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В настоящей работе зарегистрированы спек-
тры поглощения тербинафина и  тизоля геля 
в  цитратных буферах с  pH 2, 3, 4. Установлено, 
что для количественного определения указанных 
лекарственных средств целесообразно использо-
вать метод многоволновой спектрофотометрии 
при длинах волн 240 нм и 283 нм в цитратном бу-
фере с pH 4. Приведены экспериментальные данные 
по количественному анализу тербинафина и тизо-
ля геля в новой двухкомпонентной лекарственной 
форме. Относительная погрешность определения 
не превышает ±2,04% для тербинафина и ±2,33% 
для тизоля геля. Согласно результатам спектро-
фотометрического анализа, масса тербинафи-
на находится в пределах от 1,0035 г до 1,0545 г, 
тизоля геля  — 8,8738 г до  9,4001  г, содержание 
титана — 2,33–2,46%. Полученные значения соот-
ветствуют требованиям, установленным в фар-
макопейной статье предприятия ФСП 42‑3157‑06 
и общей фармакопейной статье ОФС.1.8.0001.

Ключевые слова: тербинафин, тизоль гель, 
спектрофотометрия в ультрафиолетовой области, 
количественное определение

Тербинафин представляет собой перспектив-
ное противогрибковое средство для  местного 
применения, характеризующееся выраженной 
фунгицидной активностью  [10]. Он широко ис-
пользуется при лечении различных инфекционных 

заболеваний [1, 8], однако для расширения спек-
тра антимикробного действия и повышения тера-
певтической эффективности предложен подход, 
заключающийся в  создании двухкомпонентной 
лекарственной формы на  основе тербинафина 
и тизоля геля.

Благодаря свойствам трансдермального про-
водника тизоль гель способствует эффективной 
доставке фармакологически активных веществ 
к очагу инфекции, обеспечивая тем самым их вы-
сокую локальную концентрацию и пролонгиро-
ванное действие [5]. Также титансодержащий гель 
проявляет самостоятельную фармакотерапевтиче-
скую активность. В частности, тизоль гель способ-
ствует защите тканей, снижению отека, облегче-
нию боли, уменьшению воспаления и подавлению 
роста микроорганизмов [3].

Оценка количественного содержания компо-
нентов, определяющих фармакологическое дей-
ствие, является одним из ключевых параметров 
контроля качества новых лекарственных препа-
ратов [7]. В связи с этим существует потребность 
в создании простого, точного, воспроизводимого 
и отвечающего современным стандартам способа 
количественного анализа тербинафина и тизоля 
геля в новом лекарственном препарате.

Цель данной работы — разработка спектрофо-
тометрического способа количественного анализа 
тербинафина и тизоля геля в двухкомпонентной 
лекарственной форме.
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	 W(ЛС) = 
С(ЛС) · М(ЛС) · V(общ) · V2 · 100

103 · V1 · b
,� (5)

где С(ЛС) — концентрация определяемого ком-
понента модельной смеси, моль/л; М(ЛС) — мо-
лярная масса (для  тербинафина гидрохлорида: 
327,9  г/моль; для  тизоля геля 2053,79 г/моль); 
V(общ) — общий объем исследуемой модельной 
смеси, мл; V1 — аликвотный объем, мл; V2 — объем 
спектрофотометрируемого раствора, мл; b — масса 
определяемого компонента в модельной смеси, г.

Количественный анализ тербинафина и тизо-
ля геля в мази проводился следующим образом: 
около 0,1 г (точная навеска) образца мази рас-
творяли в 50 мл децимолярного раствора хлори-
стоводородной кислоты. Затем 0,8 мл получен-
ного раствора смешивали с цитратным буфером 
(рН  4), доводя общий объем до  25  мл. После 
этого измеряли оптическую плотность получен-
ного раствора при длинах волн 240 нм и 283 нм 
по отношению к раствору сравнения в спектро-
фотометре СФ‑2000. Содержание (m(ЛС), г) терби-
нафина и тизоля геля в образце мази рассчитыва-
ли по формуле (6):

	 m(ЛС) = 
С(ЛС) · М(ЛС) · V(общ) · V2 · P

103 · a · V1

,� (6)

где V(общ) — объем децимолярной хлористоводо-
родной кислоты, мл; V1 — аликвотный раствор, мл; 
V2 — объем спектрофотометрируемого раствора; 
a — точная масса образца мази, взятая для анали-
за, г; Р — известная масса лекарственного препа-
рата, 10,0 г.

В соответствии с ФСП-42‑3157‑06, показате-
лем качества тизоля геля является количествен-
ное содержание титана (2,23–2,48%) [9]. Массо-
вую долю титана (W (Ti), %) в мази рассчитывали 
по формуле (7):

	W(Ti) = 
С(ЛС) · М(ЛС) · V(общ) · V2 · 2,36 · 100

103 · a · V1 · b
� (7)

где b — массовая доля тизоля геля в лекарствен-
ной форме, 90%.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Для  разработки методики, направленной 
на  количественное определение тербинафина 
и тизоля геля в двухкомпонентной лекарственной 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В  работе использовали фармацевтическую 
субстанцию тербинафина гидрохлорида («Хетеро 
Драгс Лимитед», Индия, ФС.2.1.0586), тизоль гель 
(производитель ООО «Общество лабораторных 
исследований медицинских препаратов», Рос-
сия)  [9], децимолярный раствор хлористоводо-
родной кислоты (производитель ООО «Уралхим
инвест», Россия)  [2], цитратные буферы с рН 2, 
3, 4 [2], 10,0% мазь тербинафина гидрохлорида 
в  тизоле геле. Исследования проводили с  по-
мощью прибора марки СФ-2000 (ЗАО «ОКБ 
СПЕКТР», Россия). Количественное определение 
тербинафина и  тизоля геля выполнялось с  ис-
пользованием ультрафиолетовой спектрофото-
метрии. Метрологическая оценка разработанной 
методики включала определение относительной 
погрешности среднего результата (r, %) и относи-
тельного стандартного отклонения (RSD, %). Рас-
чет данных параметров проводился на основе 
экспериментальных результатов с применением 
статистических методов [2].

Для определения концентраций тербинафина 
(С2, моль/л) и тизоля геля (C1, моль/л) в двухком-
понентной смеси сформировали линейную систе-
му [4], используя молярные коэффициенты погло-
щения при аналитических длинах волн: ε1(240), 
ε1(283), ε2(240), ε2(283):

	 А(240) = ε1 (240) · С1 + ε2 (240) · С2� (1)

	 А (283) = ε1 (283) · С1 + ε2 (283) · С2� (2) 

	 C1 = 
ε2(283) · A(240) – ε2(240) · A(283)

ε1(240) · ε2(283) – ε1(283) · ε2(240)
� (3)

	 C2 = 
ε2(240) · A(283) – ε2(283) · A(240)

ε1(240) · ε2(283) – ε1(283) · ε2(240)
� (4)

Для  анализа модельной смеси, содержащей 
0,01 г тербинафина гидрохлорида и  0,09 г ти-
золя геля, растворенных в 50 мл децимолярной 
хлористоводородной кислоты, 0,8  мл получен-
ного раствора переносили в мерную колбу ем-
костью 25 мл, доводили до метки цитратным бу-
фером с рН 4 и измеряли оптическую плотность 
при 240 нм и 283 нм по отношению к раствору 
сравнения в спектрофотометре СФ-2000. На осно-
вании полученных результатов вычисляли массо-
вые доли (W (ЛС), %) лекарственных средств в мо-
дельной смеси, используя формулу (5):
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А

значениями pH была изучена с использовани-
ем УФ-спектрофотометрии. Измерения про-
водились при  длинах волн, соответствующих 
максимумам на цитратных спектрах (для терби-
нафина: рН 2, 3, 4 при 283 нм; для тизоля геля: 
рН 2 — 237 нм; рН 3 — 239 нм; рН 4 — 240 нм) 
в течение 1 часа (рис. 2).

Результаты проведенных исследований сви-
детельствуют о  различной стабильности ци-
тратных растворов тербинафина и  тизоля геля 
(рис. 2). Растворы тербинафина сохраняют ста-
бильность в течение всего эксперимента (рис. 2А). 
Цитратный раствор тизоля геля с рН 2 стабилен 
на протяжении 15 минут. Увеличение pH буфер-
ного раствора до 3 и 4 приводит к стабилизации 
растворов тизоля геля (рис. 2B, кривые 5 и  6). 
На основании полученных данных для количе-
ственного анализа тербинафина и тизоля геля ре-
комендуется использовать цитратные буферные 
растворы со значениями рН 3 и 4.

В ходе проведенных исследований были заре-
гистрированы спектры цитратных растворов ин-
дивидуальных компонентов и их смеси при рН 4 
в ультрафиолетовой области (рис. 3).

Анализ ультрафиолетовых спектров цитратных 
растворов тербинафина и тизоля геля показал, что 
их спектральные линии перекрываются и при этом 
наблюдается аддитивность оптической плотности 
смеси (рис. 3, кривая 3). Основываясь на указанных 
данных, для разработки способа количественного 

форме, нами были зарегистрированы ультрафио-
летовые спектры в цитратных буферах с величи-
нами pH 2, 3 и 4 (рис. 1) [6].

Спектры поглощения растворов тербинафина 
в цитратных буферах с рН = 3 и рН = 4 (рис. 1А, 
кривые 2 и 3) обладают максимумами при 240 нм 
(e  = 14367,50 и  e  = 18530,00 соответственно) 
и 283 нм (e = 6510,00 и e = 8720,00). УФ-спектр 
лекарственного средства с рН = 2 (рис. 1А, кри-
вая 1) содержит экстремум при 237–240 нм (e = 
15531,00), для которого наблюдается гипсохром-
ный сдвиг с  гиперхромным эффектом на  3  нм, 
и максимум при 283 нм (e = 6615,00). Также ци-
тратные спектры обладают минимумами при 258–
259 нм (e = 3732,50, pH = 2, e = 3297,50, pH = 3 
и e = 6390,00, pH = 4).

На УФ-спектре тизоля геля, полученном в ци-
тратном буферном растворе с рН = 2 (рис. 1В, 
кривая 1), наблюдается единственный макси-
мум при 237 нм (e = 10097,50). С повышением 
pH до  3 и  4 происходит смещение максимума 
поглощения в  область длинных волн: 239  нм 
(e = 11480,00) и 240–241 нм (e = 11610,00) со-
ответственно. Данный батохромный сдвиг, со-
провождающийся увеличением интенсивности 
поглощения (гиперхромный эффект), выражен 
по отношению к спектру, полученному при рН = 2 
(рис. 1В, кривые 2–3).

Стабильность растворов тербинафина и ти-
золя геля в цитратных буферах с различными 

РИС. 1. УФ-спектры тербинафина (А) и тизоля геля (В) в цитратных буферах (С(тербинафина) = 
= 4·10–5 моль/л (1, 2) и С(тербинафина) = 2·10–5 моль/л (3), С(тизоля геля) = 4·10–5 моль/л): 1 — рН = 2; 

2 — рН = 3; 3 — рН = 4
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Кривая ε(тербинафин) – ε(тизоль)  = f(λ) со-
держит два характерных максимума. Первый, 
при  240  нм, соответствует максимальному по-
глощению тизоля геля, а второй, при 285 нм, на-
ходится в непосредственной близости от второго 
экстремума в спектре тербинафина (283 нм). Учи-
тывая данные спектральные особенности, для ко-
личественного спектрофотометрического анализа 

определения компонентов в мази был выбран ме-
тод многоволновой спектрофотометрии [4]. С це-
лью определения наиболее подходящих длин 
волн вычислены молярные коэффициенты по-
глощения индивидуальных компонентов и полу-
чена кривая, отражающая зависимость разности 
коэффициентов от длины волны ε(тербинафин) – 
ε(тизоль) = f(λ) (рис. 4).

А B

РИС. 2. Изменение оптической плотности цитратных растворов тербинафина (А) и тизоля геля (В) 
на протяжении 1 часа (С(ЛС) = 4·10–5 моль/л): 1 — рН 2; 2 — рН 3; 3 — рН 4; 4 — рН 2; 5 — рН 3; 6 — рН 4
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РИС. 3. Ультрафиолетовые спектры цитратных 
растворов лекарственных средств с рН 4:  

1) тербинафин (2·10–5 моль/л); 2) тизоль гель 
(3·10–5 моль/л); 3) смесь тербинафина  

(2·10–5 моль/л) с тизолем гелем (3·10–5 моль/л)

РИС. 4. Изменение разности молярных 
коэффициентов тербинафина и тизоля геля 

в зависимости от длины волны
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Полученные значения относительного стан-
дартного отклонения и  относительной погреш-
ности (не более 3%) подтверждают пригодность 
метода многоволновой спектрофотометрии 
для целей количественного анализа тербинафина 
и тизоля геля в двухкомпонентной смеси.

Разработанная в ходе исследований методика 
определения количественного содержания терби-
нафина и тизоля геля апробирована на двухком-
понентной лекарственной форме (табл. 3).

В соответствии с полученными данными, мас-
сы тербинафина и тизоля геля в лекарственном 
препарате составляют 1,0035–1,0545 г и 8,8738–
9,4001 г соответственно, при нормах отклонений 
0,9300–1,0700 г и 8,5500–9,4500, утвержденных 

смеси тербинафина и тизоля геля целесообразным 
представляется использование длин волн 240 нм 
и 283 нм. В табл. 1 представлены значения мо-
лярных коэффициентов поглощения тербинафина 
и тизоля геля для длин волн, при которых следует 
проводить количественный анализ.

При  разработке методики количественного 
спектрофотометрического определения терби-
нафина и  тизоля геля в  лекарственной форме 
использовали модельную смесь с известным со-
держанием компонентов. По результатам шести 
независимых экспериментов, проведенных с мо-
дельной смесью, оценивали метрологические ха-
рактеристики разработанной методики на основа-
нии статистического анализа (табл. 2).

Таблица 2

МЕТРОЛОГИЧЕСКИЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ КОЛИЧЕСТВЕННОГО СПЕКТРОФОТОМЕТРИЧЕСКОГО 
АНАЛИЗА ТЕРБИНАФИНА И ТИЗОЛЯ ГЕЛЯ В МОДЕЛЬНОЙ СМЕСИ

Тербинафин Тизоль гель

Найденное содержание

С2, моль/л W, % C1, моль/л W, %

2,03 · 10–5

2,03 · 10–5

2,04 · 10–5

1,95 · 10–5

1,98 · 10–5

1,98 · 10–5

103,93
104,08
104,71
99,84

101,20
101,20

2,91 · 10–5

2,78 · 10–5

2,82 · 10–5

2,93 · 10–5

2,92 · 10–5

2,92 · 10–5

103,67
99,10

100,50
104,40
104,16
104,16

Метрологические характеристики

W = 102,49%
SD = 1,994
SW = 0,814
RSD = 1,95
∆W = 2,09
ԑ– = 2,04%

W = 102,67%
SD = 2,277
SW = 0,929
RSD = 2,22
∆W = 2,39
ԑ– = 2,33%

Таблица 1

МОЛЯРНЫЕ КОЭФФИЦИЕНТЫ ТЕРБИНАФИНА И ТИЗОЛЯ ГЕЛЯ  
ПРИ АНАЛИТИЧЕСКИХ ДЛИНАХ ВОЛН

Действующие 
вещества

Молярная 
концентрация, 

моль/л
А (240 нм) ε (240 нм) А (283 нм) ε (283 нм) 

Тербинафин 2·10–5 0,374 18700,00 0,175 8750,00

Тизоль гель 3·10–5 0,433 14433,33 0,146 4866,67



42

ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ И КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

ВОПРОСЫ ОБЕСПЕЧЕНИЯ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. №2 (52) 2026

2.	 Государственная фармакопея Российской Фе-
дерации. XV издание. [Электронный ресурс]. Ре-
жим доступа: https://pharmacopoeia.regmed.ru/ 
pharmacopoeia/izdanie-15 (дата обращения 
24.03.2025).

3.	 Еловикова  Т. М., Григорьев  С. С., Саблина  С. Н., 
Ермишина  Е. Ю.  Традиции и  инновации паро-
донтологии: аквакомплекс глицеросольвата 
титана. — Екатеринбург: Уральский государ-
ственный медицинский университет, 2023. — 
200 с.

4.	 Копылова  А. И., Кобелева  Т. А., Сичко  А. И.  Ис-
пользование метода многоволновой спектро-
фотометрии при контроле качества тизоля 
геля и метронидазола в новой мягкой лекар-
ственной форме «Метронидазоль» // Медици-
на. — 2024. — Т. 12, №3(47). — С. 45–54. — DOI: 
10.29234/2308-9113-2024-12-3-45-54.

5.	 Копылова А. И., Попова М. И., Кобелева Т. А., Сич-
ко А. И., Емельянов А. А.  Использование совре-
менных трансдермальных проводников в  из-
готовлении мягких лекарственных форм // 
Вопросы обеспечения качества лекарственных 
средств. — 2023. — №1(39). — С. 51–60. — DOI: 
10.34907/JPQAI.2023.81.98.007.

6.	 Патент №2812613 С1 РФ. Способ количествен-
ного определения лекарственного препарата 
Тизоль® геля / Кобелева Т. А., Сичко А. И., Копы-
лова А. И., Попова М. И. — №2023117934, заявл. 
07.07.2024, опубл. 30.01.2024.

7.	 Савченко  В. В.  Анализ трехкомпонентной 
смеси комбинацией методов ТСХ и  УФ СФМ 
с  использованием метода Фирордта // Ак-
туальные вопросы современных научных иссле-
дований: сборник статей XI Международной 

ОФС.1.8.0001. Массовая доля титана имеет зна-
чения 2,33–2,46%, что соответствует нормативам 
(от 2,23% до 2,48%) [9].

ВЫВОДЫ

Установлены оптимальные условия проведе-
ния количественного спектрофотометрического 
анализа тербинафина и тизоля геля в новой двух-
компонентной лекарственной форме.

Предложен способ количественного опреде-
ления тербинафина и тизоля геля в лекарствен-
ном препарате, основанный на  методе много-
волновой спектрофотометрии. Относительная 
погрешность среднего результата не превышает 
±2,04% при анализе тербинафина и ±2,33% — ти-
золя геля.

Предлагаемую методику количественного ана-
лиза тербинафина и тизоля геля в новой двухком-
понентной лекарственной форме рационально 
использовать с целью включения в нормативную 
документацию в части стандартизации и контроля 
качества готового препарата.
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APPLICATION OF ULTRAVIOLET SPECTROPHOTOMETRY  
IN THE STUDY OF TERBINAFINE AND TISOL GEL  

IN A NEW TWO-COMPONENT DOSAGE FORM

A. I. Kopylova, T. A. Kobeleva, A. I. Sichko, M. I. Popova
Tyumen State Medical University, Tyumen, Russia

In this work, the absorption spectra of terbinafine and tizol gel in citrate buffers with pH 2, 3, 4 were recorded. 
It was found that for the quantitative determination of these drugs it is advisable to use the method of mul-
ti-wavelength spectrophotometry at wavelengths of 240 nm and 283 nm in citrate buffer with pH 4. Experimental 
data on the quantitative analysis of terbinafine and tisol gel in a new two-component dosage form are presented. 
The relative error of the determination does not exceed ±2.04% for terbinafine and ± 2.33% for tizol gel. According 
to the results of the spectrophotometric analysis, the mass of terbinafine ranges from 1.0035 g to 1.0545 g, tizol 
gel — 8.8738 g to 9.4001 g, titanium content — 2.33–2.46%. The values obtained correspond to the requirements 
set out in the pharmacopoeia of the company FSP 42‑3157‑06 and the General pharmacopoeia of the OFS.1.8.0001.

Keywords: terbinafine, tizol gel, ultraviolet spectrophotometry, quantitative determination


