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Abstract 

The research demonstrates the development of spectrophotometric method for the determination of isoniazid 

(Antituberculosis drug) by formation of diazonium ion through drug reaction with nitrite in acid medium 

after that the produced ion coupled with Ethyl acetoacetate in basic medium to form azo dyes, which 

absorbance measured at 394 nm. Determining range is 2.5-15 ppm, the molar absorptivity is 12031.24 L. 

mol
1
.cm

-1
 and detection limit is 0.1071. The percent recovery is 101.1610 % and relative standard deviation 

RSD is 0.0870. This method showed a good selectivity when the effect of interferences studied also it has been 

applied successfully to the determination of isoniazid in pharmaceutical tablets. The results obtained are in 

agreement with certified values. 
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 الخلاصة

وذلد  بتكدوين ايدون الدديازونيوم مدن خدلال تفاعدل العقدار ( مركب دوائي مضاد للتددرن)تناول البحث تطوير طريقة طيفية لتقدير عقار الايزونيازايد 

ضيدث اهردر  ,فدي وسدا عاعددت لتكدوين الصدبزة الازوتيدة  Ethyl acetoacetateوازدواج الايدون مدع المركدب , مع النتريد  فدي وسدا ضامضدي

( 21032.13)جزء من المليدون ومعامدل امتصداو مدولارت  22-1.2بلز  ضدود التقدير . نانوميتر  393على امتصاصية عند الطول الموجي ا

وعدد تدم دراسدة تد  ير , (0.08.0)وانحدرا  عياسدي نسدبي ( 202.2120)ونسدبة الاسدتردادية الميويدة ( 0.20.2)سم وضد الكشد  . مول/لتر 

ضيدث وجدد ان نتدائل الطريقدة تتفد  ,طبق  الطريقة بنجاح في تقدير عقار الايزونيازايد فدي الاعدراو الدوائيدة . ائية جيدة المتداخلا  واهرر  انتق

 .مع تركيز المحتوى الاساسي من العقار في الاعراو الدوائية

 

 المقدمة 

 ,C6H7N3O M.wt 137.1 g/mol)وهو مركب عضوي [1] الايزونيازايد هو هيدرازين مشتق من حامض نيكوتنيك

m.p. 170-174 C)  عبارة عن بلورات بيضاء ومسحوق ابيض سريع الذوبان في الماء وله القابلية على الذوبان في

 ,INH, INAH, isonicotinic acid hydrazide :وله عدة تسميات علمية منها [2] الكحول والكلوروفورم والايثر

tubazid, isonicotinylhydrazide 4 [3]و-pyridinecarboxylic acid hydrazide . وهو عقار يستعمل كمضاد

سجل . لعلاج التدرن Streptomycinو Rifampicinحيوي للبكتريا المسببة لمرض السل وانه يستعمل مع عقاري 

الايزونيازايد تاثيرا كبيرا على جميع الجوانب الايضية للبكتريا الفطرية اذ انه يثبط عملية بناء الاحماض الفطرية 

Mycolic acid ( احماض دهنية ذات سلاسل طويلة مواقع الفا فيها متفرعة ومواقع البيتا هيدروكسيلية) [5,4] , ولاهمية

هذا الدواء اجريت العديد من الابحاث لايجاد طرق تحليلية سريعة وحساسة لتقديره بشكله النقي وفي مستحضراته 

mailto:Aseel.alrubaye@uokufa.edu.iq
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وطرق الحقن الجرياني مع  [15-22] وطرق كهربائية [14,13]وطرق تفلورية  [6-12]الصيدلانية ومنها طرق طيفية 

    . [29-32]وطرق كروماتوغرافية ,[23-28]البريق الكيميائي

تم تقدير الايزونيازايد في مستحضراته الدوائية باقترانه مع كاشف حامض السلفانيليك المؤزوت بتكوين صبغة ذات لون     

جزء من المليون والامتصاصية المولارية  00-4.0قانون بير بين نانوميتر وكانت حدود  014اصفر تمتص عند 

9.5×14
3

مول.لتر 
-1

سم . 
-1

 Molybdenum(VI)وكذلك تم تقديره طيفيا في مستحضراته الصيدلانية بتفاعله مع , [33] 

رية نانوميتر بامتصاصية مولا 559كعامل مؤكسد بوجود حامض الكبريتيك المركز اذ يتكون محلول ازرق يمتص عند 

0.09×14
3

مول.لتر 
-1

سم . 
-1

 -1,2,4وتم تقديره بتفاعله مع , [34] مل/مايكروغرام 09-1.9وحدود قانون بير  

aminonaphtholsulphonic acid  [35] نانوميتر 079في وسط قاعدي ليعطي ناتج برتقالي يقاس امتصاصه عند ,

في وسط ايثانولي وتم قياس امتصاص الناتج عند  dichloro-1,4-naphthaquinone-2,3وقدر طيفيا ايضا بمفاعلته مع 

اذ تكون مشتق الهيدرازون  methyl-2-pyridine  carboxaldehyde -6وقدر ايضا بتفاعله مع , [36] نانوميتر 504

 .[37] نانوميتر 303الذي قيس امتصاصه عند 

لى تفاعل الازوتة بين الدواء والنتريت في وسط في هذا البحث تم تقدير عقار الايزونيازايد بتطوير طريقة طيفية تعتمد ع  

في وسط قاعدي بتكوين صبغة ازوتية  Ethyl acetoacetateحامضي لتكوين ايون الديازونيوم والذي بدوره يزدوج مع 

وبظروف بسيطة وباستخدام مواد كيميائية متوفرة ورخيصة الثمن وتطبيق الطريقة في تقدير المركب الدوائي قيد الدراسة 

 .مستحضراته الصيدلانية في

 

 الجزء العملي

 الاجرزة المستخدمة

مطياف الاشعة المرئية وفوق البنفسجية . لرسم الاطياف Shimadzo UV-160مطياف الاشعة المرئية وفوق البنفسجية 

APEL PD-303 UV ميزان حساس نوع . سم 1خلايا كوارتز بسمك  .لقراءة الامتصاصاتSartorius للوزن. 

 

 لكيميائية المستخدمةالمواد ا

 .كانت جميع المواد الكيميائية على درجة عالية من النقاوة

  غم من  4.1444حضر هذا المحلول باذابة  :جزء من مليون 2000محلول الايزونيازايد الاضتياطي بتركيز

ة حجمية داكنة اللون وكان مللتر بالماء المقطر باستخدام قنين 144الايزونيازايد النقي في الماء المقطر واكمل الحجم الى 

 .المحلول مستقرا لمدة عشرة ايام 

  مللتر من المحلول  9حضر المحلول من تخفيف  :جزء من المليون 20محلول الايزونيازايد العامل ذت التركيز

 .مللتر بالماء المقطر باستخدام قنينة حجمية  وحفظ في قنينة داكنة  144الاحتياطي الى 

 مللتر من الماء المقطر باستخدام قنينة حجمية  144غم منه في  1.9حضر باذابة  :% 2.2 محلول نتري  الصوديوم

 .مللتر 144سعة 

  مللتر من الماء المقطر باستخدام قنينة  144غرام منه في  15حضر باذابة  :عيارت 3محلول هيدروكسيد الصوديوم

 .مللتر144حجمية سعة 
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  محلولEthyl acetoacetate 20: %  مللتر من الكحول الاثيلي باستخدام  144مللتر منه في  14حضر بسحب

 .مللتر 144قنينة حجمية سعة 

   مللتر من الماء المقطر 144مللتر منه في 14.59حضر بسحب  :مولارت 3محلول ضامض الريدروكلوري  المخف

 .مللتر 144باستخدام قنينة حجمية سعة 

 

 (تقدير الايزونيازايد طيفيا  )طريقة العمل 

مليون من محلول الجزء من ( 19- 0.9)مللتر تتضمن اضافة  14حضير سلسلة من المحاليل في قناني حجمية سعة تم ت

 1.9مولاري يتبعها اضافة ( 0.9)مل من محلول حامض الهيدروكلوريك بتركيز  1عقار الايزونيازايد ثم اضيف اليها 

لاتمام عملية  [38-40]في درجة حرارة الغرفة دقائق  9ة ثم تركت المحاليل مد%  1.9مللتر من نتريت الصوديوم بتركيز 

مللتر من هيدروكسيد  1واضافة % 14بتركيز  Ethyl acetoacetateمللتر من مادة  1.9الديدزة ثم بعدها تم اضافة 

ص مللتر ثم قيس الامتصا 14عياري لغرض الازدواج وتكوين محلول اصفر اللون وإكمال الحجم الى  0الصوديوم بتركيز 

نانوميتر باستعمال محلول يتضمن نفس إضافة المواد المذكورة عدا عقار الايزونيازايد  350للمحاليل على الطول الموجي 

 .كمحلول صوري

 تقدير الايزونيازايد في الاعراو الدوائية 

قد طبقت الطريقة لغرض معرفة امكانية  تطبيق الطريقة المقترحة في تقدير الايزونيازايد في مستحضراته الصيدلانية ف

ملغرام من الايزونيازايد النقي بدقة فكانت  144اقراص دوائية تحتوي  9حيث وزنت , على اقراص الايزونيازايد الدوائية 

غرام ( 4.1104)غرام وبعد سحقها ومزجها بشكل جيد وزن ما يعادل معدل اوزان الاقراص ( 4.95) مجموع الاوزان 

مللتر بالماء المقطر للحصول على محلول المستحضر  144اكمل حجم الراشح الى واذيب في الماء المقطر ورشح ثم 

 .وطبقت عليه الطريقة في المنحني القياسي

 

 النتائل والمناعشة

 :عتمد الطريقة التحليلية المطورة في تقدير الكميات الضئيلة من عقار الايزونيازايد على خطوتين رئيسيتين ت

 .وم من مفاعلة عقار الايزونيازايد مع نتري  الصوديوم بوجود ضامض الريدروكلوري  تكوين ملح الدايازاني: اولا  

كما في المعادلات ( اصفر)لتكوين محلول ملون  Ethyl acetoacetateعملية الازدواج مع محلول عاعدت للـ :  انيا  

 :التالية

 

Isoniazid Diazonium 

salt 

 +  NaNO2 + 

2HCl 

Diazonium 

salt 

 Ethyl اصفر اللون

acetoacetate 
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عمال جهاز قياس الاطياف الالكترونية مزدوج الشعاع للمنطقة ما فوق البنفسجية مسح طيفي للمركب الناتج باست إجراءتم و

عند الطول   قمم الانتقال الالكتروني                 وقمة الانتقال الالكتروني               أعطىالذي ( 344-044)والمرئية 

 .ت تفاعل العقاريمثل الطيف الالكتروني لخطوا 2والشكل نانوميتر   350الموجي الاعظم 

 

 

 

 دراسة الظرو  الفضلى لتقدير العقار طيفيا  

وهيدروكسيد الصوديوم %  1.9تمت دراسة تأثير كل من تركيز حامض الهيدروكلوريك وحجم كل من نتريت الصوديوم 

 :كما موضح% Ethyl acetoacetate 14عياري و  0

 تا ير تركيز الحامض

مولاري بحجم ( 3.9-1)سة تاثير تركيز حامض الهيدروكلوريك على عملية الازوتة باستعمال تراكيز تراوحت بين تم درا 

 .1الشكلمولاري كما في ( 0.9)مللتر من كل تركيز واظهرت النتائج ان افضل تركيز لاعطاء افضل شدة لونية  1
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 يوضح التركيز الأمثل لحامض الريدروكلوري  :1شكل

 

 يوضح الطي  الالكتروني لعقار الايزونيازايد المؤزو  :2شكل 

nm. 

A
b
s 

*π      π 
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 ت  ير كمية نتري  الصوديوم

من محلول نتريت % 1.9غرض التعرف على الكمية اللازمة لتكوين ملح الدايازونيوم تم إضافة حجوم مختلفة من تركيز ل

مللتر تعطي أفضل حساسية للتفاعل كما موضح في  1.9مللتر بينت النتائج انه إضافة ( 0.9-4.9)الصوديوم تراوحت بين 

 .3الشكل

 

 ل الازدواج تا ير عام

% 14كعامل مقترن للازدواج بتركيز  Ethyl acetoacetateلغرض اكمال التفاعل مع ملح الديازانيوم المتكون تم اختيار 

مللتر للتركيز  1.9اظهرت نتائج المتفاعلات انه باستعمال حجم . مللتر ( 0.9-4.9)في تقدير العقار وبحجوم تراوحت بين 

 .3الشكل ريقة الطيفية المذكور يعطي افضل نتائج للط

 

 ةتا ير اضافة القاعد

( 0)وبتركيز  NaOHمن اجل اتمام عملية الاقتران كان لا بد من اختيار الوسط المناسب فوجد ان استعمال قاعدة 

( 0-4.9)ن تعطي الوسط المناسب ومن اجل الوصول الى حساسية عالية تم استعمال حجوم تراوحت بي, عياري 

 .2شكل مللتر يعطي افضل النتائج ( 1)بينت النتائج ان استعمال . مللتر

0
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. 

 Ethylacetoacetate 20%يوضح الحجم الأمثل لـ  :3شكل 

 %2.2يوضح الحجم الأمثل لنتري  الصوديوم :3شكل
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 بناء منحني المعايرة 

نانوميتر عند الظروف المثلى ومن الشكل يتبين ان حدود  350يبين منحنى المعايرة للمحلول عند الطول الموجي  1الشكل 

 .جزء من المليون عند الطول الموجي اعلاه( 19-0.9)التراكيز يتراوح بين  التقدير تتراوح لمدى من

 

 المعطيا  التحليلية والإضصائية 

وحد الكشف  (%RSD)و الانحراف القياسي النسبي المئوي  (LDR)قيم كل من المدى الخطي للتركيز  2الجدول يوضح 

. كما يبين الجدول معادلة الخط المستقيم ومعامل الارتباط والانحراف القياسي للميل, ومعامل الامتصاص المولاري 

جزء من المليون والتي تشير الى امكانية التحليل ( 19-0.9)ويلاحظ خطية منحني المعايرة الجيدة والتي تراوحت بين 

 .لمدى واسع من التراكيز 

 

 

 

 

 

 

0
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 4Nيد الصوديوم  يوضح الحجم الأمثل لريدروكس :2شكل 

 نانوميتر 393يزونيازايد المؤزو  عند الطول الموجي عقار الامنحنى المعايرة المباشرة ل :1شكل 

y = 0.0479x + 0.2968

r = 0.9991
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 نانوميتر لعقار الايزونيازايد المؤزوت  350المباشرة عند الطول الموجي  المعالجة الإحصائية لمنحني المعايرة :2جدول 

مدى 

خطية 

التركيز 

(LDR 

ppm) 

الانحرا  

النسبي 

الميوت 

(RSD%) 

ضد الكش  

(D.L 

ppm) 

الاستردادية 

 Rec)الميوية 

%) 

معامل 

الامتصاو 

 (є)المولارت 

L/mol.cm 

 معادلة الخا المستقيم

Y=a+bx 

معامل 

الارتباط 

(r) 

الانحرا  

القياسي 

 (Sb)للميل 

0.9-19 4.4374 4.1471 141.1514 10431.00 Y=0.2968+0.0479x 4.5551 4.44403 

 

 تا ير المتداخلا 

لمجموعة من المتداخلات الموضحة في الجدول ادناه والتي تشير الى عدم ( E %)قيم الخطأ النسبي المئوي  1 الجدوليبين 

 .نتقائية الطريقة المستخدمة وجود أي تداخل مما يدل على ا

 

 نتائج تأثير المتداخلات على تقديرعقار الايزونيازايد :1جدول 

 المتداخل (ppm)تركيز المتداخل  الخط  النسبي الميوت

-1.11 1 Glucose 

-0.49 0 

0.01 3 

-1.12 1 Lactose 

-0.50 0 

0.01 3 

-0.76 1 Dextrose 

0.12 0 

0.63 3 

-0.48 1 Sorbitol 

-0.15 0 

0.12 3 

0.06 1 Starch 

0.31 0 

0.87 3 

0.01 1 Talc 

0.85 0 

0.55 3 

  

 تطبيقا  على المستحضر الصيدلاني

لتطبيق الطريقة المستخدمة  (%RSD)قيم الاستردادية المئوية و الانحراف القياسي النسبي المئوي  3الجدول  يوضح

بشكل اقراص دوائية مجهزة من قبل شركة ادوية  Isoniazidلتقدير عقار الايزونيازايد على المستحضر الصيدلاني 
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حيث يلاحظ قيمة جيدة للاستردادية والتي تشير الى عدم وجود اي تداخل للمكونات الداخلة في . SDI/ Iraqسامراء 

 .عقارتركيبة الاقراص الدوائية لل

 

قيم الاستردادية والخطأ النسبي المئوي لتقدير عقار الايزونيازايد في المستحضر الصيدلاني بالطريقة المباشرة  :3جدول 

 نانوميتر 350عند الطول الموجي 

المستحضر 

 الصيدلاني

التركيز  الشركة المصنعة نوع المستحضر

المدروس 

(ppm*) 

التركيز 

الملاضظ 

(ppm) 

وية الاستردادية المي

(Rec %) 

الانحرا  

النسبي الميوت 

(RSD%) 

Isoniazid 100/اقراصmg SID/ IRAQ 7.9 7.035 144.537 4.4373 

 ضسب المعلوما  المعطاة في العبوة من عبل الشركة المصنعة*
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