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Изучение свойств частиц, из которых состоят 

различные дисперсионные материалы, в на-

стоящее время получило широкое распространение 

во многих отраслях промышленности и науки. Осо-

бое звучание приобретает проблема анализа размеров 

и форм частиц в фармацевтической отрасли. Данные 

параметры измеряются и контролируются на различ-

ных этапах, начиная от исследований и разработки 

до производства и контроля качества лекарственных 

средств (ЛС), что помогает лучше понять технологи-

ческие процессы и управлять ими. 

Под частицей понимают либо «дискретное ми-

нимальное количество вещества» [1], либо «любую 

относительно небольшую часть вещества диаметром 

от нескольких ангстрем до нескольких миллиме-

тров» [2]. Частицы могут состоять из органических и 

неорганических молекул, иметь гомогенную и него-

могенную структуру, находиться в твердом или жид-

ком состоянии, являться изотропными или анизо-

тропными и иметь разнообразную геометрическую 

форму. Наиболее важные характеристики частиц: 

размер, форма, свойства поверхности, механиче-

ские свойства, заряд, микроструктура. Из перечис-

ленных параметров относительно простыми для из-

мерения и наиболее часто определяемыми являются 

размер и форма частиц. Размер частиц различных 

дисперсионных материалов определяют во многих 

отраслях промышленности, поскольку именно этот 

параметр влияет на реакционную способность, ско-

рость растворения, вязкость, стабильность суспен-

зий, эффективность действия лекарственных препа-

ратов и др.

Частицы представляют собой трехмерные объек-

ты, и если форма частицы неидеальная сферическая, то 

ее размеры невозможно описать полностью с помощью 

одного измерения диаметра или радиуса. Единственная 

форма объекта, размер которого может быть описан од-

ним числовым значением, – это сфера. При исследова-

нии частицы сферической формы ее периметр, площадь 

проекции поперечного сечения, площадь поверхности и 

объем могут быть выражены через один линейный раз-

мер – диаметр проекции поперечного сечения. Для ча-

стиц неправильной формы трудно выбрать какой-либо 

геометрический размер в качестве основного.

Тот факт, что частицы неправильной формы име-

ют множество различных поперечных сечений в зави-

симости от ориентации – это лишь одна из проблем из-

мерения. Другая проблема заключается в том, что эти 

поперечные сечения имеют различные «диаметры», 

определяемые расположением хорды. Для решения 

этих проблем вводится понятие «статистические геоме-

трические диаметры». Они являются статистическими, 

поскольку вычисляются как среднее значение из боль-

шого количества измерений. Примером может служить 

диаметр Мартина, вычисляемый как длина хорды, ко-

торая делит проекцию поперечного сечения на 2 рав-

ные площади, или диаметр Ферета, представляющий 

собой расстояние между 2 параллельными линиями, 

касательными к проекции поперечного сечения. Ли-

нейные размеры можно определять с учетом площади 

проекции частицы («площадной диаметр»), по диаме-

тру круга площади, равной площади проекции части-

цы, а также по окружности вокруг изображения части-

цы, выполненной так, чтобы изображение полностью 

вписалось в эту окружность [3]. Если есть возможность 

определить объем частицы неправильной формы, ее 
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чается от другого. Применение теории эквивалентной 

сферы приводит к проявлению некоторых эффектов, 

зависящих от формы объекта. Например, при под-

счете диаметра частицы, имеющей форму палочки, с 

применением теории эквивалентной сферы диаметр 

частицы равен 198 мкм (рис. 2). Однако эту частицу 

можно представить в виде цилиндра такого же объе-

ма, имеющего длину 360 мкм и ширину 120 мкм. Этот 

подход более точно описывает размер частиц [1].

За исключением случая, когда образец монодис-

персный, вещества состоят из частиц различного раз-

мера и их распределение описывается статистическими 

методами, а именно, в виде кривой частоты встречаемо-

сти или интегральной кривой распределения [1], а для 

геометрического изображения дисперсного состава мо-

жет быть построена кривая плотности распределения. 

Для упрощения интерпретации данных распределения 

частиц по размерам вводится определенный набор ста-

тистических параметров (среднее значение, медиана, 

мода), которые в случае нормального распределения по 

Гауссу (рис. 3) будут расположены в одной точке [6]. 

При бимодальном распределении (рис.4) значе-

ние среднего размера частиц будет соответствовать 

точке, которая расположена точно между двумя кри-

выми распределения. Величина среднего значения, 

медианы и моды не всегда совпадают. Величина этих 

значений в большой степени зависит от симметрии 

кривой распределения [6].

диаметр может быть вычислен 

как диаметр шара такого же объ-

ема («объемный диаметр»).

Очевидно, что для одной 

частицы несферической формы 

может быть получено несколь-

ко различных «размеров» в за-

висимости от ее ориентации в 

пространстве или применяе-

мого метода измерений. Примеры положения части-

цы в пространстве представлены на рис.1. На каждом 

изображении представлена 1 из 7 плоских граней, 

обозначенных буквами от A до G, при этом 1 из гра-

ней расположена параллельно относительно плоско-

сти страницы. Безусловно, это всего лишь несколько 

из возможных примеров ориентации частицы и при 

каждом частица имеет разные проекции поперечного 

сечения [4]. На рис. 1 показаны лишь несколько вари-

антов ориентации частицы и, соответственно, проек-

ций плоскости сечения. Для каждого из представлен-

ных вариантов значения диаметра Ферета, диаметра 

Мартина, площадного диаметра и диаметра, опреде-

ляемого по периметру частицы, различны. Неизмен-

ным остается лишь значение объемного диаметра.

Для упрощения процесса измерения определяют 

размер частицы, используя понятие об эквивалент-

ных сферах. При этом размер частицы определяется 

диаметром эквивалентной сферы, имеющей такие же 

свойства, как реальная частица, например, объем или 

массу [1]. Согласно В.Т. Самсонову [5], понятие «эк-

вивалентный диаметр» – это «диаметр условной ша-

рообразной частицы из того же вещества, произво-

дящей какое-либо действие, равновеликое действию 

измеряемой частицы неправильной формы». Кон-

цепция «эквивалентного сферического размера», на-

зываемая также «теорией эквивалентной сферы», ле-

жит в основе практически всех методов определения 

размеров частиц. За эталон принимается сферическая 

частица эквивалентного диаметра X мкм, т.е. свой-

ства этой частицы (способность проходить через от-

верстия такого же диаметра, скорость оседания и др.) 

аналогичны свойствам исследуемых частиц. Необхо-

димо отметить, что в разных методах измерения раз-

мера частиц используются различные модели эквива-

лентной сферы, а значит совсем не обязательно, что 

размеры диаметра частицы будут одинаковыми.

Определение размера одних и тех же частиц раз-

ными методами может привести к различным ре-

зультатам, которые могут считаться верными. Теория 

эквивалентной сферы хорошо «работает» при измере-

нии частиц, имеющих правильную форму, например 

сферы латекса, моноклональные антитела, глобулы 

эмульсий «масло-в-воде» и «вода-в-масле» [3]. Одна-

ко эта теория не всегда подходит для частиц непра-

вильной формы, таких как иглы или пластины, когда, 

по меньшей мере, один из размеров значительно отли-

Рис. 1. Различные виды проекции частиц на плоскости [4]

Рис. 2. Эквивалентный объем цилиндра и сферы 
для частиц, имеющих форму палочки [1]

360 мкм

198 мкм

120 мкм
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Как уже отмечалось, при изучении размера частиц 

становится очевидно, что каждый метод дает разные 

результаты [1, 6]. Сравнение методов, наиболее часто 

используемых в практике измерения размеров частиц 

(см. таблицу), показало, что ситовой метод – самый 

древний из известных способов дисперсионного ана-

лиза; основные его преимущества: дешевизна оборудо-

вания и возможность применения для грубодисперс-

ных частиц. При ситовом анализе частиц вытянутой 

или игольчатой формы не воспроизводится истинное 

значение распределения. Это может служить причи-

ной получения противоречивых результатов при мно-

гократном анализе одного и того же образца (напри-

мер, стержнеобразных частиц парацетамола).

В настоящее время широко распространены метод 

седиментации и световая микроскопия, которые при-

меняются для оценки размеров и формы частиц, напри-

мер фармацевтических субстанций [7]. Метод микро-

скопии рекомендован современными фармакопеями 

для определения механических включений в раство-

рах для парентерального применения, так как позволя-

ет оценить природу посторонних частиц, что особенно 

важно для производителей ЛС, и способствует выясне-

нию причин и устранению источников загрязнения. 

К методам светорассеяния относятся лазерная 

дифракция и светоблокировка. Последний обычно 

применяют для контроля механических включений 

в лекарственных препаратах (ЛП); при этом детекто-

ром регистрируются рассеянные частицами лучи, не 

достигающие фотоэлемента. Таким образом, каждая 

частица вызывает затухание света, амплитуда кото-

рого соответствует ее эффективной площади рассея-

ния. Угол рассеяния света про-

порционален размеру частиц. 

Этот метод описан в ряде фар-

макопей [8, 9].

Метод лазерной дифрак-

ции находит более широкое 

применение в различных от-

раслях промышленности и на-

уки [6]. Он основан на анализе 

профиля рассеяния света, воз-

никающего при освещении ча-

стиц лазерным лучом. Взаимо-

действие луча падающего света 

и частиц дисперсной фазы при-

водит к образованию профиля 

рассеяния света, который ре-

гистрируется детектором. Ре-

зультаты представляют в виде 

интегрального распределения 

частиц по размеру. 

Метод электрочувствитель-

ных зон основан на принци-

пе Култера [10, 11]. С его по-

мощью определяют размеры 

частиц различных материалов 

(например, минералов, тоне-

ров, пигментов, пищевых про-

Рис. 3. Распределение частиц по Гауссу [6]
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дуктов, абразивных и стоматологических материалов, 

моющих порошков и др.). Этот метод недостаточно 

использовался в фармацевтической отрасли. Однако 

с помощью валидационного исследования показана 

целесообразность и возможность его применения для 

оценки размеров частиц и определения количества не-

видимых механических включений в различных па-

рентеральных препаратах, например окрашенных и 

непрозрачных ЛП, в частности в эмульсиях, суспензи-

ях, коллоидных и липосомальных препаратах [12–15].

Преимущество этого метода – возможность под-

счета каждой частицы, проходящей через «чувствитель-

ную зону» апертуры, в широком диапазоне измерений 

(от 0,2 до 1600 мкм). При этом эквивалентный объем 

электролита удаляется из «чувствительной зоны», что 

вызывает короткое изменение сопротивления в апер-

туре. Высота этого импульса пропорциональна объему 

частицы. Используя электрическую схему для анали-

за числа и уровня импульсов, можно подсчитать число 

частиц и измерить объем каждой частицы. Кроме того, 

с помощью метода электрочувствительных зон можно 

охарактеризовать дисперсный состав жировых эмуль-

сий для парентерального применения, получив рас-

пределение жировых капель по размерам.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Изучение научных публикаций и результаты иссле-

дований авторов подтверждают необходимость опреде-

ления размеров частиц различных дисперсионных ма-

териалов с применением современных и эффективных 

методов, что особенно важно в фармацевтической от-

расли на всех стадиях производственного процесса. 
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SUMMARY
The paper considers the theoretical bases for determining the size of spherical and irregular-shaped particles used for their easier measurement. 

It is noted that various measurement techniques can yield different results. The paper analyzes the problems arising from the measurement of irregu-
lar-shaped particles. It briefly characterizes particle size determination techniques, such as sedimentation analysis, sieve analysis, microscopy, laser 
diffraction, light obscuration particle count test, and electrosensitive zone assay) and shows the advantages, disadvantages, and possibilities of 
their application in the pharmaceutical industry. It also highlights that there is a need to investigate the properties of the particles of dispersion 
materials, including pharmaceutical substances, in order to better understand the impact of these properties on the quality of the final product, its 
components and the regularities of manufacturing processes.
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