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 كهًت شكش  

  

 الأعزبر سثٺظ ٝغ٨ ح٢٥ٺ٪ٺخء ح٥قٺذ٥ٺش ٳح٥شٝخرش ح٥ذٳحثٺش ح٥ؾ٢ش ٣ؿضٹ٤ رذحٹش أطٴؿٰ د

ح٥زٷ طٚن٤ رخلإؽشحٗ ٦ّٶ ٱزح ح٥زلغ، ٳح٥زٷ ١خ٫ ٥ٰ انذكزىس يصغفً فىاص شحُخ 

ح٥ذٳس حلأ١زش ٳحلأٱ٨ ٙٸ ح٥٪ظخرْش ح٥٪غظ٪شس ٳحلاٱظ٪خ٧ ح٥ذحث٨، ٳح٥لشؿ ٦ّٶ طؤ٩ٺ٬ ١خٙش 

ح٥٪غظ٦ض٩خص ح٦ْ٥٪ٺش ٳح٥ْ٪٦ٺش، ٳطٞذٹ٨ ح٥ٮقخثق ح٥زٮخءس ٳح٥ٲخ٩ش ح٥ظٸ ١خ٫ ٥ٲخ ح٥ذٳس حلأ١زش 

 .ٙٸ إٮخء ٱزح ح٥زلغ ٳ٭ؾشٯ ٙٸ ح٥٪ـلاص ح٥ْخ٥٪ٺش

  ٳأطٴؿٰ رـضٹ٤ ح٥ؾ٢ش ا٥ٶ ٥ـٮش ح٥ل٨٢ ح٥٪٪ؼ٦ش رخلأعظخر ح٥ذ١ظٴس ٩ل٪ذ ّزذ ح٥ل٪ٺذ

 .اع٪خّٺ٤ ٳحلأعظخر ح٥ذ١ظٴس ّ٪خس خٺخه ح٥زٹ٬ طٚن٦ٴح رٞزٴ٣ طل٢ٺ٨ ٱزٯ ح٥شعخ٥ش

 ؽ٢شحً ٥ْ٪خدس ٦١ٺش ح٥قٺذ٥ش ٙٸ ؿخ٩ْش ك٦ذ ٩٪ؼ٦ش رخ٥ذ١ظٴس أك٪ذ خ٦ٺ٤. 

 ؽ٢شحً ٦٥ذ١ظٴس ٦ّٸ ح٥شٕزخ٫ ح٥زٷ ؽخسٟ ٙٸ ٱزح ح٥زلغ. 

  ؽ٢شحً ٥ـ٪ٺِ أّنخء ح٥ٲٺجش ح٥ظذسعٺغش ح٥زٹ٬ عخٱ٪ٴح رظٞذٹ٨ رْل ح٥ٮقخثق ح٦ْ٥٪ٺش ٥ٲزح

ح٥زلغ ٳأخـ رخ٥ز١ش ح٥ذ١ظٴسس ٱخدٹخ ح٥٪ل٦ٸ، ح٥ذ١ظٴسس أ٤٩ حلأؽٞش، ح٥ذ١ظٴس مخٱش 

 . ٳسدس، ح٥ذ١ظٴس اع٪خّٺ٤ ى٢ٴ، ٳح٥ذ١ظٴس ٳعٺ٨ ّزذ ح٥ٴحكذ

 ؽ٢شحً ٥ؾش١ش آعٺخ ٦٥قٮخّخص ح٥ذٳحثٺش ٦ّٶ دّ٪ٲخ ٦٥زلغ ح٦ْ٥٪ٸ. 

  ؽ٢شحً لأعشس ٩خزش حلأرلخع ر٦٢ٺش ح٥قٺذ٥ش ٙٸ ؿخ٩ْش ك٦ذ ٥٪خ ٝذ٩ٴٯ ٥ٸ ٬٩ د٨ٍّ

 .ٳ٩غخّذحص ىٺ٦ش ح٥ٚظشس ح٥٪خمٺش ٳأخـ رخ٥ز١ش ح٥٪خزشٹش اٹ٪خ٫ ح٥لغ٬

 أ٩ٸ ٳأرٸ ٳأخٴطٸ: ؽ٢شحً ٥٪٬ ٦٩ئٳح كٺخطٸ كزخً ٳأ٩لًا ٳعْخدس. 

  ٰؽ٢شأ لأفذٝخثٸ ح٥زٹ٬ دْٙٴح حلأ٤٩ ٙٸ ٭ٚغٸ ٳٳٝٚٴح ا٥ٶ ؿخ٭زٸ رؤع٪ٶ ٩خ طل٪٦

 .ح٥قذحٝش ٬٩ ٩ْٮٶ، ٳخقٴفخً سٳلا عٚش
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 Abstractيهخّض انبحذ    

 crystal ٳح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ particle sizeٹٲذٗ ٱزح ح٥زلغ ا٥ٶ ح٥ظلشٷ ٬ّ طؤػٺش ٤ٍ١ ٬٩ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ 

shape ٙٸ ٩ْذ٣ ح٭للا٣ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٳح٭غٺخرٺظٰ، ٳطلغٺ٬ ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹٴ١ٺ٪ٺخثٺش ٥ٲزٯ ح٥٪خدس 

ط٨ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص . ٬٩ خلا٣ اّخدس ر٦ٴسطٲخ رؤٳعخه ٩خثٺش رحص دسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش

١٪خدسٍ أٳ٥ٺشٍ ٬٩ ّذس ٩قخدس دٳ٥ٺش دعظٴسٹش، ٳٳؿذ أ٭ٲخ طخظ٦٘ ٙٺ٪خ رٺٮٲخ رٮغذ طٴصُ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ٳأىٴح٣ 

حعظخذ٩ض . ح٥ز٦ٴسحص ٳح٥ظٸ ط٨ طلذٹذٱخ رخعظخذح٧ ح٥٪ٮخخ٤ ٳ٩ـٲش ح٦ٚ٥ٴسس ح٥٪خعق ٦ّٶ ح٥ظشطٺذ ١يشٛ ٩شؿْٺش

٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش ١ظٞٮٺشٍ كذٹؼشٍ ٥ظلذٹذ طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٳحخظلاٗ ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ٙٸ 

 .٩غخكٺٜ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص

دُسط ٩ْذ٣ حلا٭للا٣ ٥ْذس أرْخد ؿغٺ٪ٺش ٩خظ٦ٚش ٬٩ ح٥٪خدس حلأٳ٥ٺش ح٥ظٸ ط٨ ٙق٦ٲخ رخعظخذح٧ ح٥٪ٮخخ٤ ٳطلنٺشٱخ 

، ٳك٦٦ُض ح٥ْٺٮخص ح٥٪ؤخٴرس () رخعظخذح٧ ؿٲخص حلا٭للا٣  250ٔ٦٩ر٪لخٌٙ ؿٺلاطٺٮٺش ٝخعٺش ١ـشّش ٙشدٹش طْخد٣ 

 .  ٭خ٭ٴ٩ظش 272رخعظخذح٧ ٩يٺخٙٺش ٙٴٛ ح٥زٮٚغـٺش ّٮذ ىٴ٣ ٩ٴؿش

أٳملض ح٥ذسحعش أ٫ ٩ْذ٣ ح٭للا٣ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٦٥٪خدس حلأٳ٥ٺش ٹضدحد رظٮخٝـ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ٩لٞٞخً 

٨٩ ، ٳلاطظلٜٞ ح٥ْلاٝش ٙٸ كخ٣ ١خ٫ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ  (0.063-1) ٙٸ ٩ـخ٣ حلأرْخد ٥Noesys-whitneyْلاٝش 

١٪خ أٍٲشص ح٥ٮظخثؾ ٥ٮٚظ ٩ـخ٣ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ حصدٹخد ٩ْذ٣ ح٭للا٣ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ،  0.063٨٩أفٖش ٬٩ 

 . ٩ٺ٢شٳ٩ظش8.5 ٩ٺ٢شٳ٩ظش ٳ 2.2ٱٺذسحص رضٹخدس ىٴ٣ ر٦ٴسس ح٥٪خدس حلأٳ٥ٺش ارشٹش ح٥ؾ٤٢ ٩خ  رٺ٬  

 ط٪ض دسحعش اّخدس ر٦ٴسس ٩خدس حلا٩ٴ١غٺغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص رخعظخذح٧ ٩لخ٥ٺ٤ ٩خثٺش ّٮذ دسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش 

(pH=11,9,7,4,2) 11,)، ٳأرذص ٩خدس حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء (pH=7, 9 

 خٴحفخً ٙٺضٹٴ١ٺ٪ٺخثٺشً  طٚٴٛ ٩خ ٱٸ ٦ّٺٰ ٙٸ ّٺٮخص ٩خدس حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص حلأف٦ٺش ٬٩ كٺغ ح٥ٮٞخٳس، 

ٳ٨٥ ٹظلٜٞ ر٠٥ ٙٸ ح٥ْٺٮخص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص . حصدٹخد ىٴ٣ ح٥ز٦ٴسحص حلإرشٹش ، ٳصٹخدس ٩ْذ٣ حلا٭للا٣

١٪خ أٍٲشص ح٥ٮظخثؾ ٥ْٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿش رخٱخء . (pH=2, 4)رخٱخء 

(pH= 11 ) ًح٥ْٺٮخص حلأخشٵد٩ٞخس٭ش  عٺجشًح٭غٺخرٺش .

( mg/ml 2)أ١ذص ح٥ذسحعش ٦ّٶ أٱ٪ٺش دٳس رخٱخء ٩ل٦ٴ٣ ٩خدس حلأ٩ٴ١غغغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص حلأٳ٥ٺش رٷ ح٥ظش١ٺض 

 ح٭للا٥ٺظٲخ ٳصحدص ح٥ز٦ٴسس ىٴ٣ صحد ح٥٪ل٦ٴ٣ رخٱخء دسؿش صحدص ٦٢ٙ٪خ ،ٳحسطزخىٰ ريٴ٣ ح٥ز٦ٴسحص ٳح٭للا٥ٺظٲخ

 .فلٺق ٳح٢ْ٥ظ

طئػش دسؿش رخٱخء ّ٪٦ٺش ح٥ز٦ٴسس أػٮخء طقٮٺِ ح٥٪خدس حلأٳ٥ٺش ٙٸ ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹٴ١ٺ٪ٺخثٺش ٦٥٪خدس ح٥ٮخطـش ٳح٥ظٸ 

طظن٪٬ ٩ْذ٣ حلا٭للا٣، ىٴ٣ ح٥ز٦ٴسحص، ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ، دسؿش حلا٭قٲخس، ح٥ٮٞخٳس، حلا٭غٺخرٺش ٳدسؿش رخٱخء 

ٳٱزح ٩خ ٹئدٷ ا٥ٶ حخظلاٗ ح٥ؼزخطٺش ٳح٥ظٴحٙش ح٥لٺٴٷ ٦٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش ح٥٪غظخذ٩ش ٳّذ٧ . ٩ل٦ٴ٣ ح٥٪خدس ح٥ٮخطـش

ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٩ٮظـخص دٳحثٺش ٩لٞٞشً ٦٥ـٴدس ح٥٪ي٦ٴرش ارح ٨٥ ٹظ٨ مزو دسؿش رخٱخء ّ٪٦ٺش ح٥ز٦ٴسس ٬٩ ح٥زذحٹش، 

 . ٳٱزح ٩خ ٹزشص أٱ٪ٺش ىشٹٞش طقٮٺِ ح٥٪خدس حلأٳ٥ٺش ٙٸ ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹٴ١ٺ٪ٺخثٺش رؾ٤ٍ٢ ٕٺش ٩يشٳٛ ٩غزٞخً
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 حلأؽْش ٩يٺخٙٺش ٦ّٶ حّظ٪خدحً ح٥ز٦ٴسٷ ٳح٥ؾ٤٢  ح٥ـغٺ٪ٸ ح٥زْذ ٬٩ ٤ٍ١ طٖٺشحص ٥ظلذٹذ ؿذٹذس طل٦ٺ٦ٺش ىشٹٞش طيٴٹش ط٨

 Principal حلأعخعٸ ح٥٪٢ٴ٫ طل٦ٺ٤ ٦ّٶ ح٥٪ْظ٪ذس ح٥شٹخمٺش ح٥٪ْخ٥ـش  ىشحثٜ حعظخذح٧ ٳط٨  ح٥ٞشٹزش، ح٥ل٪شحء طلض

Component Analysis (PCA) ٩ْخٹشحص طظن٪٬ ٳح٥ظٸ Clusters . 

 ٩ـخلاص طغْش٩ُشسص ح٥ْٺٮخص ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ػ٪خ٭ٺش ٩قخدس ٩خظ٦ٚش ّزش ػ٪خ٭ٺش ٩ٮخخ٤ ٳط٨ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ 

  ٩شس ٢ٙخ٫ ّذد ّٮخفش ح٥٪٢ظزش ح٥يٺٚٺش٬٩32 أرْخد ح٥ـغٺ٪خص، ٳط٨ اؿشحء ح٥غلذ ح٥يٺٚٸ ٤٢٥ ٩ـخ٣ 

 .(8X9X32=2304) اٌغغ١ّبد أثْبد رؾذ٠ذ ِْب٠شح إٔؾبء فٟ اٌّغزخذِخ

 ٚرُ ِخزٍفخ، ِقبدس ٌضلاصخ اٌجٍٛسح إّبدح ١ٍّّخ ّٓ إٌبرغخ اٌجٍٛساد أىٛاي رؾذ٠ذ فٟ اٌّبعؼ اٌفٍٛسح ِغٙش اعزخذَ 

 أىٛاي رؾذ٠ذ ِْب٠شح إٔؾبء فٟ اٌّغزخذِخ اٌي١ف١خ اٌّىزجخ ّٕبفش ّذد فىبْ ِشح 32 ١ّٕخ ٌىً اٌي١فٟ اٌغؾت إعشاء

  .(5X3X32=480) اٌّخزٍفخ اٌجٍٛساد

 ٳح٥٪ؾظٜ حلأٳ٣  Standard Normal Variate (SNV)حعظخذ٧ ح٥ظلٴٹ٤ ٳٙٞخً ٦٥ظٖٺش ح٥يزٺْٸ ح٥٪ْٺخسٷ

 ٦٥ظخ٦ـ ٬٩ حلاخظلاٙخص ح٥يٺٚٺش ح٢٥خررش ح٥ٮخطـش ٬ّ حخظلاٙخص ح٥َشٳٗ ٦٥1st derivativeيٺ٘ 

ح٥٪لٺيش أػٮخء ح٥ٞٺخط، ٳ٥ضٹخدس ٭غزش حلإؽخسس ا٥ٶ ح٥نـٺؾ ٳٹظ٨ اؿشحء ٱزٯ ح٥٪ْخ٥ـخص ح٥شٹخمٺش ٥لأىٺخٗ 

 .ٝز٤ ح٥٪ْخٹشس

 Root Mean Square ثبٌزٛلِ إٌغجٟ ٚاٌخيؤ ،correlation coefficients  الاسرجبه ِْبًِ اعزخذَ

Error of Cross Validation (RMSECV)٦٥ظلٜٞ ٬٩ فلش ح٥ٮظخثؾ  . 

أٍٲشص ٭ظخثؾ ح٥٪ْخٹشس ٝٺ٪خً ٩ٞزٴ٥شً اكقخثٺخً ٥٪ْخٹشس أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٳ٩ْخٹشس أىٴح٣ ح٥ز٦ٴسحص حّظ٪خدحً 

، RMSECV=1.414 ٳ٩ْخ٤٩ حلاسطزخه ٙٞذ أخزص ح٥ٞٺ٨ ٦ّRMSECVٶ ح٥خيؤ ح٥ٮغزٸ رخ٥ظٴِٝ  

r=0.999 ٙٸ ٩ْخٹشس أرْخد ح٥ـغٺ٪خص، ٳأخزص ح٥ٞٺ٨ RMSECV=0.0351 ،r=0.9999 ٙٸ ٩ْخٹشس 

 . ٙٸ طلذٹذ ٤ٍ١ ٬٩ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ٳح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷNIRأىٴح٣ ح٥ز٦ٴسحص ٥زح ٹ٪٬٢ حلاّظ٪خد ٦ّٶ ىشٹٞش 

طؾٺش ٨َْ٩ ح٥٪شحؿِ ٳحلأرلخع ح٥غخرٞش ا٥ٶ حعظخذح٧ ط٢ٮٴ٥ٴؿٺخ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش ٙٸ دسحعش 

ح٥خٴحؿ ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ٦٥ْٺٮش ٳلا ٹٴؿذ عٴٵ ح٦ٞ٥ٺ٤ ٬٩ حلأرلخع ح٥٪ٲظ٪ش رذسحعش ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش ٦٥ْٺٮش 

٦ّٶ ح٥ش٨ٕ أ٭ٲخ لا ط٤ٞ أٱ٪ٺشً ٬ّ دسحعش ح٥خٴحؿ ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ٩٪خ ٹْٮٸ أ٫ ح٥يشٹٞش ح٥٪يزٞش ٱٸ ٬٩ 

 .حلأرلخع ح٥٪غظـذس م٪٬ ٱزح ح٥غٺخٛ

٠ّىٓ اّزجبس ِي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ ويش٠مخ رؾ١ٍ١ٍخ ِف١ذح عش٠ْخ ٚغ١ش ِخشثخ ١ٌٍْٕخ رغّؼ 

رْزجش ٘زٖ اٌزم١ٕخ ِف١ذح ١ٍّّبً ٌٍقٕبّخ  ٚ.اخزقبس اٌىض١ش ِٓ اٌٛلذ ٚاٌىٍفخ ِمبسٔخ ثبٌيشق اٌزم١ٍذ٠خ الأخشٜة

 processاٌذٚائ١خ ٚخقٛفبً فٟ اٌّشاؽً الأٌٚٝ ِٓ ِشالجخ إٌّزظ ٚري٠ٛش آ١ٌخ اٌّشالجخ أصٕبء الإٔزبط 

analytical technology (PAT) ٚاٌزٞ ألشرٗ ِؤخشا َِّٕخ اٌذٚاء ٚاٌغزاء  FDA َ2004 فٟ ّب. 
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24ِغبي أقٙبس اٌّبدح اٌذٚائ١خ دسعخ ٚ          3-1-1-

 25 رؤص١ش ١ٍّّخ إّبدح اٌجٍٛسح ٍّٝ دسعخ ِٚغبي الأقٙبس                   1-3-1-1- 
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 78 ٔزبئظ أغ١بث١خ اٌّغبؽ١ك     1-4-
 80 ٔزبئظ دساعخ رٛصُ أثْبد اٌغغ١ّبد     2-4-
 رؾذ٠ذ اٌؾىً اٌجٍٛسٞ ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد الأف١ٍخ ِْٚبدح اٌجٍٛسح  ثبعزخذاَ ِغٙش     3-4-

 اٌفٍٛسح اٌّبعؼ          
84 

 88 رؾذ٠ذ اٌجْذ اٌغغ١ّٟ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ثبعزخذاَ ِي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ     4-4-
 دساعخ أؽىبي ثٍٛس٠خ ِخزٍفخ الأىٛاي ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ثبعزخذاَ ِي١بف١خ الأؽْخ   رؾذ     5-4-

اٌؾّشاء اٌمش٠جخ            
96 

 103 ل١بعبد اٌجب٘بء ٌّؾب١ًٌ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد الأف١ٍخ ِْٚبدح اٌجٍٛسح     6-4-
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 NIR 40رم١ٕبد اٌم١بط ثيش٠مخ  (42)انشكم سلى 
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 NIR 45رؾذ٠ذ ِؾزٜٛ اٌشىٛثخ فٟ ِٕزظ ِغفذ ثبعزخذاَ  (46)انشكم سلى 

 47رؾذ٠ذ صِٓ اٌؾقٛي ٍّٝ ِض٠ظ ف١ذلأٟ ِزغبٔظ  (47)انشكم سلى 

 ٌذساعخ رغبٔظ رٛصُ اٌّبدح اٌفْبٌخ مّٓ اٌّض٠ظ اٌق١ذلأٟ NIRاعزخذاَ رم١ٕخ  (48)انشكم سلى 

ٚمّٓ اٌّنغٛىخ إٌبرغخ 
48 

 اٌّضٚد ثىب١ِشا NIRاٌقٛس اٌّؤخٛرح ٌّنغٛىبد ِٓ ٚعجبد ِخزٍفخ ثٛاعيخ  (49)انشكم سلى 

chemical imaging 
49 

 NIR 50وؾف غؼ اٌّنغٛىبد اٌّضٚسح ثبعزخذاَ  (50)انشكم سلى 

 PCA 52اٌزّض١ً إٌٙذعٟ ٌـ  (51)انشكم سلى 

 PCA 53إّبدح ثٕبء اٌي١ف ثبعزخذاَ  (52)انشكم سلى 

 2PCs 54ىش٠مخ اٌزْج١ش ّٓ وً ى١ف ثبلأؽشاص اٌخبفخ ثٗ اّزّبداً ٍّٝ  (53)انشكم سلى 

 55اٌّْبٌغخ اٌيج١ْ١خ ٌّغُّٛ ِشثِ الأؽشاص  (54)انشكم سلى 

 tolerance radii 56ؽغبة ِغبي اؽزّبي  (55)انشكم سلى 

 57 ٌىً ى١ف ثبٌّْب٠شح radiusدٚائش الاؽزّبي إٌبرغخ ّٓ ؽغبة  (56)انشكم سلى 

 NIR 57 فٟ ِي١بف١خ اّزجبس اٌّغبفخ ١ِْبساً ٌمجٛي ى١ف اٌّبدح اٌّغٌٙٛخ (57)انشكم سلى 

 MLR 59اٌّْب٠شح ثيش٠مخ  (58)انشكم سلى 

 PCR 60اٌّْب٠شح ثيش٠مخ  (59)انشكم سلى 

 PLS 61اٌّْب٠شح ثيش٠مخ  (60)انشكم سلى 

 62 لإؽذٜ اٌّْب٠شاد Q-valueل١ّخ  (61)انشكم سلى 
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انًمذيت 1.

INTRODUCTION  

. نًحت ػن بؼض انخىاص انفٍضٌىكًٍٍبئٍت نهًىاد انذوائٍت-1-1  

An overview on some of the physicochemical properties of the active 

pharmaceutical ingredients 

رَٙش اٌّٛاد اٌذٚائ١خ خٛافبً ف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خً ِخزٍفخً رؤصش ٍّٝ أداء إٌّزظ اٌذٚائٟ ٚفْب١ٌزٗ، ٚثٕبءً ٍّٝ رٌه ألشد 

 اٌشلبثخ اٌزؾ١ٍ١ٍخ ٌٍّٛاد اٌذٚائ١خ Food and Drug Administration FDAَِّٕخ اٌغزاء ٚاٌذٚاء الأِش٠ى١خ 

أصٕبء الإٔزبط 
[1]

 Process Analytical Technology PAT ٚاٌزٟ رزُ إِب ،In-line (ثذْٚ عؾتٍ ١ٌٍْٕبد) ،

On-line (٠زُ عؾت ا١ٌْٕبد ٚرؾ١ٍٍٙب ٚإّبدرٙب ِجبؽشحً ٌخو الإٔزبط) ،At-line ( ٟ٠زُ عؾت ا١ٌْٕبد ٚرؾ١ٍٍٙب ف

، ٚرٙذف ٌزي٠ٛش ٚرؾغ١ٓ ١ّٛٔخ (٠زُ عؾت ا١ٌْٕبد ٚرؾ١ٍٍٙب خبسط ِٕيمخ الإٔزبط)Off-line ، أٚ (ِٕيمخ الإٔزبط

إٌّزغبد اٌذٚائ١خ ِٓ خلاي ِشالجخ رؤص١ش ١ٍّّبد اٌزق١ِٕ ٍّٝ اٌخٛاؿ اٌف١ض٠بئ١خ ٚاٌى١ّ١بئ١خ ٌٍّٛاد اٌذٚائ١خ 

، ٚلإٔمبؿ اٌىٍفخ (اٌجْذ اٌغغ١ّٟ، رٛصُ اٌجْذ اٌغغ١ّٟ، اٌؾىً اٌجٍٛسٞ، إٌمبٚح ،ِْٚذي الأؾلاي)ٚاٌزٟ رزنّٓ 

ا١ٌّزٌٚخ ٚاٌٛلذ اٌّغزٍٙه ٌزؾ١ًٍ ا١ٌْٕبد ثبٌيشق اٌزم١ٍذ٠خ
 [2]

، ِٚٓ الأعٙضح اٌّغزخذِخ فٟ اٌزؾشٞ ّٓ خٛاؿ 

، عٙبص الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء Near Infrared (NIR)اٌّٛاد اٌذٚائ١خ عٙبص الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ 

، عٙبص اٌزفبمً اٌؾشاسٞ Forrier Transformation-Infrared(FT-IR)اٌٛعيٝ اٌّضٚد ثزؾ٠ًٛ فٛس٠ٗ 

Differential Scanning Calorimetry(DSC)  ِغٙش اٌفٍٛسح اٌّبعؼ ،Scanning Fluorescence 

Microscope(SFM) .

 :انشكم انبهىسي نهًبدة انذوائٍت1-1-1-

The crystal shape of the active pharmaceutical ingredient. 

أؽىبلًا فٍجخً ِخزٍفخً ٔبرغخً ّٓ اخزلاف اٌمٜٛ اٌزٟ  (اٌْن٠ٛخ ٚغ١ش اٌْن٠ٛخ)رجذٞ اٌْذ٠ذ ِٓ اٌّٛاد اٌذٚائ١خ 

ًٍ غ١ش ثٍٛسٞ  رشثو ث١ٓ عض٠ئبرٙب ِضً لٜٛ فبٔذسفبٌظ ٚاٌشٚاثو ا١ٌٙذسٚع١ٕ١خ، ف١ّىٓ ٌٙزٖ اٌّٛاد أْ رٛعذ ثؾى

amorphous أٚ رٛعذ ثؾىً ِزْذد اٌجٍٛساد ،polymorphous (ً1)اٌؾى .

 Polymorphous الأشكبل انبهىسٌت انًخؼذدة - 1-1-1-1

رَٙش ثْل اٌّٛاد اٌذٚائ١خ أؽىبلًا ثٍٛس٠خً ِخزٍفخً، لذ رىْٛ ؽم١م١خً ٔبرغخً ّٓ عض٠ئبد اٌّبدح اٌذٚائ١خ ثؾذ 

 ٔبرغخً ّٓ اؽزغبص عض٠ئبد ِٓ اٌّؾً ث١ٓ عض٠ئبد اٌّبدح اٌذٚائ١خ ، أٚ وبرثخً  polymorphousرارٙب

pseudopolymorphous ٚرذّٝ عض٠ئبد اٌّؾً اٌّؾزغضح solvate  ٓأٚ ٔبرغخً ّٓ رذاخً ف١ض٠بئٟ صبثذ ث١ ،

 أٚ ح م١ْف٠خؽّلراد ففخ ، أٚ ٔز١غخً ٌزؾىً ٍِؼ ِجٍٛس ٌّبدح دٚائ١خ ١ّٛٔco-crystalٓ ِٓ اٌّٛاد ٚرذّٝ 

ح م١ْفل٠ٍٛخ
[3]

٠ٚؤصش اخزلاف ٘زٖ الأؽىبي اٌجٍٛس٠خ ٌٍّٛاد اٌذٚائ١خ ٍّٝ أغ١بث١خ اٌّغبؽ١ك، لٜٛ اٌنغو . 
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اٌّيجمخ ٍّٝ ٘زٖ اٌّغبؽ١ك، لغبٚح اٌّنغٛىبد إٌبرغخ، صِٓ اٌزفزذ، ِْذي الأؾلاي، اٌزٛافش اٌؾ١ٛٞ ٚصجبر١خ 

.٘زٖ اٌّٛاد اٌذٚائ١خ خلاي فزشح اٌزخض٠ٓ
[4]

 

رْشف اٌجٍٛسح ٍّٝ أٔٙب رشر١ت ِٕزَُ ٌٍغض٠ئبد مّٓ ث١ٕخ ِؾذدح، ٠ٚزُ رؾذ٠ذ اٌج١ٕخ اٌذاخ١ٍخ ٌٍجٍٛسح ثم١بط 

، ٚرؾذد اٌج١ٕخ اٌخبسع١خ ٌٍجٍٛسح ثٛفف اٌغيؼ اٌخبسعٟ (Hfالأزبٌج١خ )اٌؾشاسح اٌلاصِخ لأقٙبس ِٛي ٚاؽذ 

. (أٍِظ، خؾٓ أٚ ِغبِٟ)ٌٍجٍٛسح ِضً اٌيٛي، اٌغّبوخ، اٌؾىً، اٌغيؼ اٌخبسعٟ 
[4, 5, 6]

 

 

 حلأؽ٢خ٣ ح٥ق٦زش ح٥ظٸ ٹ٪٬٢ أ٫ طٴؿذ رٲخ ح٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش: 1)ح٥ؾ٤٢ )

٬٩ ح٥٪٪٬٢ أ٫ طلظـض ح٥ـضٹجخص أػٮخء طز٦ٴسٱخ ؿضٹجخصٍ ٬٩ ح٥٪ل٤ ح٥٪غظخذ٧ م٪٬ رٮٺظٲخ ح٥ز٦ٴسٹش، ٳارح ١خ٫ 

( hydrate)ح٥٪ل٤ ح٥٪غظخذ٧ ٱٴ ح٥٪خء ٙب٫ ؿضٹجخص ح٥٪خء ح٥٪لظـضس م٪٬ ح٥ز٦ٴسس طذّٶ رـضٹجخص ٩خء ح٥ظز٦ٴس 

ٳح٥ظٸ طخظ٦٘ ٬ّ ٩خء ح٥شىٴرش، ٳٹظ٨ حكظـخص ؿضٹجخص ح٥٪خء م٪٬ ح٥ز٦ٴسس رٮغذ ٩ٴلاسٹش ٩لذدس، رْل حلأدٳٹش 

٬٩ % ٬٩20 حلأدٳٹش، رْنٲخ طلٴٷ ؿضٹجظٺ٬ ٬٩ ح٥٪خء ٳطؾ٤٢ % 50ٝذ طلٴٷ ؿضٹجش ٩خء ٳحكذس ٳطؾ٤٢ 

أٷ )٬٩ حلأدٳٹش، رْنٲخ طلٴٷ ٭ق٘ ؿضٹجش ٩خء % 8حلأدٳٹش، رْنٲخ طلٴٷ ػلاع ؿضٹجخص ٬٩ ح٥٪خء ٳطؾ٤٢ 

  [4 ,3].٬٩ حلأدٳٹش، ٳطْظزش حلأؽ٢خ٣ حلأخشٵ أ٤ٝ ؽٺٴّخً% 8ٳطؾ٤٢  (ؿضٹجش ٩خء ٩ٞخر٤ ؿضٹجظٸ ٩خدس دٳحثٺش

 ؽ٢لًا ر٦ٴسٹخً ٳحكذحً ػخرظخً، monotropic polymorphismطزذٷ ح٥٪ٴحد ح٥ذٳحثٺش ٩ظْذدس حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش 

 ٳطزٞٶ ٥ٚظشس ٝقٺشس ٬٩ ح٥ض٬٩ لاطظـخٳص ّذس أؽٲش metastableٳط٢ٴ٫ حلأؽ٢خ٣ حلأخشٵ رلخ٥ش ٕٺش ٩غظٞشس 

 enantropicكظٶ طظلٴ٣ ٦٥ؾ٤٢ حلأ١ؼش ػزخطخً، رٺٮ٪خ طظلٴ٣ ح٥٪ٴحد ح٥ذٳحثٺش ٩ظْذدس حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش 

polymorphism ٬٩ ؽ٤ٍ٢ ٻخش طزْخً ٥َشٳٗ ح٥لشحسس ٳح٥نٖو ٳح٥شىٴرش ح٥٪لٺيش أٷ أ٭ٲخ ٝذ طظلٴ٣ ٥ؾ٤ٍ٢ 

ٳٹْشٗ ح٥ؾ٤٢ حلأ١ؼش ػزخطخً ّخدسً ٦ّٶ أ٭ٰ ح٥ؾ٤٢ ح٥زٷ ٹ٪٠٦ أ٦ّٶ دسؿش ح٭قٲخس ٩ٞخس٭شً رخلأؽ٢خ٣ . آخش أ٤ٝ ػزخطخً

 [5 ,4].حلأخشٵ
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  Polymorphism and dissolution rateالأشكبل انجهىسَخ انًزؼذدح ويؼذل الاَحلال - 2-1-1-1

ط٪٠٦ ح٥ـضٹجخص ح٥ظٸ طلظـض رٺ٬ ؿضٹجخطٲخ ؿضٹجخصٍ ٬٩ ح٥٪خء خٴحفخً طخظ٦٘ ٬ّ ح٥٪خدس حلأف٦ٺش، ٳٝذ ٹ٢ٴ٫ ٩ْذ٣ 

 Allen et.alحلا٭للا٣ ٦٥ؾ٤٢ ح٥٪خثٸ أ٦ّٶ أٳ أد٭ٶ ٬٩ ح٥ؾ٤٢ ٕٺش ح٥٪خثٸ، ٳطَٲش ح٥ذسحعش ح٥ظٸ أؿشٹض ٬٩ ٝز٤ 

 ٩ْذ٣ ح٭للا٣ حلإسٹظشٳ٩خٹغٺ٬ ح٥لا٩خثٸ ٳ٩ٞخس٭ظٰ ٩ِ ح٥ؾ٤٢ أكخدٷ ح٥ٲٺذسحص ٳػٮخثٸ ح٥ٲٺذسحص، 1978ٙٸ ّخ٧ 

حصدٹخد ٩ْذ٣ ح٭للا٣ حلإسٹظشٳ٩خٹغٺ٬ رضٹخدس ّذد ؿضٹجخص ٩خء ح٥ظز٦ٴس ح٥٪شطزيش، ٳٹَٲش ٙٸ  (2ح٥ؾ٤٢ )ٳٹٴمق 

ٱزح ح٥٪ؼخ٣ أ٫ ؿضٹجخص ح٥٪خء ٝذ ٥ْزض دٳسحً اٹـخٹٺخً ٙٸ طغشٹِ ٩ْذ٣ حلا٭للا٣ ٳامْخٗ ح٥شٳحرو رٺ٬ ح٥ـضٹجخص 

 [7] .٦ّ٪خً أ٫ ح٥ؾ٤٢ ػٮخثٸ ح٥ٲٺذسحص ٱٴ ح٥ؾ٤٢ حلأ١ؼش ػزخطخً. أػٮخء ح٭للا٥ٲخ

 

 .[7]٩ٞخس٭ش ٩ْذ٣ ح٭للا٣ حلإسٹظشٳ٩خٹغٺ٬ ح٥لا٩خثٸ ٩ِ ح٥ؾ٤٢ أكخدٷ ح٥ٲٺذسحص ٳػٮخثٸ ح٥ٲٺذسحص: (2ح٥ؾ٤٢)

 

 حصدٹخدحً ٙٸ ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥ؾ٤٢ ٕٺش 1963 ٙٸ ّخ٧  Shefter et. alطَٲش ح٥ذسحعش ح٥ظٸ أؿشٹض ٬٩ ٝز٤ 

 ٦٥ظٺٴٙٺ٦٦ٺ٬ ٩ٞخس٭شً رخ٥ؾ٤٢ أكخدٷ ح٥ٲٺذسحص، ٳطٚغش ٱزٯ ح٥لخ٥ش رٞٺخ٧ ؿضٹجخص ح٥٪خء رٲزٯ anhydrousح٥٪خثٸ 

ح٥ؾ٤٢ )ٹَٲش  [8].ح٥لخ٥ش رظؾ٢ٺ٤ سٳحرو ٱٺذسٳؿٺٮٺش أٝٴٵ م٪٬ ح٥ز٦ٴسحص ٩٪خ أدٵ ٥ضٹخدس ػزخطٺظٲخ ٳروء ح٭للا٥ٲخ

حسطٚخّخً ٙٸ ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥ؾ٤٢ ٕٺش ح٥٪خثٸ ٥ظش١ٺض أ١زش ٬٩ ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥ؾ٤٢ أكخدٷ ح٥ٲٺذسحص ػ٨  (3

ٳٹ٢٪٬ ح٥غزذ ٙٸ ر٠٥ رظلٞٺٜ ح٥ؾ٤٢ . ح٭خٚخمٰ ٩ِ ح٥ض٬٩ ٥ٺقزق رٮٚظ ح٥ظش١ٺض ح٥٪ٮل٤ ٦٥ؾ٤٢ أكخدٷ ح٥ٲٺذسحص

أكخدٷ ح٥ٲٺذسحص ٥لا٭للا٥ٺش  ح٥لٞٺٞٺش ح٥٪ظٴحص٭ش ٦٥٪خدس ٙٸ ٩ل٦ٴ٥ٲخ ح٥٪خثٸ، ٳطؾ٢ٺ٤ ٩ل٦ٴ٣ ٩خثٸ ٙٴٛ ٩ؾزِ 

رخ٥ؾ٤٢ ح٥لا٩خثٸ ٳح٥زٷ ٹْظزش ٩ل٦ٴلًا ٕٺش ػخرضٍ ٬٩ ح٥ٮخكٺش ح٥ظش٩ٴدٹٮخ٩ٺ٢ٺش ٳعشّخ٫ ٩خ ٹظلٴ٣ ٦٥ؾ٤٢ حلأ١ؼش 

 [8]ً.ػزخطخً، ٳٹظشحٜٙ ر٠٥ رظلٴ٣ ح٥ؾ٤٢ ح٥لا٩خثٸ ٦٥ؾ٤٢ أكخدٷ ح٥ٲٺذسحص حلأ١ؼش ػزخطخ 
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 . [8]٩ٞخس٭ش ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥ظٺٴٙٺ٦ٺ٬ ح٥لا٩خثٸ  ٩ِ ح٥ؾ٤٢ أكخدٷ ح٥ٲٺذسحص: (3ح٥ؾ٤٢ )

 

 ح٥زٷ ٹلٜٞ metastable ٹ٪٬٢ صٹخدس ح٥ظٴحٙش ح٥لٺٴٷ ٥زْل حلأدٳٹش رظلنٺشٱخ رخ٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ٕٺش ح٥ؼخرض 

  [9 ,8]. ٩ْذ٣ ح٭للا٣ أ١زش م٪٬ ٩ل٦ٴ٣ ٙٴٛ ٩ؾزِ ٹزٞٶ ٥ٚظشحص ىٴٹ٦ش ٩٪خ ٹضٹذ ح٥ظٴحٙش ح٥لٺٴٷ ٥زْل حلأدٳٹش

 ٳح٥زٷ  ٥sulphamethoxydiazine٪خدس ٩خظ٦ٚٺ٬ ٩, ْذ٣ حلا٭للا٣ ٥ؾ٦٢ٺ٬ ر٦ٴسٹٺ٬  ( 4ح٥ؾ٤٢) ٹٴمق 

 دٝٺٞش ٳح٭خٚخمٲخ طذسٹـٺخً ٩ِ ح٥ض٬٩ ٥ظ٢ٴ٫ ح٥ؾ٤٢ حلأ١ؼش ػزخطخً، 90حعظ٪شص كظٶ  ٹَٲش ح٭للا٥ٺش أ٦ّٶ ٦٥ؾ٤٢ 

 ٥ٲزٯ ح٥ز٦ٴسحص ٙب٫ ٩ْذ٣ ح٭للا٥ٲخ عٺٮخٚل ٩زخؽشسً ٥٪ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥ؾ٤٢  أ٩خ ارح أمٺٚض ر٦ٴسحص ٬٩ ح٥ٮ٪و 

لأ٭ٲخ طؾ٤٢ ٭ٴٵ طز٦ٴس ٦٥ؾ٤٢   ٙٸ ٩ل٦ٴ٣ ٙٴٛ ٩ؾزِ ٳٙٞخً ٦٥ذسحعش ح٥ظٸ أؿشٹض ٬٩ ٝز٤Ebian et.al 

  [9].1973ٙٸ ّخ٧ 

 

ط٪ؼ٤ ح٥ذٳحثش ح٥٪ٚظٴكش )  ٥sulphamethoxydiazine٪خدس  ٩, ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥ؾ٦٢ٺ٬ ح٥ز٦ٴسٹٺ٬ : (4ح٥ؾ٤٢ )

، ٳط٪ؼ٤ ح٥٪ؼ٦ؼخص ، ط٪ؼ٤ ح٥ذٳحثش ح٥٪٦ٖٞش ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ  ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ 

  ) [9] ٦ّٶ ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ح٥٪ٚظٴكش طؤػٺش امخٙش ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ  
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  palmitate chloramphenicolٹ٪٬٢ صٹخدس ح٥ظٴحٙش ح٥لٺٴٷ ٥زْل حلأدٳٹش مْٺٚش حلا٭للا٣ رخ٥٪خء ٩ؼ٤  

طش١ٺض ٱزٯ ح٥٪خدس ٙٸ ٩ق٤ ح٥ذ٧  (5ح٥ؾ٤٢ )ٹٴمق . [10]ٳطلنٺشٱخ رؤؽ٢خ٣ ر٦ٴسٹش ٩خظ٦ٚش م٪٬ ٦ْ٩ٜ ٙ٪ٴٷ 

 حلأ١ؼش ػزخطخً طشح١ٺض ٩ٮخٚنش رٺٮ٪خ ٹْيٸ ح٥ؾ٤٢ ٹْيٸ ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ . رْذ اّيخثٲخ ٙ٪ٴٹخً رؾ٤٢ ٦ْ٩ٜ ٙ٪ٴٷ

 ٕٺش ح٥ؼخرض طشح١ٺض ٩شطْٚش، ٥زح ٹـذ ح٥ظؤ١ذ ٬٩ رٞخء ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش رؾ٦٢ٲخ ٕٺش ح٥ؼخرض ٳّذ٧ طلٴ٥ٲخ ٦٥ؾ٤٢ 

ٹ٪٬٢ رٲزٯ ح٥لخ٥ش طؼزٺو طلٴ٣ ح٥٪خدس ٦٥ؾ٤٢ ح٥ؼخرض ربمخٙش رْل ح٥ؾٴحثذ . حلأ١ؼش ػزخطخً ٝز٤ اّيخثٲخ ٦٥٪شٹل

أػٮخء ح٥ظقٮٺِ، ٥زح ٹـذ أ٫ طظٴحٜٙ ىشٹٞش ح٥ظقٮٺِ ٩ِ ح٥ٖخٹش ح٥٪شؿٴس ٬٩ ح٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش، ٳلا ٹ٪٬٢ رْذ ح٥لقٴ٣ 

 .[10,11]٦ّٶ ح٥ؾ٤٢ ح٥ؼخرض طلٴٹ٦ٰ ٥ؾ٤٢ ٕٺش ػخرض ٩شس أخشٵ 

 

  طش١ٺض ح٦٢٥ٴسأ٩ٚٮٺ٢ٴ٣ رخ٥٪ٺظخص رخ٥٪ق٤ ح٥ذ٩ٴٷ رْذ اّيخثٰ ٙ٪ٴٹخً رٮغذ ٩خظ٦ٚش ٬٩ ح٥ؾ٤٢ : (5ح٥ؾ٤٢ )

 O، ( :) ٬٩ ح٥ؾ٦٢ٺ٬ 25:75))% ٳط٪ؼ٤ )) ،N ٬٩ ح٥ؾ٤٢ %100 ٳط٪ؼ٤ M[ ٕٺش ح٥ؼخرضح٥ؼخرض ٳح٥ؾ٤٢ 

 ٬٩ ح٥ؾ٤٢ %100 ٳط٪ؼ٤  ٬٩):)،L ح٥ؾ٦٢ٺ٬  (%(75:25 ٳط٪ؼ٤ ٬٩) :) ،P ح٥ؾ٦٢ٺ٬ (%(50:50ٳط٪ؼ٤ 

([10][(. 

  Recrystallisation Procedure ػًهُخ إػبدح انجهىسح - 3-1-1-1

طْظزش ّ٪٦ٺش اّخدس ح٥ز٦ٴسس رْذ ّ٪٦ٺش ح٥ظقٮٺِ ٬٩ ح٥ٮٞخه ح٥ٴحؿذ ح٥ظش١ٺض ٦ّٺٲخ ٥٪خ ٥ٲخ ٬٩ أٱ٪ٺش رخ٥ٖش ٙٸ 

ٳ٩٪خ ٹـذس حلإؽخسس ا٥ٺٰ ا٥ٶ أ٫ ٱزٯ ح٥ْ٪٦ٺش ٩ٖخٹشس ٥ْ٪٦ٺش . ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ح٥ٮٞخٳس ٳح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ح٥٪٪ٺض

 . [4,6]ح٥ظشعٺذ ح٥ظٸ طْيٸ ٩غلٴٝخً ٕٺش ر٦ٴسٷ  ٹلٴٷ م٪ٮٰ ح٢٥ؼٺش ٬٩ ح٥ؾٴحثذ

طئػش ٍشٳٗ ح٥ز٦ٴسس ٩ؼ٤ ٭ٴُ ح٥٪ل٤ ح٥٪غظخذ٧، دسؿش ح٥لشحسس، عشّش ح٥ظزشٹذ، دسؿش ٙٴٛ حلإؽزخُ، دسؿش 

طذّٶ ح٥ْ٪٦ٺش ح٥ظٸ طظ٨ ٬٩ . ك٪ٴمش ح٥٪ل٤، ٳح٥يشٹٞش ح٥٪غظخذ٩ش ٙٸ ح٥ز٦ٴسس ٦ّٶ خٴحؿ ح٥ز٦ٴسحص ح٥ٮخطـش

، ٳح٥ظٸ طظي٦ذ ٳؿٴد ١ظ٤ٍ فٖٺشس طْظزش ٭ٴٵً ٦٥ٮ٪ٴ (crystal growth)خلا٥ٲخ طؾ٢ٺ٤ ح٥ز٦ٴسس رخ٥ٮ٪ٴ ح٥ز٦ٴسٷ 

 ٹظـ٪ِ ٦ّٺٲخ ّذد أ١زش ٬٩ ؿضٹجخص ح٥٪خدس ح٥٪زحرش، ٳ٥ظلٞٺٜ ح٥ٮ٪ٴ ح٥ز٦ٴسٷ أػٮخء (nucleation site)ح٥ز٦ٴسٷ 

ٳح٥زٷ ٹلٴٷ ١٪ٺش  (supersaturated solution)اّخدس ح٥ز٦ٴسس لارذ ٬٩ طلنٺش ٩ل٦ٴ٣ رذسؿش ٙٴٛ حلإؽزخُ 

٬٩ ح٥٪خدس ح٥٪زحرش أ١زش ٬٩ ١٪ٺش حلا٭للا٥ٺش ح٥لٞٺٞٺش ٥ٲزٯ ح٥٪خدس م٪٬ ح٥٪ل٤ ح٥٪غظخذ٧، ٳٹْظزش ٱزح ح٥٪ل٦ٴ٣ ٕٺش 
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ػخرض ٬٩ ح٥ٮخكٺش ح٥ظش٩ٴدٹٮخ٩ٺ٢ٺش، ٥زح ٙب٭ٰ ٹ٪ٺ٤ ٥ظلٞٺٜ حلا٭للا٥ٺش ح٥لٞٺٞٺش ٥ٲزٯ ح٥٪خدس م٪٬ ح٥٪ل٤ ح٥٪غظخذ٧، 

ٹ٪٬٢ .ٳ١ٮظٺـشً ٥ز٠٥ ٙب٫ ح٢٥٪ٺش ح٥ٚخثنش ٬٩ ح٥٪خدس ح٥٪زحرش عظظلٴ٣ ٥ؾ٤ٍ٢ ٕٺش ٩ٮل٤ ٩ؾ٦٢ش ٭ٴٵ ٦٥ٮ٪ٴ ح٥ز٦ٴسٷ 

طلشٹل ّ٪٦ٺش ح٥ز٦ٴسس رل٠ ح٥ـذحس ح٥ذحخ٦ٸ ٦٥زٺؾش رٞنٺذ صؿخؿٸ ٩ئدٹخً ر٠٥ ٥ظؾ٤٢ ؿغٺ٪خص فٖٺشس طْ٪٤ 

 .[4,6]١ٮٴٵ ٦٥ٮ٪ٴ ح٥ز٦ٴسٷ 

، ٳٹظشحٜٙ ح٥ظٖٺش ٙٸ ٭٪و (internal packing)ٹٮظؾ ح٥ؾ٤٢ ح٥خخسؿٸ ٦٥ز٦ٴسس ٳٙٞخً ٥ٮ٪و ح٥زٮٺش ح٥ذحخ٦ٺش ٥ٲخ 

طشطٺذ ح٥ـضٹجخص م٪٬ ح٥ز٦ٴسس رظٖٺشٍ ٙٸ ح٥غيق ح٥خخسؿٸ ٥ٲخ، ٳٹٮظؾ ح٥غيق ح٥خخسؿٸ ٦٥ز٦ٴسس ّخدسً ٬٩ طظخرِ 

ٹٮظؾ طٖٺش ح٥غيق ح٥خخسؿٸ ٦٥ز٦ٴسس ٬٩ طٖٺش ٍشٳٗ ّ٪٦ٺش ح٥ز٦ٴسس، ٳٹَٲش . [3]ح٥ٮ٪ٴ ح٥ز٦ٴسٷ ٦ّٶ أٳؿٰ ٩خظ٦ٚش 

 .[12]طٖٺش ؽ٤٢ ر٦ٴسحص حلإٹزٴرشٳٙٺ٬ رظٖٺش ح٥٪ل٤ ح٥٪غظخذ٧ ٙٸ ح٥ز٦ٴسس  ( 6ح٥ؾ٤٢)

 

 ٩ز٦ٴس  B  ّٺٮخص طـخسٹش،A)فٴس ح٥٪ـٲش حلإ٢٥ظشٳ٭ٸ ٥لإٹزٴرشٙٺ٬ ٩ْخد ح٥ز٦ٴسس رؤٳعخه ٩خظ٦ٚش : (6ح٥ؾ٤٢ )

 ٩ز٦ٴس رخعظخذح٧ D ٩ز٦ٴس رخعظخذح٧ ٱٺذسٳ١غٺذ ح٥قٴدٹٴ٧، Cرخعظخذح٧ ٩ل٤ ٬٩ ح٢٥لٴ٣ حلإٹضٳرشٳرٺ٦ٸ، 

 .)[12] حلأعٺظٴ٭ظشٹ٤

طلٴٷ ٤١ ؿضٹجش ح٥ْذٹذ . ٹْظ٪ذ ح٥ٮ٪ٴ ح٥ز٦ٴسٷ ٦ّٶ أ٥ٚش ح٥٪خدس ح٥٪زحرش ٦٥٪ل٤ ٳ٦٥ٴؿٰ ح٥ز٦ٴسٷ ح٥زٷ ٹظ٨ ٦ّٺٰ ح٥ٮ٪ٴ

، ٳحّظ٪خدحً ٦ّٶ ح٥ظٴمِ ح٥ٲٮذعٸ (رْنٲخ ٝيزٸ ٳح٥زْل حٻخش ٕٺش ٝيزٸ)٬٩ ح٥٪ـ٪ٴّخص ح٥ٴٍٺٚٺش 

(packing geometry)  ٦٥ـضٹجش م٪٬ ح٥ز٦ٴسس، ٙب٫ رْل حلأٳؿٰ ح٥ز٦ٴسٹش طَٲش ح٥ْذٹذ ٬٩ ح٥٪ـ٪ٴّخص

، ٙبرح ١خ٫ ٭٪ٴ ح٥ز٦ٴسس م٪٬ (7ح٥ؾ٤٢ )ح٥ٞيزٺش، رٺٮ٪خ طَٲش حلأٳؿٰ ح٥ز٦ٴسٹش حلأخشٵ ح٥٪ـ٪ٴّخص ٕٺش ح٥ٞيزٺش 

ٳعو ٩خثٸ ٙب٫ ؿضٹجخص ح٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش ط٪ٺ٤ ٦٥ظٴمِ ٦ّٶ حلأٳؿٰ ٕٺش ح٥ٞيزٺش ٥ظـ٤ْ ح٥ز٦ٴسس أ١ؼش ٝيزٺشً 
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عٺ٢ٴ٫ ٭٪ٴ حلأٳؿٰ ٕٺش ح٥ٞيزٺش أعشُ ٙٺنٺٜ عيلٲخ ٳطقزق حلأٳؿٰ ح٥ٞيزٺش أ١ؼش حطغخّخً ٥ْذ٧ طٴمِ )

٥زح . ، ٳح٢ْ٥ظ فلٺق ٙٸ كخ٣ حعظخذح٧ ٩ل٤ ٕٺش ٝيزٸ ١ٴعو ٥ْ٪٦ٺش ح٥ز٦ٴسس(ؿضٹجخص ح٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش ٦ّٺٲخ

ٹ٢ٴ٫ ح٥ٴؿٰ ح٥ز٦ٴسٷ حلأ١زش ٙٸ ح٥ز٦ٴسحص حلإرشٹش ّخدسً ٱٴ ح٥ٴؿٰ حلأ٤ٝ عشّشً ٙٸ ح٥ٮ٪ٴ ٥ْذ٧ طٴمِ ؿضٹجخص 

 .[6,11] ح٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش ٦ّٺٰ، ٙٺقٖش ح٥غيق ح٥زٷ طٴمْض ٦ّٺٰ ح٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش  ٳٹضدحد ح٥غيق حٻخش حطغخّخً 

 

 . [6] ٥ظؾ٢ٺ٤ ر٦ٴسس عذحعٺش حلأٳؿ1,4ٰح٥ٮ٪ٴ ٦ّٶ حلأٳؿٰ ح٥ز٦ٴسٹش : (7ح٥ؾ٤٢ )

 

طظٖٺش خٴحؿ ح٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش ٩ؼ٤ ٩ْذ٣ حلا٭للا٣ رظٖٺش ح٥غيق ح٥خخسؿٸ ٦٥ز٦ٴسس ح٥زٷ ٹظشحٜٙ ّخدسً رظٖٺش ٭غزش 

ح٥٪غخكش ح٥غيلٺش ا٥ٶ ح٢٥ظ٦ش، ٳٹَٲش ٱزح حلاخظلاٗ ؿ٦ٺخً رٺ٬ ح٥ز٦ٴسحص حلإرشٹش ٳح٢٥شٳٹش ح٥ؾ٤٢، كٺغ أ٫ 

 ٩شحص ٬٩ ح٥ز٦ٴسحص ح٢٥شٳٹش ٥ٮٚظ ح٢٥ظ٦ش، ٳر٪خ أ٫ ٩ْذ٣ 2.7ح٥٪غخكش ح٥غيلٺش ٦٥ز٦ٴسحص حلإرشٹش أ١زش رلٴح٥ٸ 

حلا٭للا٣ ٹشطزو ٩زخؽشسً رخ٥٪غخكش ح٥غيلٺش، ٙب٫ ح٥ز٦ٴسحص حلإرشٹش عظلٜٞ ٩ْذ٣ ح٭للا٣ أ١زش ٬٩ ح٥ز٦ٴسحص 

 . [4]طٖٺش ح٥٪غخكش ح٥غيلٺش ٦٥ز٦ٴسحص ( 8ح٥ؾ٤٢)ح٢٥شٳٹش، ٳٹَٲش 
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 .[4]ح٥٪غخكش ح٥غيلٺش لأؽ٢خ٣ ٩خظ٦ٚش ٬٩ ح٥ز٦ٴسحص ٥ٲخ ٭ٚظ ح٢٥ظ٦ش : ( 8ح٥ؾ٤٢)

ٹظشحٜٙ ّخدسً طٖٺش ؽ٤٢ ح٥غيق ح٥خخسؿٸ ٦٥ز٦ٴسس ٩ِ طٖٺش ح٭غٺخرٺش ح٥٪غخكٺٜ، ٳطْظزش حلا٭غٺخرٺش ٬٩ ح٥ْٴح٤٩ 

ح٥ٲخ٩ش ٥ظلٞٺٜ طـخ٭ظ ح٥٪لظٴٵ ٙٸ ح٥ٴكذحص ح٥ـشّٺش، ٳٹْظزش ح٥ؾ٤٢ حلإرشٷ أعٴأ حلأؽ٢خ٣ ح٭غٺخرٺشً ٩ٞخس٭ش ٩ِ 

٬٩ ح٥٪٪٬٢ اكذحع طٖٺشحص ٙٸ ح٥غيق ح٥خخسؿٸ ٦٥ز٦ٴسس ٥ظلغٺ٬ ح٭غٺخرش ح٥٪غخكٺٜ . [6]حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش حلأخشٵ 

٬٩ خلا٣ ح٥ظل٨٢ ر٪ْذ٣ ٭٪ٴ حلأٳؿٰ ح٥ز٦ٴسٹش ح٥٪خظ٦ٚش ٦٥ز٦ٴسس ربمخٙش ١٪ٺخص فٖٺشس ٬٩ ح٥ؾٴحثذ ٦٥٪ل٦ٴ٣، 

ٙظظذحخ٤ ّخدسً ؿضٹجخص ح٥ؾٴحثذ ٩ِ أكذ حلأٳؿٰ ح٥ز٦ٴسٹش ح٥ٮخ٩ٺش ٳرز٠٥ ٹظٴٝ٘ ح٥ٮ٪ٴ ح٥ز٦ٴسٷ ٦ّٶ ٱزح ح٥ٴؿٰ 

 . [13] ٦٥ز٦ٴسسٳطزٞٶ حلأٳؿٰ حلأخشٵ أعشُ ٭٪ٴحً ٳٹظٖٺش ؽ٤٢ ح٥غيق ح٥خخسؿٸ

أؽخسص ح٥ْذٹذ ٬٩ ح٥ذسحعخص ا٥ٶ أ٫ اّخدس ح٥ز٦ٴسس رٴؿٴد ح٥ؾٴحثذ ٳرذسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش طئدٷ لاخظلاٗ 

،  ٳطٚغش ( 9ح٥ؾ٤٢) ٩خظ٦ٚش ١٪خ ٹَٲش pHحلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ح٥ٮخطـش، ٩ؼلًا اّخدس ر٦ٴسس ح٢٥خسرخ٩خصرٺ٬ ٙٸ أٳعخه 

ٱزٯ ح٥َخٱشس رخخظلاٗ ح٭للا٥ٺش ح٥ؾٴحثذ رذسؿخص ح٥زخٱخء ح٥٪خظ٦ٚش، ٩٪خ ٹئدٷ ٥ٴؿٴد ّذد أ١زش ٬٩ ؿضٹجخص 

ح٥ؾٴحثذ رؾ٤٢ ٕٺش ٩ٮل٤ ٙٸ رْل حلأٳعخه، ٳلا طغظيٺِ حلأٳؿٰ ح٥ز٦ٴسٹش ح٥ٮخ٩ٺش ح٥ظ٪ٺٺض رٺ٬ ؿضٹجش ح٥٪خدس 

 .[6 ,14]ح٥ذٳحثٺش ٳح٥ـضٹجش ح٥ؾخثزش رغزذ ح٥ظؾخرٰ ح٢٥ٺ٪ٺخثٸ رٺٮٲ٪خ ٩ئدٹخً ر٠٥ ٥ظٖٺش ح٥غيق ح٥خخسؿٸ ٦٥ز٦ٴسس 
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: ٩pH=1 ،Cْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ: b ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش،: a)ح٥قٴس ح٥٪ـٲشٹش ٥ْٺٮخص ح٢٥خسرخ٩خصرٺ٬ : )   9ح٥ؾ٤٢)

 .pH=11 ) [14]، ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ ٩pH=7ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ

. حخظلاٙخً ٳحملخً ر٪ْذ٣ حلا٭للا٣ رٺ٬ ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش ٳح٥ْٺٮخص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ٢٦٥خسرخ٩خصرٺ٬ (10ح٥ؾ٤٢)ٹَٲش 

 أ٦ّٶ ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ٩ٞخس٭شً رخ٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش ح٥ظٸ pH=1, 11))كٞٞض ح٥ْٺٮخص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء 

١خ٫ ٥ٲخ أد٭ٶ ٩ْذ٣ ح٭للا٣، ٳٱزح ٹظ٦ْٜ رخ٥٪غخكش ح٥غيلٺش حلأ١زش ح٥ظٸ ٹٴٙشٱخ ح٥ؾ٤٢ حلإرشٷ ٦٥ْٺٮخص ٩ْخدس 

 .[14]ح٥ز٦ٴسس ٩ٞخس٭شً رخ٥ؾ٤٢ ح٥قٚخثلٸ ٦٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 

 

 .[14]طٖٺش ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٢٥خسرخ٩خصرٺ٬ رظٖٺش دسؿش رخٱخء ٳعو اّخدس ح٥ز٦ٴسس : ( 10ح٥ؾ٤٢)
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 ٨٥ ٹٞظقش ح٥ظٖٺش ٦ّٶ ٩ْذ٣ حلا٭للا٣ ٳا٭٪خ ؽ٪٤ ٝغخٳس ح٥٪نٖٴىخص ح٥ٮخطـش ٳٝخر٦ٺش ح٥٪غخكٺٜ ٥لا٭نٖخه، ٳٝذ 

٥ٴكٌ أ٫ ح٥ؾ٤٢ حلإرشٷ ٦٥ْٺٮخص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس أ١ؼش ٝخر٦ٺش ٥لا٭نٖخه ٳٹْيٸ ٩نٖٴىخص أ١ؼش ٝغخٳس ٬٩ ح٥٪خدس 

 .حلأف٦ٺش ٕٺش ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس

 

حخظلاٗ ٝغخٳس ح٥٪نٖٴىخص ح٢٥خسرخ٩خصرٺ٬ ح٥ٮخطـش ٬ّ ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش ٳح٥ْٺٮخص ٩ْخدس : (11ح٥ؾ٤٢ )

 .[14]ح٥ز٦ٴسس

   Co-crystal Co-crystal formationرشكم ظبهشح - 4-1-1-1

 ٳؿٴد طذحخ٤ٍ ٙٺضٹخثٸ رٺ٬ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ 2007 ٙٸ ّخ٧  Nugrahani et.alأػزظض ح٥ذسحعش ح٥ظٸ أؿشٹض ٬٩ ٝز٤ 

طشٷ ٱٺذسحص رحص ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ٳ١لاٙٴلا٭خص ح٥زٴطخعٺٴ٧ ّذٹ٪ش ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ّٮذ ٩ضؿٲ٪خ رٮغذ ٩ٴلاسٹش 

دٝخثٜ، ٳٹْٴد ٱزح ح٥ظذحخ٤ ٥ظؾ٤٢ سٳحرو ٱٺذسٳؿٺٮٺش رٺ٬ ح٥ض٩شطٺ٬ ح٥ٴٍٺٚٺظٺ٬ 5  ٩ِ ح٥غلٜ ٥٪ذس (5:5) ٝذسٱخ 

–C=O, -NHٹ٪٬٢ ٥ٲزح ح٥ظذحخ٤ أ٫ .  ٙٸ ١لاٙٴلا٭خص ح٥زٴطخعٺٴ٧ ٩ِ ؿضٹجخص ح٥٪خء ٙٸ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسص

ٹئػش ٦ّٶ ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹٴ١ٺ٪ٺخثٺش ٦٥٪خدس ٩ؼ٤ ٩ْذ٣ حلا٭للا٣، ح٥ظٴحٙش ح٥لٺٴٷ، ح٥ؼزخطٺش، ٝخر٦ٺش حلا٭نٖخه ٳٝغخٳس 

طٖيٺش ر٦ٴسحص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬  (12ح٥ؾ٤٢)ٹَٲش . ح٥٪نٖٴىخص ح٥ٮخطـش ٳلاطٴؿذ دسحعخص كٴ٣ ٱزٯ ح٥ظؤػٺشحص

 .co-crystal  [15]طشٷ ٱٺذسحص رـضٹجخص ّذٹ٪ش ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ّٮذ طؾ٤٢ ٍخٱشس 
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  [15] رٺ٬ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٳ١لاٙٴلا٭خص ح٥زٴطخعٺٴ٧ co-crystalطؾ٤٢ ٍخٱشس : (12ح٥ؾ٤٢ ) 

ٹ٪٬٢ ٥ٲزٯ ح٥َخٱشس أ٫ طظؾ٤٢ رٺ٬ ح٥٪ٴحد ح٥ذٳحثٺش ٳح٥غٴحٕخص خلا٣ ٩شحك٤ ح٥ظقٮٺِ، ٳٱزح ٩خٹغظذّٸ طيزٺٜ 

PAT[15 ,6] ح٥شٝخرش ح٥ذٳحثٺش أػٮخء حلإ٭ظخؽ ٦٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٩ٮظؾ دٳحثٸ ْٙخ٣ ٩يخرٜ ٦٥٪ٴحفٚخص ح٥ذعظٴسٹش . 

  Amorphous state propertiesصفبد انًىاد ػذًَخ انشكم انجهىسٌ - 5-1-1-1

ٳٱٸ ح٥٪ٴحد ح٥ظٸ لا ط٢ٴ٫ ٙٺٲخ ح٥ـضٹجخص ٩شطزشً رؾ٤٢ ٩ٮظ٨َ، ٳط٪٠٦ خٴحفخً ٩خظ٦ٚشً ٬ّ خٴحؿ ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ 

أ٫ طؾ٤٢ ر٦ٴسحص ٳا٭٪خ طٮظ٨َ أؿضحء ٩ٮٲخ  (رحص ح٥ٴص٫ ح٥ـضٹجٸ ح٢٥زٺش)لا ٹ٪٬٢ ٦٥٪ٴحد ح٥زٴ٥ٺ٪ٺشٹش . ٥ٮٚظ ح٥٪خدس

 ٳطْظ٪ذ دسؿش semi-crystallineم٪٬ طشطٺذٍ ٩ْٺ٬ ٳطلخه رؤؿضحء أخشٵ ٕٺش ٩ٮظَ٪ش ٳطذّٶ ٱزٯ ح٥٪ٴحد 

أ٩خ .  [4]طز٦ٴسٱخ ٦ّٶ ىشٹٞش ح٥ظقٮٺِ ح٥٪ظزْش، ٳٱزح ٩خ ٹئػش ٦ّٶ ْٙخ٥ٺش ح٥٪ٮظؾ ح٥زٷ طذخ٤ ٙٸ طش١ٺزٰ ٱزٯ ح٥٪خدس

رخ٥ٮغزش ٦٥٪ٴحد فٖٺشس ح٥ٴص٫ ح٥ـضٹجٸ ٙب٭ٲخ طظؾ٤٢ رؾ٤ٍ٢ ٕٺش ر٦ٴسٷ ّٮذ٩خ ط٢ٴ٫ ّ٪٦ٺش ح٥ظقٮٺِ عشٹْش لا 

، أٳ ٙٸ كخ٣ طْشك ر٦ٴسحطٲخ ٥ْ٪٦ٺخص ح٥يل٬ ٙب٭ٲخ spray driedطغ٪ق رٮ٪ٴ ح٥ز٦ٴسحص ٩ؼ٤ ح٥ظـٚٺ٘ رخلإسرحر 

 ٳ٢٥ٮٲخ عشّخ٫ ٩خ طظلٴ٣ ٦٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ح٥ؼخرض م٪٬ ٙظشسٍ ص٩ٮٺش طيٴ٣ amorphousطظ٢غش ٳطظلٴ٣ ٦٥ؾ٤٢ 

ٳ٩ْشٙش ٱزٯ ح٥ٚظشس ح٥ض٩ٮٺش طلٜٞ ٙخثذس فٺذلا٭ٺش ١زٺشس أػٮخء . أٳ طٞقش كغذ ٩خٱٺش ح٥٪خدس ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ح٥٪غظخذ٩ش

 . [6 ,4]طلنٺش ح٥قٺٖش لأٷ ؽ٤٢ فٺذلا٭ٸ 

ط٪٠٦ ح٥٪ٴحد ّذٹ٪ش ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ دسؿش كشحسس ٱخ٩ش ؿذحً ٹلق٤ ّٮذٱخ طٖٺش رخ٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش ٳطذّٶ ٱزٯ 

، ٙبرح خض٭ض ح٥٪خدس  glass transition temperature (Tg)ح٥ذسؿش رذسؿش ح٥ظلٴ٣ ح٥ضؿخؿٸ ح٥٪يخىٸ 

 أٷ صؿخؿٺش ٳطزٞٶ ٙظشس ىٴٹ٦ش دٳ٫ كذٳع أٷ طٖٺش ٙٸ brittle عظقزق ٱؾش ا٭ٲخ Tgٗرذسؿش أ٤ٝ ٬٩ دسؿش 

 ٳٱزٯ ح٥لخ٥ش rubbery ٙب٭ٲخ عظقزق ٩يخىٺش Tg، ٳارح خض٭ض رذسؿش كشحسس أ٦ّٶ ٬٩ amorphousؽ٦٢ٲخ 

ٹ٪٬٢ طخٚٺل ٱزٯ ح٥ذسؿش . طغ٪ق رلش١ش ح٥ـضٹجخص ٳطلٴ٣ ح٥٪خدس طذسٹـٺخً ٩ِ ح٥ض٬٩ ٦٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ح٥ؼخرض

 ٩ؼ٤ ح٥٪خء ٳح٥ظٸ طٮذ٩ؾ ٩ِ ح٥ـضٹجخص ٙٸ plasticizerربمخٙش ٩ٴحد رحص ٳص٫ ؿضٹجٸ فٖٺش طذّٶ ٦٩ذ٭خص 

 .Tg[4 ,16]ح٥لخ٥ش ح٥ضؿخؿٺش ٳطْيٺٲخ كش١ش أ١زش، ٳٱزح ٩خ ٹغخّذ ٦ّٶ ح٭خٚخك دسؿش 

ط٪ظـ ٨َْ٩ ح٥٪ٴحد ّذٹ٪ش ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ١٪ٺخص ١زٺشس ٬٩ ح٥شىٴرش ٩ٞخس٭شً رخ٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ٥ٮٚظ ح٥٪خدس 

  (RHحصدٹخد ح٥شىٴرش ح٥٪٪ظقش ٬٩ ٝز٤ ح٥٪خدس ّذٹ٪ش ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ كظٶ (14ح٥ؾ٤٢ )، ٹٴمق (13ح٥ؾ٤٢ )
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ػ٨ ح٭خٚخمٲخ رؾ٤٢ ٩ٚخؿت ٩ِ صٹخدس ٭غزش ح٥شىٴرش ح٥٪لٺيش، % 11 ٳح٥زٷ أدٵ ٥ضٹخدس ١ظ٦ش ح٥٪خدس رٮغزش 50%)

ٳٹٚغش ر٠٥ رلذٳع ٍخٱشس ح٥ظز٦ٴس ٦٥٪خدس ح٥ظٸ عخّذ ٳؿٴد ح٥٪خء ٦ّٶ كذٳػٲخ، لأ٫ ح٥٪خء ح٥٪٪ظـ ّ٪٤ ٦٩ذ٭خً 

 ٦٥ـضٹجخص mobility ٥٪خ دٳ٫ دسؿش كشحسس ح٥ٖشٙش ٳع٪ق رلش١ش أ١زش ٦٥Tg٪خدس ٳعخّذ ٦ّٶ ح٭خٚخك دسؿش 

ٳٹٚغش حكظٚخً ح٥ْٺٮش ٥زْل ؿضٹجخص ح٥٪خء رظؾ٤٢ ح٥لا١ظٴص . م٪٬ ح٥٪خدس ٥ظظلٴ٣ ٦٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ حلأ١ؼش ػزخطخً

 .[17]أكخدٷ ح٥ٲٺذسحص 

 

 .[17]ح٥ٮغزش ح٥٪جٴٹش ٦٥شىٴرش ح٥٪٪ظقش ٬٩ ٝز٤ ر٦ٴسحص ح٥لا١ظٴص ٩ٴ٭ٴٱٺذسحص : (13ح٥ؾ٤٢)

 

 .[17]ح٥ٮغزش ح٥٪جٴٹش ٦٥شىٴرش ح٥٪٪ظقش ٬٩ ٝز٤ ؿضٹجخص ح٥لا١ظٴص ّذٹ٪ش ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ : (14ح٥ؾ٤٢ )
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ط٦ْذ ح٥شىٴرش ح٥٪٪ظقش ٬٩ ٝز٤ ح٥٪ٴحد ّذٹ٪ش ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ دٳسحً ٱخ٩خً ٙٸ رْل ح٥٪نخدحص ح٥لٺٴٹش ح٥ظٸ 

، ٳطزٞٶ ػخرظش دٳ٫ amorphousارح ١خ٭ض رؾ٦٢ٲخ ٕٺش ح٥ز٦ٴسٷ  (hydrolysisطظل٦٪ٰ )طظخشد رٴؿٴد ح٥شىٴرش 

أٷ طٖٺش ارح ١خ٭ض رؾ٦٢ٲخ ح٥ز٦ٴسٷ، ٳطْظ٪ذ دسؿش ح٥ل٦٪ٲش ٦ّٶ ٭غزش ح٥٪لظٴٵ ٬٩ ١لا ح٥ؾ٦٢ٺ٬ ح٥ز٦ٴسٷ ٳٕٺش 

 . [18](1ح٥ـذٳ٣ )ح٥ز٦ٴسٷ ٙٸ ح٥ْٺٮش 

 [18] .  طزْخً ٥٪لظٴحٱخ ٬٩ ح٥ؾ٤٢ ٕٺش ح٥ز٦ٴسٷsodium sephalothinػزخطٺش ّٺٮخص : (1ح٥ـذٳ٣ )

ثؼذ انزخضٍَ ثذسخخ % انثجبد %انشكم غُش انجهىسٌ  انؼُُخ
50 حشاسح

0
C 31 وسعىثخ% 

  أشهش6نًذح 

 100 0 ٩ز٦ٴسس

 100 12 ٩ـٚذس

 85 46 ٩ـٚذس

 44 53 ٩ـٚٚش رخلإسرحر

طظؤػش ٭غزش ح٥٪لظٴٵ ٬٩ ح٥ؾ٤٢ ٕٺش ح٥ز٦ٴسٷ م٪٬ ح٥ْٺٮش رخ٥َشٳٗ ح٥ٚٺضٹخثٺش ح٥ظٸ طخنِ ٥ٲخ ح٥ْٺٮش أػٮخء 

حصدٹخد ٭غزش ح٥ؾ٤٢ ٕٺش ح٥ز٦ٴسٷ ٦٥لا١ظٴص رضٹخدس مٖو ح٥ٲٴحء ح٥٪يزٜ ٦ّٺٰ م٪٬  ( 15ح٥ؾ٤٢)ح٥ظقٮٺِ، ٹَٲش 

، ٳٹـذ طلذٹذ ح٥ٚظشس ح٥ض٩ٮٺش ح٥ظٸ ٹزٞٶ رٲخ ح٥لا١ظٴص رٲزح ح٥ؾ٤٢ ٝز٤ طلٴ٥ٰ micronizerح٥٪يلٮش ح٥ٲٴحثٺش 

 .[20 ,19]٦٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ٥ظلذٹذ ح٥ض٬٩ ح٥لاص٧ لا٭ظٲخء ٙظشس ح٥قلاكٺش 

 

 . [19]٥لا١ظٴص رضٹخدس مٖو ح٥ٲٴحء رخ٥٪يلٮش ح٥ٲٴحثٺش)%( ح٥٪لظٴٵ ٬٩ ح٥ؾ٤٢ ٕٺش ح٥ز٦ٴسٷ : (15ح٥ؾ٤٢ )
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 .انجؼذ اندغًٍُ نهًبدح انذوائُخ- 2-1-1

The particle size of the active pharmaceutical ingredient. 

ٹلذد ّخدسً ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ٦٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش ح٥ق٦زش رْذ ٩شك٦ش حلافيٮخُ ٳأػٮخء ح٥قٺخٕش ح٥قٺذلا٭ٺش لاّظزخسٯ 

طَٲش ح٥٪غخكٺٜ ح٥٪خظ٦ٚش . ٩ْٺخسحً ٱخ٩خً رخ٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٳ١ٺ٪ٺخثٺش ح٥٪ئػشس ٦ّٶ ؿٴدس ح٥٪ٮظـخص ح٥ذٳحثٺش ٳْٙخ٥ٺظٲخ

ٙٸ أرْخد ؿغٺ٪خطٲخ حخظلاٙخً ٙٸ ح٭للا٥ٺظٲخ ٳ ح٭غٺخرٺظٲخ ح٥ظٸ ٝذ طئدٷ ا٥ٶ ّذ٧ ا٥ٶ ّذ٧ طـخ٭ظ ح٥٪لظٴٵ ٙٸ 

 .[4,6]ح٥٪غظلنش ح٥ذٳحثٸ 

 The particle size and the dissolution rateانجؼذ اندغًٍُ ويؼذل الاَحلال    - 1-2-1-1

ٹْظ٪ذ طلشس ح٥ذٳحء ٬٩ ح٥ؾ٤٢ ح٥قٺذلا٭ٸ ٦ّٶ ّذس ّٴح٤٩ ٳ٬٩ أٱ٪ٲخ  ح٥٪غخكش ح٥غيلٺش ح٥٪ظ٦ْٞش رؾ٤٢ ١زٺش 

  :[21]  رخ٥ْلاٝش ح٥ظخ٥ٺشNoyes-Whitneyطلذد عشّش حلا٭للا٣  كغذ . رخ٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ٦٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش

dc/dt= DA(Cs-C)/h 

 A ٩ْخ٤٩ ح٭ظؾخس ح٥ذٳحء ٙٸ عٴحث٤ حلأ٭زٴد ح٥ٲن٪ٸ، Dٱٴ عشّش ح٭للا٣ ؿغٺ٪ش ح٥ذٳحء، : dc/dtكٺغ أ٫ 

 حلا٭للا٥ٺش ح٥َْ٪ٶ Cs ع٪خ١ش ىزٞش حلا٭ظؾخس كٴ٣ ؿغٺ٪ش ح٥ذٳحء، Hح٥٪غخكش ح٥غيلٺش ح٥ْٚخ٥ش ٥ـغٺ٪خص ح٥ذٳحء، 

 طش١ٺض ح٥ذٳحء ٙٸ ح٥غٴحث٤ ح٥ٲن٪ٺش، ٳٹظنق ٬٩ ح٥ْلاٝش ح٥غخرٞش أ٫ ٭ٞقخ٫ أرْخد ٦٥Cذٳحء ٙٸ ح٥يزٞش حلا٭ظؾخسٹش، 

 .ح٥ـغٺ٪خص ح٥زٷ ٹضٹذ ح٥٪غخكش ح٥غيلٺش ح٥ْٚخ٥ش ٦٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش ٹضٹذ عشّش حلا٭للا٣

  Monophenylbutazoneحصدٹخد ٩ْذ٣ ح٭للا٣  2009 ّخ٧ Hbib.et.alأػزظض ح٥ذسحعش ح٥ظٸ أؿشٹض ٬٩ ٝز٤ 

١٪خ أٳملض . HCl (0.1N)  [22]رظقٖٺش أرْخد ؿغٺ٪خطٲخ كٺغ ط٨ اؿشحء ٱزح حلاخظزخس ٙٸ ٳعو ٬٩ ك٪ل 

 حخظلاٙخً ١زٺشحً رٮ٪و طٴصُ أرْخد orthronic acidح٥ذسحعش  ح٥ظٸ ط٨ اؿشحإٱخ ٦ّٶ ٩غظلنشٹ٬ طـخسٹٺ٬ ٥ـ 

-500m, 500-710)ط٨ ٙق٤ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ح٥٪خظ٦ٚش رخ٥٪ٮخخ٤ ٥لأؿضحء ح٥ظخ٥ٺش . ح٥ـغٺ٪خص رٺ٬ ح٥ْٺٮظٺ٬

355m, 355-250m, 250-180m, 180-125m, 125-90m,  

90-0m) ٳ٥ٴكٌ حصدٹخدحً ٙٸ ٩ْذ٣ حلا٭للا٣ رظٮخٝـ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٦٥ـغٺ٪خص ح٥ظٸ طضٹذ أرْخدٱخ ٬ّ ،

90m 90، أ٩خ ح٥ـغٺ٪خص ح٥ظٸ ط٤ٞ حرْخدٱخ أٳ طغخٳٷm ٙلا طٮيزٜ ٦ّٺٲخ ّلاٝش Noyes-Whitney ١٪خ ٨٥ ،

 [23]ٹلاكٌ حخظلاٙخً ٳحملخً ٥٪ْذ٥ٸ ح٭للا٣ ح٥٪غظلنشٹ٬ ح٥ظـخسٹٺ٬ ٥ٮٚظ ٩ـخ٣ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ 

 طؤػٺش ا٭ٞخؿ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٦ّٶ صٹخدس 2006 ّخ٧ Jinno.et.al ح٥ظٸ أؿشٹض ٬٩ ٝز٤ أٳملض ح٥ذسحعش

كُنشص ػلاػش أ٭ٴحُ ٬٩ ح٥٪٦ْٞخص ح٥ظٸ طخظ٦٘ ٬ّ رْنٲخ ح٥زْل . cilostazolح٥ظٴحٙش ح٥لٺٴٷ ٦٥٪٦ْٜ ح٥ٚ٪ٴٷ 

 (hammer-milled, the jet-milled, رٮغذ طٴصُ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ٳحعظخذ٩ض ػلاع ىشحثٜ ٙٸ طلنٺشٱخ

NanoCrystal® prepared by spray-drying of the powder) ٳ٥ٴكٌ حصدٹخدحً ٳحملخً ر٪ْذ٣ ،

، ٳط٨ ح٥ظٮزئ ٬ّ ٩ْذلاص حلا٭للا٣ رخ٥ٴعو ®NanoCrystal حلا٭للا٣ رظٮخٝـ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ح٥زٷ كٰٞٞ ح٥ؾ٤٢

 [24]..ح٥لٸ رخعظخذح٧ أٳعخه ٩ؾخرٲش ٥لأٳعخه ح٥لٺٴٹش

 



15 

 

  Determination of equivalent diametersرحذَذ انمغش انًكبفئ نهدغًُخ- 2-2-1-1

٬٩ ح٥٪٪٬٢ طؾ٢ٺ٤ أ١ؼش ٬٩ ١شٹش ط٢خٙت ؽ٤٢ ؿغٺ٪ش ٕٺش ٩ٮظَ٪ش، ٥زح ٹظ٨ اعٞخه ح٥ـغٺ٪ش ٦ّٶ ٩غظٴٵ أٙٞٸ 

، ٳٹ٪٬٢ ٦٥Equivalent diameterلقٴ٣ ٦ّٶ فٴسس ػٮخثٺش حلأرْخد طغ٪ق رظلذٹذ ح٥ٞيش ح٥٪٢خٙت ٦٥ـغٺ٪ش 

، (da) ٳٹظ٨ كغخرٰ ٬٩ ح٥ذحثشس ح٥٪ْخد٥ش ٙٸ ٩غخكظٲخ ٥٪غخكش ح٥ـغٺ٪ش Projected area diameterٝٺخط 

 .[4, 25] (dp) ٳٹظ٨ كغخرٰ ٬٩ ح٥ذحثشس ح٥٪ْخد٥ش ٙٸ ٩لٺيٲخ ٥٪لٺو ح٥ـغٺ٪ش Perimeter diameterٳٹ٪٬٢ ٝٺخط 

 

 .ىشٛ ٝٺخط حلأٝيخس ح٥٪٢خٙجش ٦٥ـغٺ٪خص ( 16ح٥ؾ٤٢)

ٳرخّظزخس أ٫ ح٥ـغٺ٪ش ح٥ق٦زش ٕٺش ٩ظٮخٍشس ٙٸ أرْخدٱخ ح٥ؼلاػش، ٥زح ٙب٫ حلأٝيخس ح٥غخرٞش طظٖٺش ٩ِ ىشٹٞش طٴمِ 

 ٙب٭ٲخ طْظ٪ذ ٦ّٶ ىشٹٞش طٴمِ ٳؽ٤٢ ح٥ـغٺ٪ش ٳٱٸ أٝيخس Feret ،Matinأ٩خ رخ٥ٮغزش لأٝيخس . ح٥ـغٺ٪ش

 حّظ٪خدحً ٦ّٶ ٩ظٴعو ح٥٪غخٙش رٺ٬ Feretاكقخثٺش طْظ٪ذ ٦ّٶ ح٥٪ظٴعو ح٥لغخرٸ ٥ْذس ٳمْٺخص، ٹظ٨ طلذٹذ ٝيش 

 حّظ٪خدحً ٦ّٶ ٩ظٴعو ىٴ٣ ح٥ٴطش ح٥زٷ martin، ٳٹظ٨ طلذٹذ ٝيش ( 17ح٥ؾ٤٢)٩٪خعٺ٬ ٩ظٴحصٹٺ٬ ٥٪غٞو ح٥ـغٺ٪ش 

ٹ٪٬٢ أٹنخً طلذٹذ ؿغٺ٪ش ٢٩خٙجش ٥ـغٺ٪ش ٩ذسٳعش حّظ٪خدحً . ٹٚق٤ ٩غٞو ح٥ـغٺ٪ش ٥ٞغ٪ٺ٬ ٩ظغخٳٹٺ٬ ٙٸ ح٥٪غخكش

 .[26 ,25]٦ّٶ ح٥لـ٨، ح٥٪غخكش، ٙظلش ح٥٪ٮخ٤، عشّش ح٥ظشعذ 

 

 Feret [25]كغخد ٝيش : (17ح٥ؾ٤٢ )
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  Particle size distribution رىصع أثؼبد اندغًُبد -  3-2-1-1

، monosizedٹْظزش ح٥٪غلٴٛ ح٥لخٳٷ ٦ّٶ ؿغٺ٪خص ٩ظغخٳٹش ٙٸ أٝيخسٱخ ح٥٪ظ٢خٙجش ٩غلٴٝخً أكخدٷ حلأرْخد 

ٳ٬٩ ح٥ٮخدس ٳؿٴد ٱزح ح٥٪غلٴٛ ٙ٪٨َْ ح٥٪غخكٺٜ طلٴٷ ؿغٺ٪خص م٪٬ ٩ـخ٣ٍ ٩لذدٍ لأرْخد ؿغٺ٪خطٲخ، ٳ٥ظلذٹذ 

طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص م٪٬ ٩غلٴٛ ٳ٩ٞخس٭ش فٚخص ٩غلٴٝٺ٬ ٹلٴٹٺ٬ ؿغٺ٪خصٍ رؤرْخدٍ ٩خظ٦ٚش، لا رذّ ٬٩ ط٪ؼٺ٤ 

طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص م٪٬ ٩ـخ٣ ٩ٞغ٨ ٥ْذس أٝغخ٧ ٙٸ ٱٺغظٴٕشح٧ ٹلغذ ح٥ٮغزش ح٥٪جٴٹش ٤٢٥ ٩ـخ٣ ٬٩ أرْخد 

 ٱٺغظٴٕشح٧ ٹ٪ؼ٤ طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٥٪غلٴٛ رؾ٤٢ ٩ظٮخٍش ( a,18ح٥ؾ٤٢)ح٥ـغٺ٪خص، ٹٴمق 

distributed) (symmetrically كٴ٣ ٝٺ٪ش ٩ش١ضٹش طذّٶ mode ٳٹذّٶ ٱزح ح٥٪خيو ٥ظٴصُ أرْخد 

 .(normal curve)[4,25]ح٥ـغٺ٪خص رخ٥ظٴصُ ح٥يزٺْٸ 

لا طَٲش ٤١ ح٥٪غخكٺٜ طٴصّخً ٩ظٮخٍشحً لأرْخد ؿغٺ٪خطٲخ، ٳط٪ٺ٤ ٩خييخص طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ّخدسً لإٍٲخس 

طٴصّخً ٹلٴٷ ٭غزش أ١زش ٬٩ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص حلأفٖش،  ( b,18ح٥ؾ٤٢)ح٭لشحٙخص ٬ّ ح٥ٞٺ٪ش ح٥٪ش١ضٹش، ٹَٲش 

، ٳٹْشٗ ((positive skewed curveٳٹذّٶ ٱزح حلا٭لشحٗ رخلا٭لشحٗ حلإٹـخرٸ ٳٹْشٗ ٱزح ح٥٪خيو 

ح٥٪خيو ح٥زٷ ٹَٲش ح٭لشحٗ ٹ٪ٺ٤ لأ٫ ٹلٴٷ ٭غزش أ١زش ٬٩ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص حلأ١زش رخ٥٪خيو رٳ حلا٭لشحٗ 

 log normalٹ٪٬٢ ٥ٲزٯ ح٥ظٴصّخص أ٫ ٹظ٨ ط٪ؼٺ٦ٲخ رؾ٤٢ ٥ٴٕخسٹظ٪ٸ .  (negative skewed curve)ح٥غ٦زٸ

distributions  .ٹَٲش ٙٸ . ٳٝذ طَٲش ح٥٪خييخص أ١ؼش ٬٩ ٭٪ٴرؽ ٥ظٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص( 18ح٥ؾ٤٢,c )

 ٳح٥زٷ ٹٴمق طٴصُ أرْخد ؿغٺ٪خص ٩غلٴٛ bimodal   distributionطٴصُ لأرْخد ح٥ـغٺ٪خص ػٮخثٸ ح٥ٮ٪ٴرؽ

 .[26 ,25]طْشك ٦٥يل٬ ح٥ـضثٸ

 

 ح٥ظٴصُ c ح٥ظٴصُ رٳ حلا٭لشحٗ حلإٹـخرٸ، b ح٥ظٴصُ ح٥يزٺْٸ، a: ٩خييخص طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص: (18ح٥ؾ٤٢ )

 .ػٮخثٸ ح٥ٮ٪ٴرؽ

 

حلإمخٙش : ٳٹ٪٬٢ ط٪ؼٺ٤ ح٥ٲٺغظٴٕشح٧ ريشٛ أخشٵ ٩ؼ٤ ح٥ظٴصُ ح٥ظشح١٪ٸ لأرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٳح٥زٷ ٹظ٨ ريشٹٞظٺ٬

 cumulative  ح٥٪ظظخ٥ٺش ٥ٮغذ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص حرظذحءً ٬٩ ح٥ـغٺ٪خص حلأفٖش ٳٹذّٶ رخ٥ظٴصُ ح٥ظشح١٪ٸ ح٥قخّذ 

percent frequency undersize أٳ رخ٥يشف ح٥٪ظظخ٥ٸ ٥ٮغذ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٳٹذّٶ رخ٥ظٴصُ ح٥ظشح١٪ٸ ،

 .cumulative percent oversize [26]ح٥ٲخرو 
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  ح٥ٮٞيش ح٥شرْٺش ح٥ذ٭ٺخ، b ٳعيٸ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص، a: ح٥ظٴصُ ح٥ظشح١٪ٸ ح٥قخّذ لأرْخد ح٥ـغٺ٪خص: (19ح٥ؾ٤٢ )

C : [26]ح٥ٮٞيش ح٥شرْٺش ح٦ْ٥ٺخ. 

 ٳ٬٩ ح٥يشٛ حلإكقخثٺش ح٥٪غظخذ٩ش ٙٸ طٞٺٺ٨ طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ح٥ظٸ طْظ٪ذ ٦ّٶ طلذٹذ حلأسرخُ ٥ذسؿش 

  Interquartile Coefficient of  Skewness (IQCS)ح٭لشحٗ ٭٪و طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص 

 :     ٳٙٞخً ٦٥٪ْخد٥ش

𝐼𝑄𝐶𝑆 =
 c−a −(a−b)

 c−a +(a−b)
  

-1 ٝٺ٪خً ٬٩ IQCSح٥ٮٞيش ح٥شرْٺش ح٦ْ٥ٺخ، ٳطؤخز : cح٥ٮٞيش ح٥شرْٺش ح٥ذ٭ٺخ، : bٳعيٸ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص، : aكٺغ أ٫ 

ٙب٫ ر٠٥ ٹذٟ ٹذ٣ ٦ّٶ طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص رؾ٤٢ ٩ظٮخٍش كٴ٣ ح٥ٞٺ٪ش  (0) ، ٳارح أخزص ح٥ٞٺ٪ش 1+ا٥ٶ 

ح٥٪ش١ضٹش، ٳطؤخز ح٥ٞٺ٨ ح٥غ٦زٺش ٙٸ كخ٣ ١خ٫ طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص كخٳٹخً ٦ّٶ ٭غزش أ١زش ٬٩ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص 

 رؾ٤٢ دٝٺٜ ٳؿٴد ّذد ١زٺش ٬٩ ٩ـخلاص أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٙٸ IQCSح٢٥زٺشس ٳح٢ْ٥ظ فلٺق، ٳٹظي٦ذ طيزٺٜ 

 . [26]ح٥٪غلٴٛ

، ٹْظ٪ذ طٮخٍش ح٥ظٴصُ ٦ّٶ كذس ٝ٪ش ح٥ظٴصُ ٥kurtosisظلذٹذ دسؿش طٮخٍش طٴصُ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ٹظ٨ طلذٹذ ح٥ٞٺ٪ش 

،  ٳح٥٪ٮلٮٺخص رحص ح٥ٞ٪٨ ح٥٪غيلش ٦ّٶ Leptokurticطْشٗ ح٥٪ٮلٮٺخص رحص ح٥ٞ٪٨ ح٥لخدس ٦ّٶ أ٭ٲخ . ح٥َخٱشس

 : رخ٥ْلاٝشKurtosis(K)طْيٶ دسؿش ح٥ظٮخٍش . Mesokurtic، ٳٝ٪٨ ح٥ظٴصُ ح٥يزٺْٸ رـ  Platykurticأ٭ٲخ 

K={N∑(d-x)4/[∑(d-x)2]2}-3 

 ٙٸ كخ٣ 0 ح٥ٞٺ٪ش Kطؤخز . ّذد ح٥ـغٺ٪خص:  Nح٥ٞيش ح٥ٴعيٸ ٦٥ـغٺ٪خص، : xٝيش أٷ ؿغٺ٪ش، : dكٺغ أ٫  

ح٥ظٴصُ ح٥يزٺْٸ، ٳح٥ٞٺ٪ش ح٥غ٦زٺش ٙٸ كخ٣ ح٥٪ٮلٮٺخص ح٥ظٸ طَٲش ٝ٪٨ ٩غيلش، ٳح٥ٞٺ٪ش حلإٹـخرٺش ٦٥٪ٮلٮٺخص ح٥ظٸ 

 .[25] طَٲش ٝ٪٨ كخدس
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 Particle size analysis methodsعشق رحذَذ أثؼبد اندغًُبد  - 4-2-1-1

  Sieve methodعشَمخ انًُبخم   

٩ٺ٢شٳ٩ظش، ٹظ٢ٴ٫ ح٥٪ٮخ٤ ّخدسً ٬٩ ٭غٺؾٍ ٬٩ خٺٴه  (5-125000) طٞٺظ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص م٪٬ ح٥٪ـخ٣ 

ح٥غظخ٭٦ظ عظٺ٤ ح٥ظٸ لاطقذأ، ٳطظشٟ رٺٮٲخ ٙٴحف٤ أٳ ٙشحٕخص ٩شرْش طغ٪ٶ ٙظلش ح٥٪ٮخ٤، ٤١ ٩ٮخ٤ ٹش٩ض ٥ٰ 

رش٨ٝ ٹ٪ؼ٤ ٙظلش ح٥٪ٮخ٤ رخ٥٪ٺ٢شٳ٩ظش، طؼزض ح٥٪ٮخخ٤ ٦ّٶ ؿٲخص ٩ٺ٢خ٭ٺ٢ٸ رلٺغ ٹ٢ٴ٫ ح٥٪ٮخ٤ رٳ ح٥ٚظلخص حلأ١زش 

ٙٸ حلأ٦ّٶ، ٳح٥٪ٮخ٤ رٳ ح٥ٚظلخص حلأفٖش ٙٸ حلأع٤ٚ، ٳٹلذد ح٥ٴٝض ح٥لاص٧ لا٭ظٲخء ّ٪٦ٺش ح٥ٮخ٤ ر٪ـشد ػزخص 

 .[27 ,4]% 0.2ٳص٫ ح٥٪خدس ٦ّٶ ح٥٪ٮخ٤، ٳّذ٧ طٖٺش ٳص٭ٲخ ر٪ٞذحس أ١زش ٬٩ 

  Optical microscopeعشَمخ انًدهش انضىئٍ  

٩ٺ٢شٳ٩ظش، ٳٹضٳد ٱزح ح٥٪ـٲش ر٢خ٩ٺشح ٩ٴفٴ٥ش ا٥ٶ ؿٲخص  (1- 1000)ٹٞٺظ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص م٪٬ ح٥٪ـخ٣ 

كخعٴد ٹَٲش فٴس أرْخد ح٥ـغٺ٪خص، ٹْظ٪ذ ح٥٪ـٲش ح٥نٴثٸ ٙٸ ح٥ٞٺخط ٦ّٶ أؽْش ح٥نٴء ح٥٪شثٺش ح٥ظٸ ط٪ش 

ّزش ح٥ْٺٮش، ٳٹلٴٷ ح٥٪ـٲش ٩ـ٪ٴّش ٬٩ ح٥ْذعخص ح٥ظٸ ط٢زش حلأؿغخ٧ ح٥قٖٺشس، ٳٹْظزش ٩ـٲش ح٦ٚ٥ٴسس ح٥٪خعق 

٩ـٲشحً مٴثٺخً ٹغ٪ق رذسحعش أرْخد ح٥ـغٺ٪خص حّظ٪خدحً ٦ّٶ خخفش ح٦ٚ٥ٴسس ٥زْل ح٥٪ٴحد ح٥ْنٴٹش ٳٕٺش 

 .[27] حلإ٭٢ْخط ٳحلا٩ظقخؿ: ح٥ْنٴٹش، رخلإمخٙش ٥ظٞٮٺخص ح٥٪ـٲش ح٥نٴثٸ حلأعخعٺش

 Scanning electronic microscopeعشَمخ انًدهش الإنكزشوٍَ انًبعح   

٩ٺ٢شٳ٩ظش، ٳٹْيٸ فٴسس ػلاػٺش حلأرْخد ٦٥ْٺٮش، ٳٹْظ٪ذ  (0.018 - 1000)ٹٞٺظ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص م٪٬ ح٥٪ـخ٣ 

٦ّٶ طلشس ح٢٥ظشٳ٭خص ػخ٭ٴٹش رْذ حلافيذح٧ رخ٥ْٺٮش ٹظ٨ حعظٞزخ٥ٲخ ٦ّٶ ٩ٴ٭ٴٕشحٗ ٹَٲش فٴسس ح٥ْٺٮش، ٳٹُٮقق 

رظ٦زٺظ ح٥ْٺٮش ريزٞش ٭خ٦ٝش ٩ؼ٤ ح٥زٱذ ٥ظَٲش ح٥قٴسس ػلاػٺش حلأرْخد أ١ؼش ٳمٴكخً، ٳط٢ٴ٫ ؽذس كض٩ش 

 .[27] حلا٢٥ظشٳ٭خص أ٤ٝ ٩ٮٲخ ٙٸ ح٥٪ـٲش حلا٢٥ظشٳ٭ٸ ح٥٪ْظ٪ذ ٦ّٶ طٞٮٺش ح٥ْزٴس

  Transmission electronic microscopeعشَمخ انًدهش الانكزشوٍَ انًؼزًذ ػهً رمُُخ انؼجىس  

٩ٺ٢شٳ٩ظش، ٳٹغ٪ق رشإٹش ٩خ رذحخ٤ ح٥ْٺٮخص، ٳط٢ٴ٫  (0.018-1000)ٹٞٺظ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص م٪٬ ح٥٪ـخ٣ 

كض٩ش حلا٢٥ظشٳ٭خص رحص ؽذس أ١زش ٩ٮٲخ ٙٸ ح٥٪ـٲش حلا٢٥ظشٳ٭ٸ ح٥٪خعق كظٶ طغ٪ق ٥ٲخ رخخظشحٛ ح٥ْٺٮش، ٳٹظ٨ 

 .[27]حعظٞزخ٣ كض٩ش حلا٢٥ظشٳ٭خص ٦ّٶ ٩ٴ٭ٴٕشحٗ ٹْيٸ فٴسس ػٮخثٺش حلأرْخد ٦٥ْٺٮش 

 (انُمغخ انحغبعخ نهزُبس انكهشثبئٍ)ػذادح كىنزش  

Electrical stream sensing zone method (coulter counter)          

طٴمِ ح٥ْٺٮش م٪٬ ٩ل٦ٴ٣ ٭خ٤ٝ ٦٥ظٺخس ح٢٥ٲشرخثٸ . ٩ٺ٢شٳ٩ظش (0.1-1000)طٞٺظ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص م٪٬ ح٥٪ـخ٣ 

رؾ٤٢ ٩٪ذد، ٳطْشك ٥لأ٩ٴحؽ ٙٴٛ ح٥قٴطٺش ٥ظليٺ٨ ط٢ظلاص ح٥ـغٺ٪خص ٝز٤ ح٥ٞٺخط، ٳطيزٜ طخ٦ٺش ٙٸ ؿضء 

٩لذد ٬٩ ح٥٪ل٦ٴ٣، ٳٹٞخط ٙشٛ ح٢٥٪ٴ٫ رخعظخذح٧ ح٢٥ظشٳدٹ٬ ٩ٖ٪ٴسٹ٬ أكذٱ٪خ ٙٸ ح٥ـضء ح٥زٷ ىزٞض ٦ّٺٰ 
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ّذحدس  ( 20ح٥ؾ٤٢)ح٥ظخ٦ٺش ٳحٻخش ٙٸ ح٥٪ل٦ٴ٣، ٳ٬٩ ٙشٛ ح٢٥٪ٴ٫ ٹظ٨ كغخد أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٳّذدٱخ، ٳٹٴمق 

 .[27]١ٴ٥ظش 

 

 (ح٥ٮٞيش ح٥لغخعش ٦٥ظٺخس ح٢٥ٲشرخثٸ)ّذحدس ١ٴ٥ظش : ( 20ح٥ؾ٤٢)

  Laser diffraction methodانغشَمخ انًؼزًذح ػهً اَحشاف شؼبع انهُضس  

٩ٺ٢شٳ٩ظش، ٳٹغظخذ٧ ٥ٞٺخط أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٙٸ ح٥ْٺٮخص ح٥ـخٙش  (1-1000)ٹٞٺظ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص م٪٬ ح٥٪ـخ٣ 

ٹظ٨ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ؽْخُ ٥ٺضس . ٳح٥٪٦ْٞش رغخث٤، ٹْظ٪ذ ٩زذأ ح٥ٞٺخط ٦ّٶ طزذد ح٥نٴء رٴحعيش ح٥ـغٺ٪خص ح٥٪٦ْٞش

، ط٪ذد ح٥ـغٺ٪خص ح٥ظٸ عظٞخط أرْخدٱخ ػ٨ ط٪شس (٭ٺٴ٫- ٱ٦ٺٴ٧) ٨٦٩ ح٭يلاٝخً ٬٩ أ٭زٴد ٕخص 18أك٪ش ح٦٥ٴ٫ ٝيشٯ 

دحخ٤ خ٦ٺش ٩ٮخعزش، طلشٗ ح٥ـغٺ٪خص ح٥٪نخءس ؽْخُ ح٦٥ٺضس ٬ّ ٩لٴسٯ حلأعخعٸ، ٳطغ٪ق ١٪ٺش ح٥نٴء 

ح٥٪ٮلشٗ ٳ٩ٞذحس صحٳٹش حلا٭لشحٗ رٞٺخط أرْخد ٱزٯ ح٥ـغٺ٪خص رذٝش، ٙخ٥ـغٺ٪خص ح٢٥زٺشس طلشٗ ١٪ٺش ٱخ٩ش ٬٩ 

ح٥نٴء رضٳحٹخ ح٭لشحٗ فٖٺشس، أ٩خ ح٥ـغٺ٪خص ح٥قٖٺشس ٙظلشٗ ١٪ٺخص ٦ٝٺ٦ش ٬٩ ح٥نٴء رضٳحٹخ ح٭لشحٗ أ١زش، 

 .[27]ٳٹضٳد ح٥ـٲخص ر٪ْخ٥ؾ كخعٴرٸ ٹشع٨ ٱٺغظٴٕشح٧ ٹْزش ٬ّ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص 

  Photon correlation spectroscopy  لُبط يغُبفُخ انفىرىٌ  

٭خ٭ٴ٩ظش، ٹْظ٪ذ ٩زذأ ح٥ٞٺخط رٲزح ح٥ـٲخص ٦ّٶ ح٥لش١ش  (0.6-6000)ٹٞٺظ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص م٪٬ ح٥٪ـخ٣ 

 ٩ٺ٢شٳ٩ظش، طظلشٟ ح٥ـغٺ٪خص ح٢٥زٺشس ٭غزٺخً رؾ٤٢ أريؤ 1ح٥زشحٳ٭ٺش ح٥ظٸ طظلش١ٲخ ح٥ـغٺ٪خص ح٥ظٸ ط٤ٞ أرْخدٱخ ٬ّ 

٬٩ ح٥ـغٺ٪خص ح٥قٖٺشس، ٙٺلذع طذحخ٤ رٺ٬ كض٩ش ح٥ٚٴطٴ٭خص ح٥ٴحسدس ٳّذد ح٥ـغٺ٪خص، ٳطٞخط ؽذس كض٩ش 

ح٥ٚٴطٴ٭خص ح٥ٮخٙزس، ٳرخّظزخس أ٫ ح٥ـغٺ٪خص ح٢٥زٺشس كش١ظٲخ أريؤ ٹ٢ٴ٫ طٴحطش ح٥ظٖٺشحص فٖٺش ٳح٢ْ٥ظ رخ٥ٮغزش 

٦٥ـغٺ٪خص ح٥قٖٺشس، ٹ٪٬٢ رٲزح ح٥ـٲخص ٝٺخط ح٢٥٪ٴ٫ صٹظخ ٙٸ ح٥٪٦ْٞخص، ٳٝٺخط أرْخد ح٥ٖشٳح٭ٺخص 

 .[27]ٳح٥٪ٺغٺلاص
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  Particle size reduction methodsعشق رصغُش أثؼبد اندغًُبد - 5-2-1-1

ٹ٦ُـؤ ٥ظقٖٺش أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٥ظغٲٺ٤ ح٥٪ضؽ أػٮخء طلنٺش حلأؽ٢خ٣ ح٥قٺذلا٭ٺش ح٥ق٦زش، ٳ٥ضٹخدس ح٥ظٴحٙش ح٥لٺٴٷ، 

 .ٳ٥ضٹخدس ػزخص ح٥٪٦ْٞخص ح٥٪لنشس

 :رأثُش رصغُش أثؼبد اندغًُبد ػهً رىصػهب ضًٍ انًغحىق

 ٹٮظؾ ٬ّ طقٖٺش أرْخد ح٥ـغٺ٪خص طلي٨ ؿضثٸ ٥زْل ؿغٺ٪خص ح٥ْٺٮش، ٩٪خ ٹٮظؾ ّٮٰ حخظلاٙخً ٙٸ ٭٪و طٴصُ 

ٳارح حعظ٪شص ّ٪٦ٺخص ح٥يل٬ ٹظؾ٤٢ . (21ح٥ؾ٤٢ )أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٬٩ ح٥ظٴصُ ح٥يزٺْٸ ا٥ٶ ح٥ٮ٪و ػٮخثٸ ح٥ظٴصُ 

ٳارح صحدص ح٥يخٝش ح٥٪ٞذ٩ش ٬ّ كذٍ ٩ْٺ٬ ٹظؾ٤٢ ٩غلٴٛ ط٤ٞ . (22ح٥ؾ٤٢ )٭٪و أكخدٷ ح٥ٞ٪ش رٳ ح٭لشحٗ اٹـخرٸ 

، ٳحح٥ظٸ ٹٮؾؤ رٺٮٲخ ٝٴٵ عيلٺش طْ٪٤ ٦ّٶ ط٢ظ٤ ح٥٪غخكٺٜ ٳح٥ظقخٝٲخ رزْنٲخ 5mأرْخد ؿغٺ٪خطٰ ٬ّ 

ٳٱزح ٩خٹئدٷ ٥ٮظٺـش ٢ّغٺش ٩ِ حعظ٪شحس ّ٪٦ٺخص ح٥يل٬ ٳح٥ظٮْٺ٨ ٩غززخً ر٠٥ صٹخدسً .  agglomerationح٥زْل

طْظ٪ذ ح٥يشٹٞش ح٥٪ظزْش ٙٸ طقٖٺش أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٦ّٶ ح٥زْذ . size enlargementٙٸ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص 

 .[4,28] ح٥٪ي٦ٴد ح٥لقٴ٣ ٦ّٺٰ، ٳ٭ٴّٺش ح٥٪خدس ح٥٪ذسٳعش

 

 .ح٥ظلٴ٣ ٬٩ ٭٪ٴرؽ ح٥ظٴصُ ح٥يزٺْٸ ا٥ٶ ٭٪ٴرؽ ح٥ظٴصُ ح٥ؼٮخثٸ: (21ح٥ؾ٤٢ )

 

طلٴ٣ ٭٪ٴرؽ ح٥ظٴصُ ح٥ؼٮخثٸ ا٥ٶ ٭٪ٴرؽ ح٥ظٴصُ رٳ حلا٭لشحٗ حلإٹـخرٸ ٩ِ حعظ٪شحس ّ٪٦ٺخص : (22ح٥ؾ٤٢ )   

 .ح٥يل٬
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 :[28]   عشق رصغُش أثؼبد اندغًُبد

 Cutting machines : عشق انمغغ 

 : cutter mills ح٥٪يلٮش رحص ح٥غ٢خ١ٺ٬ - 1

طظؤ٥٘ ٬٩ ع٦غ٦ش ٬٩ ح٥غ٢خ١ٺ٬ ح٥٪ٴفٴ٥ش ا٥ٶ ٩لٴس أٙٞٸ دٳحس، ٹلذع ا٭ٞخؿ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص أػٮخء ح٥يل٬ ٬ّ 

ٹ٪٬٢ حلاعظٚخدس .  ٩ٺ٢شٳ٩ظش100ىشٹٜ ط٢غٺش ح٥ـغٺ٪خص رٺ٬ ع٦ظٸ ح٥غ٢خ١ٺ٬، ٳطْيٸ أرْخدحً ٦٥ـغٺ٪خص طٞذسرـ 

 [28] (. 23ح٥ؾ٤٢)٬٩ ٱزٯ ح٥٪يلٮش ٙٸ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ أؿضحء خؾٮش ٭ٴّخً ٩خ ٦٥لؼٺشحص ٝز٤ ّ٪٦ٺش ح٥نٖو 

 

 .ح٥٪يلٮش رحص ح٥غ٢خ١ٺ٬: (23ح٥ؾ٤٢ )

 : Compression methodعشق انضغظ 

 :  mortar and pestleح٥ٲخٳ٫ ٳح٥٪ذٛ- 1

  ٹ٪٬٢ طيزٺٜ ٱزٯ ح٥يشٹٞش ٩خزشٹخً ٳ٢٥ٮٲخ ىشٹٞش ٕٺش دٝٺٞش ٙٸ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ح٥زْذ ح٥٪ي٦ٴد

 : ٩cylindrical rolls millsيلٮش حلاعيٴح٭ظٺ٬ - 2

طظؤ٥٘ ٬٩ حعيٴح٭ظٺ٬ ٩ؼزظظٺ٬ أٙٞٺخً طذٳسح٫ رخطـخٱٺ٬ ٩ظْخ١غٺ٬ كٴ٣ ٩لٴسٱ٪خ، طذٳس أكذٱ٪خ آ٥ٺخً رٺٮ٪خ طذٳس 

حلأخشٵ ٭ظٺـشً ٥لاكظ٢خٟ ح٥ٮخطؾ ٬ّ ٩شٳس ح٥٪ٴحد رخ٥ٚظلش رٺ٬ حلاعيٴح٭ظٺ٬، ٳطْيٸ أرْخدحً ٦٥ـغٺ٪خص طٞذس رـ 

 .[28] ٩ٺ٢شٳ٩ظش900

 : Impact methodsعشق انغشق 

 : Hammer millsح٥٪يلٮش رحص ح٥٪يخسٛ - 1

طظؤ٥٘ ٬٩ عظش أٳ أ١ؼش ٬٩ ح٥٪يخسٛ ح٥٪٦ْٞش كٴ٣ ّ٪ٴد ٩ش١ضٷ ٩ٴؿٴد م٪٬ ٱٺ٤٢ ٩ْذ٭ٸ ٩ظٺ٬، ٹئدٷ 

 ح٥ؾ٤٢) ٩ٺ٢شٳ٩ظش10ح٥ذٳسح٫ ح٥٪ش١ضٷ ٦٥٪يخسٛ ا٥ٶ ط٢غش ح٥ظـ٪ْخص، ٳطْيٸ أرْخدحً ٦٥ـغٺ٪خص طٞذس رـ 

24)[28]. 
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 .ح٥٪يلٮش رحص ح٥٪يخسٛ: (24 ح٥ؾ٤٢)

 : vibration mills ح٥٪يلٮش ح٥ٲضحصس 3-

ٹظلشٟ خلا٣ ح٥يل٬ ؿغ٨ ح٥٪يلٮش رؤ١٪٦ٰ . ٬٩ كـ٪ٲخ رٴحعيش ١شحص ح٥زٴسعلا٫ أٳ ح٥ٚٴلار% 80ٹُ٪لأ كٴح٥ٸ 

 .[28] ( 25ح٥ؾ٤٢) ٩ٺ٢شٳ٩ظش 1ٳٹٮٞـ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص رظ٢شحس ّ٪٦ٺش ح٥يشٛ، ٳطْيٸ أرْخدحً ٦٥ـغٺ٪خص طٞذسرـ 

 

 .ح٥٪يلٮش ح٥ٲضحصس: ( 25ح٥ؾ٤٢)

 : attrition and impaction methodsعشق انغشق والاحزكبن 

 :  ball millsح٥٪يلٮش رحص ح٢٥شحص1- 

طلٴٷ حلأعيٴح٭ش ٦ّٶ ١شحص ٬٩ ح٥زٴسعلا٫ . طظؤ٥٘ ٬٩ أعيٴح٭ش ٩ـٴٙش ٹ٪٬٢ ٥ٲخ ح٥ذٳسح٫ كٴ٣ ٩لٴسٱخ حلأٙٞٸ

٬٩ ح٥لـ٨ ح٦٢٥ٸ، ٹْظ٪ذ كـ٨ ح٢٥شحص ٦ّٶ كـ٨ ح٥٪يلٮش ٳكـ٨ ح٥ظْزجش، ٳٹ٪٬٢ أ٫ % 50-30أٳ ح٥ٚٴلار طؾ٤ٖ 

طلٴٷ ١شحص رؤكـخ٧ ٩خظ٦ٚش، ٳٱزح ٹغخّذ ٦ّٶ طلغٺ٬ ّ٪٦ٺش ح٥يل٬ كٺغ ط٢غش ح٢٥شحص ح٢٥زٺشس ح٥ـغٺ٪خص 



23 

 

ح٢٥زٺشس ٳط٢غش ح٢٥شحص ح٥قٖٺشس ح٥ـغٺ٪خص ح٥قٖٺشس، ٳط٦ْذ ١٪ٺش ح٥٪خدس ٳعشّش ح٥ذٳسح٫ دٳسحً ١زٺشحً رز٠٥، 

 (. 26ح٥ؾ٤٢) ٩ٺ٢شٳ٩ظش 1ٳطْيٸ حرْخدحً ٦٥ـغٺ٪خص طٞذس رـ 

 

كش١ش رحص : c، كش١ش رحص عشّش ١زٺشس، bكش١ش رحص عشّش ريٺجش، : a)ح٥٪يلٮش رحص ح٢٥شحص : (26ح٥ؾ٤٢ )

 . [28] (عشّش ٩ظٴعيش

 : ٩fluid energy millيلٮش ح٥غشٹش ح٥ٲٴحثٸ 2- 

٨٦٩، ٹظ٨ ك٬ٞ ٩خثِ ح٥ٲٴحء رنٖو ّخ٣  ٬٩ خلا٣ 200-20طظؤ٥٘ ٬٩ أ٭زٴد ٩ـٴٗ رؾ٤٢ ّشٳس رٳ ٝيش 

ف٪خ٩خص أٳ ٙظلخص دٝٺٞش أع٤ٚ ح٥ْشٳس، ٳطئدٷ ح٥غشّش ح٥ْخ٥ٺش ٦٥ٲٴحء ٥خ٦ٜ ٩ٮخىٜ ٩نيشرش ط٢غذ ح٥ـغٺ٪خص 

ح٥ق٦زش ىخٝش كش١ٺش ٱخث٦ش طئدٷ ا٥ٶ طقخد٩ٲخ ٩ِ رْنٲخ ح٥زْل رؾذس ط٢ٚٸ ٥ظ٢غٺشٱخ، ٳطْيٸ أرْخدحً ٦٥ـغٺ٪خص 

 .[28] ( 27ح٥ؾ٤٢) ٩ٺ٢شٳ٩ظش 1طٞذس رـ 

 

 .٩يلٮش ح٥غشٹش ح٥ٲٴحثٸ: (27ح٥ؾ٤٢ )
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 : ٩pin millsيلٮش ح٥ذرخرٺظ 3- 

طظؤ٥٘ ٬٩ ٝشفٺ٬ ٹلٴٷ ٤١ ٩ٮٲ٪خ ّذدحً ١زٺشحً ٬٩ ح٥ذرخرٺظ، ٳٹذٳس ح٥ٞشفخ٫ كٴ٣ رْنٲ٪خ رغشّخص ّخ٥ٺش ٹظ٨ 

٬٩ خلا٥ٲخ ا٭ٞخؿ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص طزْخً ٥ٞٴٵ حلاكظ٢خٟ ح٥ظٸ طخنِ ٥ٲخ رٺ٬ ح٥ذرخرٺظ، ٳطزْخً ٦٥ٞٴٵ ح٥ٮخرزس ح٥ظٸ 

 ٩ٺ٢شٳ٩ظش 1طخنِ ٥ٲخ ح٥ـغٺ٪خص ٭ظٺـش دٳسح٫ ح٥ٞشفٺ٬ كٴ٣ رْنٲ٪خ ح٥ْل، ٳطْيٸ أرْخدحً طٞذس رـ 

 .[28](  28ح٥ؾ٤٢)

 

 .٩يلٮش ح٥ذرخرٺظ: (28ح٥ؾ٤٢ )

ٹـذ أ٫ ٹظ٨ طلذٹذ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ح٥٪ي٦ٴد رذٝش ٥ٺظ٨ حخظٺخس حلأدحس ح٥٪ٮخعزش ٙٸ طقٖٺش ط٠٦ حلأرْخد، ٳّذ٧ أخز 

ٱزح ح٥٪ٴمٴُ رْٺ٬ حلاّظزخس ٹئدٷ ٦٢٥ٚشٍ ٩خدٹشٍ أ١زش ٙٸ طقٖٺش حلأرْخد ٳح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٩غلٴٛ ٙخثٜ ح٥ٮْٴ٩ش لا 

 . [28]ٹ٪٬٢ ٥ٰ أ٫ ٹ٦زٸ ٩ظي٦زخص ح٥قٮخّش ح٥قٺذلا٭ٺش ٙٸ رْل ح٥لخلاص

 دسخخ ويدبل اَصهبس انًبدح انذوائُخ انفؼبنخ- 3-1-1

The melting point and range of the active pharmaceutical ingredient 

ٹُْشٗ ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس ٦٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش ح٥ٮٞٺش ٦ّٶ أ٭ٰ ح٥٪ـخ٣ ح٥زٷ طؤخزٯ دسؿخص ح٥لشحسس ٬٩ ٥لَش رذء 

حلا٭قٲخس كظٶ حلا٭قٲخس ح٥ظخ٧، ٳح٥زٷ ٹلذع ٙٺٰ طٴحص٭خً ٦٥٪خدس رٺ٬ كخ٥ظٲخ ح٥ق٦زش ٳح٥غخث٦ش، ٳٹلذع حلا٭قٲخس 

٭ظٺـشً ٦٥يخٝش ح٥٪ٞذ٩ش ٦٥٪خدس ٳح٥ظٸ ٹظ٨ حعظٲلا١ٲخ ٙٸ طليٺ٨ ح٥شٳحرو ح٥ظٸ طشرو رٺ٬ ؿضٹجخص ح٥٪خدس ٙٸ ح٥زٮٺش 

ح٥ز٦ٴسٹش، لا طلذع ٍخٱشس حلا٭قٲخس ٙـخسً لأ٫ ح٥ـضٹجخص ط٪ظـ ٱزٯ ح٥يخٝش طذسٹـٺخً ٳطغظخذ٩ٲخ ٙٸ طليٺ٨ 

ح٥شٳحرو ح٥ٚٺضٹخثٺش ٙٺ٪خ رٺٮٲخ، ٳٹٮقٲش ح٥ٴؿٰ ح٥خخسؿٸ ٦٥ز٦ٴسس رؾ٤٢ أعشُ ٬٩ دحخ٦ٲخ لأ٫ ح٥يخٝش ح٥لشحسٹش 

 .[29]طلظخؽ ٥زْل ح٥ٴٝض لاخظشحٛ ح٥ز٦ٴسحص 

ٹْظزش ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس ٬٩ ح٥خٴحؿ ح٥٪٪ٺضس ٦٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش، ٳطَٲش ٨َْ٩ ح٥٪ٴحد ح٥ذٳحثٺش ح٥ٮٞٺش ٩ـخلًا مٺٞخً 

، 0C(1<)، أ٩خ ح٥٪ٴحد ٕٺش ح٥ٮٞٺش ٙظؤخز ٩ـخلًا ٥لا٭قٲخس أ١زش ٬٩ دسؿش ٩جٴٹش ٳحكذس (0C(2-٥1لا٭قٲخس كٴح٥ٸ 

 :ٳٹْظزش ٝٺخط ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس ٦٥ْٺٮش ٱخ٩خً ٬٩ أؿ٤

 .(ر٪ٞخس٭ش ٩ـخ٣ ح٭قٲخسٱخ ر٪ـخ٣ ح٭قٲخس ّٺٮخص  ٩ْشٳٙش)ح٥ظْشٗ ٦ّٶ رحطٺش ح٥ْٺٮخص ح٥٪ـٲٴ٥ش - 1

، ٳٹئدٷ ٳؿٴد ح٥ؾٴحثذ (ر٪ٞخس٭ش ٩ـخ٣ ح٭قٲخسٱخ ر٪ـخ٣ ح٭قٲخس ح٥ْٺٮخص ح٥ٮٞٺش)ح٥ظلٜٞ ٬٩ ٭ٞخٳس ح٥ْٺٮخص - 2

 :ٙٸ ح٥ْٺٮش ا٥ٶ طؤػٺشٯ ٦ّٶ ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس ريشٹٞظٺ٬
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ح٭خٚخك دسؿش رذء حلا٭قٲخس، ٳح٥غزذ ٙٸ كذٳع ر٠٥ ٱٴ طؤػٺش ح٥ؾٴحثذ ٦ّٶ ح٥ظشطٺذ ح٥قلٺق ٦٥ـضٹجخص - 1

م٪٬ ح٥زٮٺش ح٥ز٦ٴسٹش ٩ئدٹخً ر٠٥ ٥لذٳع طٖٺش ٙٸ ؽ٤٢ ح٥ز٦ٴسس، ٳامْخٗ ٝٴٵ ح٥شٳحرو رٺ٬ ح٥ـضٹجخص م٪٬ 

ح٥ز٦ٴسس، ٥زح ٹغٲ٤ طليٺ٨ ح٥ز٦ٴسس ح٥٪ؾٴرش رؾ٤٢ أ١زش ٬٩ ح٥ز٦ٴسس ح٥ٮٞٺش، ٳٹزذأ حلا٭قٲخس ّٮذ دسؿخص كشحسس 

 .أد٭ٶ

، ٳ٬٩ ( ٙٲزح ٹئ١ذ ٳؿٴد ؽٴحثذ ٙٸ ح٥ْٺٮش50Cارح ١خ٫ ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس أ١زش ٬٩  )حطغخُ ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس - 2

أعزخد حطغخُ ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس ّذ٧ طـخ٭ظ ح٥زٮٺش ح٥ز٦ٴسٹش ٦٥٪خدس، ٙظٮقٲش ؿضٹجخص ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش رؾ٤٢ أعشُ ٬٩ 

ح٭قٲخس ح٥ؾٴحثذ ٩ئدٹخً ر٠٥ لاطغخُ ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس، طئػش ح٥ؾٴحثذ ح٥٪ٮل٦ش ٙٞو ٙٸ حطغخُ ٩ـخ٣ ح٭قٲخس ح٥٪خدس 

لأ٭ٲخ طظذحخ٤ ٙٸ رٮٺظٲخ ح٥ز٦ٴسٹش أ٩خ ح٥ؾٴحثذ ٕٺش ح٥٪ٮل٦ش ٦ٙٺظ ٥ٲخ طؤػٺش ٹُز١ش ٦ّٶ ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس لأ٭ٲخ لا 

لاٹ٪٬٢ ٥ٴؿٴد ح٥ؾٴحثذ أ٫ ٹضٹذ دسؿش رذء حلا٭قٲخس ٦٥ْٺٮش، ٳٹئدٷ ٳؿٴدٱخ . طظذحخ٤ ٙٸ ح٥زٮٺش ح٥ز٦ٴسٹش ٦٥٪خدس

دحث٪خً لا٭خٚخك دسؿش رذء حلا٭قٲخس، ٙبرح ١خ٫ ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس ٥ْٺٮش ٩ـٲٴ٥ش ٩ٞخسد ٥٪ـخ٥ٸ ح٭قٲخس ّٺٮظٺ٬ 

٭ٞٺظٺ٬ ٦ْ٩ٴ٩ظٺ٬، ٭غظزْذ أ٫ ط٢ٴ٫ ح٥ْٺٮش ح٥٪ـٲٴ٥ش ٩يخرٞش ٦٥ْٺٮش ح٥ٮٞٺش رحص ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس حلأد٭ٶ ٬٩ ٩ـخ٣ 

 .[29,5] ح٭قٲخسٱخ 

 رأثُش ػًهُخ إػبدح انجهىسح ػهً دسخخ ويدبل الاَصهبس1-3-1-1- 

The effect or recrystallization on melting point and range  

ّٮذ اؿشحء ّ٪٦ٺخص طٮٞٺش ٳاّخدس ر٦ٴسس ٥ْٺٮش دٳحثٺش ٩ؾٴرش، ٹلذع حسطٚخُ ٙٸ دسؿش رذء ح٭قٲخسٱخ ٳطنٺٜ ٙٸ 

ٹـذ طـٚٺ٘ ح٥ْٺٮخص رؾ٤٢ ؿٺذ . ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس، ٳارح ٨٥ ٹلذع ر٠٥ ٙب٫ ٱزح ٹذ٣ ٦ّٶ ٭ٞخء ح٥ْٺٮش ٬٩ حلأف٤

٬٩ ح٥٪ل٤ ح٥٪غظخذ٧ ٙٸ ّ٪٦ٺخص اّخدس ح٥ز٦ٴسس لأ٫ رٞخء أػش ٩ٮٰ ٙٸ ح٥ْٺٮش ٹئدٷ لا٭خٚخك رذء حلا٭قٲخس ٳحطغخُ 

كٺغ أ٫ ٩ضؽ ٩خدطٺ٬ ٩خظ٦ٚظٺ٬ ٙٸ دسؿخص ح٭قٲخسٱ٪خ ٹئدٷ ا٥ٶ ٩ضٹؾٍ  رٷ دسؿش ح٭قٲخس أ٤ٝ ٬٩ . ٩ـخ٥ٰ

، ٳدسؿش ح٭قٲخس ح٥ؾخثزش ح٥٪٦ٴػش 1300Cارح ١خ٭ض دسؿش ح٭قٲخس ح٥٪خدس ح٥ٮٞٺش : ٩ؼخ٣)دسؿظٸ ح٭قٲخس ح٥٪خدطٺ٬ 

 .1300C[5 ,29]، ط٢ٴ٫ دسؿش ح٭قٲخس ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش ح٥٪ؾٴرش ح٥ٮخطـش أ٤ٝ ٬٩ ٦٥2000C٪خدس ح٥ْٚخ٥ش رلخ٥ظٲخ ح٥ٮٞٺش 

  The heating rate for meltingانًؼذل انضيٍُ نهزغخٍُ نحذوس الاَصهبس 2-3-1-1- 

 طؤخز ح٥ز٦ٴسحص ٙظشسً ٬٩ ح٥ض٬٩ لا١ظغخد ح٥يخٝش ح٥لشحسٹش ح٥٪ٞذ٩ش ٥ٲخ ٥لا٭قٲخس ٳلا طٮقٲش ٙـخسً، ٳ٦٥لقٴ٣ 

(. 10C/min) دٝٺٞش /٦ّٶ دٝشٍ ٩ٞزٴ٥شٍ ٙٸ ٝٺخط ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس، لارذّ ٬٩ ح٥ظغخٺ٬ ر٪ْذ٣ دسؿش ٩جٴٹش ٳحكذس 

ٳٹْظزش ٱزح ح٥٪ْذ٣ ح٥ض٩ٮٸ ٦٥ظغخٺ٬ ريٸء ٭غزٺخً ٳخقٴفخً ّٮذ ّذ٧ ٩ْشٙش دسؿش حلا٭قٲخس ح٥لٞٺٞٺش ٦٥٪خدس، 

ٳّٮذ ح٥ظغخٺ٬ ح٥غشٹِ ٦٥ْٺٮش ٹقزق ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس ١زٺش ٭غزٺخً ٳٹظغِ ٙٸ دسؿش ٭ٲخٹش حلا٭قٲخس، ٙبرح ١خ٫ ٩ـخ٣ 

، ٙب٫ ح٥ظغخٺ٬ ح٥غشٹِ ٥ٲزٯ ح٥٪خدس عٺئدٷ ٥زذء ح٭قٲخسٱخ 1300C-1310Cحلا٭قٲخس ٥٪خدسٍ ٭ٞٺشٍ ٦ّٶ عزٺ٤ ح٥٪ؼخ٣ 

ٳٹلذع ر٠٥ لأ٫ ح٥ْٺٮش ٥ٺظ ٥ذٹٲخ ح٥ٴٝض .  أٳ أ١ؼش1360C، ٳحطغخُ ٩ـخ٣ ح٭قٲخسٱخ كظٶ  1300Cّٮذ ح٥ذسؿش 

. 1310C ٳطلٞٺٜ حلا٭قٲخس ح٢٥خ٤٩ ٙٸ ح٥ذسؿش 1300Cح٢٥خٙٸ لأخز ٤١ ح٥يخٝش ح٥لشحسٹش ح٥٪ٞذ٩ش ٥ٲخ ٙٸ ح٥ذسؿش 

ٳٙٸ كخ٣ . ٹْظزش ٤ٍ١ ٬٩ حطغخُ ٩ـخ٣ حلا٭قٲخس ٦٥ْٺٮش ٳحصدٹخد دسؿش ٭ٲخٹش حلا٭قٲخس ٝٺ٪خً خخىجشً ٙٸ ح٥ٞٺخط

١خ٭ض دسؿش ح٭قٲخس ح٥٪خدس ٦ْ٩ٴ٩ش ٳٹي٦ذ ح٥ظلٜٞ ٬٩ ٭ٞخٳطٲخ، ٹ٪٬٢ اؿشحء ح٥ظغخٺ٬ ح٥غشٹِ ر٪ْذ٣ 
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0C/min(5-10)  ٥150٪خ ٝز٤ ح٥ٴفٴ٣ ا٥ٶ دسؿش ح٭قٲخس ح٥٪خدس رلٴح٥ٸC ّٮذٱخ ٹظ٨ ح٥شؿٴُ ٦٥ظغخٺ٬ ح٥زيٸء ،

 .[5,29]  ٳر٠٥ ٥ن٪خ٫ ّذ٧ كذٳع ح٥ظزخط ٙٸ ح٥ٞٺخطmin) (10C/ر٪ْذ٣ 

ٹ٪٬٢ ط٦ٞٺ٤ ٩ؾخ٤١ ح٥ظغخٺ٬ ارح ىلٮض ح٥ْٺٮش رؾ٤٢ ؿٺذ ٝز٤ ح٥ٞٺخط، أ٩خ ارح ١خ٭ض ح٥٪خدس ٩ظ٢ظ٦شً ٦ّٶ رْنٲخ 

ح٥زْل، ٙب٭ٲخ طلظـض ٙشحٕخصٍ ٱٴحثٺشٍ م٪ٮٲخ ٳح٥ظٸ رذٳسٱخ طزيت ّ٪٦ٺش ٭٤ٞ ح٥لشحسس ٦٥ْٺٮش ٩٪خ ٹضٹذ ٩ـخ٣ 

ٝذ ٹلذع ٙٸ رْل حلأكٺخ٫ كخلاص حسطخخء أٳ ح٭٢٪خػ ٦٥ز٦ٴسحص ٝز٤ ح٭قٲخسٱخ، ٳلا طْظزش ح٥ذسؿش .حلا٭قٲخس

ح٥ظٸ طلذع ٙٺٲخ ٱزٯ ح٥ظلٴلاص ٙٸ ؽ٤٢ ح٥ز٦ٴسس دسؿش رذء حلا٭قٲخس، ٳطغـ٤ دسؿش رذء حلا٭قٲخس ٙٞو ّٮذ رذء 

 .[5,29] ٍٲٴس ح٥لخ٥ش ح٥غخث٦ش

ٹ٪٬٢ ح٥ظْشٗ ٦ّٶ حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ح٥٪خظ٦ٚش ٥ٮٚظ ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش رذسحعش دسؿخص حلا٭قٲخس رخعظخذح٧ ؿٲخص 

 طٖٺشحً ٙٸ طشطٺذ ؿضٹجخطٲخ م٪٬ metastableح٥ظٚخم٤ ح٥لشحسٷ، ٙظزذٷ حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ٕٺش ح٥ؼخرظش 

(  29ح٥ؾ٤٢)ٹَٲش . ح٥ز٦ٴسحص ٩ئدٹخً ر٠٥ لاخظلاٗ دسؿخص ح٭قٲخس ح٥ز٦ٴسحص ح٥٪خظ٦ٚش ٥ٮٚظ ح٥٪خدس ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش

 ح٥ظلٴلاص DSC، ٳطَٲش ٩خييخص premafloxacin ٥ْٺٮخص دسؿخص ح٭قٲخس حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ح٥٪خظ٦ٚش 

ع٦غ٦ش ٬٩ ح٥ظٖٺشحص ح٥ظٸ طيشأ  ( 29ح٥ؾ٤٢)ح٥ظٸ طيشأ ٦ّٶ ح٥ْٺٮش أػٮخء طلٴ٥ٲخ ٦٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ح٥ؼخرض، ٳٹَٲش 

 . ٙظَٲش ٝ٪ش ح٭قٲخس ط٦ٺٲخ ٝ٪ش طز٦ٴس ط٦ٺٲخ ٝ٪ش ح٭قٲخس ٦٥ؾ٤٢  ٳح٥ؾ٤٢ أػٮخء طلٴ٥ٰ ٦٥ؾ٦ّ٤٢ٶ ح٥ؾ٤٢ 

 

 premafloxacin [30] ٥ْٺٮخص دسؿخص ح٭قٲخس ح٥ؾ٦٢ٺ٬ : ( 29ح٥ؾ٤٢)

  ٳطلٴ٥ٲخ chenodexycholic acidط٪ض دسحعش طؤػٺش ّ٪٦ٺخص ح٥يل٬ ٳح٥ظٮْٺ٨ ٦ّٶ طٖٺش ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ ٥٪خدس 

حخظلاٙخً ٳحملخً ٙٸ )   30ح٥ؾ٤٢) ٙٸ DSCطَٲش ٩خييخص . لأؽ٢خ٣ ٕٺش ر٦ٴسٹش ٬٩ ح٥ؾ٦٢ٺ٬ ح٥ز٦ٴسٹٺ٬ 

ّٮذ دسؿش كشحسس  طَٲش ٝ٪ش ر٦ٴسس ٦٥ؾ٤٢ ٕٺش ح٥ز٦ٴسٷ ح٥ٮخطؾ ٬ّ ىل٬ ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ . دسؿخص ح٭قٲخسٱخ
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119.80C 164.80 ٳٹٮقٲش ّٮذ ح٥ذسؿشCح٥ظٸ طظيخرٜ ٩ِ دسؿش ح٭قٲخس ح٥ؾ٤٢    ٳٹظز٦ٴس ح٥ؾ٤٢ ٕٺش ،

 ٳٱزٯ ح٥ذسؿش 163.80C ٩ِ دسؿش ح٭قٲخس 147.30C ّٮذ ح٥ذسؿش ح٥ز٦ٴسٷ ح٥ٮخطؾ ٬ّ ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ 

 .ًٱٴ ح٥ؾ٤٢ حلأ١ؼش ػزخطخ ٩٪خ ٹذ٣ ٦ّٶ أ٫ ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ  طظٴحٜٙ أٹنخً ٩ِ دسؿش ح٭قٲخس ح٥ؾ٤٢

 

 ٥لأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ٳحلأؽ٢خ٣ ٕٺش ح٥ز٦ٴسٹش ح٥ٮخطـش ٬ّ ح٥يل٬ ٥ْٺٮخص ٩DSCخييخص : ( 30ح٥ؾ٤٢)

chenodexycholic acid( a : ح٥ؾ٤٢ ،ح٥ز٦ٴسٷ b : ح٥ؾ٤٢ ،ح٥ز٦ٴسٷ c : ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ،رْذ ح٥يل٬  

 d : ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷرْذ ح٥يل٬ ). 
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 . نًحخ ػٍ انزمبَبد انحذَثخ انًغزخذيخ فٍ انزحشٌ ػٍ انخىاص انفُضَىكًُُبئُخ نهًىاد انذوائُخ2-1-

An overview on the advanced techniques used in the investigation of 

physicochemical properties of pharmaceutical ingredients.                                              

 أ٩شحً ٱخ٩خً ٥ن٪خ٫ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٩ٮظؾ دٳحثٸ ٩يخرٜ PATٹْظزش طيزٺٜ ح٥شٝخرش ح٥ظل٦ٺ٦ٺش أػٮخء حلإ٭ظخؽ  

 حعظخذح٧ ح٥ظٞخ٭خص ح٥لذٹؼش ٙٸ ح٥شٝخرش ح٥ذٳحثٺش ٩ؼ٤ ٩يٺخٙٺش طلض PATٹظي٦ذ طيزٺٜ . ٦٥٪ٴحفٚخص ح٥ذعظٴسٹش

ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش، ٩يٺخٙٺش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٴعيٶ ح٥٪ضٳدس رظلٴٹ٤ ٙٴسٹٰ لإ٭ٞخؿ ح٦٢٥ٚش ح٥٪ززٳ٥ش ٦ّٶ ّ٪٦ٺخص 

ٳحعظخذح٧ ٱزٯ ح٥ظٞخ٭خص ح٥لذٹؼش ٹٖٮٸ ٬ّ ح٥يشٛ ح٥ظ٦ٞٺذٹش ٙٸ ح٥ظل٦ٺ٤ ح٥ظٸ . ح٥شٝخرش، ٳصٹخدس ح٥غْش حلإ٭ظخؿٺش

 .[1,2]طغظٖشٛ ٳٝظخً أىٴ٣ ٳطغظٲ٠٦ ٦١ٚشً أ١زش رغزذ حعظخذح٩ٲخ ٢٥٪ٺخص ١زٺشس ٬٩ ح٥٪للاص 

 يغُبفُخ الأشؼخ رحذ انحًشاء انىعغً انًضودح ثزحىَم فىسَه- 1-2-1

Fourier transformation- middle infrared spectroscopy 

   Historical development نًحخ ربسَخُخ- 1-1-2-1

 ّٮذ٩خ ٝخ٧ 1800 ّخ٧ Friedrich Herschel ط٨ ح١ظؾخٗ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ٬٩ ٝز٤ ح٥ْخ٨٥ ح٢٦ٚ٥ٸ 

رظل٦ٺ٤ ح٥يٺ٘ ح٥ٮخطؾ ٬٩ مٴء ح٥ؾ٪ظ ٬٩ خلا٣ طٴؿٺٰ مٴء ح٥ؾ٪ظ ّزش ٩ٴؽٴس صؿخؿٸ ٢ّ٩ٮٰ ٬٩ ح٥لقٴ٣ 

ٝخط ٱشؽ٤ ح٥ٞذسس ح٥لشحسٹش ٤٢٥ ٥ٴ٫ ٳلاكٌ ٳؿٴد أؽْش ٕٺش ٩شثٺش ٥ٲخ ٝذسس كشحسٹش أ٦ّٶ . ٦ّٶ ّذس أ٥ٴح٫

ٳّٮذ٩خ ٳمِ ٱشؽ٤ ٳّخءً ٬٩ ح٥٪خء رٺ٬ . ٬٩ ح٤٢٥، ٳٱٸ ٭خطـش ٬ّ ؿضء ح٥يٺ٘ ح٥ٴحِٝ طلض ح٦٥ٴ٫ حلأك٪ش

ح٥٪ٴؽٴس ٳح٥ظش٩ٴ٩ظش لاكٌ أ٫ ح٥لشحسس ح٥٪ٞخعش ١خ٭ض أ٤ٝ ٩٪خ ٥ٴ ٨٥ ٹ٬٢ ح٥ٴّخء ٩ٴؿٴدحً، ٱزح ٹذ٣ ٦ّٶ ٳؿٴد 

 .[32]ح٩ظقخفٺشً ؿضثٺشً ٥ٲزح ح٥ؾْخُ، ٳ٬٩ ٱٮخ ١خ٭ض رذحٹش ىٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء

  Electromagnetic Radiationعُف الإشؼبع الانكزشويغُبعُغٍ - 2-1-2-1

 ٹُْظزش ح٥نٴء ح٥٪شثٸ ٳىٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ٭ٴّخ٫ ٬٩ حلإؽْخُ حلا٢٥ظشٳ٩ٖٮخىٺغٸ ٬٢٥ ٩ِ حخظلاٙخص ٙٸ 

٦ّٶ أ٭ٰ ح٥٪غخٙش رٺ٬ ٝ٪ظٺ٬ ٩ٴؿٺظٺظ٬ ٩ظظخ٥ٺظٺ٬ ٳطلذد  ()ٹُْشٗ ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش . حلأىٴح٣ ح٥٪ٴؿٺش ٳح٥ظٴحطشحص

، ٹُْزش ٬ّ ىٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء رخ٥ْذد ح٥٪ٴؿٸ رذلًا ٬٩ ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش ٥ظلذٹذ ٩ـخ٣ ( 31ح٥ؾ٤٢)رخ٥ٮخ٭ٴ٩ظش 

٦ّٶ أ٭ٰ ّذد  ()، ٳٹْشٗ ح٥ظٴحطش(=107/)ٳٹْيٶ رخ٥ْلاٝش  (cm-1)حلإؽْخُ حلإ٢٥ظشٳ٩ٖٮخىٺغٸ ٳٹلذد رـ 

 =C/   [32]: حلأىٴح٣ ح٥٪ٴؿٺش ر٤٢ ٳكذس ص٩ٮٺش، ٳٹظ٦ْٜ ح٥ظٴحطش ريٴ٣ ح٥٪ٴؿش رخ٥ْلاٝش ح٥ظخ٥ٺش
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 ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش ٥لإؽْخُ حلإ٢٥ظشٳ٩ٖٮخىٺغٸ:  ( 31ح٥ؾ٤٢)

، 2.998x108m.s-1ٱٸ عشّش ح٥نٴء ح٥ظٸ طٮظ٤ٞ رٲخ ح٥٪ٴؿخص حلا٢٥ظشٳ٩ٖٮخىٺغٺش ٳطغخٳٷ  ((Cكٺغ أ٫ 

٩ـخلاص  ( 32ح٥ؾ٤٢)ٹٴمق . Planck,s Radiation Lawٳطْشٗ ح٥ْلاٝش ح٥غخرٞش رٞخ٭ٴ٫ رلا٭٠ ٥لإؽْخُ 

طِٞ ٩ٮيٞش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء . حلأىٴح٣ ح٥٪ٴؿٺش ح٥خخفش ر٤٢ ؿضء ٬٩ ىٺ٘ حلإؽْخُ حلا٢٥ظشٳ٩ٖٮخىٺغٸ

-12500)، ٳطِٞ ٩ٮيٞش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش ٙٸ ح٥٪ـخ٣ cm-1(400-4000)ح٥٪ظٴعيش ٙٸ ح٥٪ـخ٣ 

4000) cm-1. 
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 .٩ـخلاص حلأىٴح٣ ح٥٪ٴؿٺش ح٥خخفش ر٤٢ ؿضء ٬٩ ىٺ٘ حلإؽْخُ حلإ٢٥ظشٳ٩ٖٮخىٺغٸ: ( 32ح٥ؾ٤٢)
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  Interaction of radiation and matterانزفبػم ثٍُ انًبدح والإشؼبع الإنكزشويغُبعُغٍ- 3-1-2-1

 :  ارح طْشمض ح٥٪خدس ٥لإؽْخُ حلإ٢٥ظشٳ٩ٖٮخىٺغٸ، ٙٺ٪٬٢ أ٫ ٹلذع ٥لإؽْخُ اكذٵ ح٥َٴحٱش ح٥ظخ٥ٺش

ح٥ظؾظض - Transmission ،4ح٥ْزٴس -  Reflection ،3حلإ٭٢ْخط - absorption ،2حلا٩ظقخؿ - 1

Scattering ،5 - ُ[33]ٍٲٴس ح٦٥٪ْخ٫ ٭ظٺـشً لا٩ظقخؿ ح٥ْٺٮش ح٥٪غزٜ ٥لإؽْخ photoluminescence. 

  :vibration theoryَظشَخ الاهزضاص - 4-1-2-1

 ٹٮظؾ ٬ّ خنٴُ ؿضٹجخص ح٥٪خدس ٥لإؽْخُ حلإ٢٥ظشٳ٩ٖٮخىٺغٸ ٙٸ ٩ٮيٞش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء  حٱظضحص سٳحرو 

، ٳٹْزش ٬ّ ٤١ ٭ٴُ ٬٩ حلاٱظضحصحص رٞ٪ش molecular vibration and rotationح٥ـضٹجخص، ٳدٳسح٭ٲخ 

: خخفش طَٲش ٙٸ ٩ٮيٞش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء، ٳطٞغ٨ حٱظضحصحص سٳحرو ح٥ـضٹجخص ٥غظش أ٭ٴحُ ٬٩ حلاٱظضحصحص

- Wagging ،4حٱظضحص ٩ٴؿٸ - Asymmetric ،3حٱظضحص ٕٺش ٩ظٮخٍش - Symmetric، 2حٱظضحص ٩ظٮخٍش - 1

، ٳٹَٲش Scissoringحٱظضحص رؾ٤٢ ٩ٞـ -Twisting ،6حٱظضحص دٳسح٭ٸ - Rocking ،5حٱظضحص طؤسؿلٸ 

 . [33]أ٭٪خه حٱظضحص ح٥شٳحرو ( 33ح٥ؾ٤٢)

 

 .أ٭٪خه حٱظضحص ح٥شٳحرو ٙٸ ىٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء: ( 33ح٥ؾ٤٢)

ٳٱ٢زح ٙب٫ ح٥ـضٹجخص ح٥٪خظ٦ٚش ر٢ظ٦ٲخ ٳٝٴٵ سٳحريٲخ طٴحٜٙ طشددحص حٱظضحص ٩خظ٦ٚش، ٳرخ٥ظخ٥ٸ كض٧ ح٩ظقخؿ 

٩خظ٦ٚش ٳ٩٪ٺضس ٤٢٥ ؿضٷء ٳ٩ٴصّش ٦ّٶ ع٨٦ ح٥يٺ٘ طلض حلأك٪ش، ٳٝذ طَُٲش ح٥٪ـ٪ٴّش ح٥ٴٍٺٚٺش ح٥ٴحكذس ّذس 

أؽ٢خ٣ ٬٩ حلاٱظضحصحص ٙظَٲش ٥ٲخ كض٧ ح٩ظقخؿ ٙٸ ٩ٮخىٜ ٩ظ٪خٹضس ٦ّٶ ع٨٦ ح٥يٺ٘ ٩ظٮخعزشً ٙٸ ٩ٴْٝٲخ ٩ِ 

 : ١٪ٺش ح٥يخٝش ح٥٪٪ظقش، ٳطَٲش حٱظضحصحص سٳحرو ح٥ـضٹجخص رؾ٦٢ٺ٬ ٬٩ حلاٱظضحصحص
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  ٳٹلذع ٱزح حلاٱظضحص ر٤ْٚ ح٥يخٝش ح٥٪يزٞش ٳطْٴد ح٥شحريش stretching vibration  حٱظضحص حلا٩ظيخه 1- 

 ٥ٴمْٲخ ح٥يزٺْٸ ّٮذ صٳح٣ ح٥٪ئػش ٩لذػشً ٱضسً رظٴحطش ٩لذد

 ٳطٲظض ٙٸ ٱزٯ ح٥لخ٥ش ح٥زسحص رؾ٤٢ ّ٪ٴدٷ ٦ّٶ ٩لٴس ح٥شحريش deformation vibrationحٱظضحص ح٥ظؾٴٯ 2- 

٩غززخً ر٠٥ طٖٺشحً ٙٸ صحٳٹش ح٥ظشحرو، ٳطلظخؽ حٱظضحصحص حلا٩ظيخه ّ٪ٴ٩خً ٥يخٝش أ١زش ٥زح طَٲش ٙٸ ع٨٦ ح٥يٺ٘ ّٮذ 

 . [33]ح٥ظشددحص حلأ١زش ٳطؤطٸ رْذٱخ حٱظضحصحص ح٥ظؾٴٯ

 Oscillators in infrared radiationانززثزثبد فٍ يُغمخ الأشؼخ رحذ انحًشاء - 5-1-2-1

 harmonicح٥ظزرزد ح٥٪ظٮخعٜ : ٹَٲش حلاٱظضحص ٙٸ ٩ٮيٞش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء رٮ٪يٺ٬ ٬٩ ح٥ظزرزرخص

oscillator ٜٳح٥ظزرزد ٕٺش ح٥٪ظٮخع ،anharmonic oscillator. 

  : Harmonic oscillatorح٥ظزرزد ح٥٪ظٮخع1ٜ- 

 ٹزٞٶ spring، ٹشرو ح٥زسطٺ٬ ٭خرل m1, m2ٳٹَٲش ٙٸ ؿضٹجش ٢٩ٴ٭ش ٬٩ ١ظ٦ظٸ رسطٺ٬ ٩ْشٳٙظٺ٬ ٳ٩لذدطٺ٬ 

، أ٩خ ٙٸ كخ٣ ح٩ظيخه ح٥ـضٹجش ٹظلشٟ ح٥ٮخرل كٴ٣ ((r0ٙٸ كخ٥ش ح٥ظٴحص٫ ػخرظخً ٳط٢ٴ٫ ح٥٪غخٙش رٺ٬ ح٥زسطٺ٬ ّٮذٱخ 

 restoring(F)، طٮظؾ ّٮذثزٍ ٝٴس ٩شؿْش ((r=X1+X2٭ٞيش ح٥ظٴحص٫، ٳطظٖٺش ح٥٪غخٙش رٺ٬ ح٥زسطٺ٬ ر٪ٞذحس 

force  طْ٪٤ ٦ّٶ اّخدس ٳمِ ح٥ظٴحص٫، ٳحّظ٪خدحً ٦ّٶ ٝخ٭ٴ٫ ٱٴ١ٸ ٬٩ أؿ٤ حلا٭لشحٙخص ح٥قٖٺشس ٙب٫ ح٥ٞٴس 

، ٳرخّظزخس أ٫ ح٥ٞٴس ح٥٪شؿْش طْ٪٤ (  (F= - K.r:، ٳطْيٶ رخ٥ْلاٝشrح٥٪شؿْش طظٮخعذ ىشدحً ٩ِ حلا٭لشحٗ 

رخطـخٯ ٩ْخ١ظ ٥لا٭لشحٗ ٙب٫ ػخرض ح٥ظٮخعذ أٳ ػخرض ح٥ٞٴس ٹ٢ٴ٫ دحث٪خً عخ٥زخً رخلإؽخسس، ٳٹْشٗ ػخرض ح٥ٞٴس رؼخرض 

، ٳٹْظزش ػخرض ح٥ٞٴس م٪٬ ح٥ـضٹجش ٩ٞٺخعخً ٥ٞٴس ح٥شحريش رٺ٬ ح٥زسحص، ٳٹَٲش spring constant (k)ح٥ٮخرل 

 .حلاٱظضحص حلا٩ظيخىٸ ٥ـضٹجش ٢٩ٴ٭ش ٬٩ رسطٺ٬ ٩خظ٦ٚظٺ٬ ( 34ح٥ؾ٤٢)

 

 .حلاٱظضحص حلا٩ظيخىٸ ٥ـضٹجش ٢٩ٴ٭ش ٬٩ رسطٺ٬ ٩خظ٦ٚظٺ٬: ( 34ح٥ؾ٤٢)

 : ٹ٪٬٢ كغخد طٴحطش حٱظضحص ح٥شحريش ٙٸ كخ٥ش ح٥ظزرزد ح٥٪ظٮخعٜ ٥ـضٹجش ٢٩ٴ٭ش ٬٩ رسطٺ٬ ٩خظ٦ٚظٺ٬ رخ٥ْلاٝش

 =
1

2
 k/  
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ػخرض ٝٴس ح٥شحريش ٳح٥زٷ ٹضدحد : =m1.m2/(m1+m2) ،k   ٱٸ ح٢٥ظ٦ش ح٥٪ظٮخٝقش ٳطْيٶ رخ٥ْلاٝشكٺغ أ٫ 

طْزش ٬ّ ١ظ٦ظٸ : 6.626x10-34 J.S ،m1, m2ػخرض رلا٭٠ ٳٹغخٳٷ : ٬٩h ح٥شحريش حلأكخدٹش ٙخ٥ؼٮخثٺش ٙخ٥ؼلاػٺش، 

 .ح٥زسطٸ ح٥٪ؾ٦٢ظٺ٬ ٦٥شحريش

ٳرٮخءً ٦ّٶ ح٥٪ْخد٥ش ح٥غخرٞش ٙب٫ صٹخدس ػخرض ٝٴس ح٥شحريش ٹئدٷ ٥ظٴحطش حٱظضحص أ١زش، ٳٍٲٴس ٝ٪ش حلا٩ظقخؿ ّٮذ 

 (  35ح٥ؾ٤٢)ىٴ٣ ٩ٴؿش أفٖش، ٳّٮذ ّذد ٩ٴؿٸ أ١زش ١٪خ ٹَٲش 

ٳ١ز٠٥ حلأ٩ش ٙب٫ صٹخدس ١ظ٦ظٸ ح٥زسطٺ٬ ح٥٪ؾ٦٢ظٺ٬ ٦٥شحريش ٹئدٷ ٥ظٴحطش حٱظضحص أفٖش، ٳٍٲٴس ٝ٪ش حلا٩ظقخؿ 

 .[33](36ح٥ؾ٤٢ )ّٮذ ىٴ٣ ٩ٴؿش أ١زش، ٳّذد ٩ٴؿٸ أفٖش ١٪خ ٹَٲش 

 

 طؤػٺش ٝٴس ح٥شحريش ٦ّٶ ٢٩خ٫ ٍٲٴس ٝ٪ش حلا٩ظقخؿ ٥يٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء: (35ح٥ؾ٤٢ )

 

طؤػٺش ١ظ٦ظٸ ح٥زسطٺ٬ ح٥٪ؾ٦٢ظٺ٬ ٦٥شحريش ٦ّٶ ٢٩خ٫ ٍٲٴس ٝ٪ش حلا٩ظقخؿ ٥يٺ٘ حلأؽْش طلض : (36 ح٥ؾ٤٢)

 .ح٥ل٪شحء
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ٹ٢ٴ٫ ٩خيو ح٥يخٝش رخ٥ٮغزش ٥يٴ٣ ح٥شحريش ٩ظٮخٍشحً ٙٸ ٭٪ٴرؽ ح٥ظزرزد ح٥٪ظٮخعٜ، ٳكغذ ٩زخدة ح٥ٮَشٹش 

ح٢٥ٴح٭ظٺش ٹ٪٬٢ أ٫ طلذع حلاٱظضحصص ح٥ـضٹجٺش ّٮذ ٩غظٴٹخص ىخٝش سثٺغش ٩ظغخٳٹش ح٥٪غخٙش ٬ّ رْنٲخ ح٥زْل، 

 :ٳطْيٶ ىخٝش حلاٱظضحص ّٮذ ٩غظٴٹخص ح٥يخٝش ح٥شثٺغش رخ٥ْلاٝش

Ev=(v+1/2)h. 

طٴحطش : ، (3,2,1,0,.…)ح٥ْذد ح٢٥٪ٴ٩ٸ ح٥شثٺغٸ ح٥زٷ ٹؤخز حلأسٝخ٧ : vٹْزش ٬ّ ػخرض رلا٭٠، : hكٺغ أ٫ 

 . [32,33]حلاٱظضحص

 ground vibrationٳٹْشٗ ر٪غظٴٵ حلاٱظضحص ح٥قٚشٷ  (Ev=1/2h) طٲظض ح٥ـضٹجش ريخٝش (v=0)ٳٙٸ كخ٣ 

level ٳّٮذ٩خ ٹلذع حلا٩ظقخؿ ٙب٫ ح٥ـضٹجش ط٢ظغذ ٩ٞذحسحً ٩لذدحً ٬٩ ىخٝش حلإؽْخُ حلا٢٥ظشٳ٩ٖٮخىٺغٸ ،

(E=h) ٳطٮظ٤ٞ ٥٪غظٴٵ حٱظضحص أ٦ّٶ ،(v=+1) ٳارح طلش١ض ح٥ـضٹجش ٥٪غظٴٵ حٱظضحص أد٭ٶ ،(v=-1)  ٹظ٨

، ٳٹلذد حلا٭ظٞخ٣ ح٥٪غ٪ٴف رٰ ٙٸ emissionافذحس ١٪ٺش ٬٩ ح٥يخٝش ٦ّٶ ؽ٤٢ اؽْخُ ٳٹغ٪ٶ ر٠٥ رخلإفذحس 

ٙٞو ٥لأ٦ّٶ ٳ٥لأع٤ٚ، ٳٱزح ٹؾ٪٤ كخلاص حلاٱظضحص حلأعخعٺش  ( v=±1)٭٪ٴرؽ ح٥ظزرزد ح٥٪ظٮخعٜ م٪٬ ح٥٪ـخ٣ 

fundamental vibrations  37) ح٥ؾ٤٢) ح٥ظٸ طلاكٌ ٙٸ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٴعيٶ، ٳٹلذد  

 . [32,33]٭٪ٴرؽ ح٥ظزرزد ح٥٪ظٮخعٜ ٥ـضٹجش ػٮخثٺش ح٥زسس

 

 ٍخٱشس حلا٩ظقخؿ ٳح٭ظٞخ٣ ح٥ـضٹجش ٥٪غظٴٵ حٱظضحص أ٦ّٶ ٙٸ ح٥ظزرزد ح٥٪ظٮخعٜ: ( 37ح٥ؾ٤٢)
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 : Anharmonic oscillatorح٥ظزرزد ٕٺش ح٥٪ظٮخع2ٜ-

، ٳلاطَٲش ٩خييخص ح٥يخٝش رخ٥ٮغزش Morse طلغذ ح٥يخٝش ٙٸ ٭٪ٴرؽ ح٥ظزرزد ٕٺش ح٥٪ظٮخعٜ ٬٩ خلا٣ ٩ْخد٥ش 

٥يٴ٣ ح٥شحريش ؽ٢لًا ٩ظٮخٍشحً، ٳلا ط٢ٴ٫ ٩غظٴٹخص ح٥يخٝش ٦ّٶ ٩غخٙخص ٩ظغخٳٹش ٬٩ رْنٲخ ح٥زْل، ٳطْيٶ 

 :رخ٥ْلاٝش

Ev=(v+1/2)h-(v+1/2)2Xh 

  anharmonicity constantػخرض ّذ٧ ح٥ظٮخعٜ : Xكٺغ أ٫ 

 ح٥زٷ ٹضدحد رغشّش ّٮ٪خ طٞظشد repulsionٹٴمق ٭٪ٴرؽ ح٥ظزرزد ٕٺش ح٥٪ظٮخعٜ ٩ٴمٴُ ح٥ظٮخٙش رٺ٬ ح٥زسحص 

ح٥زسطخ٫ ٬٩ رْنٲ٪خ ح٥زْل، ٙبرح ٳى٦ض ىخٝش حٱظضحصٹش ١خٙٺش ٦٥ـضٹجش ٙب٫ ح٥شحريش ح٥ـضٹجٺش ح٥ظٸ طشرو ح٥زسحص 

 .dissociation energy ٳطذّٶ ٱزٯ ح٥يخٝش رخ٥يخٝش ح٥٪ٞيْش ٩dissociateِ رْنٲخ ح٥زْل عظٮٞيِ 

 ,v=±1, ±2)ٳا٭٪خ ٹؤخز ح٥ٞٺ٨  (v=±1)لا ٹظزِ حلا٭ظٞخ٣ حلاٱظضحصٷ ٙٸ ٭٪ٴرؽ ح٥ظزرزد ٕٺش ح٥٪ظٮخعٜ 

 ح٥ظٸ طلاكٌ ٙٸ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش  overtonesٳٱزح ٹؾ٪٤ كخلاص حلاٱظضحص ٙٴٛ ح٥٪غظٴٵ حلأعخعٸ (..…,±3

 .٩خيو ح٥يخٝش رخ٥ٮغزش ٥يٴ٣ ح٥شحريش ٙٸ ح٥ظزرزد ٕٺش ح٥٪ظٮخعٜ ( 38ح٥ؾ٤٢)طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش، ٳٹٴمق 

 

 ٩خيو ح٥يخٝش رخ٥ٮغزش ٥يٴ٣ ح٥شحريش ٙٸ ح٥ظزرزد ٕٺش ح٥٪ظٮخعٜ: ( 38ح٥ؾ٤٢)

ٳٹْيٸ ٭٪ٴرؽ ح٥ظزرزد ٕٺش ح٥٪ظٮخعٜ ٭٪ٴرؿخً أ١ؼش دٝش ٦٥ـضٹجش لأ٭ٰ ٹؾ٪٤ كخلاص حلاٱظضحص 

 ,v=12, 23)، ٳّقخرخص حلا٩ظقخؿ ح٥ٮخطـش ٬ّ fundamental vibration ( v=01)حلأعخعٺش

etc)  ٳكخلاص حلاٱظضحص ٙٴٛ ح٥٪غظٴٵ حلأعخعٸ ،(v=±1,±2,±3,…) ١٪خ أ٭ٰ ٹؤخز ٩ٴمٴُ طٮخٙش ح٥زسحص ،

 .[33] ٬ّ رْنٲخ ح٥زْل رْٺ٬ حلاّظزخس
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  dipole ٹظ٨ ح٩ظقخؿ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ٬٩ ٝز٤ ح٥ـضٹجش ارح طٖٺش ّض٧ ػٮخثٸ ح٥ٞيذ ح٥٪ٖٮخىٺغٸ ح٦٥لَٸ 

moment ٥٪ـ٪ٴّش ٩لذدس ٬٩ ح٥زسحص خلا٣ حلاٱظضحص، ٳ٦١٪خ ١خ٫ ح٥ظٖٺش أ١زش ١خ٭ض ّقخرش حلا٩ظقخؿ 

ح٥ٮخطـش أ١زش، لا طظشحٜٙ حلاٱظضحصحص رظٖٺش ٙٸ ّض٧ ػٮخثٸ ح٥ٞيذ ح٥٪ٖٮخىٺغٸ ح٦٥لَٸ ٙٸ ح٥ـضٹجخص ح٥ؼٮخثٺش 

 ٳ٩ؼخ٣ ٩IR inactiveظ٪خػ٦ش ح٥زسحص، ٥زح لا طْظزش ٱزٯ ح٥ـضٹجخص ؿضٹجخص ْٙخ٥ش ٙٸ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء 

 ٳح٥ظٸ لاط٪٠٦ أٷ ىٺ٘ ٙٸ ٩ـخ٣ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء (H2,O2 )٦ّٶ ر٠٥ ؿضٹجخص حلأ١غـٺ٬ ٳح٥ٲٺذسٳؿٺ٬ 

[33]. 

خلا٣ حلاٱظضحص، ٳطقزق ٙٸ ٱزٯ ح٥لخ٥ش ح٥ـضٹجخص polarization ٹلذع طؾظض سح٩خ٫ ارح طٖٺشص ٝيزٺش ح٥شحريش 

 .[33] ح٥ؼٮخثٺش ٩ظ٪خػ٦ش ح٥زسحص ْٙخ٥ش ٙٸ ٩يٺخٙٺش سح٩خ٫ ٥زح لا ٹ٪٬٢ حلاعظٖٮخء ٙٸ ٱزٯ ح٥لخ٥ش ٬ّ ٩يٺخٙٺش سح٩خ٫

 ٙٸ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٴعيٶ، fundamental vibrationsطلذع ّخدسً حلاٱظضحصحص حلأعخعٺش 

ٳطلذع حلاٱظضحصحص ٙٴٛ ح٥٪غظٴٵ حلأعخعٸ ٳحلاٱظضحصحص ح٥٪ؾظش١ش ٙٸ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش، 

 ٳحلاٱظضحصحص حلأعخعٺش ٦٥ـضٹجخص ح٥ظٸ طلٴٷ backbone vibrationsٳطلذع حلاٱظضحصحص ح٥ذٳسح٭ٺش ٬٩ ٭٪و 

 .[33,34] رسحص ػٞٺ٦ش ٙٸ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥زْٺذس

 Middle infrared spectrometerأخهضح لُبط عُف الأشؼخ رحذ انحًشاء انىعغً - 6-1-2-1

 طْظ٪ذ ٱزٯ حلأؿٲضس ٦ّٶ ٩شٳس حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ّزش ح٥ْٺٮش ٙٺُ٪ظـ ؿضءحً ٩ٮٲخ ٳٹْزش ح٥ـضء حٻخش ٩غـلًا  

ىٺٚخً ٹؾزٰ رق٪ش حلإفزِ ٦٥٪خدس، ٥زح ٹُغظخذ٧ ىٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ٙٸ ح٥ظْشٗ ٦ّٶ رحطٺش ح٥٪ش١زخص 

ح٥٪ـٲٴ٥ش، ٹَٲش ىٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ٝ٪٨ ح٩ظقخؿ طظٴحٜٙ ٩ِ طٴحطش حٱظضحص ح٥شٳحرو رٺ٬ ح٥زسحص 

ح٥٪ؾ٦٢ش ٦٥ـضٹجخص، ٳرخّظزخس أ٫ ٤١ ؿضٷء ٹلٴٷ ٩ـ٪ٴّش ٬٩ ح٥زسحص طخظ٦٘ ٬ّ ح٥ـضٷء حٻخش ٥زح ٙب٭ٰ ٬٩ 

ٕٺش ح٥٪٪٬٢ أ٫ ٹ٢ٴ٫ ىٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ٥٪خدطٺ٬ ٩خظ٦ٚظٺ٬ ٩ظيخرٞخً، ٳىخ٥٪خ أ٫ ىٺ٘ طلض ح٥ل٪شحء 

٥ـضٹجش ٩خ ٹْظزش ػخرظخً ٙب٫ ٩يخرٞش أىٺخٗ ح٥٪ش١زخص ح٥٪ـٲٴ٥ش ٩ِ ٩ش١زخص ٦ْ٩ٴ٩ش ٹْظزش أٙن٤ ٳعٺ٦ش ٦٥ظْشٗ 

٦ّٶ ح٥٪ش١زخص، ٳٝز٤ اؿشحء ٝٺخط ٥يٺ٘ ٩خدس ٩خ ٹـذ اؿشحء ٩غق ىٺٚٸ ٦٥ـٲخص رذٳ٫ ّٺٮش ٦٥لقٴ٣ ٦ّٶ 

background spectrum ح٥زٷ طظ٨ ٩ٞخس٭ظٰ ٩ِ ىٺ٘ ح٥ْٺٮش لإ٥ٖخء طؤػٺش ح٥َشٳٗ ح٥٪لٺيش ٦ّٶ ىٺ٘ ح٥ْٺٮش 

 .[34]ح٥٪ٞخط

 : يصذس الإشؼبع

 ٳٱٴ ّزخسس  Nernest glowerٱٮخٟ ٩قذسح٫ ٥لإؽْخُ ٙٸ ٩ـخ٣ طلض حلأك٪ش، حلأٳ٣ ع٠٦ ٭ٺش٭ٺغض ح٥٪ظٴٱؾ

 .Globar[34]٬ّ أ١خعٺذ ح٥ْٮخفش ح٦ٞ٥ٴٹش ح٥ظشحرٺش ح٥٪غخٮش ١ٲشرخثٺخً، ٳح٥ؼخ٭ٸ ٱٴ ع٠٦ ٦ٕٴرخس 

 :خلاَب انمُبط

ٹْظ٪ذ ح٥ٞٺخط ٦ّٶ ح٥لخ٥ش ح٥ٚٺضٹخثٺش ٦٥٪خدس، ٙٚٸ كخ٣ حعظخذح٧ ح٥٪خدس ح٥ق٦زش ٹظ٨ ٩ضؿٲخ ٩ِ رشٳ٩ٺذ ح٥زٴطخعٺٴ٧ 

 ى٬ ٤٢٥ ا٭ؼ ٩شرِ، ٙٺظ٨ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٝشؿ ؽٚخٗ ٬٩40 ح٥٪خدس ح٥ق٦زش، ٳٹنٖو ح٥٪ضٹؾ رٞٴس % 2-1رٮغزش 

طٞخط ح٩ظقخفٺظٰ رخلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء، أ٩خ ٙٸ كخ٣ ح٥٪ٴحد ح٥ْنٴٹش ح٥غخث٦ش ٙظغظخذ٧ ّخدسً خلاٹخ ٬٩ ٦١ٴسٹذ 

ح٥قٴدٹٴ٧ ٥ؾٚخٙٺظٲخ ٥يٺ٘ طلض حلأك٪ش، ٳٹ٪٬٢ ك٤ ح٥٪خدس ح٥ق٦زش أٳ ط٦ْٺٞٲخ رخعظخذح٧ ح٥٪للاص ح٥ْنٴٹش ٩ؼ٤ 

ٳح٦٢٥ٴسٳٙٴس٧ ٳسحرِ ٦١ٴس ح٢٥شرٴ٫، ٳلا ٹـٴص أرذحً حعظخذح٧ ح٥٪للاص ح٥ٞيزٺش ح٥ظٸ  (Nujol)صٹض ح٥زخسحٙٺ٬ 



36 

 

ٳٹ٪٬٢ ١ز٠٥ ٝٺخط ح٥ْٺٮخص ح٥ٖخصٹش .  لا٩ظلا١ٲخ ٝ٪ش ح٩ظقخؿ ؽذٹذس ٙٸ ٩ـخ٣ طلض حلأك٪شOH–ط٪٠٦ ٩ـ٪ٴّش 

، ٳط٢ٴ٫ ح٥خ٦ٺش ٦ٖ٩ٞش، ٳٹذخ٤ (cm(10-5ٳر٠٥ رخعظخذح٧ خلاٹخ حعيٴح٭ٺش ح٥ؾ٤٢ ٬٩ ح٥ضؿخؽ ٳىٴ٥ٲخ رلذٳد 

 .[33,34] ٨٦٩ صثزٞٸ50ح٥ٖخص ٬٩ خلا٣ ف٪خ٩خص ٳر٠٥ رظيزٺٜ مٖيخً ؿضثٺخً رلذٳد 

  :انكىاشف

طْظ٪ذ ح٢٥ٴحؽ٘ ٙٸ ح٥٪ـخ٣ طلض حلأك٪ش ٦ّٶ دسحعش طؤػٺشٹ٬ حلأٳ٣ ٱٴ ٝٺخط طؤػٺشحص دسؿخص ح٥لشحسس ٳٹغظخذ٧ 

 DLATGS (L-alanine-doped، أٳ ١خؽ٘ Thermocoupleٙٸ ٱزٯ ح٥لخ٥ش ح٥٪ضدٳؿش ح٥لشحسٹش 

deuterated triglycine sulfate)ٳح٥ظؤػٺش .  ح٥زٷ ٹْظ٪ذ ٦ّٶ ٝٺخط طٖٺشحص ح٥ظؤػٺشحص ح٢٥ٲشرخثٺش ح٥لشحسٹش

، ٹظن٪٬ ح٥ـٲخص أٹنخً photo-conductorsح٥ؼخ٭ٸ ٱٴ ٝٺخط ح٥ٮخ٦ٝٺش ح٥نٴثٺش ٳٹغظخذ٧ ّخدسً ح٥ٮٴح٤ٝ ح٥نٴثٺش 

 .أدحس طٞٴ٧ رظنخٺ٨ حلإؽخسس ٳ٬٩ ػ٨ ٹظق٤ ر٪غـ٤ ٹٞٴ٧ رشع٨ ح٥يٺ٘

 ح٥زٷ ٹٚق٤ طٴحطشحص حلأؽْش gratingطْظ٪ذ أؿٲضس حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٢٥لاعٺ٢ٺش ٦ّٶ حعظخذح٧ ٩زذد ح٥نٴء 

طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞخد٩ش ٬٩ ح٥٪قذس ٳٹؾزٰ ٙٸ ر٠٥ ح٥٪ٴؽٴس ٙٸ حلأؽْش ح٥٪شثٺش، ٳٹٞٺظ ح٢٥خؽ٘ ١٪ٺش ح٥يخٝش ّٮذ 

 [34]٤١ طٴحطش ٥لأؽْش طلض ح٥ل٪شحء، ٳٹشع٨ ح٥يٺ٘ ح٥٪ْزش ٬ّ ح٥ؾذس ٩ٞخر٤ ح٥ظٴحطش

ىُٴسص أؿٲضس حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء رظلٴٹ٤ ٙٴسٹٰ ٦٥ظ٦ٖذ ٦ّٶ ح٥قْٴرخص ح٥ظٸ طٴحؿٰ حلأؿٲضس ح٢٥لاعٺ٢ٺش ح٥ظٸ 

. ، ٳ٬٩ أٱ٨ ٱز ح٥قْٴرخص ح٥زوء ٙٸ ٩غق ح٥يٺdispersive instruments٘طْظ٪ذ ٦ّٶ طزْؼش ح٥نٴء 

ٳأفزق ٬٩ ح٥نشٳسٷ ٝٺخط ىٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ّٮذ ٤١ ح٥ظٴحطشحص رٮٚظ ح٦٥لَش ٳط٨ طلٞٺٜ ر٠٥ 

 ٳح٥زٷ ٹْيٸ ٭ٴّٺ٬ ٬٩ حلإؽخسحص ٹن٨ interferometerربمخٙش أدحس رقشٹش طْظ٪ذ ٦ّٶ ح٥ظذحخ٤ ح٥نٴثٸ 

م٪ٮٲخ طٴحطشحص حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء، ٳٹ٪٬٢ ٝٺخط ٱزٯ حلإؽخسحص رغشّش لاطظـخٳص ػخ٭ٺش ٳحكذس، ٳٹظن٪٬ 

 ٳح٥زٷ ٹؤخز حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ٳٹٞغ٪ٲخ  beamsplitterؿٲخص ح٥ظذحخ٤ ح٥نٴثٸ ٩ـضأ ٦٥لض٩ش ح٥نٴثٺش 

٥لض٩ظٺ٬ ٬٩ حلأؽْش ح٥نٴثٺش، طٮ٢ْظ اكذٵ ٱزٯ ح٥لض٩ظٺ٬ ٦ّٶ ٩شآس ٩غظٴٹش ٩ؼزظش ٙٸ ٢٩خ٫ ٩لذد ٳطْٴد 

، ٳطٮ٢ْظ ح٥لض٩ش حلأخشٵ ٦ّٶ ٩شآس ٩غظٴٹش ٥2Lظقيذ٧ ر٪ـضأ ح٥لض٩ش ح٥نٴثٺش رْذ أ٫ ٝيْض ٩غخٙشً طٞذس رـ 

 ٳطْٴد ٱزٯ ح٥لض٩ش أٹنخً ٥ظقيذ٧ ر٪ـضأ ح٥لض٩ش ح٥نٴثٺش رْذ أ٫ ٩Xظلش١ش طظلشٟ م٪٬ ٩غخٙش ٩لذدس 

، طٮ٢ْظ ح٥لض٩ظٺ٬ ٦ّٶ ح٥٪شآطٺ٬ ٳطظلذح٫ ٩شسً أخشٵ ّٮذ ٩ـضأ ح٥لض٩ش ح٥نٴثٺش، X+2Lٝيْض ح٥٪غخٙش 

 ٳح٥ظٸ interferogramٳطَٲش اؽخسس ٭ظٺـشً لاطلخد ح٥لض٩ظٺ٬ ح٥نٴثٺظٺ٬، ٳطذّٶ اؽخسس ح٥ظذحخ٤ ح٥نٴثٸ 

طظن٪٬ ٦ْ٩ٴ٩خص ٬ّ طٴحطشحص حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞخد٩ش ٬٩ ح٥٪قذس، ّٮذ٩خ طزظْذ ح٥٪شآطخ٫ ٩غخٙش ٳحكذس ٬٩ 

، ٩/4ـضأ ح٥لض٩ش، ٹُٞخ٣ رؤ٫ ح٥لض٩ظٺ٬ طذحخ٦ظخ رؾ٤ٍ٢ رٮخء، أ٩خ ّٮذ٩خ طظلشٟ ح٥٪شآس ح٥٪ظلش١ش ر٪ٞذحس سرِ ٩ٴؿش 

ٳّٮذ حعظخذح٧ مٴء ٳكٺذ ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش، ٹغـ٤ ح٢٥خؽ٘ كض٩ش . ٹٞخ٣ ّٮذثزٍ أ٫ ح٥لض٩ظٺ٬ طذحخ٦ظخ رؾ٤٢ ٱذح٧

طظٖٺش ؽذطٲخ ١ـٺذ ح٥٪ٴؿش أػٮخء طلشٟ ح٥٪شآس، ٳّٮذ حعظخذح٧ مٴء ٩ظْذد حلأىٴح٣ ح٥٪ٴؿٺش، ٹغـ٤ ح٢٥خؽ٘ 

ّٮذ٩خ ط٢ٴ٫ ح٥٪شآطخ٫ ٦ّٶ ح٥زْذ ٭ٚغٰ ٬٩ ٩ـضأ ح٥لض٩ش ٙب٫ ؿ٪ٺِ ؿٺٴد حلأ٩ٴحؽ . ٩ـ٪ٴُ ٤١ ؿٺٴد حلأ٩ٴحؽ

طظذحخ٤ رؾ٤٢ رٮخء، ٳ٭لق٤ ٦ّٶ ٝ٪ش ٩ش١ضٹش ؽذٹذس طغـ٤ رٴحعيش اؽخسحص ح٥ظذحخ٤ 

، ٳٹظ٨ ٝٺخط ٤١ طٴحطشحص حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء رٮٚظ ح٦٥لَش ح٥ض٩ٮٺش ٩٪خ ٹئدٷ  interferogramsح٥نٴثٸ

 رؾ٤ٍ٢ ٩زخؽش، ٳٹ٦ُـؤ ٥ٴكذس ٥interferogramsغشّش ٙٸ ح٥ٞٺخط، ٳلا ٹ٪٬٢ طٚغٺش اؽخسحص ح٥ظذحخ٤ ح٥نٴثٸ 
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٩ْخ٥ـش كخعٴرٺش طٞٺظ ٤١ طٴحطش ٦ّٶ كذٵ حعظٮخدحً ٦ّٶ ٦ْ٩ٴ٩خص اؽخسحص ح٥ظذحخ٤ ح٥نٴثٸ، ٳٹٴمق 

طلٴٹ٤ اؽخسحص ح٥ظذحخ٤ ح٥نٴثٸ  ( 40ح٥ؾ٤٢)، ٳٹٴمق FT-IRح٥ظذحخ٤ ح٥نٴثٸ ٙٸ أؿٲضس ٝٺخط  ( 39ح٥ؾ٤٢)

 . [36,35]٥يٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء

 

 FT-IRح٥ظذحخ٤ ح٥نٴثٸ ٙٸ أؿٲضس ٝٺخط : ( 39ح٥ؾ٤٢)

 

 .طلٴٹ٤ اؽخسحص ح٥ظذحخ٤ ح٥نٴثٸ ٥يٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء:  ( 40ح٥ؾ٤٢)

 : [35]يُضاد يغُبفُخ رحذ انحًشاء ثزحىَم فىسَه ػٍ الأخهضح انكلاعُكُخ

  ح٥لغخعٺش ح٥ْخ٥ٺش ٦٥ٞٺخط لأ٫ ؿ٪ٺِ ح٥ظشددحص طغـ٤ رآ٫ٍ ٳحكذ ٩٪خ ٹْيٸ ٩ٞذحسحً أٙن٤ ر٢ؼٺش ٥ٮغزش

 . ٩٪خ ٹنٚٸ كغخعٺش أٙن٤ ٦٥ـٲخص  S/Nحلإؽخسس ا٥ٶ ح٥نـٺؾ

 ا٢٩خ٭ٺش حعظخذح٧ كـ٨ ّٺٮش فٖٺش لإؿشحء ح٥ٞٺخط. 

 دٝش ٩شطْٚش ٙٸ طلذٹذ ح٥ْذد ح٥٪ٴؿٸ. 
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 دٝش ٩شطْٚش ٥ظيخرٜ حلأىٺخٗ ٙٴٛ رْنٲخ. 

 عشّش ٩شطْٚش ٦٥ٞٺخط ر٪ْذ٣ ّؾش ٩شحص ٙٸ ح٥ؼخ٭ٺش. 

  ٙٮلق٤ ٦ّٶ دٝش أ١زش ٙٸ ح٥ٞٺخعخص ح٢٥٪ٺش% ٩0.02غظٴٵ أ٤ٝ ٥ظؾظض ح٥نٴء ٳٱٴ ّ٪٦ٺخً أ٤ٝ ٬٩. 

٬٩ ح٥٪ٚشٳك أ٫ طغ٪ق ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض حلأك٪ش ربؿشحء ح٥ظلذٹذ ح٢٥٪ٸ ٳر٠٥ رٞٺخط حلا٩ظقخؿ ٳٙٞخً ٥ٞخ٭ٴ٫ 

رْذ ٩ْشٙش ح٥ؼٴحرض ح٥٪ٴحٙٞش ١غ٪خ١ش  (( A=IC لا٩زشص ١٪خ ٱٴ ح٥لخ٣ ٙٸ ح٥٪ـخ٥ٺ٬ ٙٴٛ ح٥زٮٚغـٸ ٳح٥٪شثٸ-رٺٺش

ىزٞش ح٥ٮٚٴر، ٳ٩ْخ٤٩ حلا٩ظقخؿ ح٥ـضٹجٸ، الا أ٭ٰ ٦ٝٺ٤ حلاعظخذح٧ ٩ٞخس٭ش رخ٥ظل٦ٺ٤ ح٥ٮٴّٸ ح٥ٲخ٧ ؿذحً ٳر٠٥ رغزذ 

ح٥ذٝش ح٥٪ٮخٚنش ٥ْذ٧ ا٢٩خ٭ٺش طلذٹذ ىزٞش ح٥ٮٚٴر ٙٸ ح٥ٞشؿ ح٥٪ؾ٤٢ ٦٥ظشح١ٺض ح٥ْٺخسٹش، ٳ٥ْذ٧ ا٢٩خ٭ٺش طؾ٢ٺ٤ ّٺٮش 

 . [37]٩ظـخ٭غش ح٥غ٪خ١ش

 Near Infrared Spectroscopy (NIR)يغُبفُخ الأشؼخ رحذ انحًشاء انمشَجخ - 2-2-1

، أٳ 2500nm ا٥ٶ 800nmطِٞ ٩ٮيٞش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش ٙٸ ح٥يٺ٘ حلإ٢٥ظشٳ٩ٖٮخىٺغٸ ٩خ رٺ٬ 

cm-1(4000-12500 ) 1100ٳٹْشٗ ح٥ـضء ٩خرٺ٬nm 2500 ا٥ٶnm ٦ّٶ أ٭ٰ ٩ٮيٞش Herschel ٳٱٴ 

 .[38]ح٥ـضء ح٥زٷ ٹغظخذ٧ ّخدسً ٥ظل٦ٺ٤ ح٥٪ش١زخص ح٥قٺذلا٭ٺش 

  An overview of NIR spectraنًحخ ػٍ عُف الأشؼخ رحذ انحًشاء انمشَجخ   - 1-2-2-1

 ٳّقخرخص  combination bandsطلٴٷ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش ّقخرخص ح٩ظقخؿ ٩ؾظش١ش

، ٳطْٴد ٱزٯ ح٥ْقخرخص رؾ٤ٍ٢ أعخعٸ ا٥ٶ حٱظضحصحص رسحص overtonesح٩ظقخؿ ٙٴٛ ح٥٪غظٴٵ حلأعخعٸ 

ط٢ٴ٫ ؽذس ٱزٯ ح٥ْقخرخص أمْ٘ ٬٩ ؽذس ّقخرخص حلاٱظضحص حلأعخعٺش . (NH, CH, OH)ح٥ٲٺذسٳؿٺ٬ 

fundamental vibrations ح٥٪ٴؿٴدس ٙٸ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٴعيٶ، ٳ٥ٲزح ٙب٫ ؽذس 

، ( 41ح٥ؾ٤٢)حلا٩ظقخفٺش ٙٸ ٩يٺخٙٺش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش أفٖش ٩ٮٲخ ٙٸ ٩يٺخٙٺش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٴعيٶ 

ٳط٪٬٢ّ ٱزٯ حلا٩ظقخفٺش ح٥قٖٺشس ح٥٪ل٤٦ ٬٩ حعظخذح٧ ح٥ْٺٮخص دٳ٫ ح٥لخؿش ا٥ٶ ط٪ذٹذٱخ، رخلإمخٙش لاخظشحٛ 

ّٺٮخص ف٦زش رحص ع٪خ١ش ١زٺشس ٭غزٺخً ٩ؼ٤ ح٥٪نٖٴىخص ٩ِ ٭ظخثؾ ؿٺذس، ٳٱزح ٩خ ٹضٳد ح٥٪ل٤٦ ر٨ٍ٢ مخ٨ٍ ٬٩ 

 . [38].ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش ٬ّ ح٥ْٺٮش

 أٳ transmissionطُق٪٨ حلأؿٲضس ح٥٪غظخذ٩ش ٙٸ ٩يٺخٙٺش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش حّظ٪خدحً ٦ّٶ طٞٮٺش ح٥ْزٴس 

ٹْٴد حلاخظلاٗ ح٥ؾ٦٢ٸ رٺ٬ ٱزٹ٬ . ، ٩ِ ا٢٩خ٭ٺش ح٥ظٮ٤ٞ رٺ٬ ٱخطٺ٬ ح٥ظٞٮٺظٺ٬(42ح٥ؾ٤٢ ) reflectionحلا٭٢ْخط 

ح٥ـٲخصٹ٬ ا٥ٶ ٢٩خ٫ طٴمِ ح٥ْٺٮش ٳح٢٥خؽ٘، ط٢ٴ٫ ح٥ْٺٮش رظٞٮٺش ح٥ْزٴس ٩ظٴمْش رٺ٬ ٩ٴكذ ح٥لض٩ش ٳح٢٥خؽ٘ ٥زح 

ٹظ٨ طـ٪ٺِ ٤١ حلإؽْخُ ح٥زٷ ٹْزش ح٥ْٺٮش خلا٣ ح٥ٞٺخط، ٳطظي٦ذ طٞٮٺش ح٥ْزٴس ىخٝش رحص طٴحطش أ١زش ٳىٴ٣ ٩ٴؿش 

أ٩خ ٙٸ طٞٮٺش حلا٭٢ْخط . ، ٳر٠٥ لأ٫ ٩غخٙش حلاخظشحٛ ط٢ٴ٫ أ١زش م٪٬ ح٥ْٺٮشnm(1400-800)م٪٬ ح٥٪ـخ٣ 

 450ٙب٫ ح٥نٴء ٩ٴّكذ ح٥لض٩ش ٹؾِّ ٩زخؽشسً ٦ّٶ ح٥ْٺٮش ٳٹظ٨ طـ٪ٺِ ح٥نٴء ح٥٪ٮ٢ْظ ر٢ٴحؽ٘ طِٞ ٦ّٶ صٳحٹخ 

 .[38]٬٩ ح٥ْٺٮش 
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 .NIR, MIRح٥يٺ٘ ح٥٪ْزش ٬ّ ؿضٹجش ح٥٪خء رخعظخذح٧ طٞٮٺظٸ : ( 41ح٥ؾ٤٢)

 

 :obtaining sample spectra انحصىل ػهً انًؼهىيبد انغُفُخ 

طٮَ٘ كٴح٤٩ ح٥ْٺٮخص .  طْظزش ّ٪٦ٺش رغٺيش ؿذحً ٳعشٹْش ٦٥ٖخٹشNIR ا٫ ّ٪٦ٺش ٩غق ح٥ْٺٮش ح٥يٺٚٸ ّزش ؿٲخص 

ٳعيلٲخ رؾ٤٢ ؿٺذ ػ٨ طٴمِ ح٥ْٺٮش م٪٬ كخ٤٩ ح٥ْٺٮش ح٥٪ٮخعذ ٳح٥زٷ ٹ٪٬٢ أ٫ ٹل٪٤ ؽ٤٢ ٳحكذ أٳ ّذس أؽ٢خ٣ 

 .[38]ػخ٭ٺش، ٳٹ٪٬٢ اّخدس ٝٺخط ح٥يٺ٘ ٥ٲخ ػخ٭ٺشً 40 ٦٥ْٺٮش ػ٨ ٹظ٨ ح٥٪غق ح٥يٺٚٸ ح٥زٷ ٹغظٖشٛ كٴح٥ٸ 

 : calibrationانًؼبَشح 

ٹظ٨ اؿشحء ح٥٪ْخٹشس ٥ظلذٹذ ح٥ْلاٝش رٺ٬ حلأىٺخٗ ح٥٪ؤخٴرس ٦٥٪ْخٹشس ٳرٺ٬ ح٥ٞٺ٨ ح٥٪لذدس ٥قٚش ٩ْٺٮش م٪٬ ط٠٦ 

ح٥ْٺٮخص، ٳطظن٪٬ ح٥٪ْخٹشس أخز أىٺخٗ ٥ْذس ّٺٮخص طخظ٦٘ ٙٺ٪خ رٺٮٲخ م٪٬ ٩ـخ٣ طلذدٯ حلأؿٲضس ٳطٞٺغٰ ٳٙٞخً  

٥ْٴح٤٩ ٩لذدس، ٳطظي٦ذ ح٥٪ْخ٥ـش ح٥شٹخمٺش ح٥ٞٴٹش علذ ىٺ٘ ٩جخص ا٥ٶ آلاٗ ح٥ْٺٮخص ٳر٤٢ ح٥لخلاص ح٥٪٪٢ٮش 

 pretreatment، ٳٹظ٨ طيزٺٜ ٩ْخ٥ـش سٹخمٺش ٦ّٶ ٱزٯ حلأىٺخٗ ح٥٪ؤخٴرس (م٪٬ أٳمخُ ح٥لذٳد ح٥٪غ٪ٴكش)

، ٳر٠٥ ٥ظٲٺجش ط٠٦ ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش لاعظخذح٩ٲخ ٙٸ كغخد ٩ٮلٮٸ ح٥٪ْخٹشس ٳحعظٮظخؽ (٩ؼلًا ح٥٪ؾظٜ ح٥ؼخ٭ٸ)

ح٥٪ْخد٥ش ح٥٪غظخذ٩ش ٙٸ ح٥ظْزٺش ٬ّ ٱزح ح٥٪ٮلٮٸ، ٳرخّظزخس أ٫ ىٺ٘ حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش ٱٴ ٩ضٹؾ ٬٩ 

ّقخرخص حلا٩ظقخؿ ح٥٪ؾظش١ش ٳّقخرخص حلا٩ظقخؿ ٙٴٛ ح٥٪غظٴٵ حلأعخعٸ ٥زح ٥ٺظ رخ٥نشٳسس أ٫ ط٢ٴ٫ 

ؽذس حلا٩ظقخؿ ّٮذ ىٴ٣ ٩ٴؿش ٩لذدس ٩ظٮخعزش خيٺخً ٩ِ ح٥ظش١ٺض، ٳط٢ٴ٫ ّقخرخص ح٥يٺ٘ ح٥٪ئ٥ٚش ٬٩ ٩ضٹؾ 

٬٩ ّقخرخص حلا٩ظقخؿ ٩ؾٴؽش لأٷ ّلاٝش خيٺش رٺ٬ ح٥ؾذس ٳح٥ظش١ٺض، ٳ٥ٲزح ح٥غزذ ٙب٫ ح٥ظيزٺٜ ح٥زغٺو ٥ٞخ٭ٴ٫ 

لا٩زشص لا ٹْيٸ ٩ْخد٥ش ٩ٮخعزش ٹ٪٬٢ حعظخذح٩ٲخ ٙٸ ح٥ظلذٹذ ح٢٥٪ٸ، ٥زح ٹظ٨ طيزٺٜ ىشٛ سٹخمٺش -رٺٺش

 ٳٱٴ chemometricsٳاكقخثٺش ٦ّٶ ح٥ٞٺخعخص ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ح٥٪ؤخٴرس ٦٥ْٺٮخص ٳٹْزش٬ّ ٱزح ح٥ظيزٺٜ ر٪قي٦ق 
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٨٦ّ ١ٺ٪ٺخثٸ اكقخثٸ أخز رخلا٭ظؾخس ٙٸ حٻٳ٭ش حلأخٺشس ٳ١خ٫ ٥ٰ دٳسٌ ١زٺش ٙٸ طٚغٺش ح٥٪ْيٺخص ح٥ظل٦ٺ٦ٺش ٳ طيٴس 

 .[38]٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش 

حلا٭لذحس ح٥خيٸ ح٥٪ظْذد : multivariate calibrationٳ٬٩ ح٥يشٛ ح٥٪ظزْش ٙٸ ح٥٪ْخٹشس ٩ظْذدس ح٥٪ظٖٺشحص 

Multiple Linear Regression (MLR) طل٦ٺ٤ ح٥ْٮقش حلأعخعٸ ،Principal Component Analysis 

(PCA) ح٭لذحس ح٥٪شرِ حلأفٖشٷ ح٥ـضثٸ ،Partial Least-Squares Regression (PLS) ٳ٬٩ طٞٮٺخص ،

 NIR [38]))ح٥٪ْخ٥ـش ح٥شٹخمٺش ح٥لذٹؼش ٙٸ ٩يٺخٙٺش 

(BEAST) Boot strap Error Adjusted Single sample Technique 

طٞٮٺخص حلإػزخص أٳ حلاعظذلا٣ ح٥ظٸ ط٪٬٢ ح٥لخعٴد ٬٩ ح٥ظْشٗ  ((NIR طغظخذ٧ ىشٛ ح٥ظلذٹذ ح٥ٮٴّٸ ٙٸ ٩يٺخٙٺش  

 .[39]٦ّٶ ح٥ْٺٮخص ح٥٪ـٲٴ٥ش 

 : validationانزحمك يٍ صلاحُخ انغشَمخ 

 ٙلارذ ٬٩ ح٥ظلٜٞ ٬٩ فلاكٺظٲخ ٳ١ٚخثظٲخ، NIRرٖل ح٥ٮَش ٬ّ ح٥يشٛ ح٥شٹخمٺش ح٥٪غظخذ٩ش ٥ظٚغٺش ىٺ٘ ح٥ـ

 ٱزٯ حلأؿٲضس رزش٭خ٩ؾ كخعٴرٸ ٹغ٪ق رظٴِٝ ٭ظخثؾ ح٥ظل٦ٺ٤ حّظ٪خدحً ٦ّٶ ح٥٪٦ْٴ٩خص NIRح٥ـٹضدٳد ٩قٮْٴح أؿٲضس 

ح٥٪خض٭ش ٳٱزح ٹغ٪ق رخ٥ظلٜٞ ٬٩ فلش ح٥٪ْخٹشس، ارح ١خ٭ض ح٥يشٹٞش ح٥٪شؿْٺش طْيٸ ٝٺ٪خً خخىجش ٙب٫ ر٠٥ 

 ٬٩ خلا٣ طيزٺٜ ٝٺخعخص repeatabilityعٺٮ٢ْظ ٦ّٶ ح٥ٮظخثؾ ح٥٪ظٴْٝش، ٥زح لارذ ٬٩ ح٥ظلٜٞ ٬٩ ح٥ظ٢شحسٹش 

٩ظ٢شسس ٥ٮٚظ ح٥ْٺٮش ّٮذ ٭ٚظ ح٥َشٳٗ ّزش ٙظشس ص٩ٮٺش ٝقٺشس ٭غزٺخً، ٳلا رذ ٬٩ ح٥ظلٜٞ ٬٩ ط٢شحسٹش ح٥ٮظخثؾ 

reproducibility رؤخز ٝشحءحص ٩ظ٢شسس ٥ٮٚظ ح٥ْٺٮش ٬٩ كٺ٬ٍ ٻخش، ٙٞذ طلذع طٖٺشحص ىٚٺٚش رغزذ حلإدخخ٣ 

 .[38]  ٙظْٴد ٦٥ظٖٺشحص ح٥ظٸ ٝذ طلذع ّزش ٙظشس ص٩ٮٺش أىٴstability٣ح٥٪ظ٢شس ٦٥ْٺٮش م٪٬ ح٥ـٲخص، أ٩خ ح٥ؼزخطٺش 

 ٙٸ ّخ٧ Norris and Ritchie ٳطلذٹذ حلإ٭ظٞخثٺش ٬٩ ٝز٤ ١NIR٪خ ط٨ حٝظشحف ىشٛ ٦٥ظلٜٞ ٬٩ فلاكٺش ىشٹٞش 

2008 .[40] 

 

 NIRطٞٮٺخص ح٥ٞٺخط ريشٹٞش : ( 42ح٥ؾ٤٢)
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  Applications of NIR techniqueرغجُمبد رمُُخ الأشؼخ رحذ انحًشاء انمشَجخ - 2-2-2-1

 Raw material identificationانزؼشف ػهً رارُخ انًىاد الأونُخ  

ٳطْٴد حلاخظلاٙخص ح٢٥زٺشس ٙٸ .  ٩ٚٺذس ٙٸ طل٦ٺ٤ ح٥٪ٴحد حلأٳ٥ٺش ٳحلأؽ٢خ٣ ح٥قٺذلا٭ٺش ح٥ٮٲخثٺش  NIRطْظزش طٞٮٺش ح٥ـ

ح٥٪ٴحد ح٥ْٚخ٥ش ٳح٥غٴحٕخص ح٥٪ٮظـش طـخسٹخً ا٥ٶ حخظلاٗ ح٥٪لظٴٵ ٬٩ ح٥شىٴرش ٳأرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٳحلأؽ٢خ٣ 

 ١يشٹٞش NIR ٹظن٪٬ حعظخذح٧ ح٥ـ.[38]  رؾ٤٢ عٲ٤ ٭غزٺخNIRًح٥ز٦ٴسٹش، ٳٹ٪٬٢ ٩شحٝزش ٱزٯ ح٥ْٴح٤٩ رٴحعيش ح٥ـ

 ىٺ٘ ٤٢٥ ٩خدس ٩ل٦٦ش، ٹظ٨ ٩غق ح٥ْٺٮش ٩300شؿْٺش ٥ظلذٹذ ح٥زحطٺش طؤعٺظ ٢٩ظزش ؽخ٦٩ش طلٴٷ ٦ّٶ حلأ٤ٝ 

ح٥٪ـٲٴ٥ش ىٺٚٺخً ٳطلذٹذ رحطٺظٲخ ربٹـخد ح٥ْٮقش حلأ١ؼش طؾخرٲخً ٩ِ ٱزٯ ح٥٪خدس ح٥٪ٴؿٴدس ٙٸ ح٥٪٢ظزش، ٳطظ٨ ٩ٞخس٭ش 

ىٺ٘ ح٥ْٺٮش ح٥٪ـٲٴ٥ش ٩ِ أىٺخٗ ح٥٪٢ظزش ح٥٪شؿْٺش رٴحعيش ح٥لغخرخص ح٥٪ـشحس رخ٥لخعٴد ٳطلذد ٝٺ٪ش ح٥٪ٞخسرش 

 ّٮذ٩خ 1+، ٳطؤخز ح٥ٞٺ٪ش (1-,1+)ٳح٥ظٸ طؤخز ٝٺ٪خً م٪٬ ح٥٪ـخ٣  spectra match value( SMV)ح٥يٺٚٺش 

 ٝٺ٪ش Plugge and Van Der Vliesطلٜٞ ح٥ْٺٮش ح٥٪ـٲٴ٥ش ح٥ظيخرٜ ح٥ظخ٧ ٩ِ ح٥ْٺٮش ح٥٪شؿْٺش، ٳحعظخذ٧ ٤ً١ ٬٩ 

 ٙٸ ّ٪٦ٲ٨ SMV، ٳ١خ٭ض NIRٙٸ ح٥ظْشٗ ٦ّٶ رحطٺش حلأ٩زٺغ٦ٺ٬ طشٹٲٺذسحص رظٞٮٺش  (SMV)ح٥٪ٞخسرش ح٥يٺٚٺش 

، ٹظ٨ أٹنخً اؿشحء حخظزخس ح٥٪يخرٞش ٬٩ خلا٣  [41] ١ٞٺ٪ش د٭ٺخ ٙٸ ح٥ظلذٹذ حلإٹـخرٸ ٥زحطٸ حلأ٩زٺغ٦ٺ0.9980٬رٞٺ٪ش 

٩ٞخس٭ش ٳعيٸ ىٺ٘ ح٥ٴؿزش ٩ِ أىٺخٗ ح٥٪٢ظزش ح٥٪شؿْٺش ح٥ظٸ طلٴٷ ٩ـ٪ٴّش ٬٩ حلأىٺخٗ ٩٪ؼ٦ش ٥ٴؿزخص 

 .[39] ( 43ح٥ؾ٤٢)٩ٞزٴ٥ش ٥ٮٚظ ح٥٪خدس ١٪خ ٙٸ 

 

 NIR [39]طلذٹذ رحطٺش ح٥٪خدس حلأٳ٥ٺش حعظٮخدحً ا٥ٶ ٢٩ظزش ٩شؿْٺش ٙٸ ٩يٺخٙٺش : ( 43ح٥ؾ٤٢)

  quantitative calibration of drugsانزحذَذ انكًٍ نهًىاد انذوائُخ  

 ٦ّٶ أ٭ٲخ رق٪ش أفخرِ ٳٱٸ فٚش ٩٪ٺضس ٦٥٪خدس ح٥٪لذدس، ٳّٮذ ح٥ظلشٷ ٬ّ ٩ضٹؾ ٬٩ ح٥٪ٴحد NIRطؾخٱذ أىٺخٗ 

ط٢ٴ٫ ّذس رق٪خص أفخرِ ٩يخرٞش ٥يٺ٘ ح٥٪ضٹؾ، ٳلا ٹ٪٬٢ طلذٹذ ٭غزش طش١ٺض ح٥٪خدس رخ٥يٺ٘ رقشٹخً، ٳٹظ٨ طلذٹذ 

طش١ٺض ح٥٪خدس رخعظخذح٧ ٩ْخ٥ـخص كخعٴرٺش طٞٴ٧ رب٭ؾخء ٩ٮلٮٸ ح٥٪ْخٹشس ح٢٥٪ٸ ح٥زٷ ٹشرو رٺ٬ ؽذحص ح٥ٞٺ٨ ح٥٪ٞخعش 

 ّٺٮش ٦ّٶ حلأ٤ٝ 15)ٳطش١ٺض أكذ ح٥٪٢ٴ٭خص م٪٬ ح٥٪ضٹؾ، ٳلارذ ٬٩ ٳؿٴد ٝٺخعخص ٩شؿْٺش ٦٥ْٺٮخص ح٥٪ٞخعش 

، ٳٹـذ أخز ح٥َشٳٗ ح٥ـٴٹش ٩ؼ٤ دسؿش ح٥لشحسس ٳ٭غزش ح٥شىٴرش رْٺ٬ حلاّظزخس، ٳط٢ٴ٫ ( 44ح٥ؾ٤٢)(٤٢٥ طش١ٺض

 .ح٢٥٪ٺش ح٥٪ي٦ٴرش ٬٩ أؿ٤ ح٥٪ضحثؾ ح٥٪ْٞذس ٩ؼ٤ ح٥٪ٴحد ح٥ٖزحثٺش ١زٺشس ٭ٴّخً ٩خ

٬٩ ٩ـخ٣ خيؤ ح٥يشٹٞش ح٥٪شؿْٺش، ٙبرح  ( ٩شس ٦ّٶ حلأ١ؼش(NIR 20ٹـذ أ٫ ٹظـخٳص ٩ـخ٣ خيؤ ح٥٪ْخٹشس ريشٹٞش 

 لا ٹـذ أ٫ ٹظـخٳص ح٥٪ـخ٣ NIR ٙب٫ ٩ـخ٣ خيؤ ح٥ٞٺخط ريشٹٞش %0.2±١خ٫ ٩ـخ٣ خيؤ ح٥يشٹٞش ح٥٪شؿْٺش 
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 كٴ٣ ح٥ٞٺ٪ش ح٥٪ظٴْٝش ٳالا ٙب٫ خيؤ ح٥يشٹٞش ح٥٪شؿْٺش عٺ٢ٴ٫ ٥ٰ طؤػٺشحً ١زٺشحً ٦ّٶ ٭ظخثؾ ٩ْخٹشس ىشٹٞش ±4%

NIR ٳ٥ظـٮذ أخيخء ح٥٪ْخٹش ريشٹٞش ،NIR ٹظ٨ حخظٺخس ٩ـخ٣ ح٥٪ْخٹشس calibration range م٪٬ ٩ـخ٣ أ١زش 

 ٳٱٴ ٩ـخ٣ طش١ٺض ح٥ْخ٤٩ ح٥٪ٞخط م٪٬ ح٥٪ٮظؾ، ٹـذ أ٫ ٹظ٨ طٖيٺش ٦ٝworking rangeٺلًا ٬٩ ٩ـخ٣ ح٥ْ٪٤ 

 ٦٥ظلٜٞ ٬٩ 1/3، ٳ calibration لإؿشحء ح٥٪ْخٹشس2/3ٹئخز ٩ٮٲخ  ( ّٺٮش ٦ّٶ حلأ60٤ٝ)٩ـخ٣ ح٥٪ْخٹشس رـ

لاٹظ٨ ٝٺخط ح٥ْٺٮخص ح٥٪خققش لإ٭ؾخء ٩ٮلٮٸ ح٥٪ْخٹشس رظشح١ٺض ٩ظضحٹذس أٳ . validationفلاكٺش ح٥يشٹٞش 

 .[38,42]٩ظٮخٝقش ٳا٭٪خ رؾ٤٢ ّؾٴحثٸ ٥ن٪خ٫ ّذ٧ طؤػٺش ح٥َشٳٗ ح٥٪لٺيش ٦ّٶ ّ٪٦ٺش ح٥ٞٺخط 

 .NIRا٭ؾخء ٩ٮلٮٸ ح٥٪ْخٹشس ٦٥ظلذٹذ ح٢٥٪ٸ رخعظخذح٧ : ( 44ح٥ؾ٤٢)

 ٥٪شحٝزش طـخ٭ظ ح٥٪ضٹؾ ح٥قٺذلا٭ٸ، طـخ٭ظ ٩لظٴٵ 2008 ّخ٧ Moes. J et.al ٬٩ ٝز٤ NIRط٨ حعظخذح٧ طٞٮٺش 

-9.25)ط٨ اؿشحء ح٥ظلذٹذ ح٢٥٪ٸ رٮـخف م٪٬ ٩ـخ٣ ح٥ظشح١ٺض . ح٥٪نٖٴىخص ٬٩ ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش ٳع٪خ١ش ٨٦ٙ ح٥ظ٦زٺظ

% 1، ٳط٨ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٩ضٹؾ ٩ظـخ٭ظ رْذ دٝٺٞظٺ٬ ٬٩ ح٥٪ضؽ ٳرخ٭لشحٗ ٩ْٺخسٷ ٭غزٸ ٨٥ ٹظـخٳص %(2.98

  ٦٥RMSEP=1.48%٪ضٹؾ ح٥قٺذلا٭ٸ، ٳ١خ٭ض ٝٺ٪ش ح٥خيؤ ٙٸ طلذٹذ ١٪ٺش ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش م٪٬ ح٥٪نٖٴىخص 

[43]. 

 ,amantadine hydrochloride ٬٩ ح٥ظلذٹذ ح٢٥٪ٸ ٳح٥٪زخؽش ٥٪خدطٸ 2005 ٙٸ ّخ٧ Dou et.alط٪٬٢ 

paracetamol ٜٙٸ ح٥٪نٖٴىش ح٥ٴحكذس رظيزٺ NIR [44] 

 Particle size determination of drugsرحذَذ انجؼذ اندغًٍُ نهًبدح انذوائُخ   

 ٥٪ٴحد دٳحثٺش ٭ٞٺش NIR ٳص٩لاإٯ طٞشٹشحً ٬ّ ىشٹٞش طلذٹذ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص رخعظخذح٧ ٩يٺخٙٺش Ciurzak٭ؾش 

٩لنشس رؾ٤٢ كؼٺشحص، ٳطْظ٪ذ ح٥يشٹٞش ٦ّٶ ٭َشٹش ح٭٢ْخط ح٥نٴء ٳح٥زٷ ٹضدحد رظٮخٝـ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص، ٙٞذ 

٥ٴكٌ أ٫ ح٥ـغٺ٪خص رحص حلأرْخد ح٥قٖٺشس طؾظض ح٥نٴء رذسؿش أ١زش ٬٩ ح٥ـغٺ٪خص ح٢٥زٺشس ٳطَٲش ح٩ظقخفٺش 

ٳ١خ٭ض ح٥يشٹٞش ح٥٪شؿْٺش ٥ظؤعٺظ ح٥٪٢ظزش ح٥يٺٚٺش لأرْخد . أىٺخٙٲخ ّٮذ ؽذحص أفٖش ٬٩ ح٥ـغٺ٪خص ح٢٥زٺشس

 ٳؿٴد ّلاٝش Ciurzak، ٳلاكٌ Law angle-Laser Light Scatteringح٥ـغٺ٪خص ىشٹٞش طؾظض مٴء ح٦٥ٺضس 

٦١٪خ صحد ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ صحدص ؽذس ) ٩ٺ٢شٳ٩ظش ٩ِ ؽذس حلا٩ظقخؿ 85خيٺش لأرْخد ح٥ـغٺ٪خص ح٥ظٸ طضٹذ ٬ّ 

 .[45]ٳط٢ٴ٫ ح٥ٮظخثؾ أ٤ٝ دٝش ٥لأرْخد حلأفٖش (حلا٩ظقخؿ

ط٪ض ٩ْخ٥ـش حلأىٺخٗ .  ٥ظلذٹذ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ٥٪خدس ح٥لا١ظٴص ٩ٴ٭ٴٱٺذسحصNIR ٳ٩غخّذٳٯ طٞٮٺش Frakحعظخذ٧ 

 ,MLRح٥٪ؤخٴرس رخعظخذح٧ ح٥٪ؾظٜ ح٥ؼخ٭ٸ، ٳط٪ض ٩ْخٹشس ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش رخعظخذح٧ ح٥لخعٴد رظيزٺٜ طٞٮٺخص 

PLS, ANN(Artificial Neural Network) ٳط٨ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٭ظخثؾ أ١ؼش دٝش ّٮذ طيزٺٺٜ طٞٮٺش PLS [46] 
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 ٬٩microcrystalline ٝٺخط طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ح٥ظشح١٪ٸ ٥٪خدس  1999 ٙٸ ّخ٧ O,Neil et. alط٪٬٢ 

cellulose [47] رخعظخذح٧ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش 

ٳحعظٮظؾ ح٥زخكؼٴ٫ ٳؿٴد أ١ؼش ٬٩ ىشٹٞش ٥٪ْخ٥ـش ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش لأرْخد ح٥ـغٺ٪خص، ٳطلٞٺٜ ٭٪ٴرؽ ؿٺذ 

ٳط٨ ح٥ظؤ١ٺذ ٦ّٶ أ٫ حؽظٞخٛ ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش لاٹئػش٦ّٶ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ٦٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش، . ٥٪ٮلٮٸ ح٥٪ْخٹشس

 ربصحكش ح٥يٺ٘ اصحكش ىٚٺٚش ٬ّ ح٥خو NIRطؤػٺش أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٦ّٶ ىٺ٘ أؽْش  ( 45ح٥ؾ٤٢)ٳٹٴمق 

 .baseline shift[48] حلأعخعٸ 

 

 NIRطؤػٺش أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٦ّٶ ىٺ٘ : (45ح٥ؾ٤٢ )

 Study of the Polymorphismدساعخ رؼذد الأشكبل انجهىسَخ  

، ٙ٪٬ ح٥٪ظٴِٝ أ٫ طزذٷ حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ح٥٪خظ٦ٚش أىٺخٙخً ٩خظ٦ٚش، NIRحعظٮخدحً ا٥ٶ ح٥ذسحعش ح٥ٮَشٹش ٥٪زذأ ٩يٺخٙٺش 

ٳٹٚغش ر٠٥ رخخظلاٗ طشطٺذ ح٥ض٩ش ح٥ٴٍٺٚٺش م٪٬ حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ح٥٪خظ٦ٚش ٳٱزح ٩خ ٹئػش ٦ّٶ حٱظضحصحص 

ح٥شٳحرو ح٥ٲٺذسٳؿٺٮٺش ٳح٥ٞيزٺش ٦٥ـضٹجش ٙٸ ٩ٮيٞش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش، ٳٹْزش ٬ّ ر٠٥ رؤىٺخٗ 

 . [49]٩خظ٦ٚش

 ٬٩Differential Scanning ح٥يشٛ ح٥ظ٦ٞٺذٹش ٙٸ ح٥ظْشٗ ٦ّٶ حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ىشٹٞش ح٥ظٚخم٤ ح٥لشحسٷ 

Calorimetry (DSC) ىشٹٞش حلأؽْش ح٥غٺٮٺش ،X-ray crystallography ىشٹٞش ح٥٪ـٲش ح٥نٴثٸ ،

 .ٳحلإ٢٥ظشٳ٭ٸ  ٳطْظزش ٱزٯ ح٥ظٞٮٺخص ٩خشرش ٦٥ْٺٮش، ٳلاٹ٪٬٢ اؿشحء ّذس ٝٺخعخص ٥ٮٚظ ح٥ْٺٮش
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 ٬٩ دسحعش طلٴلاص  حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ٦٥٪ٴحد ح٥ْٚخ٥ش خلا٣ ّ٪٦ٺش 2005ٙٸ ّخ٧  Worosila et. alط٪٬٢ 

 .[50,51]ح٥ظلؼٺش ح٥شىذ رخعظخذح٧ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش

  caffein ٙٸ ح٥ظْشٗ ٦ّٶ حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ح٥٪خظ٦ٚش ٦٥ـ٩NIRٞخلًا ٹٴمق ٙٺٰ حعظخذح٧ طٞٮٺش Ciurzack ٭ؾش 

، ٳطخرِ ٤ٍ١ ٬٩ [52]ٳكق٤ ٦ّٶ ٭ظٺـشً ٱخ٩ش ٥ٲزح ح٥ْ٪٤ ٳط٨ ح٥ظ٪ٺٺض رٺ٬ ؽ٦٢ٺ٬ ر٦ٴسٹٺ٬ ٩خظ٦ٚٺ٬ ٢٦٥خٙجٺ٬ 

Gimet, Luong حعظخذح٧ ٱزٯ ح٥ظٞٮٺش ٙٸ ح٥ظلشٷ ّ٪خ ارح ١خ٭ض ّ٪٦ٺش ح٥ظلؼٺش طئدٷ ا٥ٶ طؾ٤٢ ٩ضٹؾ سحعٺ٪ٸ 

racemization [53]. 

 2006  ٳطلذٹذٱ٪خ ١٪ٺخً ٙٸ ّخranitidine hydrochloride٧ط٨ ح٥ظلشٷ ٬ّ ح٥ؾ٦٢ٺ٬ ح٥ز٦ٴسٹٺ٬ ٥٪خدس 

 ١ظٞٮٺش كذٹؼش ٳأّيض NIRرخعظخذح٧ ٩يٺخٙٺش سح٩خ٫ ٳح٭ْشحؽ حلأؽْش ح٥غٺٮٺش ١يشٛ ٩شؿْٺش، ٳحعظخذ٩ض طٞٮٺش 

٭ظخثؾ ٩ٞزٴ٥ش ٙٸ ح٥ظلذٹذ ح٥ٮٴّٸ ٥لأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ٳ٭ظخثؾ ٕٺش دٝٺٞش ٙٸ ح٥ظلذٹذ ح٢٥٪ٸ ٥٪ضحثؾ ٱزٹ٬ ح٥ؾ٦٢ٺ٬ 

 .[54]ح٥ز٦ٴسٹٺ٬ ٩ٞخس٭شً ر٪يٺخٙٺش سح٩خ٫ 

 moisture content determinationرحذَذ يحزىي انشعىثخ  

، Loss on dryingٳطْذ ح٥يشٛ ح٥ظ٦ٞٺذٹش ٥ظلذٹذ ٩لظٴٵ ح٥شىٴرش ٩ْخٹشس ١خس٣ ٙٺؾش، ٳٙٞذح٫ ح٥٪خء رخ٥ظـٚٺ٘ 

  رٴؿٴد ّقخرخص ح٩ظقخؿ ّٮذ حلأىٴح٣ ح٥٪ٴؿٺشNIRٳٹظ٨ ح٥ظلشٷ ٬ّ ح٥شىٴرش رخعظخذح٧ 

 (1920-1950)nm ٳطْظ٪ذ حلا٩ظقخفٺش ح٥َْ٪ٶ ٳؽ٤٢ ح٥ٞ٪ش ٦ّٶ ّذد ح٥شٳحرو ح٥ٲٺذسٳؿٺٮٺش ٳح٥شىٴرش ،

ح٥٪ظؾ٦٢ش ٬٩ ح٥َشٳٗ ح٥زٺجٺش ح٥شىزش، ٳ٦١٪خ صحدص ٝٴس ح٥شٳحرو ح٥ٲٺذسٳؿٺٮٺش صحد ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش ٳحلا٩ظقخؿ 

 .1450nm [55] حلأَّ٪ٸ، ٳطَٲش ّقخرش ح٩ظقخؿ أخشٵ طْٴد ٥ٴؿٴد ح٥شىٴرش ٳطَٲش ّٮذ 

 fiber optic لاعظخذح٧ ٩غزش رقشٷ 1994 رشحءس حخظشحُ ٙٸ ّخ٧ De Thomas, Von Bargenأخز ٤ٍ١ ٬٩ 

system ٥ٞٺخط ح٥شىٴرش ٙٸ ٢٩ٴ٭خص ٩ضٹؾ ح٥٪غخكٺٜ، ٳط٨ طيزٺٜ ر٠٥ ٥ظلذٹذ ٩لظٴٵ ح٥شىٴرش رؾ٤٢ ٩زخؽش 

 ٥ظلذٹذ ٩لظٴٵ NIR ىشٹٞش ٦٥ـ Eli lilly ٳ٩غخّذٳٯ رؾش١ش ١Zhow٪خ ىٴّس . [56] ٦ّٶ ىٴ٣ خو حلإ٭ظخؽ

١شٳ٩خطٴٕشحٙٺخ ح٥ٖخصٹش ١يشٹٞش ٩شؿْٺش، ٳ١خ٫ ح٥خيؤ ح٥شىٴرش ٙٸ ٩ٮظؾ دٳحثٸ ٩ـٚذ، ٳط٨ حعظخذح٧ ىشٹٞش ح٣

 NIR، ٳ١خ٫ ح٥خيؤ ح٥٪ْٺخسٷ رخعظخذح٧ ىشٹٞش w/w% 0.07ح٥٪ْٺخسٷ ح٥٪ظٴِٝ ٩ٮخٚل ٙٸ ح٥يشٹٞش ح٥٪شؿْٺش 

٬٩ ح٥شىٴرش، ٳٳُؿذ أ٫ دٝش ح٥يشٹٞش ح٥٪شؿْٺش ١خ٭ض أ١زش رخ٥ٮغزش ٦٥٪غظٴٹخص % (5.7-0.1)م٪٬ ٩ـخ٣ 

 ٥ظلذٹذ ٩لظٴٵ ح٥شىٴرش ٥٪نٖٴىخص NIR ٳ٩غخّذٳٯ ىشٹٞش  cortiىٴّس.  [57]ح٥٪ٮخٚنش ٬٩ ح٥شىٴرش

ranitidinine chlorhydrate ٳحعظخذ٩ٴح ىشٹٞش ١خس٣ ٙٺؾش ١يشٹٞش ٩شؿْٺش، ٳ٥ٴكٌ أخيخء أ١زش ٙٸ ، 

 .[58]%1 رخعظخذح٧ ّٺٮخص رحص ٩لظٴٵ سىٴرش أ٤ٝ ٬٩ NIRح٥ٞٺخط ريشٹٞش 
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 NIRطلذٹذ ٩لظٴٵ ح٥شىٴرش ٙٸ ٩ٮظؾ ٩ـٚذ رخعظخذح٧ : (46 ح٥ؾ٤٢)

 Helene Curtis ٙٸ Martin ٝٺخط سىٴرش ح٥ـ٦ذ ٳح٥ظٸ ط٨ ٭ؾشٱخ ٬٩ ٝز٤ NIRٳ٬٩ ح٥ذسحعخص ح٥ٲخ٩ش ٥ٞٺخط 

 ٳح٥ظٸ طؾٺش ا٥ٶ ٳؿٴد أسرِ أ٭ٴحُ ٬٩ ح٥شىٴرش ٙٸ ح٥ـ٦ذ، ٳط٨ ح٥ظلذٹذ ح٥ظـشٹزٸ ٥ْقخرخص 1998ٙٸ ّخ٧ 

 :حلا٩ظقخؿ ١٪خ ٹ٦ٸ

 .1875nmح٥يزٞش ح٦٥زٺذٹش ح٥٪ضدٳؿش  -

 1909nmؿضٹجخص ح٥٪خء حلأعخعٺش ٙٸ ٩ـ٪ٴّخص ح٥زشٳطٺ٬  -

 .1923nmؿضٹجخص ح٥٪خء ح٥ؼخ٭ٴٹش ٙٸ ٩ـ٪ٴّخص ح٥زشٳطٺ٬  -

 .1890nmح٥٪خء ح٥٪ٴؿٴد طلض ح٥يزٞش ح٥ٞش٭ٺش  -

 In-Vitro ٥٪ظيٴّٺ٬ حػٮٺ٬، ٳأؿشٹ٬ ح٥ذسحعش رخ٥ٴعو ح٥ضؿخؿٸ In-Vivoأؿشٹض ح٥ذسحعخص رخ٥ٴعو ح٥لٸ 

رخعظخذح٧ ؿ٦ذ ح٥خٮضٹش، ٳٹْظزش ٱزح ح٥ْ٪٤ ٩ٞذ٩ش لإ٢٩خ٭ٺش دسحعش طٴصُ ح٥ذٳحء ّزش ح٥ـ٦ذ ٩ؼ٤ ح٦٥قخٝخص، 

 .[59]ٳلإ٢٩خ٭ٺش طٴِٝ حخظشحٛ ح٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش ٥يزٞخص ح٥ـ٦ذ 

  Tablet hardnessلغبوح انًضغىعبد  

 طظٖٺش ّٮذ طٖٺش ٝٴس ح٥نٖو ح٥٪يزٞش، ٳر٠٥ لأ٫ ح٥ظٖٺشحص ٙٸ ٝغخٳس ٥NIRٴكٌ أ٫ اؽخسحص ىٺ٘ ح٥ـ

 ٦٥ْٺٮش، ٳ٭ظٺـشً ٥ضدٹخد ٝٴس ح٥نٖو خلا٣ ّ٪٦ٺش مٖو ح٥٪نٖٴىخص NIRح٥٪نٖٴىخص طئدٷ ٥ظٖٺش ٙٸ ىٺ٘ 

طقزق ح٥٪نٖٴىخص ح٥ٮخطـش  رحص عيقٍ أ٦٩ظ رؾ٤٢ أ١زش ٳأ١ؼشٝغخٳس، ٳٱزح ٹغزذ طؾظض أ٤ٝ ٦٥نٴء ٩٪خ ٹئدٷ 

 . [60] ٥لأ٦ّٶbaseline shiftلا٩ظقخفٺش أ١زش ٳح٭ضٹخف ح٥يٺ٘ 

 رٮٚظ ح٥ٴٝض ح٥زٷ ٹظ٨ ٙٺٰ طلذٹذ ح٥ْٴح٤٩ حلأخشٵ ٩ؼ٤ ح٥زحطٺش،  NIRٹظ٨ ا٭ـخص حخظزخس ٝغخٳس ح٥٪نٖٴىخص رخ٥ـ

 ...٩لظٴٵ ح٥شىٴرش، ٩لظٴٵ ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش
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 رخ٥ظلشٷ ٬ّ ٝغخٳس ٩نٖٴىخص ح٥ظٺٴٙٺ٦٦ٺ٬ ح٥٪لنشس رخعظخذح٧ 1999ٙٸ ّخ٧  Kirsch, Drennenٝخ٧ ٤ً١ ٬٩ 

فٺٔ فٺذلا٭ٺش ٩خظ٦ٚش رظيزٺٜ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش رخعظخذح٧ ىشٛ ٩ْخ٥ـش سٹخمٺش ٩خظ٦ٚش 

 . [60] ٳط٨ ح٥ظٴف٤ ٥ٮظخثؾ ٩ٞزٴ٥ش ٙٸ ٱزح ح٥٪ـخcalibration٣لإؿشحء 

 ٬٩ طلذٹذ ح٥ٞغخٳس ٳطـخ٭ظ ح٥٪لظٴٵ ٬٩ ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش ٙٸ ح٥٪نٖٴىخص 2006ٙٸ ّخ٧  Blanco et. alط٪٬٢ 

 [61]دٳ٫ طخشٹزٲخ رظيزٺٜ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش 

 Tablet coatingرهجُظ انًضغىعبد  

 ٥ظلذٹذ ع٪خ١ش ٨٦ٙ ط٦زٺظ ح٥٪نٖٴىخص، ٳع٪خ١ش ح٥يزٞش ح٥ذحخ٦ٺش، كٺغ أ٫ صٹخدس ع٪خ١ش NIRط٨ حعظخذح٧ ىشٹٞش 

 . [62]ح٥ظ٦زٺظ طظشحٜٙ ٩ِ صٹخدس حلا٩ظقخفٺش ٙٸ ٩ٮخىٜ ٩ْٺٮش ٬٩ ح٥يٺ٘

 طٴِٝ ع٪خ١ش ٨٦ٙ ح٥ظ٦زٺظ ٥قٺٖظٺ٬ ٩خظ٦ٚظٺ٬ ٬٩ ح٥ظ٦زٺظ ّٮذ ٭ٞخه 1995 ّخ٧  Kisch et. alحعظيخُ ٤١ ٬٩ 

ص٩ٮٺش ٩خظ٦ٚش خلا٣ ّ٪٦ٺش ط٦زٺظ ٩نٖٴىخص ح٥ؼٺٴٙٺ٦٦ٺ٬، ٳحعظٖشٝض ٱزٯ ح٥ْ٪٦ٺش ٳٝظخً ٝقٺشحً ٭غزٺخً رخ٥٪ٞخس٭ش ٩ِ 

ح٥يشٛ حلأخشٵ، ٳط٨ طيٴٹش ٭٪ٴرؽ ٩ْخٹشس ٥ٞٺخط ٝغخٳس ح٥٪نٖٴىخص، ع٪خ١ش ٨٦ٙ ح٥ظ٦زٺظ، طٴِٝ ص٬٩ حلا٭للا٣ 

 ٙٸ ٱزح ح٥٪ـخ٣ ٳٝظخً أعشُ ٙٸ ٬٩NIR ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش رٮخءً ٦ّٶ ح٥٪ْيٺخص ح٥غخرٞش، ٳطٴٙش طٞٮٺش ح٥ـ % ٥50ـ 

 .HPLC [63]ح٥ظل٦ٺ٤ ٳ٦١ٚشً ص٩ٮٺشً أ٤ٝ ٩٪خ طظي٦زٰ ح٥يشٛ ح٥٪شؿْٺش حلأخشٵ ٩ؼ٤ 

 Determination of degradation productsرحذَذ َىارح انزخشة  

 ٕٺش ح٥٪خشرش ٥٪شحٝزش ط٠٢ٚ ٩NIRٞخلًا ٬ّ حعظخذح٧ ىشٹٞش 1990  ّخ٧ Lodder, Drenner٭ؾش ٤١ ٬٩ 

 ٙٸ ٩ْخٹشس ك٪ل ح٥غخ٥غٺ٦ٺ٠ ٦ّٶ ّذس خيٴحص، ٳطن٪ٮض ىشٹٞش HPLCحلأعزٺشٹ٬، رخ٥٪ٞخس٭ش ٩ِ ىشٹٞش 

 ٩غق ىٺٚٸ ٥٪نٖٴىخص حلأعزٺشٹ٬ ٕٺش ح٥٪خشرش ٳسرو ح٥ظٖٺشحص ح٥لخف٦ش رخ٥يٺ٘ ا٥ٶ ١٪ٺش 90 أخز NIRح٣

 .[64] ح٥٪خء ح٥٪٪ظقش ٳ١٪ٺش ك٪ل ح٥غخ٥ٺغ٦ٺ٠ ح٥٪ظؾ٦٢ش

 poly methyl ٦٥ظخشد ح٥نٴثٸ ٥٪خدس NIR ٳ٩غخّذٳٯ ٩ٞخلًا ٬ّ طل٦ٺ٤ ح٥ـShimoyoma٭ؾش 

methacrylate رخعظخذح٧ ح٥٪غزش ح٥زقشٷ fiber optic ٳطْظزش ٱزٯ ح٥ظٞٮٺش مشٳسٹش لإ٢٩خ٭ٺش طيزٺٞٲخ ٙٸ 

 .[65]حلأ٭َ٪ش ح٥قٺذلا٭ٺش 

 رحذَذ يضج انًغبحُك وردبَظ انًضَح انصُذلاٍَ 

Characterization of powder blends and blend homogeneity   

طْظزش ّ٪٦ٺش ٩ضؽ ح٥٪غخكٺٜ خيٴسً أعخعٺشً ٬٩ خيٴحص طقٮٺِ ح٥٪ٮظـخص ح٥قٺذلا٭ٺش، ٳ٬٩ ح٥٪٦ْٴ٧ أ٫ ح٥٪ضٹؾ 

طظي٦ذ ح٥يشٛ ح٥ظ٦ٞٺذٹش ٥٪شحٝزش طـخ٭ظ . ح٥٪ظـخ٭ظ ٙٞو ٱٴ ح٥زٷ ٹظ٨ طٞغٺ٪ٰ ٥ٴكذحصٍ ؿشّٺشٍ ٬٩ ح٥٪٢ٴ٭خص ح٥ْٚخ٥ش

ٹظ٨ طـ٪ٺِ ح٥ْٺٮخص ٬٩ . ح٥٪ضٹؾ ح٥قٺذلا٭ٸ طٴٝ٘ ّ٪٦ٺش ح٥٪ضؽ ّٮذ ٭ٞخه ص٩ٮٺش ٩لذدس لأخز ّٺٮخص ٬٩ ح٥٪ضٹؾ

، ٳطشع٤ ح٥ْٺٮخص رْذٱخ ا٥ٶ ٩sample thiefٮخىٜ ٩خظ٦ٚش ٬٩ ح٥٪ضٹؾ ح٥٪ظٴمِ رخ٥٪خصؽ رخعظخذح٧ أدحس حلاّظٺخ٫ 

 ٦٥ظؤ١ذ ٬٩ أ٫ ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش م٪٬ ح٥لذٳد UVٳ HPLC ح٥٪خزش ٳٹظ٨ طل٦ٺ٦ٲخ رخعظخذح٧ ح٥يشٛ ح٥ظ٦ٞٺذٹش ٩ؼ٤ 
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ح٥ذعظٴسٹش ٦٥قٺٖش ح٥٪ي٦ٴرش، ٳطظي٦ذ ٱزٯ ح٥ْ٪٦ٺش ٳٝظخً ٬٩ ح٥ض٬٩ ٳ١خدسحً ٩خزشٹخً لا ٹغظٲخ٫ رٰ، ٳٝذ ٹظشطذ ٬ّ 

 . [4] ر٠٥ رْل حلأخيخء ح٥ٮخطـش ٬ّ ىشٛ حلاّظٺخ٫

 ح٥٪ظق٦ش ٩زخؽشسً رخو حلإ٭ظخؽ ٩ٚٺذس ٥ظٞذٹش ّ٪٦ٺش ح٥٪ضؽ ٳطلذٹذ NIRٳٝذ أٍٲشص ح٥ْذٹذ ٬٩ حلأرلخع أ٫ طٞٮٺش 

، ٳٝذ طئدٷ صٹخدس ص٬٩ ح٥٪ضؽ  47) ح٥ؾ٤٢)طـخ٭ظ ٩ضٹؾ ح٥٪غخكٺٜ ح٥قٺذلا٭ٸ رذٝش أ١زش ٬٩ ح٥يشٛ ح٥ظ٦ٞٺذٹش 

 .  [66]٬ّ ح٥ض٬٩ ح٥٪ي٦ٴد ا٥ٶ كقٴ٣ ط٢ظ٤ ٦٥٪غخكٺٜ ٳّذ٧ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٩ضٹؾ ٩ظـخ٭ظ

 

 .طلذٹذ ص٬٩ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٩ضٹؾ فٺذلا٭ٸ ٩ظـخ٭ظ: (47ح٥ؾ٤٢ )

 ٥ذسحعش طـخ٭ظ ح٥٪ضٹؾ ح٥قٺذلا٭ٸ، ٳأّيض 2008 ٙٸ ّخ٧ Johannes et.al ٬٩ ٝز٤ NIRط٨ حعظخذح٧ طٞٮٺش ح٥ـ 

ح٥ذسحعش ٭ظخثؾ دٝٺٞش ٥ظلذٹذ ح٥ض٬٩ حلأ٩ؼ٤ ٥ظـخ٭ظ ح٥٪ضٹؾ ح٥قٺذلا٭ٸ ؽشه أ٫ لا ٹ٤ٞ طش١ٺض ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش 

ٳط٨ ٝٺخط ع٪خ١ش ٨٦ٙ ح٥ظ٦زٺظ ٦٥٪نٖٴىخص ح٥ٮخطـش ٳ٨٥ ٹظـخٳص (w/w) % 2.98ح٥٪ذسٳعش م٪٬ ح٥٪ضٹؾ ٬ّ 

 RMSEP (1.94%) (Root Mean Square Error of Cross Validation) [67]ح٥خيؤ رخ٥ظٴِٝ 

 رب٭ٞخؿ NIRا٢٩خ٭ٺش صٹخدس كغخعٺش ىشٹٞش  2008  ٙٸ ّخ٧  Alcala et.alأػزظض ح٥ذسحعش ح٥ظٸ أؿشٹض ٬٩ ٝز٤ 

 ٳا٢٩خ٭ٺش ح٢٥ؾ٘ ٬ّ طش١ٺض ٬٩ ح٥٪خدس PLSح٥لذ حلأَّ٪ٸ ٦٥ظشح١ٺض ح٦ْ٥ٺخ ٳطيزٺٜ ح٥٪ْخٹشس ح٥٪ْظ٪ذس ٦ّٶ ٭٪ٴرؽ 

 [68] (w/w) %0.5ح٥ْٚخ٥ش ٹق٤ ا٥ٶ 

 Dr. Paul K. Aldridge, Pfizer  رشحءس حخظشحُ ٥ـ 1995 ٩ٮق ح٥٪ش١ض حلأٳسٳرٸ ٥زشحءحص حلاخظشحُ ّخ٧

Central Research, Groton, CT ٥٪ضؽ ح٥٪غخكٺٜ ٳٙلـ طـخ٭ظ ٩ضؿٲخ ٩زخؽشس ٦ّٶ خو حلإ٭ظخؽ on-

line . ِٹظن٪٬ ٱزح ح٥ـٲخص حعظخذح٧ ح٥٪غزش ح٥نٴثٸ ح٥زٷ ٹْظ٪ذ ٦ّٶ طٞٮٺش حلإ٭٢ْخط، ٳح٥زٷ ٹظق٤ ٩زخؽشسً ٩

ط٨ ؿ٪ِ حلأىٺخٗ ّٮذ ٭ٞخه ص٩ٮٺش ٩لذدس ٳطل٦ٺ٤ ح٥٪٦ْٴ٩خص رخعظخذح٧ رشح٩ؾ كخعٴرٺش ٩ـٲضس، . V-ح٥٪خصؽ

ٳٳؿذ أ٫ ٱزٯ حلاخظلاٙخص .  ٭ظٺـشً لاخظلاٗ حلأص٩ٮش ح٥ظٸ طئخز ٙٺٲخ ح٥ْٺٮخصNIRٳ٥ٴكَض حلاخظلاٙخص ٙٸ أىٺخٗ 

طق٤ ٦٥لذ حلأد٭ٶ رغشّش أ١زش ٩٪خ طٞظشكٰ أص٩ٮش ٩ضؽ ح٥يشٛ ح٥ظ٦ٞٺذٹش، ٳط٨ طلذٹذ ح٥ٮٞيش ح٥ظٸ ٹظ٨ ٙٺٲخ ح٥لقٴ٣ 

٦ّٶ ٩ضٹؾ ٩ظـخ٭ظ رذٝش أ١زش ٬٩ ح٥يشٛ ح٥ظ٦ٞٺذٹش، ٳط٨ كغخد ٩ْذ٣ حلا٭لشحٗ ح٥٪ْٺخسٷ رٺ٬ حلأىٺخٗ ح٥٪ؤخٴرس 

(  48ح٥ؾ٤٢)ٹٴمق .  [69]ٳرٺ٬ ىٺ٘ ح٥٪ضٹؾ ح٥٪ؼخ٥ٸ ٥٪شحٝزش ح٥ظٖٺشحص ح٥ظٸ طلذع ٙٸ ح٥٪ضٹؾ خلا٣ ّ٪٦ٺش ح٥٪ضؽ



48 

 

 ح٥٪ضٳدس ر٢خ٩ٺشح NIRطـخ٭ظ طٴصُ ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش م٪٬ ح٥٪ضٹؾ ح٥قٺذلا٭ٸ، ٳم٪٬ ح٥٪نٖٴىخص رخعظخذح٧ طٞٮٺش 

chemical imaging. 

 ٥ٞٺخط طـخ٭ظ ح٥٪نٖٴىخص ٙٸ ٩لظٴحٱخ ٬٩ ح٥٪خدس 1996 ٥زشحءس حخظشحُ ّخ٧ Merckسُؽق رْل ٦ّ٪خء ؽش١ش 

 .[70] (٩ضؽ ح٥٪غخكٺٜ، ٩ضؽ ح٥لؼٺشحص، مٖو ح٥٪نٖٴىخص)ح٥ْٚخ٥ش ٳح٥غٴحٕخص أػٮخء طلنٺشٱخ خلا٣ ٩شحك٤ 

 

 ٥ذسحعش طـخ٭ظ طٴصُ ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش م٪٬ ح٥٪ضٹؾ ح٥قٺذلا٭ٸ ٳم٪٬ ح٥٪نٖٴىش NIRحعظخذح٧ طٞٮٺش :( 48ح٥ؾ٤٢)

: ح٥غٴحٕخص حلأخشٵ، ح٥ٴسدٷ: ح٥٪٠٢ٚ، حلأخنش: ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش، حلأصسٛ: ٹ٪ؼ٤ ح٦٥ٴ٫ حلأك٪ش)ح٥ٮخطـش 

 .[70](ح٥٪ض٥ٜ

  فٍ انزُجؤ ػٍ يؼذل اَحلال انًضغىعبدNIRاعزخذاو رمُُخ  

Prediction of tablet dissolution using NIR              

ٹْظزش ٙلـ حلا٭للا٣ ٬٩ ح٥ٚلٴؿ ح٥ٲخ٩ش ح٥ظٸ طـشٹٲخ ٩خخرش ح٥زلغ ٳح٥ظيٴٹش أػٮخء طيٴٹش أٷ فٺٖش فٺذلا٭ٺش 

٥ظلذٹذ ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش، ٳٹظ٨ اؿشحء ٱزح ح٥ٚلـ رخعظخذح٧ ؿٲخص حلا٭للا٣، ٳٹغظٖشٛ اؿشحء ٱزح 

ط٨ رز٣ ح٥ْذٹذ ٬٩ ح٥ـٲٴد لاخظقخس ح٥ض٬٩ ٳح٦٢٥ٚش ح٥٪ٞذ٩ش ٥ٲزح ح٥ٚلـ ٳح٥ظٴف٤ . ح٥ٚلـ ٳٝظخً ىٴٹلًا ٭غزٺخً

 .٥ظٞخ٭خص أخشٵ طْيٸ ٢ٙشس ٬ّ ح٭للا٣ ح٥٪نٖٴىخص ٙٸ ح٥ٴعو ح٥لٸ

، ٳ١ؾٚض erythromycin dihydrate ٳص٩لاإٯ رخ٥ظلشٷ ٬ّ ٩ؾخ٤١ ح٭للا٣ ٩نٖٴىخص  Bauerٝخ٧ ٤١ ٬٩ 

ٍُ ٥ـضٹجظٸ ٩خء ٙٸ ٩شك٦ش ح٥قٺخٕش ح٥قٺذلا٭ٺش، ٳطظ٨ ّ٪٦ٺش ٭ضُ ؿضٹجظٸ ٩خء طذسٹـٺخً  ٥NIRٲ٨ طٞٮٺش   ٬ّ ٭ض

رخلاسطزخه رٲٺذسٳ١غٺذ ح٥٪ٖٮضٹٴ٧ ح٥٪ٴؿٴد ٙٸ عٴحٕخص ح٥٪نٖٴىش ٳح٥زٷ ٹْٺٜ طلشس حلإسٹظشٳ٩خٹغٺ٬ ٙٸ 

  .[71]حلأٳعخه ح٥ضؿخؿٺش 

 رٺ٬ ٩ْذلاص حلا٭للا٣ رخعظخذح٧ أؿٲضس حلا٭للا٣ ح٥ظ٦ٞٺذٹش 2005ّخ٧  .Feritas. et.alط٨ اؿشحء ٩ٞخس٭ش ٬٩ ٝز٤ 

 رخعظخذح٧ ّذس فٺٔ ٥ٮٚظ NIR، ٳط٨ ا٭ؾخء ٢٩ظزش أىٺخٗ clonazepam ح٥٪ٮ٢ْغش ٥٪نٖٴىخص NIRٳ٩يٺخٙٺش 

 ٭ٞخه ص٩ٮٺش ٳٙٸ ػلاع 7ٳط٨ طل٦ٺ٤ ّٺٮخص ٙلـ حلا٭للا٣ ّٮذ . ح٥٪لظٴٵ ٬٩ ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش ٩ِ عٴحٕخص ٩خظ٦ٚش

 ٙٸ ا٭ؾخء ح٥٪ْخٹشس، ٳ١خ٫ ٩شرِ ٩ْخ٤٩ حلاسطزخه رٺ٬ ح٥ٮغزش ح٥٪جٴٹش ٥٪ْذ٣ PLSأٳعخه ح٭للا٣ ٩خظ٦ٚش، ٳحعظخذ٧ 
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 ٹ٪٬٢ NIR، ٳٱزح ٹذ٣ ٦ّٶ أ٫ ىشٹٞش NIR( 0.92)حلا٭للا٣ ح٥٪ؤخٴر رخ٥يشٛ ح٥ظ٦ٞٺذٹش ٳرٺ٬ ح٥ٞٺ٨ ح٥٪ظٴْٝش رظٞٮٺش 

 .[72]أ٫ ط٢ٴ٫ ىشٹٞش رذٹ٦ش ٳٕٺش ٩خشرش ٥ٞٺخط ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥٪نٖٴىخص ح٥٪خظ٦ٚش 

 ٙٸ ح٥ظٮزئ ٬ّ ٩ْذلاص ح٭للا٣ ٩نٖٴىخص ٬٩ chemical imaging ح٥٪ضٳدس ر٢خ٩ٺشح NIR٭ـلض طٞٮٺش ح٥ـ 

، ٙٞذ ٥ُٴكٌ حخظلاٙخً ٙٸ ٭غزش ح٥٪٠٢ٚ ٬٩ ٳؿزش لأخشٵ ٩٪خ ١خ٫ ٥ٰ أػشٌ رخ٥ٔ ( 49ح٥ؾ٤٢)ٳؿزخص ٩خظ٦ٚش ١٪خ ٹَٲش 

ٳٹْٴد % 80ٳٝٺ٨ أ١زش ٬٩ % 50حلأٱ٪ٺش ٦ّٶ ٩ْذ٣ حلا٭للا٣ كٺغ طشحٳف ٩ْذ٣ حلا٭للا٣ رٺ٬ ٝٺ٨ أ١زش ٬٩ 

عزذ ٱزٯ حلاخظلاٙخص ٥ٴؿٴد ٭غزش أ١زش ٬٩ ح٥٪٠٢ٚ ٙٸ ح٥٪نٖٴىخص رحص ٩ْذ٣ حلا٭للا٣ ح٥٪شطِٚ، ٳطٮخٝـ ٱزٯ 

 . [72]ح٥ٮغزش ٙٸ ح٥٪نٖٴىخص ح٥ظٸ طظٮخٝـ ٩ْذلاص ح٭للا٥ٲخ 

 

 chemical ح٥٪ضٳد ر٢خ٩ٺشح NIRح٥قٴس ح٥٪ؤخٴرس ٥٪نٖٴىخص ٬٩ ٳؿزخص ٩خظ٦ٚش رٴحعيش : ( 49ح٥ؾ٤٢)

imaging (ح٥غٴحٕخص حلأخشٵ: ح٥٪٠٢ٚ، ح٦٥ٴ٫ حلأخنش: ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش، ح٦٥ٴ٫ حلأصسٛ: ح٦٥ٴ٫ حلأك٪ش). 

 حلا٭٢ْخعٸ ٥ظٞذٹش ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ٩نٖٴىخص ٩خظ٦ٚش ح٥ٞغخٳس ٳر٠٥ NIRٳٙٸ طـخسد أخشٵ حعظخذ٧ ىٺ٘ 

 . [73]رخلاّظ٪خد ٦ّٶ ٢٩ظزش ٩شؿْٺش ٩لذدس رخ٥يشٛ ح٥ظ٦ٞٺذٹش

 NIR detection of adulterationكشف انغش ثبعزخذاو رمُُخ   

، ٳح٥ظٸ طٴٙش ىشٹٞش عشٹْش NIR [74] ٳص٩لاإٯ ٬٩ ح٢٥ؾ٘ ٬ّ ح٥٪لخٌٙ ح٥٪ضٳسس رخعظخذح٧ طٞٮٺش Lodder ط٪٬٢

ٳٕٺش ٩خشرش ٦٥ْٺٮش ٹظ٨ ٬٩ خلا٥ٲخ ح٥ظلشٷ ٬ّ ح٥٪ٴحد ح٥ٖشٹزش ح٥٪ٴؿٴدس م٪٬ ح٥٪نٖٴىش أٳ ح٥٪لَٚش، أ٩خ ارح 

 ٩لذٳدس ٙٺ٪٬٢ ّٮذٱخ أ٫ لا ٹظ٨ ح٥ظْشٗ ٦ّٶ رحطٺش ح٥٪ٴحد ح٥ٖشٹزش ١NIRخ٭ض ٢٩ظزش ح٥٪ٴحد ح٥ذٳحثٺش ح٥٪ٴؿٴدس ٙٸ 

 (. 50ح٥ؾ٤٢)ٳٹظ٨ سٙنٲخ س٨ٕ أ٭ٲخ ٩خدس دٳحثٺش ٩ي٦ٴرش 
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 chemical imaging [74] ح٥٪ضٳد ر٢خ٩ٺشح ١NIRؾ٘ ٕؼ ح٥٪نٖٴىخص رخعظخذح٧ : ( 50ح٥ؾ٤٢)

 NIR( chemometrics)انًؼبندخ انشَبضُخ الإحصبئُخ لأعُبف - 3-2-2-1

٭ُؾشص ح٥ْذٹذ ٬٩ حلأرلخع ح٦ْ٥٪ٺش ٙٸ ح٥ْٞذٹ٬ حلأخٺشٹ٬ كٴ٣ حعظخذح٧ ٩يٺخٙٺش حلأؽْش طلض ح٥ل٪شحء ح٥ٞشٹزش 

١ظٞٮٺشٍ كذٹؼشٍ ٙٸ ح٥زلغ ح٦ْ٥٪ٸ رظيٴٹش رْل ح٥قٺٔ ح٥قٺذلا٭ٺش، ٳ١ؤدحسٍ طل٦ٺ٦ٺشٍ ٥٪شحٝزش ح٥ـٴدس أػٮخء ّ٪٦ٺخص 

 .ح٥ظقٮٺِ

 ٦٥ظلشٷ ٬ّ ح٥خٴحؿ ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش NIRحٱظ٪ض ٨َْ٩ حلأرلخع ح٥غخرٞش رخعظخلاؿ ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ٬٩ أىٺخٗ 

٩ؼ٤ طـخ٭ظ ح٥٪ضٹؾ ح٥قٺذلا٭ٸ، طلذٹذ ح٥٪لظٴٵ ٬٩ ح٥شىٴٹش، طلذٹذ طش١ٺض ح٥٪خدس ح٥ْٚخ٥ش ٙٸ حلأؽ٢خ٣ ح٥قٺذلا٭ٺش 

 .[74-61] ح٥ٮٲخثٺش، دسحعش ح٥ؼزخطٺش ٳطلذٹذ ٭ٴحطؾ ح٥ظخشد

٭ُؾشص ح٦ٞ٥ٺ٤ ٬٩ حلأرلخع ح٥ظٸ ٝخ٩ض رذسحعش ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش ٦٥ْٺٮش ٩ؼ٤ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ، طٴصُ ح٥زْذ 

ٳ٬٩ ح٥٪٦ْٴ٧ . [54-45]ح٥ـغٺ٪ٸ، حلأؽ٢خ٣ ح٥ز٦ٴسٹش ٦٥٪ٴحد حلأٳ٥ٺش ٳح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش ٥لأؽ٢خ٣ ح٥قٺذلا٭ٺش ح٥ٮخطـش 

 ٹظن٪٬ ٦ْ٩ٴ٩خصٍ ١ٺ٪ٺخثٺشٍ ٳٙٺضٹخثٺشٍ ٬ّ ح٥ْٺٮش، ٳطـشٵ ّخدسً ح٥ْذٹذ ٬٩ ح٥ظلٴٹلاص ح٥شٹخمٺش NIRأ٫ ىٺ٘ 

   [75]. لأ٭ٲخ ٝذ طؾٴػ أكٺخ٭خً ٦ّٶ ح٥٪ْخٹشحص ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ٦٥ْٺٮشNIRلإ٥ٖخء طؤػٺش ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش ٦٥ْٺٮش ٦ّٶ ىٺ٘ 

طئػش ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش ٳح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ٦٥ْٺٮخص ٳح٥َشٳٗ ح٥٪لٺيش أػٮخء ح٥ٞٺخط ٦ّٶ ح٥يٺ٘ ح٥٪ٞخط، ٳطَٲش ٱزٯ 

ح٥ظٖٺشحص ١٪ؾخ٤١ أعخعٺش ٙٸ ح٥ٞٺخط لأ٭ٲخ طئدٷ ا٥ٶ طذحخ٤ ٝ٪٨ حلا٩ظقخؿ، ّذ٧ ح٥خيٺش، طؾظض ح٥نٴء، 

ٳ٬٩ اكذٵ ح٥يشٛ ح٥٪غظخذ٩ش ٙٸ ح٥ظ٦ٖذ ٦ّٶ ط٠٦ ح٥٪ؾ٦٢ش صٹخدس ٭غزش حلإؽخسس ا٥ٶ . ٳح٥نـٺؾ ح٥ْؾٴحثٸ

 طْ٪٤ ٦ّٶ طلغٺ٬ ٭ٴّٺش ح٥يٺ٘، ٳط٦ٞٺ٤ pretreatmentsح٥نـٺؾ رظيزٺٜ ٩ْخ٥ـخص سٹخمٺش ٦٥يٺ٘ طذّٶ 

ح٥ظؤػٺشحص ٕٺش ح٥٪شٕٴرش ح٥ٮخطـش ٬ّ رْل ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش ٦٥ْٺٮش ٩ؼ٤ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ، ح٥ؾ٤٢ ح٥ز٦ٴسٷ، 

ٳٹـذ أخز ح٥لٺيش أػٮخء طيزٺٜ ٱزٯ ح٥ظلٴٹلاص ح٥شٹخمٺش ّٮذ . ح٥شىٴرش ّٮذ دسحعش ح٥خٴحؿ ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ٦٥ْٺٮش

 ٩ـ٪ٴّخص، 6 ٩ٞغ٪ش ٥ـ pretreatment ا٢٩خ٭ٺشً ٥ـ software 34ٹٴٙش . دسحعش ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش ٦٥ْٺٮش

ٳ٤١ ٳحكذس ٬٩ ٱزٯ ح٥ظلٴٹلاص ح٥شٹخمٺش ٹ٪٬٢ أ٫ طؾخسٟ ٩ِ أخشٵ، ٳٝذ ط٢ٴ٫ ٱزٯ ح٥٪ؾخس١ش مشٳسٹش ٳٹْظ٪ذ 

 .[76,77]رْنٲخ ٦ّٶ ٩ـخ٣ ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش 
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 ٥ذسحعش حرْخد ؿغٺ٪خص ٙٴعٚخص ح٢٥خ٥غٺٴ٧ Standard Normal Variate (SNV)حعظخذ٩ض ح٥٪ْخ٥ـش ح٥شٹخمٺش 

٦ّٶ ح٥ش٨ٕ ٬٩ حعظخذح٧ رْل  2008 ٙٸ ّخ٧  David. R. et.alح٥ؼٮخثٺش ٙٸ ح٥زلغ ح٥زٷ ط٨ اؿشحإٯ ٬٩ ٝز٤ 

 ٙٸ دسحعش ح٥خٴحؿ ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ٥لأؽ٢خ٣ ح٥قٺذلا٭ٺش ٳا٥ٖخء طؤػٺش ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش SNVح٥ذسحعخص ح٥غخرٞش  ٥ـ 

 .[78,79] ٦ّٶ حلأىٺخٗ

 ح٥٪ْخ٥ـخص ح٥شٹخمٺش ح٥٪ْظ٪ذس ٦ّٶ 2008ٙٸ ّخ٧  Martens. et.alىزٞض ح٥ذسحعش ح٥ظٸ ط٨ اؿشحإٱخ ٬٩ ٝز٤ 

Multiplicative Scatter Correction (MSC) ٘ٙٸ ح٥ظخ٦ـ ٬٩ طؤػٺش ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش ٦٥ْٺٮش ٦ّٶ ح٥يٺ 

 [80]ّٮذ دسحعش ح٥خٴحؿ ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ٳأّيض ٭ظخثؾ أ١ؼش دٝش ٬٩ ح٥٪ْخ٥ـخص حلأخشٵ 

 ىشٹٞش طل٦ٺ٤ ح٥٪٢ٴ٫ حلأعخعٸ  NIRطظن٪٬ ىشٛ ح٥٪ْخٹشس ٩ظْذدس ح٥٪ظٖٺشحص ح٥٪غظخذ٩ش ٥٪ْخٹشس أىٺخٗ ح٥ـ

Principal Component Analysis (PCA) ٳح٥ظٸ ٹٮذسؽ طلظٲخ ىشٹٞظٸ Cluster  

SMICA), )  Soft Independent Modeling of Class Analog ىشٹٞش حلا٭لذحس ح٥خيٸ ٥ْذس أرْخد ،

Multiple Linear Regression (MLR) ىشٹٞش ح٭لذحس ح٥٪٢ٴ٫ حلأعخعٸ ،Principal Component 

Regression (PCR) ىشٹٞش ح٭لذحس ح٥٪شرِ حلأفٖشٷ ح٥ـضثٸ ،Partial Least Squares Regression 

[76,77](PLS). 

  Principal Component Analysisعشَمخ رحهُم انًكىٌ الأعبعٍ  

ٳٱٸ ىشٹٞش سٹخمٺش اكقخثٺش ٥ظل٦ٺ٤ ٨ٍ١ ١زٺش ٬٩ ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ح٥ظٸ ٹظ٨ ح٥لقٴ٣ ٦ّٺٲخ ٬٩ أىٺخٗ 

 ٥ظ٦ٞٺ٤ ١٪ٺش ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥ظٸ ط٨ ح٥لقٴ٣ ٦ّٺٲخ دٳ٫ ٙٞذح٫ أٷ ٦ْ٩ٴ٩ش PCA ح٥٪ٞخعش، ٳٹظ٨ ح٦٥ـٴء ا٥ٶ NIRح٥ـ

طغظخذ٧ لإٹـخد ٳطٞذٹش ح٥قٚخص ح٢٥٪ٺش ٳح٥ٮٴّٺش . PCsٱخ٩ش رظلذٹذ ّذد ٩ٮخعذ ٬٩ ح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش 

 .[81,82]٦٥يٺ٘

 ٭ٞيش ٦ّٶ ٩ـخ٣ 1501 ٦ْ٩ٴ٩ش طْٴد ٥ٞٺ٨ ح٥ؾذس ٥ـ 1501 ٬٩ NIR Flex N-500ٹظؤ٥٘ ٤١ ىٺ٘ ٹظ٨ ٝٺخعٰ رـ 

ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش ح٥٪لذد، ٳٹظي٦ذ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٩ْخٹشس ؿٺذس ؿ٪ِ ّذد ١زٺش ٬٩ حلأىٺخٗ، ٳٙٸ كخ٣ ح٥لقٴ٣ 

 رذٳ٫ PCA ٭ٞيش ٦ْ٩ٴ٩خص، ٹظ٨ مٖو ٱزٯ ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش رخعظخذح٧ 150100 ىٺ٘ ٹظ٢ٴ٫ ٥ذٹٮخ ٦ّ100ٶ 

 ٳح٥ظٸ طْظزش اكقخثٺخً ٩ظْخ٩ذس ٳ٩غظ٦ٞش PCAمٺخُ لأٷ ٦ْ٩ٴ٩ش ٱخ٩ش، ٳٹظ٨ طلذٹذ ح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش رٴحعيش 

 .[81]٬ّ رْنٲخ رْنخً، ٳٱٸ ١خٙٺش لإّخدس رٮخء ح٥يٺ٘ حلأعخعٸ

 ّٮذ ٩ـخ٣ ىٴ٣ ٩ٴؿش ٩لذد، ٳر٪ْخ٥ـش calibration spectra set ّخدسً رؤىٺخٗ ح٥٪ْخٹشس PCAٹظ٨ ا٭ؾخء 

 ح٥زٷ ٹ٪ؼ٤ ٤١ ىٺ٘ رٮٞيش PCAح٥ظ٪ؼٺ٤ ح٥ٲٮذعٸ ٥ـ  ( 51ح٥ؾ٤٢)، ٳٹٴمق ٩pretreatmentغزٞش ٩ٮخعزش 

ٍٓ د   رْذ، ٤١ رْذ ّٮذ ّذد ٩ٴؿٸ ٩لذد ٳا٭٪خ ٹظ٨ 1501رؾ٤٢ ػلاػٸ حلأرْخد، ٙ٪٬ ٕٺش ح٥٪٪٬٢ أ٫ ٹظ٨ طخٺ٤ ٙشح

 ٢٩ٴ٫، ٳٳؿٴد ّذس أىٺخٗ ٙٸ 1501ط٪ؼٺ٤ ر٠٥ رٮٞيش، ٳٹْزش ٬ّ ٱزٯ ح٥ٮٞيش سٹخمٺخً رؤ٭ٲخ ٢٩خٙجش ٥٪ظـٲش رحص 

 رؾ٤٢ ػلاػٸ cluster رؾ٤٢ ػٮخثٸ حلأرْخد، ط٢ظ٤ ٥Cloudزْٞش )ح٥٪ْخٹشس ٹٮظؾ ّٮٰ ٩ـ٪ٴّش ٬٩ ح٥ٮٞخه ح٥٪ؾ٦٢ش 
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 رْذ، ٹظ٨ طلذٹذ ح٥ٮٞيش 1501، ٳ٬٩ أؿ٤ ٩ـ٪ٴّش ٬٩ حلأىٺخٗ ح٥٪٪ؼ٦ش رٮٞخه ٙٸ ح٥ٚشحٓ ح٥زٷ ٹ٪٠٦ (حلأرْخد

 ٳطذّٶ ح٥ٮٞخه ح٥ٴحْٝش ٦ّٶ حلاطـخٱخص ح٥ٚشحٕٺش ح٥ـذٹذس mean centeringح٥٪ش١ضٹش ٳعو ط٠٦ حلأرْخد ٳطذّٶ 

  ٳطِٞ ٦ّٶ ىٴ٣ ح٥زْذ حلأٝقٶ ح٥٪غ٪ٴف ٙٸ ح٥ٚشحٓ principal componentsرخ٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش 

greatest variance ٳٹظ٨ ح٥ٴفٴ٣ لأٷ ٭ٞيش م٪٬ ، cluster ربمخٙش أٳ ىشف PCs ح٥٪ٴحٜٙ ٥ٲخ، ٳأٷ ٭ٞيش 

طِٞ خخسؽ ح٥لذ ح٥٪غ٪ٴف طلٴٷ ٙٞو ح٥نـٺؾ ٳلاٹ٪٬٢ أ٫ طلٴٷ أٷ ٦ْ٩ٴ٩ش،  ٥زح لاٹ٪٬٢ مٺخُ أٷ ٦ْ٩ٴ٩ش ٙٸ 

 .[81]ٱزح ح٥ٮ٪ٴرؽ

 

 . ح٥زٷ ٹ٪ؼ٤ ٤١ ىٺ٘ رٮٞيشPCAح٥ظ٪ؼٺ٤ ح٥ٲٮذعٸ ٥ـ : (51ح٥ؾ٤٢ )

  ٍانؼُبصش الأعبعُخ فPCA 

 ٳٹلغذ رخ٥٪ظٴعو ح٥لغخرٸ ٥ٞٺ٨ ؽذس حلا٩ظقخؿ ّٮذ ٤١ :mean spectrum (K)انغُف انىعغٍ  - 1

 :، ٳطْيٶ رخ٥ْلاٝشmean centeringىٴ٣ ٩ٴؿش، ٳطذّٶ ح٥ٮٞيش ح٥٪٪ؼ٦ش ٥ٲزح ح٥يٺ٘ ح٥ٴعيٸ 

 

ٳطْشٗ ٦ّٶ أ٭ٲخ حلاطـخٱخص ح٥ـذٹذس م٪٬ :  Principal Components  Ui(K)انًكىَبد الأعبعُخ - 2

، iPCs ٳطْزش ٬ّ أىٺخٗ حٙظشحمٺش طخظ٦٘ ٬ّ ح٥يٺ٘ ح٥ٴعيٸ، ٳأٷ ٩ْخٹشس ٹ٪٬٢ أ٫ طلٴٷ ٩clusterٮيٞش 

 . ػٴحرض ٙٸ ٤١ ٩ْخٹشسPCsٳٹْظزش ٤ٍ١ ٬٩ ح٥يٺ٘ ح٥ٴعيٸ، 

 ٳٱٸ ٝٺ٨ كغخرٺش ٹظ٨ امخٙظٲخ أٳ ىشكٲخ ٦٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش، ٳطغظخذ٧ لإّخدس رٮخء :Scores (Vin)الأحشاص - 3

 .  ٹخظ٦٘ ٬٩ ىٺ٘ ٻخشi.scoresح٥يٺ٘ حلأعخعٸ، ٳ٤١ ىٺ٘ ٥ٰ 
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 ٹْظزش حلاخظلاٗ رٺ٬ ح٥يٺ٘ ٝز٤ ح٥٪ْخ٥ـش ٳح٥يٺ٘ ح٥زٷ أّٺذ رٮخإٯ رخ٥يٺ٘ :Residuum Rn(K)انجبلٍ - 4

، ٳّٮذ٩خ ٹـ٪ِ ح٥زخٝٸ ٦ّٶ ٤١ ٩ـخ٣ ح٥يٴ٣ ح٥٪ٴؿٸ ٙب٫ ح٥ٮخطؾ ٹذّٶ رخ٥زٞٺش residuum spectrumح٥٪ظزٞٸ 

Residualٳٹظٖٺش ٬٩ ىٺ٘ ٻخش ،. 

 .[61,62] ٳٱٸ ح٥٪غخٙش ح٥٪زخؽشس ٦٥يٺ٘ ٬ّ ٩ش١ض طٴمِ ح٥ٮَخ٧ م٪٬ حلأكشحص: Leverageالإيكبَُخ - 5

ح٥يٺ٘  ٩غئٳ٥ش ٬ّ PCs ح٥ظٸ طنِ كذحً ٦٥نـٺؾ ح٥٪شحٜٙ ٦٥يٺ٘، ٳطْظزش PCsٹظ٨ طلذٹذ ح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش 

 ٳ٦١٪خ صحد ّذد ح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش ٭ٞـ ح٥يٺ٘ residuum spectrum and residualح٥٪ظزٞٸ ٳح٥زٞٺش 

 ٳٙٸ ٱزٯ ح٥لخ٥ش لا ٹظ٨ ح٥ظْشٗ over fittedٙٸ ح٥٪ْخٹشس، ٳأفزلض ح٥٪ْخٹشس residuum spectrum ح٥٪ظزٞٸ 

أ٩خ ارح ٭ٞـ ّذد ح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش ٙب٫ .  خخىجشV-setالا ٦ّٶ ّٺٮخص أىٺخٗ ح٥٪ْخٹشس، ٳٝذ طقزق أىٺخٗ 

 . [82,81] أٷ ٕٺش ح٭ظٞخثٺشunder fittedح٥٪ْخٹشس طقزق 

 إػبدح ثُبء انغُفReconstruction of spectrum  

ٹ٪٬٢ اّخدس رٮخء ح٥يٺ٘ ٬٩ خلا٣ ٩ـ٪ٴُ كخف٤ مشد حلأكشحص ٩ِ ح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش ٩ِ امخٙش ح٥يٺ٘ 

 : ح٥ٴعيٸ ٳح٥يٺ٘ ح٥٪ظزٞٸ رخ٥ْلاٝش ح٥ظخ٥ٺش

 

ٳ٬٩ ح٥نشٳسٷ كٌٚ حلأكشحص ٳح٥زٴحٝٸ ٤٢٥ ىٺ٘ رخّظزخس أ٫ ح٥يٺ٘ ح٥ٴعيٸ ٳح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش ػخرظش ٤٢٥ 

 :١خ٥ظخ٥ٸ15PCs  ىٺ٘ أعخعٸ رخعظخذح٧ 100اّخدس رٮخء ح٥يٺ٘ ٥ـ  ( 52ح٥ؾ٤٢)حلأىٺخٗ م٪٬ ح٥٪ْخٹشس، ٳٹَٲش

 

 PCAاّخدس رٮخء ح٥يٺ٘ رخعظخذح٧ :( 52ح٥ؾ٤٢)
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 ٦ّٶ أ٭ٲخ طليٺ٨ ٥٪قٚٴٙش ح٥يٺ٘ ٥٪قٚٴٙظٺ٬ أفٖش، ٳٱزح ٹغخّذ ٦ّٶ حخظضح٣ ح٥٪٦ْٴ٩خص PCAٹ٪٬٢ ٳف٘ 

، ٳٹْزش ٬ّ ٤١ 2PCsٹ٪٬٢ ح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ط٪ؼٺ٤ ػٮخثٸ حلأرْخد ٥لأىٺخٗ رخعظخذح٧ . دٳ٫ ٙٞذح٫ أٷ ٦ْ٩ٴ٩ش ٱخ٩ش

ٳ٤١ .  رؾ٤٢ ػلاػٸ حلأرْخد3PCs، ٳ53)ح٥ؾ٤٢ ) رؾ٤٢ ػٮخثٸ حلأرْخد 2PCsىٺ٘ رخلأكشحص ح٥خخفش رٰ ٳٙٞخً ٥ـ 

 ٬٩ حلأكشحص ٳحلأٝشد ٥ٲزٯ ح٥ٮٞيش ٱٴ حلأ١ؼش طؾخرٲخً ٩ْٲخ، ٥زح ٹ٪٬٢ طٚغٺش ح٥يٺ٘ i عٺ٢ٴ٫ ٥ٰ iPCsىٺ٘ ٥ٰ 

 2PCs.[81]ٕٺش ح٥٪ْشٳٗ حّظ٪خدحً ٦ّٶ 

 

 2PCsىشٹٞش ح٥ظْزٺش ٬ّ ٤١ ىٺ٘ رخلأكشحص ح٥خخفش رٰ حّظ٪خدحً ٦ّٶ : ( 53ح٥ؾ٤٢)

  يغبفخMahalanobis distance: 

 :   ٳٱٸ ٩ٞٺخط فٮْٸ ٥لأكشحص ٬٩ خلا٣ ح٥٪ْخ٥ـش ح٥يزٺْٺش ٥٪ـ٪ٴُ ٩شرِ حلأكشحص، ٳٹٴمق رخ٥ْلاٝش

 𝑉𝑖𝑛2 = 1
𝑚𝑎𝑥𝑖

𝑖=1
  

 كٺغ أ٫ ح٥يٺ٘ ح٥زٷ ٭لق٤ ٦ّٺٰ ٬٩ حلأكشحص ٳح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش لاٹظٖٺش، PCsٳٱزح ٹئدٷ لا٩ظيخه ٳمٖو 

ٳح٥ٖخٹش ٬٩ ر٠٥ طٴمٺق ح٥خٴحؿ ح٥ٚٺضٹخثٺش ٳح٢٥ٺ٪ٺخثٺش ٳح٥ظٸ ٥ٲخ طؤػٺش رغٺو ٦ّٶ ح٥يٺ٘ ح٥ظٸ طَٲش رؾ٤٢ 

 أ١زش، ٳ٥ٲزح ح٥غزذ طقزق ح٥ٮٞخه ٩ٴصّش رخ٥ظغخٳٷ رؾ٤٢ ػٮخثٸ حلأرْخد، ٳٹ٢ٴ٫ لأكشحص PCsأٳمق ّٮذ حعظخذح٧ 

PCsطظٖٺش حلأكشحص رذٳ٫ ٳحكذحص ٳطٮغذ ٥زْنٲخ ح٥زْل، ٳٹ٪٬٢ صٹخدس أٳ ا٭ٞخؿ .  ٭ٚظ ّخ٤٩ ح٥ظنخٺ٨PCs 

  .[81]( 54ح٥ؾ٤٢)٥ضٹخدس ح٥ذٝش رخ٥ظٞذٹش
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 ح٥٪ْخ٥ـش ح٥يزٺْٺش ٥٪ـ٪ٴُ ٩شرِ حلأكشحص: ( 54ح٥ؾ٤٢)

  عشَمخCluster 

 ٳح٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٩ـ٪ٴّخص ٩ٚقٴ٥ش PCAٳح٥ٖخٹش ٩ٮٲخ ح٥ظْشٗ ٦ّٶ ٩ٴحد رخٴحؿ ١ٺ٪ٺخثٺش ٩خظ٦ٚش رخعظخذح٧ 

 ح٥ؼخ٭ٴٹش PCs حّظ٪خدحً ٦ّٶ ٝٺ٨ clusterرؾ٤٢ ؿٺذ طظن٪٬ أكشحص حلأىٺخٗ ٤٢٥ ٩خدس ٦ّٶ كذٵ، ٹظ٨ اٹـخد 

 حلأعخعٺش ح٥ظٸ طٴمق ٙقلًا ؿٺذحً ٦٥٪ٴحد ٳطْيٸ ط٢شحسٹش ؿٺذس ٥لأكشحص، ٳط٢ٴ٫ ٩غئٳ٥ش PCsح٥٪خظخسس م٪٬ 

 .٬ّtolerance radii كغخد 

A.  انششوط انلاصيخ لاخزُبسPCsانثبَىَخ : 

ٹـذ أ٫ ط٢ٴ٫ أكشحص ٤١ حلأىٺخٗ ٥ٮٚظ ح٥٪خدس ٩ظٞخسرش ٬٩ رْنٲخ ح٥زْل، ٳ٩ٮٚق٦ش ٬ّ أكشحص  -

 .PCsح٥٪ٴحد حلأخشٵ، ٳٹَٲش ر٠٥ رظ٪ؼٺ٤ حلأكشحص ٩ٞخر٤ حلأىٺخٗ، ٳطَٲش حلأكشحص حسطزخىخً رـ 

 ط٢شحسٹش حلأكشحص ٤٢٥ فٚش، ٳطْيٶ رخ٥ْلاٝش Property Box Radii Plotطَٲش  -

scores/2](max-min )[. 

B.  حغبةTolerance ring radii 

 ح٥ؼخ٭ٴٹش، ٳٹظ٨ رٮخء أفٖش ا٢٩خ٭ٺش ٥٪غظيٺ٤ رؾ٤٢ ػٮخثٸ PCs حّظ٪خدحً ٦ّٶ ٝٺ٨ Tolerance Ring Radiiٹلذد 

حلأرْخد أٳ أفٖش ا٢٩خ٭ٺش ٥٪٢ْذ رؾ٤٢ ػلاػٸ حلأرْخد كٴ٣ ٤١ ٩ـ٪ٴّش ٬٩ أىٺخٗ ح٥٪ْخٹشس ح٥٪٪ؼ٦ش رؾ٤٢ ٭ٞخه، 

، ٳأٝقش ٩غخٙش ٬٩ ٩ش١ض ح٥٪غظيٺ٤ (55ح٥ؾ٤٢ ) ١٪خ ٹَٲش ٙٸ PCsٳط٢ٴ٫ أىشحٗ ح٥٪غظيٺ٤ ٩ٴحصٹش ٥٪لٴس 

 أمْخٗ 5 ٳٹظ٨ رٮخء ح٥٪غظيٺ٤ ح٦ْٚ٥ٸ رؾ٤٢ أ١زش Property Box Radii ٳطغ٪ٶ ٥C-Setيشٰٙ طذّٶ ر٪ذٵ 

 :، ٹظ٨ كغخد ح٥٪غخٙخص ح٥ظخ٥ٺش٬٩C-Set أفٖش ٩غظيٺ٤ ٹ٪٬٢ رٮخإٯ كٴ٣ 

R1 ٳٱٸ أفٖش ٩غخٙش رٺ٬ ح٥يٺ٘ رٳ ح٥قٚش B لأٝشد ىٺ٘ ٬٩ فٚش ٩خظ٦ٚش A. 

R2 ٳٱٸ أفٖش ٩غخٙش رٺ٬ ح٥يٺ٘ رٳ ح٥قٚش B٥يشٗ ٩غظيٺ٦ٰ ح٦ْٚ٥ٸ . 
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R3 ٳٱٸ أفٖش ٩غخٙش رٺ٬ ح٥يٺ٘ رٳ ح٥قٚش B لأٝشد ىٺ٘ ٬٩ ٭ٚظ ح٥قٚش B. 

R4ٳٱٴ ٩ظٴعو ح٥٪غخٙخص ح٥غخرٞش ٥ٮٚظ ح٥قٚش . 

 

 Tolerance Radiiكغخد :  ( 55ح٥ؾ٤٢)

 ®radius رخعظخذح٧ tolerance circlesٳرخعظخذح٧ ٱزٯ ح٥٪غخٙخص أفزق ٬٩ ح٥٪٪٬٢ كغخد دٳحثش حلاكظ٪خ٣ 

 .3 ,2 ,1  [81]٤٢٥ ىٺ٘ رخ٥٪ْخٹشس رخعظخذح٧ ح٥قٺٔ 

     Min of r=R1/2.f   or    r=(R1+R2)/4.f: 1انصُغخ 

، 1ٱٸ  ((Radii Blow Up factor fطغظخذ٧ أفٖش ٝٺ٪ش طلٞٞٲخ اكذٵ ح٥٪ْخد٥ظٺ٬، ٳح٥ٞٺ٪ش حلاٙظشحمٺش ٥ـ

 ط٢ٴ٫ ح٥ذحثشطٺ٬ رظ٪خط ٩ِ رْنٲ٪خ دٳ٫ أٷ 2clusters، ٳح٥٪غخٙش رٺ٬ cluster R2ٳرخلاّظ٪خد ٦ّٶ ٩ذٵ 

 ٥ضٹخدس كغخعٺش ح٥٪ْخٹشس ٙٸ ح٥ظلشٷ f<1>0 رْل حلأكٺخ٫ أ٫ طؤخز ح٥ٞٺ٨ f، ٳٹغ٪ق ٥ـ((f=1طذحخ٤ ّٮذ٩خ ٹ٢ٴ٫ 

 .[81]٬ّ رْل ح٥٪ٴحد ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش 

 Min of r=R1*0.499, r=R3*Pre Blow Up*f  or  r=R4*0.5*Pre Blow Up*f  : 2انصُغخ 

 حٙظشحمخً ٳٹ٪٬٢ f=1 ٳٱزٯ ح٥ٞٺ٪ش ٩لذدس طـشٹزٺخً، Pre Blow Up=5، ®ٹظ٨ حّظ٪خد أفٖش ٝٺ٪ش ٬٩ ٱزٯ ح٥ٞٺ٨ 

 .[81]ا٭ٞخفٲخ ٦٥لقٴ٣ ٦ّٶ ٩ذحسحص ٩ظذحخ٦ش 

 Min of r=R2*0.5, r=R3*Pre Blow Up*f or r=R4*0.5*Pre Blow Up*f: 3انصُغخ 

  .[81] رلخ٣ ٳؿٴد ٩خدس ٳحكذس ٙٞوSMICAٳطغظخذ٧ ٙٸ كخ٣ ح٥٪ْخٹشس ريشٹٞش 
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  ٤٢٥ ىٺ٘ رخ٥٪ْخٹشس®radius ح٥ٮخطـش ٬ّ كغخد tolerance circlesدٳحثش حلاكظ٪خ٣ : ( 56ح٥ؾ٤٢)

 ٳٙٸ Radii of one property=1 (cluster/property=1)ٹَٲش ٩ـخ٣ حلاكظ٪خ٣ ٙٺ٪خ ارح ١خ٫ كخف٤ ٝغ٪ش 

 PCs ٙٲزح ٹذ٣ ٦ّٶ ّذد ٕٺش ٩ؼخ٥ٸ ٥ـ 1 ح٥ؼخ٭ٴٹش فلٺلخً، ارح ١خ٫ ح٥ٮخطؾ أ١زش ٬٩ PCsٱزٯ ح٥لخ٥ش ٹ٢ٴ٫ ّذد 

 .[81] ٦٥٪ْخٹشس pretreatmentح٥ؼخ٭ٴٹش ٳمشٳسس اؿشحء 

C. انششوط انلاصيخ لإَشبء انًؼبَشح: 

- Cluster per property ٙٞو، أ٩خ ارح ١خ٭ض دٳحثش حكظ٪خ٣ ح٥قٚخص ح٥٪خظ٦ٚش ٩ظذحخ٦ش   (1) طٞز٤ ح٥ٞٺ٪ش

 .٩ِ رْنٲخ ح٥زْل، ٹظ٨ ّٮذٱخ حلاّظ٪خد ٦ّٶ ح٥٪غخٙش ٙٸ حلأكشحص

- Distanceٹـذ أ٫ ط٢ٴ٫ ح٥٪غخٙش رٺ٬ أىٺخٗ ح٥٪ْخٹشس أفٖش ٬٩ ٭ق٘ ٝيش دحثشس :  ح٥٪غخٙش

 (. 57ح٥ؾ٤٢)حلاكظ٪خ٣، ٳرٲزٯ ح٥لخ٥ش ٹلذد ٩ْٺخس ح٥٪غخٙش ح٥ٞزٴ٣ رخ٥ذسؿش حلأٳ٥ٶ 

 

 حّظزخس ح٥٪غخٙش ٩ْٺخسحً ٥ٞزٴ٣ ىٺ٘ ح٥٪خدس ح٥٪ـٲٴ٥ش: (57ح٥ؾ٤٢ )
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- Property Residuum ٳٱزح ٹذ٣ ٦ّٶ أ٫ حلأىٺخٗ ٦١ٲخ م٪٬  (0) ٳٹـذ أ٫ طؤخز ح٥ٞٺ٪ش

 ٕٺش ٩ْشٳٗ، clusterٙٲزح ٹْٮٸ أ٫ ح٥يٺ٘ خخسؽ  (1+) ح٥قلٺق، ارح ١خ٭ض ح٥ٞٺ٪ش  clusterح٥ظ٢ظ٤

 .[81] ٢٥ٮٰ خخىت  clusterٙٲزح ٹذ٣ ٦ّٶ أ٫ ح٥يٺ٘ م٪٬  (1-)ٳارح ١خ٭ض ح٥ٞٺ٪ش 

 SMICA (Soft Independing Modeling of Class Analogy) 

 ٥ْذس ٩ْخٹشحص cluster ٥٪ْخٹشس ٩خدس ١ٺ٪ٺخثٺش ٳحكذس، ٳٹ٪٬٢ طلٴٹ٤ ٩ْخٹشس  PCAٳٱٸ ىشٹٞش ٩ْخٹشس طغظخذ٧ ح٥ـ

SMICA ٳطْشٗ ٱزٯ ح٥٪ْخٹشس رـ ( SMICA+ح٥قٚش ح٥٪ْخٹشس) ٳطظي٦ذ ٩ْخٹشحص ،SMICA ٗحخظٺخس أىٺخ C-

Set, V-Cet حخظٺخس ٩ـخ٣ ىٴ٣ ٩ٴؿش ٩لذد، طيزٺٜ ح٥٪ْخ٥ـش ٩ٮخعزش ،pretreatments طْٚٺ٤ ح٥٪ش١ض ،

 . حلأعخعٺش ٳح٥ؼخ٭ٴٹشPCs، طلذٹذ ّذد pretreatmentح٥ٴعيٸ رْذ اؿشحء كغخرخص 

ٹـذ أ٫ ط٢ٴ٫ أكشحص ٤١ حلأىٺخٗ ٥ٮٚظ ح٥٪خدس ٩ظٞخسرش ٬٩ رْنٲخ ح٥زْل، ٳ٩ٮٚق٦ش ٬ّ أكشحص ح٥٪ٴحد 

 . PCsحلأخشٵ، ٳٹَٲش ر٠٥ رظ٪ؼٺ٤ حلأكشحص ٩ٞخر٤ حلأىٺخٗ، ٳطَٲش حلأكشحص حسطزخىخً رـ

 : ٳطئخز ح٥ْٴح٤٩ حلاٙظشحمٺش ح٥ظخ٥ٺش ط٢شحسٹش حلأكشحص ٤٢٥ فٚش،Property Box Radii Plotطَٲش 

Scores Blow Radii Formula=3 ,  Radii Blow Up=1.05, ,  Pre Blow Up=5 

 رْٺ٬ حلاّظزخس لأ٭ٰ ٹٴؿذ property interference ٝٺ٪ش طذحخ٤ ح٥قٚخص SMICA ٙٸ Q-Valueلاطئخز ٝٺ٪ش 

 Q-Value ٙٸ ٤١ ٩ْخٹشس، ٳٹْظزش ٱزٯ ح٥ٞٺ٪ش دحث٪خً فٚش، ٳٱزح ٩خٹغزذ حسطٚخّخً ٙٸ ٝٺ٪ش  cluster٭٪و ٳحكذ ٦٥ـ

 .outliers [83] ٙٸ كخ٣ ّذ٧ ٳؿٴد ؽزٳرحص ٩Clusterٞخس٭شً ر٪ْخٹشحص 

 : SMICAانزحمك يٍ صلاحُخ عشَمخ  -

طغ٪ق ٱزٯ ح٥يشٹٞش رظذحخ٤ ٩غخكخص ٬٩ ح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش رغزذ ٩ْخٹشس ٩خدس ١ٺ٪ٺخثٺش ٳحكذس ٙٞو، ٳ٦٥ظلٜٞ 

 أكٺخ٭خً ٬٩ SMICA tolerance sheresٹٞظشد . ٬٩prediction protocol ا٢٩خ٭ٺش ح٥ظذحخ٤ ٭غظخذ٧ 

ٳٹ٪٬٢ ح٥لذ  ٥نٺخّٲخ ٳّذ٧ ح٥ظْشٗ ٦ّٺٲخ، أخشٵ ٙٸ ٱزح ح٥٪٢خ٫ ٩٪خ ٹئدٷ ٳٝذ طِٞ حىٺخٗ ٩PCش١ض 

، ٳكظٶ ٹظ٨ ح٥ظْشٗ ٦ّٶ ح٥٪خدس Residual Blow Up limit حلأٳ٥ٺش أٳ رضٹخدس ٬٩PCs ر٠٥ رظ٦ٞٺ٤ ّذد 

 .[81,82] ح٥٪ي٦ٴرٺ٬ Residual ٳح٥زخٝٸ  Distanceٹـذ أ٫ طلٜٞ ح٥٪غخٙش

 Multiple Linear Regression (MLR)الاَحذاس انخغٍ نؼذح أثؼبد  

، ٳ٥ٲزح طلغذ PCA ٦ّٶ ّذس أىٴح٣ ٩ٴؿٺش ٩خظخسس ٳلا ٹظي٦ذ أٷ كغخرخص ٦٥ـ MLRٹْظ٪ذ ح٥ظل٦ٺ٤ ٳٙٞخً ٥ـ 

 (.58ح٥ؾ٤٢ )ح٥قٚخص ٬٩ خلا٣ ٝٺ٨ ح٥ؾذس ٳ٩ْخ٩لاص حلاسطزخه 
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 MLRح٥٪ْخٹشس ريشٹٞش : ( 58ح٥ؾ٤٢)

، ٳ٭خظخس ػلاع أىٴح٣ ٩ٴؿٺش ٦ّٶ حلأ٤ٝ، ٳرغزذ ٱزح independant ٥قٚخص ٕٺش ٩شطزيش 1,2ٹـذ أ٫ طْٴد 

لا ٹ٪٬٢ حعظخذح٧ ح٥زٞٺش . ح٥ْذد ح٦ٞ٥ٺ٤ ٳاٱ٪خ٣ رخٝٸ ح٥ٮٞخه ح٥٪ٞخعش طْظزش ح٥يشٹٞش رغٺيش ٳٕٺش دٝٺٞش رخ٥ٞٺخط

residuals ٦٥ظلشٷ ٬ّ outliers ،خلا٣ ح٥ظيزٺٜ رغزذ ح٭خٚخك ّذد حلأىٴح٣ ح٥٪ٴؿٺش ح٥٪يزٞش ٙٸ ح٥٪ْخٹشس 

 ٙٸ ح٥٪ْخٹشحص ح٢٥٪ٺش ٦٥قٚخص ح٢٥ٺ٪ٺخثٺش، ٳطغظخذ٧ ٱزٯ ح٥يشٹٞش ٙٸ كخ٣ PLS, PCRٳٹٮقق ٕخ٥زخً ريشٹٞظٸ 

 أ٩خ ٙٸ كخ٣ حلاّظ٪خد ٦ّٶ ١خ٤٩ ٩ـخ٣ ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش filter instrumentsحلاّظ٪خد ٦ّٶ أىٴح٣ ٩ٴؿٺش ٩لذدس 

interferometers (full wavelength range) [83,84] ٙٺغظخذ٧PCR, PLS. 

 Principal Component Regression (PCR)عشَمخ اَحذاس انًكىٌ الأعبعٍ  

، ٹظ٨ طلذٹذ ح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش ٳحلأكشحص ٙٸ ح٥٪شك٦ش حلأٳ٥ٶ، ٳٹظ٨ ٩MLRشك٦ش طخ٥ٺش +PCAٳطْشٗ ٦ّٶ أ٭ٲخ 

 ٬٩ ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش PC، ٹظ٨ كغخد MLRرـ (طشح١ٺض ٩ؼلًا)حعظخذح٧ ٤١ ٬٩ حلأكشحص ٳح٥ٞٺ٨ ح٥٪ٴحٙٞش ٦٥قٚخص 

 ٳح٥ظٸ طظن٪٬ كغخد ٩ْخ٤٩ حلاسطزخه ٦٥٪ْخٹشحص ح٢٥٪ٺش، ٳٹ٪٬٢ MLRرؾ٤٢ ٕٺش ٩شطزو رخ٥لغخرخص ٙٸ ٩شك٦ش 

 ٥ظلذٹذ ح٥قٚخص لا ٹْٮٸ رخ٥نشٳسس أ٭ٲخ PCs، ٳٱزح ٹذ٣ ٦ّٶ أ٫ حعظخذح٧ PCRادخخ٣ أٷ ّخ٤٩ ٩زخؽشسً ا٥ٶ 

 .[83](  59ح٥ؾ٤٢)ح٥٪غئٳ٥ش ٬ّ ح٥ظٖٺشحص ح٢٥زٺشس رٮظخثؾ ح٥٪ْخٹشس 
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 PCRح٥٪ْخٹشس ريشٹٞش : (59ح٥ؾ٤٢)

  Partial Least Squares Regressionعشَمخ اَحذاس يشثغ اندضئٍ الأصغشٌ 

 ر٤٢ ح٥٪شحك٤ ح٥ظٸ طظ٨ ٙٺٲخ ح٥٪ْخٹشس ٩ِ أخز ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش ٳٝٺ٨ ح٥قٚخص PCsطُلغذ ح٥٪٢ٴ٭خص حلأعخعٺش 

 ٳط٢ٴ٫ ح٥ٞٺ٨ PCs, Scores طلغذ PCRح٥٪ذسٳعش رْٺ٬ حلاّظزخس ٩زخؽشس، ٳٱٸ ىشٹٞش ٩ظيٴسس أ١ؼش ٬٩ 

 ٦ْ٩ٴ٩خص PLS م٪٬ PCsطلٴٷ ٤١ ح٥ٞٺ٨ ح٥٪لغٴرش ٥ـ ح٥٪شؿْٺش ح٢٥٪ٺش ٩ن٪ٮش ٙٸ كغخرخص ح٥٪شحك٤ ح٥ظخ٥ٺش، 

رلٺغ ٹَٲش دحث٪خً حلاسطزخه PCR ٦٥ْٺٮخص رؾ٤٢ ٩خظ٦٘ ٬ّ  (ح٥ظشح١ٺض ح٥لٞٺٞٺش: ٩ؼلا)٬ّ ٝٺ٨ ح٥قٚخص حلأف٦ٺش 

حلأف٦ٸ رٺ٬ ح٥ْخ٤٩ ح٥٪ذسٳط ٳح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش، أ٩خ ارح ٳُؿذ ّخ٦٩ٺ٬ ٕٺش ٩شطزيٺ٬ ٩ِ رْنٲ٪خ رؾ٤٢ ٩ٮيٞٸ 

systematically ٙب٫ ح٥ظٞذٹش ح٥شٹخمٸ ٬٩ خلا٣ PLS لاٹ٪٬٢ اؿشحإٯ ٢٥لا ح٥ْخ٦٩ٺ٬ ٩ِ رْنٲ٪خ، ّٮذٱخ طظ٨ 

 ح٥خخؿ، ٳ٥ٲزح ح٥غزذ ٹٮقق رلغخد ح٥قٚخص ٕٺش ح٥٪شطزيش ٩ِ ٩PLSْخٹشس ٤١ ّخ٤٩ ٦ّٶ كذٵ رخعظخذح٧ 

 ط٤٦ٞ ٥PCRزح ٙب٫ . رْنٲخ ٤١ ٦ّٶ كذٵ، ٩ؼ٤ ح٥٪لظٴٵ ٬٩ حلإٹظخ٭ٴ٣ ٳحلأعٺظٴ٫ م٪٬ أٷ ٩ضٹؾ ٬٩ ح٥٪للاص

 ٙب٭ٰ ٹؤخز ٤١ ح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش رْٺ٬ حلاّظزخس م٪٬ PLSح٥٪٦ْٴ٩خص ح٥يٺٚٺش ٳطٞظقش ٦ّٶ أكشحص حلأىٺخٗ، أ٩خ 

 .[83,85](رؾ٤٢ ٹلٜٞ ح٥ظيخرٜ حلأ١زش رٺ٬ ح٥ٞٺ٨ ح٥٪ظٴْٝش ٳح٥ٞٺ٨ ح٥٪شؿْٺش)ح٥لغخرخص 
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 PLSح٥٪ْخٹشس ريشٹٞش : ( 60ح٥ؾ٤٢)

 : NIR [86]انزحمك يٍ صلاحُخ انغشَمخ انًزجؼخ ثبنًؼبَشح ثزمُُخ  

Validation Set -1( (VS : ٬٩ 1/3 لأىٺخٗ ح٥٪ْخٹشس، ٳطئخز ٭غزش 2/3طٞغ٨ حلأىٺخٗ ح٥٪ؤخٴرس رٮغزش 

 .حلأىٺخٗ ٦٥ظلٜٞ ٬٩ فلاكٺش ح٥يشٹٞش

Cross Validation-2( CV) : رذلًا ٬٩ طٞغٺ٨ ح٥ْٺٮخص ٥٪ـ٪ٴّظٺ٬، طغظخذ٧ ٤١ ح٥ْٺٮخص ٥زٮخء ح٥٪ْخٹشس ٳٹ٪٬٢

اؿشحء ّذس ٩ْخٹشحص رخعظخذح٧ ٤١ ح٥ْٺٮخص ٳٱزح ٹٴٙش اٹـخرٺخص ٳدٝش أ١زش ٬٩ ح٥يشٹٞش حلأٳ٥ٶ، ٳٹظ٨ حخظزخس ٱزٯ 

 ح٥يشٹٞش حّظ٪خدحً ٦ّٶ ٩ـ٪ٴّش فٖٺشس طظٖٺش ٬٩ ٩لخٳ٥ش لأخشٵ، ٳطلٌٚ ٭ظخثؾ ٤١ ٩لخٳ٥ش ٳطٞٴد لاعظٮظخؽ

(RMSECV) Root Mean Square Error of Cross Validation ِٳح٥ظٸ طٞخس٫ ٩ ، Standard Error 

of Prediction (SEP)  ، ٳٙٸ كخ٣ حخظٺخس ٩ـ٪ٴّش ٥ـcross validation طظن٪٬ ّٺٮش ٳحكذس (one leave 

out)  ٙب٫ ح٥يشٹٞش طذّٶ رـfull cross validation ٳٹ٪٬٢ حعظخذ٧ ،CV ّٮذ٩خ ٹ٢ٴ٫ ّذد ح٥ْٺٮخص فٖٺش 

 أٳ ىشٹٞش set     validation ٹ٪٬٢ حعظخذح٧ ىشٹٞش50، أ٩خ ارح ١خ٫ ح٥ْذد أ١زش ٬٩ ( ّٺٮش50طٞشٹزخً أ٤ٝ ٬٩ )

Cross validation . ٹ٪٬٢ اؿشحءCV ٤٢٥ ٬٩ , PCA, PCR, PLSٳٹلظخؽ اؿشحء .  ٙٞوCV لأسرِ أىٺخٗ ٦ّٶ 

 ٦ّٶ حلأ٤ٝ، ٹظ٨ م٨ ٤١ ىٺ٘ ٥٪ـ٪ٴّخص ٩خظ٦ٚش، ٳّذد ح٥٪ـ٪ٴّخص CVحلأ٤ٝ رلٺغ ٹظ٨ طْٺٺ٬ ٩ـ٪ٴّظٸ 

 ٤٢٥ ىٺ٘ group indexٳٹلذد . ٳحلأىٺخٗ ٹ٪٬٢ أ٫ ٹظٖٺش رؾ٤٢ طزخد٥ٸ، ٳطـ٪ِ حلأىٺخٗ رؾ٤٢ ّؾٴحثٸ

 ٙٲزح ٹْٮٸ أ٫ ح٥يٺ٘ ٨٥ ٹغظخذ٧ ٙٸ رٮخء group index=0ٳح٥زٷ ٹزٺ٬ لأٷ ٩ـ٪ٴّش ٹٮظ٪ٸ ح٥يٺ٘، ٙبرح ١خ٫ 

 دٳ٫ أ٫ ٹ٢ٴ٫ ٩ٴؿٴدحً ٙٸ CV ٙٺ٪٬٢ ٦٥يٺ٘ أ٫ ٹٴؿذ ٙٸ group index>0، ٳارح ١خ٫ CVح٥٪ْخٹشس ٳلا م٪٬ 

، أٳ ٹٴؿذ ٙٸ رٮخء ح٥٪ْخٹشس رؾ٤٢ دحث٨ دٳ٫ أ٫ outliersرٮخء ح٥٪ْخٹشس ٳٱزح ٹٚٺذ ٙٸ ح٥ظلشٷ ٬ّ ح٥ٞٺ٨ ح٥ؾخرس 
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، أٳ ط٢ٴ٫ ٱزٯ حلأىٺخٗ ٩خظخسس ٥زٮخء ح٥٪ْخٹشس ػ٨ طلزٗ Permanent c-Set ٳٹذّٶ ّٮذٱخ CVٹغظخذ٧ ٙٸ 

 .CV-mutable V-Set ٳطذّٶ  ٩V-Setٮٲخ ٳطن٨ ٥ـ

 ّ٪ٴ٩خً ٬ّ ؿٴدس ح٥٪ْخٹشحص ح٢٥٪ٺش ٳح٥ٮٴّٺش، ٳطؤخز ح٥ٞٺ٨ Q-value(quality value attribute)طْزش ٝٺ٪ش 

 طْظزش ح٥٪ْخٹشس ٩ٞزٴ٥ش، ارح 0.75 أ١زش ٬٩ Q-valueارح ١خ٭ض ٝٺ٪ش  .  ّ٪٦ٺخ1ً، ٳلا طظلٜٞ ح٥ٞٺ٪ش 1 ا٥ٶ ٬٩0 

ٙخ٥٪ْخٹشس ٹ٪٬٢ حعظخذح٩ٲخ أٳ طيزٺٞٲخ ٳ٢٥ٮٲخ ٕٺش دٝٺٞش، ٳارح ١خ٭ض  (0.75-0.5)١خ٭ض ٝٺ٪ظٲخ م٪٬ ح٥٪ـخ٣ 

-Qٳٹلاكٌ أ٫ ح٥٪ْخٹشحص ح٥ٮٴّٺش طْيٸ ٝٺ٪ش .  ط٢ٴ٫ ح٥٪ْخٹشس ٕٺش ٩ٞزٴ٥ش ٳلا ٹ٪٬٢ طيزٺٞٲخ0.5ٝٺ٪ظٲخ أ٤ٝ ٬٩ 

value أ١زش ٬٩ ح٥٪ْخٹشحص ح٢٥٪ٺش، ٳطْظزش ٝٺ٪ش Q-value ٩ْٺخسحً ؿٺذحً ٥٪ٞخس٭ش ح٥٪ْخٹشحص ح٥٪خظ٦ٚش ٩ِ رْنٲخ 

 .Q-value [86]ح٥٪ٮلٮٸ ح٥زٺخ٭ٸ ح٥زٷ ٹٴمق ٝٺ٪ش   ( 61ح٥ؾ٤٢)ح٥زْل، ٹٴمق 

 

  لإكذٵ ح٥٪ْخٹشحصQ-valueٝٺ٪ش : ( 61ح٥ؾ٤٢)
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 An overview on betalactam نًحخ ػٍ يضبداد الإَزبٌ انزٍ رُزًٍ نضيشح انجُزبلاكزبو- 3-1

antibiotics 

، penicillins, cephalosporins, carbapenems, monobactamsطن٨ ٱزٯ ح٥ض٩شس ٩نخدحص حلإ٭ظخ٫ 

ٳح٥ظٸ طْظزش مشٳسٹش ٬٩ لأ٭ٲخ طظق٘ رٴؿٴد ح٥ل٦ٞش ح٥شرخّٺش ٙٸ ؿ٪ٺِ أٙشحدٱخ ٳع٪ٺض ٱزٯ ح٥ض٩شس رخ٥زٺظخلا١ظخ٧ 

 . [87]أؿ٤ ْٙخ٥ٺظٲخ

 Penicillinsانجُغهُُبد - 1-3-1

ٳطْظزش ٬٩ أٱ٨ ٩نخدحص حلإ٭ظخ٫ ح٥ْٚخ٥ش ٳأ٤ٝ حلأدٳٹش ع٪ٺش، ٳطخظ٦٘ ّٮخفشٱخ ٬ّ رْنٲخ ح٥زْل رظزذ٣ ح٥ـزس 

R 6 ح٥٪شطزو رل٪ل-aminopenicillinic ٳٹئػش ح٥ـزس ،R ٦ّٶ ىٺ٘ ح٥٪نخد ح٥لٺٴٷ ٳػزخطٰ ٙٸ ح٥٪ْذس 

٩ش١زخص ٝيزٺش لاطغظ٦ٞذ رؾ٤٢ ١زٺش، طيشف دٳ٫ طزذ٣ طْظزش ح٥زٮغ٦ٺٮخص . ٳحلإ٩خٱش حلأ٭ضٹ٪ٺش ٳ٩قٺشٱخ ح٥لٺٴٷ

ٹيشف حلأ٩زٺغ٦ٺ٬ ؿضثٺخً ٬ّ ىشٹٜ  ٬ّ ىشٹٜ ح٥شؽق ح٢٥زٺزٸ ٳحلاٙشحص حلا٭زٴرٸ ٳٹظ٨ طؼزٺو حلأخٺشس رخ٥زشٳرٮغٺذ،

ٳٕخ٥زٺش ح٥زٮغ٦ٺٮخص طْزش ح٥لخؿض . ٳطخظ٦٘ أ٭قخٗ حلأّ٪خس ح٥لٺٴٹش ٬٩ ٭ق٘ عخّش ا٥ٶ عخّش .ح٥قٚشحء

 [87] ح٥ذ٩خٕٸ ح٥ذ٩ٴٷ ّٮذ٩خ ط٢ٴ٫ ح٥غلخٹخ ٦٩ظٲزش

    mechanism of actionآنُخ انزأثُش - 1-1-3-1

 ح٥٪ٴؿٴدس ٙٸ penicillin binding proteins PBPsطشطزو ح٥زٮغ٦ٺٮخص رخ٥ْذٹذ ٬٩ ح٥زشٳطٺٮخص ح٥شحريش ٦٥زٮغ٦ٺ٬ 

ؿذحس ح٥خ٦ٺش ح٥ـشػٴ٩ٺش ح٥ظٸ طٞٴ٧ رظش١ٺذ ؿذحس ح٥خ٦ٺش، ح٥٪لخَٙش ٦ّٶ ؽ٦٢ٲخ، ٳطلٚٺض طؾ٢ٺ٤ سٳحرو ٩ظقخ٥زش 

، ٥زح ٙب٫ طْشك ح٥خلاٹخ ح٥ـشػٴ٩ٺش ٦٥زٮغ٦ٺٮخص ٹ٪ٮِ طش١ٺذ transpeptidationرٺ٬ علاع٤ ح٥ززظٺذٳ٦ٕٺ٢خ٫

ؿذحس ح٥خ٦ٺش ٳٹغزذ طزذلاص ؽ٦٢ٺش ٳح٭للالًا رخ٥ـشحػٺ٨ ٳٹ٪ٮِ طؾ٤٢ ح٥شٳحرو ح٥٪ظقخ٥زش حلأعخعٺش ٢٥٪خ٣ ؿذحس 

٥زح طْظزش ٱزٯ ح٥٪نخدحص ٩زٺذس ٦٥ـشحػٺ٨ ح٥ظٸ طش١ذ ح٥ززظٺذٳ٦ٕٺ٢خ٫ ٙٸ ؿذحسٱخ ح٥خ٦ٴٷ ٳلا طْذ . ح٥خ٦ٺش ح٥ـشػٴ٩ٺش

 .ْٙخ٥ش مذ ح٥٪ٚيٴسحص ٳحلأٳح٥ٸ ٳح٥ٚيٴس ٳح٥ٚٺشٳعخص

ٹلذد ح٥يٺ٘ ح٥٪نخد ٦٥ـشحػٺ٨ ٥٪خظ٦٘ ح٥زٮغ٦ٺٮخص ٬٩ خلا٣ ٝذسس ّزٴسٱخ ٦٥زظٺذٳ٦ٕٺ٢خ٫ ٙٸ ؿذحس ح٥خ٦ٺش 

ٳطلذد كغخعٺش ح٥زشٳطٺٮخص ح٥شحريش ٦٥زٮغ٦ٺ٬ ؽلٮش . ح٥ـشػٴ٩ٺش ٳح٥ٴفٴ٣ ا٥ٶ ح٥زشٳطٺٮخص ح٥شحريش ٦٥زٮغ٦ٺ٬

ط٪٠٦ ح٥ـشحػٺ٨ اٹـخرٺش ح٥ٖشح٧ ؿذحسحً خ٦ٴٹخً عٲ٤ ح٥ْزٴس ٬٩ ٝز٤ ح٥زٮغ٦ٺٮخص ٥زح . ح٥٪نخد ح٥لٺٴٷ ٳ١شحٱٺظٰ ٦٥٪خء

ط٪٠٦ ح٥ـشحػٺ٨ ع٦زٺش ح٥ٖشح٧ ؿذحسحً خ٦ٴٹخً ٹلٴٷ . ط٢ٴ٫ ٱزٯ ح٥ـشحػٺ٨ ٙٸ كخ٣ ٕٺخد ح٥٪ٞخٳ٩ش كغخعش ٥ٲزٯ حلأدٳٹش

ىزٞش ؽل٪ٺش ّذٹذس ح٥غ٢خسٹذ طلٺو رـذحس ح٥خ٦ٺش طؾ٤٢ كخؿضحً أ٩خ٧ ح٥زٮغ٦ٺٮخص ح٥زٳحرش رخ٥٪خء ٳ٢٥ٮٲخ طلٴٷ 

 .[87] رشٳطٺٮخص طذّٶ ح٥زٴسٹٮخص طغ٪ق ر٪شٳس ح٥زٮغ٦ٺٮخص

 bacterial resistanceانًمبويخ اندشثىيُخ - 2-1-3-1

ح٥زٷ  (ح٥زٮغ٦ٺٮخص) ح٥زٺظخلا١ظخ٩خص ر٬ّ٤ْٚ حلا٩خٱش حلأ٭ضٹ٪ٺش ٥ل٦ٞش ح٥زٺظخلا١ظخ٧ ح٥٪ٞخٳ٩ش ح٥ـشػٴ٩ٺش ٦٥زٮغ٦ٺٮخص طٮـ٨ 

ٙٞذح٫ ح٥ْٚخ٥ٺش ح٥٪نخدس ٦٥ـشحػٺ٨ ٳٹظ٨ طؼزٺو  ٳح٥زٷ ٹئدٷ ٣ح٥ْٮٞٴدٹخص ٳح٥ْذٹذ ٬٩ ع٦زٺخص ح٥ٖشح٧ٹظؾ٤٢ ٬٩ ٝز٤  
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 ٳطْظزش ٱزٯ حٻ٥ٺش ٱٸ حلأ١ؼش ؽٺٴّخً  clavulanic acid ,sulbactam, tazobactamٱزٯ حلأ٭ضٹ٪خص رٴحعيش

ح٥ظزذ٣ ح٥زٮٺٴٷ ٙٸ ح٥زشٳطٺٮخص ح٥شحريش ٦٥زٮغ٦ٺ٬ ٬٩ آ٥ٺخص ٩ٞخٳ٩ش ح٥ْٮٞٴدٹخص ٹْظزش. ٥لذٳع ح٥٪ٞخٳ٩ش ح٥ـشػٴ٩ٺش

 ح٥زشٳطٺٮٺش ٙٸ porinsح٥ظزذلاص ٙٸ رٮٺش أٹنخً طغخٱ٨ ٳ.  Gطـخٯ ح٥٪ٺظغٺ٦ٺ٬ ٳح٥٪٢ٴسحص ح٥شثٴٹش طـخٯ ح٥زٮغ٦ٺ٬

ٙٸ ح٥٪ٞخٳ٩ش ٬٩ خلا٣ اّخٝش ٳفٴ٣  (٩ؼ٤ ح٥ْقٺخص ح٥ضسٛ)ح٥ٖؾخء ح٥خخسؿٸ ٥زْل ح٥ْقٺخص ع٦زٺش ح٥ٖشح٧ 

 .[87] ح٥زٮغ٦ٺٮخص ا٥ٶ ح٥زشٳطٺٮخص ح٥شحريش

  Amoxicillinالأيىكغغهٍُ - 2-3-1

، (ٹٴؿذ رؾ٤٢ أ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٳأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ فٴدٹٴ٧)ٹْظزش حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ ٩نخد ا٭ظخ٫ ٭ق٘ فٮْٸ 

أ٩ٺٮٴ رٮغ٦ٮٺ٠ أعٺذ ح٥زٷ طظ٨ ٩ٚخ٦ّظٰ ٩ِ -6ٳٱٴ ٩نخد كٺٴٷ ٩ؾخرٰ ٥لأ٩زٺغ٦ٺ٬ ٩ؾظٜ ٬٩ ٭ٴحس ح٥زٮغ٦ٺ٬ حلأعخعٺش 

p-hydroxy phenyl glycine رٴؿٴد enamine ُ١ٴعٺو طٚخ٤ّ ٳطذّٶ ٱزٯ ح٥يشٹٞش رخلافيٮخ Dane 

[88,89]salt method ٳح٥قٺٖش ح٥ـضٹجٺش ٥لأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ،C16H19N3O5S•3H2O ٰٳٹْزش ّٮ ،

 :١ٺ٪ٺخثٺخً

 (2S,5R,6R)-6-[ (R) - (-) - 2 - Amino - 2 - (p-hydroxyphenyl) acetamido]-3,3  dimethyl7- 
oxo- 4 - thia -1- azabicyclo [3.2.0] heptanes - 2 - carboxylic acid trihydrate                                                                                                        

 :ح٥زٮٺش ح٥ـضٹجٺش ٥لأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص (62ح٥ؾ٤٢)ٳٹٴمق 

 

 [90]ح٥زٮٺش ح٥ـضٹجٺش ٥لأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص : (62 ح٥ؾ٤٢)

طٴؿذ ّذس أؽ٢خ٣ ٥لأ٩ٴ١غغغ٦ٺ٬ ٳطظن٪٬ أكخدٷ ح٥ٲٺذسحص ٳػٮخثٸ ح٥ٲٺذسحص ح٥ظٸ ط٪ض دسحعظٲخ ٳ٩ٞخس٭ظٲخ ٩ِ 

  63) [91]ح٥ؾ٤٢) ػلاػٸ ح٥ٲٺذسحص ٳٳؿذ أ٫ ح٥ؾ٤٢ ػلاػٸ ح٥ٲٺذسحص ٱٴ ح٥ؾ٤٢ حلأ١ؼش ػزخطخً

ٹ٪ظ٠٦ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ ىٺٚخً ٩نخدحً ٦٥ـشحػٺ٨ اٹـخرٺش ح٥ٖشح٧ ٳٱٴ أ١ؼش ْٙخ٥ٺش ٬٩ ح٥زٮغ٦ٺٮخص حلأخشٵ مذ ح٥ْقٺخص 

ٹ٪٠٦ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص طٴحٙشحً كٺٴٹخً ؿٺذحً ّٮذ اّيخثٰ ٙ٪ٴٹخً، ١٪خ أ٭ٰ لا ٹظؤػش رٴؿٴد . ع٦زٺش ح٥ٖشح٧

-ح٥يْخ٧ ٙٸ ح٥٪ْذس، ٳٹ٪٬٢ صٹخدس ْٙخ٥ٺش حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص حطـخٯ ح٥ـشحػٺ٨ ح٥٪ٮظـش لأ٭ضٹ٪خص 

lactamase ربمخٙش ٩ش١زخص ٩ؼ٤ ح٢٥لاٙٴلا٭ٺ٠ حعٺذ، ٙٞذ أٍٲشص ح٥ذسحعخص أ٫ ٱزٯ ح٥٪ؾخس١ش طـ٤ْ 

. لا١ظخ٧-βحلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص أ١ؼش ٩ٞخٳ٩شً ٦٥ل٦٪ٲش حلأ٭ضٹ٪ٺش ح٥ظٸ طظ٨ ٦ّٶ ح٥شحريش حلأ٩ٺذٹش ٙٸ ك٦ٞش 



65 

 

لا١ظخ٩خص ٬٩ أٳعخهٍ رٺيشٹشٍ، ٳأػزظض ٱزٯ ح٥ـشحػٺ٨ -βّض٥ض ح٥ْذٹذ ٬٩ أ٭٪خه ح٥ـشحػٺ٨ ٩ظن٪ٮشً ؿشحػٺ٨ ٩ٮظـش ٦٥ـ

كغخعٺظٲخ حطـخٯ ٩ؾخس١ش حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ ٩ِ ح٢٥لاٙٴلا٭خص ٙٸ ح٥ٴعو ح٥ضؿخؿٸ ٳ٬٢٥ ٱزٯ ح٥ْٚخ٥ٺش ٨٥ طٴػٜ رْذ 

ٹظٴٙش حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٙٸ حلأعٴحٛ رْذس أؽ٢خ٣ فٺذلا٭ٺش . ٥زْل أ٭ٴحُ ح٥ـشحػٺ٨ ٙٸ ح٥ٴعو ح٥لٸ

ٳٹْظزش ٱزح ح٥٪نخد ح٥٪ؾخسٟ ٩ِ ح٢٥لاٙٴ٭ٺ٠ ، طظن٪٬ ٩لخٌٙ، ٩نٖٴىخص، ٦ْ٩ٞخص، ٳ٩غظلنشحص ٩ْذس ٦٥ل٬ٞ

 .[87]أعٺذ ٬٩ أ١ؼش ح٥٪غظلنشحص حعظخذح٩خً ٙٸ أٹخ٩ٮخ ٱزٯ 

 

 ح٥زٮٺش ح٥ـضٹجٺش ح٥ٚشحٕٺش ٥لأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص: (63ح٥ؾ٤٢ )

ٹغظخذ٧ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٙٸ ٩ْخ٥ـش ح٥ظٲخرخص ح٥يشٛ ح٥ظٮٚغٺش ح٥غ٦ٚٶ، ح٥ظٲخرخص حلأر٫ ح٥ٴعيٶ، 

 . ح٥ظٲخد ح٥ـٺٴد، ح٥ظٲخرخص ح٥ـ٦ذ ٳ٦٩لٞخطٰ، ح٥ظٲخرخص ح٥ـٲخص ح٥زٴ٥ٸ

ط٢ٴ٫ حٻػخس ح٥ـخ٭زٺش ّخدسً خٚٺٚش ٳ٩ئٝظش ٳطؾ٪٤ اعٲخ٣، ٕؼٺخ٫، ّغش ٱن٨، اٝٺخء، ىٚق ؿ٦ذٷ، ك٢ش، ٳح٥ظٲخد 

لا ٹٴف٘ ٥٪٬ ّٮذٱ٨ طلغظ ٩ٚشه حطـخٯ ٩ش١زخص ح٥زٮغ٦ٺ٬ ٳح٥غٺٚخ٥ٴعزٴسٹ٬ ٦ّٶ حّظزخس أ٫ . ٩ٲز٦ٸ

ٳٙٸ كخ٣ كذٳع طٚخّلاص أسؿٺش ٹٴٝ٘ ح٥ذٳحء ٳطْيٶ . حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ ٹ٪٠٦ ح٥خٴحؿ ح٥غ٪ٺش ٥٪ـ٪ٴّش ح٥زٮغ٦ٺٮخص

ٝذ ٹلذع ح٥ظٲخد ١ٴ٥ٴ٫ ٕؾخثٸ ١خرد ٹظشحٳف ٬٩ ح٥خٚٺ٘ ا٥ٶ . ح٥٪ْخ٥ـش ح٥٪ٮخعزش رخلإدسٹٮخ٥ٺ٬ ١ظغشٹذ ٳسٹذٷ

ح٥٪ٲذد ٦٥لٺخس ١ٴ٫ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ ٹٖٺش ح٦ٚ٥ٴسح ح٥يزٺْٺش ٢٦٥ٴ٥ٴ٫ ٥زح ٹئخز ٱزح ح٥ظؾخٺـ رْٺ٬ حلاّظزخس ٙٸ كخ٥ش 

ٳٹْيٶ رلزس ّٮذ حلأ٩ٲخص  (A ٹْظزش ٬٩ ح٥ٚجش)ٹُغظْ٪٤ ّٮذ ح٥لخ٤٩ ارح دّض ح٥نشٳسس .  كذٳع اعٲخ٣

 .[87]ح٥٪شمْخص ١ٴ٭ٰ ٹيشف ٙٸ ك٦ٺذ حلأ٧

 125mg/5ml، ٳ٦ّٶ ؽ٤٢ ٦ْ٩ٜ رْٺخس  500mg ٳ250mg ٹظٴٙش فٺذلا٭ٺخً ٦ّٶ ؽ٤٢ ٩لخٌٙ رْٺخس 

 .1000mg ٳ 500mg ٳ 250mg، ٳ٦ّٶ ؽ٤٢ ٙٺخلاص ٩ْذس ٦٥ل٬ٞ رْٺخس 250mg/5mlٳ

 ٳ 500/125mg ٳ 250/125mgٳرخ٥٪ؾخس١ش ٩ِ ح٢٥لاٙٴلا٭ٺ٠ أعٺذ ٦ّٶ ؽ٤٢ ٩نٖٴىخص رْٺخس 

875/125mg ٜ125/31.25، ٳ٦ّٶ ؽ٤٢ ٦ْ٩mg/5ml 250/63.5 ٳmg/5ml 400/57 ٳmg/5ml 

 .1000mg/200mg ٳ 500mg/100mgٳ٦ّٶ ؽ٤٢ ٙٺخلاص رْٺخس 
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 ػلاع ا٥ٶ أسرِ 500mg ٩شطٺ٬ رخ٥ٺٴ٧ ٙٸ كخ٣ حلأخ٪خؽ ح٥خٚٺٚش ا٥ٶ ح٥٪ظٴعيش، 500mg: ٦٥زخ٥ٖٺ٬: ح٥ـشّش

 .٩شحص رخ٥ٺٴ٧ رخلأخ٪خؽ ح٥ؾذٹذس ٳأخ٪خؽ ح٥ـٲخص ح٥ظٮٚغٸ

 .[92] ٩ٞغ٪ش ٦ّٶ ػلاع ؿشّخص رخ٥ٺٴ٧ 40mg/kg-25: (رْ٪ش ػلاع أؽٲش ٙ٪خ ٙٴٛ)٥لأىٚخ٣ 

 .يؼهىيبث ػن انخهٍت انبهىسٌت نلأيىكسسهٍن حشي هٍذساث -

ٍِِْٛبد ّٓ اٌخ١ٍخ اٌجٍٛس٠خ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِؤخٛراً ِٓ : ( 2اٌغذٚي)
[93]

 Boles et al. 

 فئت انخبهىس

Crystal class 

 حبهىس بشكم يؼٍن سببػً

Orthorhombic 

 انخجًغ انفشاغً

Space Group 

P212121 

 أطىال انخهٍت انىاحذة

Unit Cell length 

a=15.622A
0

 

b=18.785A
0

 

c=6.645A
0

 

 صواٌب انخهٍت انىاحذة

Unit cell angles 

===90
0

 

 ػذد انجضٌئبث فً انخهٍت انىاحذة

Molecules in unit cell 

4 

 حجى انخهٍت

Cell volume 

1429.4A
03

 

 انكزبفت

Density 

 غٍش يزكىس

Not reported 
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  .2 

AIM OF STUDY

 
٠ٙذف ٘زا اٌجؾش إٌٝ دُّ اٌقٕبّخ اٌذٚائ١خ اٌٛى١ٕخ ثئّيبء دساعخٍ عذ٠ذحٍ ّٓ اٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خ اٌّؤصشح 

ٚثبّزجبس أْ أثْبد اٌغغ١ّبد رؤصش ٍّٝ رغبٔظ اٌّضط ٚاٌزْجئخ، ٚثبٌزبٌٟ . فٟ فْب١ٌخ اٌّغزؾنشاد اٌذٚائ١خ ٚأدائٙب

رغبٔظ رٛصُ اٌّبدح اٌذٚائ١خ فٟ الأؽىبي اٌغش١ّخ اٌقٍجخ، رٛعٕٙب ٌٍزؾشٞ ّٓ أثْبد عغ١ّبد اٌّٛاد الأ١ٌٚخ 

اٌّؤخٛرح ِٓ اٌّقبدس اٌّخزٍفخ لجً إعشاء ١ٍّّخ اٌزْجئخ ٚدساعخ ِذٜ رؤص١ش اخزلاف رٍه الأثْبد ٍّٝ رغبٔظ 

وّب رّذ دساعخ الأؽىبي اٌجٍٛس٠خ ٌٙزٖ اٌّٛاد . ٚرؾشس ثْل اٌّنبداد اٌؾ٠ٛ١خ فٟ الأؽىبي اٌق١ذلا١ٔخ اٌقٍجخ

الأ١ٌٚخ ثٙذف اٌزؾشٞ ّٓ ِذٜ رؤص١ش ٍشٚف اٌجٍٛسح فٟ اٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خ ٌٙزٖ اٌّبدح ٚاٌزٟ لذ ٠ٕزظ ّٕٙب 

اخزلافبً ثفْب١ٌخ إٌّزغبد اٌذٚائ١خ ٚأدائٙب فٟ اٌٛعو اٌؾٟ 
[4]

. 

لّٕب ثذساعخ إّبدح اٌجٍٛسح ٌٍّبدح الأ١ٌٚخ اٌّؤخٛرح ثٙذف رؾغ١ٓ خٛاؿ رٍه اٌّبدح، ٚرؾذ٠ذ ثْل اٌؾشٚه الأِضً 

ٌزؾن١ش ثٍٛساد اٌّبدح الأ١ٌٚخ اٌزٟ رغبّذ فٟ اٌؾقٛي ٍّٝ ِٕزظ دٚائٟ ِٛافمبً ٌٍّٛاففبد اٌذعزٛس٠خ ِٚؾممبً 

ٌٍفْب١ٌخ الأوجش ّٕذ أؾلاٌٗ فٟ الأٚعبه اٌؾ١خ 
[14].

 

أٝشص ٩ٮَ٪ش ٚأيلالبً ِٓ أ١ّ٘خ اٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خ ٌٍّٛاد اٌذٚائ١خ ٚرؤص١ش٘ب ٍّٝ عٛدح إٌّزظ اٌذٚائٟ 

 ح٥شٝخرش ح٥ظل٦ٺ٦ٺش ٦٥٪ٴحد ح٥ذٳحثٺش أػٮخء Food and Drug Administration FDAح٥ٖزحء ٳح٥ذٳحء حلأ٩شٹ٢ٺش 

 ٚاٌزٟ رمزنٟ ِشالجخ اٌّٛاد اٌفْبٌخ ّٕذ وً ِشؽٍخ ِٓ Process Analytical Technology PATحلإ٭ظخؽ

ِشاؽً اٌزق١ِٕ ثؤعٙضح ٚرم١ٕبد ؽذ٠ضخ رٕمـ اٌىٍفخ اٌّجزٌٚخ ٚرٛفش اٌٛلذ اٌّغزٍٙه فٟ رؾ١ًٍ ا١ٌْٕبد ثبٌيشق 

اٌزم١ٍذ٠خ 
[1,2].

  

الزشؽذ ِي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ وزم١ٕخٍ ؽذ٠ضخٍ ٌزؾذ٠ذ ثْل اٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خ ٌٍّبدح 

 ثغشّزٙب فٟ اٌم١بط، ّذَ رخش٠جٙب ١ٌٍْٕبد اٌّمبعخ، ٚرٛف١ش٘ب ٌٍْذ٠ذ ِٓ PATاٌّذسٚعخ وٛٔٙب رؾمك ِزيٍجبد 

ٚٔؾشد ؽذ٠ضبً اٌْذ٠ذ ِٓ . اٌّؾلاد اٌّىٍفخ ٚاٌنبسح، ٚرم١ٍٍٙب ٌْذد الأ٠ذٞ اٌْبٍِخ اٌزٟ رزيٍجٙب اٌيشق اٌزم١ٍذ٠خ

اٌّمبلاد اٌزٟ رٛمؼ اصد٠بد أزؾبس ٘زٖ اٌزم١ٕخ ٚأ١ّ٘زٙب فٟ اٌقٕبّبد اٌذٚائ١خ اٌْب١ٌّخ 
[38]

 . 

ٚؽشفبً ِٕب ٍّٝ إٌٙٛك ثبٌقٕبّخ اٌذٚائ١خ اٌّؾ١ٍخ ٚسفذ٘ب ثؤؽذس اٌيشق اٌزؾ١ٍ١ٍخ، لّٕب ثزي٠ٛش ىش٠مخ رؾ١ٍ١ٍخ 

عذ٠ذح ٌزؾذ٠ذ اٌجْذ اٌغغ١ّٟ ٚاٌؾىً اٌجٍٛسٞ ٌٍّبدح اٌّذسٚعخ ثبعزخذاَ ِي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ، 

 .آ١ٍِٓ أْ ٠غُٙ ٘زا اٌجؾش ثزمذ٠ُ فىشحٍ ١ٍّّخٍ عذ٠ذحٍ فٟ ِغبي اٌقٕبّخ اٌذٚائ١خ
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.3

METHODS AND MATERIALS 

: الأجهضة والأدواث1-3- 

-  Electromagnetic sieve shaker

1mm, 850m, 600m, 500m, 250m, 125m,63m,45m 

(1-1mm, SS-316, Serial. No: 0500083, 2-850μm, SS-316, Serial. No: 0500298, 3-
600μm, SS-316, Serial. No: 0500107, 4-500μm, SS-316, Serial. No: 02020126, 5-
250μm, SS-316, Serial. No:0201981, 6-125μm, SS-316, Serial. No:02019652, 7-63μm, 

SS-316, Serial. No:02010043, 8-45μm, SS-316, Serial. No:02107007)               

- Campbell ElectronicsC-TDA2 

CTD-30

- UV-VIS Spectrophotometer

 JASCOV-650 

Mm               50 x 10

Instrument S.A Titromatric CRISONGLP21

.00404         

- USP ()  pharma Test 

- BRUNEL Microscope Ltd SP-98-FL Inverted

 

- LinseisPI-10 

- HPLC Shimadzu

BDS Hypersil C18Restek 

09070589M  250mm4.6mm5m 

 140 A0 SPD-10AV Shimadzu uv-

vis detectorSerial No.C20343302046LC- 20AD Shimadzu Serial 

No.L20104405091AE 

- 

Bruker AlphaSerial No.100940  

- 

BuchiN-5000
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- HWASHINPowersonic 405 

- SartoriusBP 221 S0. 1 mg 

- Isolab10l, 

100l, 1000l, 5ml 

-  

: انًىاد وانًحلاث2-3- 

 KCl HClK2HPO4

NaOHNaClKOH

KH2PO4

 PanreacHPLC 

  

  99.99419.46 

 ( U.S.P Reference Standard, Catalog number: 1031503 , RTECS Number: 
XH8310000)

  

1- DSM anti-infectives Egypt S.A.E, batch. No: A403410 (compacted). 

2 -Oman Chemicals, batch. No: 53-06090-0730A(compacted). 

3- DSM Anti-Infectives India Limited, batch. No: M521414(compacted).

4 - Parabolic drugs, India, batch. No: FCCPD0986001(compacted).

5 - DSM anti-infectives Egypt S.A.E, batch. No: A449822(compacted).

6 - DSM anti-Infectives India Limited, batch. No: M552348(compacted).  

7-Parabolic drugs, India, batch. No:FCCPD0902341 (powder).  

8-DSM anti-Infectives India Limited, batch. No:M325677(powder).

 4. 
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 Methodsانطشائك 3-3- 

.  Powder flowability testاخخببس انسٍببٍت انًسبحٍك1-3-3- 

w100

250V0

V tap

   𝐵𝑢𝑙𝑘 𝐷𝑒𝑛𝑠𝑖𝑡𝑦  𝐷𝑏 =
W

𝑉𝑜
  

  𝑇𝑎𝑝𝑝𝑒𝑑 𝐷𝑒𝑛𝑠𝑖𝑡𝑦[𝐷𝑡𝑎𝑝] =
W

Vtap

compressibility indexHausner

[94]

 𝐶𝑜𝑚𝑝𝑟𝑒𝑠𝑠𝑖𝑏𝑖𝑙𝑖𝑡𝑦 𝐼𝑛𝑑𝑒𝑥(𝐶𝐼) =
 𝐷𝑡𝑎𝑝  −[𝐷𝑏]

[𝐷𝑡𝑎𝑝 ]
× 1001 

2    … .    𝐻𝑎𝑢𝑠𝑛𝑒𝑟 𝑅𝑎𝑡𝑖𝑜 =
[𝐷𝑡𝑎𝑝 ]

[𝐷𝑏]

طشٌمت ححذٌذ حىصع أبؼبد انجسًٍبث 2-3-3- 

Procedure for particle size distribution estimation 

1045

1

% 5

  .ححذٌذ انشكم انبهىسي نًبدة الايىكسسهٍن حشي هٍذساث3-3-3- 

Crystal Shape determination of amoxicillin trihydrate                                              

  

- Scanning Fluorescence Microscope 

(BRUNEL Microscope Ltd)

 

 spectra Measurment of reflectance NIR            
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.  pH Measurementلٍبط انببهبء4-3-3- 

2) 

0.02 

[94]

 .فحض الانحلالإجشاء  يحبفظ جٍلاحٍنٍت لبسٍت و حضٍشث5-3-3- 

Preparation of hard gelatin capsules and dissolution testing 

250

 USP 30

9000C 37±2100[94] 

90 ,75 ,60 ,50 ,40 ,30 ,20 , 10 ,5

272

F2

F2=50.log{[1+1/n∑(Rt-Tt)2]-0.5.100} 

nRt

Tt
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 0100100

F250

 -6-3-3UV

Verification  of UV spectrophotometric method using in analysis of the dissolution 

samples. 

:   ححذٌذ طىل انًىجت الأػظًً 

0.3mg/ml

200nm350nm

64

64

272nm

:  Stock solutionو ححضٍش انًحهىل الأ

250mg250ml

100ml15

250ml1mg/ml

:  ححضٍش انسهسهت انؼٍبسٌت انًسخخذيت نحسبة انخطٍت

 0.5, 0.4, 0.3, 0.2, 0.1, 

0.05 mg/ml
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5ml100ml0.05mg 

/ml2.5ml25ml

0.1mg/ml5ml25ml

0.2mg/ml7.5ml25ml

0.3mg/ml10ml25ml

(0.4mg/ml12.5ml25ml

0.5mg/ml

:  ححضٍش يحبنٍم حسبة انخكشاسٌت

100.2mg/ml 

:  ححضٍش انسهسهت انؼٍبسٌت انًسخخذيت نحسبة انظحت

0.45,  0.35, 0.25, 

0.15, 0.08 mg /ml8ml100ml

0.08mg /ml7.5ml

50ml0.15mg/ml12.5ml

50ml0.25mg/ml17.5ml

50ml0.35mg/ml

22.5ml50ml(0.45mg/ml 

:  حذ انكشف وحذ انخحذٌذ انكًً (حسبسٍت انطشٌمت)ححضٍش انسهسهت انؼٍبسٌت انًسخخذيت نحسبة 

200.06, 0.04, 0.03, 0.02, 

0.01mg /ml41ml100ml

0.01mg /ml2ml100ml

0.02mg/ml3ml100ml

0.03mg/ml4ml

100ml0.04mg/ml6ml

100ml(0.06mg/ml
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 :  Buffer preparationححضٍش انىلبءاث7-3-3- 

kClHClpH=2 

K2HPO4KOH

pH= 4,7 

pH=9,11 

 : Recrystallization Procedureػًهٍت إػبدة انبهىسة8-3-3- 

 

pH=2,4,7,9,11 380ml

80

0.458

48

25±20C

( HPLC)يؼبٌشة الأيىكسسهٍن حشي هٍذساث ببسخخذاو جهبص انكشويبحىغشافٍب انسبئهت ػبنٍت الأداء 9-3-3- 

 .وانخحمك ين طلاحٍت انطشٌمت انخحهٍهٍت

Assay of  amoxicillin trihydrate using High Performance Liquid 

Chromatography (HPLC) and validation of the analytical method. 

:  (0.05M)ححضٍش انىلبء انفىسفبحً 

3.4gKH2PO4500ml250ml

HPLC 15

500mlpH 45

pH=5.0±0.1

:  ححضٍش انطىس انًخحشن

0.05M

20:20:6015
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:  ححضٍش انًحهىل انؼٍبسي انشئٍسً

250mg250ml

100ml0.05M15

250ml1mg/ml

:  ححضٍش انسهسهت انؼٍبسٌت انًسخخذيت نحسبة انخطٍت

40,  80, 90, 100, 130, 

150 g /ml

4ml100ml40g 

/ml8ml100ml

80g /ml9ml100ml

90g /ml10ml100ml

100g /ml13ml100ml

130g /ml15ml100ml

150g /ml

:  ححضٍش انسهسهت انؼٍبسٌت انًسخخذيت نحسبة انظحت

50,  60, 70, 110, 

140 g /ml

5ml100ml50g 

/ml6ml100ml

60g /ml7ml100ml

70g /ml11ml100ml

110g /ml14ml100ml

140g /ml

:  ححضٍش انسهسهت انؼٍبسٌت انًسخخذيت نحسبة حذ انكشف وحذ انخحذٌذ انكًً

1625 , 15, 10 , 5 g /ml
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2.5ml100ml25g 

/ml1.5ml100ml

15g /ml1ml100ml

10g /ml0.5ml100ml

5g /ml

:  ححضٍش يحبنٍم حسبة انخكشاسٌت

10100g /ml

:  ححضٍش يحبنٍم انخجشبت

pH2, 4, 7, 9, 11 .(100g /ml

(Nylon Disk – 0.45m)

HPLC

: انحسبببث الإحظبئٍت

𝑥 =  
 𝑥𝑖

𝑛
𝑖=1

𝑛

Standard Deviation (SD)

𝑆𝐷 =  
 (𝑥𝑖−𝑥 )2𝑛

𝑖=1

𝑛−1

Percent Relative Standard Deviation

RSD     

𝑅𝑆𝐷% =  
𝑆𝐷

𝑥 
 𝑋 100

(Recovery %)

𝑅𝑒𝑐𝑜𝑣𝑒𝑟𝑦% =  
𝐶𝑓𝑜𝑢𝑛𝑑  

𝐶𝑡𝑎𝑘𝑒𝑛  
 × 100
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 (   DSC)رحهُم ػُُبد الأيىكغغهٍُ رشٌ هُذساد ثدهبص انزفبضم انحشاسٌ 10-3-3- 

Analysis of amoxicillin trihydrate samples using Differential Scanning 

Calorimetry (DSC) 

ٹظ٨ طلذٹذ ح٥خٴحؿ ح٥لشحسٹش ٥ْٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص رخعظخذح٧ ؿٲخص ح٥ظٚخم٤ ح٥لشحسٷ ر٪ْذ٣ 

، ٹظ٨ ٳص٫ ح٥ْٺٮخص رذٝش ٦ّٶ ح٥ـضء ح٥غ٦ٚٸ ٬٩ 2500C ٳفٴلًا ا٥ٶ ح٥ذسؿش 100C\min-1طغخٺ٬ ٹق٤ ا٥ٶ 

 ٤٢٥ ّٺٮش، ٳٹظ٨ طٖيٺش ح٥ْٺٮش رخ٥ـضء ح٦ْ٥ٴٷ ٬٩ ّزٴس حلأ٥٪ٮٺٴ٧ ٳٹل٨٢ 4mgّزٴس حلأ٥٪ٮٺٴ٧ رٴص٫ ٹٞذس رـ

رـخ٭ذ  (reference sampleّٺٮش ٩شؿْٺش )إلاٝٲخ رخ٥نٖو ر٪٢زظ خخؿ، طٴمِ ّزٴس أ٥٪ٮٺٴ٧ ٙخسٕش 

ح٥ْزٴس ح٥ظٸ طلٴٷ ح٥ْٺٮش ٙٸ ؿٴ ٬٩ ٕخص حٻصٳص، ٳح٥ٖخٹش ٩ٮٲخ ٝٺخط ح٥ٚشٛ رٺ٬ ح٥يخٝش ح٥٪ٞذ٩ش ٦٥ْٺٮش ٳح٥يخٝش 

 .ح٥٪ٞذ٩ش ٦٥ْٺٮش ح٥٪شؿْٺش ٢٦٥ؾ٘ ٬ّ ح٥َٴحٱش ح٥ظٸ ط٢ظغذ أٳ طٮؾش كشحسس
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RESULTS AND DISCUSSION 

ؽبٌٕٚب فٟ دساعزٕب رؾذ٠ذ اٌخٛاؿ اٌف١ضٚو١ّ١بئ١خ ٌٍّٛاد الأ١ٌٚخ راد اٌّقبدس اٌّخزٍفخ ٚاٌّغزٍّْخ ِؾ١ٍبً فٟ 

صُ ّّذٔب إٌٝ رؾغ١ٓ ٘زٖ اٌخٛاؿ ِٓ خلاي إّبدح اٌجٍٛسح فٟ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ ثٙذف ص٠بدح ِْذي . اٌقٕبّخ

.    الأؾلاي اٌزٞ ٠ؤدٞ إٌٝ ِٕزغبد ٚى١ٕخ راد فْب١ٌخ دٚائ١خ ع١ذح

  Results of powder flowabilityَزبئح اَغُبثُخ انًغبحُك 1-4- 

ٚاٌّغبؽخ أؽىبٌٙب  لأثْبد اٌغغ١ّبد، ح غ١ش ِجبؽشا١٠ظِكن Hausnerٚٔغجخ   رُ  اّزجبس ِٕغت الأنغبه 

ًٍ ِٓ ِٕغت الأنغبه ٚٔغجخ  ٚ،ٔؾلا١ٌزٙباٌزٟ رؤصش رؤص١شاً وج١شاً ٍّٝ اٌٙب اٌغيؾ١خ  رُ رؾذ٠ذ إٌزبئظ اٌؾغبث١خ  ٌى

Hausner ٓرُ رمذ٠ش ّٔو الأغ١بث١خ . 1,2 اّزّبداً ٍّٝ اٌىضبفز١ٓ اٌؾغ١ّخ ٚاٌشثز١خ ٌٍّغؾٛق أيلالبً ِٓ اٌْلالز١

( 3اٌغذٚي) اٌّزوٛس فٟ ٘زا اٌغذٚي ِمبسٔخ ِِ اٌؾذٚد اٌّغّٛػ ثٙب دعزٛس٠بً
[94] 

 .

 Hausnerح٥لذٳد ح٥٪غ٪ٴف رٲخ دعظٴسٹخً ٥٪ٮغذ حلا٭نٖخه ٳ ٭غزش :  3) ح٥ـذٳ٣)

 Hausnerَغجخ  ًَظ الاَغُبثُخ (CI)%يُغت الاَضغبط 

 1.11-1.00 ٩٪ظخص 10>

 1.18-1.12 ؿٺذ ؿذحً 11-15

 1.25-1.19ؿٺذ  16-20

 1.34-1.26 ٩ٞزٴ٣ 21-25

 1.45-1.35 مْٺ٘ 26-31

 1.59-1.46 عٸء 32-37

 1.60< عٸء ؿذحً 38<
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 ٙٸ ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش Hausnerح٥ٮظخثؾ ح٥لغخرٺش ٤ٍ٢٥ ٬٩ ٭٪و حلا٭غٺخرٺش، ٩ٮغذ حلا٭نٖخه ٳ٭غزش : ( 4ح٥ـذٳ٣)

 ٳ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس

 َغجخ ًَظ الاَغُبثُخ

Hausner  

 

 يُغت الاَضغبط

(CI)% 

انكثبفخ 
 انشثزُخ

 (mg/ml) 

ح انكثبف
 انحدًُخ 

(mg/ml) 

 سلى انًصذس  انؼُُبد

  ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 0.64 0.8 20 1.25 ؿٺذ

 

No.1 

 

 *pH=2 0.63 0.78 19.2 1.23 ؿٺذ

 *pH=4 0.62 0.79 21.5 1.27 ٩ٞزٴ٣

 *pH=7 0.61 0.8 23.7 1.3 ٩ٞزٴ٣

 *pH=9 0.6 0.8 25 1.33 ٩ٞزٴ٣

 *pH=11 0.4 0.73 45.2 1.8 عٸء ؿذحً

  ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 0.65 0.81 19.7 1.2 ؿٺذ

No.2 0.63 0.79 20.25 1.25 ؿٺذ pH=2** 

 **pH=4 0.62 0.8 22.5 1.29 ٩ٞزٴ٣

 **pH=7 0.63 0.79 20.25 1.25 ؿٺذ

 **pH=9 0.6 0.79 24.05 1.31 ٩ٞزٴ٣

 **pH=11 0.39 0.72 45.8 1.84 عٸء ؿذحً

  ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 0.63 0.79 20.25 1.25 ؿٺذ

No.3 0.61 0.78 21.79 1.27 ٩ٞزٴ٣ pH=2*** 

 ***pH=4 0.62 0.79 21.51 1.27 ٩ٞزٴ٣

 ***pH=7 0.63 0.8 21.25 1.26 ٩ٞزٴ٣

 ***pH=9 0.6 0.78 23.07 1.3 ٩ٞزٴ٣

 ***pH=11 0.4 0.71 43.66 1.77 عٸء ؿذحً

 N0.4 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 0.54 0.75 28 1.39 مْٺ٘

 No.5 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 0.63 0.82 23.2 1.3 ٩ٞزٴ٣

 No.6 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 0.67 0.79 15.18 1.18 ؿٺذ ؿذحً

 No.7 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 0.4 0.73 45.2 1.82 عٸء ؿذحً

 No.8 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 0.43 0.71 39.43 1.65 عٸء ؿذحً

 . ٳ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش1ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غٺغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ح٥٪قش س٨ٝ *

 .ٳ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش2 ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ح٥٪قذس س٨ٝ **

 . ٳ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش3ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ح٥٪قذس س٨ٝ ***

 اٌجٍٛسح ّٕذ حأْ ١ّٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبد (4اٌغذٚي )رَٙش ٔزبئظ فؾـ الأغ١بث١خ فٟ 

(pH=11)  راد أغ١بث١خ ع١ئخ ٌٍّغؾٛق ِمبسٔخ ِِ ١ّٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد الأف١ٍخ ٚا١ٌْٕبد ِْبدح

٠ّىٓ ر١ًٍْ رٌه اّزّبداً ٍّٝ اٌمٜٛ اٌغيؾ١خ اٌزٟ رزؾىُ ثبٔغ١بث١خ  (.pH=9 ,7 ,4 ,2)اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء 

اٌمٜٛ ا١ٌّىب١ٔى١خ إٌبرغخ ّٓ رذاخً اٌغغ١ّبد - 3لٜٛ اٌزٛرش اٌغيؾٟ، - 2لٜٛ الاؽزىبن، - 1: اٌّغؾٛق  ِٕٙب

لٜٛ الاٌزقبق أٚ لٜٛ فبٔذسفبٌظ - 5لٜٛ اٌىٙشثبء اٌغبوٕخ، -  4راد الأؽىبي غ١ش إٌّزَّخ، 
[95].
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ـ ٍرؤصش ع١ِّ ٘زٖ اٌمٜٛ ٍّٝ أغ١بث١خ الأعغبَ اٌقٍجخ، ٚفٟ ؽبي اٌغغ١ّبد راد الأثْبد الأفغش ِٓ أٚ اٌّغب٠ٚخ 

 ١ِىشِٚزش، رىْٛ اٌمٜٛ اٌّغ١يشح ٟ٘ لٜٛ الاؽزىبن ٚلٜٛ فبٔذسفبٌظ، أِب فٟ ؽبي اٌغغ١ّبد راد الأثْبد 125

 ١ِىشِٚزش، رىْٛ لٜٛ الاؽزىبن أوجش ِٓ لٜٛ فبٔذسفبٌظ فىٍّب صادد أثْبد اٌغغ١ّبد أفجؾذ 125الأوجش ِٓ 

لا رٛعذ فشٚق ٘بِخ ثم١ُ الأغ١بث١خ ث١ٓ اٌّٛاد الأ١ٌٚخ ِْٚبدح اٌجٍٛسح ّٕذ . ( 4اٌغذٚي)أغبث١خ اٌّغبؽ١ك ع١ذح 

فٟ ؽ١ٓ رلاؽٌ ل١ّبً ع١ئخً ٌلأغ١بث١خ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبد اٌجٍٛسح  (pH=9 ,7 ,4 ,2)دسعبد ثب٘بء 

 ٚسثّب ٠ْٛد رٌه ٌلاخزلاف فٟ ٔغت رٛصُ أثْبد اٌغغ١ّبد  ٌٍّغبؽ١ك اٌّذسٚعخ ٚاٌؾىً 11 =ّٕذ دسعخ ثب٘بء

. اٌجٍٛسٞ ٌٙب 

   Results of particle size distribution studyَزبئح دساعخ رىصع أثؼبد اندغًُبد - 2-4

ٔبد اٌّغزخذِخ فٟ رؾذ٠ذ ٔغت رٛصُ أثْبد عغ١ّبد ِغبؽ١ك اٌّٛاد الأ١ٌٚخ اٌّغزٛسدح اأٍٙشد اٌؾغبثبد ٚاٌزك

اخزلافبً ثٕغت رٛصُ  (pH=2,4,7,9,11)ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ   1,2,3 سلُ ادسٚا١ٌْٕبد ِْبدح اٌجٍٛسح ٌٍّـ

 ..( 68اٌؾىً)ٚ (67اٌؾىً )، (66اٌؾىً )، (65اٌؾىً)ُِ (0.045-1)أثْبد اٌغغ١ّبد مّٓ اٌّغبي 

 

 .طٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٥ْٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ حلأف٦ٺش ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ح٥٪قخدس ح٥٪خظ٦ٚش: (65ح٥ؾ٤٢ )

 

أُّيٺض ٝٺ٨ ح٥ٮغذ ح٥٪جٴٹش ٥ظٴصُ ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ ٥٪غخكٺٜ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ح٥ظٸ ط٨ ح٥لقٴ٣ ٦ّٺٲخ ٬٩ 

 (. 5ح٥ـذٳ٣)ّذس ٩قخدس رخ٥ـذٳ٣ ح٥ظخ٥ٸ  
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 ٥ظٴصُ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٙٸ ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ح٥٪قخدس ح٥٪خظ٦ٚش% ح٥ٮغذ ح٥٪جٴٹش: ( 5ح٥ـذٳ٣)
-1mm 0.85< سلى انًصذس

1mm 
0.6-

0.85mm 
0.5-

0.6mm 
0.25-

0.5mm 
0.125-

0.25mm 
0.063-

0.125mm 
0.045-

0.063mm 
<0.045 

mm 

N0.1 0 0.03 4.2 7.2 27.02 41.48 14.3 3.5 2.29 

No.2 0 1.06 31.49 14.08 25.38 5.86 12.53 6.6 3.09 

No.3 0.05 1.08 24.79 9.8 28.26 8.42 14.2 6.5 6.8 

N0.4 0 0.03 0.06 0.06 20.62 54.78 18.31 3.93 2.29 

No.5 0.04 2.28 24.33 9.48 26.29 19.4 15.84 2.29 0.08 

No.6 0.05 5.99 43.89 12.05 20.4 10.5 5.02 1.24 0.78 

N0.7 0 0.03 0.5 1.79 15.16 33.65 37.11 8.2 3.53 

No.8 0 0.04 0.41 3.6 11.2 29.64 30.74 21.05 3.32 

(5 7 8
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4
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3

8

83

-29.3%) طْيٸ أ٦ّٶ ٭غزش ٩جٴٹشpH=2 أ٫ اّخدس ح٥ز٦ٴسس ٙٸ دسؿخص رخٱخء 8، 7، 6٭غظٮؾ ٬٩ ح٥ـذحٳ٣ 

٦ّٶ ح٥ظشطٺذ، رٺٮ٪خ طْيٸ اّخدس ح٥ز٦ٴسس ٨٩1,2,3 ٦٥٪قخدس(0.85-0.6)٦٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ  (%32.88-%43.89

٨٩ (0.25-0.125)٦٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ  (%30.05%-32.37%-33.6)أ٦ّٶ ٭غزش ٩جٴٹش pH=11 ّٮذ دسؿش رخٱخء 

 .٦٥1,2,3٪قخدس

٭ـذ أ٫ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخد ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء  (67،68،(66رخ٥ٮَش ا٥ٶ حلأؽ٢خ٣ 

(pH=9,11)  طلٴٷ ٭غزش ٬٩ ح٥ـغٺ٪خص ح٥قٖٺشس أ١زش ٩ٮٲخ ٙٸ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخد ح٥ز٦ٴسس ّٮذ

 (pH=11)، ٩٪خ ٝذ ٹْيٸ حكظ٪خلًا لأ٫ ط٢ٴ٫ ح٭للا٥ٺش ح٥ْٺٮخص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ (pH=2,4,7)دسؿخص رخٱخء 

 (pH=11)، ٦ّ٪خً أ٫ ح٭غٺخرٺش ح٥ْٺٮخص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ (pH=2)٩خظ٦ٚش ٬ّ ح٭للا٥ٺش ح٥ْٺٮخص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ 

ح٥ظٸ طضدحد )١خ٭ض عٺجشً ٩ٞخس٭شً رخ٥ْٺٮخص حلأخشٵ حلأ٩ش ح٥زٷ ٹٚغش رضٹخدس ٭غزش ح٥ـغٺ٪خص رحص حلأرْخد حلأفٖش 

 .٩ئدٹخً ر٠٥ لإّخٝش ح٭غٺخرٺش ح٥٪غخكٺٜ (رٺٮٲخ ح٥ٞٴٵ ح٥غيلٺش

ححذٌذ انشكم انبهىسي نؼٍنبث الأيىكسسهٍن حشي هٍذساث الأطهٍت ويؼبدة انبهىسة ببسخخذاو يجهش انفهىسة 3-4- 

 انًبسح

Determination of the crystal shape of untreated and recrystallized amoxicillin 

trihydrate samples using scanning fluorescence microscope.                                   

اخزلافبً وج١شاً فٟ ٚاٌّْبدح اٌجٍٛسح رَٙش اٌذساعخ اٌّغٙش٠خ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّغزٛسد ِٓ ّذح ِقبدس 

. 69)ؽىً)أىٛاي اٌجٍٛساد 
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 رٕزظ ١ٍّّخ إّبدح اٌجٍٛسح ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّذسٚط ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ ثٍٛساد أِٛوغغ١ٍٓ 

ٚرَٙش اٌذساعخ أْ دسعخ ثب٘بء ٚعو اٌجٍٛسح لا رؤصش . رشٞ ١٘ذساد راد أىٛاي ِخزٍفخ ّٓ اٌّقذس الأعبعٟ

. ٍّٝ ؽىً اٌجٍٛسح إٌبرغخ ٚإّٔب رؤصش ٍّٝ أثْبد٘ب فمو

٠ْٚضٜ رغ١ش  ( 69ؽىً) رَٙش اٌذساعخ  اخزلافبً ٚامؾبً فٟ أثْبد اٌجٍٛساد ِْبدح اٌجٍٛسح ّٓ اٌجٍٛساد الأف١ٍخ 

أىٛاي اٌجٍٛساد غبٌجبً إٌٝ رغ١ش دسعبد اٌجب٘بء ٚ ٚعٛد اٌؾٛائت فٟ اٌٛعو اٌزٞ رّذ ف١ٗ ١ٍّّخ اٌجٍٛسح  
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ح٥قٴس ح٥٪ـٲشٹش ح٥٪ؤخٴرس ٥ز٦ٴسحص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ر٪ـٲش ح٦ٚ٥ٴسس :  ( 69ح٥ؾ٤٢)

 .ح٥٪خعق

أ٫ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخد ح٥ز٦ٴسس  (69ؽ٤٢)ٹ٪٬٢ حلاعظٮظخؽ ٬٩ ح٥قٴس ح٥٪ؤخٴرس ّزش ٩ـٲش ح٦ٚ٥ٴسس 

١٪خ ٹَٲش ح٥ؾ٤٢ .  ٹ٪٠٦ أرْخد ر٦ٴسحص أ١زش ٬٩ أرْخد ر٦ٴسحص ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش(pH=11,9,7)ّٮذ دسؿخص رخٱخء 

ح٥غخرٜ طٖٺشحً ٙٸ أىٴح٣ ح٥ز٦ٴسحص حلأف٦ٺش ٬٩ ٩قذس ا٥ٶ آخش ٳٹْضٵ عزذ ر٠٥ ٕخ٥زخً  ا٥ٶ طٖٺشحص رخٱخء 

 .      ح٥ٴعو ح٥زٷ ط٨ ٙٺٰ طقٮٺِ ح٥٪خدس حلأٳ٥ٺش
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غ١ش ِْبدح ) ِٓ ّذح ِقبدسلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛرح١ّٕبد ااٌقٛس اٌّغٙش٠خ ي ( 70اٌؾىً)٠َٙش  

  . ثبعزخذاَ ِغٙش اٌفٍٛسح اٌّبعؼ(اٌجٍٛسح
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اٌقٛس اٌّغٙش٠خ ٌجٍٛساد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛر ِٓ ّذح ِقبدس ثّغٙش اٌفٍٛسح :  ( 70اٌؾىً)

. اٌّبعؼ

٠ٛمؼ ِغٙش اٌفٍٛسح اٌّبعؼ اٌج١ٕخ اٌجٍٛس٠خ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد فٟ ا١ٌْٕبد اٌزٟ ل١غذ دسعخ ثب٘بء 

ِِ اٌجٍٛساد اٌزٟ أخزد ِؾب١ٌٍٙب  (4.83)ِؾب١ٌٍٙب، ّٕٚذ ِمبسٔخ اٌجٍٛساد اٌزٟ أخزد ِؾب١ٌٍٙب أٍّٝ دسعخ ثب٘بء 

ٍٞ ِِ ص٠بدح أىٛاي اٌجٍٛساد، (4.29)ألً دسعخ ثب٘بء  ًٍ ىشد ، ٚعذ أْ ص٠بدح دسعخ ثب٘بء اٌّؾٍٛي رشرجو ثؾى

ٚوبْ ٘زا الاصد٠بد ٚامؾبً ٌٛعجبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌزٟ أخزد دسعبد ثب٘بء ِؾب١ٌٍٙب اٌزشر١ت 

  ٚاٌزٟ وبٔذ أىٛاي ثٍٛسارٙب  (4.83,4.68,4.57,4.51,4.43,4.38,4.37,4.29)اٌزقبّذٞ

(8.5,4,3.8,3.7,3.5,2.9,2.6,2.2) mًاٌزغٍغ ٍّٝ .

  NIRححذٌذ انبؼذ انجسًًٍ نلأيىكسسهٍن حشي هٍذساث ببسخخذاو حمنٍت 4-4-

Determination of the particle size of amoxicillin trihydrate using NIR 

ِخزٍفخ راد الأثْبد اٌغغ١ّ١خ ايرُ ل١بط ى١ف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد 

ح٭٢ْخعٸ ٹظ٢ٴ٫ ٬٩ ١زشٹظٺذ : ح٢٥خؽ٘ )،NIR-Flex 500  عٙبصثبعزخذاَاٌّفقٌٛخ ثبٌّٕبخً 

  ٳٱٸ ٭خطـش ٬ّ ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ  2304:عٺ٦ٺ٢ٴ٫، ّذد حلأىٺخٗ ح٥٪خض٭ش م٪٬ ح٥٪٢ظزش+ح٥شفخؿ

ٱٺذسحص ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ح٥٪قخدس ح٥ؼ٪خ٭ٺش ح٥٪خظ٦ٚش ٳح٥ظٸ ط٨ ٙق٤ ٤ٍ١ ٩ٮٲخ رخعظخذح٧ ح٥٪ٮخخ٤ ا٥ٶ طغْش ٩ـخلاص ٬٩ 

 ٩شس ٙظ٢ٴ٫ ّذد ّٮخفش 32أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٳط٨ اؿشحء ح٥غلذ ح٥يٺٚٸ ٤٢٥ ٩ـخ٣ ٬٩ ٩ـخلاص ح٥زْذ ح٥ـغٺ٪ٸ 

 Spectral Resolution : cm-1، ح٥ٚق٤ ح٥يٺٚٸ( (NIR  n=8x7x32=2304ح٥٪٢ظزش ح٥يٺٚٺش ح٥٪خض٭ش ٙٸ ؿٲخص

-4700cm-1): ، ٩ـخ٣ ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش ح٥ُ٪ْخٹش(4000cm-1-10000cm-1): ، ٩ـخ٣ ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش ح٥٪ٞخط8

9000cm-1) 1ح٥٪ؾظٜ حلأٳ٣ : )ح٥٪ْخ٥ـش ح٥شٹخمٺش ٥لأىٺخٗ ٝز٤ ح٥٪ْخٹشس st derivative + ًح٥ظلٴٹ٤ ٳٙٞخ

ٳح٥زٷ ٹُْيٶ ٳٙٞخً  (٦٥Standard Normal Variate transformation SNV٪ظٖٺش ح٥يزٺْٸ ح٥٪ْٺخسٷ 

 : ٦٥ْلاٝش ح٥ظخ٥ٺش
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رؾ١ًٍ اٌّىْٛ : ، اٌيش٠مخ اٌّزجْخ فٟ اٌّْب٠شح BϋCHI NIR CAL 5.2 Software: ح٥زش٭خ٩ؾ ح٥لخعٴرٸ ح٥٪غظخذ٧

، اٌيش٠مخ اٌّزجْخ فٟ اٌزؾمك ِٓ فلاؽ١خ Principal Component Analysis PCA-Clustersالأعبعٟ  

 Primary، ّذد اٌّىٛٔبد الأعبع١خ Cross-validation،V-set validationىش٠مزٟ : اٌيش٠مخ

Components PCs=4  . فٟ ى١ف أثْبد اٌغغ١ّبد رؤص١ش اخزلاف  ( 71اٌؾىً)٠ٛمؼNIR ثبٔض٠بػ الأى١بف 

ٌُٛؽٌ ٚعٛد ّلالخ ىشد٠خ ٌض٠بدح أثْبد اٌغغ١ّبد ِِ ؽذح الاِزقبؿ ٠ٚفغش رٌه . ّّٛد٠بً ّٓ ثْنٙب اٌجْل

  . ثزٕبلـ أثْبد اٌغغ١ّبد ِّب ٠مًٍ ؽذح الاِزقبؿ فٟ ؽبي أثْبد اٌغغ١ّبد الأفغشNIRثض٠بدح رؾزذ أؽْخ 

 

 1 لأثْبد عغ١ّ١خ ِخزٍفخ لأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛر ِٓ ٔفظ اٌّقذسNIRى١ف أؽْخ : (71اٌؾىً ) 

4700cm أْ اٌمُّ اٌزٟ رؾٛٞ اٌنغ١ظ رَٙش ّٕذ اٌْذد اٌّٛعٟ الأفغش ِٓ (72, 71) ٠ُلاؽٌ ِٓ الأؽىً 
-1

ٌزا 

وبْ ِٓ اٌنشٚسٞ اعزجْبد٘ب ِٓ اٌّْب٠شح لأٔٙب لذ رؾٛٞ ٍِِْٛبد خبىئخ رؾٛػ ٍّٝ اٌّْب٠شح، ٠ٕٚيجك الأِش 

9000cmرارٗ ٍّٝ الأّذاد اٌّٛع١خ الأوجش ِٓ 
-1

  اٌزٟ لا رَٙش لّّبً ٚامؾخ رخـ اٌّبدح اٌّْب٠شح، ٠ٚزُ اٌزؾمك 

 .ِٓ رٌه رغش٠ج١بً ثؤخز ِغبلاد ِخزٍفخ ٚاٌزؾمك ِٓ الأفنً
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 ِخزٍفخ الأثْبد اٌغغ١ّ١خ غ١ش اٌّْبٌغخ ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذسادNIRأؽْخ أى١بف : ( 72اٌؾىً)

. (ؽىً صلاصٟ الأثْبد)1اٌّؤخٛرح ِٓ اٌّقذس 

 ٌلأى١بف لجً اٌّْب٠شح رغش٠ج١بً، ثٙذف اٌزخٍـ ِٓ رؤص١ش ٠pretreatmentsزُ رؾذ٠ذ اٌّْبٌغبد اٌش٠بم١خ 

اٌَشٚف اٌّؾ١يخ اٌزٟ رغجت اخزلافبد ى١ف١خ وبرثخ رؤصش ٍّٝ ١ٍّّبد اٌم١بط ٚاٌّْب٠شح، ٠ٚزُ رؾذ٠ذ اٌّْبٌغخ 

إٌّبعجخ اٌزٟ لا رؤصش ٍّٝ اٌٍِّْٛبد اٌي١ف١خ اٌّشرجيخ ثؤثْبد اٌغغ١ّبد ٚاٌزٟ رؾمك أٍّٝ ل١ّخ ٌّْبًِ ٌلاسرجبه 

. 2PCsث١ٓ اٌم١ُ اٌّؾٍٍخ ٚاٌم١ُ اٌّزٛلْخ، ٚألً ٔغجخ ٌٍخيؤ ثبٌزٛلِ، ٚفقلًا ع١ذاً ١ٌٍْٕبد ّٕذِب ٠زُ رّض١ٍٙب ٚفمبً ٌـ 

1أٍٙشد اٌزغشثخ أْ ريج١ك 
st
 derivative+ SNV ٜلذ ؽمك أفنً إٌزبئظ ِمبسٔخ ثبٌّْبٌغبد اٌش٠بم١خ الأخش 

، ٚرٛمؼ اٌذائشح اٌغضء اٌزٞ رَٙش ف١ٗ اٌٍِّْٛبد اٌي١ف١خ اٌّزٍْمخ ثؤثْبد اٌغغ١ّبد فٟ (73اٌؾىً )وّب ٠َٙش 

 .اٌي١ف اٌّْبٌظ

 

١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ  pretreatmentsاٌزٟ ىجك ١ٍّٙب أى١بف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ (:  73اٌؾىً)

 . ِخزٍفخ الأثْبد اٌغغ١ّ١خ١٘ذساد
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، ٚرُ  chemometrics رذّٝ ثبٌـsoftwareرّذ ِْب٠شح الأى١بف ثزيج١ك ِْبٌغبد س٠بم١خ ؽبعٛث١خ مّٓ 

 فٟ ِْب٠شح الأى١بف اٌْبئذح Principal Component Analysis (PCA)ارجبُ ىش٠مخ رؾ١ًٍ اٌّىْٛ الأعبعٟ 

٠غت أْ  إؽقبئ١بً ِغزمٍخ ّٓ ثْنٙب اٌجْل ٚ ِزْبِذح، PCsٚ  اٌّىٛٔبد الأعبع١خرْزجش. ثْبد عغ١ّ١خ ِخزٍفخلأ

. ، ٠ٚزُ اخز١بس٘ب رغش٠ج١بً وبف١خ لإّبدح ثٕبء اٌي١ف الأعبعٟ اٌّخزبسح ٘زٖ اٌّىٛٔبد الأعبع١خرىْٛ

وٍّب صاد ّذد اٌّىٛٔبد الأعبع١خ صادد اٌٍِّْٛبد اٌي١ف١خ ٚأفجؾذ إٌزبئظ أفنً، ٌٚىٓ ص٠بدرٙب ّٓ ؽذٍ ١ِْٓ 

٠زُ اخز١بس ّذد . ٠overfittingؤدٞ ٌض٠بدح اٌنغ١ظ اٌّشافك ٌٍٍِّْٛبد اٌي١ف١خ ِؤد٠بً رٌه إٌٝ ٔزبئظ غ١ش دل١مخ 

(% RMSECV)اٌّىٛٔبد الأعبع١خ اٌزٞ ٠ؾمك أٍّٝ ل١ّخ ٌّْبًِ الاسرجبه ٚألً ل١ّخ ٌّزٛعو اٌخيؤ ثبٌزٛلِ 

 ِِ ِزٛعو اٌخيؤ ثبٌزٛلِ  ٠ٚPCsزُ اٌزؾشٞ ّٓ رٌه رغش٠ج١بً ثبٌْلالخ اٌزٟ رشثو ّذد اٌّىٛٔبد الأعبع١خ

(RMSECV)   ٟ٠ٚزُ اخز١بس (74اٌؾىً )وّب ٠َٙش ف ،PCs=4 ِاٌزٟ رؾمك ألً ل١ّخ ٌّزٛعو اٌخيؤ ثبٌزٛل 

RMSECV=1.414 

 

 %RMSECV ِِ ِزٛعو اٌخيؤ ثبٌزٛلPCsِاٌْلالخ اٌزٟ رشثو ّذد اٌّىٛٔبد الأعبع١خ : (74اٌؾىً )

( 75 اٌؾىً)٠ٛمؼ . Cluster ح  ٚفمبً ٌيش٠كcalibration spectra set ثؤى١بف اٌّْب٠شح PCAرُ إٔؾبء 

ثْبد عغ١ّ١خ ِخزٍفخ ِِ ريج١ك اٌّؾزك الأٚي فمو وّْبٌغخ س٠بم١خ  لأ2PCs ٌـ  ٚفمبPCAًاٌزّض١ً إٌٙذعٟ ٌـ 

pretreatment=1)ٌلأى١بف لجً اٌّْب٠شح 
st
٠ٚلاؽٌ  رذاخً اٌذٚائش اٌّْجشح ّٓ أثْبد عغ١ّبد ِخزٍفخ ّٚذَ ، (

 2PCs ،3PCs ٌـ  ٚفمبPCAًاٌزّض١ً إٌٙذعٟ ٌـ ( 76،77اٌؾىً )اٌؾقٛي ٍّٝ ٔزبئظ ِمجٌٛخ ٌٍّْب٠شح، ٠ٚٛمؼ 

ثْبد عغ١ّ١خ ِخزٍفخ ِِ ريج١ك اٌّؾزك الأٚي ٚاٌزؾ٠ًٛ ٚفمبً ٌٍّزغ١ش اٌيج١ْٟ ا١ٌّْبسٞ وّْبٌغبد س٠بم١خ لأ

pretreatment=1)ٌلأى١بف لجً اٌّْب٠شح
st
+SNV)  ٠ُٚلاؽٌ اٌؾقٛي ٍّٝ دٚائشح ِْجشح ّٓ أثْبد عغ١ّبد ،

 .ِخزٍفخ ِفقٌٛخ ّٓ ثْنٙب اٌجْل ٚٔزبئظ ِمجٌٛخ ٌٍّْب٠شح
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 فٟ ؽبي ّذَ ريج١ك PC1, PC3 اٌّْجشح ّٓ أثْبد اٌغغ١ّبد ّٕذ رّض١ٍٙب ٚفمبً ٌـ clustersرذاخً : (75اٌؾىً )

SNV ّٓم pretreatments 

 

 فٟ ؽبي ريج١ك PC1, PC2 اٌّْجشح ّٓ أثْبد اٌغغ١ّبد ّٕذ رّض١ٍٙب ٚفمبً ٌـ clustersفقً : (76اٌؾىً )

SNV, 1 st derivative ّٓم pretreatments 
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 اٌّْجشح ّٓ أثْبد اٌغغ١ّبد ّٕذ رّض١ٍٙب ثؾىً صلاصٟ الأثْبد ٚفمبً  clustersاٌزٛصُ إٌٙذعٟ ٌـ: (77اٌؾىً )

 . 3PCsٌـ

، ٠ٚغزخذَ اٌضٍش ٠calibration spectra setزُ ّبدحً اخز١بس صٍضٟ ا١ٌْٕبد اٌّمبعخ لإٔؾبء ِٕؾٕٟ اٌّْب٠شح ٚرذّٝ 

 رغزخذَ أى١بف اٌزؾمك ِٓ فلاؽ١خ اٌيش٠مخ. validation spectra setا٢خش ٌٍزؾمك ِٓ فلاؽ١خ اٌيش٠مخ 

Cross validation لإٔؾبء Q-value( Specific quality attribute)  ٚاٌزٟ رْجش ّٓ فلاؽ١خ اٌيش٠مخ

-Q، ٚرىْٛ اٌم١ُ اٌّزٛلْخ ِيبثمخ ٌٍم١ُ اٌؾم١م١خ ّٕذِب رؤخز (1 إٌٝ 0ِٓ )اٌّغزخذِخ فٟ اٌّْب٠شح ؽ١ش رؤخز اٌم١ُ 

value أّيذ اٌذساعخ  ل١ّخ ، 1 اٌم١ّخ(Q-value =0.99452). 

 . ِٚمبسٔزٙب ثبٌم١ُ اٌّشع١ْخNIRِزٛعو ل١ُ أثْبد اٌغغ١ّبد اٌّمبعخ ثّي١بف١خ  (9:اٌغذٚي)

يجبلاث أبؼبد 

انجسًٍبث 

اننظشٌت 

(m) 

يخىسط انمٍى 

 yiاننظشٌت 

(m) 

يخىسط انمٍى 

 ypانؼًهٍت 

(m) *

 

SD 

 

RSD 
(yi-yp) (yi-yp)2 (yi-yp-bias)2 

0-45 22.5 21.5 1.290994 6.004625 1 1 0.078961 

45-63 54 53.25 0.957427 1.797985 0.75 0.5625 0.281961 

63-125 94 92.75 1.5 1.617251 1.25 1.5625 0.000961 

125-250 187.5 186.5 1.290994 0.692222 1 1 0.078961 

250-500 375 374.5 1.290994 0.344725 0.5 0.25 0.609961 

500-600 550 547.75 1.29 0.456413 2.25 5.0625 0.938961 

600-850 725 723.75 1.707825 0.235969 1.25 1.5625 0.000961 

850-1000 925 922.75 1.707825 0.18508 2.25 5.0625 0.938961 

    Sum 10.25 16.0625 2.929688 

 ِزٛعو عذ لشاءاد ٌم١ُ ١ٍّّخ 
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 NIRؽغبثبد اٌقؾخ ٚالاخزجبساد الإؽقبئ١خ ٌّْب٠شح أثْبد اٌغغ١ّبد ثبعزخذاَ رم١ٕخ : (10اٌغذٚي )

يدبلاد أثؼبد 
اندغًُبد 

(m) 

يزىعظ انمُى 
انُظشَخ 

(m) 

يزىعظ انمُى 
 انؼًهُخ

(m) 

 * tلًُخ  %الاعزشداد  الاَحشاف انًؼُبسٌ
 الإحصبئُخ

0-45 22.5 21.5 1.290994 95.55556 0.3165 

45-63 54 53.25 0.957427 98.61111 0.32 

63-125 94 92.75 1.5 98.67021 0.3402 

125-250 187.5 186.5 1.290994 99.46667 0.3165 

250-500 375 374.5 1.290994 99.86667 0.1582 

500-600 550 547.75 1.29 99.59091 0.7 

600-850 725 723.75 1.707825 99.82759 0.3 

850-1000 925 922.75 1.707825 99.75676 0.54 

   AVR 98.91818  

   SD 1.446487  

   RSD 1.462307  

 t95%5(𝑛 = 6)2.571

-98) رمِ مّٓ اٌّغبي اٌّغّٛػ ثٗ 98.9فئْ ِزٛعو إٌغجخ اٌّئ٠ٛخ ٌلاعزشداد  (10اٌغذٚي )وّب ٠زنؼ ِٓ 

 ٚ٘ٛ اٌؾذ اٌّغّٛػ، ٌزا رْزجش اٌيش٠مخ ِؾممخ ٌٍقؾخ مّٓ وً 2ٚالأؾشاف ا١ٌّْبسٞ إٌغجٟ أفغش ِٓ  (102

اٌزٞ ٌُ رزؾمك ف١ٗ ؽشٚه الاعزشداد ٚرغبٚصد اٌؾذ  (m 0-45) ِغبلاد أثْبد اٌغغ١ّبد ِب ّذا اٌّغبي 

 %.95.55اٌّغّٛػ ٚوبٔذ 

ٌغذ % ١ُّRSDٕذ اٌذلخ ثٛاعيخ رؾذ٠ذ اٌزىشاس٠خ لأثْبد اٌغغ١ّبد ٚرٌه ثؾغبة الأؾشاف ا١ٌّْبسٞ إٌغجٟ 

اٌزٞ ٌُ  (m 0-45)  ٌىً اٌّغبلاد ِب ّذا اٌّغبي  RSD ≤ 2لشاءاد ٌٙب ٔفظ ِغبي اٌجْذ اٌغغ١ّٟ ٚوبْ 

 .RSD=6رزؾك ف١ٗ ؽشٚه اٌزىشاس٠خ ٚوبْ 

Rٚلذ أخزد  m(54-925)ؽُذدد اٌخي١خ مّٓ ِغبي أثْبد اٌغغ١ّبد 
2

 ٚلذ رُ رؾذ٠ذ رٌه أصٕبء 0.999 اٌم١ّخ 

ِٓ ِغبي اٌخي١خ ٌْذَ رؾمك اٌقؾخ  (m 0-45) ، ٚرُ اعزضٕبء اٌّغبي NIRري٠ٛش اٌيش٠مخ ٚ٘زا ِب ١ّ٠ض رم١ٕخ 

 .ٚاٌزىشاس٠خ

 ِٓ ًٍ  Systematic( ٚاٌزٟ رْجش ّٓ ِْذي أؾشاف اٌم١ُ اٌّزٛلْخ ّٓ اٌم١ُ اٌؾم١م١خ) V-set Biasرُؾذد ل١ّخ و

deviation of calibration    ِاٌخيؤ ا١ٌّْبسٞ ثبٌزٛل ،(SEP)  Standard Error of Prediction  ، 

 ِٓ خلاي Root Mean  Square Error of Cross Validation (RMSECV)ٚاٌخيؤ إٌغجٟ ثبٌزٛلِ 

اٌمٛا١ٔٓ اٌزب١ٌخ 
[86]

: 
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 :٠ىْٛ (9اٌغذٚي )ٚثزيج١ك اٌمٛا١ٔٓ اٌغبثمخ اعزٕبداً إٌٝ اٌم١ُ اٌزٟ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٙب ِٓ 

V-set Bias= 1.28 

RMSECV=1.414 

SEP= 0.6469 

 NIR. ٚرْذ اٌّْب١٠ش اٌغبثمخ وبف١خ وّزيٍجبد ٌٍّْب٠شح ثبعزخذاَ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ 

 

  ثبٌم١ُ اٌّشع١ْخ لأثْبد اٌغغ١ّبدNIRاٌْلالخ اٌزٟ رشثو اٌم١ُ اٌّمبعخ ثي١ف : (78اٌؾىً )

 y=0.998x-0.81: وبٔذ ِْبدٌخ اٌّغزم١ُ ( 78اٌؾىً)اعزٕبداً إٌٝ اٌخو اٌّغزم١ُ اٌزٞ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٗ فٟ 

 فزْجش ّٓ x رْجش ّٓ اٌم١ُ اٌّزٛلْخ ٌّزٛعو أثْبد اٌغغ١ّبد ثّي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ، أِب  y:ؽ١ش

 .اٌم١ُ إٌَش٠خ اٌّمبعخ ثبٌيشق اٌّشع١ْخ
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 أوجش ِٓ اٌؾذ  R>0.95 ))ٚاٌم١ُ اٌّشع١ْخ فىبْ ِْبًِ الاسرجبه  NIRُِضٍذ اٌْلالخ ث١ٓ اٌم١ُ اٌّزٛلْخ ثّي١بف١خ 

 .NIRاٌّيٍٛة ٌٍّْب٠شح ثّي١بف١خ 

 الاؽقبئٟ، ؽ١ش وبٔذ -tٚلذ رّذ ِمبسٔخ إٌزبئظ اٌزٟ رٛفٍٕب إ١ٌٙب فٟ ولا اٌيش٠مز١ٓ ٚفمبً لاخزجبس عز١ٛدٔذ 

، ِّب 5 ّٚذد دسعبد ؽش٠خ ٠غبٚٞ %95 أفغش ِٓ ل١ّزٙب اٌغذ١ٌٚخ، ٚرٌه ّٕذ دسعخ صمخ  tاٌم١ُ اٌّؾغٛثخ ٌـ 

 اٌزٟ رمٛي أٔٗ لا٠ٛعذ اؽقبئ١بً اخزلاف ِبث١ٓ اٌيشق اٌّشع١ْخ ٠null hypothesisغٍْٕب ٔمجً فشم١خ اٌْذَ 

 . فٟ رؾذ٠ذ أثْبد اٌغغ١ّبدNIRٚىش٠مخ 

دساست أشكبل بهىسٌت يخخهفت الأطىال نلأيىكسسهٍن حشي هٍذساث ػبش يطٍبفٍت الأشؼت ححج انحًشاء - 5-4

 انمشٌبت

The study of different length crystals of amoxicillin trihydrate using Near 

Infrared spectroscopy(NIR) 

رُ ل١بط ى١ف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء 

ح٭٢ْخعٸ ٹظ٢ٴ٫ ٬٩ ١زشٹظٺذ : ح٢٥خؽ٘ ) ِِ ريج١ك اٌؾشٚه اٌزب١ٌخ،NIR-Flex 500ِخزٍفخ ثبعزخذاَ 

ٳٱٸ ٭خطـش ٬ّ ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ  (480)عٺ٦ٺ٢ٴ٫، ّذد حلأىٺخٗ ح٥٪خض٭ش م٪٬ ح٥٪٢ظزش +ح٥شفخؿ

 ٩قخدس ٳٹظ٨ اؿشحء ح٥غلذ ح٥يٺٚٸ ٤٢٥ ّٺٮش 3 دسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش ٩ؤخٴرس ٬٩ 5ٱٺذسحص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ 

:    ، ح٥ٚق٤ ح٥يٺٚٸ NIR (n=5x3x32=480) ٩شس ٙظ٢ٴ٫ ّذد ّٮخفش ح٥٪٢ظزش ح٥يٺٚٺش ح٥٪خض٭ش ٙٸ ؿٲخص 32

8cm-14000: ، ٩ـخ٣ ىٴ٣ ح٥٪ٴؿشcm-1-10000cm-14500:    ، ٩ـخ٣ ىٴ٣ ح٥٪ٴؿش ح٥ُ٪ْخٹشcm-1-

9000cm-1ٗ1ح٥٪ؾظٜ حلأٳ٣ : ، ح٥٪ْخ٥ـش ح٥شٹخمٺش ٥لأىٺخst derivative ح٥ظلٴٹ٤ ٳٙٞخً ٦٥ظٖٺش ح٥يزٺْٸ ،

: ، ح٥زش٭خ٩ؾ ح٥لخعٴرٸ ح٥٪غظخذStandard Normal Variate transformation (SNV)٧ح٥٪ْٺخسٷ 

(BϋCHI NIR CAL 5.2 Software) رؾ١ًٍ اٌّىْٛ الأعبعٟ  : اٌيش٠مخ اٌّزجْخ فٟ اٌّْب٠شحPrincipal 

Component Analysis PCA-Clustersىش٠مزٟ  : ، اٌيش٠مخ اٌّزجْخ فٟ اٌزؾمك ِٓ فلاؽ١خ اٌيش٠مخ,  

Cross-validation ،Validation setّذد اٌّىٛٔبد الأعبع١خ ،Primary Components PCs=5   .

.  ثبٔض٠بػ الأى١بف ّّٛد٠بً ّٓ ثْنٙب اٌجْلNIRرؤص١ش اخزلاف الأىٛاي اٌجٍٛس٠خ فٟ ى١ف  ( 79اٌؾىً)٠ٛمؼ 

٠خزٍف ى١ف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ ٌْذح أؽىبي ثٍٛس٠خ ثغجت اخزلاف رشر١ت اٌضِش ا١ٌٍٛف١خ اٌزٟ  رؤصش 

، ٚرزٕبعت ؽذح الاِزقبؿ ىشد٠بً ِِ ىٛي اٌجٍٛسادٍّٝ اٌشٚاثو ا١ٌٙذسٚع١ٕ١خ ٚليج١خ اٌغض٠ئخ
[49]

 . 
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أى١بف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ غ١ش اٌّْبٌغخ ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبدح اٌجٍٛسح :  79)اٌؾىً)

. ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ

4500cm أْ اٌمُّ اٌزٟ رؾٛٞ اٌنغ١ظ رَٙش ّٕذ اٌْذد اٌّٛعٟ الأفغش ِٓ (80,79) ٠ُلاؽٌ ِٓ الأؽىً 
-1

ٌزا 

وبْ ِٓ اٌنشٚسٞ اعزجْبد٘ب ِٓ اٌّْب٠شح لأٔٙب لذ رؾٛٞ ٍِِْٛبد خبىئخ رؾٛػ ٍّٝ اٌّْب٠شح، ٠ٕٚيجك الأِش 

9000cmرارٗ ٍّٝ الأّذاد اٌّٛع١خ الأوجش ِٓ 
-1

  اٌزٟ لا رَٙش لّّبً ٚامؾخ رخـ اٌّبدح اٌّْب٠شح، ٠ٚزُ اٌزؾمك 

 .ِٓ رٌه رغش٠ج١بً ثؤخز ِغبلاد ِخزٍفخ ٚاٌزؾمك ِٓ فؾخ الأفنً

 

 

أى١بف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ غ١ش اٌّْبٌغخ ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبدح اٌجٍٛسح : ( 80اٌؾىً)

. (ؽىً صلاصٟ الأثْبد) ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ

 ٌلأى١بف لجً اٌّْب٠شح رغش٠ج١بً، ثٙذف اٌزخٍـ ِٓ رؤص١ش ٠pretreatmentsزُ رؾذ٠ذ اٌّْبٌغبد اٌش٠بم١خ 

اٌَشٚف اٌّؾ١يخ اٌزٟ رغجت اخزلافبد ى١ف١خ وبرثخ رؤصش ٍّٝ ١ٍّّبد اٌم١بط ٚاٌّْب٠شح، ٠ٚزُ رؾذ٠ذ اٌّْبٌغخ 
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إٌّبعجخ اٌزٟ لا رؤصش ٍّٝ اٌٍِّْٛبد اٌي١ف١خ اٌّشرجيخ ثؤىٛاي اٌجٍٛساد ٚاٌزٟ رؾمك أٍّٝ ل١ّخ ٌّْبًِ ٌلاسرجبه 

. 2PCsث١ٓ اٌم١ُ اٌّؾٍٍخ ٚاٌم١ُ اٌّزٛلْخ، ٚألً ٔغجخ ٌٍخيؤ ثبٌزٛلِ، ٚفقلًا ع١ذاً ١ٌٍْٕبد ّٕذِب ٠زُ رّض١ٍٙب ٚفمبً ٌـ 

1أٍٙشد اٌزغشثخ أْ ريج١ك 
st
 derivative+ SNV ٜلذ ؽمك أفنً إٌزبئظ ِمبسٔخ ثبٌّْبٌغبد اٌش٠بم١خ الأخش 

 ٚرٛمؼ اٌذائشح اٌغضء اٌزٞ رَٙش ف١ٗ اٌٍِّْٛبد اٌي١ف١خ اٌّزٍْمخ ثؤىٛاي اٌجٍٛساد ، 81)اٌؾىً )وّب ٠َٙش فٟ 

 .فٟ اٌي١ف اٌّْبٌظ

 

 ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ pretreatmentsاٌزٟ ىجك ١ٍّٙب أى١بف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ : ( 81اٌؾىً )

 .١٘ذساد ِْبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ

، ٚرُ  chemometrics رذّٝ ثبٌـsoftwareرّذ ِْب٠شح الأى١بف ثزيج١ك ِْبٌغبد س٠بم١خ ؽبعٛث١خ مّٓ 

 فٟ ِْب٠شح الأى١بف اٌْبئذح Principal Component Analysis (PCA)ارجبُ ىش٠مخ رؾ١ًٍ اٌّىْٛ الأعبعٟ 

٠غت أْ  إؽقبئ١بً ِغزمٍخ ّٓ ثْنٙب اٌجْل ٚ ِزْبِذح، PCsٚ  اٌّىٛٔبد الأعبع١خرْزجش. ىٛاي ثٍٛس٠خ ِخزٍفخلأ

. ، ٠ٚزُ اخز١بس٘ب رغش٠ج١بً وبف١خ لإّبدح ثٕبء اٌي١ف الأعبعٟ اٌّخزبسح ٘زٖ اٌّىٛٔبد الأعبع١خرىْٛ

٠زُ اخز١بس ّذد اٌّىٛٔبد الأعبع١خ اٌزٞ ٠ؾمك أٍّٝ ل١ّخ ٌّْبًِ الاسرجبه ٚألً ل١ّخ ٌّزٛعو اٌخيؤ ثبٌزٛلِ 

(RMSECV) %٠ٚزُ اٌزؾشٞ ّٓ رٌه رغش٠ج١بً ثبٌْلالخ اٌزٟ رشثو ّذد اٌّىٛٔبد الأعبع١خPCs  ِزٛعو ِِ 

 اٌزٟ رؾمك ألً ل١ّخ ٌّزٛعو PCs=5، ٠ٚزُ اخز١بس (82اٌؾىً )وّب ٠َٙش فٟ  % (RMSECV)اٌخيؤ ثبٌزٛلِ 

 RMSECV=0.0351%اٌخيؤ ثبٌزٛلِ 



99 

 

 

 %RMSECV ِِ ِزٛعو اٌخيؤ ثبٌزٛلPCsِاٌْلالخ اٌزٟ رشثو ّذد اٌّىٛٔبد الأعبع١خ : (82 اٌؾىً)

(  84,83اٌؾىً) ٠ٚٛمؼ . Cluster ح  ٚفمبً ٌيش٠كcalibration spectra set ثؤى١بف اٌّْب٠شح PCAرُ إٔؾبء 

ىٛاي ثٍٛس٠خ ِخزٍفخ ِِ ريج١ك اٌّؾزك الأٚي ٚاٌزؾ٠ًٛ ٚفمبً  لأ2PCs ،3PCs ٌـ  ٚفمبPCAًاٌزّض١ً إٌٙذعٟ ٌـ 

pretreatment=1)ٌٍّزغ١ش اٌيج١ْٟ ا١ٌّْبسٞ
st
+SNV)  ٠ٚلاؽٌ اٌؾقٛي ٍّٝ دٚائشح ِْجشح ّٓ أىٛاي ،

 .ثٍٛساد ِفقٌٛخ ّٓ ثْنٙب اٌجْل ٚٔزبئظ ِمجٌٛخ ٌٍّْب٠شح

 

 ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء Clusterُ إٌٙذعٟ ٌيش٠مخ صاٌزٛ: 83 اٌؾىً

،     pH=7،     ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ دسعخ pH=9،     ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ دسعخ pH=11ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ      )ِخزٍفخ 

( pH=2،    ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ دسعخ pH=4ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ دسعخ 
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 ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبدح Cluster ٌيش٠مخ  صلاصٟ الأثْبدُ إٌٙذعٟص٠َٙش اٌزٛ: 84 اٌؾىً

،     ِْبد pH=9،     ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ دسعخ pH=11ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ      )اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ 

( pH=2،    ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ دسعخ pH=4،     ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ دسعخ pH=7اٌجٍٛسح ّٕذ دسعخ 

، ٠ٚغزخذَ اٌضٍش ٠calibration spectra setزُ ّبدحً اخز١بس صٍضٟ ا١ٌْٕبد اٌّمبعخ لإٔؾبء ِٕؾٕٟ اٌّْب٠شح ٚرذّٝ 

 رغزخذَ أى١بف اٌزؾمك ِٓ فلاؽ١خ اٌيش٠مخ. validation spectra setا٢خش ٌٍزؾمك ِٓ فلاؽ١خ اٌيش٠مخ 

Cross validation لإٔؾبء Q-value( Specific quality attribute)  ٚاٌزٟ رْجش ّٓ فلاؽ١خ اٌيش٠مخ

-Q، ٚرىْٛ اٌم١ُ اٌّزٛلْخ ِيبثمخ ٌٍم١ُ اٌؾم١م١خ ّٕذِب رؤخز (1 إٌٝ 0ِٓ )اٌّغزخذِخ فٟ اٌّْب٠شح ؽ١ش رؤخز اٌم١ُ 

value أّيذ اٌذساعخ  ل١ّخ ، 1 اٌم١ّخ(Q-value =0.99923). 

 . ِٚمبسٔزٙب ثبٌم١ُ اٌّشع١ْخNIRِزٛعو ل١ُ أىٛاي اٌجٍٛساد اٌّمبعخ ثّي١بف١خ  (11:اٌغذٚي)

يدبل أعىال 
انجهىساد 

(m) 

يزىعظ أعىال 
 yi انجهىساد

(m) 

يزىعظ انمُى 
 ypانؼًهُخ 

(m)*  

SD RSD (yi-yp) (yi-yp)2 (yi-yp-bias)2 

1.9-2.6 2.25 2.286667 0.023094 1.009942 0.036667 0.001344 0.002628 

3.9-6.4 5.15 5.2 0.1 1.923077 0.05 0.0025 0.004173 

9.2-11.4 10.3 10.25667 0.060277 0.587687 -0.04333 0.001878 0.000826 

13-16 14.5 14.51667 0.104083 0.716992 0.016667 0.000278 0.000978 

18-28 23 23.01333 0.110151 0.478642 0.013333 0.000178 0.00078 

    Sum 0.073333 0.006178 0.009385 

   لشاءاد ٌم١ُ ١ٍّّخ6ِزٛعو  
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 NIRؽغبثبد اٌقؾخ ٚالاخزجبساد الإؽقبئ١خ ٌّْب٠شح الأىٛاي اٌجٍٛس٠خ ثبعزخذاَ : ( 12اٌغذٚي)

يدبل أعىال 
 انجهىساد

((m 

يزىعظ أعىال 
 انجهىساد

((m 

يزىعظ انمُى 
 انؼًهُخ 

((m 

SD  لًُخ  %الاعزشدادt  *
 الإحصبئُخ

1.9-2.6 2.25 2.286667 0.023094 101.626 0.6391 

3.9-6.4 5.15 5.2 0.1 100.97 0.204 

9.2-11.4 10.3 10.25667 0.060277 99.514 0.2984 

13-16 14.5 14.51667 0.104083 100.11 0.455 

18-28 23 23.01333 0.110151 100.056 0.049 

   AVR 100.1636  

   SD 0.433597  

   RSD 0.432889  

 t95%5(𝑛 = 6)2.571

 رمِ مّٓ اٌّغبي اٌّغّٛػ ثٗ 100.163فئْ ِزٛعو إٌغجخ اٌّئ٠ٛخ ٌلاعزشداد  (12اٌغذٚي )وّب ٠زنؼ ِٓ 

 ٚ٘ٛ اٌؾذ اٌّغّٛػ، ٌزا رْزجش اٌيش٠مخ ِؾممخ 2ٚالأؾشاف ا١ٌّْبسٞ إٌغجٟ ٌىً رشو١ض أفغش ِٓ  (98-102)

 .ٌٍقؾخ

ٌغذ % ١ُّRSDٕذ اٌذلخ ثٛاعيخ رؾذ٠ذ اٌزىشاس٠خ لأىٛاي اٌجٍٛساد ٚرٌه ثؾغبة الأؾشاف ا١ٌّْبسٞ إٌغجٟ 

 ٌىً  RSD≤ 2لشاءاد ١ٍّّخ ٌٙب أىٛاي ثٍٛس٠خ رمِ مّٓ اٌّغبلاد اٌّؾذدح ِغجمبً لأىٛاي اٌجٍٛساد ٚوبْ 

 NIRاٌّغبلاد ٚ٘زا ٠ذي ٍّٝ رؾمك اٌذلخ ثم١بط أىٛاي اٌجٍٛساد ثّي١بف١خ 

Rٚلذ أخزد  m(2.25-23)ؽُذدد اٌخي١خ مّٓ ِغبي لأىٛاي اٌجٍٛساد 
2

 .0.9999 اٌم١ّخ 

 ِٓ ًٍ  Systematic( ٚاٌزٟ رْجش ّٓ ِْذي أؾشاف اٌم١ُ اٌّزٛلْخ ّٓ اٌم١ُ اٌؾم١م١خ) V-set Biasرُؾذد ل١ّخ و

deviation of calibration    ِاٌخيؤ ا١ٌّْبسٞ ثبٌزٛل ،(SEP)  Standard Error of Prediction  ، 

 ِٓ خلاي Root Mean  Square Error of Cross Validation (RMSECV)ٚاٌخيؤ إٌغجٟ ثبٌزٛلِ 

 :اٌمٛا١ٔٓ اٌغبثمخ

 :٠ىْٛ ( 11اٌغذٚي)ٚثزيج١ك اٌمٛا١ٔٓ اٌغبثمخ اعزٕبداً إٌٝ اٌم١ُ اٌزٟ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٙب ِٓ 

V-set Bias= 0.01466 

RMSECV=0.0351 

SEP= 0.048 

 NIR. ٚرْذ اٌّْب١٠ش اٌغبثمخ وبف١خ وّزيٍجبد ٌٍّْب٠شح ثبعزخذاَ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ 

 : وبٌزبNIRٌِٟضٍذ اٌْلالخ اٌزٟ رشثو ث١ٓ اٌم١ُ إٌَش٠خ ٚاٌم١ُ اٌّزٛلْخ لأىٛاي اٌجٍٛساد ثي١ف 
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  ثبٌم١ُ اٌّشع١ْخ لأىٛاي اٌجٍٛسادNIRاٌْلالخ اٌزٟ رشثو اٌم١ُ اٌّمبعخ ثي١ف : (85 اٌؾىً)

 y=0.998x+0.0298: وبٔذ ِْبدٌخ اٌّغزم١ُ ( 85اٌؾىً)اعزٕبداً إٌٝ اٌخو اٌّغزم١ُ اٌزٞ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٗ فٟ 

 فزْجش x رْجش ّٓ اٌم١ُ اٌّزٛلْخ لأىٛاي اٌجٍٛساد اٌّمبعخ ثّي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ، أِب  y:ؽ١ش

 .ّٓ اٌم١ُ إٌَش٠خ اٌّمبعخ ثبٌيشق اٌّشع١ْخ

 أوجش ِٓ اٌؾذ  R>0.95 ))ٚاٌم١ُ اٌّشع١ْخ فىبْ ِْبًِ الاسرجبه  NIRُِضٍذ اٌْلالخ ث١ٓ اٌم١ُ اٌّزٛلْخ ثّي١بف١خ 

 .NIRاٌّيٍٛة ٌٍّْب٠شح ثّي١بف١خ 

 الاؽقبئٟ، ؽ١ش وبٔذ -tٚلذ رّذ ِمبسٔخ إٌزبئظ اٌزٟ رٛفٍٕب إ١ٌٙب فٟ ولا اٌيش٠مز١ٓ ٚفمبً لاخزجبس عز١ٛدٔذ 

، ِّب 5 ّٚذد دسعبد ؽش٠خ ٠غبٚٞ %95 أفغش ِٓ ل١ّزٙب اٌغذ١ٌٚخ، ٚرٌه ّٕذ دسعخ صمخ  tاٌم١ُ اٌّؾغٛثخ ٌـ 

 اٌزٟ رمٛي أٔٗ لا٠ٛعذ اؽقبئ١بً اخزلاف ِبث١ٓ اٌيشق اٌّشع١ْخ ٠null hypothesisغٍْٕب ٔمجً فشم١خ اٌْذَ 

 . فٟ رؾذ٠ذ أىٛاي اٌجٍٛسادNIRٚىش٠مخ 

ثبٌشعُٛ إٌٝ اٌم١ُ اٌغبثمخ ٠ّىٓ اّزجبس ِي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ ويش٠مخ رؾ١ٍ١ٍخ ِف١ذح عش٠ْخ ٚغ١ش 

ٌمذ رُ إٔؾبء ِىزجخ أى١بف ٌغ١ِّ .  ٌٍّٛاد الأ١ٌٚخ ٚأثْبد اٌغغ١ّبدِخشثخ ١ٌٍْٕخ رغّؼ ثّشالجخ الأؽىبي اٌجٍٛس٠خ

ٚثّمبسٔخ الأى١بف ِِ ِٛاد أ١ٌٚخ ِغٌٙٛخ وبٔذ إٌزبئظ . أثْبد اٌجٍٛساد اٌّخزٍفخ اّزّبداً ٍّٝ ىش٠مخ ِشع١ْخ

رْزجش ٘زٖ اٌزم١ٕخ ِف١ذح ١ٍّّبً ٌٍقٕبّخ اٌذٚائ١خ ٚخقٛفبً . ِشم١خ ثْذ ريج١ك وً اٌّْبٌغبد اٌش٠بم١خ اٌغبثمخ

 process analytical technologyفٟ اٌّشاؽً الأٌٚٝ ِٓ ِشالجخ إٌّزظ ٚري٠ٛش آ١ٌخ اٌّشالجخ أصٕبء الإٔزبط 

(PAT) ٚاٌزٞ ألشرٗ ِؤخشا َِّٕخ اٌذٚاء ٚاٌغزاء .FDA 
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لٍبسبث انببهبء نًحبنٍم الأيىكسسهٍن حشي هٍذساث الأطهٍت ويؼبدة انبهىسة  6-4-

pH Measurements of untreated and recrystallized amoxicillin trihydrate 

solutions (2mg/ml) 

٠ْزجش ل١بط ثب٘بء ِؾٍٛي اٌّبدح الأ١ٌٚخ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِٓ اٌفؾٛؿ اٌٙبِخ فٟ ِْشفخ اٌخٛاؿ 

أْ اٌّٛاد الأ١ٌٚخ اٌزٟ خنْذ ٌٙزٖ اٌذساعخ راد )  13 اٌغذٚي)٠َٙش . اٌف١ضٚو١ّبئ١خ ٌٍّبدح الأ١ٌٚخ ِْٚبدح اٌجٍٛسح

. (pH=4,83-4,29)ِغبي م١ك ثذسعبد ثب٘بء ِؾب١ٌٍٙب 

ِؾب١ًٌ ِبدح الاِٛوغغ١ٍٓ إلا أْ اٌزغ١شاد  ِغبلًا ٚاعْبً ٌذسعخ ثب٘بء دٍّٚٝ اٌشغُ ِٓ أْ دعبر١ش  الأد٠ٚخ أّو

  .اٌجغ١يخ اٌزٟ رؾذس أصٕبء اٌزق١ِٕ رْيٟ خٛافبً ف١ضٚو١ّ١بئ١خً لاؽمخ ِخزٍفخ رؤصش ٍّٝ ِْذي أؾلاي ٘زٖ اٌّبدح

 (2mg/ml)ٝٺ٨ رخٱخء ٩لخ٥ٺ٤ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص رحص ح٥ظش١ٺض : (13ح٥ـذٳ٣ ) 
 لًُخ انجبهبء

 سلى انًصذس انؼُُبد انًأخىرح

  ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 4.29

 

No.1 

4.22 pH=2* 

4.31 pH=4* 

4.58 pH=7* 

4.75 pH=9* 

5.07 pH=11* 

  ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 4.43

 

No.2 

4.28 pH=2** 

4.38 pH=4** 

4.68 pH=7** 

4.86 pH=9** 

5.18 pH=11** 

  ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 4.83

 

No.3 

4.32 pH=2*** 

4.43 pH=4*** 

4.87 pH=7*** 

4.98 pH=9*** 

5.23 pH=11*** 

 N0.4 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 4.38

 No.5 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 4.51

 No.6 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 4.68

 No.7 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 4.57

 No.8 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 4.37

 . ٳ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش1ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غٺغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ح٥٪قش س٨ٝ *

 . ٳ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش2ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ح٥٪قذس س٨ٝ **

 . ٳ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش3ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ح٥٪قذس س٨ٝ ***
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أٍٙشد  ١ّٕبد اٌّٛاد الأ١ٌٚخ اٌزٟ رجذٞ ِؾب١ٌٍٙب دسعبد ثب٘بء أٍّٝ أىٛالًا ثٍٛس٠خً أوجش، أغ١بث١خً أعٛأ، رٛصّبً 

ٚإّبدح اٌجٍٛسح ، لأثْبد عغ١ّبرٙب ٠ؾٛٞ ٔغجخً أوجش ِٓ اٌغغ١ّبد الأفغش، ِّب ٠مٛد إٌٝ اّزجبس ىش٠مخ رق١ِٕ 

. ٌٙزٖ اٌّبدح الأ١ٌٚخ  راد أ١ّ٘خ وج١شح  ِؤصشح ٍّٝ ِْذي الأؾلاي ٚإٌمبٚح

نخبئج دساست يؼذلاث انحلال انًحبفظ انجٍلاحٍنٍت انًحضشة ين ػٍنبث الأيىكسسهٍن حشي هٍذساث الأطهٍت 7-4-

. وانؼٍنبث يؼبدة انبهىسة

Results of dissolution rates of capsules prepared from untreated and 

recrystallized amoxicillin  trihydrate                                                                    

دُسط ِْذي . ّذح ِقبدسرُ رؾن١ش ِؾبفٌ ع١لار١ٕ١خ لبع١خ رؾٛٞ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛر ِٓ 

 ٟٚ٘ 4,7,8وبْ أفنً ِب ٠ّىٓ فٟ ا١ٌْٕبد اٌزٟ رؾًّ الأسلبَ ، فٛعذ أْ ِْذي الأؾلاي ( 86ؽىً)٘ب أؾلاي

، ٚوبْ ِْذي الأؾلاي أمْف 0.25mmا١ٌْٕبد اٌزٟ رؾٛٞ أوجش ٔغجخ ِئ٠ٛخ ِٓ اٌغغ١ّبد اٌزٟ رمً أثْبد٘ب ّٓ 

 ِٓ اٌغغ١ّبد اٌزٟ رمِ أثْبد٘ب (43.89%) اٌزٟ رؾٛٞ أوجش ٔغجخ ِئ٠ٛخ 6ِب ٠ّىٓ فٟ ا١ٌْٕخ اٌزٟ رؾًّ اٌشلُ 

ٚ٘زا ِب  (٠ضداد ثزٕبلقٗ) ُِ، ٠ٚذي رٌه ٍّٝ أْ ِْذي الأؾلاي ٠زٍْك ثبٌجْذ اٌغغ١ّٟ  (0.85-0.6)مّٓ اٌّغبي

.  اٌّزوٛسح عبثمب٠Noyes Whitneyًزٛافك ِِ ّلالخ 

ِْذي أؾلاي اٌّؾبفٌ اٌغ١لار١ٕ١خ اٌّؾنشح ِٓ ١ّٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛرح ِٓ : (86اٌؾىً )

 .اٌّقبدس اٌّخزٍفخ

لا )٠ُلاؽٌ ِٓ اٌؾىً اٌغبثك أْ ع١ِّ ِْذلاد الأؾلاي ٌغ١ِّ اٌّقبدس رؾمك اٌؾشٚه اٌذعزٛس٠خ ثّْذي أؾلاٌٙب 

( دل١مخ ِٓ ثذء فؾـ الأؾلاي60 ثْذ %80رمً إٌغجخ اٌّئ٠ٛخ إٌّؾٍخ ّٓ 
[94]

 

ط٨ طلنٺش ٩لخٌٙ ؿٺلاطٺٮٺش ٝخعٺش طلٴٷ أرْخد ؿغٺ٪خص ٩خظ٦ٚش ٬٩ حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ح٥٪ؤخٴر ٬٩ 

، ٙٴؿذ ( 87ؽ٤٢)دُسط ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥ـغٺ٪خص ح٥٪خظ٦ٚش ٙٸ أرْخدٱخ .  رْذ طْشٹنٰ ٥ْ٪٦ٺش ح٥ٮخ1٤ح٥٪قذس س٨ٝ 
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، Noyes-Whitney ٨٩ ٩لٞٞخً ٥ْلاٝش (0.063-1)أ٫ ٩ْذ٣ حلا٭للا٣ ٹضدحد رظٮخٝـ أرْخد ح٥ـغٺ٪خص ٙٸ ح٥٪ـخ٣ 

 ٩٪خ ٹئدٷ ا٥ٶ طٮخٝـ Noyes-Whitney ٙلا طٮيزٜ ٦ّٺٲخ ّلاٝش 63mأ٩خ ح٥ـغٺ٪خص رحص ح٥زْذ حلأفٖش ٬٩ 

طضدحد ٱزٯ ح٥ٞٴٵ رظٮخٝـ ح٥زْذ . ٩ْذ٣ ح٭للا٥ٲخ رغزذ ٳؿٴد ٝٴٵ عيلٺش طـزد ح٥ـغٺ٪خص ا٥ٶ رْنٲخ ح٥زْل

 .ح٥ـغٺ٪ٸ ٦٥٪خدس ح٥ذٳحثٺش ٙظْ٪٤ ٦ّٶ اّخٝش ح٭للا٣ ٱزٯ ح٥٪خدس

 

٩ْذ٣ حلا٭للا٣ ح٥٪لخٌٙ ح٥ـٺلاطٺٮٺش ح٥٪لنشس ٬٩ ّذس أرْخد ٦٥ـغٺ٪خص ٬٩ ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ (: 87اٌؾىً )

 .1طشٷ ٱٺذسحص ٬٩ ح٥٪قذس س٨ٝ 

رُ رؾن١ش ِؾبفٌ ع١لار١ٕ١خ لبع١خ رؾٛٞ ِبدح الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛرح ِٓ ّذح ِقبدس ٚاٌزٟ ٌٙب 

ُِ ٚاٌزٞ ؽمك أٍّٝ ِْذي أؾلاي ِمبسٔخً ثبٌّغبلاد الأخشٜ لأثْبد (0.125-0.063)ٔفظ ِغبي اٌجْذ اٌغغ١ّٟ 

دسط ِْذي الأؾلاي ٌٚٛؽٌ رغ١شاً فٟ ِْذلاد الأؾلاي ِٓ ٚعجخ لأخشٜ ٌٕفظ اٌّغبي ِٓ اٌجْذ . اٌغغ١ّبد 

٠ّىٓ رفغ١ش رٌه ثٛعٛد اخزلافبد ف١ض٠بئ١خ ٌٕفظ اٌّبدح اٌى١ّ١بئ١خ اٌّؤخٛرح ِٓ ّذح ِقبدس رؤدٞ إٌٝ . اٌغغ١ّٟ 

ّٕٚذ اٌزؾشٞ ّٓ اٌْلالخ . رغ١شٍ ثبٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خ ٌٍّبدح اٌذٚائ١خ، ِٚٓ مّٕٙب الأؾلا١ٌخ ِْٚذي الأؾلاي

، ٌٛؽٌ ٚعٛد ّلالخً ىشد٠خً ث١ٓ (2mg/ml)ث١ٓ ِْذلاد الأؾلاي ٚدسعخ ثب٘بء ِؾٍٛي اٌّبدح الأ١ٌٚخ ثزشو١ض 

دسعخ ثب٘بء اٌّؾٍٛي ِْٚذي أؾلاي اٌّبدح اٌذٚائ١خ، ؽ١ش ؽمك الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛر ِٓ اٌّقذس 

 أٍّٝ ِْذلًا ٌلأؾلاي ِمبسٔخً  ثّْذلاد الأؾلاي الاخشٜ اٌزٟ رْٛد ٌٛعجبدٍ ِخزٍفخٍ ٌٙب ٔفظ ِغبي اٌجْذ 3سلُ 

أٍّٝ دسعخ ثب٘بء،  (2mg/ml )3اٌغغ١ّٟ، ٚوبْ ٌّؾٍٛي الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛر ِٓ اٌّقذس سلُ 

ٚ٘زا ٠ذي ٍّٝ رغ١شٍ ٚامؼٍ فٟ اٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛر ِٓ ّذح ٚعجبد 

 .ِٚقبدس
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ٚثبٌشعُٛ إٌٝ اٌقٛس اٌّغٙش٠خ ٌجٍٛساد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛر ِٓ ّذح ٚعجبد ِٚقبدس ٚاٌزٟ 

ؽممذ ِؾب١ٌٍٙب دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ، ٌٛؽٌ ٚعٛد ّلالخ ث١ٓ ِْذلاد الأؾلاي ٚاٌؾىً اٌجٍٛسٞ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ 

 .رشٞ ١٘ذساد، فمذ ؽممذ اٌجٍٛساد راد الأىٛاي الأوجش ِْذلًا أوجش ٌلأؾلاي ٚأٍّٝ دسعخ ٌجب٘بء ِؾٌٍٛٙب

 

ِْذي أؾلاي اٌّؾبفٌ اٌغ١لار١ٕ١خ اٌّؾنشح ٌٕفظ ِغبي اٌجْذ اٌغغ١ّٟ ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ : ( 88اٌؾىً)

 .١٘ذساد اٌّؤخٛرح ِٓ اٌّقبدس اٌّخزٍفخ

ًٍ ِٓ اٌجْذ اٌغغ١ّٟ ٚاٌؾىً  ٠ّىٓ الاعزٕزبط ِّب عجك أْ ِْذي أؾلاي الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ٠زٍْك ثى

اٌجٍٛسٞ ٌٍّبدح اٌذٚائ١خ ٚاٌزٞ ٠ّىٓ أْ ٠زغ١ش ِٓ ِقذسٍ ٢خش، ٌزا لاثذّ ِٓ دساعخ ِْذلاد أؾلاي الأِٛوغغ١ٍٓ 

 .رشٞ ١٘ذساد ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ ِٚمبسٔخ رٌه ِِ ِب روش عبثمبً

أٍٙشد دساعخً ِـْذي أؾلاي الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبد اٌجٍٛسح ٌىً اٌّٛاد الأ١ٌٚخ اٌّذسٚعخ ّٕذ دسعبد 

ُِ ِٚمبسٔخ رٌه ثب١ٌْٕبد الأف١ٍخ، أْ أٍّٝ ِْذي لأؾلاي (0.25-0.5)ثب٘بء ِخزٍفخ ٌٕفظ ِغبي اٌجْذ اٌغغ١ّٟ

، ٚأدٔٝ ِْذي أؾلاي وبْ (pH=11)اٌّبدح الأ١ٌٚخ وبْ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ 

أؽبسد اٌذساعخ . (F2<50)، ٚوبْ ّبًِ اٌزؾبثٗ ث١ّٕٙب (pH=2)ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ 

أٍّٝ ِٓ ِْذي أؾلاي اٌّبدح  (pH=7)أ٠نب إٌٝ أْ  ِْذي أؾلاي الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبد اٌجٍٛسح ّٕذ 

 ٍّٝ F2=43.28,F2=47.919 فمو فىبْ ّبًِ اٌزؾبثٗ ٌّٙب 1 ,2الأف١ٍخ فٟ ا١ٌْٕبد اٌّؤخٛرح ِٓ اٌّقذس٠ٓ

 F2=71.68 فمذ وبْ ِْذي أؾلاي ا١ٌْٕبد الأف١ٍخ 3ٌُٚ ٠زؾمك رٌه فٟ ا١ٌْٕبد اٌّؤخٛرح ِٓ اٌّقذس . اٌزشر١ت

اخزلاف ىش٠مخ اٌزق١ِٕ ٠فغش رٌه ثؤْ أْ ٠ّىٓ ٚ.  ( pH=7)ِؾبثٙبً ٌّْذي أؾلاي ا١ٌْٕبد ِْبدح اٌجٍٛسح ّٕذ 

.  ِْٚذي أؾلاٌٙب إٌبرغخِٓ ِقذس ٢خش رؤصش ٍّٝ اٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خ ٌٍّبدح
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 ِْذي أؾلاي اٌّؾبفٌ اٌّؾنشح ِٓ ١ّٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد الأف١ٍخ ٚ ا١ٌْٕبد ِْبدح :)  89 اٌؾىً)

 1ِٓ اٌّقذس سلُ  (11 ,9 ,7 ,4 ,2)اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء 

 

٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥٪لخٌٙ ح٥٪لنشس ٬٩ ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص حلأف٦ٺش ٳ ح٥ْٺٮخص ٩ْخدس :  (90 ح٥ؾ٤٢)

 ٬٩2 ح٥٪قذس س٨ٝ  (11 ,9 ,7 ,4 ,2)ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء 
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دسحعش ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥٪لخٌٙ ح٥٪لنشس ٬٩ ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص حلأف٦ٺش ٳ ح٥ْٺٮخص : (91 ح٥ؾ٤٢)

 ٬٩3 ح٥٪قذس س٨ٝ  (11 ,9 ,7 ,4 ,2)٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء 

 

دسحعش ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥٪لخٌٙ ح٥٪لنشس ٬٩ ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص حلأف٦ٺش ٳح٥ْٺٮخص : ( 92ح٥ؾ٤٢)

 F2=43.28 (1) ٬٩ ح٥٪قذس س٨ٝ 7=٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿش رخٱخء
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دسحعش ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥٪لخٌٙ ح٥٪لنشس ٬٩ ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص حلأف٦ٺش ٳح٥ْٺٮخص : ( 93ح٥ؾ٤٢)

 .F2=47.919 .(2) ٬٩ ح٥٪قذس س٨ٝ 7=٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿش رخٱخء

 

دسحعش ٩ْذ٣ ح٭للا٣ ح٥٪لخٌٙ ح٥٪لنشس ٬٩ ّٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص حلأف٦ٺش ٳح٥ْٺٮخص :  94)ح٥ؾ٤٢)

 .F2=71.68 ،(3) ٬٩ ح٥٪قذس س٨ٝ 7=٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿش رخٱخء

رَٙش إٌزبئظ فٟ الأؽىبي اٌغبثمخ رغ١شاً ثّْذي أؾلاي اٌّبدح الأ١ٌٚخ اٌزٞ ٠ّىٓ رفغ١شٖ اّزّبداً ٍّٝ اٌّشاعِ ثْذح 

ٚرذي اٌذساعبد ٍّٝ أْ ٚعٛد . ّٛاًِ ِٕٙب اٌزغ١شاد اٌؾى١ٍخ ٌٍجٍٛساد، ٚادِقبؿ اٌؾٛائت ٍّٝ عيؼ اٌجٍٛسح

ثْل اٌؾٛائت فٟ فزشح ّٔٛ اٌجٍٛساد فٟ اٌٛعو اٌّبئٟ ٠ّىٓ أْ ٠ضجو ّٔٛ الأِبوٓ الأوضش ٔؾبىبً ِٓ عيؼ اٌجٍٛسح 

ِّب ٠غٍْٙب ألً فْب١ٌخ فٟ فؾـ الأؾلاي لأْ ِغبؽزٙب اٌغيؾ١خ ألً ِٓ اٌجٍٛساد الأخشٜ
[6] .

 

رؾ١ش اٌذساعخ أ٠نبً إٌٝ أْ ىش٠مخ رؾن١ش الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ٚدسعخ ثب٘بء ١ٍّّخ اٌجٍٛسح ٟ٘ اٌزٟ 

 .رزؾىُ ثؾىً اٌجٍٛساد إٌبرغخ ِْٚذي الأؾلاي
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 . انطٍفٍت انًخبؼت فً ححهٍم انؼٍنبث انًأخىرة ين فحض الانحلالUVانخحمك ين طلاحٍت طشٌمت 8-4- 

Verification of UV spectrophotometric method using in analysis of the 

dissolution samples.      

 حسبة انخطٍت: 

 . رْجش اٌخي١خ ّٓ لذسح اٌيش٠مخ اٌزؾ١ٍ١ٍخ فٟ إّيبء ٔزبئظ ِزٕبعجخ خي١بً ِِ رشاو١ض ا١ٌْٕبد اٌّؾنشح

 ,0.4 ,0.3 ,0.2 ,0.1 ,0.05)ؽُنشد عزخ رشاو١ض ِخزٍفخ ِٓ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ا١ٌْبسٞ 

0.5)mg/ml  ً٘زٖ اٌّؾب١ٌ ِٓ ًٍ  ِشاد صُ ؽغجذ اٌم١ّخ اٌّزٛعيخ وّب 3، ٚل١غذ الاِزقبف١خ اٌنٛئ١خ ٌى

 .)  14اٌغذٚي )٠َٙش فٟ 

 الاِزقبف١خ اٌنٛئ١خ ٌّؾب١ًٌ اٌغٍغٍخ ا١ٌْبس٠خ: (14  اٌغذٚي)

انخشكٍض 

(mg/ml) 

الايخظبطٍت 

(1) 

الايخظبطٍت 

(2) 

الايخظبطٍت 

(3) 

يخىسط 

الايخظبطٍت 

(AVR) 

الانحشاف 

انًؼٍبسي 

(SD) 

الانحشاف 

انًؼٍبسي 

 (RSD)اننسبً

0.05 0.1444 0.1448 0.1446 0.1446 0.0002 0.138313 

0.1 0.2892 0.289 0.2895 0.289233 0.000252 0.08701 

0.2 0.5788 0.5783 0.5782 0.578433 0.000321 0.055573 

0.3 0.8679 0.8672 0.8667 0.867267 0.000603 0.069502 

0.4 1.1562 1.1567 1.157 1.156633 0.000404 0.034942 

0.5 1.442 1.445 1.44 1.442333 0.002517 0.174482 

 :ِضٍذ اٌْلالخ ث١ٓ الاِزقبف١خ ٚاٌزشو١ض ث١ب١ٔبً وّب ٠ٍٟ

 

 . اٌي١ف١خUVِٕؾٕٟ اٌغٍغٍخ ا١ٌْبس٠خ ٌؾغبة اٌخي١خ ثيش٠مخ : ( 95اٌؾىً)
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  y: ؽ١شy=2.8868x: وبٔذ ِْبدٌخ اٌّغزم١ُ (  95اٌؾىً)اعزٕبداً إٌٝ اٌخو اٌّغزم١ُ اٌزٞ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٗ فٟ 

 (.mg/ml) فزْجش ّٓ اٌزشو١ض xرْجش ّٓ الاِزقبف١خ اٌنٛئ١خ، أِب 

Rأِب اٌخي١خ ٚاٌزٟ ٠ْجش ّٕٗ ِٓ خلاي 
2

، ٌزا 0.999 ٟٚ٘ أوجش ِٓ اٌؾذ اٌّغّٛػ ثٗ 0.9998 فمذ ثٍغذ ل١ّزٙب 

 .٠ّىٓ اّزجبس ٘زٖ اٌيش٠مخ خي١خ

 حسبة انخكشاسٌت: 

 ٠ْجش ِقيٍؼ رىشاس٠خ اٌّْب٠شح ّٓ إِىب١ٔخ ريج١ك ٘زٖ اٌّْب٠شاد ٍّٝ ا١ٌْٕبد اٌّخزٍفخ ّٚٓ ِذٜ رىشاس٠خ 

إٌزبئظ اٌزٟ ٠زُ اٌؾقٛي ١ٍّٙب ٌذٜ ريج١ك ٘زٖ اٌّْب٠شح ٍّٝ ّذدٍ ِٓ ا١ٌْٕبد اٌّزغبٔغخ، ٠ٚزُ اٌزْج١ش ّٓ 

 .اٌزىشاس٠خ ثبلأؾشاف ا١ٌّْبسٞ ٚالأؾشاف ا١ٌّْبسٞ إٌغجٟ

 ِؾب١ًٌ ِبئ١خ ِٓ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ثٕفظ اٌزشو١ض ٚل١غذ الاِزقبف١خ اٌنٛئ١خ ٌىً 10ؽنشد 

 ِشاد صُ ؽُغجذ اٌم١ّخ اٌّزٛعيخ، ؽُغت اٌزشو١ض اٌٍّْٟ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد فٟ وً ِشح 3ِؾٍٛي 

 (.15 اٌغذٚي)ثز٠ْٛل ل١ُ الاِزقبف١خ فٟ ِْبدٌخ اٌّغزم١ُ اٌزٟ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٙب عبثمبً ٚعغٍذ إٌزبئظ فٟ 

 (0.2mg/ml)ؽغبثبد اٌزىشاس٠خ ٌّؾب١ًٌ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد :15)اٌغذٚي )

الايخظبطٍت  سلى انؼٍنت

(1) 

الايخظبطٍت 

(2) 

الايخظبطٍت 

(3) 

يخىسط 

 الايخظبطٍت

انخشكٍض انؼًهً 

(mg/ml) 

1 0.578 0.5783 0.5788 0.578367 0.200349 

2 0.5763 0.5766 0.5769 0.5766 0.199737 

3 0.5821 0.5827 0.5828 0.582533 0.201792 

4 0.5702 0.5709 0.5706 0.570567 0.197647 

5 0.5762 0.5766 0.5767 0.5765 0.199702 

6 0.5687 0.5694 0.5694 0.569167 0.197162 

7 0.5876 0.5886 0.5889 0.588367 0.203813 

8 0.5487 0.548 0.5492 0.548633 0.190049 

9 0.5776 0.5781 0.5784 0.578033 0.200233 

10 0.5687 0.568 0.5673 0.568 0.196758 

    AVR 0.198724 

    SD 0.003726 

    RSD 1.874844 

 ٌزا ٠ّىٓ اّزجبس 2)اٌؾذ اٌّغّٛػ ثٗ ) ألً ِٓ ٠RSD=1.87زنؼ ِٓ اٌغذٚي أْ الأؾشاف ا١ٌّْبسٞ إٌغجٟ 

 .٘زٖ اٌيش٠مخ راد رىشاس٠خ ع١ذح
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 (.0.2mg/ml)اٌزىشاس٠خ ٌّؾب١ًٌ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد : (  96اٌؾىً)

  حسبببث انظحتAccuracy: 

 ٠ْجش ِقيٍؼ اٌقؾخ ّٓ اٌزمبسة ِب ث١ٓ اٌم١ُ اٌؾم١م١خ ٚاٌم١ُ اٌزٟ ٠زُ اٌؾقٛي ١ٍّٙب ِٓ خلاي إعشاء ٘زٖ 

 .اٌّْب٠ش ٍّٝ ّذد ِٓ ا١ٌْٕبد اٌّخزٍفخ

، mg/ml(0.35,0.45 ,0.25 ,0.15 ,0.08)ؽنش خّغخ ّؾش ِؾٍٛي ِٓ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ثزشاو١ض 

 ِشاد صُ ؽغجذ اٌم١ّخ اٌّزٛعيخ، ٚؽغت اٌزشو١ض اٌٍّْٟ، ٚعغٍذ 3ٚل١غذ الاِزقبف١خ اٌنٛئ١خ ٌىً ِؾٍٛي 

 .16إٌزبئظ فٟ اٌغذٚي 

 

 . اٌي١ف١خUVؽغبة اٌقؾخ ٌيش٠مخ : (97اٌؾىً )
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  اٌي١ف١خUVؽغبثبد اٌقؾخ ٌيش٠مخ : ( 16اٌغذٚي)

انخشكٍض 

اننظشي 

(mg/ml) 

يخىسط 

 الايخظبطٍت

انخشكٍض 

انؼًهً 

(mg/ml) 

اننسبت انًئىٌت 

نلاسخشداد 

Recovery% 

انًخىسط 

 انحسببً

Average 

الانحشاف 

 انًؼٍبسي

SD 

 

الانحشاف 

انًؼٍبسي 

 اننسبً

RSD 

0.08 0.23113 0.080064 100.0805 99.59557 0.558443 0.56071 

0.08 0.2303 0.079777 99.72114    

0.08 0.2286 0.079188 98.98504    

0.15 0.4333 0.150097 100.0647 101.0654 0.903115 0.893595 

0.15 0.4387 0.151968 101.3117    

0.15 0.4409 0.15273 101.8198    

0.25 0.7218 0.250035 100.0139 100 0.145984 0.145984 

0.25 0.7227 0.250346 100.1386    

0.25 0.7206 0.249619 99.84758    

0.35 1.0185 0.352813 100.8037 100.2395 0.596059 0.594634 

0.35 1.0134 0.351046 100.2989    

0.35 1.0065 0.348656 99.61599    

0.45 1.3097 0.453686 100.8191 100.121 0.615365 0.61462 

0.45 1.2976 0.449494 99.88761    

0.45 1.2946 0.448455 99.65667    

   100.2043 AVR   

   0.719684 SD   

   0.718217 RSD   

-98) رمِ مّٓ اٌّغبي اٌّغّٛػ ثٗ 100.204وّب ٠زنؼ ِٓ اٌغذٚي فئْ ِزٛعو إٌغجخ اٌّئ٠ٛخ ٌلاعزشداد 

 ٚ٘ٛ اٌؾذ اٌّغّٛػ، ٌزا رْزجش اٌيش٠مخ ِؾممخ 2ٚالأؾشاف ا١ٌّْبسٞ إٌغجٟ ٌىً رشو١ض أفغش ِٓ  (102

 .ٌٍقؾخ

 حسبة حسبسٍت انطشٌمت : 

٠ْٚجش ّٕٙب ثؾذ اٌىؾف ٚؽذ اٌّْب٠شح اٌىّٟ، ٠ْٚشف ؽذ اٌىؾف ٍّٝ أٔٗ ألً و١ّخ ِٓ اٌّبدح اٌّْب٠شح ٠ّىٓ 

وؾفٙب ٚلا ٠ّىٓ ثبٌنشٚسح رؾذ٠ذ٘ب و١ّبً، ٠ْٚشف ؽذ اٌّْب٠شح اٌىّٟ ٍّٝ أٔٗ ألً و١ّخ ِٓ اٌّبدح اٌّْب٠شح ٠ّىٓ 

 .وؾفٙب ثقؾخ ٚدلخ ِٕبعجز١ٓ
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 ,0.04 ,0.03 ,0.02 ,0.01)ِؾٍٛي ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ا١ٌْبسٞ ثزشاو١ض ِخزٍفخ 20 ؽنش 

0.06)mg/ml ِشاد، صُ ؽغجذ اٌم١ّخ اٌّزٛعيخ وّب فٟ  3 ، ٚل١غذ الاِزقبف١خ اٌنٛئ١خ ٌىً ِؾٍٛي

  17) اٌغذٚي)

  اٌي١ف١خUVؽغبثبد ؽذ اٌىؾف ٚؽذ اٌزؾذ٠ذ اٌىّٟ ٌيش٠مخ : (17اٌغذٚي )

انخشكٍض اننظشي 

(mg/ml) 

يخىسط 

الايخظبطٍت 

yi 

الايخظبطٍت 

اننظشٌت 

yci 

(yi-yci) (yi-yci)
2

 

0.01 0.0244 0.028868 0.004468 1.99656x10
-05

 

0.01 0.0325 0.028868 -0.00363 1.31893x10
-05

 

0.01 0.0283 0.028868 0.000568 3.22954x10
-07

 

0.01 0.0227 0.028868 0.006168 3.80478x10
-05

 

0.02 0.0554 0.057737 0.002337 5.45961x10
-06

 

0.02 0.0634 0.057737 -0.00566 3.20743x10
-05

 

0.02 0.0528 0.057737 0.004937 2.43698x10
-05

 

0.02 0.0498 0.057737 0.007937 6.29893x10
-05

 

0.03 0.0887 0.086605 -0.0021 4.38957x10
-06

 

0.03 0.0912 0.086605 -0.0046 2.11152x10
-05

 

0.03 0.0773 0.086605 0.009305 8.65806x10
-05

 

0.03 0.0821 0.086605 0.004505 2.02939x10
-05

 

0.04 0.0992 0.115473 0.016273 0.000264816 

0.04 0.1122 0.115473 0.003273 1.07136x10
-05

 

0.04 0.0967 0.115473 0.018773 0.000352432 

0.04 0.1076 0.115473 0.007873 6.19866x10
-05

 

0.06 0.1645 0.17321 0.00871 7.58596x10
-05

 

0.06 0.1787 0.17321 -0.00549 3.0143x10
-05

 

0.06 0.1726 0.17321 0.00061 3.71783x10
-07

 

0.06 0.1743 0.17321 -0.00109 1.18867x10
-06

 

   Sum 0.001126308 
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  اٌي١ف١خUVؽغبة ؽذ اٌىؾف ٚؽذ اٌزؾذ٠ذ اٌىّٟ ٌيش٠مخ : ( 98اٌؾىً)

 

ًٍ ِٓ ؽذ اٌىؾف   : ِٓ خلاي اٌمٛا١ٔٓ اٌزب١ٌخLOQ، ٚؽذ اٌزؾذ٠ذ اٌىّٟ LODرؾذد ل١ّخ و

SR2 =
 (𝑦𝑖−𝑦𝑐𝑖 )2n

i=1

n−2
  

SR =  𝑆𝑅2  

𝐿𝑂𝐷 =
3.3xSR

b
  

LOQ =
10xSR

b
  

 .ل١ّخ الاِزقبف١خ إٌَش٠خ: yciل١ّخ الاِزقبف١خ ا١ٌٍّْخ، : yiؽ١ش أْ 

            N : ،ّذد ا١ٌْٕبدb :ُ١ًِ اٌخو اٌّغزم١. 

 : ٠ىْٛ(17اٌغذٚي )ٚثزيج١ك اٌمٛا١ٔٓ اٌغبثمخ اعزٕبداً إٌٝ اٌم١ُ اٌزٟ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٙب ِٓ 

SR
2
=6.257x10

-05
 ،SR=0.00791،LOD=0.009mg/ml  

LOQ=0.0276mg/ml 

 

 

 

 

0

0.5

1

1.5

0 0.01 0.02 0.03 0.04 0.05 0.06 0.07

A
b

so
rb

an
ce

Concentration (mg/ml)

R2=0.99129
y=2.8614x



116 

 

( HPLC)يمبٌست الأيىكسسهٍن حشي هٍذساث ببسخخذاو جهبص انكشويبحىغشافٍب انسبئهت ػبنٍت الأداء 9-4- 

 .وانخحمك ين طلاحٍت انطشٌمت انخحهٍهٍت

Assay of  amoxicillin trihydrate using High Performance Liquid 

Chromatography (HPLC) and validation of the analytical method. 

ٍّٝ  (20:20:60)ثبٌٕغت  (الأع١زٛٔزش٠ً: ا١ٌّزبٔٛي: اٌٛلبء اٌفٛعفبرٟ)رُ رؾن١ش اٌيٛس اٌّزؾشن ثبعزّْبي 

، ٌزا رُ اّزّبد ٘زا (99اٌؾىً ) دل١مخ وّب ٠َٙش 4.062اٌزغٍغً، فَٙشد اٌمّخ ثؾىً ؽبد ّٕذ صِٓ اؽزجبط 

 .اٌيٛس اٌّزؾشن

 

 HPLCوشِٚبرٛغشاَ رؾذ٠ذ لّخ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ثبعزخذاَ:  (99اٌؾىً )

 ٌٍزؤوذ ِٓ ٔمبٚح رٍه HPLCرّذ ِمب٠غخ ١ّٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد الأف١ٍخ ِْٚبدح اٌجٍٛسح ثبعزخذاَ 

 ( 18عذٚي)ا١ٌْٕبد ِْبدح اٌجٍٛسح ِٚمبسٔزٙب ثب١ٌْٕبد الأف١ٍخ 

 HPLCٔزبئظ ِْب٠شح ١ّٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ثبعزخذاَ : 18) اٌغذٚي )

سلى 
 انًصذس

يزىعظ انًغبحخ رحذ  انؼُُبد انًأخىرح

 (105x)انًُحٍُ

 انزشكُض انؼًهٍ

(mg/ml) 
دسخخ ثبهبء   %وَخئانُغجخ انى

انًحهىل 

(2mg/ml) 

 

 

 

No.1 

 4.29 96.74719 0.096747 48.59429 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش

pH=2* 48.2855 0.096127 96.12692 4.22 

pH=4* 48.67766 0.096915 96.91466 4.31 

pH=7* 49.29595 0.098157 98.15667 4.58 

pH=9* 49.66474 0.098897 98.89748 4.75 

pH=11* 49.9973 0.099566 99.56552 5.07 

 4.43 97.53743 0.097537 48.98768 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 
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No.2 

pH=2** 48.59114 0.096741 96.74087 4.28 

pH=4** 48.81502 0.097191 97.1906 4.38 

pH=7** 49.60777 0.098783 98.78303 4.68 

pH=9** 49.5967 0.098761 98.7608 4.86 

pH=11** 50.08558 0.099743 99.74285 5.18 

 

 

 

No.3 

 4.83 99.24081 0.099241 49.83566 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش

pH=2*** 48.67676 0.096913 96.91285 4.32 

pH=4*** 48.82455 0.09721 97.20973 4.43 

pH=7*** 49.68701 0.098942 98.94221 4.87 

pH=9*** 49.95635 0.099483 99.48325 4.98 

pH=11*** 50.11798 0.099808 99.80794 5.23 

No.4 4.38 96.99369 0.096994 48.717 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 

No.5 4.51 97.95235 0.097952 49.19424 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 

No.6 4.68 98.78098 0.098781 49.60674 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 

No.7 4.57 98.11842 0.098118 49.27691 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 

No.8 4.37 96.78248 0.096782 48.61185 ح٥ْٺٮخص حلأف٦ٺش 
  ِْٚبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ١ّ1ٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛرح ِٓ اٌّقذس سلُ *

  ِْٚبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ١ّ2ٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛرح ِٓ اٌّقذس سلُ **

  ِْٚبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ١ّ3ٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؤخٛرح ِٓ اٌّقذس سلُ ***

 

أٍٙشد إٌزبئظ ص٠بدحً فٟ ٔمبٚح اٌّبدح الأ١ٌٚخ ّٕذ إّبدح ثٍٛسرٙب فٟ ٚعو لٍٛٞ رٞ دسعخ ثب٘بء ِشرفْخ، ٚٔمبٚح 

 فؾخ إٌزبئظ HPLCرؤوذ دساعخ إٌمبٚح فٟ عٙبص . ألً ّٕذ إّبدح ثٍٛسرٙب فٟ ٚعو رٞ دسعخ ثب٘بء ِٕخفنخ

اٌزٟ رُ اٌزٛفً إ١ٌٙب عبثمبً ِب ث١ٓ أثْبد اٌجٍٛساد ٚص٠بدح ِْذي الأؾلاي ٌٍّٛاد اٌّْبد ثٍٛسرٙب فٟ دسعبد ثب٘بء 

 (. 100اٌؾىً)ثٕمبٚح اٌّبدح الأ١ٌٚخ  (mg/ml 2)ِضٍذ اٌْلالخ اٌزٟ رشثو دسعخ ثب٘بء اٌّؾٍٛي . ِخزٍفخ
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 .ثب٘بء ِؾٍٛي الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِِ إٌمبٚحاٌْلالخ اٌخي١خ اٌزٟ رشثو دسعخ : ( 100اٌؾىً)

-99.81)أٍٙشد إٌزبئظ ٚعٛد اخزلاف فٟ ٔمبٚح ١ّٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد مّٓ ِغبي ٠زشاٚػ ث١ٓ 

ٚاٌزٞ ٠مِ مّٓ اٌؾذٚد اٌذعزٛس٠خ ٌٕمبٚح الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ٚفمبً ٌذعزٛس الأد٠ٚخ % (96.13

 :، ٚؽذد اٌذعزٛس اٌؾٛائت اٌّؾزًّ ٚعٛد٘ب%(95-102) اٌزٞ ؽذد اٌّغبي اٌّمجٛي ث١ٓ  2007اٌجش٠يبٟٔ

A (6-aminopenicillanic acid), B (L-amoxicillin), C (amoxicillin diketopiperazines), D 

(penicilloic acids of amoxicillin), E (penilloic acids of amoxicillin), F (3-(4-

hydroxyphenyl) pyrazin-2-ol), G (4-hydroxyphenyl)glycylamoxicillin and H (α-

hydroxyphenylglycine). 

 0.9ٌٛؽٌ ٚعٛد ّلالخً ىشد٠خً ث١ٓ دسعخ ثب٘بء اٌّؾٍٛي ٚٔمبء اٌّبدح الأ١ٌٚخ، ٚوبْ ِْبًِ الاسرجبه أوجش ِٓ 

(R
2
، ِّب ٠ؤوذ أ١ّ٘خ ٍشٚف اٌجٍٛسح فٟ إِىب١ٔخ ٚعٛد اٌؾٛائت فٟ اٌّبدح الأ١ٌٚخ إٌبرغخ ٚ٘زا ِب ٠ؤصش (0.93=

 .ٍّٝ خٛاؿ اٌّبدح اٌقٍجخ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد

 رضداد أؾلا١ٌزٙب ثبٌّبء وٍّب صادد دسعخ اٌجب٘بء، ٌٚٙزا -hydroxyphenylglycineأوذد اٌذساعخ أْ اٌؾبئجخ 

فئْ ص٠بدح دسعخ ثب٘بء اٌٛعو اٌزٞ ٠زُ ف١ٗ رق١ِٕ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ٠ؤدٞ ٌٛعٛد و١ّخ أوجش ِٓ ٘زٖ 

اٌؾبئجخ فٟ ؽبٌخ ِزؾشدح ِّب ٠مًٍ اٌى١ّخ اٌّزشعجخ ِٕٙب ِِ ثٍٛساد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد
[88]

، ٠ّٚىٓ أْ 

٠فغش رٌه أ٠نبً ثزؾىً ؽبسدح اٌىشثٛوغ١لاد فٟ عض٠ئخ الأِٛوغغ١ٍٓ فٟ اٌٛعو اٌمٍٛٞ ٚرؾىً ٘زٖ اٌؾٛاسد 

اٌغبٌجخ ٠ؤدٞ ٌَشٚف ثٍٛسح أفنً ٚٔمبٚح أوضش ٌٍجٍٛساد ٚرؾغٓ ١ّٛٔخ ثٍٛساد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد 

 لأْ اٌجٍٛسح رشو١جٙب pH 11إٌبرغخ، ٚرؾىً اٌٍّؼ اٌقٛد٠ِٟٛ ٠فغش أؾلاي اٌجٍٛساد اٌّْبد رؾن١ش٘ب ّٕذ 

 .ؽبسدٞ ٚأؾلاٌٙب أفنً ثىض١ش
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ٍّٝ اٌز١١ّض ث١ٓ عض٠ئبد - فٟ ثْل الأؽ١بْ–٠ّٚىٓ رفغ١ش رٌه ثْذَ لذسح الأٚعٗ اٌجٍٛس٠خ ٌٍّبدح الأ١ٌٚخ 

اٌّن١ف ٚعض٠ئبد اٌؾٛائت ِؤد٠بً رٌه إٌٝ رغٍغً ِزْبلت ِٓ ارؾبد عض٠ئبد اٌؾٛائت ِِ ثٍٛساد اٌّبدح الأ١ٌٚخ 

ٚ٘زا ِب ٠غ١ش اٌخٛاؿ اٌف١ض٠بئ١خ ٚاٌى١ّ١بئ١خ ٌٍجٍٛساد إٌبرغخ
[4]

 . 

 

  انًخبؼت فً يمبٌست انؼٍنبثHPLCانخحمك ين طلاحٍت طشٌمت 

 حسبببث انخطٍت: 

 ,0.08 ,0.04 ,0.15 ,0.13 ,0.1)ؽُنشد عزخ رشاو١ض ِخزٍفخ ِٓ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ا١ٌْبسٞ  

0.09)mg/ml  ِشاد صُ ؽغجذ اٌم١ّخ اٌّزٛعيخ ٌٍّغبؽخ رؾذ 3، ٚؽمٓ وً رشو١ض ِٓ اٌزشاو١ض اٌّؾنشح 

 (. 19اٌغذٚي)اٌغيؼ وّب ٠َٙش فٟ 

 HPLCؽغبثبد اٌخي١خ ٌيش٠مخ : ( 19اٌغذٚي)

انزشكُض 
(mg/ml) 

انًغبحخ رحذ 
 x(1)انغغح 

10
5

 

انًغبحخ رحذ 
 x(2)انغغح 

10
5

 

انًغبحخ رحذ 
 x(3)انغغح 

10
5

 

يزىعظ 
انًغبحخ رحذ 

انغغح 
x10

5
 

الاَحشاف 
 SDانًؼُبسٌ 

الاَحشاف 
  انُغجٍانًؼُبسٌ

RSD 

0.04 19.9239 19.9253 19.92232 19.92384 0.001491 0.007483 

0.08 39.8366 39.8465 39.8267 39.8366 0.0099 0.024852 

0.09 44.8148 44.8047 44.8248 44.81477 0.01005 0.022426 

0.1 49.973 49.9832 49.9633 49.97317 0.009951 0.019913 

0.13 64.72763 64.73763 64.74732 64.73753 0.009845 0.015208 

0.15 74.68405 74.68532 74.68367 74.68435 0.000864 0.001157 

 :ِضٍذ اٌْلالخ ث١ٓ اٌّغبؽخ رؾذ اٌغيؼ ٚاٌزشو١ض ث١ب١ٔبً وّب ٠ٍٟ

 

 .HPLCِٕؾٕٟ اٌغٍغٍخ ا١ٌْبس٠خ ٌيش٠مخ : ( 101اٌؾىً)

 : وبٔذ ِْبدٌخ اٌّغزم١ُ ( 101اٌؾىً)اعزٕبداً إٌٝ اٌخو اٌّغزم١ُ اٌزٞ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٗ فٟ 
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(0.0344 y=497.9043X+) أِب اٌخي١خ ٚاٌزٟ ٠ْجش ّٕٙب ِٓ خلاي ،R
2

ٟٚ٘   0.99998 فمذ ثٍغذ ل١ّزٙب 

 .، ٌزا ٠ّىٓ اّزجبس ٘زٖ اٌيش٠مخ خي١خ0.999أوجش ِٓ اٌؾذ اٌّغّٛػ ثٗ 

 

 

 حسبة انخكشاسٌت : 

، ٚأ١ّذ ؽمٓ وً ِؾٍٛي (0.1mg/ml) ِؾب١ًٌ ِبئ١خ ِٓ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ثٕفظ اٌزشو١ض 10ؽُنشد 

 ِشاد صُ ؽُغجذ اٌم١ّخ اٌّزٛعيخ، ؽُغت اٌزشو١ض اٌٍّْٟ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد فٟ وً ِشح ثز٠ْٛل 3

 (.20اٌغذٚي )اٌّغبؽخ رؾذ إٌّؾٕٟ فٟ ِْبدٌخ اٌّغزم١ُ اٌزٟ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٙب عبثمبً ٚعغٍذ إٌزبئظ فٟ 

 

 (0.1mg/ml)اٌزىشاس٠خ ٌّؾب١ًٌ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد : ( 102اٌؾىً)

 (0.1mg/ml)ؽغبثبد اٌزىشاس٠خ ٌّؾب١ًٌ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد : ( 20اٌغذٚي)

انًسبحت ححج  سلى انؼٍنت

( 1)انسطح 

*(10
5

) 

انًسبحت ححج 

( 2)انسطح 

*(10
5

) 

انًسبحت ححج 

( 3)انسطح 

*(10
5

) 

يخىسط انًسبحت 

ححج 

10)*انسطح
5

) 

انخشكٍض انؼًهً 

(mg/ml) 

1 49.56777 49.47658 49.45568 49.50001 0.098567 

2 50.18754 50.25578 50.24543 50.22958 0.100032 

3 50.45678 50.36657 50.5654 50.46292 0.100501 

4 49.54367 49.4765 49.23453 49.41823 0.098402 

5 49.76543 49.68876 49.21787 49.55735 0.098682 

6 49.5435 49.44678 49.35678 49.44902 0.098464 

7 49.66749 49.54337 49.2135 49.47479 0.098516 

8 49.65467 49.2345 49.43235 49.44051 0.098447 

9 50.66546 50.98765 50.8765 50.8432 0.101265 

10 49.44387 49.54379 49.6566 49.54809 0.098663 
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    AVR 0.099154 

    SD 0.001043 

    RSD 1.052248 

ٌزا  (2اٌؾذ اٌّغّٛػ ثٗ ٚ٘ٛ) ألً ِٓ ٠RSD=1.052248زنؼ ِٓ اٌغذٚي أْ الأؾشاف ا١ٌّْبسٞ إٌغجٟ 

 .٠ّىٓ اّزجبس ٘زٖ اٌيش٠مخ راد رىشاس٠خ ع١ذح

 حسبة انظحت : 

 ,0.07 ,0.11 ,0.14 ,0.05)ؽُنش خّغخ ّؾش ِؾٍٛي ِٓ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ثزشاو١ض 

0.06)mg/ml ِشاد صُ ؽغجذ اٌم١ّخ اٌّزٛعيخ، ٚؽغت اٌزشو١ض اٌٍّْٟ، ٚعغٍذ إٌزبئظ 3، ٚؽمٓ وً ِؾٍٛي 

 (.21اٌغذٚي )فٟ 

 ؽغبثبد فؾخ اٌيش٠مخ: 21)اٌغذٚي )

انزشكُض 
(mg/ml) 

يزىعظ 
يغبحخ رحذ ال

10*انغغح
5

 

انزشكُض 
انؼًهٍ 

(mg/ml) 

انُغجخ 
انًئىَخ 
 %نلاعزشداد 

AVR 
انًزىعظ 
 انحغبثٍ

SD 
الاَحشاف 
 انًؼُبسٌ

RSD الاَحشاف
 انُغجٍ انًؼُبسٌ

0.05 24.92961 0.05 99.99998 99.99578 0.003964 0.003964 

0.05 24.92765 0.049996 99.99211    

0.05 24.92843 0.049998 99.99524    

0.06 29.83578 0.059854 99.75605 99.93853 0.160844 0.160942 

0.06 29.9086 0.06 99.99981    

0.06 29.9265 0.060036 100.0597    

0.07 34.8875 0.07 99.99942 99.96279 0.034756 0.034769 

0.07 34.8634 0.069951 99.93028    

0.07 34.8733 0.069971 99.95868    

0.11 54.80397 0.11 100.0002 100.1601 0.180525 0.180236 

0.11 54.99876 0.110391 100.3558    

0.11 54.87187 0.110137 100.1242    

0.14 69.74123 0.14 100.0003 99.99152 0.064293 0.064299 

0.14 69.68752 0.139893 99.92328    

0.14 69.77652 0.140071 100.051    

   100.0097 AVR   

   0.125021 SD   

   0.125009 RSD   

-98) رمِ مّٓ اٌّغبي اٌّغّٛػ ثٗ 100.0097 وّب ٠زنؼ ِٓ اٌغذٚي فئْ ِزٛعو إٌغجخ اٌّئ٠ٛخ ٌلاعزشداد 

 ٚ٘ٛ اٌؾذ اٌّغّٛػ، ٌزا رْزجش اٌيش٠مخ ِؾممخ 2ٚالأؾشاف ا١ٌّْبسٞ إٌغجٟ ٌىً رشو١ض أفغش ِٓ  (102

 .ٌٍقؾخ
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 HPLCؽغبة اٌقؾخ ٌيش٠مخ : (103اٌؾىً )

 حسبة حسبسٍت انطشٌمت : 

( 0.025 ,0.015 ,0.01 ,0.005)ِؾٍٛي ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ا١ٌْبسٞ ثزشاو١ض ِخزٍفخ 16 ؽُنش 

mg/ml (22اٌغذٚي )ِشاد، صُ ؽغجذ اٌم١ّخ اٌّزٛعيخ وّب فٟ 3  ، ٚؽمٓ وً ِؾٍٛي  ِؾب4ً١ٌ وً رشو١ض 

 HPLCؽغبثبد ؽذ اٌىؾف ٚؽذ اٌزؾذ٠ذ اٌىّٟ ٌيش٠مخ : (22اٌغذٚي )

انزشكُض انُظشٌ 
(mg/ml) 

يزىعظ انًغبحخ 
رحذ انغغح  

(x10
5

) 

انًغبحخ انُظشَخ 
نزحذ انغغح 

(x10
5

 )

(yi-yci) (yi-yci)
2
 

0.005 2.53654 2.523922 0.012618 0.000159 

0.005 2.54566 2.523922 0.021738 0.000473 

0.005 2.56765 2.523922 0.043728 0.001912 

0.005 2.53654 2.523922 0.012618 0.000159 

0.01 5.11654 5.013443 0.103097 0.010629 

0.01 5.04543 5.013443 0.031987 0.001023 

0.01 5.06654 5.013443 0.053097 0.002819 

0.01 5.15245 5.013443 0.139007 0.019323 

0.015 7.55655 7.502965 0.053586 0.002871 

0.015 7.59765 7.502965 0.094686 0.008965 

0.015 7.689 7.502965 0.186036 0.034609 

0.015 7.58654 7.502965 0.083576 0.006985 

0.025 12.5165 12.48201 0.034493 0.00119 

0.025 12.53787 12.48201 0.055862 0.003121 

0.025 12.52543 12.48201 0.043423 0.001886 

0.025 12.57766 12.48201 0.095652 0.009149 

   Sum 0.105274 

0

20

40

60

80

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14 0.16

ا
A

U
C

 (
x1

0
5 )

Concentration (mg/ml)

R2=0.99998
y=498.34266X+0.0065738



123 

 

 :٠ىْٛ (22 اٌغذٚي)ٚثزيج١ك اٌمٛا١ٔٓ اٌغبثمخ اعزٕبداً إٌٝ اٌم١ُ اٌزٟ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٙب ِٓ 

SR
2
=0.00751957 ،SR=0.08671546،LOD=5.73x10

-4
mg/ml  

LOQ=17.37x10
-4

mg/ml 

 

 HPLCؽغبثبد اٌؾغبع١خ ٌيش٠مخ :  (104اٌؾىً )

 .لٍبط طٍف الأشؼت ححج انحًشاء انىسطى نلأيىكسسهٍن حشي هٍذساث انًأخىر ين يظبدس يخخهفت10-4- 

رُ ل١بط ى١ف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌٛعيٝ ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِٚمبسٔخ ى١ف ا١ٌْٕبد الأف١ٍخ ِِ 

ى١ف ا١ٌْبسٞ، ِٚمبسٔخ ى١ف ا١ٌْٕبد ِْبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ ِِ ى١ف ا١ٌْٕخ الأف١ٍخ ثبعزخذاَ 

2cm ثْبًِ فقً Brukerعٙبص 
-1

. 

 

 * 1 ِِ ا١ٌْٕخ اٌّؤخٛرح ِٓ اٌّقذس*ِمبسٔخ ى١ف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء ١ٌٍْبسٞ: ( 105اٌؾىً)
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 .1ِمبسٔخ ى١ف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء ١ٌٍْٕبد ِْبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ ٌٍّقذس : ( 106اٌؾىً)

ٌُ رَٙش الأى١بف اٌّمبعخ ١ٌٍْٕبد اٌّؤخٛرح أٞ رغ١شٍ ٍِؾًٛ، ٚأثذد وً ا١ٌْٕبد ى١فبً ِّبصلًا ٌي١ف ١ّٕخ 

cmالأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ا١ٌْبسٞ ِِ ّقبثبد اِزقبؿ ّٕذ 
-1

ٚاٌزٟ رْجش ّٓ ا٘زضاص  (3550-3400 )

OH- stretching ،cmسٚاثو 
-1

Cm، (b-lactam C=O) ٚاٌزٟ رْجش ّٓ ا٘زضاص سٚاثو (1776)
-1

(1688 )

cm(1582)، (Amide C=O)ٚاٌزٟ رْجش ّٓ ا٘زضاص سٚاثو 
-1

COO)) ٚاٌزٟ رْجش ّٓ ا٘زضاص سٚاثو 
-

،(1519)cm
-1

 ٌْذَ ؽذٚس أٞ رغ١ش ٍّٝ اٌّغزٜٛ FT-IR ٚاٌزٟ رْجش ّٓ اٌؾٍمخ اٌْيش٠خ، ٠ٚؾ١ش ى١ف 

 .اٌغض٠ئٟ ٌٍّبدح

 

 . ٌلأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِٕغٛثبً إٌٝ إٌفٛر٠خFT-IRى١ف :  (  107اٌؾىً)

pH=2 

pH=7 

pH=11 
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 نخبئج ححهٍم انخفبضم انحشاسي نؼٍنبث الأيىكسسهٍن حشي هٍذساث يؼبدة انبهىسة11-4- 

Results of Differential Scanning Calorimetry analysis of recrystallized 

amoxicillin trihydrate                                                                                         

رَٙش ٔزبئظ رؾ١ًٍ اٌزفبمً اٌؾشاسٞ ١ٌْٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبدح اٌجٍٛسح ص٠بدح دسعخ ثذء الأقٙبس 

( ِٓ117.3
0
Cٌٝ125.8إ

0
C ) 16.5ِٓ )، ٚأخفبك ِغبي الأقٙبس

0
Cٌٝ7.3 إ 

0
C)  ص٠بدح دسعخ ثب٘بء ِِ

 إٌزبئظ اٌزٟ رُ اٌؾقٛي ١ٍّٙب ثّغٙش DSCٚرؤوذ ٔزبئظ . ٚعو إّبدح اٌجٍٛسح ٚص٠بدح ىٛي اٌجٍٛساد إٌبرغخ

اٌفٍٛسح اٌّبعؼ، ٚرؾ١ش إٌزبئظ إٌٝ ص٠بدح اٌضجبر١خ اٌؾشاس٠خ ٌٍجٍٛساد الأوضش ىٛلًا ِٓ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد 

ٚلٍخ اٌضجبر١خ اٌؾشاس٠خ ٌٍجٍٛساد الألقش، ٠ّٚىٓ رفغ١ش ٘زٖ اٌَب٘شح ثنْف اٌشٚاثو اٌغض٠ئ١خ فٟ اٌجٍٛساد الألً 

ىٛلًا ِٓ ١ّٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ٚؽبعزٙب ٌيبلخ ؽشاس٠خ أفغش ٌزؾي١ُ ٘زٖ اٌشٚاثو ٚ٘زا ِب ٠ؤدٞ 

رزٍْك دسعخ الأقٙبس ثؾىً ّبَ ثْذد اٌشٚاثو اٌغض٠ئ١خ فٟ . إٌٝ عشّخ رؾيّٙب ّٕذ دسعبد ؽشاسح أخفل

اٌجٍٛسح ٚثمٛح رٍه اٌشٚاثو ٚاٌزٟ رضداد فٟ اٌجٍٛساد الأوضش ىٛلًا ٚرٕخفل فٟ اٌجٍٛساد الألقش، ٚ٘زا ِب ٠ؤوذ 

أ١ّ٘خ ٚعٛد اٌؾٛائت فٟ اٌج١ٕخ اٌجٍٛس٠خ ٌٍّبدح اٌفْبٌخ ٚ لٛح اٌشٚاثو اٌغض٠ئ١خ ّٚذد٘ب فٟ اٌجٍٛسح اٌٛاؽذح، ؽ١ش 

 ح٥ظشطٺذ ح٥قلٺق ٦٥ـضٹجخص م٪٬ ح٥زٮٺش ح٥ز٦ٴسٹش ٩ئدٹخً ر٠٥ ٥لذٳع طٖٺش ٙٸ ؽ٤٢ ح٥ز٦ٴسس، ٚعذ أٔٙب رؤصشفٟ

.[96]ٳامْخٗ ٝٴٵ ح٥شٳحرو رٺ٬ ح٥ـضٹجخص م٪٬ ح٥ز٦ٴسس
 

 

 .1 ٦٥٪قذس2= ٥ْٺٮش حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿش رخٱخء٩DSCخيو : (108ح٥ؾ٤٢ )
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 .1 ٦٥٪قذس4= ٥ْٺٮش حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿش رخٱخء٩DSCخيو : ( 109ح٥ؾ٤٢)

 

 

 .٦٥1٪قذس7= ٥ْٺٮش حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿش رخٱخء٩DSCخيو :( 110ح٥ؾ٤٢)
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 .1 ٦٥٪قذس9= ٥ْٺٮش حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿش رخٱخء٩DSCخيو :(111ح٥ؾ٤٢  )

 

 

 .1 ٦٥٪قذس11= ٥ْٺٮش حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص ٩ْخدس ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿش رخٱخء٩DSCخيو :( 112ح٥ؾ٤٢)
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 .1 ٥ْٺٮش حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص حلأٳ٥ٺش ح٥٪ؤخٴرس ٬٩ ح٥٪قذس٩DSCخيو : ( 113ح٥ؾ٤٢)

 ٥ْٺٮخص حلأ٩ٴ١غغ٦ٺ٬ طشٷ ٱٺذسحص حلأف٦ٺش ٳ٩ْخد ح٥ز٦ٴسس ّٮذ دسؿخص رخٱخء ٩خظ٦ٚش DSC٭ظخثؾ : (23ح٥ـذٳ٣ ) 

 ٦٥1٪قذس

دسخخ ثذء  انؼُُبد انًأخىرح سلى انًصذس
الاَصهبس 

0
C 

دسخخ لًخ 
الاَصهبس 

0
C 

 يدبل الاَصهبس

0
C 

انحشاسح انلاصيخ 
 (J/g)نلاَصهبس

 

 

No.1 

pH= 2 117.3 133.8 16.5 -76.8 

pH= 4 116.1 131.4 15.3 -88.4 

pH= 7 122.3 136.2 13.9 -93.5 

pH= 9 122.3 134.6 12.3 -99.7 

pH= 11 125.8 133.1 7.3 -108.3 

 89.7- 13.9 136.2 122.3 انؼُُبد الأصهُخ
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ث الاسخنخبجب- 5

Conclusions  

  ًرُ اٌزؾشٞ ّٓ ثْل اٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خ ٌّبدح الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌزٟ رٍْت دٚساً ٘بِب

فٟ ِْذي أؾلاٌٙب، ٚٚعذ أْ ِْذي الأؾلاي ٠زٍْك ثىً ِٓ اٌجْذ اٌغغ١ّٟ ٚاٌؾىً اٌجٍٛسٞ ٌٍّبدح 

 .الأ١ٌٚخ

  ٠ضداد ِْذي أؾلاي الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ثزٕبلـ أثْبد اٌغغ١ّبد ٚفٛلًا إٌٝ ؽذ ١ِْٓ ٠زٕبلـ

 .ثْذٖ ِْذي الأؾلاي ثغجت ؽذٚس ٍب٘شح رىزً اٌّغبؽ١ك ٚاصد٠بد اٌمٜٛ اٌغيؾ١خ اٌزٟ رشثو ث١ٕٙب

  ٌٕفظ اٌّغبي ِٓ اٌجْذ اٌغغ١ّٟ اٌّؤخٛر ِبدح الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد الأ١ٌٚخ٠خزٍف ِْذي أؾلاي 

 . اٌزٟ رزؤصش ثيش٠مخ اٌزق١ِٕ اٌّزجْخ ٌٍّبدح الأ١ٌٚخِٓ ّذح ِقبدس رجْبً لأىٛاي ثٍٛسارٙب

 اخزلافبً مئ١لًا  اٌّؤخٛرح ِٓ اٌّقبدس اٌّخزٍفخ أثذد ِؾب١ًٌ ِبدح الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد الأ١ٌٚخ

 ٌُ رزُ ٘زٖ اٌّبدحثذسعبد ثب٘بء ِؾب١ٌٍٙب وبْ ٌٗ ِذٌٛلًا وج١شاً ٍّٝ اخزلاف اٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خ ي

  دساعزٗ عبثمبً
[4]

 .

  رُ إعشاء دساعبد إّبدح اٌجٍٛسح ٍّٝ ع١ِّ  اٌّٛاد الأ١ٌٚخ اٌّذسٚعخ ثذسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ ثٙذف

رؾغ١ٓ خٛاؿ رٍه اٌّبدح، ٌٚٛؽٌ أْ ١ّٕبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد 

 رؾٛٞ ٔغجخ ِٓ اٌغغ١ّبد اٌقغ١شح ٚأىٛاي ثٍٛس٠خ أوجش ِٕٙب فٟ ١ّٕبد (pH=11)ثب٘بء 

(pH=2)الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ِْبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء 
 [6,7]

 . 

  أٍٙشد إٌزبئظ أْ اصد٠بد دسعخ ثب٘بء ٚعو ١ٍّّخ اٌجٍٛسح أدٜ إٌٝ رؾغٓ اٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّبئ١خ ٌٍّبدح

الأ١ٌٚخ ِٓ ؽ١ش إٌمبٚح ِْٚذي الأؾلاي ٚاٌضجبر١خ اٌؾشاس٠خ الأِش اٌزٞ لذ ٠فغش ثض٠بدح أؾلاي اٌؾٛائت 

ثبسرفبُ دسعخ ثب٘بء ٚعو اٌجٍٛسح، ٚ٘زا ٠ذي ٍّٝ أ١ّ٘خ ىش٠مخ اٌزق١ِٕ فٟ اٌخٛاؿ اٌف١ض٠ٛو١ّ١بئ١خ 

ٌٍّبدح الأ١ٌٚخ إٌبرغخ 
[14]

 . 

  أٍٙشد إّبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعخ ثب٘بء(pH=9)  رؾغٕبً ٚامؾبً فٟ ِْذي أؾلاي اٌّٛاد الأ١ٌٚخ

 .اٌّؤخٛرح ِٓ ّذح ِقبدس دْٚ رؤص١ش عٍجٟ ٍّٝ الأغ١بث١خ

  أٍٙشد إٌزبئظ أْ اعزخذاَ رم١ٕخ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ وبْ ٔبعؾبً ثزؾذ٠ذ ثْل اٌخٛاؿ

ٚرْزجش ٘زٖ  (اٌؾىً اٌجٍٛسٞ، ٚاٌجْذ اٌغغ١ّٟ)اٌف١ض٠بئ١خ ٌّبدح الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد الأ١ٌٚخ 

ًٍ PATِف١ذح ٌزيج١ك اٌشلبثخ أصٕبء الإٔزبط اٌيش٠مخ   ٘زا اٌغ١بقفٟغ١ش ِغجٛق  ثؾى
[45,51] 

.   

  اعزخذاَ ِي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ وزم١ٕخ ؽذ٠ضخ، عش٠ْخ ٚغ١ش ِخشثخ ١ٌٍْٕبد فٟ اٌشلبثخ

ٍٟ فْبي ِيبثك ٌٍّٛاففبد اٌذعزٛس٠خ ِِ رٛف١ش اٌْذ٠ذ ِٓ  اٌذٚائ١خ ٠نّٓ اٌؾقٛي ٍّٝ ِٕزظٍ دٚائ

 . اٌىٍفخ اٌّبد٠خ اٌّجزٌٚخ ثبٌّمبثً ثبعزخذاَ اٌيشق اٌزم١ٍذ٠خ ٌٍؾقٛي ٍّٝ ٔفظ ٘زا إٌّزظ

  ّٓ ًّٕقش ٌىً ٠200زيٍت اٌم١بط ثّي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ رؤع١ظ ِىزجخ ى١ف١خ لارم 

 .ِزغ١ش ؽزٝ رؾًّ إٌْبفش اٌي١ف١خ وً اٌزغ١شاد اٌزٟ ٠ّىٓ أْ ريشأ ٍّٝ ا١ٌْٕخ اٌّمبعخ
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  لا ٠ّىٓ رفغ١ش ى١ف الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ َٔش٠بً ٚلاثذّ ِٓ الاعزْبٔخ ثجشٔبِظ ؽبعٛثٟ ِزيٛس

 .٠غبّذ ٍّٝ سثو اٌٍِّْٛبد اٌي١ف١خ ثبٌّزغ١شاد اٌّذسٚعخ ٚاٌؾقٛي ٍّٝ ٔزبئظ ِمجٌٛخ فٟ اٌّْب٠شح

  ٍٝرىّٓ فْٛثخ ريج١ك ِي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ ثنشٚسح رؾذ٠ذ ؽشٚه اٌّْب٠شح اٌّض

رغش٠ج١بً ٌٍؾقٛي ٍّٝ ٔزبئظ ِشم١خ، ٚمشٚسح عِّ ّذد وج١ش ِٓ ا١ٌْٕبد ٌزؤع١ظ ِىزجخ ى١ف١خ 

  NIRِشع١ْخ ثي١ف 
[38]

. 
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 انخىطٍبث6-

  Recommendation 

  مشٚسح اٌزضاَ اٌقٕبّخ اٌذٚائ١خ اٌّؾ١ٍخ ثبٌشلبثخ اٌزؾ١ٍ١ٍخ ٌٍّٛاد اٌذٚائ١خ أصٕبء الإٔزبطPAT 

Process Analytical Technologyٗٚرلافٟ الأخيبء اٌزٟ  ٌنّبْ عٛدح إٌّزظ اٌذٚائٟ ٚفْب١ٌز ،

 .لذ رؾذس أصٕبء الإٔزبط ثؾىً ِجبؽش ٚعش٠ِ

 دساعخ اٌخٛاؿ اٌف١ض٠بئ١خ ٌٍّٛاد الأ١ٌٚخ اٌّغزٍّخ لا رمً أ١ّ٘خً ّٓ دساعخ اٌخٛاؿ اٌى١ّ١بئ١خ. 

  ِشالجخ اٌجْذ اٌغغ١ّٟ ٌٍّٛاد الأ١ٌٚخ اٌّغزٍّخ ٌّب ٌٗ ِٓ رؤص١ش ثبٌغ ٍّٝ أغ١بث١خ رٍه اٌّٛاد مشٚسح

 .ٚأؾلا١ٌزٙب

 مشٚسح ِشالجخ  الأؽىبي اٌجٍٛس٠خ ٌٍّٛاد الأ١ٌٚخ اٌّغزٍّخ اٌزٟ رؤصش ٍّٝ الأؾلا١ٌخ ٚاٌضجبر١خ. 

  مشٚسح اٌزضاَ ِقْٕٟ اٌّٛاد الأ١ٌٚخ ثنجو دسعخ ثب٘بء اٌزق١ِٕ اٌزٟ رنّٓ اٌؾقٛي ٍّٝ اٌّبدح     

 .ِضٍٝ اٌّؾممخ لأٍّٝ ِْذي أؾلايالأ١ٌٚخ اي

  اعزىّبي ٘زٖ اٌجؾش ٚدساعخ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد فٟ اٌّنغٛىبد ثبٌّؾبسوخ ِِ ولافٛلأبد

 .اٌجٛربع١َٛ

 دساعخ ِذٜ رؤص١ش اخزلاف الأؽىبي اٌجٍٛس٠خ ٍّٝ لبث١ٍخ الأنغبه، ٚلغبٚح اٌّنغٛىبد إٌبرغخ. 

  اٌزؾشٞ ّٓ رؾىً ٍب٘شحCo-crystal ،َٛث١ٓ الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد ٚولافٛلأبد اٌجٛربع١ 

 .ٚدساعخ اٌَشٚف اٌزٟ ٠ّىٓ أْ رؤدٞ ٌزؾىً ٘زٖ اٌَب٘شح

  ،َٛدساعخ ِْذي أؾلاي ِنغٛىبد الأِٛوغغ١ٍٓ رشٞ ١٘ذساد اٌّؾبسن ِِ ولافٛلأبد اٌجٛربع١

 .Co-Crystalِٚمبسٔخ ِْذي أؾلاي ٘زٖ اٌّنغٛىبد ِِ اٌّنغٛىبد اٌزٟ ٠زُ ف١ٙب رؾىً ٍب٘شح 

  ٞاٌزؾشٞ ّٓ رؤص١ش اٌغٛاغبد اٌّغزخذِخ فٟ اٌّنغٛىبد ٍّٝ ِْذي أؾلاي الأِٛوغغ١ٍٓ رش

 .١٘ذساد

  إعشاء دساعبد صجبر١خ ٌٍّٛاد ِْبدح اٌجٍٛسح ّٕذ دسعبد ثب٘بء ِخزٍفخ ٚرؾذ٠ذ اٌؾىً اٌجٍٛسٞ الأوضش

 .صجبربً

  إعشاء دساعبد  صجبر١خ ٌٍّنغٛىبد اٌزٟ رزؾىً ف١ٙب ٍب٘شحCo-Crystal . 

  إعشاء دساعبد ؽ٠ٛ١خ رذُّ فىشح ٘زا اٌجؾش ٚرذسط ِذٜ رؤص١ش اٌْٛاًِ اٌّذسٚعخ ٍّٝ اٌزٛافش

.   اٌؾ١ٛٞ ٌٍّبدح اٌفْبٌخ

  ِٓ ٓإدخبي ِي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌمش٠جخ ٌٍقٕبّخ اٌذٚائ١خ اٌّؾ١ٍخ ٌّب ٌٙب ِٓ ريج١مبد ٚاعْخ ٠ّى

 .خلاٌٙب اٌؾقٛي ٍّٝ ِٕزظ دٚائٟ أوضش عٛدح ٚألً وٍفخ ِٓ اٌيشق اٌّخجش٠خ اٌزم١ٍذ٠خ

  ريج١ك رم١ٕخ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ ِجبؽشحً ٍّٝ ىٛي خو الإٔزبطOn-line  ٌىؾف اٌزذاخلاد 

 .ٚالأخيبء اٌزٟ لذ رؾذس خلاي ِشؽٍخ اٌزق١ِٕ ٚرغٕجٙب
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  ّٓ ً١ّٕخ ٌىً ِزغ١ش ّٕذ ريج١ك ِي١بف١خ الأؽْخ رؾذ 200مشٚسح رؤع١ظ ِىزجخ ى١ف١خ لا رم 

 .اٌؾّشاء اٌمش٠جخ

  ِٓ ّٚاؽذ ثّي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ، ٚلاثذ ٍْ لا ٠ّىٓ إعشاء ِْب٠شح دل١مخ ٌْذح ِزغ١شاد ثآ

 .إٔؾبء ِْب٠شح خبفخ ثىً ِزغ١ش ثّي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ ٌٍؾقٛي ٍّٝ ٔزبئظ دل١مخ

  ِٓ ّلارٛعذ لٛاّذ َٔش٠خ ٌزؾذ٠ذ ؽشٚه اٌّْب٠شح ثّي١بف١خ الأؽْخ رؾذ اٌؾّشاء اٌمش٠جخ، ٚلا ثذ

 .رؾذ٠ذ٘ب رغش٠ج١بً ٚاخز١بس أفنً اٌؾشٚه اٌزٟ رْيٟ أدق إٌزبئظ
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Evaluation of the effect of particle sizes on homogeneity and release for some 

antibiotic agents in solid dosage forms using Near-Infrared technique 

Abstract 

The purpose of this research was to investigate and improve some physicochemical 

and solid-state properties of amoxicillin trihydrate. Amoxicillin trihydrate as a raw 

material with various particle sizes and  crystal shapes were obtained from several 

suppliers. The particle size  and crystal shape have been determined using eight 

sieves and scanning fluorescence microscope as reference methods. 

Near Infrared Reflectance (NIR) Spectroscopy was used as an advanced technique 

for determining  particle size distribution and crystal shape differentiation of 

amoxicillin trihydrate powder. 

The drug was filled in hard gelatin capsules as a single dose of 250 mg. Drug 

dissolution was evaluated using dissolution tester (I). Samples were analyzed using 

U.V spectrophotometer at absorbance of about 272nm . 

The study has shown that amoxicillin trihydrate obtained from several suppliers 

differed in particle size distribution (from less than 45 μm to 1mm),  

The results have shown that the dissolution rates of amoxicillin trihydrate increased 

as the particle size decreased for particles of  sizes more than or equal to 63m and 

decreased as the particle size decreased for particles of sizes less than 63m. The 

results have also shown that the dissolution rate of amoxicillin trihydrate increased as 

the length of the raw material needle crystal increased from 2.2m to 8.5m. 

To improve the dissolution rates of amoxicillin trihydrate , it was recrystallized  from 

aqueous solutions at different pH values (pH= 2, 4, 7, 9 and 11). Amoxicillin 

trihydrate samples recrystallized from aqueous solutions with pH values (pH=7, 9, 

11) appear to have superior physicochemical properties to the original amoxicillin 

trihydrate samples in purity,  crystal length and dissolution rate. 

The results have also  shown that amoxicillin trihydrate samples recrystallized at pH 

value (pH=11) appear to have superior mechanical properties and very bad powder 

flowability compared to other samples.  

The results confirmed the importance role of amoxicillin trihydrate solution 

(2mg/ml) pH on the length of the crystals and it's solubility. 



 

The pH of crystallization medium had a significant effect on the physicochemical 

properties of amoxicillin trihydrate powder which contain dissolution rate, crystal 

length, melting point, purity, flowability of the powder and the pH value of the 

resulting raw material solutions. 

The crystallization technique can change the crystal habit form and particle size. The 

nature and extent of these changes depend on the crystallization conditions such as 

type of crystallization medium and the pH of crystallization. 

Crystallization of  amoxicillin trihydrate, like the other crystalline drugs, plays a 

critical role in controlling the crystal form, shape, size, and size distribution. 

Different solid forms of the same chemical compound can exhibit different physical 

and chemical properties including different solubility and dissolution profiles, which 

in turn affect the bioavailability and stability of the drug substance. 

The influence of particle size and crystal shape on near infrared (NIR) spectra has 

been used to develop effective alternative methods to traditional ones in order to 

determine these parameters. In this work, we used the chemometrical technique 

principal component analysis (PCA) which contains Cluster calibrations (CLU) to 

simultaneously predict several variables to the rapid construction of particle size 

distribution and crystal shape calibrations. 

Samples obtained from eight suppliers were passed through eight sieves of different 

sieve opening in order to separate several size fractions that were used to construct  

particle size distribution curves. The samples were recorded by NIR and their spectra 

were used with CLU to develop calibration models. 

Amoxicillin trihydrate samples obtained from three suppliers and recrystallized at 

five pH values were used to construct types of crystal length curves. The samples 

were recorded by NIR and their spectra were used with CLU to develop calibration 

models. 

 The correlation coefficients and Root Mean Square Error of Cross Validation  

(RMSECV) have been used to assess the goodness or fit of the results. 

Prediction of a validation set with particle sizes at different eight ranges (n=2304) in 

the calibration set yielded an root mean square error of cross validation (RMSEP) of 

1.414%.  



 

prediction of  a validation set with crystal  lengths crystallized at five different pH 

values (n=480) in the calibration set yielded a RMSEP of 0.0351%.  

Performance of the models  were  influenced by several physical  and chemical 

properties  which could be reduced by spectral pre-processing. 

The Standard Normal Variate (SNV) transformation with 1
st
 derivative were used to 

remove slope variations between spectra by mean centering each spectrum and 

normalizing the standard deviation of the absorbance to one.  

The calibration models studies provided statistically acceptable results based on 

RMSECV values. Therefore, the combined use of NIR spectroscopy and calibration 

models allow determining the particle size distributions and crystal length 

differentiations. 

Near-infrared (NIR) spectroscopy is one of the techniques found to be suitable for a 

variety of PAT (Process Analytical Technology)  applications, and is subject of many 

studies in the pharmaceutical and nutritional field. Major advantages of NIR 

spectroscopy are its non-destructive nature,  its immediate (real time) delivery of 

results and simple sample preparation. 
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