
39

Вестник фармации №3 (101), 2023                                                                      Научные публикации

ТЕХНОЛОГИЯ 
ПОЛУЧЕНИЯ ЛЕКАРСТВ

УДК 615.453.6:615.453.4(476)                 DOI: https://doi.org/10.52540/2074-9457.2023.3.39

Е. Н. Тарасова, В. В. Кугач

ОСОБЕННОСТИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ТАБЛЕТОК И КАПСУЛ 
ДЛЯ ИЗГОТОВЛЕНИЯ ЭКСТЕМПОРАЛЬНЫХ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

В РЕСПУБЛИКЕ БЕЛАРУСЬ И ЗА РУБЕЖОМ

Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет, 
г. Витебск, Республика Беларусь

В статье представлены результаты анализа нормативных правовых актов, ру-
ководств и научных публикаций Республики Беларусь и зарубежных стран по использо-
ванию готовых лекарственных форм (таблеток и капсул) в качестве активного фар-
мацевтического ингредиента для получения экстемпоральных лекарственных средств. 
Показано, что в Республике Беларусь из таблеток и капсул изготавливают порошки, 
суспензии для наружного применения и мягкие лекарственные формы. За рубежом с ис-
пользованием таблеток и капсул готовят порошки для внутреннего применения, жидкие 
лекарственные формы для внутреннего и наружного применения (растворы, суспензии), 
мягкие лекарственные формы, суппозитории. Особое внимание в зарубежных странах 
уделено получению суспензий для внутреннего применения. При изготовлении лекар-
ственных средств с использованием готовых лекарственных форм следует учитывать 
наличие вспомогательных веществ в их составе. Необходимо рассчитывать не только 
массу действующих веществ, но и общую массу используемых таблеток и капсул. При 
применении дробного их количества разрезать таблетки на части не рекомендуется. В 
случае необходимости изготовления жидкой лекарственной формы целесообразно полу-
чать суспензии, несмотря на растворимость активного фармацевтического ингреди-
ента в воде. Следует проводить анализ совместимости всех ингредиентов, входящих 
в состав получаемого экстемпорального лекарственного средства, включая вспомога-
тельные вещества таблеток или капсул. Экстемпоральные лекарственные средства не 
подлежат обязательному исследованию стабильности. При ее оценке могут учиты-
ваться физические характеристики изготовленной лекарственной формы и может 
проводиться количественный анализ. Получение другой лекарственной формы может 
изменять биодоступность лекарственного препарата, поэтому рекомендуется тща-
тельный мониторинг нежелательных реакций при оказании медицинской и фармацев-
тической помощи с применением экстемпоральных лекарственных средств.

Ключевые слова: аптечное изготовление, экстемпоральное лекарственное сред-
ство, готовая лекарственная форма.

ВВЕДЕНИЕ

При невозможности закупить аптеч-
ной организацией требуемые фармацев-
тические субстанции для изготовления 
экстемпоральных лекарственных средств 
(ЛС) возникает необходимость использо-
вания готовых лекарственных форм (ГЛФ) 
в качестве источника активного фармацев-
тического ингредиента (АФИ). Экстем-
поральные ЛС изготавливают в аптеке из 
ГЛФ также в случаях, когда пациенты не 

могут принимать лекарственные препара-
ты (ЛП) в лекарственных формах промыш-
ленного производства [1, 2]. К ним отно-
сятся дети; лица, которые не могут глотать 
твердые лекарственные формы (таблетки, 
капсулы); те, кто должен получать ЛП 
через назогастральный или гастростоми-
ческий зонды; лица, которым требуются 
индивидуальные дозировки и составы ЛП 
[1–4]. В таких случаях из ГЛФ в условиях 
аптеки получают другую лекарственную 
форму. Например, из твердых лекарствен-



40

Вестник фармации №3 (101), 2023                                                                      Научные публикации

ных форм (таблеток, капсул) готовят дру-
гие твердые лекарственные формы (по-
рошки) или жидкие лекарственные формы 
(растворы, суспензии) [4, 5]. Также с ис-
пользованием ГЛФ изготавливают комби-
нированные ЛС, содержащие в составе ин-
гредиенты с разным фармакологическим 
действием (мази, суппозитории) [3].

Цель работы – исследовать опыт Ре-
спублики Беларусь и зарубежную практи-
ку использования готовых лекарственных 
форм (таблеток и капсул) для изготовления 
экстемпоральных лекарственных средств 
в аптеках.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Материалами исследования являлись 
нормативные правовые акты Республики 
Беларусь, отечественные и зарубежные 
научные публикации, руководства зару-
бежных стран по изготовлению экстемпо-
ральных лекарственных средств с исполь-
зованием готовых лекарственных форм 
(таблеток и капсул). В работе использова-
ли методы сравнения, описания, анализа и 
синтеза.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В случае отсутствия в аптеке фарма-
цевтической субстанции в Республике 
Беларусь и за рубежом различные лекар-
ственные формы изготавливают из табле-
ток и капсул: порошки для внутреннего 
применения, жидкие лекарственные фор-
мы для внутреннего и наружного примене-
ния (растворы, суспензии), мягкие лекар-
ственные формы, суппозитории [1, 3, 6–8]. 

В Республике Беларусь в 2006 г. издан 
приказ Министерства здравоохранения 
№ 515 «Об изготовлении детских лекар-
ственных форм» [9]. Согласно приказу в 
связи с острой необходимостью в детских 
дозировках дигоксина для обеспечения не-
прерывности лечебного процесса в орга-
низациях здравоохранения разрешено из-
готавливать в аптеках порошки дигоксина 
для внутреннего применения из таблеток. 
Письмом Министерства здравоохранения 
от 2006 г. даны рекомендации по выписы-
ванию рецептов врача (требований орга-
низаций здравоохранения) и технологии 
получения порошков из таблеток «Дигок-
син» [10]. В соответствии с приказом Ми-
нистерства здравоохранения Республики 

Беларусь от 2006 г. № 804 «Об изготовле-
нии детских лекарственных форм», из та-
блеток пропанорма, покрытых оболочкой, 
и таблеток амиодарона в дозировках и ко-
личествах согласно требованиям детского 
кардиохирургического центра изготавли-
вали порошки [11].

В перечне основных ЛС Республики 
Беларусь указаны наименования ЛС, из 
которых в случае отсутствия фармацев-
тических субстанций в аптеке могут изго-
тавливаться порошки из таблеток и капсул 
для оказания медицинской помощи детям 
до трех лет. Всего 56 наименований из 
разных подгрупп анатомо-терапевтическо-
химической (АТХ) классификационной 
системы лекарственных средств, которые 
относятся к 12 из 14 основных анатомиче-
ских групп данной классификации [12].

В Республике Беларусь из твердых ле-
карственных форм (таблеток и капсул) из-
готавливают также суспензии для наруж-
ного применения и мягкие лекарственные 
формы [13]. За рубежом из твердых лекар-
ственных форм промышленного производ-
ства в условиях аптеки чаще готовят ЖЛФ 
для внутреннего применения, чем порош-
ки. Это связано с тем, что в зарубежной 
практике, особенно в педиатрии, перед ис-
пользованием порошки часто смешивают 
с жидкостью (водой, соком, йогуртом или 
другими напитками) [5, 7]. 

В США при использовании ГЛФ в 
качестве источника АФИ рекомендуется 
выбирать ЛП в наиболее простой, эконо-
мичной и удобной для изготовления ле-
карственной форме. Раствор для инъек-
ций в качестве АФИ для получения ЖЛФ 
может казаться предпочтительнее, чем 
капсулы или таблетки, так как совпадает 
по физическим характеристикам с изго-
тавливаемой лекарственной формой [1]. 
Однако часто использование для таких 
целей инъекционного раствора экономи-
чески нецелесообразно и сопряжено со 
многими проблемами. Вспомогательные 
вещества, входящие в состав ЛС для инъ-
екционного применения, могут раздра-
жать слизистые оболочки, вызывать тош-
ноту. ЛП могут подвергаться метаболиз-
му при первичном прохождении через пе-
чень или иметь низкую биодоступность 
после перорального применения, что 
требует введения более высоких доз. ЛП 
для инъекций могут иметь неприятный 
вкус. При добавлении сиропа или воды 
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очищенной к раствору для инъекций мо-
гут осаждаться действующие вещества. 
Некоторые АФИ в составе ЛС для инъек-
ций представляют собой натриевые соли 
и, взаимодействуя с желудочным соком, 
осаждаются в виде нерастворимых кис-
лот. Поэтому в большинстве случаев при 
отсутствии фармацевтических субстан-
ций пероральные ЖЛФ в зарубежных 
аптеках изготавливают из таблеток или 
капсул [2, 5, 14, 15].

Преимущественно такой ЖЛФ являет-
ся суспензия, даже если АФИ растворим в 
воде. Обусловлено это тем, что нераство-
римые вспомогательные вещества в соста-
ве таблеток и капсул могут адсорбировать 
действующие вещества, поэтому при про-
цеживании раствора АФИ также будут за-
держиваться на фильтре [5, 16–18].

Аптечному изготовлению ЛП из твер-
дых лекарственных форм промышленно-
го производства должна предшествовать 
оценка риска с точки зрения раствори-
мости, стабильности, вкусовых качеств 
и пригодности состава такой лекарствен-
ной формы. Провизор должен оценить 
возможность изготовления экстемпораль-
ного ЛП с учетом совместимости всех 
ингредиентов, входящих в состав ГЛФ, 
с веществами, используемыми для изго-
товления экстемпорального ЛС, на осно-
ве свойств АФИ и литературных данных 
[16]. Также важно определить пригод-
ность вспомогательных веществ, содер-
жащихся в ЛП промышленного производ-
ства, предназначенном для взрослых, для 
его применения в детской практике [16]. 
Необходимо также учитывать, что вспо-
могательные вещества, входящие в со-
став ГЛФ, могут быть противопоказаны 
некоторым пациентам. Например, подсла-
стители, консерванты и красители – ново-
рожденным; сахар – лицам с сахарным 
диабетом; соли – пациентам с артериаль-
ной гипертензией [14]. Получение ЖЛФ 
для внутреннего применения из таблеток 
и капсул может потребовать корректиров-
ки вкуса ЛС [16].

Таблетки и содержимое капсул для из-
готовления экстемпоральных ЛС необхо-
димо тщательно измельчить [16, 19]. Ино-
гда требуется добавлять вспомогательные 
вещества для создания в лекарственной 
форме необходимого рН. При изготовле-
нии ЖЛФ необходимо учитывать химиче-
скую и физическую стабильность АФИ в 

жидкой дисперсионной среде. Так как все 
суспензии – термодинамически неустой-
чивые системы, особое внимание уделя-
ют соблюдению технологии изготовления 
данной лекарственной формы, в том числе 
использованию стабилизаторов, загусти-
телей [5, 17, 18]. Контейнер оформляют 
этикеткой «Перед употреблением взбал-
тывать» [17, 18]. 

Измельчение таблеток с цитотоксиче-
ским действием имеет серьезные послед-
ствия для здоровья и должно проводиться 
только после оценки рисков и наличия со-
ответствующего оборудования [16].

За рубежом экстемпоральные ЛС, в 
том числе изготовленные с использовани-
ем ГЛФ, не всегда подвергают исследова-
ниям стабильности и биодоступности [4]. 
Только некоторые экстемпоральные ЛС, 
полученные с использованием таблеток и 
капсул, имеют документально подтверж-
денные данные об их стабильности. В слу-
чае проведения таких исследований ана-
лизируют физические характеристики ЛС 
(рН, цвет, запах, вязкость, ресуспендиру-
емость и др.), химические (концентрация 
действующего вещества в процессе хране-
ния), точность дозирования ЛС (в том чис-
ле после хранения в прохладном месте и 
увеличении вязкости) [16]. Данные испы-
тания могут проводиться как в самих апте-
ках, так и передаваться на аутсорсинг [15, 
20]. В некоторых государствах (Германия) 
существует специальная лаборатория, в 
которой разрабатывают методики контро-
ля качества для новых экстемпоральных 
ЛС, научно обосновывают технологию их 
изготовления, способы преодоления несо-
вместимостей [8].

Исходя из исследований, опублико-
ванных австралийскими учеными, из 83 
экстемпоральных жидких ЛС, получен-
ных с использованием ГЛФ [2], только для 
6 (7,2% случаев) возникали вопросы по их 
стабильности. Эти вопросы, как правило, 
связаны со взаимодействием действую-
щих веществ со вспомогательными ве-
ществами либо влиянием вспомогатель-
ных веществ на рН среды и не связаны с 
окислением, гидролизом, фотолизом или 
термолизом АФИ. Такие данные свиде-
тельствуют о низком риске получения не-
качественных жидких экстемпоральных 
ЛС из таблеток и капсул с учетом анализа 
совместимости всех ингредиентов изго-
товленного ЛС [2].
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При измельчении таблетки биодоступ-
ность может быть изменена. Поэтому ино-
гда при переходе на другую лекарствен-
ную форму пациенты могут нуждаться в 
более тщательном медицинском наблюде-
нии. В связи с отсутствием данных о вса-
сывании, кинетике и клиническом эффекте 
экстемпорального ЛС фармацевтические 
работники должны проводить мониторинг 
нежелательных реакций, возникающих в 
случае применения экстемпоральных ЛП 
[16].

Исследование биодоступности экстем-
порального ЛС, полученного с использо-
ванием ГЛФ, возможно с применением ме-
тода in silico [4]. Это компьютерное моде-
лирование биологического эксперимента 
[21]. Например, такое исследование про-
ведено для экстемпоральной суспензии 
амлодипина/валсартана, полученной из 
таблеток, покрытых пленочной оболочкой. 
Чтобы спрогнозировать поведение in vivo, 
строили модели абсорбции экстемпораль-
ной суспензии и таблеток на основе дан-
ных их растворения in vitro и физико-хи-
мических свойств ЛП [4]. 

В руководстве по экстемпоральному 
изготовлению ЛС Великобритании опи-
сана технология получения 23 ЖЛФ из 
таблеток и 6 ЖЛФ из капсул. В руковод-
стве приведены их сроки годности (от 7 до 
28 дней), особенности упаковки и марки-
ровки, другая информация, которая может 
быть учтена при изготовлении ЛС: струк-
тура, растворимость АФИ, физическая и 
химическая стабильность действующего 
вещества и изготовленной с использова-
нием ГЛФ жидкой лекарственной формы 
(при наличии исследований). Информация 
о биодоступности в большинстве случаев 
отсутствует [16].

В научных публикациях Польши дают-
ся рекомендации по изготовлению ЖЛФ, 
применяемых в детской практике, с ис-
пользованием таблеток каптоприла, фоли-
евой кислоты, эналаприла, пропранолола, 
спиронолактона, верапамила гидрохлори-
да, теофиллина. Указан состав перечислен-
ных ЛС, способ изготовления, срок годно-
сти. При отсутствии литературных данных 
по изготовлению экстемпоральных ЛС из 
ГЛФ рекомендуется проконсультировать-
ся с другими детскими организациями 
здравоохранения. С момента получения и 
в течение хранения ЛС, в том числе в от-
делении организации здравоохранения, 

следует оценивать его качество по органо-
лептическим показателям и ресуспендиру-
емости [5, 22]. 

Бразильскими учеными опубликован 
литературный обзор по экстемпоральным 
суспензиям, полученным из 77 наимено-
ваний таблеток. Указаны условия их хра-
нения, сроки годности, в течение которых 
сохраняется стабильность полученных 
ЛС с содержанием действующих веществ 
более 90%. Приведены ссылки на науч-
ные статьи по изготовлению и исследова-
нию стабильности каждого ЛС [14].

Имеются также научные публикации 
исследователей США по оценке стабиль-
ности экстемпоральных суспензий, полу-
ченных с использованием таблеток в ка-
честве АФИ: аллопуринола [23], ацетазо-
ламида [24], вориконазола [25], диазепама 
[26], метронидазола [27], мелатонина [28], 
фенобарбитала [29], рифаксимина [30], 
пириметамина [31] и других.

В Руководстве по аптечному изготовле-
нию ЛС, разработанному Министерством 
здравоохранения Малайзии, приведено 
описание 59 наиболее востребованных 
фармацевтическим рынком рецептурных 
прописей [15]. Из них в 51 случае описана 
процедура получения ЖЛФ из таблеток и 
капсул [32].

В Руководстве по аптечному изготовле-
нию ЛС, разработанному Министерством 
здравоохранения Султаната Оман, приве-
дено описание технологии изготовления 
ЖЛФ для внутреннего применения с ис-
пользованием 42 наименований таблеток и 
капсул и указаны их сроки годности [33].

Систематизировав данные об иссле-
довании стабильности экстемпоральных 
ЖЛФ, полученных с использованием та-
блеток и капсул, мы установили, что за ру-
бежом используют ГЛФ для индивидуаль-
ного изготовления ЛС из всех основных 
анатомических групп АТХ классификаци-
онной системы. При этом наиболее вос-
требованными для этих целей являются 
лекарственные препараты основных анато-
мических групп АТХ классификационной 
системы: C Сердечно-сосудистая система; 
N Нервная система; J Антиинфекционные 
средства для системного применения; A 
Пищеварительный тракт и обмен веществ. 
86 из 151 наименования проанализирован-
ных ЛП включены в перечень основных 
лекарственных средств Республики Бела-
русь (таблица 1).
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Таблица 1. – ГЛФ (таблетки, капсулы), используемые для получения ЖЛФ 
для внутреннего применения за рубежом

Анатомическая 
основная группа АТХ 
классификационной 

системы ЛС

Фармакологическая подгруппа АТХ 
классификационной системы ЛС

Международное 
непатентованное 
наименование ЛС

A Пищеварительный 
тракт и обмен веществ

A02B Противоязвенные средства 
и средства, применяемые при 
гастроэзофагиальной рефлюксной 
болезни

лансопразол* [32]
омепразол* [33, 33]
пантопразол [32]
фамотидин* [33]

A04A Противорвотные средства и 
средства для устранения тошноты

ондансетрон* [33]
гранисетрон* [33]

A05A Средства для лечения 
заболеваний желчевыводящих путей

урсодезоксихолевая кислота* 
[32, 33]

А07А Противомикробные средства, 
действующие на кишечник рифаксимин [30, 33]
А07Е Противовоспалительные 
средства, действующие на кишечник сульфасалазин* [14]
A07D Средства, снижающие моторную 
функцию желудочно-кишечного тракта лоперамид* [14]

А10В Пероральные 
гипогликемизирующие средства

глибенкламид* [14, 33]
гликлазид* [7]
метформин* [7, 22]

А11С Витамины А и D и их 
комбинации холекальциферол* [22]
А11D Витамин В1 и его комбинации 
с витаминами В6 и В12 тиамин* [16]
А11Н Прочие витамины (исключая 
комбинации) пиридоксин* [14, 16]
A14A Анаболические стероидные 
препараты оксандролон [33]

B Кровь и
кроветворные органы

B01AA Антагонисты витамина К варфарин* [14, 16]
B01AC Ингибиторы агрегации 
тромбоцитов, исключая гепарин

клопидогрел* [32, 33]
дипиридамол* [32, 33]

В03В Витамин В12 и фолиевая кислота фолиевая кислота* [5, 14, 32, 
33]

C Сердечно-
сосудистая система

C01BC Антиаритмические препараты Ic 
класса флекаинид [14, 33]

С01В Антиаритмические средства, 
классы I и III

амиодарон* [16, 32, 33]
прокаинамид [33]
пропафенон [14]
хинидин [33]

С01D Периферические вазодилататоры, 
используемые при лечении заболеваний 
сердца

изосорбида мононитрат* [16]

С02А Средства центрального действия, 
уменьшающие стимулирующее влияние 
адренергической иннервации

клонидин* [14, 16, 33]
метилдопа [33]

C02D Препараты, действующие на 
гладкую мускулатуру артериол 

гидралазин [33]
миноксидил [14]
диазоксид [14, 16]

С02К Прочие антигипертензивные 
средства бозентан* [14]
С03А Мочегонные средства с низким 
потолком дозы, тиазиды гидрохлоротиазид [14, 32, 33]
С03В Мочегонные средства с низким 
потолком дозы, исключая тиазиды метолазон [33]
С03С Мочегонные средства с высоким 
потолком дозы («петлевые» диуретики) фуросемид* [14]
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C Сердечно-
сосудистая система

C03D Калийсберегающие диуретики. 
Антагонисты альдостерона

амилорид [33]
cпиронолактон* [5, 32, 33]

С04А Периферические вазодилататоры пентоксифиллин* [14, 32]

С07А Бета-адреноблокаторы

атенолол* [32, 33]
карведилол* [14, 32, 33]
лабеталол [32, 33]
метопролол* [14, 32]
надолол [14, 33]
пропранолол* [14, 22, 32]
соталол* [14, 33]

С08С Селективные блокаторы 
кальциевых каналов 
с преимущественным влиянием 
на сосуды. Производные 
дигидропиридина

амлодипин* [14, 32, 33]

нифедипин* [32]

C08D Селективные блокаторы 
кальциевых каналов с 
преимущественным влиянием на сердце

верапамил* [5, 32, 33]
дилтиазем* [14, 33]

С09А Ингибиторы ангиотензин 
превращающего фермента

каптоприл* [5, 14, 16, 32, 33]
лизиноприл* [14, 33]
хинаприл [14]
эналаприл* [5, 14, 32, 33]

С09С Антагонисты ангиотензина II валсартан* [14, 33]
С10А Гипохолестеринемические и 
гипотри-глицеридемические средства

аторвастатин* [14]
правастатин [33]

D Дерматологические 
средства

D01B Противогрибковые средства для 
системного применения тербинафин* [14]
D05B Препараты для лечения псориаза 
для системного применения ацитретин* [33]
D10BA Ретиноиды для системного 
лечения угревой сыпи изотретиноин [14]
D11A Прочие препараты для лечения 
заболеваний кожи такролимус* [33]

G Мочеполовая 
система и половые 
гормоны

G04B Прочие средства для лечения 
урологических заболеваний, включая 
спазмолитические

силденафил* [14, 16, 32, 33]

H Гормональные
средства для 
системного 
применения, исключая 
половые гормоны и 
инсулины

Н02А Кортикостероиды для системного 
применения

гидрокортизон* [16, 33]
флудрокортизон* [33]

Н03А Средства для лечения 
заболеваний щитовидной железы левотироксин натрия* [16, 33]
Н03В Антитиреоидные средства пропилтиоурацил [33]
H05B Антипаратиреоидные средства цинакальцет [14]

J Антиинфекционные 
средства для 
системного 
применения

J01A Тетрациклины
доксициклин* [33]
миноциклин [14]
тетрациклин [14]

J01E Сульфаниламиды и триметоприм
сульфадиазин [14, 33]
триметоприм [14, 32]
сульфаметокса-зол/
триметоприм [33]

J01М Антибактериальные средства, 
производные хинолона

левофлоксацин* [14, 33]
моксифлоксацин* [14, 33]
норфлоксацин [14]
ципрофлоксацин [33]

J01X Прочие антибактериальные 
средства

ванкомицин [14]
нитрофурантоин* [32, 33]

J02A Противогрибковые средства для 
системного применения

вориконазол [25, 33]
итраконазол* [33]
флуконазол* [33]

Продолжение таблицы 1.
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J Антиинфекционные 
средства для 
системного 
применения

J04A Средства для лечения туберкулеза

изониазид* [32, 33]
пиразинамид* [16, 32, 33]
рифампицин* [32, 33]
рифабутин [33]
этамбутол* [16, 33]

J04B Противолепрозные препараты дапсон [14, 32, 33]

J05A Противовирусные препараты 
прямого действия

осельтамивир [14, 33]
саквинавир [14]
валацикловир [33]
валганцикловир* [33]
зидовудин* [33]

J05AP Противовирусные препараты 
для лечения ВИЧ инфекции рибавирин* [14, 33]

L Противоопухолевые 
и иммуномодулирую-
щие средства

L01B Антиметаболиты
капецитабин* [14]
метотрексат* [14]
меркаптопурин [33]

L01E Ингибиторы протеинкиназы

иматиниб* [14]
лапатиниб [14]
сунитиб [33]
эрлотиниб [14, 33]

L01X Прочие противоопухолевые 
средства

гидроксиуреа 
(гидроксикарбамид)* [33]
прокарбазин* [33]

L02B Антагонисты гормонов и 
родственные соединения тамоксифен* [33]

L04A Иммунодепрессанты
акролимус* [14, 16]
азатиоприн* [16, 33]
микофенолат [33]

M Костно-мышечная 
система

M01A Нестероидные 
противовоспалительные и 
противоревматические препараты

индометацин* [32, 33]
напроксен [14]
целекоксиб [14]

М01С Базисные противоревматические 
средства. Пеницилламин и его аналоги пеницилламин* [33]

M03B Миорелаксанты центрального 
действия

баклофен* [32, 33]
дантролен [33]

М04А Противоподагрические средства аллопуринол* [16, 23, 32, 33]

N Нервная система

N02C Противомигренозные препараты суматриптан [33]

N03A Противоэпилептические средства

зонисамид [14, 33]
тиагабин [14]
фенобарбитал* [14, 29, 32, 33]
фенитоин* [14]
клоназепам [14, 16, 32]
габапентин* [14, 16, 32, 33]
топирамат* [14, 33]
ламотриджин* [33]

N04B Допаминергические средства
карбидопа [14]
леводопа [14]
леводопа + карбидопа* [16, 
32, 33]

N05А Антипсихотические средства

арипипразол [14]
хлорпромазин* [14]
галоперидол* [14]
клозапин* [16]

N05B Анксиолитические средства 
(транквилизаторы)

алпразолам [14, 32]
диазепам* [26]
клобазам [14]
лоразепам [14, 16, 32]

Продолжение таблицы 1.
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Из 24 наименований таблеток и кап-
сул, которые используют для получения 
порошков при оказании медицинской по-
мощи детям до трех лет в Республике Бе-
ларусь согласно перечню основных ЛС, 
в зарубежных странах изготавливают 
ЖЛФ для внутреннего применения. Од-
нако исследования стабильности прове-
дены для лекарственных форм, получен-
ных с использованием вспомогательных 
веществ, которые в аптеках Республики 
Беларусь, как правило, не используются. 
По 21 наименованию выявлены зареги-
стрированные лекарственные препара-
ты, являющиеся пероральными жидкими 
лекарственными формами (суспензии, 
растворы, сиропы) и используемые в том 
числе для лечения детей до трех лет (та-
блица 2).

При этом наибольшее количество наи-
менований лекарственных препаратов, 
используемых для получения порошков 
из ГЛФ в Республике Беларусь, как и в за-
рубежных странах, относятся к основным 
анатомическим группам АТХ классифи-

кационной системы: C Сердечно-сосуди-
стая система; N Нервная система; J Анти-
инфекционные средства для системного 
применения; A Пищеварительный тракт и 
обмен веществ (таблица 2).

Кроме порошков и ЖЛФ для вну-
треннего применения, таблетки и капсу-
лы используются также в экстемпораль-
ной технологии суспензий для наружно-
го применения, мазей, суппозиториев [3, 
61].

В Российской Федерации при экстем-
поральном изготовлении мазей исполь-
зуют таблетки глюкокортикостероидов 
(дексаметазона, преднизолона, гидрокор-
тизона), гризеофульвина, метронидазола, 
нистатина [3] и капсулы: линкомицина, 
доксициклина [3]. При получении суппо-
зиториев используют таблетки метронида-
зола, кеторолака, нистатина, преднизоло-
на, дриптана [3]. 

Существуют особенности проведения 
расчетов количества ингредиентов для по-
лучения любой лекарственной формы с 
использованием ГЛФ.

N Нервная система

N05C Снотворные и седативные 
средства мелатонин [14, 28]

N06A Антидепрессанты
амитриптилин* [33]
имипрамин [14]
кломипрамин [14]

N06B Психостимуляторы и ноотропные 
средства 
Прочие психостимуляторы и ноотропы

идебенон [14]

N07А Парасимпатомиметические 
средства бетанехол [33]
N07BC Препараты, применяемые при 
опиоидной зависимости метадон [14]
N07BB Препараты, применяемые при 
алкогольной зависимости налтрексон [14]

S Средства для 
лечения заболеваний 
органов чувств

S01E Средства для лечения глаукомы и 
миотики. Ингибиторы карбоангидразы

ацетазоламид* [14, 16, 24, 32, 
33]

P 
Противопаразитарные 
средства

P01A Противопротозойные средства. 
Производные нитроимидазола метронидазол* [27, 33]

Р01В Средства для лечения малярии

пириметамин [31, 33]
гидроксихлорохин* [33]
примахин [33]
хлорохин [14, 32, 33]

R Дыхательная 
система

R03D Прочие средства системного 
применения для лечения обструктивных 
заболеваний дыхательных путей

теофиллин* [22, 33]

V Различные 
лекарственные 
средства

V03AE Препараты для лечения 
гиперкалиемии и гиперфосфатемии cевеламер [33]
V03AH Препараты для лечения 
гипогликемии диазоксид [14, 16, 33]

Продолжение таблицы 1.

Примечание: * – ЛП включен в перечень основных лекарственных средств Республики Беларусь.
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Таблица 2. – Сравнительный анализ ГЛФ, используемых в Республике Беларусь 
и за рубежом для получения экстемпоральных ЛС для внутреннего применения

Анатомическая 
основная группа АТХ 
классификационной 

системы ЛС

Фармакологическая 
подгруппа АТХ 

классификационной 
системы ЛС

Международное 
непатентованное 

наименование ЛС, 
используемых 

для изготовления 
порошков в 

Республике Беларусь

Лекарственная форма 
для внутреннего 

применения, 
используемая в 

Республике Беларусь 
и за рубежом

А Пищеварительный 
тракт и обмен 
веществ

А03А Средства, 
применяемые при 
нарушениях функции 
кишечника

дротаверин ГЛФ – суспензия, 
Индия [34]

A03F Прокинетики домперидон
ГЛФ – суспензия, 
Великобритания, 
Бельгия (для детей 
старше 12 лет) [35, 36]

А07А 
Противомикробные 
средства, действующие 
на кишечник 

нифуроксазид
ГЛФ – суспензия, 
Республика Беларусь, 
Румыния [37, 38]

нистатин ГЛФ – суспензия, США 
[39]

А12А Средства 
на основе кальция

кальций/холе-
кальциферол

ГЛФ – порошок 
для приготовления 
суспензии для приема 
внутрь, Российская 
Федерация [40] 

А12С Прочие 
минеральные добавки

комплексные 
препараты, 
содержащие ионы 
калия и магния

–

В Кровь и 
кроветворные органы

В03В Витамин В12 
и фолиевая кислота фолиевая кислота

экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [32]

С Сердечно-
сосудистая система

С01А Сердечные 
гликозиды дигоксин ГЛФ – раствор, Новая 

Зеландия [41]
С01В 
Антиаритмические 
средства, классы I и III

амиодарон
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [16, 32]

С03А Мочегонные 
средства с низким 
потолком дозы, 
тиазиды

гидрохлортиазид
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [14, 32]

С03С Мочегонные 
средства с высоким 
потолком дозы 
(«петлевые» диуретики)

фуросемид
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [14, 33]

C03D 
Калийсберегающие 
диуретики. 
Антагонисты 
альдостерона

спиронолактон
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [31, 59]

С07А Бета-
адреноблокаторы

пропранолол
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [14, 22, 
32, 33]

соталол
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [14, 33]

атенолол
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [32]
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С Сердечно-
сосудистая система

С07А Бета-
адреноблокаторы метопролол

экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [14, 32]

С08С Селективные 
блокаторы 
кальциевых каналов 
с преимущественным 
влиянием на сосуды. 
Производные 
дигидропиридина

амлодипин
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [14, 32]

C08D Селективные 
блокаторы 
кальциевых каналов 
с преимущественным 
влиянием на сердце. 
Производные 
фенилалкиламина

верапамил
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ 
[5, 32, 33]

С09А Ингибиторы ан-
гиогензинпревращаю-
щего фермента. 
Ингибиторы ангиоген-
зинпревращающего 
фермента

каптоприл
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [5, 14, 
16, 32]

эналаприл
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [5, 14, 
32]

G Мочеполовая 
система и половые 
гормоны

G01А Антисептические 
и противомикробные 
средства для лечения 
гинекологических 
заболеваний, 
исключая комбинации 
с кортикостероидами

фуразолидон ГЛФ – суспензия, США 
[42]

Н Гормональные 
средства для 
системного 
применения, 
исключая половые 
гормоны и инсулины

Н02А Кортикостероиды 
для системного 
применения. 
Глюкокортикоиды

дексаметазон ГЛФ – раствор, 
Великобритания [43]

метилпреднизолон –
преднизолон ГЛФ – раствор, Греция, 

Великобритания [44]
Н03С Средства 
на основе йода калия йодид ГЛФ – раствор, США 

[45]

J Антиинфекционные 
средства для систем-
ного применения

J01C Бета-лактамные 
антибиотики, 
пенициллины

амоксициллин
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [46]

амоксициллин/
клавулановая кислота

ГЛФ – порошок 
для приготовления 
суспензии для 
приема внутрь, 
Великобритания [47]

J01D Прочие бета-
лактамные антибиотики цефуроксим ГЛФ – суспензия, 

Канада [48]
J01E Сульфаниламиды 
и триметоприм

сульфаметоксазол/
триметоприм (ко-
тримоксазол)

экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [33]

J01X Прочие 
антибактериальные 
средства

нитрофурантоин
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [32]

нитроксолин –
J02A Противогрибковые 
средства для системного 
применения. 
Производные триазола

флуконазол
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [33]

Продолжение таблицы 2.
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J Антиинфекционные 
средства для систем-
ного применения

J05A Антивирусные 
средства прямого 
действия

ацикловир ГЛФ – суспензия, США 
[49]

L Противоопухолевые 
и иммуномодулирую-
щие средства

L01B Антиметаболиты. 
Аналоги фолиевой 
кислоты

метотрексат
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [14]

М Костно-мышечная 
система

М01А Нестероидные 
противовоспалитель-
ные и противоревмати-
ческие средства

диклофенак –

ибупрофен ГЛФ – суспензия, 
Ирландия [50]

М01С Базисные 
противоревматические 
средства. 
Пеницилламин и его 
аналоги

пеницилламин
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [33]

М03В Миорелаксанты 
центрального действия толперизон –

N Нервная система

N02B Прочие 
анальгетики-
антипиретики. 
Анилиды

парацетамол ГЛФ – суспензия, 
Великобритания [51] 

N03AA Барбитураты 
и их производные фенобарбитал

экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [14, 29, 
32]

N03AF Производные 
карбоксамида карбамазепин ГЛФ – суспензия, 

Великобритания [52]

N03AX Прочие 
противоэпилептические 
средства

топирамат
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [14, 33]

ламотриджин
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [33] 

N05B 
Анксиолитические 
средства 
(транквилизаторы). 
Производные 
бензодиазепина

диазепам
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [26]

N06B 
Психостимуляторы 
и ноотропные средства 
Прочие 
психостимуляторы 
и ноотропы

пирацетам –

пиритинол ГЛФ – суспензия, 
Германия [53]

N06D 
Антихолинэстеразные 
средства

галантамин ГЛФ – раствор (для 
взрослых, США) [54]

Р Противопаразитар-
ные средства

Р02С Средства 
для лечения 
нематодозов

мебендазол ГЛФ – суспензия, 
Великобритания [55] 

пирантел ГЛФ – суспензия, США 
[56]

R Дыхательная 
система

R03D Прочие средства 
системного применения 
для лечения 
обструктивных 
заболеваний 
дыхательных путей. 
Ксантины

аминофиллин ГЛФ – раствор, США 
[57]

Продолжение таблицы 2.
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R Дыхательная 
система

R05C Отхаркивающие 
средства, исключая 
комбинации 
с противокашлевыми 
средствами

амброксол
ГЛФ – раствор, сироп, 
Республика Беларусь 
[58, 59]

препараты на основе 
корня алтея –

R06A 
Антигистаминные 
средства для общего 
применения 

хлоропирамин –
лоратадин ГЛФ – сироп, Ирландия 

[60]
хифенадин –

S Средства для 
лечения заболеваний 
органов чувств

S01E Средства 
для лечения глаукомы 
и миотики. Ингибиторы 
карбоангидразы

ацетазоламид
экстемпоральная 
суспензия, получаемая 
из твердых ГЛФ [14, 16, 
24, 32]

Продолжение таблицы 2.

Примечание: * – ЛП включен в перечень основных лекарственных средств Республики Беларусь.

Большинство ГЛФ содержат вспомога-
тельные вещества. Дозировка таблеток и 
капсул обозначает только количество дей-
ствующего вещества, а не общую массу 
лекарственной формы. Количество вспо-
могательных веществ, как правило, в ин-
струкциях по медицинскому применению 
(листках-вкладышах) не указывается [1, 
17]. Поэтому в расчетах следует учиты-
вать не только необходимое количество 
АФИ для получения ЛС, но и количество 
используемых вспомогательных веществ в 
составе ГЛФ. 

Рекомендации США по экстемпораль-
ному изготовлению ЛС приводят следую-
щую методику проведения расчетов для 
ЖЛФ индометацина для внутреннего при-
менения с использованием капсул с содер-
жанием АФИ 0,025 г [1]:

Rp: Indometacini 0,002 g / ml
       Cherry Syrupi ad 150 ml
       D.S. По 5 мл 2 раза в день.

Для изготовления вышеуказанного ЛС 
необходимо 0,300 г индометацина:

0,002 г  – 1 мл
x г  – 100 мл, х = 0,200 г в 100 мл сиропа 

или 0,2%.
0,200 × 150 / 100 = 0,300 г.
Количество капсул индометацина по 

0,025 г = 0,300 / 0,025 = 12.

К трудностям, которые могут возни-
кать при проведении расчетов, относится 
дробное количество таблеток (капсул), не-
обходимых для изготовления экстемпо-
рального ЛС.

Иногда разделенные на части с по-
мощью специальных приспособлений та-
блетки помещают в капсулы [1]. Однако 

следует учитывать, что разрезание таблет-
ки не обеспечивает точную дозу ЛП. Ис-
следования показывают, что доза может 
варьировать от 50% до 150%. Это особенно 
недопустимо для ЛП с узким терапевтиче-
ским диапазоном [2, 16]. Поэтому таблет-
ки предварительно растирают в ступке. 

Например, экстемпоральные капсулы 
метопролола из таблеток с содержанием 
АФИ 0,050 г готовят следующим образом 
[1]:

Rp: Metoprololi 0,015 g
       Lactosi q.s. ad 0,300 g
       D.t.d. № 24 in capsulis.
       S. По 1 капсуле 2 раза в день.

Для изготовления капсул необходимо 
0,360 г метопролола, что соответствует 7,2 
таблетки по 0,050 г: 

масса (m, метопролола) = 0,015 г × 24  =  
= 0,360;

количество таблеток метопролола по 
0,050 г = 0,360 / 0,050 = 7,2.

Перед изготовлением необходимо 
взвесить и измельчить 8 таблеток метопро-
лола с содержанием АФИ по 0,050 г. Если 
масса каждой таблетки составила 0,120 г, 
то общая масса таблеток метопролола = 
= 0,120 × 8 = 0,960 г. 

Масса АФИ в 8 таблетках = 0,050 г × 8 = 
= 0,400 г.

Масса порошка измельченных табле-
ток, которая будет содержать необходимые 
0,360 г метопролола, составит 0,864 г:

0,400 г метопролола (АФИ в 8 таблет-
ках) – 0,960 г (общая масса 8 таблеток);

0,360 г метопролола (АФИ в 7,2 та-
блетках) – х г (общая масса 7,2 таблеток);

х = 0,864 г.
Таким образом, следует измельчить  
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8 таблеток метопролола по 0,050 г и взве-
сить 0,864 г порошка, который будет со-
держать необходимые 0,360 г АФИ.

Масса каждой таблетки или капсулы 
может отличаться. Поэтому рекомендуется 
определить среднюю массу таблетки пу-
тем взвешивания требуемого количества 
таблеток и деления общей массы на их ко-
личество [1]. 

Для определения средней массы со-
держимого капсулы взвешивают требуе-
мое количество капсул, затем взвешивают 
оболочки капсул и их массу вычитают из 
общей массы капсул. Полученную разницу 
делят на количество капсул:

средняя масса капсулы = 
масса капсул – масса оболочек капсул

количество капсул

При изготовлении экстемпоральных 
ЛС с использованием ГЛФ предпочтитель-
но брать наименьшее количество дозиро-
ванных единиц, например, 5 таблеток по 
0,100 г, а не 100 таблеток по 0,005 г [1].

В рекомендациях по использованию 
ГЛФ в качестве АФИ в экстемпоральном 
изготовлении ЛС (США) приведен пример 
получения раствора с использованием та-
блеток. Например, источником АФИ явля-
ются таблетки натрия хлорида с содержа-
нием действующего вещества 1,0 г. Необ-
ходимо получить 50 мл 0,9% раствора на-
трия хлорида [1]. Для изготовления 50 мл 
0,9% раствора натрия хлорида необходимо 
0,450 г натрия хлорида. Так как 1 таблетка 
содержит 1,0 г натрия хлорида, это пре-
вышает необходимое количество (0,450 г) 
в 2,22 раза или в виде соотношения 20/9. 
Сначала можно изготовить раствор с бо-
лее высокой концентрацией, а затем осу-
ществить его разведение. Для этого из  
1 таблетки нужно приготовить 20 мл рас-
твора. Концентрация в нем натрия хлорида 
составит 5% (1:20). Для получения 50 мл 
0,9% раствора необходимо 9 мл 5% раство-
ра и 41 мл воды очищенной:

m (5% раствора натрия хлорида (1:20)) = 
= 0,450 × 20 = 9 мл;

объем (V) (воды очищенной) =  
= 50 мл – 9 мл = 41 мл.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

На основе анализа руководств и на-
учных публикаций показано широкое ис-

пользование в зарубежной практике и 
Республике Беларусь ГЛФ (таблеток и 
капсул) в качестве источника АФИ для 
экстемпорального изготовления ЛС при 
отсутствии его в аптеке в виде фармацев-
тической субстанции. В Республике Бела-
русь из таблеток и капсул изготавливают 
порошки, суспензии для наружного при-
менения и мягкие лекарственные формы. 
За рубежом с использованием таблеток и 
капсул готовят порошки для внутреннего 
применения, жидкие лекарственные фор-
мы для внутреннего и наружного примене-
ния (растворы, суспензии), мягкие лекар-
ственные формы, суппозитории. Выявле-
ны особенности, которые необходимо учи-
тывать при применении таблеток и капсул 
в экстемпоральном изготовлении ЛС. 

В случае получения ЖЛФ из таблеток 
и капсул за рубежом рекомендуется изго-
тавливать суспензии, даже если действу-
ющее вещество растворимо в воде. При 
изменении лекарственной формы может 
требоваться добавление вспомогательных 
веществ для обеспечения ее устойчивости, 
создания рН, корректировки вкуса. Не-
обходимо проводить анализ совместимо-
сти всех ингредиентов в изготавливаемой 
экстемпоральной лекарственной форме, 
включая вспомогательные вещества, вхо-
дящие в состав ГЛФ.

Для получения ЛС аптечного изготов-
ления необходимо рассчитывать не только 
массу действующего вещества, но и коли-
чество входящих в состав используемых 
таблеток или капсул вспомогательных ве-
ществ. При необходимости использования 
дробного количества ГЛФ рекомендуется 
взвесить целое количество таблеток, из-
мельчить их и затем отвесить необходимое 
количество полученной порошковой мас-
сы.

Экстемпоральные ЛС не подлежат 
обязательному исследованию стабильно-
сти и биодоступности, как лекарственные 
препараты промышленного производства. 
Однако обязательно следует проводить 
анализ стабильности АФИ в получаемой 
лекарственной форме на основе литератур-
ных и справочных данных, а также путем 
проведения исследований. С этой целью 
могут оцениваться физические характери-
стики лекарственной формы и может вы-
полняться количественный анализ в про-
цессе хранения экстемпорального ЛС. Так 
как при изменении лекарственной формы 
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может меняться биодоступность ЛП, ре-
комендуется учитывать это при оказании 
медицинской и фармацевтической помощи 
(более тщательное наблюдение за пациен-
том; мониторинг нежелательных реакций).

SUMMARY

E. N. Tarasova, V. V. Kuhach
FEATURES OF USING TABLETS AND 
CAPSULES FOR MANUFACTURING 

COMPOUNDED DRUG PRODUCTS IN 
THE REPUBLIC OF BELARUS AND 

ABROAD
The article presents the results of norma-

tive legal acts analysis, guidelines and scientif-
ic publications of the Republic of Belarus and 
foreign countries on the use of finished dosage 
forms (tablets and capsules) as an active phar-
maceutical ingredient for obtaining compound-
ed drug products. Powders, suspensions for 
external use and soft dosage forms are shown 
to be made from tablets and capsules in the Re-
public of Belarus. In foreign countries powders 
for internal use, liquid dosage forms for inter-
nal and external use (solutions, suspensions), 
soft dosage forms and suppositories are made 
using tablets and capsules. Particular attention 
in foreign countries is given to manufacturing 
suspensions for internal use. Presence of ex-
cipients in their composition should be taken 
into account while manufacturing medicines 
using finished dosage forms. It is necessary to 
calculate not only the weight of active ingredi-
ents, but also total weight of tablets and cap-
sules used. When using fractional amount it is 
not recommended to cut the tablets into parts. 
If it is necessary to make liquid dosage form it 
is advisable to obtain suspensions despite their 
active pharmaceutical ingredient solubility in 
water. A compatibility analysis for all ingre-
dients making up the resulting compounded 
drug product including excipients of tablets or 
capsules should be carried out. Compounded 
drug products are not subject to mandatory 
stability studies. When evaluating it, physi-
cal characteristics of the manufactured dosage 
form can be taken into account and an assay 
can be carried out. Obtaining another dos-
age form can change the drug bioavailability, 
therefore, careful monitoring of adverse reac-
tions is recommended when providing medical 
and pharmaceutical care using compounded 
drug products.

Keywords: pharmacy manufacture, com-
pounded drug product, finished dosage form.
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