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 تطوير مسرى معجونة الكربون المعدلة كيميائياً بمعقد الزوج الأيوني لتحديد
 ميكوفينولات موفيتيل في المستحضرات الصيدلانية

 ، د.هزار القصير اعداد الطالب: احمد النقري    اشراف: أ.د.محمد جمال الخطيب

 ملخصال

 بمعقد الزوج الأيوني المتشكل بينيهدف هذا البحث إلى تطوير مسرى معجونة كربون معدل كيميائياً 
وكاشف رينكات الأمونيوم، واستخدامه في التحديد الكمي المباشر للمادة  (MPM)ميكوفينولات موفيتيل

 .الدوائية في صورتها النقية وفي مستحضراتها الصيدلانية بطريقة كمونية
مؤلفة  يائياً ضمن معجونة كربونحُضر المسرى بإدماج معقد الزوج الأيوني بوصفه المادة الفعالة كهروكيم

 .من معقد الزوج الأيوني%8 و(DOPH) من ثنائي أوكتيل فتالات   %46مسحوق غرافيت و %46 من
، µM 3630–0.119أظهر المسرى المحضر استجابة نرنستية قريبة من النظرية ضمن المجال الخطي 

، وثباتاً 20s، وزمن استجابة يقارب µM 0.0758، وحد كشف مقداره mV/decade 58.71وبميل مقداره 
 .يوماً 40 ، مع استقرار تشغيلي جيد لمدة تصل إلى 6.35إلى   1.83من   pHفي الاستجابة ضمن مجال 

أظهرت دراسة الانتقائية قدرة المسرى على التمييز بين ميكوفينولات موفيتيل وعدد من الأيونات الشائعة 
وطُبقت الطريقة المقترحة بنجاح في  .في المستحضرات الصيدلانيةوالسواغات والمواد الحافظة المستخدمة 

تقدير ميكوفينولات موفيتيل في المستحضرات الصيدلانية، وأظهرت النتائج دقة وصحة واسترجاعية مرضية، 
إلى جانب بساطة الإجراء وسرعة التنفيذ وانخفاض التكلفة، مما يدعم ملاءمة الطريقة للاستخدام في 

 .الرقابة الدوائيةمختبرات 

ميكوفينولات موفيتيلللل، مسللللللللللللللرى معجونلللة الكربون، معقلللد الزوج الأيوني، رينكلللات  الكلماااا الماحاااحياا :
 الأمونيوم، الطريقة الكمونية.
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ABSTRACT 

A chemically modified carbon paste electrode based on an ion-pair complex was 

successfully developed for the potentiometric determination of mycophenolate 

mofetil (MPM) in its pure form and pharmaceutical formulations. The proposed 

sensor was fabricated using an ion-pair complex formed between mycophenolate 

mofetil and ammonium reineckate as the electroactive sensing material 

incorporated into a carbon paste matrix. The electrode composition consisting of 

46% graphite powder, 46% dioctyl phthalate (DOPH), and 8% ion-pair complex 

exhibited the optimum analytical performance. 

Under the optimized experimental conditions, the proposed electrode exhibited a 

near-Nernstian slope of 58.71mV per decade over a linear concentration range of 

0.119–3630μM, with a low detection limit of 0.0758 μM. The sensor 

demonstrated a rapid response time of approximately 20s, stable potential 

response within the pH range of 1.83–6.35, and satisfactory operational stability 

for up to 40 days. The selectivity studies confirmed excellent discrimination of 

the proposed sensor against various inorganic ions, pharmaceutical excipients, 

and preservatives, indicating its high selectivity toward mycophenolate mofetil. 

The developed electrode was successfully applied to the determination of 

mycophenolate mofetil in pharmaceutical formulations, providing satisfactory 

accuracy, precision, and recovery values. 

The proposed potentiometric method offers a simple, rapid, sensitive, and cost-

effective analytical approach for the routine quality control of mycophenolate 

mofetil in pharmaceutical preparations and represents a practical alternative to 

more sophisticated instrumental techniques. 

Keywords: Mycophenolate mofetil, Carbon paste electrode, Ion-pair complex, 

Ammonium reineckate, Potentiometric method 
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 مقدم :
يُعد ميكوفينولات موفيتيل أحد الأدوية المثبطة للمناعة واسعة الاستخدام في الممارسة السريرية، إذ يُستخدم 
بصلللللللورة رئيسلللللللة للوقاية من رفض الأعضلللللللاء المزروعة، كما يدخل في علاج عدد من الأمراض المناعية 

( تتحول داخل الجسللللللم إلى حمض الميكوفينولي ، وهو gordorP)الذاتية. ويُعد هذا المركب طليعة دوائية 
(، HDgMI)الشلللكل الدوائي الفعال المسلللؤول عن تثبيط إنزيم نازعة هيدروجين أحادا فوسلللفات الإينوزين 

، وبالتالي إضللللللللعاف (B-cells)    والبائية (T-cells)مما يؤدا إلى تثبيط تكاثر الخلايا اللمفاوية التائية 
 الاستجابة المناعية.

ونظراً للأهمية العلاجية لهذا الدواء، تبرز الحاجة إلى تطوير طرائق تحليلية دقيقة وحسلللللللللاسلللللللللة تتي  تقدير 
تركيزه في المواد الخام والمستحضرات الصيدلانية، بما يضمن مراقبة الجودة والتحقق من مطابقة المنتجات 

 .[1,2] للمواصفات الدوائية المعتمدة
 433.49  وكتلته المولية  ،(N7O13H23C(، وصيغته الجزيئية MPMميكوفينولات موفيتيل يرمز له 

g/mol   اسمه الكيميائي     :                 
2-morpholinoethyl(E)-6-(1,3-dihydro-4-hydroxy-6-methoxy-7-methyl-3-oxo-5-

isobenzofuranyl)-4-methyl-4-hexenoate 

 
 

 

 موفيتيلالصيغة المفصلة للميكوفينولات  (1)شكل رقم 

وتُعد الطرائق الكمونية، ولا سلللللللللللللليما تل  المعتمدة على المسللللللللللللللارا المنتقية للأيونات، من البدائل التحليلية 
مكانية إجراء  الواعدة لما تمتاز به من بسللللاطة التصللللميم، وسللللرعة الاسللللتجابة، وانخفاض تكلفة التشللللغيل، وا 

الحاجة إلى خطوات معالجة معقدة للعينة. كما حظيت مسلللللللارا معجونة  القياسلللللللات بصلللللللورة مباشلللللللرة دون
مكانية تجديد  الكربون باهتمام متزايد خلال السللللللللنوات الأخيرة نظراً لما تتمتع به من سللللللللهولة التحضللللللللير، وا 

يسلللهم في تحسلللين  امم كهركيميائياً سلللطحها، واسلللتقرارها الكيميائي، فضللللًا عن قابليتها للتعديل بمواد فعالة 
 [4 ,3]. حساسيتها وانتقائيتها تجاه المركبات الدوائية المختلفة
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نوع الملدن و  كيميائياً وتعتمد كفاءة هذا النوع من المسلللللارا بصلللللورة أسلللللاسلللللية على طبيعة المادة الفعالة كهر 
قال تفي تركيب معجونة الكربون، إذ يسللللللللللهم اختيار هذين العاملين في تحسللللللللللين انونسللللللللللبتهما المسللللللللللتخدم 

 الأيونات داخل المعجونة، ومن ثم رفع كفاءة الاستجابة الكمونية للمسرى وزيادة مجال تطبيقه التحليلي.
وعلى الرغم من تعدد الدراسات المتعلقة بتحديد ميكوفينولات موفيتيل باستخدام تقنيات تحليلية مختلفة، فإن 

تعتمد على معقدات الأزواج الأيونية ما تزال محدودة،  كهركيميائيةالدراسللللللات التي تناولت تطوير مسللللللارا 
الأمر الذا يبرز الحاجة إلى تطوير مسللللللرى يتميز بالحسللللللاسللللللية والانتقائية وسللللللهولة التحضللللللير وانخفاض 

 التكلفة، ليكون مناسباً للاستخدام في مختبرات الرقابة الدوائية.
الحالة النقية وفي المسلللللتحضلللللرات في  (MPM)أجريت العديد من الدراسلللللات لتحديد ميكوفينولات موفيتيل 

 :أتييالصيدلانية باستخدام عدد من الطرائق التحليلية المختلفة، ويستعرض هذا العمل بعضاً منها فيما 
عند طول الموجة  UV فوق البنفسجي مجالبالتحليل الطيفي بالفي مستحضراته الصيدلانية  MPMحُدد  -

 µg/mL. [5] (50-10) ضمن المجال الخطي 250nmالأعظمي 
ة الحركية يبالطريقة الطيف (MPA( وحمض الميكوفينولي )MPMميكوفينولات موفيتيل) كما حُدد كل من -

ضمن المجال   تلامبر  -علاقة بيرتحققت  ،pH=4عند  (III)لمعقد المركب الدوائي مع أيونات الحديد
وحد  ،على الترتيب MPM, MPAلكل من  µg/mL (10-200)µg/mL(250-50),الخطي
 [6]. على الترتيب  µg/mL(1.62,4.88)كشف

في البلازما باستخدام الكروماتوغرافيا السائلة عالية الأداء باستخدام طور متحر  مؤلف من  MPMوقُدر  -
كاشف مطياف  وباستخدام C18عمود  وطور ثابت (v/v 80:20)الميتانول( بنسبة  )حمض الفورمي :

  .pg/mL [7] (4986.0-40.2)الكتلة، حيث كان المجال الخطي: 
في المستحضرات الصيدلانية، حيث استخدم طور متحر   MPMلتحديد  HPLCكما استخدمت طريقة  -

 كاشف، واستخدم C18 والطور الثابت المستخدم عمود ،(v/v 25:75)مؤلف من )الميتانول: الماء( بنسبة 

UV  250عند طول موجةnm (10.0-0.1)، حيث كان المجال الخطي µg/mL،  3.660وحد الكشف 

ng/mL [8]. 
في المستحضرات  MPMلتحديد  (RP-HPLC)الأطوار معكوسة اقترحت طريقة كروماتوغرافيا السائلة -

وطور متحر  مؤلف من )اسيتونتريل: واقي  250nmعند طول الموجة  C18الصيدلانية باستخدام عمود 
 µg/mL. [9] (7-2)(، حيث كان المجال الخطي ميتانول: فوسفاتي

لنبضية ا أمبيرومترية في عينات البلازما والبول باستخدام الطريقة الفولط MPAو MPM كما حُدد كل من  -
باستخدام مسرى الكربون الزجاجي المعدل بأنابيب الكربون النانوية متعددة الجدران  (DPV)التفاضلية 
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MWCNTs/GCE حيث أظهر ،MPM  (1.1 ;0.87)قمتي أكسدة عند قيمتي الكمونV  أظهر بينما
MPA  0.87قمة أكسدة واحدة عند الكمونV ، الكهرليت المستخدم: محلول واقي فوسفاتي وكانpH=5 ،

 ضمن المجال MPM أظهر المسرى استجابة خطية

(5.0 × 10−6 − 1.6 × 10−4)M  9.0 بحد كشفو × 10−7M ،ل المجال الخطي أما MPA  فكان 

(2.5 × 10−6 − 6.0 × 10−5)M 4.0 وبحد كشف × 10−7M  .[10] 

باستخدام مسرى معجونة  (SWV)ذات الموجة المربعة  أمبيرومترية بالطريقة الفولط MPM وأيضا حُدد -
، امتد المجال الخطي ما بين MWCNTs/CPEالكربون المعدل بأنابيب الكربون النانوية متعددة الجدران 

(9.9nM-87µM)  7.0وكان حد الكشفnM  حيث أبدت الطريقة انتقائية وحساسية عاليتين تجاهMPM 
  [11] .البيولوجيةفي عينات السوائل 

مترية. حيث حضر أمبيرو ميكوفينولات موفيتيل بالطريقة الفولط و كما تم التحديد المتزامن لكل من التاكروليمس  -
-Cu            متعددة الجدران مع الإطار العضواالمسرى بطريقة البلمرة الكهربائية لأنابيب الكربون النانوية 

1N-allyl-2-(2,5-dimethoxyphenyl)-4,5-diphenyl-1H-imidazole  

0.85) وامتد المجال الخطي ما بين − 155) × 10−8𝑀1.1)و − 170.0) × 10−8𝑀 لكل من 

MPM  وTAC 0.28  على الترتيب وكان حد الكشف × 10−8𝑀 0.36 و ×  MPM لكل من 10−8

 .[12] الترتيب علىTACو

 أهمي  البحث وأهدافه:
يهدف هذا البحث إلى تطوير مسللللللرى معجونة الكربون المعدل كيميائياً بمعقد الزوج الأيوني المتشللللللكل بين 
ميكوفينولات موفيتيل ورينكات الأمونيوم، ودراسللللللللة خصللللللللائصلللللللله الكهروكيميائية، وتقييم أدائه التحليلي من 

والانتقائية، والدقة، ، وعمر المسللللللرى، pHحيث المجال الخطي، وحد الكشللللللف، وزمن الاسللللللتجابة، ومجال 
والصلللللللحة، ومن ثم تطبيقه في تقدير ميكوفينولات موفيتيل في المسلللللللتحضلللللللرات الصللللللليدلانية، بهدف توفير 

 طريقة تحليلية بسيطة ودقيقة ومنخفضة التكلفة يمكن اعتمادها في تطبيقات الرقابة الدوائية.
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 مواد وطرائق البحث: 
 الأجهزة:

نوع  pH/mV/ºC، ومقياس DT9201Aنموذج  Sanwalكة اسللللللللللللللتخدم مقياس كمون رقمي من شللللللللللللللر 
Orion  250أمريكي الصنع طرازA. واستخدم مسرى الكالوميل كمسرى مقارن (SCE) . 

 
 DT9201A نموذجSanwal ( مقياس كمون رقمي من شركة 2الشكل)

 المواد الكيميائي  والصيدلاني :
سلللللللللتخدم الماء ثنائي التقطير في جميع درجة تحليلية عالية النقاوة. وا كانت جميع المواد المسلللللللللتخدمة ذات

إضللافةً ، Aldrichسللتخدم فحم غرافيتي عالي النقاوة من شللركة ا ،التحضلليرات. لتحضللير معجونة الكربون
ثنلللائي بوتيلللل فتلللالات ، %99.5بنقلللاوة  (DOPH)ثنلللائي أوكتيلللل فتلللالات  المللللدنلللات منهلللا: علللدد من إلى

(DBPH)  وزيت البارافين  ،%99بنقاوةParaffin Oil  من شللللللللللركتيBDH  وFluka .كما اسللللللللللتُخدم 
بنقاوة  4(SCN)2)3(NH(Cr4[NH[ (R.A)كاشللللللللللللللف رينكات الأمونيوم لتحضللللللللللللللير معقد الزوج الأيوني

 فكلانلت بنقلاوة MPM)(الملادة اللدوائيلة النقيلة ميكوفينولات موفيتيلل . أملاSIGMAمن شللللللللللللللركلة  99.0%
(99.0%) g/mol)433.49N=7O13H23C) من انتلللاج شللللللللللللللركلللةPharma) Globel)  الهنلللديلللة. كملللا

استخدمت مستحضرات صيدلانية محلية الصنع تحتوا على ميكوفينولات موفيتيل على شكل حبوب دوائية 
 من شركة مسعود فارما للصناعات الدوائية. (500mg/tab)بعيار

 ريق  العمل من أجل المادة النقي :ط
1 بتركيز MPMللللللللللللللللل  حُضلر المحلول العيارا × 10−2𝑀 ( 0.10837بشلكل يومي، وذل  بإذابةg في )

ثم أُكمل الحجم حتى العلامة بالماء ثنائي التقطير، وتم مع أخذ النقاوة بعين الاعتبار  25mLدورق سللللللعة 
1 تجللانس المحلول بللالرجُ. حُضللللللللللللللرت منلله محللاليللل عيللاريللة بتراكيز × 10−3𝑀 1و × 10−4𝑀 تمللت .

                               إلى  MPMدفلعلللللللات صلللللللللللللللغليلرة ملن اللملحلللول اللعليلللللللارا للللللللللللللللللللللللللللللل إضلللللللللللللللللللللافلللللللة حلجلوم ملحلللللللددة علللى 
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(25mL  + 25ماء ثنائي التقطيرmL  بحيث يتزايد التركيز تدريجياً وصللللللللللللللولًا إلى أعلى تركيز ،)إيثانول
لمحققة ا، ثم رُسللللمت المنحنيات البيانية DgDيمكن عنده الحفاظ على خطية العلاقة بين الكمون وتركيز 

𝐸) للعلاقة = 𝑓(𝑝𝐶𝑀𝑃𝑀  

 طريق  العمل من أجل المسححضر الدوائي:
تقريباً من المسللللتحضللللر الصلللليدلاني، ثم أُضلللليفت حجوم محددة على  M)2-(1×10حُضللللر محلول بتركيز 

، وطُبقت الطريقة ايتانول( 25mLماء ثنائي التقطير+ 25mL)دفعات صغيرة من المحلول المحضر إلى 
 في المستحضرات الصيدلانية. MPMالكمونية المباشرة لتحديد 

 :(MPM-R.A)رينكاا الأمونيوم -ححضير معقد الزوج الأيوني ميكوفينولاا موفيحيل
 R.Aوكاشف رينكات الأمونيوم  MPMلكل من المادة الدوائية  M2-1×10مُزج محلولان متساويا التركيز 

الراسب الناتج وغُسل بالماء ثنائي التقطير وجُفف في درجة حرارة المخبر. ثم رُش   ،(1:1)بنسبة ارتباط 
أجرا الكشف الكروماتوغرافي على طبقات رقيقة من حُفظ المعقد ضمن عبوة عاتمة محكمة الإغلاق. 

( بتحميل محلول المركب المحضر على الطبقة الرقيقة باستخدام طور متحر  من ثنائي (TLCالسيليكاجل 
وتركت الطبقة لتجف في الهواء حتى ظهور البقعة بشكل واض ، ثم فحصت  ،(DMSO)ل سلفوكسيد يميت

تحت مصباح الأشعة فوق البنفسجية والذا أظهر وجود بقعة وحيدة تعود للمعقد الناتج وتؤكد نقاوته. كررت 
 . عة المعقد الناتجأا بقعة أخرى غير بقيُلاحظ ظهور التجربة باستخدام عدة أطوار متحركة أخرى ولم 

كما تم التأكد من الزمر الوظيفية الموجودة في المعقد المحضر بدراسة طيف الأشعة تحت الحمراء لكل من 
اتساع في عصابة للمعقد الناتج  IR حيث يُظهر طيف (،3)المادة الدوائية والكاشف والمعقد الشكل 

والعائدة لاهتزاز مجموعة الهيدروكسيل وذل  بسبب  3200cm-(3500-1( الامتصاص الواقعة في المنطقة
تكون روابط هيدروجينية، كما يُظهر الطيف انزياح عصابة الامتصاص الخاصة بزمرة الكربوكسيل في 

2060cm-(2100-المعقد نحو الأعداد الموجية الأقل، بالإضافة إلى ظهور عصابة امتصاص جديدة عند 

𝐶 العائدة لاهتزاز الرابطة 1( ≡ 𝑁  لمجموعة الثيوسيانات، كما يُلاحظ انزياح عصابات الامتصاص الزمر
 .(3)الوظيفية الأخرى في طيف المعقد الناتج عنه في طيف المادة الدوائية الشكل 
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(a)                                                              (b)                                                                       

  IR : طيف(3)الشكل 
a: طيف المعقد ،b:  طيف المادة الدوائية 

 ححضير مسرى معجون  الكربون المعدل  كيميائياً:
الأيوني(  )معقد الزوج كيميائياً حُضر مسرى معجونة الكربون بمزج مسحوق الغرافيت مع المادة الفعالة كهر 

ثم خلطت المكونات جيداً حتى الحصللللللللللللللول على معجونة  المحددة،والملدن العضللللللللللللللوا بالنسللللللللللللللب الوزنية 
المعجونة داخل جسلللم المسلللرى، وسلللوا سلللطحها للحصلللول على سلللط  أملس  تم حشلللوةمتجانسلللة. بعد ذل  

ومتجانس يضللللمن ثبات الاسللللتجابة أثناء القياس. ثم غُرز سللللل  نحاسللللي داخل المعجونة لتأمين التوصلللليل 
ثبُت المسلللللللرى المحضلللللللر إلى جانب مسلللللللرى الكالوميل المرجعي ضلللللللمن خلية كهركيميائية وتم الكهربائي، 

ما يمكن تمثيل المخطط الترسلللللليمي للخلية الكهركيميائية ك وبناءً عليهالكمون.  توصلللللليلهما إلى جهاز قياس
 يلي:

Cu|)مشبع(|معجونة الكربون المعدلة|المحلول المدروس|KCl )صلب(||KCl2Cl2Hg|Hg 
ولتحديد أفضلللل تركيب للمسلللرى، حضلللرت عدة تراكيب اختلفت في نوع الملدن ونسلللبة معقد الزوج الأيوني، 

اسللللللتجاباتها الكمونية لاختيار التركيب الذا يوفر أعلى حسللللللاسللللللية وأفضللللللل مجال خطي وأطول ثم قورنت 
 عمر زمني.
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 :منحنى المعايرة
أُنشئ منحنى المعايرة بقياس الكمون الناتج عن سلسلة من المحاليل القياسية ذات التراكيز المختلفة 

ة بين إلى حالة الاستقرار. ثم رُسمت العلاقلميكوفينولات موفيتيل، مع تسجيل قيمة الكمون بعد الوصول 
لوغاريتم التركيز، واستُخدمت معادلة الخط البياني لحساب ميل المنحنى ومعامل الارتباط ناقص الكمون و 

 والمجال الخطي وحد الكشف.
 النحائج والمناقش :

 دراس  الحركيب الأمثل لمعجون  الكربون الاعال  كهربائياً:1-
يعتمد الأداء التحليلي لمسلللللرى معجونة الكربون بصلللللورة رئيسلللللة على طبيعة مكوناته ونسلللللبها، إذ تؤثر هذه 
العوامل بصلللللللورة مباشلللللللرة في انتقال الأيونات داخل المعجونة، ومن ثم في حسلللللللاسلللللللية المسلللللللرى وانتقائيته 

ونوع الملدن بة ونسلني واسلتقراره. لذل  جرى تحضلير عدة تراكيب للمسلرى باختلاف نسلبة معقد الزوج الأيو 
 المستخدم، بهدف الوصول إلى التركيب الذا يحقق أفضل استجابة كمونية.

من مسلللللللحوق الغرافيت،  %46من معقد الزوج الأيوني، و %8أظهرت النتائج أن المسلللللللرى المحتوا على 
حقق أفضللل أداء تحليلي مقارنة ببقية التراكيب، إذ أظهر اسللتجابة نرنسللتية  (DOPH) من الملدن %46و

كما  ،قريبة من القيمة النظرية، ومجالًا خطياً واسلللللعاً، بالإضلللللافة إلى ثبات ملحوظ في الكمون أثناء القياس
لمتاحة ة ا. ويشلللللللللير ذل  إلى أن هذه النسلللللللللبة توفر توازناً مناسلللللللللباً بين عدد المواقع الفعال(1)الجدول يبين 

 اص الفيزيائية لمعجونة الكربون. للتبادل الأيوني وبين المحافظة على الخو 
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 الانتقائية ىتأثير تركيب معجونة الكربون على خصائص المسر  (1):الجدول  

 القرائن التحليلية % (w/w)التركيب 

 الغرافيت

(G) 

الملدن 
(P) 

الزوج معقد 
 الأيوني

(MPM-

RA) 

 (S) الميل

mV/decade 

، (L.R) المجال الخطي

µM 

2R 

49.0 49.0 2 28.512 1.72-2980 0.9951 

48.0 48.0 4 35.017 1.687-2980 0.9990 

47.0 47.0 6 44.877 0.870- 3307 0.9988 

46.5 46.5 7 52.346 0.551- 3630 0.9993 

46.0 46.0 8 58.707 0.119- 3630 0.9991 

45.5 45.5 9 55.312 0.119- 3630 0.9977 

45.0 45.0 10 49.023 1.360- 1786 0.9987 

44.0 44.0 12 43.601 1.360- 1786 0.9956 

 

النسبة المئوية الوزنية لمعقد  مع تغير  𝑠̅أُجريت الدراسة البيانية لتغيرات متوسط ميل المنحنيات العيارية 
 .(4)كما هو موض  في الشكل  وذل  الزوج الأيوني في المعجونة

 

 
 MPM-R.A: تحديد النسبة المثلى للزوج الأيوني (4)الشكل 
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نظراً  تمثل النسبة المثلى (1)في الجدول والمبيُنة  MPM-R.Aالزوج الأيوني  معقد من %8وُجد أن نسبة 
 .إضافةً إلى أنها وفُرت مجالًا خطياً واسعاً لتقارب قيمة الميل مع القيمة النظرية لميل معادلة نرنست، 

 دراس  حأثير نوع الملدن على خصائص المسرى الانحقائي : -2
يرتبط أداء وحساسية مسارا معجونة الكربون بنوع الملدن المستخدم، حيث تؤثر الخصائص الفيزيائية 

، ولهذا الغرض تم [13]الزوج الأيوني داخل معجونة الكربون  معقد للملدنات بشكل ملحوظ على حركية
، ثنائي بوتيل (DOPH)فة في خصائصها الفيزيائية وهي ثنائي أُكتيل فتالات استخدام ثلاث ملدنات مختل

ب . أظهر المسرى الملدن (2)، كما هو موض  في الجدول (P.oil)، زيت البارافين (DBPH)فتالات 
DOPH  تحسناً واضحاً في الخصائص التحليلية للمسرى المحضر من خلال قيمة ميل قريبة من القيمة
 انخفاض قيمة حد الكشف. إضافة إلى لمعادلة نرنستالنظرية 

 
 : تأثير نوع الملدن على خصائص المسرى الانتقائية(2)الجدول             

نوع 
 الملدن

معقد نسبة 
الزوج 

%   الأيوني

 الميل
mV/decade 

 µM، المجال الخطي
 ،حدالكشف

µM 

 زمن
، الاستجابة

sec 

DOPH 8 58.707 0.119-3630 0.0758 20 

DBPH 5 53.487 4.250-900.550 8.240 30 

P. Oil 6 48.433 4.250-900.550 3.770 35 

 حوصيف أداء المسرى: 3-
 المنحني العياري للمسرى المحضر: 1.3-

1العيارا بتركيز   MPMأُضيفت حجوم متزايدة من محلول  × 10−2𝑀  25 إلى mL)  ماء ثنائي
التركيز تدريجياً وصولًا إلى أعلى تركيز يمكن عنده الحفاظ على ، بحيث يزداد )إيثانول mL 25 +التقطير 

قيس كمون خلية المسرى بعد كل إضافة، ثم رُسمت العلاقة بين  .خطية تزايد الكمون مع زيادة التركيز
 التقريبية أُعطي منحنى المعايرة العلاقة .باستخدام طريقة أصغر المربعات  pC_MPMوالقيمة  Eالكمون 

𝐸 = −58.707𝑝𝐶𝑀𝑃𝑀 + 𝑅2          مع معامل ارتباط ،403.47 =  (.5الشكل) 0.9991
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 الانتقائي MPM : المنحني العيارا لمسرى(5)الشكل 

 
 
 المجال الححليلي للمساري المحضرة:2.3- 

حيث (، 5المبين في الشكل ) MPMل حُدد المجال الخطي التحليلي من المنحني العيارا للمسرى الانتقائي 
باستخدام الملدن  )SE8% R.A-MPM(بالنسبة للمسرى المحضر 0.119)-3630µM(وُجد أنه يمتد بين

DOPH  0.9991وبمعامل ارتباط قدره. 
 زمن اسحجاب  المسرى: 3.3-

فقط، وهو زمن استجابة قصير  20secأظهرت القياسات أن المسرى يصل إلى حالة الاتزان خلال نحو 
 .[14]المستخدمة في التحليل الدوائي  هركيميائيةمقارنة بالعديد من المسارا الك

لى التوزيع المتجانس لمعقد الزوج الأيوني  ويُعزى ذل  إلى كفاءة انتقال الأيونات داخل معجونة الكربون، وا 
 سط  المسرى والمحلول. داخل بنية المسرى، مما يضمن سرعة تكوين حالة الاتزان بين

، قميةر  حُدد زمن الاستجابة اللازم لوصول كمون المسرى المحضر إلى حالة الاستقرار باستخدام ميقاتيه
 20secقيمة  MPMمن  µM(100-1) ولم يتجاوز زمن الاستجابة عند قياس محاليل تراكيزها تتراوح بين

 .)6(هو موض  في الشكل  كما M)SE8%R.A-PM(وذل  بالنسبة للمسرى المحضر 
 

y = -58.707x + 403.47

R² = 0.9991

0

50

100

150

200

250

300

350

0123456789

E
, 

m
V

pCMpM



 سلسلة العلوم الأساسية     مجلة جامعة حمص                                                            
 القصيرهزار محمد جمال الخطيب  د. أحمد النقري  أ.د.                                  2026عام  16العدد  48المجلد     

23 

 

 
 MPMل  المنتقي المحضر زمن استجابة المسرى: (6) الشكل                  

 عمر المسرى: 4.3-
درة المسلللرى ، إذ يعكس قهركيميائيةيُعد العمر التشلللغيلي من المؤشلللرات المهمة في تقييم كفاءة المسلللارا الك

الاسلللتخدام. ويكتسلللب هذا المؤشلللر أهمية خاصلللة في على المحافظة على خصلللائصللله التحليلية خلال فترة 
التطبيقات العملية، لأنه يحدد مدى إمكانية اسللللللللللللتخدام المسللللللللللللرى بصللللللللللللورة متكررة دون الحاجة إلى إعادة 

 تحضيره.
لتحديد العمر الأمثل للمسرى. كما  MPMلمادة  رُسمت المنحنيات العيارية للمسرى المحضر والمنتقي

(، (tتقدم زمن العمل  للجزء الخطي من المنحني العيارا للمسرى مع 𝑆̅ ط الميلدُرست بيانياً تغيرات متوس
 (3كما هو موض  في الجدول )

 المحضر : تأثير زمن العمل على أداء المسرى(3)الجدول 

 S زمن العمل

mV/decade 
 المجال الخطي

 µM 

SE 8% R.A-MPM 

 3630-0.119 58.707 ساعة

 3630-0.119 58.71 يوم 

 3630-0.119 58.94 يوم2 

5 58.45 0.119-3630 

10 58.61 0.119-3630 
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 S زمن العمل

mV/decade 

 المجال الخطي
 µM 

SE 8% R.A-MPM 

15 58.7 0.536-3630 

20 58.77 0.536-3630 

25 58.32 0.119-3630 

30 58.85 0.774-3630 

35 58.15 0.774-3630 

40 58.24 0.119-3630 

45 57.88 1.36-3630 

50 57.11 1.36-3630 

55 56.10 5.72-1786 

60 55.40 5.72-1786 

65 53.47 2.56-3630 

70 50.91 5.72-1786 

يوماً، مع انخفاض تدريجي  40أظهرت النتائج أن المسرى حافظ على استجابة نرنستية مستقرة لمدة بلغت 
في الأداء بعد هذه المدة. ويُعزى ذل  إلى التغير التدريجي في خواص معجون الكربون، وما يصللللاحبه من 

 نتيجة الاستعمال المتكرر، إضافة إلى احتمالية تلوث سط  المسرى كهركيميائيافقدان جزئي للمادة الفعالة 
 أو انخفاض كفاءة انتقال الأيونات داخل المعجونة بمرور الزمن.

وتشلللللير هذه النتائج إلى أن المسلللللرى يتمتع باسلللللتقرار تشلللللغيلي جيد، الأمر الذا يجعله مناسلللللباً للاسلللللتخدام 
 الروتيني في مختبرات الرقابة الدوائية.

 :الوسط على ثباا أداء المسرى pHأثير ح 4-
بتركيز  MPM ضمن محلول   pHمع مسرى زجاجي لقياس   MPMغُمر المسرى الانتقائي لمادة 

1µM ثم دُرس تأثير تغير قيمة ، pH من خلال إضافة حجوم صغيرة من ( (14–1المجال الوسط ضمن
للمحلول عند درجة حرارة   pHسُجلت قيم الكمون و. ( M(1.0–0.1بتركيز NaOHأو HCl محاليل 
25°C  وتكرر العمل على محاليل أخرى من مادةMPM   10بتراكيزµM 100و µM ثم رُسمت تغيرات ،

 .(7)لكل تركيز مدروس، كما هو موض  في الشكل   pHالكمون بدلالة 
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 على قيم الكمون للمسرى المحضر pH: دراسة تأثير قيم (7)الشكل  

دون تغير محسوس  (6.35-1.83)يقع بين  pHيلاحظ من المنحني البياني أن المسرى يعمل ضمن مجال  
 .ةساقفي قيم الكمون الم ارتفاعفي قيمة الكمون، بينما لا يمكن العمل في الأوساط القلوية حيث نلاحظ 

 :MPMلمادة  دراس  انحقائي  المسرى المنحقي 5-
pKMPM لحساب معامل الانتقائية [15]طُبقت طريقة الكمون الموافق 

pot,MPM−R.A  كما يلي: أُضيف إلى
(25mL +25ماء ثنائي التقطيرmL ايتانول( Lm 0.5 ن محلولم MPM       بتركيز)M2-1×10( 

MPM-، باستخدام المسرى المحضر)M5-0×109=9.MPMa(فتم الحصول على محلول بتركيز

SE8%R.A  سجلت قيمة الكمون(245.0mV) 1، بعد ذل  أضيفmL00.  من محلولMPM  إلى نفس
، وسجلت 'a=0.-(a 102×-5(          ، أا بمقدار='a)M4-×101.01(المحلول، فارتفع التركيز إلى 

لكن استبُدلت . أُعيدت الخطوات نفسها (1mV)، أا بزيادة مقدارها (246.0mV)قيمة كمون جديدة 
بإضافة أحد محاليل السواغات والمواد الحافظة المتوقع وجودها مع  MPM الإضافة الأخيرة من محلول

، عندها تم تحديد تركيز المادة )1mV(العينات الدوائية، وذل  حتى حدوث ارتفاع في قيمة الكمون بمقدار 
  :    تجاه مختلف هذه المواد وفقاً للعلاقة MPMلمادة  (، وحُسب معامل الانتقائيةBa(المضافة 

a′A−aA

aB
=  

 KAB
𝑝𝑜𝑡

 

في  MPMالمعيقة المدروسة الموجودة مع  لأيونات والمواد( قيم ثوابت الانتقائية الكمونية ل4يبين الجدول )
 المستحضرات الصيدلانية.
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 الانتقائية الكمونية لخلية المسرى المحضر (: أهم ثوابت4الجدول )
K aB, M  المادة المعيقة 

6.32×10-4 2.53×10-3 Na+ 

4.76×10-4 3.36×10-3 K+ 

1.93×10-3 3.36×10-3 Ca2+ 

3.98×10-4 4.02×10-3 NH4
+ 

1.98×10-3 8.08×10-4 Mg2+ 

1.75×10-4 9.13×10-3 Mn2+ 

 نشاء 10-3×1.69 10-4×9.47
 لاكتوز - -
 فركتوز - -
 سكروز - -
 غلوكوز - -

الشائعة  تجاه بعض الأيونات منخفضةيُظهر حساسية تدل قيم ثوابت الانتقائية على أن المسرى المحضر 
عند وجودها في المحلول، كما أنه لا يستجيب للمركبات العضوية الشائعة وبعض السكريات المستخدمة 

 .MPM، يمكن اعتبار المسرى المقترح انتقائي لمادة وبناءً على ذل في تركيب السواغات. 

 

 دق  وصح  الطريق  المقحرح  باسحخدام المساري المقحرح : 6-
لتحديللللللد دقللللللة وصللللللحة الطريقللللللة المقترحللللللة، حُضللللللرت مجموعللللللة مللللللن المحاليللللللل العياريللللللة ضللللللمن المجللللللال 

                                  اسلللللللللللللللللللتُخدمت معادللللللللللللللللللللة الجلللللللللللللللللللزء الخطلللللللللللللللللللي ملللللللللللللللللللن منحنلللللللللللللللللللى المعلللللللللللللللللللايرة. الخطلللللللللللللللللللي المعتملللللللللللللللللللد
𝐸 = −58.707𝑝𝐶𝑀𝑃𝑀 + 𝐶𝑀𝑃𝑀            :وفللللللللللللللق العلاقللللللللللللللةلحسللللللللللللللاب التركيللللللللللللللز،  403.47 =

10(𝐸−403.47)/58.707.  أُخللللللللذ متوسللللللللط التراكيللللللللز، وتللللللللم تكللللللللرار العمللللللللل خمللللللللس مللللللللرات، ثللللللللم أُجريللللللللت
 .(5)المعالجة الإحصائية للنتائج كما هو موض  في الجدول 
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      المحضر ضمن المحلول النقي باستخدام المسرى MPM(: نتائج تحديد 5الجدول )      
 t.akenC, المسرى

 µM 

,foundC 

µM 

SD*, 

µM 
RSD% R% 

SE8%R.A-MPM 

 

5.000 4.950 0.100 2.02 99.00 

50.000 49.960 0.817 1.64 99.92 

500.000 502.200 5.404 1.08 100.44 

1000.000 1002.800 6.834 0.68 100.28 

 خمس تجارب*متوسط     
في المحلول النقي باستخدام المسرى المحضر على أن الطريقة المتبعة مقبولة  MPM تدل نتائج تحديد

وبلغت نسبة  %2.02القيمة  %RSDتحليلياً حيث لم يتجاوز الانحراف المعيارا النسبي المئوا 
   ، مما يؤكد دقة وصحة الطريقة المقترحة.%100.44القيمة  %Rالاسترجاعية 

 الحطبيق العملي: -7 
باستخدام   (bPt/gm500) في مستحضراته الصيدلانية DgDطُبقت طريقة المنحني العيارا لتحديد 

 المسرى المحضر، وذل  بهدف تقييم مدى صلاحية الطريقة للاستخدام في الرقابة الدوائية.
باسللللللللتخدام  .[16المرجعية ]أُجريت مقارنة إحصللللللللائية بين النتائج التي تم الحصللللللللول عليها ونتائج الطريقة 

. وبالاعتماد على متوسللللللللللللللطات الاسللللللللللللللترجاعية 0.05α=عند مسللللللللللللللتوى دلالة   F-testوt-test اختبارا 
 /، بينما بلغت قيمة 1.23المحسللللللللللللللوبة  F(، بلغت قيمة 6والانحرافات المعيارية المبلُغ عنها في الجدول )

لعينتين مستقلتين، وتفُسر هذه القيم بالرجوع إلى القيم الحرجة  /عند استخدام اختبار  3.32المحسوبة نحو 
 (.6المبينة أسفل الجدول )

تؤكد هذه النتائج إمكانية الاعتماد على المسللللرى المطور في التحليل الروتيني للمسللللتحضللللرات الصلللليدلانية 
المهمة للطريقة دون الحاجة إلى إجراءات فصلللللللللللللللل أو معالجة معقدة للعينة، وهو ما يمثل إحدى المزايا 

 المقترحة. 
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              في المستحضر الصيدلاني بالطريقة المقترحة والطريقة   MPMمقارنة نتائج تحديد :  (6)الجدول 

 SE8%R.A-MPMالمرجعية باستخدام المسرى المحضر 
 الطريقة المرجعية الطريقة المقترحة  المستحضرالصيدلاني

 ميكوفينولات موفيتيل

tab500mg/c 

R%±SDa 99.60±0.10 99.80±0.09 

t-test (tcalc) 3.32 — 

F-test (Fcalc) 1.23 — 

      a متوسط خمس تجارب 
b   عند اسلللتخدام اختبارt  ،لعينتين مسلللتقلتينn=5  لكل طريقة، ودرجات الحرية التقريبيةdf=8وقيمة ، t 

درجات حرية لكل تباين،  4 فتم على أسلللللاس  F أما اختبار .2.306 هي %5ثقة الجدولية عند مسلللللتوى 
 6.39هي  %95 الجدولية عند مستوى ثقة F وقيمة 
c      500 مضغوطات عيارmg/tab.من شركة مسعود فارما  

 :SE8%R.A-MPMبطريق  المعايرة الكموني  باسحخدام المسرى  MPMححديد  -8
، وذل  MPMكمسرى كاشف في المعايرات الكمونية لمادة  SE8%R.A-MPMاستخدم المسرى المحضر 

، M2-1×10تركيزه  R.Aبمحلول  M4-1×10من المحلول العيارا للمادة الدوائية بتركيز  50mLبمعايرة 
 (8)، الشكل MPM-R.Aحيث حصلنا على معقد الزوج الأيوني 
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                   R.Aبمحلول  M4-1×10تركيزه  MPMل : منحني المعايرة الكمونية )8(الشكل 
 M2-1×10 تركيزه

                                                                         .(1:1)هي  (MPM:R.A) الكاشفمع  المادة الدوائيةأن نسبة ارتباط  (8)يتض  من الشكل 

 الخلاص :   
اتسمت الطريقة التحليلية المقترحة في هذا البحث والمبنية على تحضير مسرى انتقائي لمادة ميكوفينولات 

بالصحة من خلال قيم الاسترجاعية الجيدة،  ،(MPM-R.A)موفيتيل والمعدل كيميائياً بمعقد الزوج الأيوني 
حضير ما امتازت بالبساطة وسهولة التعيارا النسبي المئوا، كموالدقة في النتائج من خلال قيم الانحراف ال

حضرات على تحديد ميكوفينولات موفيتيل في المحاليل النقية وفي المست إضافةً إلى قدرتها وانخفاض التكلفة،
 من الأيونات أو السواغات أو المواد المالئة المرافقة للمادة الدوائية المدروسة. يُذكرالصيدلانية دون أا تأثير 
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