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  ABSTRACT    

 

Generic drugs are equivalent in range and absorption to the brand one. Bioequivalence 

(BE) test is an essential requirement for interchanging brand and generic drugs, it should 

be carried out for all generic products, and it is evaluated In Vivo or In Vitro. Because in-

vivo studies are expensive and complicated, the concept of In Vitro-In Vivo correlation 

(IVIVC) has been resorted. Drugs which achieve (IVIVC) can be evaluated In Vitro only, 

one of these drugs is Paracetamol. This study aims to carry out BE test of Paracetamol 

tablets available in Syrian market (500 mg and 1000 mg). Tablets of four local companies 

A, B, C, D were tested and compared with the brand using dissolution test and calculating 

similarity and dissimilarity factor (f1 & f2). Other quality control tests were carried out. 

All tablets achieved weight and content uniformity and showed acceptable friability, with 

good hardness and a disintegration time of less than 30 minutes. For dissolution test, all 

tablets released more than 80 % Paracetamol within 30 minutes except A1 and B1 for 500 

mg, and B3 for 1000 mg. Similarity and dissimilarity factor were calculated, and one 

company(C 500 mg) were bioequivalent with brand of the same dose. For 1000 mg tablets, 

both A and B3 batches showed bioequivalence with the brand. 
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 التكافؤ الحيوي في الزجاج لمضغوطات الباراسيتامول المتوفرة في السوق السورية
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 ***براءه جاسم دغمان  
 

 (2023 / 3 / 62قبل لمنشر في  . 6263/  3/  62تاريخ الإيداع )
 

 ممخّص  
 

مكافئة مف حيث المدى والامتصاص لمدواء الأصيؿ المصنّع مف قبؿ الشركة الأـ. يعد  أدويةىي الأدوية الجنيسة 
اختبار التكافؤ الحيوي شرطاً أساسياً لمتبديؿ بيف الدواء الأصيؿ والجنيس، ويجب إجراؤه لجميع المنتجات الدوائية 

 المرتبطة بالدراسات في الجسـ الحي، تـ . نظراً لمتكاليؼ والتعقيداتالجنيسة، ويتـ تقييمو في الجسـ الحي أوفي الزجاج
والذي يسمح بدراسة الأدوية المحققة لمعلاقة في  IVIVC (In Vitro-In Vivo Correlation)المجوء إلى مفيوـ 

 الزجاج فقط ومنيا الباراسيتاموؿ. تيدؼ ىذه الدراسة إلى تقييـ التكافؤ الحيوي في الزجاج لمضغوطات الباراسيتاموؿ
ممغ. تـ إجراء اختبارات مراقبة الجودة واختبار الانحلاؿ لأربع  1000ممغ و 500المتوفرة في السوؽ السورية لمعياريف 

ومقارنتيا مع الدواء الأصيؿ، حيث تـ مقارنة نماذج الانحلاؿ باستخداـ معاممي التشابو والاختلاؼ.  A,B,C,Dشركات 
 30المحتوى واليشاشية، وأظيرت قساوة جيدة مع زمف تفتت أقؿ مف حققت جميع المضغوطات اختبار تجانس الوزف و 

دقيقة  30% خلاؿ 80دقيقة. بالنسبة لاختبار الانحلاؿ، حررت جميع المضغوطات نسبة مف الباراسيتاموؿ أعمى مف 
ممغ. تـ حساب  1000عيار  B3ممغ، ومضغوطات الطبخة  500عيار  B1و A1باستثناء مضغوطات الطبخة 

ممغ متكافئة حيوياً مع الدواء  500عيار لمفقط  Cتشابو والاختلاؼ وأظيرت النتائج أف مضغوطات الشركة معاممي ال
 تكافؤاً حيوياً مع الدواء الأصيؿ. B3والطبخة  Aممغ فقد أبدت مضغوطات الشركة  1000الأصيؿ، أما بالنسبة لمعيار 

 
، التكافؤ الحيوي في الزجاج، الباراسيتاموؿ، اختبار الانحلاؿ، معامؿ التشابو، الأدوية الجنيسة الكممات المفتاحية :
 IVIVCمعامؿ الاختلاؼ، 

 سورية، يحتفظ المؤلفوف بحقوؽ النشر بموجب الترخيص -جامعة تشريفمجمة :  حقوق النشر  
 CC BY-NC-SA 04 
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 مقدمة
عمى أنيا الأدوية المكافئة مف حيث المدى والامتصاص لمدواء الأصيؿ المصنّع مف قبؿ الشركة  تعرّؼ الأدوية الجنيسة

لييئة الغذاء والدواء ، وتبعاً [1]الأـ، حيث تعطي الأدوية الأصيمة والجنيسة نتائج متماثمة سريرياً في بعض الأحياف
تكوف ىذه الأدوية مُتطابقة أو متكافئة حيوياً مف حيث  Food and Drug Administration (FDA)الأمريكية 

لاقت الأدوية الجنيسة نجاحاً كبيراً في العديد مف البمداف، وقد مثمت أكثر مف  .[2]الأماف والفعالية وكمية المادة الفعالة
 % مف الأدوية الموصوفة في الولايات المتحدة، ومازالت مستمرة في النمو. 80

ة الجنيسة، حيث يتـ إجراء دراسات التكافؤ الحيوي عادةً تعد دراسات التكافؤ الحيوي معياراً ىاماً لمحكـ عمى جودة الأدوي
، ولكف نظراً لمتكاليؼ المرتفعة والتعقيدات المرتبطة بالدراسات في In Vitroأوفي الزجاج  In Vivoفي الجسـ الحي 

والذي يُعرّؼ بأنو نموذج  IVIVC (In Vitro – In Vivo Correlation ،)الجسـ الحي، فقد تـ المجوء لمفيوـ الػ 
)سرعة ومدى تحرر وانحلاؿ المادة الدوائية مف  In Vitroرياضي تنبؤي يصؼ العلاقة بيف سموؾ الدواء في الزجاج 

)تركيز المادة الدوائية في البلازما أو كمية الدواء  In Vivoالشكؿ الصيدلاني( وسموؾ الدواء في الجسـ الحي 
لتراكيز البلازمية لممركب الدوائي مع سموؾ الانحلالية، ومف ثـ تحميؿ البيانات إحصائياً، الممتصة(، ويتـ فيو مقارنة ا

حيث أف الارتباط الجيد ىو أداة لمتنبؤ بالنتائج في الجسـ الحي بناء عمى البيانات المخبرية، وفي حاؿ كانت النتائج 
الحي ودراستو في الزجاج فقط، تكوف ىذه العلاقة  متوافقة يمكف عندئذٍ الاستعاضة عف دراسة التكافؤ الحيوي في الجسـ
 Class IIIوبعض أدوية الصؼ الثالث  Class Iمحققة فقط لبعض الادوية مثؿ الأدوية التي تنتمي لمصؼ الأوؿ 

Biopharmaceutical Classification System) )BCSبحسب نظاـ التصنيؼ الصيدلاني الحيوي
[3-5]. 

تعد الأسعار المرتفعة للؤدوية الأصيمة المصنّعة مف قبؿ الشركة الأـ مف أبرز المشكلات التي تواجو المرضى والتي 
ىاـ عمى التزاميـ، والسبب في ذلؾ أف الشركة المصنعة تقوـ بتحميؿ تكاليؼ البحث والتطوير عمى  تؤثر بشكؿ

منتجاتيا المسوّقة، وقد تعرضت منظمة الصحة العالمية لمكثير مف الضغوطات فيما يخص التكاليؼ المتزايدة في 
مع الدواء الأصيؿ ولكف بتكاليؼ أقؿ، كحؿ  العلاج، لذا جاء استبداؿ الأدوية الأصيمة بأدوية جنيسة متكافئة حيوياً 
% مف الدواء الأصيؿ، وذلؾ بسبب  90 –20 مثالي ليذه المشكمة، حيث أف كمفة الأدوية الجنيسة أرخص بحوالي 

المنافسة في السوؽ بيف الشركات الجنيسة، مما ساىـ في خفض تكاليؼ الرعاية الصحية وبالتالي المساىمة في التزاـ 
 . [6، 2]المرضى

لا يزاؿ الاستبداؿ العاـ بيف الأدوية الجنيسة والأصيمة موضوعاً لمنقاش بيف المتخصصيف عمى الرغـ مف الاستخداـ 
. يترافؽ استخداـ الادوية الجنيسة مع العديد مف العوائؽ أىميا الأدوية المزورة [7]الواسع ليا في الرعاية الصحية

، وما يترافؽ مع ذلؾ مف فشؿ FDAبالإضافة لبعض المنتجات المسوقة التي لـ تحقؽ الشروط المطموبة مف قبؿ الػ 
. كما حذَّرت العديد مف الأبحاث مف استبداؿ الأدوية الأصيمة والمستخدمة في علاج أمراض القمب [8]سميةالعلاج أو ال

رت بعض الدراسات أف الاستخداـ العشوائي للؤدوية التي والأوعية الدموية بالأدوية الجنيسة، بالإضافة إلى ذلؾ، أظي
( عند البالغيف يزداد بشكؿٍ كبير مع المعرفة غير الكافية OTC) (Over the-counter) تصرؼ دوف وصفة طبية

 .[9]فيما إذا كانت ىذه الأدوية ذات جودة عالية أـ لا
في السوؽ السورية وقد تبيف مف عدة دراسات أجريت عمى بعض الأدوية الجنيسة المسوقة محمياً  تنتشر الأدوية الجنيسة

عدـ وجود تكافؤ حيوي بيف ىذه الأدوية والدواء الأصيؿ، عمى سبيؿ المثاؿ، أظيرت دراسة أجريت عمى مضغوطات 
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ت الواحدة وبيف الشركات فيما بينيا الوارفاريف ذو اليامش العلاجي الضيؽ غياب التكافؤ الحيوي بيف طبخات الشركا
، 11]والأوغمنتيف . كذلؾ الأمر فيما يتعمؽ بالدراسة التي أجريت عمى مضغوطات الإيتوريكوكسيب[10]ومع الدواء الأصيؿ

اء دراسات التكافؤ الحيوي لجميع الشركات الجنيسة بشكؿ دوري ومستمر ومقارنتيا مع الدواء مما يبيف أىمية إجر  [12
الأصيؿ نظراً لأىمية توافرىا بجودة عالية لإعطاء التأثير العلاجي المطموب، خاصةً الأدوية المسكنة للؤلـ التي تصرؼ 

 دوف وصفة طبية والمستخدمة بشكؿ شائع لدى المرضى.
-OTC (Over-theوؿ مف الأدوية المستخدمة للؤمراض الشائعة والمصنَّؼ ضمف مسكنات الألـ كدواء يعد الباراسيتام

counter)  للآلاـ المتوسطة والخفيفة. ينتمي الباراسيتاموؿ حسبBCS  إلى الصؼ الثالثClass III تـ التأكد مف .
. يتوفر الباراسيتاموؿ ضمف أشكاؿ صيدلانية عديدة [5]مف خلاؿ عدة دراسات IVIVCتحقيؽ الباراسيتاموؿ لمعلاقة 

فموية، فيالات حقنية( بجرعات مختمفة تبعاً لمحالة الصحية المريض وعمره  )مضغوطات، شرابات، تحاميؿ، قطورات
وجنسو. نظراً لاستخدامو بشكؿ كبير، لابد مف مراقبة الأشكاؿ الجنيسة التجارية المسوّقة منو والتحقؽ مف مطابقتيا 

 لممواصفات الدستورية ومواصفات الدواء الأصيؿ.
 

  وفاىدأو  البحثأىمية 
مف ضرورة إجراء دراسات التكافؤ الحيوي للؤدوية الجنيسة المصنّعة بعد انتياء فترة براءة  البحث تأتي أىمية ىذا

. تـ تصنيعو OTCالاختراع لمدواء الأصيؿ. يعد الباراسيتاموؿ مف أشير مسكنات الألـ المستخدمة عالمياً والمصنّؼ كػ 
لسوؽ المحمية السورية، وبالتالي مف الضروري إجراء تحت أسماء تجارية وأشكاؿ صيدلانية مختمفة لشركات جنيسة في ا

مكانية الاستبداؿ  اختبارات التكافؤ الحيوي في الزجاج بيف ىذه الأدوية الجنيسة والدواء الأصيؿ لمعرفة مدى مطابقتيا وا 
ة إف فيما بينيا، ودراسة مدى التزاـ شركات الأدوية بالمواصفات الدستورية المطموبة والكشؼ عف مشاكؿ الصياغ

وجدت. يسمح ىذا البحث بمعرفة السبب وراء تفضيؿ المرضى لبعض الشركات الجنيسة عمى الأخرى والحصوؿ عمى 
 تأثيرات علاجية مختمفة.

المتوفرة في السوؽ السورية،  إلى تقييـ التكافؤ الحيوي في الزجاج لبعض مضغوطات الباراسيتاموؿ ييدف ىذا البحث
ممغ  500لمعيار  Dو Cممغ و 1000ممغ و 500لمعياريف  Bو Aوذلؾ لعينات عائدة لطبختيف مف أربع شركات )

 ،Dolipraneؽ تحت الاسـ التجاري والمسوَّ  SANOFIفقط(، ومقارنتيا مع الدواء الأصيؿ العائد لمشركة الفرنسية 
 الجودة الروتينية الأخرى.بالإضافة لإجراء اختبارات مراقبة 

 
 طرائق البحث ومواده

 المواد والأجيزة المستخدمة-1
(، كما 1تـ استخداـ الأجيزة المتوفرة في كمية الصيدلة في جامعة تشريف وجامعة المنارة والتي ورد ذكرىا في الجدوؿ )

 (.2تـ استخداـ بعض المواد التي ورد ذكرىا في الجدوؿ )
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 والأجيزة المستخدمة في البحث (: الادوات1الجدول )
 الطراز الأجيزة والأدوات

سعة  volumetric flasksبواليف معايرة 
(25/50/100/1000) 

------ 

 ------ Graduated Cylinderأسطوانة مدرَّجة 
 ------ Graduated Cylinderأسطوانة مدرَّجة 

 ------ مؿ 10ماصّات معايرة سعة 
 ------ مراشح سيمموز

 ------ مراشح ميكرونية بلاستيكية
 ------ Micropipettميكروبيبيت 
 Sensitive Balance (Precisa XB220A/Germany)ميزاف حساس 

 (Erweka TBH200/Germany) جياز اختبار قساوة المضغوطات

 (Logan instruments crop/Germany) جياز اختبار اليشاشية

 (Erweka ZT-52/Germany) جياز فحص التفتت

 Erweka DT600 جياز فحص الانحلاؿ

 ((Spectrophotometer  D Lab مقياس الطيؼ الضوئي

 pH WTWمقياس 

 ------ مؿ، بياشر 5أنابيب زجاجية، ماصات معايرة سعة 
 

 (: المواد المستخدمة في البحث2الجدول )
 الشركة المادة

 standard Paracetamol Ibn Hayan Companyباراسيتاموؿ عياري 
 -------- ماء مقطر حديثاً 
 NaOH Eurolabىيدروكسيد الصوديوـ 

 Sodium dihydrogenفوسفات أحادية الصوديوـ 
orthophosphate  dehydrate 

India 

 Di-Sodium hydrogenفوسفات ثنائية الصوديوـ

phosphate anhydrous 
India 

تـ الحصوؿ عمى العينات المدروسة مف بعض الصيدليات المحمية العائدة لأربع شركات مختمفة وطبختيف مختمفتيف لكؿ 
الفرنسية.  SANOFIممغ، كما تـ الحصوؿ عمى عينات الدواء الأصيؿ مف شركة  1000ممغ و 500منيا لمعياريف 

عيار  Cممغ ماعدا مضغوطات الشركة  1000و ممغ 500كانت العينات عبارة عف مضغوطات غير ممبسة لمعياريف 
 ( العينات المدروسة والسواغات المصرَّح عنيا مف قبؿ الشركات.3ممغ فقد كانت ممبسة. يمخص الجدوؿ ) 500
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 العينات المدروسة والسواغات المصرَّح عنيا من قبل الشركات :(3جدول )ال
 السواغات المستخدمة رمز الطبخة رقـ الطبخة العيار )ممغ( رمز الشركة

 الدواء الأصيل

(E) 

500 1 E1 

PVP K30 –  نشاء قبؿ  –شمعات المغنزيوـ
كربوكسي  –( Pregelatinized Starchالتيمُّـ )

 تالؾ -ميتيؿ أميدوف 

1000 1 E2 
نشاء قبؿ التيمـ  –شمعات المغنزيوـ  –بوفيدوف 

 تالؾ – Aنوع  Naكربوكسي ميتيؿ أميدوف  –

A 

722 
3 A1 

 –شمعات المغنزيوـ  –كروسكرميمموز الصوديوـ 
 PVP K30 –نشاء الذرة 

4 A2 

3222 
1 A3 

2 A4 

B 

500 

1 B1  نشاء  –بوفيدوف  –كروسكرميمموز الصوديوـ– 
 –( HPMCىيدروكسي بروبيؿ ميتيؿ سيمموز )

PEG 2 بولي ايتيميف غميكوؿ B2 

1000 

1 B3  كروسكرميمموز الصوديوـ– PVP K30 – 
PVP K90 –  ) أفيسيؿ )ميكروكريستاليف سيمموز

 سيميكوف ثنائي الأوكسيد –شمعات المغنزيوـ  –
2 B4 

C 500 

1 C1  نشاء قبؿ التيمُّـ  –نشاء الذرة  –بوفيدوف
(Pregelatinized Starch )–  سوربات  –تالؾ

 حمض الشمع –البوتاسيوـ 
بروبيؿ ىيدروكسي  HPC –التمبيس : ترياسيتيف 

 سيمموز

2 C2 

D 500 
1 D1 غير مصرَّح عف السواغات المستخدمة 
2 D2 

 تحضير المحاليل
 تحضير السلاسل العيارية

  تحضير محمول ىيدروكسيد الصوديوم(0.1 M) 
مؿ، 1000مؿ ماء مقطر حديثاً ضمف بالوف معايرة سعة  500غ مف مسحوؽ ىيدروكسيد الصوديوـ في 4تـ حؿ 
 جيداً حتى تماـ الانحلاؿ ثـ إكمالو بالماء المقطر حتى خط العيار.والمزج 

  تحضير محمول الوقاء الفوسفاتي بدرجةpH = 5.8  
غ( مف فوسفات 0.872غ( مف فوسفات أحادية الصوديوـ و)14.836تـ التحضير حسب الدستور البريطاني بحؿ )

ماء مقطر حديثاً، ثـ إكماؿ الحجـ بعد الحؿ والمزج  مؿ 500مؿ يحوي  1000ثنائية الصوديوـ في بالوف معايرة سعة 
 .pH= 5.8عند  pHالمحموؿ بواسطة مقياس الػ pHحتى خط العيار بالماء المقطر، ومف ثـ ضبط 

 



 بركات، قدار، دغماف                                   التكافؤ الحيوي في الزجاج لمضغوطات الباراسيتاموؿ المتوفرة في السوؽ السورية

 

journal.tishreen.edu.sy                                                                 Print ISSN: 2079-309X, Online ISSN: 2663-4287 

39; 

 ( 0.1تحضير السمسمة العيارية في ىيدروكسيد الصوديوم M) 
(، وحُضّرت M 0.1في ىيدروكسيد الصوديوـ ) مل322/ ملغ32بدايةً تـ تحضير محموؿ أـ لمباراسيتاموؿ بتركيز 

مؿ. قيست امتصاصية ىذه  72ممغ/  ( 2.6،  2.7،  2.8،  :.2،  3انطلاقاً منو تراكيز السمسمة العيارية التالية ) 
 نانومتر الموضحة في  257المحاليؿ باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي عند طوؿ موجة الامتصاص الأعظمي 

(، وكررت عممية القياس ثلاث مرات وأخذ المتوسط الحسابي ورسـ الخط البياني لمتراكيز بدلالة 1الشكؿ )
 .الامتصاصية. تـ تحضير ىذه السمسمة مف أجؿ اختبار تجانس الوحدات الجرعية

 
 NaOH (0.1 M)طول موجة الامتصاص الأعظمي لمباراسيتامول في الـ  :(1الشكل )

 ( تحضير السمسمة العيارية في الوقاء الفوسفاتي pH = 5.8) 
كمالو بالوقاء الفوسفاتي بعد المزج حتى خط  322ممغ مف الباراسيتاموؿ في بالوف معايرة سعة  32تـ حؿ  مؿ، وا 

مؿ. قيست  72ممغ/ ( 2.6، 2.8، :.2، 3، 3.4) العيار، وحضرت انطلاقاً منو تراكيز السمسمة العيارية التالية
نانومتر  465امتصاصية ىذه المحاليؿ باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي عند طوؿ موجة الامتصاص الأعظمي 

(، وكررت القياسات ثلاث مرات وتـ أخذ المتوسط الحسابي ورسـ الخط البياني لمتراكيز بدلالة 2الموضحة في الشكؿ )
 افؤ الحيوي.تـ تحضير مف أجؿ اختبار الانحلاؿ والتك .الامتصاصية

 
 pH=5.8 طول موجة الامتصاص الأعظمي لمباراسيتامول في الوقاء الفوسفاتي  :(2الشكل )

 تحضير العينات التجارية 
مؿ باستخداـ  100ممغ كؿٌ عمى حدى في بالوف معايرة سعة  1000ممغ و 500حُمَّت المضغوطات التجارية لمعياريف 

مؿ باستخداـ محموؿ ىيدروكسيد الصوديوـ  100مؿ/ 0.1( كمحؿ، ومُدّدت بنسبة M 0.1ىيدروكسيد الصوديوـ )
 ذاتو. حُضّرت العينات التجارية مف أجؿ اختبار تجانس الوحدات الجرعية.
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 الاختبارات المجراة عمى مضغوطات الباراسيتامول المستخدمة في الدراسة:
 :Uniformity of Weight اختبار تجانس الوزن 

مضغوطة تـ اختيارىا عشوائياً مف كؿ طبخة، حيث وزنت كؿ مضغوطة إفرادياً   20الاختبار دستورياً عمى أجري 
باستخداـ ميزاف حساس. ثـ تـ حساب الوزف الوسطي ليذه المضغوطات، وحُسب انحراؼ وزنيا عف الوزف الوسطي مف 

 خلاؿ تطبيؽ العلاقة التالية:
 100الوزف الوسطي / الوزف الوسطي(* –زف الإفرادي لممضغوطة الانحراؼ عف الوزف الوسطي )%( = )الو 

 : Weight Variationاختبار تجانس الوحدات الجرعية 
مضغوطات مف كؿ طبخة مف الدواء الأصيؿ والأدوية الجنيسة تـ اختيارىا عشوائياً،  10أجري الاختبار دستورياً عمى 

حساب المتوسط الحسابي لمنسب المئوية العشرة والانحراؼ المعياري، حيث تـ بدايةً تحديد محتواىا مف المادة الفعالة و 
ممغ( إلى  450% ) 90. تقبؿ المضغوطات اذا تراوح محتواىا مف AV(  Acceptance Valueثـ حساب قيمة )

 . [13](USP 41) 2018 ممغ( تبعاً لمدستور الأميركي %550 ) 110
 :Friability testاختبار اليشاشية 
الباراسيتاموؿ مضغوطة مف كؿ طبخة مف مضغوطات  20بوزف  تبعاً لدستور الأدوية الأمريكي أجري ىذا الاختبار

خضاعيا لػ  500عيار  دورة في  25ممغ، ثـ وضعيا في جياز اليشاشية بعد إزالة الغبار عنيا في حاؿ وجوده، وا 
 معلاقة التالية:لدقائؽ، ومف ثـ وزنيا ثانية بعد إزالة الغبار عنيا، وحساب النسبة المئوية لمفقد وفقاً  4الدقيقة لمدة 

F = [(W1 – W2)/W1]*100 

 : وزف المضغوطات قبؿ الاختبار.  W1حيث 
      W2  .وزف المضغوطات بعد الاختبار : ( يجب ألا تتجاوز النسبة  المئوية لمفقدF )1 %[13]. 

 .[13]مضغوطات فقط حسب الدستور الأمريكي 10ممغ عمى  1000أجري ىذا الاختبار بالنسبة لمعيار 
 >Hardness Testاختبار القساوة 

مضغوطات مف كؿ طبخة مف  10عمى  Erweka TBH200/Germanyتـ إجراء الاختبار باستخداـ جياز 
الشركات المدروسة، حيث تـ وضع كؿ مضغوطة عمى حدى في الجياز وقياس مقدار مقاومتيا لمكسر، وحساب 

 الانحراؼ المعياري.± القساوة الوسطية لممضغوطات مقدرةً بالكيمو باسكاؿ 
 :Disintegration Timeاختبار زمن التفتت 
مف كؿ طبخة مدروسة مف الدواء الأصيؿ والأدوية الجنيسة، باستخداـ وسط مف  مضغوطات 6أجري الاختبار عمى 

 مؿ ماء مقطر وضبط درجة  900الماء المقطر حسب دستور الأدوية الأميركي، حيث تـ تعبئة البياشر بػ 
 وحساب الزمف اللازـ لتفتت كامؿ المضغوطة دوف أف يبقى أي جزء منيا. ـ˚ 0.5±  37الحرارة 

 :Dissolution Testاختبار الانحلال 
مضغوطات مف كؿ طبخة مف  6، عمى [13](USP 41) 2018تـ إجراء الاختبار وفقاً لدستور الأدوية الأمريكي 

 paddleممغ، باستخداـ جياز المجداؼ  1000ممغ و 500الشركات المحمية المدروسة والدواء الأصيؿ لمعياريف 
(USP apparatus 2 حيث وضعت كؿ مضغوطة عمى حدى ضمف حوجمة تحوي ،)مؿ وقاء فوسفاتي لو  900

pH=5.8 ،:وطُبقت الشروط التالية 
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o ( 50سرعة الجياز rpm) 
o  ـ˚37درجة الحرارة  
o  دقيقة 30المدة 

( دقيقة مف 30، 20، 15، 10، 5مؿ مف كؿ حوجمة، وبفواصؿ زمنية مختمفة ) 5ليتـ بعد ذلؾ سحب عينات بحجـ 
النقي لممحافظة عمى حجـ ثابت لموسط. ثـ رُشحت  مؿ مف الوقاء الفوسفاتي 5بدء الاختبار، والتعويض بحجـ مماثؿ 

ميكروف(، وقيست الامتصاصية باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي  0.45العينات المسحوبة باستخداـ مراشح ميكرونية )
نانومتر، ثـ حُسبت التراكيز المنحمة مف الدواء في كؿ فاصؿ زمني، ورُسمت منحنيات الانحلالية  243عند طوؿ موجة 

( 1)العلاقة  f1ف الدواء الأصيؿ ولكؿ طبخة مف الأدوية الجنيسة المدروسة، وتـ حساب قيـ معاممي الاختلاؼ لكؿ م
 (.2)العلاقة  f2والتشابو 

∑] / 100*{[             1العلاقة                 
    {[∑ |     | 

          
                0.5-{2[  100*        2العلاقة             

 

 
 ∑ |     | 

    
 عدد النقاط الزمنية >n  حيث :   

           RT < قيمة الانحلاؿ لممنتج المرجعيreference  عند الزمفt 
      Tt<  قيمة الانحلاؿ لممنتج المدروسtest  عند الزمفt 

بيف  f2( وقيمة 15 - 0بيف ) f1أي يمكف القوؿ أف المستحضريف )المرجعي والمُختبر( متشابييف عندما تكوف قيمة 
(50 -100)[14 ،15].  

 النتائج والمناقشة
 السلاسل العيارية: -

( كما ورد سابقاً وقيست الامتصاصية عند طوؿ الموجة M 0.1حُضّرت السمسمة العيارية في ىيدروكسيد الصوديوـ )
 الخط البياني للامتصاصية بدلالة التراكيز فتـ الحصوؿ عمى خط مستقيـ لو المعادلة التالية:نانومتر، ورسـ  257

Y = 0.712 X + 0.0225 
 ضمف خطية السمسمة كانت حيث ،(M 0.1) الصوديوـ ىيدروكسيد في العيارية لمسمسمة البياني الخط( 3) الشكؿ يبيف
 (.R² = 0.9955) 1لمػ يمكف ما أقرب الارتباط ومعامؿ المدروسة، القيـ مجاؿ

 
 (M 0.1(: السمسمة العيارية في ىيدروكسيد الصوديوم )3الشكل )
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كما ورد سابقاً وقيست الامتصاصية عند طوؿ الموجة  pH=5.8كما حضرت السمسمة العيارية في الوقاء الفوسفاتي 
 عمى خط مستقيـ لو المعادلة التالية:نانومتر، ورسـ الخط البياني للامتصاصية بدلالة التراكيز فتـ الحصوؿ  243

Y = 0.715 X + 0.023 

 مجاؿ ضمف خطية السمسمة كانت حيث ،pH=5.8 الفوسفاتي الوقاء في العيارية لمسمسمة البياني الخط( 4) الشكؿ يبيف
 .(R² = 0.9989) 1لمػ يمكف ما أقرب الارتباط ومعامؿ المدروسة، القيـ
 

 
 pH=5.8لمباراسيتامول في الوقاء الفوسفاتي   (: السمسمة العيارية4الشكل )

 and Weight Variation   Uniformity ofختبار تجانس الوزن وتجانس الوحدات الجرعية ا
Weight: 

( نتائج كؿ مف اختباري تجانس الوزف وتجانس الوحدات الجرعية لمضغوطات الشركات المدروسة 6يبيف الجدوؿ )
 لمقارنة مع الدواء الأصيؿ.ممغ( با 1000ممغ و 500)لمعياريف 

 اختبار تجانس الوزن  
بانحراؼ عف الوزف الوسطي لممضغوطة يختمؼ تبعاً لوزف المضغوطة، حيث تُعد  الأمريكي يسمح دستور الأدوية

المضغوطات متجانسة مف حيث الوزف إذا تجاوزت مضغوطتاف عمى الأكثر الانحراؼ المسموح بو دستورياً، شرط ألا 
ممغ و  500تتجاوز أي مضغوطة ضعؼ ىذا الانحراؼ، وبما أف الوزف الوسطي لمضغوطات الباراسيتاموؿ عيار 

%، وقد أظيرت جميع المضغوطات  5± ممغ، فإف الانحراؼ المسموح بو دستورياً ىو  250ممغ أكبر مف  1000
 .تجانساً في الوزف

 اختبار تجانس الوحدات الجرعية 
 وفي حاؿ تجاوزت ىذه القيمة يُعاد الاختبار  15الػ  AVوفقاً لمدستور الأمريكي يجب ألا تتجاوز قيمة 

مضغوطة ضمف المجاؿ مف  30 ومحتوى الػ 15أقؿ مف  AVة أخرى، وعندىا يجب أف تكوف قيمة مضغوط 20عمى 
[0.75 M -0.125 M] % حققت جميع الطبخات المدروسة قيماً لمػ .AV  حيث كاف محتوى جميع 15أقؿ مف ،

لمدستور ممغ( تبعاً  550% ) 110ممغ( إلى  450% ) 90 المضغوطات ضمف المجاؿ المقبوؿ دستورياً وىو
 ، وتوافقت ىذه النتائج مع نتائج اختبار تجانس الوزف.[13]الأميركي
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 نتائج اخبار تجانس الوزن والمحتوى لمشركات المدروسة بالمقارنة مع الدواء الأصيل: (6ل )الجدو

 الشركة
عيار 

 المضغوطة
 ممغ

رقـ 
 الطبخة

الوزف الوسطي لػ 
مضغوطة  20

 )غ(

أكبر انحراؼ عف 
 الوزف الوسطي %

أصغر انحراؼ 
عف الوزف 
 الوسطي %

قيمة 
AV 

E1 722 3 2.76 3.33 2.33 9.7 

A 500 
1 0.55 1.41 0.03 7.96 

2 2.78 2.8 0.1 12.79 

B 500 
1 0.52 2.58 0.16 10.80 

2 2.77 0.807 0.003 6.43 

C 500 
1 0.58 1.95 0.13 10.95 

2 2.7; 2.2 0.004 11.50 

D 500 
1 0.58 2.95 0.01 3.57 

2 2.7: 2.5 0.4 10.94 

E2 1000 3 3.2; 4.29 2.28 9.8 

A 1000 
3 1.11 2.26 0.02 6.23 

4 3.33 2.3 0.1 7.36 

B 1000 
3 1.11 3.58 0.24 8.18 

4 3.2; 3.:7 0.19 9.93 

  Friability Test and Disintegration timeاختبار اليشاشية والقساوة وزمن التفتت 
and Hardness Test  

 500( لممضغوطات المدروسة ذات العيار 7والقساوة وزمف التفتت في الجدوؿ ) تـ توضيح نتائج اختبارات اليشاشية
 ممغ. 1000ممغ و

 قيم اليشاشة والقساوة وزمن تفتت المضغوطات لمشركات المدروسة مع الدواء الأصيل :(7الجدول)

 الشركة
 عيار المضغوطة

 ممغ
رقـ 
 الطبخة

 متوسط القساوة
KPa ± SD 

 زمف التفتت الوسطي
 SD± )دقيقة( 

 اليشاشة
 نسبة الفقد
)%( 

E1 722 3 0.724  ± 37.;8; ± 0.0223.4; 2.2 

A 500 
1 ± 1.9846.257 0.0318 ±32.78 0.2 

2 21.086 ± 1.99 ± 0.102 7.4; 0.1 

B 500 
1 0.647  ± 45.423 9.18 ± 0.0946 0.1 

2 0.828  ±38.;34 3.31 ± 0.007 0.1 

C 500 
1 13.413 ± 0.63 4.28 ±0.014 0.2 

2 0.738   ± 34.7:7 3.04 ± 0.0265 0.1 
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D 500 
1 22.484 ± 1.516 4.52 ± 0.0107 0.2 

2 0.834  ±45.23 7.36 ± 0.0562 0.2 

E2 1000 3 1.33 ± 3:.:28 3.26 ± 0.021 2.2 

A 1000 
3 33.005 ± 1.82 5.22 ± 0.0312 0.1 

4 ± 2.254;.586 4.36 ± 0.029 0.2 

B 1000 
3 4.359±  45.39 18.06 ± 0.334 0.1 

4 2.392 ± 53.8;9 5.33 ± 0.017 0.2 

 
 اختبار اليشاشية 

%  1( % لجميع المضغوطات المدروسة أي أقؿ مف 0.2 - 0.1يلاحظ مف النتائج أف قيـ اليشاشية تراوحت بيف ) 
 وبالتالي فيي مقبولة دستورياً.

 اختبار القساوة 
أبدت معظـ المضغوطات المدروسة قساوة جيدة، مما يزيد مف قدرتيا عمى مقاومة عمميات التوضيب والنقؿ، ولكف 

ممغ بيف  500بالمقابؿ قد تؤثر القساوة العالية عمى زمف تفتت المضغوطة. تراوحت قيـ القساوة لمضغوطات العيار 
(، بينما امتمؾ الدواء A1)مضغوطات الطبخة كيمو باسكاؿ  24( وC2كيمو باسكاؿ )مضغوطات الطبخة  12.58

ممغ فقد  1000كيمو باسكاؿ، أما بالنسبة لقساوة المضغوطات ذات العيار  15.96الأصيؿ ليذا العيار قساوة تبمغ 
(، في B3كيمو باسكاؿ )مضغوطات الطبخة  45.39( وA4كيمو باسكاؿ )مضغوطات الطبخة  29.36تراوحت بيف 

كيمو باسكاؿ. نلاحظ اختلاؼ قيـ القساوة بيف مضغوطات  18.8ؿ ليذا العيار قساوة تبمغ حيف امتمؾ الدواء الأصي
الشركات المحمية وبيف الشركة الأـ وكذلؾ بيف طبخات الشركة الواحدة، وقد تعود ىذه الاختلافات إلى عدة عوامؿ 

قة عند تصنيعيا، حيث أشارت أىميا )نوع وكمية السواغات المضافة لممضغوطات، بالإضافة إلى قوة الضغط المطب
، كما ىو الحاؿ بالنسبة لمضغوطات [16]عدة دراسات مرجعية إلى أف زيادة قوة الضغط تؤدي لزيادة قساوة المضغوطة(

ممغ قساوة عالية نسبياً، يمكف تفسيرىا  500ار عي 1Bممغ، حيث أبدت الشركة  1000ممغ و 500بعيارييا  Bالشركة 
( عمى حساب العامؿ المفكؾ PEGبزيادة نسبة العوامؿ الرابطة وخاصة نسبة العامؿ الرابط بولي ايتيميف غميكوؿ )

وزملاؤه، في دراسة أجريت  .Turkoglu Mصوديوـ كروسكرميمموز مما أدى لزيادة قساوتيا، وىذا ما وجده الباحث 
كعامؿ رابط وبنسب متفاوتة، تبيف فييا أف تركيز العامؿ  PEGت الباراسيتاموؿ المحضرة باستخداـ عمى مضغوطا

 .[17]زيادة في قساوة المضغوطات PEGأظيرت الزيادة في تركيز  الرابط ىو الأكثر أىمية في قساوة المضغوطة، حيث
ممغ التي أبدت قساوة عالية، قد تعود لاستخداـ الأفيسيؿ في سواغاتيا  1000لمعيار  B3وكذلؾ الأمر بالنسبة لمطبخة  

والذي يمعب دور عامؿ رابط ومفكؾ في نفس الوقت حيث يممؾ القدرة عمى امتصاص الماء والانتباج، ولكف زيادتو 
ربما تمت إضافتو بكمية زائدة عمى حساب العامؿ المفكؾ صوديوـ  ،[19، 18]ستؤدي لزيادة القساوة لممضغوطة

 كروسكرميمموز )مفتت بآلية الانتباج(.
ممغ، ويمكف تفسير ذلؾ  500القساوة الأعمى بيف المضغوطات المدروسة لمعيار  A1أبدت مضغوطات الطبخة  

طبخات مف مضغوطات  5أجريت عمى  بنسب عالية، حيث أظيرت دراسة PVP K30باستخداـ الشركة لمعامؿ الرابط 
عمى الخواص الميكانيكية لمضغوطات ، PVP K90و  PVP K30الباراسيتاموؿ تـ فييا تقييـ تأثير العامؿ الرابط 
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كعامؿ رابط لوحده يعطي مضغوطات أكثر قساوة مف بقية   PVP K30الباراسيتاموؿ، وقد بينت أف استخداـ العامؿ
دياداً في قساوة و، تبيف از ئوزملا D.Beckerمف قبؿ  2008، وفي دراسة مرجعية أخرى أجريت عاـ [20]الصيغ

 . [21]بازدياد تركيزه PVP K30المضغوطات المحضرة باستخداـ العامؿ الرابط 
 اختبار زمن التفتت 

بالنسبة  [22، 13]( أف جميع المضغوطات حققت متطمبات دستوري الأدوية الأميركي والأوروبي7نلاحظ مف الجدوؿ )
دقيقة لجميع العينات عمى الرغـ مف أنيا أبدت قساوة جيدة وىذا يتوافؽ مع متطمبات  30لزمف التفتت إذ كاف أقؿ مف 

ممغ  1000عيار  B3المضغوطات مف حيث القساوة وزمف التفتت، بينما تجاوزت طبخة واحدة فقط وىي الطبخة 
دقيقة وىذا يتوافؽ مع  18.06بمتوسط زمف  إذ تفتت [23]دقيقة( 15القيمة المحددة مف قبؿ دستور الأدوية البريطاني )

القساوة العالية التي أبدتيا ىذه الطبخة، ربما تعود ىذه الإطالة في زمف التفتت لاستخداـ شمعات المغنزيوـ بكمية زائدة 
 T.A% كي لا تؤثر عمى زمف التفتت، وىذا ما نجده في دراسة أجريت مف قبؿ  1حيث يُسمح بإضافتيا بنسبة 

Iranloye  بيف مضغوطات الاسبريف وحمض الصفصاؼ، التي بينت نتيجتيا أف زيادة تركيز شمعات المغنزيوـ يؤدي
ممغ، زمناً أقصر لمتفتت، ويمكف تفسير  1000لمعيار  A. بالمقابؿ فقد أبدت مضغوطات الشركة [24]لزيادة زمف التفتت

والذي يطيؿ  Bالشركة  الكروسكرميمموز كعامؿ مفكؾ، بدلًا مف الأفيسيؿ المستخدـ لدىمع ـ نشاء الذرة اذلؾ باستخد
زادت مف كمية العوامؿ المفككة عمى حساب  Aالشركة  ، كما أف[25]زمف تفتت المضغوطة مقارنة مع نشاء الذرة

 (.8العوامؿ الرابطة مما زاد مف سرعة تفتت المضغوطة كما ىو موضح في الجدوؿ )
 ممغ 1000لمعيار   Bو  A(: العوامل المفككة والرابطة الداخمة بصياغة الشركتين المدروستين 8الجدول )
 Bالشركة  Aالشركة  السواغات

 (MCC+ أفيسيؿ )  كروسكرميمموز الصوديوـ نشاء الذرة  +كروسكرميمموز الصوديوـ العوامؿ المفككة

 PVP k90 +  + الأفيسيؿ  PVP K30 PVP K30 العوامؿ الرابطة
زمف التفتت الأطوؿ مقارنة ببقية مضغوطات الشركات  A1ممغ : أبدت مضغوطات الشركة  500بالنسبة لمعيار 

المستخدمة كعامؿ مزلؽ، بينما أبدت  المدروسة ليذا العيار، ومف الممكف تفسير ذلؾ بزيادة كمية شمعات المغنزيوـ
الطبخة الثانية ليذه الشركة زمف تفتت أقصر عمى الرغـ مف قساوتيا العالية، ومف المتوقع أف الشركة قامت بتحسيف 

 الصياغة لمحصوؿ عمى مواصفات أفضؿ.
 Dissolution Testاختبار الانحلال 

ممغ  500واء المنحمة بدلالة الزمف( لمضغوطات العياريف دقيقة )نسبة الد 30تـ رسـ منحنيات الانحلاؿ خلاؿ زمف 
 مغ.م 1000و
  (.5دقيقة والموضحة في الشكؿ ) 30تـ رسـ منحنيات الانحلاؿ خلاؿ  ممغ: 500بالنسبة لمضغوطات العيار 
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 ممغ 500منحنيات الانحلال لمضغوطات الباراسيتامول المدروسة لمعيار  :(5الشكل )

 
دقيقة مف بدء اختبار  30ممغ بعد  500المادة الفعالة مف مضغوطات العيار  لانحلاؿكما تـ توضيح النسبة المئوية 

 الانحلاؿ والتي تـ حسابيا تبعاً لمكمية المعنونة.
% عمى الأقؿ مف الكمية المعنونة عمى العبوة مف الباراسيتاموؿ  80 ينحؿحسب دستور الأدوية الأمريكي، يجب أف 

الكمية المطموبة دستورياً ونسبة تحرر الباراسيتاموؿ مف كؿ  لانحلاؿ. تـ استنتاج الزمف اللازـ [13]دقيقة 30ؿ خلا
 .(9( وتـ توضيح ذلؾ ضمف الجدوؿ )5دقيقة استناداً إلى الشكؿ ) 30طبخة مدروسة خلاؿ 

 
 الكمية المطموبة دستورياً ونسبة تحرر الباراسيتامول لانحلالالزمن اللازم  :(9الجدول )

 ممغ 500دقيقة من المضغوطات المدروسة ذات العيار  30بعد  

 رقـ الطبخة العينة
نسبة التحرر بعد 

 دقيقة )%( 30
% مف  80الزمف اللازـ لتحرر 

 الباراسيتاموؿ )دقيقة(
 النتيجة

 % عمى الأقؿ(80)يجب أف تحرر 
E1 3 :9.;5 37 مقبولة 

A 
 مرفوضة % 87.:9دقيقة حررت   52خلال  87.:9 3
 مقبولة 42 :6.9; 4

B 
 مرفوضة % 89.45دقيقة حررت  52خلال  89.45 3
 مقبولة 37 ;5.7; 4

C 
 مقبولة 32 3:.8; 3
 مقبولة 32 7.28; 4

D 
 مقبولة 37 7.79; 3
 مقبولة 42 4.95; 4
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دقيقة  30% مف محتواىا خلاؿ  80 بانحلاؿ( أف كؿ المضغوطات حققت متطمبات الدستور 9نلاحظ مف الجدوؿ )
المادة الفعالة بيف الشركات المدروسة وحتى  انحلاؿ. يبيف الجدوؿ السابؽ وجود اختلافات في B1و A1ماعدا العينات 

، بالإضافة إلى [26](2007بيف طبخات الشركة الواحدة، وىذا يتوافؽ مع دراسة مرجعية أجريت في نيجيريا )عاـ 
، كؿ ذلؾ يؤكد عمى أىمية إجراء دراسات [11، 10]دراسات أجريت في سوريا عمى دواء الوارفاريف والإيتوريكوكسيب

فقد كانت الأفضؿ بيف الشركات  Cالتكافؤ الحيوي ومراقبة جودة الأدوية الجنيسة المصنَّعة محمياً. بالنسبة لمشركة 
دقائؽ فقط وذلؾ لمطبختيف المدروستيف عمماً أف مضغوطات ىذه  10% خلاؿ  80المدروسة حيث حررت أكثر مف 

فتت قصير نسبياً مقارنة بباقي العينات المدروسة وىذا يقدـ فائدة علاجية كبيرة للؤدوية ذات التأثير الشركة أبدت زمف ت
لحمض الشمع كعامؿ مزلؽ بدلًا مف شمعات المغنزيوـ المستخدـ  Cالمسكف للؤلـ. يمكف تفسير ذلؾ باستخداـ الشركة 

،  لدى الشركات الأخرى المدروسة، حيث يسمح حمض الشمع بتحرر أسرع وأفضؿ لممادة الدوائية مف شمعات المغنزيوـ
استخدمت في  C. بالإضافة إلى ذلؾ نلاحظ أف الشركة [27، 18]في فنمندا 2017وتـ إثبات ذلؾ في دراسة أجريت عاـ 

( يعطي خصائص PGSأف النشاء قبؿ التيمـ )قبؿ التيمـ  سواغاتيا نشاء الذرة ونشاء قبؿ التيمـ كعوامؿ مفككة، حيث
، ويعود ذلؾ لقدرة الػ 2012تفكؾ عالية وبالتالي زمف تفتت أقصر، وىذا ما أثبتتو الدراسة التي أجريت في نيجيريا عاـ 

PGS  عمى الانتباج السريع والكبير، لذا نجد أف الشركةC وامؿ تفوقت عمى جميع الشركات المدروسة مف خلاؿ الع
 .[28]المفككة المستخدمة عمى حساب العوامؿ الرابطة

% مف المادة الفعالة  78.65والتي حررت  A1أفضؿ مف الطبخة  A2الطبخة  انحلاؿ: كاف  Aفيما يتعمؽ بالشركة 
دقيقة أي أنيا لـ تحقؽ الشرط الدستوري لاختبار الانحلاؿ، وىذا ينسجـ مع زمف التفتت حيث أبدت الطبخة  30بعد 
A1  زمف تفتت أطوؿ مفA2 ويمكف تفسير ذلؾ بالكمية الزائدة مف شمعات المغنزيوـ المستخدمة في ىذه الطبخة ،

 .[24]كعامؿ مزلؽ
دقيقة، وبالمقابؿ حررت  30% فقط مف المادة الفعالة خلاؿ  B1 67.23: فقد حررت الطبخة Bبالنسبة لمشركة 

بيف الطبخات بزيادة  الانحلاؿدقيقة، ويمكف تفسير الاختلاؼ في  15لمشركة ذاتيا الكمية المطموبة خلاؿ  B2الطبخة 
 .[17] عمى حساب العوامؿ المفككة B1العوامؿ الرابطة المستخدمة في الطبخة 

دقيقة لمشركات  30، تـ رسـ مخططات الانحلاؿ خلاؿ ممغ 1000أما بالنسبة لمضغوطات الباراسيتامول عيار 
 .(6المدروسة والموضحة في الشكؿ )
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 ممغ1000منحنيات الانحلال لمضغوطات الباراسيتامول المدروسة لمعيار  :(6الشكل )

 
دقيقة مف بدء اختبار  30ممغ بعد  1000المادة الفعالة مف مضغوطات العيار  لانحلاؿكما تـ توضيح النسبة المئوية 

 الانحلاؿ والتي تـ حسابيا تبعاً لمكمية المعنونة.
% عمى الأقؿ مف الكمية المعنونة عمى العبوة مف الباراسيتاموؿ  80 ينحؿحسب دستور الأدوية الأمريكي، يجب أف 

. تـ استنتاج الزمف اللازـ لتحرر الكمية المطموبة دستورياً ونسبة تحرر الباراسيتاموؿ مف كؿ طبخة [13]دقيقة 30لاؿ خ
 (.10( وتـ توضيح ذلؾ ضمف الجدوؿ )6دقيقة استناداً إلى الشكؿ ) 30مدروسة خلاؿ 

 
 مغم 1000دقيقة من مضغوطات الباراسيتامول عيار  30نسبة تحرر المادة الفعالة بعد  :(10الجدول )

 رقـ الطبخة اسـ الشركة
الزمف اللازـ لتحرر 

% مف  80
 الباراسيتاموؿ )دقيقة(

نسبة التحرر بعد 
 دقيقة % 30

 النتيجة
)يجب أف تحرر 

 % عمى الأقؿ(80
E2 3 42 :;.44 مقبولة 

A 
 مقبولة ;3.4; 42 3
 مقبولة 3.27; 37 4

B 
3 

دقيقة  52خلال 

 %8:.92حررت 
 مرفوضة 8:.92

 مقبولة 3; 37 4
دقيقة  30% فقط مف المادة الفعالة بعد 70.86تأخراً في الانحلاؿ )حررت  B3فقد أبدت الطبخة  Bبالنسبة لمشركة 

أي أنيا لـ تحقؽ الشرط الدستوري(، مقارنةً ببقية الشركات المحمية المدروسة والدواء الأصيؿ ليذا العيار، وحتى مع 
دقيقة، ومف الجدير بالذكر أف ىذه الطبخة  15الكمية المطموبة خلاؿ ب انحمتلمشركة ذاتيا والتي  B4الطبخة الثانية 

أبدت قساوة عالية وزمف تفتت عالي، إذ يتوقع أف الشركة استخدمت كمية زائدة مف شمعات المغنزيوـ كعامؿ مزلؽ كاره 
 لمماء والذي تؤدي زيادتو إلى ظيور تأخر في الانحلاؿ.
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 نتائج اختبارات التكافؤ الحيوي
ممغ لمشركات المحمية المدروسة عمى اعتبار  500( لمضغوطات العيار f1و f2تـ حساب معاممي التشابو والاختلاؼ )

 (.11( القيمة المرجعية، وكانت النتائج كما ىو موضح في الجدوؿ )E1 500 mgالدواء الاصيؿ )
 ممغ 500ل لمضغوطات الباراسيتامول عيار قيم معاملات التشابو والاختلاف بالمقارنة مع الدواء الأصي :(11الجدول )

 f2معامؿ التشابو  f1معامؿ الاختلاؼ  رقـ الطبخة الشركة
A 

1 34 27 

2 14 41 

B 
1 42 23 

2 11 48 

C 
1 10 54 

2 9 56 

D 
1 11 47 

2 17 37 

(، وبالتالي  f1 = 0 – 15 , f2 = 50 – 100( أف جميع القيـ كانت خارج المجاؿ المقبوؿ )11نلاحظ مف الجدوؿ )
يمكف أي التي حققت المجاؿ المطموب  Cالشركات المحمية لـ تكف متكافئة حيوياً مع الدواء الأصيؿ، باستثناء الشركة 

 .قيماً مقبولة لمعامؿ الاختلاؼ A2والطبخة  B2والطبخة  D1استخداميا بالتبادؿ معو، في حيف أبدت الطبخة 
ممغ عمى  1000لمضغوطات الشركات المدروسة ذات العيار  (f1و f2) والاختلاؼكما تـ حساب معاممي التشابو 

 (.12( القيمة المرجعية، وكانت النتائج كما ىو موضح في الجدوؿ )E2 1000 mgاعتبار الدواء الاصيؿ )
 ممغ 1000ار قيم معاملات التشابو والاختلاف بالمقارنة مع الدواء الأصيل لمضغوطات الباراسيتامول عي (12الجدول )

 f2معامؿ التشابو  f1معامؿ الاختلاؼ  رقـ الطبخة الشركة
A 

3 : 79 

4 ; 76 

B 
3 3: 63 

4 6 93 

( أف جميع القيـ كانت ضمف المجاؿ المقبوؿ، وبالتالي الشركات المحمية المدروسة متكافئة 12نلاحظ مف الجدوؿ )
التي لـ تحقؽ المجاؿ المطموب أي أنيا غير متكافئة  B3ممغ، باستثناء الطبخة  1000حيوياً مع الدواء الأصيؿ لمعيار 

 معيا.ولا يمكف الاستبداؿ  E2حيوياً مع الدواء الأصيؿ 
 

 الاستنتاجات والتوصيات
 الاستنتاجات :

(، وتبعاً لعدة دراسات مرجعية BCSينتمي دواء الباراسيتاموؿ لمصؼ الثالث تبعاً لنظاـ التصنيؼ الصيدلاني الحيوي )
 ليذا الدواء وبالتالي الاكتفاء بالدراسة ضمف الزجاج فقط. IVIVCتـ التحقؽ مف العلاقة 

بالنسبة لاختبارات مراقبة الجودة، حققت جميع المضغوطات المدروسة تجانس في الوزف وتجانس المحتوى، وكانت  
 دقيقة. 30نسب اليشاشية مقبولة وقساوة جيدة مع زمف تفتت أقؿ مف 

دقيقة  30% خلاؿ  80أما بالنسبة لاختبار الانحلاؿ، فقد حررت جميع المضغوطات نسبة مف الباراسيتاموؿ أعمى مف 
ممغ. كما تـ حساب  1000عيار  B3ممغ، ومضغوطات الطبخة  500عيار  B1و A1باستثناء مضغوطات الطبخة 
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ممغ بالاعتماد عمى نتائج اختبار الانحلاؿ وعمى  1000ممغ و 500( لمعياريف f1 & f2معاممي الاختلاؼ والتشابو )
ممغ لـ  500ئج أف جميع الشركات المدروسة ذات العيار اعتبار الدواء الأصيؿ ىو القيمة المرجعية، لوحظ مف النتا

قيماً مقبولة  B4والطبخة  Aممغ، فقد أظيرت الشركة  1000، أما بالنسبة لمعيار Cتبدي قيماً مقبولة باستثناء الشركة 
 أعطت قيماً خارج المجالات المقبولة أي أف الطبخات ضمف الشركة الواحدة مختمفة، ولا يمكف B3أما الطبخة 

 الاستبداؿ فيما بينيا وبيف الدواء الأصيؿ.
 التوصيات 

  ضرورة إجراء اختبارات التكافؤ الحيوي للؤدوية الجنيسة المسوقة محمياً ومقارنتيا مع الدواء الأصيؿ، وضماف جودة
 وفعالية وأماف الأدوية المحمية المستخدمة.

  التأكيد عمى أىمية العلاقةIVIVCير الوقت والجيد وتخفيؼ التعقيدات المترافقة مع ، لما لذلؾ مف فائدة في توف
 دراسات التكافؤ الحيوي في الجسـ الحي.

 .التأكيد عمى عدـ التبديؿ بيف الأدوية الجنيسة المسوقة محمياً دوف وجود دليؿ عمى إمكانية الاستبداؿ فيما بينيا 
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