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Розроблення методик якісного та кількісного аналізу лікарських речовин дає 
змогу гарантувати їх ідентичність та відсутність домішок. У роботі запропоновано 
спосіб визначення платифіліну гідротартрату у дозованих лікарських формах, який 
заснований на гасінні люмінесценції комплексу ітрію (III) із рутином. 

Платифіліну гідротартрат є блокатором N-холінорецепторів, виявляє спазмолі-
тичний ефект на гладком’язові органи, спричинює седативну дію на центральну не-
рвову систему, сприяючи тим самим розширенню судин і зниженню артеріального 
тиску (рис. 1).

Рис. 1. Структурна формула платифіліну гідротартрату

Застосовують платифіліну гідротартрат головним чином при спазмах гладкої мус-
кулатури органів черевної порожнини, виразковій хворобі шлунку і дванадцятипалої 
кишки, бронхіальній астмі, підвищеному тонусі й спазмах кровоносних судин [1].

Лікарські препарати, вживані у формі солей органічних основ, часто визначають 
по аніонній частині цих солей. Так, для визначення різних препаратів по тартрат-іону 
запропоновано титрометричний [2], спектрофотометричні [2, 3], електрохімічні [4], 
хроматографічні [5, 6] і люмінесцентні [7] методи аналізу.

Відомо, що комплексні сполуки флавоноїдів (морину, кверцетину) з іонами мета-
лів (Zr (IV)) використовують як люмінесцентні маркери для визначення біологічно 
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активних аніонів (оксалату, тартрату) в біологічних рідинах і продуктах харчування 
[8]. Раніше комплексні сполуки флавоноїдів (морину, кверцетину та рутину) було ви-
користано як аналітичну форму для люмінесцентного визначення самих флавоноїдів, 
тому представляло інтерес вивчити можливість використання цих люмінесцентних 
маркерів для визначення біологічно активних аніонів, які можуть збільшувати або 
гасити молекулярну люмінесценцію комплексних сполук флавоноїдів.

У цій роботі встановлено, що введення в систему ітрій (III)‒рутин (Rut) тар-
трат-іонів (Tart), зв’язаних із протонованими формами органічних основ, зокрема з 
платифіліном, призводить до гасіння інтенсивності люмінесценції (I люм ) комплексу 
Y (III)‒Rut. Цей ефект було використано для визначення лікарського препарату – пла-
тифіліну гідротартрату.

Метою цього дослідження було розроблення методики люмінесцентного визна-
чення платифіліну гідротартрату в дозованих лікарських формах із використанням 
люмінесцентного зонда – комплексу ітрію (III) із рутином.

М а т е р і а л и   т а   м е т о д и   д о с л і д ж е н н я
Початковий розчин платифіліну гідротартрату (1 мг/мл) готували розчиненням 

точної наважки субстанції (вміст основної речовини 99%, виробник «GFL Ltd», Гру-
зія) у дистильованій воді. Розчин тартрату калію (0,01 моль/л) готували розчиненням 
точної наважки препарату в дистильованій воді, розчин рутину (0,01 моль/л) – роз-
чиненням точної наважки препарату в етанолі, розчин бичачого сироваткового аль-
буміну (1 мг/мл) – розчиненням наважки препарату в дистильованій воді. Хлорид 
ітрію готували розчиненням високочистого оксиду (99,99%) у хлороводневій кис-
лоті (1:1) із наступним видаленням її надлишку упарюванням. Концентрацію ітрію 
(III) контролювали комплексонометричним титруванням розчином комплексону III  
(0,01 моль/л) з індикатором арсеназо I у присутності уротропіну [9].

Спектри люмінесценції та збудження реєстрували за допомогою спектрометра 
Cary Eclipse Varian (Австралія) з подвійним джерелом світла (ксенонова лампа 150-W 
суцільного спектра й імпульсна лампа) та флуорометра ЕФ-ЗМА. Значення pH роз-
чинів вимірювали за допомогою pH-метра OP-211/1 Radelkis (Угорщина) зі скляним 
електродом. Необхідне значення pH створювали в розчині за допомогою уротропіну.

Р е з у л ь т а т и   д о с л і д ж е н н я   т а   о б г о в о р е н н я
Як люмінесцентний зонд запропоновано використати комплекс Y (III) із рутином. 

У зв’язку з цим було доцільним вивчити спектроскопічні характеристики комплек-
су, механізм гасіння його люмінесценції в присутності тартрат-іонів та встановити 
можливість застосування цього люмінесцентного зонда для визначення платифіліну 
гідротартрату.

Відомо, що етанольний розчин рутину при опроміненні УФ-світлом ртутної лам-
пи виявляє люмінесцентні властивості, але інтенсивність його люмінесценції неве-
лика. Проте, інтенсивність люмінесценції ліганду в деяких випадках може зростати у 
разі комплексоутворення з іонами металів, наприклад з іонами Y (III), La (III), Sc (III), 
Al (III). При цьому авторами було виявлено, що найвищу інтенсивність люмінесцен-
ції мають комплекси з іонами Y (III). Встановлено, що інтенсивність люмінесценції 
комплексу збільшується на порядок у присутності бичачого сироваткового альбуміну 
(БСА), який належить до глобулярних білків. У цьому разі відбувається солюбілізація 
рутину у мікрофазу глобулярного білка за рахунок електростатичних та гідрофобних 
взаємодій, що зумовлює екранізацію флуорофора від гасіння молекулами води, зни-
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жуючи безвипромінювальні втрати енергії. При цьому характер спектрів збудження 
та люмінесценції не змінюється, збільшується тільки їхня інтенсивність, максимуми 
смуг не зміщуються та не розщеплюються, що може бути доказом того, що молекули 
БСА не входять у внутрішню сферу комплексу.

Авторами експериментально встановлено, що тартрат-іони, також як і платифілі-
ну гідротартрат, зменшують Iлюм комплексу Y (III)‒рутин у присутності БСА.

Спектр люмінесценції комплексу Y (III)‒рутин у присутності БСА має максимум 
при λлюм = 570 нм (рис. 2), у присутності тартрату калію Iлюм цієї полоси зменшується 
та зростає Iлюм полоси люмінесценції рутину. 

Рис. 2. Спектр люмінесценції комплексу Y (III)–Rut у присутності БСА, 
у відсутності (1) та в присутності (2) тартрат-іонів

Рис. 3. Спектр поглинання комплексу Y (III)–Rut у відсутності (1) 
та в присутності (2) тартрат-іонів
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На рис. 3 наведено спектри поглинання комплексу Y (III)–Rut у відсутності та в 
присутності тартрат-іонів, з яких видно, що в присутності тартрат-іонів смуга світ-
лопоглинання комплексу Y (III)–Rut (λ = 405 нм) зникає, і замість неї з’являється 
смуга поглинання не зв’язаного (вільного) рутину (λ = 365 нм). Водночас у розчині 
з’являється осад тартрату ітрію (III). Комплекси Y (III) із тартрат-іонами у водних 
розчинах описано раніше [10, 11]. Наведені данні дають можливість зробити висно-
вок – у присутності тартрат-онів (або платифіліну гідротартрату) відбувається руй-
нування комплексу Y (III)–Rut, що призводить до гасіння люмінесценції.

Зроблені нами висновки підтверджують і спектри збудження комплексу (рис. 4). 
В спектрі збудження комплексу у відсутності тартрат-іона спостерігається велика 
смуга з λзбудж = 300 нм, у той час як у спектрі збудження комплексу Y (III)‒рутин у 
присутності тартрат-іона є широка, розмита смуга в області 290‒380 нм із максиму-
мами при λзбудж 315 нм і 355 нм. Такі зміни в спектрі збудження люмінесценції свід-
чать про те, що в розчині з’явилися інші форми сполук, які здатні до люмінесценції.

Рис. 4. Спектр збудження комплексу Y (III)–Rut у присутності БСА, 
у відсутності (1) та в присутності (2) тартрат-іонів

Максимальний ефект гасіння Iлюм комплексу Y (III)–рутин у присутності БСА 
спостерігається при pH 6,0–7,0, що створювали в розчині за допомогою уротропіну. 
Найбільше гасіння Iлюм спостерігається за концентрації Y (III) 5∙10-3 моль/л, рутину – 
5∙10-3 моль/л. 

Залежність I0/I від концентрації тартрат-іонів визначали рівнянням Штерна–
Фольмера:

I
I0  = 1 + K∙c,

 
де I0 и I – интенсивність люмінесценції проби у відсутності й присутності гасника, 
відповідно; 

K – константа гасіння Штерна–Фольмера, л/моль;
c – молярна концентрація гасника, моль/л.
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Значення константи гасіння Штерна–Фольмера, розраховане з рівняння, станови-
ло 1 230 л/моль. 

Ефект гасіння Iлюм комплексу Y (III)–рутин у присутності БСА тартрат-іонами ви-
користовано як аналітичний сигнал для визначення платифіліну гідротартрату у до-
зованих лікарських формах.

Визначення платифіліну гідротартрату у дозованих лікарських формах. Ви-
значення здійснювали методом градуювального графіка. В мірні пробірки об’ємом  
10 мл вміщували 0,2; 0,5; 1,0; 2,0; 3,0 мл стандартного розчину платифіліну гідро-
тартрату (100 мкг/мл). У кожну пробірку додавали по 0,2 мл розчину хлориду ітрію  
(1·10-2 моль/л), 0,2 мл розчину рутину (1·10-2 моль/л), 0,2 мл розчину уротропіну з ма-
совою часткою 40%, 0,2 мл БСА (1 мг/мл) і додавали дистильовану воду до 10 мл. Па-
ралельно готували розчин контрольного досліду, який містить усі компоненти, окрім 
платифіліну гідротартрату. Інтенсивність люмінесценції розчинів вимірювали при  
λлюм =  570 нм (λзб = 310 нм). За отриманими даними будували градуювальний графік. 

Методика визначення. 2,5 мл ін’єкційного розчину «Платифіліну гідротартрат» 
переносили в мірну колбу ємністю 100 мл і розбавляли дистильованою водою до 
мітки. Аліквоту 5,0 мл отриманого розчину вводили в мірну пробірку ємністю  
10 мл, додавали всі реактиви як у разі побудови градуювального графіка і вимірюва-
ли інтенсивність люмінесценції розчинів при λлюм = 570 нм. Вміст платифіліну гідро-
тартрату визначали по градуювальному графіку.

У розчині для ін’єкцій «Платифіліну гідротартрат» – гідротартрату платифіліну 
2,0 мг/мл (ТОВ «Здоров’я», Україна), було знайдено 1,98 ± 0,05 мг/мл відповідної 
субстанції за Sr = 0,03.

Правильність результатів аналізу перевіряли методом «введено–знайдено» на мо-
дельних розчинах препаратів. Результати наведено в таблиці.

Т а б л и ц я
Результати визначення платифіліну гідротартрату (мкг/мл) у модельних 

розчинах методом «введено–знайдено» (n = 5, P = 0,95)
Введено Знайдено Sr

10,00 10,3 ± 0,4 0,04
20,00 20,2 ± 0,6 0,03
30,00 30,3 ± 0,9 0,03

Як випливає з таблиці, у разі n = 5 і P = 0,95 величина відносного стандартного 
відхилення Sr становить не більше 4%. Розроблена методика визначення платифіліну 
гідротартрату вигідно відрізняється від тих, що існують, відсутністю токсичних реа-
гентів, дорогого оснащення, нетривалим часом аналізу, дає змогу здійснювати швид-
кий скринінг зразків лікарських препаратів.

В и с н о в к и 
1. Для визначення платифіліну гідротартрату запропоновано використати комп-

лекс ітрій (III)–рутин у присутності бичачого сироваткового альбуміну. 
2. Встановлено, що тартрат-іони, також як і платифіліну гідротартрат, зменшують 

інтенсивність люмінесценції комплексу Y (III)–рутин у присутності бичачого сиро-
ваткового альбуміну. 

3. Вивчено спектрально-люмінесцентні характеристики (максимуми довжин 
хвиль люмінесценції і збудження) комплексу Y (III) із рутином в присутності бичачо-
го сироваткового альбуміну. 
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4. Розглянуто механізм гасіння люмінесценції комплексу в присутності тар-
трат-іонів. Встановлено, що в присутності тартрат-іонів (або платифіліну гідротар-
трату) відбувається руйнування комплексу Y (III)–Rut, що призводить до гасіння 
люмінесценції. Розраховано константу гасіння Штерна–Фольмера, яка становить  
1 230 л/моль. 

5. Розроблено методику люмінесцентного визначення платифіліну гідротартрату 
у дозованій лікарській формі – розчині для ін’єкцій. Методика заснована на гасінні 
молекулярної люмінесценції комплексу Y (III)–рутин в присутності бичачого сиро-
ваткового альбуміну тартрат-іонами, зв’язаними з протонованою формою органічної 
основи – платифіліном. 
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А Н Н ОТ А Ц И Я 

Лекарственные препараты, применяемые в форме солей органических осно-
ваний, часто определяют по анионной части этих солей. Так, для определения 
различных препаратов по тартрат-иону предложены титриметрический, спектро-
фотометрический, электрохимический, хроматографический и люминесцентный 
методы анализа. 

Целью этого исследования была разработка методики люминесцентного 
определения платифиллина гидротартрата в дозированных лекарственных фор-
мах с использованием люминесцентного зонда – комплекса иттрия (III) с рутином 
(Rut).

Для люминесцентного определения платифиллина гидротартрата предложено 
использовать комплекс иттрий (III)–рутин в присутствии бычьего сывороточного 
альбумина (БСА). Экспериментально установлено, что тартрат-ионы уменьша-
ют интенсивность люминесценции комплекса Y (III)–Rut в присутствии БСА. 
Изучены спектрально-люминесцентные характеристики комплекса. Спектр лю-
минесценции комплекса Y (III)–Rut в присутствии БСА имеет максимум при λлюм 
= 570 нм, в присутствии платифиллина гидротартрата интенсивность люминес-
ценции комплекса Y (III)–Rut уменьшается и максимум люминесценции сдвига-
ется в длинноволновую область спектра (λлюм = 590 нм). Максимальный эффект 
тушения интенсивности люминесценции комплекса Y (III)–рутин в присутствии 
БСА наблюдается при pH 6,0–7,0, которое создавали в растворе с помощью уро-
тропина. Рассмотрен механизм тушения люминесценции комплекса в присут-
ствии платифиллина гидротартрата. Показано, что в присутствии тартрат-ионов 
(или платифиллина гидротартрата) происходит разрушение комплекса Y (III)–
Rut, что приводит к тушению люминесценции. Тушение люминесценции комп-
лекса Y (III)–Rut в присутствии БСА с помощью платифиллина гидротартрата 
подчиняется соотношению Штерна–Фольмера. Константа Штерна–Фольмера со-
ставляет 1 230 л/моль. 

Разработана методика люминесцентного определения платифиллина ги-
дротартрата в дозированной лекарственной форме – растворе для инъекций. 
Полученные результаты проверены методом «введено–найдено». Методика осно-
вана на использовании тушения молекулярной люминесценции рутина в комп-
лексе Y (III)–Rut тартрат-ионами, связанными с протонированной формой плати-
филлина.
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Drugs used in the form of salts of organic bases are often determined by the 
anionic portion of these salts. Thus, titrimetric, spectrophotometric, electrochemical, 
chromatographic and luminescent methods of analysis are proposed for the determination 
of various tartrate-ion preparations. 

The purpose of this study was to develop a method of luminescent determination of 
platyphylline hydrotartrate in dosage forms using a luminescent probe-yttrium complex 
(III) with rutin (Rut).

The luminescent determination of platyphylline hydrotartrate is offered to use a 
complex of yttrium (III)–rutin in the presence of bovine serum albumin (BSA). It has 
been experimentally established that tartrate ions quench of luminescence intensity of the 
Y (III)–Rut complex in the presence of BSA. The spectral and luminescent properties of 
the Y (III)–Rut complex in the presence of BSA were studied. The luminescence spectrum 
of the Y (III)–Rut complex in the presence of BSA has a maximum at λ = 570 nm, in 
the presence of platyphylline hydrotartrate of luminescence intensity of the Y (III)–Rut 
complex decreases and the maximum luminescence shifts to the long wavelength region 
of the spectrum (λ = 590 nm). It was established that the maximum quenching effect of 
the luminescence intensity of the Y (III)–rutin complex in the presence of BSA could be 
observed at the pH 6.0–7.0, which was created in solution with the help of urotropine. 
It is known that the luminescence quenching may be caused by various processes, 
including reactions in the excited state, energy transfer, formation of complexes and 
collisional quenching. It can be assumed that the quenching effect of Y (III)–Rut 
complex due to the complexation reaction of Y (III) with platyphylline hydrotartrate, 
that leads to the destruction of the Y (III)–Rut complex. Luminescence quenching of the 
Y (III)–Rut complex in the presence of BSA by platyphylline hydrotartrate follows the 
Stern–Volmer relationship. The Stern–Volmer constant is 1 230 l/mol. 

The luminescence method of the determination of platyphylline hydrotartrate in the 
dosage form (solution for injection) was developed. The received results were verified 
by method of spiked samples. The method is based on quenching of a rutin’s molecular 
luminescence in the complex of the Y (III)–rutin by tartrate ions associated with the 
protonated form of platyphylline. 
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