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Введение. В последние годы в странах 
СНГ и в Украине, в частности, широкое рас-
пространение получило немедицинское ис-
пользование лекарственных средств с целью 
достижения состояния наркотического опья-
нения[3-5]. Одним из таких препаратов явля-
ется апрофен (гидрохлорид 5–диэтиламино-
этилового эфира 1,1-дифенилпропионовой ки-
слоты)[7], входящий в состав тарена, который 
используется в качестве антидота при отрав-
лении фосфорорганическими веществами. 
Случаи, связанные с его немедицинским при-
менением встречаются достаточно часто [1,2, 
7], однако, изучение химико-токсикологичес-
ких свойств апрофена раньше не проводилось.  

Целью настоящей работы явилась разра-
ботка подтверждающего способа аналитической 
диагностики употребления апрофена методом 
газо-жидкостной хроматографии, пригодного 
для наркологической экспертизы, клинической и 
судебно-медицинской токсикологии. 

Материалы и методы исследования. Ис-
следования проводились на газовом хромато-
графе Shimadzu 2014 с капиллярной колонкой 
НР-5 (15 м × 0,320 мм × 0,25 мкм). Скорость 
газа-носителя (гелий) – 1 мл/мин. Режим тер-
мостата колонок – программируемый от 1500С 
до 2500С (250С/мин). Температура инжектора-
2400С. Детектор – пламенно-ионизационный 
(температура-2600С). Пробы (1 мкл розчину) 
вводились автосамплером.  

Для определения селективности метода в 
соответствии с рекомендациями GTFCh[8-10] 
были проанализированы по 10 экстрактов чис-
тых образцов крови (от живых лиц и от тру-
пов), а также экстракты тканей трупной пече-
ни и почек. Также были проанализированы по 
2 образца чистой крови и экстрактов трупной 
печени и почек, содержащих апрофен и внут-
ренний стандарт. В качестве последнего мы 
использовали спазмолитин – ближайший стру-
ктурный аналог апрофена. 

Количественное определения апрофена 
проводили после установления градуировоч-
ной зависимости откликов площадей пиков от 
концентрации.  

Приготовление градуировочных растворов. 
0,0050г апрофена помещали в мерную колбу 
вместимостью 50,00 мл, растворяли в трупной 
крови и доводили до метки той же кровью (ис-
ходный раствор). Разведением последнего го-
товили градуировочные растворы с концент-
рациями 50, 40, 30, 20, 10, 5, 1 и 0,5 мг/л. По-
сле стояния в течение суток в холодильнике, 
по 5 мл каждого раствора помещали в центри-

фужную пробирку и добавляли по 5 мл 960 

этанола. Содержимое пробирок перемешивали 
и после 10 минутного стояния центрифугиро-
вали 5 минут при 5000 об/мин. Верхний слой 
переносили в мерную колбу вместимостью 10 
мл и доводили этанолом до метки. Каждый 
градуировочный раствор, в соответствии с ре-
комендациями GTFCh[8-10], был исследован 6 
раз. Результати представлены на рисунке 1. 

 
Рис.1. Градуировочная зависимость откликов 

площадей пиков от концентрации апрофена 

Подготовка модельних растворов апрофе-
на. Точные навески апрофена помещались в 
мерные колбы на 50,00 мл и доводились труп-
ной кровью до меток. После перемешивания и 
стояния в холодильнике в течение суток с ни-
ми поступали также, как описано выше для 
калибровочных растворов. Измерения каждого 
раствора проводили трижды. 

Результаты и их обсуждение. Путем оп-
тимизации параметров хроматографирования 
удалось добиться полного разделения пиков 
апрофена и спазмолитина. Также было устано-
влено, что компоненты биологических матриц 
не мешают обнаружению апрофена и спазмо-
литина, время удерживания которых составля-
ет 9,9 и 11,0 мин, соответственно.  

Исследования градуировочных растворов 
апрофена показали, что в указанных условиях 
определения линейная зависимость для апрофе-
на наблюдается в пределах 0,5-50 мг/л (рис.1) и 
имеет вид у= b·х: S = 3476,14 · C, где С – конце-
нтрация раствора, мг/л; S – площадь пика.  

Указанный диапазон перекрывает значения 
терапевтических, токсических и летальных 
концентраций. 

Метрологические характеристики полу-
ченной градуировочной зависимости (n=48; 
Р=0,95):  

r b S2 ∆b 
0 998 , 3476,14 549318,51 28,41 
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Для определения метрологических пара-
метров методики определения апрофена в кро-
ви были приготовлены модельные смеси ап-
рофена, на основе трупной крови - с мини-
мальным, средним и высоким содержанием 

последнего. Исследования проводились в тех 
же условиях, что и при построении градуиро-
вочной зависимости. Полученные результаты 
представлены в таблице 1. 

Таблица 1. Метрологические характеристики методики 

Найдено апрофена Содержание ап-
рофена (мг/л) 

Площадь пика (сред-
нее из трех значений) мг/л % 

Метрологические характе-
ристики (n=3, Р=0,95) 

0,53 1772,83 0,51 96,34 
28,80 97957,63 28,18 97,84 

48,52 174189,38 50,11 103,28 

Õ  = 99,15 
S = 3,651 

S õ  =0,00368 
∆ Õ  = 9,07 
ε = ±9,14% 
Х ± ∆ Õ  = 

= 99,15±9,07 
 
Как видно из приведенных данных, отно-

сительная неопределенность среднего резуль-
тата не превышает 15%, что отвечает требова-
ниям к методам определения веществ в биоло-
гическом материале. 

Разработанная методика была использова-
на для определения выхода апрофена из био-
логических тканей при изолировании его ме-
тодами Васильевой и Стаса–Отто. Степень 
изолирования из тканей печени и почек соста-

вила 38 и 35% (по Васильевой) и 27 и 32% (по 
Стасу–Отто), что вполне допустимо при усло-
вии использования в качестве конечной анали-
тической операции метода газо-жидкостной 
хроматографии. 

Выводы: Разработана методика обнару-
жения и определения апрофена в биологиче-
ском материале методом газо-жидкостной 
хроматографии пригодная для целей судебной 
и клинической токсикологии. 
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