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 دراسة تحليلية لتحديد الأرتيكائين في المستحضرات باستخدام
 كروموتوغرافية السائلة عالية الأداءال

 رغد قباني

 جامعة حلب -كلية العلوم -قسم الكيمياء
 الملخص

طورنا طريقة سريعة وحساسة ودقيقة تعتمد على تقانة الكروموتوغرافية السائلة 
والمزودة بكاشف طيفي ضوئي وفوق بنفسجي لتحديد مادة  HPLCعالية الأداء 

الأرتيكائين هيدروكلوريد كمادة خام أو في المستحضرات الدوائية. تتضمن الطريقة 
وطور متحرك مؤلف  C18المطورة تحديد مادة الأرتيكائين هيدروكلوريد باستخدلم عمود 

، (30:70) جميةبنسبة مزج ح (0.06M)وحمض الفوسفور  من مزيج  أسيتو نتريل
 .nm 275، وطول موجة الكشف  mL/min 1وبمعدل تدفق

طبقنا الطريقة المقترحة من أجل تحديد الأرتيكائين هيدروكلوريد في بعض 
المستحضرات الدوائية وقد تمت جميع عمليات الفصل والتحديد بتباين تام ودقة 

لى حد كبير مع وكانت نتائج التحاليل المختلفة متطابق وصحة للنتائج عاليتين. ة وا 
 المصنعة للمستحضر. كمية مادة الأرتيكائين المصرح بها من قبل الشركة

 
 .HPLC ،هيدروكلوريد  أرتيكائينالكلمات المفتاحية: 
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High-Performance Liquid Chromatographic Analytical 

Study to Determine Articaine in Pharmaceutical Dosage 

Forms 
Raghad Kabbani 
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Abstract 
A rapid, accurate and highly sensitive liquid chromatographic 

method with ultraviolet detection for the determination of articaine 

hydrochloride in raw and pharmaceutical formulations was described. 

The developed method involves separation of sample component by 

C18 column, using a mixture of acetonitrile and phosphorus acid 

(0.06M) with volume percentage (70:30) as the mobile phase and flow 

rate are 1mL/min. Detection of Articaine hydrochloride was performed 

at 275 nm.    

The proposed method was applied to the determination of 

articaine hydrochloride in pharmaceutical dosage forms. The 

separation and determination processes were characterized by a 

complete resolution and high precision accuracy for the results. The 

results of the various analysis were largely identical with the amount of 

articaine substance authorized by the manufacturer of the preparation. 
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  المقدمة: -1
المذيبات بتذوب بالماء و  عن بودرة بيضاء اللون،أرتيكائين هيدروكلوريد عبارة 

،  g/mol 320.8 وزنها الجزيئي %(101 - 98.5)ضمن المجال  اهتالعضوية، نقاو 
موضحة بالشكل رقم وصيغتها المنشورة  ،C13H20N2O3S . HClصيغتها المجملة 

  (5.2 - 4.2)محلولها المائي ضمن المجال  pHقيمة  g/L 50.وانحلاليتها ، (1)
 pKa = 7.8 1]، .[2ثابت تشردها   و

 
 .رتيكائين ييدروكلوريد: الصيغة المنشورة لل (1)شكل 

يصنننننف الأرتيكننننائين هيدروكلورينننند مننننن العقنننناقير المخنننندرة موضننننعيا  فنننني طننننب 
الأسننننان، كمنننا يسنننتخدم بشنننكل كبينننر فننني العديننند منننن الننندول الأوربينننة علنننى شنننكل حقنننن، 

و  تننمننن الثيننوفين الننذ    يح اكونننم مشننتقويختلننف عننن غيننرل مننن المخنندرات الموضننعية 
على حلقة بنزن كغيرل من المركبات. يساعد هنذا التركينب فني بنيتنم علنى اختنراق جندار 

 وبالتننالي يعنند مفعولننم المخنندر أكبننر مننن العقنناقير المشننابهة %90العصننب حتننى نسننبة 
.[3]  

 . [4]تمت الموافقة عليم من قبل إدارة الأغذية والعقاقير الأمريكية 
طيننننف الكتلننننة الشننننارد   –درسننننت طريقننننة تعتمنننند علننننى كروموتوغرافيننننة الغنننناز 

(GC/MS)  لتحديند منادة الأرتيكنائين هيدروكلوريند سننمحت للوصنول إلنى حند كشنف بلنن 
20 ng/ml [5]. 

حيننث  ،HPLCباسننتخدام تقانننة  2007تننم تحدينند الأرتيكننائين هيدروكلورينند عننام 
 يل بالإضافة إلى هيبتنان الصنوديوم وواق  ا من الأسيتو نتر متحرك ااستخدم الباحثون طور 

 يتنراوح منابين  اخطين ، أظهنرت النتنائج مجنا  (20:30:50)يةمزج حجمفوسفاتي بنسبة 

µg/ml (4 - 400)تراكيننز مختننارة تقننع ضننمن المجننال  ة، طبقننت الطريقننة علننى ثلاثنن
 ختنارةالخطي )منخفض ومتوسط ومرتفع(، كانت نتائج قيم ا سترداد للتراكيز الثلاثنة الم

، %(0.31 ± 99.15)،  %(0.44 ± 101.26)،  %(0.85 ± 103.83) علنى التنوالي 
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علنى التنوالي،  %0.21،  %0.60،  %1.69أما نتائج ا نحراف المعيار  النسبي فبلغنت
وبالتنالي كانننت طنريقتهم المقترحننة بسننيطة ودقيقنة ويمكننن تطبيقهننا فني تحدينند الأرتيكننائين 

 .[6]هيدروكلوريد بمستحضرل الدوائي 
وطينننف الكتلنننة   HPLCورفاقنننم تقاننننة  Guillaumeاسنننتخدم الباحنننث غويلينننوم 

 جمينةمنزج حككاشف وتألف الطور المتحنرك منن الأسنيتو نترينل  وحمنض النمنل بنسنبة 
تننم تطبيننق هننذل الطريقننة لتحليننل  ،ml/min 0.3، وتنندفق الطننور المتحننرك بلنن  (60:40)

 . [7]الأرتيكائين هيدروكلوريد في البلازما 
كما تم تحديد الأرتيكنائين وحمنض ميتبولينت أرتيكنائين فني بلازمنا الندم البشنر  

يتو فوسننفاتي  وأسنن وطننور متحننرك مؤلننف مننن واق   C8عمننود و  HPLCباسننتخدام تقانننة 
 . nm [8] 274عند طول لموجة الكشف (12:88)  مزج حجميةنتريل  بنسبة 

من  NMRتمت دراسة الأرتيكائين هيدروكلوريد بالطيف المغناطيسي النوو  
, ودرس الحد الأدنى لسمية الدواء في بحث   Song [9] و سونك  Lygreقبل ليغر 

 .  Leblanc [10]ولوبلان  Leuschnerر من قبل ليوشن
 أيمية البحث وأيدافه: -2 

دوائيننة بمختلننف الطرائننق التقليديننة واذليننة يأخننذ حيننزا  واضننحا  إن تحدينند المننواد ال
وذلننك لأهميننة النندواء  الدوائيننة،مننن الدراسننات التنني تجننر  فنني مجننال الكيمينناء التحليليننة 

ونتيجة لتطنور الصنناعة الدوائينة فني  حياتم،وتأثيرل المباشر في صحة الإنسان وأسلوب 
قطرنننننا وازدينننناد عنننندد المنشننننهت التنننني تقننننوم عليهننننا هننننذل الصننننناعة فنننني القطنننناعين العننننام 

جننراء أبحنناث عبننر إ الدوائيننة،والخننا . بننرز ا هتمننام بتطننوير مراقبننة جننودة المنتجننات 
مسنننتخدمين  دوائيننة،تهننتم بتحدينند المركبننات الدوائيننة إمنننا كمننادة فعالننة أو كمستحضننرات 

ها( بالسهولة والسنرعة والتكرارينة وكونهنا اقتصنادية طرائق تمتاز )إضافة لدقتها وحساسيت
 ومتوفرة تضاف كطريقة جديدة مع الطرائق الأخرى الواردة في دساتير الأدوية.

بمننننا أن جهننننود المنظمننننات الصننننحية الدوليننننة وجهننننود النننندول ومراكننننز البحننننوث 
سنن خراجننم بالشننكل الأمثننل، وا  هاما  العالميننة تتركننز علننى ا هتمننام بجننودة المنننتج النندوائي وا 

تحدينند منننادة الأرتيكنننائين هنننذل الجهنننود فقنند تركنننز هنندف البحنننث علنننى  فنني المشننناركة فنني
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هيدروكلوريننند بشنننكلها النقننني وكنننذلك ضنننمن المستحضنننر الننندوائي،  ملنننين أن يسننناهم هنننذا 
البحنننث فننني رفننند مراقبنننة المنتجنننات الدوائينننة بطريقنننة مطنننورة  تقنننل أهمينننة عنننن الطرائنننق 

 المعروفة. 
 :القسم العملي -3

 الأجهزة والأدوات:
استخدمنا في هذا البحث جهاز كروموتوغرافية السائلة عالية الأداء من نوع 

SHIMADZU   مزود بمضخة تحليلية نموذجLC-10 ADvp ، وكاشف يعمل في
 SCL-10ووحدة تحكم نموذج ، SPD-10 Avpمجال الأشعة فوق البنفسجية نموذج 

Avp اتحليلي ا. كما استخدمنا عمود ODS 4.6عادبأب mm  25 cm  ͯ   صنع شركة
Merck  . 

 ث )أسيتو نتريل ، حمض الفوسفور(في هذا البح المستخدمة أما المواد
كروموتوغرافية السائلة عالية الأداء صنع الفكانت من النوع النقي تحليليا  والخا  ب

  .Merckشركة 
  :شروط العمل لتحديد مادة الأرتيكائين ييدروكلوريد

شروط الكروموتوغرافية التجريبية لجملة ال (1)نعرض في الجدول رقم 
 الطورين الساكن والمتحرك لتحديد مادة الأرتيكائين هيدروكلوريد.

 وتحديد مادة الأرتيكائين ييدروكلوريد صلالكروموتوغرافية المطبقة من أجل ف ط: الشرو (1)جدول 
 .في بعض المستحضرات 

 cm  ͯ  4.6 mm 25 أبعاد العمود
 Silica – ODS – 5 µm الحامل

 درجة حرارة الغرفة درجة الحرارة
 mL/min 1 تدفق الطور المتحرك

حمض الفوسفور  %70 أسيتو نتريل و %30 الطور المتحرك
(0.06M) 

 nm 275 طول موجة الكشف

 µl 20 حجم الحقنة
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 :تحضير عياري أرتيكائين ييدروكلوريد
من مادة الأرتيكائين هيدروكلوريد، ثم نُقل إلى دورق  mg 200وُزن بدقة 

مُدد إلى الحجم بالطور المتحرك، وُضع الدورق الحجمي في  مث mL 50حجمي سعة 
من المحلول إلى دورق  mL 2.5، ثم نُقل min 20جهاز الأمواج فوق الصوتية لمدة 

م وُضع ثم مُدد بالطور المتحرك السابق حتى خط العيار ث  mL 25حجمي سعة 
فحصلنا على تركيز لأرتيكائين  ،min 20الدورق في جهاز الأمواج فوق الصوتية لمدة 

 . mg/ mL 0.4هيروكلوريد يساو  

 تحضير عينة المستحضر:
ت لمستحضنننر رودوكنننائين فنننورت تصننننيع ااسنننتخدمنا عيننننات منننن عننندة تحضنننير 

مننن  mg/carp 68مستحضنر  (carpoule)حيننث تحنو  كنل كربولنة ،شنركة شنمرا فارمنا
ضنننافة منننن منننادة الأدريننننالين بالإ mg/carp 0.017و ريننند منننادة الأرتيكنننائين هيدروكلو 

 .mL 1.7مع العلم أن سعة الكربولة  للعديد من السواغات ،
ضننع ثننم وُ الحجمنني  mL 100مننن الكربولننة إلننى دورق حجمنني سننعة   mL 1بدقننة لقنننُ 

لمننادة ى تركيننز فحصننلنا علنن، min 20النندورق فنني جهنناز الأمننواج فننوق الصننوتية لمنندة 
 .mg/ml 0.4يساو  روكلوريد دلأرتيكائين هيا

 :طريقة العمل
لتحدينننننند  (1)فنننننني الجنننننندول رقننننننم طبقنننننننا الجملننننننة الكروموتوغرافيننننننة المقترحننننننة 

حيث قمنا بتحليلهنا حسنب الشنروط ، ن هيدروكلوريد على عينات دوائية مختلفةيالأرتيكائ
الأرتيكنننائين هيدروكلوريننند ضنننمن العيننننات المنننذكورة سنننابقا  ومنننن ثنننم حسنننبنا كمينننة منننادة 

ليهننا مننع الكميننات المصننرح بهننا مننن قبننل الشننركة قارنننا النتننائج التنني حصننلنا ع المحللننة.

 المنتجة.
الكرومنننناتوغرام العيننننار  الموافننننق لمننننادة الأرتيكننننائين هيدروكلورينننند  (1)يوضننننش الشننننكل 

فصنننل وتحديننند الكرومننناتوغرام الموافنننق ل (2)الشنننكل  بنننينكمنننا ي، mg/ml 0.8بتركينننز 
 لأرتيكائين في أحد مستحضرات رودوكائين فورت.ا
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 : الكروموتوغرام العياري لمادة الأرتيكائين ييدروكلوريد.(1)شكل 

 

 
مادة الأرتيكائين ييدروكلوريد في أحد من  µl 20:الكروماتوغرام الموافق لفصل وتحديد  (2)الشكل رقم

 مادة الأرتيكائين ييدروكلوريد. -2مادة الأدرينالين،  -1  :المدروسةالمستحضرات 
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المنحننني العيننار  الننذ  اعتمنندنال فنني تحدينند كميننة  (3)يوضننش الشننكل رقننم كمننا 
المسنناحة المتوسننطة لخمننس  (2)نعننرض فنني الجنندول رقننم  والأرتيكننائين هيدروكلورينند، 
 كلوريد.المرتكب لمادة الأرتيكائين هيدرو  وا نحراف العيار ، حقنات متتالية لكل تركيز

 
 .تراكيز من مادة الأرتيكائين ييدروكلوريد ة: المنحني العياري لمتوسط خمس(3)شكل 

تراكيز السلسلة العيارية لخمس حقنات من مادة الأرتيكائين ييدروكلوريد المنحلة في الطور  -(2)جدول 
 والانحراف العياري. المتحرك , المساحة الوسطية,

 التركيز العيار  
C mg/mL 

 % RSD القيمة الوسطية لمساحة القمة

1 0.2 2120120 1.2 
2 0.4 4240200 2.3 
3 0.6 6160330 1.9 
4 0.8 8680440 2.7 
5 1 11410550 1.4 

وعلنى  ,(1)اعتمادا  على الشروط الكروموتوغرافية المعروضة فني الجندول رقنم 
قمنننا بتحدينند كمينننة مننادة الأرتيكنننائين  ,(3)السلسننلة العياريننة الموضنننحة فنني الشننكل رقنننم 

هيدروكلوريد في مستحضر رودوكنائين فنورت ومقارنتهنا منع القنيم المصنرح بهنا منن قبنل 
النتنائج التني توصنلنا إليهنا  (3)يوضنش الجندول رقنم  ،الشركة المصنعة لهنذا المستحضنر

 في المستحضرات المدروسة.

 

 

C mg/mL 
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كمية الأرتيكائين ييدروكلوريد في المستحضرات الدوائية المحللة مقارنة مع القيم المصرح بها  :(3)جدول 
 .من قبل الشركة المصنعة

 الكمية المحددة تحضيرة الرقم 
mg/carp 

الكمية المصرح بها 
mg/carp 

 النسبة المئوية
% 

RSD 

% 
6200 67.2 

68.0 

98.8 1.3 
6150 68.5 100.7 0.5 

6210 69.7 102.5 1.9 

6220 66.1 97.2 1.0 

6130 69.2 101.7 1.7 

 : النتائج والمناقشة -4
بشننننكلها  منننادة الأرتيكنننائين هيدروكلوريننندفننني هنننذا البحنننث منننن تحديننند  تمكننننا

كمنا سنمحت ، HPLCتقاننة باسنتخدام  )الأدريننالين(مع مواد أخرى بالمشاركةالمنفرد أو 
الأرتيكنننائين هيدروكلوريننند كمنننادة أولينننة أو ضنننمن المستحضنننرات تحديننند منننادة ب الطريقنننة 

 الصيد نية.
كانننت نتننائج التحاليننل المختلفننة للعدينند مننن تحضننيرات المستحضننر والمعروضننة 

لننننى حنننند كبيننننر مننننع كميننننة مننننادة الأرتيكننننائين هيدروكلورينننند  (3)فنننني الجنننندول  متطابقننننة وا 
المصنننرح بهنننا منننن قبنننل الشنننركة المصننننعة لمستحضنننر رودوكنننائين فنننورت، ممنننا يجعنننل 

مناسنننبة لفصنننل وتحديننند هنننذل  (1)الشنننروط الكروموتوغرافينننة المقترحنننة فننني الجننندول رقنننم 
 المادة بتباين جيد وصحة عاليتين.

م تجناوز تركينز مركنب أرتيكنائين هيدروكلوريند فني أظهرت النتائج التحليلينة عند
بهنا فني  حالحندود المسنمو وهي  %(105.0 - 95.0)المستحضنرات الدوائينة المدروسنة 

 . USP [11]دستور الأدوية الأمريكي 
( عنننندم وجننننود تننننأثير للسننننواغات 2يبننننين كرومنننناتوغرام المستحضننننر الموضننننش بالشننننكل )

هيدروكلورينند فنني المستحضننرات الدوائيننة المتنوعننة رتيكننائين الأ مننادة المضننافة فنني تحليننل
 التي قمنا بتحليلها.
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