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“Growing crystals suitable for X-ray structure determination”
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�-���0 �J ��� $���. $��� ���#
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�> ���� �� - � :$# 
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 6��IN� � O��
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 0�� 
�>�� E��
 (��� �� P���!� ����  �� �Q�� �� $���
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� 8���� . �� �I��� 0 �J ��$XN 
� �!�� ��# �
�I2 
� /$" 0  4. ��#
��
�� �� �
� �� ��F	�

��N�2 _�Q�� *������� /��!# ��
 O�
 �A,-� �� _�$� �# ��F	� �� $��/��$��.
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 �,��� �� +FY�
  ��L' >$ ��!� :�` ��
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�
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�
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� � (<� 
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��Q�� H# :�` ��. ���� *�,"�$���.
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� �� ��
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� �� �7�' ��
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 /��)��� �
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� �� �����S *��R� �� 
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:.$ �,� /��)��� ��7� �� �- " :��` �� .

�. �� �. $ �� ��
�� ��Y g�G �� �� /��)��� �� �
 �# *A9 � /$" � 7. ��# *��R� P�!�9 

_$���1� 
o $��" 0p!=� �7�' ��
� n�4� ��.

A. ��,. � �' �� ��� (�� ��$� �� $ #� 
��Y �.
�S �� � ���1 
� �
 *������ $"
 :�` 

 $ � F� �
 *������ $"
 � �' ��
� �����R� ( 4�� $ ����� �' ����)�� � � +��!. �
�S 
�(.

B.� �$" ���� � ��� �� $��� $�� ��"�C2 *�&<� ��
� �
 :�` �2�  _��$� 
�B �� *�&<� 
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� *�&<� ��!.(
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�� $���

$��Q� � ���,� ?���� �� (�� 0,!� ��W�� 3� t��. t���"  �  h. + 	$� �' �$Q� .$ ���� �!" ��'

�� +S�9 ���AB��� �
�I2 �!�� �AQ� 
� �
 �	������ 0 �J u$ 


. $ �� E�<��� �
 ��' >$����' /��!# ��� E�<��� 
� �!" �2�  ��S� ��� ��$9 
� I��� �K� �� ��

$"�� . $#� 6���� ��S� 8 ��. �� (�� 0,!� �� ��J $ �� (Y� /��!# ��� E�<��� 
� ��F	�) PAb�

�� l���!�ClO4¯�� E���1� ��"(.

�.A9 �� �v4� $ �� (Y� *A9 T�� E�<��� 
�*$#� 6���� �!" 8 ��. �� (�� 0,!� �# . PAb�

CH2Cl2 ��F ��. ���� P���!�Cu+�!� /��)��� ��� �� ��J ���2Cl¯��" �� EC1 3� t��..

:.*������ �� �
� �� ��Y� �#*A9�� ��
� �� 
���/��� $"
 �' � /�
�' ��� � $���"$��>*A9 �
 

�� (�� ���#�$ .��Y� �# *������ 0��� ��
 �� �� /��� 
��Y /�W�� ����� �� (� � �#�
 w # $��"

��5 �,��� �� (�� 8���� �� ��S� *������ �� $ !7N(�� *A9 ���� (�� �� + 	$� x 4� � . ��

�� � S�. P�$ �� + 	� 0 !#*������ �� ��"$ #� +��R. I 	��' ���� 
��� *A9 ��!# (R. �
 �# . 0��

*������ ���� ��p���# *A9 
� �� ��/��� $"
 
�� ��� ��#(�� �. H7� $�� .

+.+.$��%��8 &�� �
 �E�� ��2���8�F 

�� 
��Y � D�. (R. �
 *������ $"
 �� ���#
����N�� $�.
�F� $�#� : 
� 8 ��. ���C5 *AR��

���� 
��� �� ���� /$" E�<��� *A9 >( 4Y�� ��$4.���� ���# ��#� �z ��z� ( 4�� > �� � H

���� .
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$7): I��� P���!� ���2 +9 ���I � �# �� � $"�� ���� 
� �� *A9 
� /$��" +9 ���C5 *AR�� ��Y� 

��� $#��
 �J�� �# *������.

3�	� ��%2:��!� I���� ��$4. �Q���� _�$� �# I��� �$" ��2
I� � �# *������ ��- � $"
 �� ���2 .

H�%�� 3I�J�I� ���'::�,� ��
�
 H# �� � 2 *������ :�` ���� �, � + ,-. �� �Q�� �

7	�������j�� �� �� �J�� I����2 . �
 :�` ��
�
 ��,. ��I � 0���!� *������ $"
 ���� $��� �C	

("��.

K���:�� +S�9 ���- � ���F ," �� �� ���7	������ P���!� $���7� $���2 . 
� I � 8 ��. �# ��o ��F	�

����� ��Q�� ���� _�G �����
�� (	�
� *� .

L.M�#I���C� &�� ��2

$���# ( !#� ��
�� �� �� 0�� 
� �
� �� +���� � (�� ��# �� *������ ���� $"
 . ��
���

/$" /��� f ��. ����� 
� ���� �# *������ ���� $"
 
� ?��
 ��# ��
 $�� /��)��� 
�N� �� �� $�"��

/$" $�� .�� E�<��� 0 � 0�� �� �� �"�
(�� ������ ��� ! " O��
 �� ��F	� ���2.��
 /$!� ��#

 �� $�.
�F� *������ $"
:

{Slow evaporation ) _�
' � <F.(

-Slow cooling )_�
' ���� ��� (

-Variation on slow evaporation and cooling).��
 
� �  h � _�
' � <F. ��#���� ���_�
' (

-Solvent diffusion (layering technique))*A9o�)� {G � �,.����(

-Reactant   diffusion )�W-���� o�)�(
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-Concentration )| �h.(

-Convection )(N�!#(

-Seed Crystals )���� ��# *������ ��(

-Co-crystallants )*������ �!��# /$��� (

-Counter ions )����#/��!# �(

-Sublimation )$ 4;.(

-Iionization of neutral compounds

��
 �� _�$� �# ����� 
��� /��� f ��. 
�;�
� �� }�N ��#��".

L.�.N	�� ��OP� (Slow evaporation)

/��� ��
 0��  t���" �� �� (�� �.�F ��. ���� ��- � � (�� *������ $"
 ���� /�
 0��.

-����' t R�$�
�$� �� ���9 /�W .��
 0�� �� /��)��� ����> *A9 �� 
� 8 ��. �� *��R� �� 

$ ��!� � 7. 8����.$"�� T�F"� �F��X. �� T�F"� $��� *��R�  .�- " :�` �� �� �
 *��R� 0�� E
� ��

$ #� *�X��� *������ $"
 
�� .�"�� o�)� /�
 �� �
�B �� ��� H,R� A��� $��F� �
 :�` 0�� E
� �

$"�� .�� /��)��� /$" ��Q�� ~�
�� $�J �' 
� �� ��� � ��	' ���� �Y
� �� �� E
� ��1 �� ���.

��!� . T�F"� *��R� �� ���� (�
� ���� /��� �� �N�� ����X� �� (�� ��
 0���7� ��Y� ��
 0��

$"�� ����� 
� ��� 	 �� � $�J +Y�$9.���� $"
 �� �Q�� �.$� ���� ���!Q� ���� �#
 $#��
 *��

$" .
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L.Q.N	�� K
�8 
�� (Slow  cooling)

H�� � ���� ��
 0��*A9 ��#{/$��" +9  �=���� ���C5 *AR�� �� �� (�� E�
 ��

�=X� � $�
��
�
���� ��!� *A9 ��1 �°C���(�� .��
 0�� �� /��)��� ���� , T�F"� *��R� ��

�=X� $9 �. *A9 �, 	�9 
� �
 8 ��. ��1 �$ ��!� � 7. /$" ��� 6"� . �	�	 �� �� �
 *��R� 0��

$ #� *�X��� 
�� 
� I !. 6����' . �F��X. E' +��" �� 
��� ��AN �� ��
� �
 ���!Q� 0��°C��

$ �� �
�� (�� .�	�	 ��
� *A9 f=� �� �� $"�� �$9 
� $��� 
��� ��
� E' f=� �.G�� 6����' �

�	�	 T�).
� �� �	� $"���' �$"�� ��!� 6��� .$ �� �#
 �.$� ���� � $�$�F� �
 
��� ��AN E
�.

+,")m (/$" *���� ���� ��� �� *������ $"


 *��R� �� �� (�� 0�� �
�� ��1� _�
' ���� ��� ��
 �� /��)��� ���� �� ��. /��� /�


 $ �� ��Q�� ( �5 ��# �� �� /��)��� �� T�F"� }�N. ��# ��
 �� �
 �' $" ��Q�� *��R� 0�� �� ��Y� 
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� *��R� �� $ #� /��1� � $ �� ����
 �
 ( �5 ��# 3,� �� � $�
�$� �� ( �5��#  � ���I!# ( �5 

$��" ��� H# �� .�� *������ ��Q�� ���� ��
 0�����2 .�� �!" *��R� �$Q� ���� �
��9 �� $ ���.

 �7	������ P��$Q�{' �!# �� �	�  �7� {$ �� +9 �
  . �7�' �$Q� ���� ���{ ( �5 ��# ���� ����
 �� 

T�F"� *��R� 0�"�� �� ��$� �{$" $#��
 ���7� ��# *������ ��Q�� �� �Q�� ��2
I� ��F	� �. ��,�

�� _�
' ���� ��� 0�� �,��� �W�� 
� /$" � 7. T�F"� *��R� �� ���� 
��Y �� $���. +b� ��� t R�

�� *�&<����2 _�Q�� 
I��N .

L.+.�R� �S:��
�N	�� K
�8 
�� : N	�� ��OP� ��2(Variations on slow evaporation and cooling)

}�N ��
 �� �&���J>��� � _�
' � <F. 
' ���� _�> 8���� ��7	������ ��Q�� ���� $ )���F� >

��� �,. ���.��� H !4. ��I1 �� ��9 � ��I1 �� ��# *A9 ���� �
 }�N ��# . (F�� � *A9 T��

(�� �!" 8��1 �� ���)�� ��7��<��� � �# �A. _I���� �7�' �� ��N
 
�� �� .

L.L.��O� T�UJ (Vapor diffusion)

�� (�� ����� 
� /��� �� _�2 �� � $�J tXN �� ����� ���� ��
 0���� 8��$"��. �� 

 $�I��� 6����' �	�	 �� ��
� � $ �� � 7. 8���� �	A9 
� /��� �� *��R� . �� ��
� �
 _�� *A9

$�$�F� H,R� �
 �-� 
� � $�
�CW� �-� ��
� �
 *�� *A9 +��" 6����' �	�	 � ��<�
 �-� . E
� ��F	�

�� H� N �
�5 �� ��� � ��	' �Y
� �� �� $��� �
 6����' �	�	/�)9 �' ��
� � (��!� ��Q�� ���# . *A9

$"�� *��R� H� *�� *A9 
� �� ��� E�<��� �
�B $��� �
 _�� . �	�	 ��
� �� _�� *A9 _�
' o�)�

*������ + ,-. �� �Q�� *�� *A9 � 6����'8���� j�# �� ���2 . �7	������ + ,-. ���� $�� ����
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��� 
��Y *�&<� ��
� �
 ���!Q� +� ���.�� .9 a�� �!�� ��"
�I2 �� �1�. ��*A 
� �� ��� ��#

/��� $ )�$��                             :CH2Cl2 / ether or pentane
toluene / ether or pentane

CHCl3 / n-heptane
THF / ether or pentane

water / methanol

 *���.�I�� � =X. P�v4� �� ��
 0�� �� /��)��� 
�(isothermal  distillation) /$ ��� H#

����">�� �	�	 �� 6����' �	�	 ��1 �� ���.m]��� 	 �� � NMR{$"�� H� 
�$X� ��Y� P�S�;<� {

��� ��� ._�� *A9 HQ9 �
�S 0�� 
��
{$ �� E�<��� ��,�
�� � ��,J�� �
 _�� :�` { P�F��X. d

$ �� E�<��� *�� *A9 HQ9 �����.

 +,"c{
�<� o�)� ��
 �� *A9 $"
 



١٢

L.-.$7) T�UJ (Solvent  diffusion)

 (�� H� /��� 
�$X� �� ��Y� ��
 0��{_�2 �� � $9 
�{ t���" �� �� ���9 � 

�W-����' �#)(��B
 � ��# (�
�$� ��1�(�� $ )�  .9
� �
 /$��" +9 �� �� � /��!� +9 *�� *A

 �� *�� *A9 �� �� �
�B $ ��!� �N��� �	�	 �� �
 _�� *A9 ���
' �� � $ #� *�X��� 6����' �	�	

$#� + ,-. ���N �� H�� � . *�� *A9 �� _�� *A9 �� ���� PG�� �� (�� ��C5 _�Q�� ��Y� 
�� 0��

$"�� ��!���" (Y� 
� �� _�� *A9 ���� �N��� 
� P� ��D �  . *A9 (�� ��7� �� (�� /��� ��-� ���Q.

���2 /��IN� �	�	 /
���� n��B �� _�
' � _�
' � e��� �� �� /��)��� �� _�� . ��,�
�� �	�	 /
���� �2�

��G ��Q�� $"���� �
�S �. (9�
 *A9 �� /$��� �$1 �� 2.

��# �	�	NMR���� $�F���� 
� �� 
�K�� 0��  . E�<��� ���. �� �
 i.��)�� j�# *A9 a��

i	� ��!�*A9 a�� CH2Cl2 / Et2O>  *��R� �.� + .� �� 
� /��� �2� ��F	� (�� �# 0���7� �� �,� 

$"�F�.

 +,"[{*A9 o�)� t��. *������ $"
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L.V.W#8	: T�UJ  �X�2(Reactant diffusion)

I��� �� �
�� ��1� ��,�� 0�� P�v4�� �� 2 �
�S ���I!# �7	������ $"
  . *' /$�� (	�9 
�

*�������A�
� �� 35 ���
' �� �#	�� ����  �� +S�9 �_�Q�� (��� �	� $���2 ���� P�v4� 6���� 

*������ �C	 � (�� �# � I�
�� + ,-. E��=� �� ( ) � �� $��" . 6��IN� �� $����� 6���� (��� �2�

���2 *���� _�� �W-���� _�
' �' _�Q�� >�� 
�!" �� 8���� /�
 ����
 .
� �
�S 0�� � L 
� /��)��� 

! � $� �� � (��� /$��Z *���Z �� �� $��� >��
 0�� ������. ���!� /��)��� �W-���� �� 0 � { +b� 

 � ��� � >�-L ��*M�� +b� �W-���� �� 0 � �b�
 @��� ��{ �	�	 �. 
� �� *�� �W-���� ��
 �� �,��� �� 

 �� �W-���� �� �� �
�B �� ��� �N��� *A9 �� (�� ��N�2 
��Y'$�"�� ��C5 *AR�� �' 
� ���
 .


 _�� �W-���� *A9 0�� �� 3����!� �N��� �.

L.Y.Z�CR� (Concentration)

 $��� 6#�� *��R� �� HQ9 �2�{*A9 � <F. �� PAb� { *������ � ��N�� 6��IN� �' (K�L 

�� $"
 _�
' _�
'$��� . ���!Q� ��,F� *A9 � <F. �� ��" /��)��� ��I1 $�J ��# *A9 �� �� ��Y�

���C5 *AR�� � /$" �. 0 W�� /$��! Y�� *A99 ��2 �� H� /$��" +� .�� � <F. (��� �� $���.

��
:�` �1��
 /�
 ���� e�. �� �
��9 ���� H� �� PAb� ��" *���� �)��<� ��#.

L., .�F�(2 (Convection)

(N�!# ��
 t��. *������ $"
 ���� �A. ��7#�
 �� �,�> 
� �����2 ������2 �� ��Q�� 

(�� *������ $"
 :�` .�� /$�� 6<� 
� *��R� �� (�� 0�� (�� ��)7� ��
 0�� (-5 
� �� 
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�� T�F"� /$" _�2�� *�X��� �.��� � 9�� �� 3�� � ���2$���> *������ $"
 � ���� ���# �� ���1 

�� }�).� $�N� . ���� ��� �� ��� _�Q�� �
 �� �X=�� ���� _�2 +!� $��� �� (N�!# ����1 ��Q�� ����

�X=���� ." ��I � (�� :�` *�B 
� �����2 ������2 �� �4��. (N�!# ����1 �$ . (�� �1�. +��Y 

�!� }�).� *������ $"
 $"�� @��� 
� �� (N�!# �� $"�� U
I� 
� �� �����2 ������2 �2� ��$�N� . 
� 

 +,"^(�� /$" /��� 6��!� (N�!# ��Q�� ���� /$" �9��B �� �� �� .

 +,"^{�� ��(N�!# ��
 t��. *������ $"
 ���� ��

 �� �
�� ��1� (N�!# ��
 ���� �� ��W�� �. /��� /�
0���
�S(�� .^ *��R� �� 	 �� � 

�� �� �
�B �� $ �� � 7. �K� �
�� 8 ��. ��$"�� *��R� H� ���<��� *A9 
� �K� �
�� /�. �� �
�B 

$��!� �Y�� /$-� +9 /��� �� �
�$X� �� $ �� �N��� P��$Q� �
 �K� �
�� /��� *��R� 0�� .���!Q� +�{

:�` �. /$��! Y�� /��� � *��R�{�	�	 �� ��
� �� �
 NMR ��� 	 �� � ?�5 �Z +X��� ��
� �
 �' � $ 

Y M�)������ �	�	 ��$ #� 
�� . �	�	 E
� ��F	� NMR$�$�F� PA��� $��� P�!�9 �
 . $ �� M�)������ �
 �	�	
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(�� /$" @!1 �	�	 �. 
� /$-� +9 /��� �!# �� $��" 0p!=� �..�- " :�` �� �W�� ��� ��  ��

$ #� 
��Y ( �5 ��# �� ��
 �� �
 0L�
 ���9. ���� �. $���$� � 0L�
 ��
� �
 CL�� }�Q�� �� 

H#�� 2 
��Y /��)��� �
�� 0L�
 ���  .�	�	 NMR �� $ #� 
��Y 0L�
 ��
� �
�B �
 /��� ���R�

 P�F��X.^/[ P�F��X. ����� 0L�
 f=� �� � $"�� 0L�
 ��
� �'^d$"�� ��"�� �1
�  . �1
� ���
' ��

�� H# �� �
 0L�
 �� �	�9 
� $��F� G�� �
 0L�
 �
��9$ �� .�
 �
��9 �1
� ��F	���� G�� $��F� ����  .

� $��F� �	�	 _�2 � �	�	 ��� ��7��� 0 � �.
��9 ������2$"�� ��� .�7	������ (	�9 0�� 
� 6<� 
� 

$" $�#��
 + ,-. �	�	 ��� � ��G�� .

L.[.$��%��8�J	
 ��2 �	(Seed crystals)

8 ��. ���� �	������ @Y��� �v4�>�� �
 ���# *������ �J �2� �� $#� 
� �� ( ) � �K� �� 

 $�
�$� �F���� I��� � $���# �J�� 
� �� 
��
�� I 	��' (71 �	� $���# E�
 . 0�� �� ���$4.

*�������� �J�� ��# �� _�2 T�F"� *��R� �� 
� �7	������ $"
 ���� ���� �� ����� �� $����.

$��� +!� 8 ��. .�� �
 �7��� �C	� T�F"� � _�2 *��R� �� 
� ���. ��� /��1� � ��� 
��Y ��S� 8 ��. �

��" ��� ���!Q� +� .�� E�<��� 
�,��� ���� �� �N�` $��� ��F	�$"�� I !. 
� �� ��".

L.�\.�&##8 �>��%��8 M(8  �2(Co-crystallants)

�� $ #� $"
 $ ������� ��FY ��# ��
 �� /��)��� �� �
 �F���� *������ �&���J /��)��� $ ���.

��/$��� �	������ �!� $ �� (�. I � �
 �# . + �N ��. �� 
�B 0 !# � ���, 5 �� �!�� ��"
�I2 
�

(�� /$" /��)��� $���# ��.��5 /$�#� �� �	' ��F ��. ���� �	������ ���� $����� 0 )�N . 0�� ��F	�
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��� ��
 0�� �� �� �.�F ��. ���� �	� (� � /��)��� +��Y ��F ��. �!# ���� ��
/$" �	��� ?���� $��

(�� /��� I W�� E�Q�� � 8	�1 
� ��. �
 _�
' � <F. ��
 (�� ��7� ���� 0�� �� /��)��� �� ��� 
�B �� 

$���# ���� (�. +��Y ���� 0�� �!� �� I � �� 2 *������ ��# ��
 ���� �J �2� ��� 
�� �� .

L.��-K�� �	�(2 ��2(Counter Ions)

� �!" 8 ��. �&���J��
 �� /��)��� �� � (�� ��� 8���� *������ $"
 �� nN�� ��FY ��#

/$-���$>$ �� ��� �
 /��!# ��� I.��� 6���� �� �� /��)��� ��  .��� (	�9 
� ��7� ���-� I��� �� ���#

�� H����� $��1�� ���7� ��7	������ � $��"$�#�.
�� 0�� �� (�� 0,!� �' �� /�A� ����� O��
 

,�I N$ -<� 8 ��. �� �.��)�� � .��� �� ��Y��� E�<��� /��!# ��# � L ��7#��2 �� ���7��� �� $ ��

 $�
�� :�=4�� +��Y � (<�– H ���' + .�� ���. � K� –$ �� I #�5  . :�=4�� �� $ �� E�<��� ���7���

$�
�� �!� ���C5 .

L.�0. &��]� (Sublimation)

� �� /��)��� ���� +���� 6��
' +," 
� � /��� /��� ��
 0�d(�� /$" /��� 6��!� . /��� 

�� ��<�
 A
 g!5 �� +;�� �F��1 �	�	 �� ���� :�` �� ��
� ��" .�� �� � �
�S 
� �-<� ���.

 �
�� 
��Y �' ��
� /��� �� �	�	 �� �
��� �
��9 0L�
 :�` �� t��.. $"�� ��!� �J�# �
��9 ��F	� 

 ) � �� � ��7� $"
 �� �Q���� �# *������ �. (���2 . /$��� ��� H�� � �� $��� �	�	 0�� ���
� �	�	

$"�� +;��. +," n��=� �	�	 0�� �1
�
 
�$1 ��� $#��
 �# *������ $"
 +R� .
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 +,"d{*A9 �� /��)��� ��$� *������ $"
 ���� $ 4;. �� /��)��� 

L.�+.3^#� 5�P�8�� K
�8 �_�J�� (Ioinization of neutral compounds)

 0���7� (�� ��.��5 /$�� 2 �� /$�#� ��7#��2 +��" �	� (�� �b�
 �!" 8 ��. �&���J 

*�������#8 Z�. 0�� �� �� $"
 ��Y�  �� $�����. $ "�� /��� ���.��5� �� ���.��5 �
 8  . ���� 8 ��.

�� �
�� ���7� ��M�
$ # ��#$�� 5 ��Q�� ��,�� �� (71  �' �� �!" /$" ( ) � �� *������ $���.

$�� ��Q�� ��.G�� .
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 �,N �� �
 �"�
 �	� ��� ��7�- 5 �!" *������ $"
 ���� �
 ��
 0���7� ���. �!� ��� 
�B ��

��$ ��!� �A. � $ �� E�<��� (�� ��7� $ �� . �
 �' �P�!�9 $���,� �	�
 +��� 
�B �� �
 8 ��. �2�

$ ��!� �	�
 $"
 ���� �A. �� +FY .�� �,N �&���J � �,. �� � (�� �	�
 PA��� �!" 8 ��. $ ��

(�� /$-� +S�9 �F���� *������ $"
>" �� 2 *������ 
� $ �� ��� �
 ��
 �� *A9 $ "�� �F ,.

��� �� $ �� �� �, 0���"���' ("�����{��" @Y�� $ )� �!" ���� *������ $"
 (71 
� ����
��. P�)=	 

 ��� �
�' �� �
 ��
 ����7�- 5 � ���K�e-mail$ �� :

h-khavasi@sbu.ac.ir


