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Декскетопрофен (Декс) – синтетична лікарська речовина� похідна 2-
арилпропіоново� кислоти� що належить до групи нестеро�дних протизапальних 
препаратів (НПЗП). За стереохімічною структурою він � правообертальним S(+)-
енантіомером кетопрофену� який визнача� основну фармакологічну активність 
рацемічно� сполуки. Використання оптично чистого S(+)-ізомеру забезпечу� 
більш прогнозований фармакодинамічний ефект та потенційно кращий профіль 
безпеки порівняно з рацематом. Фармакологічна дія декскетопрофену зумовлена 
інгібуванням ферменту циклооксигенази (ЦОГ)� що каталізу� біосинтез 
простано�дів (простагландинів� простацикліну та тромбоксану) з арахідоново� 
кислоти. Зниження рівня простагландинів у периферичних тканинах і 
центральній нервовій системі призводить до зменшення інтенсивності запально� 
реакці�� больового синдрому та гіпертермі�. Декскетопрофен � неселективним 
інгібітором ізоферментів ЦОГ-1 і ЦОГ-2. Пригнічення ЦОГ-2 обумовлю� 
протизапальний та аналгетичний ефекти� тоді як інгібування ЦОГ-1 пов�язане з 
впливом на гастропротекторні простагландини та агрегацію тромбоцитів� що 
визнача� особливості профілю безпеки препарату �1�.  

З літературних джерел відомо� що кабоціанінові барвники � ефективними 
реагентами для визначення різних біологічноактивних та токсичних речовин �2-
15]. Нам перспективним бачилось дослідити можливість утворення та екстракці� 
декскетопрофену з використанням диіндодикарбоціаніну (ДІДК): 
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Мета дано� роботи – розробка методики екстракційно-фотометричного 

визначення декскетопрофену з використанням ДІДК. 
Реагенти та матеріали. Використовували 0�01 М стандартний розчин 

декскетопрофену. Робочі 1�10-4 – 1�10-3 М розчини готували послідовним 
розведенням вихідного бідистильованою водою на день експерименту. Водний 
1�10-3 М розчин ДІДК готували розчиненням точно� наважки препарату у водно-
етанольному суміші. Кислотність середовища регулювали додаванням 
універсального буферного розчину� H2SO4 або розчину NaOH. Іонну силу 
регулювали 2 М розчином Na2SO4. 

Апаратура. У роботі використовували спектрофотометр СФ-2000 (ЛОМО� 
Росія) з кварцовими кюветами. рН розчинів контролювали потенціометрично 
іономіром АІ-123 (MLsoft Instruments� Укра�на) зі скляним електродом. 

Методика експерименту. Іонний асоціат декскетопрофенату ДІДК 
екстрагували при температурі (18 – 20 �С) у пробірках із притертими корками. 
Для цього у пробірки вводили досліджуваний розчин� що містить 3�5 – 65�0 мкг 
Декс� додавали 0�5 см3 буферного розчину (рН 6); 0�8 см3 1�10–3 М розчину ДІДК� 
2 см3 2 М розчину Na2SO4 і розбавляли водну фазу до 5 см3 дистильованою 
водою. Вводили 5 см3 толуолу та проводили екстракцію протягом 1 хв. 
Паралельно проводили контрольний дослід (без Декс). Після поділу фаз 
екстракти відокремлювали� центрифугували та вимірювали оптичну густину на 
спектрофотометрі в кварцових кюветах (l = 0�5 см) при довжині хвилі 640 нм. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА �Х ОБГОВОРЕННЯ 
Математичне моделювання утворення іонного асоціату (ІА). 

Методами математичного моделювання об�рунтовано енергетичну доцільність 
формування іонного асоціату та визначено дипольні моменти як самого ІА� так і 
його окремих компонентів. 

Молекулярне моделювання систем «Кет� + ДІДК�» здійснювали з 
використанням програмного пакета HyperChem 8.0. Розрахунки проводили для 
різних початкових варіантів просторового розташування протиіонів один 
відносно одного із застосуванням процедури single point. Геометричну 
оптимізацію структури іонів виконували методом молекулярно� механіки MM+. 

Стандартну ентальпію утворення (�H�) окремих іонів та іонного асоціату 
«Декс� + ДІДК�» визначали напівемпіричним методом PM3. Параметри 
зазначених методів підібрано таким чином� щоб забезпечити максимально 
коректне відтворення експериментальних значень �H� для органічних сполук. 

У таблиці 1 наведено розраховані енергетичні характеристики та дипольні 
моменти компонентів вза�моді� в системі «Декс� + ДІДК�». 



Advanced Technologies in Scientific Research 
 

85 

Як встановлено� різниця між енергі�ю утворення іонного асоціату та 
сумарними енергіями утворення його окремих компонентів становить 69�7 
кДж/моль� що свідчить про термодинамічну доцільність формування ІА. 
Додатковим підтвердженням утворення сполуки Декс� з ДІДК� � сутт�ве 
зростання дипольного моменту асоціату порівняно з відповідними значеннями 
для його індивідуальних складових. 

 
Таблица 1 Енергетичні характеристики та дипольні моменти компонентів вза�моді� в 

системі Декс- + ДІДК+. 
Частинка 

 
Е, кДж/моль Дипольний момент� 

Дебай 
ДІДК+ 26066,9 2,4 
Декс- 15462,6 20,8 
� (Декс- + ДІДК+) 41528,5 - 
ІА 41598,2 102,0 
� (Декс- + ДІДК+) - Декс-ДІДК+ 69,7 - 

 

Оптимізація умов екстракці�. 
Декс � слабкою кислотою (рК� = 4�45) і за значень рН понад 4�5 переважно 

перебува� в однозарядній аніонній формі. ДІДК у водному середовищі може 
існувати у трьох формах �16� 17�� однак у широкому інтервалі рН доміну� його 
однозарядна катіонна форма� що характеризу�ться інтенсивним забарвленням. 

Експериментальне дослідження впливу рН водно� фази на процес екстракці� 
іонного асоціату Декс з ДІДК у толуол показало� що максимальне вилучення ІА 
спостеріга�ться в діапазоні рН 5–7. 

Досліджено також вплив концентраці� реагенту на оптичну густину 
толуольних екстрактів ІА Декс–ДІДК. Встановлено� що максимальна екстракція 
Декс досяга�ться при концентраці� ДІДК 1�6�10�� М; подальше підвищення 
концентраці� не спричиня� істотного зростання оптично� густини� оскільки 
надлишок барвника залиша�ться у водній фазі. Час встановлення екстракційно� 
рівноваги становить 50–60 с. 

Стехіометрію ІА Декс з ДІДК встановили спектрофотометричними 
методами ізомолярних серій та зсуву рівноваги; співвідношення компонентів 
склада� 1:1.  

На підставі отриманих даних розроблено методику екстракційно-
фотометричного визначення Декс та застосовано для його визначення у 
модельних розчинах (табл. 2). Правильність та точність результатів аналізу 
контролювали методом введено-знайдено. Математичну обробку результатів 
здійснювали згідно рекомендацій �18�. 

Визначення декскетопрофену. 1�0 см3 проби поміщають у пробірку� 
додають 0�5 см3 буферного розчину з рН 6� додають 0�5 см3 1�0�10-3 М ДІДК� 
об��м розчину доводять до 5 см3 дистильованою водою� додають 5 см3 толуолу� 
екстрагують протягом 60 секунд; екстракт після розділення фаз центрифугують 
і фотометрують. Кількість Декс знаходять за градуйованим графіком� 
побудованим в аналогічних умовах. 
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Таблица 2 Результати визначення Декс в модельних розчинах методом введено–
знайдено (n = 5� Р = 0�95) 
Введено  

Декс� мкг 
Знайдено Декс� мкг 

В день 
апробаці� 
методики 

Sr� % R� % На 
наступний 

день 

Sr� % R� % 

6,7 6,7 1,6 100 6,7 1,8 100 
13,4 13,4 1,2 100 13,4 1,5 100 
20,1 20,0 2,0 99 20,1 2,1 100 
26,8 26,7 1,8 100 26,6 2,0 99 

 

Висновки. Розроблено нову методику екстракційно-фотометричного 
визначення Декс в модельних розчинах. Методика проста у виконанні� не 
потребу� складного обладнання� ма� задовільні метрологічні характеристики. 
Вперше для визначення Декс пропону�ться нова аналітична форма 
декскетопрофенат ДІДК. Максимальне вилучення ІА з водно� фази досяга�ться 
при рН 5 - 7 і концентраці� барвника (1�6 - 2�8)�10-4 М. Умовний молярний 
коефіці�нт поглинання ІА становить 4�2�104� межа виявлення декскетопрофену - 
0�33  мкг/см3.  

 
�������������������������� 
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