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   Etoricoxibطريقة تحليلية طيفية جديدة لتحديد 
 في المستحضرات الصيدلانية

 الدكتور أحمد أبو حجر*، جمال الحليب** 
 *قسم الكيمياء التحليلية والغذائية، كلية الصيدلة، جامعة ادلب 

 ادلب ، كلية العلوم، جامعة ،قسم الكيمياء(دكتوراه**طالب دراسات عليا ) 
 الملخص 

وسوووووووويلة لتحدعد طورنا طريقة طيفية ضوووووووووةية جدعد  وسووووووووري ة وح وووووووواسووووووووة           
Etoricoxib  (ETOR في )الصوووووووويدتنية  اسووووووووت دا    الم ووووووووتح وووووووورا النقية وفي    الحالة

بين    اللون  الطريقة على تشووووميق   قد أحمر  (. ت تمدEBT)  T  وكرو  الأسوووووديكاشوووو  ار ال
ETOR وEBT   عندpH = 1.44 الموجةعند طول   عظمىقمة ا تصووووووا    عبديmax λ

= 588 nm  ،  1   قداره جزيئيوبم ا ق ا تصووا-.cm1-.2903.442 L.mol  درسوونا تيرير
القراةن التحليليوة في الطريقوة المطور . تحقق قوانون بيير ضوووووووووووووومن  جوال  ن التركيز عتراو   

لتحدعد الكمي وحد ل  g.mLμLOD=0.440-1لكشووووووووووووو  لبحد   µg.mL -14 64-1 ابين  
1-mL.gμ333 .LOQ=1المئوي  ن ووووووبيالمعياري النحراف  . كانت قيمة ات)(RSD%  لم

الطريقووة بنجووا     طبقنووا  .r = 0.9998  ال طي  رتبووا ات  ووا ووق  قيمووة  و   % 2.435  عتجوواو 
 ن صووووووحة النتاة   ناتحقق.  وفي الم ووووووتح وووووورا  الصوووووويدتنية  كماد  أولية ETORتحدعد ل

النتاة  على   رجعية. وقد بينت HPLC ن خلال  قارنتيا  ع طريقة          حصوووووواةيا  التحليلية إ
 أن الطريقة الجدعد  ذا  دقة وح اسية عاليتين.

 
المفتاحية الأسود    :الكلمات  اريوكرو   طيفي  Tالإعتروكوك يب،  تحليق  تشميق   قد،   ،

 ضوةي,  ركبا  دواةية. 
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 المقدمة -1
كما   البيريدعن  ةثناةيال   ن المشتقا   Etoricoxib (ETOR)الإعتروكوك يب        ي  د          
 ,النوعيةCyclooxygenase-2  (COX-2 )لمثبطا  الوالجيق الثاني   ن ،(1)في الشمق 

انتقاةية الأف ق  ي  د  ل   ن                          كما  تثبيطه  أكبر في  COXالو     اةلة حيث  تثبيطه   الو  ويمون 
COX-2    قارنة   ع الو                 COX-1،    جملة الأنزيما     بواسطة   تقلب   ي P450تبوعة  الكبدية   
الو   است دا   عند  الحذر  جبيو   .[1]ساعة 22   قدره  عمر نص  حيوي   له  ،كلوي    إفرا 

ETOR  الم  تح ن ت ويض ال واةق عند المرضى قبق بدء    و ن  ،تجفاف ال  عند المصابين                                            
  .ETOR[2]  است دا الم الجة  

 
 mol.SCl=358.842 g2O2N15H18(C-1(الكيميائية نصف المنشورة  ETOR(: صيغة 1الشكل )

5-Chloro-2-(6-methyl-3-pyridinyl)-3-(4-methylsulfonylphenyl)pyridine 
 

لقد وجدنا  ن خلال الدراسة المرجعية عد  اعتماد طريقة تحليلية لتحدعد المركب          
أو في دستور الأدوية    USPفي كق  ن دستور الأدوية الأ ريمي    Etoricoxibالدواةي  
عدد قليق  ن الطراةق التحليلية في المراجع المتوفر  لدعنا لتحدعد   . بينما عوجدBPالبريطاني  

Etoricoxib  7]  ح را  الصيدتنية. حيث است د  التحليق الطيفي ال وةيفي الم ت-

وعليه فقد كان اليدف   لتحدعد المركب الدواةي المدروس,  HPLC  [9-8]والتحليل بطريقة    [3
طريقة طيفية جدعد  وب يطة وسري ة وذا  دقة عالية واقتصادية   ن البحث الحالي تطوير  

الصيدتنية  است دا   ETORلتحدعد   الأسود  الكاش     في   تح راته    Tاريوكروم 

(EBT)  ،اعتمادها في   ابر الصناعا  الدواةية و  ابر الرقا ة الدواةية كطريقة   ويممن
 للتحليق اليو ي. 
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 القسم العملي  -2

 الأجهزة -2-1
                                         است  د  في هذا البحث كق  ن الأجيز  الآتية:        

  UV-VIS Spectrophotometerفوق البنف جية والمرةية     ا   طيافية الأش ة  جيا  •
رناةي   T80البريطانية نموذج    PG INSTRUMENTS LIMITEDإنتاج شركة   ن  

يوتر   زود  ممب( عت ع لت ع خلايا دف ة واحد ،  nm 1100-190الحز ة يغطي المجال )
 النتاة .  وطا  ة لإظيار

الأداء   • عالية  ال اةلة  الكرو اتوغرافيا  شركة    UHPLC+جيا   إنتاج   Thermo ن 

Scientific  نموذج الأ ريميةUltiMate 3000 RS. 
نموذج  الصينية  Wincom ن إنتاج شركة  Ultrasonicجيا  أ واج  ا فوق الصوتية  •

WT-615HTD. 

 . G10199نموذج  الأ يركية  Thermoرقمي إنتاج شركة  pHدرجة الحموضة   قياس •
شركة   • إنتاج  ح اس  ن  تحليلي   نموذجالتركية    DENSI يزان 

HZY-420 A.  
 الصينية.      JOANLABنتاج شركة   تلفة إ اصا  آلية  تغير  الحجم ذا  س ا   •

إنتاج شركة    µm 0.45   يمرونية   رشحا  •  SHIMADZU-GL SCIENCES ن 
      اليا انية.

 الكيميائية   المواد -2-2
                     والم ح لا  الم ت د ة   T (EBT)جميع المواد الكيمياةية والكاش  اريوكرو  الأسود          

الألمانية.    Merck ن إنتاج شركة   و نيا  GR ن درجة  في هذا البحث كانت عالية النقاو   
  ASTRICA ن انتاج شركة    %99.7بنقاو    ETORحصلنا على المركب الدواةي النقي  

 رناةي التقطير في جميع  راحق التح ير. هو  د والماء الم ت .اليندية

 

 المحاليل تحضير  -2-3
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المركب  ن  ذا ة الو ن اللا     إ  mg.ml 1-1بتركيز  TORE                          ح رنا  حلوت  عياريا   ن        
  .الميتانول النقي فيالدواةي 
دورق   في  M 0.1تركيزه  حمض كلور الماء    في   g 0.300 إذا ة    EBT حلول الكاش   وح رنا  

 . mL 100حجمي س ة 
 طريقة العمل  -2-4
العياري:الخط    - 1- 4- 2 ضمن  جال  البياني  العيارية  المحاليق  سل لة  ن   ن    ح رنا 
 ن الكاش     mL 0.9وأضفنا    mL 25ق حجمية س ة  في دوار    µg.mL 64 -14-1لتراكيزا

EBT    رم ضبطنا قيمة الوpH = 1.44    0.1 حمض كلور الماءM    وأتممنا  الماء المقطر وب دها
 حلوله الشاهد )البلانك( عند طول  وجة  تم قياس ات تصاصية لنات  الت قيد لكق  حلول  قابق  

 . nm 588 ات تصا  ال ظمى
 تحديد نسبة الارتباط:   - 2- 4- 2

على           التغيرا   قمنا  اتعتماد   Continuous Variation)الم تمر   طريقتي 

Method, Job Method)[10]  وطريقة الن بة المولية  (Molar Ratio Method)[11 ]  
                                       بين المركب الدواةي والكاش  الم  ت د .  با   افي تحدعد ن بة اترت

 النتائج والمناقشة  -3

تشميق   قد           الطريقة على  الماد    Ion-Pairشاردي     وجت تمد هذه  بين   لون 
والذي لم يستخدم من قبل في تحديد    EBT ع الكاش  ال  وي    ETORالدواةية المدروسة الو  

في وسط حم ي حيث عتشمق   قد أحمر اللون ي طي أعلى ا تصاصية في    ETORالـ  
المح ر بنفس   ول الشاهد قابق المحل  nm 588المجال الطيفي المرةي عند الطول الموجي  

الدواةي الو  طريقة تح ير المحلول المدروس عدا المركب  والمحلول    ETOR, حيث أن 
هد ليس ليما قيمة ا تصا  عند طول الموجة المشار إلييا, كما هو  بين في الشمق الشا 
(2). 
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 مقابل المحلول الشاهد.  (ETOR-EBT)متصاص لمعقد الاطيف  (a) :  (2)الشكل 

              (b)  طيف امتصاص الكاشفEBT  مقابلHCl 0.1 M  .كمحلول شاهد 
                          (c) طيف امتصاصETOR .مقابل الميتانول كمحلول شاهد 

                            ضبط الشروط الم ثلى للطريقة  -3-1
  EBT  وكاش   ETORبين    الشارديدرسنا ال وا ق المؤرر  في تشمق   قد الزوج          

 بيدف التوصق للشرو  المثلى لتشمق الم قد.
  ETORلـ المذيب الأمثل  انتقاء  - 1- 1- 3

أن         اعتبار  قمنا  البحث عن    ETOR  الو  على  الماء  في  عنحق عمليا   المذعب                                        ت 
                                        ي هيدروك يد الصودعو  وينحق جيدا  في حمض فضعيف الذوبانية                         الأن ب فتبين أنه أي ا   
طى في حمض كلور الماء أع ETOR، لكن عند إذا ة الو واتعتانول كلور الماء والميتانول

في    ETORلو  لذا تم است دا  الميتانول كمذعب  راسب قليق اتنحلال في التجارب اللاحقة  
 .اللاحقة التجاربجميع 

 ETORالأمثل لتحديد الـ الكاشف  انتقاء  - 2- 1- 3
في   ETOR ن أجق الوصول إلى طريقة طيفية   يطة وح اسة ودقيقة لتحدعد الو          

الكيمياةية التي  ن المممن أن تشمق عدد  ن الكواش     اختبرنا  تح راته الصيدتنية،  
الو   رابتة  ع  قياس ا تصاصيتيا عند طول  وجي   ين  و   ETOR  قدا     : وهييممن 
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Xylenol Orange, Phenolphtalein, Murexide, Congo Red, Methyl Red, 

Eriochrome Black T, Dithizone, Methyl Orange, Methylen Blue.    في كلا
 1.5أضيفت الى  mL 1لكق  نيا وبحجم  M 2-1×10 بتركيز  الوسطين الحم ي والقلوي 

mL    ن  حلول الو ETOR  1-1تركيزب µg.mL    25في دورق حجمي س ة mL    وأكمق
 كاش  وقد بينت نتاة  الدراسة التمييدية أن    ,الحجم  الماء المقطر حتى ال لا ة العيارية

 أكثر ح اسية   وكان   قد  لون أف ق  في الوسط الحم ي أعطى   EBTالأسود    اريوكرو 
 (.      3الشمق ) هو  وضح فيكما   ن  اقي الكواش  الكيمياةية, وربا 
         

 
 من خلال تحديد   ETORمع الـ   (: اختيار الكاشف الأمثل لتفاعل التعقيد3الشكل )

 قيمة الامتصاصية الأعلى للمعقد الملون 
المعقد   EBTالمذيب الأمثل للكاشف    انتقاء - 3- 1- 3 تأثيره على امتصاصية  ودراسة 

 : الملون 
هي  في  حلا    تلفة  ته  إذاب   قمنا  EBTللكاش      غية تحدعد المذعب الأ ثق        

 وتم  ] اء،  يتانول، حمض كلور الماء، رلاري إعتانول أ ين،  PH = 9.3وقاء نشادري  [

أن المذعب ( 4ويبين الشمق )كق  نيم، ل تثبيت  قية المتغيرا  و ن رم قياس ات تصاصية 
حيث أن الم قد النات  أعطى قمة    0.1Mهو حمض كلور الماء    EBTلكاش   لالأ ثق  

   تصا  واضحة وكانت قيمة ات تصاصية أكبر  ا يممن.ا 

0
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 من خلال تحديد  EBT ال ـ لكاشفاختيار المذيب الأمثل   (:4الشكل )

 قيمة الامتصاصية الأعلى للمعقد الملون 
التركيز الأ ثق للكاش    الملون    EBTوبغية تحدعد  الم قد  دراسة  ب  قمناالمناسب لتشميق 

بينت    w/v  (0.6  0.2, 0.3,  0.1,) %هي  و  نه    تلفة  تراكيز   أنتاة   الوقد  ن  التجريبية 
 :(5) كما هو  بين في الشمق w/v % 0.3أف ق تركيز للكاش  هو 

 

 
 من خلال تأثيره على امتصاصية المعقد الملون  EBTالتركيز الأمثل للكاشف  اختيار (: 5الشكل )
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 المعقد الملون التفاعل على امتصاصية وسط تأثير دراسة  - 4- 1- 3

لو         تم تحدعد المذعب الأ ثق  قمنا  ال مق على اختيار   EBTو    ETOR    د أن 
حيث            الم ثلىالشرو    اللاحقة    أجريناللت قيد   الو   ن  حلولml 1.5    است دا التجارب 
ETOR  1-1تركيزب mg.ml  1و ml    ن EBT    0.3تركيزه % w/v    25في حجم نياةي 

ml  ارنة  ع المحلول الشاهدا تصاصية النات  الملون  قوقي ت . 
 وقاءا   ن   نيا     mL 5تيرير أوسا    تلفة على ا تصاصية الم قد الملون  إضافة  سنادر  

بتر  بتركيز   M 0.01  رابت وقدرهكيز  وأ لا   وحمض كلور الماء وهيدروك يد الصودعو  
 EBT ن الو  و   ETOR ن الو    ةرابت  و إلى  حاليق تحتوي على حج   M 0.1  رابت وقدره

 الماء المقطر الثناةي التقطير رم    mL 25وإكمال الحجم حتى    كما هو  بين في الأعلى
 (. 6المحاليق  قارنة  ع  حاليليا الشاهد . انظر إلى الشمق ) قمنا  قياس ا تصاصية

 

 
 على امتصاصية المعقد الملون  الوسط الأمثل لتفاعل التعقيد تأثير: (6الشكل )

كان  كوسط للتفاعق    0.1Mحمض كلور الماء  است دا   حلول  ( أن  6الشمق )نلاحظ  ن  
 التجارب اللاحقة.كافة تم است دا ه في سيله أف ق ا تصا  للم قد الملون لذا 
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 المحلول على امتصاصية المعقد الملون  pH تأثير  دراسة - 5- 1- 3
الو           قيمة   HCl 0.1Mوالمرتبطة  ع حجم الوسط الحم ي            الم ثلى  pHتختيار 
تم قياس ات تصاصية عند  جال  ن قيم الو   ،والذي تم تحدعده في الفقر  ال ا قة  الم اف

pH  ( وكانت قيمة الو  2 - 1.25تتراو  بين )pH    7 والتي توافق إضافة    1.44  هي         الم ثلى 

mL ن HCl 0.1M (  7الشمق ) كما هو  وضح في 

 
 المعقد الملون امتصاصية على المحلول  PH(: تأثير 7الشكل)

 EBT الـدراسة تأثير حجم  - 6- 1- 3
 قمناالم اف على ا تصاصية الم قد الملون    EBT  الو  كاش لم رفة تيرير حجم          
إ الكاش   بدراسة  حجو    تلفة  ن  قدره  mL 1.5 - 0.5بين    تتراو ضافة   وبفارق 
0.2 mL    في كق إضافة إلى  حلول التفاعق  ع ربا  حجم الوETOR   و ن رم قياس

ال لاقة بين تغيرا  ا تصاصية الم قد المتشمق   رسمنارم    ا تصاصية الم قد الملون النات ,
 .بدتلة تغير حجم الكاش  الم اف

حيث أعطى الم قد    mL 0.9هو    EBT  الو  لكاش ( أن الحجم الأ ثق  8ويوضح الشمق )
 النات  ا تصاصية عظمى.
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   المعقد الملون امتصاصية  على  EBTالـ كاشف تأثير حجم   (:8الشكل )

 والكاشف  ETORدراسة تأثير زمن ثبات المعقد الملون المتشكل بين الـ  - 7- 1- 3
                                                                       دراسة تيرير الز ن على ربا  الم قد الملون خلال فترا    نية   تلفة بدءا   ب  قمنا        
أن الم قد    (9في الشمق )  النتاة  الموضحة   بينة  ,ساعةأكثر  ن    لحظة تشمله وحتى ن  
            تقريبا  رم    min 5سريع التشمق وي طي ا تصا  أعظمي   د    EBTوالو    ETOR  بين الو

تثبت ات تصاصية لمد  ساعة وتبدأ  التناقص   د ذلك، وبالتالي يممن قياس ات تصاصية 
                               وت  د هذه نقطة إيجابية للبحث.  min 5  د 

 
   تأثير الزمن على امتصاصية المعقد الملون  (:9الشكل )
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 :(ETOR-EBTللمواد المشكلة للمعقد ) ضافاتدراسة تأثير تسلسل الإ - 8- 1- 3
  قمنا   EBT  والو  ETORلتحدعد ت ل ق الإضافا  الأ ثق لتشميق الم قد بين الو          

  Eوالإعتروكوك يب    Aالوسط الحم ي  و   Rالكاش   لكق  ن  اختبار ت ل لا    تلفة   
أن    تحظناد النات ، حيث  و ن رم قياس ا تصاصية الم ق  ،(1كما هو  بين في الجدول )

للم قد  ا   لت ل ق إضافة المشملة  النتاة     أررلمواد  وتبين  الم قد،  تشميق  وف ال في  كبير 
                                                       ا تصاصية الم قد الملون تكون أكبر  ا يممن عند ا ي  اف  أن(  10الموضحة في الشمق )
الت ل ق الأف ق وذلك   وبالتالي هوو ن رم الوسط الحم ي    ETOR                    الكاش  أوت  رم الو  

    ن خلال  قارنة قيم ات تصاصية للم قد النات .
  

 المواد المشكلة للمعقد  ضافات إ (: تسلسل ترتيب 1) الجدول
A الت ل ق  الوترتويوب 

0.221 E + A + R I 

0.300 E + R + A II 

0.208 R + A + E III 

0.371 R + E + A IV 

0.203 A + R + E V 
0.224 A + E + R VI 

 

 

 
 المعقد الملون  امتصاصية   على تأثير تسلسل إضافة مواد التفاعل (:10الشكل )
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 دراسة تأثير محلول التمديد - 9- 1- 3
المذعبا  ال  وية ) يتانول         كلوروفور (   ،أسيتون   ،عتانولإ  ،تم است دا  عدد  ن 

          الم ثلى ضمن الشرو     ة العيارية                                               عوضا  عن الماء المقطر في إكمال الحجم حتى ال لا 
                                                                                    المحدد  سا قا  ولم تظير أي نتاة  تذكر، وبالتالي فإن الماء المقطر هو المذعب المناسب  

 وهذه نقطة إيجابية واقتصادية للبحث.
 (  LOQ( وحد التحديد الكمي )LODوحد الكشف ) التحديد الكمي -3-2

                                                              التجريبية الم ثلى المؤرر  على ا تصاصية الم قد الملون المتشمق  الشرو     اعتماد  د          
ا تصاصية   علىETOR  ن الو  دراسة تيرير تراكيز   تلفة  ب  قمنا   EBTوالو    ETORبين الو  

- 4- 2كما هو  بين في الفقر   الم قد الملون وذلك بيدف تحدعد المجال ال طي للقياس،  
 مجال الضمن     عتراو                      عند الشرو  الم ثلى  ETORأن المجال ال طي لتركيز الو    ناتحظو   .1
1-64) µg.ml -14  12-11(( كما هو  بين في الشملين(.   
 

 
 من أجل التراكيز الخطية   nmmax  588 =عند   الخط البياني العياري للمعقد الملون الناتج (:11) الشكل

والتي   الحصول على قيمة كق  ن اتنحراف المعياري الن بي تم Excel وباست دا  برنا   
و  ادلة المنحني البياني    r = 0.9998و  ا ق اترتبا  ال طي  RSD% = 2.435تتجاو لم  

وحد التحدعد   g.mLμLOD = 0.440-1الكشف وحد   Y = 0.0042X + 0.1075العياري 
   g.mLμ= 1.333 LOQ .[12]-1 الكمي

y = 0.0042x + 0.1075

R²  =0.9998
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بين الو  تشميق   قد الزوج الشاردي الملون علي ال صاةص التحليلية لتفاعق  وندرج في  ا
ETOR  والوEBT . 

   nm max 588 =عند    ETOR)- (EBTالخصائص التحليلية للمعقد  :)2(الجدول 
 القيمة المقاسة  Parameterالمعامل 

 g.mLμ 14 – 64-1 جال التراكيز ال طية 

 1-.cm1-L.mol 2903.442 (ε)  ا ق ات تصا  الجزيئي 

 1-g.mLμ 0.440 (LOD)حد الكش  

 1-g.mLμ 1.333 (LOQ)حد التحدعد الكمي  

 max( nm 588(طول  وجة ات تصا  الأعظمي  

 RSD % 2.435اتنحراف المعياري الن بي 

 A = m.C + b A = 0.0042C + 0.1075  ادلة المنحني العياري 

 r 0.9998  ا ق اترتبا  

 2-µg.cm 0.1235 (S)ح اسية ساندل 

   g.mLμ-1التركيز  Cوات تصاصية  Aحيث أن  A = m.C + b*فيما عت لق  الم ادلة        
 .Aنقطة تقاطع المنحني العياري  ع  حور ات تصاصية  bو يق المنحني   mو   
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 المنحني الطيفي المعبر عن المجال الخطي للمعقد الملون المتشكل   (:12) الشكل
                              ضمن الشروط التجريبية الم ثلى 

 والآلية المقترحة  EBTوالـ   ETORتحديد نسبة الارتباط بين الـ  -3-3
  قمنا  قد المتشمق،          ضمن الم   EBT الو ع  ETOR ن أجق تحدعد ن بة ارتبا  الو         

في كلا الطريقتين كان تركيز كق  ن  و   ، والن بة المولية  تطبيق طريقتي التغيرا  الم تمر ب
 (. M 4-10×1.12                  والكاش   تقاربا  ) ETORالو 
 طريقة التغيرات المستمرة -3-3-1

 ETOR   (0.3 – 0.4 - 0.6 - 0.8 - 1الو     حلول   تزاعد   نقمنا  إضافة حجو           

- 1.2 - 1.4 - 1.6) mL     0.9 - 1.1 - 1.3 - 1.5 – 1.6) إلى حجو   تناقصة  ن الكاش 

- 0.7 - 0.5 - 0.3) mL    ،لو  الإجمالي  حيث يمون الحجم  على الترتيبETOR     والكاش
1.9 mL  ،قياس     قمنا                        المحدد  سا قا ، و ن رم            الم ثلى                    ضافا  وفقا  للشرو    قية الإ  رم أكملنا
 Aال لاقة بين    رسمنا  .nm 588الأعظمي    طول الموجةليذه المحاليق عند    يةات تصاص
 ن بةوالذي عبين أن    ( 13كما هو  بين في الشمق )  [ETOR/ETOR+EBT]  والن بة
 1:1والكاش  هي  ETORبين الو  اترتبا 

 
 لتحديد  A = f  [ETOR/ETOR+EBT](: منحني طريقة التغيرات المستمرة 13) الشكل

 EBTوالـ  ETORرتباط بين الـ نسبة الا 
 طريقة النسبة المولية  -3-3-2

0

0.05

0.1

0.15

0.2

0.25

0.3

0 0.2 0.4 0.6 0.8 1

A

[ETOR/ETOR+EBT]



  . أبو حجر والحليب د

 176 

 ناضووو طريقة الن وووبة المولية حيث و  اسوووت د نا 1:1ولتيكيد أن ن وووبة اترتبا  هي         
1 ml الو   حلول  نETOR كاشف الـ محلول إليها حجوم متزايدة من  ناضفوأEBT هي  

(0.3 – 0.5 – 0.7 – 0.9 – 1.1 – 1.3 – 1.5 – 1.7 – 1.9 - 2) mL   ،قية  رم أكملنا 
ليذه   يةقياس ات تصووووواصووووو    قمنا                       المحدد  سوووووا قا ، و ن رم          الم ثلى                      الإضوووووافا  وفقا  للشووووورو   
الوطوول   عونووووووود  بويون    رسوووووووووووووومونوووووووا  .nm 588الأعوظوموي    الومووجوووووووةالوموحوووووووالويوووووووق   Aالو ولاقوووووووة 

رتبا  في طريقة اتأن ن بة بين  والذي   (14كما هو في الشمق )  [EBT/ETOR]والن بة
 وهو  توافق  ع  ا تم تحدعده في طريقة التغيرا  الم تمر .  1:1                        الن بة المولية هي أي ا  

 
 لتحديد  A = f  [EBT/ETOR](: منحني طريقة النسبة المولية  14) الشكل

 EBTوالـ  ETORرتباط بين الـ الا نسبة 
 لتشكيل المعقد الملون  المقترحةالكيميائي آلية التفاعل  -3-3-3

وتحدعد ن بة    ETOR-EBTلتشميق الم قد                      التجريبية الم ثلىالشرو    د دراسة           
      وفقا    إيجا ها  عتمالكيمياةي  التفاعق  آلية  فإننا نقتر  أن   EBT والو ETOR بين الواترتبا   

 لثلاث  راحق هي: 
 في الوسط الحم ي.  EBT عتم فييا تشريد الكاش  (A)المرحلة الأولى 
                        أي ا  في الوسط الحم ي.  ETORعتم فييا برتنة الو  (B)المرحلة الثانية 
لنوات  المرحلتين الأولى والثانية كما    اترتبا  الشاردييحدث فييا    (C)المرحلة الثالثة  

 (:  15هو  بين الشمق رقم )
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 ( حيث أن:ETOR-EBT: آلية التفاعل الكيميائي المقترحة لتشكيل المعقد الملون )(15الشكل )

A                  –  تشريد الكاشفEBT B       -  برتنة الـETOR C          -  الارتباط الشاردي 
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 التطبيق العملي  -4
  ETOR-EBT                                                                   د أن درسنا جميع الشرو  التجريبية الم ثلى لتشميق الم قد الملون          

وتحدعد المجال ال طي للتراكيز واقترا  آلية التفاعق الكيمياةي الحاصق وبيدف ربط هذه  
في   تح راته الصيدتنية    ETORلتحدعد الو    المطور الطريقة    طبقناالطريقة  الواقع ال لمي  

 20و ن  ب.  على الترتيب- Toricox 90)   (Coxibet 120لشركتي عونيفار ا وابن الييثم  
م غوطا   ال  الذي ي ادل و ن   غوطة واحد ، طحنا   توسط الو ن     غوطة وح اب

 نا شحناه في الميتانول، رم ر بنا و ن ي ادل   غوطة واحد  وأذخذ                        جيدا  إلى   حوق ناعم وأ
أكد  النتاة  على التقارب  ، و µm 45 يمرونية     رشحا المحلول  رتين  تتاليتين  است دا   

  كما  المطور في الم تح ر وبين المحدد  الطريقة    ETOR ن الو  النظري  بين المحتوى  
 .(3هو  وضح في الجدول )

 Coxibet 120 وToricox 90 في مستحضري  ETOR:التحديد الكمي لـ  (3الجدول)

RSD% 
 *الكمية المحدد 

mg/tab 

الكمية النظرية  
mg/tab 

 الم تح ر

1.041 90.974 90 Toricox 90 

1.299 120.779 120 Coxibet 120 

n = 5*  ) كق قيمة هي   دل خمس قراءا ( 

 المطورةالدراسة الإحصائية للطريقة  -5
  كرو اتوغرافيا ال اةق    ع طريقة  المطور  قارنة بين الطريقة التحليلية الطيفية    ناجريأ        

  C-18عمود فصق  ن نوع     است دا   ETORالو     رجعية لتحدعد   HPLCعالية الأداء  
4PO2KH  (PH=3.5  )  الواقيوطور  تحرك  زي   ن    mμ54.6mm,  ×(250( ي  اد
وحجم حقن   mL.min 1.0-1( وبم دل تدفق  v/v 45:55نتريق وفق الن ب الحجمية )و واسيت

20 μL   220القياس  طول  وجة  و nm  [13 ].  (  4)نتاة  الطريقتين في الجدول    وأدرجنا
 : الموضح أدناه
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  المطورةفي المستحضرات الصيدلانية باستخدام الطريقة الطيفية الجديدة   ETORالتحديد الكمي لـ :(4الجدول)
 المرجعية  HPLCوطريقة 

Recovery% 
 
 

RSD%  الم حدد        
mg/tab±SD 

المحتوى  
النظري  
mg/tab 

الم تح ر  
 الصيدتني 

الطريقة  
 التحليلية 

101.083% 1.041 90.974±1.052 90 Toricox 90   الطريقة
 Coxibet120 120 1.316±120.779 1.299 %100.649 *المطور 

102.816% 0.893 92.535±0.917 90 Toricox 90   الطريقة
 Coxibet120 120 2.084±120.388 2.083 %100.323 المرجعية**

n = 5*   ) كق قيمة هي   دل خمس قراءا ( 
n = 3**   (  ) كق قيمة هي   دل رلاث قراءا 

تم تطبيق    المرجعية قارنة  ع الطريقة    المطور  ولتحدعد  دى دقة التطبيق التحليلي للطريقة  
 : [14]الآتيين Tو F اتختبارين

   : Fاختبار  -5-1
قيمة    وجدنا          Coxibet 120م تح ر  ل (0.759) , (2.505) حدد  هيالم  Fأن 

المجدولة والتي    Fأقق  ن قيمة    وهذه القيم هي  ,على الترتيب  Toricox 90م تح ر  لو 
بثقة  6.94ت اوي   أنه نحمم  القول  بين    % 95، وبالتالي يممن  أنه ت عوجد فرق   نوي 

وبيذا تكون   ،الطريقتين، وأن اتنحراف القياسي لكلتا الطريقتين نات  عن أخطاء عشواةية
 ذا  صلاحية تطبيق جيد  على الم تح را  الصيدتنية.  المطور الطريقة 

   :Tاختبار  -5-2
قيمة    ناجدو            Coxibet 120لم تح ر  ( (2.062  ,   (1.071-)حدد الم  Tأن 

المجدولة والتي  T أقق  ن قيمة  وهذه القيم هي    ,على الترتيب  Toricox 90م تح ر  لو 
نا نؤكد أن وبالتالي فإن،  n 1n = n + 2– 6 = 2 ن أجق عدد درجا  حرية    2.447ت اوي  
  ن حيث المصداقية. نت ت تلفا  والمرجعية المطور الطيفية الطريقتين  كلا 
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 Conclusion        الخ لاصة  -6
ة   صورته النقي  ETORقمنا في هذا البحث بتطوير طريقة طيفية ضوةية لتحدعد الو          

يمتلك    وفي   تح راته الصيدتنية،                                                    وذلك اعتمادا  على تشميق   قد  وج شاردي  لون 
دون حدوث إعاقة  ن المواد الم افة إلى    nm 588ا تصا  أعظمي عند الطول الموجي  

الدواةي,   تحتاج  الم تح ر  ت  كما  ال واغا   لفصق  تحتاج  كيمياةية    إلىوت    الجة 
الت قيد است لا    د  أو  الت قيد  قبق  الطريقة    ا تا  كما    ,  للم تح ر  دقة  الهذه 

المئوي   والتكرارية الممتا     اليتينالح اسية  الو  الن بي  المعياري  قيم اتنحراف   ن خلال 
عتجاو  لم  الطريقة  وت د   ،% 2.435  والذي  المملفة  المقارنة  ع    هذه  الطراةق غير   ن 

في التحليق الروتيني   المطور وبالتالي يممن است دا  الطريقة    المرجعية,  HPLCطراةق  
في   تبرا  الم ا ق الدواةية وضمن   ETORعلى الو    ةللم تح را  الصيدتنية الحاوي

   تبرا  الرقا ة الدواةية. 
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