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 �� في ال$#�"!�ات ال���لان�ة �الاق��انر ���قة ��ف�ة ل�ق�ی� ال��وم��از�
 ه��رو�ل� 

  ب�وم�سN��$�5#6- ب�ج�د كل�روأن�ل�
-2-اشف الال�أك#�) مع 

  2وشيماء سعود صبري  1سالم عبدالعزيز محمد
  )2،1(الكيمياء قسم للبنات، التربية كلية تكريت، جامعة

  
 الخلاصة


	له ال�قي � �قة (�ف�ة �#�'ة ودق�قة وح#اسة  ل!ق�ی� ���ات ض��لة  م� ال��وم��از� ه��رو�ل�ر�) �ت'�
وفي م#!?<�اتها ال>��لان�ة في ال�س9 ال�ائي. إذ اع!��ت ال'�قة على تفاعلات الاق!�ان ال!أك#�. و!- ذل+ 

الل�ن س�عان ما ی!?�ل إلى الل�ن الاخ<� ی!�Hن ناتج أح�� ح�E ب�وم�س	#����� -N�أك#�ة العقار ب�اس'ة 
 595ع�� ال'�ل ال��جي  ام!>اصكل�روان�ل�� في ال�س9 ال?ام<ي، وع'ي أعلى -2ع�� اق!�انه مع الHاشف 

/مل، 	غ-م 24-4و!�ع قان�ن ب�� في م�] م� ال!�اك�Z ب�� 0.9974نان�م!� وVلغ معامل ال!ق�ی� 
، ومع�ل 2/س-م	غ- 0.04132/م�ل.س- ودلالة سأن�ل ل!� 7765.78والام!>اص�ة ال��لارة ت#او. 


ف %99.837الاس!�جاع�ة Hغ- 0.0435، وح� ال	اوزمd!2.185/مل، والان?�اف الق�اسي ال�#�ي لای. 
  ذات صلاح�ة ت'��f ج��ة على ال�#!?<�ات ال>��لان�ة.  ال'�قة ال�ق!�حة

  .كل�روان�ل�
-2 ه��رو�ل�ر��، ال��وم��از�
 ال�أك#�)، الاق��ان ال;�في، ال�ق�ی�: ال$ف�اح�ة ال-ل$ات
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Abstract 

A simple, rapid and sensitive  spectrophotometric  method for determination of 

trace amounts of  Promethazine  hydrochloric in aqueous solution is described. The 

method is based on using the oxidative coupling reaction of  Promethazine  

hydrochloride  with 2-Chloroaniline reagent in acid medium in the presence of  N-

bromoSuccinimide. The red color product is quickly converted to green colour, water 

soluble, the product which exhibit maximum absorbance at 595 nm, coefficient of 

determination  0.9974 Beer's law is obeyed over concentration range of (4-24µg/ml), 

with a molar absorptivity 7765.78 l/mol.cm, Sandal index of 0.04132 µg/cm2. The 

average recovery is 99.837% and Detection Limit (D.L) of 0.0435µg/ml, relative 

standard deviation does not exceed  2.185%, The proposed method was applied 

successfully for determination of PMZH in it’s  pharmaceutical formulations. 
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  المقدمة-1
  :العلمي اسمه هيدروكلورايد البرومثيازين

 )N,N-Dimethyl-1-(10H-phenothiazin-10-yl)propan-2-amine hydrochloride ( 

  :)1(هي التركيبية صيغته

  
 مضادات من الاول الجيل وهو( الفينوثيازينات المشتقات ضمن من هيدروكلورايد البرومثيازين يعُد   

 اعراض لعلاج استخداماته واهم  الجراحية، العمليات بعد  للتقئ ومضاد منوم تأثيـر له. )H1()2الهستامين
  النوم علـى والمسـاعدة الارق لإزالة يستخدم وكذلك والعطاس الانف وسيلان التنفسي الجهاز في الحساسية

 الوظيفة وخـلل القلب، وامـراض الدرقية، الغدة تضخم من يعانون الذين للمرضى بحذر استخدامه يجب كذلك
 وفي) دوار -ارتباك-نعاس -هدوء -دوخة( المركـــزي العصبي الجهاز في للعقار الجانبية الاعراض ،)3(الكبدية
 الهضمي الجهاز وفي) القلب دقات في تباطئ -الاغماء– الدم ضـغط انخفاض او ارتفـاع( الوعائي القلب الجهاز

 الذوبان سريعة بيضاء مادة عن عبارة هو هيدروكلورايد للبرومثيازين الفيزيائية الصفات من ،)4()الفم جفاف(
 اللون الى ويتحول والايثر الاسيتون في بصعوبة ويذوب الرائحة وعديم والكلوروفورم والكحول الماء في

 الموجي الطول عند المائي لمحلوله امتصاص  اعظم ويبلـغ طويلة ولفترة الرطوبة او للهواء تعرض اذا الازرق

 بأسماء وحبوب شراب، حقن بأشكال الصيدلانية المستحضرات في العقار يتواجد .)5(نانوميتر 249-297
  .)6(المنتجة الدول حسب تجارية

  المستحضر الصيدلاني  الدول المنتجة
Poland  Diphergan 

Brazil,Portugal  Fenergan  
Belgium,France  Phenergan  
Spain  Firnova  
Hungary  Piplehen  

 ذات السائل الكروماتوغرافيا تقنية مثل المختلفة التحليلية الطرائق من بالعديد تقديره تم الطبية العقار لأهمية
  .)23(والفولتامترية ) 21- 22(الكهربائية ،)18-20(الجرياني الحقن ،)17-10( الطيفية ، 7HPLC)-9(العالي الاداء

  
- 2 كاشفال مع التأكسدي الاقتران بطريقة البرومثيازين لتقدير طيفية طريقة تطوير :البحث من الهدف-2

  .الصيدلانية المستحضرات على المقترحة الطريقة وتطبيق كلوروانيلين
  
        العملي الجزء-3
  

      المستخدمة الاجهزة
 (Shimadzu UV-1800 Double beam الحزمة مزدوج مطياف جهاز: التالية الاجهزة ستخدمتأُ 

Spectrophotometer(-،حساس ميزان  .سم1 عرض ذات زجاجية خلية مع  الامتصاصية قياس في ياباني 
)Sartorius BL210S(-الماني) ،pH meter 3310 (Jenway-مائي حمام، والماني)Clifton(- امريكي.  
  

  :   المستخدمة الكيميائية والمواد الكواشف
 وأسُتخدم SDI, BDH , Fluka. شركات من النقاوة، من عالية درجة على والكواشف الكيميائية المواد كانت 

 .التحضيراتكل   في المقطر الماء

 )g/ml µµµµ1000)M3-10×3.11 مايكروغرام محلول البروميثازين هيدروكلوريد القياسي  *

من مسحوق برومثيازين هيدروكلوريد في كمية من الماء المقطر ثم اكمل الحجم  غم 0.1000  بإذابةضر حُ     
 وحفظ في قنينة معتمة بعيدة عن الضوء الشمس بالمذيب نفسه مل100سعة  قنينة حجميةفي  الى حد العلامة

  . (PMZH)ويرمز له 



Kerbala  Journal  of Pharmaceutical  Sciences. No. (15)  2018  (15) مجلة  كربلاء  للعلوم  الصيدلانية  العدد 

 

51 

 

 )ml gµµµµ500 )M3-10×1.55/محلول البرومثيازين هيدروكلورايد  *
  م����ن المحل����ول القياس����ي وتخفيف����ه ف����ي قنين����ة حجمي����ة س����عة  م����ل50ت����م تحض����ير ه����ذا المحل����ول بأخ����ذ     

  واكمل الحجم الى حد العلامة بالماء المقطر. مل100

  )Bromosuccinimide-N M) 2-01×1محلول العامل المؤكسد  *
 الماء  في لا يذوب لأنه الاسيتون منمل 2  في بروموسكسنيميد–N مسحوق من غم 0.1779  بإذابة رحُض   
 عن بعيدة معتمة قنينة في وحفظ نفسه بالمذيب مل100   سعة حجمية قنينة في العلامة الى حد الحجم اكمل ثم

     .NBSله ويرمز الضوء،
  )M3-10×5( كلوروانيلين-2 محلول *

 الحجم أكمل ثم قليلا التسخين مع ايثانول من مل2.0 في كلوروأنيلين-2 مسحوق من غم 0.064 بإذابة حُضر
  .مل100 سعة حجمية قنينة في العلامة حد الى المقطر بالماء

 )ml 500µµµµg/محلول المستحضرات الصيدلانية ( *

بش�كل حق�ن  (Ampoules promethazine oubari –oubari pharam –syria) يوج�د ه�ذا المستحض�ر   
 م�ل100قنين�ة حجمي�ة س�عة   ف�يالبرومثي�ازين هيدروكلوري�د حي�ث ي�تم تفري�غ الحقن�ه   نم� ملغ�م50تحت�وي عل�ى 

  .500µg/mlعلى تركيز  لماء المقطر لحد العلامة للحصولاوتخفيفها ب

  النتائج والمناقشة-4
  

 المبدأ العام للطريقة

-N العامل المؤكسد بوجود كلوروأنيلين-2بالكاشف  هيدروكلوريد البروميثازين مبدأ الطريقة هو اقتران    
 حرة جذور عن عبارة وهو اللون أحمر محلول ذو الأكسدة ناتج يتكونحامضي إذ  في وسطبروموسكسنيميد 

  .نانومتر 595يعُطي أعلى إمتصاص عند الطول الموجي  ،الأخضر اللون إلى يتحول ما سرعان
 

 الاختبارات الاولية 
ثم  غم/ملمايكرو500بتركيز  PMZHمن  مل01.إلى  )NBS M) 2-01×1 مل 1.0لوحظ عند إضافة    

 بوجود حامض الهيدروكلوريكمولاري)  5×10-3بتركيز( كلوروأنيلين-2من محلول كاشفمل 1.0 إضافة
 سعة حجمية قنينة في الحجم كملأُ أن   بعد( يتكون ناتج أخضر اللون وتم قياس الامتصاص مولاري1.0بتركيز

 595مقابل المحلول الصوري وجد أنه أعطى أعلى امتصاص عند الطول الموجي   )المقطر بالماء مل25
  .)1الشكل رقم ( في حين أن المحلول الصوري لم يعُطِ امتصاص عند هذه المنطقةنانومتر 

  الاول�ة الاخ��ارات ��ف) 1( رق? ال<6ل 

  

  لتقدير البروميثازين هيدروكلوريد مثلىظروف التفاعل ال دراسة
  
  أفضل كاشف اقتران ختيارا

لتقدير  مل1.0وبحجم مولاري) 5×10-3تم استخدام عدد من الكواشف الكيميائية ككواشف اقتران بتركيز (     
ذي التركيز  NBSمن محلول العامل المؤكسد مل 0.1/مل وبوجودمكغم 500بتركيز البروميثازين هيدروكلوريد

ثم أكمل  مل25) في قنينة حجمية سعة HCl مولاري1بتركيز مل 01.(في وسط حامضي  مولاري)1×2-10(

blank vs. water  

sample vs. blank  

A
b

s
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الحجم بالماء المقطر الى حد العلامة وتم قياس الامتصاص لكل نموذج مقابل محلوله الصوري في مدى من 
 لأنه ،هو أفضل كاشف كلوروأنيلين-2يثبت أن  )2، والنتائج في الجدول رقم (نانومتر300-700الطول الموجي 

   .اللاحقة التجارب في اعتماده تم لذلك نانومتر 595 الموجي الطول عند امتصاص أعلى أعطى
  

  أفضل كاشف اقتران اختيار) 2الجدول رقم (

Ԑ, l/mole.cm  Abs.  max (nm)λ  Var.  M3-Reagent, 5×10  NO 

10027.27 
0.625  
0.277  

595.00 
307.00  

SB 
BW 2-choloraniline 

1 

2566.982 
  

0.160 
--------  

517.00 
--------  

SB 
BW 

Acetanilide 
 

2 

6818.546 
  

0.425  
0.186  

 533.50  
313.50  

SB 
BW 3-Aminopyridine 

3 

  
  أفضل عامل مؤكسد  اختيار
 إلى مولاري)1×10- 2(من العوامل المؤكسدة ذي التركيز  مل1.0تمت هذه الدراسة بإضافة      

 كلوروأنيلين اليها ذي التركيز-2من الكاشف مل 01.وإضافة   PMZHمن محلول مل01. 

ثم ، مل25في قنينة حجمية سعة  مولاري1 بتركيز  HClمن حامضمل  01.وإضافة  مولاري)5× 3-10( 
النتائج من نانومتر و595 تم قياس الامتصاص عند الطول الموجي والعلامة  دإلى ح رأكمل الحجم بالماء المقط

  .أعطى أعلى امتصاص NBSيتبين ان  )3مدونة في الجدول رقم (ال
  

  أفضل عامل مؤكسد اختيار) 3الجدول رقم (

/mole.cml, �  Abs. maxλ  Var. M2-101× ,Oxidizing agent  NO 

10027.27 
0.625 
0.278 

595 
304 

SB 
BW N-Bromosuccinimide  1 

8984.43  
0.560 
-----  

598 
---  

SB 
BW 

Potassium Iodate  2 

6257.01  
0.390 
0.115  

494.50 
461  

SB 
BW Cerium(IV) sulfate  3 

  
  تأثير نوع المذيب

      -dثلاث ق�اني ذات ح iأخ�ه ال�راسة iه k�ل م�هالمل ب�ضع 25تH 1.0م� م?ل�ل  ملPMZH  .ذ
Z���!غ- 500ال	ضافة  مل/مlم� م?ل�ل  01.وNBS Z���!م�  مل1.0ث- إضافة م�لار.)  1×10-2( ذ. ال

 Z 1.0مل م� حامp اله��رو�ل�ر+ ب!���1.0و م�لار.)5×10-3( كل�روأن�ل�� ذ. ال!���Z-2م?ل�ل �اشف 
وت- ق�اس الام!>اص لهiه ال�?ال�ل مقابل م?ال�ها  ،وأك�ل ال? -d��iی�ات مq!لفة الى ح� العلامةم�لار. 

  .قيمة للامتصاصيبين ان الماء أعطى أعلى  )4ال>�رة وال�!ائج في الd�ول رق- (
  

  تأثير نوع المذيب )4( رقم الجدول

Ethanol  Acetone Water Solvent  

0.23  0.536  0.626  Abso  

  
  تأثير نوع الحامض 

ح�اض ق�ة وضع�فة  ل�ع�فة أم�  م�لار.)0.1- 1(ت�k هiه ال�راسة �اس!q�ام ت�اك�Z مq!لفة ت!�اوح م�    

ی!-  أف<ل حامp وأف<ل ت���Z إذ واخ!�ارم�] تأث�� ن�ع ال?امp وت���Zه على ام!>اص ال�اتج ال�ل�ن 
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/مل، م	غ-500 ب!����PMZH  Z ــــــــــم مل1.0 مل ت?!�. 25 ضاف!ها ب!#ل#ل إلى ق�اني حd��ة سعةإ

ق�اس ت- d- �ال�اء ال�ق'� الى ح� العلامة و ث- أك�ل ال?  NBSمل م� 1.0كل�روأن�ل�� و-2م�  مل1.0و

��ونة في الd�ول رق- الال�!ائج !�� م� نان�م!� مقابل ال�?ل�ل ال>�ر. و 595 الام!>اص ع�� ال'�ل ال��جي 

 ت- ل+لi م�لار. 1.0 ب!���Z اله��رو�ل�ر+ حامp اس!q�ام ع�� كان )0.625( ام!>اص أعلى أن أدناه) 5(

  .اللاحقة ال!dارب في اع!�اده

  ) تأثير نوع الحامض على امتصاص الناتج الملون5الجدول رقم (

Abso. 1ml of acid 
  M 0.1  M   0.5 .0M   1  

0.525  0.611  0.625  HCl  
0.589  0.599  0.566  4SO2H 

0.546  0.575  0.585  COOH3CH 

  
  كمية الحامضتأثير 

   +تـــ- دراســـة ال�الـــة ال?ام<ـــ�ة �إضـــافة  ،حـــامp كأف<ـــل مـــ�لار. 1.0�عـــ� ت���ـــk ت���ـــZ حـــامp اله�ـــ�رو�ل�ر

 PMZHالعقـــارــــــــــــــــــ� م مـــل1.0!�. علـــى ـــــــــــــــت? مـــل25حdـــام مq!لفـــة مـــ� ال?ـــامp إلـــى ق�ـــاني حd��ـــه ســـعة أ

كلــ�روأن�ل�� ب!���ــZ -2مــل مــ� الHاشــف1.0 مــ�لار.)1×10-2ب!���ــZ( NBS مــل.01ومــ�لار.) Z)3-5×10ب!���ــ

ثــ- أك�ــل ال?dــ- �ال�ــاء ال�ق'ــ� الــى حــ� العلامــة   م��ولاريZ1.0 ب!���ــ HCl مــ� مــل1.0و مــ�لار.)5×3-10(

سـ!q�ام اع�ـ�  )6رقـ- ( الdـ�ول م�ضـح فـي ��ـا نـان�م!�، وال�!ـائج595 وق�ـاس الام!>ـاص ع�ـ� ال'ـ�ل ال�ـ�جي 

  .ُ{ع'ي أعلى للام!>اص إذ م�لار. 1ب!���HCl  Zم� مل 1.0

  الحامض كمية) تأثير 6جدول رقم (ال

3.0  
  

2.5  2.0  1.5  1.0  0.5  0.3  Without  ml of  1M HCl  

0.507  0.512  0.530  0.554  0.626  0.595  0.557  0.451  Abs.  

  
 المؤكسد العامل كمية تأثير

من خلال إضافة احجام مختلفة  مولاري)1×10-2(بروموسكسنيميد بتركيز- Nتمت الدراسة تأثير عامل المؤكسد 
ذي التركيز  PMZHمن محلول  مل1.0تحتوي على مل25منه إلى قناني حجمية سعة  مل)2-0.2(اوح تتر

ثم إضافة  مولاري)5×10-3كلوروأنيلين ذي التركيز(-2من محلول الكاشف  مل1.0/مل ثم إضافة مكغم 500
 وأكمل الحجم إلى حد العلامة بالماء المقطر ثم تم قياس امتصاص المحاليلمولاري 1بتركيز  HClمن  مل1.0

يتبين انه  )7مدونة في الجدول رقم (الالنتائج من و نانومتر،595 مقابل المحلول الصوري عند الطول الموجي
  .اللاحقة التجارب في اعتماده تم مل من العامل المؤكسد أعطى أعلى قيمة للامتصاص، لذا1.0عند استخدام 

  
  ) تأثير كمية العامل المؤكسد7لجدول رقم (ا

2.0  1.5  1.2  1.0  0.8  0.5  0.3  M      2-10×1 NBS ml of1  

0.520 0.528 0.575 0.626 0.602 0.589 0.442 .Abs  
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  تأثير كمية كاشف الاقتران 
 5×10-3(ال!���Z�أخi ح�dم مq!لفة م� م?ل�ل الHاشف ذ. كل�روأن�ل�� - 2ت�k دراسة تأث�� �اشف الاق!�ان   

م� العامل مل 1.0ب�ج�د  ل)/مم	غ-500ذ. ال!���Z ( �PMZH��ات مq!لفة م� و  مل) 0.4- (2م� م�لار.)

 ،مل25في حd- نهائي  مولاري1.0ب!���HCl  Zم� ال?امp مل 1.0و م�لار.)NBS )2-10×1ال�~�#� 

ال�!ائج م�  یُلاح� ،نان�م!� مقابل ال�?ل�ل ال>�ر. 595ت- ق�اس ام!>اص ال�?ال�ل ع�� ال'�ل ال��جي و 

 لل�اتج ام!>اص أعلى أع'ى كل�روأن�ل��-2 الHاشف م� مل2.0 اس!q�ام أن )8( رق- ����ة في الd�ولال

  .اللاحقة ال!dارب في اع!�اده ت- لiا ،2R ق��ة وأعلى ال�ل�ن 

 ) تأثير كمية كاشف الاقتران8رقم ( الجدول

2R 
Absorbance  of ml PMZH ml Amount  of 

Reagent, 5×10-3M 1.5 1.0  0.5  
0.9585  0.502 0.415  0.230 0.4 
0.9878  0.563 0.450  0.283 0.8  
0.9988  0.740 0.530  0.293  1.0 
0.9993  0.848 0.537  0.253  1.5  
0.9995  0.862 0.627  0.273  2.0  

  
  الأكسدة والاقترانعلى  تأثير الزمن

إذ تم اتباع   ،مل25 ةالتفاعل وذلك بأخذ سلسلة من القناني الحجمية سع لإتمامتمت دراسة الزمن اللازم    
ثم تم قياس الامتصاص للمحاليل عند الطول الموجي  الظروف والكميات المثلى في التجارب السابقة

كافية  دقيقة 20لاحظ أن يُ  )(9موضحة في الجدول رقم الالنتائج من و ،محاليها الصوريةنانومتر مقابل 595
  .لاحقالذلك تم اعتماده  ،عملية الأكسدة والاقتران لإتمام

  
 ) تأثير الزمن على الأكسدة والاقتران9الجدول رقم (

30  25  20  15  10  5  Time/min  
0.598  0.618  0.644  0.638  0.608  0.580  Abs.  

  
  الإضافاتتأثير تسلسل 

على شدة لون المركب الناتج لذلك تم اجراء عدد من التجارب  اً محاليل المستخدمة تأثيرللن لتسلسل الإضافة إ 
ومن ثم تم قياس  ذ تم اتباع  الظروف والكميات المثلى في التجارب السابقة،إ ضافات مختلفةإوبتسلسل 

 )10في الجدول رقم ( التي تم الحصول عليهاالنتائج حظ من يلاُالامتصاص للمحاليل مقابل محاليها الصوري، و
  .اللاحقة التجارب استخدامه في تم الذ ) يعُطي أعلى امتصاص1أن التسلسل (

  
  الإضافات)  تأثيـــــر تسلسل 10 (الجــــــدول رقم

Abs. Order of addition  NO  
0.646  D + O + R + A 1  
0.471 D + O + A + R  2  
0.090 D + R + O + A  3  
N.R D + R + A+ O 4  
N.R D + A + O + R  5 
N.R D + A + R + O 6 

D=Promethazine HCl, O=N-Bromosuccinimide, R=2-chloroaniline and A=HCl 
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  حرارة على  امتصاص الناتج الملونالتأثير درجة 
-10?�ارــة مــ� ال ةال�!Hــ�ن �اســ!q�ام درجــت�ــk دراســة تــأث�� درجــة ال?ــ�ارة  علــى ام!>ــاص ال�ــاتج ال�لــ�ن     

ــ- تــ- ق�ــاس الام!>ــاص لل�?ال�ــل ع�ــ� ال'ــ�ل   #ــا�قة،ذ تــ- ات�ــاع الH��ــات ال��لــى فــي ال!dــارب الإ ،ͦم80 ومــ� ث

 الأم�ــلأن درجــة ال?ــ�ارة  )11(الdــ�ول  ال�!ــائج فــي لاحــ� مــ�ُ و  ال>ــ�رة، هــالال�نــان�م!� مقابــل م?595ال�ــ�جي 

  �ل�ا زادت درجة ال?�ارة. وــقل الام!>اص° م20هي 

  ) تأثيـــــــر درجة الحرارة على الامتصاص11الجدول (
 80  70  50  40  30  25  20  15   10 Temp., Cͦ  

0.526  0.547  0.582  0.590  0.607  0.639  0.658  0.645  0.637  Abs. 
  

 ج التفاعلـــــــــــنات ةإستقراري
 Zت�اكـــــــــــ� iأخ�ه ال�راسة iه k�غ- 20و10(ت	م� م?ل�ل  مل)/مPMZH  Z���!غ- 500ذ. ال	ضافةمlمل و/ 

دق�قة،  120ت�قى م#!ق�ة لأك�� م�ال�ل�ن  م!>اص ال�اتج إ ةأن ق�� وج�  #ا�قة،الH��ات ال��لى في ال!dارب ال

 .ی~�� ذل+ )12(رق- في الd�ول �ض?ة�الوهiه ال��ة �اف�ة لإت�ام الع�ی� م� الق�اسات وال�!ائج 

  ستقرارية ناتج التفاعلإ) 12(رقم الجدول 

Abs  . of  µg/ml PMZH 
Time (min) 

20  10  
0.657  0.298  10  
0.657  0.298  30  
0.658  0.298  50  
0.658  0.298 70  
0.658  0.298  90  
0.657 0.297 110  
0.655 0.295 125  

  
        النهائي الامتصاص يفط

مـ�  مـل1.0/مـل وم	غ- 500ذ. ال!���ـPMZH  Zمـ�  لمـ1.0هي اسـ!q�ام  ��لى�ع� ال�ص�ل إلى ال��وف ال

ـــNBS Zالعامـــل ال�~�#ـــ�  ـــ�روأن�ل�� و -2 مـــ� مـــل2.0و  مـــ�لار.)1×10-2(ذ. ال!��� مـــل مـــ� حـــامp 1.0كل

 Zب!���ـــ +لاك!�ـــال واســـ!ق�ار  دق�قـــة 20وت��ـــk ال�?ال�ـــل ل�ـــ�ة  ͦم20وفـــي درجـــة حـــ�ارة مـــ�لار.  1.0اله�ــ�رو�ل�ر

ثــ- تــ- ق�ــاس الام!>ــاص ، مــل25ال!فاعــل وأك�ــل ال?dــ- �ال�ــاء ال�ق'ــ� إلــى حــ� العلامــة فــي ق���ــة حd��ــة ســعة 

 595أع'ــى أعلــى ام!>ــاص ع�ــ� ال'ــ�ل ال�ــ�جي  إذال�هــائي لل�ــاتج الأخ<ــ� ال�!Hــ�ن مقابــل م?ل�لــه ال>ــ�ر. 

  .)2هiه ال��'قة، ��ا م�ضح في ال
	ل رق- ( ام!>اص في أ. ع9ِ في ح�� أن م?ل�له ال>�ر. ل- {ُ  نان�م!�



Kerbala  Journal  of Pharmaceutical  Sciences. No. (15)  2018  (15) مجلة  كربلاء  للعلوم  الصيدلانية  العدد 

 

56 

 

   
  كعامل مؤكسد NBSبوجود  نيكلوروأنيل-2مع  HCl-) الامتصاص النهائي لبرومثيازين2( رقم الشكل

  
  طريقة العمل المعتمدة ومنحنى المعايرة

/مل من محلول مكغم 22-4 ليمــث مل)0.2-1.8خذ احجام  مختلفة (أمل تم 25في سلسلة قناني حجمية سعة    
ذي  NBSمن محلول العامل المؤكسد  مل1.0ثم إضافة  مل/مكغم 500البروميثازين هيدروكلوريد ذي التركيز

 مولاري)5×10-3كلوروأنيلين ذي التركيز(- 2مل من محلول الكاشف 2.0ثم إضافة  مولاري)1×10-2التركيز(
لكي  دقائق 20وتركت المحاليل لمدة  .اليهامولاري 1ذي التركيز  HClمن محلول حامض  مل1.0وإضافة 

يكتمل التفاعل ويستقر، ثم أكمل الحجم إلى حد العلامة بالماء المقطر، ثم تم قياس امتصاص المحاليل عند طول 
رة يتبع قانون بير ين أن منحنى المعانابيتُ )4و3(رقم  نالشكلانانومتر مقابل المحلول الصوري و595 الموجي 
والامتصاصية المولارية  حسنه ميزة ني وهي/مل وهذا يبين مدى خطيه واسعة للمنحمكغم 22- 4 ىضمن مد

  . 0.9974تقديرومعامل ال 2سم/مكغم 0.04132ودلالة ساندل مول.سم  /لتر 7765.78
  

  

    
  ./مل6غ?م 4-24م
 ل��اك�HCl b-م��اص م5"5ى ال$عای�ة ل��وم��از�
إ) أ��اف 4رق?(ال<6ل 

y = 0.0242x + 0.0672
R² = 0.9974
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المحلول  مقابل -HClالبروميثازين
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 اءالم مقابل HCl-البروميثازين
 

 المقطر الماء الصوري مقابل المحلول
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  الدقة والتوافقية
إذ ت- اخi مع�ل لq�ـ� قـ�اءات  ،في (�قة الع�ل لاخ!�ار دقة ال'�قة وت�افق�!ها ل��لىت- اس!q�ام ال��وف ا    

ال�#ــ�ي  الq'ــألــ�لاث ت�اك�ــZ مq!لفــة مــ� م?لــ�ل ال��وم��ــاز� ه��رو�ل�رــ� ضــ�� حــ�ود قــان�ن ب�ــ� وتــ- ح#ــاب 

 .)13، ��ا م�ضح في الd�ول أدناه رق- (ال�#�ي الق�اسي والان?�افومع�ل الاس!�جاع�ة 

  ) الدقة والتوافقية13( رقمجدول ال

%RSD  
%Average 
recovery   %Recovery  %RE 

Conc. of PMZH   
µµµµg/ml  

Measured   

Conc. of PMZH   
µµµµg/ml 

Present  
0.4586    100.40  0.4 12.1  12.0 
1.5935 99.837  101.11 1.11 18.2  18.0 
2.1855    98.00  -2.03 19.7  20.0  

  
  حد الكشف

 نانومتر 595البروميثازين هيدروكلوريد عند الطول الموجي  لتقدير )14(الجدول رقم  تم حساب حد الكشف   
 ولست قراءات وعند الظروف ل/ممكغم  4متصاص لأدنى تركيز مأخوذ من منحني المعايرةلاوذلك بقياس ا

  :)24(، ويمكن التعبير عن حد الكشف بتطبيق القانون الاتيانفسه المثلى
 D.L.= 3×Conc.×S/�⁻  

) حد الكشف41( رقم الجدول  

D.L µµµµg/ml  S X̄ Conc. of PMZH µµµµg/ml   
0.0435     0.00089 0.245 4  

  
  ية الناتج المتكونؤتكاف

ق!�) kاد تق�ی�ه (�ق��العقار ال�اشف Hن ون#�ة ارت�ا� ال�H!�ع�فة (��عة ال�اتج ال�قة ان لقة ال!غ��ات ال�#!��ة ((��)

كل�روأن�ل�� - 2ج�ب) و(�قة ال�#�ة ال��ل�ة في �لا ال'�ق!�� {	�ن ت���Z م?ل�ل العقار ال��اد تق�ی�ه وم?ل�ل الHاشف 

k5×10-3(ثاب(.ة سعة  م�لار��dلفة في سل#لة  ق�اني ح!qام مdمل ت!�اوح م�25ت- وضع اح )ض�ف أمل)  و 0.5-4.5

 م�لار.)1×10-2(ب!���NBS Zمل م� 1.0 ةضافإكل�روأن�ل�� ث- -2مل م� الHاشف 5.0ام إلى حdلأام	�لات هiه 

ق�اس الام!>اص لهiه ت- ث- أك�ل ال?d- �ال�اء ال�ق'� الى ح� العلامة و م�لار. 1.0 ب!���HCl Zم� حامp  مل1.0و

ب�� العقار 1:1 ) أن ال�#�ة هي 5(ال
	ل رق-  و�ضحنان�م!� مقابل م?ال�ها ال>�رة، 595ال�?ال�ل ع�� ال'�ل ال��جي 

  .والHاشف
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طبقت طريقة  1:1كلوروأنيلين هي -2ولتأكد أن نسبة التفاعل بين العقار البروميثازين هيدروكلوريد والكاشف 
مل واضيف اليها من محلول 25في سلسلة قناني حجمية سعة  PMZHمن  مل1.0 ع المولية إذ تم  وض ةالنسب

لاضافات بالأحجام المثلى، وأكمل الحجم امل) ثم أكملت بقية 4.5-0.5 كلوروأنيلين بأحجام مختلفة (-2الكاشف 
مقابل   نانومتر 595بالماء المقطر إلى حد العلامة، وتم قياس الامتصاص لهذه المحاليل عند الطول الموجي

ن إ (6) رقم يرات المستمرة ويؤكد الشكلمحاليها الصورية لكل منها، وجد أن النسبة المولية تتفق مع طريقة التغ
 بين الكاشف والعقار. 1:1النسبة 

  

 : كالاتي المقترحة التفاعل معادلة تكون وعليه

S

N
+• HCl NBS + R

S

N

S

N

S

N

S

N

N
H

Promethazinehydrochloride N-bromosuccinimde

HCl

2-Choloraniline

R

(E)-(2-chloro-1-methyl-1λλλλ5-phenyl)(3H-phenothiazin-3-ylidene)ammonium

Green dye

R=CH2(CH)CH 3)N(CH3)2

Cl

H2N

Cl

  

 التطبيقات

وVـ�. الـi. ی�جـ� �
ـ	ل حقـ� أم	� ت'��f ال'�قة ال�ق!�حة علـى ال�#!?<ـ� ال>ـ��لاني  وهـ� ال��وم��ـاز� أ   

  م� ال��وم��از� ه��رو�ل�ر�. غ-مل50 و�ل حق�ة ت?!�. على 

 الطريقة المباشرة 

   Zت ثلاثـــة ت�اك�ـــi#!?<ــ� ال>ـــ��لاني وهـــي ( اُخــ�لفــة مـــ� م?لـــ�ل ال!qغ-12,18,20) م	م kمـــل، وع�ملـــ/

ع�ـــ� ت?<ـــ�� م�?�ـــى ال�عـــای�ة، وتـــ- ق�ـــاس الام!>ـــاص لهـــiه ال�?ال�ـــل مقابـــل نف#ـــها q'ـــ�ات ال�!�عـــة �ال�?ال�ـــل 

0
0.1
0.2
0.3
0.4
0.5
0.6
0.7
0.8

0.25 0.5 0.75 1 1.25 1.5 1.75 2 2.25

A
bs

or
ba

nc
e

R/D

منحنى طريقة النسبة المولية) 6(الشكل رقم 



Kerbala  Journal  of Pharmaceutical  Sciences. No. (15)  2018  (15) مجلة  كربلاء  للعلوم  الصيدلانية  العدد 

 

59 

 

وث- ت- ح#اب مع�ل سk ق�اسات لHل ت���ـZ وح#ـاب الq'ـأ ، نان�م!�595 م?ال�ها ال>�رة ع�� ال'�ل ال��جي

� نdـاح ال'�قـة فـي تقـ�ی� ال��وم��ـازی~�ـ�   15)( رقـ- ة فـي الdـ�ول�ضـ?�الال�!ـائج مـ� س!�جاع�ه و لاال�#�ي وا

  .%.334101عل�ه، فق� بلغk ق��ة مع�ل الاس!�جاع�ة  ةه��رو�ل�ر� فــــــي ال�#!?<�ات ال>��لان�ة ال?او

  ) الطريقة المباشرة15الجدول رقم (

%Average  
recovery  

%Recovery  
 

RE% 
 

Con. of PMZH 
µµµµg/ml measured 

Conc. of PMZH 
µµµµg/ml present 

101.334  
99.832 -0.168 12.1 12.0 
101.67  1.67  18.3 18.0  
102.5  2.5  20.5 20.0  

  
  لاضافات القياسيةاطريقة 

الطريقـة المقترحة ودقتها واثبات أن الطريقة خالية من التداخلات، طبقت طريقة  كفاءةمدى  لمعرفة   
القياسية في تقدير عقار البروميثازين هيدروكلوريد في المستحضر الصيدلاني، وتضمنت الطريقة ات الإضاف
في سلسلتين  /مل، مكغم500 بتركيز   ل المستحضر الصيدلانيلومل) من مح 0.4,0.6(  ثابتة حجومإضافة 

محلول القياسي المل)، من (0.3,04,0.6,0.7,0.8 مل ثم إضافة احجام مختلفة تتراوح من25قناني حجمية سعة 
الطريقة نفسها عند تحضير منحنى المعايرة، ثم تم قياس بهيدروكلوريد النقي وتم معاملة المحاليل  لبروميثازينل

يتبين و نانومتر 595 قياسات ) لكل محلول مقابل محلوله الصوري عند الطول الموجي 5الامتصاص (معدل 
لاضافات القياسية متفقة، وبشــــــكل جيد مع اأن طريقة  )7( رقم ) والشكل16(رقم  النتائج في الجدولمن 

  ن الطريقة مرضية وخالية من التداخلات.إالطريقة المبــــــاشرة ضمن مدى  المقبول للخطأ، مما يدل 
  

  لاضافات القياسيةا) طريقة 16( الجدول رقم

%Average 
recovery 

%Recovery %RE 
Conc. of PMZH  
µg/ml Measured  

Conc. of PMZH 
 µg/ml Present  Ampoule 

of drug  
99.229 

100.625  0.625 8.05  8.0  
97.833  -2.167 11.50  12.0  

  

  التقييم الاحصائي لنتائج الطريقة المقترحة
   kمقارنة ب�� ال'�قة ال�ق!�حة وال'�قة الق�اس�ة ل�ع�فة م�] دقة وصلاح�ة ال!'��f ال!?ل�لي لل'�قة  أج�

 f��'ق!�حة خلال ت�الtest-t و test-F)24(.  ة�وج� أن ق�test-t  ة���d!ة  852.0ال�أقل م� ق�t ول�ة�dال 

� درجات ح�ة، م�ا ی�ل على م>�اق�ة ال'�قة ال�ق!�حة. ��ا وج� أن  %95ع�� م#!�] ال�قة  2.571�qول

y = 0.0305x + 0.2456
R² = 0.9949

y = 0.0291x + 0.3216
R² = 0.999
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F-test  ة���d!ة  1.123ال�أقل م� ق�F ول�ة�d95 ال�قة م#!�]  ع�� 5.05 ال% ��qة درجات ول، م�ا ح�


�� �أنه لا ی�ج� ف�ق مع��. ب�� ال'�ق!��، وأن الان?�اف الق�اسي لل'�ق!�� ناتج ع� أخ'أ ع
�ائ�ة، وVهiا  }

  ذات صلاح�ة ت'��f ج��ة. ال�ق!�حة ال'�قةت�Hن 

  خرىلأقارنة الطريقة المقترحة مع الطرائق ام
 ،خرىأتم مقارنة المتغيرات التحليلية للطريقة المقترحة في تقدير البروميثازين هيدروكلوريد مع طرائق طيفية 

  .جيدة حساسية ذات المقترحة الطريقة أن ،)17النتائج في الجدول رقم (يؤكد 
  

  مقارنة الطريقة المقترحة مع الطرائق الاخرى 17) الجدول رقم (

Present method  )11(Literature method  2)1(Literature method  Analytical 
parameters 

2-Choloraniline  
4-Amino-2-Hydroxy 

bezoatesodium   
4-Dimethyl 

aminobenzaldehyde  
Reagent  

HCl  HCl  ------- Medium  
Green  Green  Green  Colour  
595nm  605.5nm  590nm  maxλ   
Water  Water  water  Solvent  

7765.78 7540.68  45.3751x10  Ԑ(l/mol.cm) 

4-24  2-32  7.2200.481-  
s law range ,Beer︠︠︠︠︠

µg/ml 

0.04132  0.0425  0.005970  
Sandel Index 

2µg/cm 

0.0435 0.408  ------  D.L µg/ml 
99.837  

100. 77428  101.45  
Average 

recovery% 
2.2%<  <1% 2.247-0.632 RSD% 

0.9974  0.9966 0.9944 2R 

Ampoule Ampoule Ampoule 
Pharmaceutical 

preparation 

  
  الاستنتاج

قة ت?ل�ل�ة (�ف�ة  �#�'ة وح#اسة ل!ق�ی� ال��وم��از� ه��رو�ل�ر� ب�سا(ة تفاعلات الاق!�ان    �) �ت- ت'�

ب�وم�س	#����� إذ ی!�Hن ناتج ذات -N لعامل ال�~�#��ا PMZHوتع!�� ال'�قة على اك#�ة العقار  ،ال!أك#�.

كل�روأن�ل�� في وسH2 - 9اشف الما ی!?�ل إلى الل�ن الأخ<� ذائ� في ال�اء ع�� اق!�انه مع  س�عانل�ن أح�� 

 نان�م!� و!�ع قان�ن ب��595 ل�اتج ال�ل�ن ع�� ال'�ل ال��جي ل�ه� أعلى ام!>اص )، وُ HCl( حام<ي

Zم�] م� ال!�اك� ��غ-4-22 ض	مل م/kلغVة وودلالة سان�ل م�ل.س- /ل!� 7765.78 الام!>اص�ة ال��لار

 الق�اسي الان?�افومع�ل %99.837. ومع�ل الاس!�جاع�ة 0.9974!ق�ی�ومعامل ال 2س-/م	غ- 0.04132


ف %2.185زلا ی!dاو   ال�#�يH!از مكغم 0.0435، وح� ال�قة ذات دقة وت�افق�ة ج��ة، وت/مل ی!��� أن ال'�

  ال>��لان�ة. هات- ت'��f ال'�قة ال�ق!�حة ب�dاح على م#!?<�ات ،دق�قة120 م� لأك��ب�#ا(!ها وت�قى م#!ق�ة 
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