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Ðàçðàáîòàíû ìåòîäèêè êîíòðîëÿ êà÷åñòâà íîâîé ôàðìàöåâòè÷åñêîé ñóáñòàíöèè 4-ìå-

òèë-2,6-äèèçîáîðíèëôåíîëà (äèáîðíîëà).

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñóáñòàíöèÿ äèáîðíîëà, ìåòîäû àíàëèçà.

Â ïîñëåäíåå âðåìÿ âîçðîñ èíòåðåñ ê ïðîèçâîäíûì

ïðîñòðàíñòâåííî-çàòðóäíåííûõ ôåíîëîâ (ÏÇÔ) â ñâÿ-

çè ñ îòêðûòèåì ìíîãî÷èñëåííûõ àñïåêòîâ èõ ïðàêòè-

÷åñêîãî èñïîëüçîâàíèÿ [1, 2]. Îäíèì èç ïåðñïåêòèâ-

íûõ ñîåäèíåíèé äàííîé ãðóïïû ÿâëÿåòñÿ äèáîðíîë

(4-ìåòèë-2,6-äèèçîáîðíèëôåíîë), ïðîÿâëÿþùèé âûðà-

æåííóþ àíòèðàäèêàëüíóþ, ãåìîðåîëîãè÷åñêóþ, àíòè-

òðîìáîöèòàðíóþ è àíòèòðîìáîãåííóþ àêòèâíîñòü â

ñî÷åòàíèè ñ åãî íèçêîé òîêñè÷íîñòüþ [3, 4]. Òàêèì îá-

ðàçîì, äèáîðíîë — íîâîå ýôôåêòèâíîå è íèçêîòîêñè÷-

íîå ñîåäèíåíèå, îáëàäàþùåå âûðàæåííûì âëèÿíèåì

íà ñîñóäèñòî-òðîìáîöèòàðíûé ãåìîñòàç [5] è ÿâëÿåòñÿ

îñíîâîé äëÿ ñîçäàíèÿ ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà (ËÑ).

Çàäà÷åé íàñòîÿù

åé ðàáîòû ÿâèëàñü ðàçðàáîòêà ñòàíäàðòîâ êà÷åñòâà

ñóáñòàíöèè äèáîðíîëà. Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè íà 6

îïûòíûõ ñåðèÿõ ñóáñòàíöèè äèáîðíîëà, ñèíòåçèðî-

âàííûõ â Èíñòèòóòå õèìèè Êîìè ÍÖ ÓðÎ ÐÀÍ.

Ñèíòåç äèáîðíîëà îñóùåñòâëåí ïóòåì àëêèëèðîâà-

íèÿ ïàðà-êðåçîëà (1) ñ êàìôåíîì (2) â ïðèñóòñòâèè êà-

òàëèçàòîðà ïàðà-êðåçîëÿòà àëþìèíèÿ ïðè òåìïåðàòóðå

180 °C â òå÷åíèå 6 ÷. Êîíòðîëü çà õîäîì ðåàêöèè ïðî-

õîäèò ìåòîäîì ÃÆÕ. Äëÿ ðàçëîæåíèÿ êàòàëèçàòîðà èñ-

ïîëüçóåòñÿ õëîðèñòîâîäîðîäíàÿ êèñëîòà. Íåïðîðåàãè-

ðîâàâøèå êðåçîë è êàìôåí îòãîíÿëè ïðè ïîíèæåííîì

äàâëåíèè. Ïîñëå ïåðåêðèñòàëëèçàöèè èç ýòàíîëà áûë

âûäåëåí öåëåâîé ïðîäóêò 4-ìåòèë-2,6-äèèçîáîðíèë-

ôåíîë (3). Â êà÷åñòâå ïîáî÷íîãî ïðîäóêòà ðåàêöèè

âîçìîæíî îáðàçîâàíèå ìîíîàëêèëèðîâàííîãî ïà-

ðà-êðåçîëà (4) [6].

Ïî âíåøíåìó âèäó äèáîðíîë ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé

áåñöâåòíûå êðèñòàëëû èëè áåëûé ìèêðîêðèñòàëëè÷å-

ñêèé ïîðîøîê ñî ñïåöèôè÷åñêèì çàïàõîì, îáëàäàþ-

ùèé ëèïîôèëüíûìè ñâîéñòâàìè: ïðàêòè÷åñêè

íåðàñòâîðèì â âîäå, î÷åíü ìàëî ðàñòâîðèì â ñïèðòå

ýòèëîâîì 95 %, óìåðåííî ðàñòâîðèì â äèýòèëîâîì

ýôèðå, ãåêñàíå, àöåòîíå è ëåãêî ðàñòâîðèì â õëîðî-

ôîðìå.

Îäíèì èç îñíîâíûõ ìåòîäîâ, èñïîëüçóåìûõ â îòå-

÷åñòâåííîé è çàðóáåæíûõ ôàðìàêîïåÿõ [7 – 10] äëÿ

èäåíòèôèêàöèè ñóáñòàíöèé, ÿâëÿåòñÿ ÈÊ-ñïåêòðîñêî-

ïèÿ. Ïîýòîìó íàìè áûëè ñíÿòû ÈÊ-ñïåêòðû äèáîðíî-

ëà â îáëàñòè îò 4000 äî 400 ñì – 1 â äèñêàõ ñ êàëèÿ áðî-

ìèäîì (2 ìã2400 ìã KBr). ÈÊ-ñïåêòðû çàïèñûâàëè íà

ïðèáîðå NICOLET 5700 (ÑØÀ). Äëÿ âñåõ èññëåäîâàí-

íûõ ñåðèé ñóáñòàíöèè îíè ñîâïàëè ïî ïîëîæåíèþ è

îòíîñèòåëüíîé èíòåíñèâíîñòè îñíîâíûõ ïîëîñ ïîãëî-

ùåíèÿ, ÷òî ïîçâîëèëî ïîëó÷èòü óñðåäíåííûé ñïåêòð

äèáîðíîëà äëÿ îöåíêè åãî ïîäëèííîñòè (ðèñ. 1). Â

ÈÊ-ñïåêòðå îáíàðóæåíû ñëåäóþùèå ïîëîñû ïîãëîùå-

íèÿ, �max, ñì – 1: 3580, 3529, 3449 (ÎÍ); 3000 – 2870

(ÑÍ3-, ÑÍ2-), 1605, 1459 (àðîìàòè÷åñêîå êîëüöî). Âû-

ñîêàÿ èíòåíñèâíîñòü íèçêî÷àñòîòíîé ïîëîñû è íèçêàÿ

èíòåíñèâíîñòü ïîëîñû ïîãëîùåíèÿ áåíçîëüíîãî êîëü-

öà ïðè 1459 ñì – 1 è îòñóòñòâèå ïîãëîùåíèÿ ïðè

� = 1500 – 1520 ñì – 1 õàðàêòåðíî äëÿ ýêðàíèðîâàííûõ

ôåíîëîâ ñ îðòî-çàìåñòèòåëÿìè [11].

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè èñïîëüçîâàíèè ðÿäà ëè-

ïîôèëüíûõ ðàñòâîðèòåëåé â çàâèñèìîñòè îò èõ õàðàê-

òåðà ìåíÿþòñÿ ÷àñòîòû è èíòåíñèâíîñòü ïîëîñ ïîãëî-

ùåíèÿ ôåíîëüíîãî ãèäðîêñèëà àíàëèçèðóåìîãî âåùå-

ñòâà â ÈÊ-îáëàñòè. Òàê â õëîðîôîðìå è òåòðàõëîðìå-

òàíå ïîëîñà ïîãëîùåíèÿ ôåíîëüíîãî ãèäðîêñèëà ïðè

3600 ñì – 1 íàáëþäàåòñÿ â âèäå îñòðûõ ïèêîâ, à â áåí-

çîëå ïðîèñõîäèò åå ðàñøèðåíèå è íåêîòîðîå ñìåùåíèå,
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÷òî óêàçûâàåò íà ìåæìîëåêóëÿðíóþ ñâÿçü ãèäðîêñèëü-

íûõ ïðîòîíîâ ñ �-ýëåêòðîííîé ñèñòåìîé áåíçîëà.

Â ÓÔ-ñïåêòðå 0,01 % ýòàíîëüíîãî ðàñòâîðà äèáîð-

íîëà, ñíÿòîãî íà ñïåêòðîôîòîìåòðå ÑÔ-2000 (Ðîññèÿ),

îáíàðóæèâàåòñÿ 1 ìàêñèìóì ïîãëîùåíèÿ ïðè äëèíå

âîëíû 282 � 2 íì, õàðàêòåðíûé äëÿ ïàðà-çàìåùåííîãî

ôåíîëüíîãî ñîåäèíåíèÿ (ðèñ. 2). Ïðè ýòîì óäåëüíûé

ïîêàçàòåëü ïîãëîùåíèÿ äèáîðíîëà ñîñòàâèë 72,2 � 0,9.

Ó÷èòûâàÿ ïðîñòðàíñòâåííóþ çàòðóäíåííîñòü ôå-

íîëüíîãî ãèäðîêñèëà â äèáîðíîëå, íå ïðåäñòàâëÿåòñÿ

âîçìîæíûì åãî îáíàðóæåíèå êëàññè÷åñêèìè õèìè÷å-

ñêèìè ðåàêöèÿìè — îáðàçîâàíèå àçîêðàñèòåëÿ è ñ

ðàñòâîðîì æåëåçà(III) õëîðèäà.

Òåìïåðàòóðà ïëàâëåíèÿ ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ïîêàçàòå-

ëåì â îöåíêå êà÷åñòâà ñóáñòàíöèèè. Îïðåäåëåíèå ïðî-

âîäèëè â òåðìîñèñòåìå FP 83 HT Ìåttlår Òîlådî

(Øâåéöàðèÿ). Òåìïåðàòóðà ïëàâëåíèÿ 6 ñåðèé äèáîð-

íîëà íàõîäèëàñü â ïðåäåëàõ îò 205 äî 209 °C .

Èñõîäÿ èç ìåòîäèêè ñèíòåçà äèáîðíîëà, â êà÷åñòâå

ïîñòîðîííèõ ïðèìåñåé ìîãóò áûòü êàê èñõîäíûå âå-

ùåñòâà (n-êðåçîë, êàìôåí), òàê è ïðîìåæóòî÷íûé ïðî-

äóêò ñèíòåçà — 4-ìåòèë-2-èçîáîðíèëôåíîë. Îäíàêî

êàìôåí, âñëåäñòâèå åãî ëåòó÷åñòè è íèçêîé òåìïåðàòó-

ðû ïëàâëåíèÿ óäàëÿåòñÿ â óñëîâèÿõ âûäåëåíèÿ öåëåâî-

ãî ïðîäóêòà íà ñòàäèè âàêóóìíîé ïåðåãîíêè è íå îáíà-

ðóæèâàåòñÿ â îïûòíûõ ñåðèÿõ äèáîðíîëà. Äëÿ êîíòðî-

ëÿ ñîäåðæàíèÿ äðóãèõ óêàçàííûõ ïðèìåñåé èñïîëüçî-

âàëàñü òîíêîñëîéíàÿ õðîìàòîãðàôèÿ (ÒÑÕ).

Äëÿ ýòîãî 0,1 ã ñóáñòàíöèè äèáîðíîëà ðàñòâîðÿëè â

10 ìë õëîðîôîðìà (ðàñòâîð À). Ê 0,01 ìë ðàñòâîðà À

ïðèáàâëÿëè äî 1 ìë õëîðîôîðìà (ðàñòâîð Á). 0,004 ìë

ðàñòâîðà À (40 ìêã) è 0,002 ìë ðàñòâîðà Á (0,2 ìêã) íà-

íîñèëè íà ïëàñòèíêó Sorbfil ðàçìåðîì 3 � 10 ñì, âûñó-

øèâàëè íà âîçäóõå â òå÷åíèå 3 ìèí è ïîìåùàëè â õðî-

ìàòîãðàôè÷åñêóþ êàìåðó â ñèñòåìå ðàñòâîðèòåëåé

ãåêñàí — ýòèëàöåòàò (95:5), êîòîðàÿ ÿâëÿåòñÿ îïòè-

ìàëüíîé ïîäâèæíîé ôàçîé. Ïîñëå ïðîõîæäåíèÿ ôðîí-

òîì ðàñòâîðèòåëÿ îêîëî 8 ñì ïëàñòèíêó âûíèìàëè èç

êàìåðû, âûñóøèâàëè íà âîçäóõå â òå÷åíèå 5 ìèí è çà-

òåì ïîìåùàëè â éîäíóþ êàìåðó. Íà õðîìàòîãðàììå

ïðîÿâëÿëèñü áóðûå ïÿòíà äèáîðíîëà ñ Rf = 0,80 � 0,02.

Â ñëó÷àå íàëè÷èÿ ïðèìåñè ï-êðåçîëà èëè ìîíîàëêèëè-

ðîâàííîãî ïðîèçâîäíîãî íàáëþäàþòñÿ äîïîëíèòåëü-

íûå ïÿòíà ñ Rf = 0,90 � 0,02 è 0,26 � 0,02 ñîîòâåòñòâåí-

íî, êàæäîå èç êîòîðûõ ïî âåëè÷èíå è èíòåíñèâíîñòè

îêðàñêè íå äîëæíî ïðåâûøàòü ïÿòíî äèáîðíîëà ðàñ-

òâîðà Á (0,5 %). Ïðåäåë îáíàðóæåíèÿ äèáîðíîëà ñî-

ñòàâëÿåò 0,2 ìêã, ï-êðåçîëà è ìîíîàëêèëèðîâàííîãî

ïðîèçâîäíîãî — 0,0125 è 0,025 ìêã ñîîòâåòñòâåííî.

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ Rf è ïðåäåëà îáíàðóæåíèÿ ïÿòåí èñ-

ïîëüçîâàëè ÐÑÎ 4-ìåòèë-2,6-äèèçîáîðíèëôåíîëà,

4-ìåòèë-2-èçîáîðíèëôåíîëà è ï-êðåçîë ôèðìû Fluka

(Ãåðìàíèÿ).

Íîðìèðîâàíèå íåîðãàíè÷åñêèõ ïðèìåñåé ïðîâîäè-

ëè â ñîîòâåòñòâèè ñ òðåáîâàíèÿìè Ãîñóäàðñòâåííîé

ôàðìàêîïåè XI è ÕII èçä. [10, 12], èñïîëüçóÿ âîäíûé

ôèëüòðàò ñóáñòàíöèè äèáîðíîëà. Ôèëüòðàò âûäåðæè-

âàë èñïûòàíèå íà õëîðèäû – ñîäåðæàíèå ïðèìåñè õëî-

ðèäîâ âî âñåõ îáðàçöàõ íå ïðåâûøàëî 0,01 %. Ñîäåð-

æàíèå òÿæåëûõ ìåòàëëîâ îïðåäåëÿëè èç ñóëüôàòíîé

çîëû, êîòîðîå ñîñòàâèëî íå áîëåå 0,001 %.

Äëÿ ïîëó÷åíèÿ ôèëüòðàòà â êîëáó âìåñòèìîñòüþ

100 ìë ïîìåùàëè 0,5 ã ïîðîøêà äèáîðíîëà, ïðèáàâëÿ-

ëè 25 ìë âîäû è íåïðåðûâíî âñòðÿõèâàëè â òå÷åíèå

5 ìèí, çàòåì âçâåñü ôèëüòðîâàëè ÷åðåç áåççîëüíûé

ôèëüòð “ñèíÿÿ ëåíòà”. Ïîëó÷åííûé ôèëüòðàò (10 ìë)

èñïîëüçîâàëè äëÿ ïðîâåäåíèÿ èñïûòàíèé íà õëîðèäû

[12].

Â èñïûòàíèÿõ íà ïðîçðà÷íîñòü è öâåòíîñòü ðàñòâî-

ðà áûëî ïðåäëîæåíî èñïîëüçîâàòü 10 % õëîðîôîðì-

íûé ðàñòâîð ñóáñòàíöèè äèáîðíîëà, ò.ê. ñóáñòàíöèÿ

ëó÷øå âñåãî ðàñòâîðèìà â õëîðîôîðìå, øèðîêî èñ-

ïîëüçóåìîì â ÃÔ ÕI.

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîçðà÷íîñòè ðàñòâîðà 1,0 ã ïî-

ðîøêà îáðàçöîâ äèáîðíîëà ðàñòâîðÿëè â 10 ìë õëîðî-

ôîðìà ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. Ïîëó÷åííûå ðàñ-

òâîðû áûëè ïðîçðà÷íû, ò.å. âûäåðæèâàëè èñïûòàíèÿ ñ

ðàñòâîðèòåëåì (õëîðîôîðì).

Îïðåäåëåíèå öâåòíîñòè ðàñòâîðà âåñüìà âàæíî äëÿ

îöåíêè êà÷åñòâà áåëûõ, ïî÷òè áåëûõ èëè áåëûõ ñ îò-

òåíêîì ñóáñòàíöèé. Ñ ýòîé öåëüþ 10 % ðàñòâîðû äè-

áîðíîëà â õëîðîôîðìå ñðàâíèâàëè ñ 10 ìë õëîðîôîð-

ìà, ïðè ýòîì àíàëèçèðóåìûå ðàñòâîðû áûëè áåñöâåò-

íûìè [12]. Êðîìå òîãî, äëÿ áîëåå êîððåêòíîãî

îïðåäåëåíèÿ ïàðàìåòðà öâåòíîñòè ïðåäëîæåí åãî êîí-

òðîëü ñ ïîìîùüþ ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêîãî ìåòîäà â

âèäèìîé îáëàñòè. Óñòàíîâëåíî, ÷òî çíà÷åíèå îïòè÷å-
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Ðèñ. 2. ÓÔ-ñïåêòð 0,01 % ýòàíîëüíîãî ðàñòâîðà äèáîðíîëà



ñêîé ïëîòíîñòè 5 % õëîðîôîðìíûõ ðàñòâîðîâ ñóá-

ñòàíöèè äèáîðíîëà ïðè äëèíå âîëíû 340 íì â êþâåòå

ñ òîëùèíîé ñëîÿ 10 ìì íå äîëæíî ïðåâûøàòü 0,1.

Îïðåäåëåíèå ñîäåðæàíèÿ âëàãè ïðîâîäèëè ìåòîäîì

âûñóøèâàíèÿ ïðè òåìïåðàòóðå 100 – 105 °C . Ïðè ýòîì

ñîäåðæàíèå âëàãè â îáðàçöàõ 6 ñåðèé ñîñòàâèëî îò

0,03 äî 0,1 %. Ó÷èòûâàÿ âîçìîæíîñòü êîëåáàíèÿ ñî-

äåðæàíèÿ âëàãè â äðóãèõ ñåðèÿõ â áîëåå øèðîêèõ ïðå-

äåëàõ, ïðåäëîæåíî íîðìèðîâàòü ýòîò ïàðàìåòð íà

óðîâíå, íå ïðåâûøàþùåì 0,2 %.

Ñóëüôàòíóþ çîëó îïðåäåëÿëè ñîãëàñíî ìåòîäèêå

Ãîñóäàðñòâåííîé ôàðìàêîïåè XI èçä. [13]. Ñîäåðæà-

íèå ñóëüôàòíîé çîëû äëÿ îáðàçöîâ 6 ñåðèé ñîñòàâèëî

îò 0,03 äî 0,08 %. Èñõîäÿ èç ïîëó÷åííûõ äàííûõ, ïà-

ðàìåòð “Ñîäåðæàíèå ñóëüôàòíîé çîëû” â ïðîåêòå

ÔÑÏ ïðåäëîæåíî íîðìèðîâàòü íà óðîâíå íå áîëåå

0,1 %.

Ó÷èòûâàÿ îòñóòñòâèå ìîíîàëêèëèðîâàííîãî ïðîèç-

âîäíîãî â ñóáñòàíöèè, êîòîðîå èìååò òàêîé æå ìàêñè-

ìóì ïîãëîùåíèÿ, ÷òî è äèáîðíîë, êîëè÷åñòâåííîå îï-

ðåäåëåíèå äèáîðíîëà â ïîðîøêå îöåíèâàëè ñïåêòðî-

ôîòîìåòðè÷åñêè â ÓÔ-îáëàñòè. Îêîëî 0,05 ã (òî÷íàÿ

íàâåñêà) ïîðîøêà äèáîðíîëà ïîìåùàëè â ìåðíóþ êîë-

áó âìåñòèìîñòüþ 100 ìë è ðàñòâîðÿëè ïðè âñòðÿõèâà-

íèè â 60 ìë 95 % ýòèëîâîãî ñïèðòà. Çàòåì ñîäåðæèìîå

êîëáû äîâîäèëè äî ìåòêè òåì æå ðàñòâîðèòåëåì (ðàñ-

òâîð À). 10 ìë ðàñòâîðà À ïîìåùàëè â ìåðíóþ êîëáó

âìåñòèìîñòüþ 50 ìë è äîâîäèëè 95 % ýòèëîâûì ñïèð-

òîì äî ìåòêè (ðàñòâîð Á). Èçìåðÿëè îïòè÷åñêóþ ïëîò-

íîñòü ðàñòâîðà Á ïðè äëèíå âîëíû 282 íì â êþâåòå ñ

òîëùèíîé ñëîÿ 10 ìì. Â êà÷åñòâå ðàñòâîðà ñðàâíåíèÿ

èñïîëüçîâàëè ñïèðò ýòèëîâûé 95 %.

Ñîäåðæàíèå äèáîðíîëà â ïîðîøêå â ïðîöåíòàõ (Õ)

âû÷èñëÿëè ïî ôîðìóëå:

X
A

E a
�

� � �

� � �

100 50 100

10 1001
1
ñì
%

,

ãäå A — îïòè÷åñêàÿ ïëîòíîñòü èñïûòóåìîãî ðàñòâîðà

ïðè äëèíå âîëíû 282 íì; E1
1
ñì
% — óäåëüíûé ïîêàçàòåëü

ïîãëîùåíèÿ äèáîðíîëà, ðàâíûé 72,2; à — íàâåñêà äè-

áîðíîëà â ãðàììàõ.

Íà îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ äàííûõ ñîäåðæàíèå äè-

áîðíîëà â ïîðîøêå ïðåäëîæåíî íîðìèðîâàòü íà óðîâ-

íå íå ìåíåå 98,5 % (òàáëèöà).

Èñïûòàíèå íà ìèêðîáèîëîãè÷åñêóþ ÷èñòîòó ïðîâî-

äèëè â ñîîòâåòñòâèè ñ òðåáîâàíèÿìè ÃÔ XII [10], äè-

áîðíîë â óñëîâèÿõ èñïûòàíèÿ íå îáëàäàë àíòèìèêðîá-

íûì äåéñòâèåì. Ñôîðìóëèðîâàííûì òðåáîâàíèåì

ìèêðîáèîëîãè÷åñêîé ÷èñòîòû ïîðîøêà äèáîðíîëà íà

îñíîâå ìèêðîáèîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ÿâëÿåòñÿ

ñëåäóþùåå: â 1 ã ïðåïàðàòà äîïóñêàåòñÿ íå áîëåå 1000

àýðîáíûõ áàêòåðèé è 100 ãðèáîâ (äðîææåâûõ è ïëåñ-

íåâûõ) ïðè îòñóòñòâèè áàêòåðèé Escherichia coli, ò.å.

ñóáñòàíöèÿ äèáîðíîëà ñîîòâåòñòâóåò òðåáîâàíèÿì êà-

òåãîðèè 2.2.

Îäíèì èç ñïîñîáîâ îïðåäåëåíèÿ ñðîêîâ ãîäíîñòè

ËÑ ÿâëÿåòñÿ ìåòîä “óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ”, îñíîâàí-

íûé íà èçó÷åíèè ñòàáèëüíîñòè ËÑ ïðè ïîâûøåííîé

òåìïåðàòóðå.

Äëÿ óñòàíîâëåíèÿ ñòàáèëüíîñòè ïîðîøêà äèáîðíî-

ëà èç êàæäîé ñåðèè çàêëàäûâàëè ïàðòèè ëåêàðñòâåííî-

ãî âåùåñòâà íà õðàíåíèå â áàíêàõ èç òåìíîãî ñòåêëà,

çàêðûòûõ ïîëèýòèëåíîâûìè ïðîáêàìè ñ íàâèí÷èâàþ-

ùèìèñÿ êðûøêàìè, â òåðìîñòàò ïðè òåìïåðàòóðå

60 °C . Çàòåì ÷åðåç êàæäûå 11 ñóò (ïåðèîä, ýêâèâà-

ëåíòíûé 6 ìåñ õðàíåíèÿ ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå)

ïðîâîäèëè êîíòðîëü äèáîðíîëà ïî ñëåäóþùèì ïàðà-

ìåòðàì êà÷åñòâà ñóáñòàíöèè: “Òåìïåðàòóðà ïëàâëå-

íèÿ”, “Öâåòíîñòü ðàñòâîðîâ”, “Ïîñòîðîííèå ïðèìå-

ñè”, “Êîëè÷åñòâåííîå îïðåäåëåíèå”. Ïðîâåäåííûé

àíàëèç 6 ñåðèé ñóáñòàíöèé ïîêàçàë, ÷òî ñðîê ýêñïåðè-

ìåíòàëüíîãî õðàíåíèÿ ïîðîøêà äèáîðíîëà ñîñòàâëÿåò

íå ìåíåå 2 ëåò.

Ïîðîøîê äèáîðíîëà íåîáõîäèìî õðàíèòü â õîðîøî

óêóïîðåííîé òàðå, â çàùèùåííîì îò ñâåòà ìåñòå, òàê

êàê âåùåñòâî, èìåÿ â ñâîåé ñòðóêòóðå ôåíîëüíûé ãèä-

ðîêñèë, ñïîñîáíî ê îêèñëåíèþ ïîä äåéñòâèåì êèñëî-

ðîäà âîçäóõà è ñâåòà.

Òàêèì îáðàçîì, íà îñíîâàíèè ïðîâåäåííûõ èññëå-

äîâàíèé ðàçðàáîòàíà ñòàíäàðòèçàöèÿ íîâîé ôàðìàöåâ-

òè÷åñêîé ñóáñòàíöèè — äèáîðíîëà, ïîçâîëÿþùàÿ îñó-

ùåñòâëÿòü êîíòðîëü åå êà÷åñòâà.
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Ðåçóëüòàòû êîëè÷åñòâåííîãî îïðåäåëåíèÿ ñóáñòàíöèè äèáîð-
íîëà

Íàâåñêà, ã
Îïòè÷åñêàÿ

ïëîòíîñòü

Ñîäåðæàíèå,

%

Ìåòðîëîãè÷åñêàÿ

õàðàêòåðèñòèêà

0,0550 0,8024 101,03 Õ = 99,76 %
S2 = 1,16
S = 1,08
Sx = 0,34
P = 0,95
T (P, f ) = 2,26

�X = 2,44

X � �X =

X � 2,44 %
�X = 0,71
X X� � =

99,76 % � 0,71 %

� = 2,45 %
� = 0,7 %
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Procedures for the quality control of a new pharmaceutical substance, 4-methyl-2,6-diisobornolphenol (dibornol), have been elaborated.
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