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 :التلوث الميكروبي للأشكال الصيدلاهيت النهائيتلمىع  GMP كواعد

  احخياػاث خاصت الإىم جىلد واهدشازكىد اطخخدام االإىاد واالإىخجاث الجافت في الؤهخاج، يجب اجخاذ 

 .الغباز، هما يجب جىفير هـام للخحىم االإىاطب في الهىاء

   اجخاذ الخدابير الفىيت أو الخىـيميت اللاشمتكً ػسيم أو االإخصالب يجب ججىب الخلىر الاهخلالي. 

   البيظيلين، الللاحاث الخيت، واالإظخحظساث الجسزىميت )الليام بلملياث الؤهخاج في االإىاػم االإخصصت

 (.الخيت وبلع االإظخحظساث البيىلىجيت الأخسي 

 لإجساءاث الخىـ 
ً
 .يف االإصدق كليهاإجساء دوزة للإهخاج مم فاصل شمني زم يليها الخىـيف االإىاطب وفلا

   جىفير االإحابع الهىائيت االإصممت بؼسيلت ملائمت، ودزجاث الظغؽ االإخفاوجت، وهـم إمداد واطخخلاص

 .الهىاء

   الخلليل مً مخاػس الخلىر التي يظببها إكادة جىشيم أو إكادة إدخاٌ الهىاء غير االإلالج أو االإلالج بشيل

 .غير واف

  امل مم االإىخجاث أو االإىادازجداء االإلابع الىاكيت كىد الخل. 

  اطخخدام الؤجساءاث االإلسوف فلاليتها للخىـيف وإشالت الخلىر. 

  في الؤهخاج "الىـم االإغللت" اطخخدام. 

  إجساء اخخبازاث الىشف كً البلايا. 

   ؼاكاث حلسيف للدلالت كلى حالت الىـافت كلى االإلداثباطخخدام. 

 :الصيدلاهيت النهائيتالتلوث الميكروبي للأشكال مخاطر 

   مؤؤؤً  الخلؤؤؤىر الجسزؤؤؤىمش فؤؤؤي الأدؤؤياٌ الصؤؤؤيدلاهيت إلؤؤؤى خفؤؤؤع أو حتؤؤؤل فلؤؤد الفلاليؤؤؤت الللاجيؤؤؤت للؤؤؤدواءيؤؤيد

 خلاٌ:

  .احدار الظميت الخمجيت 

  حغيير الخصائص الىيميائيت والفيزيائيت والخظيت للدواء. 
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  حغيير االإحخىي مً االإيىهاث الفلالت. 

 يلت هى مً مهام كظم مساكبت الجىدة في ململ الأدويتمساكبت الخلىر للأحياء الدك. 

  يخظمً اخخباز الخلىر الجسزىمش إجساء: 

) Total aerobic microbial counts الخلداد اللام الإجمل الجسازيم الهىائيت  ) . TAMC

) Total yeast and mold counts الإجمل الخمائس والفؼىز الخلداد اللام   ). TYMC

 :إجساء اخخبازاث هىكيت لبلع الاحياء الدكيلت    

Staphylococcus aureus، Pseudomonas aeroginosa، E. coli، Salmonella، Candida albicans ،

Aspergillus brasiliensis 

   كلؤؤؤؤؤؤؤى كيمؤؤؤؤؤؤؤت 
ً
) Colony forming unitيلؤؤؤؤؤؤؤاض الخلؤؤؤؤؤؤؤداد اكخمؤؤؤؤؤؤؤادا كؤؤؤؤؤؤؤدد االإظؤؤؤؤؤؤؤخلمساث الجسزىميؤؤؤؤؤؤؤت أو : ( CFU

 الفؼسيت االإدشيلت مً خليت واحدة في الليىت االإفحىصت.

 :الاختباراث الميكروبيولوجيت في الصىاعت الصيدلاهيت

  جحديد هميت وهىكيت الأحياء الدكيلت االإىجىدة في الليىت االإخخبرةإلى تهدف. 

  : ًجخظم  

  ًػسق جلليديت حلخمد بشيل أطاس ي كلى الصزق والخظ (MPN... ،) . 

  ػسق حديثت حلؼش هخائج أهثر دكت وبفترة شمىيت أكل (PCR....... ،.) 

  في اخخياز ػسيلت الاخخباز الأوظب 
ً
 : جللب كدة كىامل دوزا

 .هىق االإادة االإخخبرة وخصائصها الفيزيائيت والىيميائيت •

 .ػسيلت الخحظير والخصييم •

 .الإىاصفاث النهائيت للمىخج، وغيرهاا •

  حشمل جميم الاخخبازاث زلار مساحل: 

  وملالجت الليىاث.جمم 

https://manara.edu.sy/



  

4 
 

  الخلداد االإيىسوبش. 

  الدشخيص. 

 :ومعالجتها Sampling Processطرق جمع العيىاث 

 حلخبر أهم مسحلت في الاخخبازاث االإيىسوبيىلىجيت. 

  جيىن الليىت االإأخىذة جصء صغير مً الؼبخت الياملت. 

  ليع مً الظسوز  أن جيىن الليىت االإأخىذة حاويت كلى همى ميىسوبش. 

  االإاء مً مخازجها في غسف الخصييم ومً جيخر كيىاث مثاٌ  وطم كىاكد لخحديد هيفيت أخر الليىاث

 .خصاهاث الخجميم ومىاػم أخسي 

   لىىق الليىت:اللىصس الأهم)جحديد ميان أخر الليىت بلد 
ً
 ( يخم جحديد ػسيلت اكخؼاق الليىت جبلا

a.  .الليىاث الظائلت 

b.  ..الليىاث الصلبت 

c.  .كيىاث البيئت االإحيؼت 

a.  العيىاث السائلتLiquid samples: 

  الصيدلاهيت: الشساباث، االإظخحظساث االإائيت، االإلللاث واالإظخحلباثالصىاكت. 

   الصىاكت الغرائيت: االإاء، اللصائس، الخليب، اللهىة والشا. 

  الصىاكت الخجميليت: الشامبى والصىابين الظائلت. 

   :يخم جمم الليىاث هما يلي 

  اهخلاء الليىاث. 

   االإخخبرليمت وهللها إلى كجمم الليىاث بلبىاث. 

  حتل الخصىٌ كلى كيىاث مخجاوظت.  مصج الليىاث 
ً
 أو آليا

ً
 إما يدويا

ً
 جيدا

 بشيل كليم باطخخدام محلىٌ ممدد كليم الليىاث جمديد. 
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   للخصىٌ كلى  80يظمح بإطافت بلع االإىاد الفلالت كلى الظؼح مثل الليظخين أو البىلي طىزباث

 كيىت مخجاوظت.

b. العيىاث الصلبت  :Solid samples 

 االإظغىػاث والىبظىلاث. 

  حلخبر ملسطت للخلف أو الخحلل هديجت الخلىر االإيىسوبيىلىجي. 

  جمم الليىاث يخم باطخخدام جلىياث كليمت. 

   ًطاكت( 24يخم هلل الليىاث بشيل طسيم )أكل م. 

  إشالت الليىاث الثاهىيت بشيل كليم. 

  مىاطب. جمديد الليىاث بمحلىٌ ممدد كليم  

   أو باطخخدام االإىاد الفلالت كلى الظؼح باطخخدام مجاوظت الليىاث 
ً
 .و الخسازةأالخلاغ مثلا

c.  عيىاث البيئت المحيطتEnvironmental samples: 

  كيىاث الظؼحSurface samples: 

   جخم 
ً
 كؼىيت.بأخر مسخت باطخخدام ماسخت غالبا

  جىطم االإاسخت في محلىٌ ممدد وجسج وجىشق كلى ػبم آغاز 

  يمىً اطخخدام طىين أو دفسة مللمت أو دسائؽ لاصلت أو الاطفىج اللليم. 

 كيىاث الهىاء: 

 Passive sampling:  فؤؤؤؤي الهؤؤؤؤىاء لفتؤؤؤؤرة شمىيؤؤؤؤت 
ً
وطؤؤؤؤم ػبؤؤؤؤم بتؤؤؤؤر  الخؤؤؤؤاو  كلؤؤؤؤى وطؤؤؤؤؽ مغؤؤؤؤر مفخىحؤؤؤؤا

 .محددة

 Active sampling:  جصيئاثالباطخخدام مخليت هىاء أو جهاش جمم. 
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 :معالجت وجحضير العيىاث

 :المركباث المىحلت بالماء 

 .(pH 7.2) 1:10يحل االإسهب االإساد اخخبازه في وكاء فىطفاحش بخمديد  •

  TAMCأخؤسي كىؤد الظؤسوزة بؤىفع الىكؤاء لظؤمان أن الخلؤداد اللؤام االإيىسوبؤش  يخم إجساء جمديداث •

 .CFU/Plate 50لا يخجاوش  TYMCو  CFU/Plate 250لا يخجاوش 
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م كبشؤيل وامؤل يجؤب ػحنهؤا بدايؤت بالهؤاون بشؤسوغ كليمؤت إلؤى مسؤخىق هؤا االإىاد الأوليت غير االإىحلؤت •

 زم حلها.

  المركباث غير الدسمت غير المىحلت بالماء: 

 .يحل االإسهب االإساد اخخبازه في وكاء فىطفاحش •

 .g/L 1يز هبتر  80يظاف كامل فلاٌ كلى الظؼح مثل بىلي طىزباث  •

  TAMCيخم إجساء جمديداث أخؤسي كىؤد الظؤسوزة بؤىفع الىكؤاء لظؤمان أن الخلؤداد اللؤام االإيىسوبؤش  •

 .CFU/Plate 50لا يخجاوش  TYMCو  CFU/Plate 250لا يخجاوش 

 المركباث الدسمت: 

 .االإللمت بالترديح Isopropyl myristateيحل االإسهب في  •

 .ولىً بالخد الأدوى الظسوز  للخل 80يمىً إطافت بىلي طىزباث  •

وفؤؤي بلؤؤع الخؤؤالاث الخاصؤؤت إلؤؤى .لا أهثؤؤر دزجؤؤت مئىيؤؤت 40يؤؤخم الدسؤؤخين كىؤؤد الظؤؤسوزة لدزجؤؤت حؤؤسازة  •

دزجؤؤؤت، بلؤؤؤد االإؤؤؤصج يمىؤؤؤً كىؤؤؤد الظؤؤؤسوزة اطؤؤؤخخدام حمؤؤؤام مؤؤؤا ش للخفؤؤؤاؾ كلؤؤؤى دزجؤؤؤت حؤؤؤسازة  54حؤؤؤسازة 

 االإصيج

 بخمديد  •
ً
 .1:10جظاف هميت مً محلل ممدد مىاطب مسخً طابلا

 يخم االإصج حتل الخصىٌ كلى مظخحلب. •

 

 :Enumeration methodsطرق التعداد الميكروبي 

 حلخبر الخؼىة الأهم في جلييم أمان الدواء مً الىاحيت االإيىسوبيىلىجيت. 

   يلبر كً الىخائج بىاحدةCFU :في حجم محدد باطخخدام 

   : الؼسق الخلليديت 

  الخلداد كلى الظؼح. 

https://manara.edu.sy/



  

8 
 

  ػسيلت الصب. 

  اللدد الأهثر احخماليت. 

   .الترديح الغشا ش 

   :الؼسق الخديثت 

   جحديد الؤATP في الخلايا الخيت االإثبخت كلى غشاء. 

  كياض االإلاومت االإيىسوبيت. 

  .الىشف كً زاوش أوهظيد الىسبىن 

. الطرق التلليديت:
ً
 أولا

I. التعداد على السطح  Standard plate count: 

  مئىيت. دزجت  35-25بلد جحظير وجمديد الليىت جمصج مم وطؽ آغاز كام محظىن بحسازة 

   طاكت وبلدها يخم كد االإظخلمساث 48يصب الآغاز والليىت في ػبم بتر  ويحظً الإدة. 

    مظؤؤتهلىت للىكؤؤذ، هميؤؤاث هبيؤؤرة مؤؤً الأوطؤؤاغ الصزكيؤؤت واالإؤؤىاد اللليمؤؤت، ميؤؤان حظؤؤً : الؼسيلؤؤت مظؤؤاو

 .هبير

   جؼىيس بلع الخؼىاث إلى هصف أوجىماجيىيتجم: 

  الخىشيم االإيياهييش للليىت كلى الظؼح. 

  اطخخدام أغشيت لجمم الأحياء الدكيلت. 

  اطخخدام أدسػت حاويت كلى مىاد مغريت لجمم الأحياء الدكيلت. 
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II. طريلت الصبMethod   : Pour Plate 

    فيه .مل مً االإللم الجسزىمش االإساد كد الجسازيم 1يىطم 
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III.  
ً
 :Most probable number (MNP)العدد الأكثر احتمالا

 <( 100 فلالت في التراهيز االإىخفظت مً الأحياء الدكيلت g/L). 

  حظمح فلؽ بخلداد االإيىسوباث الخيت. 

 أخر حجم ملين مً الليىت الأم االإساد دزاطتها زم جمدد بىاطؼت وطؽ شزعي بشيل كشس  في كدة جخم ب

الشسوغ االإىاطبت زم يلاحؤف كؤدد الأهابيؤب التؤي ؿهؤسث فيهؤا الخؤىاص جحظً أوطاغ الصزق بأهابيب، زم 

االإدزوطت )كىس، إهخاج حمىض، إهخاج غاشاث...(، زم السجىق إلؤى جؤداوٌ مسجليؤت الإلسفؤت اللؤدد الخلسي ؤي 

 للجسازيم في ول أهبىب.

  يلخمد الاخخباز كلى الفسطياث الخاليت: 

  ا ش في الليىتجخىشق االإيىسوباث بشيل كشى. 

 . االإيىسوباث جيىن مىفصلت كً بلظها ولا جخجمم بشيل كىلىد 

 .ول أهبىب حاوٍ كلى خليت حيت واحدة طييخج فيه همى كابل للىشف 

 .حلخبر الأهابيب الخاويت كلى كيىاث مخخلفت بىفع التراهيز مظخللت 
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IV. طريلت الترشيح للغشاء: 

  ميىسون 0.45جمسز الليىت كبر فلتر كؼس زلىبه. 

  مل باالإحلىٌ الر  اطخخدم لخمديد الليىت 100 ؤحغظل زلار مساث وول مسة ب. 

   أو مادة ممحلبت أزىاء الغظل.  80في حاٌ احخىاء الليىت كلى ليبيداث يظاف بىلي طىزباث 

   
ً
( والىصؤؤف الثؤؤاوش كلؤؤى TSBيلظؤؤم الفيلتؤؤر إلؤؤى هصؤؤفين ويىطؤؤم أحؤؤدها كلؤؤى وطؤؤؽ هؤؤىعي للجؤؤسازيم )غالبؤؤا

ويؤخم الخظؤً  .دهظتروش آغاز بلد إطافت صاد حيى  الإىؤم همؤى الجؤسازيم( و خاص للفؼىز )طاوبىز وطؽ 

 للفؼىز. ˚25 -20˚لجسازيم و ل ˚35 -30˚يىم بدزجتي الخسازة  14الإدة 
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. الطرق الحديثت:
ً
 جاهيا

I.  جحديد الـATP في الخلايا الحيت المثبتت على غشاء ATP bioluminescence: 

  يخىاجد الؤATP   للخلىر الخيى 
ً
 ممخاشا

ً
 .في جميم الخلايا الخيت يلخبر مشلسا

  حلخمد هره الؼسيلت كلى جفاكل طى ش أهصيمي يىجم كىه جحسيس طىء يمىً كياض ددجه. 

  يخم الخصىٌ كلى الىخائج خلاٌ كدة طاكاث. 
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II. كياس الملاومت الميكروبيت Impedance microbiology 

  ا يؤؤؤؤدٌ كلؤؤؤؤى وجؤؤؤؤىد مؤؤؤؤم اللؤؤؤؤدزة كلؤؤؤؤى جىصؤؤؤؤيل الىهسبؤؤؤؤاء فؤؤؤؤي وطؤؤؤؤؽ مغؤؤؤؤرٍ طؤؤؤؤائلفؤؤؤؤي حلخمؤؤؤؤد كلؤؤؤؤى كيؤؤؤؤاض الخغيؤؤؤؤر

 .ميىسوبش

  أو بلبازة أخسي هي ملاومت جدفم جياز مخىاوب يمس كبر وطؽ همؤى ميىسوبؤش مىصؤل. أزىؤاء الىمؤى االإيىسوبؤش

يؤؤؤؤؤخج كمليؤؤؤؤؤاث الخمثيؤؤؤؤؤل الغؤؤؤؤؤرا ش حغييؤؤؤؤؤؤراث كابلؤؤؤؤؤت للليؤؤؤؤؤاض ههسبائيًؤؤؤؤؤا فؤؤؤؤؤؤي وطؤؤؤؤؤؽ
ُ
الىمؤؤؤؤؤى بظؤؤؤؤؤبب اطؤؤؤؤؤؤخللاب  ، ج

اللىاصس الغرائيت كاليت الىشن الجصيئي إلى ميىهاث أيىهيؤت أصؤغس مشؤخىهت جصيؤد مؤً الخىصؤيل الىهسبؤا ش 

للىطؤؤؽ. إن الخبؤؤايً فؤؤي الخىصؤؤيل الىهسبؤؤا ش ، الؤؤر  يؤؤخم زصؤؤده خؤؤلاٌ الىكؤؤذ يدىاطؤؤب مؤؤم الخغيؤؤر فؤؤي كؤؤدد 

 باث.اليائىاث الخيت الدكيلت وبالخالي يمىً كياض همى االإيىسو 

  ًحلخبر الؼسيلت الأهثر فلاليت في هشف وجحديد ول م:  

 Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeroginosa, Aspergillus niger, Candida albicans 
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III.  الكشف عن جاوي أوكسيد الكربون CO2 Sensor: 

  وجىد حظاض لىوش لثاوش أهظيد الىسبىن.كلى حلخمد هره الؼسيلت 

  .يىطم الخظاض داخل الىطؽ بلد إحاػخه بغشاء هصف هفىذ 

   يىدشؤؤسCO2  الىؤؤاجج كؤؤً كمليؤؤاث الاطؤؤخللاب االإيىسوبيؤؤت كبؤؤر الغشؤؤاء الؤؤر  يظؤؤمح فلؤؤؽ للغؤؤاشاث بلبؤؤىزه

 
ً
 يلخبؤؤؤر دلؤؤؤيلا

ً
 لىهيؤؤؤا

ً
كلؤؤؤى وجؤؤؤىد  ويىحؤؤؤل فؤؤؤي االإؤؤؤاء االإحؤؤؤيؽ بالخظؤؤؤاض وييؤؤؤخج أيىهؤؤؤاث هيؤؤؤدزوجين حظؤؤؤبب حغيؤؤؤرا

 االإيىسوباث.
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 Diagnostic methodsالطرق التشخيصيت 

 مسحلت جحديد الهىيت. 

   جخم باطخخدام كدة ػسق: 

 ELISA    

    الىيذ الدشخيص ي االإصغسMiniaturized diagnostic kit 

   الفصل االإغىاػيس ي االإىاعيImmuno-magnetic separation (IMS) 

 PCR  

 Microarray    

A.  الكيت التشخيص ي المصغرMiniaturized diagnostic kit: 

 جفاكل لىوش يجس  في صفائح ملايسة دكيلت. 

  في ول أهبىب دكيم ييخج لىن يمىً كياطه. 

  يمىً جحديد هىق االإيىسوباث باطخخدام ديفسة محددة. 

 :والجسازيم  الشيغلا، الظاالإىهيلا، االإخللباث، االإلىياث هىان هيخاث هىكيت لأهىاق طلالاث جسزىميت مثل

 اللاهىائيت والخمائس والفؼىز.إيجابيت الغسام 

 

B. Elisa) enzyme-linked immunosorbent assay): 
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 بدوزه بأهصيم جفاكل مىاعي ي 
ً
 لخمد كلى ازجباغ مظخظد بالظد االإىافم له الر  ييىن مسجبؼا

  الأهصيم يشازن في جفاكل لىوش واللىن الىاجج يخم كياطه.  

   حلخبر الؼسيلت الىىكيت للىشف كً الظاالإىهيلا والؤE. coli والليظتريا.  

 

C.  جفاعل البلمرة التسلسليPCR: 

  مؤؤؤم الؼؤؤسق الأخؤؤؤسي 
ً
يظؤؤخخدم للىشؤؤف كؤؤؤً ػيؤؤف واطؤؤؤم مؤؤً الاحيؤؤاء الدكيلؤؤؤت بمؤؤدة شمىيؤؤؤت كصؤؤيرة كياطؤؤا

.
ً
 وهي ػسيلت واطلت الاهدشاز كاالإيا
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 :Recover rateكياس وسبت الاسترداد 

  يؤؤخم الخأهؤؤد مؤؤً فاكليؤؤت ػسيلؤؤت اللؤؤد االإظؤؤخخدمت مؤؤً خؤؤلاٌ مؤؤا يلؤؤسف بليؤؤاض وظؤؤبت الاطؤؤتردادRecover 

rate50اليظبت كً  ، إذ يجب ألا جلل هره .% 

   يجؤؤسي هؤؤرا الاخخبؤؤاز بإطؤؤافت مللؤؤم جسزؤؤىمش مللؤؤىم اللؤؤدد إلؤؤى كبؤؤىة مؤؤً الشؤؤيل الصؤؤيدلاوش االإؤؤساد كيؤؤاض

 ه.االإحخىي الجسزىمش فيه زم إكادة شزكه وكد

  يجب هىا جحليم دسػين: 

  ًمؤؤؤؤؤً حجؤؤؤؤؤم الظؤؤؤؤؤائل االإىجؤؤؤؤؤىد فؤؤؤؤؤي كبؤؤؤؤؤىة الشؤؤؤؤؤيل 5ألا يصيؤؤؤؤؤد حجؤؤؤؤؤم االإللؤؤؤؤؤم الجسزؤؤؤؤؤىمش االإظؤؤؤؤؤاف كؤؤؤؤؤ %

 الصيدلاوش.

  ٌ100-10ألا يخؤؤؤؤؤؤؤسج الترهيؤؤؤؤؤؤؤز النهؤؤؤؤؤؤؤا ش للجؤؤؤؤؤؤؤسازيم االإظؤؤؤؤؤؤؤافت إلؤؤؤؤؤؤؤى كبؤؤؤؤؤؤؤىة الشؤؤؤؤؤؤؤيل الصؤؤؤؤؤؤؤيدلاوش كؤؤؤؤؤؤؤً االإجؤؤؤؤؤؤؤا 

CFU/ml. 

   كبؤؤىاث الليىؤؤت مؤؤؤً الشؤؤيل الصؤؤيدلاوش االإخخبؤؤؤر، زؤؤم حلامؤؤل هؤؤره اللبؤؤؤىة بؤؤىفع الؼسيلؤؤت التؤؤي حلامؤؤؤل  هؤؤا

 .وبلد كد الجسازيم في اللبىة التي أطيف لها االإللم الجسزىمش االإللىم اللدد
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    حلخبؤؤر ػسيلؤؤت  50ييظؤؤب اللؤؤدد الىؤؤاجج إلؤؤى اللؤؤدد االإللؤؤىم االإظؤؤاف، فؤؤإذا واهؤؤذ اليظؤؤبت أهبؤؤر أو حظؤؤاو %

ذلؤً فيجؤب اخخيؤاز ػسيلؤت كؤد أخؤسي  ر واهؤذ غيؤاللد االإظخخدمت صخيحت وحلد الىخؤائج ملبىلؤت. أمؤا إذا 

  .الجسزىمش للشيل الصيدلاوش االإخخبر ي لخلييم االإحخى 

 

 االإحاطسة الخامظتنهايت 
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