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Методика количественного анализа маркерного субстрата 
ABCB1-белка фексофенадина в лизате клеток Caco-2
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Аннотация. Один из способов анализа активности ABCB1-белка — это оценка накопления его субстрата фексофенадина (Ф.) внутри тест-клеток. Цель — 
разработка и валидация методики количественного анализа Ф. в лизате клеток Caco-2 с помощью ВЭЖХ-МС/МС. Материалы и методы. В качестве 
матрицы использовался лизат клеток Caco-2. Анализ выполняли на хроматографе «Ultimate 3000» с тройным квадрупольным масс-детектором TSQ Fortis, 
колонкой UCT Selectra C18 4,6 мм×100 мм 5 мкм в градиентном режиме элюирования. Скорость подвижной фазы — 0,3 мл/мин, объём пробы — 20 мкл, 
режим ионизации — положительный, внутренний стандарт — амантадин (нг/мл). Пробоподготовка — осаждение белка лизата клеток ацетонитрилом. 
Методику валидировали по параметрам: селективность, линейность, нижний предел количественного определения (НПКО), правильность, прецизион-
ность, перенос пробы и стабильность образцов. Результаты. На хроматограммах холостого лизата клеток Caco-2 не было пиков со временем удержи-
вания, характерным для Ф. (5,70 мин) и амантадина (3,58 мин). НПКО Ф. составил 0,5 нг/мл. Перенос Ф. не превышал 20 % НПКО, а амантадина — 5 %. По 
результатам анализа трёх серий градуировочных стандартов (0,5; 1; 1,5; 5; 10; 25; 40; 50 нг/мл) получены уравнения линейной регрессии, коэффициенты 
корреляции превышали 0,99. Правильность и прецизионность оценивали внутри и между циклами, выполняя анализ растворов Ф. в матрице (0,5; 1,5; 25 
и 40 нг/мл) в рамках трёх циклов. Параметры не превышали 20 % для НПКО и 15 % — для остальных точек. Стабильность растворов Ф. (1,5 и 40 нг/мл) в 
лизате анализировали при хранении при комнатной температуре, после 3-кратной заморозки–разморозки, хранении при -80 °С 60 сут., после пробопод-
готовки и нахождения в автосемплере 24 ч. Правильность находилась в пределах 15 % от номинальных значений. Выводы. Разработана и валидирована 
методика количественного определения Ф. в лизате клеток Caco-2 с помощью ВЭЖХ-МС/МС.
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Method for quantitative analysis of the marker substrate ABCB1-protein fexofenadine in Caco-2 cell lysate
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Abstract. One way to analyze the activity of the ABCB1 protein is to assess the accumulation of its substrate fexofenadine (F.) inside the test cells. The goal 
is to develop and validate a method for the quantitative analysis of F. in Caco-2 cell lysate using HPLC-MS/MS. Materials and methods. Caco-2 cell lysate was 
used as a matrix. The analysis was performed on an "Ultimate 3000" chromatograph with a TSQ Fortis triple quadrupole mass detector, a UCT Selectra C18 4.6 
mm*100 mm 5 µm column in a gradient elution mode. The mobile phase rate was 0.3 ml/min, the sample volume was 20 µl, the ionization mode was positive, 
and the internal standard was amantadine (ng/ml). Sample preparation — precipitation of cell lysate protein with acetonitrile. The method was validated for the 
following parameters: selectivity, linearity, lower limit of quantitation (LLOQ), correctness, precision, sample transfer and sample stability. Results. Chromatograms 
of the blank lysate of Caco-2 cells showed no peaks with retention times characteristic of F. (5.70 min) and amantadine (3.58 min). NPKO F. was 0.5 ng/ml. F.'s 
transfer did not exceed 20% of NPKO, and amantadine — 5%. Based on the results of the analysis of three series of calibration standards (0.5; 1; 1.5; 5; 10; 25; 
40; 50 ng/ml), linear regression equations were obtained, the correlation coefficients exceeded 0.99. Accuracy and precision were assessed within and between 
cycles by analyzing F. solutions in the matrix (0.5; 1.5; 25 and 40 ng/ml) within three cycles. The parameters did not exceed 20% for LLPO and 15% for other 
points. The stability of F. solutions (1.5 and 40 ng/ml) in the lysate was analyzed during storage at room temperature, after 3-fold freezing-thawing, storage 
at -80 °C for 60 days, after sample preparation and being in the autosampler for 24 hours. The accuracy was within 15% of the nominal values. Conclusions.  
A method for the quantitative determination of F. in Caco-2 cell lysate using HPLC-MS/MS has been developed and validated.
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Введение / Introduction

ABCB1-белок представляет собой АТФ-зависимый 
мембранный транспортёр, принадлежащий к супер-
семейству ABC-транспортёров (Adenosine-Binding-
Cassete), функционирующий как насос, удаляющий 
из клеток во внеклеточное пространство липофильные 
вещества эндогенной и экзогенной природы. Спектр 
его субстратов включает порядка 50 % современных 
лекарственных средств различных фармакологиче-
ских групп [1]. В связи с вариабельной активностью, 
которая может изменяться под действием различных 
факторов, в том числе в результате приёма лекарствен-
ных средств, актуальной является оценка эффлюксной 
активности ABCB1-белка для прогнозирования воз-
можных межлекарственных взаимодействий. Кроме 
того, подобный анализ позволит осуществлять поиск 
веществ с ингибирующим потенциалом по отноше-
нию к транспортёру с перспективой их дальнейшего 
применения при патологиях, в основе патогенеза 
которых лежит его гиперактивность (множественная 
лекарственная устойчивость опухолей, резистентная 
к фармакотерапии эпилепсия и др. [2]).

На сегодняшний день утверждены отечественные 
[3] и зарубежные рекомендации [4, 5], предписываю-
щие тестирование всех вновь разрабатываемых лекар-
ственных средств на принадлежность к субстратам и 
ингибиторам ABCB1-белка. Причём на первом этапе 
анализ проводится in vitro (путём оценки транспорта 
маркерных субстратов белка, таких как фексофенадин, 
дигоксин, домперидон и др. средств, на гиперэк-
спрессирующих его клеточных культурах), а в случае 
положительных результатов — in vivo (анализируется 
фармакокинетика маркерных субстратов транспортёра 
на животных и в клинических исследованиях). 

Фексофенадин — блокатор H1-гистаминовых 
рецепторов III поколения, внутриклеточное проник-
новение которого контролируется ABCB1-белком [4]. 
В этой связи интенсивность его накопления в клетках 
может характеризовать функциональную активность 
транспортёра. Суть эксперимента по анализу влияния 
лекарственных веществ на активность ABCB1-белка 
in vitro сводится к исследованию количества фексофе-
надина, которое проникло внутрь клеток аденокар-
циномы ободочной кишки человека Caco-2, которые 
после 21-дневной инкубации на плоской подложке 
спонтанно дифференцируются в культуру, подобную 
эпителиоцитам тонкого кишечника с повышенным со-
держанием транспортёра на апикальных мембранах [6]. 
Оценка количества фексофенадина проводится в 
клеточном лизате — в контроле (после инкубации с 
веществом в течение определённого времени) и на 
фоне добавления в среду инкубации потенциального 
ингибитора белка-транспортёра.

Продемонстрированная насыщаемость ABCB1-
белка [7] диктует необходимость добавления фексо-
фенадина в питательную среду в относительно низ-

кой концентрации (по нашим данным, до 300 мкМ). 
Степень внутриклеточного накопления вещества 
незначительна. Таким образом, анализ количества 
фексофенадина внутри клетки требует применения 
высокочувствительной методики. В свою очередь 
большое количество балластных веществ в клеточ-
ном лизате объясняет повышенные требования к её 
селективности. Указанным требованиям удовлетво-
ряет высокоэффективная жидкостная хроматография 
(ВЭЖХ) с масс-детектированием. 

Целью / Aim исследования явилась разработка и ва-
лидация методики количественного анализа фексофена-
дина в лизате клеток Caco-2 с помощью ВЭЖХ-МС/МС.

Материалы и методы / Materials and methods

В качестве матрицы для разработки и валидации 
методики использовался лизат клеток Caco-2 после 
их культивирования на плоской подложке (в лунках 
6-луночного планшета) в течение 21 дня [6]. Приготов-
ление лизата производили следующим образом: клетки 
с одной лунки снимали раствором трипсин-ЭДТА, 
трижды промывали 1 мл фосфатного буферного рас-
твора (pH 7,2) с последующим центрифугированием 
при 1500 g в течение 5 минут, затем лизировали с по-
мощью цикла трёхкратной заморозки/разморозки в 
350 мкл буферного раствора.

В качестве стандарта при разработке методики 
использовали субстанцию фексофенадина гидро-
хлорида (United States Pharmacopeia (USP) Reference 
Standard, США). Структурная формула вещества и 
фрагментация его молекулы представлены на рис. 1.

Матричный раствор фексофенадина готовили с 
концентрацией 1 мг/мл в метаноле и хранили при 
температуре –20 °С. Рабочие растворы (с концентра-
циями 5; 10; 15; 50; 100; 250; 400; 500 нг/мл) готовили 
из матричного путём его разбавления метанолом. 

Рис. 1. Структурная формула фексофенадина и фраг-
ментация его молекулы
Fig. 1. Structural formula of fexofenadine and fragmentation 
of its molecule
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Градуировочные стандарты с концентрациями 0,5; 
1; 1,5; 5; 10; 25; 40; 50 нг/мл и образцы для контро-
ля качества с концентрациями 0,5; 1,5; 25; 40 нг/мл 
готовили разведением рабочих растворов матрицей. 
Аналитический диапазон методики выбирали на ос-
нове концентраций, ожидаемых в исследовании на 
указанной клеточной линии. 

В качестве внутреннего стандарта использовали 
амантадин (амантадин гидрохлорид, United States 
Pharmacopeia (USP) Reference Standard, США) в кон-
центрации 10 нг/мл, для этого к 49950 мкл ацетонитри-
ла добавляли 50 мкл раствора амантадина в метаноле 
с концентрацией 10 мкг/мл. 

Количественный анализ выполняли на высоко-
эффективном жидкостном хроматографе «Ultimate 
3000» («ThermoFisher», США), оснащённом авто-
семплером, дегазатором, градиентным насосом и 
тройным квадрупольным масс-спектрометрическим 
детектором TSQ Fortis («ThermoFisher», США). Управ-
ление системой и математическую обработку данных 
проводили с помощью программы «Thermo Scientific 
Xcalibur (ver. 4.2.47)».

Использовали обращённо-фазную хроматогра-
фическую колонку UCT Selectra C18 4,6 мм×100 мм  
5 мкм, 100 A и предколонку Selectra C18 Guard 
Cartridges SLC-18GDC46-5UM.

Применялся градиентный режим элюирования 
смесью раствора муравьиной кислоты 0,1 % в воде 
для ВЭЖХ и ацетонитрила (табл. 1). Скорость под-
вижной фазы составила 0,3 мл/мин при температуре 
35 °С, объём вводимой пробы — 20 мкл. 

Время одного анализа составляло 10 мин, вре-
мя удерживания фексофенадина соответствовало 
5,70±0,091 мин. Для приготовления подвижной фазы 
применяли следующие реактивы: вода ВЭЖХ-МС 
(«VWR», №21F104014; Франция), кислота муравьиная 
98 % для аналитики («Panreac», №0001900259; Испа-
ния), ацетонитрил для градиентной ВЭЖХ («Химмед», 
Россия).

Молекулы фексофенадина ионизировали в поло-
жительном режиме на электроспрее при напряжении 
3500 В; скорость потока оболочечного газа (sheath 
gas) составляла 50 Arb, вспомогательного газа (aux 

gas) — 10 Arb, продувочного газа (sweep gas) — 1 Arb, 
температура трубки для переноса ионов — 300 °С, 
температура испарителя — 350 °С. Для детектирования 
фексофенадина использовали следующие переходы 
масс: 502,3 m/z → 131 m/z при энергии столкновения 
42 В, 502,3 m/z → 466,2 m/z при энергии столкновения  
27 В и 502,3 m/z → 484,2 m/z при энергии столкно-
вения 22 В, фрагментация источника 5, CID gas  
1,5 мТорр. Переходы масс для амантадина 152,1 m/z → 
79,08 m/z при энергии столкновения 33 В и 152,1 m/z → 
135,08 m/z при энергии столкновения 17 В.

Пробоподготовка заключалась в осаждении белка 
и других высокомолекулярных веществ матрицы аце-
тонитрилом. Для этого к 300 мкл пробы клеточного 
лизата добавляли 300 мкл ацетонитрила с внутренним 
стандартом в концентрации 10 нг/мл, перемешивали 
на встряхивателе Vortex (Heidolph, Германия), цен-
трифугировали на центрифуге Avanti JXN-3 Beckman 
Coulter («Beckman Coulter», США) при 25000 g в те-
чение 10 мин при температуре 4 °С.

Для расчёта метрологических характеристик и 
основных валидационных параметров разработанной 
методики применяли программы «Statistiсa 13.0» и 
«Microsoft Excel». Биоаналитическую методику вали-
дировали по следующим параметрам: селективность, 
линейность, нижний предел количественного опреде-
ления, правильность (на уровнях внутри цикла, между 
циклами), прецизионность (на уровнях внутри цикла, 
между циклами), матричный эффект, перенос пробы и 
стабильность образцов в соответствии с Руководством 
по экспертизе лекарственных средств, Решением 
Совета Евразийской экономической комиссии от 
03.11.2016 №85 «Об утверждении Правил проведения 
исследований биоэквивалентности лекарственных 
препаратов в рамках Евразийского экономического 
союза», Bioanalytical method validation. Guidance for 
industry. U.S. Department of Health and Human Services 
FDA. Center for Drug Evolution and Research (CDER); 
2018 и Guideline on bioanalytical method validation. 
European Medicines Agency. Committee for medicinal 
products for human use. London; 2011.

Результаты / Results

Селективность (избирательность) разработан-
ной методики определяли, анализируя 6 холостых 
проб лизата клеток Caco-2 без добавления стандарта 
фексофенадина и внутреннего стандарта и образцы 
лизата с добавлением фексофенадина с концентрацией 
50 нг/мл и внутреннего стандарта с концентрацией 
10 нг/мл. На хроматограммах образцов холостого 
клеточного лизата не наблюдали пиков со временем 
удерживания, соответствующим времени удерживания 
фексофенадина и амантадина (рис. 2–4). 

Влияние (эффект) переноса оценивали, анализируя 
холостой образец лизата клеток Caco-2 после ин-
жекции пробы с фексофенадином с концентрацией  

Таблица 1

Соотношение компонентов подвижной фазы по объёму

Table 1

Ratio of mobile phase components by volume

Время
Раствор муравьиной 

кислоты 0,1 %
Ацетонитрил

0 мин 75 % 25 %

0,2 мин 30 % 70 %

6 мин 1 % 99 %

8 мин 75 % 25 %
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50 мг/мл и амантадина с концентрацией 10 нг/мл. На 
хроматограмме холостого образца клеточного лизата 
перенос фексофенадина не превышал 20 % величи-
ны нижнего предела количественного определения 
(НПКО) и 5 % — для внутреннего стандарта. 

Нижний предел количественного определения 
(НПКО) фексофенадина в лизате клеток Caco-2 со-
ставил 0,5 нг/мл. При этом сигнал фексофенадина 
из образца с НПКО превосходил более чем в 5 раз 
величину сигнала холостого образца, а правильность 
и прецизионность определения не превышали 20 %.

Градуировочную кривую строили, анализируя 8 граду-
ировочных стандартов, представляющих собой образцы 
лизата клеток Caco-2 с добавлением рабочих раство-
ров фексофенадина до получения концентраций 0,5; 
1; 1,5; 5; 10; 25; 40; 50 нг/мл. С помощью полученных 
значений были построены калибровочные графики 
зависимости площади пика от концентрации вещества 
(образец одного из графиков приведён на рис. 5). 

По результатам анализа трёх серий градуировоч-
ных стандартов были получены уравнения линейной 
регрессии: 

Рис. 2. Хроматограмма лизата клеток Caco-2 с добавле-
нием фексофенадина с концентрацией 50 нг/мл 
Fig. 2. Chromatogram of Caco-2 cell lysate with the addition 
of fexofenadine at a concentration of 50 ng/ml

Рис. 3. Хроматограмма лизата клеток Caco-2 с добав-
лением раствора амантадина с концентрацией 10 нг/мл
Fig. 3. Chromatogram of Caco-2 cell lysate with the addition 
of amantadine solution with a concentration of 10 ng/ml
Примечания: RT (retention time) — время удерживания; АА (automatic 
area) — площадь пика. 
Notes: RT — retention time; АА — automatic area.

Рис. 4. Хроматограмма лизата клеток Caco-2 без добав-
ления фексофенадина и амантадина
Fig. 4. Chromatogram of Caco-2 cell lysate without addition 
of fexofenadine and amantadine 
Примечания: RT (retention time) — время удерживания; АА (automatic 
area) — площадь пика.
Notes: RT — retention time; АА — automatic area.

Рис. 5. Образец калибровочного графика зависимости 
«концентрация фексофенадина — площадь пика»
Fig. 5. Sample calibration graph of the dependence "fexofe-
nadine concentration — peak area"
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Y = 0,0553149+0,184759 ⋅ X R2 = 0,9944 W:1/X,
Y = 0,000945174+0,138063 ⋅ X R2 = 0,9991 W: 1/X, 
Y = 0,0197284+0,131622 ⋅ X R2 = 0,9938 W: 1/X. 
Полученные коэффициенты корреляции соот-

ветствовали принятой норме (не менее 0,99).
Отклонения концентраций градуировочных стан-

дартов, рассчитанные по уравнению линейной за-
висимости, от номинальных значений, приведены в 
табл. 2. Данная таблица дополнительно характеризует 
линейность и демонстрирует близость каждой точки 
к калибровочной кривой. Экспериментально рас-
считанные концентрации градуировочных стандартов 
должны лежать в пределах ± 15 % от номинальных 
значений, а для НПКО — в пределах ± 20 % (табл. 2).

Правильность и прецизионность оценивали, вы-
полняя анализ образцов контролей качества фексо-
фенадина с концентрациями 0,5; 1,5; 25 и 40 нг/мл в 
рамках трёх циклов: параметры оценивали внутри и 
между циклами. Полученные величины правильности 
и прецизионности составили не более 20 % для НПКО 
и не более 15 % — для остальных точек (табл. 3 и 4).

Матричный эффект оценивали по площади пиков 
фексофенадина в присутствии лизата клеток Caco-2 и 
отдельно в воде с концентрациями 1,5 и 40 нг/мл. От-
носительное стандартное отклонение эффекта матри-
цы, взятой из 6 отдельных лунок планшета с клетками 
линии Сасо-2, не превышало 15 %, средняя точность 
для образца контроля качества с концентрациями 
1,5 и 40 нг/мл составила 6,7 и 3,0 %, соответственно. 

Стабильность растворов фексофенадина с кон-
центрациями 1,5 и 40 нг/мл в клеточном лизате ана-
лизировали при краткосрочном хранении в условиях 
комнатной температуры, трёхкратной заморозке–раз-
морозке при –80 °С, при хранении при –80 °С в тече-
ние 60 суток, после пробоподготовки и нахождения в 
автосемплере в течение 24 ч. Выполняли по 3 повтора 
для каждого вида стабильности. Правильность для 
каждой концентрации (для средних значений) на-

ходилась в пределах 15 % от номинальных значений 
(табл. 5).

Обсуждение / Discussion

FDA требует все потенциально выходящие на ры-
нок лекарственные средства подвергать анализу на их 
возможную принадлежность к субстратам и модулято-
рам функциональной активности АВСВ1-белка [4, 5]. 
При этом анализ in vitro обладает экспрессностью, 
относительной экономической доступностью, не 
сопряжён с биоэтическими сложностями и позволяет 
проводить скрининговый отбор веществ с ингибиру-
ющим потенциалом по отношению к транспортёру.

Ведущим методом исследования фармакокинетики 
лекарственных средств как на доклиническом, так 
и на клиническом этапах является ВЭЖХ. Причём 
наиболее селективным и чувствительным методом 
детектирования считается использование МАСС-
детектора [8].

В научной литературе представлен ряд ВЭЖХ-
методик количественного анализа фексофенадина. 
Однако часть из них предполагает использование 
низкочувствительного УФ-детектора [9, 10], что в 
нашем случае не позволит детектировать низкое вну-
триклеточное содержание целевого вещества. Неко-
торые методики предлагают анализ вещества в био-
жидкостях [11, 12] или гомогенатах органов [10, 13], 
что подразумевает более сложную пробоподготовку. 
Ряд методик с использованием ВЭЖХ-МС/МС при 
анализе фексофенадина в клеточном лизате обладают 
более низкой чувствительностью [14].

Предлагаемая нами методика характеризуется 
чувствительностью, специфичностью, простотой 
выполнения, высокой разрешающей способностью, 
воспроизводимостью и линейностью в диапазоне ра-
бочих концентраций. Её применение может быть реко-
мендовано для оценки внутриклеточного накопления 

Таблица 2

Отклонения концентраций градуировочных стандартов фексофенадина от их номинальных значений

Table 2

Deviations of concentrations of fexofenadine calibration standards from their nominal values

Концентрация 
номинальная, нг/мл

Серия 1 Серия 2 Серия 3

Концентрация 
рассчитанная, нг/мл

Точность, 
%

Концентрация 
рассчитанная, нг/мл

Точность, 
%

Концентрация
рассчитанная, нг/мл

Точность, 
%

0,500 0,523 4,5 0,584 16,8 0,428 14,3

1,000 0,948 5,2 0,917 8,3 0,893 10,7

1,500 1,521 1,4 1,619 7,9 1,623 8,2

5,000 5,540 10,8 4,872 2,6 5,415 8,3

10,000 9,772 2,3 8,977 10,2 11,026 10,3

25,000 25,873 3,5 22,000 12,0 24,836 0,7

40,000 38,621 3,5 40,748 1,9 42,705 6,8

50,000 50,742 1,5 53,283 6,6 46,074 7,9
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Таблица 3

Правильность и прецизионность методики количественного определения фексофенадина в лизате клеток Caco-2 внутри цикла

Table 3

Correctness and precision of the method of quantitative determination of fexofenadine in Caco-2 cell lysate within the cycle

Концентрация 
номинальная,  

нг/мг

Концентрация 
рассчитанная, 

 нг/мл
Правильность, %

Концентрация 
средняя, нг/мл

Правильность 
средняя, %

SD
Прецизионность,

%

0,500

0,454 9,2 0,5134 7,7 0,04328 8,4

0,483 3,4

0,528 5,6

0,551 10,2

0,551 10,2

1,500

1,723 14,9 1,5532 8,1 0,1551 10,0

1,714 14,3

1,385 7,7

1,480 1,3

1,464 2,4

25,000

25,751 3,0 24,9794 1,7 0,6342 2,5

24,810 0,8

24,033 3,9

25,029 0,1

25,274 1,1

40,000

37,645 5,9 39,4172 2,3 1,1780 3,0

39,494 1,3

40,111 0,3

39,075 2,3

40,761 1,9

Таблица 4

Правильность и прецизионность методики количественного определения фексофенадина в лизате клеток Caco-2 между циклами

Table 4

Correctness and precision of the method of quantitative determination of fexofenadine in Caco-2 cell lysate between cycles

Концентрация 
номинальная, 

нг/мл

Концентрация, рассчитанная по 
трём различным уравнениям 

регрессии, нг/мл

Правиль-
ность, %

Концентрация 
средняя, нг/мл

Правильность 
средняя, %

SD
Прецизион-

ность, %

0,500

0,513 7,7

0,486 10,8 0,02946 6,10,455 11,2

0,489 13,3

1,500

1,553 8,1

1,472 5,7 0,07741 5,31,464 2,4

1,399 6,7

25,000

24,979 1,8

24,319 5,67 1,9851 8,225,890 3,6

22,088 11,6

40,000

39,417 2,3

38,597 5,3 0,8933 2,337,645 6,5

38,728 7,2



¹ 2. 2023 66 ФАРМАКОКИНЕТИКА и фармАкодинамика

СВЕДЕНИЯ ОБ АВТОРАХ / ABOUT THE AUTHORS

Транова Юлия Сергеевна
e-mail: yulyatran@gmail.com
ORCID ID: https://orcid.org/0000-0001-5068-1201
SPIN-код: 2732-8760
Ассистент кафедры фармацевтической химии 
ФГБОУ ВО РязГМУ Минздрава России, Рязань, 
Российская Федерация 

Yulia S. Tranova  
e-mail: yulyatran@gmail.com
ORCID ID: https://orcid.org/0000-0001-5068-1201
SPIN code: 2732-8760
Assistant of the Department of Pharmaceutical 
chemistry RyazSMU, Ryazan, Russian Federation 

Черных Иван Владимирович
e-mail: ivchernykh88@mail.ru
ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-5618-7607
SPIN-код: 5238-6165
Заведующий кафедрой фармацевтической 
химии, д.б.н., доц. ФГБОУ ВО РязГМУ Минздрава 
России, Рязань, Российская Федерация

Ivan V. Chernykh  
e-mail: ivchernykh88@mail.ru
ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-5618-7607
SPIN code: 5238-6165
Head of the Department of Pharmaceutical Chem-
istry, Dr. Sci. (Biol.), Associate Professor RyazSMU, 
Ryazan, Russian Federation 

маркерного субстрата ABCB1-белка фексофенадина 
при анализе функциональной активности данного 
белка-транспортура in vitro и оценке лекарственных 
веществ на принадлежность к числу модуляторов его 
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Заключение / Conclusions

Разработана и валидирована методика количе-
ственного определения маркерного субстрата ABCB1-
белка — фексофенадина в лизате клеток аденокарци-
номы ободочной кишки человека Caco-2 с помощью 
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Таблица 5

Правильность при определении стабильности растворов 
фексофенадина с концентрациями 1,5 и 40 нг/мл

Table 5

Correctness in determining the stability of fexofenadine solutions 
with concentrations of 1.5 and 40 ng/ml

Условия

Концентра-
ция 

номиналь-
ная, нг/мл

Концен-
трация 

средняя, 
нг/мл

Правиль-
ность, %

Хранение при комнат-
ной температуре

1,500 1,427 4,9

40,000 38,883 3,9

Трёхкратная заморозка– 
разморозка при –80 °С

1,500 1,607 12,3

40,000 37,279 4,2

Хранение при –80 °С  
в течение 60 суток

1,500 1,443 3,8

40,000 37,446 6,4

После пробоподготовки 
и нахождения в автосем-
плере в течение 24 ч

1,500 1,397 6,9

40,000 36,301 9,3
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