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Мета і завдання: Розробка технології виробництва лікарського засобуна основі 
німесуліду методом гарячої екструзії ( МГЕ) у формі капсул для підвищення його 
біодоступності. 

Об’єкт та предмет дослідження: Активний фармацевтичний інгредієнт (АФІ) 
німесулід, допоміжні речовини на основі поліфункціональних полімерів, тверді дозовані 
лікарські форми, технологічний процес МГЕ. 

Результати дослідження: При проведенні інформаційного пошуку та аналізу 
біофармацевтичних факторів, які впливають на біодоступність твердих лікарських засобів, 
були визначені фізико-хімічні характеристики АФІ, параметри допоміжних речовин, 
технологія виробництва. 

Першим етапом досліджень біофармацевтичних факторів стало встановлення фізико-
хімічних характеристик АФІ, яківпливають на біодоступність препарату. На основі 
літературних [3] даних було встановлено, що німесулід має наступні фізико-хімічні 
характеристики, а саме:  

- ліпофільність logP = 2,6; 
- показник константи кислотності pKa = 8,49; 
- температура плавлення Тпл. = 143-144,5ºC;  
- температура розкладання Тр = 250ºC; 
- фармакопейна розчинність 2,3 мг/мл;  
- густина 761, 476 г/см3

. 

Німесулід відноситься до другого класу по БСК і має низьку розчинність і високий 
ступінь проникнення.  

В якості основного матеріалу-носія був обраний коповідон ( PVP_VA64). 
Коповідон ( PVP_VA64) –це вініловий ефір оцтової кислоти, полімер 1-

етенілпіролідин-2-он і етеніл ацетат у масовому співвідношенні 3:2. Отримують його 
шляхом вільної радикальної полімеризації вініл-піролідону та вінілацетату у 
співвідношенні 6:4. Це відносно плинний аморфний порошок білого кольору з кремуватим 
відтінком.Коповідон має наступні фізико-хімічні характеристики [4]: 

- в’язкість ≥10 мПа·с (25 °C);  
- густина (bulk) — 0,24–0,28 г/см3;  
- густина (після утрушування) — 0,35–0,45 г/см3; 
- температура плавлення Тпл. — 140 °C. 
На основі проведених інформаційно – пошукових робіт, був запропонований склад 

лікарського засобу на основі німесуліду у формі капсул: 
- діюча речовина: німесулід 100 мг 
- допоміжна речовина: коповідон( PVP_VA64) 900 мг 
Для виготовлення готового лікарського засобу на основі німесуліду у формі капсул, 

був обраний МГЕ. МГЕ - це новий технологічний  підхід для виробництва лікарських 
засобів у твердих дозованних формах орального застосування системної дії, який 
застосовується для  забезпечення біодоступності препаратів, що містять АФІ з низькою 
розчинністю. Екструзія являє собою процес перетворення сировини в продукт рівномірної 
форми і щільності шляхом примусового його пропускання через штамп в контрольованих 
умовах [1]. Екструзія може працювати як безперервний процес, який здатний до 
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послідовного потоку продукту при відносно високих швидкостях пропускання. Екструдер 
складається з двох окремих частин: транспортуючої системи, яка транспортує матеріал і 
надає ступінь розподільного і дисперсійного змішування, і систему матриці, яка формує 
матеріал у необхідну форму [2]. МГЕ являє собою технологію виробництва, яка здатна 
змінювати фізико-хімічні характеристики  АФІ,  за рахунок поєднання в екструдері погано 
розчинної кристалічної форми АФІ та аморфної форми полімеру, в результаті чого ми 
отримуємо тверду дисперсію АФІ в полімері. 

Як результат, німесулід виявляв швидке розчинення invitro з твердої дисперсії з 
використанням PVP-VA64 в якості носія. Кумулятивна швидкість вивільнення становила 
81% за 10 хв, набагато швидше, ніж його фізична суміш (лише 37% за 1 год)[5]. 

Проведений аналіз технології з застосуванням МГЕ дозволив сформувати підходи до 
розробки технологічного процесу, який має включає стадії загрузки АФІ та допоміжної 
речовини, розплавлювання, змішування та формування. У процесі екструзії суміш полімеру 
та АФІ у формі порошку переноситься гвинтом екструдера через циліндр обладнання, 
зовнішня оболонка якого розігрівається, створюючи умови для плавлення полімеру-основи. 
МГЕ має забезпечити безперервне перекачування потоку розплавленої маси через 
формувальну матрицю на кінці екструдера, яка швидко застигає на виході з обладнання.  

Після проведеного аналізу було розроблено параметри МГЕ  виробництва 
лікарського засобу на основі німесуліду у формі капсул:  

- температура екструзії - 145оС 
- тиск – 13 МПа 
- швидкість обертів гвинта – 600-700 об/хв 
- пропускна здатність – 3 – 3,5 кг/год 
Для виробництва  готового лікарського засобу на основі німесуліду у формі капсул з 

метою забезпечення його біодоступності: 
- був обраний МГЕ; 
- розроблено склад лікарського засобу; 
- визначені параметри технологічного процесу МГЕ. 
Висновок: Для забезпечення біодоступності препаратів на основі німесулідує 

доцільним використання МГЕ. Оскільки використання МГЕ дозволяє значно покращити 
розчинність німесуліду і  відповідно його біодоступність при оральному застосуванні, 
процес не вводить інші домішки та сприяє відсутності залишку розчинника. 
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