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ПРИМЕНЕНИЕ ТЕСТА «РАСТВОРЕНИЕ» ДЛЯ ОЦЕНКИ  
ФАРМАЦЕВТИЧЕСКОЙ ЭКВИВАЛЕНТНОСТИ 
ДЖЕНЕРИКОВ АТОРВАСТАТИНА 
О.В. Дружининская1*, И.Е. Смехова1

Резюме. Представлены результаты исследования фармацевтической эквивалентности препаратов аторвастатина в лекарствен-
ной форме таблеток, покрытых оболочкой, по тесту «Растворение». Установлено достоверное различие интенсивности 
высвобождения аторвастатина из таблеток разных производителей. Уже к 15-й минуте эксперимента из таблеток высво-
бодилось от 10 до 97% аторвастатина. По подобию профилей растворения 6 препаратов из 13 изученных можно считать 
фармацевтически эквивалентными референтному препарату как в дозировке 10 мг, так и 20 мг. Показано, что включение 
в состав препарата дезинтегрантов и солюбилизаторов приводит к повышению скорости высвобождения активной фар-
мацевтической субстанции из лекарственной формы. 

Ключевые слова: тест «Растворение», фармацевтическая эквивалентность, таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 
аторвастатин.

USE OF DISSOLUTION TEST FOR EVALUATION OF PHARMACEUTICAL EQUIVALENCE OF ATORVASTATIN GENERICS

O.V. Druzhininskaya1*, I.E. Smekhova1

Abstract. This article shows the results of a study of pharmaceutical equivalence of atorvastatin generics using Dissolution test. A 
significant difference in the intensity of atorvastatin release from tablets from different manufacturers has been established. From 
10 to 97% of atorvastatin was released from tablets of different manufacturers by the 15th minute of the test. In the similitude of the 
dissolution profiles, 6 generics out of 13 studied were pharmaceutically equivalent to the reference drug in doses 10 mg and 20 mg. 
It is shown that the inclusion of disintegrants and solubilizers in the formulation leads to an increase in the release rate of the active 
pharmaceutical substance from the dosage form.

Keywords: dissolution test, pharmaceutical equivalence, film coated tablets, atorvastatin.
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ВВЕДЕНИЕ
Одной из важных задач здравоохранения яв-

ляется обеспечение импортозамещения лекарст- 
венных препаратов (ЛП) соответствующего ка-
чества и решение проблемы доступности ЛП 
с доказанной взаимозаменяемостью. Взаимо-
заменяемость препаратов для медицинско-
го применения определяется в соответствии 
с правилами, утвержденными постановлени-
ем Правительства РФ от 28 октября 2015 г. При 
этом исследуются эквивалентность качествен-
ных и количественных характеристик фарма-
цевтических субстанций, лекарственной фор-
мы (ЛФ), состава вспомогательных веществ (ВВ), 
идентичность способа введения и применения, 
отсутствие клинически значимых различий при 
проведении исследования биоэквивалентнос- 
ти (терапевтической эквивалентности), соот-
ветствие производителя стандартам надлежа-
щей производственной практики  [1]. Первые 

четыре параметра объединены понятием «фар-
мацевтическая эквивалентность».

ЛП считаются фармацевтически эквивалент-
ными, если они содержат одни и те же действу-
ющие вещества, имеют одинаковую ЛФ и способ 
введения, а также соответствуют требованиям 
одних и тех же стандартов. В то же время фарма-
цевтически эквивалентные ЛП могут различаться 
по составу ВВ, срокам хранения и др. [2, 3].

Одним из методов оценки качества и уста-
новления фармацевтической эквивалентности 
твердых пероральных ЛФ является тест «Раство-
рение», характеризующий скорость и степень вы-
свобождения активной фармацевтической суб-
станции (АФС) из ЛП в стандартных условиях [4, 5]. 
В настоящее время испытание «Растворение» яв-
ляется обязательным элементом оценки качества 
большинства твердых дозированных ЛФ. Видоиз-
мененная форма теста также широко применяет-
ся для проведения сравнительных исследований 
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ЛП in vitro (сравнительный тест кинетики растворения) 
с целью уменьшения исследований in vivo [6, 7].

На растворение в значительной степени могут 
влиять ВВ, которые используются в производстве ле-
карственных средств (ЛС). Так, добавление дезинтег- 
рантов и супердезинтегрантов существенно повышает 
распадаемость таблеток и высвобождение малораст- 
воримых в воде АФС [8, 9]. С целью увеличения раство-
римости труднорастворимых или практически не-
растворимых АФС применяются солюбилизаторы [10, 
11]. ВВ данной группы могут оказывать влияние и на 
биодоступность ЛС [12].

Аторвастатин – гиполипидемическое средство, 
ингибитор гидроксиметилглутарил-кофермент-А-
редуктазы, ключевого фермента, участвующего в 
синтезе холестерина. На отечественном фармацев-
тическом рынке представлено более 30 дженериков 
таблеток аторвастатина. Референтным препаратом яв-
ляется Липримар® («Пфайзер Мэнюфэкчуринг Дойч-
ленд ГмбХ», Германия) [13].

Целью настоящего исследования явилась оцен-
ка фармацевтической эквивалентности дженериков 
аторвастатина референтному препарату.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В качестве объектов исследования были выбра-

ны представленные на фармацевтическом рынке 
Санкт-Петербурга препараты аторвастатина (14 про-
изводителей) в ЛФ «таблетки, покрытые пленочной 
оболочкой», содержащие аторвастатин кальция, эк-
вивалентный 10 и 20 мг аторвастатина. Исследуемые 
препараты условно обозначены как «ХХ-YY», где ХХ – 
производитель (А1-А14), YY – доза АФС в исследуемом 
препарате (10 или 20 мг).

Оценку фармацевтической эквивалентности по 
тесту «Растворение» исследуемых ЛП проводили по 
методике референтного препарата на тестере раст- 
ворения ERWEKA DT 6 (ERWEKA GmbH, Германия), ме-
тод 2 («Лопастная мешалка», ЛМ), при скорости враще-
ния 50 об/мин, в воде очищенной (900 мл) при темпе-
ратуре среды 37±0,5 °C. 

Изучение кинетики растворения аторвастатина из 
таблеток проводили на 6 единицах каждого ЛП. В ста-
кан помещали 1 таблетку и через 15, 30, 45 и 60 мин от-
бирали пробы объемом 5 мл. Выбор временных точек 
обусловлен необходимостью достоверного описания 
всего профиля растворения ЛС: точка 15 мин соглас-
но действующим рекомендациям является обязатель-
ной при испытании ЛФ немедленного высвобождения; 
30 мин и 45 мин – точки, в которых оценивается коли-
чество АФС, перешедшей в среду растворения, соглас-
но методике референтного препарата и общей фар-
макопейной статье (ОФС) «Растворение для твердых 
дозированных лекарственных форм» Государствен-
ной фармакопеи XIII издания (ГФ XIII) соответственно. С 

учетом низкой растворимости аторвастатина кальция 
(АФС относится ко II классу по биофармацевтической 
классификационной системе [14]) дополнительно бы-
ла выбрана точка 60 мин, чтобы убедиться в полноте 
растворения АФС к концу испытания.

Пробы фильтровали через мембранные лабора-
торные фильтры Миллипор (размер пор 0,45 мкм), не-
достающий объем среды восполняли добавлением 
5 мл воды очищенной. Количество перешедшего в сре-
ду растворения аторвастатина определяли спектро-
фотометрически при длине волны 244 нм. В качестве 
раствора сравнения использовали воду очищенную. 
Пробы, полученные при исследовании таблеток до-
зировкой 20 мг, разводили в 2 раза водой очищенной: 
помещали 5 мл раствора в мерные колбы вместимос- 
тью 10 мл, доводили объем до метки. Параллельно из-
меряли оптическую плотность раствора стандартного 
образца (СО).

СО: аторвастатин кальция, субстанция-поро-
шок, содержание аторвастатина кальция 95,1% (US 
Pharmacopeia, кат. № 1044516, США, с. H0M533).

Приготовление раствора СО: около 12,0 мг (точная 
навеска) аторвастатина кальция помещали в мерную 
колбу вместимостью 200 мл, прибавляли 50 мл 96% 
этанола и доводили водой до метки.

Согласно методике референтного препарата за 
30 мин в раствор должно перейти не менее 80% АФС. 
В соответствии с ОФС «Растворение для твердых дози-
рованных лекарственных форм» количество АФС, пе-
решедшей в среду растворения, должно составлять не 
менее 75% от заявленного содержания. 

Статистическую обработку данных производили 
с использованием пакета Microsoft® Excel® 2016 MSO, 
версия 16.0.8730.2175. Эквивалентность профилей 
растворения дженериков аторвастатина оценивали, 
основываясь на значениях фактора сходимости (f2).

Тестере растворения ERWEKA DT 820

СЕКЦИЯ:   Кинетика растворения



168 РАЗРАБОТКА И РЕГИСТРАЦИЯ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Установлено достоверное различие интенсив-

ности высвобождения аторвастатина из таблеток, по-
крытых оболочкой, разных производителей в обеих 
изученных дозировках при испытании по тесту «Раст- 
ворение». Результаты представлены в таблицах 1–2 и 
на рисунках 1–2.

Таблица 1.

Усредненные значения количества аторвастатина,  
высвободившегося в раствор из таблеток 10 мг  

различных производителей (среда – вода очищенная)

Л
П

, у
сл

ов
но

е 
об

оз
на

че
ни

е Высвобождение, % к мин

15 мин 30 мин 45 мин 60 мин

Ср
ед

не
е

RS
D

Ср
ед

не
е

RS
D

Ср
ед

не
е

RS
D

Ср
ед

не
е

RS
D

Зарубежные производители:

А1-10 94,7 1,3 86,8 1,3 82,6 2,2 94,3 1,1

А2-10 79,1 1,8 82,7 1,2 81,7 3,3 85,1 1,4

А3-10 92,4 1,3 93,6 1,4 98,0 1,5 100,0 1,4

А4-10 71,0 3,9 88,7 1,6 88,4 1,2 95,4 1,4

А5-10 84,0 1,3 86,2 1,7 89,1 1,5 90,3 1,8

А6-10 97,5 1,3 98,7 1,1 90,1 1,3 91,8 1,5

А7-10 51,1 3,7 75,2 3,3 83,6 1,8 89,1 1,9

Отечественные производители:

А9-10 12,5 15,2 35,6 9,0 54,1 3,9 65,2 1,7

А10-10 97,8 1,1 87,4 1,5 86,5 1,3 87,6 1,4

А11-10 65,7 3,5 77,4 3,0 87,3 2,5 88,0 1,3

А12-10 82,9 1,8 85,8 1,4 88,0 1,3 96,4 1,9

А13-10 78,9 2,2 84,0 2,5 91,4 2,5 97,5 1,2

А14-10 74,0 3,0 86,0 1,6 88,0 1,4 92,0 2,3

Примечание: RSD – relative standard deviation (относительное 
стандартное отклонение).

Большинство изученных препаратов отвечало 
требованиям ОФС ГФ XIII «Растворение для твердых до-
зированных лекарственных форм» (высвобождение не 
менее 75% АФС к 45-й минуте исследования), за исклю-
чением препарата А9 отечественного производства.

Анализ полученных профилей растворения АФС 
из таблеток 10 мг показал, что к 15-й минуте из табле-
ток А9 отечественного производства высвободилось 
около 10% аторвастатина, тогда как из таблеток других 
производителей – от 50% (А7) до 97% (А6, А10). Стоит 
отметить, что из препарата Липримар® за это же вре-
мя перешло в раствор около 94% АФС. Однако к 30-й 
минуте из большинства исследуемых таблеток (произ-
водства А1-А6, А10, А12-А14) высвободилось более 80% 
аторвастатина, что соответствовало требованиям нор-
мативной документации (НД) для референтного пре-
парата, в то же время из таблеток А7, А9, А11 перешло 
в среду растворения менее 80% вещества (рисунок 1).

Таблица 2.

Усредненные значения количества аторвастатина, высвобо-
дившегося в раствор из таблеток 20 мг различных производи-

телей (среда – вода очищенная)

Л
П

, у
сл

ов
но

е 
об

оз
на

че
ни

е Высвобождение, % к мин

15 мин 30 мин 45 мин 60 мин

Ср
ед

не
е

RS
D

Ср
ед

не
е

RS
D

Ср
ед

не
е

RS
D

Ср
ед

не
е

RS
D

Зарубежные производители:

А1-20 80,4 3,2 94,1 2,0 84,2 1,3 95,8 1,6

А2-20 75,9 2,9 79,8 2,1 73,4 4,8 75,2 1,9

А3-20 79,2 1,4 81,5 1,7 82,2 2,2 92,5 1,2

А4-20 85,6 2,0 81,9 3,1 86,4 1,6 89,1 1,5

А5-20 83,6 1,4 81,4 2,0 91,3 1,3 89,6 1,5

А6-20 88,4 1,4 93,5 1,4 96,6 1,1 94,2 1,3

А7-20 65,9 2,7 74,8 2,8 80,3 2,1 85,5 1,2

А8-20 69,2 3,6 79,9 1,6 86,6 1,6 90,5 1,3

Отечественные производители:

А9-20 49,3 4,7 64,9 2,6 73,2 2,9 77,0 1,9

А10-20 89,3 1,5 88,6 1,2 90,3 1,3 89,6 1,2

А11-20 78,1 2,3 88,9 1,2 91,1 1,5 91,3 1,3

А12-20 83,1 1,7 89,1 1,8 86,3 2,2 89,2 1,5

А13-20 70,0 1,9 90,0 1,7 98,7 1,1 99,4 1,0

Примечание: RSD – relative standard deviation (относительное 
стандартное отклонение).

Аналогичные результаты были получены и для 
таблеток 20 мг. С наибольшей скоростью аторваста-
тин высвобождался из таблеток А6 и А10 (индийского и 
российского производства). Наименьшее количество 
аторвастатина к концу эксперимента перешло в сре-
ду растворения из препаратов А2 и А9 (75 и 77% соот-
ветственно). При этом к 30-й минуте из таблеток А1-А6, 
А8, А10-А13 высвободилось более 80% аторвастатина, 
что соответствовало требованиям НД для референт-
ного препарата, тогда как из таблеток А7, А9, так же как 
и для таблеток 10 мг, в среду растворения перешло ме-
нее 80% АФС (рисунок 2).

Таким образом, для большинства дженериков 
аторвастатина была установлена фармацевтическая 
эквивалентность по тесту «Растворение» при опреде-
лении по одной временной точке (высвобождение бо-
лее 80% АФС к 30-й минуте), за исключением препара-
тов производителей А7 и А9.

Подобие профилей высвобождения устанавли-
вали на основании коэффициентов подобия, рассчи-
танные значения которых позволили сделать вывод о 
том, что препараты А3, А5, А6 (зарубежных производи-
телей) и А10, А12, А13 (отечественных производителей) 
являются эквивалентными препарату Липримар® по 
тесту «Растворение» как в дозе 10 мг, так и в дозе 20 мг 
(таблица 3). 

РАЗДЕЛ:   Эффективность и безопасность лекарственных средств
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Полученные результаты позволили сделать за-
ключение о фармацевтической эквивалентности пре-
парата А2 референтному препарату в дозировке 10 мг; 
в то же время не установлена фармацевтическая экви-
валентность ЛП этого же производителя для таблеток 
с содержанием АФС 20 мг. Препараты А4 и А11, наобо-
рот, эквивалентны в дозировке 20 мг и не эквивалент-
ны в дозировке 10 мг. Не установлена фармацевтичес- 
кая эквивалентность препарату Липримар® табле-
ток А7 индийского производства и А9 отечественного 
производства в обеих изученных дозах.

Фармацевтически эквивалентные ЛП должны 
иметь одинаковый или сходный состав. В связи с 
тем, что на высвобождение и биодоступность могут 

оказать влияние ВВ, нами был проведен анализ со-
ставов исследуемых препаратов аторвастатина (таб- 
лица 4).

Было установлено, что в состав таблеток входят 
наполнители, связывающие, разрыхляющие, смазы-
вающие, скользящие, солюбилизирующие вещества. 
По данным инструкций по применению объектов ис-
следования, составы ВВ для различных дозировок 
аторвастатина в таблетках большинства произво-
дителей изменяются пропорционально дозе, за ис-
ключением препарата А3 (одинаковое содержание 
ВВ для таблеток 10 и 20 мг); для препаратов А7-А8 
количественное содержание ВВ в инструкции не 
приведено.

Рисунок 2. Профили высвобождения аторвастатина из таблеток 20 мг: а – зарубежных производителей; б – отечественных про-
изводителей (n=6, P=95)

Рисунок 1. Профили высвобождения аторвастатина из таблеток 10 мг: а – зарубежных производителей; б – отечественных про-
изводителей (n=6, P=95)

СЕКЦИЯ:   Кинетика растворения
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Таблица 3.

Значения коэффициентов подобия профилей  
высвобождения аторвастатина из таблеток 10 и 20 мг  

(референтный препарат – Липримар®)

ЛП, условное 
обозначение

Содержание аторвастатина
10 мг 20 мг

f2 Подобие f2 Подобие

Зарубежные производители:

А2 51,38 Да 42,91 Нет

А3 51,90 Да 58,75 Да

А4 45,51 Нет 56,05 Да

А5 58,76 Да 54,57 Да

А6 56,71 Да 56,18 Да

А7 32,14 Нет 43,84 Нет

А8 – – 51,00 Да

Отечественные производители:

А9 13,97 Нет 31,00 Нет

А10 68,33 Да 58,10 Да

А11 40,10 Нет 64,60 Да

А12 58,69 Да 67,00 Да

А13 51,38 Да 51,34 Да

А14 48,24 Нет – –

Примечание: «–» – таблетки такой дозировки данного 
производителя не исследовались.

Аторвастатин кальция практически нерастворим 
в воде, в связи с чем его биодоступность отмечается 
как невысокая (около 14%). В качестве одного из на-
полнителей в большинство ЛП аторвастатина введен 
магния карбонат или кальция карбонат. По-видимому, 
это связано с тем, что АФС практически не растворяет-
ся в средах с рН меньше 4, т.к. в кислой среде он пере-
ходит из формы гидроксикислоты в лактонную форму, 
которая в 15 раз менее растворима, чем форма гид- 
роксикислоты [15]. Наполнители же, в свою очередь, 
стабилизируют форму гидроксикислоты, не давая 
аторвастатину кальция перейти в лактонную форму, а 
следовательно, повышают его растворимость. 

Стоит отметить, что в состав большинства иссле-
дуемых ЛП включен аторвастатин кальция в безвод- 
ной форме. В то же время некоторые производители 
(главным образом отечественные) используют АФС 
в гидратированной форме, содержащей 3 молекулы 
воды. Установлено, что из таких ЛП высвобождалось 
меньшее количество аторвастатина, что, вероятно, 
обусловлено меньшей растворимостью АФС в форме 
тригидрата по сравнению с безводной [16].

Особое внимание при анализе составов было уде-
лено наличию в ЛП дезинтегрантов в связи с тем, что 
они оказывают наибольшее влияние на растворение 
АФС из таблеток [8, 9]. Так, большинство изученных 
препаратов, включая референтный, содержит супер-
дезинтегрант кроскармеллозу натрия (А1-А8, А12, А14). 

В состав препаратов А5, А7, А8, А12, помимо кроскар-
меллозы натрия, добавлен повидон, а в А10 включены 
натрия карбоксиметилкрахмал и кросповидон. Куку-
рузный крахмал как возможный дезинтегрант исполь-
зуют производители препаратов А7, А11, А13.

Установлено, что для таблеток дозировкой 10 мг с 
наибольшей скоростью аторвастатин высвобождался 
из препаратов А10, А6, А1 и А3 (более 92% к 15-й мину-
те соответственно). По-видимому, комбинация натрия 
карбоксиметилкрахмала с кросповидоном (препарат 
А10) обеспечивала самое быстрое высвобождение 
АФС из таблеток. 

Проведенный анализ влияния количественного 
содержания ВВ на высвобождение АФС из таблеток 
показал, что наибольшее количество кроскармелло-
зы натрия, содержащееся в таблетках А3 (19,2 мг) и А1 
(9,0 мг), способствовало тому, что более 90% АФС вы-
свобождалось уже к 15-й минуте испытания. А прак-
тически полное высвобождение аторвастатина из 
препарата А6, по-видимому, обеспечивалось наличи-
ем в составе 5,66 мг кроскармеллозы натрия и поли-
сорбата-80 (солюбилизатор). Использование в таблет-
ках аторвастатина крахмала в качестве дезинтегранта 
обеспечивало высвобождение АФС от 65,7% (А11) до 
78,9% (А13) к 15-й минуте испытания. В то же время из 
таблеток А9, не содержащих в составе дезинтегран-
тов, к 15-й минуте исследования высвобождалось наи-
меньшее количество АФС (12,5%) (таблица 5).

Аналогичные результаты были получены для пре-
паратов аторвастатина с содержанием АФС 20 мг. Как 
и в случае с 10 мг, наибольшее количество АФС высво-
бодилось к 15 мин испытания (89,3%) из таблеток А10, 
в состав которых был включен натрия карбоксиметил-
крахмал в комбинации с кросповидоном. Более 80% 
аторвастатина к этому же времени перешло в среду 
растворения из препаратов А6, А4, А5, А12, А1, содер-
жащих кроскармеллозу натрия (5–14,5 мг) или кроскар-
меллозу натрия в сочетании с повидоном. Из таблеток 
А9, не содержащих дезинтегранты, высвобождение 
АФС к 15 мин исследования (49,3%) было наименьшим 
(таблица 5).

Состав оболочек таблеток аторвастатина разных 
производителей различался незначительно, что поз- 
волило сделать вывод об отсутствии его влияния на 
высвобождение АФС из таблеток.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Установлена фармацевтическая эквивалентность 

референтному препарату большинства дженериков 
аторвастатина по тесту «Растворение» при опреде-
лении по одной временной точке. Исключение соста-
вили препараты А7 индийского производства и А9 
российского производства, фармацевтическая эквива-
лентность которых препарату Липримар® не доказана 
для обеих изученных дозировок (10 и 20 мг). 
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Таблица 5.

Влияние вида и количества дезинтегрантов  
на высвобождение аторвастатина из таблеток,  

покрытых оболочкой (ЛМ, 50 об/мин, среда – вода очищенная)

ЛП, усл. 
обозн.

Высвобождение, 
% к 15 мин Наименование

дезинтегранта

Кол-во ВВ,
мг на 1 таб.

10 мг 20 мг 10 мг 20 мг

А1 94,7±1,2 80,4±2,6
Кроскармеллоза 
натрия

9,0 13,0

А2 79,1±1,4 75,9±2,2
Кроскармеллоза 
натрия

4,5 9,0

А3 92,4±1,2 79,2±1,1
Кроскармеллоза 
натрия

19,2 19,2

А4 71,0±2,8 85,6±1,7
Кроскармеллоза 
натрия

2,5 5,0

А5 84,0±1,1 83,6±1,2
Кроскармеллоза 
натрия

7,25 14,5

Повидон 5,8 11,6

А6 97,5±1,3 88,4±1,2
Кроскармеллоза 
натрия

5,66 11,32

А7 51,1±1,9 65,9±1,8

Кроскармеллоза 
натрия
Повидон
Кукурузный 
крахмал

Н/У Н/У

А8 Н/И 69,2±2,5
Кроскармеллоза 
натрия

– Н/У

Повидон – Н/У
А9 12,5±1,9 49,3±2,3 – – –

А10 97,8±1,1 89,3±1,3
Натрия карбок-
симетилкрахмал

4,5 9,0

Кросповидон 7,5 15,0

А11 65,7±2,3 78,1±1,8
Кукурузный 
крахмал

32,0 65,0

А12 82,9±1,5 83,1±1,4
Кроскармеллоза 
натрия

6,75 13,5

Повидон 6,0 12,0

А13 78,9±1,7 70,0±1,3
Кукурузный 
крахмал

52,51 105,02

А14 74,0±2,2 Н/И
Кроскармеллоза 
натрия

7,5 –

Примечание: Н/У – количественное содержание ВВ не указа-
но в инструкции. Н/И – таблетки такой дозировки данного произво-
дителя не исследовались.

В то же время по подобию профилей растворе-
ния лишь некоторые из препаратов были фармацев-
тически эквивалентными референтному препарату 
в обеих дозировках (препараты А3, А5, А6 зарубеж-
ных производителей и А10, А12, А13 отечественных 
производителей).

Установлено различие количественного и качест- 
венного состава ВВ препаратов аторвастатина, что по-
зволило говорить о его влиянии на результаты теста 
«Растворение» исследованных таблеток. Включение в 
состав препарата дезинтегрантов и солюбилизаторов 
приводило к увеличению количества высвободившей-
ся АФС из ЛФ. Наибольшее влияние на высвобожде-
ние аторвастатина из таблеток оказывали натрия кар-
боксиметилкрахмал в комбинации с кросповидоном, а 
также кроскармеллоза натрия.
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