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 اختبارات ثبات الدواء

Drug stability tests 

 مقدمة:

 تُصمم المستحضرات الصيدلانية بشكل يؤهّلها للبقاء محافظة على فاعليتها 

من قبل المريض خلال فترة محددة يجب  وتقبُّلها  ومأمونيتها 

 عدم تجاوزها )التقبّل يتعلق بالمواصفات الفيزيائية(.

 غاية اختبار الثبات هي:

( على تقديم الأدلة والبراهين )فهو اختبار معتمد على الأدلة • 

و المستحضر الدوائي مع تقدّم الزمن، حيث م حصول تغيُّر في جودة المادة الدوائية أدع

من التفاعلات التخريبية التي تشمل  تسرّع العوامل البيئية 

 .الدوائيةجزيئة المادة 

 وتضم هذه العوامل:

 

 تؤثر العوامل البيئية أيضاً في :

الأوكسجين –4
Oxygen.

الضوء –3
Light.

الرطوبة –2
Moisture.

الحرارة –1
Temperature.
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 الثبات: اتأدوار اختبار 

 

ثبات الدواء هو تعبير نسبي، المقصود منه بقاء كمية من المادة الفعّالة عند 

انتهاء عمره على الرفّ لا تقل عن تركيز محدد )في الأفرودة( ابتداء من تاريخ 

 تحضيره بشرطين:

 

ني أداء الشكل الصيدلا-1
(.تخرب المادة الفعالة)

2- 
ً
خرب ت)تخربه فيزيائيا
(.الشكل

نمو ميكروبيولوجي-3

تقوم 
اختبارات 
:الثبات بـ

.ائيةوضع تاريخ محدد لوجوب إعادة اختبار جودة المادة  الدو-

.تحديد عمر المستحضر الصيدلاني على الرف-

.تحديد الشروط المثلى للتخزين-

أو ذات ألا تكون نواتج التخرب ذات فاعلية مغايرة أو معاكسة–1
ي

ّ
.تأثير سم

 على أدائه–2
ً
.أن يبقى الدواء محافظا



 
 

 
 4 /groups/RBCs2019 rbcsteam.org @RBCsPharmacy2019 

 Drug Quality and Control|  المراقبة الدوائية

 

 اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 المحاضرة

 

 المحاضرة

10 
خ الأسس 

ّ
ومن الأمثلة على عدم حدوث ذلك تخرب المستحلبات أو تزن

ت في الأقراص وانفصال الكريمات. المرهمية
ّ
 الدسمة أو زيادة زمن التفت

 :shelf-lifeالعمر على الرف 

 

 أنماط دراسة الثباتية:

 

 سنبدأ بدراسة التخرب الكيميائي:

لكيميائي للمادة الفعالة ضببعفاف في الفاعلية كحدوت تفاعل حلمهة قد يسبببب التخرا ا

لحلقة البيتالاكتام في مركّب بنزيل البينيسببلين وخسببارة الفعل المضبباد للحيوية، وقد  

ة دراسة الثباتي
.الفيزيائية

ة دراسة الثباتي
.الكيميائية

ة دراسة الثباتي
.وجيةالمايكروبيول

ة دراسة الثباتي
العلاجية 

Therapeutical

هو الزمن المتوقع أن يبقى الدواء أثناءه سليماف ضمن 

شروط التخزين والاستعمال الموسومة على العبوة.
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تنشبببأ في بعض الحبالات منتجبات تخرّا بات  بيعبة سبببمّية كتشبببكل مركب  يبيان      

 ستخدامه.هيدروتيتراسكلين من تخرّا التيتراسكلين مما يمنع من ا

 ية المسببة للتخرب:ئأهم التفاعلات الكيميا

 :الحلمهة  .1

تسبب الحلمهة تخرباف كيميائياف يشمل المركبات الدوائية الحاوية على روابط  

 كيميائية.

والأميدية في ، الإسترية في الأسبرينكتحلمه الروابط  

 يميةوالأوكس نيسلينالبواللاكتامية في  الكلورامفينيكول

، وقد تحدت حلمهة أنزيمية كما في في البيراليدوكسيم

الأدوية بات المنشأ الطبيعي كالغليكوزيدات القلبية مثل 

 الديجوكسين.

يحدت تفاعل الحلمهة غالباف في المحاليل  لا أنه يمكن أن  

  يحصل بمساعدة الر وبة في الأشكال الصيدلانية الصلبة.

 :الأكسدة  .2

  قد تتعرض المواد الدوائية الفعالة للأكسدة، وقد تتعرض السواغات الصيدلانية

للأكسدة خاصة السواغات نصف الصلبة )كالدسم والزيوت(، من المركبات التي 

تتعرض لتفاعلات الأكسدة: الدوبامين، المورفين، سلفات الحديدي، حمض 

 لأدرينالين، والريبوفلافين.االأسكوربيك، 

 الذاتية  لى تشكّل البيروكسيدات كما هو ملاحظ في الإيتر المخدّر  تؤدي الأكسدة

لاحظ في الفينولات والألدهيدات ممما قد يسبب انفجارات خطيرة، وكما هو 

 والكحولات.

ة الدوائية ر عكوس تتأكسد فيه الماديسدة الذاتية : هي تفاعل متسلسل غالأك

 بوجود أوكسجين الهواءء ببط
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يد تشكّل حمض الخل المخرّش للأغشية اللبارالدهتية تسبب الأكسدة الذا مثال: 

المخا ية، وهذا يمنع استخدام مخزونات دسمة للبارألدهيد مع  ملاء حاويته تماماف لمنع 

 التماس الهواء.

 :نزع الماء  .3

 .مثل نزع الماء من الأتروبين  ينتج عنه الأبوأتروبين 

 : المصاوغة  .4

وفيها يتحول المركب الكيميائي إلى مصاوغاته الهندسية 

 .أو البصرية  

يتغير الترتيب الفراغي للذرات أو المجموعات الوظيفية  التصاوغ الهندسيففي  

 حول الروابط الإيتيلينية أو المركبات الحلقية.

وعند  بابة بالميتات  هو الشكل  مثل الشكل الأكثر فاعلية للفيتامين 

، و  في الماء يتشكّل مصاوغان أقل فاعلية هما الفيتامين 

 في سواغات زيتية. هلذلك غالباف نجد

فيمكننا أن نميز نوعين: للتصاوغ البصريأما بالنسبة  

 

 هو تحول دواء فعال ضوئياف يحوي مركزاف واحداف غير متناظر  لى نظيره أو  :التراسم

 .بالمصاوغات المرآتيةمصاوغه، وتدعى هذه الأزواج 

التصاوغ الصنوي 
Epimerisation

التراسم 
Racemisation
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سيمي حتى تساوي كل من النظيرين وعندها يتوقف ايستمر تفاعل التحول  لى الشكل الر

 عن تدوير النور المستقطب، مثال: الأدرينالين. سيميامحلول المزيج الر

 خطورتها حيث يكون للمركب الفعال تأثير دوائي، بينما  مشكلة هذه المزائج

 .كما في التاليدوميده وٍّشالمصاوغ  ما تأثير أقل أو تأثير سمي أو م

  قد تختلف المصاوغات المرآتية بعضها عن بعض في آلفتها للمستقبلات الخلوية

 لأحد المصاوغين المرآتيين التأثير العلاجين لها تأثيرات معاكسة، حيث التي يكو

 .للمصاوغ الأخر التأثيرات الجانبية أو السميةبينما يكون 

  أكثر من مركز عدم فيحدت عندما يكون هناك  للتصاوغ الصنويأما بالنسبة

، حيث يحصل تراسم نوعي على مركز واحد، تناظر في الجزيئة الكيميائية الواحدة

وقد لايحصل التوازن بين المصاوغين، وبالتالي الفعالية الضوئية لمزيج 

)أي يتشكل مصاوغ بنسبة أكبر من لن تكون صفرافالمصاوغين في حال التوازن 

 غيره(.

  حيث تخضع لحلمهة  المركبات النباتية المنشأهذه المصاوغة أكثر مانجدها في

 انزيمية.

 

في محلوله الحمضي حيث يتشكل  مثلة: مركب التتراسكلين ا

ذي الفعالية المضادة للحيوية الأقل من المركب  مركب 

 الأصلي.

الذي يخضع إلى تصاوغ صنوي في محلوله  مركب إرغوتامين 

الذي  متحولًا إلى أرغومترين  المائي عند ذرة الكربون رقم 

 يملك فعالية دوائية ضعيفة جداً.
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 :البلمرة  .5

أي ارتباط جزيئة كيميائية أو أكثر من جزيئات متشابهة لمركب وتشكيل جزيئة 

 أكثر تعقيداً.

لأن تشكل البوليمير يمكن أن يؤدي  لى تغير بالفعالية أو سمية  تفاعل تخربيعتبر 

 الخ...

 الفورمالدهايد لدى تخزين محلول هيدرات الفورمالدهايد.كتشكل بارا 

 

ال إلى رهيدروكسي فورفو – ومن الأمثلة أيضاً تبلمر ناتج تخرّب الغلوكوز 

مركّب ملوّن، كما يتخرّب الامبيسلين بالحلمهة الأمينية ليشكّل بوليمراً ثنائياً 

ة البينيسلينات الأمينييمكن أن يتابع البلمرة، ويعتقد أن الطفح الجلدي الناجم عن 

 مصاحب لمثل هذه البوليمرات.

 :نزع الكربوكسيل  .6

 يحصل في المركبات الحاوية على وظيفة حمضية.

  تخرا حمض الأمينوساليسيليك وأملاحه في محاليله المائية وتشكيل مركب

 والذي يتأكسد بدوره متحولاف لمركبات ملونة. 

 نات الصوديوم لنزع الكربوكسيل عند تعقيم محاليلها المائية.تتعرض بيكربو 

  ناتج حلمهة  قد يحصل نزع كربوكسيل من مركب

 مركب بروكائين مشكلاف مركب أنيلين الذي يؤدي  لى حصول عتامة في اللون.

 (:) امتصاص  .7

  هذا هكسوباربيتان غاز تمتص بعض محاليل الأملاح الصودية لمركب ،

 .وترسب الحمض الحر  لى انخفاض في قيمة يؤدي 
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  مشكلة كربونات الكالسيوم  تمتص محاليل هيدروكسيد الكالسيوم غاز

أثناء تخزينه. تعكر المحلولمما يسبب 

 

 :تفاعلات كيميائية محفزة بالضوء  .8

 

سيمايد، الميتوتركسات، ومثل تخرّا حقن الإنسولين ثل تخرّا الكلوربرومازين، الفوروم

 عند تعرضها للتعقيم بالأشعة.

 للأدوية:العوامل المؤثرة بالثبات الكيميائي 

1 

                                     
 حيث تؤثر قيمتها في العديد من تفاعلات الأكسدة والتصاوغ 1

طبيعة المذيبالبيروكسيداتالقوة الأيونية1PHقيمة 

الماءتركيز المادة
وجود عوامل 
فعالة على 
السطح

أيونات المعادن 
الثقيلة

CO2بالأوكسجين الذائ

الدوائية تتخرب العديد من المركبات 

بفعل تفاعلات كيميائية ضوئية 

تحفزها الأشعة فوق البنفسجية عبر 

تفاعلات تسلسلية لعمليات أكسدة 

 ذاتية.
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  جميعها عوامل تؤثر تأثيراف مباشراف في التفاعلات الكيميائية التخريبية )  ما بتخليها

تبدأ / أو بتعمل أكثر من تخريب بنفس الوقت(، مما يتطلب انتباهاف خاصاف لدى  

صياغة المستحضر الصيدلاني، كما أن العمليات الميكانيكية ومايرافقها من 

ي  ضعاف ثبات المادة الفعالة ضمن المستحضر حرارة وضغط أثر بالغ ف

 الصيدلاني.

يوفر العديد مما لذلك من المهم جداً دراسة الثبات في مرحلة تطوير الدواء، 

 من المشاكل اللاحقة.

  قد يحدت التفاعل الكيميائي التخريبي منفرداف أو مشتركاف مع تفاعل من نوع أخر

مع حدوت مايعرف بالتصاوغ  مثل تخرا مركب بيلوكاربين بفعل الحلمهة

 الصنوي.

  كما قد يحدت التخرا على شكل تفاعلات متتالية كما هو حال مركب

غير الفعال  فيزوستغمين، حيث يتحلمه ببطء معطياف مركباف فينولياف هو 

 غير الفعال. الذي يتأكسد  لى 

 :Chemical Kineticsحرائك التفاعلات الكيميائية 

تعرف سرعة التفاعل من خلال التغيّر الزمني لتركيز مادة أو 

 عدة مواد مشتركة في تفاعل ما.

 تفاعلات الدرجة الأولى: 

وهي تفاعلات تتعرض لها بشكل رئيس جزيئات المواد التي 

تتخرّب تلقائياً، وسرعتها، متناسبة طرداً عند الزمن ودرجة 

 لة.الحرارة المعطيين مع تركيز المواد الفعّا

 .المادة المتفاعلة واحدة 
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تكون تفاعلاتها من الدرجة  للتخرا والتحلل التلقائيأغلب المواد التي تتعرض  

 الأولى.

 تخضع لها. المواد الأوليةمعظم  

 شرح كيفية تعلقها بالتركيز:

 كل ساعة. %من مادة تتخرا بتفاعل من الدرجة الأولى بنسبة  لدينا 

 المتخرا  مادة  بالبداية

 (من  %)         المتخرا  مادة  بعد ساعة

بعد 

 ساعتين

 (من  %)           المتخرا  مادة 

 بعد 

 ساعات

 (من  )       المتخرا  مادة 

 وهكذا.........

 أي ان سرعة التفاعل تقل تدريجياً بسبب تناقص التركيز.

 :تفاعلات من الدرجة الأولى الكاذبة 

وهي تفاعلات يكون فيها الماء شريك تفاعل للمادة المراد دراسة 

تخريبها، أي إن حركية التفاعل هي من المرتبة الأولى لكن هناك 

 متفاعلًا آخر يدخل التفاعل هو الماء.

الثانية لأن سرعة التفاعل تعتمد يفترض بتفاعل الحلمهة أن يكون من الدرجة  

على تركيز كل من المادة المتحلمهة والماء، وعلى اعتبار أن الماء يبقى تركيزه 

كبيراف فإن هذا التركيز يبقى ثابتاف خلال التفاعل، لذلك أ لق على حركية مثل هذه 

 التفاعلات بالدرجة الأولى الكاببة.

كالأسبرين والبروكائين  يشمل هذا النوع تفاعلات تخرّا بعض الأدوية 

 هيدروكلوريد.
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 تفاعلات الدرجة الثانية:

 فيها تتناسب سرعة التفاعل مع تركيز كلا المتفاعلين.

قلّما تشاهد تفاعلات الدرجة الثانية في تخرّا الأدوية،  

محرَّضة بوجود مواد أخرى   نها تفاعلات تخريبيةحيث 

بالحموض والأسس، وتعتمد سرعة التفاعل فيها على كل  كالحلمهة المتواسطة

من تركيزي أيونات المادة المتحلمهة وأيونات الشريك من أيونات الهيدروجين 

 أو الهيدروكسيل.

التفاعلات التحريضية نقوم بها في اختبارات الإجهاد بإضافة حموض وأسس، إما 

 بالحالة العادية لا تتخرب المادة بهذا الشكل

 :المعقدة  الحرائك

تفاعلات لأكثر من متفاعلين في الوقت نفسه، وهي نادرة الحدوت 

وتشاد في التخرّبات التي تظهر على شكل مراحل في الأدوية، 

أو أن تقدّم التفاعل يكون مشمولاف بتفاعلات موازية لها  وسيطية

الذي يتعرّض له  كالتخرّا بالأكسدة والتصاوغ معافأكثر من اتجاه، 

 .الفيتامين 

 مثل تفاعل الأكسدة المحفزة بالحرارة لمركّب البروميتازين.

 :تفاعلات الرتبة صفر 

وهي تفاعلات تكون فيها السرعة ثابتة ومستقلّة عن تركيز 

 أي من المواد المتفاعلة.
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 من المادة: منرجع لمثال 

 

برومازين لتخرا الفوتوكيميائي لمركب كلوراتشاهد تفاعلات الدرجة صفر في  

 .في محلوله المائي

 .التفاعلات المحرضة أنزيميافكذلك في بعض  

 مثل الأسبرين، المستعلقات المائية للأدوية بات الذوبانية الضعيفةفي بعض  

حلمهة تذوا والذي يتعرض للحلمهة بتفاعل من الدرجة الأولى، وبتقدم عملية ال

 بعض الجزيئات الموجودة بشكل صلب حيث يبقى المحلول مشبعاف.

وإن تركيز الدواء يبقى ثابتاً ولذلك حين يحدث ذوبان فوري للمادة الدوائية فإن 

سرعة التخرب لا تعتمد على تركيز المادة وبالتالي حلمهة مثل هذه 

 المستعلقات تتبع حركية الدرجة صفر.

الأقراص التي تكون فيها لنموبج من حرائك التفاعل في كما يشاهد مثل هذا ا 

و آثار أ، المادة الفعالة بشكل صلب وتذوا تدريجياف بشكل بطيء أو سريع بالنداوة 

الماء الموجود بشكل يماثل معدل تخرا هذه المادة في محلولها.

 

ساعات3بعد 

مادة70gبقي 

من الكمية % )10تخرب 
...وهكذا( الاساسية

بعد ساعتين

مادة80gبقي 

من الكمية %)10تخرب 
(الاساسية

اول ساعة

مادة90gبقي 

%10تخرب 

 فهمت شي؟

 لا

 ولا أنا
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 التفاعل:تأثير درجة الحرارة على ثابتة سرعة 

 

ففي تفاعلات الحلمهة تزداد سرعة التفاعل بمعدل ضعفين  لى ثلاثة أضعاف كلما 

 ،درجات ازدادت درجة الحرارة 

 وصفاف لتأثير درجة الحرارة على ثابتة سرعة التفاعل: وتعطي علاقة أرينيوس 

RT/EaAek


 

 حيث:

 k .ثابتة سرعة التفاعل في درجة حرارة ترموديناميكية 

 T .درجة الحرارة المطلقة، بالكلفن 

 aE .طاقة التنشيط، بالجول/مول 

 R .ثابتة الغازات العامة، بالجول/مول، كلفن 

أرينوس في التنبؤ بثبات مركب ما في درجة حرارة الغرفة تفيد علاقة  

عبر تطبيق درجات حرارة عالية وملاحظة سرعة التخرب )اختبارات الثبات 

 المسرعة(.

ت ف  ر  ع   فيما لو كما تسمح هذه العلاقة بالتنبؤ عن عمر الدواء على الرف 

 ثابتة سرعة التفاعل بدرجة حرارة معينة.

 

 

في معظم التفاعلات الكيميائية عدا الفوتوكيميائية والإشبببعاعية يسببببب  

.ة الحرارة زيادة في سرعة التفاعلارتفاع درج
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 اختبارت الثبات:

 أهداف اختبار الثبات:

 

 

 

 

 الاختبارات بعد مرحلة التطوير:

)شروط صعبة كثيراف لتخرا المادة( على  تجري خلالها اختبارات  جهاد 

مجموعة من الصيغ الصيدلانية لاقتراح الصيغة الأكثر ملائمة للتصنيع من منطلق 

 الثبات.

 ار صيغة صيدلانية يالهدف هو اخت

مناسبة للتصنيع من بين مجموعة صيغ 

مقترحة، إضافة لاقتراح العبوة.

الهدف هو تعيين العمر على الرف 

للدواء وشروط تخزينه المناسبة. 

الهدف هو تأكيد العمر على الرف 

المقترح.

التحقق من عدم حصول تغيرات  الهدف هو

 
 
سة قة أو درافي الصيغة الصيدلانية المسو

إمكانية تأثر الثبات بعمليات التصنيع.
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عند الوصول للصيغة المناسبة يقوم قسم البحث والتطوير بمتابعة اختبارات  

أشهر بشروط أخف من  )غالباف تحتاج  الثبات المسرعة 

بارات الإجهاد( التي تؤدي  لى التنبؤ بالعمر على الرف والشروط التخزينية اخت

 المناسبة.

)على  مع هذه المرحلة تبدأ دراسات الثبات الواقعية أو الزمن الحقيقي  

لتأكيد نتائج   ول فترة الصلاحية ومابعدها( أو  ويلة الأمد 

 الاختبارات المسرعة.

 زمة لملف التسجيل:الاختبارات اللا

 

 الاختبارات في مرحلة ما بعد التسجيل:

يجب على الشركة الصانعة أن تقوم بدراسة ثبات حقيقية متابعة أو دراسات ثبات  

ما بعد التسويق لتوفير جميع الدلائل على تاريخ انتهاء الصلاحية والشروط 

 .ية الموسومين على عبوة المستحضرالتخزين

ومات كافية تطلب سلطات تنظيم الدواء عادة من الشركات الدوائية توفير معل•
حول ثبات المستحضرات المطلوب تسويقها

مدعومة بنتائج الاختبارات التي تجريها هذه الشركات•

عة وطويلة الأمد أو الزم•
ّ
ن الواقعيوتشمل هذه النتائج نتائج الاختبارات المسر

قترح وعندما توافق سلطات تنظيم شؤون الدواء على العمل على الرف الم•
تبارات من قبل الشركة لمستحضر ما فإن الشركة تتعهد أن تجري جميع اخ

.يةالثبات المتبقية وأن تعلم بها سلطات تنظيم شؤون الدواء الوطن
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كما أن السلطات تقوم بإجراء اختبارات لتأكيد جودة المستحضر ومأمونيته من  

 .خلال ما يعرف بالتفتيش المتابع 

ولا بد من  جراء دراسات ثبات  ضافية لو قامت الشركة الصانعة بتغيير ما في  

لى لتحضير، عالصيغة الصيدلانية أو في عملية التصنيع أو في العبوة أو  ريقة ا

 أن ترسل النتائج  لى سلطات تنظيم شؤون الدواء.

  Stress testing اختبارات الإجهاد

 وفيها يتم تطبيق شروط مشددة على الشكل الصيدلاني.

 

 اختبارات الحرارة المرتفعة وهي نوعان: .

، ، ، درجات حرارة على الأقل ) : ونختار فيها isothermalالمتسايرة حرارياً 

 درجات ثم نفحص الثباتية. ( الفروقات بينها ثابتة 

: وتصمّم فيها التجارا بدرجات حرارة مختلفة non – isothermalغير المتسايرة حرارياً • 

 مع تجربة وحيدة غالباف ترفع فيها درجة الحرارة وفقاف لبرنامج مصمم مسبقاف.

 اختبارات الشدة الضوئية: .

أنواع 
اختبارات 
:الإجهاد

اختبارات 
الرطوبة 
المرتفعة

اختبارات 
الأكسدة

اختبارات 
الشدة 
الضوئية

اختبارات 
الحرارة 
المرتفعة 
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ويستخدم فيها ضوء مشابه لضوء الشمس وتعتمد فيها العلاقة بين الشدة الضوئية 

وسرعة التفاعل التخريبي على صيغة المستحضر ومواد تعبئته وتغليفه ومدى وصول 

 الضوء  ليه أثناء التخزين.

 اختبارات الأكسدة: .

بعض أنواع العبوات وبعض مواد تجري بتطبيق ضغط مرتفع من الأوكسجين، وتخفّف 

 التغليف و ضافة مضادات الأكسدة كثيراف من تأثير هذا العامل.

 اختبارات الرطوبة المرتفعة: .

هدفها اختيار مواد التعبئة والتغليف المناسبة للمستحضرات الصلبة بشكل خاص، 

 والحساسة للر وبة لها أهمية خاصة في التنبؤ عن العمر على الرف.

  الاختبارات
ّ
 :Accelerated testsعة المسر

تجري الاختبارات المسرعة بدرجة حرارة مرتفعة 

نسبياف، مع  ضافة عامل الر وبة النسبية وأحياناف 

 الضوء في حال كانت تتخرا بالضوء.

تجرى هذه الاختبارات بحسب برنامج زمني لايتجاوز 

 عادة ست أشهر.

خصصة لهذا الشأن، ومبرمجة م توضع عينات االاختبار ضمن حاضنات 

لعاملي الحرارة والر وبة النسبية بشكل خاص ثم يجري اختبار ثباتها دورياف حيث ناخذ 

 عينات على فترات متقطعة ونقارنها مع عينات الزمن صفر.

لمعظم الأدوية  %درجة سيلزيوس ورطوبة نسبية  يتم اختيار درجة حرارة 

 المعروف ثباتها.
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 الاختبارات الم
 
 عة ذات الأهداف الخاصة:سر

 تشمل المستحضر الصيدلاني نفسه دون الدخول في ماهية المادة الدوائية،

 أمثلة:

 المستحلبات:• 

يمكن تقويم ثبات المستحلب الفيزيائي من خلال 

مجموعة من الاختبارات التي تشمل حجم الكرية المستحلبة، اللزوجة، خاصية العزل 

 (.الكهربائي، حجم التبعثر )اختبار الأرجحة 

 المستعلقات:• 

يمكن تقويم ثبات المستعلق الفيزيائي من خلال مجموعة من الطرائق وتشمل نسبة 

لترسب والنسبة بين حجم الراسب النهائي والحجم الكلي للمعلّق و عادة التبعثر التدفق ا

 وتوزع الجزيئات الصغيرة المبعثرة.

 الأقراص : •

فيها انعكاس الضوء )الملبسات( ، اللون ، امتصاص الر وبة ، التفتت ، القساوة ، قاس ي

 قوة السحق ... 

 الاختبارات الميكربيولوجية المسرعة:

)أي فحص الشكل الصيدلاني  باختبار التحدي يجري فيها ما يعرف 

 ضمن شروط استعمال المريض(.

 كمثال لذلك دراسة قامت بها الدكتورة على ثباتية الكريمات:
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بيروح  بعدين دلاني بيشغل المكيف عالبلأنهم يتعرضون لفحص أرجحة، يعني الصي

 ونفس الشي المسا، هذا يؤدي لانفصال الكريمات وعدم ثباتها. الحرارة  يتغدا بتصير

  المشكلة هي:

 

          

 اختبارات طويلة الأمد أو اختبارات الثبات الواقعية )الزمن الحقيقي(:

Long term or Real-Time tests: 

المستحضر خلال فترة  تجري تحت تأثير شروط مشابهة لتلك المتوقع أن يواجهها-

 تسويقه وتخزينه.

 هدفها تأكيد نتائج الاختبارات المسرعة بشروط طبيعية.

الصيغة التي -1
تضعها المعامل 

ثابتة للكريمات ليست
 
ً
.كثيرا

الحفظ والتخزين-2
.السيء

الكريمات من الشركة أو  عند اخذ
المعمل تكون ثابتة وفعالة، لكن عند 

ان نصفها كأخذها من الصيدليات 
 ، بوركوا؟؟ربمتخ
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 ، والضوء فيمضبو ة درجة الحرارة والر وبة النسبيةتجرى باستخدام حاضنات خاصة -

 بعض الحالات.

 الشروط المناخية المتوقع ان يسوق ويخزن فيهاتستخدم عادة مجموعة من -

 .انتهاء الصلاحية ولفترات مختلفة تطول حتى تاريخ  المستحضر

قسم العالم مناخياً إلى أربع مناطق ودرجات الحرارة والرطوبة النسبية 

 الموافقة لهذه المناطق هي:

 درجة الحرارة الر وبة اسمها المنطقة

  % معتدل 

  % مداري

  % حار/جاف

  % حار/ر ب

التي تضبط فيها درجة الحرارة والرطوبة النسبية  ةتوضع العينات في الحاضن

 بحسب المنطقة التي سيسوق ويباع فيها الدواء، ثم يختبر ثباتها دورياً.

 دراسات ثبات ميدانية

ترسل المستحضرات كاملة التعبئة والصندقة بسوائل نقل مختلفة )شاحنة،  

يفترض أن تسوّق فيها، كما تخزن في باخرة،  ائرة(  لى الموقع الذي 

المستودعات وترسل  لى الصيدليات، وتعاد بعدها  لى الشركة المصنعة لاختبارها 

 من جديد وتقييم ثباتها.

تعدّ هذه الاختبارات جزءاف من الاختبارات  ويلة الأمد، كما يمكن  ضافة عامل  

عمليات استخدام المستحضر من قبل المريض وملاحظة تأثر المستحضر ب

 التخزين المنزلية والاستخدام المتكرر له.

في كل مرحلة من المراحل السابقة لابد من  جراء اختبارات السمية خوفاف من  

 تشكل منتجات تخرا لها تأثيرات سمية.
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في نهاية الاختبارات لابد من أن يحافظ المستحضر على الحدود المقبولة من 

 .%على الرف وتحدد غالباً بنسبة المادة الفعالة عند آخر يوم من عمره 

 :Frequency of testingواتر الاختبارات ت

 فيكون على النحو الآتي:

 

أعطانا تعليمات تعتمدها كل المعامل تسمى  مؤتمر الدولي للمواءمة لا 

وهي تعطي برامج خاصة لدراسة المادة الفعالة  

 .لوحدهوحدها والمستحضر ككل 

: يحدد البرنامج 

نوع الاختبارات المفروض القيام بها، ومن  عادة الاختبار، شروط تخزين الدواء 

 لإعادة الاختبار.

 برامج أكثر دقة من دستور الأدوية لضمان ثبات الدواء بشكل أكبر.ال هذهو

 تعليمات التخزين العامة:

  شكال يصيب ثبات الدواء:خارج هذه التعليمات لا تُعد الشركة مسؤولة عن أي 

عة كل شهر، مع اختبار الزمن • 
ّ
.0المسر

0شهر في العام الأول، مع اختبار الزمن 6الواقعية كل • 
.ثم اختبار كل سنة

.كل سنة( مابعد التسويق) المتابعة • 
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 « خزن بشروط تخزينية عادية» ،

 والمقصود درجة الحرارة العادية.

 « و  خزّن بين درجتي الحرارة » ،

 .ويقصد بها التخزين ضمن البراد لا الثلاجة 

 «في البراد  رة أقل من خزن بدرجة حرا

.» 

 « في الثلاجة  و  خزّن بين درجتي حرارة

.» 

 « بالتجميد العميق  خزّن بدرجة حرارة أقل من

.» 

 في مستودعات التخزين:تؤخذ الاعتبارات الآتية وخاصة 

 
ً
 Storageالتخزين في أبنية جافة مهواة جيدا

in dry, well – ventilated premises.

 يتم التخزين في درجة حرارة بينo15 وo20
.مئوية

 يجب ألا تتجاوز درجة حرارة التخزينo30مئوية.

 احم من الضوءProtect from light.

 
ّ

ن في مكان جاف
ّ
.Store in dry placeخز
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 مراقبة جودة العقاقير النباتية

 قلما تعطي المراجع الاختبارات اللازم  جراؤها للعقاقير النباتية

 الاختبارات

 :نسبة المواد العضوية الغريبة   .

حيث تمد العينة على  بقة رقيقة وتُفصل المواد العضوية الغريبة يدوياف ثم توزن 

 وتحدد نسبتها المئوية.

 :الرماد   .

 :الرماد الكلي  -

وهي قيمة أوكزالات الكالسيوم في العقار وبعض المواد اللاعضوية التي يمكن أن 

تلوّت العقار، وفي بعض الحالات تستخلص الكتلة المتفحّمة بالماء الساخن أو الكحول 

 ة للرماد في الوزن الإجمالي.ويُتابع الحرق كما سبق، ثم تحدد النسبة المئوي

 :الرماد غير الذوّاا بالحمض  -

وهي قرينة تشير بشكل مباشر  لى الرمال والأوساخ العالقة بالعقار على اعتبار ان 

 .أوكزالات الكالسيوم تذوا في حمض الهيدروكلوريك 

ثم حل ثم القسم الذائب : ترميد الرماد الذوّاا بالماء  -

 بالماء ليس رمل أو أوساخ.

 :الخلاصات الذوابة بالكحول   .

 

استخلاص العقار

تبخير الكحول

فحص الرسابة
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 :الخلاصات الذوابة بالماء   .

 نفس الطريقة السابقة مع استخدام الماء كمحل.

 :الألياف الخام   .

 

 :محتوى النشاء   .

قد نغش العقار بكميات من النشاء، او تضاف  ليه أجزاء غير فعالة من النبات أو نباتات 

 أخرى.

 نكشف النشاء بتفاعل مع محلول فهلنغ.

 :تعيين الزيوت الطيارة   .

 

 : تعيين الماء )تعيين الرطوبة(  .

 نحدد الماء بطريقة كارل فيشر.

د30غليان حمض كبريت+ايتر+عقار
تعديل الحمض

بالصود

غليان

ترميد
الرماد الناتج يعبر عن
كمية الألياف الخام 

تبريدن غلياماء+عقار 
ت انفصال الزي
والماء

نحدد نسبة
الزيت
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 :اختبار الأفلاتوكسينات )موجود بالمكسرات(   .

هي مواد تنتجها فطور خطورتها عالية جداف لأن الجسم لا يستطيع   راحها وتتراكم 

 بالكبد ومع الوقت تسبب تشمع كبد )وتعال اشمعك حبك بيدك دلال(.

 .و  و  و  ويهدف للكشف عن الأفلاتوكسينات  يكشف عنها بطرائق 

 

 :اختبار بقية أو ثمالة المبيدات  .

 أيضاف المبيدات تتجمع بالكبد ويصعب  رحها.

باستخدام الاستشراا  تختبر بقايا المبيدات مثل: 

، وتشير الأفرودات أو المرتبط بكاشف مطياف الكتلة  الغازي العادي

الدستورية  لى مجموعة محددة من المبيدات الحشرية المقترح كشفها والحدود 

 المقبولة منها

  

الأن أعزائي متابعينا أينما  كنتم 
نهنئكم بالوصول لهذه المرحلة 

ونقدم لكم أخر أختبار معنا لمحاضرة 

 اليوم...
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 :     أضف ملاحظاتك

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

......................................................................................................

...................................................................................................... 

......................................................................................................

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 

...................................................................................................... 
 

 
 

 لتحميل محاضراتنا:

 bcsteam.org/lecturesRwww. 

 لإرسال ملاحظاتكم:

goo.gl/forms/Hl8slZEmLSZ 

vySq92 

 للاستفسار عن هذه المحاضرة على غروب الفريق على الفيس بوك:

www.facebook.com/groups/rbcs2019  RBCs Pharmacy 2019 

http://rbcsteam.org/lectures
https://goo.gl/forms/Hl8slZEmLSZvySq92
https://goo.gl/forms/Hl8slZEmLSZvySq92
file:///C:/Users/mfkom/Desktop/www.facebook.com/groups/rbcs2019
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RBCs’ Quote 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

'' You can do it '' 


