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 Анализ лекарственных  веществ, или фармацевти-
ческий анализ составляет основной раздел фармацев-
тической химии � прикладной науки, которая 
базируется на теориях  и законах  химических  наук , но 
имеет и свои специфические особенности. Объектами 
фармацевтического анализа являются самые 
различные по природе и строению вещества � от 
простых  неорганических , алифатических  и 
ароматических  соединений до сложных  природных  
биологически активных  веществ, имеющих  гетероцик-
лическую структуру, в том числе содержащихся в 
растительном сырье алкалоидов, гормонов, 
витаминов, антибиотиков и их  синтетических  
аналогов. В практике биофармацевтического анализа 
имеют дело с биологическими жидкостями (моча, 
кровь), в которых  определяют содержание 
лекарственных  веществ и их  метаболитов. Лекар-
ственные препараты обычно содержат примеси про-
межуточных  продуктов синтеза или сопутствующих  
веществ, причем количества анализируемых  компо-
нентов колеблются от долей миллиграмма до не-
скольких  граммов.   Контроль качества лекарственного вещества вклю-
чает три основных  этапа: испытание на подлинность 
(идентификация), испытание на чистоту (определение 
примесей) и количественное определение фармаколо-
гически активного компонента. Фармацевтический 
анализ осуществляется на всех  этапах  разработки, в 
процессе производства, контроля качества конечного 
продукта и многочисленных  лекарственных  форм, 
представляющих  собой смеси нескольких  лекарствен-
ных  и вспомогательных  веществ. Из-за столь широкого 
многообразия объектов требования к  чувствительно-
сти, правильности, воспроизводимости, продолжи-
тельности анализа могут быть различными. Вот почему 
в фармацевтическом анализе используют как  химиче-
ские, так  и физико-химические методы, преимущества 
которых  общеизвестны. 
 Физико-химические методы все шире внедряются в 
фундаментальные фармацевтические исследования и 
в практику фармацевтического анализа. Они исполь-
зуются для идентификации и количественного опре-
деления различных  групп  лекарственных  веществ [1], 
их  стандартных  образцов [2], а также таблеток , мазей, 

инъекционных  растворов, капель и других  многоком-
понентных  лекарственных  смесей [3, 4]. Наиболее дос-
тупны для использования в фармацевтическом анали-
зе фотометрические методы, в частности спектрофо-
тометрия в ИК- и УФ-областях , фотометрия в видимой 
области спектра и их  различные модификации. Эти 
методы включены в Государственную фармакопею 
СССР [5], в Международную фармакопею [6] и нацио-
нальные фармакопеи многих  стран, а также в другие 
нормативные документы � фармакопейные статьи, 
представляющие собой государственные стандарты, 
содержащие перечень показателей и методов, исполь-
зуемых  для контроля качества лекарственного средст-
ва. 
 Включению разработанных  методик  в нормативные 
документы предшествуют широкие исследования в 
области фармацевтического анализа. Число выпол-
ненных  и опубликованных  работ по использованию 
фотометрических  методов огромно. Поэтому в дан-
ном обзоре мы остановимся только на работах  отече-
ственных  ученых , которые имеют отношение к  лекар-
ственным средствам, производимым в нашей стране. 
 Для установления подлинности лекарственных  
веществ фармакопеи [5, 6] используют, наряду с про-
чими физическими и химическими методами, ИК-
спектроскопию � метод , обеспечивающий наиболее 
объективную идентификацию. ИК-спектры испытуе-
мых  лекарственных  веществ сравнивают либо с полу-
ченным в тех  же условиях  спектром стандартного 
образца, либо с прилагаемым спектром, снятым ранее 
для данного лекарственного вещества. ИК-спект-
роскопия была применена также для исследования 
стандартных  образцов лекарственных  веществ группы 
стероидов [2], для идентификации производных  
1,4-бензодиазепина [7], качественного и количествен-
ного анализа противоопухолевых  препаратов, являю-
щихся производными бис-β-хлорэтиламина [8], лекарст-
венных веществ на основе производных бензолсульфа-
мида в присутствии продуктов деструкции [9], никоти-
новой кислоты и её производных  [10], производных  
пиразола и салициловой кислоты [11]. По наличию 
азидогруппы, имеющей характерную полосу при 
2130�2080 см�1, можно идентифицировать азидоти-
мидин [12], по набору полос поглощения в высоко-, 
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средне- и низкочастотной (менее 1300 см�1) областях  
� синтетические пептидные соединения: тимоген, 
тимодепрессин, неоген [13]. ИК-спектр корданума 
(адренолитическое вещество) позволяет идентифици-
ровать его в биологическом материале при выполне-
нии судебно-химических  исследований [14]. 
 Наряду с ИК-спектроскопией в анализе лекарствен-
ных  веществ используют различные варианты УФ-
спектрофотометрии органических  соединений [15]. В 
первых  работах  в данном направлении [16�18] обоб-
щено состояние и намечены перспективы использова-
ния этого метода. Сформулированы подходы к  при-
менению УФ-спектрофотометрии в стандартизации 
лекарств [19], разработаны различные способы выпол-
нения анализа [1]. В представленных  в фармакопеях  [5, 
6] и другой нормативной документации методах  ис-
пытаний на подлинность идентификацию осуществ-
ляют обычно по общепринятым параметрам УФ-
спектров � длине волн максимумов и минимумов 
светопоглощения и по удельному показателю погло-
щения. Для этой цели могут быть использованы также 
такие параметры, как  положение и полуширина поло-
сы поглощения, фактор асимметрии, интегральная 
интенсивность, сила осциллятора. При контроле по этим 
параметрам повышается специфичность качественного 
анализа. Перечисленные параметры были использованы 
для идентификации антибиотика тетрациклина и его 
производных [11], синтетических производных алкалои-
дов тропанового ряда (тропацин, тропафен, гоматропи-
на гидробромид) и продуктов их гидролиза [20], произ-
водных индола (диазолин, димекарбин, индопан, мек-
самин, серотонина адипинат) [17]. 
 На основе УФ-спектрофотометрии разработана 
унифицированная методика анализа сульфаниламид-
ных  препаратов [21], усовершенствована методика 
стандартизации лекарственных  веществ, являющихся 
производными барбитуровой кислоты [22], предложен 
способ идентификации производных  1,4-бензодиазе-
пина путем компьютерного преобразования спектра в 
цифровую форму и сравнения со стандартом аналого-
вых  спектральных  кривых  [7]. Метод  УФ-спектрофо-
тометрии перспективен для контроля качества  лекар-
ственных  средств, полученных  на основе носителей, 
содержащих  магнетит и проявляющих  магнитные 
свойства [23, 24], бромсодержащего лекарственного 
вещества теброфена [25], оксазила [26], парацетамола 
[27], противоожогового препарата ксимедона [28]. 
Мукополисахарид  гепарин определяют в УФ-области 
при 257 нм [29]. 
 В ряде случаев для фотометрического определения 
лекарственных  веществ используют видимую область 
спектра. Анализ основан на проведении цветных  ре-
акций с последующим измерением оптической плот-
ности на спектрофотометрах  и фотоколориметрах  
[17]. Так , в качестве реактивов для фотоколориметри-
ческого определения применены 1,4-бензохинонхлор-
имин [30], 1,2-нафтохинонсульфонат натрия [31], нит-
ропруссид  натрия, соли железа [11, 17] и др. Разрабо-
таны методики фотоколориметрического определения 
на основе реакции диазотирования и азосочетания 
синэстрола, диэтилстильбэстрола, октэстрола и дру-
гих  лекарственных  веществ, содержание которых  в 
лекарственных  формах  составляет один или несколько 
миллиграммов. В этих  случаях  применение титримет-
рии неприемлемо [17, 32]. Спектрофотометрия в ви-

димой области использована для определения тиами-
на бромида, фосфотиамина и кокарбоксилазы по ре-
акции с нингидрином [33], анестезина, новокаина, 
новокаинамида и n-аминосалицилата натрия с 4-хлор-
5,7-динитробензофуразаном и его N-оксидом [34].  
 В фармацевтическом анализе спектрофотометрию в 
УФ- и видимой областях нередко сочетают с методами 
разделения (тонкослойная и другие виды хроматогра-
фии) [17, 35]. На основе сочетания этих методов предло-
жены методики фотоколориметрического определения 
природных соединений в растительном и животном 
сырье. Разработаны методики определения флавонои-
дов, основанные на образовании окрашенного продукта 
с хлоридом алюминия в среде уксусной кислоты (406�
410 нм), для стандартизации гомеопатических настоек, 
получаемых из туи [36] и чистотела [37]. На основе реак-
ции с гидроксамовым реактивом разработан способ фо-
токолориметрического определения иридоидов (биоло-
гически активные вещества в растениях) в сырье и на-
стойке пиона [38] и в сырье пустырника [39]. 
 Как  известно, повышенной точностью обладают 
дифференциальные методы фотометрических  изме-
рений, осуществляемые с использованием раствора 
сравнения, содержащего определенное количество 
стандартного образца испытуемого вещества. Такой 
прием приводит к  расширению рабочей области шка-
лы прибора, позволяет увеличить концентрацию ана-
лизируемых  растворов и в конечном счете повышает 
точность определения. Напомним, что основы этого 
метода и его применение в анализе неорганических  
соединений обобщены в монографии [40].  
 Дифференциальный метод  измерений эффективен 
в спектрофотометрических  определениях  как  в УФ-, 
так  и в видимой областях  спектра, в том числе в фото-
колориметрии. Объектами дифференциального фото-
колориметрического определения могут быть лекар-
ственные формы антипирина, дающие окрашенное 
соединение с ионом трехвалентного железа, пилокар-
пина на основе цветной реакции с нитропруссидом 
натрия [32, 35]. Проведена сравнительная оценка ме-
тодов прямой и дифференциальной спектрофотомет-
рии в УФ-области для определения производных  са-
лициловой кислоты [41], окситетрациклина гидрохло-
рида [42], антипирина, амидопирина, анальгина, бу-
тадиона и др. [11, 32, 35]. 
 Положительные результаты достигнуты при коли-
чественном определении лекарственных  веществ, 
являющихся производными сложных  эфиров арила-
лифатических  и ароматических  кислот, методом двух -
сторонней (полной) дифференциальной спектрофо-
тометрии [32, 35, 43]. Напомним, что этот метод  осно-
ван на фотометрировании растворов, в которых  кон-
центрация светопоглощающего вещества может быть 
не только больше, но и меньше, чем концентрация 
вещества в растворе сравнения [40]. 
 Описаны способы дифференциального спектрофо-
тометрического определения в УФ-области лекарст-
венных  веществ гетероциклического ряда: производ -
ных  пиразола, имидазола, индола, пиридина, пири-
мидина, пиперазина, акридина, фенотиазина, а также 
алкалоидов, стероидных  соединений, антибиотиков, 
витаминов [11, 17, 35]. 
 При анализе методом дифференциальной спек-
трофотометрии вместо стандартных  образцов лекар-
ственных  веществ могут быть использованы растворы 
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стабильных  реактивов, приготовленные из фиксана-
лов, а также светофильтры, входящие в комплект фо-
тометрических  приборов [35, 44]. Разработаны условия 
выбора таких  замещающих  стандартных  образцов 
[44]. Например, использование стандартного образца, 
приготовленного из дихромата калия, позволило рас-
ширить область применения дифференциального 
метода анализа [45]. Предложены методики установ-
ления однородности дозирования рибоксина и фос-
фадена в таблетках , количественного определения 
аденозина [46] и парацетамола в лекарственных  фор-
мах  [27]. 
 Одним из вариантов дифференциальной фотомет-
рии является ∆Е-метод . Сущность его заключается в 
измерении приращения оптической плотности иссле-
дуемого раствора в результате перехода анализируе-
мого вещества в таутомерную или иную форму. Метод  
применим для анализа смесей только в тех  случаях , 
когда остается неизменным поглощение других  ком-
понентов, в том числе примесей, наполнителей. В ка-
честве примеров успешного применения ∆Е-метода 
укажем определение в смесях  производных  фенолов, 
фенилалкиламинов, морфина [4, 35], бутадиона [47], 
баметана сульфата [48]. Метод  используется в анализе 
многокомпонентных  лекарственных  смесей [4]. 
 Варианты дифференциальной фотометрии имеют 
целый ряд  преимуществ по сравнению с другими ме-
тодами в отношении точности и объективности оцен-
ки качества лекарственных  веществ по фармакологи-
чески активной части молекул. В результате всесто-
ронних  исследований найдены подходы к  расшире-
нию возможностей метода и рекомендованы новые 
практические приемы применения дифференциаль-
ной фотометрии для контроля качества лекарств. По-
казана универсальность метода и установлено, что он 
в несколько раз повышает точность результатов при 
минимальных  затратах  анализируемого вещества и 
реактивов [4, 11, 32]. 
 Весьма перспективным оказалось применение в 
фармацевтическом анализе метода производной спек-
трофотометрии, или метода ортогональных  функций. 
Этот метод  пригоден для определения одного 
вещества в присутствии другого, если их  спек-
тральные кривые аппроксимируются полиномами раз-
личных  степеней [49, 50]. Систематические исследова-
ния в области использования производной спектрофо-
тометрии для качественного и количественного ана-
лиза лекарственных  форм позволили разработать 
унифицированный метод  получения производных  от 
УФ-спектров поглощения с учетом их  особенностей. 
Теоретически обоснована и практически подтвержде-
на возможность количественного определения лекар-
ственных  веществ в присутствии сопутствующих  и 
вспомогательных  веществ, имеющих  собственное по-
глощение линейного характера. Разработан метод  
подавления нелинейного поглощения, включающий 
расчет комбинированного полинома с учетом спектра 
поглощения фона [49]. Этот подход  реализован в ме-
тодиках  определения ретинола ацетата и цитраля, 
парацетамола в присутствии других  компонентов [51], 
лекарственного вещества бромгексина, пептидных  
биопрепаратов � цитомединов, в частности тимогена 
[52]. 

 В случае применения производной спектрофото-
метрии повышается объективность анализа лекарст-
венных  веществ в таблетках  и в других  двух - и трех -
компонентных  лекарственных  формах , содержащих  
кофеин, теобромин, теофиллин, фетанол, дибазол, 
папаверина гидрохлорид  [11, 50, 53, 54]. Методики 
количественного определения по производным УФ-
спектров с расчетом комбинированных  полиномов 
позволяют исключить операции по выделению компо-
нентов из смесей и определять в них  миллиграммовые 
дозы лекарственных  веществ. Ранее их  присутствие 
подтверждалось только качественными реакциями. 
 Производная спектрофотометрия открывает широ-
кие возможности идентификации и количественного 
определения лекарственных  веществ в присутствии 
других  компонентов [55, 56]. Так , возможен анализ 
индометацина, ибупрофена, фенобарбитала в таблет-
ках . Метод  был использован для испытания на под -
линность бонафтона (лекарственное вещество на ос-
нове производного 6-бром-1,2-нафтохинона), лекарст-
венных  форм, содержащих  производные пурина [58], 
левомицетина в смесях  с метилурацилом, сульфаци-
лом натрия, новокаином, фурацилином, ацетилсали-
циловой кислотой, эфедрином [59]. Широкие исследо-
вания привели к  разработке и совершенствованию 
способов фотометрического анализа растительных  
объектов и фитопрепаратов, в том числе ромашки, 
пастушьей сумки, термопсиса, шалфея [60]. Показано, 
что с помощью производной спектрофотометрии 
можно определять суммарное содержание тимола и 
карвакрола в экстракте чабреца [61]. Разработана ме-
тодика дифференциальной спектрофотометрии для 
определения содержания флавоноидов в листьях  и 
почках  березы белой с погрешностью, не превышаю-
щей 5,2 % [62]. 
 Современные физико-химические методы позволи-
ли в ряде случаев заменить сложные, дорогостоящие, 
требующие наличия подопытных  животных  методики 
биологической оценки качества лекарственных  ве-
ществ. В частности, сопоставимые результаты были 
достигнуты при анализе антибиотиков тетрациклино-
вого ряда методом прямой и дифференциальной 
спектрофотометрии [42] и аминогликозидных  анти-
биотиков экстракционно-фотометрическим методом с 
использованием в качестве реактива калькона (кислот-
ный краситель) в присутствии других  антибиотиков в 
биологических  жидкостях  [63]. 
 В последние годы опубликовано несколько обзоров 
по использованию различных  фотометрических  мето-
дов для контроля качества и стандартизации лекарст-
венных  веществ [64�67]. Наряду с другими физико-
химическими методами для анализа водорастворимых  
витаминов группы В рекомендованы методы прямой и 
дифференциальной спектрофотометрии [65], для ана-
лиза жирорастворимых  витаминов А, Е, Д  [66] и произ-
водных  барбитуровой кислоты [66] � методы спек-
трофотометрии в УФ- и видимой областях , а также 
производная спектрофотометрия [66]. Лекарственные 
препараты, содержащие гестагенные гормоны, опре-
деляют методом спектрофотометрии в УФ- и видимой 
областях  [67]. 
 Фотометрические методы в сочетании с методами 
изолирования или разделения находят применение 
при определении лекарственных  веществ и их  мета-
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болитов в биологических  жидкостях  [17]. Разработана 
спектрофотометрическая методика определения но-
вокаинамида, лидокаина [60], этимизола и метронида-
зола в моче при совместном присутствии [68]. 
 В ряде случаев при анализе двух - и трехкомпо-
нентных  лекарственных  форм удавалось достигнуть 
оптимальных  результатов одновременного разделе-
ния и определения компонентов с помощью экстрак-
ционной фотометрии и в том числе дифференциаль-
ным методом измерения. В качестве реактивов на ор-
ганические лекарственные вещества, содержащие в 
молекуле третичный азот, применимы красители, в 
частности, метиловый оранжевый, оранжевый Ж, 
бромфеноловый синий, конго красный, эозинат на-
трия, тропеолин 000-I, кислотный ярко-оранжевый, 
бромкрезоловый пурпуровый и другие, образующие с 
лекарственными веществами ионные ассоциаты. Этот 
метод  с использованием бромтимолового синего и 
бромфенолового синего результативен для анализа 
производных  хинуклидина, бензимидазола, пирроли-
дина [69, 70], четвертичных  аммониевых  соединений 
[70], а также ряда производных  индола, сложных  эфи-
ров арилалифатических  кислот, содержащих  третич-
ный азот, эфедрина гидрохлорида, диэтифена, цик-
лодола, димедрола, промедола, бигумаля, дипразина, 
новокаинамида в лекарственных  формах , включаю-
щих  несколько компонентов [11, 17]. Экстракционно-
фотометрический анализ на основе реакции с метило-
вым оранжевым дает возможность определять тропа-
новые алкалоиды, в том числе в растительном сырье, 
настойках , экстрактах  [72], фентанила в 0,005 %-ном 
растворе для инъекций [73]. Ряд  преимуществ показа-
ло использование субстехиометрического варианта 
экстракционно-фотометрического анализа [17]. 
 В случае перекрывающихся полос УФ-поглощения 
компонентов смеси определение с достаточной точ-
ностью можно выполнить методом Фирордта [4, 15, 19, 
74] и модифицированным методом Фирордта [19]. 
Последний позволяет упростить расчеты и сократить 
продолжительность анализа. В частности, этот метод  
был реализован при анализе смеси бромкамфоры с 
фенобарбиталом, парацетамола в сочетании с ибу-
профеном, аскорбиновой кислотой и гидрохлоридом 
метоклопрамида, лекарственных  форм, содержащих  
смеси сульфаниламидных  препаратов [11, 17, 35]. 
Ìîдифицированным методом Фирордта удается анали-
зировать левомицетин в мазях  «Левомиколь», «Корто-
мицетин», «Гиоксизон» без предварительного разде-
ления компонентов [60, 70]. 
 Фармацевтическая химия является одной из первых  
областей фармацевтической науки, в которой стали 
широко применяться методы планирования экспери-
ментов. В этом направлении выполнено большое число 
работ, которые обобщены в монографиях  и обзорах  
[43, 76�79]. Показано, что применение различных  
математических  методов позволяет осуществить объ-
ективный выбор оптимальных  условий и, как  правило, 
повысить точность анализа. Причем эта работа выпол-
няется с постановкой значительно меньшего числа 
экспериментов, чем при выборе условий анализа 
обычными классическими приемами [11, 76, 78]. 
 Методом симплексного планирования эксперимен-
тов были построены математические модели опти-
мальной области анализа, позволяющие теоретически 
обосновать выбор условий образования и экстракции 

ионного ассоциата при экстракционно-фотометри-
ческом анализе. Для поиска условий максимального 
экстрагирования ионной пары лекарственное вещест-
во�метиловый оранжевый и изучения корреляции 
исследуемых  процессов был применен метод  цен-
трального композиционного планирования второго 
порядка. При этом установление оптимального режи-
ма экстрагирования осуществлялось по четырем-
шестифакторным симплексным планам. В результате 
получена геометрическая модель области максималь-
ного экстрагирования ассоциатов, которая позволяет 
не только установить степень влияния исследуемых  
факторов (рН среды, концентрация красителя, объемы 
водной и органической фаз и др.), но дает возмож-
ность управления исследуемыми процессами. Матема-
тическое моделирование позволяет также делать 
предположения о механизме образования ионного 
ассоциата [78, 80]. 
 В заключение отметим, что результаты многочис-
ленных  исследований в области фотометрического 
анализа лекарственных  веществ явились основой для 
разработки общей фармакопейной статьи «Диффе-
ренциальная спектрофотометрия и фотоколоримет-
рия», которая включена в Государственную фармако-
пею [5]. Этот факт подтверждает официальное вне-
дрение метода в практику фармацевтического анали-
за. Разработан также целый ряд  используемых  для 
стандартизации лекарств частных  фармакопейных  
статей, технических  условий, методических  рекомен-
даций по анализу лекарственных  форм для контроль-
но-аналитических  лабораторий химико-
фармацевтических  предприятий и аптечных  учрежде-
ний [11, 60]. Внедрение разработанной нормативной 
документации несомненно способствует совершенст-
вованию системы контроля и улучшению качества ле-
карственных  средств на всех  этапах  их  производства 
и потребления. 
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