
Н А У Ч Н Ы Е  В Е Д О М О С Т И  Г ' в  С ерия  М е д иц ина . Ф ар м ац и я . 201 5 . №  22  (219 ). В ы пуск  32 191

У Д К  615.014.21/.47:547.587.1

ИЗУЧЕНИЯ ФАРМАКО-ТЕХНОЛОГИЧЕСКИХ СВОЙСТВ ПРОДУКТОВ 
SORB-CEL® ДЛЯ СОЗДАНИЯ ШИПУЧИХ ТАБЛЕТОК  

АЦЕТИЛСАЛИЦИЛОВОЙ КИСЛОТЫ

STUDY OF PHARMACO-TECHNOLOGICAL PROPERTIES OF PRODUCTS 
SORB-CEL® FOR CREATING OF EFFERVESCENT TABLETS BASED

ON ACETYLSALICYLIC ACID

О.В. Тригубчак, Т.А. Грошовый 
O.V. Trygubchak,T.A. Groshovy

Тернопольский государственный медицинский университет им. И Я . Горбачевского 
Украина, 46001,, г. Тернополь, ул. Русская, 36 

Ternopil State Medical University by I.Ya. Horbachevsky o f M HC  
Ukraine, 46001, Ternopil, Ruska St., 36

E-mail: trigubchak@mail.ru

Ключевые слова: шипучие таблетки, Sorb-Cel, ацетилсалициловая кислота, вспомогательные вещества, фарма- 
ко-технологические свойства.

Key words: effervescent tablets, Sorb-Cel, acetylsalicylic acid, excipients, pharmaco-technological properties.

Аннот ация. В статье предложено использовать новый способ производства шипучих таблеток. Представлено 
результаты исследования по разработке шипучих таблеток на основании ацетилсалициловой кислоты с использовани
ем продуктов Sorb-Cel®. Исследовано фармако-технологические свойства трёх типов Sorb-Cel®, а также их изменения 
при разных соотношениях с ацетилсалициловой кислотой при создании шипучих таблеток. Изучено влияния вспомо
гательных веществ различного химического строения для получения шипучих таблеток ацетилсалициловой кислоты с 
Sorb-Cel M или Sorb-Cel R. Установлено изменения фармако-технологических свойств шипучих таблеток ацетилсали
циловой кислоты с Sorb-Cel M или Sorb-Cel R при увеличение щелочной фракции, регуляторов кислотности, разрыхли
телей, плаздонов, сахаров и смазывающ их веществ. На основании выполненных экспериментальных исследований 
наилучшие значения исследуемых показателей получили при использовании ацетилсалициловой кислоты с Sorb-Cel M 
и натрия кроскармеллозой в соотношении (1:3:1) при добавлении 1 % натрия лаурилсульфата.

Resum e. The article suggestes to use the new optimal method for production o f effervescent tablets. Using o f Sorb- 
Cel® avoiding multiple weighing and mixing of the individual components that accelerate the production o f effervescent form u
lations. Reducing the time of contact w ith the drug compositions reduce the likelihood of air moisture absorption, which will 
increase the quality o f the final product. It has been represented the research results about the development o f effervescent tab
lets based on acetylsalicylic acid w ith using products Sorb-Cel®. It has been investigated pharmaco-technological properties of 
the three types of Sorb-Cel® (Sorb-Cel M, Sorb-Cel R, used in the production of tablets and sachets and Sorb-Cel E  for use only 
in technology sachet), and their changes at different ratios w ith acetylsalicylic acid for creating effervescent tablets. The survey 
confirms that Sorb-Cel E  is not suitable for the manufacture of effervescent tablets pushing forces on indicators and disintegra
tion time as seasoned trial believe if  each of the six tablets disintegrated within 5 minutes. Our studies allows you to select Sorb- 
Cel M or Sorb-Cel R in comparison w ith acetylsalicylic acid (3 :1) as the most efficient combination. It has been studied o f differ
ent chemical structure exipients effects on the receipt o f effervescent tablets o f acetylsalicylic acid w ith Sorb-Cel M or Sorb-Cel 
R. It has been shown the changes in the pharmaco-technological properties o f effervescent tablets, included acetylsalicylic acid, 
Sorb-Cel M or Sorb-Cel R and alkaline fraction, baking powder, plazdon, sugar and lubricant. On the basis o f experimental re
searches it has been obtained the best value of all the studied parameters, when used acetylsalicylic acid w ith Sorb-Cel M and 
sodium croscarmellose in a ratio (1:3:1) w ith addition 1%  sodium  lauryl sulfate.

Введение

Разработка, создание и совершенствование новых эффективных лекарственных средств с по
вышенной биологической доступностью остаются одними с приоритетных задач современной фар
мацевтической технологии как науки. Среди таких лекарственных препаратов в последние годы осо
бое внимание уделяется шипучим (быстрорастворимым, газообразующим или эффервесцентным) 
твердым лекарственным формам -  таблеткам, гранулам, порошкам, микросферам, капсулам, суппо
зиториям и др. [Ganesh, 2014; Шевченко, 2009; Басакина и др., 2012]. Учитывая то, что на современ
ном фармацевтическом рынке шипучие лекарственные формы представлены преимущественно таб
летками [Тригубчак, 2014], целесообразно исследовать вопрос производства именно этого типа ле
карств.

Производство шипучих таблеток, несмотря на близость по форме, значительно отличается от 
традиционных по составу и технологии. Главным компонентом шипучих таблеток является газообра
зующая смесь, содержащая кислотную и щелочную фракции, количество которых подбирается инди
видуально для каждого препарата, но в большинстве случаев составляет 80-95% от общей массы
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[Громова, 2011; Swarbrick, 2007]. Для получения шипучих таблеток необходимо использовать от 5 до 
15 компонентов [Басакина и др., 2010]. В промышленных условиях это требует увеличения числа тех
нологических операций, что влечет за собой значительные затраты рабочего времени и трудовых ре
сурсов.

С развитием интереса к шипучим таблеткам на фармацевтическом рынке производители 
предлагают готовые смеси для их производства. Одним из таких продуктов является Sorb-Cel® бра
зильской фирмы Blanver Pharmoquimica, содержащий в своем составе кислоту лимонную моногидрат, 
натрия гидрокарбонат, поливинилпирролидон, маннитол, сорбитол и полиэтиленгликоль 4000 
[Xavier Sarrias, 2014; Тригубчак и др., 2014]. Он имеет отличные свойства растворимости, предотвра
щая образование поверхностного «слоя». Полученный раствор чистый и свободный от нераствори
мых остатков. Преимущества использования Sorb-Cel®:

- отсутствие сахара и лактозы;
- скорость и воспроизводимость;
- необходимое количество составляет 40-90 % массы;
- отличная сжимаемость;
- высокое поглощение и отличные вкусовые свойства;
- может быть окрашен, что предотвращает возникновение реакции во время хранения;
- однородная и стабильная масса;
- высокая совместимость с активными ингредиентами, такими как: натрия сульфат хондро- 

итина, глюкозамина сульфат, аскорбиновая кислота и цинк, парацетамол, ибупрофен, пироксикам, 
алюминия гидроксид, магния гидроксид, кальция карбонат и др. [Sorb-Cel..., 2014].

Использование таких продуктов позволяет сократить время изготовления таблеток с мень
шими трудовыми и производственными затратами [Thoma, 1987]. Использование Sorb-Cel позволяет 
избежать взвешивания и смешивания отдельных компонентов, что ускоряет производство шипучих 
составов. Сокращение времени контакта с лекарственными композициями уменьшает вероятность 
поглощения влажности воздуха, что позволяет увеличить качество конечного продукта [Sorb-Cel M , 
Sorb-Cel Е].

Известны три типа субстанции: Sorb-Cel R, Sorb-Cel M, используемые для изготовления табле
ток и саше, а также Sorb-Cel Е для применения в технологии только саше [Xavier Sarrias, 2014].

С целью оптимизации технологического процесса изготовления шипучих таблеток проводили 
сравнительную оценку фармако-технологических свойств специальных продуктов Sorb-Cel® для 
производства твердых лекарственных форм, таких как шипучие таблетки и гранулы, где требуются 
свойства быстрого растворения.

Объекты и методы исследования

Исследования проводили 3 образцов Sorb-Cel® (типов Sorb-Cel R, Sorb-Cel M, Sorb-Cel Е фир
мы Blanver Pharmoquimica, Бразилия) на примере формирования таблеток на базе кристаллического 
вещества ацетилсалициловой кислоты, которая требует исследуемой лекарственной формы для по
вышения биодоступности и уменьшения ульцерогенных проявлений [Кожевникова и др., 2010]. В 
експериментальных испытаниях использовали ацетилсалициловою кислоту произволителя Shandong 
Xinhua PhCo Ltd., Китай. Методом прямого прессования при давлении 156 МПа получали таблетки 
массой 1 г и диаметром 14 мм.

Испытания таблеток осуществляли согласно следующих характеристик качества: сила вытал
кивания, внешний вид, истираемость, устойчивость к раздавливанию, время всплытия, распадае- 
мость и прозрачность раствора. Согласно современных фармакопейных требований истираемость не 
должна превышать 1 % [Державна Фармакопея., 2008], а устойчивость к раздавливанию для табле
ток диаметром 14 мм должна быть не менее 50 Н [Державна Фармакопея., 2001]. Особенностью рас
творения шипучих таблеток является исследования в стакане с 200 мл воды очищенной при темпера
туре 15-20° С. В таких условиях таблетки должны распадаться или прекращать шипение в течении 5 
минут [Державна Фармакопея., 2008].

Дополнительно в смесь ацетилсалициловой кислоты с Sorb-Cel® добавляли вспомогательные 
вещества различного химического строения [Josep M. Sune-Negre et al.,2014]. Использовали щелоч
ную фракцию (натрия гидрокарбонат, ООО Трубоснаб, Украина; натрия карбонат безводный, ООО 
«Миранда-С», Российская Федерация), регуляторы кислотности (натрия дигидрофосфат, Beijing 
Kangpuhuiwei Technology Co. Ltd., Китай), разрыхлители (натрия карбоксимелилкрахмал, JRS Pharma, 
США; натрия кроскармеллоза, JRS Pharma, США), которые объеденили в группу солей натрия; поли
меры в виде плаздонов (Plasdone S-630, ISP, США; Plasdone K-25, ISP, США; Plasdone K-29/32, ISP, 
США; Kollidon®IR White, BASF Limited-liability Company, Германия); сахара (Таблетоза®80, Molkerei 
MEGGLE, Германия; Целактоза 80, Meggle Pharma, Германия; Перлитол 200 SD (маннитол), Roquette 
Pharma, Франция; Неосорб PF (сорбитол), Roquette Pharma, Франция; Compri-Zucker S, Sudzucker AG, 
Германия) и лубриканты (натрия стеарилфумарат, JRS Pharma, США; натрия лаурилсульфат, Fisher 
Chemical, США).
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Результаты и их обсуждение

На первом этапе исследования с целью сравнительной оценки фармако-технологических 
свойств Sorb-Cel® методом прямого прессования таблетировали изучаемые типы вспомогательных 
веществ. Результаты исследования полученных таблеток приведены в виде табл. 1.

Таблица 1 
Table. 1

Ф а р м а к о -т е х н о л о г и ч е с к и е  с в о й с т в а  т а б л е т о к  S o rb -C el®  
P h a r m a c o - te c h n o lo g ic a l p r o p e r t ie s  o f  S o rb -C e l®  ta b le ts

Тип
Sorb-
Cel®

Сила вытал- 
ки-вания, 

МПа

Внешний 
вид, бал

лы

Истира-
емость,%

Устойчивость к 
раздавли
ванию, Н *

Время
всплытия,

мин

Распада-
емость,

мин

Прозрачность 
раствора, бал

лы

M 9 3 0.185 1б3±27 1.25 1.47 5
R 6 3 0.040 125±3 1.05 1.55 5
E 19 4 0.506 11б±10 5.31 6.15 5

Примечание: * результат 3 параллельных испытаний

Результаты исследования подтверждают, что Sorb-Cel Е не пригоден для изготовления шипу
чих таблеток по показателям силы выталкивания и времени распада, поскольку испытания считают 
выдержанным, если каждая с шести таблеток распалась в течение 5 минут [Державна Фармакопея., 
2008]. Поэтому Sorb-Cel Е рекомендуется использовать для производства только саше.

Дальнейшие исследования проводили при добавлении к только Sorb-Cel M или Sorb-Cel R од
ного из классических представителей кристаллических структур -  ацетилсалициловую кислоту. Таб
летки на основе ацетилсалициловой кислоты не распадаются в воде при температуре 15-20° С, однако 
характеризуются отличным внешним видом, истираемость состоит 0.506 % и устойчивость к раздав
ливанию равна 79 Н.

При изучении оптимального соотношения между Sorb-Cel® и ацетилсалициловой кислотой 
(АСК) получили данные, представлены в следующей табл. 2.

Таблица 2 
Table. 2

Р е з у л ь т а т ы  ф а р м а к о -т е х н о л о г и ч е с к и х  с в о й с т в  т а б л е т о к  а ц е т и л с а л и ц и л о в о й  к и с л о т ы  и  S o rb -C e l®  
T h e  r e s u lts  o f  p h a r m a c o - te c h n o lo g ic a l  p r o p e r t ie s  o f  ta b le ts  w ith  a c e ty ls a lic y lic  a c id  a n d  S o rb -C el®

Серия -
а 

ик 
я, 

а 

в

Внеш
ний вид, 

баллы

Истира-
емость,%

Устойчи
вость 

к раздавли
ванию, Н *

Время 
всплы

тия, мин

Распада-
емость,

мин

Прозрач
ность

раствора,
баллы

АСК + Sorb-Cel M (1:1) 6 5 0.103 48±3 - 2.00 1
АСК +Sorb-Cel M (1:2) 6 5 0.102 57±1 1.26 1.46 3
АСК + Sorb-Cel M (1:3) 9 3 0.063 60±7 1.10 1.45 4
АСК + Sorb-Cel M (1:4) 9 3 0.062 64±5 0.51 1.44 4
АСК + Sorb-Cel M (1:5) 9 3 0.350 59±5 0.40 1.28 4
АСК + Sorb-Cel R (1:1) 12 4 0.021 42±4 - 6.00 1
АСК + Sorb-Cel R (1:2) 9 4 0.021 30±1 3.42 4.07 3
АСК + Sorb-Cel R (1:3) 6 4 0.080 77±1 2.02 2.52 3
АСК + Sorb-Cel R (1:4) 3 4 0.144 50±6 0.35 1.63 3
АСК + Sorb-Cel R (1:5) 3 4 0.102 50±5 0.37 1.55 4

Примечание: * результат 3 параллельных испытаний

Ацетилсалициловая кислота с Sorb-Cel® типов М и R в соотношении (1: 1) при распаде не 
поднималась на поверхность, что свидетельствует о недостаточности количество газообразующей 
смеси в составе таблеток.

Определяющим показателем для дальнейшего выбора соотношения является распадаемость, 
что сокращается при увеличении количества Sorb-Cel® (рис. 1). Наблюдается четкая зависимость 
между количеством Sorb-Cel® и временем распада.



(i:2) (1:3) (1:4) (1:5)
соотношение

A C K +  Sorb-Cel M - И - А С К +  Sorb-Cel R

Рис. 1. Зависимость времени распада от соотношения ацетилсалициловой кислоты и Sorb-Cel®
Fig. 1 .Dependence o f disintegration time from  the ratio o f acetylsalicylic acid and Sorb-Cel®

Проведенные исследования позволяют выбрать соотношение ацетилсалициловой кислоты с 
Sorb-Cel® (1:3) как наиболее рациональную комбинацию. Однако для серийного изготовления шипу
чих таблеток такое сочетание не удовлетворяет производственные требования.

Интересным было исследовать влияние вспомогательных веществ различной природы на по
лучение шипучих таблеток ацетилсалициловой кислоты с Sorb-Cel® в соотношении (1:3). Для иссле
дования отобрали самые распространённые вспомогательные вещества, встречающиеся в составе 
шипучих таблеток на фармацевтическом рынке [Тригубчак, 2014]. С щелочной фракции использова
ли натрия гидрокарбонат и натрия карбонат безводный, которые добавляли в количестве 20%. В ка
честве регулятора кислотности вводили натрия дигидрофосфат. Изучали также влияние разрыхляю
щих веществ таких как натрия карбоксиметилкрахмал и натрия кроскармеллоза [Kumar et al., 2012; 
Ежнед, 2015] на смену фармако-технологических свойств исследуемых шипучих таблеток. Составы на 
одну таблетку при добавлении солей натрия представлены в табл. 3.

Таблица 3 
Table. 3

С о с т а в  н а  о д н у  т а б л е т к у  п р и  д о б а в л е н и и  с о л е й  н а т р и я  
C o m p o s it io n  o f  o n e  ta b le t  w h e n  a r e  a d d e d  s o d iu m  sa lts

Серия
АСК,

г

Sorb-
Cel 

M, г

Sorb- 
Cel 
R, г

Натрия 
гидрокар

бонат, г

Натрия кар
бонат без
водный, г

Натрия 
дигидро
фосфат, г

Натрия карбоксиме- 
тилкрахмал, г

Натрия 
кроскар- 

меллоза, г

1 0.2 0.6 - 0.2 - - - -

2 0.2 0.6 - - 0.2 - - -

3 0.2 0.6 - - - 0.2 - -

4 0.2 0.6 - - - - 0.2 -

5 0.2 0.6 - - - - - 0.2

6 0.2 - 0.6 0.2 - - - -

7 0.2 - 0.6 - 0.2 - - -

8 0.2 - 0.6 - - 0.2 - -

9 0.2 - 0.6 - - - 0.2 -

10 0.2 - 0.6 - - - - 0.2

Результаты экспериментального изучения шипучих таблеток ацетилсалициловой кислоты с 
Sorb-Cel M или Sorb-Cel R при добавлении солей натрия изображены в табл. 4. Анализируя получен
ные данные, следует отметить, что натрия кроскармеллоза однозначно улучшает внешний вид и 
устойчивость исследуемых таблеток к раздавливанию (серии 5 и 10). При добавлении натрия карбо
нат безводного наблюдалось повышение механической прочности шипучих таблеток. Это можно су
дить по самым низким показателям истираемости и высоким значением устойчивости таблеток к 
раздавливанию в сериях 2 и 7.
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Таблица 4 
Table. 4

Р е з у л ь т а т ы  и с с л е д о в а н и я  ш и п у ч и х  т а б л е т о к  с  а ц е т и л с а л и ц и л о в о й  к и с л о т о й ,
S o rb -C e l®  и  с о л е й  н а т р и я  

T h e  s tu d y  r e s u lts  o f  e f fe r v e s c e n t  ta b le ts  w ith  a c e ty ls a lic y lic  a c id , S o rb -C e l®  a n d  s o d iu m  sa lts

Серия
Сила вы- 

талки- 
вания, МПа

Внешний 
вид, бал

лы

Истира-
емость,%

Устойчивость 
к раздавли
ванию, Н *

Время всплы
тия, мин

Распада-
емость,

мин

Прозрач
ность раство

ра, баллы
1 9 4 0.143 37±1 1.35 1.42 3
2 9 5 0.061 72±11 0.48 1.08 4
3 9 4 0.123 26±1 0.57 1.12 3
4 9 4 0.144 59±4 0.55 1.18 1
5 9 5 0.225 52±4 0.24 1.15 2
6 9 4 0.102 57±10 2.05 2.43 3
7 9 4 0.061 57±2 3.03 3.04 3
8 9 4 0.205 35±4 2.05 2.25 3
9 6 5 0.061 63±1 1.54 2.39 1

10 6 5 0.141 75±20 3.09 3.15 2
Примечание: * результат 3 параллельных испытаний

Определяющее влияние исследуемые соли натрия проявляют на распадаемость шипучих таб
леток ацетилсалициловой кислоты проиллюстрировано графическом изображением на рис. 2. Ре
зультаты экспериментальных исследований показывают, что среди изучаемых солей натрия дигид
рофосфат больше всех сокращает время распада шипучих таблеток.

■ ACK+Sorb-Cel М (1 :3 ) I ACK+Sorb-Cel R (1 :3 )

Рис. 2. Влияние солей натрия на время распада таблеток ацетилсалициловой кислоты
с Sorb-Cel® в соотношении (1:3)

Fig. 2. Effect o f sodium salts at the disintegration time of tablets with acetylsalicylic acid and Sorb-Cel® in the ratio (1:3)

Также изучали полимерные вспомогательные вещества с группы плаздон. С этой целью полу
чали таблетки согласно прописи, приведённой в табл. 5.

Изменения фармако-технологических свойств шипучих таблеток ацетилсалициловой кислоты 
с Sorb-Cel M или Sorb-Cel R в зависимости от добавления плаздон видно из табл. 6.

Как показывают данные табл. 6 Kollicvat IR White практически вдвое уменьшает устойчивость 
таблеток к раздавливанию и удлинняет время распада, причем раствор после растворения таблеток 
имел коллоидную структуру и внешне напоминал молоко (серии 14 и 18). Другие исследуемые плаз
дон существенно повышают устойчивость таблеток к раздавливанию (серии 12 и 16 для Plasdone K-25, 
серии 13 и 17 для Plasdone K-29/32). Plasdone S-630, который часто встречается в прописях шипучих 
таблеток на отечественном фармацевтическом рынке и входит в состав серий 11 и 15, обеспечивает 
высокие показатели устойчивости шипучих таблеток к раздавливанию (197 и 218 Н для Sorb-Cel М и 
Sorb-Cel R соответственно), однако является непригодным для применения в комбинации с Sorb- 
Cel®, поскольку существенно продлевает время распада исследуемых таблеток (7.08 и 15.48 минут 
для Sorb-Cel М и Sorb-Cel R соответственно).
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Таблица 5 
Table. 5

С о с т а в  н а  о д н у  т а б л е т к у  п р и  д о б а в л е н и и  в с п о м о г а т е л ь н ы х  в е щ е с т в  с  г р у п п ы  п л а з д о н  
C o m p o s it io n  p e r  ta b le t  w h e n  a r e  a d d e d  e x c ip ie n ts  f r o m  th e  g r o u p  p la z d o n

Серия АСК, г Sorb-Cel M, г Sorb-Cel R, г
Plasdone 
S-630, г

Plasdone 
K-25, г

Plasdone K- 
29/32, г

Kollicoat IR 
White, г

11 0.2 0.6 - 0.2 - - -

12 0.2 0.6 - - 0.2 - -

13 0.2 0.6 - - - 0.2 -

14 0.2 0.6 - - - - 0.2

15 0.2 - 0.6 0.2 - - -

16 0.2 - 0.6 - 0.2 - -

17 0.2 - 0.6 - - 0.2 -

18 0.2 - 0.6 - - - 0.2

Таблица 6 
Table. 6

Р е з у л ь т а т ы  и с с л е д о в а н и я  ш и п у ч и х  т а б л е т о к  а ц е т и л с а л и ц и л о в о й  к и с л о т ы  с  S o rb -C el®
п р и  д о б а в л е н и и  п л а з д о н  

T h e  s tu d y  r e s u lts  o f  e f fe r v e s c e n t  ta b le ts  o f  a c e ty ls a lic y lic  a c id  w ith  S o rb -C e l®  w h e n  a r e  a d d e d  p la z d o n

Серия
Сила вы- 

талки- 
вания, МПа

Внешний 
вид, бал

лы

Истира-
емость,%

Устойчивость к 
раздавли
ванию, Н *

Время всплы
тия, мин

Распада-
емость,

мин

Прозрач
ность рас

твора, бал
лы

11 9 5 0.164 197±38 2.49 7.08 4
12 9 5 0.020 1б3±25 1.31 3.12 3
13 9 5 0.225 174±7 1.23 3.10 3
14 6 4 0.326 81±14 2.10 2.90 4
15 9 4 0.142 218±9 11.57 15.48 4
16 9 4 0.582 17б±21 3.33 4.43 3
17 9 5 0.263 153±6 2.32 4.27 3
18 9 4 0.020 42±1 2.48 5.39 4

Примечание: * результат 3 параллельных испытаний

В шипучих таблетках сахара выполняют роль не только структурообразователей, но и корре- 
гентов вкуса [Тригубчак, 2014]. В нашем исследовании использовали сахара различной химической 
природы. Так, таблетоза 80 представляет собой агломераты лактозы моногидрата, целактоза 80 со
стоит с 75 % лактозы моногидрата и 25 % порошковой целлюлозы. В исследование включили перли- 
тол 200 SD (маннитол), неосорб PF (сорбитол) и Compri-Zucker S как представитель сахарозы в соче
тании с 2-5 % крахмала^ш-opean Pharmacopoeia..., 2015].

При изучении влияния дополнительного введения вспомогательных веществ с группы саха
ров к ацетилсалициловой кислоте с Sorb-Cel М или Sorb-Cel R в соотношении (1:3) прибавляли 20 % 
исследуемого сахара. Для определения состава шипучих таблеток использовали табл. 7.

Влияние дополнительного введения вспомогательных веществ с группы сахаров отражают 
экспериментальные результаты исследования таблеток (табл. 8).

Полученные результаты оказались близкими и коррелируются в пределах статистической 
ошибки эксперимента. Среди исследуемых сахаров выделяется целактоза 80 (серии 20 и 25), которая 
обеспечивает максимальное снижение силы выталкивания таблетки из матрицы, улучшает внешний 
вид лекарственной формы, а также увеличевает количество зависших частиц, что отражается показа
телем оценки прозрачности раствора. Сочетание ацетилсалициловой кислоты, Sorb-Cel R с неосорбом 
PF (сорбитол) или Compri-Zucker S в одной таблетке сопровождается снижением истираемости и уве
личением устойчивости к раздавливанию (серии 27, 28 соответственно).

Для уменьшения адгезивных свойств массы для таблетирования добавляли натрия стеарил- 
фумарат и натрий лаурилсульфат по 1% от состава (табл. 9). Дополнительно в серии с натрия лаурил- 
сульфат к ацетилсалициловой кислоты с Sorb-Cel M вводили щелочную фракцию (натрия гидрокар
бонат) или разрыхлитель (натрия кроскармеллоза) с сохранением количественного соотношения (1: 
3: 1). Прописи в расчёте на одну таблетку приведены в табл. 9.
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Таблица 7 
Table. 7

С о с т а в  н а  о д н у  т а б л е т к у  п р и  и з у ч е н и и  в л и я н и я  д о п о л н и т е л ь н о г о  в в е д е н и я  в с п о м о г а т е л ь н ы х
в е щ е с т в  с  г р у п п ы  с а х а р о в  

C o m p o s it io n  o f  o n e  ta b le t  in  s tu d y in g  t h e  e f fe c t  a d d it io n a l in tr o d u c t io n  o f  e x c ip ie n ts
f r o m  th e  s u g a r s  g r o u p

Серия АСК, г
Sorb- 
Cel M, 

г

Sorb- 
Cel R, 

г

Таблетоза 
80, г

Целактоза 
80, г

Перлитол 200 
SD (маннитол), 

г

Неосорб PF 
(сорбитол), г

Compri- 
Zucker S, 

г
19 0.2 0.6 - 0.2 - - - -
20 0.2 0.6 - - 0.2 - - -
21 0.2 0.6 - - - 0.2 - -
22 0.2 0.6 - - - - 0.2 -

23 0.2 0.6 - - - - - 0.2
24 0.2 - 0.6 0.2 - - - -

25 0.2 - 0.6 - 0.2 - - -
26 0.2 - 0.6 - - 0.2 - -

27 0.2 - 0.6 - - - 0.2 -
28 0.2 - 0.6 - - - - 0.2

Таблица 8 
Table. 8

Р е з у л ь т а т ы  и с с л е д о в а н и я  ш и п у ч и х  т а б л е т о к  п р и  и з у ч е н и и  в л и я н и я  д о п о л н и т е л ь н о г о  в в е д е н и я
в с п о м о г а т е л ь н ы х  в е щ е с т в  с  г р у п п ы  с а х а р о в  

T h e  s tu d y  r e s u lts  o f  e f fe r v e s c e n t  ta b le ts  in  s tu d y in g  th e  e f fe c t  a d d it io n a l in tr o d u c t io n  o f  e x c ip ie n ts
fr o m  th e  s u g a r s  g r o u p

Серия Сила выталки
вания, МПа

Внешний 
вид, бал

лы

Истира-
емость,%

Устойчивость к 
раздавли
ванию, Н *

Время всплы
тия, мин

Распада-
емость,

мин

Прозрач
ность рас

твора, 
баллы

19 6 4 0.084 32±6 2.01 2.29 3
20 3 5 0.164 53±3 2.29 2.40 2
21 6 4 0.251 57±2 2.49 3.37 3
22 3 5 0.041 58±3 2.33 3.19 3
23 9 3 0.372 68±5 2.38 3.20 3
24 9 3 0.163 54±5 3.30 3.31 3
25 6 5 0.061 62±11 3.45 3.52 2
26 9 3 0.150 67±12 4.48 5.23 3
27 9 2 0.062 106±20 2.51 4.40 2
28 6 4 0.020 129±7 2.46 4.19 3

Примечание: * результат 3 параллельных испытаний

Таблица 9 
Table. 9

С о с т а в  н а  о д н у  т а б л е т к у  п р и  и с п о л ь з о в а н и и  л у б р и к а н т о в  
C o m p o s it io n  p e r  ta b le t  w h e n  a r e  u s e d  lu b r ic a n ts

Серия АСК, г
Sorb-Cel 

M, г
Sorb-Cel 

R, г
Натрия гидрокар

бонат, г

Натрия крос- 
кар-меллоза, 

г

Натрия сте- 
арил- 

фумарат, г

Натрия 
лаурил- 

сульфат, г
29 0.330 0.660 - - - 0.010 -
30 0.330 0.660 - - - - 0.010
31 0.330 - 0.660 - - 0.010 -
32 0.330 - 0.660 - - - 0.010
33 0.198 0.594 - 0.198 - - 0.010
34 0.198 0.594 - - 0.198 - 0.010

При введении в состав массы для таблетирования исследуемых смазочных веществ отмечено 
несколько ниже результаты силы выталкивания и соответственно улучшение внешнего вида шипучих 
таблеток (табл. 10). Время распада продлевалось и даже превышало допустимые нормы в серии 32 
[Державна Фармакопея., 2008].
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Таблица 10 
Table. 10

Р е з у л ь т а т ы  и с с л е д о в а н и я  ш и п у ч и х  т а б л е т о к  а ц е т и л с а л и ц и л о в о й  к и с л о т ы  с  S o rb -C e l®
и  с м а з о ч н ы м и  в е щ е с т в а м и  

T h e  s tu d y  r e s u lts  o f  e f fe r v e s c e n t  ta b le ts  w ith  a c e ty ls a lic y lic  a c id , S o rb -C e l®  a n d  lu b r ic a n ts

Серия
Сила вытал- 

ки-вания, 
МПа

Внешний 
вид, баллы

Истира-
емость,%

Устойчивость 
к раздавли
ванию, Н *

Время
всплытия,

мин

Распада-
емость,

мин

Прозрачность
раствора,

баллы
29 9 4 0.043 20±1 1.23 1.46 2
30 6 4 0.062 31±5 2.14 4.52 4
31 6 4 0.080 83±7 2.38 3.52 3
32 6 4 0.081 7б±12 7.19 7.55 4
33 9 4 0.062 30±7 1.57 4.35 3
34 6 5 0.424 52±7 0.25 3.39 4

Примечание: * результат 3 параллельных испытаний

На основе проведенных экспериментальных исследований наилучшие значения всех исследу
емых показателей получили шипучие таблетки при использовании ацетилсалициловой кислоты с 
Sorb-Cel M и натрия кроскармеллозы в соотношении (1:3:1) при добавления 1 % натрия лаурилсуль- 
фат (серия 34).

Заключение

Результаты исследования подтверждают, что Sorb-Cel Е не пригоден для изготовления шипу
чих таблеток по показателям силы выталкивания и времени распада. Поэтому Sorb-Cel Е рекоменду
ется использовать для производства только саше.

Проведенные исследования позволяют выбрать соотношение ацетилсалициловой кислоты с 
Sorb-Cel М и Sorb-Cel R (1: 3) как наиболее рациональную комбинацию. Однако для серийного изго
товления шипучих таблеток такое сочетание не удовлетворяет производственные требования.

Натрия кроскармеллоза однозначно улучшает внешний вид и устойчивость исследуемых таб
леток к раздавливанию. При добавлении натрия карбонат безводного наблюдалось повышение меха
нической прочности шипучих таблеток. Натрия дигидрофосфат больше всех сокращает время распа
да шипучих таблеток. Kollicvat IR White практически вдвое уменьшает устойчивость таблеток к раз
давливанию и удлинняет время распада, причем раствор после растворения таблеток имел коллоид
ную структуру и внешне напоминал молоко. Plasdone K-25 и Plasdone K-29/32 существенно повышают 
устойчивость таблеток к раздавливанию. Plasdone S-630 обеспечивает высокие показатели устойчиво
сти шипучих таблеток к раздавливанию, однако является непригодным для применения в комбина
ции с Sorb-Cel®, поскольку существенно продлевает время распада исследуемых таблеток. Целактоза 
80 обеспечивает максимальное снижение силы выталкивания таблетки из матрицы, улучшение 
внешнего вида лекарственной формы, а также увеличение количества зависших частиц, что отража
ется показателем оценки прозрачности раствора. Сочетание ацетилсалициловой кислоты, Sorb-Cel R с 
неосорбом PF (сорбитол) или Compri-Zucker S в одной таблетке сопровождается снижением истирае
мости и увеличением устойчивости к раздавливания. При введении в состав массы для таблетирова- 
ния натрия стеарилфумарат или натрия лаурилсульфат отмечено несколько ниже результаты силы 
выталкивания и соответственно улучшения внешнего вида шипучих таблеток.

На основе проведенных экспериментальных исследований наилучшие значения всех исследу
емых показателей получили при использовании ацетилсалициловой кислоты с Sorb-Cel M и натрия 
кроскармеллозой в соотношении (1:3:1) при добавления 1 % натрия лаурилсульфат.
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