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 الممخص
وطةور  L7 (25cm×4.6mm)باسةتددام ممةود  -HPLC RPبتقنيةة  Paraو  HMB يعقةار ل نة  الآ تقةديرلم طريقةةوتقييم ابتكار  ت الدراسةتضمن

 المةةوج  وتةةم القيةةاس منةةد الطةةو  5.3ومنةةد  دالةةة حامضةةية  01301301وبنسةةبة  Methanol: Buffer Phosphate: waterتكةةوم مةةميمتحةةر  
nm030  لعقةةارHMB  وnm045  لعقةةارPara . لمتراكيةةز  العقةةاريمكةة  منحنةة  المعةةايرت  لتقةةدير تةةم بنةةاءppm(011- 01)  الاسةةترجاميةوكانةةت 

 المئويةة لعقةار , والاسةترجاميةppm  1.111232والحةد الكمة   ppm  1.11101وحةد الكفة  (23.3 – 015.1) م %مةا بةي HMBالمئوية لعقار 
Para وحد الكف  (015.45 – 23.10% ) ما بيمppm  1.111005  والحد الكم ppm1.11140 .  طبقت الطريقةة بنجةال لتقةدير كة  العقةاريم

 ف  افكالها النقية ومستحضراتها الصيدلانية.
 : باراسيتامو , مثي  بروميد الهيموتروبيم, كروماتوغرافيا السائ  ذو الأداء العال  الكممات المفتاحية

  المقدمة -0
 Homatropine Methylهومةةةةاتروبيم مثيةةةة  برومايةةةةد المقةةةةار 

Bromide (HMB) 8,8) [1]سةةةم الكيميةةةائ لةةةل الا-dimethyl-8-

azoniabicyclo[3.2.1]octan-3-yl)2-hydroxy-2-

phenlacetate;bromide الجزيئيةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةة  ةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةة  :  وصةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةةي تل
C₁₇H₂₄BrNO₃   وصةةةةي تل التركيبيةةةةة  501.5الجزيئةةةة  ووزنةةةةل 

[2] 
 :(0الفك )كما ف  

 
 ( الصيغة التركيبية لعقار هوماتروبين مثيل برومايد0شكل )

 

 جنبةةا   سةةتدداملا ويمكةةم القولةةوم اضةةطرا  لمعالجةةة [3]العقةةار مسةةتددوي
 القرحةة مة   فة  ألأدةر  لأدويةا او الحموضة مضادات مع جن  إلى

 لوحةةةد  لأ ميةةةة العقةةةار مةةةم الناحيةةة الطبيةةةة تةةةم تقةةةدير بةةةالن ر  .الهضةةمية
وتقنيةةة  [4]بالعديةةد مةةم الطرائةةق التحميميةةة المدتملةةة مثةة  الطرائةةق الطيليةةة

بطريقةةةة قيةةةاس و  HPLC [5]  وغرافيةةةا السةةةائ  ذات الاداء العةةةالكرومات
الأمونيةةةةةةوم حةةةةةةام  البكريةةةةةة   تكةةةةةةويم تجمةةةةةةع وبطريقةةةةةةة  [6,7]رتكةةةةةةو الع

   .  [9]نتقائيةالا  فائيةال قطا الا وبطريقة  [8]الربامية
 [10](Acet amino phenالباراسةةةيتامو  )اسةةةيت امينةةةو فةةةيم  أمةةةا

-N–acetyl–pامينةةةةو فينةةةةو  ) –بةةةةارا  - اسةةةةيتاي –Nواسةةةةمل العممةةةة  

aminophenol 4 يدروكسةة  اسةةيت ان يةةد) -4( أو- hydroxyl 

acet anilide(:0)الكيميائ  كما ف  الفك  ل( وتركيب 
 

 
 الباراسيتامولالتركيب الكيميائي لعقار  (2الشكل )

 

 مستحضةةةةةةةرات سةةةةةةةتعم ت .مةةةةةةةو  \ غةةةةةةةم 030100  ةةةةةةةو الجزيئةةةةةةة  وزنةةةةةةةل
 الفةةركة فةة  حاليةا برومايةةد مثية  الهومةةاتروبيم مةع المركبةةة الباراسةيتامو 

 بإنتةةةةةةةا  سةةةةةةةامراء – الطبيةةةةةةةة والمسةةةةةةةتمزمات الادويةةةةةةةة لصةةةةةةةنامة العامةةةةةةةة
 Paracetamol-350mg ,Homatropine) الرياباسةةام مستحضةةر

methyl bromide-4mg ) تةةم  .لةةملام مسةةكم بوصةةلل اقةةرا  بفةةك
سةةةةتعما  الطرائةةةةق الكروموتوغرافيةةةةة فةةةة  مدتمةةةة  ابتقةةةةدير الباراسةةةةيتامو  

غم مةةم وجةةود ادويةةة ادةةر  مرافقةةة المستحضةةرات الصةةيدلانية بنجةةال بةةالر 
-11]تحسةس مدتملةة كوافة ستددام اممدت فصة  وأطةوار متحركةة و اوب

وبةةةةةةالن ر لعةةةةةةدم وجةةةةةةود طريقةةةةةةة دسةةةةةةتورية لتقةةةةةةدير المكةةةةةةونيم فةةةةةة   .[17
مةةةةةم قبةةةةة  الفةةةةةركة العامةةةةةة حصةةةةةريا  الةةةةةذي ينةةةةةت   مستحضةةةةةر الرياباسةةةةةام

العةةراق لةةذل   –فةة  سةةامراء  SDI لصةةنامة الادويةةة والمسةةتمزمات الطبيةةة
تةةم ابتكةةار طريقةةة جديةةدت لتقةةدير ما معةةا  تسةةتند الةةى تقنيةةة كروماتوغرافيةةا 

     السائ  مال  الأداء.
  طريقة العمل -2

واسةةتددمت ,  يابةةان  المنفةة  Shimadzu نةةو  HPLCاسةةتددم جهةةاز 
                      :  ةةةة و ذات نقةةةةاوت ماليةةةةة    كيمياويةةةةة مةةةةوادكوافةةةة  و فةةةة   ةةةةذ  الدراسةةةةة 

 , Methanol, Pottasioum dihydrogen phosphate 

Phosphuric acid,  Homatropine methyl bromide , 

Paracetamol 
 انكميزي المنف . BDHوجميع  ذ  المواد مم انتا  فركة 

  لأدويةامحاليل 
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   (1000ppm)مل( \ممغم 0) (HMB) المادة الدوائية محمول*
مةة   (011مم ةةم مةةم المةةادت اللعالةةة القياسةةية فةة  ) (011حضةةر بإذابةةة )

مةة  ثةم حضةر منةل بقيةةة  011مةم المةاء المقطةر فةة  قنينةة حجميةة سةعة 
 مع الماء المقطر. كيز بالتدلي االتر 
   (1000ppm)مل( \ممغم 0) (para) المادة الدوائيةمحمول *

مةة   (011مم ةةم مةةم المةةادت اللعالةةة القياسةةية فةة  ) (011حضةةر بإذابةةة )
مةة  ثةم حضةر منةل بقيةةة  011مةم المةاء المقطةر فةة  قنينةة حجميةة سةعة 

 كيز بالتدلي  مع الماء المقطر.االتر 
   Buffer Phosphate(PH 3.5)المنظممحمول ال*

 Pottassium di hydrogenغةةةةم مةةةةم  8.1يحضةةةةر بإذابةةةةة 

Phosphate   مةة  مةةم المةةاء المقطةةر ثةةم يضةةبط الةةى  011فةةPH3.5 
  .Phosphoric acid [3]مع 
    Mobile Phaseمحمول الطور الناقل*

 Methanol: Buffer Phosphate: waterيحضةةةر مةةةم مةةةز   
 ممى التوال . 70 :20 :10وبنسبة 

 Chromatographic  المثمرررررر  الظررررررروف الكروماتوغرافيررررررة

Conditions Optimization of 
 تةةم ادتيةةار افضةة  ال ةةرو  والتةة  امطةةت افضةة  النتةةائ  و ةةذ  ال ةةرو 

   .(0كما ف  الجدو  )
 

 (0جدول )
Results Parameter No. 

Methanol 10 : Buffer 

phosphate 

20 : Water 70 

Mobile phase 0 

257 for HMB 

243 for Para 

Wave length 

Nm 
2 

L7(25cm×4.6mm) Column 3 
3.5 pH of mobile phase 4 
1.5 Flow rate(ml / min) 5 

30°C Temperature 6 
 

 HMBمقةاريةتم حقةم ( 0كمةا فة  الجةدو  ) ال رو  المثمى بعد تثبيت
لمتراكيةز  HMB مةايكرولتر مةم محمةو  011بحجم  HPLCجهاز ف  

ppm  (01 - 011)  المحضرت مم المحمةو  القياسة  لعقةار   HMB 
 .Paraعقار موبنلس الطريقة ل ,وتقاس مساحة القمة لك  تركيز

  النتائج والمناقشة -3
فةةةةةةة   Paraو  HMBتةةةةةةةم دراسةةةةةةةة ال ةةةةةةةرو  المثمةةةةةةةى لتقةةةةةةةدير مقةةةةةةةاري 

 و ذ  ال رو    : HPLCقيد الدراسة بتقنية  مستحضر الرياباسام
   ختيار الطول الموجيا -0

تم تحضير تراكيز مدتملة مم ك  مقار قيد الدراسةة وذلة  مةم المحالية  
 طةةةةةوا  الموجيةةةةةة مةةةةةامسةةةةة  لأالقياسةةةةةية التةةةةة  تةةةةةم تحضةةةةةير ا ثةةةةةم جةةةةةر  

فةةةةةوق  –( نةةةةةانوميتر وممةةةةةى مطيةةةةةا  الأفةةةةةعة المرئيةةةةةة 411-011بةةةةةيم)
 HMBلعقةةةةار  030nmالبنلسةةةجية ومنهةةةا تةةةم ادتيةةةةار الطةةةو  المةةةوج  

المناس  لتقةدير كة  مقةار وكمةا  Paraلعقار  045nmوالطو  الموج  
 .(4و)( 5)يمموض  ف  الفكم

 
 Homatropine methyl bromideمتصاص الأعظم لعقار( الا3الشكل)

 

 
  Paracetamolمتصاص الأعظم لعقار( الا4الشكل )

 

  اختيار افضل عمود كروماتوغرافي -2

 ,L1تمةت دراسةة اللصة  لممةركبيم ممةى مجمومةة مةم الأممةدت و ة  ) 

L3, L7, L10)  بعةةد تثبيةةت ال ةةرو  الأدةةر  وا هةةرت الدراسةةة أم
لكونةةل امطةةى افضةة  فصةة  وبقمةةة حةةادت وبةةزمم  L7افضةة  ممةةود  ةةو 

و    HMBاحتجةاز مثةةال  ومةم دوم حةةدول تةداد  بةةيم قمتة  العقةةاريم
Para (1-3  ) افككما ف  الا. 

 
 L7( الفصل باستخدام العمود5شكل )ال

 

 
 L1الفصل باستخدام العمود  ( كروماتوغرام6الشكل )

  من الاحتجا  

 
 

ك 
ال
  
 
را
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 L3الفصل باستخدام العمود  كروماتوغرام (7شكل )ال

 

 
 L10الفصل باستخدام العمود  كروماتوغرام (8شكل )ال

               نسبة مكونات الطور المتحرك تأثير -3
 :Methanolمةةم  المكونةةةتةةم تحضةةير العديةةد مةةم الاطةةوار المتحركةةة 

Buffer phosphate: Water فصةة  افضةة  بنسةة  مدتملةةة وكةةام  
 Methanol: Buffer phosphate: Waterمتحةةر  الطةةور منةد ال
إذ تةةم دراسةةة الت يةةر فةة   (, 2كمةةا فةة  الفةةك  ) 70 :20 :10بنسةةبة 

حتجةةاز لمعقةةاريم  قيةةد الدراسةةة نتيجةةة الت يةةر فةة  نسةة  المكةةوم أزمةةام الا
ا هةةرت النتةةائ  تناقصةةا  فةة  زمةةم مت يةةرات كمةةا العضةةوي وتثبيةةت بقيةةة ال

تزايةةةةدا  فةةةة  زمةةةةم  Paraبينمةةةةا ا هةةةةر العقةةةةار  HMBحتجةةةةاز لمعقةةةةارالا
حتجاز بزيادت نسبة المكوم العضوي و ذا السمو  المتنةاق  لمعقةاريم الا

% لممكةةةوم 03يةةة دي الةةةى احتماليةةةة تةةةداد  قمتةةة  العقةةةاريم منةةةد نسةةةبة 
 (.01الفك  )( و 0الجدو  ) العضوي  كما ف 

 

 
 :Methanol: Buffer phosphate ( الطور المتحرك9شكل )ال

Water 01: 21: 71وبنسبة 
 

 حتجا العضوي مع  من الا كونعلاقة نسبة الم(2جدول)
 نسبة المكوم
 العضوي %

 زمم الاحتجاز
 Para Minلعقار

 زمم الاحتجاز
 HMB Minلعقار 

01 4.104 00.008 
03 4.111 2.004 
31 4.044 1.430 
03 3.458 0.101 

 
 حتجا مع  من الا العضوي كون( علاقة نسبة الم01شكل )ال

 

                           الدالة الحامضية لمطور المتحرك تأثير -4
لمحصةةو  ممةةى افضةة  دالةةة حامضةةية يةةتم منةةد ا أفضةة  فصةة  لممةةادتيم 

HMB   وPara العديةةد مةةم المحاليةة  التةة  حضةةرت بةةدوا   اسةةتعممت
كمةةا  5.3الدالةةة الحامضةةية وكةةام افضةة  فصةة  منةةد حامضةةية مدتملةةة , 

ولةةةةوح  نقصةةةةام زمةةةةم الاحتجةةةةاز منةةةةد زيةةةةادت الدالةةةةة (, 00فةةةة  الفةةةةك  )
 .(00الفك  )( و 5الجدو  ) كما ف   الحامضية

  

 
 3.5( افضل فصل عند قيمة الدالة الحامضية 00شكل )ال

 

 حتجا علاقة قيمة الدالة الحامضية مع  من الا( 3جدول )
 قيمة الدالة
 الحامضية

 زمم الاحتجاز
 Paraلعقار

 زمم الاحتجاز
 HMBلعقار

5.3 00.200 02.301 
3 8.018 00.012 
8 3.014 00.208 
0 4.044 1.430 
1 5.458 0.101 

 

 
 (علاقة قيمة الدالة الحامضية مع  من الأحتجا 02)شكلال

 

                                                سرعة جريان الطور المتحرك تأثير -5
 دقيقةةةة  /( مةةة 0-0تةةةم اسةةةتددام سةةةر  جريةةةام مدتملةةةة تراوحةةةت مةةةا بةةةيم )

دقيقةة لكونةل يعطة   \مة  1.5أثبتت الدراسة أم افض  معد  جريام  ةوو 
قمةةةة حةةةةادت وبةةةةزمم احتجةةةاز مناسةةةة  وبةةةةدوم حةةةدول تةةةةداد  بةةةةيم قمتةةةة  

  من الاحتجا  

 
 

ك 
ال
  
 
را

 
 

 

 
 

ك 
ال
  
 
را

 
 

  من الاحتجا 

ف
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ق
 

 زمم الاحتجاز
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(. كمةةا ا هةرت الدراسةة م قةة مكسةية مةةا 05كمةا فة  الفةك  )العقةاريم 
( 04الفةةك  ), بةيم سةةرمة جريةةام الطةور المتحةةر  وزمةةم احتجةاز العقةةار

 يوضةة  الع قةةة مةةا بةةةيم الت يةةر فةة  سةةرمة جريةةةام الطةةور المتحةةر  مةةةع
 حتجاز.زمم الا

 

 
 دقيقة /( مل1.5( أفضل سرعة جريان عند )03شكل)ال

 

 
 حتجا عة جريان الطور المتحرك و من الاما بين سر ( العلاقة 04شكل )ال
 درجة الحرارة  تأثير -6

ا هةةرت م و °3تةةم دراسةةة تةة ثير زيةةادت درجةةة حةةرارت العمةةود وبزيةةادت قةةدر ا 
حتجةاز اذ تنةاق  سةية مةا بةيم درجةة الحةرارت وزمةم الاالدراسة م قة مك

م  30ºتةةةةم ادتيةةةار درجةةةة حةةةةرارت ,حتجةةةاز بزيةةةةادت درجةةةة الحةةةرارت زمةةةم الا
( لأم زيةةةادت درجةةةة 03ك فضةةة  درجةةةة حةةةرارت لملصةةة  كمةةةا فةةة  الفةةةك  )

( 4الجةةةدو  ) ,الحةةةرارت يةةة دي الةةةى ازديةةةاد احتماليةةةة دمةةة  قمتةةة  العقةةةاريم
 حتجاز.ة الحرارت وزمم الا( يوض  الع قة ما بيم درج08الفك )و 
 

 
 م 30º( الفصل عند درجة حرارة 05شكل)ال

 

 حتجا الحرارة و  من الاالعلاقة ما بين درجة ( 4جدول )
 درجة الحرارت

 م°
 زمم الاحتجاز لعقار

Para min 

 زمم الاحتجاز لعقار

HMB Min 

51 5.228 01.522 
53 5.282 2.203 
41 5.238 2.014 
43 5.202 1.300 

 

 
 حتجا قة ما بين درجة الحرارة و من الا( العلا06شكل )ال

 

  Paraو   HMBالمنحنيات القياسية
 Paraو   HMBمفةرت محالية  قياسةية مةم كة  مةم مقةاري تةم تحضةير

(20-200ppm تم .)مقار  فص  ك  ممHMB وpara  ممةى العمةود
L7   كةوم مةم يتوبطةور متحةرMethanol: Buffer Phosphate 

:Water  ومنةد قيمةة دالةل  م°51وف  درجة حةرارت  70 :20 :10وبنسبة
 الكفةة كةةام حةةد و  243nmو  257nmطةةو  مةةوج   و 3.5حامضةةية 

(Limit of Detection LOD )ppm 1.11101  و
0.000123ppm (  والحةةةد الكمةةةLimit of Quantity LOQ )

ppm 1.111232 0.00041وppm   لكةةة  مةةةم مقةةةاريHMB  و
Para  يبينةةةةام منحنيةةةةا المعةةةةايرت لكةةةة   01و 00ممةةةةى التةةةةوال  والفةةةةكميم
 .منهما

 

 
 211ppm-21لمتراكي   HMBعقار لتقدير( المنحني القياسي 07شكل )ال

 

 
 211 – 21لمتراكي   paraعقار  لتقدير القياسي المنحني( 08) الشكل

ppm 
                                                                 الدقة والضبط

تراكيةةز إذ تةةم الحصةةو   لعفةةرت HMBتةةم حسةةا  الدقةةة والضةةبط لمعقةةار 
-0.00048مةةةةةا بةةةةةيم ) %RSDنحةةةةةرا  قياسةةةةة  نسةةةةةب  اممةةةةةى معةةةةةد  

3.32E-05 %( وقةةيم اسةةترجامية مئويةةة مقبولةةة تتةةراول مةةا بةةيم )95.5 
لعفرت تراكيةز  Paraكما تم حسا  الدقة والضبط لمعقار  ,( 103.8%–

% مةةةا بةةةيم RSDنحةةةرا  قياسةةة  نسةةةب  اإذ تةةةم الحصةةةو  ممةةةى معةةةد  
(2.14E-05 - 0.00025 وقةةيم اسةةترجامية مئويةةةة مقبولةةة تتةةراول مةةةا )

صةليحة  0023)مةدد الطبقةات الن ريةة و ( %103.43-%95.07بيم )
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والتلريقيةةة ) HETP (1.10ن ريةةة المطبقةةة لرتلةةا  المكةةاف  الاو  (ن ريةةة
resolution ,R (0.3 )( 3كما ف  الجدو.) 

 

 Paraو  HMB( الدقة والضبط لمعقار5جدول )
 اسم
 العقار

 التركيز
 الم دوذ
Ppm 

 التركيز المحسو 
ppm 

 سترجاميةالا
 المئوية
Rec% 

RSD% 

HMB 20 20.77244 103.8622 0.00048 
HMB 40 38.23066 95.57666 0.000214 

HMB 60 59.14007 98.56678 9.74E-05 

HMB 80 79.71003 99.63753 8.25E-05 

HMB 100 100.98319 100.98319 4.06E-06 

HMB 120 121.48745 101.23954 4.02E-05 

HMB 140 141.19295 100.85210 0.000105 

HMB 160 161.18126 100.73828 6.75E-05 

HMB 180 178.14208 98.96782 4.81E-05 

HMB 200 199.15563 99.57782 3.32E-05 

Para 01 20.68716 015.45311 1.111013 

Para 41 52.15550 22.31540 1.11103 

Para 81 30.14300 23.10353 9.37E-05 

Para 11 80.36416 100.4552 4.41E-05 

Para 011 101.66719 101.66719 4.34E-05 

Para 001 118.77110 98.97591 2.78E-05 

Para 041 142.26688 101.61920 6.07E-05 

Para 081 161.91570 101.19731 2.89E-05 

Para 011 179.58458 99.76921 3.02E-05 

Para 011 197.86120 98.93060 2.14E-05 

   الطريقة تطبيق
والةةذي  Riabasamتةةم تحضةةير ث ثةةة تراكيةةز مةةم مستحضةةر رياباسةةام 

 وباسةتعما  معةادلت ( 350mg Paraو4mg HMB )يحتةوي ممةى  

لكةة    يمالقياسةةي ما مةةم المنحنةةيمةةالدةةط المسةةتقيم التةة  تةةم الحصةةو  مميه
 HMB. إذ حضةةرت ث ثةةة تراكيةةز لعقةةارParaو  HMBمةةم العقةةاريم 

هةةةةرت النتةةةةائ  وا Riabasam ppm (031311011 )مةةةةم مستحضةةةةر 
 كمةةةا,  (%(98.5–95.7مةةةةةةةةةة  مةةةا بيةةةةةةةةةةةةةسترجاميادقةةةة ماليةةةة  وبنسةةةبة  

 Riabasam ppmمةةم مستحضةةر  Paraحضةةرت ث ثةةة تراكيةةز لعقةةار
 سةةترجامية مةةا بةةيماهةةرت النتةةائ  دقةةة ماليةةة  وبنسةةبة  وا ( 03151143)

 .(8وكما مبيم ف  الجدو  ) ,(010 – 28.2 %)
 (6جدول )

 أسم
 المستحضر

 التركيز
 الم دوذ
Ppm 

 معد  التركيز
 ppmالمقاس 

 سترجاميةالا
 المئوية
Rec% 

RSD% 

HMB 100 96.03438 96.03438 0.00014 

HMB 50 47.89737 95.79473 0.00027 

HMB 25 24.64475 98.57902 0.00051 

Para 03 14.73116 98.20776 0.00022 

Para 51 29.09388 96.97959 0.00019 

Para 43 45.90896 102.01991 0.00094 

  الاستنتاجات
 بتقنيةة Para و HMB مقةاري مةم كة  لتقدير تحميمية طريقة تطوير تم

HPLC فصةةمهما إلةى المجةةوء دوم مةم واحةةد وقةت فةة  العقةاريم لتقةدير. 
 لمعمةةة  مناسةةةبة وكمةةةا انهةةةا. والوقةةةت الكملةةةة, الجهةةةد وفةةةرت الطريقةةةة  ةةةذ 

لكةة   ماليةةة وباسةةترجامية لمتكةةرار قابمةةة نتائجهةةا كةةوم اليةةوم  المدتبةةري
 (.015.1-23.3) العقاريم %
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Abstract 
This study Includes innovative and validate RP-HPLC method for determination of drugs HMB and Para by 

using of  L7 column (25cm×4.6mm) and mobile phase content of Methanol: Buffer Phosphate: water with ratio 

10:20:70 and pH 3.5 at 257 nm for HMB and 243 nm for Para. The calibration curves for determination HMB 

and Para were constructed at the concentrations (20–200) ppm for two drugs with recovery percentage for HMB 

(95.5–103.8)% and detection limit 0.00028 ppm and quantitate limit 0.000959 ppm and recovery percentage for 

Para (95.07–103.43)% and detection limit 0.000123ppm and quantitate limit 0.00041ppm. The method 

successfully applied to determination of two drugs in pure and in pharmaceutical forms. 

 


