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Разработана методика количественного опре-
деления яда пчелиного в геле с нимесулидом с по-
мощью количественного определения активности 
фосфолипазы А; относительная неопределенность 

среднего результата при проведении количествен-
ного определения составляет ±1,74%. Установле-
но, что наличие нимесулида в составе геля не ме-
шает проведению количественного определения 
яда пчелиного.

V.V.Мikhaylenko, A.I.Тikhonov, L.Yu.Кli
mеnkо. Development of quantitative determina
tion method of bee venom in the combined soft 
medicinal form (gel) with nimesulid. Kharkiv, 
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Key words: bee venom, gel, quantitative determi-
nation.

The method of quantitative determination of bee 
venom in the gel with nimesulid by quantitative deter-
mination of phospholipase A activity has been devel-
oped; the relative uncertainty of middle result at the 
conducting of quantitative determination is ±1,74%. 
It is set that the presence of nimesulid in composition 
of gel does not interfere with conducting the quantita-
tive determination of bee venom.
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Термогравіметричним методом досліджені 
хімічні та фізичні перетворення лікарських 

та допоміжних речовин (глюкорибіну, олії куку-
рудзяної, емульгатора №1, гліцерину, ПЕО-400, 
ніпагіну, ніпазолу) у складі мазі. Встановлена 
відсутність взаємодії лікарських і допоміжних 
речовин у мазі. На підставі термогравіметрич-
ного аналізу обґрунтована оптимальна темпе-
ратура виготовлення мазі.

Ключові слова: термогравіметричний аналіз, мазь, 
допоміжні речовини.

ВСТуп
У даний час термічний аналіз, зокрема де-

риватографія, є одним з найпоширеніших ме-

тодів фізико-хімічних досліджень, що дозволяє 
досліджувати поведінку індивідуальних речо-
вин та композицій в умовах програмованого 
нагрівання. На практиці класифікація та кіль-
кісна оцінка різних процесів, що відбуваються 
при нагріванні зразків, здійснюється за криви-
ми тепловиділення або зміни маси при обробці 
термограм [6]. Особливу зацікавленість викли-
кає визначення кінетичних параметрів цих про-
цесів, а також оцінка механізмів їх перебігу. 

Зміна хімічної структури вихідної лі-
карської або допоміжної речовини з помітною 
швидкістю починається, як правило, після його 
нагрівання до певної температури (вузького 
температурного інтервалу). Перетворення, що 
відбуваються до цієї температури, мають фі-
зичний характер: розчинення в кристалізацій-
ній воді, поліморфні перетворення, видалення 
сорбційної та кристалізаційної води, субліма-
ція, плавлення та кипіння [4]. 



ОРИГІНАЛЬНЕ ДОСЛІДЖЕННЯ

66 Український журнал клінічної та лабораторної медицини • Том 4, №2, 2009

Можливі найбільш вірогідні хімічні пере-
творення, яких зазнає лікарська речовина, коли 
досягає певної температури, можна поділити на 
три основні класи: термічна деструкція, окис-
лювальна деструкція та гідролітична деструк-
ція. Характер перебігу кожного з указаних пе-
ретворень залежить від природи лікарської 
речовини та умов її нагрівання [3, 5]. 

Проведення даних досліджень дозволяє оці-
нити термостійкість лікарських та допоміжних 
речовин і, таким чином, обґрунтувати темпе-
ратурний режим технологічного процесу ви-
робництва лікарського препарату. Крім того, 
термогравіметричний аналіз може бути пара-
метром оцінки відсутності хімічної взаємодії 
між лікарськими та допоміжними речовинами 
у складі лікарської форми [1, 2]. 

У зв’язку із цим нами був проведений тер-
могравіметричний аналіз діючої, допоміжних 
речовин та мазі глюкорибіну. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
ДОСЛІДЖЕННЯ

Термогравіметричний аналіз проводили 
на дериватографі Q-1000 системи Ф.Паулік, 
І.Паулік, Л.Єфдей з платино-платинородієвою 
термопарою (рис. 1). Записували криві T (змі-
ни температури), ТГ (зміни ваги), ДТА (дифе-
ренційована крива зміни теплових ефектів), 
ДТГ (диференційована крива зміни ваги).

Одним з основних елементів дериватогра-
фа є аналітичні ваги 6. На одному плечі коро-
мисла аналітичних вагів 6 жорстко закріплена 
фарфорова трубка 5, всередині якої знаходить-
ся платино-платинородієва термопара 4. На 
спай термопари надітий тигель з досліджува-
ною речовиною 3. Поряд знаходиться анало-
гічна трубка з диференціальною термопарою, 

Рис. 1. Схема дериватографа Q-1000.
Примітки: 1 — електрична піч; 2 — тигель з еталонною речо-
виною; 3 — тигель з досліджуваною речовиною; 4 — термопара;  
5 — керамічна трубка; 6 — ваги; 7 — котушка індуктивності;  
8 — магніт; 9 — пристрій реєстрації. 

Рис. 2. Дериватограма глюкорибіну. Рис. 3. Дериватограма олії кукурудзяної.
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на спай якої надітий тигель з інертною речови-
ною-еталоном 2. 

Тиглі накриваються кварцовими кришка-
ми. Під час проведення досліду електрична піч 
1 опускається, і, таким чином, тиглі виявляють-
ся у середині пічі. 

Нагрів печі регулюється програмним при-
строєм зі швидкістю 0,5-24 град./хв., макси-
мальна робоча температура печі — 1000°C. 

На іншому плечі коромисла вагів підвіше-
на індукційна котушка 7, здатна переміщатися  
у полі постійних магнітів. 

Рис. 4. Дериватограма емульгатора №1. Рис. 5. Дериватограма гліцерину.

Рис. 6. Дериватограма ПЕО-400. Рис. 7. Дериватограма ніпагіну.
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При зміні маси проби коромисло вагів по-
вертається, і котушка змінює своє положен-
ня. Напруга, яка індукується в котушці, про-
порційна швидкості зміни маси і підводиться 
до пристрою реєстрації, що записує диферен-
ціальну термогравіметричну криву (ДТГ). Та-
ким же чином реєструється крива зміни маси 
(ТГ). 

Як інертна речовина-еталон зазвичай вико-
ристовується оксид алюмінію, який не повинен 
зазнавати перетворень з виділенням або погли-
нанням тепла у досліджуваному температурно-
му інтервалі. Об’єми інертної речовини-етало-
на і досліджуваної проби мають бути однакові. 

Різниця температур зразка й еталона виз-
начається за допомогою диференціальної тер-
мопари. Вміщуючи диференціальну термопару  
у досліджувану та еталонну речовину при їх 
одночасному нагріванні можна отримати криві 
ДТА, на яких по осі ординат відмічається різни-
ця температур, а по осі абсцис — час, протягом 
якого проводилося нагрівання речовин. 

Нагрівання зразків проводили в кераміч-
них тиглях від 18 до 500°C на повітрі. Швид-
кість нагрівання складала 5°C за хв. Вага зраз-
ків складала 50 мг. 

РЕзуЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА їх ОбГОВОРЕННЯ

За даними термогравіметричного аналізу 
(рис. 2) встановлено, що глюкорибін в інтер-
валі температур 20-400°C характеризується 

трьома процесами розкладання. Перші два від-
буваються в інтервалі температур 60-200°C.

Втрати в максимумі при 80°C складають 
1,7%, що зумовлено випарюванням вологи. При 
температурі 100°C втрата у масі складає близь-
ко 4,5% за вологовмістом субстанції. При тем-
пературі 140°C порошок втрачає 7% маси. При 
третьому максимумі — 19% маси. Перші два 
процеси мають два нечітких ендоефекти, третій 
відбувається з виділенням тепла. Таким чином, 
на підставі проведеного дослідження встанов-
лено, що порошок глюкорибіну є відносно тер-
мостабільною речовиною, яка не змінює хіміч-
ну структуру до 140°C.

Олія кукурудзяна починає розкладатись 
при температурі 245°C та характеризується од-
ним значним екзотермічним ефектом з макси-
мумом при 400°C. Закінчується процес руйну-
ванням зразка при 520°C (рис. 3).

Дериватограма емульгатора №1 наведена 
на рис. 4. Процес плавлення починається при 
температурі 50°C. З термогравіметричних кри-
вих видно, що екзотермічні ефекти розкладан-
ня зразка починаються при температурі 220°C. 
Процес доходить до максимуму при 360°C. 
Повний розклад проходить при температурах 
380-430°C.

Втрати у масі гліцерину фіксуються при 
температурі 140°C. Процес характеризується 
одним значним ендотермічним ефектом з мак-
симумом при 315°C (рис. 5).

Процес розкладання поліетиленоксиду-400 
починається при температурі 170°C та повіль-

Рис. 8. Дериватограма ніпазолу.

Рис. 9. Дериватограма мазі глюкорибіну.
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но розвивається до температури 250°C. В ін-
тервалі температур 220-310°C спостерігають-
ся слабкі екзотермічні ефекти. Максимальна 
швидкість процесу термоокислювальної де-
струкції фіксується при температурі 385°C зі 
значним виділенням тепла (рис. 6).

Розкладання ніпагіну починається при тем-
пературі 190°C та відбувається з високою швид-
кістю; закінчується при температурі 310°C, ха-
рактеризується незначним екзоефектом при 
температурі 130-200°С, що пов’язаний з плав-
ленням зразка та відбувається без його розкла-
ду (рис. 7).

Процес плавлення ніпазолу (рис. 8) почи-
нається при температурі 92°C, при 145°C зра-
зок знаходиться повністю в розплавленому 
стані та відразу починається розкладання з та-
кою ж швидкістю та енергією активації, як зра-
зок ніпагіну. 

Мазь глюкорибіну є сумішшю глюкорибі-
ну та допоміжних речовин. Процес розкладан-
ня мазі глюкорибіну (рис. 9) відбувається у три 
стадії. Перша стадія (температура 40-160°C) 
характеризується швидкою втратою маси та 
супроводжується ендоефектом. Це може бути 
пов’язане з вмістом значної кількості води у 
складі мазі та початком процесу її випаровуван-
ня. Втрата маси наприкінці стадії складає 38%. 
Друга (160-280°C) та третя (330-420°C) стадії 
характеризуються швидким безперервним про-
цесом деструкції зразка та супроводжуються 
значними екзотермічними ефектами. Втрати на 
двох останніх стадіях складають 46%.

За результатами проведеного термограві-
метричного дослідження встановлено, що дію-
ча та допоміжні речовини є відносно термоста-
більними. Процес виготовлення мазі потрібно 
проводити при температурі не вище 70-80°C  
у зв’язку з можливою втратою ваги за рахунок 
її випаровування. Термічні ефекти зразків ма-
ють подібний характер як в індивідуальних ре-
човинах, так і в мазі, тому можна стверджувати 
про відсутність хімічної взаємодії між компо-
нентами лікарського засобу.

ВИСНОВКИ
1. Досліджені хімічні та фізичні перетворен-

ня під впливом тепла лікарської та допоміжних 
речовин у складі мазі глюкорибіну.

2. Встановлена відсутність взаємодії лі-
карських і допоміжних речовин у мазі.

3. На підставі термогравіметричного аналі-
зу обґрунтована оптимальна температура виго-
товлення мазі.

ЛІТЕРАТуРА
1. Гладух Є.В., Тіманюк В.О., Горбуненко Б.Ф. Термо-

гравіметричний аналіз мазі альта нової // Фізіоло-
гічно активні речовини. — 2002. — №1. — С. 61-63.

2. Домар Н.А., Січкар А.А., Виноградов В.Є. Дерива-
тографічний аналіз порошку вичавок Vitis Vinitera 
та гранул на його основі // Вісник фармації. — 
2007. — №4 (52). — С. 23-25.

3. Крутських Т.В., Тіманюк В.О., Шаламай А.С. Тер-
могравіметричний аналіз субстанції «Альтабор» // 
Вісник фармації. — 2006. — №4 (48). — С. 62-65.

4. Січкар А.А. Термічний і рентгенофазовий аналіз 
продуктів взаємодії натрію диклофенаку з глю-
козаміну гідрохлоридом // Вісник фармації. —  
№4 (48). — С. 57-61.

5. Уэндланд У.У. Термические методы анализа. —  
М.: Мир, 1978. — 528 с.

6. Худенко С.В., Перминов Д.Г., Базарова Н.Г. Расчет 
температуры начала интенсивной термической де-
струкции природных и химически модифициро-
ванных полисахаридов // Химия растительного сы-
рья. — 2001. — №3. — С. 127-128.

Е.А.Рубан, Е.В.Гладух. Термогравиметри
ческие исследования мази глюкорибина. Харь
ков, Украина.

Ключевые слова: термогравиметрический 
анализ, мазь, вспомогательные вещества.

Термогравиметрическим методом исследова-
ны химические и физические превращения лекарс-
твенных и вспомогательных веществ (глюкориби-
на, масла кукурузного, эмульгатора №1, глицерина, 
ПЭО-400, нипагина, нипазола) в составе мази. Ус-
тановлено отсутствие взаимодействия лекарс-
твенных и вспомогательных веществ. На основе 
термогравиметрического анализа обоснована оп-
тимальная температура приготовления мази.

O.A.Ruban, Ye.V.Gladukh. Thermogravimetric 
studies of glucoribin ointment. Kharkiv, Ukraine.

Key words: termogravimetric analysis, ointment, 
auxiliary substances.

Chemical and physical transformations of medic-
inal and auxiliary substances (glucoribin, corn oil, 
emulsifier №1, glycerin, PEO-400, nipagine, nipa-
zole) in composition of ointment has been investigat-
ed by termogravimetric method. Absence of interaction 
of medicinal and auxiliary substances in ointment has 
been proved. On the basis of termogravimetric analy-
sis, the optimum temperature of ointment making has 
been grounded.
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