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Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêàÿ ãîñóäàðñòâåííàÿ õèìèêî-ôàðìàöåâòè÷åñêàÿ àêàäåìèÿ

Ðàçðàáîòàíà òåõíîëîãèÿ äåòñêîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìû — ãðàíóë, ñîäåðæàùèõ ýêñòðàêò

êàñàòèêà ìîëî÷íî-áåëîãî (ÝÊÌÁ). Ïîäîáðàí ñîñòàâ âñïîìîãàòåëüíûõ âåùåñòâ ñ ó÷åòîì

âûñîêîé ãèãðîñêîïè÷íîñòè è ðàñòâîðèìîñòè ýêñòðàêòà, ïîäîáðàíû îïòèìàëüíûå óñëî-

âèÿ ãðàíóëÿöèè (ñòðóêòóðíàÿ ãðàíóëÿöèÿ â ïñåâäîîæèæåííîì ñëîå). Âûõîä ãðàíóë ïî

ðàçðàáîòàííîé òåõíîëîãèè ñîñòàâèë 97,5 %. Ãðàíóëû ñ ÝÊÌÁ íå òîêñè÷íû (LD50 = 5,0 –

7,7 ã5êã), ïîëó÷åí ïîëîæèòåëüíûé ðåçóëüòàò ïðè îöåíêå èììóíîòðîïíîé àêòèâíîñòè. Íà

äåòñêèé ïðåïàðàò ãðàíóëû ñ ÝÊÌÁ ñîñòàâëåí ïðîåêò ÔÑÏ è ëàáîðàòîðíûé ðåãëàìåíò.

Êàñàòèê ìîëî÷íî-áåëûé (Iris lactea Pall.) äèêîðà-

ñòóùåå ðàñòåíèå, èñïîëüçóåìîå â òèáåòñêîé ìåäèöèíå,

øèðîêî ðàñïðîñòðàíåíî â Áóðÿòèè è ×èòèíñêîé îáëàñ-

òè [1]. Â ðàñòåíèè îáíàðóæåíî çíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñò-

âî êñàíòîíîâ è ôëàâîíîâûõ ãëèêîçèäîâ[1]. Íà îñíîâà-

íèè êîìïëåêñíûõ èññëåäîâàíèé, ïðîâåäåííûõ â

ÑÏÕÔÀ, ïðåäëîæåí ïðåïàðàò “Ëàêòèð”, ïðåäñòàâëÿþ-

ùèé òàáëåòêè ñóõîãî ýêñòðàêòà êàñàòèêà ìîëî÷íî-áå-

ëîãî (ÝÊÌÁ) 0,2 ã, ïîêðûòûå îáîëî÷êîé [2, 3]. Â ðåçóëü-

òàòå ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé [4 – 6] ïðåïà-

ðàò ðåêîìåíäîâàí â êà÷åñòâå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî

ñðåäñòâà ñ èììóíîìîäóëèðóþùåé àêòèâíîñòüþ äëÿ

ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ îñòðûìè è õðîíè÷åñêèìè âîñïàëè-

òåëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè, â òîì ÷èñëå àóòîèììóííîé

ïðèðîäû. Äåéñòâèå ïðåïàðàòà ñðàâíèìî ñ òàêèìè ñèí-

òåòè÷åñêèìè àíòèôëîãèñòèêàìè, êàê îðòîôåí è áóòà-

äèîí, íî îí âûãîäíî îòëè÷àåòñÿ îò íèõ ìåíüøåé

òîêñè÷íîñòüþ è îòñóòñòâèåì îòðèöàòåëüíîãî âîçäåé-

ñòâèÿ íà æåëóäî÷íî-êèøå÷íûé òðàêò. Ïî äàííûì ôàð-

ìàêîëîãîâ â ðåàëèçàöèè ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî äåé-

ñòâèÿ ëàêòèðà ñóùåñòâåííóþ ðîëü èãðàåò åãî ìîäóëè-

ðóþùåå âëèÿíèå íà èììóííóþ ñèñòåìó, à òàêæå àíòè-

ãèïîêñè÷åñêèå ñâîéñòâà ýêñòðàêòà êàñàòèêà. Â ñâÿçè ñ

òåì, ÷òî âîñïàëèòåëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè ÷àñòî ñòðà-

äàþò äåòè ñ îñëàáëåííûì èììóíèòåòîì, öåëåñîîáðàç-

íà ðàçðàáîòêà äåòñêîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìû ýêñòðàêòà

êàñàòèêà ìîëî÷íî-áåëîãî â âèäå ãðàíóë â êàïñóëàõ èëè

äðóãèõ óïàêîâêàõ.

Îñíîâíàÿ çàäà÷à ðàáîòû ñîñòîÿëà â âûáîðå ñîñòàâà

âñïîìîãàòåëüíûõ âåùåñòâ, ïîçâîëÿþùèõ óìåíüøèòü

âëàãîïîãëîùåíèå ãðàíóë, ò. ê. ÝÊÌÁ ãèãðîñêîïè÷åí

[2], è ïðèäàíèè ãðàíóëàì îïðåäåëåííûõ ñâîéñòâ. Íå-

îáõîäèìî áûëî òàêæå ðàçðàáîòàòü ìåòîäû êà÷åñòâåí-

íîãî è êîëè÷åñòâåííîãî àíàëèçà ãðàíóë è ñîñòàâèòü íà

ïðåïàðàò ïðîåêò ôàðìàêîïåéíîé ñòàòüè ïðåäïðèÿòèÿ.

Ïðåäâàðèòåëüíî áûëè îïðåäåëåíû òåõíîëîãè÷åñêèå

ñâîéñòâà ñóõîãî ýêñòðàêòà (òàáë. 1).

Îïðåäåëåíèå òåõíîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ýêñò-

ðàêòîâ ïðîâîäèëè ïî îáùåïðèíÿòûì ìåòîäèêàì

[7 – 9].

Èç ïðåäñòàâëåííûõ â òàáë. 1 äàííûõ âèäíî, ÷òî ïî-

ðîøîê ýêñòðàêòà îáëàäàåò óäîâëåòâîðèòåëüíîé ñûïó-

÷åñòüþ, íî, ÿâëÿÿñü âåñüìà ãèãðîñêîïè÷íûì [2], ìî-

æåò áûòü òðóäíî ïðåññóåìûì. Ïîýòîìó äëÿ ãðàíóëÿ-

öèè íåîáõîäèìî âûáðàòü âëàãîðåãóëÿòîðû, à òàêæå ïî-

äîáðàòü ñâÿçûâàþùèå è àíòèôðèêöèîííûå âñïîìîãà-

òåëüíûå âåùåñòâà.

Äëÿ äåòñêèõ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì â êà÷åñòâå âñïî-

ìîãàòåëüíûõ ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû òîëüêî ôàðìà-

êîëîãè÷åñêè áåçâðåäíûå, ïðåèìóùåñòâåííî íàòóðàëü-

íûå âåùåñòâà [10]. Ó÷èòûâàëè òàêæå áèîôàðìàöåâòè-

÷åñêèå àñïåêòû. Ïîýòîìó â êà÷åñòâå íàïîëíèòåëÿ áûëà

âûáðàíà ëàêòîçà, ÿâëÿþùàÿñÿ èíòåíñèâíûì âëàãîðåãó-

ëÿòîðîì [11]. Ëàêòîçó ââîäèëè â ñìåñè â êîëè÷åñòâå

52,5 % îò ìàññû çàãðóçêè. Ñ öåëüþ óëó÷øåíèÿ âêóñà,

óâåëè÷åíèÿ ïðî÷íîñòè ãðàíóë è ïîâûøåíèÿ áèîäîñ-

òóïíîñòè [12] â ãðàíóëèðîâàííûå ñìåñè ââîäèëè ñàõàð

ñâåêëîâè÷íûé â êîëè÷åñòâå 2,5 è 21 %.

Ñ öåëüþ äîïîëíèòåëüíîãî ñíèæåíèÿ ãèãðîñêîïè÷-

íîñòè ýêñòðàêòà è äîñòèæåíèÿ ëó÷øåé ðàñïàäàåìîñòè

ãðàíóë â îäíó èç ñìåñåé ââåëè 10 % êðàõìàëà êàðòîôåëü-

íîãî. Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì êðàõìàë ñïîñîáñòâóåò ëó÷-

øåé ðàñïàäàåìîñòè ãðàíóë, ÷òî íåîáõîäèìî, òàê êàê

ýêñòðàêò ìàëî ðàñòâîðèì â âîäå — 0,18 % [2].

Â êà÷åñòâå ñêîëüçÿùåãî âåùåñòâà ââîäèëè 0,5 % êàëü-

öèÿ ñòåàðàòà âî âñå ãðàíóëèðóåìûå ñìåñè. Ïðè ãðàíó-

ëèðîâàíèè â ïñåâäîîæèæåííîì ñëîå êàëüöèÿ ñòåàðàò

íå òîëüêî ïðåïÿòñòâóåò ñëèïàíèþ ãðàíóë, íî è ñíèæà-

åò ýëåêòðèçàöèþ ÷àñòèö, óëó÷øàÿ èõ ñûïó÷åñòü.

Óâëàæíåíèå ãðàíóëèðóåìîé ìàññû ïðîâîäèëè ñ èñ-

ïîëüçîâàíèåì 64 % ñàõàðíîãî ñèðîïà è âîäíûõ ðàñ-

òâîðîâ ìåòèëöåëëþëîçû â êîíöåíòðàöèÿõ 2,5 è 3,0 %,

øèðîêî èñïîëüçóåìûõ è äîñòóïíûõ ñâÿçûâàþùèõ âå-

ùåñòâ, âûáîð êîòîðûõ áûë îñóùåñòâëåí åùå ïðè ðàç-

ðàáîòêå òåõíîëîãèè òàáëåòèðîâàíèÿ ÝÊÌÁ [13]. Âñåãî

áûëî èññëåäîâàíî ÷åòûðå âàðèàíòà ñìåñè (çàãðóçêà

200,0 ã), ñîñòàâû êîòîðûõ ïðèâåäåíû â òàáë. 2.

Ïðè âûáîðå ñîñòàâà âñïîìîãàòåëüíûõ âåùåñòâ è ðå-

æèìà ãðàíóëÿöèè èñïîëüçîâàëè äâà ìåòîäà.

Ãðàíóëÿöèÿ ìåòîäîì ïðîäàâëèâàíèÿ. Íåáîëüøèå

ñåðèè ãðàíóë ãîòîâèëè ìåòîäîì âëàæíîé ãðàíóëÿöèè

ïðîäàâëèâàíèåì óâëàæíåííîé ìàññû ÷åðåç ñèòî ñ äèà-

ìåòðîì îòâåðñòèé 2 ìì. Âëàæíûé ãðàíóëÿò ñóøèëè

ïðè òåìïåðàòóðå 40 °C â ñóøèëüíîì øêàôó, à çàòåì

ïðîòèðàëè ÷åðåç ñèòî. Ïîëó÷åííûå ãðàíóëû îïóäðèâà-

ëè ñòåàðàòîì êàëüöèÿ. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè
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óâëàæíåíèè ðàñòâîðîì ìåòèëöåëëþëîçû îáðàçîâûâà-

ëàñü ðàñòåêàþùàÿñÿ ëèïêàÿ ìàññà, êîòîðóþ ãðàíóëè-

ðîâàëè ìåòîäîì ïðîìåæóòî÷íîé ãðàíóëÿöèè (ïîñëå

ïðåäâàðèòåëüíîãî ïîäñóøèâàíèÿ â ñóøèëüíîì øêàôó

è ïîñëåäóþùåé ãðàíóëÿöèè ñìåñè). Ñ ñàõàðíûì ñèðî-

ïîì äîñòèãíóòî ïîëó÷åíèå ãðàíóë ïðè óâëàæíåíèè.

Ïðîöåññ ãðàíóëÿöèè ïóòåì ïðîäàâëèâàíèÿ ñîïðîâîæ-

äàëñÿ áîëüøèìè ïîòåðÿìè. Âûõîä ãðàíóë ñîñòàâëÿë

75 – 79 %.

Ñòðóêòóðíàÿ ãðàíóëÿöèÿ â ïñåâäîîæèæåííîì ñëîå

ÿâëÿåòñÿ áîëåå ñîâåðøåííûì ìåòîäîì ñ òî÷êè çðåíèÿ

êà÷åñòâà ãðàíóë è ýêîíîìè÷åñêîé öåëåñîîáðàçíîñòè

[13]. Ïðîöåññ ãðàíóëÿöèè â ïñåâäîîæèæåííîì ñëîå

ïðîâîäèëè â ëàáîðàòîðíîé óñòàíîâêå “Àýðîìàòèê”.

Ïîëó÷èëè ãðàíóëû ÷åòûðåõ ñîñòàâîâ (òàáë. 2). Ýêñò-

ðàêò è âñïîìîãàòåëüíûå âåùåñòâà èçìåëü÷àëè è ïðîñå-

èâàëè ÷åðåç ñèòî ñ îòâåðñòèÿìè äèàìåòðîì 0,25 ìì.

Èçìåëü÷åííûå âåùåñòâà â ñîîòâåòñòâèè ñ ñîñòàâîì

ãðàíóëèðóåìîé ñìåñè çàãðóæàëè íà äíî àïïàðàòà,

âêëþ÷àëè êîìïðåññîð, âåíòèëÿòîð è ïîäàâàëè óâëàæ-

íÿþùèé ðàñòâîð ñ ïîìîùüþ äîçèðóþùåãî óñòðîéñòâà.

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ðàíåå ïðîèçâåäåííûìè èññëåäîâàíè-

ÿìè [3] áûë âûáðàí ñëåäóþùèé ðåæèì ãðàíóëèðîâà-

íèÿ: äàâëåíèå íà ôîðñóíêå ïðè ïîäà÷å óâëàæíÿþùåãî

ðàñòâîðà 0,033 ÌÏà; òåìïåðàòóðà âîçäóõà íà âõîäå â

àïïàðàò — 60 – 65 °C, ðàñõîä âîçäóõà 40 – 45 ì35÷;

ðàñõîä ãðàíóëèðóþùåãî ðàñòâîðà 1 – 3 ìë5ìèí; âðåìÿ

ãðàíóëèðîâàíèÿ 40 – 45 ìèí; âðåìÿ ñóøêè

10 – 15 ìèí.

Âûõîä ãðàíóë îò ìàññû çàãðóçêè ñîñòàâèë âî âñåõ

÷åòûðåõ ñëó÷àÿõ îò 94,3 äî 97,5 %. Ãðàíóëû èìåëè

ïðàâèëüíóþ îêðóãëóþ ôîðìó, âûõîä ãðàíóëÿòà ¹ 1 ñî-

ñòàâèë 97,5 %.

Ïîëó÷åííûé ãðàíóëÿò îöåíèâàëè ïî ñëåäóþùèì

ïîêàçàòåëÿì: ïîòåðÿ ìàññû ïðè âûñóøèâàíèè (âëàæ-

íîñòü), íàñûïíàÿ ìàññà, ôðàêöèîííûé ñîñòàâ, ñûïó-

÷åñòü, èñòèðàåìîñòü, êà÷åñòâåííîå è êîëè÷åñòâåííîå

ñîäåðæàíèå äåéñòâóþùèõ âåùåñòâ ïî îïèñàííûì ðà-

íåå ìåòîäèêàì [2, 9]. Ðåçóëüòàòû àíàëèçà ïðåäñòàâëå-

íû â òàáë. 3.

Êàê âèäíî èç ïðåäñòàâëåííûõ äàííûõ, ãðàíóëÿò

ïåðâîãî ñîñòàâà ðåçêî îòëè÷àåòñÿ îò îñòàëüíûõ ïî ñû-

ïó÷åñòè è ôðàêöèîííîìó ñîñòàâó. Íèçêàÿ ñûïó÷åñòü è

ïðåîáëàäàíèå ÷àñòèö êðóïíîé ôðàêöèè (> 2 ìì) ó ãðà-

íóëÿòîâ ¹ 3 è ¹ 4 (óâëàæíèòåëü — ðàñòâîðû ÌÖ-16),
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Ò à á ë è ö à 1
Òåõíîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà ñóõîãî ýêñòðàêòà êàñàòèêà ìîëî÷-
íî-áåëîãî

Îñòàòî÷íàÿ

âëàæíîñòü

ýêñòðàêòà, %

Ñûïó÷åñòü,

ã5ñ
Óãîë îòêîñà,

ãðàä

Íàñûïíàÿ

ìàññà, ã5ñì3
Ïðåññóåìîñòü,

êã

2,55 4,35 59,7 0,63 3,35

3,01 4,27 55,3 0,60 3,53

4,20 4,15 58,5 0,61 3,30

Ò à á ë è ö à 2
Ñîñòàâû ãðàíóëèðóåìûõ ñìåñåé

Ñóõîé

ýêñòðàêò,

ã

Âñïîìîãàòåëüíûå âåùåñòâà, ã

Ëàêòîçà Êðàõìàë

Ñàõàð

ñâåêëî-

âè÷íûé

Êàëüöèÿ

ñòåàðàò

64 %

ñàõàðíûé

ñèðîï

Ðàñòâîð ÌÖ-16

3,0 % 2,5 %

50,0 105,0 20,0 – 1.0 40,0 – –

50,0 105,0 – 5,0 1.0 60,0 – –

50,0 105,0 – 42,0 1.0 – 50,0 –

50,0 105,0 – 42,0 1.0 – – 50,0

Ò à á ë è ö à 3
Ïîêàçàòåëè êà÷åñòâà ãðàíóë, ïîëó÷åííûõ â ïñåâäîîæèæåííîì ñëîå

Ãðàíóëÿò
Âûõîä,

%

Âëàæíîñòü,

%

Ôðàêöèîííûé ñîñòàâ,% Íàñûïíàÿ

ìàññà,

ã5ñì3

Ñûïó÷åñòü,

ã5ñ

Ïðî÷íîñòü

íà èñòèðà-

íèå, %

Ñîäåðæàíèå

êñàíòîíîâ, %
2 – 3 ìì 1 – 2 ìì 0,5 – 1,0 ìì 0,25 – 0,5 ìì < 0,25 ìì

1 97,5 2,7 – 18,0 34,2 43,0 7,8 0,47 11,71 97,2 0,62

2 97,0 1,9 – 57,9 19,0 14,5 8,6 0,48 5,0 89,6 0,56

3 96,1 4,2 41,4, 48,5 5,2 2,0 2,6 0,47 4,6 92,4 0,60

4 94,3 6,1 75,4 22,2 0,9 0,9 0,6 0,59 3,6 92,3 0,63

Ò à á ë è ö à 4
Ðåçóëüòàòû àíàëèçà êàïñóë ñ ãðàíóëàìè èç ÝÊÌÁ

¹ ñåðèè
Ñðåäíÿÿ

ìàññà êàïñóë, ã

Îòêëîíåíèå

îò ñðåäíåé

ìàññû êàïñóë, %

Ñðåäíÿÿ ìàññà

ñîäåðæèìîãî

êàïñóë, ã

Îòêëîíåíèå

îò ñðåäíåé ìàññû

ñîäåðæèìîãî

êàïñóë, %

Ðàñïàäàåìîñòü,

ìèí

Ðàñòâîðåíèå

÷åðåç 45 ìèí, %

Êîëè÷åñòâåííîå

ñîäåðæàíèå

êñàíòîíîâ

â äîçå, ã

Òðåáîâàíèÿ ÔÑÏ 0,27 � 0,03 ã � 10 % 0,20 � 0,02 ã � 10 % íå áîëåå 15 ìèí íå ìåíåå 75 % íå ìåíåå 0,001 ã

1 0,270 îò – 0,4 äî + 2,5 0,209 îò – 04,0 äî + 5,03 1 � 0,25 90,0 0,00124

2 0,272 îò – 0,36 äî + 1,7 0,204 îò – 3,3 äî + 1,3 1 � 0,25 92 0,00126

3 0,278 îò – 0,4 äî + 4,9 0,206 îò – 0,92 äî + 5,03 1 92 0,00130

4 0,276 îò – 0,3 äî + 2,5 0,209 îò – 1,88 äî + 5,03 1 � 0,25 96 0,00124

5 0,269 îò – 2,8 äî + 3,1 0,201 îò – 2,8 äî + 3,5 1 � 0,25 90 0,00130



âåðîÿòíî, îáúÿñíÿåòñÿ ïîâûøåííûì âëàãîñîäåðæàíè-

åì, ÷òî ìîãëî ÿâèòüñÿ ïðè÷èíîé ñêëåèâàíèÿ ãðàíóë.

Õðîìàòîãðàôè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ (ÁÕ è ÒÑÕ) ïî-

êàçàëè, ÷òî ãðàíóëÿòû 4 ñîñòàâîâ ñîäåðæàò âñå ÁÀÂ,

ïðèñóòñòâóþùèå â èñõîäíîì ñûðüå è ñóõîì ýêñòðàêòå.

Âàæíåéøèìè ïîêàçàòåëÿìè ïðè äîçèðîâêå ãðàíóë ÿâ-

ëÿþòñÿ èõ ñûïó÷åñòü è ïðî÷íîñòü íà èñòèðàíèå, ïîý-

òîìó íàìè äëÿ íàðàáîòêè ñ öåëüþ äàëüíåéøåãî èçó÷å-

íèÿ áûë âûáðàí ãðàíóëÿò ïåðâîãî ñîñòàâà.

Îöåíêó èììóíîòðîïíîé àêòèâíîñòè îñóùåñòâëÿëè

ïðè èçó÷åíèè âëèÿíèÿ ãðàíóë íà ïåðâè÷íûé ãóìîðàëü-

íûé èììóííûé îòâåò ó êðûñ íà ìîäåëè ïëàñòèí÷àòîé

ãåìàããëþòèíàöèè [4]. Â ãðóïïàõ æèâîòíûõ, ïîëó÷èâ-

øèõ ãðàíóëû ñ ýêñòðàêòîì ïîñëå èììóíèçàöèè â äîçàõ

4 è 40 ìã5êã ýêñòðàêòà, íàáëþäàëè óâåëè÷åíèå êîíöåí-

òðàöèè àíòèòåë â ñûâîðîòêå êðîâè ïî ñðàâíåíèþ ñ

êîíòðîëåì. Ãðàíóëû ñ ÝÊÌÁ ÿâëÿþòñÿ ïðàêòè÷åñêè

áåçîïàñíûìè (LD50 = 5,0 – 7,7 ã5êã) [4].

Ïðåäóñìîòðåíà ôàñîâêà ãðàíóë â æåëàòèíîâûå êàï-

ñóëû ¹ 2 ïî 0,2 ã ñ äîçîé ýêñòðàêòà 0,05 ã. Õàðàêòåðè-

ñòèêà ðàçðàáîòàííîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìû — êàïñóë

ñ ÝÊÌÁ — äàíà â òàáë. 4.

Êàïñóëû ñ ãðàíóëàìè âûäåðæàëè ñðîê õðàíåíèÿ â

òå÷åíèå 3 ëåò. Íà ïðåïàðàò ðàçðàáîòàíû ÔÑÏ è ëàáî-

ðàòîðíûé ðåãëàìåíò.
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MEDICINAL PREPARATION FROM Iris lacteal FOR CHILDREN

S. A. Minina, N. I. Pryakhina, I. I. Chemesova, and D. V. Chizhikov

St. Petersburg State Chemico-Pharmaceutical Academy, St. Petersburg, Russia

The technology of a new medicinal form for children – granules with extract of Iris. Lacteal Pall. (EIL) – has been developed. The optimum composition of
auxiliary components has been selected taking into account the high hygroscopicity and small solubility of the plant extract. The optimum technology for the
production of granules with EIL is offered by air-fluidized bed process. The yield of granules was 97.5 %. The granules with EIL are nontoxic and

(LD50 = 5.0 – 7.7 g5kg in mice) and exhibit pronounced immunopotentating effect in experiment. Based on these results, a project of the Manufacturer’s
Pharmacopoeial Article and Laboratory Regulations for granules with EIL have been formulated.
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