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Òàáëåòêè “Ïåíòàëãèí ñ ïðîïèôåíàçîíîì è äðîòàâå-
ðèíîì” – îðèãèíàëüíûé ìíîãîêîìïîíåíòíûé ëåêàð-
ñòâåííûé ïðåïàðàò, ðàçðàáîòàííûé è ïîäãîòîâëåííûé
ê âûïóñêó íà ÎÀÎ “Ôàðìñòàíäàðò-Ëåêñðåäñòâà”.
Â ñîñòàâ ïðåïàðàòà âõîäÿò ïàðàöåòàìîë (I), ïðîïèôå-
íàçîí (II), êîôåèí (III), ôåíîáàðáèòàë (IV), äðîòàâåðè-
íà ãèäðîõëîðèä (V) è ðÿä âñïîìîãàòåëüíûõ âåùåñòâ
è íàïîëíèòåëåé. Ñòðóêòóðíûå ôîðìóëû êîìïîíåíòîâ
ïðèâåäåíû íà ðèñ. 1.

Ðàçðàáîòêà ìåòîäèêè êîëè÷åñòâåííîãî îïðåäåëå-
íèÿ ïÿòè äåéñòâóþùèõ êîìïîíåíòîâ – äîñòàòî÷íî
ñëîæíàÿ, íî íåîáõîäèìàÿ çàäà÷à äëÿ îáåñïå÷åíèÿ
êà÷åñòâà, ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè ïðåïàðàòà.
Ðåøåíèå ýòîé ïðîáëåìû íàøëî îòðàæåíèå â íàñòîÿ-
ùåé ïóáëèêàöèè.

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü
Ðåàãåíòû. Äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ ïîäâèæíûõ ôàç

(ÏÔ), à òàêæå äëÿ ðàñòâîðåíèÿ ñòàíäàðòíûõ è èñ-
ïûòóåìûõ ïðåïàðàòîâ èñïîëüçîâàëè àöåòîíèòðèë
äëÿ ãðàäèåíòíîé õðîìàòîãðàôèè (“Sigma”, ÑØÀ) è
ñâåðõ÷èñòóþ âîäó ñ óäåëüíûì ñîïðîòèâëåíèåì
18,2 ÌÎì/ñì, ïîëó÷åííóþ íà óñòàíîâêå “Direct Q”
(“Millipore”). Â êà÷åñòâå ñòàíäàðòîâ îïðåäåëÿåìûõ
ëåêàðñòâåííûõ âåùåñòâ èñïîëüçîâàëè ôàðìàöåâòè÷åñ-
êèå ñóáñòàíöèè, ïðîâåðåííûå îòäåëîì êîíòðîëÿ êà÷å-
ñòâà ïðåäïðèÿòèÿ è ñîîòâåòñòâóþùèå âñåì òðåáîâà-
íèÿì íîðìàòèâíî-òåõíè÷åñêîé äîêóìåíòàöèè (ÍÄ).

Âñå îñòàëüíûå èñïîëüçîâàííûå ðåàêòèâû èìåëè êâà-
ëèôèêàöèþ íå íèæå “÷.ä.à.”

Àïïàðàòóðà. Õðîìàòîãðàôè÷åñêèé àíàëèç ïðîâî-
äèëè íà õðîìàòîãðàôå “Waters Alliance 2695” ñ äèîä-
íî-ìàòðè÷íûì äåòåêòîðîì “Waters 2996”. “Ìåðò-
âûé” îáúåì õðîìàòîãðàôà (ïî ïàñïîðòó) ñîñòàâëÿë
ìåíåå 0,650 ìë. Èñïîëüçîâàëè êîëîíêó ðàçìåðîì
150×4,6 ìì ñ çàùèòíîé ïðåäêîëîíêîé ðàçìåðîì
12,5×4,6 ìì. Îáå êîëîíêè çàïîëíÿëè îáðàùåííî-ôàçî-
âûì ñîðáåíòîì “Zorbax SB C8” ñ ðàçìåðîì ÷àñòèö
3,5 ìêì (“Agilent Technologies”, ÑØÀ) è òåðìîñòà-
òèðîâàëè èõ ïðè 40°Ñ.

Ïðèãîòîâëåíèå ðàñòâîðîâ. Äëÿ âûïîëíåíèÿ àíà-
ëèçà îêîëî 0,160 ã (òî÷íàÿ íàâåñêà) òùàòåëüíî ðàñ-
òåðòûõ àíàëèçèðóåìûõ òàáëåòîê ïîìåùàëè â ìåðíóþ
êîëáó âìåñòèìîñòüþ 100 ìë, äîáàâëÿëè 40 ìë ñìåñè
CH3CN (10 îá. %) – âîäà, ïåðåìåøèâàëè 3 ìèí, äî-
âîäèëè äî ìåòêè ýòîé æå ñìåñüþ ðàñòâîðèòåëåé è
ñíîâà ïåðåìåøèâàëè. Äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ ðàñòâîðà
ñòàíäàðòíûõ îáðàçöîâ (ÐÑÎ) îêîëî 0,060 ã ïàðàöåòà-
ìîëà è îêîëî 0,050 ã ïðîïèôåíàçîíà (òî÷íûå íàâåñêè)
ïîìåùàëè â ìåðíóþ êîëáó âìåñòèìîñòüþ 100 ìë, äî-
áàâëÿëè 40 ìë ñìåñè CH3CN (10 îá.%) – âîäà, ïå-
ðåìåøèâàëè äî ðàñòâîðåíèÿ âåùåñòâ, äîáàâëÿëè
5,0 ìë ðàñòâîðà (À), äîâîäèëè äî ìåòêè ýòîé æå ñìå-
ñüþ ðàñòâîðèòåëåé è ïåðåìåøèâàëè. Äëÿ ïðèãîòîâëå-
íèÿ ðàñòâîðà À â ìåðíóþ êîëáó âìåñòèìîñòüþ 100
ìë ïîìåùàëè îêîëî 0,200 ã êîôåèíà, îêîëî 0,160 ã

ÓÄÊ 543.544
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Ðàçðàáîòàíà ìåòîäèêà êîëè÷åñòâåííîãî àíàëèçà íîâîãî ìíîãîêîìïîíåíòíîãî ëåêàðñòâåííî-
ãî ïðåïàðàòà “Ïåíòàëãèí ñ ïðîïèôåíàçîíîì è äðîòàâåðèíîì” ìåòîäîì ÂÝÆÕ. Ïðè àíàëèçå
ìîäåëüíûõ ñìåñåé, ñîäåðæàùèõ âñå äåéñòâóþùèå è âñå âñïîìîãàòåëüíûå âåùåñòâà òàáëå-
òîê, ïîäòâåðæäåíà äîñòîâåðíîñòü ïîëó÷àåìûõ ðåçóëüòàòîâ. Ïðîàíàëèçèðîâàíû îïûòíî-ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíûå îáðàçöû òàáëåòîê, ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñîîòâåòñòâóþò òðåáîâàíèÿì
íîðìàòèâíî-òåõíè÷åñêîé äîêóìåíòàöèè è òåõíîëîãè÷åñêèì çàãðóçêàì. Ìåòîäèêà ïðåäëîæå-
íà äëÿ âêëþ÷åíèÿ â ôàðìàêîïåéíóþ ñòàòüþ ïðåäïðèÿòèÿ íà äàííûé ïðåïàðàò.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ëåêàðñòâåííûå ïðåïàðàòû, ïåíòàëãèí, ïðîïèôåíàçîí, äðîòàâåðèí,
ÂÝÆÕ.

* ÎÀÎ “Ôàðìñòàíäàðò-Ëåêñðåäñòâà”,  ã. Êóðñê.
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äðîòàâåðèíà è îêîëî 0,040 ã ôåíîáàðáèòàëà (òî÷íûå
íàâåñêè), äîáàâëÿëè 40 ìë ñìåñè CH3CN (10 îá.%)
– âîäà, ïåðåìåøèâàëè äî ðàñòâîðåíèÿ âåùåñòâ, äîâî-
äèëè äî ìåòêè ýòîé æå ñìåñüþ ðàñòâîðèòåëåé è ïå-
ðåìåøèâàëè. Ìîäåëüíûå ðàñòâîðû äëÿ ïîäòâåðæäå-
íèÿ äîñòîâåðíîñòè ïîëó÷àåìûõ ðåçóëüòàòîâ ãîòîâèëè
àíàëîãè÷íî ðàñòâîðó ÐÑÎ, íî ñ äîáàâëåíèåì ñîîò-
âåòñòâóþùåãî êîëè÷åñòâà ïëàöåáî – ñìåñè âñåõ êîì-
ïîíåíòîâ ïðåïàðàòà, çà èñêëþ÷åíèåì îïðåäåëÿåìûõ
âåùåñòâ. Êðîìå òîãî, ñîäåðæàíèå äåéñòâóþùèõ âå-
ùåñòâ â ìîäåëüíûõ ðàñòâîðàõ ðàçëè÷àëîñü (±20% îò
çàÿâëåííûõ çíà÷åíèé).

Âñå ðàñòâîðû ôèëüòðîâàëè ÷åðåç ãèäðîôèëüíûé
ìåìáðàííûé ôèëüòð ñ ðàçìåðîì ïîð 0,45 ìêì (ïðåä-
ïî÷òèòåëüíû ôòîðîïëàñòîâûå ôèëüòðû, óñòîé÷èâûå â
âîäíî-àöåòîíèòðèëüíûõ ðàñòâîðàõ).

Ïðîâåäåíèå àíàëèçà, ðàñ÷åò ðåçóëüòàòîâ. Õðî-
ìàòîãðàôèðîâàëè èñïûòóåìûé ðàñòâîð è ðàñòâîð
ÐÑÎ. Ñîñòàâ ÏÔ èçìåíÿëè â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðî-
ãðàììîé, ïðåäñòàâëåííîé â òàáë. 1.

Ðèñ. 1. Ñòðóêòóðíûå ôîðìóëû èçó÷åííûõ êîìïîíåíòîâ

Ò à á ë è ö à  1

Ñîñòàâ ïîäâèæíîé ôàçû (îá.%)

Cîñòàâ ïîäâèæíîé ôàçû Âðåìÿ, ìèí 

ÑÍ3CN : 0,025 Ì 
ÊÍ2ÐÎ4 = 7 : 3 

0,025 Ì ÊÍ2ÐÎ4  

0 20 80 

4 30 70 

10 100 0 

11 100 0 

12 20 80 

15 20 80 

Ðàñõîä ÏÔ ñîñòàâèë 1,0 ìë/ìèí, îáúåì èíæåêòè-
ðóåìûõ ïðîá 20,0 ìêë, äåòåêòèðîâàíèå ïðîâîäèëè ïðè
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*Ñõóíìàêåðñ Ï. Îïòèìèçàöèÿ ñåëåêòèâíîñòè â õðîìàòîãðàôèè. Ì., 1989. Ñ. 321.

Ðèñ. 2.  Íîðìàëèçîâàííûå ñïåêòðû ïîãëîùåíèÿ ïàðàöåòàìîëà (1), ïðîïèôåíàçîíà (2), êîôåèíà (3),
ôåíîáàðáèòàëà (4) è äðîòàâåðèíà (5)

λ = 210 íì. Ðàññ÷èòûâàëè ïëîùàäè ïèêîâ îïðåäåëÿå-
ìûõ êîìïîíåíòîâ è íàõîäèëè êîëè÷åñòâî êàæäîãî
êîìïîíåíòà â àíàëèçèðóåìûõ òàáëåòêàõ ïî ôîðìóëå:

               Õ = (Sè⋅mñò⋅mñ) /(Sñò⋅mí),

ãäå  Sè  è  Sñò  – ñðåäíèå çíà÷åíèÿ ïëîùàäåé ïèêîâ
îïðåäåëÿåìûõ êîìïîíåíòîâ íà õðîìàòîãðàììàõ ðà-
ñòâîðîâ èñïûòóåìîãî è ÐÑÎ ñîîòâåòñòâåííî; mñò, mñ
è mí – ìàññà ñòàíäàðòà îïðåäåëÿåìîãî âåùåñòâà â
ðàñòâîðå ÐÑÎ, ñðåäíÿÿ ìàññà òàáëåòêè è ìàññà íà-
âåñêè ðàñòåðòûõ òàáëåòîê (ã), âçÿòûõ äëÿ ïðèãîòîâ-
ëåíèÿ èñïûòóåìîãî ðàñòâîðà.

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå
Îïòèìàëüíûå óñëîâèÿ àíàëèçà. Äëèíó âîëíû

äåòåêòèðîâàíèÿ îïðåäåëÿëè èñõîäÿ èç ñïåêòðîâ ïîãëî-
ùåíèÿ êîìïîíåíòîâ ïðåïàðàòà, ïîëó÷åííûõ â ðåæèìå
íà ïîòîêå ñ ïîìîùüþ äèîäíî-ìàòðè÷íîãî äåòåêòîðà
(ðèñ. 2). Óñëîâèÿ äåòåêòèðîâàíèÿ îïðåäåëÿåò ñïåêòð
ôåíîáàðáèòàëà, èìåþùåãî äîñòàòî÷íîå äëÿ íàäåæíî-
ãî äåòåêòèðîâàíèÿ ïîãëîùåíèå òîëüêî â êîðîòêîâîë-
íîâîé îáëàñòè. Ïî ýòîé ïðè÷èíå äëèíà âîëíû äåòåê-
òèðîâàíèÿ â äàííîé ìåòîäèêå ñîñòàâëÿåò 210 íì.

Áîëüøîå ðàçëè÷èå õðîìàòîãðàôè÷åñêèõ ñâîéñòâ
êîìïîíåíòîâ èññëåäóåìîãî ïðåïàðàòà íå ïîçâîëèëî
íàéòè óñëîâèÿ èõ èçîêðàòè÷åñêîãî ðàçäåëåíèÿ â îá-
ðàùåííî-ôàçîâîé ñèñòåìå. Îïòèìàëüíûå óñëîâèÿ
ðàçäåëåíèÿ ñìåñè äåéñòâóþùèõ âåùåñòâ â ãðàäèåí-
òíîì ðåæèìå îïðåäåëÿþòñÿ â îñíîâíîì äâóìÿ ôàê-
òîðàìè – ðàçðåøåíèå “êðèòè÷åñêîé” ïàðû ïèêîâ è
âðåìÿ óäåðæèâàíèÿ ïîñëåäíåãî âûõîäÿùåãî ïèêà*. Â
ïåðâîì ñëó÷àå ýòî ïèêè ïàðàöåòàìîëà è êîôåèíà,
äëÿ ðàçäåëåíèÿ êîòîðûõ êîíöåíòðàöèÿ îðãàíè÷åñêîãî
ìîäèôèêàòîðà ÏÔ íå äîëæíà ïðåâûøàòü 30 îá.%,
âî âòîðîì – ïèê äðîòàâåðèíà, äëÿ ýëþèðîâàíèÿ êî-
òîðîãî ñîäåðæàíèå CH3CN äîëæíî áûòü íå ìåíåå
60 îá.%. Äëÿ îáåñïå÷åíèÿ âûïîëíåíèÿ ýòèõ óñëîâèé
è ñîêðàùåíèÿ âðåìåíè àíàëèçà ãðàäèåíòíàÿ ïðî-
ãðàììà, ïðåäóñìîòðåííàÿ ìåòîäèêîé, âêëþ÷àåò äâà
ó÷àñòêà ñ ðàçíûìè íàêëîíàìè: äî âûõîäà ïèêà êî-
ôåèíà è  áîëåå êðóòîé äî âûõîäà ïèêà äðîòàâåðè-
íà. Òàêèå óñëîâèÿ ïîçâîëèëè óñòàíîâèòü âðåìÿ îä-
íîé èíæåêöèè 15 ìèí, âêëþ÷àÿ âðåìÿ óðàâíîâåøèâà-
íèÿ êîëîíêè (ðèñ. 3).

Àíàëèç ìîäåëüíûõ ñìåñåé. Âñåãî áûëî ïðèãîòîâ-
ëåíî 17 ðàñòâîðîâ, ñîäåðæàíèå îïðåäåëÿåìûõ âå-
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Ðèñ. 3.  Õðîìàòîãðàììà èñïûòóåìîãî ðàñòâîðà äëÿ àíàëèçà òàáëåòîê “Ïåíòàëãèí ñ ïðîïèôåíàçîíîì è äðîòàâåðèíîì” â
äâóõ ìàñøòàáàõ ( à, á)



265ÂÅÑÒÍ. ÌÎÑÊ. ÓÍ-ÒÀ. ÑÅÐ. 2. ÕÈÌÈß. 2009. Ò. 50. ¹ 4

Ò à á ë è ö à  2

Ìåòðîëîãè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ìåòîäèêè êîëè÷åñòâåííîãî àíàëèçà òàáëåòîê
“Ïåíòàëãèí ñ ïðîïèôåíàçîíîì è äðîòàâåðèíîì”

Óñëîâèÿ Îáùèé âèä Ñîðáöèÿ Äåñîðáöèÿ 

t = 0 a(x,0) = aíà÷(x) a(x,0) = 0 a(x,0) = aíà÷(x) 

x = 0 

x = 1 
0

a

x

∂
=

∂
 

Ò à á ë è ö à  3

Ðåçóëüòàòû àíàëèçà òðåõ îïûòíûõ îáðàçöîâ òàáëåòîê “Ïåíòàëãèí ñ ïðîïèôåíàçîíîì è äðîòàâåðèíîì”

Ñîäåðæàíèå â îäíîé òàáëåòêå, ã  (n = 9; Р = 0,95) Êîìïîíåíòû  

Íîðìà ïî ÍÄ xñð s sõñð Δxñð ε,%  

    0,294 0,002 0,00067 0,00158 0,54 

Ïàðàöåòàìîë 0,285–0,315 0,302 0,004 0,00133 0,00316 1,05 

    0,296 0,003 0,00100 0,00237 0,80 

    0,0489 0,0007 0,00023 0,00055 1,13 

Êîôåèí 0,04625–0,05375 0,0504 0,0005 0,00017 0,00040 0,78 

    0,0495 0,0009 0,00030 0,00071 1,44 

    0,255 0,003 0,00100 0,00237 0,93 

Ïðîïèôåíàçîí 0,237–0,262 0,248 0,006 0,00200 0,00474 1,91 

    0,244 0,002 0,00067 0,00158 0,65 

    0,0097 0,0003 0,00010 0,00024 2,44 

Ôåíîáàðáèòàë 0,009–0,011 0,0102 0,0003 0,00010 0,00024 2,32 

    0,0098 0,0004 0,00013 0,00032 3,22 

    0,0403 0,0006 0,00020 0,00047 1,18 

Äðîòàâåðèíà ã/õ 0,0370–0,0430 0,0387 0,0005 0,00017 0,00040 1,02 

    0,0396 0,0006 0,00020 0,00047 1,20 
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THE QUANTITATIVE ANALYSIS OF ANY FARMACEUTICAL BY A
METHOD HPLC

G.B. Golubitsky, V.M. Ivanov
(Division of Analytical Chemistry)

The technique of the quantitative analysis of a new multicomponent medicinal preparation
“Pentalgin with propiphenazon and drotaverin”  by a method HPLC is developed. At the analysis of
modelling mixes containing all working and all auxiliary substances of tablets, the reliability of
received results is confirmed. Skilled - experimental samples of tablets are analysed the received
results correspond(meet) to the requirements of the normative-engineering specifications and
technological loadings. The technique is offered for inclusion in pharmacopoeia clause of the
enterprise on the given preparation.

Key words: medicinal preparations, pentalgin, propiphenazon, drotaverin, HPLC.

Ñâåäåíèÿ îá àâòîðàõ: Èâàíîâ Âàäèì Ìèõàéëîâè÷ – ïðîôåññîð êàôåäðû àíàëèòè÷åñêîé õèìèè õèìè÷åñêîãî ôàêóëüòåòà
ÌÃÓ, äîêò. õèì. íàóê (mvonavi@mail.ru); Ãîëóáèöêèé Ãðèãîðèé Áîðèñîâè÷ – çàâ. ëàá. ÎÀÎ “Ôàðìñòàíäàðò-Ëåêñðåäñòâà”
(ã.  Êóðñê), êàíä. õèì. íàóê.

ùåñòâ â êîòîðûõ êîëåáàëîñü â èíòåðâàëå ±20% îò
çíà÷åíèé, çàÿâëåííûõ ïî ðåöåïòóðå. Ïîëó÷åííûå ðà-
ñòâîðû àíàëèçèðîâàëè ïî âûøåïðèâåäåííîé ìåòîäèêå
è ðàññ÷èòûâàëè ðåçóëüòàòû ïî ìåòîäó “ââåäåíî-íàé-
äåíî” ñ ïîìîùüþ ýëåêòðîííûõ òàáëèö Excel. Ïîëó-
÷åííûå ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 2. Ñðàâíå-
íèå âåëè÷èí ñðåäíèõ îòíîñèòåëüíûõ ïîãðåøíîñòåé îï-
ðåäåëåíèÿ êîìïîíåíòîâ erñð ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè äî-
âåðèòåëüíûìè èíòåðâàëàìè Δer ïîêàçûâàåò, ÷òî ñèñ-

òåìàòè÷åñêàÿ ïîãðåøíîñòü îòñóòñòâóåò (erñð < Δer).
Ïëîùàäè ïèêîâ îïðåäåëÿåìûõ âåùåñòâ ëèíåéíî çàâè-
ñÿò îò èõ êîíöåíòðàöèé â óêàçàííîì èíòåðâàëå (êîýô-
ôèöèåíò êîððåëÿöèè Êêîðð > 0,99.

Àíàëèç îáðàçöîâ òàáëåòîê. Ïî ïðåäëàãàåìîé
ìåòîäèêå ïðîàíàëèçèðîâàíû îïûòíûå îáðàçöû ïðå-
ïàðàòà. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â
òàáë. 3. Ðåçóëüòàòû ñîîòâåòñòâóþò òðåáîâàíèÿì ÍÄ
è òåõíîëîãè÷åñêèì çàãðóçêàì.


