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ين في المادة الخام وفي لتحديد الأممودب طيفية ضوئيةطريقة تطوير واعتماد 
 المضغوطات باستخدام برمنغنات البوتاسيوم

 *محمد خطيب  د.
 

 
 ( 00/52/0202قبُلِ للنشر في   .  51/2/0202تاريخ الإيذاع )

 ملخّص 

 

ي ف (Amlodipine Besylate) الأممودبين بيسيلات حديدتل  مباشرة طريقة طيفية ضوئيةتم تطوير 
 بنسبةبرمنغنات البوتاسيوم باستخدام  AML أكسدةتفاعل الطريقة عمى تعتمد . اتضغوطوفي الم مادة الخامال

0.5±25 حرارة الغرفةعند درجة  pH 12.3وسط قموي  في1:1  تفاعل
º
C  ة البرمنغنات درجع شار ، حيث ت

ددت .610nm طول موجة والتي تمتص عند ذات المون الأخضرشاردة المنغنات  وتعطي  العلاقة الخطية ح 
 تم تطبيق الطريقة .دقيقة 15بعد  610nm طول موجة  قياس قيمة الامتصاصية عنداعتماداً عمى  وذلك

100.0μg mL-5.0 مابين راوحيتـ AMLضمن مجال خطي من تركيز 
 (r) كانت قيمة معامل الارتباط ،1-

0.206μg mLكانت قيمة حد الكشف وحد التحديد الكمي  ،بالنسبة لمطريقة المقترحة 0.9984
 5.00μgو    1-

mL
يقة المقترحة بنجاح من الطر  التحميمية بعد معالجتيا إحصائيا. تم تطبيقالنتائج  تم اعتماد .عمى الترتيب 1-

 .السواغات المضافةدون حصول إعاقة من  الصيدلانية المستحضرات في AML أجل تحديد
 .ت البوتاسيومبرمنغنا ،، التحميل الطيفي الضوئيأممودبين بيسيلات :الكممات المفتاحية
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  ABSTRACT 

 

Simple, accurate and reliable spectrophotometric method for the quantitative 

determination of Amlodipine Besylate (AML) in raw material and pharmaceutical 

formulations (tablets) has been developed. The method is based on the oxidation reaction 

of the drug with alkaline potassium permanganate (pH=12.3) at room temperature 

25±0.5
º
C. The absorbance of the colored manganate ion was measured at 610 nm after 15 

min. The linearity range was found to be 5.0-100.0 g mL
-1

. The correlation coefficient for 

developed method is 0.9984.The detection limit and limit of quantification are 0.206 μg 

mL
-1

 and 5.00 

μg mL
-1

  respectively The proposed method has been successfully applied to the 

determination of Amlodipine Besylate in pharmaceutical dosage forms with no interference 

from the excipients. 

  

Keywords: Amlodipine Besylate, spectrophotometric analysis, potassium permanganate. 
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 مقدمة: أولا 
 ي ستخدم الأممودبين بيسيلات ىو عبارة عن مسحوق أبيض المون، يذوب في الميثانول والإيثانول والماء.

محصرات قنوات  باسم ينتمي ىذا الدواء إلى فئة الأدوية المعروفة .الذبحة الصدرية ولعلاج فض ضغط الدملخ
 ممودبينلأنشر العديد من المقالات حول التحديد الكمي ل تم .[1,2] ثنائي ىيدرو البيريدين من نوع الكالسيوم

 (NBD-Cl)ات. باستخدام كاشف والمضغوط مادة الخامفي البالتحميل الطيفي الحركي  AMLتحديد تم  فقد .
7-Chloro-4-nitro-2,1,3-benzoxadiazole [3] ، ًو نيفيدبين بالطريقة الطيفية  الأممودبينوحدد أيضا

بالتحميل الطيفي المباشر بإستخدام  AMLوقدر  [4].الحركية باستخدام الحديد الثلاثي وفري سيانيد البوتاسيوم 
كاشف برومو فينول ، و Dimethyleaminobenzaldehyde [6]-4كاشف و  ،[5]كاشف الكريزول الأحمر 

 ،sodium 1,2-naphthoquinone-4-sulphonate [9]وكاشف  ،[8]وكاشف النينييدرين  ،[7]الأزرق
 كما حدد .[10]في عينات البول وفي المستحضرات  AMLلتحديد مسرى الكربون الزجاجي المعدل استخدم 

طريقة المعتمد عمى في المستحضرات بالتحميل الطيفي الضوئي  ارتانكانديسبشكل متزامن مع  الأممودبين
في المستحضرات بالتحميل الطيفي الضوئي المعتمد  AML عين، [11] غر المربعات الكلاسيكية والعكسيةأص

غير متفاعمة من المادة وم في وسط حمضي ثم قياس الكمية عمى أكسدتو  باستخدام برمنغنات البوتاسي
 الأممودبينحدد ، [12]عتماد عمى قياس التناقص في الامتصاصية لعدد ما الصبغات المختمفة المؤكسدة بالا

، [13]باستخدام الميثانول كمذيب  UVولوسارتان البوتاسيوم بالاعتماد عمى مطيافية ما فوق البنفسجي 
في المضغوطات وأولميسارتان ميدوكسوميل  الأممودبيناستخدمت طرائق طيفية لمتحديد المتزامن لكل من 

 ودوكسازوسين ميسيلات AMLط بقت تقنية الامتصاص الجزيئي وتقنية الفمورة لتحديد ، [14]ا مالمحتوية عميي
-3استخدم الكاشف  [16]تقنية الفمورة ب في المضغوطات الدوائيةوأتورفاستاتين  الأممودبين نحدد المركبا ،[15]

methyl-2-benzothiazolinone hydrazone hydrochloride monohydrate  لتحديدAML  في
 .[17]المستحضرات 

 
،  AMLفي وسط قموي إلى أكسدة  AMLإلى كمية محددة من  KMnO4تؤدي إضافة فائض من  -

رجاع كمية مكافئة من شاردة البرمنغنات إلى شاردة المنغنات ذات المون الأ خضر، وفق اآللية المقترحة وا 
 :(1)والموضحة في الشكل رقم 

 

https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AE%D8%A7%D9%81%D8%B6%D8%A7%D8%AA_%D8%B6%D8%BA%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%AF%D9%85
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B0%D8%A8%D8%AD%D8%A9_%D8%B5%D8%AF%D8%B1%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%AD%D8%B5%D8%B1%D8%A7%D8%AA_%D9%82%D9%86%D9%88%D8%A7%D8%AA_%D8%A7%D9%84%D9%83%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%8A%D9%88%D9%85
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%AD%D8%B5%D8%B1%D8%A7%D8%AA_%D9%82%D9%86%D9%88%D8%A7%D8%AA_%D8%A7%D9%84%D9%83%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%8A%D9%88%D9%85
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%AD%D8%B5%D8%B1%D8%A7%D8%AA_%D9%82%D9%86%D9%88%D8%A7%D8%AA_%D8%A7%D9%84%D9%83%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%8A%D9%88%D9%85
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AB%D9%86%D8%A7%D8%A6%D9%8A_%D9%87%D9%8A%D8%AF%D8%B1%D9%88_%D8%A7%D9%84%D8%A8%D9%8A%D8%B1%D9%8A%D8%AF%D9%8A%D9%86
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 باستخدام برمنغنات البوتاسيوم AML: الآلية المقترحة لأكسدة (1)الشكل رقم 

إضافة حيث أنو تم . (2)، كما ىو مبين في الشكل رقم 610nmتبدي شاردة المنغنات قمة امتصاص عند 
0.5mL  0.01من البرمنغنات تركيزهM 0.5وmL  منNaOH  1بتركيزM الأمثل و حجم المحمول  ىو الحجم
50μg mLىو   AMLدقيقة وتركيز  15والقياس بعد  10mLالنيائي 

-1. 

 
طيف امتصاص  (c)طيف امتصاص المحمول الشاهد مقابل الماء المقطر، و  AML (b)محمول  (a)طيوف امتصاص  :(2)الشكل رقم 

 محمول المنغنات  مقابل المحمول الشاهد،

 البحثوأهمية هدف ثانياا: 
دام التحميل الطيفي باستخ جل تحديد أممودبين بيسلات جديدة من أ ييدف ىذا البحث إلى تطوير طريقة 
 ميا في الرقابة الدوائية اليومية.ومن ثم اختبار صلاحية ىذه الطريقة لاستخدا الضوئي

ء التحميل، والسرعة ، نظراً لما تتميز بو من السيولة في إجرالضوئي المطورةتأتي أىمية طريقة التحميل الطيفي ا
في إعطاء النتائج، والدقة والصحة والحساسية العالية في التحديد. كما أنيا لا تتطمب كمية كبيرة من العينة المدروسة 

جيزة المستخدمة وانخفاض تكمفتيا، بالمقارنة مع الطرائق التحميمية الأخرى المستخدمة في بالإضافة إلى بساطة الأ
 تحديد الأممودبين.

 
 القسم العمميثاا: ثال

I- مواد البحث وطرائقه: 
 :مواد البحث  -أ

 المستخدمةالأجهزة  -1
مزود بخلايا  SP-3000 plusطراز  الصنع ياباني Optimaجياز طيفي ضوئي مرئي وما فوق بنفسجي -
المسح  لإجراء 700nm-550 المجال بالجياز، تم اختيارمسح الطيف آلياً بوساطة برمجيات خاصة ي . 1cmكوارتز 
  الطيفي.

 مع مسرى زجاجي. C830طراز  الصنع بمجيكي pH CONSORTمقياس  -
 المواد الكيميائية المستخدمة -2

انتاج  KMnO4نائي التقطير. تحميمياً. والماء المستخدم ث مستخدمة ىي من النوع النقيال جميع المواد الكيميائية
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أممودبين المركب الدوائي  است خدم. (EKA) انتاج شركة ىيدروكسيد الصوديوم . (Avonchem)شركة 
كمادة اليندية  Kunshan Chemicalشركة إنتاج  بيسيلات 

C20H25ClN2O5.C6H6SO3=567.05g molعيارية
-1

 . %100.48نقاوتو ىي  ، 
 المحاليل المحضّرة  -

 في الماء المقطر. 0.01Mبتركيز   (Avonchem)انتاج شركة  KMnO4 محمول
 في الماء المقطر. 1.0Mبتركيز  (EKA)لصوديوم انتاج شركة محمول ىيدروكسيد ا

0.5mg mLبتركيز  AMLعياري من محمول 
 بحل الكمية المناسبة في الماء المقطر.  1-

 عينات الدراسة -3
 من السوق المحمية وىي : AMLمستحضرات صيدلانية  تحوي  
 عات الدوائية لمصنا من انتاج شركة ميديكو 5mg/tabمضغوطات أممودبين عيار  -
 لمصناعات الدوائية من انتاج شركة اوبري 5mg/tabمضغوطات أمموديبين أوبري   -
 من انتاج شركة التراميديكا. 10mg/tabمضغوطات أممودبين التراميديكا  -
 طرائق البحث -ب
 العمل عمى العينات العيارية -1

 0.5mgالعياري  AML حجوماً مناسبة من محمول 10mLفي سمسمة دوارق حجمية سعة  وضعت

mL
-1 (0.10-2.00mL) 0.5 وmL من محمول KMnO4 0.5 وmL  ،من محمول ىيدروكسيد الصوديوم

امتصاصية شاردة  يقة قيستقد 51بعد جيداً.  مزجت المحاليلالحجم حتى الإشارة بالماء المقطر،  أكمل
ت بيانياً سمر   ون المركب الدوائي.محضر بالطريقة نفسيا بد مقابل محمول شاىد 610nm المنغنات الناتجة عند

 .AML لتغيرات الامتصاصية بدلالة تركيز ةالممثمالعلاقة الخطية 
 عينات الدراسةالعمل عمى  -2

.  الوزن الوسطي لممضغوطة الواحدة تم حسابمستحضر، ثم  كل من بدقة عشرة مضغوطات تم وزن
من  50mgية موزونة بدقة تكافىء حوالي مسحوق كممن كل  خذأ ، المضغوطات الموزونة بشكل ناعم طحنت
AML 50إلييا  وأضيفmL الراسب  وغ سل المحمول . ر شحدقيقة 51 لمدة من الميتانول، مزجت المحاليل

المادة الصمبة المتبقية بالماء ثنائي التقطير في  تم حل ،الميتانول حتى الجفافتم تبخير  ،بقميل من الميتانول
0.5mg mLيكون تركيز المحمول الناتج الذي استخدم في التطبيق ىو  وبذلك، 100mLدورق حجمي سعة 

-1 
 كما ورد سابقاً.  AMLحجوماً مناسبة من ىذا المحمول لتحديد تم أخذ  تقريباً.

 
 النتائج والمناقشةرابعاا: 

 ضبط الشروط المثمى لمطريقة -1
لإجراء التفاعل السريع والكمّي بين ، عدداً من الدراسات التمييدية لموصول إلى الشروط المثمى تم اجراء

AML ،وذلك بتغيير أحد القرائن في كلّ مرة بينما نبقي القرائن الأخرى ثابتة  والبرمنغنات بحساسية قصوى
تأثير  د رس .(610nm) ونلاحظ تأثيره في الامتصاصية عند طول موجة الامتصاص الأعظمي

ىو الحجم  0.01Mتركيزه  من البرمنغنات 0.5mLة أن إضاف و جد. التفاعلفي تشكيل ناتج   KMnO4تركيز
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من  0.5mLأن إضافة  في تشكيل ناتج التفاعل. و جد NaOHتأثير حجم  د رس كذلك .ناتج التفاعلل يالأمثل لتشك
NaOH  1بتركيزM ،10حجم المحمول النيائي  ىو الحجم الأمثل لتشكيل ناتج التفاعلmL  دقيقة  15والقياس بعد
25μg mLىو   AMLوتركيز 

شاردة  وم المأخوذة ئؤدي إلى إرجاع كل كميةحيث أن ىذه الحج .(3)الشكل رقم ، 1-
 . البرمنغنات إلى شاردة المنغنات

 
 في المتصاصية  AMLالمتفاعمة مع  NaOH و KMnO4 كل من  حجمتغير تأثير  :(3الشكل رقم )

 Linearity  العلاقة الخطية  -2
الشروط المثمى التي تم  طبقتممودبين بواسطة البرمنغنات، ثرة في تفاعل أكسدة أالعوامل المؤ  دراسة بعد أن تم

إلييا لإجراء التحديد الطيفي الضوئي لأممودبين من أجل إيجاد المجال التحميمي من تركيز أممودبين الذي  التوصل
 يخضع إلى قانون بير. 

بينما تحوي تركيزاً ثابتاً  AMLا تركيز برمنغنات، يتغير فيي – AMLسمسمة عيارية من محاليل  تم نحضير
طيف الامتصاص الضوئي لكل محمول من تمك المحاليل مقابل  وم وىيدروكسيد الصوديوم. س جلمن برمنغنات البوتاسي

لتغيرات امتصاصية المحاليل  العلاقة الخطيةبيانياً  . ح ددتAMLمحضر بالطريقة نفسيا عدا وجود  شاىدمحمول 
ن ارتباط خطي بي ، كان ىناك610nm، عند طول موجة الامتصاص الأعظمي AMLركيز العيارية بدلالة ت

μg mL 100.0ن بي مافي المجال من التركيز يترواح  AMLالامتصاصية وتركيز 
-1-1.2  . 

 The reaction ratio  تحديد نسبة التفاعل -3
تركيز  ث بت ،[18] جال الخطيلمم بطريقة الحد الموغاريتميKMnO4 و  AMLبين  بة التفاعلنس تم تحديد

AML  من  اً متزايد اً تركيز  تمت اضافةوKMnO4 .الامتصاصية بدلالة  لوغاريتم لتغيرات بيانياً الخط البياني ر سم
 ر سم. AMLمن  اً متزايد اً تركيز  وتمت غضافة KMnO4تركيز  ، ثم ث بت[a,4]الشكل ،  KMnO4لوغاريتم تركيز

  .[b,4]الشكل ، AML الامتصاصية بدلالة لوغاريتم تركيز لوغاريتم لتغيرات بيانياً الخط البياني
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 لممجال الخطي الموغاريتمي الحد طريقةحساب نسبة التفاعل ب :(4) الشكل رقم

[AML]=2×10
-4

M, [KMnO4]=3.0×10
-4

-5.0×10
-4

M    (a) 

[KMnO4]=1×10
-3

M, [AML]=1.0×10
-5

-3.0×10
-5

M (b) 
 

،  وبالتالي فإن نسبة التفاعل بين 1.3331إلى ميل الخط الثاني  1.2831ن سب ميل الخط الأول 
AML  وKMnO4  1:1ىي . 

 حساب بعض القرائن التحميمية -4
  Molar Absorptivityقيم معامل الامتصاص الجزيئي الأعظمي  من المعطيات العيارية  تح سب -

 .لناتج التفاعل المتشكل
 من العلاقة التالية: SS (Sandell Sensitivity)حساسية ساندل حساب تم  -

           13611

min

2
.10/10...


 mLLggcmlmolgMWLmolCcmgSS 

 من العلاقة التالية: Cmin وتم حساب

   cmlcmmolL

A
C




 11

min

min

.. 
ىي قيمة أصغر امتصاصية يتمكن جياز التحميل الطيفي الضوئي المستخدم من قياسيا  Aminحيث أن 

 .0.001وتساوي 
 :[19]ن العلاقة التالية م ( Detection Limit )حد الكشف  تم حساب   -

b

t

n

n
S

1

2
LimitDetection 

2








 
معامل  tىو ميل الخط البياني العياري و  bعدد النقاط المختارة من الخط البياني العياري و  nحيث أن 
So، و %95وسوية ثقة مقدارىا  n-1=4عند  2.776إحصائي يساوي 

، ويحسب من [20]معامل التغير  2
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 العلاقة:
  2

2

..exp

2
  nAAS

calc 
أما حد  .العمقة الخطيةىي الامتصاصية المحسوبة من  Acalcىي الامتصاصية العممية و  Aexpحيث أن 

 فيو أصغر تركيز من السمسمة العيارية. limit of quantificationالتحديد الكمي 
ددت - اصية مع محور الامتصلمطريقة، مثل معامل الارتباط ونقطة التقاطع  معطيات العلاقة الخطبة ح 

وذلك برسم العلاقة بين . Ringbom [21] بطريقة  AMLمجال التركيز الخطي الأمثل لممركب  والميل، تم تقدير
µg/mL   ،تغيرات النفوذية بدلالة لوغاريتم تركيز المركب الدوائي مقدراً بواحدة  CfT log% . 

 .يبين قيم ىذه القرائن التحميمية (1)الجدول رقم و 

 في وسط قموي. KMnO4 مع AML تفاعلل الخصائص الطيفية (1)ول رقم الجد
 (t=15min) القرائن

μg mLالمجال الخطي، 
-1 5.0-100.0 

Ringbom ،μg mLمجال 
-1

 25.0-75.0 

 AML-KMnO4 1 : 1نسبة التفاعل، 

 ،L mol
-1

 cm
-1 

0.34×10
4 

μg mLحد الكشف، 
-1 0.206 

μg mLحد التحديد الكمي، 
-1 5.00 

g cm، (SS)حساسية ساندل 
-2 0.337 

 معطيات العلاقة الخطية
(A = m C + b)* 

m= 0.0053, 

b=0.0135 

 0.9984 ( r )معامل الارتباط 

μg mLالتركيز  C الامتصاصية و A ، حيث أنA = m C + b*فيما يتعمق بالمعادلة 
-1

ميل الخط  mو  
 ر الامتصاصية.مع محو  نقطة تقاطع الخط العياري bو  العياري

  Precision and Accuracyدقة وصحة الطريقة    -5

 الاعتماد عمى تفاعل أكسدتو بوساطةب AML ن أجل تحديد المركبم لتحديد دقة وصحة الطريقة المقترحة
KMnO4 .  محاليل عيارية من خمسة ضرتح AML تممح    طريقة.الخطي المحدد لم تركيزىا يقع ضمن المجال 

الانحراف  بعض الحسابات الاحصائية، مثل أجريت .العمل المقترحة يقةكل واحد منيا بتطبيق طر  مكررات من خمسة
لتراكيز ، %95 امقدارى سوية ثقةند والاسترجاعية النسبية وحـد الثقـة ع المئوي العياري والانحراف العياري النسبي

بدقة عالية  ةالطيفي ةتميزت نتائج الطريق .(2) العياري، كما ىو وارد في الجدول رقم لخط البيانيمختمفة محددة من ا
  الاسترجاعية الجيدةقيم وبصحة ممتازة من خلال (  %5) أقل من  النسبي المئوي الانحراف العياريقيم من خلال 

 .%( 521و  95)بين 

 التطبيق العممي ومناقشة النتائج: -6
العالية والتكرارية دقة الب ةامتازت الطريقحيث  .المضغوطاتفي  اممودبينمن أجل تحديد  المطورة ةالطريق بقتط  

( ، وبالصحة الممتازة من خلال قيم  %5) أقل من الجيدة من خلال قيم الانحراف العياري النسبي المئوي المنخفضة 
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 بعدم استيلاكيا لكواشف ومذيبات مرتفعة الثمن. ة%(. كما تميزت الطريق521و  95)بين الاسترجاعية الجيدة 
، وذلك عن طريق حساب  [17]المرجعية رقم طريقة الونتائج  ج الطريقة مقارنة إحصائية بين نتائ جريتأ  

درجات حرية لم تزد عن  أربعو  95%الحاصمة عند سوية ثقة  ين. إن قيم الاختبار F-والاختبار t -الاختبار
 95% عند سوية الثقة قتينيالقيمة النظرية المجدولة في المراجع مما يدل عمى عدم وجود فرق يذكر بين الطر 

 . (3) كما ىو موضح في الجدول رقم
 AMLتقدير دقة وصحة الطريقة المقترحة من أجل تحديد  (2)الجدول رقم 

μg mL
-1

, AML 
RSD% السترجاعية حد الثقة % 

 .S.D *المحدد المأخوذ

5.00 5.04 0.14 2.69 5.040.14 100.80 

01.00 10.13 0.14 1.43 10.130.14 101.30 

01.00 30.15 0.29 0.95 30.150.29 100.50 

50.00 50.21 0.18 0.36 50.210.36 100.42 

100.00 100.16 0.18 0.18 100.160.18 100.16 

 متوسط خمس تجارب.*

 بالطريقتين المقترحة والمرجعية في المستحضرات AMLتحديد  (3)الجدول رقم 

 المستحضر
S.D.   السترجاعية%* 

 [17]الطريقة المرجعية الطريقة المقترحة

 اممودبين
5mg/Tab 

100.19  0.19 

**t =1.65 

**F =3.02 

99.870.33 

**t =1.32 

 اممودبين أوبري
5mg/Tab 

99.571.58 

**t =1.77 

**F =1.68 

100.421.22 
**t =1.88 

 اممودبين التراميديكا
10mg/Tab 

100.331.01 

**t =1.99 

**F =1.32 

98.941.16 
**t =1.46 

 متوسط خمس تجارب.*
المجدولة ىي  Fوقيمة  2.776المجدولة ىي  tقيمة  %95حد ثقة درجات حرية و  أربعمن أجل  **

6.26. 
إن الطريقة المطورة لا تحتاج إلى كواشف ومذيبات مرتفعة الثمن ويمكن أن تتم بوقت قصير وىذا ما 

 جعية.يميزىا عن الطريقة المر 
 
 
 الستنتاجاتخامساا: 

في المادة الخام وفي المضغوطات، امتازت  AMLتم في ىذا البحث إيجاد طريقة تحميمية لتحديد 
الطريقة بالدقة والصحة الجيدتين، وبسيولة التطبيق وانخفاض تكمفتيا بالمقارنة مع الطرائق التحميمية الأخرى 

 تحقق ىدف البحث.لتحديد الأممودبين. وبالتالي يكون بذلك قد 
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