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Работа посвящена сравнительному анализу впервые разработанных 

методик количественного определения спиронолактона в смеси с калия 

оротатом: спектрофотометрия в ультрафиолетовой области и 

высокоэффективная жидкостная хроматография путём сравнения 

воспроизводимости и с точки зрения надёжности методов анализа по 

показателю “Количественное определение”. 
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The work constitutes a comparative analysis of the first developed methods for 
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Введение. В последнее время возрастает количество комбинированных 

лекарственных препаратов (fixed-dose combinations – FDCs), которые обладают 

рядом преимуществ по сравнению с монокомпонентными: удобство 

применения (уменьшение количества одновременно применяемых таблеток, 

упрощение схемы приёма, что положительно влияет на соблюдение режима 

лечения), большая эффективность (ускорение наступления эффекта, большей 

безопасностью при сопоставимой эффективности), снижение вероятности 

ошибки при подборе схемы лечения [2]. Объектом исследования является 

комбинированный продукт, состоящий из спиронолактона, калия оротата, 

калия и магния аспартата.  

Как правило, контроль качества лекарственных препаратов 

осуществляется комплексом применяемых аналитических методов, 

позволяющих подтвердить их подлинность, определить чистоту и 

количественное содержание действующих веществ [1]. Методы анализа 

постоянно модернизируются. Так, например, на данный момент 

преимущественно применяются физико-химические методы, которые по 
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сравнению с химическими обладают рядом преимуществ: высокая 

чувствительность, простота и экспрессность, селективность, малая погрешность 

и др. [4]. Но и эти используемые физико-химические методы нуждаются в 

постоянном совершенствовании для обеспечения безопасности и качества 

лекарственных средств. 

Цель. Основной задачей данного исследования является сравнительный 

анализ разработанных методик количественного определения спиронолактона в 

смеси с калия оротатом. Анализ осуществляли путём сравнения двух физико-

химических методов: спектрофотометрия в ультрафиолетовой области (УФ) и 

высокоэффективная жидкостная хроматография (ВЭЖХ), по 

воспроизводимости и с точки зрения надёжности методов анализа по 

показателю “Количественное определение” [3, 4]. 

Методика. Наличие хромофорных групп (сложных сопряженных систем) 

в химической структуре спиронолактона позволяет использовать метод УФ-

спектрофотометрии как для качественного, так и для количественного 

определения спиронолактона как в виде индивидуального вещества, так и в 

смеси с калия оротатом. При проведении анализа использовали УФ-спектры 

стандартного образца спиронолактона. Были приготовлены растворы 

испытуемого и стандартного образцов с концентрацией 8 мкг/мл, растворитель 

– этанол (96 %). Оптическую плотность приготовленных растворов измеряли на 

спектрофотометре Agilent 8453 при длине волны 238 ± 2 нм в кварцевой кювете 

с толщиной слоя 10 мм. Соблюдение закона Бугера-Ламберта-Бера позволило 

рассчитать концентрацию спиронолактона (%) в смеси с калия оротатом, что 

составило 101,6 % (RSD 0,26 %, 𝑆1
2 0,068). 

При анализе спиронолактона методом ВЭЖХ использовали хроматограф 

Agilent 1100 c УФ-детектором, используя обратную колонку С18 из 

нержавеющей стали (250 х 4 мм, с размером частиц 5 мкм), мобильную фазу 

(ацетонитрил и 0,05 М фосфатный буферный раствор (pH = 4,0) = 50:50, об/об), 

при длине волны 240 нм, скорости потока 1,5 мл/мин, температуре термостата 

40 ℃ ± 2 ℃, объеме введения 20 мкл. Были приготовлены растворы 

испытуемого и стандартного образцов с концентрацией 4,8 мкг/мл, 

растворитель – мобильная фаза. При проведении анализа использовали 

хроматограммы стандартного образца спиронолактона. В результате обработки 

полученных данных была рассчитана концентрация спиронолактона (%) в 

смеси с калия оротатом, что составило 98,1 % (RSD 0,17 %, 𝑆2
2 0,027).  

Сравнение двух методов анализа: ВЭЖХ и УФ-спектрофотометрия 

количественного определения спиронолактона по воспроизводимости 

осуществляется с применением теста Фишера. Сам тест Фишера предназначен 

для сравнения только воспроизводимостей результатов (т.е. дисперсий S1
2 и S2

2), 

но никак не самих результатов (т.е. средних). Делать какие-либо выводы о 

различии средних значений, наличии в той или иной серии данных 

систематической погрешности, различиях в составе образцов и т.д. на 

основании теста Фишера недопустимо. Для сравнения средних значений после 

теста Фишера следует применять тест Стьюдента (в той или иной его 

разновидности) [4]. 
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При сравнении воспроизводимости двух различных методов анализа с 

оценками дисперсий 𝑆1
2 и 𝑆2

2 вычислили критерий Фишера, который составил 

2,54. Поскольку Fвыч = 2,54 ≤ F (Р = 0,95; 2; 2) = 19, то различие дисперсий 𝑆1
2 и 

𝑆2
2 статистически недостоверно и воспроизводимость результатов, полученных 

по двум методикам, одинакова. Исходя из незначимости расхождения 

дисперсий, можно осуществить сравнение средних путём вычисления 

средневзвешенного S1-2 = 0,26 для вычисления критерия Стьюдента, который 

составляет 16,2. Поскольку tвыч = 16,2 > t(Р = 0,95; 4) = 2,78, то результат 

проверки положителен и гипотезу x1 =x2 отбрасываем c доверительной 

вероятностью Р = 95%, что говорит о наличии систематической погрешности.  

Вывод. Таким образом, было осуществлено сравнительное изучение 

методик количественного определения спиронолактона в смеси с калия 

оротатом с использованием ВЭЖХ и УФ-спектрофотометрии по критерию 

Фишера. Установлено, что обе методики имеют одинаковую 

воспроизводимость.  
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