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Національний фармацевтичний університет, м. Харків, Україна 

 

Вступ. Серцево-судинні захворювання посідають перше місце серед інших 

форм патології. Для лікування нападів стенокардії використовується досить 

широкий арсенал засобів, що мають антиангінальну дію. Зокрема до них 

відносяться антагоністи кальцію, які є ефективними для лікування стенокардії і 

артеріальної гіпертонії, серед яких одним з широко застосовуваних є фенігідин. 

Фенігідин (ніфедипін, корінфар)-2,6-диметил-4-(2-нітрофеніл)-1,4-

дигідропіридин-3,5-дикарбонової кислоти диметиловий етер, відноситься до 

препаратів списку Б і в літературі описані випадки отруєння цим препаратом [2]. 

Приблизно в 20% випадків фенігідин викликає побічні явища. Особливо 

обережного підходу потребує призначення препарату разом з β-

адреноблокаторами, тому що описані випадки розвитку тяжкої гіпотензії та 

серцевої недостатності на фоні комбінованої терапії. 

Судово-медична діагностика інтоксикацій антиангінальними препаратами 

складає важку задачу. Це пояснюється тим, що обставини отруєння часто 

невідомі, а клінічне виявлення його досить неспецифічне. Крім того, препарати 

цієї групи в організмі не викликають суттєвих органічних перетворень з 

характерними морфологічними змінами. 

Тому розробка методів судово-хімічного аналізу фенігідину, які до 

теперішнього часу недостатньо розроблені, є актуальним завданням і 

виявляються основним засобом підтвердження отруєння антиангінальними 

препаратами. 

Мета дослідження. Певну перспективу в плані генерування стійкого 

аналітичного сигналу мають модифіковані варіанти полярографічного методу, 

одним з варіантів якого є метод імпульснї полярографії. Значення нижньої межі 

інтервалу концентрацій (Сн) при визначенні методом диференційної імпульсної 

полярографії складає 10-8 – 10-9 М. Тому було поставлено завдання розробити 

методику кількісного аналізу фенігідину за методом диференційної імпульсної 

полярографії. Попередньо були вивчені умови вибору розчинника, буферних 

систем та іонної сили розчинів для полярографування, а також розроблені умови 

полярографування розчинів для проведення кількісного визначення фенігідину. 

Встановлені оптимальні параметри режиму електролізу дозволили 

запропонувати методику кількісного аналізу фенігідину за методом 

диференційної імпульсної полярографії. 

Методи дослідження. Електрохімічні методи аналізу, зокрема метод 

диференційної імпульсної полярографії. У літературі описані спроби 

застосування диференціальної імпульсної полярографії для кількісного 

визначення фенігідину [3, 4]. На фоні фосфатного буферного розчину, який 

містить 30%-ний етанол, фенігідин створює пік, що відповідає приєднанню 4 

електронів. Еп лінійно залежить від рН з коефіцієнтом, рівним – 63,1 мВ/рН при 
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температурі 30° С. Разом з тим, приведені в цих роботах дані по ряду аспектів 

виявляються в певних випадках неповними, спірними, а в деяких випадках навіть 

суперечливими. Сам процес адсорбції, на якому заснований експеримент, не 

розглянутий авторами з кількісної точки зору, що не дає змоги обґрунтовано 

поширити вказаний прийом на більш складні системи. Подальший розвиток та 

вдосконалення аналітичного контролю антагоністів природних біохімічних 

реакцій неможливо без застосування фізико-хімічних методів аналізу. Повною 

мірою це можна віднести і до групи електрохімічних методів, в тому числі, і 

полярографії. Певну перспективу в плані генерування стійкого аналітичного 

сигналу мають модифіковані варіанти полярографічних методів. Одним із 

варіантів є метод імпульсної полярографії [1]. Тому нами було поставлене 

завдання розробити коректну методику кількісного аналізу фенігідину методом 

диференційної імпульсної полярографії.  

В якості основного розчину використовувався 5·10-4 М стандартний розчин 

зразка фенігідину, з якого методом розведення готують розчини фенігідину 10-9; 

10-9; 5 · 10-8 ; 10-7 та 10-6 М з концентрацією KCl 0,1 М на фоні універсальної 

буферної суміші з рН = 5,72. Для одержання вказаного буферного розчину 

готували розчин суміші кислот фосфатної, ацетатної та борної 0,04 М 

концентрації по відношенню до кожної з них і до 100 см3 одержаної суміші 

кислот додавали 40 см3 0,2 М розчину NaOH. Контроль рН здійснювали 

потенціометрично.  

Електрохімічні вимірювання проводили на полярографі ППТ-1 з 

модифікованою системою подачі імпульсу поляризуючої напруги ΔЕ = 50 мВ з 

абсолютним відхиленням, не більшим 2,5 мВ і лінійною швидкістю розгортки 

робочого потенціалу в 10 мВ/с з помилкою ± 0,5 мВ/с. Індикаторним електродом 

служив пневмокапілярний краплинний електрод з фіксованою поверхнею 

ртутної краплі в 1,05 ± 0,2 мм2. При цьому вимірювання його потенціалів 

здійснювалося відносно насиченого каломельного електрода. Електролітична 

комірка мала двоходовий кран, який забезпечив подавання інертного газу в двох 

режимах: безпосередньо крізь аналізований розчин з метою його перемішування 

і попереднього деаерування та для створення інертної атмосфери над розчином, 

який перешкоджає потраплянню в нього кисню під час електролізу. 

Виготовлені, як описано вище, розчини (аналогічно поводяться також і з 

аналізованою пробою) в об’ємі 5 см3 по черзі наливають в аналітичну комірку, 

термостатовану при 298 К, установлюють потенціал індикаторного електрода Е0 

= -0,27 В і вмикають подачу аргону. Через 5 хвилин його барботування крізь 

аналізований розчин, перевівши двоходовий кран в друге положення, вмикають 

катодну розгортку потенціалу. На поляризаційних кривих фіксують 

диференційну імпульсну полярограму фенігідину з відповідним піком струму 

при потенціалі -0,49 В. Висоту піку визначають за методом дотичної. 

Встановлена лінійна залежність між iп і СА в діапазоні концентрацій 

деполяризатора 10-9–5 · 10-7 М. 

Слід відзначити, що розроблена методика має певні переваги перед 

існуючими. По-перше, це торкається скорочення часу проведення аналізу, а 

також відносного зменшення помилки визначення. Застосування в якості 
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деаеруючого газу аргону в порівнянні з нітрогеном, який використовувався в 

праці [3], дозволило скоротити час видалення кисню з розчину практично в два 

рази за рахунок густини інертного газу (ρ) та його розчинення в водs (S). Так, 

якщо нітроген має найменші в порівнянні з киснем і ρ, і S (відповідно ρ = 1,25 і 

1,43 г/дм3, a S складає 0,002 і 0,004 г/100 см3 Н2О), то аргон значно перевищує по 

вказаних параметрах і нітроген, і, що особливо важливо, кисень. Для нього ρ = 

1,78 г/дм3, a S = 0,006 г/100 см3 Н2О. 

Скороченню часу підготовки розчину до електролізу сприяло також 

поєднання операцій видалення кисню та адсорбційного нагромадження 

фенігідину на електроді. При цьому спрощувалася процедура перемішування 

розчину за рахунок видалення мішалки, функцію якої виконував барботований 

інертний газ. Підвищивши S з 0,52 мм2 до 1,05 мм2 , нам, з одного боку, вдалося 

певною мірою розширити діапазон аналізованих концентрацій фенігідину, а з 

другого – зменшити відносне стандартне відхилення його визначення. 

Наприклад, для концентрацій 10-8, 10-7 і 10-9 М з 5,4; 1,9; 10,9% відповідно до 2,6; 

0,7 і 0,5%. 

В цьому зв’язку слід також вказати на те, що розроблена методика 

характеризується нижньою межею аналізу (мінімальною концентрацією, або 

чутливістю, аналізу) Сн < 10-9 М, тому що має для 10-9 М Sr = 0,16, тобто менша 

критерію нижньої межі при аналізі чистих речовин (Sr = 0,33). 

Основні результати. Розроблено метод кількісного визначення 

фенігідину за допомогою диференційної імпульсної полярографії. Встановлено 

лінійну залежність між iп та СА в діапазоні концентрацій деполяризатора 10-9 – 

5·10-7 М; мінімальна концентрація та чутливість аналізу становить Сн < 10-9 М. 

Висновки. Результати проведених досліджень викликають не тільки 

самостійну зацікавленість, але можуть бути використаними й для вирішення 

ряду інших питань хімії фенігідину. 
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