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Создание высокоэффективных и безопасных лекарственных 
средств требует комплексного подхода к контролю их качества с 
применением физико-химических методов анализа. Для обеспече-
ния точности, воспроизводимости и надежности результатов 
инструментального анализа необходимо использовать стандарт-
ные образцы. Рассмотрены вопросы разработки стандартных 
образцов для оригинальных отечественных препаратов пептидной 
структуры – дилепта и ГБ-115 с использованием спектральных мето-
дов контроля качества.

Ключевые слова: фармакопейные стандартные образцы, 
стандартизация, лекарственные средства пептидной структуры, 
УФ-спектрофотометрия, ИК-спектроскопия.

В НИИ фармакологии им. В.В. Закусова разра-

ботаны соединения пептидной структуры: ди-

лепт, являющийся атипичным нейролептиком, и ГБ-

115, проявляющий анксиолитическую активность [1, 

2]. В процессе изучения и стандартизации этих сое-

динений были разработаны методики контроля каче-

ства субстанций и лекарственных форм [3–6]. 

Обеспечение фармакопейного качества лекар-

ственных средств (ЛС) невозможно без надлежаще-

го процесса стандартизации, который в настоящее 

время проводится с использованием физических 

и физико-химических (инструментальных) мето-

дов контроля качества. На результат анализа могут 

влиять различные факторы, не имеющие постоян-

ных значений (например, температура, влажность и 

давление). Кроме того, большое влияние на иссле-

дование оказывает применяемое оборудование раз-

личных производителей, серий, комплектаций и 

амортизации. Аналитик, проводящий анализ, мо-

жет допускать ошибки, что приводит к погрешности 

в результатах [7].

Один из наиболее эффективных способов прео-

долеть возможные неточности в процессе проведе-

ния анализа физико-химическими методами – ис-

пользовать фармакопейные стандартные образцы 

(ФСО). Стандартный образец – это аутентичный го-

могенный материал, имеющий степень чистоты, до-

статочную для применения при определенных хи-

мических и физических испытаниях, когда свойства 

образца сравниваются со свойствами испытуемого 

препарата [7, 8].

Стандартизация и контроль качества лекарствен-

ных препаратов-дженериков могут быть проведены с 

использованием стандартных образцов зарубежных 

фармакопей, но при стандартизации инновацион-

ных отечественных ЛС такая возможность отсутству-

ет, поэтому разработкой стандартного образца дол-

жен заниматься производитель.

Цель настоящего исследования – обоснование 

возможности применения спектральных методов кон-

троля качества для идентификации стандартных об-

разцов ЛС пептидной структуры – дилепта и ГБ-115.

Экспериментальная часть
В «Общих рекомендациях по разработке, про-

изводству и распределению государственных стан-

дартных образцов лекарственных веществ» (2000 г.) 

указывается, что «в качестве исходного материа-

ла можно использовать отдельную серию субстан-

ции, полученную в ходе обычного производственно-

го процесса», а в дальнейшем, при необходимости, 

эта субстанция может быть очищена. Необходимая 

степень чистоты субстанции зависит от области ее 

применения и, в случае ее использования в качестве 

стандартного образца для количественного опреде-
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ления, должна составлять не менее 99,5% в пересче-

те на безводную и свободную от летучих растворите-

лей субстанцию [8]. Также в рекомендациях указано, 

что оценка качества этой субстанции должна прово-

диться с применением комплекса разнообразных ме-

тодов, включая и те методы, которые указаны в фар-

макопейной статье на ЛС. В соответствии с этими 

рекомендациями были отобраны по 3 серийных об-

разца каждого из двух исследуемых ЛС.

Поскольку для идентификации дилепта и ГБ-115 

в фармацевтических субстанциях в проекты норма-

тивной документации (НД) включены методы ИК-

спектроскопии и УФ-спектрофотометрии [3–6], в 

настоящем исследовании они также присутствова-

ли. УФ-спектры получали на спектрофотометре UV-

1700, ИК-спектры – на ИК-спектрометре Nicolet 

6700. УФ-спектры образцов субстанций ГБ-115 и ди-

лепта снимали в 95% этиловом спирте в диапазоне 

длин волн от 200 до 350 нм, концентрация испытуе-

мых растворов составляла 0,04 мг/мл (0,0004%) – для 

ГБ-115 [3, 4, 6] и 0,01 мг/мл (0,0001%) – для дилеп-

та [5, 9]. ИК-спектры ГБ-115 и дилепта снимали в та-

блетках с калия бромидом.

Для подтверждения подлинности стандарт-

ных образцов ГБ-115 и дилепта с помощью УФ-

спектрофотометрии простая констатация присут-

ствия максимумов в спектрах этих соединений 

представлялась недостаточной. С целью повышения 

достоверности идентификации необходимо было 

расширить описание спектров, включив данные о 

присутствующих в них минимумах, а также о величи-

нах молярного показателя поглощения или значение 

соотношения поглощения при определенном макси-

муме и минимуме спектра (см. таблицу). Полученные 

УФ-спектры имели также минимумы, не отмечен-

ные в проектах НД на фармацевтические субстан-

ции: при 287±2 и 245±2 нм – для ГБ-115 и при 249±2 

и 218±2 нм – для дилепта (рис. 1, 2).

В ИК-спектре испытуемых образцов субстан-

ции ГБ-115 (рис. 3) присутствовали полосы поглоще-

ния, характерные для этого соединения [3, 4] (см-1): 

свободная NH
2
-группа (3402); широкая диффузная 

полоса ассоциированных NH-групп (3360–3199); 

С-Н-группы (валентные колебания протона, 2927–

2852); валентные колебания С=О амидных карбо-

нилов (1673 и 1625); С=С связи индольного цикла 

(1508); полоса, характерная для 

колебаний С-N-связей (полоса 

Амид II, 1422 и 1351); валент-

ные колебания связи С-N в ами-

дах (Амид III, 1230 и 1202); орто-

замещение в бензольном кольце 

(738), деформационные колеба-

ния связи N-H (RNH
2
, 697).

В ИК-спектрах испытуе-

мых образцов субстанции дилеп-

та (рис.4) также наблюдались ха-

рактерные для этого соединения 

полосы поглощения [4, 9] (см-1): 

3310, 3025 (OH, NH-группы); 

ХАРАКТЕРИСТИКИ УФ-СПЕКТРОВ 
СТАНДАРТНЫХ ОБРАЗЦОВ ГБ-115 И ДИЛЕПТА

Стандартный 
образец

Характеристики УФ-спектров

длины волн максимума 
поглощения, нм

молярный показатель 
поглощения

удельный показатель 
поглощения

ГБ-115

217±2 42024 96,75

282±2 5794 133,33

290±2 5049 115,74

Дилепт
225±2 11307 289,5

278±2 1639 41,98

Рис.1. УФ-спектр 0,0004 % раствора ГБ-115 
в спирте этиловом

200,0 240,0 280,0 320,0 350,0
Длина волны, нм
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Рис. 2. УФ-спектр 0,0001 % раствора дилепта 
в спирте этиловом

200,0 240,0 280,0 320,0 350,0
Длина волны, нм
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2956, 2873 (-CООСH
3
); 1734, 1660, 1639, 1539, 1519 

(полосы, принадлежащие амидным карбонилам: 

-СОNН, >N-С=О); 1432, 1349 (деформационные ко-

лебания C=C связей тирозина).

Как показало сравнение ИК-спектров субстан-

ций изучаемых ЛС и их стандартных образцов, харак-

теристические полосы поглощения полностью со-

впадают, что позволяет подтверждать подлинность 

стандартных образцов. Таким образом, идентифика-

цию стандартных образцов ГБ-115 и дилепта можно 

проводить по соответствию ИК-спектров испытуе-

мых образцов данным на рис. 1–4.

Выводы
1. Проведен анализ образцов субстанций ГБ-115 

и дилепта, отобранных для разработки стандартных 

образцов методами ИК- и УФ-спектроскопии.

2. Полученные экспериментальные данные пока-

зали возможность использования ИК-спектроскопии 

и УФ-спектрофотометрии для идентификации стан-

дартных образцов.

3. Для повышения достоверности, правиль-

ности и воспроизводимости результатов УФ-

спектрофотометрического метода идентификации 

расширено описание спектров, включающее данные 

о присутствующих в них минимумах, а также о вели-

чинах молярного показателя поглощения или зна-

чение соотношения поглощения при определенном 

максимуме и минимуме спектра.
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Рис. 3. ИК-спектр субстанции ГБ-115
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Рис. 4. ИК-спектр субстанции дилепта
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USE OF SPECTRUM METHODS IN DESIGNING STANDARD SAMPLES FOR PEPTIDE DRUGS
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SUMMARY

The pharmacopeia drug quality cannot be ensured without a proper standardization process that is now accomplished using physical and physico-
chemical methods for quality control. To ensure the validity, accuracy, and reproducibility of the results of an analysis, it is necessary to use pharmaco-
poeia standard samples. Manufacturers themselves design standard samples for innovative Russian drugs. Investigations have shown that GB-115 and 
Dilepta are suitable to design standard samples of peptide drugs. It is advisable to identify standard samples from the description of ultraviolet spectra 
(absorption minima and maxima and molar absorptivity) and from the concordance of the infrared spectra of the test samples given in Figs. 1-4.

Key words: pharmacopeia standard samples, standardization, peptide drugs, ultraviolet spectrophotometry, infrared spectroscopy.
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Разработаны методики количественного определения содержа-
ния лидокаина гидрохлорида и ментола в составе геля ханделии с 
помощью высокоэффективной жидкостной хроматографии – для 
определения лидокаина и хроматомасс-спектрофотометрического 
метода – для определения ментола.

Ключевые слова: ханделия волосолистная, Handelia trichophylla 
(Screnk) Heimer, жидкий экстракт, гель, лидокаина гидрохлорид, 
ментол, ВЭЖХ, хроматомасс-спектрофотометрия.

На сегодняшний день предлагается широкий 

выбор лекарственных средств (ЛС) и мето-

дов лечения пародонтита. Однако с нарастающим 

потоком фармакологических препаратов возраста-

ет и число случаев побочных эффектов, проявляю-

щихся в аллергических реакциях, явлениях дисбак-

териоза, подавлении иммунной системы организма 

и др. Большинство препаратов, используемых стома-

тологами при лечении пародонтита, импортируются 

по высоким ценам, что ограничивает их доступность. 

Недостатки традиционных ЛС обусловливают необ-

ходимость поиска новых, эффективных импортоза-

меняющих препаратов, в частности препаратов из ле-

карственных растений.

© М.М. Зиямухамедова, З.А. Назарова, 2016
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