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Вивчено фiзико-хiмiчнi та технологiчнi влас-
тивостi вiтчизняної оригiнальної субстан-

цiї катiазину. Дослiдженi параметри порошку 
катiазину дозволяють прогнозувати склад та 
кiлькiсть допомiжних речовин, а також спосо-
би отримання високоякiсних пероральних лi-
карських форм. 
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ВСТУП
На сьогоднi в Українi лiкування репродуктив-

них розладiв у чоловiкiв має ряд суттєвих обме-
жуючих факторiв. Серед них слiд вiдзначити на-
явнiсть дефiциту вiтчизняних гормональних i 
негормональних препаратiв, а також високу вар-
тiсть терапiї закордонними лiкарськими засобами.

У Державнiй установi «Iнститут проблем ен-
докринної патологiї iм. В.Я.Данилевського АМН 
України» протягом останнiх рокiв вивчається 
оригiнальна бiологiчно активна сполука 3-(4,5-
дигiдротiазол-2-iл)амiд цис-1,2,2-триметилцик-
лопентан-1,3-дикарбонової кислоти (катiазин), 
яка в малiй дозi стимулює сперматогенез при 
вiдсутностi гормонального та антигормонально-
го ефекту. Катiазин — нетоксична речовина, три-
вале введення якої в рiзних дозах не впливає на 
життєво важливi органи та їх функцiї. Це свiд-
чить про можливiсть застосування катiазину в 
медицинi в якостi засобу для корекцiї порушень 
сперматогенної функцiї [1]. Тому актуальним є 
розробки його лiкарських форм, якi здатнi забез-
печувати достатнiй фармакологiчний ефект.

Вiдомо, що на якiсть кiнцевого продукту 
впливає низка факторiв, мiж яких першоряд-
ними вважаються властивостi основної дiючої 

речовини лiкарського засобу [2].
Метою дослiдження було вивчити фiзико-

хiмiчнi та технологiчнi властивостi субстанцiї 
катiазину для розробки оптимального складу 
пероральних лiкарських форм.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ 
ДОСЛIДЖЕННЯ

Кристалографiчнi характеристики субстан-
цiї та визначення лiнiйних розмiрiв часток про-
водили згiдно з Державною Фармакопеєю Ук-
раїни 1 вид. (ДФ України 1 вид.), розд. 2.9.13 
за допомогою мiкроскопа МС-10 (Австрiя) зi 
збiльшенням у 150 та 600 разiв [3]. 

Розчиннiсть субстанцiї катiазину вивчали 
згiдно ДФ України 1 вид., розд. 1.4. Здатнiсть 
до змочування встановлювали вiзуально, спос-
терiгаючи за поведiнкою краплi води, яку нано-
сили на поверхню порошку [3].

Насипну масу, як масу вiльно насипного по-
рошку в одиницi об’єму, вивчали згiдно з мето-
дикою ДФ України 1 вид., розд. 2.9.15 на при-
ладi для визначення насипного об’єму ТОВ 
НВК «Техномед» мод. НО 1. Плиннiсть порош-
ку катiазину встановлювали згiдно з ДФ Украї-
ни 1 вид., стор. 164 за допомогою вiбрацiйного 
пристрою ВП-12А, який використовується для 
визначення характеристик сипучих матерiалiв. 
Пресованiсть або стiйкiсть до роздавлювання 
стандартних спресовок, отриманих на гiдрав-
лiчному пресi пiд тиском 1200 кг/см2, вивчали 
за методикою [3].

Дослiдження проводили на п’яти серiях суб-
станцiї, виготовлених в лабораторних умовах.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛIДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Необхiдною частиною фармацевтичної 
розробки твердих лiкарських форм, зокрема 
таблеток, є дослiдження кристалiчної структури 
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активної субстанцiї. За даними кристалографiї, 
субстанцiя катiазину являє собою дрiбнодис-
персний порошок з кристалами неправильної 
форми у виглядi сфер, призм та їх уламкiв. 
Проведений мiкроскопiчний аналiз серiй суб-
станцiї виявив, що основна маса часток має роз-
мiр вiд 2 до 24 мкм, середнiй розмiр складає 
9,83±0,49 мкм. Найпоширенiшою в процентно-
му спiввiдношеннi (близько 62% вiд загального 
об’єму) є фракцiя розмiром 6,01-12 мкм. 

Необхiдно зазначити, що внаслiдок склад-
ної поверхнi часток порошок катiазину схиль-
ний до накопичення електричного статичного 
заряду, який створюватиме потенцiйнi трудно-
щi на стадiях просiювання або змiшування.

Для прогнозу ступеня розчинностi твердих 
лiкарських засобiв вiдповiдно до вимог ДФ Ук-
раїни 1 вид. [3] було проведено вивчення розчин-
ностi катiазину. Так, встановлено, що катiазин 
легкорозчинний у диметилформамiдi (ДМФА), 
розчинний в диметилсульфоксидi (ДМСО) та 
пропiленглiколi, малорозчинний у спиртах та 
полiетиленоксидi-400, практично нерозчинний 
у водi та багатьох розчинниках (табл. 1). 

Гiгроскопiчнiсть є головним параметром 
природи частинок твердих речовин, що вплива-
ють на плиннiсть останнiх. Тому пiд час роботи 
вивчали здатнiсть порошку катiазину до змо-
чування, яка характеризує взаємодiю з рiзни-
ми рiдинами, перш за все з водою, i пов’язана з 
наявнiстю на поверхнi твердих часток субстан-

цiй певної кiлькостi гiдрофiльних груп. Було 
визначено, що крапля води, яку наносили на 
поверхню порошку катiазину, не розтiкалася i 
зберiгала майже сферичну форму.

Це свiдчить про те, що випробувана субстан-
цiя характеризується повним незмочуванням 
та вiдсутнiстю вологосорбцiйних властивостей. 
Такi властивостi катiазину вказують на немож-
ливiсть утворення в процесi виробництва або 
зберiгання вологих таблеткових мас, а також нi 
в якiй мiрi не впливають на плиннiсть та пресо-
ванiсть останнiх. 

Вивчення технологiчних властивостей по-
рошку катiазину проводили згiдно з вище на-
веденими методиками, результати дослiджень 
наведенi в табл. 2. Данi таблицi свiдчать, що 
технологiчнi властивостi п’яти серiй субстанцiї 
катiазину вiрогiдно не вiдрiзняються одна вiд 
одної, що дозволяє характеризувати їх за серед-
нiм значенням i працювати iз середньосуспен-
дованою пробою. 

Насипна маса сухих речовин є важливим 
фактором, що визначає параметри та конструк-
тивнi рiшення технологiчних стадiй виробниц-
тва, а саме швидкостi завантажень, використан-
ня спецiального, стандартного або додаткового 
обладнання. Порошки розрiзняються в залеж-
ностi вiд значень насипної маси. Пiд час до-
слiдження встановлено, що цей показник для 
субстанцiї катiазину знаходиться в дiапазонi 
значень класу середнiх 1,1-0,6 г/см3 (табл. 2). 

ТАБлиЦЯ 1
Розчиннiсть катiазину

Розчиннiсть Приблизна кiлькiсть розчинника (мл), необхiдна для розчинення 1 г речовини
дуже легкорозчинний –
легкорозчинний ДМФА (3) 
розчинний ДМСО (10), пропiленглiколь (35)
помiрно розчинний –
малорозчинний 96% спирт етиловий (250), полiетиленоксид-400 (300)

спирт метиловий (200)
дуже малорозчинний хлороформ, глiцерин (>1000)
практично нерозчинний вода, бензол, толуол, гексан, природнi та синтетичнi олiї, тетрахлорвуглець (>10000)

ТАБлиЦЯ 2
Технологiчнi властивостi субстанцiї катiазину, M±m (n=5) 

Показники
Серiя

ЦI-164 ЦI-167 ЦI-170В ЦI-171В ЦI-169В
Плиннiсть, г/с 2,26±0,06 2,54±0,06 2,74±0,05 2,10±0,01 2,18±0,03
Кут природного укосу, град. 35±1,5 33±1,1 35±1,9 40±0,9 36±1,5
Насипна маса, г/см3 0,71±0,03 0,66±0,01 0,71±0,02 0,68±0,01 0,71±0,02
Пресованiсть, кг/см2 5,9±0,19 6,1±0,15 5,9±0,13 6,0±0,13 5,9±0,10
Здатнiсть до змочування Не змочується водою
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Ще один iз показникiв технологiчних пара-
метрiв — кут природного укосу, який визначає 
вiдносну плиннiсть маси, а також спроможнiсть 
порошку до витiкання на стадiях переванта-
жень або завантажень. Параметри кута при-
родного укосу субстанцiї катiазину дозволяють 
вiдносити цю речовину до вiльноплинних ма-
терiалiв 30-38 град.

Iз даних табл. 2 видно, що значення спресо-
ваностi порошку катiазину вiдповiдає задовiль-
ним вимогам цього технологiчного показника.

Отже, резюмуючи, можна сказати, що фiзи-
ко-хiмiчнi та технологiчнi параметри порошку 
субстанцiї катiазину сприяють використанню 
звичайних зв’язуючих компонентiв таблетко-
вої маси, а також застосуванню найбiльш еко-
номiчного методу її виготовлення, а саме пря-
мого пресування. 
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The physical-chemical and technological proper-
ties of the native original kathiazin substance have 
been studied. The researched parameters of the ka-
thiazin powder allow forecasting of the quantitative 
and qualitative composition of the auxiliary substanc-
es and method of obtaining high-quality oral medici-
nal forms.
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