B. PEKOMEHJIALII TEXHIYHOI'O KEPIBHUIITBA €BPOIIEHCHKOI
DPAPMAKOIIEL

3. BAIIJALIS AHAJIITUYHUX METOAUK'

B omucanux Hik4Ye po3aiiax 00roBOPIOETHCS HU3Ka MOMEHTIB, K1 € BAXKJIMBUMU JIJIS
Bajijanii METOJIB, SKI BUKOPUCTOBYIOTh CHEHHU(IUHY aHAMITHUHY TexHiky. Lli
KEepIBHUIITBA MAalOTh BHUKOPHUCTOBYBAaTHCS pa3oM 13 3arajbHUMH METOJaMU
®dapmaxornei 1 BAMOTraMH JI0 Bajdijailii, HaBeAeHUMH Bulle B jokyMeHnTax [CH.

3.1. OnTuune odepTanu (2.2.7)
3.1.1. Beryn

OOuparoTh PO3YMHHUK, SKUW JO3BOJSE OJCPKYBaTH MAaKCHMAJIbHO MOXJIUBHHA KYT
oOepTtaHHs. JloCHIKYIOTh CTa0UIBHICTh KyTa 0OOE€pTaHHS BUIPOOOBYBAHOI'O PO3UHUHY
OpOTSTOM HE MeHme 2roja. SKimo HeoOXiJHO, 3a3HadarTh, 10 PO3UYUH
BUKOPUCTOBYIOTh CBIKONPHUIOTOBAaHUM. Y HEOOXIJHUX BHUMNAJKaX 3a3HAYAIOTH 4ac
JIOCSITHEHHSI  CTaOlIBHOTO 3HayeHHs KyTa oOepTtaHHs. Tam, 1€ MOXIUBO,
BUKOPHUCTOBYIOTh D-1iHII0 HATPIIO.

3.1.2. InenTudikaunis

Axmo BUNpoOOBYBaHA PEUYOBHHA SBIISIE COOOIO0 €HAHTIOMEp, TO AJs 1AeHTU(IKAIi
BUKOPUCTOBYIOTh MUTOMUYN MOKA3HUK ONTUYHOTO 00EpTaHHSI.

SIKIO MUTOMUN TIOKA3HHWK OINTHUYHOTO OOEPTaHHS BUKOPUCTOBYIOTH JIMIIE JIJIS
inenTudikarii, To #oro 3HaAYCHHS MOXXHA HE IMEPEPaxOBYBaTH Ha CyXy pPEUYOBHHY.
PernmameHnToBaHi MeXi BEIMYMHU THTOMOTO IIOKa3HMKA MAalOTh BpPaXxOBYBaTH
JIOTYCTUMI MEX1 KUIbKICHOTO BMICTY aHalli30BaHOi PEYOBHMHU 1 YUCTOTY 3pa3KiB
PI3HOTO MOXOKEHHSI, SIKI BATPUMYIOTh BUMOTH BiJIIMOBITHOT MOHOTpadii.

KO0 MUTOMHIM TOKAa3HUK ONTHYHOTO OOEPTaHHS BUKOPUCTOBYETHCS TaKOXK 1 JUIS
KOHTPOJIIO YUCTOTH €HAHTIOMEPIB, TO BUTPOOYBaHHS po3auTy «IneHTudikaris» Moxe
MICTUTHA TIOCWIaHHS: «BUTpUMye BUMOTH BUMIPOOYBaHHS Ha IHUTOME ONTHYHE
oOepTaHHs.

3.1.3. BunpoOyBaHHs

[TuToMuii TOKA3HUK ONTUYHOTO MOXKE OyTH BUKOPHCTAHWUW MJSl IMiATBEPIKEHHS
ONTUYHOI YUCTOTH eHaHTioMmepy. Lleii MeTroa MeHI 4yTIMBUN 32 METOJ XIpaJbHOI
piauHHOI xpoMmarorpadii. Y pas3l KoJIM BHUMIPIOBAHHS MUTOMOIO ONTHYHOIO
oOepTaHHs TPU3HAYCHE IS TOro, 100 HOPMYBAaTH BMICT OJHOTO 3 €HAHTIOMEpIB,
HEOOX1/IHO IMOKa3aTd, 10 B YMOBaX METOJUKU AaHAJI30BaHUN EHAHTIOMEp Mae

' Texniune kepiBHULUTBO 3 po3pobku MoHorpadiii (Technical Guide for the Elaboration of
monographs. 7" Edition. — European Pharmacopoeia, European Directorate for the Quality of
Medicines & HealthCare. — 2015. — 74 p.).



JOCTaTHIO BEJIUYMHY ONTUYHOrO OOepTaHHs, 100 OyTH BuUsBIEHUM. Pesynbrar
BU3HAYECHHs NOJAIOTh y NEpEepaxyHKy Ha CyXy pEe4OBHHY a00 Ha PEUOBUHY, BUIbHY
Bl pO3UMHHHKA. TaM, JIe¢ 1€ MOJKJIMBO, MOJAIOTh JIaHI MPO BIUIMB TMOTCHIIIMHUX
JOMIIIIOK. MeXl THUTOMOTO ITOKa3HHWKA ONTHYHOrO OOepTaHHS BCTaHOBJIIOIOTH 13
ypaxyBaHHSM MOJIMBOTO BMICTY JOMIIIOK. 3a BIICYTHOCTI iH(MOpMAaIlii Ipo ONTHYHE
oOepTaHHS JOMINIOK 3a3BHYail BCTAHOBIIOIOTH MEXKI BigXmiIeHHS =5 % Bix
CEpEeIHbOr0 3HAYEHHS, OJEP’KAHOI0 Ha 3pa3Kax, MO BIAMNOBIAAIOTH YCIM 1HIIMM
BUMOram okpemoi MoHorpadii. Tam, e 11e MOKIMBO, TOCHIIKYIOTh 3pa3Ku PI3HOTO
noxo/keHHs. KopHuCHO TakoX [OCHIAMTH 3pa3Kd 3 TEPMIHAMHM TPUIATHOCTI,
OJIM3BKUMH JI0 TPAHUYHOTO, 100 JOCIUTH BIUIUB MPOIECY CTAPIHHA B HOPMAJIbHUX
yMOBax 30epiraHHs.

BuMiproBaHHS ONITHYHOTO OOEPTAHHS MOYKE€ BUKOPHUCTOBYBATHUCS JUTS T ATBEPKECHHS
TOrO, IO CyOCTaHIlisA € pareMaroM. Y TaKuX BHIAJKax 3a3BUYall YCTaHOBIIIOIOTH
mexi Big —0.10° mo +0.10°.

Axmo MoxnuBo, Mae OyTH NPOJAEMOHCTPOBAHO, IO B yMOBaxX BUIPOOYBaHHS
€HAaHTIOMEpP MA€ ONTUYHY aKTUBHICTb, sIKa JO3BOJISIE KOPEKTHO HOTO BU3HAYUTH.

VY neskux BUMaAKax KyT oOepTaHHS MOK€ OyTH BUKOPUCTAHUM IS MiATBEPIAKEHHS
ONTUYHOI YUCTOTH eHaHTiomepy. Hanpukinaz, y pasi nogaBanns 1o metungonu AlCls
KyT 00epTaHHs 30LIbIIY€EThCA 32 PAXyHOK YTBOPEHHS KOMILIEKCY .

3.2. YabTpadiosneroBa cnekrpodoromerpisi (2.2.25)

VY BCixX BHIagKax Mae OyTH MMOKa3aHa NMPHIATHICTh 0OpaHUX YMOB BU3HAUCHHS, TAKHX
K BUKOPHCTOBYBaHI PO3UYMHHUKMA Ta iX #AKicTh, pH po3umHy Tomio. 3a3Buyaii
yibTpadioneToBa CeKTpohOTOMETpis Mae OOMEXKEHY CHElU(IYHICTh, SKY MOXKHA
MiABUIIATHA BUKOPUCTAHHSM TIEPIIOT i IPYToi MOXiTHOI CIIeKTpa.

3.2.1. InenTudikanis

VYabTpadioneroBa crnekTpoHOTOMETPIsI OKPEMO PiIKO BUKOPUCTOBYETHCS IS
imentudikamii. Komm med wmeron BKIOYaOTh y HaOlp BUNPOOYBaHb s
imeHTudikaiii, BUBYAIOTh HOTO CHEIU(IYHICTh MUISXOM TOPIBHSIHHS CIEKTPIB
aHaATI30BaHOT PEYOBMHU 31 CHEKTpaMu MOMIOHUX crmoiykK. CrenudivyHiCTh METOIy
MO>XHa TIJBUIIUTH, SKIIO BUKOPUCTOBYBATH HE aOCOJIIOTHI 3HAYCHHS ONTHYHHUX
T'YCTHH, a CIEKTPaJIbHI BITHOILICHHS.

3.2.2. BunpoOyBaHHsI HA TPAHMYHUI BMICT JOMIILIOK

Axmo ynapTpadioneroBa crneKTpodOTOMETPiss BUKOPUCTOBYETHCS Y BHIPOOYBAHHSIX
HA TPAaHUYHUN BMICT JIOMIIIOK, TpeOa IMoKa3aTH, 10 aHATi30BaHl JOMIIIKK Jal0Th
JOCTaTHIM BHECOK Y BHMIPIOBAHY ONTHYHY T'yCTHHY. 3a BUOpPAHOI JOBXHHH XBHJII
Mae OyTH BCTAHOBJICHA ONTHUYHA T'YCTHHA, BIJMOBIJIHA HOPMOBaHIM KOHIIEHTpaIlli
aHaI130BaHO1 JOMIIIKH.



3.2.3. KijIbKicHe BU3HAYECHHSA

Sxmo ynbTpadioneroBa CHEeKTPO(GOTOMETPiss BUKOPUCTOBYETHCS MMl KUIBKICHOTO
BU3HAUYEHHs, TO TpeOa OLIHWTU BIUIMB JOMIIIOK Ha cBiTjonoriuHanHd. Ilig dac
KUTbKICHOTO BU3HAYEHHS HE PEKOMEHIYEThCS BUKOPUCTOBYBATH MUTOMUIN MOKAa3HUK
MOTJIMHAHHA. SIKII0 MUTOMUM MOKa3HUK MOTJTWHAHHS BCE K 3aCTOCOBYETHCS, TO HOTO
3Ha4YeHHs TpeOa BCTAHOBIIOBATH HA MIJCTaBl MDKJIA00OPATOPHOTO JOCIIIKEHHS,
BUKOPHUCTOBYIOUHM cepii 13 BiJIOMOIO YHCTOTOK. YHWCTOTa IUX 3pa3KiB Mae
OILIIHIOBATUCS 3 BUKOPHUCTAHHSAM PIZHMX METOMIB, $KI BKJIIOYAIOTh SIK METOIU
pPO3MIJEHHS, TaK 1 aOCOMIOTHI MeToau (SKi HE BHMaraloTb BHKOPHUCTaHHS
CTaH/JapTHOTO 3pa3Ka).

3.3. HeiHcTpyMeHTA/IbHI TPAHUYHI BUNIPOOYBAHHS
3.3.1. 3oBHimHii BUurasg po3yuny (2.2.11i2.2.2)

Ile mpocTi Bi3yasibHI BUIPOOYBaHHS, NpPHW3HAYEHI [JIS OIIHIOBAaHHS 3arajbHOi
YUCTOTH CyOCTaHIIi 1 3aCHOBaHI Ha TOPIBHAHHI 3a0apBieHHs (a00 omaiecreHIii)
BUNPOOOBYBAHOT'O PO3UYMHY 1 cepii eTaoHiB. 3a3BUuail BUIIPOOOBYBAHHI PO3UYMH Ma€
Oytu mpo3opuM Ta Oe30apBHUM. Lli TecTw mpu3HAYeH! IS OIIHIOBAHHS YHCTOTH
PEYOBHHHM HA 0a31 3aTaJIbHOTO KPUTEPII0 YUCTOTH.

Yacto HEeB1IOMO, SIK1 JOMIIIKH 1 B sIKii KOHIICHTPAIIii 3yMOBIIOIOTH 3a0apBiIeHHS 200
OMajecleHiilo. Y [bOMYy pa3i Badijamis TIPYHTYE€TbCS Ha 3ICTaBICHHI JaHHX,
OJIEp’KaHUX JJISI PI3HUX Cepiid, MOJAHUX BUPOOHUKOM (200 BUpOOHUKAMHU). SKIIO
JOMIIIKK BiIOMi 1 JOCTYITHI, BaTiJaIlif0 I[bOTO METOAY MPOBOJATH MUISIXOM
MOPIBHSHHS 3 OLIBIIT JTOCKOHATIHUM METOJIOM.

3.3.2. KHCIOTHICTB i JIyKHICTH

Ile HecnenugiuHe BUMPOOYBAaHHSA € OJHIEI0 3 XapAKTEPUCTHK 3arajbHOI YUCTOTHU
npenapary 1 BUKOPUCTOBYETBCS ISl KOHTPOJIKO MPOTEONITHYHUX AoMimok. HMoro
M1IX0/S1I€ BUKOPUCTAHHS OMUCAHO BHILIE.

3.3.3. BunpoOyBaHHs HA J0IyCTHMI Me:Ki BMiCTy aHiOHIB i KaTioHIB (2.4)

[le mBHIKI 1 NPOCTI BUNPOOYBAaHHS, ajle iX MPUIATHICTH Tpeda JOBECTH HUIAXOM
BUKOPUCTAHHSA METOJy J100aBOK 1/a00 MOPIBHSAHHS 3 1HIIUMU, OUIBII JOCKOHATUMHU
METO/AMH.

Cynvghamna 30na (2.4.14). lle BunpoOyBaHHS TpW3HAYCHE TSI BUSHAYCHHS CyMU
KAaTIOHIB METaliB, MPUCYTHIX B OpPraHIYHMX CYOCTaHLIsAX, aje He NpUJATHE IJs
HEOPraHIYHUX COJIEH OPraHIYHUX CIHOJIYK. 3a3BU4Yail MeXa HE Mae€ IMEepEeBUIIYyBaTH
0.1 %. Lle#t rpaBIMETpUYHUI TECT KOHTPOJIIOE BMICT CTOPOHHIX KaTIOHIB Ha PIBHI,
KWW € JOCTAaTHIM JIsl IOKa3y SKOCTI BUpOOHUIITBA. Lleil MeToa BBakaeThCcs 100pe
OOIpYHTOBAaHUM 1 HE OTpeOy€e Baiiallii.
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Konvoposi peaxyii abo peakyii ocadocenns. JIJis OKpeMHUX KaTIOHIB 1 aHIOHIB
ONMKCaHI TpaHWYHI BUNPOOYBaHHS, 3aCHOBaHI Ha Bi3yaJlbHOMY TOPIBHSIHHI
3abapBieHHs abo onanecieHilii. BogHoyac HE0OX1AHO JOBECTH, III0:

e 3a0apBieHHsA a00 OMaJeCUEHIlsl I HOPMOBAaHMX KOHIEHTpAllid BUPA3HO
BUJIHI;

® 3HaiiZieHa KOHIIEHTpalis JOJIaHOI0 10Ha OJHAKOBA SK JJisi BUIPOOOBYBAHOTO
PO3YMHY, TaK 1 JIJIl PO3UUHY MOPIBHSHHSA (SK Bi3yaJabHO, TaK 1 3a JOIMOMOTOIO
METO/IIB, 3ACHOBAHUX HA BUMIPIOBAHHI MOTJIMHAHHS);

® 3HAYEHHS ONTUYHOI T'yCTMHHM pO34MHIB, 0 MIicTATh 50 %, 100 % 1 150 %
aHaJI130BaHOI JIOMIIIKKA BiJi HOPMOBAHOi KOHIIGHTpallli, MalTh 3HAUYyIIE
BIJIPI3HATHCS;

® BHU3HAUCHHS JIOMIIIKKM Ha PIBHI HOPMOBAHOI KOHIIEHTpAIlli MPOBOJATH HE
MEHIIIE IIEeCTH pa3iB 1 OOYMCIIOIOTH CTaHJAPTHE BIAXWUIICHHS. 3HaiifeHa
KOHLIEHTpauiss mMae cTtaHOBUTH He MeHuie 80 % Bix BBeIEHOI, a BIJHOCHE
CTaHJapTHE BiIxWiIeHHs — He Oubiie 20 %.

JIOLUJIbHO MPOBECTM TOPIBHSHHS Ppe3yJbTaTiB T'PAHUYHOTO BUIPOOYBaHHS 3
pe3yibTaTaMu KUIbKICHOTO BU3HAYEHHS 3 BUKOPHCTAHHSIM HE3QJIEKHOIO METONY,
HAMPUKJIaJ aTOMHO-a0COpOIIiHOT creKTpo@oToMeTpii s KaTiOHIB abo 10HHOI
xpomMarorpadii s aH1OHIB.

PesynbTaTH, ojiepkaHi IBOMa METOIaMH, MalOTh OYTH OJIU3BKUMHU.

3.4. ATomHoO-a0copOuiiina ciekTpoMeTpis (2.2.23)

Meton  aromHo-a0copOiiiiHoi  cnektpoMerpii (AAC)  3aCTOCOBYHOTH  JUIst
BUMNPOOYBaHb 3 BHU3HAYEHHSI BMICTY OKPEMHX €JIEMEHTIB, MPUCYTHIX Yy 3pa3Ky.
OnucaHl HUKYE BalialliifHl BAMOTH 3aCTOCOBHI, 30KpeMa, 10 aTOMHO-a0COpOLIHHUX
METOAUK. BBl MOBHO BaiigaliiiHl BUMOTY HaBEAEHI B 3arajbHil CTATTI.

3.4.1. Cneundiunictb

Crneuu@iyHIiCTh I[OTO METOJly BHU3HAYAETHCA THUM, W10 aTOMHU aHAII30BaHOTO
€JIEMEHTa MOTJMHAIOTh XapaKTEpPUCTUUHE BUIIPOMIHIOBAHHS BiJ JpKepesa 31 CTPOro
JTUCKPETHUMU JOBKMHAMH XBHJIb, BiJIITOBITHUMU IIbOMY elleMeHTy. OJIHaK MOKJIUBI
MEePENIKOIM BHACTIAOK SK ONTHUYHUX, TaK 1 XiMiuHMX edekTiB. [lepen mouaTkom
BaJIijlaiii HEOOX1THO BUSBUTH TaKi MEPEIIKOAM 1, SIKIIO MOXJIMBO, 3MCHIIHUTH iX
BIUIMB IIJISXOM BHKOPUCTAHHS BiJIOBITHUX 3aCO0IB.

Ili mnepemkoayn MOXYTh MNPHU3BECTH JO CHCTEMAaTHYHOI TIMOXHMOKHM TMiJ dac
BUKOPUCTAHHS METOJy MPSIMOro KajaiOpyBaHHS ab0 1O 3MIHM YyTJIUBOCTI METOTY.
OcHoBHMM jKepenioM oxuOku B MeTodi AAC € moxuOKu, OB s3aHl 3 MPOIECOM
KamiOpyBaHHS 1 3aBayKaJIbHUM BILUTUBOM MaTpuIll (HEOOXiTHO OcTepiraTHcs «e(eKTy
rnam’siTi»).



3.4.2. KaniopyBanust

['oTyi0oThb BOAHI pO3YMHM TOPIBHAHHA 3 PI3HUMHU KOHIICHTpAIlSIMU B MeEKax
Jlana3oHy 3aCTOCYBAHHS METOJUKH.

[ToTpiOHE YMCIO KOHUEHTpALil BHU3HAYAETHCS BUKOPUCTOBYBAHOK MOIEIUIIO IS
KanmiopyBaHHs. s MIATBEpIKEHHSI MPUIATHOCTI JIIHIMHOI MoOJeni NOTpiOHO He
MEHII HDK 4 pi3HUX KoHIeHTpauii. I[lapaGomiuna wMoxaens Takox mOTpedye
BUKOPUCTAaHHSA HE MEHII HIK 4 KOHILEeHTpauiid. baxkaHo, 1mo0 koHueHTpauii Oyiu
PIBHOMIPHO PO3TaIllOBaHI B MEXKax Jiara3oHy METOIUKH.

PexomMeHyeTbCS BHKOPHCTOBYBAaTH KOHIIGHTpAIlll KaliOpyBaJdbHUX PO3YMHIB 13
PIBHOMIPHUM PO3TMOJIIJIOM YCEPEAHHI /11aa30Hy 3aCTOCYBaHHS.

JIi1st KO’KHOT KOHIIGHTpAIlli pEeKOMEHY€ThCSI BAKOHYBAaTH HE MEHIIIE 5 BUMIPIOBAHb.

[IpoGnemu 3 KamiOpyBaHHSIM YacTO MOXYTh BHUSBIATUCA Bi3yanbHO. OpHak
KalmiOpyBasibHI Tpadiku cami OKpeMO HE MOXKHA BHKOPHCTOBYBATH SIK JIOKa3
NPUIATHOCTI METOy KalliOpyBaHHSI.

Kam6pyBanbHuii rpadik mogaroTh Tak:

e Ha rpadiky BiAKIanalOTh BHUMIPSIHI ONTUYHI TYCTHHM SIK  (QYHKIIT
KOHLIEHTpalii 1 OyaylOTh KPHUBY, 11O OMHUCYE II0 KajgiOpyBajdbHy (YHKIIIO,
pasoM 13 ii 1oBipunMu iHTepBatamMu. KamiopyBanbHa GyHKIIS Ma€e BIAMOBIIATH
€KCIEPUMEHTAIbHUM JIAHUM.

e Ha rpadiky BiAKIagar0Th 3aJUIIKOBI BIIXMICHHS (PI3HULI MK BUMIPSHUMH 1
OOYHMCIEHUMH 32 KaliOpyBaJlbHUM TIpaikoM ONTHYHUMM TyCTHHAMH) SIK
¢bynkuii koHuenTpaiii. Lli pi3HULl MalOTh PO3NOILISATUCS HABKOJIO OC1 aOCIHUC
BUIIAKOBO.

JIsist aTOMHOT CITEKTPOMETPii pO3KH]] 3HAYeHb CUTHATY YacTO 3pOCTA€ 31 3pOCTaHHSIM
KOHIICHTpAIlii, 1110 MOKe OyTH BHSBIICHO 3 Tpadika 3aJUIIKOBUX BIIXWICHL a00 3
BUKOPUCTAHHSAM OJHOOIYHOrO KputTepito CrTeiofieHTa. Y 1bOMY pa3l HaMkpaiia
MPEIU3IiHICTh MOXE OyTH JOCSITHyTa BUKOPUCTAaHHSM KajdlOpyBaHHS 3 BaroBUMU
MHOXHUKaMHU.

Moske OyTH 3acTOCOBaHa SIK JIiHIIMHA, TaK 1 KBaJpaTUYHa BaroBa (QyHKIIis.

VY pa3i BUKOpPHCTaHHsS BaroBoi Mojeml OynyeThes rpadik 3BaXXEHUX pi3HULB (TOOTO
PI3HHIIb, TOMHOKEHUX Ha Baru) sik QyHKI1 KOHIEHTpALil y Takuii crocio.

e Ha rpadiky BiakianamTb BUMIPSHI ONTHYHI TYCTHHU $IK 3BaXKEHI (PYHKIIT
KOHIICHTpAIli 1 OyIyloTh KPUBY, IO OIHUCYE IO KaTiOpyBaJIbHY (PYHKIIIIO
pasoM 13 ii TOBIpYUMHU 1HTEPBaATIAMHU.

e Ha rpadiky BimkIamaroTh 3Ba)K€HI 3aJUIIKOBI BIAXWJIEHHS SK (QYHKINT
KOHIICHTpAIIii.



HeoOximHO moKa3aTH, 1110 MOJIEb JJOCTATHHO TOYHO OINUCYE eKCTIEpUMEHTAIBbHI JIaHi.
Bukopucranns miHIAHOT Mojeni KamiOpyBaHHS Iiepeadadae BUBYCHHS I Hel
JHIAHOCTI.

3.4.3. E¢pexTn maTpuui

Sxio 1 ofepykaHHs KamiopyBaibHOT (DYHKITT BUKOPHCTOBYIOTH BOJIHI PO3UYMHH, TO
HEOOXITHO TIOKa3aTH, WI0 YYTJIMBICTh JUISI PO3YMHY aHaII30BAaHOTO 3pa3ka 1
KaJIIOpyBaJIbHUX PO3YHMHIB OJHAKOBA. SKIIIO 3aCTOCOBYETHCS KaTiOpyBaHHS SIK MpsiMa
JiHIA, BIAMIHHOCTI B YYTIWBOCTI MOXYTh OyTH BHSBJICHI IUISXOM TMOPIBHSHHS
HaXWIB KamOpyBaJbHOI TPsIMOi, OJEpkKaHOi 13 BHUKOPUCTAHHSM ETaJOHHHUX
pPO3YMHIB, 1 PpO3YMHIB, OJEpPKAHWUX BHECEHHSAM CTaHAAPTHOI J00aBKU 1O
BUNPOOOBYBAHOIO po3uuHy. [Ipenu31iHICTh OLIHKK HaXWIiB 000X MPSAMUX 3AJIEKUTh
BIJI YyUCJIa 1 PO3NOJLITY TOYOK BUMIpIOBaHHA. Tomy iist moOyI0BM 000X perpeciii uux
JiHIN PEeKOMEHIye€ThCS BUKOPHUCTOBYBATH JOCTAaTHE YHCIO TOYOK (HE MEHINIE 1 ATH
it 000X MpsIMUX) 1 OOMpaTH KOHLEHTpalli NEpeBaXHO Ha MeXkax jiana3zoHy
KaJliOpyBaHHS.

OOTpyHTYBaHHSAM JUISI MOYKJTMBOCTI BUKOPHCTAHHS METOy KalmiOpyBaiabHOI KPHBOI €
HE3HAYYIICTh PO3XO/KEHb HAXWIIB OJIepKaHUX MPsAMUX 3a kpuTepieM CThbIOJICHTA.
SIKI110 PO3XOJIKEHHSI ICTOTHI, TO BUKOPHUCTOBYIOTh METO/ CTAaHAAPTHUX JI00aBOK.

3.4.4. Mexa BHUSIBJeHHSI I MexXa KUIbKICHOro BH3HAYeHHsI (MeTOd, SIKMH
IPYHTYETbCSI HA CTAaHAAPTHOMY BiIXW/IE€HHI CHUTHAJYy KOHTPOJBHOIO
AOCJTiny)

JIJiss OIiHKM MeX BUSBICHHS 1 KUIBKICHOTO BU3HAYEHHS TOTYIOTH 1 aHAI3YIOTh
pEnpe3eHTaTUBHY KUIBKICTh KOHTPOJbHUX AochigiB. Kpaiie BUKOpUCTOBYBaTH
po3uMHM IuIane0o, IO MICTSATh yCl KOMIIOHEHTH 3pa3ka, 3a BHUHATKOM
BU3HAUYBAHOI0. SIKIIO TaKi KOHTPOJbHI AOCIIM BUKOHATH HEMOKIIUBO, JTOMYCTUMO
BUKOPUCTOBYBATH XOJIOCTI PO3YMHHU, IO MICTATh yCl peareHTH 1 MPUrOTOBAHI TaK
camo, K 1 BUITPOOOBYBaHUN PO3UHH.

[HIIi acniekTH BamiIaiiHOI MpOrpaMu Po3TISHYTO BUIIIE.
3.5. Po3ainoBajibHi MeTOAH
3.5.1. Toukomaposa xpomartorpadis (2.2.27)

s xpomarorpadiuHa TEXHIKa LIMPOKO 3acTOCOBYeEThCcs dapmakoneero s
iaeHTudIKalil 13 BUKOPUCTAHHSIM CTaHJAPTHOTO 3pa3Ka, a TaKOX ISl TPAHUYHOTO
BU3HAYCHHS JOMIIIOK 13 Ta 0€3 BUKOPUCTAHHA CTaHAApTHOTO 3pa3ka. Komu momiku
BU3HAYAIOTh KIJIbKICHO, BUKOPHCTOBYIOTh HEOOXiJHE oOJajAHaHHS. 3a3BHuYail SK
HepyxoMy a3y BHKOPUCTOBYIOTb CHJIIKAresb, OJHAK TaKOX BHUKOPHUCTOBYIOTh
3BEpHEHY HepyxoMmy (a3y, TOOTO CHUIIaHI30BaHUM CUITIKAresh, 1 IENII0JI03Y.



HactynHi MyHKTH € CHOUIBHUMH JUIsI METOJy TOHKOIIApoBOi xpomatorpadii,
HE3aJIC)KHO B1J] HOr0 BUKOPUCTAHHS IS 1eHTH(DiKaIll1, BU3HAYCHHS BMICTY JIOMIIIOK
a00 U KIJIbKICHOTO BU3HAUECHHS.

o Cneyugiunicmo. JIns BunpoOyBaHb 1AeHTH(]IKAII 3a3BUYail HE MOXKHA
JOMOTTHCS  CHeU(IYHOCTI, BHUKOPUCTOBYIOYM  TUIBKM  TOHKOIIAPOBY
xpomarorpadito (TIIX), ogHak moctaTHs BUOIPHICTH 3a3BUYAM OUIKYETHCS.
[leit Metron Mmoxke OyTH MO€JHAHMM 3 I1HIIMMUA MeToAaMu. SIKIo st
IPaHUYHOTO BUIPOOYBAHHS BHUOIPHICTh HEJOCTATHS, TO BHKOPUCTOBYIOTH
J0JIaTKOBE/IOAATKOBI BUIPOOYBaHHS IS KOHTPOJIO JIOMIIIKUA (JOMIIIOK),
30Ha sIKOi He Oyia BijjiieHa Bij iHmMX 30H. HeoOxigHO moBecTH BUOIPHICTH
CYKYMHOCTI BUKOPUCTOBYBaHMX MeETOJUK. Jlnsi BUnpoOyBaHb i1eHTUdIKAIT
MOINIIEHH BHUOIPHOCTI MOXe OyTH JOCATHYTe B pa3l OOMPUCKYBaHHS
PEaKTUBOM, SIKHI J1I03BOJISIE PO3PI3HATH OJIM3BKI CIIOTYKH 32 KOJIHLOPOM.

e Cmayionapna ¢aza. HeoOXiTHO MoKaszaTH, IO 1€ BUMPOOYBAHHS MPHIATHE
JUIS TIPOBCJCHHS aHajli3y Ha INIaCTUHKAX OJHOTO THITY, aJieé pPi3HOro
MMOXOJDKEHHs. SIKIo MOXIHBO, TpeOa yHUKATH BUKOPHUCTAHHS METOIUK, IS
SKUX HEOOXiTHE PO3MIICHHS JIOCATAEThCSA TUIBKM Ha IUIACTHHKAX OJHOTO
MMOXOJKEHHS.

o [Ilpuoamuicme xpomamoepagiunoi cucmemu. Take BUIpPOOyBaHHs 3a3BUYAM
MPOBOJUTHCA JUIsl MIATBEPJKEHHS PO3AUICHHS JIBOX CHOJYK, SIKI OJM3bKO
SIOIOIOTHCS, OJHIEI0 3 SIKUX € aHaldi30BaHa pe4YoBMHA (KpUTHUYHA Iapa).
HeoOxigHo qoBecTH, M0 po3aiIeHHs] BUOPAHUX CHOJIYK rapaHTy€e NpUIaTHICTh
CHUCTeMH JJisi JOCSITHEHHS IOCTaBJICHWX Iiei. Ll BuMora kputhyHa is
BUMNPOOYBaHb HA BMICT JIOMIIIIOK.

Jliist BUNpoOyBaHb Ha BMICT CYIIPOBITHUX JOMIIIIOK HEOOX1THO BpaxOBYBaTH TaKe.

o Busenenna. HeoOX11HO YHUKATH BUKOPUCTAHHS OCOOJIMBHUX OOMPHUCKYBATBHUX
pEareHTiB, SKIIO B METOJUIIl HE BUKOPUCTOBYETHCA CTAHAAPT HOPMOBAHOI
JOMIIIIKH.

o Meoxca eusgnenns. SIKIO BUKOPUCTOBYIOTh KIJIBKICHY 1HCTPYMEHTAJIbHY
METOJIUKY, JUIsl BU3HAUYEHHS MEX1 BHSBICHHS BUKOPHCTOBYIOThH IIiJIXO/H,
onucaHi Bulle. SIKIO BUKOPUCTOBYIOTh BI3yalbHY METOIUKY, TO HEOOXITHO
MMOKa3aTH, IO BHSIBISETHCA KIUIBKICTh, BIAMOBIJAHA 3a3HAYCHIM MEXKI
BUSIBJICHHS.

e Koegiyienm nepepaxynxy. SIkio 1oMImIKu JOCTYIHI, TO HEOOX1THO MOKAa3aTH,
o iX Koedili€eHTH NepepaxyHKYy BIJHOCHO OCHOBHOi PEUOBHUHM OJIM3BKI B
yMOBax BuUsIBICHHA. [l BUNpoOyBaHb HaA JOMYCTHMI MeEXl1 JOMIIIOK
BIJIMIHHOCTI B YyTJIMBOCTI MOXXYTh OyTH IMOKa3aH1 HIJISXOM IOPIBHSIHHS MEX
BUSIBJICHHSI.

Mesica KinbKicHo20 6usHauenHs, AiHilUHICMb, Oianazon 1 30ixcuicme. 11 mani
HEOOX1THO MMOJJaBaTH B pa3i BUKOPUCTAHHS IHCTPyMEHTaNbHOT KinbKicHOT TIIIX.

3.5.2. Pinmana xpomartorpadis (2.2.29)



Ils xpomarorpadiuHa TeXHIKA BHKOPUCTOBYEThCS Yy BapiaHTi 30BHINIHBOIO
CTaHAapTy (3a3BUYail 1€ MiIXO0XK1 po30aBleHHS BUIIPOOOBYBAHOTO PO3UYUHY) IS
BU3HAYEHHS JOMIIIOK Yy CyOCTaHIisAX, Ui KUIBKICHOTO BHU3HA4YeHHSI (3
BHUKOPHUCTAaHHSM 30BHIIIHHOTO CTAHAAPTY) Ta B JACIKHX BUMAIAKAX IS 1ICHTU(DIKAIT
y KOMIUIEKCI 3 IHIIMMH MeToAuKamMu. BomHodac HEOOXiJHO BpaxOBYBAaTH HU3KY
0COOJIMBOCTEH IIHOTO METO/Y.

3.5.2.a. Inentudikarris

Cneyugpiunicmo. Jlns BunpoOyBaHb iAeHTHdIKAIIT 3a3BUYail HE MOXHA JOMOTTHCS
cnenupivHOCTI, BUKOPUCTOBYIOUM JIMIIIE CaMy DPIAMHHY XpoMaTorpadiio eamy—wo
€661, TPOTE OUIKY€ThCS BHUCOKa BUOIpHICTH. s 3abe3nedeHHs crenudigHOCTI,
pinuHHA XpomaTtorpadisi Moxke OyTH MO€HAHA 3 THITUMU METOJIAMH.

BuOipHicTh Mae OyTH nokazaHa i 4aciB yTPUMYBaHHS, BITHOCHUX YTPUMYBaHb a00
Uil KOe(IIIEHTIB PO3MOJLITY Mac [JIsi aHadi30BaHOI PEUYOBUHM 1 OJU3BKUX 3a
OynoBoto pedoBuH. L1 maHi HEOOX1THO MOAABAaTU JJIs JEKIIBLKOX CTallloOHapHUX (a3
OJIHOTO THUITY.

3.5.2.b. BunpoOyBaHHs Ha TPaHUYHUN BMICT JJOMIIIOK

e CrneuudivHicTh:

o Bubipnicms poszdinenns. Mae OyTH TOKa3aHO PO3AUICHHS BIJOMHUX 1
MOYJIMBUX JOMIIIIOK 3 OCHOBHOK) PEYOBHHOIO 1, SIKIIO MOXJIMBO, MIXK
coboro. CnerudivHiCTh MOXKE OyTH TIATBEP/IKEHA B pa3i BUKOPUCTAHHS
JUTSL IETEKTYBaHHS Mac-CIeKTpoMeTpa. JJOMIIIKY, sIKi HE BiATIISIOTHCS
BiJl OCHOBHOI PEYOBHHH, MAIOTh KOHTPOJIIOBATHUCS IHIIUM METOJOM.
HeoOximHo momaBaTé maHi TpPO dYac yTPUMYBAaHHS, BIIHOCHHUN dac
yTpUMyBaHHs 200 KOE(IIIEHT PO3MOALTY Mac /Ui OCHOBHOI PEUOBUHH 1
nomimok. [1i jaHi MaroTh mogaBaTucs JJIsl IEKUIBKOX CTallloHapHUX ¢a3
OJTHOTO THUTTY.

o Bubipuicms Oemexkmysanvnoi cucmemu. Bubip paeTexktopa 1 yMOB
NETEeKTyBaHHA Mae OyTu oOrpyHroBaHuid. CrienudiuHictb Moxe OyTH
HiATBEp/DKEHA, HAIPHUKIAN, B pa3i BUKOPHUCTAHHS JUIS JETEKTYBaHHS
Mac-CIIEKTPOMETpa.

e KoedinieHT nmepepaxyHky. SKIo AOMIIIKA JOCTYITHI, HEOOXITHO IMOKAa3aTH,
110 YyTJIMBOCTI BU3HAYEHHS JOMIIIKK W OCHOBHOI PEYOBHHM ONM3bKI (B pasi
BUKOpUCTaHHA Y @D-leTeKTyBaHHS — 3a BHUOpaHOi JOBXUHU  XBHIII
JIETEKTYBaHHS; 1€ HEOOXIJIHO TOKa3aTW 1 I IHIIUX THUIIB ACTEKTOPIB —
Hanpukiaaa, pehpakTOMETPUUYHOTO ab0  KOHAYKTOMETPUYHOTro). Skio
BIIHOIIICHHSI YyTJIUBOCTEH B1JIOMOI JOMIIIKK 1 OCHOBHOI PEYOBHHU BHXOIUTH
3a Mexi 0.8—1.2 1 K110 JAoIycTHMa MeKa BMICTY 1ieil qomimku Ouisine 0.1 %,
TO HEOOXIJIHO BUKOPHUCTOBYBAaTH KOEQIIIEHT TNepepaxyHKy abo cTaHmapT
HOPMOBAHOI JOMIIIIKH SIK 30BHIITHIA CTaHIAPT.



e Mexka BHSIBJIeHHA a00 KijJbkicHOro Bu3HaueHHs. [li Mexi MarTh

BU3HAYaTUCS U1 METOAY 3O0BHIIIHBOTO CTaHAApPTy B pa3l BUKOPUCTAHHS
pO3BeIeHb BUIIPOOOBYBaHOI cyOcTaHIii a0 B pa3l BUKOPHCTAHHS CTaHIAPTy
JAOMIIIKHU. SIKIIO MK AOMIIIKKA BUXOIUTH y Oe3mocepeHiil OJM3bKOCTI Bif MiKa
cyOcTtanIii (0co0NIMBO AKIIO OE€3MOCEPETHBO 3a HUM), TO MEXka BUSBICHHS 200
KIJTbKICHOTO BH3HAUCHHS Ma€ BCTAHOBIIIOBATHCS 3a IIE€I0 AOMIMIKOIO. Jlis
oOumucieHHsT 000X 3a3HAYEHHX MEX BHUKOPHCTOBYIOTh OJIMH 13 METOJIB,
OIHCaHUX BHIIIE.

CrabinbHicTh. HeoOximHo momaBaTh JaHi, IO TMIATBEPKYIOTh TEPMiH
MPUAATHOCTI BUIPOOOBYBAHOI'O PO3UYMHY 1 PO3UHHY MOPIBHSAHHS.

Cryninb BUTATY. Y pa3l BUKOPUCTAHHS EKCTpakilii HEOOXiTHO BUBYUTHU
CTyMHiHb BUTATY BIJJOMUX 1 JOCTYIHHMX JOMIIIOK 3a ONTUMAJIbHUX YMOB.
HeoOxigHo momaTu nmaHi, SKI MIATBEPIXKYIOTh, IO EKCTpakKIlis 3ade3rneuye
JIOCTaTHIO MPEIU31IMHICTb.

Onep:kaHHsl MOXiTHUX. SKIIIO BUKOPUCTOBYIOTH Mepei- a00 MiCISIKOIOHKOBE
OJICp)KaHHsI TOXIJHUX, HEOOXITHO BCTAHOBUTH ONTUMaJIbHI YMOBHU peaKiii
(dac, Temrieparypa) 1 JOCIIIUTA CTAOUIBHICTh OJICP’)KAHUX MOXITHUX B YMOBaX
BUKOHAHHS METOJIUKHU.

HpugaTHicTs XxpomaTorpagiunoi cucremu. Sk onucano s TIHIX. Bukopucranus
CITIBBITHOIIICHHSI «CUTHAJI/IITyM» BUMAra€TbCs JUIIE TOJI, KOJIM MeXa BU3HAUCHHS 1
HOPMOBaHA MeKa BMICTY JOMIIIIKH OJTU3BKI.

3.5.2.c. KuibKkicHE BU3HAUYEHHS

Cneundiunicts. Ile OaxxaHa, ane He OCHOBHAa BHUMOTra. SKIO MeTOJ HE
cnequpIYHUM, TO MOXKJIMBICTh HOr0 BUKOPHCTAHHS 3a0€3ME€4y€ThCS HU3bKUM
pIBHEM BMICTY JIOMIIIOK, SIKI KOHTPOJIFOIOTHCS 1HITUM BUIIPOOYBAHHSIM.

IIpuaatHicTe XpomaTorpadiunoi cucremu. SIk onucaHo B 3arajbHiil CTaTTI
«Memoou  xpomamoepagiunoco  pozdinennay  (2.2.46).  Bomnouac
Tab6mn. 2.2.46.-1 wiei crtaTTi MOke OyTH JIoTIOBHEHA JaHuMu Taobm. 3.1.

Taomung 3.1
Bumorn 110 301KHOCTI IMapajieIbHUX 1HKEKITIH
KinpKicTh mapajieTbHUX XpoMaTorpam
3 4 5 6 10
B (%) MakcuMalIbHO JOIYCTUME CTaHAAPTHE BIIXUICHHS
1.0 0.21 0.30 0.37 0.42 0.60
1.5 0.31 0.44 0.55 0.64 0.90
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2.0 0.41 0.59 0.73 0.85 1.20
2.5 0.52 0.74 0.92 1.06 1.51
3.0 0.62 0.89 1.10 1.27 1.81
3.5 0.72 1.04 1.22 1.48 2.11
4.0 0.83 1.19 1.46 1.70 2.41
4.5 0.93 1.33 1.65 1.91 2.71
5.0 1.04 1.48 1.83 2.12 3.01

I'parnuni BUNpoOyBaHHS 1 KUIBKICHE BHU3HAUYECHHS MAalTh OYyTH BalliJIOBaHl SK
OTMCAHO BUIIE JUIS JIIHIHHOCTI, 301)KHOCTI 1 BIITBOPIOBAHOCTI.

3.5.3. I'azoBa xpomartorpadis (2.2.28)
3.5.3.a. Inentudikaris
Cneyughiunicmeo. Sk onvcano BUIIE Jisl pIAMHHOI XpoMaTorpadii.

3.5.3.b. BunpoOyBaHHs Ha rpaHUYHUN BMICT JOMIIIIOK

e CnenudivnicTh. Sk onrcaHo Bule AJis piIMHHOL XpoMaTorpadii.

e KoediunienT nepepaxynky. Sk onucaHo Bulle Uil piIMHHOI XpoMarorpadii.
Matote OyTu HagaHi KoOe(IIi€eHTH TMepepaxyHKy HOPMOBAHOI JOMIIIKH
BIJTHOCHO OCHOBHOI pe4doBuHH. lle 0coOMMBO Ba)UIMBO B pa3i BUKOPUCTAHHS
CEJICKTUBHUX JETEKTOPIB, TaKUX SIK JCTEKTOpP 3 EJEKTPOHHOrO 3axBary,
a30THO-(POCHOPHHIT JETEKTOP TOLIO.

e Mexi BUABJIEHHS 1 KUIBKICHOr0o BH3HAYEeHHAA. SK OMNWCAHO BHIIE JUII
pilauHHOT XpomaTorpadii.

e CradiibHicTh. Sk onucaHo BUIIE IS PIIMHHOT XpoMaTorpadii.
e OrTpuMaHHs noXigHMX. Sk onucaHo BUIE IS PIIMHHOI XpoMaTorpadii.

e Buyrpimniii crangapr. HeoOximHO mokaszaTu, mo 3a OOpaHMX yMOB TIK
BHYTPIIIHHOTO CTAHAAPTY HE MEPEKPUBAETHCS MIKaMU MOXKJIMBHUX JOMIIIOK a00
OCHOBHOI pE€YOBUHH.

e Cryninb BUTArY. SIK onucaHo BHILE ISl pIAMHHOT XpoMaTorpadii.

3.5.3.c. llpunarHicTh XpoMatorpadidyHOi CHCTEMHU
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Hwxue HaBOAATBCS JesIKI OCOOJMBOCTI, sIKi HEOOXITHO BpaxoOBYBaTH IS IIHOTO

TECTY.

ChiBBiIHOIIEHHS «CUTHAJ/IIYyM». 3a3BHYail BU3HAYAIOTh JUIsl CUTHAIIB,
piBHUX a0o0 Jemo OUIBIIMX 3a MEXY BHUSBICHHS 1 MEXY KIUIbKICHOTO
BU3HAUYEHHS.

Cryninb po3aiiennsi. BuzHauaioTh I MiKa aHai30BaHOiI PEYOBHMHU 1
HaWOIMXKYOro mika AOMIMIKA a0o JyIs TiKa aHaJIi30BaHOI PEUYOBHHU 1 IMiKa
BHYTPIIIHBOTO CTaHAAPTY. SKII0 KoedilieHT acuMeTpli BiAPI3HAETHCS BiJ
npuiiagaroro gianazony (0.8—1.2), moriasHO HOpMyBaTu Horo Mmexi (2.2.46).
[le oco0nMBO BaXXJIWMBO B TOMY pasi, KOJU BUKOPUCTOBYIOTHCS HaOMBHI
KOJIOHKH a00 MK HOPMOBAHOI JOMIIIIKH E€IOI0EThCA 0e3MocepeiHhO 3a MKOM
OCHOBHOI PEYOBMHH. TaM, J€¢ MOXIHUBO, MIATBEPKYIOTh BHUKOHAHHS
BUNPOOYBAHHS 3 BUKOPUCTAHHSM PI3HUX KOJIOHOK MOAIOHOTO THUITY.

Merton anaJizy piBHOBaxkHOI mapoBoi (pas3u. Lleil MmeToq 3acTOCOBYIOTh AJIs
aHajizy JIerkoJeTkux pedoBuH. HeoOXimHO TmokazaTtd, 10 BUOpaHi
TeMIlepaTypa 1 4yac MOINEpPeAHbOr0 HAarpiBaHHs MOCYAHMH 13 BUIIPOOOBYBAaHUM
3pa3koM 3a0e3MeuyloTh YCTAHOBJICHHsSI piBHOBaru. Tpeba BUBUUTH BIUIMB
MaTpulll. YMOBU IHXKEKIT JUIsi METOAY MapoBoi (a3u BaliaylOTh LUISIXOM
BUKOHAHHS JIEKUJILKOX MOCIIIOBHUX €KCTPAaKIiK y napoBy ¢azy (Imicis KOKHO1
1HKeKI[li Ta30By (pa3zy HajJ 3pa3KoM BEHTHIIIOIOTH 1 BUIMPOOOBYBAHHMM 3pa3ok
3HOB YpIBHOBaXYIOTh TI€pPe] HACTYIHOI IHXKEKII€I Ta30Boi  (asmn).
[Toka3HMKOM TapHUX OOpaHMX YMOB aHai3y € HAsSBHICTh JIHIMHOCTI IS
jorapudMiB TUIONI MIKIB aHATITY IS MOCTIJOBHUX 1HXEKIH 13 TaHT€HCOM
kyra Haxwiy 1.0. Edextn BmmBy MaTpuili MOXHAa YCyHYTH B pasi
BUKOPHCTAHHS METOJly CTaHIApTHUX 100aBOK.

3.5.3.d. KuibKiCHE BU3HAUEHHS

Crnenudgivnictb. Sk onrcano BuIie 15 PiAMHHOL XpoMaTorpadii.
IpuaathicTe XpoMaTorpadiuHoi cucrteMu. SIKk onucaHo BHINE IS PIAUHHOT
xpomatorpadii.

['pannynHi BUNpOOYBaHHS 1 KIJIbKICHE BU3HAYEHHS BalIIyIOTh, SK OINKUCAHO BUIIE
(mmB. po3aia 2) AJist THIHHOCTI, 301)KHOCTI 1 BIITBOPIOBAHOCTI.

3.5.3.e. Inentudikaiiis i KOHTPOJIb 3AIUIIKOBUX POZYMHHHUKIB (2.4.24)

[IpobomiaroToBKa 1 3acTocoBaHa razoxpomarorpadiuHa cCUCTEMa BaiAyHOThCS IS
JIOCJIIJIPKYBAaHOT CyOCTaHIII1 32 TAKUMU XapaKTePUCTUKAMMU:

e crenudivHICTD;
e ME)Ka BUSBJICHHS 1 MEXKa KIJIBKICHOT'O BU3HAYCHHS,
® CTyIiHb BUTATY;
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® MPEHU3IHHICTD;
e JIIHIMHICTG JUIA KIJIbKICHUX BH3HAYEHb.

3.6. BuzHaueHHs1 BOAM HanmiBMiKpomeToaoMm (2.5.12)

€ nekulbKka KoMmepiiHMX peakTuBiB Kapnma  ®Dimepa, TOMy  BaXIHUBO
MPOJIEMOHCTPYBATH  1X TPHUAATHICTH JUIsl 3aCTOCYBaHHA 3 BUKOPUCTaHHSIM
BaJIi JAIIHHOT TPOIEypH, HATIPHUKIIAT METOJAOM CTaHIAPTHHUX JOOABOK.

MeTtoa 100aBOK

Buznauaote BMICT BOIU (7m0, MI) Yy CyOCTaHIii BIAMNOBIAHO JI0 METOJUKH,
3a3Ha4eHoi B okpeMiid ctarti. IloTiMm 10 BUIIpOOOBYBAaHOIO 3pa3ka J0JAIOTh,
3ano0iraro4u BIUIUBY aTMOC(EpHOi BOJIOTH, MIAXO0XKUW 00’€M CTaHAAPTU30BAHOIO
pO3YuHY BOJIU B Memanoni P 1 BU3HA4YaloTh BMICT Boau (my, Mr). BusHaueHHs
MIPOBOJISITH HE MEHIIIE 1T’ SITH Pa3iB.

MeToioM HaWMEHIIMX KBaApaTiB PO3PaxOBYIOTH IMapaMETPH JIiHIWHOI 3aJeKHOCTI
3HAWJCHOTO BMICTY BOJM BiJ KIJIBKOCTI JOJaHOI BOJM: TaHreHC KyTa Haxwuiy (D),
TOYKY TIEPETHHY 3 BICCIO OpJMHAT (@) 1 TOYKY IEPETUHY EKCTParoJbOBaHOT
KaJiOpyBaJIbHOI TIPsIMOT 13 Biccto abcuuc (d).

3HaueHHs TaHTeHCa KyTa Haxuiy b mae Oytu B Mexax Big 0.975 mo 1.025 (2.5 %).
BinHocH1 moxuOKH e; 1 e,, Y BiICOTKax, OOYHCIIIOIOTH 32 PopMyIaMu:

a—m
e, =—22.100;
My o

d—m
e, =—22.100
m

e1 1 e; He MaloTh nepeBulyBatu £2.5 %.

JUIs KO>)KHOrO 3 BHU3HAYEHb PO3PAXOBYIOTh 3HAWIEHY KUIBKICTh Yy BIJCOTKAaxX BIJ
nonanoi KiabkocTi. CepelHe 3HA4YeHHsS Uil I1°SITH BU3HAYEHb Ma€ CTAHOBUTU Bij
97.5 % mo 102.5 %.

3.7. O0’emue TurpyBanus (2.5.11, 2.2.19, 2.2.20)

Ilim dYac po3poOKK HOBOI METOJUKH OO0 €MHOrO0 KIJIbKICHOTO BH3HAYCHHS
PEKOMEHAYETHCS MMPOBOIUTH TUTPYBAHHS B YMOBAaX METOJMKH HE MEHIIE 7 3pa3KiB y
BUITaJIKOBOMY TIOPAJZIKY 3 TOYKOIO €KBiBajeHTHOCTI B miamazoni Big 20 % 10 90 %
00’eMy BUKOPHCTOBYBAHOI OIOPETKH.

Otpumani JaHl 0OpOOJISIFOTE CTATUCTUYHO 1 MOPIBHIOKOTH 13 HU3KOK KPUTEPIIB, AKI
MarOTh BUKOHYBATHUCS I OLIHIOBAHHS MIPUHUHATHOCTI METOJIUKU TUTPYBAHHS.
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BigHocHa moxuOka 34uTyBaHHS MacH Ha Barax i 00’emMy KiHII€BOi TOUYKH TUTPYBaHHS
Mae Oyt menie 0.5 % BiTHOCHUX.

3a 10mOMOror0 METO/Iy HAaWMEHIITUX KBaJPaTiB OTPUMYIOTh JIHIAHY 3a1€KHICTh:
I/i :aob:_'_bobs'mi’ (3.1)

ne V; — o0’em TUTpyBaHHS B MJI HaBa)XKU Macoro m; B MT (y NepepaxyHKy Ha CyXy
PEUYOBUHY).

Perpecis (3.1) xapakTepusyeTbcs HaXWIOM by, BIIPI3KOM, BIITHHAHUM Ha OCI
OPAMHAT ops, 1 3AJTUIIKOBUM CTAaHAAPTHUM BIAXUICHHAM O(V).

Kpurepiii 1 — nponopuiiiHa cucteMaTH4HA MOXUOKA (BiAXMJICHHA)

Haxun orpumanoi mnpsmoi by, 3 YypaxyBaHHSIM KOHIIGHTpAIlli THUTPAHTY, Mae
BIIPI3HATHUCS B TEOPETHYHOTO 3HAYCHHS by, HE OUbII HIX Ha 0.3 % s
MOTEHI[IOMETPUYHOTO TUTPYBaHHS 1 He Oubin HDK Ha 0.5 % Ui 1HAUKATOPHOTO,
TOOTO:

NOTEHLIOMETPUYHE 100 - [Pobs = luncor| < 305,
TUTPYBaHHS theor (3.2)
1HIMKAaTOpHE 100 Bobs = Bieor| — ¢ 50,
TUTPYBaHHS heor (3.3)
Tyt
b theor — ’ (34)
M, -C.

ae
M, — BIAHOCHA MOJIEKYJISIpHAa Maca aHajli30BaHOi PEUOBUHH;
Z — cTeX1OMeTpUYHUHN KOe]IIlIEHT peakIlii THTPyBaHHS;
C, — MOJSIPHICTh TUTPAHTY.
Kpumepiit 2 — 101aTKOBa CHUCTEMATHYHA MOXMOKA (BIIXMJICHHS)
Biapi3ok, BiATUHAHUI HA OC1 OPAUHAT dophs, MAE 33JI0BOJBHATH BUMOTH:
MOTCHITIOMETPUYHE 100 |%e:| < .49
TUTPYBaHHS Ve (3.5)
1HIUKATOPH

JMKATOPHE 100 %ot < 0.6%.
TUTPYBaHHS Vr (3.6)
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ne Vr— HoMIHaIBbHUM 00’ €M TUTPYBaHHS.
Kpumepiit 3 — TOYHICTb (CTATUCTHYHA MOXHOKA)

3alMIIKOBE CTaHAapTHE BiAXWiIeHHS ofV) Todok HaBkono mnpsamoi (3.1) wmae
3aJI0BOJILHATH CITIBBIIHOIIIEHHS:

HNOTEHLIOMETPUYHE 100-29) < 0 304
TUTPYBaHHS Ve (3.7)
1HIMKaTOpHE 100.2%) < o 504,
TUTPYBaHHS Vr (3.9)
Tyt
o) = J 2V, = = xm)” (3.9)
n-— 2

Kpumepuii 4 — npakTu4Ha BiJHOCHA MOXNOKA

JUig neskux METOJUK TUTPYBAaHHS MOXYTb HE BUKOHYBaTucs Kpumepii 112, ane
TOYHICTH X IS HOMIHAJIBHOTO 00’ eMy (8 mut £ 1 M1 11st OropeTku micTkicTio 10 M)
MOXe OyTH IIIJIKOM MNPUUHATHOIO. Y 1hOMY pa3i po3paxoBYIOTh BIAHOCHY
NPaBUWIBHICTh JIIHIAHOT perpecii Uisi HOMIHAJIBHOIO 00’€éMy THUTPYBaHHS 3a
dhopmyiioro:

AV = b

obs obs

v, b

theor

-b

theor

-100%. (3.10)

BenuunHa AF He Mae nepeBUILyBaTH 3HA4€Hb, HaBeJAeHUX y Tabm. 3.2.

VY Tomy pasi, KoM METOAMKA J00pe OOrpyHTOBaHA, IOCTaTHHO MPOCTO MEPEBIPUTH,
110 ii 301KHICTh (BIAHOCHE cTaHAapTHE BiaxuieHHS RSD, %) 1 npaBUIbHICTD (AV )
IUISL HE MEHIIe 6 MmapalieJIbHUX TUTPYBaHb 33J0BOJIBHIIOTE BUMoru Taom. 3.2.

Tabomurs 3.2

Bumoru 10 MeTpoJIOriYHMX XapaKTePUCTUK TUTPOMETPUYHUX METOAMUK i 4ac
NMPOBeAeHHS IX Bajgigamil

Ne Bua turpyBaHHA Jonycku 30ixkHicTH IIpaBuibHiCTB,
BMmicty (%), | RSD,., %, < AV, %, <
+

1. | KucnorHo-ocHOBHE 1.0 0.33 0.67
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2. | HeBonne 1.0 0.33 0.67

3. | TutpyBaHHs CIIPSDKEHUX 1.0 0.33 0.67
OCHOBAM KHUCJIOT

4. | OKHCHO-B1JIHOBHE 1.5 0.50 1.0

5. | ApreHTOMeTpruYHe 1.5 0.50 1.0

6. | KommuiekcoHomeTpuyHe 2.0 0.67 1.33

Hudpu HaBemeni B Tabm. 3.2 gK AOBIAKOBI, 1 MOXXKe OyTH ITOKa3aHa MOXJIUBICTH
3aCTOCYBaHHS JKOPCTKININX BUMOT. BukopucTanHs 006’ €MHOTO TUTPYBaHHS MOKIIUBE
TITBKA TOJ1, KOJW TIOKa3aHO, IO JOMIIIKA TPUCYTHI HAa HU3BKOMY pIBHI. Y
NPOTWJICKHOMY BHUMAAKY MAalOTh 3aCTOCOBYBATHCS 1HIII METOAM KUIbKICHOTO
BU3HAYCHHSI.

/lepeBo yxBaJjieHHsI pillieHb JJIs1 BajJigamii MeTOAUK 00’€MHOT0 TUTPYBAHHS

30DKHICTh — II€ BIJIHOCHE CTaHJapTHE BIAXWUJEHHS OuIbIe 6 MOBTOPHUX
BUMIpIOBaHb: RSD, n = 6.

[TpaBUIIbHICTH PO3PAXOBYIOTH 3@ CITiBB1IHOIICHHSIM:

A7 =7 T o] 1600 3.11)
ar <0.67 99.0-101.0
RSD < 0.33 Tax
Hi
ar <1.0 98.5-101.5
RSD < 0.50

RSD <0.50 ar <1.0 98.5-101.5
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[Hmmn meton

3.8.

InenTudikamiss mnmenTUAIB METOAOM SJAECPHOr0 MATHITHOIO
pe3oHaHcy (2.2.64)

[Tix wac mpoBeeHHS Baifallii Ciiii ypaxoByBaTH Taki (pakTopwu.

e JlemoHCTpaIlisi CIEKTPAIbHOI CyMICHOCTI BCEpEIWHI MPUHHATHOTO J1ara3oHy.

OpepxkaHuii cieKTp Mae OyTH HE3aleKHUM BiJ KUIBKOCTI 3pas3ka, ioro pH,
TeMriepaTypu aHamizy (moxuOku KamiOpyBaHHs ab0 3MIHM TIiJl Yac
pekaniOpyBaHHs) a00 XWUOHOTO HaJAIITYBaHHS OJEPKAHUX CHEKTPATbHUX
napameTpiB, TaKUX SK [IUPHHA IMIyJIbcy. Mae OyTH OOTOBOpEHMUI BIUIMB
MajuxX 3MiH y TpoIemypi MpoOOmiArOTOBKY, TaKUX K OOMIH medTepito. s
JAEMOHCTpalii CHeKTPaTbHOI CYMICHOCTI MalOTh OyTH BKJIIOYEHI pe3yibTaTd
aHami3y pAy pi3HUX ceplii BUIIPOOOBYBAHOIO MPOAYKTY.

Cneunudiynict. CHekTp BHIPOOOBYBAHOIO 3pa3ka CIiJl MOPIBHATH 3i
CIEKTpaMU 1HIIUX MOAIOHUX MPOYKTIB, BiIIOpaHUX HA BUPOOHUYIN MITBHUIL,
1 BiH Ma€ BIAPI3HATHCS BiJ HUX (3 3ayBaXCHHSIMHU MPO SBHI CIEKTPAJIbHI
BigMiHHOCTI). CHEKTpH NOTEHIIHHUX JOMIMIOK MOXYTh OYTH OILIiHEHI
(ocobmuBO g cneurdikoBaHux AoMImoOK). Lle MoxXyTb OyTH neamigoBaHi
dbopmu, Moaudikaiii, sKi BMINYIOTb €HAHTIOMEPU 3 «IIOMUIKOBHUMUY)
aMIHOKHUCJIOTamMu, a00 GOpMH 3 HEKOPEKTHUMH MOCTIOBHOCTAMHU. Llei miaxiz
Mae OyTH MOMIOHUM TOMY, IO BUKOPHUCTOBYBABCS IIiJi 4Yac OI[IHIOBaHHS
cnenupiyHOCT1 BUITPOOyBaHb HA XpoMaTorpadiyHy 1IeHTUYHICTb.

¢ [Hma BapiabenbHICTh

o BapiaGenbHicTh, mMOB’S3aHa 31 3MIHOIO OMEpPaTOpa, OYIKYETHCS
HeBeNnuKow. BoHa Mae OyTu mMmATBEpHKEHA, SKIIO BHUIPOOYBaHHS
BUKOHY€ OUTBII HIXK OJTMH OTIEPATOP.

o Jlpetid cmekTpoMeTpa B 4aci, MOXKJIMBO HE3HAYHHIM.

Hepenuka peBamijaimiss moTpiOHa micias o0OCIyroByBaHHsS 30HAa abo0 IyJbTa
YIpaBJiHHI, MOJIEpHI3aIlli MpPOrpaMHOro 3abe3rnedyeHHss abo 3aKyIiBiIl HOBHUX
KOMIIOHEHTIB CrHieKTpoMeTpa. YacTo e Moxke OyTH TOCSITHYTO 3 BHUKOPHCTaHHSIM
CTaHJAPTHUX 3pa3KiB, K1 MOCTAYAIOTHCA PA30M 31 CIIEKTPOMETPOM.



	Отримані дані обробляють статистично і порівнюють із низкою критеріїв, які мають виконуватися для оцінювання прийнятності методики титрування.
	Відносна похибка зчитування маси на вагах і об’єму кінцевої точки титрування має бути менше 0.5 % відносних.
	За допомогою методу найменших квадратів отримують лінійну залежність:
	(3.1)
	де Vi — об’єм титрування в мл наважки масою mi в мг (у перерахунку на суху речовину).
	Регресія (3.1) характеризується нахилом bobs, відрізком, відтинаним на осі ординат aobs, і залишковим стандартним відхиленням (V).
	Критерій 1 — пропорційна систематична похибка (відхилення)
	Нахил отриманої прямої bobs, з урахуванням концентрації титранту, має відрізнятися від теоретичного значення btheor не більш ніж на 0.3 % для потенціометричного титрування і не більш ніж на 0.5 % для індикаторного, тобто:
	потенціометричне титрування
	
	(3.2)
	індикаторне титрування
	
	(3.3)
	Тут
	де
	Mr — відносна молекулярна маса аналізованої речовини;
	Z — стехіометричний коефіцієнт реакції титрування;
	Cr — молярність титранту.
	Критерій 2 — додаткова систематична похибка (відхилення)
	Відрізок, відтинаний на осі ординат aobs, має задовольняти вимоги:
	потенціометричне титрування
	
	(3.5)
	індикаторне титрування
	
	(3.6)
	де VT — номінальний об’єм титрування.
	Критерій 3 — точність (статистична похибка)
	Залишкове стандартне відхилення (V) точок навколо прямої (3.1) має задовольняти співвідношення:
	потенціометричне титрування
	
	(3.7)
	індикаторне титрування
	
	(3.8)
	Тут
	Критерий 4 — практична відносна похибка
	Для деяких методик титрування можуть не виконуватися Критерії 1 і 2, але точність їх для номінального об’єму (8 мл ± 1 мл для бюретки місткістю 10 мл) може бути цілком прийнятною. У цьому разі розраховують відносну правильність лінійної регресії для номінального об’єму титрування за формулою:
	Величина не має перевищувати значень, наведених у Табл. 3.2.
	У тому разі, коли методика добре обґрунтована, достатньо просто перевірити, що її збіжність (відносне стандартне відхилення RSD, %) і правильність () для не менше 6 паралельних титрувань задовольняють вимоги Табл. 3.2.
	Таблиця 3.2
	Вимоги до метрологічних характеристик титрометричних методик під час проведення їх валідації
	№
	Вид титрування
	Допуски вмісту (%), ±
	Збіжність RSDrep, %, ≤
	Правильність, , %, ≤
	Кислотно-основне
	1.0
	0.33
	Неводне
	1.0
	Титрування спряжених основам кислот
	1.0
	Окисно-відновне
	1.5
	0.50
	Аргентометричне
	1.5
	0.50
	Комплексонометричне
	2.0
	0.67
	Цифри наведені в Табл. 3.2 як довідкові, і може бути показана можливість застосування жорсткіших вимог. Використання об’ємного титрування можливе тільки тоді, коли показано, що домішки присутні на низькому рівні. У протилежному випадку мають застосовуватися інші методи кількісного визначення.
	Дерево ухвалення рішень для валідації методик об’ємного титрування
	Збіжність — це відносне стандартне відхилення більше 6 повторних вимірювань: RSD, n = 6.
	Правильність розраховують за співвідношенням:
	RSD < 0.33
	< 0.67
	99.0‒101.0
	Так
	Ні
	RSD < 0.50
	< 1.0
	98.5‒101.5
	RSD < 0.50
	< 1.0
	98.5‒101.5
	Інший метод
	3.8. Ідентифікація пептидів методом ядерного магнітного резонансу (2.2.64)
	Під час проведення валідації слід ураховувати такі фактори.
	Демонстрація спектральної сумісності всередині прийнятного діапазону. Одержаний спектр має бути незалежним від кількості зразка, його рН, температури аналізу (похибки калібрування або зміни під час рекалібрування) або хибного налаштування одержаних спектральних параметрів, таких як ширина імпульсу. Має бути обговорений вплив малих змін у процедурі пробопідготовки, таких як обмін дейтерію. Для демонстрації спектральної сумісності мають бути включені результати аналізу ряду різних серій випробовуваного продукту.
	Специфічність. Спектр випробовуваного зразка слід порівняти зі спектрами інших подібних продуктів, відібраних на виробничій дільниці, і він має відрізнятися від них (з зауваженнями про явні спектральні відмінності). Спектри потенційних домішок можуть бути оцінені (особливо для специфікованих домішок). Це можуть бути деамідовані форми, модифікації, які вміщують енантіомери з «помилковими» амінокислотами, або форми з некоректними послідовностями. Цей підхід має бути подібним тому, що використовувався під час оцінювання специфічності випробувань на хроматографічну ідентичність.
	Інша варіабельність
	Варіабельність, пов’язана зі зміною оператора, очікується невеликою. Вона має бути підтверджена, якщо випробування виконує більш ніж один оператор.
	Дрейф спектрометра в часі, можливо незначний.
	Невелика ревалідація потрібна після обслуговування зонда або пульта управління, модернізації програмного забезпечення або закупівлі нових компонентів спектрометра. Часто це може бути досягнуто з використанням стандартних зразків, які постачаються разом зі спектрометром.

