
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

پیاده سازی و 

 تایپ

 سیما صادق

 

 
 سیزدهمجلسه 

 BCSکلاس بندی 

5/8/97 

 اردکانیدکتر 

 فهرست عناوین

 Bioequivalenceتست 

 BCSکلاس بندی 



 اردکانی دکتر                                                                                                             بیوفارماسی

 1 

   تستeBioequivalenc 

باا  ،توسط ماا فرم ژنریک داروی تولیدیاست که میزان جذب قضیه ، اثبات این Bioequivalenceهدف از مطالعه 

یکسان می باشد. یعنی بیمار چه داروی تولیدی ما را استفاده کند و چه برناد اصالی را، ساروت و میازان  برند اصلی

 به طور مفصل این مبحث را توضیح می دهند.( )دکتر رویینیباشد.  می جذب دارو در هر دو تا فرمولاسیون یکی

روش انجام تست: شرکت سازنده با یک شرکتی قرار داد می بندد که کارش پیدا کردن داوطلا  هاای ساالس اسات. ایان 

و  AUCو  Cmaxو ساس  اساتفاده مای کنناد باا یاک فاصاله م ا   داوطل  ها داروی فرم ژنریک و برند اصلی را 

Tmax که اگر در دو فرمولاسیون یکسان باشد، می گویند دو دارو کینتیک یکسان دارند. دارو مقایسه می شود 

 Tmax و Cmax: برآیندی از سروت رسیدن دارو به بدن 

 AUCبرآیندی از مقدار داروی رسیده به بدن : 

ن ایان از طرفای ایارا این تست همان طور که معلوم است، تست هزینه بر و زمانبری است که به ضرر شرکت می باشد.

محرماناه مای ماناد )بارکشف ک اورهای  Bioequivalenceتست را اصولی انجام نمی دهد و تمام پروسه مربوط به تست 

کشس بندی هایی کاه در ایان که براساس کشس بندی می باشند.  وجود دارد، روش های جایگزینی به جای آن پ پی رفته( 

  الرهش( صدق می کند. )سریعIRجلسه توضیح داده کواهد شد فقط برای فرم 

 

  تستBCS  یا)Biowaiver: )!!! یعنی جایگزین کاردن روش چ س پوشی زیستی in-vitro   باا روش هزیناه

  in-vivo    (Bioequivalence)بر

  تستBCS  فقط برای اشکالIR و می گوید در صورت داشتن دارویی صدق می کند Solubility  یکساان کاود

دو فرمولاسیون از یک ماده ماوثره، تتماا  ،در بدن یکسان Permeabilityو میزان  Dissolution دارو و سروت

 پ  ووامل کنترل کننده جذب دارو سه فاکتور زیر می باشد . .داشتد نمیزان جذب یکسان کواه

 

1. Solubility 

2. Permeability 
3. Dissolution 

 

 چی ؟ ند)یعنی هر سه کیلی کوب باشند(سوال: تال اگر هیچ کدام از این سه فاکتور وامل تعیین کننده نباش 

 :آن وقت به طور تتس تمام فرمولاسیون یک دارو، جذب یکسان کواهند داشت و تنهاا وامال محادود کنناده،  پاسخ

ومش دارو به قول استاد هلو می باشد و نوع فرمولاسیون تااثیری بار روی جاذب  دستگاه گوارش کود فرد می باشد.

 دارو ندارد.
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)کاه باا زدن ناام دارو و : تقسیس بندی داروها براساس دو فاکتور سالوبیلیتی و پرمبیلیتای BCSکشس بندی 

 در اینترنت، کشس دارو را می توان بدست آورد و یک داده ی م    است(  BCSکشس 

 توضیحات BCS Solubility Permeability کشس

  باید دی  سلوشن بررسی شود بالا بالا 1کشس 

  2کشس 

 پایین

 

 بالا

 و به تبع آن  است Solubilityوامل کنترل کننده 

 دی  سلوشن نیز وامل کنترل کننده می شود و 

 ی دهند.نم waiveاجازه  معمولااز این رو 

 استیا همان جذب  Permeability وامل کنترل کننده پایین بالا 3کشس 

 با شرط اکسی پیان رو و در تل شدن م کلی ندارد از این

 برای بهبود جذب، مناس  

 ( FDA به جز.)د نده می waiveاجازه 

 

 می دهند. waiveبه س تی اجازه  پایین پایین 4کشس 

 

 :  Solubilityتعریف بالا بودن  (1

  تعریفFDA : محدوده اینکه دارو در PH  1  سی سی تل  250در کمتر از  با بی ترین دوزبتواند  7.5تا

پایین  Solubility ،  ودسی سی ب 250 بی تر از . اگرباشد( PHمستقل از یعنی تل  شدن، شود را گویند.)

 .(سی سی باشد 270تتی اگر )گویند 

  محدوده  اروپا :تعریفPH  1  قبول دارد که منطقی تر هس هست زیرا داروهای  7.5تا  1را به جای  6.8تا

انتهای روده  PHگوارش نمی رسند و از طرفی  سریع الرهش هستند و به ناتیه انتهای دستگاه BCSتست 

 بیش از اندازه س ت گیر است!( FDAمی باشد )به وبارتی  6.8نیز 

  Permeability : تعریف بالا بودن (2

  تعریفFDA  : شاود جذبتوسط دستگاه گوارش  کورده شده، از مقدار دوز داروییدرصد  90باید تداقل. 

 بالا محسوب نمی شود. پرمبیلیتی  هس، دیگر 89ب ود  90اگر این 

  دارو در ایان محادوده ی جاذب  40 30درصد بسیار س تگیرانه است زیرا کاش  90تعریف اروپا: می گوید

 درصد به بالا را هس قبول دارد. 85هستند و 
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دی  سلوشان یک دارو، تال نگاه می کنیس که سروت انحشل یا همان کوب در صورت داشتن سلوبیلیتی و پرمبیلیتی 

 دهند ! Biowaiveدر بدن بالاست یا نه که اجازه 

 :Dissolutionتعریف بالا بودن سروت  (3

تجس تاداقل  دو شرطِالبته به  می شود.دقیقه آزاد  30در کمتر از ماده درصد  85اینکه بتوانیس ن ان دهیس بیش از 

 سی سی ماندن و اینکه در هر سه بافر)معده، ابتدای روده ، روده ( این سروت را داشته باشد. 900

یا همان فاکتور شباهت برای مقایسه سروت انحشل دو فرمولاسیون ژنریک و برند دارو ضروری مای  F2تست  انجام

اده های م  صی می باشند، برای ن اان دادن باالا  پ  برکشف دو فاکتور قبلی سلوبیلیتی و پرمبیلیتی که د باشد.

 را انجام دهد. F2بودن سروت انحشل، شرکت باید تست 

 :شرط انجام تست  یاد آوریF2  این است که مجموع اکاتشف هاای دو فرمولاسایون در زماان هاایی کاه

)تقل  نکنیس .وارد کنیساکتشف زیاد است را نیز در داده آماری وارد کنیس نه اینکه فقط اکتشف های کس را 

:D ) 

  درصاد  آزاد  80پا  از دو فرمولاسیون مقدار  از اکتشف نقطهفقط یک  روش کار به این صورت است که

درصاد آزادی مااده، تفااوت مقادار دو  80وارد داده آماری کنیس، زیرا پ  از مرز اجازه داریس شدن ماده را 

 فرمولاسیون بسیار کس می شود.

  در تستF2 در صد آزاد سازی داشته باشیس، دیگر نیازی باه انجاام  80دقیقه، بیش از  15ر کمتر از اگر د

 (very rapidly dissolving)نمی باشد زیرا سروت انحشل بسیار بالا و کوب است. F2تست 

 

  Paddleتاکیید کرده است که برای انجام تست دی  سلوشن تتما از دستگاه  FDAدر مورد دی  سلوشن، نکته: 

اساتفاده  Basketبه جاای پادل از  ی که مجبور باشیسشود. در صورت استفاده rpm 50 میلی لیتر و  900با تجس 

 کنیس و بروک . دو برابرکنیس، هر دوری که مونوگراف برای پدل تعیین کرده را برای بسکت باید 

 

گر نیز وجاود دارد کاه در نهایات باا دی  سلوشن، سه شرط دیوشوه بر سر شرط کوب بودن سلوبیلیتی و پرمبیلیتی و 

 شدن دارو داده می شود. Biowaiverشرط اجازه ی  6داشتن این 

 پایداری در محیط دستگاه گوارش. (4

 پنجره درمانی، باریک نباشد. (5

 :باشد. 3نسبت مینیمس دوز سمی به مینیمس دوز موثر کمتر از  تعریف پنجره درمانی باریک 

 در صد باشد. به وبارت  110الی  90در محدوده  یک: فاصله اطمینانتعریف دیگر از پنجره درمانی بار

درصد تفاوت داشته باشد، در صورتی کاه در داروهاایی کاه پنجاره درماانی  10دیگر با برند کمتر از 

)دکتر رویینای ایان مبحاث را  درصد( 120الی  80درصد می رسد) 20باریک ندارند این محدوده به 

 (.توضیح کواهند دادمفصل 
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 استفاده شود.)مهترین شرط( FIPتوسط  اکسی پیان های تایید شده (6

FIP  تحت نظر سازمان بهداشت جهانی می باشد و در نهایتFIP  شرط را بررسی کرده و تایید کند تا  6باید این

د که آیا تا الان البته به این نکته نیز توجه می شو .یا نه  وارد بازار کند    in-vivoدارو را بدون تست  داردشرکت اجازه 

 را روی دارو انجام داده یا نه و اینکه نتیجه چگونه بوده . Bioequivalenceشرکتی تست 

 :صرفا جهت اطشعWHO    یک لیست از داروهای ضروری هر ک ور را تهیه کرده است کهFIP  به آنها اجازه

waive .شدن می دهد 

 

 

Regulator  4کشس  3کشس  2کشس  1کشس 

FDA  تنها فاکتور تعیین کننده 

 دی  سلوشن است که 

 اگر بالا باشد ، اجازه 

waive .می دهد 

 )البته باید سه شرط دوم 

 نیز روایت شود! (

 اجازه

waive 

 نمی دهد.

 اجازه

waive 

 نمی دهد.

 اجازه

waive 

 نمی دهد.

 با شرط انت اب  FDAم ابه  FDAم ابه  اروپا

 اکسی پیان مناس ، 

 می دهد. waiveاجازه 

 

WHO 

(FIP) 

  NSAIDSبه   FDAم ابه 

  waiveاجازه 

 می دهد.

  م ابه اروپا

 

 NSAIDS  چون فقط در معده  نامحلول هستند و  درPH بالاترِ روده  م کلی ندارند و  محل جذب ان در 

 داده می شود. waiveاجازه  WHOروده است، توسط 

 و مقدار، وین برند باشد.اکسی پیان مناس : اکسی پیانی که از نظر نوع  

می  waiveنداده و فقط گفتند به س تی اجازه  WHO، استاد توضیح کاصی در مورد اروپا و 4در مورد کشس  

 دهند.
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 FDA  فقط کشس یک را قبول دارد و کشس دو را فقطWHO 

 

 نکات مربوط به امتحان میانترم :

 کوتاه ، اسس دارو رو نمی کوانفارماسی به صورت تستی و جواب  نمره از مبحث بیو 5

 نمره ای  5له ئسه تا مس

 

 دوستان  کسته نباشید


