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Èññëåäîâàíû ëåêàðñòâåííûå ôîðìû äëÿ îôòàëüìîëîãè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ ñ çàÿâëåííû-

ìè è ïîòåíöèàëüíî âîçìîæíûìè àíòèîêñèäàíòíûìè ñâîéñòâàìè. Îïðåäåëåíà àíòèîêñè-

äàíòíàÿ àêòèâíîñòü ïîòåíöèîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì ñ èñïîëüçîâàíèåì â êà÷åñòâå ìîäåëè

îêèñëèòåëÿ ãåêñàöèàíîôåððàòà(III) êàëèÿ è ïðîòèâîðàäèêàëüíàÿ àêòèâíîñòü ñ èñïîëüçî-

âàíèåì ñòàáèëüíîãî ðàäèêàëà 2,2-äèôåíèë-1-ïèêðèëãèäðàçèëà. Îïðåäåëåíû ïåðèîäû ïî-

ëóðåàêöèè èññëåäóåìûõ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì. Îöåíåíû îòíîøåíèÿ ïðîÿâëÿåìîé àíòèîê-

ñèäàíòíîé àêòèâíîñòè ê ñîäåðæàíèþ îñíîâíîãî äåéñòâóþùåãî âåùåñòâà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü; ïðîòèâîðàäèêàëüíàÿ àêòèâíîñòü; ïîòåí-

öèîìåòðèÿ.

Öåëüþ ðàáîòû ÿâëÿëîñü èññëåäîâàíèå àíòèîêñè-

äàíòíûõ è ïðîòèâîðàäèêàëüíûõ ñâîéñòâ ëåêàðñòâåí-

íûõ ôîðì äëÿ îôòàëüìîëîãè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ ñ çà-

ÿâëåííûìè àíòèîêñèäàíòíûìè ñâîéñòâàìè (Ýìîêñè-

ïèí, Ýìîêñèáåë, Âèçîìèòèí, Îôòàí Êàòàõðîì), à

òàêæå äðóãèõ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì (Êâèíàêñ, Îôòàí

Òèìîëîë, Îôòàí Äåêñàìåòàçîí, Ëþêñôåí, Êàòàëèí),

íàïðàâëåííûõ íà ëå÷åíèå è ïðîôèëàêòèêó êàòàðàêòû,

ãëàóêîìû, îñòðûõ è õðîíè÷åñêèõ âîñïàëèòåëüíûõ

ïðîöåññîâ, êåðàòîïðîòåêòîðû, â ñòðóêòóðå äåéñòâóþ-

ùåãî âåùåñòâà êîòîðûõ ñîäåðæàòñÿ àìèíîãðóïïû èëè

ãèäðîêñèëüíûå ãðóïïû â àðîìàòè÷åñêîì öèêëå, êîòî-

ðûå ìîãóò ïîòåíöèàëüíî ïðîÿâëÿòü àíòèîêñèäàíòíûå

ñâîéñòâà [1 – 6]. Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçî-

âàíèåì 2 ïîäõîäîâ, îñíîâàííûõ íà ïðèìåíåíèè ðàç-

ëè÷íûõ ìîäåëåé îêèñëèòåëÿ — íåðàäèêàëüíîé è ðàäè-

êàëüíîé ïðèðîäû. Èñïîëüçîâàí ýëåêòðîõèìè÷åñêèé

ìåòîä îïðåäåëåíèÿ àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòè

(ÀÎÀ), â êîòîðîì àíàëèòè÷åñêèì ñèãíàëîì ñëóæèò

ñäâèã ïîòåíöèàëà, ôèêñèðóåìûé ïðè âçàèìîäåéñòâèè

àíòèîêñèäàíòà ñ ãåêñàöèàíîôåððàòîì(III) êàëèÿ [7, 8].

Òàêæå èñïîëüçîâàí ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèé ìåòîä

îïðåäåëåíèÿ ïðîòèâîðàäèêàëüíîé àêòèâíîñòè (ÏÐÀ),

îñíîâàííûé íà ôèêñèðîâàíèè èçìåíåíèÿ îïòè÷åñêîé

ïëîòíîñòè â ðåçóëüòàòå ïðîòåêàíèÿ ðåàêöèè ñî ñòà-

áèëüíûì ðàäèêàëîì 2,2-äèôåíèë-1-ïèêðèëãèäðàçèëà

[9, 10].

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü

Ïîòåíöèîìåòðè÷åñêèå èçìåðåíèÿ ïðîâîäèëè ñ èñ-

ïîëüçîâàíèåì ðÍ-ìåòðà “Ýêñïåðò-ðÍ” (ÎÎÎ “Ýêî-

íèêñ-ýêñïåðò”, Ìîñêâà) ñ ôóíêöèåé èçìåðåíèÿ ÝÄÑ è

èíòåðôåéñîì RS-232. Ðåãèñòðàöèþ ïîòåíöèàëà îñó-

ùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ ðåäîêñìåòðè÷åñêîãî ïëàòèíî-

âîãî ýëåêòðîäà ÝÏÂ-1 è õëîðèäñåðåáðÿíîãî ýëåêòðîäà

ÝÂË-1Ì (Ag/AgCl / 3 ìîëü/äì3 KCl) (“Ãîìåëüñêèé

ÇÈÏ”, Ãîìåëü, Áåëàðóñü). Ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèå

èçìåðåíèÿ ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ñïåêòðîôîòî-

ìåòðà Evolution 201 UV-Visible Spectrophotometer

(Thermo scientific, USA).

Àêòóàëüíîñòü è ïðàêòè÷åñêàÿ öåííîñòü

èññëåäîâàíèÿ

Ïðè èññëåäîâàíèè èñïîëüçîâàëè ñëåäóþùèå ðåàê-

òèâû è ïðåïàðàòû: K
3
[Fe(CN

6
)], K

4
[Fe(CN

6
)] (Ðåàõèì,

Ðîññèÿ), êâàëèôèêàöèÿ õ.÷., 2,2-äèôåíèë-1-ïèêðèë-

ãèäðàçèë àíàëèòè÷åñêîé êàòåãîðèè (Sigma — Aldrich,

USA); êàïëè ãëàçíûå Îôòàí Òèìîëîë (ÀÎ ÑÀÍÒÝÍ,

Ôèíëÿíäèÿ, ¹ ïàðòèè 149258, ñðîêè èçãîòîâëå-

íèÿ-ãîäíîñòè: 11.2014 – 11.2017); Îôòàí Äåêñàìåòà-

çîí (ÀÎ ÑÀÍÒÝÍ, Ôèíëÿíäèÿ, ¹ ïàðòèè 148898, ñðî-

êè èçãîòîâëåíèÿ-ãîäíîñòè: 11.2014 – 11.2016); Îôòàí

Êàòàõðîì (ÀÎ ÑÀÍÒÝÍ, Ôèíëÿíäèÿ, ¹ ïàðòèè

150771, ñðîêè èçãîòîâëåíèÿ-ãîäíîñòè: 03.2015 –

03.2018); Ýìîêñèïèí (ÔÃÓÏ “Ìîñêîâñêèé ýíäîêðèí-

íûé çàâîä”, ¹ ïàðòèè 621014, ñðîêè èçãîòîâëå-

íèÿ-ãîäíîñòè: 11.2014 – 11.2016); Òàóôîí (ÔÃÓÏ

“Ìîñêîâñêèé ýíäîêðèííûé çàâîä”, ¹ ïàðòèè 810415,

ñðîêè èçãîòîâëåíèÿ-ãîäíîñòè: 05.2015 – 05.2018); Êâè-

íàêñ (Ñ. À. Àëêîí-Êóâðåð Í. Â., Áåëüãèÿ, ¹ ïàðòèè

15Â05AD, ñðîêè èçãîòîâëåíèÿ-ãîäíîñòè: 02.2015 –

02.2017); Ëþêñôåí (ÎÎÎ “ÂÀËÅÀÍÒ”, Ðîññèÿ, Ìîñê-

âà, ¹ ïàðòèè 170814, ñðîêè èçãîòîâëåíèÿ-ãîäíîñòè:

08.2014 – 08.2016); Êàòàëèí (Ñýíäçþ Ôàðìàöåâòèêàë

Êî., Ëòä., Îñàêà, ßïîíèÿ, ¹ ñåðèè òàáëåòêè Í013, ¹

ñåðèè ðàñòâîðèòåëÿ Í541, ñðîêè èçãîòîâëåíèÿ-ãîäíî-

ñòè: 03.2015 – 02.2020); Âèçîìèòèí (ÇÀÎ “Ôðàìîí”,

Ðîññèÿ, Ìîñêâà, ¹ ïàðòèè 090415, ñðîêè èçãîòîâëå-

íèÿ-ãîäíîñòè: 04.2015 – 05.2017); ðàñòâîð äëÿ âíóòðè-

ãëàçíîãî ââåäåíèÿ Ýìîêñèáåë (ÐÓÏ “Áåëìåäïðåïàðà-

òû”, Ðåñïóáëèêà Áåëàðóñü, Ìèíñê, ¹ ïàðòèè 751113,

ñðîêè èçãîòîâëåíèÿ-ãîäíîñòè: 11.2013 – 11.2016); ðàñ-

òâîð äëÿ èíúåêöèé Ýìîêñèïèí (ÔÃÓÏ “Ìîñêîâñêèé
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ýíäîêðèííûé çàâîä”, ¹ ïàðòèè 40114, ñðîêè èçãîòîâ-

ëåíèÿ-ãîäíîñòè: 02.2014 – 02.2017).

Îïðåäåëåíèå ÀÎÀ ïðîâîäèëè ïîòåíöèîìåòðè÷å-

ñêèì ìåòîäîì ñ èñïîëüçîâàíèåì âçàèìîäåéñòâèÿ àíòè-

îêñèäàíòîâ ñ îêèñëèòåëåì K
3
[Fe(CN)

6
]. Èñïîëüçîâà-

íèå ãåêñàöèàíîôåððàòà(III) êàëèÿ â êà÷åñòâå ìîäåëè

îêèñëèòåëÿ îáîñíîâàíî êàê ñ òåðìîäèíàìè÷åñêîé òî÷-

êè çðåíèÿ, òàê è ñ òî÷êè çðåíèÿ ïîëó÷åíèÿ îïòèìàëü-

íîãî àíàëèòè÷åñêîãî ñèãíàëà [7, 8]. Èñòî÷íèêîì èí-

ôîðìàöèè â äàííîì ñëó÷àå ñëóæèò èçìåíåíèå ïîòåí-

öèàëà Pt-ýëåêòðîäà â ñèñòåìå K
3
[Fe(CN)

6
]/K

4
[Fe(CN)

6
],

íàáëþäàþùååñÿ ïðè ââåäåíèè îáðàçöà â ðàñòâîð. Ýòîò

ñäâèã ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì èçìåíåíèÿ ñîîòíîøåíèÿ

îêèñëåííîé è âîññòàíîâëåííîé ôîðì â ðåçóëüòàòå ðå-

àêöèè:

Fe(III) + ÀÎ 	 Fe(II) + AO
Îx

, (1)

ãäå ÀÎ — àíòèîêñèäàíò; AO
Îx

— ïðîäóêò îêèñëåíèÿ

àíòèîêñèäàíòà.

Àíòèîêñèäàíòíóþ àêòèâíîñòü (Ì-ýêâ) ðàññ÷èòûâà-

ëè ïî ôîðìóëàì:

ÀÎÀ
Ox Red




�

�
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n

�

�1
, (2)
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�

C

C

E E F

RTOx

Red

10

2 1

2 3

( )

,
, (3)

ãäå C
Ox

— êîíöåíòðàöèÿ K
3
[Fe(CN)

6
], M; C

Red
— êîí-

öåíòðàöèÿ K
4
[Fe(CN)

6
], M; E

1
— èçìåðÿåìûé ïîòåí-

öèàë äî ââåäåíèÿ àíàëèçèðóåìîãî îáðàçöà, Â; E
2

— èç-

ìåðÿåìûé ïîòåíöèàë ïîñëå ââåäåíèÿ àíàëèçèðóåìîãî

îáðàçöà, Â; n — ñòåïåíü ðàçáàâëåíèÿ ïðîáû.

Àíàëèç ÀÎÀ ïðîâîäèëè â áóôåðíîì ðàñòâîðå

KH
2
PO

4
/Na

2
HPO

4

 12H

2
O ñ ðÍ = 7,4. Êîíöåíòðàöèÿ

K
3
[Fe(CN)

6
] âàðüèðóåòñÿ â äèàïàçîíå 0,01 – 0,001 Ì,

êîíöåíòðàöèÿ K
4
[Fe(CN)

6
] — â äèàïàçîíå 0,0001 –

0,00001 Ì â çàâèñèìîñòè îò ñîäåðæàíèÿ àíòèîêñèäàíòîâ

â èññëåäóåìîì îáðàçöå è ñòåïåíè ðàçáàâëåíèÿ ïðîáû.

Òèïè÷íàÿ çàâèñèìîñòü ïîòåíöèàëà îò âðåìåíè ïðè

ââåäåíèè àíàëèçèðóåìîãî îáðàçöà â ðàñòâîð, ñîäåðæà-

ùèé ñèñòåìó K
3
[Fe(CN)

6
]/K

4
[Fe(CN)

6
], ïðåäñòàâëåíà

íà ðèñ. 1.

Íà ðèñ. 2 ïðèâåäåíà ñîîòâåòñòâóþùàÿ çàâèñèìîñòü

óâåëè÷åíèÿ êîíöåíòðàöèè âîññòàíîâëåííîé ôîðìû

æåëåçà (K
4
[Fe(CN)

6
]) îò âðåìåíè äëÿ ðåàêöèè âçàèìî-

äåéñòâèÿ èññëåäóåìîãî îáúåêòà ñ K
3
[Fe(CN)

6
].

Êîíöåíòðàöèÿ îáðàçóþùåéñÿ â ïðîöåññå ðåàêöèè

âîññòàíîâëåííîé ôîðìû êîìïëåêñà æåëåçà

K
4
[Fe(CN)

6
] ïî óðàâíåíèþ (1) ïðèíèìàåòñÿ ðàâíîé ýô-

ôåêòèâíîé êîíöåíòðàöèè àíòèîêñèäàíòîâ, ò.å. âåëè÷è-

íå ÀÎÀ.

Ðåçóëüòàòû îáðàáàòûâàëè ñòàòèñòè÷åñêè ïî t-êðèòå-

ðèþ Ñòüþäåíòà.

Îïðåäåëåíèå ÏÐÀ ïðîâîäèëè îïòè÷åñêèì ìåòîäîì

ñ èñïîëüçîâàíèåì ðåàêöèè âçàèìîäåéñòâèÿ àíòèîêñè-

äàíòîâ ñî ñòàáèëüíûì õðîìîãåí-ðàäèêàëîì 2,2-äèôå-

íèë-1-ïèêðèëãèäðàçèëà (DPPH�) [9, 10]:

DPPH� + ÀÎ-Í 	 DPPH-H + ÀÎ�. (4)

Ñòàáèëüíûé ðàäèêàë DPPH èìååò èíòåíñèâíóþ

ôèîëåòîâóþ îêðàñêó ñ ìàêñèìóìîì ïîãëîùåíèÿ ïðè

äëèíå âîëíû 518 íì. Çàâèñèìîñòü îïòè÷åñêîé ïëîòíî-

ñòè ïðè 518 íì îò êîíöåíòðàöèè DPPH îïèñûâàåòñÿ

óðàâíåíèåì ðåãðåññèè:

D = Ñ
DPPH
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Ðèñ. 1. Ãðàôèê çàâèñèìîñòè ïîòåíöèàëà îò âðåìåíè ïðè ââåäå-

íèè 0,3 ìë Ýìîêñèïèíà â ðàñòâîð, ñîäåðæàùèé ñèñòåìó

K
3
[Fe(CN)

6
] (0,01Ì)/K

4
[Fe(CN)

6
] (0,0001 Ì).
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Ðèñ. 2. Ãðàôèê çàâèñèìîñòè êîíöåíòðàöèè âîññòàíîâëåííîé

ôîðìû æåëåçà (K
4
[Fe(CN)

6
]) îò âðåìåíè äëÿ ðåàêöèè âçàèìî-

äåéñòâèÿ 0,3 ìë Ýìîêñèïèíà ñ K
3
[Fe(CN)

6
] (K

3
[Fe(CN)

6
]

(0,01Ì)/K
4
[Fe(CN)

6
] (0,0001 Ì)).

2,0

1,6

1,2

0,8

0,4

0

0 0,05 0,10 0,15 0,20

R
2

= 0,99

D

CDPPH, ìÌ

Ðèñ. 3. Çàâèñèìîñòü îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè ïðè 518 íì îò êîí-

öåíòðàöèè DPPH.
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Ò à á ë è ö à 1

Èññëåäóåìûå ëåêàðñòâåííûå ôîðìû äëÿ îôòàëüìîëîãè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ

¹ Íàçâàíèå ïðåïàðàòà
Ìåæäóíàðîäíîå íåïàòåí-

òîâàííîå íàèìåíîâàíèå
Ñòðóêòóðíàÿ ôîðìóëà

Êîíöåíòðàöèÿ,

ìã/ìë

1 Ýìîêñèïèí Ìåòèëýòèëïèðèäèíîë 10

2 Îôòàí Êàòàõðîì Öèòîõðîì Ñ Ãåì-ñîäåðæàùèé áåëîê 0,675

Àäåíîçèí 2

Íèêîòèíàìèä 20

3 Êâèíàêñ Àçàïåíòàöåí 0,15

4 Îôòàí Òèìîëîë Òèìîëîë 5

5 Îôòàí Äåêñàìåòàçîí Äåêñàìåòàçîí 1

6 Ëþêñôåí Áðèìîíèäèí 2

7 Êàòàëèí Ïèðåíîêñèí 0,75



ãäå D — îïòè÷åñêàÿ ïëîòíîñòü; Ñ
DPPH

— êîíöåíòðàöèÿ

DPPH, Ì (ðèñ. 3).

ÏÐÀ îöåíèâàëè ïî óìåíüøåíèþ ïîãëîùåíèÿ ïðè

äàííîé äëèíå âîëíû. Äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ ðàñòâîðà

DPPH èñïîëüçîâàëè 96 % ýòèëîâûé ñïèðò. Ââåäåíèå

àëèêâîòû èññëåäóåìîãî îáðàçöà â ðàñòâîð DPPH

(2 
 10 – 4 Ì) â êîëè÷åñòâå 0,3 ìë ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ

èíòåíñèâíîñòè îêðàñêè ðàñòâîðà DPPH. Ïðåïàðàò Âè-

çîìèòèí ââîäèëè â êîëè÷åñòâå 1 ìë ââèäó íèçêîãî ñî-

äåðæàíèÿ îñíîâíîãî äåéñòâóþùåãî âåùåñòâà. ÏÐÀ (â

%) ðàññ÷èòûâàëè êàê ñòåïåíü èíãèáèðîâàíèÿ ðàäèêàëà

DPPH ïî óðàâíåíèþ:

ÏÐÀ
contr sample

contr

(%) 


�




D D

D
100, (5)

ãäå D
contr

— îïòè÷åñêàÿ ïëîòíîñòü èñõîäíîãî ðàñòâîðà

DPPH; D
sample

— îïòè÷åñêàÿ ïëîòíîñòü ðàñòâîðà DPPH

ïîñëå äîáàâëåíèÿ èññëåäóåìîãî îáðàçöà.

Ïðè àíàëèçå ìåæãðóïïîâûõ ðàçëè÷èé äëÿ íåçàâèñè-

ìûõ âûáîðîê èñïîëüçîâàëè ïàðàìåòðè÷åñêèé êðèòå-

ðèé Ñòüþäåíòà (t-òåñò). Êðèòè÷åñêèé óðîâåíü

çíà÷èìîñòè ïðèíèìàëñÿ ðàâíûì 5 % (0,05).

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå

Â òàáë. 1 ïðåäñòàâëåíû èññëåäóåìûå ëåêàðñòâåí-

íûå ôîðìû, ñòðóêòóðíûå ôîðìóëû äåéñòâóþùèõ âå-

ùåñòâ è èõ ñîäåðæàíèå.

Ñ èñïîëüçîâàíèåì ïîòåíöèîìåòðè÷åñêîãî ìåòîäà

áûë îïðåäåëåí ïåðèîä ïîëóðåàêöèè èññëåäóåìîãî îá-

ðàçöà ëåêàðñòâåííîé ôîðìû ñ îêèñëèòåëåì (�
1/2

) [7].

Ïåðèîä ïîëóðåàêöèè â äàííîì ñëó÷àå ðàññ÷èòûâàëñÿ

êàê âðåìÿ, ïðè êîòîðîì ôèêñèðóåòñÿ 50 % îò ïîëó÷åí-

íîãî çíà÷åíèÿ ÀÎÀ (ÀÎÀ
1/2

). Äàííûé ïàðàìåòð îáðàò-

íî ïðîïîðöèîíàëåí ñêîðîñòè õèìè÷åñêîé ðåàêöèè ìå-

æäó àíòèîêñèäàíòîì è îêèñëèòåëåì, ñëåäîâàòåëüíî,

ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ïîêàçàòåëåé ðåàêöèîííîé ñïîñîá-

íîñòè. Çíà÷åíèÿ ïåðèîäîâ ïîëóðåàêöèè ïðèâåäåíû â

òàáë. 2.

Íàèìåíüøèé ïåðèîä ïîëóðåàêöèè õàðàêòåðåí äëÿ

ïðåïàðàòà Êâèíàêñ, íàèáîëüøèì ïåðèîäîì ïîëóðåàê-

öèè îáëàäàåò ïðåïàðàò Ëþêñôåí. Ïåðèîä ïîëóðåàêöèè

íå çàâèñèò îò êîíöåíòðàöèè îïðåäåëÿåìîãî âåùåñòâà è

ìîæåò ÿâëÿòüñÿ äîïîëíèòåëüíîé õàðàêòåðèñòèêîé ýô-

ôåêòèâíîñòè ïðåïàðàòîâ ñ òî÷êè çðåíèÿ èõ àêòèâíîñòè

è ïðîëîíãèðîâàííîãî äåéñòâèÿ, à òàêæå ñðîêîâ õðàíå-

íèÿ.

Â òàáë. 3 ïðèâåäåíû çíà÷åíèÿ ÀÎÀ, ïîëó÷åííûå ïî-

òåíöèîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì, è çíà÷åíèÿ ÏÐÀ, ïîëó-

÷åííûå ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì.

Ñòåïåíü êîððåëÿöèè ðåçóëüòàòîâ îïðåäåëåíèÿ ÀÎÀ

è ÏÐÀ, ïîëó÷åííûõ ñ èñïîëüçîâàíèåì ðàçëè÷íûõ ïîä-

õîäîâ, ñîñòàâëÿåò 96 %. Âûñîêàÿ ñòåïåíü êîððåëÿöèè,

âîçìîæíî, îáóñëîâëåíà òåì, ÷òî â îñíîâå ïðÿìîãî äåé-

ñòâèÿ áîëüøèíñòâà íèçêîìîëåêóëÿðíûõ àíòèîêñèäàí-

òîâ ëåæèò ïåðåäà÷à ýëåêòðîíà îêèñëèòåëþ êàê ðàäè-

êàëüíîé, òàê è íåðàäèêàëüíîé ïðèðîäû.
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¹ Íàçâàíèå ïðåïàðàòà
Ìåæäóíàðîäíîå íåïàòåí-

òîâàííîå íàèìåíîâàíèå
Ñòðóêòóðíàÿ ôîðìóëà

Êîíöåíòðàöèÿ,

ìã/ìë

8 Ýìîêñèáåë Ìåòèëýòèëïèðèäèíîë 10

9 Âèçîìèòèí - 0,000155

10 Òàóôîí Òàóðèí 40

Ò à á ë è ö à 2

Ïåðèîäû ïîëóðåàêöèè ëåêàðñòâåííûõ ôîðì äëÿ îôòàëüìîëî-

ãè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ ñ îêèñëèòåëåì ãåêñàöèàíîôåððàòîì-

(III) êàëèÿ

¹ Íàçâàíèå ïðåïàðàòà �
1/2

, ìèí

1 Ýìîêñèïèí (êàïëè äëÿ ãëàç) 7,65 � 0,34

2 Îôòàí Êàòàõðîì 3,02 � 0,18

3 Êâèíàêñ 0,78 � 0,09

4 Îôòàí Òèìîëîë 5,85 � 0,21

5 Îôòàí Äåêñàìåòàçîí 6,80 � 0,32

6 Ëþêñôåí 9,07 � 0,74

7 Êàòàëèí 4,38 � 0,23

8 Ýìîêñèáåë 2,63 � 0,09

9 Ýìîêñèïèí (ðàñòâîð äëÿ èíúåêöèé) 2,51 � 0,11

10 Âèçîìèòèí 7,05 � 0,12



Ó âñåõ èçó÷åííûõ ïðåïàðàòîâ (çà èñêëþ÷åíèåì Òàó-

ôîíà) áûëà âûÿâëåíà ÀÎÀ. Òàêæå ó âñåõ ïðåïàðàòîâ,

çà èñêëþ÷åíèåì Òàóôîíà è Ëþêñôåíà, áûëà âûÿâëåíà

ÏÐÀ. Ðàçëè÷èÿ â ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòàõ ÀÎÀ ñòàòè-

ñòè÷åñêè çíà÷èìû äëÿ âñåõ ïðåïàðàòîâ çà èñêëþ÷åíè-

åì Ëþêñôåíà è Êâèíàêñà, Ýìîêñèáåëà è Ýìîêñèïèíà

(ðàñòâîð äëÿ èíúåêöèé), Îôòàí Êàòàõðîìà è Îôòàí

Äåêñàìåòàçîíà. Ðàçëè÷èÿ â ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòàõ

ÏÐÀ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìû äëÿ âñåõ ïðåïàðàòîâ çà

èñêëþ÷åíèåì Ýìîêñèáåëà è Ýìîêñèïèíà (ðàñòâîð äëÿ

èíúåêöèé), Îôòàí Òèìîëîëà è Ýìîêñèáåëà, Îôòàí

Äåêñàìåòàçîíà è Êàòàëèíà. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ðàñ-

òâîð äëÿ èíúåêöèé Ýìîêñèïèí è ðàñòâîð äëÿ âíóòðè-

ãëàçíîãî ââåäåíèÿ Ýìîêñèáåë èìåþò èäåíòè÷íûé ñî-

ñòàâ îñíîâíîãî äåéñòâóþùåãî âåùåñòâà (ãèäðîõëîðèä

ìåòèëýòèëïèðèäèíîëà, 10 ìã/ìë). Ñòàòèñòè÷åñêè çíà-

÷èìûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó ïðåïàðàòàìè Ýìîêñèïèí,

Ýìîêñèïèí (ðàñòâîð äëÿ èíúåêöèé) è Ýìîêñèáåë ìî-

æåò áûòü îáóñëîâëåíî òåì, ÷òî â ñîñòàâå êàïåëü äëÿ

ãëàç Ýìîêñèïèí â êà÷åñòâå âñïîìîãàòåëüíîãî âåùåñò-

âà ïðèñóòñòâóåò öåëëþëîçà — óãëåâîä, ñîñòîÿùèé èç

îñòàòêîâ �-ãëþêîçû, êîòîðàÿ ïîòåíöèàëüíî ìîæåò ïðî-

ÿâëÿòü âîññòàíîâèòåëüíûå ñâîéñòâà. Èññëåäîâàíèå

ÏÐÀ ïðåïàðàòà Ëþêñôåí íåâîçìîæíî ââèäó òîãî, ÷òî â

âîäíî-ýòàíîëüíîé ñðåäå äàííûé ïðåïàðàò îáðàçóåò ìà-

ëîðàñòâîðèìîå ñîåäèíåíèå.

Ïðè èññëåäîâàíèè êîððåëÿöèé ïîëó÷åííûõ çíà÷å-

íèé ÀÎÀ äëÿ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì ñ âåëè÷èíàìè ñðåä-

íåé ñóòî÷íîé äîçû (ÑÑÄ), ðàññ÷èòàííîé íà ñóòî÷íûé

ïðèåì â ìã îñíîâíîãî âåùåñòâà, âûÿâëåíà òåíäåíöèÿ ê

îáðàòíîé êîððåëÿöèè (ñòåïåíü êîððåëÿöèè – 42 %),

÷òî ìîæåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü îá îáðàòíîé ñâÿçè ìåæäó

âåëè÷èíîé ÀÎÀ è êîëè÷åñòâîì äåéñòâóþùåãî âåùåñò-

âà íà ñóòî÷íûé ïðèåì, íåîáõîäèìîãî äëÿ äîñòèæåíèÿ

òåðàïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà.

Â òàáë. 4 ïðèâåäåíû äàííûå î ñîîòíîøåíèè ñðåä-

íèõ çíà÷åíèé ÀÎÀ è ÏÐÀ ê ñîäåðæàíèþ îñíîâíîãî

äåéñòâóþùåãî âåùåñòâà â ìîëü/ë (Ñ, Ì). Äëÿ ïðåïàðà-

òà Îôòàí Êàòàõðîì äàííûå çíà÷åíèÿ íå ðàññ÷èòûâà-

ëèñü, ò.ê. â åãî ñîñòàâå ïðèñóòñòâóåò áåëîê, ïîòåíöè-

àëüíî îáëàäàþùèé ÀÎÀ, äëÿ êîòîðîãî îòñóòñòâóåò

÷åòêî óñòàíîâëåííîå çíà÷åíèå ìîëåêóëÿðíîé ìàññû.

Ìàêñèìàëüíûå îòíîñèòåëüíûå çíà÷åíèÿ ÀÎÀ/Ñ è

ÏÐÀ/Ñ áûëè âûÿâëåíû ó ïðåïàðàòîâ Âèçîìèòèí, Êâè-

íàêñ, Êàòàëèí. Ðàçëè÷èÿ â ÀÎÀ/Ñ è ÏÐÀ/Ñ ñòàòèñòè÷å-

ñêè çíà÷èìû äëÿ âñåõ ïðåïàðàòîâ çà èñêëþ÷åíèåì

Ýìîêñèïèíà (ðàñòâîð äëÿ èíúåêöèé) è Ýìîêñèáåëà,

èìåþùèõ, êàê îòìå÷àëîñü âûøå, àíàëîãè÷íûé ñîñòàâ.

Ïîëó÷åííûå çíà÷åíèÿ ÀÎÀ è ÏÐÀ (ÀÎÀ/Ñ è

ÏÐÀ/Ñ) ñîîòâåòñòâóþò êëèíè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè

èçó÷àåìûõ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì, â ÷àñòíîñòè, ïðè

ñðàâíèòåëüíîì èçó÷åíèè âëèÿíèÿ ãëàçíûõ êàïåëü Êà-

òàëèí è Òàóôîí ïðè òåðàïèè âîçðàñòíîé êàòàðàêòû ïî-

êàçàíî, ÷òî àíòèêàòàðàêòàëüíûé ýôôåêò Êàòàëèíà ñó-

ùåñòâåííî âûøå ýôôåêòà Òàóôîíà [11]. Àíàëîãè÷íûå

çàêîíîìåðíîñòè áûëè ïîëó÷åíû ïðè èññëåäîâàíèè

ÀÎÀ è ÏÐÀ ýòèõ ïðåïàðàòîâ. Êàòàëèí (ïèðåíîêñèí)

ìîæåò ýôôåêòèâíî ïðèìåíÿòüñÿ â ïðåäîïåðàöèîííûé

ïåðèîä äëÿ ïîäàâëåíèÿ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà ïàöè-

åíòàìè ñî ñòàð÷åñêîé è äèàáåòè÷åñêîé êàòàðàêòîé

[12].
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Ò à á ë è ö à 3

Çíà÷åíèÿ ÀÎÀ è ÏÐÀ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì (n = 3, p = 0,95)

¹ Ïðåïàðàò ÀÎÀ, 10
4

Ì-ýêâ S
r

*
ÏÐÀ, % S

r

*

1 Ýìîêñèïèí (êàïëè äëÿ ãëàç) 137,69 � 11,60 0,05 98,07 � 7,36 0,03

2 Îôòàí Êàòàõðîì 6,00 � 1,12 0,11 7,23 � 0,82 0,08

3 Êâèíàêñ 2,95 � 0,62 0,09 20,24 � 2,13 0,06

4 Îôòàí Òèìîëîë 5,15 � 0,54 0,04 4,85 � 0,32 0,03

5 Îôòàí Äåêñàìåòàçîí 6,53 � 0,93 0,10 9,12 � 0,98 0,07

6 Ëþêñôåí 2,90 � 0,03 0,01 - -

7 Êàòàëèí 2,37 � 0,13 0,03 8,78 � 0,75 0,04

8 Ýìîêñèáåë 3,63 � 0,39 0,08 5,01 � 0,61 0,06

9 Ýìîêñèïèí (ðàñòâîð äëÿ èíú-

åêöèé)

3,95 � 0,22 0,05 5,55 � 0,49 0,05

10 Âèçîìèòèí 0,01 � 0,00(2) 0,06 0,04 � 0,00(7) 0,07

11 Òàóôîí – – – –

Sr* — îòíîñèòåëüíîå ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå.

Ò à á ë è ö à 4

Çíà÷åíèÿ ÀÎÀ/Ñ è ÏÐÀ/Ñ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì äëÿ îôòàëüìî-

ëîãè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ

¹ Íàçâàíèå ïðåïàðàòà ÀÎÀ/Ñ ÏÐÀ (%) 
 10
4
/Ñ

1 Ýìîêñèïèí

(êàïëè äëÿ ãëàç)

0,289 � 0,024 0,210 � 0,015

2 Îôòàí Êàòàõðîì – –

3 Êâèíàêñ 0,961 � 0,201 6,582 � 0,346

4 Îôòàí Òèìîëîë 0,032 � 0,003 0,031 � 0,002

5 Îôòàí Äåêñàìåòàçîí 0,256 � 0,036 0,358 � 0,038

6 Ëþêñôåí 0,052 � 0,003 –

7 Êàòàëèí 2,160 � 0,022 6,542 � 0,612

8 Ýìîêñèáåë 0,008 � 0,001 0,011 � 0,001

9 Ýìîêñèïèí (ðàñòâîð äëÿ

èíúåêöèé)

0,008 � 0,001 0,012 � 0,001

10 Âèçîìèòèí 3,496 � 0,346 13,850 � 1,212

11 Òàóôîí – –
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INVESTIGATION OF THE ANTIOXIDANT AND ANTIRADICAL ACTIVITY

OF DRUGS INTENDED FOR THE TREATMENT OF OPHTHALMIC DISORDERS

A. V. Ivanova*, E. L. Gerasimova, E. R. Gazizullina, Ya. A. Okulova, A. I. Matern, and V. L. Rusinov

Institute of Chemical Technology, Ural Federal University, Yekaterinburg, 620002 Russia;

* e-mail: a.v.ivanova@urfu.ru

Various drug forms with declared and potential antioxidant properties intended for ophthalmic use have been investigated. The antioxidant activity was deter-

mined by a potentiometric method using potassium hexacyanoferrate(III) as an oxidizer model. The antiradical activity was studied using 2,2-diphenyl-1-pic-

rylhydrazyl (DPPH) stable radical test. The half-life periods of the investigated drug forms were determined. The ratio of antioxidant and antiradical activity

to the content of the main active substance has been assessed.

Keywords: antioxidant activity; antiradical activity; potentiometry.
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