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Аналіз та стандартизація біологічно 
активних сполук та лікарських форм
Аnalysis and standardization of biologically 
active substances and dosage forms

Каптоприл – високоспецифічний конкурентний 
інгібітор АПФ, що активно використовується у 

кардіологічній практиці для лікування артеріальної гі-
пертензії. Призначення цього препарату особам похило-
го віку, хворим із тяжкими порушеннями функції нирок, 
що викликані діабетом та аутоімунними захворювання-
ми, а також для термінової допомоги при гіпертонічних 
кризах зумовлює актуальність цілеспрямованої розробки 
його нових лікарських форм для удосконалення терапії 
з урахуванням особливостей різних груп пацієнтів. Для 
забезпечення належного контролю якості ліків безпо-
середньою необхідністю є розробка експресних, точних 
і чутливих методів кількісного визначення каптоприлу 
у складі нових лікарських форм.
Кількісне визначення каптоприлу в таблетках методом 

рідинної хроматографії відзначено у Британській Фарма-
копеї та Фармакопеї Сполучених Штатів Америки [1,2]. 
Згідно з Британською Фармакопеєю, кількісний аналіз 
каптоприлу в розчині для перорального застосування 
виконують шляхом потенціометричного титрування. 
Інші джерела фахової літератури містять доволі обме-
жену інформацію щодо способів визначення кількісного 
вмісту цієї лікарської речовини у складі фармацевтичних 
препаратів, зокрема описані лише деякі хроматогра-
фічні методи [3] та методики із застосуванням Раман-
спектроскопії [4]. Даних щодо кількісного визначення 
каптоприлу у складі супозиторіїв і гелів не виявили. 
Зважаючи на те, що раніше ми успішно застосували 
спектрофотометрію в ультрафіолетовій області спектра 

для кількісного визначення каптоприлу в субстанції [5], 
такий підхід можна використати і для розробки проце-
дури аналізу лікарських форм.
Мета роботи
Розробка методики кількісного визначення каптоприлу 

у складі лікарських форм – супозиторіїв і назального 
гелю, – із застосуванням спектрофотометрії в ультрафі-
олетовій області спектра та встановлення валідаційних 
характеристик згідно із ДФУ [6,7].
Матеріали і методи дослідження
Об’єкти дослідження, розчинники та обладнання
Об’єктами дослідження були супозиторії з 0,050 кап-

топрилу та 2,5% назальний гель каптоприлу. Відзначені 
лікарські форми готували екстемпорально за прописом, 
що розроблений на кафедрі технології ліків Запорізького 
державного медичного університету [8,9]. 
Як розчинник використовували воду дистильовану, як 

стандарт – РСЗ каптоприлу.
Аналітичне обладнання: спектрофотометр Specord 

200, ваги електронні АВТ-120-5DM, мірний посуд 
класу А.
Методика кількісного визначення каптоприлу в су-

позиторіях
Супозиторій розчиняють у склянці в 50 мл води при 

40°С протягом 10 хв, розчин охолоджують і фільтрують 
у мірну колбу ємністю 250,0 мл. Склянку ополіскують 
двома порціями того ж розчинника по 20 мл, які теж 
переносять на фільтр, такою ж кількістю води дистильо-
ваної фільтр двічі промивають, доводять до позначки, 
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Запропоновано новий спосіб кількісного визначення каптоприлу в лікарських фор-
мах – супозиторіях і назальному гелі. Процедура аналізу базується на вимірюванні 
абсорбції водних розчинів препаратів при довжині хвилі 203 нм. Доведено 
відповідність розроблених методик вимогам ДФУ за основними валідаційними 
характеристиками: лінійністю, прецизійністю, правильністю і робасністю.

Применение УФ-спектрофотометрии для количественного определения каптоприла в лекарственных формах
Ю. В. Монайкина, С. А. Васюк, Алмохамад Жумаа Абдуллах, В. В. Гладышев 
Предложен новый способ количественного определения каптоприла в мягких лекарственных формах – суппозиториях и 

назальном геле. Основой процедуры анализа является измерение абсорбции водных растворов препаратов при длине волны 
203 нм. Доказано соответствие разработанных методик требованиям ГФУ по основным валидационным характеристикам: 
линейности, точности, правильности и робастности.
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перемішують. 1,00 мл розчину, що отримали, переносять 
у мірну колбу ємністю 25,00 мл, доводять до позначки 
водою дистильованою, перемішують і вимірюють аб-
сорбцію при довжині хвилі 203 нм на тлі розчинника. 
Паралельно виконують визначення з 1,00 мл 0,0300% 
розчину порівняння каптоприлу, який готують шляхом 
розчинення у воді дистильованій точної наважки РСЗ 
каптоприлу. Вміст діючої речовини розраховують за 
типовою формулою.
Методика кількісного визначення каптоприлу у 2,5% 

назальному гелі
Точну наважку гелю (0,4000–0,8000) розчиняють у склян-

ці в 3 мл води дистильованої протягом 30 хв, фільтрують 
отриманий розчин у мірну колбу ємністю 50,00 мл, склянку 
ополіскують двома порціями розчинника по 2 мл, які теж 
переносять на фільтр, його додатково промивають 2 мл 
води дистильованої, доводять до позначки тим самим 
розчинником і перемішують. 

1,00 мл отриманого розчину переносять у мірну колбу 
ємністю 25,00 мл і аналізують за уже описаним мето-
дом. Вміст діючої речовини у відсотках розраховують 
за типовою формулою.
Результати та їх обговорення
Коректність і придатність методик для виконання за-

планованих завдань доведено за стандартизованою про-
цедурою валідації [6,7]. Визначили основні валідаційні 
характеристики: лінійність, прецизійність, правильність 
і робасність.
Лінійність визначали у межах 70–130% для супози-

торіїв і гелю від номінальної концентрації каптоприлу. 
Виконали визначення каптоприлу в шістьох наважках 
за методикою кількісного визначення каптоприлу в на-
зальному гелі. У випадку супозиторіїв готували розчин 
супозиторію в колбі ємністю 250,0 мл за методикою 
кількісного визначення каптоприлу в супозиторіях. 
Розчин надалі використовували для отримання шести 
розведень. Абсорбцію розчинів вимірювали при аналі-
тичній довжині хвилі та будували графіки залежності 
абсорбції від концентрації каптоприлу (рис. 1,2).

Рис. 1. Лінійна залежність оптичної густини від концентрації 
каптоприлу для супозиторіїв.

Рис. 2. Лінійна залежність оптичної густини від концентрації 
каптоприлу для гелю.

Таблиця 1
Основні характеристики лінійної залежності 

для лікарських форм із каптоприлом

В
ел
ич
ин
а

Зн
ач
ен
ня Критерії

(для допусків 
90,0–110,0 %, n=6) 

В
ис
но
во
к 

Супозиторії 
з каптоприлом 0,05

b±(sb) 0,4520±(0,0095) - -
а±(sa) -0,0204±(0,0117) |а|≤∆а=t(95%;6)·Sа=0,0249 відповідає
SX,0 1,18 ≤∆As(%)/t(95%;6)=1,50 відповідає

r 0,9982 ≥ 0,997 відповідає
Гель 

із каптоприлом 2,5%
b±(sb) 0,4564±(0,0107) - -
а±(sa) -0,0258 ±(0,0138) |а|≤∆а=t(95%;6)·Sа=0,0294 відповідає
SX,0 1,30 ≤∆As(%)/t(95%;6)=1,50 відповідає

r 0,9978 ≥ 0,997 відповідає

Числові показники лінійної залежності розраховували 
за допомогою регресійного аналізу методом найменших 
квадратів. Числові показники лінійної залежності: ко-
ефіцієнти b, a, стандартні відхилення для b і a – sb, sa, 
залишкове стандартне відхилення sх,0 (%) і коефіцієнт 
кореляції r наведено у таблиці 1.

За наведеними даними, в обох випадках дотримано 
всіх вимог до параметрів лінійної залежності. Тобто лі-
нійність методики підтверджується для обох лікарських 
форм у відзначених діапазонах концентрацій.
Прецизійність і правильність. За ДФУ [7,10], допус-

ки вмісту діючої речовини у складі лікарських форм 
становлять 10%. Виходячи з цього можна визначити 
максимально припустиму невизначеність ∆As, що стано-
вить третю частину від відносного допуску вмісту (В%) 
аналізованого компонента готової лікарської форми: 
∆As% = 0,32 B. Отже, максимально припустима невизна-
ченість аналізу (∆As%) у такому випадку дорівнює 3,20%.
Прецизійність і правильність методики визначали 
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одночасно для кожної лікарської форми. У випадку кож-
ної лікарської форми виконували дев’ять паралельних 
визначень (три наважки, три повтори), за результатами 
розраховували метрологічні характеристики (табл. 2). 
Оскільки однобічний довірчий інтервал ∆х не перевищує 
максимально припустиму невизначеність аналізу (∆As%), 
запропонована методика є точною на рівні збіжності. 
Методика також є правильною, оскільки, як видно з 
таблиці 2, відхилення X від 100% у всіх випадках не 
перевищує свій довірчий інтервал. Отже, результати не 
обтяжені значущою систематичною похибкою.
Для перевірки робасності методики кількісного визна-

чення вивчали стабільність розчинів у часі. Випробову-
вані розчини та розчин порівняння є стійкими протягом 
щонайменше трьох годин.
Висновки
Запропоновано нову чутливу, економічну й експресну 

спектрофотометричну методику кількісного визначення 
каптоприлу у нових лікарських формах, котрі розро-
били вітчизняні вчені. Визначено окремі валідаційні 
характеристики методики і доведено її відповідність до 
вимог ДФУ.
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Таблиця 2
Визначення прецизійності та правильності результатів кількісного визначення каптоприлу 

в лікарських формах
Лікарська форма X, % RSD, % ∆х |100 – X| ∆х ∆As%

Супозиторії з каптоприлом 0,050 99,87 0,420 0,78 0,13 0,710 3,20
Гель із каптоприлом 2,5% 100,2 0,572 1,07 0,21 0,441 3,20
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