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   :مقدمه

سال  در   ماه  در    ، نیمزالاز  درباره  یمطالب  1395فروردین  و  تحقداخلی  نشریه  گردآوری  داروسازی    قاتیبخش  شرکت 

شد.آریا    منتشر 

تکنیک مزالازین  تولید قرص  در  آنجا که  روشاز  و  مختلف  دارورسانی  های  استمتنوعهای  شده  برده  به کار  اطلاع    ، ی 

می این موارد  پزشکان  از چگونگی  مفید باشد )بیماران،  جالب و  ارتباط هستند،  در  با این محصول  تواند برای کسانی که 

داروسازان(.  و 

این داخلی  مطالب    رو   از  تحقنشریه  اندک   قاتیبخش  اختیار    مزالازیندرباره  تحت عنوان    یتغییرات  با  در  و  باز نشر 

می قرار  مندان    گیرد.علاقه 
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  مزالازین : -1

 مصرف :   -1-1

بزرگ   روده  زخم  و  التهاب  درمان  و  کنترل  برای  تنقیه  شکل  به  و  رکتال  طریق  از  یا  خوراکی  صورت  به  مزالازین 

(Ulcerative Colitisبه کار می )حمله برای درمان  از محصولات  بعضی  و برخی فقط برای  های رود.  شدید بیماری 

می قرار  استفاده  مورد  بهبودی  ادامه  و   گیرند.  کنترل 

و فارماکوکینتیک    -2-1  فارماکولوژی 

اثر سیستمیک  مکانیسم اثر از  آن بیشتر  اثر موضعی  است که  مشخص  شناخته شده نیست اما  مزالازین  اثر  مکانیسم   :

تولید پروستاگلاندین توقف  و  سیکلواکسیژناژ  مهار  اثر  در  مزالازین  که  دارد  وجود  احتمال  این  باعث است.  درکولن  ها 

التهاب این ناحیه می  شود.  کاهش 

فرآورده مورد  خوراکی  در  فرآورده  50تا    30های  مورد  در  و  است  شده  سالم گزارش  افراد  در  دارو  جذب  های  درصد 

نیز حدود   و   30تا   10رکتال  فرمولاسیون  دارو(  )دوز  مصرف  مقدار  مثل  است. عواملی  شده  جذب گزارش    pHدرصد 

نقش عمده جذب دارو  مقدار  دارند.  در   ای 

استیله شده و به استیل    و کبد  جذب شده در جداره روده  تبدیل می-5مزالازین  اسید  متابولیت  آمینوسالیسیلیک  شود. 

اصلی دفع می داروی  از  همراه آثاری  ادرار  و عمدتاً از طریق   شود.  استیله بی اثر بوده 

می جفت عبور  از  مزالازین  جزیی  بسیار  پلاسمائی  مقدار  نیمه عمر  است.  ناچیز  بسیار  مادر  شیر  در  آن  مقدار  و  کند 

میزان    40مزالازین   شده و به  با پروتئین 50تا   40دقیقه گزارش  آن   شود.  های پلاسما باند میدرصد 

استیله نیمه عمری   و به میزان  دقیقه  70متابولیت  دارد  با پروتئین 80ای  پلاسما باند میدرصد  حالی که  های  شود. در 

( کوتاه  مزالازین  استیله نیمه عمر دفع   5/1تا  5/0نیمه عمر دفع   ساعت دارد.   10تا   5ساعت( است، متابولیت 

 های دارورسانی  سیستم  -1-3

آنجا که   میاز  بشود  تصور  التهابات رودهه  مزالازین  روی  موضعی  بیشتر  صورت  سیستمای  از طریق  تا  است    ،ک یموثر 

عموماً خوراکی  شده  محصولات  فرموله  ناحیه  طوری  در  را  دارو  که  کنند   Terminal ileumاند  آزاد  کولن  اگر   .و 

فرمولاسیون صورت  به  تهیه شود مزالازین  معمولی  و  متداول  قسمت  ، های  در  دارو  زیادی  ابتدا مقدار  دستگاه  یهای  ی 

جذب میروده-معدی آن به کولنای  مقدار کمی از  و    رسد.می  شود 

موضعی   اثرات  و  شده  آنجا آزاد  در  و  برسد  بزرگ  روده  ابتدای  و  باریک  روده  انتهای  به قسمت  بتواند  دارو  اینکه  برای 

باشد داشته  در فرمولاسیون،  بیشتری  استفاده  از سه روش  خوراکی   :است شدههای 

آزادسازی    ییهافرمولاسیون • آنها  دارو  که  بهدر  است pH وابسته  فرمولاسیون:  محیط  نوع  این  از در  عمدتاً    ها 

حساس  و   6بالای     pHبهپلیمرهای  شده  کوتد  روکش  تکنیک  استفاده  به کار  (  Enteric Coated: EC)   انتریک 

است  گرفته   .شده 
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دارو   ییهانفرمولاسیو • و تابع  هادر آن  که آزادسازی    :( Time Dependent) خاصی نیست   pHوابسته به زمان بوده 

فرمولاسیون این  سعی میدر  بها  سرعت آزادسازی  برای  گونهه  شود  کافی  فرصت  خوراکی  داروی  که  تنظیم شود  ای 

کند اثر آزاد  محل  را در  دارو  باشد و  داشته  باریک را  و روده  از معده    .عبور 

آنفرمولاسیون • که در  م هایی  محل روده  یهالکولوها از  شده که در  استفاده  تبدیل میی  مزالازین   .شوندبزرگ به 

با   بررسی محصولات  بهدارو  که آزادسازی    ییهافرمولاسیونبرای  آنها وابسته  انجام   pH در  است، مطالعاتی  و یا زمان 

 .پردازیمها میشده که به آن

 

 مطالعات انجام شده  -2

موجود در بازار دارویی:  -2-1    مطالبی پیرامون محصولات 

گزارش   بررسی قرار  یک  و  مقایسه  مورد  مختلف  زوایای  از  را  دارویی  بازار  در  مطرح  برندهای  انگلستان،  در  تهیه شده 

این فرآورده است.  از:  داده  عبارتند   ها 

• Urotir 

• Ipocol 

• Asacol 400, 800 

• Pentasa SR 500, 1000 

• Octasa 

• Mezavant XL 

• Salofalk 250, 500 

این فرآورد  پوشش  هاهدر  از طریق  عموماً  قرصروده مکانیسم آزادسازی  حاصل شده   (EC: Enteric coated)ها  ای 

است.  است   بوده  روده  از  به نقطه مشخصی  دارو  هدف رساندن  وجود    2012مبراسد  31تا     Mesrenقرصو  بازار  در 

نام به  و پس از آن همان فرمول  ارا میلی Octasa 400  داشته  به بازار  استه  یگرمی     .شده 

مصرفدر    این محصولات موثره،  موارد  ماده  و  و   دارویی تداخلات  ، دفعات مصرف  ، مقدار  فارماکولوژی  دارویی  مشخصات 

    :با هم تفاوت دارند  کییفارماکوکینت

 

 موارد مصرف  -الف

بررسی  تمحصولاه هم تا حاد   مورد  حالات خفیف  درمان  اولسراتیو  برای  مصرف    1کولیت  ادامه  بهو  پایدار ببرای    ،ودی 

دریافت   مصرف   .اندکردهمجوز 

و   آساکول  محصول  دو  تنها  بهکو ا اما  ابتلا  مورد  در  مصرف  برای  کرون  تاسا  دریافت    2بیماری  مصرف  مجوز  نیز 

   .اندکرده

 
 التهابی مزمن روده بزرگ است. یک بیماری  (colitis-Ulcerative) ویاولسرات تیکول 1
تواند هر بخش از دستگاه گوارش از زبان گرفته تا مری و معده را یک بیماری التهابی مزمن است که می (colitis-Crohn’s ileoکرون ) یماریب 2

 درگیر کند و منحصر به روده بزرگ و راست روده نیست. 
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 مقدار در یک قرص و مقدار مصرف -ب

قرصمزالازین  مقدار   مختلفدر  مثال    های  است. به عنوان  و     Asacol MRگرمی، میلی  Ipocol MR400متنوع 

MR  Octasa    گرمی،  میلی  800و    400به شکلMezavant XL  1200  گرمی،  میلیSR  Pentasa  500     و

و  میلی  1000  گرمی.  میلی  500و  Salofalk 250گرمی 

بزرگسالان:   برای  مصرف  مقدار  برای    4/2بیشترین  روزانه  برای    8/4گرمی،  میلی  400محصولات  گرم  روزانه  گرم 

محصولات    8/4گرمی،  میلی  800محصولات   برای  روزانه  حدود  میلی  1200گرم  برای    4گرمی،  روزانه                    گرم 

SR  Pentasa  500  و  میلی و حدود    1گرمی  برای    3گرمی  در روز  نظر میلی  500و    Salofalk 250گرم  در  گرمی 

است.  شده   گرفته 

 

مصرف  -پ  دفعات 

و  میلی  Asacol MR   ،Ipocol MR   ،MR   Octasa 400هایبرای قرص روزانه   Salofalkگرمی  مصرف  کل 

روزانه   و نیز دوز نگهدارنده  است.   3تا  2برای درمان   قرص 

برای     Mezavant XLمصرف مصرف  مقادیر  و مجموع  شده  در نظر گرفته  مصرف  یک قرص برای همه موارد  روزانه 

با   و میلی MR Octasa  800درمان  است. در صورتی که برای دوز نگهدارنده   3تا   SR  Pentasa  2گرمی  قرص در روز 

توصیه می این دو محصول  از  در روز   شود.  یک قرص 

 

 ییدارو تداخلات   -ت

یا  Ipocol MRو    Asacol MRبرای با لاکتوز  نباید همراه  است که قرص  تصریح شده  مشابه که   هر دو  محصولات 

قرص  pHباعث کاهش   سایر  مورد  در  شود.  مصرف  شوند  مزالازین  سازی  مانع آزاد  است  ممکن  و  شده  های  مدفوع 

آن سند یا توصیه مورد  در  است و  این یک نظریه  است.  نشده  داده  تداخلات دارویی  در  چنین تذکری  که  مزالازین  ای 

ندارد.   وجود  تائید کند،  این نظریه را  بالینی   بصورت 

 

دارویی   -ث  مطالعات فارماکولوژیک/ 

به مقصد نهایی یعنی مزالازین  این که  از  اطمینان  باریک  Terminal ileum)  لئومیا   نالیترم   برای  اتصال روده  : محل 

( بزرگ  روده  و  بزرگ(  روکشمی( Colonبه روده  یا روشرسد،  مختلف  نظر های  در  آن  محافظت  خاصی برای  های 

است. به جدول   شده  شود.   1گرفته   مراجعه 

به ( برای روکش کردن قرصLو  Sمتاکریلات کوپلیمر )از جمله اودراژیت   شده است. این مواد  حساس    pHها استفاده 

شرایط   در  و  نمی  pHبوده  باز  و  اسیدی  نشده  باز  بزرگ  روده  و  کور  روده  محل  به  تا رسیدن  قرص  بنابراین  شوند. 

نمی آزاد   شود.  مزالازین 

و ایمنی قرص با اودرژایتمقایسه بین اثر بخشی  که  مزالازین  در    Lهای  که  نشان داد  شده بودند،  اتیل سلولز روکش  و 

و نتیجه به دست  به خوبی تحمل شده  هر دو محصول  یا متوسط  به شکل ضعیف  بزرگ  به التهاب روده  مبتلا  بیماران 

در بهبود بیماری در طول   است.   8آمده  مقایسه    هفته قابل 
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 1جدول  

 

 دارو فرمول pHآزاد شدن کامل دارو در  محل آزاد شدن دارو

 ترمینال ایلئوم و روده بزرگ

 ) کولن و رکتوم (
7 < 

 

 Sروکش شده با اودراژیت 

 Sو   Lروکش شده با اودراژیت

Asacol MR 

400 mg 

800 mg 

 S Ipocolروکش شده با اودراژیت  > 7 ترمینال ایلئوم و کولون
(Urotir) MR 

 B Mezavant XLو  Aروکش شده با متاکریلات نوع   > 7 کولون
 S MR Octasaروکش شده با اودراژیت > 7 ترمینال ایلئوم و کولون

 SR Pentasa ذرات روکش شده با اتیل سلولز - دوازدهه تا رکتوم
 L Salofalkروکش شده با اودراژیت  > 6 ترمینال ایلئوم و کولون

است که ویژگی تصریح کرده  رودهبریتیش نشنال فرمولری  محصولات  دارورسانی  است متفاوت  های  ممکن  مزالازین  ای 

این فرآورده این رو  شوند. باشد. از  نباید جایگزین یکدیگر  و  قابل جایگزینی نیستند   ها 

کلینیکی یک    Asacol MRبا     Ipocol MRمقایسه  انتخاب  اساس  بر  باید  مزالازین  تجویز  که  است  داده  نشان 

همان  مصرف  ادامه  به  ملزم  مریض  و  گیرد  صورت  آن  خوب  تحمل  و  بودن  موثر  گرفتن  نظر  در  ویژه،  فرمولاسیون 

باشد.   برنامه درمان  دادن  تغییر  بدون   محصول 

 

 فارماکوکینتیک    -ج

فرآورده-5گیری  اندازه فارماکوکینتیک  ضرایب  که  است  داده  نشان  مدفوع  و  ادرار  در  اسید  سالیسیلیک  های  آمنیو 

و پیش آن که برای درمان  مزالازین  می  UCداروهای  مقایسه است. مطالعهبه کار  قابل  کهروند،  و بر   2003در سال   ای 

ژنریکمیلی  Asacol   400روی   )و  و  گرمی  آن(  این  Salofalkو   SR  Pentasaهای  موید  است،  گرفته  صورت 

است.   مطلب 

Ipocol MR    400و MR  Octasa    اشکال ژنریکmg400Asacol MR   است. پروفایل حلالیتOctasa    مشابه

mg400 Asacol حلالیت حالی که پروفایل  تفاوت دارد.  با آن  Ipocolاست، در   ها 

 2جدول  

MR Octasa Ipocol MR Asacol MR 400 Mg  
 

 سازیآزاد

pH 1-2/1ساعت   2 % 0 % 0 % 0
*

 

pH 4/6ساعت       1 % 1کمتر از  % 40تا  13 %1کمتر از 
* 

 دقیقه 60تا  30
 % 99حدود 

 دقیقه 60تا  30
59 % 

 دقیقه 60تا 30
98 % 

pH  2/7ساعت      1
*

 

*  pH  1    مربوط به معده،  2/1تا  pH  5/6  -  4/6  مربوط به روده کوچک و pH 2/7  مربوط به ناحیه روده کور و روده بزرگ است. 5/7تا 
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که  8در طول     UCبیمار  88مطالعه بر روی   داد  در کنترل    Asacol MR 400و     Ipocol MRهفته نشان  هر دو 

موثر بوده خفیف و متوسط بیماری  موارد  با  و درمان  و آساکول    Ipocolاند. نشانه بهبود بیماری در بیماران تحت درمان 

نشان نمی معناداری  تفاوت  برای  از نظر آماری  پایان مطالعه  در  بهبود یافته  و برای    Ipocol 1/26دهد. بیماران  درصد 

از بیمارانی    6/28آساکول   تعداد بیشتری  خوراکی برای  قابل توجه نیست. پردنیزولون  است که از نظر آماری  درصد بوده 

)MR   400که آساکول   نیاز بود  مورد  کردند،  مقابل    9/11مصرف  در  معنی  5/6درصد  اختلاف  اما  نیست(. درصد  دار 

از آن تعداد کمتری  ) 400ها که آساکول  در جایی که  داشتند  موضعی لازم  استروئید  کردند،  مقابل   11مصرف  در  درصد 

باز هم اختلاف معنی 4/17 که  نیست(.درصد   دار 

یکسان بود.   دارو  تاثیرات ناخوشایند هر دو  نداشت و  غیر قابل پیش بینی وجود   اثرات مضر 

ژانویه   • در  درمان  بولتن دارو  اولسراتیوکولیتیس  -5های  ، بررسی فرمولاسیون2011در  درمان  در  آمنیوسالیسیلات 

( بخشی  اثر  در  اندکی  اختلاف  است که  داده  بنابراین  Terms of efficacyنشان  دارد.  وجود  مختلف  ( محصولات 

از   تعدادی  در  مثال  باشد. برای  صورت گرفته  کمک کنند،  ممکن است به درمان  که  باید بر اساس فاکتورهایی  انتخاب 

است.   دفعات زیادتر  به  روزانه  مصرف  از  موثرتر  مصرف،  است که دفعات کمتر  شده  داده  نشان   محصولات 

تفاوتی بین برندهای مختلف   • التهابی روده  ضایعه  برای کنترل  انگلستان  و روده  معده  انجمن متخصصین  راهنمای 

خاطر نشان می مصرف  قائل نیست. راهنمای  تاثیر آمنیومزالازین  که  مقدار  سالیسیلات  سازد  است بیشتر به  ها ممکن 

دارورسانی.     باشد تا روش  مربوط   مصرف 

 

 

در فرآورده  -2-2 مختلفمقایسه آزادسازی   های 

در فرمولاسیون  مزالازین  در  آزادسازی  در دسترس  است.   pHهای  گرفته  بررسی قرار  مورد  فیزیولوژیک  های مختلف 

از:  نمونه عبارتند  آزمایش   های مورد 

• Apriso    کارخانه سالیکس 

• Asacol و آمریکا  انگلیس 

• XL  Mesavant 
• Pentasa   انگلیس 

• Salofalk 

بررسی فرمولاسیون آزمایش،  از  بوده  هدف  به کولون  رسیدن  از  قبل  دارو  رساندن جذب  به حداقل  برای  مختلف  های 

اساس دستورالعمل بر  است. فرآورده  USPهای  است. آزمایش  گرفته  صورت  تست آزادسازی  آزمایش  برای  مورد  های 

گرفته قرار  آزمایش  مورد  ذیل  در  به ترتیب شرایط مذکور   اند:هر کدام، 

  pH=   1ساعت در                  2 •

 pH=   6ساعت در                    1 •

 pH=   8/6ساعت در                8 •

بررسی در           •  pH=   2/7ادامه 
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در نمودار   است.  3و جدول    1خلاصه نتایج حاصل  شده   نمایش داده 

نشان می که: نتیجه کار   دهد 

1-  Pentasa  :48 %    1در   =pH  ًدر    56، جمعا  %6    =pH   ًاز   92، جمعا در    6-8% پس  را   pH =    8/6ساعت  دارو 

در   دیگر  داروهای  از  است. هیچ کدام  کرده  از  pH =   1آزاد  سازی نداشته  %1بیش   اند.             آزاد 

2-  Apriso  :36   در  %6    =pH  از سه ساعت است.    pH=   8/6% در    100و پس  کرده  را آزاد   دارو 

3-  Salofalk  :11   6% در   =pH    8/6% در    100و پس از یک ساعت =  pH  .است کرده  را آزاد   دارو 

4-Asacol    وMesavant  6: در    =pH   .نکردند آزاد  را   دارویی 

5-  Asacol :   8/6در   =pH  از پس از   4، یک نمونه پس  کردند.   100ساعت  2ساعت و نمونه دیگر  را آزاد  دارو   % 

6-  Mesavant  8/6: در   =pH    است.   7تا  6پس از کرده  را آزاد   ساعت همه دارو 

در  قرص آساکول  از    pH=    8/6های  در  7)کمتر  اما  نبودند  یکسان  آزادسازی  دارای   )2/7    =pH  و همه ثابت تر بوده 

کرده خود را آزاد     اند.داروی 

 1نمودار  
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 3جدول  
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مزالازین    -2-3  مقایسه دو سیستم دارورسانی 

به  وابسته  با مکانسیم  متفاوت یکی  دارورسانی  با دو روش  فرآورده  ( و دیگری  pH-Dependent Release)  pHدو 

( به زمان  وابسته  مکانیسم  گرفتهDependent Release–Timeبا  مقایسه قرار  فراورده( مورد  این اند.  در  که  هایی 

از: اند عبارتند  گرفته  استفاده قرار  مورد   مطالعه 

شده با اودراژیتمیلی 400قرص آساکول   روکش  وابسته به  Sگرمی  پنتاسا   pHبا مکانیسم آزادسازی  و دیگری قرص 

اتیلمیلی  250 با روکش  به زمان  گرمی  وابسته  با مکانیسم آزادسازی   سلولز 

این فرآورده از  استفاده  با  اولسراتیوکولیتیس  به  مبتلا  )بیماران  دبل بلایند  به روش  صورت  Double-Blindها  (، به 

گرفته قرار  درمان  مورد  تعداد بیماران  رندوم  که به دو گروه    131اند.  و   65نفر بوده   اند.  نفر تقسیم شده  66نفر 

به  65   گروه اول وابسته  شده  فرمول  مزالازین  و روزانه    pHنفر با  گرفتند  قرار  دریافت   4/2تحت درمان  مزالازین  گرم 

( تحت عنوان  را  این گروه  می2.4g pH-کردند.   کنیم.  ( نامگذاری 

)  66   گروه دوم به زمان  وابسته  شده  فرمول  مزالازین  با  و روزانه  dependent-Timeنفر  گرفته  قرار  ( تحت درمان 

دریافت کردند.   25/2 مزالازین  )گرم  این گروه   ( است.  Time – 2.25gعنوان 

برای   و درمان  گرفته  سه نوبت صورت  در  روزانه  گروه  هر دو  در  دارو  پایان نسبت  48تجویز  است. در  داشته  ادامه  روز 

است.   توجه بوده  مورد  بیماران  خونی نداشتند به کل   بیمارانی که مدفوع 

 نتیجه نهایی مطالعه:  

اول   دوم   9/76در گروه  گروه  و در  وابسته   2/69درصد  که سیستم  داد  نشان  این موضوع  خونی نداشتند.  مدفوع  درصد 

در فرمولاسیون  pHبه  وابسته به زمان  مقایسه شده ندارد.مزیتی به سیستم   های 

وابسته به  خون در مدفوع در گروهی که داروی  این که مدت زمان وجود  تر  دریافت کردند به سمت طولانی pHبا وجود 

در عود بیماری هم مشاهده میشدن می و همین موضوع  وجود  رفت  زمان  در وضعیت  معناداری  اختلاف آماری  اما  شد، 

نمی اشاره دیده  سیستم مورد  در دو   (.      p=0.27 ,log-rank testشود )خون در مدفوع 

می فرمولاسیونبنابراین  که  گرفت  نتیجه  با  توان  مزالازین  به  "های  وابسته  به "و    "pHآزادسازی  وابسته  آزادسازی 

به    "زمان وابسته  کننده  دریافت  گروه  فاز بهبود در  این نکته که  با توجه به  دارند.  ایمنی مشابه  و  میل     pHاثر بخشی 

شدن دارد.  به طولانی  تر 
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 مسائل مربوط به تولید: -3

 انتخاب سیستم دارورسانی    -3-1

فرآورده در  آمده  دست  به  بالینی  نتایج  و  نتایج دیسلوشن  مشاهده  گرفته،  صورت  مطالعات  بررسی  های  مختلف،  با 

بیشتر بر مشابهت  وانمشکل بت نتایج آماری  را تاکید کرد.  دارورسانی  تاکید  بر مزیت یک سیستم ویژه  افتراق  ها تا وجوه 

نشان می خاطر  روده  التهابی  ضایعه  کنترل  برای  انگلستان  گوارش  انجمن متخصصین  راهنمای  که ممکن  دارد.  سازد 

در  است تاثیر آمینوسالسیلات اندکی  اختلافات  عین حال  در  دارورسانی  باشد تا روش  مربوط  مصرف  مقدار  بیشتر به  ها 

است به  باید بر اساس فاکتورهایی که ممکن  انتخاب  دارو  این رو برای تجویز  از  دارد.  وجود  درمان  اثر بخشی محصولات 

موثرتر   محصولات  از  تعدادی  برای  کمتر مصرف  است که دفعات  شده  داده  نشان  مثال  برای  گیرد.  صورت  کنند  کمک 

است.  به دفعات زیادتر  روزانه   از مصرف 

آمینوسالیسلات موضعی  تاثیر  بر  هنوز  که  آنجا  از  میاما  تاکید  بزرگ  التهاب روده  درمان  در  برندهای ها  بیشتر  شود، 

اول   هدف  ایلئوم را  ترمینال  به  دارو  رساندن  دارو،  تاثیر سیستمیک  و عدم تاکید بر  با توجه به این نکته  بازار  در  موجود 

داده قرار  و  فرمولاسیون  تاثیر موضعی  از  حداکثری  استفاده  به منظور  ضایعه  به محل  دارو  هدف رساندن  نتیجه  در  اند. 

تقریباً  دارد.  قرار  دارورسانی  سیستم  توجه طراحان  در کانون  از نقطه هدف  اثر رها شدن آن دورتر  در  دارو  بی اثر شدن 

از روش با استفاده  و  را رعایت کرده  این موضوع  موجود  وابسته به  همه محصولات  سعی در رساندن   pHهای  و یا زمان 

داشته بزرگ  به روده  آندارو  هر چند موفقیت  تفاوتاند.  و  دیده میها یکسان نبوده  این امر   شود.  هایی در 

و روش مصرف:  -3-2  انتخاب بهترین دوز دارویی 

بزرگ   التهاب روده  بهبودی    (U.C)درمان  مناسب  شرایط  در  گرفتن  قرار  برای  بیماران  و  است  نظر زمانی طولانی  از 

ادامه به طور  فرآوردهباید  از  استفاده  منظر  این  از  کنند.  مصرف  را  دارو  انتخاب  دار  مدت طولانی  برای  خوراکی  های 

را ندارد.مناسب رکتال  استفاده  مثل  دیگر  اشکال  از  استفاده  و مشکلات ناشی از  است   تری 

و   مصرف  مقدار  تاکید بر  با توجه به  تعیین شود.  باید  روزانه  بار مصرف  یا سه  با توجه به دو  دارویی  واحد  هر  در  مقدار 

به نظر می دارورسانی،  سیستم  در کنار  بخشی دارو  با اثر  آن  دارویی  رابطه  واحد  کم در یک  مقادیر  از  استفاده  رسد که 

واحدهای خوراکی   برای  میلی  250مثل  مقداری  نظر  از  نباشد و  مناسبی  حاد شاید انتخاب  موارد  در  به خصوص  گرمی 

که ممکن   و شکل محصول  اندازه  نیز به لحاظ  بالای یک گرم در هر واحد  مقادیر  از  استفاده  بهبود بیماری کفایت نکند. 

به ص  موثره  ماده  کردن  فشرده  نیست. تلاش برای  مطلوب  چندان  کند،  مشکل  را  ابعااست بلع آن  که  اندازه  ورتی  و  د 

می کند،  کوچکتر  را  تغییراتی  محصول  نشان داد  نظر باشد و یک مزیت محسوب شود. به شرط آن که بتوان  مورد  تواند 

حاصل می اثر فشردگی  در  داشت.که  اثر منفی نخواهد  تاثیرات دارویی  بر   شود 

تغییر رنگ مزالازین  : -3-3  درباره 

نشان  مزالازین  تولید قرص  تولید نسبت به رنگ  تجربه  در جریان  حساسیت خاصی بین همکاران،  است که همواره  داده 

اشاره می و شیمیایی ملکول  مختصری به خواص فیزیکی  است، لذا برای شناخت این موضوع  داشته   کنیم. مزالازین وجود 
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و ماده موثره:  مسائل مربوط به تولید 

رنگ  - با  مزالامین  یا  ملکولی  قهوه مزالازین  فرمول  خاکستری،  تا  روشن  شیمیایی    3NO7H7Cای  نام  - 5و 

میآ شناخته  اسید  آن  مینوسالیسیلیک  دیگر  نام  زیر  -هیدروکسی-2-آمینو-5شود.  به شکل  که  است  اسید  بنزوئیک 

می . نمایش داده   شود 

 
 

میلیمیلی  7/1مزالازین   در  فسفات  گرم  بافر  محلول  در  میلیمیلی  4،  (pH 7.2)لیتر  در  دیگرم  در  فرم  لیتر  متیل 

میلیمیلی  6/1آمید،   در  در  گرم  میزان  حل می  DMSOلیتر  )به  قلیایی  هیدروکسیدهای  و  اسیدهای رقیق  در  شود. 

میلی میلییک  در  در  گرم  حل می  20لیتر  سانتی گراد(  کربوکسیل،  درجه  عامل  یونیزاسیون  با توجه به ضریب  شود. 

و آمین بهترین  بین   pHهیدروکسیل  مزالازین   است. 5/5تا  5/3برای پایدار بودن 

محیط در  با  مزالازین  خوبی حل می  pH  7های  بالا به  قهوهبه  از  محلول  و رنگ  به قهوهشود  تمایل پیدا  ای  تیره  ای 

مزالازین  می آبی(  )سوسپانسیون  مایع  دارویی  اشکال  فرمولاسیون  در  این رو  از  بین    pHکند.  تنظیم   5تا   3محلول 

میمی استفاده  نیز  شلات کننده  عامل  یک  و  اکسیدان  آنتی  یک  از  حال  عین  در  اثر  شود.  از  جلوگیری  برای  و  شود 

در محصول  ازت بسته اکسیژن    شود.بندی می حضور گاز 

و هوا می اما رطوبت  است،  پایدار  و نور نسبتاً  هوا  در مجاورت  در حالت خشک و به صورت پودر  تواند  هر چند مزالازین 

اثر   .بر آن   بگذارند 

دسته فنل  - از  لحاظ شیمیایی  از  مزالازین  آنجا که  ایمین از  آن به کینون  اکسیداسیون  تجزیه  مهمترین راه  است،  ها 

 است.

 

اکسیدان آنتی  با  واکنش  و  این  سیستئین  اسکوربیک،  اسید  مانند  موادی  موجود  مقالات  در  است.  جلوگیری  قابل  ها 

شده است.  استفاده  اصلی  شده به فرم  اکسید  و حتی برگشت فرم  اکسیداسیون  از  جلوگیری  برای   تریپتوفان 

احتمال    - با پاراآمینوفنل  مزالازین  ساختمان  مشابهت  دلیل  با سدیم   N-oxidationبه  که  دارد  وجود  آمین  عامل 

است.متابی مهار   سولفیت کاملاً قابل 
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ناخالصی  - وجود  مزالازین،  حین سنتز  آهن و نیز  در  یون  از قبیل  از    pHهای فلزی  مزالازین  رنگ  قلیایی باعث تغییر 

تیره می ای  در  رنگ کرم به قهوه  این تغییر رنگ  هر چند  تاثیری ندارد. Assayشود.   مزالازین 

و محافظت -3-4  : پایداری 

تنظیم   با  است  بهتر  فوق  ملاحظات  و  مزالازین  شیمیایی  ساختمان  توجه به  مناسب،    pHبا  اکسیدان  آنتی  انتخاب 

ماده از  اسید  استفاده  از  استفاده  کرد.  کمک  دارویی  محصول  در  ملکول  پایداری  به  آمین  عامل  محافظت  برای  ای 

از   پرهیز  مناسب، سدیم  pHاسکوربیک،  اسید آمینه  یک  به کارگیری  سولفیت و سدیم اتیلن دی  بی متا های قلیایی، 

می اسید  استیک  تترا  باشد.آمین  موثر   تواند 

و فرمولو نقد روش  یبررس  -3-5  :ی جار  ی هاها 

نشان می  4جدول   را  چند قرص  هسته  است. مقایسه فرمول  توجه  قابل  مواد  به کارگیری  و  انتخاب  آنها  در  که  دهد 

مشاهده میبراساس   مزالازین  ملکول  از ساختار  در فرمولاسیوناطلاعات حاصل  مقایسه شده کمتر تلاشی  شود که  های 

است. گرفته  شدن عامل آمین صورت  اکسید  از  و جلوگیری  ملکول   برای محافظت 

است.  - شده  استفاده  مورد  یک  متا بی سولفیت تنها در   از 

نمی  - تریپتوفان  و  سیستئین  اندازه  متاسفانه گلایسین به  اما  است،  شده  استفاده  مورد  تواند عامل  از گلایسین در چند 

)سیستئین   کند  محافظت  تریپتوفان    67آمین را  از    19درصد،  و گلایسین کمتر  اسید آمینه    5درصد  انتخاب  درصد(. 

جایگزین ایمین باشد، ترکیبات  تشکیل کینون  ممانعت از  به خاطر  داشته باشد.تری میمناسب اگر   تواند 

واکنش  - آمین بر اساس  با گروه  بین لاکتوز  کنار  Maillard)  لارد یم   با توجه به واکنش  در  ماده  این  ( بهتر است که از 

نشود. استفاده   مزالازین 

ندارد.  - از سدیم کربنات وجود  استفاده   توجیهی برای 
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 4جدول  
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Asacol MR 400 400 + - - + - - - + + - + - - - - - - - - 

Asacol MR 800 800 + - - + - - - + + + + - - - - - - - - 

Octasa MR 400 400 + - - + - - - - + - + - - - - - - - - 

Octasa MR 800 800 + - - + - - - - + - + - - - - - - - - 

Ipocol MR 400 400 - - + + - - - - + + - - - + + + - - - 

Pentasa SR 500 500 - - + + - - + + + - - - - - - - - - - 

Mezavant XL 1200 1200 - - - - - - - + + + + + + - - - - + - 

Mezavant ER 1200 1200 - - - - - - - + + + + - + - - - + + - 

Salofalk 250 250 - + + + + + - + - + - - - - - - - - - 

Salofalk 500 500 - + + + + + - + - + - + - - - - - - - 

Arya 1 500 - - + + + + - - + + - - - - - - - - + 

Arya 2 500 + - - + - - - - + + - + - - - - - - - 
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