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اشکال دارویی خوراکی جامد با رهش 
اصلاح شده و سامانه های مربوط به آن

ترجمه: دکتر رضا نیازی

بخشتحقیقوتوسعهشرکتداروسازیحکیم

ــه ــبارای ــهمطال ــامطالع ــیرودب ــارم انتظ
شــده،تســلطنســبیدرخصــوصمفاهیــمزیــربه

ــد. دســتآی
1-ایجــادتمایــزوفهــمانــواعمختلفاشــکال
دارویــیخوراکــیجامــدبــارهــشاصلاحشــده.

ــواع ــبان ــاومعای ــلمزای 2-مقایســهوتحلی
ــارهــشاصــلاحشــده. ــیب اشــکالداروی

مهــم شــاخصهای بــا آشــنایی -3
راجهــت فیزیکوشــیمیایییــکداروکــهآن

میســازد. مناســب رهــش اصــلاح
 ،Microencapsulation بــا آشــنایی -4
،Embedding ،Osmotic Ion exchange pump 

در رهــش اصــلاح مکانیســمهای بهعنــوان
اشــکالدارویــی.

5-آشــناییبــامطالعــاتبرونتــنودرونتن1
اشــکالدارویــیبــارهــشاصــلاحشــدهوتفــاوت
ایــنمطالعــاتدراشــکالدارویــیخوراکــیرایــج

بــارهشســریع.
در کاربـردی شـاخصهای بـا آشـنایی -6
بررسـیهمبسـتگیبرونتن–درونتـن1درفرآیند

توسـعهفرآوردههـایخوراکـیپیوسـتهرهـش.
اغلــبفرآوردههــایبــارهــشاصــلاحشــده،
قرصهــاویــاکپســولهاییهســتندکــهتجویــز
خوراکــیداشــتهوبــههمیــندلیــلمطالــبارایــه

600		33



اشکال دارویی خوراکی جامد با رهش اصلاح شده و سامانه های مربوط به آن

رازى پى در پى 408 سال سى و چهارم شماره 12 اسفند 1402 پى در پى 408 سال سى و چهارم شماره 12 اسفند 1402رازى 5051

ــا شــده،علیرغــموجــوددیگــراشــکالدارویــیب
ــمی، ــکالچش ــاملاش ــدهش ــلاحش ــشاص ره
اشــکال بــر واژینــال و زیرپوســتی تزریقــی،
خوراکــیجامــدبــاایــننــوعآزادســازی،متمرکــز
خواهــدبــود.آمارهــانشــانمیدهنــدکــهفــروش
داروهــاینســخهایدرآمریــکا،درســال2006بــه
عــدد274/9میلیــارددلاررســیدهوســالهای
ــش8/3درصــدیداشــتهاســت. ــدیآن،افزای بع
ــاء ــرکدرالق ــرویمح ــوصدونی ــنخص درای
وایجــادچنیــنبــازارینقــشداشــتهاســت:
ــلنشــات ــار2-عوام ــابیم ــطب ــلمرتب 1-عوام
ــد ــتدرفرآین ــهاس ــایانتوج ــازار.ش ــهازب گرفت
ــی توســعهیــکدارو،معرفــیمولکولهــایداروی
ــالآن ــهدنب ــرآوردهوب ــنف ــیاولی ــد،معرف جدی
امــکانایجــادپتنتهــایجدیــد،بــهمنظــور
توســعهفرمولاســیونهایبــارهــشکنتــرلشــده
یــکفــرآوردهبــارهــشســریعمطــرحمیگــردد.
نتیجــهایــنفرآینــدمطــرحشــدنمصــارف
ــد، ــامیباش ــنفرآوردهه ــرایای ــدب ــیجدی درمان
ــی ــدوجذاب ــازارجدی ــیوب ــایمال ــهظرفیته ک
راجهــتشــرکتداروســازیفراهــمخواهــد
نمــود.)Augmentin)XRشــرکتداروســازی
BayerشــرکتداروســازیCipro (XR)وGSK

درمقابــلاشــکالرایــجدارویــیبــارهــش
ــده ــلاحش ــشاص ــاره ــایب ــریع،فرآوردهه س
میتواننــدآزادســازیپیوســتهویــابــاتاخیــردارو
ــارهــش ــد.اغلــبفرآوردههــایب رافراهــمنماین
ــاروکــش تأخیــریقرصهــاویــاکپســولهایب
رودهای2هســتند،کــهدرعبــورازمعــدههیچگونــه
دارو ازآن،رهــش بعــد نداشــتهو آزادســازی

ــور ــود.همانط ــازمیش ــوارشآغ ــتگاهگ دردس
کــهمیدانیــمایــنروکشهــا،مــادهدارویــی
راازتخریــبدربرابرمایــعمعــدیمحافظــت
از ناشــی آســیب و تحریــک از و مینماینــد
مــادهمؤثــرهبــهمعــدهجلوگیــریمیکننــد.
ــاس ــزبراس ــتهنی ــشپیوس ــاره ــایب فرآوردهه
ــیوســرعت ــازهزمان الگویــیکنتــرلشــده،درب
ازپیــشمشــخصشــده،ســببآزادســازیداروی
مــوردنظــردرمحــلمطلــوب،بــرایدســتیابیبــه
ــد. ــدش ــهداروخواهن ــیبهین ســطحغلظــتخون

مبانی آهسته سازی رهش دارو ها
ــی ــراتطولان ــااث ــبداروه ــهاغل ــرچ اگ
نداشــتهوبــهمنظــوردســتیابیبــهنتایــج
ــز ــهتجوی ــدمرتب ــهچن ــی،روزان ــوبدرمان مطل
ــر ــیاث ــاطولان ــاذات ــوند،بعضــیازداروه میش
بــودهوتجویــزیــکمرتبــهدرروزخوراکــی
ــهمنظــورایجــادغلظــتخونــیکافــی آنهــا،ب
ــت ــوب،کفای ــیمطل ــراتدرمان ــبآناث ومتعاق
ــج ــهشــکلرای ــنداروهــامعمــولاب ــد.ای میکن
ــریع ــشس ــاره ــیب ــکالداروی ــباش ودرقال
ــا ــایب ــوصداروه ــوند.درخص ــهمیش فرمول
ــول ــدددارودرط ــزمتع ــر،تجوی ــراتکوتاهت اث
روز،ســببخطــادرمصــرفوعــدمتحمــل
ــد. ــدش ــیخواه ــمدرمان ــهرژی ــبتب ــارنس بیم
عــلاوهبــرایــناشــکالدارویــیرایــجبــارهــش
ســریع،زمانــیکــهبیــشازیــکمرتبــهدرطــول
قلههــا ایجــاد روزتجویــزمیشــوند،ســبب
ــان ــی-زم ــتخون ــودارغلظ ــیدرنم ودرههای
خواهنــدشــد)شــکل1(.اگــردوزدارویــیطبــق
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ــر ــتمؤث ــود،غلظ ــزنش ــیتجوی ــمدرمان رژی
ــی ــوبدرمان ــراتمطل ــتاث ــهلازمجه وبهین
ــز ــددتجوی ــنتع ــد.همچنی ــدش ــمنخواه فراه
داروممکــناســتســببورودبــهمحــدوده
بالاتــرازحداکثــرغلظــتســمی3)شــکل2(شــده

کــهبــهدنبــالآنعــوارضجانبــیدارومشــاهده
میگــردد.ازطــرفدیگــر،فراموشــیدرمصــرف
ــر ــهمحــدودهپایینت ــببورودب ــی،س دوزداروی
ازحداقــلغلظــتموثــردارو4شــدهوســببافــت

ــد. ــدش ــیخواه ــوبدرمان ــراتمطل اث
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شکل1- نمودار غلظت خونی دارو در برابر زمان، جهت اشکال دارویی رایج جامد با رهش سریع و 
فرآورده های با اثر چندگانه.

شکل 2- نمودار غلظت خونی دارو در برابر زمان در اشکال دارویی رایج جامد با رهش سریع و 
فرآورده های با رهش کنترل شده.
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ــارهــشپیوســته ــاوکپســولهایب قرصه
بهطــورمعمــولروزانــهیــکیــا2مرتبــهو
ــا ــارهــشســریع،ســهی ــلشــکلهایب درمقاب
چهــارمرتبــهدرروزبــهمنظــوردســتیابیاثــرات
بهطــور میشــوند. تجویــز مشــابه، درمانــی
معمــولفرآوردههــایبــارهــشپیوســتهدر
ــرات ــبباث ــریعداروس ــازیس ــاآزادس ــروعب ش
ــر ــیموث ــتخون ــادغلظ ــیوایج ــوبدرمان مطل
شــدهوبــهدنبــالآنآزادســازیتدریجــیمقادیــر
باقــیمانــدهدارو،بــهمنظــورنگهــداریغلظــت
درمانــیمؤثــردربــازهتعییــنشــدهاتفــاق
میافتــد.ســطحپلاســماییایجــادشــدهبــهدنبال
رهــشآهســتهدارو،دراغلــباوقــاتبیمــاررااز
دوزهــایشــبانهبینیــازوبــهدنبــالآنافزایــش
تحمــلبیمــاررابــهدنبــالخواهــدداشــت.بــرای
ــارهــش ــیب ــانیغیرخوراک ــامانههایدارورس س
ــوی ــتی،الگ ــایپوس ــدپچه ــدهمانن ــرلش کنت
آزادســازیدارواز24ســاعتتــا3مــاهمیتوانــد

ــد. ــهطــولبیانجامن ب

مزایــا و معایــب اصــلاح رهــش در اشــکال 
دارویــی خوراکــی جامــد

بعضــیازمزایــایســامانههایبــارهــش
پیوســتهدرجــدول)1(بیــانشــدهاســت.معایــب

ــداز: آنعبارتن
ــناشــکالرهــش ــمای ــریک 1-انعطافپذی

درتنظیــمدوزدارویــیرژیــممربــوط،
ــای ــهداروه ــی5هم ــشناگهان ــرره 2-خط

ــرآوردهو ــوددرف موج
3-عدمکارکردمناسبفنآوریمربوط

واژه شناسی
رهــش بــاشــکل دارویــی فرآوردههــای
ــه ــرده ــاردراواخ ــتینب ــراینخس ــته،ب پیوس
1940واوایــل1950مطــرحشــد.درخــلالایــن
ــه ــیاریازجمل ــاتبس ــالهاواژگانواصطلاح س
رهــشپیوســته)SR(،عمــلپیوســته)SA(،عمــل
،)CR(رهــشکنتــرلشــده،)PA(طولانــیشــده
رهــشپایــدار)SR(،رهــشزمانبنــد)TR(ورهــش
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جدول 1- مزایای اشکال دارویی پیوسته رهش و برابر اشکال دارویی رایچ با رهش سریع

مزایاشرح مزیت

نوسانکمترسطحغلظتخونیداروباکنترلسرعتآزادسازی،قلههاودرههادرنمودارسطحغلظتیخونیدارو-زمانازبینمیرود.

کاهشتعدددوزرسانیفرآوردههایپیوستهرهشدارورسانیطولانیترنسبتبهتکدوزدارند.بنابراین،نسبتبهاشکالرایجتعددمصرفکمتریدارند.

بهدلیلتعدددوزرسانیکمتر،احتمالفراموشیمصرفداروتوسطبیمارکاهشیافتهوبهدنبالآنآسودگیبیشتربیماردرطولروز
وشبراموجبخواهدشد.

اافزایشتحملورضایتبیمار

کاهشعوارضجانبیبهدلیلقرارگیریبیشترغلظتدارودربازهدرمانی،عوارضجانبینامطلوبکمترمشاهدهمیشود.

اگرچههزینهابتداییاشکالداروییپیوستهرهشنسبتبهاشکالرایجبیشترمیباشد،هزینههاکلیدرمانبیماریبهدلیلارتقاء
مزایایدرمانی،عوارضجانبیکمتر،کاهشزمانصرفشدهتوسطپرسنلمراقبتیسلامت،بهمنظورتجویزوتوزیعوپایشبیمار،

کاهشخواهدیافت.

کاهشکلیهزینهمراقبتسلامت
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طولانــی)LA(،توســطتولیدکننــدگانبــهمنظــور
توصیــفنــوعفــرآوردهوویژگیهــایآناســتفاده
شــدهاســت.اگرچــهایــنواژههــاگاهیاوقــاتبــه
ــفاشــکال ــاجهــتتوصی ــروغالب ــاییکدیگ ج
دارویــیخوراکــیاســتفادهمیشــوند،بایــدتوجــه
ــرآورده ــوعالگــویآزادســازیف ــان ــهب داشــتک
ــرد ــیوعملک ــدطراح ــند.بای ــتهباش ــقداش تطاب
ــه ــتهب ــرآورده،بس ــیونف ــهفرمولاس ــوطب مرب
ــیو ــاویژگ ــده،ت ــیش ــازیبررس ــدلآزادس م
ــی ــهآنارزیاب ــوطب ــازیمرب ــاخصهایآزادس ش
شــوند.بــرایمثــال،دارورســانیبــاســرعت
کنتــرلشــدهجهــتانــواعخاصــیازســامانههای
ــهمیشــود،کــهســرعت ــهکارگرفت دارورســانیب
ــوعفرمولاســیون ــقویژگــین دارورســانیازطری
ــت ــنحال ــود.درای ــرلمیش ــتفادهکنت ــورداس م
آزادســازیدارویمــوردنظــرمتاثــرازشــرایط
فیزیولوژیــکومحیطــیماننــدpHوزمــانانتقال

ــد. ــینمیباش ــتگاهگوارش دارودردس

رهش اصلاح شده
درســالهایاخیــررهــشاصــلاحشــدهجهت
ــای ــهویژگیه ــیک ــیاشــکالداروی ــفکل توصی
ــی ــازهزمان ــاسب ــا،براس ــیآنه ــازیداروی آزادس
ومحــلآزادســازیمیباشــد،بــهکارمــیرود.
ــا ــدهت ــیش ــهایطراح ــهگون ــاب ــنفرآوردهه ای
ویژگیهــایومزایــایدرمانــیایراکــهذکــر
گردیــد،نســبتبــهاشــکالرایــجبــارهــشســریع
ــکا ــتمتحــدهآمری ــهایال ــند.فارماکوپ ــتهباش داش
ــده، ــلاحش ــشاص ــاره ــانیب )USP(دردارورس
بیــننــوعرهــشتاخیــریورهــشپیوســتهتمایــز

ــا ــجاشــکالب ــواعرای ــد.درادامــه،ان ایجــادمیکن
ــوند. ــیمیش ــدهبررس ــلاحش ــشاص ره

رهــش پیوســته - ســازمانغــذاوداروی
ــش ــتهره ــیپیوس ــکلداروی ــکا)FDA(ش آمری
ــه ــکلیک ــد:ش ــفمیکن ــکلتعری ــنش ــهای ب
ســببکاهــشتعــددمصــرفداروشــده،درحالــی
کــهایــنتعــددمصــرفدراشــکالدارویــیرایــج
ــا ــریعومحلوله ــشس ــاره ــکالب ــداش مانن

میباشــد. اجتنابناپذیــر
رهــش تاخیــری- درایــنشــکلدارویــی
طراحــیبــهگونــهایانجــامشــدهاســتتــا
ــد ــخصرا،بع ــانمش ــکزم ــازیدارودری آزادس
ازمصــرفداروانجــاممیدهــد.تأخیــرایجــادشــده
ــر ــاستاثی ــابراس ــانوی ــاسزم ــدبراس میتوان
شــرایطمحیطیمانندpHدســتگاهگوارشــیباشــد.
ــه ــارهــشدوگان ــه- اشــکالب ــش دوگان ره
ــند، ــزامیباش ــیمج ــامل2دوزداروی ــولاش معم
ــری ــریعودیگ ــوردرهــشس ــکم ــهدرآنی ک
رهــشتأخیــریویــاپیوســتهرابــرعهــدهخواهــد
ــه ــهب ــایدولای ــال،قرصه ــرایمث ــت.ب داش
ــه ــکلای ــهی ــوندک ــادهمیش ــورتآم ــنص ای
ــه ــدولای ــتهباش ــریعداروراداش ــازیس آزادس
دیگــربــهگونــهایطراحــیشــده،کــهدارویدوم

ــد. ــاالگــویرهــشپیوســتهآزادنمای راب

ــای  ــی جهــت فرآورده ه ــای انتخاب داروه
پیوســته رهــش

جهــت داروهــا همــه کــه همانطــور
رهــش پیوســته فرآوردههــای فرمولاســیون
ــت ــزجه ــانی ــهبیماریه ــتند،هم ــبنیس مناس
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ــد. ــازندارن ــینی ــنفرآوردههای ــهچنی ــانب درم
تعییــن در آن، درمانــی مصــرف و دارو نــوع
نقــش فرمولاســیون در دارو آزادســازی نــوع
ــق ــعهموف ــورتوس ــهمنظ ــدهدارد.ب ــنکنن تعیی
ــا ــدب ــته،داروبای ــشپیوس ــاره ــایب فرآوردهه
ــات ــدهآزادودرمایع ــنش ــشتعیی ــرعتازپی س
دســتگاهگــوارشحــلشــود.همچنیــنداروبایــد
ــوارش ــتگاهگ ــبدردس ــدگاریمناس ــانمان زم
داشــتهوبــهگونــهایجــذبشــودکــهبــا
ــود، ــعمیش ــزهودف ــهمتابولی ــریازداروک مقادی
جایگزیــنگــردد.بهطــورکلــی،داروهــایمناســب
ــش ــاره ــیونهایب ــتفادهدرفرمولاس ــتاس جه
ــدایــنخصوصیــاتراداشــتهباشــند: پیوســتهبای
ــتهو ــیآهس ــعخیل ــذبودف ــرعتج 1-س
خیلــیســریعنداشــتهباشــند.داروهــایباســرعت
ــی ــیطولان ــورتذات ــنبهص ــعپایی ــذبودف ج
ــته ــکلپیوس ــهش ــاب ــاختآنه ــودهوس ــرب اث
رهــشضرورتــینــدارد.داروهــایبــانیمــهعمــر
بســیارکوتــاه)کمتــراز2ســاعت(،بــهدلیــل
ــاد ــرزی ــهمقادی ــیونهاییب ــنفرمولاس ــازچنی نی
ــته ــترهــشپیوس ــیجه ــایخوب دارو،کاندیداه
ــرد ــهعملک ــیک ــنداروهای ــند.همچنی نمیباش
ــه ــد،ب ــیمیباش ــتمآنزیم ــرازسیس ــامتأث آنه
ــت ــبیجه ــهمناس ــرگزین ــرطولانیت ــلاث دلی

ــند. ــشنمیباش ــازیره ــتهس پیوس
گوارشــی سیســتم طریــق از جــذب -2
کــه داروهایــی باشــد. یکنواخــت بهصــورت
بهصــورتپیوســتهرهــشســاختهمیشــوند،
ــان ــتهوزم ــیداش ــیخوب ــتمای ــدمحلولی بای
ــته ــیداش ــتگاهگوارش ــیدردس ــدگاریکاف مان

بــا و ضعیــف جــذب بــا داروهــای باشــند.
ــاوت، ــیومتف ــلپیشبین ــذبغیرقاب ــرعتج س
فرآوردههــای جهــت مناســبی انتخابهــای

نمیباشــند. رهــش پیوســته
ــم ــبتاک ــاینس ــهدردوزه ــیک 3-داروهای
تجویــزمیشــوند،جهــترهــشپیوســتهمناســب
ــه ــالاک ــایب ــداردوزه ــامق ــایب هســتند.داروه
تعــددمصــرفدرطــولروزنیــزدارنــد،بــهدلیــل
ــیدارودر ــتخون ــطحغلظ ــظس ــهحف ــنک ای
محــدودهمناســب،ســبببزرگتــرشــدنقــرص
ــار ــطبیم ــعتوس ــالآنبل ــهدنب ــولوب ــاکپس ی

ــود. ــدب ــبنخواهن ــود،مناس ــکلمیش مش
ــی 4-داروهایــیکــهحاشــیهایمنــیمطلوب
ــره ــبپنج ــندرقال ــیهایم ــنحاش ــد.ای دارن
از کــه میشــود، اندازهگیــری درمانــی6
تقســیممیانــهدوزســمیبــرمیانــهدوزدرمانــی
از بســیاری بــرای میآیــد. بهدســت مؤثــر
داروهــایقــوی)Potent(،پنجــرهدرمانــی
ــک ــیارکوچ ــابس ــکوی ــتباری ــناس ممک
ــر، ــیبزرگت ــاپنجــرهدرمان ــایب باشــد.داروه
ــیار ــهدوزبس ــیک ــند.داروهای ــرمیباش ایمنت
کوچــکدارنــدوپنجــرهدرمانــیباریــکدارنــد،
ــایپیوســته انتخــابمناســبیجهــتفرآوردهه
ــای ــلمحدودیته ــهدلی ــند.ب ــشنمیباش ره
ــق ــرلدقی ــدمکنت ــوددرع ــایموج فناوریه
ــی ــازیناگهان ــرآزادس ــازی،خط ــرعتآزادس س
ــاردر ــایبیم ــنخطاه ــوددارد.همچنی دارووج
ــی( ــدداروی ــدنواح ــدجوی ــرفدارو)مانن مص
نیــزمیتوانــدســببایجــادســطحغلظــت

ــود. ــمیش ــیس خون
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ــان ــتفادهدردرمـ ــورداسـ ــایمـ 5-داروهـ
بیماریهـــایمزمـــننســـبتبـــهبیماریهـــای
در هســـتند. مناســـبتر انتخـــاب حـــاد
ـــاری ـــتفادهدربیم ـــورداس ـــیم ـــایدرمان رژیمه
حـــاد،نیـــازبیشـــتریبـــهتنظیـــمدارورســـانی
ـــکان ـــنام ـــهای ـــوددارد،ک ـــکانوج ـــطپزش توس
ـــت ـــامحدودی ـــشب ـــتهره ـــایپیوس درفرآوردهه

مواجـــهاســـت.
ــی ــکالداروی ــتهدراش ــشپیوس ــاوریره فن
ــاتأثیــربــرســرعتآزادســازی خوراکــیجامــد،ب
ــان ــشزم ــتوافزای ــرعتحرک ــشس دارو،کاه
مانــدگاریاشــکالدارویــی،هنــگامعبــوراز
بهدســتمیآیــد.ســرعت دســتگاهگــوارش
خوراکــی دارویــی دراشــکال دارو آزادســازی
ــرکنتــرلمیشــود. جامــدازطریــقالگوهــایزی
کنتــرل طریــق از دارو انحــلال اصــلاح -1
ــا ــکب ــاتبیولوژی ــهمایع ــوذومواج ــزاننف می
ســدکننده، روکشهــای از اســتفاده و دارو
2-کنتــرلســرعتانتشــارداروازشــکلدارویــی
و3-واکنــششــیمیاییوفعــلوانفعــالاتبیــن
ــا ــیوی ــرهداروی ــادهمؤث ــکوم ــاتبیولوژی مایع
ــه ــرگرفت ــیوندرنظ ــهدرفرمولاس ــیک روکش

ــت. ــدهاس ش

ــا و  ــده، گرانول ه ــش ش ــای روک دانه ه
میکروســفرها 

درایــنســامانهها،دارودرســطحدانههــا،
بــا میگــردد. توزیــع گرانولهــا و پلتهــا
اســتفادهازدیگهــایروکــشســنتیویاسیســتم
روکــشسوسپانســیونتحــتفشــارهــوا،محلولی
ــک ــایکوچ ــی،رویدانهه ــرداروی ــادهمؤث ازم
غیرفعــالوســاختهشــدهازشــکر،نشاســتهو
ــلولز ــتالینس ــرویمیکروکریس ــایک ــادانهه ی
ــده ــاختهش ــایس ــدازهدانهه ــد.ان ــرارمیگیرن ق
ــر ــن850-425میکرومت ــتهبی ــکرونشاس ــاش ب
دانههــای انــدازه کــه صورتــی در میباشــد.
170-600 ســلولز میکروکریســتالین کــروی
دانههــای بــه میکرومتــرمیباشــدونســبت
کــرویبــرپایــهشــکردرخــلالتولیــد،پایــداری
بیشــتریدارنــد.اگــردوزداروزیــادباشــد،ازخــود
داروبهعنــوانمــوادســاختگرانــولاســتفاده
ــور ــهمنظ ــاب ــنگرانوله ــیازای ــود.بعض میش
رهــشســریع،روکــشنمیشــوند.ســایرگرانولها
ــرب ــاتچ ــاترکیب ــا3/4(ب ــه2/3ت ــکب )نزدی
ماننــدمــومزنبــورعســل،مــومکرنوبــا،گلیســیرین
منواســتئارات،ســتیلالــکلومــوادســلولزیماننــد

ــوند. ــشمیش ــلولزروک ــلس اتی
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شکل3- کپسول Spansule در پوکه سخت ژلاتینی که شامل صدها پلت کوچک آهسته رهش می باشد و 
یک پلت آن در مواجه با مایعات بیولوژیک از هم گسسته شده است.
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ــتروکــش ــاضخام ــایب ــه،گرانوله درادام
متفــاوت،جهتدســتیابیبهخصوصیاتآزادســازی
موردنظــرباهــممخلــوطمیشــوند.مــوادروکــش
ــا ــاوی ــاگرانوله ــتندت ــیهس ــاترنگ گاهیاوق
ــزباشــندوعــلاوه دانههــایروکــششــدهمتمای
ــایرمحصــولات ــزازس ــرآوردهنی ــودف ــرآن،خ ب
متمایــزشــود.پــسازاختــلاطکامــل،گرانولهــا
ــکل ــهش ــاب ــودی ــهش ــرارگرفت ــولق درکپس
ــه ــاپای ــایب ــوند.روکشه ــدمیش ــرصتولی ق
 (FMC Corporation)ــال ــرایمث آبمتنوعــیب
بــازار در Surelease(Colorcon),Aquecoat

ــایزر، ــتیس ــلولزوپلاس ــلس ــهازاتی ــتندک هس
بهعنــوانمــوادجانبــیاســتفادهمینماینــد.از
مزایــایروکشهــایبــاپایــهآبــیعــدماســتفاده
ازمــوادخطرنــاکوبــهدنبــالآن،نبــودمخاطــرات
محیطــیناشــیازاســتفادهحلالهــایآلــی
ــوادوپلیمــر ــوعم ــردرن ــاایجــادتغیی میباشــد.ب
ــا، ــتروکشه ــشوضخام ــهدرروک ــهکاررفت ب
میتــوانســرعتنفــوذمایعــاتدســتگاهگــوارش
وبــهدنبــالآنانحــلالداروراتحــتتأثیــرقــرار
ــبب ــشس ــتروک ــشضخام ــاافزای داد.طبیعت
ــرنفــوذمایعــاتدســتگاه مقاومــتبیشــتردربراب
ــد. ــدش ــازیداروخواه ــردرآزادس ــوارشوتأخی گ
ــدود ــدهح ــشش ــایروک ــول،دانهه ــورمعم بهط
یــکمیلیمتــرقطــردارنــد.ایــنترکیبــاتحــاوی
بیــشاز100دانــهدرواحــددارویــیمیباشــند،کــه
ــوع ــدداشــت.تن ــا4الگــویآزادســازیخواهن 3ی
ــرفراهــمنمــودن الگوهــایآزادســازی،عــلاوهب
انــواعســرعتهایمطلــوبرهــشآهســته،
ــر ــددربخــشموردنظ ــانیهدفمن ــببدارورس س

ــکل)3( ــهدرش ــودک ــوارشمیش ــتگاهگ دردس
قابــلمشــاهدهاســت.

سامانه های چند قرصی
ــده ــرسش ــایپ ــامانهها،قرصه ــنس درای
کــرویکوچــکبــاقطــر3الــی4میلیمتــر،بــه
ــازی ــاتآزادس ــوعدرخصوصی ــادتن ــورایج منظ
ســاختهشــده،کــهمیتواننــددرکپســولهای
ژلاتیــنقــرارگیرنــد.هــرکپســولمیتوانــد
)Minitablet(ــک ــرصکوچ ــا10ق ــاوی8ت ح
صــورت بــه قرصهــا از بعضــی میباشــد.
روکــشنشــدهبــاالگــویرهــشســریعوبعضــی
دیگــرکــهروکــششــدههســتند،رهــشپیوســته

دارورافراهــممیآورنــد.

Microencapsulated دارو های
ــه ــدیاســتک ــردنفرآین میکروانکپســولهک
ــاگاز ــعوی ــد،مای ــکلجام ــهش ــوادب درآن،م
ــه ــرارگرفت ــکوپیق ــادمیکروس ــاابع ــیب درذرات
ــاند. ــوادرامیپوش ــنم ــیدورای ــشنازک وروک
ــن ــوانجایگزی ــال1930بهعن ــددرس ــنفرآین ای
ــی،در ــاکربن ــایوورقهه ــزکاریکاغذه درتمی
ــت ــتفادهقرارگرف ــورداس ــینآلاتم ــتماش صنع
ودرادامــهتوســعهایــنموضــوع،مقدمــهای
ــواد ــردنم ــولهک ــروانکپس ــعهمیک ــتتوس جه
ازجملــهداروهــاگردیــد.بهطــورمعمــولاز
ــش ــدهپوش ــکلدهن ــادهش ــوانم ــنبهعن ژلاتی
میکروکپســولاســتفادهمیشــود.همچنیــناز
پلیمرهــایصناعــیماننــدپلیوینیــلالــکل،
اتیــلســلولز،پلیوینیــلکلرایــدبــهایــنمنظــور
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انکپســولهکــردن اســتفادهمیشــود.فرآینــد
ــد ــش،مانن ــدهپوش ــکلدهن ــلالموادش ــاانح ب
ــوادی ــپس،م ــود.س ــازمیش ــندرآبآغ ژلاتی
کــهبایــدانکپســولهشــونداضافــهشــدهو2فــاز
بــهخوبــیباهــممخلــوطمیشــوند.درایــن
ــه ــراراســتب ــهق ــوادیک ــراهم ــههم ــدب فرآین
ــوله ــتهوانکپس ــرشکس ــدازهکوچکت ــاان ذراتب
آکاســیا ماننــد ثانویــه محلولهــای شــوند،
ــلاط ــدهواخت ــهش ــواداضاف ــوند.م ــهمیش اضاف
مناســب،ســببتغییــرشــکلژلاتیــنبــهقطــرات
ــن ــد.درای ــدهمیگردن ــظش ــکتغلی ــعکوچ مای
ــرافذرات ــشاط ــاروک ــموی ــکفیل ــراتی قط
ــالآن ــهدنب ــودهوب ــهنم ــیرااحاط ــادهداروی م
کشــشســطحیبیــنآبباقیمانــدهویــاحــلال
ــلتوجهــیکاهــش ــواره،بهطــورقاب ــواددی ــام ب
ــم ــکفیل ــالآنی ــهدنب ــاب ــت.نهایت خواهــدیاف
ــد)شــکل4(. ــدمان ــیخواه محکــمرویذرهباق
شــده خشــک نهایــی میکروکپســولهای

جریانپذیریوحرکتمناسبیدارند.
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یــک دیــواره دهنــده تشــکیل مــواد
تــا 2 بیــن معمــول بهطــور میکروکپســول،
میگیــرد. دربــر را آن کل وزن 20درصــد
از متاثــر میتوانــد دارو آزادســازی ســرعت
ــوعپلیمــر ــواره،ن ــهدی تغییــردرنســبتهســتهب
ــتهوروش ــشهس ــتپوش ــدهجه ــتفادهش اس
میکــروانکپســولهکــردنباشــد.یکــیازمزایــای
ــه،دوز ــتک ــناس ــردنای ــولهک ــروانکپس میک
ــهقســمتهایکوچــک ــزشــدهب دارویــیتجوی
ــاس ــطحتم ــلس ــهدلی ــهب ــده،ک ــلش تبدی
بیشــتر،میتوانــدجــذبداروراازطریــقبهبــود
ــی ــیدرناحیــهخون ــتداروی ــیغلظ یکنواخت
ــد ــیمکلرای ــال،پتاس ــرایمث ــد.ب ــشده افزای
ــازار ــردرب ــالحاض ــهدرح ــتک ــیاس داروی
ــیپیوســته ــهشــکلداروی موجــودمیباشــدوب
ــت ــدهاس ــهش ــولهفرمول ــروانکپس ــشمیک ره

.(Micro-K Extencaps, A.H. Robins)

درشــمارههایآتــیادامــهمــوارداشــارهشــده
درمقدمــه،بحــثوبررســیمیشــوند.

 Courtesy of James C.( شکل ۴-میکروکپسول های روغن معدنی در یک کواسروات ژیلاتین -آکاسیا
).Price, PhD, College of Pharmacy, University of Georgia
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