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“GELMINT-ART” KAPSULASINING
“ERUVCHANLIK” TESTINI OTKAZISH
SHAROITINI ISHLAB CHIQISH

Yuldasheva Shaxlo Xabibullaevna To'xtayev Xakim Raxmanovich

Toshkent farmatsevtika instituti
shaxlo.dr@gmail.com

Ushbu tadqigot ishi "Gelmint-ART" kapsulasining "Eruvchanlik" testini o'tkazish sharoitini ishlab chiqishga
bag'ishlangan. "Gelmint-ART" kapsulasining biosamaradorligini baholash magsadida in vitro usulida Erweka DT
"Aylanuvchi kajava" asbobidan foydalangan holda erish testi ishlab chiqildi. Tayyor mahsulot sifatini biofarmat-
sevtik nugta'i nazardan baholanib, kajava aylanish tezligi 100 ayl/daq, erituvchi muhit sifatida tozalangan suv,

eritma hajmi - 900 ml deb taklif etildi.

Tayanch iboralar: kapsula, texnologiya, sifat tahlil, biofaol moddalar, yugori samarali suyuqglik xromatografi-

yasi, flavonoidlar, oshlovchi moddalar

Mavzuning dolzarbligi. Qattiq dori shakllarining
sifatini nazorat gilishda "Eruvchanlik" ko'rsatkichi mu-
him rol o'ynaydi [1]. Kapsulalarning asosiy ko'rsatkich-
laridan biri erish tezligidir. In vitro usuli asosida kap-
suladagi biologik faol moddalar erituvchi muhitga o't-
sa, oshqozon ichak tarmog'i orgali organizmga oson
so'riladi. "Eruvchanlik" testi ichish uchun mo'ljallan-
gan barcha gattiq dori shakllari (planshetlar, tabletka-
lar, kapsulalar, granulalar) uchun asosiy analitik testlar-
dan biridir. Ushbu test sinovi preparatning butun ha-
yot sikli davomida qo'llaniladi. Innovatsion dori-dar-
monlar uchun "Eruvchanlik" testi sinov usullarini ish-
lab chiqgish eng qiyin jarayon bo'lib, tadqigotlar dizay-
ni va ularning ko'lami faol moddaning fizik-kimyoviy
va farmakokinetik xususiyatlari bilan belgilanadi [2,3].

"Eruvchanlik" testini amalga oshirishdagi qurilma-
ni tanlanishi, sinovning gidrodinamik parametrlarini
(qurilmaning aylanish tezligi) aniglanishi preparatning
ishlab chigarish texnologiyasi va tarkibiga bog'lig.
"Eruvchanlik testi" sinovining normalari - erish vaqti
(namuna olish vaqti) va ma'lum bir vaqt ichida erituv-
chi muhitiga o'tkaziladigan faol moddaning miqdo-
rn umumiy farmakopeya talablariga muvofiq eksperi-
mental tadgigotlar asosida o'rnatiladi [4]. Tadgiqot si-
novlarida erituvchi muhitni aniglash bo'yicha tajriba-
lar muhim ahamiyatga ega. Biorelevant muhitlar kim-
yoviy tarkibi va fizik-kimyoviy xususiyatlari (pH, osmol-
yarlik, bufer sig'imi, sirt tarangligi) bo'yicha oshqozon-
ichak traktining fiziologik muhitiga iloji boricha yaqin-
rogq bo'lgan erituvchi muhitidir [5,6].

Kapsula tarkibidagi ta'sir etuvchi moddani erituv-
chi muhitga ajralib chiqishi tezligini aniglash turli xil
asboblarda, jumladan, Xl, XIlll RF DF va O'zR DF taklif
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etgan "Aylanuvchi kajava" asbobida amalga oshirila-
di. Kapsulalarning ilmiy jihatidan asoslangan "Eruv-
chanlik" testini ishlab chiqish uchun, kapsuladagi ta'sir
etuvchi moddalarning ajralib chiqish tezligiga kajava-
ning aylanish tezligi va pH-muhitning ta'siri o'rganila-
di. Buning uchun tozalangan suv (pH 5,8), 01 mol/I
xlorid kislotasi (pH 1,2), 01 mol/l natriy gidrokarbonat
(pH 7,8), 0,01 mol/l natriy tetraborat (pH 9,18) eritma-
laridan foydalaniladi [7,8,9].

Tadgiqotlarda gelmintga qarshi quruq ekstrakt-
lar aralashmasi va yordamchi moddalar asosida "Gel-
mint-ART" kapsulasining maqgbul tarkib va texnologi-
yasi ishlab chigilgan [10]. "Gelmint-ART" kapsulasining
biosamaradorligini baholash magsadida in vitro usu-
lida Erweka DT "Aylanuvchi kajava" asbobidan foyda-
langan holda "Eruvchanlik" testi ishlab chigish bo'yi-
cha tadqiqotlar o'tkazildi.

Ishning maqsadi. "Gelmint-ART" kapsulasining
"Eruvchanlik" testini o'tkazish sharoitini ishlab chigish
tadgigotning maqgsadi hisoblanadi.

Tajriba gismi. Materiallar va usullar. Kapsulalar-
ning ilmiy jihatidan asoslangan "Eruvchanlik" testini
ishlab chigish uchun kapsuladagi ta'sir etuvchi mod-
dalarning ajralib chiqgish tezligiga kajavaning ayla-
nish tezligi va pH-muhitning ta'siri o'rganildi. Buning
uchun tozalangan suv (pH 5,8), 01 mol/l xlorid kislota-
si (pH 1,2), 01 mol/l natriy gidrokarbonat (pH 7,8), 0,01
mol/l natriy tetraborat (pH 9,18) eritmalaridan foyda-
lanildi. "Gelmint-ART" kapsulasining biosamaradorligi-
ni baholash maqgsadida in vitro usulida Erweka DT "Ay-
lanuvchi kajava" asbobidan foydalangan holda erish
testi ishlab chiqildi. Tajribalar quyidagicha olib boril-
di. Kapsuladagi ta'sir etuvchi moddalarning ajralib chi-
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gish tezligiga kajavaning aylanish tezligi ta'sirini o'rga-
nish uchun "Aylanuvchi kajava™" asbobiga bitta kapsula
solinib, yuqgorida keltirilgan eritmalarning har xil mig-
dorlari solingan idishlarga tushirildi va kajava daqiqa-
siga 50, 100, 150 va 200 marta tezlikda aylantirildi. Eri-
tuvchi muhit hajmi miqdoriy tahlil usulining sezgirli-
gidan kelib chiqgib, 900 ml tashkil etdi. Harorat 37+1aC
iborat bo'ldi.

Kapsulalar tushirilgan muhitlardan har 5 dagiga-
da namunalar olinib, quyida keltirilgan miqdoriy tah-
lil usullari orqali ta'sir etuvchi modda miqdorlari aniqg-
lab borildi. Bunda "Gelmint-ART" kapsulasi tarkibidagi
flavonoidlar yig'indisi migdori YuSSX usulida tahlil gi-
lindi. Tajribalar "Agilent 1200" rusumli yuqori samara-
li suyuqglik xromatografida o'tkazildi. Tajribalar quyida-
gi sharoitlarda olib borildi: qo'zg'aluvchan faza triftor-
sirka kislotasining 0,1 % eritmasi va atsetonitril (70:30)
aralashmasi; xromatografik kolonka zarrachalar o'Icha-
mi 5 mkm bo'lgan Agilent Eclipse XDB - C18, o'Icha-
mi 4,6x250 mm; elyuentning umumiy oqim tezligi
1,0 ml/dagiqa; tahlil uchun namuna hajmi 10, 20 mkiI;
detektorlash to'lqin uzunligi 254, 320 nm tashkil qildi
[11,12]. "Gelmint-ART" kapsulasi tarkibidagi oshlovchi
moddalarni UFM (OFS 1.5.3.0008.15) da keltirilgan usul
bo'yicha aniglandi [12,13].

Natijalar muhokamasi. Kapsulalar tushirilgan
muhitlardan har 5 dagigada na'munalar olinib, yuqo-
rida keltirilgan migdoriy tahlil usullari orqgali ta'sir etuv-
chi modda miqdorlari aniglab borildi. Erituvchi pH
muhitining kapsuladagi biologik faol moddalarning
ajralib chiqish tezligiga ta'sirini o'rganish bo'yicha tajri-
ba natijalari 1-jadvalda keltirilgan.

Tajriba natijalariga ko'ra, biologik faol moddalar-
ning erituvchiga ajralib chiqish kinetikasi kajavaning

Farmatsevtik texnologiya va biotexnologiya

aylanishlar tezligiga bog'liq bo'lib, bu giymat 50 ayl/
daq. bo'lganda DF talabiga javob bermadi. Qolgan
tezliklarda bu giymat 71-88% oralig'ida bo'lib, u kap-
sulalarning biosamaradorligiga qo'yiladigan talabga
javob beradi.

Erituvchi muhitning biologik faol moddalarning aj-
ralib chigish tezligiga ta'siri bo'yicha o'tkazilgan tajri-
balarda o'rganilayotgan mubhit sifatida tozalangan suv
olinganida vaqti 15, 30 va 45 daqgigada kapsula tarkibi-
dan erituvchi muhitiga ta'sir etuvchi moddalar ajralib
chigish miqdori (flavonoidlar yig'indisi o'rtacha miq-
dori lyuteolin hisobida), mos ravishda, 48%, 67% va
78% tashkil etdi.

Erituvchi muhit sifatida tozalangan suv foydalanil-
ganda, biologik faol moddalar kapsula dori turidan aj-
ralib chiqish tezligi 1-rasmda keltirilgan.

O'rganilayotgan mubhit sifatida 01 mol/I xlorid kis-
lotasi olinganida vaqti 15, 30 va 45 daqgigada kapsu-
la tarkibidan erituvchi muhitiga ta'sir etuvchi modda-
lar ajralib chigish miqdori, mos ravishda, 43%, 63% va
78% tashkil etdi. O'rganilayotgan muhit sifatida 01
mol/l natriy gidrokarbonat va 0,01 mol/l natriy tet-
raborat olinganida vaqti 15, 30, 45 daqgigada kapsula
tarkibidan erituvchi muhitiga ta'sir etuvchi moddalar
ajralib chigish miqdori, mos ravishda, 12%, 23%, 29%
hamda 2,0%, 2,8%, 3,1% tashkil etdi.

Olingan natijalar erituvchi muhit sifatida tozalangan
suvdan foydalanilganda biologik faol moddalar dori tu-
ridan boshqa muhitlarga ko'ra ko'proq ajralishini ko'r-
satdi. 01 mol/l xlorid kislotasi eritmasi foydalanilgan-
da nisbatan kichikroq giymatli ko'rsatkichlar olindi. Taj-
riba davomida 01 mol/l natriy gidroksid eritmasidan
hamda 0,01 mol/l natriy tetraborat eritmalaridan foy-
dalanilganda natijalar qoniqarsiz ko'rsatkichlarni berdi.

1-jadval

Erituvchi pH muhitining "Gelmint-ART" kapsulasidan biologik faol moddalarini ajralib chigish
tezligiga ta'sirini o‘rganish natijalari

"Gelmint-ART" kapsulasi biologik faol moddalari o'rtacha migdori, %

O'rganilayotgan sharoit

15
tozalangan suv
(pH 5,8) 30
pH 5,
S 45
=
= o ) 15
=] 0,1 mol/l xlorid kislotasi ro
1S o' 30
(pH 12) w
g rod 45
‘g 01 mol/l natriy g 15
8 gidrokarbonat 2 30
c
S (pH 7.8) 45
o) 15
0,01 mol/l natriy tetraborat 30
(pH 9,18)
45
36

flavonoidlar (lyuteolin hisobida)

oshlovchi moddalar

48 54
67 75
78 87
43 56
63 81
78 85
12 15
23 29
29 35
2,0 98
2,8 10,5
31 115
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mklavonoidlar yig'indisi o'rtacha miqdori (lyuteolin hisobida)

*Oshlovchi moddalar o'rtacha miqgdori

1-rasm. Biologik faol moddalarning ajralib chiqish tezligi (erituvchi muhit-tozalangan suv)

O'tkazilgan tadgiqot natijalaridan kelib chiqib, eri-
tuvchi muhit sifatida tozalangan suv tanlandi.

Keyingi tajriba qismi biologik faol moddalarining
to'liq ajralib chigishiga kajava aylanish tezligining ta'si-
rini (50, 100, 150 va 200 ayl/daq) o'rganishdan iborat
bo'ldi. Tadgiqot ishlari "Sulton Medpharm" MCHJ bilan
hamkorlikda laboratoriya sharoitida olib borildi. O'tka-
zilgan tadqgiqot natijalari 2-jadvalda keltirilgan.

Bunda "Aylanuvchi kajava" aylanish tezligi 50 ayl/
daq. va vaqti 45 dagiqada biologik faol moddalarining

kapsula tarkibidan erituvchi muhitiga ajralib chiqgish
tezligi, mos ravishda, 37% va 69% tashkil etdi. Aylanish
tezligi 100 ayl/daqg. va vaqti 15 daqgigada biologik faol
moddalarining kapsula tarkibidan erituvchi muhitiga
ajralib chigish tezligi, mos ravishda, 52% va 61% ibo-
rat bo'ldi.

"Aylanuvchi kajava" aylanish tezligi 100 ayl/daq. va
vaqti 30 dagigada biologik faol moddalarining kapsu-
la tarkibidan erituvchi muhitiga ajralib chigish tezligi,
mos ravishda, 65% va 76% ko'rsatkichga ega bo'ldi.

2-jadval

Tavsiya etilayotgan kapsula tarkibidagi biologik faol moddalarining ajralib chigishiga aylanma kajava
tezligining ta'sirini o'rganish natijalari

"Gelmint-ART" kapsulasi tarkibidagi biologik faol moddalarining o'rtacha

O'rganilayotgan sharoit

flavonoidlar (lyuteolin hisobida)

] 15 28
8 50 30 34
<
% 45 37

R 15 52
) I
= 100 © 30 65
N o
s g 45 78
g = 15 55
8 o
g 150 r>5 30 69
g 45 78
E 15 57
>
Z 200 30 71

45 80
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miqdori, %
oshlovchi moddalar
56
62
69
61
76
82
62
78
84
63
80
86
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Aylanish tezligi 100 ayl/dag. va yanada yuqoriga
ko'tarilganda, 45 daqgigada biologik faol moddalari-
ning kapsula tarkibidan erituvchi muhitiga ajralib chi-
qgish tezligi esa, mos ravishda, 78% va 82% tashkil etdi.

"Gelmint-ART" kapsulasi tarkibidagi biologik faol
moddalarining (flavonoidlar yig'indisi o'rtacha migdo-
r lyuteolin hisobida) ajralib chigishiga aylanma kaja-
va tezligining ta'sirini o'rganish natijalari diagrammasi
2-rasmda keltirilgan.

"Gelmint-ART" kapsulasi tarkibidagi biologik faol
moddalarining (oshlovchi moddalar) ajralib chiqishi-
ga aylanma kajava tezligining ta'sirini o'rganish natija-
lari diagrammasi 3-rasmda keltirilgan.

Farmatsevtik texnologiya va biotexnologiya

Olingan natijalarga ko'ra, aylanma kajavaning da-
gigasiga 100 va undan katta aylanish tezligida biolo-
gik faol moddalari erituvchi muhitga ko'proq ravish-
da ajralib chiqdi. Bunda iqtisodiy tomondan garagan-
da, "Aylanuvchi kajava"ning aylanish tezligi dagiqasiga
100 marta bo'lishi magsadga muvofiq deb topildi. 100
ayl/daq. kajava aylanish tezligida ta'sir etuvchi modda-
lar miqdori 45 daqiqa ichida eng yuqori natijani ber-
di. Yuqoridagi natijalardan kelib chiggan holda, tayyor
mabhsulot sifatini biofarmatsevtik nugta'i nazardan ba-
holanib, kajava aylanish tezligi 100 ayl/daq. taklif etil-
di, eritma hajmi 900 ml, muhit esa tozalangan suv deb
olindi.

1
o
£s2 80%
Ip's

60%
11 40%

20% .

45 daqiga
0% 30 dagiga
i
° 7§ 15 dagiga
150 ayl/daq.
200 ayl/dag.
115 dagiqa 130 daqiga 45 daqiga

2-rasm. "Gelmint-ART" kapsulasi tarkibidagi biologik faol moddalarning
(flavonoidlar yig'indisi o‘rtacha miqdori lyuteolin hisobida) ajralib chigishiga aylanma kajava
tezligining ta'siri natijalari

45 dagiga
30 daqgiqa
15 dagiga
150 ayl/daq.
200 ayl/daq.
115 dagiqa w30 daqiga 45 dagiga

3-rasm. "Gelmint-ART" kapsulasi biologik faol moddalari(oshlovchi moddalar) ajralib chigishiga
aylanma kajava tezligining ta'siri natijalari
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Xulosa.

"Gelmint -ART" kapsulasining biosamaradorligi in
vitro usulida Erweka DT "Aylanuvchi kajava" asbobida
amalga oshirildi. Kapsulalarning ilmiy jihatidan asos-
langan "Eruvchanlik" testini ishlab chiqish uchun, kap-
suladagi ta'sir etuvchi moddalarning ajralib chiqish
tezligiga kajavaning aylanish tezligi va pH muhitning
ta'siri o'rganildi. Harorat 37+1°C tanlandi. Erituvchi
muhit hajmi 900 ml tashkil etdi. Erituvchi muhit suv
tanlanib, ta'sir etuvchi moddaning kapsula tarkibidan
erituvchi muhitiga ajralib chiqgish tezligi ajralish vaqti
45 dagiqgada kajavaning aylanishi 100 marta bo'lgani-
da, mos ravishda, 78% va 82% tashkil etdi.

Xulosa qilganda, ushbu dori vositasining biosama-
radorligi in vitro usulida o'rganilib, kajava aylanish tez-
ligi 100 ayl/daq, erituvchi muhit sifatida tozalangan
suv, eritma hajmi - 900 ml deb taklif etildi.
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PASPABOTKA YC/10BIN MNMPOBEAEHINA
TECTA “PACTBOPNMOCTbB” KAINCY/JIbl
“TENIBMWHT-APT”

lOnpawesa Waxsio XabubynnaeBHa,
TyxTaeB XakmmMm PaxmaHOBUY

TalWwKeHTCKM hapMaLeBTUUYECKNIA UHCTUTYT
shaxlo.dr@gmail.com

[aHHas uccnegoBaTenbckas paboTa nocesweHa pa3paboTke ycnoBMid NpoBefeHUs Tecta "PacTBOpPMMOCTL”
Kancynel "renbMUHT-APT". na oueHKN 61o3ahekKTUBHOCTM Kancynbl "TenbMUHT-APT" 6bin paspabotaH TecT Ha
pacTBOpeHMe ¢ ucnonb3oBaHuem npubopa Erweka DT "Bpauiatouiasca KOp3uHKa" mMeTofom in vitro. KauectBo
roToBOW MPOAYKUMW oueHWBann ¢ 6uodapmaL,eBTUUECKOW TOUKU 3pEHUS, NpY 3TOM MNpPeasioXKeHbl CKOPOCTb
BpalleHna KOP3UHKM Kak 100 06/MWH, B KayecTBe pPacTBOPSIOLLEN Cpefbl MCMOMb30BanM BOAY OUULLEHHYIO,
o6bem pactBopa coctasua 900 mn.

KntoueBble C/OBbI: Kancyna, TeXHON0rns, Ka4ecTBeHHbIi aHann3, 6MoakTNBHbIE BELLECTBA, BbICOKO3(dekK-
TUBHAaA XNAKOCTHaA XpomaTtorpapus, hnasoHouabl, AyO6unbHble BellecTBa

DEVELOPMENT OF CONDITIONS FOR THE
“SOLUBILITY” TEST OF THE "HELMINTH-
ART” CAPSULE

Yuldasheva Shakhlo Khabibullayevna,
Tukhtaev Hakim Rakhmanovich

Tashkent Pharmaceutical Institute
shaxlo.dr@gmail.com

This research paper is devoted to the development of conditions for the "Solubility” test ofthe "Helminth-ART"
capsule. To assess the bioefficiency of the "Helminth-ART" capsule, a dissolution test was developed using the
Erweka DT "Rotating Basket" device using the in vitro method. The quality of the finished product was evaluated
from a biopharmaceutical point of view, while the rotation speed of the basket was proposed as 100 rev/min,
purified water was used as a solvent, and the volume of the solution was 900 ml.

Keywords: capsule, technology, qualitative analysis, bioactive substances, high-performance liquid chro-
matography, flavonoids, tannins
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