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Резюме

Цель исследования: Изучение и сравнение кинетики растворения трех лекарственных препаратов мебеверина 
гидрохлорида: Дюспаталин®, 200 мг, капсулы с пролонгированным высвобождением, Ниаспам, 200 мг, капсулы 
пролонгированного действия и Спарекс®, 200 мг, капсулы пролонгированного действия.

Материалы и методы: Для проведения сравнительного исследования использовались капсулы пролонгирован-
ного действия 200 мг каждого из торговых наименований мебеверина. Препарат Дюспаталин®, 200 мг, капсулы 
с пролонгированным высвобождением был взят в качестве референтного. 

Исследование проводили в трех средах растворения, моделирующих основные отделы ЖКТ, в которых происхо-
дит распад, высвобождение и адсорбция активного ингредиента – среды со значениями рН 1,2; 4,5; 6,8. Временные 
точки отбора проб (1 час, 2 часа, 4 часа, 6 часов, 8 часов, 10 часов и 12 часов) были выбраны таким образом, чтобы 
полностью описать профиль растворения исследуемых ЛС с выходом на полное высвобождение (плато).

Результаты: Кинетика растворения воспроизведенных лекарственных средств (Ниаспам, 200 мг, капсулы пролонги-
рованного действия и Спарекс®, 200 мг, капсулы пролонгированного действия) была признана эквивалентной in vitro 
в средах с рН 1,2 и 6,8 референтному препарату. При этом растворение лекарственных средств в растворе с рН 4,5, 
характерной для антрального отдела желудка, было неэквивалентным in vitro 

Заключение: Лабораторные исследования in vitro скорости высвобождения действующего вещества из воспроиз-
веденных лекарственных препаратов мебеверина гидрохлорида («Ниаспам, 200 мг, капсулы пролонгированного 
действия» и «Спарекс®, 200 мг, капсулы пролонгированного действия») продемонстрировали отличие в кинети-
ке высвобождения при pH 4,5 от референтного препарата «Дюспаталин®, 200 мг, капсулы с пролонгированным 
высвобождением, что предположительно может оказывать негативное влияние при их применении в клинической 
практике. Однако для подтверждения данной гипотезы требуется проведение прямых сравнительных клинических 
исследований.
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Summary

Purpose of the study: Investigation and comperasion of dissolution kinetics of three mebeverine hydrochloride drugs: 
Duspatalin® 200 mg prolonged-release capsules, Niaspam 200 mg prolonged-release capsules and Sparex® 200 mg 
prolonged-release capsules.

Materials and methods: For each of mebeverine trade names under test, a total of 6 prolonged-release capsules 200 mg 
were used in the experiment. Duspatalin® 200 mg, served as a reference product. The study was performed using three 
dissolution media (рН 1.2; 4.5; 6.8), which modeled GI tract parts where disintegration, release, and absorption of API 
take place. Sampling points (1, 2, 4, 6, 8, 10, and 12 hours) were selected in such a manner so the dissolution profile of the 
studied dosage forms would be fully described, including the complete release (the plateau).

Results: The dissolution kinetics of generic drugs (Niaspam 200 mg and Sparex® 200 mg prolonged-release capsules) and 
reference product were found to be equivalent in vitro in media with pH 1.2 and 6.8. At the same time, the dissolution of 
these drugs was not equivalent at media with pH 4.5, which is characteristic for the stomach antrum.

The results of the comparative study show that at pH 4.5 93.66% of the API was released from Niaspam capsules and 
98.72% – from Sparex® capsules. The percentage of released API from Duspatalin® capsules was 83.08%.

Conclusion: In vitro laboratory studies of mebeverine hydrochloride release rate from three drugs (Duspatalin® 200 mg 
prolonged-release capsules, Niaspam 200 mg prolonged-release capsules and Sparex® 200 mg prolonged-release 
capsules) showed that the dissolution kinetics at pH 4.5 of the generic drugs differs from that of the original drug, which 
may potentially impact on clinical practice. However, further direct comparative clinical studies are required in order to 
confirm this hypothesis.

Keywords: reference drug of mebeverine hydrochloride, generic drugs of mebeverine hydrochloride, equivalence in vitro, 
mebeverine, Duspataline®, Niaspam Sparex®.

Вступление

Хроническая боль является одной из основных 
проблем общественного здравоохранения и вы-
ступает как причина страданий пациентов и сни 
жения производительности труда во всем мире [1]. 

По данным Всемирной организации здравоох-
ранения (ВОЗ), болевой синдром является ведущей 
причиной обращений к врачу в системе первичной 
медицинской помощи и по результатам различных 
исследований составляют от 11,3 до 40% обраще-
ний [2].

К одному из наиболее частых вариантов хро-
нических болевых синдромов относится абдоми-
нальная боль. Данный вид боли характерен как 
для функциональных, так и для органических за-
болеваний пищеварительной системы [2]. Слож-
ность диагностики и лечения абдоминального 
болевого синдрома заключается в различных 
механизмах возникновения болей при различ-
ных гастроэнтерологических заболеваниях, что 
обуславливает нередкие ошибки в интерпретации 
причин абдоминальной боли. Кроме того, 40% 
больных, поступающих в стационары с острыми 
болями в животе, выписываются с неуточненным 
диагнозом [3].

В зависимости от механизмов возникновения 
абдоминального болевого синдрома боли класси-
фицируются на:
•	 Висцеральные боли (как правило, возникающие 

на фоне нарушения моторики органов желудоч-
но-кишечного тракта (ЖКТ) — дисфункции 
желчевыводящих путей, синдром раздражен-
ного кишечника (СРК), функциональная ди-
спепсия (ФД));

•	 Париетальные (соматические) боли (при раз-
витии воспаления в брюшине — аппендицит, 
перфорация органов ЖКТ);

•	 Пептические боли (при раздражении рецепто-
ров на дне язвы соляной кислотой);

•	 Ишемические боли (возникают в результате по-
вышения концентрации тканевых метаболитов 
в области афферентных окончаний — ишеми-
ческий колит);

•	 Боли, возникающие при изменении в структуре 
нервных окончаний (при хроническом пан-
креатите, сопровождающемся выраженными 
структурными изменениями в поджелудочной 
железе; при инфильтрации нервных окончаний 
и сплетений опухолевыми клетками);

•	 Боли вследствие висцеральной гиперчувстви-
тельности (при повышении чувствительности 
рецепторного аппарата стенки желудка и ки-
шечника к различным раздражителям — СРК);

•	 Функциональная абдоминальная боль (в основе 
возникновения данного варианта болей фено-
мен амплификации — усиление восприятия боли 
в центральной нервной системе за счет избыточ-
ной афферентной импульсации и недостаточного 
ответного нисходящего подавления часто на фоне 
нервно-психических расстройств — СРК) [4].
Необходимо отметить, что при одном заболе-

вании в возникновении абдоминального болевого 
синдрома может быть задействовано несколько 
механизмов. Так у пациентов с СРК могут при-
сутствовать висцеральные боли, боли вследствие 
висцеральной гиперчувствительности и функци-
ональная абдоминальная боль.
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В основе висцеральной абдоминальной боли, как 
правило, лежит нарушение моторики по типу пато-
логических сокращений гладкомышечных клеток, 
а также десинхронизация отдельных видов мотор-
ной активности. Так нарушения моторики кишеч-
ника (сокращений I фазы мигрирующего моторного 
комплекса), возникающие под влиянием различных 
экзогенных и эндогенных факторов, в частности 
продуктов питания, лежит в основе возникновения 
болей у пациентов с раздраженным кишечником [5].

Одним из наиболее частых вариантов абдоми-
нальной боли является спастическая боль. Про-
цесс сокращения мышечной клетки определяется 
внутриклеточной концентрацией ионов кальция, 
поступающих в цитоплазму из внеклеточного про-
странства через медленные кальциевые каналы. 
Другим источником кальция являются внутрикле-
точные депо, в большей степени представленные 
в гладкой мускулатуре толстой кишки и значитель-
но в меньшем количестве в тонкой кишке, в том 
числе 12-перстной. Одним из основных внеклеточ-
ных медиаторов, влияющих на процесс мышечного 
сокращения, является ацетилхолин, взаимодей-
ствующий с мускариновыми холинорецепторами 
на клеточной мембране. Активация мускарино-
вых рецепторов приводит к открытию мембран-
ных натриевых каналов и поступлению натрия 
в клетку, что вызывает деполяризацию мембраны 
и открытие потенциал-зависимых кальциевых 
каналов. Повышение концентрации внутриклеточ-
ного кальция обуславливает взаимодействие нитей 
актина и миозина и возникновение мышечного 
сокращения [1,4].

Основными группами препаратов, регулиру-
ющих моторику, и потенциально способных ока-
зывать влияние на синдром абдоминальной боли 
являются: 
•	 Спазмолитики;
•	 Прокинетики;
•	 Нормокинетики;
•	 Антидиарейные препараты;
•	 Лаксативы.

Следует признать, что наиболее широкое приме-
нение при синдромах абдоминальной боли имеют 
препараты со спазмолитической активностью или 
как их часто называют в быту «спазмолитики». 

Препараты со спазмолитической активностью 
используются для лечения функциональных 

и органических заболеваний органов ЖКТ в ка-
честве базисной терапии и/или в режиме «по тре-
бованию». Таким образом, спазмолитики могут 
выступать в роли патогенетических или симпто-
матических лекарственных средств. 

Для ответа на вопрос: отвечают ли спазмолити-
ки критериям «Медицины основанной на доказа-
тельствах» обратимся к исследованию профессора 
A.Fordetal. В обзорном исследовании 22 рандоми-
зированных клинических исследований с участием 
1778 пациентов было продемонстрировано, что 
спазмолитики достоверно эффективны: так боле-
вой синдром сохранялся лишь у 39% получавших 
спазмолитики по сравнению с 56% больных, пре-
кративших их прием или получавших плацебо. При 
этом показатель NNT (need number to treat) соста-
вил 5. Такая относительно небольшая величина 
данного показателя убедительно свидетельствует 
о клинической эффективности спазмолитиков [6].

Выделяют следующие основные группы пре-
паратов, обладающих спазмолитической актив-
ностью: 
•	 Донаторы оксида азота (нитраты);
•	 Ингибиторы фосфодиэстеразы IV типа (дро-

таверин);
•	 Блокаторы Na-каналов (мебеверин)
•	 Селективные блокаторы кальциевых каналов 

(пинаверия бромид);
•	 Блокаторы ацетилхолиновых рецепторов (пла-

тифиллин, гиосцин бутилбромид);
•	 Препараты, взаимодействующие с эндорфино-

вой системой (тримебутин).
Основные механизмы действия препаратов, 

обладающих спазмолитической активностью, 
представлены на рисунке 1.

Среди всех групп спазмолитиков наиболее широ-
ко работниками здравоохранения назначаются ми-
отропные спазмолитики [7]. Из этой группы одним 
из препаратов для лечения абдоминальной боли 
является селективный блокатор натриевых каналов 
мебеверин. Международная дата рождения мебеве-
рина 10 ноября 1964 года; в настоящий момент он 
доступен в 111 странах мира. Около 233 миллионов 
пациентов по всему миру получили терапию мебе-
верином (около 7 млн. пациентов ежегодно) с мо-
мента, когда он начал впервые продаваться в 1965 
году [8]. Фармакологическая активность мебевери-
на связана с его сочетанным действием. Так, кроме 

Рисунок 1.
Механизмы действия 
основных групп препаратов 
со спазмолитической актив-
ностью (непрерывные линии 
отражают стимулирующие 
эффекты, а прерывистые   
блокирующие эффекты).
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блокады натриевых каналов на мембране гладко-
мышечных клеток, мебеверин блокирует выход 
ионов кальция из внутриклеточных депо, а также 
выход калия из клетки. Именно наличие такого 
сочетанного действия обуславливает отсутствие 
на фоне применения мебеверина постспазмолити-
ческой гипотонии [11]. Важным в теоретическом 
плане является тот факт, что у здоровых добро-
вольцев применение мебеверина не сопровожда-
ется изменением двигательной функции ЖКТ [9, 
11]. По результатам проведенных исследований, 
следует констатировать, что мебеверин проявляет 

лекарственную активность лишь при наличии ис-
ходного гладкомышечного спазма. 

Для клиницистов существенное значение имеет 
и вопрос о селективности мебеверина. В ряде ис-
следований было показано, что именно высокая 
селективность препарата обуславливает малую ча-
стоту нежелательных явлений при его применении 
[19]. Высокая селективность действия мебеверина 
обусловлена тем, что в гладких мышцах ЖКТ пре-
обладает специфический механизм увеличения 
концентрации внутриклеточного кальция, опос-
редованный открытием натриевых каналов [9–11].

Референтный и воспроизведенные ЛС

Проблема рационального использования брэн-
дов и дженериков (синонимические российские 
термины — референтный и воспроизведенный 
лекарственный препарат) остается весьма актуаль-
ной для нашей страны, поскольку в соответствии 
с приказом Министерства здравоохранения РФ 
рецепты выписываются по МНН (международным 
непатентованным наименованиям). В настоящее 
время в РФ зарегистрировано 5 торговых наиме-
нований мебеверина. Референтным лекарственным 
средством является Дюспаталин®, капсулы с про-
лонгированным высвобождением, 200 мг (Эбботт 
Хелскеа Продактс Б.В.), другие лекарственные сред-
ства являются воспроизведенными. 

В соответствии с  Федеральным законом от 
12.04.2010 г. № 61-ФЗ референтным лекарственным 
препаратом называют лекарственный препарат, 
который впервые зарегистрирован в Российской 
Федерации, качество, эффективность и безопа-
сность которого доказаны на основании результа-
тов доклинических исследований лекарственных 
средств и клинических исследований лекарст-
венных препаратов, проведенных в соответствии 

с требованиями частей 6 и 7 статьи 18 настоящего 
Федерального закона в отношении лекарственных 
средств для медицинского применения либо в со-
ответствии с требованиями статьи 12 настоящего 
Федерального закона в отношении лекарственных 
средств для ветеринарного применения, и который 
используется для оценки биоэквивалентности или 
терапевтической эквивалентности, качества, эф-
фективности и безопасности воспроизведенного 
или биоаналогового (биоподобного) лекарствен-
ного препарата (в ред. Федеральных законов от 
22.12.2014 N 429-ФЗ, от 13.07.2015 N 241-ФЗ).

В этом же законе установлено, что воспроизве-
денный лекарственный препарат — лекарствен-
ный препарат, который имеет такой же качествен-
ный состав и количественный состав действующих 
веществ в такой же лекарственной форме, что и ре-
ферентный лекарственный препарат, и биоэквива-
лентность или терапевтическая эквивалентность 
которого референтному лекарственному препара-
ту подтверждена соответствующими исследова-
ниями (в ред. Федерального закона от 22.12.2014 
N 429-ФЗ).

Особенности фармакокинетики пролонгированной, 
капсулированной формы Дюспаталина® (мебеверина)

Рассмотрим некоторые клинико-фармакологические 
особенности капсулированного брэнда мебеверина, 
реализующегося на территории РФ под торговым на-
именованием Дюспаталин® — лекарственная форма 
пролонгированного действия. Сразу отметим, что 
использование пролонгированных кислотоустойчи-
вых форм доставки позволяет уменьшить кратность 
приема лекарственных препаратов, что положитель-
но влияет на приверженность к лечению и увеличи-
вает эффективность проводимой терапии [14].

Кислотность в различных отделах органов ЖКТ 
вариабельна, что обуславливает эффективность 
процессов обеззараживания, переваривания и вса-
сывания пищи. Так обычная рН слюны человека 
составляет 6,8–7,4, в пищеводе рН находится на 
уровне 6–7, в теле желудка 1,5–2,0, в антральном 
отделе 4,6, а в луковице двенадцатиперстной кишки 
6,5. Кислотность в тощей и подвздошной киш-
ке нейтральная или слабощелочная и находится 
в пределах 7–8, кислотность в просвете толстой 
кишки достигает 8,5–9,0 рН [15].

Капсулированная пролонгированная форма 
мебеверина обладает функцией длительного выс-
вобождения, однако, многие препараты мебевери-
на имеют различное содержимое внутри капсулы. 
Капсулы Дюспаталина® содержат гранулы, которые 
состоят из микросфер, покрытых снаружи двумя 
слоями [8, 16-18]. Внешний слой гранул в капсуле 
Дюспаталина® является кислотоустойчивым и по-
зволяет пройти лекарственному средству неповре-
жденным через кислотный желудочный барьер, 
при этом второй внутренний слой имеет расши-
ренную функциональность, что позволяет высво-
бождаться молекулам мебеверина на протяжении 
всего желудочно-кишечного тракта. В лаборатор-
ных исследованиях были продемонстрированы 
отличия высвобождения мебеверина гидрохло-
рида из двух форм Дюспаталина® на протяжении 
16 часов в растворах, имитирующих кислотность 
ЖКТ [19]. Так, из стандартной таблетки большая 
часть молекул действующего вещества высвобо-
ждалась при рН 1,2, тогда как из пролонгированной 
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капсулированной формы мебеверина гидрохлорид 
высвобождался на протяжении 16 часов. 

Из-за быстрого метаболизма мебеверина гидро-
хлорида в организме человека его концентрацию 
в крови определить затруднительно, что делает 
обоснованным определение в крови его основно-
го активного метаболита O-дезметилмебевери-
новой кислоты для определения основных фар-
макокинетических параметров. В исследовании 

с перекрестным дизайном 12 здоровых добро-
вольцев последовательно получили и капсулы 
с длительным высвобождением (200 мг) и стан-
дартные таблетки (135 мг) мебеверина гидрохло-
рида. Использование формы пролонгированного 
высвобождения приводило к увеличению времени 
достижения Тmax и пролонгированию T½, что по-
зволило сократить кратность приема мебеверина 
гидрохлорида с трех до двух раз в сутки [20–22]. 

Сравнительный тест кинетики растворения лекарственного 
препарата Дюспаталин®, 200 мг, капсулы с пролонгированным 
высвобождением 

Учитывая присутствие на рынке Российской Фе-
дерации референтного и воспроизведенных ле-
карственных средств мебеверина гидрохлорида, 
целесообразным видится сравнительное исследо-
вание фармацевтических характеристик зареги-
стрированных лекарственных препаратов. 

Изучение и сравнение кинетики растворения трех 

лекарственных препаратов мебеверина гидрохлори-
да Дюспаталин®, 200 мг, капсулы с пролонгирован-
ным высвобождением, Ниаспам, 200 мг, капсулы 
пролонгированного действия и Спарекс®, 200 мг, кап-
сулы пролонгированного действия было проведено 
в лаборатории биофармацевтических исследований 
ООО «Центр Фармацевтической Аналитики».

Материалы и методы исследования 

Для проведения сравнительного исследования 
использовались капсулы пролонгированного 

действия 200 мг, каждого из торговых наименова-
ний мебеверина. Препарат «Дюспаталин®, 200 мг, 

Рисунок 2.
Высвобождение мебеверина-
гидрохлорида из стандар-
тной таблетки и капсулы 
пролонгированного высво-
бождения в лабораторных 
условиях.

Рисунок 3.
Концентрация основного ак-
тивного метаболита мебеве-
рина гидрохлорида в крови 
здоровых добровольцев при 
использовании стандартной 
таблетки (135 мг) и капсулы 
пролонгированного высво-
бождения (200 мг) [23].
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капсулы с пролонгированным высвобождением, 
серия № 700305 был взят в качестве референтного, 
Ниаспам, 200 мг, капсулы пролонгированного дей-
ствия, серия № GKS0083 и Спарекс®, 200 мг, капсу-
лы пролонгированного действия, серия № 100417 
были использованы в качестве воспроизведенных 
лекарственных препаратов. Исследование прово-
дили в трех средах растворения, моделирующих 

основные отделы ЖКТ, в которых происходит 
распад, высвобождение и адсорбция активного 
ингредиента — среды со значениями рН 1,2; 4,5; 6,8. 
Временные точки отбора проб (1 час, 2 часа, 4 часа, 
6 часов, 8 часов, 10 часов и 12 часов) были выбраны 
таким образом, чтобы полностью описать профиль 
растворения исследуемых ЛС с выходом на полное 
высвобождение (плато). 

Результаты исследования

Кинетика растворения лекарственных средств 
Ниаспам, 200 мг, капсулы пролонгированного 
действия и Дюспаталин®, 200 мг, капсулы с про-
лонгированным высвобождением была признана 
эквивалентной in vitro в средах с рН 1,2 и 6,8. При 
этом растворение лекарственных средств в рас-
творе с рН 4,5 было неэквивалентным in vitro — 
капсулы пролонгированного действия Ниаспам 
растворялись достоверно быстрее. 

Кинетика растворения лекарственных средств 
Спарекс®, 200 мг, капсулы пролонгированно-
го действия и  Дюспаталин®, 200 мг, капсулы 

с  пролонгированным высвобождением была 
признана эквивалентной in vitro в средах с рН 1,2 
и 6,8. При этом растворение лекарственных средств 
в среде с рН 4,5 было неэквивалентным in vitro — 
капсулы пролонгированного действия Спарекс® 
растворялись достоверно быстрее. 

В результате проведенного сравнительного ана-
лиза было выявлено, что в среде буферного рас-
твора pH 4,5 из лекарственного средства Ниаспам 
высвобождалось 93,66% препарата; из лекарствен-
ного средства Спарекс® — 98,72%; Дюспаталин® — 
83,08%. 

Обсуждение результатов исследования 

Неодинаковая степень высвобождения мебевери-
на гидрохлорида в растворе с рН 4,5, продемон-
стрированная в лабораторных условиях, может 

иметь клинические последствия. Так, более актив-
ное высвобождение мебеверина гидрохлорида из 
лекарственных форм Спарекс® и Ниаспам в среде 

Рисунок 4.
Усредненные профили 
растворения лекарственных 
средств Ниаспам, 200 мг, 
капсулы пролонгированного 
действия и Дюспаталин®, 
200 мг, капсулы с пролонги-
рованным высвобождением 
в ацетатном буфере с рН 4,5. 

Примечание:
ЛВ — лекарственное веще-
ство.

Рисунок 5.
Усредненные профили 
растворения лекарственных 
средств Спарекс®, 200 мг, 
капсулы пролонгированного 
действия и Дюспаталин®, 
200 мг, капсулы с пролон-
гированным высвобожде-
нием в ацетатном буферном 
растворе с рН 4,5. 

Примечание:
ЛВ — лекарственное веще-
ство.
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с рН 4,5, характерной для антрального отдела 
желудка, может предположительно изменять 
значения Сmax и T½, что может потенциально 
оказывать неблагоприятное влияние на их эф-
фективность при применении в клинической 

практике. Уменьшение времени полувыведения 
препарата создает предпосылки для возникнове-
ния своеобразных «слепых зон», обуславливаю-
щих необходимость увеличения частоты приема 
лекарственного средства.

Заключение

Спастический болевой синдром является ведущим 
вариантом болевого синдрома, как при органи-
ческих, так и при функциональных расстройства 
ЖКТ. Возникновение абдоминальной спастической 
боли обеспечивается рецепторными, нейроэндо-
кринными и внутриклеточными механизмами, 
включающими в первую очередь кальциевые и на-
триевые ионные потоки. 

Миотропные спазмолитики продемонстрировали 
высокую эффективность при лечении абдоминаль-
ного болевого синдрома, при этом в соответствии 
с концепцией «порочного круга» и «многокомпонен-
тности боли» курирование спастического болевого 
синдрома с помощью миотропных спазмолитиков 
может оказывать позитивное влияние и на централь-
ные звенья ноцицептивной системы. Таким образом, 
миотропные спазмолитики выступают при абдоми-
нальных спастических болевых синдромах не только 
в качестве симптоматических, но и патогенетиче-
ских лекарственных средств.

Особое место среди миотропных спазмолитиков 
занимает мебеверина гидрохлорид. Сочетанное 
действие мебеверина гидрохлорида, направленное 
на блокаду натриевых каналов на мембране гладко-
мышечных клеток, замедление выхода ионов каль-
ция из внутриклеточных депо и замедление выхо-
да калия из клетки, обуславливает выраженную 

спазмолитическую активность данной молекулы 
наряду с отсутствием риска развития постспазмо-
литической гипотонии. 

Преимуществом референтного лекарственного 
средства мебеверина гидрохлорида Дюспаталин®, 
200 мг является использование капсул с гранула-
ми с модифицированным высвобождением и ки-
слотоустойчивой оболочкой. Такая особенность 
гранул обеспечивает постепенное высвобождение 
действующего вещества в ЖКТ, что обуславливает 
увеличение Т½ и позволяет принимать препарат 
2 раза в сутки, при сохранении высокой клиниче-
ской эффективности. 

Лабораторные исследования in vitro скорости 
высвобождения действующего вещества из воспро-
изведенных лекарственных препаратов мебеверина 
гидрохлорида (Ниаспам, 200 мг, капсулы пролон-
гированного действия» и Спарекс®, 200 мг, капсулы 
пролонгированного действия) продемонстрирова-
ли отличие в кинетике высвобождения при pH 4,5 
от референтного препарата Дюспаталин®, 200 мг, 
капсулы с пролонгированным высвобождением, 
что предположительно может оказывать негатив-
ное влияние при их применении в клинической 
практике. Однако для подтверждения данной ги-
потезы требуется проведение прямых сравнитель-
ных клинических исследований. 
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