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  الخلاصة

لمضاد الفطري الكرايسـوفولفين مـع البـوليمر بـولي فنـل      تم خلال الدراسة الحالية تحميل ا   

لتكوين شبيكة بوليمرية محملة بالكرايسوفولفين ومقارنة فعاليتها    PVA poly (vinyl alcohol)الكحول

ــة تتضــمن  ــزلات فطري ــلاث ع ــاه ث  Cryptococcus neoformans وCandida albicansتج

 تجاه نفس العزلات الفطرية المختبـرة وبفتـرات    مع فعالية الكرايسوفولفينFusarium oxysporumو

وقد تبين من خلال الدراسة وجود تفوق عالي المعنويـة للشـبيكة البوليمريـة المحملـة                , زمنية مختلفة   

كما ودرست فعالية البوليمر فقـط      , بالكرايسوفولفين مقارنة بفعالية الكرايسوفولفين تجاه العزلات المختبرة        

وقد تم دراسة تحرر الكرايسوفولفين مـن       . تبين وجود  إي تأثير يذكر له تجاهها         تجاه هذه العزلات ولم ي    

الشبيكة البوليمرية في كل من سائلي المعدة والأمعاء الافتراضيين وقيست الامتصاصية لكل محلول فـي               

 37oCأوقات زمنية مختلفة باستخدام جهاز المطياف الضوئي للأشعة فوق البنفسـجية وبدرجـة حـرارة            

فضلا عن قيـاس    ,  نانوميترلسائلي المعدة والأمعاء الافتراضيين على التوالي        290 و 293ل موجي   وبطو

  .نسبة الانتفاخ للشبيكة البوليمرية المحملة بالكرايسوفولفين 

  
Preparation and study of controlled release , Biological 

activity of polymer griseofulvin delivery matrix 
 against some fungal isolates 

 
Inaam M. N. Alrubayae 

Dept.of Biology – Science College – Basrah University 
Basrah – Iraq 

 
Abstract 

In this study the activity of poly (vinyl alcohol) hydrogel was loaded with 
antifungal griseofulvin against three types of fungal isolates including Candida 
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albicans, Cryptococcus neoformans, and Fusarium oxysporum in comparison with 
activity of griseofulvin alone in different periods. Polymer griseofulvin delivery 
was more effective with high significant difference than griseofulvin alone. While 
the activity of polymer alone was studied against same isolates we showed that it 
has no activity against all isolates. The release rate of griseofulvin from polymeric 
matrix was studied by using spectrophotometric U.V. technique at constant 
temperature 37oC and wave length 293 and 290 nm of each simulated gastric fluid 
(SGF) and in simulated intestinal fluid (SIF). In addition to the swelling ratio of the 
polymer griseofulvin delivery system was determined. 

 
  المقدمة

 تتشابه مع اللبائن مـن ناحيـة    eukaryoticالفطريات هي كائنات حية حقيقية النواة 
 سـنة  20-30ولقد حصل خلال ال . التركيب والآيضية في تصنيع البروتين والأحماض النووية       

وتعتبر الإصـابات   ,  الطبية رافقها ازدياد الاهتمام بالإصابات الفطرية        تالأخيرة تقدم في التقنيا   
 هي الأكثر انتشارا حاليا بسبب تزايد العوامل المشجعة opportunistic infectionsالانتهازية 

  Klepser ؛2003, وجماعتـه  predisposing factors) Bardon-Pallierعلـى الإصـابة   
ولسـوء الحـظ فـان تشـابه      ) . 2005, وجماعته  Augustine ؛ Kamai  ,2004 ؛2003,

عقبات كبيرة في تطوير وإنتاج العقاقير المضادة للفطريات من خلال          الفطريات مع اللبائن وضع     
ومـن ناحيـة    , إيجاد مركبات تثبط آيضية الخلايا الفطرية دون إي تثبيط اوسمية لخلايا الإنسان             

  يمكـن  fungal cell specific targetsأخرى صعوبة إيجاد أهداف خاصة للخلايا الفطريـة  
ومن أهم هذه الأهداف هـو تصـنيع جـدار الخليـة وإنتـاج               .للمضادات الفطرية العمل عليها   

 ,  Metetiadis ؛ Klepser  , 2003 ؛ 2003, وجماعته  Bordon-Pallier(الايركوستيرول 
  )  .Jamieson,2006 ؛ 2005

ويعتبر الكرايسوفولفين من المضادات الفطرية المستخدمة في علاج الإصابات الفطرية            
 وان  Penicillium griseofulvum من مزرعة الفطر 1939رة عام الجلدية ولقد عزل لأول م

 من خلال إحداث خلـل فـي    mitosisآلية عمله غير معروفة لكن يعتقد انه يثبط انقسام الخلية 
 ويكون فعـال عنـدما      anaphase في الطور الانفصالي     تخيوط المغزل وتبعثر الكر وموسوما    

 فهو يمتص بشكل جيد فـي   locallyيستعمل موضعيا  وغير فعال عندما  orallyيستعمل فمويا 
 Bossch(المعدة والأمعاء لذلك فهو يستعمل لعلاج الإصابات التي تقاوم العـلاج بالتيربـانوفين              

   ).Jamieson,2006 ؛ Sharma, 2003 و Garg ؛ 1997,
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  التركيب الكيميائي للمضاد الفطري الكرايسوفولفين )1(الشكل 
 drugبوليمرات حاليا في مجالات طبية عديدة منها أنظمة التحرر الـدوائي  تستخدم ال

delivery systems  والبوليمرات عبارة عن جزيئات عملاقة مكونة من وحدات بسيطة متكررة 
ويمكن السيطرة على   ) . polymerization) Stevens,1999 بعملية البلمرة    monomerتدعى  

إذ يتم مـن خلالهـا      ,دوية من خلال تقنية أنظمة التحرر الدوائي        أهم المشاكل التي ترافق اخذ الأ     
السيطرة على تركيز الدواء في أنسجة الجسم حيث إن التراكيب الدوائية تكـون محمولـة علـى                 
الشبيكة البوليمرية ويتم انتقال المادة الفعالة إلى انسجة الجسم بفعل توازني تحدده حاجـة الجسـم             

كما ويمكن ربط أكثر مـن مركـب        . بيا ولفترة زمنية طويلة نسبيا      وبذلك يبقى تركيزها ثابت نس    
 ؛  1998,آدم  ( دوائي على الشبكات البوليمرية وبذلك يستغنى عن تناول عدة أدوية في آن واحد              

  ) . Sharma, 2003  و Garg ؛ 1999,آدم 
 من البـوليمرات التـي   poly (vinyl alcohol )   (PVA )  يعد البولي فنل الكحول

المرغوب فيها والتي جعلته من البـوليمرات الجيـدة المسـتخدمة فـي      متلك عدد من الصفات ت
  biocompatibilityإذ انه يمتاز بالموائمة البايولوجيـة   , bioadhesiveالالتصاق البايولوجي 

 ـ          ولا يسـبب حـالات التهابيـة أو         ةوغير سام يمكن التخلص منه بسهولة وبدون أعراض جانبي
ة إلى امتلاكه صفات فيزيائية جيدة وينتفخ عند غمره بالماء وتـرتبط التراكيـب              سرطانية إضاف 

 مع الكلوترالديهايد وتستعمل كحوامل لتحرر العقار الذي يمكنـه أن يتحـرر    PVAالهلامية لل 
 العالية أو الواطئة للمادة الهلامية swelling ratioبسرعة أو ببطيء اعتمادا على نسبة الانتفاخ 

 )Peppas وMongia , 1997(.  
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 PVA  poly(vinyl alcohol)التركيب الكيميائي للبوليمر : )2(الشكل 
  

  
  المواد وطرائق العمل

 الجانب الكيميائي 
 تحميل المضاد الفطري الكرايسوفولفين مع الشبيكة البوليمرية -1

   )C o)70-60 من الماء المقطر بدرجة حرارة ml 100 في PVA من الg 10أذيب 
 60 من الايثانول المطلـق و  ml 40 من المضاد الفطري الكرايسوفلافين في  g 0.5كما أذيب ,

ml           من الماء المقطر بعد ذلك تم مزج محلول ال PVA      ومحلول الكرايسوفولفين مع التحريـك 
 من الكلوتيرالديهايد إلـى المـزيج مـع    ml 2ثم أضيف  ) oC )70-60المستمر وبدرجة حرارة

 من حامض الكبريتيك وترك المزيج لمدة ساعة مـع التحريـك   ml 1ار المزج ثم أضيف استمر
  .وفي النهاية صب المزيج في طبق وترك ليجف  ) oC)70-60المستمر وبدرجة حرارة 

     Simulated gastric fluid (SGF)تحضير سائل المعدة الافتراضي -2
 مـن  ml 8لماء المقطر وأضـيف   من كلوريد الصوديوم في كمية قليلة من اg 2أذيب 

   ) ml) European pharmacopoeia , 1999 1000حامض الهيدروكلوريك وأكمل الحجم إلى 
 Simulated intestinal fluid (SIF)  تحضير سائل الأمعاء الافتراضي   -3

 من المـاء  ml 250 في monobasicpotasium phosphate من مادة g 6.8أذيب 
 مـاء مقطـر   ml 400 وN 0.2 من محلول هيدروكسيد الصوديوم ml 190ثم أضيف ,المقطر 

  ) . ml) European pharmacopoeia , 1999 1000وأكمل الحجم إلى  
 دراسة تحرر المضاد الفطري الكرايسوفولفين من الشبيكة البوليمرية  -4 

 ـ           يين تم تحضير تراكيز مختلفة من الكرايسوفولفين في سائلي المعدة والأمعاء الافتراض
لابـرت  – حسب قـانون بيـر       ةوقيست امتصاصيتها  ورسمت علاقة بين التراكيز والامتصاصي       

 mm 8بعد ذلك تم تحضير مجموعة أقـراص بقطـر   , للحصول على منحنى المعايرة القياسي 
 ن من الشبيكة البوليمرية المحملة بالكرايسوفولفين ثم وضعت في دورقين زجـاجيي g 0.5وبوزن 
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 50والأخر يحوي على  ) ph = 1.2(  من سائل المعدة الافتراضي ml 50  يحوي الأول على
ml من سائل الأمعاء الافتراضي  )ph = 8.2 (  37وبدرجة حرارةo Cمع التحريك المستمر  .  

أربـع  , ثلاث ساعات   , ساعتين  , ساعة  ( قيست الامتصاصية لكل محلول بأوقات زمنية مختلفة        
 - .u.v المرئيـة         – الضوئي للأشعة فوق البنفسـجية  باستخدام جهاز المطياف) ساعات 

visible spectrophotometer نــــوع Helios and v 4.60 uv-visible 
spectrophotometer England 293 وبطول موجي nm  290 nm  لكل من سائلي المعـدة 

ءات الناتجة مـع    بعد ذلك قورنت القرا   , والأمعاء الافتراضيين على التوالي ولفترة أربع ساعات        
  .منحنى المعايرة القياسية المحضر من تراكيز مخففة من الكرايسوفولفين 

  
  الجانب البايولوجي

 للشبيكة البوليمرية المحملـة     تتضمن الجانب البايولوجي تقدير الفعالية المضادة للفطريا          
 Cryptococcusو Candida albicansبالكرايسوفولفين تجاه ثلاث عزلات فطرية تضـمنت  

neoformans و Fusarium oxysporum     وبفترات زمنية مختلفـة ثـم مقارنتهـا بفعاليـة 
  .الكرايسوفولفين تجاه العزلات الفطرية نفسها 

 حسب طريقـة  inhibition zone ط بقياس قطر منطقة التثبيتتم تقدير الفعالية المضادة للفطريا
Bauer,       يتها على الوسط ألزرعـي      إذ نشطت العزلات الفطرية المذكورة وذلك بتنمSGA   ثـم 

 و C. albicansأيام لكل مـن  )  3-5( ولمدة 25o Cحضنت الأوساط الزرعية بدرجة حرارة 
Cr .neoformans فيما حضن الفطر F. oxysporum وبعد انتهـاء مـدة   , أيام ) 5-7( لفترة

ضافته إلـى   الحضن تم تحضير معلق فطري لكل عزلة بأخذ جزء قليل من المستعمرة الفطرية وإ             
 من ماء مقطر معقم فضلا عن بعض الكـرات الزجاجيـة ورج   ml 5قنينة زجاجية حاوية على 

المحلول للحصول على معلق فطري متجانس وحسبت كثافته باستعمال جهاز عد كريـات الـدم               
  .) Anonymous, 1995(مل / خلية10*1 6 للحصول على تركيزhaemocytometerالبيض 

إذ ) وبواقع ثلاثة أطباق لكل عزلة       ( SGAق حاوية على الوسط     تم تحضير تسعة أطبا       
 من المعلق الفطري للعزلات المختبرة ونشر على سطح الوسط بطريقة ml 0.2أضيف لكل طبق 

 دقائق لامتصـاص    10 وتركت الأطباق لمدة     L-shapeالنشر وباستخدام قضيب زجاجي بشكل      
كل طبق باستخدام ثاقب الفلين وأضيف في كل        المعلق الفطري من قبل الوسط بعد ذلك ثقب وسط          

 مـن كـل مـن الشـبيكة البوليمريـة المحملـة       g 0.5) لكل عزلـة (ثقب من الأطباق الثلاثة 
.  كطبق سـيطرة PVA من مسحوق البوليمر g 0.5بالكرايسوفولفين والكرايسوفولفين فضلا عن 

حـددت الفعاليـة المضـادة     لمدة عشرة أيام وتم متابعتها يوميا وoC 25حضنت الأطباق بدرجة 
للفطريات بعد ظهور النمو الفطري على طبق السيطرة بقياس قطر منطقة التثبيط للنمو الفطـري               

  .مقدرة بالسنتمتر خلال فترات زمنية مختلفة
 التحليل الإحصائي
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 في تحليـل  many type من خلال نظام ANOVA testاستخدم اختبار تحليل التباين     
 لمعرفـة معنويـة   0.05 عند مسـتوى احتمـال   LSDار اقل فرق معنوي     البيانات واجري اختب  

  )  .  1980, الراوي وخلف االله (الاختبار للتجارب 
  

  النتائج
 تحرر الكرايسوفولفين .1

نسبة تحرر الكرايسوفولفين من الشبيكة البوليمرية في سائلي المعـدة          ) 3(يوضح الشكل   
وقد أظهرت نتـائج    ,  فترات زمنية مختلفة      وخلال 37oCوالأمعاء الافتراضيين وبدرجة حرارة     

التحليل الإحصائي عدم وجود فروق معنوية في تحرر الكرايسوفولفين في كل من سائلي المعـدة               
  . والأمعاء 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  للشبيكة البوليمرية Qقياس نسبة الانتفاخ  .2
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   في سائلي المعدة oC 37تحرر الكرايسوفولفين بدرجة حرارة)  3(شكل

  .والأمعاء الافتراضيين خلال فترات زمنية مختلفة
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لشبيكة البوليمرية لكل من سائلي المعدة والأمعـاء         ل Qتم تحديد النسبة المئوية للانتفاخ      
  :الافتراضيين حسب المعادلة التالية 

  
 

  حيث إن
 Q: نسبة الانتفاخ  

Ws :وزن الهلام المنتفخ  
Wd : وزن الهلام الجاف  

 
 وفي سائل الأمعاء تسـاوي      %46وكانت نسبة الانتفاخ للشبيكة في سائل المعدة تساوي         

   .%32 في حين كانت نسبة الانتفاخ في الماء المقطر  40%
 التآكل للشبيكة البوليمرية في كل من سـائلي         ةميكانيكي ) 5(و) 4(ويبين كل من الشكل       

إذ يوضح الشكلان إن الميكانيكية  في كلا  , oC 37المعدة والأمعاء الافتراضيين وبدرجة حرارة 
   .surface eroding السطحي السائلين متشابهة وكانت من نوع التآكل

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 للشبيكة البوليمريةsurface erodingميكانيكية التآكل السطحي)4(لشكلا

 . في سائل المعدة الافتراضيoC 37المحملة بالكرايسوفولفين بدرجة حرارة 
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 قياس قطر منطقة التثبيط  .3

 للكرايسوفولفين والشبيكة البوليمريـة المحملـة       طقطر منطقة التثبي  ) 1(يوضح الجدول   
إذ يبـين الجـدول أن      ,  خلال فترات زمنية مختلفـة     C.albicansبالكرايسوفولفين تجاه خميرة    

بوليمرية أكثر فعالية تجاه الخميرة مقارنة بالكرايسوفولفين حيث كـان قطـر التثبـيط              الشبيكة ال 
للشبيكة البوليمرية ما يزيد عن ضعف قطر التثبيط للكرايسوفولفين خلال الفترات الزمنية جميعها             

   ) . 1صورة (
 .C تجـاه عزلـة   PVAعدم وجود تأثير يذكر للبـوليمر  ) 2(كما وتوضح الصورة 

albicans.   
 كـان  Cr. neoformansفيبين أن تأثير الكرايسوفولفين على خميرة ) 2(أما الجدول   

صورة (معدوما وعلى العكس من الشبيكة البوليمرية التي كان لها تأثير واضح على العزلة نفسها               
  ).4صورة ( أيضا Cr.neoformansوكذلك لم يتبين وجود تأثير للبوليمر على عزلة , )2

 .Fويتضح تأثير كل من الكرايسوفولفين و الشـبيكة البوليمريـة المحملـة بـه تجـاه الفطـر                   
oxysporum الذي يبين عدم وجود أي تأثير للكرايسوفولفين  تجـاه  ) 1( من خلال الجدولF. 
oxysporum          في حين إن هذه العزلة لم تنمو       ,  من خلال النمو الكامل للعزلة الذي مليء الطبق

فضـلا  ,  ) 5صورة  (لطبق الحاوي  على الشبيكة البوليمرية المحملة بالكرايسوفولفين       إطلاقا في ا  
   .F. oxysporumالتي تبين عدم وجود تأثير للبوليمر على عزلة ) 6(عن الصورة 

 المحمل  للشبيكة البوليمريةsurface erodingميكانيكية التآكل السطحي)5(الشكل 

  .في سائل الأمعاء الافتراضي  C 37Oبالكرايسوفولفين درجة حرارة

0

5

10

15

20

25

30

0.5 1 1.5 2 2.5 3 3.5 4 4.5

Time (h )

dc
( t

 )/
dt

SIF



  2007 43-28،)1(، العدد)25(  المجلد                               )ب(مجلة البصرة للعلوم 
 

  36

كما بينت نتائج التحليل الإحصائي وجود فروق عالية المعنوية بين تـأثير الشـبيكة البوليمريـة                
  .  نمو جميع العزلات المختبرة طيوالكرايسوفولفين في تثب

 ـ      )   1(جدول    و الشـبيكة البوليمريـة      وفولفينقطر منطقة التثبيط مقدرة بالسـنتيمتر للكرايس
   . albicans  Candida تجاه خميرةولفينالمحملة بالكرايسوف

)       cm(قطر التثبيط          

 خلال فترات زمنية               

  مختلفة                        

ــد  ــد بعـ بعـ
ــة  ــة ثلاث ثلاث
  أيامأيام

ــد  ــد بع بع
أربعة أربعة 
  أيامأيام

بعــد بعــد 
خمسة خمسة 
  أيامأيام

ــد  ــد بع بع
ستة ستة 
  أيامأيام

ــد  ــد بعـ بعـ
ــبعة  ــبعة س س
  أيامأيام

بعد عشرة  بعد عشرة  
  أيامأيام

ولفينولفينالكرايسوفالكرايسوف   22..55  22..44  22..11  22..11  22..11  22..11  

ــبيكة ــبيكةالش ــة  الش ــةالبوليمري   البوليمري
ولفينولفينبالكرايسوفبالكرايسوف  المحملةالمحملة   

55..55  55..55  55..33  55  55  55  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 
 
 
  

نمو على  ولفينبالكرايسوف محملة بوليمرية وشبيكة ولفينالكرايسوف تأثير مقارنة) 1(صورة 
   .Candida albicans خميرة

  
  

المواد 

  المختبرة
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   Candida albicans    خميرة نمو على البوليمر تأثير) 2(صورة 
  

و الشبيكة البوليمرية المحملة    ولفين  قطر منطقة التثبيط مقدرة بالسنتيمتر للكرايسوف     ) 2(جدول  
   .Cryptococcus neoformans خميرة  تجاهولفينبالكرايسوف

بعد بعد   
ثلاثة ثلاثة 
  أيامأيام

بعد بعد 
أربعة أربعة 
  أيامأيام

بعد بعد 
خمسة خمسة 
  أيامأيام

بعد بعد 
ستة ستة 
  أيامأيام

بعد بعد 
سبعة سبعة 
  أيامأيام

بعد عشرة بعد عشرة 
  أيامأيام

ولفينولفينالكرايسوفالكرايسوف   00  00  00  00  00  00  

الشبيكة البوليمرية الشبيكة البوليمرية 
المحملة المحملة 
ولفينولفينبالكرايسوفبالكرايسوف  

44..22  44..22  44..22  44..11  44..11  44..11  

  
  
  
  
  

)cm(قطر التثبيط
زمنية خلال فترات

 مختلفة

 المواد المختبرة
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 نمو على ولفينبالكرايسوف محملة بوليمرية وشبيكة ولفينالكرايسوف رتأثي مقارنة) 3(صورة 
  Cryptococcus neoformans  .  خميرة

  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  .Cryptococcus neoformans   خميرة نمو على البوليمر تأثير) 4(صورة 
  



   .....تحضير ودراسة الإطلاق                                         أنعام محمود نجم الربيعي

  

  39

مرية المحملة  و الشبيكة البولي  ولفين  قطر منطقة التثبيط مقدرة بالسنتيمتر للكرايسوف     )  3(جدول  
   .Fusarium oxysporum تجاه الفطر ولفينبالكرايسوف

  

  
بعد بعد 
ثلاثة ثلاثة 
  أيامأيام

بعد بعد 
أربعة أربعة 
  أيامأيام

بعد بعد 
خمسة خمسة 
  أيامأيام

بعد بعد 
ستة ستة 
  أيامأيام

بعد بعد 
سبعة سبعة 
  أيامأيام

  بعد عشرةبعد عشرة
  أيامأيام

ولفينولفينالكرايسوفالكرايسوف   00  00  00  00  00  00  

الشبيكة البوليمرية الشبيكة البوليمرية 
ولفينولفينالمحملة بالكرايسوفالمحملة بالكرايسوف  

99  99  99  99  99  99  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  محملة بوليمرية وشبيكة ولفينالكرايسوف  مقارنة تأثير)5(صورة 
  Fusarium oxysporum  .   الفطربالكرايسوفولفين على نمو

  
  

خلال     )cm(قطر التثبيط 
منية مختلفةز فترات

 

 المواد المختبرة
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   .Fusarium oxysporum  الفطر  نمو على البوليمر تأثير) 6(صورة 
  

           
  المناقشة

لإصابات البكتيرية وهذا   إن التقدم في علاج الإصابات الفطرية أبطيء مما هو عليه في ا           
إضافة إلى  ,  عام   20يعود إلى كون الإصابات الفطرية تعد ظاهرة حديثة مهددة للحياة بدأت قبل             

التشابه الكبير بين الوظائف الكيموحيوية والخلوية بين خلايا الفطريات واللبائن وهذا مـا جعـل               
مقاومة لهذه العقاقير حيـث      فعالة ومؤثرة أكثر صعوبة إلى جانب ظهور ال        رالحصول على عقاقي  

   ؛Bussche, 1997(إن الفطريات تمتلك آلية للهروب والتخلص مـن المضـادات الفطريـة    
Borden-Pallier   لذلك فقد صب اهتمام البحث الحالي في تحسين وتطوير          ) . 2003, وجماعته

بوليمر قابـل    الذي يعتبر    PVAفعالية المضاد الفطري الكرايسوفولفين من خلال ربطه بالبوليمر         
للذوبان في الماء لذلك فقد ربط مع الكلوترالديهايد الذي أدى إلى تكوين أواصر اسيتايلية جديـدة                

كما إن للمضـاد    , بين سلاسل البوليمر وهذه الروابط جعلت من الشبيكة مادة غير ذائبة في الماء              
 الكحول ثـم فـي المـاء        الفطري الكرايسوفولفين قابلية ذوبان واطئة في الماء لذلك فقد أذيب في          

   ) .2004, وجماعته Kim ؛ 1973,  وجماعته Lin(ليتجانس مع البوليمر 
كما وأظهرت النتائج التشابه في تحرر الكرايسوفولفين في الشبيكة البوليمرية في كل من             
سائلي المعدة والأمعاء الافتراضيين وذلك يعود إلى إن نسبة الانتفاخ للكرايسوفولفين في المعـدة              

ات الوسط ألحامضي مشابهة لنسبته في الأمعاء ذات الوسط القاعدي حيث إن سـرعة التحـرر                ذ
تعتمد على نسبة الانتفاخ فكلما كانت نسبة الانتفاخ اكبر كانت سرعة التحرر أسرع وهذا يتفق مع                

 PVAالدراسات السابقة التي أكدت على إن العديد من الأدوية بإمكانها أن تتحرر بسهولة من ال 
هذا وقد بينت النتائج أيضا التشابه في آلية التآكل للشبيكة البوليمرية في سائلي المعـدة               ,لهلامي  ا
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إذ يتم فقدان المواد خلال السطح فقط مما يـؤدي إلـى اختـزال حجـم                , والأمعاء الافتراضيين   
ــوليمر   Nam ؛ Gopterich, 2001 و Siepmann  ؛   Mongia, 1997 و Peppas(الب

   ) . Simmons , 2004 و Peppas ؛ 2004, وجماعته 
كما وتبين من خلال النتائج تفوق الفعالية البايولوجيـة للشـبيكة البوليمريـة المحملـة                  

بالكرايسوفولفين على فعالية الكرايسوفولفين البايولوجية في تثبـيط جميـع العـزلات الفطريـة              
 يعمـل وكأنـه     ررية إلـى أن البـوليم     ويعود السبب إلى زيادة الفعالية للشبيكة البوليم      , المختبرة  

 وهي مركبات عضوية تعمل على زيادة فعالية المركب المحفـوظ فـي    osmolyteازمولايت 
حيث نلاحـظ مـن     , وهذا ما أكدته نتائج الدراسة الحالية        ) 2006,  وجماعته   Street( داخلها  

 .Cr  خميـرة  إن الكرايسوفولفين لم يؤثر على نمـو كـل مـن    ) 3 و2 و 1( خلال الجداول 
neoformans  والفطر F. oxysporum       فضلا عن تـأثيره البسـيط علـى عزلـة خميـرة

C.albicans ,              في حين نلاحظ إن الشبيكة البوليمرية قد تمكنت من تثبيط كل من عزلة خميرة ال 
Cr. neoformans وعزلةالفطر F. oxysporum  كليا إضافة إلى تأثيرها الملحوظ على عزلـة 

C.albicans              وهذا يدل على إن الكرايسوفولفين قد ازدادت فعاليته بعد تحميلـه مـع البـوليمر 
PVAالذي مكنه من تثبيط نمو العزلات التي فشل في تثبيطها وهو غير محمل على البوليمر .  

 .Cr إلـى أن الشـبيكة البوليمريـة ثبطـت نمـو العـزلتين        ) 3 و2(ويتضح من الجدولين 
neoformans  و F.oxysporum           على الرغم من امتلاك الأولى للكبسولة التي تعتبر وسـيلة

 فضلا عن دفاعات جسم المضيف المختلفة       رحماية لها ضد المؤثرات الخارجية من أدوية وعقاقي       
 ذات الجـدران السـميكة      chlamydosporesفي حين إن الأخيرة تكون السبورات الحرشـفية         

 ؛  Murphy , 1998 و   Buchanan  ؛ Larone, 1995(المقاومة للظـروف غيـر الملائمـة        
Poeta, 2004 . (  

ومن خلال ما تقدم توصي الدراسة الحالية بإجراء دراسات مستفيضة في مجال زيـادة              
فعالية المضادات الفطرية الشائعة الاستخدام لعلاج الإصابات الفطرية وذلـك باسـتخدام تقنيـة              

ات جيدة في المجالات الصـيدلانية      التحرر الدوائي ومن خلال تحميلها مع بوليمرات ذات مواصف        
  والعمل على تطبيقها عمليا وإنتاجها تجاريا لما لـه           PVAوالعلاجية كما هو الحال مع البوليمر       

من الأثر الايجابي في تقليص الإصابات الفطرية المقاومة للعلاجات الروتينية وخلال فترة اقصر             
  .وبدون أية إعراض جانبية 
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