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Амоксициллин – полусинтетический аминопенициллин β-лак-
там ного ряда с широким спектром антибактериальной актив-
ности в отношении многих грамположительных и грамотри-
цательных микроорганизмов. Входит в перечень важнейших 
лекарственных препаратов. Тест-системы для обнаружения и 
идентификации амоксициллина отсутствуют. Нами получены 
индикаторные бумаги с иммобилизованным нингидрином и 
п-диметиламинобензальдегидом для тест-определения амок-
сициллина. Подобраны условия проведения реакции в зависи-
мости от температуры и времени. Построены цветовые шкалы 
для визуально-колориметрического и цветометрического опре-
деления. Определены значения цветовых параметров по цвето-
вым моделям RGB, CMYK, HSB, выбраны оптимальные каналы 
по яркости, контрастности, чувствительности. Построены ли-
нейные зависимости выбранных цветовых параметров от кон-
центрации антибиотика. Проведена математическая обработка 
тест-средств с построением лепестковых диаграмм в коорди-
натах цветовых моделей R, G, B, C, M, Y, K. Получены линейные 
зависимости параметров «площадь», «периметр лепестковых 
диаграмм» от концентрации антибиотика, позволяющие прово-
дить количественную оценку содержания лекарственного пре-
парата. На основании проведенных исследований разработана 
и апробирована простая экспрессная методика определения 
антибиотика в лекарственных препаратах. Методика апробиро-
вана на двух лекарственных препаратах отечественных произ-
водителей, выпускаемых в таблетках. 
Ключевые слова: тест-определение, индикаторные бумаги, 
антибиотики, цветовые модели, лепестковая диаграмма.
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Введение

К антибиотикам относят продукты жизне-
деятельности (или их синтетические аналоги) 
живых клеток, которые избирательно подавля-
ют функционирование других клеток – микро-
организмов, опухолей и т. д. Термин «анти-
биоз» – «жизнь против жизни» впервые пред-
ложил Л. Пастер [1], впоследствии вещества, 
реализующие антибиоз, назвали антибиотиками. 

По химической структуре выделяют ос-
новные классы антибиотиков: β-лактамы (пе-
нициллины, цефалоспорины, монолактамы); 
макролиды и группа линкомицина, стероиды, 
тетрациклины, хлорамфеникол (левомицетин) 
и его препараты, аминогликозиды, пептидные 
антибиотики (полимиксины, ванкомицин), по-
лиены и другие [2, 3]. 

Для определения антибиотиков в раз-
личных объектах (лекарственных препаратах, 
пищевых продуктах и биологических средах) 
в основном используются электрохимические, 
спектрофотометрические, хроматографические 
методы анализа [4]. Однако они не пригодны 
для быстрого и дешевого скринингового обсле-
дования лекарственных препаратов на предмет 
наличия фальсификатов, при оценке содержания 
основного вещества в препаратах и т. п. Для 
этих целей положительно себя зарекомендова-
ли тест-методы анализа [5]. Для нашей страны 
такой скрининг актуален, так как имеется более 
150 зарубежных и отечественных аналогов пре-
парата, выпускаемых в виде таблеток, капсул, 
суспензий для приема внутрь и порошков для 
приготовления растворов. 

Амоксициллин – один из наиболее рас-
про страненных антибиотиков [6] с широким 
спектром антибактериальной активности в от-
ношении многих грамположительных и грам-
отрицательных микроорганизмов. Он входит 
в перечень жизненно необходимых и важнейших 
лекарственных препаратов медицинского назна-
чения [7]. В настоящее время тест-средства для 
обнаружения и идентификации амоксициллина 
отсутствуют.

В связи с этим цель настоящей работы со-
стояла в создании тест-систем для определения 
амоксициллина и применении их к анализу 
фармацевтических форм и лекарственных пре-
паратов.
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Материалы и методы 

В работе использовали следующие реагенты 
и материалы:

‒ амоксициллин (в виде амоксициллина нат-
рия) – порошок для приготовления раствора для 
внутривенного введения, фирма-производитель 
«Красфарма». Исходный раствор антибиотика 
с концентрацией 0,1 моль/л готовили раство-
рением точной навески (0,9135 г) препарата 
в растворе 0,01М соляной кислоты объемом 
25 мл. Рабочие растворы с концентрацией 
5∙10-2–1∙10-4М (в 0,01М НСl) готовили в день 
проведения эксперимента путем последователь-
ного разбавления исходного;

‒ спиртовый 0,1М раствор нингидрина 
(C9H6O4, Мr 178,14 г/моль, «ч.д.а»). Навеску 
m = 0,3725 г растворяли в мерной колбе на 
25 мл; 

‒ спиртовый 0,1М раствор п-диме тил ами-
нобензальдегида (п-ДМАБ) ((CH3)2NC6H4CHO, 
Мr 149,19 г/моль, «ч.д.а.»). Навеску m = 0,4450 г 
растворяли в мерной колбе на 25 мл;

‒ фильтры обеззоленные «Синяя лента», ТУ 
2642-001-13927158-2003, масса золы 1 фильтра 
0,00104 г;

‒ бокс для фотографирования размером 
22х23х24 см c двумя полосками светодиодного 
освещения (5V, 1A);

‒ 20,1-Мегапиксельная цифровая камера 
Nikon Coolpix A100.

Получение индикаторных бумаг
Для получения двух видов индикаторных 

бумаг (ИБ) фильтр размером 5×5 см погружали на 
2 мин в свежеприготовленные спиртовые раство-
ры либо нингидрина, либо п-ДМАБ, высушивали 
при комнатной температуре и разрезали на части 
размером 1×1 см. 

Результаты и их обсуждение

При проведении тест-определения каплю ана-
лизируемого раствора наносили на индикаторную 
бумагу с нингидрином либо п-ДМАБ, высушивали 
при 95° С в течение 5–35 мин и наблюдали по-
явление фиолетового (с нингидрином) либо жел-
того (с п-ДМАБ) окрашивания. Аналитический 
сигнал регистрировали цифровой камерой Nikon 
Coolpix A100, для этого тест-форму помещали в 
бокс и фотографировали. Полученные изображе-
ния обрабатывали с помощью программы Adobe 
Photoshop CS5 и авторской онлайн-программы 
[8]. Для этого часть изображения усредняли с по-
мощью фильтра «Аverage», определяли интенсив-
ность цветовых параметров моделей RGB, CMYK, 
HSB. Среди существующих цветовых моделей, 
разработанных для описания цвета в цифровых 
технологиях, наиболее часто применяют моде-
ли RGB, CMYK, HSB, XYZ и CIELAB [9]. На 
рис. 1 представлены графики зависимости интен-
сивности цветовых каналов моделей RGB, CMYK, 
HSB от времени нагревания индикаторных бумаг. 

Рис. 1. Зависимость интенсивности (I) цветовых каналов от времени нагревания: а – ИБ с нингидрином, б – ИБ 
с п-ДМАБ

Fig. 1. Dependence of intensity (I) of color channels on heating time: a – indicator papers with ninhydrin, b – indicator 
papers with p-Dimethylaminobenzaldehyde

Общим для всех моделей является фикси-
рование состояния равновесия, наступающего 
в течение 15–20 мин, независимо от выбранной 
модели (см. рис. 1).

Построены зависимости выбранных цве-
товых параметров по цветовым моделям RGB, 
CMYK, HSB от концентрации антибиотика 
(рис. 2).

а/a б/b
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Уравнения регрессии зависимостей Iканала– рС при тест-определении амоксициллина 
с нингидрином и п-ДМАБ

Regression equations of Ichannel – pC dependencies in the test-determination for amoxicillin with ninhydrin and p-DMAB

ИБ с нингидрином ИБ с п-ДМАБ
Канал Уравнение r2 Канал Уравнение r2

Модель RGB
R y = 25,1x + 73,9 0,923 R y = −0,85x + 157 0,318
G y = 43,5x + 8,23 0,989 G y = −0,085x + 154 0,002
B y = 54,0x − 33,4 0,992 B y = 22,2x + 33,9 0,967

Модель CMYK
C y = 2,97x + 30,6 0,732 C y = 2,08x + 29,5 0,894
M y = −14,6x + 80,6 0,977 M y = 1,00x + 25,0 0,182
Y y = −18,5x + 96,1 0,992 Y y = −11,8x + 97,7 0,945
K y = −20,4x + 74,8 0,969 K y = −1,29x + 17,4 0,510

Модель HSB
H y = 6,52x + 14,2 0,679 H y = −0,073x + 61,5 0,016
S y = −31,5x + 107 0,982 S y = −15,7x + 81,2 0,990
B y = 9,99x + 28,5 0,901 B y = −0,07x + 59,2 0,001

Рис. 2. Зависимость интенсивности (I) цветовых каналов от концентрации антибиотика: а – ИБ с нингидрином, 
б – ИБ с п-ДМАБ; t = 95° С, 20 мин

Fig. 2. Dependence of intensity (I) of color channels on the concentration of the antibiotic: a – indicator papers with 
ninhydrin, b – indicator papers with p-Dimethylaminobenzaldehyde; t = 95° C, 20 min

а/a б/b
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Как видно из таблицы и рис. 2, для ИБ 
с нингидрином и ИБ с п-ДМАБ в модели 
RGB оптимальным каналом является канал В 
(y = 54,0x – 33,4; r2 = 0,992 и y = 22,2x – 33,9; 
r2 = 0,967 соответственно). В модели CMYK оп-
тимальный канал Y (y = -18,5x + 96,1; r2 = 0,992 
и y = -11,8x + 97,7; r2 = 0,945). В модели HSB – 
S (y = -31,5x + 107; r2 = 0,982 и y = -15,7x + 81,2; 
r2 = 0,990). Однако наибольшая чувствитель-
ность (tgα) и значения коэффициента регрессии 
r2 характерны для ИБ с нингидрином. 

Диаграмма – способ визуализации данных 
[10, 11], делающий их более понятными и на-

глядными. Один из типов – лепестковая диаграм-
ма, в которой для каждой категории сведений 
определена своя ось. Значение каждой точки 
отмечается на соответствующей оси. Обработка 
аналитического сигнала с помощью различных 
преобразований играет важную роль в химиче-
ском анализе [12]; применима для проведения 
многовариантного анализа и поиска решений 
в многокритериальной оптимизации. В настоя-
щей работе по результатам определения цвето-
вых параметров в программе MS Excel строили 
лепестковые диаграммы с 7 осями в координатах 
R, G, B, C, M, Y, K (рис. 3). 

Рис. 3. Профили лепестковых диаграмм тест-средств с иммобилизованным нингидрином и 
п-ДМАБ при определении амоксициллина: а – Самоксициллин =5∙10-2М; б – Самоксициллин= 5∙10-3М; 

t = 95°С, 20 мин
Fig. 3. Profi les of radar charts for test agents with immobilized ninhydrin and p-DMAB in determining 

amoxicillin: a – Samoksicillin = 5∙10-2M; b – Samoksitsillin = 5∙10-3M;
t = 95°C, 20 min

а/a б/b

Как видно из рис. 3, каждому тест-средству 
соответствует свой индивидуальный «отпеча-
ток». С уменьшением концентрации амокси-
циллина увеличивается профиль диаграммы 
реакции с п-ДМАБ (значения параметров R, G, 
B возрастают). При уменьшении концентрации 
антибиотика профили лепестковых диаграмм 
реакции с нингидрином и п-ДМАБ становятся 
сходными.

Рассчитывали параметры «площадь» (S) и 
«периметр» (Р) полученных лепестковых диа-
грамм в MS Excel по формулам:

P ,
,

где a, b – стороны треугольника; cos(ab) – косинус 
угла между сторонами а, b; sin(ab) – синус угла 
между сторонами а, b. 

Строили соответствующие зависимости S 
или Р от концентрации (рС) антибиотика (рис. 4).

Как видно из рис. 4, получены линейные за-
висимости S и Р от рС, с коэффициентом регрес-
сии 0,98 и 0,99 соответственно, что позволяет 
проводить количественную оценку содержания 
амоксициллина в исследуемом объекте. 

Определение амоксициллина в лекарствен-
ных препаратах 

Навеску препарата растворяли в 0,01М со-
ляной кислоте, отбирали каплю надосадочной 
жидкости и наносили на индикаторную бумагу 
с нингидрином или п-ДМАБ, нагревали при 95° С 
в течение 20 мин. После ИБ помещали в бокс и 
фотографировали. В программе Adobe Photoshop 
CS5 определяли интенсивность цветовых пара-
метров и по графику зависимости Iканала – рС 
определяли содержание антибиотика. 

С помощью разработанных тест-средств 
определено содержание амоксициллина в двух 
лекарственных препаратах отечественных про-

А. В. Маракаева, И. В. Косырева. Тест-определение амоксициллина в лекарственных препаратах
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изводителей (ПАО «Биохимик» и ПАО «АВВА 
Рус»), форма выпуска – таблетки по 250 мг. Най-
денное количество соответствует заявленному 
производителями и составляет 250 ± 25 мг. 

Таким образом, полученные индикаторные 
бумаги с нингидрином и п-диметил амино-
бензальдегидом могут быть применены для экс-
пресс-определения, а также оценки подлинности 
амоксициллина в фармацевтических формах и 
лекарственных препаратах.
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Amoxicillin is a semi-synthetic aminopenicillin β-lactam series with 
a wide spectrum of antibacterial activity against many gram-positive 
and gram-negative microorganisms. It is included in the list of 
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essential drugs. Test systems for the detection and identification 
of amoxicillin are missing. We have obtained indicator papers 
with immobilized ninhydrin and p-dimethylaminobenzaldehyde 
for the test determination of amoxicillin. The reaction conditions 
were selected, depending on the temperature and time. Color 
scales for visual colorimetric and colorimetric determination were 
constructed. The values   of color parameters were determined by 
RGB, CMYK, HSB color models, the optimal channels were selected 
for brightness,contrast and sensitivity. The linear dependencies of 
the chosen color parameters on the concentration of the antibiotic 
were constructed. Mathematical processing of test tools with the 
construction of radar charts in the coordinates of the color models 
R, G, B, C, M, Y, K was carried out. Linear dependencies of the pa-
rameters of the area, the perimeter of radar charts on the antibiotic 
concentration were obtained, allowing a quantitative assessment of 
the drug content. Based on the studies conducted, a simple, express 
method for determining the antibiotic in medicinal preparations was 
developed and tested. The technique was tested on two drugs in 
tablet form produced by Russian pharmeceutical companies.
Keywords: test definition, indicator papers, antibiotics, color 
models, radar charts.
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