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Аннотация. Представлена методика определения массы лекарственного  

вещества в дозированных лекарственных препаратах по ультрафиолетовым спек-

трам поглощения в условиях перекрывания их полос поглощения. Для осуществ-

ления методики предварительно получили спектральные характеристики моно-

растворов субстанций лекарственного вещества, такие как длина волны макси-

мального поглощения УФ-спектра, значения оптимальных комбинированных  

коэффициентов полинома, соответствующих единичной концентрации в точках 

максимального поглощения. Содержание лекарственного вещества в смеси вы-

числяли по формуле. Приведены примеры использования методики при опреде-

лении содержания ибупрофена и парацетамола в дозированных лекарственных 

препаратах в сравнении с методом дифференцирования спектров поглощения по-

линомами Чебышева. 
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Abstract. The methodology for determining the mass of drug substance in dosage 

formulations by ultraviolet absorption spectra is presented. To implement the technique, 
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preliminary, spectral characteristics of monosolutions of drug substance substances 

were obtained, such as: wavelength of maximum absorption of UV spectrum, values of 

optimal combined polynomial coefficients corresponding to unit concentration at points 

of maximum absorption. The content of drug substance in the mixture was calculated 

using the formula. Examples of the use of the technique in determining the content  

of ibuprofen and paracetamol in dosage formulations in comparison with the method  

of differentiation of absorption spectra by Chebyshev polynomials are given. 
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Введение 

 

Лекарственные препараты стандартизуются по содержанию в них дей-

ствующего вещества, обусловливающего терапевтический эффект. Для 

обеспечения правильной дозировки лекарственного вещества необходимо 

осуществлять анализ его количества с использованием химических, физиче-

ских, физико-химических и биологических методов. 

Массы действующего вещества являются важными характеристиками 

при производстве таблетированных лекарственных препаратов [1]. Произ-

водители должны соблюдать точность дозирования, которая влияет на од-

нородность распределения действующего вещества в таблетках, и контро-

лировать правильность веса таблетки [2]. 

В последние годы в связи с широким использованием оптических при-

боров много внимания уделяется физико-химическим методам, в частности 

методу спектрофотометрии в УФ- и видимой областях. Спектр поглощения 

вещества является его специфической характеристикой и может быть ис-

пользован для идентификации компонента смеси [3–6]. На практике непо-

средственное определение вещества затрудняется тем, что в смесях полосы 

поглощения перекрываются. При перекрытии их спектральных линий ис-

пользуются разные методы – метод Фирордта [7–9], метод разделения смеси 

на компоненты [10], метод дифференцирования УФ-спектров без разделе-

ния на компоненты [11, 12]. Разновидность метода дифференцирования 

спектров поглощения – дифференцирование с помощью полиномов Чебы-

шева (ДПЧ) – в условиях перекрывания их спектральных линий описана  

в работе [13]. В предыдущих наших работах была разработана методика 

определения концентраций компонентов лекарственных смесей методом 

ДПЧ [14, 15]. Применяя этот метод, были определены компоненты лекар-

ственных препаратов Папазол, Саридон, Цитрамон-П с высокой точностью. 

Для расчетов полиномов была написана компьютерная программа [16]. Од-

нако данный метод имеет существенный недостаток, а именно необходи-

мость всегда создавать точную модель лекарственного препарата со всеми 

его компонентами и при этом соблюдать пропорциональный вклад каждого 
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компонента в лекарственную смесь. Несоблюдение этих условий приведет 

к ошибкам и сделает метод непривлекательным для использования на прак-

тике, а иногда и невыполнимым, так как в арсенале исследователя не всегда 

имеется полный комплект фармацевтических субстанций для моделирова-

ния лекарственных смесей.  

Цель данной работы – модернизировать метод ДПЧ для определения 

концентрации любого компонента в лекарственной смеси и рекомендовать 

его использование на практике. Для выполнения поставленной цели необ-

ходимо было обосновать модернизацию (упрощение метода ДПЧ), подтвер-

дить точность определения концентраций действующих лекарственных  

веществ на примере модельных смесей. Для рекомендаций применения  

модернизированного метода ДПЧ на практике – провести количественный 

анализ состава лекарственных таблетированных препаратов на примере 

ибупрофена и парацетамола. 

 

Материалы и методы 

 

Объектами исследования служили фармацевтические субстанции пара-

цетамола (N-(4-hydroxyphenyl) acetamide) и ибупрофена ((RS)-2-(4-(2-methyl-

propyl)phenyl)propanoic acid) фармакопейного уровня чистоты, модельные 

смеси этих лекарственных веществ, лекарственные препараты в виде табле-

ток, содержащие ибупрофен (И) и парацетамол (П).  

Т1. Брустан (П:И = 325:400 мг) серии DFD0487А, производство Сан Фар-

масьютикал Индастриз Лтд, годен до 01/2025. 

Т2. Парацитолгин (П:И = 325:400 мг), серии 10322, производство ОАО 

«Синтез», регистрационный номер ЛП-006290, годен до 03/2025. 

Т3. Некст (П:И = 200:400 мг) серии 851221, производство ОАО «Фарм-

стандарт-Лексредства», регистрационный номер ЛП-001389, годен до 01/2024. 

В качестве растворителя был выбран раствор гидроксида натрия (0,1 моль/л 

NaOH).  

Модельные смеси этих таблеток, а также монорастворы из ибупро-

фена и парацетамола готовили следующим образом. Модельная смесь  

таблеток была составлена из навесок парацетамола (около 0,01 г), ибупро-

фена (около 0,01 г). В мерной колбе вместимостью 100 мл с прибавлением  

0,1 моль/л гидроксида натрия (NaOH) смесь растворялась до метки (раствор А). 

Для выполнения условия УФ-спектрального анализа о том, что допустимые 

значения оптической плотности в спектрах поглощения следует выбирать  

в интервале 0,2–0,7, использовали дополнительное разведение выбранным 

растворителем до концентраций порядка 10–4%.  

Метод приготовления растворов таблеток различных производителей 

Точные навески около 0,100 г растертых в порошок 20 таблеток поме-

щали в мерную колбу вместимостью 100 мл и прибавляли 0,1 моль/л NaOH 

до метки. После перемешивания полученные взвеси фильтровались через обез-

золенный фильтр ФМ «Синяя лента». Первая порция 2–3 мл фильтратов от-

брасывалась. Полученный раствор разводили до концентраций порядка 10–4%. 
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Спектры поглощения регистрировали на спектрофотометре (СФ-2000)  

в диапазоне от 200 до 360 нм с шагом 1 нм.  

Модифицированный метод дифференцирования полиномами Чебышева 

УФ спектров поглощения (МДПЧ) [17] 

Модифицированный метод дифференцирования полиномами Чебышева 

УФ-спектров поглощения относится к фармации (аналитической химии),  

а именно к способу количественного определения действующих веществ  

в дозированных лекарственных препаратах методом УФ-спектроскопии, за-

ключающемуся в снятии УФ-спектров растворов таблеток (после фильтро-

вания), вычислении аппроксимирующего полинома спектра поглощения, 

определении комбинированных коэффициентов полинома в точках макси-

мального поглощения и вычислении концентраций компонентов смеси по 

формуле с учетом их пропорционального содержания в таблетке.  

Метод осуществляется в несколько этапов. 

1-й этап – приготовление образцов исследуемых препаратов (монорас-

творы исследуемого вещества, лекарственный препарат, содержащий иссле-

дуемое вещество), выбор растворителя.  

2-й этап – запись УФ-спектров всех растворов (СФ-2000, СФ-2001). Вы-

полнение требования о том, что допустимые значения оптической плотно-

сти в спектрах поглощения соответствуют интервалу 0,2–0,7.  

3-й этап – построение графика зависимости ККП от концентрации иссле-

дуемого вещества в монорастворах, в точке максимального поглощения 

УФ-спектра. 

4-й этап – запись УФ-спектра вещества (СФ-2000, СФ-2001), содержаще-

гося в лекарственном препарате. 

5-й этап – вычисление концентрации вещества в лекарственном препа-

рате по формуле 

 𝐶𝑖 =
ККПсмесь∙𝐶х∙𝑚𝑥 (мг)

ККП𝑥∙𝑚смесь (мг)
 (1) 

где ККПсмесь – КПП всей смеси (на длине волны максимального поглощения 

вещества), Cx – единичная концентрация вещества при длине волны его мак-

симального поглощения, mx – заявленная производителем масса вещества  

в мг, ККПx – значение оптимального комбинированного коэффициента по-

линома соответствующего единичной концентрации вещества, mсмесь – 

масса всей смеси лекарственного препарата в мг. 

 

Результаты и обсуждение 

 

Спектр поглощения модельной смеси, содержащей ибупрофен и параце-

тамол, а также спектры поглощения субстанций И и П представлены на  

рис. 1. В качестве растворителя выбран 0,1 М гидроксид натрия NaOH. По-

лоса поглощение П в области 217 нм перекрывает полосу И в области 222 нм 

в их смеси, что затрудняет их идентификацию спектрофотометрическим ме-

тодом. Для таких случаев и используют метод МДПЧ. Рабочая область была 

выбрана от 210 до 300 нм для всех расчетов. 
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Рис. 1. Монорастворы 0,001% в 0,1 М растворителе NaOH: 1 – парацетамол (max 217 нм), 
258 нм; 2 – ибупрофен (max 222 нм); 3 – модельная смесь (max 225 нм, 260 нм)  

(СФ-2000, шаг сканирования 1 нм) 
 

В табл. 1 представлены уравнения зависимости коэффициентов ККП от 
концентрации компонента на максимальной длине волны поглощения УФ-
спектра. Состав и концентрации модельных смесей представлены в табл. 2.  

Концентрации И и П в монорастворах были такими же, как в модельных 
смесях. ККП находились по компьютерной программе. Оптимальными по-
линомами во всех случаях были полиномы 9-го порядка. 

Коэффициент корреляции r во всех случаях близок к 1, что свидетель-
ствует о сильной корреляционной зависимости. 

Т а б л и ц а  1  

Зависимости коэффициентов ККП от концентрации компонента  

на максимальной длине волны поглощения УФ-спектра 

Ибупрофен (222 нм) Парацетамол (258 нм) 

Уравнение № Уравнение № 

Для модельных смесей И с П 
ККП222 = 1,9872·1011 – 4,681·1015С 
Коэффициент корреляции 0,99993 

(2) Для модельных смесей И с П 
ККП258 = 3,0383·1010 + 2,0752·1015С 

Коэффициент корреляции 0,9934 

(3) 

Для субстанции И 
ККП222 = 1,66·1011 – 1,24·1015С 

Коэффициент корреляции 0,9991. 
Для СИ = 0,0001% – ККПИ =  

= –289278714285. 
ΔС = 0,1·10–4% 

(4) Для субстанции П  
ККП258 = 3,86·1010 + 1,32·1015С 

Коэффициент корреляции 0,9966 
Для СП = 0,0001% – ККПП =  

= 171042571429. 
ΔС = 0,1·10–4% 

(5) 

 

При использовании метода ДПЧ определили ККП ибупрофена на длине 
волны 222 нм, ККП парацетамола на длине волны 258 нм в модельных сме-
сях и в лекарственном препарате (таблетки «Некст»). По уравнению (2) вы-
числили концентрации И в этих смесях, по уравнению (3) – концентрации П. 
Полученные значения представлены в табл. 2. Абсолютные погрешности 
концентраций вычисляли, используя уравнения (2) и (3), так как в случаях 
линейной зависимости ΔКПП пропорционально ΔC:  



Т.Н. Цокова, Л.И. Котлова 

50 

Для ибупрофена ΔC = (ΔККП222 – 1,9872·1011)/(–4,681·1015). 

Для парацетамола ΔC = (ΔККП258 – 3,0383·1010)/(2,0752·1015). 

ΔККП222 и ΔККП258 – максимальные разности значений ККП, соответ-

ствующие шагу сканирования (2 нм) слева и справа от точек максимумов 

(222 или 258 нм). 

Т а б л и ц а  2  

Сравнение содержания И и П в модельных смесях, 

 рассчитанных по графикам и по формуле 

Ибупрофен (222 нм) 

C*·10–4, % 

Рассчитано по (2), 

C·10–4, % 

Рассчитано по (1), 

C·10–4, % 

1-я смесь 2,00 ± 0,10 2,02 ± 0,04 1,72 ± 0,1 

2-я смесь 4,00 ± 0,10 3,96 ± 0,04 3,82  ± 0,1 

3-я смесь 6,00 ± 0,15 6,0 ± 0,04 6,03 ± 0,1 

Таблетки «Некст» 3,28 ± 0,70 3,31 ± 0,04 3,11 ± 0,1 

Парацетамол (258 нм) 

C*·10–4, % 

Рассчитано по (3), 

C·10–4, % 

Рассчитано по (1), 

C·10–4, % 

1-я смесь 1,00 ± 0,10 0,93 ± 0,2 1,20 ± 0,1 

2-я смесь 2,00 ± 0,10 2,13 ± 0,2 1,80 ± 0,1 

3-я смесь 3,00 ± 0,10 2,93 ± 0,2 3,02 ± 0,1 

Таблетки «Некст» 1,64 ± 0,10 1,68 ± 0,2 1,27 ± 0,1 

Примечание. C*·10–4, % – концентрация вещества в навеске после разведения. 
 

При использовании модифицированного метода предварительно опреде-

ляли значения единичных концентраций субстрата и соответствующие  

им ККПх, которые находили по уравнению (3) для И или по уравнению (4) 

для П. Найденные значения подставляли в формулу (1). Абсолютная по-

грешность вычисляемой концентрации (ΔCi) пропорциональна абсолютной 

погрешности (ΔCx) определяемой по графикам (4) или (5). 

Результаты расчетов концентраций для модельных смесей (содержащих 

И и П в соотношении 2:1) и таблеток «Некст», полученных по формуле (1) 

в сравнении с результатами расчетов по графикам модельных смесей (2) для 

И и (3) для П представлены в табл. 2.  

Анализируя полученные результаты, убеждаемся, что можно получать 

точные значения (с учетом погрешности) концентраций компонентов сме-

сей как по графикам модельных смесей (2) и (3), так и по формуле (1).  

Однако алгоритм определения концентрации по формуле модифицирован-

ным методом ДПЧ проще и экономичнее на практике, поскольку не требует 

создания полной модели лекарственных препаратов и будет более востребо-

ванным на практике. 

 

Определение концентрации действующего лекарственного вещества  

в дозированных препаратах 

 

В качестве объектов исследования были выбраны лекарственные препа-

раты, содержащие И и П в разных пропорциях. УФ-спектры поглощения 

растворов таблеток представлены на рис. 2. 
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Рис. 2. Спектры поглощения таблеток лекарственных препаратов, содержащих  

парацетамол и ибупрофен: красный – Брустан (П – 325 мг; И – 400 мг); зеленый –  

Парацитолгин (П – 325 мг; И – 400 мг); черный – Некст (П – 200 мг; И – 400 мг).  

Разведение растворителем 0,1 М NaOH до концентраций 10–4%  

(СФ-2000, шаг сканирования 1 нм) 
 

Сравнение УФ-спектров поглощения таблеток от различных производи-

телей (см. рис. 2) с УФ-спектром поглощения модельной смеси, содержащей 

только И и П (см. рис. 1) показало, что по показателям подлинности содер-

жимого таблеток различий между всеми исследованными препаратами не 

наблюдается, спектры идентичны. 

Для всех исследованных препаратов не зафиксировано наличия приме-

сей и действующих веществ, не соответствующих заявленному составу. 

Максимумы поглощения (см. рис. 2) имеют разную величину, что объясня-

ется различием содержания И и П – действующих веществ в лекарственных 

препаратах.  

В качестве примера проведем вычисления содержания ибупрофена (222 нм) 

в лекарственном препарате «Брустан», используя модифицированный ме-

тод ДПЧ.  

Заявленная производителем масса лекарственных веществ в одной таб-

летке Брустана: П – 325 мг; И – 400 мг; общая масса действующих лекар-

ственных веществ составляет 725 мг. Учитывая данное соотношение, выбе-

рем за единичную концентрацию ибупрофена Сх = 0,0001%. Ибупрофена  

в этой смеси будет 4 ед., а Парацетамола – 3,25 ед. Всего одна таблетка Бру-

стана будет содержать 7,25 ед. единичных концентраций действующих ве-

ществ. 

Используя компьютерную программу, найдем значения оптимального 

комбинированного коэффициента полинома Чебышева для УФ-спектра по-

глощения таблеток «Брустан» и выпишем его значение в точке максималь-

ного поглощения И в смеси: 

ККПсмесь (222 нм) = 1,4137903·1012. 

На рис. 3 показан фрагмент результатов вычислений ККП (optim  

PROIZVODNAY – значения в последнем столбце) для таблеток «Брустан», 
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полученных с помощью компьютерной программы. Всего файл содержит 

таблицу из 92 строк и 5 столбцов. Первый столбец – номер точки, второй – 

длина волны (интервал от 210 до 300 нм), третий D(c) – оптическая плот-

ность, вводимая в программу, четвертый столбец D*(c) – вычисленная оп-

тическая плотность с помощью полиномов Чебышева; в последнем столбце 

приведены значения ККП (оптимальный 9-го порядка). Оптимальность по-

рядка полинома выбирается по минимальной ошибке в ходе работы про-

граммы. 
 

 

Рис. 3. Фрагмент распечатки результата расчётов компьютерной программой. 
 

По уравнению (4), для единичной концентрации субстанции ибупрофена 

0,0001% найдем ККП222 (0,0001%) = 2,89279·1011 – значение оптимального 

комбинированного коэффициента полинома на длине волны максимума по-

глощения ибупрофена 222 нм, соответствующее его единичной концентра-

ции (Cx = 0,0001%) (см. табл. 1). 

Содержание И в таблетке «Брустан» вычислили по формуле (1): 

𝐶И =
−1437903000000 ∙ 0,0001∙4

−289278714286 ∙ 7,25
 = 2,74·10–4, %. 

С учетом разведения навесок всех таблеток 0,1 моль/л гидроксидом 

натрия в 200 раз, концентрации 2,74·10–4% будет соответствовать 0,0548 г  

в навеске. Вычисленные концентрации И и П в других таблетках с исполь-

зованием того же алгоритма представлены в табл. 3. В первых столбцах для 

каждого компонента указаны значения массы действующего лекарствен-

ного вещества, содержащегося в навеске до разведения (m* ± 0,001) иссле-

дуемой пробы; «рассчитано по (1)» – содержание вещества в исследуемой 

пробе, рассчитанное по формуле (1); погрешность – относительная погреш-

ность вычисленных значений в процентах. 
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 Т а б л и ц а  3  

Содержание лекарственного вещества в исследуемых пробах 

 Ибупрофен (222 нм) Парацетамол (258 нм) 

Таблетки 
Содержание 

в навеске, г 

Рассчи-

тано  

по (1), г 

Отн. по-

грешность, 

% 

Содержание 

в навеске, г 

Рассчи-

тано  

по (1), г 

Отн. по-

грешность, 

% 

Брустан 0,0496 0,0548 10,5 0,0402 0,0366 9 

Парацитол-

гин 
0,0430 0,0486 13,0 0,0350 0,0376 7,4 

Некст 0,0656 0,0622 5,2 0,0328 0,0294 10,4 
 

Полученные различия в концентрациях действующих веществ не превы-

шают ±15%, что является допустимой погрешностью содержания дозиро-

ванных лекарственных форм [2]. Ошибка вычисления концентрации компо-

нента смеси по формуле складывается из ошибок приготовления растворов 

к исследованию. Минимизация их позволяет определить концентрацию ком-

понента очень точно, а несоответствие рассчитанных концентраций с предпо-

лагаемыми значениями отнести к изготовителям лекарственных препаратов. 

 

Выводы 

 

Главное преимущество модифицированного метода ДПЧ заключается  

в том, что для его использования не требуется создания полной модели ле-

карственной смеси. Это позволит снизить трудозатраты и сэкономить фар-

мацевтические субстанции при проведении анализа. 

Проведенные исследования позволяют предложить использование ме-

тода для определения массы действующих лекарственных веществ модифи-

цированным методом ДПЧ и для других лекарственных дозированных пре-

паратов. Для точного анализа достаточно построить график – зависимость 

ККП от его концентрации на максимальной длине волны поглощения дей-

ствующего вещества (чтобы определить ККПх, соответствующий его единич-

ной концентрации) и вычислить концентрацию с учетом содержания веще-

ства в смеси, получив оптимальный ККПсмеси по УФ-спектру поглощения.  

Подводя итог проделанной работе, можно сделать вывод, что предло-

женный нами модифицированный метод ДПЧ определения массы компо-

нента в дозированных лекарственных формах по УФ-спектрам поглощения 

не представлен в научных работах других авторов, и нами была подана за-

явка на изобретение [17], которая получила положительный отзыв.  
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