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Wykrywanie i iloSciowe oznaczanie dwuetyloamidu
kwasu nikotynowego (kardiamidu, koraminy)
w recepturze metoda kolorymetryczna

O6napymnBanne W KonuuecTeeHnoe o6o3Havyanne AnsaTHNaAMUAA
HHHOTHHOBONH KHCNOTL!I (KapaAMamuna, HOpamMuHa) B peuenTtype
HOMOPHMETPHUECKNM METOA0M

Detection and quantitative determination of diethylamide
of micotinic acid (cardiamide, coramine) in prescriptions
by the colorimetric method

Dwuetyloamid kwasu nikotynowego (kardiamid, koramina, sti-
minol, dynacoryl, eucoran) obecnie najczesciej nazywany kardiami-
dem, otrzymany w roku 1902 (Weil — 1937) i wprowadzony do
lecznictwa w roku 1924 (Klosa — 1352) szybko znalazl szerckie
zastosowanie terapeutyczne i analityczne. Dziala on na osrodkowy
uklad nerwowy, na miesnie gladkie, na miesien sercowy, jako lek
pobudzajgcy osSrodek oddechowy (Supniewski — 1947}, row-
niez jest odczynnikiem na jony Co™ i Cu** (Welcher — 1947).

Préby na tozsamo$¢ dwuetyloamidu kwasu nikotynowego
i sposob jego ilosciowego oznaczania podane sa przez lekospis
radziecki (Gossudarstwiennaja Farmakopieja S.S.S.R. VII[ — 1949),
Sienowa (1950, 1952), Modrzejewskiego (1949), a takze
sg zawarte w Materialach do Farmakopei Polskiej III (Farmacja
Polska — 1952). Proby te jednak nie sg specyficzne dla dwuetyloa-
midu kwasu nikotynowego, nie moga wiec by¢ stosowane do jego
jakosciowego i ilo§ciowego oznaczania w recepturze. Mozna si¢ bo-
wiem bylo o tym przekonaé, po zastosowaniu prob z siarczanem
wiedzi, taning i na zapach dwuetyloaminy.
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Do wykrywania i oznaczania ilosciowego dwuetyloamidu
kwasu nikotynowego w recepturze metodg kolorymetryczng zasto-
sowano barwna reakcje opracowang przez Waksmundz kie-
goiRomanowskiego (1954), zachodzaca miedzy epichlorhy-
dryna Cle Cl  a zwigzkami pirydyny.
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Do badan przygotowano leki (mikstury i krople) wedlug prze-

pisow lekarzy, zawierajace w miksturze przecietnie od 3,0 do

10,0 g, a w kroplach przecietnie od 5,0 do 10,0 g dwuetyloamidu

kwasu nikotynowego oraz te same mikstury i krople tylko bez
dwuetyloamidu kwasu nikotynowego.

Badania jakosciowe

Pobierano 5,0 ml. mikstury wzglednie 0,5 ml. kropli do kolbki
miarowej o pojemnosci 50,0 ml, dodawano 0,2—0,5 ml. epichlor-
hydryny i dopetniano spirytusem 95% do kreski (50,0 ml). Nastep-
nie calg zawarto§¢ po dokladnym wymieszaniu przeniesiono ilo-
$ciowo do kolbki stozkowej, ktorg, szczelnie zaopatrzong w chtod-
nice zwrotng wzglednie w waskg chlodnice powietrzng, ogrzewano
na lazni wodnej w temperaturze 60—70° przez 6—8 godzin.

We wszystkich badanych probach, zawierajacych dwuetyloa-
mid kwasu nikotynowego, roztwory w kolbkach zabarwily sie na
kolor czerwony, $wiadczacy o obecnosci tego zwigzku. W celach
sprawdzajacych i dla udowodnienia, Ze inne najczesciej stosowane
skladniki, towarzyszace dwuetyloamidowi kwasu nikotynowego
w recepturze, nie reagujg z epichlorhydryng, przeprowadzono jed-
noczesnie tzw. $lepe proby z miksturami i kroplami uprzednio spo-
rzadzonymi bez dwuetyloamidu kwasu nikotynowego. Préby wy-
konane w takich samych warunkach, co poprzednie, daty wyniki
ujemne, ’

Oznaczenie iloSciowe

Postepujac w podobny sposob, jak przy badaniach jakoscio-
wych, mozna przeprowadzaé oznaczenia ilo$ci dwuetyloamidu kwa-
su nikotynowego w miksturach i kroplach. Duzym praktycznym udo-
godnieniem jest zastosowanie metody kolorymetrycznej podanej
przez Waksmundzkiego i Romanowskiego (1954},
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ktéra umozliwia poréwnanie zmian natezenia swiatla i barwy ply-
néw (badanych i poréwnawczych). Metoda ta poiega na pomiarze
ekstynkcji (gestosci optycznej) — E badanych prébek i porowna-
niu ich z roztworami o takim samym skladzie i rozcienczeniu, jak
roztwor badany, tylko bez odczynnika epichlorhydryny. Po-
miary byly dokonane w elektrofotokolorymetrze typu , Visomat"
przy uzyciu zéltych filtrow (krzywa Ii) i bez uzycia filtrow (krzy-
wa I}, a stezenie ,,c"" dwuetyloamidu kwasu nikotynowego odczyty-
wano z uprzednio wykreslonej krzywej wzorcowej (ryc. 1).
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W wypadku roztworéw metnych i opalizujgcych przed pomia-
rami przesaczano zarowno roztwor badany jak i poréwnawczy.
Zalgczona tabela ilustruje uzyskane wyniki analizy ilosciowej.

Pomia zyclem 261ty h-
Zawartosé Pomiary bez uzycia filtréw miary z;?i{géﬁm ye
dwuetyloarids
kwasu Znaleziona Zraleziora
Nr §nikotynowego 1loéé ilos¢
prébki] ~ bedane} E dwuetyloamidu} bBlgd w T -dwuetyloariduj Blad w
prérce kvasu % - krasu o
{gram ) nikotynowego cikotynowego °
gramy {crany) {gramy)
4 0,02%0 0,15 C,02¢5 + 12,951 €,10 ¢,0265 12,95
2 0,0268 0,17 ¢,Cz99 + 11,56 C,175 0,013025 12,87
3 0,0265 C,165 0,0291% + 10,G0¢ C,115 0,0:052 15,17
4 0,c2e2 c,18 C,0%1€9 + 12,324 ¢,12 ¢,C2189 12,33
5 0,03247 0,21 0,02715 + 11,071 0,135 c,C3687 1¢,0C
6 ¢,0268 0,17 0,0299 + 13,241 0,115 0,03025 12,87
7 0,c0684 0,025 0,007134 + 7,u4] 00,0279 0,00727 9,47
8 0,0375 0,275 0,0418u4 + 11,46] 0,1€ 0,0424 13,33
Q 0,02934 0,185 0,02339 + 13,03| 0,125 0,03289 11,34
10 0,0%3125 €,1975 0,0349 + 11,360 0,135 ©,0254 11,27
11 0,04472 0,27 c,0a77 + 7,6Cf 0,19 0,0ug7 €,0
12 0,0268 0,17 0,0299 + 13,241 0,115 0,03023 12,87
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Sredni blgd zar6wno w pomiarach bez uzycia, jak i przy uzy-
ciu filtrow, waha sie¢ przecigtnie w granicach od +7% do +13%.
co jest nie do przyjecia w zwykiych oznaczaniach analitycznych.
Jest on spowodowany uzyciem do badan plynéw zawierajacych
duzg ilos¢ skladnikow, w wiekszosci przypadkéw barwnych, met-
nych wzglednie powodujgcych zmetnienie lub opalizacje. Otrzy-
many w naszych wynikach éredni biad (7—13%), jak wydaje sie,
nie jest przeszkoda do wysnuwania wnioskow.

Jest rzecza bardzo problematyczna, czy uzyska sie lepsze wy-
niki ilosciowe stosujgc obecnie praktykowana metode rozkladu
dwuetyioamidu kwasu nikotynowego i odmiareczkowania dwuely-
loaminy w tych samych warunkach i w tych samych prébach zlo-
zonych mikstur i kropli, zawsze trudnych do analizy w ogdle,
a tym bardziej do analizy ilosciowej.

Zastosowana przez nas metoda kolorymetryczna przy braku
innych metod analizy recepturowej dwuetyloamidu kwasu nikoty-
nowego, ze wzgledu na swoja wybiorczos¢ moze miec zastosowa-
nie w aptecznych laboratoriach analitycznych.
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PE3IOME

ABTOp npuMeHMII LBETHYIO PpeaKLMI0 SIUXIOPTUApUHA € ITU3-
THIIAMHUIOM HHKOTMHOBOII KMCIOTH (KapAMaMHI, KOPaMHH) IJA ero
KayecTBEHHOT0 M KOJIMYECTBEHHOro 0003HAUYEHHA B pelenType Npu
NMOMOWIM KOJIOPUMETPUYECKOr0 MeTOda HUKeCHenyloiuM obpasoM:
K 5,0 ma uccienyemoil Mukrctypu uau K 0,6 MJI uccilenyeMnix Ka-
neap BauBawor 0,2—0,5 Ma 3MUXIOPTUAPUHA, pas3baBiaAawT 95%-bIM
cnupToM 1o 50 M. 3areM BCIO cMech IIOJOTPEBAIOT B TedeHHe 6—8
4acoB B BojHoi GaHe npu TeMmeparype 60° — 70°C B KoHudeckoi
Koj0e ¢ NMIIOLIHO NPUCOEIMHEHHHIM K Hell, o0OpaTHBHIM XOIOTUIBLHU-
KOM WIM Y3KUM BO3AYLIHBIM XOJOAUIBHUKOM. B ciywae namnuns
MUATHIIAMUKA HHKOTHHOBOM KHCIOTEI B HCCIEIyeMOM pacTBOpe Bo-
3HWKAET KpacHOe OKpaUIMBaHME, MHTEHCHBHOCTH KOTODOTO oIpeje-
JANIach NPH [OMOWIM 3JIEKTPoPOoTOKOIOpUMeETpa THUma ,,Visomat”.
Ha ocnHoBanuu wamepenHoil skcruHknuu E Obnina o6oszHavena ¢ mo-
MOILEIO IpeXBapUTEeNIbHO FpalyMpOBaHHOIl 06pa3noBoil KPpUBONl KOH-
LEeHTpauuaA JAM3THIAMHAA HUKOTMHOBOH KHCJIOTHI B HCCIeRyeMoii
MHUKCTYDS HIH B MCCIENYeMBIX KaIllAX.
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SUMMARY

The author used the colour reaction of epichlorhydrine with
diethylamide of nicotinic acid (cardiamide, coramine) for its quali-
tative and quantitative determinations in prescriptions by the colo-
rimetric method. 5 ml of a mixture or 0-5 ml of drops are treated
with. 0,2—0.5 ml of epichlorhydrine, and this is diluted with 95%
of alcohol up to 50 ml. This mixture is heated for 6—8 hours in
a water bath at 60—70°C in a cone flask tightly fitted with
a return cooler or a narrow air-cooler. In the presence of cardiami-
de in the examined solutions there appears a red colour, The inten-
sity of the colour is measured in 'Visomat's electrophotocolorime-
ter. On the basis of the calculated extinction E the concentration
of cardiamide in the examined prescription has been determined
and marked on an in advance calibrated standard curve.
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