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Substancje pomocnicze w masie tabletkowej. II.
BcenoMararesHbie cyOcraHmpm B mMacce Tadaerok. 1

Auxiliary Substances in Tablets Mass. IL.

Substancje pomocnicze i S$rodki wiazgce dodawane do masy tabletkowej
ulatwiajg jej rozpad w zetknieciu z wodg lub sokami przewodu pokarmowego
a tym samym umozliwiajg szybkie wchlanianie i dziatanie s$rodka leczniczego.
Ilos¢ i rodzaj Srodka wypelniajgcego dla kazdego gatunku tabletek wustala sie
na drodze doswiadczalnej. Wiekszo§¢ obowigzujagcych farmakopei w przepisach
na tabletki podaje do$é duze ilo$ci Srodkéw wypelniajgcych, co nie zawsze przy-
czynia sie do szybszego rozpadu tabletek. Szerokie zastosowanie do sporzadzania
tabletek majg w przemysle farmaceutycznym. rézne rodzaje skrobi, jak: ziemnia-
czana wysuszona w temp. 40°, ryzowa, marantowa, cukier mlekowy, kazeina
formaldehydowa i inne. Do substancji pomocniczych nalezg réwniez Srodki wig-
zace, jak: kwas alginowy, alginian sodowy, alginian sodowo-wapniowy, zelatyna,
zeina, etyloceluloza, hydroksyetyloceluloza, celulozoglikolan sodowy, metylocelu-
loza, guma arabska, tragakanta, agar, skrobie, pektyna, ultraamylopektyna, glikole
polietylenowe, poliwinylopirolidon, aerosil, bentonit. Wymienione substancje uzy-
wane sg w postaci wodnych kleikéw, past bgdz roztworé6w w rozpuszczalnikach
organicznych, ktére nadajg odpowiednig spoisto§é zaréwno przygotowanym do
tabletkowania granulatom, jak i gotowym tabletkom (9).

Rozpadalno$é tabletki zalezy od wielu czynnikéw, takich jak np. rozpuszczal-
no$§é¢ substancji zawartych w tabletce, wielko$¢ i wypelnienie ziarn granulatu,
zawarto$¢é wilgoci, ilo§é srodkow wypelniajgcych, rozsadzajacych, wiagZacych, od sity
sprasowania, od powierzchni tabletki, od jej wielko$ci, warunkéw i czasu przecho-
wywania (16). Przez ,rozpad” tabletki rozumie sie albo catkowite jej rozpuszczenie
sie w wodzie o temp. 37° lub w naturalnych albo sztucznych sokach trawiennych
w temp. 37°. Pomiaru czasu rozpadu tabletek dokonuje sie najcze$ciej in wvitro,
W tym celu opracowano roézne metody, ktére jako obowigzujgce znalazly sig
w wielu farmakopeach. Sg to metody przewaznie uproszczone i niedokladne.
Farmakopea angielska i amerykanska wprowadzily do oznaczen aparaty pozwala-
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jace na otrzymanie wynikéw obiektywnych i powtarzalnych. Metody opisane
w F. P. III i Farmakopei Radzieckiej dotyczace badania rozpadalno$ci tabletek,
daja wyniki malo dokladne i czesto niepowtarzalne (11, 12, 2).

CZESC DOSWIADCZALNA

Celem pracy bylo zbadanie wlasciwosci rozsadzajacych niektérych
substancji pomocniczych i wigzacych, wypelniajacych mase tabletki.
Substancje pomocnicze do mas tabletkowych dobierano tak, aby tabletki
zawierajgce ten sam $rodek leczniczy mialy rdézne masy, natomiast
ciezar tabletki, wielko$¢ i sila sprasowania byly jednakowe. Badajac
czas rozpadu poszczeg6lnych tabletek wedlug F. P. III i w aparacie
Erweka w wodzie o temp. 37° i sztucznym soku zotgdkowym o pH = 1,2
bezposrednio po ich otrzymaniu oraz po dluzszym okresie przechowy-
wania w temp. pokojowej w szklanych sloiczkach, mozna bylo poréwnac
wlasciwosci rozsadzajgce niektoérych substancji pomocniczych.

Wykonano 19 granulatéow wedlug receptury podanej w pismiennic-
twie oraz wedlug koncepcji wilasnej. Tabletki tloczono na tabletkarce
uderzeniowej typu Korscha. Z substancji leczniczych wykonano naste-
pujace tabletki: piramidonu po 0,3, fenacetyny po 0,5 i mleczanu wapnia
po 0,3. Przepisy na sporzadzenie granulatéw opisano szczegdlowo.
Dane ilustrujgce czas rozpadu tabletek, ilos¢ i redzaj uzytego srodka
rozsadzajgcego zestawiono w tabelach.

1. Tabulettae phenacetini 0,5
Tabletki fenacetyny po 0,5

Seria 1 Seria II
przepis wg Farmakopei przepis wg Arendsa (7).
Dunskiej (3).
Phenacetinum plv. 150,0
Phenacetinum 500,0 Amylum Oryzae 30,0
I Amy.lum Solani 70,0 Spiritus 70° Q. s.
Mucilago gelat. a.s. Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,6 g.
II Glycerinum q.s.
Talcum 30,0 .
Masa na 1000 tabl.; waga tabl. 0,62g. Seria IV
przepis wlasny.
Seria III Phenacetinum plo. 150,0
przepis wg Arendsa (7) I Amylum Maidis 5,1
Phenacetinum plv. 150,0 Ultraamylopectin 5,1
Saccharum Lactis 30,0 Gelatina alba : 1,8
Amylum Triticum 15,0 11 Aqua dest. 17 ml
Talcum 5,0 Spiritus a. s.
Alkohol absol. g.s. Talcum 3,0

Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,66 g. Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,55 ¢g.
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Seria V

przepis wlasny.

Phenacetinum plv.
1 Ultraamylopectin
Amylum Solani
Gelatina alba
II Aqua dest.

S

eria VI

przepis wlasny.
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150,0
25,0
1,0
Q.s.
3,0

150,0 Phenacetinum plv.
5,1 Amylum Solani
5,1 Glycerinum
1,8 Mucilago gelat. 2%

17 ml Talcum
3,0

II1 Talcum Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,6g.

Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,55 g.

Seria VIII
przepis wlasny.
Seria VII -
. Phenacetinum plo. 150,0
przepis wlasny. )

Phenacetinum plv. 150,0 I Gelatinum formaldehyd. 5,1

1 Caseinum formaldeh. 5,1 Amylum Solani 5,1

Amylum Solani 5,1 Gelatina alba 1,8
Gelatina alba 1,8 II Aqua dest. 17 ml

11 Aqua dest. 17 ml Spiritus 70° q.s.

Spiritus 70° q.s. Talcum 3,0
Talcum 3,0 Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,55g.

Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,55 g.

Tab. 1. Badanie czasu rozpadu tabletek fenacetyny metodg F.P. III i w aparacie
Erweka — bezpoSrednio po ich otrzymaniu

The examination of disintegration time of phenacetin tablets by the method

described in P.P. III, using the Erweka apparatus, immediately on their production

o] e _Granice czasu rozpadu tabletek I
Rodzaj $rodka Z| 3 Metoda F.P. III Erweka
rozsadzajacego 'g :‘E woda Sschllic;g-y woda Sszgllicgg.y
0= ladkowy ladkowy
Skrobia ziemniaczana I113.9] 20" —23” | 25" —30” | 30" —35" | 24" — 30"
Skrobia ryzowa |11 16,6 35" —45" | 45" —55" | 20" —25" | 40" — 48"
Skrobia pszenna III| 7,5 20" — 25" | 25" — 30" | 13" — 15" I 20" — 25”_
Ultraamylopektyna IV| 310 7"— 9" } 10" — 13" | 13" — 16" [ 16" — 20"
Skrobia kukurydziana | 31 77— 9" 10" —13" | 13" —16" | 16” — 20"
Ultraamylopektyna 31 177 —19” | 21" — 24" | 177 — 197 | 2" — 24"
Skrobia ziemniaczana v ' 3,1' | |
Skrobia ziemniaczana vi|14 | 35" | 40" — 45" | 35" —40” | 40" — 45"
Kazeina formaldehydowa ypyl 31" g10r—gia07] 21107 215" 210"~ 2407 67 — 77
Skrobia ziemniaczana | 3,1 |
Kazeiqa f.ormqldehydowa El 3,1 55" , 4311 — 50" | 40" — 48" | 43" — 50"
Skrobia ziemniaczana " 3,1 ‘
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Wykonano granulaty na mokro, przetarte przez sito nr III suszono
w suszarniach w temp. 40—50° C. Po odsianiu pylu przez sito nr V
i dodaniu $rodkow poslizgowych tloczono tabletki. Wyniki badania
czasu rozpadu ilustrujg tabele 1 i 2.

Tab. 2. Badanie czasu rozpadu tabletek fenacetyny metoda F.P. III i aparacie

Erweka po dwuletnim okresie przechowywania
The examination of disintegration time of phenacetin tablets by the method
described in P.P. III, using the Erweka apparatus, after two-year period of storage

_ Granice czasu rozpadu tabletek

Skrobia ziemniaczana

»R
Rodzaj érodka ;E) B Metoda F.P.III Erweka
rozsadzajacego a3 sztuczny sztuezny
E 9 woda sok Zzo- woda sok Zo-
- ladkowy ladkowy
Skrobia ziemniaczana 1 |13,9|1/40"—1/25"| 20" — 25" | 1’ — 1/22" | 120"—1'30"
Skrobia ryzowa 11 | 16,6/ 30" — 35" | 40" —47" | 17" —22" | 12" — 20"
Skrobia pszenna III| 7,5/ 15" —20” | 18" —20" | 22" — 27" 25"
Ultraamylopektyna 1 " 1g " ortt " ont " agt
Skrobia kukurydziana |1V| 3 107—157 | 207—25" ) 197 —27" 82" —35
Ultraamylopektyna 1 " __ oM "__ap! "__onn " ami
Skrobia ziemniaczana v 1 18 20 25 30 16 27 30 37
Skrobia ziemniaczana VI| 14 | 2’5" — 27" | 2'3"" — 2/15"| 1'7" — 1725""| 2/21""—2/55"
Sazelna formaldehydowalyyy) 371 g—g207 |210'—2/20"| 1340 — 15" | 8'33" — 10/
Zelatyna formaldehydowa ¥l i! 2/157—2/30" 2/ — 2'15" | 2/15"—2/30"| 240" —2/50"

2. Tabulattae Calcii lactici 0,3 g
Tabletki mleczanu wapnia po 0,3

Seria I

przepis wlasny

Calcium lacticum

I Amylum Solani
Gelatina alba
II Aqua dest.
Spiritus 70°
IIT Talcum

Magnesium stearinicum
Masa na 400 tabl.; waga tabl. 0,38 g.

120,0
30,0

0,5

30 ml
q.s.

3,0
1,2

S

eria II

przepis wlasny

Calcium lacticum

I Amylum Solani

Natrium alginatum
Spiritus 70°

Talcum

90,0
13,5
3,0

q.s.
3,5

Przepis na 300 tabl.; waga tabl. 0,36 g.



Substancje pomocnicze w masie tabletkowej. II. 553

Seria III Seria IV
wg Farmak. Dunskiej IX. przepis wlasny
Calcium lacticum 90,0 Calcium lacticum 90,0
1 Amylum Solani 18,0 I Amylum Solani 54,0
Spiritus conc. 15,0 Aerosil 3,0
II Aether 15,0 Spiritus 70° q.s.
Aqua dest. q.s. Talcum 3,0
Talcum 4,5 Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,5 g.
Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,37 g.
Seria VI
Seria V przepis wlasny
przepis Wlasny Calcium lacticum 90,0
Calcium lacticum 90,0 1 Amylum Solani 13,5
Magnesium stearinicum 1,8 Gelatinum formaldeh. 3,5
Talcum 1,8 Spiritus 70° q.s.
Talcum 35

Spiritus 70° Q. s.

Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,31 g. Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,36 g.

Granulat I i III suszono w suszarce w temp. 40—50° C, natomiast
II, IV, V i VI w temp. pokojowej przez 24 godz. Po dodaniu $rodkéw
poslizgowych tabletkowano. Wyniki czasu rozpadu wykonanych tabletek
przedstawiono w tabelach 3 i 4.

Tab. 3. Badanie czasu rozpadu tabletek mleczanu wapnia metodg F.P. III
i w aparacie Erweka — bezposrednio po ich otrzymaniu
The examination of disintegration time of calcium lactate tablets by the method
described in P. P, III, using the Erweka apparatus, immediately on their production

Granice czasu rozpadu tabletek

B
5=
Rodzaj $rodka Z| B Metoda F.P. III Erweka
]
dzai T o sztuczny sztuczny
rozsadzajacego 3 :3 woda sok zo- woda sok zo-
u|H=H ladkowy tadkowy
Skrobia ziemniaczana 1|19 | 555" —6’ |3'65"—4/10"10’15""—11’ | 650""—7'15"
ilf;o,hfn zsigl('irg;irz;czana I 13’3 3/30" 1/55/"—2/10""| 3'30""—3/40""| 2/30/'—2'45"
Skrobia ziemniaczana 111} 16 2'30"——2'40"I 1'65"—2'10"| 5'65"—6'7"" | 3'45"— 350"
igg?llf ziemniaczana v 13,2 2/35/'—9'45"| 1/55" — 2/10"| 3'45"—3'60" | 3'50""—4'10"
Brajl;ceéggdka rozsadza- v | — |820"—8'30"| 3'50""—4’05"| 630" —6’45"| 6’50’ — 6'58""

Zelatyna formaldehydowa vil 35
Skrobia ziemniaczana 12,2

!
230" —2/45" | 1'55" —4'10") 320"~ 410" 430" —4'45"
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Tab. 4. Badanie czasu rozpadu tabletek mleczanu wapnia metoda F.P. III
i w aparacie Erweka — po 2-letnim okresie przechowywania

The examination of disintegration time of calcium lactate tablets by the method
described in P. P. III, using the Erweka apparatus, after two-year period of storage

Granice czasu rozpadu tabletek

EL
Rodzaj §rodka g ES Metoda F.P. III Erweka
rozsadzajacego a9 sztuczny sztuczny
’ E ° woda sok zo- woda sok zo-
= ladkowy tadkowy
Skrobia ziemniaczana 1|19 |110”"—1'30"| 15"—1'25" | 7'25""—17'30"| 3'10""—3'21"
. . . i
Skrobia ziemniaczana I 1;,3| 820" —8'45"| £'30"—9'45"| 14’ —15'15" 7'56"—8/10"

Alginian sodowy

Skrobia ziemniaczana II1| 16 |8'10”—8'40"| 45"—55"” |14’10"-14'14"] 3'15"— 344"
|

Skrob}a Ziemnilaczana 1v! 12,2 1710”7 - 130"} 215" — 210" 6'58"--71'5" 4/59" —§' —
Aerosil | 2 |
- | .
Brajl;cesgrgdka rozsadza- Vi — |7l2011__.7/3011 3/28""—3'50"| 7720""—17'30"| 6'—6'15"
|

120"—1'35"| 1'—1'15" |2,59”—2'60"| 165" —1'58"

Zelatyna formaldehydowa vi| 3,5]
Skrobia ziemniaczana l 12,2]

3. Ta?ulettae pyramidoni 0,3 g
Tabletki piramidonu po 0,3

Seria I Seria II
przepis wlasny przepis wlasny
Pyramidonum 60,0 Pyramidonum 60,0
I Amylum Solani 18,0 I Pectinum 3,0
2% Mucilago gelat. albi g.s. Caseinum formaldehyd. 3,0
II Spiritus 95° Q.s. Amylum Solani 10,0
Acidum stearinicum 0,7 11 Mucilago gelatini spir. 5% q.s.
Masa na 200 tabl.; waga tabl. 0,393 g. IIT Talcum 2,0
Masa na 200 tabl.; waga 1 tabl. 0,39 g.
Seria III Seria IV
przepis wlasny przepis wlasny
Pyramidonum 90,0 Pyramidonum 90,0
1 Amylum Solani 13,0 I Amylum Solani 13,0
Natrium alginatum 3,5 Amylum Maidis 6,0
11 Spiritus 40° a.s Caseinum formald. 6,0
Talcum 2,5 11 Mucilago Amylum solub. 1% q.s.
111 Magnesium stearinicum 0,7 Talcum 3,0

Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,365 g. Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,393 g.
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Seria V
przepis wlasny

Pyramidonum
I Amylum Triticum
Mucilago Gummi arab.
II Spiritus 70
Talcum

90,0
23,0
q.s.

q.s.
3,5

Masa na 300 tabl.; waga tabl. 0,39 g.

‘Wszystkie granulaty przesiano przez sito nr III i suszono w suszarce
w temp. 40—50°C. Suchy granulat po odsianiu pylu przez sito nr V
i dodaniu substancji poslizgowych tabletkowano. Badanie czasu rozpadu

ilustruja tabele 5 i 6.

Tab. 5. Badanie czasu rozpadu tabletek piramidonu metodg F.P. III i w aparacie
Erweka — bezpoSrednio po ich otrzymaniu

'The examination of disintegration time of pyramidonum tablets by the method

described in P. P. I1I, using the Erweka apparatus, immediately on their production

2 Granice czasu rozpadu tabletek
Rodzaj $rodka § S Metoda F.P. III Erweka
rozsadzajacego w9 sztuczny sztuczny
’ =l ] woda sok zo- woda sok zo-
| = tagdkowy ladkowy
Skrobia ziemniaczana 1228 9"—11" — 8" | 10" —11" 5" —@"
Skrobia ziemniaczana 1113
Pektyna 3,3 13" —14" 8" — 10" | 10" —12" 11" — 14"
Zelatyna formaldehydowa 3,8
Skrobia ziemniaczana 12 n__ " "__ " "__ " v "
Alginian sodu 111 3,2 25 30 14 15 15 18 9 10
Skrobia ziemniaczana Vi1
Kazeina formaldehydowa 5 1 13" —15" | 17"—18" | 11" —12" | 16"
Skrobia kukurydziana 5
Skrobia pszenna Vi19,5 9" —10" 10" 10" — 12" | 11" — 15"

WNIOSKI

1. Dobry czas rozpadu tabletek fenacetyny mozna osiagnaé¢ przez
dodanie ultraamylopektyny, skrobi ziemniaczanej, lub kukurydzianej.
Tabletki fenacetyny zawierajgce 3,1 % ultraamylopektyny w polgczeniu
ze skrobig kukurydziang lub skrobig ziemniaczang wykazaly najkrétszy
czas rozpadu w porédwnaniu z pozostalymi seriami.
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2. Tabletki fenacetyny zawierajace kazeineg formaldehydowq w ilosci

3,1 % wykazaly najdluzszy czas rozpadu.

3. Tabletki mleczanu wapnia najkrétszy czas rozpadu wykazaty

przy zastosowaniu zelatyny formaldehydowej w ilosci 3,5 %.
Tab. 6. Badanie czasu rozpadu tabletek piramidonu metoda F.P. III i w aparacie

Erweka — po 2-letnim okresie przechowywania

The examination of disintegration time of pyramidonum tablets by the method
described in P. P.III, using the Erweka apparatus, after two-year period of storage

e Granice czasu rozpadu tabletek
Rodzaj érodka :é B Metoda F.P. III Erweka
rozsadzajacego RN sztuczny sztuczny
=19 woda sok Zc- woda sok zo-
Zl = ladkowy tadkowy
Skrobia ziemniaczana I (228 18" —20" | 10"—15" | 10" — 15" | 23" — 25"
Skrobia ziemniaczana 1113
Pektyna 3,8 13" —15" | 15" —20" | 10" —12" | 16" — 18"
Zelatyna formaldehydowa 3,8
Skrobia ziemniaczana 12 " " " ” "o " "__ "
Alginian sodu 111 3,2 18" — 20 11" — 15 15 17 15 16
Skrobia kukurydziana IV 5
Skrobia ziemniaczana 11 15" — 16" | 20" —22" | 15" —17" | 20" — 25"
Kazeina formaldehydowa 5
Skrobia pszenna V19,5 14" —15" | 18" —20" | 10" — 15" | 18" — 20"

4. Dwuletni okres przechowywania tabletek przedluzyl o 70 % czas

rozpadu jedynie dla II serii tabletek mleczanu wapnia.

5. Aerosil, alginian sodowy jako substancje rozsadzajace przyspie-

szajg rowniez rozpad tabletek.

6. Dobrymi $rodkami wigzacymi sg: kleiki skrobiowy i zelatynowo-

spirytusowy.
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PE3IOME

UzroroBsneno 19 rpaHysaToB: BoceM TpPaHyJdaToB c¢ DSHAIETHMHOM,
HIeCTh TPaHyJIaTOB ¢ JIAKTATOM KaJbliMdA, NATE IPaHYJaTOB C IMpaMH-
JOHOM C pa3HBbIM IPOLEHTHBIM COCTaBOM pPa3/IMYHBIX BCIIOMAaraTeJbHBLIX
cybcranmuit. Obo3naueno BpeMsa pachafa KaxAoi cepuy TabieToxk Heno-
CPEeACTBEHHO IIOCJE MX M3TOTOBJICHMA M IIOCJIe ABYXJIETHETO0 MX XpaHe-
Hua no metony F. P. III u B anmapare Erweka B Boze, KOTOpoi1 Temiie-
parypa mMMmena 37° M B MCKYCCTBEHHOM 3KEJYJOYHOM COKy. PesyiabraTst
npexpcTaByeHb! B 6-Ty Tabamuax.

SUMMARY

19 tablet granulates were made: 8 phenacetine tablet granulates,
6 calcium lactate tablet granulates, and 5 amide-pyrine tablet granulates,
their various auxiliary substances differing in quantity (expressed in
percentage). The time of disintegration of each series of tablet granulates
was estimated immediately after they were made, and again after two
years of storage, according to the method described in Polish Pharma-
copoiea III, using the Erweka apparatus. The examinations were carried
out in water, at a temperature of 37° C, and in artificial gastric juice.
The results of investigations are presented in 10 Tables.
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