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 الخلاصة :

يستخدم في علاج  الثالث،سيفوتاكسيم الصوديوم صاد حيوي من سيفالوسبورينات الجيل 
يعطى حقناً  فيال،الإصابات المسببة بالجراثيم الإيجابية والسمبية الغرام . يحضر بشكل 
حمه باستخدام  بعدعضمياً أو وريدياَ. تهدف الدراسة إلى تقييم ثبات سيفوتاكسيم الصوديوم 

تخدام أنواع مختمفة من المحلات بتراكيز مختمفة مع الحفظ بدرجات حرارة مختمفة. تم اس
%، السيروم 5% ، السيروم السكري 2%، الميدوكائين 1الميدوكائين محلات ) خمس

 mg/ml 250- 100)%، الماء العقيم المعد لمحقن( ، وتحضير تركيزين )0.9الممحي 
بينت النتائج أن محاليل سيفوتاكسيم . (°C° , 25 C 4)وتم الحفظ بدرجتي حرارة 
 ثباتاً،كانت الأكثر  mg\ml 100بتركيز السكري  السيروم والصوديوم في الماء العقيم 

أيام عند الحفظ في  7 ، ولمدة °C 25 ةساعة في درجة الحرار  48حيث بقيت ثابتة لمدة 
حيث  mg/ml 250بتركيز  %2 الميدوكائين الأقل ثباتاً مع  وكانت ، °C 4ةدرجال

 . °C 4أيام في الدرجة 3، ولمدة  °C 25 في درجة الحرارة ساعات 8 بقيت ثابتة لمدة
لهم ودرجة حرارة الحفظ المحل المستخدم وتركيز الدواء في المحمول النهائي  pHقيمة  إن

 .كبير عمى التوافق  تأثير
 

 ، سيروم ممحي5%سيفوتاكسيم الصوديوم، سيروم سكري  فيال الكممات المفتاحية :
 (.2%، 1%)  ، ماء عقيم معد لمحقن، ليدوكائين0.9  %
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Abstract : 
Cefotaxime sodium is a third- generation parenteral cephalosporin 
antibacterial used in the treatment of infections due to susceptible 
Gram – positive and Gram- negative bacteria. Cefotaxime is 
formulated as vial and administrated  by intramuscular or 
intravenous injection . The aim of this study is to evaluate the 
reconstitution stability of cefotaxime sodium in vials after 
reconstitution by different types of diluents and storage in different 
degrees of temperature in different concentrations. Five diluents 
were used ، lidocaine  1%، lidocaine 2%،dextrose serum 5%، 
sodium chloride serum 0.9%،sterile water used for injection ،two 
concentrations (100 -250 mg/ml) ، and stored at two degrees of 
temperature (4 C° ، 25 C°). The solutions of cefotaxime sodium in 
dextrose 5% and sterile water (100 mg / ml ) showed the most 
stability for 48 hours when stored at 25 C°  and for 7 days when 
stored at 4 C° ، whereas solutions in lidocaine 2% (250 mg /ml) 
showed the lowest stability for 8 hours at  25 C°  and for 3 days 
when stored at 4 C°. The pH-value of diluent، the concentration of 
the resulted solution and the temperature degree have an 
important effect on the compatibility. 
Key words: cefotaxime sodium vial, dextrose serum 5%,NaCl 
serum 0.9%, water for injection WFI , lidocaine (1%, 2%).  
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 المقدمة : 1-
      (... مسحوق جاف محاليل، معمقات،)بعدة أشكال العقيمة يتم تصنيع الأدوية الحقنية 

تتعرض التي  الصادات الحيويةر تحض .تبعاً لمخواص الفيزيائية والكيميائية المادة الفعالة 
مسحوق المادة يتم حل  . طويل عمر رف لضمان فيال، بشكلعة يسر  حممهةلتفاعلات 

لذلك من المهم اختيار  جرعات،واستخدامها حقن مباشر أو عمى عدة الدوائية الجاف 
يكون الدواء غير  [1] [2] الفيزيائي والكيميائي . والتوافقثبات الالمحل المناسب لضمان 

 عيانياً  كشفها تمالمحمول ي حدوث تغيرات مرئية في مظهرعند محل المع فيزيائياً  متوافق
غير بعد ذلك ويصبح المحمول  المون، يتغيرأو راسب  فقاعات، عكر،قد يتشكل  بسهولة،

هي العوامل  والأدويةالمحاليل الحقنية المستخدمة  pKaو pHإن قيم  ، قابل لمحقن
 4خلال الفيزيائية التغيرات  وتدرس الفيزيائية،التغيرات  حدوث الأساسية المسؤولة عن

دليل عمى حدوث عدم  0.4 المحاليل بقيمة أكبر من pHتغيرويكون  من المزج ساعات
المادة  من كمية %10تخرب أقل من عمى  يدلالكيميائي  التوافقأما  [3] [4]. التوافق

 حممهة، إرجاع، أكسدة،بسبب تفاعلات كيميائية ) يحدث التخربحيث  الفعالة،الدوائية 
لا يمكن الكشف عنه إلا  سامة، ظهور نواتج الفعالية العلاجية أو نقص ينتج عنه (،... 
يمعب التركيب الكيميائي والمجموعات الوظيفية لجزيء الدواء الدور  .ق التحميميةائبالطر 

 [5] [6] الأساسي بحدوث التفاعلات الكيميائية.
 الكيميائي :التي تساعد عمى حدوث عدم التوافق العوامل 

 الكيميائية،حدوث بعض التفاعلات  مرتفعةالحرارة ال تسرع درجات:  الحرارة درجة1) 
بعد إضافة المحل إلى فيال الدواء في  حفظ في درجة حرارة منخفضةال لذلك يجب أن يتم
مع ارتفاع احتمال حدوث عدم التوافق  يزداد : التركيز2) ،  مباشرةحال عدم الحقن 

الزمن بين  يزداد احتمال حدوث عدم التوافق كمما زاد : مدة الحفظ 3)تركيز الدواء، 
المحل المستخدم من  pHقيمة  إن : المحل 4)، إضافة المحل إلى فيال الدواء والحقن

 [7] العوامل الأساسية المسببة لحدوث عدم التوافق.
سيفالوسبورين نصف صنعي واسع  حيوي،صاد  الصوديوم،سيفوتاكسيم تمت دراسة 

عند  المحل يضاف ، فقط يصنع بشكل فيال ووريدياً، اً عضمي اً يعطى حقن الطيف
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لاكتام وفقدان حمقة بيتا الذي يسبب فتح الحممهة،بتفاعل  تخرب بسرعةيلأنه الاستخدام 
 [8] [9] .(1الشكل )كما يوضح  الفعالية

 
 ( البنية الكيميائية لسيفوتاكسيم الصوديوم1)الشكل 

في  في علاج الكثير من الإصابات الجرثوميةبشكل واسع سيفوتاكسيم الصوديوم  يستخدم
استخدام محلات مختمفة وتحسب جرعة الفيال بيحل و ، وحدة العناية المشددة للأطفال 

حيث تبقى الفيال الواحد بشكل جرعات متعددة،  يعطىلذلك ، الأطفال حسب الوزن 
 .مما يقتضي معرفة ثبات المحمول مع المحل لمدة طويمة عمى تماس المادة الفعالة 

 هدف البحث : -2
مجموعة من  الصوديوم معلمسحوق سيفوتاكسيم  والكيميائي الفيزيائي تقييم التوافق

 العوامل ودراسة والمشافي،في الصيدليات لحل الفيال المعد لمحقن المحلات المستخدمة 
في  الدواء تركيز  المستخدم، المحل pH حدوث عدم التوافق والتي تتضمنل المسببة

 .  الحفظ حرارة  ودرجة النهائي،المحمول 
 : والطرائقالمواد  -3

 .(الذهبية لمصناعات الدوائية  ) %99) )النقاوةسيفوتاكسيم الصوديوممادة عيارية من 
 .( لمصناعات الدوائية الفا ) ) كلافوران (1gسيفوتاكسيم الصوديوم  فيال

 المحلات :
  (لمصناعات الدوائية ابن زهر) 1% ليدوكائين
  (لمصناعات الدوائية ابن زهر) 2% ليدوكائين

 لمصناعات الدوائية()مسعود وقداح  ( % Dextrose 5سيروم سكري )
 )مسعود وقداح لمصناعات الدوائية( ( NaCl 0.9%سيروم ممحي )

 )مختبرات ميديكو لمصناعات الدوائية ( ماء عقيم معد لمحقن
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 الأجهزة المستعممة :
  (UV-1800 UV-VIS spectrophotometer from Shimazu)سبيكتروفوتوميتر
 ((0.0001gوحساسيته  ( Sartorius Entris 64/ Germany)ميزان حساس 

 pH (MARTINI Mi 150 pH/ Italy) المقياس 
 القسم العممي :

 وحمها باستخدام نفس المحل 1g))عيار كلافوران )سيفوتاكسيم الصوديوم( فيال 2تم أخذ 
ضافة  ،mg/ml 100محل لمفيال الأول لمحصول عمى التركيز  ml 10تمت إضافة  وا 

4ml 250 محل لمفيال الثاني لمحصول عمى التركيز mg/ml ،  تمت إعادة العممية مع
درجتي حرارة في  المحضرة المحاليل تحفظكل من المحلات المستخدمة في الدراسة 

4C°)، (25C° ( .1) مختمفة الجدولزمنية  لفترات 
والتأكد من  عيانياً،تم تقييم التوافق الفيزيائي من خلال مراقبة المحاليل خلال مدة الحفظ 

 وتقييم ساعات، 4خلال  pHوقياس ال  راسب،عدم حدوث تغيرات لونية أو تشكل 
كمية  وحساب ةأخذ عينة من كل محمول وقياس الامتصاصي من خلال التوافق الكيميائي

وحساب النسبة المئوية  والامتصاصية،من خلال العلاقة بين التركيز مادة الفعالة ال
أقل من  يتخربعندما  ثابتاً كيميائياً  الصوديوم سيفوتاكسيممحمول  إننقول  .لممحتوى 

 . في الظروف المدروسة الفعالة لممادة من المحتوى الكمي 10%
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 ( خطة العمل(1الجدول                               

 
مغ  100حيث تم أخذ  المستخدمة المحلات تم في البداية تحضير سلاسل عيارية مع

 مل محل ، ثم تم التمديد لمحصول عمى التراكيز 100حمها ب  من المادة العيارية و
(1-6 µg/ml) 235الموجة  وقياس الامتصاصية عند طول nm، معادلة  وحساب

وحساب معامل الارتباط  والامتصاصية،لإيجاد العلاقة بين التركيز  المستقيم،الخط 
 (2الجدول ) :الخطي

 ( السلاسل العيارية لمسحوق سيفوتاكسيم الصوديوم مع المحلات المستخدمة(2الجدول 
معامل الارتباط  معادلة الخط المستقيم مجال التركيز المحل المستخدم

 الخطي
 y=0.0361x+0.0027 R2=0.9995 (µg/ml 6-2) %5السيروم السكري 
 y=0.0382x+0.001 R2=0.9997 (µg/ml 6-2) %0.9السيروم الممحي 
 y=0.038x+0.0043 R2=0.9989 (µg/ml 6-2) %1الميدوكائين 
 y=0.0368x+0.004 R2=0.9998 (µg/ml 6-2) %2الميدوكائين 

 y=0.0375x+0.0021 R2=0.9998 (µg/ml 5-1) الماء العقيم المعد لمحقن
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 النتائج والمناقشة : 4-
  :) physical compatibility) التوافق الفيزيائي 1.
ولم يحدث تغير عكر لم يتشكل أي راسب أو  عيانياً،المحضرة  العينات جميع فحصتم 

سيفوتاكسيم الصوديوم أن  لممحاليل pH القيم  وأظهرت ساعات، 4خلال في المون 
( مع جميع 0.4)من  قلتناقص بقيمة أ هلأن ةق فيزيائياً مع المحلات المستخدممتواف

 (3)الجدول . المحلات المستخدمة 
 

 ساعات 4خلال  pHتغيرات قيم ال دراسة  ( 3 الجدول )
 

 المحل المستخدم
  الزمن 

 ساعة 4 ساعة  3 ساعة 2 ساعة 1 ساعة 0
 pH 5.5 5.4 5.34 5.31 5.29 السيروم الممحي 
 pH 5.44 5.44 5.43 5.4 5.37 السيروم السكري 

 pH 5.44 5.4 5.37 5.35 5.31 الماء العقيم
 pH 5.77 5.67 5.6 5.55 5.5 %1الميدوكائين
 pH 5.88 5.78 5.77 5.71 5.65 %2الميدوكائين 

 
  ( :Chemical compatibilityالتوافق الكيميائي ) 2. 

 كمحل، (for injection Sterile water)المعد لمحقن الماء العقيم تم استخدام 
 بدرجتي حرارة والحفظmg/ml 250- 100) وتحضير محمولين بتركيزين )

4C°)–(25C°  ،  محتوى سيفوتاكسيم  وتحديد حفظعينات خلال مدة الأخذ تم
أن محتوى المحاليل من المادة  النتائجأظهرت  ، %90 التركيز لموصول إلىالصوديوم 

 48مدة  mg/ml 100 متركيزالفعالة لالقيم ضمن  بقي °C 25الحرارة في درجة  الدوائية
المحاليل التي تم حفظها أما .  (2الشكل ) mg/ml 250تركيزلم ساعة 24 ساعة ومدة

أقل من  ) أكثر ثباتاً حيث أصبح المحتوى غير فعال كانت  °4Cفي درجة الحرارة
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  250mg/ml. [10]لمتركيز  أيام  5بعدو  أسبوع،بعد  100mg/mlلمتركيز  (90%
 (3الشكل )

 
الدرجة في العقيم سيفوتاكسيم الصوديوم في الماء  لمحتوى النسبة المئوية  (2الشكل )

°25 C 
 

 

 
 في الدرجة العقيم  سيفوتاكسيم الصوديوم في الماء محتوى( النسبة المئوية ل(3الشكل 

°4 C 
 

الصوديوم فيال سيفوتاكسيم مع كمحل  (Dextrose 5%)السيروم السكري استخدام  وعند
الحدود التي  خارج mg/ml 100التركيز  أصبح °C 25في درجة الحرارة وحفظ العينات 

 . (4)الشكل  ساعة 24 بعد mg/ml 250لتركيز أما ا ساعة، 48 بعداستخدامها  يمكن
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يمكن استخدام و  ثباتاً،أكثر هي °4C الدرجة في  التي تم حفظها إن المحاليل
 .  (5)الشكل أيام  5لمدة  mg/ml 250 والتركيز أسبوع، لمدة mg/ml 100لتركيزا

  العقيم المعد لمحقن والماء pH = 4.3)النتائج متقاربة بين السيروم السكري )إن 
(pH = 5)  

له خواص حمضية وأكثر ثبات في قيم  الصوديوم حيث أن سيفوتاكسيم pHبسبب قيم ال 
 .المنخفضة pHال 

 
في الدرجة  السيروم السكري سيفوتاكسيم الصوديوم في محتوىالنسبة المئوية ل (4)الشكل

°25 C 

 
في الدرجة السيروم السكري سيفوتاكسيم الصوديوم في  محتوىالنسبة المئوية ل (5)الشكل 

°4 C 
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أظهرت النتائج أن سيفوتاكسيم  كمحل (%0.9السيروم الممحي )أما عند استخدام 
 التركيز يبق pH(6- 5.5،) حيث أن قيمة ال الصوديوم أقل ثباتاً في السيروم الممحي

mg/ml 100  25 الدرجة فيC° 250 ساعة أما التركيز 24مدة لضمن القيم الفعالة 
mg/ml 4 أما في درجة الحرارة( .6الشكل ) .فقط  ساعات 8 لمدةC° المحتوى كان 
  .mg/ml 250لمتركيز  أيام 4 و ، mg/ml 100لمتركيز  أيام 6 لمدة %90 أعمى من

 (7الشكل)  [11]

 
النسبة المئوية لمحتوى سيفوتاكسيم الصوديوم في السيروم الممحي في الدرجة  (6)الشكل 

25C° 
 

 
النسبة المئوية لمحتوى سيفوتاكسيم الصوديوم في السيروم الممحي في الدرجة  (7)الشكل 

4 C° 
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 ،الحقنلتخفيف ألم كمحل في الصيدليات بشكل واسع هيدروكمورايد  الميدوكائينيستخدم 
أقل ثبات مع  الصوديوم سيفوتاكسيم بينت النتائج أن معه،لذلك تمت دراسة التوافق 

 أكثر قموية من المحلات السابقةلأنه  (%2،%1)بتركيزيه هيدروكمورايد الميدوكائين 
 (pH = 6-7).  

 mg/ml 250يمكن استخدام التركيزين ) ، °C 25 في درجة الحرارةالنتائج متقاربة إن 
 .(9 ، 8الشكل )ساعات  8 خلال ( -100

 mg/ml لتركيزاب%1الميدوكائين يمكن استخدام المحاليل مع °C 4 في درجة الحرارةأما 
 . أيام 4لمدة  mg/ml 250 والتركيز أيام 5 ةدم 100
 5 ولمدة mg/ml 250 زلمتركي أيام 3لمدة كانت الأقل ثباتاً  (%2الميدوكائين)مع أما 

 (11)،10))الشكل  .mg/ml 100أيام لمتركيز 
 

 
 

في  %2النسبة المئوية لمحتوى سيفوتاكسيم الصوديوم في الميدوكائين  (8) الشكل 
 °C 25الدرجة 
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( في (%1( النسبة المئوية لمحتوى سيفوتاكسيم الصوديوم مع الميدوكائين (9الشكل 

 C° 25الدرجة 
 
 

 

في  %2المئوية لمحتوى سيفوتاكسيم الصوديوم في الميدوكائين  ( النسبة10الشكل )
 °C 4الدرجة 

 

 
في  %1( النسبة المئوية لمحتوى سيفوتاكسيم الصوديوم في الميدوكائين 11الشكل )

  °C 4 الدرجة 
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 الخلاصة :5- 

المحل بنوع بعد حمه يتعمق  سيفوتاكسيم الصوديوممسحوق ثبات  أن ظهرت النتائجأ
 ،pH=5)) الماء العقيمو pH=4.3) ) السيروم السكري مع أكثر ثباتاً حيث أنه  المستخدم
 قل في محمول الميدوكائينالأو  ،( =pH 6-5.5)في السيروم الممحيمنه وأقل 

 أكثر ثباتاً في الوسط الحمضيأنه  أي (pH = 6-7)%2 ، %1بتركيزيه  هيدروكمورايد
جميع حيث أن  التخرب،تفاعلات حدوث تسريع أهمية درجة الحرارة في  أيضاً  وبينت

ن، C° 4المنخفضةكانت أكثر ثباتاً في درجة الحرارة  المحاليل المحضرة  التركيز  وا 
100 mg/ml ً250ال من أكثر ثباتا mg/ml ،  من  بعد الحل مدة الثباتتتراوح حيث

 [15] [14] [13] [12] . عدة ساعات إلى أسبوع
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