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zawarte w rdzeniu substancje lecznicze przed, np.: 
światłem, tlenem, wilgocią oraz zapewniają pacjentowi 
komfort w przyjmowaniu leku, przez ułatwienie poły-
kania i maskowanie nieprzyjemnego smaku substancji 
leczniczych. W przypadku otoczek szybko rozpusz-
czalnych absolutnie nie jest możliwe uzyskanie tzw. 
modyfikowanego uwalniania substancji leczniczej.

Efekt modyfikowanego uwalniania – opóźnione-
go (np.: w jelicie cienkim lub spowolnionego na ca-
łej długości przewodu pokarmowego), decydującego 
o uzyskaniu przedłużonego działania, jest możliwy 
wyłącznie dla otoczek polimerowych rozpuszczalnych 
w środowisku alkalicznym lub nierozpuszczalnych, ale 
posiadających właściwości dyfuzyjne.

Należy tu wyraźnie podkreślić, że o ile otoczka 
dojelitowa występuje na tabletce czy peletkach, to 
otoczka determinująca wywołanie efektu przedłużo-
nego działania dotyczy praktycznie peletek. Niewiele 
jest postaci leku w formie tabletek, gdzie otoczka by-
łaby czynnikiem kontrolującym efekt spowolnionego 
uwalniania. W takim przypadku przeważnie dominuje 
mechanizm zawieszenia – inkorporowania substancji 
leczniczej w matrycy hydrofilowej [2].

Podstawową metodą utworzenia otoczki polime-
rowej na rdzeniach jest ich powlekanie poprzez roz-
pylenie mieszaniny powlekającej, często w przemyśle 
nazywanej lakierem. W skład mieszaniny powlekają-
cej poza polimerem wchodzi szereg substancji po-
mocniczych, takich jak: plastyfikatory, tenzydy, talk, 
ditlenek tytanu czy barwniki – laki. Bardzo istotne 
jest, aby mieszanina powlekająca przed rozpyleniem 
na rdzenie była odpowiednio homogenna.

Substancje pomocnicze wykorzystywane 
w procesie powlekania

Do powlekania stosuje się polimery rozpuszczal-
ne i nierozpuszczalne w wodzie. Niektóre ważne 

Bardzo istotnym etapem otrzymywania stałych 
postaci leku jest proces powlekania. Powlekanie 

to nanoszenie otoczki (filmu) na rdzenie, takie jak: 
kryształy proszku, granulaty (łącznie z ich formą ku-
listą zwaną – peletkami), tabletki, minitabletki czy 
mikrokapsułki [1].

Zdecydowana większość stałych postaci leku typu 
tabletek jest powleczona otoczką. Jeżeli otoczka jest 
cukrowa, to taką formę leku nazywamy drażetką lub 
formą drażowaną. O wiele częściej jednak tabletki, 
a zwłaszcza peletki, przed zamknięciem w kapsułki 
żelatynowe są powlekane otoczką polimerową.

Otoczka polimerowa o grubości od około 50 do 
200 µm jest kilkadziesiąt razy cieńsza od cukrowej, 
ale może pełnić tę samą rolę. Dotyczy to otoczek z po-
limerów tzw. szybko rozpuszczalnych w wodzie, któ-
re ulegają rozpuszczeniu w środowisku żołądka. Takie 
otoczki mają tylko i wyłącznie dwie funkcje. Chronią 
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właściwości, jakie powinien posiadać polimer, to za-
pewnienie otoczce odpowiedniej wytrzymałości me-
chanicznej, jednolitości, zgodności ze składnikami 
rdzenia oraz mała lepkość warunkująca odpowied-
nią atomizację mieszaniny powlekającej [3]. Do po-
limerów rozpuszczalnych w wodzie (hydrofilowych) 
zaliczamy:

A) Polisacharydy

Pochodne celulozy, np:
–  karmeloza sodowa, (karboksymetyloceluloza 

sodu), (NaCMC);
–  metyloceluloza, (MC);
–  hydroksypropyloceluloza, (HPC);
–  hydroksypropylometyloceluloza, (HPMC);

Inne:
–  guma guar – złożona z jednostek galaktozy i man-

nozy;
–  karrageny – liniowe polisacharydy złożone z D-

galaktozy i 3,6-dehydro-D-galaktozy;
–  guma Karaya – częściowo arylowany kompleks po-

lisacharydowy;
–  guma arabska – kompleks polisacharydowy zawie-

rający L-arabinozę, L-ramnozę, D-galaktozę i sole 
D-glukuronianu sodu;

–  różne rodzaje skrobi – rozpuszczalne i z wiązania-
mi poprzecznymi;

–  alginian sodu – sól sodowa kopolimeru kwasu 
mannurowego i guluronowego;

–  chitozan – deacylowana chityna;

B) Substancje niebędące polisacharydami, 
np.:

–  żelatyna;
–  alkohol poliwinylowy (PVA);
–  kwas poliakrylowy (PAA);
–  polioksyetylenoglikole – Makrogole;
–  powidon (PVP) [4].

Wśród wymienionych polimerów rozpuszczalnych 
w wodzie, niebędących polisacharydami PAA i PVP, 
występują w formie liniowej i poprzecznie usieciowa-
nej. Formy liniowe są rozpuszczalne w wodzie, nato-
miast forma z wiązaniami poprzecznymi jest jedynie 
zwilżalna wodą i ma zdolność do pęcznienia.

Do polimerów nierozpuszczalnych w wodzie (hy-
drofobowych), a rozpuszczalnych w rozpuszczalni-
kach organicznych, możemy zaliczyć, np.:

–  etylocelulozę (EC);
–  octanomaślan celulozy (CAB);
–  szelak;
–  metakrylany;
–  kwas poli-L-mlekowy (PLA);
–  kopolimery kwasu poli-D, L-mlekowego i gliko-

lowego (PLA / PG);
–  estry polioksyetylenoglikoli;

Efekt modyfikowanego 
uwalniania – opóźnionego 
(np.: w jelicie cienkim 
lub spowolnionego na 
całej długości przewodu 
pokarmowego), 
decydującego o uzyskaniu 
przedłużonego działania, 
jest możliwy wyłącznie 
dla otoczek polimerowych 
rozpuszczalnych 
w środowisku alkalicznym 
lub nierozpuszczalnych, ale 
posiadających właściwości 
dyfuzyjne.

–  zeinę;
–  octanoftalan celulozy (CAP);
–  f talany hydroksypropylometylocelulozy 

(HPMCP);
–  octanobursztynian hydroksypropylometyloce-

lulozy (HPMCAS);
–  octanoftalan poliwinylu [5, 6].
W celu ograniczenia użycia organicznych rozpusz-

czalników w procesie powlekania, niektóre polime-
ry tej grupy są otrzymywane w formie lateksów lub 
pseudolateksów [7, 8].

Termin lateks stanowi koloidalną dyspersję po-
limeru i swą nazwę wywodzi od określenia natu-
ralnego kauczuku. Lateks syntetyczny to dyspersja 
otrzymana przez polimeryzację emulsji, podczas gdy 
lateks sztuczny jest tworzony przez bezpośrednie 
zdyspergowanie polimeru w postaci proszku. Nato-
miast terminem pseudolateks określa się mieszaninę 
otrzymaną przez emulgowanie organicznego roztwo-
ru polimeru w wodzie, z późniejszym odparowaniem 
rozpuszczalnika w próżni. Zarówno lateks, jak również 
pseudolateks powinien posiadać szereg cech, umożli-
wiających wytworzenie odpowiedniego filmu powle-
kającego. Wielkość cząstek (zazwyczaj 10–1000 nm), 
wybór kompatybilnego plastyfikatora i jego stężenie 
w dyspersji, właściwości mechaniczne, przepuszczal-
ność, temperatura zeszklenia [Tg], jak również mini-
malna temperatura tworzenia filmu (MFT – minimal 
film form temperature) to tylko niektóre z krytycznych 
parametrów, decydujących u użyteczności lateksu / 
pseudolateksu [9].

Do lateksów, dyspersji i pseudolateksów zalicza-
my: kopolimery kwasu akrylowego i metakrylowego, 
kopolimery metakrylanu metylu i akrylanu etylu, dys-
persje EC i CAP z dodatkiem plastyfikatorów. Przykła-
dowo EC w postaci pseudolateksu jest dostępna jako 
Aquacoat ECD i zawiera alkohol cetylowy i laurylosiar-
czan sodu, oraz jako Surelease, który zawiera seba-
cynian dibutylu, kwas olejowy, amoniak i krzemionkę 
koloidalną [10, 11].

Przykładowo polimer EC jest po-
wszechnie stosowany w różnych pro-
cesach powlekania rdzeni. Polimer ten 
jest dostępny w różnych masach molo-
wych, z różną zawartością grup etok-
sylowych [12]. Masa molowa EC może 
mieć również wpływ na szybkość uwal-
niania substancji leczniczej. Wyższe 
masy molowe polimeru tworzą roz-
twory o wyższej lepkości i zapewniają 
otrzymanie otoczek o większej wy-
trzymałości mechanicznej. W przypad-
ku, gdy zawartość grup etoksylowych 
stanowi 48–49,5%, wówczas otoczki 
mają nieco niższą temperaturę topnie-
nia i są lepiej rozpuszczalne w szere-
gu rozpuszczalników organicznych, jak 
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np.: alkohol etylowy, chlorek metyle-
nu, aceton, alkohol izopropylowy, to-
luen i octan etylu [13].

Głównym mechanizmem uwalnia-
nia substancji leczniczej przez otoczkę 
jest proces dyfuzji, a następnie bardzo 
często powolna degradacja polimeru. 
Natomiast zapoczątkowanie procesu 
uwalniania wynika z powolnej dyfuzji 
wody do amorficznych stref polimeru.

Z uwagi na ochronę zdrowia pra-
cowników przemysłu farmaceutycz-
nego oraz środowiska, jak również 
możliwość eksplozji, producenci czę-
ściej w mieszaninach powlekających 
wykorzystują jako rozpuszczalniki 
wodę. Taka technologia nie jest rów-

nież pozbawiona wad. Należą do nich, m.in.: dłuższy 
czas trwania procesu, wyższa temperatura odparo-
wania wody, mniejsza trwałość otrzymanych form 
leku, czy problem przy powlekaniu rdzeni o małej 
średnicy lub zawierających substancje lecznicze o do-
brej rozpuszczalności w wodzie [4].

Na rycinie 1 [14] schematycznie przedstawiono 
dynamikę procesu powlekania. Tworzenie otoczki – 
koalescencja następuje w wyniku nadmiaru energii 
powierzchniowej, w formie napięcia powierzchniowe-
go, która powstaje podczas odparowywania rozpusz-
czalnika np. wody z mieszaniny powlekającej [15].

Jeżeli promień zdyspergowanych cząstek ule-
ga zmniejszeniu, np. o jeden rząd wielkości, (z 1 do 
0,1 µm), napięcie powierzchniowe wzrasta dziesięcio-
krotnie [1]. Oznacza to, że otoczki o najwłaściwszych 
parametrach są tworzone z dyspersji o jak najmniej-
szej średnicy cząstek. Stąd tak istotne w procesie 
powlekania jest subtelne rozpylenie zawiesiny mie-
szaniny powlekającej.

Uformowanie otoczki jest całkowite, kiedy po-
szczególne krople mieszaniny powlekającej ulegną 
koalescencji, zapewniając makromolekularną moż-
liwość wzajemnej penetracji polimeru podczas su-
szenia. Koalescencja to proces ułożenia i łączenia 
kropli mieszaniny na powierzchni rdzenia, z jedno-
czesnym odparowaniem rozpuszczalnika [16–17]. Ko-
nieczne jest także, aby niektóre segmenty łańcuchów 
polimeru pozostały elastyczne, tzn. muszą przekra-
czać wartość tzw. temperatury zeszklenia – Tg. W tym 
punkcie wciąż obecny rozpuszczalnik wywiera silny 
wpływ, działając jako plastyfikator i obniżając war-
tość Tg [18].

Metody powlekania

Powlekanie w bębnie drażerskim
Klasyczne powlekanie w bębnie drażerskim, po-

mimo upływu lat, jest nadal kluczową metodą na-
noszenia otoczki cukrowej. Metoda ta jest stale 
udoskonalana, zwłaszcza w kierunku automatyza-
cji procesu [19].

Bęben obracając się porusza złoże tabletek odpo-
wiednio wysoko, a następnie zrzuca je na dno. Nastę-
puje dobry kontakt rdzeni z mieszaniną powlekającą 
i szybkie, ale nierównomierne suszenie. Stosuje się 
różne bębny, od najmniejszego, typu laboratoryjne-
go o pojemności 1–2 kg, do przemysłowych o zała-
dunku 50–750 kg rdzeni.

Generalnie w procesie powlekania w bębnie dra-
żerskim można wyróżnić etapy: natryskiwanie lub 
polewanie zawiesiny cukrowej na rdzenie, suszenie 
i odparowanie rozpuszczalnika. Wykonywany dawniej 
etap nadawania drażetkom połysku w osobnym bęb-
nie wyłożonym filcem, zastępuje się obecnie nanosze-
niem np. nasyconego roztworu Makrogolu 6000.

Pomimo tego, że powlekanie w bębnie drażer-
skim wydaje się być procesem prostym, to uwzględ-
nienie wszystkich parametrów krytycznych, w celu 
uzyskania idealnego produktu końcowego, wymaga 
ogromnych umiejętności i doświadczenia personelu. 
Natomiast w przypadku nanoszenia na rdzenie oto-
czek polimerowych obecnie w przemyśle farmaceu-
tycznym dominują dwie podstawowe metody. Jest to 
metoda powlekania w obrotowym bębnie perforowa-
nym oraz metoda w tzw. warstwie fluidalnej. Prze-
ważnie jeżeli średnica przeznaczonych do powlekania 
rdzeni wynosi poniżej 0,5 cm, to proces prowadzi się 
w warstwie fluidalnej.

Rycina 1. Dynamika procesu powlekania rdzenia peletki [14]

Rycina 2. Schemat perforowanego bębna do powlekania typu Accela-Cota [14]
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Powlekanie w obrotowym bębnie 
perforowanym
Istotą postępu tej technologii w stosunku do kla-

sycznego bębna drażerskiego jest to, że jego po-
wierzchnia ma perforację otworami o średnicy około 
2,5 mm. Dysza natryskowa jest umieszczona w środ-
ku bębna. Urządzenie jest w pełni zautomatyzowa-
ne. Otwory perforacji umożliwiają wlot powietrza, 
a przez to zwiększenie powierzchni suszenia. Dzięki 
temu uzyskuje się wysoką jakość nanoszonych oto-
czek w krótkim czasie trwania procesu. Na rycinie 2 
przedstawiono model udoskonalony takiego urządze-
nia zwany Accela-Cota, który posiada jeszcze dodat-
kowy perforowany panel w środku perforowanego 
bębna. W takiej konstrukcji powietrze może być tło-
czone na rdzenie w obu kierunkach, współprądowo 
i przeciwprądowo [3].

Powlekanie w warstwie fluidalnej
Prawidłowy przebieg tego procesu zapewnia od-

powiednia cyrkulacja rdzeni wokół dyszy natryskują-
cej mieszaninę powlekającą (rycina 3). Dysza może 
być umieszczona u szczytu komory przeciwnie do 
cyrkulacji rdzeni. Korzystniejsze jest jednak ustawie-
nie komory w tzw. układzie Würstera, z dyszą na dnie 
komory rozpylającą lakier współprądowo do cyrku-
lacji rdzeni. Istnieje również opcja z dyszą ustawioną 
stycznie przy ścianie komory z tzw. natryskiwaniem 
bocznym.

Ułożenie dyszy na dnie lub stycznie często umoż-
liwia lepszą skuteczność procesu nanoszenia mie-
szaniny powlekającej na rdzenie. Wydajność procesu 
w takich warunkach może dochodzić do około 95%. 
Szybkość przepływu powietrza w tej metodzie jest 
regulowana przez średnicę otworów tarczy rozpro-
wadzającej powietrze. Ilość naniesionej mieszaniny 
powlekającej jest tak ustawiana, aby szybko wysy-
chała na rdzeniu. Natomiast szybkość suszenia re-
guluje się temperaturą zasysanego powietrza i jego 
wilgotnością [20].

W procesie powlekania metodą w tzw. warstwie 
fluidalnej muszą być kontrolowane i monitorowane 
następujące parametry krytyczne: szybkość poda-
wania mieszaniny powlekającej, ciśnienie powietrza 
do dyszy, temperatura, szybkość przepływu oraz wil-
gotność podawanego powietrza, a także temperatu-
ra powietrza wylotowego [18].

W urządzeniach do powlekania metodą Würstera, 
w warunkach przemysłowych można umieścić nawet 
około 500 kg rdzeni [21].

Powlekanie z zastosowaniem obrotowej 
dyszy
Mikrokapsułki mogą być z powodzeniem wy-

twarzane przy użyciu urządzenia z dyszą obroto-
wą. Schemat tej metody przedstawiono na rycinie 4. 
Rdzenie mikrokapsułek jednocześnie z mieszaniną 

powlekającą są przez obracającą się dyszę rozpyla-
ne do komory aparatu. W trakcie tego procesu mogą 
być otrzymywane mikrokapsułki o wielkości od oko-
ło 400 do 2000 µm. W warunkach przemysłowych 
proces ten jest bardzo wydajny i przebiega z wydaj-
nością około 20 kg mikrokapsułek na godzinę [22]. 
W tej metodzie można również stosować mieszaniny 

Rycina 3. Sposób ustawienia dyszy w komorze fluidyzacyjnej: a – u szczytu; 

b – na dnie (układ Würstera); c – stycznie [23]

Rycina 4. Schemat procesu powlekania rdzeni mikrokapsułek techniką 

z zastosowaniem dyszy obrotowej [23]
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powlekające, np.: z polimerów EC lub kopolimerem 
octanu winylu i etylenu rozpuszczone w olejach lub 
woskach [22].

Powlekanie rdzeni z wykorzystaniem 
suszarni rozpyłowej
Suszenie rozpyłowe, poza możliwością granulacji 

proszków, jest wykorzystywane do powlekania rdze-
ni, zwłaszcza mikrokapsułek. Schemat 
powlekania rdzeni z wykorzystaniem 
suszarni rozpyłowej przedstawiono na 
rycinie 5 [23].

W suszeniu rozpyłowym roztwór 
lub zawiesina substancji mikrokapsuł-
kowanej jest rozpylany w postaci aero-
zolu do komory, w której krople mają 
kontakt z gorącym powietrzem lub 
gazem. Odparowanie rozpuszczalnika 
następuje w ułamku sekundy, a powle-
czone rdzenie opadają do odbieralnika 
produktu [24].

Wymiary suszarni rozpyłowych de-
terminują maksymalną wielkość kropli 
aerozolu, jakie mogą być suszone. Su-
szarnia laboratoryjna nawet o średni-
cy 1 m jest odpowiednia dla suszenia 

kropli o wielkości 50–60 µm. Z kolei dla kropli wiel-
kości około 100 µm są wymagane suszarnie o śred-
nicy 2–2,5 m [4].

Suszarnie rozpyłowe nowszej generacji są tak za-
projektowane, że mogą ukierunkować prowadzenie 
warstw suszącego powietrza. Można osiągnąć w ten 
sposób bardziej jednolite powlekanie małych rdzeni, 
poprzez zawracanie drobnych ziaren z powrotem do 
strefy suszenia.

Rycina 5. Schemat procesu powlekania przy użyciu suszarni rozpyłowej [23]
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mikrokapsułek

wentylator
wyciągowy

Coraz częściej suszenie rozpyłowe ma zastoso-
wanie w procesie technologicznym umożliwiającym 
zamaskowanie nieprzyjemnego smaku substancji 
leczniczej. W takiej technologii średnica suszonych 
rdzeni najczęściej wynosi 15–50 µm.
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W suszeniu rozpyłowym 
roztwór lub 

zawiesina substancji 
mikrokapsułkowanej 

jest rozpylany w postaci 
aerozolu do komory, 

w której krople mają kontakt 
z gorącym powietrzem 

lub gazem. Odparowanie 
rozpuszczalnika następuje 

w ułamku sekundy, 
a powleczone rdzenie 

opadają do odbieralnika 
produktu.


