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Проведено теоретичну оцiнку повної невиз-
наченостi пробопiдготовки при спектрофо-

тометричному кiлькiсному визначеннi методом 
стандарту та аналiз факторiв, що на неї впли-
вають. Розроблено розрахункову таблицю для 
оцiнки невизначеностi складових пробопiдго-
товки за методом стандарту, що дозволяє адап-
тувати та удосконалювати пробопiдготовку вiд-
повiдно до завдання аналiзу.
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ВСТуп
Висновок про коректнiсть застосування 

аналiтичної методики при контролi якостi ЛЗ 
засновується на оцiнцi її метрологiчних харак-
теристик шляхом порiвняння практично от-
риманої (бажано в межах мiжлабораторного 
експерименту) невизначеностi аналiзу, теоре-
тичного прогнозу повної невизначеностi аналi-
зу, який формулюється з урахуванням особли-
востей аналiтичного методу та випробовуваної 
методики, з максимально припустимою невиз-
наченiстю аналiзу, яка не залежить вiд аналi-
тичного методу i формується на основi допус-
кiв вмiсту [1, 2].

Процес аналiзу (аналiтичний цикл) — про-
цедура отримання опитним шляхом даних про 
хiмiчний вмiст об’єкту, що дослiджується. Про-
цес аналiзу має наступнi загальнi складовi: 
1) формулювання конкретного аналiтичного 
завдання (постановка мети завдання) 2) виб-
iр оптимальної методики, 3) пробовiдбiр (вiд-
бiр проби зразку цього об’єкту), 3) зберiгання 

проб, 4) оцiнка та проведення необхiдної про-
бопiдготовки, 5) аналiтичне визначення аналi-
ту в пробi шляхом вимiрювання вiдповiдного 
аналiтичного сигналу, 6) статистична обробка 
результатiв, 7) висновки. Пробопiдготовка — 
це комплекс рацiональних дiй над об’єктом 
аналiзу з метою перетворення проби у форму, 
прийнятну для подальшого аналiзу. Пробопiд-
готовка є важливим етапом аналiтичного цик-
лу та необхiдна для покращення метрологiчних 
характеристик аналiзу: пiдвищення точностi, 
надiйностi, правильностi та вiдтворюваностi 
визначення, розширення дослiджуваного дiа-
пазону значень, прискорення тесту, зменшен-
ня похибки результатiв аналiзу. Характер про-
бопiдготовки визначається природою зразку 
та аналiтичним методом, що використовується 
для подальшого аналiзу [3]. Одним з найбiльш 
поширених фiзико-хiмiчних методiв аналiзу лi-
карських засобiв є метод абсорбцiйної спект-
рофотометрiї в ультрафiолетовiй i видимiй дi-
лянках. В результатi дослiджень, проведених з 
метою розробки процедури валiдацiї методик 
спектрофотометричного визначення, встанов-
лено, що однiєю зi значущих причини отриман-
ня незадовiльних результатiв в цьому методi 
аналiзу є некоректна пробопiдготовка [4-6]. 

Метою нашої роботи є теоретична оцiнка 
повної невизначеностi пробопiдготовки при 
спектрофотометричному визначеннi вмiсту лi-
карських речовин методом стандарту та аналiз 
факторiв, що на неї впливають.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ 
ДОСЛIДЖЕННЯ

При попередньому опрацюваннi обраної 
аналiтичної методики, особливо для спектро-
фотометричного вимiрювання, доцiльно про-
вести теоретичний розрахунок невизначеностi 
аналiтичних операцiй з використанням вагiв та 
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ТАбЛиця 1
Максимальна вiдносна похибка при приготуваннi стандартного розчину вiдповiдно  

до вимог ДСТу ISO

Задана концентрацiя приготування розчинiв
Вiдносна невизначенiсть в %

Маса*
Об’єм** Загальна

клас А клас В клас А клас В

10 г/1000 мл (1,00%)

10 г/1000 мл <0,01 0,03 0,06 0,03 0,06
1 г/100 мл 0,02 0,08 0,16 0,08 0,16
0,5 г/50 мл 0,04 0,10 0,2 0,11 0,20

0,25 г/25 мл 0,08 0,12 0,24 0,14 0,25
0,1г/10 мл 0,02 0,20 0,40 0,28 0,45

1 г/1000 мл (0,10%)

1 г/1000 мл 0,02 0,03 0,06 0,04 0,06
0,5 г/500 мл 0,04 0,04 0,08 0,06 0,09

0,25 г/250 мл 0,08 0,05 0,10 0,09 0,12
100 мг/100 мл 0,20 0,08 0,16 0,22 0,26

50 мг/50 мл 0,40 0,10 0,10 0,41 0,45
10 мг/10 мл 2,00 0,20 0,40 2,01 2,04

0,1 г/1000 мл (0,01%)

100 мг/1000 мл 0,20 0,03 0,06 0,22 0,26
50 мг/500 мл 0,40 0,04 0,08 0,40 0,41
25 мг/250 мл 0,80 0,05 0,10 0,80 0,81
10 мг/100 мл 2,00 0,08 0,16 2,00 2,01

5 мг/50 мл 4,00 0,10 0,20 4,00 4,00
1 мг/10 мл 20,00 0,20 0,40 20,00 20,00

0,01 г/1000 мл (0,001%)
10 мг/1000 мл 2,00 0,03 0,06 2,00 2,00

5 мг/500 мл 4,00 0,04 0,08 4,00 4,00
1 мг/100 мл 20,00 0,08 0,16 20,00 20,00

Примiтки: * — для оцiнки вiдносної невизначеностi процедури вiдважування використовували значення невизначеностi 0,2 мг (ви-
моги ДФУ) [1]; ** — для оцiнки вiдносної помилки процедури приготування стандартного розчину використовували вимоги ДСТУ 
ISO до правильностi мiрного посуду класу А та класу В [8, 9].

мiрного посуду. це дозволяє запобiгти невип-
равданому використанню дуже малої кiлькостi 
лiкарської форми або надмiрному витрачанню 
розчинникiв. 

Порядок розведення повинен бути присто-
совуваним для вирiшення завдання аналiзу. 
У цьому контекстi кожна з процедур (операцiй) 
(один-два-три кроки розведення) при розведеннi 
роблять внесок у випадкову помилку при пiдго-
товцi. Тому важливо перед експериментом про-
водити теоретичну оцiнку невизначеностi про-
бопiдготовки, щоб визначитися, чи є ця операцiя 
критичною для мети аналiзу, i спочатку визначи-
тися з оптимальним порядком розведення з ура-
хуванням вiдносних помилок (повна правиль-
нiсть роздiлена на номiнальний об’єм) з рiзними 
наважками, об’ємними пiпетками, колбами [5, 6]. 

Особливо цей аспект набуває важливостi 
при застосуваннi методу стандарту при спек-
трофотометричному кiлькiсному визначеннi, 

який потребує додаткового виготовлення стан-
дартних розчинiв. 

Доцiльний пiдбiр скляного мiрного посуду вiд-
повiдно до мети. Вiдзначимо, що до введення в 
дiю вимог ДФУ до використання при аналiзi 
мiрного посуду класу А в практицi лабораторiй 
з аналiзу та виробничих аптек як при приготу-
ваннi, так i при аналiзi застосовували мiрний 
посуд класу В [7].

Щоб оцiнити та мiнiмiзувати невизначенiсть 
пробопiдготовки при приготуваннi аналiтич-
них розчинiв, ми провели теоретичний розра-
хунок невизначеностi приготування стандар-
тного розчину (табл. 1) та оцiнку вiдносної 
невизначеностi пiдготовки розведення випро-
бовуваного розчину (табл. 2) з урахуванням 
критичних метрологiчних значень аналiтичних 
вагiв та об’ємного мiрного посуду як для класу 
А, так i для мiрного посуду класу В вiдповiдно 
до ДСТУ ISO [8, 9]. 
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ТАбЛиця 2
Максимальна вiдносна похибка процесу розведення випробовуваного розчину вiдповiдно  

до вимог ДСТу ISO 

Вiдношення 
концентрацiї

Кiль кiсть 
крокiв

Крок 1 Крок 2 Крок 3 Вiдносна 
невизначенiсть

пiпетка колба пiпетка колба пiпетка колба клас А клас В
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

1/2 1
25 50 0,16 0,31
5 10 0,28 0,57

1/5 1
20 100 0,17 0,34
10 50 0,22 0,45
2 10 0,36 1,26

1/10 1

25 250 0,13 0,26
10 100 0,22 0,43
5 50 0,22 0,45
1 10 0,63 1,26

1/30 1 15 500 0,20 0,41

1/50 1
10 500 0,20 0,41
5 250 0,21 0,41
1 50 0,61 1,22

1/100
1

10 1000 0,20 0,40
5 500 0,20 0,41
1 100 0,61 1,21

2 25 250 25 250 0,18 0,37
2 5 50 5 50 0,32 0,63

1/125
2 20 250 25 250 0,20 0,41
2 4 50 5 50 0,35 0,70

1/160 2 25 1000 25 100 0,19 0,38

1/200

1 5 1000 0,20 0,40
2 25 500 10 100 0,25 0,50
2 5 100 10 100 0,30 0,61
2 5 100 5 50 0,31 0,62

1/250

1 1 250 0,60 1,20
1 2 500 0,30 1,20
2 10 250 10 100 0,30 0,60
2 10 250 5 50 0,30 0,61

1/400
2 25 250 25 1000 0,18 0,36
3 5 50 25 500 10 100 0,34 0,67
3 5 50 5 100 5 50 0,38 0,77

1/500
1 1 500 0,60 1,20
2 20 500 25 500 0,20 0,40
2 2 50 5 100 0,38 1,29

1/1000
1 1 1000 0,60 1,20
2 20 1000 25 500 0,20 0,40
2 2 100 5 100 0,38 1,28

1/10000
2 10 1000 1 100 0,64 1,28
2 5 500 5 500 0,29 0,58
2 1 100 1 500 0,85 1,71

1/100000

2 10 1000 1 1000 0,63 1,27
3 5 500 5 500 10 100 0,36 0,72
3 5 500 5 500 5 50 0,36 0,73
3 1 100 1 100 5 50 0,88 1,77

Примiтка: * — розрахунок проводили, використовуючи вимоги до гранично припустимої помилки для мiрного посуду класу А та кла-
су В [8, 9].
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Зауважимо, що вимоги ДФУ до невизна-
ченостi мiрного посуду класу А ширшi, нiж за 
стандартом, бо враховують прецизiйнiсть при 
перевiрцi його метрологiчних характеристик 
[1]. Теоретична оцiнка вiдносної невизначенос-
тi приготування стандартного розчину та про-
цесу розведення, враховуючи вимоги ДФУ до 
гранично припустимої невизначеностi вагiв та 
мiрного посуду, наведенi в табл. 3 i 4.

ЕКСпЕРИМЕНТАЛЬНА чАСТИНА.
Оцiнку невизначеностi результатiв методик 

аналiзу проводили згiдно з ДФУ [1], у межах 
лiнiйної моделi:

Прогнозуєма повна невизначенiсть резуль-
татiв аналiзу кiлькiсного визначення методом 
спектрофотометрiї з урахуванням основних дже-
рел невизначеностi розраховується за формулою:

, де ∆SP — невизначенiсть 
пробопiдготовки (зважування, узяття алiквот 
та iн.), яка розраховується за вимогами до гра-
нично припустимих похибок для мiрного посу-
ду та вагiв; ∆FAO — прогнозована невизначенiсть 
кiнцевої аналiтичної операцiї, яка залежить вiд 
точностi аналiтичного методу. На вiдмiну вiд 
∆FAO фактичне вiдносне вiдхилення пробопiдго-
товки ∆SP не може бути знайдена безпосередньо 
в результатi експериментального дослiджен-
ня, а тiльки шляхом теоретичного розрахунку, 
спираючись на вимоги нормативної документа-
цiї до максимально припустимої невизначенос-
тi вiдважування та мiрного посуду [1, 2, 10].

Оцiнка економiчної доцiльностi використан-
ня при аналiзi мiрного посуду класу В. Щоб до-
слiдити можливiсть використання при аналiзi 
мiрного посуду класу В, ми провели порiвняль-
ний аналiз метрологiчних характеристик та вар-
тостi мiрного посуду класу А i В (табл. 5 i 6).

ТАбЛиця 3
Максимальна вiдносна невизначенiсть при приготуваннi стандартного розчину вiдповiдно  

до вимог ДФу

Задана концентрацiя приготування розчинiв
Вiдносна невизначенiсть в %

Маса* Об’єм** Загальна

10 г/1000 мл (1%)

10 г/1000 мл <0,01 0,05 0,05
1 г/100 мл 0,02 0,12 0,12
0,5 г/50 мл 0,04 0,17 0,17

0,25 г/25 мл 0,08 0,23 0,24
0,1 г/10 мл 0,02 0,50 0,54

1 г/1000 мл (0,1%)

1 г/1000 мл 0,02 0,05 0,05
0,5 г/500 мл 0,04 0,07 0,08

0,25 г/250 мл 0,08 0,08 0,11
100 мг/100 мл 0,20 0,12 0,23

50 мг/50 мл 0,40 0,17 0,43
10 мг/10 мл 2,00 0,50 2,06

0,1 г/1000 мл (0,01%)

100 мг/1000 мл 0,20 0,05 0,21
50 мг/500 мл 0,40 0,07 0,41
25 мг/250 мл 0,80 0,08 0,80
10 мг/100 мл 2,00 0,12 2,00

5 мг/50 мл 4,00 0,17 4,00
1 мг/10 мл 20,00 0,50 20,00

0,01 г/1000 мл (0,001%)
10 мг/1000 мл 2,00 0,05 2,00

5 мг/500 мл 4,00 0,07 4,00
1 мг/100 мл 20,00 0,12 20,00

Примiтки: * — для оцiнки максимальної вiдносної невизначеностi процедури вiдважування використовували значення невизначе-
ностi 0,2 мг вiдповiдно до вимог ДФУ [92]; ** — для оцiнки максимальної вiдносної невизначеностi процедури приготування викорис-
товували значення невизначеностi мiрного посуду вiдповiдно до вимог ДФУ [92].
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ТАбЛиця 4
Максимальна вiдносна невизначенiсть процесу розведення випробовуваного розчину вiдповiдно до 

вимог ДФу

Вiдношення 
концентрацiї

Кiлькiсть 
крокiв

Крок 1 Крок 2 Крок 3 Вiдносна 
невизначенiстьпiпетка колба пiпетка колба пiпетка колба

1 2 3 4 5 6 7 8 9

1/2 1
25 50 0,43
5 10 0,78

1/5 1
20 100 0,51
10 50 0,53
2 10 0,71

1/10 1

25 250 0,41
10 100 0,51
5 50 0,62
1 10 0,78

1/30 1 15 500 0,70

1/50 1
10 500 0,50
5 250 0,61
1 50 0,62

1/100
1

10 1000 0,50
5 500 0,60
1 100 0,61

2 25 250 25 250 0,58
2 5 50 5 50 0,75

1/125
2 20 250 25 250 0,65
2 4 50 5 50 0,99

1/160 2 25 1000 25 100 0,58

1/200

1 5 1000 0,60
2 25 500 10 100 0,65
2 5 100 10 100 0,80
2 5 100 5 50 0,87

1/250

1 1 250 0,61
1 2 500 0,50
2 10 250 10 100 0,72
2 10 250 5 50 0,80

1/400
2 25 250 25 1000 0,57
3 5 50 25 500 10 100 0,90
3 5 50 5 100 5 50 0,91

1/500
1 1 500 0,60
2 20 500 25 500 0,65
2 2 50 5 100 0,81

1/1000
1 1 1000 0,60
2 20 1000 25 500 0,65
2 2 100 5 100 0,80

1/10000
2 10 1000 1 100 0,79
2 5 500 5 500 0,73
2 1 100 1 500 0,86

1/100000

2 10 1000 1 1000 0,78
3 5 500 5 500 10 100 1,00
3 5 500 5 500 5 50 1,06
3 1 100 1 100 5 50 1,07

Примiтка: * — розрахунок проводили, використовуючи вимоги ДФУ до гранично припустимої невизначеностi для мiрного посуду 
[92].
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РЕЗуЛЬТАТИ ДОСЛIДЖЕННЯ  
ТА їх ОбГОВОРЕННЯ

Результати проведеної оцiнки вiдносної не-
визначеностi вiдповiдно до ДСТУ ISO (табл. 1 
i 2) доводять, що при використаннi при аналiзi 
мiрного посуду класу В невизначенiсть резуль-
татiв збiльшується вдвiчi. 

Результати оцiнки вiдносної невизначеностi 
приготування стандартного розчину та процесу 
розведення, враховуючи вимоги ДФУ до гранич-
но припустимої невизначеностi вагiв та мiрного 
посуду характеризуються бiльшою невизначенiс-
тю, нiж враховуючи припустимi похибки для мiр-
ного посуду вiдповiдно до вимог ДСТУ ISO. 

Результати теоретичної оцiнки невизначе-
ностi приготування стандартних розчинiв до-
водять, що некоректно обранi наважка i мiрний 
посуд можуть збiльшувати помилку резуль-
татiв аналiзу в 10, а то й у 20 разiв (табл. 1 i 3). 
При розведеннi випробовуваного розчину не-
коректний вибiр порядку розведення i мiрно-

го посуду призводить до збiльшення помилки 
втричi (табл. 2 i 4).

Слiд зазначити, що максимальна невизна-
ченiсть приготування стандартного розчину за ви-
могами стандарту для мiрного посуду класу В не 
перевищує критичнi значення невизначеностi, яка 
розрахована на основi вимог ДФУ до невизначе-
ностi мiрного посуду. При оцiнцi процесу розве-
дення максимальна невизначенiсть, розрахована 
за вимогами стандарту для мiрного посуду класу В, 
перевищує критичнi значення невизначеностi, яка 
розрахована на основi вимог ДФУ до невизначе-
ностi мiрного посуду, тiльки у випадку використан-
ня мiрних пiпеток об’ємом 1,00 мл та 2,00 мл.

Але сучасна аналiтична практика проведен-
ня фармакопейного аналiзу виключає мож-
ливiсть використання при проведеннi аналiзу 
мiрного посуду класу В, тому характеристи-
ки невизначеностi для нього не визначенi [1]. 
Але можна припустити, що максимальна вiд-
носна невизначенiсть пробопiдготовки при ви-
користаннi мiрного посуду класу В буде вдвiчi 

ТАбЛиця 5

Мiрнi пiпетки [iso 835/1]
пiпетки градуювальнi на повний злив(чехiя)

Об’єм, мл
Клас а Клас в

± Мл Вартiсть, грн ± Мл Вартiсть, грн
1 0,006 11,70 0,010 8,62
2 0,010 12,30 0,020 8,93
5 0,030 14,55 0,050 10,35
10 0,050 14,69 0,100 10,05
20 0,100 29,92 0,200 24,08
25 0,100 29,92 0,200 24,23
50 0,200 57,82 0,400 54,67
100 0,200 87,37 0,400 83,39

ТАбЛиця 6

Мiрнi колби [ISO 1042:1998]
(Simax) зi скляною пробкою, термостiйке скло Росiя, (ГОСТ 1770-74)

Об’єм, мл
Клас А Клас В Клас В

± мл вартiсть, грн ± мл вартiсть, грн ± мл вартiсть, грн.
5 0,025 65,69 0,050 51,59 0,05 9,60
10 0,025 50,25 0,050 49,94 0,05 9,60
25 0,040 46,35 0,080 42,75 0,08 9,78
50 0,060 46,87 0,120 40,87 0,12 9,90
100 0,100 48,82 0,200 41,85 0,20 10,50
200 0,150 70,79 0,300 67,79 0,30 11,64
250 0,150 73,95 0,300 73,12 0,30 13,50
500 0,250 81,07 0,500 68,02 0,50 18,90
1000 0,400 110,84 0,800 83,69 0,80 42,00
2000 0,600 145,04 1,200 124,57 1,20 53,46
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бiльшою, нiж при використаннi мiрного посуду 
класу А. Очевидно, з поганим мiрним посудом 
неможливо отримати точних результатiв.

Наведенi в табл. 3 i 4 данi дозволяють про-
вести оптимальну пробопiдготовку та теоре-
тичну оцiнку її максимальної невизначеностi з 
урахуванням умов методики за умови, що мiр-
ний посуд, який використовується, вiдповiдає 
вимогам стандарту i при аналiзi здатний забез-
печити результати, якi прогнозуються.

Стосовно економiчної доцiльностi вико-
ристання при аналiзi мiрного посуду класу В 
зауважимо, що вимоги до метрологiчних харак-
теристик мiрного посуду класу В висуваються 
вдвiчi вищi, нiж для посуду класу А. Але вар-
тiсть мiрного посуду класу А i В виробництва 
Чехiї розрiзняється вiд 31 копiйки до 14,00 гри-
вень i лише для мiрних колб на 1000 мл i 2000 
мл дорiвнює 27,00 та 20,00 гривень вiдповiдно. 
Тобто вартiсть мiрного посуду приблизно одна-
кова. Дуже рiзниться вартiсть мiрного посуду 
класу В виробництва Росiї в порiвняннi з мiр-
ним посудом виробництва Чехiї.

ВИСНОВКИ
1. Результати оцiнки доцiльностi вико-

ристання мiрного посуду класу В для прове-
дення хiмiчного контролю свiдчать, що при 
його використаннi невизначенiсть результатiв 
збiльшується вдвiчi при приблизно однакової 
вартостi з мiрним посудом класу А.

2. Розроблено розрахункову таблицю для 
оцiнки невизначеностi пробопiдготовки за ме-
тодом стандарту, яка дозволяє провести опти-
мальну пробопiдготовку та теоретичну оцiнку 
її невизначеностi з урахуванням особливостей 
методики за умови, що мiрний посуд, який ви-
користовується, вiдповiдає вимогам ДФУ i при 
аналiзi здатний забезпечити результати, якi 
прогнозуються.
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Провели теоретическую оценку полной неопре-
деленности пробоподготовки при спектрофото-
метрическом количественном определении мето-
дом стандарта и анализ факторов, которые на 
нее влияют. Разработано расчетную таблицу для 
оценки неопределенности составляющих пробо-
подготовки по методу стандарта, которая позво-
ляет адаптировать и оптимизировать пробопод-
готовку в соответствии с задачами анализа.
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Theoretical estimation of total uncertainty in sample 
preparation spectrophotometric method of quantifying 
the standard and analysis of the factors that affects it. 
Calculation spreadsheet was made for evaluation of un-
certainty components for the sample preparation meth-
od standard that allows you to adapt and optimize the 
sample preparation according to task analysis.
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