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BETA-L AKTAMINIŲ ANTIBIOTIKŲ STABILUMO  
T YRIMA S

Darbo autorė. Girdenė KASPARAITĖ, V kursas.

Darbo vadovas. Dr. Nora ŠLEKIENĖ, VU MF Biomedicinos mokslų institutas, 
Farmacijos ir farmakologijos centras.

Darbo tikslas. Nustatyti beta–laktaminių antibiotikų (amoksicilino, ceftriaksono 
ir imipenemo) stabilumo priklausomybę nuo įvairių veiksnių (laikymo sąlygų, laiko 
intervalo ir koncentracijos) naudojant UV–VIS spektrofotometrijos ir kolorimetrijos 
metodus.

Darbo metodika. Paruošti kiekvieno vaisto skirtingų koncentracijų tirpalai: 
amoksicilino – 250 mg/ml, 125 mg/ml, 50 mg/ml, ceftriaksono – 200 mg/ml, 100 mg/
ml, 50 mg/ml, imipenemo – 10 mg/ml, 5 mg/ml, 2,5 mg/ml. Antibiotikų tirpalai lai-
kyti dviejuose temperatūros režimuose – kambario (22 °C) ir šaldytuvo (3 °C). UV-VIS 
matavimai atlikti šiais laiko tarpais – 30 min, 1, 2, 4, 6, 8, 24 valandos. Šalia matavimų 
buvo darytos mėginių nuotraukos, iš kurių kolorimetrijos metodu apskaičiuotas spalvos 
pokytis kaip atstumas tarp dviejų spalvų.

Rezultatai. UV–VIS spektrofotometrijos rezultatuose matomas imipenemo ir 
ceftriaksono didžiausios koncentracijos tirpalų spektruose po 30 min. susidarantis 
ir toliau laikui bėgant didėjantis papildomas pikas, kuris atspindi tirpaluose vyks-
tantį beta-laktaminio žiedo skilimą. Amoksicilino tirpaluose šis pikas atsirado ne tik 
250 mg/ml koncentracijos tirpale, bet ir papildomai 125 mg/ml koncentracijos tirpale. 
Didesnės koncentracijos tirpaluose šis procesas vyko greičiau, lyginant su mažesnės 
koncentracijos tirpalais. Antibiotikų degradavimo reakcijų metu susidarantys produktai 
fluorescuoja ir trukdo gauti tikslius UV–VIS spektrofotometrijos matavimų rezultatus 
(kambario temperatūroje jau po 30 min., šaldytuve po 1 val.). Dėl šios priežasties tirpalų 
stabilumo (tirpalų spalvos) pokyčiams įvertinti buvo naudotas kolorimetrijos metodas. 
Ryškiausi spalvos pokyčiai apskaičiuoti amoksicilino tirpaluose, kuriuose po 2 valandų, 
kambario temperatūroje laikytų NaCl tirpalų spalvos pokytis skiriasi 3 kartus, lyginant 
didžiausios ir mažiausios koncentracijos tirpalus. 250 mg/ml tirpalo spalva iš gelsvos 
pakito į rusvą, o 50 mg/ml tirpalo spalva iš šviesiai gelsvos tapo gelsva.

Išvados. Nustatyta, jog šaldytuve laikomi amoksicilino, ceftriaksono ir imipenemo 
tirpalai išlieka stabilūs apie 2,5 karto ilgiau nei kambario temperatūroje. Nustatyta, 
kad ceftriaksono ir imipenemo visų tirtų koncentracijų tirpalų spalvos pokyčiai iki 8 val. 
nestebimi, išskyrus paskutinį 24 val. tašką, ties kuriuo matomas didžiausių tirtų kon-
centracijų (atitinkamai 200 mg/ml ir 10 mg/ml) spalvos pokytis iš bespalvio į gelsvą. Šie 
antibiotikai demonstruoja pakankamai gerą stabilumą, lyginant su amoksicilinu, kurio 
didžiausios koncentracijos tirpalo (250 mg/ml) spalvos pokytis iš šviesiai gelsvos į tam-



FARMACIJOS GRUPĖ |   97

siai geltoną stebimas jau po 1 val. 125 mg/ml koncentracijos tirpalo toks pats spalvos 
pokytis stebimas po 2 val., o 50 mg/ml – po 4 val. Tyrimas parodė, kad priklausomai nuo 
koncentracijos, spalvos pokytis gali skirtis nuo 1,3 iki 2,5 karto, skilimo proceso greičio 
skirtumai tarp skirtingų koncentracijų taip pat matomi UV-VIS spektruose. Stabiliausia 
išliko mažiausia, 50 mg/ml amoksicilino koncentracija (iki 2 val.), o tai sutampa su 
didžiausia vaisto registruotojo pakuotės lapelyje nurodyta koncentracija. Ceftriaksono 
didžiausios tirtos koncentracijos tirpalas (200 mg/ml) išlieka stabilus iki 8 val., tai irgi 
atitinka pakuotės lapelio nurodymus. 10 mg/ml imipenemo tirpalas taip pat išlieka 
stabilus iki 8 val., o tai yra daugiau nei pakuotės lapelyje nurodyta rekomenduojama 
koncentracija (5 mg/ml). Dėl fluorescuojančių antibiotikų skilimo produktų, UV–VIS 
spektrofotometrija yra nerekomenduojamas metodas beta–laktaminių antibiotikų 
stabilumo tyrimams.

Raktažodžiai. Beta–laktaminiai antibiotikai; stabilumas; amoksicilinas; ceftriak-
sonas; imipenemas.
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