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Розробленi методики стандартизацiї ректаль-
них супозиторiїв з дiакамфом, якi проявля-

ють репаративну та протизапальну дiю i при-
значенi для лiкування проктологiчних хвороб. 
Iдентифiкацiю дiакамфу в лiкарськiй формi за-
пропоновано проводити за допомогою адсорб-
цiйної спектрофотометрiї та якiсної реакцiї на 
карбоксильну групу. Для кiлькiсного аналiзу 
розроблено методику спектрофотометричного 
визначення при 275 нм за методом стандарту. 
Вiдносна невизначенiсть окремого визначення 
розробленої методики становить 1,48%.
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ВСТУП
Обмеженiсть вiтчизняного асортименту лi-

карських засобiв для мiсцевої терапiї прокто-
логiчних захворювань поряд iз зростанням де-
структивно-запальних захворювань прямої 
кишки обумовлює необхiднiсть створення та 
подальшого впровадження у виробництво но-
вих високоефективних препаратiв. Розповсюд-
женiсть, особливо серед великої групи людей 
працездатного вiку, та тривалi строки лiкування 
при загостреннi цих захворювань обумовлюють 
медичне та соцiальне значення проблеми [8-10].

Пiд керiвництвом професора С.I.Мерзлiкiна 
(НФаУ) було синтезовано (±)-цис-3-(2ґ-бен-
зiмiдазолiл)-1,2,2-триметилциклопентанкар-
бонову кислоту, на основi якої розроблено 
оригiнальний антидiабетичний засiб «Дiа-
камф» [4-5]. Подальшi дослiдження, прове-
денi на кафедрi фармакологiї НФаУ доцентом 
Т.О.Куценко, виявили у нього виражену репа-
ративну та протизапальну активнiсть.

На основi проведених експерименталь-
них дослiджень на кафедрi заводської тех-
нологiї лiкiв пiд керiвництвом професора 
Д.I.Дмитрiєвського створено i запропоновано 
для практичної медицини супозиторiї ректаль-
нi з дiакамфом, якi проявляють репаративну та 
протизапальну дiю [6].

Метою дослiдження було впроваджен-
ня у виробництво нових лiкарських засобiв та 
розробка доступних i надiйних методiв контро-
лю їх якостi. 

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ 
ДОСЛIДЖЕННЯ

Об’єктом дослiдження були супозиторiї рек-
тальнi з дiакамфом, виготовленi на проксано-
ловiй основi (середня маса супозиторiя 1,750-
1,850).

Одним iз найпростiших, доступних та лег-
ких у вiдтвореннi методiв iдентифiкацiї та кiль-
кiсного визначення є адсорбцiйна спектрофо-
тометрiя [1, 7].

З метою пiдтвердження тотожностi дiакам-
фу використовували максимуми поглинання 
УФ-спектра розчину, приготовленого для кiль-
кiсного визначення супозиторiїв.

У випадках, коли спектр поглинання речо-
вини має бiльш нiж один максимум, специфiч-
нiсть аналiзу може бути пiдвищена наведенням 
не лише їх положення, а i спiввiдношенням оп-
тичних густин за зазначених довжин хвиль, яке 
за зазначених умов є константою для кожної з 
таких речовин i дозволяє дати їй чiтку спект-
ральну характеристику [2].

З метою визначення можливостi вико-
ристання адсорбцiйної спектрофотометрiї для 
iдентифiкацiї та кiлькiсного визначення супо-
зиторiїв ректальних з дiакамфом був дослiд-
жений адсорбцiйний спектр розчину дiакамфу 
в 0,1 М розчинi натрiю гiдроксиду в межах вiд 
220 нм до 300 нм. Дослiдження проводили на 
спектрофотометрi СФ-46 у кюветах з товщи-
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ною шару 10 мм. Як контрольний розчин вико-
ристовували 0,1 М розчин натрiю гiдроксиду. 
Адсорбцiйний спектр дiакамфу має три смуги 
поглинання: низькоiнтенсивну короткохви-
льову при 244 нм та двi iнтегрованi з макси-
мумами при 275 нм та 281 нм. Вiдношення оп-
тичної густини в максимумi за довжини хвилi 
275 нм до оптичної густини в максимумi за 
довжини хвилi 244 нм має бути вiд 1,2 до 1,4. 
Вiдношення оптичної густини в максимумi за 
довжини хвилi 275 нм до оптичної густини в 
максимумi за довжини хвилi 281 нм має бути 
вiд 1,0 до 1,2 (рис. 1).

Крiм спектрального аналiзу, ми проводи-
ли хiмiчну iдентифiкацiю дiакамфу. Молеку-
ла дiакамфу належить до похiдних 1,2,2-триме-
тилциклопентанкарбонової кислоти, тому для 
iдентифiкацiї рекомендовано проводити реак-
цiю на карбоксильну групу – утворення комп-
лексної солi з розчином купруму сульфату. Ме-
тодику наведено нижче.

Пiдготовка до визначення.
Один супозиторiй помiщають у пробiрку, 

додають 10 мл води очищеної, перемiшують до 
його повного розчинення, додають 1 г натрiю 
хлориду i перемiшують до розчинення натрiю 
хлориду. Утворену суспензiю переносять у 
центрифужну пробiрку та центрифугують про-
тягом 15 хв. зi швидкiстю 7 тис. об./хв. Осад, 
що утворився, дослiджують на дiакамф. 

Осад розчиняють у 5 мл 96% етанолу, дода-
ють 1 мл розчину амiаку розведеного Р. Перено-
сять у випарювальну чашку i нагрiвають на во-
дянiй банi до повного видалення запаху амiаку 
(червоний лакмусовий папiр, змочений водою, 
не повинен синiти в парах), охолоджують та до-
дають 3-4 краплi купруму (Ii) сульфату розчин 
Р. Утворюється осад блакитного кольору. 

Для проведення кiлькiсного визначення нами 
було обрано максимум при 275 нм, який є хоча й 
менш iнтенсивний, нiж максимум при 281 нм, але 
бiльш широкий та стабiльний (рис. 1). 

З метою визначення меж пiдпорядкування 
свiтлопоглинання розчину дiакамфу в 0,1 М 

розчинi натрiю гiдроксиду закону Бугера-Лам-
берта-Бера нами було дослiджено залежнiсть 
оптичної густини вiд концентрацiї, для чого по-
будовано градуювальний графiк за наведеною 
нижче методикою.

Побудова градуювального графiка для дiа-
камфу в 0,1 М розчинi NaOH. У мiрнi колби 
мiсткiстю 100 мл помiщали по 40 мл 0,1 М роз-
чину натрiю гiдроксиду та додавали 0,5 мл, 1,0 
мл, 1,5 мл, 2,0 мл, 2,5 мл, 3,0 мл, 3,5 мл, 4,0 мл, 
4,5 мл, 5,0 мл розчину дiакамфу, що мiстив 0,5 
мг/мл стандартного зразка (СЗ) субстанцiї, 
доводили до позначки 0,1 М розчином натрiю 
гiдроксиду i ретельно перемiшували. Оптич-
ну густину отриманих розчинiв визначали на 
спектрофотометрi СФ-46 при довжинi хвилi 
275 нм (рис. 2). 

Перевiрка пiдпорядкування свiтлопогли-
нання розчину дiакамфу в 0,1 М розчинi на-
трiю гiдроксиду закону Бугера-Ламберта-Бера 
показала, що залежнiсть оптичної густини вiд 
концентрацiї дiакамфу має лiнiйний характер 
(рис. 2) у межах 0,25*10-5-2,5*10-5 г/мл. У цих 
межах питомий показник поглинання є прак-
тично постiйним i дорiвнює 326±1,4.

Кiлькiсне визначення проводили за мето-
дом стандарту.

Один супозиторiй масою 1,8 г (точна наваж-
ка) помiщали в мiрну колбу мiсткiстю 100 мл, 
додавали 50 мл 0,1 М розчину натрiю гiдрокси-
ду, перемiшували до повного розчинення супо-
зиторiя при пiдiгрiваннi на водянiй банi, охо-
лоджували та доводили до позначки цим же 
розчинником (розчин 1). 

1 мл розчину 1 помiщали в мiрну колбу мiс-
ткiстю 100 мл, доводили до позначки тим же 
розчинником та ретельно перемiшували (до-
слiджуваний розчин).

Паралельно вимiрювали оптичну густину 
розчину СЗ дiакамфу.

Приготування розчину стандартного зразка 
дiакамфу. 0,050 г (точна наважка) СЗ дiакамфу 
помiщали в мiрну колбу мiсткiстю 100 мл, до-
давали 50 мл 0,1 М розчину натрiю гiдроксиду, 

Рис. 1. Адсорбцiйний спектр дiакамфу в 0,1 М розчинi натрiю 
гiдроксиду.

Рис. 2. Градуювальний графiк залежностi оптичної густини вiд 
концентрацiї розчину дiакамфу в 0,1 М розчинi натрiю гiдрок-
сиду.



ОРИГIНАЛЬНЕ ДОСЛIДЖЕННЯ

113Український журнал клiнiчної та лабораторної медицини • 2011, том 6, №2

перемiшували та доводили до позначки цим же 
розчинником (розчин 1 СЗ).

1 мл розчину 1 СЗ помiщали в мiрну колбу 
мiсткiстю 100 мл, доводили до позначки тим же 
розчинником та ретельно перемiшували (роз-
чин 2 СЗ).

Оптичну густину розчину 2 СЗ i дослiджу-
ваного розчину визначали на спектрофотомет-
рi при довжинi хвилi 275 нм у кюветi з товщи-
ною шару 10 мм, використовуючи як розчин 
порiвняння 0,1 М розчин натрiю гiдроксиду.

Вмiст дiакамфу (г) в 1 супозиторiї обчислю-
вали за формулою:

де А – оптична густина випробуваного роз-
чину;

Аст – оптична густина розчину 2 СЗ дiа-
камфу;

mн – маса наважки препарату в грамах;
mсер. – середня маса супозиторiя в грамах;
mст – маса наважки СЗ дiакамфу в грамах.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛIДЖЕННЯ  
ТА Їх ОБГОВОРЕННЯ

У результатi проведених дослiджень 
розроблено просту, доступну та ефективну 
спектрофотометричну методику iдентифi-
кацiї та кiлькiсного визначення супозиторiїв 
ректальних з дiакамфом, надiйнiсть якої 
пiдвищується за рахунок визначення спiв-
вiдношення оптичної густини в максимумах 
поглинання. Додатково пропонується iден-
тифiкувати дiакамф як (±)-цис-3-(2ґ-бензiмi-
дазолiл)-1,2,2-триметилциклопентанкарбо-
нову кислоту реакцiєю на карбоксильну групу 
з розчином купруму сульфату при утвореннi 
осаду синього кольору. 

Оскiльки компоненти, якi входять до скла-
ду супозиторної основи, не поглинають УФ-
свiтло при обранiй довжинi хвилi 275 нм, вони 

не можуть впливати на результати кiлькiсного 
визначення.

Метрологiчну характеристику розробленої 
методики отримано статистичною обробкою 
результатiв аналiзу 6 зразкiв модельних сумi-
шей, данi якої наведено в табл. 1.

Результати кiлькiсного визначення мають 
вiдносну невизначенiсть окремого визначення, 
що дорiвнює 1,48%. Нормування вмiсту речо-
вини, що визначалася, по вiдношенню до її но-
мiнального вмiсту в препаратi запропоновано 
здiйснювати в дiапазонi ±10%. Пiдставою для 
цього стали вимоги ДФУ до нормування вмiс-
ту активних речовин у ГЛЗ [2]. 

Таким чином, вмiст дiючої речовини – дiа-
камфу – у перерахунку на середню масу супо-
зиторiя має бути в межах 0,1125-0,1375 г.

Згiдно з вимогами загальної статтi Держав-
ної Фармакопеї України 2.2. №2. «Валiдацiя 
аналiтичних методик i випробувань» [3] мак-
симальна невизначенiсть аналiтичної мето-
дики повинна складати третину вiд указаного 
допуску – 3,3%. Оскiльки отримана помилка 
визначення для модельних сумiшей має мен-
ше значення, нiж вимоги фармакопеї до мето-
дик кiлькiсного визначення для указаного до-
пуску, цю методику можна використовувати 
для контролю якостi супозиторiїв ректальних 
з дiакамфом.

ВИСНОВКИ
1. Розроблено методику спектрофотомет-

ричого аналiзу дiючих речовин у супозиторiях 
ректальних з дiакамфом (якiсного та кiлькiсно-
го), яка дозволяє оцiнити якiсть лiкарського за-
собу.

2. Статистична обробка результатiв експе-
рименту свiдчить, що вiдносна невизначенiсть 
середнього результату знаходиться в допусти-
мих межах.

3. Розробленi методики аналiзу будуть ви-
користанi про створеннi МКЯ на ректальнi су-
позиторiї з дiакамфом.

ТАБЛИЦЯ 1
Метрологiчнi характеристики методу аналiзу (n=6)

Дiакамф хсер., г S2 Scеp. P, % t�(p,�)(p,�)p,�),�)�)) Xcеp. е, %

0,1240

0,123 3,01 10-6 7 10-4 95 2,57 7,4 10-4 1,48

0,1251
0,1255
0,1220
0,1217
0,1218
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Н.А.Гербина, В.А.Грудько, Д.И.Дмитри-
евский, А.М.Котенко. Разработка методики 
идентификации и количественного определе-
ния диакамфа в ректальных суппозиториях. 
Харьков, Украина.

Ключевые слова: суппозитории, диакамф, 
идентификация, количественное определение.

Разработаны методики стандартизации рек-
тальных суппозиториев с диакамфом, проявля-
ющих репаративное и противовоспалительное 
действие и предназначенных для лечения прокто-
логических болезней. Идентификацию диакамфа в 
лекарственной форме предложено проводить с по-
мощью адсорбционной спектрофотомерии и ка-
чественной реакции на карбоксильную группу. Для 
количественного анализа разработана методика 
спектрофотометрического определения при 275 
нм по методу стандарта. Относительная неоп-
ределенность отдельного определения разрабо-
танной методики составляет 1,48%.

N.A.Gerbina, V.A.Grudko, D.I.Dmitrievskiy, 
O.M.Kotenko. Development of identification meth-
ods and quantitative determination of diacamph in 
rectal suppositories. Kharkiv, Ukraine.

Key words: suppositories, diacamph, identifica-
tion, quantitative determination 

The methods of standardization of rectal supposi-
tories with diacamph for the treatment of proctologic 
diseases are development. Adsorption spectrophotom-
etry and qualitative response to a carboxyl group are 
offered to carry out for identification of diacamph in 
dosage form. The spectrophotometric method of deter-
mination at 275 nm with using standard is developed 
for a quantitative analysis. The relative uncertainty of 
a separate determination of the developed technique 
is 1,48%.
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