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Аннотация. Рост фармацевтической промышленности неизбежно ведет к увеличе-
нию концентрации органических загрязнителей в объектах окружающей среды. Про-
блема инактивации таких поллютантов и очистки вод является крайне актуальной. 
Целью данной работы являлось использование комбинированных химических мето-
дов деструкции действующего вещества препарата тетрациклина как одного из наи-
более часто используемых антибиотиков. В работе изучали деструкцию действующе-
го вещества препарата под действием УФ-облучения, УФ-облучения в присутствии 
пероксида водорода, а также УФ-облучения в присутствии пероксида водорода и 
ионов железа(II). Выявлено, что действующее вещество тетрациклина подвергает-
ся фотодеструкции с достаточно высокой скоростью, степень деструкции достигает 
75% в течение часа. Проведено сопоставление кинетических характеристик всех трех 
методов. Показано, что наиболее интенсивное окисление действующего вещества 
препарата может быть достигнуто комбинированным воздействием УФ-облучения и 
окислителя – пероксида водорода, через час степень деструкции достигает 85,5%. 
Однако деструкция препарата под действием УФ-облучения в присутствии перок-
сида водорода и ионов железа(II) в 2–4 раза увеличивает начальную скорость про-
цесса, но снижает эффективность до 66,7%. Фотодеструкция является достаточно 
эффективным, однако не универсальным методом инактивации поллютантов фар-
мацевтического происхождения. В сочетании с окислительной деструкцией она мо-
жет рассматриваться как перспективный метод инактивации негодных к применению 
препаратов, а также как способ локальной очистки сточных вод клиник и фармацев-
тических производств.
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Abstract. The growth of the pharmaceutical industry inevitably leads to an increase in the concentration of organic pollutants in environ-
mental objects. The problem of inactivation of such pollutants and water treatment is extremely urgent. The aim of this work was to use 
combined chemical methods of destruction of tetracycline, as one of the most commonly used antibiotics. The destruction of the active 
substance of tetracycline under UV irradiation, UV irradiation in the presence of hydrogen peroxide, and UV irradiation in the presence of 
hydrogen peroxide and ferrous iron ions was studied. It has been found that the active substance of tetracycline undergoes photodestruc-
tion at a fairly high rate, the degree of destruction reaches 75% within an hour. The kinetic characteristics of all three methods have been 
compared. It has been shown that the most intense oxidation of the active substance of tetracycline can be achieved by combined exposure 
to UV radiation and an oxidizer-hydrogen peroxide, after an hour the degree of destruction reaches 85.5%. However, the destruction of 
the active substance of the drug under UV irradiation in the presence of hydrogen peroxide and iron ions increases the initial speed of the 
process by 2–4 times, but reduces the efficiency to 66.7%. Photodestruction is quite effective, but not a universal method of inactivation of 
pollutants of pharmaceutical origin. In combination with oxidative degradation, it can be considered as a promising method for inactivating 
unusable drugs, as well as a method for local wastewater treatment in clinics and pharmaceutical industries.
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Введение

В настоящее время одним из наиболее остро 
стоящих экологических проблем является фарма-
цевтическое загрязнение объектов окружающей 
среды [1–4]. С бурным развитием фармацевтиче-
ской промышленности и повсеместным исполь-
зованием ее продукции все больше органических 
поллютантов обнаруживаются в экосистеме 
[5–8]. Экологическая токсикология лекарственных 
средств изучает жизненный цикл лекарств в окру-
жающей среде и воздействие их остатков на раз-
нообразные живые организмы, является важной 
наукой в современном мире, однако развивается 
несопоставимо медленно с глобальными шагами 
фармацевтической промышленности. 

Так, тетрациклины – антимикробные пре-
параты первого поколения – являются востребо-
ванными средствами защиты людей и животных 
от инфекционных заболеваний. Тетрациклиновые 
антибиотики из организма выводятся в основном 
почками путем клубочковой фильтрации и с ис-
пражнениями: с мочой выделяется 10–25% анти-
биотика, с калом – 20–50% принятой дозы [9]. 

Накопление препаратов с высокой физиоло-
гической активностью в экосистеме неизбежно 
ведет к ее нарушению. В связи с этим вопрос 
разработки методов предотвращения попадания 
лекарственных препаратов в окружающую среду, 
а также и очистки вод от устойчивых фармацевти-
ческих загрязнителей является одним из наиболее 
актуальных [10–12]. 

Использование химических  комбинирован-
ных окислительных методов (Advanced Oxidation 
Processes) для деструкции устойчивых органи-
ческих структур, как правило, имеет высокую 
эффективность и низкую экономическую затрат-
ность [13, 14]. Ранее нами была изучена окисли-
тельная деструкция некоторых лекарственных 
препаратов реактивом Фентона (смесью перокси-
да водорода и ионов железа в степени окисления 
+2), а также фото-Фентона (УФ-облучение и 
реактива Фентона) [15–17]. 

Целью данной работы являлось изучение 
деструкции действующего вещества препарата 
тетрациклина под действием УФ-облучения в от-
сутствие и в присутствии окислительных систем. 

Материалы и методы

В работе без дополнительной обработки ис-
пользовали коммерческий лекарственный препа-
рат (табл. 1), при этом изучали только изменение 
концентрации действующего вещества (рис. 1). 

В состав фармацевтических препаратов вхо-
дит ряд вспомогательных веществ, которые при-
дают таблетируемой массе необходимые техноло-
гические свойства, обеспечивающие точность до-
зирования, должную прочность и распадаемость 
таблеток. В качестве наполнителей используют 
органические и неорганические компоненты. По 
фармакологическим стандартам состав таблетки 
выполнен таким образом, чтобы полный ее распад 
и растворение действующего вещества проходили 
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Рис. 1. Структурная формула тетрациклина гид-
рохлорида

Fig. 1. Structural formula of tetracycline hydrochloride

в течение 10 минут. Эксперимент, выполненный 
по методике, позволял количественно переводить 
действующее вещество таблеток в раствор и от-
фильтровывать твердые включения, если таковые 
имелись, в случае тетрациклина фильтрование не 
требовалось. 

Превращения, которые могут претерпевать 
вспомогательные вещества, в данной не рассма-
тривались, поскольку фармацевтические пре-
параты попадают в окружающую среду со вспо-
могательными веществами, то их присутствие и 
влияние на деструкцию основного действующего 
вещества исключать не целесообразно. 

Нами ранее были выполнены работы по вы-
явлению влияния растворимых вспомогательных 
веществ на окисляемость субстрата [18]. Было 
показано, что крахмал, сахар, тальк, стеарат каль-
ция, входящие в состав таблеток, не влияют на 
окислительную деструкцию действующего веще-

Таблица 1 / Table 1
Изучаемый препарат
Investigational drug

Название лекарственного
препарата, производитель,

форма выпуска /
Name of the medicinal
product, manufacturer,

form of release

Состав лекарственного
препарата /

Composition of the medicinal product

Химическое название действующего 
вещества, 

брутто-формула /
Chemical name of the active substance,

gross formula

λмах, 
нм / 
nm

Тетрациклин,
«Биосинтез», таблетки /
Tetracycline, 
“Biosynthesis”, tablets

Активное вещество – тетрациклина 
гидрохлорид в пересчете на активное 
вещество – 100 мг / The active sub-
stance is tetracycline hydrochloride in 
terms of the active substance – 100 mg
Вспомогательные вещества, мг: 
сахароза – 7,1, кальция стеарат – 1,26, 
магния гидросиликат – 1,26, желатин – 
0,54, крахмал картофельный – 15,84 /
Excipients, mg: sucrose – 7.1, calcium 
stearate – 1.26, magnesium hydrosili-
cate – 1.26, gelatin – 0.54, potato
starch – 15.84

[4S-(4альфа,4а альфа,5а альфа,6бета,12а 
альфа)]-4-(Диметиламино)-
1,4,4а,5,5а,6,11,12а-октагидро-
3,6,10,12,12а-пентагидрокси-6-метил-
1,11-диоксо-2-нафтаценкарбоксамид /
[4S-(4alpha, 4a alpha, 5a alpha, 6beta, 
12a alpha)]-4-(dimethylamino)-1,4,4 
а,5,5 а,6,11,12 а-octahydro-3,6,10,12,12 
а-pentahydroxy-6-methyl-1,11-dioxo-2-
naphthacencarboxamide

C22H24N2O8
 

220, 
265, 
335, 
365

ства. Однако в комплексных препаратах наличие 
в составе двух и более действующих веществ 
снижает эффективность процесса, что связано с 
протеканием параллельных реакций окисления 
в системе. Тетрациклин к таковым не относится.

В эксперименте изучали деструкцию дей-
ствующего вещества препарата тетрациклина 
при температуре 20°С в подкисленных водных 
растворах. 

Для приготовления раствора твердой формы 
фармацевтического препарата таблетку тетраци-
клина взвешивали, после чего тщательно растира-
ли в агатовой ступке, количественно переносили в 
мерную колбу, доводили до метки 0,1 М раствором 
соляной кислоты и помещали в ультразвуковую 
ванну Skymen JP-009 до полного растворения 
(частота ультразвука 40 кГц, мощность ультра-
звука 60Вт) [19]. 

Растворы тетрациклина гидрохлорида неста-
бильны при pH = 8,85 и теряют эффективность на 
50% в течение 12 часов. При pH в диапазоне 3–5 
тетрациклина гидрохлорид устойчив до 6 дней. 
Измерение рН проводилось на рН-метре Mettler 
Toledo. Исходное значение рН является одним 
из определяющих параметров при оптимизации 
процессов в системе Фентона и фото-Фентона 
[20–21]. Значение рН контролировали во всех 
случаях.

Для приготовления пероксида водорода ис-
пользовали «медицинский пероксид водорода» 
(~37,5%), точное значение концентрации которого 
определяли по плотности с помощью ареометра 
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и методом окислительно-восстановительного 
титрования перманганатом калия в кислой среде. 

Источником ионов железа(II) в реактиве 
Фентона служила соль Мора. 

За изменением концентрации действующего 
вещества препарата следили спектрофотометри-
ческим методом по изменению интенсивности 
поглощения. Максимум поглощения определяли 
на спектрофотометре Specord Plus 210 в диа-
пазоне волн от 190 до 450 нм с шагом 0,5 нм. 
В спектре поглощения препарата тетрациклина 
наблюдается несколько характерных полос с 
максимумами при 220, 265, 335 и 365 нм, что де-
лает возможным определение по собственному 
поглощению. Высокая оптическая плотность пе-
роксида водорода наблюдается до 240 нм, поэто-
му для наблюдения за снижением концентрации 
действующего вещества препарата тетрациклина 
был выбран максимум поглощения выше данной 
величины – 365 нм. Расчет концентрации делали 
относительно действующего вещества. 

В фотолизную камеру Вольта ФК-12М, 
оснащенную ртутной лампой ДРТ-1000 мощно-
стью 1000 Вт, с лучистым потоком 128 Вт, поток 
излучения которой лежит в области спектра 
240–320 нм, помещали 25 мл водного раствора 
исследуемого образца в специальной кварцевой 

пробирке и подвергали облучению в течение 
5 минут. По истечении времени облучения рас-
твору давали охладиться, отбирали пробу и ре-
гистрировали спектр поглощения. Отобранную 
пробу возвращали в раствор. Фотолиз проводили 
в течение 60–90 минут. 

Чтобы исключить влияние комплексо-
образования в системе, регистрировали спектр 
раствора, содержащий действующее вещество 
препарата тетрациклина и соль Мора. Срав-
нение спектров показало, что в присутствии 
железа(II) не наблюдается ни образования новых 
максимумов, ни сдвига существующих полос 
поглощения.

Результаты и их обсуждение

В основе химического строения действую-
щего вещества препарата тетрациклина лежит 
конденсированная четырехциклическая система 
с множеством заместителей различной природы. 
Представляло интерес выяснить, какова устой-
чивость молекулы тетрациклина к деструктив-
ным воздействиям. 

Из рис. 2 следует, что действующее вещество 
препарата тетрациклина подвергается фотоде-
струкции с достаточно высокой скоростью, сте-
пень деструкции достигает 75% в течение часа. 

Рис. 2. Кинетическая кривая фотодеструкции действующего вещества 
тет рациклина 

Fig. 2. Kinetic curve of photodestruction of the active substance tetracycline

Для сопоставления данных проводили ана-
логичный эксперимент с дополнительным окис-
лителем в системе. В фотолизную камеру с дей-
ствующим веществом препарата (концентрацией 
0,0787 ммоль/л) вводили пероксид водорода в 
различных концентрациях. Полученные данные 
представлены на рис. 3.

Вопреки нашим ожиданиям, введение пе-
роксида водорода в наименьшей концентрации в 
систему ингибировало процесс фотодеструкции, 
снизив начальную скорость процесса, степень де-
струкции в течение часа составила 66,3%. Введе-
ние в систему большего количества благоприятно 
повлияло на деструкцию и скорость процесса в 

Время, мин
Time, min

C, ммоль/л /
C, mmol/l

М. Н. Устинова, Н. С. Жунусов. Деструкция действующего вещества тетрациклина 
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целом. Однако увеличение концентрации перок-
сида водорода до 0,550 мкмоль/л и 2,200 мкмоль/л 
оказалось сопоставимым (табл. 2)

Далее в систему тетрациклина гидрохлори-
да и пероксида водорода дополнительно вводили 
ионы железа(II). Для подбора наиболее эффек-

Рис. 3. Кинетические кривые фотодеструкции действующего вещества тетра-
циклина в присутствии пероксида водорода концентрацией, мкмоль/л: – 0,275; 

--  0,550; …  2,200 
Fig. 3. Kinetic curves of photodestruction of the active substance tetracycline in 
the presence of hydrogen peroxide concentration, mkmol/L: – 0,275; -- 0,550; 

… 2,200

Таблица 2 / Table 2
Кинетические характеристики процесса окисления тетрациклина

Kinetic characteristics of the tetracycline oxidation process

Действующее вещество 
тетрациклина /

The active substance 
of tetracycline

Субстрат с концентрацией 
0.08 ммоль/л под действием 

УФ-облучения в течение времени (t) /
Substrate with a concentration of 0.08 

mmol/L under UV irradiation for a time (t)

Субстрат с концентрацией 0.08 ммоль/л 
под действием УФ-облучения и пероксида 
водорода с концентрацией (С) за час /

Substrate with a concentration of 0.08 mmol/l 
under UV irradiation and hydrogen peroxide 

with a concentration of (C) per hour

t, мин / min С, мкмоль/л / mkmol/L

60 90 0,275 0,550 2,200

Степень деструкции, % /
Degree of destruction, % 75,0 93,6 66,3 82,5 85,5

Остаточная концентрация 
субстрата через время t, 
Сt , мкмоль/л /
Residual substrate concentra-
tion after time t, Ct , mkmol/L

20 5,12 26,96 14 11,6

Начальная скорость 
процесса, мкмоль/л×мин /
Initial process speed, 
mkmol/L×min

1,95 1,69 2,23 2,35

Время, мин
Time, min

C, ммоль/л 
C, mmol/l
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тивного соотношения окислительных реагентов 
выполнили варьирование концентраций соли 
железа(II). Кинетические кривые, полученные 

для фотоокисления действующего вещества те-
трациклина реактивом Фентона, представлены 
на рис. 4. 

Рис. 4. Кинетические кривые фотодеструкции действующего вещества тетраци-
клина в присутствии пероксида водорода концентрацией 0,0022 ммоль/л и ионов 

железа(II) концентрацией, ммоль/л: – 0,0011; --  0,00011; …  0,000011
Fig. 4. Kinetic curves of photodestruction of the active substance tetracycline in the 
presence of hydrogen peroxide with a concentration of 0.0022 mmol/l and iron(II) ions 

with a concentration of, mmol/L: – 0.0011; --  0.00011; …  0.000011

C, ммоль/л 
C, mmol/l

Время, мин
Time, min

Как видно из полученных данных, со сни-
жением концентрации ионов железа(II) проис-
ходит увеличение начальной скорости процесса 

деструкции, однако на эффективность процесса в 
целом влияет незначительно, степень деструкции 
достигает 60% (табл. 3).

Таблица 3 / Table 3
Кинетические характеристики процесса деструкции тетрациклина гидрохлорида

Kinetic characteristics of the tetracycline hydrochloride degradation process

Соотношение реагентов /
Reagent ratio

[T]:[H2O2]:[Fe2+] 

Начальная скорость,
мкмоль/л×мин /

Initial process speed,
mkmol/L×min

Степень деструкции 
за час, % /

Degree of destruction 
per hour, %

Остаточная концентрация субстрата 
через время t (1 час), Сt , мкмоль/л /
Residual substrate concentration after 

time t (1 hour), Ct , mkmol/L
70: 2: 1 4,4 62,8 29,76

70: 2: 0,1 7,2 66,7 26,64
70: 2: 0,01 10,0 65,4 27,68

Снижение эффективности процесса фото-
окисления действующего вещества тетрациклина 
при введении в систему реактива, вероятно, свя-
зано с образованием свободных радикалов на на-
чальном этапе в системе и их быстрым расходом, 
этим объясняется резкое увеличение начальных 
скоростей процесса, однако в дальнейшем их 
недостаток приводит к тому, что добавленные 
реагенты ингибируют процесс дестру кции. 

Стоит отметить, что действующее вещество 
препарата не подвергалось деструкции под дей-
ствием реактива Фентона в данном диапазоне 
концентраций окислительной системы без УФ-

облучения. Только при значительным увеличении 
расхода окислительного агента: пероксида водо-
рода в 16,6 тысяч раз, соли железа – в 250 раз, 
деструкция действующего вещества препарата 
достигла 68%. 

При оптимальных соотношениях реагентов 
в системе образуется достаточное количество 
гидроксильных радикалов для полной деструкции 
тетрациклина гидрохлорида.

Заключение

Полученные результаты свидетельствуют, 
что действующее вещество препарата тетраци-
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клина подвергается фотодеструкции. Наиболее 
интенсивное его окисление может быть до-
стигнуто комбинированным воздействием УФ-
облучения и окислителя – пероксида водорода, 
через час степень деструкции достигает 85,5%. 
Однако деструкция действующего вещества 
препарата под действием УФ-облучения в при-
сутствии пероксида водорода и ионов железа(II) 
в 2–4 раза увеличивает начальную скорость 
процесса, но снижает эффективность процесса 
в целом. Деструкция действующего вещества 
тетрациклина без УФ-облучения под действием 
реактива Фентона требует значительного уве-
личения концентраций окислительных агентов.
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