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Настоящая методика распрострЕlняется на хроматографы жидкостные UltiMate 3000
с масс-спектрометрическими детекторtlми ОrЬitrар Fusion, TSQ Quantiva" TSQ Endura
фирмы "Тhеrmо Fisher Scientific", CIIIA, фирмы "Тhеrmо Fisher Scientific" (Вrеmеп) GmbH,
Германия, и устЕlнtlвливает методику их первичной и периодической поверки.

Интервал между поверкап,rи - l год.

1 ОПЕРАЦИИ ПОВЕРКИ

1.1 При проведении поверки выполняют операции, указzurные в таблице 1.

Таблица 1

порядке

')Пр" наличии Н,Щ на МИ.

2 СРЕДСТВА ПОВЕРКИ

2.I При проведении поверки применяют следующие средства поверки:
- резерпин по ФС Ns 423267-96;
- колбы мерные наливные 2-|00-2,2-50-2,2-|000-2 по ГОСТ |770-74;
- пипетки црадуированные 6-2-1,6-2-5 по ГОСТ 29227-9l(|);
- весы лабораторные по ГОСТ OIML R 76-1-201l с пределом взвешивания 20 пллt

200 г.;
- ацетоЕитрил для жидкостной хроматографии, LC-MS Ns 34967 по каталоry Fluka.
- дистиJIлированнruI вода LC-MS Ns 39253 по катапоry Fluka;

Наименование операции
Номер
rrункта

методики

Обязательность проведения опе-
Dапии пDи

вьшуске из
производства и

из Dемонта

периодической
поверке

внешний осмотр 6.1 Да Да

Опробование:

_ определение отношения сиг-
напlшум

6.2

6.2.2 Да Дч')

Определение метрологических ха-

рактеристик:
_ определение отЕосительного сред-

него квадратического откJIонения (СКО)
вьD(одного сигнала

6.з

6.3.1 ,Ща Дч')

_ определение относительного изме-
нения параN,rетров вьD(одного сигнапrа за 8
часов непDеDывной паботы хпоматогоафа

6.з.2 Да Дч')

- определение покtlзатепей точности
Dезультатов измеDений

6.3.з Нет дi)

отсугствии Н! на МИ, угвержденной в установленном порядке по ГОСТ Р
8.563



- ХРОматографическая колонка- Hypersil Gold С-18 5 мкм 250х4,6 мм (догryскается
использовать аналогичные колонки других типоразмеров, при этом необходимо произве_
сти корректировку скорости потока э.тпоента);

- инжекционньй вентиль с петлей 2,5 п l0 мкл.
ВСе средства измерений, используемые при поверке, должны иметь свидетельства о

поверке, ГСО - паспорта.

,Щогryскается применение других средств поверки с метрологическими характеристи-
кtlil{и не хуже указfiIньD(.

3 УСЛОВИЯ ПОВЕРКИ И ПОДГОТОВКА К НЕЙ

3.1 При проведении поверки собrподшот следующие условиrI:
- температура окружающего воздуха, ОС 

от 15 до 25;
- атмосферное давление, кПа от 84 ло 107;
- отЕосительнчlЯ влФкностЬ воздуха, 0/О от 30 ДО 80;
- напряжение питtшIия переменного тока, в 220(:|З)%
- частота переменного тока, Гц от 49 до 51.

3.2. Подготовку хроматографов с масс-спекцометрическими детекторtlп,lи к поверке
выполнrIют в соответствии с руководством по их экспJryатации.

4 ТРЕБОВАНИЯ БЕЗОIIАСНОСТИ

4.1 Требования безопасности должны соответствовать рекомендациrIм, изложенным
в Руководстве по экспJryатации жидкостньD( хроматографов с масс-спектрометрическими
детекторап,rи.

5 ТРЕБОВАНИЯ К КВАJIИФИКАЦИИ ПОВЕРИТЕЛЕЙ

5.1 К проведению поверки допускаются лица, имеющие опыт работы с жидкостны-
ми хроматографами с масс-спектрометрическими детекторап,rи и изушвшие руководство
по их экспJrуатации и методику поверки.

3.3 Перед проведением поверки готовят контрольные растворы, назначение и содер-
жание анarпизируемьD( компонентов в KoTopbD( приведены в таблице 2.

Контрольное веще-
ство/растворитель

массовая кон-
центрация кон_
трольного ве_

щества

режим иониза-
ции ,Щетектор

Резерпин/ацетоIIитрип



6 ПРОВЕДЕНИЕ ПОВЕРКИ

6.1 Внешний осмотр
При внешнем осмотре устtlнЕlвливЕtют:
- соответствие комплектности приборов требовшtиям технической документации;
- отсугствие внешних повреждений, влияющих на работоспособность хроматогра-

фов и детекторов;
- испрilвность механизмов и крепежньж деталей;
- четкость надписей на лицевой панели.

6.2 Опробовttние
6.2.1 Заrryскrtют програ},rму автоматического тестиров.lния. Хроматографы доrryска-

ются к дальнейшей поверке, если результаты zlвтоматического тестировtlния положитеJIь-
ные.

6.2.2.Определение чувствительности (отношение сигнал/шулt).
В соответствии с руководством по экспJryатации на встроенньй инжекционньй вен-

тиль устatнaвливают инжекционЕгуо петJIю согласно таблицы 3.
Устанавливtlют скоростъ потока эJIюента 400 мк.т/мин. В качестве эJIюента приме-

Еяют смесь ацетоЕитрил/вода в объёмном соотношении 50/50.
Устанавливчlют согласно руководству по экспJIуатации режимы скtlнированиJI, при

которьж проводится определение чувствительности прибора (таблица 3)
Таблица 3

Шприцом вместимостью 5 или l0 мкJI вводят в петJIю контрольньпi раствор согласно
таблице 3.

С помощью системы обработки дtlнньD( опредеJuIют:
- высоту пика Нрitконтрольного вещества;
- среднее квад)атическое значение ап{плитуды шрла (Н").

Модель масс-
спектрометри-
ческого детек_

ToDa

Режим ска-
нировtlниrI

Родитель-
ский ион

Контрольное
вещество/раст-

воритель

Масса вво-
димого кон-
трольного
вешества

Контроль-
HtUI

смесь/объе
м петли

Orbitrap Fusion

MS/\,[S пол-
ное скtширо-
вание в диа-
пазоне 1б5-
615 а.е.м.

609,2
Резериrr/ аце-

тонитрил
100 фг

д
2 мкл

TSQ Quantiva

Мониторинг
выбранньтх

реакций
(SRM)

(609.2-1195
а.е.м)

609,2
Резерпин/ аце-

тонитрил
2пг г

2 мкл

TSQ Endura

Мониторинг
выбранньтх

реакчий
(SRM)

(609,2+l95
а.е.м)

609,2
Резерпиrr/ аце-

тонитрил
2пt г

2 мкл



Отношение сигнал/шум (N) вьтчисляют по формуле

N =5'Но,* .

Hn

Прибор считается вьцержzlвшим поверку, если поJIyIенные значениrI отношеЕия
сигна_тr/шуrи удовлетворяют требованиям, приведенным в таблице 4.
Таблица 4

6. 3 Определение метрологических характеристик
б.3.1 Определение СКО вьпrодного сигнала
КОнтрольньй раствор (табл.2.) вводят в хроматограф не менее б раз, измеряют зна_

чения вьIходньD( сигнЕlлов (площадей пиков и времен удерживaнпя) п вьгIисJIяют их сред-
нее арифметическое .rur.rr.X .

относительное среднее квадратическое отклонение вьD(одного сигнала рассчитыва-
ют по формуле

l00
х

где Х - значение парап,rета вьIходногО сигнала (площадИ пика, времени улерживания).

Найденные значения о площади пика и времеЕи удерживtlниrl при рущом дозиро-
вtlниИ пробЫ Ее должнЫ ПревьппаТь дJIЯ хроматогРафов С масс-спектрометрическими де-
текторап{и 5 Yо и 2 Yо соответственно.

6.3.2 ОпреДеление относительного изменеЕия параN{етров вьD(одного сигнаrrа за 8
часов непрерывIIой работы.

УсловиЯ измерениЯ аналогиtШы, описаНным В разделе 6.3.1. Проводят операции,
описtlнные в 6.3.1. Через 8 часов непрерывной работы повторяют измерения по п.6.3.1.

Относительное изменение парап,rетров вьD(одного сигнала за 8 часов непрерывной
работы хроматографа рассчитывaют по формуле

lх.-хl
6 - .100

х

значения относительного изменения площади пика и времени удерживания не
должны превышать дJUI хроматографов с масс-спектрометрическими детекторап,rп l0 Yо п
5 0/о соответстВенно.

Контрольное веще-
ство/растворитель

отношение
сигнал/шум не

менее
Режим ионизации .Щетектор

Р езерпиrr/ацетонитрил 100:1 Электроспрей оrьitrар Fusion
100000:1 Tso ouarriva
10000:1 TSQ Епdчrа

Zrx,-X)'



7 ОФОРIЧIJIЕНИЕ РЕ3УJЪТАЮВ ПОВЕРКИ

7.1 Р€ауJш8гц цоr€рЕ хрraаmграфв зsвосят в щхуюхол.
7.2 Полоштвrьшле рqцOътатъI повсрхr хроrатогрфв форrшяm вцдЕчеЁ свrде-

тgJЕствs в соотвglgrввr с пР 50.2.006И.
7.З ХромsюграФц 8е удошетворrюцпе ФебоваЕrs, Еаgmшш( рскоlrевддцfr, к

эксrцуахащ Ее допусlсаlстся. фомаюгрфц rзьшаrоIýi Ез об!Ец€шя. СвsдЕIв;Бстrо о
поверкв пзшхают в выtшсI Е:tвещеЕпе о ЕепрЕго,шостl с ухазапЕеra црЕщв в соотаат-
сIЕп с tlР 502.00&и,

7.4 После рчовта хрмвmграфш подвсргашт поверхе.

/

мчsJъш с€кюрs Фryп ,вниимс "'/"'' ft ОЛ, Руrcвберг



ПРИЛОЖЕНИЕ 1

МЕТОДИКА ПРИГОТОВЛЕНИЯ КОНТРОЛЪНЬD( РАСТВОРОВ

1 СРЕДСТВА ИЗМЕРЕНИЙ, ПОСУМ, РЕАКТИВЫ
1.2 Резерпин по ФС Ns 423267-96.
1.3 Колбы мерные нtlпивные 2-|00-2,2-50-2 по ГОСТ 1770-74.
1.4 Пипетки градд{ровaнные 6-2-1,6-2-5 по ГОСТ 29227-9l(l).
1.5 Весы лабораторные по ГОСТ OIML R 76-1-2011 с пределом взвешивtlния 20 ипи

200 г.
1.6 Ацетонитрил для жидкостной хроматографии, LC-MS Ns 34967 по каталоry

Fluka.
1.7,,ЩистиллировzlнЕчul вода LC-MS М 3925 3 по каталоry Fluka.

2 ПРОЦЕДУРА ПРИГОТОВЛЕНИЯ
2.1 Приготовление растворов резерпина в ацетонитриле
2. 1. 1 Приготовление контрольного раствора "А"
10 мг резерпина помещают в бюкс, взвешивают.
Градуированной пипеткой добавляIот в бюкс ] ул олетоIIитрила, после чего сливают

поJIуIенную смесь в мерную колбу вместимостью 100 мл. Повторяют данную операцию 2_
3 раза для полного переноса контрольного вещества в колбу. ,Щоводят объём смеси в колбе
до метки ацетонитрилом.

Массовая концентрациJI резерпина в растворе "А" cocTulBJuleTl00 мг/ддц3.

2.1 .2 Приготовление контрольного раствора "Б"
1 мл контрольного раствора "А" гра,дмрованной пипеткой помещают в мерЕую кол_

бу вместимостью 100 мл и доводят объём до метки ацетонитрилом.
Массовая концентрация резерпина в растворе "Б" состzlвJIяет l мг/дд.r3.

2. 1 .3 ПриготовлеIIие контрольного раствора "В".
1 мл контрольного раствора "Б" гра,дуированной пипеткой помещают в мерную кол-

бу вместимостью 100 мл и доводят объём до метки ацетонитрилом.
Массовая концонтрация резерпина в растворе "В" cocTtlBJuIeT 10 мкг/дмЗ.

2.| .4 ПриготовлеЕие контрольного раствора "Г"
10 мл контрольного раствора "В" градуированной пипеткой помещilют в мерную

колбу вместимостью l00 мл и доводят объём до метки ацетонитрилом
Массовая концентрация резерпина в растворе "Г" cocTaBJuIeT 1 мкг/дм3.
2. 1.5 Приготовление контрольного раствора "Д"
5 мл контрольного раствора "Г" град5мрованной пипЕткой помещают в мерную кол-

бу вместимостью 100 мл и доводят объём до метки ацетонитрилом.
Массовая коЕцентрация резерпина в растворе "Д" состtlвJIяет 0,05 мкг/дr,rЗ.

Контрольные растворы "А", "Б" и "В" могуг хрilниться в закрытом сосуде при тем-
пературе 4 ОС не более 30 дней; контрольные растворы 

uГ" и llД'l - не более 10 дней.


