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ствия. В связи с ограничениями и побочными 
эффектами применения современных распро-
страненных антиагрегантов, таких как Аспирин, 
Клопидогрел, Дипиридамол, актуален поиск но-
вых средств профилактики тромбообразования 
[1–2].

Синтезировано новое инновационное ле-
карственное средство, представляющее собой 
производное индолинона, а именно 2-[2-[5-(ги-
дроксиметил)-3-метил-1,3-оксазолидин-2-или-
ден]-2-цианоэтилиден] индолин-3-он (кодовое 
название – GRS) и показавшее при первичном 
скрининге положительный результат в тесте 
«Специфическая активность» на мышах и кры-
сах [3–4]. 

Для регистрации субстанции и ее готовой 
лекарственной формы, а также последующих 
испытаний на людях необходимы различные до-
клинические исследования, на этапах которых 
производятся многочисленные определения из-
учаемого вещества в биологических объектах. 
Разработка и валидация методик количественно-
го определения является важнейшей задачей для 
осуществления подобных исследований. 

Целью настоящей работы являлась разра-
ботка и валидация методик количественного 
определения GRS в плазме крови и внутренних 
органах лабораторных животных с помощью 
методов ВЭЖХ и ВЭЖХ/МС.

Количественное определение GRS в плазме 
крови крыс проводили методом ВЭЖХ со спек-
трофотометрическим детектированием на при-
боре Милихром А-02 (ЗАО «ЭкоНова», г. Но-
восибирск, Россия). Предел количественного 
определения, согласно разработанной методике, 
составляет 10 нг/мл. 

Количественное определение GRS в образ-
цах внутренних органов крыс проводили мето-
дом ВЭЖХ/МС на масс-спектрометре QTRAP 
4500 (AB Sciex, США) в комплексе с жид-
костным хроматографом 1260 Infinity (Agilent 
Technologies, США). Предел количественного 
определения, согласно разработанным методи-
кам, варьируется в пределах от 0,1 до 1 нг/мл [5]. 

Все разработанные методики были валиди-
рованы согласно требованиям «Руководства по 
экспертизе лекарственных средств. Том 1» (Рос-
сия, 2013), «Guidance for Industry: Bioanalytical 
method validation» (FDA, США, 2001) и 
«Guideline on validation of bioanalytical methods» 
(EMA, Англия, 2009).

С помощью разработанных методик прове-
ден анализ образцов плазмы крови и внутренних 
органов крыс, получены фармакокинетические 
профили GRS и исследованы всасывание, выве-
дение, распределение и кумуляция новой фарма-
цевтической субстанции.
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Наночастицы (НЧ) меди вызывают значи-
тельный интерес исследователей, как с приклад-
ной, так и с фундаментальной точек зрения и 

имеют широкие перспективы использования в 
производстве катализаторов, химических сенсо-
ров, антибактериальных препаратов, смазываю-



 Секция 3.  Теоретические и прикладные аспекты физической и аналитической химии

213

щих, тепло- и электропроводящих материалов и 
т.д. Однако в настоящее время в литературе име-
ются лишь ограниченные сведения, касающиеся 
получения НЧ меди и их стабилизации в водных 
растворах.

Целью данной работы является получение 
стабильных НЧ меди химическим восстановле-
нием ацетата меди гипофосфитом натрия, и их 
характеристика инструментальными методами 
анализа.

Для получения стабильных НЧ меди в каче-
стве стабилизатора использовался 1 %-ный рас-
твор хитозана, растворенный в 0,5 М уксусной 
кислоте. В качестве восстановителей исполь-
зовали растворы аскорбиновой кислоты 0,42 М 
и гипофосфита натрия 1 М. Растворы ацетата 
меди 0,008 М и хитозана нагревали с обратным 
холодильником на песчаной бане до 140 °С. За-
тем растворы восстановителей добавляли по 
каплям к исходной смеси. Время синтеза соста-
вило 4 часа.

Для характеристики полученных НЧ меди в 
работе применялись следующие инструменталь-
ные методы:

•	 спектроскопия в видимой и УФ-областях;
•	 инверсионная вольтамперометрия (ИВА).

Согласно данным рисунка 1 при λmax = 573,0 
нм наблюдается характерная полоса поглоще-

Рис. 1.  УФ/ВИД-спектр поглощения полученных НЧ меди

Рис. 2.  а – Анодная вольтамперограмма окисления НЧ меди на амальгамном элек-
троде (1 – фоновый электролит – 0,2 М муравьиной кислоты; 2, 3, 4 – добав-

ки 100 мкл НЧ меди); б – градуировочная зависимость тока окисления ионов Cu2+ 
(ГСО 7998-93) от их концентрации в растворе 0,2 М муравьиной кислоты

Таблица 1.	Р езультаты вольтамперометрического 
определения ионов Cu2+ на амальгамном 
электроде

Введено 
С • 10–7, моль/л

Найдено 
С • 10–7, моль/л ∆, %

1,53 1,49 2,28
3,03 3,00 0,82
4,50 4,42 1,8
5,94 5,89 0,88
7,36 7,52 2,18
8,75 8,84 1,07
10,11 9,94 1,73
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ния НЧ меди, соответствующая поверхностному 
плазмонному резонансу наночастиц меди в со-
ответствии с литературными данными.

Для количественного определения НЧ меди, 
использовался метод ИВА. На рисунке 2 пред-
ставлены вольтамперограмма окисления НЧ 
меди и градуировочная зависимость тока окис-
ления меди от концентрации ионов Cu2+ (ГСО 
7998-93).

Правильность градуировочного графика 
проверена методом «введено – найдено» и пред-

ставлена в таблице 1.
Содержание НЧ меди, стабилизированных 

хитозаном в 1 мл раствора составило 8,8 • 10–8 
моль/л. 

Полученные НЧ планируется использовать 
для получения биоконьюгатов на основе НЧ 
меди и иммуноглобулина человеческого против 
клещевого энцефалита, которые в дальнейшем 
могут быть использованы для разработки элек-
трохимического иммуносенсора. 
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Синтетические красители еще с 19 века ис-
пользуются для подкрашивания различных пи-
щевых продуктов, делая их более привлекатель-
ными для потребителей. Однако большинство 
из них небезопасны для здоровья человека. Они 
могут вызывать различные заболевания: аллер-
гические реакции, заболевания почек, печени и 
многие другие. Азокрасители, кроме того, могут 
являться потенциальными канцерогенами, т.к. 
при восстановлении азогруппы, входящей в их 
состав, происходит образование ароматических 
аминов [1]. Строгий контроль каче-
ства пищевых продуктов заставляет 
искать новые, экспрессные, недоро-
гие способы определения синтети-
ческих красителей. Электрохими-
ческие методы в последнее время 
активно применяются для этих це-
лей. Известны электрохимические 
способы совместного определения 
Понсо 4R и Тартразина [2, 3].

Целью данной работы являет-
ся разработка способа совместного 
определения Понсо 4R и Тартразина 
в пищевых продуктах методом воль-
тамперометрии.

Экспериментальные исследова-
ния проводили на вольтампероме-
трическом анализаторе ТА-2 (ООО 
«НПП «Томьаналит» г. Томск, Рос-
сия). Трехэлектродная ячейка пред-

ставляла собой углеродсодержащий электрод, 
модифицированный углеродными чернилами. 
Их готовили путем смешивания микрокри-
сталлического графита с полистиролом в среде 
дихлорэтана. 1мкл суспензии наносили на по-
верхность углеродсодержащего электрода и сра-
зу после испарения растворителя использовали 
в работе. Хлоридсеребряные электроды исполь-
зовали в качестве вспомогательного и электрода 
сравнения. Съемку вольтамперограмм прово-
дили с помощью катодной вольтамперометрии 

Рис. 1.  Вольтамперограммы электровосстановле-
ния Понсо 4R и Тартразина на МЭ в буфере Брит-
тона-Робинсона (рН 2,0) в зависимости от кон-
центрации: С = 0,2 – 0,6 мг/дм3, W = 100 мВ/с


