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دارویـــی  پراکنـــده  سیســـتم‌های 
 : ) ن‌ها نســـیو سپا سو (

ــیون‌ها  ــیون سوسپانس ــی و فرمولاس ــول کل اص
ــز خوراکــی جهــت تجوی

ــث و  ــورد بح ــر م ــکات زی ــه ن ــن مقال در ای
ــت: ــد گرف ــرار خواه ــی ق بررس

 پایداری فیزیکی سوسپانسیون‌های دارویی
 مزایا و معایب سوسپانسیون‌های دارویی

 ملاحظــات طراحــی فرمولاســیون جهــت 
ــی ــیون‌های داروی سوسپانس

 نکات لازم جهت ساخت سوسپانسیون‌های 
دارویی

مقدمه
ــوان  سوسپانســیون‌های دارویــی معمــولًا به‌عن
ــه  ــد ک ــف می‌گردن ــده‌ای تعری ــتم‌های پراکن سیس
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ــل(  ــی )حام ــاز خارج ــره در ف ــاده موث ــا م در آن‌ه
تعریــف،  ایــن  براســاس  می‌شــود.  پراکنــده 
ــت.  ــم اس ــل ک ــره در حام ــاده موث ــت م محلولی
قطــر فــاز پراکنــده ممکــن اســت از حــدود 0/5 تــا 
100 میکــرون باشــد. سیســتم‌هایی کــه در آن‌هــا 
قطــر انــدازه ذرات کمتــر از محــدوده فــوق باشــد، 
محلــول کلوییــدی )colloidal( نامیــده می‌شــوند. 
ــاز  در پراکندگی‌هــای دارویــی )سوسپانســیون‌ها( ف
داخلــی )دارو( طــی نگهــداری یــا انبــارش، ممکــن 
اســت تــه نشــین و دو فــاز گــردد. بــا ایــن وجــود، 
هــدف اصلــی فرمولاســیون، کنتــرل فرآینــد 
رســوب بــوده و در تحقــق انجــام ایــن کار، بهینــه 
ــد.  ــی می‌باش ــیون الزام ــداری فرمولاس ــازی پای س
ــکان دادن(، ذرات دارو  ــم زدن )ت ــس از ه ــر پ اگ
به‌طــور همگــن بــرای مــدت زمــان کافــی در فــاز 
خارجــی پخــش گردیــده تــا اطمینــان حاصل شــود 
کــه دوز دقیــق جهــت تجویــز بــه بیمــار برداشــته 
ــدار در  ــی پای ــیون داروی ــک سوسپانس ــود، ی می‌ش

ــود. ــه می‌ش ــر گرفت نظ
دارویــی  ویژگی‌هــای یــک سوسپانســیون 

ــت:  ــر اس ــوارد زی ــامل م ــول ش ــل قب قاب
 سرعت پایین رسوب و ته نشینی

 فـاز پراکنـده )disperse phase( بایـد به 
سـادگی با تـکان دادن ملایـم دوباره پراکنده شـود.
ــیون  ــی )flow( سوسپانس ــواص حرکت  خ
ــه راحتــی  ــه‌ای باشــد کــه فرمــول ب ــه گون بایــد ب
از ظــرف خــارج شــود )به‌عنــوان مثــال، از بطــری 

یــا ویــال تزریقــی(.
 از نظــر ظاهــری مقبولیــت لازم را داشــته 

باشــد.

سوسپانســیون‌های  معایــب  و  مزایــا 
دارویــی:

 مزایا
 سوسپانسـیون‌های دارویـی، یـک سیسـتم 
دارورسـانی مناسـب بـرای مـواد موثره بـا محلولیت 
کـم محسـوب می‌شـوند. اگر مـاده موثره بـه مقدار 
کـم در حامـل مـورد نظر حل شـود و اگـر بخواهیم 
به‌عنـوان محلـول این شـکل دارویی تجویـز گردد، 
حجـم حالل مورد نیـاز برای انجام ایـن کار ممکن 
اسـت بالا باشـد. عالوه بر ایـن، فرمولاسـیونی که 
در آن دارو بـا اسـتفاده از یـک کمـک حالل حـل 
شـده ممکن اسـت در حیـن نگهداری با ته نشـینی 
و رسـوب همـراه باشـد. بنابرایـن، انتخـاب شـکل 
سوسپانسـیون، گزینـه مناسـبی محسـوب می‌گردد.
 سوسپانســیون‌های دارویــی ممکــن اســت 
ــره  ــواد موث ــب م ــم نامناس ــاندن طع ــرای پوش ب

ــه شــوند. فرمول
سوسپانســیون‌های  از  اســت  ممکــن   
دارویــی بــرای تجویــز دارو بــه بیمارانــی کــه در بلع 
اشــکال جامــد دارویــی ماننــد قــرص مشــکل دارند 

ــتفاده گردد. اس
ممکــن  دارویــی  سوسپانســیون‌های   
ــده، در  ــرل ش ــانی کنت ــورت دارورس ــت به‌ص اس
ــه  ــی ب ــق عضلان فرمولاســیون فرآورده‌هــای تزری

ــوند. ــه ش کار گرفت

 معایب
اساســاً  دارویــی  سوسپانســیون‌های   
ــارت لازم  ــه مه ــاز ب ــن، نی ــوده و بنابرای ــدار ب ناپای
ــان  ــا اطمین ــته ت ــول داش ــی فرم ــگام طراح در هن
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حاصــل شــود کــه پایــداری فیزیکــی فرمولاســیون 
در طــول دوره مانــدگاری حفــظ می‌گــردد.

 دســتیابی بــه یــک فرمولاســیون مناســب 
و فاقــد مشــکل، ســخت اســت.

 در سوسپانســیون‌ها، ممکــن اســت ظــرف 
آن حجیــم و شکســتنی باشــد و بنابرایــن، حمل آن 

بــرای بیمار دشــوار گــردد.

پایداری فیزیکی سوسپانسیون‌های دارویی
شــد،  داده  توضیــح  کــه  همان‌طــور 
ناپایــدار  اساســاً  دارویــی  سوسپانســیون‌های 
ــای  ــوب، برهمکنش‌ه ــه رس ــر ب ــه منج ــوده ک ب
تــوده  یــک  ایجــاد  نهایــت،  در  و  ذره-ذره 
کیــک  عنــوان  تحــت  متراکــم  و  ســخت 
)caking( گــردد. بــرای درک پایــداری فیزیکــی 
سوسپانســیون‌ها، لازم اســت به‌طــور خلاصــه 
ــن دو  ــد. ای ــرار گیرن ــورد بررســی ق ــده م دو پدی
مــورد شــامل خــواص الکتریکــی ذرات پراکنــده 
ــر آن  ــن ذرات و اث ــی بی ــه جدای ــر فاصل و تأثی
بــر برهمکنــش بعــدی می‌باشــد کــه بــرای 
ــوم  ــع س ــه منب ــوان ب ــتر می‌ت ــات بیش توضیح

ــرد.  ــوع ک ــه رج ــن مقال ای

خواص الکتریکی ذرات پراکنده
مایـی  محیـط  یـک  در  پراکندگـی  از  پـس 
بـه  اسـت  ممکـن  ذرات   ،)aqueous medium(
دلیـل یونیزه شـدن گروه‌های عاملـی روی مولکول 
دارو و یـا جـذب سـطحی یون‌هـا بـه سـطح ذره، 
حامـل بارالکتریکـی شـوند. در ادامه به‌طور مسـتقل 

بـه ایـن مـوارد پرداخته شـده اسـت.

یونیزاسیون گروه‌های عاملی 
دارای  اســت  ممکــن  دارو  نامحلــول  ذرات 
گروه‌هایــی ماننــد کربوکســیل یــا آمیــن در ســطح 
باشــند کــه در pH معینــی یونیــزه شــوند. در ایــن 
ــه pKa مولکــول و  شــرایط، درجــه یونیزاســیون ب

ــد داشــت. ــول بســتگی خواه pH محل

جذب سطحی یون‌ها روی سطح ذره
ــول  ــدن در محل ــه‌ور ش ــس از غوط ــا پ یون‌ه
مایــی حــاوی الکترولیــت، ممکــن اســت روی 
ــر  ــاوه ب ــوند. ع ــطحی ش ــذب س ــطح ذره، ج س
ایــن، در غیــاب الکترولیت‌هــای اضافــه شــده، 
ترجیحــا جــذب یون‌هــای هیدروکســیل روی 
ــای  ــل، یون‌ه ــد. در مقاب ــاق می‌افت ــطح ذره اتف س
ــیل  ــای هیدروکس ــه یون‌ه ــبت ب ــوم، نس هیدرونی
ــن،  ــته و بنابرای ــتری داش ــی بیش ــت آب پوش قابلی
احتمــال بیشــتری وجــود دارد کــه در محیــط 
ــه  ــا ب ــذب یون‌ه ــس از ج ــد. پ ــی بمانن ــی باق مای
ســطح، پدیــده‌ای بــه نــام لایــه دوگانــه الکتریکــی 
ایجــاد می‌گــردد   )electrical double layer  (
)شــکل 1( کــه ویژگی‌هــای اصلــی آن بدیــن 

ــرح اســت: ش
کاتیون‌هــا  مثــال  به‌عنــوان  یون‌هــا،   
و  شــده  ســطحی  جــذب  ذره  ســطح  روی 
در  را  مانــده  باقــی  کاتیون‌هــای  و  آنیون‌هــا 
ــک  ــوع ی ــن موض ــد. ای ــرک می‌نماین ــول ت محل
ــه  ــه ب ــوده ک پتانســیل روی ســطح ذره ایجــاد نم
)Nearnst potential( نرنســت  پتانســیل  ‌آن 
ایــن  مســؤول  یون‌هــای  می‌گوینــد. 
پتانســیل تعیین‌کننــده  یون‌هــای  را  ‌پتانســیل 
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می‌نامنــد.   )potential-determining ions(
ــه  ــتاتیکی ب ــا به‌صــورت الکترواس ــپس، آنیون‌ه س
ــوند.  ــطحی می‌ش ــذب س ــت( ذره ج ــطح )مثب س
ــه روی  ــروی دافع ــبب نی ــا س ــن آنیون‌ه ــود ای وج
ــورد  ــن م ــدی را خواهــد داشــت. ای آنیون‌هــای بع
ــده  ــه نامی ــه دوگان ــن بخــش از لای ــوان اولی به‌عن
شــده کــه متشــکل از یون‌هــای جــذب شــده روی 
ســطح، یون‌هــای متضــاد و مولکول‌هــای حــال 

ــکل 1(.  ــد )ش ــه متصــل می‌باش هیدرات
 مــرز بیــن لایه‌هــای اول و دوم لایــه 
 )Stern plane( دوگانه الکتریکی را صفحه اســترن‌

می‌گویند. مشخصات این صفحه عبارتند از:
 یون‌های جذب شده روی سطح ذره

 یون‌های مخالف جذب شده در سطح ذره
 صفحــه اســترن از مرکــز لایــه یــون 

می‌نمایــد عبــور  مخالــف 
 معمــولًا بــار در ســطح ذره بیشــتر از بــار در 

صفحه اســترن اســت
ــف آب  ــای مخال ــاوی یون‌ه ــه دوم ح  لای
پوشــی شــده اســت کــه به‌طــور سســت و ضعیــف 
ــای  ــه ســطح ذره جــذب شــده و دارای ویژگی‌ه ب

زیــر مــی باشــد:
 مــرز لایــه دوم دارای پتانســیلی اســت 
کــه بــه آن پتانســیل زتــا )zeta potential( گفتــه 
ــار به‌طــور کلــی، کمتــر از  می‌شــود. مقــدار ایــن ب

انــدازه بــار صفحــه اســترن اســت.

)electrical double layer( شکل1- پدیده لایه دوگانه الکتریکی
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 اگــر ذره چرخــش نمایــد ایــن لایــه دوم، 
ــطح  ــی س ــی )shear plane(، یعن ــه برش صفح

ــد. ــکیل می‌ده ــر را تش موث
ــی  ــطح ذره، خنث ــی از س ــه معین  در فاصل

ــود. ــی می‌ش ــی بازیاب ــودن الکتریک ب
تعـدادی از حالت‌هـای جایگزیـن مرتبط با آنچه 

توضیح داده شـد، ممکن اسـت صورت گیرد:
 حالــت اول: خنثــی شــدن الکتریکــی 
ــه  ممکــن اســت در مــرز صفحــه دوم لایــه دوگان
الکتریکــی بــه دســت آیــد. در ایــن حالــت مقــدار 
پتانســیل زتــا صفــر خواهــد بــود. در ایــن وضعیــت، 
یون‌هــای مخالــف بــه انــدازه کافــی در ایــن لایــه 
وجــود داشــته تــا قــادر باشــند بــار مثبــت خالــص 

ــد. ــی نماین روی ســطح ذره را خنث
یون‌هــای  تعــداد  اگــر  دوم:  حالــت   
ــه الکتریکــی از یون‌هــای  ــه دوگان ــف در لای مخال
جذب‌شــده بیشــتر شــود، پتانســیل زتــا بــار 
ــد داد.  ــان خواه ــت را نش ــیل نرنس ــف پتانس مخال
بــرای مثــال، اگــر پتانســیل نرنســت مثبــت باشــد، 

ــردد. ــی گ ــت منف ــن اس ــا ممک ــیل زت پتانس
خــاص،  شــرایط  در  ســوم:  حالــت   
طریــق  از  اســت  ممکــن  مولکول‌هــا 
بــا ســطح  غیرالکترواســتاتیکی  مکانیســم‌های 
ــاردار برهمکنــش نماینــد. به‌عنــوان مثــال،  ذرات ب
ــای  ــق برهمکنش‌ه ــطحی از طری ــال س ــواد فع م

آب گریــز بــا ســطوح برهمکنــش کننــد.
اگــر عوامــل فعــال ســطحی یــا ســورفکتانت‌ها 
ــترن و  ــن موضــوع پتانســیل اس ــند، ای ــاردار باش ب
زتــا را تغییــر خواهــد داد و در ایــن حالــت، بزرگــی 
ــه  ــش یافت ــت افزای ــن اس ــترن ممک ــیل اس پتانس

ــا  ــود( و ی ــت ش ــیل نرنس ــش از پتانس ــی بی )یعن
کامــاً معکــوس شــود. در ایــن حالــت، کاهشــی در 
ایــن بــار در صفحــه برشــی )یعنــی پتانســیل زتــا( 
ــورفکتانت‌های  ــابه، س ــور مش ــد. به‌ط ــد می‌آی پدی
ــذب  ــطح ذره، ج ــه س ــت ب ــن اس ــی ممک غیریون
ســطحی شــوند )دوبــاره از طریــق برهمکنش‌هــای 
پتانســیل  دو  بــر هــر  نتیجــه  در  گریــز(،  آب 
ــود  ــود. وج ــد ب ــذار خواهن ــا تأثیرگ ــترن و زت اس
شــرایط  بــر  مســتقیم  به‌طــور  الکترولیت‌هــا 
ــت  ــش غلظ ــا افزای ــد. ب ــی گذارن ــر م ــوق تأثی ف
الکترولیــت، فشــردگی در لایــه دوگانــه الکتریکــی 
ــدون  ــترن ب ــیل اس ــدار پتانس ــود. مق ــاد می‌ش ایج
تغییــر خواهــد بــود، در حالــی کــه مقــدار پتانســیل 
زتــا کاهــش می‌یابــد. ایــن رویکــرد ممکــن اســت 
جهــت پایــداری سوسپانســیون‌های دارویــی مــورد 

ــرد. ــرار گی اســتفاده ق

رابطــه بیــن فاصلــه جدایــی و برهمکنش 
ذرات بین 

برهمکنــش بیــن ذرات معلــق در یــک محیــط 
ــاط  ــن ذرات در ارتب ــی بی ــه جدای ــا فاصل ــع ب مای
می‌باشــد. در اصــل، ســه حالــت برهمکنــش 

متصــور می‌گــردد:
ــه  ــه در آن ذرات ب ــش، ک ــدم برهمکن 1. ع
انــدازه کافــی از یکدیگــر فاصلــه خواهند داشــت. در 
غیــاب رســوب، ایــن حالــت از نظــر ترمودینامیکــی 

پایــدار اســت.
2. تجمع و انعقاد )agglomeration( که در 
آن ذرات، تمـاس نزدیـک با یکدیگـر برقرار نموده و 
ایـن موضوع منجـر به تولیـد فرمولاسـیون دارویی 
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غیرقابـل قبـول به دلیـل عدم توانایـی در پراکندگی 
مجـدد ذرات در هنگام تـکان دادن می‌گردد.

3. تجمــع سســت و ضعیــف بــه نــام لخته یا 
فــاک )floc(، کــه در آن برهمکنــش برگشــت‌پذیر 
سســتی بیــن ذرات وجــود داشــته، کــه ذرات را قادر 
می‌ســازد تــا پــس از تــکان دادن دومرتبــه پراکنــده 
ــی  شــوند. برهمکنــش )جــاذب/ دافعــه( بیــن ذرات
کــه در یــک محیــط مایــع پراکنــده شــده‌اند، 
 Derjaguin, Landau, ــط ــی توس ــور کمیت به‌ط
Verwey and Overbeek توصیــف شــده اســت. 

ــرض  ــه »DLVO« ف ــکل، نظری ــاده‌ترین ش در س
می‌نمایــد کــه وقتــی ذرات در یــک محیــط مایــع 
ــه  ــای دافع ــن ذرات، نیروه ــوند، ای ــده می‌ش پراکن
)الکتریکــی( و نیروهــای جاذبــه )لاندن/وندروالــس( 
ــی  ــرژی کل ــن، ان ــرد. بنابرای ــد ک ــه خواهن را تجرب
برهمکنــش بیــن ذرات )Vt( را می‌تــوان به‌عنــوان 

 )Vr( و دافعــه )Va( جمــع انرژی‌هــای جاذبــه
ــرد. ــف ک ــر توصی به‌صــورت زی

Vt=Va+Vr

ــای  ــی از نیروه ــه )Va( ناش ــرژی جاذب  ان
لانــدن/ واندروالــس بــوده کــه بــا فاصله بیــن ذرات 
نســبت معکــوس دارد. نیروهــای جاذبــه بیــن ذرات 
ــه  ــری نســبت ب ــد در فواصــل بزرگ‌ت ــل دارن تمای

نیروهــای دافعــه عمــل نماینــد.
 انــرژی دافعــه )Vr( بــه دلیــل همپوشــانی 
یــا برهمکنــش بیــن لایــه دوگانــه الکتریکــی هــر 
ــه  ــاً ب ــه‌ای تقریب ــه و در فاصل ــورت گرفت ذره ص
‌ضخامــت لایــه دوگانــه عمــل می‌نماید. شــکل )2( 
ــی  ــرژی کل ــن ان ــه بی ــوداری از رابط ــش نم نمای
ــا را  ــن آن‌ه ــه بی ــن دو ذره و فاصل ــش بی برهمکن
ــه  ــه منطق ــودار، س ــن نم ــد. در ای ــان می‌ده نش

ــود: ــاهده ش ــت مش ــن اس ــی ممک اصل

شکل 2- نمایش نمودار انرژی برهمکنش کلی بین دو ذره و فاصله جدایی آن‌ها
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1. حداقـل اولیـه: در ایـن ناحیـه، جاذبـه بیـن 
ذرات بسـیار بالا اسـت. ذراتی کـه در فواصل مربوط 
به‌طـور  می‌نماینـد،  برهمکنـش  منطقـه  ایـن  در 
برگشـت‌‌ناپذیری تجمع و منعقـد گردیده و محصول 
تولیـد شـده از نظـر فیزیکـی ناپایـدار خواهـد بود.

2. حداکثــر اولیــه: ایــن ناحیــه مســؤول دافعــه 
ــدار آن توســط پتانســیل  ــوده کــه مق ــن ذرات ب بی
ــردد.  ــرل می‌گ ــی ذرات کنت ــه برش ــا در صفح زت
ــل  ــش ذرات در فواص ــم کن ــه، از بره ــن ناحی ای
نزدیــک )حداقــل اولیــه( جلوگیــری نمــوده و 
مقــدار حداکثــر اولیــه تحــت تأثیــر حضــور و 
ــش غلظــت  ــا می‌باشــد. افزای غلظــت الکترولیت‌ه
الکترولیــت می‌توانــد ضخامــت لایــه دوگانــه و در 
نتیجــه، پتانســیل زتــا را کاهــش دهــد. این مســاله 
منجــر بــه کاهــش مقــدار حداقــل اولیــه و افزایــش 
ــه  ــر ب ــن اث ــردد. ای ــه می‌گ ــل ثانوی ــدار حداق مق
ــز  ــی نی ــال ســطح یون ــل فع ــزودن عوام ــال اف دنب

مشــاهده می‌شــود.
3. حداقــل ثانویــه: حداقــل ثانویــه منطقــه‌ای 
ــوده  ــب ب ــه غال ــای جاذب ــه در آن نیروه ــت ک اس
ــر از  ــه کمت ــروی جاذب ــدار نی ــود، مق ــن وج ــا ای ب
ناحیــه حداقــل اولیــه اســت. ذرات واقــع در حداقــل 
ــده،  ــده ش ــاک نامی ــا ف ــع سســت ی ــه تجم ثانوی
ــا  ــدن ی ــه ش ــوان لخت ــت عن ــد تح ــن فرآین و ای
فلوکولاســیون گفتــه مــی شــود. ایــن برهمکنــش 
بــا جلوگیــری از نزدیــک شــدن بــه حداقــل اولیــه، 
ــش  ــده را افزای ــتم پراکن ــی سیس ــداری فیزیک پای
می‌دهــد. عــاوه بــر ایــن، برهمکنــش بیــن ذرات 
ممکــن اســت به‌طــور موقــت بــا تــکان دادن قطــع 
شــده و در نتیجــه، امــکان برداشــت دوز دقیــق را 

ــی آن ذرات  ــه ط ــدی ک ــد. فرآین ــم می‌نمای فراه
ــا در  ــده ت ــه‌ای مهندســی گردی ــه گون طراحــی و ب
حداقــل ثانویــه قــرار گیرنــد، فلوکولاســیون کنترل 

ــود. ــده می‌ش ــده نامی ش

ــده  ــرل ش ــیون کنت ــینی، فلوکولاس ته‌نش
ــیون‌ها  ــی سوسپانس ــداری فیزیک و پای

از نظــر ترمودینامیکــی یــک سیســتم پراکنــده 
ممکــن اســت زمانــی کــه هیــچ برهمکنشــی بیــن 
ذرات وجــود نداشــته باشــد، پایــدار در نظــر گرفتــه 
ــی،  ــیون‌های داروی ــر سوسپانس ــا از نظ ــود. ام ش
ــت.  ــدار اس ــی ناپای ــر فیزیک ــت از نظ ــن حال ای
ذرات موجــود در یــک سوسپانســیون تحــت تأثیــر 
نیــروی گرانشــی رســوب نمــوده و در کــف ظــرف 
ابتــدا  در  بزرگ‌تــر  ذرات  می‌شــوند.  ته‌نشــین 
بــه ســمت پاییــن رســیده و ذرات کوچک‌تــر 
ــر  ــن ذرات بزرگ‌ت ــگام رســوب، فضــای بی در هن
بــه  ظــرف  تــه  ذرات  می‌نماینــد.  اشــغال  را 
تدریــج توســط وزن ذرات بخش‌هــای بالایــی 
ــرژی  ــل، ان ــن عم ــام ای ــا انج ــده و ب ــرده ش فش
ــه ــر اولی ــه حداکث ــر ناحی ــه ب ــرای غلب ــی ب ‌کاف
ــود و  ــد ب ــترس خواه ــه( در دس ــای دافع )نیروه
ــده  ــک ش ــر نزدی ــه یکدیگ ــدازه‌ای ب ــه ان ذرات ب
کــه یــک برهمکنــش برگشــت‌ناپذیر در ایــن 
ــه  ــوده شــکل گرفت ــه ت ــه ایجــاد می‌شــود. ب ناحی
ــتم‌های  ــود. در سیس ــه می‌ش ــک )cake( گفت کی
فلوکولــه شــده، ســرعت ته‌نشــینی فلاک‌هــا 
ــه  ــده ب ــد ش ــوب تولی ــم رس ــوده و حج ــاد ب زی
ــاختار  ــی در س ــای خال ــاد فض ــم زی ــل حج دلی

ــد. ــالا می‌باش ــاک، ب ف
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به‌طــور کلــی، انــدازه ذرات دارویــی مــورد 
بــه  اســتفاده در فرمولاســیون سوسپانســیون‌ها 
ــل  ــه حداق ــا در ناحی ــت ت ــزرگ اس ــی ب ــدازه کاف ان
ــت  ــن، ماهی ــر ای ــاوه ب ــد. ع ــرار گیرن ــه ق ثانوی
نامنظــم )غیرکــروی( ذرات معلــق دارو ایــن ویژگــی 
ــاک  ــی ف ــت، توانای ــد. در نهای ــش می‌ده را افزای
شــدن بــا افزایــش درصــد ذرات معلــق و بــه 
‌دلیــل احتمــال بیشــتر برهم‌کنش‌هــای ذره-ذره
افزایــش خواهــد یافــت. بــرای ذراتــی کــه پتانســیل 
زتــا )و در نتیجــه، ناحیــه حداکثــر اولیــه( در آن‌ها بالا 

اســت، نیــاز بــه دســتکاری مناســبی در ناحیــه حداقل 
ــده(  ــرل ش ــاک کنت ــاد ف ــاز )ایج ــورد نی ــه م ثانوی
ــزودن درصــد  ــا اف ــن کار ب ــی، ای اســت. به‌طــور کل
ــطحی  ــال س ــاده فع ــا م ــت ی ــبی از الکترولی مناس
ــرد. در انجــام فلوکولاســیون  ــی( انجــام می‌پذی )یون
کنتــرل شــده بایــد به خاطــر داشــت که اگــر کاهش 
پتانســیل زتــا )و در نتیجــه حداکثــر اولیه( خیلــی زیاد 
ــه  ــل اولی ــاس ذره-ذره در حداق ــت تم ــد، مقاوم باش
کاهــش خواهــد یافــت و بنابرایــن، تجمــع یــا انعقــاد 

ــد. ــت رخ ده ــن اس برگشــت‌ناپذیر ذرات ممک

  آیا می‌دانستید؟
ــدی  ــتم کولویی ــوان سیس ــرون به‌عن ــا 0/2 میک ــر از 0/1 ت ــا ذرات کوچکت ــتم‌هایی ب  سیس
ــی واقعــی و  ــدازه ذره‌ای بیــن محلول‌هــای مولکول ــن، از نظــر ان ــه می‌شــوند و بنابرای در نظــر گرفت

ــد. ــرار می‌گیرن ــت‌تر ق ــا ذرات درش ــیون ب سوسپانس
 پراکندگــی مــواد آب‌گریــز بســیار دشــوار و اغلــب روی ســطح ســیال شــناور می‌باشــند، کــه 

دلیــل آن ترشــدن ضعیــف ذرات یــا وجــود حفره‌هــای هــوا دور ذره می‌باشــد.
ــاری  ــه دارای ب ــی ک ــت یون‌های ــه ظرفی ــد ک ــان می‌نمای ــون Schulze-Hardy بی  قان
ــرده و  ــن ک ــع ذره‌ای را تعیی ــت در تجم ــز هســتند، اثربخشــی الکترولی ــار ذره آب‌گری ــا ب ــف ب مخال
ــی  ــک ظرفیت ــای ت ــر از یون‌ه ــر موثرت ــا ده براب ــت ت ــن اس ــی ممک ــای دو ظرفیت ــن، یون‌ه بنابرای

عمــل نماینــد.
ــوده و  ــیونی ب ــتم‌های سوسپانس ــای سیس ــع ذرات، از ویژگی‌ه ــینی و تجم ــرعت ته‌نش  س
توســط انــدازه ذره‌ای، برهمکنش‌هــای ذره- ذره، چگالــی ذرات و محیــط و ویســکوزیته فــاز پیوســته 

ــردد.  ــرل می‌گ کنت
 مفهــوم حجــم رســوب ســاده اســت. به‌طــور خلاصــه، نســبت ارتفــاع نهایــی )Hu( رســوب 
H) کل سوسپانســیون را در شــرایطی کــه فــرآورده سوسپانســیونی در یک ســیلندر 

0
بــه ارتفــاع اولیــه (

در شــرایط اســتاندارد ته‌نشــین گــردد، در نظــر گرفتــه می‌شــود. هرچــه ایــن کســر بزرگ‌تــر باشــد، 
قابلیــت تعلیــق بهتــری بــرای ذرات پراکنــده وجــود خواهــد داشــت.
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در  شـدن  کیـک  پدیـده  کـه  آنجایـی  از 
سوسپانسـیون‌های دارویـی بـا ته‌نشـینی تسـهیل 
داشـته  توجـه  کـه  نیسـت  تعجـب‌آور  می‌شـود، 
اسـت  ممکـن  ذرات  رسـوب  کنتـرل  کـه  باشـیم 
سـبب افزایـش پایداری فیزیکی سوسپانسـیون‌های 
دارویـی گـردد. سـرعت رسـوب ذرات )به‌طـور کلی 
کمتـر از 2 درصـد وزنـی/ وزنـی( را می‌تـوان بـا 
معادلـه اسـتوکس توصیـف نمـود. اگرچه، بسـیاری 
از سوسپانسـیون‌های دارویـی از بیـش از 2 درصـد 
وزنـی/ حجمـی ذرات جامـد تشـکیل شـده انـد که 
در آن‌هـا رسـوب ذرات دارو تحت تأثیـر ذرات دیگر 
قـرار می‌گیرند، با ایـن وجود، معادلـه مذکور ممکن 
اسـت بـرای نشـان دادن عوامـل مؤثر بر ته‌نشـینی 

ذرات مـورد اسـتفاده قـرار گرفتـه شـود. 

ــوب  ــرعت رس ــه س ــه δv/δt ب ــن معادل در ای
ρ و 

s
ــر ذرات،  ــن قط ــه میانگی ــینی، d2 ب ــا ته‌نش ی

ــع،  ــد و مای ــی ذرات جام ــه چگال ــب ب ــه ترتی ρ ب
t

η بــه ویســکوزیته حامــل و g بــه نیــروی جاذبــه 
ــه  اشــاره دارنــد. بنابرایــن، همان‌طــور کــه از معادل
مشــاهده می‌شــود، بــا کاهــش متوســط قطــر ذرات 
ــوب  ــرعت رس ــل، س ــکوزیته حام ــش ویس و افزای
عمــاً کاهــش می‌یابــد. مــورد اول ممکــن اســت 
ــردن ذرات در محــدوده  ــیاب ک ــا آس ــانی ب ــه آس ب
ــه  ــی ک ــود. در حال ــاح ش ــاز اص ــورد نی ــدازه م ان
مــورد دومــی ممکــن اســت بــا افــزودن پلیمرهــای 
ــه  ــد ب ــمت بع ــردد. در قس ــل گ ــت حاص آب دوس
ــود.  ــه می‌ش ــکات پرداخت ــن ن ــتر ای ــات بیش جزیی

ارزیابــی ته‌نشــینی سوسپانســیون‌های دارویــی 
ــا  ــه نشــینی و ی ــری حجــم ت ــا اندازه‌گی معمــولًا ب

ــرد. ــام می‌پذی ــاک انج ــکیل ف ــه تش درج

:)F( حجم رسوب
ــه حجــم  ــن نســبت، حجــم رســوب )Vs( ب ای

ــه سوسپانســیون )Vi( اســت: اولی

حجــم ته‌نشــینی ممکــن اســت از کمتــر 
ــد. حجــم  ــر باش ــر بیشــتر از 1 متغی ــا مقادی از 1 ت
ته‌نشــینی سوسپانســیون‌های دفلوکولــه شــده 
 F ــدار ــه مق ــی ک ــوده، در حال ــک ب ــولًا کوچ معم
ــا  ــک ی ــی نزدی ــاک )یعن ــتم‌های ف ــرای سیس ب
ــاد اشــغال شــده  ــه دلیــل حجــم زی بیشــتر از 1( ب

ــود. ــد ب ــاک خواه ــاختار ف ــط س توس

:)β( درجه فلاک شدن
ــیون  ــده فلوکولاس ــا پدی ــدن ی ــاک ش ــه ف درج
به‌عنــوان نســبت حجــم رســوب نهایی سوسپانســیون 
فــاک شــده به حجم ته‌نشــینی نهایی سوسپانســیون 
 )deflocculated suspension( ‌دفلوکولــه 
تعریــف می‌شــود. ایــن شــاخص معمــولًا شــاخص 
بــوده، زیــرا وضعیــت سوسپانســیون  بهتــری 
شــدن  فــاک  از  بعــد  و  قبــل  بــرای  ‌را 

مشخص می‌نماید.
در مقالــه آینــده، در خصــوص ملاحظــات 
سوسپانســیون  فرمولاســیون  جهــت  طراحــی 

خوراکــی صحبــت خواهــد شــد.
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