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Резюме
Введение. Трансфер технологий – неотъемлемая часть жизненного цикла любого лекарственного средства. Нанесение оболочки является 
критически важной стадией в производстве таблеток покрытых оболочкой. Трансфер процесса нанесения пленочной оболочки нередко 
сопровождается забраковкой части серии лекарственного препарат из-за различных дефектов поверхности 
Цель. Классифицировать виды дефектов, образующихся на стадии “Нанесение пленочной оболочки” в аппаратах барабанного типа 
«Коатер», выявить причины возникновения, разработать способы устранения данных дефектов. 
Материалы и методы. В качестве объекта исследования были выбраны таблетки покрытые пленочной оболочкой с МНН диосмин, 
силденафил, дипиридамол, аторвастатин, розувастатин. Образцы получены на однопуансонном таблеточном прессе EP-1 (ERWEKA GmbH, 
Германия) и покрыты пленочной оболочкой в установке для нанесения покрытий типа «коатер» BGB-1 (Chongqing Jinggong Pharmaceutical 
Machinery Co., Ltd., Китай).
Результаты и обсуждение. Дефекты внешнего вида классифицированы по степени критичности: критические (наплыв, скол, выемка, 
разрыв, расслоение, разламывание, натир, слипание, пигментация, разнотон, царапины, трещина), значительные (нарост, включение), 
незначительный дефект. Установлены основные причины возникновения дефекта: свойство таблетки-ядра (например, плохие адгезивные 
свойства, гидрофобность), технологические параметры ведения процесса (скорость вращения барабана, скорость распыления, давление 
на распыл, давление на формирование факела, температура входящего воздуха. Рассмотрены основные последствия возникновения 
каждого вида дефекта среди которых незначительные (не влияющие на качество) и критические (влияющие на показатели качества 
«растворение»). 
Заключение. В ходе исследования рассмотрены виды критических и значительных дефектов, причины возникновения и способы 
устранения данных дефектов. 
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Abstract
Introduction. Technology transfer is an integral part of the life cycle of any drug. The coating is a critical step in the production of coated tablets. 
The transfer of the film coating application process is often accompanied by the rejection of a part of the drug series due to various defects in the 
target surface.
Aim. To classify the types of defects formed at the stage of “Application of the film shell” in the devices of the “Coater” drum type, to identify the 
causes of occurrence, to develop ways to eliminate these defects.
Materials and methods. Film-coated tablets with INN diosmin, sildenafil, dipyridamole, atorvastatin, rosuvastatin as the object of the study were 
selected. The samples were obtained on a single-punch tablet press EP-1 (ERWEKA GmbH, Germany) and coated with a film shell in a coating unit 
of the type "copper" BGB-1 (Chongqing Jinggong Pharmaceutical Machinery Co., Ltd., China).
Results and discussion. Appearance defects are classified according to the degree of criticality: critical (influx, chipping, recess, rupture, 
delamination, breaking, rubbing, sticking, pigmentation, discoloration, scratches, crack), significant (build-up, inclusion), minor defect. The main 
causes of the defect have been established: the property of the core tablet (for example, poor adhesive properties, hydrophobicity), technological 
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parameters of the process (the speed of rotation of the drum, the speed of spraying, the pressure on the spray, the pressure on the formation of 
the torch, the temperature of the incoming air. The main consequences of the occurrence of each type of defect are considered, among which are 
insignificant (not affecting the quality) and critical (affecting the quality indicators of "dissolution").
Conclusion. In the course of the study, the types of critical and significant defects, the causes of occurrence and ways to eliminate these defects 
are considered. 

Keywords: defects in the appearance of tablets, film coating, coating defects, scale-up technology
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ВВЕДЕНИЕ 
Трансфер технологий – логичная, контролиру- 

емая и задокументированная процедура переноса 
технологии и методов контроля лекарственного пре-
парата от разработчика к производителю лекарствен-
ных средств или от одного производителя лекарст- 
венных средств к другому1.

Передача технологии может быть внутренней 
(внутри одного предприятия – от разработки в лабо-
ратории к промышленному производству), совмест-
ный (между альянсами производителей), внешней (от 
заказчика к исполнителю)2 [1]. 

Трансфер технологии позволяет расширить воз-
можности производства лекарственных препаратов 
на территории разных стран, производителей, а так-
же масштабировать процесс [2–5]. Для успешного пе-
реноса технологии необходимо наличие сырья, ма-
териалов, оборудования, аналитических методик, 
персонала, документации. Каждая из этих составля-
ющих должна быть оценена на моменте планирова-
ния трансфера технологий. Трансфер технологий мо-
жет включать в себя масштабирование процесса, как  
в большую сторону (увеличение объемов производст- 
ва), так и в меньшую (снижение объемов производст- 
ва). В связи с этим технологическое оборудование 
должно быть подобным, но не обязательно идентич-
ным3 [5–9].

1 К трансферу технологий… Будь готов! Available at: 
https://gxpnews.net/2018/11/k-transferu-texnologij-bud-
gotov/ Accessed: 20.12.2021.

2 Трансфер технологий в фармацевтической отрасли. 
Available at: https://archive.promoboz.com/n2_19/49-52.pdf. 
Accessed: 20.12.2021.

3 К трансферу технологий… Будь готов! Available at: 
https://gxpnews.net/2018/11/k-transferu-texnologij-bud-
gotov/ Accessed: 20.12.2021.

В процессе подбора технологических парамет- 
ров можно перейти в опасную для качества лекарст- 
венного препарата зону, нарушающую стабильность 
или терапевтическую активность действующего ве-
щества. Ввиду особенностей лекарств, как продукта 
качество которых потребитель не может оценить са-
мостоятельно  [12], необходимо заранее разработать 
контрольные точки, методики испытаний, которые 
гарантируют идентичность качества воспроизведен-
ного препарата на новой площадке зарегистрирован-
ному ранее. То есть в результате трансфера техноло-
гии должен воспроизводиться продукт, обладающей 
терапевтической активностью и стабильностью при 
хранении. 

Нанесение покрытий на таблетки-ядра является 
заключительной стадией технологического процесса, 
не подлежащее дальнейшему исправлению. 

Нанесение оболочки решает ряд терапевтических, 
потребительских, маркетинговых и технологических 
задач. 

К терапевтическим задачам, решаемым с помо-
щью нанесения оболочки можно отнести: модифици- 
рованное высвобождение (быстрое, пролонгирован-
ное, отсроченное, рН-зависимое, импульсное) дейст- 
вующего вещества, минимизация отрицательного воз-
действия на слизистые рта, глотки и желудка [13].

К потребительским свойствам относится: маски- 
ровка неприятного вкуса и запаха (особенно актуаль-
но в педиатрической практике), облегчение прогла- 
тывания, идентификация лекарств по цвету, отличи-
тельным признакам.

В настоящее время большинство фармкомпаний 
делают выбор в пользу пленочных покрытий. К до-
стоинствам пленочных покрытий относится:
 • небольшая масса оболочки (не более 10 %, как пра-

вило 2–3 %) относительно массы таблетки-ядра; 
 • небольшая толщина оболочки (не более 0,2  мм, 

как правило 10–20 мкм); 
 • простота аппаратурного оформления [12].
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Изменяя состав оболочки можно варьировать 
свойствами, достигая желаемые параметры высвобож- 
дения лекарственного вещества и терапевтической 
активности. 

Пленочные покрытия могут быть однослойными  
или многослойными, где каждый слой – имеет раз-
ное назначение: защитное, функциональное, эстети- 
ческое [13, 14]. 

Пленочная оболочка придает привлекательный 
цвет, фактуру поверхности, а также возможность на-
несения идентификационных знаков (надписи, ри-
сунки), что относится к решению маркетинговых за-
дач [15, 16]. 

С технологической точки зрения оболочка увели-
чивает прочность таблеток (защита от сколов, пыле-
ния), стабильность действующего вещества (защита от 
света, влаги и др.) [15, 17, 18]. 

Все таблетки, покрытые оболочкой должны удов-
летворять требованиям спецификации качества уста-
новленной производителем в соответствии с требо-
ваниями Государственной фармакопеи. 

На территории Российской Федерации основ-
ным нормативным документом, определяющим тре-
бования к лекарственным препаратам, контрольные 
точки, является Государственная Фармакопея. В со-
ответствии с ОФС.1.4.1.0015.15 «Таблетки» таблетки, 
покрытые пленочной оболочкой, должны удовлетво-
рять по показателям: описание, растворение, распа- 
даемость, количественное определение, однород-
ность массы [19]. 

Обнаружение несоответствия даже по одному 
показателю может привести к значительным финан-
совым издержкам из-за списания загрузки / серии / 
компании препарата. Для предотвращения или ми-
нимизации риска повторного появления дефектов на 
таблетках, покрытых пленочной оболочкой необхо-
димо выяснить причины, разработать и внедрить пре-
дупреждающие действия. 

В литературных источниках [10] приведена ста-
тистика количества забракованных серий и при-
чин несоответствия – показателей качества. Наи-
более часто встречающейся причиной является 
несоответствие по показателю описание, нали-
чие механических включений, неудовлетворитель-
ное количественное определение (растворение, 
распадаемость)1. 

Описание

Внешний вид таблеток, покрытых пленочной обо-
лочкой, определяется производителем, ввиду боль-
шого разнообразия форм, цвета, маркировки, нали-
чие риски. Если не обосновано другое, то поверхность 
должна быть гладкой и однородной [20]. 

1 Филоненко Е. Виды и причины дефектов оболочки  
таблеток при нанесении в дражировочном котле. Available 
at: https://pharm-community.com/2017/7233/ Accessed: 
06.03.2022

Тест «Растворение»

В рамках рутинного производства твердых ле-
карственных форм за определение количества актив-
ной фармацевтической субстанции в дозе лекарст- 
венного препарата отвечает тест «Растворение», по-
казывающий количество перешедшего в среду раст- 
ворения действующего вещества за определенное 
количество времени. Среда растворения, период 
растворения выбирается на стадии разработки ле-
карственного препарата для определения прибли-
зительной биоэквивалентности. Тест «Растворение»  
является универсальным инструментом при контро- 
ле качества твердых дозированных лекарственных  
форм для определения: скорости высвобождения ак-
тивной фармацевтической субстанции, оценки ста-
бильности препарата, оценки свойств модифициро- 
ванного и контролируемого высвобождения, про-
верки качества полупродукта и готового продукта (в 
любое время от производства до истечения срока 
годности), определения фальсифицированной про-
дукции. Методика теста «Растворение» должна быть 
способна выявлять изменения в лекарственной фор-
ме или в процессе производства, а также те измене-
ния, которые могут влиять на эффективность и без- 
опасность лекарственного средства [21]. 

Тест «Распадаемость»

Распадаемость – показатель качества твердых до-
зированных лекарственных форм, показывающих 
способность лекарственного средства распадаться 
на составляющие части (суспензию, взвесь, рыхлую 
массу) в жидкой среде за определенный промежуток 
времени [20].

Целью данного исследования является опре-
деление видов, причин несоответствия показателям  
качества таблеток, покрытых пленочной оболочкой,  
и предложить корректирующие меры для устранения 
несоответствия в будущем. 

В хронологической последовательности показа- 
тель качества «Описание» определяется в первую 
очередь. При обнаружении значительных дефектов 
можно предсказать несоответствие по другим по- 
казателям. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В качестве объекта исследования были выбра-

ны таблетки покрытые пленочной оболочкой с МНН  
диосмин, силденафил, дипиридамол, аторвастатин, 
розувастатин. Образцы получены на однопуансон-
ном таблеточном прессе EP-1 (ERWEKA GmbH, Герма-
ния) и покрыты пленочной оболочкой в установке для 
нанесения покрытий типа «коатер» BGB-1 (Chongqing 
Jinggong Pharmaceutical Machinery Co., Ltd., Китай). 
Внешний вид таблеток покрытых пленочной оболоч-
кой был оценен, обнаруженные дефекты классифи-
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цированы. Собрана статистическая информация за-
висимости появления дефектов от технологических 
параметров. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЯ 
Дефекты внешнего вида таблеток покрытых пле-

ночной оболочкой можно классифицировать: 
1. По степени влияния: 
 • Оказывающие влияние на фармакологическое 

действие (нарушающие растворения, распадаемо-
сти, стабильности).

 • Не влияющие на фармакологическое действие 
(дефекты внешнего вида).

2. По причине возникновения: 
 • Сырье.
 • Оборудование.
 • Персонал.
 • Процесс нанесения оболочки.
 • Процесс таблетирования. 

3. По тяжести последствий: 
 • Критический дефект – обуславливающий невоз-

можность дальнейшего использования полупро-
дукта, требующий списания загрузки / серии / 
компании препарата.

 • Значительный дефект – значительно влияет на 
внешний вид, но с учетом адекватного количест- 
ва можно использовать полупродукт на дальней-
ших стадиях производственного процесса после 
пересмотра и отбраковки.

 • Незначительный дефект – дефект внешнего вида, 
не требующий корректировки. 
Дефекты внешнего вида, рекомендуется опреде-

лять визуально на расстоянии 30 см при искусствен-
ном освещении, без использования дополнительного 
оборудования. 

Критические дефекты

1. Наплыв – непреднамеренное утолщение оболоч-
ки. В начальной стадии может выражаться в виде 
шероховатой поверхности, напоминающей апель-
синовую корку (целлюлит). Кроме эстетическо-
го несовершенства может ухудшиться распада-
емость и растворение таблетки из-за утолщения 
слоя покрытия (рисунок 1).
Причины возникновения целлюлита / наплыва мо-

гут быть связаны с неправильно подобранными тех- 
нологическими параметрами: 
 • недостаточная температура входящего воздуха 

(слишком влажная поверхность таблетки во вре-
мя нанесения покрытия);

 • большой поток суспензии (большой размер кап-
ли, большая скорость распыления);

 • слишком маленькое расстояние от форсунки до 
слоя таблеток;

 • неправильный угол распыления форсунки;

 • или с физико-химическими свойства таблеток- 
ядер или покрывающей суспензии; 

 • вздутие таблетки из-за набухания входящих в ее 
состав компонентов;

 • недостаточная прочность таблеток-ядер;
 • выделение газов таблетками-ядрами;
 • слишком низкое содержание пластификатора в 

покрывающей суспензии.
Для решения сложившейся проблемы на момен-

те разработки состава таблеток, покрытых пленочной 
оболочкой, можно подобрать оптимальный состав 
пленкообразующей суспензии, увеличив количество 
пластификаторов и/или полимеров. Альтернативным 
решением является использование подложки – нане-
сение тонкого слоя защитного покрытия, препятст- 
вующего проникновению влаги к ядру таблетки. Ис-
пользование этих способов могут увеличить продол-
жительность времени распадаемости и растворения 
таблеток покрытых пленочной оболочкой. 

При возникновении наплыва на моменте транс-
фера / масштабирования технологии, когда манипу-
ляции с составом невозможны, необходимо варьиро- 
вать технологическими параметрами, добиваясь рас-
пыления в условиях меньшей влажности: 
 • уменьшение скорости распыления пленкообразу- 

ющей суспензии;
 • увеличение расстояния от форсунки до слоя 

таблеток;
 • увеличение температуры входящего воздуха.

2. Сколы. 
Сколы на таблетках покрытых пленочной оболоч-

кой могут быть открытыми (рисунок 2, а) или закры-
тыми (рисунок 2, б).

Открытый скол – это повреждение оболочки, 
приводящий к изменению физическо-химических 
свойств. Снижается устойчивость к влаге, свету, что 
может негативно сказаться на стабильность или целе-
вую доставку действующего вещества.

Закрытый скол – скол, покрытый пленочной обо-
лочкой (рисунок 2, б), образовавшийся в процессе  
таблетирования, при загрузке в барабан коатера или 
в начале процесса нанесения пленочной оболочки. 
Вероятность образования закрытых сколов в середи-
не или в конце процесса нанесения оболочки крайне 
мала. 

Рисунок 1. Наплыв

Figure 1. Cold lap
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Причинами сколов (откалывания оболочки) мо-
жет быть форма и свойства таблеток-ядер, техноло-
гические параметры, свойства пленкообразующей 
суспензии: 
 • таблетки-ядра слишком мягкие;
 • таблетки-ядра слишком влажные;
 • острые края таблеток;
 • механическая нагрузка на таблетки-ядра во время 

загрузки / выгрузки;
 • высокая скорость вращения барабана;
 • слишком низкая скорость распыления раствора;
 • слишком высокое механическое напряжение на 

таблетки;
 • недостаточная прочность покрытия.

Для предотвращения возникновения сколов мож- 
но оптимизировать рецептуру таблеток-ядер, увели-
чив их механическую прочность, однако при увели-
чении прочности может нарушиться высвобождение 
активной фармацевтической субстанции. Изменение 
системы загрузки / выгрузки снижает механическую 
нагрузку. При подборе технологических параметров 
следует: 

 9 Использовать интервальный «шаговый» режим 
при прогревании таблеток-ядер.

 9 Снижать скорость вращения барабана.
 9 Увеличивать скорость подачи пленкообразующей 

суспензии.
 9 Распылять раствор пленкообразующей оболочки 

в условиях меньшей влажности.
3. Выемка – видимое нарушение толщины оболоч-

ки, которая может ускорить продолжительность 
высвобождения действующего вещества, нарушив 
пролонгированный эффект или целевую доставку 
действующего вещества (рисунок 3). 
Данный дефект может образоваться из-за плохих 

адгезивных свойств полимеров в составе пленкооб- 
разующей суспензии, слишком гладкой поверхности  
таблеток-ядер, залипов на стадии таблетирования 
(прилипание к верхним или нижним пуансонам). 

Для увеличения шероховатости поверхности таб- 
леток ядер необходимо уменьшить давление прес-
сования (изменение шероховатости будет невиди-

мо человеческому глазу). Другие способы устранения 
данного дефекта приводят к перерегистрации ле- 
карственного препарата из-за изменения состава. На-
пример, можно использовать другие полимеры в со-
ставе пленкообразующей суспензии, подложки или 
антиадгезионных агентов, 
4. Разрывы оболочки образуются при слипании таб- 

леток и дальнейшем их разделении или прилипа-
нии таблеток к барабану коатера во время про-
цесса нанесения пленочной оболочки. В месте 
повреждения оболочки ядро таблетки ничем не 
защищено, что приведет к неравномерному выде-
лению действующих веществ, нарушению целевой 
доставки действующих веществ (рисунок 4). 

Возможные причины – неправильно подобранные 
технологические параметры, при которых образует-
ся высокая влажность во время процесса поверхность 
таблетки не успевает высыхать и слипается с другими 
таблетками:
 • низкая скорость вращения барабана;
 • низкая температура входящего воздуха;
 • небольшой расход воздуха;
 • слишком высокая скорость распыления.

Для предотвращения слипания таблеток необхо-
димо подобрать параметры, при которых будет более 
эффективная сушка таблеток: 
 • увеличить скорость вращения барабана;
 • повысить температуру входящего (выходящего) 

воздуха;
 • увеличить поток (расход) воздуха;
 • снизить скорость распыления;
 • поддерживать более высокую температуру слоя 

таблеток.

Рисунок 2. Сколы: 

А – открытый скол; Б – закрытый скол

Figure 2. Sheared surface: 

A – accessible sheared surface; B – closed sheared surface

Рисунок 3. Выемка

Figure 3. Sheared surface

Рисунок 4. Разрыв оболочки

Figure 4. Casing breakage
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5. Не целая таблетка (рисунок 5), расслоившаяся  
таблетка (рисунок 6) – нарушение целостности 
таблеток-ядер, приводящее к изменению массы, 
количественного содержания действующих ве-
ществ. Выводы о причинах возникновения дан-
ного дефекта можно сделать на основании ко-
личества некондиционных таблеток. Если таких 
таблеток несколько штук, то скорее всего причи-
ной стало механическое воздействие при сборе и/
или загрузке таблеток-ядер. Если некондиционных 
таблеток – значительный процент от загрузки, то 
причинами может быть: 

 • недостаточная механическая прочность у таблет- 
ки-ядра; 

 • пережатие таблеток-ядер (большое давление 
прессования); 

 • конструкция таблеточного-пресса (таблетки ядра, 
полученные на таблетпрессах ударного типа бо-
лее подвержены расслоения);

 • слишком высокая скорость вращения барабана.

Для предотвращения возникновения расколов 
и расслоений стоит вернуться на стадию таблетиро-
вания и подобрать давление прессования, высоту  
таблеток-ядер. При выгрузке и загрузке таблеток 
ядер необходимо минимизировать падения и другие 
механические воздействия. На стадии нанесения пле-
ночной оболочки стоит подобрать щадящие парамет- 
ры: температуру в слое таблеток, скорость распыле-
ния, скорость вращения барабана.
6. Потертости или натиры – образующиеся пят-

на черного цвета на самой выпуклой части таблет-
ки. На таблетках в форме «облонг» или «лодочка» 
выражаются в виде полос черного цвета. Как пра- 
вило образуется из-за трения таблеток с металли-
ческими частями (барабаном или лопастями) ба- 
рабана коатера. Также черные полосы могут воз-
никать из-за большого количества диоксида тита-

на в составе пленочной оболочки. Помимо эсте- 
тического несовершенства в местах натиров мо-
жет истончаться оболочка. Последствия истонче-
ния оболочки приведут к нарушению стабильно-
сти при хранении, нарушению целевой доставки 
действующих веществ (рисунок 7). 

Для предотвращения образования натиров реко-
мендуется снизить количество диоксида титана в со-
ставе оболочки или минимизировать контакт с ме- 
таллическими поверхностями. Рекомендуется выгру-
жать таблетки покрытые пленочной оболочкой в 
пластиковые емкости с помощью пластиковых сов- 
ков. В технологический процесс ввести подготови-
тельный этап  – матирование барабана коатера с по- 
мощью нанесения тонкого слоя оболочки на поверх-
ности барабана и лопасти. Матирование барабана 
снизит контакт таблеток с металлическими частями 
коатера. Для матирования барабана необходимо ис-
пользовать такую же оболочку как и для нанесения 
на таблетки-ядра. После проведения матирования не-
обходимо хорошо просушить барабан коатера. Если 
оболочка не просохнет, от в процессе работы таблет- 
ки будут сдирать оболочку с барабана и образуется 
другой вид дефекта – пигментация.
7. Бабочки (слипшиеся таблетки). 

Слипшиеся таблетки невозможно зафасовать в  
одну ячейку блистера, при их разделении нарушает-
ся целостность оболочки (переход в дефект «разрыв 
оболочки») (рисунок 8).

Слипание таблеток происходит при повышенной 
влажности во время процесса, которая могла образо-
ваться по многим технологическим причинам:
 • слишком низкий расход воздуха;
 • высокая скорость подачи пленкообразующей сус- 

пензии;
 • наложение / перекрывание струй пленкообразу- 

ющей суспензии от разных форсунок;
 • большой размер капли распыляемой форсункой 

(неправильно подобрано давление сжатого возду-
ха на распыление и/или формирование факела);

 • низкая температура отводимого воздуха, вследст- 
вие чего наносимый раствор не успевает высох-
нуть и происходит слипание таблеток;

 • слишком близкое расположение форсунки к слою 
таблеток, приводящее к их чрезмерному увлажне-
нию и также к слипанию [12];

 • неподходящая для покрытия форма таблетки.

Рисунок 5. Не целая таблетка

Figure 5. Break tablet

Рисунок 6. Расслоение

Figure 6. Breakage

Рисунок 7. Потертость

Figure 7. Roughness
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Для предотвращения слипания таблеток необхо-
димо уменьшить влажность, держать температуру в 
слое таблеток более высокую (таблетки должны быть 
теплыми и сухими) для этого рекомендуется подо-
брать параметры ведения процесса: 
 • снизить скорость распыления;
 • повысить производительность сушки (увеличить 

температуру входящего воздуха);
 • изменить угол подачи пленкообразующей суспен-

зии на таблетки;
 • изменить расстояния между форсункой и слоем 

таблеток.
Если слипание таблеток происходит из-за непра-

вильно подобранной формы таблеток-ядер, необхо-
димо изменить форму на оптимальную (например, 
двояковыпуклую) или использовать в рецептуре пле-
ночного покрытия антиадгезионные агенты.
8. Пигментация (разводы / точки). На таблетках по-

крытых пленочной оболочкой образуются цвет-
ные пятна, не однородный цвет. Негативного 
влияния на качество продукта не оказывает (рису- 
нок 9). 

Причины возникновения пигментации как прави-
ло связаны с ненадлежащей подготовкой к процес- 
су [12]:
 • плохое смешивание раствора оболочки перед его 

нанесением;
 • слишком низкая скорость нанесения;
 • неправильная настройка форсунок, приводящая 

к перекрыванию струй раствора при распылении  
на таблетки;

 • неодинаковый размер капель спрея вследст- 
вие технической неисправности или засорения 
форсунки;

 • неправильный размер факела (перекрывание от 
разных форсунок);

 • засорение форсунки;
 • распыление пены в конце процесса. 

Другая группа причин – неправильно подобран-
ный состав оболочки из-за чего:
 • фармацевтическая субстанция взаимодействует с 

материалом оболочки;
 • низкая покрывающая способность оболочки;
 • перенос активных компонентов из ядра таблетки;
 • слишком высокое содержание твердого вещества 

в суспензии.
Если возникновение пигментации связано с веде-

нием технологического процесса, стоит: 
 • увеличить продолжительность растворения кра- 

сителя; 
 • изменить угол распыления форсунок;
 • повысить температуру в слое таблеток;
 • постоянно перемешивать пленкообразующую сус- 

пензию для избежания оседания пигментов на 
дно емкости; 

 • исключить подачу остатка пленкообразующей  
суспензии (пены).
При недостижении однородного цвета варьируя 

технологическими параметрами можно ввести пере-
закладку – увеличить количество наносимой оболоч-
ки или:
 • скорректировать рецептуру / заменить использу- 

емые пигменты;
 • снизить содержание твердого вещества;
 • улучшить покрывающую способность оболочки;
 • использовать подложку для защиты ядра от вза- 

имодействия с оболочкой. 
9. Разноцвет / разнотон (рисунок 10). 

При образовании разнотона в рамках одной за-
грузки необходимо измерить массу таблеток покры-
тых пленочной оболочкой, если масса приблизитель-
но одинаковая, то появление разнотона наиболее 
вероятно, из-за:
 • низкой покрывающей способности оболочки;
 • недостаточного количества оболочки в процент-

ном отношении к ядру;
 • слишком малого объема загрузки.

Рисунок 8. Слипшиеся таблетки

Figure 8. Double tablet

Рисунок 9. Пигментация (разводы, точки)

Figure 9. Tanning (blotchiness, sharpening)

Рисунок 10. Разнотон

Figure 10. Diversity of colours
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Для предотвращения образования разнотона на 
лучше ввести перезакладу (увеличить количество 
оболочки) или на стадии разработки увеличить коли-
чество пигмента в составе оболочки.
10. Царапина – повреждение целостности таблетки 

или таблетки-ядра. Аналогично сколам царапины 
могут образовываться на таблетках-ядрах на ста-
дии таблетирования, например, при контакте с  
отсекателем таблетпресса, при загрузке или во 
время нанесения оболочки. То есть царапины  
могут открытыми и закрытыми. В месте образо-
вания царапины толщина оболочки может быть 
меньше, из-за чего может нарушиться равномер-
ность выделения действующих веществ, целевая 
доставка действующих веществ (рисунок 11).

На стадии нанесения пленочной оболочки при-
чинами возникновения царапин являются:
 • слишком высокая скорость вращения барабана; 
 • острые края таблеток-дер;
 • слишком низкая скорость распыления раствора;
 • недостаточная прочность покрытия;
 • контакт с лопастями барабана.

Для предотвращения царапания таблеток можно: 
 • снизить скорость вращения барабана;
 • изменить рецепт пленкообразующей суспензии  

(подобрать оптимальные свойства пластифика- 
тора);

 • минимизировать контакт с острыми элементами. 
11. Трещина на стадии покрытия оболочкой возни-

кает в начале процесса. Из-за нарушения целост-
ности таблетки-ядра оболочка в месте разрыва 
может лечь неравномерно, что приведет к нерав-
номерному или преждевременному высвобожде-
нию действующего вещества (рисунок 12). 
Как правило данный дефект возникает из-за 

свойств таблетки-ядра:
 • дефект таблетки ядра (кристаллообразование);
 • разбухание таблетки-ядра вследствие поглоще-

ния избытка влаги.
Также образование трещин может быть связано 

с неподходящими условиями сушки (что приводит к  
переувлажнению ядра) или низкой прочность обо-
лочки на разрыв [12].

Для недопущения образования трещин необхо- 
димо:
 • снизить температуру входящего воздуха;

 • варьировать расходом пленкообразующей сус- 
пензии.
Также можно ввести подложку (предварительное 

покрытие таблеток) или уменьшить давление прессо-
вания на таблетировании.

Значительные дефекты

1. "Нарост / налип / бородавка более 1 мм – эстети-
ческое несоответствие, отрицательное влияние 
на качество отсутствует (рисунок 13). 

Причины возникновения налипов – технологиче-
ские ошибки на стадии нанесения оболочки:
 • слишком маленькое расстояние между форсункой 

и слоем таблеток;
 • низкая температура отводимого воздуха (не досу-

шивание слоя таблеток);
 • в растворе оболочки присутствуют пузырьки воз-

духа. Например, из-за образования пены при 
слишком быстром перемешивании;

 • подача воздуха для распыления неравномерная 
или засорение форсунки;

 • слишком низкая скорость вращения;
 • запыленность таблеток.

Чтобы предотвратить образование налипов необ-
ходимо следовать советам:
 • увеличить расстояние между форсункой со слоем 

таблеток;
 • изменить угол нанесения пленкообразующей сус- 

пензии;
 • увеличить температуру и/или расход воздуха;
 • проводить дегазацию суспензии;

Рисунок 11. Царапина 

Figure 11. Scar

Рисунок 12. Трещина

Figure 12. Fissure

Рисунок 13. Налип / нарост / бородавка

Figure 13. Accretion / stick / verruca
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 • очищать форсунку перед началом процесса; 
 • дополнительно обеспыливать таблетки-ядра. 

2. Точка / механическое включение. При образовании 
инородных точек (механических включений) на 
поверхности таблеток покрытых оболочкой не-
обходимо выяснить причины возникновения: сы-
рье, оборудование, персонал. С точки зрения ка-
чества механическое включение опасности не 
несет, при подозрении на металлическую приро- 
ду можно пропустить таблетки через металлоде-
тектор (рисунок 14).

Если точка сырьевая (из оболочки) необходимо  
фильтровать приготовленную суспензию, например,  
через 2 слоя синтетической ткани 55 Па, однако функ-
циональные суспензии фильтровать нельзя. Если 
точки связаны с оборудованием, необходимо более 
тщательно очищать оборудование, проверять целост- 
ность и засорённость фильтров. Если точки образо- 
вались на стадии таблетирования и не закрылись, то 
необходимо искать причину на предыдущей стадии. 
3. Ворсинка (рисунок 15). 

Появление ворсинки на поверхности таблеток  
связано с некачественной подготовкой персонала, 
оборудования, технологических сред или загрязнен-
ности сырья. Негативного влияния на качество дан-
ный дефект не несет. Для предотвращения появле-
ния этого дефекта следует пересмотреть процедуры 
подготовки персонала, технологических сред и обо-
рудования, если ворс в сырье – работать с поставщи-
ками или просеивать сырье. 

4. Другой цвет (не однородный цвет) – эстетиче-
ский дефект, при котором сквозь оболочку про-
никает цвет ядра, при соответствующей массе  
таблетки покрытой оболочкой негативного влия-
ния на качество не несет (рисунок 16). 

Основной причиной возникновения является 
низкая покрывающая способность оболочки или не-
достаточное количество оболочки в процентном от-
ношении к ядру.

Для устранения данного дефекта можно добавить 
большее количество пигментов, улучшив покрыва- 
ющую способность оболочки или ввести перезаклад-
ку, если позволяет масса таблетки, растворимость и 
распадаемость. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Трансфер технологий на стадии нанесения пленоч-

ной оболочки – сложный процесс, который может со-
провождаться рядом проблем, оказывающих отри- 
цательное влияние на качество продукта. При возник-
новении какого-либо дефекта необходимо выяснить 
причины и принять меры для их устранения. Транс-
фер технологий можно считать успешным, когда ста-
бильно получается продукт надлежащего качества, 
соответствующего всем показателям нормативной  
документации / спецификации качества. Для этого мо-
гут потребоваться значительные изменения параме-
тров нанесения оболочки, процесса приготовления 
оболочки, процесса подготовки персонала / оборудо-
вания к работе, при необходимости работа с постав-
щиками / замена поставщиков, а также изменение па-
раметров на предыдущей стадии технологического 
процесса – таблетировании. 
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