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 تقدير الغليميبيرايد في المستحضرات الصيدلانية بواسطة كروماتوغرافيا السائل عالي الأداء

 2 حسين حسن خرنوب       1عماد طارق حنون

 ، العراق ، تكريت. علومجامعة تكريت ، كلية ال -1
 ، العراق ، تكريت .صيدلةكلية الجامعة تكريت ،  -2

 .الكلمات المفتاحية : غليميبرايد , أسيتونتريل , ماء , ميثانول

 : الخلاصة

صيدلانية باستخدام تقنية كروماتوغرافيا في المستحضرات ال غليميبيرايدلتقدير ال تطوير طريقة دقيقة وحساسةتم 
من العقار جزء من المليون  10ذو التركيز  دواءمحلول المايكروليتر من  20قن ح تم إذ .السائل عالي الاداء

الاسيتونتريل والماء والميثانول وفوسفات  وباستخدامملم  6,4سم وقطر 22بطول  L1عمود نوع  بأستخدام
 1-مل . دقيقة  1.5سرعة الجريان كطور متحرك عند  (10:10:20:40)بنسبة  الصوديوم احادية القاعدة 

وقد تم استقصاء الظروف التجريبية ناتوميتر  200الطول الموجي  الاشعة فوق البنفسجية عندوباستخدام كاشف 
, الطول الموجي , الكاشف , معدل سريان الطور المتحرك ( تراوحت  pHمن) نوع العمود , والطور المتحرك , 

 .2.2×10-2, وحد الكشف دقيقة 6.914( وزمن الاحتجاز   ppm 50-10خطية الطريقة بين )

% . وطبقت الطريقة بنجاح لتقدير  100.20وكانت الطريقة ذات دقة وضبط جيدين ذات استرجاعية 
 الغليميبرايد في المستحضرات الصيدلانية . 

 Introduction                                                              : المقدمة
 الاسم العلمي له  Glimepirideدواء أن 

3-ethyl-4-methyl-N-(4-(N-((4- methylcyclohexyl)carbamoyl)  

sulfamoyl)phenethyl)-2-oxo-2,5-dihydro-1H-pyrrole-1-carboxamide
(1) 

 :الآتية صيغة التركيبية يمتلك الو 
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. ويستعمل (2)(490.62g/mol)جزيئي  وزنذي  C24H34N4O5S لهذا الدواءوالصيغة الجزيئية  
Glimepiride  نسبة السكر  خفض( ويستخدم ل2السكري من النمط  في الغالب لعلاج احد اشكال داء السكري ) داء

 في الدم . 
من الجيل الثاني من  دويع  ( Insulin Independent )غير متعلق بالانسولين   Glimepirideاء و أن د

انه يؤدي إلى خفض كمية السكر في الدم بفعالية  هومن ميزات ( Sulphonylureas )مجموعه ادوية السلفونيلورية 
  Tolbutamideمن الجيل الاول مثل تولبوتاميد تعد القديمة والتي  الأدويةاكثر من 

على افراز الانسولين من خلايا البنكرياس ، ويساعد على نقل  . يساعد هذا الدواء  Chlorpropamideوباميدر وكلورب
يجب دمج استعمال هذا الدواء مع حميه غذائية . يمتاز دواء غليميبريد  اذالسكر في الدم إلى داخل انسجه الجسم . 
 ( .  0) م تناوله مرة واحدة في اليوم تولذلك ي ساعة 26بطول مدة فعالية الدوائية ، والتي تمتد إلى 

. تكون نسبة العناصر (  6)  تكون هذه المادة غليمبيريد عبارة عن مسحوق لبلورات ذات طعم مر وذات لون ابيض
، تذوب في  C = 58.76%   ،H = 6.99 % ، O=16.30% ,N=11.42%   ، S = 6.53 %(2)فيه 

.  والطول الموجي الاعظم  ºم 202ذات درجة انصهار , و . وقليل الذوبان في الماء  ºم 22الكحول بدرجة 
ولهذا الدواء . نانوميتر ، يوجد هذا الدواء بشكل مستحضرات صيدلانية مختلفة . ( 4)(  240 – 229للامتصاص )

الطفح الجلدي الشديد ، حكه ، احمرار ، تهيج ، شحوب البشرة ، حمى ، ضعف عام ، التنميل اعراض جانبية منها
، زيادة  إسهالبوخز ، صعوبة في التنفس ، دوخه ، صداع تعب ، غثيان ، تقيؤ ، الم في المعدة ، أو الشعور 

 . ( 6,2)حساسية الجلد لأشعة الشمس ، حكه خفيفة  
قد يحدث تفاعل شبيه بثنائي السلفيرام ) احمرار الوجه ، صداع ، ضيق تنفس ( وكذلك  ولهذا الدواء تداخلات

المغنسيوم ، كلورامفينكول ، فلوكونازول ، مضادات الهستامين ، سلفوناميدات ،  أملاحل دوبا ، ثيالاندروجين ، م
 حامض النيكوتينيك ، منيوتيازين ، ريفاميسين ، استروجين ، آيزونيازيد . 

استاتين ، فهذه الادوية تسبب ارتفاع سكر الدم وبالتالي تقلل السيطرة على السكر أما فلوكونازول ، فلو  
 . (11-9)في الدم ويزيد من خطر نقص سكر الدم  Glimepirideفوكسامين ، كيتوكونازول قد تزيد من مستويات فلا

  :التقنيات المستخدمة في تقدير عقار غليميبريد
ومنها مطيافية الاشعة  H.P.L.Cتم تقدير عقار غليميبرايد بطرق مختلفة منها كروماتوغرافيا السائل عالي الاداء 

 .U.Vفوق البنفسجية 
ان يحلل عقار الغليميبيريد باستخدام القياس الطيفي للمشتقة  (12)وجماعته   Altinozإستطاع الباحث 

في نطاق الطول الموجي من   dimethylالثانية للأشعة فوق البنفسجية حيث تم إجراء القياس الطيفي الكمي في 
نانوميتر على التوالي . وكان المدى  246.2 – 240.0ظهرت قمتا امتصاص عند نانوميتر حيث  290 – 262

مايكروغرام حيث أثبتت هذه الطريقة بساطتها  0.6مايكروغرام  . وحد الكشف  200 – 1الخطي يتراوح من 
 وحساسيتها ودقتها 

 , Glimepirideمن تقدير طريقة سريعه ودقيقة لعقار ( 10)وجماعته   Saneوقد تمكن العالم  
Pioglitazone  حيث تم تنفيذ الفصل الكروماتوغرافي من العقارين على عمودC18 cosmosil ( 150mm×4.6 
mm , 5µm )  مع طور متحركMobilephase   مكون من خليط من سترات الامونيوم الثلاثيtriammonium 
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Citrate  02،  62يل والميثانول وبنسب )بحامض الفسفوريك ، والاسيتونتر  4.92بتصحيح درجة حموضتها إلى  ،
نانوميتر . حيث حققت الطريقة فصلاً   226مل / دقيقة و  Flow rate  1 ( على التوالي . وبمعدل تدفق 20

دقائق . وتم التحقق من صحة اللاخطية والدقة والتوافق وكان المدى الخطي للعقار قيد  10كاملاً  في اقل من 
 . 1-مل  مايكروغرام . 10 – 0.1الدراسة 

فقد قام بتقدير هيدروكلوريد الميتفورمين و هيدروكلوريد ألبايوكلاتازون وغليميبريد  (16)وجماعته   Jain1أما  
في ألحبوب بواسطة تقنية كروماتوغرافيا السائل عالي الأداء . وهي طريقة بسيطة ودقيقة وسريعة وقابل للتكرار في 

باستخدام عمود  ºم 22حيث تم إجراء القياس عند  (GLP )و         ( PIG )و  ( MET )وقت واحد من 
(C18(250mm×4.6 mm , 5µm )  مع طور متحرك مكون من الميثانول وبفر فوسفاتpH = 4.3   وبنسب

نانوميتر .  226على التوالي . وبمعدل تدفق ا مل / دقيقة وباستخدام كاشف الأشعة فوق البنفسجية في  22:22
وكانت  10.12هو  (GIP )و  2.12هو  ( PIG )و  2.44هو  ( MET )الاحتجاز للعقارات  حيث كان زمن

مايكروغرام /  10 – 1هو  (GIP)و  10 – 120 ( PIG ) و  10 – 2000 ( MET )المديات الخطية للعقارات 
اط وكانت معاملات الارتب% .100.2% و 100.04و % 100.6مل .وكانت نسبة الاسترجاعية على التوالي 

لجميع المكونات قريبة من ألواحد . والانحرافات المعيارية النسبية لثلاثة قياسات تكرار في ثلاثة تركيزات في الاقراص 
 % .  2هي دائماً  اقل من 

فقد قاما بتقدير بايوكلاتازون وغليميبريد في المستحضرات الصيدلانية  (12)وجماعته Lakshmiأما الباحث 
بوجود طور متحرك مكون  C18(150mm×4.6 mm , 5µm)باستخدام عمود  HPLCاسطة وفي بلازما الفئران بو 

على التوالي وبمعدل جريان  62:22وبنسب  0.2ر لأسيتات الامونيوم عند داله حامضيه فمن ميثانول ومحلول ب
 2.16هو  (GLM)دقيقة و  2.40هو (PIO)نانوميتر .حيث كانت أزمنة الاحتجاز لل 222مل/دقيقه وعند  0.2

 1-نانوغرام. مل 10000_10و  (PIO)لل  1-نانوغرام. مل 22000_22دقيقة وكان المدى الخطي لمنحني المعايرة 
 . وقد أثبتت دقتها وحساسيتها وسرعتها.   (GLM)لل 

العقار غليميبيريد في المستحضرات الصيدلانية باستخدام تقنية  (14)وجماعته   Khanوعين المباحث
ا السائل عالي الأداء وطريقة المشتقة الاولى للمطيافية  . حيث تم تحليل المخدرات عن طريق ضخ كروماتوغرافي

على التوالي .  20: 60وبنسب  0.2% من محلول حامض الفورميك عند دالة حامضية 2خليط من الاسيتونتريل و 
ر . حيث تم نانومتي 226وعند  Column C18(150mm×4.6 mm , 5µm  )ومن خلال استخدام عمود 
 0.00وكانت النسبة المئوية للاستردادية للدواء %   1-مايكروغرام . مل  160_  20الحصول على حد كشف من 

في  Triphenyl – H-tetrazolium Chloride – 2,3,5. والطريقة الثانية وظفت لتكوين معقد من ±100.22 
 1-مايكروغرام . مل  140_ 60يتراوح من نانوميتر حيث تم الحصول على مدى خطي  610.2وسط قاعدي عند 

. حيث يمكن ان تعتمد هذه الطريقة لكل الاساليب المقترحة  100.00±  0.62مع الحصول على نسبة مئوية % 
 لتقدير العقار في المواد الخام أو المستحضرات الصيدلانية .

لتقدير هيدروكلوريد الميتفورمين  HPTLCمن التحقق لصحة طريقة  ( 12) وجماعته   Dhaneshwarقام 
في أدوية المخدرات ومستحضراتها وهي طريقة جديدة   Glimepirideوغليميبريد  Atorvastatinوالأتورفاستاتين 
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بشكل أقراص حيث تم  ( GLM )و  ( ATV ) و   (MET)وبسيطة ودقيقة لتقدير ألعقاقير في آنٍ  واحد لكل من 
مع هلام السليكا كطور ثابت .  ( Precoated )الأدوية على لوحات من الالمنيوم  تنفيذ الفصل الكروماتوغرافي من

( على التوالي ، حيث تم اجراء  6:  1:  1وطور متحرك مكون من الماء والميثانول وكبريتات الامونيوم وبنسب ) 
           هو   METلــ RFنانوميتر . حيث كان عامل الفصل  202تقيم ألكثافة من المناطق المفضله في 

 ng 700 – 200  وبمستوى خطية             هو  GLMوالعقار المدروس            هو  ATVولــ 
/ spot للـMET   2100 – 600و ng / spot  للــATV  2100 – 600ومن ng / spot  للــGLM  وكانت الدقة

 .            هو  GLMولــ             هو  ATV . ولــ              METللقياس لــ 

  Experimental                                                                           :العمليالجزء
  :                         Reagents and Chemicals Used الكواشف والمواد الكيميائية المستعملة

حامض الهيدروكلوريك مثل استعملت مواد كيميائية وكواشف تحليلية على درجة عالية من النقاوة        
وحامض الفسفوريك وحامض الفورميك والميثانول والايثانول وسلفات الامونيوم والكلوروفورم والاسيتونتريل 

 وثلاثي اثيل امين.
 تحضير المحاليل:   

 ppm 50 بتركيز GLMمحلول المادة الدوائية  -1
الطور المتحرك المكون من الاسيتونتريل النقي في محلول  الغليميبيريدغم من مسحوق  0.0200حضر بإذابة 

وأضيف على التوالي في بيكر صغير  10:10:20:40والماء والميثانول وفوسفات الصوديوم أحادي القاعدة وبنسب 
إلى  مل من هذا المحلول 10ثم خفف العلامة.إلى  بالطور المتحركمل وأكمل الحجم  100إلى قنينة حجميه سعة 

 .  إلى العلامة بالطور المتحركمل وأكمل الحجم  100قنينة حجميه سعة 
 مولا ري. ..1بتركيز  كمحلول حامض الهيدروكلوري -2

مل بالماء  100وخفف بقنينة حجميه سعة  مولاري 10بتركيز كمل من محلول حامض الهيدروكلوري 10تم اخذ 
 العلامة.المقطر إلى 

 . مولاري 1..بتركيز ( NH4)2SO4الامونيوم  كبريتاتمحلول  -3
مل وأكمل  100في بيكر صغير وأضيف إلى  قنينة حجمية سعة  SO42((NH4غرام من 21.0حضر بإذابة 

 مايكرومتر. 0.62الحجم بالماء المقطر إلى العلامة بعدها تم ترشيحه على ورق ترشيح بنفاذية 
 .NaH2PO4فوسفات الصوديوم أحادي القاعدة  -4

ملليلتــر مــاء 200غــرام مــن فوســفات الصــوديوم أحــادي القاعــدة فــي دورق حجمــي ســعة  0.2000حضــر بأذابــة 
 ويكمل الحجم بالماء المقطر إلى العلامة. pH= 2.1-2.5مقطر حتى تصبح الدالة الحامضية 

 .مولاري  0.1هيدروكسيد الصوديوم بتركيز-5
مللتـر  220سعة  حجميهصغير وأضيف إلى قنينة  بيكرغرام من المادة في الماء في  00010.0حضر بإذابة 

 العلامة . إلىوأكمل الحجم بالماء 
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 النتائج والمناقشة : 
 : فضلىدراسة الظروف ال

 خلال كل تجربة .  10ppmوبتركيز  إلى العمود الأنموذجمايكروليتر من  20تم حقن  
 
 Selection of Column                                                           العمود  اختيار -1
  الأداء( في جهاز كروماتوغرافيا السائل عالي ppm 10مايكروليتر من محلول )  20حيث تم حقن      

نانوميتر وبعد سلسلة من التجارب العملية  200 ألموجيوتم تسجيل الاستجابة ) مساحة القمة ( عند الطول 
  ( Porous silica particales 5 to 10 micron indiameter )على نوعية الاعمدة تم اختيار العمود

C18) L1) 
ملم مع تثبيت كل  6.4سم وقطر  22بطول  L1 ((C18هذا العمود , تم استخدام العمود  أفضليةبناءاً  على 

( 1الجدول رقم ) وضح فيمالظروف المثلى, وأثبتت النتائج التي تم الحصول عليها صحة الاختيار , كما 
  ةالتالي والأشكال

 
 

 آلية اختيار العمود( 1الجدول رقم )

 

 

 

 

Comments  HETP Retention 

time(min) 

Mobile phase Peak 

area(mv) 

Peak 

height 

 

Type of 

column 

No  

حزمة جيدة وارتفاع 
المكافئ للصفيحة 

عالي واستردادية 

 مقبولة

3561.0 25638 ACN : H20: CH3OH: 
NaH2PO4 

60:20:10:10 

220388 .3068 L1 6 

وارتفاع قليلة حزمة 

المكافئ للصفيحة 

واستردادية قليل 
 واطئة

35.1.1 35231 ACN : H20: CH3OH: 

NaH2PO4 

60:20:10:10 

812108 000.8 L3 8 

 حزمة ضئيلة

وارتفاع المكافئ 

قليل للصفيحة 
 واطئةواستردادية 

356300 685888 ACN : H20: CH3OH: 

NaH2PO4 

60:20:10:10 

.6318 20 L10 0 
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 L1( باستخدام عمود نوع   ppm 10)   غليميبيريدمن المايكروليتر  .2توغرام حقن ا( كروم1الشكل )

 

                                           Selection Of Mobile Phaseاختيار الطور المتحرك  -2

في   Glimepiride عقار غليميبيريد( من  ppm 10مايكروليتر من محلول تركيزه ) 20تم حقن        
نانوميتر , حيث تم دراسة  200وتم تسجيل الاستجابة )مساحة القمة( عند طول موجي  L1عمود من نوع 

الاسيتونتريل والماء والايثانول والميثانول والكلوروفورم ومركبات مثل ونسبها المتحركة  الأطوار عدد من
لاثي اثيل امين الفوسفات أحادية وثنائية القاعدة والمحاليل المنظمة وحامض الفورميك والهيدروكلوريك وث

عقار لفصل وتقدير وزمن احتجاز قليل حيث كان الفصل جيد وقمة حادة ومركبات الكبريتات وغيرها . 
فوسفات الصوديوم احادية و عند الطور المتحرك الاسيتونتريل والماء والميثانول  L1على العمود الغليميبيريد 

 ( والاشكال التالية.2ا موضح في الجدول رقم )كمدقيقة و  6.149حيث تكون زمن ظهور قمة الدواء القاعدة 

 

Retention time 

P

e

a

k

 

a

r

e

a 
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 اختيار نوعية ونسب الطور المتحرك( 2الجدول رقم )

  

                                                         Selection λ max اختيار الطول الموجي - 3

وقيس الامتصاص للمتدفق من العمود  الطور المتحركالعقار مذابة في  مايكروليتر من محلول 20تم حقن 
ووجد ان افضل قمة هي ( نانوميتر 222, 220, 262, 260, 202,  200,  222الموجية ) عند الاطوال

في الجدول والنتائج موضحة نانوميتر لذلك اعتمد هذا الطول الموجي في التجارب  200موجي الطول العند 
 ( والأشكال التالية 0رقم )

 آلية اختيار الطول ألموجي( 3الجدول رقم )

 

 

Comment HETP Peak 

area(mv)  

Peak 

height(mv) 

Mobile phase NO 

 وبزمنحادة  قمة
قريب  احتجاز

 مقبولةواستردادية 

356380 907489 58079 CH3CN :H2O: CH3OH: NaH2PO4 

60:20:10:10 

6 

اكثر من قمة مشوهة 
 جدا واطئة واستردادية 

352068 67894 4260 CH3OH: Buffer Phosphate pH 4.3 

3:1 

8 

قمة مشوهة جدا 
 واستردادية  وعريضة 

 عالية

358338 14177981 155355 CH3CN : H2O:Formic acid 2% 

70:20:10 

0 

بعيد قمة قوية وبزمن 
 عاليةواستردادية  جدا

358688 1665148 39330 CHCl3: CH3OH:TEA 

6:3:1 

8 

 قمم مشوهة كثيرة
 عالية واستردادية 

358886 1136822 88415 CH3OH:H2O:(NH4)2SO4 

2.5:2.5:5.0:0.1 

. 

Comments  HETP Retention 

time(min) 

Peak 

area(mv) 

Peak 

height(mv) 

 

λ  

max(nm) 

No  

وبزمن  عريضةقمة 

واستردادية  احتجاز بعيد
 عالية

35862. 258.3 6363832 0188. 225  6 

قمة قوية وحادة وبزمن 

 واستردادية مقبولةقريب 
353383 25612 28388. .31.3 230  8 

وبزمن قمة قوية وحادة 

 عاليةواستردادية  بعيد
358618 25823 8.8128 0.383 235  0 

وبزمن بعيد  عريضةقمة 

 واطئةواستردادية 
3586.3 25.66 383301 81283 240  8 

قمة قوية وحادة وبزمن 

 واطئةبعيد واستردادية 
35868. 25.0. 888.82 62188 245  . 

قمة قوية وحادة وبزمن 

 واطئةبعيد واستردادية 
358688 25.13 88.881 66888 250  1 

قمة قوية وحادة وبزمن 

 واطئةبعيد واستردادية 
358688 25.33 6188.3 1182 255  3 
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عند وقياس الامتصاص  غليميبيريد( من ال  ppm 10مايكروليتر من محلول ) .2حقن  مكروماتوغرا( 2الشكل )
  .23طول موجي 

 

 Selection the ratio Of Mobile Phase                       متحرك اختيار نسبة الطور ال - 4

على شكل الكروماتوغرام وزمن الاحتجاز وذلك بأخذ  لمتحركالطور امكونات تمت دراسة تأثير نسبة       
والماء والايثانول وفوسفات الصوديوم أحادية محلول الاسيتونتريل  من المتحركة الأطوارنسب مختلفة من 

 وزمن احتجاز قليل  حادةعلى التوالي لظهور قمة واضحة و  10:10:20:40  حيث تم اختيار النسبةالقاعدة 

 جريان الطور المتحرك اختيار معدل سرعة  -5

Selection of Average Flow rate For mobile phase  

واستخدام طور متحرك مكون من  المادة القياسيةمن   ppm 10مايكروليتر من محلول  20تم حقن  
مل .  2 – 0.2جريان بين  وبسرعة(10:10:20:40)الاسيتونتريل والماء والميثانول وفوسفات الصوديوم

نانوميتر وتم تسجيل الاستجابات ) مساحات القمم وزمن الاحتجاز ( وبالسرع  200وعند طول موجي  1-دقيقة
ار معدل يمبينة في الاشكال التالية حيث تم اختالج التي تم الحصول عليها و ئاتالمختلفة حيث لخصت الن

P

e

a

k

 

a

r

e

a 

Retention time 
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في موضح كما القياسية. للمادة قاربةوملظهور قمة حادة وزمن احتجاز قريب   1-مل.دقيقة 1.2سرعة جريان 
 ( والاشكال التالية6الجدول رقم )

 اختيار معدل سرعة جريان الطور المتحرك( 4الجدول رقم )

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

مل /  1.5( عند سرعة جريان   ppm 10) لغليميبيريدمن ا رمايكروليت .2( كروماتوغرام حقن 3الشكل رقم )
 دقيقة 

 

Comment  Retention 

time(min) 

HETP Peak 

area(min)  

Peak 

hight(min) 

Flow Rate 

ml/min 

NO 

وبزمن  قمة عريضة 

 عالية واستردادية  بعيد
358038 062522 6808.8. 81166 1.0 6 

وبزمن  قمة قوية وحادة 

واستردادية قريب 

 مقبولة

353.28 836533 863.81 .238. 65. 8 

وبزمن قمة عريضة 

استردادية   قريب لكن
 واطئة

356186 008583 368881 06138 853 0 

Retention time 

P

e

a

k

 

a

r

e

a 
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                                                             Effect of pHتأثير الدالة الحامضية - 6

لظهور  0.2الحامضية  عند الطور المتحرك الطور المتحرك نوعية التجارب ثم اختيارإجراء بعد سلسلة من  
. حيث تم تحضير مجموعة من الاطوار المتحركة مختلفة الدلة الحامضية قمة حادة وبزمن احتجاز مبكر 

حيث تم ترشيحها وباستخدام حامض الهيدروكلوريك وهيدروكسيد الصوديوم لزيادة وتقليل الدالة الحامضية . 
نة في الجدول رقم ينتائج مبالالاستجابة . و مايكروميتر . وبعدها سجلت  0.62بواسطة ورق ترشيح وبنفاذية 

(2  ).  

 اختيار الدالة الحامضية( 5الجدول رقم )

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 3.5دالة حامضية ( عند   ppm 10) لغليميبيريدمن ا رمايكروليت .2( كروماتوغرام حقن 4الشكل رقم )

Comment  HETP Peak 

area(min) 

Peak 

height(min)  

pH 

واستردادية  قمة عريضة 
 عالية

358313 880881 .8618 85. 

وبزمن قمة قوية وحادة 

واستردادية  قريب
 مقبولة

356818 833621 .2300 05. 

وبزمن قمة قوية وحادة 

واستردادية  قريب

 مقبولة

358088 11638.1 .68882 85. 

وبزمن بعيد  قمم مشوهة

 واستردادية  واطئة
3586.0 8810806 6.1862 353 

وبزمن  عريضةقمة 
 بعيد واستردادية  واطئة

358.88 .03231. 086838 665. 

Retention time 

P

e

a

k

 

a

r

e

a 
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                                                                  Detection limitحد الكشف  7-

وذلـــك بأخــذ ادنــى تركيـــز مــأخوذ مـــن منحنــي المعـــايره  Glimepirideتــم حســاب حـــد الكشــف للمـــادة الفعالــة 
 ( ادناه.4وقياس جهده ولست قراءات متتالية والنتائج مبينة كما في الجدول رقم )

 ( حساب حد الكشف6جدول رقم )

 

                                                                 Calibration Curve معايرةمنحني ال

وذلك باخذ حجوم عقار المن محلول ( جزء من المليون 20-10) حضرت تراكيزسلسة من قناني حجمية في  
تم حقن  .وخففت المحاليل الى العلامة باستخدام محلول الطور المتحرك 50ppmمن محلول العقار بتركيز 

من وباستخدام الطور المتحرك المتكون  L1ليتر من كل محلول وعلى التوالي في عمود من نوع و مايكر  20
مل .  1.2وبسرعة جريان  0.2الدالة الحامضية  دعن الاسيتونتريل والماء والميثانول وفوسفات الصوديوم 

الجدول  نانوميتر والنتائج مبينة في 200حيث سجلت الاستجابة ) ارتفاع القمة ( عن الطول الموجي  1-دقيقة
  .الأشكال التالية كلاً  حسب التركيزو  (2رقم )

 الاحصائيات الخاصة بتراكيز المنحني القياسي( 7(الجدول رقم

 

 

 

 

Detection 

limit 

Peak 

height(mv) 

R.S.D Standard 

deviation 

Conc. (ppm) Type of 

drug 
2-62×0.1 58011 -0.03091 0.054 10 Glimepiride 

HETP R.S.D% 

 

Standard 

deviation 

Recovery 

% 

R.E % Retention 

time 

Conc. 

ppm 

NO.1 

06.5.1 35308 353.8 633580 35338 25861 63 6 

06.533 353.8 353.0 885.0 -0.0045 25.80 83 8 

88.533 35333 353.8 636588 35368 25231 03 0 

000528 35388 35388 636568 35368 25888 83 8 

033588 35360 35308 82538 -0.019 25826 .3 . 
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 Glimepiride  (10 ppm)مايكروليتر من المادة القياسية    02 ( كروماتوغرام حقن 5الشكل ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 المقترحةللطريقة ( منحني المعايرة 6الشكل )

Y=14827X+3419 
R2=0.9816 
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                                                               Applicationsالتطبيقات 

 .Glimepirideالتحليل الكمي لأقراص مستحضر  -
A-  تحضير المستحضر الدوائيGlimepiride 2mg-Tablets(11) 

Determination of Glimepiride 2 mg   Tablet in Tablet Dosage Form                  
الوزن في دورق  أضيف. حيث   قرص /ملغم 2أقراص من المستحضر الدوائي بتركيز  2تم اخذ وزن      

الى العلامة .   صوديومملليلتر مع الطور المتحرك المكون من الاسيتونتريل وفوسفات ال 100حجمي سعة 
وتم  . Ultra sonicatorدقيقة. وبأستخدام جهاز الاذابة بالموجات فوق الصوتية  10ورج المحلول لمدة 

مل منه في قنينة حجمية سعة  10أخذ . وبعدها خفف المحلول بmµ  0.45ترشيح المحلول بورق ترشيح 
مايكروليتر من محلول المستحضر الدوائي   20مل واكمل الحجم بنفس الطور المتحرك. حيث تم حقن  100

وقورنت النتائج مع المحلول المقاس  L1 (C18)في جهاز كروماتوغرافيا السائل عالي الأداء وبأستخدام عمود 
.  (16)نانوميتر 200الاستجابة) مساحة القمة ( عند الطول الموجي ل )القياسي( وبنفس التركيز ، وتم تسجي

 % ولمعدل ستة قراءات. 96.29وتم حساب النسبة المئوية للاسترجاعية وكانت 
 

 ( نتائج تقدير ألمستحضر الدوائي ألمنتج  1ألجدول ) 

 

Recovory % 

 

 

Found(ppm) 

 

 

Added(ppm) 

 

 

substance 

 

98.79% 9.88  0 1 Glimepiride 

 

b  ـ التحليل الكمي لأقراصand Metformine 5 Glimepiride  قرص بطريقة المطيافية الأولى  ̸ملغم
 وكما يأتي :    HPLCومقارنتها مع الطريقة المقترحة . Ultra-Violet (19)للأشعة فوق البنفسجية 

. وكان معدل  الشركة الهنديةملغم لكل قرص صنع  5تم سحن خمسة أقراص من مستحضر الدواء     
ملليلتر وتم إذابته  22 . حيث وضع المسحوق في قنينة حجمية سعة غم 0.2453 وزن الحبة الواحدة

دقيقة ويبرد ويرشح  12لمدة  ultrasonicationبالميثانول وباستخدام جهاز الإذابة بالموجات فوق الصوتية 
. وخفف المحلول بأخذ  (1-ملغم.مل 1الميثانول إلى العلامة )وأضيف إليه  mµ0.62المحلول بورق ترشيح 
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ملليلتر وأكمل الحجم بالميثانول إلى العلامة. وقيس الامتصاص  100ملليلتر منه في دورق حجمي سعة  2
 نانوميتر . 230عند طول موجي  

 *معدل ستة قراءات 

 101.10وتم قياس الامتصاص وحساب معدل النسبة المئوية للاستردادية ولستة قراءات وجد أنها تساوي 
 ( والأشكال التالية.9مبينة في الجدول رقم ) وكما% وهذا يتطابق مع الطريقة المقترحة .

   بطريقة الاشعة فوق البنفسجية ( نتائج تقدير ألمستحضر الدوائي ألمنتج9ألجدول )

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 بطريقة الاشعة فوق البنفسجية( يوضح منحني المعايرة 9الشكل )

 

R.E % Recovery 

% 

Absorbance Conc. 

ppm 

found 

Conc. 

ppm 

added 

NO.1 

353663 101.1 0.498 10.11 63 6 

353323 100.8 1.061 20.16 83 8 

35331-  99.4 1.602 29.82 03 0 

353033 105.5 2.240 41.21 83 8 

353332 100.1 2.734 50.04 .3 . 

Y=0.068X-0.056 
R2=0.9981 

0
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                                                   Conclusion and Resultتقييم النتائج والاستنتاج   

لفصــل ودراسـة المــواد الفعالــة فــي المستحضــرات  RP-HPLCتمـت فــي هــذه الدراســة ايضـا تطبيــق تقنيــة -1
الصيدلانية من خلال اختيار الظروف المثلى لعملية الفصل, اذ تمت دراسة المتغيرات الكروماتوغرافية , وتم 
الحصـــول علـــى كرومـــاتوغرام مثـــالي لفصـــل المـــادة الفعالـــة للعقـــار مـــن بـــين بقيـــة المـــواد والمضـــافات الاخـــرى 

 وكماياتي: بأستخدام الظروف المثلى 
ونـوع الطـور المتحـرك مـن الاسـيتونتريل والمـاء والميثـانول وفوسـفات الصـوديوم  L1اختيار عمود الفصل نوع 

ـــة  200( علـــى التـــوالي والطـــول المـــوجي كـــان 10:10:20:40ثنائيـــة الهيـــدروجين وبنســـب ) نـــانوميتر والدال
 وغيرها1-مل. دقيقة 1.2ومعدل الجريان  0.2الحامضية 

ئج المستحصـــلة لقـــيم الانحـــراف القياســـي النســـبي وعـــدد الصـــفائح النظريـــة والارتفـــاع المكـــافي بينـــت النتـــا-2
 للصفائح النظرية والاستردادية بأن الطريقة انتقائية وذات حساسية عالية فضلا عن كفاءة الفصل.

 
. Aللمقارنـة بـين مصـداقية الطـريقتين الاولـى المقترحـة والثانيـة  t تـم تقيـيم هـذه النتـائج باسـتخدام اختبـار  -   3

 % على التوالي  98.79% والثانية  100.23. معدل الاسترجاعية للطريقتين القياسية الأولى   , 
عـــدد القـــراءات لكـــلا الطـــريقتين الاولـــى  n   4, وعنـــد  0.48وقيمـــة الانحـــراف القياســـي المشـــترك للطـــريقتين   

% فعليـة  95عنـد مسـتوى ثقـة  2.57الجدوليـة  tأقـل مـن قيمـة  1.20التجريبيـة   tوالثانية  حيث أظهـرت قيمـة 
لمعرفة فيما اذا كان هنالك أي فرق معنوي  Fتعد الطريقتين متشابهتين من حيث المصداقية . كما أجري اختبار 

عنـد نفـس مسـتوى 5.19 أقـل كـذلك مـع القيمـة الجدوليـة  2.38التجريبيـة  Fأن قيمـة  بين نتـائج الطـريقتين ووجـد
وأختبـار   t% وبذلك فلا يوجد فرق معنوي بين الطريقتين القياسية والمقترحة . حيث تم حساب أختبـار  95الثقة 

F .وقيم الانحراف القياسي المشترك للطريقتين 
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Abstract 

- In the present work the Glimepiride drug is determined in its pharmaceuitical 

preparation using High Performance Liquid Chromatography (HPLC) technique 

with L1 column length 25cm and 4.6mm diameter. The mobile phase of 

acetonitrile ,water, methanol and sodium phosphate mono basic and ratio 

(60:20:10:10) for used.The flow rate was 1.5 m1 min 
-1

 , Injection volum was 20 

µl . The signal was detected at 230 nm with retention time 8.916 min in the range 

10-50 ppm and detectiom limit 2.7×10
-5

. 

- This method was succefully applied for the determinarion of Glimepiride its 

pharmuceuitical preparation with recovery of not less than 100.23% 
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