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 ثانيةالمحاضرة ال

 (1مصادر التلوث الميكروبي للأشكال الصيدلانية )

 

 

 الهواء كمصدر للتلوث في الصناعة الصيدلية

  بالمواد المغذية اللازمة لنمو الأحياء الدقيقة.يعتبر 
ً
 فقيرا

ً
 الهواء وسطا

  .نسبة الرطوبة الموجودة في الهواء غير كافية لنمو الأحياء الدقيقة 

  :بالرغم من ذلك تستطيع بعض الجراثيم أن تصمد ضمن الهواء لعدة أيام 

   بالشكل الإعاش ي: مثل الزوائفPseudomonas  والمتفطراتMycobacterium. 

   بالأشكال المقاومة: الجراثيم المشكلة للأبواغ مثل العصوياتBacillus. 

 .Aspergillusالفطور الحاملة للأبواغ مثل الرشاشيات     

  .تترسب الميكروبات المعلقة في الهواء بتأثير ثقلها ببطء على السطوح المختلفة 

  :يتوقف معدل الترسب على 

  الناتجة عن التهويةالتيارات الهوائية. 
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 أنظمة إخراج الهواء. 

 تيارات الحمل الحراري فوق منابع الحرارة. 

 النشاط والحركة الموجودة في الغرفة. 

 الميكروفلورا الموجودة على جلد العمال أهم مصدر للتلوث. 

 وجود خلل في المراشح التي يمر من خلالها الهواء من خارج المعمل. 

 

 

 :معمل الأدويةفي  الهواءتنقية طرق 

A. بمحلول مطهرغسل الهواء التعقيم ب: 

    تمريررر تيررار الهررواء الررداخل إ ررى منطقررة العمررل علررى مطلررول يطرروي مررادة مطهرررة حيرر  يررتم الررتخل

 ( وجميع العوالق.M.Os) Micro-Organismsمن 

   ( 0.05 – 0.02يررررررتم اسررررررتخدام رذاذ البررررررروبيلين غليكررررررول mg/L أو اسررررررتخدام مركبررررررات الأمونيرررررروم )

 .%0.075الرباعية بتركيز 

   طريقررررة غيررررر عمليررررة بسرررر ب احتررررواء الهررررواء النرررراتو علررررى نسرررربة عاليررررة مررررن الرطوبررررة والكلفررررة العاليررررة

 للتخل  منها.

 

B. :التعقيم بالأشعة فوق البنفسجية 

   تسرررتخدم أشرررعةUV (240 – 280 nmفررري التعقررريم ولكرررن غيرررر كافيرررة للق ررراء علرررى جميرررع )  الأحيررراء

 الدقيقة.

  .تؤمن تطهير السطوح التي توجه عليها مباشرة. تستطيع اختراق الماء والهواء وبعض أنواع الزجاج 
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 بات لمUV: 

 دي خطرررر الأشررررعة علررررى ااشرررعاع مباشررررر: يطبرررق فرررري المنررراطق العقيمررررة خرررارج أوقررررات الررردوام لتفرررر

الحفرررررا  علرررررى عقامرررررة العمرررررالع يسررررراعد فررررري إزالرررررة الجرررررراثيم عرررررن طررررراو ت العمرررررل والأرضرررررياتع 

 المناطق خارج أوقات الإنتاج.

 .اشعاع غير مباشر: تأثيرها مقتصر على تخلي  تيار الهواء من الجراثيم في منطقة العمل 

 

C. :التعقيم بالترشيح 

 .أهم وأكثر الطرق المستخدمة في الصناعة الصيد نية لتقليل الحمل البيولوجي للهواء 

   طريقررة ميكانيكيررة تعتمررد علررى إيقررا  المتع رريات الدقيقررة دون حرردوث أي تغيرررات كيميائيررة ل جررو

 المطيط.

  يمرررر الهرررواء علررررى مراشرررح متعررررددة توضرررع ضررررمن جهررراز ترررردفق الهرررواء الصررررفائ يLaminar Air Flow 

(LAF)  :وفق المرحل التالية 

a)  عملية ما قبل الترشيحPrefiltration : 

  يمررررر الهرررواء علرررى مراشرررح بدئيرررةprefilter  مرررن الصرررو  الزجررراجي )نسررريو 
ً
مصرررنوعة غالبرررا

 أليا  زجاجية دقيقة( أو القماش أو نسيو بلاستيكي.

  حشراتع......(.‘ تخلي  الهواء من العوالق والجزيئات الكبيرة )قشع غبارع أليا 

b)  مرسب كهربائيElectrostatic preciptor: 

  كمون مما يكسب الأجزاء القابلة للشحن شحنة ما. تمرير الهواء على فرق 

  تمرير الهواء على ألواح تطوي أقطاب موجبة وأقطاب سالبة لجرذب الجزيئرات المشرحونة

 بشكل معاكس.

c) HEPA filter High Efficiency Particular Air filter)): 

  تمرير الهواء عبرHEPA filter  0.45بسرعة m\sec. 

  ميكرون. 0.3% من العوالق التي يزيد حجمها عن 99.97التخل  من 

 

 :HEPA (High Efficiency Particular Air filter) الـ مراشح

 مراشح جافة قابلة للتبديل توضع ضمن إطار صلب. 

   ميكرون.  0.22يبلغ قطر مسام هذه المراشح 

  :تلتصق الجزيئات على أليا  المراشح حسب الآليات التالية 

 الأبعاد حي  الجزيئات ذات الأبعاد الكبيرة   تمر من الثقوب بين أليا  المرشحة. 

 اعتراض أليا  المرشحة ل جزيئات التي تمر بسرعة مطددة باتجاه واحد. 

   المراشحتداخل وانطباس الجزيئات الكبيرة في ثنايا أليا. 
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ً
 أمام الجزيئات الأصغر حجما

ً
 .وجود الجزيئات الأكبر يشكل عائقا

   ميكرررررررون  0.3  تسررررررما هررررررذه المراشررررررح بمرررررررور الجزيئررررررات والميكروبررررررات ب جررررررم أكبررررررر مررررررن

 % . 99.997وبفعالية 

   يجرب أ  يزيرد عردد الجزيئرات فري  100تعد المناطق التي تعقم بهذه المراشح مناطق من الرتبرة(

 جزيئة في حجم معين من الهواء(. 100الجو المنقى بهذه المراشح عن 

  .يجب أن يتناسب حجم المرشحة مع حجم الغرفة المنقاة ليطقق النسبة المسموحة 
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 :Laminar Air Flow (LAF)أنواع الـ 

  للأشررررررركال يرررررررتم اختيرررررررار نررررررروع الجهررررررراز حسرررررررب اتجررررررراه جريررررررران الهرررررررواء المناسرررررررب 
ً
للغرفرررررررة المنقررررررراة وذلرررررررك تبعرررررررا

 الصيد نية المصنعة والمواد الأولية المستخدمة ونوع العمل المنجز في المنطقة.

  :هناك نوعان 

A. .الجهاز ذو الجريان الأفقي 

B. .الجهاز ذو الجريان العمودي 

   العمرررل فررري الجهررراز الأفقررري دقيرررق وحررررج خاصرررة عنرررد التعامرررل مرررع مرررواد ملوثرررة أو حساسرررة حيررر  يرررتم نثرررر

 المواد في وجه العمال.

   ينظف الجو في أقسام تصنيع المواد والأشكال الصيد نية الحشوية وخطوط التعبئة باستعمال الجهاز

 العمودي. 

ويررررتم باسررررتعمال جزيئررررات  HEPAاختبررررار لفعاليررررة مراشررررح الررررر  :DOP (Dispersed Oil Particulate)اختبررررار الررررر  

دي أوكتيرررل فترررا ت )وهرررو غررراز  مرررن ولررر س سرررام و  يرررؤثر علرررى  DOPأو  NaClذات أبعررراد دقيقرررة ومعلومرررة مرررن 

فرري الهررواء ومررن ثررم يكشررف عررن وجررود هررذه الجزيئررات فرري الهررواء ال ررارج مررن المرشررحة أو  طبيعرة المراشررح(ع تررذر 

 .ةحدخان دي أوكتيل فتا ت من المرش مرور جزيئات
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 :ملاحظات هامة

    يمكن استخدام لمبات الرUV  في نفس الوقت أثناء التعقيم بمراشح الرHEPA :وذلك لأن 

داخل عبرررر المراشرررح كبيررررة فهرررو يكرررنس كرررل الملوثرررات عرررن السرررطوح التررري يصرررادفها و  الرررسررررعة الهرررواء   •

 . UVيسما للمتع يات البقاء ساكنة فترة كافية لتعقيمها بر 

تنتقل وفق خطوط مستقيمة لذا وجود أي عائق في طريقها يترك خلفه منطقة ظليلة  UVأشعة الر  •

ائق فررري دون تعقررريمع وبوجرررود تيرررار هرررواء متررردفق مرررن المراشرررح قرررد يرررؤدي إ رررى انتشرررار الجزيئرررات والررردق

 شعة وفق خطوطها المستقيمة.الجو مما يمنع من بقاء الأ 

 UVة مرررع الترررأثير القاترررل أو المثررربط لأشرررعة الرررر سررررعة الهرررواء المتررردفق مرررن هرررذه المراشرررح عاليرررة مقارنررر  •

 ل جراثيم الموجودة داخل الهواء.

 

D. :التعقيم بالغاز 

  .)باستخدام الغاز )أكسيد الإيتلينع الفورم ألدهيدع غاز الأوزون 
ً
 يتم تعقيم جو المعمل أحيانا

   تررررررررؤثر هررررررررذه الغررررررررازات علررررررررى الرررررررررM.Os  والهيدروكسرررررررريل علررررررررى بألكلررررررررة المجموعررررررررات السررررررررلفادريلية والأمررررررررين

 البروت نات وكذلك على مجموعة الأمينو ل حموض النووية )تفاعلات ألكلة(.

  :استخدام الغاز في التعقيم يبقى مطدود للأسباب التالية 

 يطتاج التعقيم بالغاز لفترة زمنية طويلة ل حصول على نتائو جيدة.  •

 السرطانات.إمكانية إحداث الطفرات عند الأش اص العاملين وحدوث  •

 أعراض سمية تنتو من تخريش الجلد والأغشية المخاطية والملتطمة.  •

تطترراج ترردابير صررارمة لمراقبررة تراكيررز الغرراز فرري الجررو مررع اتخرراذ إجررراءات الحمايررة للأشرر اص والعمررال  •

 المتواجدين في المكان.
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ملاحظة هامة: 

بعد تعقيم الهواء داخل المنطقة للحفاظ علـ  عقامتـي بطبـغ ضـغت مرتفـث بحيـ  بمنـث دخـول 

 اخلها خلال عمليات فتح الأبواب والمنافذ الأخرى.هواء من خارج المنطقة إل  د

 

 :تصنيف الهواء الناتج عن عملية الفلترة

 يصنف الهواء إ ى أربع درجات وتختلف طريقة التسمية بين البلدان: 

 

 Class A Class 100 ISO 5 الدرجة الأول 

 Class B Class 1000 ISO 6 الدرجة الثانية

 Class C Class 10000 ISO 7 الدرجة الثالثة

 Class D Class 100000 ISO 8 الدرجة الرابعة

 

 :الحدود الدستورية المسموح بها لتواجد الجزيئات والميكروبات في الهواء

mعدد الجزيئات / الدرجة
3 

  

 (Purity)ميكرون  0.5وأبعادها أقل من 

CFU/mالحدود الجرثومية 
3

  

(Sterility) 

Class A = 100 3520 <1 

Class B = 1000 35,200 10 

Class C = 10000 352,000 100 

Class D = 100000 3,520,000 200 
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 :أهم الميكروبات المحمولة في الهواء

 Bacillus spp.  

 Micrococcus spp.  

  Staphylococcus spp.  

 Aspergillus spp.  

 Penicillin spp.  

 Corynebacterium spp.   

 :مراقبة المحتوى الجرثومي للهواء أو جو العمل

I. الطرق الكيفية: 

 .تعطي فكرة عن الكتلة الحيوية الملوثة ل جو المطيط 

  أطباق الترقيد أهم الطرق المستخدمة هي: Settling plates

  يرةحاو البترري الق اطبرعردد مرن أترتم بتعرريض  •
ً
علرى وسرط مغرذ للهرواء لفتررة مطرددة مرن الرزمن بعيرردا

 .ن تيارات الهواءع

 .استخدام أوساط مغذية عامة ل جراثيم الهوائية واللاهوائية والفطور   •

درجة  حتى  2.5±  20ساعة وللفطور  24درجة مئوية لمدة  37أو  30درجة حرارة الح ن ل جراثيم   •

 .أيام 7

 .قراءة النتائو تعتمد على قياس تبدل المطتوى الجرثومي على عدة أيام  •

 التطبيق وسريعة وقليلة التكلفة. ميزاتها: سهلة 

  عيوبها: تكشف فقط الجراثيم التي ترقد على السطا في حين تبقى العالقة مجهولةع كما أن تيرار الهرواء

 .قد   يسما ل جراثيم أن ترقد على السطا وقد تؤدي إ ى جفافها HEPAالسريع الناتو عن مراشح 

II. :الطرق الكمية 

  طرق لقياس التعداد الجرثومي في حجم مطدد من الهواء )أكثرر مرن مترر مكعرب( باسرتخدام مخليرة هرواء

Air sampling machine. 

   تسما دساتير الأدوية والقوانين الناظمة لعملية التصنيع النظيف )غير العقيم( بوجود حد أعظمي من

 ائي.الجراثيم يختلف باختلا  المنطقة أو القسم من المعمل الدو 

 :من أهم الطرق الكمية المستخدمة 

   عدد الجزيئات الإلكترونيElectronic  particle  counter. 

  جهازSTA (Slit-to-agar). 

   جهاز الطرد المركزيCentrifugal sampler. 

   جهاز Open-faced  filter holder. 

 .طريقة غسل عينة الهواء 
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  عدد الجزيئات الإلكترونيElectronic particle counter: 

  يعتمررررد فرررري مبدئرررره علررررى قيرررراس شرررردة ال رررروء المبعثررررر أو المنتشررررر جررررراء اصررررطدام شررررعاع ضرررروئي بالجزيئررررات

 الموجودة في الهواء.

  تمتاز بالسرعة في معرفة عدد الجزيئات وحجمها مباشرة. 

  تميز بين الجزيئات الحيرة وغيرر الحيرة والردقائق الموجرودة فري الهرواء وبالترا ي غيرر كافيرة ودقيقرة لتطديرد  

 المطتوى الجرثومي للهواء أو الجو المطيط.

  تستخدم في مراقبة الجو في المناطق المعقمة برLAF. 
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  جهازSTA (Slit-to-agar:) 

 ة في عينة معلومة الحجم من الهواء.يق س عدد الجراثيم الحية الموجود 

   يررتم شررفط عينررة هررواء معلومررة الحجررم بمخليررة بطيرر  تمررر خررلال عبورهررا مررن فتطررة ضرريقة علررى سررطا

وسررط مرررن الأغرررار المغررذي)يتطرك حركرررة دائريرررة منتظمررة( الرررذي يلرررتقط كررل الجرررراثيم والجزيئرررات العالقرررة 

 الموجودة في عينة الهواء.

 ح ررررن بشررررروط مناسرررربة مشرررركلة مسررررتعمرات ترررررى بررررالعين المجررررردة )قابلررررة تنمررررو الجررررراثيم الملوثررررة بعررررد ال

 للعد(.

 

  جهاز الطرد المركزيCentrifugal sampler: 

  يررتم دفررع عينررة مررن الهررواء بمروحررة تقررذ  الملوثررات الموجررودة فرري عينررة معلومررة الحجررم مررن الهررواء بفعررل

على شريط مرن الآغرار المغرذي الثابرت حير  تلتصرق عليره هرذه المتع ريات الدقيقرة حير  الطرد المركزي 

 تشكل بعد الح ن مستعمرات يمكن عدها.

 .إن دعت الحاجة 
ً
 يتميز هذا الجهاز بسهولة التنظيف والتعقيم وقابلية الحمل وإمكانية العمل يدويا

 .طريقة كمية بطتة 
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  جهاز Open-faced filter holder: 

 .يق س هذا الجهاز الجزيئات الملوثة الحية وغير الحية 

 مطتروى المرشرحة علرى صرفيطة وفطصرها تطرت  تمرر عينة الهواء بواسطة مخلية على مرشحة ثم يوضع

 المجهر معرفة عدد الجزيئات الملوثة بشكل عام.

 .لمعرفة عدد الجزيئات الحية يتم زرع مطتوى المرشحة على وسط مغذي وعد المستعمرات بعد الزرع 

 

  ينة الهواء: طريقة غسل ع 

   تعتمررد علررى غسررل حجررم معررين مررن الهررواء وتخليصرره مررن الجزيئررات العالقررة مررن خررلال تمريررره بواسررطة

 مخلية عبر وسط سائل من المرق المغذي أو المصل الفيزيولوجي.

  اء الترشررريا ثرررم يرررزرع الغشررراء علرررى وسرررط صرررلب حترررى تعرررد المسرررتعمرات يرشرررح الوسرررط السرررائل عبرررر غشررر

 الجرثومية.

 

 شروط أخذ عينة الهواء المدروسة

I. مكان أخذ العينة: 

  .موضع التعبئة 

  .مناطق تبديل ملابس العمال 

  .منطقة دخول وخروج العمال إ ى قسم التعبئة 

  .جميع المنافذ الداخلة وال ارجة من المنطقة العقيمة عبر الجدران 

  .قرب أجهزة التهوية أو أي منطقة ذات خطورة عالية للتلوث بالمتع يات الدقيقة 

 

II. :حجم العينة 

   يجرررررب أن يكررررررون حجررررررم العينررررررة كبيررررررر وكررررررا  بطيررررر  يعطرررررري فكرررررررة عررررررن عرررررردد الجزيئررررررات القابلررررررة

للكشرررف وخاصرررة فررري المنررراطق التررري يتوقرررع عررردد الملوثرررات فيهرررا قليرررل كمرررا فررري المنررراطق ذات الرتبرررة 

 قدم مكعب وربما اكثر. 30يجب أ  يقل حجم العينة عن  100

   كلمررا كرران مكرران أخررذ العينررة أكثررر خطررورة يررزداد حجررم العينررة المررأخوذة وكررذلك تررزداد تكراريررة

 القياس.
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 تلوث سطوح العمل

لمراقبة السطوح وقياس المطتوى الجرثومي لها و  تعتبر السطوح مصدر من مصادر التلوث في المعامل الدوائية.

 هناك طريقتان:

I.  :طرق كيفية 

  تررررتم بأخررررذ عينررررة مررررن السررررطوح برررردون تطديررررد مسرررراحة معينررررة بواسررررطة ما ررررحة قطنيررررةswab  ومررررن ثررررم

 زراعتها على وسط ملائم.

 تعتبر النتيجة إيجابية في حال ظهور أي نمو جرثومي. 

 

II.  :طرق كمية 

A.  استعمال ما حة قطنية حي  تؤخذ من مساحة مطددة ومن ثم تغسل بوسط سائل عقيم أو مصل

بهررد  تفريرررغ كامررل مطتواهرررا مررن الجرررراثيم ومررن ثرررم ترشرريا الوسرررط وزراعررة المرشرررحة فيزيولرروجي عقررريم 

 على وسط صلب مغذي ملائم.

B.  اسررررتعمال وسررررط صررررلب مغررررذي لرررردن مطرررردب أو مررررا يررررد ىRodac  plates  حيرررر  يررررتم التقرررراط الجررررراثيم

 الموجودة على السطوح المختلفة بواسطة الطبق مباشرة.

 

 

 

 

 المطاضرة الثانيةنهاية 
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