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  قسم الكیمیاء ، كلیة التربیة للعلوم الصرفة ، جامعة دیالى ، دیالى ، العراق-1

  

  الملخص

یقة الجھدیة باستخدام الطر (Mebeverine Hydrochloride,ME)المیبفرین ھیدروكلورید  یتضمن البحث تقدیر عقار

 Phospho)مع المادة الفعالة حامض الفوسفومولیبدك ( MEببناء أقــــطـــــاب غـــــــشائــــــیة أنـــــتـــــقائیة سائلة لعقار 

Molybdic acid ,PMA )وsodium tetraphenyl borate, NaTPB باستخدام مادة ملدنة عضویة ثلاثي بیوتل (

) كركیزة لھذه Polyvinyl chloride,PVC) مع متعدد كلورید الفنیل(tri-n-butyl phosphate ,TBPفوسفات (

 mv/decade  29.7 30.5ھو PMA, NaTPBمع المواد الفعالة  MEبینت النتائج إن المیل النیرنستي لقطب  الاقطاب.

mv/decade   وبمدىpH  الكشف  مولاري ،وحد 10-1-10-5وكان مدى التراكیز یتراوح بین 6.5-4.5یتراوح بین
7-6.1845x10   3.6001-7مولاري وx10   ثانیة وعمر الاقطاب  78- 14ثانیة و مولاري وزمن الاستجابة بین

 potKیوما للقطبین على التوالي . وتضمنت الدراسة قیاس أنتقائیة ھذه الاقطاب بوجود متداخلات حیث كانت قیم  30و 34

ت الاقطاب المصنعة في تقدیر مادة المیبفرین ھیدروكلورید في المستحضر .أستخدم 1لجمیع الایونات ھي أقل من 

  بأعتماد الطریقة المباشرة وطریقة الاضافات القیاسیة . حبوب السامابتالینالصیدلاني 

ـــاب غـــــــشائــــــیة أنـــــتـــــقائیة سائلة  ; المیبفرین ھیدروكلورید: الدالةكلمات  حبوب  ;ل فوسفاتثلاثي بیوت ;أقــــطــ

  متعدد كلورید الفنیل . ;السامابتالین
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Abstract 

This research includes the determination of Mebeverine Hydrochloride (ME) drug by using 

potentiometric method.by construction of liquid membrane selective electrodes of 

Mebeverine Hydrochloride using Sodium tetraphenyl borate (NaTPB) and Phospho Molybdic 

acid (PMA) as active substance and TBP as aplasticizer and poly vinyl chloride (PVC) as 

matrix for all electrodes .The results showed that the slope of Mebeverine Hydrochloride 

electrodes that constructed from NaTPB and PMA were 29.7 mv/decade  and 30.5 mv/decade 

at pH range between 4.5-6.5 respectively ,The linear range was from (10-5 10-1)M, detection 

limit 3.6001x10-7M and 6.1845x10-7  M, the response time was (14-78) Sec. and (20-65) Sec. 

and life time 30 and 34 days for Mebeverine Hydrochloride electrodes respectively.The 

research also includes measurement of the selectivity of electrodes in presence of interference, 

Kpot values were less than 1 for all ions.The Mebeverine Hydrochloride electrodes were 

applied for the determination of active ingredient in Mebeverine Hydrochloride 

pharmaceutical preparation (Samaptaline Tablets) using direct and standard addition methods  

Keywords : Mebeverine Hydrochloride ; liquid membrane selective electrodes ; Samaptaline 

Tablets ; tri-n-butyl phosphate ; poly vinyl chloride . 

 

  المقدمة

یعرف القطب الانتقائي بصورة عامة على إنھ ناقل أو متحسس كیمیائي قادر على تحویل فعالیة أیون معین ذائب في 

وتفضل طریقة الاقطاب الانتقائیة للایونات  )pH meter )1أو Voltmeterالمحلول الى جھد كھربائي یمكن قیاسھ بجھاز 

تحلیل لكونھا سریعة وذات مدى خطي واسع ولاتتأثر بلون النموذج كما انھا على الكثیر من الطرق الطیفیة في عملیات ال

  . )2(بسیطة وغیر مكلفة وسھلة الاعداد والتشغیل

  ھي )3(ان الصیغة التركیبیة لعقار المیبفرین ھیدروكلورید
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ویكون  ھو ) 5(غرام/مول،والاسم العلمي للدواء 466ووزنھ الجزیئي  HCl 5NO35H25C,ھي  )4(والصیغة الجزیئیة

ً في الماء وحر الذوبان في الایثانول  وشحیح الذوبان في الایثر.  (%96)على شكل مسحوق بلوري ابیض ، ذائب جدا

.ولأھمیة ھذا العقار من الناحیة الطبیة فقد تم )6(یستعمل العقار لعلاج الالم والامساك الناتج من متلازمة القولون المتھیج

و تقنیة  )HPLC )8-7تحلیلیة المختلفة مثل: تقنیة كروماتوغرافیا السائل عالي الاداء تقدیره بالعدید من الطرق ال

وتقنیة كروماتوغرافیا  10)-(11والطریقة الطیفیة HPLC-RP (9)كروماتوغرافیا السائل عالي الاداء ذات الطور العكوس 

وقد تم  )15(والطریقة التوصیلیة  )14(افیا السائل و تقنیة كروماتوغر )13( NMRوتقنیة الـ  )12(الطبقة الرقیقة عالي الاداء 

في ھذه الدراسة تصنیع أقطاب غشائیة أنتقائیة لتقدیر عقار المیبفرین ھیدروكلورید بشكلھ النقي وفي مستحضراتھ 

  الصیدلانیة . 

  

  الجزء العملي

  أولا:الأجھزة المستخدمة

  Jenway 3310 pH Meter   جھاز قیاس الدالة الحامضیة  -1

  Swiss sourceقطب الكالومیل     -2

 as Internal Reference (Silver-Silver Chloride Electrode)/ كلوریدالفضة)  قطب مرجع داخلي (فضة-3

Electrode (Orion 90-02).   

  

  المحالیل المستخدمة

  MUMBI,BDH,Flukaان جمیع المواد الكیمیاویة المستخدمة كانت بدرجة عالیة من النقاوة ومجھزة من قبل شركة 

  . مولاري MEH)  ( 0.1 محلول المادة الدوائیة لعقار المیبفرین ھیدروكلورید  -1

 100حجمیة سعة  في قنینةغرام  4.66مولاري من إذابة  10-1بتركیز  MEHحضر محلول المادة القیاسیة لعقار

) مѧѧولاري عѧѧن طریѧѧق 10-2 –10-5مѧѧل واكمѧѧل بالمѧѧاء المقطѧѧر اللاأیѧѧوني إلѧѧى العلامѧѧة وحضѧѧرت المحالیѧѧل الأخѧѧرى (

  التخفیف المتعاقب بالماء المقطر اللاأیوني

  مولاري . PMA) ( 0. 1محلول حامض الفوسفومولبدیك   -2

مѧل وأكمѧل الحجѧم بالمѧاء المقطѧر اللاأیѧوني إلѧى  100غرام من المادة في قنینة حجمیة سѧعة  022.570حُضر بإذابة 

  العلامة .
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 مولاري 0.1 (NaTPB)ودیوم محلول رباعي فنیل بورات الص -3

  مل وأكمل الحجم یالماء المقطر اللاأیوني إلى لعلامة. 100غرام من المادة في قنینة حجمیة سعة  3.4223حضر بإذابة      

  مولاري .  0.1حامض الھیدروكلوریك بتركیز تقریبي  -4

  . مولاري  0.1ھیدروكسید الصودیوم بتركیز تقریبي  -5

  ثالثا:التحضیرات

  . NaTPBأو     PMAمع محلولي   MEتحضیر معقدي المادة الدوائیة  -1

  NaTPBأو    PMAمل من محلول   10مع   MEHمل من محلول المادة الدوائیة   20حُضر كل معقد بإضافة       

ME-و راسب أبѧیض للѧـ   PMA-MEمولاري مع التحریك المستمر فتكون راسب اخضر للـ   10-1وبنفس التركیز 

NaTPB  على التوالي ثم رُشح الراسب وغسل عدة مرات بالماء المقطر اللاأیوني وترك فترة یومین في درجة حرارة

 المختبر لحین الجفاف .

 MEتحضیر الاغشیة السائلة لقطبي العقار -2

  .) 16(حضر الغشاء الانتقائي حسب طریقة كریج  

            Construction of selective membrane Electrodeرابعا: تركیب الاقطاب الانتقائیة الایونیة 

a-   ـѧوب الѧقطع جزء من أنبPVC   ھѧارجي  5طولѧره الخѧم وقطѧـ   1.5سѧذیب الѧي مѧھ فѧدى نھایتیѧرت إحѧم وغمѧس

THF   ذیبѧس المѧن نفѧرات مѧى قطѧومسك بوضع عمودي وحرك بحركة دائریة على قطعة زجاجیة تحتوي عل

  لأجل تسویتھ .

b- ـ  قطع جزء دائري من الغشاء وبѧوب الѧارجي لأنبѧر الخѧن القطѧقطر اكبر مPVC   ـѧن الѧل مѧھ بقلیѧق بنھایتѧولص

THF . وبعنایة تامة 

c-  تم إیصال النھایة الأخرى لأنبوب الـ PVC ة   –إلى أنبوب یحتوي على قطب فضةѧكلورید الفضAg / AgCl  

 ، وربط بجھاز فرق الجھد وبسلك معزول .

d- مُلئ انبوب الـPVC  ملئ داخلي للمحلول القیاسي للعقار  بحدود ثلثیھ بمحلولME  وغمر ولفترة من الزمن في

محلول المادة الدوائیة (ثلاث ساعات تقریبا) وبѧنفس تركیѧز محلѧول المѧلء الѧداخلي ولحѧین تشѧبعھ وإتمѧام عملیѧة 

  التبادل الأیوني بصورة منتظمة .
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 النتائج والمناقشة

  ة الانتقائیة المصنعة للمادة الدوائیة وحسب الجدول الاتي:تمت دراسة خصائص ومواصفات ھذه الاقطاب الغشائی 

  النتائج الفضلى للمعقد    الظروف المدروسة

ME-NaTPB-TBP  

  النتائج الفضلى للمعقد

ME-PMA-TBP  
  10-3  10-3  التركیز الامثل لمحلول الملئ الداخلي

  4.5-6.5  4.5-6.5  الدالة الحامضیة

  oمo  25-30م30-25  درجة الحرارة

  

  Calibration Curveني المعایرة                منح

بعد تحدید الظروف الفضلى من التركیز الامثل لمحلول الملئ الداخلي والدالة الحامضیة ودرجة الحرارة بعد أن تم تغییر  

اول رقم مدى خطیة منحني المعایرة والجد 2و 1درجة الحرارة في تجارب عدة ثم رسم منحني المعایرة ویتبین من الشكلین 

  تبین قیم الانحراف القیاسي وحدود الثقة . 2

  

  

  ME-PMA-TBP) منحني المعایرة لقطب 2شكل (       ME-NaTPB-TBPمنحني المعایرة لقطب  )1شكل (
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تركیز  نوع القطب

العقار 

استجابة 

 القطب* (ملي

الانحراف 

بي القیاسي النس

 استجابة القطب

 من معادلة الخط

 حدود الثقة عند

95% 

یالاسترداد

 ة %

ME-PMA-

TBP 

10-1 197 0.7178 197.8000 197 ± 99.5955 
10-2 170 0.7440 167.3000 170 ± 101.613

 135 1.4054 136.8000 135 ± 98.6842 

 105 2.4093 106.3000 105 ± 98.7770 
10-5 77 0.0000 75.8000 77 ± 0.0000 101.583

ME-

NaTPB-

TBP  

10-1 212 1.4916 211.0000 212 ± 100.473
10-2 180 0.6085 181.3000 180 ± 99.2829 

 152 0.5884 151.6000 152 ± 100.263

 121 1.6528 121.9000 121 ± 99.2616 
10-5 93 0.6800 92.2000 93 ± 0.6325 100.867

  

 ) المعالجة الإحصائیة لنتائج منحني المعایرة للقطب المصنع2الجدول (

  

 *معدل ست قراءات

ME-PMA-TBP تمت دراسة الدقة و والتوافق وذلك عن  و   ME-NaTPB-TBP بعد رسم منحني المعایرة لقطبي  

قراءات  المعایرة ولستطریق قیاس الجھود لتراكیز مختلفة من العقار المراد تحلیلھ تقع ضمن المدى الخطي لمنحني 

) .3متتالیة وعند الظروف المثلى التي تم أختیارھا والنتائج مبینة في الجدول (  

  ) دقة وتوافق النتائج للقطب المصنع3الجدول (

 نوع القطب
تركیز 

العقار 

 (مولاري)

استجابة 

القطب* (ملي 

 فولت)

 الجھد النظري

من معادلة 

الخط 

الانحراف 

القیاسي 

ي النسب

ةالاستردادی حدود الثقة عند95%  

ME-

PMA-

TBP 

10-3 135.1666 136.8000 0.7273 135.1666 ±0.9833 98.8059 

  10-4 105.5244 106.3000 1.2619 105.5244 ±1.3320 99.2703 

ME-

NaTPB-

TBP 

10-3 152.6304 151.6000 1.0400 152.6304 ±1.5877 100.6796 

10-4 121.9883 121.9000 1.6018 121.9883 ±1.9545 100.0724 

  معدل ست قراءات *
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، اما  %1.2619التي ھي  ME-PMA-TBP) أعلى قیمة للانحراف القیاسي النسبي لقطب 3یوضح الجدول ( 

للتراكیز المختارة من منحني المعایرة  %1.6018ھي ME-NaTPB-TBP  أعلى قیمة للانحراف القیاسي النسبي لقطب

ل على ان الاقطاب المحضرة یمكن أستعمالھا لتقدیر العقار بدقة وتوافق عالیین . لقد تم حسѧاب حѧد الكشѧف وھذه النتائج تد

وذلك بقیاس جھد أدنѧى تركیѧز مѧأخوذ مѧن منحنѧي المعѧایرة ولتسѧعة  ME-NaTPB-TBPو  ME-PMA-TBPللقطبین 

  ) 4قراءات متتالیة والنتائج مبینة في الجدول (

  ف للقطب المصنع) نتائج حد الكش4الجدول (

اقل تركیز مولاري   نوع القطب

  یتحسس بھ القطب

معدل قیاس الجھد لستة 

  مرات متتالیة ( ملي فولت )

الانحراف القیاسي 

(s.d)  

حد الكشف 

  (مولاري)
ME-PMA-TBP     77.4870  1.5974    

ME-NaTPB-TBP     93.5132      
  

مولاري  10-1-10-5ي محلول العقار المطلوب تحلیلھ وبتراكیز من وتمت دراسة مدة أستجابة الاقطاب وذلك بغمر القطب ف

) ویتبین ان زمن الاستجابة تراوح 4) و(3وقیس فرق الجھد لكل محلول وحدد زمن الاستجابة والنتائج مبینة في الشكلین (

  ME-NaTPB-TBPثانیة للقطـــــــب  14-78وبین ME-PMA-TBP ثانیة لقطب   20-65بین

  

  ME-NaTPB-TBP) زمن أستجابة القطب 4الشكل(    ME-PMA-TBPزمن أستجابة قطب ) 3الشكل (

مولاري في كل یѧوم  10-4كما تم تقدیر عمر القطب من خلال تسجیل فرق الجھد باستعمال  محلول العقار القیاسي بتركیز 

-ME-NaTPBلقطѧب بحѧدود اربعѧة وثلاثѧون یومѧاً و ثلاثѧون یومѧا  ME-PMA-TBP وقد كان العمѧر الزمنѧي للقطѧب 
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TBP  اءѧات الغشѧرب محتویѧى تسѧا إلѧب عمومѧر القطѧاء عمѧي انتھѧبب فѧود السѧوبعدھا اظھر القطبان انحرافاً سالباً وقد یع

  ) .6) و(5(المادة الفعالة والملدنة) من الطبقة البولیمریة والنتائج مبینة في الشكلین (

  

  ME-NaTPB-TBP العمر الزمني للقطب )6الشكل (  ME-PMA-TBP ) العمر الزمني للقطب5الشكل (

وقد أظھر القطبѧان انتقائیѧة عالیѧة أتجѧاه العقѧار دون ان یتѧأثر جھѧدھما بالایونѧات المتداخلѧة المختѧارة مѧن خѧلال قѧیم معامѧل 

  )5الانتقائیة التي ھي أقل من واحد والمبینة في الجدول رقم (

  ) قیم معامل الانتقائیة5الجدول (

 الأیون المتداخل 

 1-10 مولاري

 Ki,jpotقیم معامل الانتقائیة 

ME-PMA-TBP 
ME-NaTPB-TBP 

 10-2 10-1  10-2 10-1 

Na+1 0.0045 0.0118 0.0101 0.0049 0.0222 0.0455 

K+1 0.0111 -0.0011 -0.0056 0.0244 0.0080 0.0090 

Mn+2 0.3448 0.0052 0.0049 0.0088 0.0071 0.0811 

Zn+2 0.0081 -0.0170 0.0065 0.0040 0.0199 0.0025 

Ce+3 0.0080 -0.0077 -0.0025 0.0070 0.0061 0.0021 

Cl-1 0.0089 0.0014 0.0019 0.0072 0.0359 0.0922 

SO4-2 0.0108 0.0121 -0.0092 0.0058 0.0091 0.3085 
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Co+2  0.0368 0.0058 0.0037 0.1870 0.0982 0.0180 

Ba+2 0.5028 0.0910 0.0833 0.5041 0.2721 0.0260 

Pb+2 0.0711 0.0259 0.1001 0.0815 0.1409 0.082 

Starch 0.3001 0.3044 0.0548 0.1209 0.5522 0.1666 

Glucose 0.0129 0.0098 -0.0483 0.0085 0.0019 0.1488 

  

  :في المستحضرات الصیدلانیة MEتطبیقات على عقار 

  الطریقة المباشرة -أ

-ME-PMAباستخدام قطبي الـ  Samaptaline Tabletsالمستحضر الصیدلاني حبوب السامابتالین  تم تقدیر العقار في

TBP و ME-NaTPB-TBP ) 6والنتائج مبینة في الجدول رقم. (  

  

  ) التطبیق بالطریقة المباشرة6الجدول (

الاستردادیة 

المئویة 

Recovery 

الخطأ 

النسبي 

RE % 

الانحراف 

القیاسي 

RSD% 

ب قطاستجابة ال

من معادلة 

مالخط المستقی  

استجابة 

القطب (ملي 

 فولت)

التركیز 

 المولاري

 نوع القطب

99.5934 -0.4065 0.1998 205.0000 204.1666 10-1  

ME-PMA-

TBP  

100.3411 0.3411 0.4739 175.9000 176.5000 10-2 

101.3850 1.3850 0.2741 146.8000 148.8333 10-3 

100.9794 0.9794 0.2529 214.4000 216.5000 10-1  

ME-NaTPB-

TBP  

98.9920 -1.0079 0.2815 185.2000 183.3333 10-2 

99.7862 -0.2137 0.3316 156.0000 155.6666 10-3 

  *معدل تسعة قراءات

وقѧیم الانحѧراف  % 99.5934 - 101.3850ھѧي بحѧدود ME-PMA-TBP أن قیم الاستردادیة الجیدة باستخدام القطب 

تؤكد أن التقدیر باستخدام ھذا القطب ھو ذا دقة وتوافق عالیین . وكذلك أن قیم  % 0.1998 - 0.4739یاسي النسبي بین الق

وقیم الانحراف القیاسي  % 98.9920- 100.9794ھي بحدود  ME-NaTPB-TBPالاستردادیة الجیدة باستخدام القطب 

  خدام ھذا القطب ھو ذا دقة وتوافق عالیین .وتؤكد أن التقدیر باست % 0.2529 - 0.3316النسبي بین 
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                                  Standard Additions Method   طریقة الإضافات القیاسیة -ب

-ME  ) للقطبѧینحبوب السѧامابتالینعلѧى المستحضѧر الصѧیدلاني( MEإن منحنیا المعایرة لطریقة الاضѧافات القیاسѧیة للѧـ

PMA-TBP  وME-NaTPB-TBP ) 8) و(7موضحان في الشكلین  (  

  

  )8)                                     الشكل(7الشكل (

  ME-PMA-TBPباستخدام القطبین   حبوب السامابتالینفي  MEمنحني الإضافات القیاسیة لتقدیر عقار 

  ME-NaTPB-TBP و

و  TBP -PMA-MEلقطѧѧب    فѧѧإن y = 0بالاعتمѧѧاد علѧѧى معادلѧѧة الخѧѧط المسѧѧتقیم وعنѧѧدما     

مѧولاري،  بتركیѧز  Vs, وھي تمثل حجم المحلѧول القیاسѧي  TBP -NaTPB-MEلقطب   

  :وباستخدام العلاقة 

C V = -Vs X        

  إذ إن :.                          

C (المطلوب) تركیز محلول المستحضر الصیدلاني =  

V مل 10=  حبوب السامابتالینستحضر = حجم محلول م  

  مولاري =  تركیز المحلول القیاسي للمادة الدوائیة النقیة المضافة =  

Vs . حجم المحلول القیاسي للعقار =  
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  ) التطبیقات باستخدام طریقة الإضافات القیاسیة7الجدول (

التركیز   نوع القطب

  المدروس(مولاري)

التركیز 

  )الملاحظ(مولاري

  الخطأ النسبي %  الاستردادیة%

ME-PMA-TBP 0.0001 0.000098958 98.9583  1.0529 

ME-NaTPB-TBP 0.0001 0.00009810 98.1004  1.9367  
  

) قیم الاستردادیة لتركیز ھیدروكلوریѧد المیبفѧرین باسѧتخدام القطبѧین بعѧد التطبیѧق علѧى المستحضѧر 7یوضح الجدول رقم (

  .                                                                                                            لینحبوب السامابتاالصیدلاني 

ومن خلال ھذه النتائج الجیدة لقیم الاستردادیة والخطأ النسبي نستدل على إن الأقطاب المصنعة والمسѧتخدمة فѧي تقѧدیر     

  ھي أقطاب تعطي نتائج بدقة جیدة . حبوب السامابتالین  ضـر الصیدلانـيھیدروكلورید المیبفرین في المستح

  

  الاستنتاجات

 NaTPBأو  PMAمѧع  MEتم صناعة قطب غشائي انتقائي مؤلف من مادة فعالѧة كھربائیѧا ناتجѧة مѧن تفاعѧل 

 10-1-10-5مѧدى أسѧتجابة خطیѧة  TBP-PMA-MEكمѧادة سѧاندة وقѧد حقѧق القطѧب    PVCكمѧادة ملدنѧة و TBPبوجود 

مѧولاري  وحѧد كشѧف   وبمعامѧل أرتبѧاط   mv/decade 30.5مولاري وبأنحѧدار مسѧاو إلѧى

 34وقد بلغ عمر القطب  6.5-4.5ودالة حامضیة من ° م 25مولاري عند  10-3وكان أفضل تركیز لمحلول المليء الداخلي 

 29.7مѧولاري وبأنحѧدار مسѧاو إلѧى  طیѧةمѧدى أسѧتجابة خ TBP-NaTPB-MEیوما بینما حقق القطب 

mv/decade   يء   وحد كشف   0.9990وبمعامل أرتباطѧول الملѧز لمحلѧل تركیѧان أفضѧولاري وكѧم

یومѧا وقѧد اثبѧت أن ھѧذه الطریقѧة  30وقد بلغ عمر القطѧب  6.5-4.5ودالة حامضیة من ° م 25مولاري عند  10-3الداخلي 

  بنجاح . حبوب السامابتالینذات دقة عالیة وتم تطبیقھا على المستحضر الدوائي الجدیدة ھي 
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