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Непрерывное производство – от порошка до пеллет 

Пеллеты получают все большее 
распространение. Они позво-
ляют создавать разнообраз-

ные лекарственные формы для пер- 
орального применения: благодаря 
использованию качественных пел-
лет обеспечивается широкий спектр 
лекарственных форм. Кроме того, в 
одной таблетке или капсуле могут 
содержаться пеллеты с различными 
профилями высвобождения  актив-
ных веществ.

Таблетки из пеллет с активным 
веществом (MUPS) состоят из мно-
жества микрокапсул с активным 
веществом, размер которых варьи-
рует от 100 до 2000 мкм. Доза пре-
парата распределяется между раз-
личными подразделениями, что 
дает определенные преимущества 
по сравнению с обычными таблет-
ками: например, вариабельность 
времени нахождения в желудке до 
высвобождения в тонкий кишеч-
ник. Риск при неправильном прие-
ме препарата также снижается 
вследствие его распределения сре-
ди множества мелких частиц: если 
пациент неправильно раскусывает 
таблетку постепенного действия и, 

следовательно, принимает высо-
кую разовую дозу – это может вы-
звать серьезные побочные эффек-
ты. Если же активное вещество 
распределено по многим микро-
капсулам, эта опасность значитель-
но снижается. Таким образом мож-
но избежать опасных токсических 
эффектов. 

При нанесении оболочки из 
лака на пеллеты с активным веще-
ством высвобождение активного 
вещества из полученных таким об-
разом микрокапсул начинается 
лишь в кишечном тракте. Высво-
бождение активного вещества из 
гранул зависит от значения рН в 
желудке, а также от проницаемо-
сти слоев лака для активного ве-
щества. Биодоступность активного 
вещества может быть улучшена с 
помощью концепции MUPS и свя-
занных с ней возможностей про-
граммируемого высвобождения 
активного вещества. 

Описанные выше пеллеты с ак-
тивным веществом далее могут 
быть «объединены» в разные ле-
карственные формы: капсулы, таб- 
летки. Кроме того, ими заполняют 

Компактная система пеллетирования для непрерывных процессов

саше или пластиковые трубочки 
для приема внутрь с жидкостью. 
Из них также может быть сделан 
сок, который применяется в тече-
ние одной-двух недель. Специаль-
но разработанные для детей 
мини–пеллеты, содержащие, к 
примеру, горький на вкус лекар-
ственный препарат с маскировкой 
вкуса, могут быть заключены в 
специальные «соломинки» для при-
ема вместе с жидкостью. Возмож-
но объединение в одной лекар-
ственной форме несовместимых 
при прямом контакте веществ, ко-
торые содержатся в разных микро-
капсулах с непроницаемой обо-
лочкой, предотвращающей их хи-
мическое взаимодействие.

«Пеллеты могут быть изготовле­
ны с помощью технологии псевдо- 
ожиженного слоя, на протяжении 
многих лет хорошо зарекомендо­
вавшей себя в фармацевтической 
промышленности, например, с ис­
пользованием модуля Wurster или 
метода экструзии/сферонизации. 
Кроме того, существуют инноваци­
онные варианты этих технологий, 
например, MicroPX™ и ProCell, с 

Ключевые факты

•	� Тенденция к лекарствен-
ным формам, состоящим 
из множества частиц, не 
ослабевает. Для изготовле-
ния микропеллет существу-
ют различные способы.

•	� В новой системе пеллети-
рования «все в одной си-
стеме» три процесса, вклю-
чая грануляцию, экструзию 
и сферонизацию, выполня-
ются в одной установке и 
фактически образуют еди-
ный непрерывный техноло-
гический процесс.

•	� Система отличается высо-
кой производительностью 
и закрытым режимом ра-
боты.
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помощью которых можно достичь 
специальных свойств ядер пеллет. 
Чем более правильной сфериче­
ской формой и гладкой поверхно­
стью обладают пеллеты с  активным 
веществом, тем более качествен­
ным и более воспроизводимым 
становится их покрытие функцио­
нальными лаками, обеспечиваю­
щее требуемое высвобождение ак­
тивного вещества», – поясняет Нор-
берт Пёллингер, руководитель отде-
ла развития технологий компании 
Glatt Pharmaceutical Services.

Выбор оптимального способа 
производства
Ядра активного вещества в пелле-
тах основаны на двух основных 
принципах: нейтральные пусковые 
пеллеты, покрытые активным ве-
ществом, и матрицы пеллет. Для 
производства пеллет, покрытых ак-
тивным веществом, препарат рас-
творяют или диспергируют в соот-
ветствующей жидкости и с помо-
щью технологии псевдоожиженно-
го слоя напыляют на нейтральные 
пусковые пеллеты, которые состо-
ят, например, из сахара или цел-

люлозы. Чувствительные к влаге 
активные вещества также могут 
быть закреплены в виде порошка 
на нейтральной пусковой пеллете: 
здесь речь идет о порошковом по-
крытии в псевдоожиженном слое. 

В случае матричных пеллет дей-
ствующее фармацевтическое ве-
щество находится в однородной 
матрице активного и вспомога-
тельного вещества. Такие матрицы 
можно изготавливать различными 
способами: например, с помощью 
так называемого прямого пеллети-
рования, при котором могут приме-
няться специальные технологии 
псевдоожиженного слоя, для рабо-
ты как в периодическом, так и в 
непрерывном режиме. В этом слу-
чае составляющие порошкообраз-
ного состава – активный фарма-
цевтический ингредиент и вспомо-
гательные вещества – увлажняют 
(например, методом влажной гра-
нуляции), затем пропускают через 
экструдер (при этом образуется 
экструдат в форме сосисок). На сле-
дующем этапе экструдат обкатыва-
ется до сферической формы в сфе-
ронизаторе.  

В новой системе пеллетирования «все в одной системе» три процесса, включая грануляцию, экструзию и 
сферонизацию, выполняются в одной установке и фактически образуют единый непрерывный технологический 
процесс

Из различных методов пеллети-
рования профессионал может вы-
брать оптимальную для своего про-
дукта технологию производства, 
чтобы достичь требуемого фарма-
цевтического качества. Существуют 
как периодические, так и непре-
рывные процессы. Нанесение ак-
тивных веществ на нейтральные 
пусковые пеллеты методом распы-
ления снизу в псевдоожиженном 
слое (метод Вурстера)  – это также 
периодический процесс, как и ме-
тод послойного нанесения по-
рошкового покрытия «сухая по-
рошковая технология». Для произ-
водства матричных пеллет активно-
го вещества применяются периоди-
ческие и непрерывные процессы. 
«Основными различиями являются 
размер пеллет и содержание актив­
ного вещества: если путем непре­
рывного процесса пеллетирования 
в псевдоожиженном слое получают 
пеллеты размером примерно от 
150 до 400 мкм и концентрацией 
активного вещества до 100 %, то с 
помощью барабанных экструдеров 
производятся гранулы размером 
>700 мкм и с концентрацией актив­
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ного вещества до 60 %», – поясняет 
Норберт Пёллингер.

Непрерывная экструзия:  
3 этапа в одной установке
Компания Glatt из Бинцена допол-
нила ассортимент своей продук-
ции системой пеллетирования для 
непрерывной экструзии, которая 
отличается высокой гибкостью. 
Непрерывный технологический 
процесс экструзии для получения 
матричных пеллет состоит из трех 
этапов: влажной грануляции, экс-
трузии и сферонизации. До сих пор 
эти 3 этапа технологического про-
цесса выполнялись в периодиче-
ском режиме тремя различными 
установками. 

В новой системе пеллетирова-
ния «все в одном», три процесса 
выполняются в одной установке и 
фактически образуют единый не-
прерывный технологический про-
цесс. Смесь порошка активного и 
вспомогательного вещества посто-
янно увлажняется в грануляторе 
Midshear и подается для экструзии 
непосредственно в расположен-
ный под ним барабанный экстру-
дер. После экструзии, экструдат по-
ступает либо непосредственно в 

сушилку с псевдоожиженным слоем 
непрерывного действия, либо даль-
ше обрабатывается в сферонизато-
ре. «В этой компактной системе ис­
пользуются два каскадных сферо­
низатора для выполнения непре­
рывного процесса экструзии и сфе­
ронизации», – так поясняет Аксель 
Фризе, руководитель отдела мар-
кетинга компании Glatt, особен-
ность процесса. 

Этап экструзии можно настроить 
в зависимости от требуемого каче-
ства получаемых после экструзии 
пеллет: посредством матриц с раз-
ными размерами отверстий, через 
которые продавливается формиру-
емая масса, можно регулировать 
не только размер получаемых пел-
лет, но и их плотность. Требуемая 
длина «сосисок», производимых 
экструдером, может задаваться, с 
одной стороны, составом и влажно-
стью экструдируемой массы; длин-
ные экструдаты – «спагетти» разде-
ляются на «сосиски» определенного 
размера, из которых затем получа-
ют требуемые сферические грану-
лы. С другой стороны, требуемая 
длина экструдата может обеспечи-
ваться двумя ножами, смещенными 
на 180°, которые при выходе экс-

трудата из экструдера разрезают 
его на куски определенной длины. 

Кроме того, для новой системы 
пеллетирования производитель 
выбрал модульный принцип, т. е. по 
мере необходимости система мо-
жет быть гибко расширена. Таким 
образом, в систему можно встро-
ить устройство дозирования по-
рошка, непрерывно подающее по-
рошковую смесь во влажный гра-
нулятор Midshear. «Непрерывная 
сушка после экструзии или сферо­
низации может быть выполнена в 
модуле MODCOS–Dryer новой си­
стемы MultiLab® или в более круп­
ном непрерывном модуле псевдоо­
жиженного слоя серии GPCG 10», – 
утверждает Аксель Фризе.

Гибкость модульного подхода 
Система MODCOS, «модульная не-
прерывная система», является 
многоцелевой платформой, позво-
ляющей осуществлять непрерыв-
ное производство гранул, таблеток 
и таблеток с лаковым покрытием. 
Модули системы охватывают всю 
технологическую цепочку от дози-
рования порошков активных и 
вспомогательных веществ, влаж-
ной грануляции, сушки и таблети-

Для производства микропеллет существуют различные способы, которые могут различаться в зависимости от типа 
производства (периодического или непрерывного), а также в зависимости от размера пеллет.  
На картинке: технологический процесс компании Glatt:  

Производство партиям

Наименьший 
размер

Содержание 
АФИ

Непрерывное производство

1.� Технология распыления снизу 
(метод Вурстера)

2. �Технология роторного нанесения 
сухого порошкового покрытия

3. �Технология роторного нанесения 
покрытия

4. Технология CPS™
5. Экструдер и сфероидизатор

6. Технология MicroPX™
7. Система ProCell
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рования до нанесения покрытий 
на таблетки. Новая система пелле-
тирования позволяет расширить 
производственную систему «влаж-
ной грануляции–экструзии» с по-
мощью метода сферонизации. В 
сочетании с модулем сушилки но-
вая производственная линия обес- 
печивает производительность до 
50 кг пеллет в час.

Управление системой пеллети-
рования связано с системой 
управления многофункциональ-
ной установкой MultiLab®, что  
обеспечивает полный контроль 
процесса. Система управления на 
основе Scada позволяет управ-
лять всеми процессами, подклю-
ченными ко всем системам ана-
лиза технологического процесса. 
Таким образом, обслуживающий 
персонал использует систему 
управления верхнего уровня для 
управления всей непрерывной 
технологической линией. Лабора-
торный блок системы гранулиро-
вания установлен на роликах и 
имеет столь компактную конструк-
цию, что свободно проходит через 
обычные лабораторные двери. 
Его очистка выполняется легко и 
быстро. 

Контактная информация:

www.glatt.com
info.we@glatt.com

Glatt Ingenieurtechnik GmbH,  
представительство в РФ: 
РФ, 117630, Москва, 
ул. Обручева, 23, корп. 3. 
Тел.: +7 (495) 787–42–89 
Факс: +7 (495) 787–42–91 
info@glatt–moskau.com

Система пеллетирования может быть использована и в составе MODCOS 
(Modular Continuous System) – многофункциональной платформы непрерывного 
производства таблеток из порошка 

С точки зрения Акселя Фризе, в 
пользу объединения трех ранее 
отдельных этапов процесса в од-
ной установке говорят две осо-
бенности: «Благодаря коротким 
путям перемещения материала 
между технологическими этапами 
процесс, в целом состоящий из 
этапов влажной грануляции, экс­
трузии и сферонизации, становит­
ся намного эффективнее и позво­
ляет достичь высоких показате­
лей производительности. Обра­
ботка активных веществ стано­
вится существенно проще и без- 
опаснее для оператора».

Но вернемся к завершению 
процесса пеллетирования. В боль-
шинстве случаев сухие пеллеты с 
активным веществом покрывают-
ся функциональными слоями, что-
бы обеспечить определенный про-
филь высвобождения или маски-
ровку вкуса. «Для этого многоце­
левая установка MultiLab® осна­
щена технологическим резервуа­
ром, подходящим для процесса 
нанесения покрытия, в ходе кото­
рого на пеллеты с активным веще­
ством наносится покрытие мето­
дом распыления снизу в псевдо- 
ожиженном слое (методом Вурсте­

ра)», – поясняет Аксель Фризе этот 
вариант процесса. В итоге пеллеты 
с покрытием транспортируются в 
установку для заполнения капсул, 
например, с помощью пневмати-
ческой системы. 

Аксель Фризе, 
руководитель отдела марке-
тинга, Glatt process Technology 
Pharma: «Короткие пути пе-
ремещения материала меж-
ду технологическими этапа-
ми значительно увеличива-
ют общую производитель-
ность. Кроме того, обеспечи-
вается защита сотрудников, 
поскольку пеллетирование 
выполняется в полностью 
закрытой системе»

Автор


