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Аналіз та стандартизація біологічно 
активних сполук та лікарських форм
Аnalysis and standardization of biologically 
active substances and dosage forms

Празиквантел – антигельмінтний засіб групи по-
хідних хіноліну, що є препаратом вибору для лі-

кування та контролю таких захворювань, як трематодози, 
цистодози і цистецеркози. Завдяки високій ефективності 
препарати празиквантелу, у тому числі ветеринарні, 
широко застосовують не тільки в азійських та афри-
канських країнах, але і в деяких регіонах Америки та 
східної Європи [1,2].
Статті на субстанцію та таблетки празиквантелу 

включено до Фармакопеї Сполучених Штатів Америки, 
згідно з нею кількісне визначення діючої речовини ви-
конують методом рідинної хроматографії [3]. Британська 
Фармакопея також рекомендує цей метод для кількіс-
ного аналізу празиквантелу в субстанції [4]. Роботи 
з кількісного визначення празиквантелу в лікарських 
формах і біологічних рідинах засновані на використанні 
високоефективної рідинної хроматографії [5–9]. Висока 
вартість обладнання та тривалість процедури аналізу 
зменшує можливість використання цих методик в умо-
вах регіональних лабораторій із контролю якості ліків. 
Отже, для забезпечення належного контролю якості 
лікарських форм празиквантелу необхідно звернутись до 
доступнішого й більш експресного, але доволі точного 
фізико-хімічного методу, а саме спектрофотометрії в 
ультрафіолетовій ділянці спектра.
Мета роботи
Розробка та валідація нової спектрофотометричної 

методики кількісного визначення празиквантелу в лі-
карській формі за власним поглинанням.
Матеріали і методи дослідження
Об’єкти дослідження, розчинники та обладнання
Об’єкт дослідження –  лікарська форма празикванте-

лу «Більтрицид», таблетки 600 мг (серія 266012, Bayer 
Schering Pharma AG, Німеччина). Як розчинник засто-
совували 70% етанол, як стандарт – РСЗ празиквантелу.
Аналітичне обладнання: спектрофотометр Specord 

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

вантелу
Аліквотну частину (0,200–0,360 мг) розчину празик-

вантелу в 70% етанолі вміщують у мірну колбу ємністю 
25,00 мл, доводять тим же розчинником до позначки, 
перемішують. Абсорбцію вимірюють на тлі розчинника 
при довжині хвилі 210 нм. Паралельно виконують визна-
чення з 1,00 мл 0,02% розчину порівняння празикван-
телу, який готували шляхом розчинення в 70% етанолі 
точної наважки субстанції празиквантелу, що відповідала 
вимогам АНД.
Визначення празиквантелу в лікарській формі «Біль-

трицид», таблетки 600 мг
Точну наважку таблеткової маси (0,0152–0,0274 г) 

уміщують у мірну колбу ємністю 50,00 мл та доводять 
70% етанолом до позначки, перемішують і фільтрують. 
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1,00 мл отриманого розчину переносять у мірну колбу 
ємністю 25,00 мл і аналізують за загальною методикою. 
Паралельно проводять реакцію з 1,00 мл розчину порів-
няння. Вміст діючої речовини розраховують за типовою 
формулою.
Результати та їх обговорення
За даними спеціалізованої літератури, празикван-

тел є малорозчинним у воді, але розчиняється в ряді 
органічних розчинників, тому для практичного порів-
няння можливості кількісного визначення препарату 
за власним поглинанням використовували хлороформ, 
ацетон, диметилсульфоксид, етанол та воду. Під час ви-
користання хлороформу, ацетону, диметилсульфоксиду 
та 96% етанолу спостерігали нестабільність розчинів 
празиквантелу в часі, про що свідчила зміна характеру 
спектрів поглинання, яку встановили вже через 5 хвилин. 
Через низьку розчинність празиквантелу 40% етанол 
та воду виключено як непридатні розчинники для по-
дальшого аналізу лікарських форм. Оптимальним роз-
чинником виявився 70% етанол з огляду на розчинність 
препарату і стабільність показників абсорбції у часі (не 
змінювались протягом години).
УФ-спектр празиквантелу в 70% етанолі характеризу-

ється смугою поглинання при 198–225 нм, але, як видно 
з рис. 1, ця смуга не має чіткого пологого максимуму. 
Тому для розробки методики кількісного аналізу обра-
ли довжину хвилі 210 нм, виходячи з доволі високого 
молярного коефіцієнта світлопоглинання празиквантелу 
у цій області.

Рис. 1. УФ-спектр поглинання празиквантелу в 70% етанолі.

Рис. 2. Графік залежності абсорбції від концентрації пра-
зиквантелу.

Таблиця 1
Числові показники лінійної залежності

В
ел
ич
ин
а

Зн
ач
ен
ня

Кр
ит
ер
ії

В
ис
но
во
к 

b±(sb) 0,8180±(0,0064) – –

а±(sa) 0,0070±(0,0073) а≤∆а=t(95%;4)·sа=0,0172 відповідає

sх,0(%) 0,3602 ≤∆As(%)/t(95%;4)=0,6799 відповідає

r 0,9999 ≥0,997 відповідає

Валідація аналітичної методики
Валідацію аналітичної методики виконали за стан-

дартизованою процедурою валідації методик кількіс-
ного аналізу лікарських засобів методом стандарту, що 
встановлений Державною фармакопеєю України [10,11]. 
Визначали основні валідаційні характеристики: ліній-
ність, прецизійність, правильність, робасність і діапазон 
застосування методики.
Лінійність визначено у межах концентрацій, в яких 

спостерігається підпорядкування закону Бера, – 0,80–
1,44 мг/100 мл. Розчини із відомою концентрацією 

отримували шляхом розведення стандартного 0,02% 
розчину празиквантелу в 70% етанолі. 1,00; 1,20; 1,40; 
1,60; 1,80 мл стандартного розчину вміщували в колби 
ємністю 25,00 мл, доводили до позначки тим же роз-
чинником і виконували визначення за описаною загаль-
ною методикою. На основі цих даних будували графік 
залежності абсорбції від концентрації  речовини, яку 
досліджували (рис. 2).

Числові показники лінійної залежності розраховували 
за допомогою регресійного аналізу методом найменших 
квадратів. За даними, що наведені в таблиці 1, ліній-
ність методики підтверджується в усьому інтервалі 
концентрацій. 
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Правильність запропонованої методики встановлю-
вали відповідно до вимог ДФУ методом добавок. До 
трьох рівних проб лікарської форми додавали різні 
порції розчину порівняння (близько 80, 100 та 120% 
від номінального вмісту, охоплюючи весь діапазон за-
стосування методики). Визначення з кожною пробою 
повторювали тричі, загалом – 9 визначень. Абсорбцію 
розчину порівняння вимірювали паралельно.
Виходячи з того, що правильність є характеристикою 

близькості середнього результату величини, що вивча-
ється, до постульованого істинного значення [11,12],  
дані щодо вмісту досліджуваної речовини, котрі отри-
мали в результаті аналізу, виражали у відсотках (Z) від 
теоретичного, розраховували середнє Z та тестували 
статистично відносно 100% (табл. 2). 
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Примітка: Z*– середнє для трьох визначень.

Таблиця 3
Визначення збіжності результатів кількісного 
визначення празиквантелу в лікарській формі

Відомості про авторів:
Монайкіна Ю.В., к. фарм. н., асистент каф. аналітичної хімії, Запорізький державний медичний університет, 
E-mail: monaykina@gmail.com
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Визначили, що запропонована методика є правильною, 
бо відхилення Z від 100% не перевищує свій довірчий 
інтервал.
Прецизійність. За ДФУ, прецизійність аналізу показує 

ступінь близькості (або ступінь розкиду) результатів для 
серії вимірювань, що виконані за цією методикою на 
різних пробах одного і того самого однорідного зразка.
Прецизійність методики визначали на рівні збіжнос-

ті. Для цього готували три розчини із трьох наважок 
лікарської форми, з кожним розчином проводили три 
паралельні виміри при аналітичній довжині хвилі. 
Паралельно визначали абсорбцію розчину порівняння. 
За результатами розраховували метрологічні характе-
ристики (табл. 3).

Лікарська 
форма X S RSD, % ∆X ∆As%

«Більтрицид»
 таблетки 600 мг 0,602 0,0032 0,531 0,594 1,60

За ДФУ, методика є точною на рівні збіжності, якщо 
однобічний інтервал окремого значення (∆X) не пере-
вищує максимально припустиму невизначеність (∆As) 
– 1,60%. Виходячи  з даних, що наведені у таблиці 3, 
запропонована методика є точною.
Діапазон застосування
Згідно з ДФУ, мінімальний допустимий діапазон засто-

сування методики для кількісного визначення лікарських 
форм становить 80–120% від номінального вмісту [11]. 
За результатами визначення лінійності, прецизійності 
та правильності запропонованої методики робочий 
діапазон концентрацій є не меншим за мінімально до-
пустимий і становить 72–128% від номінального вмісту 
празиквантелу в лікарському засобі.
Робасність оцінювали на стадії розробки методики, 

встановлюючи стабільність розчинів празиквантелу у 
70% етанолі у часі. Виявили, що аналізовані розчини 
стабільні протягом щонайменше години.
Висновки
Розроблено нову чутливу, економічну, експресну 

спектрофотометричну методику кількісного визначення 

празиквантелу за власним поглинанням і апробовано її 
на лікарській формі промислового виробництва. Для 
підтвердження коректності методику перевірили за 
основними валідаційними характеристиками і довели 
її відповідність до вимог ДФУ.
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Таблиця 2
Визначення правильності результатів кількісного визначення празиквантелу в лікарській формі

Лікарська форма Взято, мг/100 мл Добавка, мг/100 мл Z* Z ± ∆Z |Z – 100|

«Більтрицид», таблетки 
600 мг

0,800
0,800
0,800

0,100
0,300
0,500

100,1
99,98
100,4

100,13±0,241 0,130


