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Введение 

Целью разработки Методических рекомендаций «Правила со­

ставления, изложения и оформления стандартов качества на фарма­

цевтические субстанции» является 'совершенствование ПОДХОДОВ к 

стандартизации субстанций, повышение требований к их качеству, 

унификация изложения разделов нормативной документации на 
отечественные и зарубежные лекарственные средства. Особенности 
ПОДХОДОВ к оценке качества субстанций определяются химическими, 

физика-химическими свойствами вещества, зависят от технологии 
получения, назначения субстанции. 

Данные Методические рекомендации не распространяются на 

субстанции, получаемые из крови человека. 
Фармацевтическая субстанция - стандартизированное биологи­

чески активное (В некоторых случаях биологически инертное) веще­
ство или стандартизированная смесь биологически активных ве­

ществ, полученные методами синтеза или с применением биологиче­

ских, молекулярно-генетических или клеточных технологий, пред­

назначенные для приготовления лекарственных препаратов. 

При формировании регистрационного досье на фармацевтичес­
кую субстанцию в федеральный орган исполнительной власти, в 

компетенцию которого входит осуществление государственного кон­

троля и надзора В сфере обращения лекарственных средств, в соот­

ветствии с Письмом Росздравнадзора NQ 01И-б1l07 от 29.01.2007 на 
русском языке представляются: 

1. Адмннистративные документы 
1) опись документов и данных с указанием количества страниц и 

экземпляров; 
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2) заявление о государственной регистрации лекарственного 

средства или внесении изменений в регистрационные ДOI<ументы; 

3). документы, подтверждающие правомочность заявления о го­
сударственной регистрации (доверенность на представление доку­

ментов и данных для государственной регистрации (внесения изме­
нений), письмо об отсутствии недобросовестного использования 

объектов интеллектуальной собственности); 
4) квитанция об осуществлении платы за государственную реги­

страцию лекарственного средства;* 
5) оригинал платежного поручения об оплате государственной 

пошлины за государственную регистрацию лекарственного средства; 

6) заявка в Росздравнадзор на проведение регистрации лекарст­
венного средства (на внесение изменений); 

7) названия лекарственного средства, включая международное 
непатентованное название, основные синонимы; ** 

8) оригинальное название лекарственного средства, еOIИ оно зареги­
стрировано как торговый знак в соответствии с законодательством Рос­
сийской Федерации о торговых знаках, знаках оБOIуживания и наимено­
ваниях мест происхождения товаров (свидетельство на товарный знак); 

9) перечень компонентов, входящих в состав лекарственного 

средства, их количество ( приводится при необходимости);** 
10) сертификат качествалекарственного средства (заверенная ко­

пия с приложением перевода, подписанного уполномоченным ли­

цом ор]['анизации заявителя); 
11) предложение по цене лекарственного средства; 
12) документы, подтверждающие регистрацию лекарственного 

средства, если оно зарегистрировано вне пределов Российской Феде­

рации; 

11. Общая информация 
13) химическое название по номенклатуре IUPAC (Международ­

ный Союз по теоретической и прикладной химии), структура, описа­

ние, обlцие свойства, примеси; 

ПI. Данные о производстве лекарственного средства 

14) юридический адрес организации-производителя лекарствен­
ного средства (подтверждение страны производства); 

* - при установлении Правительством Российской Федерации порядка и разме­

ра уплаты 

**- сведения представляются в заявке. 
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15) место (-а) производства (подтверждение соответствия произ­
ВОДства фармацевтической субстанции правилам организации про­
изводства); 

16) краткая схема ПРОИ3В~;JДственного процесса (с указанием схе­
мы синтеза и описания технологии получения с указанием использу­

емых органических растворителей) и внутрипроизводственного кон­
троля; 

17) контроль исходных веществ и материалов (копия сертифика­
та производителя с приложением заверенного перевода); 

18) внутрипроизводственный контроль этапов производства и 
промежуточных продуктов; 

19) валидация и/или квалификация процесса; 
20) опытно-промышленное обоснование; 

IV. Данные по контролю качества 
21) первоначальный текст нормативной документации; 
22) методы контроля качества лекарственного" средства (аналити-

ческие процедуры); 

23) валидация аналитических процедур; 
24) посерийный анализ; 
25) обоснование спецификации; 
26) стандарты или материалы сравнения (для стандартов - ссыл­

ка на производителя, для материалов сравнения - копия сертифика­

та производителя с приложением заверенного перевода); 

27) образцы лекарственного средства для проведения экспертизы 
его качества (подтверждение готовности проведения экспертизы ка­
чества); 

28) упаковка первичная, вторичная (подтверждение разрешения 
использования в стране производства); 

29) результаты исследований стабильности в заявленном виде 
первичной упаковки. 

б 

1. Порядок представления стандартов 
качества предприятия на фармацевтическую 

субстанцию на экспертизу и согласование 

1. Проект стандарта качества предприятия на лекарственное сред­
ство, подписанный руководителем предприятия (фирмы) или дру­

гим уполномоченным лицом с печатью и указанием даты, представ­

ляется в соответствии с требованиями соответствующих админист­
ративных регламентов. 

2. Обоснование спецификации должно содержать следующие 
сведения и данные: 

- указание, является ли лекарственное средство оригинальным 

или воспроизведенным; 

- подробное обоснование приведенных в проекте нормативной 

документации показателей, методов исследования и норм, а 

также описание других методов, по которым проводил~я анализ 

данного лекарственного средства; 

- при переоформлении регистрационного удостоверения или пе­

ресмотре нормативной документации - сравнительную табли­

цу, в которой приведена информация о месте (-ах) нахождения 
юридического (-их) лиц (~a) и адресе (-ах) всех стадий произ­
водства фирмы-производителя (-ей) лекарственного средства, 

технологии получения, показателях, методах контроля и нор­

мах, упаковке, сроке годности и условиях хранения в проекте и 

пересматриваемой нормативной документации; 

- таблицу сравнительных требований к качеству лекарственных 

средств в ГФ Российской Федерации и ведущих зарубежных 
фармакопеях. 
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3. Все представляемые материалы (схема производсtвенного про­
цесса, методы контроля процесса производства, таблицы стабильно­

сти, валидация аналитических процедур и т.д.) должны быть завере­
ны подписью руководител>Г предприятия (фирмы) или ответствен­
ного лица с печатью и указанием даты. 

4. Для субстанций зарубежного производства дополнительно 
представляIOТСЯ оригинальные материалы по методам контроля ка­

чества субстанции, валидации аналитических процедур, результаты 
исследования стабильности, сертификаты анализа. 

Общие положения 

1. TeI(CT нормативной документации должен быть изложен в тре­
тьем лице множественного числа. 

Сокращение слов в тексте и надписях под рисунками, схемами и 
другими иллюстрациями не допускается, за исключением сокраще­

ний, применяемых в заIЮНОДательстве Российской Федерации и Госу­

дарственной фармакопее рф (далее ГФ). 

2. Текст методик должен быть изложен четко и ясно, чтобы ис­
кЛючить любые затруднения в отношении про ведения анализа. 

3. При разработке методов анализа следует использовать реак­
тивы и их растворы, титрованные растворы и индикаторы, пр иве­

денные в действующей ГФ. Если они в ней не приведены, то следу­

ет характеризовать реактив, указав его квалификацию и регламен­

тирующую его качество нормативную документацию, и включать 

описание приготовления растворов, индикаторов и титрованных 

растворов. 

4. Если требования, методы, нормы и т.п., распространяемые на 
лекарственное средство, установлены в Государственной фармако­

пее или государственном стандарте качества леI<арственных средств, 

то вместо повторения текста следует давать ссылку на источник. В 

остальных случаях ПРИВОДИТСЯ полное описание методики, требова­

нрй и т.д. 

5. Текст нормативной документации должен быть напечатан че­
рез 1,5 интервала, шрифт 14 (Times New Rоmап, обычный), специфи­
I<ация - шрифт не менее 12, отступ от верхнего, нижнего и левого 
краев листа - на 3 см, а от правого края листа - на 1,5 СМ. 

Примечание должно быть напечатано через 1,0 интервал, шрифт 
14. Слово «Примечание» выделяется полужирным шрифтом. Если при­
мечание одно, то его текст печатается сразу после слова «Примечание», 
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если несколько - то под номерами, каждое (в том числе первое) с крас­

ной строки. Название примечания (при его наличии) подчеркивают. 

Применяемые термины и условные обозначения 

а - навеска испытуемого образца; 

а()! - навеска стандартного образца; 
т -масса; 

С - концентрация вещества в растворе; 

V -объем; 
W" - содержание воды; 

N - разведение; 

р - содержание основного вещества в стандартном образце в 

процентах или в десятичных долях. 

Хроматографuческuе методы 

t - время удерживания вещества; 

tQ - время удерживания несорбирующегося вещества; 

tR = t - to - приведенное время удерживания; 

k' = (t- to)/to- коэффициент емкости вещества; 
Rr = (tyt1) - относительное время удерживания; 
r = (t2 - to)/(t1 - to) - относительное удерживание; 
W - ширина пика у основания; 

W 0,5 - ширина пика на половине высоты; 

R - разрешение между пиками; 

p/v - коэффициент - отношение высоты пика примеси I( высоте 
низшей точки кривой, разделяющей пики примеси и основ­

ного вещества относительно экстраполированной базовой 

линии; 

N - число теоретических тарелок; 

т - фактор асимметрии пика (хвостовой фактор); 

f - расстояние между перпендикуляром, опущенным из макси­

мума ПИI<а, и восходящей стороной пика на 5 % его вьiсоты; 
s - площадь пика на хроматограмме испытуемого раствора; , 
50 - площадь пика на хроматограмме раствора стандартного об­

разца. 

в nланарной (тонкослойной, бумажной) хроматографuu 
Rt - фактор удерживания; 
Rs = Rt1/Rf2 - относительный фактор удерживания. 
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Спектрофотометрические методы 

А - оптическая плотность; 

А::':' ~ удельный ПQказатель ПОГЛQщения; 
Ь - толщина поглощающе,го слоя. 

Буквенные обозначения в тексте и формулах приводятся курси­
ВОМ, а подстрочные и надстрочные к ним - обычным шрифтом) на-

А1 % 
пример, Icм' 
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п. Правила составления стандартов 

качества предприятия на субстанции 

Приведенные правила в первую очередь распространяются на ИН­

дивидуальные органические вещества строго установленного строе­

ния. 

Для субстанций, представляющих собой стандартизованную 
смесь биологически активных веществ растительного ИЛИ животного 

происхо.ждения, а также неорганических веществ, возможны откло­

нения от данных требований или дополнительные требования. 

Титульный лист 

Спецификация 

Все показатели качества, содержащиеся в нормативной документа­

ции, должны быть пред ставлены в сводной таблице - Спецификации. 

Перечень разделов нормативной документации и последова­

тельность их изложения 

1. Торговое название на русском языке 
2. Международное непатентованное название (МНН) на русском 
языке 

3. Химическое название на русском языке в соответствии о но-
менклатурой IUPAC 

4. Структурная формула 
5. Эмпирическая формула 
6. Относительная молекулярная масса 
7. Содержание действующего вещества (в процентах или ЕД) 
8. Описание 
9. Растворимость 
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10. ПОДЛИННОСТЬ 
11. Температура плавления, или Температура затвердевания, или 

Температура кипения 

12. Плотность 
13. Удельное вращение 
14. Удельный показатель поглощения 
15. Показатель преломления 
16. Прозрачность раствора 
17. Цветность раствора 
18. рН или Кислотность или щелочность раствора 
19. Механические ВКЛIPчения 
20. Посторонние примеси (родственные соединения) 
21. Хлориды, Сульфаты и другие неорганические анионы 
22. Железо, Медь и другие неорганические катионы 
23. Сульфатная зола 
24. Тяжелые металлы 
25. Мышьяк 
26. Потеря в массе при высушивании или Вода 
27. Остаточные органические растворители 
28. Бактериальные ЭНДОТOI<сины или Пирогенность 
29. Аномальная токсичность 
30. Гистамин и I или Депрессорные вещества 
31. Микробиологическая чистота или Стерильность 
32. Количественное определение 
33. Упаковка 
34. Маркировка 
35. Транспортирование 
36. Хранение 
37. Срок годности 
38. Назначение 
39. Меры предосторожности 

Прuмеча1-luе. 

1. Разделы 1-10, 2О, 26, 31-34, 36-38 являются обязательными. 
Включение остальных и при необходимости дополнительных разде­

лов зависит от природы вещества (субстанции), технологии его по­

лучения и лекарственных форм, которые будут изготавливаться из 
данной субстанции. 

2. Нумерация разделов в нормативной документации не приво­
дится. 

3. Заголовки разделов приводятся С красной строки и выделяются 
полужирным шрнфтом. 
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Правила и порядок изложения 

Титульный лист 

Должен быть оформлен в соответствии с Макетом нормативной 

документации на субстанцию. Указывается торговое название суб­
станции, международное непатентованное название (если оно имеет­
ся), название и страна компании ~ держателя регистрационного удо­

стоверения, участников производственного процесса (упаковщика, 
фаСОВIцика, выпускающего контроль качества). 

Спецификация 
Последовательность изложения разделов в Спецификации и нор­

мативной документации должна совпадать. 

Спецификация включает в себя нормы на срок годности субстан­
ции. Показатели качества, включенные в спецификацию и норматив­
ную документацию, проверяются для каждой серии субстанции в 
полном объеме. 

Разделы нормативной документации 

В начале стандарта качества предприятия приводится 

Торговое название 

Международное непатентованное названне (МНН). 
Химическое название в соответствии с номенклатурой IUPAC. 
Структурная формула 
Эмпирическая формула 
В эмпирической формуле первым пишется углерод, вторым - во­

дород, следующие элементы, включая металлы, располагаются в ал­

фавитном порядке: например, C12H17CIN40S·HCL. 
Относительная молекулярная масса 

Относительная молекулярная масса должна быть указана в соот­
ветствии с Государственной фармакопеей рф и дана до второго знака 

после запятой ДЛЯ относительной молекулярной массы, не превыша­

ющей 400, и до первого знака после запятой для относительной мо­
лекулярной массы свыше 400. 

Содержание действующего вещества 

Содержание действующего вещества указывается в проце!lтах 

или в единицах действия. 

Количественное определение должно учитывать точность метода 

и чистоту вещества. 

Содержание действующего вещества дается 

- в пересчете на сухое вещество, если в нормативном документе 

определяется «Потеря В массе при высушивании»; 

~ в пересчете на безводное вещество, если в нормативном доку­

менте определяется «Вода»; 
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- в пересчете на безводное и не содержащее органических раство­

рителей вещество, если в нормативном документе определяется 

и «Вода», И «Остаточные органичесн:ие растворители~, (если 
нормируется содержание--остаточных органических растворите­

лей в заметных количест~ах). 

Для неспецифичного метода количественного определения (на­
пример, титриметрия) содержание нормируется обычно от 99,0 до 
101,0 %. Если не указан верхний предел срдержания, следует считать, 
что он составляет не более 100,5-0/0. 

Для специфичного метода количественного определения, основан­
ного на методиках разделения (например, жидкостная или газовая 

хроматография), содержание нормируется обычно от 98,0 до 102,0 %. 
Описание 

В разделе указывают характеристики физического состояния и 
цвет субстанции. Не следует включать описание вкуса. В необходи­
мых случаях приводят информацию о запахе и гигроскопичности. 

При характеристике цвета следует испоЛьзовать название основных 
цветов спектра: :желтый, зеленый, оранжевый, красный и др. Следует 

избегать других терминов для ун:азания цвета (персиковый, бежевый, 
лимонный и т.д.). При составных цветах на первом месте УI<азывают 
тот цвет, который содержится в меньшей доле, а затем через дефис -
преобладающий цвет (например, оранжево-красный). 

Для характеристики запаха следует ИСпользовать термины: «без 
~апаха>" ((практически без запаха», ((с характерным запахом,~, «со сла­

ЬЫМ характерным запахом». 

Для твердых субстанций необходимо указание «кристаллический>" 
«меЛКOI(ристаллическии» ИЛИ «аморфный порошою>. Характеристика 

кристалличности субстанции является одним из важных параметров, от 
которого зависит качество твердых дозированных лекарственных форм. 

KPY1l1-tm;рuсmаллuческuй nорошок. Не более 40 % частиц ПОРОШI<а 
ДОJJ/I\I-Ю быть размером менее 0,4 мм. 

КРllСIIUUlЛllЧСClШЙ 110РОШОК. Не менее 95 О/о частиц порошка должно 
быть размером менее 0,4 мм и не более 40 % размером менее 0,2 мм. 

МслкокрuсmаЛЛllческuй nорошок. Не менее 95 % частиц порошка 
должно быть размером менее 0',2 м:м. 

В некоторых случаях может быть указан численный диапазон 
размера частиц, а также введено исследование формы кристаллов. 

Такие испытания выносят в отдельные разделы. 

Оценка полиморфизма субстанции обязательна в тех случаях, 
КОГДа полиморфная модификация определяет фармакологическую 
активность готовой лекарственной формы и её фармако-технологи~ 
чесн:не своЙсrВ<1. 
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Растворимость 

Растворимость субстанции отражает стабильность технологичес­
кого процесса, может характеризовать чистоту субстанции и различ­

ные полиморфные модификации субстанции. 

Для определения растворимости рекомендуется использовать 
растворители, охватывающие широкую шкалу полярности, напри­

мер: вода, спирт 96 %, ацетон, гексан. Не рекомендуется использова­
вие легкокипящих и легковоспламеняющихся (например, Диэтило­

вый эфир) ИЛИ токсичных (например, бензол) растворителей. 

Данные приводят в ПОРЯДI<е уменьшения степени растворимости. 

Подлинность 

Для установления подлинности субстанции рекомендуется опти­

мальное сочетание физико-химических и химических методов: ИК­
спектроскопии, абсорбционной спектрофотометрии, хроматогра­

фии (ТСХ, ГХ и ВЭЖХ) и качественных химических реакций. 
Метод ИК-спектроскопии является приоритетным при иденти­

фикации субстанций. При установлении подлинности методом ИК­

спектроскопии рекомендуется снимать спеI<ТРЫ на Фурье-спектроме­

трах и использовать фармакопейные стандартные образцы (USP RS, 
ЕР CRS, ВР CRS и др.) или стандартные рисунки спектров, включен­
ные в фармакопеи. Полиморфные модификации одного и того же 

вещества могут давать различные спектры. В этом случае для про вер­

ки идентичности сопоставляют спектры растворов или, растворив 

каждое вещество (субстанцию и стандартный образец) в одном и том 

же растворителе, упаривают раствор досуха и сравнивают спектры 

твердых остатков. 

Не рекомендуется для подтверждения подлинности включать оп­

ределение запаха. 

Температура плавления 

Испытание обычно применяIOТ для характеристики твердых ве­
ществ. 

Для определения температуры плавления в зависимости от физи­

ческих свойств вещества применяIOТ капиллярный метод, открытый 

капиллярный метод, метод мгновенного плавления и метод каплепа­

дения. 

Для веществ, неустойчивых при нагревании, определяют TeM~e­

ратуру разложения. 

Температура затвердевания, Температура кипения (темпера­

турные пределы переrонки), Плотность, Вязкость, Показатель пре­

ломления 

Данные иСпытания вводят, как правило, для характеристики жид­
ких субстанций. 
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Удельное вращение 

ВВОДЯТ ДЛЯ характеристики ОПТИ'Iески активных веществ. 
ПОСI<ОЛЬН:У оптически активные субстанции и их рацематы неред-

ко обладают разной биологиче"СКОЙ акти~ностью (например, амлоди­
пина бесилат, циталопрам, атенолол и др.) и технология и источники 
получения могут влиять на чистоту субстанции, контроль по показа­
тешо «Удельное вращеНИе>~ приобретает всё большую значимость. 

Удельный показатель п~глощения 

Данный показатель является-\ допол~ительной характеристикой 
подлинности и чистоты субстанции. 

Прозрачность и ЦBeTHOC~Ь раствора 

Данные испытания обязательны ~ля субстанций, используемых 

для приготовления парентеральных, глазных, назальных и ушных 

лекарственных средств. 

Рекомендуется проводить испытание в водных растворах суб­

станций, концентрация которых приближена к концентрации, изго­
тавливаемой из этой субстанции лекарственной формы. 

Оценка прозрачности выполняется для веществ, которые образу­
ют бесцветные или слабо окрашенные растворы. 

Определение цветности раствора особенно важно для оценки ка­

чества белых, почти белых или белых с оттенком субстанций, т.к. 
данный показатель характеризует их чистоту. 

Если субстанция окрашена, показатель «Цветность paCTBopa>~ в 

нормативный документ включать не следует. Испытание для окра­

шенных субстанций можно заменить регламентацией оп~ической 
плотности при определенных длинах волн (обычно в области от 400 
до 450 нм). 

рН или Кислотиость или щелочность раствора 

Для проведения данного испытания могут испОльзоваться два 
подхода: измерение рН или кислотно-основное титрование (кислот­

ность или щелочность). Определение рН, как правило, дает характе­

ристику кислотно-основных свойств действующего вещества, а оп­

ределение кислотности (щелочности) может характеризовать нали­
чие примесных соединений. Допустимый интервал рН обычно, не 

должен превышать 2 единицы. Если вещество имеет буферные свой­
ства, то предпочтительнее определять рН. В иных случаях рекомен­

дуется титриметрическая процедура. Испытание кислотности (ще­

лочности) применяется таюке в случае нерастворимых в воде суб­
станций. 

Постороиние примеси (родственные соединения) 

Данное испытание контролирует продукты деструкции и техно­
лоrические примеси. При обосновании спецификации следует пред-
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ставить данные о природе примесей, причине их присутствия (полу­
продукт синтеза или продукт деструкции). Для контроля примесей 

обычно используют хроматографические и, реже, спектроскопичес­

кие методы. Обязательно ВВQДИТСЯ идентификация и количественное 

определение токсичных примесей с использованием стандартных об­
разцов. 

Чтобы избежать использования дорогостоящих и труднодоступ­

ных стандартных образцов примесей, в хроматографических методах 
анализа для оценки разделительной способности системы возможно 
использование приема ~~искусственного старению~ - частичной дегра­

дации субстанции в стрессовых условиях, например, при повышен­

ной температуре, или ее модификации в результате реакций гидро­

лиза, окисления, галоидирования, термо- и фотодеструкции и Т.п. (в 
зависимости от химической природы субстанции). Цель такой обра­

ботки - получить возможные продукты разложения определяемого 

вещества и/или соединения, близкие по химической структуре к оп­
ределяемому веществу, которые затем можно использовать для про­

верки разделяющей способности хроматографической системы. 
При применении хроматографических методов для определения 

неидентифицированных примесей, в тех случаях, когда пределы об­
наружения примеси и субстанции близки, допускается использова­
ние испытуемой субстанции в необходимых разведениях для норми­
рования содержания примесей, при этом обязательно установление 

предела допустимого количества единичных примесей и их суммы 

(при использовании метода тех в некоторых случаях указывается 

допустимое Iшличество пятен). 
Метод ВЭЖХ является более предпочтительным при контроле 

примесей, чем тех. 

При использовании метода тех порядок изложения раздела 

«Посторонние примеси» должен быть следующим: 

Посторонние примеси. Метод тех 

Используемые реактивы: с указанием катеrории (квалификации), 
фирмы-производителя, каталожного номера (в тех случаях, когда 

реаl(ТИВЫ не описаны в ГФ) с добавлением - «или аналогичного I(a­
':' 

чествю). 

Используемые стандартные образцы: Приводитсл перечень с ука­
занием химических названий, квалификации, производителя (при 

необходимости). 

Описание приготовления всех растворов, используемых в мето­

дике, с указанием допустимых сроков годности и условий хранения 

приготовленных растворов в следующей последовательности: 
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Растворы реактивов: подвижная фаза с описанием приготовле­

НИЯ вспомогательныхрастворов, ВХОДЯЩИХ в ее состав (описание 
приводится при необходимости); раствор для детектирования 

(при его использовании) • 
Испытуемый раствор 

Раствор( -ы) стандартного( -ых) образца( -ов) или Раствор( -ы) 
сравнения 

Раствор для проверки пригодности хроматографической системы. 
Описание меmодИ1СU: при'вод.и.тся исп~льзуемая пластинка, для ко-

торой следует указать размер, толщину слоя, фирму-производитель 

и каталожный номер с указа~ием слов «или аналогичная>, (рекомен­
дуется приводить не менее двух альтернативных коммерческих ма­

рок пластинOI<); объем наносимой пробы и количества вещества 
(объемы проб должны быть одинаковыми); подвижная фаза (ПФ); 
величина пробега ПФ; условия высушивания и способ детектирова­

ния; оценка результатов и нормы. 

Оnределеllие nригод1l0сти хроматографической системы. При 

проведении испытаний, регламентирующих наличие посторонних 

примесей/родственных соединений, должно быть предусмотрено 

определение чувствительности обнаружения определяемых при­

месей и разделительной способности хроматографической сис­

темы. 

При использовании метода ВЭЖХ порядок изложения раздела 

«Посторонние примеси~) должен быть следующим: 

Посторонние примеси. Метод ВЭЖХ 

Используемые реактивы: с указанием категории (I<Валифика­
ции), фирмы-производителя, каталожного номера (в тех случаях, 
когда они не описаны в ГФ) с добавлением - «или аналогичного ка­

чества». 

Используемые стандартные образцы: приводится перечень с ука­
занием химических названий, квалификации, производителя (при 

необходимости). 

Оnисаllие nриготовлеllИЯ всех растворов, используемых в методи­

ке, с указанием допустимых сроков годности и условий хранения 

приготовленных растворов в следующей последовательности: 
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Растворы реагентов (при "еобходuмости) 

Буферный раствор рН ... (при "еобходuмости) 
Подвижная фаза (с описанием приготовления вспомогательных 
растворов, входящих в состав подвижной фазы) (при lIеобходuмо­
сти) 

Испытуемый раствор 

Раствор( -ы) стандартного( -ых) образца ( -ов) или Раствор( -ы) 
сравнения 

Раствор для проверки пригодности хроматографической системы. 

Колонка 

Подвижная 

фаза (ПФ) 

Скорость 

потока 

Детектор 

Температура 

колонки 

Объем пробы 

Время 

хроматогра­

фирования 

Хрома то графические условия 
Указывается размер КОЛОНКИ, сорбент, размер частиц. 
Рекомендуется указывать как минимум две альтерна­

тивные КОЛОНКИ. 

ДОПУСI<ается использование альтернативной колонки, 
удовлетворяющей требованиям пригодности хрома­

тографической системы 

Для УФ-детектора указывают длину волны 

Указывается конкретная температура 

Рекомендуется УI<азьшать относительно времени вы­

хода действующего вещества 

в случае использования линейного градиента следует приводить 

запись в виде таблицы с обозначениями времени и состава подвиж­

нойфазы. 
Оnределеllие nригодllости хроматографической системы. Приво­

дится описание методики определения и указываются требования к 
разделительной способности (разрешение R или коэффициент p/v), 
эффективности колонки N (количество теоретических тарелок), фак­
тору асимметрии Т (при необходимости) и относительному стан­
дартному отклонению площадей пиков RSD. 

Замечания по nроцессу. Указывается, как при необходимости мо­
гут быть изменены условия хроматографирования для достижеiIия 

критериев пригодности хроматографической системы (напр:щwер, 
как влияет изменение содержания того или иного компонента "ч:о -
движной фазы на времена удерживания и какие изменения состава 

подвижной фазы в этой связи допустимы); каким образом должна 
быть кондиционирована колонка, каким растворителем промывает­

ся колонка после использования и как она консервируется, если эти 

специальные требования необходимы для стабильной работы колон­
ки, а также другие уточнения, которые могут облегчить проведение 
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испытаний в процессе контроля качества субстанции и предотвра­

тить нежелательный контакт колонки с компонентами подвижной 

фазы или пробы. 

Указывается, какие пики не принимаются в расчет, если они не 

влияют на результат оценки !<зчества субстанции, а связаны с мето­

дической особенностью. 

Методика определения. Приводится подробное описание всех эта­
пов выполнения методики, .Требующих ~собого внимания, ориенти­

ровочные значения Rr примесей"\)тносиrельно лекарственного веще­
ства, развернутая формула расчета с расшифровкой обозначений в 
формуле и указанием размерности используемых величин, оценка 
результатов и нормы содержания. 

Неорганические анионы (хлориды, сульфаты и др.) 

Выбор контролируемых анионов определяется технологией по­
лучения субстанции. При этом контролируемые анионы MorYT быть 
нетоксичными (например, хлориды,. сульфаты и т.д.). 

Контроль анионов не вводят, если они входят в состав субстан­

ции (например, вещество является гидрохлоридом или сульфа­
том). 

Неорганические катионы (железо, медь и др.) 

Это испытание ВВОДЯТ, если контроль содержания отдельных ка­
ТИОНОВ является существенным для качества субстанции; их содержа­

ние должно быть обосновано. 

Контроль катионов не вводят, если они входят в состав субстан­
ции (например, вещество является натриевой солью). 

Сульфатная зола 
Испытание позволяет оценивать содержание катионов металлов, 

присутствующих в органических субстанциях в виде оксидов и суль­
фатов металлов. Как правило, сульфатная зола не должна превышать 
0,1 0/0. Отсутствие этого испытания в нормативной документации 
или повышенное содержание сульфатной золы требует соответству­
ющего обоснования. 

Тяжелые металлы 

Источниками попадания тяжелых металлов в субстанцию явля­
ются исходное сырье, применяемые в синтезе катализаторы и эле­

менты аппаратуры. Данный показатель не вводится для субстанций, 

содержащих ион тяжелых металлов в ее составе (субстанция в виде 

соли или комплекса с тяжелым металлом). В нормативной докумен­

тации приводят описание приготовления испытуемого раствора и 

указь!вают метод определеJ:IИЯ. Содержание тяжелых металлов не 

должно превышать 0,001 %, если нет других указаний в нормативной 
Документации. 
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Мышьяк 

Данное испытание вводят в том случае, когда исходное сырье мо­

жет содержать мышьяк, например, для сырья природного происхож­

дения, или возможно загрязнение ИМ в процессе получения субстан­

ции. Содержание мышьяка, как правило, не должно превышать 

0,0001 %. 
Потеря в массе при высушивании или Вода 

Испытание вводят для контроля содержания летучих веществ 

и/или воды в субстанции. Введение одного из этих испытаний, как 

правило, обязательно. Отсутствие их должно быть обосновано. Ре­

зультаты определения по этим показателям учитываются при оценке 

результатов количественного определения. 

Показатель «Потеря в массе при высушиванию> показывает СУМ­

марное содержание в субстанции веществ, температура кипения ко­

торых не превышает температуру высушивания - обычно вода и ор­

ганические растворители, температура кипения которых ниже 100 ос 
(если высушивание проводят при 100-105 ОС). 

Указывают навеску субстанции, способ пробоподготовки (напри-
мер, измельчение), если требуется, и условия сушки. 

В случае, если: 

- при сушке субстанции возможно её термическое разложение, 

- субстанция является кристаллогидратом (кристаллосоль-
ватом), 

- субстанция имеет высокое значение парциального давления па­

ра, и как следствие, способна к испарению или возгонке; 

- субстанция высокогигроскопична; 

- присутствие воды в субстанции приводит к гидролизу дей-

ствующего вещества или изменению свойств субстанции, 

вместо определения потери в массе при высушивании про­

водят определение воды и остаточных органичеСI<ИХ раство­

рителей. 

В разделе ~~Boдa}) указывают навеску субстанции, способ пробо­

подготовки (например, измельчение), если требуется, 'и условия оп­

ределения. 

Для кристаллогидратов норма устанавливается «от .,. до '\.,'» из 

отношения молекулярной массы воды в гидратной форме к MOJiEt~<y­

лярной массе гидрата, исходя из эмпирической химической форму­

лы, в остальных случаях - «не более ... ». 

Если нет других указаний в нормативной документации и суб­

станция не является кристаллогидратом (кристаллосольватом), поте­

ря в массе при высушивании или содержание воды не должно превы­

шать 0,5 0/0. 

21 

'! 
;i 



Остаточные органические растворители 

содержание остаточных количеств органических растворителей, 
использующихся при получении субстанции, должно соответство­
вать требованиям ОФС «Оста'Fочные органические растворители}}. 

Контроль содержания ост~точных растворителей обычно прово-
дят методом газовой хроматографии. 

Порядок изложения раздела должен быть следующим. 

Остаточные-органические раствори~ели 

Приводятся нормы содержания остаточных органических рас­

творителей. 

Используемые реактивы: с указанием категории (квалификации), 

фирмы-производителя, каталожного номера (в тех случаях, когда 
они не описаны в ГФ) с добавлением - «или аналогичного качества». 

Используемые стандартные образцы (перечень, квалификация) 
(указываются при необходимости). 

Описание nригоmоВления Всех растВороВ, используемых в методи­
ке (с указанием допустимых сроков годности и условий хранения 
приготовленных растворов) в следующей последовательности: 

Раствор внутреннего стандарта (при его использовании) 

Испытуемый раствор 

Раствор( -ы) стандартного( -ых) образца( -ав) или Раствор( -ы) 
сравнения 

Раствор для проверки пригодности хроматографической системы. 

Колонка 

Газ-носитель 

Кондициони­

рование колонки 

Температура 

термостата 

колонок 
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Хроматографические условил 
Указывают тип (рекомендуется указывать как ми­
нимум две альтернативные колонки), материал, 

из которого сделана колонка и её геометрические 

размеры, состав или название неподвижной фазы 

(НФ), толщину пленки НФ; дЛЯ набивных коло­

нок указывают название сорбента, размер частиц, 

МОДИфИI<ацию поверхности (если необходимо). 

Допускается использование альтернативной ко­

лонки, удовлетворяющей требованиям пригод­

ности хроматографической системы 

Указывают название, CIшрость потока/дав­
ление/деление потока 

Указывают температуру и время 

При использовании температурной программы 

указывают температуру и время 

Температура 

инжектора 

Температура 

детектора 

Объем пробы 

Способ ввода 

пробы 

Детектор 

Время хромато­

графирования 

Способ детектирования 

Для пламенно-ионизационного детеI<тора указы­

вают скорость подачи/давление воздуха и ско­

рость подачи/давление водорода 

проверка пригодности хроматографической системы. Приводится 

описание методики определения, УI<азываются требования к раздели­
тельноЙ способности (если определяются два или более растворите­

лей), эффективности колонки, фактору асимметрии пиков и относи­

тельному стандартному отклонению площадей пиков. 

Замечания ПО nроцессу. Указывается, как при необходимости мо­

гут быть изменены условия хроматографирования для достижения 
критериев пригодности хроматографической системы, а также дру­

гие уточнения, которые могут облегчить проведение испытаний в 

процессе контроля качества субстанции. 
Методика определения. Приводится подробное описание всех эта­

пов выполнения методики, требующих особого внимания, разверну­

тая формула расчета с расшифровкой обозначений в формуле и ука­
занием размерности используемых величин. 

Аномальная токсичность) Пирогенность, Бактериальные эндо­

токсины, Гистамин и депрессорные вещества. 

Вид, пол, возраст и масса животных должны соответствовать ука­

заниям соответствующих общих фармакопейных статей. (ОФС). 
ДЛЯ биологических испытаний следует готовить растворы, 

эмульсии или суспензии проверяемых субстанций на растворителях, 
которые могут быть введены животным. Если субстанция ПЛОХО"рас­

творима, то следует описать условия ее растворения в соответствую-

щем разделе нормативной документации. ' 
В биологических разделах расчет навесок должен проводиться с 

учетом содержания действующего вещества. Для антибиотиков - это 
активное вещество без примесей и ионной части молекулы. 

При растворении больших навесок в небольшом объеме жидкос­

ти следует учитывать увеличение объёма полученного раствора, по-
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этому для приготовления раствора помещают точную навеску испы­

туемой субстанции в стерильную мерную колбу и растворяют в не-
большом I<оличестве воды для инъекций или растворителя, указан­

ного в нормативной документации, а затем доводят объем раствора 

до меТI<И. 

Расчет массы иавеСОI< 

Для про ведения испытания готовят растворы субстанции в кон­
центрации, соответствующей указаниям нормативной документа­

ции. В тех случаях, когда содержание aKT~BHOГO вещества, составляет 
менее 100 % от массы, навеску следует рассчитывать по формуле: 

а= 
Сх Vx 100 
Ах (100-W) 

где: а - масса навески, в миллиграммах ; 

[1] , 

С - количество активного вещества, необходимое для приго­
товления 1 мл испытуемого раствора, с концентрацией, 
рассчитанной с учетом величины тест-дозы, указанной в 

нормативной документации; 

V - обьем испытуемого раствора, необходимый для про веде­
иия анализа, в миллилитрах; 

А - активность субстанции в весовых единицах или в едини­
цах активности на 1 миллиграмм; 

W - содержание воды, в процентах. 

Примеры: 

При анализе по показателю «Аномальная токсичность» для при­
готовления 5 мл испытуемого раствора субстанции цефтрuаксона на­
трия с активностью А = 0,935 мг/мг при содержании воды W = 9,9 % 
и тест-дозой 30 мг/0,5 мл навеску рассчитывают, внося эти данные в 
формулу [1]: 

60 мг/мл х 5 мл х 100 O~ 
а = =~='7"=":,:-",,,,-,-,-=,-,-,"c..,.,. = 356,1 мг 

0,935 мг/мг х (100 % - 9,9 %) 
[2] 

При анализе по показателю «Пuрогенносты> для приготовления 
15 мл испытуемого раствора этой субстанции при тест-дозе 50 мг/мл, 
расчет навески проводят таким же образом: 
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а = 50 мг/мл х 15 мл х 100 % 
0,935 мг/мг х Ооо % - 9,9 %) 

= 890,3 мг [3] 

Аномальная токсичность 

При испытании на ТОКСИЧНОСТЬ в субстанциях выявляют наличие 

нежелательных примесеЙ. Проверке, как праВИJlО, подверrают веще­

ства природного происхо~дения. Обязательному контролю подле­
жат субстанции, получаемые из крови, органов, тканей человека или 

животного, из микроорганизмов и продуктов их жизнедеятельности, 

из растительного сырья при изготовлении из них готовых леI<арст­

венных форм в основном для парентерального применения. 
Введение исследуемой субстанции в организм животного должно 

осуществляться внутривенным путем, гарантирующим наиболее 
полное поступление лекарственного вещества, и поэтому этот спо­

соб введения является основным. 

При испытании препарата для внутривенного применения, недо­

пустимо введение раствора субстанции животным иным путем. При 

использовании внесосудистого пути введения - внутримышечного 

или подкожного должна быть доказана невозможность внутривенно­

го введения. 

Для оригинальных (или впервые регистрируемых) субстанций 

при включении раздела «Аномальная токсичносты~ В обосновании 

спецификации следует привести значения ЛД50 и ЛД10, определен­
ные в экспериментах на 3-х сериях субстанции на различных сроках 

хранения. На основании полученных данных обосновывают выбор 

тест-дозы и путь введения. 

В разделе «Аномальная токсичность» должны быть указаны: 

1. Тест-доза 
2. Растворитель 
3. Объём вводимой 

тест-дозы 

4. Путь введения 
5. Время введения 
6. Срок наблюдения 

Б том случае, если эти требования от­
личаются от требований ОФС 

в тексте раздела нормативной документации таюке следует опи­

сать симптомы интоксикации, если таковые наблюдаются после вве­

дения испытуемой субстанции. 
Пирогенность ., 
Испытанию на пирогенность подлежат субстанции, предназ:На­

ченные для производства парентеральных лекарственных форм. 

Субстанции должны проверяться на пирогенность в том виде, в ко­

тором они используются для приготовления готовых лекарствен­

ных форм. Дополнительная депирогенизация субстанции нежела­

тельна~ 
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ОСНОВНОЙ путь введения раствора субстанции кроликам - внут­
ривенный. При испытании препарата для внутривенного примене­

ния недопустимо введение раствора субстанции животным иным пу­

тем. При использовании внесщ:удистого пути введения - внутримы­

шечного или подкожного - в обосновании спецификации должна 

быть доказана неВОЗМО)I(НОСТЬ внутривенного введения раствора суб­

станции. 

При включении раздела «Пирогенность» В проект нормативной 
документации в обосновании предлагаеrф,IХ требований: 

1) рекомендуется указать величину максимальной терапевтичес­
кой дозы, которую вводят пациенту согласно Инструкции ПО 

медицинскому применению на лекарственный препарат) изго­

тавливаемый из данной субстанции; 
2) следует привести выбор и обоснование тест-дозы для введения 

кроликам при испытании; 

3) выбранная тест-доза должна обеспечивать надежность провер­
ки качества субстанции для предотвращения пирогенных реак­
ций у больных. 

В разделе «Пирогенность» должны быть указаны: 

1. Тест-доза 
2. Растворитель 
3. Объём вводимой 

тест-дозы 

4. Путь введения 
5. Время введения 

в том случае, если эти требования от­
личаются от требований ОФС 

Бактериальные энДотоксины 

Контролю по показателю «Бактериальные эндотоксины>, С помо­

щью ЛАЛ -теста подлежат субстанции) которые предназначены для 
приготовления парентеральных лекарственных форм. Субстанции 

должны проверяться' в том виде, в котором ОНИ используются в про­

изводстве готовых лекарственных форм. Дополнительная депироге­
низация субстанции нежелательна. 

По сравнению с испытанием на пирогенность) проводимом в 

опытах на кроликах, ЛАЛ -тест является более чувствительным и точ­

ным методом для выявления содержания бактериальных эндотокси­

нов в растворах. Кроме того) ЛАЛ -тест возможно использовать для 

контроля качества субстанций) нерастворимых в воде. В отличие от 

испытания на I<роликах, ЛАЛ -тест является процедурой) которая ва­
лидируется. 

Если на стадии доклинического изучения доказано) что субстан­

ция не обладает пирогенными свойствами и в процессе производст-
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ва не может быть загрязнена пирогенными примесями не бактери­
альной природы, то следует проводить контроль ее качества с помо­

щью ЛАЛ-теста. 

При включении раздела_ <.<Бактериальные эндотоксины» В проект 

нормативной документации при обосновании предлагаемых требо­
ваний: 

1) рекомендуется указать величину максимальной терапевтичес­
кой дозы) которую вводят пациенту в течение одного часа) со­

гласно Инструкции по медицинскому применению на лекарст­

венный препарат) изготавливаемый из данной субстанции; 

2) следует привести: 
- норму содержания бактериальных эндотоксинов) рассчитан­

ную на основе вышеуказанной величины с учетом междуна­

родных требований к количеству бактериальных эндотокси­
нов, безопасному для человека при выбранном парентераль­
нам пути введения; 

~ результаты валидационной процедуры методики ЛАЛ -теста 

для данной субстанции; 
3) выбранная норма предельного содержания бактериальных ЭН­

дотоксинов должна обеспечивать надежность проверки качест­

ва субстанции для предотвращения пирогенных реакций у 

больных. 
В разделе «Бактериальные эндотоксины» должны быть указаны: 
1. Норма содержания бактериальных эндотоксинов 
2. Растворитель 
3. Концентрация исходного раствора 
4. Особенности растворения (для нерастворимых субстанций: 
предварительное измельчение, нагревание, интенсивное пере­

мешивание и прочее). 
Гистамин (1) и Депрессорные вещества (2) 
Испытанию на гистамины и депрессорные вещества подлежат 

субстанции) Iшторые используются для приготовления лекарствен­

ных препаратов) предназначенных только для внутри сосудистого 

введения, и в своём составе могут иметь или получать в процессе 

производства примеси) обладающие депрессорным деЙС'г.В,ием 

(субстанции микробиологического или жиВОТНОГО происхол~е­

ния). 
Для испытания препаратов на наличие гистаминоподобного дей­

ствия проводят определение in vitro - на изолированном отрезке под­

вздошной КИШКИ морской свинки (Гистамин) (Метод 1). 
Метод 2 - определение in vivo - в опытах на кошках (Депрессорные 

вещества) необходим для подтверждения результатов метода 1 (в слу-
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чае брака). Кроме этого, метод 2 используют, когда чувствительность 

метода 1 недостаточна (например, при испытании Доксорубицина). 
При формировании раздела "Гистамию> для проектов норматив­

НОй документации при обосновании спецификации: 

- следует привести выбор и обоснование нормы содержания гис­
тамина в субстанции; 

- выбранная норма должна обеспечивать надежность проверки 
качества субстанции для предотвращения реакций у больных. 

В разделе «Гистамию> должныIыыьь указаны: 
1. Норма содержания гистамина 
2. Растворитель . В том случае, если эти требования от-
3. Концентрация личают.ся от требований ОФС 
исходного раствора 

При включении раздела «Депрессорные вещества» ДЛЯ проектов 

нормативной документации при обосновании предлагаемых требо­
ваний: 

1) рекомендуется указать величину максимальной разовой тера­
певтической дозы, которую вводят пациенту, согласно Инст­

рукции по медицинскому применению налекарственный пре­

парат, изготавливаемый из данной субстанции; 

2) следует приводить выбор и обоснование тест-дозы для внутри­
венного введения кошке при испытании; 

3) выбранная тест-доза должна обеспечивать надежность провер­
ки качества субстанции для предотвращения аллергических ре­

акций у больных. 

В разделе «Депрессорные вещества» должны быть указаны: 

1. Тест-доза 
2. Растворитель 
3. ОБЪём вводимой 

тест-дозы 

4. Время введения 

в том случае, если эти требования от­

личаются от требований ОФС 

Микробиологическая чистота. Стерильность. Испытание суб­
станции на стерильность вводят в тех случаях, когда субстанция ис­

пользуется для производства стерильных лекарственных форм, кото­

рые не подвергаются ПРQцедуре стерилизации. 

Контроль качества субстанций по показателям «Микробиологи­
ческая ЧИСТОТа>} и «Стерильносты} проводят В соответствии с требо­

ваниями и методами ГФ ХН. 

Отбирают образец в количестве 10 г (мл) (категории 1.2.Б и 2.2) и 
30 г (мл) (категории 3.2 и 4.2). Образец субстанции для анализа по 
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микробиологическим показателям может быть менее 10 г (мл), ука­
занных в ГФ ХН, в случае высокой цены или ограниченного количе­
ства образца, но не менее 1.,0 г, если нет других указаний в норматив­
НОЙ документации. 

Если субстанция относится к категории 1.2.А, Т.е. удовлетворяет 

требованиям по показателю «Стерильность», образец должен быть 
упакован как стерильный продукт. Количество образца для анализа 
определяет ОФС «Стерильность». 

Необходимо представлять информацию о наличии или отсутст­

вии антимикробного действия испытуемых образцов в отношении 
тест-штаммов, указанных в ГФ ХН. 

Метод мембранной фильтрации может использоваться при рас­
творимости субстанции в водных растворителях. Если при посеве 

метод мембранной фильтрации методически отличается от изложен­

ного в ГФ ХН, необходимо кратко изложить особенности пробопод­
готовки образцов и про ведения мембранной фильтрации и учета ре­

зультатов контроля. 

В некоторых случаях для устранения антимикробного действия 

при посеве на питательные среды используют инактиватор ........ . 
(название, концентрацию, количество), который прибавляют в раз­

бавитель и (или) в питательные среды в количестве .... г (мл). 
Если субстанция обладает в отношении конкретного одного или не­

скольких микроорганизмов ярко выраженным антимикробным действи­
ем, которое не снимается доступным разведением или с помощью инак­

тиваторов, а выполнить испытание методом мембранной фильтрации 
невозможно из-за физико-химических свойств (нерастворимости) образ­
ца, испытание на микробиологическую чистоту проводят, исключая ис­

следование на конкретный один или несколько микроорганизмов. 

Количественное определение 

Для определения содержания активного вещества предпочти­

тельнее использовать классические титриметрические методы. Реко­

мендуется их сочетание с современными физико-химическими мето­
дами анализа (ИК- и УФ-спектрофотометрия, ВЭЖХ, ТСХ и др.), ис­

пользуемыми для идентификации субстанций и контроля примесеЙ. 

В случае солей обычно достаточно анализа только одного ИЗ иов;ов -
предпочтительнее фармакологически активного. При необходим,~)С­

ти определяют биологическую активность. 
Если определение содержания активного вещества невозможно, 

проводят определение таких количественных показателей, которые 

связаны с содержанием активного вещества субстанции. 

При использовании титриметрического метода для количествен­

ного определения при описании методики указывают величину ТОЧ-
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ной навески субстанции, взятой для анализа, растворитель, необхо­

димые операции по подготовке испытуемого раствора, титра~IТ и 

способ установления конечной точки титрования (используемыи ИН­
дикатор в случае визуальной оценки, применяемые электроды при 

потенциометрическом титровании и др.). 
Формулу расчета не приводят. Указывают содержание анализиру­

емого вещества в миллиграммах, эквивалентное 1 мл точно указан­
ной молярной Iшнцентрации титрантq. 

При использовании -для количес'Ввенного определения метода 

спеI<трофотометрии приводят описание приготовления испытуе­

мого раствора, стандартного раствора (при использовании стан­

дартного образца) с указанием применяемого прибора, длины вол­
'ны В максимуме поглощения, толщины слоя (длины оптического 
пути), раствора сравнения и формулы расчета с расшифровкой 
обозначений в формуле с указанием размерности используемых 

величин. 

Если методика определения предусматривает использование ве­

личины удельного показателя поглqщения вещества, то это значение 

должно быть обосновано. 
При использовании метода ВЭЖХ порядок изложения раздела 

«Количественное определеНИб> должен быть следующим: 
Количественное определение. Метод ВЭЖХ 
Используемые реактиВы: с указанием категории (квалификации), 

фирмы-производителя, каталожного номера (в тех случаях, когда 
они не описаны в ГФ) (с добавлением «или аналогичного качества»). 

Используемые стандартные образцы: приводится перечень с ука­

занием химических названий, квалификации, производителя (при 
необходимости). 

Описание nрuгО1nовленuя всех растворов, используемых в методи­

ке с указанием допустимых сроков годности и условий хранения 

приготовленных растворов в следующей последовательности: 

30 

Растворы реагентов (при необходимости) 
Буферный раствор рН ". (при необходимости) 
Подвижная фаза (с описанием приготовления вспомогательных 

растворов, входящих в состав подвижной фазы) (при необходи­

мости) 
Раствор внутреннего стандарта (при его использовании) 
Испытуемый раствор 

Раствор( -ы) стандартного ( -ых) образца( -ов) или Раствор( -ы) 
сравнения 

Раствор для про верки пригодности хроматогр~фической сис­

темы 

Хроматографические услоВия 

Колонка 

Подвижная фаза (ПФ) 
Скорость потока 

Детектор 

Указывается размер колонки, сорбент, 

размер частиц. 

Рекомендуется указывать как мини­

мум две альтернативные колонки 

Допускается использование альтерна -
тивной колонки, удовлетворяющей 

требованиям пригодности хромато­

графической системы 

Для УФ-детектора указывают длину 

ВОЛНЫ 

Температура колонки Указывается конкретная температура 

Объем пробы 

Время хроматографирования 

в случае использования линейного градиента следует приводить 

запись в виде таблицы с обозначениями времени и состава подвиж­

ной фазы. 
Определение пригодности хроматографической системы. Приво­

дится описание методики определения и указываются требования к 
параметрам, характеризующим форму пика (эффективность колон­

ки и фактор асимметрии), к разделительной способности (при нали­
чии нескольких определяемых веществ) и относительному стандарт­

ному отклонению площадей пикоВ. 
Замечания по nроцессу. Указывается, как при необходимости могут 

быть изменены условия хроматографирования для достижения крите­

риев пригодности хроматографической системы; каким образом долж­
на быть кондиционирована колонка, IШКИМ растворителем промывает­

ся колонка после использования и как она консервируется, если эти спе­

циальные требования необходимы для стабильной работы IЮЛОНI(И, а 
таюке другие уточнения, которые могут облегчить проведение испыта­
ний в процессе I<ОНТРОЛЯ качества субстанции и предотвратить нежела­

тельный контакт колонки с компонентами подвижной фазы ИЛИ!lробы. 
Методика определения. Приводится подробное описание все>: эта­

пов выполнения методики, требующих особого внимания, разверну­
тая формула расчета с расшифровкой обозначений в формуле и ука­
занием размерности используемых величин. 

УпаКОВI(а, Хранение 

Упаковка и условия хранения должны обеспечивать качество суб­

станции в течение установленного срока годности. 
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Указание «хранить В сухом меСТб, означает: 

- субстанция должна храниться в воздухонепроницаемой таре; 

- при ВСКРЫТИИ первичной упаковки во Блажной атмосфере не-

обходимо ПРОЯВЛЯТЬ ОСТQРОЖНОСТЬj 

- при необходимости низкое содержание влаги можно поддержи­

вать с ПОМОЩЬЮ осушающих веществ, при условии, что их пря­

мой контакт с субстанцией будет исключен. 
Указание (ш защищенном от света ме~Тб, означает, что 

- первичная упаковка Должна'быть щзготовлена из материала, в 

достаточной степени поглощающего свет, способный вызвать 

фотохимические пр ев ращения 

или 

- первичная упаковка должна быть помещена во вторичную упа­

IЮВКУ, обеспечивающую такую защиту 

WlU 

- субстанция должна храниться в темном месте, ИСI<лючающем 

возможность попадания света. 

При УI<азании температурных условий хранения рекомендуется 

использовать числовые выражения, соответствующие условным тер­

минам, приняты м Государственной фармакопеей РФ. 

МаРIШРОВl<а 
Должна включать торговое и международное непатентованное 

название, указание «субстанцию" название компании-держателя ре­

гистрационного удостоверения, её адрес, информацию о назначении 
субстанции, количество лекарственного средства в упаI<овке, дату вы­

пуска, номер серии, срOI( ГОДНОСТИ, УСЛОВИЯ хранения, предупреди­

тельные надписи, меры предосторожности (при необходимости). 

Если компания-держатель регистрационного удостоверения не 

совпадает с производителем, на упаковке дополнительно приводится 

информация О производителе (название фирмы, страна, адрес). 

CpOI( годности 
Срок годности субстанций определяется временем, в течение ко­

торого она соответствует требованиям нормативной документации. 
Срок годности субстанции может быть установлен хранением при 

обычных условиях или методом «ускоренного старению> при повы­

шенной температуре. 
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Назначение 

Указывается, что субстанция предназначена 

«Для приготовления стерильных лекарственных форм" 

или 

«Для приготовления нестерильных лекарственных форм» 

или 

«Для приготовления стериль~ых неинъекционных лекарствен­

IIblX форм». 

Стандартные образцы. Сонременные методы анализа предусма­

ТрIIВ<.1ЮТ IJСПОЛЬЗОВ<.lIше стандартных образцов. В качестве стандарт-

111,1\ 06ра:щов при ;Jнализе фармацевтических субстанций следует ис­
IIШII,30В;,ПЪ фармакопейные стандарты (например, ЕР СЯS, вр CRS, 
USfJ H.S 11 пр.). Гlри использовании фармакопейных стандартных об­
~1;J:ЩОВ JlJIЯ '-ШШIИЗi1 следует учитывать область их применения (для 
(11}ITllH ИК-Сllектра, для количественного определения и т.п.). 
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ПI. Макет нормативной Документации 

на субстанцию 

При подготовке наСТОЯШ,его макета нормативной документации 

на фармацевтическую субстанцию, включающего рен:омеНДJЦИИ по 

написанию и оформлению разделов стандарта качества на субстан­

ЦИЮ, авторы не ставили цель - учесть все ВОЗМOfКI-Iые варианты изло­

)кения ПО показателям качества, методам анализа, особенностям при­

готовления испытуемых, стандартных и ВСпомогательных растворов, 

критериям оценки и т.п. 
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Титульный лист ФСП 

стандарт I{<lчеств<] лекарственного средства 

ФАРМАКОПЕЙНАЯ СТАТЬЯ ПРЕДПРИЯТИЯ 

[ЗАЯВИТЕЛЬ РЕГИСТРАЦИИ) 
(владелец РУ) 

[Торговое название субстанции1 
Су6СПIIIЦИЯ 

I МНН или группировочное название &] 

ПРОИЗВОДИТЕЛЬ (Гlроизводствеиная площадка) 

[название компании, сграна] 

ВЫПУСКАЮЩИЙ КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА 
[название компании, страна] 

ЗАЯВИТЕЛЬ (В ФГУ НЦЭСМП) 

[название компании, страна J 

35 



Титульный лист'ид 

ТОРГОВОЕ НАЗВАНИЕ СУБСТАНЦИИ 

ЛЕКАРСТВЕННАЯ ФОРМА 

Субстанция 

МЕЖДУНАРОДНОЕ НЕПАТЕНТОВАННОЕ НАЗВАНИЕ ИЛИ 

ГРУППИРОВОЧНОЕ НАЗВАНИЕ( &) 

НАЗНАЧЕНИЕ 
Для приготовления нестерильных и/или стерильных (или стериль­

ных неинъекционных) лекарственных форм 

ВЛАДЕЛЕЦ РУ 

[название компании, страна] 

ПРОИЗВОДИТЕЛЬ (Производственная площадка) 

[название компании, страна] 

ВЫПУСКАЮЩИй КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА 
[название компании, страна] 

ЗАЯВИТЕЛЬ (В ФГУ «НЦЭСМП») 

[название компании, страна] 
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Титульный лист нормативной документации 

(если не будет деления на ФСП и ИД) 

ТОРГОВОЕ НАЗВАНИЕ СУБСТАНЦИИ 

СУБСТАНЦИЯ 

МЕЖДУНАРОДНОЕ НЕПАТЕНТОВАННОЕ НАЗВАНИЕ ИЛИ 
ГРУППИРОВОЧНОЕ НАЗВАНИЕ & 

ЗАЯВИТЕЛЬ РЕГИСТРАЦИИ (ВЛАДЕЛЕЦ РУ) 

[название компании, страна] 

ПРОИЗВОДИТЕЛЬ (Производственная площадка) 
[название компании, страна]. 

ВЫПУСКАЮЩИЙ КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА 
[название компании, страна1 

ЗАЯВИТЕЛЬ (в ФГУ «НЦЭСМГI») 

[название компании, страна] 
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СПЕЦИФИКАЦИЯ 

[торговое название субстанции] 
«субстанция» 

[заявитель регистраци~ (название компании, страна)] 

Показатели 

Описание 

Растворимость 

ПОДЛИННОСТЬ 

38 

Метод?! ,сl 3 

Нормы 

2 

Визуальный Приводится текст раздела ~(Описание» 
или Органолеп-

тический 

ГФ ХП ПРИ ВОДИТСЯ текст раздела «Раствори­
МОСТЬ» 

ИК -спеrпроскопия ИК -спектр субстанции по положению 
полос Поглощения должен соответство­

вать ИК-спектру СО ... (название веще­
ства) или рисунку спектра ... (название 
вещества) 

УФ-спекl'РОфОТО- УФ-спектр ПOl'лощения ... % раствора 
метрия субстанции в области от ... до ... им 

должен иметь максимум (ы) при 

( ... ± ... )ям, минимум (ы) при 
( ... ± ... ) им и плечо в интервале от 
(", ± 1) нмдо (", ± 1) нм 

ВЭ>КХ Время удерживания основного ПИI<а на 
хроматограмме испытуемого раствора 

должно соответствовать времени удер­

живания основного пика на хромато­

грамме раствора СО '" (название ве­
щества) 

ТСХ На хроматограмме испытуемого рас­
твора должно обнаруживаться пятно 

на уровне пятна на хроматограмме рас­

твора СО ... (название вещества) 

Качественная 

решщия (-ии) 

ХарЭI<терная 
реакция 

ГФ ... на ... 

Образование осадка ... цвета или 
Окрашивание раствора в ... цвет или 
ОI<рашивание пламени в ... цвет и Т.д. 
в соответствии с текстом раздела в нор­

мативной документации 

Соответствует требованиям 

ПОI<азатели 

Температура 

плавления 

Удельное 
вращение 

Удельный 

подззатель 

поглощения 

Прозрачность 

раствора 

Цветность 

раствора 

рН 

Посторонние 

примеси 

или 

Родственные со­

единения 

Методы Нормы 

2 3 

ГФ ХП, метод... От". ДО ." ОС 

ГФХП 

ГФХП 

ГФХII 

ГФХII 

От ." до ." о В пересчете на сухое 
вещество ( ... % раствор ... ) 

От ." до ." при ... ИМ 

... % раствор субстанции в ... (назва­
ние растворителя) должен быть про­

зрачным (или ПО степени мутности 
не превышать эталон ... ) 

... % раствор субстанции в ... (назва­
ние растворителя) должен быть бес­
цветным (или окраска ... % раствора 
субстанции в .. ' (название растворите­
ля) не должна быть интенсивнее 
эталона ... ) 

ГФ ХН; потенцио- От ... до ... ( ... % раствор) 
метрически 

ВЭЖХ 

тех 

Любая единичная неидентифицирован­
ная примесь - не более ... %; 
сумма примесей - не более ... % 
или 

Любая единичная неидентифицирован­
ная примесь - не более ... %; 
толы<о одна неидентифицированная 
примесь - не более ... %; 
сумма примесей - не более ... % 
ИЛИ 

Примесь А - не более ... %; 
примесь В - не более ... %; 
любая единичная неидентифицирован­
ная примесь - не более ... %; 
сумма примесей - не более ... % 

Примесь А - не более ... %; 
примесь В - не более ... %; 
любая единичная неидентифицирован­
ная примесь - не более ... %; 
сумма примесей - не более ... % 
или 

Любая единичная неидентифицирован­
иая примесь ~ не более ... %; 
сумма примесей - не более ... % 
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I10казатели 

Сульфатная 

зола 

Тяжелые 

металлы 

Вода 

или 

Потеря в массе 

при 

высушивании 

Остаточные 

органические 

растворители 

Пирогенность * 
или 

Бактериальные 

ЭНДО'l'оксины* 

Аномальная 

ТОКСИЧНОСТЬ ** 

Гистамин*** 

Депрессорные 

вещества*** 

Стерильность 
ИЛИ 

Микробиологи­

ческаlI чистота 

Количественное 

определение 

Упаковка 

40 

Методы 

2 

ГФХII 

Нормы 

3 

ИШf 

Не более ... пятен примесей 
или 

Сумма примесей - не более ... % 

Не более ... % 

ГФ ХН, метод... Не болеJ ... % 

ГФ ... , метод... Не более ... % 
ИЛИ 

ОТ ... до ... % 
ГФ... Не более ... % 

ГХ ... (название растворителя) -
не более ... % 

ГФХII 

ГФ хн 

ГФХII 

ГФХП 

ГФХII 

ГФХII 

ГФХII 

Титриметрия 

(например, Невод­
ное титрование) 
или 

ВЭЖХ 

или 

УФ-спектрофото­

метрия 

... (название растворителя) -
не более ... % 

Должна быть апирогенной 

Не более ... ЕЭ/мг (ЕЭ/МЕ, ЕЭ/мл) 

Должна быть нетоксичной 

Не более о. о мг!мг (мг!МЕ, мг!мл) 

Должна выдерживать испытание 

Должна быть стерильной 

Категория "0 

Не менее. о. % и не более о о о % в пере­
счете на сухое (или безводное, или без­
водное и свободное от органических 
растворителей вещество) 

По .. о кг в о. о (указание первичной и вторичной упаковки) 

Показатели Методы Нормы 

2 3 

Маркировка в соответствии с нормативной ДOI<ументацией 

Хранение Приводится текст раздела «Хранение~> 

Срок годности Приводится срок годности 

(*) испытания проводят для субстанции, предназначенных для приготовления 
парентеральных лекарственных форм 

(*") испытание проводят в зависимости от природы вещества 
(**")испытания проводят в зависимости от природы вещества для субстанций, 
которые используются для приготовления парентеральных лекарственных 

форм, предназначенных для внутрисосудистоI'О введения 

Прuмечанuе 

При необходимости могут быть приведены ссылки на ведущие 
зарубежные фармакопеи) в этом случае в соответствующие разделы 

нормативной документации включают описание методик. 
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Химическое название по IUPAC: 

Структурная формула: 

Эмпирическая формула~ (для кристаллогидратов указывается 

эмпирическая формула только кристаллогидрата). 

Молекулярная масса: (дця кристалло.гидратов указывают моле­

I<УЛЯРНУЮ массу только I<ристаллогидрат<\) ). 

Содержит не менее ... % ... (эмпирическая формула) в пересчете 
на сухое (безводное вещество). 

или 

Содержит не менее ... % и не более ... % ... (эмпирическая фор­
мула) в пересчете на сухое (безводное) вещество. 

или 

Содержит не менее ... % и не более ... % ... (эмпирическая фор· 
мула) в пересчете на безводное и свободное от органических раство­
рителей вещество. 

или 

Содержит не менее ... % и не более ... % ... (эмпирическая формула) 
или 

Содержит не менее ... О/О •• , (эмпирическая формула) 

Описание. (Мелко/крупно) кристаллический (аморфный) пора· 

шок ... (цвет) или ... (цвет) с ... оттенком с .•. запахом (без запаха). 
Испытание проводят в соответствии с ГФ ХН, ч.l, с ..... 

или 

(Мелко/крупно) кристаллический (аморфный) порошок 
(цвет) или ... (цвет) с ... оттенком с ... запахом (без запаха). Гигро· 
скопичен. 

Испытание проводят в соответствии с ГФ ХН, ч.l, с ..... 
или 

Пора шок ... (цвет) с ... оттенком. 
Испытание проводят в соответствии с ГФ ХН, ч.l, с ..... 
Растворимость. Очень легко растворим в ... , легко растворим в ... , 

растворим в ... , умеренно растворим в ... , мало растворим в ... , очень 
мало растворим в ... и практически нерастворим в ... (ГФ ХН, ч.l, с ... ). 

Подлинность 

При использовании метода ИJ(-сnектРОСl<-оnиu 

Инфракрасный спектр субстанции, снятый в диске с I<аЛИЯ бро­

мидом ( ... мг субстанции в ... мг калия бромида) в области от 4000 
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ДО 400 CM- 1 , по положению полос поглощения должен соответство­
вать прилагаемому рисунку спектра ... (название вещества) 

или 

Инфракрасный спектр субстанции, СНЯТЫЙ в диске с калия бро­
мидом С ... мг субстанции в ... мг калия бромида) в области от 4000 ДО 
400 CM-1, по положению полос поглощения должен соответствовать 
спектру стандартного образца* ... (название вещества) 

или 

Инфракрасный спектр субстанции, снятый в вазелиновом масле 

Б области от 4000 ДО 400 cm-l, по положению полос поглощения дол­
жен соответствовать спектру стандартного образца* ... (название ве­
щества). 

При использовании метода УФ·сnектрофотометрии 

Ультрафиолетовый спектр поглощения раствора субстанции, 
пригЬтовленного ДЛЯ количественного определения, в области от ... 
до ... нм должен иметь максимум (ы) при ( ... ± ... ) нм. 

или 

Ультрафиолетовый спектр поглощения раствора субстанции, 
приготовленного для количественного определения, в области от ... 
до ... им должен иметь максимум (ы) при ( ... ± ... ) нм и минимум (ы) 
при ( ... ± ... ) 

или 

Ультрафиолетовый спектр поглощения ... % раствора субстан-
ции в ... (растворитель) Б области от .. , до ... им должен иметь мак-
симумы при ( ... ± ... ) нм и ( ... ± ... ) им; отношение оптических плот­
настей в указанных максимумах (А .. ./ А ... ) должно быть от ... до .... 

или 

... г субстанции помещают Б мерную колбу вместимостью ... мл, 
растворяют в ... мл ... (растворитель), доводят объем раствора ... 
(растворитель) до метки и перемешивают. 

... мл полученного раствора помещают в мерную колбу вмести­
мостью ... мл, доводят объем раствора ... (растворитель) до метки и 
перемешивают. 

Ультрафиолетовый спеI<ТР поглощения полученного раствора в 
области от ... до ... нм должен иметь максимум (ы) при ( ... ± ... )им. 

или 

Ультрафиолетовый спектр поглощения полученного раствора в 0'6-
ласти от ." до ... нм должен иметь максимум при ( ... ± ... ) нм, мини-
мум при ( ... ± ... ) им и плечо в интервале от ( ... ± 1) до ( ... ± 1) нм. 

'"здесь и далее по тексту УI<азывается конкретный используемый стандартный об­

разец: USP RS, вр CRS, ЕР CRS, [СО и др. 
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При использовании метода ВЭЖХ 
Время удерживания основного пика на хроматограмме испытуе­

мого раствора, полученной при количественном опреде~ении (или 
определении посторонних прцмесей), должно соответствовать вре­

мени удерживания основного пика на хроматограмме раствора стан­

дартного образца ... (названиевещества). 
При использоВании метода ТСХ 
Реактивы 
... (название реактива) ... (кваЛИфИf<ация, фирма -производи­

тель, каталожный номер) с указанием ~~ или аналогичного качества» 

(nриводится, если реактив не описан в ГФ). 
Стандартный образец . ... (название вещества) ... (квалификация, 

фирма-производитель - при необходимости). 
Раствор для опрыскивания . ... г ... (название реактива) растворяют 

в ... мл ... (название растворителя) ... (подробно описывают приго­
товление раствора) (приводится при необходимости). 

Раствор используют свежеприготовленным щи Срок годности 

раствора ... 
Испытуемый раствор. ... г субстанции растворяют в ... мл ... 

(растворитель) (и далее описывают приготовление испытуемого рас­

твора). 
Стандарт1iЫЙ раствор . .. , г стандартного образца ... (название 

вещества) растворяют в ... мл ... (растворителя) ( и далее описывают 
приготовление стандартного раствора). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... 
На линию старта хроматографической плаСТИНI<И со слоем (сор­

бент; торговая марка или название пластинки с указанием фирмы­
производителя и каталожного номера..,.. рекомендуется указывать две 
альтернативные пластинки) или аналогичную размером ... х ... см 
(с толщиной слоя ... мм - указывается при необходимости) наносят 
по мкл ( ... мкг) испытуемого и стандартного растворов. 

Пластинку с нанесенными пробами сушат ... (условия высуши-
вания) в течение ... мин, помещают в камеру со смесью ... - ... (рас-
творители) ( ... : ... ) (объемное соотношение) и хроматографируют 
восходящим способом. Когда фронт подвижной фазы пройдет до 
I<онца пластинки (или пройдет 3/4 длины пластинки, или пройдет 
." СМ от линии старта) пластинку вынимают из камеры, сушат ... 
(условия высушивания) в течение ... мин и просматривают при 
дневном свете (или в УФ-свете при ... нм) ( или опрыскивают ... 
(проявитель ) и выдерживают в сушильном шкафу при температуре 
... ос В течение ... мин, или помещают в камеру ... ). 
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На хроматограмме испытуемого раствора должно обнаруживать­

ся пятно ( ... цвета) на уровне пятна на хроматограмме раствора стан­
дартного образца ." (название вещества) (такого же цвета). 

При использовании качестВенных реакций 

... г субстанции растворяют в ... мл .,. % раствора ... (название 
реактива) и прибавляют ... мл раствора ... (название реактива), через 
... мин появляется ... окрашивание (или образуется осадок ... цвета). 

или 

... г субстанции сплавляют в тигле с .. ' r ... (название реактива) в 
течение ... мин. После охлаждения содержимое тигля растворяют при 
осторожном нагревании в ... мл воды, прибавляют ... мл .. ' % раство­
ра ... (название реактива). Тигель накрывают фильтровальной бума­
гой, смочеННQЙ смесью ... мл раствора ... (название реактива) и .,. мл 
... ( название реактива); в течение ... мин появляется пятно .... цвета. 

или 

. .. г субстанции смачивают ... мл воды, прибавляют ... мл ... (на­
звание ]реактива) и ... мл ... (название реактива). После растворения 
препарата прибавляют ." мл ... М раствора ... (название реактива); 
раствор окрашивается в ... цвет; при дальнейшем прибавлении реак­
тива окраска усиливается и выделяется ... осадок. 

или 

Раствор .. , г субстанции в ... мл ... (растворитель) дает характер-
ную реакцию на ... (ГФ ... , вып .... , с. ... ). 

Температураплавленил. От ... до ... ОС (с разложением) (ГФ ХН, 
ч.l, с .... , метод ... ). 

или 

От ... до .,. ос (ГФ хн, ч. 1, с. ... , метод ... ). 
Удедьное вращение. От ... о до .,. о В пересчете на сухое вещество 
( ... % раствор субстанции в ... (растворитель); ГФ ХН, ч. 1, с. ... ). 
Удельный показатель поглощения. От ." до ... при ... нм 

(ГФ ХН, ч. 1, с .... ). 
Около ... г (точная навеска) субстанции, предварительно высу­

шенной при температуре от .. , до .,. ОС дО постоянной массы) поме­
щают в мерную колбу вместимостью ... мл) растворяют в ... мл ... 
(растворитель), доводят объем раствора .,. (растворитель) до метки и 
перемеПlиваlQТ . 

... мл полученного раствора помещают в мерную колбу вмести­
мостью ... мл,доводятобъем раствора .. , (растворитель) до метки и 
перемешивают. 

Измеряют оптическую плотность полученного раствора на спек­

трофотометре при ... нм В кювете с толщиной слоя 10 мм, используя 
в качест:ве раствора сравнения .... 
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Прозрачность раствора. Раствор ... г субстанции в ... мл ... (рас-
творитель) должен быть прозрачным (ГФ ХП, ВЬШ. 1, с. ... ) 

или 

Раствор ... г субстанции в·· ... мл ... (растворитель) по степени 
мутности( опалесценции) не ДО!lжен превышать эталон ... (ГФ хн, ч. 
1, с. ... ). 

Цветность раствора. Раствор ... г субстанции в ... мл ... (раство­
ритель) должен быть бесцветным (ГФ ХН, ч. 1, с. ... ) 

Ми t 

Окраска раствора ... r субстанции в ... мл ... (растворитель) 
должна быть не интенсивнее эталона ... ( ГФ ХН, ч. 1, с. ... ). 

рН. От ... до ... ( ... % раствор, поте,нциометрически; ГФ ... , ч., с.). 
или 

От ... до ... (потенциометрически; ГФ ХН, ч. 1, ... ) ч .... , с .... ) . 
... г субстанции взбалтывают с ... мл свежепрокипяченной и ох­

лажденной воды, фильтруют через .. , (тип фильтра) и измеряют рН 
фильтрата. 

Кислотность или щелочность. .... г субстанции растворяют в 
... мл ... (растворитель) (описывают приготовление испытуемого 

раствора) и прибавляIOТ ... мл ... (ИНДИI<атор); не должно появляться 
... окрашивание или ... окрашивание должно появляться при при­
бавлении не более ... мл ... м раствора ... (название титрованного 
раствора). 

или 

... г субстанции растворяют в ... мл ... (растворитель) (описыва-
ют приготовление испытуемого раствора) и прибавляют ... мл .. . 
(индикатор). Появившееся ... окрашивание должно переходить в .. . 
от прибавлеиия не более ... мл ... м раствора ... (название титрован-
ного раствора). При появлении ... окрашивания оно Должно перехо-
дить в ... от прибавления не более ... мл ... м раствора ... (название 
титрованного раствора). 

или 

... г субстанции растворяют в ... мл ... (растворитель) (описыва­
ют приготовление испытуемого раствора) и прибавляют ... мл ... 
(индикатор). Окраска раствора должна измениться от прибавления 
не более ... мл ... м раствора ... (кислота) или ... мл ... м раствора 
... (щелочь). 

Кислотность .... г субстанции растворяют в ... мл ... (раствори­
тель) (описывают приготовление испытуемого раствора) и прибав­
ляют ... мл ... (индикатор); появляется ... окрашивание, которое 
должно переходить в ... окрашивание при прибавлении не более ... 
мл ... м раствора ... (щелочь). 
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Щелочность ... , г субстанции растворяют в ... мл ... (раствори­
тель) (описывают приготовление испытуемого раствора) и прибав-
ЛЯIOт ... мл ... (индикатор); появляется ... окрашивание, которое пе-
реходит в ... окрашивание при прибавлении не более ... мл ... м рас-
твора ... (кислота). 

Посторонние примеси (или Родственные соединения) 
Метод тех 

Реактивы 

... (название реактива) ... (квалификация, фирма -производи­
тель, каталожный номер) с указанием « или аналогичного качества» 

(приводится, если реактив не описан в ГФ). 
Стандартный образец . ... (химическое название стандартного об­

разца) ... (квалификация, фирма-производитель - при необходимо­
сти). 

Раствор для опрыскивания . ... г ... (название вещества) раСТВОРIIЮТ 
в ... мл ... (название растворителя) ... (подробно описывают приго­
товление раствора) (nриводuтся при необходимости). 

Испытуемый раствор . ... r субстанции помещают в мерную кол­
бу вместимостью ... мл ( И далее описывают приготовление испыту­
емого раствора) . 

Раствор стандартного образца . ... г стандартного образца приме­
си ... (название вещества) помещают в мерную колбу вместимостью 
(подробно описывают приготовление раствора). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 
раствора ... 

Раствор сраВнения . ... мл испытуемого раствора помещают в мер­
ную колбу вместимостью ... мл, доводят объем раствора ... (раство­
ритель) до метки и перемешивают. 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 
раствора ._. 

Раствор для nроверки пригодности хроматографuческой системы. 

Смешивают ... мл раствора сравнения с ... мл раствора стандарт­
ного образца (подробно описывают приготовление раствора). 

На линию старта хроматографической пластинки со слоем ... 
(сорбент) (торговая марка, или название пластинки ~ указанием фир­

мы производителя - реkомендуется' указывать дВе альтернатuвНiЗlе 
пластинки) или аналогичную размером ... Х ... см, с толщиной слоя 
... мм (указывается при необходимости) наносят ... мкл ( ... мкг.) ис­
пытуемого раствора, ... мкл ( ... мкг) раствора стандартного образца, 
... мкл ( ... мкг) раствора сравнения, ... мкл раствора для проверки 
пригодности хроматографической системы. Пластинку с нанесенны­

ми пробами сушат ... (условия высушивания) в течение ... мин) по-
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мещают в камеру со смесью растворителей ... - ... ( ... : ... объемное 
соотношение) и хроматограФируют восходящим способом. Когда 
фронт подвижной фазы дойдет до конца пластинки (ши пройдет 3/4 
длины пластинки, или пройде1'. ... см ОТ линии старта), пластинку вы­
нимают из камеры, сушат ... (условия высушивания) в течение ... 
МИН И просматривают при дневном свете или в УФ-свете при ... нм 
(или опрыскивают ... (проявитель) и ?ыдерживают в сушильном 
Lш<афу при температуре . ~. 0<:::: в течение ... мин, или помещают в ка-
меру .... ) • 

Пятно на хроматограмме испытуемого раствора, соответствующее 

по положению пятну на хроматограмме раствора стандартного образ­
ца примеси, не должно превышать его по совокупности величины и 

интенсивности окраски (интенсивности поглощения) (примесь ... (на­
звание вещества) - не более ... 0/0). Любое дополнительное пятно на 
хроматограмме испытуемого раствора по совокупности величины и 

интенсивности окраски (интеНСИВНОGТИ поглощения) не должно пре­
вышать пятно на хроматограмме раствора сравнения (не более ... %); 
допускается не более ... таких пятен (или сумма неидентифицирован­
ных примесей (или всех примесей) не должна превьпuать ." 0/0). Ре­
зультаты испытания считаются достоверными, если выполняются тре­

бования теста «Проверка пригодности хроматографической системы». 

Хроматографическая система считается пригодной, если на хро­

матограмме раствора для проверки пригодности хроматографичес­

кой системы обнаруживаются два четко разделенных пятна ... и .. , 
(названия веществ). 

Или 

Реактивы 

... (название реактива) ". (квалификация, фирма -производи­
тель, каталожный номер) с указанием ~~ или аналогичного качества» 

(приводится, если реактив не описан в ГФ). 
Стандартный образец . .. ' (химическое название стандартного об­

разца) ... (квалификация, фирма-производитель - при необходимо­

сти). 

Раствор для опрыскивания . ... г ... (название вещества) растворяют 
в ". мл ... (название растворителя) ... (подробно описывают приго­
товление раствора) (приводится при lIеобходuмости). 

Испытуемый раствор . ... г ... субстанции растворяют в ... мл .. ' 
(растворитель) (и далее описывают приготовление испытуемого рас­

твора). 

РастВор сравнения А . ... мл испытуемого раствора помещают в 
мерную колбу вместимостью ... мл, доводят объем раствора ... (рас­
творитель) до метки и перемешивают (раствор А). 
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Раствор используют свежеприготовленным или CpOI( ГОДНОСТИ 
раствора ... 

Раствор сравнения Б . ... мл раствора А помещают в мерную кол­
бу вмесгимостью ." мл, доводят объем раствора ... (растворитель) до 
метки и перемешивают (раствор Б). 

Раствор используют свежеприготовленным WlИ Срок годности 

раствора ... 
РастВор сравнения В . ... мл раствора Б помещают в мерную колбу 

вместимостью ... мл, доводят объем раствора .. , (растворитель) до 
метки и перемешивают (раствор В). 

Раствор используют свежеприготовленным wl и Срок годности 

раствора ... 
Раствор для проверки npuгoдHoCти хроматографической системы. 

.,. г ... (название вещества, используемого для проверки пригоднос­
ти хроматографической системы) (квалификация вещества) поме­

щают в мерную колбу вместимостью ... мл, растворяют в ... мл ... 
(растворитель), прибавляют .. ' мл раствора сравнения А, доводят 
объем раствора ... ( растворитель) до метки и перемешивают. 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... 
На линию старта хроматографической плаСТИНI(И со слоем ... 

(сорбент) (торговая марка, или название пластинки с указанием фир­

мы производителя - рекомендуется указыВать две альтернатиВные 
пластинки) или аналогичную размером ... х ... см, с толщиной слоя 
... мм (указывается при необходимости) наносят ... МIШ ( ... мкг) ис-
пытуемого раствора, ... МI<Л ( ... MI<r) раствора сравнения А ... , ... мкл 
... ( ... мкг) раствора сравнения Б, ... мкл ... ( ... мкг) раствора сравне­
ния Б, ... мкл раствора для проверки пригодности хроматографичес­
кой системы. Пластинку сушат ... (условия высушивания) в течение 
.,. мин, помещают в камеру со смесью растворителей ... - ... (раство­
рители) ( ... : ".) (объемное соотношение) и хроматографируют вос­
ходящим способом. Когда фронт подвижной фазы дойдет до конца 

пластинки (или пройдет ... длины плаСТИНI<И, или пройдет ... СМ от 
линии старта) пластинку вынимают из камеры, сушат ." (условия 
высушивания) в течение ... мин и просматривают при дневном све­
те или в УФ-свете при ... нм (или опрыскивают ... (проявитель) и вы­
держивают в сушильном шкафу при температуре ... ос В течение ... 
мин, или помещают в камеру ... ). 

На хроматограмме испытуемого раствора, кроме основного пят­

на, допускается наличие дополнительных пятен, каждое из которых 

ПО СОВОJКупности величины и интенсивности поглощения (OI<раски) 
сравнивают с пятнами на хроматограммах растворов А и Б. 
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Допускается не более двух дополнительных пятен на хромато­

грамме испытуемого раствора, каждое из которых по СОВOIсупности 

величины и интенсивности поглощения (окраски) не должно превы­

шать пятно на хроматограмме раствора сравнения Б (не более ... 0/0) 
и ТОЛЬКО одно дополнительное пятно по совокупности величины и 

интенсивности окраCI<И (поглощения) не должно превышать пятно 

на хроматограмме раствора сравнения А (не более ... 0/0). 
Результаты испытания считаются д<;ктоверными, если выполня­

ются требования Теста "Проверi<а ПРИГQДНОСТИ хроматографической 
системы». 

Хроматографическая система считается пригодной, если: 

- на хроматограмме раствора Б (название вещества) четко видно 

пятно; 

- на хроматограмме раствора для проверки пригоДности хрома­

тографической системы четко делятся пятна ... (название веще­
ства) и ." (название вещества). 

Метод ВЭЖХ 

Реактивы 
... (название реактива) ... (квалификация, фирма -производи­

тель, каталожный номер) с указанием « или аналогичного качествю> 
(приводится, если реатстив не описан в ГФ). 

Стандартный образец . . " (химическое название стандартного об­
разца) ... (квалификация, фирма-производитель - при необходимо­
сти). 

Буферный раствор рН .. , .... г .,. (название реактива) растворяют 
в .,. мл воды, прибавляют ... мл .. , (название реактива), доводят рН 
раствора ... (название раствора) до ... ±O,l, доводят объем раствора 
водой до ... мл И перемешивают (описание nригото6ления буферного 
раствора приводят при необходимости). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... 
Подвижная фаза (ПФ). Смешивают ... мл ... ( название реактива), 

... мл ... (название реактива) и ... мл буферного раствора рН .,., пе­
ремешивают и дегазируют (описание nриготовленuя ПФ приводят 

при необходимости). 

Испытуемый раствор . .... ,. г субстанции помещают в мерную 
колбу вместимостью ... мл и растворяют в ... мл ... (растворитель), 
доводят объем раствора ... (растворитель) до метки и перемешивают 
... (подробно описывают приготовление испытуемого раствора). 

РастВор сравнения . . ,. мл испытуемого раствора переносят в мер­
ную колбу вместимостью ... мл, доводят объем раствора (раствори-
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тель) до метки и перемешивают .... мл полученного раствора перено­
сят в мерную колбу вместимостью ... мл, доводят объем раствора до 
метки и перемешивают (подробно описывают приготовление рас­

твора сравнения). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора .,. 
Раствор для проверки пригодности хроматографичеС1<ОЙ системы. 

. .. г стандартного образца ... (название вещества) помещают в мер-
ную колбу вместимостью ... мл И растворяют в .... мл ." (раствори-
тель), прибавляют .. , мл испытуемого раствора, доводят до метки ... 
(растворитель) и перемешивают. 

Колонка 

ПФ 

Скорость ПОТOI<а 

Температура 

колонки 

Детектор 

Объем вводимой 
пробы 

Хроматографические условия 

- ... _ ." мм (размер колонки), ... (название 
сорбента), ... мкм (размер частиц), ( ... ) (на­
звание фирмы-производителя) (рекомендует­

ся указывать две альтернативные колонки). 
Допускается использование альтернативной 

КОЛОНКИ, удовлетворяющей требованиям 

пригодности хроматографической системы 

- ... ( название реактива) - ... (название реак­
тива) - ... (буферныЙ раствор) ( ... : ... : ... ) 
(соотношение) 

- ... мл/мин 
_ ... ОС 

- Для УФ-детектора указывают длину волны 

- ... мкл 

Хроматографируют ра,твор для проверки пригодности хромато­

графиической системы. Бремя удерживания пика ... (название суб­
станции) должно быть около ... ' мин, относительное время удержива­
ния пика ... (название стандартного образца) около .... 

Хроматографическая система считается .Пригодной, если выпол­

няются следующие условия: 

- разрешение R между пиками ... (название субстанции) и ... (на­
звание стандартного образца) не менее .... (или коэффициент 
p/v между пиками ... (название стандартного образца) и ... (на­
звание субстанции) не менее ... ); 

- эффективность хроматографичеа<ой колонки, рассчитанная по 
пику ... (название субстанции) не ме'нее .. , теоретических тарелок; 
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- относительное стандартное отклонение площадей пиков не бо­

лее .... 
Хроматографируют испытуемый раствор и раствор сравнения. 

Время регистрации хроматограммы испытуемого раствора должно 

не менее, чем в ... раз превышать время удерживания пика ... (назва­
ние субстанции). 

На хроматограмме испытуемого раствора площадь пика любой 
при меси должна быть не более плош;ади пика на хроматограмме рас-

твора сраllнения (не более ... %kсуммаррая площадь пиков приме-
сей должна не более чем в ... раз превышать площадь пика на хрома-
тограмме раствора сравнения. (не более ... 0/0). Не учитывают пики, 
ПJIОUJ;адь которых составляет менее .,. площади ПИI<а на хромато­
грамме раствора сравнения, и пики со временем удерживания менее 

(при необходимости). 

Или 

Реактивы 

... (название реактива) (квалификация, фирма - производи-

тель, каталожный номер) с указанием « или аналогичного качества» 
(приводится, если реактив не описан в ГФ). 

Стандартные образц ы 
Примесь А - ... (химическое название, квалификация, произво­

дитель - указывается при необходимости) 

Примесь В - ... (химическое название, квалификация, произво­
дитель - указывается при необходимости). 

Подвижная фаза .... г ... (название вещества) растворяют в 
... мл воды, доводят рН раствора до ... ±О,l ... М (или другое ука­
зание единиц концентрации) раствором .. ' (название реактива). 
... мл полученного раствора смешивают с ... мл ... (название реак­
тива) и дегазируют (описание nрuготовления ПФ приводят при не­

обходимости). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... 
Испытуемый раС111дор. Около ". г (точная навеска) субстанции 

помещают в мерную колбу вместимостью .. , мл, растворяют в ... 
(растворитель) и доводят объем раствора ... (растворитель) до метки 
и перемешивают (подробно описывают приготовление испытуемого 
раствора). 

Раствор стандартного образца примеси А. Около ... мг (точная 
навеска) примеси А помещают в мерную колбу вместимостью ... мл, 
растворяют в ... мл .,. (растворитель) и доводят ... (растворитель) 
объем раствора до метки и перемешивают (подробно описывают 

приготовление раствора стандартного образца). 
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Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... 
Раствор стандартного образца примеси В. Около ... мг (точная 

навеска) примеси В помещают в мерную колбу вместимостью ... МЛ, 
растворяют в ... мл ... (растворитель) и доводят ... (растворитель) 
объем раствора до метки и перемешивают (подробно описывают 

приготовление раствора стандартного образца). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... 
РастВор сраВнения . ... мл испытуемого раствора, ... мл раствора 

стандартного образца при меси А, .. ' мл раствора стандартного образ­
ца примеси В помещают в мерную колбу вместимостью ... мл , дово­
дят объем раствора ... (растворитель) до метки и перемешивают (по­
дробно описывают приготовление раствора сравнения). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... 

Колонка 

ПФ 

Скорость потока 

Температура 

колонки 

Детектор 

Объем вводимой 

пробы 

Хрома то графические условия 

- ... * ... мм (размер КОЛОНI<И), заПОJlненная 
сорбентом ... (название сорбента), ... мкм 
(размер частиц), ( ... ) (название фирмы­

производителя) (рекомендуется указывать 
две альтернативные колонки) 

ДОПУCl<ается использование альтернативной 

колонки, удовлетворяющей требованиям 

пригодности хроматографической системы 

- ... ( название реактива) - ... (название реак­
тива) - ... (буферныЙ раствор) ( ... : ... : ... ) 
(соотношение) 

- ... мл/мин 
_ ". ОС 

- (для УФ-детектора указывают длину волны) 
- ... МIШ 

Хроматографируют раствор сравнения. Время удерживания 

(название субстанции) около ... МИН. Порядок выхода ПИI(ОВ: при­
месь А, примесь В, ... (название субстанции) (или Относительное 
время удерживания примеси А - около ... , примеси В - около ... ). 

Хроматографическая система считается пригодной, если выпол­
няются следующие УСЛОВИЯ: 
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- разрешение между пиками при меси А и при меси В не менее ... , 
разрешение между пиками примеси В и ... (название субстан­
ции) не менее ... ; 

- эффекгивность хромаТОIрафической колонки, рассчитанная по 

пику ... (название субстанции), не менее ... теоретических таре­
лок; 

- отн?::итеJIьное стандартное отклонение ПЛОlцадей пиков не бо-
лее .... 

Время регистрации хроматограммы VClIblTyeMoro раствора долж­
но не менее чем в ... раза превышать время удерживания пика ... (на­
звание субстанции). 

На хроматограмме испытуемого раствора площадь пика приме­

си А должна быть не БОJIее площади пика примеси А на хромато­

грамме раствора сравнения (не более ... 0/0), ПЛOIlJ;адь пика при меси В 
должна быть не более ... о/о от площади пика примеси В на хромато­
грамме раствора сравнения (не более ... %), площадь l1ика любой 
другой примеси должна быть не более площади l1ика ... (название 
субстанции) на хроматограмме раствора сравнения (не более ... %). 
Сумма примесей должна быть не более ... О/о. Не учитывают пики, 

площадь которых составляет 5 О/о и менее от площади пика ... (назва­
ние субстанции) на хроматограмме раствора сравнения. 

Хлориды. Приводят методику приготовления испытуемого рас­

твора. 

1 О мл полученного раствора должны выдерживать испытание на 
хлориды (не более ... % в субстанции; ГФ ... , вып .... , с. ... ). 

Сульфаты. Приводят методику приготовления испытуемого рас­

твора. 

10 мл полученного раствора должны выдерживать испытание на 
сульфаты (не более ... % в субстанции; ГФ ... , вып .... , с. ." ; метод 
... - указывают при необходимости). 

Железо. Приводят методику приготовления испытуемого рас­

твора. 

1 О мл полученного раствора должны выдерживать испытание на 
железо (не более .. .0/0 в субстанции; ГФ ХН, ч. 1 , с. ... ; метод ... - ука­

зыВают при необходимости). 

или 

Сульфатная зола из ... r субстанции должна выдерживать испы­
тание на железо (не более ... % в субстанции; ГФ ХН, ч. 1 , с. ... ; ме­
тод ... - указывают при необходимости). 

Сульфатная зола и тяжелые металлы. Сульфатная зола из 1,0 г 
(точная навеска) субстанции не должна превышать ... % (ГФ ХН, 
ч.1, с. ... ) и должна выдерживать испытание на тяжелые металлы (не 
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более ... % в субстанции; ГФ ХII, ч. 1 , с. ... ; метод ... - У1Щ3blВают при 

необходимости). 
или 

Тяжелые металлы. Сульфатная зола из ... г субстанции (ГФ ... , 
Ч •... , с. ... ) должна выдерживать испытание на тяжелые металлы (не 
более ... % н препарате; ГФ ХН, ч. 1, с .... ; метод ... - указывают при 

необходuмоС1nU). 

ил!/ 

Приводят методику приготовленИ,н испытуемого раствора. 

1 О мл полученного раствора должны выдерживать испытание на 
тяжелые металлы (не более ... % в препарате; ГФ ХН, ч. 1, с. ... ; ме­
тод ... - указыВают при необходUМОС111U). 

Мышьяк .... r субстанции должны выдерживать испытание на 
l\'IЫШЬЯК (не более ... % в препарате; ГФ ... , вып. ". , с. ... , метод ... ). 

Потеря в массе при высушивании. Около ... г (точная навеска) 
субстанции сушат в вакуум-сушильном шкафу при температуре от 

." до ... ОС И остаточном давлении, не превышающем .. ' ММ рТ. ст., 
ДО ПОСТОЯННОЙ массы ил 11 в течение .... 

Потеря в массе не ДОЛЛiяа превышать ... % (ГФ ... , ВЫП .... , 

с. ... ). 
или 

Около r (точная навеска) субстанции сушат при температуре 
от ... до ... ОС дО постоянной массы или в течение ... ч. 

Потеря в массе не должна превышать ... % (ГФ ... , вып .. " , 
с. ... ). 

или 

Около г (точная навеска) субстанции сушат в эксикаторе над 

фосфора(V) оксидом при атмосферном давлении и комнатной тем-

пературе до постоянной массы или в течение ... Ч . 
Потеря в массе не должна превышать ... % (ГФ ... , выл .... , 

с. ... ). 
Вода. Не более ... % или От ... ДО ... % (для определения исполь-

зуют около ... г (точная навеска) субстанции; метод К. Фишера; 

(ГФ ... , Вып .... , с ... ; метод 1 с указанием способа определения Iшнеч-
ной ТОЧН:И титрования или метод 2). ' 

или 

Не более ... % или От ... до ... о/о (для определения используют 

около ... r (точная навеска) субстанции; метод дистилляции; ГФ ... , 
вып .... , с. ... ). 

Остаточные органические расrворители. Содержание ... (назва­
ние органического растворителя) должно быть не более ... %. Опре­
деление проводят методом ГХ. 
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РеактиВы 

.. ' (название реактива) ... (квалификация, фирма-производи­
тель, каталожный номер) с указанием « или аналогичного качества» 
(nрuводuтся, если реа/(тив не описан в ГФ). 

Оnандарт"ые образцы 
... (название органического растворителя) (квалификация, 

фирма-производитель - при необходимости). 
... (название органичеошго растворителя) (квалификация, 

фирма-производитель - при необходиi-<ости). 
Раствор внутреннего стандарта . ... г ... (название внутреннего 

стандарта) (квалифИI<ация) помещают в мерную колбу вместимос-
тью ... мл, растворяют в ... мл ... (растворитель), доводят-объем рас-
твора ... (растворитель) до метки и перемешивают. 

Раствор используют свежеприготовленным ил u Срок годности 
раствора ... 

Испытуемый раствор. Около ... ' г (точная навеска) субстанции по­
мещают в мерную колбу вместимостью ... мл, растворяют в ... мл ... 
(растворитель), прибавляют .. , мл раствора внутреннего стандарта, 
доводят объем раствора ... (растворитель) до метки и перемешивают. 

Стандартный раствор. Около .,. г (точная навеска) ." (название 

органического растворителя) (квалификация) помещают в мерную 

колбу вместимостью ... мл, доводят объем раствора ... (раствори­
тель) до метки и перемешивают. 

... мл полученного раствора помещают в мерную колбу вмести­
мостью .,. мл, прибавляют ... мл раствора внутреннего стандарта, 
доводят объем раствора ... (растворитель) до метки и перемешивают. 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... 

КОЛОНI<а 
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Хроматографичес/(ие условия 

~ Указывают тип, название из каталога произ­

водителя, материал, из которого сделана ко­

лонка, её геометрические размеры, состав 

или название неподвижной фазы (НФ), тол­

щину пленки НФ (ДЛЯ набивных колонок 
указывают название сорбента, размер час­

тиц, если необходимо, ~ модификацию по­

верхности). (Ре/(омендуется у/(азывать две 
альтернативные /(олон/(и) 

Допускается использование альтернативной 

колонки, удовлетворяющей требованиям 

пригодности хроматографической системы 

Газ-носитель 

Кондиционирование 
колонки 

Температура 

термостата 

колонок 

Температура 
инжектора 

Температура 

детектора 

Объем пробы 

Способ ввода пробы 

Детектор 

Время хроматогра­

фирования 

~ Указывают название, скорость потока/дав­

ление/ / деление потока 
- Указывают коикретную рабочую темпера­
туру и время 

- При испольЗовании температурной про­
граммы указывают время и температуру 

_ ... ОС 

~ ... ОС 

- Для пламенно-ионизационного детекто­

ра указывают скорость подачи/давле­

ние воздуха и скорость подачи/давление 

водорода 

Хроматографируют стандартный раствор, получая не менее .. , 
хроматограмм. 

Чувствительность системы устанавливают таким образом, чтобы 

высота пнка ... (название органического растворителя) была не менее 
. .. % шкалы записывающего устройства. 

Порядок выхода пиков: пик ... (название вещества), ПИI< ... (на­
звание вещества). 

Результаты анализа считаются достоверными, если выполняются 
требования теста «Проверка пригодности хроматографической сис­
темы». 

Хроматографическая система считается пригодной, если: 
-разрешение между пиками ... ()3нутренний стандарт) и ... (на­
звание органического растворителя) не менее ... ; 

- эффективность хроматографической колонки, рассчитанная по 
пику ... (название органического растворителя), не менее ... те­
оретичеСI<ИХ тареЛQl<; 

~ относительное стандартное отклонение, рассчитанное по ПИI<У 

... (название органического растворителя), не более ... 0/0. 

Хроматографируют попеременно испытуемый и стандартный 
растворы, получая не менее ... хроматограмм. 
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ii 

Содержание ... (название органического растворителя) (Х) в про­
центах Б субстанции вычисляют по формуле: 

х= 
BxaxNx100" 

о = .... (сокращенная формула расчета), 
БоХ а 

где: В - среднее значение отношений площади пика ... (название 
органического растворит~ля) к площади пика внутренне­

го стандарта на хроматограммах испытуемого раствора; 

Во - среднее значение отношений площади пика .,. (название 
органического растворителя) !< площади пика внутрен­
него стандарта на хроматограммах стандартного раство­

ра ... (название органического растворителя); 
а - HaBeCl<a испытуемой субстанции, в граммах; 

ао - навеска стандартного образца (название органического 

растворителя), в граммах; 
N - коэффициент, учитывающий разведения. 

Пирогенноеть. Должна быть апирогенноЙ. Тест-доза - ... мг (ЕД, 
МЕ) ... (название субстанции) в ... мл раствора натрия хлорида 0,9 % для 
инъекций или другого стерилЪ1юго и аnирогенного растворителя на 1 кг 
массы кролика. (Путь введения, скорость введения) *. (ГФ хн, ч. 1, с. ... ). 

Бактериальиые эндотоксииы. Не более ... ЕЭ на мг (МЕ, мл) ... (на­
звание субстанции) . для про ведения анализа готовят исходный раствор в 
воде дЛЯ ЛАЛ -теста с концентрацией ... мг действующего вещества в 1 мл, 
а затем разводят его не менее, чем в ... раз. Более сложная nроцедура подго-
товки nреnарата к анализу подробно описывается. (ГФ хн, ч. 1, с. ... ). 

Аномальная ТОI<СИЧН:ОСТЬ. Должна быть нетоксичноЙ. Тест-доза - ... 
мг(ЕД, МЕ) ... (название субсганции) в ... мл раствора натрия хлорида 
0,9% для инъекций или другого стерилы-юzо растВорителя на мышь. 
(Путь введения, скорость введения и срок наблюдения)'. (ГФ ХН, ч. 1, с. ... ). 

fистамии. Предельное содержание гистамина не более ... м!(г ги­
стамина на мг (МЕ, мл) .. ' (название субстанции). (ГФ ХП, ч. 1, с. ... ). 

Депрессорные вещества. Должна выдерживать испытание. Тест­

доза - ... мг (МЕ, мл) ... (название субстанции) в ... мл раствора на­
трия хлорида 0,9 % или другого растворителя на 1 кг массы животно­
го. (Скорость введения)* . (ГФ хн, ч. 1, с .... ). 

* Прuмечанuе. 
Эти услоВия указывают в том случае, если они отличаются от 

у"азанных в ОФС действующей ГФ. 
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Стерильность. Должна быть стерильной. Испытание про водят в 
соответствии с ГФ ХН, ч. 1, с. .... 

Субстанция в условиях испытания не обладает антимикробным 
действием. 

или 

Должна быть стерильной. Испытание про водят в соответствии с 
ГФ ХН, ч. 1, с. .... 

Субстанция в условиях испытания обладает антимикробным 
действием . При посеве на питательные среды используют метод 
мембранной фильтрации (или иной метод нейтрализации антими­

кробного действия с указанием специфического инактиватора). 

Микробиологическая чистота. Испытание про водят в соответст­

вии с ГФ хн, ч. 1, с .... (категория ... ). 
Субстанр.ия в условиях испытания не обладает антимикробным 

действием. 

или 

Испытание проводят в соответствии с ГФ ХН, ч. 1, с. ... (катего­
рия ... ). 

Субстанция в условиях испытания обладает антимикробным 

действием При посеве на питательные среды используют метод 

мембранной фильтрации (или иной метод нейтрализации микроб­

ного действия с указанием специфического или неспецифического 
инактиваторов и разведен ий, или комбинацию указанных мето­

дов). 

Количественное определение 

Тuтрuметрия 
Около ... г (точная навеска) субстанции растворяют в ... мл ... 

(растворитель) ... (подробно описывают приготовление испытуемо­
го раствора). Полученный раствор титруют ... М раствором ... (на­
звание титрованного раствора) до ... (цвет) окрашивания (или ука­
зывают переход окраски) (индикатор - ... МJI раствора ... (название 
индикатора). 

Параллельно проводят контрольный ОПЫТ. 

1 мл ... М раствора ... (название титрованного раствора) соответ-
ствует ... мг ... (эмпирическая формула) ... (название вешества) 

или 

К полученному раствору прибавляют ... мл ... М paCTB~pa 
(название титрованного раствора), ... мл раствора ... (название ин-
дикатора) и оттитровывают избыток ... М раствора ... (название ти-
трованного раствора) ... М раствором ... (название титрованного 
раствора) до .,. (цвет) окрашивания (или указывают переход окра­
ски). 
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Параллельно проводят контрольный опыт. 

или 

Полученный раствор титруют потенциометрически ... м раство­
ром (название титрованного раствора), при меняя в качестве индика­
торного электрода - 0'0 (название), в качестве электрода сравнения­

... (название). 
1 мл ... м раствора ... (название титрованного раствора) соответ-

ствует ... мг ... (эмпирическая формула) ... (название вещества). 
Метод сnектрофотометрuи • 
Испытуемый растВор. Около ... г (точная навеска) субстанции 

помещают в мерную колбу, вместимостью ... МЛ, растворяют в .,. 
(растворитель), доводят объем раствора ... (растворитель) до метки и 
перемешивают .... мл полученного' раствора переносят в мерную 
колбу вместимостью ... МЛ, ДОВОДЯТ объем раствора ... (раствори­
тель) до метки и перемешивают (подробно описывают приготовле­

ние испытуемого раствора). 
Измеряют оптическую плотность испытуемого раствора на спек­

трофотометре в маl<симуме поглощения при длине волны ... им в 
кювете с толщиной слоя 10 мм. 

В качестве раствора сравнения используют ... (название раство­
ра). 

Содержание .... (эмпирическая формула субстанции) в пересчете 
на сухое вещество в процентах (Х) рассчитывают по формуле: 

AxNx IOOx 100 
Х - ... (сокращенная формула расчета), 

- A1% Х (100 - w) х а 
lCM 

где: А 

а 

A1% _ 
10м 

w 
N 

оптическая плотность испытуемого раствора; 

навеска субстанции, в граммах; 

удельный показатель поглощения ." (название суб­
станции) при ... нм (длина волны), равный ... j 

потеря в массе при высушивании, в процентах; 

коэффициент, учитывающий разведение 

или 

Испытуемый раствор. Около .. ' г (точная навеска) субстанции 
помещают в мерную колбу вместимостью ... мл (подробно описыва­
ют приготовление испытуемого раствора). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок хранения 

раствора ... 
Раствор стандартного образца. Около ... г (точная навеска) стан­

дартного образца ... (название вещества) .. ' (квалификация стандар­
та, производитель - указывают при необходимости) помещают в 
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мерную lюлбу вместимостью ... мл, растворяют в ... мл ... (раство­
ритель), доводят объем раствора ... (растворитель) до метки и пере­
мешивают (подробно описывают приготовление раствора). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... 
Измеряют оптичеCI<УЮ плотность испытуемого раствора и рас­

твора стандартного образца на спектрофотометре в максимуме по­

глощения при длине волны ... нм В кювете с толщиной слоя 10 мм, 
используя в качестве раствора сравнения ... (растворитель). 

Содержание ... (эмпирическая формула субстанции) в пересчете 
на сухое вещество в процентах (Х) рассчитывают по формуле: 

х= 
Ах ао х Nx 100 х 100 х Р 

Ао ха х (100 - w) 
= ... (сокращенная формула расчета), 

N 

оптическая плотность испытуемого раствора; 

оптическая плотность раствора СО ... (название веще-
ства); , 
иавес!<а субстанции, в граммах; 

навеска СО ~ .. (название вещества), в граммах; 
потеря в массе при высушивании, в процентах; 

содержание основного вещества в стандартном образце 

в десятичных долях; 

коэффициент, учитывающий разведения. 

МетодВЭЖХ 

РеактиВы 

... (название реактива) ... (квалификация, фирма -производи­
тель, каталожный номер) с указанием « ИЛИ аналогичного качеСТва>~ 

(приВодится, если реактив не описан В ГФ). 

Стандартный образец . ... (название вещества) ... (квалификация, 
фирма-производитель - при необходимости). 

Буферный растВор рН ....... г ... (название реактива) растворяют 
в ... мл воды, прибавляют ... мл ... (название реактива), доводят рН 
раствора ... (название раствора) Д~ ... ±О,l и ДОВОДЯТ объем раствора 
водой ДО ••• мл, перемешивают (описание пригото8ленuя буферного 
растВора приВодят при необходимости). 

Раствор используют свежеприготовленным или CPOI< годности 
раствора .... 

ПодВижная фаза (ПФ). Смешивают ... мл ... ( название реактива), 
... мл ... (название реактива) и .. , мл буферного раствора рН ... , пе-
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ремешивают и дегазируют (описание nрuгоmовленuя ПФ приводят 

при lIeo6xolJuмocти). 
Испытуемый растВор. ОIЮЛО ... г (точная навеска) субстанции 

помещают в мерную колбу вместимостью ... мл И растворяют в ... мл 
... (растворитель), доводят объем раствора ... (растворитель) до мет-
I<И и перемешивают ... (подробно описывают приготовление испы­
туемого раствора). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... t 

Раствор стандартного образца. Около ... r (точная навеска) стан­
дартного образца ... (название вещества) , в пересчете на сухое веще-
ство помещают в мерную колбу вместимостью ... мл, растворяют в 
... мл ... (растворитель) доводят объем раствора ... (растворитель) до 
метки и перемешивают ... ' мл полученного раствора помещаю'г в 
мерную колбу вместимостью ... мл, доводят объем раствора ... (рас­
творитель) до метки и перемешивают (подробно описывают приго­

товление раствора). 

Раствор используют свежеприготовленным или Срок годности 

раствора ... 

Колонка 

ПФ 

Скорость потока 

Температура 

колонки 

Детектор 

Объем вводимой 

пробы 

Хроматографическuе условия 

- ... _ ... мм (размер колонки), ... (название 
сорбента), ... мкм (размер частнц), ( ... ) (на­
звание фирмы-производителя). 

(Рекомендуется указbtвать две альтерна­

тивные колонки) 
Допускается использование альтернатив­

ной колонки, удовлетворяющей требовани­

ям пригодности хроматографической сис­

темы 

- ... ( название реактива) - ... (название реак­
тива) - ... (буферныЙ раствор) ( ... : ... : ... ) 
(соотношение) 

- ... мл/мин 

_ ... ОС 
- Для УФ-детектора указывают длину волны 

- ... МКЛ 

Хроматографируют раствор стандартного образца, получая не 
менее ... хроматограмм. Результаты анализа считаются достоверны-
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ми, если выполняются требования теста «Проверка пригодности хро­
матографической системы». 

Хроматографнческая система считается пригодной, если: 
- фактор асимметрии пика (Т) не менее ... и не более ... ; 
- эффективность хроматографической КОЛОНКИ не менее ... тео-
ретических тарелок; 

- относительное стандартное о'тклонение площади пика не бо­

лее ... 0/0. 
Хроматографируют попеременно испытуемый раствор и раствор 

стандартного образца, получая не менее ... хроматограмм. 
Содержание ... (эмпирическая формула) в субстанции в пересче­

те на сухое вещество в процентах (х) рассчитывают по формуле: 

SxaoxNx IOOx 100 

Soxax(lOO- w) 
(сокращенная формула расчета), 

где: S - площадь пика ... (название вещества) на хроматограм­
ме испытуемого раствора; 

So - площадь пика ... (название вещества) на хроматограм-
ме стандартного раствора ... (название вещества); 

ао - навеО<а СО ... (название вещества), в граммах; 
а - навеска субстанции, в граммах; 

W - потеря в массе при высушивании, в процентах. 

N - коэффициент, учитывающий разведения. 

Упаковка. По ... кг в двойные пакеты по ... (НД) из пленки поли-
этиленовой марки ... по ... (НД). 

Внутренний и наружный пакеты термосваривают (или внутрен­
ний пакет завязывают нитками хлопчатобумажными по ... (НД) на­
ружный - термосваривают). 

Между двумя верхними сварными швами, ИЛИ в специально вва­
ренный карман, или между внутренним и наружным пакетами вкла­

дывают этикетку из бумаги этикеточной по ... (НД). 
Каждый пакет вкладывают в мешок бумажный ... слойный ПО ... 

(НД), который зашивают машинным способом нитками хлопчатобу­
мажными или нитью полипропиленовой. Допускается зашивать гор­

ловину мешков ручным способом или завязывать с помощью шпага­

та из лубяных волокон, концы IЮТОРОГО заклеивают этикеткой из бу­
маги этикеточной'по ', .. (НД), или меШI<И бумажные перевязывают 
крест-накрест нитками хлопчатобумажными по ... (НД), или шпага­
том из лубяных волокон. 
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На концы НИТОК или шпагата наклеивают этикетку из бумаги 

этикеточной по ... (НД). 
Транспортная тара в соответствии с ... (НД). 

или 

По ... КГ В банки из стеI~ломассы типа ... по ... (НД), укупоренные 
крышками ( указывают материал) типа ... по ... (НД) с прокладками 
( указывают материал) типа ... по ... (НД). 

Крышку и часть горловины обтягивают пергаментом по ... (НД), 
обвязывают нитками хлопчатобумажными по ." (НД) и заливают 
парафином по ... (НД). ' 

На банку наклеивают ЭТИI(етку из бумаги этикеточной по ... (НД) 
Каждую банку заворачивают в бумагу оберточную по .. , (НД) или 

мешочную по ... (НД) и заклеиваЮт этикеткой из бумаги этикеточ­
ной по ... (НД). 

Транспортная тара в соответствии с ... (НД). 
или 

По ... кг в пакеты по ... (НД) из пленки полиэтиленовой по 
(НД). 

Полиэтиленовый пакет термосваривают, вместе с ЭТИI(еткой по­

мещают в пакет из пергамента по ... (НД) и вкладывают в банку ме-
таллическую по ... (НД), закрывают крышкой (или запаивают крыш-
ку припоем по ... (НД». 

На банку наклеивают этикетку из бумаги этикет очной по ... 
(НД). 

Транспортная тара в соответствии с ... (НД). 
МаРI(ИРОВIса. На этикетке на русском языке указывают торговое 

название субстанции, МНН, наименование компании-владельца ре­

гистрационного удостоверения, ее товарный знак, адрес, количество 

лека рственного средства в упаI<овке, номер серии, дату выпуска, срок 

годности, условия хранения, назначение, предупредительные надпи­

си, меры предосторожности (при необходимости). 

(Если компания-владелец регистрационного удостоверения и 

производитель субсганции не совпадают, то должно быть указание, 
какой фирмой и в какой стране субстанция произведена). 

Хранение. В сухом защищенном от света месте при температуре 

не выше ... ОС (или другие условия). 
Сро" годности .... года (лет). 
Назначение (для ФСП и в случае унификации оформления нор­

мативной документации). Для приготовления стерильных (несте­

рильных или стерильных неинъекционных лекарственных форм). 

Прuмечанuе 
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1. Реактивы, титрованные растворы и ИНДИ1(аторы, приведенные 
В настоящей фармакопейной статье предприятия (норматив­
ной документации), описаны в соответствующих разделах ГФ 
ХП,ч.l. 

2. Фирма гарантирует безвозмездную поставку всех стандартных 
образцов, необходимых для контроля качества субстанции 
(название) в РФ. 

Руководитель предприятия-производителя Ф.И.О. 

({, ___ ,, _____ Г. 
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