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ВВЕДЕНИЕ. В составе лекарственных препаратов (ЛП), представляющих собой 
масляные растворы, масла жирные растительные (МЖР) могут составлять 50% 
и более (в некоторых случаях ЛП может на 100% состоять из МЖР). Качество ис-
пользуемого МЖР и протекающие в нем процессы будут оказывать существенное 
влияние на качество ЛП. Технологический процесс производства, условия хране-
ния и транспортировки ЛП относятся к факторам, влияющим на образование при-
месей в МЖР, следовательно, актуальным вопросом является рассмотрение нацио-
нального и международного подходов к оценке примесей в МЖР и ЛП на их основе.
ЦЕЛЬ. Анализ фармакопейных требований к контролю примесей в МЖР и их обоб-
щение в виде рекомендаций для производителей лекарственных препаратов, 
представляющих собой масляные растворы с содержанием МЖР от 50 до 100%.
ОБСУЖДЕНИЕ. Проведен сравнительный анализ требований Государственной 
фармакопеи Российской Федерации (ГФ РФ) и ведущих зарубежных фармакопей 
к контролю примесей в МЖР на примере масел, наиболее часто используемых 
в качестве растворителей в производстве жидких лекарственных форм (кун-
жутное, оливковое, подсолнечное, соевое, рапсовое, касторовое). Установлено, 
что профиль примесей на одноименные МЖР в монографиях ведущих зарубеж-
ных фармакопей, как правило, различается либо качественно, либо количествен-
но и зависит от типа используемого масла, а также различаются требования к со-
держанию примесей в МЖР в зависимости от предполагаемой к производству 
лекарственной формы. В ГФ РФ отсутствуют частные фармакопейные статьи 
на наиболее часто используемые в процессе производства ЛП МЖР (подсол-
нечное, оливковое, кунжутное, рапсовое). Оценка качества таких масел осуще-
ствляется в соответствии с требованиями общей фармакопейной статьи (ОФС) 
«Масла жирные растительные» ГФ РФ. Требования же к оценке качества ЛП, пред-
ставляющих собой масляные растворы, приведены только в ОФС «Растворы» 
ГФ РФ, согласно которой определяют «Кислотное число» и «Пероксидное число».
ВЫВОДЫ. При подготовке фармакопейных статей на ЛП, представляющие со-
бой масляные растворы, необходимо стандартизировать подходы к оценке 
примесей, а именно предусмотреть обязательный контроль по показателям 
«Кислотное число» и «Пероксидное число», поскольку данные показатели ха-
рактеризуют качество используемого масла как на момент производства, так 
и в процессе хранения.
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INTRODUCTION. Vegetable fatty oils can comprise over 50% of a medicinal product 
formulated as an oily solution (in some cases, 100%). The quality of the vegetable 
fatty oil used and the processes occurring in this oil have a significant impact on 
the quality of the medicinal product. The factors that influence the formation of 
impurities in vegetable fatty oils include the manufacturing process and storage 
and transportation conditions. Therefore, it is necessary to analyse national and 
international approaches to the assessment of impurities in vegetable fatty oils and 
medicinal products based on vegetable fatty oils.
AIM. This study aimed to analyse pharmacopoeial requirements for the control of 
impurities in vegetable fatty oils and summarise these requirements as recommen
dations for manufacturers of oily solution formulations containing 50–100% of 
vegetable fatty oils.
DISCUSSION. This study compared the requirements of national and international 
pharmacopoeias (State Pharmacopoeia of the Russian Federation, European Phar-
macopoeia, and United States Pharmacopeia) for the control of impurities in veg
etable fatty oils. The comparative analysis focused on the vegetable fatty oils 
most frequently used as solvents for the production of liquid dosage forms (ses-
ame, olive, sunflower, soya-bean, rapeseed, and castor oils) as a case study. Accord-
ing to the results, as a rule, the impurity profiles provided by the monographs of 
the leading international pharmacopoeias for the same vegetable fatty oils differ, 
either qualitatively or quantitatively, and depend on the type of oil. Additionally, 
the pharmacopoeial limits for impurities in vegetable fatty oils vary depending on 
the intended dosage form. The State Pharmacopoeia of the Russian Federation lacks 
individual monographs for some of the vegetable fatty oils most frequently used 
in the production of medicinal products (sunflower, olive, sesame, and rapeseed 
oils). The State Pharmacopoeia of the Russian Federation requires that the quality 
of these oils should be assessed using the general approach described in the general 
monograph Vegetable fatty oils, whereas the requirements for the quality of medi-
cinal products formulated as oily solutions are provided exclusively in the general 
monograph Solutions, which includes the acid value and peroxide value tests.
CONCLUSIONS. To draft pharmacopoeial monographs for oily solution formulations, 
it is necessary to standardise approaches to assessing impurities, in particular, to 
provide for mandatory acid value and peroxide value testing, as these attributes 
characterise the quality of oils during both production and storage.
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ВВЕДЕНИЕ
В лекарственных препаратах (ЛП) масла жир-
ные растительные (МЖР) могут использоваться 
как в качестве действующих, так и в качестве 
вспомогательных веществ. Наиболее часто 

МЖР используют в качестве вспомогательных 
веществ при производстве различных лекар-
ственных форм: растворов для парентерально-
го применения, растворов для приема внутрь 
и для наружного применения, суппозиториев, 
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капсул, линиментов, мазей и т.д. При этом в ка-
честве вспомогательных веществ, как правило, 
используют не обладающие выраженной фар-
макологической активностью МЖР (например, 
подсолнечное, касторовое масло и др.). Их при-
меняют, если активная фармацевтическая суб-
станция не растворима в воде (ЛП, содержащие 
в качестве действующего вещества жирораство-
римые витамины) или если необходимо обеспе-
чить пролонгированное действие ЛП.

В качестве растворителей МЖР используют 
при производстве ЛП, содержащих нейролеп-
тики, гестагены, андрогены, эстрогены, поливи-
тамины, слабительные и местнораздражающие 
средства и др. [1]. Большинство ЛП, относящих-
ся к нейролептикам и гормональным средствам, 
обычно представляют собой лекарственные 
формы для парентерального применения.

Масляные растворы поливитаминов выпускают 
как в виде парентеральных лекарственных 
форм, так и в виде растворов для приема внутрь, 
а слабительные средства производят в виде 
растворов для приема внутрь. Содержание МЖР 
в таких ЛП составляет 50% и более (в некото-
рых случаях более 90%), в некоторых случаях 
ЛП может на 100% состоять из МЖР (касторовое 
масло). Следовательно, качество используемого 
МЖР и его стабильность в процессе хранения 
будут определять качество готового ЛП.

При анализе нормативной документации произ-
водителей на ЛП, в составе которых МЖР со-
ставляют более 50%, были выявлены различия 
в подходе к контролю качества этих препаратов. 
Неблагоприятные условия при производстве 
ЛП в форме масляных растворов могут при-
водить к разложению и окислению исходного 
МРЖ и стать причиной увеличения примесей 
в препарате. Поскольку в настоящее время 
в Государственной фармакопее Российской 
Федерации (ГФ РФ) отсутствуют фармакопейные 
статьи на ЛП, представляющие собой масляные 
растворы, возникла необходимость стандар-
тизации фармакопейных требований к оценке 
примесей в наиболее часто используемых МЖР 
и ЛП на их основе.

Цель работы  — анализ фармакопейных требо-
ваний к контролю примесей в маслах жирных 
растительных и их обобщение в виде реко-
мендаций для производителей лекарственных 
препаратов, представляющих собой масляные 
растворы с содержанием МЖР от 50 до 100%.

Задачи исследования:
•	 провести сравнительный анализ требо-

ваний ведущих зарубежных фармако-
пей (Европейская фармакопея1 (Ph. Eur.), 
Фармакопея США2 (USP)) к оценке приме-
сей в маслах, наиболее часто используемых 
в качестве растворителей в производстве 
жидких лекарственных форм (кунжутное, 
оливковое, подсолнечное, соевое, рапсовое, 
касторовое);

•	 проанализировать подходы к оценке при-
месей в МЖР и ЛП, принятые в ГФ РФ 
и Фармакопее Евразийского экономического 
союза (ФЕАЭС);

•	 обобщить подходы к выбору методов ана-
лиза примесей в ЛП, представляющих собой 
масляные растворы, и сформулировать реко-
мендации производителям по составлению 
спецификаций на ЛП.

Исследование было проведено информаци-
онно-аналитическим методом.

ОСНОВНАЯ ЧАСТЬ
Согласно требованиям общей фармакопей-
ной статьи (ОФС) «Масла жирные раститель-
ные»3 МЖР — это природные смеси, состоящие 
из триглицеридов (сложных эфиров глицерина 
и высших жирных кислот). В зависимости от со-
става триглицеридов МЖР подразделяют на не-
высыхающие, полувысыхающие, высыхающие. 
Степень ненасыщенности жирных кислот ха-
рактеризуется значением йодного числа масла, 
и это значение позволяет оценить способность 
масел к высыханию. Если в составе масла преоб-
ладает олеиновая кислота и значение йодного 
числа составляет менее 100, то такие масла 
будут относиться к невысыхающим (оливковое, 
касторовое и др.). Если в составе масла преоб-
ладает линолевая кислота и значение йодного 
числа составляет 100–140, то масло будет отно-
ситься к полувысыхающим (подсолнечное, со-
евое, рапсовое и др.). Если же в составе масла 
преобладает линоленовая кислота, значение 
йодного числа составляет 140 и более, то мас-
ло будет относиться к высыхающим (кунжутное, 
льняное и др.) [2].

При выборе МЖР в качестве вспомогательно-
го вещества необходимо принимать во внима-
ние функциональные характеристики масла, 
способные оказывать влияние на стабильность, 
биодоступность или технологический процесс 
производства ЛП [2].

1	 European Pharmacopoeia. 11.5. Strasbourg: EDQM; 2024.
2	 United States Pharmacopeia. USP–NF. Rockville, MD; 2024.
3	 ОФС.1.5.2.0002 Масла жирные растительные. Государственная фармакопея Российской Федерации. XV изд. Т. 1. М.; 2023.
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Для приготовления нестерильных масляных 
растворов используют как невысыхающие, так 
и полувысыхающие масла. В качестве раствори-
телей для стерильных масляных растворов долж-
ны использоваться невысыхающие, легкоподвиж-
ные и маловязкие жирные масла (ЖМ), которые 
относительно легко проходят через каналы инъек-
ционных игл (например, оливковое масло) [2].

Примеси, определяемые в МЖР, имеют различ-
ное происхождение: образуются в процессе 
роста и развития растения и извлекаются вме-
сте с маслом (например, белки) или могут оста-
ваться в маслах после проведения экстракции 
и очистки (например, остаточные органические 
растворители, вода и мыла). Впоследствии оста-
точная вода индуцирует гидролиз, в результате 
которого в процессе хранения и транспортиров-
ки масла могут образоваться гидропероксидные 
соединения.

В процессе получения и хранения МЖР под-
вергаются самоокислению, а также окисле-
нию на свету, что приводит к образованию со-
единений, ухудшающих вкус и качество масла, 
и токсичных продуктов окисления4. Окисление 
ненасыщенных жирных кислот с образованием 
пероксидных и гидропероксидных соедине-
ний — одна из основных причин порчи масел [2]. 
Физико-химическая стабильность МЖР в про-
цессе производства и хранения является важ-
ной характеристикой, так как определяет каче-
ство масла и срок его годности.

Загрязненность масла гидропероксидами (по-
казатель «Пероксидное число») является ха-
рактеристикой ранней порчи масла. Позднюю 
стадию порчи масла характеризует показатель 
«Анизидиновое число», позволяющий оценить 
загрязненность масла альдегидами, образую-
щимися при окислении гидропероксидов [3, 4]. 
«Кислотное число» позволяет оценить количе-
ство свободных жирных кислот и других ней-
трализуемых щелочью примесей. Свободные 
жирные кислоты, образующиеся при гидролизе 
триацилглицеридов, ухудшают органолептиче-
ские свойства масла. Их присутствие указывает 
на протекающие в масле процессы окислитель-
ного прогоркания [3, 4].

Содержание остаточных органических раство-
рителей определяют, если они были исполь-

зованы в процессе производства масла. Мыла 
используются в процессе очистки масла и, сле-
довательно, могут остаться в нем. Цианиды и си-
нильную кислоту определяют в маслах, полу-
ченных с использованием семян семейства 
розоцветных (например, миндаля) [3]. Вода, 
используемая в процессе производства масел 
при щелочной очистке и оставшаяся после суш-
ки, способствует реакциям ферментативного 
гидролиза, в результате которых увеличивается 
количество свободных жирных кислот в масле, 
поэтому определение содержания воды в масле 
является важным показателем.

Присутствие белков ускоряет порчу раститель-
ных масел, ухудшает их товарный вид, увели-
чивает потери при рафинировании и хранении. 
Белки способны вступать в химическое взаимо-
действие с другими веществами МЖР5.

К факторам, влияющим на окисление масел, от-
носят: жирнокислотный состав масел (более не-
насыщенные масла окисляются быстрее, чем 
менее ненасыщенные); используемый техноло-
гический процесс производства (стабильность 
к окислению МЖР, полученного методом экстрак-
ции, в некоторых случаях выше, чем полученно-
го прессованием); влияние температуры и света 
(автоокисление масел и распад гидроперокси-
дов ускоряются с увеличением температуры [5], 
хранение масел в прозрачных пластиковых бу-
тылках на свету способствует окислению масел, 
особенно нерафинированных); присутствие кис-
лорода (влияние кислорода на окисление масла 
возрастает при высокой температуре и на свету 
[6]); содержание металлов (железо, медь уско-
ряют автоокисление масла путем разложения 
гидропероксидов [7]); остаточные компоненты 
масел (свободные жирные кислоты, моно- и ди-
глицериды, металлы, фосфолипиды, пероксиды, 
хлорофиллы, каротиноиды, фенольные соедине-
ния и токоферолы [8] — некоторые из них уско-
ряют окисление масел, а некоторые действуют 
в качестве антиоксидантов). Свободные жирные 
кислоты имеют функциональные группы, более 
способные к окислению, а также снижающие по-
верхностное натяжение масел, что увеличивает 
скорость диффузии кислорода из пространства 
над маслом в объем, ускоряя этим его окисление6.

Сырое растительное масло содержит око-
ло 2% веществ, не являющихся глицеридами: 

4	 Бурункова ЮЭ, Успенская МВ, Самуйлова ЕО. Растительные масла: свойства, технологии получения и хранения, окисли-
тельная стабильность. Учебное пособие. СПб.: Университет ИТМО; 2020.

5	 https://bigenc.ru/c/rastitel-nye-masla-29692a
	 Бурункова ЮЭ, Успенская МВ, Самуйлова ЕО. Растительные масла: свойства, технологии получения и хранения, окисли-

тельная стабильность. Учебное пособие. СПб.: Университет ИТМО; 2020.
6	 Бурункова ЮЭ, Успенская МВ, Самуйлова ЕО. Растительные масла: свойства, технологии получения и хранения, окисли-

тельная стабильность. Учебное пособие. СПб.: Университет ИТМО; 2020.
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фосфолипиды, токоферолы, стеролы, смолы, 
углеводороды, пестициды, белки, металлы, пиг-
менты (госсипол, каротин и хлорофилл), сво-
бодные жирные кислоты. Состав триглицеридов 
и примесей зависит от вида лекарственного рас-
тительного сырья и условий его произрастания: 
климата, типа почвы, сезона созревания, воз-
раста растения, его состояния, микробиологиче-
ской среды, генетических вариаций [3].

По результатам сравнительного анализа требо-
ваний ведущих зарубежных фармакопей к МЖР 
рафинированным7, гидрогенизированным8 и по-
лученным путем прямого отжима, наиболее часто 
используемым для приготовления ЛП (табл. 1–3), 
выявлены различия в профиле примесей.

При анализе требований Ph.  Eur.9 и USP10 к до-
пустимому содержанию примесей в рафиниро-
ванных маслах (кунжутное, соевое, касторовое 
и оливковое) были выявлены различия уста-
новленных норм по показателям «Кислотное 
число» и «Пероксидное число» в зависимо-
сти от предполагаемого использования МЖР 
(табл. 1). Так, для рафинированного кунжутного, 
соевого и оливкового масел, предназначенных 
для производства парентеральных ЛП, соглас-
но Ph.  Eur. по показателю «Пероксидное чис-
ло» установлены требования «не более 5,0», 
для производства других лекарственных форм — 
«не более 10,0». При этом для касторового, под-
солнечного и рапсового рафинированных масел 

7	 Рафинация — обработка масла щелочью с целью выведения избыточного количества свободных жирных кислот. 
8	 Гидратация — процесс обработки масла водой для осаждения гидрофильных примесей (фосфатидов, фосфопротеидов).
9	 European Pharmacopoeia. 11.5. Strasbourg: EDQM; 2024.
10	United States Pharmacopeia. USP–NF. Rockville, MD; 2024.
11	European Pharmacopoeia. 11.5. Strasbourg: EDQM; 2024.
12	United States Pharmacopeia. USP–NF. Rockville, MD; 2024. 

Таблица 1. Требования ведущих зарубежных фармакопей к оценке примесей в рафинированных кунжутном, соевом, касторовом, 
оливковом, подсолнечном и рапсовом маслах

Table 1. Requirements of the European and United States pharmacopoeias for the assessment of impurities in refined sesame, soya-bean, 
castor, olive, sunflower, and rapeseed oils

Показатели
Parameters

Европейская фармакопея11

European Pharmacopoeia11
Фармакопея США12

United States Pharmacopeia12

Кунжутное рафинированное масло
Refined sesame oil

Щелочные примеси
Alkaline impurities

Не более 0,1 мл 0,01 моль/л соляной кислоты
Not more than 0.1 mL of 0.01 M hydrochloric acid

Не более 0,1 мл 0,01 н. соляной кислоты
Not more than 0.1 mL of 0.01 N hydrochloric acid

Кислотное число
Acid value

Не более 0,5
Maximum 0.5

Не более 2,0 мл 0,020 н. раствора натрия 
гидроксида для нейтрализации
Not more than 2.0 mL of 0.020 N sodium hydrox-
ide is required for neutralisation

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 10,0
Не более 5,0 для парентеральных 
лекарственных форм
Maximum 10.0;
Maximum 5.0 if intended for use in the manufac-
ture of parenteral preparations

Не более 10,0
Not more than 10.0

Неомыляемые вещества
Unsaponifiable matter

Не более 2,0%
Maximum 2.0%

Не более 1,5%
Not more than 1.5%

Соевое масло рафинированное
Refined soya-bean oil

Щелочные примеси
Alkaline impurities

Не более 0,1 мл 0,01 моль/л соляной кислоты
Not more than 0.1 mL of 0.01 M hydrochloric acid

Не более 0,1 мл 0,01 н. соляной кислоты
Not more than 0.1 mL of 0.01 N hydrochloric acid

Кислотное число
Acid value

Не более 0,5
Maximum 0.5

Не более 0,3
Not more than 0.3

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 10,0
Не более 5,0 для парентеральных 
лекарственных форм
Maximum 10.0;
Maximum 5.0 if intended for use in the manufac-
ture of parenteral preparations

Не более 10,0
Not more than 10.0

Неомыляемые вещества
Unsaponifiable matter

Не более 1,5%
Maximum 1.5%

Не более 1,5%
Not more than 1.5%
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Показатели
Parameters

Европейская фармакопея
European Pharmacopoeia

Фармакопея США
United States Pharmacopeia

Касторовое масло рафинированное
Refined castor oil

Кислотное число
Acid value

Не более 0,8
Maximum 0.8

Не более 2,0.
Не более 0,8 для парентеральных лекар-
ственных форм
Not more than 2.0.
Not more than 0.8 if intended for use in inject-
able dosage forms

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 5,0
Maximum 5.0

Не более 10,0.
Не более 5,0 для парентеральных лекар-
ственных форм
Not more than 10.0.
Not more than 5.0 if intended for use in inject-
able dosage forms

Неомыляемые вещества
Unsaponifiable matter

Не более 0,8 %
Maximum 0.8 %

Не более 0,8%
Not more than 0.8%

Оливковое масло рафинированное
Refined olive oil

Щелочные примеси
Alkaline impurities

Не более 0,1 мл 0,01 моль/л соляной кислоты
Not more than 0.1 mL of 0.01 M hydrochloric acid

Не более 0,1 мл 0,01 н. соляной кислоты
Not more than 0.1 mL of 0.01 N hydrochloric acid

Кислотное число
Acid value

Не более 0,3
Maximum 0.3

Не более 0,3
Not more than 0.3

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 10,0; не более 5,0 для парентераль-
ных лекарственных форм
Maximum 10.0;
Maximum 5.0 if intended for use in the manufac-
ture of parenteral preparations

Не более 10,0
Not more than 10.0

Неомыляемые вещества
Unsaponifiable matter

Не более 1,5%
Maximum 1.5%

Не более 1,5%
Not more than 1.5%

Подсолнечное масло рафинированное
Refined sunflower oil

Щелочные примеси
Alkaline impurities

Не более 0,1 мл 0,01 моль/л соляной кислоты
Not more than 0.1 mL of 0.01 M hydrochloric acid

Не более 0,1 мл 0,01 н. соляной кислоты
Not more than 0.1 mL of 0.01 N hydrochloric acid

Кислотное число
Acid value

Не более 0,5
Maximum 0.5

Не более 2,5 мл 0,020 н. раствора натрия 
гидроксида для нейтрализации
Not more than 2.5 mL of 0.020 N sodium hydrox-
ide is required for neutralisation

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 10,0
Maximum 10.0

–

Содержание пероксидов
Limit of peroxide

– Не более 10,0 мЭкв/кг
Not more than 10.0 mEq/kg

Неомыляемые вещества
Unsaponifiable matter

Не более 1,5%
Maximum 1.5%

Не более 1,0%
Not more than 1.0%

Рапсовое масло рафинированное
Refined rapeseed oil

Щелочные примеси
Alkaline impurities

Не более 0,1 мл 0,01 моль/л соляной кислоты
Not more than 0.1 mL of 0.01 M hydrochloric acid

Не описано
Not described

Кислотное число
Acid value

Не более 0,5
Maximum 0.5

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 10,0
Maximum 10.0

Неомыляемые вещества
Unsaponifiable matter

–

Таблица составлена авторами / The table is prepared by the authors

Примечание. «–» — не нормируется.
Note. –, not standardised.

Продолжение таблицы 1

Table 1 (continued)
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по показателю «Пероксидное число» установле-
ны единые нормативные требования вне зависи-
мости от варианта дальнейшего использования 
масла. Требования USP для кунжутного, соевого 
и оливкового рафинированных масел по показа-
телю «Пероксидное число» едины  — «не более 
10,0» и применимы для масла, используемого 
в производстве как ЛП для парентерального 
применения, так и других лекарственных форм. 
Однако для рафинированного касторового масла, 
предназначенного для производства ЛП для па-
рентерального применения, в монографии USP 
по показателю «Пероксидное число» предусмот-
рены более жесткие нормативные требования — 
«не более 5,0» (для применения в производстве 
других лекарственных форм — «не более 10,0»). 
Таким образом, требования Ph. Eur. и USP для ра-
финированного касторового масла, предназна-
ченного для производства инъекционных лекар-
ственных форм, одинаковы — «не более 5,0».

По показателю «Кислотное число» деление 
нормативных требований Ph.  Eur. отсутствует 
для рафинированных кунжутного, соевого, ка-
сторового, подсолнечного и оливкового масел, 
предназначенных для производства как парен-
теральных ЛП, так и других лекарственных форм 
(табл. 1). При этом в USP для рафинированно-
го касторового масла, если оно используется 
для производства парентеральных ЛП, преду-
смотрены требования «не более 0,8», в то вре-
мя как для касторового масла, предназначен-
ного для производства других лекарственных 
форм,  — «не более 2,0». Требования по показа-
телю «Кислотное число» в монографиях Ph.  Eur. 
и USP для рафинированного соевого масла раз-
личны (не более 0,5 и не более 0,3 соответствен-
но), тогда как для рафинированного оливкового 
масла требования обеих фармакопей идентич-
ны: не более 0,3. Требования по показателю 
«Кислотное число» не зависят от лекарственной 
формы, для производства которой будет исполь-
зоваться масло. Нормирование неомыляемых ве-
ществ согласно Ph. Eur. и USP различается только 
для кунжутного рафинированного масла (табл. 1). 
Для рапсового масла провести сравнение требо-
ваний невозможно, так как в USP описано только 
гидрогенизированное рапсовое масло.

При анализе требований Ph. Eur. и USP к каче-
ству гидрогенизированных МЖР (соевое, касто-
ровое и рапсовое) отмечено, что по показате-
лям «Пероксидное число» и «Кислотное число» 
не предусмотрено отдельных требований к мас-
лу, если оно предназначено для использования 

в производстве ЛП для инъекций (табл. 2). 
Для гидрогенизированного соевого масла тре-
бования Ph. Eur. и USP идентичны по всем пере-
численным показателям качества.

Для гидрогенизированного касторового масла 
согласно Ph. Eur. предусмотрен контроль по по-
казателям «Кислотное число» и «Пероксидное 
число», тогда как требования USP по показате-
лю «Пероксидное число» отсутствуют, а требо-
вания для показателя «Кислотное число» в Ph. 
Eur. и USP различны и составляют «не более 4,0» 
и «не более 3,1» соответственно.

Монография на гидрогенизированное рапсо-
вое масло Ph. Eur. отсутствует, а требования 
USP для данного масла значительно отличают-
ся от аналогичных требований к качеству дру-
гих гидрогенизированных масел. Так, по пока-
зателю «Кислотное число» установлена норма 
«не более 6,0», а для касторового и соевого 
масел — «не более 3,1» и «не более 0,5» соот-
ветственно (табл.  2). При этом по показателю 
«Пероксидное число» для гидрогенизирован-
ного рапсового масла в USP установлены более 
высокие требования в сравнении с аналогич-
ным соевым маслом.

В таблице 3 представлены требования Ph. Eur. 
и USP к качеству касторового и оливкового ма-
сел, полученных путем холодного отжима (virgin). 
Согласно USP требования к качеству касторово-
го масла, предназначенного для производства 
парентеральных лекарственных форм, по по-
казателям «Кислотное число» и «Пероксидное 
число» более жесткие, чем к маслу для произ-
водства других лекарственных форм. При этом 
согласно Ph.  Eur. требования для касторового 
масла одинаковы независимо от его дальней-
шего использования в производстве. Оливковое 
масло, полученное путем холодного отжима, 
описано только в Ph. Eur.

Таким образом, исходя из представленных 
в таблицах 1–3 данных, можно сделать вывод, 
что к маслам, применяемым для производства ЛП 
для парентерального применения, в большинстве 
случаев предъявляются более высокие требова-
ния к содержанию примесей, чем если бы это же 
масло применялось для производства нестериль-
ных лекарственных форм.

В ГФ РФ ХIV изд. включена фармакопей-
ная статья «Клещевины обыкновенной семян 
масло жирное»13, другие МЖР, не описанные 
в ГФ РФ, должны соответствовать требованиям  

13	ФС.3.4.0011.18 Клещевины обыкновенной семян масло жирное. Государственная фармакопея Российской Федерации. 
XIV изд. Т. 4. М.; 2018.
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ОФС16. Для включения в ГФ РФ ХV изд. разработа-
ны проекты фармакопейных статей на клещевины 
обыкновенной семян масло жирное рафиниро-
ванное, клещевины обыкновенной семян масло 
жирное гидрогенезированное, подсолнечника од-
нолетнего семян масло жирное рафинированное 
и рапса семян масло жирное рафинированное.

При оценке качества МЖР согласно ГФ РФ 
определяют органолептические свойства (цвет, 
запах, вкус), физико-химические показатели 
(растворимость, температура плавления и (или) 

затвердевания, плотность, показатель прелом-
ления, рН, йодное число, гидроксильное число), 
а также контролируют содержание примесей.

Согласно ОФС «Масла жирные растительные»17 
для оценки примесей предусмотрены показа-
тели «Анизидиновое число», «Кислотное чис-
ло», «Пероксидное число», «Число омыления», 
«Неомыляемые вещества», «Посторонние жир-
ные масла», «Летучие вещества», «Цианиды, 
синильная кислота», «Фосфорсодержащие ве-
щества», «Мыла», «Остаточные органические 

Таблица 2. Требования ведущих зарубежных фармакопей к оценке примесей в гидрогенизированном соевом, касторовом и рап-
совом маслах

Table 2. Requirements of the European and United States pharmacopoeias for the assessment of impurities in hydrogenated soya-bean, 
castor, and rapeseed oils

Показатели
Parameters

Европейская фармакопея14

European Pharmacopoeia14
Фармакопея США15

United States Pharmacopeia15

Соевое масло гидрогенизированное
Hydrogenated soya-bean oil

Щелочные примеси
Alkaline impurities

Не более 0,4 мл 0,01 моль/л соляной кислоты
Not more than 0.4 mL of 0.01 M hydrochloric acid

Не более 0,4 мл 0,01 н. соляной кислоты
Not more than 0.4 mL of 0.01 N hydrochloric acid

Кислотное число
Acid value

Не более 0,5
Maximum 0.5

Не более 0,5
Not more than 0.5

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 5,0
Maximum 0.5

Не более 5,0
Not more than 5.0

Неомыляемые вещества
Unsaponifiable matter

Не более 1,0%
Maximum 1.0%

Не более 1,0%
Not more than 1.0%

Касторовое масло гидрогенизированное
Hydrogenated castor oil

Щелочные примеси
Alkaline impurities

Не более 0,2 мл 0,01 моль/л соляной кислоты
Not more than 0.2 mL of 0.01 M hydrochloric acid

Не более 0,2 мл 0,01 н. раствора соляной 
кислоты
Not more than 0.2 mL of 0.01 N hydrochloric acid

Кислотное число
Acid value

Не более 4,0
Maximum 4.0

Не более 3,1
Not more than 3.1

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 5,0
Maximum 5.0 –

Рапсовове масло гидрогенизированное
Hydrogenated rapeseed oil

Щелочные примеси
Alkaline impurities

Не описано
Not described

Не более 0,4 мл 0,01 н. соляной кислоты
Not more than 0.4 mL of 0.01 N hydrochloric acid

Кислотное число
Acid value

Не более 6,0
Not more than 6.0

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 2,0
Not more than 2.0

Неомыляемые вещества
Unsaponifiable matter

Не более 1,5%
Not more than 1.5%

Таблица составлена авторами / The table is prepared by the authors

Примечание. «–» — не нормируется.
Note. –, not standardised.

14	European Pharmacopoeia. 11.5. Strasbourg: EDQM; 2024.
15	United States Pharmacopeia. USP–NF. Rockville, MD; 2024.
16	ОФС.1.5.2.0002 Масла жирные растительные. Государственная фармакопея Российской Федерации. XV изд. Т. 1. М.; 2023.
17	Там же. 
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растворители», «Тяжелые металлы», «Мыла», 
«Парафин, воск, смоляные и минеральные мас-
ла», «Альдегиды», «Белки», «Вода».

Для ЛП в виде масляных растворов согласно тре-
бованиям ГФ РФ20 и Фармакопеи Евразийского 
экономического союза (ФЕАЭС)21 в спецификации 
должен быть предусмотрен контроль качества 
по показателю «Кислотное и пероксидное чис-
ло», что позволит характеризовать органолепти-
ческие свойства масла, входящего в состав ЛП, 
степень его окисленности и возможной порчи.

При анализе нормативной документации рос-
сийских производителей касторового масла 
для приема внутрь было установлено, что соглас-
но спецификации контроль качества ЛП проводят 
по показателям «Кислотное число», «Число омы-
ления», «Йодное число», «Гидроксильное число», 
«Пероксидное число», «Неомыляемые веще-
ства», «Посторонние масла», «Хлорсодержащие 

соединения», «Летучие вещества», «Белки», 
«Мыла» и др. Это представляется избыточным, 
поскольку данный ЛП на 100% состоит из актив-
ной фармацевтической субстанции, для которой 
контроль качества по перечисленным показа-
телям уже был проведен перед розливом ЛП. 
В дальнейшем при разработке частных фармако-
пейных статей на лекарственные формы, которые 
получают путем розлива активных фармацевти-
ческих субстанций, представляющих собой МЖР, 
для оценки примесей следует ограничиться по-
казателями «Кислотное число» и «Пероксидное 
число», поскольку они характеризуют раннюю 
порчу масла. Исключение избыточности контро-
ля окажет положительное влияние на конечную 
себестоимость ЛП.

В ГФ РФ указано22, что при производстве ЛП, пред-
ставляющих собой масляные растворы, как прави-
ло, предусмотрен процесс нагревания. Поскольку 
МЖР содержат в своем составе жирные кислоты, 

Таблица 3. Требования ведущих зарубежных фармакопей к оценке примесей в касторовом и оливковом маслах, полученных путем 
холодного отжима (virgin)

Table 3. Requirements of the European and United States pharmacopoeias for the assessment of impurities in cold-pressed (virgin) castor 
and olive oils

Показатели
Parameters

Европейская фармакопея18

European Pharmacopoeia18
Фармакопея США19

United States Pharmacopeia19

Касторовое масло холодного отжима
Virgin castor oil

Кислотное число
Acid value

Не более 1,5
Maximum 1.5

Не более 2,0.
Не более 0,8 для парентеральных лекарственных форм
Not more than 2.0.
Not more than 0.8 if intended for use in injectable dosage 
forms

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 10,0
Maximum 10.0

Не более 10,0.
Не более 5,0 для парентеральных лекарственных форм
Not more than 10.0.
Not more than 5.0 if intended for use in injectable dosage 
forms

Неомыляемые вещества
Unsaponifiable matter

Не более 0,8%
Maximum 0.8%

Не более 0,8%
Not more than 0.8%

Оливковое масло холодного отжима
Virgin olive oil

Кислотное число
Acid value

Не более 2,0
Maximum 2.0

Не описано
Not described

Пероксидное число
Peroxide value

Не более 20,0
Maximum 20.0

Неомыляемые вещества
Unsaponifiable matter

Не более 1,5%
Maximum 1.5%

Таблица составлена авторами / The table is prepared by the authors

Примечание. «–» — не нормируется.
Note. –, not standardised.

18	European Pharmacopoeia. 11.5. Strasbourg: EDQM; 2024.
19	United States Pharmacopeia. USP–NF. Rockville, MD; 2024.
20	ОФС.1.4.1.0011 Растворы. Государственная фармакопея Российской Федерации. XV изд. Т. 1. М.; 2023.
21	2.5.1.25 Растворы. Фармакопея Евразийского экономического союза. Т.1. Ч. 2. М.; 2023.
22	ОФС.1.4.1.0011 Растворы. Государственная фармакопея Российской Федерации. XV изд. Т. 1. М.; 2023.
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то повышение температуры и длительности тер-
мообработки ускоряет цепные реакции образова-
ния первичных продуктов окисления (неустойчи-
вые пероксидные соединения различных типов). 
Большая часть данных продуктов обусловливает 
посторонние привкус и запах масла [9].

Согласно документации производителей для  
ЛП, содержащих в составе кунжутное масло, 
растворение действующего вещества в масле 
осуществляют при температуре от 30 до 50  ºС. 
Производители для снижения риска порчи та-
ких ЛП стараются исключить стадию нагревания 
из технологического процесса производства. 
Было выявлено, что для ряда ЛП, представляю-
щих собой растворы для парентерального при-
менения, в состав которых входит касторовое, 
кунжутное или оливковое масло, технологиче-
ский процесс производства не всегда преду-
сматривает процесс нагревания.

Активные фармацевтические субстанции 
рассмотренных ЛП представляли собой кристал-
лический порошок, для растворения действую-
щего вещества и его равномерного распреде-
ления по всему объему применимы различные 
технологические приемы, например использо-
вание сорастворителей (этанола). Действующее 
вещество растворяют в этаноле, а затем полу-
ченный раствор смешивают с маслом. Такой 
способ широко используют при производстве 
парентеральных ЛП, действующими вещества-
ми которых являются ципротерон, тестостерон, 
фулвестрант, а в качестве основного раствори-
теля применяют касторовое масло.

Некоторые производители используют дру-
гой способ получения масляных растворов 
для парентерального применения без нагрева-
ния: добавление действующего вещества непо-
средственно в масло и затем перемешивание 
полученной суспензии до полного растворения 
действующего вещества. При этом дополни-
тельно может быть предусмотрено барботиро-
вание суспензии азотом или же перемешивание 
осуществляют в реакторе, воздух в котором за-
мещают азотом. Такую технологию используют 
при производстве ЛП, содержащих оливковое 
или кунжутное масла. Перемешивание в атмо-
сфере азота, а также использование барботи-
рования предусмотрено для того, чтобы вытес-
нить кислород из реакционной массы и свести 
к минимуму химические процессы, протекаю-
щие в масле под действием кислорода.

Технология производства ЛП, представляю-
щих собой нестерильные масляные растворы, 

также включает в себя стадию нагревания. 
Большинство таких растворов содержат в ка-
честве действующего вещества жидкие жиро-
растворимые витамины, в качестве растворите-
ля используют масло подсолнечное, нагревание 
осуществляют до 50–70  ºС. Для ЛП, в составе 
которых содержится более 50% масла, предпо-
чтительным является использование техноло-
гических приемов, исключающих нагревание, 
чтобы минимизировать процессы порчи масла 
и обеспечить длительность хранения ЛП.

Анализ спецификаций, сертификатов каче-
ства, паспортов входного контроля на МЖР, 
используемых при производстве ЛП, показал, 
что контроль по показателям «Кислотное число» 
и «Пероксидное число» проводится производи-
телями МЖР в обязательном порядке и гаран-
тирует, что МЖР, используемое в производстве 
ЛП, соответствует требованиям ГФ РФ23. Однако 
при анализе спецификаций ЛП, содержащих 
МРЖ (растворы для приема внутрь масляные, 
растворы для парентерального применения мас-
ляные), было выявлено, что на срок годности ЛП 
предусмотрен контроль только по показателю 
«Кислотное число», при этом контроль по пока-
зателю «Пероксидное число» не всегда присут-
ствует в спецификации таких ЛП. Следовательно, 
контроль гидропероксидов, свидетельствующих 
о ранней порче масла, отсутствует. Некоторые 
производители считают, что поскольку контроль 
по показателю «Пероксидное число» преду-
смотрен спецификацией на используемое МЖР, 
то контроль ЛП по данному показателю является 
избыточным. Однако в технологическом процес-
се производства ЛП может быть предусмотрена 
стадия нагревания или длительного перемеши-
вания без замещения воздуха в реакторе азо-
том, при этом перед фасовкой в тару раствор 
может некоторое время находится в реакторе. 
Совокупность указанных факторов может оказать 
существенное влияние на качество ЛП в процессе 
его хранения, и, следовательно, контроль по по-
казателям «Кислотное число» и «Пероксидное 
число» является обязательным для таких ЛП.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведен анализ требований ведущих зарубеж-
ных фармакопей к оценке примесей в наиболее 
часто используемых маслах жирных раститель-
ных. Показано, что в зависимости от лекар-
ственной формы, в которой будет использовано 
то или иное масло, подходы к оценке примесей 
и нормы по показателям «Кислотное число» 
и «Пероксидное число» могут быть различны. 
Если масло предназначено для производства 

23	ОФС.1.5.2.0002 Масла жирные растительные. Государственная фармакопея Российской Федерации. XV изд. Т. 1. М.; 2023.
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лекарственных форм для парентерального при-
менения, то к нему предъявляются более высо-
кие требования.

При анализе нормативной документации на ле-
карственные препараты (ЛП), полученные путем 
розлива активной фармацевтической субстан-
ции (т.е. на 100% состоящим из масла), выявле-
на избыточность перечня контролируемых по-
казателей. Рекомендуется для ЛП, полученных 

путем розлива, составлять спецификацию с уче-
том того, что контроль по основным показате-
лям качества уже был проведен при анализе 
фармацевтической субстанции и повторный 
контроль по идентичным показателям не требу-
ется. При подготовке частных фармакопейных 
статей на ЛП, представляющие собой масляные 
растворы, в спецификацию следует включать 
показатели «Кислотное число» и «Пероксидное 
число», характеризующие раннюю порчу масла.
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