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Цель исследования: разработать способ анализа метопролола методом спектрофотометрии в новом лекарственном пре-

парате «Метопролозоль», изготовленном на основе титансодержащего гидрофильного геля «Тизоль». 
Материал и методы. При проведении анализа использовали субстанцию метопролола тартрата (Индия), гель «Тизоль» 

(ООО «Олимп»), мазь «Метопролозоль», содержащую 0,5% бета-блокатора. Исследование осуществляли методом спек-
трофотометрии с помощью прибора СФ-2000 (ООО «ОКБ Спектр»). Валидационную оценку методики проводили по пока-
зателям: специфичность, линейность, прецизионность, правильность. 

Результаты и обсуждение. Анализ метопролола целесообразно проводить при длине волны 276 нм, чувствительность 
метода равна 4,545 мкг/мл. Результаты исследования показали, что масса метопролола в мази находится в пределах 0,0492-
0,0528 г, допустимых для мягких лекарственных форм, в соответствии с приказом Министерства здравоохранения Россий-
ской Федерации № 751н от 26.10.2015. 

Заключение. В результате эксперимента подобраны оптимальные условия реализации спектрофотометрического мето-
да анализа, на основании этого разработан и предложен способ количественного определения метопролола в мази «Мето-
пролозоль» с ошибкой, не превышающей ±1,90 %. 
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Purpose: to develop a method of metoprolol analysis by spectrophotometry in a new drug «Metoprolozol» made on the basis of 

titanium-containing hydrophilic gel «Tizol». 
Material and methods. Metoprolol tartrate substance (India), «Tizol» gel (Olimp Ltd.), «Metoprolozol» ointment containing 0.5% 

beta-blocker were used for the analysis. The study was performed by spectrophotometry using SF-2000 device (OKB Spectr LLC). Val-
idation of the technique was performed according to the following parameters: specificity, linearity, precision, correctness. 

Results and discussion. It is reasonable to analyze metoprolol at a wavelength of 276 nm, the sensitivity of the method is 4.545 
µg/ml. The results showed that the mass of metoprolol in the ointment is within 0.0492-0.0528 g, allowed according to the regulato-
ry documentation for soft dosage forms (order of the Ministry of Health of the Russian Federation № 751n of 26.10.2015). 

Conclusions. As a result of the experiment, optimal conditions for the spectrophotometric method of analysis were selected, 
based on which the method of quantitative determination of metoprolol in the ointment «Metoprolozol» with an error not exceeding 
± 1.90 % was developed and proposed. 
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Метопролол как селективный β1-адрено-

блокатор, известный своим широким спектром 
действия, в настоящее время изучается в каче-
стве фармакологически активного вещества для 
лечения гиперплазии сосудов у детей [1,5,6]. 
Предложенная нами мазь «Метопролозоль», 
изготовленная на основе геля «Тизоль», может 
быть рекомендована в терапии доброкачествен-
ных опухолей врожденного генеза [2]. 

Цель исследования заключалась в раз-
работке спектрофотометрического способа 
анализа метопролола в новом лекарственном 
препарате, изготовленном на основе титансо-
держащего геля. 

Материал и методы 
Для осуществления анализа использо-

вали фармацевтическую субстанцию мето-
пролола тартрата, гель «Тизоль», мягкую ле-
карственную форму «Метопролозоль», со-
держащую 0,5% бета-адреноблокатора в ти-
тансодержащем аквагеле. В ходе эксперимен-
тального исследования применен прибор СФ-

2000 и использован метод спектрофотомет-
рии. Статистическую обработку результатов 
эксперимента выполняли с использованием 
метода регрессионного анализа в программе 
Microsoft Office Excel 2016. 

Результаты и обсуждение 
Для разработки способа количественного 

анализа метопролола тартрата методом спек-
трофотометрии в новой лекарственной форме 
«Метопролозоль» изучили спектры поглощения 
(СП) бета-блокатора в этаноле (см рисунок, 
кривая 4). На спектре отмечаются две полосы 
поглощения, одна из которых более выражена с 
максимальным экстремумом в области 222-223 
нм (ε=5046), вторая полоса имеет максимум 
поглощения при λ=275-276 нм (ε=3721). Спектр 
поглощения (СП) метопролола имеет один ми-
нимум при длине волны 244 нм (ε=824). 

Для количественного анализа метопро-
лола тартрата использовали этанольную вы-
тяжку из мази и дальнейшие исследования 
проводили при втором максимуме поглоще-
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ния (λ=276 нм). Гель «Тизоль» и этиловый 
спирт в данной области практически не по-
глощают свет в отличие от первого максиму-
ма светопоглощения в области 222-223 нм. 

 

 
Рис. Кривые зависимости оптической плотности геля «Тизоль», 
этанола и метопролола от длины волны: 1 – этанольный раствор 
геля «Тизоль» 1,0∙10-4 моль/л; 2 – этанол; 3 –этанольная вытяжка 
метопролола из мази 8·10-5 моль/л; 4 – этанольный раствор мето-

пролола 1,0·10-4 моль/л; 5 – этанольный раствор метопролола 
1,0·10-4 моль/л и геля «Тизоль» 4,0·10-5 моль/л; 6 – этанольный 

раствор метопролола 1,0·10-4 моль/л и геля «Тизоль» 8,0·10-5 моль/л 

Проведена валидация методики количе-
ственного определения селективного бета-1-
адреноблокатора по показателям специфично-
сти, линейности, правильности и прецизион-
ности [3]. 

Специфичность. Спектры «плацебо», а 
именно, СП этанола (раствор сравнения – во-
да очищенная) и этанольный раствор геля 
«Тизоль» не содержали пики, характерные 
для растворов лекарственного средства (ЛС) 
(рис. 1, кривые 1 и 2). 

Линейность. Экспериментально опре-
деляли оптические плотности растворов ме-
топролола в пределах 20,0–120,0 мкг/мл. Про-
водили не менее пяти дублирующих опытов, 
по данным которых рассчитывали показатели 
регрессионного анализа (табл. 1).  

Таблица 1 
Результаты регрессионного анализа метопролола 

xi, мкг/мл yi xi yi xi
2 yi

2 b C, мкг/мл 
20 0,09 1,8 400 0,0081   
40 0,18 7,2 1600 0,0324   
60 0,28 16,8 3600 0,0784   
80 0,35 28 6400 0,1225 0,0044 4,545 
100 0,43 43 10000 0,1849   
120 0,53 63,6 14400 0,2809   
420 1,86 160,4 36400 0,7072   

 
В процессе проведения эксперимента 

установили, что чувствительность анализа 
метопролола, выраженная через открываемый 
минимум (Cmin = Amin / b), равна 4,545 мкг/мл 
при Amin = 0,02. Линейность считали опти-
мальной при значениях коэффициента корре-

ляции |r| ≥ 0,99. Значение свободного члена 
линейной зависимости меньше его довери-
тельного интервала, что дает основание пе-
рейти к уравнению прямой, проходящей через 
начало координат (табл. 2). 

 
Таблица 2 

Уравнение линейной зависимости 
Уравнение регрессии Коэффициент корреляции  |a| ≤ t(P; ƒ) · Sa при P = 95% Уравнение прямой 

y = 0,0044x+0,008 0,9988 0,008 < 0,0378 y = 0,0044x 
 

Правильность и прецизионность. По-
вторяемость (сходимость) валидируемой мето-
дики оценивали в короткий промежуток вре-
мени в одинаковых регламентированных усло-
виях одной химической лаборатории, исполь-
зуя модельные смеси метопролола по данным 

восьми параллельных опытов. Внутрилабора-
торную прецизионность определяли в разные 
дни с участием двух исследователей. Устано-
вили, что погрешность анализа не превышает 
±1,90%. Статистически обработанные экспе-
риментальные данные представлены в табл. 3. 

 
Таблица 3 

Оценка правильности и прецизионности методики спектрофотометрического анализа метопролола 
Первый день Второй день 

Метрологические характеристики А найдено А найдено 
С, мкг/мл хі (W), % С, мкг/мл хі (W), % 

0,430 97,64 97,64 0,452 102,75 102,75 Первый день 
X̅ = 100,39 % 

S = 1,865, SX̅= 0,659 
εα = 1,56, А = ± 1,55 % 

∆ = 100,39 ± 1,56 % 
Второй день 
X̅ = 100,60 % 

S = 2,201, SX̅ = 0,778 
εα = 1,84, А = ± 1,83 % 

∆ = 100,60 ± 1,84 % 

0,451 102,45 102,45 0,430 97,64 97,64 
0,436 99,11 99,11 0,432 98,25 98,25 
0,441 100,11 100,11 0,443 100,80 100,80 
0,447 101,48 101,48 0,447 101,48 101,48 
0,433 98,41 98,41 0,452 102,75 102,75 
0,451 102,45 102,45 0,452 102,75 102,75 

0,447 101,48 101,48 0,432 98,25 100,79 

Примечание. А – оптическая плотность; С – концентрация метопролола, рассчитанная по уравнению калибровочного графика; хі 

(W) – массовая доля ЛС. 
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Аналитическая область. Диапазон 
между верхним и нижним значением концен-
трации метопролола, в пределах которого до-
казаны приемлемые правильность, прецизи-
онность и линейность методики равен от 20,0 
мкг/мл до 120,0 мкг/мл. 

В процессе исследования апробировали 
методику количественного анализа метопро-
лола в моделируемой смеси и лекарственной 
форме «Метопролозоль». В результате прове-
денных опытов установлено, что содержание 
метопролола в модельной смеси имеет значе-
ния в диапазоне от 0,0501 до 0,0525 г при до-
пустимой норме отклонений 0,040-0,060 г. 

Для определения содержания метопро-
лола в изучаемой лекарственной форме «Ме-
топролозоль» к 0,5 г мази (точная навеска) 
прибавляли 2,0 мл 0,01 моль/л раствора хло-
ристоводородной кислоты и этанол до обще-
го объема 10 мл, смесь фильтровали, исполь-
зуя складчатый фильтр «синяя лента». К 2,0 
мл фильтрата приливали 3,0 мл этилового 
спирта и при λ=276 нм с помощью СФ-2000 
измеряли оптическую плотность смеси по 
отношению к этанольной вытяжке из мазе-
вой основы, приготовленной по аналогичной 
методике количественного анализа лекар-
ственного препарата.  

 
Таблица 4 

Содержание метопролола в лекарственной форме «Метопролозоль», найденного по уравнению калибровочного графика (А = 0,0044∙С) 
№ 
п/п 

Взято, г Результаты опытов Нормы отклонений 
мази тизоля А С, мкг/мл m, г W,% г % 

Мазь из субстанции метопролола тартрата 

0,040 
- 

0,060 
± 20,0 

1 0,5045 0,5046 0,445 101,14 0,0501 0,50 
2 0,5045 0,5046 0,469 106,59 0,0528 0,53 
3 0,5045 0,5046 0,462 105,00 0,0520 0,52 
4 0,5045 0,5046 0,438 99,55 0,0493 0,49 

Мазь из таблеток ООО «Велфарм» 
5 0,5060 0,5046 0,454 103,18 0,0510 0,51 
6 0,5060 0,5046 0,438 99,55 0,0492 0,49 
7 0,5060 0,5046 0,447 101,59 0,0502 0,50 
8 0,5060 0,5046 0,459 104,32 0,0515 0,52 

Примечание. А – оптическая плотность; С – концентрация метопролола, рассчитанная по уравнению калибровочного графика; m – 
масса ЛС; W – массовая доля ЛС. 

 
Согласно экспериментальным данным 

(табл. 4) масса лекарственного средства в ма-
зи «Метопролозоль» находится в пределах 
0,0492-0,0528 г, допустимых для мягких ле-
карственных форм (приказ МЗ РФ № 751н).  

Нами проведен количественный анализ 
бета-адреноблокатора в мази, приготовленной 
из таблеток метопролола производства ООО 
«Велфарм» (табл. 4). Вспомогательные веще-
ства в таблетках (лактозы моногидрат, целлю-
лоза микрокристаллическая, кроскармеллоза 
натрия, карбоксиметилкрахмал натрия, пови-
дон К-25), частично перешедшие в этаноль-
ную вытяжку, не оказывают существенного 

влияния на результаты количественного 
определения метопролола [4]. 

Заключение. В результате исследования 
установлена возможность использования ме-
тода спектрофотометрии для анализа метопро-
лола при длине волны 276 нм с чувствительно-
стью 4,545 мкг/мл. Разработаны методики ко-
личественного определения лекарственного 
средства в моделируемой смеси и мази «Мето-
пролозоль» с относительной ошибкой, не пре-
вышающей ±1,90%. Проведена валидация спо-
соба анализа метопролола, который отвечает 
установленным критериям специфичности, 
линейности, прецизионности и правильности. 
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