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Визначення розміру частинок субстанції катіазину  
методом лазерної дифракції

Мета роботи – методом лазерної дифракції визначити розмір частинок нової оригінальної субстанції катіазину.
Матеріали та методи. Субстанцію катіазину було синтезовано на основі d,l-камфорної кислоти та 2-амінотіазо-

ліну в Інституті проблем ендокринної патології. Спермомодулювальну дію нової сполуки доведено на піддослідних 
тваринах, а також підтверджено низьку токсичність субстанції за достатньо високої ефективності. Дослідження 
розміру частинок порошку субстанції катіазину проводили методом лазерної дифракції. Дослідження виконува-
ли на трьох лабораторних серіях. Для порівняння та підтвердження результатів використовували метод оптич-
ної мікроскопії. 

Результати та їх обговорення. Визначено, що середній медіанний розмір частинок порошку субстанції 
катіазину становить: для серії 1 – 38 мкм, для серії 2 – 33 мкм, для серії 3 – 53 мкм. Максимальний розмір для 
80 % частинок серії 1 дорівнює 115 мкм, серії 2 – 90 мкм, серії 3 – 125 мкм. Наведено мікрофотографії трьох 
серій субстанції катіазину, одержані методом оптичної мікроскопії. Цей метод також підтвердив, що розмір за-
реєстрованих частинок не перевищує 200 мкм, що добре узгоджується з попередніми дослідженнями, у яких 
рекомендований середній розмір частинок не має перевищувати 100 мкм, а масову частку фракцій більшого 
розміру запропоновано контролювати.

Висновки. Отримано значення розмірів частинок порошку субстанції катіазину для трьох лабораторних 
серій. Визначено, що розмір частинок та їх відповідний розподіл у всіх лабораторних серіях субстанції катіазину 
значущо не відрізняється. Одержані дані можна використовувати для нормування розмірів частинок у технології 
під час розроблення лікарських засобів.
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Determination of the particle size of the catiazine substance by laser difraction
Aim. To determine the particle size distribution of the new original substance cathiazine by laser diffraction.
Materials and methods. The substance cathiazine was synthesized on the basis of d,l-camphoric acid and 

2-aminothiazoline at the Institute of Endocrine Pathology Problems. The sperm-modulating effect of the new compound 
was proven in experimental animals. Its low toxicity at rather high efficiency was also confirmed. Determination of the par-
ticle size of the powder of the substance cathiazine was performed by laser diffraction. The study was conducted on 
three laboratory batches. Optical microscopy was used to compare and confirm the results.

Results and discussion. It was found that the average median particle size of the powder of the substance 
cathiazine was: for batch 1 – 38 μm, for batch 2 – 33 μm, for batch 3 – 53 μm. The maximum size for 80 % of particles 
of batch 1 was 115 μm, batch 2 – 90 μm, batch 3 – 125 μm. Microphotographs of three batches of the substance 
cathiazine obtained by optical microscopy were presented. This method also confirmed that the size of the registered 
particles did not exceed 200 μm. This was in good agreement with the previous studies, in which the recommended average 
particle size should not exceed 100 μm, and the mass fraction of larger fractions was proposed to be controlled.

Conclusions. The particle size values of the powder substance cathiazine for three laboratory batches have been 
obtained. It has been found that the particle size and their size distribution in all laboratory batches of the substance 
cathiazine do not differ significantly. The data obtained can be used to normalize particle sizes in technology when 
developing drugs.
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Определение размера частиц субстанции катиазина методом лазеной 
дифракции
Цель работы – методом лазерной дифракции определить размеры частиц новой оригинальной субстанции 

катиазина. 
Материалы и методы. Субстанция катиазина синтезирована на основе d,l-камфорной кислоты и 2-амино-

тиазолина в Институте проблем эндокринной патологии. Спермомоделирующее действие нового соединения 
доказано на подопытных животных, а также подтверждена его низкая токсичность при достаточно высокой 
эффективности. Определение размера частиц порошка субстанции катиазина проводили методом лазерной 
дифракции. В эксперименте использовали три лабораторные серии. Для сравнения и подтверждения резуль-
татов использован метод оптической микроскопии. 
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Результаты и их обсуждение. Установлено, что средний медианный размер порошка субстанции катиа-
зина составил: для серии 1 – 38 мкм, для серии 2 – 33 мкм, для серии 3 – 53 мкм. Максимальный размер для 
80 % частиц для серии 1 равен 115 мкм, для серии 2 – 90 мкм, для серии 3 – 125 мкм. Представлены микро-
фотографии трех серий субстанции катиазина, полученные методом оптической микроскопии. Этот метод под-
твердил, что размер зарегистрированных частиц не превышает 200 мкм, что хорошо согласуется с предыду-
щими исследованиями, в которых рекомендованный средний размер частиц не должен превышать 100 мкм, а 
массовую долю фракций большего размера предложено контролировать.

Выводы. Получены значения размеров частиц порошка субстанции катиазина для трех лабораторных 
серий. Полученные результаты можно использовать для нормирования размеров частиц в технологии при раз-
работке лекарственных средств.

Ключевые слова: катиазин; субстанція; распределение частиц по размерам; лазерная дифракция

Вступ. У фармацевтичній промисловості широко 
використовують порошкоподібні субстанції. У деяких 
монографіях на лікарські субстанції наведено норма-
тивні вимоги до розміру частинок порошку, зокрема 
в тих випадках, якщо цей показник якості суттєво 
впливає на вияв терапевтичного ефекту активного 
фармацевтичного інгредієнта [1]. Від цього параметра 
залежать певні фармакотехнологічні властивості лі-
карського засобу (біодоступність, розчинення тощо). 
Розподіл частинок за розміром усіх компонентів, які 
входять до складу твердого лікарського засобу, важ-
ливий на всіх етапах виробництва. Отже, під час роз-
роблення лікарського засобу необхідно враховувати 
вплив розміру частинок, а наприкінці – нормувати 
ці розміри [2, 3].

Метод лазерної дифракції застосовують для лі-
карських засобів і допоміжних речовин, що входять 
до складу порошків, емульсій, суспензій, настоянок 
тощо, під час контролю якості за показником «Розмір 
частинок та їх розподіл». Він дозволяє не тільки ви-
значати розмір та розподіл частинок, а й нормувати 
цей показник у порошку субстанції або для допо-
міжних речовин. Як середовище для диспергуван-
ня зазвичай використовують воду очищену або такі 
органічні розчинники, як-от: спирт етиловий, спирт 
ізопропіловий тощо. Ці відомості обов’язково повин- 
ні бути внесені до монографії [4]. 

Метод лазерної дифракції заснований на аналізі 
діаграми розсіювання, що формується за освітлюван-
ня частинок зразка монохроматичним світлом [5]. Сучас-
не обладнання дозволяє вимірювати розмір части-
нок дисперсної фази в межах від 0,1до 2000 мкм. 

Субстанцію катіазину було синтезовано на основі 
d,l-камфорної кислоти та 2-амінотіазоліну в Інституті 
проблем ендокринної патології. Це білий з жовту-
ватим відтінком кристалічний порошок без запаху,  
розчинний у диметилформаміді, мало розчинний у ме-
танолі, дуже мало розчинний у хлороформі, прак-
тично не розчинний у воді. Спермомодулювальну дію 
нової сполуки було доведено на піддослідних тва-
ринах, а також підтверджено низьку токсичність суб-
станції катіазину за достатньо високої ефективності [6]. 

Метою роботи було визначити розподіл части-
нок порошку субстанції катіазину за розміром мето-
дом лазерної дифракції.

Матеріали та методи. Визначення розміру час-
тинок активного фармацевтичного інгредієнта мето-
дом лазерної дифракції проводили на аналізаторі Laser 
diffraction particle size analyser SALD-2201 (Shimadzu 
Corporation, Японія) з програмним забезпеченням 
WingSALD-II, version 2.1.0. Діапазон вимірювання 
приладу від 0,03 мкм до 1000 мкм. Дослідження вико- 
нували на трьох лабораторних серіях субстанції ка-
тіазину. Як розчинник використовували воду очищену. 

Дослідження розміру частинок та їх розподіл про-
ведено за такою методикою: 50 мг зразка субстанції 
катіазину поміщають у мірну колбу місткістю 100 мл, 
додають 50 мл води очищеної і ретельно перемішу-
ють до повного змочування субстанції, після чого до-
водять об’єм дисперсії до позначки й обробляють ультра- 
звуком із потужністю 50-100 Вт протягом 1-3 хв, 
ретельно перемішують і негайно відбирають пробу 
для вимірювання. 

Для визначення базової оптичної густини вико-
ристовують як розчинник воду очищену.

Результати та їх обговорення. У результаті експе-
рименту одержано об’ємні частки Q3(%) частинок 
з діаметром менше x мкм, q3(%) – об’ємні частки 
частинок з діаметрами в інтервалі (xn – xn+1) мкм.  
Дані експерименту для серії 1 наведено на рис. 1.  
Для серій 2 та 3 також було отримано дані. Для зруч-
ності порівняння кривих розподілу частинок трьох 
серій результати наведено на рис. 2.

Розміри частинок, що відповідають об’ємним 
часткам трьох серій катіазину наведено в таблиці.

Для порівняння було використано також метод 
оптичної мікроскопії.

На рис. 3-5 подано мікрофотографії трьох серій суб-
станції катіазину, одержані методом оптичної мікро-
скопії, які підтверджують отримані результати до-
сліджень, проведених методом лазерної дифракції.

Аналіз рисунків засвідчив, що 80 % частинок ма-
ють розмір від 8,0 мкм до 190 мкм. Середній медіан-
ний розмір частинок порошку субстанції катіазину 
становить: для серії 1 – 38 мкм, для серії 2 – 33 мкм, 
для серії 3 – 53 мкм. Максимальний розмір для 80 % 
частинок серії 1 дорівнює 115 мкм, серії 2 – 90 мкм, 
серії 3 – 125 мкм. Це добре узгоджується з дослі-
дженнями [7], у яких рекомендований середній роз-
мір частинок не має перевищувати 100 мкм, а масову 
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Рис. 1. Розподіл частинок за розмірами в субстанції катіазину серії 1
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частку фракцій більшого розміру запропоновано 
контролювати. 

Метод оптичної мікроскопії теж доводить, що роз-
мір зареєстрованих частинок не перевищує 200 мкм.

Висновки та перспективи подальших досліджень
1. Отримано значення розмірів частинок порош-

ку субстанції катіазину для трьох лабораторних серій. 
2. Визначено, що розмір частинок та їх відповід-

ний розподіл у всіх лабораторних серіях субстанції 
катіазину значущо не відрізняється. 

3. Отримані дані можна використовувати для нор-
мування розмірів частинок у технології під час роз-
роблення лікарських засобів.

Конфлікт інтересів: відсутній. 

Рис. 2. Нормальний розподіл частинок за розмірами в зразках трьох лабораторних серій субстанції катіазину

Таблиця
Параметри розподілу в зразках лабораторних серій субстанції катіазину

№ 
серії

Розміри частинок, що відповідають об’ємним часткам

10 %D(μm) 20 %D(μm) 30 %D(μm) 40 %D(μm) 50 %D(μm) 60 %D(μm) 70 %D(μm) 80 %D(μm) 90 %D(μm)

1 7.168 1.772 19.285 27.444 38.194 53.164 75.679 114.606 202.565
2 7.240 12.217 17.742 24.475 33.018 44.565 61.323 89.440 150.283
3 14.757 22.969 31.723 41.589 53.656 69.260 91.007 124.734 194.318

Рис. 3. Мікрофотографія субстанції катіазину, 1 серія

Рис. 4. Мікрофотографія субстанції катіазину, 2 серія

Рис. 5. Мікрофотографія субстанції катіазину, 3 серія
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