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  ABSTRACT    
 

 
Aspirin is marketed by Bayer as a brand drug with a high cost. Many Aspirin generic drugs 

are available in Syrian pharmaceutical market with a low price. For the possibility of 

interchangeability between them, a bioequivalence test must be evaluated, which is a 

prerequisite for switching between a brand and a generic drug, whether in vivo or in vitro. 

Because of the ethical aspect and the too high cost of in vivo studies, the concept of IVIVC 

(In Vitro- In Vivo Correlation) is resorted to, which allows to study of only drugs that 

achieve it only in vitro, including aspirin. This study aims to evaluate the in vitro 

bioequivalence of aspirin tablets and capsules available in Syrian market. Quality control 

tests (weight and content uniformity, mechanical resistance, disintegration time), and 

dissolution test for tablets (A, B, C) were performed and compared with the brand drug (P). 

Weight, content uniformity and dissolution tests for capsules (D, E) were performed, and 

compared between them. The dissolution profiles were compared using of similarity and 

difference factor (f1 & f2). All batches achieved the test of uniformity of (weight and 

content), friability and disintegration time values were agreed with the pharmacopoeia 

requirements. for the dissolution test, all tablets released more than 75% in 90 minutes. for 

capsules only the D2 released more than 80 % in 90 min. By calculating (fi & f2), it was 

found that all tablets were not bioequivalent to the brand drug and cannot interchangeable 

with it. 
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 أشكال الأسبرينالتكافؤ الحيوي في الزجاج لبعض 
 الصيدلانية المتوفرة في السوق السورية 

 
  د. ىلا بركات

 **د. نسرين قدّار
 ***احمد محمد ريحاوي 

 

 (2023 / 9 / 11قبل لمنشر في  . 2223/  8/  2تاريخ الإيداع )
 

 ممخّص  
 

كدواء أصيؿ ذو تكمفة عالية، وينتشر لو في السوؽ الدوائية السورية العديد  Bayerيُسوؽ الأسبريف مف قبؿ شركة باير 
بينيا لابد مف اجراء اختبار التكافؤ الحيوي الذي يعد فيما لإمكانية الاستبداؿ مف الأدوية الجنيسة بسعر منخفض. 

 . وبسبب الجانب الأخلاقيأو في الزجاج شرطا أساسياً لمتبديؿ بيف الدواء الأصيؿ والجنيس، سواء في الجسـ الحي
 IVIVC (In Vitro- In Vivo Correlation)يتـ المجوء إلى مفيوـ في الجسـ الحي  والتكمفة الباىظة لمدراسات

لعلاقة في الزجاج فقط ومنيا الأسبريف. تيدؼ ىذه الدراسة إلى تقييـ التكافؤ ا لتمؾ والذي يسمح بدراسة الأدوية المحققة
 لمضغوطات وكبسولات الأسبريف المتوفرة في السوؽ السورية. تـ إجراء اختبارات )تجانس الوزفالحيوي في الزجاج 

، (Pمقارنتيا مع الدواء الأصيؿ )و  (A ،B ،C)الانحلاؿ لممضغوطات ( و ، المقاومة الميكانيكية، زمف التفتتوالمحتوى
مقارنة نتائج تمت ، و والمقارنة فيما بينيا (D ،E)الانحلاؿ لمكبسولات و  (تجانس الوزف والمحتوى) اتاختبار  وتـ إجراء

اختبار تجانس الوزف والمحتوى وتوافقت قيـ  جميع المستحضرات الانحلاؿ باستخداـ معاممي التشابو والاختلاؼ. حققت
أكثر مف  نسبةالمضغوطات  جميع حررت ،ختبار الانحلاؿلا بالنسبةمع المتطمبات الدستورية.  ة وزمف التفتتياليشاش

معاملات التشابو  بحسابو . % 80  منأكثر  نسبة حررت D2لكبسولات فقط الشركة مف الأسبريف، أمّا ا % 57
 معو. تستبدؿ متكافئة حيوياً مع الدواء الأصيؿ ولاتكف لـ  لمضغوطاتاجميع  والاختلاؼ تبيف أفّ 

 

، التكافؤ الحيوي في الزجاج، الأسبريف، اختبار الانحلاؿ، معامؿ التشابو، معامؿ الأدوية الجنيسة مفتاحية:الكممات ال
 .IVIVCالاختلاؼ، 

 سورية، يحتفظ المؤلفوف بحقوؽ النشر بموجب الترخيص -جامعة تشريفمجمة :  حقوق النشر  
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 :مقدمة
بعدـ وجود اختلاؼ كبير في معدؿ ومدى توافر المادة الفعالة مف  Bioequivalence (BE)يعرّؼ التكافؤ الحيوي 

حجر أساس لمموافقة ىو ( BEمكافئيف صيدلانييف في موقع التأثير عند إعطائيما بنفس الجرعة والشروط. وبما أفّ )
ي تعرؼ ، والت(1)للأدوية المبتكرة ذات العلامة التجارية لات الجنيسةعمى الأدوية الجنيسة فيو استراتيجية لإدخاؿ المعاد  

بالدواء الأصيؿ ويطرح في السوؽ الدوائية مف قبؿ الشركة التي تممؾ الحؽ الحصري بتصنيعو وبيعو حتى انتياء فترة 
تُعرّؼ بأنيا أدوية مصنعة مف قبؿ شركة دوائية وتممؾ نفس المادة ، بينما الأدوية الجنيسة (2)صلاحية براءة الاختراع

يمكف تقييـ  .(3)الفعالة، والشكؿ الصيدلاني، وطريقة الإعطاء، وتستخدـ بعد انتياء صلاحية براءة اختراع الدواء الأصيؿ
في الزجاج والذي يعتبر بديؿ لدراسات التكافؤ الحيوي التكافؤ الحيوي للأدوية الجنيسة بعدة طرؽ منيا دراسة الانحلاؿ 

 (In Vitro- in Vivo correlation) في الجسـ الحي -في الجسـ الحي في حالة إثبات علاقة في الزجاج 
(IVIVCلممنتج الدوائي )  و /( أو استخداـ نيج نظاـ التصنيؼ الصيدلاني الحيويBCS)(1 ،4).  تُعرِّؼFDA 
العلاقة بيف خاصية في الزجاج لشكؿ صيدلاني عف طريؽ الفـ  ( بأنّو: "نموذج رياضي تنبؤي يصؼIVIVCالػ ) 

)عادةً معدؿ أو مدى انحلاؿ الدواء أو تحرره( والاستجابة في الجسـ الحي مثؿ )تركيز الدواء في الدـ أو الكمية 
( الذي يصنؼ المواد الدوائية إلى BCS( لمادة دوائية اعتماداً عمى )IVIVC. يمكف التنبؤ بإنشاء علاقة )(5)الممتصة(

: انحلالية 3والفئة ) : انحلالية منخفضة ونفوذية عالية(2): انحلالية عالية ونفوذية عالية( والفئة 1وىي: الفئة )فئات  4
وبما أفّ الانحلالية ىي الخطوة المحددة  منخفضة ونفوذية منخفضة(،: انحلالية 4عالية ونفوذية منخفضة( والفئة )

0 ( لأدوية الفئةIVIVCلمعدؿ الامتصاص، لذلؾ مف المتوقع إنشاء علاقة )
تـ  وقد 0إلى الفئة  الأسبريفينتمي  .(5)

، أي يمكف اعتماد اختبار الانحلاؿ لتقييـ التكافؤ الحيوي (7، 6)في الدراسات المرجعية IVIVCاثبات وجود علاقة 
الأدوية الجنيسة المختمفة بشكؿ كبير وقد تبيف مف عدة المتوفرة منو في السوؽ السورية، التي تنتشر فييا  لممنتجات

دراسات أُجريت عمى بعضيا عدـ وجود تكافؤ حيوي بينيا وبيف الدواء الأصيؿ، فعمى سبيؿ المثاؿ أظيرت دراسة 
التكافؤ الحيوي بيف طبخات الشركات الواحدة أجريت عمى مضغوطات الوارفاريف ذي اليامش العلاجي الضيؽ غياب 

. وكذلؾ الأمر فيما يتعمؽ بالدراسات التي أجريت عمى مضغوطات (8)وبيف الشركات فيما بينيا ومع الدواء الأصيؿ
مما يبيف أىمية إجراء دراسات التكافؤ الحيوي لجميع الشركات ، (11-9)ريكوكسيب والأوغمنتيف والباراسيتاموؿالإيتو 

الجنيسة بشكؿ دوري ومستمر ومقارنتيا مع الدواء الأصيؿ نظراً لأىمية توافرىا بجودة عالية لإعطاء التأثير العلاجي 
ينتمي الأسبريف إلى زمرة مضادات الالتياب اللاستيروئيدية، ويعتبر الدواء الأكثر استخداماً في العالـ في  المطموب.

إضافة الى علاج التياب  Cardiovascular diseasesالمعالجة والوقاية مف الأمراض القمبية والأوعية الدموية 
يتوفر الأسبريف بأشكاؿ صيدلانيّة عديدة منيا أشكاؿ معدّلة  Osteoarthritis.(12 ،13)العظاـ والمفصؿ العظمي 

منو نظراً لاستخدامو بشكؿ كبير فلابد مف مراقبة الأشكاؿ التجارية المسوّقة ، و (14)التحرر)مضغوطات، وكبسولات(
 والتحقؽ مف مطابقتيا لممواصفات الدستورية ومواصفات الدواء الأصيؿ.

 
 :أىمية البحث وأىدافو
مف ضرورة إجراء دراسات التكافؤ الحيوي للأدوية الجنيسة المصنّعة بعد انتياء فترة براءة  تأتي أىمية ىذا البحث

الأسبريف مف أشير وأكثر الأدوية استخداماً في العلاج والوقاية مف الأمراض القمبية  الاختراع لمدواء الأصيؿ. يعد
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 في السوؽ المحمية متعددة ة مختمفة لشركات جنيسةتـ تصنيعو تحت أسماء تجارية وأشكاؿ صيدلانيّ  والوعائية، ولقد
الدواء الأصيؿ مع ه الأدوية الجنيسة يذلالسورية، وبالتالي مف الضروري إجراء اختبارات التكافؤ الحيوي في الزجاج 

مكانية الاستبداؿ فيما بينيا، ودراسة مدى التزاـ شركات الأدوية بالمواصفات الدستورية المطموبة  لمعرفة مدى مطابقتيا وا 
، عمماً أفّ ىذا الاختبار غير مفروض مف قبؿ وزارة الصحة كشرط مف شروط والكشؼ عف مشاكؿ الصياغة إف وجدت

 اء.ترخيص الدو 
متوفرة أشكاؿ الأسبريف الصيدلانية لعدة شركات محمية إلى تقييـ التكافؤ الحيوي في الزجاج لبعض  ييدف ىذا البحث

ذات شكؿ صيدلاني مضغوطات ممبسة معوياً  شركات ثلاثفي السوؽ السورية، وذلؾ لعينات عائدة لطبختيف مف 
 Aspirin Low Dose تحت الاسـ التجاريوالمسوّؽ  Bayerالألمانية  ومقارنتيا مع الدواء الأصيؿ العائد لمشركة

Regimen (81mg) بالإضافة لطبختيف مف شركتيف محميتيف ذات شكؿ صيدلاني كبسولات تحوي حبيبات ممبسة ،
لإجراء اختبارات مراقبة الجودة كما ييدؼ البحث  ،معوياً ومقارنتيا فيما بينيا فقط نتيجة عدـ وجود شكؿ أصيؿ منو

 ة الأخرى.الروتيني
   

 طرائق البحث ومواده:
 المواد والأجيزة المستخدمة 1

والتي ورد معممي )ميغا فارما وزيف فارما( الدوائييف تـ استخداـ الأجيزة المتوفرة في كمية الصيدلة في جامعة تشريف و 
 (.2استخداـ بعض المواد التي ورد ذكرىا في الجدوؿ ) (، كما ت ّـ1ذكرىا في الجدوؿ )

 (: الادوات والأجيزة المستخدمة في البحث1)الجدول 
 الطراز الأجيزة والأدوات

سعة  volumetric flasksبواليف معايرة 
(10/100/1000) 

------ 

 ------ 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/Germany جياز فحص الانحلاؿ

 Spectrophotometer  EQ-QC-SL54 مقياس الطيؼ الضوئي

Shimadzu)) 

 pH (Hash, Sension 3)مقياس 

 ------ مؿ، بياشر 5أنابيب زجاجية، ماصات معايرة سعة 
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 (: المواد المستخدمة في البحث2الجدول )
 الشركة المادة

 standard Aspirin UniPharma Company أسبريف عياري

 -------- ماء مقطر حديثاً 
 -------- %96ايتيمي كحوؿ 

 ShamLap- Syria حمض كمور الماء

 NaOH Eurolab – Belgiumىيدروكسيد الصوديوـ 

 Potassium dihydrogen البوتاسيوـفوسفات أحادية 

orthophosphate dehydrate India 

شركات مختمفة وطبختيف  لخمس ، تعود ىذه العيناتتـ الحصوؿ عمى العينات المدروسة مف بعض الصيدليات المحمية
. الألمانية Bayer ، كما تـ الحصوؿ عمى عينات الدواء الأصيؿ مف شركةممغ 81جميعيا بعيار  مختمفتيف لكؿ منيا

 د كانت( فقEو D(، أما الشركتيف )Cو Bو Aممبسة معوياً بالنسبة لمشركات ) كانت العينات عبارة عف مضغوطات
( العينات المدروسة والسواغات المصرَّح عنيا مف قبؿ 3يمخص الجدوؿ )وياً. كبسولات حاوية عمى حبيبات ممبسة مع

 الشركات.
 العينات المدروسة والسواغات المصرَّح عنيا من قبل الشركات :(3جدول )ال

رمز 
 الشركة

العيار 
 )ممغ(

رقـ 
 الطبخة

رمز 
 السواغات المستخدمة الطبخة

الدواء 
 P - 81 الأصيؿ

ميتا  –ىايبروميمموز  –أوكسيد الحديد  –مموف أصفر  –نشاء الذرة  –شمع الخرنوبا 
 –ىيدروكسيد البوتاسيوـ  –بولي سوربات  –أكريميؾ أسيد وايتيؿ أكريلات كوبوليمير 

تري  -لوريؿ سمفات الصوديوـ  – shellac –بروبيميف غميكوؿ  –مسحوؽ السيمموز 
 ثلاثي ايتيؿ سترات - Triacetinاستيف 

A 81 

1 A1  نشاء الذرة  –لاكتوزMaize starch –  ىيدروكسي  –إيروزيؿ  –أفيسيؿ  –تالؾ
 Acryl EZE 2 A2 –ميتم ف كمورايد  –بروبيؿ ميتيؿ سيمموز 

B 81 
1 B1  شمعات  –كربونات الصوديوـ  –ىايبروميمموز فتالات  –إيروزيؿ  –شمع الخرنوبا

 Triacetinتري استيف  –لاكتوز  –ثاني أوكسيد التيتانيوـ  –الزنؾ 
2 B2 

C 81 

1 C1 
 –شمعات المغنزيوـ  –إيروزيؿ  –ميكروكريستاليف سيمموز  –النواة: نشاء قبؿ التيمـ 

 سيميتيكوف –حمض الشمع  –غميسيريؿ احادي الشمعات 
ثلاثي  – Shellac –بروبيميف غميكوؿ  –طبقة التمبيس: حمض ميتا أكريميؾ بوليمير 

 C2 2 مموف أصفر وأحمر –أوكسيد الحديد  –ايتيؿ سترات 

D 81 
1 D1  سكروز  –أوكسيد التيتاف  –ميتيؿ وبروربيؿ بارابيف  –ايتيؿ سيمموز  –لاكتوز– 

 نشاء الذرة –ىيدروكسي بروبيؿ سيمموز 
2 D2 

E 81 
1 E1 

 غير مصرَّح عف السواغات المستخدمة
2 E2 
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 والسلاسل العيارية تحضير المحاليل 2
 المحاليل تحضير 2-1
  تحضير( 0.1حمض كمور الماء N) 

 1.19%، كثافتو 25مؿ( مف عبوتو التجارية )تركيزه  8.28تـ تحضير محموؿ مف حمض كمور الماء بإضافة )

مؿ( يحوي كمية مف الماء المقطر، وبعد المزج  4222غ/موؿ( إلى بالوف معايرة )سعة  24.14، وزنو الجزيئي 3غ/سـ
 الجيّد تّـ إكماؿ الحجـ حتى خط العيار بالماء المقطر.

  تحضير محمول الوقاء الفوسفاتي بدرجةpH = 6.8 ( 0.2تركيزه M) 
 (15)الأمريكي وفؽ الخطوات التالية: تـ التحضير حسب الدستور

مؿ مف الماء  750مؿ يحوي  1000غ مف الفوسفات أحادية البوتاسيوـ في بالوف معايرة سعة 27.22تـ حؿ  -
 .0.2Mالمقطر، ثـ الإكماؿ بعد المزج إلى خط العيار لمحصوؿ عمى محموؿ فوسفات أحادية البوتاسيوـ 

غ مف ىيدروكسيد الصوديوـ في بالوف معايرة 8بحؿ  NaOH (0.2 N)تـ تحضير محموؿ ىيدروكسيد الصوديوـ  -
 مؿ يحوي كمية مناسبة مف الماء المقطر ثـ أُكمؿ الحجـ بعد الحؿ والمزج حتى خط العيار. 1000سعة 

مؿ مف  22.4 ثـ أُضيؼ مؿ، 200في بالوف سعة  M 0.2مؿ مف محموؿ فوسفات أحادية البوتاسيوـ  72وُضع  -
 وأُكمؿ الحجـ بالماء المقطر بعد المزج حتى خط العيار. N 0.2ىيدروكسيد الصوديوـ محموؿ 

 تحضير السلاسل العيارية 2-2
 (1/1وسط /إيثانول + ماء مقطر/ نسبة ) في للأسبرين تحضير السمسمة العيارية 

، وحُضّرت انطلاقاً +ماء مقطر/ وسط /إيثانوؿفي  مؿ 100ممغ/  200ز بتركي للأسبريفبدايةً تـ تحضير محموؿ أـ 
مؿ. قيست امتصاصية ىذه المحاليؿ باستخداـ مقياس  4ممغ/  (2.4، 0.08، 0.07، 0.06، 0.05) تراكيز التاليةالمنو 

مف أجؿ  العيارية نانومتر. تـ تحضير ىذه السمسمة 276الطيؼ الضوئي عند طوؿ موجة الامتصاص الأعظمي 
 لممضغوطات. نس الوحدىت الجرعيةاختبار تجا

 تحضير السمسمة العيارية في ال( 0.1وسط الحمضي N) 
كمالو ب 422بالوف معايرة سعة  ( ضمفN 0.1حمض كمور الماء ) في الأسبريفغ مف مم 50 تـ حؿ وسط مؿ، وا 
، 0.04، 0.03، 0.02بعد المزج حتى خط العيار، وحضرت انطلاقاً منو تراكيز السمسمة العيارية التالية ) الحمض

مؿ. قيست امتصاصية ىذه المحاليؿ باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي عند طوؿ  1( ممغ/ 0.1، 0.08، 0.06، 0.05
 .(1الموضح في الشكؿ )ة سـ الخط البياني لمتراكيز بدلالة الامتصاصيورُ ، نانومتر 276موجة الامتصاص الأعظمي 

 مف أجؿ اختبار الانحلاؿ. العيارية تـ تحضير ىذه السمسمة
 ( تحضير السمسمة العيارية في الوقاء الفوسفاتيpH = 6.8) ( 0.2تركيزه M) 

كمالو بالوقاء  422بالوف معايرة سعة  ( ضمفpH= 6.8وسط فوسفات ) في الأسبريفممغ مف  022 تـ حؿ مؿ، وا 
، 0.05، 0.04، 0.03بعد المزج حتى خط العيار، وحضرت انطلاقاً منو تراكيز السمسمة العيارية التالية ) الفوسفاتي

مؿ. قيست امتصاصية ىذه المحاليؿ باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي عند طوؿ  1( ممغ/ 0.1، 0.08، 0.07، 0.06
. (2الموضح في الشكؿ )ة بدلالة الامتصاصيسـ الخط البياني لمتراكيز ورُ  ،نانومتر 265موجة الامتصاص الأعظمي 

 .واختبار تجانس المحتوى لمكبسولات مف أجؿ اختبار الانحلاؿ العيارية تـ تحضير ىذه السمسمة
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 العينات التجارية تحضير 2-3
+ماء بالوسط /ايتانوؿ  وحُمت مؿ 422بالوف معايرة سعة ونُقمت إلى المضغوطات التجارية كؿٌ عمى حدى سُحقت 
ذاتو. حُضّرت الوسط  باستخداـمؿ  10مؿ منيا ومُددت في بالوف معايرة سعة  1ثـ رُشحت العينة وأُخذ  ،مقطر/

بالنسبة لمكبسولات تـ تفريغ محتوى الكبسولة مف محتواىا  العينات التجارية مف أجؿ اختبار تجانس الوحدىت الجرعية.
جراء نفس الخطوات السابقة لكف حُمت باستخداـ الوقاء ال  فوسفاتي.وا 

 المستخدمة في الدراسة: الأسبرين وكبسولات عمى مضغوطات المنجزةالاختبارات  3
 :Weight uniformityالوزن اختبار تجانس  3-1
إفرادياً زنت كؿ مضغوطة تـ اختيارىا عشوائياً مف كؿ طبخة، حيث وُ  مضغوطة 02جري الاختبار دستورياً عمى أُ 

ميزاف حساس. ثـ تـ حساب الوزف الوسطي ليذه المضغوطات، وحُسب انحراؼ وزنيا عف الوزف الوسطي مف  باستخداـ
 خلاؿ تطبيؽ العلاقة التالية:

الوسطي( الوزف الوسطي / الوزف  – / محتوى = )الوزف الإفرادي لممضغوطة )%(الانحراؼ عف الوزف الوسطي 
*422 

 كبسولةزنت كؿ تـ اختيارىا عشوائياً مف كؿ طبخة، حيث وُ كبسولة  02جري الاختبار دستورياً عمى أُ بالنسبة لمكبسولات 
. ثـ تـ حساب ، وُحسب وزف المحتوى بالطرحميزاف حساس إفرادياً ثـ وُزنت القشرة بعد إفراغ محتواىا كاملًا باستخداـ

 السابقة.وسطي مف خلاؿ تطبيؽ العلاقة ، وحُسب انحراؼ وزنيا عف الوزف اللكبسولاتالوزف الوسطي ليذه ا
  :Content uniformityت الجرعية ااختبار تجانس الوحد 3-2

تـ اختيارىا  مف كؿ طبخة مف الدواء الأصيؿ والأدوية الجنيسة وكبسولات مضغوطات 42أجري الاختبار دستورياً عمى 
عشوائياً، حيث تـ بدايةً تحديد محتواىا مف المادة الفعالة وحساب المتوسط الحسابي لمنسب المئوية العشرة والانحراؼ 

تبعاً  ( %107.0-93.0، والكبسولات بيف )%( 105.0-95.0ف )تراوح محتواىا م إذاتقبؿ المضغوطات ، المعياري
وتعتبر الطبخة مقبولة  AV( Acceptance Valueحساب قيمة ) تـ ثـ، (15)(USP 43) 2020 لمدستور الأميركي

 .47 ( أقؿ مفAVدستورياً إذا كانت قيمة )
 :Friability testاختبار اليشاشية  3-3

 مف كؿ طبخة مف مضغوطاتات مضغوطال عدد مفبوزف  تبعاً لدستور الأدوية الأمريكي أجري ىذا الاختبار
خضاعيا لػ الأسبريف دورة في الدقيقة لمدة  25، ثـ وضعيا في جياز اليشاشية بعد إزالة الغبار عنيا في حاؿ وجوده، وا 

 معلاقة التالية:لمفقد وفقاً دقائؽ، ومف ثـ وزنيا ثانية بعد إزالة الغبار عنيا، وحساب النسبة المئوية ل 4
F = [(W1 – W2)/W1]*100 

 وزف المضغوطات قبؿ الاختبار. : W1حيث
     W2.وزف المضغوطات بعد الاختبار : ( يجب ألا تتجاوز النسبة المئوية لمفقدF )4 %

(15). 
 :Hardness Testاختبار القساوة  3-4

 مضغوطات مف كؿ طبخة مف 42عمى  Erweka TBH200/Germanyتـ إجراء الاختبار باستخداـ جياز 
في الجياز وقياس مقدار مقاومتيا لمكسر،  ىالشركات المدروسة، حيث تـ وضع كؿ مضغوطة عمى حد مضغوطات

 الانحراؼ المعياري.± وحساب القساوة الوسطية لممضغوطات مقدرةً بالكيمو باسكاؿ 
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 :Disintegration Timeاختبار زمن التفتت  3-5
، مف المضغوطات مضغوطات مف كؿ طبخة مدروسة مف الدواء الأصيؿ والأدوية الجنيسة 4أجري الاختبار عمى 
حسب دستور الأدوية الأميركي، حيث  حمض كمور الماء لمدة ساعتيف ثـ بوسط الوقاء مدة ساعةباستخداـ وسط مف 

وحساب الزمف اللازـ لتفتت  م˚ 2.7±  25وضبط درجة الحرارة  مف كؿ وسط عمى حدىمؿ  722بػ  الوعاءتـ تعبئة 
 .(15)كامؿ المضغوطة دوف أف يبقى أي جزء منيا

 :Dissolution Testاختبار الانحلال  3-6
(USP 43) 2020تـ إجراء الاختبار وفقاً لدستور الأدوية الأمريكي 

مف كؿ طبخة مف الشركات  عينات 4، عمى (47)
لممضغوطات وجياز  paddle (USP apparatus 2)المحمية المدروسة والدواء الأصيؿ، باستخداـ جياز المجداؼ 

عمى حدى ضمف حوجمة تحوي عينة ، حيث وضعت كؿ لمكبسولات basket (USP apparatus 1)السمة الدوًارة 
، وطُبقت الشروط لمدة ساعة ونصؼ pH= 6.8 فوسفاتيالوقاء حمض كمور الماء لمدة ساعتيف ثـ ضمف المؿ  722

 التالية:
 لمسمة الدوًارة (rpm 100)لممجداؼ و (rpm 75) سرعة الجياز .1
  م˚25درجة الحرارة  .2
 دقيقة في وسط الوقاء 90ساعة لموسط الحمضي ثـ  2 المدة .3

ساعة بالنسبة لموسط الحمضي، أمًا وسط  2مؿ مف كؿ حوجمة، وبفاصؿ زمني  7ليتـ بعد ذلؾ سحب عينات بحجـ 
مؿ مف الوقاء الفوسفاتي النقي  7دقيقة، والتعويض بحجـ مماثؿ  (72، 57، 42، 17، 22، 47)ة زمنيبفواصؿ  الوقاء

ميكروف(، وقيست  2.17ستخداـ مراشح ميكرونية )لممحافظة عمى حجـ ثابت لموسط. ثـ رُشحت العينات المسحوبة با
لوسط  نانومتر 265ولموسط الحمضي،  نانومتر 276 الامتصاصية باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي عند طوؿ موجة

، ثـ حُسبت التراكيز المنحمة مف الدواء في كؿ فاصؿ زمني، ورُسمت منحنيات الانحلالية لكؿ مف الدواء وقاء الفوسفات
 f2( والتشابو 1)العلاقة  f1كؿ طبخة مف الأدوية الجنيسة المدروسة، وتـ حساب قيـ معاممي الاختلاؼ الأصيؿ ول
 (.2)العلاقة 

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

          
[  100*        2العلاقة             

2
}

-0.5
                

 

 
 ∑ |     | 

    
 عدد النقاط الزمنية :n حيث:   

           RT قيمة الانحلاؿ لممنتج المرجعي :reference  عند الزمفt 
            Tt قيمة الانحلاؿ لممنتج المدروس :test  عند الزمفt 

- 72)بيف  f2وقيمة  (47 - 2بيف ) f1المستحضريف )المرجعي والمُختبر( متشابييف عندما تكوف قيمة  أفّ  نقوؿ

422)
(44 ،45). 
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 النتائج والمناقشة
 العيارية: السلاسل -1

كما ورد سابقاً وقيست الامتصاصية عند طوؿ الموجة  (0.1Nوسط حمض كمور الماء ) حُضّرت السمسمة العيارية في
  نانومتر، ورسـ الخط البياني للامتصاصية بدلالة التراكيز فتـ الحصوؿ عمى خط مستقيـ لو المعادلة التالية: 276

Y = 6.8473 X + 0.0071 

 القيـ مجاؿ ضمف خطية السمسمة كانت حيث في وسط الحمضي، العيارية لمسمسمة البياني الخط( 4) الشكؿ يبيف
  (.R² = 0.9993) 4للـ يمكف ما أقرب التحديد ومعامؿ المدروسة،

 
 للأسبرين في الوسط الحمضي(: السمسمة العيارية 1الشكل )

 
كما ورد سابقاً وقيست الامتصاصية عند طوؿ الموجة  pH=6.8مة العيارية في الوقاء الفوسفاتي سكما حضرت السم

 نانومتر، ورسـ الخط البياني للامتصاصية بدلالة التراكيز فتـ الحصوؿ عمى خط مستقيـ لو المعادلة التالية: 265
Y = 3.2206 X + 0.0009 

 مجاؿ ضمف خطية السمسمة كانت حيث ،pH=6.8 الفوسفاتي الوقاء في العيارية لمسمسمة البياني الخط( 2) الشكؿ يبيف
 .(R² = 0.999) 4لمػ يمكف ما أقرب التحديد ومعامؿ المدروسة، القيـ

 
 pH=6.8في الوقاء الفوسفاتي  للأسبرين ةي(: السمسمة العيار 2الشكل )
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 276ما ورد سابقاً وقيست الامتصاصية عند طوؿ الموجة ك + ماء مقطر/كما حضرت السمسمة في وسط /ايتانوؿ 
 نانومتر، ورسـ الخط البياني للامتصاصية بدلالة التراكيز فتـ الحصوؿ عمى خط مستقيـ لو المعادلة التالية:

Y = 7.0649 X - 0.1615 

 ضمف خطية السمسمة كانت حيث ،ماء مقطر/+ في وسط /ايتانوؿ  العيارية لمسمسمة البياني الخط( 2) الشكؿ يبيف
 .(R² = 0.9972) 4لمػ يمكف ما أقرب التحديد ومعامؿ المدروسة، القيـ مجاؿ

 
 ماء مقطر/للأسبرين في وسط /إيثانول + (: السمسمة العيارية 3الشكل )

 Weight Variation and Content ت الجرعيةدااختبار تجانس الوزن وتجانس الوح 2

Uniformity : 
ت الجرعية لمضغوطات الشركات المدروسة انتائج كؿ مف اختباري تجانس الوزف وتجانس الوحد (1)يبيف الجدوؿ 

 بالمقارنة مع الدواء الأصيؿ.
 الدواء الأصيلو بار تجانس الوزن والمحتوى لمشركات المدروسة تنتائج اخ: (4الجدول )

 الشركة
المادة  عيار

 الفعالة
 ممغ

رقم 
 الطبخة

الوزن الوسطي لـ 
 غ(مممضغوطة ) 20

أكبر انحراف عن 
 الوزن الوسطي %

انحراف عن أصغر 
 الوزن الوسطي %

 AVقيمة 

P 81 - 104.1 4.626 -2.099 5.85 

A 81 
1 233.1 3.635 -5.416 4.50 

2 236.2 3.048 3.302- 3.80 

B 81 
1 226.1 3.242 -3.658 6.64 

2 225.7 6.879 -3.667 4.54 

C 81 
1 161.1 2.633 -1.527 5.64 

2 157.0 2.246 -4.443 4.66 

D 81 
1 260.17 2.896 -1.562 7.22 

2 257.65 2.738 -3.821 30.2 

E 18 
8 256.61 2.141 -2.964 2077 

2 252.12 4.196 -5.640 4034 
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  اختبار تجانس الوزن 
ووزف  يختمؼ تبعاً لوزف المضغوطة والكبسولات بانحراؼ عف الوزف الوسطي لممضغوطة الأوروبي يسمح دستور الأدوية

 أو كبسولتاف متجانسة مف حيث الوزف إذا تجاوزت مضغوطتافوالكبسولات ، حيث تُعد المضغوطات محتوى الكبسولة
ضعؼ ىذا الانحراؼ، وبما أف  أو كبسولة عمى الأكثر الانحراؼ المسموح بو دستورياً، شرط ألا تتجاوز أي مضغوطة

أمًا  %، 7.5± إف الانحراؼ المسموح بو دستورياً ىو ممغ، ف 072مف  أصغر الأسبريفالوزف الوسطي لمضغوطات 
 فإف الانحراؼ المسموح بو دستورياً  وبالتالي ممغ 300مف  أصغر لمحتواىاالوزف الوسطي  الكبسولات كاف

 ف.تجانساً في الوز  والكبسولات وقد أظيرت جميع المضغوطات %، 10± ىو 
 ت الجرعيةااختبار تجانس الوحد 

 عينة 02وفي حاؿ تجاوزت ىذه القيمة يُعاد الاختبار عمى  47الػ  AVوفقاً لمدستور الأمريكي يجب ألا تتجاوز قيمة 
ضمف المجاؿ مف  22 ومحتوى الػ 47أقؿ مف  AV، وعندىا يجب أف تكوف قيمة مف الشكميف الصيدلانييف أخرى

[0.75 M -0.125 M] %ػ . حققت جميع الطبخات المدروسة قيماً لمAV  كاف محتوى جميع و ، 47أقؿ مف
تبعاً  ( %107.0-93.0)، والكبسولات بيف ( %105.0-95.0)ف م المضغوطات ضمف المجاؿ المقبوؿ دستورياً وىو

 لمدستور الأميركي، وتوافقت ىذه النتائج مع نتائج اختبار تجانس الوزف.
 Friability Test and Disintegration timeاختبار اليشاشية والقساوة وزمن التفتت  3

and Hardness Test  
المدروسة، عمماً أف جميع  لممضغوطات (5تـ توضيح نتائج اختبارات اليشاشية والقساوة وزمف التفتت في الجدوؿ )

 المضغوطات أبدت مقاومة لموسط الحمضي لمدة ساعتيف.
 الدواء الأصيلمضغوطات مقارنة مع قيم اليشاشية والقساوة وزمن تفتت لم :(5) الجدول

 المعنوفعيار ال الشركة
 ممغ

رقـ 
 الطبخة

 متوسط القساوة
KPa ± SD 

 زمف التفتت الوسطي
 في الوقاء الفوسفاتي )دقيقة(

 اليشاشية
 نسبة الفقد)%(

P 81 - 8033  .080 4 min – 16 sec .0.18 

A 81 
1 11011  102. 13 min .0.11 

2 11018  1008 14 min .0..1 

B 81 
1 14037  103. 5 min – 50 sec .0.10 

2 70012  1002 7 min – 23 sec .0.0. 

C 81 
1 0010  .071 10 min – 50 sec .0..8 

2 0000  .000 8 min – 52 sec .0.17 

 اختبار اليشاشية 
%  4لجميع المضغوطات المدروسة أي أقؿ مف  ( %0.03-0.004)يلاحظ 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 
كيمو  23.17 بيف مضغوطاتموة لبالمقابؿ قد تؤثر القساوة العالية عمى زمف تفتت المضغوطة. تراوحت قيـ القسا
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. نلاحظ اختلاؼ قيـ كيمو باسكاؿ 4.88 قساوة تبمغ بينما امتمؾ الدواء الأصيؿ(، B2 )مضغوطات الطبخةباسكاؿ 
القساوة بيف مضغوطات الشركات المحمية وبيف الشركة الأـ وكذلؾ بيف طبخات الشركة الواحدة، وقد تعود ىذه 
الاختلافات إلى عدة عوامؿ أىميا )نوع وكمية السواغات المضافة لممضغوطات، بالإضافة إلى قوة الضغط المطبقة 

 (.عند تصنيعيا
حيث لـ تستخدـ الشركة  طبخاتيا قيـ القساوة الأعمى بيف المضغوطات المدروسة، أبدت Bبالنسبة لمضغوطات الشركة 

عامؿ رابط أثناء الصياغة، وبالتالي نتوقع تحضير الشركة لمستحضراتيا باستخداـ الضغط المباشر، وىكذا فإنو 
زيادة قوة الضغط  أفّ  حيث أشارت عدة دراسات مرجعية إلىلمحصوؿ عمى قساوة جيدة يجب تطبيؽ قوة ضغط عالية 

 .(47، 46)ات الناتجةتؤدي لزيادة قساوة المضغوط
)عامؿ رابط ومفكؾ في نفس  زيادة كمية الأفيسيؿب ويمكف تفسير ذلؾ يا قساوة عاليةفقد أبدت مضغوطات Aلشركة اأما 

 ,.Yasmin et alمف قبؿ ) وىذا ما تـ اثباتو في دراسة أجريت وزيادتو ستؤدي لزيادة القساوة لممضغوطةالوقت( 

 أدىتراكيز مختمفة مف الأفيسيؿ تمت ملاحظة أفّ زيادة التركيز  عمى مضغوطات الاسيكموفيناؾ باستخداـ( 2020
أظيرت قيـ قساوة الأقؿ بيف الشركات يمكف تفسير  C. أما مضغوطات الشركة (02)زيادة قساوة المضغوطات الناتجةل

وـ )عامؿ مزلؽ( بكمية عالية وىذا موافؽ لدراسة ذلؾ باستخداـ الأفيسيؿ بتراكيز قميمة أو استخداميا لشمعات المغنيزي
عند دراسة تأثير تركيز شمعات المغنيزيوـ عمى قساوة مضغوطات الأسبريف ( Shah et al., 2017أجريت مف قبؿ )

 .(04)المحضرة حيث انخفضت قيمة قساوة تمؾ المضغوطات بزيادة تركيز شمعات المغنيزيوـ
 اختبار زمن التفتت 

قاومت بالنسبة لزمف التفتت إذ  ( أف جميع المضغوطات حققت متطمبات دستور الأدوية الأميركي7نلاحظ مف الجدوؿ )
 دقيقة لجميع العينات عمى الرغـ مف أفّ  60قؿ مف الوسط الحمضي لمدة ساعتيف وتفتتت في وسط الوقاء بزمف أ

زمف تفتت عالي متناسب مع القساوة العالية قد يعود ذلؾ  Aفمثلًا أبدت مضغوطات الشركة ، عاليةقساوة  ىأبدبعضيا 
د فيمـ( في طبقة التمبيس، وقد تـ اثبات ذلؾ في عدة دراسات لوجود كمية أعمى مف الييبروممموز )عامؿ رابط ومول

عند زيادة كمية اليايبروميمموز في صياغة مضغوطات نيفيدبيف زاد  (Ishikawa et al.,2000) مرجعية في الياباف
( درس تأثير مختمؼ عوامؿ الصياغة Ozdemir et al., 2011زمف تفتت المضغوطات الناتجة، أيضاً في تركيا )

مضغوطات الأسبريف الطافية فكاف لميايبروميمموز تأثير عمى زمف الفتت الشكؿ الصيدلاني بحيث كمما زاد تركيزه  عمى
 .(02، 00)زاد زمف التفتت

رغـ أنيا أبدت قساوة عالية لكف زمف تفتتيا كاف الأقؿ بيف الشركات يمكف تفسير ذلؾ باستخداـ  Bأما طبختي الشركة 
( بأف زيادة كمية الايروزيؿ أدت لتسرع تفكؾ El-Gizawi et al., 2015ايروزيؿ )عامؿ مفكؾ( كما أثبت ذلؾ )

 .(01)مضغوطات ىيدروكمورتيازيد
، ويمكف تفسير ذلؾ نسبياً  لمتفتت أطوؿزمناً فقد حققت  Cمضغوطات الشركة رغـ القساوة المنخفضة لبالمقابؿ 
( وزيادة زمف تفتتيا وىذا 5تركيز عالي مف شمعات المغنيزيوـ أدى لانخفاض قساوة مضغوطاتيا )الجدوؿ  ـاباستخد

عند دراسة تأثير زيادة تركيز شمعات المغنيزيوـ عمى قساوة  (Shah et al., 2017موافؽ لدراسة أجريت مف قبؿ )
 .(04)لأسبريف حيث انخفضت قيمة القساوة وزاد زمف تفتت ىذه المضغوطاتوزمف التفتت مضغوطات ا
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 :Dissolution Testاختبار الانحلال  4
 :الوسط الحمضي 

عينات مف كؿ طبخة مف المضغوطات والكبسولات كؿًّ عمى حدى لموسط الحمضي لمدة ساعتيف وحررت  4تـ اختبار 
(، وتوافقت مع شرط الدستور الذي يسمح بتحرير نسبة أقؿ مف 4نسباً مف المادة الدوائية كما ىو موضح في الجدوؿ )

 المعنوف(.مف المحتوى %  42)
 (: يبين النسبة المئوية المتحررة من العينات المختبرة من المضغوطات والكبسولات6الجدول )

 P A1 A2 B1 B2 C1 C2 D1 D2 E1 E2 
متوسط 
النسبة 
المئوية 
 المتحررة

1028 8011 1070 1070 10.8 1073 0030 3.09 5.85 6.36 3.39 

 
 وسط الوقاء الفوسفاتي 
 لممضغوطات:. بالنسبة 1
)نسبة الدواء المنحمة بدلالة الزمف( دقيقة ضمف الوقاء الفوسفاتي  72 ـ رسـ منحنيات الانحلاؿ خلاؿ زمفت
 (.1والموضحة في الشكؿ ) المختبرة مع الدواء الأصيؿ مضغوطاتمل

 
 مع الأصيل ضمن الوقاء الفوسفاتيالمدروسة  الأسبرينمنحنيات الانحلال لمضغوطات  :(4الشكل )

، دقيقة 90خلاؿ  الأسبريف% مف الكمية المعنونة عمى العبوة مف  57حسب دستور الأدوية الأمريكي، يجب أف يتحرر 
دقيقة  90 مف كؿ طبخة مدروسة خلاؿ الأسبريفتـ استنتاج الزمف اللازـ لتحرر الكمية المطموبة دستورياً ونسبة تحرر 

 .(5ؿ )( وتـ توضيح ذلؾ ضمف الجدو 1استناداً إلى الشكؿ )
 دقيقة من المضغوطات المدروسة 92 بعد الأسبريننسبة تحرر  :(7الجدول )

 نسبة التحرر رقـ الطبخة العينة
 دقيقة )%( 90بعد 

 زمف تحرر
 %20 النسبة

 النتيجة
 % عمى الأقؿ(75)يجب أف تحرر 

P  101.95 3.  %- 10 مقبولة دقيقة 

A 
 مقبولة دقيقة .0 -%  27 90.89 1
 مقبولة دقيقة .0 -% 28 88.15 7
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B 
 مقبولة دقيقة .0 -%  31 104.22 1
 مقبولة دقيقة .0 -%  32 102.77 7

C 
 مقبولة دقيقة .4 -%  23 78.13 1
 مقبولة دقيقة .0 -%  20 82.58 7

 مع .دقيقة 90% مف محتواىا خلاؿ  75( أف كؿ المضغوطات حققت متطمبات الدستور بتحرير 5نلاحظ مف الجدوؿ )
، وىذا يتوافؽ مع مقارنةً مع الدواء الأصيؿالمادة الفعالة بيف الشركات المدروسة  سرعة تحرر اختلافات في ملاحظة

جريت في سوريا عمى دواء الوارفاريف بالإضافة إلى دراسات أُ ، (07)(2022 )عاـ البيرودراسة مرجعية أجريت في 
 ، حيث بيّنت ىذه الدراسات عدـ وجود التكافؤ الحيوي بينيا وبيف الدواء الأصيؿ.(04، 6)بوالإيتوريكوكسي

  الشركة حررتA تفسير ذلؾ بوجود سواغ دقيقة رغـ قساوتيا العالية يمكف  30خلاؿ % 57 ما يقارب
( عند زيادة كمية Bansal and Gargبكمية كبيرة وىو موافؽ لدراسة أُجريت في اليند مف قبؿ ) ىايبروميمموز

 .(05)ىايبروميمموز في صياغة مضغوطات زالتوبروفيف مما ساىـ بزيادة زمف تحرر المادة الفعالة
  لشركة اكانتB ( 30فاصؿ زمني ) خلاؿ % 62بيف الشركات المدروسة حيث حررت أكثر مف  سرعالأ
زمف تفتت قصير نسبياً و  قساوة عالية مضغوطات ىذه الشركة أبدت وذلؾ لمطبختيف المدروستيف عمماً أفّ  فقط قيقةد

ذلؾ لغياب العامؿ الرابط، أو استخداـ الايروزيؿ )عامؿ مفكؾ( بكمية كبيرة  ، قد يعزىمقارنة بباقي العينات المدروسة
( بيدؼ تحسيف معدؿ انحلاؿ مضغوطات Paul et al., 2019وىي متوافقة مع دراسة أُجريت في بنغلاديش )

 . (06)غميكلازيد تـ استخداـ الايروزيؿ بكمية كبيرة لوحظ أنو زاد معدؿ انحلاؿ المضغوطات
  أما الشركةC  ة منخفضة لوحظ وجود تأخر في التحرر، قد يعود ذلؾ لاستخداـ كمية رغـ أنيا حققت قيـ قساو

، غميسيريؿ أحادي الشمعات، وحمض  كبيرة مف السواغات الكارىة لمماء مثؿ )نشاء مجمتف سابقاً، شمعات المغنيزيوـ
ا ما أُثبت في الشمع( في نواة المضغوطة، أو إضافة شمعات المغنيزيوـ بتركيز عالي مؤدياً لمعدؿ انحلاؿ منخفض وىذ

ـ فييا شمعات المغنيزيوـ )عامؿ Shah et al., 2017دراسة أُجريت في اليند ) ( عمى مضغوطات الأسبريف استُخد 
 .(04)مزلؽ( بتركيز عالي وأدى ذلؾ لانخفاض معدؿ تحرر الدواء منيا

)نسبة الدواء المنحمة دقيقة ضمف الوقاء الفوسفاتي  72 ـ رسـ منحنيات الانحلاؿ خلاؿ زمفت مكبسولات:بالنسبة ل. 2
 .(7لموضحة في الشكؿ )، وابدلالة الزمف(

 
 لكبسولات الأسبرين ضمن الوقاء الفوسفاتيمنحنيات الانحلال  :(5الشكل )
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. دقيقة 90خلاؿ  الأسبريفمف الكمية المعنونة عمى العبوة مف  % 80حسب دستور الأدوية الأمريكي، يجب أف يتحرر 
دقيقة  90مف كؿ طبخة مدروسة خلاؿ  الأسبريفتـ استنتاج الزمف اللازـ لتحرر الكمية المطموبة دستورياً ونسبة تحرر 

  (.6( وتـ توضيح ذلؾ ضمف الجدوؿ )7استناداً إلى الشكؿ )
 

 المدروسة الكبسولاتدقيقة من  92 بعد الأسبريننسبة تحرر (: 8الجدول )

 النتيجة )%(دقيقة  90نسبة التحرر بعد  رقـ الطبخة العينة
 عمى الأقؿ( %80)يجب أف تحرر 

D 
 مرفوضة 68.43 1
 مقبولة 80.81 7

E 
 مرفوضة 74.44 1
 مرفوضة 76.60 7

نلاحظ مف الجدوؿ السابؽ أنو رغـ تحقيؽ الشركتيف الشرط الدستوري بالنسبة لموسط الحمضي حيث لـ تحرر أكثر مف 
( وبالتالي مرفوضة %80مف محتواىا، إلا أنيا لـ تحقؽ الشرط بالنسبة لوسط الوقاء الفوسفاتي )ليس أقؿ مف  %( 10)

وقد يعود السبب  D1المقبولة، مع ملاحظة وجود تأخر في تحرير المحتواى عند الشركة  D2دستورياً باستثناء الشركة 
لاستخداـ ايتيؿ سيمموز )كعامؿ ممبس( وىو بوليمير كاره لمماء يستخدـ كعامؿ ممبس مديد التحرر وىذا موافؽ لدراسة 

 control release tabletأُجريت عمى مضغوطات الأسبريف مضبوطة التحرر  التي (Elhassan 2017الباحث )
لـ يتـ التصريح عف  Eممبسة بايتيؿ سيمموز، والتي تبيف أنّو كمما زاد تركيزه أدى لتأخر تحرر الأسبريف. بالنسبة لمشركة 

 .(07)السواغات المستخدمة ولكف نتوقع أف تكوف أيضاً استخدمت ايتيؿ سيمموز
 نتائج اختبارات التكافؤ الحيوي. 5

الذي يعبر عف النسبة المئوية للاختلاؼ بيف منحني )الدواء الأصيؿ والدواء المختبر(  f1الاختلاؼ تـ حساب معامؿ 
الذي يقيس التشابو بيف منحني )الدواء الأصيؿ والدواء المختبر(.  f2عند كؿ نقطة زمنية، وتـ حساب معامؿ التشابو 

كما ىو موضح  لممضغوطات المحمية (f2و f1)المعامميف  القيمة المرجعية، كانت نتائج (P) اعتبار الدواء الاصيؿب
 (.7في الجدوؿ )

 الأسبرين قيم معاملات التشابو والاختلاف بالمقارنة مع الدواء الأصيل لمضغوطات :(9الجدول )
 f2معامؿ التشابو  f1معامؿ الاختلاؼ  رقـ الطبخة الشركة

A 
1 12 22 

2 10 28 

B 
1 5 40 

2 6 27 

C 
1 18 16 

2 9 35 

 f1 = 0) الاختلاؼلمعامؿ  المجاؿ المقبوؿضمف  قيـ C1الشركات باستثناء الشركة  جميعل ( أفّ 6مف الجدوؿ )نلاحظ 

(، وبالتالي الشركات المحمية لـ f2 = 50 – 100) معامؿ التشابو(، في حيف لـ تبد  أي شركة قيماً ضمف مجاؿ 15-
 ولا يمكف الاستبداؿ معو. تكف متكافئة حيوياً مع الدواء الأصيؿ
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 الاستنتاجات والتوصيات
 الاستنتاجات:

 المدروسة تجانس في الوزف وتجانس  والكبسولات بالنسبة لاختبارات مراقبة الجودة، حققت جميع المضغوطات
 .لممضغوطات دقيقة 42اليشاشية مقبولة وقساوة جيدة مع زمف تفتت أقؿ مف  ةنسب المحتوى، وكانت

 قاومت المضغوطات والكبسولات بما فييا الدواء الأصيؿ الوسط الحمضي لمدة ختبار الانحلاؿ، با فيما يتعمؽ
%  75أعمى مف  الأسبريفحررت نسبة مف في حيف أنيا بوسط الوقاء  %.10ساعتيف ولـ تحرر فييا نسبة أكثر مف 

كحد أدنى( باستثناء  % 80وىي محققة دستورياً. بالنسبة لمكبسولات لـ تحقؽ الشرط الدستوري   ) دقيقة 72خلاؿ 
  فيي مقبولة. D2الشركة 

 ( تـ حساب معاممي الاختلاؼ والتشابوf1 & f2) بالاعتماد عمى نتائج اختبار الانحلاؿ وعمى  لممضغوطات
، أي لا الدواء الأصيؿالمضغوطات لـ تكف متكافئة حيوياً مع  تبيّف أفّ اعتبار الدواء الأصيؿ ىو القيمة المرجعية، 

 .يمكف استبداليا معو وفيما بينيا
 :التوصيات

 مسوقة محمياً ومقارنتيا مع الدواء الأصيؿ،  أخرى ضرورة إجراء اختبارات التكافؤ الحيوي لأدوية جنيسة
 وضماف جودة وفعالية وأماف الأدوية المحمية المستخدمة.

  التأكيد عمى عدـ التبديؿ بيف الأدوية الجنيسة المسوقة محمياً دوف وجود دليؿ عمى إمكانية الاستبداؿ فيما
 بينيا.
  ومقارنتيا مع الدواء الأصيؿضرورة إجراء مراقبة للأشكاؿ الصيدلانية الأخرى للأسبريف. 
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