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Objectives: Plantago psyllium is one of the native plants in Iran and produces a kind of polymer which is non toxic 
and possesses no side effects for patients. Taking safety into account and high amount of the polymer produced by 
the plant are the most important issues that need to be addressed. In this investigation, a comparative evaluation of 
the polymer extracted from Plantago psyllium as tablet disintegrant and binder was made with corn starch, Ac-Di-
sol and polyvinylpyrrolidone (PVP) in formulation of acetaminophen tablet. Methods: In this investigation the 
disintegration and binding properties of the polymer is compared with common pharmaceutical excipients at 
presence of lactose as water soluble filler or dicalcium phosphate (DCP) as insoluble filler. The best tabletting 
pressure of the formulation containing lactose or DCP as fillers and the polymer or starch or PVP as binder were 
studied. Results: The results demonstrated the best pressure with the least release time and the suitable hardness was 
about 100 bar. The best percentage of the polymer was achieved by formulating varied amount of it. The appropriate  
amount of the polymer was 5 %. Conclusion: In conclusion The natural polymer extracted from Plantago psyllium 
was comparable with corn starch from release time and tablet hardness points of view and even in some cases was 
better than starch.  
Key words: Plantago psyllium, herbal polymer, acetaminophen, tablet binder and disintegrant.  

  
 .باشـد  مولد نوعي پليمر است كه فاقد سميت و عوارض نـامطلوب بـراي بيمـاران مـي                  و گياه پلانتاگوپسيليوم جزء گياهان بومي ايران بوده       :زمينه و هدف  

 از گيـاه پلانتاگوپـسيليوم      هدف از اين مطالعه استفاده از پليمر گياهي ارزان قيمـت حاصـل            . باشدعلاوه برآن ميزان پليمر حاصله از اين گياه نيز نسبتاً بالا مي           
اين پليمر از نظر خصوصيات بازكنندگي و چسبانندگي با اكسيپيانهاي مـورد اسـتفاده     . باشدبعنوان چسباننده و باز كننده در فرمولاسيون قرص استامينوفن مي         

روش . ها نيز اكديزول و نشاسته انتخاب گرديـد       كننده از بين باز   و و نشاسته انتخاب شد      PVPهاي متداول   از بين چسباننده  . در داورسازي مقايسه شده است    
 نوع پر كننـدة     2 از   ،اورت پر كننده نامحلول در آب     جكند يا در م   براي نتيجه گيري اينكه پليمر گياهي در مجاورت پر كننده محلول در آب بهتر عمل مي               : ها

  ،رقيـق كننـده  بـه عنـوان    DCP و حاوي لاكتوز يا هولاسيونهاي بدون مادة موثربراي انتخاب بهترين فشار براي قرص زني فرم.  استفاده گرديد  DCPو   لاكتوز
 پليمر گياهي حاوي كاملفرمولاسيونهاي .  شد تهيهباز كننده به عنوان  اكديزوليا نشاسته يا پليمر گياهي  وچسبانندهبه عنوان PVP  يا نشاسته  ياپليمر گياهي

مـورد مقايـسه قـرار      ) %5و  % 5/2 مختلـف    مقـادير با  ( نشاسته   حاوي با فرمولاسيونهاي    DCPده هاي لاكتوز يا      در حضور پركنن   %5 و   %5/2 مختلف   مقاديربا  
. باشد بار مي  100نتايج نشان داد كه بهترين فشاري كه در آن زمان باز شدن در حداقل مطلوب و سختي در محدودة مورد نظر باشد، فشار                         :يافته ها  .گرفت

نتيجـه  . براي پليمر گياهي بود% 5ي كه در آن درصد آزاد سازي مادة دارويي در بالاترين ميزان و سختي نيز تا حد ممكن بالا باشد،    پليمر گياه  مقداربهترين  
دهـد قابـل مقايـسه بـا نـشاسته بـوده و در               پليمر گياهي حاصل از گياه پلانتاگوپسيليوم از نظر قدرت رهاسازي دارو و ميزان سختي كه به قرص مي                  :گيري

  . كند نيز عمل ميآناردي حتي بهتر ازمو
  . قرص باز كننده و چسباننده، استامينوفن،گياه پلانتاگوپسيليوم، پليمر گياهي: ه هاي كليديواژ
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 ٥٤                                                                                                  و همكاران   داوود حسن زاده                                                                          داروئي       علوم 

 

 

   مقدمه-1
ت مي توان گفت كه قرصها اشكال دارويي هستند كه          به جرأ 

نسبت به ساير شكلهاي دارويي بيشترين محبوبيت را در بين          
با توجه به استفاده روز افـزون از ايـن          . باشندبيماران دارا مي  

شكل دارويي و از طـرف ديگـر هزينـه رو بـه رشـدي كـه                 
هــاي فرمولاســيون ايــن شــكل دارويــي در بــردارد و هزينــه

وري كه توليد كنندگان در جهـت اسـتفاده از مـواد            آسرسام  
شـوند، لازم اسـت تـدابيري       يك متحمـل مـي    تشيميايي سـنت  

 توليد اين شكل دارويـي از نظـر اقتـصادي           تاانديشيده شود   
مقرون به صرفه باشد، يعني از يك سـو بـراي توليـد كننـده               
ارزان تمام شود و از سوي ديگر ايرادي از نظر فرمولاسـيون            

 ايـن اسـت كـه        مطالعه هدف از انجام اين   . ارد نباشد بر آن و  
 باز كننده هـا   بتوان از يك پليمر گياهي ارزان قيمت به جاي          

قيمت سنتيك و غالباً وارداتي اسـتفاده        هاي گران و چسباننده 
 .كرد

سيليوم مولــد نــوعي پليمــر اســت كــه طبــق پــگيــاه پلانتاگو
وب اطلاعات موجود در منابع فاقد سميت و عوارض نـامطل         

 گياهان بومي ايران بوده     ء اين گياه جز   .باشدبراي بيماران مي  
 ميزان آنعلاوه بر. ن با سهولت امكان پذير ميباشد    آو كشت   

 از آنجائيكـه    .باشدپليمر حاصله از اين گياه نيز نسبتاً بالا مي        
 و هـم خاصـيت      باز كننـدگي  اين پليمر گياهي هم خاصيت      

ــسبانندگي دارد ــورد )1،2( چ ــر م ــر ، پليم ــر از نظ  اين نظ
خصوصيات در فرمولاسيون قرصها مورد بررسي قرار گرفته        

 و نـشاسته    PVP ،هـاي متـداول   از بين چـسباننده   . شده است 
 از بـين    .انتخاب شد كه بيش از بقيه مورد مصرف قرار دارند         

ــشاسته انتخــاب گرديــد بازكننــده از  .هــا نيــز اكــديزول و ن
 PVPنتگراسـيون و     به عنوان شاهد دزا    (Ac-Di-sol)اكديزول  

  .گرديدبعنوان شاهد چسبانندگي استفاده 
  
  روشها مواد و -2
   مواد بكار رفته:1-2

 پليمـــر گيـــاهي ،اســـتامينوفن اهـــدايي كارخانـــه لقمـــان
پلـي وينيـل    ( :PVP 25000 ، نـشاستة ذرت   ،پلانتاگوپسيليوم

 DCP ،لاكتوز مونو هيدراته   ،(Ac-Di-sol)اكديزول) پيروليدون

هيدروكـسيد   ،استئارت منيـزيم  ،  )ي بازيك كلسيم فسفات د  (
  همگــي از كارخانــه فــسفات پتاســيم مونوبازيــك وســديم
Merckآلمان .  

   وسايل بكار رفته:2-2
 – Shimadzu( ميلـي گـرم      0001/0 و   01/0ترازو با دقتهـاي     

، 200،  170،  120،  100،  80،  40،  20الكهـاي بـامش      ،)ژاپن
 -Ricken (دستگاه قرص زنـي دسـتي بـا فـشار سـنج           ،  325

ــن ــا  ، )ژاپ ــزش گرانوله ــري ســرعت ري ــدازه گي دســتگاه ان
)ERWEKA TYPE W.350R –دستگاه سختي سـنج   ،) آلمان

ــالي  ــان–ERWEKA TYPE TBH30(ديجيت ــتگاه ،) آلم  دس
ــدازه ــان دان ــري زم  ،) آلمــان– ERWEKA(انتگراســيون زگي

 –ERWEKA) USPدسـتگاه انـدازه گيـري سـرعت انحـلال      
ــان ــاي ، )آلمــ ــتگاه فرســ ــنج  دســ  ERWEKAش ســ

APPARATEBAU.TYPE: TAP) - آسـياب برقـي  ، )  آلمـان 

ERWEKA)–ــان ــاوراء  ،  ) آلمـ ــنج مـ ــتگاه طيـــف سـ دسـ
ــنفش  – Corning( متــر pHدســتگاه ،   )ژاپــن -Shimadzu(ب
 بـا ميـزان    KCl :هاي اشباع شدةمك با ن(دسيكاتور ،)انگليس

 بـا ميـزان   NaBr  ،%75 با ميزان رطوبت NaCl  ،%83رطوبت 
و دسـيكاتور    )%33 بـا ميـزان رطوبـت      MgCl2،  %58بت  رطو

  %.100ب با ميزان رطوبت آحاوي 
  روش كار: 3-2
   جداسازي پليمر گياهي از گياه پلانتاگوپسيليوم:1-3-2

ابتدا دانه ها آسياب شده و لاية سطحي آن كه همـان پليمـر              
گياهي است از آن جدا شـده بوسـيلة الـك كـردن پليمـر از                

پليمر گياهي حاصله به همين     .  جدا گرديد  هاي پسيليوم هـدان
در مرحلـه بعـد     . صورت در فرمولاسـيونها بكـار بـرده شـد         
با استفاده از نتـايج     فرمولاسيونهاي نمادين تهيه شد و سپس       

 كامـل  فرمولاسـيونهاي    ،حاصله از فرمولاسـيونهاي نمـادين     
  .صورت گرفت

  هاگرانول روش تهيه :2-3-2
اكسيپيان محلـول   ي  ي حاو هاگرانولتهيه   :1-2-3-2

   در آب
براي مطالعة اين نكته كـه پليمـر گيـاهي در مجـاورت يـك               

ــده  ــي (filler)پركنن ــل م ــه عم ــول در آب چگون ــد،  محل كن
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  ٥٥                                                                                             خواص بازكنندگي و چسبانندگي پسيليوم                                                              علوم داروئي        

 

 

گرانولهاي لاكتوز حاوي درصدهاي مختلفي از پليمر گياهي        
ــد   ــه ش ــاده تهي ــتلاط س ــه روش اخ ــاوي  . ب ــاي ح گرانوله

مقايـسه بـا    نده هاي نشاسته و اكديزول نيـز جهـت          ـــبازكن
  .پليمر گياهي تهيه گرديد

 اكسيپيان نامحلول   ي حاوي هاگرانول تهيه   :2-2-3-2
  در آب

براي مطالعة اين نكته كـه پليمـر گيـاهي در مجـاورت يـك               
ــه عمــل مــي(filler)پركننــده  ــامحلول در آب چگون ــد،  ن كن

حـاوي درصـدهاي    )  كلسيم فـسفات  دي   (DCPگرانولهاي  
 .وش اختلاط ساده تهيه شدمختلفي از پليمر گياهي به ر

مقادير بكـار رفتـه در       جهت تهيه فرمولاسيونهاي مورد نظر،    
آمـاده و بطـور     ) 1طبق جـدول     (26F تا   1Fفرمولاسيونهاي  

روش كــار . لايه شــدصــجداگانــه در هــاون ريختــه و   
 روي مواد صلايه شده قطـره       .باشدگرانولاسيون مرطوب مي  

ري شكلي حاصـل    قطره آب مقطر اضافه گرديد تا تودة خمي       
.  عبـور داده شـد     20خميـر حاصـله از الـك بـا نمـره            . شود

 دقيقه در آون قـرار داده شـد         30گرانولهاي حاصله به مدت     
  . تا خشك شوند

گرانولهاي خشك شده جهت يكنواخت شـدن انـدازه ذرات         
گرانولهـا تـوزين    .  عبور داده شـدند    20مش  امجدداً از الك ب   

ا اسـتئارت منيـزيم بعنـوان       وزن آنه %  5/0شدند و به اندازه     
كننده به داخل    باز ر تمام موارد عامل   د .لوبريكانت اضافه شد  
 و اثــر بازكننــدگي در مراحــل بعــدي .گرانولهــا اضــافه شــد

مقايسه  PVP  و اكديزول،   پليمر گياهي با نشاسته    چسبانندگي
 .شد

 انتخاب بهترين درصد پليمـر گيـاهي در         :3-2-3-2
  فرمولاسيون استامينوفن

طبــق  (30F تــا 27Fير بكــار رفتــه در فرمولاســيونهاي مقــاد
لايه ص ـآماده و بطور جداگانه در هاون ريختـه و          ) 1جدول  

در ون مرطوب تهيه و ي گرانولها به روش گرانولاسسپس .شد
 آزمايـشات لازم روي قرصـهاي حاصـل از ايـن            مرحله بعد 

  .فرمولاسيونها انجام شد
   كاملفرمولاسيونهاي  :3-2- 2- 4

 جهـت بررسـي درصـد رهـش         كاملرمولاسيونهاي  مقادير ف 
در هاون   ) 2جدول( دارو ، ميزان سختي و درصد فرسايش        

ون مرطوب تهيه و يصلايه شده و گرانولها به روش گرانولاس    
ســپس آزمايــشات لازم روي قرصــهاي حاصــل از ايــن     

   .فرمولاسيونها انجام شد
   تستهاي مربوط به گرانولها :5-2-3-2
  وزيع اندازة ذرات  تست ت:1-5-2-3-2

، 120،  100،  80،  40،  20: هاي با مش  براي اين تست از الك    
ها به ترتيب مش روي هـم       كال . استفاده شد  325،  200،  170

 وزن  .سوار شـدند و روي دسـتگاه شـيكر قـرار داده شـدند             
گرانولهـا  . مشخصي از گرانولها روي الك بالايي ريخته شـد        

 باقيمانـده روي هـر     گرانولهـاي .  دقيقه الك شدند   5به مدت   
(  تقـسيم مجمـوع      بـا   قطر متوسط ذرات    الك توزين شد و     

وزن باقيمانـده روي    * قطر متوسط سـوراخ دو الـك پيـاپي          
بر مجموع وزن باقيمانده روي الك كـوچكتر        ) الك كوچكتر 
  .بدست آمد

 تست سرعت ريزش گرانولها: 2-5-2-3-2

آنها حجم مشخص و ثابتي از گرانولها توزين و زمان ريزش           
سـرعت  . اندازه گيري شـد   با استفاده از دستگاه ريزش سنج       

تقسيم حجم گرانـول بـر زمـان        ريزش گرانولها با استفاده از      
تست سرعت ريزش   نتايج حاصل از    . به گرديد محاسريزش  

  . شده استخلاصه 4و 3گرانولها در جدول
  هوسنر انديس و محاسبة انديس كار :3-5-2-3-2

برداشت شـد و در يـك اسـتوانة         وزن مشخصي از گرانولها     
 ميلي ليتري ريخته شد حجم اوليه يـا متخلخـل آن            10مدرج

(V0)   ضربه به گرانولهاي موجود     60حدود  .  اندازه گيري شد 
)V(در استوانه وارد شد و حجم نهايي يا متراكم           f   انـدازه 

و  انـديس كـار    مربوطـه  تبا استفاده از معادلا   . گيري گرديد 
 خلاصـه  4 در جـدول    نتـايج  .گرديـد محاسبه  ديس هوسنر   ان

  . شده است
100x)    متراكم  دانسيته - دانسيته متخلخل  /(دانسيته متراكم  ((

  ) انديس كار(درصد تركم  =
  انديس هوسنر= دانسيته متراكم / دانسيته متخلخل

  هاتست فرسايش گرانول :4-5-2-3-2

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 ٥٦                                                                                                  و همكاران   داوود حسن زاده                                                                          داروئي       علوم 

 

 

دارد،  مـي الكي كه بيشترين درصد گرانول را روي خود نگـه    
ابتـدا  . بعنوان الك شاهد براي بررسي فرسايش انتخاب شـد        

ــامش   ــك ب ــا از ال ــد80گرانوله ــور داده ش ــاي .  عب گرانوله
سـپس داخـل قـسمت دوار       . باقيمانده روي الك توزين شد    

اين دستگاه در هـر دقيقـه       . دستگاه فرسايش سنج ريخته شد    
  دقيقـه  5با تنظـيم تـايمر دسـتگاه روي         . د چرخ  دور مي  20

مجدداً گرانولها  . شودحاصل مي ) USPطبق  ( دور   100تعداد  
گرانولهـاي باقيمانـده روي     .  عبور داده شد   80از الك بامش    

در جدول  مربوط به درصد فرسايش        نتايج   .ك توزين شد  ال
  .آورده شده است 4
  ها قرصتهيه  :3-3-2
   بدون مادة مؤثرهقرصهاي :1-3-3-2

. ي دستي استفاده شـد    براي قرص سازي از دستگاه قرص زن      
 ميلـــي گـــرم از گرانولهـــاي 300بـــه ايـــن ترتيـــب كـــه 

فرمولاسيونهاي بـدون مـادة مـؤثره تـوزين و داخـل قالـب              
 بـار قـرص زنـي    150 و  100 ، 50ريخته شد و با فشارهاي      

براي تعيين الاستيسيتة قرص، ضخامت قرصـهاي       . انجام شد 
سـاعت   24حاصله يكبار بلافاصله  بعد از تهيه و بار ديگـر            

. گيـري شـد   يكرومتر ديجيتالي اندازه  پس از ساخت بوسيلة م    
 قرص براي بررسـي     3.  قرص تهيه شد   6يون  ساز هر فرمولا  

ــختي و   ــزان س ــرص 3مي ــان    ق ــي زم ــراي بررس ــر ب ديگ
 . دزانتگراسيون مورد آزمايش قرار گرفت

   تست دزانتگراسيون:2-1-3-3-2
ر براي بررسي زمـان دزانتگراسـيون قرصـهاي حـاوي پليم ـ          

ــده  ــاهي و قرصــهاي حــاوي بازكنن ــاي ديگــرگي ــر ،ه  از ه
دسـتگاه  .  قرص مـورد اسـتفاده قـرار گرفـت         3فرمولاسيون  

تشكيل شده از يك مخزن آب كه هيتر داخـل          دزانتگراسيون  
گرم شده  ) C37°(ن قرار دارد و اين فضا تا دماي مورد نظر           آ

- منتقـل مـي    10و گرما را به بشر در برگيرندة توري با مش           

ابتدا داخل بشر آب مقطـر      .  لوله قراردارد  6 روي توري    .كند
ب به تعـادل    آشود وقتي دماي بشر با دماي مخزن        ريخته مي 

قرصـها داخـل لولـه و       . يد و دماي مورد نظر حاصل شد      سر
ــي   ــته م ــوري گذاش ــسك   روي ت ــز دي ــود و روي آن ني ش

لـة  يهاي به يـك م    توري و لوله  . شودسوراخدار قرار داده مي   

ت كه وقتي دستگاه روشن شد، در محور اين         فلزي وصل اس  
ايـن حركـات عمـودي      . رونـد   لة فلزي بالا و پـايين مـي       يم

پـايين  (دستگاه باعث وارد آمدن ضربه هم از طـرف تـوري            
بـه  ) سـطح فوقـاني قـرص     (و هم از طرف ديـسك       ) قرص

 مـوقعي اسـت كـه       دزانتگراسـيون زمـان   . )3( شودقرص مي 
  .ه مخزن آب وارد شود ب وقرص باز شده واز توري رد شود

   كننده رقيق فاقد قرصهاي :2-3-3-2
به منظور انتخاب بهترين درصد پليمـر گيـاهي و مناسـبترين        
فشار براي قرص زني، بطوريكه قـرص حاصـله عـلاوه بـر             
ســختي از ســرعت انحــلال مناســبي نيــز برخــوردار باشــد، 

 به روش گرانولاسيون مرطـوب      30F تا   27Fفرمولاسيونهاي  
 قرص جهت بررسي سـختي      6 از هر فرمولاسيون     .انجام شد 

  .  بار تهيه شد150 و 100 ، 50هاي و انحلال، با فشار
    استانداردمنحنيرسم  :1-2-3-3-2

از منحني اسـتاندارد   ،هاي برداشتيتعيين غلظت نمونه   جهت
 g/mlμ در محدوده  غلظتهاي  با ابتدا محلولهايي . استفاده شد   

 جذب آنها در طـول  UVتگاه تهيه گرديد و توسط دس 2-18
 نانومتر تعيين گرديد و سپس نمـودار غلظـت در   243  موج

 بـا اسـتفاده از ايـن منحنـي          .برابر ميزان جذب، رسم گرديد    
  .هاي مجهول تعيين گرديد غلظت نمونه،كاليبراسيون

   تست انحلال:2-2-3-3-2
 زير مشخصات با پارو مدل يعني USP II شماره دستگاه از

فرمولاسيون   استامينوفن ازسازي آزاد سرعت تعيين براي
 حجم . گرديد استفاده كاملفاقد رقيق كننده و فرمولاسيون 

 ، ميلي ليتر pH( 900= 6بافرفسفات شامل( انحلال محيط
 چرخش دور سانتيگراد، درجه 37 انحلال محيط دماي

 ،20، 5،10گيري نمونه زمانهاي و دقيقه در دور 50پارو
 فرمولاسيون هر رهش بررسي در. دقيقه 120و  60، 30،45

 .شد استفاده قرص سه نمونه هر از انحلال تست بار هر در
  UV دستگاه توسط ها نمونه جذب ميزان ،گيري نمونه از بعد

 بطور زمان هر به مربوط هاي نمونه جذب ميزان .شد خوانده
 به توجه با نمونه هر در موجود داروي غلظت و ثبت جداگانه

 از حاصل خط طبق بر و حداكثر موج طول در هاآن UV جذب

 . شد تعيين كاليبراسيون
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   كامل فرمولاسيون با قرصهاي :3-3-3-2
 كه به روش كامـل فرمولـه        38F تا   31Fاز گرانولهاي شمارة    

از فرمولاسـيون   .  زده شد  bar100 اند قرصهايي با نيروي   شده
33F ،34F ،37 F 38 وF قرص كامل و سالمي حاصل نـشد  
، 31F،32Fدر ادامه از فرمولاسـيونهاي      . ار گذاشته شدند  نو ك 
35F 36 وF  قـرص زده    11از هـر فرمولاسـيون      .  استفاده شد 
 قرص جهـت    5 قرص جهت بررسي ميزان انحلال و        3. شد

 قـرص جهـت بررسـي ميـزان         3بررسي ميـزان فرسـايش و       
نتـايج حاصـل از تـست        .سختي مورد استفاده قـرار گرفـت      

 5 با فرمولاسيون كامل در جـدول       سختي مربوط به قرصهاي   
  . آورده شده است

 جـذب رطوبـت توسـط       ميـزان  تست   :1-3-3-3-2
  اجزاء فرمولاسيونها

 يكـي از عوامـل تـسريع كننـدة          طاز آنجائيكه رطوبت محـي    
واكنــشهاي شــيميايي و در نتيجــه يكــي از عوامــل مخــرب 

شـود، آزمـايش جـذب رطوبـت روي         داروها محسوب مـي   
مـواد مـورد آزمـايش    . يونها انجـام شـد   اكسيپيانهاي فرمولاس 

 و اكـديزول، وزن  PVPنشاسته، پليمـر گيـاهي ،       : عبارتند از   
هـايي بـه    مشخصي از مواد فوق برداشت شده و روي پليـت       

ــي1ضــخامت  ــد  ميل ــسترانده ش ــر گ ــت. مت ــا داخــل پلي ه
آب . دسيكاتورهاي زير با رطوبتهاي مختلف قـرار داده شـد         

 بـا   (KCl)لريـد پتاسـيم     ك،  % 100مقطر خالص بـا رطوبـت       
برميـد سـديم    ،  % 75كلريد سديم با رطوبت     ،  % 83رطوبت  

(NaBr)    و كلريد منيزيم    % 58 با رطوبت(MgCl2)    با رطوبـت 
ــشخص  % 33 ــاني م ــل زم ــله  ،در فواص ــافه وزن حاص  اض

  . يادداشت گرديد
   تست الاستيك ريكاوري :2-3-3-3-2

 3ون  از هر فرمولاسـي   (ميانگين ضخامت قرصهاي زده شده،      
 ساعت بعد   24، يكبار بلافاصله بعد از توليد و يكبار         )قرص

 بـراي بدسـت آوردن الاسـتيك        .از توليد اندازه گيـري شـد      
 سـاعت از    24 بعـد از      قـرص  3 ميانگين ضخامت    ،ركاوري

ميانگين ضخامت همين قرصها بلافاصله بعد از توليد كسر و        
د  قرص بلافاصـله بعـد از تولي ـ       3نتيجه بر ميانگين ضخامت     

  ).4( تقسيم گرديد

نتايج حاصل از تست الاستيك ريكاوري مربوط به قرصهاي         
 . آورده شده است5با فرمولاسيون كامل در جدول 

   بررسيبحث و  نتايج و-3
   توزيع اندازة ذرات:3- 1

شود كه در  اين نتيجه حاصل مي،4 با توجه به جدول
هي فرمولاسيونهاي حاوي لاكتوز با افزايش غلظت پليمر گيا

-  اندازه گرانولهاي حاصله بزگتر مي،بكار رفته در گرانولها

 در مورد گرانولهاي حاوي نشاسته با افزايش غلظت .شود
در مورد .  اندازة ذرات كوچكتر شده است،نشاسته

 با ، با نشاسته و يا پليمر گياهيDCPفرمولاسيونهاي حاوي 
. زة ذرات كوچكتر شده استاافزايش غلظت چسباننده اند

ذرات در مورد گرانولهاي تهيه شده با ندازة وزيع ات
تريكوزوم ـــچسبانندة استخراج شده از گياه انست و ن

(Enset Ventricosum) بررسي شده و اين چسباننده با نشاستة 
  ).5(سيب زميني مقايسه شده كه نتايج باهم مشابه بوده اند 

 بررسي نتايج بدست آمده از تست سرعت :3- 2
  يزش گرانولهار

 حاوي  وگرانولهاي فاقد مادة مؤثره ،2 با توجه به جدول
پليمر گياهي از ريزش مناسب و عالي برخوردار هستند و 

 به ترتيب گرانولهاي حاوي نشاسته و گرانولهاي آنبعد از
ند و گرانولهاي رداراي اكديزول از ريزش مناسبي برخوردا

 پس .هستند از سرعت ريزش كمتري برخوردار PVPحاوي 
مي توان نتيجه گرفت كه پليمر گياهي نسبت به نشاسته و 

 سرعت ريزش گرانولهاي تهيه شده با اين PVPاكديزول 
   .بخشدمواد را بهبود مي

سرعت ريزش ، گرانولهاي داراي مادة مؤثره در مورد
نسبت به گرانولهاي   حاوي لاكتوز و پليمر گياهيگرانولهاي

همچنين در . مي باشد  كمتردند بوحاوي لاكتوز و نشاسته
 بجاي لاكتوز نيز اين نتيجه DCPمورد گرانولهاي حاوي 

در يك بررسي مشابه، صمغ گياه پروزوپيس . شودحاصل مي
(Prosopis Africana) بعنوان چسباننده در گرانولها و قرصها 

مورد استفاده قرار گرفته و نشان داده شده است كه اين 
 افزايش داده و سرعت ريزش صمغ دانسيتة متخلخل را
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گرانولها را نسبت به گرانولهاي حاوي آكاسيا بهبود بخشيده 
  ).6(است 

   گرانولها بررسي نتايج حاصله از تست فرسايش: 3-3
داراي چسبانندة   وفاقد مادة موثرهميزان فرسايش گرانولهاي 

يابد ولي ر گياهي، با افزايش غلظت چسباننده كاهش ميمپلي
يش غلظت چسباننده درصد فرسايش فزا، با اPVPدر مورد 

شود با توجه به اين بررسي نتيجه گرفته مي. يابدافزايش مي
كه جهت كاهش درصد فرسايش بايد غلظتهاي بالايي از 

  .پليمر گياهي بكار گرفته شود
گرانولهاي حاوي مادة مؤثره در مورد  ، 4با توجه به جدول 

ون استامينوفن خالص بكارگيري پليمر گياهي در فرمولاسي
 .درصد فرسايش را به نحو چشمگيري كاهش داده است

درصد فرسايش در مورد گرانولهاي تهيه شده با پر كنندة 
 DCPهاي حاوي  كمتر از درصد فرسايش گرانوللاكتوز 

همچنين، با بكارگيري درصدهاي بيشتري از پليمر . باشدمي
ليكه با در حا. يابدگياهي درصد فرسايش نيز كاهش مي

بكارگيري درصدهاي بيشتري از نشاسته ميزان فرسايش 
در مورد بكارگيري صمغ بدست آمده . يابدعملاً افزايش مي

 )(Rauwolfia Vomitoriaيا ـــاز ريشة گياه و وميتوريا روولف
 اين نتيجه بدست آمده است ،بعنوان چسباننده در گرانولها

را به ميزان كه اين صمغ نسبت به آكاسيا درصد فرسايش 
  ). 7( چشمگيري كاهش داده است

  هاقرص تست فرسايش حاصل از نتايج بررسي :3- 4
اين مطالعه فقط در مورد قرصهاي حاوي مادة موثره انجام 

 درصد فرسايش . آمده است5شد كه نتايج آن در جدول 
 بي نهايت در 33F ،34F ،37F ،38Fبراي فرمولاسيونهاي 

 و DCPدهد كه چه در مورد ن مينظر گرفته شد و نتايج نشا
چه لاكتوز، با افزايش درصد پليمر گياهي، ميزان فرايش به 

  .يابد نحو بارزي كاهش مي
   بررسي نتايج حاصل از زمان دزانتگراسيون:3- 5

اوي لاكتوز خالص، در حد حزمان باز شدن قرصهاي 
گيري پليمر گياهي  اين زمان به رباشد ولي با بكامطلوب مي

 DCPيابد برعكس، در مورد  ساعت افزايش مي2بيش از 
و با )  ساعت2بيش از (خالص، زمان باز شدن طولاني بوده 

. رسدافزودن پليمر گياهي، اين زمان به يك حد مطلوب مي
در مورد پليمر حاصله از گياه انست ونتريكوزومنيز اين 

بطوريكه با افزايش درصد پليمر در . نتيجه بدست آمده است
ان باز شدن نسبت به قرص حاوي نشاستة سيب قرص، زم

  ). 5(زميني افزايش يافته است 
   بررسي نتايج حاصل از تست انحلال :3- 6

شود كه با نتيجه گرفته مي 3تا  1هاي  نموداراز بررسي 
افزايش فشار كمپرسيون، ميزان آزاد سازي دارو از قرص 

عت  با وجود اين اختلاف معني داري بين سر.يابدكاهش مي
 بار وجود 150 و 100زاد سازي قرصهاي تهيه شده با فشار آ

با توجه به مسأله سختي، بهترين فشار براي قرص . نداشت
 بار 38F (100 تا 31F(زني در مورد فرمولاسيونها كامل 

  . انتخاب شد
دهد كه  نشان مي30F تا 28Fبررسي فرمولاسيونهاي 
، حتماً نياز به مؤثره و پليمر گياهيفرمولاسيون حاوي مادة 

پركننده دارد چون ميزان رهش دارو از اين فرمولاسيونها 
ماكوپه ارمطابق فميزان رهش دارو  . است پايين بودهانسبت

USP 2بنابراين از . باشد 75 دقيقه نبايد كمتر از 30 در مدت 
ب و نامحطول در آب استفاده شد آنوع پر كنندة محلول در

نتايج نشان .  آمده است4 ارنمودها در  كه نتايج اين تست
دهد كه در حالت كلي ميزان رهش دارو از قرص داراي مي

همچنين با . باشدمي DCP از قرص حاوي  بيشترلاكتوز
 در  و چهDCPافزايش درصد پليمر گياهي چه در مورد 

در ضمن  .يابد ميافزايش درصد رهش دارو ، لاكتوزمورد
 پليمر گياهي است، % 5 كه حاوي 32F فرمولاسيوندر مورد 

 به دست %84معادل  ، دقيقه 30در مدت ميزان رهش دارو 
 همچنين . مي باشد USP فارماكوپه با شرايطمطابقآمده كه 

مطالعاتي روي اثرات چسبانندگي صمغ گياه دتاريوم 
 در قرص Detarium Microcarpium)(يكروكارپيوم ـــم

و آكاسيا سازي انجام شده و اين اثرات با اثرات ژلاتين 
نتيجه حاصل شده است كه با . مورد مقايسه قرار گرفته است

افزايش غلظت اين صمغ تازه ميزان رهش، نسبت به آكاسيا 
  ). 8( يابدو ژلاتين كاهش زيادي مي

 كردن غلظت پليمر بهينهدهد كه با ايج نشان مينتبطور كلي 
 و فشار كمپرسيون مي توان به رقيق كنندهگياهي، نوع 
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 كه 32Fبطوريكه در فرمولاسيون . سيون ايده آل رسيدفرمولا
باشد  درصد از پليمر گياهي و لاكتوز مي5حاوي غلظت 

 درصد 85 دقيقه حدود 30قدار آزاد سازي در مدت ـــم
 . استUSPباشد كه مورد قبول فاركوپه مي

وبت ط بررسي نتايج حاصل از جذب ر:3- 7
  اكسيپيانها

جذب رطوبت بوسيلة اكسيپيانهاي براي مطالعة تاثير و ميزان 
ت در رطوبتهاي مختلف انجام مختلف، آزمايش جذب رطوب

 ميزان جذب رطوبت نهايي را در 5 نمودار . گرفت
 همانطوريكه از اين .دهداكسيپيانهاي مختلف نشان مي

 مشخص  است در رطوبتهاي نسبي پايين سرعت نمودار
 PVP جذب رطوبت و مقدار جذب رطوبت در مورد پليمر

 ، درصد100از همه بالاتر است ولي در رطوبت نسبي 
 پليمر .اكديزول حداكثر مقدار آب را جذب نموده است

نتايج نشان . كندگياهي در اين مورد نيز مثل نشاسته عمل مي
 خيلي بالاتر از PVPدهد كه سرعت جذب رطوبت در مي

 نشاسته مشابهساير اكسيپيانها مي باشد و پليمر گياهي 
   .كندمل ميــع
  قرصها سختي  بررسي نتايج حاصل از:3- 8

نتايج حاصل از مطالعة سختي قرصها با پركنندة لاكتوز و 
 PVPداراي غلظتهاي مختلفي از نشاسته، پليمر گياهي و 

 8تا  6 نمودار هايتحت فشارهاي مختلف به ترتيب در 
 مقادير بكار رفته در فرمولاسيونهاي همچنين .آمده است
 در )26F تا 21Fو  17F تا 7F ،12F تا 2F ( رمورد نظ
 8تا  6 نمودار هاي همهكه درنكته اي  . آمده است1جدول 

 اين است كه با افزايش فشار كمپرسيون .مي باشدرك ـمشت
  .ميزان سختي به نحو قابل توجهي افزايش يافته است

شود كه با افزايش غلظت  ديده مي6 نموداربا توجه به 
درصد ميزان سختي كاهش يافته و سپس با  5/2نشاسته تا 

، سختي افزايش يافته و با %5افزايش اين درصد تا 
بكارگيري درصدهاي بيشتر از اين مقدار سختي مجدداً 

  . يابدكاهش مي
 در مورد پليمر گياهي با افزايش درصد 7 نموداربا توجه به 

اي در سختي  درصد افزايش قابل ملاحظه5اين پليمر تا 

شود و در درصدهاي بالاتر از اين رقم جاد ميقرص اي
پس بكارگيري پليمر گياهي . گذاردسختي رو به  كاهش مي

بعنوان چسباننده در فرمولاسيون قرصها توصيه % 5با غلظت 
  . شودمي

 به گونة PVPشود كه  گرفته مينتيجه 8 نموداربا مشاهدة 
ش  افزايPVPكند بطوريكه با افزايش غلظت ديگر عمل مي

  . شوديكنواختي در ميزان سختي حاصل مي
 جهت مقايسة دو نوع پركنندة محلول در آب DCPپركنندة 

و نامحلول در آب، مورد استفاده قرار گرفت و با لاكتوز 
نتايج حاصله از آزمايشات سختي قرصهاي . مقايسه گرديد

  تا  9 هاي نمودارهاي  مختلف در  و چسبانندهDCPحاوي 
 كه با افزايش فشار كمپرسيون ايج نشان دادنت. آمده است 11

در اين مورد نيز مانند لاكتوز، سختي به ميزان قابل ملاحظه 
  .يابداي افزايش مي

شود كه افزايش غلظت  نتيجه گرفته مي9 نموداربا توجه به 
پس با . نشاسته تاثير محسوسي روي افزايش سختي ندارد

د كه از غلظت گردتوجه به مسائل اقتصادي پيشنهاد مي
  . شودپايين اين ماده استفاده مي

شود كه در فشارهاي  نتيجه گرفته مي10 نموداربه با توجه 
پايين افزايش غلظت اين پليمر تاثير معني داري روي ميزان 
سختي نداشته است ولي با افزايش فشار كمپرسيون، افزايش 

. گردددر غلظت چسباننده، باعث كاهش سختي قرصها مي
 5، بكارگيري غلظت (DCP)در مورد پركننده نامحلول پس 

همچنين فشار . شوددرصد براي پليمر گياهي توصيه مي
 قابل قبول بود و از آن بيشتر توصيه 100يون نيز تا سكمپر
  . شودمي

ته ــنتيجه گرف) 11 نمودار (PVPدر مورد قرصهاي حاوي 
مر هيچ افزايش درصد پلي)  بار50(شود كه در فشار پايين مي

 بار با افزايش  100در فشار . تاثيري روي ميزان سختي ندارد
  . يابد ميزان سختي كاهش ميPVPغلظت 

در حالت كلي قرصهاي حاوي لاكتوز با پليمر گياهي، ميزان 
 و پليمر DCPسختي بالاتري را نسبت به قرصهاي حاوي 

  . باشندگياهي دارا مي
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 نتيجه حاصل ميشود  اين11 تا  6همچنين با مقايسه اشكال 
 نسبت به قرصهاي حاوي پليمر PVPكه قرصهاي حاوي 

  .گياهي، از سختي بالاتري برخوردارند
 فقط با )38F تا 31F (قرصهاي داراي مادة موثرهدر مورد 

ختي سنتايج حاصل از بررسي ميزان .  بار زده شد100فشار 
، 33F ،34Fهاي از فرمولاسيون.  آمده است5در جدول 

37F ،38F قرصهاي سالمي تشكيل نشد و در همه قرصها 

Capping ايجاد شد يعني سختي اين قرصها معادل صفر 
 در مورد قرصهاي حاوي لاكتوز و پليمر .شودفرض مي

با افزايش غلظت پليمر گياهي ميزان )  4F تا 2F(گياهي
 DCP  قرصهاي حاويسختي كاهش يافته ولي در مورد

)12F 14 تاF (،درصدهاي بيشتري از پليمر گيري ر با بكا
 .گياهي، سختي افزايش يافته است

 
 و فرمولاسيونهاي فاقد ديلوآنت جهت DCPمقادير فرمولاسيونهاي شاهد جهت بررسي خاصيت باز كنندگي و چسبانندگي گرانولهاي تهيه شده با لاكتوز يا . 1جدول 

  انتخاب درصد پليمر گياهي
  

استامينوفن   فرمولاسيون
)g(  

PVP 
(%)  

اكديزول 
(%)  

نشاسته 
(%)  

پليمر گياهي 
(%)  

DCP 
(g) 

لاكتوز 
)g(  

1F  -  -  -  -  0  -  50  
2F  -  -  -  -  5/2  -  50  
3F  -  -  -  -  5  -  50  
4F  -  -  -  -  10  -  50  
5F  -  -  -  5/2  -  -  50  
6F  -  -  -  5  -  -  50  
7F  -  -  -  10  -  -  50  
8F  -  -  5/2  -  -  -  50  
9F  -  -  5  -  -  -  50  
10F  -  -  10  -  -  -  50  
11F  -  -  -  -  0  50  -  
12F  -  -  -  -  5/2  50  -  
13F  -  -  -  -  5  50  -  
14F  -  -  -  -  10  50  -  
15F  -  -  -  5/2  -  50  -  
16F  -  -  -  5  -  50  -  
17F  -  -  -  10  -  50  -  
18F  -  -  5/2  -  -  50  -  
19F  -  -  5  -  -  50  -  
20F  -  -  10  -  -  50  -  
21F  -  5/2  -  -  -  -  50  
22F  -  5  -  -  -  -  50  
23F  -  10  -  -  -  -  50  
24F  -  5/2  -  -  -  50  -  
25F  -  5  -  -  -  50  -  
26F  -  10  -  -  -  50  -  
27F  10  -  -  -  0  -  -  
28F  10  -  -  -  5/2  -  -  
29F  10  -  -  -  5  -  -  
30F  10  -  -  -  10  -  -  
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  مقادير فرمولاسيونهاي واقعي جهت بررسي درصد رهش دارو ، ميزان سختي و درصد فرسايش.2جدول

  
  )mg(استامينوفن   )mg(لاكتوز   DCP(%) (mg) (%)پليمر گياهي  (%)نشاسته   )mg( استئارات منيزيم  )mg(وزن كل   فرمولاسيون

31F  500  5/2  -  5/2  -  160  325  
32F  500  5/2  -  5  -  5/147  325  
33F  500  5/2  5/2  -  -  160  325  
34F  500  5/2  5  -  -  5/147  325  
35F  500  5/2  -  5/2  160  -  325  
36F  500  5/2  -  5  5/147  -  325  
37F  500  5/2  5/2  -  160  -  325  
38F  500  5/2  5  -  5/147  -  325  

  

   سرعت ريزش گرانولها.3جدول

 8F 7F 6F 5F 4F 3F 2F 1F  فرمولاسيون

  سرعت ريزش گرانولها

(cm3/sec)  

5/2  45/1  35/1  7/2  75/1  157/0  43/1  77/1  

 30F 29F 28F 23F 22F 21F 10F 9F  فرمولاسيون

  سرعت ريزش گرانولها

(cm3/sec)  

4/0  6/0  5/0  53/1  52/1  48/1  32/1  29/1  

  
  نتايج تستهاي مربوط به گرانولها .4جدول

  فرمولاسيون
  درصد فرسايش

  هاي حاوي ماده موثرهگرانول
  سرعت ريزش گرانولها  انديس كار  انديس هوسنر

(cm3/sec)  
  قطر متوسط ذرات

31F  51/13  20/1  98/16  6/1  7/419  
32F  02/10  19/1  69/15  4/1  3/529  
33F  22/9  13/1  32/11  8/1  8/472  
34F  05/11  13/1  32/11  5/1  4/430  
35F  46/18  14/1  28/12  4/1  8/479  
36F  27/11  17/1  55/14  6/1  5/448  
37F  82/13  12/1  52/10  3/1  0/558  
38F  77/17  18/1  25/15  5/1  5/443  

 

  ها به قرصنتايج تستهاي مربوط .5جدول
  فرمولاسيون

)bar 100 =نيرو(  
  الاستيك ريكاوري

  درصد فرسايش
  قرصهاي حاوي مادة مؤثره

  ميزان سختي قرصهاي
  )bar(حاوي مادة مؤثره 

31F  003/0  92/14  92/0±45/6  
32F  005/0  2/1  21/0±73/4  
33F  003/0  0*  بي نهايت  
34F  003/0  0  بي نهايت  
35F  006/0  09/22  78/0±85/6  
36F  006/0  26/7  28/0±5/7  
37F  006/0  0  بي نهايت  
38F  005/0  0  بي نهايت  

  .شد سختي اين قرصها معادل صفر فرض بنابراين ، قرصهاي سالمي تشكيل نشدCappingبه دليل ، 33F ،34F ،37F ،38Fهاي فرمولاسيوناز :*
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 .28F رهش دارو از فرمولاسيون  تاثير فشار كمپرسيون روي.1 نمودار

  

0

20

40

60

80

100

0 20 40 60 80 100 120 140
زمان (دقيقه)

رو
 دا
ش
ره
صد
در

F 29 (100 bar)

F 29 (150 bar)

F 29 (50 bar)

  
 .29Fتاثير فشار كمپرسيون روي رهش دارو از فرمولاسيون  .2 نمودار
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 .30Fتاثير فشار كمپرسيون روي رهش دارو از فرمولاسيون  .3 نمودار
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 . bar 100 فشار قرص زني  با تاثير نوع پر كننده و درصد پليمر گياهي روي رهش دارو از فرآورده.4 نمودار
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 PVP

  
  . درصدجذب رطوبت بوسيلة اكسيپيانهاي مختلف در رطوبت نسبي.5نمودار 
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 .ي حاوي لاكتوز و نشاسته تاثير فشار كمپرسيون روي سختي قرصها.6 نمودار
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  . تاثير فشار كمپرسيون روي سختي قرصهاي حاوي لاكتوز و پليمر گياهي .7 نمودار

  

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  

  

 .PVP تاثير فشار كمپرسيون روي سختي قرصهاي حاوي لاكتوز و .8 نمودار
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  . و نشاستهDCPفشار كمپرسيون روي سختي قرصهاي حاوي  تاثير .9 نمودار
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  . و پليمر گياهيDCP تاثير فشار كمپرسيون روي سختي قرصهاي قرصهاي حاوي .10 نمودار
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 .PVP  وDCP تاثير فشار كمپرسيون روي سختي قرصهاي قرصهاي حاوي .11نمودار 

  
 نتيجه گيري -4

با توجه به نتايج به دست آمده و همچنين ارزان بودن پليمر 
گياهي حاصل از گياه پلانتاگوپسيليوم مي توان از اين پليمر 
در فرمولاسيون قرصها بعنوان چسباننده و باز كننده استفاده 

از نظر خصوصيات بازكنندگي و چسبانندگي اين پليمر . كرد
هاي مورد استفاده در داورسازي و در مقايسه با اكسيپيان

 فرمولاسيوندر  همچنين  از نظر قدرت رهاسازي دارو
 USPاكوپهـــ فارم با شرايطمطابقپليمر گياهي % 5حاوي 

به قرص اين پليمر يزان سختي كه ـم در ضمن .مي باشد
دهد قابل مقايسه با نشاسته بوده و در مواردي حتي بهتر مي

  .كندازآن نيز عمل مي
  
 قدرداني و تشكر-5
هادي وليزاده، دكتر شيرزاد آزرمي وخانم دكتر آقايان زحمات از

 مطالعه اين در صميمانه همكاري بخاطر دكتر طراوت غفوريان

 .شود مي تشكر و تقدير
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