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 د. لمى الھوشي                           ناعیة         صصیدلة  المحاضرة العاشرة+ الحادیة عشرة                                   

 

 

 Drug stabilityثباتیة المادة الفعالة

  shelf life determinatiom وتحدید العمر على الرف (العمر التخزیني)  

من سلامتھ، یمكن  %95سنوات ویجب أن یحتفظ الدواء بـ  3یجب أن یكون العمر التخزیني لأي دواء وحیثما یكون ممكناً, بشكل عام 
 بئة.أن تزداد ثباتیة الأدویة بإضافة سواغات أو مواد معینة، بطریقة التغلیف والتع

 نقوم بھا لتقییم ثباتیة شكل صیدلاني: من التفاعلات المسرّعة التي

 بالنسبة للجسم الصلب أولاً: 

 .- 75º -50ºرطوبة  % 75مع   40º - 30º - 20º - 4º - 40ºالحرارة: تقیمّ الثباتیة في الدرجات:  – 1

 رطوبة نسبیة في درجة حرارة الغرفة. % 90 – 75 – 60 – 45 – 30التقاط الرطوبة:  – 2

 نحصل علیھا من محالیل مشبعة لأملاح معینة، عندما نضع ھذه المحالیل نضمن حولھا جو فیھ الرطوبة النسبیة المطلوبة:

 محلول مشبع من رطوبة نسبیة %
30 2Mg Br 

45 2K NO 
60 NaBr 
75 NaCl 
90 3K NO 

 بالنسبة للمحالیل المائیة ثانیاً:

1 – pH 37في درجة حرارة الغرفة وفي الحرارة   11 – 9 – 7 – 5 – 3 – 1: یفحص علىº C 

 في درجة حرارة الغرفة 2Oالأكسدة: نعرضھا لـ  – 2

 وكذلك ضمن المجال المرئي. ,nm 366 , 254، عند  U. Vالـ تحت تأثیر الضوء: نفحص الثباتیة  – 3

 آلیات تخرب الدواء 

آلیات رئیسیة: الحلمھة، الأكسدة، تحفیز التخرب بتأثیر الشوارد المعدنیة، التخرب الضوئي. بشكل عام یكون یتخرب الدواء وفق أربع 
 تخرب الأدویة من الرتبة الأولى.

 .إن الحلمھة والأكسدة ھما أكثرھا مشاھدة وحدوثاً، والحلمھة ھي الأكثر، وإن الضوء والتحفیز بالشوارد المعدنیة تحفز بشكل عام الأكسدة

، ومعظم الأدویة حاویة على إیمید) >أمید  >استر >: تھاجم الروابط الاستریة، اللاكتامات، اللاكتونات، الأمیدات (لاكتام الحلمھة – 1
 روابط استریة أو أمیدیة. 

 H+ و تركیز  OHالحلمھة عبارة عن تفاعل ماء مع المركب الدوائي، وھي من أكثر التفاعلات حدوثاً. یمكن أن تتسرع بزیادة الـ 
 (شوارد الھیدرونیوم)، بالضوء، الأكسدة، الحرارة، المعادن و تركیز الدواء. 

 إن معرفة البنیة الكیمیائیة للدواء تفید في أخذ إجراءات وقائیة للتخفیف من تخربھ.
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 یوجد ما یسمى الحلحلة وھي مثل الحلمھة ولكن المحلّ ھو محلّ آخر غیر الماء. 

ب الدواء ینتج نواتج تخرب أكثر قطبیة فیجب عندھا إضافة محل أقل قطبیة وذلك لتثبیت الصیغة أكثر، أما إذا إذا كان تخرملاحظة: 
كانت منتجات التخرب أقل قطبیة فإن المحل الأكثر قطبیة سیحسن الثباتیة. إذا كان المركب عدیم الشحنة ولا یؤدي إلى مركبات انتقالیة 

 لمحل لا تؤثر على التخرب وعندھا یمكننا إضافة محل لزیادة الانحلالیة.قطبیة (عدیمة الشحنة) فإن قطبیة ا

 مثلاً: یعطي الأسبرین بالحلمھة حمض + كحول.

یملك الحمض والكحول روابط مع الماء أقوى من روابط الأسبرین مع الماء، فعندھا إذا وجد الحمض والكحول في وسط شدید القطبیة 
سیتسرع تفاعل التخرب. لذلك لإنقاص سرعة التخرب لمادة تعطي بالحلمھة مركبات أكثر قطبیة منھا، یجب إضافة محلّ أقل قطبیة أو 

 ل قطبیة.استبدال المحلّ بمحلّ أق

 

 

على العكس إذا كانت المادة الأصلیة تعطي بالحلمھة مركبات أقل قطبیة منھا، فلزیادة الثباتیة نضیف محلاّت أكثر قطبیة أو یمكن إضافة 
 مواد معقدة أو مواد تتنافس مع المادة الدوائیة على الماء.

 المشبعة، القلویدات.: قد تخرب: الألدھیدات، الفینولات، السكاكر، الدسم غیر الأكسدة – 2

 المادة المؤكسدة ھي التي تأخذ الكترونات.

 بولي ھیدروكسي فینول التي ینتمي إلیھا الھیدروكینون).آلیة عمل ( Hالأكسدة ھي خسارة الكترونات أو خسارة 

ك فالجذور الحرّة غیر ثابتة، الأكسدة تترافق مع تشكل جذور حرة (أولاً تكون العملیة بطیئة لتشكیل أول جذر حرّ ثم تصبح سریعة) ولذل
 تأخذ أي الكترون لتكمل مدارھا وتصبح ثابتة.

مضادات الأكسدة تقوم بتزوید الوسط بالالكترونات أو بشوارد الھیدروجین (في الكیمیاء العضویة)، وبالتالي تجد ھذه الجذور الحرة 
 الكترونات فتصبح ثابتة (توقف الجذور الحرة).

 أن تتأكسد بسرعة أكبر من المادة الدوائیة.یجب على مضادات الأكسدة 

 "إتیلین دي أمین تترا أسیتیك أسید". EDTAعوامل تقوم بمخلبة المعادن التي تؤثر على تخزین المادة منھا  العوامل الممخلبة: – 3

تخرب أكثر  U. Vن الـ تتأثر تفاعلات الأكسدة بالضوء، وكلما نقص طول الموجة كلما زادت طاقتھا، لھذا فإ: التخرب الضوئي – 4
 من المرئي.

 IR visible UV الأشعة
 nm 750 – 10000 400 – 750 200 – 400طول الموجة 
 72< 36 – 72 1 – 36> الطاقة

 ھي الضارة والمسببة لحروق الشمس.  320 – 290وفقط  nm 780 – 290ضوء الشمس الطبیعي:  -

 .nm 380 – 320) تعطي أشعة بطول موجة المصابیح المتألقة (فلوروسینات -

 .nm 390 >مصابیح التنغستن تعطي ضوء بطول موجة  -

أو الزجاجات  (nm 320-290)من الأشعة   % 80یمكن زیادة حمایة أي دواء من الضوء باستخدام الزجاجات الشفافة التي تمتص 
فقط من الإشعاعات الضارة، كما یمكن   %50یك فھو یمتص من الإشعاعات الضارة، أما البلاست %95العاتمة التي تمتص أكثر من 

  .blisterحمایة الأدویة بأوراق الألمنیوم و 

 أقل قطبیة               أقل قابلیة للتشرد              أكثر ثباتیة
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 pHتأثیر  - 5

 متطرف حمض قوي أو أساس قوي تزید من تخرب الدواء. pHفوجود مواد ذات  8 – 4من  pHمعظم الأدویة تكون ثابتة ضمن الـ 

ولا تنحل إلا إذا تشردت وھنا یزداد احتمال تخربھا (عندما تكون متشردة) وھذا یخلق  أحیاناً: معظم الأدویة حموض أو أسس ضعیفة
مشكلة لأن معظم الأدویة قلیلة الانحلال ولا تنحل إلا إذا تشردت وعندھا یكون ضروریاً إضافة محل مزوج مع الماء غیر الماء یعمل 

 على:

 إضعاف تشرد المادة الدوائیة - 1

 متطرف لكي تنحل وبالتالي عدم ثباتھا   pHحال كانت المادة الدوائیة تحتاجفي  pHإنقاص الـ  - 2 

، فمثلاً الكحول ینقص من (حقن) HClفي كلور دیازیبوكسید   PG 20%أیضاً تنقص من فعالیة الماء عند إضافة محلّ ثانٍ مثل  - 3
 فعالیة الماء وبالتالي تقل ثابتة عزلھ مما یقلل من تأثیر الماء المخرب.

الثباتیة كبیر بشكل كاف فمن الأفضل أن تكون قدرة الوقاء في المستحضرات الحقنیة ضعیفة للتخلص من   pH: إذا كان مجال لاحظةم
 .7.4الفیزیولوجي  pHصعوبة الوصول إلى 

 أسكوربات (مضاد أكسدة داخلي). –فوسفات  –لاكتات  –سیترات  –من المحالیل الدارئة المستعملة: أسیتات 

 الثباتیة تقییم 

إن الاختبارات المجراة المستخدمة في مرحلة ما قبل الصیاغة لتأكید ثباتیة الدواء، یجب أن تجرى في شكل محلول وفي الحالة الصلبة 
 حیث أن نفس الدواء (الملح) سیستعمل في كبسولة وشكل حقني مثلاً (انظر أول فقرة الثباتیة حول ذلك).

 الثباتیة في الحالة الصلبة

 الصلبة مثل المضغوطات والمحافظ. الحالةعن  ھاث العدید من حالات التخرب الدوائي بشكل عام في وسط محلول ولكن یجب تمییزحدی -

ھناك معلومات محددة عن التخرب في الصلب نتیجة تعقید الصیغ وصعوبة الحصول على معلومات كمیة، لكن ھذا النقص في  -
 جال لیس ھاماً وخاصة مع شیوع استخدام المضغوطات والمحافظ.المعلومات لا یجب أن یفسر بأن ھذا الم

مطلوبة للضغط الجید  w/w %2في كل الصیغ الصلبة ھناك قسم من الرطوبة المتبقیة (من الدواء والسواغات) وبنسبة جیدة حوالي  -
الممتصة تشبع الدواء بالمقارنة مع المحالیل  وھذا الماء الحر یتصرف كناقل لتفاعلات كیمیائیة بین الدواء والسواغات. إن أفلام الرطوبة

 الممددة التي نلاقیھا في محالیل الحقن. إن التوازن الشاردي مختلف تماماً وإن المقارنة بلا معنى، ولا یجب أن تقارن أو تسقط النتائج
 بشكل عفوي على الحالة الصلبة.

Hygroscopicity      

(الرطوبة النسبیة). إن المواد التي لا تتأثر بالرطوبة تسمى  RHة أو لا تتأثر حسب أكثر المواد الدوائیة تخسر أو تمتص رطوب
nonhygroscopic بینما تلك التي تكون في توازن حركي مع الماء في الجو تسمى ،hygroscopic إن .RH  تختلف حسب الطقس

وبالتالي تؤثر على الدواء والسواغات غیر المحمیین (وكذلك  RHوحسب درجة الحرارة الھواء وھذا ما یؤدي إلى اختلافات في 
 %50اختلافات الرطوبة النسبیة الموجودة بین اللیل والنھار) ولذلك یجب أن یخفف مستوى الرطوبة في الھواء (صیدلانیاً) لأقل من 

 .%40كثیراً مثل الفوارة التي تخزن وتحفظ برطوبة نسبیة تحت  hygroscopicوالمواد الـ 

إن الأقراص والمضغوطات یجب أن تكون محبة للماء لتسھیل الترطیب والتبلیل وعملیة التفتت وذوبان الدواء. كما یجب أن تكون 
hygroscopic  بشكل متوازن حتى نضمن الثبات الفیزیائي والكیمیائي في الظروف المناخیة المعقولة. إن التعلیب والتغلیف الجیدین

, والمواد المجففة) وإن مرحلة ما قبل الصیاغة تعتبر ھامة Blisterالحمایة من الرطوبة (العبوات الزجاجیة، یمكن أن یساھما في زیادة 
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ویجب  hygroscopicللدواء ولمجموعة السواغات لاختیار التعلیب الجید. إن الأملاح (أملاح المواد الفعالة) یجب أن تختار بألا تكون 
 .RH %95 <ي ماء ف %0.5 <أن یكون امتصاص المواد 

   التفاعلات Kineticsحركیة 

حركیة التفاعل ھي عبارة عن دراسة معدل حدوث التفاعل (سرعة حدوث التفاعل) وتسمح بتحدید العمر اللازم حتى یحدث التخرب في 
 الدواء (تفید في التنبؤ بحدوث التخرب في وقت معین).

 إذا وضعنا دواء ما في الغرفة بشروط معینة فما ھو الوقت اللازم لكي یتخرب.من خلال دراسة حركیة تفاعل ما نستطیع أن نتنبأ بأننا 

  Order of reactionرتبة التفاعل  -1

A + B        AB                                                       
Rate = K[A] [B] = V                                                        

Rate  ، معدل التفاعل =V   سرعة التفاعل = 
 لكن من المرتبة الثانیة بالنسبة لـلمركبین.  Bوَ من المرتبة الأولى بالنسبة لـ   Aإن ھذا التفاعل من المرتبة الأولى بالنسبة لـ 

 إن رتبة التفاعل تحدد تجریبیاً فقط ولا یمكن تحدیدھا من المعادلة نظریاً. -

 المرتبة الأولى 1-1

 )على تناقص التركیز، نأخذ التكامل: -وتدل إشارة (  dc / dt = - KCتفاعل من المرتبة الأولى عبارة عن: 

dc / c = - Kdt  

ln C = Kt  – 0ln C Kt        (Y = a + b x) – 0ln C = ln C             

  -1وقت :  Kواحدة  , - Kومیلھ =  a o  :a = ln Cنقطة یكون الخط البیاني خط مستقیم لا یمر من المبدأ، یقطع محور العینات في ال 

 

 

 

 

 مثال: إذا كان لدینا:

150 120 90 60 30 0 t (min) 
0.67 1.63 4.01 9.82 24.3 59.7 C 
-0.41 0.49 1.39 2.29 3.19 4.09 ln C 

 الحل

a 
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= lnC/t = (1.39 – 4.09)/90 = - 0.03            المیل 

          1-0.03             K = 0.03 (min) -K =  - 

 في الدقیقة.   % 3وھو معدل التفاعل أي أن الدواء یتخرب بنسبة 

 تفاعلات المرتبة الأولى الكاذبة 

 COOH + Et OH 3 O             CH2 COO Et + H3 CH                                          :   مثلاً 

O] 2COOEt] [H3 Rate = K [CH           

 = 2K`=K[H               Rate[O] تركیزھا كبیر وتتغیر بشكل طفیف جداً فیمكننا أن نعتبرھا ثابتة ونضع                   O2Hإن [
COOEt] 3 [CHK`  

 ).K -تنطبق علیھا: حلمھة المركبات في المحالیل المائیة، تعامل معاملة المرتبة الأولى (المیل = 

 

 

 الرتبة الثانیة  -1-2 

الجزیئة حتى تتفاعل أو تتخرب یجب أن یكون لدیھا طاقة كافیة كي تتخرب، أما في تفاعلات المرتبة   0و المرتبة   1في تفاعلات المرتبة
                      :مثلفھنا یوجد جزیئتان تصطدمان أو تضربان ببعضھما فیحصل التفاعل.   2
2 + I 22 HI             H  

 

 المعادلة:                                

 

.  -1ھنا تركیز  Kواحدة ،  K،  میلھ = C/01 إذا رسمنا الخط البیاني: خط مستقیم لا یمر من المبدأ، یقطع محور العینات في النقطة 
  -1وقت

 : مثال

 

150 120 90 60 30 0 t (day) 
0.46 0.56 0.74 1.1 2.17 100 C 
2.72 1.78 1.35 0.9 0.46 0.01 1/C 

1/C = 1/C0 + Kt 
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 الرتبة صفر  1-3

 سرعة التفاعل مستقلة تماماً عن التركیز.

 ) تدل على تناقص التركیز مع الزمن.-( 

 

dc = - K dt                   dc = - K dt       

 

Kt                          (y= a + b x) –C =Kt                C = Co  – 0C 

K                                                                                                      -            0= المیلa = C 

 -1ھنا ھي تركیز.وقت kواحدة 

 : Patchمثال: تحرر دواء من لصاقة جلدیة 

150 120 90 60 30 0 t (day) 
2 5.6 9.2 12.8 16.4 20 C (µg) 

كمیة الدواء المتبقیة 
 في اللصاقة

1-K=0.12 µg.day           0.12-20) / 90= -= (9.2 المیل 

 

 

 نصف العمر  

 ھو الوقت اللازم كي ینقص التركیز إلى النصف (یبقى من التركیز البدئي نصفھ).

 

K 1/2t   مرتبة التفاعل 
1/20.693/t = 0.693/K1/2 t Kt – 0ln C = ln C 1 
1/2. t 01/C K 0= 1/C 1/2t Kt – 01/C = 1/C 2 
1/2/ 2t 0C / 2K 0= C1/2 t Kt  – 0C = C 0 

 وعوّضنا. C /0 C :2* وضعنا بدل 

dc / dt = - K  
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 : مثال

وجد أحد الباحثین في دراسة سرعة تخرب حمض الأسكوربیك بفعل الأكسدة في شكل سائل یحوي مزیج من الفیتامینات أن: التفاعل 
" ظاھریاً " و أعطى المعلومات التالیة عن تركیز الفیتامین مع الزمن بالتخزین في  1تفاعل من المرتبة  ھو  Vit. Cالخاص بأكسدة 

 أسبوع، احسب نصف عمر الفیتامین في ھذا المستحضر. 26بعد مرور   % Vit. C 92بقي من  C 25الدرجة 

 :الحل

= 100 0t = 26      , C = 92     , C :نعوض في 

 Kt – 0ln C = ln C 

ln 92 = ln 100 – 26 K                26 K = ln 100 – ln 92       

 1-4.52 = 0.036                K = 0.0032 week –26 K = 4.605  

= 0.693 / K = 0.693 / 0.0032 = 216 week  1/2t  

 تحدید رتبة التفاعل 

 توجد طریقتان:تحدد رتبة التفاعل تجریبیاً، یكون لدینا الزمن والتركیز، 

 ونرسم الخط البیاني لكل منھا مع الزمن فالمخطط الذي یعطینا خط مستقیم ھو الذي یحدد رتبة التفاعل. ln C , C , 1/Cنحسب  – 1

 

 

2 1/C 1 ln C 0 C 

 

t t t 

 

 

 (الوقت الذي ینقص فیھ التركیز إلى النصف)   1/2tمن نصف العمر: عندنا التراكیز ووقتھا و  –2

 فمثلاً:

 C = 90           t = 0 
0 = 3 –= 3 1/2 t  

 C = 45           t = 3 
                 C = 100         t = 1h 

1 = 5 h –= 6 1/2t  
                   C = 50          t = 6h 

 

 ثابتة فھي تدل على رتبة التفاعل. Kفي كل نقطة وعندما تبقى   Kنحسب 

 :مثال

60 50 40 30 20 10 0 t (hour) 
0.6 0.8 1.3 2.2 3.6 6.2 10 C (mg/l) 
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 ما ھي رتبة التفاعل وفق الطریقة الأولى؟

 

 : مثال

2 4 6 8 10 0C 
32 18 11 5 0 0t at C 
45 32 24 18 12 /20t at C 
13 14 13 13 12 1/2t 

 

مستقل  1/2t( 1ثابتة فالتفاعل من المرتبة  1/2tقیمة ثابتة ومستقلة عن التركیز وتغیراتھا ناتجة عن خطأ تجریبي، وبما أن  1/2tتعتبر قیمة 
 تماماً عن التركیز).

 

 .  Kعن طریق حساب  2أو  0ننفي أنھ من المرتبة  1للتأكید أنھ من المرتبة 

0.038 0.017 0.012 0.009 0.008 0.C1/2K = 1 / t 
K  2غیر ثابتة وقیمھا متباعدة فالتفاعل لیس من المرتبة. 

 

0.076 0.142 0.230 0.307 0.416 1/2/ 2t 0K = C 
K  0غیر ثابتة وقیمھا متباعدة فالتفاعل لیس من المرتبة. 

 

 .1إذاً تأكدنا أن التفاعل ھو من المرتبة 

 غیر ثابتة فإن ذلك ینفي كون التفاعل من المرتبة الأولى. 1/2tعندما 
1-= 0.693/13 = 0.053 h 1/2K =0.693/ t 

  1/2tوسطي الساعات = 

 

 تأثیر الحرارة على التفاعلات

إن معدل التفاعل یتناسب مع التصادمات في وحدة الزمن وبما أن التصادمات تزداد مع زیادة درجة الحرارة فإن سرعة التفاعل تزداد 
درجات  10مع زیادة درجة الحرارة. تزداد سرعة العدید من التفاعلات ضعفین أو ثلاثة أضعاف عند ارتفاع في درجة الحرارة بمقدار 

 مئویة. 

 : تعتمد على التصادمات والحرارة وطاقة التنشیط.enieusArrhمعادلة 

                                                           

K = Ae                                                          

K  ثابتة التفاعل =  
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A  عامل التكرار (ثابت أرھینوس) یرتبط بمجموعة من الثوابت ضمنھ منھا: رقم التصادم، عامل التوجیھ، الثابت الذي یربط بین عدد =
 الذرات المتفاعلة وثابت سرعة التفاعل.

aE .(أدنى طاقة لازمة لحدوث التفاعل) طاقة التنشیط = 

R   .ثابتة الغازات =T  رة المطلقة.= الحرا 

  R. [1/ T]     aE –ln K = ln A /)   1إذا أخذنا اللوغاریتم: 

   aE –Log K = Log A [T/1] 2.303 /)       2:   2.303نقسم على 

 

                                                                                        ln K 

 

 

 

 

 

 

 

                                     1/T 

 

  -R  aE /والمیل =   ln Aالمستقیم یقطع محور العینات في  :(1)في الحالة 

  -R aE 2.303 /و المیل =   Log Aالمستقیم یقطع محور العینات في  :(2)في الحالة 

 

  التفاعلات المسرّعةھذا ھو مبدأ 

 80ونقوم بالتفاعل في الدرجة  70الحرارة العادیة فنقوم بتسریع تفاعلھ، نحفظھ في الدرجة  في  Vit. C: نرید معرفة تخرب مثلاً 
  في درجة حرارة الغرفة او درجة الحرارة المطلوبة. Kفي درجتي حرارة مختلفتین مما یمكننا من معرفة  Kفنحصل على 

الصیغة التي تتطلب وقتاً طویلاً كي تتخرب، فلذلك تقیَّم ثباتیة  * كل المركبات الدوائیة تتخرب مع الوقت، وصیغة الدواء الجیدة ھي تلك
أي مركب بإجراء فحوص الثباتیة المسرعة حیث أن ھذه الظروف تنشط أو تحفزّ التخرب و تنقص الوقت اللازم لإحداث التخرب في 

 لنتائج فلابد من إجراء التفاعلات المسرّعة.الظروف العادیة التي نریدھا لكن ھذا لا یمنع إجراء تجربة في الظروف العادیة لتأكید ا

ھذا الخط المستقیم عند رفع درجة الحرارة یمكن أن یتغیر فیمكن أن یغیر التفاعل رتبتھ وبالتالي سیتغیر میل المستقیم وبالتالي یجب 
 الحذر من تغیر رتبة التفاعل برفع الحرارة ومن حدوث تفاعلات لا تحدث في الظروف العادیة.

 

 التفاعلات المسرعة أھداف 

 Shelf Lifeالتنبؤ بالعمر التخزیني  – 1
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شراب، معلق، مضغوطات، استخدام سواغات معینة،....، فھي  :  Vit. Cانتقاء الصیغة الأفضل للمادة مثلاً ما ھو الأفضل لــ  – 2
 تجري للمادة الدوائیة وللسواغات. 

 : : احسب ثابتة سرعة التفاعل من المعطیات التالیةمثال

/ deg 1-R = 1.987 cal . mol  

ln K 3-1/t x 10 T (K) 1-K (day) T (C) 
-3.93 2.92 343 0.0196 70 
-4.8 3 333 0.0082 60 
-5.88 3.1 323 0.0028 50 
-6.8 3.2 313 0.0011 40 

 25 ؟! 298 3.36 
 

 

 

  = 4-108.5               K = 2.03 x  -ln K (day)-1 25  =0.00336مقلوب الدرجة  

     excl  1 -day  4 -K = 2.13 x10ھذه القیمة تجریبیة أما بـ 

  1تخرّب ھذا المركب من المرتبة 

 منھ سلیم)   % 90(أي یبقى   % 10العمر التخزیني حتى یتخرب 

Kt – 0ln C = ln C 

Kt -=  0ln C/ C 

 -ln 0.9 = 2.13x t                      t =  4-x10  495day  

 ؟ ! aEو   Aكیف نجد 

ln A .َعبارة عن تقاطع المستقیم مع ع ع 

 .  ln Kوبالتعویض في المعادلة نحصل على  - R  aE /المیل = 

 

          تقدیر العمر التخزیني

 Q10 = K (T + 10) / K (T) 
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 أي:

 

Q .عبارة عن النسبة ما بین سرعتي تفاعل في درجتي حرارة مختلفتین 

 قیماً مختلفة: Qتأخذ  

 كیلو كالوري / مول  12.2: تدل على أن طاقة التنشیط 2

 كیلو كالوري / مول  19.4: تدل على أن طاقة التنشیط 3

 كیلو كالوري / مول  24.5: تدل على أن طاقة التنشیط 4

 وبشكل عام:

 

 

 

 

 من الدواء سلیم في الدرجة   %90فحتى نحسب العمر التخزیني لیبقى 
T/10)(∆) / Q 1(T 0 9= t90) 2(T    

 ∆ Tالجدیدة =  –القدیمة الحرارة القدیمة /  Q = 3  /1Tعادةً تكون قیمة 

)                    1(T90T 

) =                                     2(T90T 

                   )t/10 (∆ Q 

 إن التخزین في درجة حرارة منخفضة یزید من عمر الدواء.

 

 تطبیقات ومسائل

 و لھ ثوابت: 1یتبع تدرك دواء سرطان جدید حرائك من المرتبة  :(1)المسألة 

  60ºعند الدرجة  h /0.0001ثابتة سرعة التفاعل =  

  80ºعند الدرجة   h / 0.0009و                         

 

QΔT = K (T + ΔT) / K (T) = Q10 
ΔT/10 = t90 (T1) / t90 (T2)  
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 ؟ aEفما ھو مقدار التنشیط  

 الحل:

 

)1/ 2.303 RT a(E  -= log A  1log K 

)2/ 2.303 RT a(E  -= log A  2log K 

 

2, T1 T  حرارة مطلقة 

           2K              1T –2 Ea (T ) 

 log               =                                          (*)   

        1K               2T12.303 RT   

               Kcal / mol  aE 25.651 =بالتعویض     

  25ºمن المعادلة  (*) ما ھو معدل تخرب المادة في الدرجة 

 مع مراعاة  1Kلدینا كل شيء عدا 

= 25                  1T                  1K 

2K   = 80                 2T                 

 من الخط البیاني من التقاطع مع محور العینات.  Aحساب 

 

 

 25ºساعة في البراد، فما ھو العمر التخزیني التقدیري في درجة حرارة الغرفة  48یبلغ العمر التخزیني لأحد الصادات  :(2)المسألة 
C  علماً أن/ deg 1-R = 1.987 cal . mol ؟  

 الحل:

  Q = 3دائماً 

= 48 / 9 = 5.33 h 5 / 10)-(25= 48 / 3 (∆T / 10) 
10) / Q1(T 90) = t2(T 90t  

 

 التفاعلات التي تتمتع بطاقة تنشیط ضعیفة ھي أكثر قابلیة للتخرب.

 كیلو كالوري / مول. 30 – 10معظم التفاعلات التخریبیة طاقة تنشیطھا 

 ؟5ºCساعات في درجة حرارة الغرفة، كم یكون العمر التخزیني لھ بالبراد  6لأحد الأدویة  یبلغ العمر التخزیني: (3)المسألة 

 الحل: 

= 6 x 9= 54 h  2-= 6 / 3 25/10-5= 6 / 3 (∆T / 10) 
10) / Q1(T 90) = t2(T 90t  

 أي زاد العمر التخزیني للدواء.
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، كم سیبقى من  day 0.0005-1بمعدل  1تدركاً من الرتبة  mg/ml 5یبدي محلول عیني لدواء موسع للحدقة تركیزه  :(4)المسألة 
 یوم؟ 120الدواء بعد 

 الحل: 

ln A= ln 5 – 0.0005 x 120                      A = 4.71 mg / ml 

 من تركیزه الأصلي؟  %90ما ھي المدة التي یستغرقھا الدواء كي یتدرك إلى  -
ln 4.5 = ln 5 – 0.0005 x t                       t = ln 5/4.5 / 0.0005 = 210.72 day  

 
 ملاحظة: إن المعلقات ھي مثال عن المستحضرات الصیدلانیة التي تتبع عادة حرائك من الرتبة صفر.
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