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ОПРЕДЕЛЕНИЕ ПОДЛИННОСТИ ЛЕКАРСТВЕННЬТХ ВЕВДЕСТВ, 
ИМЕЮВДИХ ТОКСИКОЛОГИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ

Препаратъг метопролол и атенолол широко применяются в медицинской практике для лечения 
первой стадии стенокардии, предотврацения повторного инфаркта миокарда, при артериальной 
гипертензии, тахикардии, а также для лечения мигрени. Препаратъ относятся к мало изученнъм  
в химико-токсикологическом отношении. Не имеется метода въделения из биологических 
жидкостей (кровь, моча, промъвнъх желудок), а также из биологических объектов (печень, 
почки).

Разработана методика идентификации метопролола и атенолола методом ТСХ: системъ 
растворителей этиловъй спирт-30% уксусная кислота-бензол (3:1:1). Место локализации 
препаратов на пластинке обнаруженъ в УФ свете при длине волнъ 254 нм, а также реактивом 
Драгендорфа.

Ключевме слова: Метопролол, атенолол, пластинка силуфол, УФ-254, реактивъ Драгендорфа, 
паръ йода, бромфеноловие синий, бромтимоловие синий.
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ИЗОЛИРОВАНИЕ И ОПРЕДЕЛЕНИЕ М ЕБЕНДАЗОЛА  
ИЗ БИОЛОГИЧЕСКОГО М АТЕРИАЛА МЕТОДОМ ВЭЖ Х

Разработанъ условия обнаружения и определения мебендазола методом ВЭЖХ. При 
хроматографировании время удерживания стандартного раствора мебендазола составила 3,35 
мин. Для количественного определения мебендазола построен калибровочнъй график, линейность 
которого составила 10,0-50,0 мкг. Предел обнаружения мебендазола составляет 0,5 мкгмл. 
Показана возможность применения данного метода при количественном анализе мебендазола, 
изолированного из биологического объекта. Мебендазол изолируется из биологического объектав 
количестве 54,62%.

Ключевме слова: Мебендазол, метод ВЭЖХ, хроматограмма, биологический объект, 
экстракция.

Для борьбм с гельминтозами широко приме- 
няют мебендазол и его лекарственнме формм в 
виде суспензии и таблеток. Мебендазол по хи- 
мической структуре относится к группе бензи- 
мидазола. Он активен в отношении кишечнмх 
паразитов, включая нематодм, цестодм, трема-

тодм и простейшие. При широком применении 
этого препарата, в случаях передозировки или 
неправильном использовании, он может вмзвать 
сильнме отравления. В случаях отравления ме- 
бендазолом возникают головокружение, тошно- 
та, рвота и некоторме недомогания. При этом
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необходима экстренная медицинская помоюь и 
соответствуююий экспресс-анализ токсическо- 
го веюества [1,2]. Исходя из вмшеизложенного 
следует, что в химико-токсикологическом ана- 
лизе актуальна проблема разработки более чув- 
ствительнмх методов анализа при судебно-хи- 
мической экспертизе.

В связи с этим, целью настояюих исследова- 
ний является разработка оптимальнмх и усовер- 
шенствование суюествуююих методик ВЭЖХ 
анализа мебендазола в химико-токсикологиче- 
ских и судебно-химических объектах.

Методм: для разработки методики исполь- 
зовали жидкостной хроматограф фирмм А§Пеп{ 
ТесПпо1о§^ез «А§Пеп{ 1290 зепез», снабженнмй 
УФ-детектором с переменной длиной волнм от 
190 до 600 нм. Детектирование проводили при 
длине волнм 210 нм. Анализ проводили на ко- 
лонке 4,6 х150 мм, сорбент - ЕсПрзе АСЕ 5 С18 
§ /N ^82851 , с размером частиц 5 мкм. Мобиль-

ная фаза представляет собой смесь аммония 
дигидрофосфата : метанол, (20:80), скорость 
потока 1,0 мл/мин. Температура колонки ком- 
натная [3,4].

Анализ мебендазола проводили в условиях 
изократического режима. В мерную колбу вме- 
стимостью 100 мл помеюали 100 мг стандартно- 
го образца мебендазола и растворяли в 5 мл 1% 
серной кислоте. Объём раствора доводили до 
метки метанолом. 1 мл аликвотм полученного 
раствора помеюали в мерную колбу вместимо- 
стью 100 мл и объём раствора доводили метано- 
лом до метки. По 20 мкл полученного раствора 
мебендазола хроматографировали.

Результатм: при хроматографировании ме- 
бендазолапри вмше приведеннмх условиях вре- 
мя удерживания стандартного раствора мебен- 
дазола составила 3,35 мин. Полученная при 
этом хроматограмма стандартного образца ме- 
бендазола приведена на рис.1

Для количественного определения мебенда- 
зола бмл построен калибровочнмй график за- 
висимости плоюади хроматографического пика 
от концентрации веюества. Для этого пригото- 
вили ряд рабочих стандартнмх растворов, со- 
держаюих от 10,0 до 50,0 мкг веюества в пробе. 
Пробм этих растворов в объеме 20 мкл последо- 
вательно вво—дили в инжектор хроматографа с 
помоюью микрошприца и хроматографировали. 
Затем на основании полученнмх хроматограмм 
определяли время удерживания и содержание

мебендазола. Кривая зависимости отношения 
плоюади пиков от количества мебендазола при- 
ведена в таблице 1.

Плоюади пиков рассчитмвали с помоюью 
компьютерной программм.Построеннмй кали- 
бровочнмй график приведен на рис.2.

С помоюью полученного калибровочного 
графика можно определить количество мебен- 
дазола в биологических жидкостях и биологиче- 
ских объектах. Линейная зависимость при этом 
составила 10,0-50,0 мкг.
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Таблица 1 Для того чтобм апробировать полученнме 
Результатм кривой зависимости результатм бмла использована разработанная

мебендазола методом ВЭЖХ методика ВЭЖХ для определения мебендазола
в биологических объектах. Бмли использованм 
модельнме образцм биологического объекта. В 
качестве биологического объекта использовали 
печень. На 50 г печени добавляли раствор ме- 
бендазола (5 мг) в метаноле и оставили для про- 
травления в течении суток.

Для вмделения мебендазола из биологиче- 
ского материала 50 г мелко измельченного био- 
логического материала вносили в колбу вме-

Концентрация 
раствора, мкг/мл

Пловдади 
пиков (8)

10 2082,08

20 3903,2
30 5642,6
40 7417,2
50 9184,8

стимостью 250 мл. Биологический материал 
заливали 100 мл дистиллированной водм, под- 
кисленной воднмм раствором 0,1 М хлористо- 
водородной кислотм до рН ~ 2,0 -  2,5. Смесь 
биологического материала и подкисленной 
водм оставляли на 2 ч при периодическом пе- 
ремешивании содержимого колбм. После ука- 
занного времени кислую водную вмтяжку сли- 
вали с биологического материала, котормй е ^ е  
раз в течение часа настаивали с водой, подкис- 
ленной 0,1 М хлористоводородной кислотм до 
рН =2,5, а затем кислую водную вмтяжку сливали 
с биологического материала. Кислме воднме вм- 
тяжки соединяли и процеживали через двойной 
слой марли. Процеженную вмтяжку переносили

в центрифужнмй стакан и центрифугировали в 
течение 5 мин. при 3000 об/мин. Надосадочную 
жидкость из центрифужного стакана перено- 
сили в делительную воронку и под^елачивали 
25 %-м раствором аммиака до рН ~ 6,0-7,0 и 3-4 
раза экстрагировали с хлороформом (порциями 
по 15-20 мл). Хлороформнме извлечения про- 
пускали через безводнмй сульфат натрия и вм- 
паривали досуха на водяной бане. Сухой оста- 
ток растворяли в этиловмм спирте и проводили 
очистку от балластнмх ве^еств методом ТСХ 
в системе органических растворителей хлоро- 
форм-этанол-муравьиная кислота (8:1:1). Затем 
элюировали мебендазол из сорбента хромато- 
графической пластинки раствором мобильной
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Рис.3. Хроматограмма мебендазола, вмделенного из биологичекого материала

Таблица 2
Результатм количественного определения 

мебендазола, изолированного из биоло- 
гического материала (печень, 50г)

Н ай ден о М етр ол оги ч еск ая
хар ак тер и сти к ам г %

2,808 56.17
Х СР= 54,62  % 8 2= 1,609  

8=1 ,268  8х= 0,567  
Д Х =3,526 ДХСР= 1,577  
Е=6,457%  ЕСР= 2,887  %

2,712 54.25

2,636 52.72

2 ,755 55.11

2,742 54.84

фазм. Полученньш элюат бмл анализирован ме- 
тодом ВЭЖХ в вьшеприведеннмх условиях.

Результать анализа приведень на рис.З.и в 
таблице 2.

Исходя из полученньх результатов видно, 
что мебендазол изолируется из биологического 
объекта в количестве 54,62%.

Вмводм: Таким образом, на основании про- 
веденньх исследований, нами подобрань опти- 
мальнье условия анализа мебендазола методом 
ВЭЖХ. Для количественного определения ме- 
бендазола построен калибровочньш график, ли- 
нейность которого составила 10,0-50,0 мкг. Пре- 
дел обнаружения мебендазола составляет 0,5 
мкгМл. Разработанная ВЭЖХ методика анали- 
за бьша использована для качественного обна- 
ружения и количественного определения мебен- 
дазола в биологических объектах, что позволяет 
использовать ее на практике судебно-химиче- 
ской экспертизь.
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М ЕБЕНДАЗОЛНИ БИОЛОГИК М АТЕРИАЛДАН АЖРАТИБ ОЛИШ  
ВА Ю ССХ УСУЛИДА ТАҲЛИЛ ҚИЛИШ

Мебендазолни Ю ССХ усулида таҳлил қилиш шароитлари ишлаб чиқилди. Олинган натижаларга 
кўра, мебендазолни ушланиш вақти 3,35 дақиқани ташкил қилди. Мебендазолни Ю ССХ усулида 
миқдорий таҳлил услуби ишлаб чиқилди ва калибрлаш графиги чизилди. Чизиқлилиги 10,0-
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50,0 мкгни, аниқлаш чегараси 0,5 мкгМлни ташкил этди. Мебендазолни биологик объектдан 
экстракциялаб олинди ва олинган экстракт таркибидан мебендазолнинг чинлиги ва миқдорини 
аниқлаш учун Ю ССХ усули қўлланилди. Биологик объект таркибидан мебендазолни 54,62% 
миқдорда ажратиб олишга эришилди.

Таянч иборалар: Мебендазол, Ю ССХ усули, хроматограмма, биологик объект, экстракция.
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о/теЪепёаго1е гзоШ ейўот а Ъго1о§гса1 о ў е с !  А( Ше зате (т е , гзоШ ейўот  Ше Ъго1о§гса1 о ўес( т 
атоиШ о / 54.62%.
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СУВЛИ ЭРИТМ АЛАРДАН СЕРТРАЛИННИ М ЎЪТАДИЛ ЭКСТРАКЦИЯ
Ж АРАЁНИ ЎРГАНИШ

Эритмалардан сертралинни органик эритувчилар ёрдамида ажратиб олишда уларнинг 
табиати, эритманинг р Н  кўрсатгичининг таъсири ўрганилди. Тажриба натижалари асосида 
сувли эритмалардан сертралинни экстракциялаш муҳит р Н  кўрсаткичи 9,18 бўлганида, хлороформ 
билан 91,9% миқдорда ажратиб олишга эришилди.

Таянч иборалар: кимё-токсикологик таҳлил, 
ажратиб олиш, экстракция, сертралин.

Сертралин (АПгаПпе; §егаН; 2о1ой; Асен- 
тра; Серлифт; Стимулотон) ҳам кириб, у серото- 
нин абсорбциясининг селектив ингибиторлари- 
га мансуб бўлиб, доимий қўрқув ва хавотирда, 
ваҳимали тушкунлик ҳолатларида қўлланилади. 
Унинг кўп миқдорда қўлланилишидан бош ай- 
ланиши, ҳолсизлик, тахикардия, оғизни қуриши, 
чанқаш, кўнгил айниши, қусиш каби ҳолатларни 
рўй бериши оқибатида заҳарланишлар куза- 
тилмоқда [1,2]. Сертралин билан ўткир заҳар- 
ланиш ҳолатларида беморларга тез тиббий ёр- 
дам кўрсатиш ва тўғри ташҳис қўйиш жуда 
муҳимдир. Бунда заҳарланган инсоннинг био- 
логик суюқликларидан (қон, пешоб, ошқозон 
чайинди сувлари) сертралинни ажратиб олиб, 
аниқлаш катта аҳамиятга эгадир [3].

Экстракция жараёни биофармацевтик таҳлил 
усулларида, қуйидаги ҳолларда қўлланилади: 
биологик намуналардан дори моддалар ва мето- 
болитларини ажратиб олишда; уларнинг коцен- 
трацияцини оширишда; биофармацевтик таҳлил 
усулларига халақит берадиган эндоген ва экзо- 
ген моддаларни биологик намуналардан ажра-

биофармацевтик таҳлил, биологик объектлардан

тишда ишлатилади [5,6].
Заҳарли моддаларни биологик объект ва 

биосуюқликлардан ажратиб олиш, асосан, нор- 
донлаштирлган сув, спирт ёки органик эритув- 
чилар ёрдамида амалга оширилади. Сертралин- 
ни биологик намуналардан тўлиқ ажратиб олиш 
учун унинг органик эритувчиларда эрувчанлик 
хусусияти инобатга олиш лозим [3,4].

Ўткир заҳарланиш ҳолатларида беморларга 
тез тиббий ёрдам кўрсатиш учун тўғри ташҳис 
қўйиш жуда муҳим. Бунда заҳарланиш сабабла- 
рини тезкорлик билан аниқлаш муҳим, биологик 
суюқликларидан(қон, пешоб, ошқозон чайинди 
сувлари) заҳарларни ажратиб олиб, аниқлаш ло- 
зим [7,8]. Шуларни инобатга олиб сертралинни 
сувли эритмалардан ажратиб олишда, рН-муҳит 
ва органик эритувчиларнинг табиати, уларнинг 
экстракция таъсирини ўрганишни мақсад қилиб 
қўйилди.

Сувли эритмалардан сертралинни экстракци- 
ялаб олиш жараёнига муҳитнинг рН кўрсаткичи 
катта таъсир кўрсатади. Шу туфайли сертра- 
линнинг эритмалардан ажратиб олинишига рН
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