
В рам ках вы пол не ния прог рам мы по им пор то -
за ме ще нию би о тех но ло ги чес кая от расль бур но раз -
ви ва ет ся, нуж да ясь в но вых тех но ло ги чес ких ре ше -
ни ях, ко то рые пред с тав ля ют со бой за час тую серь ез -
ные на уч ные раз ра бот ки, в том чис ле в об лас ти ли о -
фи ли за ции го то вых ле кар с т вен ных форм (ГЛФ).

Ли о фи ли за ция би о фар ма цев ти чес ких пре -
па ра тов нап рав ле на на уве ли че ние ста биль нос ти
тер мо ла биль ных дей с т ву ю щих ве ществ за счет
мак си маль но го уда ле ния сво бод ной и час тич но
свя зан ной вла ги, что су щес т вен но сни жа ет ско -
рость про те ка ния хи ми чес ких ре ак ций и би о хи ми -
чес ких про цес сов, вы зы ва ю щих инак ти ва цию би о -
ло ги чес ки ак тив ных ве ществ. Вы со ко по рис тая
струк ту ра и гид ро филь ность ли о филь но вы су шен -
ных пре па ра тов поз во ля ет лег ко пе ре во дить их в
ис ход ное сос то я ние пу тем до бав ле ния со от вет с т -
ву ю ще го рас т во ри те ля. Нес мот ря на до ро го виз ну, 
слож ное ап па ра тур ное офор м ле ние и энер го ем -
кость про цес са этот ме тод ос та ет ся од ним из са -

мых вос т ре бо ван ных и пер с пек тив ных для по лу -
че ния ста биль ных им му но би о ло ги чес ких пре па -
ра тов раз лич ной при ро ды [1, 2]

Ли о фи ли за цию мож но раз де лить на три ос -
нов ные фазы: за мо ра жи ва ние, суб ли ма ция (пер -
вич ная суш ка) и де сор б ция (вто рич ная суш ка) [3]. 
За мо ра жи ва ние пре па ра та оп ре де ля ет его струк ту -
ру, от ко то рой в свою оче редь за ви сит его ка чес т во.
Уда ле ние вла ги из за мо ро жен но го ма те ри а ла пу -
тем суб ли ма ции опи сы ва ет ся тер мо ба ри мет ри чес -
ки ми за ви си мос тя ми меж ду пар ци аль ным дав ле ни -
ем па ров в ка ме ре ли о фи ли за то ра и дав ле ни ем па -
ров воды над сло ем про дук та [4]. Пер вич ная суш ка 
при ме ня ет ся для уда ле ния сво бод ной вла ги, де сор б -
ция  свя зан ной аб сор би ро ван ной воды [5].

На и бо лее час то при ме ня е мой в би о фар ма -
цев ти чес кой про мыш лен нос ти пер вич ной упа -
ков кой ли о филь ных ГЛФ слу жат ам пу лы и фла ко -
ны, при чем пос лед ние яв ля ют ся пред поч ти -
тель ны ми.
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Ли  о фи ли  за  ция  би оп  ре  па р а  тов в дву х ка мер ных шпри цах

Ис с ле до ва на воз мож ность ли о фи ли за ции би оп ре па ра тов в шпри цах пред ва ри тель -
но го на пол не ния в за ви си мос ти от типа шпри ца и раз лич ных ус ло вий теп ло пе ре но са. 
Изу че но вли я ние пред ва ри тель но го за мо ра жи ва ния на пе но об ра зо ва ние и ка чес т во
ли о фи ли за та. Про ве де на ап ро ба ция алю ми ни е вых бло ков, пред наз на чен ных для
рав но мер но го теп ло пе ре но са внут ри ли о фи ли зо ван ной се рии, по лу чен кон ди ци он -
ный про дукт, со от вет с т ву ю щий нор мам спе ци фи ка ции.

Клю че вые сло ва: би о фар ма цев ти чес кие пре па ра ты, де сор б ция, ли о фи ли за ция, пред ва ри тель ное за мо ра жи ва ние, суб ли -
ма ция, шпри цы пред ва ри тель но го на пол не ния.

                                 
Жу чен ко Мак сим Ан д ре е вич, Паш ко ва Ма рия Алек сан д ров на, По та пен ко Олег Вла ди ми ро вич.

Спи сок со кра ще ний: ГЛФ — го то вая ле кар ст вен ная фор ма; ppm (part ic le per mil li on) — мил ли он ная до ля.

* Ав тор для пе ре пи с ки.



В пос лед ние годы на рын ке пер вич ной упа -
ков ки боль шое вни ма ние про из во ди те лей прив ле -
ка ют двух ка мер ные шпри цы (рис. 1) [6, 7]. Из вес т -
но ис поль зо ва ние двух ка мер ных шпри цев для фа -
сов ки та ких пре па ра тов как, нап ри мер, Abilify
Maintena® (ари пип ра зол), Xyntha® (ан ти ге мо -
филь ный фак тор), PegIntron® (пэг-интерферон-
 аль фа- 2b). В от ли чие от фла ко нов, пос тав ля е мых
сов мес т но с рас т во ри те лем и шпри цем, двух ка мер -
ные шпри цы со дер жат ли о фи ли зат и рас т во ри тель
в двух раз дель ных ка ме рах, что поз во ля ет из бе гать
сме ши ва ния ком по нен тов до не пос ред с т вен но го
вве де ния па ци ен ту. Сис те ма бай па са пред наз на че -
на для про ник но ве ния рас т во ри те ля в ка ме ру с ли -
о фи ли за том, ко то рое осу щес т в ля ет ся дви же ни ем
вер х не го и цен т раль но го плун же ров. Ис поль зо ва -
ние двух ка мер ных шпри цев поз во ля ет из бе жать
оши бок при рас т во ре нии ли о фи ли за та и уве ли чи -
ва ет точ ность до зи ро ва ния. Пос коль ку ли о фи ли за -
ция рас т во ра и на пол не ние рас т во ри те лем про ис -
хо дят не пос ред с т вен но в шпри це, тех но ло ги чес -
кая схе ма роз ли ва, ли о фи ли за ции и уку пор ки для
двух ка мер ных шпри цев су щес т вен но от ли ча ет ся
от та ко вых для тра ди ци он ных фла ко нов.

Из нем но го чис лен ных ис точ ни ков из вес т -
но, что теп ло пе ре нос при ли о фи ли за ции в шпри -
цах осу щес т в ля ет ся пу тем кон век ции и из лу че -
ния, а не пря мо го теп ло об ме на с пол кой ли о фи ли -
за то ра [8]. Та кой теп ло об мен не воз мо жен из - за
кон с т рук тив ных осо бен нос тей шпри цев — плас -
ти ко во -э лас то мер ные ком по нен ты за щит но го кол -
пач ка шпри ца об ла да ют край не сла бым теп ло пе ре -
но сом и прак ти чес ки не кон так ти ру ют с ци лин д -
ром шпри ца. Пос ле ли о фи ли за ции шпри цы пе ре -
да ют на ста дию уку пор ки цен т раль ным, раз де ли -
тель ным, плун же ром; вер х ний плун жер встав ля -
ют пос ле на пол не ния ка ме ры рас т во ри те лем. 

Сла бый теп ло пе ре нос пред с тав ля ет ос нов -
ную слож ность про цес са ли о фи ли за ции в шпри -
цах. Де таль ное опи са ние это го про цес са в на уч -
ной ли те ра ту ре прак ти чес ки от сут с т ву ет, по э то му 
целью нас то я ще го ис с ле до ва ния яв ля лась раз ра -

бот ка ла бо ра тор ной тех но ло гии ли о фи ли за ции
рас т во ра в двух ка мер ных шпри цах.

УСЛОВИЯ ЭКСПЕРИМЕНТА

В ка чес т ве рас т во ра для ли о фи ли за ции ис -
поль зо ва ли бу фер ный рас т вор, со дер жа щий 50 мг/мл 
са ха ро зы (Panreac), 1,5 мг/мл нат рия ди гид ро фос -
фат ди гид ра та (Sigma), 1,5 мг/мл нат рия гид ро фос -
фа та (Sigma) и 0,01 мг/мл по ли сор ба та 80 (Fluka).
Рас т вор для ли о фи ли за ции (0,7 мл) по ме ща ли в
стек лян ные шпри цы раз лич но го типа: 1.0 ml long
(Schott), 2.25 ml (Gerresheimer), 2.25 ml BYPASS
(Gerresheimer). При уку пор ке шпри цев ти па 1,0 ml 
long ис поль зо ва ли плун же ры про из вод с т ва
Becton Dickinson, шпри цев 2.25 ml и 2.25 ml
BYPASS — плун же ры про из вод с т ва WEST. 

Ре жим ли о фи ли за ции. Эк с пе ри мен ты про -
во ди ли на ла бо ра тор ном ли о фи ли за то ре BE TA
1-8KS (Martin Christ) кол па ко во го типа. В ка чес т -
ве ис ход но го ис поль зо ва ли ре жим ли о фи ли за ции, 
ра нее раз ра бо тан ный на ми для фла ко нов 2R, со -
дер жа щих 0,7 мл бу фер но го рас т во ра. За мо ра жи -
ва ние рас т во ра про во ди ли на за ра нее ох лаж ден -
ных до –29° пол ках ли о фи ли за то ра в те че ние 2 ч,
суб ли ма цию — при –26° в те че ние 24 ч и дав ле -
нии в ка ме ре 70—100 мТорр, пе ре ход на де сор б -
цию — от –26° до +20° в те че ние 4 ч при дав ле нии
в ка ме ре 70100 мТорр, де сор б цию — при 20° в те -
че ние 6 ч при дав ле нии 70—100 мТорр. Ми ни -
маль ная тем пе ра ту ра кон ден се ра сос тав ля ла –53°
при ми ни маль ной тем пе ра ту ре теп ло но си те ля –29°.

Оп ре де ле ние влаж нос ти. Оп ре де ле ние со -
дер жа ния воды про во ди ли на ку ло но мет ри чес ком
тит ра то ре С20 (Mettler Toledo) по Кар лу Фи ше ру.
Ли о фи ли зат из шпри ца ко ли чес т вен но пе ре но си -
ли в су хой фла кон вмес ти мос тью 10 мл, за тем до -
бав ля ли 5 мл су хо го рас т во ри те ля.

Со дер жи мое фла ко на пе ре ме ши ва ли на шей -
ке ре Unimax 2010 (Heidolph) в те че ние 30 мин при
час то те вра ще ния 300 об/мин. Да лее с по мощью
од но ра зо во го шпри ца от би ра ли око ло 0,3 мл рас т -
во ра ис с ле ду е мо го об раз ца и вво ди ли в ячей ку
для тит ро ва ния. По лу ча ли рас с чи тан ное встро ен -
ным прог рам м ным обес пе че ни ем зна че ние со дер -
жа ния воды в алик во те рас т во ра об раз ца в мил ли он -
ных до лях (ppm).

Со дер жа ние воды в ли о фи ли за те (W) в про -
цен тах рас с чи ты ва ли по фор му ле:

 
W w a a w a

a


   


( ) ,0 0 0

010000

где: w — со дер жа ние воды в алик во те рас т во ра
суб с тан ции; w0 — со дер жа ние воды в рас т во ри те ле;
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Рис. 1. Кон с т рук ция двух ка мер но го шпри ца



a0 — на вес ка рас т во ри те ля; а — на вес ка суб с -
тан ции.

В со от вет с т вии с внут рен ней спе ци фи ка ци -
ей со дер жа ние ос та точ ной влаж нос ти не дол ж но
пре вы шать 3%.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

На пред ва ри тель ном эта пе ра бот из - за от сут -
с т вия двух ка мер ных шпри цев с бай па сом ис поль -
зо ва ли шприц пред ва ри тель но го на пол не ния типа 
1.0 ml long, от ли ча ю щий ся от шпри цев с бай па сом ди а -
мет ром и, как след с т вие, вы со той стол ба рас т во ра.

Пред ва ри тель ное за мо ра жи ва ние обыч но
про во дят при по мо щи прог рам м ных за мо ра жи ва -
те лей или не пос ред с т вен но на пол ке ли о филь ной
ка ме ры; при этом за мо ра жи ва ние на пол ке пред -
поч ти тель но. Од на ко дос тичь за мо ра жи ва ния рас -
т во ра в шпри це 1.0 ml long пред с тав ля лось край не 
слож ным из - за кон с т рук тив ных осо бен нос тей кол -
пач ка иглы. Он сос то ит из элас то мер но го и плас ти -
ко во го фраг мен тов, раз де лен ных воз душ ной прос -
лой кой и прак ти чес ки не гра ни ча щих с рас т во ром 
в ци лин д ре шпри ца (рис. 2, Б). По э то му было пред -
ло же но про вес ти пред ва ри тель ное за мо ра жи ва -
ние бу фер но го рас т во ра в жид ком азо те с пос ле ду -
ю щим по зи ци о ни ро ва ни ем шпри цев в нес те, обес -
пе чи ва ю щим вер ти каль ное рас по ло же ние шпри -
цев на за ра нее ох лаж ден ной пол ке ли о фи ли за то -
ра. Ин фор ма ция по се рии пре па ра та 01 при ве де на
в таб ли це.

Нес мот ря на силь ное за мо ра жи ва ние се рия
01 вы сох ла не од но род но. За мо ро жен ный рас т вор
в шпри цах, рас по ло жен ных на пе ри фе рии пол ки

рас та ял и по тек, бо лее того, в 10% шпри цев про и -
зош ло под ня тие ли о фи ли за та, так же свя зан ное с
от та и ва ни ем рас т во ра. Об раз цы пре па ра та в шпри -
цах, на хо дя щих ся в цен т ре нес ты (50% се рии), вы -
сох ли до тре бу е мо го уров ня (см. таб ли цу). Ос нов -
ное ко ли чес т во воды уда ля лось в пер вые часы суб -
ли ма ции, ког да за мо ро жен ный рас т вор в шпри цах 
не ус пел от та ять. Ли о фи ли зат в шпри цах, рас по ло -
жен ных в цен т ре нес ты, смог вы сох нуть из - за на и бо -
лее глу бо ко го пог ру же ния в пол ку ли о фи ли за то ра.

Для ус т ра не ния проб ле мы не рав но мер но го
за мо ра жи ва ни я вы су ши ва ния было пред ло же но
ис поль зо вать алю ми ни е вый блок, обес пе чи ва ю -
щий рав но мер ный под вод теп ла к шпри цам. Алю -
ми ний был выб ран бла го да ря его вы со кой теп ло -
п ро вод нос ти, легкос ти и прос то те ме ха ни чес кой
об ра бот ки. Кон с т рук ция бло ка, со от вет с т ву ю щая
по раз ме рам чер те жу нес ты, пред по ла га ет воз мож -
ность пря мо го пе ре но са нес ты со шпри ца ми из
тубы в блок без до пол ни тель ных ма ни пу ля ций
(рис. 3). 

100 шпри цев ти па 1.0 ml long (се рия 02)
вмес те с нес той раз мес ти ли в бло ке, пос ле чего
изу ча ли ки не ти ку за мо ра жи ва ния бло ка и рас т во -
ра в шпри це. Оп ре де ле но, что блок дос ти га ет тем -
пе ра ту ры пол ки че рез 2,5 ч пос ле раз ме ще ния, а
по ис те че нии 2 ч тем пе ра ту ра рас т во ра в шпри -
цах ста но вит ся равной тем пе ра ту ре пол ки и бло -
ка (рис. 4). 

Ли о фи ли за цию се рии 02 про во ди ли по ори -
ги наль но му ре жи му. Гиб кие тер мо па ры ли о фи ли -
за то ра ис поль зо ва ли для кон т ро ля тем пе ра ту ры
рас т во ра, бло ка и по лок. При ва ку у ми ро ва нии ка -
ме ры и пе рек лю че нии на ре жим суб ли ма ции тем -
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Рис. 2. Кон с т рук тив ные осо бен нос ти кол пач ков иглы шпри цев раз лич ных ти пов: А — 2.25 ml и 2.25 ml BYPASS; B —
1.0 ml long



пе ра ту ра бло ка и рас т во ра пос те пен но уве ли чи ва -
лась и че рез сут ки вы хо ди ла на пла то, сос тав ля ю -
щее –12: раз ни ца этой тем пе ра ту ры с тем пе ра ту -
рой пол ки ли о фи ли за то ра сос тав ля ла 10 (рис. 5).
Это раз ли чие наб лю да лось и ра нее в эк с пе ри мен -
тах с фла ко на ми 2R и обус лов лено умень ше ни ем
теп ло пе ре да чи вслед с т вие кол пач ной кон с т рук -
ции суш ки.

Ли фи ли зат се рии 02 со дер жал мно жес т во
прос ве тов и пус тот, од на ко в срав не нии с ли о фи ли -
за ци ей в нес те в пре па рате этой се рии не было от -
та яв ших и под няв ших ся об раз цов, он яв лял ся
внут ри се рий но од но род ным. Та ким об ра зом, ис -
поль зо ва ние алю ми ни е во го бло ка в мо дель ных эк -
с пе ри мен тах с шпри ца ми ти па 1.0 ml long поз во ли -
ло по лу чить се рию, од но род ную по внеш не му

виду, зна чи тель но уве ли чив теп ло пе ре нос от пол -
ки к рас т во ру в шпри це.

На сле ду ю щем эта пе ис с ле до ва ния про во ди -
ли ли о фи ли за цию бу фер но го рас т во ра в шпри цах
ти па 2.25 ml (без бай па са). Так же, как и при ра бо -
те с шпри ца ми 1.0 ml long, оце ни ва ли вли я ние раз -
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Ин фор ма ция о вы су шен ных се ри ях био пре па ра та

Но мер
се рии

Тип шпри ца,
ко ли че ст во

шпри цев

Усло вия
об ра бот ки

Тип
шта ти ва

По ка за те ли ка че ст ва
Од но род ность 

се рииОпи са ние Влаж ность,
%

 01 1.0 ml long,
40 шпри цев

Жид кий азот,
–190, 5 мин,
суб ли ма ция сра -
зу пос ле раз ме -
ще ния на пол ке

Не ста для
1.0 ml long

Центр нес ты — од но -
род ная плот ная таб -
лет ка, сво бод но пе ре -
ме ща ю ща я ся внут ри
шпри ца; 15 шпри цев

1,81
2,95
2,02

Се рия
не од но род на

Пе ри фе рия нес ты —
рас та яв шие и под няв -
ши е ся таб лет ки; 
25 шпри цев

Не опре-
де ля ли

02 1.0 ml long,
100 шпри цев

Алю ми ни е вый
блок, за мо ра жи -
ва ние при –27,
150 мин, суб ли -
ма ция по ис ход -
но му ре жи му

Алю ми ни е вый
блок

на 100 шпри цев
1.0 ml long

Все таб лет ки не од но -
род ные, неп лот ные,
при лип шие к ци лин д -
ру шпри ца

Не опре-
де ля ли

Се рия
од но род на

03 2.25 ml,
100 шпри цев

Жид кий азот,
–190, 5 мин,
суб ли ма ция сра -
зу пос ле раз ме -
ще ния на пол ке

Не ста для
2.25 ml

Центр нес ты — од но -
род ная плот ная таб -
лет ка; 33 шпри ца

0,56
0,54

Се рия
од но род на

Пе ри фе рия нес ты —
под няв ши е ся таб лет -
ки; 67 шпри цев

1,1
1,94

04 2.25 ml
BY PASS,
4 шпри ца

Алю ми ни е вый
блок, за мо ра жи -
ва ние до –27,
120 мин, суб ли -
ма ция по ис ход -
но му ре жи му

Алю ми ни е вый
блок

на 4 шпри ца
2.25 ml

Од но род ные, плот ные 
таб лет ки, сво бод но
пе ре ме ща ю щи е ся
внут ри шпри ца

1,11
0,91
0,87
0,98

Се рия
од но род на

Рис. 3. Алю ми ни е вый блок для шпри цев типа 1.0 мл long



лич ных ус ло вий за мо ра жи ва ния на ка чес т во ли о -
фи ли за та. Пос ле пос туп ле ния шпри цев объ е мом
2,25 мл был из го тов лен со от вет с т ву ю щий им алю -
ми ни е вый блок вмес ти мос тью 4 шпри ца.

Суш ка шпри цев 2.25 ml в нес те с пред ва ри -
тель ным за мо ра жи ва ни ем в жид ком азо те (100
шпри цев, се рия 03), про ве ден ная в со от вет с т вии с 
ус ло ви я ми, раз ра бо тан ны ми для се рии 01, по ка за -
ла ре зуль та ты, схо жие с по лу чен ны ми для се рии
01 (см. таб ли цу). Око ло 5% пе ри фе рий ных шпри -
цев под вер г лось от та и ва нию, в 20% шпри цев наб -
лю да лось под ня тие ли о фи ли за та (дан ные не при -
ве де ны). Нес мот ря на то, что суш ка, про ве ден ная
со шпри ца ми 2.25 ml, поз во ли ла по лу чить бо лее
од но род ную се рию, было под т вер ж де но, что даже 
глу бо кое за мо ра жи ва ние в жид ком азо те не поз во -
ля ет в дан ном слу чае под дер жи вать рас т вор в за -
мо ро жен ном сос то я нии на про тя же нии 24 ч суб ли -
ма ции.

При вы су ши ва нии се рии 04, за мо ро жен ной
в бло ке для шпри цев (4 шпри ца, –29, 2.25 ml
BYPASS), бы ло оп ре де ле но, что блок дос ти га ет
тем пе ра ту ры пол ки че рез 2 ч пос ле раз ме ще ния
на ней, а тем пе ра ту ра рас т во ра дос ти га ет тем пе ра -
ту ры пол ки пос ле 1 ч за мо ра жи ва ния. По окон ча -
нии ли о фи ли за ции бы ло ус та нов ле но, что таб лет -
ки по лу чи лись од но род ны ми, без от та и ва ний и
пус тот: при ли па ние ли о фи ли за та к стен кам ци лин -
д ра шпри ца, а так же его под ня тие не наб лю да -
лось. По ка за тель ос та точ ной влаж нос ти для всех
4 шпри цев со от вет с т во вал ус та нов лен ной нор ме. 

Про ве ден ное ис с ле до ва ние про де мон с т ри -
ро ва ло ис к лю чи тель ную важ ность ста дии за мо ра -
жи ва ния, пред шес т ву ю щей ли о фи ли за ции мо -
дель но го рас т во ра в шпри цах пред ва ри тель но го
на пол не ния. За мо ра жи ва ние оп ре де ля ет струк ту -
ру, от ко то рой за ви сят ус ло вия суб ли ма ции и ка -
чес т во ко неч но го про дук та. Ко неч ны ми це ля ми
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Рис. 4. Тем пе ра тур ные кри вые за мо ра жи ва ния рас т во ра в шпри цах типа 1.0 ml long в бло ке: ТП1 — тем пе ра ту ра бло ка;
ТП2 — тем пе ра ту ра пол ки; ТП3 — тем пе ра ту ра рас т во ра в шпри це

Рис. 5. Тем пе ра тур ные кри вые ли о фи ли за ции бу фер но го рас т во ра, се рия 02: ТП1 — тем пе ра ту ра бло ка; ТП2 — тем пе ра -
ту ра пол ки; ТП3 — тем пе ра ту ра рас т во ра в шпри це



при этом яв ля ют ся пре дот в ра ще ние пе но об ра зо ва -
ния в ус ло ви ях ва ку у ма, сох ра не ние фор мы ли о -
фи ли за та и сни же ние ско рос ти тем пе ра ту ро за ви -
си мых ре ак ций.

Тех но ло гия ли о фи ли за ции в шпри цах пред -
ва ри тель но го на пол не ния яв ля ет ся срав ни тель но
но вой, как и сама фор ма ле кар с т вен но го пре па ра -
та — двух ка мер ный шприц с бай па сом. Име ю ща я -
ся ин фор ма ция о пу тях теп ло пе ре да чи при за мо ра -
жи ва нии сво дит их к кон век ции и из лу че нию, од -
на ко осу щес т вить эти пути на прак ти ке ав то ру не
уда лось при ра бо те ни со шпри ца ми ти па 1.0 ml
long, ни со шпри ца ми типа 2.25 ml. Было ус та нов -
ле но, что даже глу бое пред ва ри тель ное за мо ра жи -
ва ние при –190 не поз во ля ет по лу чить од но род -
ную кон ди ци он ную се рию. Нес мот ря на су щес т -
вен ные от ли чия в ха рак те рис ти ках вы су ши ва е мо -
го ма те ри а ла, ли о фи ли за ция в обе их се ри ях прош -
ла не ка чес т вен но. Тем не ме нее сто ит от ме тить,
что се рия 03, вы су шен ная в шпри цах типа 2.25 ml
по ка за ла луч шие ре зуль та ты в срав не нии с се ри ей 
02, вы су шен ной в шпри цах 1.0 ml long. Вы со та
стол ба рас т во ра в шпри це 1.0 ml long сос тав ля ла
приб ли зи тель но 12 мм, а в шпри це 2.25 ml  6 мм,
что спо соб но было пов ли ять на ка чес т во пре па ра -
та и ско рость суш ки. Вид но так же, что кон с т рук -
тив ные осо бен нос ти кол пач ков иглы для шпри цев 
раз лич но го типа (см. рис. 2) обус лов ли ва ют раз ни -
цу в пло ща ди кон так та пол ки с ци лин д ром шпри -
ца. Так, для шпри ца 2.25 ml этот кон такт боль ше,
что при во дит к уве ли че нию теп ло пе ре да чи.

Час тич но ре шить проб ле му не од но род нос -
ти се рий уда лось с ис поль зо ва ни ем алю ми ни е вых 
бло ков. Блок, раз ме щен ный на пол ке ли о фи ли за то -
ра, обес пе чи ва ет рав но мер ную теп ло пе ре да чу к
ци лин д ру шпри ца и, как след с т вие, к суб ли ми ру е -
мо му рас т во ру. Важ но от ме тить, что при про мыш -
лен ном мас ш та би ро ва нии тех но ло гии так же воз -
мож но ис поль зо ва ние бло ков. Нес мот ря на зна чи -
тель ную мас су бло ки лег ко под вер га ют ся сте ри ли -
за ции, не кон так ти ру ют с го то вым про дук том и
адап ти ро ва ны под заг руз ку/выг руз ку нес ты со
шпри ца ми пос ле ста дии роз ли ва. Ис поль зо ва ние
бло ка обес пе чи ло по лу че ние кон ди ци он но го про -
дук та в шпри це типа 2.25 ml BYPASS.

По лу че но 10.09.15
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Fre e ze-dry  ing of Bi op re pa ra  t i  ons in
Du al-Cham ber Sy r in ges

A po ssi bi li ty of bi o lo gi cals fre e ze-dry ing in pre-fil led
sy rin ges de pen ding on sy rin ge type and va rio us con di ti ons of
he at-tran s fer has been in ves ti ga ted. The ef fect of pre li mi na ry
fre e zing on fo a ming and ly op hi li sa te qu a li ty was stu di ed. An ap -
pro ba ti on of alu mi ni um blocks des ti ned to the ho mo ge no us he -
at-tran s fer wit hin a fre e ze-dri ed se ri es was per for med. A high-
 qu a li ty pro duct that falls wit hin the exis ting spe ci fi ca ti ons was
ob la i ned.

Key words: bi op har ma ce u ti cals, de sor p ti on, fre e ze-dry -
ing, pre-fil led sy rin ges, pre-fre e zing, sub li ma ti on.
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