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 أهلا وسهلا فيكن بالمحاضرة الخامسة ، وإذا كنتو عم تدرسوها خلال الفصل 

 ف انتو فعلا أبطاال وما بينخاف عليكن 

يلا انطلقوووا 

 

 :        فهرس المحاضرة
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الة على السطح  المحاضرة
ّ

: العوامل الفع
ً
 Surface-active agentsتاسعا

وذلك وفقاً لشحنة المجموعة  متشردةغير أو  مذبذبة أو شرجبيةأو  شرسبيةوهي إما 

  .وفقط المركبات الشرجبية لها فاعلية مضادة للجراثيمئاتها، يالمحبّة للماء في جز

 

 وامل الفعالة على السطح الشرجبيةالع

 الرباعيةالأمونيوم تقع جميعها ضمن ما يعرف بمشتقات  

. 

 .السيتريميدو ،لكونيوم كلورايداالبنز اومنه ،مطهر تأثيرلها  

 بالتراكيز المطبّقة غير مزعجةتكون و ،وثباتيتها ،تحضيرها ةشاع استخدامها لسهول 

على الجلد )أي ليس لها تأثير سمّي محسوس على الخلايا، فهي لا تحرق الجلد ويمكن 

وعلى  ولا تترك لون )أثر( مكان التطبيق على الجلد ،(الجروحتطبيقها حتى على 

ي ف حروقو المضاعفة قد تسبب أمنها  ةالعاليلكن التراكيز  ،الضمادات والملابس

.الجلد

أكثر من سلبيات الغرام  إيجابيات الغرامتكون فعالية هذه المركبات بشكل عام ضد  

تالي وبال ،الشاردة الإيجابيةال منها هو (، والشكل الفعّفعاليتها ضد الزوائف منخفضة)

مثل ماء )لسلبية مكان التطبيق أو في الماء المستخدم للتمديد وجود الشوارد ا

كما تنخفض فعاليتها بوجود العوامل الفعالة على  ،يخفّض من تأثيرها (الحنفية

 ".التوينالسطح "

المصل والبراز والحليب تنقص  في مكان التطبيق مثل مواد عضويةكما أن وجود  

 ات وتكاد تنعدم.ة القدرة القاتلة للجراثيم لهذه المركببشد

مبدأ عملها المضاد للجراثيم في الغالب هو من خلال خفض التوتر السطحي  

 ها.وبالتالي تخريبها وانفجار  ⟸للخلية الجرثومية 
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وليس لها أي تأثير على البذيرات الجرثومية والأبواغ  ،تثبّط نمو الفطور فقط اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 الفطرية والمتفطرات.

وتطبق على الجلد والأغشية المخاطية لذلك تستعمل  ،وذات تحمّل جيد ،غير سامة 

 في تعقيم الجروح، وتستعمل كمادة حافظة في بعض الأشكال الصيدلانية.

 ،مثل الكلورهيكزيدين البيغوانيداتلأحوال باستعمالها بالتناوب مع ينصح في كل ا 

المضادة والهدف من ذلك منع الميكروبات من تطوير مقاومة على المادة 

نذكر منها: ،في المشافي للميكروبات

 : سيتيل تري ميتيل أمونيوم بروميد )السيتريميد(  .1

 يثبط، كما أنه مشاركاتد يدخل بشكل وهو قليل الاستخدام بين الناس لكن ق ��

لهذا السبب يوجد وسط زرع  له، ةغير حساس يفه نمو جميع الجراثيم ما عدا الزوائف

على أن  وهذا دليل عملي ،عليه وهي تنمو يسمى سيتريميد آغار 

تؤثر فقط على  وإنما، لا تؤثر على سلبيات الغرام باعيةالرات الأمونيوم مشتق

 .ي فعاليتها منخفضةأ �� الغرام بياتإيجا

 :بنزالكونيوم كلوريد  .2

فعاليته على إيجابيات الغرام أكثر من سلبيات الغرام. 

وجود الشوارد السلبية والعوامل الفعالة على السطح يقلل من فعاليته. 

كون التمديد لذلك ي ،في حال التراكيز العالية تكون السمية عالية والفعالية أقل 

ضروري. 

Cetrimide
Benzalkonium 

chloride
Cetylpyridinium 

chloride
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معتدلة إلى قلوية ، وفعّال في درجة حموضة السيتريميدوهو أكثر استخداماً من  

.أقل من  ، وغير فعال تماماً في قليلًا

 حامضة pHمضادة للفطور في  ةادستخدم كميلا 

يته كسائر المطهرات مرتبطة بالتركيز )فبالتراكيز المطبقة على الجلد لا وتكون سم

 أما بالتراكيز العالية يكون كاوي وحارق(. ،تأثيرات مزعجة يملك

وكلا المركبين السابقين )كلور البنزالكونيوم 

والسيتريميد( يستخدمان بشكل واسع في الجراحات 

البولية والنسائية بشكل محلول مائي أو محلول كحولي 

 أو بشكل كريمات.

سيتيل بريدينيوم كلوريد  .3

 

 

: عوامل أخرى مضادة عا
ً
 لميكروباتلشرا

 : أرشيفDiamidinesالأميدينات الثنائية 

ويمكن  ،الحامضة وبوجود الدم والمصل تنخفض فعالية هذه المركبات في الـ  

 للجراثيم أن تطوّر مقاومة سريعة لها.

والدي برومو بروباميدين  من هذه المركبات البروباميدين  

 ويستعملان بشكل ملح إيزوسيانات. ،

لمعالجة الإصابة بالمتحولات، بينما  يستعمل الأول كقطرة عينية بتركيز  

 يستعمل الثاني في المعالجات الموضعية.
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 Dyesالأصبغة  اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 .مطهر جيد تأثيرتمتلك جميعها  

 قوي جداً وتمتلك فعل أكسدة  ،وهي مادة مطهرّة ممتازة برمنغنات البوتاسيومومنها  

 .الطفيلياتضد  وتستخدم بخاصة ،فتستخدم بتراكيز قليلة للتطهير

إلا أنها  ،كما تستخدم لغسيل الخضروات وتفضّل على حمض الخل وحمض الليمون 

تسبب تغيّر في الطعم أو اللون، بالإضافة إلى أن هناك مشكلة في تطبيقها على 

ن أإلى تراجع استعمالها وكاد وهذه سيئة أدت  ،«بني»الجلد حيث تصبغ الجلد بلون 

 ينعدم مع أنَّ فعلها المؤكسد قوي جداً.

ق في حالات خاصة، ولا يمكن و
ّ
 أمع ذلك يمكن أن تطب

ً
 .ن تعطى داخليا

، اعلمّالأخضر ال)البنفسجية المبلورة(،  بنفسجية الجانسيانمن الأصبغة أيضاً يوجد  

  .لجراثيموتستخدم في تلوين ا ،زرقة الميتيلين ،خضرة الملاشيت

للجراثيم والفطور وقد تستخدم لهذه الغاية موضعياً، إلا  مثبّطلهذه الأصبغة تأثير  

ن ثار عأن تلوينها للجلد والثياب يعتبر من أهم محددات استعمالها، بالإضافة لما يُ

 تأثيرها المسرطن.

 والأكريفلافين  البروفلافينمثل  مشتقات الأكريديناستعملت  

في معالجة بعض الجروح والحروق، غير   والأميناكرين 

أنها بطيئة التأثير وغير فعّالة ضد الفطور والبذيرات.
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 Quinoline derivativesمشتقات الكينولين 

.إيجابيات الغراميرها المضاد للجراثيم على ويقتصر تأث ،قليلة الاستعمال 

  .محاليل مطهرة فموياًوتستخدم بشكل  

وهو مستعمل  ، كلوريد الديكوالينيومأهم مشتقاتها  

 لمعالجة التهاب البلعوم. بشكل أقراص مص 

 

 

 

 

  Disinfection policyاستراتيجية التطهير 

 ةبمشاركما إوتتم  ،عند الجراثيم لمنع حدوث تطور مقاومةتهدف الاستراتيجية  

 .تناوببالو أر من مطهر ثكأ

دة كل قسم من أقسام المشفى له خصوصية في التعامل مع الماكما ذكرنا أن  

مركز مراقبة »رة، لذلك في كل مشفى يجب أن يكون هناك مركز يسمّى المطه

 ،وظيفته مراقبة أقسام المشفى ومراقبة الجراثيم والإنتانات التي تحدث فيها« الإنتان

لكل أقسام المشفى، فكل مادة مطهرة  رة واحدةلا يفيد استخدام مادة مطهحيث 

 عندما نختارها يجب أن تتلاءم لتقضي على الجرثوم الذي نخشى وجوده في القسم.

تذكر أن الكينولون هو صاد  

حيوي، أما الكينولين هو مادة 

 مضادة للميكروبات.

تشمل استراتيجية التطهير جميع الإجراءات التي نتخذها لخفض عدد الجراثيم 

أو الحمل الجرثومي إلى الحد اللامؤذي أو المقبول )وهي هدف عمليات 

الميكروبية )وهي هدف التنظيف والتطهير(، أو إزالة جميع أشكال الحياة 

 عمليات التعقيم(.
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ففي بعض الأحيان  ،أسلوب تطبيق المادة المطهرةولا ننسى أن نأخذ بعين الاعتبار   اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

ثلى ممتازة، ولكن عند تطبيقها في تكون المادة المطهرة في شروط التطبيق المُ

 تصبح غير فعّالة. �� ط غير مثاليةشرو

له  فكل قسم ،والجرثوم المرضىوحسب  القسموتختلف الاستراتيجية المتبعة حسب  

فمفهوم  ،مشفى أيضاً لها خصوصية بالنسبة لعملية التطهير خصوصية وكل

 استراتيجية التطهير يشبه إلى حد ما مفهوم شخصنة العلاج.
 

 مشاركة مضادات الميكروبات

مشاركة مضادات الميكروبات عندما لا يكفي مطهر واحد لإعطاء الفعاليّة  نلجأ إلى 

مع الانتباه إلى كون المطهرين يختلفان بمكان  ،المطلوبة ضد العضوية الدقيقة

.)آلية( التأثير

 :التالية للأسبابالمشاركة  إلىنلجأ  عموماً  

حيث نكون  ،حيّة()أي على السطوح ال وتكون مفضّلة عند تطبيق الـ  

فتكون هذه الطريقة  ،هنا محدودين بالنسبة للتراكيز المستخدمة وبعوامل أخرى

جيدة للحصول على تأثير مطهر كبير بأقل سمية ممكنة.

 

الحصول على تأثير قوي منع تشكيل ذرية مقاومة

ز السمي خفض السمية، حيث ينخفض التأثير السمي أو التركي
عضياتلبعض المركبات التي لها تأثير مزعج على الأنسجة أو ال
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)للاطلاع(من الأمثلة على مضادات الجراثيم التي يمكن مشاركتها مع بعضها:  

 .فينات(  + فينول )أو لوتار ألدهيد غ

 + فوق أوكسيد حمض الخل. ء الأوكسجيني الما

 + فوق أوكسيد حمض الخل. الماء الأوكسجيني 

 الكلورهيكزيدين مع الكحول.

 اليود مع الكحول.

 البوفيدون اليودي.

 

 من المشاركات العملية أيضاً نذكر:  ��

 

 

 

 

 

مثل مع مشتقات الأمونيوم الرباعية مشاركة مشتقات الـ 
البنزالكونيوم كلورايد

ض الفعالية ضد المك
ّ

ورات العنقودية تزيد فاعليتها ضد الزوائف لكنها تخف
الذهبية

مع البارابينات ومشاركة الـ 

تزيد فاعليتها ضد سلبيات الغرام

مشاركة الصوابين مع الهيبوكلوريت 

ر
ّ

ف ومطه
ّ
تعطي تأثير منظ

وهكذا ينتهي حديثنا عن المواد  

المضادة للميكروبات وننتقل إلى 

  الحديث عن الشكل الصيدلاني

😍 
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ث الجرثومي في الأشكال الصيدلانية غير العقيمة اسمالدكتور. د|  اسمالمادة
ّ

 التلو

 وبأعدادمحددة من الجراثيم  أنواعتحتوي ضمنها  الأشكالن هذه أبايبنا تذكروا حتب 

رفض وجودها بشكل كامل في فمن ناحية النوع توجد جراثيم يُ ،لا تتجاوزه محددة

مية كانت بك مراضيتها مثل السالمونيلا حتى لوإسبب بليس والشكل الصيدلاني 

ن أوتذكر سيادتك  ،من صرف صحي ثن وجودها دليل على تلولأ ة مرفوضةقليل

 صابن تُأفاحتمال   ذا كانتإما أ  ومن السالمونيلا ه 

.   

 لافالغير عقيم وباخت باختلاف الشكل الصيدلانيمنع وجودها وتختلف الجراثيم التي يُ 

 ،لفمويبالطريق ا ةتسبب مشكل الستاف اوريوس لا فمثلًا ،ق والاستعمالبيطتمكان ال

كثر الجراثيم التي أفهي من  ،شكال الجلدية ستسبب مشكلةعند وجودها بالأما أ

.تسبب مشاكل جلدية

في  يزيد المحتوى الجرثومي عن  ألا شترط مثلًاما من ناحية الكم فيُأ 

الشراب

  ةوتكون وظيف
ّ

لجراثيم بها من االميكروبيولوجيا هي منع تخر

  .الموجودة بداخلها

 

 

سمح بوجود ف
ُ
بهدف ي بلادنا ي

العالية ترخيص سعر المنتج، وذلكلأن الـ

��ي تتطلب تكلفة عالية وبالتالي سعر غال

ع التخرب الجرثومي أو  
ّ

فما هي العوامل التي تسر

 تزيد ثباتية الشكل الصيدلاني؟؟؟
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 أ 

ً
 Preservative systemالحفظ  ةجمل :ولا

و منع النمو أكل من التخرب عن حفظ الش ةمن العوامل المسؤول ةوهي مجموع 

وتشمل طبيعة  ،والعوامل المساعدة  ة وهي المادة الحافظ ،الجرثومي

.والعوامل الفيزيائية والكيميائية  الـو المستحضر وطبيعة السواغات

 المادة الحافظة والعوامل الفيزيائية والكيميائية هو فظالعمود الفقري لجملة الح.

ثير أجدت فهي تدعم تن و  إولكن  ،شترط وجودها دوما  ي   العوامل المساعدة لا

 .المادة الحافظة

 
ً
  Types of spoilageذية نوع الأ :ثانيا

أذية مباشرة: 

 دوية الملوثةالأيكون سببها  

وهذا لا يعني أن تسبب الأشكال الصيدلانية أخماج )مثل التهاب بلعوم ، 

مح س.( نتيجة تناول شراب أو شكل صيدلاني ما، فالجراثيم التي يُ.أو لوزتين أو أمعاء.

 بوجودها ضمن الأشكال الصيدلانية كما نعلم هي جراثيم غير مؤذية )غير ممرضة(.

 

ات حمر أو بيض، أو صفيحات أو لدم مثلًا )بلازما، كريمشتقات ا فعندما يكون لدينا 

..( مصدرها الوحيد هو الإنسان، وهذه المركبات لا .العامل الثامن أو البروتينات

نستطيع إخضاعها لمعايير الميكروبيولوجيا الصيدلية وهي التعقيم، فلا يمكن تعقيم 

الحاوية على البروتينات لا ، والبلازما الكريات الحمر مثلًا بالصاد الموصد 

قادرين على تمرير  ما قد يحصل هو انتقال لأمراض خطيرة عندما نكون غير 

تكون  وغالباً، الشكل الصيدلاني ضمن معايير الميكروبيولوجيا الصيدلية

 �� .ذياتعن هذه الأ ةهي المسؤول الفيروسات
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ولا يمكن تعقيمها بالترشيح أيضاً ولا بإضافة  يمكن إخضاعها لحرارة أكثر من  اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

فهذه المكونات سيتم حقنها لاحقاً ومن غير المعقول أن نحقن  ،معقّمات كيميائية

المطهرات!

كلها نها إف  الـب وأ و أ ث بفيروس التهاب الكبد ذا كان الدم ملوّإف�� 

  .تلقي لمشتقات الدمستنتقل للمريض المُ 

ينتقل عند إعطاء العامل الثامن لمرضى الناعور.   الـ 

عطي )أي أن نستبعد دم لضمان تفادي العدوى غير ضمان الم   ةولا توجد طريق

 .عين المصابين ونقتصر على دم الأسوياء(المتبر

ن خلوّ مشتقات الدم من الجراثيم لكن المشكلة هنا في الاختبارات التي نجريها لضما 

 ،عراض()الفترة بين العدوى وظهور الأ ةحضان ةتوجد فترنه أهي  ⟸ والفيروسات

تظهر عليه علامات  ولا  عديمُ ةحيث يكون المريض في هذه الفتر

 ،و الجرثوم موجود بالدمأن الفيروس أالاختبار سلبية مع  ةوتكون نتيج ،المرض

جراء التحاليل عند الشك بحدوث عدوى قبل مرور شهر )الشك إب نصحيُ ولذلك لا

 .و تقصر حسب الكائنأوقد تطول هذه المدة  (مثلًا ةالحلاق أدواتبانتقال عدوى من 

  أسبوعين ةالحضان ةتكون فتر  وأ التهاب الكبد ففي حالة. 

 أسابيع فتكون  ما في حالة أ. 

ومن الأشكال الأخرى  ،ذيةامل ناقل مباشر للأأي هنا الشكل الصيدلاني يلعب دور ع 

ث ، حي�� التي يمكن أن تنقل الأذية الخيوط الجراحية والعدسات اللاصقة والمسكرة

ما ، أتنقل العدسات اللاصقة والمسكرة الإصابة بالزائفة الزنجارية 

 للتخلص ةومعالج ةن تكون عقيمألذلك يجب  ⟸ التالك فينقل المطثيات الكزازية

 .الكزازية ةمن بذيرات المطثي
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 المحاضرة
 ،من الناحية الميكروبية  1التجميليةونلاحظ ازدياد الاهتمام بالمواد  

 فهذه المواد تبقى على تماس مع الجلد لمدة طويلة نسبياً.

 

الأذية غير المباشرة: 

 .ب الشكل الصيدلاني نفسهتخرّالأذية الناتجة عن  

الشكل الصيدلاني الذي يحوي مجموعة من   تنتج عن وجود 

دقيق من ناحية الشروط الفيزيائية  المواد الكيميائية الموضوعة معاً بتوازن

 والكيميائية بحيث لا تتأثر هذه المواد مع بعضها.

 وشروط فإذا وجدت الجراثيم نفسها في بيئة شروطها ملائمة للنمو )وجود سكر، ماء، 

ة نتجدة فيها مُو..( ستنمو وستستهلك المواد الموج.ملائمةغير  وأحفظ غير كافية 

 العديد من المستقلبات.

في الشكل الصيدلاني ستسبب خلل في الشروط  بتواجدهاوبدورها المستقلبات 

 .و الكيميائيةأ ةالفيزيائي

 الفطور( ةً)خاص مواد سامةينتج عنها  ةلتفاعلات كيميائين تؤهب أ ماإف. 

 وبالتالي تؤثر على ثباتية  ⟸ قد تغيّر الـ  أو ،إلى أطوارهانفصال المستحلب  أو

المادة الفعّالة، فالتغيرات الفيزيائية والكيميائية يمكن أن تؤدي إلى ظهور مواد ذات 

لشكل الصيدلاني.على اتأثير غير مرغوب 

يتم وضعها وفق قواعد بحيث تؤمن ثباتية كل المكونات مع  Formula الـ لذلك

 .pH الـو Water activity الـ ابسطهأبعضها 

                                     
، ودساتير الأدوية بدأت بالتطرق Cosmeticsيوجد جمعيات خاصة معنية بالـ كانت تأخذ ترخيص من وزارة الصناعة فقط، لكن الآن  1

 لصفات هذه الأشكال الموجودة بالتداول. 
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 مةالعقي غير الأشكال في الميكروبي التلوثد.مصطفى العموري | 

 

 فيزوكيميائي للمركبات الصيدلانيةالتخرب الكيميائي وال اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

Chemical and physico-chemical deterioration of 

pharmaceutical product 

ما هي العوامل المؤثرة على الثباتية الفيزيائية والكيميائية للشكل 

الأشكال  موجودة بمختلفالصيدلاني، بمعنى آخر هل كل الجراثيم ال

 ؟الكيميائي؟والفيزيائي ب هذا التخريب الصيدلانية يمكن أن تسب

بالطبع لا، يجب أن تكون هنالك عوامل تسمح للجرثوم بالنمو، هذه 

 العوامل هي:

 نات الشكل الصيدلاني:البنية الكيميائية لمكو .

 الأشكال غيرر ورطوبة مثل الشراب يتخرّب بشكل أكبر من لحاوي على سكفالشكل ا 

الحاوية على هذه العوامل، بينما يكون الإليكسير الحاوي على الكحول أكثر ثباتاً من 

الشراب البسيط من هذه الناحية، كذلك غياب المادة الحافظة سيزيد من احتمال 

 التخرب.

 نوع وكمية العضويات الدقيقة الموجودة: .

جراثيم )حيث يبدأ التخرّب أشد خطراً على الشكل الصيدلاني من ال الفطور النوع: 

كبر أل والتكيف والتلاؤم بالفطور وينتهي بالجراثيم(، فالفطور تمتلك قدرة على التحمّ

 .2من الجراثيم

كلما زاد عدد العضويات الدقيقة أكثر كان التخرب أسرع. الكمية: 

 

 

                                     
ب  2

ّ
ل ذلك عامل خطورة أكبر على تخر

ّ
ية للحمل الحيوي في الشكل الصيدلاني شك

ّ
تذكر: كلما زادت نسبة الفطور من النسبة الكل

 هذا الشكل.
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 المحاضرة
ة قحدثة بفعل وجود المتعضيات الدقينوع المواد الناتجة عن التفاعلات الكيميائية الم   .

 وإذا كان من الممكن استخدامها كمصدر للطاقة وزيادة النمو الجرثومي أم لا:

 كحولوهذا التخمر ينجم عنه  ⟸ في الشكل الصيدلاني تخمّر للسكرهناك  :مثلًا

وهذا الكحول يساعد على حفظ الشكل الصيدلاني من المتعضيات الدقيقة،  ⟸

الشكل الصيدلاني مؤدياً إلى ولكن بالمقابل قد يتفاعل الكحول مع أحد مكونات 

تخرّبه.

نات الخاصة بالبيئة المحيطة بالعضويّات الدقيقة: اص الفيزيائية والكيميائية للمكوالخو .

: تغيرها يمكن أن يسمح بنمو الجراثيم التي تنتج مواد سامة لها تأثير مثل الـ  

على الشكل الصيدلاني والمريض.

 فالعوامل السابقة هي التي تجعل الش
ً
 تأو غير ثاب كل الصيدلاني ثابتا

ً
ضد التأثير  ا

 المزعج للجرثوم.

 أقل من خطورةالأشكال الصيدلانية في  التلوث غير المباشرال فإن خطورة وبالإجم 

 هدفتالشكل الصيدلاني هو المسيكون  ةمباشرالذيات غير في الأف التلوث المباشر،

 هذه التفاعلات غالباً ما ينتجو ة،ئيفيزيائية وكيميا تراغيّ تويرافق تخربه  ،في التخرب

عنها تغيّرات محسوسة في المنتج من شكل ولون ورائحة تمثل ما يشبه الإشارة 

 و تلبك معويأ ةعراض سميّوغالباً ينتج عنها أ ،والتحذير من استعمال هذا المنتج

أقل خطورة. ⟸ يمكن التخلص منها

و ألنقل الخمج  ةو وسيلأدور ناقل ذيات المباشرة يلعب الشكل الصيدلاني في الأأما   

 ⟸ و الكيميائيةأ ةخرب صفاته الفيزيائيتن تأالجرثوم دون 

 .خطرهي الألذلك 
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 مةالعقي غير الأشكال في الميكروبي التلوثد.مصطفى العموري | 

 

 ب الميكروبي ضمن الشكل الصيدلانيالمكونات الحساسة للتخر  اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 

عبوة النكاد نجزم بأن الجزء الوحيد من الشكل الصيدلاني الذي لا يتأثر بالجراثيم هو  

تعاد  ي لاأبلاستيكية  وأتكون زجاجية وهي الأفضل  وات إما أنفالعب ،

قادر  إنزيمفلا يوجد  )الفحم( والهيدروجين، الكربون الأوليةهذه المواد لمكوناتها 

الشكل  ، بينما باقي مكوناتالأوليةعلى تفكيك عرى هذه البوليمرات لموادها 

ات تباعاً:نآلية أو بأخرى، ونبدأ بهذه المكوستتأثر ب الصيدلاني

 

 : العوامل الفعالة على السطح  .

 الأربعة: بأنواعها 

العوامل الفعالة على  أنواع وكل ،الأطوارمتعددة الصيدلانية  الأشكالوتستخدم في  

.كيللأمجموعات  إضافة أو كالأكسدة ةليات مختلفآبالتخرب الجرثومي ب تتأثرالسطح 

 

مذبذبة 
غير متشردة
عديمة 

الشحنة

هابطية 
شرجبية

صاعدية 
شرسبية

قد يتبادر إلى أذهاننا السؤال البسيط التالي: هل يوجد 

مكون من مكونات الشكل الصيدلاني بمنأى عن 

 التخرب الجرثومي؟؟؟؟؟
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 المحاضرة
 :المتماثرات العضوية  .

لتجانس  ةتستعمل البوليميرات كمواد مالئة أو حاملة أو رافعة للقوام أو حافظ 

 .الصيدلانية الأشكال

 نزيماتالإمجموعة كبيرة من  لتأثيرات عرضةًوتكون العديد من هذه المتماثرات  

 التي تعمل على كسر التماثر وتعطي شدف وأجزاء مغذيّة لها. الميكروبية

 . يغة عامةوللمتماثرات الطبيعية ص 

ستهلك سكاكر بسيطة ت   إلىنزيم خاص يخرّبه ويحوله إولكل متماثر طبيعي 

 .في عملية النمو والاستقلاب

 نزيمات والركازات المؤثرة عليها:في الجدول التالي أهم هذه الإ 

 الركازة الإنزيم

 النشاء الأميلاز

 البكتين بكتينازال

 ولازللالسي
 لوز تيل سيليكربوكسي م

 ()وليس الـ 

 اليورينيداز
مثل صمغ الأكاسيا  

 والكثيراء

 الديكستراناز

 البروتين البروتياز

، )الغراء(  ما عدا الآغارة قابلة للتخرّب بالجراثيم كل البوليميرات الطبيعي 

ية، بدليل أننا بعد حضن المستخدم كحامل للمواد المغذية في الأوساط الزراع

تخرب الآغار وظهور حفرة الجرثوم في وسط صلب يحوي آغار ومواد مغذية لا نلاحظ 

 المستعمرة. مكان نمو
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 المحاضرة

 مةالعقي غير الأشكال في الميكروبي التلوثد.مصطفى العموري | 

 

بنتيجة عمليات الأكسدة  تتخرّبمن البولي إيتيلين غليكول  الصغيرةالجزيئات   اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 أما الجزيئات الكبيرة منه فهي أكثر مقاومة. ،المتعاقبة

صناعية المستعملة في التغليف والتعليب مثل النايلون والبولي كل المتماثرات ال 

مقاومة بشكل كامل للتخرّب  والبولي إستر  ستيرين 

الجرثومي، وهذا ما يؤدي للتلوث البيئي نتيجة تراكم هذه المواد في الطبيعة وعدم 

لتخلّي عن أكياس ات الحفاظ على البيئة باتخربها، ومن هنا جاءت مطالب جمعي

 النايلون والرجوع إلى الأكياس الورقية التي تتخرّب بالعضويات الدقيقة والضوء.

 يوجد لأنه لا ،كذلك العبوات البلاستيكية والزجاجية ليست عرضة للتخرّب الميكروبي 

 نزيمات قادرة على حل هذه المواد.إ

 :العوامل الحافظة للرطوبة  .

ى الكريمات المرطبة والأشكال الصيدلانية الجلدية للحفاظ هذه العوامل تضاف إل 

على رطوبته وعلى رطوبة الجلد )والرطوبة بشكل عام مزعجة لنا من الناحية 

  .الميكروبية(

تتخرب بفعل كالغليسيرول والسوربيتول، وهي  أغوال ذات وزن جزيئي منخفضوهي  

 التي تستخدمها كمصدر للكربون. الجراثيم

: الدسم والزيت .

 

 

 

بالبداية 
تعو نتفق 
عشغلتين

لا تضاف المادة الحافظة للوسط الزيتي لأنها غير 

فعالة، وليس لأن الجراثيم لا تنمو بالوسط الزيتي

.متل ما اتعلمنا بالصيدلانيات

المرهم العيني لا تنمو فيه الجراثيم : نقل الأذية

يعني شو "قولاً واحداً ولكن ممكن أن ينقل الأذية 

أي ممكن أن ينقل عصيات القيح الأزرق " )بيمنعو

(.أو المتفطرات السلية
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 المحاضرة
وكامنة في المرهم حتى يتم  ةففي حال كان لدينا مرهم ملوث بالبذيرات ستبقى هاجع

 .الإصابةستنتش وتحدث  الرطبة البيئةوعندها بسبب  ،استخدامه على العين

للحفاظ فقط على  ةنضيف المادة الحافظ العقيمة الصيدلانية بالأشكاللذلك  

متل السكاكر حتى تستطيع الخلية  ةحوي مواد مغذيت العينية لا ةفالقطر ،عقامتها

  .الجرثومية النمو

  .لعدم فعاليتها ضافتهاإفلا يتم  الزيتية الأشكال أو الطور الزيتي في حالة أما 

في الماء والذي يسهل  ةمنحل أملاحيكون على شكل  المواد الحافظة ن معظمحيث لأ

وبالتالي يسهل ، هي وسط مائي(الخلية الجرثومية )و عملية التبادل بينها وبين

لمادة ا بالزيت تكون بينما ،ليتهاوتعطي فعا تأثيرهادخولها للخلية الجرثومية لمكان 

 .منحلة في الزيوت ةنه يوجد مواد حافظأ الحافظة غير فعالة علماً

 هي من المكونات الأساسية لبعض الأشكال الصيدلانية وخاصةً  ةالمواد الدسم 

ت.المستحلبات والكريما

وبعيدة عن الماء )مثل  صافية نقيّة إذا كانت المواد الدسمة والزيوت  ��

بمأمن  أنها أي ،من خطر عليها من الجراثيم السمنة التي تكون خالية من الماء( ما

لأنها غير ملائمة للنمو  ،من التخرب الجرثومي حتى وإن احتوت على بذيرات أو جراثيم

عشرات السنين.الجرثومي ولذلك تبقى ثابتة ل

تقريباً  كالزبدة )التي تكون على تماس مع الماءأما عندما تكون هذه الزيوت  ��

حتى وإن كانت  ،دسم( فإنها تبدأ بالتخرّب وتتغير بعض صفاتها ماء و 

 .وهذه الفطور موجودة بالطور المائي محفوظة بالبرّاد فقد ينمو عليها الفطور

)الوظيفة  الجزء من الحموض الدسمة المنحل في الماء ةفالجراثيم تبدأ بمهاجم�� 

خ، عندها يقتضي به ويبدأ بالتزنّالكربوكسيلية من الحموض الدسمة الحرة( وتخرّ

الأمر إضافة مواد حافظة لحفظها من التخرّب الجرثومي.
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 مةالعقي غير الأشكال في الميكروبي التلوثد.مصطفى العموري | 

 

بينما الكريمات فمن  ،لذلك المراهم تعد ثابتة من ناحية التخرّب الجرثومي اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

ب.الممكن أن تتخرّ 

يتم الحصول عليه باستخلاص  حيث زيت الذرة، الذرةمن زيت  تخرباً أكثرزيت الزيتون  

ة.من ثم لن نحتاج لمادة حافظو ،ثر للماءأ أيكيميائي فلا يوجد 

 ،زيت زيتون فيتم غسله قبل عصره ويتم الحصول عليه بعملية ميكانيكية )ضغط( أما

ي أ ⟸ ما كانت عملية التنقية عاليةضمن الزيت مه الماء وبالتالي ستبقى نسبه من

  .ن يتزنخلأ ةتوجد قابلي

 .يتزنخ لو ترك لعدة سنوات السمن لا 

الصيدلانية )مثل الفازلين وزيت البارافين( قليلة أو  الزيوت الهيدروكربونيةتعتبر  

الدقيقة حتى ولو كانت على تماس مع الماء )ولكن هذا  عديمة التخرب بالمتعضيات

الميكروبات فقد تكون ملوّثة بالمتعضيات الدقيقة وتنقلها إلى  لا تنقللا يعني أنها 

.الأشكال الأخرى(

 

 ات والملونات نكهالم .

مركّزة للنباتات توافق عليها الجهات  خلاصات طبيعيةغالباً ما تكون المنكهات عبارة  

 لى الشكل الصيدلاني ليصبح أكثرالوصائية بحيث لا تكون مؤذية للإنسان، وتضاف إ

 تقبّلًا من قبل المريض.

تركيز عالي وبنسب رطوبة ذو  )أم(  محلول خزنعلى شكل  وجودها 

 يقلل من تخربها ويجعلها مقاومة للميكروبات. منخفضة

أما عند تمديدها وإضافتها للأشكال الصيدلانية تكون عرضة للتخرب بفعل الجراثيم  

ة إن لم يكن هناك آلية حفظ مناسبة. الموجود
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 العوامل الدوائية العلاجية  .

 :كومثال ذل ،معظم المركبات الدوائية قد تكون عرضة للتلوث والتخرب بالمتعضيات 

ومسكّنات الألم )الأسبرين، الباراسيتامول(  ،القلويدات )مورفين، ستركنين، أتروبين(

... الخ، كل تلك المركبات يمكن أن تجد الخلايا ربيتورياتوالتاليدومايد، البا

 الجرثومية طرق لتحليلها واستهلاك الكربون الموجود فيها.

 أمثلة من الأرشيف

 .تخرّب الأتروبين في القطرات العينية 

  مكمصدر للفحبالبسودوموناس التي تستخدمه  تخرّب البنسلين.

 ريمات والحبوب المعرّضة وحظ في الكالذي ل ،تخرب الستيروئيدات بفعل الفطور

للرطوبة.

 نزيم الأستراز.إراثيم التي تنتج تخرّب الأسبرين بالإماهة بفعل الج

  م نزيإتخرّب الكلورامفينيكول في الأشكال الفموية بفعل الجراثيم التي تنتج

 .الكلورامفينيكول أسيتلاز 

 المواد الحافظة والمطهّرات  .

المواد المطهّرة والحافظة تكون أيضاً عرضة للتخرّب بفعل الجراثيم، فعلى سبيل  

مشتقات البارابين )بارا  المثال تستقلب أنواع الزوائف 

لصيدلاني حاوٍ على مواد مغذية مناسبة لنمو الجراثيم كلما كان الشكل ا

زاد لدينا تخرب الشكل الصيدلاني، لذلك يفضل حفظها على شكل محلول 

أو أن ي ضاف لها مادة حافظة أو أن تستخدم بالتركيز  مركّز 

.المطلوب بشكل طازج 
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هيدروكسي بنزوئيك أسيد( كالنيباجين والنيبازول حيث تستخدمها كمصدر  اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 أحد أنواع الزوائف من البوفيدون اليودي! للكربون، كما تمّ عزل

  لذلك يجب أن تخضع المواد المعقمة التي تستعمل في المعمل الدوائي قبل

 أن تدخل إلى المعمل إلى اختبار العقامة.

الة على الجرثوم وأن يكون الجرثوم 
ّ

رة فع
ّ

هناك فرق بين أن تكون المادة المطه

ط بداخلها
ّ
 .موجود بشكل مثب

 و الجرثومي للمنتج الصيدلانيمظاهر الغز 

 
 

 .ةوكيميائي ةفيزيائيلدينا تغيرات ��

 

يمكن الاستدلال على الغزو الجرثومي بطرق عدة كالطعم والروائح الكريهة المنبعثة  

أو تغيّر القوام، وكذلك قد نلاحظ تغيّر اللون إما نتيجة اصطناع بعض الجراثيم 

 لوسط.ا  الملوّثة للأصبغة، أو نتيجة تغيّر

ر سوى بالحصول على منتج دوائي يكون فعالًا المريض الذي يقصد الصيدلية لا يفك 

ه لا همّه جداً مسألة جودة الدواء لكنويساعده على تجاوز المرض، فهو ضمناً ي

 وسيعوّل بشكل ،هذه الجودة –بثقافته المحدودة في هذا المجال  –يستطيع أن يقيّم 

خبرته في اختلاف جودة الأدوية بصيدلاني وسيثق شبه كامل على ما يمليه عليه ال

 عن بعضها البعض.

حظها والكيميائية يلا
نيالمحلل أو الصيدلا ة يشعر التبدلات الفيزيائي

بها المريض

به بفعل الجراثيم؟؟؟ 
ّ

 ما هي التبدلات التي تطرأ على الشكل الصيدلاني عند تخر
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ولذلك من مسؤولية الصيدلاني قبل صرف الدواء للمريض التأكد من سلامته  

والانتباه لبعض الأمور التي يمكن ملاحظتها عيانياً والتي تشير بوضوح إلى وجود 

 ومن الأمثلة على ذلك: ،مشكلة في الشكل الصيدلاني

 

لمعلقات مثلًا من المهم جداً أن تبقى المادة الفعّالة الموجودة بشكل معلّق في ا ☕

وإلا فإن جرعة الدواء ستكون غير  ،صلبة جداً شكل قابلة لإعادة التبعثر بالرجّ، وألا تُ

، ومن هنا يجب على متجانسة وربما أدى ذلك إلى عدم الحصول على الفعالية إطلاقاً

أن يخبر المريض لا زّن على الرف لفترة طويلة لّق الذي خُالصيدلاني عند صرف المع

ن يختبر هذا الأمر بنفسه كي وإنما ينبغي أ فحسب، بضرورة الرج جيداً قبل الاستخدام

 ب صرف الدواء في حال كانت فيه مشكلة من هذه الناحية.يتجنّ

 

، هذه مثال آخر يتعلق بالفيالات الحاوية على المضادات الحيوية بشكل مسحوق ☕

الفيالات ينبغي عند إضافة الماء إليها أن تعطي لوناً حليبياً لأن المادة الدوائية لا تنحل 

هنا وإنما تكون بشكل معلّق، فإذا وجد الصيدلاني بنفسه عند حل الفيال أو أخبره 

فإن ذلك يدل على وجود  ⟸المريض الذي استعمله أنه يعطي لوناً شفافاً بعد الحل 

 ينبغي على الصيدلاني أن يأخذها بعين الاعتبار. مشكلة في الشكل

 

 

 

 

نستنتج من ذلك يتحمل الصيدلاني في الصيدلية مسؤولية  

رات التي تصيب 
ّ
الشكل الصيدلاني مراقبة بعض التغي

)الظاهرة على الأقل(، وإن الاقتصار في عمله على صرف 

الأدوية وكتابة إرشادات الاستخدام فيه تقزيم كبير لدور 

 .��الصيادلة ومسؤولياتهم في هذا المجال 
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  لشكل الصيدلانياتخرب مؤثرة في العوامل ال اسمالدكتور. د|  اسمالمادة
ً
 جرثوميا

 البدئيّة الملوّثة: الزرعةنوع وحجم  .

 ،ميكة للميكروب تفاعل بين الميكروب وبين المادة المضادذكرنا سابقاً أن التفاعل  

يجب علينا زيادة تركيز  ⟸فعند زيادة عدد الجراثيم البدئية في الشكل الصيدلاني 

 المادة الحافظة المستخدمة، ولكن المادة الحافظة في الأشكال الصيدلانية وخاصةً 

يتم زيادة التركيز بشكل  لا أي ،لا يجوز تجاوزه لها تركيز سمي اًيداخلالتي تؤخذ 

  .عشوائي

راثيم الملوّثة للشكل الصيدلاني تمّ استهلاك قسم أكبر فكلما زادت كمية الج

من المادة الحافظة وقلّت قدرة الحفظ.

يزيد  ألاالشكل الصيدلاني ثابت يجب في المسموح به   الـ عدد 

 البكتيريا أي تكون)  عن الـ الـ  يزيد عدد ألاويجب  ،عن 

  (.والعفونات  ،

 ،جدت ببيئة تسمح لها بالإنتاش تنتش لتعطي عفنوتنتشر وإذا وُ مقاومة  الـ 

ومنه يأتي الخطر لأنه أكثر قدرة على تحمل الشروط السيئة للحياة وأكثر قدرة على 

لهذا السبب التخرب يبدأ بالفطر وينتهي بالجراثيم.  ،التلاؤم والتكيف

 

لماذا نخشى على تلوث الشكل توضيح
الصيدلاني بالفطور أكثر من الجراثيم؟

 مائي
ً
 السبب في ذلك أن الفطور تتحمل نشاطا

ً
ا

أقل من الجراثيم وهي قادرة 
ته بشكل أكبر

ّ
على التلاؤم مع قل
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هذا الصيدلاني ولكن شكل الفي  حسب دستور الأدوية يسمح بـ  

  .الكلام قاصر

من العفن قلنا أن الشكل الصيدلاني أكثر عرضة للتخرب  كلما زاد عدد الـ  ��

البكتيريا. وأكثر خطورة عليه من

الشكل في  لا يزيد العدد الكلي من العفن عن لهذا السبب يجب أ�� 

 .الصيدلاني

افة كميّة زائدة من في حال وجود تلوث هل نستطيع إض :سؤال

المادة الحافظة أعلى من الحدّ المسموح به، جزء منها سيقوم بقتل 

الجراثيم الملوّثة والقسم الآخر يبقى حراً في الشكل الصيدلاني 

بحيث لا يزيد تركيز القسم الحر  ،الاستخدام أثناءليمنع تلوّثه 

 ؟المتبقي عن الحد المسموح به؟

استهلاكه للشكل الصيدلاني  لا، لأن المريض عندالجواب:  

يقوم بأخذ القسم الحرّ من المادة الحافظة وأيضاً القسم 

المرتبط بالجرثوم، حيث يتحلل الجرثوم داخل الجسم )لأنه مادة 

عضوية( وتتحرر المادة الحافظة التي كانت مرتبطة بمواقع 

لأن  ،وبالتالي ستسبب سمية له ⟸ تأثيرها داخل الجرثوم

 .المسموح به على من الحدتركيزها سيكون أ

ون تك أنفي تحضير الشكل الصيدلاني الغير عقيم يجب  المستخدمة الأوليةالمواد  

يزيد محتواها الجرثومي عن حد معين هذا  بحيث لا ،موافقة للمواصفات الدستورية

  .الحد سميناه 
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 :توضيح اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

.يتجاوز  ألا يجب الأوليةللمواد   الـ أنفلنفترض  

  هو  الجرثومي ىالمحتو أنفوجدنا  الأوليةفقمنا باختبار هذه المواد 

.وبالتالي يتم رفضها ⟸ 

 ىن المحتوألكن نسجل  ،هنا يتم قبولها ⟸  ما في حال كانت مثلًاأ 

.الجرثومي 

   سيصبح لدينا ن هذه المواد تحوي غرام واحد م  خذناأفلو

احتمالية وتقريبية نحصل على نتيجة  ةإحصائيوبعد عدة عمليات  ،

في  يزيد محتواه الجرثومي عن  ألان هذا الشكل الصيدلاني يجب أ

 ن الحدأيفة )مع عن قدرته على البقاء على الرف ضإف  لـلحال زادت 

 (المسموح 

  طب ليش؟؟؟؟

 واحد فقط ءبشي ةنما لها علاقإو المادة الحافظة ليس لها علاقة بالجراثيمن وذلك لأ 

 ي يتم زيادته حسبذوال، المستخدم و التركيزأالسمية ضمن الشكل الصيدلاني وهي 

تتوزع بشكل  ةن المادة الحافظأحيث  ،سمية المادة الحافظة وليس بشكل عشوائي

والفعال منها فقط هو الجزء  ة،الجرثومي ةالصيدلاني والخلي متساوي بين الشكل

 اجتفي حال زاد عدد الجراثيم لسبب ما سنحو ،في الوسط المائي الموجود بشكل حر

  .كبر من المادة الحافظة ليقوم بتثبيطها وبالتالي قل الجزء الحر الفعالألجزء 

  .ى الشكل الصيدلانييزداد الخطر عل Microbial limit  الـ كلما اقتربنا من

في الأشكال الصيدلانية نكون محدودين بتركيز المادة الحافظة، فكلما ازدادت  

الكميّة البدئية من الجراثيم الملوثة للشكل الصيدلاني قلّت قدرة الحفظ وكان 

 لأننا لا نستطيع زيادة تركيز ،الشكل الصيدلاني أكثر عرضة لخطر التخرّب الجرثومي

 فوق حد معين. المادة الحافظة 
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 زيادته: أوتغير المحتوى الجرثومي  أسبابماهي 

 .بشكل غير عادي المواد الأولية ملوّثةأن تكون  

تؤدي إلى زيادة المحتوى الجرثومي للأشكال  الاضطرابات في عمليات تنظيف الأجهزة 

ف نظيتالصيدلانية، فقد تتراكم نتيجة العمل البقايا التي لا نستطيع إزالتها بعمليات ال

انفصال هذه الكتل وشكّل هذه البقايا بؤر لنمو الجراثيم، المتكررة، وبالتالي تُ

 وبالتالي ،الجرثومية لسبب أو لآخر سيؤدي إلى انتشارها ضمن الشكل الصيدلاني

زيادة المحتوى الجرثومي له.

مما يسمح بنمو جرثومي غير متوقّع أثناء عملية  تغيير في إجراءات الإنتاجحصول  

.تعديل )مثل إضافة مرحلة، إزالة مرحلة، تكسّر جسم معين في المعمل(ال

لذلك  ،يؤدي لتغير هذا العدد تغير العامل الذي يقوم بعمليات التنظيفكذلك  

 الإنتاج إجراءاتر في يي التغيأتحد من التلوث نوعا ما ) الروتينيةالصناعة الدوائية 

 (.في صفات الشكل الصيدلاني تغير إلىيؤدي 

.أو تخريب )انفجار( في موقع التصنيع أثناء التحضير حصول تدمير  

اً.بالمكوّنات انفصلت تلقائي أنابيب التزويدكمية كبيرة من الجراثيم النامية في أحد   

الشكل الصيدلاني بشكل كبير أثناء استعماله من قبل  إساءة معاملةبالإضافة إلى  

 .المريض

 :فمثلًا

 شراب ما من فوهة العبوة سيؤدي إلى تلوث الشكل  شرب المريض لمعلّق أو

خلية جرثومية/مل وعند تناوله من  حيث أن اللعاب يحوي  ،الصيدلاني بشكل كبير

بالتالي سيؤدي إلى تحدّي  الأقل،خلية جرثومية على  الفوهة سيزداد العدد بمقدار 

  وأ ،مفتوحة لدوائيةا ةترك العبو  وأ ،ثباتية الشكل الصيدلاني أثناء الاستخدام

 .المضغوطات بالبراد )ستزداد نسبه الرطوبة( عوض
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  اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 

استعمالها مثل علبة الجل ذات الفوهة  إساءةيمكن تجنب  الصيدلانية لا أشكاليوجد  

 .)الجل شكل صيدلاني( ةالواسع

المواد المغذيّة: .

 (اكركالسك)على مواد مغذية مناسبة لنمو الجراثيم  كلما كان الشكل الصيدلاني حاوِ 

 زاد لدينا تخرّب الشكل الصيدلاني.

 :النشاط المائي  .

بالنسبة لضغط بخار الماء  لمادة انه ضغط بخار أأو نسبة الرطوبة، ويعرف على  

 .الحرارة والحجم( درجةوذلك في ذات الشروط ) ،المقطر

 اًلتي لا نهتم كثيرا والأشكالمادة حافظة لها  بإضافةالتي نهتم  الأشكالتخبرنا عن  

 :فبالمقارنة بين ،مادة حافظة لها بإضافة

 الحافظةن الشراب هو الذي نوليه اهتمامنا من حيث اختيار المادة إلذلك ف

 .بعناية

حيث: ،عن أي الميكروبات سينمو ةتعطي فكر 

  تختلف أنواع الميكروبات بحاجتها للماء فكما ذكرنا سابقاً منها ما تحتاج إلى نسبة

 رطوبة الغرام تحتاج إلىسلبيات الية جداً ومنها ما تحتاج إلى أقل من ذلك، فمثلًا ع

نشاط مائي 
 
ً
ضئيل جدا

نشاط مائي 
 
ً
عالي جدا

تتوزع بشكل متجانس بين مكونات الشكل  الحافظةالمادة  أن دائماًتذكر  

 .لجزء الفعال منها فقط هو الجزء الحروا ،الجرثومية والخليةالصيدلاني 
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تحتاج إلى نسبة والفطور  ، الغرام تحتاج إلى إيجابياتلتنمو، بينما  بنسبة 

 وسطياً. أقل 

 وأشهرهاوالاستقلاب كما نعلم يعطي نواتج  ،كلما نمت الفطور قامت بالاستقلاب 

وبازدياد  ،الناجم عن الفطور سيؤدي لزيادة النشاط المائي  الـ هذا ،

 زيد منالم ةبالتكاثر بسرعة مطلق أبالنمو وتبد للإيجابياتالنشاط المائي سيسمح 

  .به السلبيات بالنمو تبدأيستمر النشاط المائي بالازدياد للحد الذي ، و

 إلا أن هذه النسبة بشكل عام لا تقل عن . 

الجدول التالي الذي يبين النشاط المائي المطلوب لبعض الأنواع الميكروبية لاحظ  

 (الجدول للفهم وليس للحفظ) الشائعة:

  .يظهر لنا الجدول درجة النشاط المائي التي يحتاجها كل ميكروب لينمو

من التلوث  ةمحمي التي يكون نشاطها المائي تحت  الدوائية الأشكال أننستنتج  

سبة فن ومثالها المضغوطات ،المحفوظة بالنشاط المائي الأشكال ـالميكروبي وتدعى ب

 حفظ الشكل الصيدلاني. الرطوبة المنخفضة تساعد في

   الزائفة الزنجارية

   الإيشريكيا القولونية

   العصيّات سلبية الغرام

   قودية الذهبيةالمكورات العن

   ات إيجابية الغرامالعصيّ

   العفن والخمائر

   الرشاشية السوداء

   الخمائر المقاومة للأسمولالية

   الرشاشية الزرقاء
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ها.غياب الميكروبات وإنما تثبيط نموقلّة النشاط المائي لا يعني  اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 داعي لذلك لا ،ماء الآخرالشراب البسيط ثلثيه سكر والثلث تعلمنا في الصيدلانيات أن  

 ةن كمية الماء الموجودة بالشكل قليلبالشكل الصيدلاني لأ ةلوجود مادة حافظ

ستنمو  قل من أ رطوبةحمل تالتي ت الجرثومية شكالالأعملياً  لكن، 

 .مثل العصيات

 .  قل منأن تكونأتنمو يجب  حتى لا��

 �� �� ست الوالدةالمربى  مثال على ذلك:

ر إلى الفاكهة التي ستصنع منها وتعريضها المربى يتضمن إضافة الماء والسك صنع 

ن ستقضي على الأشكال الإعاشية لحرارة الغليان عدة ساعات، وعملية الغليا

ثة التي تكون ملو   للميكروبات، لكنها لا تقضي نهائياً على الأبواغ/ البذيرات 

ربع يصل للأ لا والغليان عملياً ،ربع ساعات ليتم التخلص منهاتحتاج لأوالتي  للفاكهة

لعدم توفر  ةوكامن موجودة أي الفطور  ⟸ ساعات

 .الماء

في أوعيته المغلقة، ويفترض  ربى ويحفظ بعد ذلك يبرّد الم 

بدون إضافة أي مواد حافظة  عندها أن يكون المربى ثابت 

يعتبر من الأغذية المحفوظة  وبدرجة حرارة الغرفة، لأنه 

 بالنشاط المائي.

لماذا يعتبر المربى محفوظاً بالنشاط المائي رغم وجود نسبة رطوبة لا بأس بها ❓

 �� د كمادة مغذية؟وضافة إلى السكر الموج)مقارنة مع الأقراص مثلًا( إ

السبب أن الماء الموجود في المربى تتنافس عليه كل من الجراثيم وجزيئات السكر  

ر الذي يجذب إليه جزيئات الماء مانعاً وتكون الغلبة لصالح السك ،الموجودة في المربى

ات ى ثابتاً لفترربدي إلى تثبيط نموّها وبقاء الممما يؤ ،من استفادة الميكروبات منها

 طويلة جداً.
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ى سيؤدي إلى ئي )أي الرطوبة الحرّة( في المربفأي عامل يؤدي إلى ارتفاع النشاط الما 

 .نمو الجراثيم الموجودة فيه مباشرةً

من هذه العوامل تفاوت درجات الحرارة أثناء التخزين، فلو فرضنا أن هذا المربى كان  

وت معتبر في درجات حرارته بين ساعة وأخرى أو بين خزّناً في المطبخ وكان هناك تفامُ

فسَّر ويُ ،الصباح والمساء فإن ذلك يؤدي إلى التأثير على حفظ المربى بالنشاط المائي

 ذلك على الشكل التالي:

عندما ترتفع درجة الحرارة تكتسب جزيئات الماء الموجودة في المربّى طاقة تجعلها  

 رك جزيئات السكر وبتقلو باي بايأي بتت)ر الغازي لى الطوإنتقل من الطور السائل ت

وتنتقل إلى الحيّز بين سطح المربى وغطاء الوعاء )أي تصبح على شكل بخار(، حتى ( �� 

لطور إلى اإذا ما انخفضت الحرارة من جديد عادت هذه الجزيئات  من الطور الغازي 

الجدران الداخلية للغطاء  السائل وتكتّفت على 

وتشكل   ومع الزمن تكبر  ،من الماء ةوتتشكل طبق

الطبقة السطحية السكرية  لتسقط بعدها على  ةقطر

ولا تستطيع جميع السطح  تتوزع على  ولاالسميكة 

أن تعود إلى الداخل  لارتفاع لزوجة الوسط

 .وتشكل بؤرة

مرتفع على الطبقة السطحية  موضعي إذن في هذه الحالة أصبح لدينا نشاط مائي  

يعد كما كان سابقاً مرتبطاً مع جزيئات السكر وإنما أصبح حرّاً ومتاحاً للمربى، فلم 

 .للميكروبات الموجودة أصلًا في المربّى

 من جديد على سطح المربى مؤدية إلى تخريبه. مثل الفطور التي تنمو بؤرياً 

الداخل يبقى كما هو في أما الموجود  ،فقط لكن هذا التخريب كما ذكرنا يكون سطحياً 

  .المتخرب عند تناوله هسطح ةزالإفي ويك
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ستدل على هذا التخرب بأن تفوح رائحة من المربى تشبه رائحة في بعض الأحيان يُ   اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

الكحول، وذلك بسبب قيام بعض الجراثيم الموجودة على السطح باستقلاب الغلوكوز 

 وتحويله إلى الإيتانول.

 ما نريد أن نفهمه من هذا المثال:

في بعض  –رة وتفاوتها بشكل كبير خلال فترة التخزين يؤدي ن اختلاف درجة الحراأ 

هذه الميزة لإلى فقدان الأشكال الصيدلانية المحفوظة بالنشاط المائي  –الأحيان 

 .وجعلها عرضة للتخرّب بالميكروبات الموجودة بداخلها بعد أن كانت ثابتة

جهاز وجود  ومن هنا نستطيع أن نفهم سبب مطالبة الجهات المرخّصة واشتراطها 

على مدار اليوم  وذلك بهدف الحفاظ على درجة حرارة ثابتة ،في كل صيدلية تكييف

ومدار العمل في الصيدلية وتقليل تخرّب الأشكال الصيدلانية المحفوظة بالنشاط 

 المائي خلال فترة تخزينها على الرف.

  درجة حرارة الحفظ .

 ةالعلاق نوأرح نشوف  (:�� اهمنعرف شو بئيان من ة )مابالعودة لمعلوماتنا الجرثومي

ة تؤثر درج حيث، ا منطق(هفي معقدة )حبايبنا ما ةبين الحرارة والشكل الصيدلاني علاق

 حرارة الحفظ على كل من المادة الحافظة والجرثوم:

 

من جهة تزداد فعالية المادة المضادة 
ة حرارة للميكروبات غير الانتقائية بازدياد درج

الحفظ
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ن تفاعل المادة الحافظة مع الجرثوم هو تفاعل كيميائي، وجميع التفاعلات لأذلك  

ما ازدادت الحرارة أصبح حصول التفاعل على وكل ،ميائية بحاجة إلى طاقة تنشيطيالك

 طاقة التنشيط أسرع.

أضفنا له مادة مطهرة  يحوي على   فمثلًا معلق جرثومي من الـ 

 ،يحتاج إلى نصف ساعة للقضاء على الجراثيم بدرجة حرارة  ولتكن كحول 

دقائق. ة إلى تنقص هذه المد  رارة إلىولكن عند رفع درجة الح

يزيد من فعالية المادة  الحفظ للشكل الصيدلاني على الرف إذاً رفع درجة حرارة ⟸ 

الحافظة.

 

تصبح ملائمة  ستصبح ملائمة للفطور، وبدرجة ففي درجة الحرارة  

ن المادة المضادة ، وبما أملائمة للجراثيم الممرضة للجراثيم الرمية، وفي 

للجراثيم تؤثر على الجراثيم في طور النمو فستكون هذه الحالة مثالية للتفاعل بين 

أشهر على الأقل لأن  المادة الحافظة والجرثوم.فمثلًا علاج عصيّة السل يحتاج إلى 

لها )الوقت اللازم لتنقسم خلية جرثومية واحدة إلى اثنتين(  الـ 

أيام  ساعة، بينما تشفى من التهاب البلعوم المسبب بالعقديات خلال  طويل 

لها قصير. لأن الـ 

من جهة أخرى زيادة درجة الحرارة يؤدي إلى زيادة 
ة الحيوية للـ 

ّ
ونشاطهالفعالي
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يزيد من سرعة التفاعل بين المادة الحافظة والجراثيم  الحرارة درجةبالمحصلة رفع  ذاًإ  اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 ،لالشك ةوبالتالي ستخلصنا من الجراثيم وتزداد ثباتي ،ضمن الشكل الصيدلاني

  !!الصيدلانية بدرجات حرارة عالية  الأشكالن يتم حفظ ألي يفترض وبالتا

 الأشكاليتم حفظ  أنيفرضه المنطق هو  وما نراه حقا   يحدث وما لكن ما

 فكيف ذلك؟؟؟ ،الصيدلانية في درجات حرارة منخفضة

ل وفي الحقيقة إن ارتفاع درجة الحرارة سيكون في النهاية لصالح الجرثوم، لأنه بحص��

 ،هذا التفاعل بين المادة الحافظة والجرثوم فإننا نفقد كميّات من المادة الحافظة

كنه ل مثبطة( أوصبح لدينا شراب ثابت )كون الجراثيم الموجودة فيه مقتولة أوبالتالي 

هذا الشراب موجود على الرف فلا  أنطالما  ،من المادة الحافظة في نفس الوقت خال  

هذا  ،لة ستاتي عند فتح الشراب واستخدامه من قبل المريضمشكلة لدينا لكن المشك

وهذا التلوث  ،العبوة إلىما في الوسط الخارجي سيدخل  تلوثاً أنالاستخدام سيفرض 

ن المادة الحافظة رادع لأ أيفيه ويخربه دونما  سيستقر في الشراب ويتكاثر أتىالذي 

  .لاكهاهكان قد تم است

 ،الجراثيم المثبطة المادة الحافظة متفاعل مع منزء لدينا جضمن الشكل الصيدلاني  

من المادة الحافظة هو الفعال وهو المسؤول عن الدفاع عن   حرال الجزءبينما 

نه حينئذ ستدخل جراثيم والذي سيقوم بتثبيطها لأ، عند الاستعمالالشكل الصيدلاني 

الحفاظ على جزء من يهمنا وبالتالي  ⟸ة قتل عالي ةهو الجزء الحر الذي يملك سرع

  )طبعاً ضمن الحدود المسموحة(.  ة بشكلالمادة الحافظ

فمن الأفضل تجنّب هذه المعركة والخسارة التي ستتعرض لها المادة الحافظة عن  

لأنه في ،  أقل منطريق حفظ الأشكال الصيدلانية في درجات حرارة منخفضة 

بالإضافة إلى أنّ معظم الجراثيم تكون هذه الحرارة سيكون نمو الفطور بطيء جداً، 

مثبّطة والمادة الحافظة محافظة على تراكيزها وجاهزة لصدّ التلوث في فترة استعمال 

الشكل الصيدلاني.
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  .الاستخدام أثناءن تحمي الشكل من التلوث أالمادة الحافظة يجب  :نتيجة

 السائلةنية الصيدلا الأشكالهي عامل مساعد لحفظ  يضاًأالمنخفضة  ةالحرار 

كالشرابات مع بدء استخدامها بهدف الحفاظ على المادة الحافظة لأطول فترة ممكنة، 

بينما لا يكون هناك مشكلة قبل فتحها.

  .ستتخرب لأنهاالبراد في تحفظ  المضغوطات والكبسولات لا

برتقالي لكن عندما تنمو عليها  الأساسيالملبسة تلبيس سكري لونها   

في المضغوطات لكنها كانت مثبطة لعدم توفر الشروط  بالأصل ةالموجود) الفطور

.بيضاء أو صفراءنلاحظ بقع  (الملائمة

ولكن في حالة القطرات المستعملة  يوم من  لأكثريجوز استعمالها  لا القطراتفي  

ا هن لارتفاع ضغط العين( المستعملة القطرة)مثل  باليوم ةكثر من مرألمدى الحياة و

.()الرف تحت الثلاجة تماماً ذا تم حفظها في الدرجة +إفتره استعمالها  إطالةكن مم

ملاحظة: نلجأ إلى درجات الحرارة العالية في المعمل الدوائي لحفظ الماء ضمن 
البذيرات ولمنع نمو الأشكال  إنتاشلمنع  C°80جملة التوزيع بدرجة حرارة عالية 

 الإعاشية من الجراثيم.

 :درجة الـ  .

، على الرف ثبات المادة الدوائية الشكل الصيدلاني هي  من يحدد درجة  

 .للحموضة مثل البارابينات مائلة أيتقع تحت الحد المعتدل  الأدويةمعظم و

ة، وفي حال جميع الكائنات الحي المعتدلة تنمو في درجة الـ  منا سابقاًكما تعل 

ويقل نمو الجراثيم بشكل كبير،  3ورة يستمر نمو الفطإلى الحمضي انخفاض الـ 

 ة.ات اللبنيعدا بعض الجراثيم المقاومة للحموضة كالعصيّ

                                     
 .Candidaع الفطور، حيث يتثبط نمو الفطور غير المتحملة للحموضة كالـ لا يستمر نمو جميع أنوا 3
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عد ب، نحو القلوية يستمر نمو الجراثيم ويقل نمو الفطور بشكل كبير بارتفاع الـ   اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

ثبط نمو معظم الميكروبات من الجراثيم والفطور.تي 

ما أ للجراثيمالسلبي  التأثيرفظة بتجنب المادة الحا الحامضة تساعد الـ  وبالتالي 

 التأثيرتساعد المادة الحافظة بتجنب  ةالقلوي  والـ، الفطور فليس لديها مشكلة

 .السلبي للفطور

  .من من التخرب الفطريأتكون بمف  لها مضادات الحموضة

 .جزء من الخطر عملها وتجنبها إنجازتساعد المادة الحافظة على   الـ 

 .و يقلل من ثباتيتهأالصيدلاني قد يسرع من عملية تخربه الشكل   

: تتشارك جملة من العوامل الفيزيائية كالحرارة والرطوبة والـ ⟸
ً
لتساعد  pH إذا

 خطر التلوث الميكروبي.لفي عمليات الحفظ وتجنب الشكل الصيدلاني 

 

 العبوات: .

 العبوة ةماد. 5

لى المادة الحافظة، فكنا قد ذكرنا في المحاضرة المواد التي تصنع منها العبوات ع تؤثر 

 ادمصاصالسابقة العبوات المصنوعة من البوليمرات البلاستيكية والتي تؤدي إلى 

 طريق تجنب هذه المشكلة.تحدثنا عن المادة الحافظة على سطحها و

 فضل بكثير من العبوات البلاستيكية،أهي  \الخاصة بالكريمات\ لمنيومالأفمثلًا عبوات  

لأن الأنابيب البلاستيكية عند الضغط عليها والحصول على الجرعة تعود إلى شكلها 

فتضمن  الأولى أما، الأصلي مدخلة كميّة من الهواء مما يؤدي إلى سرعة تلوّث المنتج

 .منها هواء بدلًا لإدخالخروج المرهم من دون الحاجة 
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 شكل العبوة . 2

قل عرضة أكان الشكل  أصغرالخارجي سطح التماس مع الوسط  مساحةكلما كانت  

العكس هو الذي يحدث خاصة للمستحضرات التجارية وهذا  أنلكن هنا نلاحظ  ،للتلوث

  .تسويقية لأغراض طبعاً

  :ةملاحظ

 هذهبعد  لأنه ،فقط أيام ةلثلاث من الماء ويكفي  ـب وفربن يتم حلهمعلق الأ

الاكتام وتتم هذه العملية خلال تالبي ةب حلقفعاليتها لتخر الدوائيةتفقد المادة  الفترة

  ةن يكون تركيز المادة الفعالأنحاول  دوائية)عند تصنيع مادة أيام ثلاثة 

 لإضافةداعي هنا  ولا، (ن تنقص فعاليتها عن أيحب  ع لاسرّوبدراسات التخريب المُ

.و فطرياً أ ومياًي قبل تخربه جرثأيام أ نو حضرتك رح تستهلكو خلال لأ ةمادة حافظ

 

خلصت دراسة 

 المحاضرة من هون 

 

ونسيت كل شي من 

 هون

 


