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 Milliliter                                            ميمي لتر             ؿ  م
 Liter                                                      لتر                ؿ
                                                                              Gramغراـ                غ

 Milligram                                          ميمي غراـ              ممغ
 Minute                                                 دقيقة                د 

A CO-A         استيؿ كو أنزيـA                             Acetyl co enzyme A 
Mµ                 ميكروموؿ                                        Micromole 

mm               ميلي متر                                                   Millimeter 

High-Performance Liquid Chromatography  HPLC    الكروماتوغرافيا السائمة عالية الأداء    

UV             الأشعة فوؽ البنفسجية                            Ultra Violet 

IR              الأشعة تحت الحمراء                                  Infrared 
VIS            الأشعة المرئية                                          Visible 
EP               بيدستور الأدوية الأور              European Pharmacopoeia 

USP            دستور الأدوية الأمريكي         United States Pharmacopeia 
BP              دستور الأدوية البريطاني              British Pharmacopoeia 

CV%            معامؿ الاختلاؼ                   Coefficient  Of Variation 

               OPAالدىيد فتاؿ أورتو                           o-phthalaldehyde 

         2-ME 2  - 2                       ميركابتو ايتانوؿ-mercaptoethanol 
Nt%                   الآزوت العاـ                                            Total Nitrogen 

Pt                        البروتيف العاـ                                             Total Protein 

N               النظامية                                            Normality 
M                  المولارية Molarity                                              

 pH             درجة حموضة الوسط 

http://www.usp.org/USPNF/
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 الممخص

 يعد  اسع في العديد مف بمداف العالـ, شائع وو  وية والمتممات الغذائية الميربة عمى نحوتستخدـ الأد
 ـ لذلؾ  ؛ذلؾ مف المشاكؿ الاقتصادية والصحية التي تواجييا ىذه البمداف ومنيا سورية إجراء ىذه البحث  ت

مات غذائية لممواصفات تم  م وكانت أ مف مدى مطابقة المستحضرات المدروسة دوائيةكخطوة لمتأكد 
 عمى نحومات الغذائية المباعة تم  الدستورية ولممعمومات الموجودة عمى العبوة, ومعرفة مدى مأمونية الم

 غير مرخص في النوادي الرياضية. عمى نحومرخص في الصيدليات أو 

 ـ في بداية البحث,   ـ مات الغذائية التي تم  دراسة مجموعة مف الم ت الحصوؿ عمييا مف النوادي  ت
 ـ , وفي الجزء الثاني مف البحث الكرياتين والبروتينالرياضية والحاوية في تركيبيا عمى   عمىالتركيز  ت

في ( و قانوني عمى نحوصيدلية في الصيدليات ) عدة المتوفر بأشكاؿ   أرجينين -ل الحمض الأميني دراسة
 (.قانونيالنوادي الرياضية )غير 

, فحوص الشكؿ الخارجيكشممت الدراسة بعض الاختبارات المتبعة في إجراءات مراقبة الجودة 
 ـ وقد . المحتوى تحديدواختبار الذاتية الوزف, فحوص فحوص تجانس , لصاقة التوسيـ, التغميؼ اتباع  ت
للؤرجينيف في مستحضراتو وىي اختبار كمداؿ, تقنية الكروماتوغرافيا السائمة  كميالتحديد طرائؽ لمثلاث 
 .المرئيمقياس الطيؼ الضوئي و  ة الأداءعالي

 ,مات غذائيةتم  المستخدمة كمو  بروتيفالكرياتيف و اللمستحضرات الحاوية عمى ا مطابقةنت النتائج بي  
وكذلؾ الأمر بالنسبة لممستحضرات  ,مف حيث التحديد الكمي ليا بيالأدوية الأور  دستور لما يتطمبو
الميربة الحاوية عمى الأرجينيف  مات الغذائيةتم  المأما  ,المصنعة محمياً و  الحاوية عمى الأرجينيفالدوائية 

 .ةوجود النشرة الداخمييد الكمي ليا و بما يتعمؽ بالتحد فقد خالفت متطمبات الدستور
والكشؼ في  HPLC طريقتي اختلافات ذات دلالة إحصائية بيفأيضاً عدـ وجود الدراسة  نتبي  

وبالتالي  نات شركة واحدةباستثناء عي  المستخدمتيف في التحديد الكمي للؤرجينيف مجاؿ الأشعة المرئية 
بيف الوجبات المختارة اختلافات حظ وجود , كذلؾ لـ يمإمكانية الاكتفاء باستخداـ طريقة تحميمية واحدة

غذائية مات تم  كمسواء دوائية أو الأرجينيف كبسولات بيف الشركات المصنعة لوجدت اختلافات . لمدراسة
ظيرت ىذه الاختلافات بيف . لمتحديد الكمي للؤرجينيف الكشؼ في مجاؿ الأشعة المرئية عند استخداـ

ولـ  HPLCالشركات المصنعة لمكبسولات المستخدمة دوائياً مقارنة مع المستخدمة غذائياً عند استخداـ 
ودة الانتاج عمى ج مما يدؿ   تظير عند المقارنة بيف الشركات المصنعة لمكبسولات المستخدمة دوائياً 

 .المحمي
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 مقدّمة

عمى  والمستخدمة الصيدلية الميربة المستحضرات مدى جودةوىي  ميمةيعالج ىذا البحث مشكمة 
الحاوية عمى أحماض ت دراسة مراقبة جودة بعض ىذه المستحضرات تم  شائع بيف المواطنيف, فقد  نحو

 مياً.ومقارنتيا مع مثيلاتيا المصنعة مح أمينية

مات غذائية لا تخضع تم  مكىذه المستحضرات الميربة سواء كانت تستخدـ لأغراض علاجية أو إف 
 مما يسبب مشاكؿ اقتصادية وصحية عمى المواطف والبمد عمى حد سواء. ,لرقابة دوائية

 ـ  إجراء ىذه الدراسة عمى المستحضرات التجارية المتوفرة محمياً الحاوية عمى الحمض الأميني  ت
الحاوية عمى الكرياتيف  المستحضراتمات غذائية إضافة إلى بعض تم  كم وأالأرجينيف والمستخدمة دوائياً 

 عمى نحودوف وصفة طبية إضافة لتوفرىا شائع مف  عمى نحو مات غذائيةتم  والبروتيف والمستخدمة كم
 في النوادي الرياضية. قانونيغير 

لوجود قوانيف خاصة تنظـ و  بسبب منع تداوليا الميربة العي ناتالحصوؿ عمى  نظراً لصعوبة
)كبسولات(, أرجينيف -ؿحاوية عمى ميربة واحدة  عي نةعمى  العي ناتاقتصرت ىذه , استيرادىا وتصنيعيا

إضافة إلى )مضغوطات(,  حاوية عمى بروتيف عي نةو  )مسحوؽ( حاوية عمى الكرياتيفنات أربع عي  
 ) حبابات شرب, شراب, كبسولات(. الأرجينيف مصنعة محمياً  مستحضرات دوائية حاوية عمى

فحوص ك الاختبارات الفيزيائية والكيميائية المتبعة في إجراءات مراقبة الجودةشممت الدراسة بعض 
محتوى التحديد اختبار و الذاتية فحص الوزف, فحوص تجانس , لصاقة التوسيـو  التغميؼ, الشكؿ الخارجي

 .وفقاً لدساتير الأدوية وبعض المرجعيات العالمية تحميمية معتمدة طرائؽباستخداـ  الفع الةالمادة مف 

 :تتأتى أىمية البحث مما يأتي

 كانت أو بحث أىمية صحية مف خلاؿ التحقؽ مف مدى مطابقة المستحضرات المدروسة دوائيةلم 
مات غذائية لممواصفات الدستورية ولممعمومات الموجودة عمى العبوة, ومعرفة مدى مأمونية تم  م
مرخص في الصيدليات أو غير مرخص في النوادي  عمى نحومات الغذائية المباعة تم  الم

 الرياضية .
 .ًأىمية اقتصادية مف خلاؿ التأكيد عمى جودة الأشكاؿ الصيدلية المصنعة محميا 

 :وييدؼ البحث إلى

 نات عشوائية ليذه المستحضرات مف شركات وطبخات مختمفة مف خلاؿ:مراقبة عي  
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 ض الأميني فييا.دراسة وجود الحم 
  فييا كمية الحمض الأمينيتحديد. 
  تحديد كمية البروتيف. 

 ـ   توفره محمياً.راً لأىميتو و التركيز عمى الأشكاؿ الحاوية عمى الأرجينيف نظ ت
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 الفصل الأول
 أهمية الأحماض الأمينية

 :عن الأحماض الأمينية مقدّمة1.1. 
اكتشؼ  ,((Rao, 2006 مجموعة أمينيةعمى الأحماض الأمينية ىي أحماض كربوكسيمية حاوية 

 Louis Nicolas ف قبؿ العالميفم 1806اـ ع (,Asparagine  Aspأوؿ حمض أميني )الأسبارجيف

 ؼشمُكتىو آخر حمض أميني   (Thr, Threonine)وكاف الثريونيف .((Vauquelin Beltiz et al, 2009و
 ـ لكف لـ ي شريفالعالبروتينية مف الأحماض الأمينية   .((Beltiz et al, 2009  1938عاـ تحديده حتى ت

 ـ   ,Aspبعض الأحماض اعتماداً عمى مصدرىا الأوؿ الذي عزلت منو مثؿ الأسبارجيف ) تسمية ت
Asparagine  مف فطر )asparagus( التيروزيف ,Tyr, Tyrosine الذي ) ـ  إيجاده في نوع مف أنواع  ت

مف كممة   (Gly, Glycine)اعتماداً عمى أحد خصائصيا مثؿ الغميسيف أو ,(Tyrosالجبنة )بالإغريقية 
glykos  التي تعني بالإغريقية الطعـ الحموBeltiz et al, 2009)). 

مف ىذه الصيغة أف ىذه  تبي في . (1)في الشكؿ ةموض حالالصيغة العامة  الأمينيةمؾ الأحماض تتم
ما عدا (L, D)1  ةوبالتالي يكوف ليا متناظرات ضوئيالأحماض تحوي عمى الأقؿ ذرة كربوف غير متناظرة 

  .(R) لمسمسمة الجانبية للؤحماض الأمينيةالبنيوي  الاختلاؼيعود و غير متناظر ضوئياً فيو الغميسيف 

 
 امة للأحماض الأمينيةعالصيغة ال :(1) شكلال

L-α-amino acidمنيا فقط مف نوع  20حمض أميني في الطبيعة لكف  200 يوجد حوالي
يدخؿ  2

عف  وىي تختمؼ ((Murray et al, 2009 وتسمى الأحماض الأمينية البروتينية في تركيب البروتينات
 .((Beltiz et al, 2009بنية الأحماض الأمينية البروتينية  (1الممحؽ ) يوض ح. 3غير البروتينيةالأحماض 
 ـ يمكف أف ت  التعديؿيحدث  .عي نةلتقوـ بوظائؼ م عمى الأحماض الأمينيةبعد الترجمة  بعض التعديلات ت

إضافة أو ارتباط النياية الأمينية ببقية أسيؿ  الأستمة, الفسفرة, مثؿالقطبية منيا  غالباً عمى المجموعات
 ـ ي عمى سبيؿ المثاؿ .أو سكر , ىيدروكسيؿكربوكسيؿ مجموعة إلى إضافة مجموعة كربوكسيؿ  ت

                                                           
عندما  Dبينما يكوف مف الشكؿ  ,تكوف المجموعة الامينية عمى اليسار دماعن Lيقاؿ عف الحمض الأميني أنو مف الشكؿ  1

 .(Rao, 2006) اليميفف المجموعة الأمينية عمى تكو 
 بعد كربوف جذر الييدروكسيؿ. 2ـ بالكربوف رقعندما يرتبط جذر الأميف  αيكوف الحمض الأميني مف نمط  2
 Non- Protein amino acids الأحماض الأمينية غير البروتينية 3

ىي أحماض أمينية غير مرمزة وراثياً, تتواجد بشكؿ طبيعي أو تصنع كيميائياً, ولا تتدخؿ في اصطناع البروتينات لكف ليا 
وىو Pantothenic acid  في العمميات الاستقلابية إضافة إلى أىميتيا في تركيب الأدوية, منيا البانتوتينيؾ أسيد اً ميم اً دور 

 .(James, 2003) وىو ناقؿ عصبي -aminobutyric فيتاميف منحؿ بالماء وغاما أمينوبوتريؾ أسيد
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 ت ـ ضروري لتخثر الدـ. يالفي عوامؿ التخثر و  المتواجد غاما كربوكسيؿ غموتامات كيؿشالغموتامات لت
التي ليا دور في تشكيؿ البنية الحمزونية  والميزيف إضافة مجموعة ىيدروكسيؿ إلى البروليف كذلؾ

 الجانبية لمسيريف والأسبارجيف بمركب قميؿ السكاريدارتباط السمسة أيضاً  التعديلاتمف . لمكولاجيف
(Koolman et al, 2005). 

 منيا: عد ةؽ  ائطر ب يياتصنفيمكف و  مختمفة فيزيائية وكيميائيةؾ الأحماض الأمينية خواص متتم
i. حسب المجموعة الجانبية بR غميسيف, فاليف, لوسيف, ألانيف) تكوف ىذه المجموعة أليفاتية ,

السيستيئيف, ) ذرة كبريت, )السيريف, الثريونيف(ىيدروكسيمية  حاوية مجموعة ,(ايزولوسيف
أو , (الغموتاميف, الاسبارجيف)أميدية  وأ( ؾبارتيالغموتاميؾ, الأس), مجموعة كربوكسيمية (الميثيونيف

 ,Rao) (البروليف) أو مجموعة إيمينو( التيروزيف, الفينيؿ ألانيف, التريبتوفاف)حمقة عطرية تكوف 

2006). 
ii. قاعدية(, الغموتاميؾحمض الأسبارتيؾ) وشحنتيا: فقد تكوف حامضية ياممحاليحسب تفاعلات ب , 

 .(Rao, 2006) (الميوسيف, فينيؿ ألانيف) أو متعادلة (, الميزيف, الييستيديفالأرجينيف)

 pKa بعض الخواص الفيزيائية والكيميائية للؤحماض الأمينية مثؿ: (2الممحؽ ) ضعر ي
بالإضافة إلى  (pKa2)لممجموعات الأمينية  pKa, (pKa1)لمجموعات الكربوكسيمية للؤحماض الأمينية ا

pKa ة لمجموعات الحمضية والأمينية الموجودة في السلاسؿ الجانبيا((pka R,  نقطة التعادؿ الكيربائي
(pI)خواص اللاقطبية لمسلاسؿ الجانبية, ال (LogP) بالإضافة إلى إمكانية التحري عنيا باستخداـ ,

 الأشعة فوؽ البنفسجية أو عف طريؽ الفمورة.
 اً ر غذائية نظ ماتتم  كماستخدمت  يانأكما  ,بعض الأمراض في معالجة الأمينيةاستخدمت الأحماض 

استخداميا  افة إلىضالطبية بالإولوجية و البي أىميتيا سوؼ نتناوؿ تيفي القسـ الآ ,ىميتيا الغذائيةلأ
 مات غذائية. تم  كم

 :أهمية الأحماض الأمينية 2.1 .
  :ةالطبية والبيولوجيالأهمية . 1.2.1

 ة:تيينية أىمية بيولوجية كبيرة للؤسباب الآمؾ الأحماض الأمتتم
   الأحماض الأمينية مف نوع  تعدL-α لمببتيدات والبروتينات. وحدة البناء الأساس 
    البورفيريف, البورينات, البريميدينات واليوريا. طلائع لاصطناع  تعد 
   اقؿ والوسائط العصبية مشتقاتيا طلائع لاصطناع بعض النو  تعد  بعضيا نواقؿ عصبية و  يعد

 ,Koolman et al)الغموتامات ناقؿ عصبي في الجممة العصبية المركزية  مثؿ واليرمونات

2005). 
  ناقؿ لمجموعة الاميف(. مجموعات الوظيفيةلمليا دور ناقؿ( 
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    مف مكونات الفوسفولبيدات مثؿ السيريف أو تدخؿ في تركيب الأملاح الصفراوية مثؿ  تعد
 الغميسيف.

  تتدخؿ بعض الببتيدات المكونة مف عدد مف الأحماض الأمينية في تنظيـ الدورة الخموية والموت
 الخموي المبرمج.

 ؛ إذالأمراضللؤىمية البيولوجية للؤحماض الأمينية فقد استعمؿ قسـ منيا في معالجة بعض  نظراً 
 ـ دة الحمض في بعض الحالات المرضية مثلًا يتعد  تستخدـ الأحماض الأمينية وحيدة أو م استخداـ  ت

 وؿر الكولستارتفاع  الأرجينيف في معالجة, كذلؾ يستخدـ (Kuzuhara, 2005)تئيف لتقوية الشعر سالسي
 إفرازيحرض عمى  , كما أنوتحسيف الاستجابة المناعية ضد الجراثيـ والفيروسات والخلايا السرطانيةو 

أف للؤحماض الأمينية متفرعة السمسمة دور تغذوي علاجي في  تبي ف ذلؾك ,(Hes, 2004) ىرموف النمو
  .( 2011et al iKawaguch ,) حالات الأمراض الكبدية المزمنة

نادرة ليا أىمية كبيرة في  غير بروتينية أمينيةأحماض  يوجدالبروتينية الشائعة إضافة للؤحماض 
ألانيف كجزء مف  βـ في العمميات الاستقلابية منيا ميحديثة, وليا دور الدوية الأ بعض اصطناع
كما أف لبعضيا أىمية علاجية كصادات  ,سيد كناقؿ عصبيأغاما أمينو بوتيريؾ و  ((A CO-A الكوأنزيـ

 سرطاف مثؿ أوكمضادات Gramicidine A, الغراميسيديف  Bacitracineحيوية مثؿ الباسيتراسيف

.Bleomycine بعض ىذه الأحماض الأمينية النادرة المستخدمة علاجياً  (1) الجدوؿ يوض ح (James, 

2003). 

 :البروتينية وتطبيقاتها العلاجية الأمينية النادرة غير الأحماضبعض : (1)الجدول 

 انتطبيق انعلاجي انحمض الأميني اننادر

 

يستخدـ لتخفيؼ بعض أعراض داء باركنسوف وبشكؿ 
 (Antiparkinsonian)   خاص درجة الارتعاش

 

يستخدـ في المعالجة العرضية لحالات التياب 
  (Anttirheumatic) المفاصؿ )مضاد لمرثية(

 

 (Antibacterial)  مضاد جرثومي

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Kawaguchi%20T%22%5BAuthor%5D
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المواد الدوائية بعض في بنية  ميـتدخؿ مثؿ ىذه الأحماض النادرة أو مشتقاتيا كجزء  يمكف أف
 يوض ح .بنية الأمبيسيمميف المستخدـ كمضاد جرثومي يدخؿ فيالذي غميسيف فينيؿ  -Dمنيا  الفع الة

 .((James, 2003 بعض ىذه المشتقات (2)الجدوؿ 

 التي تدخل في تركيب بعض الأدوية: الأمينيةبعض الأمثمة عن مشتقات الأحماض : (2الجدول )

 التطبيق العلاجي الدواء الحمض الأميني النادر/مشتقه

 

 

 

 Nafarelin ه وافاريلي

معالجة الانتباذ البطاني 
 4الرحمي

Endometriosis 

 

 

 Ampicillin  الامبيسيمميف

 مضاد جرثومي

 

 

 Enalapril  اينالابريؿ

 ضغط الدـل خافض

 

 

 Amoxicillin  أموكسيسميف

 مضاد جرثومي

                                                           
4

 ,Al Kadri) .أنسجة مف بطانة الرحـ خارجو مما قد يؤدي إلى العديد مف الأعراض المؤلمة وجود الانتباذ البطاني الرحمي: 

 et al, 2009- Vinatier et al, 2001) 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Al%20Kadri%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19160262
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Al%20Kadri%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19160262
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 5:مات غذائيةتمّ أهمية الأحماض الأمينية كم. 2.2.1

عمى تصنيع بعضيا وغير قادر عمى  اً , يكوف الجسـ قادر أىمية غذائيةمؾ الأحماض الأمينية تتم
مصدر خارجي كالطعاـ مثلًا مف  حماضمف الحصوؿ عمى ىذه الأ لا بد   بالتاليو  الآخر, بعضياتصنيع 
حسب أىميتيا الغذائية بتصنؼ الأحماض الأمينية عميو و  ,سـفي الجمنيا مستويات مناسبة عمى  لمحفاظ

 (Schulz et al, 1979; Belitz et al, 2009) :إلى

I. أحماض أمينية أساس Essential amino acid : ,وىي الأحماض التي لا تصنع في الجسـ
ي الفاليف, ايزولوسيف, وى أحماض أمينية عددىا عشرة, حصوؿ عمييا مع الطعاـويجب ال

, الميزيف الرضع(لوسيف, فينيؿ ألانيف, تريبتوفاف, ميتيونيف, تريونيف, ىيستيديف )أساسي عند 
 (.والأرجينيف )شبو أساس

II. أحماض أمينية غير أساس :Nonessential amino acid  متوفرة في الجسـ السميـ بكميات
سيستيف, الأسبارجيف, الغموتاميف, حمض السيريف, البروليف, اللانيف, الأوىي الغميسيف,  كافية

 الأسبارتيؾ وحمض الغموتاميؾ.

مات تم  الم تعطى .عوز الأحماض الأمينية :غذائياً بحالات عديدة منياالأحماض الأمينية تستخدـ 
في أداء الخلايا التائية  في حالات عوز الأرجينيف الذي يسبب خملاً  لغذائية الحاوية عمى أرجينيفا

مات تم  مملوجد أف  . مثلًا,في العديد مف الحالات المرضيةأيضاً تعطى  .((Morris, 2012والبطانية 
 ,Nicastro) العضلات الييكمية في حالات الضمور العضمي في اً علاجي اً تأثير  الحاوية عمى الموسيف

حاوية عمى مات التم  المأف إعطاء  نتو بي  وزملائ Ammannدراسة مف قبؿ الباحث  أجريت. كذلؾ (2011
لحمية بروتينية  المعرضة عند الفئراف وقوتويـ في زيادة الكثافة المعدنية لمعظـ أحماض أمينية أساس تس

مات الغذائية الحاوية عمى الأرجينيف عمى شفاء تم  المتساعد  .(Ammann et al, 2002)منخفضة الحريرات 
 ,Williams)الرياضييف لزيادة الكتمة العضمية  عندوتعطى  ,(Arana et al, 2004) ريةػالسكتقرحات القدـ 

2005). 
 ـ في بداية البحث,   ـ مات الغذائية التي تم  دراسة مجموعة مف الم ت الحصوؿ عمييا مف النوادي الرياضية  ت

 ـ , وفي الجزء الثاني مف البحث الكرياتين والبروتينوالحاوية في تركيبيا عمى  التركيز عمى الحمض  ت
الصيدليات  فيأشكاؿ صيدلية  عد ةبالمتوفر مات غذائية و تم  المستخدـ دوائياً أو كم أرجينين ل_ الأميني

 (.قانونيفي النوادي الرياضية )غير ( و قانوني عمى نحو)
                                                           

بأنيا مستحضرات معدة للاستخداـ عف طريؽ الفـ, تحتوي عمى ذائية بحسب وزارة الصحة السورية تعرؼ المتممات الغ 5
, )وزارة الصحة الدسمة بتراكيز أخفض مف التراكيز الدوائيةالأمينية و  حماضمف الفيتامينات, المعادف, الأ جرعات محددة

 .www.fda.gov)) (.., مساحيؽ, سوائؿوتوجد ىذه المتممات بعدة أشكاؿ صيدلية )مضغوطات, كبسولات(. 2005
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 لمحة عن المستحضرات المدروسة: 3.1.
 :البروتين والكرياتين غذائية الحاوية عمىالمات تمّ الم1.3.1. 

   مات تم  مف أكثر المبنوعييا البروتينية وغير البروتينية  البروتينات والأحماض الأمينية تعد
مات تم  أصناؼ الم تقدر. ((Williams, 2005 مف قبؿ الرياضييف خصوصاً الغذائية استخداماً 

تستخدـ ىذه  .مات التجاريةتم  مف الم%  88 40-نسبة اضييف بالغذائية المستخدمة عند الري
لفترة  الرياضية التماريف عند ممارسةعضمية ومنع تقويض البروتينات لزيادة الكتمة المات تم  الم

كما تحسف مف  ,في العضلات بعد التمريف تحسيف إعادة تصنيع الغميكوجيفإلى طويمة, إضافة 
تستخدـ عادة قبؿ إجراء التمريف  .تصنيع الييموغموبيف والميوغموبيف وبعض الأنزيمات المؤكسدة

بالأحماض الأمينية  أيضاً  الجسـ البروتيناتتزود  .((Williams, 2005 ساعات 1-3أو بعده بمدة 
وتقدر الحاجة اليومية , التي تستعمؿ للاصطناع الداخمي لمبروتيناتمينية والأحماض الأ الأساس

ت الولادة والإرضاع عند و في حالايلإوتزداد الحاجة  لمنساء g 29و لمرجاؿ g 37 بػ مف البروتيف
 .(Koolman et al, 2005) النساء

 استخداماً  الغذائية ماتتم  الم أكثر ,بروتينيغير حمض أميني  وىو 2O3N9H4(C)الكرياتيف  يعد  
مف الرياضييف  %50 أف تبي ف . قد)2005Bemben ,)وزيادة القوة العضمية  الرياضي الأداء لتحسيف
, (Williams et al, 1999)يستخدموف الكرياتيف  كانوافي الألعاب الأولمبية نساء( المشاركيف  )رجاؿ,
 ـ كذلؾ  منيـ يتناولوف   %28أف تبي ف ,مريكيةلألايات المتحدة افي الو  يفرياضي 806إجراء دراسة عمى  ت

 .(Labotz et al, 1999) الكرياتيف

اعتباراً والبنكرياس في الكبد والكمية في الجسـ  α-methyl guandino-acetic acid))الكرياتيف يصنع 
. (Persky et al, 2001) (L-Met ميتيونيف –وؿGly  , غميسيفL-Arg أرجينيف-مف الأحماض الأمينية )ؿ

حاليمتمؾ الكرياتيف الصيغة   .g 131.13ويبمغ وزنو الجزيئي  (2)كؿ شفي ال ةموض 

 
 2O3N9H4C 

 لصيغة العامة لمكرياتين: ا(2)الشكل 

ائي مستخدـ مف قبؿ الرياضييف بشكؿ مونو ىيدرات أو دي ـ غذتم  تجارياً كمالكرياتيف وفر تي
يمكف أف  ,( (Bemben et al, 2005; Cooper et al, 2012يستخدـ بشكؿ مونوىيدرات غالباً , لكف ىيدرات

, الانتشار الفع اؿنقؿ ال) آليات عد ةعبر الجياز اليضمي ب يؤخذ فموياً بشكؿ محموؿ أو صمب, يمتص  
 ـ البسيط( وي  الغذائية الحاوية عمى الكرياتيفمات تم  تناوؿ الم يرفع. ((Persky et al, 2001إطراحو كموياً  ت

تحمؿ زيد القدرة عمى يُ كذلؾ تقريباً  % 40-15 بنسبة في العضلاتوالفوسفوكرياتيف مستوى الكرياتيف 
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 ;Kreider, 2003) والأداء الرياضي يزيد الكتمة العضمية , كما(Jäger et al., 2011)التمريف لمدة أطوؿ 

Sundell et al, 2011) . مف خلاؿ زيادة محتوى الماء داخؿ الخلايا مما  أيضاً  زيادة الوزفالكرياتيف يسبب
 .(Lawler et al., 2002يزيد مف حجـ الخلايا )

 :مأمونية استخدام الكرياتين  1.1.3.1.
في  نسبة ميتيؿ أميف والفورـ ألدىيد ترفع غ / يومياً  20نت الدراسات أف إعطاء الكرياتيف بجرعة بي  

 فيكرياتينيف في المصؿ لكف لا تؤثر وترفع مف نسبة ال البولة لكف تبقى ضمف المجاؿ الطبيعي ليا,
  .Cooper et al, 2012)الوظائؼ الكموية ) فيتصفيتو وبالتالي لا تؤثر 

 تحميل البروتينات: طرائق2.1.3.1. 

القديمة  طرائؽمف ال اختبار كمداؿ يعد   المستخدمة في تحميؿ البروتينات. طرائؽتوجد العديد مف ال
لذلؾ فيو ( (Lynch et al, 1999 عي نةفي ال زوت العاـالمرجعية المستخدمة اعتماداً عمى تحديد نسبة الآ

 ـ أخرى أكثر نوعية تعتمد عمى حممية البروتيف لتعطي أحماض أمينية ي طرائؽتوجد  .غير نوعي الكشؼ  ت
عالية  الكروماتوغرافية مثؿ الكروماتوغرافيا السائمة طرائؽمنيا ال ,إجراء عممية الاشتقاؽ لياعنيا بعد 

 ـ ي؛ إذ HPLCالأداء  بالفمورة,  الناتجة الأحماض الأمينيةوالكشؼ عف إجراء حممية حمضية لمبروتيف  ت
أورتو فتاؿ المجاؿ المرئي بعد استخداـ عوامؿ اشتقاؽ مختمقة مثؿ أو ضمف بالأشعة فوؽ البنفسجية, 

 .;Bartolomeo, 2006) (Starcher, 2001; Friedman, 2004 والنينييدريف OPA ألدىيد

 تحميل الكرياتين: طرائق 3.1.3.1.

تحميؿ  طرائؽلتالي يمكف تحميمو بحمض أميني غير بروتيني وبا الكرياتيف يعد  كما ذكر سابقاً 
أو  ((Lynch et al, 1999حماض الأمينية مثؿ اختبار كمداؿ الذي يعتمد عمى نسبة الآزوت العاـ الأ

كما , )HPLC 2002),et alDash  ;1986 ,al et Sellevoldمثؿ  الكروماتوغرافية طرائؽعمى البالاعتماد 
 .)et al Burke(1999 , يمكف تحميؿ الكرياتيف بالاعتماد عمى الرحلاف الكيربائي الشعري

 :الأرجينين2.3.1. 

 ةموض حال العامة ةصيغال ((amino-5-guanidinovaleric acid)) Böger, 2001-2 الأرجينيفيمتمؾ 
 غ.174الجزيئي:  ووزنويبمغ  (3) في الشكؿ

 
C6H14N4O2 

 الصيغة العامة للأرجينين :(3الشكل )

جميع في جد او ت, يSteigerو  Schulzeمف قبؿ  1866 الأرجينيف مف شجيرات الترمس عاـ عزؿ
 .(Belitz, et al, 2009)% 6-3وسطي  معد ؿالبروتينات ب
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 ـ ي أساس مف  عمى نحومية مف السيتروليف الذي يفرز الاصطناع الداخمي للؤرجينيف في الك ت
البولة  حمقةة مف الأرجينيف التي تستخدـ في ميميـ الكبد في اصطناع كميات الأمعاء الدقيقة كما يس

Gad, 2010)).   عف طريؽ الصائـ والمفائفي في الأمعاء الدقيقة عندما يؤخذ الأرجينيف فموياً يمتص, 
 (.(Gad, 2010 منو إلى الدوراف الدموي  %40بالطريؽ المعدي المعوي بينما يصؿمنو  %60يستقمب 

 :للأرجينين الصفات الفيزيائية1.2.3.1. 

 .(EP, 2005في الكحوؿ ) ذواب بسيولة بالماء وقميؿ الذوباف, إف الأرجينيف مسحوؽ أبيض بموري
 :أهمية الأرجينين2.3.1. 2. 

طميعة اصطناع أوكسيد الآزوت, اليوريا, عديدات الأميف, البروليف, الغموتاميف, رجينيف أ -ؿ يعد  
تحسيف  وؿ,ر الكولستأرجينيف في معالجة ارتفاع -ؿيستخدـ  .(Wu et al, 1998) 6والأغماتيف الكرياتيف

فراز ىرموف النمو ويساعد إت والخلايا السرطانية, يحرض عمى الاستجابة المناعية ضد الجراثيـ والفيروسا
, كما وجد أنو يخفؼ مف حدوث Hess et al, 2004)في الحفاظ عمى التوازف الآزوتي ضمف الجسـ )

 .(Amin et al, 2002) جمعوي القولوني الناخر عند الخدالالتياب ال

أىمية في الوقاية وتحسيف أمراض نقص التروية القمبية, في تحسيف وظائؼ  أرجينيف -يمتمؾ ؿ
الانتصاب, زيادة مستويات مضادات الأكسدة وزيادة تحرر الأدريناليف والنورأدريناليف, تعزيز حركة 

 (. Gad, 2010ة, كما لو دور في علاج التياب المثانة الخلالي )الحيوانات المنوية وبقائيا حي  

منيا الدراسة التي  أرجينيف الفيزيولوجية -أىمية ؿأجريت العديد مف الدراسات التي أوضحت 
 ـ ؛ إذ وئوزملا Preliمف قبؿ الباحث  2002أجريت عاـ  أرجينيف فموياً بكميات تزيد عف  -ؿ إعطاء ت

أضعاؼ  5إلى  4بػفي الولايات المتحدة الأمريكية  مات الغذائية المباعةتم  المفي ( 5.4gالكمية الموجودة )
الوظيفية لمصحة معايير وكاف ىدؼ الدراسة تقييـ تأثير الايتاء الفموي للؤرجينيف عمى الدلالات الدموية وال

 (.(Preli et al, 2002 ت الدراسة عمى موديؿ حيواني وعمى الإنسافتم   .الوعائية

رجينيف الفموي عند الحيوانات المصابة أ -ػ ؿة لميمأظيرت النتائج عمى الموديؿ الحيواني تأثيرات 
أرجينيف يثبط اصطناع لويحات التصمب العصيدي ويحافظ عمى  -أف ؿ تبي فبفرط كولستروؿ الدـ و 

الوسائط الاخرى في التصمب العصيدي التي تتضمف الخلايا  فيالوظيفة البطانية للؤوعية, كما يؤثر 
 الالتيابية والصفيحات الدموية.

 كما أجريت الدراسة عمى مجموعة متنوعة مف الأشخاص )مرضى قصور قمب احتقاني, مصابوف
ارتفاع كولستروؿ الدـ, مرضى الشرياف التاجي, مدخنوف, نساء بعد سف أو ب بأمراض وعائية محيطية

 خمؿعمى الأصحاء إف لـ يترافؽ برجينيف فائدة أ -ػ ؿأظيرت النتائج أنو ليس ل .أشخاص أصحاء(اليأس و 
                                                           

 
ربيطة داخمية لمستقبلات  يعد  يصنع مف الأرجينيف بعممية نزع كربوكسيؿ منو, و  ,: أميف موجب  الشحنةالأغماتيف 6

  (Boger, 2007; Molderings, 2012) الايميدازوليف
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نقاص التصاؽ ا  نقاص تجمع الصفيحات والتصاقيا, و إ معوظيفي بطاني, كما أوضحت وجود علاقة 
لـ  الدراساتتحسف التوسع الوعائي المعتمد عمى البطانة ولكف ىذه الدراسة نت كما بي   ,وحيدات الخمية

تيدؼ دراسات سريرية عشوائية أكبر ولمدة أطوؿ . ما زاؿ ىناؾ حاجة إلى تترجـ بدراسات سريرية واقعية
 .((Preli et al, 2002 ـ غذائي عمى الصحة الوعائيةتم  أرجينيف كم-كامؿ لتأثير ؿالتفسير ال إلى

رجينيف أىمية في شفاء أف للؤنت و بي  ئوزملاI.B.J.G. Debats ؿ أجريت دراسة مف قب  2009في عاـ
 ـ ي ت أف ىذا الدوربي نلكف الدراسات عمى الحيوانات . لجروح المحيطية بآلية غير معروفةا عمى الأقؿ  ت

صلاح النسج بما فييا تكوف الأوعية وتصنيع إالذي يتواسط عبر تواسط اصطناع أوكسيد الآزوت 
 .(Debats et al, 2009) الكولاجيف

 فيأرجينيف يؤثر فعمياً عمى ـ الغذائي الحاوي تم  وزملاؤه أف الم  Clemmencenفبي   2011 في عاـ
زيادة الحساسية عمى  مترافقة مع الاستقلاب مثؿ إنقاص الأنسجة الدىنية البيضاء,ة عد  متغيرات 

 حمية غذائية منخفضة البروتيف الموضوعة عمىزيادة استيلاؾ الطاقة عند الفئراف الأنسوليف و 

(Clemmensen et al, 2011). 

 :الأرجينين استخداممأمونية 3.2.3.1. 

ية أرجينيف المعطى فموياً وجود آثار سمب -أوضح عدد قميؿ مف الدراسات المتاحة والمجراة عمى ؿ
 إسياؿ.ة قياء وفي حالات نادر نت غثياف و معظـ ىذه الآثار كا. بعد العلاج الحاد والمزمف بو

رات في لـ تظير أية تغي  غ  30-15 بيفيومياً جيدة التحمؿ وأف الجرعات  غ 30أف جرعات تصؿ إلى  تبي ف
عند إعطائو لمحوامؿ والمرضعات, يجب أخذ الحذر  .يةالبلاسمـ أو الشوارد وظائؼ الكبد أو سكر الد

 .(Gad, 2010) بالتيابات فيروسية ولمرضى الكبد والكمية بيفمصاوال

 تحميل الأرجينين: طرائق4.2.3.1. 

منيا اختبار كمداؿ باعتباره , المستخدمة في تحميؿ الأحماض الأمينية طرائؽالعديد مف اليوجد 
 .((Lynch et al, 1999طريقة غير نوعية  يعد   ,عي نةنسبة الآزوت العاـ في اليعتمد عمى 

شعة فوؽ الأ تمتص  لأحماض الأمينية التي لا الأرجينيف مف اف ,كثر نوعيةأخرى أ طرائؽتوجد 
 ـ مية اشتقاؽ لو حتى يلذلؾ لا بد مف إجراء عم ,البنفسجية في  يمكف الكشؼ عف الأرجينيف .الكشؼ عنو ت

مجاؿ الأشعة المرئية باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي بعد إجراء عممية الاشتقاؽ بمركبات مثؿ 
لتحميؿ  استخداماً  الأكثر المرجعية طرائؽالكروماتوغرافية ال طرائؽال تعد   .Friedman, 2004)النينييدريف )

منيا الأرجينيف مثؿ الكروماتوغرافيا السائمة عالية الأداء, كروماتوغرافيا التبادؿ و الأحماض الأمينية 
 . (Hess et al. 2004)وكروماتوغرافيا الطبقة الرقيقة عالية الأداء الشاردي, كروماتوغرافيا الطبقة الرقيقة
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 الفصل الثاني

 المستحضرات التجارية الحاوية عمى الأحماض الأمينيةمراقبة جودة 
وبالتالي يجب أف تخضع مينية بأشكاؿ صيدلية مختمفة أتتوفر المستحضرات الحاوية عمى أحماض 
والمنظمات المؤسسات الحكومية التي تضعيا التشريعات و لاختبارات الجودة التي تفرضيا دساتير الأدوية 

 ويُذكر آنفاً بعض ىذه التشريعات., الأشكاؿ والمستحضراتي تعنى بيذه العالمية الت

  :التشريعات والقوانين الناظمة .1.2
 ـ سابقاً فإف للؤحماض الأمينية أىمية علاجية وغذائية, فمكي ي تبي فكما  استخداميا كأدوية  يجب  ت

تخضع ىذه المستحضرات كغيرىا  لؾذل ,بشكؿ مستحضرات صيدلية الفع الةتقديميا كمثيلاتيا مف المواد 
ليتيا وصلاحيتيا ليذا الاستخداـ؛ إذ مف الأدوية لمجموعة مف التشريعات التي تضمف جودتيا وبالتالي فعا

أشكاليا الصيدلية المتنوعة مف حيث الفحوص  يجب أف تتطابؽ مع المتطمبات الدستورية فيما يخص  
محتوى, اختبارات التفتت الوزف, تجانس الجانس والاختبارات التي تضعيا دساتير الأدوية ومنيا ت

 . GMP good manufacturing practicesتصنيعيا وفقاً لقواعد التصنيع الجيد ت ـ وكذلؾ أف ي ,والذوباف
 

كمثيلاتيا  صيدليةبشكؿ مستحضرات  مات غذائيةتم  كمالأحماض الأمينية المستخدمة  تتواجد
أو يمكف أف تتواجد بشكؿ مساحيؽ أو سائؿ. عمى الرغـ مف تواجدىا عمى شكؿ  ,المستخدمة دوائياً 
لا تفرض عمى المصنع تسجيؿ المستحضر  الأمريكيةمنظمة الدواء والغذاء فإف  ليةمستحضرات صيد

 ماف المنتج بعد تسويقو وتتطمب وجود بعضأمى إنتاجو, إنما تكوف مسؤولة عف لدييا أو أخذ الموافقة ع
ـ, مكاف التصنيع, قائمة بجميع تم  أنو م يوض حاسـ توصيفي لممنتج  :المعمومات التوصيفية عمى العبوة

 .(FDA, 2005) مكوناتو, المحتوى الصافي مف المكونات

يضع برامج طوعية لجعؿ المصنع دستور الأدوية الأمريكي فإف دساتير الأدوية ومنيا إضافة لذلؾ 
توضع لصاقة توثيؽ مف دستور  المنتج ويضمف ىذا البرنامج جودة المنتج النيائي. ىذا يضمف جودة

 . يذا البرنامجفي حالة اتباع المصنع ل لمدلالة عمى ذلؾ الأمريكي الأدوية
مات تم  )الم وضعت وزارة الصحة السورية أسساً لتسجيؿ مثؿ ىذه المستحضرات سورية في
لتنظيـ المستحضرات والمستمزمات الصحية  2010/ت لعاـ 24القرار رقـ الوزارة فقد أصدرت  .الغذائية(

القرار  كما نص   .أصولاً مف قبؿ مستودع مرخص  إلالايمكف استيراد ىذه المستحضرات  إذ؛ غير الدوائية
عمى أنو في حالة المواد المستوردة أو المصنعة محمياً بامتياز يجب استخداـ الاسـ نفسو في بمد المنشأ 

إضافة إلى معاقبة مف يخالؼ أحكاـ ىذا  ,حاؿ تبديمو يجب تقديـ المبررات لاختلاؼ الاسـ التجاريوفي 
 ـ ي أفالقرار عمى  نص  كذلؾ  .(القانوف بيع ىذه المستحضرات في الصيدليات حصراً وتراقب مف قبؿ  ت

)وزارة  ريات الصحةدوائر الرقابة الدوائية في مدي لدوائية في وزارة الصحة أومف قبؿمديرية الرقابة ا
 .(2010/ت لعاـ 24رقـ القرار  ,سورية الصحة,
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مات الغذائية الحاوية عمى الأحماض الأمينية تستخدـ بكثرة خاصة مف قبؿ تم  سابقاً فإف الم كما ذكر
وعمى الرغـ مف أف وزارة الصحة السورية تفرض بيعيا حصراً في  ,الرياضييف لبناء الكتمة العضمية

الصيدليات, فإف بعض النوادي الرياضية تقوـ ببيعيا لمرتادييا. تحصؿ ىذه النوادي عمييا مف مصادر 
قد ينتج عنو نتائج سمبية عمى صحة الرياضييف.  لي لا يمكف التأكد مف جودتيا مماة وبالتاقانونيغير 

 المستحضرات لمتأكد مف مأمونيتيا وفعاليتيا. رسات إلى ضرورة مراقبة جودة ىذهتقود ىذه المما

 ـ في دراستنا  التي تطمبيا دساتير الأدوية وتفرض وجودىا قواعد التصنيع  الاختبارات إجراء بعض ت
 ـ و  الجيد  متوفرة.التركيز عمى التحديد الكمي لمحمض الأميني الأرجينيف في أشكالو الصيدلية ال ت

 :نيةالأميالتحديد الكمي للأحماض  .2.2
يعتمد اختيار التقنية المتبعة , تحميؿ الأحماض الأمينيةالمستخدمة في توجد العديد مف التقنيات 
معظـ الأحماض الأمينية الأشعة  تمتص  لا  .(EP, 2005) دي الكميالتحعمى الحساسية المطموبة مف 

)الفينيؿ ألانيف, التربتوفاف,  وىي بنيتيا عمى حمقة عطريةباستثناء تمؾ الحاوية في  ,UVفوؽ البنفسجية 
 .(4)الشكؿ التيروزيف( 

 
 UV تمتصّ الأحماض الأمينية التي (4):  الشكل

 ـ ليا, يمف إجراء عممية اشتقاؽ  لابد   فوؽ البنفسجية الأشعة تمتص  لأحماض التي لا ا أما فيما يخص    ت
 (Molnar- Perl., 2001) (OPA, أورتو فتاؿ ألدىيد ninhydrinالنينييدريف ) :منيا عد ةباستخداـ مواد ذلؾ 

مف  ف الغاية؛ إذ إphenylisothiocyante) (Sánchez-Machado et al, 2003).)فينيؿ ايزوثيوسيانات و 
فوؽ بنفسجية أو في مجاؿ الأشعة عنو  يمكف الكشؼ قابؿ لمتفمور أو شتقاؽ ىو الحصوؿ عمى مركبالا

 المرئية.

http://link.springer.com/search?facet-author=%22D.I.+S%C3%A1nchez-Machado%22
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 مثؿ ياوفصماستخداماً في تحميؿ الأحماض الأمينية  طرائؽأكثر الالكروماتوغرافية  طرائؽال تعد  
 (HPLC)السائمة عالية الأداء  الكروماتوغرافيا, ((Hess et al. 2004كروماتوغرافيا الطبقة الرقيقة 

(Bartolomeo, 2006) , كروماتوغرافيا التبادؿ الشاردي(EP, 2005). أقؿ  طرائؽيمكف استخداـ  ذلؾك
 (spectrophotometer) الكشؼ في مجاؿ الأشعة المرئية باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئيمثؿ نوعية 

), 2002Khramov -, 1967Gaitonde(  اختبار كمداؿو. 

لتحديد المحتوى مف الأحماض الأمينية في المستحضرات  الثلاث طرائؽاعتماد ال ت ـ ي دراستنا ف
 باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي : اختبار كمداؿ, الكشؼ في مجاؿ الأشعة المرئيةالتجارية المدروسة

 .HPLCتقنية و 

  :اختبار كمدال .2.2.1

لتحميؿ الآزوت في المركبات العضوية وسميت  طريقةJohan Kjeldahl طور الكيميائي الدانماركي 
القديمة المرجعية المستخدمة لتحميؿ البروتينات والأحماض  طرائؽمف ال ىذا الاختبار يعد  ,  اختبار كمداؿ

 طرائؽمف ال تعد  لذلؾ  ((Lynch et al, 1999 عي نةفي ال زوت العاـمينية اعتماداً عمى تحديد نسبة الآالأ
 .المستخدمة غير النوعية

 ـ ي  وىي: عد ةإجراء ىذا الاختبار عمى مراحؿ  ت

i.  عمى نسبة  عي نةوزف المتجانسة ما أمكف, يعتمد  العي ناتأف تكوف : يجب ووزنها العيّناتتحضير
حالبروتيف فييا كما ىو   .(3)في الجدوؿ  موض 

 

 :في اختبار كمدال عمى محتواها من البروتين اعتماداً  العيّناتوزن : ((3الجدول 

 (mg) عيّنةوزن ال % المحتوى من البروتين

<5% 
1000-5000 

5-30% 
500-1500 

>30% 
200-1000 

 

ii. إلى ثاني  يتحوؿ الكربوف في المركب؛ إذ تيةتيدؼ ىذه الخطوة إلى تحطيـ الروابط الآزو : التهضيم
, يستخدـ ليذا الغرض حمض الكبريت وتكوف يتحوؿ الآزوت أوكسيد الكربوف و  إلى شوارد الأمونيوـ

(, (338بذلؾ درجة حرارة التيضيـ مساوية لدرجة حرارة غمياف الحمض  لكف يمكف إضافة بعض  ْـ
( لرفع درجة حرارة التفاعؿ, وكذلؾ تستخدـ بعض  , كبريتات البوتاسيوـ الأملاح )كبريتات الصوديوـ
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معادف )زئبؽ, نحاس(, أكاسيد معادف عبارة عف تكوف التي قد دة و المحفزات لدعـ عمميات الأكس
 (.)أكسيد النحاس, أكسيد الزئبؽ, خامس أكسيد الفوسفور( أو فوؽ أكاسيد )بيروكسيد الييدروجيف

iii. ـ ت :والمعايرة التقطير  تتحوؿ الوسط ف pHلرفع درجة عممية التقطير بإضافة ىيدروكسيد الصوديوـ  ت
 ـ أمونيا يشوارد الأمونيوـ إلى  ؿ تعد  تحوي كمية محددة مف حمض كمور الماء فاستقباليا في حوجمة  ت

استقباؿ الأمونيا في  ت ـ جزءاً منو ويعاير الباقي بمحموؿ عياري مف ىيدروكسيد الصوديوـ, أو ي
تشكؿ بورات ت. (أحمر الفينيؿ وأخضر البروموكريزوؿحمض البور والكاشؼ )حوجمة تحوي 

 ـ التي ت المرحمةوـ في ىذه الأموني . حمض كمور الماءمحموؿ معموـ التركيز مف معايرتيا باستخداـ  ت
 ـ بعد ذلؾ ي لمحمض الأميني أو البروتيف  للآزوت ثـ الحسابات اللازمة لمعرفة النسبة المئوية إجراء ت

 .لاحقاً  يوض حكما س عي نةفي ال

 ف في مجال الأشعة المرئية:الكش .2.2.2

الأشعة فوؽ البنفسجية لذلؾ كاف لا بد مف  تمتص  , فإف معظـ الأحماض الأمينية لا سابقاً كما ذكر 
 .الدىيد, النينييدريف تو فتاؿأور مختمفة مثؿ  دإجراء عممية اشتقاؽ باستخداـ موا

 ـ في دراستنا  الكشؼ في مجاؿ الأشعة المرئية بعد إجراء عممية الاشتقاؽ باستخداـ كاشؼ  ت
لتحديد كمية الأحماض الأمينية, وقد طرأ عمى  كطريقة 1940منذ عاـ  النينييدريفاستخدـ  ,النينييدريف

 مدة التسخيف, درجة الحرارة, الوقاءاتحيث ىذه الطريقة العديد مف التعديلات خلاؿ العقود الماضية مف 
 .تطويرىا لتحديد المجموعة الأمينية في الأغذية ت ـ و ة حموضال درجةو 

 ,Frutos et alوالمركبات الأمينية في المنتجات الصيدلية ) 7الشيتوزاففي تقييـ حالياً تستخدـ 

 Yin et)في التحديد الكمي لمكولاجيف كبوليمير في الخلايا الميكروبية المتحممة  أيضاً  استخدمت .(2000
al, 2002 Amin et al., 2000). عمى  التحديد الكمي للؤحماض الأمينية في مستخدمة ىذه الطريقة لا تزاؿ

اتيا وذلؾ كونيا طريقة بسيطة, معد   ماتوغرافيا السائمة عالية الأداءكالكرو أخرى  طرائؽالرغـ مف وجود 
  .العي ناتغير مكمفة, ملائمة لمتحميؿ الروتيني في حاؿ وجود عدد كبير مف 

 ؛(5)شكؿ  Strecker degradationتفاعؿ النينييدريف حالة خاصة مف تفاعلات تحطـ ستريكر يعد  
لو امتصاصية أعظمية عند طوؿ موجة  بنفسجي مع الأحماض الأمينيةلوف أزرؽ  اذ اً يعطي مركب إذ

لوف أصفر لو  اذ اً يعطي نتيجة التفاعؿ مركبذي الالبروليف  باستثناء (Lamothe, 1973) نانو متر 570
لأمينية باستخداـ يستخدـ ىذا التفاعؿ لتحديد كمية الأحماض ا. نانومتر 440 عند طوؿ موجةامتصاصية 

  .نانوموؿ 1-0.5الكشؼ بيف  يتراوح حد   ؛ إذالمطياؼ الضوئي

                                                           
يسيريدات أف لو دور في خفض نسبة الكولستروؿ والغم تبي ف, يستخدـ كمتمـ غذائي,  β-1.4, D- glucoseamineىو بولمير 7

عمى الارتباط بالمبيدات مف مصدر تغذوي وبالتالي يقمؿ مف الامتصاص المعوي ليا, ولو دور  توقدر ل نظراً الثلاثية في الدـ 
 .(Koide et al, 2004)في التئاـ الجروح 
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 هيدرين مع الأحماض الأمينيةنتفاعل الني آلية: (5) شكلال

لمتحديد الكمي بتطوير طريقة النينييدريف  2005وزملاؤه في عاـ  Shih-Wen Sunقاـ الباحث 
عمى نوع الوقاء والمحلات المستخدمة  التعديلاتشممت الدراسة إجراء مجموعة مف  ؛ إذللؤحماض الأمينية

 .زمف ودرجة حرارة التسخيف جعمت الطريقة أكثر ملاءمة وأقؿ تكمفة وتحتاج زمناً أقؿالو 

 ـ  خرى تكوف غير قابمة للاشتعاؿ ألاشتعاؿ كخلات السيمموز بمذيبات مذيبات القابمة لالاستبداؿ  ت
كذلؾ  .الكحوؿ المطمؽ, الايتميف غميكوؿ والميتانوؿ ,سيتوفالماء, الا ,DMSOمثؿ دي ميتيؿ سمفوكسيد 

 ـ  حمض الخؿ كونو أقؿ تكمفة  -حمض الخؿ بييدروكسيد الصوديوـ -يثيوـمالىيدروكسيد وقاء  استبداؿ ت
 ـ كما  .وأكثر توافراً في المخابر في ىذه الدراسة تحديد الشروط المناسبة لمتحديد الكمي للؤحماض  ت

 Sun et) درجة مئوية 100درجة حرارة بدقائؽ   10التسخيف لمدة, و5.2-5.3 تعادؿ pHدرجة  الأمينية وىي

al, 2005). نحف لذلؾ  عمى الرغـ مف بساطتيا الأمينية للؤحماضتبقى ىذه الطريقة غير نوعية  لكف
 طريقة فصؿ وتحديد كمي. تعد  التي  HPLC الػ أكثر نوعية كتقنيةلطريقة بحاجة 

 الكروماتوغرافية: طرائقال .2.2.3

 ؛مينيةللؤحماض الأوالكيفي الأكثر استخداماً في عمميات الفصؿ والتحديد الكمي  طرائؽىذه ال تعد  
 ,Nabi et al, 2003; Hess) مختمفة مف الكروماتوغرافيا مثؿ: كروماتوغرافيا الطبقة الرقيقة أنواعتستخدـ  إذ

, كروماتوغرافيا (Sherwood, 1990; Helrich, 1990) والكروماتوغرافيا السائمة عالية الأداء,   (2004
 .(Hess, 2004) التبادؿ الشاردي

 ـ في دراستنا  , التفريؽ المتساير والطور العكوس السائمة عالية الأداء ذات استخداـ الكروماتوغرافيا ت
كي , سابقاً كما ذكر ولكف  .(Tcherkas et al, 2001) ذات الحساسية والتكرارية العاليتيف طرائؽمف الوىي 

 ـ ي  ـ ت, (Blau et al, 1993)يال مف إجراء عممية اشتقاؽلا بد الكشؼ عف الأحماض الأمينية  ت عممية  ت
 ,Mou) باستخداـ كواشؼ مثؿ أورتو فتاؿ ألدىيد  pre-column derivatizationقبؿ العمود  إما شتقاؽالا

1997; Babu et al, 2002; Gatti et al, 2004), ايزوثيوسيانات فينيؿ (Heinrikson et al, 1984; 
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Sherwood, 1990)  أو بعد العمودpost-column derivatization   باستخداـ كاشؼ مثؿ النينييدريف 
(Friedman, 2004). 

 ـ يو يستخدـ عادة في التحميؿ طور متحرؾ قادر عمى فصؿ الأحماض الأمينية عمى العمود,   ت
 ,EPحسب طريقة الاشتقاؽ المستخدمة )باختيار الكاشؼ المستخدـ )أشعة فوؽ البنفسجية, مرئية, فمورة( 

2005). 

 ؿ فقط مع مجموعات الأميف الأوليةيتفاعالعمود, الاشتقاؽ قبؿ  فيالأكثر استخداماً  OPAالػ يعد  
كبريتيت  Na2SO3أو  mercaptoethanol (2-ME)-2ميركابتو ايتانوؿ  -2بوجود مركب سمفيدريؿ مثؿ 

عمى الرغـ مف قمة الدراسات التي أجريت عمى , (Gatti et al, 2004, Tcherkas et al, 2001) الصوديوـ
دقيقة بينما تبقى  7-40ىو بيف  OPA-2-MEفقد لوحظ أف نصؼ عمر مشتقات  OPAثباتية مشتقات 

 (.(Tcherkas et al, 2001ت ثابتة لمدة ثلاث ساعا -OPA–Na2SO3  مشتقات حمض أميني

 ـ ي ليعطي  9.5وبدرجة حموضة  (6)في الشكؿ  موض حكما ىو  OPA-التفاعؿ حمض أميني ت
 .رةو وبالفم يمكف الكشؼ عنو بالأشعة فوؽ البنفسجية اً مشتق

 

 -OPAتفاعل حمض أميني (: 6الشكل )

 ـ  pmol/μl 250 العيارية بتركيز ةمينيالأ لعدد مف الأحماضكروماتوغراـ  (7) الشكؿ يوض ح  ت

وحقنيا بجياز  OPAباستخداـ  2006و في عاـ وزملائ Bartolomeoمف قبؿ العالـ تقاقيا شا
المتدرج  مطلناالطور المتحرؾ مف  ,لترميكرو  2.5حقنة ال, حجـ الكروماتوغرافيا السائمة عالية الأداء

اسيتونتريؿ/  :Bو 7.8 تعادؿ pHدرجة  وقاء فوسفات الصوديوـ يعطي :Aىما  تكوف مف مكونيفوي
 ـ  درجة مئوية, 40ودرجة الحرارة  مؿ/ د2 بتدفؽ , 10/45/45ميتانوؿ/ ماء بنسبة  الكشؼ بمجاؿ الأشعة  ت

  ).2006laet  Bartolomeo ,( نانو متر 338عند طوؿ موجة  UV)-detectionVIS (المرئية 
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كاشف ( HPLC تقنية الـ واستخدام OPAكروماتوغرام الأحماض الأمينية العيارية بعد اشتقاقها باستخدام : (7)الشكل 

UV/VIS ,نترميكرو 2.5, حجم الحقنة مم/ د 2تدفق معدّل) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 مساحة القمة

 )دقيقة(
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 الفصل الثالث
 المستخدمة قائطر المواد والأجهزة وال

 :المواد والأجهزة المستخدمة 1.3.
 ـ كذلؾ , الدراسة مجموعة مف المواداستخدمت في ىذه  والأدوات  جيزةاستخداـ مجموعة مف الأ ت
 .المتوفرة في مخابر الكمية

 :Equipments & Materialsالأجهزة والأدوات . 1.1.3

( وكذلؾ مجموعة 4ة في الجدوؿ )موض حالمتوفرة في مخابر الكمية  جيزةاستخدمت مجموعة مف الأ
 مف الأدوات المخبرية المتوفرة وىي:

  بيشرBeaker  مؿ. 250و 100, 50سعة 
  دورؽ حجميVolumetric flask  مؿ. 500و 250 ,100 ,50سعة 
  أرلنمايرErlenmeyer. 

  أسطوانة مدرجةGraduated cylinder  مؿ. 100و 50 ,25سعة 
  قمع ترشيحFiltration funnel . 
 صات معياريةمم Pipette 10 ,25 ,50 مؿ. 100و 

 :المستخدمة في الدراسة لأجهزةا :(4الجدول )
 الطراز الجهاز

ميزاف حساس ذو حساسية 
 غ0.0001

Precisa XB 220 A 

 Jasco v-530 UV مقياس الطيؼ الضوئي

 داؿكمجياز 
 Buchi, Digest system K-437 وحدة التيضيـ 

 Distillation unit B-324وحدة التقطير 

HPLC 

 Jasco Pu-2089 Plusمضخة نوع 

 Jasco Fp-2020 Plus  الكاشؼ

 mm  ,BDS Hypersil C18 4.6*250مف نوع  العمود

 µm  5تأبعاد الجزيئا

 الكاشف: الفلورة

Software: Borwin 
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 :المواد. 2.1.3
 (:5استخدمت في الدراسة مجموعة مف المواد المذكورة في الجدوؿ )

 :المواد المستخدمة في الدراسة: (5)الجدول 

 الشركة المادة الشركة المادة

 BDH,China النينييدريف تقدمة مف معمؿ آسيا عياريأرجينيف  -ؿ

 SERVA, Germany ميركابتو ايتانوؿ -ROMIL, England 2 البوتانوؿ

 Sham lab, Syria حمض الكبريت SCP,  England الميتانوؿ

 Sham lab, Syria مطمؽ  ايتانوؿ Merck, Germany حمض الخؿ الثمجي

 HIMEDIA, India حمض البور HIMEDIA, India خلات الصوديوـ

 Merck, Germany حمض السيتريؾ BDH, China ماءات الصوديوـ

 Merck, Germany أورتوفتاؿ دي الدىيد Merck, Germany حمض الأسكوربيؾ

 ماء مقطر حديثاً  SDS سيتونتريؿأ
 

 ـ كذلؾ   تحضير المحاليؿ التالية المستخدمة في الدراسة: ت

 4 وقاء خلات الصوديوـN : ـ  مؿ مف حمض   20غ مف خلات الصوديوـ وأضيؼ ليا0.108  أخذ ت
 ـ الخؿ الثمجي و   مساوية pHلموصوؿ لدرجة  2M ماءات الصوديوـ المحموؿ باستخداـ pH ضبط ت

 مقطر.المؿ بالماء  100ثـ إكماؿ الحجـ إلى  5.5
  ـ  محموؿ حمض الأسكوربيؾ   مؿ ماء. 1غ مف الحمض وحمت في   0.095أخذ ت
  ـ  :النينييدريفمحموؿ كاشؼ  مؿ  2.5مؿ ميتانوؿ و 7.5غ مف النينييدريف في مزيج مف  0.2أخذ  ت

 حمر شاحب.أ اً ليعطي لون Cفيتاميف  حموؿمف م لترميكرو   250ثـ أضيؼ 4Nمف وقاء الخلات 
  :  ـ وقاء بورات الصوديوـ  ت ـ مؿ مف الماء المقطر و   90إلىغ مف حمض البور  2.47إضافة  ت

ثـ إكماؿ , 9.3مساوية  pHلموصوؿ لدرجة 1M ماءات الصوديوـ المحموؿ باستخداـ  pHضبط 
 مقطر.البالماء مؿ  100الحجـ إلى 

  :  ـ وقاء سيترات الصوديوـ مؿ مف  900إلى   (µM 1)مؿ مف حمض السيتريؾ 18.44 إضافة ت
 ـ الماء المقطر و   pHلموصوؿ لدرجة  M 2 ماءات الصوديوـ المحموؿ باستخداـ pH ضبط ت

 مقطر.المؿ بالماء  1000ثـ إكماؿ الحجـ إلى  6.5مساوية 
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   محموؿ كاشؼOPA : ـ  مف  لترميكرو  500يا إليوأضيؼ  OPA ممغ مف 27تحضيره بأخذ  ت
وترؾ لمدة M 0.4 مؿ مف وقاء بورات الصوديوـ  4.5و ME-2مف  لترميكرو 20 و %99الايتانوؿ 

 بارد ومظمـ.ساعة قبؿ الاستعماؿ في جو  24
 الأولى للؤرجينيف  السمسمة العياريةStandard Curve (UV/Visible):  ـ  تحضير خمسة تراكيز  ت

تركيز ثلاث  كؿ  تحضير   ـ ذ ت؛ إ(ميكروموؿ/ مؿ 0.28 -0.22 -0.20 -0.14 -0.11)للؤرجينيف 
 .اشتقاقو بالنينييدريف ت ـ ومف ثـ  مرات

 السمسمة العيارية الثانية للؤرجينيف (HPLC) : ـ   ,36 ,24 ,18للؤرجينيف )تحضير خمسة تراكيز  ت

 ـ  ذ؛ إمؿ( ميكروموؿ/ 72 ,48 اشتقاؽ قبؿ العمود  ت ـ ومف ثـ  تركيز ثلاث مرات كؿ  تحضير  ت
  .OPAلممحاليؿ المحضرة باستخداـ 

 :ختبارات المجراةالا2.3. 
تؤدي دساتير الأدوية دوراً ميماً فيما يتعمؽ بمراقبة جودة الأدوية والأشكاؿ الصيدلية, فقد وضعت 
ىذه الدساتير مجموعة مف الاختبارات التي يجب إجراؤىا عمى الأشكاؿ الصيدلية لمتأكد مف جودتيا كي 

 ـ تحقؽ الغاية المرجوة منيا, في ىذه الدراسة  تطبيؽ بعض ىذه الاختبارات عمى الأشكاؿ المدروسة  ت
 )كبسولات, حبابات شرب, شرابات, مساحيؽ( وىي:

 :Labeling التوسيمالتغميف الخارجي ولصاقة  فحص. 1.2.3

 ـ   دساتير الأدوية تطمب وجود لصاقة ذ إف؛ إالمدروسة العي ناتجميع  ا الفحص عمىذء ىإجرا ت
. يجب أف GMPتوسيـ عمى العبوة مع نشرة تعميمات داخمية وذلؾ وفقاً لمتطمبات قواعد التصنيع الجيد 

 :تيةعمى العبوة مباشرة المعمومات الآ تحوي المصاقة التي توضع

 .اسـ المنتج الصيدلاني 
  الفع الةاسـ )أو أسماء( المكونات. 

  قرص وعدد الأقراص في العبوة. كؿ  في  الفع الةكمية المادة 

  ورقـ الطبخة.الية الفعتاريخ الإنتاج وانتياء 

 .شروط التخزيف أو أية تنبييات تتعمؽ بتخزيف الشكؿ الصيدلاني 

 .توجييات الاستعماؿ والتحذيرات والتنبييات 

 .اسـ وعنواف الصانع أو الشخص المسؤوؿ عف طرح المنتج في السوؽ 

 نشرة تعميمات داخمية تحوي المعمومات التالية:كذلؾ يتطمب الدستور وجود 

 .اسـ الشكؿ الصيدلاني ونوعو 
  الفع الةمع تركيبيا وكميتيا في القرص الواحد ومعمومات عف المادة  الفع الةالمادة. 

 .معمومات عف دواعي الاستعماؿ وطريقة الاستعماؿ 
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 .مضادات الاستطباب وتحذيرات الاستعماؿ 

 التأثيرات الجانبية . 

 نتياء مع اسـ المصنع ورقـ الطبخةتاريخ الإنتاج والا. 

 :اختبار المظهر الخارجي .2.2.3

 ـ  يجب أف تكوف كبسولات الوجبة الواحدة متماثمة  ذ؛ إالأرجينيف كبسولاتعمى  ا الاختبارذء ىإجرا ت
ولا التصاقات, ليس ليا طعـ غير مستحب  اً بالموف والأبعاد, لماعة, ممساء, غير مخرشة, لا تحوي خدوش

  .(2008المارديني, ) أو رائحة غريبة أو لوف متغير, الكبسولات الممموءة يجب أف تكوف غير مغبرة

  :اختبار تجانس الوزن .3.2.3
 ـ  ويحدد الوزف  كبسولة, توزف بشكؿ إفرادي 20 بأخذ الأرجينيف كبسولاتعمى  ا الاختبارذء ىإجرا ت

حسب النسبة المئوية لمفرؽ تومف ثـ كبسولة  كؿ  الوسطي ليا ثـ يحدد الفرؽ بيف الوزف الوسطي ووزف 
يسمح حسب وزف الكبسولات. بوذلؾ   %10-7.5يسمح بنسبة اختلاؼ في الوزف  ؛ إذ%CVبينيما 

 .( (USP, 2007لكبسولتيف فقط بتجاوز ىذه النسبة عمى ألا تتجاوز نسبة الضعؼ

 :الفعّالة اختبار تحديد المحتوى من المادة .4.2.3

المدروسة مع الكمية  العي ناتالموجودة في  الفع الةىذا الاختبار لمتأكد مف مطابقة كمية المادة يجرى 
 دوية.وذلؾ وفقاً لما تتطمبو دساتير الأ الموسومة عمى الغلاؼ الخارجي

يتطمب دستور الأدوية البريطاني بأف تكوف النسبة المئوية لممحتوى في الأشكاؿ بالنسبة للؤرجينيف, 
بينما يتطمب الدستور الأميركي بأف تكوف النسبة المئوية  .( (BP, 2012,(95-105%)الفموية السائمة 

الدستور يتطمب  ممساحيؽ والمضغوطاتأما بالنسبة ل, (USP, 2007) (%110-90)لممحتوى في الكبسولات 
 ..(EP, 2005), (85-115%) لممحتوى بي بأف تكوف النسبة المئويةالأور 

 :وهي مختمفة قائطر إجراء هذا الاختبار بثلاث  تمّ وقد 

i. تحديد المحتوى باستخدام اختبار كمدال: 

 ـ  المدروسة الحاوية عمى البروتيف, الكرياتيف والأرجينيف,  العي ناتا الاختبار عمى جميع ذىإجراء  ت
 ـ  مؿ مف حمض الكبريت المركز ومحفز  20ثـ تيضيميا بإضافة  ,مباشرة بعد مجانستيا عي نةوزف ال ت
ساعات حتى  5ة مئوية لمدة ػدرج 510التسخيف لدرجة حرارة مرتفعة  كوف مف أكاسيد معدنية مختمفة, ثـم

, ثـ ي .الحصوؿ عمى محموؿ رائؽ شفاؼ  ـ يتشكؿ في ىذه المرحمة كبريتات الأمونيوـ تقطير الأمونيا  ت
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مؿ مف الماء المقطر واستقباؿ الأمونيا في 50 ( و%33مؿ مف ىيدروكسيد الصوديوـ )تركيزه  75بإضافة 
يتشكؿ في ىذه  ذ؛ إدورؽ يحوي حمض البور مع كاشؼ مف أحمر الفينيؿ وأخضر البروموكريزوؿ

 ـ المرحمة بورات الأمونيوـ التي ت  (.(0.1N AOAC, 2000الماء  معايرتيا حجمياً باستخداـ حمض كمور ت

ii. الكشف في مجال الأشعة المرئية: تحديد المحتوى باستخدام 

 ـ   ـ ي ذ؛ إمات الغذائيةتم  لمتحديد الكمي للؤرجينيف في الأدوية والمإجراء ىذا الفحص  ت اشتقاقيا  ت
 .UV/VISبمحموؿ النينييدريف ثـ إجراء القياس باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي 

a)  ـ  )الكبسولات( بالنسبة للؤشكاؿ الصمبةالتجارية المدروسة:  العيّناتتحضير  استخلاص  ت
رب, ش)حبابات  الأرجينيف بالحؿ بالماء المقطر والتحريؾ ثـ الترشيح أما الأشكاؿ الفموية السائمة

 ـ فقد  راب(ش  ديد المباشر.تمالتحضير بال ت

b) ـ إجراء التفاعل:  طريقة  ضافة عي نة كؿ  مؿ مف  1أخذ  ت مؿ مف كاشؼ النينييدريف و التسخيف  2 وا 
مؿ مف  5دقائؽ بدرجة حرارة الغرفة بعدىا إضافة  5دقائؽ في الماء المغمي ثـ تركيا  10لمدة 

 يظير لوف أزرؽ بنفسجي ثـ تقاس الامتصاصية باستخداـ إذ ؛دقيقة 15الايزوبوتانوؿ وتركيا لمدة 
 .نو مترنا 570 مقياس الطيؼ الضوئي عند طوؿ موجة 

c) :ـ  التأكد من تكرارية الطريقة  ميكروموؿ/ مؿ(  0.2تركيزه ) مف الأرجينيف العياري تحضير محموؿ ت
ثـ  مرات وحساب متوسط الامتصاصياتوتكرار التجربة ست  سابقاً واشتقاقو بالنينييدريف كما ذكر 

 . 1% الذي يجب أف يكوف أقؿ مفالانحراؼ المعياري للامتصاصيات  حساب
d) :ـ  تحضير السمسة العيارية للأرجينين  نيف في يمف المادة العيارية للؤرج خمسة محاليؿ تحضير ت

 ـ  إذ ؛(ميكروموؿ/ مؿ 0.3 - (0.1الماء المقطر بتراكيز بيف تحضير كؿ تركيز ثلاث مرات ثـ  ت
قيست امتصاصية ىذه المحاليؿ بعد اشتقاقيا بالنينييدريف وحسبت القيمة المتوسطة للامتصاصية 

مثمت العلاقة بيف متوسط الامتصاصيات والتراكيز المستخدمة  ,نانومتر 570عند طوؿ موجة 
 الموافقة بيانياً.

iii.  تحديد المحتوى باستخدام تقنيةHPLC: 

 ـ   ـ  إذ ؛استخداـ تفاعؿ الاشتقاؽ قبؿ العمود ت لتحديد الكمي للؤرجينيف في الأدوية إجراء ا ت
 ـ  .ME-2بوجود مركب  OPAمات الغذائية بتفاعمو مع الػتم  والم الكشؼ بمقياس الفمورة عند طوؿ موجة  ت
الطور المتحرؾ كوف ت .نانو متر 470( Emission)وطوؿ موجة إصدار متر نانو  340 (Excitaion) إثارة

. أما الشروط الكروماتوغرافية الباقية فيي: حجـ الحقنة pH 9.5ووقاء سيترات الصوديوـ  مف استيونتريؿ
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 4.6*250 أبعاده BDS Hypersil C18 مؿ/دقيقة, العمود مف نوع 1, تدفؽ الطور المتحرؾ لترميكرو  20

mm. 

a)  ـ : طريقة إجراء التفاعل  ضافة عي نة مؿ مف كؿ   1إجراء تفاعؿ الاشتقاؽ بأخذ  ت مؿ مف  1 وا 
 .HPLCيدوياً بجياز منيا  لترميكرو  20 و تركيا لمدة دقيقة واحدة ثـ حقف  OPAمحموؿ

b)   :ـ تحديد نسبة الطور المتحرك  وقاء ) استخداـ ثلاث نسب مختمفة مف مكوني الطور المتحرؾ ت
% وذلؾ لتحديد النسبة  ((15:85 و( 20:80(, )25:75)اسيتونتريؿ( وىي عمى الترتيب سيترات: 

 ـ الأفضؿ التي سي  ـ الذي سي الأرجينيف حتباسىذه الدراسة اعتماداً عمى زمف ااستخداميا في  ت  ت
 ـ الحصوؿ عميو. كذلؾ  دراسة تأثير تغيير طبيعة الطور العضوي عمى زمف الاحتباس مف خلاؿ  ت

 استبداؿ الاسيتونتريؿ بالميتانوؿ.

c)  ـ : التأكد من تكرارية الطريقة  ميكروموؿ/ مؿ(  72تركيزه )مف الأرجينيف العياري تحضير محموؿ  ت
وقياس مساحة القمة الناتجة بعد الكشؼ بالفمورة كما HPLC ثـ حقنو بجياز OPA واشتقاقو بالػ 

 .وتكرار التجربة خمس مرات وحسبت القيمة المتوسطة لمساحات القمـ الناتجة سابقاً ذكر 
d)   ـ للأرجينين: تحضير السمسة العيارية  نيف في يخمسة محاليؿ مف المادة العيارية للؤرج تحضير ت

 ـ . (ميكروموؿ/ مؿ 72 - (18 الماء المقطر بتراكيز بيف تركيز ثلاث مرات ثـ قيست  كؿ  تحضير  ت
يذه وحسبت القيمة المتوسطة ل OPAمساحات سطوح القمـ الناتجة عف المحاليؿ بعد اشتقاقيا بالػ

 العلاقة بيف متوسط المساحات والتراكيز المستخدمة الموافقة بيانياً.المساحات ثـ مثمت 
 :التحميل الإحصائي3.3. 

 ـ  الإحصائي لدراسة الفروؽ بيف متوس طي مجموعتيف مف T- student الاعتماد عمى اختبار  ت
 ـ  إذ ؛متوس طات عد ةلاختبار الفروؽ بيف  (ANOVA)البيانات, واختبار أنوفا  إجراء الاختباريف  ت

, %5المدروسة وذلؾ عند مستوى دلالة  العي ناتالمذكوريف عمى متوسطات المحتوى مف الأرجينيف في 
 .(P<0.05) 0.05أصغر مف  Pيكوف لمفرؽ أىمية ذات دلالة إحصائية عندما تكوف قيمة 
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 الفصل الرابع
 والبروتين والحاوية دراسة المستحضرات التجارية الحاوية عمى الكرياتيننتائج 

 عمى الحمض الأميني الأرجينين
 ـ  ذ؛ إالمتوفرة وفؽ الاختبارات الدستورية وما تطمبو قواعد التصنيع الجيد العي ناتت دراسة تم    أولاً  ت
 ـ التي سي العي ناتاختيار   دراستيا ثـ إجراء الاختبارات والحصوؿ عمى النتائج ومناقشتيا. ت

 :الاعتيان1.4. 

 ـ  عمى الموجودة  كرياتيفت الغذائية الحاوية عمى بروتيف و ماتم  الحصوؿ عمى مجموعة مف الم ت
في النوادي الرياضية, وكذلؾ بعض المستحضرات الصيدلية الحاوية فقط عمى  قانونيغير  نحو

مف الصيدليات مف شركات ووجبات مختمفة ومصدرىا مات غذائية تم  الأرجينيف والمستخدمة دوائياً أو كم
 .(6)( الجدوؿ قانوني( والنوادي الرياضية )غير قانوني)

 والمصدر: الشكل الصيدلي : الاستخدام, التركيب,ية المدروسةالتجار  العيّنات :(6) الجدول

 تاريخ الانتاج/تاريخ انتهاء الصلاحية المصدر يالشكل الصيدل ركةشال التركيب الاستخدام

 ـ غذائيتم  م

 كرياتيف

A 

 مسحوؽ
نادي 
 رياضي

 معمومات غير متوفرة
B 

C 

D 

 مضغوطات E بروتيف

 2010/2013 كبسولات F أرجينيف

 أرجينيف دوائي

G 

G1 

 كبسولات

 صيدلية

2010/2014 

G2 2012/2016 

H 2011/2014 كبسولات 

I 

I1 

 حبابات شرب

2011/2014 

I2 
2012/2015 

I3 
2102/2015 

J 2011/2014 شراب 
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 :مراقبة جودة المستحضرات المتوفرة 2.4.

 ـ في الجزء الأوؿ مف الدراسة  مات الغذائية الحاوية عمى بروتيف تم  مراقبة الجودة لمجموعة مف الم ت
عمى  العي ناتفي النوادي الرياضية. اقتصرت مراقبة جودة ىذه  قانونيغير  عمى نحوأو كرياتيف المباعة 

 مداؿ. المحتوى باستخداـ اختبار كتحديد 

 ـ في الجزء الثاني  التركيز عمى مجموعة مف المستحضرات الصيدلية الحاوية فقط عمى الأرجينيف  ت
 في الصيدليات أو في النوادي الرياضية.  قد بيعتمات غذائية تم  والمستخدمة دوائياً أو بشكؿ م

 لبروتين:دراسة المستحضرات الحاوية عمى الكرياتين وا 1.2.4.

 ـ   قانونيغير  عمى نحومات غذائية والمتوفرة تم  الحصوؿ عمى ىذه المستحضرات المستخدمة كم ت
لوحظ أنيا تباع بشكؿ عبوات  ذ؛ إمف النوادي الرياضية مباشرة, أو عف طريؽ أشخاص مستخدميف ليا

ضمف أكياس وعبوات أصغر مف قبؿ النوادي, وكانت العبوات الكاممة غير  عي نةكاممة أو توزع بكميات م
حاوية عمى نشرة داخمية أو معمومات عف تاريخ الإنتاج وانتياء الصلاحية إنما فقط عمييا لصاقة توضح 

 وكميتيا, كما أف الأشخاص المستخدميف ليا لـ تتوفر لدييـ أية معمومات عف ذلؾ. الفع الةاسـ المادة 

والحاوية عمى الكرياتيف بشكؿ مسحوؽ,  المتوفرة العي ناتتحديد الكمي في رت دراستنا عمى الاقتص
 :إنو ذ؛ إوبروتيف بشكؿ مضغوطات وذلؾ بتطبيؽ اختبار كمداؿ عمييا

 ـ الكرياتيف بالنسبة لمسحوؽ  بشكؿ عشوائي, أما العبوة  متوفرة عي نة كؿ   مف عي نةأخذ وزنة م ت
 ـ الحاوية عمى مضغوطات البروتيف فقد   ـ , ثـ عي نةمضغوطات ثـ سحقيا وأخذ منيا وزنة م 10أخذ  ت  ت

المدروسة بعد إجراء الاختبار بالطريقة الحسابية  العي ناتإجراء الاختبار وحساب نسبة الآزوت العاـ في 
 (AOAC, 2000) الآتية

Nt% = (0.0014 *V*100)/ W 

Nt% عي نةىي النسبة المئوية للآزوت العاـ في ال ,V  ىي الحجـ المستيمؾ مفHcl (0.1N) .في المعايرة 
 مقدراً بالغراـ. عي نةىي وزف ال Wو

غ مف البروتيف 6.25 وىذا يكافئ أف كؿ   16% بأنياد نسبة الآزوت في البروتيف يحد ـ تت عموماً و 
الحاوية عميو بالطريقة  عي نةحساب نسبة البروتيف المئوية في ال غ آزوت, وبالتالي يمكف1 حاوية عمى 

 :تيةالآ
Pt% = Nt%*6.25 

 32.01% تعادؿ ياإن ذ؛ إلكرياتيف يمكف حساب نسبة الآزوت فيو اعتماداً عمى وزنو الجزيئياأما 

 ـ كذلؾ  في كرياتيف وحساب النسبة المئوية لممحتوى عمى الالحاوية  العي ناتتطبيؽ اختبار كمداؿ عمى  ت
 ـ النتيجة التي  ومقارنة العي نات  (.8العبوة, الشكؿ )عمى  مصر حالحصوؿ عمييا مع ما ىو  ت
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غير قانوني في النوادي  عمى نحوالتجارية المباعة  العيّناتبعض ى محتو النسبة المئوية ل: (8الشكل )

 دالباستخدام اختبار كمكرياتين البروتين أو ال منالرياضية 
 (%98-93)المدروسة بيف  العي ناتتراوحت النسبة المئوية لممحتوى مف البروتيف أو الكرياتيف في 

-85(لممحتوى في المساحيؽ والمضغوطات بي بالنسبة توافقة مع متطمبات الدستور الأور وبالتالي فيي م

115)%. 
 :دراسة المستحضرات الحاوية عمى الأرجينين 2.2.4.

 ـ  أشكاؿ صيدلية )كبسولات,  عد ةفره بجينيف نظراً لأىمية استخدامو وتو اختيار الحمض الأميني الأر  ت
 عمى نحودة إضافة إلى إمكانية الحصوؿ عميو تعد  مف وجبات متنوعة وشركات مشراب, حبابات شرب(, 

أجريت مراقبة الأشكاؿ الصيدلية . (6)الجدوؿ  )نادي رياضي( قانوني)الصيدليات( وغير  قانوني
لمحمض الأميني الأرجينيف وفؽ ما  قانونيأو غير  قانوني عمى نحوالمستخدمة دوائياً أو غذائياً والمتوفرة 

 ـ عميو دساتير الأدوية العالمية و  تنص   مراقبة التغميؼ الخارجي  إجراء بعض الاختبارات عمييا وىي: ت
 . الفع الةمحتوى المادة معايرة تحديد الذاتية و ولصاقة التوسيـ, تجانس الوزف, 

 :مراقبة التغميف الخارجي ولصاقة التوسيم 1.2.2.4.
ت الدراسة عمى الأشكاؿ الصيدلية المختمفة الحاوية عمى الأرجينيف والمتوفرة في الصيدليات تم  

فكانت جميع الأشكاؿ الصيدلية المستخدمة دوائياً  قانونيوغير  قانوني عمى نحووالنوادي الرياضية 
بالنسبة لمغلاؼ الخارجي ولصاقة التوسيـ  GMPوالػ  الأدوية ريتاستتطمبيا دلممواصفات التي  مطابقة

والمستخدـ  قانونيغير  عمى نحوالمتوفر في النوادي الرياضية  Fوالنشرة الداخمية, أما الشكؿ الصيدلي 
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ـ غذائي فقد طابؽ مواصفات الدستور مف حيث وجود الغلاؼ الخارجي ولصاقة التوسيـ لكف خالفيا تم  كم
 .لذلؾ فيو غير مطابؽ لمتطمبات الدستور فيما يتعمؽ بيذا الاختبارمف حيث وجود النشرة الداخمية 

 اختبار المظهر الخارجي: 2.2.2.4.
 ـ  والحاوية عمى  قانونيأو غير  قانوني عمى نحوتطبيؽ ىذا الاختبار عمى الكبسولات المتوفرة  ت
والمستخدمة دوائياً وغذائياً فكانت جميعيا مطابقة لممواصفات التي يتطمبيا دستور الأدوية فيما  الأرجينيف

 . (2008)المارديني,  الاختبار ىذا يخص  
 تجانس الوزن: اختبار 3.2.2.4.
 ـ  ـ غذائي تم  المستخدمة كم F  العي ناتفقط في  الأرجينيف كبسولاتتطبيؽ ىذا الفحص عمى  ت

 ـ المستخدمة دوائياً.  G ,H العي ناتو  وزنيا وتحديد الوزف الوسطي ليا ثـ تحديد الفرؽ كبسولة و  20أخذ  ت
في   موض حكما ىو  %CV كبسولة ومف ثـ النسبة المئوية لمفرؽ بينيما بيف الوزف الوسطي ووزف كؿ  

 (:7) الجدوؿ

 من كبسولات الأرجينين: نات المدروسةنتائج فحص تجانس الوزن لمعيّ : (7)الجدول 

 %CVالنسبة المئوية لمفرق  عيّنةال

F 
3.37 0.37 2.16 1.45 2.77 0.84 1.74 3.10 2.25 3.81 

1.87 0.69 4.16 1.72 2.18 0.07 1.52 1.75 2.17 1.87 

G1 

0.02 0.01 0.02 0.02 0.02 0 0.05 0.01 0.03 0.01 

0 0.02 0.01 0.01 0.02 0.02 0.01 0 0 0.02 

G2 

0 0.01 0.01 0.03 0.02 0.01 0.01 0.01 0 0.02 

0 0.01 0.01 0 0.02 0.01 0.01 0.01 0.01 0 

H 
2.3 2.3 1.6 4.4 1.6 3 1.8 0.3 3.1 2.7 

1.7 0.5 2.3 4 1.3 3 2.7 2.7 0.4 1.8 
 

و غذائياً, والمتوفرة أبشكؿ كبسولات المستخدمة دوائياً المدروسة  العي ناتوفؽ ىذا الاختبار فإف جميع 
النسبة المئوية لأكبر فرؽ بيف  إف ذ؛ إمطابقة لمتطمبات دساتير الأدوية قانونيأو غير  قانوني عمى نحو

عندما وزف  نسبة مسموحة دستورياً  كبرأ( وىي %5±الوزف الوسطي والوزف الإفرادي لـ تتجاوز )
 بالتالي فيي متجانسة وزنياً.و  ممغ 250الكبسولات أكبر مف 

 :)الأرجينين( الفعّالةمن المادة  تحديد المحتوىاختبار  4.2.2.4.

 ـ  مات تم  الحاوية في تركيبيا عمى الأرجينيف والمستخدمة دوائياً أو كم العي ناتالتحديد الكمي في  ت
دة )حبابات شرب, شراب, كبسولات(, ثـ مقارنة الأدوية بيف شركات مختمفة تعد  غذائية بأشكاؿ صيدلية م
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 ـ  ذ؛ إمختمفة وجباتومف  كمداؿ, الكشؼ في  اختبارالكمي للؤرجينيف وىي  لمتحديد طرائؽاستخداـ ثلاث  ت
بعد الاشتقاؽ بالنينييدريف وتقنية المرئي مجاؿ الأشعة المرئية باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي 

 ت مقارنة النتائج مع المتطمبات الدستورية.تم  الكروماتوغرافيا السائمة عالية الأداء, ثـ 
a) كمدال اختبار: 

 ـ   ـ , ثـ سابقاً الحاوية عمى الأرجينيف كما ذكر  العي ناتإجراء الاختبار عمى  ت حساب نسبة الآزوت  ت
 %32.18المدروسة بعد إجراء الاختبار بالاعتماد عمى نسبة الآزوت في الأرجينيف  العي ناتالعاـ في 

فكانت النسبة المئوية  عمى العبوة, مصر حعمييا مع ما ىو الحصوؿ  ت ـ ت مقارنة النتيجة التي تم  و 
 :(9) ة في الشكؿموض حالمدروسة  العي ناتفي  مف الأرجينيف الوسطية لممحتوى

 
 المدروسة باستخدام اختبار كمدالالتجارية  العيّناتلأرجينين في ممحتوى من االنسبة المئوية ل :(9)الشكل 
 %94أف النسبة المئوية لممحتوى مف الأرجينيف في المستحضرات الدوائية المدروسة أكبر مف  نمحظ

بالنسبة لمكبسولات وبالتالي فيي متوافقة مع المتطمبات  %96بالنسبة للؤشكاؿ الفموية السائمة وأكبر مف
وفي الكبسولات  (%105-95(السائمة  الفموية بأف تكوف النسبة المئوية لممحتوى في الأشكاؿ الدستورية

الذي ىو عمى شكؿ كبسولات كاف متوسط النسبة المئوية ـ الغذائي تم  ما فيما يتعمؽ بالمأ%) 90-110(
وبالتالي فيي غير متوافقة مع المتطمبات الدستورية التي تتطمب أف تكوف النسبة  %90لممحتوى أقؿ مف 
 .%(110-90) المئوية لممحتوى
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b) :الكشف في مجال الأشعة المرئية بعد الاشتقاق بالنينهيدرين 

 ـ في البداية  تركيزه  مف الأرجينيف العياري التأكد مف تكرارية الطريقة مف خلاؿ تحضير محموؿ ت
 ـ  , ثـ قياس امتصاصيتو,سابقاً ميكروموؿ/ مؿ( واشتقاقو بالنينييدريف كما ذكر  0.2) ت تكرار التجربة س ت

كانت قيمة الانحراؼ المعياري النسبي للامتصاصية مساوية . مرات وحساب متوسط الامتصاصيات
 ـ  .عمى تكرارية الطريقة مما يدؿ   0.49%  -0.11)بتراكيز  تحضير سمسمة عيارية للؤرجينيفلؾ ذبعد  ت

 ـ  ذ؛ إ(ميكروموؿ/ مؿ 0.28 -0.22 -0.20 -0.14 واشتقاؽ المحاليؿ  تركيز ثلاث مرات كؿ  تحضير  ت
 امتصاصية ىذه المحاليؿ, وحسبت القيمة المتوسطة ليذه الامتصاصيات المحضرة بالنينييدريف, ثـ قيست

في الشكؿ  موض حوالتراكيز المستخدمة الموافقة بيانياً كما ىو  ومثمت العلاقة بيف متوسط الامتصاصيات
(10). 

 

مقياس الطيف  السمسة العيارية للأرجينين بعد الاشتقاق بالنينهيدرين وقياس الامتصاصية باستخدام: (10)الشكل 
 (نانومتر 570)طول موجة  المرئي الضوئي

 ـ استناداً إلى الخط المستقيـ الذي   كانت معادلة المستقيـ : (10) الحصوؿ عميو في الشكؿ ت
Y=3.8594X + 0.0025 

 ر عف التراكيز بالميكروموؿ /مؿ.تعب   Xعف الامتصاصية,  رتعب   Y: ذإ

Rأما
2
 , مما يدؿ عمى أف الخطية محققة ضمف المجاؿ المدروس.(0.9899) فقد بمغت قيمتيا  

 ـ  مقارنة ت تم  ثـ المدروسة,  العي ناتالنسبة المئوية للؤرجينيف في متوسط حساب و  إجراء الاختبار ت
 ـ النتيجة التي  فكانت النسبة المئوية الوسطية لممحتوى في  عمى العبوة, مصر ح عمييا مع ما ىوالحصوؿ  ت

 .(11)ة في الشكؿ موض ح كما ىي المدروسة العي نات

y = 3.8594x + 0.0025 

R² = 0.9899 

0
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باستخدام مقياس المدروسة التجارية  العيّناتلأرجينين في ممحتوى من امتوسط النسبة المئوية ل :(11)الشكل 

 (عيّنةيمثل حجم ال n)( نانومتر 570الطيف الضوئي المرئي )طول موجة 

 %92حظ أف النسبة المئوية لممحتوى مف الأرجينيف في المستحضرات الدوائية المدروسة أكبر مف نم
بالنسبة لمكبسولات وبالتالي فيي متوافقة مع المتطمبات  %95بالنسبة للؤشكاؿ الفموية السائمة وأكبر مف

وفي الكبسولات  %(105-95)بأف تكوف النسبة المئوية لممحتوى في الأشكاؿ الفموية السائمة  الدستورية
كاف متوسط النسبة المئوية فقد الذي ىو عمى شكؿ كبسولات ـ الغذائي تم  . أما فيما يتعمؽ بالم%(90-110)

وبالتالي فيي غير متوافقة مع المتطمبات الدستورية التي تتطمب أف تكوف النسبة  %90 لممحتوى أقؿ مف
 .%(110-90)المئوية لممحتوى 

c) تقنية الكروماتوغرافيا السائمة عالية الأداء: 

 ـ  في التحديد الكيفي والكمي  OPAباستخداـ كاشؼ الفمورة بعد الاشتقاؽ بػHPLC استخداـ تقنية الػ ت
ارىا ىذه الطريقة أكثر نوعية مف الطريقتيف السابقتيف باعتب تعد  . التجارية المدروسة العي ناتللؤرجينيف في 

 ـ بداية  .طريقة لمفصؿ والتحديد الكمي  ـ  ثـ إيجاد الشروط المناسبة لتحميؿ الأرجينيف ومف ت تطبيؽ  ت
 .التجارية العي ناتالطريقة عمى 

 .1.c:تحديد الطور المتحرك 

 ـ   ـ  ؛ إذاستخداـ طور متحرؾ مكوف مف وقاء السيترات والاسيتونتريؿ ت مفة مف اختبار نسب مخت ت
 ـ , كذلؾ لاختيار الزمف الأفضؿالموافؽ ليا  الأرجينيف حتباسااسيتونتريؿ وتحديد زمف  تغيير طبيعة  ت

 .استبداؿ الاسيتونتريؿ بالميتانوؿالطور العضوي ب
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 .1.1.c الاسيتونتريل:اختبار نسب مختمفة من 

 ـ  ( وىي عمى وقاء سيترات: اسيتونتريؿ) استخداـ ثلاث نسب مختمفة مف مكوني الطور المتحرؾ ت
 ـ وذلؾ لاختيار النسبة الأفضؿ التي سي ,% ((15:85 و( 20:80(, )25:75)الترتيب   استخداميا وفقاً لزمف ت

 ـ الاحتباس الذي سي عند أزمنة احتباس مختمفة الشكؿ  العياري ظيرت قمة الأرجينيف .الحصوؿ عميو ت
 .((8 كما في الجدوؿ نسبة   الموافؽ لكؿ   ت مقارنة زمف الاحتباستم  , و (12)

 

 

 
)اسيتونتريل: وقاء  ك:خدام نسب مختمفة من الطور المتحر الأرجينين العياري عند استكروماتوغرامات : (12)الشكل 

 (نترميكرو 00 مل/د, حجم الحقنة1 ق التدف معدّل)كاشف الفمورة,  HPLC تقنية السيترات( باستخدام

  

 (20:80))وقاء السيترات: اسيتونتريل( 

 (15:85) )وقاء السيترات: اسيتونتريل(

 (25:75)وقاء السيترات: اسيتونتريل( )
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الأرجينين العياري الموافق لها وزمن احتباس مدروسة وقاء السيترات: اسيتونتريل( الالنسب المختمفة من ) :8))الجدول 
 :( نترميكرو  20مل/د, حجم الحقنة 1التدفق  معدّل)كاشف الفمورة,  HPLC تقنية عند استخدام

 

 

 

 

الأرجينيف عمى العمود عند استخداـ نسب مختمفة مف اختلاؼ زمف احتباس  (8) حظ مف الجدوؿنم
قوة الطور  زيادة نتيجة(, زمف الاحتباس عند زيادة نسبة الطور العضوي )الاسيتونتريؿ قؿ   إذ ؛الاسيتونتريؿ

 مف العمود أسرع. الأرجينيفالمتحرؾ وبالتالي أصبحت عممية  شطؼ 
.2.1.c :تغيير طبيعة الطور العضوي 

 ـ  تغيير طبيعة الطور العضوي مف خلاؿ استبداؿ الاسيتونتريؿ بالميتانوؿ ليصبح الطور المتحرؾ  ت
عند زمف مختمؼ عنو عند العياري ظيرت قمة الأرجينيف . ((25:75ميتانوؿ( بنسبة وقاء سيترات: )

ت مقارنة زمني الاحتباس الناتجيف عف استخداـ تم  و  ,(13)الشكؿ  )وقاء السيترات: اسيتونتريؿ( استخداـ
 .(9) في الجدوؿ موض ح, كما ىو نفسيا النسبة السابقة ميتانوؿ مع وقاء السيترات وعندالاسيتونتريؿ وال

 

 
 الأرجينين العياري عند تغيير طبيعة الطور العضوي في الطور المتحرك باستخدامكروماتوغرامات مقارنة  :(13)الشكل 

 (نترميكرو 00 مل/د, حجم الحقنة 1التدفق  معدّل)كاشف الفمورة,  HPLC تقنية
  

 (minزمن الاحتباس ) وقاء السيترات: اسيتونتريل()نسبة الطور المتحرك
15:85 16.6 

20:80 7.2 

25:75 3 

 ((25:75 (اسيتونتريل :)وقاء السيترات

 ((25:75ميتانول(  :)وقاء السيترات
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 تقنية في الطور المتحرك باستخدام اختلاف زمن احتباس الأرجينين عند تغيير طبيعة الطور العضوي :(9)الجدول 
HPLC  ,(نترميكرو 00مل/د, حجم الحقنة  1التدفق  معدّل)كاشف الفمورة: 

 )د(زمن الاحتباس  الطور المتحرك

 33.3 (25:75)ميتانوؿ( بنسبة وقاء السيترات: )

 3 (25:75)اسيتونتريؿ( بنسبة وقاء السيترات: )

 

مف الاسيتونتريؿ يمكف  مف الميتانوؿ بدلاً  يانفسداـ النسبة ازدياد زمف الاحتباس عند استخ نمحظ
بالتالي تفسير ذلؾ بسبب زيادة قطبية الطور المتحرؾ عمى اعتبار الميتانوؿ أكثر قطبية مف الاسيتونتريؿ 

 .طؼ الأرجينيف مف الطور الثابتشعمى وضعُفت قدرتو  ميتانوؿاستخداـ العند  قمت قوة الطور المتحرؾ
 ـ بالنتيجة  الذي أعطى  (20:80)أسيتونتريؿ( بنسبة وقاء السيترات: اختيار الطور المتحرؾ المكوف مف ) ت

  .دقيقة( 7.2) زمف احتباس أفضؿ
.2.c الذاتية اختبار: 

عياري مف الحمض الأميني الأرجينيف في جياز محموؿ حقف  ت ـ لإجراء ىذا الاختبار 
 ـ الكروماتوغرافيا السائمة عالية الأداء, و  أيضاً حقف محاليؿ المستحضرات التجارية فكانت النتيجة مطابقة  ت

 العي ناتالأرجينيف في  عمى وجود مما يدؿ   كروماتوغرامات المستحضرات التجارية لمكروماتوغراـ العياري,
حدى 14الشكؿ ) يوض ح. المدروسة  يوض ح, و العي نات( الكروماتوغرامات الناتجة عف حقف العياري وا 
 المدروسة. العي ناتلموافقة لجميع الكروماتوغرامات ا (3)الممحؽ 

 

 

OPA 
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)الطور  HPLCباستخدام تقنية  G1, الأرجينين العياري والأرجينين في الكبسولات OPA اتكروماتوغرم :(14) الشكل

 00, حجم الحقنة مل/ د 1التدفق  معدّلكاشف الفمورة, , 00: 00, بنسبة وقاء السيترات: اسيتونتريل :المتحرك

  (لترميكرو 

.3.c تحديد المحتوى: ختبارا 

 ـ  بدايةً   72تركيزه )أرجينيف عياري التأكد مف تكرارية الطريقة مف خلاؿ تحضير محموؿ  ت

وقياس مساحة القمة الناتجة بعد الكشؼ HPLC حقنو بجياز  ثـ OPAستخداـ ميكروموؿ/ مؿ( واشتقاقو با
 ـ ثـ  .سابقاً بالفمورة كما ذكر  تكرار التجربة خمس مرات وحسبت القيمة المتوسطة لمساحات القمـ الناتجة  ت

 ـ  .عمى تكرارية الطريقة يدؿ  مما  %0.55فكانت قيمة الانحراؼ المعياري النسبي لممساحة مساوية   ت
 ـ  إذ ؛(ميكروموؿ/ مؿ72 -60 -48 -36 -24 -18 وبتراكيز ) تحضير سمسمة عيارية للؤرجينيف  كؿ  تحضير  ت

جراء اشتقاؽ قبؿ العمود لممحاليؿ المحضرة باستخداـ  تركيز ثلاث مرات  ـ  .OPAوا  مساحات قياس  ت
 إثارةوالكشؼ عنيا بمقياس الفمورة عند طوؿ موجة  سطوح القمـ الناتجة عف المحاليؿ بعد اشتقاقيا

(Excitation )340 وطوؿ موجة إصدار نانو متر(Emission )470 يذه حسبت القيمة المتوسطة ل .نانومتر
حبيانياً كما ىو  المساحات ثـ مثمت العلاقة بيف متوسط المساحات والتراكيز المستخدمة الموافقة في  موض 

 (:15) الشكؿ

 

 الأرجينين العياري

 G1الأرجينين في الكبسولات 
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)الطور المتحرك: وقاء  HPLCواستخدام تقنية  OPAالسمسة العيارية للأرجينين بعد الاشتقاق بالـ : (15الشكل )

 (لترميكرو  20الحقنة  , حجممل/ د 1 التدفق معدّل, كاشف الفمورة, 00: 00السيترات: اسيتونتريل, بنسبة 

 ـ استناداً إلى الخط المستقيـ الذي   ( كانت معادلة المستقيـ :15الحصوؿ عميو في الشكؿ) ت
Y=23002X- 51895 

 .ميكروموؿ/ مؿز بالػ ر عف التراكيتعب   Xر عف مساحة القمة, تعب   Y: إذ

Rأما 
2

 عمى أف الخطية محققة ضمف المجاؿ المدروس. يدؿ  , مما (0.9988) فقد بمغت قيمتيا 

 ـ  مقارنة النتيجة ت تم  ثـ المدروسة,  العي ناتحساب النسبة المئوية للؤرجينيف في و  إجراء الاختبار ت
 ـ التي  طية لممحتوى في فكانت النسبة المئوية الوس ,عمى العبوة مصر حالحصوؿ عمييا مع ما ىو  ت

 (.(16ة في الشكؿ موض حكما ىي  المدروسة العي نات

 
 HPLC تقنية باستخدام المدروسةالتجارية  العيّناتلأرجينين في ممحتوى من امتوسط النسبة المئوية ل : (16الشكل )

 00حجم الحقنة  مل/ د,  1التدفق معدّلكاشف الفمورة, , 00: 00, بنسبة اسيتونتريلالسيترات: )الطور المتحرك: وقاء 
 (لترميكرو 

y = 23002x - 51895 

R² = 0.9988 
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أف متوسط النسبة المئوية لممحتوى مف الأرجينيف في المستحضرات الدوائية المدروسة أكبر  نمحظ
بالنسبة لمكبسولات وبالتالي فيي متوافقة مع  %92 بالنسبة للؤشكاؿ الفموية السائمة وأكبر مف %95مف 

وفي  (95-105%) حتوى في الأشكاؿ الفموية السائمةالنسبة المئوية لمم بأف تكوف المتطمبات الدستورية
ة قانونيـ الغذائي والموجود في السوؽ المحمية بطريقة غير تم  أما فيما يتعمؽ بالم%( 110-90)الكبسولات 

الدستورية وبالتالي فيي غير متوافقة مع المتطمبات  %90كاف متوسط النسبة المئوية لممحتوى أقؿ مف 
 %(.110-90) التي تتطمب أف تكوف النسبة المئوية لممحتوى

 :التحميل الإحصائي 3.4.

 ـ  ذكر سابقاً  كما  مف مجموعتيف متوس طي بيف الفروؽ لدراسة T- student اختبار الاعتماد عمى ت
 الأرجينيف متوس طات وذلؾ مف حيث محتوى عد ة بيف الفروؽ لاختبار( ANOVA) أنوفا واختبار, البيانات

 المدروسة. العي ناتفي 

 :الأرجينين محتوى فيالمستخدمة  طريقةالتأثير  1.3.4.

محتوى  فيؼ في مجاؿ الأشعة المرئية( , الكشHPLCالتحديد الكمي ) ةطريق تأثيرت دراسة تم  
مثلًا كانت  .%5عند مستوى دلالة  مف خلاؿ إجراء اختبار ستيودنت المدروسة العي ناتفي الأرجينيف 

وىي أكبر مف 0.138 تساوي  Fركة شعند المقارنة بيف الطريقتيف بالنسبة لم لمحسوبةا P. Valueقيمة 
رة, وكانت نتائج المذكو  ركةشلموبالتالي لا يوجد فروؽ ذات دلالة إحصائية بيف الطريقتيف بالنسبة , 0.05

حالدراسة   .(10)لجدوؿ ة في اموض 
:  (Nالتجارية المدروسة العيّناتفي  لأرجينينا من محتوىال في المستخدمة ةقيالطر  دراسة تأثير نتائج :(10)الجدول 

 :(عيّنةحجم ال

متوسط المحتوى  N الشركة
HPLC 

 الانحراف المعياري
HPLC 

 متوسط المحتوى
VIS./ Ninhydrin 

 الانحراف المعياري
VIS./ Ninhydrin 

P. Value 

 انمحسوبة

F 10 86.2170 3.16973 87.9870 1.71806 0.138 

G1 10 98.8240 4.38326 97.6540 1.93949 0.450 

G2 10 99.4700 2.57540 97.8720 1.95574 0.136 

H 10 100.0970 4.97195 94.1660 1.14523 0.004 

I1 5 99.5780 3.78506 99.4340 2.66943 0.946 

I2 5 98.8000 3.13805 96.6980 1.68455 0.223 

I3 5 98.7800 2.38305 98.3760 1.51077 0.757 

J 2 97.0050 0.51619 97.8550 0.02121 0.258 
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والكشؼ  HPLCعدـ وجود فروؽ ذات دلالة إحصائية بيف الطريقتيف ) السابقمف الجدوؿ  نمحظ
 P. value)قيمة  التجارية المدروسة  العي ناتفي  الأرجينيف محتوىي مجاؿ الأشعة المرئية( لتحديد ف

  .(0.05˃ لمحسوبةا P. Value)H نات الشركة باستثناء عي   (0.05˂المحسوبة 

 :الأرجينين محتوىفي ل الوجبة في الشركة الواحدة تأثير عام .3.4.2
المدروسة,  العي ناتفي  الأرجينيف محتوىفي عامؿ الوجبة في الشركة الواحدة  تأثيرت دراسة تم  

و تطبيؽ  Gفي الشركة  G2و  G1بيف الوجبتيف  بيؽ اختبار ستيودنت لدراسة الفرؽمف خلاؿ تط وذلؾ
الجدوؿ ة في موض حوكانت نتائج الدراسة I في الشركة  I1, I2, I3 اختبار أنوفا لدراسة الفروؽ بيف الوجبات 

11. 
التجارية  العيّناتفي  الأرجينينمن  محتوىال فيالواحدة  في الشركةعامل الوجبة  دراسة تأثير نتائج(: 11) الجدول

 :المدروسة

 المحسوبة  P.Value الوجبة الطريقة الشركة

G 

HPLC 

G1 

0.693 
G2 

VIS./ Ninhydrin 
G1 

0.805 
G2 

I 

HPLC 

I1 

0.902 I2 

I3 

VIS./ Ninhydrin 

I1 

0.139 I2 

I3 

 

أف قيمة  Iلمشركة  الثلاثوالوجبات  Gلمشركة  نتيجة المقارنة بيف الوجبتيف (11)مف الجدوؿ  نمحظ
P. Value سواء كاف بطريقة  , 0.05المحسوبة كانت أكبر مفHPLC مجاؿ الأشعة  أو بالكشؼ في
  إحصائية بيف الوجبات لمشركة الواحدة. وبالتالي لا يوجد فروؽ ذات دلالة المرئية,

 :الأرجينين محتوى فيامل اختلاف الشركة المصنعة تأثير ع. 3.4.3

بار أنوفا لممقارنة بيف مف خلاؿ تطبيؽ اخت الأرجينيف محتوى فيدراسة تأثير اختلاؼ الشركة ت تم  
 ـ ـ غذائي تم  ىو م Fف الشكؿ مف الشركة إ إذ ؛ F, G,Hباختلاؼ الشركات الكبسولات محتوى متوسطات   ت
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 ـ بينما باقي الأشكاؿ مستخدمة دوائياً  ,(قانونيغير  عمى نحوالحصوؿ عميو مف نادي رياضي )  ت
حالصيدليات, نتائج الدراسة الحصوؿ عمييا مف   (:12)الجدوؿ ة في موض 

التجارية  العيّناتنتائج دراسة تأثير عامل اختلاف الشركة المصنعة عمى المحتوى من الأرجينين في : (12الجدول )
 :أو الكشف بمقياس الطيف الضوئي المرئي HPLCباستخدام المدروسة 

 المقارن بها الشـركة الشـركة
P. Value المحسوبة 

 
VIS./ Ninhydrin HPLC 

F 

 

G1 0.000 0.000 

G2 0.000 0.000 

H 0.000 0.000 

G1 H 0.000 0.443 

G2 H 0.000 0.705 

 

وجود فروؽ ذات دلالة إحصائية لممحتوى مف الأرجينيف بيف الشركات  (12)مف الجدوؿ  نمحظ
استخداـ وذلؾ عند  (0.05> المحسوبة P. Value)مات عذائية تم  المصنعة لمكبسولات سواء دوائية أو م

لمتحديد الكمي للؤرجينيف, بينما لا توجد فروؽ ذات دلالة  الضوئي المرئي بمقياس الطيؼطريقة الكشؼ 
المحسوبة  P. valueقيمة )إحصائية بيف الشركات المصنعة لمكبسولات المستخدمة دوائياً فيما بينيا 

بيف الشركة المصنعة لمكبسولات أيضاً فروؽ ذات دلالة إحصائية في حيف كانت ىناؾ  .(0.05˂
 (0.05> المحسوبة P. Valueالمصنعة لمكبسولات المستخدمة دوائياً )ة الشركية مقارنة مع مات غذائتم  كم

 . HPLCالػعند استخداـ تقنية 
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 الاستنتاجات. 5

Conclusion 

 ـ  -  -ؿالمتوفرة محمياً والحاوية عمى مراقبة جودة بعض المستحضرات التجارية في ىذا البحث  ت
 المتوفرة الحاوية عمى كرياتيف وبروتيف.  العي ناتبعض لرجينيف, وكذلؾ أ
 ـ  - الاعتماد عمى المرجعيات العالمية ومتطمبات دساتير الأدوية العالمية لدراسة جودة ىذه  ت

 المستحضرات مف حيث:
 التحديد الكمي لمكرياتيف والبروتيف. 
 .التأكد مف وجود الأرجينيف 
 التحديد الكمي للؤرجينيف. 
  الاختبارات مثؿ اختبار التغميؼ الخارجي ولصاقة التوسيـ, اختبار المظير إجراء بعض

 الخارجي وتجانس الوزف لمكبسولات الحاوية عمى الأرجينيف.
 ـ   - تطبيؽ اختبار كمداؿ عمى المستحضرات الحاوية عمى الكرياتيف والبروتيف فكانت النسبة  ت

بي بالنسبة لممساحيؽ الدستور الأور  مطابقة لما يتطمبووىي  (93-98%)المئوية لممحتوى 
 .والمضغوطات

 ـ  - مداؿ, مستحضراتو المتوفرة وىي طريقة ك لمتحديد الكمي للؤرجينيف في طرائؽتطبيؽ ثلاث  ت
 ,الكشؼ في مجاؿ الأشعة المرئية باستخداـ مقياس الطيؼ الضوئي بعد الاشتقاؽ بالنينييدريف

بعد الاشتقاؽ قبؿ العمود باستخداـ أورتوفتاؿ دي الدىيد والكشؼ  HPLCتقنية الػوكذلؾ باستخداـ 
لمستحضرات الحاوية عمى الأرجينيف متوسط النسبة المئوية لممحتوى في ا كاف, بمقياس الفمورة

 :تتراوح بيف المستخدمة دوائياً والمصنعة محمياً 
 الكبسولاتفي  96-98%)) ,في الأشكاؿ الصيدلية السائمة( (95-100%مداؿ: بطريقة ك. 

 98%) ائمة,ػيدلية السػفي الأشكاؿ الص (%96-100) :عة المرئيةػمجاؿ الأش ؼ فيػبالكش-

 . ي الكبسولاتف (94
 تقنية الػ باستخداـ:HPLC %100-97) )في (98-101%) , في الأشكاؿ الصيدلية السائمة

 .الكبسولات

 فكاف متوسط ـ غذائيتم  كم ةوالمستخدم كبسولات الميربة الحاوية عمى الأرجينيفبالنسبة لمأما  -
 النسبة المئوية لممحتوى:

  :86طريقة كمداؿ%. 
 88%  :الكشؼ في مجاؿ الأشعة المرئية. 
  باستخداـHPLC  :86%. 
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متطمبات دساتير الأدوية وىذا مع وافقة تمالمستحضرات المستخدمة دوائياً  بما يخص  جميع النتائج كانت 
عند قيامو بالتحديد الكمي للؤرجينيف في 2004 عاـ  Hessما يتطابؽ مع النتيجة التي حصؿ عمييا العالـ 

ح سبة المئوية لممحتوى تتراو وجد أف الن إذ ؛أشكالو الصيدلية المدروسة )مضغوطات وكبسولات(
 .متطمبات دستور الأدوية الأمريكي يا وىي تتوافؽ مععن مصر حكمية المف ال  90-110%فبي

ـ غذائي فقد خالفت متطمبات الدستور تم  أما الكبسولات الميربة الحاوية عمى الأرجينيف والمستخدمة كم
 كذلؾ خالفت دستور الأدوية مف حيث وجود النشرة الداخمية. فيما يتعمؽ بالتحديد الكمي ليا

 ـ   - عدـ وجود فروؽ ذات  مف الأرجينيف, لوحظ المحتوى فيتأثير طريقة التحميؿ الكمي دراسة  ت
والكشؼ في مجاؿ الأشعة المرئية( لتحديد محتوى الأرجينيف في  HPLCدلالة إحصائية بيف الطريقتيف )

بالتالي يمكف الاكتفاء باستخداـ إحدى الطريقتيف في التحديد . Hنات الشركة التجارية باستثناء عي   العي نات
 الكمي للؤرجينيف. 

 ـ   - محتوى الأرجينيف, لوحظ عدـ وجود فروؽ  فيعامؿ الوجبة في الشركة الواحدة  تأثيردراسة  ت
 .الواحدة ركةشجودة الانتاج ضمف ال عمى ذات دلالة إحصائية بيف الوجبات لمشركة الواحدة مما يدؿ  

 ـ  - إحصائية وجود فروؽ ذات دلالة لوحظ محتوى الأرجينيف,  فيدراسة تأثير اختلاؼ الشركة  ت
مات عذائية وذلؾ عند تم  لممحتوى مف الأرجينيف بيف الشركات المصنعة لمكبسولات سواء دوائية أو م

استخداـ طريقة الكشؼ في مجاؿ الأشعة المرئية لمتحديد الكمي للؤرجينيف, ووجود فروؽ ذات دلالة 
نعة لمكبسولات لمصا ركةشالمات غذائية مقارنة مع تم  إحصائية بيف الشركة المصنعة لمكبسولات كم

توجد فروؽ ذات دلالة إحصائية بيف الشركات  ـبينما ل ,HPLC تقنية عند استخداـ المستخدمة دوائياً 
 .عمى جودة الإنتاج المحمي مما يدؿ   المصنعة لمكبسولات المستخدمة دوائياً فيما بينيا
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 التوصيات. 6

Recommendations 

 :التوصيات والمقترحات ىيخمص ىذا البحث إلى مجموعة مف 

يوصى بضرورة إجراء فحوص مراقبة الجودة وذلؾ وفقاً لما تتطمبو دساتير الأدوية والمراجع  -
مات غذائية والمتوفرة في السوؽ المحمية لمتأكد تم  العالمية لممستحضرات المستخدمة دوائياً أو كم

 مف مدى تحقيقيا لمفائدة المرجوة منيا.
مف النمط  الفع اؿكمو شمتابعة الدراسة لمتأكد مف أف المستحضرات المدروسة تحوي الأرجينيف ب -

 أرجينيف. -ؿ
  متابعة الدراسة عمى المستحضرات الأخرى المتوفرة محمياً والحاوية في تركيبيا أحماض أمينية

 مختمفة.
  في الأوساط الحيوية.  فر الحيوي ليذه المستحضراتادراسة التو 
 مات الغذائية في السوؽ المحمية تم  مف تطبيؽ التشريعات والقرارات الناظمة لوجود الدواء والم التأكد

 ومكافحة عمميات التيريب.
 مجيولة ؛ إذ إنيا ضرورة توعية المواطف لممخاطر الصحية التي تنجـ عف المستحضرات الميربة

 المصدر فقد تكوف متخربة أو مزورة.
 ي المصنع محمياً وزيادة الثقة بو.نالتأكيد عمى جودة الدواء الوط 
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 (1)الممحق 

 .الصيغ العامة للأحماض الأمينية البروتينية

 

L-Alanine (Ala / A) 

 

L-Arginine (Arg / R) 

 

L-Aspargine (Asn / N) 

 

L-Aspartic acid (Asp / D) 

 

L-Cysteine (Cys / C) 

 

L-Glutamic Acid (Glu / E) 

 

L-Glutamine (Gln / Q) 

 

Glycine (Gly / G) 

 

L-Histidine (His / H) 

 

L-Isoleucine (Ile / I) 

 

L-Leucine (Leu / L) 

 

L-Lysine (Lys / K) 

 

L-Methionine (Met / M) 

 

L-Phenylalanine (Phe / F) 

 

L-Proline (Pro / P) 

 

L-Serine (Ser / S) 

 

L-Threonine (Thr / T) 

 

L-Tryptophane (Trp / W) 

 

L-Tyrosine (Tyr / Y) 

 

L-Valine (Val / V) 
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 (2الممحق )

 الخصائص الفيزيوكيميائية للأحماض الأمينية

A الوزن  الحمض الاميني
 الجزيئي

توافر ضمن 
 %البروتين

لاقطبية السمسمة 
 pKa1 pKa2 pKaR PI (R) الجانبية

UV 

* 

FLU 

** 

Ala Alanine 71,08 9 0,53 2,3 9,8  6,05   

Arg Arginine 156,2 4,7 -0,85 2,2 9,05 12,5 10,775   

Asn Asparagine 114,11 4,4 -1,05 2 8,8  5,4   

Asp Acid aspartique 115,09 5,5 -0,02 2,1 9,8 3,9 3   

Cys Cystéine 103,14 2,8 0,93 1,7 10,8 8,3 5   

Gln Glutamine 128,14 3,9 -1,09 2,2 9,1  5,65   

Glu Acid glutamique 129,12 6,2 -0,07 2,2 9,7 4,3 3,25   

Gly Glycine 57,06 7,5 0 2,3 9,8  6,05   

His Histidine 137,15 2,1 --0,23 1,8 9,2 6,0 7,6   

Ile Isoleucine 113,17 4,6 1,99 2,3 9,8  6,05   

Leu Leucine 113,17 7,5 1,99 2,3 9,8  6,05   

Lys Lysine 128,18 7 -0,52 2,2 8,95 10,5 9,725   

Met Methionine 131,21 1,7 1,08 2,3 9,2  5,75   

Phe Phenylalanine 147,18 3,5 2,24 2,6 9,2  5,9 * ** 

Pro Proline 97,12 4,6 1,01 2 10,6  6,3   

Ser Serine 87,08 7,1 -0,56 2,2 9,2  5,7   

Thr Threonine 101,11 6 -0,26 2,6 10,4  6,5   

Trp Tryptophane 186,21 1,1 2,31 2,4 9,4  5,9 * ** 

Tyr Tyrosine 163,18 3,5 1,7 2,2 9,1 10,1 5,65 * ** 

Val Valine 99,14 6,9 1,46 2,3 9,8  6,05   
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 (3)الممحق 
)الطور المتحرك  HPLC تقنية استخدامو OPA شتقاقها بالـبعد ا العيّناتالأرجينين العياري و  ,OPAكروماتوغرامات 

  (نترميكرو 00مل/د, حجم الحقنة  1التدفق  معدّلكاشف الفمورة, (, 00: 00) بنسبة (اسيتونتريل)وقاء السيترات: 
 

 
a  م اكروماتوغرOPA 

 
b  م الأرجينين العيارياكروماتوغر 

 
c  م للأرجينين في الكبسولات اكروماتوغر F

 
d  م للأرجينين في الكبسولات اكروماتوغرG1 

 
e  م للأرجينين في الكبسولات اكروماتوغرG2 
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f  الكبسولات في للأرجينين ماكروماتوغر H 

 
g  الشرب حبابات في للأرجينين ماكروماتوغر I1 

 
h  الشرب حبابات في للأرجينين ماكروماتوغر  I2 

 
i   م للأرجينين في حبابات الشرب اكروماتوغرI3

 
J  م للأرجينين في الشراب اكروماتوغرJ 
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 (4)الممحق 

 ميكرومول/ مل 0.2عند التركيز  باستخدام مقياس الطيف الضوئي المرئي طريقة الكشفتكرارية  (1): الجدول

 بمقياس الطيف الضوئي ق بالنينهيدرين والكشفالسمسمة العيارية للأرجينين بعد الاشتقا امتصاصية(2):  الجدول
 (نانو متر570 طول موجة ) المرئي

ميكرومول/ ملالتركيز  متوسط الامتصاصية الانحراف المعياري  
0.022553 0.462 0.11 

0.019012 0.534 0.14 

0.005801 0.759 0.20 

0.009842 0.929 0.22 

0.076687 1.099 0.28 

 

 المدروسةالتجارية  العيّناتالنسبة المئوية لممحتوى من الأرجينين في  (3)الجدول 
 مقياس الطيف الضوئي المرئيباستخدام  عيّنة كلّ والانحراف المعياري النسبي في 

 

 دوائـــــــــــــــــي م غذائيتمّ م

 شراب حبابات شرب كبسولات كبسولات
N F G1 G2 H I1 I2 I3 J 

1 90.14 100.54 98.38 95.09 100.02 96.93 96.93 97.87 

2 86.38 98.74 96.21 94.45 101.50 95.13 100.54 97.84 

3 88.13 96.93 100.18 95.85 102.34 99.19 96.93 

 

4 85.81 100.54 94.59 92.66 96.68 97.11 98.74 

5 89.50 96.93 98.20 95.35 96.63 95.13 98.74 

6 87.29 96.93 96.21 93.51 

 

7 89.92 98.74 98.92 94.55 

8 85.57 95.13 96.57 92.68 

9 89.45 95.13 100.90 94.55 

10 87.68 96.93 98.56 92.97 

 97.85 98.38 96.70 99.43 94.17 97.87 97.65 87.99 انوسطي

الانحراف 

 انمعياري اننسبي
1.95 1.99 2 1.22 2.68 1.74 1.53 0.03 

 

الانحراف  الوسطي الامتصاصيات
 المعياري

الانحراف 
 المعياري النسبي

0.7654 0.7538 0.7594 0.7579 0.7581 0.759 0.758933 0.003764 0.493555 
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 (5) الممحق
 ميكرومول/ مل 72 تركيزالعند HPLCالتأكد من تكرارية تقنية  :(1)الجدول 

 مل/د, حجم الحقنة  1التدفق  معدّلكاشف الفمورة, (, 00: 00) بنسبة (اسيتونتريل)الطور المتحرك )وقاء السيترات: 
 (نترميكرو 00

 

 HPLCوحقنها بجهاز OPAمساحات قمم السمسمة العيارية بعد الاشتقاق بالـ 2): )الجدول 

مل/د, حجم الحقنة  1التدفق  معدّلكاشف الفمورة, (, 00: 00)بنسبة ( اسيتونتريلالطور المتحرك )وقاء السيترات: ) 
 (نترميكرو 00

 

 

 

 

 

 كلّ حراف المعياري النسبي في المدروسة والانالتجارية  العيّنات( النسبة المئوية لممحتوى من الأرجينين في 3الجدول )
 (في الجدول السابق نفسها الشروط) HPLCباستخدام تقنية  عيّنة

 

م غذائيتمّ م  دوائـــــــــــــــــي 

 شراب حبابات الشرب كبسولات كبسولات
N F G1 G2 H I1 I2 I3 J 

1 87.34 97.07 102.35 92.66 95.09 96.67 100.65 96.64 

2 87.11 106.80 100.40 107.06 104.69 95.23 101.12 97.37 

3 84.11 97.84 98.80 97.84 102.03 99.42 96.52 

 

4 86.02 91.19 95.08 95.66 97.66 99.24 95.97 

5 88.89 104.49 101.99 97.33 98.42 103.44 99.64 

6 80.96 97.89 101.80 97.19 

   

7 81.62 100.71 99.38 105.12 

8 89.05 97.84 97.47 107.20 

9 90.68 95.75 96.08 99.49 

10 86.39 98.66 101.35 101.42 

 97.01 98.78 98.80 99.58 100.1 99.47 98.82 86.22 الوسطي

الانحراف انمعياري 

 اننسبي
3.68 4.43 2.59 4.97 3.80 3.17 2.41 0.53 

الانحراف  الوسطي مساحات القمم
 المعياري

الانحراف 
 المعياري النسبي

1570362 1553453 1552141 1568146 1556317 1560084 8542.319 0.547555 

 التركيز ميكرومول/ مل متوسط المساحة الانحراف المعياري
60354.50877 367564.667 18 

70951.40106 513546 24 

59007.40976 766363.33 36 

104283.6415 1027962 48 

51455.74872 1619516.57 72 
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Abstract 

Illegal drugs and dietary supplements are commonly and widely used in many 

countries, and this consists one of economic and healthy problems in the world, 

including Syria. This research has been performed as a step to ensure the com-

patibility of studied products, used as drugs or dietary supplements, to pharma-

copeia specifications and labeling information. Furthermore this research may 

permit to ensure the safety of dietary supplements purchased from pharmacies 

(legally) or from sports clubs (illegally).  

In the first part of the research, we studied some dietary supplements containing 

creatine and protein obtained from sports clubs. Then the research focused on 

the amino acid “l-arginine” which is available in several pharmaceutical forms 

obtained from pharmacies (legally) or from sports clubs (illegally).  

The performed tests included exterior label and labeling, weight uniformity, 

identification and content verification of active substance. Three methods were 

used for quantitative determination of arginine in its products; Kjeldahl test,  

HPLC and visible spectrophotometer. 

Concerning the content of active substance, the results revealed that dietary sup-

plements containing creatine and protein were conform to the European pharma-

copoeia specifications. Products containing arginine, used as medication and 

locally manufactured, were conform to pharmacopoeia specifications while its 

illegal dietary supplements were not.  

No statistically significant differences were found between the two used meth-

ods for quantitative determination of arginine (HPLC/visible spectrophotometer) 

except for one product. In addition, no differences between studied batches for 

the same company were observed.  

By comparing the studied companies, the method of visible spectrophotometer 

revealed the presence of statistically significant differences between arginine 

capsules used as drugs from different companies, and between those capsules 

used as dietary supplements.  However, using HPLC, these differences were ob-

served only between capsules used as drugs and capsules used as dietary sup-

plements. 
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