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УДК 315.014.2:315.453.6:615.218:615.225 

ВИВЧЕННЯ ФІЗИКО-ХІМІЧНИХ 

І ТЕХНОЛОГІЧНИХ ВЛАСТИВОСТЕЙ 

ЛОРАТАДИНУ І ЦИНАРИЗИНУ 
КОВАЛЕВСЬКА І.В., БОНДАРЕНКО А.Є. 

 

Однією із головних біофармацевтичних властивостей дію-

чих субстанцій є розчинність. Від неї залежить вибір виду лі-

карської форми, складу, технології препарату, що розробля-

ється [2]. 

Розчинність лікарської речовини відіграє особливу роль у 

процесі його усмоктування через біологічну мембрану в сис-

темний кровотік для забезпечення лікувального ефекту. Ви-

значення цього показника проводилось згідно методики Дер-

жавної Фармакопеї [1]. 

Наважку речовини вносили у відмірену кількість розчин-

ника й безперервно струшували 10 хв. Вимірювання проводи-

лось при температурі навколишнього середовища 200С. 

Таблиця 1 

Визначення розчинності діючих речовин 

Терміни 

Кількість розчинни-

ка(мл) необхідного для 

розчинення 1г речови-

ни 
Лоратадин Цинаризин 

від до 

Дуже легко роз-

чинний 

0 1 не розч. не розч. 

Легко розчинний 1 10 не розч. не розч. 

Розчинний 10 30 не розч. не розч. 

Умовно розчинний 30 100 не розч. не розч. 

Мало розчинний 100 1000 не розч. не розч. 

Дуже мало розчин-

ний 

1000 10000 не розч. не розч. 

Практично нероз-

чинний 

10000  не розч. не розч. 

 

Отриманні дані свідчать, що лоратадин та цинаризин 

практично не розчинні у воді. Додаткове подрібнення або 
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зменшення рН середовища не призвело до збільшення роз-

чинності діючих речовин. 

Кристалографічні характеристики визначають розмір та 

форму кристалів порошків. У порошках вплив зовнішніх сил 

на частинки речовини урівноважується молекулярними сила-

ми зчеплення між ними. Розмір частинок порошків має знач-

ний вплив на плинність. Дисперсність є статичною величиною 

розмірів частинок. Вона може виражатися певною функцією 

розподілу частинок за розмірами або їх середнім розміром.[2] 

Розмір і форму часток було визначено за допомогою лабо-

раторного мікроскопу «Konus - Academy» зі встроєною каме-

рою-окуляром ScopeTek серії DEM. Отриманні зображення 

оброблялись за допомогою програмного забезпечення 

MiniSee/ScopePhoto, яка дозволяє роздивлятися та визначити 

розміри. Це визначення дає початкові відомості про структуру 

субстанції, завдяки яким можна зробити припущення про тех-

нологічні властивості даної речовини.  

Отриманні результати свідчать що субстанція лоратадину 

є кристалічною системою білого кольору. Кристали – палоч-

коподібні подовжені. Фактор форми дорівнює 0,25. Форма 

кристалів дозволяє віднести лоратадин до моноклінічної сис-

теми. Розмір часток приблизно дорівнює 0,5-1,5 мікрометра. 

Форма та розмір часток дозволяє прогнозувати достатню по-

ристість речовини (рис. 1). 

Цинаризин: білий або білий із кремовим відтінком криста-

лічний порошок без запаху, який є кристалічною системою. 

Кристали мають паличкоподібну подовжену форму. Фактор 

форми дорівнює 0,28. За типом кристалічної системи субстан-

ції цинаризину можемо віднести до моноклінічної системи. 

Розмір часток дорівнює 0,5-3 мікрометра, що свідчить о дріб-

нодісперсності, можливості до доброго ущільнення (рис. 2).  
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Рис. 1. Фотографія порошку лоратадину 

 
Рис. 2 Фотографія порошку цинаризину 

Отриманні данні дозволяють зробити висновок о можли-

вості застосування прямого пресування у разі раціонального 

вибору допоміжних речовин. 

Насипний об’єм визначили згідно методики ДФУ на при-

борі 545Р-АК-3 Маріупольського заводу технологічного облад-

нання [3]. Необхідну наважку речовини вміщували в циліндр із 

номінальним об’ємом 50 мл. Фіксували насипний об’єм V0. По-
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тім вимірювали об’єми при 10, 500, 1250 зіскоків циліндру, з 

фіксуванням отримання об’ємів. Результати подані у таблиці 2. 

У літературі описуються два основні методи визначення 

плинності – з використанням нерухомої та вібруючої лійок. У 

фармацевтичній промисловості нерухому лійку звичайно ви-

користовують для визначення плинності гранулятів. Застосо-

вувати нерухому лійку для дрібнодисперсних порошків прак-

тично неможливо – більшість із них у таких умовах не має 

плинності [1]. 

При використанні приладу ВП–12А на частинки порошку 

діє сила коливальних рухів лійки, яка сприяє рівномірному 

розподілу частинок порошку по всьому об’єму робочої зони 

приладу і перевершує силу зчеплення частинок, запобігає їх 

адгезії. Тому для прогнозування поведінки порошків у проце-

сах технологічної переробки необхідно знати їх швидкість ви-

сипання із вибрируючої лійки. 

Зважаючи на викладене, ми обрали метод визначення 

плинності з використанням рухомої лійки. 

Разом із показником плинності ми визначали кут природ-

ного відкосу (α). Величина кута дає уявлення про характер 

плинності порошків і характеризує рівновагу всіх сил, які ді-

ють на частинки порошку. Це комплексний показник, який 

залежить від форми та розміру частинок, густини та вологов-

місту матеріалу, величини загальної поверхні частинок. Тому, 

щоб зменшити погрішність визначення цих двох показників, 

всі речовини висушували до постійного вмісту вологи [3]. Ре-

зультати досліджень наведені у таблиці 2. 

Таблиця 2 

Технологічні показники діючих речовин 
№  Вологість,% Насипна 

густина 

Кут 

відкосу 

Плин-

ність, 

г\с  

Індекс  

Carr. 

% 

Відношення 

Хауснера 

0 max 

1 3,4 0,205 0,281 38 1,6 27,05 1,37 

2 4,65 0,356 0,459 41 1,7 28,99 1,29 

Примітка:1-лоратадин, 2-цинаризин, Р≥95, n=5 
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На підставі отриманих даних можна зробити висновок, що 

субстанції лоратадину й цинаризину відноситься до легких по-

рошків (менш 600 кг/м3), мають низькі показники плинності. 

Від форми та розміру порошків діючих речовин залежить 

фракційний склад порошків. Тому наступним етапом стало 

вивчення фракційного складу, який впливає на технологічні 

властивості, точність дозування лікарської речовини. 

Для оцінювання фракційного складу використовували си-

товий аналіз . Встановлено, що розподілення частинок за роз-

мірами підпорядковується закону нормального розподілення: 

кількість найбільших і найменших мала, а основна маса дію-

чих речовин має приблизно однакові розміри до 2 мкм, що ра-

зом зі подовженою формою може вказувати на високий сту-

пінь зчеплення частинок між собою, що негативно впливає на 

плинність самих порошків. Уникнути цих недоліків можна 

при застосуванні допоміжних речовин [2]. 

Вміст вологи суттєво впливає на хімічну та фізичну стабі-

льність, характеристики дисперсної структури, технологічну 

поведінку порошків та кінцеву якість лікарської форми.  

 
Рис. 3. Визначення кінетики вологопоглинання речовин. 

 

Визначення вмісту вологи проводилося за методикою, на-

веденою у ДФУ за втратою маси при висушуванні. Отримані 
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дані наведені у табл. 2. Наведені дані свідчать, що субстанції 

мають незначний вміст вологи.  

На рис. 3. наведені дані щодо вологопоглинання дослі-

джуваних порошків при 45% відносній вологості повітря. 

Отримані дані свідчать про незначне збільшення вологості у 

діючих речовин, що говорить о не гігроскопічності цинаризи-

ну та лоратадину а лікарська форма на їх основі не потребує 

захисного покриття.  

Таким чином на підставі проведених мікроскопічних дос-

ліджень можна зробити висновок о доцільності застосування 

прямого пресування. Визначення технологічних показників 

показало необхідність введення допоміжних речовин для пок-

ращення плинності і показників насипної маси. Низькі зна-

чення показників гігроскопічності дозволяє стверджувати про 

недоцільність введення вологорегуляторів та покриття табле-

ток оболонкою.  
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