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Sotsiaalministeerium moodustas
1999. aastal farmaatsiaterminite
viljatédtamiseks ja tihtlustamiseks
farmaatsiaterminoloogia ekspert-
komisjoni. See komisjon on aastaid
tegelenud ravimvormidele korrekt-
sete rahvusvahelistest klassifikat-
sioonidest ldhtuvate eestikeelsete
nimetuste viljatodtamisega (1). 2010.
aastal ilmus kogumik ,Farmaatsia-
terminoloogia“, kus on toodud komis-
joni aastatepikkuse t66 viljundiks
olevad eestikeelsed farmaatsia-
terminid (2). Et erialaspetsialis-
tide ring, kes lisaks proviisoritele
tegelevad igapdevaselt ravimite voi
ravimpreparaatidega, on lai ning
eestikeelsete ravimvormide klassi-
fikatsioon tervikuna pole ehk nii
tuttav, soovib ekspertkomisjon seda
klassifikatsiooni tutvustada ning
selgitada eestikeelseid termineid ja
nende sisu veidi laiemalt.

Kidesolev artikkel on esimene
sissejuhatav osa ravimvormide klas-
sifikatsiooni puudutavast artiklite
seeriast. Edaspidi tutvustatakse
erinevaid ravimvorme ja manusta-
misviise klassifikatsioonist ldhtudes
ning selgitatakse moistete tadhendusi
detailsemalt. Sellised {ilevaated ja
tutvustused on olulised, kuna tegemist
ei ole otse inglise keelest eesti keelde
tolkimisega, vaid oluline on aru saada
ka ravimvormide maistelisest sisust.

RAVIMI, RAVIMPREPARAADI
JA RAVIMVORMI MOISTE

Ravimi definitsioon ravimisea-
duse jargi on jargmine: ,Ravim on
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igasugune aine vdi ainete kombi-
natsioon, mis on mdéeldud haiguse
voi haigussiimptomi valtimiseks,
diagnoosimiseks, ravimiseks voi
haigusseisundi kergendamiseks
inimesel voi loomal, inimese voi
looma elutalitluse taastamiseks
voi muutmiseks farmakoloogilise,
immunoloogilise v6i metaboolse
toime kaudu” (3).

Seaduses on toodud ka toimeaine
moiste: ,Toimeaine on teaduslike
meetoditega médédratav aine voi
ainete kombinatsioon, mida kavatse-
takse kasutada ravimi tootmisel voi
apteegis valmistamisel ning millest
saab tootmise vdi valmistamise prot-
sessis ravimi toimeaine kdesoleva
seaduse § 2 Idikes 1 nimetatud toime
avaldamise eesmargil” (3).

Inglise keeles kasutatakse ravimi
moiste tdhistamiseks meie ravimi-
seaduse mdistes erinevaid véljen-
deid, millest levinuimad on drug,
active ingredient, active pharmaceu-
tical ingredient (API), medicinal
agent, pharmacological agent (4).
Osa neist terminitest sobib paremini
tdhistama moistet ,toimeaine” voi
yraviaine®, mida sageli kasutatakse
eesti keeles stinoniilimidena. Kui
ravim on juba pakendatud kindlasse
pakendisse ning tal on oma kauba-
nimi, siis rddgitakse ravimprepa-
raadist. Ravimpreparaate, mis sisal-
davad sama toimeainet eri kogustes
vOi ravimvormides, kidsitatakse kui
erinevaid ravimpreparaate.

Ravimpreparaadid (pharmaceu-
tical preparations) on Euroopa
farmakopda definitsiooni jargi
meditsiinitooted, mis tavaliselt
sisaldavad liht voi mitut toimeainet,
mis voivad olla kombineeritud abi-
ainetega, viidud ettendhtud kasu-

tamiseks sobivasse ravimvormi, ja
kui vajalik, siis pakitud sobivasse ja
korrektselt vormistatud etiketiga
pakendisse (5).

Ravimvormiks (dosage form)
nimetatakse farmatseutiliste votete
kogumit, millega tagatakse raviaine
joudmine toimekohale. Seega on
selline klassifitseerimine oluline
eelkoige ravi seisukohalt, mitte
farmatseutilise tehnoloogia seisu-
kohalt. Ravimvormide nn mono-
graafiad on koondatud Euroopa
farmakopdas (5) iihtseks peatiikiks,
kus nad on véga tipselt defineeritud
ja klassifitseeritud ning praegu kasu-
tatakse nende iseloomustamiseks
just tépselt neid kehtivaid termineid,
mis on farmakopdas (voi standard-
terminite nn monograafias) toodud.

ERINEVATE RAVIMVORMIDE
VAJALIKKUS

Miks ravimvormid on olulised?
Niuitidisaja raviainetest on ligikaudu
60% ebasobivate flisikokeemiliste
omadustega. Nditeks puudub neil
imendumiseks ja toime avaldami-
seks piisav vesilahustuvus voi on
tegemist suurte molekulidega, mis
ei suuda labida limaskesti. Lisaks
sellele voivad raviained olla ebasta-
biilsed voi neil puuduvad ravimvor-
mide valmistamiseks olulised tehno-
loogilised omadused nagu sobiv
osakese suurus, voolavus, tihedus
voi kokkupressitavus. Farmatseu-
tilise tehnoloogia iilesandeks ongi
vélja tootada uudseid meetodeid ja
viise, kuidas neid omadusi sobiva-
maks muuta. Uudsete ravimvormide
ehk siis erinevate tehnoloogiliste
votete ja abiainete kombinatsioonide
kasutamine on iheks enam levinud
viisiks raviaine omaduste muutmi-
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seks, sihtmirkelundini viimiseks

ning soovitud terapeutilise toime

saavutamiseks (6).

Seega on vbdimalik ravimvormi
muutmisega tdielikult muuta
raviaine kditumist organismis, s.o
nii tema farmakokineetikat kui
ka farmakoloogilist efekti. Ravim-
vorm voib oluliselt muuta raviaine
vabanemise ja imendumise kiirust,
toime kestust ning ka kdérvaltoi-
mete avaldumise profiili. Kirjan-
duses voib leida niiteid, kus sama
toimeaine kasutamine erinevates
ravimvormides muudab oluliselt
ravimpreparaadi kliinilist toimet
ning kérvaltoimete avaldumist (7).
Optimaalselt disainitud ravimpre-
paraat tagab, et raviaine
o oleks vajalikus kohas 6igel ajal;
o kontsentratsioon tiletaks mini-

maalse efektiivse kontsent-
ratsiooni, kuid jadks allapoole
minimaalset toksilist kontsent-
ratsiooni (piisiks terapeutilises
vahemikus);

o kontsentratsioon organismis
plsiks voimalikult kaua opti-
maalsena.

Just digesti valitud ravimvorm
on see, mille abil kontrollitakse
raviaine vabanemise kohta ja/voi
kiirust (8, 9).

Raviaineid on harva véimalik
manustada keemiliselt puhta ainena,
ikka tuleb neist spetsiaalsete abi-
ainete lisamisega valmistada ravim-
vorm. Varem lisati ravimvormi
abiaineid kui fiisikokeemiliselt
voimalikult intertseid lisandeid.
Tanapdeval rdagitakse hoopis abi-
ainete funktsionaalsusest ravim-
vormis voi ravimpreparaadis ehk
abiainet lisatakse ravimvormi tema
kindla rolli téttu. Igal konkreetsel
abiainel on ravimvormis oma kindel
farmatseutiline funktsioon. Nditeks
vdivad abiainetel olla ravimvormis
vOi ravimpreparaadis jairgmised
rollid:

o abiained aitavad raviainel lahus-
tuda voi suspendeeruda;

o abiained annavad tabletile mahtu
voi aitavad sel dispergeeruda;

o abiained vbivad kaitsta raviainet
keemilise lagunemise eest voi

moodustada tabletile katte fiiiisi-

kaliste tegurite nagu valguse voi

sobimatu pH-ga keskkonna eest;

o abiained lihtsustavad tootmis-
protsessi;

o abiained annavad preparaadile
esteetilisema ja patsiendi jaoks
sobivama valimuse.

Kusjuures tiht abiainet vdib
kasutada eri ravimvormides viga
erinevates funktsioonides ning
tihtipeale on sobiva abiaine juures-
olek ravimvormis eelduseks raviaine
toime avaldumisele (spetsiifiliste
raviaine-abiaine vastasmojude esine-
mine ravimvormis). Kuna abiainete
tootjaid on maailmas palju, siis
on farmaatsiatodstuse suurimaks
vidljakutseks vihendada eri tootjate
toodangu kvaliteedi erinevusi. Et
raviainete kvaliteeti on juba ammu
reguleeritud farmakopoda nduetega
(vastavad raviaine nn monograa-
fiad, kus on kirjeldatud erinevad
kvaliteeditestid, mille ndouetele
raviaine peab vastama), koostatakse
niitid selliseid nn monograafiaid ka
abiainete kohta. See voimaldab neid
abiaineid tdpsemalt iseloomustada
ning standardida fiisikokeemilised
testid, mis on vajalikud tihe vdi teise
abiaine nn funktsionaalsuse tdesta-
miseks. Lisaks raviaine kvaliteedile
on ravimpreparaadi tehnoloogilise
ja biofarmatseutilise kvaliteedi
tagamiseks oluline kasutatavate
abiainete kvaliteet ning valitud
sobiv ravimvorm. Siin ongi abiks
vdga tdpne ravimvormide klassifi-
katsioon, mis tagab kvaliteedinduete
sarnasuse ning kvaliteeti tagavate
karakteristikute madramise tihtsus-
tamise.

RAVIMVORMIDE
KLASSIFIKATSIOONID
Ravimvormide klassifikatsioone
on aegade jooksul koostatud viga
mitmeid ja klassifikatsiooni loomise
aluseks on olnud ravimi agregaat-
olek, valmistamise tehnoloogia,
valimus, struktuur voi ka moni muu
kriteerium (2). Ravimvormid on
lihtsaim jaotada agregaatoleku jargi
kolmeks suureks klassiks - vedelad,
pooltahked ning tahked -, kuid see

klassifikatsioon ei taga kuidagi
kasutatavate ravimite biofarmat-
seutilist kvaliteeti. Kui 1950. aastate
alguses oli defineeritud ligikaudu
110 ravimvormi ning puteldi nn
ravimite manustamise universaal-
sete keskkondade loomise poole,
siis 1960. aastad toid kaasa suure
poorde ravimvormide arengus ning
selliste nn elegantsete siisteemide
loomise, mida polegi voimalik liht-
salt klassifitseerida.

Nii nagu paljudel muudelgi
elualadel pilititakse praegu ka
farmaatsias liikuda erinevate farma-
kopoade nduete tihtsustamise poole
ja seetdttu on tha olulisemal kohal
moistete tthene defineerimine voi
kirjeldamine, et saadud l6pptulemus
vastaks kindlatele kvaliteedikritee-
riumidele. Jarjest enam disainitakse
ning toodtatakse vidlja spetsiifilisi
uudseid ravimvorme, kus raviaine
joudmine sihtméarkrakuni voi/ja
raviaine vabanemine ravimvormist
on rangelt kontrollitud ning toime
avaldumine tapselt ennustatav. Et
raviaine kditumisest organismis,
pidades silmas just ravimvormist
vabanemist, alati iheselt aru saada
ning osata seda ka ravi efektiivsuse
suurendamiseks digesti kasutada, on
voetud kasutusele ravimvormide klas-
sifikatsioon, mis pohineb standard-
terminitel.

MIS ON FARMAKOPOA?
Farmakopodad on sellised ravimite
kvaliteedinduete ja kontrollimee-
todite kogumikud, mille eesmark
on tagada toostuslikult toodetud
ravimpreparaatide, toime- ja abi-
ainete kvaliteet ning ohutus (9).
Farmakopoasid arendatakse ja tédius-
tatakse pidevalt, ka on suund erine-
vate riikide voi piirkondade (Euroopa,
USA, Jaapan) farmakopdades sisaldu-
vate nduete ihtlustamisele.
Esimene Euroopa farmakopda
viljaanne ilmus aastal 1969 ja
sisaldas 120 nn monograafiat, praegu
kehtiv versioon on kaheksas, mis
ilmus juulis 2013 ning sisaldab juba
iile 2220 nn monograafia, 340 tildise
illustreeritud peatiiki ning andmeid
ligikaudu 2500 reaktiivi kohta (10).
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Eesti on Euroopa farmakopoa
konventsiooniga tihinenud aastal
2002 (2). Alates Euroopa farmakopoa
8.0 versioonist seda farmakopdad
enam paberil vilja ei anta. Praegu
on vaba ligipdds Euroopa farma-
kopoa viiendale versioonile inter-
neti vahendusel (http://lib.njutcm.
edu.cn/yaodian/ep/EP5.0/), paberil
Euroopa farmakopdaga (7. vdljaanne)
saavad TU raamatukogu lugejad
tutvuda raamatukogu filiaalis
TU farmaatsia instituudis. Tartu
Ulikooli e-andmebaaside kaudu on
vdimalik saada ligipdds ka uuemale
(8.0-8.4) versioonile.

EUROOPA FARMAKOPOA
RAVIMVORMIDE
KLASSIFIKATSIOON
Euroopa farmakopoas (5) kasutusel
olev klassifikatsioon, mille aluseks
on iihel ajal nii ravimvormi agregaat-
olek, manustamisviis kui ka manus-
tamiskoht, on praegu iiks levinumaid
klassifikatsioone. Selline ravimvor-
mide kombineeritud klassifikatsioon
on oluline just ravi seisukohalt,
sest sel puhul jilgitakse eelkdige
manustamiskohast tulenevate kvali-
teedinduete tGihtsust, tagatakse,
et sobivas ravimvormis organismi
viidud ravimid oleksid optimaalselt
efektiivsed, maksimaalselt ohutud
ja véimalikult reprodutseeritava
kvaliteediga ehk usaldusvéarsed.

Praeguses Euroopa farmakopoas
(5) on ravimvormide nn monograafiad
koondatud tihtseks peatiikiks, kus nad
on viga tdpselt defineeritud ja klassi-
fitseeritud ning nende iseloomusta-
miseks kasutatakse just tapselt neid
termineid, mis on farmakopdas (voi
standardterminite nn monograafias)
toodud. Ajas aga standardterminid
(loodud ravimi, ravimvormi, manus-
tamisviisi ja kasutatavate pakendite
kirjeldamiseks) ja seega ravimvor-
mide definitsioonid muutuvad, sest
ravimvormid arenevad ja tdiustuvad.
Seega on ravimvormide tapne klassi-
fitseerimine vdimalik ja klassifikat-
sioone saab luua, kasutades kehtivaid
termineid.

Praegu kehtiv ravimvormide
tildine klassifikatsioon on lithen-

datud kujul toodud tabelis 1, lisaks
on véimalik tdpsema ja laiendatud
klassifikatsiooniga tutvuda farmaat-
siaterminoloogia raamatus (2). Iga
ildise ravimvormi alajaotuse saab
omakorda jagada konkreetsemateks
tapsustatud ravimvormideks, millest
tuleb juttu edaspidi.

Konkreetsete ravimvormide klas-
sifikatsioonil méddratakse esmalt dra
manustamise koht, seejdrel lisatakse
sinna tdiendid. Nii tekivad kiill viga
pikad nimetused, kuid need on
korrektsed ja méddravad tdpsemalt dra
vajalikud kvaliteedinduded. Nime-
tuse kujunemisel lisatakse tdiendusi
jargmiselt: esmalt manustamise

koht (peroraalne, parenteraalne ...),
seejdrel seda tdpsustatakse kas
imendumise voi toime avaldamise
koha lisamisega (bukaalne, gingi-
vaalne ...), ravimi filisikalise vormi
midramisega (lahus, pulber ..),
ravimpreparaadi vormi (tablett,
kapsel ...)) ning selle tdpsustamisega
(pehmekapsel, kaetud tablett ...). Ka
toimekestus, toimeaine vabanemise
kiirus, -koht, -mehhanism (toime-
ainet pulsatsioonil vabastav, toime-
ainet prolongeeritult vabastav ...
vOi tdpsustatud kasutamise viis
(tablett suuloputuslahuse valmis-
tamiseks ...) on klassifitseerimisel
olulised (2).

Tabel 1. Ravimvormide iildine klassifikatsioon

Ravimvormi nimetus inglise keeles

Ravimvormi nimetus eesti keeles

Capsules

Chewing gums, medicated

Ear preparations

Eye preparations

Foams, medicated

Granules

Intramammary preparations for veterinary use
Intraruminal devices

Intrauterine preparations for veterinary use
Liquid preparations for cutaneous application
Liquid preparations for oral use

Nasal preparations

Oromucosal preparations

Parenteral preparations

Patces, transdermal

Powders for cutaneous application

Powders, oral

Premixes for medicated feeding stuffs for
veterinary use

Preparations for inhalation

Preparations for irrigation

Pressurised pharmaceutical preparations
Rectal preparations

Semi-solid preparations for cutaneous
application

Sticks

Tablets

Tampons, medicated
Vaginal preparations

Veterinary liquid preparations for cutaneous
application

Kapsel/kapslid
Ravimnarimiskummid
Korvapreparaadid
Silmapreparaadid

Ravimvahud

Graanulid

Intramammaarsed ravimvormid (vet)*
Intraruminaalsed ravivahendid
Intrauteriinsed ravimvormid (vet)
Vedelad naharavimvormid
Vedelad suukaudsed ravimvormid
Ninaravimvormid
Suudoneravimvormid
Parenteraalsed ravimvormid
Transdermaalsed plaastrid
Nahapulbrid

Suukaudsed pulbrid

Ravims6oda eelsegud

Inhaleeritavad ravimvormid
Loputuslahused

Rohukonteinerites olevad ravimvormid
Rektaalsed ravimvormid

Pooltahked naharavimvormid

Pulgad

Tabletid

Ravitampoonid
Vaginaalsed ravimvormid

Vedelad naharavimvormid (vet)

* Mérge ,vet” néitab, et terminit kasutatakse ainult veterinaarias.
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TAHKETE RAVIMVORMIDE
JAOTUS TOIMEAINE
VABASTAMISE ALUSEL

Lisaks nn lildmonograafiatele on
Euroopa farmakopoda sdnastikus
defineeritud hulk termineid ravim-
vormide kohta, mida kasutatakse,
kuid ei defineerita ravimvormide
nn tldmonograafiates. Lisaks
sellistele lihtsatele ravimvormidele
nagu lahus, emulsioon ja suspen-
sioon on nende standardterminite
juures toodud tdpsed definitsioonid
erineva Kiiruse ja mehhanismiga
raviainet vabastavate tahkete ravim-
vormide kohta. Olgu nad siinkohal
ka esitatud:

Toimeainet konventsionaalselt
vabastavad ravimvormid (conven-
tional-release dosage forms). Toime-
ainet konventsionaalselt vabas-
tavad ravimvormid on ravimvormid,
millest toimeaine vabanemine ei
ole taotluslikult modifitseeritud
spetsiaalse koostise ja/voi tootmis-
meetodiga. Tahke ravimvormi korral
soltub toimeaine vabanemine oluli-
selt selle pohilistest omadustest.
Ekvivalentne moiste: toimeainet
Kiiresti vabastav ravimvorm (imme-
diate-release dosage form).

Toimeainet modifitseeritult
vabastavad ravimvormid (modi-
fied-release dosage forms). Toime-
ainet modifitseeritult vabastavad
ravimvormid on ravimvormid, millel
vorreldes samal teel manustatava
toimeainet konventsionaalselt
vabastava ravimvormiga on erinev
toimeaine(te) vabanemise Kkiirus
ja/voi vabanemise koht. Taotluslik
modifitseerimine saavutatakse spet-
siaalse koostise ja/voi tootmismee-
todiga. Toimeainet modifitseeritult
vabastavate ravimvormide hulka
kuuluvad toimeainet prolongeeri-
tult (prolonged-release), viivitatult
(delayed-release) ja pulseerivalt
(pulsatile-release) vabastavad ravim-
vormid.

Toimeainet prolongeeri-
tult vabastavad ravimvormid
(prolonged-release dosage forms).
Toimeainet prolongeeritult vabas-
tavad ravimvormid on toimeainet

modifitseeritult vabastavad ravim-
vormid, millest toimeaine vabane-
mine on aeglasem kui toimeaine vaba-
nemine samal teel manustatud toime-
ainet konventsionaalselt vabastava
ravimvormi puhul. Prolongeeritud
vabanemine saavutatakse spetsiaalse
koostise ja/voi tootmismeetodiga.
Ekvivalentne mdiste: toimeainet
aeglustatult vabastav ravimvorm
(extended-release dosage form).

Toimeainet pulseerivalt vabas-
tavad ravimvormid (pulsatile-
release dosage forms). Toimeainet
pulseerivalt vabastavad ravim-
vormid on toimeainet modifitsee-
ritult vabastavad ravimvormid, mis
vabastavad toimeainet vordsete
ajavahemike jarel vordsete osahul-
kadena. See saavutatakse spetsiaalse
koostise ja/voi tootmismeetodiga.

Toimeainet viivitatult vabas-
tavad ravimvormid (delayed-release
dosage forms). Toimeainet viivi-
tatult vabastavad ravimvormid
on toimeainet modifitseeritult
vabastavad ravimvormid, millest
toimeaine(te) vabanemine on edasi
likatud. Viivitatult vabanemine
saavutatakse spetsiaalse koostise ja/
vdi tootmismeetodiga. Toimeainet
viivitatult vabastavate ravimvor-
mide hulka kuuluvad ka gastro-
resistentsed ravimvormid, nagu
neid madratletakse peroraalsete
tahkete ravimvormide nn tildmo-
nograafiates (2).

NN ELEGANTSED
RAVIAINETE MANUSTAMISE
SUSTEEMID

Nagu eeltoodust ndhtub, lihtsalt
ytabletti“ ei eksisteerigi. Liht-
saim tabletikujuline ravimvorm
on katmata tablett, mis vabastab
toimeainet konventsionaalselt.
Niitidisaja nn elegantsed raviainete
manustamissiisteemid on sageli
veel farmakopoades defineerimata
ning nad on kasutusele ldinud
nditeks nende esmase patentnime-
tuse jargi nagu Zydis™-silisteem,
mis tdhistab praegu kriiodehid-
ratatsioonil (kiilmkuivatamisel)
saadud raviainet aktselereeritult

vabastavat suus dispergeeruvat
tabletti. Raviainet aktselereeri-
tult vabastavast slisteemist peab
tithe minuti jooksul vabanema 80%
toimeainest. Konventsionaalsete
ravimpreparaatide puhul on nad
kvaliteedile vastavad, kui 75%
raviainest vabaneb ravimvormist
45 minutiga (5).

Nn elegantsete slisteemide
alla tuleb kindlasti arvata hulk
raviainet modifitseeritult vabasta-
vaid siisteeme, kus raviaine pika-
ajaline vabanemine vdéi ka kindlas
sihtmarkelundis vabanemine on
saavutatud viga erinevaid tehno-
loogilisi votteid kasutades. Raviaine
vabanemist vdivad reguleerida
manustamissiisteemides toimuvad
futisikalised, keemilised voi bioloo-
gilised protsessid, reguleerivaks
teguriks voib olla ka slisteemiva-
line energia. Nii on osmoose rohu
aktiveeritud siisteemid (osmootne
pump Oros™ voi Osmet™), sobivate
pindaktiivsete ainete kombinatsioo-
nide lisamisel seedetraktis tekkivad
iseemulgeeruvad mikroemulsioonid,
ravimite sihitamissiisteemide teki-
tamine raviaine viimisega spetsiaal-
sete ligandidega liposoomide sisse
(liposoomid pole ravimvorm, vaid
vaheprodukt ravimvormi valmista-
misel) ja mitmed teisedki tanapde-
vased modifitseeritud vabanemisega
nn elegantsed siisteemid (9).
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