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Адреналін (син. епінефрин) (L-1-(3,4-
діоксіфеніл)-2-метиламіноетанол) – відомий як 
гормон надниркових залоз та нейромедіатор. За 
хімічною будовою є катехоламіном. Адреналін 
міститься в різних органах і тканинах, у значних 
кількостях утворюється у хромафінній тканині, 
особливо у мізковій речовині надниркових залоз 
[1]. Його випускають у вигляді гідрохлоріду та 
гідротартрату. 

У літературних джерелах повідомлено, що 
катехіни пригнічують процеси перекисного оки-
снення ліпідів, що індукуються водорозчинними 
радикальними генераторами [2 – 4]. Крім того, 
катехіни за певних умов легко піддаються окис-
ненню киснем з утворенням радикалу O2

–·, а від-
так гідроген пероксиду [5 – 6]. Також повідом-
лено, що катехіни прискорюють розкладання 
ДНК і жирних кислот через перекисну регенера-
ціюАФК, особливо у присутності купруму (ІІ) [7 
– 8] та піддаються автоокисненню [9]. 

У праці [12] повідомлено результати ви-
вчення процесу окиснення адреналіну за флуо-
ресценцією утворених продуктів у лужному се-
редовищі карбонатного буферного розчину.  

Метою даного дослідження було з’я-
сування можливості застосування доступного 
кінетико-спектрофотометричному варіанті для 
визначення вмісту домішок купруму у субстан-
ціях та розчину лікарського засобу адреналіну 
гідрохлориду (АГХ) та гідротартрату (АГТ) без 
попереднього здійснення мінералізації зразків 
проби. Як індикаторна на купрум нами запропо-
нована реакція автоокиснення адреналіну до ад-
ренолютину в лужному середовищі. Швидкість 
індикаторної реакції реєстрували за світлопог-
линанням продукту реакції адренолютину при 
360 нм. 

Окиснення адреналіну можна зобразити та-
кою схемою 1. 

Матеріали і методи дослідження. Реагенти. 
У роботі використовували реагенти кваліфікації 
х.ч. або ч.д.а.; розчини виготовляли на одержаній 
за допомогою кварцового дистилятора двічі дис-
тильованій воді. Випробовували субстанції лікар-
ських речовин «Адреналіну гідротартрат», серія – 
080902 (Китай) та «Адреналіну гідрохлорид» – 
серія 048K1260, виробник Sigma-Aldrich, USA. 
Розчин лікарського засобу «Адреналіну гідротар-
трат», серія - 171210, 0,18%, 1,0 мл № 10, вироб-
ник ТОВ ФК «Здоров’я» Україна. 

Вихідний розчин 1·10-3 моль/л купруму (ІІ) 
був виготовлений об’ємно-ваговим методом 
шляхом розчинення 0,2497 г купруму сульфату 
п’ятиводного (Мерк) у двічі дистильованій воді 
у мірній колбі, об’ємом 1 літр. Одержаний роз-

чин стандартизували методом йодометричного 
титрування [10]. Робочий розчин 10-5 моль/л ку-
пруму (ІІ) виготовлений розбавленням вихідного 
розчину двічі дистильованою. 
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Схема 1. Механізм автоокиснення похідних 

адреналіну у лужному середовищі. 

Амонію хлорид кваліфікації «о.с.ч.» отриму-
вали із реактиву «х.ч.» за методикою [11]. Амо-
ніаковий буферний розчин виготовляли шляхом 
розчинення 6,75 г амоній хлориду у 500 мл отри-
маного ізотермічною дистиляцією [11] 18% 
розчину амоніаку, рН=11,8. рН вимірювали за 
допомогою скляного електроду в парі з насиче-
ним калій хлоридом аргентумхлоридним елект-
родом на рН-метрі-мілівольтметрі 150 МА. 

Карбонатний буферний розчин виготовляли 
шляхом розчинення 4,2 г натрій гідрокарбонату 
та 5,3 г натрій карбонату у двічі дистильованій 
воді в мірній колбі на 500 мл, рН=11,2. Розчин 
натрій едетату 0,01 моль/л виготовляли масо-
об’ємним способом, шляхом розчиненя 0,3722 г 
у мірній колбі на 100 мл у двічі дистильованій 
воді. Робочий розчин 10-3 моль/л натрій едетату 
готували розбавленням вихідного розчину двічі 
дистильованою. Температуру +30±0,5ºС підтри-
мували за допомогою термостату ТС-80 та тер-
мостатованого пристрою. 

Оптичну густину розчинів вимірювали на 
спектрофотометрі UNICO SPECTRO QUEST 
2800 (Японія ) у кварцовій кюветі з товщиною 
10 мм. Використовували диференціальний варі-
ант кінетичного методу; швидкість реакції хара-
ктеризували тангенсом кута нахилу лінійних 
ділянок кінетичних кривих у координатах опти-
чна густина – час ( tgα, хв-1). 

Результати дослідження та їх обговорен-
ня. Оптимальна концентрація адреналіну та 
природа буферного розчину були встановлені 
експериментально. 
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На рис. 1 наведена залежність швидкості 
утворення адренолютину в реакції автоокиснен-
ня АГХ залежно від концентрації адреналіну у 
випробуваному розчині. 
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Рис. 1. Кінетичні криві утворення адренолютину 

в реакції автоокиснення АГХ залежно від концент-
рації АГХ у лужному середовищі: 1 – 1,8·10-4 моль/л, 
2 – 4,55·10-4 моль/л, 3 – 9,1·10-4 моль/л, 4 – 1,09·10-3 
моль/л. рН=11,2, карбонатний буферний розчин. 

На рис. 2 наведені кінетичні криві утво-
рення адренолютину у реакції автоокисненя 
субстанції АГХ залежно від природи буферно-
го розчину. 
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Рис. 2. Кінетичні криві утворення адренолюти-

ну під час автоокиснення АГХ залежно від природи 
буферу: 1 – амоніаковий, рН=11,8; 2 – карбонат-
ний, рН=11,2, с (адр) = 9,1·10-4 моль/л 

За оптимальну було обрано концентрацію 
1,33·10-4 моль/л для АГТ та 9,1·10-4 моль/л 
для АГХ і застосування амоніакового буфер-
ного розчину, що дозволяло здійснювати дос-
татню кількість вимірювань оптичної густини 
в часі на лінійній ділянці кінетичної кривої. 

На рис. 3 наведені кінетичні криві залеж-
ності швидкості утворення адренолютину у 
дослідах з випробуваною субстанцією АГХ та 
додатково з добавками натрій едетату (2) та 
солі купруму (3). Як видно з рис. 3, добавка 
солі купруму 4,77 нг/мл призводить до 
збільшення швидкості реакції у 1,7 рази. 

На рис. 4 наведені кінетичні криві залеж-
ності швидкості утворення адренолютину у 
дослідах з випробуваною субстанцією АГТ та 
додатково з добавками натрій едетату (2) та 
солі купруму (ІІ) (3). Як видно, добавка куп-
руму 4,77 нг/мл призводить до збільшення 
швидкості реакції у 1,5 рази. 

 
Рис. 3. Кінетичні криві утворення адренолюти-

ну у реакції автоокиснення АГХ у середовищі 
амоніакового буферного розчину: 1 – АГХ, 2 – 
АГХ з додаванням натрій едетату 1·10-4 моль/л, 3 – 
АГХ з добавкою купруму 4,77 нг/мл; с (АГХ) = 
9,1·10-4 моль/л, рН=11,8. 

 
Рис. 4. Кінетичні криві утворення адренолюти-

ну у реакції автоокиснення АГТ в середовищі 
амоніакового буферного розчину: 1 – АГТ, 2 – АГТ 
субст. з додаванням натрій едетату 1·10-4 моль/л, 3 
– АГТ з добавкою купруму 4,77 нг/мл; с (АГТ) = 
1,33·10-4 моль/л, рН=11,8. 

На рис. 5 наведені кінетичні криві залеж-
ності швидкості утворення адренолютину у 
дослідах з випробуваним розчином 
лікарського засобу АГТ та додатково з добав-
ками натрій едетату та солі купруму. Як вид-
но, добавка купруму 6,35 нг/мл призводить до 
збільшення швидкості реакції у 4 рази. 

 
Рис. 5. Кінетичні криві утворення адренолютину 

у реакції автоокиснення розчину лікарського засобу 
АГТ в середовищі амоніакового буферного розчину: 
1 – АГТ, 2 – АГТ розчин з додаванням натрій едетату 
1·10-4 моль/л, 3 – АГТ з добавкою купруму 4,77 
нг/мл; с (АГТ) = 1,33·10-4 моль/л, рН=11,8. 

У спеціально здійснених дослідах з дода-
ванням розчину натрій едетат була виміряна 
швидкість некаталітичної реакції.  
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За оптимальних умов перебігу індикаторної 
реакції нами опрацьована нова кінетична мето-
дика кількісного визначення домішок купруму у 
субстанціях АГХ і АГТ та розчину лікарського 
засобу АГТ методом добавок. 

Методика кількісного визначення домі-
шок купруму в субстанціях адреналіну та 
0,18% розчині для ін’єкцій АГТ. Близько 0,100 
г субстанції адреналіну гідрохлориду або гідро-
тартрату (точна наважка) розчиняли у мірній 
колбі на 50,0 мл у двічі дистильованій воді. Ре-
тельно перемішували і переносили у термостат. 
Розчини термостатували впродовж 15-20 хвилин 
при +300С. Під час аналізу розчину для інєкцій 
0,18% адреналіну гідротартрату використовува-
ли розчин лікарського засобу без додаткового 
розбавлення. 

1,00 мл отриманого розчину адреналіну пе-
реносили у мірну колбу на 10 мл та доводили до 
позначки амоніаковим буферним розчином з 
рН=11,8, ретельно перемішували та вимірювали 
оптичну густину при 360 нм у кварцовій кюветі 
на 1 см впродовж 1,5 хв у автоматичному режи-
мі з інтервалом кожних 5 с. 

Аналогічно здійснювали досліди з додаван-
ням 0,75 мл 1·10-5 моль/л стандартного розчину 
купруму (ІІ) для субстанцій АГХ та АГХ та 1,00 
мл 1·10-5 моль/л стандартного розчину купруму 
(ІІ) до розчину лікарського засобу АГТ. 

1,00 мл отриманого розчину вміщували в мі-
рну колбу на 10 мл, додавали 0,75 – 1,00 мл 1·10-
5 моль/л стандартного розчину купруму (ІІ) та 
доводили до мітки амоніаковим буферним роз-
чином, рН=11,8 ретельно перемішували та вимі-
рювали оптичну густину при 360 нм у кварцовій 
кюветі на 1 см впродовж 1,5 хв з інтервалом ко-
жних 5 с у автоматичному режимі. 

Швидкість некаталітичної реакції вимірюва-
ли в дослідах з добавкою 1,00 мл 1·10-3 моль/л 
розчину натрій едетату. 1,00 мл отриманого роз-
чину вміщували в мірну колбу на 10 мл, додава-
ли 1,00 мл 1·10-3 моль/л розчину натрій едетату 
та доводили до мітки амоніаковим буферним 
розчином, рН=11,8 ретельно перемішували та 
вимірювали оптичну густину при 360 нм у квар-
цовій кюветі на 1 см впродовж 1,5 хв з інтерва-
лом кожних 5 с у автоматичному режимі. 

За одержаними результатами знаходили тан-
генс кута нахилу лінійної ділянки кінетичних 
кривих, tgα, у хв-1. 

Кількісний вміст купруму у субстанціях ад-
реналіну гідрохлориду та гідротартрату та роз-
чині лікарського засобу адреналіну гідротартра-
ту розраховували за формулою: 
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де:  C – вміст купруму у субстанції адреналі-
ну або лікарському засобі, мкг/г; 

С1 – кінцева концентрація добавки купруму 
(II), г/л; 

1αtg  – тангенс кута нахилу кінетичної кри-
вої у досліді з випробуваним розчином субстан-
ції або лікарського засобу; 

2αtg - тангенс кута нахилу кінетичної кривої 
у досліді з випробуваним розчином субстанції 
або лікарського засобу з добавкою купруму(II); 

3αtg - тангенс кута нахилу кривої некаталі-
тичної реакції у досліді з додаванням натрій 
едетату;  

m – маса наважки субстанції або об’єм роз-
чину лікарського засобу, г. 

Таблиця. Результати кількісного визначення вмісту домішок купруму у субстанціях АГХ, АГТ та роз-
чині лікарського засобу АГТ 
№ 
п/п 

Випробуваний 
об’єкт 

Вміст купруму, 
 мкг/г 

Метрологічні характеристики 
(n=5; P=0,95) 

1 
Субстанція адреналіну гідро-

хлориду, 
серія 048K1260, виробник Sig-

ma-Aldrich, USA 

8,76 
9,12 
9,11 
9,42 
9,6 

X = 9,2·мкг/г 
XΔ = 4,03·10-7 
S= 3,42·10-7 

Sх(ср)= 1,45·10-7 
RSD = 3,52% 
ε = 4,38% 

2 
Субстанція адреналіну гідрота-
ртрату, серія 080902, виробник 

Китай. 

2,89 
2,86 
2,86 
2,77 
2,86 

X = 2,85·мкг/г 
XΔ = 5,75·10-8 
S= 4,62·10-8 

Sх(ср)= 2,07·10-8 
RSD = 1,62% 
ε = 2,01% 

3 
0,18% розчин для ін’єкцій ад-
реналіну гідротартрату1,0 мл 
№ 10, серія 171210, виробник 
ТОВ ФК «Здоров’я» Україна 

4,26 
4,64 
4,81 
4,96 
4,69 

X = 4,67·мкг/г 
XΔ = 3,23·10-7 
S= 2,59·10-7 

Sх(ср)= 1,16·10-7 
RSD = 5,56% 
ε = 6,91% 

 
Методом добавок встановлено, що вміст 

купруму у субстанціях не перевищував 10 
мкг/г, причому RSD середнього результату 
≤3,52%, в розчині лікарського засобу вміст 
купруму становив 4,67 мкг/г, RSD≤5,56%. 

Висновки: 
1. Вивчено вплив природи буферного роз-

чину на швидкість процесу окиснення адрена-
ліну до адренолютину. 

2. Запропоновані нові кінетико-спект-
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рофотометричні методики кількісного визна-
чення домішок купруму у лікарських засобах 
адреналіну, заснованих на реакції його авто-
окиснення.  

3. За результатами аналізу субстанцій ад-
реналіну гідрохлориду, гідротартрату та 0,18 
% розчину для ін’єкцій адреналіну гідротарт-
рату RSD ≤ 3,52% та 5,56% відповідно. 
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