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Ïëàâàþùèå, èëè ôëîòèðóþùèå ëåêàðñòâåííûå ôîðìû (ÔËÔ) ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ðàçíîâèäíîñòü

ãàñòðîðåòåíòèâíûõ ñèñòåì äîñòàâêè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, îáåñïå÷èâàþùèõ íàïðàâëåííûé

òðàíñïîðò ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ñóáñòàíöèé â âåðõíèå îòäåëû æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà. Â ñòàòüå

ïðåäëîæåíà êëàññèôèêàöèÿ ÔËÔ, â ñîîòâåòñòâèè ñ êîòîðîé ïðåäñòàâëåí îáçîð ïîäõîäîâ ê äîñòèæå-

íèþ ôëîòàöèè èç îïóáëèêîâàííûõ ðàáîò ïî äàííîé òåìàòèêå. Îïèñàíû ïëàâàþùèå ëåêàðñòâåííûå

ïðåïàðàòû, ïðèñóòñòâóþùèå íà ðûíêå, è êîíöåïöèè, èñïîëüçóåìûå äëÿ èõ ñîçäàíèÿ. Âûäåëåíû ðàç-

ëè÷íûå ïàðàìåòðû è ôàêòîðû, âëèÿþùèå íà ýôôåêòèâíîñòü ëåêàðñòâåííûõ ôîðì äàííîãî òèïà, êî-

òîðûå íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü ïðè ðàçðàáîòêå ðåöåïòóð, à òàêæå ïðîáëåìû, ñ êîòîðûìè ïîçâîëÿåò

ñïðàâèòüñÿ îïèñàííûé ïîäõîä ê ãàñòðîðåòåíöèè. Ïðåäñòàâëåíû ïîëüçóþùèåñÿ óñïåõîì â íàñòîÿ-

ùåå âðåìÿ è ïåðñïåêòèâíûå â áóäóùåì íàïðàâëåíèÿ ðàçðàáîòêè ÔËÔ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãàñòðîðåòåíòèâíûå ñèñòåìû äîñòàâêè ëåêàðñòâåííûõ âåùåñòâ; ôëîòèðóþùèå

ëåêàðñòâåííûå ôîðìû; ïåðîðàëüíûå ëåêàðñòâåííûå ôîðìû; áèîäîñòóïíîñòü; ìîäèôèöèðîâàííîå

âûñâîáîæäåíèå.

Ïåðîðàëüíûé ñïîñîá ïðèìåíåíèÿ ëåêàðñòâåííûõ

ñðåäñòâ (ËÑ) ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå ïîïóëÿðíûì è ïðåä-

ïî÷òèòåëüíûì ñðåäè ïàöèåíòîâ, à ëåêàðñòâåííûå ôîð-

ìû (ËÔ) äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ per os øèðîêî ïðåäñòàâëå-

íû íà ðûíêå áëàãîäàðÿ òàêèì ñâîéñòâàì, êàê ýêîíî-

ìè÷íîñòü ïðîèçâîäñòâà, óäîáñòâî õðàíåíèÿ è

òðàíñïîðòèðîâêè [1]. Òåì íå ìåíåå, âîçìîæíîñòè ïðè-

ìåíåíèÿ ïåðîðàëüíûõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ (ËÏ)

ñòàëêèâàþòñÿ ñ ôèçèîëîãè÷åñêèìè îãðàíè÷åíèÿìè,

ñâÿçàííûìè ñ ðàáîòîé æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà

(ÆÊÒ) è âëèÿþùèìè íà áèîäîñòóïíîñòü è ñòàáèëü-

íîñòü ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ñóáñòàíöèé (ÔÑ). Ñðåäè äàí-

íûõ ôàêòîðîâ ìîæíî âûäåëèòü íåîäíîðîäíîñòü òàêèõ

ïàðàìåòðîâ êàê: çíà÷åíèÿ pH ñðåäû, âñàñûâàíèÿ íà

ïðîòÿæåíèè âñåãî ÆÊÒ, ïëîùàäè ïîâåðõíîñòè è ýíçè-

ìàòè÷åñêîé àêòèâíîñòè [2]. ËÔ ñî ñòàíäàðòíûì âû-

ñâîáîæäåíèåì íå èìåþò âîçìîæíîñòè ïðåîäîëåòü

âëèÿíèå âñåõ óïîìÿíóòûõ âîçäåéñòâèé, ÷òî ìîæåò

ïðèâîäèòü ê íåïîëíîé àáñîðáöèè ÔÑ. Íåñïîñîáíîñòü

ïîäîáíûõ ËÔ èçáåæàòü ýôôåêòîâ ïåðå÷èñëåííûõ ôàê-

òîðîâ âëå÷åò çà ñîáîé ðàçðàáîòêó ãàñòðîðåòåíòèâíûõ

ñèñòåì äîñòàâêè ËÑ, ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ îáåñïå÷å-

íèÿ êîíòðîëèðóåìîãî âûñâîáîæäåíèÿ ÔÑ â âåðõíèõ

îòäåëàõ ÆÊÒ â òå÷åíèå çàäàííîãî ïåðèîäà âðåìåíè

[2, 3]. Òàêîé ïîäõîä ïîçâîëÿåò ñíèçèòü ïîòåðè è ïðîèç-

âîäèòü íàïðàâëåííóþ äîñòàâêó ìåñòíî äåéñòâóþùèõ

ËÑ, à òàêæå ó÷èòûâàòü ïðè ðàçðàáîòêå ËÔ ôàêòîðû

âîçäåéñòâèÿ, õàðàêòåðíûå òîëüêî äëÿ æåëóäêà.

Íà äàííûé ìîìåíò èçâåñòíî íåñêîëüêî ðàçëè÷íûõ

ñòðàòåãèé äîñòèæåíèÿ ãàñòðîðåòåíöèè, òàêèõ êàê ìó-

êîàäãåçèÿ, âûñîêàÿ ïëîòíîñòü ËÔ, óâåëè÷åíèå ËÔ â

ðàçìåðàõ, ïîëó÷åíèå ñâåðõïîðèñòûõ ãèäðîãåëåé, èñ-

ïîëüçîâàíèå ýêñòðàêîðïîðàëüíûõ ìàãíèòîâ, ðàçðàáîò-

êà ðàôò-ôîðìèðóþùèõ è ïëàâàþùèõ ËÔ. Ñîçäàíèå

ôëîòèðóþùèõ ñèñòåì äîñòàâêè ËÑ, ñïîñîáíûõ óäåð-

æèâàòüñÿ íà ïîâåðõíîñòè ñîäåðæèìîãî æåëóäêà, â íà-

ñòîÿùèé ìîìåíò ÿâëÿåòñÿ ñàìûì àêòèâíî èçó÷àåìûì

ïîäõîäîì [1, 4].

Öåëüþ äàííîãî îáçîðà ÿâëÿåòñÿ àíàëèç äàííûõ â

îáëàñòè ðàçðàáîòêè ôëîòèðóþùèõ ëåêàðñòâåííûõ

ôîðì (ÔËÔ), êëàññèôèêàöèè è ïðèìåíåíèè ïîäõîäîâ

ê äîñòèæåíèþ ôëîòàöèè, îïèñàíèå ËÏ, ïîëó÷åííûõ

íà îñíîâå îïèñûâàåìîé êîíöåïöèè, ïðèñóòñòâóþùèõ

íà ôàðìàöåâòè÷åñêîì ðûíêå, è âûÿâëåíèå ïåðñïåêòèâ-

íûõ íàïðàâëåíèé äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé.

Îñîáåííîñòè ÔËÔ êàê ñèñòåì äîñòàâêè

ÔËÔ — ñèñòåìû äîñòàâêè ËÑ, îáúåìíàÿ ïëîòíîñòü

êîòîðûõ èçíà÷àëüíî íèæå ïëîòíîñòè ñîäåðæèìîãî æå-

ëóäêà (1,004 ã/ñì
3

) èëè ñíèæàåòñÿ äî íåîáõîäèìîé ïî-

ñëå ïðèåìà âíóòðü, ÷òî ïîçâîëÿåò èì óäåðæèâàòüñÿ íà

ïîâåðõíîñòè, èçáåãàÿ òåì ñàìûì ýâàêóàöèè èç æåëóäêà

â íèæíèå îòäåëû ÆÊÒ.

Îñíîâíàÿ çàäà÷à, ñòîÿùàÿ ïåðåä èññëåäîâàòåëÿìè

ïðè ðàçðàáîòêå ãàñòðîðåòåíòèâíûõ ñèñòåì, — óâåëè-

÷åíèå âðåìåíè íàõîæäåíèÿ ËÔ â æåëóäêå, ñïîñîáñò-

âóþùåå ïîâûøåíèþ àáñîðáöèè è áèîäîñòóïíîñòè ÔÑ

[1, 5]. Ïðè ñîâìåñòíîì èñïîëüçîâàíèè ñ òåõíîëîãèÿìè

ïðîëîíãèðîâàííîãî âûñâîáîæäåíèÿ ôëîòèðóþùèå

ñèñòåìû ñíèæàþò ñèëó êîëåáàíèé êîíöåíòðàöèè ÔÑ â

ïëàçìå è îáåñïå÷èâàþò ñíèæåíèå çàâèñèìîñòè âûñâî-

áîæäåíèÿ îò âëèÿíèÿ ôàêòîðîâ, ñâÿçàííûõ ñ ðàáîòîé

ÆÊÒ [6]. Êðîìå òîãî, ñâîéñòâî ôëîòàöèè ïîçâîëÿåò

îñóùåñòâëÿòü íàïðàâëåííóþ äîñòàâêó ËÑ â æåëóäîê è

âåðõíþþ ÷àñòü òîíêîãî êèøå÷íèêà.

Èñõîäÿ èç ïðåäíàçíà÷åíèÿ îïèñûâàåìûõ ËÔ, äî-

ïóñòèìî ñôîðìóëèðîâàòü ñëåäóþùèå îñíîâíûå òðåáî-

âàíèÿ ê ôëîòèðóþùèì ñèñòåìàì:

� âðåìÿ çàäåðæêè â æåëóäêå äîëæíî ñîîòâåòñòâîâàòü

êëèíè÷åñêîé íåîáõîäèìîñòè;

� ïðîäîëæèòåëüíîå âðåìÿ ðàñòâîðåíèÿ ËÔ, äîñòàòî÷-

íîå äëÿ òîãî ÷òîáû ñëóæèòü ðåçåðâóàðîì ÔÑ;
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� ñïîñîáíîñòü ËÑ ðàñòâîðÿòüñÿ è âñàñûâàòüñÿ â æå-

ëóäêå èëè â âåðõíåé ÷àñòè òîíêîãî êèøå÷íèêà;

� îòñóòñòâèå âëèÿíèÿ ËÔ íà ìîòîðèêó æåëóäêà è ñî-

ñòîÿíèå ñëèçèñòîé îáîëî÷êè, à òàêæå äðóãèõ íåæå-

ëàòåëüíûõ ýôôåêòîâ;

� ïðèåìëåìûé ðàçìåð ËÔ äëÿ ïåðîðàëüíîãî ïðèåìà

[5].

Ñïåöèôè÷åñêèì ñâîéñòâîì ãàñòðîðåòåíòèâíûõ ñèñ-

òåì ÿâëÿåòñÿ íàïðàâëåííàÿ äîñòàâêà ËÑ â æåëóäîê è

âåðõíþþ ÷àñòü òîíêîãî êèøå÷íèêà, ïîçâîëÿþùàÿ ðå-

øàòü ïðîáëåìû â îáëàñòè ôàðìàöåâòè÷åñêîé ðàçðàáîò-

êè, ñâÿçàííûå ñ òàêèìè îñîáåííîñòÿìè ÔÑ, êàê:

� óçêîå “îêíî âñàñûâàíèÿ” â æåëóäêå è â âåðõíåé ÷àñ-

òè òîíêîãî êèøå÷íèêà;

� pH-çàâèñèìîå âñàñûâàíèå â æåëóäêå;

� íåîáõîäèìîñòü ìåñòíîãî äåéñòâèÿ â æåëóäêå â òå÷å-

íèå çàäàííîãî âðåìåíè;

� íåñòàáèëüíîñòü â êèøå÷íèêå;

� äëèòåëüíîñòü ðàñòâîðåíèÿ ÔÑ ïðè âûñîêîì çíà÷å-

íèè ðÍ;

� óñêîðåííîå âñàñûâàíèå â ÆÊÒ;

� íèçêàÿ âñàñûâàåìîñòü â êèøå÷íèêå [2, 3, 7].

Â òàáë. 1 ïðåäñòàâëåíû ðàñïðîñòðàíåííûå ËÏ, äëÿ

êîòîðûõ äàííûå îãðàíè÷åíèÿ äåëàþò ïåðñïåêòèâíîé

ðàçðàáîòêó ñèñòåì, çàäåðæèâàþùèõñÿ â æåëóäêå, â òîì

÷èñëå ôëîòèðóþùèõ.

Ðàçðàáîòêà ËÏ â âèäå ÔËÔ èìååò îãðàíè÷åíèÿ äëÿ

ËÑ, îáëàäàþùèõ óëüöåðîãåííûì ýôôåêòîì, òàêèõ êàê

ÍÏÂÏ, à òàêæå íå èìååò ïðàêòè÷åñêîãî çíà÷åíèÿ äëÿ

ÔÑ, íåñòàáèëüíûõ ïðè íèçêîì pH (ýðèòðîìèöèí), âñà-

ñûâàþùèõñÿ â òîëñòîì êèøå÷íèêå (êîðòèêîñòåðîäû) è

èñïûòûâàþùèõ çíà÷èòåëüíîå âëèÿíèå îò ýôôåêòà ïåð-

âîãî ïðîõîæäåíèÿ (íèôåäèïèí) [4, 7].

Íà ýôôåêòèâíîñòü ÔËÔ îêàçûâàþò âëèÿíèå ôàêòîðû,

ñâÿçàííûå ñî ñâîéñòâàìè ËÔ, ïèòàíèåì è ïàöèåíòîì.

Ôàêòîðû, ñâÿçàííûå ñî ñâîéñòâàìè ËÔ:

� Ðàçìåð ÷àñòèö: â æåëóäêå çàäåðæèâàþòñÿ íåïåðåâà-

ðåííûå ÷àñòèöû ðàçìåðîì îò 1 – 2 ìì, îäíàêî óäà-

ëÿòüñÿ ìîãóò è ÷àñòèöû áîëüøå 7 ìì. Êðîìå òîãî,

ó÷èòûâàåòñÿ ðàçìåð ïèëîðè÷åñêîãî ñôèíêòåðà —

åãî äèàìåòð â ñðåäíåì 12,8 � 7,0 ìì, ñîîòâåòñòâåí-

íî, ðåêîìåíäóåìûé ðàçìåð ËÔ äîëæåí áûòü áîëåå

15 – 20 ìì [8, 9].

� Ïëîòíîñòü: æåëóäî÷íûé ñîê èìååò ïëîòíîñòü â ïðå-

äåëàõ îò 1,001 äî 1,004 ã/ñì
3

. Äëÿ óäåðæàíèÿ ËÔ íà

ïîâåðõíîñòè çíà÷åíèå îòíîøåíèÿ å¸ ìàññû ê îáúå-

ìó äîëæíî áûòü ìåíüøå óêàçàííîãî [10].

� Ïðî÷íîñòü: ËÔ ïîñëå íàáóõàíèÿ è ïîãëîùåíèÿ æèä-

êîñòè äîëæíà îáëàäàòü òâåðäîñòüþ âûøå èëè ðàâ-

íîé 1,89 Í äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ ðàçðóøåíèÿ ìàòðè-

öû ïåðèñòàëüòèêîé æåëóäêà [11].

Ôàêòîðû, ñâÿçàííûå ñ ïèòàíèåì:

� Íàëè÷èå åäû â æåëóäêå (ñîñòîÿíèå ãîëîäà èëè ñûòî-

ñòè): íåïåðåâàðèâàåìûå òâåðäûå âåùåñòâà, âêëþ÷àÿ

ïåðîðàëüíûå ËÔ, âûâîäÿòñÿ èç æåëóäêà íàòîùàê

ïîñðåäñòâîì îñîáîãî öèêëà ýëåêòðîìåõàíè÷åñêîé

àêòèâíîñòè, èçâåñòíîãî êàê ìåæïèùåâàðèòåëüíûé

ìèãðèðóþùèé ìèîýëåêòðè÷åñêèé êîìïëåêñ. Äàí-

íûé öèêë ñîñòîèò èç 4 ôàç — â òðåòüåé ôàçå, ñîïðî-

âîæäàþùåéñÿ âûñîêîé ìîòîðíîé àêòèâíîñòüþ, ïðî-

èñõîäèò âñïëåñê ïåðèñòàëüòè÷åñêèõ ñîêðàùåíèé,

óäàëÿþùèõ íåïåðåâàðèâàåìûå òâåðäûå âåùåñòâà èç

æåëóäêà. Â ñîñòîÿíèè ãîëîäà ôàçà 3 ïîâòîðÿåòñÿ êà-

æäûå 80 – 120 ìèí [8]. Óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû ïèòàíèÿ

ïî ñðàâíåíèþ ñ îäíîêðàòíûì ïðèåìîì ïèùè ïðî-

äëåâàåò áîëåå ÷åì íà 400 ìèí âðåìÿ íàõîæäåíèÿ

ïëàâàþùåé ËÔ â æåëóäêå [12].

� Ñîñòàâ ïèùè: íàëè÷èå â ðàöèîíå áîëüøîãî ñîäåð-

æàíèÿ æèðîâ è áåëêîâ óâåëè÷èâàåò å¸ âðåìÿ íàõîæ-

äåíèÿ â æåëóäêå ñ 4 äî 10 ÷ [12]. Êðîìå òîãî, ïðè-

ñóòñòâèå â ïðîäóêòàõ ïèòàíèÿ æèðíûõ êèñëîò è èõ

ñîëåé óìåíüøàåò ñêîðîñòü îïîðîæíåíèÿ æåëóäêà,

ïðîëîíãèðóÿ òåì ñàìûì ïðåáûâàíèå ËÏ â íåîáõî-

äèìîì ó÷àñòêå ÆÊÒ. Òàêæå ïðèåì íåïåðåâàðèâàå-

ìûõ ïîëèìåðîâ, òàêèõ êàê: öåëëþëîçà, êðàõìàë, ïî-

ëèäåêñòðîçà, ðàôôèíîçà, ìîæåò èçìåíèòü ìîòîðèêó

æåëóäêà, ñíèæàÿ ñêîðîñòü åãî îïîðîæíåíèÿ [12].

Ôàêòîðû, ñâÿçàííûå ñ ïàöèåíòîì:

� Ïîë: êàê ïðàâèëî, îïîðîæíåíèå æåëóäêà ó æåíùèí

(4,6 � 1,2 ÷) ïðîèñõîäèò ìåäëåííåå, ÷åì ó ìóæ÷èí

(3,4 � 0,6 ÷), íåçàâèñèìî îò âåñà, ðîñòà, ïëîùàäè

òåëà è ãîðìîíàëüíûõ îñîáåííîñòåé [12, 13].

� Ïîëîæåíèå òåëà: â âåðòèêàëüíîì ïîëîæåíèè ÔËÔ ñ

ìåíüøåé âåðîÿòíîñòüþ îòíîñèòåëüíî ãîðèçîíòàëü-

íîãî (íàïðèìåð, â ñîñòîÿíèè ñíà) ìîãóò áûòü ïîä-

âåðãíóòû óäàëåíèþ èç æåëóäêà [12].

� Âîçðàñò: ëþäè ñòàðøå 70 ëåò èìåþò áîëüøóþ ïðî-

äîëæèòåëüíîñòü ïðåáûâàíèÿ ËÔ â æåëóäêå [12].

� Ïðèìåíåíèå ËÏ, âîçäåéñòâóþùèõ íà ìîòîðèêó

ÆÊÒ (àíòèõîëèíåðãè÷åñêèõ (àòðîïèí), îïèîèäû
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Ïðèìåðû ËÑ, ïîäõîäÿùèõ äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ â ÔËÔ

Îñîáåííîñòè ÔÑ Ïðèìåð

Óçêîå “îêíî âñàñûâàíèÿ” Ëåâîäîïà, ôóðîñåìèä, ðèáîôëàâèí, ïðåãàáàëèí, öèëîñòàçîë, íèòðîôóðàíòîèí,

àöèêëîâèð

pH-çàâèñèìîå âñàñûâàíèå ÔÑ â æåëóäêå Ôóðîñåìèä, öèííàðèçèí, îôëîêñàöèí

Íåîáõîäèìîñòü ìåñòíîãî äåéñòâèÿ â æåëóäêå Ìèçîïðîñòîë, ìåòðîíèäàçîë, ðàíèòèäèí, àìîêñèöèëëèí, àíòàöèäíûå ñðåäñòâà,

àíòèáèîòèêè ìåñòíîãî äåéñòâèÿ

Íåñòàáèëüíîñòü ÔÑ â êèøå÷íèêå Êàïòîïðèë, ðàíèòèäèí, ìåòðîíèäàçîë, âåðàïàìèë

Ìåäëåííîå ðàñòâîðåíèå ÔÑ ïðè âûñîêîì çíà÷åíèè ðÍ Äèàçåïàì, âåðàïàìèë

Î÷åíü áûñòðîå âñàñûâàíèå ÔÑ â ÆÊÒ Ìåòðîíèäàçîë, òåòðàöèêëèí

Íèçêîå âñàñûâàíèå ÔÑ â êèøå÷íèêå Àòåíîëîë, ëàôóòèäèí



(êîäåèí), ïðîêèíåòèêè (ìåòîêëîïðàìèä, öèçàïðèä)),

âëèÿåò íà äëèòåëüíîñòü ïðåáûâàíèÿ ËÔ â æåëóäêå.

Êëàññèôèêàöèÿ ÔËÔ

Êëàññèôèöèðîâàòü ÔËÔ ìîæíî íà îñíîâå ðàçëè÷-

íûõ õàðàêòåðèñòèê: ÷èñëà êîìïîíåíòîâ, îáðàçóþùèõ

ñèñòåìó äîñòàâêè, òèïà ËÔ, èçìåíåíèÿ ðåçóëüòèðóþ-

ùåé ñèëû âñïëûòèÿ, ïîäõîäà ê äîñòèæåíèþ ôëîòàöèè

(ðèñóíîê). Ïðè ýòîì äàííûå ïðèçíàêè äîïóñòèìî ïîä-

ðàçäåëèòü íà îòíîñÿùèåñÿ ê ãîòîâîé ôîðìå è íà òå,

÷òî ñâÿçàíû ñ òåõíîëîãèåé ïîëó÷åíèÿ.

Äåëåíèå ôëîòèðóþùèõ ñèñòåì äîñòàâêè ïî òèïó

ËÔ ïðåäñòàâëåíî íà ðèñóíêå ïîä ïóíêòîì à. Íàèáîëåå

÷àñòî âñòðå÷àþùèìèñÿ ÿâëÿþòñÿ òàáëåòêè, ìèêðîêàï-

ñóëû, êàïñóëû, ðåæå ñðåäè ðàçðàáîòîê ïðåäñòàþò ãóá-

êè, ïåëëåòû è äð.

Ïîäðàçäåëåíèå ïî ÷èñëó êîìïîíåíòîâ, îáðàçóþùèõ

ñèñòåìó, îñíîâûâàåòñÿ íà òèïå ïðèìåíÿåìîé ËÔ, íà-

ïðèìåð, òàáëåòêè èëè ìèêðîêàïñóëû (ðèñóíîê, ïóíêò

á). Ìíîãèå àâòîðû âûäåëÿþò êëàññèôèêàöèþ ïî äàí-

íîìó ïðèçíàêó, óêàçûâàÿ íà áîëüøóþ ýôôåêòèâíîñòü

óäåðæèâàíèÿ â æåëóäêå ìíîãîêîìïîíåíòíûõ ñèñòåì

ïî ñðàâíåíèþ ñ îäíîêîìïîíåíòíûìè [1].

Ðåçóëüòèðóþùàÿ ñèëà âñïëûòèÿ ÿâëÿåòñÿ ïîêàçàòå-

ëåì ïëàâó÷åñòè ñèñòåìû è ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ÷èñëåí-

íîå âûðàæåíèå âîçäåéñòâèÿ, òðåáóåìîãî äëÿ

óäåðæèâàíèÿ ïîãðóæåííîé ËÔ â ñðåäå ðàñòâîðåíèÿ.

Íà îñíîâå äàííîãî ïîêàçàòåëÿ ìîæíî ðàçäåëèòü ÔËÔ

íà 5 òèïîâ (ðèñóíîê, ïóíêò â) [14]. Òèï 1 õàðàêòåðèçó-

åò ãèäðîôèëüíûå ýðîäèðóþùèå ñèñòåìû, ñèëà âñïëû-

òèÿ êîòîðûõ óìåíüøàåòñÿ çà ñ÷åò ïðåèìóùåñòâåííîãî

ðàñòâîðåíèÿ êîìïîíåíòîâ ËÔ. Òèï 2 èëëþñòðèðóåò

èäåàëèçèðîâàííûå õàðàêòåðèñòèêè ôëîòèðóþùåé ñïî-

ñîáíîñòè ËÔ in vitro, ïëàâó÷åñòü êîòîðûõ íå èçìåíÿåò-

ñÿ ïðè âûñâîáîæäåíèè ÔÑ è ðàçðóøåíèè ËÔ. Òèï 3

îïèñûâàåò ïîâåäåíèå ËÔ ïîëó÷åííûõ ñ èñïîëüçîâàíè-

åì âñïîìîãàòåëüíûõ âåùåñòâ (ÂÂ) ñ íèçêîé ïëîòíî-

ñòüþ èëè ñ ïîìîùüþ âîçäóøíûõ ïîëîñòåé è ïîð. Òèï

4 õàðàêòåðèçóåò ËÔ, èçìåíÿþùèå ñâîþ ïëîòíîñòü ïî-

ñëå ïðèåìà âíóòðü, íàïðèìåð, ãàçîîáðàçóþùèõ è íàáó-

õàþùèõ ñèñòåì. Òèï 5 îïèñûâàåò ñèñòåìû ñ ïðèñóùåé

èì íèçêîé ïëîòíîñòüþ, êîòîðûå ñîõðàíÿþò ñâîå ïîëî-

æåíèå íà ïîâåðõíîñòè ñîäåðæèìîãî æåëóäêà, à çàòåì

ïîñëå âûñâîáîæäåíèÿ ËÔ îïóñêàþòñÿ íà äíî.

Íàèáîëåå çíà÷èìûì îñíîâàíèåì äëÿ êëàññèôèêà-

öèè ÔËÔ ÿâëÿþòñÿ ïîäõîäû, ïðèìåíÿåìûå äëÿ ñíèæå-

íèÿ ïëîòíîñòè ËÔ, âàæíåéøèå èç êîòîðûõ ïðåäñòàâ-

ëåíû íà ðèñóíêå ïîä ïóíêòîì ã.
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Òåõíîëîãè÷åñêèå ïîäõîäû ê ïîëó÷åíèþ

ôëîòèðóþùèõ ñèñòåì äîñòàâêè ñ èçíà÷àëüíî

íèçêîé ïëîòíîñòüþ

Èçíà÷àëüíî íèçêàÿ ïëîòíîñòü ËÔ ïîçâîëÿåò äî-

áèòüñÿ ìîìåíòàëüíîãî âñïëûòèÿ ïîñëå ïîïàäàíèÿ â

æåëóäîê, ÷òî ñíèæàåò ðèñê ïðåæäåâðåìåííîãî ïîñòóï-

ëåíèÿ ËÏ â ïîñëåäóþùèå îòäåëû ÆÊÒ [1]. Íèçêàÿ

ïëîòíîñòü ìîæåò äîñòèãàòüñÿ ïóòåì çàõâàòà âîçäóõà,

âêëþ÷åíèåì âåùåñòâ ñ å¸ íèçêèì çíà÷åíèåì èëè âñïå-

íåííûõ ìàòåðèàëîâ. Äàííàÿ ãðóïïà ïîäõîäîâ îáåñïå-

÷èâàåò ïîñòîÿíñòâî è ïðåäñêàçóåìîñòü ôëîòàöèè çà

ñ÷åò òîãî, ÷òî ïëîòíîñòü ñèñòåìû, êàê ïðàâèëî, èçâåñò-

íà äî íà÷àëà èñïûòàíèé.

Èíêîðïîðèðîâàííèå âîçäóõà

Äîñòèæåíèå ïëàâó÷åñòè çà ñ÷åò çàêëþ÷åíèÿ âîçäóõà

âíóòðè ËÔ ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî äâóìÿ îñíîâíû-

ìè ïóòÿìè: ïîëó÷åíèåì ïîëîñòè èëè ìíîæåñòâà ïîð.

Òåõíîëîãè÷åñêèå ïðè¸ìû ïðè òàêîì ïîäõîäå ìîãóò

áûòü ðàçëè÷íûìè, íî ÷àùå âñåãî ïðèìåíÿþòñÿ ýêñòðó-

çèÿ, ëèîôèëèçàöèÿ èëè ñóáëèìàöèÿ [1, 2]. Äàííûé

ñïîñîá îòëè÷àåòñÿ òåì, ÷òî äëÿ ïîëó÷åíèÿ ËÔ ñî ñòàí-

äàðòíûì âûñâîáîæäåíèåì, íàïðèìåð, òàáëåòîê îí òðå-

áóåò äîïîëíèòåëüíûõ ñòàäèé â ïðîöåññå ïîëó÷åíèÿ.

Âîçäóøíàÿ ïîëîñòü

Saab è äð. ðàáîòàëè íàä ÔËÔ, ïðåäñòàâëÿþùåé ñî-

áîé ïîëóþ òàáëåòêó. ËÔ ïîëó÷èëè ïóòåì ïðåäâàðè-

òåëüíîãî ïðÿìîãî ïðåññîâàíèÿ ÿäðà, ñîñòîÿùåãî èç

L-ìåíòîëà, êîòîðîå çàòåì ïîìåùàëè â ïîëèìåðíîå

ïðåññîâàííîå ïîêðûòèå äëÿ çàìåäëåííîãî âûñâîáîæ-

äåíèÿ, ñîñòîÿùåå èç ãèäðîêñèïðîïèëìåòèëöåëëþëîçû

ìàðêè (ÃÏÌÖ) K15M è ïîëèýòèëåíîêñèäà (ÏÝÎ)

WSR301 [15]. ÔÑ (ñàëüáóòàìîëà ñóëüôàò) ðàñïðåäåëÿ-

ëè â ÿäðå è ïîêðûòèè â ðàçëè÷íûõ ñîñòàâàõ. Îáðàçîâà-

íèå ïîëîñòè âíóòðè òàáëåòêè äîñòèãàëîñü ïîñëåäóþ-

ùåé ñóáëèìàöèåé L-ìåíòîëà. Â ðåçóëüòàòå ïîëó÷åíû

ìîìåíòàëüíî âñïëûâàþùèå òàáëåòêè, ôëîòèðóþùèå â

òå÷åíèå 24 ÷ è äåìîíñòðèðóþùèå êèíåòèêó âûñâîáîæ-

äåíèÿ íóëåâîãî ïîðÿäêà â òå÷åíèå 14 ÷ [15]. Pi è äð.

èññëåäîâàëè ñîñòàâ ñìåñè ïîëèìåðîâ, îïòèìàëüíûõ

äëÿ èçãîòîâëåíèÿ ïîëûõ ìèêðîñôåð ñ ôåëîäèïèíîì

ìåòîäîì äèôôóçèîííîãî èñïàðåíèÿ ðàñòâîðèòåëÿ [16].

ËÔ, ñîñòîÿùàÿ èç ýòèëöåëþëëîçû (ÝÖ), ïîëèâèíèë-

ïèððîëèäîíà (ÏÂÏ), ïîêàçàëà âûñîêèé óðîâåíü çà-

ãðóçêè ÔÑ, õîðîøóþ ïëàâó÷åñòü è çàìåäëåííîå âû-

ñâîáîæäåíèå â òå÷åíèå 24 ÷ [16]. Huanbutta è Sangnim

èñïîëüçîâàëè 3D-ïå÷àòü äëÿ ïîëó÷åíèÿ êîðïóñà ñ âîç-

äóøíîé ïîëîñòüþ è êðûøêè íà îñíîâå ïîëèâèíèëîâî-

ãî ñïèðòà (ÏÂÑ) è àêðèëîíèòðèëáóòàäèåíñòèðîëà, â

êîòîðûé ïîìåùàëè òàáëåòêó, ñîäåðæàùóþ ìåòðîíèäà-

çîë [17]. Íàïå÷àòàííàÿ ïëàòôîðìà îáåñïå÷èâàëà íå-

ìåäëåííóþ ôëîòàöèþ ËÔ, óäåðæàíèå íà ïîâåðõíîñòè

â òå÷åíèå 4 ÷ è êèíåòèêó âûñâîáîæäåíèÿ íóëåâîãî ïî-

ðÿäêà [17]. Giri è äð. ñ ïîìîùüþ ãîðÿ÷åé ýêñòðóçèè èç-

ãîòîâèëè íèòè èç ãèäðîêñèïðîïèëöåëëþëîçû (ÃÏÖ) è

ñòåàðèíîâîé êèñëîòû, íàãðóæåííûå òåîôèëëèíîì, èç

êîòîðûõ ñ ïîìîùüþ 3D-ïå÷àòè èçãîòîâèëè 7 òèïîâ òàá-

ëåòîê ñ ðàçëè÷íûì ñòðîåíèåì ïîëîñòåé. Âñå ïîëó÷åí-

íûå îáðàçöû äåìîíñòðèðîâàëè ôëîòàöèþ â òå÷åíèå 10

÷ è êèíåòèêó âûñâîáîæäåíèÿ íóëåâîãî ïîðÿäêà [18].

Âûñîêàÿ ïîðèñòîñòü

Haimhoffer è äð. ïðåäëîæèëè ðàçðàáîòàííûé èìè

àïïàðàò, èñïîëüçóþùèé óëüòðàçâóê è íàñûùåíèå ãàçîì

äëÿ ïîëó÷åíèÿ ïîðèñòûõ ñòðóêòóð èç ðàñïëàâà ìàòðè-

öåîáðàçóþùèõ âåùåñòâ [19]. Îáðàçöû èçãîòîâëåííîé

ïåíû, ñîñòîÿùèå èç ïîëèýòèëåíãëèêîëÿ (ÏÝÃ) 4000,

ñòåàðèíîâîé êèñëîòû è àöèêëîâèðà, íàñûùåííûå ãå-

ëèåì, âîçäóõîì èëè óãëåêèñëûì ãàçîì, äåìîíñòðèðî-

âàëè íåìåäëåííîå âñïëûòèå è çàìåäëåííîå âûñâîáîæ-

äåíèå ËÑ â òå÷åíèå 10 ÷ [19]. Êðîìå òîãî, äàííûé ïîä-

õîä èñïîëüçîâàí â ðàáîòå Svagan è äð. äëÿ ïîëó÷åíèÿ

ïåíû èç öåëëþëîçíîãî íàíîâîëîêíà [20]. Ñóñïåíçèþ

íàíîâîëîêîí ñìåøèâàëè ñ ýòàíîëüíûì ðàñòâîðîì ôó-

ðîñåìèäà è âñïåíèâàëè ñ ïîìîùüþ óëüòðàçâóêà, ïîñëå

÷åãî ðàñòâîð âûñóøèâàëè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå.

Ïîëó÷åííûå ïëåíêè îáåñïå÷èâàëè çàìåäëåííîå âû-

ñâîáîæäåíèå, èìåëè õîðîøóþ ïëàâó÷åñòü, ãèáêîñòü,

÷òî ïîçâîëèëî ïîìåñòèòü èõ â êàïñóëû íà îñíîâå

ÃÏÌÖ [20]. Ñ ïîìîùüþ ëèîôèëüíîé ñóøêè Alhakamy

è äð. äîáèëèñü âûñîêîé ïîðèñòîñòè ãðàíóë, ïîëó÷åí-

íûõ ïóòåì äîáàâëåíèÿ ê ðàñòâîðó ýëëàãîâîé êèñëîòû

è ïåêòèíàòà íàòðèÿ ðàñòâîðà êàëüöèÿ õëîðèäà ïðè

ïåðåìåøèâàíèè [21]. ËÔ îáëàäàëà íåìåäëåííûì

âñïëûòèåì è ñîõðàíÿëà ïëàâó÷åñòü â òå÷åíèå 24 ÷ [21].

Ñóáëèìàöèþ èñïîëüçîâàëè Huanbutta è äð. äëÿ îáåñïå-

÷åíèÿ ïëàâó÷åñòè òàáëåòîê ãèäðîõëîðòèàçèäà, ïîëó-

÷åííûõ ìåòîäîì âëàæíîé ãðàíóëÿöèè èç ñìåñè ñîäåð-

æàùåé àììîíèÿ êàðáîíàò è ïîêðûòûõ îáîëî÷êîé èç

ïîëèàêðèëàòíûõ ïîëèìåðîâ [22]. ËÔ âûñóøèâàëàñü

ïðè òåìïåðàòóðå 70° C â òå÷åíèå 12 ÷, â òàêèõ óñëîâè-

ÿõ ïðîèñõîäèëà ñóáëèìàöèÿ àììîíèÿ êàðáîíàòà è òàá-

ëåòêà ïðèîáðåòàëà âûñîêóþ ïîðèñòîñòü, ÷òî ïðèâîäè-

ëî ê íåìåäëåííîé ôëîòàöèè [22].

Ïðèìåíåíèå âñïîìîãàòåëüíûõ âåùåñòâ ñ íèçêîé

ïëîòíîñòüþ

Â îòëè÷èå îò ñïîñîáà äîñòèæåíèÿ ôëîòàöèè ïóòåì

èíêîðïîðèðîâàíèÿ âîçäóõà èëè ãàçîâ, èñïîëüçîâàíèå

ÂÂ ñ íèçêîé ïëîòíîñòüþ ïîçâîëÿåò ïðèìåíÿòü ñòàí-

äàðòíûå äëÿ ðàçëè÷íûõ ËÔ òåõíîëîãè÷åñêèå ïðîöåñ-

ñû, è åäèíñòâåííûì îãðàíè÷åíèåì â äàííîì ñëó÷àå

ÿâëÿåòñÿ ïîäáîð ÂÂ ñ óäîâëåòâîðèòåëüíûìè ñâîéñòâà-

ìè. Daihom è äð. ðàçðàáîòàëè òåõíîëîãèþ ïîëó÷åíèÿ

è ñîñòàâ ãðàíóë ñ çàìåäëåííûì âûñâîáîæäåíèåì äîì-

ïåðèäîíà, êîòîðîå îáåñïå÷èâàëîñü çà ñ÷åò ïîëó÷åíèÿ

êîìïëåêñà ñ èîíîîáìåííîé ñìîëîé [23]. Ãðàíóëû ïî-

ëó÷àëè ìåòîäîì ãåëåîáðàçîâàíèÿ ïóòåì ýêñòðóçèè ÷å-

ðåç øïðèö ýìóëüñèè, ñîñòîÿùåé èç ÔÑ íà íîñèòåëå,

ìèíåðàëüíîãî ìàñëà, îáåñïå÷èâàþùåãî ôëîòàöèþ,

Tween-20, ðàñòâîðà íàòðèÿ àëüãèíàòà â 10 % ðàñòâîð

êàëüöèÿ õëîðèäà ïðè ïåðåìåøèâàíèè. Â ðåçóëüòàòå

äîñòèãíóòû ñëåäóþùèå ïîêàçàòåëè ËÔ: âðåìÿ çàäåðæ-

êè âñïëûòèÿ ìåíåå 30 ñ, äëèòåëüíîñòü ôëîòàöèè áîëåå

24 ÷, çàãðóçêà ÔÑ 85,88 % [23]. Jadi è äð. äëÿ ïîëó÷å-

íèÿ ïëàâàþùèõ òàáëåòîê ïî òåõíîëîãèè ïðÿìîãî ïðåñ-

ñîâàíèÿ èñïîëüçîâàëè ÂÂ ñ íèçêîé ïëîòíîñòüþ — ãëè-

öåðèëáåãåíàò (Compritol 888 ATO) è ãëèöåðèëìîíî-

ñòåàðàò (Precirol ATO 5), è ìàòðèöåîáðàçîâàòåëü —

ÃÏÌÖ ìàðîê K4M, K15M, K100M [24]. Â ðåçóëüòàòå

ñîñòàâ íà îñíîâå ãëèöåðèëáåãåíàòà ïîêàçàë õîðîøèå

ôèçè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè, íåìåäëåííîå âñïëûòèå,
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ôëîòàöèþ áîëåå 12 ÷ è óñòîé÷èâîå çàìåäëåííîå âû-

ñâîáîæäåíèå ÔÑ [24]. Panda è äð. ðàçðàáîòàëè ìèíè-

òàáëåòêè íà îñíîâå òâåðäûõ äèñïåðñèé, ïðèãîòîâëåí-

íûõ ñ èñïîëüçîâàíèåì ëèïîôèëüíûõ íîñèòåëåé

Gelucire 43/01 è Gelucire 39/01, ñîñòîÿùèõ èç ìîíî-,

äè- è òðèãëèöåðèäíûõ ýôèðîâ æèðíûõ êèñëîò (îò Ñ8

äî Ñ18), â êà÷åñòâå àäñîðáåíòà ïðèìåíÿëñÿ àëþìîìå-

òàñèëèêàò ìàãíèÿ Neusillin US2 [25]. Èçãîòîâëåííûå

ËÔ ïîìåùàëè â æåëàòèíîâûå êàïñóëû. Îòîáðàííûå

ñîñòàâû ïðîäåìîíñòðèðîâàëè íåìåäëåííîå âñïëûòèå,

äëèòåëüíîñòü ôëîòàöèè áîëåå 24 ÷ è óäîâëåòâîðèòåëü-

íûå ïîêàçàòåëè âûñâîáîæäåíèÿ ÔÑ [25].

Èíêîðïîðèðîâàíèå ïåíèñòûõ ÷àñòèö

Ïîäõîä ê äîñòèæåíèþ ôëîòàöèè íà îñíîâå âêëþ÷å-

íèÿ â ËÔ ïåíèñòûõ ÷àñòèö îáëàäàåò òàêèìè æå ïðå-

èìóùåñòâàìè, êàê è ïðåäûäóùèé, îäíàêî â äàííîì

ñëó÷àå íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü áåçîïàñíîñòü è âîçìîæ-

íîñòü äåãðàäàöèè ñîîòâåòñòâóþùåãî ÂÂ. Rahamathulla

è äð. ðàçðàáîòàëè è îïèñàëè ôëîòèðóþùèå òàáëåòêè ñ

âàëñàðòàíîì, ïîëó÷åííûå ìåòîäîì ïðÿìîãî ïðåññîâà-

íèÿ [26]. Â êà÷åñòâå ñðåäñòâà äëÿ ñíèæåíèÿ ïëîòíîñòè

èñïîëüçîâàëñÿ ïîðîøîê âñïåíåííîãî ïîëèïðîïèëåíà,

ðåòàðäàíòîì (âåùåñòâîì, çàäåðæèâàþùèì âûñâîáîæ-

äåíèå) âûñòóïàëà êñàíòàíîâàÿ êàìåäü, à íàáóõàþùèì

ïîëèìåðîì ñëóæèë êàðáîìåð. Òàáëåòêè îïòèìàëüíîãî

ñîñòàâà ïðîäåìîíñòðèðîâàëè íåìåäëåííóþ ôëîòàöèþ,

ïðåêðàñíûå ãàñòðîðåòåíòèâíûå ñâîéñòâà in vitro è in

vivo — îêîëî 12 ÷, çàìåäëåííîå âûñâîáîæäåíèå ÔÑ

[26]. Ñõîæèé ïîäõîä ïðèìåíèëè Treesinchai è äð., èñ-

ñëåäîâàâøèå âëèÿíèå õàðàêòåðèñòèê ÃÏÌÖ ìàðîê

K100LV, K4M, K15M íà âûñâîáîæäåíèå êóðêóìèíà èç

ïëàâàþùèõ òàáëåòîê ñî âñïåíåííûì ïîëèïðîïèëåíîì

â êà÷åñòâå ôëîòèðóþùåãî âåùåñòâà [27]. Âñå ìîäåëü-

íûå îáðàçöû ïîêàçàëè íåìåäëåííîå âñïëûòèå è ôëîòà-

öèþ â òå÷åíèå áîëåå 8 ÷ [27].

Òåõíîëîãè÷åñêèå ïîäõîäû ê ïîëó÷åíèþ

ôëîòèðóþùèõ ñèñòåì äîñòàâêè, ïëîòíîñòü

êîòîðûõ óìåíüøàåòñÿ ïîñëå ïðèåìà âíóòðü

Àëüòåðíàòèâíûì ïîäõîäîì äëÿ ñîçäàíèÿ ÔËÔ ÿâëÿ-

åòñÿ ïîëó÷åíèå êîìïîçèöèè, ÷üÿ ïëîòíîñòü ìåíÿåòñÿ

ïðè ïîïàäàíèè â æåëóäîê. Êàê ïðàâèëî, äàííûé ìåòîä

ïðîñò â èñïîëíåíèè, íå òðåáóåò ñóùåñòâåííûõ îòñòóï-

ëåíèé îò ñòàíäàðòíûõ òåõíîëîãèé ïîëó÷åíèÿ ËÔ. Èç-

ìåíåíèå ïëîòíîñòè äîñòèãàåòñÿ îäíèì èç ñïîñîáîâ:

ïðè êîíòàêòå ñ ñîäåðæèìûì æåëóäêà ËÔ íàáóõàåò è çà

ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ îáúåìà åå ïëîòíîñòü ñíèæàåòñÿ äî

íåîáõîäèìîãî çíà÷åíèÿ èëè ïðè ïîïàäàíèè â æåëóäîê

âíóòðè ËÔ ïðîèñõîäèò îáðàçîâàíèå ãàçà, êîòîðûé çà-

äåðæèâàåòñÿ ìàòðèöåé èëè ñïåöèàëüíîé îáîëî÷êîé,

÷òî îáåñïå÷èâàåò ïëàâó÷åñòü [1, 2]. Çà ñ÷åò òîãî, ÷òî

ïëîòíîñòü ñèñòåìû ìåíÿåòñÿ ïîñëå ïðèìåíåíèÿ, ïðåä-

ñêàçàòü ñâîéñòâà ËÔ êàæäîãî êîíêðåòíîãî ñîñòàâà

ìîæíî, êàê ïðàâèëî, òîëüêî îïûòíûì ïóòåì.

Îáåñïå÷åíèå íàáóõàíèÿ ñèñòåìû

Wani è äð. ïðåäñòàâèëè òâåðäûå æåëàòèíîâûå êàï-

ñóëû ñ ëîçàðòàíîì, â êà÷åñòâå íàáóõàþùèõ âåùåñòâ

ïðèìåíÿëèñü ñìåñè ÃÏÌÖ K4M è êàðáîìåð ìàðêè

Carbopol 971P â ðàçëè÷íûõ ñîîòíîøåíèÿõ, â êà÷åñòâå

ìîäèôèêàòîðà âûñâîáîæäåíèÿ âûñòóïàëà ëàêòîçà [28].

Ïîëó÷åííûå ãàñòðîðåòåíòèâíûå êàïñóëû èìåëè íåíó-

ëåâîå âðåìÿ çàäåðæêè âñïëûòèÿ, ôëîòàöèþ in vitro â

òå÷åíèå 12 ÷ è in vivo â òå÷åíèå áîëåå 8 ÷, óëó÷øåííûé

ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèé ïðîôèëü ëîçàðòàíà ïî ñðàâíå-

íèþ ñ îáû÷íîé ËÔ ñ íåìåäëåííûì âûñâîáîæäåíèåì

[28]. Kim è äð. ðàçðàáîòàëè ñïîñîá ïîëó÷åíèÿ òàáëå-

òîê ïðåãàáàëèíà ìåòîäîì âëàæíîé ãðàíóëÿöèè, ôëîòè-

ðóþùèõ çà ñ÷åò íàáóõàíèÿ ìàòðèö íà îñíîâå ñìåñåé

ðàçëè÷íûõ ïîëèìåðîâ [29]. Â ðåçóëüòàòå ËÔ ñ ÃÏÌÖ,

ÃÏÖ, ÏÝÎ è êðîñïîâèäîíîì â ñîñòàâå ïðîäåìîíñòðè-

ðîâàëè âðåìÿ çàäåðæêè âñïëûòèÿ 10 ìèí, ñîõðàíÿëè

ïëàâó÷åñòü áîëåå 24 ÷ è ðàñøèðÿëèñü äî ðàçìåðîâ áî-

ëåå ÷åì 12,8 ìì â òðåõ èçìåðåíèÿõ [29].

Èíêîðïîðèðîâàíèå ãàçîîáðàçóþùèõ âåùåñòâ

Ïðèìåíåíèå ãàçîîáðàçîâàíèÿ äëÿ äîñòèæåíèÿ ôëî-

òàöèè ËÔ â ïîñëåäíèå ãîäû øèðîêî ðàñïðîñòðàíåíî è

ïðèìåíÿåòñÿ äëÿ ðàçëè÷íûõ ËÔ, êàê äëÿ îäíîêîìïî-

íåíòíûõ [30 – 60], òàê è äëÿ ìíîãîêîìïîíåíòíûõ ñèñ-

òåì [61 – 64].

Ãàçîîáðàçîâàíèå çà ñ÷åò ðåàêöèè

Èñïîëüçîâàíèå ðåàêöèè îáðàçîâàíèÿ óãëåêèñëîãî

ãàçà ìåæäó êîìïîíåíòàìè ãàçîîáðàçóþùåé ñìåñè (íà-

ïðèìåð, ëèìîííîé êèñëîòîé è íàòðèÿ áèêàðáîíàòîì)

èëè èñïîëüçîâàíèå ðåàêöèè ìåæäó êàðáîíàòàìè è êèñ-

ëûì ñîäåðæèìûì æåëóäêà ÿâëÿåòñÿ ðàñïðîñòðàíåí-

íûì ïîäõîäîì, îñîáåííî ïðè ïîëó÷åíèè òàáëåòîê êàê

ìåòîäîì ïðÿìîãî ïðåññîâàíèÿ, òàê è âëàæíîé ãðàíóëÿ-

öèåé [30 – 60].

Chittam è Bhosale ïðåäñòàâèëè ðàçðàáîòàííûå èìè

ôëîòèðóþùèå òàáëåòêè ôóðîñåìèäà ñ ïîëèìåðíîé

ìàòðèöåé èç ÃÏÌÖ E 15 LV, äëÿ ïðîäóêöèè óãëåêè-

ñëîãî ãàçà èñïîëüçîâàëàñü áèîõèìè÷åñêàÿ ðåàêöèÿ,

îñóùåñòâëÿåìàÿ Saccharomyces boulardii ïîñëå èõ ïî-

ïàäàíèÿ â êèñëóþ ñðåäó [30]. Â ðåçóëüòàòå ËÔ ïîêàçà-

ëà äëèòåëüíóþ ôëîòàöèþ in vivo — áîëåå 12 ÷ è âðåìÿ

çàäåðæêè âñïëûòèÿ 12,6 ìèí [30]. Abbas è Alhamdany

ðàçðàáîòàëè ñïîñîá ïîëó÷åíèÿ ìèêðîñôåð ñ ýíàëàïðè-

ëà ìàëåàòîì ìåòîäîì èîíîòðîïíîãî ãåëåîáðàçîâàíèÿ

[61]. Ê ðàñòâîðó àëüãèíàòà íàòðèÿ, íàòðèÿ ãèäðîêàðáî-

íàòà è éîòà-êàððàãèíàíà äîáàâëÿëè ÔÑ, çàòåì ïî êàï-

ëÿì ðàñòâîð õëîðèäà êàëüöèÿ. Îòôèëüòðîâàííûå, ïðî-

ìûòûå è âûñóøåííûå ìèêðîñôåðû îïòèìàëüíîãî ñî-

ñòàâà ïîêàçàëè óäîâëåòâîðèòåëüíóþ ïëàâó÷åñòü è

ýôôåêòèâíîñòü çàõâàòà ÔÑ [61]. Ïóëüñèðóþùèå ãàñò-

ðîðåòåíòèâíûå òàáëåòêè ïîëó÷èëè Shinde è äð. ïóòåì

èçãîòîâëåíèÿ òàáëåòêè-ÿäðà ëîçàðòàíà ñ íåìåäëåííûì

âûñâîáîæäåíèåì ñ ïðåññîâàííûìè ïîêðûòèÿìè: ïóëü-

ñèðóþùèì íà îñíîâå ÃÏÌÖ ìàðîê E5, E15, E50 è ïëà-

âó÷èì — ñ ÃÏÌÖ K4M è íàòðèÿ ãèäðîêàðáîíàòîì â

ñîñòàâå [31]. Òàáëåòêè îïòèìèçèðîâàííîãî ñîñòàâà ïî-

êàçàëè âðåìÿ çàäåðæêè âñïëûòèÿ 5 ìèí, ôëîòàöèþ â

òå÷åíèå 12 ÷, à òàêæå 6-÷àñîâîå âðåìÿ çàäåðæêè ïóëü-

ñèðóþùåãî âûñâîáîæäåíèÿ [31]. Kamble è äð. ðàçðà-

áîòàëè ñîñòàâ è òåõíîëîãèþ ïîëó÷åíèÿ äâóõñëîéíîé

òàáëåòêè ñ íåìåäëåííûì âûñâîáîæäåíèåì èáóïðîôå-

íà è çàìåäëåííûì âûñâîáîæäåíèåì ïðåãàáàëèíà [32].

Ãðàíóëÿòû ñ èáóïðîôåíîì è ïðåãàáàëèíîì ïîëó÷àëè

ìåòîäîì âëàæíîé ãðàíóëÿöèè, ñëîé, ñîäåðæàùèé ïðå-

ãàáàëèí, îáåñïå÷èâàë ôëîòàöèþ çà ñ÷åò âûäåëåíèÿ

ãàçà â õîäå ðåàêöèè ìåæäó ëèìîííîé êèñëîòîé è íà-

òðèÿ ãèäðîêàðáîíàòîì, êîòîðûé çàäåðæèâàëñÿ â âîëîê-
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íàõ íàáóõøèõ ïîëèìåðîâ — ÃÏÌÖ K4M è K100M.

Èçãîòîâëåííûå äâóñëîéíûå òàáëåòêè îáëàäàëè óäîâ-

ëåòâîðèòåëüíûìè ôèçè÷åñêèìè ïàðàìåòðàìè, ñëîé ñ

ïðåãàáàëèíîì ïîêàçàë âðåìÿ çàäåðæêè âñïëûòèÿ ìå-

íåå 1 ìèí è îáåñïå÷èâàë çàìåäëåííîå âûñâîáîæäåíèå

ÔÑ â òå÷åíèå 24 ÷ [32]. Sonvico è äð. ðàçðàáîòàëè

òðåõñëîéíóþ òàáëåòêó ãàáàïåíòèíîì è ôëóðáèïðîôå-

íîì [33]. Â ñîñòàâ ñëîÿ ïðîëîíãèðîâàííîãî âûñâîáîæ-

äåíèÿ ãàáàïåíòèíà âõîäèë íàòðèÿ ãèäðîêàðáîíàò êàê

ãàçîîáðàçóþùåå ñîåäèíåíèå è ïîëèìåðû ÃÏÌÖ

K15M èëè ÏÝÎ POLYOX SWR303 â êà÷åñòâå ìàòðè-

öåîáðàçîâàòåëåé. Ïîñëå ðàçäåëåíèÿ ôëîòèðóþùèé

ñëîé äåðæàëñÿ íà ïîâåðõíîñòè èñêóññòâåííîãî æåëó-

äî÷íîãî ñîêà â òå÷åíèå 7 ÷ è îáåñïå÷èâàë òðåáóåìóþ

ñêîðîñòü âûñâîáîæäåíèÿ [33]. Poornima è Priya ïðåä-

ëîæèëè òåõíîëîãèþ ïîëó÷åíèÿ ôëîòèðóþùèõ òàáëå-

òîê, ñîäåðæàùèõ íàíîãóáêó ñ ëàôóòèäèíîì, ïîëó÷åí-

íóþ ïóòåì ñìåøèâàíèÿ ðàñòâîðà ýòèëöåëëþëîçû è

ÔÑ â äèõëîðìåòàíå ñ ðàñòâîðîì ÏÂÑ ïðè îáðàáîòêå

óëüòðàçâóêîì, ñ ïîñëåäóþùèì ôèëüòðîâàíèåì è ñóø-

êîé [34]. Òàáëåòêè ïîëó÷àëè ïóòåì ïðÿìîãî ïðåññîâà-

íèÿ ñ íàòðèÿ ãèäðîêàðáîíàòîì â êà÷åñòâå ãàçîîáðàçî-

âàòåëÿ, ÃÏÌÖ ìàðîê K15 M è K100 M ïðèìåíÿëèñü

äëÿ óäåðæàíèÿ óãëåêèñëîãî ãàçà. Â ðåçóëüòàòå ËÔ îá-

ëàäàëà âðåìåíåì çàäåðæêè âñïëûòèÿ îêîëî 1 ìèí è

âðåìåíåì ôëîòàöèè áîëåå 24 ÷ [34].

Ãàçîîáðàçîâàíèå çà ñ÷åò èñïàðåíèÿ ëåòó÷åé

æèäêîñòè

Êîíöåïöèÿ èñïîëüçîâàíèÿ åìêîñòè ñ êàêîé-ëèáî

æèäêîñòüþ, èñïàðÿþùåéñÿ ïðè òåìïåðàòóðå òåëà, â

ëèòåðàòóðå ïðåäñòàâëåíà òåîðåòè÷åñêè, îäíàêî ïðèìå-

íåíèå ïîäîáíîãî òèïà ñèñòåì íå âûÿâëåíî. Îïèñàííûå

ËÔ, ïîëó÷åííûå íà îñíîâå ìåòîäà ñ èñïîëüçîâàíèåì

ïåðåõîäà æèäêîñòè â ãàçîîáðàçíîå ñîñòîÿíèå, ñîäåð-

æàò êàìåðó, çàïîëíåííóþ ýôèðîì èëè öèêëîïåíòàíîì,

èñïàðåíèå êîòîðûõ ïîíèæàåò ïëîòíîñòü ñèñòåìû. Äëÿ

óäàëåíèÿ ÔËÔ èç æåëóäêà êàìåðà èìååò áèîäåãðàäè-

ðóåìóþ ïðîáêó, êîòîðàÿ ÷åðåç óñòàíîâëåííûé ïðîìå-

æóòîê âðåìåíè ïîçâîëÿåò ãàçó ïîêèíóòü ñèñòåìó

[2, 65, 66].

Ïåðñïåêòèâíûå íàïðàâëåíèÿ â îáëàñòè ïîëó÷åíèÿ

ôëîòèðóþùèõ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì

Ïî ìíåíèþ ñïåöèàëèñòîâ, ÔËÔ ÿâëÿþòñÿ íàèáîëåå

ìíîãîîáåùàþùèìè ãàñòðîðåòåíòèâíûìè ñèñòåìàìè,

îäíàêî â òåêóùèé ìîìåíò îíè íå çàíèìàþò çíà÷èòåëü-

íîé äîëè ðûíêà (òàáë. 2) [66].

Ñðåäè ïåðñïåêòèâíûõ íàïðàâëåíèé äëÿ äàëüíåéøåé

ðàçðàáîòêè ËÏ â âèäå ÔËÔ ìîæíî îòìåòèòü íåñêîëüêî

ïóòåé èëè ïîäõîäîâ. Â ïåðâóþ î÷åðåäü, èññëåäîâàòåëè

âîçëàãàþò âûñîêèå îæèäàíèÿ íà ìíîãîêîìïîíåíòíûå

ïëàâàþùèå ñèñòåìû. ÔËÔ äàííîé ãðóïïû ïðåäïî÷òè-

òåëüíû ñ òî÷êè çðåíèÿ ñíèæåíèÿ âåðîÿòíîñòè ïðåæäå-
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Êîììåð÷åñêèå ïðåïàðàòû â âèäå ÔËÔ

Ïîäõîä ê äîñòèæåíèþ ôëîòàöèè

Òîðãîâîå íàèìå-

íîâàíèå

Àêòèâíàÿ ÔÑ ËÔ Ïðîèçâîäèòåëü Ñòàòóñ

Íàáóõàíèå è èñïîëüçîâàíèå

ÂÂ ñ íèçêîé ïëîòíîñòüþ

Madopar

®

Ëåâîäîïà,

áåíñåðàçèä

Êàïñóëû ñ ìîäèôèöèðîâàííûì

âûñâîáîæäåíèåì

Roche Â ïðîäàæå

Íàáóõàíèå è èñïîëüçîâàíèå

ÂÂ ñ íèçêîé ïëîòíîñòüþ

Valrelease

®

Äèàçåïàì Êàïñóëû ñ ìîäèôèöèðîâàííûì

âûñâîáîæäåíèåì

Roche Ñíÿòî

ñ ïðîèçâîäñòâà

Íàáóõàíèå è èñïîëüçîâàíèå

ÂÂ ñ íèçêîé ïëîòíîñòüþ

Prolopa HBS

®

Ëåâîäîïà,

áåíñåðàçèä

Êàïñóëû ñ ìîäèôèöèðîâàííûì

âûñâîáîæäåíèåì

Roche Â ïðîäàæå

Íàáóõàíèå Glucophage

®

XR

Ìåòôîðìèí Òàáëåòêè ñ ïðîëîíãèðîâàííûì

âûñâîáîæäåíèåì

Merck KGaA Ñíÿòî

ñ ïðîèçâîäñòâà

Íàáóõàíèå Cipro XR Öèïðîôëîêñàöèíà

ãèäðîõëîðèä,

Áåòàèí

Òàáëåòêè ñ ïðîëîíãèðîâàííûì

âûñâîáîæäåíèåì

Bayer Â ïðîäàæå

Ãàçîîáðàçîâàíèå Prazopress XL Ïðàçîçèíà

ãèäðîõëîðèä

Òàáëåòêè ñ ïðîëîíãèðîâàííûì

âûñâîáîæäåíèåì

Sun

Pharmaceutical

Â ïðîäàæå

Ãàçîîáðàçîâàíèå, íàáóõàíèå,

âûñîêàÿ ïîðèñòîñòü

Cafeclor LP Öåôàêëîð Òàáëåòêè ñ ïðîëîíãèðîâàííûì

âûñâîáîæäåíèåì

Galanix Íåèçâåñòíî

Ãàçîîáðàçîâàíèå, íàáóõàíèå,

âûñîêàÿ ïîðèñòîñòü

Tramadol LP Òðàìàäîë Òàáëåòêè ñ ïðîëîíãèðîâàííûì

âûñâîáîæäåíèåì

Galanix Íåèçâåñòíî

Ãàçîîáðàçîâàíèå, íàáóõàíèå,

âûñîêàÿ ïîðèñòîñòü

Metformin HCl Ìåòôîðìèíà

ãèäðîõëîðèä

Òàáëåòêè ñ ïðîëîíãèðîâàííûì

âûñâîáîæäåíèåì

Galanix Íåèçâåñòíî

Ãàçîîáðàçîâàíèå Cifran OD

®

Öèïðîôëîêñàöèí Òàáëåòêè ñ ïðîëîíãèðîâàííûì

âûñâîáîæäåíèåì, ïîêðûòûå ïëå-

íî÷íîé îáîëî÷êîé

Sun

Pharmaceutical

Â ïðîäàæå

Íàáóõàíèå è èñïîëüçîâàíèå

ÂÂ ñ íèçêîé ïëîòíîñòüþ

Cytotech

®

Ìèçîïðîñòîë Òàáëåòêè Pharmacia Ltd Ñíÿòî

ñ ïðîèçâîäñòâà

Ãàçîîáðàçîâàíèå Zanocin OD

®

Îôëîêñàöèí Òàáëåòêè, ïîêðûòûå ïëåíî÷íîé

îáîëî÷êîé ïðîëîíãèðîâàííîãî

äåéñòâèÿ

Sun

Pharmaceutical

Â ïðîäàæå

Ãàçîîáðàçîâàíèå Riomet OD

®

Ìåòôîðìèíà ãèäðî-

õëîðèä

Òàáëåòêè, ïîêðûòûå ïëåíî÷íîé

îáîëî÷êîé ïðîëîíãèðîâàííîãî

äåéñòâèÿ

Sun

Pharmaceutical

Â ïðîäàæå

Íàáóõàíèå, âêëþ÷åíèå ïåíè-

ñòûõ ÷àñòèö

Inon Ace

Tables

®

Ñèìåòèêîí, ìàãíèÿ

ãèäðîêñèä, ìàãíèÿ

àëþìîñèëèêàòû

Òàáëåòêè Sato Pharma Â ïðîäàæå



âðåìåííîãî óäàëåíèÿ èç æåëóäêà çà ñ÷åò ôëîòàöèè, ïî-

çâîëÿþò çíà÷èòåëüíî ñîêðàòèòü êîëè÷åñòâî ÔÑ, ïî-

ïàâøåé â íèæíèå îòäåëû ÆÊÒ, à òàêæå îáëàäàþò

ãîðàçäî ìåíüøèì ðèñêîì ðàçðóøåíèÿ èç-çà ìåõàíè÷å-

ñêèõ âîçäåéñòâèé, ÷òî äëÿ îäíîêîìïîíåíòíûõ ñèñòåì

ìîæåò âûçâàòü ñêà÷îê êîíöåíòðàöèè ÔÑ â æåëóäêå

[1, 66]. Îäíàêî íàèáîëåå èçâåñòíûå ïðåäñòàâèòåëè

ìíîãîêîìïîíåíòíûõ ËÔ, òàêèå êàê ìèêðîêàïñóëû,

ãðàíóëû èëè ìèêðîñôåðû, ïîëó÷àåìûå, êàê ïðàâèëî, â

èññëåäîâàòåëüñêèõ öåëÿõ, òðåáóþò íåýêîíîìè÷íîãî è

ñëîæíîãî òåõíîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà.

Äðóãèì âûãîäíûì ïîäõîäîì ñ òî÷êè çðåíèÿ âëèÿ-

íèÿ ôèçèîëîãèè ÆÊÒ ÿâëÿåòñÿ ïîëó÷åíèå ÔËÔ, îáëà-

äàþùèõ ñâîéñòâîì íåìåäëåííîé ôëîòàöèè, õàðàêòåð-

íûì äëÿ ñèñòåì ñ èçíà÷àëüíî íèçêîé ïëîòíîñòüþ [1].

Ïîäîáíîå ðåøåíèå ïîçâîëÿåò èçáåæàòü ðèñêà óäàëå-

íèÿ ËÔ èç æåëóäêà â ïåðâîå âðåìÿ ïîñëå ïðèåìà ËÏ,

õàðàêòåðíîãî äëÿ íàáóõàþùèõ è íåêîòîðûõ ãàçîîáðà-

çóþùèõ ñèñòåì.

Íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííûì è ïîëüçóþùèìñÿ óñ-

ïåõîì íà ðûíêå ñïîñîáîì ïîëó÷åíèÿ ÔËÔ ÿâëÿåòñÿ

ðàçðàáîòêà ãàçîîáðàçóþùèõ ñèñòåì, ÷òî âèäíî èç ÷èñ-

ëà èññëåäîâàòåëüñêèõ ðàáîò è ïðåïàðàòîâ, íàõîäÿùèõ-

ñÿ íà ðûíêå. Êàê ïðàâèëî, äàííîå ïîëîæåíèå âåùåé

ñâÿçàíî ñ óäîáñòâîì ïðèìåíåíèÿ òàêèõ ïðåïàðàòîâ â

âèäå òàáëåòîê, à òàêæå ïðîñòîòîé ââåäåíèÿ ãàçîîáðà-

çîâàòåëåé â ðàçëè÷íûå ËÔ è âîçìîæíîñòüþ äîñòèæå-

íèÿ çàäàííûõ ïàðàìåòðîâ âðåìåíè çàäåðæêè âñïëûòèÿ

è âðåìåíè ôëîòàöèè [66].

Ê ñîæàëåíèþ, ôëîòèðóþùèå ñèñòåìû îáëàäàþò ñó-

ùåñòâåííûìè îãðàíè÷èâàþùèìè îáëàñòü ïðèìåíåíèÿ

íåäîñòàòêàìè: çàâèñèìîñòü ïëàâó÷åñòè îò íàëè÷èÿ

ïèùè è æèäêîñòè â æåëóäêå, ðàçëè÷íîå âðåìÿ çàäåðæ-

êè âñïëûòèÿ è âîçìîæíîñòü ïðåæäåâðåìåííîé ýâàêóà-

öèè ÷åðåç ïèëîðè÷åñêèé ñôèíêòåð. Ïî äàííûì ïðè÷è-

íàì ïðîãðåññèâíûì ïîäõîäîì ÿâëÿåòñÿ èõ êîìïåíñà-

öèÿ çà ñ÷åò ñî÷åòàíèÿ ôëîòàöèè ñ äðóãèìè òèïàìè

ãàñòðîðåòåíòèâíûõ òåõíîëîãèé — ìóêîàäãåçèåé è óâå-

ëè÷åíèåì ËÔ â ðàçìåðàõ [1, 3, 66]. Ñî÷åòàíèå ìóêîàä-

ãåçèâíûõ ñèñòåì ñ ïëàâàþùèìè äëÿ ïåðâûõ ïîçâîëÿåò

ñíèçèòü îòðèöàòåëüíîå âëèÿíèå áûñòðîé ïðîäóêöèè

ìóêóñà (ñëèçèñòîãî ñåêðåòà) íà ñòåíêàõ ÆÊÒ íà äëè-

òåëüíîñòü óäåðæèâàíèÿ íà íèõ ËÔ, óâåëè÷èâàÿ âðåìÿ

ïðåáûâàíèÿ â æåëóäêå. Êîìáèíàöèÿ ôëîòàöèè ñ óâåëè-

÷åíèåì ËÔ â ðàçìåðàõ ïîçâîëÿåò ïðåäîòâðàòèòü ýâà-

êóàöèþ ñèñòåìû ÷åðåç ïèëîðè÷åñêèé ñôèíêòåð â òå÷å-

íèå âðåìåíè, íåîáõîäèìîãî äëÿ äîñòèæåíèÿ íåîáõîäè-

ìûõ ãàáàðèòîâ.

Çàêëþ÷åíèå

ÔËÔ ïîçâîëÿþò ðàñøèðèòü âîçìîæíîñòè ïðèìåíå-

íèÿ ïåðîðàëüíûõ ËÔ, îáåñïå÷èâàÿ óëó÷øåííóþ áèî-

äîñòóïíîñòü è ñíèæàÿ âîçäåéñòâèå ôèçèîëîãè÷åñêèõ

ïðîöåññîâ â ÆÊÒ íà ËÏ çà ñ÷åò íàïðàâëåííîé äîñòàâ-

êè â æåëóäîê.

Â ðåçóëüòàòå àíàëèçà ëèòåðàòóðû áûëè âûÿâëåíû

íàèáîëåå ñóùåñòâåííûå ïîêàçàòåëè, ïî êîòîðûì äî-

ïóñòèìî êëàññèôèöèðîâàòü ÔËÔ. Îñîáåííî âàæíûì

ñðåäè íèõ ÿâëÿþòñÿ ïîäõîäû ê äîñòèæåíèþ ïëàâó÷å-

ñòè, ïîëîæåííûå â îñíîâó ïðåäñòàâëåííîãî â äàííîé

ñòàòüå âàðèàíòà ñèñòåìàòèçàöèè ôëîòèðóþùèõ ñèñ-

òåì. Ñðåäè ïðîèçâîäèòåëåé è èññëåäîâàòåëåé â íàñòîÿ-

ùåå âðåìÿ âîñòðåáîâàííûì íàïðàâëåíèåì ñòàëî

ïðèìåíåíèå ãàçîîáðàçîâàíèÿ çà ñ÷åò ðåàêöèè â îäíî-

êîìïîíåíòíûõ ñèñòåìàõ, â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ â òàá-

ëåòêàõ. Òàêîé ìåòîä îáúÿñíÿåòñÿ îòñóòñòâèåì íåîáõî-

äèìîñòè ñóùåñòâåííî ïðåîáðàçîâûâàòü òåõíîëîãè÷å-

ñêèé ïðîöåññ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîëó÷åíèåì ËÔ ñî

ñòàíäàðòíûì âûñâîáîæäåíèåì. Îäíàêî ñ òî÷êè çðåíèÿ

äîñòèæåíèÿ íàèëó÷øèõ ïîêàçàòåëåé ïëàâó÷åñòè îïòè-

ìàëüíûì ÿâëÿåòñÿ ïîëó÷åíèå ËÔ ñ èçíà÷àëüíî íèçêîé

ïëîòíîñòüþ, òî åñòü ñ èñïîëüçîâàíèåì ïîëîñòåé, ïî-

ðèñòîñòè èëè ñïåöèôè÷åñêèõ ÂÂ. Êðîìå òîãî, äëÿ ñíè-

æåíèÿ âåðîÿòíîñòè ïîïàäàíèÿ ËÑ â íèæíèå îòäåëû

ÆÊÒ ïðåäïî÷òèòåëüíåå èñïîëüçîâàòü ìíîãîêîìïî-

íåíòíûå ËÔ.

Ìíîãèå àâòîðû çàÿâëÿþò î âûñîêèõ ïåðñïåêòèâàõ

èñïîëüçîâàíèÿ êîìáèíàòîðíîãî ïîäõîäà — ñî÷åòàíèÿ

íåñêîëüêèõ ñïîñîáîâ äîñòèæåíèÿ ãàñòðîðåòåíöèè. Â

äàííîì ñâåòå íàèáîëåå âûãîäíûì âàðèàíòîì ÿâëÿåòñÿ

ïðèìåíåíèå ñîâìåñòíî ôëîòàöèè, ìóêîàäãåçèè èëè

óâåëè÷åíèÿ ËÔ â ðàçìåðàõ.

Ë È Ò Å ÐÀÒ Ó ÐÀ

1. N. N. Vrettos, C. J. Roberts, Z. Zhu, Pharmaceutics, 13(10),

1591 (2021).

2. C. M. Lopes, C. Bettencourt, A. Rossi, et al., Int. J. Pharm.,

510(1), 144 – 158 (2016).

3. J. Tripathi, P. Thapa, R. Maharjan, S. H. Jeong, Pharmaceutics,

11(4), 193 (2019).

4. P. K. Sadhu, A. A. Baji, N. V. Shah, et al., Int. J. Pharm. Res.,

12(2), 2047 – 2059 (2020).

5. Ì. Â. Ëåîíîâà, Ëå÷åá. äåëî, ¹ 1, 21 – 31 (2009).

6. Ê. Â. Àëåêñååâ, Å. Â. Áëûíñêàÿ, Å. Þ. Êàðáóøåâà è äð.,

Ôàðìàöèÿ, ¹ 6, 35 – 38 (2012).

7. P. Suradkar, R. Mishra, T. Nandgude, Res. J. Pharm. Technol.,

12(11), 5633 – 5640 (2019).

8. S.-J. Hwang, H. Park, K. Park, Crit. Rev. Ther. Drug Carrier

Syst., 15(3), 243 – 284 (1998).

9. J. Timmermans and A. J. Moës, J. Pharm. Sci., 82(8),

854 – 854 (1993).

10. J. Timmermans and A. J. Moës, Int. J. Pharm., 62(2 – 3),

207 – 216 (1990).

11. M. Kamba, Y. Seta, A. Kusai, et al., Int. J. Pharm., 208(1 – 2),

61 – 70 (2000).

12. V. K. Pawar, S. Kansal, G. Garg, et al., Drug Deliv., 18(2),

97 – 110 (2011).

13. P. Mojaverian, P. H. Vlasses, P. E. Kellner, M. L. Rocci,

Pharm. Res., 5(10), 639 – 644 (1988).

14. V. A. Eberle, A. Häring, J. Schoelkopf, Drug Dev. Ind. Pharm.,

42(5), 808 – 817 (2016).

15. M. Saab, M. Issa, W. Samy, H. El-Maradny, Pharmazie, 71(12),

701 – 708 (2016).

16. C. Pi, T. Feng, J. Liang, et al., Int. J. Biol. Macromol., 112,

1038 – 1047 (2018).

17. K. Huanbutta and T. Sangnim, J. Drug Deliv. Sci. Technol., 52,

831 – 837(2019).

18. B. R. Giri, E. S. Song, J. Kwon, et al., Pharmaceutics, 12(1), 77

(2020).

19. A. Haimhoffer, F. Fenyvesi, I. Lekli, et al., Pharmaceutics,

13(10), 1571(2021).

20. A. J. Svagan, A. Müllertz, K. Löbmann, J. Pharm. Pharmacol.,

69(11), 1477 – 1484 (2017).

21. N. A. Alhakamy, S. M. Badr-Eldin, O. A. A. Ahmed, et al., Bio-

molecules, 10(7), 1 – 17 (2020).

22. K. Huanbutta, S. Limmatvapirat, S. Sungthongjeen, P. Sriamor-

nsak, AAPS PharmSciTech, 17(3), 693 – 699 (2016).

Õèìèêî-ôàðìàöåâòè÷åñêèé æóðíàë. Òîì 56, ¹ 9, 2022 57



23. B. A. Daihom, E. R. Bendas, M. I. Mohamed, A. A. Badawi, J.

Drug Deliv. Sci. Technol., 59, 101941 (2020).

24. R. K. Jadi, R. Bomma, V. Sellappan, J. Appl. Pharm. Sci., 6(5),

112 – 118 (2016).

25. M. Panda, M. E. B. Rao, J. Panda, et al., Int. J. Appl. Pharm.,

13(3), 130 – 136 (2021).

26. M. Rahamathulla, S. Saisivam, H. V. Gangadharappa, AAPS

PharmSciTech, 20(1), 35 (2019).

27. S. Treesinchai, S. Puttipipatkhachorn, T. Pitaksuteepong, S.

Sungthongjeen, Asian J. Pharm., 11(1), 130 – 131 (2016).

28. T. U. Wani, K. B. Mir, A. A. Fazli, et al., J. Drug Deliv. Sci.

Technol., 60, 102006 (2020).

29. S. Kim, K.-M. Hwang, Y. S. Park, et al., Int. J. Pharm.,

550(1 – 2), 160 – 169 (2018).

30. S. Chittam and A. Bhosale, Int. J. Appl. Pharm., 13(5),

223 – 229 (2021).

31. A. K. J. Shinde, N. S. Patil, T. S. Jadhav, H. N. More, Int. J.

Appl. Pharm., 12(4), 218 – 227 (2020).

32. S. R. Kamble, B. Poul, P. Udapurkar, K. Biyani, Asian J.

Pharm., 10(3), 290 – 299 (2016).

33. F. Sonvico, C. Conti, G. Colombo, et al., J. Control. Release,

262, 296 – 304 (2017).

34. Poornima and S. Priya, Indian J. Pharm. Educ. Res., 55(2),

100 – 111 (2021).

35. J. A. Avbunudiogba, C. A. Alalor, Q. D. Okolocha, Turkish J.

Pharm. Sci., 17(6), 645 – 652 (2020).

36. S. Cvijic, S. Ibric, J. Parojcic, J. Djuris, J. Drug Deliv. Sci. Tech-

nol., 45, 1 – 10 (2018).

37. S. M. Ahmed, A. A. Ali, A. M. Ali, O. A. Hassan, Drug Des.

Devel. Ther., 10, 4061 – 4071 (2016).

38. D. M. Mehta, P. B. Parejiya, H. K. Patel, et al., J. Pharm. Inves-

tig., 46(5), 453 – 465 (2016).

39. S. Shirisha, S. K. Sahoo, M. R. Yamsani, Int. J. Drug Deliv.

Technol., 7(4), 244 – 254 (2017).

40. V. D. Gulkari, S. S. Bakhle, L. S. Yelane, Int. J. Pharm. Pharm.

Sci., 8(5), 356 – 360 (2016).

41. A. C. Ovenseri, O. Clifford, U. M. Uwumagbe, Pak. J. Pharm.

Sci., 31(4), 1243 – 1249 (2018).

42. K. Venkateswarlu and K. B. Chandrasekhar, Marmara Pharm.

J., 20(2), 172 – 183 (2016).

43. U. D. Budaya and S. Surini, Int. J. Appl. Pharm., 12(1),

192 – 196 (2020).

44. S. S. Nawaj, M. K. Iqbal, G. J. Khan, Asian J. Pharm., 11(2),

135 – 146 (2017).

45. K. K. Majumder, M. Kumar, R. Pahwa, et al., Int. J. Appl.

Pharm., 13(5), 306 – 310 (2021).

46. S. Alexandar, M. Kumar, M. V. Kumudhavalli, et al, J. Pharm.

Sci. Res., 9(2), 145 – 149 (2017).

47. S. R. Baratam and J. Vijayaratna, Asian J. Pharm. Clin. Res.,

11(6), 148 – 151 (2018).

48. S. V. Reddy, A. V. Badarinath, K. Gnana Prakash, Asian J.

Pharm., 12(2), 106 – 114 (2018).

49. S. Wang, H. Wen, P. Li, J. Drug Deliv. Sci. Technol., 51, 7 – 17

(2019).

50. L. Rajesh Patro, J. Geethanjali, K. Harish, et al., Der Pharm.

Lett., 8(2), 17 – 25 (2016).

51. B. Ramu and P. Shanmunga Pandiyan, Asian J. Pharm. Clin.

Res., 10(5), 150 – 155 (2017).

52. R. S. Kharwade, S. M. More, U. N. Mahajan, Asian J. Pharm.

Clin. Res., 10(3), 444 – 448 (2017).

53. Y. Dange, D. Randive, S. Bhinge, et al., Indian Drugs, 54(3),

23 – 27 (2017).

54. M. H. Ali, M. A. Bhuiyan, M. S. Reza, S. Karim, Dhaka Univ.

J. Pharma. Sci., 15(2), 203 – 208 (2016).

55. I. Singh and V. Saini, Pak. J. Pharma. Sci., 29(2), 511 – 519

(2016).

56. S. Anepu, L. Duppala, M. Soma Sundari, Asian J. Pharm. Clin.

Res., 10(2), 281 – 290 (2017).

57. M. A. El Nabarawi, M. H. Teaima, R. A. A. El-Monem, et al.,

Drug Des. Devel. Ther., 11, 1081 – 1093 (2017).

58. R. Bahri-Najafi, A. Mostafavi, N. Tavakoli, et al., Res. Pharma.

Sci., 12(2), 128 – 136 (2017).

59. D. Narendar, N. Arjun, K. Someshwar, Y. Madhusudan Rao, J.

Pharma. Investig., 46(3), 253 – 263 (2016).

60. R. K. Gunda and A. Vijayalakshmi, Thai J. Pharm. Sci., 43(3),

138 – 148 (2019).

61. A. K. Abbas and A. T. Alhamdany, Turkish J. Pharm. Sci.,

17(2), 159 – 171 (2020).

62. S. Kumar and N. Goyal, Indian J. Pharm. Educ. Res., 55(2)

354 – 362 (2021).

63. Y. Hendrika, J. Reveny, S. Sumaiyah, Asian J. Pharm. Clin.

Res., 11(4), 72 – 77 (2018).

64. S. Z. Chemate, G. R. Godge, K. K. Pawa, K. A. Rupnar, Tur-

kish J. Pharm. Sci., 13(1), 91 – 102 (2016).

65. R. Talukder and R. Fassihi, Drug Dev. Ind. Pharm., 30(10),

1019 – 1028 (2004).

66. S. Das, S. Kaur, V. K. Rai, Drug Deliv. Transl. Res., 11(5),

1849 – 1877 (2021).

Ïîñòóïèëà 15.04.22

MODERN APPROACHES TO OBTAINING FLOATING

DRUG DOSAGE FORMS (A REVIEW)
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Floating dosage forms (FDFs) represent a widely used type of gastroretentive drug delivery systems. Retaining in the stomach, FDFs provide targeted delive-

ry and stable release of drugs into the upper gastrointestinal tract, minimizing the effects of adverse factors such as unpredictable gastric emptying time, ef-

fect of peristalsis, different pH environments, etc. The article proposes a classification of FDFs, according to which examples of approach to achieving drug

flotation are presented based on the published works. Drugs present on the market and the concepts used to create them are described. Various parameters and

factors that have to be taken into account in the formulation and drug development process are described. Problems that can be solved using this approach to

gastroretention are discussed and the existing and promising directions of FDF development are highlighted.

Keywords: gastroretentive drug delivery systems; floating drug dosage forms; oral dosage forms; bioavailability; modified release.
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