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Реферат. Введение. Кветиапин относится к психотропным лекарственным препаратам – нейролептикам и 
является антипсихотическим средством. При пероральном приеме наркотических, сильнодействующих и пси-
хотропных веществ определяющим фактором в случае подозрения на отравление (намеренного или непредна-
меренного) является размер дозы (количества) принятого вещества потерпевшим, на основании которого можно 
предположит употребление токсической или летальной дозы. В данном случае помощь следственным органам 
могут оказать результаты судебно-химического или химико-токсикологического исследования. Цель. Разработка 
методологического подхода к расчету с учетом определенных факторов доз наркотических, психотропных и 
сильнодействующих веществ, введенных потерпевшему перорально (per os), и апробация такого подхода на 
практическом примере. Материал и методы. Исследовали действующее вещество кветиапин, содержащееся 
в лекарственных препаратах. Биологическими объектами исследования являлись печень, кровь из бедренной 
вены и моча, взятые у трупа 24-х лет, нормостенического телосложения, умершего от острого отравления 
кветиапином. Судебно-химическое исследование биологических объектов на качественное и количественное 
определение кветиапина проводили при использовании общепринятых методик исследования. Результаты 
и их обсуждение. Предложен методологический подход к расчету доз, введенных перорально потерпевшим 
наркотических, психотропных и сильнодействующих веществ с учетом определенных факторов, на практиче-
ском примере обнаруженного кветиапина по данным количественного определения в моче. Представлен анализ 
шести факторов, влияющих на результаты расчета теоретической дозы, принятого лекарственного препарата. 
Выводы. Предложена формула для расчета теоретической дозы с относительной погрешностью полученных 
результатов, не превышающей 28%.
Ключевые слова: химико-токсикологический анализ, судебно-химический анализ, определение дозы, токси-
ческая доза, летальная доза.
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В ведение. При пероральном приеме наркоти-
ческих, сильнодействующих и психотропных 

веществ определяющим фактором в случае подо-
зрения на отравление (намеренного или непред-
намеренного) является размер дозы (количества) 
принятого вещества потерпевшим, на основании 
которого можно предположит употребление токсиче-
ской или летальной дозы. В данном случае помощь 
следственным органам могут оказать результаты 
судебно-химического или химико-токсикологиче-
ского исследования. При этом достаточно часто в 
научно-практической литературе приводятся дан-
ные именно токсических концентраций в крови и 
намного реже в моче, особенно у лиц, находящихся 
в реанимации или без сознания [1]. Установление 
факта острого летального отравления наркотиче-
ским, сильнодействующим или психотропным ле-
карственным препаратом до настоящего времени 
остается актуальной задачей судебно-медицинской 
экспертизы [2,3]. Довольно часто следственные 
органы ставят вопрос перед судебно-медицинскими 
экспертами о дозе, принятой потерпевшим, которая 
привела к смерти. Сложность в решении данной за-
дачи определяется большим количеством факторов, 
влияющих на результаты расчета.

Цель исследования – разработка методологи-
ческого подхода к расчету с учетом определенных 
факторов доз наркотических, психотропных и силь-
нодействующих веществ, введенных потерпевшему 
перорально (per os), и апробация такого подхода на 
практическом примере.

Материал и методы.
Исследовали действующее вещество кветиа-

пин, содержащееся в лекарственных препаратах 
[4]. Кветиапин относится к психотропным лекар-
ственным препаратам – нейролептикам и является 

антипсихотическим средством. Биологическими 
объектами исследования являлись печень, кровь 
из бедренной вены и моча, взятые у трупа 24-х лет, 
нормостенического телосложения, умершего от 
острого отравления кветиапином. Судебно-хими-
ческое исследование биологических объектов на 
качественное и количественное определение квети-
апина проводили при использовании общепринятых 
методик исследования [5,6].

При исследовании применяли методы тон-
кослойной хроматографии, высокоэффективной 
жидкостной хроматографии с диодно-матричным 
детектором и высокоэффективной жидкостной 
хроматографии с масс-селективным детектором [7].

Статистическая обработка полученных данных 
проводилась в программе Statistica 2.0 по методу 
первичной статистической обработки выборочным 
средним арифметическим значениям.

Результаты и обсуждение.
При проведении судебно-химического иссле-

дования в извлечениях из печени, крови и мочи 
методом высокоэффективной жидкостной хромато-
графии обнаружен кветиапин в количестве: в крови – 
2,65 мг/л, в печени – 6,12 мг/кг, в моче – 118,6 мг/л.

При заключении (для следственных органов) об 
употребленной потерпевшим дозе наркотического, 
сильнодействующего или психотропного препарата 
необходимо учитывать ряд факторов: наличие и вид 
лабораторного оборудования, фоновая обстанов-
ка, индивидуальные биологические особенности 
умершего. В свою очередь на уровень фоновой 
обстановки оказывает влияние кросс-реактивность, 
пассивное курение, контаминация следовыми ко-
личествами психоактивных веществ из внешней 
среды, а также поступление поверхностно-активных 
веществ в организм совместно с веществами, раз-
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Abstract. Introduction. Quetiapine belongs to psychotropic drugs, i. e., neuroleptics, and is an antipsychotic. With 
oral narcotic, potent, and psychotropic substances, in case of suspected intentional or unintentional poisoning, the 
determining factor is the dosage amount of the substance taken by the sufferer, which allows assuming the use of a toxic 
or lethal dose. In this case, the investigative authorities can be assisted by the findings obtained in forensic-chemical or 
chemical-toxicological investigations. Aim. With consideration to certain factors, developing a methodological approach 
to calculating the doses of narcotic, psychotropic, and potent substances that have been orally (per os) administered to 
the sufferer, and testing the said approach within a case study. Materials and Methods. We studied the active substance 
quetiapine contained in pharmaceutical drugs. Biological objects studied were the liver, femoral vein blood, and urine 
taken from the corpse of a 24-year-old normosthenic person died of acute quetiapine poisoning. Forensic chemical 
examination of biological objects aimed at identifying quetiapine qualitatively and quantitatively was performed using 
conventional procedures. Results and Discussion. A methodological approach is proposed to calculate the doses of 
narcotic, psychotropic, and potent substances administered orally to the sufferers, considering certain factors and using 
a case study, in which quetiapine was detected in urine quantitatively. The analysis of six factors is presented, affecting 
the results of calculating the theoretical dose of the drug taken. Conclusions. A formula is proposed for calculating the 
theoretical dose with the relative error of the results obtained, not exceeding 28%.
Keywords: chemical and toxicological analysis, forensic-chemical analysis, dose finding, toxic dose, lethal dose.
For reference: Volkova AA, Kalekin RA, Orlova AM, et al. Analyzing the factors affecting the differences in the results of 
computing the oral toxic and lethal doses of drugs by their concentration in urine. The Bulletin of Contemporary Clinical 
Medicine. 2024; 17 (2): 34-39. DOI: 10.20969/VSKM.2024.17(2).34-39.
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решенными к обороту (лекарственные средства, 
продукты питания) [8]. Чем больше учитывается 
факторов, тем более точный результат будет полу-
чен в расчетах. 

Для эффективной оценки влияния принятой дозы 
вещества необходимо определить пороговые зна-
чения, основанные на принципах доказательности, 
для чего необходимы государственные стандартные 
образцы психоактивных веществ и возможность 
изучения их динамики в постмортальном периоде. 

Вначале необходимо определиться с био-
логическим объектом, по которому необходимо 
вести расчет теоретической дозы. Оптимальным 
биологическим объектом для расчета был выбран 
объект с максимальной концентрацией найденного 
вещества. Учитывая, что при судебно-химическом 
исследовании наибольшая концентрация кветиапи-
на была обнаружена в моче, то есть на этапе эли-
минации, расчет вели по данному биологическому 
объекту.

Факторы, используемые при расчете теоретиче-
ски принятой дозы лекарственного препарата per os:

F1. Биодоступность (F), % – абсолютная био-
доступность, по кветиапину составляет 9%.

F2. Суточный диурез (V), л – суточный объем 
мочи у взрослого мужчины составляет 0,8–1,8 л (в 
среднем 1,2 л) [9]. Нормы диуреза варьируются в 
зависимости от возраста – у лиц старше 60 лет они 
выше и составляют около 2,5 литров, а также от 
гендера – у женщин 0,6–1,6 л, у мужчин 0,8–1,8 л. 
Количество выделенной мочи зависит также от вы-
питой в течение дня жидкости и наличия патологий 
мочевыводящих путей. Эти данные почти всегда 
отсутствуют, поэтому ими можно пренебречь в рас-
четах. Если максимальная концентрации исследу-
емого вещества определяется в крови умершего, 
необходимо использовать такой показатель, как 
объем циркулирующей крови.

F3. Масса тела (М), кг – средняя масса тела че-
ловека мужского пола считается 70 кг, при невозмож-
ности определить точную массу тела необходимо 
приблизительно ориентироваться на телосложение 
потерпевшего.

F4. Период полувыведения (T1/2), ч – период 
полувыведения для кветиапина и его метаболита 
N-дезалкилкветиапина [4], составляет 7–12 часов. 

F5. Доля выведения (R), % – 73% кветиапина 
выводится с мочой [3],

F6. Степень экстракции (E), % – степень экс-
тракции кветиапина из мочи могла составить 40,1% 
[10]. 

Вышеизложенные факторы представляют собой 
промежуточные показатели, влияющие на зависи-
мость «доза – концентрация в биологическом объ-
екте». Даже без количественной оценки основных 
факторов можно заметить, что изменчивость ре-
зультатов измерений намного ниже, когда в расчете 
используется минимальное количество факторов, 
поэтому проведение исследований (расчетов) при 
различных факторах важно. Все шесть факторов яв-
ляются изменчивыми. Данное количество факторов 
позволяет обеспечить достоверный расчет.

Доза приема кветиапина потерпевшим была рас-
считана по формуле:
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С – обнаруженная концентрация кветиапина в моче, 118,6 мг/л;
Q – количество полувыведений в суточном диурезе,  

рассчитывается по формуле: 
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 Q = , где T1/2 – период 
полувыведения, ч;
M – масса тела потерпевшего, кг;
V – суточный диурез, л;
R – выведение кветиапина с мочой, %;
F – абсолютная биодоступность кветиапина, %;
E – степень экстракции кветиапина из мочи, %.

Значение фактора Е (степень экстракции кве-
тиапина из мочи, %) в ниже приведенных расчетах 
принимается постоянным, поскольку чаще всего 
методика пробоподготовки имеет уже рассчитанные 
данные по этому фактору и может меняться в зави-
симости от использования другой методики экстрак-
ции и/или при экстрагировании другого токсического 
вещества. Использование параметров Q, V, R и F 
являются изменчивыми и зависит от расчета каж-
дого конкретного исследуемого вещества. Три па-
раметра С, М и Е определяются экспериментально 
для каждого конкретного случая. При определении 
данных факторов происходит варьирование данных 
для получения максимальной и минимальной границ 
определения вещества.

Недостаток метода состоит в том, что, в зави-
симости от выбранного порядка замены факторов, 
результаты факторного разложения имеют разные 
значения. Это связано с тем, что в результате приме-
нения этого метода образуется некий неразложимый 
остаток, который прибавляется к величине влияния 
последнего фактора. На практике точностью оценки 
факторов пренебрегают, однако существуют опре-
деленные правила, определяющие последователь-
ность подстановки, поэтому необходимо соблюдать 
порядок факторов в расчетной формуле.

С учетом большого диапазона суточного диуреза 
и времени полувыведения расчет был проведён по 
минимальному, среднему и максимальному значе-
нию дозы кветиапина:

Расчет среднего значения дозы кветиапина per os
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Полученные результаты были статистически об-
работаны и представлены в таблице 1.

Для получения репрезентативных результатов 
было проведено сравнение полученных нами 
данных с другими, полученными при расчете, при-
веденном ниже.



ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ   2024   Том 17, вып. 2   37ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Согласно данным Кларка Р. [11] терапевтическая 
концентрация кветиапина в плазме крови состав-
ляет 0,4 мг/л при суточном приеме до 750 мг, смер-
тельная концентрация в плазме крови составляет 
7 мг/л (случай №1). Описан случай передозировки 
кветиапином в 3000 мг с концентрацией в сыво-
ротке крови 1,824 мг/л (случай №2). Ещё в одном 
случае при употреблении 10000 мг кветиапина его 
концентрация в сыворотке крови составила 12,7 
мг/л (случай №3). Абсолютная биодоступность 
составляет 9%.

Максимальная концентрация кветиапина в крови 
достигается через 1,5–2 часа после приема [12], на 
основании этих данных при приеме 50 мг кветиапина 
в крови наблюдалась концентрация 50 нг/мл (случай 
№4). Для получения данных о возможной дозе при-
ема кветиапина потерпевшим использовали расчет 
пропорцией (табл.2).

Статистическая обработка результатов теоре-
тически принятой дозы кветиапина представлена 
в табл. 3.

Из таблицы 3 видно, что коэффициент вариации 
(V) составил 38,9% при среднем линейном откло-
нении ā=1148, что приемлемо для таких расчетов.

Результаты статистической обработки полу-
ченных разными методами средних значений до-
зы кветиапина (табл. 1 и табл. 3) представлены в 
таблице 4.

Согласно данным таблицы 4 видно, что откло-
нение для определения дозы составило 27%, что 
для биологических объектов является хорошим 
показателем.

В случае наличия данных для возможности рас-
чета двумя методами, то необходимо проводить 
расчет по обоим и в таблице 5 приводим статисти-
ческую обработку всех ранее приведённых расчетов.

Т а б л и ц а  1
Статистическая обработка результатов по min, medium и max теоретически принятой потерпевшим дозы 

кветиапина per os
Ta b l e  1

Statistical processing of the results for the theoretically consumed min, medium, and max per os dose of quetiapine 

Средняя доза 
кветиапина, 

мг (n=3)

Дисперсия 
(σ2)

Среднеквадратическое 
отклонение (σ)

Коэффициент 
вариации (V)

Отношение 
показателя 
асимметрии  
к его ошибке 

(A/ma)

Отношение 
показателя 
эксцесса  

к его ошибке 
(E/me)

Среднее ли-
нейное  

отклонение (ā)

5194 9012009 3002,00083 57,8% –0,0938 –∞ 2064,66667

Т а б л и ц а  2
Расчет дозы кветиапина пропорциональным методом на основе клинических данных по 4–м случаям

Ta b l e  2
Calculating the quetiapine dose by a proportional method based on clinical data for 4 cases

Номер случая Случай №1 Случай №2 Случай №3 Случай №4
Расчет дозы
(формула)

750 мг – 0,4 мг/л
Х     – 2,65 мг/л

3000 мг – 1,824 мг/л
Х     – 2,65 мг/л

10000 мг – 12,7 мг/л
Х      – 2,65 мг/л

50 мг – 0,05 мг/л
Х    – 2,65 мг/л

Полученный  
результат, мг Х=4969 мг Х=4359 мг Х=2087 мг Х=2650 мг

Т а б л и ц а  3
Статистическая обработка результатов теоретически принятой дозы кветиапина per os

Ta b l e  3
Statistical processing of the results of the theoretically consumed per os dose of quetiapine 

Средняя доза 
кветиапина, 

мг (n=4)
Дисперсия (σ2) Среднеквадратическое 

отклонение (σ)
Коэффициент 
вариации (V)

Отношение 
показателя 
асимметрии  
к его ошибке 

(A/ma)

Отношение 
показателя 
эксцесса  

к его ошибке 
(E/me)

Среднее 
линейное  

отклонение 
(ā)

3516,25 1871284,91667 1367,94916 38,9% 0,01293 –3,966 1147,75

Т а б л и ц а  4
Статистическая обработка полученных средних значений разными методами  

теоретически принятой дозы кветиапина per os
Ta b l e  4

Statistical processing of the mean values obtained by different methods regarding  
the theoretically consumed per os dose of quetiapine 

Средняя доза 
кветиапина, 

мг (n=2)

Дисперсия 
(σ2)

Среднеквадратическое 
отклонение (σ)

Коэффициент 
вариации (V)

Отношение 
показателя 
асимметрии  
к его ошибке 

(A/ma)

Отношение 
показателя 
эксцесса  

к его ошибке 
(E/me)

Среднее  
линейное  

отклонение (ā)

4355 1407842 1186,52518 27,25% 0 ∞ 839
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Согласно данным реестра [13] в Российской 
Федерации представлена максимальная дозировка 
кветиапина в таблетках 300 мг №60, следовательно, 
4235/300=14,1 таблетки, то есть около 15 таблеток, 
что составляет ¼ от упаковки.

По данным инструкции по применению лекар-
ственного препарата с действующим веществом 
кветиапин максимальная суточная доза может со-
ставлять 800 мг, однако в данных расчетах берутся 
приблизительные цифры разовой дозы, а она, со-
гласно инструкции по медицинскому применению 
кветиапина, составляет 300 мг перорально. Так же 
следует учесть назначение столь высоких дозиро-
вок постепенно в течение 4–х дней. Поэтому можно 
предположить, что потерпевший принял намного 
больше исследуемого препарата, чем терапевти-
ческая доза в медицинских целях.

Выводы.
1. Представлен анализ шести факторов, влияю-

щих на результаты расчета теоретической дозы нар-
котического, сильнодействующего или психотроп-
ного лекарственного препарата, принятого per os.

2. Разработан методологический подход для 
расчета дозы вещества, принятого потерпевшим 
перорально, на основании его количественного 
определения в моче.

3. Предложена расчетная формула теоретиче-
ской дозы с относительной погрешностью получен-
ных результатов, не превышающей 28%.

Прозрачность исследования. Исследование 
не имело спонсорской поддержки. Авторы несут 
полную ответственность за предоставление 
окончательной версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и других взаимо-
отношениях. Все авторы принимали участие в 
разработке концепции и дизайна исследования и 
в написании рукописи. Окончательная версия ру-
кописи была одобрена всеми авторами. Авторы 
не получали гонорар за исследование.
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