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Димедрол є одним із найпоширеніших представ-
ників антигістамінних препаратів, блокаторів 

Н1-рецепторів. Він характеризується вираженою ан-
тигістамінною активністю, має місцевоанестезуючу, 
спазмолітичну дію. Важливою особливістю димедролу 
є його вплив на центральну нервову систему, що зумов-
лює седативну та протиблювотну дію [11]. Терапевтична 
активність димедролу та невисока ціна забезпечує його 
популярність серед хворих і виробників фармацевтич-
них препаратів. Крім цього, виражена дія на централь-
ну нервову систему призвела до поширення випадків 
зловживання димедролом у немедичних цілях для по-
тенціювання дії наркотичних засобів і психотропних 
речовин [9]. 
Зважаючи на наведені факти, забезпечення контролю 

якості лікарських форм, що містять димедрол, залиша-
ється актуальною проблемою для сучасного фармацев-
тичного аналізу [11, 12], а криміналістичний хімічний 
аналіз потребує простих і надійних методів кількісного 
аналізу димедролу у лікарських формах та інших матри-
цях. Вирішити це питання можливо шляхом розробки 

нових доступних і високочутливих методик кількісного 
визначення даної речовини.
У спеціалізованій літературі описано способи кількіс-

ного визначення димедролу, які ґрунтуються на вико-
ристанні високоефективної рідинної хроматографії, що 
характеризуються високою селективністю та точністю, 
але потребують складного дорогого обладнання та до-
рогих розчинників високого ступеня чистоти [7]. Відо-
мі методики аналізу димедролу за допомогою газової 
хроматографії, недоліком яких є тривалий час аналізу 
[2], а також капілярного електрофорезу [3] та атомно-
емісійної спектроскопії [5], що вимагають використання 
приладів з дорогими витратними матеріалами. Також 
існують методики кількісного визначення димедролу, 
основані на титриметрії [8], що, попри простоту та до-
ступність, не відзначаються високою селективністю і 
досить складні у виконанні. Відомі також кілька методик 
спектрометричного визначення димедролу. Одні з них 
базуються на вимірюванні оптичної густини розчину піс-
ля екстракції продукту реакції димедролу з еріохромом 
чорним Т, метиловим оранжевим і бромкрезоловим пур-
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пурним органічними розчинниками [6], інші базуються 
на вимірюванні оптичної густини розчину надлишку 
бромкрезолового зеленого після видалення продукту 
реакції з димедролом методом екстракції в органічний 
розчинник [4]. Такі методики характеризуються склад-
ною та тривалою пробопідготовкою, що є недоліком для 
рутинного аналізу.
Мета роботи
Розробка зручної, економічної, високочутливої спек-

трофотометричної методики кількісного визначення 
димедролу у лікарських формах на основі реакції з бром-
тимоловим синім і валідація опрацьованої методики. 
Матеріали і методи дослідження 
Об’єкти дослідження, застосовані реагенти та об-

ладнання
Протягом дослідження використано робочий стан-

дартний зразок димедролу гідрохлориду та лікарські 
засоби – таблетки «Димедрол» 0,05 г (ПАТ «Луганськй 
хімфармзавод», Україна), таблетки «Димедрол» 0,05 г 
(ОВХФП «Біостимулятор», Україна) серії 381211 та 
1731108 відповідно.
У якості реактиву та розчинника використовували 

бромтимоловий синій (БТС) та ацетон.
Аналітичне обладнання: спектрофотометр Specord 

200, ваги електронні ABT-120-5DM, мірний посуд 
класу А.
Загальна методика кількісного визначення димедролу 

гідрохлориду
Аліквотну частину (0,00028 г) ацетонового розчину 

димедролу вміщують у мірну колбу ємністю 10,00 мл, 
обробляють 2,00 мл 2,5% ацетонового розчину БТС і 
перемішують. Абсорбцію досліджуваного розчину вимі-
рюють на фоні компенсаційного розчину, що не містить 
досліджуваної речовини, при 400 нм. 
Кількісне визначення димедролу у таблетках 
Точну наважку таблеткової маси (0,01463–0,02634 г для 

таблеток «Димедрол» 0,05 г виробництва ПАТ «Луган-
ський хімфармзавод», Україна та 0,01458–0,02554 г 
для таблеток «Димедрол» 0,05 г виробництва ОВХФП 
«Біостимулятор», Україна) розчиняють протягом 3–5 хв 
у 3 мл ацетону в склянці на 25 мл, фільтрують отрима-
ний розчин у мірну колбу ємністю 25,00 мл, склянку 
ополіскують двома порціями ацетону по 2 мл, які теж 
переносять на фільтр, фільтр додатково промивають 2 мл 
ацетону двічі, доводять отриманий розчин до позначки 
тим самим розчинником і перемішують. Отриманий роз-
чин (1,00 мл) переносять у мірну колбу ємністю 10,00 мл 
і аналізують за загальною методикою. Розрахунок вмісту 
діючої речовини проводять за типовою формулою. 
Результати та їх обговорення
Аналітичне застосування сульфофталеїнових барвни-

ків відоме для кількісного визначення препаратів різних 
фармакологічних і хімічних груп. Це зумовлено здатніс-
тю кислотних форм реагентів утворювати комплекси з 
переносом заряду з речовинами, що містять основний 
атом азоту.

Рис. 1. Спектр поглинання продукту реакції бромтимолового 
синього з димедролом.

На підготовчому етапі дослідження встановлено, що 
димедрол має основний центр у молекулі, що надає 
йому можливість утворювати забарвлений продукт за 
реакцією з сульфталеїновими барвниками.
Виходячи з даних про розчинність димедролу та суль-

фофталеїнових барвників, проведено підбір розчинника 
для даної реакції. Експериментально встановлено, що 
найдоцільнішим є використання ацетону в якості роз-
чинника, а бромтимолового синього – у якості реагента.
Імовірно, в результаті реакції між димедролом, що має 

надлишок електронної густини на атомі азоту, та БТС, 
що виступає донором протонів, утворюється комплекс 
з переносом заряду. Про це свідчить поява нової смуги 
поглинання при 400 нм, що відсутня на спектрі реагента 
(рис. 1).

Отже, БТС реагує з димедролом у ацетоновому серед-
овищі з утворенням забарвленого продукту жовтого 
кольору з максимумом світлопоглинання при 400 нм.
Оптимальну кількість реагента обрано, виходячи з 

максимального виходу продукту реакції. Температур-
ний і часовий режими у цьому випадку не потребували 
корекції – реакція перебігає швидко і при кімнатній 
температурі. 
Розраховані значення межі виявлення та молярного 

коефіцієнта (0,709 мкг/мл та 2,056·10-4 відповідно) свід-
чать про високу чутливість реакції.
Валідація аналітичної методики
За вимогами ДФУ проведено процедуру валідації для 

розробленої методики. Основні валідаційні характерис-
тики, зокрема лінійність, прецизійність, правильність і 
робасність, встановлено за стандартизованою процеду-
рою валідації методом стандарту [10].
Лінійна залежність. Лінійність визначали у межах 

концентрацій, що відповідають 80–120% від номіналь-
ного вмісту таблеток. 
Основні показники лінійної залежності наведено у 

таблиці 1, з якої видно, що лінійність методики підтвер-
джується у всьому діапазоні зазначених концентрацій. 
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Прецизійність методики визначали для кожної лікар-
ської форми на рівні збіжності. Для цього в кожному 
випадку проводили дев’ять паралельних визначень (три 
наважки, три повтори), а за результатами розраховували 
валідаційні характеристики (табл. 2). Встановлено, що у 
всіх випадках однобічний довірчий інтервал ∆х не пере-
вищує максимально допустиму невизначеність аналізу, 
тому методика є точною на рівні збіжності.
Правильність в обох випадках визначали методом 

добавок. Для цього до розчину мінімальної наважки 
лікарських засобів тричі додавали три різні порції роз-
чину робочого стандартного зразка димедролу. У такий 
спосіб отримували по три розчини трьох концентрацій 
димедролу, що лежать у межах підпорядкування осно-
вному закону Бера. Далі вимірювали оптичну густину 
отриманих розчинів. Результати визначень можна 
вважати правильними, оскільки систематична похибка 
статистично не відрізняється від нуля, тобто справжнє 
значення величини не виходить за межі встановленого 
довірчого інтервалу (табл. 3).

Визначення робасності цієї методики виконано на 
стадії розробки. Для цього визначали стабільність 
аналітичних розчинів у часі та вплив кількості доданих 
реагентів на результати визначення. Встановлено, що 
досліджувані забарвлені розчини стійкі не менше 30 хв, 
а коливання кількості доданого реагента в межах ±10% 
не впливають на величину оптичної густини.
Висновки
Вивчено умови фотометричних реакцій сульфоф-

талеїнових барвників з димедролом, обрано БТС в 
ацетоновому середовищі як оптимальний реагент для 
кількісного визначення димедролу і розраховано аналі-
тичні показники чутливості реакції.
Запропоновано точну, економічну та швидку спектро-

фотометричну методику кількісного визначення диме-
дролу за реакцією з БТС.
Доведено, що розроблена методика кількісного визна-

чення димедролу, застосована на двох досліджуваних 
лікарських формах, за такими характеристиками, як 
лінійність, прецизійність, правильність і робасність є 
валідною і може використовуватись у фармацевтичних 
і криміналістичних аналітичних лабораторіях.

Таблиця 1
Основні параметри лінійної залежності

Величина Значення Критерії Висновок

Таблетки «Димедрол» 0,05 г виробництва ПАТ «Луганський хімфармзавод»

b±(sb) 0,3910±(0,0004) – –

а±(sa) 0,0012±(0,0006) а≤∆а=t(95%;3)·Sа=0,0014 відповідає

sх,0(%) 0,0365 ≤∆As(%)/t(95%;3)=1,360 відповідає

r 1,0000 ≥0,9963 відповідає

Таблетки «Димедрол» 0,05 г виробництва ОВХФП «Біостимулятор»

b±(sb) 2,4666±(0,0365) – –

а±(sa) 0,0294±(0,0422) а≤∆а=t(95%;3)·Sа=0,0993 відповідає

sх,0(%) 0,190 ≤∆As(%)/t(95%;3)=1,360 відповідає

r 0,9997 ≥0,9963 відповідає

Таблиця 2
Визначення збіжності результатів кількісного визначення досліджуваних 

лікарських препаратів (n=9, р=0,95)

Таблиця 3
Визначення правильності методики із застосуванням методу добавок

Вміст
Метрологічні характеристики

X S RSD ∆х,r 
≤ ∆As(%)

Таблетки «Димедрол» 0,05 г виробництва ПАТ «Луганський хімфармзавод»

0,05 г 0,0499 4,58·10-4 0,918 1,70<3,20
Таблетки «Димедрол» 0,05 г виробництва ОВХФП «Біостимулятор»

0,05 г 0,0500 2,74·10-4 0,548 1,02<3,20

Z RSD ∆Z |Z–100|≤∆х/√n |Z–100|≤0,32·∆As

Таблетки «Димедрол» 0,05 г виробництва ПАТ «Луганський хімфармзавод»
100,1 1,025 1,90 0,070<0,635 0,070<1,024

Таблетки «Димедрол» 0,05 г виробництва ОВХФП «Біостимулятор»
99,79 1,130 2,10 0,210<0,700 0,210<1,024
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