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Цель работы − изучение возможности использования спектрофотометрии в УФ-области для количественного определения ра-
нее не изученной субстанции 3-[2-(4-фенил-1-пиперазино)-2-оксоэтил]-хиназолин-4(3Н)-она (VMA-10-21), а также разработка 
и валидация методики ее количественного определения.  
Материал и методы. В эксперименте использовано аналитическое оборудование: спектрофотометр СФ-56, весы аналитиче-
ские RADWAGAS 220/C/2, мерная посуда 1-го класса точности. Измерена оптическая плотность испытуемых растворов при 
длине волны 275 нм в кюветах с толщиной слоя 10 мм. В качестве раствора сравнения использован 1%-ный раствор хлороводо-
родной кислоты. Проведена валидация представленной методики по показателям: линейность, прецизионность и правильность. 
Полученные данные обработаны согласно ОФС.1.1.0013.15 ГФ XIV издания. Выполнен расчет удельного показателя поглощения 
с использованием стандартного образца субстанции VMA-10-21, чистота которой была доказана методом ВЭЖХ.   
Результаты. Спектр субстанции VMA-10-21 в ультрафиолетовой области представлен двумя полосами поглощения с максиму-
мами при длинах волн 235 и 275 нм. Обосновано использование максимума при длине волны 275 нм. Рассчитан удельный пока-
затель поглощения при выбранной длине волны. Разработана методика количественного определения, которая по валидацион-
ным параметрам линейность, прецизионность и правильность соответствовала требованиям ОФС.1.1.0012.15 ГФ XIV издания.  
Выводы. Изучена возможность использования спектрофотометрии в УФ-области для количественного определения субстанции 
VMA-10-21. Разработана спектрофотометрическая методика количественного определения основного вещества в субстанции 
VMA-10-21 и проведена ее валидация. 
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В настоящее время депрессия − наиболее рас-
пространенное психическое расстройство, от нее 
страдают более 300 млн человек из всех известных 
возрастных групп: каждый десятый в возрасте стар-
ше 40 лет, две трети из них − женщины [1]. Согласно 
прогнозам Всемирной организации здравоохране-

ния, к 2025−2030 гг. смертность от депрессий вый-
дет на первое место в мире [2]. Такая тенденция обу-
словливает актуальность разработки новых биоло-
гически активных соединений (БАС) психотропного 
действия, обладающих высокой терапевтической ак-
тивностью и меньшим числом побочных эффектов.  
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Перспективными в плане разработки новых 
высокоэффективных психотропных лекарственных 
препаратов являются производные хиназолина, 
структурно близкие к эндогенным пиримидиновым 
основаниям и их производным. Данная группа со-
единений обладает широким спектром фармаколо-
гической активности в сочетании с низкой токсич-
ностью [3].  

Новое БАС 3-[2-(4-фенил-1-пиперазино)-2-
оксоэтил]-хиназолин-4(3Н)-он (лабораторный 
шифр: VMA-10-21) синтезировано в Волгоградском 
государственном медицинском университете под 
руководством профессора Александра Александро-
вича Озерова. Предварительные фармакологиче-
ские исследования показали перспективность его 
использования в качестве антидепрессивного и 
анксиолитического лекарственного средства [4]. 

Спектрофотометрические методы широко 
применяются в анализе лекарственных препаратов 
ввиду своей простоты, практичности и дешевизны. 
Также эти методы рекомендуются для количе-
ственного и качественного определения фарма-
цевтических субстанций при их стандартизации. 
Исследуемое вещество содержит в своей структу-
ре хромофоры, поглощающие электромагнитное 
излучение в ультрафиолетовой области спектра, 
что позволяет использовать метод УФ-
спектроскопии для разработки методик его анали-
за [5]. 

Для исследуемого соединения предваритель-
но была изучена растворимость в различных рас-
творителях [6]. В качестве наименее токсичного и 
более доступного растворителя был выбран  
1%-ный раствор хлороводородной кислоты.  

Ц е л ь  и с с л е д о в а н и я  − изучение 
возможности использования спектрофотометрии в 
УФ-области для количественного определения 
субстанции VMA-10-21, разработка и валидация 
методики анализа. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
В ходе эксперимента было использовано ана-

литическое оборудование: спектрофотометр СФ-
56, весы аналитические RADWAGAS 220/C/2, 
мерная посуда 1-го класса точности. 

Методика проведения анализа: около 0,0500 г 
(точная навеска) субстанции помещали в мерную 
колбу вместимостью 100 мл, объем раствора дово-
дили до метки 1%-ным раствором хлороводород-
ной кислоты, перемешивали. Далее 2 мл получен-
ного раствора переносили в мерную колбу вме-

стимостью 25 мл и объем раствора доводили до 
метки тем же растворителем, перемешивали.  

Оптическую плотность полученного раствора 
измеряли при длине волны 275 нм в кюветах с 
толщиной слоя 10 мм. В качестве раствора срав-
нения использовали 1%-ный раствор хлороводо-
родной кислоты. Содержание испытуемого веще-
ства в миллиграммах (Х) определяли по формуле 
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  2

АХ
А а

⋅ ⋅
=

⋅ ⋅
, 

где А – оптическая плотность испытуемого рас-
твора; а – навеска субстанции, г; 1%

1смА  – удельный 
показатель поглощения стандартного образца суб-
станции при длине волны 275 нм. 

В качестве стандартного образца использова-
ли дважды перекристаллизованную субстанцию, 
не имевшую дополнительных пиков на хромато-
грамме ВЭЖХ (рис. 1), с содержанием субстан-
ции, равным 100%. 

Для построения градуировочного графика 
0,0500 г субстанции растворяли в 1%-ной хлоро-
водородной кислоте в мерной колбе вместимостью 
100 мл. В мерную колбу вместимостью 100 мл 
вносили от 1 до 9 мл полученного раствора и до-
водили тем же растворителем до метки. 

Полученные данные обрабатывали методом 
наименьших квадратов с использованием линей-
ной модели согласно ОФС.1.1.0013.15 «Статисти-
ческая обработка результатов эксперимента»: 

         y b x a= + , 
где х – количество или концентрация определяе-
мого вещества; y – величина отклика; b – угловой 
коэффициент линейной зависимости; a – свобод-
ный член линейной зависимости [7]. 

Для расчетов параметров прецизионности 
проводили шесть параллельных определений по 
предлагаемой методике: точную навеску (около 
0,05 г) определяемого вещества вносили в мерную 
колбу вместимостью 100 мл, растворяли и дово-
дили до метки 1%-ным раствором хлороводород-
ной кислоты. Затем 4 мл полученного раствора 
вносили в мерную колбу вместимостью 100 мл и 
доводили до метки тем же растворителем. Опти-
ческую плотность измеряли в кюветах с толщиной 
рабочего слоя 1 см при длине волны 275 нм. В ка-
честве раствора сравнения использовали 1%-ный 
раствор хлороводородной кислоты. Расчет коли-
чественного содержания проводили с использова-
нием величины удельного показателя поглощения. 
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Рис. 1. Хроматограмма стандартного раствора VMA-10-21 

 

 
Рис. 2. УФ-спектр поглощения субстанцииVMA-10-21 

 
Правильность методики оценивали по крите-

рию открываемости одновременно для девяти рас-
творов. Расчет содержания проводили по удель-
ному показателю поглощения субстанции. Для 
подтверждения правильности методики использо-
вали модельный раствор, в котором концентрация 
определяемого вещества соответствовала концен-
трации на верхнем пределе линейности методики. 
Из нее готовили разведения на трех уровнях: 1:0,5; 

1:1; 1:2 [7]. Также вычисляли величину относи-
тельного стандартного отклонения (RSD).  

Для установления наличия систематической 
ошибки в результатах количественного определе-
ния вычисляли критерий Стьюдента по уравнению 

x m
t

s
µ − ×

= ,  

где µ  – фактическая концентрация субстанции в 
растворе; x  − средний результат, полученный в 
ходе опыта; m – объем выборки; s − стандартное 
отклонение [8]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Спектр субстанции VMA-10-21 в ультрафио-

летовой области, представленный на рис. 2, имеет 
две полосы поглощения с максимумами при дли-
нах волн 235 и 275 нм. 

Наиболее подходящей для количественного 
определения исследуемой субстанции является 
полоса поглощения с максимумом при длине вол-
ны 275 нм, так как она находится в относительно 
селективной области спектра и является более по-
логой по сравнению с полосой с максимумом при 
длине волны 235 нм. Поэтому в качестве аналити-
ческой была использована длина волны 275 нм. 

В табл. 1. приведены результаты, использо-
ванные для построения градуировочного графика 
(рис. 3), а также оценка методики характеристикам 
линейности. 

Согласно ОФС.1.1.0012.15 «Валидация ана-
литических методик», приведенная методика ва-
лидна по показателю линейность, так как рассчи-
танный коэффициент корреляции r отвечает усло-
вию r ≥  0,99 [8].  
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Таблица 1. Оценка аналитической методики  
характеристикам линейности 

Концентрация, 
г/мл⋅10−5 

Оптическая  
плотность 

Параметры  
линейной зависимости 

y = bx + a 

1 0,195 b = 0,2016 

a = −0,0085 

y = 0,2016х − 0,0085 

R = 0,9994 

1,5 0,299 

2 0,394 

2,5 0,480 

3 0,602 

3,5 0,693 

4 0,810 

4,5 0,894 

Расчет удельного показателя поглощения 
( 1%

1смА ) для растворов стандартного образца пред-
ставлен в табл. 2. 

Результаты определения прецизионности ме-
тодики приведены в табл. 3. 

 
Рис. 3. Градуировочный график зависимости оптической плот-
ности от концентрации определяемого вещества в растворе 

Таблица 2. Результаты определения удельного показателя поглощения 

Концентрация, 
г/мл*10−5 

Оптическая  
плотность, А 

Удельный показатель поглощения  
при 275 нм ( 1%

1смА ) 
Метрологическая характеристика  

результатов определения 

1 0,195 195,0 1%
1смА = 197,90 

S = 3,2872 

xS = 1,1622 

x∆ = 2,7544 

ε = 1,39% 

1,5 0,299 199,3 

2 0,394 197,0 

2,5 0,480 192 

3 0,602 200,7 

3,5 0,693 198,0 

4 0,810 202,5 

4,5 0,894 198,7 

Таблица 3. Результаты определения прецизионности методики количественного определения  
субстанции VMA-10-21 в растворе 

Взято, мг Оптическая плотность (А) Найдено, мг Найдено, % (Х) Метрологические характеристики 

50,7 0,3990 50,40 99,42 X =  = 99,41 

50,5 0,3965 50,09 99,19 SD = 0,6203 

50,3 0,3981 50,29 99,98 RSD = ±0,6239% 

50,0 0,3970 50,15 100,30  

49,9 0,3900 49,27 98,73  

50,2 0,3929 49,63 98,87  
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Относительное стандартное отклонение 
(RSD) количественного определения субстанции 
составляет ±0,6239% и находится в рекомендуе-
мых пределах (величина RSD не должна превы-
шать 1%) прецизионности американской ассоциа-

цией аналитической химии (АОАС) [7, 8]. Полу-
ченные результаты позволяют утверждать валид-
ность методики по показателю прецизионности. 

Результаты определения правильности мето-
дики представлены в табл. 4. 

Таблица 4. Определение параметров правильности методики 

Уровень Взято,  
г/мл⋅10−5 

Найдено,  
г/мл⋅10−5 

Открываемость (R),  
% Метрологические характеристики 

1 
(1:0,5) 

3 3,011 100,37 

X = 99,75% 

SD = 0,7105 

RSD = ±0,7123% 

3 3,029 100,97 

3 2,987 99,57 

2 
(1:1) 

2,25 2,229 99,07 

2,25 2,233 99,24 

2,25 2,23 99,11 

3 
(1:2) 

1,5 1,493 99,53 

1,5 1,509 100,6 

1,5 1,489 99,27 

 
 
Значение R для субстанций должно находить-

ся в пределах 98−102% [7]. Полученные результа-
ты соответствуют данному требованию. Величина 
t составила 1,06. Это значит, что выполняется не-
равенство ( , )t t P f< , так как 1,06 < 2,31, то ре-
зультаты не отягощены систематической ошибкой. 
Полученные результаты доказывают валидность 
методики по показателю правильности. 

ВЫВОДЫ 
Разработана и проведена валидация спектро-

фотометрической методики количественного 
определения основного вещества в субстанции 3-
[2-(4-фенил-1-пиперазино)-2-оксоэтил]-
хиназолин-4(3Н)-она. Представленная методика 
может быть применена для количественного опре-
деления субстанцииVMA-10-21. 
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The purpose of the work is to study the possibility of using spectrophotometry in the UV region for the quantitative determination of 
a previously unstudied substance of 3- [2- (4-phenyl-1-piperazino) -2-oxoethyl] -quinazolin-4 (3H) -one (VMA-10 -21), as well as the 
development and validation of methods for its quantitative determination.  
Material and methods. In the course of the experiment, the analytical equipment was used: spectrophotometer SF-56, analytical 
balance RADWAG AS 220/C/2, measuring dishes of the 1st accuracy class. The optical density of the test solutions was measured at a 
wavelength of 275 nm in cuvettes with a layer thickness of 10 mm. As a comparison solution used 1% solution of hydrochloric acid. 
Validation of the presented methodology was carried out according to indicators: linearity, precision and correctness. Processing of the 
experimental data was carried out according to OFS.1.1.0013.15 GF XIV edition. The specific absorption index was calculated using a 
standard sample of substance VMA-10-21, the purity of which was proved using the HPLC method.  
Results. The spectrum of the substance VMA-10-21 in the ultraviolet region was represented by two absorption bands with maxima at 
wavelengths of 235 and 275 nm. The use of a wavelength at a wavelength of 275 nm is justified. The specific absorption index at the 
selected wavelength was calculated. A quantitative determination technique has been developed which, according to validation param-
eters, linearity, precision and correctness complies with the requirements of OFS.1.1.0012.15 GF of the XIV edition.  
Conclusions. The possibility of using spectrophotometry in the UV region for the quantitative determination of the substance VMA-10-
21 was studied. A spectrophotometric method for the quantitative determination of the basic substance in the substance VMA-10-21 
was developed and validated. 

Key words: spectrophotometry, quinazoline derivative, quantification, validation. 
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