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Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âñå áîëüøåé ïîïóëÿðíîñòüþ
ïîëüçóþòñÿ ìíîãîêîìïîíåíòíûå ëåêàðñòâåííûå ïðåïà-
ðàòû èç äâóõ è áîëåå äåéñòâóþùèõ âåùåñòâ [1]. Ýòî
ñëîæíûå êîìïîçèöèè, êîòîðûå íåëüçÿ ðàññìàòðèâàòü
êàê ïðîñòûå ìåõàíè÷åñêèå ñìåñè âñïîìîãàòåëüíûõ è
ëåêàðñòâåííûõ âåùåñòâ. Ìåæäó êîìïîíåíòàìè âîç-
ìîæíû ðàçíîîáðàçíûå ôèçèêî-õèìè÷åñêèå âçàèìîäåé-
ñòâèÿ, âëèÿþùèå íà ñòàáèëüíîñòü ïðåïàðàòà ïðè åãî
ïðîèçâîäñòâå è õðàíåíèè, à òàêæå âûçûâàþùèå èçìå-
íåíèå âíåøíåãî âèäà è ïîÿâëåíèå ïðèìåñåé íåèçâåñò-
íîé ïðèðîäû [2–4].

Íà ÎÀÎ “Ôàðìñòàíäàðò-Ëåêñðåäñòâà” (ã. Êóðñê)
ïðîâîäèòñÿ ðàçðàáîòêà “Ïÿòèêîìïîíåíòíîãî ïðåïàðà-
òà îò ïðîñòóäû”. Ýòî òàáëåòêè ïðîòèâîïðîñòóäíîãî è
àíàëãåçèðóþùåãî äåéñòâèÿ, ñîäåðæàùèå àñêîðáèíî-
âóþ êèñëîòó (ÀÊ), õëîðôåíèðàìèíà ìàëåàò (ÕÌ),
ôåíèëýôðèíà ãèäðîõëîðèä (ÔÝ), ïàðàöåòàìîë (Ï), êî-
äåèíà ôîñôàò (ÊÔ), à òàêæå ôîðìîîáðàçóþùèå êîì-
ïîíåíòû. Â ïðîöåññå õðàíåíèÿ â òå÷åíèå äâóõ ëåò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå îïûòíîé ïàðòèè ýòèõ òàáëå-
òîê íàáëþäàëîñü èçìåíåíèå öâåòà ÿäåð îò áåëîãî äî
êðåìîâîãî, à òàêæå èçìåíåíèå ñîäåðæàíèÿ íåêîòîðûõ
êîìïîíåíòîâ.

Öåëü äàííîé ðàáîòû – âûÿñíåíèå ïðè÷èí ýòèõ èç-
ìåíåíèé è èññëåäîâàíèå âçàèìíîãî âëèÿíèÿ êîìïî-
íåíòîâ ïðåïàðàòà.

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü
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òàêèõ âåùåñòâ. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû äëÿ óñòðàíåíèÿ íåæåëà-
òåëüíûõ ýôôåêòîâ ïðè äîðàáîòêå òåõíîëîãèè èçãîòîâëåíèÿ ïðåïàðàòà.
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ìåòîäîì ðàñòèðàíèÿ â àãàòîâîé ñòóïêå. Äëÿ óñêîðå-
íèÿ è óñèëåíèÿ ïðîèñõîäÿùèõ èçìåíåíèé ïîëó÷åííûå
ñìåñè íàãðåâàëè â òå÷åíèå 2 ÷ â ñóøèëüíîì øêàôó
ïðè 110°Ñ. Äëÿ óäàëåíèÿ èçáûòêà æèäêèõ êîìïîíåí-
òîâ èõ ïîñëå ðàñòèðàíèÿ ñóøèëè ïðè 40°Ñ.

ÈÊ-ñïåêòðû âåùåñòâ è èõ ñìåñåé (1:100) â âèäå
òàáëåòîê ñ KBr ñíèìàëè íà ÈÊ-Ôóðüå-ñïåêòðîìåòðå
“Avatar 360 FT-IR  E.S.P.” (“Nicolet”, ÑØÀ) â îáëà-
ñòè âîëíîâûõ ÷èñåë 4000–400 ñì–1 ïðè ðàçðåøåíèè
4 ñì–1. ÓÔ-ñïåêòðû ïîãëîùåíèÿ âîäíî-îðãàíè÷åñêèõ
ðàñòâîðîâ ïîëó÷àëè íà ñïåêòðîôîòîìåòðå “ÍÐ 8453”
(“Hewlett-Packard”, ÑØÀ).

Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëè ëåêàðñòâåííûå è âñïîìîãà-
òåëüíûå âåùåñòâà ôàðìàöåâòè÷åñêîãî êà÷åñòâà, ïðî-
âåðåííûå îòäåëîì êîíòðîëÿ êà÷åñòâà ïðåäïðèÿòèÿ.
Îíè ñîîòâåòñòâîâàëè âñåì òðåáîâàíèÿì íîðìàòèâíîé
äîêóìåíòàöèè (ÍÄ). Äëÿ ñïåêòðîñêîïè÷åñêèõ èçìåðå-
íèé ïðèìåíÿëè KBr “äëÿ ÈÊ-ñïåêòðîñêîïèè”
(“Fluca”, ÑØÀ) è àöåòîíèòðèë ñîðòà 0 “äëÿ ãðàäèåí-
òíîé õðîìàòîãðàôèè” (“Êðèîõðîì”, Ðîññèÿ). Âñå îñ-
òàëüíûå èñïîëüçîâàííûå ðåàêòèâû èìåëè êâàëèôèêà-
öèþ íå íèæå “÷.ä.à.”.

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå
Cäåëàíî ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî íàáëþäàåìûå èçìå-

íåíèÿ òàáëåòîê ñâÿçàíû ñ äåéñòâèåì ïðèñóòñòâóþ-
ùåé â íèõ ÀÊ, ñïîñîáíîé ê îáðàòèìîìó è íåîáðàòè-
ìîìó îêèñëåíèþ è êèñëîòíî-îñíîâíîìó âçàèìîäåé-
ñòâèþ. Ïðîâåäåííûå ýêñïåðèìåíòû ïîäòâåðäèëè ýòî
ïðåäïîëîæåíèå.
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Èçìåíåíèå îêðàñêè ÀÊ è åå ñìåñåé
Ðåçóëüòàòû íàáëþäåíèé çà ñìåñÿìè êîìïîíåíòîâ

èçó÷àåìîé êîìïîçèöèè ñ ÀÊ â òåõíîëîãè÷åñêèõ ñîîò-
íîøåíèÿõ  ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 1. Æåëòîâàòûå îò-
òåíêè ñìåñåé ïîÿâëÿëèñü òîëüêî ïîñëå íàãðåâàíèÿ,
ïðè÷åì íàèáîëåå âûðàæåííûå èçìåíåíèÿ  ïðîèñõîäè-
ëè â ñìåñÿõ ÀÊ ñ ÕÌ, ÔÝ è ñòåàðàòîì ìàãíèÿ.
Ñìåñè ñ Ï, ìèêðîêðèñòàëëè÷åñêîé öåëëþëîçîé è
êðàõìàëîì îñòàâàëèñü ïðàêòè÷åñêè áåç èçìåíåíèé.
Îêðàñêà ÷èñòîé ÀÊ èçìåíÿëàñü òîëüêî â ñëó÷àå åå
ïðåäâàðèòåëüíîãî óâëàæíåíèÿ. Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü,
÷òî êîëè÷åñòâî êàæäîãî èç äîáàâëÿåìûõ âåùåñòâ
áûëî â äåñÿòêè ðàç ìåíüøå ïî ñðàâíåíèþ ñ êîëè÷å-
ñòâîì ÀÊ.

Äëÿ ñðàâíåíèÿ èíòåíñèâíîñòè îêðàñêè íåêîòîðûõ èç
íàèáîëåå ñèëüíî îêðàøåííûõ ñìåñåé ïîëó÷àëè ÓÔ-
ñïåêòðû èõ ðàñòâîðîâ. Â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåëÿ èñ-
ïîëüçîâàëè 5 îá.% CH3CN + 0,025 Ì ÊÍ2ÐÎ4 (ðÍ
7,4), êîíöåíòðàöèÿ ÀÊ ñîñòàâëÿëà 0,25 ìã/ìë. Â ñïåê-
òðàõ ïîãëîùåíèÿ ñìåñåé ÀÊ ñ ÔÝ, ÀÊ ñ ÕÌ, ÀÊ
ñî ñòåàðàòîì ìàãíèÿ íàáëþäàåòñÿ óâåëè÷åíèå ñâåòî-
ïîãëîùåíèÿ, âûðàæåííîå â ôîðìå “ïëàòî” ïðè  340–
360 íì, íàèáîëåå èíòåíñèâíîå â ñëó÷àå ÕÌ. Èçìåíå-
íèå îêðàñêè ñìåñåé íå íàøëî îòðàæåíèÿ â ÈÊ-ñïåê-
òðàõ. Ïî-âèäèìîìó, ÷óâñòâèòåëüíîñòü ìåòîäà íåäî-
ñòàòî÷íà äëÿ îáíàðóæåíèÿ îòíîñèòåëüíî ìàëûõ êîëè-
÷åñòâ îêðàøåííûõ ïðîäóêòîâ.

Âçàèìîäåéñòâèå ÀÊ ñ íåêîòîðûìè êîìïîíåíòàìè
ñìåñåé (cõåìà)

Èçâåñòíà  ñïîñîáíîñòü ÀÊ îáðàçîâûâàòü âîäîðîä-
íûå ñâÿçè  ãðóïïîé –ÎÍ è àòîìàìè àçîòà àçîòñîäåð-
æàùèõ ñîåäèíåíèé. Èçó÷åííûå â ðàáîòå [5] êîìïëåê-
ñû ÀÊ ñ òèàìèíîì èëè íèêîòèíàìèäîì áûëè ïîëó÷å-

Ò à á ë è ö à  1

Èçìåíåíèå öâåòà ìîäåëüíûõ ñìåñåé ïðè íàãðåâàíèè

ÀÊ                                                                        ÕÌ

Ñ õ å ì à

Öâåò ñìåñè ïîñëå íàãðåâàíèÿ 

Âåùåñòâà 
áåç äîáàâëåíèÿ 

âîäû 

ñ äîáàâëåíèåì 

âîäû 

Àñêîðáèíîâàÿ êèñëîòà 

(ÀÊ)
áåëûé ñâåòëî-æåëòûé 

ÀÊ + êîäåèíà ôîñôàò 
ñâåòëî- 

êðåìîâûé 
êðåìîâûé 

ÀÊ +ôåíèëýôðèíà 

ãèäðîõëîðèä  

ñâåòëî-

êðåìîâûé 
êîðè÷íåâûé 

ÀÊ + õëîðôåíèðàìèíà 

ìàëåàò  
êîðè÷íåâûé 

òåìíî-

êîðè÷íåâûé 

ÀÊ +ïàðàöåòàìîë  áåëûé áåëûé 

ÀÊ + ìàãíèÿ ñòåàðàò 
ñâåòëî-

êðåìîâûé 
êîðè÷íåâûé 

ÀÊ + ïëàñäîí Ê25 
ñâåòëî-

ñèðåíåâûé 

ñâåòëî-

êîðè÷íåâûé 

ÀÊ + 

ìèêðîêðèñòàëëè÷åñêàÿ 

öåëëþëîçà 

áåëûé áåëûé 

ÀÊ + êðàõìàë 

êàðòîôåëüíûé 
áåëûé áåëûé 

18  ÂÌÓ, õèìèÿ, ¹ 3
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Ò à á ë è ö à  2

Íåêîòîðûå õàðàêòåðèñòèêè ÈÊ-ñïåêòðîâ àñêîðáèíîâîé êèñëîòû, õëîðôåíèðàìèíà ìàëåàòà è èõ
ñìåñè (÷àñòîòû â ñì–1)

íû ïðè íàãðåâàíèè ðàñòâîðîâ èñõîäíûõ âåùåñòâ â
ýòèëîâîì ñïèðòå.

Îòìå÷àåòñÿ, ÷òî êîìïëåêñû êèñëîò ñ çàìåùåí-
íûìè ïèðèäèíàìè îáðàçóþòñÿ èëè çà ñ÷åò âîäîðîä-
íîé ñâÿçè N...Í–Î, èëè ñ ó÷àñòèåì èîííîé ïàðû
N+Í…Î–  â çàâèñèìîñòè îò ñèëû êèñëîòû è îñíî-
âàíèÿ. Îáðàçîâàíèå ýòèõ äâóõ òèïîâ ñâÿçåé âûçûâà-
åò ðàçëè÷íûå èçìåíåíèÿ õàðàêòåðíûõ ïîëîñ ïîãëî-
ùåíèÿ â ÈÊ-ñïåêòðå èñõîäíûõ ñîåäèíåíèé [6]. Èçâå-
ñòíî, ÷òî ñòåïåíü èîíèçàöèè àñêîðáèíîâîé êèñëîòû
ìîæåò áûòü îöåíåíà íà îñíîâàíèè ïîëîæåíèÿ ïîëî-
ñû âàëåíòíîãî êîëåáàíèÿ õÑ=Î, êîòîðàÿ ó àñêîðáè-
íîâîé êèñëîòû íàõîäèòñÿ ïðè 1754 ñì–1, à â ñëó÷àå
èîíèçîâàííîé 3-ÎÍ-ãðóïïû â àñêîðáèíàòå íàòðèÿ –
ïðè 1702 ñì–1 [7, 8]. Ýòî ñîïðîâîæäàåòñÿ ñìåùåíè-
åì ïîëîñû õÑ=Ñ îò 1680 äî 1595 ñì–1 [6].

Ïîëó÷åííûå íàìè ðåçóëüòàòû ñîãëàñóþòñÿ ñ äàííû-
ìè ýòèõ èññëåäîâàòåëåé. Îñíîâíûå õàðàêòåðèñòèêè
ÈÊ-ñïåêòðîâ ÀÊ è åå ñìåñåé ñ ÕÌ, äèýòèëàìèíîì è
ãèäðîêàðáîíàòîì íàòðèÿ ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 2 è 3.
Íåñìîòðÿ íà ðàçëè÷èÿ â ïðèðîäå âòîðûõ êîìïîíåíòîâ,

âî âñåõ ñëó÷àÿõ íàáëþäàþòñÿ àíàëîãè÷íûå èçìåíåíèÿ,
ñâÿçàííûå ñ ïåðåðàñïðåäåëåíèåì ýëåêòðîííîé ïëîòíîñòè
â ãðóïïèðîâêå àòîìîâ ÎÍ–Ñ=Ñ–ÎÍ â ìîëåêóëå ÀÊ
ïðè îáðàçîâàíèè ñâÿçåé –Î–Í…N èëè –Î–Na. Êðîìå
òîãî, â ñïåêòðå ñìåñè ÀÊ ñ ÕÌ íàáëþäàåòñÿ èçìåíå-
íèå õàðàêòåðíîé ÷àñòîòû ïðîòîíèðîâàííîãî òðåòè÷íîãî
àçîòà ÕÌ, ÷òî óêàçûâàåò íà ó÷àñòèå ýòîãî àòîìà â
ïðîèñõîäÿùåì âçàèìîäåéñòâèè [11]. Íàìè èçó÷åíû òàê-
æå ñìåñè ÀÊ ñ òðèìåòèëàìèíîì è äèôåíèëàìèíîì.
ÈÊ-ñïåêòðû ýòèõ ñìåñåé ïðåäñòàâëÿþò ñóììû ñïåêò-
ðîâ èñõîäíûõ âåùåñòâ. Âçàèìîäåéñòâèÿ ñ ÀÊ â äàííîì
ñëó÷àå íå ïðîèñõîäèò, ÷òî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñî ñòå-
ðè÷åñêèìè çàòðóäíåíèÿìè.

Ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ïîçâîëÿþò óòâåðæ-
äàòü, ÷òî àñêîðáèíîâàÿ êèñëîòà â òâåðäîé ëåêàð-
ñòâåííîé ôîðìå ìîæåò âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ íåêîòî-
ðûìè àçîòñîäåðæàùèìè êîìïîíåíòàìè. Ïðî÷íîñòü
ñâÿçè  N...Í–Î çàâèñèò îò ñòåðè÷åñêîé çàòðóäíåí-
íîñòè âçàèìîäåéñòâèÿ è ñèëû îñíîâàíèÿ. Ïàðàëëåëü-
íî ìîãóò ïðîòåêàòü è äðóãèå ïðîöåññû, â òîì ÷èñëå
ñ îáðàçîâàíèåì îêðàøåííûõ ïðîäóêòîâ.

àñòîòà êîëåáàíèé, ñì–1Òèï

êîëåáàíèÿ 

ÀÊ ÕÌ ñìåñü 

Êîììåíòàðèé (âîçìîæíûé ìåõàíèçì) 

Ñ=Î 1754 íå 

îáíàðóæåíî 

ïðàêòè÷åñêè íå 

èçìåíÿåòñÿ 

íå îáíàðóæåíî 

Ñ=Ñ  [1], 

ñ.43 

1673  íå 

îáíàðóæåíî 

ñíèæåíèå

èíòåíñèâíîñòè   

ïåðåðàñïðåäåëåíèå ýëåêòðîííîé 

ïëîòíîñòè èç–çà  îáðàçîâàíèÿ 

âîäîðîäíîé ñâÿçè 

Ñ–Î [1], 

ñ.128 

1140, 1121, 

1027  

íå

îáíàðóæåíî 
ñíèæåíèå

èíòåíñèâíîñòè 

òî æå 

Î–Í, [1], 

ñ.116 

3526, 3410, 

3316, 3218 

íå

îáíàðóæåíî 

øèðîêàÿ ïîëîñà 

3550–3100 ñì–1

îáðàçîâàíèå âîäîðîäíîé ñâÿçè 

–NÍ+, [1], 

ñ.286 

íå

îáíàðóæåíî 

2456 ñìåùåíèå äî 2702 âûòåñíåíèå ìàëåèíîâîé êèñëîòû èç 

êîìïëåêñà ñ ÕÌ ïðè âçàèìîäåéñòâèè 

è ÀÊ 
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AN INTERACTION BETWEEN THE COMPONENTS
OF «PENTACOMPONENT PILLS FROM COLD»
À.L. Kulikov, G.B. Golubitskii, T.U. Valukevich, M.V. Ðokrovskii, E.V. Budko,
V.M. Ivanov

(Division of Analytical Chemistry)

The causes of color changes of new complex drug “Pentacomponent pills from cold” were
investigated. It was shown that ascorbic acid is responsible for color changes and this process is
more intensive at presence of nitrogen-containing basic substances. This changes are displayed
in IR-spectra  of equimolar mixtures of ascorbic acid with some of such substances. The results
received may be used in the technology finish for eliminating of undesirable effects.
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àñòîòà êîëåáàíèé, ñì–1Ñìåñ  Òèï 

êîëåáàíèÿ 

ÀÊ ñìåñ

Êîììåíòàðèé (âîçìîæíûé ìåõàíèçì) 

Ñ=Î 1754 íå èçìåíÿåòñÿ, 

ïîÿâëÿåòñÿ  

1704 

îáðàçîâàíèå ñâÿçè –Î – Na 

Ñ=Ñ 1673 ñìåùåíèå äî 

1601  

ïåðåðàñïðåäåëåíèå  ëåêòðîííîé ïëîòíîñòè èç–çà  

îáðàçîâàíèÿ âîäîðîäíîé ñâÿçè 

ÀÊ + íàòðèÿ 

ãèäðîêàðáîíàò 

Î–Í 3526, 3410, 

3316, 3218 

èðîêàÿ ïîëîñà 

3550–3100 ñì–1

îáðàçîâàíèå ñâÿçè –Î – Na  

Ñ=Î 1754 ïðàêòè÷åñêè íå 

èçìåíÿåòñÿ 

íå îáíàðóæåíî 

Ñ=Ñ
1673  

ñìåùåíèå äî 

1597   

ïåðåðàñïðåäåëåíèå ëåêòðîííîé ïëîòíîñòè èç–çà  

îáðàçîâàíèÿ âîäîðîäíîé ñâÿçè 

ÀÊ + äè òèëàìèí 

Î–Í 3526, 3410, 

3316, 3218 

èðîêàÿ ïîëîñà 

3550–2600 ñì–1

îáðàçîâàíèå âîäîðîäíîé ñâÿçè 


