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 معلومات البحث:   : الخلاصة

بسيطة   دقيقة  طيفية  طريقة  لتقديرطورت  وهو   وحساسة  الهستامين  مضادات  أحد 

( اللوراتادين  الدوائي  الحساسية  LDالمركب  امراض  في  العلاجية  لأهميته  وذلك   )

التفاعل على   اعتمد  اذ  الصيدلانية.  المستحضرات  النقية وفي  للصورة  للأنف والعين 

البوتاسيوم   ثنائي أمين بوجود أيودات  فنيلين  التأكسدي مع أورثو  في    3KIOالاقتران 

اعطى  الماء  في  للذوبان  وقابل  ثابت  اللون  برتقالي  محلول  فتكون  حامضي  محلول 

نانومتر. وبعد دراسة ظروف التفاعل من   453اقصى امتصاص عند الطول الموجي  

 عن   فضلاتركيز وحجم الكاشف ونوع الحامض المستخدم في وسط التفاعل وتركيزه  

الط  ان  وجد  حرارة  ودرجة  للتفاعل  زمن  من  الاخرى  لقانون  العوامل  مطاوعة  ريقة 

مكغم/مل    30-1(( تراوحت بين  LDلامبرت بمدى من تراكيز المركب الدوائي  –بير  

المولية   الامتصاصية  قيمة  حساسية    11065.232وكانت  كانت  بينما  لتر/مول.سم 

. أما بالنسبة لحد التقدير الكمي وحد الكشف النوعي فقد 2مكغم/سم  0.03460ساندل  

مكغم / مل على التوالي. أشارت النتائج إلى عدم    0.114ومكغم / مل    0.346كانا  

الطريقة   تطبيق  تم  المقترحة. وقد  التقدير  السواغ في عملية  لمواد  تدخلات  وجود أي 

 . بنجاح لتقدير المركب الدوائي في المستحضرات الصيدلانية

 16/12/2023 تأريخ الاستلام:

 2024/ 15/01تاريخ التعديل : 

 17/01/2024تأريخ القبـــول: 

 30/12/2024تاريخ الــنشر: 
 الكلمات المفتاحية:

مضادات الهستامين، اورثو فنيلين ثنائي  
 امين، التقدير الطيفي، الاقتران التاكسدي

 معلومات المؤلف

 :الايميل

 الموبايل: 

 
 المقدمة:

الأنف   التهاب  أعراض  لعلاج حالة  الثاني مهمة  الجيل  الهيستامين من  التحسسية   التحسسي،تعد مضادات  الجلدية  والحالات 

غم/مول  382.88كتلته المولية    ]2[( كيميائياً بالحلقات الثلاثية ذات صلة بمضادات الاكتئابLDيرتبط اللوراتادين )   ]1[الأخرى

 .1الشكل ، 2O2ClN23H22Cاما صيغته الجزيئية فهي 

 
 (LDالصيغة الكيميائية التركيبية لمضاد الهستامين )  :1الشكل 

 

 

أقل    كونها  عن  فضلاً .  البشرية  القولون  سرطان  خلايا  نمو  الخلية في منع  دورة  تحفيز  طريق  عن  تستخدم مضادات الهستامين

  حرقانو  الأنف  في معالجة سيلان  واسع  نطاق  على  تستخدم  الجلدية   وخاصة الحساسية   الحساسية  أعراض  من  للتخفيف  بكثير  سمية

( بطرائق تحليلية مختلفة منها طريقة LDلوحظ في الادبيات انه تم تقدير مضادات الهستامين ومن ضمنها مركب )  .[3]  العين  في

الموجي   الطول  عند  التقدير  وتم  البنفسجية  فوق  الاشعة  مطياف  باستخدام  طيفيا    عن  فضلا،  [4]نانومتر  275تقديرية  تقديره 
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. يظُهر المنتج الحد  4KI + KIOوفيروسيانيد البوتاسيوم مع محلول    زرقة البروسيان عن طريق تفاعل كبريتات الحديدوز  باستخدام

عند   للامتصاص  الصيدلانية    460الأقصى  المستحضرات  وفي  النقية  الضوئي [5]نانومتر،بصورته  الطيف  قياس  ومن خلال   ،

 [7]، استخدمت ايضا طريقة حساب المساحة تحت المنحنى لتقديره  [6]المرئي لتكوين معقد انتقال الشحنة مع حامض الكلورانيك  

و باستخدام عمود    [ 9-11] التقنيات الاخرى مثل التحليل الكروماتوغرافي للسائل عالي الأداء العكوس وغير العكوس    فضلا عن

الكاتيوني وتحسين التصميم التجريبي   تقديره بجرعات مختلفة وعينات بيولوجية   عن  فضلا  HPLC/DADوبتقنية    [12]التبادل 

وأجهزة الاستشعار الكهربائية بطريقة الطبعة   [16]ومن الطرائق الكهربائية قياس الجهد باستخدام الانتزاع الكاثودي    [15-13]

الحلقي  [17]الجزيئية   الفولتامتري  الجهد  وقياس  عن   [18]،  الجرياني    فضلا  الحقن  المقترن   [19]طرائق  الكتلة  وطيف 

تهدف    .[22]وطريقة التسحيح في وسط غير مائي    [21]  علاوة على تقديره باستخدام مطيافية رامان  '[20]بكروماتوغرافياالسائل

الهستامين   لتقدير مضاد  تطوير طريقة طيفية  إلى  الحالية  مع    LDالدراسة  التأكسدي  الاقتران  على  ثنائي اورثو  بالاعتماد  فينيلين 

 أمين بوجود يودات البوتاسيوم كعامل أكسدة في الوسط الحامضي. 

 

 المواد وطرائق العمل

 الاجهزة والمواد وطرائق العمل  

  فضلا عن مزود بخلية الكوارتز    UK T90استخدم في هذه الدراسة مقياس الطيف الضوئي للأشعة فوق البنفسجية والمرئية،  

في حساب الكميات الوزنية اللازمة لتحضير   S kern sartorioes  210استخدام ميزان حساس باربع مراتب عشرية من نوع  

 النقي.المحاليل التي حضرت معظمها باستخدام الماء المقطر 

الشركة العامة لصناعة الادوية  فضلا عن(   BDH , Fluckaاستخدم في هذه الدراسة مواد كيميائية نقية مجهزة من شركتي )

( الهستامين  مضاد  لتجهيز  سامراء  في  الطبية  بتركيز    إذ(  LDوالمستلزمات  منه  محلول  تحضير  وزن   500تم  بعد  مكغم/مل 

مولاري من وبعد تمام الاذابة نقل المحلول واكمل   1.0مل من محلول حامض الهيدروكلوريك بتركيز    10غم منه واذابتها ب 0.05

 0.001تم تحضير  ومل ومنه حضرت التراكيز الادنى حسب الحاجة، 100الحجم بالماء المقطر الى العلامة في قنينة حجمية سعة 

غم( بشكل يومي نظرا لعدم ثباته لفترات طويلة   0.027مولاري من محلول اورثو فينيلين ثنائي أمين الذي يتم تحضيره بوزن )

كبريتات وم، ثنائي كرومات البوتاسيوم ومحاليل العوامل المؤكسدة بيريودات ويودات البوتاسي  فضلا عنكمحلول للكاشف المستخدم 

 مولاري لكل منها( واستخدامها في هذه الدراسة   0.01( المائية )بواقع IIالنحاس )

 Laritin (Pioneer Pharmaceutical Industries/ Iraq containingوقد حضر محلول المستحضر الصيدلاني  

(10 mg) of LD  غرام من المركب الدوائي وتمت الاذابة   0.03غم( ما يعادل  0.372حبوب واخذ منه وزن )  10( من سحن

بالطريقة نفسها التي استخدمت في اذابة المحلول القياسي، وبعد ترشيح المحلول وغسل المتبقي من الراسب نقل الراشح الى قنينة 

يجب ان يكون تحضير   إذبالتخفيف    أدنىمكغم /مل( ثم حضرت محاليل بتراكيز    300تركيزه ) مل، للحصول على محلول    100

  0.1كغم/مل عن طريق إذابة )م  1000تلك المحاليل حديثا قبل اجراء التفاعل. اما محاليل المواد المتداخلة )السواغ( فقد تم تحضير 

 مل ثم اكمال الحجم بالماء.  100والسكروز( في المذيب المناسب، في قنينة  والنشا واللاكتوزغم( من )الفانيلين والجلوكوز 

 ( باستخدام اورثو فينيلين ثنائي امينLDالطريقة المتبعة لتقدير مضاد الهستامين )

مل تحتوي على نصف مل من    10إلى قنينة حجمية سعة    LDمكغم/مل من محلول ال    300مل من    0.5في البداية تم نقل  

O (0.01M)2.5H4CuSO( أمين  ثنائي  فينيلين  اورثو  بالماء  )مولاري  0.001، ونصف مل من محلول  المزيج  تخفيف  وبعد   .

 نانومتر.  453المقطر الى العلامة تم الحصول على محلول برتقالي اللون قيست امتصاصيته عند 

 النتائج والمناقشة

تقدير   في  المقترحة  الطريقة  اتباع  المرئية   LDبعد  المنطقة  في  الموجية  الاطوال  بمدى من  الناتج  النموذج  قياس محلول  تم 

 ( بين  ا  600-400تراوحت  الطول  عند  قمة  اقصى  اعطى  امتصاص  يعط  453لموجي  نانومتر(. ظهر طيف  لم  بينما    نانومتر. 

 . 2المحلول الصوري اي امتصاص يذكر في تلك المنطقة. الشكل 



71 
 

 
النهائي لتقدير  :  2الشكل   الملون مقابل المحلول الصوري، SBفي المحلول،    LDطيف الامتصاص  : طيف الامتصاص للمحلول 

BWطيف الامتصاص للمحلول الصوري مقابل الماء المقطر : 

 

 

 الظروف الفضلى للتفاعل  

( بتركيز  LDالمركب )تمت دراسة العوامل المختلفة المؤثرة على امتصاص محلول النموذج المتكون بين مضاد الهستامين  

 مكغم/مل وكاشف الاقتران كما يلي : 15

 أنواع كواشف الأكسدة

KIO4O ,KIO2.5H4CuSO ,3 ,مولاري لكل من )محلول    0.01تم ذلك عن طريق إضافة كواشف أكسدة مختلفة بتركيز  

4CrO2, K 7O2Cr2K  أن أكثر من    0.01من    3KIO(، وجد  المحلول  فإن زيادة حجم  ذلك  مل   0.5مولاري كان مفضلاً، ومع 

 (. 4و 3تسببت في انخفاض الامتصاصية )الشكلان 

 

 : تاثير أنواع مختلفة من العوامل المؤكسدة على الامتصاص 3الشكل 

 

 في قيمة الامتصاص 3KIOتاثير حجم  :4الشكل 

 

 دراسة تأثير كمية اورثو فينيلين ثنائي امين وكمية المحلول الحامضي 

مولاري   3-10×1مل من  1.0  -0.1تأثير كمية محلول الكاشف والحامض بإضافة حجوم مختلفة    6و  5يتضح من الشكلين  

 مولاري من محلولي الكاشف والحامض على التوالي إلى سلسلة من القناني الحجمية.  1.0و
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 مولاري في قيمة الامتصاص  0.001: تاثير حجم محلول اورثو فنيلين ثنائي امين 5الشكل 

 

قيست أعلى قيمة امتصاص بوجودها لمحلولي الكاشف   إذمل كانا الكمية المثلى    0.5ومل    0.7وقد اظهرت النتائج أن حجم  

 ية.تا اوجب اعتمادها في الخطوات الآوالحامض على التوالي مم

 

 مولاري على قيمة الامتصاص  1.0: تاثير حجم حامض الهيدروكلوريك 6الشكل 

 

 تأثير زمن الأكسدة 

مولاري بعد اضافة الكمية المحددة من محلول    3KIO 0.01مل من    0.5مل اضيف    10الى مجموعة من قناني حجمية سعة  

اضيف   ثم  مختلفة  زمنية  لفترات  المزيج  ترك  تم  الهستامين  الاقتران    0.7مضاد  كاشف  من  و  0.001مل  من   0.5مولاري  مل 

 ( يوضح النتائج.7نانومتر. والشكل )  453مولاري وأكمل الحجم بالماء. ثم قيس الامتصاص عند  1.0المحلول الحامضي 

 

 تأثير زمن الأكسدة  :7الشكل 

 

 تأثير درجات التسخين والتبريد 

الشكل   في  النتائج  بين    8تظهر  الحرارة  اختلاف درجات  تأثير  اذ    60-5دراسة  الملون  الناتج  امتصاص  درجة مئوية على 

 درجة مئوية .   30-20كانت درجة الحرارة المثلى بمدى من 
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 تأثير اختلاف درجات الحرارة  :8الشكل 

 

 تأثير زمن الاستقرار 

لمدة   التخفيف  بعد  ثابتاً  يبقى  الامتصاص  أن  لوحظ  المتكون.  المنتج  على  الاستقرار  زمن  تأثير  دراسة  دقيقة    60من خلال 

 (. 9حسب النتائج الشكل )

 

 تأثير زمن الاستقرار  :9الشكل 

 

 بناء منحنى المعايرة 

( أن محلول النموذج يخضع لقانون بير في 10تم بناء منحنى المعايرة بعد الحصول على الظروف المثلى اذ يوضح الشكل )

الدوائي    30-1حدود   المركب  الهستامين  مضاد  من  )LDمكغم/مل  الجدول  ويوضح  معايرة  1.  لمنحنى  الإحصائية  المعلومات   )

 للتقدير الطيفي للمركب الدوائي.

 

 LDمنحنى المعايرة لتقدير  :10الشكل 

 

 LDالبيانات الإحصائية لمنحنى المعايرة لـ  :1الجدول  

 القيمة المتغيرات
λmax nm 453 

Color Orange  
Linear range (μg/mL) 1-30 
Regression equation A = 0.0289 [LD] + 0.1408 
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Molar absorptivity  L/mol.cm 11065.232 

Correlation coefficient 0.9981 
 Slope   0.0289 

Intercept 0.1408 
)2Sandell's index (μg/cm 0.03460 

 

 دراسة الدقة 

القياس )ن= الدقة من خلال تكرار  في حدود قانون بير. اذ   LDتراكيز من محلول    3نانومتر ل    453( عند  6تمت دراسة 

 (2%( أن الطريقة كانت على قدر كبير من الدقة. وتظهر النتائج في الجدول )100.11الاستردادية )أظهر معدل 

 نتائج للدقة والضبط :2الجدول 

Conc. of LD  
µg .ml-1 

Conc. of LD 
Observed*  

RE %Rec.     

6 6.13 2.16 102.16 
15 14.33 -4.47 95.53 
30 30.76 2.53 102.53 

*n = 6 

 حدود الكشف 

المحلول الصوري في ظروف مثلى أحد عشر مرة عند الطول   تم أخذ حدود الكشف في الاعتبار من خلال تقييم امتصاص

 .3المحدد انظر الجدول الموجي 

 نتائج حد الكشف وحد التقدير الكمي :3الجدول 

 Solution   b*  S** -1LOD µg.mL LOQ µg.mL1- [23]' 

blank 0.0289 0.001 0.114 0.346 
*n=11, b=الميل  , **S=الانحراف القياسي  

 

 دراسة تاثير المتداخلات  

من   الصيدلانية  المستحضرات  تحليل  مثل  في  الصيدلانية  للمستحضرات  المضافة  السواغ  مواد  تجاه  الانتقائية  اختبار  المهم 

التي لا تتعارض مع تقدير المركب الدوائي قيد الدراسة ولا تؤثر على التفاعل السكروز( )الكلوكوز و الفانيلين و النشا و اللاكتوز و 

 .4مكغم / مل منه جدول   15بوجود

 مكغم/مل بوجود تراكيز مختلفة من المتداخلات 15استردادية  :4الجدول 

LD Conc.  Taken (15 μg.mL-1) 
 

Concentration 

)1-(μg.mL 

Excipients 

Recovery* 

% 

Conc. Found* 

μg.mL-1 

  

100.5 15.06  

 

1000 

Sucrose 

100.66 15.08 Vanillin 

100.33 15.04 Glucose 

99.75 14.97 Lactose 

99.59 14.95 Starch 

*n=3 

 نسبة الارتباط للتفاعل  

المولية   النسبة  طريقة  باستخدام  والخليط  للهستامين  المضاد  الدوائي  المركب  بين  للتفاعل  الارتباط  نسبة  فحص    [26 ]تم 

 .  12و 11الشكلين   2:1المستمرة وأظهرت القيم في الطريقتين ان النسبة في المحلول كانت  [27 ]وطريقة التغيرات 
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 طريقة المتغيرات المستمرة باستخدام الكاشف :11كل الش

 

 

 : النسبة المولية للاقتران  12الشكل 

 

 تطبيقات 

مكغم /مل( تم اجراء التفاعل كما في بناء   30و    15مكغم/ مل )  300تم اختيار تركيزين من المحلول الصيدلاني المحضر  

 (.5مرات لحساب الاستردادية المئوية في الجدول ) 3منحنى المعايرة. بعدها قيس الامتصاص ل 

 في المستحضر الصيدلاني  LDتقدير المركب الدوائي  :5الجدول 

 

Rec. 
Conc.  of  LD 
observed* 

Conc.  of  LD 
μg/mL 

102.06 15.31 15 

100.1 30.03 30 
*n=3 

قورنت الطريقة الحالية مع طريقة طيفية   في المستحضر الصيدلاني.  LD( مدى النجاح والكفاءة لتحليل  5ويوضح الجدول )

 (.6أخرى. وتظهر نتائج المقارنة في الجدول )

 : المقارنة بين الطريقة المقترحة مع الطريقة الأخرى الموجودة في الأدبيات 6جدول 

  [2] طريقة من الادبيات الطريقة المقترحة المتغيرات التحليلية

Reagent used O-Phenylenediamine 0.1N MethanolicHCl as 
solvent 

λ max(nm) 453 275 
Beer’s law (µg/mL) 1-30 2-10 
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Molar absorptivity 11065 7905 
Recovery (%) 100.10 100.15 

 

 الاستنتاجات 

الدوائي   المركب  الهستامين  مضادات  احد  من  ميكروغرامية  كميات  لتقدير  سريع  طيفي  تفاعل  كاشف    LDطور  باستخدام 

عند   امين  ثنائي  فنيلين  المطورة   453اورثو  الطريقة  أظهرت  وقد  البوتاسيوم  يودات  بوجود  الاقتران  تفاعل  على  اعتمد  نانومتر 

تتطلب  ولم  للعينة.  مسبقة  معالجة  أي  إلى  الحاجة  دون  مائي،  وسط  في  إجراؤها  وتم  والحساسية  بالسهولة  وتميزت  جيداً  توافقاً 

 الطريقة استخدام المذيبات العضوية أو التحكم في درجة الحرارة.
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A simple and sensitive spectrophotometric method was developed for 
the determination of an antihistamine (LD) due to its therapeutic 
importance in allergic diseases of the nose and eyes in its pure form and 
in pharmaceutical preparations. The reaction was based on oxidative 
coupling with O-phenylenediamine in the presence of potassium iodate 
KIO3 in an acidic solution. This resulted in a stable, water-soluble orange 
solution that gave maximum absorption at 453 nm. After studying the 
reaction conditions, including the concentration and volume of the 
reagent, the type and concentration of the acid used in the reaction 
medium, in addition to other factors such as reaction time and 
temperature, it was found that the method obeyed the Beer-Lambert law 
with a range of concentrations of the drug compound (LD) that ranged 
between 1-30 μg/ml, and the molar absorbance value was 11065.232  
L/mol.cm while the Sandell's sensitivity was 0.03460 µg/cm2. As for the 
limits of detection, LOD and LOQ, they were 0.114 µg/mL and 0.346 
µg/mL, respectively. The results indicated that excipients did not 
interfere with the proposed LD estimation process. The method has been 
successfully applied to estimate the drug compound LD in 
pharmaceutical preparations. 
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