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Данная работа представляет собой обзор применения метода ИК-
спектроскопии средней области для количественного анализа в фармацевтической 
промышленности. Метод является экспрессным и недорогим по сравнению с ме-
тодом ВЭЖХ. ИК-Фурье спектроскопию применяют для определения активного 
фармацевтического ингредиента и вспомогательных веществ в лекарственных 
средствах, основных примесей в фармацевтических субстанциях, биологически 
активных веществ в лекарственном растительном сырье. Анализ данным мето-
дом позволяет провести количественное определение без отделения интересуе-
мого компонента. Приведены работы количественного определения методом ИК-
спектроскопии линейного дихроизма, подтверждающие возможность применения 
метода ИК-спектроскопии для количественного определения действующего веще-
ства в лекарственных средствах, контроля однородности дозирования и стабиль-
ности технологического процесса.
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ВВЕДЕНИЕ

Обеспечение и контроль качества ле-
карственных средств (ЛС) является важ-
ным аспектом деятельности и развития 
фармацевтического предприятия. С ана-
литической точки зрения методы контроля 
качества должны давать надежный одно-
значный результат для обеспечения эффек-
тивности и безопасности применения ЛС. 
В настоящее время потенциальный инте-
рес представляют методы, позволяющие 
провести анализ быстрее, экономичнее, 
чем метод ВЭЖХ, и с требуемыми показа-
телями точности, например, флуориметри-
ческие, спектрофотометрические методы, 
методы колебательной спектрометрии (ИК-
спектрометрии ближней и средней области, 
рамановская спектроскопия) [1–4]. 

Количественное определение методом 
ВЭЖХ обычно включает экстракцию ин-
тересуемого компонента из ЛС, фильтро-
вание, разбавление, контроль значения рН 
всех приготавливаемых растворов, термо-
статирование колонки, градиентное элю-
ирование, промывку используемой колон-
ки до и после проведения анализа. Время 
элюирования действующего вещества 
составляет от 5–10 минут до нескольких 
часов. Флуориметрические и спектрофо-

тометрические, потенциометрические ме-
тоды включают приготовление растворов, 
экстракцию, фильтрование и разбавление, 
промывку кювет и подготовку катодов со-
ответственно. Время проведения одного 
измерения составляет около 1–2 минут. 
Растворы стандартных образцов исполь-
зуют обычно в течение часа и не хранят. 
Метод ИК-спектроскопии (ИКС) позволя-
ет проводить количественное определе-
ние без экстракции – записывают спектр 
готового ЛС. Время одного измерения – 
1–2 минуты. Кроме того, приготовленные 
стандартные образцы (смешанные с калия 
бромидом) можно хранить в эксикаторе в 
течение нескольких дней или недель.

Опубликовано несколько обзоров по 
количественному анализу ЛС методом 
ИКС [1, 3–6], но в последние несколько 
лет широкое применение методов мате-
матической статистики, включая анализ 
многомерных данных, предоставляет 
больше возможностей для обработки по-
лученной информации и расширяет круг 
исследуемых объектов. Большинство во-
просов, поднятых в ранних обзорах, недо-
статочно проанализировано, поэтому ка-
жется своевременным изучить тему коли-
чественного анализа ЛС методом колеба-
тельной спектрометрии более подробно.
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КОЛИЧЕСТВЕННОЕ ОПРЕДЕЛЕНИЕ 
В РЕЖИМЕ ПРОПУСКАНИЯ 

Количественный анализ методом ИКС 
основан на законе Бера и применении ме-
тодов хемометрики. ИК-спектры получа-
ют методами пропускания или отражения 
неполяризованного или поляризованного 
ИК-излучения. Для обработки полученной 
информации применяют различные мето-
ды математической статистики. В работе 
[6] детально описаны условия примене-
ния, достоинства и недостатки каждого из 
применяемых методов обработки данных. 

Содержание действующего вещества в 
ЛС определяют по градуировочному гра-
фику, построенному по стандартным об-
разцам. Пробоподготовка включает тща-
тельное измельчение и смешивание стан-
дарта и ЛС с матрицей из калия бромида 
или растворение и разбавление в подходя-
щем растворителе. Для количественного 
определения обычно выбирают изолиро-
ванные полосы поглощения, что позволя-
ет далее обрабатывать данные простым 
методом наименьших квадратов (МНК). К 
этим полосам часто относятся валентные 
колебания карбонильных групп, погло-
щающих примерно около 1720–1800 см–1, 
поскольку многие вспомогательные веще-
ства не поглощают в данной области. Сто-
ит отметить, что кислоты (стеариновая, 

альгиновая, лимонная, винная), повидон, 
метилгликолят, кроскармеллоза, полиэти-
леноксид, аспартам и некоторые другие 
вспомогательные вещества имеют полосу 
абсорбции при 1720 см–1. 

Приемлемые результаты количе-
ственного анализа получены в работах 
[7–9], в которых антибиотики группы 
макролидов (рокситромицин, эритро-
мицин, кларитромицин) количественно 
определяли в режиме пропускания через 
матрицу из KBr по интенсивности погло-
щения –С=О групп как изолированных 
(т.е. вспомогательные вещества не имеют 
полос поглощения в данном диапазоне 
длин волн), интенсивных и чувствитель-
ных к концентрационным изменениям. 
Количественный анализ ЛС азитромици-
на, ибупрофена и диазепама проводили 
путем растворения стандартных образ-
цов и ЛС и измерения интенсивности 
поглощения также валентных колебаний 
карбонильных групп. Калибровочный 
график при определении азитромицина 
строили методом стандартов и методом 
добавок, при этом наилучшие метроло-
гические характеристики достигнуты 
при построении калибровки последним 
методом [10–12]. На рисунке представ-
лены спектры поглощении ампициллина 
тригидрата и его ЛС различной концен-
трацией в матрице из KBr.

Рисунок – Спектры поглощения ИК-излучения ампициллина тригидрата разной 
концентрации и его ЛС (второй спектр сверху) в матрице из калия бромида

Еще одной областью, в которой боль-
шинство вспомогательных веществ не 
поглощают ИК-излучение, является 
1500–1600 см–1, относящейся к скелет-
ным колебаниям ароматического кольца, 
деформационным колебаниям амино- и 
амидогрупп, к валентным колебаниям кар-

боксилат-ионов. Например, цефуроксим 
натрия в порошке для инъекций определя-
ли по интенсивности полосы поглощения 
гетероароматического кольца [13]. 

Однако в данной области поглощают 
такие вспомогательные вещества, как сте-
араты кальция и магния. С другой сторо-
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ны, в составе твердых ЛС их должно быть 
не более 1%, и, учитывая разбавления ЛС 
для проведения анализа, концентрация 
смазывающих веществ оказывается ниже 
предела обнаружения. Тем не менее, для 
подтверждения правильности полученных 
данных необходимо провести эксперимент 
по определению интерференции со вспо-
могательными веществами, абсорбиро-
ванной бромидом калия водой. Для этого 
применяют метод добавок и рассчитыва-
ют коэффициент извлечения. В другом 
случае, прибегают к многокомпонентной 
калибровке и обработке данных соответ-
ствующими методами математической 
статистики.

Методом ИК-Фурье спектрометрии 
можно определять одновременно несколь-
ко действующих веществ. Например, ко-
личественное определение парацетамола 
и ибупрофена в ЛС проводили в режиме 
пропускания в таблетке из калия броми-
да. Для калибровки использовали смесь 
стандартов и измеряли интенсивность 
поглощения в тех диапазонах длин волн, 
где не наблюдалось перекрывание полос 
поглощения парацетамола и ибупрофена. 
Более точная калибровка получена для 
ибупрофена, когда в качестве выходной ве-
личины брали интенсивность поглощения 
валентных колебаний –C=O групп карбок-
сильной группы, чем для парацетамола, 
где калибровку строили по интенсивно-
стям поглощения полос в области валент-
ных колебаний С-С ароматического коль-
ца и деформационными колебаниями N-H 
амидной группы (1500–1600 см–1) [14]. 

Одновременное определение ацетил-
салициловой кислоты (аспирина) и кофе-
ина в ЛС проводили измерением высоты 
пика при 1770 и 1661 см–1 соответственно 
(проточно-инжекционный анализ). Пред-
варительно таблетки растворяли в мети-
ленхлориде, фильтровали и 300 мкл рас-
твора вводили в поток. При определении 
кофеина в присутствии аспирина может 
возникать как положительная (+10%), 
так и отрицательная (–5%) интерферен-
ция. Причиной положительной интерфе-
ренции является наличие близкораспо-
ложенных полос поглощения аспирина к 
аналитической полосе кофеина 1661 см–1, 
относительно большее содержание и со-
ответственно более сильное поглощение 
при 1703 см–1 (более 20 мг/мл аспирина 
при концентрации кофеина 1 мг/мл). От-

рицательная интерференция возникает по 
причине относительно меньшего содер-
жания аспирина (менее 8 мг/мл аспирина 
при концентрации кофеина 1 мг/мл) из-за 
коррекции базовой линии, что приводит к 
уменьшению высоты пика. Поэтому авто-
ры советуют придерживаться при подго-
товке стандартных растворов концентра-
ций, схожих с анализируемыми образцами 
[15]. 

Для количественного определения 
применяют и другие области поглощения 
ИК-излучения. Диметикон экстрагирова-
ли из ЛС хлороформом, а количествен-
ный анализ проводили по интенсивности 
поглощения симметричных валентных 
колебаний метильных групп, соединен-
ных с атомом кремния, и симметричных и 
антисимметричных валентных колебаний 
Si-O-Si [16]. Фуросемид в твердых лекар-
ственных формах определяли по второй 
производной спектра, полученного по-
сле экстракции N,N-диметилформамидом 
действующего вещества, в области сим-
метричных валентных колебаний груп-
пы –SO2.Такое преобразование позволяет 
уменьшить влияние смещения базовой 
линии и интерференции между широкими 
полосами поглощения, усилить спектраль-
ные различия. Количественный анализ 
проводили по второй производной [17].

Наличие полос поглощения вспомога-
тельных веществ, которые перекрываются 
с полосами поглощения анализируемого 
компонента, является одной из причин 
экстракции действующего вещества или 
применения методов многомерного ана-
лиза: метода частичных (дробных) наи-
меньших квадратов (далее по тексту PLS –  
partial least square) или метода регрессии на 
главные компоненты (далее по тексту PCR 
– principal component regression). Методы 
основаны на многомерной калибровке, 
при построении которой теряется меньше 
информации, что обеспечивает более точ-
ные результаты.

Буциламин в лекарственном средстве 
«Риматил» определяли в режиме пропу-
скания, предварительно получая таблетки 
из калия бромида с известным содержани-
ем стандарта и ЛС. Статистическую обра-
ботку данных проводили методами PLS и 
PCR, сравнивая результаты. Области для 
анализа автоматически выбирались специ-
альной программой. Результаты экспери-
мента схожи, однако, относительное стан-
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дартное отклонение (RSD) меньше при по-
строении регрессии методом PCR (1,85%), 
чем методом PLS (2,54%) [18]. Похожие 
результаты при сравнении выше указан-
ных методов статистической обработки 
данных представлены в [19], где объектом 
исследования выступал диосмин и ЛС, его 
содержащее. 

Используя такие преобразования спек-
тра, как вторая производная или самораз-
вертка сигнала на основе Фурье преобра-
зования (Fourier self-deconvolution – FSD), 
можно обнаружить и идентифицировать 
примеси в субстанциях и, возможно, в 
ЛС. При этом, конечно, предварительно 
изучив, где будут проявляться изменения 
в спектре при наличии примесей. Исполь-
зование спектров после таких преобразо-
ваний для количественного анализа неже-
лательно, а результат может получиться 
сомнительным, поскольку они искажают 
изначальный спектр. Однако, если после 
FSD интересуемого диапазона применить 
математическое разложение кривой на со-
ставляющие, то значение площадей полу-
ченных кривых можно использовать для 
количественного анализа. Таким образом 
определяли основную примесь в 2-оксо-
1-пирролидинацетамиде (пирацетаме) –  
2-оксо-1-пирролидинуксусную кислоту, 
анализируя диапазон валентных колеба-
ний  карбонильных групп 1600–1750 см–1. 
Для выявления изменений в спектре бра-
ли вторую производную и FSD, после чего 
проводили разложение кривой (анализиру-
емой неизмененной части спектра) по Га-
уссу-Лоренцу. Для мониторинга примеси 
выбрана полоса при 1723 см–1, интенсив-
ность которой росла, а для пирацетама – 
полоса при 1696 см–1, интенсивность кото-
рой уменьшалась с увеличением количе-
ства примеси [20]. 

МЕТОД НАРУШЕННОГО ПОЛНОГО 
ВНУТРЕННЕГО ОТРАЖЕНИЯ

Количественный анализ жидких и 
твердых многокомпонентных растворов 
методом ИКС постоянно совершенству-
ется и трансформируется в течение не-
скольких последних десятилетий. Вместе 
с методами пропускания все большее рас-
пространение получают методы отраже-
ния, не требующие прессования образца 
в матрице калия бромида и упрощающие 
пробоподготовку. Спектры нарушенного 

полного внутреннего отражения (НПВО) 
получают как для жидких, так и для твер-
дых форм. При получении спектров жид-
ких образцов важным является подбор 
растворителя, который должен полностью 
экстрагировать интересуемые компоненты 
и не испаряться за время анализа.

Диклофенак натрия [21], тиамина ги-
дрохлорид (витамин В1) [22] в ЛС опре-
деляли методом НПВО на приставке 
SpecacGoldenGate. Предварительно прово-
дили калибровку для активного ингреди-
ента и вспомогательных веществ в разных 
концентрациях, выбирали области погло-
щения, подходящие для дальнейшего ко-
личественного анализа методом PLS. При 
этом диапазоны длин волн для образцов, 
содержащих и не содержащих сахарозу, 
отличались. Контроль состава стандарт-
ных и анализируемых образцов осущест-
вляли методом анализа главных компонен-
тов (principal component analysis – PCA). 
Приемлемые результаты были достигнуты 
только при проведении измерений не ме-
нее пяти раз.

Кетопрофен определяли после экс-
трагирования из капсул бензиловым спир-
том на приставке НПВО с кристаллом 
из селенида цинка, где луч преломлялся 
шестикратно под углом 45º. Несмотря на 
маленькие концентрации определяемого 
компонента (1,5–2,5%), авторы показали 
возможность различать спектры кетопро-
фена и похожего на него по структуре ибу-
профена. Для этого проводили вычитание 
спектра бензилового спирта из спектра 
экстракта профена и сравнивали получив-
шийся спектр по наиболее выступающим 
частям с соответствующим спектром чи-
стого профена. Определение кетопрофена 
и аргинина в ампулах проводили без про-
боподготовки. Для градуировочной кри-
вой стандарты в соотношении 10:7,2 (как 
в анализируемых ЛС) готовили в растворе 
бензилового спирта и воды. Спектр смеси 
кетопрофена и аргинина после вычита-
ния растворителя также имел сходство со 
спектром смеси в таких же пропорциях, 
записанного в таблетке из калия бромида. 
Такое сравнение подтверждает неизменив-
шуюся структуру определяемого вещества 
и возможность его идентификации [23].

Интерес для фармацевтической про-
мышленности может представлять коли-
чественный анализ эмульсий и суспензий 
методом НПВО. На приставке с алмазным 
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кристаллом (ячейкой) определяли цефик-
сим в суспензиях для приема внутрь, раз-
бавляя водой стандартные вещества и ЛС 
для получения оптимальных концентра-
ций (таблица) [24]. Таким же методом ис-
следовали стабильность водно-масляной 
эмульсии – обогащенного антоцианами во-
дного экстракта черники, диспергирован-
ного в среднецепочечном триглицериде. 
При добавлении эмульгатора наблюдали 
сдвиг валентных колебаний ОН-групп, что 
свидетельствует об ослаблении водород-
ных связей в водной фазе [25]. 

Стоит отметить, что большое влия-
ние на результат оказывают размеры гло-
бул, так как зависимость абсорбции от их 
размера является обратной. Также могут 
иметь место образование кластеров, фло-
куляция, коалесценция. По этим причинам 
при размере глобул более 1 мкм зависи-
мость абсорбции от концентрации анали-
зируемого компонента имеет явный не-
линейный характер и при количественном 
анализе необходимо учитывать это обстоя-
тельство [26].

Кроме того, метод ИКС в режиме 
НПВО является надежным для изучения in 
vivo высвобождения и проникновения ак-
тивного компонента, влияния модифика-
торов на эти процессы [27]. Также НПВО 
можно применять для in-line контроля ка-
чества лекарственных веществ при их син-
тезе [28]. 

МЕТОДЫ ДИФФУЗНОГО 
И ЗЕРКАЛЬНОГО ОТРАЖЕНИЯ

Анализ методами диффузного и зер-
кального отражения включает простую 
подготовку образцов – смешивание и рас-
тирание анализируемой пробы с матрицей 
без прессования таблеток. Такая процедура 
пробоподготовки расширяет круг исследу-
емых объектов и позволяет анализировать 
образцы, проявляющие полиморфизм при 
прессовании, обладающих смазывающими 
свойствами (например, орлистат).

Кофеин с процентным содержанием в 
ЛС от 4,4 до 17,1% количественно опре-
деляли методом диффузного отражения 
(DRIFT) путем измельчения и смешива-
нием с калия бромидом. После обработки 
данных методом наименьших квадратов 
относительное стандартное отклонение 
составило 10–12%, что превышает реко-
мендуемое значение для методик количе-

ственного анализа, которое должно быть 
не более 2% [29]. При валидации методи-
ки количественного определения ципроф-
локсацина гидрохлорида методом DRIFT 
в таблетках и обработке данных методом 
наименьших квадратов относительное 
стандартное отклонение превышает реко-
мендуемое значение и составляет 4,772–
6,665% [30].

Количественное определение методом 
DRIFT дигидратной формы в моногидра-
те цефепима дигидрохлорида проводили 
в области валентных колебаний ОН-групп 
(3529 для моногидрата, 3574 и 3432 для 
дигидрата). Согласно данным исследова-
ний, на результат количественного опреде-
ления оказывают влияние размер частиц, 
форма кристаллов дигидрата и моногидра-
та, насыпная плотность после размещения 
в ячейку и положение образца при записи 
спектра. Поскольку простое измельчение и 
смешивание в ступке не дало существен-
ного улучшения, для уменьшения влияния 
первых двух факторов подготовку проб 
проводили путем приготовления суспен-
зии образцов в небольшом количестве аце-
тона. Это обеспечивает, во-первых, гомо-
генную смесь двух гидратов, во-вторых, 
меньшее распределение (расхождение) ча-
стиц по размерам. Кроме того, для умень-
шения влияния размера частиц стандарты 
предварительно просеивали через сито и 
использовали фракции 125–590 мкм. Од-
нако последующие операции с образцом 
все равно оказали большое влияние на ре-
зультат анализа, и RSD составило 12,7% 
[31].

Буциламин в таблетке определяли 
методом DRIFT, разбавляя стандарт из-
мельченным калия бромидом в 10 раз. Для 
уменьшения составляющих зеркального 
отражения в спектре диффузного отраже-
ния на поверхность пробы, находящейся 
в емкости, помещали матовое предметное 
стеклышко. Относительное стандартное 
отклонение при обработке результатов ме-
тодом PCR+ составило 1,97%, а методом 
PLS – 2,73% [18]. 

Применение данных хемометрических 
методов позволяет существенно снизить 
разброс значений и применять метод диф-
фузного отражения для количественного 
анализа. Авторы работы [32] также про-
водили обработку данных методом PLS 
после автоматического нормирования 
спектров и множественной поправки на 
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рассеяние ИК-излучения и показали воз-
можность его применения в качестве недо-
рогого неразрушающего метода контроля.

В таблице приведены данные количе-
ственного анализа вышеописанных работ, 

в том числе предел обнаружения (ПО), 
предел количественного определения 
(ПКО) и отношения «введено : найдено» 
(Z), характеризующий правильность и 
прецизионность методики.

Таблица – Данные количественного анализа ЛС методом ИКС

Наименование 
определяемого 

вещества

Режим, матрица/
растворитель, 

волновое число или 
диапазон волновых 

чисел, см–1

Метод 
обработки 

данных

Характеристики

R2 RSD,%
(другое*) ПО ПКО Z, %

1 2 3 4 5 6 7 8

Эритромицин [7] пропускание, KBr, 
1697–1743 МНК 0,998 - 0,006 мг 0,018 мг 97,24–

101,76

Рокситромицин [8] пропускание, KBr, 
1705–1765 МНК 0,9992 1,6–2,2 0,01 мг 0,05 мг 98,0–

104,0

Кларитромицин [9] пропускание, KBr, 
1675–1750 МНК 0,9954 2,8 - - 98,0–

106,0
Цефуроксим 
натрия [13]

пропускание, KBr, 
1475–1600 МНК 0,9991 2,01 0,15 мг 0,5 мг 98,69–

101,35

Азитромицин
[10, 46]

Пропускание через 
ячейку, толуол, 1700–
1750,
калибровка методом 
стандартов,
калибровка методом 
добавок

МНК 0,9995

0,9999

0,9

0,2

2,01·10–4 
моль/л -

98,5–
105,9

пропускание через 
тонкую жидкую 
пленку, ацетонитрил, 
1716–1742 

- 0,9991 1,3 0,07 мг/
мл

0,22 
мг/л 87–108

Диосмин [19] пропускание, KBr, 
1006-1570 

PLS
PCR

-
-

3,05
2,25

-
-

-
- -

Парацетамол [47] пропускание, KBr, 
1000–1800 

МНК
PLS

0,9994
0,9999

0,353 
(SD)
0,348 
(SD)

0,005 мг 0,018 мг 98,85–
99,97

Ибупрофен [11] пропускание, 
хлороформ, 1461–1807

МНК 0,9982 1,5 0,77 мкг/
мл

2,54 
мкг/мл

98,53–
102,02

Ибупрофен и 
парацетамол [14]

пропускание, KBr, 
1683–1781 (для 
ибупрофена),
1530–1630 (для 
парацетамола)

PLS
0,9999

0,9998

0,525
(RMSEP)

2,13
0,001 
мг/г

0,012 
мг/г

98,70–
101,20

Диклофенак [21]

НПВО, алмазный 
кристалл, KBr, 1233,5–
1615,9 и 2801,9–2976,4 
(810,6–1620,3 и 
2761,6–2988,5 для 
образцов, содержащих 
сахарозу)

PLS 0,9815 2,77 
(RSEP) - - 99,1–

101,3

Тиамина 
гидрохлорид [22]

НПВО, алмазный 
кристалл, KBr, 952–
996 и 1314–1684

PLS 0,9452 3,09 
(RSEP) - - 101,2

диффузное отражение, 
KBr, 845–1770 PLS 0,9769 2,21

(RSEP) - - 100,4

Фуросемид [17]
пропускание, N,N-
диметилформамид, 
вторая производная, 
1158–1174

МНК 0,9998 0,32 - 1,03 мг/
мл

99,1–
104,8

Цефиксим [24] НПВО, алмазная 
ячейка, 890–1179 PLS 0,99976 3,45 

(RMSEP) - - -
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ЛИНЕЙНЫЙ ДИХРОИЗМ 
В ИНФРАКРАСНОЙ ОБЛАСТИ 

СПЕКТРА

ИК-спектроскопия линейного дихро-
изма (ИКС-ЛД) – метод спектрального 
анализа, состоящий в пропускании по-
ляризованного инфракрасного излучения 
через образец в двух взаимно перпенди-
кулярных направлениях и наблюдении из-
менений интенсивности поглощения опре-
деленных полос [33]. При необходимости, 
ориентацию образцов проводят обычно в 
виде коллоидной суспензии в нематиче-
ском жидком кристалле. ИКС-ЛД спектро-
скопия позволяет изучать супрамолекуляр-
ную структуру образцов при нормальных 
условиях, что позволяет избежать фазо-
вых и полиморфных превращений и обе-
спечивает дополнительную информацию 
при отнесении полос к соответствующим 
колебаниям. Б. Б. Иванова, Б. Б. Колева, 
Т. Колев в сотрудничестве с другими уче-
ными посвятили немало работ не только 
структурному анализу веществ методом 
ИКС-ЛД [34–38], но и их количественно-
му определению [39, 40]. Особый интерес 
представляет количественный анализ дан-

ным методом полиморфных форм [41].
Количественное определение методом 

ИКС-ЛД цефалексина, цефалотина, цефа-
логлицина и цефамандола в шести парных 
смесях и ЛС определяли путем отноше-
ния интенсивности поглощения полосы 
при 800 см–1 (δС=О в β-лактамном кольце), 
характерной для всех анализируемых 
антибиотиков, к интенсивности полосы, 
относящейся к конкретному цефалоспо-
рину при 721, 723 или 738 см–1 (νCSC, про-
являющиеся при 680±45 см–1). Для выбора 
типичных полос поглощения прибегали к 
обращенной свертке и разложению кривой 
на составляющие. Отношение выбран-
ных полос поглощения к соответствую-
щим колебаниям подтверждалось ИК-ЛД 
спектроскопией и кристаллографическим 
анализом. Коэффициент детерминации R2 
= 99,32–99,88%, стандартные отклонения 
для трех параллельных опытов при уровне 
значимости p=0,95 составили 0,011; 0,010 
и 0,013. Результаты показывают возмож-
ность применения данного метода для ко-
личественного анализа [39]. 

Аналогичным образом определяли 
салофен и фенацетин в бинарной смеси с 
кофеином, предварительно проведя струк-

1 2 3 4 5 6 7 8

Ацетилсалициловая 
кислота и кофеин 
[15]

пропускание, CH2Cl2, 
общая базовая линия 
1537–1900, 
высота пика при 
1770 см–1 (для 
ацетилсалициловой 
кислоты),
высота пика при 1661 
см–1 (для кофеина)

МНК
0,9999

0,9998

0,5

1,1

мкг/мл:
22

5,8

ед/мг 
мл/мм:
0,231

1,065

-

Кетопрофен [23] МНПВО, ZnSe, 800–
4000

PLS 0,999164 1,0 - - -

Кетопрофен и 
аргинин [23]

МНПВО, ZnSe, 900–
4000, кетопрофен,
Аргинин

PLS1 0,999851
0,999354

1,15
1,39 - - -

Диметикон [16]
пропускание через 
солевую ячейку, CCl4,

 909–1300
МНК 0,9976 4,41 - - 98,72–

100,37

Примесь в 
пирацетаме [20]

пропускание, KBr, 
разложение кривой 
после FSD
1723 для 2-оксо-1-
пирролидинуксусной 
кислоты

МНК 0,9923 0,281 
(SD)

0,01 
мг/мг

0,1 
мг/мг 100,962–

102,298

Амоксициллин 
тригидрат [32]

диффузное отражение, 
KBr, комбинирование 
областей 3000–2650 
и 2100–1750

PLS 0,994 0,790
(RMSEP) – – –

Таблица. Продолжение

Примечание: * – в случае отсутствия данных о RSD в скобках приведены другие используемые 
характеристики из источника: SD – стандартное отклонение; RMSEP или RSEP – среднеквадратические 
остатки проверки
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турный анализ. Для количественного ана-
лиза использовали отношение полос 746 
(721) см–1, характерной для кофеина и фе-
нацетина (салофена), к 1509 (1616) см–1, 
характерной для фенацетина (салофена) 
[40].

АНАЛИЗ ЛЕКАРСТВЕННОГО 
РАСТИТЕЛЬНОГО СЫРЬЯ

Лекарственное растительное сырье 
применяют с давних времен, и оно не по-
теряло своей актуальности до настоящего 
времени. Выбор подходящего растения 
или определенного сорта для получения 
биологически активных веществ и его кон-
троль качества осложняется многокомпо-
нентным составом сырья, полученных на-
стоек, отваров, настоев, бальзамов, мазей 
и других ЛС из них. Для скрининга приме-
няют метод ВЭЖХ, который обеспечивает 
надежные результаты, но является дли-
тельным и трудоемким. Альтернативным 
методом контроля некоторых биологиче-
ски активных веществ может стать метод 
ИКС с применением техники НПВО. Ис-
следованию возможности применения и 
разработке соответствующих методик по-
священо несколько работ.

Олеуропеин в листьях оливкового де-
рева (Oleaeuropaea), байкалин и общее 
содержание байкалеина в корнях скутел-
лярии, вербеналин и вербаскозид в вер-
бене лекарственной определяли методом 
НПВО. Предварительно листья высуши-
вали и измельчали. Наилучшая корреляция 
между результатами ВЭЖХ и ИКС наблю-
далась при построении модели методом 
PLS. Для уменьшения влияния на резуль-
таты эксперимента перекрывания полос и 
рассеивания ИК-излучения предваритель-
но проводили нормирование полученных 
данных и трансформацию спектра в пер-
вую или вторую производную и выбирали 
наилучшую корреляцию (R2=0,91). При 
построении модели исключали резко от-
личающиеся данные (выбросы), а также те 
области спектра, в которых наблюдались 
высокий уровень шума и низкая информа-
тивность [42–44].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Количественный анализ фармацев-
тических субстанций и лекарственных 
средств, полиморфных форм и приме-

сей в фармацевтических субстанциях, 
биологически активных веществ лекар-
ственного растительного сырья методом 
ИК-спектроскопии (ИКС) получает свое 
распространение благодаря применению 
многокомпонентной калибровки. Пре-
имущественным методом обработки полу-
ченных данных является метод частичных 
наименьших квадратов, особенно когда 
объектом исследования являются много-
компонентные системы, в которых интере-
суемые полосы поглощения активного ве-
щества перекрываются вспомогательными 
полосами. 

Отношение «введено : найдено» в опи-
санных выше работах соответствует меж-
дународным требованиям (Z= 90–108%) 
[45] и требованиям [46, 47], относитель-
ное стандартное отклонение результатов 
измерений редко превышает 2% (за ис-
ключением DRIFT). Приведенные данные 
подтверждают возможность применения 
метода ИКС для количественного анализа 
ЛС, контроля однородности дозирования, 
межсерийной воспроизводимости и ста-
бильности технологического процесса.

Недостатком ИКС средней области яв-
ляется сложность анализа водных раство-
ров, преимуществом – возможность коли-
чественного определения нерастворимых 
или малорастворимых в воде и других ор-
ганических растворителях веществ. Невоз-
можность провести полную экстракцию 
активных ингредиентов затрудняет при-
менение таких чувствительных методов 
анализа, как газовая или высокоэффектив-
ная жидкостная хроматография, потенцио-
метрические, спектрофлуориметрические 
методы. Метод ИКС позволяет проводить 
анализ быстрее и экономичнее, чем метод 
ВЭЖХ, уменьшить влияние на окружаю-
щую среду за счет сокращения использо-
вания органических растворителей. 

SUMMARY

A. S. Sapon, V. H. Luhin
FTIR-SPECTROSCOPY IN 

QUANTITATIVE PHARMACEUTICAL 
ANALYSIS

This article presents mid FTIR-spectros-
copy as a method for the quantitative analysis 
of active pharmaceutical ingredients, some 
related substances and polymorphic forms 
in pharmaceuticals, biologically active sub-
stances in medicinal herbs. Review shows 
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that mid FTIR-spectroscopy is suitable for the 
purpose and could be applied for quantitative 
determination, control of uniformity of con-
tent and stability of technological process.

Keywords: IR-spectroscopy, pharmaceu-
ticals, quantitative analysis.
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ИСТОРИЯ ЭЛЕКТРОННОГО РЕЦЕПТА

Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет

Внедрение информационно-коммуникационных технологий в здравоохранение 
является актуальной проблемой, так как позволяет повысить доступность и каче-
ство медицинской помощи населению. Важным элементом электронного здравоох-
ранения является электронный рецепт.  Цель настоящего исследования – изучить 
историю применения электронного рецепта в разных странах мира. Методами кон-
тент-анализа, синтеза, сравнения изучены научные публикации, интернет-источни-
ки, нормативные правовые акты по внедрению электронных назначений лекарствен-
ных средств. Установлено, что впервые электронный рецепт применен в Швеции в 
1983 году. В 1990-е годы система электронных назначений начала использоваться в 
Дании и США, в начале 2000-ых годов – в Финляндии, Великобритании, во Франции.  
В настоящее время система электронных рецептов внедряется в разных странах 
мира в Западной Европе, Америке, Австралии, Азии, на постсоветском пространстве, 
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