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Ravimvormide klassifikatsioon: tabletid (I)

Urve Paaver1, Karin Kogermann1, 2 

1 TÜ farmaatsia instituut, 
2 Ravimiameti farmaatsiaterminoloogia 
ekspertkomisjon

Eelmises artiklis „Ravimvormide 
terminoloogia ja klassifi tseerimine“ 
(1) tegime ülevaate, milliseid ravim-
vorme on olemas ja kuidas neid 
tänapäeval liigitatakse. Järgnevate 
artiklite eesmärk on tutvustada 
neid ravimvorme üksikasjalikumalt 
ja selgitada lähemalt nende erine-
vusi ning juhtida tähelepanu iga 
ravimvormi kasutamise eripärale. 
Et mõista, kuidas üldse ravimvorm 
disainitakse ja valmistatakse, tuleb 
lühidalt juttu ka erinevate ravim-
vormide valmistamisel kasutatud 
farmatseutilise tehnoloogia võtetest. 

Tablet id on nüüdisaja l kõige 
lev inum suu kaudu manustatav 
tahke ravimvorm. Oma olemuselt 
on tavaliselt tegemist kokkupres-
situd pulbri või graanulitega ja seda 
kajastab ka ravimvormi ladinakeelne 
nimetus – compressi (2). Tabletid 
kui tahke ravimvorm loodi esmalt 
selleks, et patsientidel oleks ravi-
meid lihtsam neelata ja saaks peita 
raviainete ebameeldivat maitset; 
hi ljem soov iti juba optimeerida 
raviainete (ekvivalentne mõiste on 
„toimeaine“) imendumise kiirust, 
vajadusel seda kontrollida ja/või 
määrata koht, kus raviaine seede-
traktis vabaneb. Praegu on võimalik 
erinevate abiainete ja tehnoloogiliste 
võtetega tagada selline ravimvorm, 
kust vabanedes raviaine toime on 
minimaalse annuse juures opti-
maalne ja esineda võivate kõrval-
toimete esinemissagedus on viidud 
miinimumini. 

Lisaks traditsioonilisele tablet-
tide pressimisele on uudse viisina 
kasutusele võetud ka kolmemõõtme-
line (3D) printimine, mis võimaldab 
valmistada väga erineva vabanemis-

mehhanismiga tablette (3). Esimene 
3D-prinditud tablett – epilepsia-
ravim levetiratsetaam (müüginimi 
Spritam) – lubati turule 2015. aasta 
augustis (4).

SUU K AUDU 
MANUSTATAVAD TABLETID
Artikli teema on vaid suu kaudu 
manustatavad tabletid, millel on 
põhiliselt oodatav süsteemne toime 
või lokaalne toime mõnes konk-
reetses seedetrakti osas. Lisaks 
suu kaudu manustatavatele tablet-
tidele valmistatakse tablette ka 
oromukosaa lseks, vaginaa lseks 
või rektaalseks manustamiseks, 
erinevate lahuste valmistamiseks 
või inhaleerimiseks. Sellest tuleb 
juttu järgmistes artiklites. 

Euroopa farmakopöa (Ph. Eur. 
ehk EP) (2), mis ühtlustab ja regle-
menteer ib farmaatsiatööstuses 
kasutatavatele materjalidele esita-
tavaid nõudeid, koosneb üldistest 
ja konkreetsetest peatükkidest, 
mida n imetatakse farmakopöa 
monograafiateks (edaspidi FM). Nii 
on EPs tablettide FMis määratletud 
ja kirjeldatud järgmisi tablettide 
alaliike:
• katmata tabletid – ingl uncoated 

tablets;
• kaetud tabletid – ingl coated 

tablets;
• gastroresistentsed tabletid – ingl 

gastro-resistant tablets;
• toimea inet modi f itseer itu lt 

vabastavad tabletid –  ingl modi-

fied-release tablets;
• kihisevad tabletid – ingl effer-

vescent tablets;
• lahustuvad tabletid – ingl soluble 

tablets;
• dispergeeruvad tabletid – ingl 

dispersible tablets;
• suus dispergeeruvad tabletid – 

ingl orodispersible tablets;

• närimistabletid – ingl chewable 

tablets;
• tabletid suus kasutamiseks (suus 

kasutatavad tablet id ) – ingl 
tablets for use in the mouth (see 
termin ei kuulu enam 01.01.2017 
kehtima hakkavasse EP väljaan-
desse 9.0, seega edaspidi seda 
terminit käsitletud ei ole);

• suukaudsed lüofilisaadid – ingl 
oral lyophilisates (2, 5).
Neist kaks esimest alarühma 

kuuluvad toimeainet konventsio-
naalselt vabastavate ravimvormide 
alla ja ülejäänud tabletid vabastavad 
toimeainet modifitseeritult. 

Järgnevalt on antud ülevaade 
esimesest neljast tablettide alarüh-
mast, tuues välja, millised on nende 
tablettide erinevused ja mida tuleks 
jälgida üht või teist tüüpi tablette 
manustades. Nagu kõikide ravim-
vormide nii ka tablettide puhul on 
oluline patsiente teavitada, kuidas 
neid peab täpselt kasutama. See info 
on toodud ravimi infolehel, et arstid/
apteekrid ja patsiendid saaksid iga 
ravimpreparaadi puhul ennast selle 
täpse koostise ja omadustega kurssi 
v iia, kuid oluline on just ravimi 
väljastamisel apteegist eraldi rõhu-
tada, kuidas täpselt ravimit võtma 
peab. On ju tablettide disainimisel ja 
valmistamisel tehtud uuringud ning 

Joonis 1. Kõikidel tablettidel on kindel 
kuju, värv ja muud markeeringud. 
Pildil on poolitusjoonega tablett, mis 
võimaldab jagada annuse võrdseteks 
osadeks (7). 
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Joonis 2. Erinevaid suukaudseid tablette. Eraldi on välja toodud nii välisvaade 
kui ka ristlõige. Täpsemad selgitused tekstis. (Värvidega on tähistatud osakeste 
(pulbriosakesed, graanulid) ja/või katete skemaatiline paiknemine.)

Ravimvorm                                                                                        Välisvaade                               Ristlõige

Katmata tablett

Kaetud tablett – suhkrukattega

Õhukese polümeerikattega tablett

Toimeainet modifi tseeritult vabastav 
tablett

Toimeainet prolongeeritult vabastav 
kihiline tablett

Gastroresistentne tablett

Toimeainet pulsatsioonil vabastav tablett

kavandatud, kuidas ja kus raviaine 
peab ravimvormist vabanema. Tootja 
peab ära märkima ka sel le, kas 
näiteks poolitusjoonega tabletti 
võib poolitada annuse jagamiseks 
või ainult neelamise hõlbustamiseks 
(vt joonis 1) (6). Kui patsient manus-
tamisjuhiseid ei järgi või purustab 
omavoliliselt tableti, siis ei pruugi 
soovitud ravitulemust saada.

RAVIAINE VABANEMINE 
TABLETIST  TOIMEAINET 
KONVENTSIONA ALSELT 
VABA STAVAD 
RAVIMVORMID 
Toimea inet konventsionaa lselt 
vabastavad rav imvormid ( ing l 
conventional-release dosage forms) 
on rav imvormid, mil lest toime-
aine vabanemine ei ole taotlusli-
kult modifitseeritud spetsiaalse 
koostise ja/või tootmismeetodiga. 
Tahke ravimvormi korral sõltub 
toimeaine vabanemine olul iselt 
selle põhilistest omadustest. Ekvi-
va lentne mõiste on toimeainet 
kiiresti vabastav ravimvorm (ingl 
immediate-release dosage form) (5). 

Katmata tabletid
Tablettidest kuuluvad toimeainet 
konventsionaalselt vabastavate 
tablettide hulka eelkõige katmata 
tabletid, suhkrukattega või õhukese 
polümeerikattega tablet id. Kui 
koostati „Farmaatsiaterminoloogia“ 
(2010) esimest väljaannet, siis toodi 
seal terminina ära ka „tablett“, mille 
määratlusena kasutati klassikalise 
katmata tableti definitsiooni. Praegu 
kehtivas EP 8. väljaandes on katmata 
tablettide definitsioon eraldi välja 
toodud ning tablettide farmakopöa 
üldmonograafias on tabletid määrat-
letud oluliselt laiemalt (2). 

Uue definitsiooni võtab kasu-
tusele ka Eesti farmaatsiatermino-
loogia ekspertkomisjon oma järg-
mises „Farmaatsiaterminoloogia“ 
väljaandes. Nii me võimegi nüüd 
määratleda katmata tabletti järgmi-
selt: katmata tablett (ingl uncoated 

tablets) on tahke üheannuseline 
katteta ravimvorm, mis saadakse 
ühtlase suurusega tahkete osakeste 

pressimisel või muul valmistamis-
viisil. 

Tabletid võivad olla ühekihilised, 
olles saadud osakeste ühekordsel 
pressimisel, või mitmekihil ised, 
s i sa ldades er ineva koost i sega 
osakeste mitmekordse pressimise 
tulemusel saadud kontsentrilisi või 
paralleelkihte. Tablette manusta-
takse suu kaudu; toimeained vaba-
nevad seedemahladesse, kusjuures 
vabanemise kiirus sõltub oluliselt 
raviainete enda peamistest omadus-
test (konventsionaalne vabanemine) 
(2, 5). 

Tablettide valmistamisel on eelis-
tatud protsessiks ravi- ja abiainete 
otsepressimine tabletiks just oma 
lihtsuse tõttu. Sageli pressitavate 
komponentide omadused seda siiski 
teha ei võimalda ja siis kasutatakse 
pressimiseelse protsessina märg- 
või kuivgranuleerimist. Kõikidel 
neil meetoditel on oma eelised ja 
puudused ning vastavalt ravi- ja 

abiainete omadustele ning soovi-
tavale lõpptulemusele valitakse, 
millist tehnoloogiat on sobivaim 
kasutada. 

Konventsionaalselt rav ia inet 
vabastavates katmata tablettides 
kasutatavad abiained ei modifitseeri 
üldjuhul kuidagi raviaine vabane-
mist seedetraktis. Manustamise 
järel dispergeerub katmata tablett 
k i i rest i maomahlas n ing edasi 
toimub juba raviaine lahustumine 
ja imendumine, lähtudes raviaine 
enda omadustest. Abiainetena kasu-
tatakse eelkõige täiteaineid, side-
aineid, disintegrante (ravimvormi 
lagunemist soodustavad ained) ja 
libiaineid. 

Katmata tablettidena sobivad 
manustamiseks eelkõige ebameel-
d i v a  ma it se t a  (nt  at se t üü l sa-
litsüülhape) ja hea biosaadavusega 
raviained. 

Kõik rav imites kasutatavad 
abiained peavad vastama Euroopa 
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Ravimiameti (EMA) juhenditele ja 
Rahvusvahelise Farmaatsia Abiai-
nete Komisjoni kehtestatud ohutus-
nõuetele (8, 9). Katmata tablettides 
kasutatavad abia ined on sagel i 
lihtsad ning tuntud aastakümneid. 
Neist võiks nimetada laktoosi, tärk-
list, želatiini, talki, magneesiumstea-
raati ja sidrunhapet. Nüüdisajal on 
lisandunud mõned tselluloosi deri-
vaadid, eelkõige mikrokristalliline 
tselluloos, kolloidne ränidioksiid, 
naatriumlaurüülsulfaat ning modi-
fitseeritud tärklis (10, kasutatavate 
abia inete näid isloetelud si in ja 
edaspidi on summeeritult koostatud 
Eesti ravimiregistris olevate prepa-
raatide patsiendi infolehtede põhjal). 

Kui katmata tablett pooleks 
murda ning vaadelda luubiga tema 
murdepinda, siis on näha suhte-
liselt ühtlane tekstuur (ühekihi-
liste tablettide korral) või kihiline 
struktuur (mitmekihiliste tablettide 
korral), kuid puudub eristatav kate 
(2) (vt joonis 2).

Kaetud tabletid
Raviainet konventsionaalselt vabas-
tavaid kaetud tablette on erinevaid 
ja nii on eraldi terminina võimalik 
välja tuua õhukese polümeerikattega 
tabletid ning eristada neid ülejäänud 
katetega tablettidest. Konventsio-
naalselt raviainet vabastavate tablet-
tide katmine on vajalik raviaine 
ebameeldiva maitse või lõhna peit-
miseks, neelamise hõlbustamiseks, 
raviaine kaitsmiseks keskkonnamõ-
jude (nagu valgus ja niiskus) eest, 
paremaks identifitseerimiseks ja 
tablettide väljanägemise ning mehaa-
nilise tugevuse parandamiseks. 

Tableti definitsioon, mis on leitav 
raamatust „Farmaatsiatermino-
loogia“, on järgmine: kaetud tablett 
(ingl coated tablets) on tahke ühean-
nuseline ravimvorm, mis on kaetud 
ühe või mitme aine (nt suhkrute ja 
vahade) segu kihiga. 

Kattesse võib lisada värvaineid, 
maitse- ja lõhnaaineid ning toime-
aineid. Katte paksus on suurem kui 
õhukese polümeerikattega tabletil. 
Kaetud tablettidel on sile pind. Katte 
lahustumisel või lagunemisel sõltub 

toimeaine(te) vabanemise kiirus 
seedemahladesse toimeaine(te) 
peamistest omadustest (konvent-
sionaalne vabanemine) (5). Sellist 
katet kasutatakse sageli näiteks 
rasestumisvastaste hormoonpre-
paraatide puhul. Nende tablettide 
kate on l ibe ja sell iseid tablette 
on kerge neelata. Ka on hormoon-
preparaatides kasutatavad raviaine 
annused hästi väikesed ning seega 
ei tekita suhkrukatte kasutamisega 
kaasnev peaaegu 50%-line tableti-
massi suurenemine enamasti prob-
leeme. Selliste katete koostisesse 
kuuluvad sahharoos, karnauba- või 
montaanglükoolvaha, kaltsiumkar-
bonaat ning erinevad värvained 
nagu titaandioksiid (E171), kollane 
raudoksiid (E172) vms (10).

Suhkrukatete kasutamine on 
viimasel ajal siiski hoogsalt vähe-
nenud just seetõttu, et kattematerjal 
suurendab oluliselt tableti massi 
ning tabletiga saadavat suhkruan-
nust peab arvestama diabeetikute 
ja veel mõnede patsiendirühmade 
rav iskeemis ning õhukese polü-
meerikattega tablettide katmine on 
mugavam ja odavam. Suhkrukattega 
tablette ei saa poolitada, kuid kui 
nad pooleks lõigata, on näha sageli 
erivärvilistest kihtidest koosnev 
katteosa ning ühtlase tekstuuriga 
tabletisisu (vt joonis 2). 

Rav iainet konventsionaalselt 
vabastavatest kaetud tablettidest 
kõige populaarsemad on õhukese 
polümeerikattega tabletid, mille 
kohta on terminoloogiakomisjon 
a nd nud jä rg m ise  mää r at lu se : 
õhukese polümeerikattega tablett 
(ingl film-coated tablet) on tahke 
üheannuseline ravimvorm; mõne 
minuti jooksul seedetrakti mahlas 
lahustuv õhukese polümeerikattega 
kaetud tablett. Polümeerikattega 
tablettidest toimeaine(te) vabane-
mise kiirus ei erine oluliselt katmata 
tabletist (5).

EPs on mõlemad tableti l i igid 
m ä ä r a t l e t u d  ü h i s n i m e t a j a g a 
„kaetud tabletid“ ning seejuures 
on märgitud, et tablettide kattena 
kasutatavad ained lisatakse tableti-
sisule tavaliselt lahuse või suspen-

sioonina, mille vehiikel (s.t ühest või 
mitmest abiainest koosnev keskkond 
toimeaine(te) jaoks vedelas või pool-
tahkes ravimvormis) määratud tingi-
mustel aurustub. Ka on sätestatud, 
et kui tegemist on väga õhukese 
polümeerse kattega, siis nimetatak-
segi neid õhukese polümeerikattega 
tablettideks (2). 

Kui suhkrukatted on enamasti 
poleer itud, lä ik ivad, si i s polü-
meerikatted on tavaliselt matid. 
Ka eristatakse polümeerikattega 
tablette muude katetega tablettidest 
nende lagunemistesti järgi ( ingl 
disintegratsion test): ni i peaksid 
ettenähtud keskkonnas õhukese 
polümeerikattega tabletid täielikult 
lagunema juba 30 minuti jooksul, 
ülejäänud konventsionaalsed katted 
peaksid lagunema vähemalt 60 
minuti jooksul, kui konkreetsel 
juhul pole eeskirjas teisi nõudeid 
sätestatud (2).

Sagedasemad abiained, mida 
kasutatakse õhukeste polümeerika-
tete valmistamiseks, on hüpromel-
loos (hüdroksüpropüülmetüültsel-
luloos, HPMC), makrogoolid (polü-
etüleenglükoolid, PEG), ka povidoon 
(polüvinüülpürrolidoon, PVP). 

Õhu kese polü meer i k at tega 
tabletid võivad sageli olla ka pooli-
tusjoonega, mis on mõeldud tableti 
jagamiseks võrdseteks annusteks või 
selleks, et tabletti oleks lihtsam alla 
neelata. Sellekohane märkus, mida 
poolitusjoon võimaldab, peaks kind-
lasti leiduma patsiendi infolehes. 
Õhukest polümeerikatet võib kasu-
tada ka näiteks tabletisisu ebaüht-
lase värvuse varjamiseks, kuid isegi 
siis on tableti poolitamise järel näha 
ühtlase tekstuuriga tabletisisu ning 
õhukest kattekihti (vt joonis 2). 

RAVIAINE VABANEMINE 
TABLETIST  TOIMEAINET 
MODIFITSEERITULT 
VABA STAVAD 
RAVIMVORMID 
Raviaine vabanemist nii katmata kui 
ka kaetud tablettidest on võimalik 
modifitseerida, muutes kas raviaine 
vabanemise kiirust, vabanemise 
kohta või raviaine vabanemise aega. 
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Joonis 3. Erinevaid raviaine vabanemise kineetikaid (12, kohandatud). 

Konventsionaalne vabanemine

Pl
as

m
ak

on
ts

en
tr

at
si

oo
n

Aeg Aeg

Pl
as

m
ak

on
se

nt
ra

ts
io

on

Viivitatud vabanemine

Modifi tseeritud vabanemine

Prolongeeritud vabanemine

Vabanemine pulsatsioonil

Joonis 4. Raviaine vabanemine erinevalt modifitseeritud tablettidest.

Kaetud tablett

Raviaine vabanemine difusioonil läbi 
hüdreerunud/geelistunud polümeerikihi

Raviaine vabanemine erosioonil

Raviaine vabanemine maatriksist

Järgnevalt on lähemalt selgitatud, 
millised on raviainete vabanemise 
reguleerimise võimalused, milliste 
terminitega erinevaid vabanemis-
viise kirjeldatakse ning millised 
on erinevad tehnoloogilised võtted, 
et saavutada raviaine(te) modifit-
seeritud vabanemine tablettidest. 
Rav ia inete er inev vabanemiski-
neet ika modif itseer itud rav im-
vormidest on skemaatiliselt näha 
joonisel 3. 

Se l l i s ed  t ab le t id  k uu lu v ad 
raviainet modifitseeritult vabas-
tavate ravimvormide hulka ja need 
on defineeritud järgmiselt: toime-
ainet modifitseeritult vabastavad 
ravimvormid (ingl modified-release 

dosage forms) on ravimvormid, millel 
on võrreldes samal teel manusta-
tava toimeainet konventsionaalselt 
vabastava rav imvormiga er inev 
toimeaine(te) vabanemise kiirus 
ja/või vabanemise koht. Taotluslik 
modif itseer imine saav utatakse 
spetsiaalse koostise ja/või tootmis-
meetodiga (5). 

Ja selliste ravimvormidest tablet-
tide definitsioon on siis järgmine: 
toimeainet modifitseeritult vabastav 
tablett (ingl modified-release tablet) 
on tahke üheannuseline ravimvorm, 
mis käitub toimeaine vabastamise 
kiiruse, koha ja/või aja seisukohalt 
erinevalt toimeainet konventsio-
naalselt vabastavast tabletist. Taot-
luslik modifikatsioon saavutatakse 
spetsiaalse disaini ja/või tootmis-
meetodiga. Toimeainet modifitsee-

ritult vabastavate tablettide hulka 
kuuluvad toimeainet prolongeeri-
tult, viivitatult ja pulseerivalt vabas-
tavad tabletid. Terminit „toimeainet 
modifitseeritult vabastav tablett“ 
kasutatakse vaid siis, kui terminid 
„gastroresistentne tablet t “ või 
„toimeainet prolongeeritult vabastav 
tablett“ ei ole kohased (5).

Toimeainet modi f itseer itu lt 
vabastavad tablet id võivad ol la 
ni i katmata kui ka kaetud ning 
erinevaid tehnoloogilisi võtteid, 
kuidas selline raviaine vabanemise 
muutus on saavutatud, võib olla 
väga erinevaid. Seetõttu ei tohiks 

tavaliselt modifitseeritud raviaine 
vabanemisega tablette poolitada või 
jagada ega purustada (vt joonis 4). 
Vaid üksikutel juhtudel, kui ravim-
preparaat on spetsiaalselt nii loodud, 
et selle purustamine või poolitamine 
tagab jätkuvalt raviaine vabanemise 
k ineetika säi l imise, on lubatud 
preparaate jagada või purustada. 
Seda võimalust on siis tootja täpselt 
kirjeldanud ja see on valideeritud 
ning kindlasti ka toodud patsiendi 
infolehes. 

Alljärgnevalt on vaadeldud lähe-
malt erinevaid raviainet modifitsee-
ritult vabastavaid tablette. 
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Gastroresistentne tablett
Gastroresistentne tablett ( ingl 
gastro-resistant tablets) on tahke 
üheannuseline toimeainet viivitatult 
vabastav maohappekindel ravim-
vorm, mis vabastab toimeaine(d) 
soolemahlas. Need omadused saavu-
tatakse tableti katmisel gastroresis-
tentse materjaliga või pressimisel 
graanulitest/osakestest, mis on juba 
kaetud gastroresistentse materjaliga 
(2, 5). Gastroresistentsed tabletid 
võivad olla nii maohappe- kui ka 
soolestikukindla (ingl enteric-coated 

tablets) kattega, sõltuvalt sellest, 
missuguses soolestikuosas soovi-
takse raviaine vabanemist. 

Maohappek indlad katted on 
vajalikud siis, kui raviaine näiteks 
laguneb mao happelise keskkonna 
toimel (nt antibiootikumid erüt-
romütsiin ja penitsilliin) ja sellega 
muutub tema terapeutiline toime, 
või siis, kui raviaine võib kahjustada 
maolimaskesta (nt mittesteroidsed 
põletikuvastased ained nagu atse-
tüülsalitsüülhape ja naprokseen). 

Soolestikukindla ravimprepa-
raadi puhul ar vestatakse katte 
valiku puhul, missuguses soolestiku 
osas peab raviaine vabanema (nt 
koolonspetsiifilised ravimvormid 
kaetakse kattega, mis laguneb pH 
> 7 juures) (11, 12). 

Gastroresistentsete tablettide 
valmistamisel võib kasutada erinevaid 
tehnoloogiaid: nii võib raviaine koos 
abiainetega granuleerida ning need 
graanulid katta sobiva gastroresis-
tentse kattega ja seejärel pressida 
tabletiks, mis omakorda kaetakse 
õhukese polümeerikattega (vt joonis 
2). Teoreetiliselt võib selliseid tablette 
ka allaneelamise hõlbustamiseks 
kergelt purustada. Teine võimalus on 
raviaine segada lihtsalt sobivate abi-
ainetega ja pressida tablettideks ning 
seejärel katta juba sobivate omadus-
tega õhukese polümeerikattega. 

Polü meer id ,  m ida se l l i s tes 
katetes sagedamini kasutatakse, 
on tselluloosi ftaalhappe või butaan-
happe estrid ( lahustuvad pH > 6 
juures), HPMC estr id merevaik-
happega ( lahustuvad peensooles), 
polüvinüülderivaadid ( lahustuvad 

kaksteistsõrmiksooles) või polüme-
takrülaadid (tuntuim patentnimetus 
on Eudragit®; Eudragit L100 lahustub 
pH 5,5 ja Eudragit S100 pH 7 juures). 
Katetesse lisatakse veel plastifikaa-
toreid, pigmente ja/või värvaineid, 
täiteaineid ning kleepumisvastaseid 
aineid (11, 12). 

Toimeainet prolongeeritult 
vabastav tablett
Toimeainet prolongeeritult vabastav 
tablett (ingl prolonged-release tablet) 
on tahke üheannuseline toimeainet 
modifi tseeritult vabastav ravimvorm, 
mis vabastab toimeainet aeglasemalt 
kui toimeainet konventsionaalselt 
vabastav tablett. Toimeaine prolon-
geeritud vabastamine saavutatakse 
spetsiaalse disaini ja/või tootmis-
meetodiga (2, 5). Raviaine vabane-
mist prolongeeritakse peamiselt 
selleks, et vähendada annustamise 
sagedust, aga samas siiski soovitakse 
hoida rav iaine efekti ivset kont-
sentratsiooni organismis pikema 
perioodi vältel. Kui õnnestub disai-
nida ja valmistada ravimpreparaat, 
kus raviaine vabaneb kontrollitult 
pikema aja jooksul ( järgides nulljärku 
kineetikat), siis on võimalik paljusid 
haigusi hoida paremini kontrolli all. 

Selliste ravimpreparaatide eeli-
seks on raviaine kontsentratsiooni 
fluktuatsioonide vähenemine, väik-
sema annuse ning harvema manus-
tamissageduse kasutamine, kõrval-
toimete vält imine ning parema 
ravijärgimuse saavutamine (13). 
Eriti olul ine on modif itseeritud 
vabanemisega ravimvormide kasu-
tamine näiteks psühhiaatri l iste 
haiguste ravis, kus pikema toimega 
rav impreparaadid on näidanud 
paremaid ravitulemusi (14).

Selliste tablettide puhul saavu-
tatakse pikaaegne raviaine vaba-
nemine kas erinevate abiainete või 
tehnoloogiliste võtetega ja siin on 
võimalusi väga palju. Kõige lihtsam 
on ehk valida sellised abiained, mis 
moodustavad seedetraktis lahustu-
matu maatriksi ja millest raviaine 
difundeerub välja ühtlase kiirusega 
pika aja jooksul (vt joonis 4). Sellise 
tableti maatriks üldjuhul ei lagune 

ja tihtipeale isegi ei muutu maat-
riksi tableti kuju ega suurus. Selline 
raviaine(d) vabastanud abiainetest 
koosnev maatriks väljutatakse sageli 
organismist muutumatuna, ja et 
vähendada patsientide segadusse 
sattumise võimalust, on hakatud 
ne id  maat r i k se id  v a l m i s t a ma 
pruunina. Samasugune difusioonil 
põhinev raviaine vabanemine toimub 
ka tablettidest, mis vesikeskkonnaga 
kokku puutudes punduvad ning 
moodustavad tiheda geeli, millest 
raviaine peab difundeeruma välja (vt 
joonis 4) (13). Sellisteks lahustuma-
tuteks abiaineteks on näiteks etüül-
tselluloos (EC) ja mõned metakrü-
laadi derivaadid Eudragit RS ja 
Eudragit RL. Neid võib kasutada ka 
raviaine vabanemise kiirust ja aega 
reguleeriva kattena, kust raviaine 
difundeerub läbi lahustumatu katte, 
jaotudes soolevedelikku. 

Geele moodustavad abiained on 
enamasti mõned tselluloosi deri-
vaadid, mille omadused sõltuvad 
kasutatud polümeeri molekulmas-
sist ja polümerisatsiooni astmest või 
kaasatud kopolümeeridest. Maat-
r iksid, mi l lesse rav ia ine paigu-
tatakse, võivad olla ka biodegra-
deeruvad (nt polüpi imhape või 
piimhappe ja glükoolhappe kopo-
lümeerid) ning sel juhul toimub 
raviaine vabanemine samal ajal polü-
meeri lagunemisega tableti pinnalt. 
Vastavalt valitud polümeerile saab 
reguleerida raviaine vabanemise 
kiirust või kohta (11, 12). 

Lisaks eespool loetletud meetodi-
tele võib kasutada raviaine vabane-
mise prolongeerimiseks ka tablette, 
milles on raviaine kihid kas erineva 
tugevusega kokku pressitud või 
va lmistatud er inevate abia ine-
tega, mis tagavad raviaine vabane-
mise järk-järgult kogu seedetrakti 
ulatuses. Selliseid kihilisi tablette 
saab kasutada ka näiteks mitme 
raviaine koos või üksteisele järg-
neva vabanemisega manustamiseks 
samas rav impreparaadis. Kihid 
võivad olla paigutatud üksteise peale 
järjestikku või on iga järgmine kiht 
pressitud suurema avaga tableti-
pressiga nii, et iga järgmine katte-
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Joonis 5. Osmootse pumba põhimõtteline skeem (16, kohandatud).

Ühekambriline
osmootne pump

Kahekambriline
osmootne pump

Raviaine väljumine

Vee 
sisenemine

Vee 
sisenemine

Tekkiv surve

kiht ümbritseb täielikult eelmist, 
väiksemat (vt joonis 2). 

Osmootse pumbana toimivad 
tabletid
Täiesti erinev on raviaine vabanemise 
prolongeerimine osmootse pumba 
põhimõttel (vt joonis 5). Sel juhul on 
raviaine ja abiainete segu paigutatud 
poolläbilaskva membraaniga ümbrit-
setud reservuaari, mis on varustatud 
kindla diameetriga avausega raviaine 
vabanemise kiiruse kontrollimiseks 
(15). Sellise ravimvormi puhul tungib 
vesi soolestikus läbi poolläbilaskva 
membraani reservuaari või memb-
raanidega eraldatud ossa (kahekihi-
lise süsteemi puhul), lahustab seal 
oleva raviaine ja/või osmootse aktiiv-
susega aine, tekitades reservuaaris 
või selles tabletiosas osmootse rõhu, 
mis on jõuks, mis surub läbi laseriga 
lõigatud avause ühtlase kiirusega 
välja kas tekkinud raviaine lahuse 
või suspensiooni. 

Selline osmoosil põhinev süsteem 
võib olla üles ehitatud ka nii, et see 
koosneb mitmetest osadest, mis 
võivad raviainet vabastada näiteks 
pulseeritult, kuid selline disain on 
sagedasem kapslite puhul (16). Nagu 
enamiku modifitseeritult raviainet 
vabastavate tablettide puhul, ei tohi 
ka selle ravimkandursüsteemi (ingl 
drug delivery system, DDS) puhul 
tabletti närida ega purustada. Kind-
lasti peaks patsienti informeerima, 
et nii nagu mittelahustuvad hüdro-
foobsed abiainemaatriksid ei lahustu 
ka sellise süsteemi tabletikujuline 
kest organismis ära, vaid väljuta-
takse tervena soolestiku kaudu. 
Patsiendile tuleb rõhutada, et nende 
süsteemide puhul raviaine vabanebki 
läbi väikese vaevumärgatava avause 
ning kogu ravimikest jääb terveks 
kuni väljutamiseni (15).

Raviaine modifitseeritud vaba-
nemine, näiteks kindlas seedetrakti 
osas, võidakse saada ka hoopis 
teisi meetodeid kasutades. Nii võib 
valmistada tabletid sell ise polü-
meerkattega, milles kasutatavat 
polümeeri lagundavad ensümaati-
liselt vaid teatud soolestiku osas 
elavad mikroorganismid. Sellistes 

polümeerides peaks olema asogrupp, 
mil lega si is ensüümid suudavad 
reageerida, et polümeer lagundada. 
Nii ei lagundata näiteks seedetrakti 
ülaosas mõningaid looduslikke ja 
poolsünteeti l isi polüsahhari ide 
nagu amülaasi, kitosaani, tsüklo-
tekstri ine, pekti ini, inuli ini jm, 
mida saab kasutada katetena või 
maatriksina raviaine suunamisel 
seedetrakti alumistesse osadesse. 
Siinkohal võib probleemiks osutuda 
mõnede polüsahhariidide suhteliselt 
hea vesilahustuvus, mida siis vähen-
datakse kas EC lisamisega katetesse 
või maatriksimaterjalis ristsidemete 
tekitamisega (11). 

KOKKUVÕTE
Suukaudsed tabletid on ühed enam 
levinud ravivormid, sest neid on 
mugav käsistseda, manustada ning 
nad on stabiilsemad võrreldes suspen-
sioonide, lahuste ja suposiitidega. 
Tabletid on ka ühed sobivamad 
ravimvormid raviaine vabanemise 
modifi tseerimiseks, kui soovitakse 
raviaine pikemajalist toimet orga-
nismis, näiteks krooniliste haiguste 
ravis. Kui siinses artiklis olid teemaks 
suukaudsed katmata ja kaetud 
tabletid, siis järgmises ülevaates 
käsitletakse kihisevaid, lahustuvaid, 
dispergeeruvaid ja närimistablette 
ning suukaudseid lüofi lisaate.
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