
О писаны условия анализа эсциталопрама с 
использованием жидкостной хроматографии 
в плазме крови [4], а также методом ЖХ-МС-

МС в волосах [5]. Вышеперечисленные методики яв-
ляются высокочувствительными и специфичными, но 
требуют соответствующего аппаратного обеспечения, 
поэтому не всегда доступны.

Целью наших исследований стала разработ-
ка методики выделения эсциталопрама из крови и 
мочи методом жидкостно-жидкостной экстракции. 
Обнаружение и количественное определение изу-
чаемого антидепрессанта в полученных экстрак-
тах проводилось при помощи цветных экспресс-
тестов, тонкослойной хроматографии (ТСХ), УФ-
спектрофотометрии, то есть методов, широко при-
меняемых при проведении химико-токсикологиче-
ского анализа [6, 7].

ЭСЦИТАЛОПРАМ (1-[3-(диметиламино)
пропил]-1-(4-фторфенил)-1,3-дигидро-
5-изобензофуран-карбонитрила окса-
лат) – S-энантиомер известного анти-
депрессанта циталопрама.

Материалы и методы
Методика изолирования эсциталопрама из мочи. 
К пробам мочи прибавляли от 200 до 1000 мкг пре-

парата и смеси и оставляли на сутки. Параллельно 
ставили «холостые» опыты. Далее к полученным мо-
дельным смесям прибавляли 0,1 М раствора соля-
ной кислоты до pH 1-2 и взбалтывали с 20 мл диэти-
лового эфира. Затем смеси подщелачивали 20-про-
центным раствором натрия гидроксида до рН 8-9 и 
трижды экстрагировали эсциталопрам хлороформом, 
каждый раз по 15 мл. Эмульсии разрушались цент-
рифугированием. Центрифугат пропускали через бу-
мажный фильтр с 0,5 г безводного сульфата натрия 
в мерную колбу объемом 50 мл и доводили хлоро-
формом до метки.

Методика изолирования эсциталопрама из кро-
ви. К пробам донорской крови прибавляли от 100 до 
500 мкг препарата и оставляли на сутки. Далее в мо-
дельные смеси вносили по 10 мл 10-процентного рас-
твора трихлорацетатной кислоты и центрифугирова-
ли. Экстрагировали примеси из центрифугата 10 мл 
диэтилового эфира. Во вводной фазе подщелачива-
ли 20-процентным раствором гидроксида натрия до 
рН 8-9 и трижды экстрагировали эсциталопрам хло-
роформом, каждый раз по 10 мл. Далее так же, как с 
пробами мочи. 

Для увеличения степени изолирования эсцитало-
прама из крови мы исследовали осадок, образовав-
шийся после отделения центрифугата от надосадоч-
ной жидкости. Осадок растирали с тройным количе-
ством безводного сульфата натрия, полученную мас-
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Химико-токсикологический анализ
эсциталопрама в биологических жидкостях

Эсциталопрам нашел широкое при-
менение в современной медицин-
ской практике для лечения депрес-
сий различной этиологии [1]. Препа-
рат интересен в химико-токсиколо-
гическом отношении, поскольку от-
равления антидепрессантами зани-
мают лидирующие позиции в мире 
среди отравлений психотропными 
препаратами [2, 3].
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су переносили в стеклянную колонку и элюировали эс-
циталопрам хлороформом (50 мл), со скоростью 60-80 
капель в мин. с помощью делительной воронки. Со-
экстрактивные вещества удаляли с помощью допол-
нительной экстракционной очистки. Элюат упарива-
ли досуха, остаток растворяли в 20 мл 0,1М раство-
ра соляной кислоты. Далее так же, как ранее описано.

ТСХ-идентификацию эсциталопрама проводили 
на хроматографических пластинках Сорбфил (си-
ликагель ПТСХ-П-А, фракция 5-17 мкм, 10х10 см) и 
Merck (Silica gel 60 F254, 10х20 см) с использованием 
подвижных фаз, представленных в табл. 1. 

От 1 до 5 мл хлороформной вытяжки упаривали 
до минимального объема (0,05 мл) и наносили в од-
ну точку на линию старта хроматографической пла-
стинки. Параллельно хроматографировали раствор 
«свидетеля» эсциталопрама (2 мкг в пробе) и вытяж-
ку, полученную в ходе «холостого» опыта (5 мл, вы-
паренную до минимального объема). Каждую хрома-
тограмму развивали последовательно, с использова-
нием двух подвижных фаз: хлороформ и одна из под-
вижных фаз, приведенных в табл. 1. 

Проявляли эсциталопрам при помощи реакти-
ва Драгендорфа в модификации по Мунье (чув-
ствительность – 1,0 мкг препарата в пробе). Значе-
ния Rf эсциталопрама, выделенного из печени, и 
эсциталопрама-«свидетеля» практически совпада-
ли, их величины приведены в табл. 1.

Обнаружение эсциталопрама в экстрактах с помо-
щью цветных тестов проводили с реактивами Фреде 
(коричнево-зеленое окрашивание, чувствительность 
– 3 мкг в пробе) и Марки (желтовато-коричневое окра-
шивание, чувствительность – 5 мкг в пробе). 

Подтверждали присутствие эсциталопрама в экс-
трактах УФ-спектроскопическим методом. Элюирова-
ли эсциталопрам с непроявленной полосы хромато-
граммы метанолом (степень элюирования составля-
ла 99,7%.). УФ-спектр снимали на спектрофотометре 
СФ-46 (кювета с толщиной слоя жидкости – 10 мм). 

УФ-спектр полученного раствора аналогичен 
спектру раствора эсциталопрама-стандарта в мета-
ноле (4•10-5 моль/л), имеет максимумы светопогла-
щения при длине волн (λmax): 207±2; 238 ± 2; 274±2 
и 284±2 нм.

Количественное содержание эсциталопрама в 
экстрактах, очищенных методом ТСХ, определяли 

УФ-спектрофотометрическим методом (при λmax= 
238 нм), используя предварительно установленное 
на серии модельных растворов уравнение зависимо-
сти оптической плотности от концентрации: 

А= 0,417•С – 0,03 (r = 0,999; S2 = 2•10-4; 
пределы линейности – от 3 до 30 мкг/мл, 
RSD=3,2%; ε=2,1 %) [8]. 
В качестве раствора сравнения применялся рас-

твор, полученный в результате «холостого» опыта.

Результаты и их обсуждение
Оптимальные условия изолирования эсциталопрама 
из биологических жидкостей были выбраны на осно-
вании изучения условий экстракции его из модельных 
водных растворов, в зависимости от рН среды и при-
роды органического растворителя. Установлено, что 
в наибольших количествах указанное вещество экс-
трагируется хлороформом при рН 8-9 (степень экс-
тракции составляла 43,5%). Для удаления соэкстрак-
тивных веществ наиболее подходящим экстрагентом 
является диэтиловый эфир при рН 1-2 (степень экс-
тракции составляла около 14%). 

Предварительное изучение хроматографического 
поведения эсциталопрама (в том числе и в подвиж-
ных фазах, рекомендованных TIAFT для общего ТСХ-
скрининга психотропных веществ (системы 1, 2, табл. 1)  
позволило выбрать условия ТСХ-идентификации пре-
парата в биологических экстрактах. Использование не-
скольких (не менее трех) хроматографических систем 
с низкой корреляцией значений Rf для исследуемого 
вещества дает основание для надежного детектирова-
ния токсических доз этого вещества [7]. 

Результаты количественного определения эсцита-
лопрама, выделенного из биологических жидкостей, 
приведены в табл. 2-4. 

Таблица 1. Значения Rf эсциталопрама в 
разных подвижных фазах и тонких слоях

№ Подвижные фазы
Значения Rf  

эсциталопрама
Сорбфил Merk

1 Метанол – 25-процентный раствор ги-
дроксида аммония (100:1,5) 0,52 0,30

2 Метанол 0,21 0,15

3
Толуол-ацетон-этанол – 25-процент-
ный раствор гидроксида аммония 
(45:45:7,5:2,5)

0,55 0,57

4
Хлороформ-диоксан-ацетон – 25-про-
центный раствор гидроксида аммония 
(47,5:45:5:2,5)

0,83 0,76

Таблица 2. Результаты количественного 
определения эсциталопрама, выделенного 

из мочи УФ-спектрофотометрическим 
методом 

Прибавлено 
эсциталопра-

ма к 50 мл 
мочи, мкг

Выделено эсциталопрама Метроло-
гические 

характерис-
тики

мкг %

200 132,6 66,3 Χ = 69,5
S = 69,5
Sx = 69,5
∆Χ = 69,5
ε = 69,5%

400 208,5 69,5
600 321,0 64,2
800 469,7 67,1
1000 625,0 62,5

Таблица 3. Результаты количественного 
определения эсциталопрама, выделенного 

из крови УФ-спектрофотометрическим 
методом 

Прибавлено 
эсциталопра-

ма к 10 мл 
крови, мкг

Выделено эсциталопрама Метроло-
гические 

характерис-
тики

мкг %

100 28,6 28,6 Χ = 28,9
S = 1,6
Sx = 0,7
∆Χ = 2,0
ε = 7,0% 

200 54,2 27,1
300 89,1 29,7
400 124,8 31,2
500 139,0 27,8
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Известно, что из мочи можно выделить 65,9±3,5% 
эсциталопрама, плазмы крови – 28,9±2,0 %, осадка 
крови – 8,4±0,8% указанного антидепрессанта. Таким 
образом, анализ осадка крови на содержание в нем 
эсциталопрама повышает степень изолирования из 
указанной биологической жидкости.

ВЫВОДЫ
Разработаны эффективные методики жидкостно-жид-
костной экстракции эсциталопрама из биологических 
жидкостей хлороформом из щелочной среды (рН 
8-9), позволяющие выделить из мочи – 65,9±3,5%, 
плазмы крови – 28,9±2,0 % и осадка крови – 8,4±0,8% 
указанного антидепрессанта.

Түйіндеме
Эсциталопрама сұйықтық-сұйықтықтың экстракция- 
сінің  тиімді әдістемелері биологиялық сұйықтықтар-
дан хлороформмен(pH 8-9) әзірле-. Эсциталопрама 
анализын биологиялық экстракттерде мен көмекпен 
түсті тест, ТСХ және УФ-спектрофотометрии жаса-
ды.Әзірле- әдістемелер 65,9+3,5% эсциталопра-
ма зәрінен деген қасқайту қойды, қанның плазма-
сынан - 28,9+2,0%, қанның тұнбасынан - көрсетілген 
антидепрессанттың 8,4+0,8%.

Summary
The effective methods of liquid-liquid extraction of esci-
talopram from the body fluids with chloroform (pH 8–9) 
have been developed. The analysis of escitalopram in 
the biological extracts was carried out with the help of 
the Сolour Tests, Thin Layer Chromatography, UV-spec-
trophotometry. The methods developed allowed to iso-
late 65.9±3.5% of escitalopram from urine, 28.9±2.0%, % 
from the blood serum and 8.4±0.8 % of the antidepres-
sant studied from the blood sediment.
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Таблица 4. Результаты количественного 
определения эсциталопрама, 
выделенного из осадка крови  

УФ-спектрофотометрическим методом  
Прибавлено 

эсциталопра-
ма к 10 мл 
крови, мкг

Выделено эсциталопрама Метроло-
гические 

характери-
стики

мкг %

100 8,1 40,0 Χ = 8,4
S = 0,6
Sx = 0,3
∆Χ = 0,8
ε = 9,0% 

200 18,6 9,3
300 25,8 8,6
400 31,2 7,8
500 40,0 8,0
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