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(57) Изобретение относится к способам получения лекарственного аэрозоля. Задача - разработка
более эффективного способа доставки лекарственных средств в виде аэрозоля, решается
благодаря генерации лекарственного средства в виде аэрозоля и включает равномерную подачу
через микропомпу атмосферного воздуха в нагревательный канал, пропускание подогретого
воздуха через камеру с размещенным лекарственным средством, термическую возгонку исходной
субстанции лекарственного средства с последующей нуклеацией полученного пересыщенного
пара и конденсационным ростом образованных аэрозольных частиц, дополнительную подачу
атмосферного воздуха в образовавшийся аэрозоль и подачу через выходной патрубок в легкие
пациенту в виде аэрозоля. Положительный эффект предложенного способа достигается за счет
использования микропомпы для подачи воздуха с постоянной скоростью в испарительную
камеру с лекарственным средством. Во время вдоха пациента дополнительный поток
воздуха примешивается к аэрозольному потоку через специальные отверстия в камере
аэрозолеобразования, не возмущая поток воздуха через испарительную камеру. Преимущества:
поддерживается постоянный размер аэрозольных частиц и постоянная массовая скорость подачи
аэрозоля в легкие пациента, что в итоге позволяет точно контролировать дозировку аэрозольной
формы лекарственного средства.
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Изобретение относится к способам генерации лекарственного аэрозоля и может быть использовано 

в медицине для лечения как респираторных заболеваний, так и заболеваний системного характера. 

Аэрозольная терапия становится все более популярным средством лечения различных заболеваний. 

Данный способ доставки лекарственного агента применяется для лечения как респираторных [1-3], так и 

системных болезней [4-7]. При администрировании системных лекарств аэрозольная ингаляция имеет 

ряд преимуществ по сравнению с оральным способом введения. В частности, респираторное введение 

позволяет избежать потерь в желудочно-кишечном тракте и метаболизма в печени. В отличие от инъек-

ций ингаляционная терапия является неинвазивной и потому более удобна и безопасна. С другой сторо-

ны, аэрозольная доставка не имеет ограничений, связанных с использованием водонерастворимых лекар-

ственных средств в отличие от инъекционной терапии. 

Эффективность доставки аэрозольных частиц в альвеолярную область является функцией размера 

частиц. Наибольшую эффективность осаждения имеют частицы диаметром 10-20 нм - известно из опуб-

ликованных материалов [8-15]. В первую очередь представляет интерес исследовать воздействие частиц 

на организм в данном размерном диапазоне. В настоящее время на рынке систем доставки лекарствен-

ных средств доступны ингаляторы отмеренных доз, порошковые ингаляторы и небулайзеры. Все эти ин-

галяторы позволяют получить аэрозоль размером не ниже 1 мкм. Очевидно, что для эффективной аэро-

зольной терапии необходимо развивать альтернативные методы генерации наночастиц, такие как термо-

конденсационный метод, основанный на нуклеации из пересыщенного пара [16, 17]. Достоинством тер-

моконденсационного метода является высокая счетная концентрация аэрозольных частиц (до 10
8
 см

-3
), в 

то время как традиционные ингаляторы позволяют достичь концентрацию не более 10
5
 см

-3
. Кроме того 

термоконденсационные генераторы обладают высокой стабильностью, что очень важно для точного кон-

троля терапевтической дозы. Такой высокой стабильности, как правило, не могут дать небулайзеры из-за 

использования растворов с разной летучестью компонентов. Из-за различной летучести концентрация 

раствора в процессе ингаляции монотонно меняется. Еще хуже стабильность у порошковых ингаляторов 

из-за неизбежной неоднородности порошковой субстанции и у ингалятора отмеренных доз из-за неста-

бильности распыления при высоких давлениях. Помимо вышесказанного очевидным достоинством тер-

моконденсационных генераторов является простота и плавность регулировки размера и концентрации 

частиц. 

Правильный расчет дозы лекарственного средства является одной из важнейших задач в медицине. 

Важность правильного дозирования определяется тем, что недостаточная доза делает терапию неэффек-

тивной, а в случае превышения дозы возрастает риск развития токсических эффектов. К сожалению, в 

современной медицинской практике регистрируется высокая частота ошибок при дозировании лекарст-

венных средств, что служит причиной почти 70% нежелательных лекарственных реакций, которые мож-

но было бы предотвратить при правильной дозировке [18-21]. 

К настоящему времени опубликованы описания термоконденсационных устройств, позволяющих 

осуществить возгонку лекарственных средств с образованием аэрозоля. Известен способ генерации аэро-

золя с помощью испарения лекарственных средств в трубчатой печи, с последующим охлаждением по-

лученного пара путем его разбавления воздухом или инертными газами [22]. Недостатком данного уст-

ройства является сложность определения массы возогнанного лекарственного средства. 

Известно устройство для генерации лекарственного аэрозоля, в котором элемент генерации пара 

представлен в виде прессованного вспененного графита, пропитанного жидким составом, содержащим 

лекарственные вещества [23]. Недостатком данного устройства является сложность изготовления эле-

мента генерации пара, непостоянство состава аэрозоля в ходе испарения и невозможность использования 

веществ, изначально находившихся в твердом состоянии. 

Известен портативный электронный ингалятор [24], в котором аэрозоль лекарственного средства 

образуется в результате нагрева жидкой субстанции, что приводит к образованию пересыщенного пара с 

последующим аэрозолеобразованием и конденсационным ростом частиц. Недостатком данного устрой-

ства является формирование потока воздуха через испарительный блок ингалятора с помощью засасыва-

ния воздуха при вдохе пациентом. В результате скорость потока непрерывно меняется во время вдоха, 

что приводит к сильной вариации температуры испарения и скорости генерации пара лекарственного 

вещества. Вследствие вариации температуры функция распределения аэрозольных частиц по размерам 

сильно меняется в ходе вдоха пациента, что не позволяет определять ингаляционную дозу с необходимой 

точностью. 

Известен персональный ингалятор аэрозольного действия [25], содержащий корпус с каналом, вы-

полненным от отверстия для всасывания наружного воздуха к мундштуку, капсулу или ампулу с жидко-

стным наполнителем, представляющим собой лекарственный раствор для образования аэрозоля, нагре-

вающее устройство, расположенное в корпусе для нагревания лекарственного раствора и образования 

паров, подаваемых от капсулы или ампулы по указанному каналу к мундштуку вместе с потоком втяги-

ваемого воздуха при всасывании через мундштук. Недостатком данного ингалятора является сильные 

изменения дисперсности генерируемого аэрозоля во время вдоха. 

Наиболее близким к заявленному изобретению является способ генерации лекарственного аэрозоля 

с помощью быстрого нагрева исходной субстанции лекарственных средств, нанесенных тонким слоем на 
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твердую поверхность металлического цилиндра [26]. Данный способ позволяет за время от 50 до 300 мс 

осуществить испарение нанесенного вещества и превращение его в аэрозоль размером от нескольких 

нанометров до нескольких микрон. Недостатком данного способа является невозможность поддерживать 

стабильную концентрацию аэрозоля в течение нескольких минут. 

Задачей предлагаемого изобретения является разработка эффективного способа доставки лекарст-

венных средств в виде аэрозоля, использующего испарение исходной субстанции лекарственного средст-

ва и позволяющего поддерживать постоянными средний размер и функцию распределения генерируемо-

го аэрозоля по размерам во время ингаляционного введения и обеспечивать постоянную массовую ско-

рость подачи аэрозоля в легкие. 

Предлагается способ генерации лекарственного средства в виде аэрозоля, включающий нагревание 

и подачу атмосферного воздуха на исходную субстанцию лекарственного средства, испарение исходной 

субстанции лекарственного средства с последующей нуклеацией полученного пересыщенного пара и 

конденсационным ростом образованных частиц и подачу их в легкие пациента в виде аэрозоля. Согласно 

изобретению подачу атмосферного воздуха обеспечивают принудительно с постоянной скоростью, при 

этом индивидуальную (требуемую) скорость вдоха конкретного пациента обеспечивают дополнительной 

подачей атмосферного воздуха в область аэрозолеобразования. 

Положительный эффект предложенного способа достигается за счет использования принудитель-

ной подачи атмосферного воздуха с постоянной скоростью для испарения лекарственного средства лю-

бым из известных устройств, например микровентилятора или микропомпы. Для обеспечения индивиду-

альной скорости вдоха конкретного пациента во время его вдоха подается дополнительный поток возду-

ха в область аэрозолеобразования, который не возмущает поток воздуха испарительной области. В ре-

зультате поддерживается постоянный размер аэрозольных частиц и постоянная массовая скорость пода-

чи аэрозоля в легкие пациента, что в итоге позволяет точно контролировать дозировку аэрозольной фор-

мы лекарственного средства. 

Способ генерации аэрозоля лекарственного средства реализуется следующим образом.  

На вход в ингаляционное устройство принудительно с постоянной объемной скоростью потока в 

диапазоне от 0,2 до 2,0 л/мин подается атмосферный воздух для генерации аэрозоля. Далее воздух нагре-

вается до необходимой температуры, указанной на графиках (см. фиг. 1-3). Для широкого диапазона ле-

карственных средств температура нагрева воздуха находится в диапазоне от 80 до 220°C. Затем нагретый 

воздух подается на исходную субстанцию лекарственного средства. В результате испарения лекарствен-

ного средства происходит образование насыщенного пара. Далее пар вместе с потоком воздуха поступа-

ет в область аэрозолеобразования, где происходит его остывание. В результате пар становится пересы-

щенным, что приводит к гомогенной нуклеации, т.е. к аэрозолеобразованию - стадия фазового перехода. 

Далее пар оседает на поверхность образовавшихся частиц, что приводит к их конденсационному росту, 

затем конденсационный рост заканчивается ввиду истощения пара. Во время вдоха пациента через пат-

рубок атмосферный воздух дополнительно подмешивается к аэрозолю в области аэрозолеобразования в 

количестве, необходимом для обеспечения требуемой (индивидуальной) скорости вдоха конкретного 

пациента. При этом не нарушается постоянная скорость подачи воздуха в область испарения, что обеспе-

чивает постоянство температуры испарения и скорости генерации пара. В результате лекарственный аэ-

розоль имеет постоянную функцию распределения по размеру и постоянную массовую скорость подачи 

в легкие пациента, что обеспечивает точный контроль дозы вводимого лекарственного средства. 

На фиг. 1 - график зависимости температуры нагрева потока воздуха от напряжения питания нагре-

вателя; 

на фиг. 2 - график зависимости концентрации аэрозоля, полученного возгонкой лекарственного 

средства - изониазида, от температуры нагрева потока воздуха; 

на фиг. 3 - график зависимости среднего размера аэрозоля изониазида от температуры нагрева по-

тока воздуха. 

Пример осуществления способа генерации аэрозольного лекарственного средства.  

Были проведены эксперименты для подтверждения реализации способа с лекарственным средством - 

изониазидом в виде таблетки. Способ генерации аэрозоля лекарственного средства - изониазида осуще-

ствляли на лабораторной установке. Резистивный нагреватель выполнен из нихрома с сопротивлением 3 

Ом. Результаты экспериментальных исследований приведены на фиг. 1-3, показаны зависимости темпе-

ратуры нагрева потока воздуха от напряжения питания нагревателя, а также концентрации и среднего 

диаметра аэрозольных частиц от температуры нагрева потока воздуха. Для контроля концентрации и 

размера аэрозольных частиц лекарственных средств был использован аэрозольный спектрометр [27]. 

Спектрометр снабжен насосом, засасывающим воздух с постоянной объемной скоростью 1 л/мин в изме-

рительную систему. 

Положительным результатом является то, что при использовании предлагаемого способа генерация 

лекарственного средства в виде аэрозоля осуществляется со стабильным распределением по размеру ле-

карственного средства и с постоянной массовой скоростью подачи его в легкие пациента, не возмущая 

поток воздуха через испарительную камеру. 

Преимущества: поддерживается постоянный размер аэрозольных частиц и постоянная массовая 
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скорость подачи аэрозоля в легкие пациента, что в итоге позволяет точно контролировать дозировку аэ-

розольной формы лекарственного средства. 

Источники информации. 
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ФОРМУЛА ИЗОБРЕТЕНИЯ 

Способ генерации лекарственного средства в виде аэрозоля, включающий нагревание и подачу ат-

мосферного воздуха на исходную субстанцию лекарственного средства, испарение исходной субстанции 

лекарственного средства с последующей нуклеацией полученного пересыщенного пара и конденсацион-

ным ростом образованных частиц и подачу образованных частиц в легкие пациента в виде аэрозоля, от-

личающийся тем, что подачу атмосферного воздуха обеспечивают принудительно с постоянной скоро-

стью, при этом индивидуальную требуемую скорость вдоха пациента обеспечивают дополнительной по-

дачей атмосферного воздуха в области аэрозолеобразования. 
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