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Ðîçðîáëåíî äâ³ åêñïðåñí³ òà ïðîñò³ ó âèêîíàíí³ ìåòîäèêè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íîãî

âèçíà÷åííÿ öåôòàçèäèìó ó ë³êàðñüêèõ ïðåïàðàòàõ ç âèêîðèñòàííÿì ôåíîëüíèõ ðå-

àãåíò³â ðåçîðöèíó òà 2-ìåòèëôåíîëó, ÿê³ ´ðóíòóþòüñÿ íà ïîðåðåäíüîìó ä³àçîòó-

âàíí³ àíòèá³îòèêà â ñåðåäîâèù³ õëîðèäíî¿ êèñëîòè (ÑÍÑl=12 Ì) òà íàñòóïíîìó àçî-

ñïîëó÷åíí³ ç ðåàãåíòàìè ó ëóæíîìó ñåðåäîâèù³ (0,16 Ì NaOH) ç óòâîðåííÿì åôåê-

òèâíèõ àíàë³òè÷íèõ ôîðì âèçíà÷åííÿ öåôòàçèäèìó, ùî õàðàêòåðèçóþòüñÿ ìàêñè-

ìóìàìè ñâ³òëîïîãëèíàííÿ ïðè 519 òà 516 íì äëÿ ðåçîðöèíó òà 2-ìåòèëôåíîëó,

â³äïîâ³äíî. Ïðîäóêòè àçîñïîëó÷åííÿ ô³îëåòîâîãî êîëüîðó õàðàêòåðèçóþòüñÿ ìî-

ëÿðíèìè êîåô³ö³ºíòàìè ñâ³òëîïîãëèíàííÿ â ìåæàõ (6,34–6,84)103 M–1 cì–1.

Ñï³ââ³äíîøåííÿ êîìïîíåíò³â äîñë³äæåíî ìåòîäîì ³çîìîëÿðíèõ ñåð³é ³ â îáîõ âè-

ïàäêàõ âîíî ñòàíîâèòü 1:1. Ðîçðîáëåí³ ìåòîäèêè õàðàêòåðèçóþòüñÿ ë³í³éí³ñòþ àíà-

ë³òè÷íîãî ñèãíàëó â ìåæàõ â³ä 2,75 äî 185,5 ìêã/ìë öåôòàçèäèìó ³ç âèêîðèñòàííÿì

ðåçîðöèíó (Ñí=2,54 ìêã/ìë) òà â ìåæàõ 0,32–191,3 ìêã/ìë ³ç çàñòîñóâàííÿì 2-

ìåòèëôåíîëó (Ñí=0,28 ìêã/ìë). Ðîçðîáëåí³ ìåòîäèêè óñï³øíî àïðîáîâàíî ïðè àíàë³ç³

ìîäåëüíèõ ðîç÷èí³â òà îäíîêîìïîíåíòíèõ ë³êàðñüêèõ ïðåïàðàò³â – ïîðîøê³â äëÿ

ðîç÷èíó äëÿ ³í’ºêö³é.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: öåôòàçèäèì, ðåçîðöèí, 2-ìåòèëôåíîë, ä³àçîòóâàííÿ, àçîñïîëó÷åí-

íÿ, ñïåêòðîôîòîìåòð³ÿ, ë³êàðñüê³ ïðåïàðàòè.
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Âñòóï

Àíòèá³îòèêè â³ä³ãðàþòü îäíó ç ãîëîâíèõ
ðîëåé ó ë³êóâàíí³ ðîçïîâñþäæåíèõ ó íàø ÷àñ
çàõâîðþâàíü âèêëèêàíèõ ð³çíîãî òèïó ì³êðîîð-
ãàí³çìàìè. Öåôàëîñïîðèíè º îäíèìè ³ç íàéâàæ-
ëèâ³øèõ êëàñ³â àíòèá³îòèê³â, ÿê³ çã³äíî êëàñèô³-
êàö³¿ ÂÎÎÇ íàëåæàòü äî ãðóïè ñïîñòåðåæåííÿ,
ùî ïðèçíà÷àþòüñÿ ÿê ïðåïàðàòè ïåðøîãî ³ äðó-
ãîãî âèáîðó äëÿ ë³êóâàííÿ âåëèêî¿ ê³ëüêîñò³
³íôåêö³é. Öåôòàçèäèì (ÖÅÔÒ) íàëåæèòü äî îä-
íèõ ³ç íàéðîçïîâñþäæåí³øèõ ïðåïàðàò³â äàíîãî
ðÿäó, ùî çàñòîñîâóþòüñÿ â ë³êàðñüê³é ïðàêòèö³
â Óêðà¿í³. ÖÅÔÒ (òàáë. 1) ä³º áàêòåðèöèäíî,
ïîðóøóþ÷è ñèíòåç êë³òèííî¿ ñò³íêè ì³êðîîð-
ãàí³çì³â, ñò³éêèé äî á³ëüøîñò³ -ëàêòàìàç. Ïðå-
ïàðàò âèÿâëÿº íàéá³ëüøó àêòèâí³ñòü ñåðåä öå-
ôàëîñïîðèí³â ²²² ïîêîë³ííÿ â³äíîñíî
Pseudomonas aeruginosa òà âíóòð³øíüîãîñï³òàëü-
íî¿ ³íôåêö³¿.

Äëÿ êîíòðîëþ âì³ñòó öåôòàçèäèìó ó ë³êàõ,
à òàêîæ éîãî çàëèøê³â ó á³îëîã³÷íèõ ð³äèíàõ çàï-

ðîïîíîâàíî âèêîðèñòîâóâàòè ð³çí³ ìåòîäè àíà-
ë³çó. Ïðè çä³éñíåíí³ âèçíà÷åííÿ âì³ñòó ÖÅÔÒ ó
ñêëàäíèõ çðàçêàõ òàêèõ ÿê: êðîâ, ïëàçìà, ñå÷à òà
á³îëîã³÷í³ òêàíèíè íàé÷àñò³øå âèêîðèñòîâóþòü
âèñîêîåôåêòèâíó ð³äèííó õðîìàòîãðàô³þ [2],
òàêîæ äîñèòü ÷àñòî çàñòîñîâóþòü åëåêòðîõ³ì³÷í³
ìåòîäè [3] òà êàï³ëÿðíèé åëåêòðîôîðåç [4]. Ïðè
âèçíà÷åíí³ öåôòàçèäèìó â ñóáñòàíö³ÿõ ³ ë³êàõ
íà ¿õ îñíîâ³ íàé÷àñò³øå âèêîðèñòîâóþòü ñïåê-
òðîôîòîìåòð³þ çà âëàñíèì ïîãëèíàííÿì â ä³à-
ïàçîí³ äîâæèí õâèëü 255–266 íì [5]. Äåÿê³ ³ç
çàïðîïîíîâàíèõ ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íèõ ìåòîäèê
âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ (òàáë. 2) ´ðóíòóþòüñÿ íà ïî-
ïåðåäíüîìó éîãî ä³àçîòóâàíí³ òà ïîäàëüøîìó
àçîñïîëó÷åííÿ ³ç ð³çíèìè ðåàãåíòàìè: 3-àì³íî-
ôåíîëîì [6] òà ï-äèìåòèëàì³íîáåíçàëüäåã³äîì
[7], N-(1-íàôòèë) åòèëåíäèàì³íäèã³äðîõëîðèäîì
[8,9], 1-íàôòîëîì [10] çà ð³çíî¿ êèñëîòíîñò³ ñå-
ðåäîâèùà. Òàêîæ â³äîì³ àíàë³òè÷í³ ôîðìè äëÿ
âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ, ùî ´ðóíòóþòüñÿ íà ðåàêö³¿
îêèñíåííÿ àíòèá³îòèêà ç ïîäàëüøèì êîìïëåê-
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Òàáëèöÿ 1

Ô³çèêî-õ³ì³÷í³ õàðàêòåðèñòèêè öåôòàçèäèìó [1]

Параметр Величина або характеристика 

Хімічна назва 

(Піридин 1-[[7-[[2-аміно-4-тіазоліл)[(1-карбокси-1-метилетокси) іміно]ацетил] 

аміно]-2-карбокси-8-оксо-5-тіа-1-азабіцикло [4.2.0]окт-2-ен-3-ил] метил] 

гідроксид, внутрішня сіль пентагідрат [6R-[6альфа, 7бета (Z)]] 

CAS номер CAS No 72558-82-8 

Структурна формула 

 
Молярна маса M=365,4 г/моль 

pK pKa1=1,9; рKa2=2,7; рKa3=4,1 

Зовнішній вигляд i запах Порошок білого кольору зі специфічним запахом 
Розчинність У воді 5 мг/мл, у спирті 1 мг/мл, малорозчинний в ацетонітрилі 

 

Реагент Умови реакції 
max, 

нм 

max10
–4

, 

лмоль–1см–1 

Сmin 

мкгмл
–1

 

Межі 

лінійності

мкгмл–

3-амінофенол [6] 

Розчин ЦЕФТ, 0,1% NaNO2, 1 М НСl  

охолоджують на крижаній бані (–2–3
0
С) протягом 

20 хв  2% сульфамінова кислота, 0,3% реагент  

час реакції 10 хв при кімнатній температурі 

500 0,332 0,78 24–168

п-диметиламіно-

бензальдегід [7] 

Розчин ЦЕФТ приготованого на метанолі, НСlконц, 

10 % NaNO2  охолоджують до 05
0
С протягом 

20 хв  0,02013 M розчин реагенту приготованого 

на 0,0625 M H2SO4  час реакції 10 хв при 

кімнатній температурі, розчин СН3ОН 

420 0,103 1,90 5–35 

Розчин ЦЕФТ, НСlконц, 1% NaNO2  витримують 

впродовж 5 хв при 050С  3% сульфамінова 

кислота  час реакції 5 хв, 0,25% розчин реагенту 

 час реакції 3 хв 

575 1,04 0,28 1–50 Реактив Браттона-

Маршалла 

N-(1-нафтил) 

етилендіамін-

дигідрохлорид 

[8,9] 

Розчин ЦЕФТ, НСlконц, 0,145 М NaNO2  

охолоджують до 00С, 8,810–2 М розчин 

сульфамінової кислоти  перемішують впродовж 

5 хв, 8,010–3 М розчин реагенту 

567 – 0,50 10–50

1-нафтол [10] 

Розчин ЦЕФТ, НСlконц, 0,1% NaNO2  0,2% розчин 

сульфамінової кислоти  0,2% розчин реагенту, 

приготований у 20% NaOH 

562 0,985 – 10–50

 

Òàáëèöÿ 2

Äåÿê³ ñïåêòðîôîòîìåòðè÷í³ ìåòîäèêè âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ ç âèêîðèñòàííÿì ðåàêö³¿ àçîñïîëó÷åííÿ

ñîóòâîðåííÿì ç 3-ìåòèëáåíçîò³àçîë³í-2-îíó-
ã³äðàçîíîì [9], 2,2'-á³ï³ðèäèíîì ó ïðèñóòíîñò³
çàë³çî(²²²) õëîðèäó, òà ðåàêö³¿ óòâîðåííÿ êîëüî-
ðîâî¿ îñíîâè Øèôôà, îòðèìàíî¿ ïðè âçàºìîä³¿
ç ï-äèìåòèëàì³íîáåçàëüäåã³äîì [10]. Îñê³ëüêè
ïðåäñòàâëåí³ ñïåêòðîôîòîìåòðè÷í³ ìåòîäèêè º
äîñòàòíüî òðèâàëèìè òà ïîòðåáóþòü çä³éñíåííÿ
äîäàòêîâèõ ïðîöåäóð (íàãð³âàííÿ, îõîëîäæåííÿ,
âèêîðèñòàííÿ òîêñè÷íèõ îðãàí³÷íèõ ðîç÷èí-

íèê³â) àêòóàëüíèì çàâäàííÿì çàëèøàºòüñÿ ðîç-
ðîáêà íîâèõ ìåòîäèê âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ.

Ôåíîëüí³ ñïîëóêè âèêëèêàþòü îñîáëèâèé
³íòåðåñ ÿê ïåðñïåêòèâí³ îðãàí³÷í³ àíàë³òè÷í³
ðåàãåíòè äëÿ âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ, îñê³ëüêè ìî-
æóòü âñòóïàòè â ðåàêö³þ àçîñïîëó÷åííÿ. Ðåçîð-
öèí (Ðåç) òà 2-ìåòèëôåíîë (2-Ìåò) íàëåæàòü äî
öüîãî êëàñó ñïîëóê ³ âîëîä³þòü âëàñòèâîñòÿìè
ôåíîë³â. Êîíñòàíòè ïðîòîë³çó äîñë³äæóâàíèõ
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ðåàãåíò³â ó âîäíèõ ðîç÷èíàõ â³äïîâ³äàþòü íàñòóï-
íèì ð³âíîâàãà [11,12]:

OH

OH

pK1=9,30

O

OH

pK2=11,33

O

O

,

OH

pK1=10,29

O

CH3 CH3
.

Ðåçîðöèí (ì-äèã³äðîêñèáåíçîë, CAS No.
108-46-3) º ïðîì³æíîþ õ³ì³÷íîþ ðå÷îâèíîþ äëÿ
ñèíòåçó ôàðìàöåâòè÷íèõ ïðåïàðàò³â òà ³íøèõ
îðãàí³÷íèõ ñïîëóê. Â³í âèêîðèñòîâóºòüñÿ ó âè-
ðîáíèöòâ³ àçîáàðâíèê³â òà ïëàñòèô³êàòîð³â, êëå¿â
äëÿ äåðåâèíè ³ ãóìîâî-òåêñòèëüíèõ êîìïîçèò³â,
ñëóæèòü çøèâàþ÷èì àãåíòîì äëÿ íåîïðåíó ³ ÓÔ
ïîãëèíà÷åì [13]. 2-ìåòèëôåíîë (î-êðåçîë, CAS
No. 95-48-7) íàé÷àñò³øå çàñòîñîâóºòüñÿ ÿê êîí-
ñåðâàíò òà äåç³íô³êóþ÷à ðå÷îâèíà, òàêîæ øèðî-
êî âèêîðèñòîâóºòüñÿ äëÿ îäåðæàííÿ ñìîë ³ ñèí-
òåç³ áàðâíèê³â.

Ìåòîäèêà åêñïåðèìåíòó

Ðîç÷èí öåôòàçèäèìó ãîòóâàëè ðîç÷èíåííÿì
òî÷íî¿ íàâàæêè ðåàêòèâó öåôòàçèäèìó ïåíòàã³-
äðàòó ôàðìàêîïåéíî¿ ÷èñòîòè (âì³ñò â ïåðåðà-
õóíêó íà áåçâîäíèé 88,2%) ô³ðìè Sigma-Aldrich
ó âîä³. Ðîç÷èí çáåð³ãàëè ïðè ê³ìíàòí³é òåìïåðà-
òóð³ â çàõèùåíîìó â³ä ñâ³òëà ì³ñö³.

Âèõ³äí³ ñòàíäàðòí³ ðîç÷èíè ðåàãåíò³â ðåçîð-
öèíó, 2-ìåòèëôåíîëó ãîòóâàëè ðîç÷èíåííÿì òî÷-
íî¿ íàâàæêè â³äïîâ³äíîãî ðåàãåíòó ô³ðìè Sigma-
Aldrich êâàë³ô³êàö³¿ «÷.ä.à.» (íå ìåíøå 99%) ó
4,0 Ì ðîç÷èí³ íàòð³é ã³äðîêñèäó áåçïîñåðåäíüî
ïåðåä âèêîíàííÿì åêñïåðèìåíòó.

Ðîç÷èí íàòð³é í³òðèòó òà ñóëüôàì³íîâî¿
êèñëîòè, ãîòóâàëè ðîç÷èíåííÿì òî÷íî¿ íàâàæêè
ðåàêòèâ³â êâàë³ô³êàö³¿ «÷.ä.à.» ó äèñòèëüîâàí³é
âîä³. Ðîáî÷³ ðîç÷èíè õëîðèäíî¿ êèñëîòè ãîòóâà-
ëè ðîçâåäåííÿì êîíöåíòðîâàíî¿ êèñëîòè êâàë³-
ô³êàö³¿ “õ.÷.” ó äèñòèëüîâàí³é âîä³. Ðîç÷èíè
íàòð³é ã³äðîêñèäó ãîòóâàëè ðîç÷èíåííÿì ðåàê-
òèâó êâàë³ô³êàö³¿ “õ.÷.” ó äèñòèëüîâàí³é âîä³.

Âèì³ðþâàííÿ ñâ³òëîïîãëèíàííÿ âèêîíóâàëè
íà ñêàíóþ÷îìó ñïåêòðîôîòîìåòð³ SPECORD
M-40 (Carl ZeissJena, Í³ìå÷÷èíà) â êþâåòàõ l=1 ñì.

Ìåòîäèêà âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ ç ðåçîðöèíîì òà
2-ìåòèëôåíîëîì

Äî ì³ðíî¿ êîëáè îá’ºìîì 25 ìë äîäàþòü
àë³êâîòó äîñë³äæóâàíîãî ðîç÷èíó öåôòàçèäèìó

â ìåæàõ 2,75–185,5 ìêã/ìë (Ðåç); 0,32–191,3 ìêã/ìë
(2-Ìåò), âíîñÿòü 1,0 ìë 12,0 Ì HCl òà 1,4 ìë
(äëÿ Ðåç); 1,5 (äëÿ 2-Ìåò) òà 0,06 Ì ðîç÷èíó
NaNO2, äîäàþòü 1,5 ìë 0,09 Ì ðîç÷èíó ñóëüôà-
ì³íîâî¿ êèñëîòè (ëèøå ó âèïàäêó 2-Ìåò), äàë³
äîäàþòü 2,5 ìë ðîç÷èíó â³äïîâ³äíîãî ðåàãåíòó,
ïðèãîòîâàíîãî íà 4,0 Ì íàòð³é ã³äðîêñèä³
(ÑÐåç=3,410–2 Ì; Ñ2-Ìåò=1,2510–2 Ì). Äîâîäÿòü
ðîç÷èí äî ì³òêè äèñòèëüîâàíîþ âîäîþ. Âèì³-
ðþâàííÿ ³íòåíñèâíîñò³ ñâ³òëîïîãëèíàííÿ äîñë³-
äæóâàíîãî ðîç÷èíó â³äíîñíî õîëîñòîãî ðîç÷èíó
ïðîâîäÿòü ïðè Ðåç=519 íì, 2-Ìåò=516 íì, l=1 ñì.
Êîíöåíòðàö³þ öåôòàçèäèìó çíàõîäÿòü ñïîñîáîì
ïîð³âíÿííÿ, àáî çà äîïîìîãîþ ãðàäóþâàëüíîãî
ãðàô³êà.

Ìåòîäèêà ïðîáîï³äãîòîâêè ïîðîøêó äëÿ âèç-
íà÷åííÿ ÖÅÔÒ ó ïîðîøêó äëÿ ïðèãîòóâàííÿ ðîç-
÷èíó äëÿ ³í’ºêö³é

Íàâàæêó ïîðîøêó, ùî ì³ñòèòü 1000 ìã
ÖÅÔÒ çã³äíî ç íîì³íàëüíèì âì³ñòîì ó ïðåïà-
ðàò³, âíîñÿòü äî ì³ðíî¿ êîëáè îá’ºìîì 100 ìë,
äîäàþòü 50 ìë äèñòèëüîâàíî¿ âîäè, ïåðåì³øó-
þòü âïðîäîâæ 10 õâ òà äîâîäÿòü âì³ñò êîëáè äî
ì³òêè òèì æå ðîç÷èííèêîì (âèõ³äíèé ðîç÷èí).
Ðîáî÷èé ðîç÷èí ÖÅÔÒ ãîòóþòü ðîçâåäåííÿì
âèõ³äíîãî ðîç÷èíó â 10 ðàç³â, äëÿ ÷îãî 5 ìë îò-
ðèìàíîãî ðîç÷èíó âíîñÿòü ó ì³ðíó êîëáó
ì³ñòê³ñòþ 50 ìë, îá’ºì ðîç÷èíó äîâîäÿòü äî ì³òêè
äèñòèëüîâàíîþ âîäîþ ³ ïåðåì³øóþòü. Ðîáî÷èé
ðîç÷èí ì³ñòèòü íîì³íàëüíî 100 ìã/ìë öåôòàçè-
äèìó.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ

Îñê³ëüêè öåôòàçèäèì ì³ñòèòü ïåðâèííó
àðîìàòè÷íó àì³íîãðóïó, ç ë³òåðàòóðè â³äîìî, ùî
éîãî âèçíà÷àþòü çà ñâ³òëîïîãëèíàííÿì ïðî-
äóêò³â, îòðèìàíèõ àçîñïîëó÷åííÿì éîãî ä³àçî-
ñîë³ ³ç äåÿêèìè ôåíîëüíèìè ñïîëóêàìè ó ëóæ-
íîìó ñåðåäîâèù³. Äîñë³äæåííÿ ïðîöåñó ä³àçî-
òóâàííÿ öåôòàçèäèìó çàëèøàºòüñÿ íå ðîçêðè-
òèì, àäæå óñ³ íàâåäåí³ â ë³òåðàòóð³ äàí³ º äîâîë³
ñóïåðå÷ëèâèìè. Çîêðåìà, ó ðîáîò³ [14] îïèñóºòü-
ñÿ, ùî ïðè ä³àçîòóâàíí³ öåôòàçèäèìó ó öèòðàò-
íîêèñëîìó ñåðåäîâèù³ óòâîðþºòüñÿ çàáàðâëåíèé
ïðîäóêò áåç âèêîðèñòàííÿ ðåàãåíò³â – ³ìîâ³ðíî
àçîñïîëóêà íà îñíîâ³ öåôòàçèäèìó. Îäí³ºþ ç
êëàñè÷íèõ ìåòîäèê âèçíà÷åííÿ öåôòàçèäìó çà
ðåàêö³ºþ àçîñïîëó÷åííÿ º âçàºìîä³ÿ ç 1-íàôòî-
ëîì [10], äå ä³àçîòóâàííÿ öåôòàçèäèìó çä³éñíþ-
þòü â ñåðåäîâèù³ êîíöåíòðîâàíî¿ õëîðèäíî¿ êèñ-
ëîòè. Òîìó íàìè áóëî âèâ÷åíî, ÿêèé âèãëÿä ìàº
ñïåêòð ñâ³òëîïîãëèíàííÿ öåôòàçèäèìó òà ä³àçî-
òîâàíîãî ÖÅÔÒ ó êèñëîìó òà ëóæíîìó ñåðåäî-
âèùàõ. ßê âèäíî ç ðèñ. 1,à, ñïåêòðè ñîë³ ä³àçî-
í³þ ÖÅÔÒ â êèñëîìó òà ëóæíîìó ñåðåäîâèùàõ
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â

Ðèñ. 1. Åëåêòðîíí³ ñïåêòðè ñâ³òëîïîãëèíàííÿ ðîç÷èí³â à)

ÖÅÔÒ òà éîãî ä³àçîñîë³, i àçîñïîëó÷åííÿ ç á) ðåçîðöèíîì

òà â) 2-ìåòèëôåíîëîì. ÑÖÅÔÒ=3,710–4 Ì; ÑHCl=12,0 Ì;

ÑNaNO2=7,510–4 Ì; ÑÑÊ=1,010–3 Ì; ÑÐåç=1,410–3 Ì;

Ñ2-Ìåò=1,410–3 Ì; ÑNaOH=0,16 Ì; l=1 ñì

á

à

ïðàêòè÷íî íå â³äð³çíÿþòüñÿ â³ä ñïåêòð³â àíòè-
á³îòèêó â öèõ ñåðåäîâèùàõ. Îäíàê ç öèõ ñïåêòð³â
ñâ³òëîïîãëèíàííÿ âèäíî, ùî ä³àçîòóâàíèé ÖÅÔÒ
â ñåðåäîâèù³ 1 Ì ÍÑl àçîñïîëó÷àºòüñÿ ì³æ ñî-
áîþ ³ ìàº ìàêñèìóì ñâòëîïîãëèíàííÿ ïðè
max=550 íì, ³ñíóâàííÿ öüîãî ïðîäóêòó ó ñëàáî-
êèñëîìó ñåðåäîâèù³ îïèñàíî â ðîáîò³ [14]. Ïðîòå
âèêîðèñòàííÿ êîíöåíòðîâàíî¿ õëîðèäíî¿ êèñëî-
òè äëÿ ä³àçîòóâàííÿ ÖÅÔÒ ïåðåøêîäæàº óòâî-
ðåííþ ñàìå ö³º¿ ñïîëóêè.

Âñòàíîâëåíî, ùî ïðè âçàºìîä³¿ ä³àçîñîë³

Ðèñ. 2. Âïëèâ êîíöåíòðàö³¿ õëîðèäíî¿ êèñëîòè ïðè

ä³àçîòóâàíí³ ÖÅÔÒ íà ñâ³òëîïîãëèíàííÿ ïðîäóêòó éîãî

àçîñïîëó÷åííÿ â ëóæíîìó ñåðåäîâèù³. ÑÖÅÔÒ=3,710–4 Ì;

ÑNaNO2=7,510–4 Ì; ÑÑÊ=1,010–3 Ì; ÑNaOH=0,16 Ì; l=1 ñì

öåôòàçèäèìó ç ëóæíèìè ðîç÷èíàìè Ðåç òà 2-Ìåò
óòâîðþþòüñÿ çàáàðâëåí³ ó ô³îëåòîâèé êîë³ð ñïî-
ëóêè, ÿê³ õàðàêòåðèçóþòüñÿ ïîÿâîþ íîâèõ ìàê-
ñèìóì³â ñâ³òîïîãëèíàííÿ ïðè max=519 íì òà
max=516 íì, â³äïîâ³äíî (ðèñ. 1,á,â). Âèêîðèñ-
òàííÿ ñóëüôàì³íîâî¿ êèñëîòè äëÿ óñóíåííÿ íå-
ïðîðåàãîâàíîãî íàäëèøêó íàòð³é í³òðèòó ó âè-
ïàäêó âèâ÷åííÿ âçàºìîä³¿ ç 2-Ìåò ïðèâîäèòü äî
çá³ëüøåííÿ ³íòåíñèâíîñò³ ìàêñèìóìó ñ³âòëîïîã-
ëèíàííÿ ïðîäóêòó ó ïîð³âíÿíí³, êîëè ñóëüôàì-
³íîâó êèñëîòó íå âèêîðèñòîâóâàëè. Äëÿ ðåàêö³¿
àçîñïîëó÷åííÿ ä³àçîòîâàíîãî ÖÅÔÒ ç Ðåç íåïðî-
ðåàãîâàíèé ïðè ä³àçîòóâàíí³ íàäëèøîê íàòð³é
í³òðèòó íåäîö³ëüíî óñóâàòè ñóëüôàì³íîâîþ êèñ-
ëîòîþ, îñê³ëüêè çà éîãî íàÿâíîñò³ âåëè÷èíà ìàê-
ñèìóìó ñâ³òëîïîãëèíàííÿ îäåðæàíîãî ïðîäóêòó
âçàºìîä³¿ º äåùî âèùîþ. Òàêèé âïëèâ ñóëüôàì³-
íîâî¿ êèñëîòè ó âèïàäêó âçàºìîä³¿ ç 2-Ìåò ìîæ-
íà ïîÿñíèòè òèì, ùî íåïðîðåàãîâàíèé íàòð³é
í³òðèò ³ìîâ³ðíî îêèñíþº ðåàãåíò ÷è óòâîðåíèé
ïðîäóêò, ùî çìåíøóº éîãî ñâ³òëîïîãëèíàííÿ. Ó
âèïàäêó âçàºìîä³¿ ³ç ðåçîðöèíîì óçãîäæåíà îð³-
ºíòàö³ÿ ÎÍ-ãðóï ðåàãåíòó äîçâîëÿº éîãî í³òðî-
çóâàòè, ùî ïðè óòâîðåíí³ àçîñïîëóêè ñïðèÿº
á³ëüøîìó ñïðÿæåííþ åëåêòðîííî¿ ãóñòèíè ³
â³äïîâ³äíî çðîñòàííþ ñâ³òëîïîãëèíàííÿ ¿¿ ðîç-
÷èí³â.

Îñê³ëüêè êîíöåíòðàö³ÿ êèñëîòè, â ÿê³é ïðî-
âîäÿòü ä³àçîòóâàííÿ öåôòàçèäèìó, ³ñòîòíî âïëè-
âàº íà òå ÷è óòâîðèòüñÿ ïðîäóêò àçîñïîëó÷åííÿ
ä³àçîòîâàíîãî ÖÅÔÒ ì³æ ñîáîþ, áóëî âèçíà÷å-
íî ì³í³ìàëüíó êîíöåíòðàö³þ õëîðèäíî¿ êèñëî-
òè, çà ÿêî¿ òàêèé ïðîäóêò íå óòâîðþºòüñÿ, à âèõ³ä
ñàìîãî ïðîäóêòó àçîñïîëó÷åííÿ ³ç äîñë³äæóâà-
íèìè ðåàãåíòàìè º ìàêñèìàëüíèì.

ßê âèäíî ç ðèñ. 2, ëèøå ïðè âèêîðèñòàíí³
1 Ì õëîðèäíî¿ êèñëîòè äëÿ ä³àçîòóâàííÿ ÖÅÔÒ
ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ìàêñèìóì ïðè 557 íì ç íåâåëè-
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êîþ ³íòåíñèâí³ñòþ, ÿêèé î÷åâèäíî, â³äïîâ³äàº
ñâ³òëîïîãëèíàííþ àçîñïîëóêè óòâîðåíî¿ âíàñë³-
äîê âçàºìîä³¿ ìîëåêóë ä³àçîòîâàíîãî ÖÅÔÒ ì³æ
ñîáîþ â ëóæíîìó ñåðåäîâèù³. Âèêîðèñòàííÿ
á³ëüø êîíöåíòðîâàíî¿ êèñëîòè çàïîá³ãàº óòâî-
ðåííþ äàíî¿ àçîñïîëóêè. Íàÿâí³ñòü âåëèêîãî
íàäëèøêó ïðîòîí³â ïðèçâîäèòü äî òîãî, ùî ïåð-
âèííà àðîìàòè÷íà àì³íîãðóïà öåôòàçèäèìó º
ïðîòîíîâàíà ³ ìàº ïîçèòèâíèé çàðÿä, ùî ïåðå-
øêîäæàº ¿¿ àçîñïîëó÷åííþ ³ç ïîçèòèâíî çàðÿä-
æåíîþ ä³àçîãðóïîþ.

Ðèñ. 3. Âïëèâ êîíöåíòðàö³¿ õëîðèäíî¿ êèñëîòè ïðè

ä³àçîòóâàííÿ öåôòàçèäèìó íà ñâ³òëîïîãëèíàííÿ ïðîäóêòó

éîãî àçîñïîëó÷åííÿ ç Ðåç òà 2-Ìåò. ÑÖÅÔÒ=1,010–4 Ì;

ÑNaNO2=1,010–3 Ì; ÑÐåç=Ñ2-Ìåò=1,010–3 Ì; ÑNaOH=0,16 M;

Ðåç=519 íì; 2-Ìåò=516 íì; l=1 ñì

Ùîá ïåðåêîíàòèñÿ, ÷è êîíöåíòðàö³ÿ õëî-
ðèäíî¿ êèñëîòè, ÿêó âèêîðèñòîâóþòü äëÿ ä³àçî-
òóâàííÿ, âïëèâàº íà ïîäàëüøå àçîñïîëó÷åííÿ ³ç
äîñë³äæóâàíèìè ðåàãåíòàìè, áóëî äîñë³äæåíî ¿¿
âïëèâ. Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü (ðèñ. 3) ïîêàçó-
þòü, ùî óòâîðåííÿ ìàêñèìàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ ïðî-
äóêòó âçàºìîä³¿ ä³àçîòîâàíîãî ÖÅÔÒ ç ðåàãåíòà-
ìè â³äáóâàºòüñÿ êîëè ä³àçîòóâàííÿ ÖÅÔÒ ïðî-
âîäèòè â ñåðåäîâèù³ 12 Ì õëîðèäíî¿ êèñëîòè ó
âèïàäêó îáîõ äîñë³äæóâàíèõ ðåàãåíò³â.

Ïîäàëüø³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî ç ÷à-
ñîì (>5õâ) ïðîäóêò âëàñíîãî àçîñïîëó÷åííÿ
ÖÅÔÒ âñå æ óòâîðþºòüñÿ, íàâ³òü êîëè ïðîâîäè-
òè ä³àçîòóâàííÿ â ñåðåäîâèù³ êîíöåíòðîâàíî¿
õëîðèäíî¿ êèñëîòè (ðèñ. 4), îñê³ëüêè ðîç÷èí ä³-
àçîñîë³ æîâò³º. Íà ñïåêòðàõ öå ïðîÿâëÿºòüñÿ óò-
âîðåííÿì ìàêñèìóìó ñâ³òëîïîãëèíàííÿ ïðè
455 íì ³ éîãî ïîäàëüøîìó çðîñòàííþ. Òàê³ ðå-
çóëüòàòè ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî øâèäê³ñòü óòâîðåí-
íÿ ñîë³ ä³àçîí³þ â êîíöåíòðîâàí³é õëîðèäí³é
êèñëîò³ º âåëèêîþ, ³ íåìà íåîáõ³äíîñò³ ÷åêàòè:
ðåàãåíò ìîæíà äîäàâàòè â³äðàçó ï³ñëÿ âíåñåííÿ
íàòð³é í³òðèòó òà ñóëüôàì³íîâî¿ êèñëîòè. Â³äïî-

â³äíî, 5 õâ äîñòàòíüî ùîá ïðîâåñòè ä³àçîòóâàí-
íÿ ³ äîäàòè ëóæíèé ðîç÷èí ðåàãåíòó òà îòðèìà-
òè î÷³êóâàíèé ïðîäóêò àçîñïîëó÷åííÿ ïðàêòè-
÷íî ìèòòºâî.

Ðèñ. 4. Âïëèâ òðèâàëîñò³ óòâîðåííÿ íà ñâ³òëîïîãëèíàííÿ

ðîç÷èí³â ñîë³ ä³àçîí³þ ÖÅÔÒ. ÑÖÅÔÒ=1,510–4 Ì;

ÑÍÑl=12 Ì; ÑNaNO2=1,510–3 Ì; l=1 ñì

Äîñë³äæåíî âïëèâ êîíöåíòðàö³¿ NaOH íà
âçàºìîä³þ ä³àçîòîâàíîãî ÖÅÔÒ ³ç ðåçîðöèíîì
òà 2-ìåòèëôåíîëîì (ðèñ. 5). Ìàêñèìàëüíèé âèõ³ä
ïðîäóêò³â âçàºìîä³¿ ä³àçîòîâàíîãî ÖÅÔÒ ³ç äîñ-
ë³äæóâàíèìè ðåàãåíòàìè ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïðè
êîíöåíòðàö³¿ ëóãó â ðåàêö³éíîìó ñåðåäîâèù³ 0,16 Ì
(ê³íöåâà êîíöåíòðàö³ÿ).

Ðèñ. 5. Âïëèâ êîíöåíòðàö³¿ íàòð³é ã³äðîêñèäó íà ñâ³òëîïîã-

ëèíàííÿ ïðîäóêò³â àçîñïîëó÷åííÿ ñîë³ ä³àçîí³þ ÖÅÔÒ ³ç

ðåçîðöèíîì òà 2-ìåòèëôåíîëîì. ÑÖÅÔÒ=3,710–4 Ì;

ÑHCl=12 M; ÑNaNO2=7,510–4 Ì; ÑÑÊ=1,010–3 Ì;

ÑÐåç=1,410–3 Ì; Ñ2-Ìåò=1,410–3 Ì; Ðåç=519 íì;

2-Ìåò=516 íì; l=1 ñì

Äîñë³äæåíî âïëèâ êîíöåíòðàö³¿ íàòð³é
í³òðèòó, ÿê ä³àçîòóþ÷îãî ðåàãåíòó, íà óòâîðåííÿ
ä³àçîñîë³ öåôòàçèäèìó (ðèñ. 6) òà ¿¿ ïîäàëüøå
àçîñïîëó÷åííÿ ³ç äîñë³äæóâàíèìè ðåàãåíòàìè. ßê
âèäíî, ìàêñèìàëüíå ñâ³òëîïîãëèíàííÿ îäåðæà-
íèõ àçîñïîëóê ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïðè êîíöåíòðàö³¿
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íàòð³é í³òðèòó 1,010–3 Ì, òîáòî éîãî 10-êðàò-
íèé íàäëèøîê â³äíîñíî êîíöåíòðàö³¿ öåôòàçè-
äèìó.
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Ðèñ. 6. Âïëèâ êîíöåíòðàö³¿ íàòð³é í³òðèòó íà ñâ³òëîïîãëè-

íàííÿ ïðîäóêò³â àçîñïîëó÷åííÿ ñîë³ ä³àçîí³þ ÖÅÔÒ ³ç

ðåçîðöèíîì òà 2-ìåòèëôåíîëîì. ÑÖÅÔÒ=1,010–4 Ì;

ÑHCl=12 Ì; ÑÐåç=Ñ2-Ìåò=710–4 Ì; ÑNaOH=0,16 Ì;

Ðåç=519 íì; 2-Ìåò=516 íì; l=1 ñì

Íåîáõ³äíèé íàäëèøîê í³òðèòó ñòîñîâíî
ÖÅÔÒ ìîæíà ïîÿñíèòè ìåõàí³çìîì ä³àçîòóâàí-
íÿ, çã³äíî ç ÿêèì ç îäí³ºþ àðîìàòè÷íîþ àì³íî-
ãðóïîþ âçàºìîä³º äâ³ ìîëåêóëè í³òðèòíî¿ êèñ-
ëîòè; êð³ì òîãî, ÿê â³äîìî, íàäëèøîê ðåàãåíòó
çì³ùóº ð³âíîâàãó ðåàêö³¿ â á³ê óòâîðåííÿ ïðî-
äóêò³â ðåàêö³¿.

ßê ïîêàçàëè ïîïåðåäí³ äîñë³äæåííÿ, ìàê-
ñèìàëüíå ñâ³òëîïîãëèíàííÿ àçîñïîëóêè, óòâîðå-
íî¿ ó âèïàäêó âçàºìîä³¿ ä³àçîñîë³ ÖÅÔÒ ³ç 2-ìå-
òèëôåíîëîì, äîñÿãàºòüñÿ çà óìîâ óñóíåííÿ íàä-
ëèøêó íàòð³é í³òðèòó çà äîïîìîãîþ ñóëüôàì³-
íîâî¿ êèñëîòè. Òîìó áóëî äîñë³äæåíî âïëèâ ¿¿
êîíöåíòðàö³¿ íà âèõ³ä ïðîäóêòó ðåàêö³¿ àçîñïî-
ëó÷åííÿ ä³àçîñîë³ ÖÅÔÒ ³ç 2-Ìåò. Ç îòðèìàíèõ
ðåçóëüòàò³â (ðèñ. 7) âèäíî, ùî îïòèìàëüíèì º
âèêîðèñòàííÿ ñóëüôàì³íîâî¿ êèñëîòè ç êîíöåí-
òðàö³ºþ 1,510–4 Ì, òîáòî ¿¿ 1,5-êðàòíèé íàäëè-
øîê â³äíîñíî êîíöåíòðàö³¿ ä³àçîòóþ÷îãî ðåàãåíòó.

Äëÿ âñòàíîâëåííÿ îïòèìàëüíèõ óìîâ âçà-
ºìîä³¿ ä³àçîòîâàíîãî ÖÅÔÒ ³ç ôåíîëüíèìè ñïî-
ëóêàìè çä³éñíåíî ïîøóê îïòèìàëüíîãî íàäëèø-
êó ðåàãåíò³â ó ðåàêö³éí³é ñóì³ø³ äëÿ ìàêñèìàëü-
íîãî âèõîäó ïðîäóêòó ðåàêö³¿. ßê âèäíî ç îòðè-
ìàíèõ ðåçóëüòàò³â (ðèñ. 8), ìàêñèìàëüíèé âèõ³ä
çàáàðâëåíèõ ôîðì àíàë³òó äîñÿãàºòüñÿ ïðè òà-
êèõ êîíöåíòðàö³ÿõ ðåàãåíò³â, ùî â³äïîâ³äàþòü
10-êðàòíîìó íàäëèøêó îáîõ ðåàãåíò³â Ðåç ³
2-Ìåò ñòîñîâíî ÖÅÔÒ.

Ðèñ. 7. Âïëèâ êîíöåíòðàö³¿ ñóëüôàì³íîâî¿ êèñëîòè íà

ñâ³òëîïîãëèíàííÿ ïðîäóêòó âçàºìîä³¿ ðîç÷èí³â ä³àçîòîâà-

íîãî ÖÅÔÒ ç 2-Ìåò. ÑÖÅÔÒ=110–4 Ì; ÑHCl=12 Ì;

ÑNaNO2=110–3 Ì; ÑNaOH=0,16 Ì; 2-Ìåò=516 íì; l=1 ñì

Ðèñ. 8. Âïëèâ êîíöåíòðàö³¿ ðåàãåíò³â íà ñâ³òëîïîãëèíàííÿ

ïðîäóêò³â ¿õ àçîñïîëó÷åííÿ ³ç ä³àçîñ³ëëþ ÖÅÔÒ.

ÑÖÅÔÒ=1,010–4 Ì; ÑNaNO2=1,010–3 Ì; ÑÑÊ=1,510–3 Ì;

ÑHCl=12 Ì; ÑNaOH=0,16 Ì. Ðåç=519 íì; 2-Ìåò=516 íì; l=1 ñì

Îòðèìàííÿ àçîñïîëóê, ÿê àíàë³òè÷íèõ ôîðì
äëÿ âèçíà÷åííÿ öåôòàçèäèìó, º äâîñòàñòàä³éíèì
ïðîöåñîì, ÿê³ ïðîõîäÿòü ó ð³çíèõ ñåðåäîâèùàõ,
ùî ìàº çíà÷íèé âïëèâ íà ñàì³ ðåàãåíòè. Òîìó
áóëî äîñë³äæåíî ïîðÿäîê äîäàâàííÿ êîìïîíåíò³â
ó ðåàêö³éíó ñóì³ø. Âñòàíîâëåíî, ùî ìàêñèìàëü-
íèé âèõ³ä ïðîäóêò³â ðåàêö³¿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ,
ÿêùî ä³àçîòóâàííÿ òà ïîäàëüøå àçîñïîëó÷åííÿ
ç îáîìà ðåàãåíòàìè ïðîâîäèòè ó òàê³é ïîñë³äîâ-
íîñò³: äî àë³êâîòè ðîç÷èíó öåôòàçèäèìó âíîñè-
òè ðîç÷èí êèñëîòè, òîä³ äîäàâàòè ðîç÷èí íàòð³é
í³òðèòó òà ñóëüôàì³íîâî¿ êèñëîòè, à ï³ñëÿ öüîãî
âèêîíóâàòè àçîñïîëó÷åííÿ ç â³äïîâ³äíèì ëóæ-
íèì ðîç÷èíîì ðåàãåíò³â.

Íåçâàæàþ÷è íà òå, ùî öåôòàçèäèì ì³ñòèòü
îäíó ïåðâèííó àðîìàòè÷íó àì³íîãðóïó, ïðîöåñ
ä³àçîòóâàííÿ òà àçîñïîëó÷åííÿ â³äáóâàâñÿ â äîñ-
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òàòíüî àãðåñèâíèõ ñåðåäîâèùàõ, ùî ìîæå ìàòè
âïëèâ íà ñàì àíòèá³îòèê, ÿêèé ìîæå ðóéíóâà-
òèñÿ. Òîìó áóëî äîñë³äæåíî ñï³ââ³äíîøåííÿ êîì-
ïîíåíò³â ó àçîñïîëóêàõ, óòâîðåíèõ ä³àçîòîâàíèì
öåôòàçèäèìîì ç äîñë³äæóâàíèìè ðåàãåíòàìè
ìåòîäîì ³çîìîëÿðíèõ ñåð³é. Ç ðåçóëüòàò³â, íàâå-
äåíèõ íà ðèñ. 9, ìîæíà çðîáèòè âèñíîâîê, ùî
ïðè âçàºìîä³¿ ä³àçîòîâàíîãî ÖÅÔÒ ç Ðåç òà 2-
Ìåò óòâîðþºòüñÿ ïðîäóêò àçîñïîëó÷åííÿ ³ç
ñï³ââ³äíîøåííÿì êîìïîíåíò³â 1:1.

Ðèñ. 9. Âñòàíîâëåííÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ êîìïîíåíò³â ó

ñèñòåìàõ ÖÅÔÒ–Ðåç, ÖÅÔÒ–2-Ìåò ìåòîäîì ³çîìîëÿðíèõ

ñåð³é. ÑÖÅÔÒ+ÑÐåç, 2-Ìåò=3,710–4 Ì; ÑHCl=12 Ì;

ÑNaOH=0,16 Ì; Ðåç=519 íì; 2-Ìåò=516 íì; l=1 ñì

Íà ï³äñòàâ³ äàíèõ ³çîìîëÿðíèõ êðèâèõ îá-
ðàõîâàíî åôåêòèâí³ ìîëÿðí³ êîåô³ö³ºíòè ñâ³òëî-
ïîãëèíàííÿ, ÿê³ íàâåäåíî â òàáë. 3. Âñòàíîâëå-
íî, ùî âåëè÷èíà àíàë³òè÷íîãî ñèãíàëó çàáàð-
âëåíèõ ïðîäóêò³â ó ñèñòåìàõ ÖÅÔÒ–Ðåç òà
ÖÅÔÒ–2-Ìåò ë³í³éíî çàëåæèòü â³ä êîíöåíòðàö³¿
öåôòàçèäèìó â ðîç÷èí³. ßê âèäíî ç òàáë. 3, ïðè
âèçíà÷åíí³ öåôòàçèäàìó ç äîñë³äæóâàíèìè ðå-
àãåíòàìè ë³í³éí³ñòü ñèãíàëó ñâ³òëîïîãëèíàííÿ
ïðîäóêò³â çáåð³ãàºòüñÿ â ìåæàõ 1,5–2 ïîðÿäê³â
êîíöåíòðàö³é ÖÅÔÒ. ×óòëèâ³ñòü ðåàêö³¿ âçà-

ºìîä³¿ ÖÅÔÒ ³ç ðåàãåíòàìè º äîñèòü âèñîêîþ ³
áëèçüêîþ äî á³ëüøîñò³ ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íèõ
ìåòîäèê âèçíà÷åííÿ öåôòàçèäèìó, à ó âèïàäêó
âçàºìîä³¿ ç 2-ìåòèëôåíîëîì ïåðåâèùóº ÷óò-
ëèâ³ñòü ïðîïîíîâàíèõ ìåòîäèê.

Äëÿ ðîçðîáëåííÿ ìåòîäèêè âèçíà÷åííÿ âàæ-
ëèâå çíà÷åííÿ ìàº ñò³éê³ñòü ó ÷àñ³ àíàë³òè÷íî¿
ôîðìè, òîìó äîñë³äæåíî ñòàá³ëüí³ñòü ñâ³òëîïîã-
ëèíàííÿ óòâîðåíèõ ïðîäóêò³â àçîñïîëó÷åííÿ ä³-
àçîòîâàíîãî ÖÅÔÒ ç Ðåç òà 2-Ìåò.

Âñòàíîâëåíî, ùî àíàë³òè÷íèé ñèãíàë õàðàê-
òåðíèé äëÿ ïðîäóêò³â âçàºìîä³¿ ä³àçîòîâàíîãî
ÖÅÔÒ ³ç äîñë³äæóâàíèìè ðåàãåíòàìè (ðèñ. 10)
çàëèøàºòüñÿ ñòàá³ëüíèì âïðîäîâæ òðèâàëîãî
÷àñó (á³ëüøå 50 õâ).

Ðèñ. 10. Ñòàá³ëüí³ñòü ó ÷àñ³ ñâ³òëîïîãëèíàííÿ ïðîäóêò³â

àçîñïîëó÷åííÿ ä³àçîòîâàíîãî ÖÅÔÒ ç Ðåç òà 2-Ìåò.

ÑÖÅÔÒ=1,010–4 Ì; ÑHCl=12 Ì; ÑNaNO2=1,010–3 Ì;

ÑÐåç=1,010–3 Ì; Ñ2-Ìåò=7,010–4 Ì; ÑÑÊ=1,510–4 Ì;

ÑNaOH=0,16 Ì; Ðåç=519 íì; 2-Ìåò=516 íì; l=1 ñì

Ïðàâèëüí³ñòü ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íèõ ìåòî-
äèê âèçíà÷åííÿ öåôòàçèäèìó ç ôåíîëüíèìè
ðåàãåíòàìè ïåðåâ³ðåíî ñïîñîáîì “ââåäåíî-çíàé-
äåíî” íà ìîäåëüíèõ ðîç÷èíàõ ìåòîäîì ãðàäóéî-
âàíîãî ãðàô³êà (òàáë. 4). Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè

Òàáëèöÿ 3

Àíàë³òè÷í³ õàðàêòåðèñòèêè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íîãî âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ ç âèêîðèñòàííÿì Ðåç òà 2-Ìåò.

n=5; P=0,95; ÑHCl=12 Ì; ÑÐåç=1,010–3 Ì; Ñ2-Ìåò=7,010–4 Ì; ÑNaNO2=1,010–3 Ì,

ÑÑÊ=1,510–3 Ì, ÑNaOH=0,16 Ì; l=1 ñì

Параметри/характеристики ЦЕФТ+Рез ЦЕФТ+2-Мет 

max, нм 519 516 

Межі лінійності, мкг/мл 2,75–185,5 0,32–191,3  

СН, мкг/мл 2,54 0,28 

Сmin, мкг/мл 0,84 0,09 

Молярний коефіцієнт світлопоглинання, 


λmax

10–3, лмоль–1см–1 
6,84 6,34 

Рівняння лінійної залежності (СЦЕФТ в мкг/мл) А=0,271+3,9110–3C А=0,062+4,8510–3C 

Коефіцієнт кореляції (R) 0,9993 0,9987 
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âêàçóþòü íà òå, ùî ïîõèáêà âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ
çà ðîçðîáëåíèìè ìåòîäèêàìè íå ïåðåâèùóº ïî-
õèáêè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íîãî ìåòîäó, à îòæå,
ðîçðîáëåí³ ìåòîäèêè ìîæóòü áóòè çàñòîñîâàí³
äëÿ àíàë³çó ðåàëüíèõ îá’ºêò³â.

Òàáëèöÿ 4

Ðåçóëüòàòè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íîãî âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ

ç Ðåç òà 2-Ìåò ó ìîäåëüíèõ ðîç÷èíàõ. n=5; Ð=0,95;

ÑHCl=12 Ì; ÑNaNO2=1,010–3 Ì; ÑÑÊ=1,510–3 Ì;

ÑÐåç=1,010–3 Ì; Ñ2-Ìåò=7,010–4 Ì;ÑNaOH=0,16 Ì;

Ðåç=519 íì; 2-Ìåò=516 íì; l=1 ñì

Реагент 

Внесено 

ЦЕФТ, 

мкг/мл 

Знайдено ЦЕФТ, 
S t

x ,
n




  мкг/мл Sr 

Рез 16,00 15,720,78 0,04 

2-Мет 66,00 66,010,82 0,01 

Ë³êè íà îñíîâ³ öåôòàçèäèìó âèïóñêàþòü ó
ôîðì³ ïîðîøêó äëÿ ïðèãîòóâàííÿ ðîç÷èíó äëÿ
³í’ºêö³é. Äîïîì³æí³ ðå÷îâèíè, ÿê³ âèêîðèñòî-
âóþòü äëÿ âèãîòîâëåííÿ ë³êàðñüêèõ ôîðì, ÿê
ïðàâèëî, íå âïëèâàþòü íà ä³þ÷³ ðå÷îâèíè, îä-
íàê ìîæóòü çàâàæàòè âèçíà÷åííþ ¿õ âì³ñòó çà
äîïîìîãîþ îêðåìèõ ðåàêö³é. Äëÿ îäåðæàííÿ çàç-
íà÷åíî¿ ë³êàðñüêî¿ ôîðìè öåôòàçèäèìó ÿê äî-
ïîì³æíó ðå÷îâèíó âèêîðèñòîâóþòü áåçâîäíèé
íàòð³é êàðáîíàò.

Íà îñíîâ³ ðîçðîáëåíèõ ìåòîäèê âèçíà÷åí-
íÿ ÖÅÔÒ ³ç ðåçîðöèíîì òà 2-ìåòèëôåíîëîì áóëî
âèçíà÷åíî âì³ñò öåôòàçèäèìó â îäíîêîìïîíåí-
òíèõ ë³êàðñüêèõ ïðåïàðàòàõ, ÿê³ âèïóñêàþòü ó
ôîðì³ ïîðîøêó äëÿ ðîç÷èíó äëÿ ³í’ºêö³é “Öåô-
òàçèäèì” òà “Äåí³çèä” âèðîáíèöòâà Ñâ³ññ Ïå-
ðåíòåðàëå Ïâò. Ëòä, ²íä³ÿ (òàáë. 5).

Äëÿ îòðèìàííÿ çàçíà÷åíèõ ë³êàðñüêèõ ôîðì
ÿê äîïîì³æíó ðå÷îâèíó âèêîðèñòîâóþòü áåçâîä-

íèé íàòð³é êàðáîíàò. Çã³äíî ç ìåòîäèêàìè êîí-
òðîëþ ÿêîñò³ â äîñë³äæóâàíèõ ë³êàðñüêèõ ïðå-
ïàðàòàõ íàòð³é êàðáîíàò âõîäèòü äî ñêëàäó áó-
ôåðîâàíî¿ ñòåðèëüíî¿ ñóì³ø³ ç öåôòàçèäèìîì ó
ñï³ââ³äíîøåíí³ 9:1. Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ
âïëèâó ð³çíèõ íàäëèøê³â äîïîì³æíî¿ ðå÷îâèíè
íà ê³ëüê³ñíå âèçíà÷åííÿ öåôòàçèäèìó ç ðåçîð-
öèíîì òà 2-ìåòèëôåíîëîì (ðèñ. 11) ïîêàçàëè,
ùî íàâ³òü 18-êðàòíèé íàäëèøîê íàòð³é êàðáî-
íàòó íå çàâàæàº ê³ëüê³ñíîìó âèçíà÷åííþ äàíîãî
àíòèá³îòèêà. Êðèòåð³ºì ñåëåêòèâíîñò³ âèçíà÷åí-
íÿ áóëî îáðàíî íåçì³íí³ñòü âåëè÷èíè ñâ³òëîïîã-
ëèíàííÿ ðîç÷èí³â îòðèìàíèõ ïðîäóêò³â ðåàêö³¿
ó ìåæàõ 10%.

Ðèñ. 11. Âïëèâ íàäëèøêó íàòð³é êàðáîíàòó íà ñâ³òëîïîãëè-

íàííÿ ïðîäóêò³â àçîñïîëó÷åííÿ ä³àçîòîâàíîãî öåôòàçèäè-

ìó ³ç ðåçîðöèíîì òà 2-ìåòèëôåíîëîì. ÑHCl=12 Ì;

ÑÐåç=1,010–3 Ì; ÑNaNO2=1,010–3 Ì; ÑÑÊ=1,510–3 Ì;

ÑNaOH=0,16 Ì; Ðåç=519 íì; 2-Ìåò=516 íì; l=1 ñì

Çã³äíî ç ìåòîäàìè êîíòðîëþ ÿêîñò³ äëÿ äîñ-
ë³äæóâàíèõ ë³êàðñüêèõ ôîðì âì³ñò öåôòàçèäèìó

Встановлений вміст S t
x ,

n

  (Sr) 
Цефтазидим (регламентований 

вміст у препараті – 1 г/флакон) хроматографічно згідно з 

аналітичною документацією 

спектрофо-

тометрично з Рез 

спектрофо-тометрично 

 з 2-Мет 

“Цефтазидим” Свісс Перентерале Пвт. Лтд, Індія (допоміжна речовина – натрій карбонат безводний) 

Цефтазидим 90–120% (0,90–1,20 

г/флакон) 

99,380,37 

(0,9940,0037) 

(0,003) 

97,204,10 

(0,9720,041) 

(0,04) 

99,121,23 

(0,9910,012) 

(0,01) 

“Денізид” Свісс Перентерале Пвт. Лтд, Індія (допоміжна речовина – натрій карбонат безводний) 

Цефтазидим 90–120% (0,90–1,20 

г/флакон) 

100,770,25 

(1,0080,025) 

(0,001) 

111,008,28 

(1,1100,083) 

(0,06) 

100,311,,24 

(1,0030,012) 

(0,01) 

 

Òàáëèöÿ 5

Ðåçóëüòàòè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íîãî âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ ç Ðåç òà 2-Ìåò ó ë³êàðñüêèõ ïðåïàðàòàõ

(ïîðîøêàõ äëÿ ïðèãîòóâàííÿ ðîç÷èí³â äëÿ ³í’ºêö³é). n=5; Ð=0,95; ÑHCl=12 Ì; ÑNaNO2=1,010–3 Ì;

ÑÐåç=1,010–3 Ì; Ñ2-Ìåò=7,010–4 Ì; ÑÑÊ=1,510–3 Ì; Ðåç=519 íì; 2-Ìåò=516 íì; l=1 ñì
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ó äîñë³äæóâàíèõ ïðåïàðàòàõ âèçíà÷àþòü ìåòî-
äîì âèñîêîåôåêòèâíî¿ ð³äèííî¿ õðîìàòîãðàô³¿,
³ â³í ìàº çíàõîäèòèñü ó ìåæàõ 90–120% â³ä íîì-
³íàëüíîãî âì³ñòó âïðîäîâæ òåðì³íó ïðèäàòíîñò³.

ßê âèäíî ç äàíèõ òàáë. 5, ðåçóëüòàòè âèç-
íà÷åííÿ ÖÅÔÒ ó ïîðîøêó äëÿ ðîç÷èíó äëÿ
³í’ºêö³é “Öåôòàçèäèì” òà “Äåí³çèä”, îäåðæàí³
çà ðîçðîáëåíèìè ìåòîäèêàìè ç Ðåç òà 2-Ìåò
äîáðå êîðåëþþòü ³ç ðåçóëüòàòàìè îòðèìàíèìè
ìåòîäîì ÂÅÐÕ, ÿêèé º ðåêîìåíäîâàíèì äëÿ
ê³ëüê³ñíîãî âèçíà÷åííÿ öåôòàçèäèìó çã³äíî ç
ôàðìàêîïåºþ Ñïîëó÷åíèõ Øòàò³â Àìåðèêè
(United States Pharmacopoeia 30 and National
Formulary 25: the official compendia of standards.
United States Pharmacopeial Convention, 2007,
Ð.1402-1407) ³ º â ìåæàõ äîïóñòèìèõ âì³ñò³â
ÖÅÔÒ. Îòæå, íà ï³äñòàâ³ îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â
ìè ìîæåìî ïðîïîíóâàòè ðîçðîáëåí³ ìåòîäèêè
äëÿ êîíòðîëþ âì³ñòó ÖÅÔÒ ó ë³êàðñüêèõ çàñî-
áàõ. Çíà÷åííÿ Sr íå ïåðåâèùóþòü òèïîâèõ çíà-
÷åíü äëÿ ñïåêòðîôîòîìåòð³¿.

Âèñíîâêè

Ðîçðîáëåíî äâ³ ñïåêòðîôîòîìåòðè÷í³ ìå-
òîäèêè âèçíà÷åííÿ àíòèá³îòèêà öåôàëîñïîðè-
íîâîãî ðÿäó öåôòàçèäèìó. Ìåòîäèêè ê³ëüê³ñíî-
ãî âèçíà÷åííÿ ÖÅÔÒ ´ðóíòóþòüñÿ íà ïîïåðåä-
íüîìó ä³àçîòóâàíí³ àíòèá³îòèêà ó ñåðåäîâèù³
êîíöåíòðîâàíî¿ õëîðèäíî¿ êèñëîòè òà ïîäàëü-
øîìó àçîñïîëó÷åíí³ ç ðåçîðöèíîì òà 2-ìåòèë-
ôåíîëîì ó ñåðåäîâèù³ 0,16 Ì NaÎÍ. Ðîçðîá-
ëåí³ ìåòîäèêè âîëîä³þòü íèçêîþ çíà÷íèõ ïåðå-
âàã ó ïîð³âíÿíí³ ç ³íøèìè â³äîìèìè ñïåêòðî-
ôîòîìåòðè÷íèìè ìåòîäèêàìè, çîêðåìà, íå ïî-
òðåáóþòü âèêîðèñòàííÿ îðãàí³÷íèõ ðîç÷èííèê³â,
ëüîäÿíî¿ òà âîäÿíî¿ áàíü, à òàêîæ º øâèäêèìè ó
âèêîíàíí³, ïðîñòèìè òà ÷óòëèâèìè.
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RESORCINOL AND 2-METHYLPHENOL
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We developed two fast, simple and sensitive
spectrophotometric methods for the determination of ceftazidime
in drugs by using phenolic reagents resorcinol and 2-methylphenol.
The methods are based on a previous antibiotic diazotization in
the medium of hydrochloric acid (CHCl=12 M) and its following
azo coupling with reagents in an alkaline medium with the
formation of effective analytical forms that allow determining
ceftazidime and have maximum absorbance at 519 nm and 516 nm
for resorcinol and 2- methylphenol, respectively. The azo coupling
products of diazotized ceftazidime exhibit effective molar
absorptivity in the range of (6.31–6.84)103 M–1 cm–1.
Stoichiometric ratios of the azo compounds components were
established using continuous variations methods and they were
the same in both cases (1:1). The developed methods allow
determining from 2.75 to 185.5 g mL–1 of ceftazidime with
resorcinol (LOQ=2.54 g mL–1) and 0.32-191.3 g mL–1 of
ceftazidime with 2-methylphenol (LOQ=0.28 g mL–1). The
developed methods have been successfully tested in the analyses
of one-component preparations (powders for injection solutions).

Keywords: ceftazidime; resorcinol; 2-methylphenol;
diazotization; azocoupling; spectrophotometry; drugs.

REFERENCES

1. Abounassif MA, Mian NA, Mian MS. Analytical profile
of ceftazidime. Anal Profiles Drug Subst. 1990; 19: 95-121.

2. Hassouna ME, Mohamed MA. Stability indicating Rp-
HPLC method for simultaneous estimation of ceftazidime
pentahydrate and its impurity product pyridine in powder used
for making solution in vial for IM & Iv injections. Ann Rev Res.
2018; 1(3): 555561.

3. Nikoliñ K, Aleksic MM, Kapetanoviñ V, Agbaba D.
Voltammetric and theoretical studies of the electrochemical
behavior of cephalosporins at a mercury electrode. J Serb Chem

Soc. 2015; 80(8): 1035-1049.

4. Tumà P, Jacek M, Fejfarova V, Polak J. Electrophoretic
stacking for sensitive determination of antibiotic ceftazidime in
human blood and microdialysates from diabetic foot. Anal Chim

Acta. 2016; 942: 139-145.

5. El-Shaboury SR, Saleh GA, Mohamed FA, Rageh AH.
Analysis of cephalosporin antibiotics. J Pharm Biomed Anal. 2007;
45(1): 1-19.

6. Roopa KP, Jayanna BK. Spectrophotometric
determination of some cephalosporins in bulk and in
pharmaceutical formulations. Anal Chem Lett. 2016; 6(2): 143-
152.

7. Adegoke OA, Quadri MO. Novel spectrophotometric
determinations of some cephalosporins following azodye formation
with p-dimethylaminobenzaldehyde. Arabian J Chem. 2016; 9(2):
S1272-S1282.

8. Dung NT, Dao DT, Hoat GD, Son NA. Development
of spectrophotometric method for determination of ceftazidime
with the Bratton-Marshall reagent in pharmaceutical preparation.
J Sci Technol. 2017; 55(2): 220-228.

9. Hiremath B, Mruthyunjayaswamy HM. Development
and validation of spectrophotometric methods for determination
of ñeftazidime in pharmaceutical dosage forms. Acta Pharm. 2008;
58: 275-285.

10. Mruthyunjayaswamy BH, Hiremath B, Malipatail SM,
Raju SA. Spectrophotometric estimation of ñeftazidime in pure
and pharmaceutical forms. Asian J Chem. 2007; 19(5): 3770-3774.

11. Li T, Cao M, Liang J, Xie X, Du G. Mechanism of
base-catalyzed resorcinol-formaldehyde and phenol-resorcinol-
formaldehyde condensation reactions: a theoretical study.
Polymers. 2017; 9(9): 426.

12. Zheng Y, Kuo CH. Kinetics and mechanism of the
reaction between ozone and o-cresol in aqueous solutions. Chem
Eng Commun. 1996; 145: 33-51.

13. Wang X, Zhou J, Xing W, Liu B, Zhang J, Lin H,
et al. Resorcinol–formaldehyde resin-based porous carbon spheres
with high CO2 capture capacities. J Energy Chem. 2017; (26)5:
1007-1013.

14. Uri VJ, Jain TC. Colorimetric detection and
spectrophotometrtc determination of the aminothiazolyl-
alkoxyimino -lactams. J Antibiot. 1986; 39(5): 669-675.


