت اٌّئىٌت ٌلأخفبخ 0-2خذوي )

 اٌبىٌٍّشي
67 

اٌٍضوخت اٌدىهشٌت وإٌغبت اٌّئىٌت ٌلأخفبخ ( 2-2خذوي )

 اٌبىٌٍّشي
82 

( اٌٍضوخت اٌدىهشٌت وإٌغبت اٌّئىٌت ٌلأخفبخ 1-2خذوي )

 اٌبىٌٍّشي
92 

 90 (A1-A5( اٌخحشس اٌذوائً ٌٍبىٌٍّشاث )5-2خذوي )

 95 (A11-A14( اٌخحشس اٌذوائً ٌٍبىٌٍّشاث )6-2خذوي )

 98 (A24-A26ٌٍبىٌٍّشاث )( اٌخحشس اٌذوائً 7-2خذوي )

اٌّزٌببث اٌعضىٌت ( إرابت اٌبىٌٍّشاث اٌذوائٍت فً 8-2خذوي )

 اٌّخخٍفت 
828 

عٍى خظ خلاٌب عشطبْ عٍفبٌىغٍٓ ( حأثٍش اٌغٍّت 9-2خذوي )

 اٌشئت واٌخلاٌب اٌغٍٍّت
826 

عٍى خظ خلاٌب  ( حأثٍش اٌغٍّت اٌغبشوفٍىوغغ82ٍٓ-2خذوي )

 عشطبْ اٌشئت واٌخلاٌب اٌغٍٍّت
827 

( حأثٍش اٌغٍّت ٌٍذاٌىٍىفٍٕبن طىدٌىَ عٍى خظ 88-2خذوي )

 خلاٌب عشطبْ اٌشئت واٌخلاٌب اٌغٍٍّت
828 
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 اٌّخخظشاثلبئّت 

 

 اٌّظطٍح اٌّخخظش

CS Chitosan 

2,3 BD 2,3-Butanediol 

PA Phathalic anhydride 

SA Succinic Anhydride 

PVA Polyvinyl Alcohol 

TBA Tertiary Butyl Acrylate 

CMC Carboxymethyl Cellulose 

DDS Drug Delivery System 

MTT 3(4,5 thizol 2-yl) 2,5 diphenyl tetra zolium bromide 

1HNMR Proton Nuclear Magnetic Resonance 
FT-IR Fourier Transform Infrared 
DMSO Dimethyl Sulfoxide 

℃ Celsius 

UV-VIS Ultraviolet-visible 

IC50 Inhibition - Concentration 

  Delta 

ppm Parts per million 

PGA Poly Glycolic Acid 

PLA Poly Lactic Acid 

PLGA poly(lactic-co-glycolic acid) 
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 Polymers :البوليمرات  1-1

 متكونة مف جزيئات ضخمة ذات وزف جزيئي عاؿ  تعرؼ البوليمرات عمى انيا 
بعضيا ترتبط ( والتي Monomerصغيرة تدعى المونمرات )العديد مف الوحدات ال

بعض بأواصر تساىمية مكونة بذلؾ سلاسؿ جزيئية طويمة ومتخذة بذلؾ اشكاؿ مع 
 Linearمتعددة فأما اف تكوف خطية ويكوف البوليمر الناتج آنذاؾ بوليمراً خطياً )

polymer)  ةمتفرع اتبوليمر او مثؿ بولي فينايؿ الكموريد (Branched 

Polymer) ى شكؿ بوليمر متشابؾ )كوف عمقد ت وا مثؿ البولي ستايريفCross-

linked polymer) (1) يوريا -مثؿ راتنج فورمالدييايد  . 
منيا: القوة، المرونة، الصلابة وقمة متعددة وتمتاز البوليمرات بخصائص 

عد الوزف والشفافية في آف واحد مما يجعميا صالحة لمعديد مف الاستخدامات، وانيا ت
ثلاثة انواع اساسية وتصنؼ البوليمرات الى  .(2)رخيصة الثمف ومتعددة الالواف

 اعتمادا عمى مصادر البوليمرات: 
مثؿ )السميموز، النشأ،  (Natural Polymers) البوليمرات الطبيعية .1

   الكيتوساف(

مثؿ  (Synthetic Polymers)البوليمرات الصناعية )المحضرة مختبرياً(  .2
 )بولي فينايؿ الكحوؿ، بولي اثيميف، تفموف( 

مثؿ  (Modified Natural Polymersالبوليمرات الطبيعية المحورة ) .3
  )خلات السميموز، نترات السميموز( 

يرة اما بالنسبة لمبوليمرات الدوائية فيي تتألؼ مف العديد مف الجزيئات الكب
كونيا ذات خصائص دوائية لذرات والمستخدمة كعوامؿ علاجية ؼ اوالمكونة مف الا

 باستخداـ قد ازداد الاىتماـلذا فعالية، النتقائية الا، القميمة سميةال ،الفعالية :مثؿ
الاخيرة لغرض معالجة المشاكؿ المتطورة عمى مستوى  الآونةفي الدوائية  اتالبوليمر 

الادوية، لذا امتازت الحاصؿ عمى تطور الالابحاث العالمية والحديثة وذلؾ بسبب 
الجوانب منيا التوزيع والتسميـ المسيطر عميو  البوليمرات الدوائية بفائدة في العديد مف
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في الوقت المناسب كالادوية المضادة للالتيابات وادوية العلاج الكيميائي 
 .   (3)والمقاحات

وسيمة مربحة  اكونيللذا اعتمد العمماء عمى التطبيؽ النمطي لمبوليمرات 
اضافة الى اف البوليمرات تمتاز بكونيا ذات خصائص استثنائية منيا قابميتيا 

اوؿ قمب صناعي  ةعاصنفي  1951لميندسة، وفرتيا في الطبيعة، حيث في عاـ 
(Artifical Heart وىكذا في عاـ )استطاع العالـ ولياـ صناعة اوؿ كمية  1954

خضروات مف اجؿ فصؿ الاغشية بيف صناعية والتي اعتمدت عمى استخداـ ال
 لازالة غير المرغوب بيا. وقد سمح التحوير الكيميائي لمبوليمرات ثـسوائؿ الجسـ 

(، بولي لاكتايد PLA(، بولي حامض اللاكتيؾ )PGA)بولي حامض الكلايكوؿ )
باستخداـ متنوع لمعديد مف التطبيقات ضمف جسـ  ((PLGAمشترؾ كلايكولايد )

استخدـ البولي يورثاف  1961وفي عاـ ، ي في انظمة ايصاؿ الدواءالانساف وبالتال
( لكونو الاكثر Ventricular Assist Devicesفي تطبيؽ اجيزة مساعدة البطيف )

اماناً في التطبيؽ وكذلؾ لتقميؿ الكمفة وزيادة التوافر الحيوي، ومف جانب اخر اعتمد 
 Kidneyوظائؼ الكمية ) ( كمادة حساسة لمعالجة خمؿCellophaneالسيموفاف )

Malfunctions( حيث يصنع السيموفاف )Cellophane مف السميموز بشكؿ فيمـ )
 .  (4)(Fiberعمى العكس مف الرايوف الصناعي والذي يمتمؾ نفس صفات النسيج )

كونيا ذات اف الحاجة الى وجود بوليمرات حيوية ذات خصائص متعددة 
وفي الوقت الحاضر اصبح التركيز عمى لذا  ،تعقيد وتنوع واسع في البيئة الحيوية

لعدة الاكثر انتشارا البوليمرات الحيوية الصناعية بديلًا عف البوليمرات الحيوية الطبية 
صعوبة اجراء التعديلات الكيميائية لمبوليمرات المشتقة بايولوجياً  :منيا اسباب
حمؿ وذات توافؽ بايولوجي لتحمؿ، رغـ اف البوليمرات الحيوية قابمة لمتعمى ا ةيوالقابم

يتـ تجنبيا عف طريؽ  ثـالاستجابة  حيث الا اف بعضاً منيا يترؾ لمناعة الجسـ مف
   . (5)البوليمر الصناعي المناسب
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لذا فأف البوليمرات الدوائية يكوف عمميا بالجسـ خاضعا وبشكؿ مستمر لتحمؿ 
يؤدي ذلؾ الى فائدة مف الانقسامات الانزيمية لمدواء المحور مف البوليمرات وقد 

يقمؿ مف الآثار الجانبية لمدواء  وذلؾاطوؿ مدة حيث تأخير او استمرار تحرر الدواء ل
تمثؿ التحرر البطيء للادوية عالية الذوباف ىي التي والبوليمر، واف ىذه الظروؼ 

ات ، ولقد استعممت البوليمر (6)في الماء والتحرر السريع للادوية القميمة الذوباف بالماء
مثؿ بولي فنايؿ كمورايد في صناعة معدات غسيؿ الكمى، اقنعة الاستنشاؽ والمحاقف 
الطبية البلاستيكية المصنوعة مف البولي بروبميف او الاكريمؾ اضافة الى البولي 

إذ  ،(7)ستايريف، ومؤخراً ركزت البوليمرات الدوائية عمى الجيلاتيف كبوليمر طبيعي
الصناعية بكونيا خاممة بايولوجياً والاخرى تمتاز  تمتاز العديد مف البوليمرات

مما اً في تركيب الادوية بفعاليتيا البايولوجية. وتمثؿ البوليمرات موقعاً كبيراً وميم
يعزز زمف متطمبات عمؿ تصاميـ جديدة مف الادوية المحورة كما في البوليمر 

)الخطية، المتفرعة،  الطبيعي، شبو الطبيعي والاصطناعي والممثؿ بالانواع المختمفة
بوليمرات في مجاؿ الطب الحيوي الوقد استعممت . (8)المتشابكة، القالبية والمطعمة(

بحيث نلاحظ اف ىذه البوليمرات ليا خصائص مميزة وليست البوليمرات ذات 
الى تمؾ الخصائص المرغوبة بيا في التطبيقات مف اجؿ الوصوؿ تطبيقات عامة 

التبمور، قابمية الذوباف في المذيبات العضوية، التحرر الدوائي الصيدلانية، الطلاء، 
المحكـ ولتحسيف قابمية الذوباف والتعبئة والتغميؼ مف اجؿ الحصوؿ عمى تطبيقات 

 . (7،9)مميزة لمبوليمرات
  Drug Carriersالناقل الدوائي:  1-2

انجستر في ر تـ ادخاؿ مفيوـ الرابطة التساىمية بيف البوليمر والدواء مف قبؿ، 
عف طريؽ وجود سمات لناقلات الادوية البوليمرية: التوزيع داخؿ الجسـ،  1975عاـ 

النظاـ البايولوجي، استمرار اطالة اف اغمب الادوية لا تؤدي الى  إذ الفعالية الدوائية
. تمثؿ المذيلات البوليمرية ناقلًا دوائياً غاية في (11)،(10)العلاج التحرر البطيء

يا عمى سطح محور يحتوي عمى ئالمذيلات البوليمرية باحتوا أي تمتازفيي الاىمية 
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 ( بيف الدواء والبوليمر ميمةLinkerعد الرابطة )ليمرات ذات انطباقية بايولوجية وتبو 
لمغاية لكوف الرابط غير مستقر واف التحمؿ سوؼ يحصؿ قبؿ وصوؿ الدواء الى 

  . (12)اليدؼ المحدد ضمف جسـ الكائف الحي
ثباتية عالية، قابمية عالية لايصاؿ  ايعد نظاـ المذيلات البوليمرية بكونو ذ

الدواء واضافة الى كوف حجـ الجسـ الناقؿ صغيراً جداً. ويكوف اليدؼ الاعـ مف 
استخداـ نظاـ نانوي في ايصاؿ الدواء لكوف الكمفة تكوف واطئة، وكذلؾ الكفاءة 

اشكاليا الى الكروية، الاسطوانية وكذلؾ  تصنؼ الناقلات الدوائية حسب .(13)العالية
( او عمى شكؿ معقدات الفيمـ الرقيؽ وىنا تشير الى اىمية المسار Discالقرص )

والزمف في التحرر الدوائي، ويعد اليدؼ الاساسي مف استخداـ ناقلات الادوية ىو 
 لتحقيؽ تحطيـ الدواء، تحسيف ايصاؿ الدواء بحيث يكوف الارتباط بيف البوليمر

عدـ وجود ناقؿ دوائي يكوف سبباً لوصوؿ الجزيئة الدواء  كذلؾ. (14)والدواء تساىمي
الى اليدؼ بسيولة وبالتالي الى المستوى الساـ بسبب وجود تأثيرات جانبية مثؿ 

وحاليا يعد استخداـ ناقلات الدواء في  تعطيؿ الانتشار اثناء التحرر الدوائي المحكـ.
يزة بشكميا الكروي مثؿ الكميستروؿ، الدىوف، السكريات، التطبيقات الصيدلانية والمم

في تحديد نوع الناقؿ  اً  ميمالاحماض الامينية، ويعد نوع الدواء ىو الاخر عاملاً 
يتوقع حيث الدوائي المستخدـ فقد تكوف الادوية )كارىة لمماء، ذائبة في الدىوف( 

لي فأف التحرر الدوائي صعوبة الظروؼ اماـ الناقؿ الدوائي لايصاؿ الدواء وبالتا
 ( .1-1كما في الشكؿ ). (15)يكوف بطيئاً 
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 ( الناقل البوليمري الدوائي1-1الشكل )

 Prodrug :مساعد الدواء 1-3

وىو عبارة  1958ادخؿ مفيوـ مساعد الدواء مف قبؿ العالـ البرت في عاـ 
الادوية عف مشتقات كيميائية غير فعالة دوائياً تستخدـ مف اجؿ تغير خصائص 

يتضمف مساعد الدواء وجود الاصرة التساىمية بيف و  ،(16)الفيزيائية لتقميؿ السمية
الدواء والبوليمر مستقرة واف كانت استرية او امايدية بغية منع تحرر الدواء اثناء 

مف حيث وجية ويعد مساعد الدواء  .(18)،(17)انتقالو قبؿ الوصوؿ الى موقع الخمية
في ازالة او تغير الخواص مستخدمة ع حماية غير سامة متمؾ مجاميدواء ي النظر

غير المرغوب بيا في جزيئة الدواء الاصمية، وبشكؿ عاـ فأف عممية التحوؿ 
الى الدواء والتي يتـ تحفيزىا عف طريؽ مساعد الدواء الايضية تعد ميمة في تحويؿ 

الانسجة بحيث تختار ىذه الانزيمات )التحمؿ(  الانزيمات المتخصصة انزيمات
 . (19)لمنعيا مف التأثيرات الجانبية غير المرغوب بيا
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الى نوعيف اساسييف اعتماداً عمى المشتؽ وانواع مساعد الدواء يتـ تصنيؼ 
 الناقلات للادوية: 

 بالناقل:  المرتبطمساعد الدواء  .1

تمتاز ىذه الادوية بكوف الجزيئة مرتبطة تساىميا مع الدواء الفعاؿ ولكنيا مف 
جداً اف تتحمؿ الى الدواء الفعاؿ بواسطة الانزيمات او بدوف وجود السيؿ 

 المرتبطة بالناقؿ الى : مساعد الدواء . وتقسـ (21) (20)الانزيمات
a)  مساعد الدواء ثنائي الارتباط (Bipartite Prodrug) : وفي ىذا النوع

 يوجد ناقؿ واحد مرتبط بشكؿ مباشر مع الدواء. 

b)  الارتباطمساعد الدواء ثلاثي (Tripartite Prodrug) يتـ استخداـ :
spacer  .مف اجؿ ارتباط المجموعة مف الدواء البوليمر 

c) مساعد الدواء مشترك الارتباط (Mutual Prodrug):  يتكوف مف نوعيف
 مف الادوية مرتبطاف مع بعضيما البعض. 

ويعد ناتج  :(Bioprecursors Prodrug) مساعد الدواء المنشطر حياتيا   .2
 اً مف التحوير الجزيئي لممركب الفعاؿ الاساسي، وينجـ مف ىذا التحوير مركب

( والذي يخضع Substrateيكوف قادراً عمى اف يمثؿ المادة الاساس ) اً جديد
 . (23)، (22)لمتأثير الايضي بفعؿ الانزيمات

( يوضح ارتباط الدواء بواسطة المجاميع القابمة لمتحمؿ مع 1-1والشكؿ )
الحاممة لمدواء، وبشكؿ عاـ يعد الاساس المنطقي لاستخداـ الدواء المساعد ىو المادة 

التحسيف والتمثيؿ الغذائي، الافراز، تقميؿ السمية غير المرغوب بيا مف الادوية 
حيث اصبحت فيما بعد البوليمرات الدوائية غير الستيرويدية  .(25)،(24)الاـ

دواء بوليمري مثؿ )المسكنات( المضادة للالتيابات ذات اىمية ك
. ومف اجؿ تقميؿ المشاكؿ وتجنب الاثار الجانبية المعوية عف (27)،(26)الايبوبروفيف

طريؽ التحكـ في معدؿ التركيز والمدة والمكاف الذي يتحرر منو الدواء المساعد 
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. وكذلؾ عمى شكؿ دواء مساعد (28)طويمة بواسطة الحقف مدةالبوليمري والذي يعمؿ ل
( المجاميع الوظيفية للأدوية شائعة الاستخداـ 2-1ويوضح الشكؿ ) .(29)تحت الجمد

  ( .2-1كما في الشكؿ )والمحممة عمى الدواء المساعد. 
 

 
 الدواء المساعد( المجاميع الوظيفية الشائعة للادوية والمحممة عمى 2-1الشكل )
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 Controlled Drug Releaseالتحرر الدوائي المحكم  1-4

وىي طريقة تتضمف الحفاظ عمى مستويات الادوية ضمف المدى المطموب 
لمرات متكررة وبالتالي الاستفادة مف العلاج وزيادة الراحة تقميؿ تقديـ الدواء لغرض 

وتعد العوامؿ المؤثرة عمى التحرر  .(30)لممريض نظراً لتقبمو العلاج لموىمة الاولى
 ارالدواء، امتصاص الدواء المرتبط بالسطح، انتشالدوائي ميمة لمغاية: قابمية ذوباف 

عاؿ  ، حيوية تجنب الاثار الجانبية كما تساعد في تنظيـ مستوى (31)الدواء في الجسـ
طويمة مف الزمف مقارنة بالنظاـ التقميدي لمجرعات مدة وثابت مف الدواء في الدـ ول

ة اخرى قبؿ موعد الذي ترتفع فيو مستويات الدواء بعد كؿ جرعة ثـ يعود ليقؿ مر 
يساعد في معالجة  poly anhydride polymerوكمثاؿ  ،(32)الجرعة الثانية

مف اسبوعيف الى ثلاثة اسابيع مدة سرطاف الدماغ بحيث يتوقع بقاءه في الجسـ لم
ومعدؿ مدة كما يعزز نظاـ التحرر الدوائي المحكـ السيطرة عمى و . (33)(اسابيع 2-3)

مدة تحرر الدواء والسيطرة عمى المواقع المستيدفة ولتقميؿ مستويات العلاج اثناء 
 تؤثر العوامؿ البيئية مثؿ الضوء، الاشعاع، الدالة الحامضيةوقد . (34)المعالجة

(pH)(35)، درجة الحرارة والمجاؿ الكيربائي، عمى دراسة التحرر الدوائي المحكـ .
  الدواء-دوائي اقتراف البوليمروكذلؾ يتضمف نظاـ التحرر ال

(Drug-polymer conjugation بالاعتماد عمى ميكانيكية للاىداؼ غير المؤثرة )
وتتمخص الاىمية مف دراسة نظاـ  ،(36)مما يواجو قيود عمى الموقع التخصصي

التحرر الدوائي المحكـ مف حيث النقاط التالية: الحفاظ عمى ثباتية الدواء المستخدـ، 
ة التحرر الدوائي وتقميؿ معدؿ التحرر الدوائي بالاعتماد عمى خصائص استمراري

    ( يوضح اىمية التحرر الدوائي المحكـ 3-1والشكؿ ) .(37)الدواء 
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 ،جرعات الادوية التقميدية -a( مستويات الدواء في الدم 3-1الشكل )

                                               b-  المحكمالتحرر الدوائي 
 :مساعد الدواءالاساس المنطقي لاستخدام  1-5

Rational for the use of prodrug 

لحصوؿ عمى ىو االدواء مساعد استخداـ مف  المنطقي يعد اليدؼ الاساسي
 ، التوزيع(Adsorption) ظروؼ مثالية لمدواء مثؿ )الامتصاص

(Distribution)الايض ، (Metabolism،) والافراز (Excretion)( )ADME )
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مدة وذلؾ بسبب المشاكؿ الحاصمة في تطويرات الدواء او الخصائص السمية وكذلؾ 
بقاء الدواء الاطوؿ واضافة الى استراتيجية الدواء المساعد المتضمنة زيادة استخداـ 

يساعد و انتقائية الادوية تجاه اليدؼ المقصود بالتالي يؤدي الى زيادة كفاءة الدواء بؿ 
 المستيدؼ. العضوسمية لنظامية الفي تقميؿ 
( محددة مف pharmacokinetic , pharmaco dynamicتعد الحواجز )و 

( pharmacokineticحيث يعرؼ الحاجز ) وصوؿ الدواء الى العضو المستيدؼ
عمى انو دراسة حركة الدواء في جسـ الانساف ويعني ذلؾ الانتقالات والتغيرات 

ى لحظة خروجو مف الجسـ. اما الحاجز الحاصمة عمى الدواء منذ دخولو ال
(pharmaco dynamic فأنو ييتـ بدراسة الاثار البايوكيميائية والفسيولوجية )

للأدوية عمى الجسـ او باقي الكائنات الحية في داخؿ الجسـ ودراسة آلية عمؿ 
( فأنو يعمؿ عمى تحديد عدـ الثباتية pharmaceuticalاما الحاجز )الدواء، 

  لمساعد الدواء. الدوائي ( يوضح النموذج الحركي 4-1والشكؿ ) لمناتج.الكيميائية 

 

 (4)( النموذج الحركي الدوائي لمساعد الدواء4-1شكل )
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وبعد اجتيازه )اي الدواء( ىذه الحواجز يتحوؿ سريعاً الى الصيغة الفعالة بعد 
ميف، مقبوؿ أالموقع )اليدؼ( وىنا يجب اف يكوف تصميـ الدواء ثابت، الى وصولو 

وبينما يكوف التركيز الاكبر مف استخداـ  ،وكذلؾ طريقة ايصاؿ الدواء نحو )اليدؼ(
(polymer ) الذاتية الخواص الكيميائية، الفيزيائية وكذلؾ  التغمب عمى الخواصىو
(Social Barriers .) وىي: مساعد الدواء الاىداؼ مف تصميـ وتبرز 
 الماءتحسين قابمية ذوبانية الدواء في  -1

improving drug solubility in water 

بعض المجاميع القابمة لمتأيف مثؿ وجود خلاؿ مف ذوباف الدواء يعد تحسيف قابمية 
الفوسفات، الاسترات، الاحماض الامينية ومف خلاؿ الارتباط مع الجزيئيات 

 .   (38)الكبيرة متعادلة الشحنة مثؿ بولي اثيميف كلايكوؿ

 والنفاذيةتحسين الامتصاص  -2

improving absorption and Permeability 

يمعب نوع الدواء دوراً ىاما مف حيث كونو ذائباً في الدىوف او غير ذائب في 
الدىوف مما يسيؿ العمؿ عمى اختراؽ الدواء لغشاء الخمية، وعموماً تكوف 

دواء المجاميع القطبية غاية الاىمية مف حيث قابمية الارتباط وطبيعة الاعاقة لم
الماء بالغشاء الخموي، فعمى سبيؿ المثاؿ تكوف الادوية ذات المجاميع 
الكاربوكسيمية  والمكونة للاثر القطبي وبالتالي فاف الاثر يسيؿ اختراؽ الغشاء 
الدىني لمخمية ومف ثـ يدخؿ الى مجرى الدـ ويتحمؿ بعد ذلؾ ليعود الى جزيئة 

 .   (39) الدواء الاصمية

  Specificity of Site خصوصية الموقع: -3

دؼ الاساس ويكوف الدواء غير ليليصؿ الدواء لمساعد اتعد الطريقة المناسبة 
اثناء النقؿ ثـ ينشط عندما يتحرر فقط الى موقع النسيج المحدد بدوف  فعاؿ

عدة تقنيات منيا تحسيف انتقائية الادوية ذات الوزف ىنا تأثيرات سامة وتتضح 
دة التركيز لمعامؿ الفعاؿ في النسيج المطموب بينما الجزيئي الواطئ وكذلؾ زيا
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 . (40)يقمؿ التركيز ىنا مف التأثيرات الجانبية

 تقميل الايض والاثار الجانبية -4

Reducing metabolism and side effects 

تعاني العديد مف الادوية مف الايض الشديد والذي يؤدي الى عدـ تنشيط الدواء 
وبشكؿ مطمؽ ونتيجة لوجود المجاميع الكيميائية القابمة للايض، وكذلؾ فأف 
بعض الادوية تخضع للايض مف اجؿ تنشيط الجزيئات الكيميائية السامة وىذه 

 . (41)السمية ترتبط بمفيوـ مستويات البلازما الاولية
 Oral Intake الفم: عن طريق  التناول 1-6

واف  تأثير سمبي اذمحدودة الذوبانية الالفـ بسبب  يعد التأثير البايولوجي خلاؿ
في زيادة اليسبب الذي مناسب الدواء الشكمة يتـ السيطرة عمييا مف خلاؿ استخداـ الم

ليا قابمية  اف المجاميع الفعالة في الادوية يجب اف تكوفو  .(42)امتصاص الماء 
( مما يؤدي الى امتصاص Ampicillin, Carbicillinذوباف في الماء مثؿ )

نحو ضعيفة ضعيؼ وبسبب وجود عوامؿ قطبية مسببة بذلؾ ايضا الفة 
مساعد الدواء ك (sulindac)عمى سبيؿ المثاؿ بحيث نلاحظ . (43)الامتصاص

(sulindac sulfide)  الماء مع وجود )الدواء الاصمي يعد الاكثر ذوباناً فيlipo 

philicity وىنا فاف استخداـ  عف طريؽ الفـ، اء مناسباً لاعطائو( تجعؿ مف الدو
 الدواء المساعد يعمؿ عمى زيادة او تقميؿ ذوبانية الدواء بالاعتماد عمى استخدامو. 

ىنالؾ العديد مف العوامؿ علاجية مثؿ الفيتامينات الذائبة في الماء، البورينات 
سيميف، يامبيدية الدوباميف، والمضادات مثؿ والبريميندات المتعادلة النيوكميوت

كاربنسيميف والفينيوبف والتي تمتاز بكونيا ضعيفة الامتصاص في المعدة، ويعود 
السبب في ذلؾ كوف ىذه العوامؿ العلاجية ذات قطبية عالية، ضعيفة القابمية تجاه 

 Dopamine كمثاؿ، و (44)ية الامتصاصالدىوف او ضعيفة الايض عند حدوث عمم
يمتاز بكونو  L-dopa، حيث اف L-dopaيعد الاكثر فائدة ويعتمد كمتطمب اولي 

 ميكانيكية النقؿ الفعاؿ للاحماض الامينية مف خلاؿ بسيولة ينتقؿ قطبية عالية و ذو 
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ازالة مجموعة عف طريؽ لدوباميف ا ليا مف خلاؿ( والتي يتـ اعادة التوليد Lنوع )
   ( . 5-1وكما موضح في الشكؿ رقـ ) الكاربوكسيؿ.

 

 . L-Dopamineالى   Levodopa( معادلة تحول5-1شكل )
 Masking taste and odorاخفاء الطعم والرائحة:  1-7

وبانية الدواء مع الدواء غير مقبوؿ بسبب تداخؿ ذمساعد عندما يكوف طعـ 
في المعاب، الدواء مساعد يجب اف تقمؿ ذوبانية الدواء او مستقبلات الطعـ، لذا 

( ينجـ عنو طعـ غير مقبوؿ فأف Chloramphenicol)وعمى سبيؿ المثاؿ:
مجموعة بالميت الاسترية الكارىة لمماء لا تذوب في الفـ وبالتالي تكوف فرصة تداخؿ 

اف الجزيئة الاسترية تتحمؿ  بحيث نلاحظـ ضعيفة جدا، مع المستقبلات الطع الدواء
وفيما  Chloramphenicolوبالتالي تمتص الجزيئة عمى شكؿ  الانساف معدةفي 

يخص طعـ الدواء فأف السوائؿ والصمبة بشكؿ عاـ تكونو متطايرة وبضغط بخاري 
تطايرة محدد مما يجعؿ صعوبة في تحضير الدواء وعمى سبيؿ المثاؿ المركبتانات الم

يعد الطعـ عاملا ميما ، و (45)والمستخدمة في معالجة مرض السؿ ولمعاجمة الجذاـ
في تطوير صيغ الجرع الدوائية المستخدمة ولذا فأف حجب الطعـ غير المقبوؿ اثناء 

سنة(  18ما فوؽ عمر ) تناوؿ الدواء تعد مسألة ذات الحساسية في ارتياح المريض
التحوير الكيميائي لازالة التداخؿ مع مستقبلات الطعـ وقد اعتمد كذلؾ وكبار السف، 

 .مساعد الدواءخلاؿ استخداـ  مف
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 : (Solubility of Drugs) ذوبانية الادوية 1-8
وتمثؿ ، الدواءنوع عمى  بالاعتماد لدواءفي ذوبانية انقصاف الزيادة او التعد 

الثباتية عدـ ، و طويمةمدة الدواء للاثبات فعالية ميزة ىامة  الثباتية الكيميائية لمدواء
 اً ركز يعد ىذا التعديؿ في الحقيقة متب الدواء الاساس و يمكف اف تحؿ بواسطة متطم

عمى تحويؿ المجموعة الفعالة، والمسؤولة عف عدـ ثباتية او التغير في الخواص 
في يؤدي الى تطوير الاواصر بيف الناقؿ ومجموعة الاميف قد كما و الفيزياوية لمدواء 

تعتمد ذوبانية الدواء عمى ، و (47)،(46)ميفيسيميف لتخميؽ انواع مف الامبيسيدواء الامب
لتآصر الييدروجيني، الايونية اظروؼ المحموؿ،  ،العوامؿ التالية: التركيب الكيميائي

في المحموؿ، الدالة الحامضي، وكذلؾ فأف اذابة الدواء تتأثر بالامتصاص 
في تعزيز الاذابة نسبة لتعديؿ الدالة  اً لكيميائي ميمويعد التحوير ا، (48)والنفاذية

فأف ذرة النايتروجيف  dipoles (C-N) , (N-H)( ، ونتيجة لوجود pHالحامضية )
 تعد اكثر سالبية كيربائية مف ذرة الكاربوف وتكوف بذلؾ ذائبة بالماء كونو الآصرة

N-H  المزدوج الالكتروني عمى ذرة النايتروجيف ضعيفة القطبية نسبياً وكذلؾ يسبب
تستخدـ وكما ، (49)قابمية الذوباف نتيجة لتكويف الآصرة الييدروجينيةزيادة في 

المضافات لزيادة او لتقميؿ ذوبانية الادوية بالاعتماد عمى نوع الدواء وكذلؾ عمى 
حوير عمى ت معتمداً  تعديؿ الدواءيعد ثباتيتو الكيميائية كعامؿ علاجي ميـ، و 

تغيرات في الخصائص احداث الالمجاميع الفعالة المسؤولة عف عدـ ثباتيتو او 
الفيزيائية لمدواء والمؤدي الى تطور الاواصر بيف النقؿ والعلاج كما في الامبسميف 

لاكتاـ مع الجزيئة -(. اثناء مياجمة حمقة بيتاNH2الحاوي عمى مجموعة امينية )
 .  (51(، )50)ميفيسيولد انواع جديدة مف الامبوبالتالي ي للامبيسيميفالثانية 

 : Chitosan الكيتوسان 9 -1
-D بقاياβ (1 → 4 ) مف يتكوف سكر متعدد خطي عف عبارة (CS) الكيتوساف

(glucosamine)  مف متغير عدد مع المرتبط (        صيغة كيميائية )ذا 
 يشترؾ وبالتالي عشوائي بشكؿ والموجود (N-acetyl-glucosamine) مجموعات
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 وحامض اليالورونيؾ( GAGs)الجميكوزامينوكلاكاف  مع الخصائص بعض في
بموري  شبو الكيتوساف التبمور، ويعتبر حيث المفصمي مف الغضروؼ في الموجود

 ،الكيتيف ومقارنة مع (22)الأسيتيؿ نزع درجة خلاؿ مف تبموره درجة تحديد حيث يتـ
الثاني  الكربوف عمى حرة أمينية مجموعة مع الكميكوزاميف وحدات مف يتكوف الذي

 (7-6.3=   )ولو
 في الأمينية النادرة المجموعة استخداـ . حيث يمكف(52)

 أقؿ الطبيعية الكاتيونية ممح وتكوف البوليمرات شكؿ عمى تفاعمي كموقع السكريات
 .الاستخداـ مجالات مختمؼ في الكيتوساف الانتباه يجذب لذا الأنيونية مف وفرة

الكيتيف  مف اً مشتق طبيعياً  بوليمراً ( جموكوزاميف-د-بولي، )ويعد الكيتوساف
 نزع طريؽ عف الكيتوساف إنتاج السميموز لذا يتـ بعد أكثر سكر متعدد وفرة ويعد ثاني

 أو ساعات لعدة ىيدروكسيد٪ 51 بػ المعالجة طريؽ الكيتيف عف مف القموي الأسيتيؿ
 نشطاً  عاملاً  ، يمثؿ الكيتوسافN-deacetylase لإنزيـ المائي التحمؿ طريؽ عف

 أف يمكفكذلؾ و  ،(54(،)53)الحيوية والطبية الصيدلانية الفروع في ومفيدًا بيولوجيًا
 الفعالة بيولوجيًا للأنواع ناقلًا  أو داعمًا باعتباره خاص بشكؿ مفيدًا الكيتوساف يكوف

 وقد تمت ،(56(،)55)المستيدفة الأنسجة أو الخمية في الدواءتحرر  في التحكـ مع
سكر طبيعي  الكيتيف مف المشتؽ متعدد السكريات الموجب وىو الكيتوساف دراسة
 التكوينات متعدد بوليمر لكونو ونظرًا عقديف مف لأكثر حيوية مادة باعتباره، متعدد

 الأيونات مع الإلكتروليت متعددة تكتلات لتشكيؿ واسع نطاؽ عمى استخدامو تـ فقد
 عمى قادراً  الأدوية، ويعتبر الكيتوساف توصيؿ مجالات في مختمفة المتعددة لتطبيقات

 مف عالية كثافة وذا الكريات متعدد بوليمراً  ليصبح الحامضية المحاليؿ في الذوباف
NH3– مجموعات) الموجبة الشحنات

 عدـ مميزة مثؿ بيولوجية خصائص ولو ،(+
ذلؾ ىو القابمية عمى  مف الحيوي والأىـ والتوافؽالمخاط  مع السمية او التوافؽ

 القولوف في الموجودة البكتيريا بواسطة ىضمو يمكف أنو يعني البيولوجي مما التحمؿ
 كونو يحتوي عمى مجموعتيف فعالة الكيتوساف امتاز قد لو  ،(58(،)57)البشري
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(zwitterion) و (oligomers) كما في .(60(،)59)الماء في لمذوباف قابميتيما بسبب
 ( .6-1الشكؿ )

 
 (61)ارتباط الكيتوسان مع الدواء( 6-1شكل رقم )

 عمى حاويةال مختمفةال مائيةال محاليؿال في الكيتوساف ذلؾ يذوب ومع
يعد و  ،طبيعي بشكؿموجود  أساسي بوليمر نولا عضوية ولا عضوية أحماض
 تبخير طريؽ عف الألياؼ أو الأغشية إعدادفي  اساسياً  الكيتوساف محاليؿ استخداـ
 في لمذوباف أحماض قابمة عمى حاويةالألياؼ  أو الأغشية ىذهرغـ اف الماء 

ميمة  نظرال وجية حيث بيا مف مرغوبال غير الخاصية تعد ىذهكما و  ،(62)الماء
 سطح مف الأحماض زالةلإ القموي بالمحموؿ المعالجةتتـ  المنسوجات بحيث إنتاجفي 

  ( .7-1كما في الشكؿ ) .مطموبةال المنتجات

 
 ( التركيب الكيميائي لمكيتوسان 7-1شكل رقم )
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 :  Lactam Antibiotic- لاكتام المضادات الحيوية  -   1-11
، وىي )بيتا لاكتاـ(عمى نويات تحتوي جزيئات المضادات الحيوية )بيتا لاكتاـ( 

  أو (amino pencillanic acid (6-APA)-6)عبارة 
(7-amino cephalosporinic (7-APA))  بعد التحوير الكيميائي عمى مضادات

ح والاسترات الاملافأف ذلؾ عمى المركبات، ومثاؿ في تحضير اساساً  )بيتا لاكتاـ(
المحضرة  (benzathine) بنزاثيفو  (Procaine) يفبروكائاللمبنسميف مثؿ 

  تعد حمقةو كونيا ضعيفة الذوباف في الماء. تمتاز بوالمستخدمة عمى شكؿ حقف 
التحوير  في تنوعالواف  ي ىذا النوع مف المضادات الحيويةالفعالة ف )بيتا لاكتاـ(

الحاصؿ عمى النويات والمؤدي الى تغييرات في خصائصيا الكيميائية مثؿ زيادة 
والقاعدية وكذلؾ النقصاف الحاصؿ في تكسرىا الثباتية في الاوساط الحامضية 

بواسطة الانزيمات ومدى الفعالية الطيفي. ويكوف معظـ التحوير الحاصؿ في 
ذات  )بيتا لاكتاـ(( بسبب كوف حمقة Rالتركيب الكيميائي متركزاً عمى مجموعة )

 فعالية وثباتية بالاعتماد عمى جانب السمسمة والتعويض عمييا وىذا ىو الاساس في
 .(63)لتكوف مضادة لمبكتريا )بيتا لاكتاـ(دور مضادات 

  Butandiol :2,3: بوتانديول 2-3  1-11
يدخؿ (        ولو صيغة تركيبية )مركب كيميائي وسطي عديـ الموف والرائحة 

في العديد مف التطبيقات صناعة الادوية، الاغذية، الكيميائية وتستعمؿ مشتقاتو 
(2,3 BD مف خلاؿ ) الكائنات المجيرية والذي يعد محدوداً في مجاؿ اليندسة

( مركبا متناظر BDيعد مركبا ). (dimethyl glycolالجينية. لو تسميات متعددة )
ويوجد لو ثلاثة ايزومرات )يميف، يسار، مزيج راسمي( ولو ثلاثة درجات غمياف عالية 

 ( .8-1كما في الشكؿ ).(64)بعض الشي وتكوف درجة انجماده قميمة
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 بوتانديول( التركيب الكيميائي 8-1شكل )
  Phathalic Anhydrideانهدرايد الفثاليك  1-12

ويدخؿ (       )صيغتو الكيميائية  اً عضوي اً مركب( PAيعد انيدريد الفثاليؾ )
العديد مف التطبيقات النقؿ، التجارة وبسبب دخولو في العديد مف الصناعات فأنو 

الحالية مدة مف المنسوج العالمي، لكف في ال %60يستيمؾ بنسبة كبيرة فصؿ حواؿ 
انيدرايد الحمقي يعد اداة  منع او محدد استعمالو واستبدؿ بمركبات اكثر امانا.

( وبالتالي فأنو يستخدـ بمدى واسع Bioconjugationللاقتراف البايولوجي )
لمجزيئات البايولوجية كنواقؿ للادوية، ومف الممكف وانو يتأثر تركيب انيدرايد الفثاليؾ 
)الحمقي( بمدى الدالة الحامضية، الثباتية وكذلؾ الفعالية واضافة الى الخصائص 

 ( .9-1.كما موضح في الشكؿ )(65) الفيزيائية

 

 ( التركيب الكيميائي لانهدرايد الفثاليك9-1شكل )
 ( Succinic Anhydrideانهدريد السكسنيك ) 1-13

مادة عضوية تكوف بشكؿ ابري عديمة الموف او ( SAيعد انيدريد السكسنيؾ )
والمستخدـ بشكؿ ىلاميات  (      وصيغتو الكيميائية ) صمبة بمورية بيضاء،

. لكي (66)مائية عالية الاداء والمستعممة كمنظـ اطلاؽ الادوية الحساسة لمقوة الايونية
.وكذلؾ كمادة خاـ في الطلاء (67،68)تعتمد كبوليمرات لتوصيؿ الدواء عف طريؽ الفـ
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والاصباغ ومبيدات الفطريات والحشرات واضافة الى ذلؾ في الصناعات البترولية 
 كما في الشكؿ  تجات الصيدلانية والمنشطات والادوية المضادة لمنزؼ.والمن

(1-11. ) 

 
 ( التركيب الكيميائي لانهدريد السكسنيك11-1الشكل )

  (PVA) فينايل الكحول بولي 1-14
لو  ،الماء في لمذوباف والقابؿ، بموري شبو صناعي بوليمر عف ىو عبارة
 في لمذوباف قابؿ الإيثانوؿ، وغير في الذوباف قميؿو  ( (     )صيغة تركيبية )

 في البيولوجي لمتحمؿ وقابمية جيد ولو توافؽ ،(70(،)69)الأخرى العضوية المذيبات
 .   (72(،)71)البشرية والسوائؿ الأنسجة

 (PVA) بولي فينايؿ الكحوؿ اف استخداـ إلى الأخرى الدراسات وتشير
 بسبب المفصؿ تشوه لتصحيح أو الألـ مف لمتخفيؼ كبديؿ مفصمي كغضروؼ

 والصلابة، والقوة العالي، لمزحؼ، وفي التبمور العالية والمقاومةعاؿ  ال المائي المحتوى
 الإيثيميف) البولي إضافة جانب إلى بالتجميد الذوباف الدراسات أدى ىذه وفي

 تزييت وزيادة الماء فقداف تقميؿ إلى( الاكريؿ امايد) والبولي( كلايكوؿ
 لػمبولي فينايؿ الكحوؿ تثبيط الصيدلانية التطبيقات ، وتشمؿ(74(،)73)الييدروجيؿ

 التحبيب أثناء يحدث والذي والكافييف الكاربامازيبيف مثؿ للأدوية البموري التحوؿ
 بممرة طريؽ ( الا عفPVA) تحضير بولي فينايؿ الكحوؿ يتـ الرطب حيث لا

 طبيعة ويعود السبب في ذلؾ يعود إلى المباشرة، غير او بالطرؽ، المقابؿ المونومر
 ومف ثـ يكوف بشكؿ أسيتالدييايد إلى يتحوؿ والذي المستقرة بولي فينايؿ الكحوؿ غير

 الأكثر وىي (75)مختمفة بطرؽ (PVA) إنتاج بولي فينايؿ الكحوؿ حر، ويتـ
مختمفة مف  درجات إلى (PVA) تصنيؼ بولي فينايؿ الكحوؿ استخدامًا، بحيث يتـ
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اساسيا  دورًا( PVA) تخميؽ بولي فينايؿ الكحوؿ مسار حيث التحمؿ المائي ويمعب
 عمى التبمور خصائصو عف الانحرافات تؤثر وقد الجزيئي، الوزف توزيع في

بولي فينايؿ  العالية الفعالية وقد سمحت (76)والانتشار الميكانيكية والقوة والالتصاؽ
ومف بينيا ، العممية المجالات مف العديد في تطبيقاتيا ( بتوسيعPVAالكحوؿ )

 البوليمرات( PVA) فينايؿ الكحوؿ بولي ويعتبر والصيدلاني، الحيوي الطب
ويمتاز  (77)في العالـ والقابمة لمذوباف في الماء الاصطناعية كمية التي يتـ انتاجيا

 ،المستمرة الكيميائية كالمقاومة( بالعديد مف الخصائص PVA) بولي فينايؿ الكحوؿ
 الحيوي والتوافؽ الافلاـ تشكيؿ عمى الجيدة القدرة ،الجيدة الميكانيكية الخاصية

البيولوجي  لمتحمؿ ( قابلاً PVA) ذلؾ يكوف بولي فينايؿ الكحوؿ إلى المميز إضافة
والمفيدة لبولي  العديدة الخصائصو  المناسبة، الدقيقة الحية في الكائنات اً كونو موجودل

منو مادة  وتجعؿ النطاؽ واسع صناعي استخداـ تؤدي إلى (PVAفينايؿ الكحوؿ )
 (PVA) اعتبار يمكف ذلؾ ، ومع(79(،)78) لمبيئة الصديقة المواد اساسية في تطوير

تفاعلاتو  لتحسيف الضرورية الكيميائية الوظائؼ خاممة، بحيث يتـ إدخاؿ مادة
 خلاؿ مف إجراؤىا يمكف ( والتيPVAفينايؿ الكحوؿ ) الكيميائية لبولي والتعديلات
واف تفاعلات وتعديلات بولي فينايؿ الكحوؿ  .بيا الخاصة الييدروكسيؿ مجموعات

(PVAالمميزة والتي ىي الاكثر شيوعا: الأسترة، الأستمة ) لمجموعات 
 الكيميائي الاخيرة لمتعديؿمدة في ال خاصاً  اىتماماً  ، بحيث كرس(80)الييدروكسيؿ

 مذيب مناسب لمتأثيرات البيئية، استخداـ او الصناعية مف خلاؿ الطبيعية لمبوليمرات
 وغير المتاحة لمبيئة الصديقة المذيبات أكثر ىو الماء أف الواضح ومف

 بوليمر سمسمة في الكيميائية المجموعة دمج البحث ىذا . ويصؼ(82-81)المكمفة
(PVA )فينايؿ الكحوؿ يمثؿ بوليكمذيب، كما  الماء باستخداـ (PVA )بوليمر 

. وىو (84(،)83)فينيؿ عمى يحتوي الماء في لمذوباف قابؿ نموذجي أيوني غير صناعي
. وكذلؾ يمتاز بولي (85)نسبيًا لمبيئة آمنًا وصديقًا يعتبر وبالتالي، ضار بوليمر غير

 فيمـ تشكيؿ وخصائصو في الساخف، الماء في ذوبانو ( بقابميةPVAفينايؿ الكحوؿ )
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 منخفضة وذو درجة الماء في لمذوباف قابؿ غير المشكؿ جيد ويكوف الفيمـ
 الفيمـ تشكيؿ فينايؿ الكحوؿ بعد بولي ، وكذلؾ يتمتع(86)جيدة التصاؽ والخصائص

 البولي ، ويعد استخداـ بوليمر(88(،)87)لمتآكؿ ومقاومة وصلابة جيدة، تشوه بخصائص
 ومنيا، الحيوية التكنولوجية التطبيقات مف العديدالاكثر في ( PVA)فينايؿ الكحوؿ 

 الحيوية الميكانيكية، الطبية لخصائصو نظرًا الحيوي او الاستشعار الأدوية توصيؿ
 التحمؿ، الجيد الحيوي التوافؽ، العالي الكيميائي، الفيزيائي الجيدة، الاستقرار

  ( .11-1الشكؿ )كما في .(90-89)السامة غير التحمؿ وأنواع، الكمي البيولوجي

 

 (PVA( التركيب الكيميائي لمبولي فينايل الكحول )11-1شكل )
  Tertiary Butyl Acrylate  ثلاثي بيوتيل اكريلات 1-15

       الصيغة الكيميائية الشائعة )ذا  عبارة عف استر لحامض الاكريمؾ
 ) 

ويعد مونمر احادي  مستخدمة في تحضير البوليمرات،ويعتمد في صناعة مكونات ال
 فعالية عالية للاكريلات مع مجموعة غير محبة لمماء. ذا  المجموعة الفعالة

( ثلاثي بيوتيؿ اكريلات تحضير الامايدات، الاسترات ويمثؿ مادة TBAويستخدـ )
مف  بدء التفاعؿ لكثير مف التفاعلات لكونو يخضع لتفاعلات الاضافة بمدى واسع

المركبات العضوية واللاعضوية، يزيد مف صلادة البوليمرات، ويعتمد ثلاثي بيوتيؿ 
  ( .12-1كما في الشكؿ )اكريلات البوليمرات الصمبة. 

 

 ( التركيب الكيميائي لثلاثي بيوتيل اكريلات12-1شكل )
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  Carboxy Methyl Cellulose كاربوكسي مثيل سميموز: 1-16

بصيغة كيميائية معروفة  طبيعي كبوليمر (CMC) كاربوكسي مثيؿ سميموز يمتاز
 الخصائص مف واسعة مجموعة نظرا لوجود كبيرة بإمكانياتو  (         )

 تجعمو مادة متميزة للاستخداـ التي المزايا مف العديد ويمتمؾ الميمة الوظيفية
  لمتحمؿ ولو قابمة ومتجدد ساـ، غير لأنوالحيوي ومنيا  والطب الصناعي

فمقد استطاعت )ريزاف وجماعتيا( مف ، الماضية العقود وخلاؿ .(92-91)والتعديؿ
 الأدوية توصيؿ مجاؿ شيد .(93)دراسة كاربوكسي مثيؿ سميموز مع العديد مف الادوية

( DDS) المثالي الدواء توصيؿ نظاـ ىائلًا بحيث يقوـ والتحرر الدوائي تطورًا
المبكرة  العصور الإطلاؽ، في ونمط محدد وقت في معيف موقع إلى الدواء بإيصاؿ

 أو( الصفرية الدرجة مف حركي) ثابت عمى الحصوؿ ىو الأساسي الترتيب كاف
 في المتعدد التقميدي بالإعطاء المرتبطة المشاكؿ تجنب أجؿ مف مستداـ دواء إطلاؽ

 احتياجات الأدوية توصيؿ تكنولوجيا ذلؾ تغطي عمى المزمنة، وعلاوة العلاجات
 الماء، في لمذوباف القابمة للأدوية بطيء إطلاؽ عمى الحصوؿ: مثؿ أخرى محددة
 أكثر أو عامميف تقديـ الماء، في الذوباف منخفضة للأدوية البيولوجي التوافر تحسيف

 معدؿ ذات للأدوية الحيوي التوزيع بسيولة، تحسيف الناقميف تطوير الصيغة، نفس في
 السمية، شديدة الادوية بإطلاؽ التحكـ السريعة، التصفية أوعاؿ  ال الغذائي التمثيؿ

 .المستيدفة الخلايا أو للأنسجة الاستيداؼ وتحسيف
 الدواء توصيؿ لأنظمة القادمة الفئات مف واحدة المائية وتعد اليلاميات

 الدواء الذي إفراز إظيار جانب إلى التحرر الدوائي اضافة،ذا  البوليمر عمى القائمة
، وكذلؾ تُظير طريؽ عف فيو التحكـ يتـ  تغيرات أيضًا المائية اليلاميات التورـ

 في الكبيرة للاختلافات الدواء ونظرًا في إطلاؽ وبالتالي الييكمية شبكتيا في تحفيزية
، العادية الظروؼ في الجسـ مف مختمفة مواقع في الفسيولوجية الحموضة درجة
 لدرجة الحساسة المائية اليلاميات فحص تـ المرضية فقد الظروؼ عف فضلاً 

( احد مشتقات CMCويعد كاربوكسي مثيؿ سميموز ) .واسع نطاؽ عمى الحموضة
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 والأدوية، الغذائية الصناعات مثؿ الصناعات مف السميموز المستخدـ في العديد
 دراسة وتظير. (94)والسيراميؾ التجميؿ ومستحضرات والمنسوجات والمنظفات،

Technavio London ستزداد العالـ في كاربوكسي مثيؿ سميموزاحتياجات  أف 
كاربوكسي مثيؿ سميموز  لاستخداـ المتزايد التنوع ، وقد يشجع(95)٪5 بنسبة بسرعة

(CMC) توليؼ إنتاج عمى ( كابوكسي مثيؿ سميموزCMC)   ويتضمف الجودة،عاؿ 
 يتـ والذي قموي سميموز إلى السميموز تحويؿ (CMC) تخميؽ كاربوكسي مثيؿ سميموز

 بمجموعات في السميموز الييدروكسيؿ مجموعات مف خلاؿ استبداؿ ذلؾ بعد
كما في .(96)احاد كمورو اسيتات الصوديوـ مع تفاعميا طريؽ عف ميثيؿ كربوكسي
 ( .13-1الشكؿ )

 
(97)مع البوليمرات المختمفة CMCارتباط ( 13-1شكل )
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، خطوات عدة مف (CMCمثيؿ سميموز )تخميؽ كاربوكسي  عممية وتتكوف
 محددة خطوات وىي القموية التفاعلات ،تكويف الكربوكسي مثيؿ، التنقية ،وىي القموية

 وبيف الجزيئات داخؿ الييدروجيف روابط تمديد إلى القموية العممية وتيدؼ ،DS لقيمة
 الكربوكسي مثيؿ مجموعات في بسيولة يمكف استبداليا بحيث السميموز جزيئات
يكوف  أف يمكف، مناسب، وبالتالي مذيب في الصوديوـ ىيدروكسيد باستخداـ سميموز

 مثؿ مختمفة مجالات ( استخدامات متعددة فيCMC) لمكاربوكسي مثيؿ سميموز
 مف النشطة والحماية ،(99)الجروح التئاـ . وتطبيؽ(98)الدواء توصيؿ حامؿ
 (102)ىيدروجيؿ فيمـ في المركبة ، كمواد(101)السيراميؾ في الرابطة كمواد ،(100)التآكؿ

 والخضروات الفواكو في أغمفة (103)والتغميؼ التعبئة لييدروجيؿ وكغذاء
 والأطعمة المخابز ومنتجات المعكرونة في المائي والغروي (105(،)104)الطازجة
 ( .14-1كما في الشكؿ ).(107(،)106)الأخرى

 

  CMC( التركيب الكيميائي لمكاربوكسي مثيل سميموز 14-1شكل )
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 :  Lung Anticancer الرئوي مضاد السرطان 1-17
كاف وما زاؿ السرطاف مف اخطر المشاكؿ الصحية في العالـ لذا فأف العديد مف 
الدراسات عنيت بالتركيز عميو. يمثؿ السرطاف مرضاً يكوف فيو نمو الخلايا بشكؿ 

مسيطر عميو بالمرة لذا يكوف واسع الانتشار. يعد التغيير في دورة غير طبيعي وغير 
حياة الخلايا مسيطراً عمى النمو الجيني، الاوراـ والمؤدي بالتالي الى وجود البروتيف 

 . (108)غير الطبيعي اثناء انقسامات الخلايا
مف خلاؿ  1972( في عاـ Giard( مف قبؿ العالـ جيارد )A549اكتشفت خمية )

( خلايا A549تعد خلايا )و ( سنة. 58انسجة الرئة السرطانية لرجاؿ باعمار )زراعة 
خلايا غير ذا  اف خط الخلايا السرطانية يمتاز بكونوإذ  ظيارية القاعدية العددية،

( الاكثر انتشارا واستخداما لنموذج A549تعد خلايا الػ ) إذ( NSCLCصغيرة )
الطبيعة حرشفية وىي إذ  ( مفA549ا )الخلايا السرطانية لمرئة. وتعد ىذه الخلاي

مسؤولة عف الانتشار لممواد مثؿ الماء، والالكتروليت المارة بجانب الحويصلات 
 اليوائية لمرئتيف. 

يرتبط الاجياد التأكسدي ارتباطاً وثيقا بالعديد مف الامراض منيا تسمـ الكبد وكذلؾ 
الحرة مف مصادر  مرض السرطاف فغالبا ما يتعرض الجسـ البشري الى الجذور

خارجية وداخمية مسببة بذلؾ الاجياد التأكسدي وبسبب حدوث الاجياد طفرات في 
المادة الوراثية وبما فييا الجينات المسؤولة عف نقؿ الاشارات وعوامؿ الاستنساخ 

 .(109)داخؿ الخمية وبالتالي مؤدية الى السرطاف
ىنالؾ العديد مف انواع السرطاف مثؿ سرطاف القولوف، البروستات، الثدي، وكذلؾ 

يعد سرطاف الرئة كذلؾ سرطاف الرئة، واف سرطاف الرئة الاكثر شيوعا في الرجاؿ 
مف الامراض العدوانية والشديدة والتي تؤثر في احداث الانقسامات المتعددة لمعوائؿ 

كثر عمى الاطلاؽ مف حيث الاعداد والاصابات في النرويج، وعالمياً ىو النوع الا
المسببة لمموت. يعد المصابيف في متوسط العمر بمرض سرطاف الرئة المتقدـ قصير 
وكذلؾ يكوف التوقع نوعا ما الاقؿ اليوـ مقارنة بالفترات السابقة. لذا فأف الادوية ذات 
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ط تكاثر الخلايا السمية تمتاز بانتقائيتيا للاىداؼ المحددة وبشكؿ تستيدؼ بنشا
( DNAومثؿ عوامؿ الخثرة الدموية، الانقساـ، حامض النووي منقوص الاوكسجيف )

 . (110)وكذلؾ التحكـ في الايض
 ويعد اختبار السمية الخموية فحص لوني غير مشع يستخدـ لقياس حيوية الخمية

 MTTمتنوعة بحيث يتغير لوف الصيغة الخموية السمية ذات الممحفزات لاستجابة 
( في الخلايا الحية Purple Formazanمف الاصفر الى الفورمازاف البنفسجي )

وقد تـ تحديد سمية البوليمرات المحضرة والمذابة في الماء   NADHبواسطة انزيـ 
 .A549المقطر لمتابعة تأثيرىا عمى خط الخلايا السرطانية لمرئة 
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 الهدف من البحث: 
 .ية الجديدةتحضير العديد مف البوليمرات الدوائ -1
،  FT-IRتشخيص البوليمرات الدوائية طيفياً باستخداـ تقنيات ) -2

1
H-

NMR.) 
دراسة الانتفاخ البوليمري، المزوجة وكذلؾ الذوبانية لمبوليمرات الدوائية  -3

 المحضرة. 
  .(pH=2,7,8الاوساط الثلاثة )في دراسة التحرر الدوائي المحكـ  -4
  .البوليمرات الدوائية المحضرةدراسة التحاليؿ الحرارية كنماذج مف  -5
النماذج مف البوليمرات الدوائية الرئة لبعض  سرطافتطبيؽ مضاد دراسة  -6

  .المحضرة
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 الجزء العممي
 : الاجهزة المستخدمة 8-1
 Stuart Scientificسجمت درجات الانصهار لممركبات المحضرة باستعمال  (1

Melting Point  العراقجامعة بابل كمية العموم/ في / 

 ( FT-IRقياسات الاشعة تحت الحمراء )  (8
Measurement of Fourier Infrared Spectrophotometer  

كمية  ( فيBruckerتم قياس طيف الاشعة تحت الحمراء باستخدام جهاز )
  . / العراقجامعة بابل العموم/

  Electronics spectro measurementsقياسات الاطياف الالكترونية  (3

 بابل جامعة كمية العموم/ فوق البنفسجية في -لاشعة المرئيةجميع الاطياف لسجمت 
  A UV-Visible spectrophotometer 160جيازمن خلال 

1قياسات اطياف الرنين النووي المغناطيسي ) (4
H-NMR :) 

Measurements of Proton-Nuclear magnetic Resonance  

1النووي المغناطيسي )اطياف الرنين جميع ل تم اجراء القياس
H-NMR ) باستخدام

 . / العراقفي جامعة البصرة  Bruker 400MHz Switzerlandجياز 
 Viscosity Measurementsالمزوجة:  اتقياس (5

قيست لزوجة المحاليل البوليمرية باستعمال مقياس   Viscosity Measurementقياس المزوجة 
   Capillary Viscometer type Ostwald Viscometerالمزوجة من نوع استوالد 

 TGA في ايران Taban Lab تم اجراء التحاليل الحرارية التحاليل الحرارية: (6

DSC,  : 

TGA-Thermo Gravimetric Analysis, TGA, Differential Scanning 

Calorimeter (DSC) 

تقنية التحاليل الحرارية الوزنية وتحميل المسح الحراري التفاضمي من  كلا من وىما
  .(BAHAR, Germanyخلال جياز )
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 المواد الكيميائية المستخدمة:  8-8

 المواد الكيميائية المستخدمة (1-8جدول )

 الصيغة الكيميبئية الشركة الاسم الكيميبئي
 الوزن الجسيئي

gram/mole 

النقبوة 

 % 

5- Amino salicylic acid  CDH C7H7NO3 153.135 99.8 

Amoxicillin Samarra company C16H19N3O5S 365.4 99.9 

Ampicillin Samarra company C16H18N3NaO4S 349.406 99.9 

Aspirin Samarra company C9H8O4 180.158 99.9 

Borax BDH B4H20Na2O17  381.36 99 

Carboxy Methyl 

Cellulose 
CDH C8H16O8 259.01 99.5 

Cephalexin Samarra company C16H17N3O4S 347.39 99 

Chitosan CDH C56H103N9O39 500 98 

Ciprofloxacin Samarra company C17H18FN3O3 331.346 99.9 

Diclofenac Sodium Samarra company C14H10Cl2NNaO2 318.130 99.9 

Folic Acid Samarra company C19H19N7O6 441.4 99.9 

Formic Acid BDH CH2O2 43.025 85 

Glacial Acetic Acid  BDH CH3CO2H 102.09 99 

Hydrochloric acid Fluka HCl 36.5 99.9 

Ibuprofen Samarra company C13H18O2 206.29 99.9 

Mefenamic Acid Samarra company C15H15NO2 241.285 99.9 

Monochloroacetic Acid Fluka C2H3ClO2 94.49 97 

Sodium Hydroxide Alfa NaOH 40 98 

Naproxen Samarra company C14H14O3 230.26 99.9 

Paracetamol Samarra company C8H9NO2 151.163 99.9 
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 الصيغة الكيميبئية الشركة الاسم الكيميبئي
 الوزن الجسيئي

gram/mole 

النقبوة 

 % 

Phthalic Anhydride Fluka C8H4O3 148.12 99.5 

Poly Vinyl Alcohol Merck C2H4O 44.05 99 

Propranolol Samarra company C16H21NO2 259.34 99.9 

P-toulene Sulfonic Acid 

mono hydrate 
BDH C7H8O3S 172.2 99.9 

Succinic Anhydride CDH C4H4O3 100.07 99.9 

Sulpheric acid Alfa H2SO4 98 98 

Tertiary- Butyl Acrylate Merck C7H12O2 128.17 98 

Theophylline Samarra company C7H8N4O2 180.164 99.9 

Thinoyl Chloride Alfa SOCl2 118.97 98 

Monochloro Acetic Acid  BDH C2H3ClO2 94.49 98 

2,3- Butanediol Sigma C4H10O2 90.121 99 

EDTA Sigma C10H16N2O8 292.243 97 

DMSO Sigma C2H6OS 78.13 99.5 

Trypsin Sigma Unspecified   

Phosphate Buffer 

Saline 
Sigma Cl2H3K2Na3O8P2 94.971  

Fetal bovine Serum Sigma Serum   

Sodium bicarbonate Sigma NaHCO3 84.007 99 

Absolute Ethanol Hemadia C2H5OH 46.08 99 

Benzyl Penicillin Ajenta Pharm C16H18N2O4S 334.4 99.87 

Streptomycin Ajenta Pharm C21H39N7O12 581.574 98 
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مع  ايل الكحولنبولي ف تفاعل ( منA1-A5تحضير بوليمرات دوائية ) 8-3
  :(111)الفثاليك انهدرايد

( من ml 10)بولي فينايل الكحول المذاب في حجم  من (mmole 1) وضع -1
( مزود بفتحة واحدة ومكثف ml 50سعة )ذا  الماء المقطر في دورق دائري

 والذي تم مزجو بعد ذلك مع المحمول الثاني والمتكون من 
(3 mmole ) حجم والمذاب في فثالك انيدريد من(10 ml )من الماء المقطر . 

( حامض H2SO4)( قطرات من العامل المساعد 5-3) بعد ذلكاضيف  -2
 الثايونيل . ( قطرات من كموريد 11، ثم اضيفت ) الكبريتيك المركز

( ℃ 75( دقيقة وبدرجة حرارة )min 45لممرة الاولى لمدة )التصعيد اجري  -3
 وبوجود محرك مغناطيسي. 

)اموكسيسمين، باراسيتامول،  ( من الدواء الامينيgram 1) اضيفوبعد ذلك  -4
ولمدة ساعة  مع الرج والتصعيدعمى التوالي  ، بروبونوالول( كسينلفاثايوفيمين، سي

 .  (A1-A5لمحصول عمى البوليمرات من ) (℃ 75كاممة وبدرجة حرارة )

وضع الناتج في زجاجة ساعة وترك ليجف وكررت عممية  ،بعد اكتمال التصعيد -5
 . لغرض التنقيةاثيل ايثر( عدة مرات ثنائي الغسل بالمذيب المناسب )
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 ( A1-A5)( الصفات الفيزيائية لمبوليمرات المحضرة 8-8جدول )
Comp. 

No. 
Drug Color Polymeric Prodrug 

Melting 

Point℃ 

A1  Amoxicillin Yellow 

 

123-125 

A2  Paracetamol White 

 

130-133 

A3  Theophylline White 

 

150-153 

A4  Cephalexin Yellow 

 

140-143 

A5  Propranolol 
Off-

white 

 

145-148 
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انهدريد بولي فنايل الكحول مع تفاعل ( من A6-A14)البوليمرات تحضير  8-4
 :  (112)السكسنيك

( من mmole 4من بولي فنايل الكحول و ) (mmole 1) من تم اذابة كل .1
 من المذيب )الماء المقطر(( 10mlبحجم )كل عمى حدة السكسنيك انيدرايد 

 .( ml 50تم نقل مزيج التفاعل الى دورق دائري مقعر سعة ) وبعدىا

-Pبارا تولوين حامض السمفونيك ) ( منgram 0.1)بعد ذلك اضيف  .2

toulene sulphonic acid) ( 11وبعدىا اضيفت ) الى دورق التفاعل
( دقيقة min 45)قطرات من كموريد الثايونيل تدريجيا، لاجراء التصعيد لمدة 

 .  وبوجود المحرك المغناطيسي( ℃75وبدرجة حرارة )

)الاموكسيسيمين، الباراسيتامول،  دواء الاميني( من الgram 1تم اضافة ) .3
ك، سيبروفموكساسين، السيمفاكسين، الثايوفيمين، البروبونوالول، حامض الفول

عمى  الى كل دورق دائري ميك، داي كموفيناك صوديوم(حامض الميفينا
 . التوالي

كررت عممية التصعيد لمرة اخرى بعد اضافة الدواء الاميني لمدة ساعة بنفس  .4
 .  ( ℃ 75الدرجة الحرارية )

وضع بعدىا الناتج في زجاجة الساعة وترك ليجف ثم غسل الناتج عدة مرات  .5
   ( لغرض التنقية جيداً. ثنائي اثيل ايثرباستخدام المذيب )
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 (A6-A14( الصفات الفيزيائية لممركبات المحضرة )3-8جدول )
Comp. 

No. 
Drug Color Polymeric Prodrug 

Melting 

Point℃ 

A6 Theophylline White 

 

163-166 

A7 Paracetamol White  

 

144-147 

A8 Cephalexin Yellow  

 

152-155 

A9 Amoxicillin Yellow  

 

134-137 

A10 Propranolol White  

 

127-130 
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A11 Folic acid Yellow  

 

162-165 

A12 Ciprofloxacin White 

 

152-155 

A13 
Mefenamic 

acid 
White 

 

140-143 

A14 
Diclofenac 

Sodium 
White  

 

135-138 

  



 الجسء العملي                  الثبنيالفصل 

 

36 

كاربوكسي مثيل تفاعل ( من A15-A21)البوليمرات تحضير  8-5
 : (113)( مع الادوية الكاربوكسيميةCMC)سميموز

مثيل سميموز في دورق دائري بعد اذابتو في  ( من كاربوكسيmmole 1اخذ ) .1
(10mlمن الماء المقطر جيداً ومزجو )  ًمع  جيدا(3 mmole)  من بيوتانودايول

 ( من الماء المقطر. 10mlوالمذاب في )

كعامل مساعد  (monochloro acetic acidمن ) (gram 0.1ضيف بعدىا )أ   .2
، (%20) بتركيز الصوديوم( قطرة من محمول ىيدروكسيد 15) اضيفتوبعدىا 

 ( قطرة من كموريد الثايونيل تدريجيا.  21ومن ثم اضيفت )

مع وجود محرك ( ℃55)وبدرجة حرارة لا تتجاوز دقيقة  45 التصعيد لمدة جريأ   .3
   .مغناطيسي في دورق دائري مزود بمكثف

 الادوية الكاربوكسيمية( من gram 1عيد التصعيد بعد ذلك من خلال اضافة )أ   .4
التالية: )الاسبرين، سبروفموكساسين، ايبوبروفين، حامض الميفيناميك، 
نابروكسين، دايكموفيناك صوديوم، حامض الفولك( الى المزيج السابق واجري 

 . (A15-A21التصعيد لمدة ساعة لمحصول عمى البوليمرات من )

ساعة وبدرجة حرارة الغرفة البعد اكتمال التصعيد ليجف في زجاجة ترك الناتج  .5
ثنائي اثيل )واجريت بعدىا عممية التنقية من خلال الغسل المتكرر بالمذيب 

 (. ايثر
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 (A15-A21المحضرة )لممركبات ( الصفات الفيزيائية 4-8جدول )
Comp. 

No. 
Drug Color Polymeric Prodrug 

Melting 

Point℃ 

A15 Aspirin  White 

 

Viscos 

A16 Ciprofloxacin Brown  

 

150-153 

A17 Ibuprofen White 

 

159-162 

A18 
Mefenamic 

acid 
White 

 

Viscos 

A19 Naproxen White 

 

Viscos 

A20 
Diclofenac 

sodium 
White 

 

149-152 

A21 Folic acid Yellow 

 

160-163 
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الكيتوسان مع الادوية تفاعل ( من A22-A26تحضير البوليمرات الدوائية ) 8-6
  : (114)المختمفة

من حامض الخميك ( ml 1)محمول من ال (1mmole) تم اذابة الكيتوسان (1
( ml 25) جموالذي تم تخفيفو الى ح (Glacial acetic acid) المركز الثمجي

 لاكمال وجود المحرك المغناطيسيبالتحريك المستمر مع المقطر الماء خلال من 
 .الاذابة

من ثلاثي بيوتايل اكريلات ( mmole 1) مع (1)خطوة رقم  في مزج المحمول (2
 Formicثم اضيف العامل المساعد ) (25mlحجم )ب مقطرالماء الالمذاب في و 

Acid 85%( بواقع )( 10)التفاعل دورق الى اضيف بعدىا ، ( قطرات5-3
 .قطرات من كموريد الثانيول

 (min 45( لمدة )ml 50في دورق دائري سعة )محتويات التفاعل تم تصعيد  (3
  .  ( ℃65)درجة حرارة بدقيقة 

الادوية ( من gram 1عممية التصعيد مرة اخرى بعد اضافة )اجريت بعدىا  (4
امينو حامض  -5ة التالية: )حامض الفولك، سيفالكسين، اموكسيسمين، الاميني

لمحصول ( ℃65)بدرجة حرارة لمدة ساعة  السالسيمك، امبسمين( عمى التوالي 
 . ( A22-A26عمى البوليمرات )

ثنائي )باستخدام  زجاجة الساعة، وتم اعادة بمورتوليجف في بعد ذلك ترك الناتج  (5
 . (اثيل ايثر
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 (A22-A26( الصفات الفيزيائية لمبوليمرات الدوائية المحضرة )5-8جدول )
Comp. 

No. 
Drug Color Polymeric Prodrug 

Melting 

Point℃ 

A22 Folic acid Yellow  

 

140-143 

A23 Cephalexin Yellow  

 

170-173 

A24 Amoxicillin Orange  

 

133-136 

A25 
5-amino 

salicylic acid 
Brown  

 

139-142 

A26 Ampicillin Yellow  

 

145-148 

 

 

  



 الجسء العملي                  الثبنيالفصل 

 

43 

 Determination of swelling of polymersتعيين انتفاخ البوليمرات  8-7

( وتمت بعد ذلك دراسة gm 0.2اخذت نماذج من البوليمرات المحضرة وزنيا )
الانتفاخ البوليمري لمبوليمرات الدوائية المحضرة باستخدام الماء كمذيب مناسب 

ساعة( وبعدىا تم اجراء  48( وبعدىا تركت النماذج لمدة )℃37وبدرجة حرارة )
 .(115)عمميات الوزن الدقيق لمنماذج المحضرة قبل وبعد الانتفاخ

           
     

  
       

 ىي وزن البوليمر قبل الانتفاخ    حيث 

 وزن البوليمر بعد الانتفاخ         

 Controlled Drug Release Rateقياس سرعة التحرر الدوائي المحكم: 8-8

اجريت قياسات سرعة التحرر الدوائي لمبوليمر المحضر من خلال اخذ وزن لمبوليمر 
( من المحاليل باختلاف الدالة ml 100( وتم وضعو في )gram 0.1مقداره )

ايام( باستخدام  4( وبعدىا تم قياس الامتصاصية لمدة )pH=2, 7, 8الحامضية )
( باستخدام A UV-Visible recording spectraphotometer 160جياز )

  .(116)( وبطول موجي معين لكل نموذجcm 1خلايا الكوارتز ذات المسار الضوئي )

 ذوبانية البوليمرات المحضرة في المذيبات العضوية المختمفة:  8-9

( في العديد من A1-A26)تم دراسة ذوبانية البوليمرات الدوائية المحضرة من 
المذيبات العضوية )ثنائي مثيل فورمايد، ثنائي مثيل سمفوكسايد، الماء المقطر، 

 اليكسان، اسيتون، الاسيتونايترايل( .
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 تطبيقات مضاد سرطان الرئة:  8-13

 طريقة العمل: 

حفرة مسطحة القاعدة وحضنت  96وضعت الخلايا السرطانية في صفيحة ذات  .1
 ساعة.  24لمدة  ℃  وبدرجة حرارة  CO2 %5باستخدام الحاضنة 

 مايكرولتر من المعمق الخموي لكل حفرة.  100اضافة  .2

المحضرة وبعدة تراكيز. اضيفت التراكيز المحضرة من البوليمرات الدوائية  .3
(12.50, 25, 50, 100, 200, 400 )  / ml ( حفر 3الى كل حفرة وبواقع )

 لكل تركيز .

 . ℃  ساعة وبدرجة  24استخدمت الحاضنة لوضع الصفيحة داخميا ولمدة  .4

 0.45لكل حفرة بتركيز  MTTمايكرولتر من محمول  10بعدىا تمت اضافة  .5
 ممي غرام/ مل .

 .  ℃  ساعات بدرجة حرارة  4لصفيحة لمدة حضنت بعد ذلك ا .6

( لكل حفرة لتذويبو DMSOمايكرولتر من محمول الاذابة ) 100اضيفت  .7
Formazan Crystals  . 

نانوميتر باستخدام تقنية  570تمت قراءة الامتصاصيات لكل عينة بطول موجي  .8
 ( .Elisaالامتزاز المناعي المرتبط بالانزيم )جياز الاليزا 
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 الفصل الثالث:
 ( A1-A5البوليمرات الدوائية )تحضير وتشخيص  3-1

( من بولي فينايل الكحول 1mmole( من خلال مفاعمة )A1-A5تم تحضير بوليمرات )
بعد اذابتيما بشكل كامل في الماء المقطر كمذيب من انيدريد الفثاليك ( mmole 3مع )

لمحصول عمى مشتقات الكموريد الدوائي بعدىا اضيفت  كموريد الثايونيلاضيف مناسب ثم 
عمى التوالي ، بروبونوالول( كسينلفاسي)اموكسيسمين، باراسيتامول، ثايوفيمين،  الأدوية التالية:

وكذلك ثم شخصت جميع البوليمرات المحضرة بتقنية مطيافية الاشعة تحت الحمراء 
 اطيسي. الرنين النووي المغن -باستخدام مطيافية البروتون

 
 ( A1-A5) الدوائية بوليمراتال( 1-3) مخطط
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 والميكانيكية المقترحة لتحضير البوليمرات الدوائية تكون بالشكل التالي: 

 

 ميكانيكية تحضير البوليمرات الدوائية( 2-3مخطط )

( وظيرت الحزم التالية في الشكل FT-IR( من خلال )A1) البوليمرتم تشخيص  
 (، وكذلك الحزمة عندOHالدالة عمى وجود حزمة ) 1-( سم3475( وىي حزمة )1-3رقم )

( 3064 ,3121والحزمة عند )( NHفيي تدل عمى اىتزاز المط لمجموعة ) 1-( سم3349)
( الاليفاتية CHتدل عمى ) 1-سم( 2989( الاروماتية، والحزمة عند )CHتدل عمى ) 1-سم

البيتا لاكتام اما الحزمة الكاربونيل في  ةعو مجمتدل عمى  1-( سم1745والحزمة عند )
( 1667تدل عمى اىتزاز المط لمكاربونيل الاسترية، وكذلك الحزمة عند )  1-( سم1716)

تشير الى فيي  1-( سم1350، وان الحزمة عند )كاربنيل مجموعة الامايدوالدالة عمى  1-سم
 . (CH2مجموعة )
1طيف فقد اظير ( 2-3الشكل رقم )اما 

H-NMR  لمبوليمرA1 0.9عند  الاشارة-

1.9 ppm ( لمدلالة عمى وجود بروتوناتCH,CH2)  2.5عند والاشارة ppm  لمدلالة عمى
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تشير الى وجود فيي  ppm 3.5اما الاشارة عند  ،DMSO – d6المذيب المستخدم 
وكذلك  NHمجموعة  فانيا تشير الى بروتون ppm 5اما الاشارة عند  CH3بروتونات 

 8، اما الاشارة فانيا تشير الى بروتونات الحمقة الاروماتية ppm 8.0-6.5وجود اشارة عند 

ppm بروتونات وجود  دلالة عمىفيي لمOH 10والاشارة عند  الفينولية ppm  ىي لمدلالة
 . مجموعة الكاربوكسيل عمى بروتون

 ظيور حزم امتصاصوتبين  (FT-IRمن خلال )( A2تم تشخيص البوليمر )
الى  1-( سم3310الدلالة حيث تشير الحزمة عند ) (3-3في الشكل رقم ) مختمفةمتعددة 

الاروماتية اما  CHفيي لمدلالة عمى  1-( سم3011الحزمة )و ، (OHوجود مجموعة )
( 1650فيي لمدلالة عمى كاربونيل الاسترية اما الحزمة عند ) 1-( سم1742الحزمة عند )

 .( الامايديةN-C=Oفيي لمدلالة عمى ) 1-سم
1 طيف (4-3يوضح الشكل رقم )كما 

H-NMR ( لمبوليمرA2 ) 1.9-1.3وجود اشارة عند 

ppm دلالة عمى بروتونات لمCH, CH2 ، 2.5الاشارة عند اما ppm  فيي لممذيب
DMSO- d6 3.3، والاشارة عند ppm  بروتونات لمدلالة عمى فييCH3 ( 8والاشارة عند 

ppmلمدلالة عمى بروتونات الحمقة الاروماتية ). 
( والذي 5-3لشكل رقم )با (FT-IR) ( من خلالA3ولقد اثبت التركيب الكيمياوي لمبوليمر )

الاروماتية اما  CHمجموعة الدالة عمى  1-( سم3127-3165اظير حزم الامتصاص )
( 1707الاليفاتية والحزمة عند ) CHفيي تشير الى مجموعة  1-سم (2953الحزمة عند )

فيي لمدلالة عمى  1-سم( 1660لمدلالة عمى مجموعة الكاربونيل الاسترية اما الحزمة ) 1-سم
 .مجموعة الكاربونيل الامايدية

1( 6-3يتضح من خلال الشكل رقم )
H-NMR  لمبوليمر(A3) اشارة عند (1.9 ppm )

 -DMSOدلالة عمى المذيب  ppm 2.5( والاشارة عند CH, CH2لمدلالة عمى بورتونات )

d6 3.9، وكذلك الاشارة عند ppm  لمدلالة عمى بروتوناتCH3 6.5، الاشارة عند ppm 
 . بروتونات الحمقة الاروماتيةالدالة عمى 
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ظيور العديد من الحزم ( FT-IRخلال )من ( A4( لمبوليمر )7-3وقد اثبت الشكل رقم )
 1-سم (3090( المتآصرة والحزمة عند )OH)الدالة عمى  1-( سم3329وىي الحزمة عند )

لمدلالة عمى  1-سم( 2889 ,2942( الاروماتية، اما الحزمة عند )CHالدالة عمى مجموعة )
مجموعة لمدلالة عمى وجود  1-سم( 1753الاليفاتية اما الحزمة عند ) CHمجموعة 

لمدلالة عمى وجود مجموعة الكاربونيل   1-سم( 1690الكاربونيل الاسترية، اما الحزمة عند )
 . الامايدية

1( 8-3الشكل رقم )اما 
H-NMR  لمبوليمرA4  2.0-1.9اشارة عند يظير ppm  لمدلالة

، اما الاشارة DMSO- d6لمذيب ppm 2.5، والاشارة عند  CH, CH2بروتونات عمى 
لمدلالة  ppm 5.0شارة عند الا، و  CH3لمدلالة عمى بروتونات فيي  ppm 4.0-3.5عند 

 NHلمدلالة عمى بروتونات  ppm 5.5بيتا لاكتام اما الاشارة عند  CHعمى بروتونات 
 ppm 9.5لمدلالة عمى بروتونات الحمقة الاروماتية والاشارة عند  ppm 8-7والاشارة عند 

 . الكاربوكسيلمجموعة  لمدلالة عمى بروتون
وىي الحزم ظيور العديد من ( FT-IRمن خلال ) (A5( لمبوليمر )9-3ويدل الشكل رقم )

 , 3100اما الحزمة عند ) OHلمدلالة عمى وجود مجموعة  1-( سم3528عند )الحزمة عند 

 1-سم (1709الاروماتية اما الحزمة عند ) CHلمدلالة عمى وجود مجموعة  1-سم( 3085
لمدلالة عمى  1-سم( 1625وجود مجموعة الكاربونيل الاسترية والحزمة عند )لمدلالة عمى 

 . الامايدية N-C=Oوجود 
1طيف ( 11-3اظير الشكل رقم )

H-NMR  لمبوليمرA5  1.7-1.2اشارة عند ppm 
لمذيب فيي  ppm 2.5، اما الاشارة عند CH, CH2بروتونات وجود دلالة عمى لم

DMSO-d6  3.5، وكذلك الاشارة عند ppm  بروتونات لمدلالة عمىCH3  اما الاشارة عند
4.2 ppm  لمدلالة عمى بروتوناتOH  8.0-7.0وكذلك اشارة ppm لالة عمى وجود لمد
 . الحمقة الاروماتيةبروتونات 
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 A1لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (1-3شكل )
 

 

 A1( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 2-3شكل )
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 A2لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (3-3شكل )
 

 
 A2( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 4-3شكل )
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 A3لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (5-3شكل )
 

 
 A3( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 6-3شكل )
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 A4لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (7-3شكل )

 

 
 A4( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 8-3شكل )
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 A5لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (9-3شكل )

 

 
 A5( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 11-3شكل )
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  Viscosity and Swellingالمزوجة والانتفاخ البوليمري   3-2
( ℃37( في درجة حرارة الغرفة )A1-A5تم قياس المزوجة لمبوليمرات الدوائية المحضرة )

، وكذلك تم قياس نسبة الانتفاخ Ostwald Viscometerدرجة مئوية بأستخدام جياز 
وباستخدام الماء بدرجة حرارة الغرفة وكما ( ساعة 24البوليمري لنفس البوليمرات اعلاه لمدة )

 ( . 1-3موضح في الجدول )

 ( يمثل المزوجة الجوهرية والنسبة المئوية للانتفاخ البوليمري1-3جدول )

Polymers 
Intrinsic viscosity 

  dl/g 
Swelling % 

A1  0.71 10 

A2  0.78 12 

A3  0.81 14 

A4  0.68 10.6 

A5  0.75 15 

 

( ىي اقل قيمة وذلك لكونيا تعمل عمى A1=0.71لمبوليمر )يتضح ان المزوجة تكون 
. اما فيما يتعمق (117)تسييل عممية تداخل المذيب بين السلاسل البوليمرية مما يسيل التفاعل

( وذلك بسبب تباعد الجزيئات A5=15بالانتفاخ البوليمري يكون الاكبر قيمة ىو لمبوليمر )
انفصال الدواء بشكل اكبر نتيجة نقصان الاعاقة في السمسمة البوليمرية مما يؤدي الى 

 .(118)الفراغية بسبب ذلك التباعد
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 ( A6-A14تحضير وتشخيص البوليمرات الدوائية ) 3-3

انيدريد و  (mmole 1الكحول ) البولي فينايل من خلال تفاعل الدوائية بوليمراتالحضرت 
المقابل عن طريق تم تحويل المشتقات الى الاسيل كمورايد ثم  (mmole 4) كيالسكسن

وكما في  وبعدىا اجريت عممية التعويض بالادوية الامينية كموريد الثايونيلمع التفاعل 
  ( ادناه:3-3) المخطط

 A6-A14تحضير البوليمرات  (3-3مخطط )
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( 3545ظيور حزمة عند ) (FT-IRمن خلال ) (A6( لمبوليمر )11-3ويدل الشكل رقم )
عمى وجود لمدلالة  1-( سم2922، واما الحزمة عند )(NHلمدلالة عمى وجود ) 1-سم

وجود مجموعة لمدلالة عمى  1-( سم1696، وان الحزمة عند )الاليفاتية( CHمجموعة )
  . الامايدية( C=Oالكاربونيل )

1طيف  (12-3ويظير الشكل رقم )
H-NMR  لمبوليمرA6  1.9-1.8اشارة عند ppm 

دلالة عمى المذيب  ppm 2.5، اما الاشارة عند CH, CH2بروتونات لمدلالة عمى وجود 
لمدلالة عمى وجود بروتونات الحمقة  ppm 8.0-6.5، واشارة عند DMSO- d6المستخدم 
  .الاروماتية

وجود العديد من  (FT-IRمن خلال ) (A7( لمبوليمر )13-3وقد اوضح الشكل بالرقم )
، وكذلك (OHالعائدة الى مجموعة ) 1-( سم3376 , 3530حزم الامتصاص وىي الحزمة )

-( سم3034، وان الحزمة عند )الاروماتية( CHلمدلالة عمى وجود ) 1-( سم3085) ةالحزم

وجود لمدلالة عمى  1-سم (1707)حزمة عند وال، الاليفاتية( C-H)لمدلالة عمى مجموعة  1
لمدلالة عمى وجود مجموعة  1-سم( 1625الكاربونيل الاسترية اما الحزمة عند )مجموعة 

 .الكاربونيل الامايدية

1اوضح ( 14-3الشكل رقم )اما 
H-NMR ( لمبوليمرA7 ) 1.9-0.8اشارة ppm  لمدلالة

-CH2لمدلالة عمى بروتونات  ppm 2.0كذلك الاشارة عند  ،CH, CH2بروتونات عمى 

CH2  2.5لانيدريد السكسنيك اما الاشارة عند ppm مدالة عمى المذيب المستخدم ل
DMSO-d6،  3.6اما الاشارة عند ppm  بروتونات لمدلالة عمىCH3  7اما الاشارة عند-

8 ppm لمدلالة عمى وجود بروتونات الحمقة الاروماتية . 

العديد من حزم  (FT-IRمن خلال ) (A8( لمبوليمر )15-3اوضح الشكل رقم )كما 
، والحزمة (NHوالتي تشير الى وجود مجموعة ) 1-( سم3566الامتصاص فالحزمة عند )
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والعائدة الى  1-( سم2838الحزمة )الاروماتية اما ( CHدلالة عمى ) 1-( سم3100)
لمدلالة عمى مجموعة  1-سم (1665)، وكذلك الحزمة عند الاليفاتية( C-Hمجموعة )
 . الامايديةالكاربونيل 

1طيف  (16-3وقد اظير الشكل رقم )
H-NMR  لمبوليمر(A8)  1.3-1.2اشارة عند 

ppm  بروتونات لمدلالة عمى وجودCH , CH2،  2.5وكذلك الاشارة عند ppm  والدالة
وجود مدلالة عمى ل ppm 4.3اما الاشارة عند ، DMSO-d6عمى المذيب المستخدم 

، بيتا لاكتام CHبروتونات لمدلالة عمى  ppm 6.0-4.5والاشارة عند ، CH3بروتونات 
 9.5لمدلالة عمى وجود بروتونات الحمقة الاروماتية اما الاشارة عند  ppm 8-7والاشارة عند 

ppm مجموعة الامايد لمدلالة عمى بروتون. 

اوضح ظيور حزمة  (FT-IRمن خلال ) (A9( لمبوليمر )17-3اما الشكل رقم )
العائدة  1-( سم3011( الامايد، وكذلك )OHالى وجود مجموعة ) 1-( سم3311امتصاص )

لمدلالة  1-سم( 2860 ,2913 ,2974عند )الحزمة ( الاروماتية وكذلك CHالى مجموعة )
فيو يشير الى مجموعة  1-( سم1650، اما الحزمة عند )الاليفاتية CHعمى مجموعة 

 . الامايديةالكاربونيل 

1طيف  (18-3الشكل رقم )
H-NMR لمبوليمر (A9)  1.6-1.1اظير الاشارة ppm 

-DMSOىي لممذيب المستخدم ) ppm 2.5، كما ان الاشارة عند CH, CH2لبروتونات 

d6 3.5(، اما الاشارة عند ppm  لمدلالة عمى بروتونات فييCH2-CH2  وكذلك الاشارة
تدل عمى وجود  ppm 4.5، والاشارة عند CH2لمدلالة عمى بروتونات  ppm 3.8عند 

بيتا لاكتام اما  CHفيي لمدلالة عمى بروتونات  ppm 4.8اما الاشارة عند  CH3بروتونات 
 8.5، اما الاشارة عند فيي لمدلالة عمى بروتونات الحمقة الاروماتية 7.5-6.5الاشارة عند 

ppm  فيي لمدلالة عمى بروتوناتOH  9الفينولية اما الاشارة عند ppm  فيي لمدلالة عمى
  .  OHلمدلالة عمى بروتونات  ppm 10، والاشارة عند NHبروتونات 



 النتائج والمناقشة                                                      الفصل الثالث                         

 

55 

حزم الامتصاص  (FT-IRمن خلال ) (A10( لمبوليمر )19-3وقد اظير الشكل بالرقم )
( الامايد، وكذلك الحزمة OHوجود )الدالة عمى  1-( سم3490التالية حزمة الامتصاص )

( 2872وكذلك حزمة عند )الاروماتية ( C-H)لمدلالة عمى مجموعة  1-( سم3023عند )
لمدلالة عمى  1-سم( 1700)عند  الحزمةاما الاليفاتية  CHلمدلالة عمى وجود مجموعة  1-سم

لمدلالة عمى مجموعة  1-سم( 1682مجموعة الكاربونيل الاسترية اما الحزمة عند )
 . الكاربونيل الامايدية

1 (21-3والشكل رقم )
H-NMR لمبوليمر (A10)  1.5-1.2يظير الاشارة ppm 

-DMSOوالعائدة لممذيب المستخدم  ppm 2.5، اما الاشارة عند CH , CH2لبروتونات 

d6 3.3، اما الاشارة عند ppm  بروتونات تعود الىCH2-CH2  4اما الاشارة عند ppm 
لمدلالة عمى بروتونات الحمقة  ppm 6.5والاشارة عند  CH3فيي لمدلالة عمى بروتونات 

 . الاليفاتية OHفيي لمدلالة عمى بروتونات  ppm 8الاروماتية وكذلك الاشارة عند 

اوضح ظيور حزمة  (FT-IRمن خلال ) (A11( لمبوليمر )21-3اما الشكل رقم )
العائدة  1-( سم3161( الامايد، وكذلك )NHالى وجود مجموعة ) 1-( سم3326امتصاص )

 CHلمدلالة عمى مجموعة  1-سم( 3059( الاروماتية والحزمة عند )CHمجموعة )الى 
الاسترية فيو يشير الى مجموعة الكاربونيل  1-( سم1707، اما الحزمة عند )الاليفاتية
 . فيي لمدلالة عمى وجود مجموعة الكاربونيل الامايدية  1-سم( 1654وكذلك )

1طيف  (22-3الشكل رقم )
H-NMR لمبوليمر (A11)  1.4-1.3اظير الاشارة ppm 

-DMSOىي لممذيب المستخدم ) ppm 2.5، كما ان الاشارة عند CH , CH2لبروتونات 

d6 3.5(، اما الاشارة عند ppm  لمدلالة عمى بروتونات فييCH  6.5وكذلك الاشارة عند-

7.5 ppm 7.7-7.5، والاشارة عند الحمقة الاروماتية لمدلالة عمى بروتونات ppm  تدل
  .  NH فيي لمدلالة عمى بروتونات ppm 12.5اما الاشارة عند  OH بروتوناتعمى وجود 
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العديد من حزم  (FT-IRمن خلال ) (A12( لمبوليمر )23-3اوضح الشكل رقم )كما 
، والحزمة (NHوالتي تشير الى وجود مجموعة ) 1-( سم3436الامتصاص فالحزمة عند )

والعائدة الى  1-( سم2941الحزمة )الاروماتية، اما ( CH)وجود دلالة عمى  1-( سم3124)
لمدلالة عمى وجود مجموعة  1-( سم1716الاليفاتية، وكذلك الحزمة عند )( C-Hمجموعة )

لمدلالة عمى وجود مجموعة الكاربونيل  1-سم 1695الكاربونيل الاسترية اما الحزمة عند 
 الامايدية. 

1طيف  (24-3وقد اظير الشكل رقم )
H-NMR  لمبوليمر(A12)  1.9-1.8اشارة عند 

ppm  بروتونات لمدلالة عمى وجودCH , CH2،  2.5وكذلك الاشارة عند ppm  والدالة
وجود مدلالة عمى ل ppm 4.5اما الاشارة عند ، DMSO-d6عمى المذيب المستخدم 

بروتونات الحمقة لمدلالة عمى  ppm 8.8-6.5والاشارة عند ، CH2-CH2بروتونات 
 . NHلمدلالة عمى وجود بروتونات  ppm 8.9الاروماتية، والاشارة عند 

وجود العديد من  (FT-IRمن خلال ) (A13( لمبوليمر )25-3وقد اوضح الشكل بالرقم )
 ة، وكذلك الحزم(NHالعائدة الى مجموعة ) 1-( سم3320حزم الامتصاص وىي الحزمة )

 1-( سم2965، وان الحزمة عند )الاروماتية( CHلمدلالة عمى وجود ) 1-( سم3111)
لمدلالة عمى وجود  1-( سم1717الاليفاتية، والحزمة عند )( C-H)لمدلالة عمى مجموعة 

لمدلالة عمى وجود مجموعة  1-سم( 1629مجموعة الكاربونيل الاسترية، اما الحزمة عند )
 الكاربونيل الامايدية.

1اوضح ( 26-3الشكل رقم )اما 
H-NMR ( لمبوليمرA13 ) 1.4-1.3اشارة ppm  لمدلالة

لمدلالة عمى المذيب المستخدم  ppm 2.5كذلك الاشارة عند  ،CH, CH2بروتونات عمى 
DMSO-d6،  3.5اما الاشارة عند ppm  بروتونات لمدلالة عمىCH2-CH2  اما الاشارة

 ppm 12اما الاشارة عند  لمدلالة عمى وجود بروتونات الحمقة الاروماتية ppm 8-6.1عند 
 .  NHفيي لمدلالة عمى وجود بروتونات 
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حزم الامتصاص  (FT-IRمن خلال ) (A14( لمبوليمر )27-3وقد اظير الشكل بالرقم )
( الامايد، وكذلك الحزمة NHوجود )الدالة عمى  1-( سم3475التالية حزمة الامتصاص )

( 2988وكذلك حزمة عند )الاروماتية ( C-H)لمدلالة عمى مجموعة  1-( سم3121عند )
( لمدلالة عمى وجود 1706اما الحزمة عند ) الاليفاتية CHلمدلالة عمى وجود مجموعة  1-سم

  الكاربونيل الاسترية.

1 (28-3والشكل رقم )
H-NMR لمبوليمر (A14)  1.9-1.3يظير الاشارة ppm 

 , CH3فيي لمدلالة عمى بروتونات  ppm 2.2الاشارة عند ، اما CH , CH2لبروتونات 

CH2 2.5عند  المعوضة عمى الحمقة، اما الاشارة ppm  والعائدة لممذيب المستخدم
DMSO-d6 4.0، اما الاشارة عند ppm  بروتوناتتعود الى CH2-CH2  اما الاشارة عند
6.5-8 ppm 9.5وكذلك الاشارة عند الالروماتية الحمقة  فيي لمدلالة عمى بروتونات ppm 

 . NH فيي لمدلالة عمى بروتونات
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 A6لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (11-3شكل )

 

 
 A6( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 12-3شكل )
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 A7لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (13-3شكل )
 

 
 A7( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 14-3شكل )
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 A8طيف الأشعة تحت الحمراء لمبوليمر  (15-3شكل )

 

 
 A8( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 16-3شكل )
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 A9لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (17-3شكل )

 

 
 A9( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 18-3شكل )

 

 
 



 النتائج والمناقشة                                                      الفصل الثالث                         

 

62 

 
 A10حمراء لمبوليمر طيف الأشعة تحت ال (19-3شكل )

 

 
 A10( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 21-3شكل )
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 A11لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (21-3شكل )

 

 
 A11( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 22-3شكل )
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 A12لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (23-3شكل )

 

 
 A12( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 24-3شكل )
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 A13لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (25-3شكل )

 

 
 A13( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 26-3شكل )
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 A14لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (27-3شكل )

 

 
 A14( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 28-3شكل )
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  Viscosity and Swellingالمزوجة والانتفاخ البوليمري   3-4
( بدرجة حرارة A6-14تم قياس المزوجة والنسبة المئوية للانتفاخ البوليمرات الدوائية ) 
 ادناه:  (2-3) ( حسب الجدول℃37)

 ( يمثل المزوجة الجوهرية والنسبة المئوية للانتفاخ البوليمري2-3جدول )

Polymers 
Intrinsic viscosity 

  dl/g 
Swelling % 

A6  0.72 10.4 

A7  0.89 14 

A8  0.90 17 

A9  0.85 14.5 

A10  0.88 16.2 

A11  0.68 11.0 

A12  0.71 14.0 

A13  0.63 10.0 

A14  0.76 12.6 
 

( والتي A8=0.90ان زيادة قيمة المزوجة الداخمية لمبوليمر ) (2-3) نلاحظ في الجدول
وطبيعة المذيب المستخدم في الاذابة وكذلك تعزى الى عدة عوامل منيا طبيعة البوليمر 

( ىو A8=17. اما بالنسبة للانتفاخ البوليمري يتضح ان )(119)الوزن الجزيئي لمبوليمر
الاعمى في الانتفاخ البوليمري الحاصل والذي يشير مرة اخرى الى زيادة المساحة السطحية 

بذلك الى زيادة التحرر  لمبوليمر وكذلك تباعد الجزيئات في السمسمة البوليمرية مؤديا
 . (120)الدوائي
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 ( A15-A21تحضير وتشخيص البوليمرات الدوائية ) 3-5
( عن طريق تفاعل مشتق كموريد الاستيل عن A15-A21حضرت البوليمرات الدوائية من )

طريق تفاعل كموريد الثايونيل مع الادوية الكاربوكسيمية لمحصول عمى البوليمرات ووفق 
 المخطط ادناه : 

 
 A15-A21( تحضير البوليمرات 4-3مخطط )
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يدل عمى وجود حزمة  (FT-IRمن خلال طيف ) (A15( لمبوليمر )29-3اما الشكل رقم )
لمدلالة  1-( سم3085(، اما الحزمة )NHوالعائدة لمجموعة ) 1-( سم3557امتصاص عند )

( CH)لمدلالة عمى وجود  1-( سم2931( الاروماتية، وكذلك الحزمة عند )CH)عمى وجود 
الاسترية، ( الكاربونيل C=Oلمجموعة ) 1-( سم1703وكذا الحال مع الحزمة )الاليفاتية 

 . الكاربونيل الامايديةتدل عمى مجموعة ف 1-( سم1600واما الحزمة )

1اظير طيف ( 31-3اظير الشكل رقم )
H-NMR ( لمبوليمرA15)  1.4-1.1اشارة عند 

ppm  العائدة لبروتوناتCH, CH2 2.5، وكذلك اشارة عند ppm  لمدلالة عمى المذيب
اما ، OCH3وجود بروتونات لمدلالة عمى  ppm 3.5، والاشارة عند DMSO-d6المستخدم 

 ppm 7.4-6.2، والاشارة عند CH2-CH2بروتونات العائدة الى  ppm 4الاشارة عند 
 .لمدلالة عمى بروتونات الحمقة الاروماتية

حزم وقد تبين ال (FT-IRمن خلال طيف ) (A16( لمبوليمر )31-3ويمثل الشكل رقم )
(، اما الحزمة عند NHلمدلالة عمى مجموعة ) 1-( سم3531حيث تكون الحزمة )التالية 

-( سم2844 ,2938، وكذلك الحزمة )الاروماتية( C-H)وجود لمدلالة عمى  1-( سم3092)

 ( 1725، واما الحزمة )الاليفاتية CHلمدلالة عمى وجود  1
لمدلالة عمى  1-سم 1626لمدلالة عمى وجود مجموعة الكاربونيل الاسترية اما الحزمة  1-سم

 . وجود الكاربونيل الامايدية

1اظير طيف ( 32-3اظير الشكل رقم )
H-NMR  لمبوليمر(A16)  1.9-1.1اشارة عند 

ppm  العائدة لبروتوناتCH, CH2 ، 2.2-2والاشارة عند ppm  لمدلالة عمىCH3-C=O 
 4.0الاشارة عند اما المذيب المستخدم،  DMSO-d6لمدلالة عمى  ppm 2.5شارة عند والا

ppm  بروتونات الدالة عمىCH2CH2 8-6، واشارة عند ppm  بروتونات لمدلالة عمى
 الاروماتية.الحمقة 
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فيو يدل عمى حزمة  (FT-IRمن خلال طيف ) (A17( لمبوليمر )33-3اما الشكل رقم )
الدالة  1-( سم3065(، اما الحزمة عند )NHالعائدة لمجموعة ) 1-( سم3475امتصاص )

 CHلمدلالة عمى مجموعة  1-( سم2953، وكذلك فأن )الاروماتية( CHعمى مجموعة )
الحزمة مجموعة الكاربونيل الاسترية و دلالة عمى لم 1-( سم1715، والحزمة عند )الاليفاتية

 . الكاربونيل الامايديةمجموعة لمدلالة عمى وجود  1-( سم1659)

1( 34-3الطيف الشكل رقم )
H-NMR  لمبوليمر(A17 ) 1.4يوضح وجود اشارة عند-

1.9 ppm  بروتونات لمدلالة عمىCH, CH2 2.3عند ، وكذلك اشارة ppm  فيي لمدلالة
 3.8، واشارة عند DMSO-d6 العائدة لممذيب ppm 2.5عند والاشارة  CH2-C=Oعمى 

ppm   لمدلالة عمى بروتوناتCH2-CH2  8-6والاشارة عند ppm  دلالة عمى بروتونات
 الاروماتية.الحمقة 

وجود حزمة  (FT-IRمن خلال طيف ) (A18( لمبوليمر )35-3وقد اشار الشكل رقم )
 1-( سم3100(، اما الحزمة )OHوالدالة عمى مجموعة ) 1-( سم3528للامتصاص عند )

 1-( سم2853 ,2931، وكذلك فأن الحزمة )الاروماتية( C-Hالتي تدل عمى مجموعة )
لمدلالة عمى  1-( سم1709، وفيما يتعمق بالحزمة )الاليفاتية( CHلمدلالة عمى مجموعة )

 . الكاربونيل الاستريةمجموعة 

1طيف  (36-3اظير الشكل )
H-NMR  لمبوليمر(A18)  1.6-1.2اشارة عند ppm 

فيي دلالة عمى  ppm 2.5، اما الاشارة عند  CH , CH2الدالة عمى وجود بروتونات 
فيي تدل عمى وجود  ppm 4.0-3.5، والاشارة عند DMSO-d6المذيب المستخدم 

لمدلالة عمى وجود بروتونات الحمقة  ppm 8-7وكذلك الاشارة عند  CH3بروتونات 
 .للاشارة الى وجود بروتون مجموعة الكاربوكسيل ppm 9.5الاروماتية وكذلك الاشارة عند 
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حزمة  (FT-IRمن خلال طيف ) (A19( لمبوليمر )37-3وقد اظير الشكل رقم )
 1-( سم2942,2889(، الحزمة )OHعمى مجموعة ) لمدلالة 1-( سم3329امتصاص عند )

لمدلالة  1-( سم1753، وفيما يتعمق بالحزمة )الاليفاتية( CH) وجود مجموعة لمدلالة عمى
  . وجود مجموعة الكاربونيل الاستريةعمى 

1طيف ( 38-3واظير الشكل رقم )
H-NMR  لمبوليمر(A19 ) 1.7-1.5اشارة عند ppm 

فيي دلالة عمى  ppm 2.5، اما الاشارة عند CH , CH2الدالة عمى وجود بروتونات 
وجود بروتونات فيي تدل عمى  ppm 3.8، والاشارة عند DMSO-d6المذيب المستخدم 

CH3  7.5-6.9والاشارة عند ppm لمدلالة عمى وجود بروتونات الحمقة الاروماتية. 

يدل عمى وجود حزمة  (FT-IRمن خلال طيف ) (A20( لمبوليمر )39-3اما الشكل رقم )
لمدلالة عمى  1-( سم2953(، اما الحزمة )OHمجموعة )لمدلالة عمى  1-( سم3357)

مجموعة الكاربونيل لمدلالة عمى وجود  1-( سم1707واما الحزم )الاليفاتية  CHمجموعة 
 . الاسترية

1طيف ( 41-3كما واظير الشكل رقم )
H-NMR لمبوليمر (A20)  يؤكد ان الاشارة عند

1.5 ppm  لبروتوناتCH,CH2 2.3-2، والاشارة عند ppm  لمدلالة عمى وجود بروتونات
CH3  2.5وكذلك الاشارة عند ppmلمدلالة عمى المذيب المستخدم  لDMSO-d6 ،

، كذلك الاشارة عند لمدلالة عمى بروتونات الحمقة الاروماتية ppm 8.2-7.5شارة عند الاو 
8.3-9 ppm لمدلالة عمى بروتون المجموعة الكاربوكسيمية. 

فيو يدل عمى وجود  (FT-IRمن خلال طيف ) (A21( لمبوليمر )41-3اما الشكل رقم )
لمدلالة  1-( سم3011والحزمة )(، OHلمدلالة عمى مجموعة ) 1-( سم3310)حزمة عند 

لمدلالة عمى  1-سم( 2918,2856، وكذلك الحزمة )الاروماتية CHعمى وجود مجموعة 
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لمدلالة عمى وجود  1-سم( 1742الاليفاتية وكذلك الحزمة عند ) CHوجود مجموعة 
 . مجموعة الكاربونيل الاسترية

1 يشير طيف
H-NMR  لمبوليمر(A21) ( لوجود اشارة عند 42-3برقم )1.8-0.8 ppm 

لمدلالة عمى المذيب المستخدم  ppm 2.5، واشارة عند CH,CH2العائدة لبروتونات 
DMSO-d6 ،4-3.3شارة عند والا ppm  وجود بروتونات لمدلالة عمىCH3  اما الاشارة ،

 ppm 11.3، والاشارة عند وجود بروتونات الحمقة الاروماتيةى فيي تدل عم ppm 7عند 
  .وجود بروتونات المجموعة الكاربوكسيميةلمدلالة عمى 
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 A15لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (29-3شكل )

 

 
 A15( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 31-3شكل )
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 A16لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (31-3شكل )

 

 
 A16( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 32-3شكل )
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 A17لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (33-3شكل )

 

 
 A17( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 34-3شكل )
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 A18لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (35-3شكل )

 

 
 A18( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 36-3شكل )
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 A19لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (37-3شكل )

 

 

 A19( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 38-3شكل )
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 A20لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (39-3شكل )

 

 
 A20( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 41-3شكل )
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 A21لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (41-3شكل )

 

 
 A21( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 42-3شكل )

 

 



 النتائج والمناقشة                                                      الفصل الثالث                         

 

80 

  Viscosity and Swellingالمزوجة والانتفاخ البوليمري   3-6

( في درجة حرارة الغرفة A15-A21تم قياس المزوجة لمبوليمرات الدوائية المحضرة )
، وكذلك تم قياس نسبة Ostwald Viscometer( درجة مئوية بأستخدام جياز ℃37)

( ساعة وباستخدام الماء بدرجة حرارة 24الانتفاخ البوليمري لنفس البوليمرات اعلاه لمدة )
 ( . 3-3الغرفة وكما موضح في الجدول )

 ( يمثل المزوجة الجوهرية والنسبة المئوية للانتفاخ البوليمري3-3جدول )

Polymers 
Intrinsic viscosity 

  dl/g 
Swelling % 

A15  0.79 10.0 

A16  0.83 11.6 

A17  0.76 12.2 

A18  0.68 13.1 

A19  0.92 8.6 

A20  0.78 12.0 

A21  0.62 19 

 

( ذو A22=0.92يتضح اختلاف قيم المزوجة عن الانتفاخ البوليمري حيث يكون البوليمر )
والذي ( ىو الاعمى A24=19. اما الانتفاخ البوليمري فيكون لمبوليمر )(121)لزوجة عالية

يؤكد سيولة حصول التفاعل وبالتالي زيادة المساحة السطحية وزيادة سرعة التحرر 
 . (122)الدوائي
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 ( A22-A26تحضير وتشخيص البوليمرات الدوائية ) 3-7
حضرت البوليمرات الدوائية من خلال تفاعل كيتوسان مع ثلاثي بيوتيل اكريلات بعدىا 

 بغية الحصول عمى البوليمرات من الامينيةاضيف كموريد الثايونيل مع الادوية 
(A22-A26 :حسب المخطط التالي ) 

 

 (A22-A26( تحضير البوليمرات )5-3مخطط )
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( 3420حزمة تقع عند )لو ( A22)لمبوليمر  FT-IRطيف ( يوضح 43-3والشكل رقم )
 ( وكذا الحال فان الحزمة الواقعة عند OHالدالة عمى وجود مجموعة ) 1-سم
 1-سم (1697ولذا فأن الحزمة )الاليفاتية ( CHتدل عمى وجود مجموعة ) 1-سم( 2928)

 . الكاربونيل الاستريةتشير الى 

1( 44-3اظير الشكل رقم )
H-NMR ( لمبوليمرA22)  1.9-1.3اشارة عند ppm  العائدة

المذيب المستخدم،  DMSO-d6لمدلالة عمى  ppm 2.5، اشارة عند CH,CH2لبروتونات 
 8-6.5شارة عند اما الا، CH3بروتونات دلالة عمى وجود  ppm 3.9-3.5والاشارة عند 

ppm  عمى بروتونات الحمقة الاروماتيةلمدلالة. 

 1-( سم3478( حزمة عند )A23لمبوليمر ) FT-IRطيف ( 45-3وقد اظير الشكل رقم )
 CHلمدلالة عمى وجود مجموعة  1-( سم3062الحزمة ) ، اما(NHمجموعة )دلالة عمى 
، الاليفاتية CHلمدلالة عمى مجموعة  1-( سم2988,2828) ، وكذلك الحزمةالاروماتية

لمدلالة عمى وجود الكاربونيل الاسترية اما الحزمة عند  1-( سم1716) وكذلك حزمة
 . لمدلالة عمى وجود الكاربونيل الامايدية  1-سم( 1674)

1طيف اما 
H-NMR ( لمبوليمرA23با )( يوضح وجود اشارة عند 46-3لشكل رقم )1.9 

ppm  العائدة لبروتوناتCH,CH2 2.5، وكذلك اشارة عند ppm  العائدة لممذيب
DMSO-d6 3.5، واشارة عند ppm   لمدلالة عمى بروتوناتCH3 7.3، والاشارة عند-

7.9 ppm  12، اما الاشارة عند الحمقة الاروماتيةلمدلالة عمى بروتونات ppm  فيي لمدلالة
 .الكاربوكسيلمجموعة  بروتونعمى 

( 3326( حزمة واقعة عند )A24) لمبوليمر FT-IRطيف  (47-3) قد اظير الشكل رقملو 
لمدلالة عمى وجود  1-( سم3035( والحزمة عند )NHوجود مجموعة )لمدلالة عمى  1-سم

( فيي 2929,2880بالحزمة الواقعة عند )، اما فيما يتعمق الاروماتية( CH)مجموعة 
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فيي لمدلالة عمى مجموعة  1-( سم1655، وحزمة )الاليفاتية CHلمدلالة عمى مجموعة 
 . الكاربونيل الامايدية

1طيف ( 48-3يشير الشكل رقم )و 
H-NMR لمبوليمر (A24 وجود ) 1.3-1.1اشارة عند 

ppm  الدالة عمى وجود بروتوناتCH,CH2  2.5، اما الاشارة عند ppm  فيي دلالة عمى
بروتونات فيي تدل عمى  ppm 3.9-3.3، والاشارة عند DMSO-d6المذيب المستخدم 

CH3  ، 8.6-7.6والاشارة عند ppm والاشارة لحمقة الاروماتيةفيي تدل عمى بروتونات ا ،
 ppm 15.1اما الاشارة عند  الكاربوكسيميةبروتونات المجموعة لمدلالة عمى  ppm 9.5عند 

 .مجموعة الكاربوكسيل فيي لمدلالة عمى بروتون

( حزمة امتصاص عند 49-3( حسب الشكل رقم )A25)لمبوليمر  FT-IRطيف اوضح 
لمدلالة عمى وجود  1-( سم3066(، والحزمة )NHالدالة عمى مجموعة ) 1-( سم3349)

 CHمجموعة دلالة عمى وجود  1-( سم2900,2849، والحزمة )الاروماتية( CH)مجموعة 
 . فيي تعزى الى مجموعة الكاربونيل الامايدية 1-سم( 1667، اما )الاليفاتية

1طيف ( 51-3اظير الشكل رقم )
H-NMR لمبوليمر (A25)  1.9الاشارة عند ppm 

لممذيب المستخدم  ppm 2.5، وكذلك الاشارة عند CH,CH2فيي تدل عمى بروتونات 
DMSO-d6 8عند، واشارة ppm  شارة والا، لمدلالة عمى وجود بروتونات الحمقة الاروماتية

 . مجموعة الكاربوكسيل فيي لمدلالة عمى بروتون ppm 14عند 

 1-( سم3445( حزمة عند )A26)لمبوليمر  FT-IRطيف ( 51-3واظير الشكل رقم )
( CH)لمدلالة عمى مجموعة  1-( سم3039حزمة عند )، وكذلك (NH)مجموعة دلالة عمى 
، الاليفاتية( C-H)مجموعة فأنيا تدل عمى  1-( سم2931الحزمة الواقعة عند )و ، الاروماتية

مجموعة الكاربونيل الاسترية، اما الحزمة تدل عمى وجود  1-( سم1774اما الحزمة الواقعة )
 . فيي لمدلالة عمى مجموعة الكاربونيل الامايدية 1-سم( 1688عند )
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1طيف ( 52-3الشكل رقم  )
H-NMR لمبوليمر (A26)  1.5-1.3الاشارة عند ان يؤكد 

ppm  فيي عائدة لبروتوناتCH, CH2 ، 2.5الاشارة عند وكذلك ppm  لممذيب المستخدم
DMSO-d64.8-3.5 ، والاشارة عند ppm  لمدلالة عمى بروتوناتCH3 وكذلك الاشارة ،

لمدلالة  ppm 8-7.3وكذلك الاشارة عند  NHبروتونات دلالة عمى لم ppm 5-4.8 عند
 لمدلالة عمى بروتون ppm 10عمى بروتونات الحمقة الاروماتية وكذلك الاشارة عند 

 . مجموعة الكاربوكسيل
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 A22لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (43-3شكل )

 

 
 A22( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 44-3شكل )
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 A23لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (45-3شكل )

 

 
 A23( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 46-3شكل )
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 A24لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (47-3شكل )

 

 
 A24( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 48-3شكل )
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 A25لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (49-3شكل )

 

 
 A25( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 51-3شكل )
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 A26لمبوليمر طيف الأشعة تحت الحمراء  (51-3شكل )

 

 

 A26( طيف الرنين النووي المغناطيسي لمبوليمر 52-3شكل )
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  Viscosity and Swellingالمزوجة والانتفاخ البوليمري   3-8
( في درجة حرارة الغرفة A22-A26تم قياس المزوجة لمبوليمرات الدوائية المحضرة )

، وكذلك تم قياس نسبة Ostwald Viscometer( درجة مئوية بأستخدام جياز ℃37)
( ساعة وباستخدام الماء بدرجة حرارة 24البوليمري لنفس البوليمرات اعلاه لمدة )الانتفاخ 

 ( . 4-3الغرفة وكما موضح في الجدول )

 ( يمثل المزوجة الجوهرية والنسبة المئوية للانتفاخ البوليمري4-3جدول )

Polymers 
Intrinsic viscosity 

  dl/g 
Swelling % 

A22  0.86 14.5 

A23  0.96 13.6 

A24  0.72 12 

A25  0.69 12 

A26  0.72 11 

 

( اشارة A23يشير الجدول اعلاه الى تباين قيم المزوجة الداخمية لمبوليمرات المحضرة من )
. اما فيما يتعمق (123)الى تغمغل جزيئات المذيب )الماء( الى جزيئات السمسمة البوليمرية

اشارة الى تباعد الجزيئات ( A22=18بالانتفاخ البوليمري فانو يعد الاكبر قيمة لمبوليمر )
وزيادة المساحة السطحية لمبوليمر المحضر مما ينعكس تأثيره عمى زيادة سرعة التحرر 

 . (124)الدوائي لمبوليمر
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 Controlled drug releaseالتحرر الدوائي المحكم:  3-9

( من خلال اجراء A1,A2,A3,A4,A5تم دراسة سرعة التحرر الدوائي لمبوليمرات )
التجارب لمحصول عمى سرعة تحرر البوليمرات بأوساط حامضية، متعادلة وقاعدية ومن 
خلال ذلك نستدل عمى ان انتياء عممية التحرر الدوائي تمت بعد اربعة ايام، ويعود السبب 
في ذلك الى ان التحرر الدوائي المحكم يحصل في الوسط القاعدي اسرع منو في الوسط 

وسبب ذلك يعود الى التفاعل والذي يمتاز بكونو باحث عن النواة لأيون  الحامضي
OHالييدروكسيد 

عمى ذرة الكاربون مجموعة الكاربونيل الاكثر من البروتون او جزيئة  -
 الماء. 

 
 في الوسط الحامضي ميكانيكية التحرر الدوائي المحكم (6-3مخطط )
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 في الوسط القاعدي ميكانيكية التحرر الدوائي المحكم (7-3مخطط )
 A1-A5م الامتصاصات لمبوليمرات المحضرة من حيث نلاحظ ظيور اختلاف في قي

 ( 5-3وحسب الجدول رقم )
 ( A1-A5التحرر الدوائي لمبوليمرات )( 5-3جدول )

pH= 2.0 

time/day A1(nm) A2 (nm) A3 (nm) A4 (nm) A5 (nm) 

1 0.261 0.131 0.231 0.199 2.106 

2 0.611 0.171 0.251 0.221 2.839 

3 0.288 0.192 0.262 0.253 0.171 

4 0.301 0.188 0.299 0.263 0.0447 

pH= 7.0 

time/day A1(nm) A2 (nm) A3 (nm) A4 (nm) A5 (nm) 

1 0.321 0.28 0.284 0.277 2.131 

2 0.343 0.277 0.299 0.284 3.0310 

3 0.352 0.281 0.3 0.383 4.5149 

4 0.375 0.291 0.318 0.399 1.0980 

pH= 8.0 

time/day A1(nm) A2 (nm) A3 (nm) A4 (nm) A5 (nm) 

1 2.088 1.494 0.638 2.174 2.099 

2 0.0553 0.106 0.0945 0.0373 0.0559 

3 3.8304 4.243 4.454 4.5497 3.7305 

4 0.0657 0.1595 0.96 0.4911 0.0657 
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 (pH=2( في الوسط الحامضي )A1-A5ات )التحرر الدوائي لمبوليمر  (53-3شكل )

 

 
 (pH=7( في الوسط المتعادل )A1-A5ات )التحرر الدوائي لمبوليمر  (54-3شكل )
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 (pH=8( في الوسط القاعدي )A1-A5ات )التحرر الدوائي لمبوليمر  (55-3شكل )
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( وجد كذلك ان الوسط A11,A12,A13,A14وكذا الحال لمبوليمرات المحضرة وىي )
وسبب ذلك  القاعدي ىو الاسرع والاكثر ملائمة لمتحرر الدوائي ليذه لمبوليمرات في اعلاه.

OHباحث عن النواة لأيون الييدروكسيد يعد التفاعل ان يعود الى 
عمى ذرة الكاربون  -

  .مجموعة الكاربونيل الاكثر من البروتون او جزيئة الماء
 A11-A14حيث نلاحظ ظيور تباين في قيم الامتصاصات لمبوليمرات المحضرة من 

 (6-3وحسب الجدول رقم )
 (A11-A14التحرر الدوائي لمبوليمرات ) (6-3جدول )

pH= 2.0 

time/day A11 (nm) A12 (nm) A13 (nm) A14 (nm) 

1 0.252 0.121 0.231 0.199 

2 0.258 0.161 0.251 0.211 

3 0.277 0.182 0.262 0.243 

4 0.301 0.199 0.289 0.253 

pH= 7.0 

time/day A11 (nm) A12 (nm) A13 (nm) A14 (nm) 

1 0.419 0.109 0.266 0.235 

2 0.486 0.159 0.299 0.263 

3 0.563 0.197 0.332 0.301 

4 0.662 0.229 0.444 0.332 

pH= 8.0 

time/day A11 (nm) A12 (nm) A13 (nm) A14 (nm) 

1 0.665 0.454 0.551 0.322 

2 0.773 0.492 0.592 0.398 

3 0.783 0.511 0.692 0.453 

4 0.899 0.551 0.801 0.503 
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 (pH=2الحامضي )( في الوسط A11-A14( التحرر الدوائي لمبوليمرات )56-3شكل )

 

 
 (pH=7) المتعادل( في الوسط A11-A14التحرر الدوائي لمبوليمرات ) (57-3شكل )
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 (pH=8) القاعدي( في الوسط A11-A14التحرر الدوائي لمبوليمرات ) (58-3شكل )
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( والتي تمت دراستيا باسموب مماثل من A24,A25,A26كما وتعد البوليمرات المحضرة )
ىو  القاعديحيث الظروف المختبرية كدرجة حرارة ودالة حامضية والمشيرة الى ان الوسط 
كون التفاعل الاكثر والاسرع في التحرر الدوائي مقارنة بالاوساط الاخرى في مجال الدراسة. 

OHلأيون الييدروكسيد يعد باحث عن النواة 
 ن عمى ذرة الكاربو  -

 A24-A26حيث نلاحظ ظيور اختلافات في قيم الامتصاصات لمبوليمرات المحضرة من 
 (7-3وحسب الجدول رقم )

 (A24-A26التحرر الدوائي لمبوليمرات ) (7-3جدول )
pH= 2.0 

time/day A24 (nm) A25 (nm) A26 (nm) 

1 0.334 2.167 0.938 

2 0.5031 2.743 2.83 

3 0.537 0.1803 1.8511 

4 0.638 0.265 2.609 

pH= 7.0 

time/day A24 (nm) A25 (nm) A26 (nm) 

1 0.345 2.169 1.67 

2 3.0336 3.0072 1.272 

3 4.447 0.2982 1.7716 

4 0.6851 0.4906 1.365 

pH= 8.0 

time/day A24 (nm) A25 (nm) A26 (nm) 

1 1.493 0.638 1.55 

2 0.107 0.0946 2.7761 

3 4.3449 4.481 2.627 

4 0.1697 0.95 2.6574 
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 (pH=2( في الوسط الحامضي )A24-A26التحرر الدوائي لمبوليمرات ) (59-3شكل )

 

 
 (pH=7) المتعادل( في الوسط A24-A26التحرر الدوائي لمبوليمرات ) (61-3شكل )
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 (pH=8) القاعدي( في الوسط A24-A26التحرر الدوائي لمبوليمرات ) (61-3شكل )
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   ذوبانية البوليمرات المحضرة 3-11
( في المذيبات العضوية A1-A26تم اجراء تجارب الذوبانية لمبوليمرات الدوائية المحضرة )

 ( 8-3المختمفة حيث تم ملاحظة نتائج الاذابة بتمك المذيبات وحسب الجدول )
 

 المختمفةالمذيبات العضوية البوليمرات الدوائية في  ذوبانية( 8-3جدول )

Prodrug polymer 

D
M

F
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O
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2 O
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n
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A1 + + +     + 

A2 + + + + Partially + 

A3 + + + Partially  Partially + 

A4 + + + +   + 

A5 + + +     + 

A6 + + + + + + 

A7 + + + + Partially + 

A8 + + + + + + 

A9 + + + + + + 

A10 + + + + + + 

A11 + + + + + + 

A12 + + + + + + 

A13 + + +     + 

A14 + + + + + + 

A15 + + + + + + 

A16 + + + + + + 
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A17 + + + + + + 

A18 + + + + + - 

A19 + + + + + + 

A20 + + + + + + 

A21 + + + + + + 

A22 + + + + + + 

A23 + + + + + + 

A24 + + + + + + 

A25 + + + + + + 

A26 + + + + + + 
 

تشير نتائج الاذابة بشكل عام لممركبات المختمفة باختلاف المسارات والتفاعلات التحضيرية 
( ويعود السبب في ذلك الى كونو يمتاز Distilled Waterفي المذيب الماء المقطر )

 بثابت عزل كيربائي عالي يساعد عمى تفكك البوليمر الى ايوناتو وبالتالي سيولة الاذابة. 
ذوبانية البوليمرات الدوائية ذات الاصرة الامايدية يتوقع ان يكون تحمل الاصرة الامايدية في 

يتروجين والذي بالتالي يؤدي الى تكون ن -البوليمرات الدوائية يؤدي الى تكسر اصرة كاربون
ن الامايد حامض كاربوكسيمي وامونيا او الامين ويلاحظ ان تحمل الاستر اسيل بكثير م

ويتضح ان الامايدات ذات الاوزان الجزيئية الصغيرة تعد اقل ذوباناً في  الذي يقاوم التحمل.
الماء. وكذا الحال فأن الذوبانية الماء لقابميتيا عمى تكوين الاصرة الييدروجينية مع جزيئات 

تزداد مع زيادة تفرعات السمسمة البوليمرية ويعود السبب في ذلك الى انو زيادة التفرعات 
تؤدي الى نقصان المساحة السطحية لجزء من اليايدروكاربون غير القطبي وبالتالي تزداد 

 . (125)الذوبانية
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 التحاليل الحرارية:  3-12
الحرارية لمبوليمرات من الطرق الشائعة لتشخيص المواد البوليمرية ذات تعد التحاليل 

التطبيقات الواسعة في المجال الطبي، حيث من الممكن تحديد الخصائص الاساسية لتمك 
( ، وتقنية التحميل DSCالبوليمرات وتتمثل ىذه التقنيات بتقنية المسح الحراري التفاضمي )

تقنية القياس لتغيرات وزن النموذج كدالة  TGAل تقنية (، حيث يمثTGAالوزني الحراري )
 في تحديد الثباتية الحرارية لذلك النموذج. TGAلمزمن او لدرجة الحرارة، وتستسخدم التقنية 

اما تقنية المسح الحراري التفاضمي فيي تستخدم لمعرفة التغيرات الحرارية لمنموذج كدالة 
 . (126)لدرجة الحرارة

التحاليل الحرارية لمتحطم البوليمري خلال تفاعل الاسترة وىي التحاليل يتم اعتماد 
( تعد ىذه الطرق ايزوثرمية، TGA( والتحاليل الحرارية الوزنية )DSCالحرارية التفاضمية )

نلاحظ اختلاف ارة، ثابتة في معدل التسخين، ثابتة من حيث السيطرة عمى درجة الحر 
مرات المحضرة وحسب المسارات المعتمدة في التحضير. درجات الحرارة لاستقرارية البولي

(، حيث نلاحظ تقارب درجة الحرارة A2ففي المسار الاول تم تحضير والباراسيتامول )
 . (℃360لاستقرار البوليمرات ىي )

 
 ( A2التحاليل الحرارية لمبوليمر ) (62-3شكل )
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 (℃400حرارة استقرار )( بدرجة A24كان الاموكسسيمين ) الرابعوكما في المسار 
الدوائية المحضرة لممفاىيم الاستقرارية الحرارية بدرجات الحرارة العالية لمبوليمرات وقد تنعكس 

 (127):التالية

 التغيرات الميكانيكية في الخواص لمبوليمرات المحضرة دوائياً.  .1
التفاعلات الكيميائية المستخدمة في تحضير البوليمرات الدوائية )التكسر الحراري، سحب  .2

 جزيء الماء، الاكسدة الحرارية(. 
التغيرات الفيزيائية لمبوليمرات )مثل تشوه الشكل، انسياب البلاستيك، النعومة( مع تغير  .3

 درجات الحرارة. 

 
 (A24التحاليل الحرارية لمبوليمر ) (63-3شكل )
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 اختبار سمية البوليمرات الدوائية عمى الخلايا السرطانية لمرئة:  3-13

البوليمرات الدوائية الثلاثة في تثبيط نمو الخلايا السرطانية خارج قابمية تم اختبار 
(، A549جسم الكائن الحي وقد اجري الاختبار عمى خط الخلايا السرطانية البشرية لمرئة )

عومل الخط بستة تراكيز وبواقع ثلاثة مكررات لكل تركيز من البوليمر الواحد والمذاب في 
مئوية باستخدام تراكيز مختمفة تتراوح بين  37ساعة وبدرجة حرارة  24الماء المقطر لمدة 

( مايكروغرام/ مل. وقد اعتمد اختبار السمية الخموية 400 ,200 ,100 ,50 ,25 ,12.5)
(MTTلتقوي ) م تأثير تراكيز المستخمصات في نمو الخلايا بدلالة النسبة المئوية لمعدل

تثبيط النمو. حيث تتعمق الدراسة باستخدام الدواء المحمل كمضاد لمخلايا السرطانية في 
 الرئة بالاعتماد عمى السمية لتمك الادوية المستخدمة في نطاق الدراسة : 

                                                                 
                                                            

     

بقيمة مقارنة ( 946.3) السمفاكسين C16( اعمى في بوليمر ذو IC 50بحيث تكون قيم )
(IC 50) ( عمى التوالي130.4 , 165.5لمبوليمرين الاخرين )،  ويعود السبب في ذلك كون

الخلايا السرطانية سببيا نقصان مصادر الكاربون، النايتروجين والاوكسجين الجزيئي في 
 ATPالتغذية، وبشكل عام فأن مصادر الاوكسجين الجزيئي والكاربون ميمة جدا في انتاج 

 خل الخلايا. كوحدات بنائية وكذلك في الحفاظ عمى الاكسدة والاختزال دا
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 والخلايا السميمةخلايا سرطان الرئة عمى خط  سيفالكسينتأثير السمية  (9-3)جدول 
  

Concentration 

µg mL
-1

 

Mean vailability (%) ± SD 

HdFn A549 ( (الخلايا السميمة   (الخلايا المصابة)
400 76.96±5.64 

 

48.495±5.38 

200 88.696±2.24 51.65±2.98 

100 92.207±2.7 61.61±2.78 

50 95.71±1.51 73.95±1.72 

25 96.952±1.14 86.72±1.3 

12.5 94.29±2.97 94.71±2.54 

 

 

 

 والخلايا السميمة خلايا سرطان الرئةعمى  السيفالكسينتأثير البوليمر الدوائي  (64-3)شكل 
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 والخلايا السميمة الرئةخلايا سرطان سين عمى خط ابروفموكسيتأثير السمية الس (11-3جدول )

 

Concentration 

µg mL
-1

 

Mean vailability (%) ± SD 

HdFn A549 ( (الخلايا السميمة   (الخلايا المصابة)
400 65.3±6.90 

 

28.935±5.67 

200 73.22±1.2 37.84±1.73 

100 93.59±2.10 61.49±2.48 

50 95.33±1.18 90.04±2.42 

25 95.216±0.82 95.44±0.67 

12.5 95.949±1.02 96.64±1.36 

 

 

 

 تأثير البوليمر الدوائي السبروفموكساسين عمى خلايا سرطان الرئة والخلايا السميمة (65-3) شكل
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 والخلايا السميمة خلايا سرطان الرئةيكموفيناك صوديوم عمى خط تأثير السمية لمد (11-3جدول )

  

Concentration 

µg mL
-1

 

Mean availability (%) ± SD 

HdFn A549 ( (الخلايا السميمة   (الخلايا المصابة)
400 72.8±3.51 

 

42.014±2.44 

200 74.46±0.85 50.38±4.84 

100 92.12±1.5 71.759±4.11 

50 96.18±1.25 88.078±3.2 

25 96.95±1.14 94.599±2.16 

12.5 94.90±2.19 95.37±1.8 

 

 

 

  يكموفيناك صوديوم عمى خلايا سرطان الرئة والخلايا السميمةالدوائي الدتأثير البوليمر  (66-3) شكل
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 الاستنتاجات:  3-14
تمت دراسة الخصائص الفيزيائية لجميع البوليمرات المحضرة )الانتفاخ البوليمري  .1

والمزوجة الداخمية( وقد وجد ان البوليمرات تختمف في قيم المزوجة والانتفاخ البوليمري 
ساحة السبب في ذلك الى تباعد الجزيئات في السمسمة البوليمرية وكذلك زيادة المويعود 

 . السطحية لمبوليمر المحضر

ات العضوية تم اجراء كشف الاذابة لجميع البوليمرات الدوائية المحضرة في المذيب .2
ات وقد اشارت النتائج الى وجود اذابة كاممة لجميع تمك البوليمرات في المذيب المختمفة

 . المذكورة سابقاً 

اجريت تجارب التحرر الدوائي المحكم في الاوساط الثلاثة المحضرة مختبريا  .3
جراء التحرر الدوائي. ي( لمعرفة اي الاوساط المناسبة لإ)الحامضي، المتعادل، القاعد

( يمتاز بسرعة تحرر في كافة الاوساط الثلاثة )الحامضي، A13ان المركب )وقد وجد 
المتعادل، القاعدي( وقد يعزى ذلك لتركيب البوليمر المحضر، طبيعة الاصرة المحضرة، 

 نوع الاصرة الموجودة في داخل تركيب البوليمر الدوائي. 

( وقد TGA( و )DSCتم قياس التحاليل الحرارية لمبوليمرات الدوائية باستخدام تقنيات ) .4
 لوحظ وجود تباين واضح في درجات استقرارية البوليمرات المحضرة. 

( لمبوليمرات A549تم اجراء دراسة الفعالية البايولوجية )مضاد سرطان الرئة( ) .5
 بالبوليمرات الاخرى ( مقارنةIC50= 946تكون اكثر تركيز لمثبيط ) (A8) السمفاكسين

(A16  ،A20 ). 
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 التوصيات:  3-16

تحضير وتشخيص انواع جديدة من البوليمرات الدوائية باستخدام ادوية ذات مجاميع  .1
 مختمفة. 

 دراسة الفعالية البايولوجية والمضادة لمسرطان ليذه البوليمرات الدوائية المحضرة.  .2

 دراسة امكانية تحديد قياسات الكثافة لمبوليمرات المحضرة.  .3

طبيعية اكثر من البوليمرات الصناعية  التركيز عمى تحميل الادوية عمى بوليمرات .4
 .من البوليمرات واستخدام الانواع المناسبة

اعتماد البوليمرات الدوائية المحضرة في مجال الصناعات الطبية المتعددة كتعقيم، قوالب  .5
 للاسنان، سماعات الاذن لكبار السن، خيوط جراحية. 
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Abstract:  

Both of Amide and Carboxylic prodrug polymers were prepared 

through esterification reaction in a suitable conditions according 

to their lines:  

First Route:  

The polymers (A1-A5) were prepared through the reaction 

between poly vinyl alcohol and phthalic anhydride then the 

product will be converted to chloride derivative by addition 

thionyl chloride (SOCl2) then substituted with amine drugs 

(Amoxicillin, Paracetamol, theophylline, cephalexin, 

propranolol). 

 
Scheme (1) Synthesis of Prodrug polymers (A1-A5) 



Second Route:  

The polymers (A6-A14) were prepared by the chemical reaction 

between poly vinyl alchohol and succinic anhydride through 

finding a suitable catalyst and temperature, also the thionyl 

chloride was added to the product to form chloride derivatives 

and then substituted by amine drugs (theophylline, Paracetamol, 

cephalexin, Amoxicillin, propranolol, folic acid, ciprofloxacin, 

mefanemic acid, diclofenac sodium). 

 Scheme (2) Synthesis of Prodrug polymers (A6-A14) 

 

 



Third Route:  

Through the reaction between carboxy methyl cellulose and 2,3-

butandiol and addition of thionyl chloride (SOCl2), then 

substituted by different carboxylic drugs separately to produce 

polymers (A15-A21).  

 Scheme (3) Synthesis of Prodrug polymers (A15-A21) 

 

 

 



Fourth Route:  

The reactions of this route were carried through chemical 

reaction of chitosan and tertiary butyl acrylate by finding a 

suitable temperature and catalyst to get the polymers (A22-A26) 

through addition thionyl chloride and these polymers were 

substituted by amine drugs. 

 Scheme (4) Synthesis of Prodrug polymers (A22-A26) 

 

All these polymers were identified spectrophotometric 

techniques such as FT-IR and 
1
H-NMR, also the physical 

properties of these polymers were studied (viscosity, solubility, 

swelling) and controlled drug release at (37 ) in different pH 

(2,7,8), were studied too, lastly thermal analysis and anticancer 

application were studied for samples of prodrug polymers.  


