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Abstract 

 

Background and purpose: Exjade® is developed by Novartis pharmaceutical company and 

contains the active substance deferasirox, an orally active iron chelator for treatment of chronic iron 

overload following blood transfusions such as beta thalassemia. The aim of this study was to compare the 

physicochemical characteristics of branded generic product of deferasirox, Osveral®, produced by Osveh 

pharmaceutical company (in Iran) with the original brand. 

Materials and methods: Three doses (125, 250 and 500 mg) of deferasirox reference tablets 

(Exjade®) were compared with the same doses of Osveral®. Three batches of each product were randomly 

selected and physicochemical evaluations including appearance, disintegration time, hardness, assay, in 

vitro drug release and content uniformity were determined. Also, the similarity factor was calculated 

based on ICH (International Conference Harmonization) and Food and Drug Administration (FDA) 

guidelines. The drug entrapped in the tablets was determined by HPLC. The dissolution rates were 

measured in solution media (phosphate buffered and sodium Lauryl sulfate at 37 ºC) within 30 min by 

USP apparatus II (Paddle) at 50 RPM speed after 5, 10, 20 and 30 min intervals. 

Results: The results indicated that physicochemical properties of Osveral® were similar to those 

of Exjade®. Disintegration time for both products was less than 1 min and drug assay was between 90 – 

110%. In addition, the similarity factor was more than 50% for all doses. 

Conclusion: Osveral® is a reliable branded generic formulation of deferasirox for treatment of 

chronic iron overload states. 
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 گزارش کوتاه

اسورال، یک فرمولاسیون تجاری از نظارت بعد از ورود به بازار داروی 
 ®Exjadeی مرجع داروی دفرازیروکس با دارو

 
       1پدرام ابراهیم نژاد

      2ابراهیم صالحی فر

 3مهرنوش کوثریان 

 چكیده
بدو اویدید  سحدووی ادودم ادو تم دزتاو دتو ، Novartisولید  ردت د دارو د  ت  Exjade®داروی و هدد:  سابقه

انتقول اون در اوارد هوی نور  او اززا ش آهن به یورت ازان بتای دراون بیموری اسد  ه اورا   آهن گ  نن رلات
اقو سده اوویدیوت زیز شوردیمیو   داروی ینت د   ، ف او ا دن ااولهدهگدتدد  هدتجدو ز اد اونن  بیموری تولاسم  بتدو 

  بور ا  Exjade®بتن  روی اتجعدزتاو تو س تولی  رت د داروسووی اسوم بو دا

هدوی اادوبه او ردت د اسدوم بدو ندو  و نمونده اتجعهوی او قتص گتا ایل  ۱۲۲و  ۲۱۲، ۵۲۱و دو 3 ها مواد و روش
او نظدت ادوهت،  هدوچ او هت دوو به رشل توودز  انتخوب و اووییوت زیز شوردیمیو   آن  سه باسورال بو هم اقو سه ر ن 

هدوی چندین بدت اسدوس دسدتورالهملهدم  انجو  ر   تنتهیین اق ار و آوادسووی دارو در احیط بتونواون بوو ر ن، سخت ، 
اقد ار   و تور تاوبه نیز ااخص گتد  ز (FDA)و سوواون غذا و داروی آات شو  (ICH) سوواون بین الملل  هموهنگ سووی

ت و س  م لور دل بوزتزسفو)احیط انحلال  آوادسووی دارو در  ستعد تهیین ر  HPLCهو بو روش داروی اوجود در قتص
زوراو وپه آات شدو )پدوروی  ۲دور در دقیقه بو دستگوم انحلال رمورم  ۱۲بو ستعد قیقهد 3۲در واون (Ϲ 33° سولفوت بو داوی

 گیتی ر  ان اوم دقیقه 3۲و  ۲۲،  ۵۲ی بتدارهوی نمونهواونو بو  چتاون(

واون بوو ر ن هت دو قتص   ن بورا ااوبه  Exjade®اسورال و  شوریمیو   ه اواص زیز دهن ا ناون نتو ج  ها یافته
زدو تور تادوبه بدتای  ضمنوً  تهیین ر  ،ری  دوو اورد نظتد ۵۵۲تو  ۰۲ تت او    دقیقه و اق ار دارو در اح ودم بیندر  م

  دسد آا هری  بد ۱۲بیش او ،همه دووهوی دارو

بور   ه بتای دراون ازدزا ش ادزان تبت ینت   او داروی دزتاو تو س ا قتص اسورال    زتاولاسیون اه استنتاج 
 بور  ، قوبل اعتمود ا آهن

 

 ، نظورت بت دارو، پس او ورود به بووارExjade دزتاو تو س، تولاسم ، اسورال،واژه های کلیدی  
 

 مقدمه
، سوواون غذا و داروی ا دولات ۲۲۲۱در نواابت سول 

و تو س را بده عندوان اولدین داروی دزتاآات شو  اتح م
داروی اورا   بو اوتف رووانه جهد دراون ازدزا ش 

  (۵-۱)تودو    دتد بتای بیمدوران تولاسدم  آهن ازان
®Exjade ، بور   ه تجورت  داروی دزتاو تو س ا  نو

 در سوئیس عتضه ر    Novartisدارو    رت د توسط
 

 :Esalehifar@mazums.ac.ir E-mail                            سوری جودم زتح آبود، داناش م داروسووی ۵1 یلواتت سوری:  -فرابراهیم صالحی مولف مسئول: 

 اوون ران، سوری، ا تانداناگوم علو  پزرش  علو  دارو  ، داناش م داروسووی،  ، ات ز تحقیقوتگتوم زوراوسیوتیشساستود ور،   ۵
 اوون ران، سوری، ا تان، داناگوم علو  پزرش  داروسوویداناش م  ات زتحقیقوت تولاسم ، پژوهاش م هموگلوبینوپوت ، ،ولین داروسووی ب گتوماستود،   ۲
 اوون ران، سوری، ا تانهموگلوبینوپوت ، داناگوم علو  پزرش   استود، ات ز تحقیقوت تولاسم ، پژوهاش م  3
 : ۲3/6/۵3۰۱تور خ توو   :            ۵1/۵۲/۵3۰1 ارجوع جهد ایلاحوت :تور خ              ۵۵/۵۲/۵3۰1 تور خ در وزد 
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بدو ، قتص دزتاو تو س را اسوم ا تان سوویرت د دارو

تولی  نمدودم اسدد  اتوسدفونه علیدتغم تولید  نو  اسورال 

قددتص دزتاو ددتو س در دااددل  اددور، پزرددشون و نیددز 

بیموران اطمینون  دوز  نسدبد بده  یفیدد ا دن زدتآوردم 

ته و لددذا ا ددن پددژوهش بددو هدد ف اقو سدده ا ددتات ن اردد

زیز شورددیمیو   داروی اسددورال تولیدد  دااددل بددو بتندد  

  اسد انجو  ر م Exjade®اورج  

 

 مواد و روش ها
اودم اولیه دزتاو تو س او رت د داروسووی اسوم 

تهیدده ردد   اسددتونیتت ل، اتددونول و پتوسددیم دی هیدد روین 

 هددویقددتصزسددفوت او رددت د اددتا ات دد اری ردد   

نیددز بدده تتتیدد  او  Exjade®اسددورال و  دزتاو ددتو س

آبددون سددوری و انبددور دارو دد   ۵3دارواوندده آاووردد  

  داناگوم تهیه ر  

 

 هوتهیین اووییوت زیز ش  قتص

سدنج هدو بدو اسدتفودم او دسدتگوم سخت سخت  قتص

(Erweka سدددخت  پدددنج قدددتص او هدددت زتاولاسدددیون )

  هددوتصواددون بددوو ردد ن قدد ( 6)گیتی گتد دد اندد اوم

تهیدین  واون بدوو رد نگیتی  نن م ان اومدستگوم توسط 

هدوی بدتای تهیدین ایدزان زتسدو ش و تدتدی زدت  ( 6)ر 

   تولیدد  ردد م، او دسددتگوم زتسددو ش و تددتدی دددارو

(Friabilator and Abrasion Tester   استفودم گتد )  

 

 هوتهیین اووییوت ریمیو   قتص

بددو روش هددو بددتای تهیددین اقدد ار دارو در قددتص

Chakravarthy  وSankar (3،)  دم عدد د قددتص را پددودر

اهودل وون    چهور  قتص به    بدولن یویم و  تدم 

پدس او   ایل  لیتت آب اقات اضوزه ر  ۵۲ انتقل و به آن

ایل  لیتت اتدونول بده آن اضدوزه و دم دقیقده  ۱۲دقیقه،  ۵۲

بو اتونول به حجم  ،دقیقه سونیشید ۱او پس و  تشون دادم

ایل  لیتت او احلول  ۲و   تدماحلول را زیلتت ون م ر   سر

بدتای  .یل  لیتتی رسدی ا ۱۲بو اتونول به حجم  زیلتت ر م

سدواد  ادور آلمدون  HPLC او دسدتگوم ان اوم گیدتی

(Smart line; Knauer, Berlin, Germany) ور و دتشتدبد

UV ونواتت و سدتونند ۲۰1 در طدول ادو C18 (5 , 18C

mm; Knauer; NucleosilH.P. 25 cm × 0.46 cm 

internal diameter, pore sizeزددوو   سددتفودم ردد ( ا

حجدم  ۵۲حجدم اسدتونیتت ل، ۱۲اتحتا روال اخلوط 

ایشتولیتدت  ۲۲سدسس بود  حجم بوزت زسفوت  1۲ اتونول و

لیتدت در دقیقده یل ا ۵او نمونه به سیستم بو ستعد جت ون 

یدددزان ا ،تزر ددد  و بدددو اسدددتفودم او انحنددد  اسدددتون ارد

بددتای  ( 3)تهیدین گتد د  ،دزتاو دتو س بودورت  مدد 

رسددم انحندد  اسددتون ارد او غلظددد هددوی اختلدد  اددودم 

اسددتون ارد دزتاو ددتو س اسددتفودم ردد  و بددو قددتار دادن 

غلظد هوی استون ارد در بتابت ساح و ت انحن ، بهتدت ن 

بهندوان انحند  اسدتون ارد تتسدیم  ۰۰/۲بدولای  2Rاط بو 

واات  دوو دارو د ، بدت اسدوس ر   آوادون تهیدین  شند

روش زوراو وپه آات شدو و بدتای هدت  د ا  او بتند هوی 

  ( 6)ر دارو   انجو  

هددو بددو اسددتفودم او ایددزان آوادسددووی دارو او قتص

دسددتگوم آواددون انحددلال رددمورم دو زوراو وپدده آات شددو 

ادون بدو وگدتاد، درجه سونت  33پوروی چتاون در داوی 

دور در دقیقدده  ۱۲تاش سددتعد چدددقیقدده و  3۲انحددلال

 سد  م لور دل سدولفوت احیط انحلال ردوال  ر انجو  

بادت در هدت بود   1/6بتابت  pH و بوزت زسفوتدری   ۱/۲

 و ۵۲و  ۱هوی    ع د قتص ان ااته و در واون انحلال

ایل  لیتت نمونه بتدارته و  ۵۲، اتفدقیقه او هت  3۲ و ۲۲

شتتوزتواتت دستگوم اسس بو ،جذب آن ، تدنپس او یوف

د  دجهدد رعو  نواتت اواند م رد ندو ۲۰1در طول او  

لیتدت او ایلد  ۵۲گیدتی، رتا ط سین  پس او هدت نمونده

جهد  .(1-۰)اززودم ر  ی انحلالهوباتاحیط انحلال به 

بدت اسدوس  2Fتور تادوبه  زدواو اقو سه الگوهوی انحدلال 

 زتاول ذ ل حویل گتد   
 

F2 = 50×Log {[1+ (1/n) ∑t=1
n(Rt-Tt)2]-0.5×100} 

بدده  tT و tR تهدد اد نقددوط انحددلال، nدر رابادده زددو  

تتتیدد  اتوسددط دریدد  انحددلال زددتآوردم اسددتون ارد و 
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 گزارش کوتاه

اق ار  اگت  FDAبت طب  دستورالهمل   بور آواو ا  ا 

2F نظدت آوادسدووی  ورد ، دو زدتآوردم اوب ۲۲۵و ۲۱ بین

تدت زد د ن ۲۲۵بده 2Fهت چده اقد ار   دارو ااوبه هستن 

 شندواات  احتدوای  ( 1،۰)بورد تدت اد تاوبه بیشبور ، 

دارو   بو استفودم او آواون سودم انحتاف اهیور و آواون 

  انحلال بو احوسبه زو تور تاوبه انجو  ر  
 

 یافته ها و بحث
بدده  (PMS)ااولهددوت بهدد  او ورود دارو بدده بددووار 

ردود ه او جمدع آوری اجموعه زهولید هو   گفتده اد 

د    احوول پس او گتزتن اجدوو و اطلاعوت در اور

آ د   ا دن دادم هدو و دسدد اد ه ورود به بووار دارو   ب

هوی او تی جهد  نتتل و نیز توانن   م اطلاعوت ا 

هوی بتون تن  و آواون ( ۵۲،۵۵)توسهه احوولات نمو ن 

تهیین  یفید داروهو روال  شستی آواو اوت  اسد  ده 

تولید  احودول طبد   در ط  زتآ ن  سواد و نیز به  او

 ( ۵۲-۵۵)ردودقوانین و استون اردهوی دارو د  انجدو  اد 

اقو سه و بترس  اووییوت زیز شوردیمیو   داروهدوی 

ینت   تولی  ر م بو داروی اتجع  ش  او رتوط ایل  

ا دن  ( ۵۵-۵3)بورد اد جهد پذ تش داروهدوی ینت د  

اوویدیوت زیز شوردیمیو   و ااولهه بو ه ف ارو دوب  

داروی اسورال تولید  داادل بدو داروی اتجدع ی ا تپذ ت
®Exjade  انجو  ر   اووییوت زیز شوریمیو   داروی

®اسددورال و 
Exjade  در دووهددوی اختلدد  در جدد ول

چنین تهیین اق ار دارو اسد  همناون دادم ر م ۵رمورم 

دهد  در هت دو قتص در دووهوی اختل  نیدز نادون اد 

دری   ۵۵۲تو  ۰۲ل  ه اق ار دارو در اح ودم اورد قبو

نتو ج  شندواات  دوو دارو د  در هدت  د ا  او بور   ا 

دهن   ه دوو دارو د  در هدت  د ا  او هو ناون ا قتص

 1۱رزتانس در احد ودم  هویقتصو هوی اسورال قتص

بوردد   دریدد  اهیددور اددورد قبددول اسددتون ارد ادد  ۵۵۱تددو 

هدوی اهمد   شنواات  احتوای دارو    شد  او آوادون

توان  ناونه اجتای عملیوت اوب داروسووی ه ا اسد  

و نیز ایزان یحیح اودم او تم دارو   دزتاو دتو س در 

 ( 6)هوی تولی  ر م بور هت    او قتص

هدو اادهود اسدد  ده سدخت  بو اقو سه نتو ج قدتص

 1/۵۲تدو  ۱/۰بتای تمو  دووهو بتای داروی اسدورال بدین 

® یلددوگت  و بددتای داروی 
Exjade  ۵/۵3تددو  6/۵۲بددین 

تدت او هدو نیدز  دمبور   واون زتسو ش قتص یلوگت  ا 

بور   ه ناون دهن م زتاولاسیون انوسد  دری  ا  3/۲

هددوی تولیدد ی بددتای هددت دو رددت د و اسددتحشو  قددتص

بورد   اسدتون ارد زوراو وپده بدتای ایدزان قوبدل قبدول ا 

بدت اسدوس نتدو ج  ( 6)بورد زتسو ش و ت    درید  اد 

رود  ه هت چده سدخت  قدتص ا  ب سد آا م ااخص

هدو بولاتت بور ، زتسو ش  متدت و وادون بدوو رد ن قدتص

گتدد  بت ابنوی گزارروت قبل  سخت  ح اقل تت ا بیش

بورد  تدو ردتا ط  یلوگت  بدتای  د  قدتص نیدوو اد  1

توددوو ت طددوری  دده در همددون ( ۵۵)انوسددب  دارددته بوردد 

اسدددد وادددون بدددووداری نادددون دادم رددد م ۲و ۵ ردددمورم

بور   ه ا ن واون دقیقوً بتای دقیقه ا  1/۱تاو تو س دز

اسدد  ده قتص اسدورال و قدتص رزدتانس تشدتار رد م

تو ی  نن م رنوسو   اودم و الوص دزتاو تو س در هدت 

 بور  دو قتص ا 

 
 در دووهوی اختل  Exjade®اووییوت زیز شوریمیو   داروی اسورال و :1شماره  جدول

 

 نوع آواون
  اسورال قتص

 ایل  گت  ۵۱۲

  اسورال قتص

 ایل  گت  ۲۱۲

  اسورال قتص

 ایل  گت  ۱۲۲

 Exjade®قتص

 ایل  گت  ۵۱۲

 Exjade®قتص

 ایل  گت  ۲۱۲

 Exjade®قتص

 ایل  گت  ۱۲۲

 ۵/۵3 3/۵۲ 6/۵۲ 1/۵۲ ۱/۵۲ ۱/۰  یلوگت (سخت  )

 16 1۰ ۱۲ ۱۱ ۱۲ 1۱ واون بوو ر ن ) ونیه(

 1/۵۲۲ 3/۵۲۵ ۱/۰1 3/۰۰ ۲/۵۲۵ ۵/۰۰ (دری )تهیین اق ار

 ۵/۰3 ۲/۰1 ۱/۰۲ 1/۰۲ 3/۰۵ ۲/۰۱ (دری ) شنواات  احتوای دارو   

 ۲/۰۲ ۵/۰1 6/۰۱ ۰/۰6 3/۰1 1/۰3 (دری )آواد سووی دارو 

 36/۲ 6۱/۲ ۱/۲ 3/۲ ۱1/۲ 63/۲ (دری زتسو ش )

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

08
 ]

 

                               4 / 7

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-8821-en.html


 اسورال ینظارت بعد از ورود به بازار دارو
 

 2931، آبان  241دوره بيست و ششم، شماره                         مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                          141

 
 هوی اودم استون ارد دزتاو تو س تواوتوگتا  :1تصویر شماره 

 

 
 

 هوی قتص اسورال و قتص اتجعوتوگتا  توا :2تصویر شماره 

 

ناون دادم ر م   3 توو ت رمورمطوری  ه در همون

ایزان آواد دارو نیز در احدیط انحدلال و در پو دون وادون 

انحلال، بتای هدت دو ندوع قدتص در دووهدوی اختلد ، 

بورد   بتابندوی اهیدور درید  دارو اد  ۰۲اق ار بیش او 

ل ا ن دارو در طد  اورد قبول داروی اتجع، ایزان انحلا

 1۲دقیقه در احیط انحدلال ذ دت رد م نبو د  او  3۲واون 

تت بور   ه در همه آواون هوی انحلال، نتو ج دری   م

هم بتای داروی اتجع و هم داروی تولید  داادل ادورد 

توان بت اسوس آن تت ن زو توری  ه ا پذ تش بود  اهم

به اسدد تاوبه دو زتآوردم را احوسبه نمود، زدو تور تادو

دری  بودن، به انزلده تادوبه  ۱۲ ه در یورت بولاتت او 

انوس  زتآوردم هوی دارو   اورد بترس  اسد  زو تور 

گت  اسورال ایل  ۱۲۲و  ۲۱۲، ۵۲۱تاوبه در اورد قتص 

®و 
Exjade  ب سدد  3/66و  ۲/۱3، 6/۱6به تتتی  بتابدت

آا   در بترس  انجو  ر م در ا ن ااولهه، واون بوو ر ن 

هو  متت او  د  دقیقده بدود  ده بدو توجده بده ندوع صقت

هوی پتا ند م در آب اوتف قتص  ه به یورت قتص

بور   ضمن آن  ه واون بوو ر ن قتص بودم، انوس  ا 

توان  ارتبوط استقیم  بدو انحدلال و در نتیجده و سدد ا 

دستیوب  انوس  دارو داردته بورد   بدت ابندوی زوراو وپده 

هدوی بد ون رو دش بدتای قدتصبت تونیو واون بوو رد ن 

تت او هوی رو ش دار  مدقیقه و بتای قتص ۵۱تت او  م

دقیقه بو   بور   در زوراو وپه آات شدو نیدز وادون بدوو  3۲

هوی رو ش دار و ب ون رو ش  متدت ر ن بتای قتص

  ( 6)اسددقیقه ذ ت ر م 3۲او 
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بدو دوو  Exjade®نمودار آوادسووی قتص اسدورال و  :3تصویر شماره 

 گتا ایل  ۱۲۲و  ۲۱۲، ۵۲۱
 

بددتای  FDAهددوی بددت ابنددوی راهنمددو و دسددتورالهمل

یدنو ع دارو د ، آواددون انحدلال بددتای اردشول دارو دد  

جوا  اورا    ه در تقسیم بند ی سیسدتم بیوزوراوسد  

(BCS در  لاس دو قتار اد ) سدد دسدتیوب  گیتند ، و

ردود  دزتاو دتو س او دارو توسط انحلال احد ود اد 

بند ی در  دلاس جمله داروهو   اسد  ه در ا ن تقسیم
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 گزارش کوتاه

بتای اقو سه درید  انحدلال قدتص  ( 1)گیتددو قتار ا 

اتجددع و نموندده داالدد  او دووهددوی اختلدد  دو بتندد ، 

دهند  در هدت طوری  ه نتو ج ناون ا استفودم ر   همون

درید  ادودم  1۲ووهوی اختلد  بدیش او دو قتص در د

ان ،  ه ناون دقیقه حل ر م 3۲و  ۲۲هوی او تم در واون

ایددزان  بوردد  دهندد م انحددلال انوسدد  و سددت ع دارو ادد 

بور  دری  ا  ۱۲زو تور تاوبه بتای هتسه دوو بیش او 

 نن م اقبولید احوول تولی ی ردت د داالد   ه بیون

تدت ن چندین بدیش   همبوردر اقو سه بو داروی اتجع ا 

 Exjade®و  اسدورالگتاد  ایل  ۱۲۲تاوبه بین دووهوی 

 ااوه م ر  

بدت اسدوس در پو ون ا  توان نتیجه گیدتی  دتد  ده 

نتدددو ج حویدددل او ااولهددده انجدددو  رددد م، اوویدددیوت 

زیز شورددیمیو   داروی اسددورال تولیدد  ردد م در دااددل 

بدو تواند  قوبل اقو سه بودم و اد  Exjade® اور بو بتن  

چندین تویدیه اطمینون بدتای بیمدوران اسدتفودم ردود  هدم

گتدد  ه ط  طتاح      ورآواو   بولین  ادواص ا 

زیز شوریمیو   داروی ینت   بو داروی بتن  در احدیط 

 درون تن  نیز اورد اقو سه قتار گیتد 
 

 سپاسگزاری
وددوب در ا دن پددژوهش حویددل طددتح تحقیقددوت  ا

ات ز تحقیقدوت علدو  دارو د  دانادگوم علدو  پزردش  

ا  بورد   نو سدن گون اتاتد   ۰۵۱۲به رمورم اوون ران 

اهووندد ات ز تحقیقوت ادذ ور و نیدز تق  ت اود را او 

 تحقیقوت و زنووری داناگوم اعلا  ا  نمو ن  
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