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 الممخص
 تجانس دراسة ييدؼ ىذا البحث إلى. الدواء عطاءإ مجاؿ في شائعة عممية المضغوطات تقسيـ يعتبر

 خط عمى الحاويةممغ( 5ممغ( ولموارفاريف )40) مفورسيميدل التجارية مضغوطاتال لأنصاؼ والمحتوى الوزف
واختيار  مف عدة صيدليات التجارية العينات عمى الحصوؿ تـكسر والموجودة في السوؽ السورية، حيث 

 .(X, Y, Z) الوارفاريفو ( A, B, Cمف كؿ شركة لكلًا مف الفورسيميد ) طبختيفثلاث شركات دوائية و 

 تمت. الكاممة المضغوطات عمى والمحتوى الوزف تجانس يواختبار  والقساوة اليشاشة فحص أجري 
 الوزف تجانس اختباري طبؽ ثـ السكيف اليد، المضغوطات، قاطعة باستخداـ المضغوطات تقسيـ عممية

 . للأنصاؼ الناتجة وحساب الخسارة في الكتمة الناتجة عف طرؽ الكسر المختمفة والمحتوى

جميع الطبخات  في مقبولة اليشاشة وكانتالأكثر قساوة،  Yو Aالشركتيف  مضغوطات كانت
 والمحتوى الوزف تجانساً في الكاممة المضغوطات حققت. % حسب الدستور الأوروبي(1المدروسة )أقؿ مف 

 حسب الدستور الأوروبي(. 15أقؿ مف  لممحتوى AV، وقيـ %7.5 مف أقؿ الوزف الوسطي عف الانحراؼ)

نجحت الأنصاؼ الناتجة عف عممية الكسر بالقاطعة في تحقيؽ المتطمبات الدستورية لاختباري  
لموارفاريف )تجاوز الانحراؼ  Yتجانس الوزف والمحتوى في جميع الشركات المدروسة، ما عدا أنصاؼ الشركة 

المنتجة مف قبؿ ىذه  مضغوطاتال( نتيجة لصغر حجـ 15أكبر مف  AV%، وقيـ 10عف الوزف الوسطي 
 %(.3كانت الخسارة في الكتمة في جميع الطبخات المدروسة قميمة )أقؿ مف .الشركة

صعبة الكسر باليد، وفشمت أنصاؼ بقية الشركات الناتجة عف Yو Aلشركتيف امضغوطات  كانت 
استعماؿ اليد في تحقيؽ المتطمبات الدستورية لاختباري تجانس الوزف والمحتوى. لـ يكف ىناؾ أي تأثير 

شاب أو مسف( عمى تجانس الوزف والمحتوى للأنصاؼ الناتجة عف عممية )لمشخص الذي يقوـ بعممية الكسر 
 .B, C% لأنصاؼ الشركتيف 3لمفورسيميد. تجاوزت الخسارة في الكتمة  Bوطات الشركة الكسر باليد لمضغ

فشمت الانصاؼ الناتجة عف عممية الكسر بالسكيف في تحقيؽ المتطمبات الدستورية لاختباري تجانس  
 .B, C, X, Z% في الشركات 3في جميع الشركات المدروسة وتجاوزت الخسارة في الكتمة  الوزف والمحتوى

 

الفورسيميد، الوارفاريف، القساوة، اليشاشة، تجانس الوزف، تجانس المحتوى، اليد، السكيف، : الكممات المفتاحية
 قاطعة المضغوطات
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 مقدمة عامة

 ألمانية دراسة قدرت حيث الدواء عطاءإ مجاؿ في شائعة ممارسة المضغوطات كسر عممية تعتبر          
. يعد احتواء المضغوطة الكسر أو لمتقسيـ قابمة أدوية ىي الدوائية بالسوؽ الموجودة الأدوية مف %(2441) أف

قد يكوف ىذا الخط في بعض الأحياف غير  لكف. كسرىا مف نتمكفعمى خط كسر مف الأمور الضرورية لكي 
 المضغوطات كسر إف .متساوية غير أجزاء عمى نحصؿ قد وبالتاليمخصص مف أجؿ كسر المضغوطات 

 الأحياف، بعض في مشكمة يعتبر وىذا المريض قبؿ مف المأخوذة بالجرع اً اختلاف يعني متساوي، غير بشكؿ
 غير جانبية آثار حدوث الى ، واختلاؼ الجرع يؤديالضيقة العلاجية النافذة ذات للأدوية بالنسبة خصوصاً 
، تمعب عوامؿ أخرى دوراً ىاماً في عممية كسر المضغوطات، كالشكؿ الكسر خط إلى بالإضافة. مرغوبة

 أداة أو – ليدالخارجي لممضغوطة وقساوتيا، كذلؾ طريقة الكسر المتبعة حيث يمكف استخداـ عدة طرائؽ: كا
 (.Tablet Splitter) المضغوطات قاطعة أو -(مقص أو سكيف) حادة

ليذه  ناظمة معاييرالآف  حتى يوجد لا، المضغوطات تقسيـ لعممية المتزايد الانتشار مف الرغـ عمى          
 لضبط معايير وضعب 2002 عاـ الأوروبي الأدوية دستور، لكف قاـ الأمريكي الأدوية دستور العممية في

. تضمنت ىذه المعايير اختباري تجانس الوزف والمحتوى كسر خط عمى الحاوية المضغوطات تقسيـ عممية
عف عممية الكسر. تـ حذؼ اختبار تجانس المحتوى والإبقاء عمى اختبار تجانس الوزف في  للأجزاء الناتجة

 الدستور الأوروبي الخامس.
 أىمية البحث:

 تأتي أىمية ىذا البحث مف أىمية عممية كسر المضغوطات نظراً لما تقدمو ىذه العممية مف فوائد:          
 العلاجية لمبرامج بالنسبة خصوصاً  ميزة أىـ تعتبر التي بالجرعة مرونة الصحي المجاؿ في تحقؽ 

 المرضى مف لمعديد البمع سيولة تقدـ فإنيا لذلؾ ضافةً إ. لمجرعة تدريجي إنقاص أو زيادة تتطمب التي
. كما تساىـ في (منيا الكبيرة) المضغوطات ببمع صعوبة يواجيوف الذيف والشيوخ الأطفاؿ وخصوصاً 

 للأدوية مع الحفاظ عمى الفعالية العلاجية نفسيا.التخفيؼ مف الآثار الجانبية 
  تساعد ىذه العممية في تأميف الجرع اللازمة لممرضى الذيف يستخدموف أدوية غير متوفرة إلا بعيارات

 أعمى خصوصاً في السنوات الخمس الأخيرة في سوريا.
  مضغوطات تحوي دواء عمبة المريض يشتري: فمثلاً  المريض عمى العلاجية التكمفة تقميؿتساىـ في 

 وبذلؾ المطموبة الجرعة عمى لمحصوؿ بتقسيميا يقوـ ثـ ومف يحتاجيا لمتي مضاعفة جرعة ذات
 أطوؿ. ولمدة أقؿ بسعر يممكيا التي الجرع عدد ضاعؼ قد يكوف
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 أىداف البحث:
 المضغوطاتلأجزاء  المحتوى تجانس دراسة خلاؿ مف عدة تساؤلات عمى الإجابة البحث ىذا ييدؼ     

 : تتضمف التساؤلات وىذه الأكثر شيوعا بالتقسيـ في سوريا
 لممريض؟ بالنسبة وفعالة آمنة المضغوطات تقسيـ عممية ىؿ 
 بينيا فيما والاختلافات الفروؽ وىؿ المضغوطات تقسيـ عممية لإنجاز المستخدمة ؽائالطر  بيف مقارنة 

 .أىمية؟ ذات
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 الاول الفصل

  (Tablet splitting)المضغوطاتتقسيم 

 :قدمةم -1.1
بأنيا عممية قطع المضغوطات الحاوية عمى خط كسر لمحصوؿ  عممية تقسيـ المضغوطاتتعرؼ 

 جزاء في حاؿ احتوتالمضغوطة عمى خط كسر واحد أو الحصوؿ عمى أربعة أ حتوتفي حاؿ ا يفأجز عمى 
 .[3-1]ركس عمى خطي

عطاء الدواء حيث قدرت دراسة ألمانية أف إممارسة شائعة في مجاؿ  تعتبر عممية كسر المضغوطات
تحقؽ عممية تقسيـ المضغوطات القابمة . [4]% مف الأدوية الموجودة في السوؽ ىي أدوية قابمة لمكسر24.1
مرونة بالجرعة خصوصاً بالنسبة لمبرامج العلاجية التي تتطمب زيادة أو إنقاص تدريجي  صحياً  لمكسر

تقدـ سيولة البمع لمعديد مف المرضى وخصوصاً الأطفاؿ والشيوخ الذيف يواجيوف  فإنيالذلؾ افةً لمجرعة. اض
 .صعوبة ببمع المضغوطات

مع ارتفاع  في الواقع4 الدافع الأوؿ وراء ىذه العممية ىو تقميؿ الكمفة المادية عمى المريض خصوصاً 
 . [5]تكاليؼ الرعاية الصحية

 بعض الأمثمة -1)1)يوضح الجدوؿ . الأدوية الشائع استخداميا كأجزاء مضغوطةمف  ىناؾ الكثير        
 .[6-7]ةعف ىذه الأدوي

 شائعة الكسر دويةبعض الأ: (11-) جدوؿ

 بعض الأدوية شائعة الكسر

 اميتربتيميف كابتوبريؿ لوفاستاتيف أممودبيف
 لوراتاديف اينالابريؿ ميتوبرولوؿ اتينولوؿ
 فوسينوبريؿ لورازيباـ اولانازبيف اسيتالوبراـ
 سبيروفموكساسيف غابابنتيف برافاستاتيف كمونازباـ

 فيراباميؿ سبيرونولاكتوف روزوفاستاتيف دوكسازوسيف
 ميرتازابيف بروميتازيف سيراتراليف فيناستريد

 كيتونازوؿ فاموتيديف سيمدينافيؿ ليفوتيروكسيف الصوديوـ
 كاريزوبرودوؿ ترامادوؿ سيمفاستاتيف ليزينوبريؿ
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في السنوات الخمس الأخيرة  اً خصوص واسعاً  انتشاراً تمقى في سوريا عممية تقسيـ المضغوطات  تأخذ
في انتشار  يضاً أارتفاع ثمف الأدوية ساعد كما  الدوائية. السوؽ فيلعدـ توفر بعض الجرعات الدوائية  نظراً 

  .ىذه العممية

 :تقسيم المضغوطاتأسباب  2-.1
كاف اليدؼ منيا ىو سؤاؿ المريض عف الأسباب التي  التي جراء العديد مف الدراسات الإحصائيةإ تـ

شممت  .[8]2002دراسة اجريت في ىولندا عاـ  بيف ىذه الدراسات مف .تدفعو لعممية كسر المضغوطات
الأسباب التي تدفعيـ  تـ سؤاليـ عف. يقوموف بعممية كسر لممضغوطات مريض 275الدراسة عينة مؤلفة مف 

 .لعامؿ الماديتأثير المقياـ بعممية الكسر مع استبعاد 

جرعة % مف الحالات كانت عممية الكسر تتـ مف أجؿ الحصوؿ عمى ال69النتائج أنو في  أظيرت
% مف الحالات رغبة شخصية مف المريض في الحصوؿ عمى جرعات 17، المرغوبة التي يصفيا الطبيب

% لأف الصيدلاني قد نصح المريض بتناوؿ أجزاء مف 1و ممية البمع،حالات لتسييؿ ع% مف ال13 ،منخفضة
 المضغوطة.

 سنستعرض فيما يمي أىـ الفوائد التي تحققيا عممية كسر المضغوطات وىي:

 :(Dose flexibility)المرونة في الجرعة  -

وبسيولة حسب حاجة يصاؿ الجرعة المحددة لممريض بدقة ي المرونة في الجرعة القدرة عمى إتعن
للأطفاؿ الذيف يحتاجوف في بعض الأحياف إلى جرعات أقؿ مف تمؾ لكبار السف و  وخاصةً  [9]المريض

 . [10]الموجودة في السوؽ

أو انقاص تدريجي  التي تتطمب زيادةً في حالة البرامج والخطط العلاجية  الدقة في الجرعة ميمة جداً  
كما ىو  ،عمى نتائج الفحوص والاختبارات الدورية لممريض بناءً  الجرعةيقوـ الطبيب بتغيير  حيث لمجرعة
 :فيالحاؿ 

 نجيوتنسيف )مثبطات الأنزيـ المحوؿ للأكالأمراض المزمنة  أدويةAngiotensin Converting 
Enzyme Iinhabitors ACE) الستاتيناتو  ،ارتفاع الضغط الدمويفي معالجة  المستخدمة 

((statins  [12-11]ارتفاع شحوـ الدـفي معالجة المستخدمة . 
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  الأدوية ذات اليامش العلاجي الضيؽ التي تحسب جرعتيا بشكؿ دقيؽ مثؿ مضادات التخثر
 (Levothyroxine)ف الميفوتيروكسي4 كذلؾ الأمر بالنسبة [13] (Warfarin)رفاريفالفموية كالوا

 .[14]الغدة الدرقية ضطراباتمصابيف بامرضى الال عند

  مف المضغوطة الكاممة بدلاً  وصؼ أجزاء مف المضغوطة يمجأ الأطباء في بعض الأحياف إلىكما 
 :وذلؾ قؿالأجرعات الذات  المضغوطاتتوفر  بسبب عدـ

 اذا  صوصاً خثار الجانبية لمدواء مع الحفاظ عمى الفعالية العلاجية نفسيا متخفيؼ مف الآل
 .[15]جانبية كثيرة وخطيرة في بعض الأحياف ثاراً آكاف الدواء يممؾ 

 المشاركة بيف أكثر مف صنؼ دوائي في نفس الوقت عف الناجمة الآثار الجانبية لتقميؿ .  
 (:Ease of swallowing) في البمع السيولة -

لى تناوؿ المضغوطات بالنسبة للأطفاؿ الذيف يضطروف إ الأىمية خصوصاً  يةتعد ىذه الميزة في غا
 .عندما لا تتوفر أشكاؿ صيدلية سائمة مف المادة الدوائية وذلؾ الأشكاؿ السائمة كالشرابات مف بدلاً 

في  خصوصاً  في بمع المضغوطات ى كبار السف الذيف يواجيوف صعوبةلممرض يضاً أ تعتبر ميمة 
 [16-17]الحجـ حاؿ المضغوطات الكبيرة

 (:Cost saving) تقميل الكمفة الاقتصادية  -

تكاليؼ الرعاية  رتفاعلا نتيجةً  في السنوات العشرة الأخيرة تقميؿ الكمفة الاقتصاديةزادت أىمية 
ا زاد العبء مم 4عمى المرضى كبار السف الذيف يتناولوف باستمرار أكثر مف صنؼ دوائي الصحية خصوصاً 

   .[18]المادي عمييـ وعمى شركات التأميف الصحي والمشافي والمؤسسات الحكومية

 الجرعاتتقمؿ عدد  كونيا مف الخيارات المفضمة لدى المريض خيار كسر المضغوطات كاف بالتاليو 
المريض  يشتري .)غالباً ما يكوف سعر المضغوطات ذات الجرعات المختمفة متقارباً( ىاءشرا التي يحتاج

 المحددة لوؿ عمى الجرعة المضغوطات التي تحوي جرعة مضاعفة مف الجرعة المطموبة ويقوـ بكسرىا ليحص
 والنتيجة مما لو اشترى المضغوطات التي تحوي الجرعة المحددةأكبر عدد مف الجرعات  وبالتالي يصبح لديو

 .[19]%50 كف أف تصؿ في بعض الأحياف الىالتي يمى المريض و التكمفة المادية عم ضيخفت
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بميوف  1.45أنو يمكف توفير حوالي  2000عاـ  (Cohen)أظيرت دراسة تمت مف قبؿ الباحث 
 Psychotropic) النفسيةالأدوية مف  اً دوائي اً صنف عشر ثنيلامف خلاؿ عممية كسر المضغوطات  دولار سنوياً 

Medications) [20]. بميوف دولار سنوياً  1.7أنو يمكف توفير حوالي  2002ظير الباحث نفسو في عاـ أ 
  (Antidepressant Medications)عندما يتـ كسر المضغوطات لسبعة أنواع مف الأدوية المضادة للاكتئاب

 .[21]جزأيفالى 

عمى أنو  الدـالخافضة لشحوـ (Statins) عمى مجموعة الستاتينات  2002أظيرت دراسة تمت عاـ 
مع ) عممية كسر المضغوطات استخدمتعندما  الواحد عمى كؿ مريض في العاـ دولار 6.8تـ توفير حوالي 

 ..[22] (المحافظة عمى الفعالية العلاجية نفسيا

بعض الأمثمة عف امكانية تقميؿ الكمفة الاقتصادية مف خلاؿ عممية تقسيـ  (2-1)جدوؿ اليوضح 
حيث قمنا  لبعض الأدوية الموجودة في السوؽ السورية إلى نصفيفذات الجرعة المضاعفة المضغوطات 

 2015/7/11.بتاريخ  ابإجرائي

 بعض الأمثمة عف تقميؿ الكمفة الاقتصادية لبعض الأدوية الموجودة في السوؽ السورية :(2-1) جدوؿ   

 

 الدواء
 الوقدار الدوائي

 )هلغ(
 عدد الوضغوطاث

)ليرة  السعر

 سوريت(
 ًسبت التوفير

 %>7 120/175 20/20 25/50 لوزارتاى البوتاسيوم

 %=8=8 135/165 20/20 25/50 كابتوبريل

 %=888 415/715 20/20 10/20 روزوفاستاتيي

 %87;9 135/145 30/30 50/100 اتيٌولول

 %=8=8 135/165 20/20 10/20 ايٌالابريل

 %:9 150/165 50/50 50/100 هيتوبرولول

 %8787 245/430 10/10 20/40 اتورفاستاتيي

 %<8>8 145/180 10/20 10/20 ليسيٌوبريل

 %:8>8 120/150 20/20 5/10 بيسوبرولول

 %94 150/180 30/30 500/1000 هيتفورهيي

 %:878 180/320 30/30 50/100 سيراتراليي
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 :العوامل التي تجب مراعاتيا -3.1

لا إ، ف الفوائد العلاجية والاقتصادية التي تدفع المرضى لعممية كسر المضغوطات كثيرةما رأينا فإك
 :أنو يجب توخي الحذر والانتباه في العديد مف الحالات

 : (Unscored Tablets)رحاوية عمى خط كسالالمضغوطات غير  -

ف إ .مضغوطات غير حاوية عمى خط كسرللى وصؼ أجزاء قد يمجأ الأطباء في بعض الأحياف إ
مريض مف تناوؿ الستؤدي الى أجزاء غير متساوية وبالتالي لف يتمكف ليذه المضغوطات عممية الكسر 

كانت ما عدـ الحصوؿ عمى الفعالية العلاجية المرغوبة في حاؿ إىذه العممية نتيجة تكوف  الجرعة المحددة لو.
لذلؾ يجب عدـ كسر . لى تأثيرات جانبية كبيرة في حاؿ الجرعات العاليةالجرعة المتناولة قميمة أو إ

  .[23]حاوية عمى خط كسرالمضغوطات غير ال

 الممبسة المضغوطات(Coated Tablets) : 

لى عدد مف المشاكؿ. يتـ تمبيس المضغوطات لغايات مختمفة. قد يؤدي كسر المضغوطات الممبسة ا
 .[23]بعض أنماط المضغوطات الممبسة والتي يجب عدـ كسرىا (3-1) يوضح الجدوؿ

 أنماط المضغوطات التي يجب عدـ كسرىا :)3-1(الجدوؿ 

المواد لعدة غايات كحماية المعدة مف التأثير المخرش لبعض  معوياً  تمبيساً تمبس المضغوطات قد 
 المادة لامتصاصفعؿ حموضة أو أنزيمات المعدة، أو مف التخرب ب المادة الدوائية، أو بيدؼ حماية الدوائية
في  المادة الدوائيةعممية كسر ىذا النوع مف المضغوطات سوؼ يؤدي الى تحرر  إف. في الأمعاءالدوائية 
مف الأمعاء وبالتالي سوؼ تمغي اليدؼ مف عممية التمبيس لذلؾ يجب عدـ كسر المضغوطات  دلاً المعدة ب

 .[24]معوياً  الممبسة تمبيساً 

 مثال نوع المضغوطة

 دونزبيؿ، تاموكسيفيف، نيفيدبيف، ازاتيوبريف المضغوطات الممبسة بالفمم

CD ، كموريد البوتاسيوـ المضغوطات مضبوطة التحرر SR ، سيفاكمور ترامادوؿ    

، بانتوبرازوؿ، دي بيرداموؿ المضغوطات الممبسة معوياً   ميسالازيف، فالبروات الصوديوـ
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، وبالتالي عممية المواد الدوائيةخفاء الطعـ غير المقبوؿ لبعض قد تمبس المضغوطات بالفمـ بيدؼ إ
 الكسر سوؼ تؤدي الى إظيار ىذا الطعـ غير المستحب.

المادة تحرر ت)مديدة التحرر( حيث  المادة الدوائيةتحرر بطاء يكوف اليدؼ مف عممية التمبيس إقد 
 لممادة الدوائيةفي الجياز اليضمي مف أجؿ الحصوؿ عمى تراكيز بلاسمية ثابتة  اببطء أثناء مرورى الدوائية

 لممادة الدوائيةف عممية الكسر تؤدي الى التحرر المفاجئ والسريع . إساعة 12في الدـ لفترة زمنية أكثر مف 
 لدوائيةاالمادة كمية كبيرة مف  نتيجة تحررجانبية خطيرة  قد يسبب ذلؾ أثاراً مما يمغي دور عممية التمبيس. 

 .[25]دفعة واحدة، وبالتالي يجب عدـ كسر ىذا النوع مف المضغوطات

 : (Drug Stability)ثباتية المواد الدوائية -

جزاء الناتجة عف عممية الكسراالمواد الدوائية في مشكمة ثباتية  فإ تظير بشكؿ واضح عندما يتـ  لأأ
حيف لا يستطيع المريض  ذلؾ يلاحظنية معينة ريثما يتـ تناوليا. لفترة زمخاصة في حافظات تخزيف الأجزاء 

عادة ما تحتوي الحافظة عمى عدة  .المضغوطات لوحيث يقوـ شخص أخر بكسر بعممية الكسر بنفسو،  القياـ
واليواء  وستكوف الأجزاء عرضة لمرطوبة عدة مرات يومياً  تفتحف الحافظة سوؼ وبالتالي فإ ،أنواع دوائية

مؤثرات الخارجية ماذا كاف الدواء حساس ل خصوصاً  المادة الدوائيةالى تخرب جزء مف ذلؾ  يؤدي .والضوء
تحصؿ في بعض قد . كما أقؿ مف الجرعة المرغوبة المادة الدوائيةوبالتالي سوؼ يتمقى المريض جرعة مف 

 .[26]بفعؿ نواتج التخرب تأثيرات جانبية غير مرغوبة الأحياف

 :(Drug With Narrow Therapeutic Index) الأدوية ذات اليامش العلاجي الضيق -

الذي ) لممادة الدوائيةالتركيز البلازمي الأقصى الفعاؿ  بيففييا الأدوية التي يكوف الفرؽ  يقصد بيا
مثؿ الوارفاريف قميؿ  )الذي يشكؿ عتبة الفعالية(الأدنى  البلازمي التركيزبيف و  (يشكؿ عتبة السمية

لى جرع تختمؼ عف إمضغوطات ىذا النوع مف الأدوية غير الدقيؽ ل كسرالعممية قد تؤدي  .والديجوكسيف
لذلؾ يجب الانتباه والحذر أثناء  ،يرات جانبية غير مرغوبةويرافؽ ذلؾ تأث (نقصاناً  أو )زيادةً  الجرعة المحددة

  ..[27]تقسيـ مضغوطات ىذا الأدوية

أف  ي الضيؽ،اليامش العلاج ذيف يالديجوكسمضغوطات التي تمت عمى  حدى الدراساتإظيرت أ
 أصؿ جزء مف 58) %15بمقدار أكبر مف  أوزانيا الى أجزاء انحرفتأدت ه المضغوطات عممية الكسر ليذ

 ..[28]الحصوؿ عمى جرعات غير دقيقة مما قد يؤدي الىالوزف الوسطي  عفجزء(  160
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 عمى فعالية عممية التقسيم: المؤثرةالعوامل  -4.1

لا أف ىنالؾ العديد مف المشاكؿ المضغوطات إلتي تقدميا عممية كسر عمى الرغـ مف المزايا والفوائد ا
قد  كسر التي قد تلاحظ أثناء عممية الكسر. أظيرت العديد مف الدراسات أف المضغوطات الحاوية عمى خط

وتظير تباينات في  [29-31](Difficulty of breaking) تكوف صعبة أو مستحيمة الكسر في بعض الأحياف
ىذا . يعود .Loss of mass [34]))الكتمة وخسارة في  [10,32-33](Unequal parts) الأجزاء المنقسمة أوزاف

 في الواقع لمعديد مف العوامؿ التي تؤثر عمى عممية التقسيـ وىي:

 :(Score line)خط الكسر  -

شارة تدؿ عمى خط دة في السوؽ الدوائية عمى سطحيا إمف المضغوطات الموجو  العديدتحمؿ 
نشاىد في بعض  قدو  لى نصفيفإ ياقد يكوف ىناؾ خط واحد عمى سطح المضغوطة بحيث ينصف .[35]الكسر

 الحصوؿ عمى أربعة أجزاء.كسرىا و الأحياف عمى سطح بعض المضغوطات خطيف متصالبيف بحيث يمكف 

فقد تحمؿ  .الى أجزاء متساوية ىاأنو يمكف كسر  وجود خط عمى سطح المضغوطة دوماً لا يعني 
لغايات مختمفة مثؿ تجميؿ المظير الخارجي  صمـالمضغوطات في بعض الأحياف خط عمى سطحيا، 

كسر نحصؿ في حالة  قد لممضغوطة أو لمتمييز بيف عيارات مختمفة مف المضغوطات لنفس المادة الدوائية.
ى أعمارىـ فوؽ درست عممية كسر المضغوطات مف قبؿ مرض متساوية.غير عمى أجزاء  المضغوطاتىذه 
. كانت [36]الخافضة لسكر الدـ  (Glyburide)عاـ لصنفيف تجارييف مف مضغوطات الغميبوريد70

 Bad)رعزي السبب الى التصميـ السيئ لخط الكس .الكسر باليد صعبة المضغوطات في كلا الصنفيف

performance of score line) . 

وظيفي أي أنو يسيؿ عممية الكسر ويساعد في الحصوؿ  عمى سطح المضغوطات قد يكوف الخط
 ،مى كلا الجيتيف مف المضغوطةعو  تفضؿ العديد مف الدراسات أف يكوف الخط عميقاً  .عمى أجزاء متساوية

 .[38]فقطواحدة نتائج أفضؿ مف وجوده عمى جية  حيث أف وجود خط الكسر عمى كلا الجيتيف يعطي

 :(Hardness)  قساوة المضغوطات -
ضياع قسـ ميـ مف المادة تكوف المضغوطات ىشة حيث أف عممية الكسر تؤدي الى  ألايجب 

لى مضغوطات قاسية وصعبة الكسر باليد ات إممضغوطلتؤدي القساوة الزائدة . بالمقابؿ [38]الدوائية
  .خصوصا مف قبؿ المرضى الكبار في السف
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4 (mg50Hydrochlorothizide ىيدروكمورتيازيد )التي تمت عمى مضغوطات  حدى الدراساتفي إ 
 .[39]ئدةالقساوة الزا نتيجةباليد المضغوطات  كسر ىذهفي بة و صع عيف% مف المرضى المتطو 80 وجد

 : (Shape, Size and Part Number)وعدد الأجزاء ،الشكل، الحجم -

بعض الأحياف  فيالصغير  حجمياحيث يؤدي في عممية التقسيـ  ىاماً  حجـ المضغوطات دوراً يمعب 
المضغوطات الكبيرة كسر  دعن الملاحظةتمؾ  كبر مفأ في الوزف للأجزاء وانحرافاتباليد  ىاكسر صعوبة  لى إ

نزيـ المحوؿ الأمثبطات حدى الدراسات الألمانية التي تمت عمى مضغوطات إبينت  .[40434]الحجـ
وذلؾ بسبب الحجـ الصغير  قابمة لمكسر باليد % منيا كانت غير25( أف ACE inhabitors) نجيوتنسيفللأ

 .[41]تطمب أداة حادة لمقياـ بعممية الكسرليا مما 

حظت احدى في عممية التقسيـ. لا ىاماً  دوراً  الشكؿ الخارجي لممضغوطاتبالإضافة لمحجـ4 يمعب 
 متطاوؿشكؿ احداىما ذات  ،الدراسات التي تمت عمى مجموعتيف مف المضغوطات لنفس المادة الدوائية

تكوف ميممة في المضغوطات ذات وانحرافات الوزف للأجزاء  الكتمةالخسارة في  أف .ذات شكؿ دائري ىوالأخر 
  .[34]%2.6مقارنة بالمضغوطات دائرية الشكؿ التي وصمت الخسارة فييا الى  المتطاوؿالشكؿ 

عممية كسر المضغوطات ف التقسيـ4في عممية  ىاماً  عدد الأجزاء المراد الحصوؿ عمييا دوراً يمعب 
المضغوطات لمحصوؿ عمى  مف كسر الحاوية عمى خطي كسر لمحصوؿ عمى أربعة أجزاء ىي أكثر صعوبة

في حالة مف تمؾ الملاحظة أكبر عف الوزف الوسطي  الأربعةانحرافات الوزف للأجزاء  كانتكذلؾ  .يفئجز 
عندما كسرت مضغوطات لأدوية مضادة % 14 تجاوزتحدى الدراسات أف الخسارة في الوزف إ. بينت الجزأيف

 .[42]% عندما كسرت الى أربعة أجزاء27 يف وتجاوزتألمتخثر الى جز 

 وحجـمف خلاؿ التغيير في شكؿ عند كسر المضغوطات المشاكؿ الملاحظة  مفيمكف التقميؿ 
مف الشكؿ الدائري  بدلاً  المتطاوؿالشكؿ  قتراحالخيارات المتاحة لممنتجيف كا أحدوىو المضغوطات، 

 .[43]بير مقارنة بمضغوطات صغيرة الحجـومضغوطات ذات حجـ ك

 : (Splitting Methods)طريقة الكسر المتبعة -

، يوجد في الواقع العديد مف الطرائؽ المستخدمة لعممية كسر المضغوطات الحاوية عمى خط كسر
 .قاطعة المضغوطات، اليد، والسكيف ىي استخداـ ؽ الأكثر شيوعاً ائولكف الطر 
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 -aاطعة المضغوطاتق (Tablet Splitter): 

حيث توضع المضغوطة  مختمفةوأحجاـ  متوفر في الصيدليات بأشكاؿوىي عبارة عف جياز صغير  
في المكاف المخصص ليا داخؿ القاطعة وتتـ عممية الكسر مف خلاؿ شفرة موجودة في القسـ العموي مف 

 (.1-1)شكؿ  القاطعة

 

 

 

 

 

 

 

 قاطعة المضغوطات: 1-1شكؿ 

بينت الدراسة أف  .[16]المريض لاستخداـ قاطعة المضغوطاتبدراسة مدى تقبؿ  Carr Lopezقاـ 
سيمة الاستخداـ ولا تسبب ضياع في المادة الدوائية ولا تؤثر عمى التزاميـ  بأنيامعظـ المرضى لاحظوا 

ف قممت مف لف يستخدموىا وا   وأنيـ أنيا لـ تكف سيمة عند الاستخداـ % مف المرضى6بينما قاؿ  4بالعلاج
 عمى أجزاء متساوية.  االتكاليؼ المادية عمييـ وعمموا السبب بأنيـ لـ يحصمو 

لوحظت العديد مف المشاكؿ المرافقة لاستخداـ القاطعة مثؿ عدـ تناسب حجـ المضغوطة مع المكاف 
استخداـ نفس  أف كما .حصوؿ بالتالي عمى أجزاء غير متساويةالمخصص لممضغوطة المراد تقسيميا وال

عمى  ا ما قد يسبب خطراً وىذ التموث بمساحيؽ المواد الدوائية القاطعة لعدة أصناؼ دوائية قد يسبب خطر
 ..[43]صحة المريض

استخداـ  يمغي مع استعماؿ اليد أو السكيف. يعد استخداـ قاطعة المضغوطات ىو الأفضؿ مقارنةً 
القاطعة مشكمة الصعوبة في عممية الكسر الملاحظة عند استعماؿ اليد ويساعد بشكؿ كبير في الحصوؿ 
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للأجزاء الناتجة عف  الكتمةيقمؿ استعماؿ القاطعة بشكؿ كبير مف الخسارة في كما  .[44]عمى أجزاء متساوية
 عممية الكسر بالسكيف.

b- استخدام اليد(Hand) : 

اليد في عممية كسر المضغوطات مف الخيارات الممكنة، الا أف المشكمة الأساسية يعد استخداـ 
مف قبؿ المرضى كبار  المرافقة لذلؾ تكمف في صعوبة كسر المضغوطات في بعض الأحياف خصوصاً 

لذلؾ يجب دائما مراعاة عامؿ مف يقوـ بعممية الكسر ) شاب أو مسف( أي الاختلاؼ في قوة  ضافةً السف. إ
 .الكسر المطبقة عمى المضغوطة

 أنجزتاحدى الدراسات التي  لحصوؿ عمى أجزاء غير متساوية.قد تؤدي عممية الكسر باليد الى ا
 وزفكاف  4الكسر باستخداـ اليدالتي تمت فييا عممية )  (Hydrochlorothizide 50 mgعمى مضغوطات 

 .[39]% لدستور الأدوية الأوروبي115-85% مف الأجزاء الناتجة خارج المجاؿ الدستوري 40

مع ( المقسومة بواسطة اليد mg100 Sertralineلمضغوطات ) الكتمةقارنت دراسة اخرى الخسارة في 
ف الخسارة كانت متقاربة حيث كانت أ ت الدراسةوجد. [45]القاطعةبواسطة  كسرالالناتجة عف الخسارة 
 % عند استخداـ القاطعة.0.08عند استخداـ اليد و 0.06%

فتدريب المريض عمى كيفية الكسر الصحيح  ،ىاماً  تمعب خبرة الشخص الذي يقوـ بعممية الكسر دوراً 
ىناؾ العديد ف ألممضغوطات قد يؤدي الى العديد مف الفوائد كسيولة الكسر وتقميؿ الخسارة في الوزف حيث 

ؽ ممكنة لكسر المضغوطات ائ( ثلاث طر 2-1يوضح الشكؿ ) ؽ الكسر اليدوي لممضغوطات.ائمف طر 
  .[43]باليد

 

 طرؽ الكسر باليد :2-1شكؿ
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صيغ مختمفة مف  10بتطبيؽ طريقتي كسر يدويتيف مختمفتيف عمى  حدى الدراساتإت قام 
عف  مختمفاً كاف  صيغ( 10أصؿ فقط مف صيغ  ثلاثفي ) أف الانحراؼ المعياري لموزف ضغوطات فوجدالم

  .[46]بيف طريقتي الكسر المتبعتيف يالوزف النظر 

مجموعتيف مف  مف قبؿخافضة لسكر الدـ  دويةلأ عممية كسر المضغوطاتحدى الدراسات إقارنت 
لـ يتـ تدريب بينما  قة الكسر المناسبة باليديحدى المجموعات عمى طر إتـ تدريب  .السف المرضى كبار

فضؿ بمرتيف مقارنة مع أوجدت المجموعة المدربة ألماً أقؿ بالإضافة لسيولة في الكسر المجموعة الثانية. 
الناتجة عف عممية الكسر باليد مف قبؿ المجموعة للأجزاء  الأوزافكاف التجانس في المجموعة الُأخرى. كما 

 .[36]الأخرىمرات مف المجموعة  ثلاثأفضؿ بالمدربة 

. يقوـ كسر المسبؽ لممضغوطات في الصيدلية في التحسيف مف جودة عممية التقسيـال تساعد عممية
بالقياـ بعممية الكسر وىذا يساعد في الحصوؿ عمى جرعات الصيدلي المتمكف مف عممية كسر المضغوطات 

 قياـمف  الصيدلي بكسر مضغوطات الميركابتوبوريف  للأطفاؿ بدلاً  قاـالحاؿ عندما  . ىذا ىومضبوطة أكثر
عف قياـ الصيدلي بعممية الكسر أكثر دقة مقارنة بتمؾ  الناتجةجزاء لأاكانت  .[10]الأىؿ بعممية الكسر

 العديد مف المشاكؿ مف قبؿ الصيدلي. تحمؿ عممية الكسر الأىؿ الناتجة عف كسر المضغوطات مف قبؿ
الأجزاء في  لاحتفاظ كنتيجةالرطوبة  يانتيجة امتصاص جزاء وزيادة في اليشاشةاتيو الأثب فيمثؿ نقص 

 .المريض مف قبؿ تناولوتـ حافظة الأدوية ريثما ي

c- استخدام السكين(knife) : 

كسر الملاحظة عند استعماؿ لمف مشكمة الصعوبة في عممية االتخمص  عمىيساعد استخداـ السكيف 
 الخسارة في الوزف تكوف أكبر بكثير عند استعماؿ السكيف.لا أف اليد، إ

 ( كانت الخسارة في الكتمةLinsopril)المينزوبريؿ  حدى الدراسات التي تمت عمى مضغوطاتفي إ 
حدى إكذلؾ بينت  .[28]% عند استعماؿ اليد5411%، بينما كانت حوالي 11487عند عممية الكسر بالسكيف 

عند استخداـ  ميممةالكتمة الخسارة في  أف  (Glyburide)الدراسات التي تمت عمى مضغوطات الغميبوريد
 مرة مف الخسارة الناتجة عف الكسر باليد 6.5% عند استخداـ السكيف وىي أكبر بػ 246القاطعة بينما كانت 

[39]. 

 إلى (Linsopril)المينزوبريؿ  مضغوطات عمى تمت التي الدراسة فيكما أدى استعماؿ السكيف 
الوزف الوسطي عف  (جزء 196جزء مف اصؿ  88وزف )أجزاء غير متساوية حيث انحرؼ الحصوؿ عمى 
 %.15بمقدار أكبر مف 
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 الثاني الفصل

 التشريعات والمعايير الناظمة لعممية تقسيم المضغوطات

 مقدمة: -1.2

فمكي نتمكف مف كسرىا يجب أف تكوف مجيزة ر4 ليست جميع المضغوطات قابمة لمكس كما ذكرنا سابقاً 
. لكف في بعض الأحياف يكوف ىذا الخط غير وظيفي ولا يساعد عمى الكسر Score Line)بخط كسر )

وبما أف تساوي الجرع المأخوذة وتجانسيا يضمف العلاج المناسب  .تالي نحصؿ عمى أجزاء غير متساويةوبال
كسر المضغوطات بشكؿ غير يعني إذ  اً شائك اات يشكؿ موضوعً والفعاؿ، لذلؾ فإف موضوع كسر المضغوط

ة في بعض الأحياف، خصوصاً يمف قبؿ المريض وىذا يشكؿ مشكمة حقيق المتناولةبالجرع  اختلاؼإمتساوي 
  . بالنسبة للأدوية ذات النافذة العلاجية الضيقة

منظمة الغذاء قامت لمحصوؿ عمى أجزاء متساوية عمى المضغوطات لأىمية خط الكسر كنتيجة 
 ارشادات يتضمف (Guidance)بوضع دليؿ  2013 عاـ  Food and drug administration FDA والدواء

عند تصنيع المضغوطات الحاوية عمى خط كسر طبيقيا وت تباعياإيتـ  (Guidelines and Criteriaومعايير )
  .[47]لكي تكوف آمنة عند الكسر

 دستور المتزايد لعممية تقسيـ المضغوطات4 لا يوجد معايير ناظمة ليا في الانتشار عمى الرغـ مف
 .لعممية تقسيـ المضغوطاتيوفر متطمبات  وحده دستور الأدوية الأوروبيالأدوية الأمريكي. 

 : FDAوفقاً لدليل القابمة لمكسر  المضغوطاتالمطبقة أثناء تصنيع معايير ال -1,2

تباعيا أثناء تصنيع المضغوطات القابمة والارشادات لكي يتـ إمف المعايير مجموعة  FDA وضعت 
 لمكسر وىي: 

 ف الجرعة العلاجية يجب ألا يكوف مقدار الجرعة المراد الوصوؿ الييا بعد كسر المضغوطة أقؿ م -
  .الصغرى

منة بالنسبة لمشخص الذي يقوـ بالكسر ولا تسبب خطر آ المكسورةيجب أف تكوف المضغوطة  -
 غير المرغوب لمدواء.التعرض 
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 عمى خط كسر.يجب ألا تحوي المضغوطات معدلة التحرر  -

حافظات الأدوية ثباتيو كافية عندما يتـ تخزينيا في  المكسورةيجب أف تبيف أجزاء المضغوطة   -
يوـ عمى الأقؿ بدرجة  90لمدة ( Pharmacy Dispensing Containers) الصيدلانية محكمة الاغلاؽ

 %.5±60درجة مئوية ورطوبة نسبية  2±25حرارة 

نفس متطمبات اختبار المستحضر النيائي وبدرجة  المكسورةيجب أف تحقؽ أجزاء المضغوطة  -
بنفس العيار، ويجب أف تجرى الاختبارات عمى المضغوطات  مكافئة لمتي تحققيا المضغوطة الكاممة

جزء مف  12عمى  الانحلاؿقاطعة. كما يجب أف يجرى اختبار ال وأالمكسورة بواسطة اليد 
 المضغوطات المكسورة عمى الأقؿ. 

( مشابو لمشكؿ في  Generic Drug)ي منتجات الدواء الجنيسة يجب أف يكوف شكؿ خط الكسر ف -
 RLD (Reference Listed Drug.)الدواء المرجعي 

 : (Pharmacopieal Standards)المعايير الدستورية -3،2

 : (Europe Pharmacopeia)الأوروبيدستور الأدوية  -1.3.2

بوضع  2002درس دستور الأدوية الأوروبي عممية تقسيـ المضغوطات لسنوات عديدة وقاـ عاـ 
تضمنت ىذه المعايير اختبار لتجانس  .[48]عممية تقسيـ المضغوطات الحاوية عمى خط كسرلضبط  معايير

كاف ىذا التشريع الأوؿ مف نوعو في دساتير الأدوية  .للأجزاء الناتجة عف عممية الكسر الوزف والمحتوى
 .[52-49]مناقشة ىذه المعايير في عدة مقالاتلعممية كسر المضغوطات، ثـ تـ بعد ذلؾ 

حتى تـ حذؼ  [56-53]صدارات التالية لدستور الأدوية الأوروبيجعة ىذه المعايير في الإمراتـ 
والابقاء عمى اختبار تجانس  [57]اختبار تجانس المحتوى للأجزاء في ممحؽ الدستور الأوروبي الخامس

معيار لضبط تقسيـ المضغوطات ذات خط  2008عاـ  [58]الدستور الأوروبي السادسممحؽ  الوزف. تضمف
 المعيار عمى ما يمي:ف وينص وبقي كما ىو عميو حتى الآ (Accuracy of Subdivisionالكسر )

واحد أو عدة خطوط ويمكف تقسيميا يمكف أف تحتوي المضغوطة عمى سطحيا عمى خط كسر  -
 .لى عدة أجزاء ويقوـ المريض بعممية الكسر لعدة أىداؼ مثؿ الحصوؿ عمى الجرعة المحددة لوإ

التجانس  عتبارالا ة تطوير المنتج مع الأخذ بعيفيجب أف يتـ تقييـ كفاءة خطوط الكسر أثناء عممي -
 كما يمي: ويتـ إجراء الاختبارفي الوزف لموحدات الجرعية المصرح عنيا 
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يؤخذ جزء واحد مف كؿ طات المدروسة عشوائيا ويتـ كسرىا، مضغوطة مف المضغو  30تؤخذ 
ويحسب الوزف الوسطي  فرادياً وزف كؿ جزء مف الاجزاء الثلاثيف إمضغوطة ويستبعد الجزء الثاني، ي

 ليا.

لمضغوطات المدروسة ىذا الاختبار إذا لـ يكف ىناؾ أكثر مف وزف جزء واحد مف وزف تحقؽ ا
تفشؿ المضغوطات في تحقيؽ ىذا  .% عف الوزف الوسطي115-85جزاء الثلاثيف خارج المجاؿ الأ

% عف الوزف الوسطي للأجزاء أو اذا 115-85الاختبار اذا كاف وزف أكثر مف جزء خارج المجاؿ 
 %.125-75وزف جزء واحد خارج المجاؿ كاف ىناؾ 

  الامريكيدستور الأدوية  -2،3،2 

Stimuli Article))بنشر مقالة  2009عاـ USP دستور الأدوية الأمريكي قاـ
وضعت ىذه  .[59] 

، كما عرضت المقالة الأسباب عدة معايير مقترحة لضبط تقسيـ المضغوطات الحاوية عمى خط كسرالمقالة 
 أجميا أف يتـ تضميف ىذه المعايير ضمف دستور الأدوية الأمريكي.التي يجب مف 

  ىذه المعايير ىي:

-a الكسر بط عممية ض(Accuracy of Subdivision:) 

جزاء الناتجة ووزف الأفي تقييـ ضبط التقسيـ عمى قياس وزف المضغوطة الكاممة  ت ىذه المقالةاعتمد
نفس  واعتمدت المقالةعنيا بعد عممية التقسيـ وذلؾ كبديؿ عف تقدير موحودية المحتوى لممضغوطة المنقسمة 

 جراء الاختبار.طريقة الدستور الأوروبي في إ

b- ( سيولة التقسيمEase of Subdivision): 

ىذا وتعني قدرة الفرد عمى تقسيـ المضغوطات بغض النظر عف مضبوطية أو فقداف الكتمة وينص 
 عمى ما يمي:المعيار 

مف ويفضؿ  عاـ 65يتـ أخذ مجموعة متطوعة مؤلفة مف عشرة أصحاء مف كبار السف أعمارىـ فوؽ 
مشكمة في أف يكوف أحد لا توجد . بة معينة مف )الذكور/الاناث(بدوف التقيد بنس 75فوؽ   كاف عمرىـ
المتطوعوف الذيف في تجارب عمى كسر المضغوطات، ولكف يستبعد مف المشاركة  اً سابق قد شارؾالمتطوعيف 

ذا كانت ويسجؿ إ يقوـ كؿ متطوع بكسر مضغوطة واحدة فقط، يعانوف مف ضعؼ في الأصابع أو اليد.
 لمكسر باليد.( Not Breakableو غير قابمة )( أBreakableالمضغوطة قابمة )
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في  .ليوكؿ متطوع كسر المضغوطة المسندة إ لمحكـ عمى أف عممية التقسيـ سيمة يجب أف يستطيع
مضغوطة أخرى ليصبح عدد  20لى المجموعة نفسيا يذا الاختبار يسند إل المضغوطاتحالة عدـ اجتياز 

مضغوطة عمى  27تكوف  مضغوطة ويتـ الكسر بنفس الطريقة السابقة. يجب أف 30المضغوطات المدروسة 
 مضغوطة قابمة لمكسر باليد حتى تجتاز المضغوطات ىذا الاختبار. 30الأقؿ مف أصؿ 

-c  الكتمةالخسارة في (Loss of Mass:) 

 عمى ما يمي:ىذا المعيار  ينص

يتـ كسر كؿ  .فرادياً وتوزف كؿ مضغوطة إ عشوائياً تؤخذ ثلاثيف مضغوطة مف المضغوطات المدروسة 
تعاد  الخسارة في الوزف ليذه المضغوطة. وتحسب ،مضغوطة بواسطة اليد ويوزف كلا جزئي المضغوطة

تحقؽ  ثـ يحسب متوسط الخسارة في الوزف لممضغوطات كميا. ،المتبقية 29العممية نفسيا عمى المضغوطات 
 %.3قؿ مف ذا كاف متوسط الخسارة في الوزف ألمضغوطات المدروسة ىذا الاختبار إا

دوية فقد تمت معاممة الاجزاء الناتجة عف عممية ىذه المعايير في دساتير الأعمى الرغـ مف وجود 
مف الدراسات المرجعية معاممة المضغوطات الكاممة بالنسبة لاختباري تجانس الوزف  العديدالكسر في 
 والمحتوى.
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الثالث الفصل  

 (Quality control tests of tablets) لممضغوطاتاختبارات المراقبة 

 مقدمة -1.3

مجموعة مف الاختبارات لمراقبة جودتيا. ىذه الاختبارات ىي:  المضغوطاتيجب أف تجرى عمى 
. بالإضافة للاختبارات السابقة ؿاختبار الانحلاو  اختبار تجانس الوزف، اختبار تجانس المحتوى، اختبار التفتت

 .وأيضا فحوص المقاومة الميكانيكية الشكؿ، القياس، الموف والتعبئةيجب أف تجرى فحوص بصرية لمراقبة 

 :[60] فحوص المقاومة الميكانيكية -1,3

تعتبر المقاومة الميكانيكية مف المواصفات الأساسية التي يجب أف تتمتع بيا المضغوطات لكي 
لى التعبئة والتغميؼ والنقؿ لتصؿ إة تتمكف مف مقاومة العوامؿ المختمفة التي يمكف أف تتعرض ليا أثناء عممي

 المستيمؾ بشكؿ سميـ، ويتـ تقييـ المقاومة الميكانيكية لممضغوطات بقياس القساوة واليشاشة.

 :Hardness Test))اختبار القساوة  -1.1.3

يعبر ىذا الاختبار عف مقاومة المضغوطات لمكسر والتحطيـ، يتـ اجراؤه باستخداـ جياز القساوة 
تؤثر قساوة المضغوطات بشكؿ مباشر عمى عممية كسر  .القوة اللازمة لكسر المضغوطةالذي يقيس 

 .مضغوطات صعبة الكسر باليد أو غير قابمة لمكسر ي القساوة الزائدة إلىالمضغوطات فقد تؤد

جراء الاختبار عمى عشرة مضغوطات، ويتـ اختبارىا بشكؿ افرادي باستخداـ جياز القساوة ثـ يتـ إ
المتوسط الحسابي والانحراؼ المعياري، ولا توجد متطمبات دستورية لقساوة المضغوطات اذ تختمؼ حساب 

 القساوة المرغوبة بحسب الاستخداـ المقصود مف المضغوطات.

 :  (Friability Test)اختبار اليشاشة -2.1.3

المضغوطة، وىي تعبر عف اليشاشة ىي كتمة المادة أو النسبة المئوية ليذه الكتمة التي تخسرىا 
مقاومة المضغوطة لمصدـ أو التحريؾ وغيرىا التي يمكف أف تسبب خسارة لأجزاء منيا، كما ىو الحاؿ أثناء 
عممية الكسر فقد تؤدي اليشاشة الزائدة لممضغوطة الى أجزاء غير مقبولة مف حيث الشكؿ كما قد تسبب 

 عمى صحة المريض وتقبمو لمدواء.  سمباً ضياع في وزف ومحتوى المادة الدوائية وىذا ينعكس 
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مسح الغبار عف كؿ مضغوطة بواسطة فرشاة يتـ جراء الاختبار عمى عشرة مضغوطات حيث يتـ إ
دورة في الدقيقة لمدة  25وضعيا جميعا في جياز فحص اليشاشة ) يتـصغيرة ووزنيا مع بعضيا البعض ثـ 

 :ويتـ حساب اليشاشة وفؽ العلاقة التاليةدقائؽ( ثـ تـ بعد ذلؾ مسح الغبار عنيا ووزنيا مجتمعة  4

F=(W1-W2)/W1)/100 

 وزف المضغوطات العشرة  قبؿ الاختبار W1 حيث أف: 

W2           تبارالعشرة بعد الاخوزف المضغوطات 

 .% حسب الدستور الأوروبي1يجب الا تتجاوز اليشاشة  

 الفحوص الدستورية :2.3- 

 حص تجانس الوزن:ف -1.2.3

يفيد ىذا الاختبار في التأكد مف تجانس وزف المضغوطات لأف اختلاؼ وزف المضغوطات فيما بينيا 
جراؤه في تـ إي .كسر المضغوطة لمحصوؿ عمى أجزاء عندما يراد يؤثر في تجانس الوحدات الجرعية خصوصاً 

مضغوطة بشكؿ افرادي وحساب الوزف الوسطي ثـ حساب انحراؼ وزف كؿ مضغوطة عف  20وزف بالبداية 
وزف المضغوطة حسب وزف المضغوطة كما ىو في  الوزف الوسطي حيث يسمح دستور الأدوية بانحراؼ في

 (.1-3) الجدوؿ

 الأوروبي الدستور حسب بيا المسموح الاختلافات: (1-3) جدوؿ

 

 

 

الوزن الوسطي 
 العدد عمى الأكثر % الاختلاف المسموح بو العدد عمى الأقل % الاختلاف المسموح بو مغ(لممضغوطة)م

80< ±10 18 ±20 2 
80-250 ±7.5 18 ±15 2 

250> ±5 18 ±10 2 
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 فحص تجانس المحتوى: -2.2.3

يعبر مصطمح تجانس المحتوى عف مدى التجانس في كمية المادة الدوائية بيف الوحدات الجرعية اذ 
عنيا لكمية المادة الدوائية المصرح يجب أف تحتوي كؿ مضغوطة عمى كمية مف المادة الدوائية مكافئة تقريبا 

 الغلاؼ الخارجي. عمى

ر المضغوطات لعدة أجزاء لأف  جراء ىذا الاختبار ضروري عندما يكوف اليدؼ ىو كسف إإ
الاختلاؼ في محتوى الأجزاء الناتجة عف عممية الكسر سوؼ يؤدي الى الاختلاؼ في الجرعة المتناولة مف 

 قبؿ المريض. 

بشكؿ عشوائي ومعايرة المادة  مضغوطات 10بأخذ  وفؽ الدستور الأوربي الاختبارىذا يتـ اجراء 
تـ حساب يثـ  .كنسية مئوية  مف المادة الفعالة لممضغوطة الوسطيـ حساب المحتوى ث الفعالة في كؿ منيا

Acceptance Value (AV) :بتطبيؽ العلاقة 

AV=|M-X|+ks 

 :حيث أف

 X: متوسط محتوى المضغوطات التي تـ فحصيا 

 K:  عندما  2.4ثابت القبوؿ وتكوف قيمتو مساوية ؿn=10 عندما  2.0وn=30 

 s : الانحراؼ المعياري لمعينة 

 M:  القيمة المرجعية وتكوفM=X  عندما يكوف(98.5 ≤ X ≤ 101.5)و ،M=98.5 
 X>101.5.عندما  M=101.5، وX<98.5عندما

ذا كانت إ .15أقؿ مف القيمة  AVيشير الدستور إلى وجود تجانس في المحتوى عندما تكوف قيمة 
جراء الاختبار إ ويتـ ،مضغوطة 30مضغوطة أخرى وبالتالي يصبح العدد  20تؤخذ  15أكبر مف AVقيمة 

ومحتوى جميع المضغوطات المدروسة )%( يقع ضمف  15أصغر مف  AVمف جديد. يجب أف تكوف قيمة 
 .(0.75M – 1.25M)المجاؿ 
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 الرابعالفصل 

 الأدوية المدروسة

 :Furosemideالفورسيميد  -1.4

 -Chloro- N- furfuryl- S 4))مف مشتقات حمض الانترانيميؾ يعتبر الفوروسيميد 
sulfamoyl anthranilic acide  ) مف مدرات العروةLoop Diuretics تعد مدرات ىذه المجموعة أكثر ، و

  .فالمدرات المتوفرة فعالية حتى الآ

في القسـ  الكمورالبوتاسيوـ و الصوديوـ و  تعمؿ مدرات ىذه الزمرة عمى تثبيط عود امتصاص شوارد
طراح يرافقو إوبالتالي يحدث اطراح كبير في ىذه الشوارد  والأنبوب القريب والبعيد الصاعد مف عروة ىانمة
أنزيـ عف التأثير عمى  مستقؿ تماماً  عمى الأنبوب البعيد الدواءتأثير ىذا  فإكمية كبيرة مف الماء، 

  .[61]وعمى الألدوستروف الكربوىيدراز

 سواء كمضغوطة كاممة أو كأنصاؼيعتبر الفورسيميد في سوريا مف الأدوية الشائعة الاستخداـ 
 . مضغوطات

 
 ئية لمفورسيميداي: البنية الكيم1-4شكؿ 

 :[62]الخصائص الفيزيائية -2.1.4

الفوروسيميد مسحوؽ أبيض ، كريستالي، عممياً غير منحؿ بالماء، منحؿ بالأسيتوف، ينحؿ قميلًا 
 .%،غير منحؿ عممياً بكموريد الميتيميف، ينحؿ بالمحاليؿ الييدروكسيدية القموية الممددة96بالإيتانوؿ 
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 :[63]الحركية الدوائية -3.1.4

  ساعة مف التناوؿ الفموي(، ويكوف امتصاصو كامؿ  نصؼ يمتص الفوروسيميد بسرعة )بعد حوالي
 .(%ً 64-43الفموي  لاعطاءالو بعد الحيوي  ويبمغ التوافر

  يظير تأثيره الأعظمي %(99-91) مع الألبوميفة مع البروتينات البلازمية خصوصاً يرتبط بشد ،
والعمر ، ساعات 8-6ومدة التأثير تتراوح مف  بيف الساعة الأولى والثانية مف الإعطاء الفموي

   .ساعة 2النصفي لو 

  ًويطرح بشكؿ رئيسي عف طريؽ  غميكورونيدوالمستقمب الأساسي ىو فورسيميد  وكموياً  يستقمب كبديا
 .الكمية

 :[64]الاستطبابات -4.1.4

 علاج:يستخدـ بشكؿ أساسي في 

 والوذمة المرتبطة الرئوية الناتجة عف فشؿ البطيف الأيسر والوذمة المرافقة لفشؿ القمب المزمف  الوذمة
الوذمة المقاومة لمدر العروة ويمكف علاج ، بأمراض الكبد والكمى بما فييا المتلازمة النفرونية

 باستخداـ مشاركة بينيا وبيف مدر تيازيدي أو مع مدر عروة آخر.
  مرضى المقاوميف لمعلاجات التقميدية اللتحقيؽ ضبط أفضؿ لضغط الدـ عند  ضغط الدـ ارتفاع

 .الأخرى

 :[64]الجرعة -5.1.4

 غ في الصباح، والاستمرار عمى جرعة مم 40بجرعة مبدئية حوالي  فموياً : يعطى في حالة الوذمة
. الحقف  غ يومياً مم 120-80في حالة الوذمة المقاومة يستخدـ بجرعة . غ يومياً مم 40-20 صيانة

ممغ تعطى  50عند الضرورة والجرعات فوؽ  ممغ تزاد50-20 مبدئياً  :العضمي أو الوريدي البطيء
 بالتسريب الوريدي.

   غ يومياً مم 80-40بجرعة  لمعلاجات الأخرى : يعطى فموياً حالة ارتفاع ضغط الدـ المقاوـ في ،
 تزاد عند الضرورة. ممغ يومياً 50-20 : الجرعة المبدئيةبالحقف العضمي أو الحقف الوريدي البطيء
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 :[64]الاستطبابومضادات  التأثيرات الجانبية -6.1.4

اضطراب في الشوارد بسبب نقص شوارد الصوديوـ والبوتاسيوـ  :الجانبية الأكثر شيوعاً  التأثيراتف إ
وىذا قد يسبب في بعض الاحياف صداع، اضطرابات ىضمية، عطش، انخفاض في ضغط الدـ، الخموؿ، 

 .دوخةو  عدـ وضوح الرؤيا4 فقداف الشيية، شعور بالوخز

جـ الدـ، التجفاؼ، ىبوط بوتاسيوـ وصوديوـ الدـ الحاد، حفي حالات انخفاض د يلا يعطى الفورسيم
حالات السبات وما قبؿ السبات المرافقة لمتشمع الكبدي، الفشؿ الكموي الناتج عف الأدوية السامة لمكمية أو 

 الحمؿ كونو يعبر المشيمة.الكبد، انقطاع البوؿ، 

  :[64]التداخلات الدوائية -7.1.4

ي في حالات اختلاؿ وظائؼ الحيوي الأمينوغميكوزيد الكموية لمصاد مف السميةلفورسيميد يزيد ا 
ع ، كما تزداد سمية الفورسيميد مأذنيوعطاء المتزامف لمفورسيميد مع حمض الانترانيميؾ سمية الإيسبب الكمى. 

 .في الكمى الإطراحبسبب المنافسة عمى مواقع  سيميةيقات السالتالمش

يقمؿ  .حفز عمؿ السكسينيؿ كوليفيو يخفؼ الفورسيميد مف تأثير التوبوكوراريف المرخي لمعضلات  
يخفض الفينوتيئيف مف  بالبوؿ وبالتالي حصوؿ سمية عالية. مف اطراح الميثيوـالميثيوـ عطائو مع إ

 المعوي لمفورسيميد وبالتالي يقمؿ مف فعاليتو. متصاصالا

  : تحميل الفورسيميد -8.1.4
 :الفورسيميد تحميؿ أجؿ مف تستخدـ عديدة ؽائطر  ىناؾ

 Highلأداءا عالية السائمة الكروماتوغرافيا تقنية استخداـ مثؿ: معايرة كروموتوغرافية -

Performance Liquid Chromatography (HPLC)[65]. 

 .[62]نانومتر 271معايرة طيفية: بمقياس الطيؼ الضوئي عند طوؿ موجة  -
 .[62]في وسط لامائي :كالمعايرة معايرة حجمية -

باستخداـ الطريقة الطيفية مف الفورسيميد نصاؼ المضغوطات والأفي دراستنا. تـ تحديد المحتوى في 
 نانومتر. 271عند طوؿ موجة 
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 ?(Warfarine Sodium)وارفارين ال -2.4

 4- hydroxyl-(a-acetonyl benzyl 1)3يعتبر الورافاريف مف المركبات الكومارينية الصنعية

coumarine) يقوـ بتثبيط تصنيع البروترومبيف في الكبد  .مضادا لمتخثر وىو الأكثر استخداماً في مجموعتو
كربوكسيؿ  حيث يمنع اصطناعو وىو فيتاميف ضروري لاضافة مجموعة Kعف طريؽ التدخؿ بعمؿ فيتاميف 

وبالتالي  ،لعامؿ التاسع والعامؿ العاشرالى حمض الغموتاميؾ  لعدد مف عوامؿ التخثر وىي العامؿ السابع وا
عدـ وجود ىذا الفيتاميف يحد مف فاعمية عوامؿ التخثر مما يقمؿ التجمط داخؿ الأوعية الدموية الى الحد 

 .[66]الأدنى ويجعؿ الدـ قميؿ المزوجة

في سوريا خصوصا  الاستخداـشائع ذات اليامش العلاجي الضيؽ و  يعتبر الوارفاريف مف الأدوية
 كأنصاؼ.

 

 لموارفاريفئية اي: البنية الكيم2-4شكؿ 

 :[66]لخصائص الفيزيائيةا -1.2.4

، أبيض أو قريب مف الأبيض، ماص لمرطوبة، ينحؿ جداً بالماء و عديـ الشكؿ البموريمسحوؽ 
 ، ينحؿ قميلًا بكموريد الميتيميف.%، وينحؿ في الاسيتوف96الإيتانوؿ 

 :[67]الدوائية الحركية -2.2.4

 مف القناة اليضمية بسيولةوديومي عف الطريؽ الفموي ويمتص عطى الوارفاريف بشكؿ ممحو الصي  

 ي مع % مف الوارفاريف الراسم99ويرتبط حوالي  %100-79عطاء الفموي التوافر الحيوي لو بعد الإ
 .ساعة( 36حوالي )توزعو قميؿ، وعمره النصفي في البلاسما طويؿ ألبوميف البلاسما لذلؾ حجـ 
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   ًتوكروـ يعف طريؽ أنزيمات الس يستقمب كبديا p-450 يبمغ و الكمية  طريؽ% منو عف 92، ويطرح
  .ساعة 40 حوالي زمف نصؼ الإطراح 

 :[67]لاستطباباتا -3.2.4

 قصور القمب الأحتقانيفي  ر الوارفاريف مضاد لتشكؿ الخثراتيعتب Congestive Heart Failure)،) 
 .(Myocardial Infarction) العضمة القمبيةاحتشاء و 

  نصماـ الرئويلاامف  ةالوقاييستطب في (Pulmonary Embolism) ، تشكؿ الخثرات بعد عمميات و
( Deep Vein Thrombosis Prophylaxis after Hip Replacement Surgery) مفصؿ الورؾاستبداؿ 

مف الجمطات في ، و (after Knee Replacement Surgery) عد عمميات استبداؿ مفصؿ الركبةبو 
 .(Prevention of Thromboembolism in Atrial Fibrillation) حالات الرجفاف الأذيني

  الوقاية والمعالجة في داء الخثار الوريدييستطب في (Deep Vein Thrombosis)،  مف تشكؿ و
 Prosthetic Heart Valves) الأنسجةصمامات -الاصطناعيةصمامات القمب  تالخثرات في حالا

Tissue Valves ،)وفي حالات السكتة الدماغية (Thromboembolic Stroke Prophylaxis). 

  :[67]الجرعة -4.2.4

 : لذلؾ يجب تحديد جرعتو بشكؿ دقيؽ عتبر الوارفاريف مف الأدوية ذات اليامش العلاجي الضيؽي

  لى يوميف ثـ تعدؿ الجرعة بعدىا حسب نتيجة اختبار لمدة يوـ إ ممغ يومياً  10منو  المبدئيةالجرعة
ثانية أو اختبار  13الى  11( الذي يجب أف يكوف بيف Prothrombin Time) Pt زمف البروترومبيف

 3الى 2الذي يجب أف تكوف بيف  INR (International Normalized Ratio) الدولية   القياسية النسبة
 .2.5وغالبا يكوف اليدؼ ىو الوصوؿ الى النسبة 

   ممغ يومياً  10الى  2جرعات الصيانة تتراوح مف. 

ء الوارفاريف بنفس عطايفضؿ إو  INRتتطمب المعالجة بالوارفاريف مراقبة دورية لزمف البروتروميبف أو 
 .التوقيت يومياً 

  :[67]ثار الجانبية ومضادات الاستطبابالآ -5.2.4

 ولكف قد تظير في بعض ، الـ في المعدة اقياءغثياف و  ،صداع ىي التأثيرات الجانبية شيوعاً ف أكثر إ
نزيؼ الدـ مف المثة عند  ،قياءخروج دـ مع الا مثؿ الانتباهالأحياف العديد مف التأثيرات التي تستدعي 
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لـ أو  ظيور بقع غامقة عمى الجمد مف، ظيور الموف الحمر أو البني الغامؽ في البوؿ أو البراز ،تفريشيا
 .في عضلات الجسـ

 في الخلايا الدموية كنقص الكريات الحمر والصفيحات، كذلؾ  الاضطراب الوارفاريف في حالات لا يعطى
وحالات فرض ضغط الدـ الشديد  ،المرضى الذيف يشكوف مف حوادث نزؼ في المعدة والأغشية المخاطية

ولا  مؿ/دقيقة 10وفي الاعتلاؿ الكموي حيث يجب تجنب استعمالو اذا كانت تصفية الكرياتينيف أقؿ مف 
 لممرأة الحامؿ كونو يعبر المشيمة.يعطى 

 :[67]التداخلات الدوائية -6.2.4
و د فعالية الوارفاريف عند مشاركتتزدالذلؾ  p-450يستقمب الوارفاريف عف طريؽ أنزيمات السيتوكروـ 

سميتيديف، كمورامفينكوؿ، كوتريموكسازوؿ، ديسمفيراـ، ميترونيدازوؿ، مثؿ المثبطة لمسيتوكروـ مع الأدوية 
الباربيتورات، توكروـ مثؿ يتي تزيد فعمية السفينيؿ بوتازوف، وتنفص فعاليتو عند مشاركتو مع الأدوية ال

 مع المكملات الحاوية عمى فيتاميفعطائو ، كما تنقص فعاليتو عند إالريفامبيف الغموتيثيميد، الغريسيوفولفيف،
k. 

 : تحميل الوارفارين -7.2.4

 الوارفاريف: تحميؿ أجؿ مف عديدة ؽائطر  تستخدـ
 High Performanceالأداء عالية السائمة الكروماتوغرافيا تقنية استخداـ معايرة كروموتوغرافية : مثؿ -       

Liquid Chromatography (HPLC) [65]. 
 .[62]نانومتر 308عايرة طيفية: بمقياس الطيؼ الضوئي عند طوؿ موجة م  -     
 .[62] معايرة حجمية :كالمعايرة في وسط لامائي   -     
 ندباستخداـ الطريقة الطيفية عمف الوارفاريف نصاؼ المضغوطات والأفي دراستنا. تـ تحديد المحتوى في    

 نانومتر. 308طوؿ موجة 
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 الخامسالفصل 

 المواد والأجيزة والطرائق المستخدمة

 المواد والأدوات والأجيزة: -1.5

فورسيميد عياري )تقدمة مف معمؿ ألفا(، وارفاريف عياري )تقدمة مف معمؿ استخدـ في ىذا البحث 
(، ماء مقطر، وكذلؾ العديد مف الأدوات المخبرية MERCK,Germany) ىيدروكسيد الصوديوـابف زىر(، 

 المتوفرة وىي:

 مؿ. 100و 500، 100،  50بواليف معايرة سعة  -
 مؿ. 5و 1ممصات معيارية سعة  -
 قمع  ترشيح . -
 ىاوف. -
 مؿ.100و 50، 25مدرجة سعة  أسطوانات -

 (.5-1في مخابر الكمية والموضحة في الجدوؿ )كما تـ استخداـ العديد مف الأجيزة المتوفرة 

 الأجيزة المستخدمة في الدراسة :(1-5) جدوؿ               

 الطراز لجيازا
 Precisa XB220A/ Germany غ 0.0001ميزاف حساس ذو حساسية 

 Jasco v-530nm/ japan مقياس الطيؼ الضوئي

 Erweka TBH 200/ Germany جياز فحص القساوة

 Logan instruments corp/ Germany فحص اليشاشةجياز 

  الأمواج فوؽ الصوتية حماـ

 
حيث تـ اختيار ثلاث شركات دوائية  ،تـ الحصوؿ عمى العينات التجارية المدروسة مف عدة صيدليات

 العينات المدروسة. 5-3)( و)5-2محمية واختيار طبختيف مف كؿ شركة ويوضح الجدوليف )
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 الفورسيميد التجارية المدروسة عينات: )2-5(جدوؿ     

ممغ 40 مضغوطات فورسيميد العينات  
 A B C الشركة
 A1 A2 B1 B2 C1 C2 الطبخة

 دائرية دائرية دائرية الشكل
(ممم)القطر الوسطي   7.11 7.15 8.61 8.59 7.65 7.70 
 + + + خط كسر

 

 الوارفاريف التجارية المدروسة عينات: )3-5) جدوؿ     

ممغ 5وارفارين مضغوطات  العينات  
 X Y Z الشركة

 X1 X2 Y1 Y2 Z1 Z2 الطبخة

 دائرية دائرية دائرية الشكل
 8.16 8.11 5.97 5.95 8.35 8.33 القطر الوسطي )ممم(

 + + + خط كسر

 
 (1-5)تـ استخداـ قاطعة مضغوطات محمية الصنع لمقياـ بعممية الكسر والموضحة في الشكؿ 

 
 
 
 
 
 

 : القاطعة المستخدمة في الدراسة)1-5)شكؿ                                 
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 الطرائق المستخدمة: -2.5

 تحضير السمسمة العيارية لمفورسيميد: -1.2.5

 0.1) مؿ( في محموؿ ىيدروكسيد الصوديوـ100ممغ/ 20.4حضر في البداية محموؿ أـ بتركيز )
N). ( ممغ/0.5-2.5تـ تحضير محاليؿ ممددة منو بتراكيز بيف )مؿ، تـ تحضير كؿ تركيز ثلاث 100

 271عند طوؿ موجة  UVباستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي  مرات وقيست امتصاصية ىذه المحاليؿ
حسبت القيمة المتوسطة للامتصاصية ومثمت العلاقة بيف متوسط الامتصاصيات والتراكيز  .نانومتر
 .((5-2 في الشكؿ كما خدمة الموافقة بيانياً المست

 
 
 
 

 
 : السمسمة العيارية لمفورسيميد(2-5)شكؿ 

 ( كانت معادلة المستقيـ: 2-5إلى الخط المستقيـ الذي تـ الحصوؿ عميو في الشكؿ ) استناداً 

Y=0.4132X+0.0234 

 مؿ.100تعبر عف التراكيز بػممغ/ X Ðتعبر عف الامتصاصية، Yحيث 
 عمى خطية الطريقة ضمف المجاؿ المدروس. يدؿ مما0.9999  قيمتيا بمغت فقد R² أما قيمة

 

y = 0.4132x + 0.0234 
R² = 0.9999 
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 تحضير السمسمة العيارية لموارفارين: -2.2.5
، ثـ تـ 50ممغ/ 50حضر في البداية محموؿ أـ بتركيز )          مؿ( في محموؿ ىيدروكسيد الصوديوـ

تـ تحضير كؿ تركيز ثلاث مرات وقيست  مؿ،50( ممغ/0.2-0.7تحضير محاليؿ ممددة منو بتراكيز بيف )
حسبت  .نانومتر 308عند طوؿ موجة  UVباستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي  امتصاصية ىذه المحاليؿ

 القيمة المتوسطة للامتصاصية ومثمت العلاقة بيف متوسط الامتصاصيات والتراكيز المستخدمة الموافقة بيانياً 
 .(5-3في الشكؿ )كما 

 

 

 
 السمسمة العيارية لموارفارين(: 3-5) شكل

 ( كانت معادلة المستقيـ: 3-5استنادا إلى الخط المستقيـ الذي تـ الحصوؿ عميو في الشكؿ )

Y=1.1576X+0.0279 

 مؿ.100تعبر عف التراكيز ب ممغ/ X Ðتعبر عف الامتصاصية، Yحيث 
 عمى خطية الطريقة ضمف المجاؿ المدروس. يدؿ مما 0.998 قيمتيا بمغت فقد R² أما قيمة
 الفحوص المجراة عمى المضغوطة الكاممة: -3.2.5
a) :فحص القساوة 

تـ أخذ عشر مضغوطات ووضع كؿ منيا بشكؿ افرادي في جياز فحص القساوة وسجؿ الجياز 
 قساوة كؿ مضغوطة مقدرة بالكميوباسكاؿ.

 

y = 1.1576x + 0.0279 
R² = 0.998 
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b) :فحص اليشاشة 
كؿ مضغوطة بواسطة فرشاة صغيرة  ووزنيا مع بعضيا تـ أخذ عشر مضغوطات ومسح الغبار عف 

دقائؽ(. تـ بعد ذلؾ  4دورة في الدقيقة لمدة  25ثـ تـ وضعيا جميعا في جياز فحص اليشاشة ) ،البعض
 .(2.1.3ثـ حسبت اليشاشة وفؽ العلاقة الواردة في ) مجتمعة، مسح الغبار عنيا ووزنيا

c) :فحص تجانس الوزن 
مضغوطة ووزف كؿ منيا وحساب الوزف الوسطي ليا ثـ حساب انحراؼ تـ عف طريؽ أخذ عشريف 

 وزف كؿ مضغوطة عف الوزف الوسطي.
d) :فحص تجانس المحتوى 

النسبة  تـ حسابالمضغوطات العشريف التي تـ وزنيا. تـ تحديد محتوى عشر مضغوطات مف 
 . AVثـ حساب قيمةومف المئوية لمحتوى كؿ مضغوطة 

e) : عممية كسر المضغوطات 
تمت عممية الكسر باستخداـ ثلاث طرائؽ: قاطعة المضغوطات والسكيف بالإضافة الى اليد. تـ كسر 

 المضغوطات باليد مف قبؿ شخص مسف وشخص شاب.
 الفحوص المجراة عمى أنصاف المضغوطات: -4.2.5
a) :فحص تجانس الوزن 
ليا ثـ حسب  . حسب الوزف الوسطيجزء عشريف ووزف جزء 30 عمى والحصوؿ مضغوطة 15 كسر تـ

 انحراؼ وزف كؿ نصؼ عف الوزف الوسطي.
 (b الخسارة في الكتمة: 
 توالجزئييف ومف ثـ حسبالفرؽ في الوزف بيف المضغوطة الكاممة  ضغوطة وحسابوزف جزئي كؿ م تـ

 كنسبة مئوية. االخسارة في الكتمة معبراً عني
 (c:فحص تجانس المحتوى 
 . AVقيمة حسبتثـ ومف سبة المئوية لمحتوى كؿ جزء الن وحساب جزء 30تحديد محتوى اؿ تـ
 (d:تحضير العينات 

 بعد ذلؾ تـ (،0.1N) بالياوف ثـ حميا بمحموؿ ىيدروكسيد الصوديوـ أجزاؤىاالمضغوطة أو  تـ سحؽ
قياس  تـوبعدىا  رشحت العينات ومددت، بحماـ الأمواج فوؽ الصوتية( دقيقة 15-5لمدة ) وضعها

نانومتر بالنسبة  271امتصاصية المحموؿ الناتج باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي عند طوؿ موجة 
 نانومتر بالنسبة لموارفاريف. 308لمفورسيميد و
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 التحميل الاحصائي: -5.2.5
 فيشر واختبار ستيودنت لدراسة الفرؽ بيف متوسطي مجموعتيف مف البيانات، عمى اختبار عتمادالاتـ 

حصائية عندما إ ميةىأيكوف لمفرؽ ذو  %.5 عند مستوى دلالة بيف مجموعتيف مف البيانات التباينات لدراسة
 تكوف القيمة المحسوبة أكبر مف القيمة الجدولية.
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 السادسالفصل 
 النتائج والمناقشة

 

 الفورسيميد: -1.6
 لمضغوطات الكاممة:ا -1.1.6

 واليشاشة:فحص القساوة  -1.1.1.6

لمضغوطات الفورسيميد الكاممة كما ذكرنا سابقا لكؿ طبخة والنتائج واليشاشة تـ اجراء فحص القساوة 
 (.1-6)الجدوؿ موضحة في 

 : فحص القساوة واليشاشة لمضغوطات الفورسيميد التجارية(1-6)جدوؿ        

 الطبخة
القساوة متوسط 

 )كيموباسكال(
N=10 

 اليشاشة )%( الانحراف المعياري
N=10 

A1 10.43 0.58 0.09 
A2 11.43 0.95 0.09 
B1 7.15 0.59 0.80 
B2 4.63 0.83 0.91 
C1 6.35 0.46 0.82 

C2 5.91 0.35 0.86 

 

مع العمـ أنو لا توجد متطمبات A2 ىي الأكثر قساوة خصوصا الطبخة   Aاف مضغوطات الشركة
اف مضغوطات حيث تختمؼ القساوة المطموبة حسب اليدؼ مف استخداميا.  ،دستورية لقساوة المضغوطات

ذات C و Bذات ىشاشة ميممة نوعا ما )يتوافؽ مع القساوة العالية(، بينما مضغوطات الشركة   Aالشركة
 %(.1ىشاشة أعمى الا أنيا ضمف الحدود المقبولة )الحد المقبوؿ حسب الدستور الأوروبي أقؿ مف 
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 جانس الوزن والمحتوى:فحص ت -2.1.1.6

مف كؿ طبخة( لمضغوطة  10مف كؿ طبخة( والمحتوى ) 20في البداية تـ دراسة تجانس الوزف )
تجانس الوزف والمحتوى  ي( اختبار 3-6( و)2-6يوضح الجدوليف ) .ممغ(40كاممة )الالفورسيميد 

  .لممضغوطات كاممة مف دوف كسر

 كاممة مف دوف كسرال الفورسيميد اختبار تجانس الوزف لمضغوطات (:2-6)جدوؿ         

 رقم
 المضغوطة

 الوزن )ممغ(
 Cالشركة Bالشركة Aالشركة

A1 A2 B1 B2 C1 C2 
1 197.5 199.7 167.5 168.7 199.1 198.3 
2 197 199.3 170 171.5 201.2 199.7 
3 202.2 201.4 168.8 169.9 198.2 199.6 
4 199 200.1 167.9 168.1 199.5 200.6 
5 200.4 196.8 169.5 170.7 198.7 201.1 
6 198.6 198 171.2 168.1 200.5 199.8 
7 201.8 202.5 168.6 169.6 200.6 198.9 
8 197.2 200.2 169.1 171.5 199.8 198.5 
9 199.6 201.6 170.4 168.9 200.3 199.1 
10 203.2 197.2 168.8 169.2 198 199.3 
11 199 197.8 169.8 171.2 199.6 199.6 
12 202.6 200.2 167.7 168.8 200.1 200.1 
13 200.6 200.7 170.2 170.1 199.5 199.5 
14 198.9 199.7 168.4 172.2 199.8 198.9 
15 200.8 198.6 169.3 169.2 198.6 198.5 
16 197.6 201.3 170.1 172.1 199.1 198.6 
17 200.6 200.8 168.7 168.7 199.8 199.7 
18 198.2 199.6 168.5 170.6 199.4 200.1 
19 203.1 197.6 169.1 171.9 198.6 200.3 
20 199.4 201.1 170.4 168.8 199.3 199.5 
 199.4 199.4 169.9 169.2 199.7 199.8 )ممغ( المتوسط

 0.85-0.05 0.95-0 1.35-0.06 1.18-0.05 1.45-0 1.70-0.10 )%( الانحراف عن المتوسط
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% في 7.5نلاحظ مف الجدوؿ أف انحراؼ أوزاف جميع المضغوطات عف المتوسط كاف أقؿ مف 
جميع الطبخات المدروسة، أي متوافقة مع متطمبات الدستور الأوروبي )وزف المضغوطات ضمف المجاؿ 

  %( وبالتالي فيي متجانسة في الوزف. 7.5ممغ فالانحراؼ يجب أف يكوف أقؿ مف  80-250

 كاممة مف دوف كسرالفورسيميد اللمضغوطات  )%( ختبار تجانس المحتوى(: ا3-6) جدوؿ

 رقم المضغوطة
 النسبة المئوية لممحتوى )%(

 Cالشركة Bالشركة Aالشركة
A1 A2 B1 B2 C1 C2 

1 92.50 92.52 102.30 95.70 95.22 96.11 

2 91.11 92.75 97.06 102.30 95.81 95.32 

3 96.23 93.59 97.13 97.76 95.77 95.86 

4 92.11 95.39 98.14 96.33 95.62 95.99 

5 94.65 91.58 96.05 96.15 95.31 96.33 

6 93.68 92.10 97.52 95.38 96.23 96.41 

7 95.65 95.94 94.72 95.24 95.32 95.89 

8 90.18 94.18 99.51 97.04 95.61 95.74 

9 93.79 93.44 98.38 96.14 96.12 95.45 

10 98.62 90.55 97.26 96.70 95.81 95.21 

 95.83 95.68 96.87 97.81 93.20 93.85 (%) متوسط المحتوى

 0.40 0.33 2.05 2.04 1.66 2.54 الانحراف المعياري

 AV 10.75 9.27 5.58 6.55 3.70 3.63قيمة

في جميع الطبخات  AV في المحتوى في جميع الطبخات حيث أف قيـ حققت المضغوطات تجانساً 
 )حسب الدستور الاوروبي(.15 القبوؿ والتي تساوي  AVكاف أقؿ مف قيمة 

 نصاف المضغوطات:أ -2.1.6

 تجانس الوزن والمحتوى : -1.2.1.6

يضاً عمى أ يفجراء الاختبار زف والمحتوى لممضغوطات كاممة تـ إتجانس الو  يجراء اختبار بعد إ 
 نصؼ 30حصوؿ عمى والمضغوطة  15ؿ أنصاؼ المضغوطات حيث تمت عممية الكسر في المنتصؼ 
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. أجري اختبار تجانس السكيف -اليد -لكؿ طريقة كسر. تمت عممية الكسر باستخداـ قاطعة المضغوطات
 نصؼ وتجانس المحتوى عمى الثلاثيف نصؼ. 20الوزف عمى 

a) :قاطعة المضغوطات 
عف الناتجة  ( اختبار تجانس الوزف والمحتوى لأنصاؼ المضغوطات5-6( و)4-6) يوضح الجدولاف

 ممغ فورسيميد. 20عمما أف المحتوى المفترض في أنصاؼ المضغوطات  عممية الكسر بواسطة القاطعة

 

 رقم النصف المضغوطةرقم 
 الوزن )ممغ(

 Cالشركة Bالشركة Aالشركة
A1 A2 B1 B2 C1 C2 

1 
 100.9 101.2 88.61 86.11 100.9 100.3 نصؼ1
2 نصؼ   98.1 98.3 82.49 81.59 98.2 99.7 

2 
 102.6 102.5 87.05 88.01 101.6 101.2 نصؼ1
2 نصؼ   98.6 96.5 81.29 79.58 97.5 97.3 

3 
 100.8 102.6 88.15 88.44 103.8 102.8 نصؼ1
2 نصؼ   97.5 96.7 79.16 79.55 97.6 98.6 

4 
 100.9 102.4 87.95 85.54 102.6 102.5 نصؼ1
2 نصؼ   97.5 97.1 81.56 79.59 97.1 98.6 

5 
 102.1 102.1 88.11 85.12 99.8 101.2 نصؼ1
2 نصؼ   97.5 102.1 81.97 78.28 97.5 97.1 

6 
 101.5 101.3 88.43 86.55 103.1 103.8 نصؼ1
2 نصؼ   98 96.5 79.65 79.17 99.1 98.6 

7 
 101.9 101.9 89.24 86.31 100.2 100.7 نصؼ1
2 نصؼ   97.5 99.2 80.09 82.15 97.8 97.9 

8 
 101.7 100.9 88.31 89.66 98.2 100.6 نصؼ1
2 نصؼ   97.2 99.9 79.64 80.25 98.6 98.1 

9 
 101.9 101.6 79.05 86.55 101.1 103.5 نصؼ1
2 نصؼ   96.9 98 80.85 91.05 98.4 97.9 

10 
 100.8 100.8 78.99 89.34 97.1 98.7 نصؼ1
2 نصؼ   97.7 98.6 79.16 88.42 97.9 98.6 

 99.87 99.85 84.17 83.87 99.56 99.59 )ممغ( المتوسط
 2.73-0.17 2.75-0.90 7.10-3.39 6.18-1.48 4.25-0.23 4.22-0.71 الانحراف عن المتوسط )%(

    

 الناتجة عف عممية الكسر بالقاطعةالفورسيميد اختبار تجانس الوزف لأنصاؼ مضغوطات  ):4-6(جدوؿ 
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العشروف الناتجة عف عممية الكسر بالقاطعة في جميع الطبخات المدروسة المتطمبات  الأنصاؼحققت      
عف المتوسط في جميع الانصاؼ كاف أقؿ مف  نحراؼخص اختبار تجانس الوزف حيث أف الاالدستورية فيما ي

استخداـ القاطعة لكسر المضغوطات يؤدي الى أنصاؼ متجانسة  أفأظيرت العديد مف الدراسات  %.7.5
دائرية الشكؿ  الفورسيميد مضغوطات عمى 2003 عاـ [50] (Polli) بيا قاـ التي كالدراسةفي الوزف 

 الأوروبي الأدوية لدستور الدستوري المجاؿ ضمف المدروسة الأجزاء جميع أوزاف كانت حيث ،(ممغ40)
(85-115.)% 
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 رقم
 المضغوطة

 رقم
 النصف

 النسبة المئوية لممحتوى )%(
 Cالشركة Bالشركة Aالشركة

A1 A2 B1 B2 C1 C2 

1 
 95.25 95.11 104.41 102.77 95.40 94.43 نصؼ1
2 نصؼ   90.21 94.66 92.28 89.95 89.06 89.87 

2 
 95.87 92.97 104.48 104.84 94.74 93.71 نصؼ1
2 نصؼ   89.95 88.31 92.77 90.64 92.6 89.64 

3 
 94.62 92.67 105.83 105.86 94.02 95.94 نصؼ1
2 نصؼ   90.12 87.65 91.26 89.39 89.87 88.97 

4 
 95.45 94.43 104.65 104.36 93.52 95.09 نصؼ1
2 نصؼ   93.11 88.04 92.65 92.26 88.57 90.87 

5 
 94.66 96.89 104.23 104.97 93.19 97.18 نصؼ1
2 نصؼ   92.72 89.07 91.26 90.41 89.15 90.21 

6 
 95.81 97.98 103.21 104.32 95.22 94.21 نصؼ1
2 نصؼ   90.40 90.51 93.35 94.59 93.25 90.88 

7 
 95.61 95.64 109.74 105.21 95.02 95.12 نصؼ1
2 نصؼ   90.60 91.08 93.08 95.74 93.84 89.76 

8 
 94.58 96.64 104.75 105.47 95.92 95.44 نصؼ1
2 نصؼ   90.05 89.90 93.83 91.99 93.11 90.66 

9 
 96.14 95.49 105.34 104.63 94.67 94.97 نصؼ1
2 نصؼ   89.33 89.10 93.05 92.17 92.72 89.68 

10 
 96.08 94.88 105.71 104.31 95.42 93.90 نصؼ1
2نصؼ   89.75 88.94 91.86 89.68 90.4 90.11 

11 
 95.84 94.23 104.88 106.14 94.03 93.70 نصؼ1
2 نصؼ   89.06 87.44 93.56 92.45 90.6 89.64 

12 
 94.32 93.89 103.50 106.06 95.02 95.83 نصؼ1
2 نصؼ   92.60 90.60 94.01 89.91 92.08 88.71 

13 
 95.17 94.21 109.11 104.55 94.65 94.58 نصؼ1
2نصؼ   89.87 88.53 93.85 95.64 94.21 90.34 

14 
 94.33 97.25 108.65 104.69 94.95 95.55 نصؼ1
2 نصؼ   88.57 90.45 92.98 95.08 93.74 89.64 

15 
 96.07 95.08 108.65 106.07 95.01 92.08 نصؼ1
2 نصؼ   89.15 91.58 93.51 94.78 92.91 89.54 

 92.61 93.44 99.06 98.91 92.22 92.57 )%( متوسط المحتوى
 2.82 2.44 7.20 6.19 2.89 2.58 الانحراف المعياري

 AV 11.09 12.06 12.38 14.4 9.93 11.57قيمة

 الناتجة عف عممية الكسر بالقاطعة الفورسيميد لأنصاؼ مضغوطات)%( (: اختبار تجانس المحتوى 5-6 (جدوؿ
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قؿ مف كانت أ AVفي المحتوى حيث أف قيـ  حققت الأنصاؼ الثلاثيف في جميع الطبخات تجانساً 
استخداـ القاطعة لكسر المضغوطات يؤدي الى  أفالعديد مف الدراسات  بينت AV (15.) قيمة القبوؿ

 عمى مضغوطات المورازيباـ 2011عاـ  Zaid  [68]بيا قاـ التي كالدراسةأنصاؼ متجانسة في المحتوى 
( لدستور 105-95حيث كاف محتوى جميع الأجزاء الناتجة عف عممية الكسر ضمف المجاؿ الدستوري )

 الأدوية الأوروبي.

 (bاليد:  
، وقد وجد صعوبة عند كسرىا باليد لذلؾ فقد تـ كسر قاسية جداً   Aكانت مضغوطات الشركة

 شخص شاب فقط في حيف قاـ بكسر Cفقط. قاـ بكسر مضغوطات الشركة  CوB مضغوطات الشركة 
ذا كاف ىناؾ أي تأثير لمشخص شخص شاب وشخص مسف لدراسة فيما إ  Bنصاؼ مضغوطات الشركةأ

تجانس  ياختبار  (7-6)و( 6-6(الذي يقوـ بعممية الكسر عمى تجانس الوزف والمحتوى. يوضح الجدولاف 
 الوزف والمحتوى لأنصاؼ المضغوطات المنقسمة باليد.
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 الناتجة عف عممية الكسر باليدالفورسيميد مضغوطات تجانس الوزف لأنصاؼ  اختبار ):6-6(جدوؿ   

 رقم
 المضغوطة

 رقم
 النصف

 الوزن )ممغ(
 Cالشركة Bالشركة

B1 B2 C1 C2 
 شاب شاب مسن شاب مسن شاب

1 
 109.6 108.2 87.65 89.36 88.71 89.11 نصؼ1
2 نصؼ   74.67 73.27 75.15 77.55 90.33 91.32 

2 
 107.6 108.9 89.7 87.45 89.94 89.55 نصؼ1
2 نصؼ   76.48 76.88 75.15 76 91.55 90.67 

3 
 106.5 107.9 90.35 89.82 88.16 87.85 نصؼ1
2 نصؼ   77.2 75.94 73.58 76.65 90.11 91.79 

4 
 106.5 107.9 88.95 89.15 87.45 88.45 نصؼ1
2 نصؼ   79.34 75.89 76.05 75.35 89.79 90.98 

5 
 106.7 108.9 90.05 89.56 86.52 89.85 نصؼ1
2 نصؼ   73.76 77.2 73.94 80.35 90.54 91.97 

6 
 106.7 107.5 88.9 90.61 87.72 88.35 نصؼ1
2 نصؼ   76.09 74.69 75.39 73.75 90.12 90.85 

7 
 105.9 110.1 88.95 89.36 88.76 88.06 نصؼ1
2 نصؼ   77.03 75.06 75.64 76.2 88.22 90.67 

8 
 109.1 106.1 90.21 90.01 89.31 90.37 نصؼ1
2 نصؼ   77 74.74 76.35 72.09 89.68 91.61 

9 
 105.9 108.7 91.77 90.37 88.9 89.05 نصؼ1
2 نصؼ   74.95 75.05 73.43 73.73 89.15 91.47 

10 
 106.5 107.5 90.85 90.95 89.08 88.25 نصؼ1
2 نصؼ   76.89 77.48 75.75 72.25 89.99 90.66 

 99.14 99.05 82.56 82.35 82.02 82.61 )ممغ( المتوسط
 10.59-6.81 13.41-6.27 12.68-6.07 10.81-7.20 10.60-6.91 10.7-6.9 الانحراف عن المتوسط )%(

 

نصاؼ العشروف الناتجة عف عممية الكسر باليد في جميع الطبخات المدروسة المتطمبات لـ تحقؽ الأ
( 18 – 17–9 –11% في )7.5تجانس الوزف، حيث تجاوز الانحراؼ عف المتوسط  ختبارلاالدستورية 

-18( مف أصؿ عشريف نصؼ عمى الترتيب وفي )B2شاب -B2مسف -B1شاب B1-نصؼ في )مسف
أظيرت العديد مف الدراسات أف استخداـ مف أصؿ عشريف نصؼ عمى الترتيب.  (C2-C1( نصؼ في )13

 عمى التي تمت 2002 عاـ [39] (Teng) قاـ بيااليد يؤدي الى أنصاؼ غير متجانسة في الوزف كالدراسة 
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 %(115-85خارج المجاؿ )% مف الأجزاء 40 وزفكاف حيث ( Hydrochlorothizide 50 mg) مضغوطات
 .الأوروبي لدستور الأدوية

 باليدالناتجة عف عممية الكسر  الفورسيميد لأنصاؼ مضغوطات)%( (: اختبار تجانس المحتوى 7-6 (جدوؿ

 رقم
 المضغوطة

 رقم
 النصف

 النسبة المئوية لممحتوى )%(
 Cالشركة Bالشركة

B1 B2 C1 C2 
 شاب شاب مسن شاب مسن شاب

1 
 110.05 110.09 107.51 109.28 109.54 109.07 نصؼ1
2 نصؼ   84.84 84.60 85.84 86.42 84.31 83.91 

2 
 108.08 110.08 109.31 109.25 107.81 109.52 نصؼ1
2 نصؼ   84.77 85.22 86.35 85.45 82.95 83.05 

3 
 109.78 108.01 110.40 108.59 108.87 106.73 نصؼ1
2 نصؼ   83.99 79.21 84.47 82.64 81.99 80.12 

4 
 107.45 106.21 110.41 109.64 107.67 108.17 نصؼ1
2 نصؼ   77.67 84.05 84.16 84.99 84.06 79.84 

5 
 110.41 111.31 111.79 108.33 107.07 107.71 نصؼ1
2 نصؼ   83.68 84.74 84.72 83.79 82.47 82.32 

6 
 109.25 108.55 110.65 110.21 108.54 107.32 نصؼ1
2 نصؼ   82.64 82.56 82.95 83.02 80.09 80.01 

7 
 108.14 106.94 109.77 108.94 109.59 107.44 نصؼ1
2 نصؼ   86.51 83.68 83.17 85.11 83.88 79.58 

8 
 108.22 110.21 107.56 110.01 109.89 109.18 نصؼ1
2 نصؼ   79.22 83.02 85.19 88.55 87.25 84.02 

9 
 108.11 109.54 107.64 110.39 108.65 107.12 نصؼ1
2 نصؼ   85.60 86.01 84.7 86.66 83.11 82.35 

10 
 109.51 107.45 107.66 109.26 108.55 107.97 نصؼ1
2نصؼ   86.03 83 83.49 84.77 91.08 79.18 

11 
 109.31 110.21 109.25 110.38 107.43 109.63 نصؼ1
2 نصؼ   86.68 80.82 83.78 85.07 87.02 80.95 

12 
 108.69 111.08 110.71 109.25 109.66 109.06 نصؼ1
2 نصؼ   77.39 82.46 82.38 89.24 83.20 77.65 

13 
 110.06 109.75 110.46 110.17 110.08 108.92 نصؼ1
2نصؼ   83.25 83.21 83.25 82.94 81.09 83.15 

14 
 107.84 107.45 109.65 108.25 107.31 106.91 نصؼ1
2 نصؼ   79.67 84.61 84.15 84.05 82.64 84.47 

15 
 107.49 108.51 108.76 109.11 110.04 105.95 نصؼ1
2 نصؼ   85.78 84.02 84.19 83.94 82.22 78.55 

 95.05 96.42 97.27 96.79 96.06 95.61 متوسط المحتوى)%(
 14.1 13.004 12.47 12.85 12.94 12.86 المعياري الانحراف
 AV 28.61 28.32 27.41 26.18 28.08 31.66قيمة
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الأنصاؼ الثلاثوف الناتجة عف عممية الكسر باليد  تجانس الوزف4 لـ تحقؽ ختباراكما لاحظنا في 
 ، عمماً 15كبر مف كانت في جميع الطبخات أ AVأف قيـ المتطمبات الدستورية لاختبار تجانس المحتوى حيث

 (.123.1-73.8)ضمن ( أي 0.75M-1.25Mأف قيـ المحتوى للأنصاؼ تقع جميعيا ضمف المجاؿ )

جراء اختبار ستودنت لدراسة تأثير الشخص الذي يقوـ بعممية كسر المضغوطات عمى المحتوى تـ إ
 .(9-6و) (8-6) يفوالنتائج موضحة في الجدول عمميتي الكسر باليدالتباينات بيف لدراسة  فيشر واختبار

 

لمقارنة تأثير الشخص الذي يقوـ بكسر المضغوطة باليد عمى محتوى أنصاؼ : نتائج اختبار ستيودنت (8-6) جدوؿ
 الناتجةالفورسيميد مضغوطات 

 B B1 B2الشركة
 مسن  شاب مسن شاب الشخص

T  0.14 0.13 المحسوبة 
T 2.000 الجدولية 

 

  بيف عمميتي الكسر باليد التباينات لدراسة فيشر: نتائج اختبار (9-6) جدوؿ                  

 B B1 B2الشركة 
 مسن  شاب مسن شاب الشخص

F  0.94 1.01 المحسوبة 
 F1.84 الجدولية 

المحسوبة أصغر مف القيـ الجدولية، وبالتالي لا توجد  القيـ أف( 9-6و) (8-6)يف مف الجدول نلاحظ
أىمية احصائية بيف متوسطات المحتوى للأنصاؼ الناتجة عف عممية الكسر باليد سواء أكاف  ذاتفروؽ 

بيف عمميتي  أىمية احصائية ذات أية تبايناتكما لا توجد   اً أو مسن اً شاب يقوـ بعممية الكسر الذيشخص ال
 .باليد الكسر

 (Cالسكين: 

( 11-6( و)10-6ويوضح الجدولاف )تـ أيضا استخداـ السكيف لكسر المضغوطات في المنتصؼ 
 تجانس الوزف والمحتوى للأجزاء الناتجة. ياختبار 
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  السكيفالناتجة عف عممية الكسر بالفورسيميد : اختبار تجانس الوزف لأنصاؼ مضغوطات (10-6)جدوؿ      

 رقم رقم المضغوطة
 النصف

 الوزن )%(
  Cالشركة   Bالشركة   Aالشركة 

A1 A2 B1 B2 C1 C2 

1 
 119.1 116.5 92.2 86.11 120.3 118.3 نصؼ 1
2 نصؼ    81.3 76.3 82.49 70.5 77.8 76.5 

2 
 117.4 117.5 90.86 88.01 119.6 115.2 نصؼ 1
2 نصؼ    81.5 76.3 81.29 70.14 78.2 77.4 

3 
 118.6 117.9 89.91 88.44 120.5 117.4 نصؼ 1
2 نصؼ    78.4 76.3 79.16 68.39 79.1 75.8 

4 
 120.5 121.1 91.81 85.54 120.1 120.2 نصؼ 1
2 نصؼ    79.1 73.9 81.56 70.99 75.6 77.9 

5 
 121 117.9 91.95 85.12 117.3 116.9 نصؼ 1
2 نصؼ    81.5 75.2 81.97 69.05 78.2 79.1 

6 
 118.6 114.3 91.31 86.55 122.5 120.6 نصؼ 1
2 نصؼ    76.6 75 79.65 71.19 79.2 79.8 

7 
 117.8 116.9 90.29 86.31 119.2 121 نصؼ 1
2 نصؼ    74 76.2 80.09 68.41 74.5 76.9 

8 
 119.7 120.2 90.66 89.66 118.6 123 نصؼ 1
2 نصؼ    71.2 74.9 79.64 67.34 78.6 76.3 

9 
 118.5 119.6 88.87 86.55 121.5 123 نصؼ 1
2 نصؼ    73.3 74.4 80.85 69.93 77.9 78.9 

10 
 119.4 118.6 90.05 89.34 119.6 122.1 نصؼ 1
2 نصؼ    75.9 74.5 79.16 72.25 77.1 78.2 

 98.37 97.83 80.30 83.87 97.61 98.52 )ممغ( المتوسط

 23-18.87 23.7-16.8 16.11-10 17.9-9.7 25.41-19.8 27.73-17.4 الانحراف عن المتوسط )%(

 

اختبار ( A1,A2-B1,B2-C1,C2الطبخات المدروسة )لـ تحقؽ الأنصاؼ العشروف في جميع 
أظيرت العديد مف الدراسات أف  .%7.5حيث تجاوز الانحراؼ عف المتوسط في جميع الأجزاء  تجانس الوزف

 مضغوطات عمى تمت التي لدراسةكااستخداـ السكيف يؤدي الى أنصاؼ غير متجانسة في الوزف 
(Cyclobenzaprine) الوزف عف% 149.5-49.9 بيف الأجزاء وزف في الاختلاؼ تراوح حيث 

 .[69]الوسطي
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  لسكيفالناتجة عف عممية الكسر باالفورسيميد لأنصاؼ مضغوطات )%( : اختبار تجانس المحتوى )11-6(جدوؿ 

 رقم رقم المضغوطة
 النصف

 النسبة المئوية لممحتوى )%(
 Cالشركة Bالشركة Aالشركة

A1 A2 B1 B2 C1 C2 

1 
 110.02 109.85 112.39 109.66 110.35 107.54 نصؼ1
2 نصؼ   71.96 73.40 74.96 78.64 74.51 78.64 

2 
 109.64 111.64 112.21 111.03 110.37 107.06 نصؼ1
2 نصؼ   72.28 68.97 78.68 73.12 79.01 74.59 

3 
 110.01 108.75 110.89 109.18 109.54 107.87 نصؼ1
2 نصؼ   72.39 69.38 75.88 73.53 77.94 78.05 

4 
 111.34 111.05 110.91 109.40 110.47 108.69 نصؼ1
2 نصؼ   68.62 70.75 75.97 79.48 74.51 73.68 

5 
 109.88 110.31 112.27 107.80 107.89 106.21 نصؼ1
2 نصؼ   72.10 69.21 74.16 78.98 76.91 70.21 

6 
 111.09 112.07 111.24 110.05 108.25 108.08 نصؼ1
2 نصؼ   71.49 70.33 76.41 74.54 79.01 78.03 

7 
 111.47 109.55 110.08 109.68 109.81 108.95 نصؼ1
2 نصؼ   72.05 70.50 77.87 75.54 72.92 75.05 

8 
 109.85 109.86 110.67 109.31 109.78 108.19 نصؼ1
2 نصؼ   77.02 72.74 77.38 79.07 78.54 74.51 

9 
 108.11 112.05 110.79 110.34 110.41 110.40 نصؼ1
2 نصؼ   76.27 70.04 77.66 76.14 73.95 77.16 

10 
 112.31 110.41 111.75 107.45 110.88 110.55 نصؼ1
2نصؼ   75.64 69.54 77.37 72.93 78.69 77.95 

11 
 108.94 109.64 112.08 110.96 107.54 111.64 نصؼ1
2 نصؼ   73.95 70.30 77.29 76.73 76.99 74.35 

12 
 110.22 109.85 110.46 110.99 107.48 110.38 نصؼ1
2 نصؼ   73.52 73.93 77.38 74.47 77.74 70.14 

13 
 108.79 111.02 110.71 108.74 110.07 110.34 نصؼ1
2نصؼ   72.35 70.05 74.45 79.08 78.08 74.33 

14 
 110.11 109.97 110.57 111.21 107.21 109.11 نصؼ1
2 نصؼ   70.65 71.08 74.55 76.15 74.11 77.54 

15 
 108.08 110.31 109.94 108.79 107.65 110.05 نصؼ1
2 نصؼ   72.11 71.91 76.25 76.01 72.19 74.59 

 92.62 93.38 93.71 93.02 89.99 90.91 )%( متوسط المحتوى
 17.78 17.42 17.79 16.94 19.65 18.49 الانحراف المعياري

 AV 44.57 47.81 39.36 40.37 39.96 41.44قيمة
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كذلؾ لـ تحقؽ الأنصاؼ الثلاثوف الناتجة عف عممية الكسر بالسكيف في جميع الطبخات المدروسة 
أف قيـ المحتوى  ، عمما15مف  أكبركانت في جميع الطبخات  AVقيـ اختبار تجانس المحتوى حيث أف

 ,C2, C1) في نصؼ (3،2،3،15،11) ( في123.1-73.8) للأنصاؼ الناتجة تقع كذلؾ خارج المجاؿ
B2, A2, A1 )على الحسجيب. 

 الخسارة في الكتمة: -2.2.1.6

لثلاثة معبراً ( الخسارة في الكتمة الناتجة عف عممية الكسر بواسطة الطرؽ ا12-6يوضح الجدوؿ )       
 عنيا كنسبة مئوية.

  الناتجة عف طرؽ الكسر المتبعة لمضغوطات الفورسيميد ( الخسارة في الكتمة )%(12-6جدوؿ )

طريقة 
 الكسر

 Cالشركة Bالشركة Aالشركة
A1 A2 B1 B2 C1 C2 

.0 القاطعة .11-0.41 0.23-0.42 0.55-0.73 0.42-0.61 0.43-0.72 0. .63-0.81 

 صعبة الكسر باليد اليد
 مسف شاب مسف شاب

2.55-4.2 3.41-3.9 
2.5-3.31 2.21-3.52 2.92-3.81 2.43-3.12 

 4.81-4.22 4.92-3.81 5.29-4.18 4.77-3.46 2.95-2.17 2.97-1.69 السكين

 

قميمة الناتجة عف عممية الكسر بواسطة قاطعة المضغوطات نلاحظ مف الجدوؿ السابؽ أف الخسارة في الكتمة 
)يتوافؽ مع القساوة العالية لمضغوطات ىذه الشركة(. تجاوزت  Aفي الشركة  %( خصوصاً 3)أقؿ مف 

)في السكيف  B, C% في الشركتيف 3الخسارة في الكتمة للأجزاء الناتجة عف عممية الكسر باليد والسكيف 
التي تشترط ألا تتجاوز الخسارة في الكتمة للأجزاء الناتجة عف  FDAوىذا يخالؼ معايير  أكبر منيا في اليد(

كانت الخسارة في الكتمة الناتجة عف قياـ الشخص  لكي تكوف المضغوطة قابمة لمكسر.% 3الكسر عممية 
 قياـ الشخص الشاب بعممية الكسر. المسف بعممية الكسر متقاربة مع تمؾ الناتجة عف
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 طريقة الكسر المتبعة عمى المحتوىدراسة تأثير  -3.2.1.6

لممقارنة بيف محتوى الفورسيميد في الأجزاء الناتجة  تـ اجراء اختباري فيشر وستودنت الاحصائييف
 (.13-6الجدوؿ )والنتائج موضحة في السكيف(  -اليد -عف طرائؽ الكسر الثلاثة )قاطعة المضغوطات

(: نتائج اختباري فيشر وستيودنت لمقارنة تأثير طريقة الكسر عمى محتوى الفورسيميد في أنصاؼ 13-6جدوؿ )   
 المضغوطات

 المحسوبة tقيم  المحسوبة Fقيم 

 B1 B2 C1 C2 B1 B2 C1 C2 مقارنة

 0.92 1.23 0.84 1.26 25 28.40 3.18 18.64 قاطعة/يد

 0.003 0.01 1.52 1.78 39.75 50.97 6.10 7.49 قاطعة/سكين

 0.58 0.76 0.76 0.66 1.59 1.79 1.91 1.73 يد/سكين

 F  الجدولية 
1.84 

t  الجدولية 
2.00 

      

أىمية احصائية لدى مقارنة القاطعة مع اليد ومع السكيف )كوف القيـ  ذاتأظير اختبار فيشر وجود تباينات  
المحسوبة أكبر مف القيمة الجدولية(، بينما لا توجد فروقات ىامة احصائيا بيف اليد والسكيف ماعدا فروؽ 

نلاحظ مف الجدوؿ السابؽ أف القيـ المحسوبة أصغر مف القيـ الجدولية وبالتالي لا . B2بسيطة في الطبخة 
ؽ الكسر الثلاثة فيما ائأىمية احصائية بيف متوسطات المحتوى للأنصاؼ الناتجة عف طر  ذاتتوجد فروؽ 

 بينيا.
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 الوارفارين: -2.6

 نتائج الفحوص المجراة عمى المضغوطات الكاممة: -1.2.6

 فحص القساوة واليشاشة: -1.2.6.1

لمضغوطات الوارفاريف الكاممة كما ذكرنا سابقا لكؿ طبخة والنتائج واليشاشة تـ اجراء فحص القساوة       
 (.14-6)الجدوؿ موضحة في 

 فحص القساوة و اليشاشة لمضغوطات الوارفاريف التجارية :(14-6جدوؿ )       

 الطبخة
القساوة متوسط 

 )كيموباسكال(
N=10 

 اليشاشة )%( الانحراف المعياري
N=10 

X1 5.50 0.31 0.50 

X2 5.11 0.24 0.40 

Y1 10.80 0.37 0.29 

Y2 10.23 0.5 0.19 

Z1 4.08 0.25 0.55 

Z2 4.22 0.25 0.53 

 

ما )يتوافؽ مع القساوة  نوعاً ، وذات ىشاشة ميممة ىي الأكثر قساوة  Yف مضغوطات الشركةإ          
ذات ىشاشة أعمى الا أنيا ضمف الحدود المقبولة )الحد المقبوؿ  Zو X العالية( بينما مضغوطات الشركة
 .)%1حسب الدستور الأوروبي أقؿ مف 

مف كؿ طبخة(  20في البداية تـ دراسة تجانس الوزف ) فحص تجانس الوزن والمحتوى:2.1.2.6- 
( 16-6و)( 15-6يوضح الجدوليف ) .ممغ(5كاممة )المف كؿ طبخة( لمضغوطات الوارفاريف  10والمحتوى )

 .تجانس الوزف والمحتوى لممضغوطات كاممة مف دوف كسر ياختبار 
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 رقم
 المضغوطة

 الوزن )ممغ(
 Zالشركة Yالشركة Xالشركة

X1 X2 Y1 Y2 Z1 Z2 
1 199.1 200.1 101.2 100.9 169.2 170.2 
2 198.2 198.2 103.2 101.6 170.6 169.8 
3 200.2 199.6 99.8 102.2 168.9 169.4 
4 199.6 198.7 100.5 100.6 169.7 169.8 
5 200.3 200.2 101.7 100.8 170.9 169.3 
6 200.1 200.4 102.3 101.2 169.4 170.5 
7 198.4 198.8 99.6 102.6 169.8 169.7 
8 198.9 199.4 100.1 100.9 170.4 170.2 
9 200.3 200.1 102.3 102.4 168.8 170.1 
10 198.7 199.7 102.6 100.7 169.5 169.5 
11 198.7 199.7 102.1 101.6 169.5 169.5 
12 199.6 198.9 100.8 102.9 170.2 170.2 
13 200.5 200.1 101.9 103.1 170.6 170.5 
14 197.9 200.3 102.8 101.8 169.8 169.8 
15 198.1 199.6 102.4 100.9 169.5 169.3 
16 199.5 198.9 100.9 101.2 170.1 169.8 
17 200.1 200.1 101.4 102.6 169.5 170.4 
18 200.3 198.7 100.9 101.7 169.4 169.5 
19 199.2 199.4 101.2 101.4 169.9 169.1 
20 198.9 200.3 100.3 102.7 169.1 170.7 
 169.84 169.76 101.72 101.41 199.56 199.33 ممغ(( المتوسط

 الانحراف عن المتوسط
)%( 

0.11-
0.49 

0.09-
0.69 0-1.98 

0.22-
1.01 

0.02-
1.01 

0.03-
0.49 

  

% في جميع 7.5أوزاف جميع المضغوطات عف المتوسط كاف أقؿ مف  نحراؼنلاحظ مف الجدوؿ أف ا
 وبالتالي فيي متجانسة في الوزف.  الأوروبيالطبخات المدروسة أي متوافقة مع متطمبات الدستور 

 

 

 

 كاممة مف دوف كسرالوارفاريف ال اختبار تجانس الوزف لمضغوطات: (15-6) جدوؿ
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 كاممة مف دوف كسرالوارفاريف اللمضغوطات (: اختبار تجانس المحتوى)%( 16-6جدوؿ )

 رقم المضغوطة

 لممحتوى )%(النسبة المئوية 
 Zالشركة Yالشركة  Xالشركة

X1 X2 Y1 Y2 Z1 Z2 

1 98.75 97.58 98.19 96.51 99.86 98.22 

2 99.20 99.43 98.57 97.01 98.62 98.76 

3 99.41 98.36 96.96 97.49 99.40 99.33 

4 98.04 98.22 97.03 97.82 97.49 98.27 

5 98.99 99.03 98.22 96.54 98.29 98.53 

6 97.01 99.40 98.41 97.03 99.55 98.27 

7 98.63 99.31 96.48 98.17 97.86 98.51 

8 98.28 97.74 97.68 98.22 98.48 98.27 

9 99.37 97.24 96.44 97.06 99.21 97.77 

10 99.27 99.21 97.60 97.93 98.24 99.33 

 98.53 98.70 97.38 97.56 98.55 98.69 متوسط المحتوى

 0.47 0.74 0.60 0.75 0.79 0.75 المعياريالانحراف 

 AV 1.8 1.89 2.74 2.56 1.77 1.12قيمة

    

في جميع الطبخات أقؿ مف  AV حققت المضغوطات تجانسا في المحتوى في جميع الطبخات حيث أف قيـ  
 وروبي(.)حسب الدستور الأ 15القبوؿ والتي تساوي  AVقيمة 

 أنصاف المضغوطات -2.2.6

 تجانس الوزن والمحتوى : -1.2.2.6
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بعد اجراء اختبار تجانس الوزف والمحتوى لممضغوطات كاممة تـ اجراء الاختبار ايضاً عمى أنصاؼ  
السكيف. في كؿ  -اليد -المضغوطات حيث تمت عممية الكسر في المنتصؼ باستخداـ قاطعة المضغوطات

 20اختبار تجانس الوزف عمى مضغوطة لمحصوؿ عمى ثلاثيف نصؼ. أجري  15طريقة4 كاف يتـ كسر 
 نصؼ وتجانس المحتوى عمى الثلاثيف نصؼ.

 (a :قاطعة المضغوطات 
الناتجة  تجانس الوزف والمحتوى لأنصاؼ المضغوطات ( اختباري18-6( و)17-6يوضح الجدولاف )

 ممغ وارفاريف. 2.5عمما أف المحتوى المفترض في أنصاؼ المضغوطات  عف عممية الكسر بواسطة القاطعة

 

 رقم
 المضغوطة

 رقم
 النصف

 (ممغ)وزن ال
 Zالشركة Yالشركة Xالشركة

X1 X2 Y1 Y2 Z1 Z2 
 
1 

 86.2 87.5 56.63 58.11 101.7 102.1 نصؼ1
2 نصؼ   96.19 97.65 44.29 44.49 81.5 82.4 

2 
 87.1 86.5 57.61 56.24 101.1 102.1 نصؼ1
2 نصؼ   98.07 98.38 44.36 45.11 83.1 82.6 

3 
 86.3 86.6 56.73 58.40 100.8 101.2 نصؼ1
2 نصؼ   96.09 97.89 44.09 43.81 82.5 83.4 

4 
 86.8 87.7 57.21 55.92 101.6 102.8 نصؼ1
2 نصؼ   96.76 98.12 44.78 45.19 81.9 82.8 

5 
 87.4 86.5 56.43 56.80 101.4 100.9 نصؼ1
2 نصؼ   97.68 97.55 43.87 44.72 82.4 81.6 

6 
 85.6 86.3 57.80 56.42 100.6 102.4 نصؼ1
2 نصؼ   96.58 97.74 45.39 44.68 83.6 83.8 

7 
 86.1 87.3 56.42 57.21 100.4 100.6 نصؼ1
2 نصؼ   96.99 99.63 44.44 45.09 82.1 82.6 

8 
 87.4 86.2 57.85 56.71 100.2 102.6 نصؼ1
2 نصؼ   96.65 98.28 45.34 43.15 83.4 81.4 

9 
 86.3 87.9 55.74 56.61 101.9 101.9 نصؼ1
2 نصؼ   97.49 96.59 44.61 45.76 81.5 83.1 

10 
 86.9 87.2 56.82 57.63 101.9 101.3 نصؼ1
2 نصؼ   97.18 98.07 43.32 45.68 81.9 81.6 

 84.57 84.68 50.84 50.72 99.57 99.37 )ممغ( المتوسط
 3.8-1.27 3.51-0.91 13.81-9.65 15.16-10.2 2.99-0.06 3.45-1.23 الانحراف عن المتوسط )%(

 الناتجة عف عممية الكسر بالقاطعة الوارفاريف (: اختبار تجانس الوزف لأنصاؼ مضغوطات17-6جدوؿ )
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  Zو Xحققت أنصاؼ المضغوطات العشروف الناتجة عف عممية الكسر بالقاطعة في طبخات الشركتيف       
المتطمبات الدستورية فيما يخص اختبار تجانس الوزف، حيث أف الانحراؼ عف المتوسط في جميع الانصاؼ 

نسة في الوزف أظيرت العديد مف الدراسات أف استخداـ القاطعة يؤدي الى أنصاؼ متجا. %7.5كاف أقؿ مف
 ,(Warfarin0.5mg. مضغوطات مف كؿ عمى 2002 عاـ [70]( Rosenberg) بيا قاـالتي  دراسةكال

Cardura2mg, Levox50, Hydrochlorothizide12.5mg،) ضمف الناتجة الأجزاء جميع وزف حيث كاف 
 (.%115-85)لدستور الأدوية الأوروبي  الدستوري المجاؿ

ؽ المتطمبات الدستورية حيث تجاوز ( في تحقيY1,Y2) Yفشمت الانصاؼ في طبختي الشركة       
 ( نصؼ عمى الترتيب.20،18ممغ في ) 80% كوف الوزف الوسطي أقؿ مف 10الانحراؼ عف المتوسط 

 بيا قاـ التي كالدراسة الوزف في متجانسة غير أنصاؼ الى يؤدي القاطعة استخداـ أف عدة دراسات وجدت
(Horn)(32) مضغوطات عمى 1999 عاـ (Tegretol)، عممية عف الناتجة الاجزاء مف% 32 وزف كاف حيث 

 عمى 2007عاـ Verrue)) [44]يا ب قاـ أخرى دراسة أظيرت %(.115-85) المجاؿ خارج بالقاطعة الكسر
 الوزف عف% 15 مف أكبر بمقدار انحرفت جزء 100 أصؿ مف أجزاء 9 وزف أف( Digoxin) مضغوطات

 أف 2002 عاـ Peek)) [71] بيا قاـ أخرى دراسة بينت. الكسر عممية في القاطعة استخداـ عند الوسطي
 مف أكبر بمقدار انحرفت بالقاطعة( (Warfarin5mg مضغوطات كسر عممية عف الناتجة جزاءالأ جميع
 .الوسطي الوزف عف% 20
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 رقم
 المضغوطة

 رقم
 النصف

 النسبة المئوية لممحتوى )%(
 Zالشركة Yالشركة Xالشركة

X1 X2 Y1 Y2 Z1 Z2 

1 
 97.78 97.82 102.83 103.32 97.15 97.15 نصؼ1
2 نصؼ   96.51 98.12 90.07 88.98 96.15 97.31 

2 
 97.65 97.25 102.97 102.87 97.30 97.75 نصؼ1
2 نصؼ   97.24 97.49 89.60 89.12 97.18 96.15 

3 
 97.25 99.38 101.57 103.06 96.53 97.94 نصؼ1
2 نصؼ   96.56 96.27 90.08 87.80 96.22 97.30 

4 
 97.41 97.60 103.04 103.32 96.54 97.74 نصؼ1
2 نصؼ   96.96 97.82 90.03 89.65 96.68 97.18 

5 
 98.76 97.68 100.73 103.97 97.01 98.17 نصؼ1
2 نصؼ   98.00 98.34 87.63 89.67 96.96 99.38 

6 
 100.17 98.22 102.32 103.02 97.05 97.95 نصؼ1
2 نصؼ   97.08 97.14 88.65 88.95 96.85 96.22 

7 
 97.60 97.85 100.58 103.08 96.36 97.85 نصؼ1
2 نصؼ   97.32 95.95 90.11 90.11 97.01 96.54 

8 
 98.65 97.77 102.95 103.33 96.18 95.09 نصؼ1
2 نصؼ   97.01 97.15 89.08 89.53 97.15 96.68 

9 
 97.68 97.65 103.75 100.93 96.15 98.05 نصؼ1
2 نصؼ   97.60 96.49 88.63 89.94 97.30 97.01 

10 
 97.41 97.41 101.50 102.54 97.18 97.20 نصؼ1
2 نصؼ  97.06 96.68 88.84 88.37 96.53 96.96 

11 
 98.26 100.17 103.80 102.42 96.22 98.12 نصؼ1
2 نصؼ   97.13 95.96 88.68 89.81 96.54 97.01 

12 
 98.53 98.46 100.98 102.95 96.68 98.10 نصؼ1
2 نصؼ   97.48 97.62 88.84 88.96 97.01 96.87 

13 
 97.32 97.41 101.55 102.92 96.96 98.57 نصؼ1
2نصؼ   97.12 96.25 89.75 89.65 97.05 96.12 

14 
 98.37 98.25 101.45 102.34 96.95 98.65 نصؼ1
2 نصؼ   96.95 96.35 89.04 87.95 96.55 96.08 

15 
 96.96 98.06 103.02 101.58 97.12 97.85 نصؼ1
2 نصؼ   96.91 97.68 90.21 89.44 96.31 97.21 

 97.46 97.42 95.70 96.03 96.89 97.44 متوسط المحتوى)%(
 0.96 0.89 6.67 6.90 0.63 0.71 الانحراف المعياري

 AV 2.48 2.87 16.27 16.14 2.86 2.97قيمة

 القاطعةالكسر بمية الناتجة عف عم الوارفاريف لأنصاؼ مضغوطات)%( ختبار تجانس المحتوى (: ا18-6جدوؿ )
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قؿ مف أAV أف قيـ  حيث في المحتوى تجانساً  Zو  Xحققت الأنصاؼ الثلاثيف في طبخات الشركتيف        
 أفحيث  ةفي تحقيؽ المتطمبات الدستوري  Yالمضغوطات في الشركةنصاؼ أ(، بينما فشمت 15قيمة القبوؿ )

ضمف المجاؿ  في جميع الطبخاتالناتجة  لأنصاؼ. كانت قيـ المحتوى ل15مف  أكبرالقبوؿ كانت  AVقيمة 
(0.75M-1.25M )القاطعة استخداـ أف العديد مف الدراسات وجدت (.123.1-73.8)المجاؿ أي ضمف 

 تمت التي 2009 عاـ [72] (Shaynan) بيا قاـ التي كالدراسة المحتوى في متجانسة غير أنصاؼ الى يؤدي
 الترتيب عمى جزء 30 أصؿ مف أجزاء( 5 ،3) محتوى أف (Smivastatin ،Estalopram) مضغوطات عمى
 عمى الدراسة نفس بينت كما%(. 110-90) الأمريكي الأدوية لدستور الدستوري المجاؿ خارج كانت

 الأدوية لدستور الدستوري المجاؿ خارج كانت جزء 30 أصؿ مف جزء 11 محتوى أف الوارفاريف مضغوطات
 %(.105-95) الامريكي

بصغر حجميا  Yمشركة لوارفاريف يمكف تفسير عدـ تجانس المحتوى والوزف لأنصاؼ مضغوطات ال         
 لقساوتيا العالية مقارنةً مع بقية الشركات. ضافةً إا لممكاف المخصص ليا في القاطعة وعدـ ملائمتي

 (Bليدا: 

د لذلؾ فقد تـ كسر ، وقد وجد صعوبة عند كسرىا باليقاسية جداً   Yكانت مضغوطات الشركة        
( 19-6مضغوطات شخص شاب فقط. يوضح الجدولاف )الفقط. قاـ بكسر  XوZ  مضغوطات الشركتيف

 .لأنصاؼ المضغوطات المنقسمة باليدتجانس الوزف والمحتوى  ي( اختبار 20-6و)
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 الناتجة عف عممية الكسر باليد  الوارفاريف تاختبار تجانس الوزف لأنصاؼ مضغوطا :(19-6) جدوؿ      

 رقم النصف رقم المضغوطة
 الوزن )ممغ(

 Zالشركة Xالشركة
X1 X2 Z1 Z2 

1 
 91.7 90.2 111.4 109.2 نصؼ1
2 نصؼ   87.88 87.29 77.1 76.9 

2 
 89.6 89.7 113.4 107.8 نصؼ1
2 نصؼ   90.98 84.63 79.4 79.1 

3 
 90.1 88.6 108.5 108.2 نصؼ1
2 نصؼ   90.33 88.09 78.3 78.1 

4 
 89.4 89.4 114.1 110.2 نصؼ1
2 نصؼ   87.89 84.34 77.4 78.4 

5 
 90.8 90.1 108.6 105.7 نصؼ1
2 نصؼ   91.96 88.46 78.1 77.2 

6 
 89.8 89.5 107.6 101.7 نصؼ1
2 نصؼ   96.47 89.18 78.6 76.8 

7 
 90.6 90.1 112.7 107.9 نصؼ1
2 نصؼ   91.96 83.76 77.9 77.8 

8 
 89.7 89.6 113.2 107.6 نصؼ1
2 نصؼ   90.62 85.28 79.4 77.9 

9 
 89.6 89.2 107.5 106.4 نصؼ1
2 نصؼ   89.98 88.84 79.1 78.9 

10 
 89.6 89.8 111.9 108.9 نصؼ1
2 نصؼ   90.13 86.12 77.9 77.6 

 83.98 83.97 98.74 99.09 المتوسط
 9.19-5.18 8.41-5.19 15.17-8.87 11.31-2.63 الانحراف عن المتوسط )%(

في جميع الطبخات المدروسة المتطمبات  وف الناتجة عف عممية الكسر باليدلـ تحقؽ الانصاؼ العشر       
 13– 20–14% في )7.5الدستورية فيما يخص اختبار تجانس الوزف حيث تجاوز الانحراؼ عف المتوسط 

أظيرت العديد مف الدراسات  تيب.( مف أصؿ عشريف نصؼ عمى التر X1-X2-Z2-Z1( نصؼ في ) 7–
 2007عاـ [44] (Verrue)بيا قاـ التي لدراسةكا أف استخداـ اليد يؤدي الى أجزاء غير متجانسة في الوزف

 عف% 15 مف أكبر بمقدار جزء 100 أصؿ مف جزء 35 وزف حيث انحرؼ (Warfarin)  مضغوطات عمى
 100 أصؿ مف جزء 54 وزف أف(Digoxin)  مضغوطات عمى نفسيا الدراسة أظيرت كما الوسطي، الوزف
  باليد الكسر عممية عفكما فشمت الأجزاء الناتجة  .الوسطي الوزف عف% 15 مف أكبر بمقدار انحرفت جزء

 الوزف تجانس لاختبار الدستورية المتطمبات تحقيؽحدى الدراسات في في إ ((Salbutamol4mg لمضغوطات
 .[73]الامريكي الادوية لدستور الدستوري المجاؿ خارج جزاءالأ مف% 25 كاف حيث
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 ت الناتجة عف عممية الكسر باليد لأنصاؼ المضغوطا)%( اختبار تجانس المحتوى  (:20-6) جدوؿ  

 رقم النصف رقم المضغوطة
 النسبة المئوية لممحتوى )%(

 Zالشركة Xالشركة
X1 X2 Z1 Z2 

1 
 106.24 106.29 105.67 104.39 نصؼ 1
2 نصؼ    94.05 88.51 86.47 85.69 

2 
 105.7 105.25 105.79 102.49 نصؼ 1
2 نصؼ    91.78 86.07 86.35 88.15 

3 
 105.6 105.96 104.11 104.11 نصؼ 1
2 نصؼ    90.62 85.44 86.64 85.66 

4 
 105.89 107 105.49 104.22 نصؼ 1
2 نصؼ    90.34 87.92 87.06 86.7 

5 
 106.41 106.39 104.16 102.21 نصؼ 1
2 نصؼ    90.76 86.82 85.56 86.64 

6 
 106.25 106.22 105.01 104.21 نصؼ 1
2 نصؼ    87.02 88.96 86.15 85.55 

7 
 109.85 106.32 103.51 103.95 نصؼ 1
2 نصؼ    87.44 88.31 85.65 87.11 

8 
 106.88 106.21 103.95 102.95 نصؼ 1
2 نصؼ    89.84 88.15 86.13 86.07 

9 
 107.22 105.89 103.01 96.68 نصؼ 1
2 نصؼ    92.31 85.44 86.13 87.85 

10 
 105.37 105.48 105.48 102.45 نصؼ 1
2نصؼ   91.1 88.86 87.8 86.07 

11 
 105.04 107.26 106.05 103.06 نصؼ 1
2 نصؼ    88.8 86.64 86.99 86.13 

12 
 107.15 105.89 102.9 102.56 نصؼ 1
2 نصؼ    91.83 87.23 87.01 85.64 

13 
 105.7 105.67 104.22 103.8 نصؼ 1
2نصؼ   86.31 89.02 87.07 86.74 

14 
 105.65 105.75 104.75 104.25 نصؼ 1
2 نصؼ    88.25 88.44 86.33 86.64 

15 
 107.66 105.84 104.55 103.65 نصؼ 1
2 نصؼ    86.11 86.91 85.44 86.95 

 96.47 96.27 96.05 96.38 متوسط المحتوى)%(
 10.19 10.01 8.75 7.05  المعياري الانحراف

 AV 16.21 19.94 22.25 22.41قيمة
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الأنصاؼ الثلاثوف الناتجة عف عممية  ما لاحظنا في اختبار تجانس الوزف وعمى عكس القاطعة لـ تحقؽك    
كانت  AVأف قيـ المتطمبات الدستورية في اختبار تجانس المحتوى حيث (X1-X2-Z2-Z1الكسر باليد )

  (0.75M-1.25M)أف قيـ المحتوى للأنصاؼ تقع ضمف المجاؿ ، عمماً 15 مففي جميع الطبخات اكبر 
 (.123.1-73.8)المجاؿ أي ضمف 

.(Cالسكين: 

( 22-6( و)21-6تـ أيضا استخداـ السكيف لكسر المضغوطات في المنتصؼ ويوضح الجدولاف )       
 تجانس الوزف والمحتوى للأجزاء الناتجة. ياختبار 

  السكيفالناتجة عف عممية الكسر بالوارفاريف : اختبار تجانس الوزف لأنصاؼ مضغوطات (21-6) جدوؿ 

 رقم رقم المضغوطة
 النصف

 الوزن )ممغ(
 Zالشركة Yالشركة  Xالشركة

X1 X2 Y1 Y2 Z1 Z2 

1 
 97.2 96.5 64.2 62.8 114.2 111.2 نصؼ1
2 نصؼ   85.19 83.25 37.49 35.08 70.1 68.1 

2 
 96.4 95.8 62.8 63.7 109.8 112.9 نصؼ1
2 نصؼ   83.17 85.89 35.29 35.57 69.7 68.4 

3 
 98.5 95.3 62.9 62.9 112.5 112.8 نصؼ1
2 نصؼ   83.92 84.72 36.58 35.89 70.4 69.3 

4 
 96.3 96.2 63.1 62.1 110.7 106.8 نصؼ1
2 نصؼ   89.08 85.16 37.91 36.53 69.8 69.2 

5 
 97.1 96.5 62.8 63.9 110.6 111.6 نصؼ1
2 نصؼ   85.01 85.12 33.94 37.41 69.5 70.9 

6 
 96.8 96.1 63.1 63.4 113.5 113.1 نصؼ1
2 نصؼ   82.96 82.49 36.26 36.03 69.5 68.9 

7 
 95.8 95.7 63.4 64.5 112.6 108.6 نصؼ1
2 نصؼ   88.68 83.4 34.59 35.68 69.3 68.3 

8 
 96.7 96.1 62.4 63.7 109.2 113.9 نصؼ1
2 نصؼ   80.75 87.65 35.35 37.88 70.2 68.9 

9 
 98.1 97.7 63.4 61.8 111.5 109.1 نصؼ1
2 نصؼ   87.33 84.06 37.58 34.07 70.1 68.1 

10 
 96.4 95.8 62.2 60.8 114.9 113.2 نصؼ1
2 نصؼ   81.69 81.19 37.98 37.68 70.3 69.2 

 82.93 83.03 49.61 49.63 98.12 98.04 المتوسط

 18.71-14.5 17.66-14.7 31.32-23.6 31.61-22.5 17.25-11.2 16.16-8.92 الانحراف عن المتوسط )%(
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اختبار X1,X2- Y1,Y2- Z1,Z2) لـ تحقؽ الأنصاؼ العشروف في جميع الطبخات المدروسة )       
 ,X  Zبالنسبة لأجزاء الشركتيف% 7.5حيث تجاوز الانحراؼ عف المتوسط في جميع الأجزاء  تجانس الوزف

أظيرت العديد مف الدراسات أف استخداـ السكيف يؤدي الى أجزاء غير  Y.% بالنسبة لأجزاء الشركة 10و
( Sprionolactone, Digoxin)ات مضغوط عمى[45] (Verrue)التي قاـ بيا  كالدراسة ،متجانسة في الوزف

 جزء 42) ،(Sprionolactoneؿ% 15 مف أكبر بمقدار جزء 200 أصؿ مف جزء 100) وزف حيث انحرؼ
 .الوسطي الوزف عف (Digoxinؿ% 15 مف أكبر بمقدار جزء 100 أصؿ مف
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 السكيفالناتجة عف عممية الكسر بالوارفاريف لأنصاؼ مضغوطات  )%( : اختبار تجانس المحتوى(22-6( جدوؿ

 رقم رقم المضغوطة
 النصف

 )%( النسبة المئوية لممحتوى
 Zالشركة Yالشركة Xالشركة

X1 X2 Y1 Y2 Z1 Z2 

1 
 109.42 109.11 109.11 108.03 105.67 105.77 نصؼ1
2 نصؼ   83.64 83.5 82.57 83.86 86.13 85.66 

2 
 109.02 109.33 108.43 109.11 103.3 105.48 نصؼ1
2 نصؼ   89.74 83.71 81.19 83.1 83.83 86.21 

3 
 108.29 107.9 106.58 107.62 104.28 104.91 نصؼ1
2 نصؼ   84.12 85.45 82.91 83.22 84.64 86.64 

4 
 108.14 109.02 108.24 108.93 104.49 101.55 نصؼ1
2 نصؼ   87.16 83.97 82.71 84.97 86.64 84.47 

5 
 109.35 109.28 106.25 108.36 104.27 106.06 نصؼ1
2 نصؼ   83.43 83.31 83.72 83.57 83.78 85.68 

6 
 109.05 109.05 108.22 107.45 104.11 104.95 نصؼ1
2 نصؼ   88.11 85.06 84.05 83.96 84.47 85.09 

7 
 109.55 109.34 108.45 107.64 104.77 105.75 نصؼ1
2 نصؼ   86.02 85.02 83.16 83.48 86.13 85.08 

8 
 108.85 108.95 109.03 108.44 103.15 105.07 نصؼ1
2 نصؼ   86.14 83.72 83.21 84.23 83.72 83.45 

9 
 109.36 109.57 108.76 108.14 104.39 104.99 نصؼ1
2 نصؼ   84.11 85.56 82.65 82.62 86.25 83.78 

10 
 109.33 108.78 105.91 108.83 104.73 103.58 نصؼ1
2نصؼ   83.45 85.18 83.17 84.49 85.98 85.56 

11 
 109.05 108.72 109.09 107.84 102.42 104.51 نصؼ1
2 نصؼ   90.41 85.33 83.19 82.12 85.49 86.21 

12 
 109.05 108.17 106.34 107.39 104.09 102.56 نصؼ1
2 نصؼ   85.19 85.73 80.96 84.93 85.61 85.76 

13 
 109.68 108.83 107.83 106.76 105.91 105.87 نصؼ1
2نصؼ   87.65 84.77 83.55 83.62 85.44 84.17 

14 
 110.01 108.75 109.01 108.05 105.02 105.05 نصؼ1
2 نصؼ   85.14 84.64 83.11 84.75 85.08 83.91 

15 
 109.32 109.22 108.62 108.78 103.25 105.66 نصؼ1
2 نصؼ   84.75 83.85 82.91 82.9 86.08 84.66 

 97.13 97.11 95.86 95.48 94.42 95.36 متوسط المحتوى)%(
 12.27 12.05 12.38 12.85 10.04 9.75 الانحراف المعياري

 AV 22.64 24.16 28.72 27.4 25.49 25.91قيمة
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كذلؾ لـ تحقؽ الأنصاؼ الثلاثوف الناتجة عف عممية الكسر بالسكيف في جميع الطبخات المدروسة 
وقيـ المحتوى للأنصاؼ  15مف  أكبركانت في جميع الطبخات  AVقيـ اختبار تجانس المحتوى حيث أف

  (.123.1-73.8)المجاؿ أي ضمف   (0.75M-1.25M)ضمف المجاؿ

 الخسارة في الكتمة: -2.2.2.6

( الخسارة في الكتمة الناتجة عف عممية الكسر بواسطة الطرؽ الثلاثة معبراً 23-6يوضح الجدوؿ )       
 عنيا كنسبة مئوية.

 الناتجة عف طرؽ الكسر المتبعةلمضغوطات الوارفاريف )%( ( الخسارة في الكتمة 23-6جدوؿ )

طريقة 
 الكسر

 Zالشركة Yالشركة Xالشركة
X1 X2 Y1 Y2 Z1 Z2 

 0.33-0.29 0.41-0.32 0.25-0.15 022-0.19 0.26-0.21 0.27-0.19 القاطعة
 2.78-2.09 2.67-1.65 صعبة الكسر باليد 2.34-2.11 2.95-1.77 اليد

 3.39-2.96 3.42-2.83 2.79-2.08 2.53-1.98 3.11-2.95 3.57-2.88 السكين
 

نلاحظ مف الجدوؿ السابؽ أف الخسارة في الكتمة الناتجة عف عممية الكسر بواسطة قاطعة         
)يتوافؽ مع القساوة العالية لمضغوطات ىذه  Y%( خصوصا في الشركة 3المضغوطات قميمة )أقؿ مف 

% الا أنيا أكبر مف 3أقؿ مف للأجزاء الناتجة عف عممية الكسر باليد  الخسارة في الكتمةكما كانت الشركة(. 
 تمؾ في القاطعة. 

وىذا يخالؼ معايير   X, Zفي الشركتيف %3تجاوزت الخسارة في الكتمة الناتجة عف استعماؿ السكيف        
FDA لكي تكوف % 3ف عممية الكسر التي تشترط ألا تتجاوز الخسارة في الكتمة للأجزاء الناتجة ع

 المضغوطة قابمة لمكسر. 

 دراسة تأثير طريقة الكسر المتبعة عمى المحتوى:3.2.2.6- 

تـ اجراء اختباري فيشر وستودنت الاحصائييف لممقارنة بيف محتوى الوارفاريف في الأجزاء الناتجة عف 
 (.24-6الجدوؿ )والنتائج موضحة السكيف( الثلاثة  -اليد -طرائؽ الكسر الثلاثة )قاطعة المضغوطات
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 (: نتائج اختباري فيشر وستيودنت لمقارنة تأثير طريقة الكسر عمى محتوى الوارفاريف في أنصاؼ المضغوطات 24-6جدوؿ )

 المحسوبة tقيم  المحسوبة Fقيم 

 X1 X2 Z1 Z2 X1 X2 Z1 Z2 مقارنة

 0.53 0.62 0.52 0.81 112.66 126.49 192.9 98.59 قاطعة/يد

 0.14 0.14 1.34 1.16 162.82 183.31 253.97 188.57 قاطعة/سكين

 0.22 0.29 0.67 0.46 1.44 1.44 1.31 1.91 يد/سكين

 F  الجدولية 
1.84   

t الجدولية   
2.00 

     

أىمية احصائية بيف الطبخات المدروسة لدى مقارنة القاطعة  ظ مف الجدوؿ السابؽ وجود تباينات ذاتنلاح   
 مع اليد ومع السكيف )كوف القيـ المحسوبة أكبر مف القيمة الجدولية(، بينما لا توجد فروقات ىامة احصائياً 

نلاحظ مف الجدوؿ السابؽ أف القيـ المحسوبة أصغر . X1بيف اليد والسكيف ماعدا فروؽ بسيطة في الطبخة
أىمية احصائية بيف متوسطات المحتوى للأنصاؼ الناتجة عف  ذاتمف القيـ الجدولية وبالتالي لا توجد فروؽ 

  طرؽ الكسر الثلاثة فيما بينيا.

  :الاستنتاجات -
( ممغ40)تـ في ىذا البحث دراسة تجانس الوزف والمحتوى لأنصاؼ مضغوطات الفورسيميد           
كانت مضغوطات جميع الشركات المدروسة دائرية الشكؿ  .(ممغ5ذو اليامش العلاجي الضيؽ )والوارفاريف 

 يوضح .بواسطة قاطعة المضغوطات، اليد والسكيفعممية الكسر  تمت .واحتوت عمى سطحيا عمى خط كسر
 ( ممخص النتائج التي تـ التوصؿ الييا.25-6الجدوؿ )
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 ممخص النتائج التي تـ الحصوؿ عمييا :(25-6جدوؿ )

 + : تشير الى نجاح الأنصاؼ بالاختبار

 : تشير الى فشؿ الأنصاؼ بالاختبار -

 

 

 الوارفارين الفورسيميد الدواء المدروس

 A1 A2 B1 B2 C1 C2 X1 X2 Y1 Y2 Z1 Z2 الطبخات

المضغوطة 
 الكاممة

 8.16 8.11 5.97 5.95 8.35 8.33 7.7 7.65 8.59 8.61 7.15 7.11 قطر ممم

 169.84 169.1 101.72 101.41 199.56 199.33 199.4 199.3 169.9 169.2 199.7 199.8 وزن سطي ممغ

 4.22 4.08 10.23 10.80 5.11 5.50 5.91 6.35 4.63 7.15 11.43 10.43 القساوة

  
 

ضغوطة
صاؼ الم

أن
 

القاطعة
 

 + + - - + + + + + + + + الوزن

مجال 
الخسارة في 

 %الكتمة

0. .11 
- 

0.41 

0.23 
- 

0.42 

0.55 
- 

0.73 

0.42 
- 

0.61 

0.43 
- 

0.72 

0. .63 
- 

0.81 

0.19 
- 

0.27 

0.21 
- 

0.26 

0.19 
- 

022 

0.15 
- 

0.25 

0.32 
- 

0.41 

0.29 
- 

0.33 

 المحتوى
RSD 

+ 
2.8 

+ 
2.9 

+ 
6.3 

+ 
7.3 

+ 
2.6 

+ 
3.0 

+ 
0.7 

+ 
0.6 

- 
7.1 

- 
7.0 

+ 
0.9 

+ 
1.0 

اليد
 

 الوزن

 صعبة الكسر باليد

- - - - - - 

 صعبة الكسر باليد

- - 

مجال 
الخسارة في 

 %الكتمة

2.5 
- 

3.31 

2.92 
- 

3.81 

2.55 
- 

4.2 

3.41 
- 

3.9 

1.77 
- 

2.95 

2.11 
- 

2.34 

1.65 
- 

2.67 

2.09 
- 

2.78 

 المحتوى
RSD 

- 
13.4 

- 
13.3 

- 
13.5 

- 
14.8 

- 
7.3 

- 
9.1 

- 
10. 6 

- 
10.7 

السكين
 

 - - - - - - - - - - - - الوزن

مجال 
الخسارة في 

 %الكتمة

1.69 
- 

2.97 

2.17 
- 

2.95 

3.46 
- 

4.77 

4.18 
- 

5.29 

3.81 
- 

4.92 

4.22 
- 

4.81 

2.88 
- 

3.57 

2.95 
 

-3.11 

1.98 
- 

2.53 

2.08 
- 

2.79 

2.83 
- 

3.42 

2.96 
- 

3.39 

 المحتوى
RSD 

- 

20.3 

- 

21.8 

- 

18.2 

- 

17.0 

- 

18.6 

- 

19.2 

- 

10.2 

- 

10.6 

- 

13.5 

- 

12.9 

- 

12.4 

- 

12.6 
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 قاطعة المضغوطات: -

حققت أنصاؼ المضغوطات الناتجة عف عممية الكسر باستخداـ قاطعة المضغوطات تجانساً في            
% 7.5الوزف والمحتوى وفقاً لممتطمبات الدستورية لدستور الادوية الاوروبي )الانحراؼ عف المتوسط أقؿ مف 

ما عدا أنصاؼ مضغوطات  ،(لممحتوى قميمة RSDمعياري نسبيؼ قيـ انحرامع  15مف  أقؿ AV، قيـ 
التي فشمت أنصاؼ المضغوطات فييا في تحقيؽ المتطمبات الدستورية لاختباري تجانس  لموارفاريف Yالشركة 

حجـ نتيجة صغر  (15أكبر مف  AV% ، قيـ 10)الانحراؼ عف المتوسط أكبر مف  الوزف والمحتوى
  مضغوطات ىذه الشركة. 

المدروسة لمفورسيميد والوارفاريف %(  في جميع الطبخات 3ميمة )أقؿ مف كانت الخسارة في الكتمة ق          
للأجزاء الناتجة عف عممية الكسر التي تشترط ألا تتجاوز الخسارة في الكتمة  FDAوىذا يتوافؽ مع معايير 

 لكي تكوف المضغوطة قابمة لمكسر. % 3

 :اليد -

 لقساوتيانتيجة )قاـ بالكسر شخص شاب(  باليدصعبة الكسر  Yو  Aت مضغوطات الشركتيفنكا          
، وفشمت الأنصاؼ الناتجة عف عممية Yمقارنة ببقية الشركات وصغر الحجـ لمضغوطات الشركة  العالية

)الانحراؼ عف  الكسر باليد لبقية الشركات في تحقيؽ المتطمبات الدستورية لاختباري تجانس الوزف والمحتوى
( لممحتوى كبيرة RSDقيـ انحراؼ معياري نسبي) (، مع15أكبر مف  AVقيـ  ،%7.5المتوسط أكبر مف 

 )في الفورسيميد أكبر مف الوارفاريف(.

عمى تأثير عامؿ الشخص الذي يقوـ بعممية الكسر )بشخص مسف لدراسة  الاستعانةتـ أيضا          
في اختباري تجانس الوزف والمحتوى وبالتالي  فشمت الأنصاؼ أيضاً  حيثلمفورسيميد(،  Bمضغوطات الشركة 

 ىنالؾ تأثير لمشخص الذي يقوـ بعممية الكسر )شاب أو مسف( عمى تجانس الوزف والمحتوى. لـ يكف

أكبر منيا في القاطعة وفي الفورسيميد أكثر الخسارة في الكتمة الناتجة عف عممية الكسر باليد كانت           
 لا وىذالمفورسيميد  Cو B% للأنصاؼ في الشركتيف 3ت الخسارة في الكتمة حيث تجاوز ، مف الوارفاريف

% 3للأجزاء الناتجة عف عممية الكسر التي تشترط ألا تتجاوز الخسارة في الكتمة  FDAيتوافؽ مع معايير 
 لكي تكوف المضغوطة قابمة لمكسر.
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 السكين: -

فشمت الأنصاؼ الناتجة عف عممية الكسر بالسكيف في جميع الطبخات المدروسة في تحقيؽ         
%، 10% أو 7.5)الانحراؼ عف المتوسط أكبر مف  المتطمبات الدستورية لاختباري تجانس الوزف والمحتوى

الفورسيميد أكبر مف ( لممحتوى كبيرة )في RSD، مع قيـ انحراؼ معياري نسبي)(15أكبر مف  AVقيـ ،
 الوارفاريف(.

كانت الخسارة في الكتمة الناتجة عف عممية الكسر بالسكيف أكبر منيا في اليد والقاطعة وفي          
 B, C, X, Zالشركات  في% للأنصاؼ 3الفورسيميد أكثر مف الوارفاريف، حيث تجاوزت الخسارة في الكتمة 

للأجزاء الناتجة عف عممية الكسر رط ألا تتجاوز الخسارة في الكتمة التي تشت FDAوىذا لا يتوافؽ مع معايير 
 % لكي تكوف المضغوطة قابمة لمكسر.3

 المقارنة بين طرائق الكسر: -

الوارفاريف في الفورسيميد و اجراء اختباري فيشر وستودنت الاحصائييف لممقارنة بيف محتوى تـ          
. كاف ىنالؾ تباينات السكيف( الثلاثة-اليد -الثلاثة )قاطعة المضغوطاتالأجزاء الناتجة عف طرائؽ الكسر 

توجد فروقات  لـبينما  ،أىمية احصائية بيف الطبخات المدروسة لدى مقارنة القاطعة مع اليد ومع السكيف ذات
ذات أىمية توجد فروؽ  كما لـ. (X1والطبخة B2)ما عدا في الطبخة بيف اليد والسكيف حصائياً ىامة إ

  حصائية بيف متوسطات المحتوى للأنصاؼ الناتجة عف طرؽ الكسر الثلاثة فيما بينيا.إ

 التوصيات-

ىو الأفضؿ في الحصوؿ عمى أجزاء متجانسة في  قاطعة المضغوطات عمى الرغـ مف أف استخداـ    -
الأدوية لا يؤدي لكسر مضغوطات بعض أنواع لقاطعة الى أف استخداـ ا الوزف والمحتوى الا أنو يجب الانتباه

 أجزاء متجانسة الوزف والمحتوى. دائماً الى

 متابعة الدراسة عمى أنواع أخرى مف الأدوية المحمية الشائع كسرىا.    -

ضرورة التأكد مف أماف وفعالية استخداـ الأجزاء الناتجة عف عممية الكسر خصوصا الأدوية ذات     -
 .اليامش العلاجي الضيؽ

 قابمية المضغوطات لمكسر عمى عبوة المستحضر الصيدلاني. الى بالإشارة FDAوصيات التأكيد عمى ت    -
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ضرورة دراسة نموذج تحرر المادة الدوائية مف أنصاؼ المضغوطات لمتأكد مف مطابقتيا لتحرر المادة     -
 الدوائية مف أشكاؿ صيدلية ذات جرعة مطابقة لمنصؼ.
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Guidance for Industry1 
Tablet Scoring: Nomenclature, Labeling, and Data for Evaluation 

 

 
This guidance represents the Food and Drug Administration’s (FDA’s) current thinking on this topic.  It 
does not create or confer any rights for or on any person and does not operate to bind FDA or the public.  
You can use an alternative approach if the approach satisfies the requirements of the applicable statutes 
and regulations. If you want to discuss an alternative approach, contact the FDA staff responsible for 
implementing this guidance.  If you cannot identify the appropriate FDA staff, call the appropriate 
number listed on the title page of this guidance.  
 

 
 
I. INTRODUCTION  
 
This guidance provides recommendations to sponsors of new drug applications (NDAs) and 
abbreviated new drug applications (ANDAs) regarding what criteria should be met when 
evaluating and labeling tablets that have been scored.  (A scoring feature facilitates the practice 
of tablet splitting.2)  Specifically, this guidance recommends: 
 

• Guidelines to follow, data to provide, and criteria to meet and detail in an application to 
support approval of a scored tablet. 

 
• Nomenclature and labeling for approved scored tablets. 

 
This guidance does not address specific finished-product release testing, where additional 
requirements may apply to scored tablets.  This guidance does not describe the medical practice 
conditions under which tablet splitting is considered or recommended. 
 
FDA’s guidance documents, including this guidance, do not establish legally enforceable 
responsibilities.  Instead, guidances describe the Agency’s current thinking on a topic and should 
be viewed only as recommendations, unless specific regulatory or statutory requirements are 
cited.  The use of the word should in Agency guidances means that something is suggested or 
recommended, but not required.  
 
II. BACKGROUND 
 
The Agency has previously considered tablet scoring as an issue when determining whether a 
generic drug product is the same as the reference listed drug (RLD).3  One characteristic of a 

                                                 
1 This guidance has been prepared by the Office of Pharmaceutical Science in the Center for Drug Evaluation and 
Research (CDER) at the Food and Drug Administration.  
2 A score is a debossed line that runs across the planar surface of the tablet, while tablet splitting is the practice of 
breaking or cutting a higher-strength tablet into smaller portions. 
3 See the Manual of Policies and Procedures on Scoring Configuration of Generic Drug Products (5223.2), 
November 1, 1995. 
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tablet dosage form is that it may be manufactured with a score or scores.  This characteristic is 
useful because the score can be used to facilitate the splitting of the tablet into fractions when 
less than a full tablet is desired for a dose.  Although there are no standards or regulatory 
requirements that specifically address scoring of tablets, the Agency recognizes the need for 
consistent scoring between a generic product and its RLD. 
 
Consistent scoring ensures that the patient is able to adjust the dose, by splitting the tablet, in the 
same manner as the RLD.  This enables the patient to switch between products made by different 
manufacturers without encountering problems related to the dose.  In addition, consistent scoring 
ensures that neither the generic product nor the RLD has an advantage in the marketplace 
because one is scored and one is not.   
 
CDER’s Drug Safety Oversight Board considered the practice of tablet splitting at its October 
2009 and November 2010 meetings.4  During those meetings, they discussed how insurance 
companies and doctors are increasingly recommending that patients split tablets, either to adjust 
the patients’ dose or as a cost-saving measure.  Because of this, the Agency conducted internal 
research on tablet splitting and concluded that in some cases, there are possible safety issues, 
especially when tablets are not scored or evaluated for splitting.  The Agency’s concerns with 
splitting a tablet included variations in the tablet content, weight, disintegration, or dissolution, 
which can affect how much drug is present in a split tablet and available for absorption.  In 
addition, there may be stability issues with splitting tablets.5,6  
 
Tablet splitting also is addressed in pharmacopeial standards.  The European Pharmacopeia (EP) 
currently applies accuracy of subdivision standards for scored tablets—and has at various times 
also included standards for content uniformity, weight variation, and loss of mass—while the 
United States Pharmacopeia (USP) published a Stimuli article in 2009 proposing criteria for loss 
of mass and accuracy of subdivision for split tablets.7 
 
III. DISCUSSION    
 
As an outgrowth of these discussions, we are providing recommendations for application content 
regarding the scientific basis for functional scoring on solid oral dosage form products to ensure 
the quality of both NDA and ANDA scored tablet products.  To accomplish this, we have 
developed consistent and meaningful criteria by which scored tablets can be evaluated and 
labeled by (1) providing a harmonized approach to chemistry, manufacturing, and controls 
(CMC) reviews of scored tablets; (2) ensuring consistency in nomenclature (e.g., score versus 
bisect) and labeling; and (3) providing information through product labeling or other means to 
healthcare providers. 
 
                                                 
4 Public summaries of the Drug Safety Oversight Board meetings are available at 
www.fda.gov/AboutFDA/CentersOffices/CDER/ucm082136.htm.  
5 Na Zhao et al., 30 November 2010, 401(1-2), “Tablet Splitting: Product quality assessment of metoprolol succinate 
extended release tablets,” International Journal of Pharmaceutics. 
6 Rakhi Shah et. al., 26 August 2010, “Tablet Splitting of a Narrow Therapeutic Index Drug: A Case with 
Levothyroxine Sodium,” AAPS PharmSciTech. 
7 Geoff Green et al., November-December 2009, 35(6), “Pharmacopeial Standards for the Subdivision 
Characteristics of Scored Tablets,” Pharmacopeial Forum. 

http://www.fda.gov/AboutFDA/CentersOffices/CDER/ucm082136.htm
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A. Guidelines and Criteria 
 
Below are guidelines and criteria by which a scored tablet’s characteristics will be evaluated as 
part of the review process: 
 

1. The dosage amount meant to be achieved after splitting the tablet should not be below 
the minimum therapeutic dose indicated on the approved labeling. 

  
2. The split tablet should be safe to handle and not pose risk of unintended drug 

exposure.  
 
3. Modified release products for which the control of drug release can be compromised 

by tablet splitting should not have a scoring feature.  
 

4. The split tablet, when stored in pharmacy dispensing containers (no seal/no 
desiccant), should demonstrate adequate stability for a period of 90 days at 25º C, 
plus or minus 2º C/60 percent Relative Humidity (RH), plus or minus 5 percent RH. 

 
5. The split tablet portions should meet the same finished-product testing requirements 

as for a whole-tablet product with equivalent strength.  A risk assessment should be 
provided to justify the tests and criteria for product with the proposed functional 
scoring.  The resulting data should be provided to the Agency for evaluation.  The 
assessment should be undertaken on both tablets that are split nonmechanically (by 
hand) and tablets that are split mechanically (with a tablet splitter).  Any 
recommended dissolution test data must be generated on a minimum of 12 individual 
split tablet portions. 

  
Below are the typical criteria, by dosage form, that should be assessed during 
Pharmaceutical Development (3.2.P.2.) of NDAs and ANDAs and during 
primary/exhibit stability batches and scale-up.  As indicated above, a risk assessment 
should be performed to justify criteria for each product. 
 
New products that do not meet the criteria should not have a scoring feature or any 
reference to scoring (including language such as bisected, etc.) in the labeling. 
 
a.  Immediate Release Solid Oral Dosage Forms 

 
• USP General Chapter <905> Uniformity of Dosage Units - Testing for Weight 

Variation is permitted for split tablet portions intended to contain 25 mg or 
more of a drug substance that comprises 25 percent or more (by weight) of the 
split tablet portion.  Otherwise, the test for Content Uniformity should be 
used.8 
 

                                                 
8 For the purpose of this guidance, each split portion of a whole tablet is considered a unit of dose and should meet 
the uniformity of dosage unit requirement. 
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• Tablet splitability at both ends of the proposed hardness range should be 
demonstrated by: 

 
1. Testing 15 tablets to ensure a loss of mass of less than 3.0 percent 

between the individual segments (30 for bisected tablets, 45 for 
trisected tablets, etc.) when compared to the whole tablet.  The 
resulting data for each tablet should be provided to the Agency for 
evaluation. 

 
2. Confirming that the split tablet portions meet the USP Friability 

requirement.9  
 
• Dissolution data on split tablet portions should meet finished-product release 

requirements.   
 

b.  Modified Release Solid Oral Dosage Forms (Using Matrix Technology) 
 

• All above criteria under section III.A.5.a should be met. 
 
• Dissolution should be demonstrated at both ends of the hardness range. 

 
• Dissolution on whole versus split tablet portions should meet the similarity 

factor (f2) criteria.10 
 

c.  Modified Release Solid Oral Dosage Forms (Using Compressed Film Coated 
Components) 
 
• All above criteria under sections III.A.5.a and III.A.5.b should be met. 
 
• Dissolution profile on pre-compressed beads versus post-compressed whole 

and split tablet portions should meet similarity factor (f2) criteria to ascertain 
the integrity of beads during compression. 

                                                 
9 See USP General Chapter <1216> Tablet Friability. 
10 See the guidance for industry on Dissolution Testing of Immediate Release Solid Oral Dosage Forms, August 
1997.  We update guidances periodically.  To make sure you have the most recent version of a guidance, check the 
FDA Drugs guidance page at 
www.fda.gov/Drugs/GuidanceComplianceRegulatoryInformation/Guidances/default.htm. 
 

http://www.fda.gov/Drugs/GuidanceComplianceRegulatoryInformation/Guidances/default.htm
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6. Scoring configuration of generic drug products should be the same as the RLD.11  
 

• Where the scoring configuration is protected by patent, contact the Office of 
Generic Drugs for guidance. 

  
• For scoring configurations proposed for abbreviated applications that were 

accepted through the suitability petition process, contact the Office of Generic 
Drugs for guidance. 

 
7.  An evaluation of the tablet splitability should be provided during the postapproval 

period for any product changes at Level 2 and Level 3 as defined in the Agency’s 
Scale-up and Post-Approval Changes (SUPAC) guidances.12 

 
B. Nomenclature and Product Labeling 

 
New products that meet the above-referenced criteria can be labeled as having functional 
scoring.  Such labeling should appear in all of the following sections of the prescribing 
information13: 
 

• “Dosage Forms and Strength” section of the Highlights. 
• “Dosage Forms and Strength” section of the Full Prescribing Information.  
• “How Supplied” section of the Full Prescribing Information. 

 
For currently marketed products, manufacturers have the option to perform such an assessment 
and provide data for evaluation to the drug product application.  Product labeling should be 
updated to state that it has functional scoring.  In this way, the use of the term functional scoring 
in the labeling can communicate to healthcare providers that the product has been evaluated 
against the established criteria. 

                                                 
11 See the Manual of Policies and Procedures on Scoring Configuration of Generic Drug Products (5223.2), 
November 1, 1995, for information on what should happen if a change is made to the RLD. 
12 Go to www.fda.gov/Drugs/GuidanceComplianceRegulatoryInformation/Guidances/ucm064979.htm for a listing 
of all SUPAC guidances. 
13 See 21 CFR 201.57(a)(8) and 201.57(c)(4)(ii). 

http://www.fda.gov/Drugs/GuidanceComplianceRegulatoryInformation/Guidances/ucm064979.htm
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ABSTRACT:
This study aims at investigating drug content and weight of the split half tablet using tablet splitter, hand, and
knife for warfarin. Warfarin sodium tablets 5 mg (brand A, brand B, brand C, brand D ) were studied, and
Weight variation and drug content were analyzed for warfarin sodium in 0.1N NaOH using spectrophotometer.
The percentages of each whole tablet’s or half-tablet’s drug content and weight difference from sample mean
values were compared with USP specification ranges. All whole tablets and half tablets when tablet splitter was
used meet the USP specification for weight and drug content ,while half tablets when hand and knife were used
fail to meet the USP specification for weight and drug content. The % RSDs for drug content and weight meet
the USP specification for whole warfarin sodium tablets and the half tablets which were split by tablet splitter,
while halves which were split by hand and knife don't.

KEYWORDS: Warfarin sodium, tablets, weight variation, drug content, half tablets, tablet splitter.

INTRODUCTION:
Tablet splitting has become increasingly common,
especially within the geriatric and psychiatric
communities, as a means of reducing medication dose.
Physicians frequently write prescriptions for half-tablet
in order to achieve doses less than the smallest available
manufactured strength. It is also recommended as a
method of reducing prescription drug costs. The cost of
some medication regimens can be decreased by as much
as 50% [1]. There are many different ways to split
tablets in half. One way is to purchase a tablet splitter
from your local pharmacy. These tablet splitters are safe
and easy to use. Other alternatives used are splitting by
hands (for scored tablets) or with scissors (for unscored
tablets), or with a kitchen knife [2]. Although cost
savings maybe accomplished, problems may arise with
tablet splitting such as poor cognitive function or
memory, the inability of patients to effectively split
tablets, and the fear of inaccurate dose. This may be
clinically significant especially for drugs with a narrow
therapeutic range, such as war far in sodium.
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In 2002, the European Pharmacopoeia introduced a new
test on the accuracy of subdivision of scored tablets [3].
Consequently, this test has become a mandatory test in
many European countries in order to achieve uniform
halves after tablet splitting and manufacturers following
the Ph. Eur. standards that consider badly performing
tablets as defective products [4,5]. The United States
Pharmacopeia (USP) and the British Pharmacopoeia
(BP) contain a quality control test regarding the weight
uniformity of dosage units. However, they do not have
tests regarding the weight uniformity of the resultant
split halves or the performance of score lines of tablets.
Several authors have advised to add Pharmacopoeial
standards for the subdivision characteristics of scored
tablets [6,7,8].

The aim of the current study is to investigate the drug
content and weight of the split half tablet by tablet
splitter, hand, and knife kitchen for war far in sodium
tablets using the drug assay analysis. War far in sodium
is a synthetic coumarin drug which depresses synthesis
of prothrombin in the liver and interferes with the
production of factors VII, IX, X, thereby minimizing
intravascular clotting [9].
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MATERIALS AND METHODS:
Warfarin sodium (5mg) tablets were studied (Table 1).
This drug was chosen because it is widely used in Syria.
Sodium hydroxide (Merck, Germany), Freshly distilled
water, analytical balance that is accurate to 0.1 mg
Mettler ToledoAj150 (Mettler Toledo, Inc., Columbus,
Ohio). hardness test device (Erweka TBH 200,
Germany), friability test device (Logan instruments corp,
Germany), spectrophotometer (uvs-2800, labomed, Inc.).

Table 1. Description of warfarin sodium tablets studied
Brand Tablet description Scored
A White, non-coated, circular tablet yes
B White, non-coated, circular tablet yes
C pink, non-coated, circular tablet, very small yes
D pink, non-coated, circular tablet, very small yes

Weight Variation:
A total of 40 whole tablets were randomly selected from
each brand for war far in sodium. Ten of the 40
randomly selected tablets of war far in sodium were split
in halves using tablet splitter a and 10 tablets were split
by hand and 10 tablets were split by knife kitchen.
Twenty whole tablets from each brand and 60 half
tablets from each brand were weighted using a Mettler
ToledoAj150 (Mettler Toledo, Inc., Columbus, Ohio)
analytical balance. The individual weight was compared
with an average weight. Not more than two of the
individual weights deviated from the official standard
(limit ±7.5%). Assay parameters for each drug were
taken directly from USP monographs.

Calibration Curve of War far in Sodium in 0.1 N
NaOH at 308 nm:
A standard curve was created for war far in sodium,
using pure drug powder diluted to 5 known
concentrations (range between 0.2 and 0.7 mg/100ml).
These standard curves were established to verify
accurate analysis of the drug.

Uniformity of Content:
First the 10 whole tablets and 30 half tablets selected
from 60 halves were dissolved separately using a
combination of manual agitation and sonication
techniques in 50 ml of 0.1N NaOH. Then the samples
were mixed well before filtration through a membrane
filter. The samples of each solution were assayed for
drug concentration via UV system using a Spectro UV-

VIS Dual beam (UVS-2800, labomed, Inc.). The drug
content was quantified by calculating the concentrations
from the absorbance readings obtained through UV
analysis of whole and half-tablet samples .To assess the
amount and acceptability of variations in drug content
and weight, several measures were calculated. The
measured drug content expressed as a percent of label
claim was calculated for both whole and half-tablets.
Individual values for whole tablets should be in the
range of 95-105% warfarin sodium (proxy USP
specification for drug content). Relative standard
deviation expressed as a percentage RSD, was calculated
for whole tablets (drug content and weight) and for half-
tablets (drug content and weight). The %RSD is widely
used to assess the repeatability and precision of the
assays used to analyze drug content. Individual
medication lots for whole tablets are targeted to have a
% RSD less than 6% (proxy USP specification for %
RSD).

RESULTS AND DISCUSSION:
Calibration curve of warfarin sodium in 0.1 N NaOH
at 308 nm:
A linear relationship between the absorbance and the
concentration of warfarin sodium in 0.1N NAOH at 308
nm in the concentration range of 0.2-0.7 mg/100ml was
observed. The regression equation is Y=
1.1576X+0.0279  and the correlation coefficients (r) of
the linear regression of the calibration curves is 0.9988.

Weight Variation:
For all whole tablets studied, measured tablet weight
expressed as a percent of target weight (see Table 2) was
found to fall within the proxy USP specification
percentage range. The weight variation increased
significantly after splitting compared to the intact tablets
(see Tables 3-5). Measured weight expressed as a
percent of target weight for half-tablets fell within the
proxy USP specification for weight for half-tablets when
tablet splitter was used. Measured weight expressed as a
percent of target weight for half-tablets fell outside the
proxy USP specification for weight for at least (14 half
for brand A, 20 half for brand B, 13 half for brand C, 7
half for brand D) half-tablets when hand was used, while
the number increased when tablet was split by knife to
20 half tablets for each brand.

Table 2. Weight variation test for whole tablets.
Brand Measured weight mean (mg) N=20 Difference from the  mean rang(mg) RSD(%) Outside of proxy USP specification
A 199.3 -0.98 – 1.18 0.41 0
B 199.5 -1.32 – 0.88 0.36 0
C 169.7 -0.92 – 1.18 0.42 0
D 169.8 -0.55 – 0.35 0.23 0
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Table 3. Weight variation test for half tablet split by  tablet splitter.
Brand Measured weight mean (mg) N=20 Difference from the  mean rang(mg) RSD(%) Outside of proxy USP

specification
A 99.37 -3.28 – 3.43 2.51 0
B 99.57 -2.98 – 2.33 1.17 0
C 84.57 -3.74 – 2.83 2.60 0
D 84.68 -3.18 – 3.22 2.80 0

Table 4. Weight variation test for half tablet split by  hand.
Brand Measured weight mean (mg) N=20 Difference from the  mean rang(mg) RSD(%) Outside of proxy USP

specification
A 99.09 -11.2 – 11.2 8.88 14
B 98.74 -12.7 – 12.6 12.82 20
C 83.97 -8.61 – 9.76 6.91 13
D 83.03 -11.9 – 10.2 7.51 7

Table 5. Weight variation test for half tablet split by  knife.
Brand Measured weight mean (mg) N=20 Difference from the  mean rang(mg) RSD(%) Outside of proxy USP

specification
A 98.04 -13.7 – 14.2 14.1 20
B 98.12 -13.8 – 14.1 14.5 20
C 83.03 -17.6 – 18.5 16.2 20
D 83.65 -20.2 – 21.1 17.1 20

Drug Content:
For all the whole tablets studied, measured drug content
expressed as a percent of target drug content was found
to fall within the proxy USP specification percent range
(table 6). All whole tablets also met the proxy USP
specification for RSD%. The measured drug content
expressed as a percent of target drug content for half
tablets fell within the proxy USP specification percent
range when tablet splitter was used and all half tablets
also met the proxy USP specification for RSD%(table 8).

The measured drug content expressed as a percent of
target drug content for half tablets fell outside the proxy
USP specification for drug content when hand  was used.
A total of 30 half of 40 half tablets (75%) fell outside of
the proxy USP specification for drug content ; brand A
(5 of 10 half tablets,50%) brand B (7 of 10 half tablets,
70%), brand C and D (9 of 10 half tablets in each brand,
90%) (table 8) .

The measured drug content expressed as a percent of
target drug content for half tablets fell outside the proxy
USP specification for drug content when knife was used.
A total of 36 half of 40 half tablets 90%) fell outside of
the proxy USP specification for drug content ;brand A (7
of 10 half tablets, 70%) brand B (9 of 10 half tablets,
90%), brand C and D  (10 of 10 half tablets in each
brand,100%) (table 9) .

All half tablets when hand and knife kitchen were used
also fell outside the proxy USP specification for RSD%.
Several  reason could explain the observed variations in
war far in half-tablet drug content. In accuracy during
the tablet splitting when hand and knife were used in
contrast with tablet splitter  may have produced
variability between tablet halves due to unequal half-
tablet. The results may also have been affected by weight
loss due to the powdering and fragmenting that occurred
during tablet splitting using hand and knife.

Table 6. Drug content test for whole tablets
Brand Measured drug content mean (mg)

N=10
Percent of  content range (%) N=10 RSD(%) Outside of proxy USP

specification
A 4.93 95.96-98.34 0.63 0
B 4.92 97.51-98.57 0.58 0
C 4.94 96.15-97.50 0.42 0
D 4.93 96.15-99.14 0.92 0

Table 7. Drug content test for half tablet split by  tablet splitter
Brand Measured drug content mean (mg)

N=10
Percent of  content range (%) N=10 RSD(%) Outside of proxy USP

specification
A 2.42 95.95-98.34 0.71 0
B 2.41 96.51-98.57 0.63 0
C 2.41 96.15-100.17 0.89 0
D 2.41 96.15-98.76 0.97 0
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Table 8. Drug content test for half tablet split by  hand
Brand Measured drug content mean (mg)

N=10
Percent of  content range (%) N=10 RSD(%) Outside of proxy USP

specification
A 2.28 88.80-104.38 6.3 5
B 2.17 85.41-105.79 9.4 7
C 2.41 85.50-107.26 10.3 9
D 2.41 85.66-107.26 10.4 9

Table 9. Drug content test for half tablet split by  knife.
Brand Measured drug content mean (mg)

N=10
Percent of  content range (%) N=10 RSD(%) Outside of proxy USP

specification
A 2.14 83.45-106.06 10.3 7
B 2.11 83.71-108.8 10.8 9
C 2.13 83.72-109.74 12.6 10
D 2.13 83.45-109.60 12.5 10

CONCLUSION:
Tablet splitting may not have adverse clinical
consequence and can reduce costs for both patients and
institutions [2], but using a whole tablet is the safest way
to ensure accurate dosing. However, not all formulations
are suitable for splitting, and even when they are, it may
lead to dose deviations. This could have serious clinical
consequences for medications with a narrow therapeutic-
toxic range such as war far in sodium. the results
obtained in this study have shown that half-tablets for
war far in sodium could pass both the weight uniformity
and content uniformity while half- tablets fell outside the
USP specification proxy for weight and drug content
when hand or knife was used, so the use of tablet splitter
when splitting cannot be avoided and it is superior to
hand or knife splitting. Manufacturers should also
investigate the physical factors such as tablet, size,
shape, friability and hardness that may play an important
role in achieving both weight and content uniformity.
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ABSTRACT 

The aim of this study was to investigate the weight and content uniformity of scored 

commercial (Furosemide40 mg, Warfarin 5 mg) half-tablets. Two batches were selected 

for three companies for Furosemide(A, B, C), and (X, Y, Z) for Warfarin. 

 

 Firstly the whole tablets were tested for hardness, friability, weight and content 

uniformity. Tablet splitter, hand, and knife were used to split tablets. Weight variation and 

drug content of half tablets were evaluated according to the European Pharmacopoeia 

tests, and loss of mass were calculated. 

 

Tablets from companies (A), and (Y) were the most hardest. The friability of the 

companies had accepted values (less than 1% according to the Europe Pharmacopoeia). 

The whole-tablets passed the weight (difference from the mean less than 7.5%) and 

content (Acceptance Value less than 15) tests. 

 Using tablet splitter, the tablets halves passed weight and content uniformity tests  except 

halves from company (Y) for Warfarin(difference from the mean more than 10%, 

Acceptance Value more than 15). Because of small size. Loss of mass was less than 3% in 

all studied batches. 

 Using hand, tablets from companies (A) and (Y) were hard to break, and halves for other 

companies fail to meet the European Pharmacopoeia specifications for weight and drug 

content. There is no effect of person (young or older) who splitting tablets on the halves 

company (B) content. Loss of mass was more than 3% in B, C companies. 

Also using knife, halves fail to meet the Europe Pharmacopoeia specifications for weight 

and drug content, and loss of mass more than 3% in B, C, X, Z companies. 

Statistically significant variance were found between the tablet splitter and hand, and 

between the tablet splitter and knife. But there were no statistically significant variance 

between hand, and knife ( except in B2 and X1). There were no statistically significant 

difference in halves content means between the three methods. 

 

 

 

Key words: Furosemide, Warfarin, Hardness, Friability, Weight Uniformity, 

Content Uniformity,  Hand, Knife, Tablet splitter. 
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