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 granules   الحثيرات     

 
 :تمهيد -1

  معدة لمتناوؿ كما ىي مباشرة أو أف تكوف  oral solid dosage formes أشكاؿ صيدلانية صمبة فموية  
 hard gelatinشكؿ تمييدي وسيط لصنع مستحضرات صيدلانية أخرى كالمحافظ الجيلاتينية القاسية 

capsules  والمضغوطات   tablets  . 
تتكوف الحثيرات المعده لمتناوؿ عف طريؽ الفـ مباشرة مف أجزاء صغيره صمبة جافة ىشة مسامية ليس ليا شكؿ 

 .مـ 2-0,5  ىندسي منتظـ لكنيا قريبة مف الشكؿ الكروي أو العصوي أو الاسطواني يتراوح قطرىا بيف 
  shewed  بواسطة جرعة مف الماء أو أنيا تمضغ  swallowedتوضع بعض الحثيرات عمى المساف وتبمع 

  في كأس ماء مطمقة غاز ثاني   dispersedو بعثرتيا أ  dissolvedكما يمكف إذابتيا , مباشرة دوف ماء 
  أو أنيا تذوب أو تبعثر في الماء بدوف إطلاؽ  effervescent granules  الحثيرات الفوارةأوكسيد الفحـ تدعى

  .  ثـ يتـ تناوليا granules  solubleأي غاز تدعى الحثيرات الذوابة  
 مف ممدات وعوامؿ auxiliary substanceتتضمف الحثيرات مادة فعالة واحدة أو أكثر بوجود مواد مساعدة 

 .رابطة ومفككات ومطعمات وممونات أو بدونيا أو بوجود جزء مف ىذه المواد المساعدة حسب الحاجة إلييا 
 أو محفظة ورقية  sachet ضمف رزـ  single doseيتـ تعبئة الحثيرات بشكؿ موزع لجرعات وحيدة مفردة 

paper packet كما يمكف تعبئتيا في عبوة تحوي جرعات متعددة multidose  تعطى بواسطة أداة مناسبة 
 : لقياس الكمية الموصوفة ويمكف تمييز عادة عدة أنواع مف الحثيرات ىي

 ucoated granulesالحثيرات غير الممبسة   

 effervescent granulesالحثيرات الفوارة    
 granules for the preparation of liquidsالحثيرات الذوابة لتحضير السوائؿ التي تؤخذ عف طريؽ الفـ   

for oral use  
  coated granulesالحثيرات الممبسة بالفمـ    

 تحرر  modify the placeويتـ ذلؾ بتعديؿ مكاف   modified release granules معدلة التحرر الحثيرات
 .  المواد الفعالة modify the rate أو بتعديؿ سرعة تحرر (الحثيرات المعوية  )المواد الفعالة 

-gastro المقاومة لعصارة المعدة الحثيرات أو delyed release granules التحرر الآجؿ   حثيرات-   آ

resistant granules  ,  المعويو الحثيراتأو Enteric granules , 
 sustended release التحرر المستديـ الحثيراتوتدعى أيضاً  Long action  مطولة التأثير الحثيرات ب

granules    ,    التحرر المضبط الحثيراتأو   Controlled release capsules أو حثيرات 
   Extended release granulesالتحررالمديد

 
         effervescent granules: الحثيرات الفوارة1-1

حمض الميموف ، حمض الطرطير  )ىي حثيرات غير ممبسة حاوية عمى زوج فوار ويتكوف مف حمض عضوي 
مع ممح حمض الفحـ لأساس قوي فحمات أو ثاني فحمات يتفاعؿ ىذا الزوج الفوار بسرعة بوجود الماء  (... 
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  مما يؤدي إلى بعثرة أو إذابة المادة الفعالة  CO2ويحرر حمض الفحـ الذي يتفكؾ إلى ماء يطمؽ غاز الفحـ 
 .في الماء 

 . عف طريؽ الفـ →تبعثر الحثيرات او تذاب في كأس ماء ثـ يتـ تناوليا بعد انطلاؽ غاز الفحـ
 :     يتفاعؿ حمض الميموف المكوف لمحثيرت الفوارة مع ثاني فحمات الصوديوـ كـ يمي 

 
3NaHCO3 + C6H8O7 H2O             Na3C6H5O7 + 3CO2 + 4 H2O     

 
3 x  84                 210                                                                                        

 :أما حمض الطرطر فيتفاعؿ مع ثاني فحمات الصوديوـ في الزوج الفوار حسب المعادلة التالية 
 

2 NaHCO3 + C4H6O6            →    Na2C4H4O6 + 2CO2 + 2H2O         
  

2 x  84                       150                                                                                      
 coated granules : الحثيرات الممبسة1-2
 

 مولد لمفمـ يذوب ىذا الفمـ الممبس polymors ىي حثيرات مغطاة بطبقة رقيقة كاممة ومستمرة مكونة مف بممر 
لمحثيرات في المعدة ويحرر المادة أو المواد الفعالة الممبسة ، وسبب ىذا التمبيس حفظ المواد الفعالة تجاه العوامؿ 

 ....الخارجية المخربة ، رطوبة ، أوكسجيف
 
 gastro-resistant granules   الحثيرات المقاومة لمعصارة المعدية1-3

 يتـ تحضيرىا بتمبيس الحثيرات بطبقة رقيقة بمولد فمـ مقاوـ لمسائؿ المعدي ويذوب بالسائؿ المعوي ويحرر المادة 
 .أي يتـ التحكـ ىنا بمكف تحرر موادىا الفعالة ( ( CAPاو المواد الفعالة في الأمعاء 

 
  :Long action granules  الحثيرات مطولة التأثير1-4
يتـ تحضيرىا بتمبيس الحثيرات بمولد فمـ مطوؿ التأثير أو بمادة دسمة أو أنيا حثيرات غير ممبسة تتكوف مف  

وىذه الحثيرات مصممة لتضبط معدؿ أو مكاف  (مولد الفمـ أومادة دسمة  )المادة الفعالة والسواغ المطوؿ لمتأثير 
 .تحرر موادىا الفعالة

الحثيرات غير الممبسة والممبسة بطبقة معدية أو معوية أو مطولة التأثير يمكف أف يتـ تناوليا كما ىي أو أنيا 
توضع في محافظ صيدلانية قاسية أو تصنع منيا مضغوطات وذلؾ كما ذكرنا مف اجؿ تغيير سرعة تحرر 

 .أو مكاف تحرر المواد الفعالة تحرر المادة الفعالة لضبط سرعة 
 
  :   تحضير الحثيرات-2

يتـ أولٌا مزج المساحيؽ المكونة لمصيغة حتى الحصوؿ عمى مزيج متجانس ثـ نجمع مزيج المساحيؽ عمى شكؿ 
كتمة متماسكة ثـ  تجزأ ىذه الكتمة إلى قطع صغيرة تدعى الحثيرات  يتـ تحقيؽ ىذه  الغاية باستخداـ تقنية 

  .granulation  Wetأوتقنية التحثير الرطب Dry granulation  التحثير الجاؼ
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 التحثير الرطب التحثير الجاؼ
 مزج الطور الداخمي فقط- 1 مزج مكونات الصيغة- 1
ضغط أولي لمحصوؿ عمى مضغوطات - 2

 .غ8كبيرة وزنيا قد يصؿ إلى 
أو تصفيح ىذه المكونات باسطوانتيف - 2

 .تدوراف باتجاىيف متعاكسيف
تكسير ىذه المضغوطات الكبيرة أو - 3

 .الصفائح الحاصمة بآلة التحثير الجاؼ
 .نخؿ الحثيرات ومجانسة أبعادىا- 4

 .ترطيب المزيج بمحموؿ رابط- 2
 .تحثير العجينة - 3
 .تجفيؼ الحثيرات - 4
 .نخؿ ومجانسة أبعاد الحثيرات- 5

 
 
  :mixingمزج المساحيق الجافة 2-1

,  مضغوطات, محافظ, حثيرات, مساحيؽ)ىي العممية الأولى المشتركة أثناء تحضير الأشكاؿ الصيدلانية الصمبة 
 . (...شرابات جافة

 .قبؿ البدء بإجراء عممية المزج ىذه لابد مف إجراء بعض العمميات الصيدلانية الضرورية لممساحيؽ
تجفيؼ بعض المكونات ذات الرطوبة العالية قبؿ وزنيا لموصوؿ إلى الرطوبة المطموبة أثناء استعماؿ تقنية 

التحثير الجاؼ أو الضغط المباشر لممضغوطات الفوارة لمنع تخرب المواد الحساسة لمرطوبة مف جية ولتجنب 
فوراف مكونات الزوج الفوار في الحثيرات الفوارة ومنع التصاؽ المضغوطات بالمكابس نتيجة لعدـ تجانس توزع 

  .( مف وزنو٪15النشا مثلًا تصؿ رطوبتو أحياناً إلى )الرطوبة 
نحتاج في بعض الأحياف إلى إجراء عممية طحف بعض مكونات المزيج لتحويمو إلى مسحوؽ ناعـ أبعاده 

 . متجانسة مع بقية أبعاد مكونات المزيج

نخؿ مكونات المزيج بمنخؿ مناسب لمتخمص مف الكتؿ إف وجدت ولمجانسة أبعاد الأجزاء الممزوجة ومف أجؿ 
 .تحسيف نتائج عممية المزج ثـ نقوـ بوزف جميع مكونات المزيج بدقة

  ,ومف الميـ جداً في النياية أف نحصؿ عمى مزيج متجانس خلاؿ عممية المزج أي أف يحوي كؿ قسـ منو
المكونات الداخمة بتركيبو كميا بالنسبة الداخمة في تركيب المزيج نفسيا وذلؾ لمحصوؿ عمى جرعات مف المادة 

 .وعممية التجانس ىذه تتعمؽ بعدة عوامؿ, الفعالة موزعة بدقة في الشكؿ الصيدلاني النيائي
  
 : العوامل المؤثرة عمى تجانس المسحوق 2-1-1

الشحنات الكيربائية الساكنة المتشكمة عمى سطح المسحوؽ والناتجة عف احتكاؾ ىذه الجزيئات مع بعضيا وىذا 
يؤدي إلى تكتؿ الأجزاء الناعمة عمى بعضيا بعضاً وتنقص انسيابيتيا وقدرتيا عمى الحركة وبالتالي نحصؿ عمى 

 .مزيج غير متجانس

لشكؿ الأجزاء أىمية بالغة أيضاً في تجانس المزيج ففي حالة المساحيؽ الكروية أو كثيرة الأضلاع يحدث تجانس 
المسحوؽ أثناء المزج بسرعة أكبر مف حالة المساحيؽ الإبرية والصفيحية التي تكوف حركتيا ضمف المازج 

 .صعبة
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تتحقؽ عممية المزج بشكؿ سريع أيضاً عندما تكوف أبعاد أجزاء المسحوؽ متقاربة وكثافتيا متقاربة أما إذا كاف 
 .ىناؾ اختلاؼ كبير بالكثافة أو الأبعاد عندىا يبدي المزيج صعوبة لتحقيؽ التجانس

فالمممس الناعـ لممساحيؽ إف مممس سطح الأجزاء الممزوجة يتدخؿ بشكؿ كبير في عممية تجانس المزيج الناتج 
  .(سمبي) أما السطح الخشف لممساحيؽ الممزوجة فإنو يؤثر بشكؿ معاكس الممزوجة يساىـ بشكؿ إيجابي ،

في حالة مزج نسبة قميمة مف مادة ما مع مواد أخرى يفضؿ أف تضاؼ الكمية القميمة إلى باقي المزيج وليس 
وفي حالة كوف ىذه المادة متكتمة عمى بعضيا بعضاً بسبب الكيرباء الساكنة تضاؼ إلى جزء مف , العكس

 . المزيج الموجود ضمف الخلاط بحالة حركة مع نخميا بمنخؿ ناعـ جداً 
, ويجب أف لا ننسى العوامؿ المتعمقة بخصائص الأجيزة المستخدمة في تحضير المزيج كنوع المازج المستعمؿ

 . زمف المزج, سرعة المازج (حجـ المسحوؽ بالنسبة لحجـ المازج)مؿء المازج بالمساحيؽ 
 
  :المازجات المستعممة 2– 2-1

مف أكثر المازجات المستعممة ليذه الغاية مازج المكعب الدوار والمازج السبعي والمازج المخروطي والمازج 
 .الكوكبي

 
 : مازج المكعب الدوار-1ً

يخترقو ستانمس ستيؿ  يتكوف الجياز مف مكعب أو متوازي مستطيلات مصنوع مف الحديد غير القابؿ لمصدأ 
 يدور الجياز, محور بيف رأسيف متقابميف يحمؿ ىذا المحور عدداً مف الأذرع لممساىمة في تحسيف عممية المزج

 .بكاممو بواسطة محرؾ بسرعة مختمفة عف دوراف المحور الداخمي الحامؿ للأذرع
  : المازج السبعي-2ً

 والزاوية بينيما قائمة يثبت ىذا Y أو Vيتكوف الجياز مف جزأيف اسطوانتيف يمتحماف بأحد طرفييما ليكونا حرؼ 
بحيث  (يحمؿ المحور الدوار عدداً مف الأذرع لممساىمة في زيادة كفاية الجياز المازج)الجياز عمى محور دوار 

يمكف لممحور الحامؿ للأذرع أف . تؤمف الحركة لجسـ الخلاط فصؿ المزيج إلى جزأيف ثـ جمعيما في جزء واحد
 . يدور بسرعة أقؿ مف سرعة دوراف الحوض السبعي وىكذا تساىـ حركة الأذرع ىذه في زيادة قدرة الجياز المازجة

 
 

 
   المازج المكعب الدوار(5) الشكؿ المازج السبعي                         (4)      الشكؿ 
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 : المازج المخروطي-3ً
 يتألؼ الجياز مف مخروطيف متصميف بقاعدتييما ويمكف أف يحتوي قطعاً معدنية مثبتة بداخمو تساىـ مع 

يثبت ىذا الحوض عمى محور دوار بحيث يؤمف حركة . الجدراف المتعددة في تجانس المسحوؽ عند دورانو
 .دورانية لجسـ الخلاط بسرعات محددة 

   :(ذو الأذرع ) المازج الكوكبي-4
يتكوف الجياز مف حوض مف الستانمس ستيؿ مزود بعدد مف الأذرع المتبدلة الخاصة التي تدور بسرعات متبدلة 

ويمكف تبديؿ الذراع المازج حسب قواـ المادة المراد مزجيا وعممية المزج المراد , داخؿ حوض  الستانمس ستيؿ
في ىذا الجياز يثبت الحوض ويتحرؾ بداخمو الأذرع الخاصة  .(مواد سائمة أو صمبة أو عجينية)تحقيقيا 

 بالجياز وىذا المبدأ مختمؼ عف الأجيزة الثلاثة السابقة المذكورة آنفاً 

 
 ( ذو الاذرع) الكوكبي  المازج(7)الشكؿ  المازج المخروطي                 (6)الشكؿ    
 
  :dry granulation methodالتحثير الجاف طريقة  2-2

 ىاحساسة لمرطوبة والحرارة وؿأو المحافظ تستعمؿ ىذه التقنية عندما تكوف مكونات الحثيرات أو المضغوطة 
 : صفات لاصقة تسيؿ عممية التحثير وتشمؿ التقنيات التالية

 
  :double compression method ( Slugging )الضغط المضاعفطريقة  2-2-1

تعرض المساحيؽ لضغط عاؿٍ باستعماؿ آلة  (مفكؾ - مزلؽ- ممدد  )بعد مزج المواد الفعالة مع السواغات 
ضغط مناسبة وذلؾ باستخداـ مكابس دائرية مسطحة الوجييف نصؼ قطرىا كبير وبما أف انزلاؽ المكابس غالباً 

 .ما يكوف ضعيفاً لذلؾ يفضؿ استعماؿ آلة ضغط متناوبة تعطي ضغطاً تصادمياً كبيراً 
أو ,  طاحونة مناسبةؿيتـ تكسيرىا باستعما.  غ8-4 وزنيا مف Slugsبعد الحصوؿ عمى المضغوطات الكبيرة 

 .محثرة ىزازة ثـ تنخؿ الحثيرات الناتجة لمجانسة أبعادىا
. ىناؾ صعوبة أساسية نصادفيا أثناء الضغط الأولي ىي تفمع المضغوطات الكبيرة بسبب احتجاز اليواء ضمنيا

, فكمما زادت المسافة الفاصمة بيف المكبسيف العموي والسفمي في الأجراف يزداد السماح لميواء بالاحتجاز بينيا
أو إننا نضطر . لذلؾ ينقص الضغط المستعمؿ وتنقص أيضاً سرعة دوراف الآلة وعمؽ مؿء حجرة الضغط
 .لإضافة سواغ رابط جاؼ لتحسيف العممية بسبب الحصوؿ عمى حثيرات ىشة غير مقاومة

 
 :compacting method تجميع المساحيق بالرص 2-2-2
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 تقضي ىذه التقنية تكتيؿ المساحيؽ وذلؾ بتصفيحيا compactor millوتدعى أيضاً الطاحونة الراصة 
عندما نجبرىا عمى المرور بيف أسطوانتيف تدوراف Roller Compact  (الحصوؿ عمى كتؿ بشكؿ صفائح)

 باتجاىيف متعاكسيف بواسطة لولب دافع متوضع ضمف قمع تغذية في high pressure rollersبضغط عاؿ 
ومف ثـ تكسر الصفائح الحاصمة وتجانس أبعادىا كما سبؽ في الضغط المضاعؼ ويمكف , ( الشكؿ  )الجياز

أف نجد في السوؽ جيازاً متكاملًا يمكف أف يقوـ بتصفيح المساحيؽ وتكسيرىا بواسطة طاحونة الأوتاد المثبتة في 
الجياز تحت فتحة خروج الصفائح ثـ تجانس أبعاد ىذه الحثيرات بنخميا بشكؿ آلي بفضؿ المنخؿ المثبت في 
أسفؿ الجياز وىكذا نحصؿ عمى الحثيرات المطموبة مباشرة بمجرد تمرير المسحوؽ مف خلاؿ ىذا الجياز كما 

  . الشكؿ   يظير
 :إف مردود ىذه التقنية عاؿ جداً لكنيا تبدي بعض المساوىء أىميا

كما نحصؿ عمى نسبة عالية مف , ونواجو صعوبة أثناء ضبطيا أو التحكـ فييا,  الأجيزة المستعممة غالية الثمف
المساحيؽ الناعمة بعد طحف الصفائح المتشكمة وأيضاً أف زمف تفكؾ الحثيرات والمضغوطات الناتجة طويؿ نسبياً 

 .وقساوتيا قميمة

 
 

 جياز الكسندر ورؾ( 8)الشكؿ 
 
  Le fritage :  Fusion بالتفتيت  بالانصهار أو  التحثير2-3

بحالة تماس  (...عامؿ رابط, ممدد, مادة فعالة)يقصد بيذه التقنية وضع جميع مكونات المضغوطات المختمفة 
 أو ماء التشرب الموجود بالمزيج المكوف (حمض الميموف المائي ) بمزجيـ وتحت تأثير الحرارة يخرج ماء التبمور

الموجود أصلًا في  (PVP, PEG سكروز HPMC)لمحثيرات والذي بدوره يذيب العامؿ الرابط الذواب بالماء 
يجب أف )المزيج وتحصؿ ىكذا عممية تكتيؿ المساحيؽ ثـ تمرر الكتمة العجينية المتشكمة ىذه مف خلاؿ منخؿ 

 ب لتحثيرىا وتجفؼ الحثيرات الناتجة بفرف مناسبسمنا (يكوف المنخؿ ومعدات المزج مف الفولاذ الذي لا يصدأ 
يمكف أف .  ويتابع العمؿ كما سيتبع أثناء إجراء عممية التحثير بتقنية التحثير الرطبـ 40-35بدرجة حرارة 

 المزودة بجدار مضاعؼ لتسخيف مزيج عجاناتتتحقؽ ىذه العممية في فرف عادي أو باستعماؿ بعض اؿ
 إذ لا نحتاج في ىذه الحالة إلى Lodigeالمساحيؽ المحثرة أو باستخداـ بعض العجانات المثفمة الكبيرة نوع 
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منبع حروري خارجي وذلؾ بالاستفادة مف الحرارة الناشئة عف الاحتكاؾ ضمف الجياز أثناء دوراف مراوحو وسككو 
 .العاجنة

 
  Wet Granulation Method طريقة  التحثير الرطب 2-4

ولكف نادراً ما تتماسؾ جزيئات المساحيؽ بعد ىذه الإضافة . حيث يسمح بتشكيؿ كتمة رطبة تجفؼ بعد تحثيرىا
. وتعطي حثيرات قاسية وقوية بعد التجفيؼ لذلؾ نضطر إلى إضافة عامؿ رابط كي يجمع جزيئات المسحوؽ معاً 

لو قدرة  (غالباً ما يكوف الماء)ومعظـ العوامؿ الرابطة ظير لنا مف التسمية أننا نستعمؿ سائلا لتكتيؿ المساحيؽ
أما في حالة المواد . عمى إذابة بعض مكونات المزيج المستعممة ىي صموغ طبيعية أو صناعية منحمة في الماء

أو مزيجاً مف - اسيتوف- ميتانوؿ–الدوائية الحساسة لمماء فنستعمؿ عاملًا رابطاً مذاباً في مذيب عضوي كالغوؿ 
 .الغوؿ مع الماء بنسب مختمفة

 
تمكننا طريقة التحثير التقميدية ىذه مف أف نستعمؿ بيذه الطريقة مواد فعالة كثيرة ومتنوعة وسواغات متعددة 

بحيث لا تيمنا كثيراً صفات ىذه المواد المستعممة سواء أكانت مغبرة أو ضخمة الجزيئات كما أنيا تؤمف توزعاً 
 .متجانساً لممواد ضمف الكتمة وبخاصة القميؿ منيا مثؿ الممونات

 
أما المساوئ الأساسية ليذه التقنية فتنتج عف تعدد مراحؿ متتالية حيث تستغرؽ وقتاً طويلًا وبخاصة عممية 

التجفيؼ بأجيزة تقميدية مما ينتج عنو زيادة تكاليؼ التصنيع وزيادة احتماؿ التموث كما يجب أف لا نيمؿ الكمية 
كما يجب أف لا ننسى ذكر التخرب الذي يطرأ عمى بعض المواد . الضائعة مف المادة أثناء عممية التحضير

الفعالة الحساسة عمى رطوبة التحثير أو عمى حرارة التجفيؼ ويجب أف لا نيمؿ أيضاً رأس الماؿ الكبير الذي 
 يسخر لإنتاج ىذا الشكؿ الصيدلاني سواء أكاف في تشييد البناء أو شراء الأدوات المتعددة اللازمة لمتحضير

 
 : ترطيب المساحيق2-4-1

ينتخب مذيب أو مزيج مذيب يتمتع بقدرة حؿ محددة تجاه مزيج المساحيؽ بحيث لا تكوف ىذه القدرة الحالة كبيرة 
جداً فتعطي عجينة ممتصقة عمى الأجيزة وعمى المنخؿ يصعب تحثيرىا أو قميمة جداً تعطي عجينة متفتتة قميمة 
الربط لا تنتج حثيرات مقاومة، فإف مقدار ما ينحؿ مف المزيج في المذيب يتصمب ويتبمور بعد التجفيؼ وىذا ما 

أو ينتخب المحموؿ الرابط المناسب لإجراء عممية . يؤمف التحاـ الأجزاء وارتباطيا ببعضيا ويعطي حثيرات جيدة
 .الترطيب

 
بعد إجراء عممية تحضير المساحيؽ ووزنيا ومزجيا حتى التجانس التاـ يضاؼ لمزيج المساحيؽ الموجود ضمف 

 ببطء محؿ  أو محموؿ المادة المختار Zذو سكؾ المحراث أو ذو السكاكيف عمى شكؿ حرؼ )عجاف مناسب
وعمى مراحؿ مع المزج الجيد حيث يترؾ وقت كاؼ لممزج بعد كؿ إضافة وبخاصة في المراحؿ الأخيرة لمتأكد مف 

التوزيع الجيد لسائؿ التحثير وعدـ تجاوز الكمية اللازمة لمحصوؿ عمى عجينة رطبة تمتصؽ ببعضيا بعضاً 
 .عندما تضغط باليد وتتفتت بيف الأصابع عند إزالة الضغط عنيا
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يفضؿ إجراء تجارب أولية متعددة لتحديد حجـ السائؿ المستعمؿ بدقة لأف زيادة استعماؿ ىذا السائؿ أثناء 
 دقيقة لأف كمييما يمكف أف يؤدي إلى الحصوؿ عمى كتؿ 15-10التحضير أو تجاوز زمف المزج اللازـ عادة 

والحثيرات الناتجة بعد . عجينة لزجة يصعب بؿ يستحيؿ تحويميا إلى حثيرات لأنيا تسد عيوف منخؿ آلة التحثير
 .التجفيؼ تكوف شديدة القساوة إذ نحتاج لقوة ضاغطة عالية لتحويميا إلى مضغوطات

أما إذا استعممنا كمية قميمة مف سائؿ التحثير أو إذا كاف العامؿ الرابط . والحثيرات الناتجة تكوف بطيئة التفكؾ
 .والمضغوطات النيائية تكوف غير مقاومة لمكسر. سريعة التفتت" ميتة"ضعيفاً فنحصؿ عمى حثيرات ىشة 

إذا كانت المادة الفعالة لا تتأثر بالرطوبة فإف الماء غالباً ىو المستعمؿ مف أجؿ التحثير الرطب بالإضافة إلى 
ففي ىذه الحالة يمكف إضافة المواد الفعالة القميمة الموجودة بالصيغة أو . عامؿ رابط منحؿ بالماء كما ذكرت 

 .الممونات عمى شكؿ محموؿ إلى الكتمة وذلؾ لتأميف تجانس المنتج النيائي 
تستعمؿ المحاليؿ الرابطة المحضرة بالتسخيف مثؿ ىلامة نشاء محموؿ الجيلاتيف بعد تحضيرىا وىي حارة نسبياً 

بشكؿ كبير بحيث يصعب توزيعيا  (رفع لزوجتيا )لأنيا تؤمف صفات رابطة أفضؿ وتمنع تيمـ ىذه المحاليؿ الزائد
 .بشكؿ متجانس عمى الكتمة بعد برودتيا 

إف نوع العامؿ الرابط وكميتو في الصيغة عاملاف ميماف واختياره سيعتمد طبعاً عمى الخواص الفيزيائية لمزيج 
فالمساحيؽ ضعيفة التماسؾ تحتاج لعامؿ رابط قوي كي تشكؿ حثيرات جيدة والصانع يجب أف ينتقي . المساحيؽ 

عوامؿ رابطة مناسبة بحسب قوة الربط لكؿ منيا ومف ثـ يجربيا لمعرفة الخواص المثمى لمحثيرات والمضغوطات 
يجب أف لا ننسى اخيراً أف زيادة نسبة العامؿ الرابط ستؤدي بالتأكيد إلى زيادة زمف تفتت المضغوطات . الناتجة 

 . أو عدـ ذوبانيا بالعضوية خلاؿ مرورىا بالأنبوب اليضمي 
 
  (: Z بشكل  ) المازج العجان ذو السكاكين4-1-1 -2

 يؤمناف أثناء دورانيـ  Zيتكوف مف حوض مف الستانمس ستيؿ غير قابؿ لمصدأ يدور بداخمو ذراعاف بشكؿ حرؼ 
مزج المساحيؽ الجافة وعجف الكتمة المزجة الناتجة بعد ترطيب المسحوؽ بمحموؿ العامؿ الرابط أو بسائؿ 

 .الترطيب المناسب 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 العجاف ذو السكاكيف (9)الشكؿ 
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  :Lodige المازج ذو سكك المحراث أو 2-4-1-2
يتكوف مف حوض اسطواني مف الستانمس ستيؿ غير قابؿ لمصدأ يدور بداخمو بسرعة متبدلة محور حامؿ لقطع 

 ثابتة عمى شكؿ سكؾ المحراث تضرب المساحيؽ  
. لمزجيا ضمف الحوض وتقذفيا عمى محيط الجدراف وتعجنيا عند إضافة محموؿ العمؿ الرابط أو سائؿ الترطيب 

 .  دقائؽ لعجف الكتمة والحصوؿ عمى عجينة متجانسة بشكؿ تاـ وجاىزة لمتحثير 10-5ويكفي مدة 
 

 
 العجاف ذو سكؾ المحراث (10)الشكؿ 

 
 : تحثير الكتمة الرطبة 2– 2-4

          بعد الانتياء مف تحضير العجينة السابقة المعدة لمتحثير تخضع الكتمة العجينية لضغط ميكانيكي 
يجبرىا عمى المرور خلاؿ سطح مثقب وليكف منخلًا مثلًا أو نختار الجياز المناسب لإجراء ىذه العممية إذ نميز 

 :بالصناعة بيف نوعيف مف ىذه الأجيزة المحثرة 
 
   oscillants granulatorالمحثرة اليزازة -  أ

   rotary granulatorالمحثرة القرصية الدوارة  -  ب
  granulator fluid-bedجػ التحثير بالسرير اليوائي     

 
 المحثرة الهزازة - 1ً

ياباً بوساطة محرؾ خاص        تتكوف مف أربع عوارض معدنية مسدسة الأضلاع متوازية مغذاة بحركة ذىاباً وا 
تختار )ىذه الحركة تجبر المزيج الرطب عمى المرور خلاؿ منخؿ نصؼ أسطواني ذي أبعاد فتحات محددة 

 . موجودة بشكؿ أفقي أسفؿ العوارض المعدنية المثبتة عمى المحور المحرؾ كما في الشكؿ  (حسب الطمب
و الحثيرات الحاصمة بيذه . تستعمؿ ىذه الآلة أكثر مف المحثرة القرصية الدوارة بالصناعة نظراً لمردودىا المرتفع 

الآلة تكوف أكثر قصراً وأكثر مسامية مف الحثيرات الناتجة بالمحثرة القرصية الدوارة وفي كؿ الأحواؿ نجد أف 
مواصفات الحثيرات الناتجة تختمؼ حسب آلة التحثير المستعممة وحسب قطر فتحة المنخؿ المستعمؿ في جياز 

 .التحثير والضغط المطبؽ عمى الكتمة عند إجبارىا عمى المرور مف عيوف المنخؿ وسرعة دوراف الآلة 
نجد صعوبة كبيرة بإمرار العجينة إذا كانت رطوبتيا عالية كما أنو يمكف أف تسد عيوف المنخؿ ويتوقؼ العمؿ أو 
 يستحيؿ ، عندىا نستبدؿ منخؿ المحثرة بمنخؿ آخر فتحاتو أكبر لتسييؿ تمرير الكتمة العجينية مف خلاؿ المحثرة  
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 المحثرة اليزازة  ( 11)الشكؿ 
 
 :المحثرة القرصية الدوارة- 2ًً

 تشبو ىذه المحثرة آلة طحف المحمة المنزلية إذ تتكوف مف extruding machinوتدعى ايضا المحثرة القاذفة 
لولب دوف نياية يدفع أمامو عند دورانو الكتمة العجينية ويجبرىا عمى المرور خلاؿ صفيحة مثقبة أبعاد عيونيا 

تستعمؿ ىذه التقنية أثناء التحثير المستمر . محددة بدقة تتوضع ىذه الصفيحة بشكؿ عامودي عمى محور المولب
وفي تحضير الحثيرات التي تعبأ مباشرة وتعد شكلا صيدلانيا نيائيا أو اثناء تحضير الحثيرات المعدة لمتكور 

spheronisation   
 

 
 
  spheroids  الحثيرات شبه الكروية2ً-1

تتمتع الحثيرات الشبو الكروية بأىمية بالغة في الصناعة الصيدلية الحالية وقد تطورت كثيراً ىذه الأشكاؿ 
الصيدلانية في الآونة الأخيرة نظراً لاستعماليا في تحضير الحثيرات المقاومة لعصارة المعدة والحثيرات مطولة 

 وتصنيع ىذا الشكؿ مكمؼ جداً إذ يتطمب أجيزة  prolonged actionالتحرر و الأشكاؿ مطولة التأثير 
 . مـ 2 مكروف إلى 500متخصصة بذلؾ وغالية الثمف تتراوح أبعاد الكرات المنتجة بيف 

 :     يمكف تحضير ىذه الحثيرات شبو الكروية بالصناعة بالتقنيات التالية
 بطريقة المحثرة القرصية الدوارة القاذفة ثـ تكوير ىذه الحثيرات- 1     
 ويحضر بجياز التمبيس                    coatingتثبيت المادة الفعالة عمى حامؿ كروي يعقب ذلؾ التمبيس  -  2    

  microgranulesالكلاسيكي أو بجياز التمبيس ذي السرير اليوائي وتدعى عندىا 
 التحضير بالسرير اليوائي  - 3   
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 تمر ىذه العممية بمراحؿ أربع  spheronisation extrusion تحضير الكريات بالقذؼ ثـ التكور   2ً-1-1

 :متتالية
 
 مزج المواد الفعالة مع السواغات والبممرات ثـ ترطيب المزيج لمحصوؿ عمى العجينة –آ 
 تمرر العجينة الناتجة مف خلاؿ آلة التحثير القرصية السابقة لمحصوؿ عمى الحثيرات العصوية - ب
 .تكوير الحثيرات العصوية بجياز دوراف خاص اسطواني الشكؿ  بالقوة النابذة - ج
 .يتـ تجفيؼ الحثيرات بأفراف التجفيؼ التقميدية : التجفيؼ - د

    تخصص ىذه الكريات الناتجة لتحضير أشكاؿ مطولة التأثير لذلؾ يجب أف تخضع لمراقبات دقيقة كسرعة 
 ... الذوباف وتوزع أبعاد الحثيرات وكثافة الحثيرات ونسبة المواد الفعالة

  
 : التحضير بقدر التمبيس الكلاسيكي 2ً-1-2

      تتـ ىذه العممية عمى مرحمتيف متتاليتيف الأولى وتتضمف تثبيت المادة الفعالة عمى حامؿ كروي
 .والثانية وتتضمف عممية تمبيس ىذه الحثيرات الكروية المحممة بالمادة الفعالة (حثيرات كروية  ) 
 
 :تثبيت المادة الفعالة عمى حامل كروي -  2ًًًًًً-1-2-1

أو مف  (% 25% / 75 )     تتكوف الحثيرات الكروية الخاممة المستعممة ليذه الغاية مف السكر والنشاء بنسبة 
 تصنع ىذه الكريات مف قبؿ معامؿ عالمية متخصصة sugar spheresالسكر وحيدا وتدعى الكريات السكرية 

ويتـ  (الكريات السكرية  )وليا أبعاد مختمفة وحسب الطمب تبدأ العممية بتثبيت المادة الفعالة عمى الحامؿ الخامؿ 
 محموؿ المادة الفعالة أو معمقيا في مذيب عضوي أو مائي باستخداـ مرذاذ  pulvarisation (ببخ)ذلؾ برذ 

  كما يمكف MC,EC,CMC  لتثبيت المادة الفعالة مثؿ polymerالتمبيس المعروؼ يحتوي ىذه المحموؿ بممر 
  محموؿ البممر بمذيب مناسب ثـ بعثرة pulvarisation (بخ)تثبيت مسحوؽ المادة الفعالة عمى الكريات بعد رذ 

يعقب ذلؾ عممية تجفيؼ تكرر ىذه , مسحوؽ المادة الفعالة عمى الحثيرات وىي بحالة الدوراف ضمف قدر التمبيس
تنفذ ىذه العممية بحذر ويجب عدـ المبالغة ببخ السائؿ عمى الحثيرات . العممية حتى تثبيت كامؿ المادة الفعالة 

الذي يؤدي إلى تكتؿ الحثيرات بيف بعضيا بعضا وأيضا ذر زيادة مف المسحوؽ يؤدي إلى ضياع جزء مف 
 .مسحوؽ المادة الفعالة

 
 
 
 :التمبيس- 2ً-1-2-2

تكر . تتضمف المرحمة التالية بخ عمى الحثيرات الكروية الحاممة لممادة الفعالة محموؿ بممر التمبيس ثـ يبخر 
 .العممية حسب الحاجة لموصوؿ إلى مواصفات تحرر المادة الفعالة المطموبة

 
 :  التحضير بالسرير الهوائي2-1-3
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 لأنو مغمؽ ويضمف كؿ GMPينسجـ التحضير بالسرير اليوائي بشكؿ كامؿ مع شروط ممارسة التصنيع الجيد 
متطمبات السلامة المينية للأشخاص والمنتج معاً ونجد في السوؽ عدداً مف أجيزة تصنيع الحثيرات شبو الكروية 

 أو بعثرة  top spray  أو مف الأعمى   bottom sprayوليا مبادىء مختمفة إذ يتـ بعثرة السائؿ مف الأسفؿ 
تنفذ  ( ىذه الأجيزة مذكورة بالتفصيؿ بفقرة التحثير بالسرير اليواء في الفقرة التاليةtangential sprayمماسية 

 : العمميات بشكؿ آلي وتتأثر بالعوامؿ التالية
 الحامؿ لمحثيرات (مف الأسفؿ إلى الأعمى )سرعة تدفؽ اليواء -
 ضغط توزيع السائؿ وتحويمو إلى رذاذ ضبابي-

 درجة حرارة اليواء الداخؿ و درجة حرارة اليواء الخارج مف الجياز-
 
 
 : Drying the granulationتجفيف الحثيرات  - 2-4-3

لذلؾ تخضع الحثيرات . يقصد بو التخمص مف الماء أو أي مذيب آخر موجود ضمف الحثيرات الرطبة بالتبخير 
السابقة الناتجة عف التحثير إلى عممية تجفيؼ ولكف دوف التخمص الكامؿ مف الرطوبة الموجودة بالحثيرات بشكؿ 

مطمؽ فمدرجة الرطوبة الضئيمة المتبقية في الحثيرات تأثير واضح في سموكيا أثناء عممية الضغط فالرطوبة 
يمكف أف تنتج عنيا حثيرات قاسية ومتحجرة، والرطوبة العالية تؤدي إلى الحصوؿ عمى % 1المنخفضة اقؿ مف 

حثيرات ضعيفة ومضغوطات تمتصؽ بالمكابس والأجراف وعموماً تختمؼ درجة الرطوبة المتبقية الفضمى مف 
قد تصؿ أحيانا % 6-1حثيرات إلى أخرى ويجب دراستيا وتحديدىا تجريبياً لكؿ صيغة وىي تتراوح عادة بيف 

 % 10إلى 
إف درجة الحرارة المستعممة وسرعة التجفيؼ ونسبة الرطوبة المتبقية ليا تأثير كبير في ثبات المادة الفعالة وتنفذ 

   :عممية التجفيؼ كما يمي

 
 

 فرف تجفيؼ تقميدي (15الشكؿ
 :المجففات التقمديةاستعمال - 
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 يتـ تسخيف اليواء يتكوف الفرف عادة مف حوض مف الستانمس ستيؿ غير قابؿ لمصدأ مزود برفوؼ مثقبة ،
بواسطة مقاومات كيربائية بعد امراره عمى مرشحة خاصة بالجياز لتخميص اليواء مف الأجزاء الصمبة العالقة بو، 

 . تضبط حرارة التجفيؼ بالفرف بواسطة منظـ حراري يظبط حرارة التجفيؼ المطموبة
 تجرى عادة عممية التجفيؼ باستعماؿ ىذه الوشائع الجانبية الموجودة عمى طوؿ جسـ الجياز بدرجة حرارة 

 .مئوية60حوالي 
  

ويمكف إجراء التجفيؼ بالتخمية باستعماؿ المجففات التي تعمؿ تحت ضغط منخفض عندما تكوف المواد المجففة 
حساسة جدا عمى الحرارة وىي مشابو لمسابقة لكنيا مرتبطة بمخمية ىوائية تخفض الضغط الجوي ضمف فرف 

 .التجفيؼ 

 تتكوف ىذه المجفات مف حوض جداره سميؾ جداً يتحمؿ الضغط المنخفض المطبؽ عمى المنتج أثناء عممية 
التجفيؼ تنقؿ الحرارة اللازمة لمتجفيؼ عف طريؽ جدار مضاعؼ يمر مف خلالو بخار الماء  أو زيت مسخف 

 .لا يستعمؿ ىذا الجياز اليواء الساخف لمتجفيؼ كما سبؽ لانو يعمؿ تحت ضغط منخفض كما ذكرنا . بالكيرباء
 

 
 فرف تجفيؼ تحت ضغط منخفض  (16)الشكؿ 

 
  :Fluid-bed dryingاستعمال مجفف السرير الهوائي - 

  الذي يسمح بوضع الحثيرات عمى شكؿ معمؽ في اليواء الساخف حيث يتـ شفط اليواء مف الجو بوساطة 
مضخة موجودة بأسفؿ الجياز يمرر ىذا اليواء عبر مرشحة لتخميصو مف الأجساـ الصمبة ثـ يمرر عمى وشائع 

 .كيربائية لتسخينو إلى درجة الحرارة المطموبة تضبط ىذه الدرجة بمنظـ حراري مناسب
يخترؽ تيار اليواء الساخف الحثيرات الموجودة في وعاء ذي قعر مثقب أو مسامي مف الأسفؿ إلى الأعمى يحمؿ 
معو الحثيرات معمقة في اليواء وتكوف الحثيرات بتماس كامؿ مف جميع جوانبيا مع اليواء الساخف الذي يفرغ مف 

 .الجزء العموي لمجياز عبر أكماـ القماش الراشحة
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زمف التجفيؼ بيذا الجياز صغير جداً ورطوبة المنتج متجانسة لكف ىذه الطريقة يمكف أف تعطي نسبة عالية مف 
المساحيؽ الناعمة لذلؾ نضطر لاستعماؿ عامؿ رابط قوي نسبياً أثناء تحضير الكتمة العجينية أو نستعمؿ كمية 

 .زائدة مف العامؿ الرابط 

 
 فرف تجفيؼ السرير اليوائي (17)الشكؿ 

  : Infrared dryingالتجفيف بالأشعة تحت الحمراء -
 ضمف أفراف نفقية تجري infrared  كما يمكف أف تحقؽ عممية التجفيؼ باستعماؿ مصابيح أشعة تحت الحمراء 
يمكف أف نجد أجيزة . مـ 10-5بيا عممية التجفيؼ بشكؿ مستمر بعد فرش الحثيرات عمى شكؿ طبقة رقيقة 

مخبرية مشابية تتكوف مف مصباح أشعة تحت الحمراء مثبت عمى زالقة لمتحكـ بدرجة الحرارة المطموبة مف خلاؿ 
 .  تغيير المسافة الفاصمة بيف المنتج ولمبة الأشعة تحت الحمراء

 
 :التجفيف باستعمال مواد جاذبة لمرطوبة-

ماءات -  كمور الكالسيوـ– يمكف أف تحقؽ عممية التجفيؼ أيضا بوساطة مادة جاذبة لمرطوبة مثؿ السيميكاجؿ 
حيث يمر اليواء عمى ىذه المادة الجاذبة لمرطوبة لتخميصو مف رطوبتو ثـ يمرر اليواء الجاؼ عمى . الصوديوـ 

الحثيرات ليحمؿ برطوبتيا ويمرر ىذا اليواء المشبع بالرطوبة ثانية عمى السيميكاجيؿ الجافة ويكوف ذلؾ بفضؿ 
مضخة تمرر اليواء الجاؼ مف السيميكاجيؿ إلى حثيرات ضمف جو مغمؽ عمى شكؿ دارة مستمرة إلى أف يصؿ 

 .المنتج إلى الرطوبة المطموبة
 
  : micro wavesالتجفيف باستعمال الأمواج الدقيقة -

فتتولد .MHZ ميغا ىرتز 2500  توضع المواد المراد تجفيفيا ضمف حقؿ كيربائي متناوب ذا تردد مرتفع 
 .الطاقة الحرارية ضمف المواد المراد تجفيفيا بالتحريض الناجـ عف حركة الجزيئات المستقطبة

لا تتولد الحرارة في ىذه الحالة إلا ضمف الأجساـ التي تممؾ ثابتة عزؿ كيربائي مرتفعة جداً لذلؾ إف الوعاء 
 .الحاوي لممواد واليواء المحيط بيا لا ترتفع درجة حرارتيما بينما نجد أف الماء  يسخف بسرعة وسيولة
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زمف التجفيؼ بيذه التقنية عادة طويؿ نسبيا وىناؾ بعض المصنعيف تمكنوا مف تطوير أجيزة تجفيؼ تعمؿ بيذا 
 لمجياز التقميدي generateursالمبدأ وزمف التجفيؼ قصير نسبيا وذلؾ بإضافة مولداً إضافياً للأمواج الدقيقة 

لكف ما زاؿ ليذه الطريقة صعوبات تعترض انتشارىا في . يستطيع خفض الزمف اللازـ لمتجفيؼ إلى نصفو 
وحساسية بعض المواد الفعالة . الصناعة الصيدلية مف أىميا ارتفاع سعر أجيزة التجفيؼ التي تعمؿ بيذا المبدأ

 . المرتفعة لمحرارة وتخربيا وىذا ما يحد مف تطبيؽ ىذه التقنية حاليا
 
 :Sizing the granulation by dry screening  مجانسة الأبعاد بالنخل الجاف 2-4-4

      تحوؿ ىذه العممية الكتمة الخشنة والحثيرات الكبيرة الناتجة بعد عممة التجفيؼ إلى أجزاء ذات أبعاد 
متجانسة نسبيا وملائمة لعممية التعبئة والتوزيع المتجانس في العبوات المفردة وملائمة أيضا لعممية الضغط وذلؾ 

 .بواسطة الطحف أو النخؿ 
 التي تتألؼ مف منخؿ يمكف تغييره حسب الحاجة تجبر Friwitt ويمكف أف تستعمؿ ليذه الغاية آلة التحثير 

الحثيرات عمى المرور مف خلاؿ فتحاتو تحت تأثير القوة الضاغطة المولدة مف القضباف المعدنية مسدسة 
 ".الآلة السابقة نفسيا المستعممة بالتحثير" الأضلاع التي تتحرؾ فوؽ الحثيرات حركة نواسية 

كما يمكف استعماؿ آلة التحثير الجاؼ المؤلفة مف أسطوانتيف مسننتيف تدوراف باتجاىيف متعاكسيف تمرر الحثيرات 
 .مف خلاليا ويمكف ضبط أبعاد الحثيرات الناتجة بالتحكـ بالبعد بيف الأسطوانتيف الطاحنتيف

  

 
 

 آلة الأسطوانت الطاحنة لمجانسة أبعاد الحثيرات (18)الشكؿ 
 
  fluid bed granulation method :  التحثير بالسرير الهوائي  2-5

  GMPيزداد استعماؿ ىذه التقنية الحديثة انتشاراً في حقؿ الصناعة الدوائية وذلؾ بسبب مطابقتيا لمتطمبات اؿ 
 والمزايا المتعددة التي تقدميا 

 (مزج عجف تحثير تجفيؼ )استعماؿ أداة وحيدة لمقياـ بعدد مف عمميات التحضير الصيدلاني المتعاقبة - 1
 الحصوؿ عمى مواد متجانسة المواصفات- 2
  crossed contaminationحيز التحضير مغمؽ بشكؿ كامؿ وىذا ما يحذؼ المخاطرة بالتموث المتصالب - 3

  GMPبيف المواد الفعالة المختمفة المنتجة في القسـ ومنسجـ مع متطمبات ممارسة التصنيع الجيد 
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المفتتات والعامؿ الرابط بجياز التحضير وتشغيؿ -الممددات-تنفذ العممية بوضع المساحيؽ المكونات الفعالة
الجياز يؤدي إلى الحصوؿ عمى مزيج متجانس ثـ نسمط عمى المسحوؽ الممزوج وىو بحالة معمؽ في اليواء 

مما يؤدي إلى توليد كتؿ  (.. إيزوبروبانوؿ ,كحوؿ,ماء )تياراً مف رذاذ المحموؿ الرابط أو مف سائؿ مناسب لمربط 
صغيرة مف المسحوؽ  بسبب ارتطاـ أجزاء المسحوؽ المبممة مع بعضيا بعضاً وبتوقيؼ إرذاذ المحموؿ عف الكتمة 

 . الرطبة والاكتفاء بتسميط اليواء الساخف عمى الحثيرات المتشكمة بتبخر المذيب وتجؼ الحثيرات وتتصمب
 
 : أجهزة التحثير بالسرير الهوائي التقميدية 1 -2-5

      تنفذ ىذه العممية بأجيزة التمبيس ذي السرير اليوائي يتكوف الجزء السفمي لمجياز مف حوض مخروطي 
 ميكروف تقريبا يسمح بالتوزيع المتجانس لميواء عند مروره مف الأسفؿ 100مثقب عمى شكؿ منخؿ أبعاد فتحاتو 

الجزء . إلى الأعمى وىذا ما يسمح بتوليد السرير اليوائي وحمؿ المسحوؽ ووضعو عمى شكؿ معمؽ في اليواء 
الوسطي الأسطواني لو ارتفاع مختمؼ مف جياز إلى آخر يتضمف  ىذا الجزء نظاـ البعثرة لممحموؿ عمى شكؿ 

  bottom sprayنصادؼ في الأسواؽ نموذجيف ليذه الأجيزة الأوؿ تتـ البعثرة مف الأسفؿ  . (المرذاذ  )رذاذ 
 ويدعى جياز  top spray والثاني وتتـ البعثرة مف الأعمى   (19الشكؿ  )  GLATT ويدعى جياز غلات

WURSTER ( 20الشكؿ.)    
 

وتتـ تغذية المرذاذ بسائؿ , تصنع ىذه الأجيزة مف الستانمس ستيؿ غير قابؿ لمصدأ وليا نظاـ التنظيؼ الذاتي 
يتضمف الجزء العموي مف الجياز .التحثير أو محموؿ  العامؿ الرابط بواسطة مضخة خاصة تضخ السائؿ 

مرشحة لاصطياد الحثيرات أو المساحيؽ ومنعيا مف الخروج إلى الجو الخارجي خارج الجياز نتيجة رفع 
كما يتضمف الجزء العموي مف الجياز . الحثيرات بسبب تيار اليواء المضغوط المتوجو مف الأسفؿ إلى الأعمى 

 . أيضا مراوح لمتفريغ لتشكيؿ ضغط منخفض ضمف الجياز 
يمرر اليواء قبؿ دخولو إلى الجياز عبر مرشحو لتخميصو مف الغبار والشوائب الصمبة وتخفض رطوبتو النسبية 
عند تمريره عمى وشائع التسخيف يتـ التحكـ بالجياز مف قبؿ حاسوب صغير مرتبط بالجياز يمكف برمجتو حسب 

 (تدفؽ السائؿ, ضغط ىواء, حرارة  )الطمب وذلؾ لمتحكـ بكؿ المتغيرات التي تؤثر في عممية التحثير والتجفيؼ 
 . 
 
 :  Rotogranulateur محثر السرير الهوائي الدوار 2-5-2

يتكوف المحثر الدوار مف عناصر متشابية تماما لجياز التحثير التقميدي السابؽ ولكف تخضع المساحيؽ لحركة 
عمودية بسبب تيار اليواء المتجو مف الأسفؿ إلى الأعمى وىذا ما يحدث بالجياز السابؽ والى حركة إضافية 
أفقية تحرض بدوراف الصفيحة القاعدية الموجودة في أسفؿ الجزء السفمي المخروطي لمجياز وىنا تكوف ىذه 

الصفيحة غير مثقبة بينما في الأجيزة السابقة تكوف مثقبة وتيار اليواء الصاعد باتجاه الأعمى يمر بيف جدراف 
رذاذ المحموؿ يتـ بشكؿ مماسي     Tangentiel sprayالحوض المخروطي ومحيط القرص السفمي الدوار وا 

 .ضمف مزيج معمؽ المساحيؽ المتطايرة في الحوض المخروطي
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 جياز السرير اليوائي الإرذاذ مف الأسفؿ(19)الشكؿ 
 
 

 
 
 
 

 جياز السرير اليوائي الإرذاذ مف الأعمى (20)الشكؿ 
 
 

 
 

 جياز السرير اليوائي الإرذاذ مماسي  (21)الشكؿ 
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 :مراقبة الحثيرات الناتجة كشكل صيدلاني -  3

 لمواصفات الحثيرات الناتجة  أىمية بالغة عمى سير عممية التعبئة والتوزيع وعمى ثبات موادىا الفعالة كما أف 
ليذه المواصفات أىمية بالغة أيضاً عندما تكوف الحثيرات شكؿ تمييدي لصنع أشكاؿ أخرى كبسولات مضغوطات 

تحانس , تفمع)وعمى مواصفات المضغوطات المتشكمة  (التصاؽ,انسياب)إذ تؤثر عمى سير عممية اتمضغط 
  .(..قساوة، زمف التفتت,الوزف

 
 : مراقبة الرطوبة المتبقية1–3

كما ,       تؤثر الرطوبة المتبقية في الحثيرات بشكؿ سمبي في ثبات موادىا الفعالة وعمى انسيابيتيا فتنقصيا 
تؤثر أيضا في قساوة المضغوطات وفي زمف تفتتيا ويكوف ىذا التأثير متعمقا بكمية الرطوبة المتبقية إذ تزداد 
قساوة المضغوطات ويزداد زمف تفتتيا مع زيادة نسبة الرطوبة في الحثيرات إلى أف يصؿ إلى قيمة قصوى ثـ 

 .تنيار قساوة المضغوطات وينقص زمف تفتتيا بزيادة الرطوبة
تحدد الرطوبة المتبقية في الحثيرات بطرائؽ متعددة وأكثرىا شيوعا تقضي بتحديد الكمية الضائعة مف المسحوؽ 

 ـ أو قريبة ليا بحيث لا تؤثر في تخرب الحثيرات ضمف أفراف عادية أو 100عند تعريضو لدرجة حرارة 
 لمتسخيف ووزف الأخيذة قبؿ التعريض لمحرارة وبعده لموصوؿ إلى وزف I,Rباستعماؿ مصباح أشعة تحت الحمراء 

ويمكف إجراء ىذه . الأخيذة الثابت ويدوف الفرؽ بيف الوزنيف ىو كمية الماء بالأخيذة وتحسب نسبتو المئوية
الطريقة مسرعة في جياز متمر المكوف مف ميزاف حساس مع غطاء يحوي مصباح أشعة تحت الحمراء لمتسخيف 

 .بفضؿ ميكروبوسيسور مربوط بالجياز (رقمي)ويعطى النتائج بشكؿ آلي 
 

   تستعمؿ طريقة كارؿ فيشر عندما يتعذر استعماؿ الطريقة السابقة بسبب تخرب المادة الفعالة بالحرارة يعتمد 
مبدأ ىذه الطريقة عمى تأكسد غاز ثاني أكسيد الكبريت بتأثير اليود وبوجود الماء وتحويمو إلى حمض الكبريت 

 :ويتحوؿ اليود إلى حمض يود الماء كما يمي
 

I2 +SO2+2H2O→ H2SO4+2HI                                                             
 

تتناسب كمية اليود المتفاعمة مع كمية الرطوبة الموجودة في المسحوؽ والتفاعؿ قموب ولجعؿ ىذا التفاعؿ يسير 
 منحلا في البيريديف حيث تصبح المعادلة  SO2باتجاه واحد نستعمؿ اليود المحموؿ في الغوؿ الميتمي و 

 :الكيماوية كمايمي
 

SO2+3C5H5N+ I 2+CH3OH+2H2O →                                              
 

2CH5NHI+C2H5NH2SO4+CH3OH                                           

 

 : مراقبة توزع أبعاد الحثيرات3-2
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ويشغؿ  (المخصص ليذا العمؿ) غ مف الحثيرات فوؽ المنخؿ العموي لجياز المناخؿ اليزازة 100    يوضع 
 دقيقة ثـ يوزف كؿ منخؿ لتحديد كمية المسحوؽ المحتجزة عمى كؿ منخؿ وىذه الكمية 15الجياز الخضاض مدة 

وبتحديد وزف الأجزاء . بعد أجزائيا أقؿ مف فتحة المنخؿ الذي يعموه وأكبر مف بعد فتحة المنخؿ الذي يحتجزىا 
 .عمى كؿ منخؿ يمكف تحديد توزع أبعاد ىذا المسحوؽ 

مف اجؿ الحصوؿ عمى نتائج ذات تكرارية مقبولة مف الضروري جداً العمؿ ضمف شروط تجريبية محددة بدقة 
 .والجدوؿ التالي يبيف المواصفات المطموبة لممناخؿ الدستورية المستعممة في قياس توزع أبعاد أجزاء الحثيرات

 

 
 جياز المناخؿ اليزازة الآلي لقياس أبعاد الحثيرات (22)الشكؿ 

 
 : مراقبة انسيابية الحثيرات3-3

 مف المسحوؽ أو الحثيرات المعدة لمضغط بمدة زمنية اقؿ مف 100 يطمب دستور الأدوية الاوروبي  أف ينساب 
 ثواف مف قمع قياس الانسياب الدستوري المحددة جميع أبعاده بشكؿ دقيؽ والمسوؽ عالميا بيذه المواصفات 10

 .الدقيقة

 
 جياز قياس انسيابية الحثيرات دستور الأدوية الأوربي(23)الشكؿ
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 : مراقبة تجانس الوزن 3-4

 إذا كانت تحوي  single dose يجري ىذا الفحص عمى الحثيرات المقدمة في عبوات مفردة ذات جرعة واحدة 
وزف مف المادة الفعالة / وزف  % 2 مع في الجرعة مف المادة الفعالة أو تمؾ التي تحوي أكثر مف 2اكثر مف 

  عبوة منتقاة عشوائياً ويحسب الوزف الوسطي ليا  20يوزف   محتوى 
لا يسمح بأكثر مف قيمتيف مف الأوزاف العشريف السابقة أف تختمؼ عف الوزف الوسطي بأكثر مف النسبة المئوية 

للاختلاؼ الموضحة ولا يسمح لأي قيمة أف تختمؼ عف الوزف الوسطي بأكثر مف ضعؼ النسبة المئوية 
 المسموحة 

 
 عدد المضغوطات النسبة المئوية للأوزاف المسموحة الوزن الوسطي لمحثيرات

  % 10 ±  مع 300أقؿ مف 
±  20 % 

  18عمى الأقؿ 
 2عمى الأكثر 

  % 7,5 ±  مع أو أكثر300
± 15 % 

 18عمى الأقؿ 
 2عمى الأكثر 

 
 مف المادة الفعالة % 2 مع أو التي تحوي أكثر مف 2يجرى ىذا الفحص عمى الحثيرات التي تحوي أكثر مف 

 
 : فحص تجانس المحتوى3-5

 مع في الجرعة 2يجرى ىذا الفحص عمى الحثيرات المقدمة في عبوات ذات الجرعة الواحدة والتي تحوي أقؿ مف 
وزف مف المادة الفعالة يجب أف تتوافؽ مع الفحص / وزف % 2مف المادة الفعالة أو تمؾ التي تحوي أقؿ مف 

 :التالي
بالنسبة لمحثيرات الحاوية عمى اكثر مف مكوف فعاؿ فإننا نقوـ بالفحص عمى كؿ مكوف فعاؿ عمى حدة يتوافؽ 

 عبوات أخذت عشوائيا باستخداـ طريقة 10يحدد المحتوى مف المادة الفعالة لكؿ عبوة مف . مع الشرط السابؽ 
 .تحميمية مناسبة

% 115% -85تتوافؽ الحثيرات مع الفحص إذا لـ يكف ىناؾ اكثر مف قيمة واحدة مف القيـ العشرة خارج حدود 
 مف القيمة الوسطية

% 125%-75وليس ىناؾ أي قيمة خارج حدود % 115%-85 قيـ مستقمة خارج حدود 3أو 2إذا كاف ىناؾ 
المستحضر يتوافؽ مع الفحص إذا لـ يكف في العينات اؿ ,  عبوة أخرى مأخوذ عشوائياً 20اعد الفحص باستخداـ 

مف القيمة % 125%-75ولا يوجد أي واحدة خارج % 115%-85 قيـ خارج حدود 3 المفحوصة أكثر مف 30
 الوسطى 

 فحص تجانس المحتوى غير مطموب بالنسبة لمحثيرات الحاوية عمى فيتامينات متعددة أو عناصر معدنية نادرة 
 .وفحص تجانس الوزف ليذه الحثيرات غير مطموب 
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 :مراقبة التفتت 3-6
 غ مف الحثيرات المراد 2 ـ ثـ يوضع  2 ±ـ 37 مؿ مف الماء المقطر بدرجة 50يوضع في بيشر زجاجي 

فحصيا في الماء  يحرؾ الوعاء بمطؼ مف وقت إلى آخر يجب أف تنحؿ الحثيرات أو تتبعثر عمى شكؿ مسحوؽ 
.  دقيقة 30ناعـ خلاؿ 

يمكف لمحثيرات الناتجة عف العمميات السابقة أف تعد شكلا صيدلانياً نيائياً جاىزاً لمتناوؿ كما ىو أو تعد منتجا 
 .وسيطا يحضر منو المضغوطات والمحافظ والشرابات الجافة

 
 : مراقبة الحثيرات الفوارة3-7

 :تجرى عمييا جميع الفحوص السابقة باستثناء فحص الذوباف إذ يجرى وفقا لما يمي
 ـ يحدث 25-15 مؿ مف الماء بدرجة حرارة الغرفة 200نضع جرعة مفردة مف الحثيرات في بيشر حاوي عمى 

  عندما يتوقؼ انطلاؽ الغاز مف الحثيرات تكوف الحثيرات قد ذابت أو بعثرت في  CO2انطلاؽ غاز الفحـ 
. الماء

 جرعات أخرى مفردة يجب عمى عينات الحثيرات الستة  أف تذوب أو تتبعثر في الماء 5 تعاد العممية عمى 
 . دقائؽ5خلاؿ 

 . المنطمقة  CO2وكمية  ((PHكما يجرى مراقبة طعـ المحموؿ الناتج ورواقو ودرجةحموضتو 
 
 
 

 :بعض الأمثمة لمحثيرات المستعممة كشكل صيدلاني نهائي جاهز لمتناول
 
 

 granules de charbonحثيرات الفحم حسب دستور الادوية الفرنسي                        
 
 

       poudre de charbon vegetal                           100مسحوؽ الفحـ النباتي               
 sucre glace                                             740                            سكر ناعـ

 sirop simple غ                                             250شراب بسيط    ـ  ؾ   تقريباً     
 
 

 دستور الادوية الفرنسي  حثيرات غميسرو فوسفات الكالسيوم
   

                                           

 glycerophosphate de calcium غ                    100غميسرو فوسفات الكالسيوـ        

                   sucre glace  غ                                          75سكر ناعـ                         

                 sirop simple غ                                          250 شراب بسيط    ـ  ؾ    تقريباً  
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Paracetamol + doxylamin +caffeine effervescent granules : 
 
 

Paracetamol                                     500 g  

     Doxylamin succinate                         5 g  

 Caffeine                                              31 g  

Tartaric acid                                       390 g  

Sodium hydrogen carbonate               410 g  

Kollidon 30                                         16 g 

Isopropanol or ethanol                          Qs 
Sodium benzoate                                 30 g 

Sugar                                                    707 g 

 

 . مع كافئيف 33 مغ دوكسيلاميف و 5 مع  باراسيتاموؿ و 500 غ  تحوي  2،1كؿ 
 

                               

 Paracetamol instant granules : 

 

 

Paracetamol                                          50 g  

Sorbitol                                                130 g 

Citric acid                                             33 g 

Sodium bicarbonate                              20 g 

Sodium citrate                                       3 g 

Kollidon 30                                            8 g 

Ethanol                                                 50 g 

 

 . غ 2,44يعبأ المسحوؽ الناتج عمى شكؿ رزـ تحوي الواحدة .  مغ باراسيتاموؿ 500 غ  تحوي 2،44كؿ 
 
 

Vitamin B complex + Vitamin C instant granules : 
   

 

Thiamine hydrochloride                        1.5 g 

Riboflavin phosphate sodium               1.9 g 

Nicotinamide                                         15 g 

Pyridoxine hydrochlorid                        1.5 g 

Cyanocobalamin gelatin coated 0.1%      5 g 

Ascorbic acid powder                                50 g  

Sucrose                                                   241 g 

Kollidon 30                                             17 g 

Ethanol                                                   60 ml 
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