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AHAЛИTИЧECKИE ИCCЛEДOBAHИЯ CTOMATOЛOГИЧECKИX 
ФИTOKOMПOЗИЦИЙ 

Целью исследования являлась разработка подходов к оценке качества стоматологических 
средств: гель с хлорофиллом, корой осины и кверцетином и гель с хлорофиллом и хлоргекси-
дином, с использованием метода газовой хромато-масс-спектрометрии. Представлены резуль-
таты качественного анализа компонентного состава летучих органических соединений иссле-
дуемых образцов гелей и отдельных субстанций, используемых в производстве фитокомпози-
ций. Разработаны и вадидированы методики количественного определения эвгенола и менто-
ла, вносящих вклад в антимикробную активность исследуемых средств, продемонстрированы 
их удовлетворительные метрологические характеристики
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The aim of the study was to develop approaches to evaluating the quality of dental products: a gel 
with chlorophyll, aspen bark and quercetin and a gel with chlorophyll and chlorhexidine, using the 
method of gas chromatography-mass spectrometry. The results of a qualitative analysis of the 
component composition of volatile organic compounds of the test samples of gels and individual 
substances used in the production of phytocompositions are presented. The methods of quantitative 
determination of eugenol and menthol, which contribute to the antimicrobial activity of the studied 
agents have been developed and validated, their satisfactory metrological characteristics have been 
demonstrated.
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ВВЕДЕНИЕ 

Сырье растительного происхождения 
используется с давних времен в каче-

стве источника биологически активных соеди-
нений (БАС) и находит применение в составе 
лекарственных препаратов, пищевых добавок, 
средств в косметологической промышленно-
сти. Растительное сырье широко применяется 
в терапии стоматологических заболеваний, в 
частности для ухода за деснами, лечения па-
родонтита; поражения десен и слизистой по-
лости и при ряде других заболеваний [5, 8]. 

Применение БАС растительного происхож-
дения в стоматологии обусловлено их положи-
тельным влиянием на кровоточивость десен, 
отечность мягких тканей, процессы воспале-
ния, благоприятным воздействием на процес-
сы регенерации, обезболивающим и рядом 
других эффектов [5,9]. 

Одним из примеров недавних и успешных 
разработок в области стоматологии является 
линейка отечественных средств из раститель-
ного сырья для ухода за дёснами и слизистой 
полости рта «Fitodent Periogel». Основными 
действующими компонентами этих средств 
являются производные хлорофилла, флавоно-
иды, экстракт осиновой коры и другие биоло-
гически активные вещества (витамины А, Д, Е, 
К, лютеин, аллантоин, пантенол, каротиноиды 
хвои сосны и ели, эвгенол и натрия альгинат и 
др.[1,2]. 

В ходе ранее проведенных исследований 
продемонстрирована высокая эффективность 
применения геля с корой осины и флавонои-
дами у пациентов с пародонтитом лёгкой и 
средней степеней тяжести после проведения 
санации полости рта. Регулярное применение 
композиции в форме геля с экстрактами коры 
осины и медным комплексом хлорофилла 
обеспечивает эффективное воздействие на 
ткани пародонта при профилактике и лечении 
воспалительных заболеваний пародонта. Гель 
показал высокие противовоспалительные, 
кровоостанавливающие, очищающие, проти-
вогалитозные и антимикробные свойства. 
Кроме того, гелевая основа обеспечивает про-
лонгированное воздействие активных компо-
нентов на ткани [1,2]. 

Имеется опыт применения геля с хлоро-
филлом и 0,12% раствором хлоргексидина при 
хирургическом лечении рецессий десны, в том 
числе превентивно перед проведением орто-
донтического лечения [3].  

Одними из компонентов, обеспечивающих 
биологическую активность гелей являются 
эвгенол и ментол, которые могут вносить 
вклад в антиоксидантную, противовоспали-
тельную, противогрибковую и антимикробную 
активность гелей [6,10,11,12,13]. 

Обеспечение высокого качества продукции 
является гарантией её эффективности и без-
опасности. В рамках данной работы были раз-
работаны методики качественного и количе-
ственного анализа эвгенола и ментола в сред-
ствах «Fitodent PerioGel» (гель с хлорофиллом, 
корой осины и кверцетином и гель с хлоро-
филлом и хлоргексидином) [1]. 

Актуальность исследования обусловлена тем, что при 
лечении стоматологических заболеваний наряду с синте-
тическими препаратами широко применяются средства с 
активными компонентами растительного происхожде-
ния. Растительные компоненты имеют ряд преимуществ 
в сравнении с синтетическими средствами. В частности, 
они способны заменить стандартную антисептическую 
терапию при наличии антибактериальных свойств. Кро-
ме того, они имеют перспективу применения без ограни-
чения продолжительности, в связи с отсутствием форми-
рования резистентности бактериальной флоры к актив-
ным компонентам [4]. 

  
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

В качестве объектов исследования использовали гель 
с хлорофиллом, корой осины и кверцетином и гель с хло-
рофиллом и хлоргексидином [1]. 

Пробоподготовка для исследований методом газовой 
хроматографии с масс-селективным детектированием. 

Для экстракции летучих органических соединений 3,0 
г геля (точная навеска) обрабатывали хлороформом (2 
раза по 10 мл при нагревании до 40 С в течение 5 минут), 
каждый раз фильтруя извлечение через фильтр «красная 
лента» в мерную колбу вместимостью 25 мл, и затем до-
водили объем до метки хлороформом. 

Приготовление растворов стандартных образцов 
Приготовление растворов стандартных образцов за-

ключалось в растворении 0,0250-0,0300 г (точная навеска) 
веществ в хлороформе в мерной колбе вместимостью 50 
мл, доведении объема раствора до метки тем же раство-
рителем. Были использованы химически чистые веще-
ства эвгенола и ментола (предоставлены сотрудниками 
кафедры фармакогнозии с ботаникой и основами фито-
терапии).  

Газовая хроматография (ГХ) 
Компонентный состав летучих соединений стомато-

логических композиций определяли с помощью газового 
хроматографа «МАЭСТРО 7820» с масс-спектрометром 
модели Agilent 5975 и автоинжектором. Анализ проводи-
ли с использованием капиллярной кварцевой колонки 
HP-5ms 30 м×0,25 мм×0,25 мкм (неподвижная фаза: 5%-
дифенил-95%-диметилсилоксан).  

В общем случае условия хроматографирования:  
•газ-носитель: гелий, скорость потока 1 мл/мин; 
•программирование температуры термостата коло-

нок: изотерма 40°C в течение 5 мин – нагрев до 80°C со 
скоростью 3°C/мин – нагрев до 180°C со скоростью 4°C/
мин – нагрев до 280°С со скоростью 8°С/мин - изотерма 
280°C в течение 10 мин.;  

•температура испарителя 270°C; температура источ-
ника ионов 150°C; температура квадруполя 230°С; тем-
пература переходной камеры 280°С;  

•объем вводимой жидкой пробы 1 мкл. 
Для идентификации компонентов определяли линей-

ные индексы удерживания, сопоставляли полученные 
результаты и полные масс-спектры с библиотечными 
(библиотеки масс-спектров «NIST 2.0») и литератур-ными 
данными. Рассматривались только компоненты, опреде-
ляемые по библиотеке с вероятностью более 90%. Долю 
каждого компонента геля от суммы всех компонентов 
рассчитывали методом внутренней нормализации по 
площадям соответствующих пиков на хроматограмме, 
построенной по полному ионному току. 

Статистическая обработка 
Статистическая обработка результатов количествен-

ного определения проводилась в соответствии с 
ОФС.1.1.0013.15 «Статистическая обработка результатов 
химического эксперимента». 
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Clinical researchА к т у а л ь н о с т ь  



Валидация методик 
Валидационная оценка методик количественного 

определения компонентов проводилась по показателям: 
специфичность, линейность, правильность (открывае-
мость), прецизионность. Специфичность методики 
определялась по соответствию времен удерживания 
стандартных образцов и пиков, соответствующих этим 
стандартам на ГХ-хроматограмме испытуемого раствора. 

Определение линейности проводили на пяти уровнях 
концентраций растворов стандартных образцов в диапа-
зоне от 100 до 2000 нг/мл. На основании полученных 
данных строили график в координатах «концентрация, 
мг/мл – высота пика» или «концентрация, мг/мл – пло-
щадь пика» и рассчитывали уравнение линейной регрес-
сии (Y = aX + b), значение коэффициента детерминации 
(r2), стандартное отклонение с использованием про-
граммного обеспечения Microsoft Excel 2019.  

Правильность методики тестировали путем введения 
в навеску геля добавки стандартного образца в количе-
стве от 80 % до 120 % от исходного содержания в пробе. 

53 ACADEMY OF CHLOROPHYLL AND ASPEN BARK

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

Качественный хромато-масс-спектро-
метрический анализ 

На ГХ-МС хроматограмме обнаружива-
лись ментол, эвгенол, мальтол, метилсали-
цилат и метилпарабен (рис. 1). Определен-
ном методом внутренней нормализации 
процентное соотношение площадей пиков 
представлено в Таблице 1. Пpeoблaдaющим 
кoмпoнeнтoм нa xpoмaтoгpaммe был мaль-
тoл. 

Ha ГX-MC xpoмaтoгpaммe o6нapyживa-
лиcь мeнтoл, эвгeнoл, мeтилcaлицилaт и 
мeтилпapa6eн и мaльтoл (ocнoвнoй кoм-
пoнeнт лeтyчиx opгaничecкиx coeдинeний 
xвoйнoгo экcтpaктa) (pиc. 1). Oпpeдeлeннoм 
мeтoдoм внyтpeннeй нopмaлиsaции пpo-
цeнтнoe cooтнoшeниe плoщaдeй пикoв 
пpeдcтaвлeнo в Ta6лицe 2.

Ма т е р и а л ы  и  м е т о д ы  Клиническое исследование 

№ 
п/п

Hasвaниe вeщecтвa Bpeмя yдep-
живaния, 
мин

Дoля oт cyммapнoй плoщaди идeнтифициpoвaн-
ныx и 

нeидeнтифициpoвaнныx кoмпoнeнтoв, %

1. Maльтoл 22,061 63,90±2,89

2. Бopнeoл 24,474 1,26±0,25

3. Kyминoвый aльдeгид 24,971 2,77±0,32

4. Эcтpaгoл 25,612 0,51±0,16

5. Kapвoн 27,506 0,88±0,18

6. Aнeтoл 29,067 0,37±0,12

Ta6лицa 1 – Koмпoнeнтный cocтaв xвoйнoгo экcтpaктa пo pepyльтaтaм xpoмaтo-мacc-cпeктpoмeтpии 

№ 
п/п

Haимeнoвaниe Bpeмя 
yдepживaния, 

мин

Гeль c xлopoфиллoм, кopoй 
ocины и 

квepцeтинoм

Гeль c xлopoфиллoм и  
 xлopгeкcидинoм

1. Maльтoл 21,358 0,005±0,002 0,004±0,002

2. Meнтoл 24,708 10,05±0,29 5,67±0,74

3. Meтилcaлицилaт 25,408 3,94±0,17 2,73±0,12

4. Эвгeнoл 31,347 0,99±0,31 0,71±0,31

5. Meтилпapa6eн 34,984 49,25±8,34 42,14±4,94

Ta6лицa 2 –  Пpoцeнтнoe cooтнoшeниe pacпpeдeлeния плoщaдeй нa ГX-MC xpoмaтoгpaммe гeлeй 
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Разработка методик количественного 
определения эвгенола и ментола в образцах 
гелей методом хромато-масс-спектрометрии. 

С использованием метода хромато-масс-
спектрометрии были разработаны методики 
количественного определения ментола и эвге-
нола в исследуемых образцах гелей.  

Зависимость площади хроматографическо-
го пика от концентрации эвгенола описыва-
лась линейной регрессией в диапазоне кон-
центраций от 0,25 до 2,06 мкг/мл (рис. 2), для 
ментола – в диапазоне от 0,10 до 2,00 мкг/мл 
(рис. 3). Для зависимости площади пика от 
концентрации исследуемых веществ коэффи-
циенты корреляции составили 0,9912 и 0,9981 
соответственно. Указанные диапазоны кон-
центраций эвгенола и ментола можно рас-
сматривать как аналитические области мето-
дик. 

Метрологические характеристики предла-
гаемых методик свидетельствуют о том, что 
ошибка определения среднего результата со-
держания эвгенола и ментола в исследуемых 
образцах гелей с доверительной вероятностью 
95 % составляет ± 7,02 % и ± 6,74 % для геля с 
хлорофиллом, корой осины и кверцетином и ± 
7,38 % и ± 7,11 % для геля с хлорофиллом и хл-
оргексидином (табл. 3 и 4). Правильность ме-
тодики определяли методом добавок путем 
добавления растворов эвгенола и ментола с 
известной концентрацией (80 %, 100 % и 120 %) 
к испытуемому раствору. При этом средний 
процент восстановления эвгенола и ментола 
составил соответственно 95,4 % и 96,6 % для 
геля с хлорофиллом, корой осины и кверцети-
ном и 94,5 % и 94,7 % для геля с хлорофиллом и 
хлоргексидином (табл. 5 и 6). Ошибки опреде-
ления эвгенола и ментола в пробах с добавка-
ми стандартных образцов находились в преде-
лах ошибки единичного определения, что сви-
детельствует об отсутствии систематической 
ошибки.  

При оценке внутрилабораторной прецизи-
онности также показаны удовлетворительные 
результаты, так как относительная погреш-
ность определения эвгенола и ментола в пер-
вый и второй дни анализа находится в диапа-
зоне от 0,91 до 1,1. 

Clinical research

Pиcyнoк 1 – ГX/MC – 
xpoмaтoгpaммa xлopo-
фopмнoгo извлeчeния из 
гeлeй нa пpимepe гeля c 
xлopoфиллoм, кopoй ocи-
ны и квepцeтинoм

Рисунок 2 – Градуировочный график зависимости пло-
щади пика от концентрации эвгенола в пробе и уравнение 
линейной регрессии 

Рисунок 3 – Градуировочный график зависимости 
площади пика от концентрации ментола в пробе и урав-
нение линейной регрессии
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Клиническое исследование 

Анализируемое ве-
щество

f S P, % t (P,f)

Эвгенол 5 0,093 0,00619 95 2,57 ±0,007 ±7,02

Ментол 5 0,035 0,00225 95 2,57 ±0,002 ±6,74

, мг/г Δ , %

Таблица 3 – Метрологические характеристики методики количественного определения эвгенола и ментола в геле 
с хлорофиллом, корой осины и кверцетином

Анализируемое веще-
ство

f S P, % t (P,f)

Эвгенол 5 0,085 0,00595 95 2,57 ±0,006 ±7,38

Ментол 5 0,043 0,00293 95 2,57 ±0,003 ±7,11

, %Δ, мг/г

Таблица 4 – Метрологические характеристики методики количественного определения эвгенола и ментола в геле 
с хлорофиллом и хлоргексидином

Исходное содер-
жание, мг/г геля

Добавлено, мг/
г геля

Содержание эвгенола, мг/г Ошибка

Расчетное Найденное Абсолютная, мг/г Относительная, %

Эвгенол

0,093 0,074 0,164 0,154 -0,010 -6,10

0,093 0,093 0,186 0,176 -0,010 -5,38

0,093 0,112 0,205 0,200 -0,005 -2,44

Ментол

0,035 0,028 0,063 0,060 -0,003 -4,76

0,035 0,035 0,070 0,069 -0,001 -1,43

0,035 0,042 0,077 0,074 -0,003 -3,90

Таблица 5 – Результаты определения правильности методики определения эвгенола и ментола в геле с хлоро-
филлом, корой осины и кверцетином

Исходное содер-
жание, мг/г геля

Добавлено, мг/
г геля

Содержание эвгенола, мг/г Ошибка

Расчетное Найденное Абсолютная, мг/г Относительная, %

Эвгенол

0,085 0,068 0,153 0,142 -0,011 -7,25

0,085 0,085 0,170 0,161 -0,009 -5,10

0,085 0,102 0,187 0,179 -0,008 -4,10

Ментол

0,043 0,034 0,077 0,073 -0,004 -5,49

0,043 0,043 0,086 0,081 -0,005 -6,13

0,043 0,052 0,095 0,091 -0,004 -4,41

Таблица 6 – Результаты определения правильности методики определения эвгенола и ментола в геле с хлоро-
филлом и хлоргексидином
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Содержание эвгенола в образце гель с хло-
рофиллом, корой осины и кверцетином, соста-
вило 93,0 ± 6,5 мкг/г, «Fitodent PerioGel», гель с 
хлорофиллом и хлоргексидином – 85,0 ± 6,2 
мкг/г; ментола – 35,3 ± 2,4 и 43,0 ± 3,1 мкг/г 
соответственно. В качестве норматива можно 
ввести показатели «Содержание эвгенола 
должно быть не менее 50,0 мкг/г (0,005%), 
ментола – не менее 30,0 мкг/г (0,003%) (при 
использовании разработанных методик). 

Заключение 
Таким образом, проведены качественные 

исследования компонентного состава стома-
тологических композиций гель с хлорофил-
лом, корой осины и кверцетином и гель с хло-
рофиллом и хлоргексидином.  

Разработаны и валидированы методики 
количественного определения ментола и эвге-
нола в исследуемых образцах гелей методом 
газовой хроматографии с масс-селективным 
детектором.  
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