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Останніми роками намітилася тенденція до зростання частоти розвитку захво­
рювань гепатобіліарної системи, які характеризуються прогресуючим перебігом і 
несприятливим медико-соціальним прогнозом. Відомо, що за останні десятиріччя 
в Україні та інших країнах світу відзначається суттєве підвищення частоти захворю­
ваності на хронічну патологію печінки та, поперед усього, на хронічний неалкоголь­
ний стеатогепатит, що нерідко сполучається з такою поширеною патологією обміну 
речовин як ожиріння [1, 2].

Створеному ПАТ «Фармак» вітчизняному лікарському засобу Антраль притаман­
ний широкий спектр фармакологічної і терапевтичної активності, він має гепатопро­
текторну, пролонговану протизапальну, антиексудативну, антиоксидантну, болезаспо­
кійливу, імуномодулювальну, жарознижувальну, капіляропротекторну дію (зменшує 
мікроциркуляторні порушення) [3, 4, 5]. Препарат сприяє зменшенню астеновегета­
тивних порушень, диспептичного синдрому, покращує апетит, нормалізує сон. Ан­
траль – ефективний гепатопротектор для лікування пацієнтів з хронічним гепатитом 
різної етіології, який чинить дезінтоксикаційну, імуномодулювальну та противірусну 
дію відносно вірусів гепатиту А, В та Е [6, 7, 8, 9].

Антраль є координаційним з’єднанням алюмінію з амінокарбоновою кислотою. 
Cубстанція Антралю – це порошок світло-жовтого із зеленуватим відтінком кольору, 
легко розчинний у диметилформаміді, помірно розчинний у хлороформі, практично 
нерозчинний у воді, 96%-му етанолі, ацетоні і гексані. Субстанцію Антралю відно­
сять до погано розчинних гідрофобних речовин. За біофармацевтичною системою 
класифікації може бути віднесена до 2/4 класу сполук [10, 11]. 

Для твердих лікарських форм із діючими речовинами такого типу визначальним є 
показник якості – розпадання [12]. Величина цього показника має взаємно протилеж­
ний зв’язок зі стираністю, стійкістю до роздавлювання, які можуть також залежати 
від тиску пресування.

Нерозчинність Антралю у воді спонукає до створення раціональної таблетованої 
лікарської форми з вибором сучасних допоміжних речовин та оптимальної техноло­
гії, за якої забезпечуються необхідні біофармацевтичні показники [12]. 

Одним із визначальних етапів виробництва таблеток є процес пресування, від 
якого залежить якість утворених таблеток [13–17]. Відповідальним моментом у ре­
гулюванні якості таблеток є вибір оптимального тиску пресування. Процес пресу­
вання таблеток визначається вільним тиском на пуансонах, боковим тиском на стін­
ки матриці, коефіцієнтом зовнішнього тертя пресованої таблетки до стінки матриці, 
температурою пресованого матеріалу. В опублікованих працях показано вплив тиску 
пресування на фармакотехнологічні показники таблеток [18, 19, 20].

Метою роботи було дослідження впливу питомого тиску пресування на основні 
фармакотехнологічні показники таблеток Антралю – висоту, стійкість до роздавлю­
вання, стираність та розпадання. 
© С. М. Гуреєва, 2015
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М а т е р і а л и   т а   м е т о д и   д о с л і д ж е н н я 
Для виконання експерименту використано таблеткову масу Антралю оптималь­

ного якісного складу. Для пресування таблеток використовували ручний таблетко­
вий прес зі зразковим (взірцевим) манометром 1 класу. Пресували таблетки Антралю 
діаметром 11 мм, двоопуклої форми, з діаметром кривизни 0,75. Таблетки Антралю 
пресували при питомому тиску в межах 33,3–400 МПа.

Одержані таблетки контролювали за такими показниками якості: стираність (ДФУ 
1.2, п. 2.9.7, С. 146) – випробування здійснювали на пристрої барабанного типу з од­
нією лопаттю моделі TAR 200 (Eрвека, Німеччина); висота та стійкість до роздав­
лювання – випробування виконували згідно з методикою ДФУ, п. 2.9.8 (С. 161) на 
приладі Тестер (визначення геометричних розмірів та стійкості до роздавлювання 
таблеток) моделі ТВН 450 (Ервека, Німеччина); розпадання – дослідження робили 
згідно з методикою, наведеною в ДФУ, 1.2 п. 2.9.1. (С. 131) на приладі для визначення 
розпадання таблеток моделі ZT 33 (Ервека, Німеччина). За результатами експеримен­
ту будували лінійні графічні залежності. 

Р е з у л ь т а т и   д о с л і д ж е н н я   т а   о б г о в о р е н н я
Фізичні та технологічні властивості порошку Антралю вказують на необхідність 

використання під час створення таблеток методу вологої грануляції. 
У вивченому інтервалі значень таблетки Антралю мали силу виштовхування мен­

ше 5 МПа, що вказує на оптимальне рішення складу таблеток. 
Вплив тиску пресування на висоту таблеток Антралю подано на рис. 1

Рис.1. Вплив тиску пресування на висоту таблеток Антралю

Аналіз рис. 1 свідчить, що у разі збільшення тиску пресування від 33,5 до 300 
МПа висота таблеток знижується, а після 300 МПа висота набуває більш стабільного 
характеру і практично не змінюється.

Вплив тиску пресування на стійкість таблеток Антралю до роздавлювання наве­
дено на рис. 2. 

Як випливає з рис. 2, у разі збільшення значення тиску пресування в інтервалі від 
33,5 до 400 МПа спостерігається лінійне підвищення стійкості таблеток Антралю до 
роздавлювання. Ця величина коливається від 22,7 до 253,8 Н. Це свідчить про те, що 
розроблений склад таблеток чутливо реагує на прикладений тиск пресування і грану­
ли мають високу деформаційну характеристику. 
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Рис. 2. Вплив тиску пересування на стійкість таблеток  
Антралю до роздавлювання

Вплив тиску пресування на стираність таблеток Антралю наведено на рис. 3. Най­
більше значення стираності спостерігали у таблетках, які пресували за питомого тис­
ку 33,5 МПа. Збільшення питомого тиску пресування з 133,3 МПа до 200 МПа при­
зводить до зменшення цього показника з 0,52% до 0,34%.

Подальше підвищення тиску пресування призводить до погіршення цього показ­
ника якості, але дає змогу отримувати таблетки Антралю, які задовольняють вимоги 
ДФУ по досліджуваному відгуку, з показником стираності в середньому 0,44% [12].

Рис. 3. Вплив тиску пресування на стираність таблеток Антралю

	 На рис. 4 подано вплив тиску пресування на розпадання таблеток Антралю.

Рис. 4. Вплив тиску пресування на розпадання таблеток Антралю

Як випливає з рис. 4, таблетки Антралю, спресовані при значеннях питомого тиску 
пресування до 67 МПа, розпадаються протягом 1 хв. Збільшення тиску пресування з 
100 до 200 МПа чинить збільшення часу розпадання до 10 хв. Подальше підвищення 
питомого тиску пресування до 333 МПа призводить до збільшення часу розпадання 
до 20 хв. Подальше підвищення тиску пресування до 400 МПа призводить до одер­
жання таблеток Антралю з показником розпадання більше 20 хв. 
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В и с н о в о к
За результатами дослідження встановлено, що питомий тиск пресування 200 МПа 

забезпечує одержання таблеток Антралю зі стійкістю до роздавлювання 143 Н, 
стираністю менше 0,45% та часом розпадання до 10 хв, висота таблеток становить  
4,16 мм. Подальше збільшення питомого тиску пресування призводить до покращен­
ня стійкості таблеток до стираності та роздавлювання, що також спричинює і збіль­
шення часу розпадання таблеток Антралю до 20 хв та вище.
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А Н Н О Т А Ц И Я
Созданный ПАО «Фармак» отечественный препарат Антраль обладает широким спектром фарма­

кологической и терапевтической активности и оказывает гепатопротекторное, пролонгированное про­
тивовоспалительное, aнтиэкссудативное, антиоксидантное, болеутоляющее, иммуномодулирующее, 
жаропонижающее, капилляропротекторное действие.

Антраль, является координационным соединением алюминия с аминокарбоновою кислотой. Суб­
станция относится к плохо растворимым гидрофобным веществам. По биофармацевтической системе 
классификации Антраль может быть отнесен к 2/4 классу соединений.

Для твердых лекарственных форм с действующими веществами такого типа определяющим явля­
ется показатель качества – распадаемость. Величина этого показателя имеет взаимопротивоположную 
зависимость с истираемостью, устойчивостью к раздавливанию, которые могут также зависеть от дав­
ления прессования.

Нерастворимость Антраля в воде побуждает к созданию рациональной таблетированной лекар­
ственной формы с выбором современных вспомогательных веществ и оптимальной технологии, при 
которой обеспечиваются необходимые биофармацевтических показатели.

Ответственным моментом в регулировании качества таблеток является выбор оптимального давле­
ния прессования.

В статье отражено экспериментальное исследование влияния давления прессования на фармако­
технологические показатели качества таблеток Антраля. Для проведения эксперимента использована 
таблеточная масса Антраля оптимального качественного состава. Для прессования таблеток использо­
вали ручной таблеточный пресс с образцовым манометром 1 класса. Прессовали таблетки Антраля диа­
метром 11 мм, двояковыпуклой формы, с диаметром кривизны 0,75, при удельном давлении в пределах 
33,3–400 МПа.

Полученные таблетки контролировали по таким показателям качества: истираемость (ГФУ 1.2,  
п. 2.9.7, С. 146) – испытание проводили на устройстве барабанного типа с одной лопастью модели 
TAR 200 (Eрвека, Германия); высота и устойчивость к раздавливанию – испытание проводили в соот­
ветствии с методикой ГФУ, п. 2.9.8, С. 161 на приборе Тестер (определения геометрических размеров и 
устойчивости к раздавливанию таблеток) модели ТВН 450 (Ервека, Германия); распадаемость – иссле­
дование проводили по методике, приведенной в ГФУ, 1.2 п. 2.9.1., С. 131 на приборе для определения 
распадаемости таблеток модели ZT 33 (Ервека, Германия). Для отображения результатов эксперимента 
приведены линейные графические зависимости.

В результате проведенных исследований установлено, что удельное давление прессования 200 МПа 
обеспечивает получение таблеток Антраля со стойкостью к раздавливанию 143 Н, истираемостью мень­
ше 0,45%, временем распадаемости до 10 мин при высоте таблеток – 4,16 мм. Дальнейшее увеличение 
удельного давления прессования приводит к улучшению устойчивости таблеток к истираемости и раз­
давливанию, что также вызывает и увеличение времени распадаемости таблеток Антраль до 20 мин и 
более.
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A B S T R A C T
Created JSC «Farmak» domestic drug Antral has a wide range of pharmacological and therapeutic activity 

and has hepatoprotective, prolonged inflammatory, antiexudative, antioxidant, analgesic, immunomodulating, 
antipyretic, the capillary-protective effect.

Antral is coordinating with the aluminum compound amino carboxylic acid. Substance Antral refers to 
poorly soluble hydrophobic substances. According to biopharmaceutical classification system Antral can be 
attributed to 2/4 class of compounds.

For solid dosage forms of active ingredients of this type determining Quality index – disintegration. The 
value of this index has mutually opposite relationship with friction tablets, resistant to crushing, which can also 
depend on the pressure pressing.

Antral insolubility in water leads to the creation of a rational tablet dosage form of modern choice excipi­
ents and optimal process by which provided the necessary biopharmaceutical performance.

A crucial moment in the regulation of the quality of tablets is the selection of the optimum compaction 
pressure.

The article describes an experimental study of the effect of compacting pressure on pharmacotechnologi­
cal parameters of quality of antral tablets. For the experiment used the tablet mass Antral optimal qualitative 
composition. For the compression of tablets using a tablet press with a hand-gauge model 1 class. Compressed 
tablets Antral with dіameter 11 mm biconvex shape with a diameter of curvature of 0.75, at a pressure in the 
range 33.3–400 MPa.  

The resulting tablets was monitored by the following indicators of quality: friction tablets (SPU 1.2, p. 
2.9.7, P. 146) – a test carried out on the device drum one blade model TAR 200, Erweka, Germany; height and 
crush resistance – the test was carried out according to the procedure of SPU, p. 2.9.8, Р. 161 on the device 
tester of the geometric dimensions and resistance to crushing tablets models TВН 450, Erweka, Germany; Dis­
integration – study was performed by the method described in paragraph 1.2 SPU 2.9.1., Р. 131 on the device 
for determining the disintegration tablet model ZT 33, Erweka, Germany. Experimental results are displayed 
in the form of linear plots.

The studies found that the specific pressing pressure of 200 MPa produces tablets with Antral 143 Н crush 
resistance, friction resistance is less than 0.45%, the disintegration time up to 10 minutes at the height of tablets 
– 4.16 mm.

A further increase in the specific pressing pressure leads to improved stability of the tablets to the friction 
tablets and crushing, and which also causes an increase in disintegration time of tablets Antral to 20 minutes 
or more.
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