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Pracovni den Sekce technologie 1éku
Ceské farmaceutické spolecnosti CLS JEP

Pokroky v lékovych formdch
Praha, 15. ledna 2013

Pracovni den Sekce technologie 1ékti CFS probéhl 15.
ledna 2013 v Lékarském domé v Praze. K prijemné dis-
kuzni atmosféfe ptispéla icast 73 odbornikl ze tif far-
maceutickych fakult (Hradec Kralové, Brno, Bratislava),
Institutu postgradudlniho vzdélavani ve zdravotnictvi,
Univerzity Pardubice, Ceské akademie véd, Statniho tusta-
vu pro kontrolu lé¢iv, nemocnicnich i vefejnych Iékaren,
spole¢nosti Zentiva, TEVA, Bioveta, Donaulab, Favea,
Glenmark Pharmaceuticals a SPS Pharma.

Bylo prezentovano deset prednasek zamétrenych na no-
vé lékové formy, jejich technologie a hodnoceni jakosti.
Prvni prednéska (prof. M. Rabiskovd) se vénovala novym
moznostem vyuziti biokopatibilnich jilovych mineralt
(montmorilonit, imogolit, halloysit) v 1ékovych forméch
typu nanocastic ur¢enych pro fizené uvolinovani nebo ci-
lenou biodistribuci 1é¢iv. Byly nacrtnuty také jejich moz-
né aplikace jako biomateridlti. Druha pfednaska Mgr. J.
Vyslouzila (FaF VFU Brno) se zabyvala experimentdlnim
vyvojem mikrocastic zaloZenych na kopolymeru kyseli-
ny mlécné a glykolové pro parenteralni aplikaci 1éCiv. Za-
jimavym prispévkem byla i dalsi prednaska Mgr. B. Vra-
nikové (FaF VFU Brno), kterd predstavila vyvojové tren-
dy i experiment v oblasti 1ékovych systémi zaloZenych

na kombinaci kapalin a pevnych latek. Velky zdjem vzbu-
dila prednaska S. Haddouchi (SPS Pharma, Donaulab Pra-
ha) o vyuziti prito¢né disoluce v hodnoceni riznych 1¢-
kovych forem vcetné parenterdlnich suspenzi a nanocas-
ticovych systémd. Studiu procesu lisovan{ tablet s ohle-
dem na pouZiti riznych typi plniv a kluznych latek byly
vénovany dva prispévky z FaF UK v Hradci Krdlové (Mgr.
P. Ondrejéek, Mgr. P. Sva¢inova). Reseni problematiky pii-
pravy lékovych forem v praxi prinesly dva prispévky z ob-
lasti nemocni¢nich Iékaren. PharmDr. S. Klovrzova (1ékar-
na FN Motol) informovala o inovativnich formulacich te-
kutych perordlnich pfipravki pro pediatrické pacienty
a PharmDr. A. Lis¢akova, Ph.D. (FaF UK Bratislava)
o technologickych aspektech piipravy infuznich roztoku
s obsahem cytostatik. Pracovni den uzavrela zajimava
prednaska PharmDr. E. Snejdrové, Ph.D. (FaF UK Hradec
Krélové) o moznostech vyuZiti plastifikdtord ve farma-
ceutické technologii, kterd po teoretickém tivodu predsta-
vila také experiment zaloZeny na kombinaci vétvenych
biodegradovatelnych polymert a plastifikatord s poten-
cidlnim vyuzitim pro 1ékové formy typu implantétid in situ.

prof. PharmDr. Miloslava Rabiskovd, CSc.

BIOKOMPATIBILNI JILY VE FARMACEUTICKE
TECHNOLOGII

RABISKOVA M.

Katedra farmaceutické technologie,

Farmaceutickd fakulta UK, Hradec Krdlové

e-mail: rabiskom@faf.cuni.cz

Jilové minerdly (talek, bentonit, kaolin) ziskdvané pti
povrchové tézbé jilt se pouzivaji jako farmaceutické
pomocné latky v perordlnich a topickych Iékovych for-
mach jiz pomérné dlouhou dobu. Potfeba nanomaterialt
vyuzitelnych v riiznych primyslovych odvétvich, ze-
jména pak materidld levnych a nezatézujicich Zivotni
prostfedi, vede k intenzivnimu vyzkumu také v oblasti
jilovych minerald.

Nékteré vrstvené hlinitokfemicitany, napf. imogolit,
halloysit a montmorilonit, si pro svou velikost, struk-
turu a zajimavy tvar Castic ziskaly pozornost farma-
ceutického vyzkumu. Jednd se o Cdstice spadajici veli-
kosti mezi nanomateridly. Jejich povrch, tvar a mno-
hovrstevnd struktura umoznuji navazani fady 1éCivych
latek formou povrchové adsorpce, interkalace nebo tu-
buldrni enkapsulace. Minerdly tak mohou ovlivnit uvol-

novani 1é¢iv nebo zlepsit nékteré jejich dalsi vlastnos-
ti. Povrch téchto minerdld 1ze modifikovat navazanim
funk¢nich skupin nebo molekul (napt. DNA) a jejich
biokompatibilitu ddle zvysit. Prace publikované v po-
sledni dobé naznacuji moZnost jejich vyuziti v Iékovych
forméach s fizenym uvolfiovanim 1€Civ, jejich cilenou bi-
odistribuci i jako biomateridltl pro tkanové inZenyrstvi.

VYVOJ MIKROCASTICOVE LEKOVE FORMY
PRO PARENTERALNI APLIKACI LECIVA
VYSLOUZIL J., DVORACKOVA K.,

KEJDUSOVA M.

Ustav technologie 1¢kt, Farmaceutickd fakulta VFU Brno
e-mail: jakub.vyslouzil@gmail.com

Mikrocasticové 1ékové systémy z biodegradovatel-
nych polymerd pfedstavuji moderni lékovou formu
splnujici poZzadavky na Iékové formy s fizenym uvol-
novanim lé¢iva. Zménou celé fady formulaénich a pro-
cesnich parametrt lze pomérné snadno rychlost uvol-
novani lé¢iva modulovat. Mikrocastice jsou vhodné pro
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perordlni, parenterdlni, ale i pulmondlni ¢i vaginalni po-
ddni. Kromé fizeného uvolfiovani mohou s sebou nést
celou fadu dal$ich benefitl, napf. sniZeni nezadoucich
ucinkd ¢i ochranu 1é¢iva pred vnéjsimi vlivy.

Metoda odpateni rozpoustédla je nendrocnd technika
k pripravé mikroc¢dstic zaloZend na principu odpafeni
organického rozpoustédla z vnitini faze emulze. Vlast-
nosti pripravenych mikrocastic l1ze ovlivnit zménou for-
mulacnich (objemy fazi, mnoZstvi polymeru a 1éCiva,
koncentrace emulgatort, volba organického rozpoustéd-
la) a procesnich (teplota, tlak, typ michadla, rychlost
michdni) parametru.

Cilem sdélenf je pfedat zdkladn{ informace o mikro¢as-
ticovych lékovych formach vcetné vyjmenovani zdklad-
nich metod pfipravy. Podrobnéji bude vysvétlena meto-
da odpareni rozpoustédla véetné jejich modifikaci. Dru-
ha polovina se bude zabyvat experimentdlni piipravou
mikrocdstic s obsahem ve vodé prakticky nerozpustného
l1é¢iva. Mikrocéstice se pripravily z kopolymeru Poly(lak-
tid-co-glykolidu) (PLGA) metodou odpaieni rozpoustéd-
la. U mikrocastic se hodnotil obsah 1éCiva, velikost a di-
stribuce mikrocdstic, morfologické vlastnosti a rychlost
uvoliovani 1é¢iva. Sledoval se vliv koncentrace emulga-
toru, volby organického rozpoustédla a rychlosti micha-
ni. Zkouska disoluce ukazuje, Ze pfipravené mikroc¢asti-
ce predstavuji dobry modelovy zédklad pro lékovou formu
pro parenterdlni aplikaci.
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Prdce byla realizovdna za financni podpory grantové agentury IGA VFU
Brno 94/2012/FAF.

LIQUISOLID SYSTEMY - INOVATIVNI LEKOVA
FORMA PRO SPATNE ROZPUSTNA LECIVA
VRANIKOVA B., GAIDZIOK J.

Ustav technologie 1€k, Farmaceuticka fakulta VFU Brno
e-mail: vranikovab@vfu.cz

Jednim z trendd modern{ farmaceutické technologie
je priprava lékovych forem zajistujicich zvySeni biolo-
gické dostupnosti Spatné rozpustnych 1é¢iv, kterd tvori
az 60 % dostupnych ucinnych latek. Odborna literatu-
ra popisuje fadu metod vedoucich k dpravé disoluéni-
ho profilu a zvySeni biologické dostupnosti Spatné roz-
pustnych 1éCiv (zvySeni povrchu ¢éstic pomoci mikro-

nizace, pouziti tenzidd, lyofilizace, pfiprava samoemul-
gujicich systému apod.), pfi¢emz mezi témito technika-
mi se jako jeden z nejperspektivnéjsich postupt jevi for-
mulace liquisolid systému (LSS).

Priprava liquisolid systémi spociva v sorpci kapal-
ného 1é¢iva, nebo 1é¢iva v kapalné fazi (roztok, suspen-
ze nebo emulze) na pevny, vysoce porézni nosic¢ (napf.
magnesium aluminometasilikat, mikrokrystalick4 celu-
losa aj.), ktery je ndsledné obalen materidlem s vyso-
kym povrchem ¢astic (koloidn{ oxid kiemicity) za vzni-
ku suchého, neadhezivniho, volné tekouciho prasku ur-
¢eného pro formulaci findlni 1ékové formy (tobolky,
tablety).

Vlastnosti liquisolid pfipravkii mohou byt do znac-
né miry ovlivnény predevsim vlastnostmi pouzitych po-
mocnych latek (specificky mérny povrch, absorpéni ka-
pacita), rozpustnosti 1é¢iva ve zvoleném rozpoustédle
¢i vypoctem spravného mnozstvi nosice a obalovaciho
materidlu potfebnych k ptfipravé prasku s prijatelnymi
tokovymi vlastnostmi a dobrou stlacitelnosti.

V porovnani s konvenénimi pfipravky maji LSS fa-
du vyhod zahrnujicich nizké ndklady, jednoduché zpra-
covani a zajisténi zrychleného in vitro i in vivo uvol-
novani 1é¢iva. Hlavni vyhodou je vSak zvysend biolo-
gickd dostupnost 1é¢iva zaclenéného v kapalné podobé,
které se jiz po podani do organismu nemusi rozpoustét,
a je tedy okamzité dostupné pro absorpci i diky velké-
mu povrchu pouzitych sorbentl a zlepSené smacivosti
findlniho ptipravku.

Prdce vznikla za podpory IGA VFU ¢. 76/2012/FafF.

APPLICATIONS RELATED TO FLOW THROUGH
DISSOLUTION & NEW TYPES OF FORMUL
ATIONS

HADDOUCHI S.!, MARTINCOVA 12

1'SPS Pharma Services
2 Donau Lab, s.r.0.
e-mail: samir.haddouchi@sps-pharma.com

New types of formulations and drug delivery techno-
logies call for a new approach to in-vitro drug release tes-
ting. Traditional dissolution methods are not tailored to
these novel dosage forms.

Products such as medical devices, combination pro-
ducts, injectable suspensions, nanoparticles and other pa-
renterals can be challenging when it comes to the deve-
lopment of a dissolution method.

The flow through technique is able to fulfill the requ-
irements of such complex formulations. Its flexibility and
ability to characterize the release properties of a wide va-
riety of formulations make it a powerful tool for phar-
maceutical development. This presentation will present
and discuss current and new applications related to the
USP Apparatus 4.



54

Ces. slov. Farm. 2013; 62, 52-56

STUDIUM VLIVU KLUZIO\IYCH LATEK NA
HODNOTY PARAMETRU LISOVACI ROVNICE
ONDREJCEK P., SVACINOVA P., REHULA M.

Katedra farmaceutické technologie, Farmaceutickd fakulta UK,
Hradec Kralové
e-mail: ondrp3aa@faf.cuni.cz

Rovnice lisovani jsou matematické funkce, které po-
pisuji zménu vysky nebo objemu lisovaného matridlu
v zavislosti na lisovacim tlaku. Pomoci parametri téchto
rovnic je mozné popsat prubéh lisovaciho procesu a dé-
lit ho do nékolika fazi. Hodnoty parametri lisovacich rov-
nic se ddle vyuzivaji pro popis vlastnosti a srovndni liso-
vanych ldtek nebo jejich smési.

V minulosti bylo navrzeno mnoho rovnic lisovani. Me-
zi Casto pouzivané patii napfiklad Heckelova, Kawakito-
va nebo Cooper-Eatonova rovnice. Tyto rovnice byly vy-
vinuty pro popis lisovani keramickych materialt. Pozdé-
ji se zaCaly vyuzivat pro hodnoceni rostlinnych produk-
td, potravin a surovin pouzivanych pfi vyrobé 1ékd. Prob-
lémem téchto klasickych rovnic je déleni do nékolika pro-
cesd, které na sebe navazuji, problematické méfeni nebo
nedostate¢ny popis pribé€hu lisovactho procesu u farma-
ceutickych materidlti. V minulosti byla na nasem praco-
visti vyvinuta nova rovnice lisovani. Jednd se o trojex-
ponencidlni lisovaci rovnici vyvinutou pro hodnocenf far-
maceutickych materidld, kterd na rozdil od jinych rovnic
lisovani déli lisovaci proces do tff soucasné probihajicich
déjii a md presné definované parametry.

V této préci byl sledovan vliv kluznych latek na pa-
rametry rovnice lisovani. Pouzitelnost nasi rovnice pro
hodnoceni smési plniv a kluznych latek jsme ovéfova-
li na smésich nejcastéji pouzivanych plniv a kluznych
latek. Pfi hodnoceni jsme pouZili mikrokrystalickou ce-
lulosu (Avicel PH 200), laktosu (Lactochem Fine Cry-
stal) a dihydrogenfosfore¢nan vdpenaty dihydrat (Em-
compress) ve smesich se stearanem hofe¢natym, stea-
rylfumardtem sodnym (PRUV) a modifikovanym
koloidnim oxidem kifemicitym (Syloid 244 FP EU)
v 0,5-2% koncentracich.

Tablety jsme pfipravovali na materidlovém zkuSebnim
zatizeni Zwick/Roell T1 FRO 50. Ze zdznamu pribéhu
lisovaciho procesu jsme ziskali hodnoty parametrd a;, t;,
Phi» Yo, @ vypocitali parametry E, E; a R;. Pomoci téchto
parametrti jsme popsali lisovaci proces samotnych plniv
a smési plniv a kluznych litek. Porovndnim hodnot pa-
rametrl jsme byli schopni zjistit vliv kluznych latek na li-
sovaci proces, urcit vhodnou kluznou latku a jeji optimal-
ni koncentraci pro konkrétni plnivo.

STUDIUM VLIVU KLUZNYCH LATEK
NA PARAMETRY PLASTICITY A ELASTICITY
SVACINOVA P., ONDREJCEK P., REHULA M.

Katedra farmaceutické technologie, Farmaceuticka fakulta UK,
Hradec Kralové
e-mail: svacp3aa@faf.cuni.cz

Viskoelasticita riznych latek mize byt méfena mnoha
zptsoby. Jednim z nich je test stresové relaxace. Poddva
ndm podrobnou informaci o elastickych a plastickych
vlastnostech materidlu. Test definujeme jako zménu pa-
sobic{ sily na Case, kdy udrzujeme objem télesa konstant-
ni. Tabletovinu lisujeme do ur¢itého maximalniho lisova-
ciho tlaku, po dosazenf tohoto tlaku zastavime pohyb hor-
niho lisovaciho trnu a udrZujeme vysku lisovaného ma-
teridlu konstantni. Béhem urcité casové prodlevy zazna-
mendvame pokles tlaku na hornf lisovaci trn. K hodno-
cen{ vyuzivame klesajici ¢ast kiivky, kterou mizeme roz-
délit do tif soucasné probihajicich déji. Ty jsou charak-
terizovany parametry elasticity A. Matematicky je 1ze vy-
jadrit trojexponencidlni rovnici. Pomoci parametrt elas-
ticity a relaxacni konstanty lze vypocitat plasticitu mate-
ridlu. Parametry elasticity A vyjadiuji vzdjemné plisobe-
ni ¢astic v rizném stadiu deformace. V soustavé se na-
chazi Castice nedeformované, Castice ve stavu elastické
deformace a castice ve stavu plastické deformace. Nej-
vétSim mnozstvim energie mohou pisobit elasticky de-
formované Castice.

Ukolem této prace bylo sledovéni vlivu typu plniva
a typu a koncentrace kluznych latek na parametry elasti-
city a plasticity pomoci testu stresové relaxace.

Pro experiment byly pfipraveny smési o koncentraci
kluzné latky 0,5 % a 1 %. Jako plniva byla pouZita mic-
rokrystalicka celulosa (Avicel PH 200), laktosa (Lacto-
chem Fine Crystals) a dihydrogenfosforénan vapenaty di-
hydrat (Emcompress). Z kluznych latek byl pouZit stea-
ran hofecnaty a upraveny koloidn{ oxid kfemicity (Sylo-
id 244 FP EU). Tablety byly lisovany pfi lisovacich tla-
cich 37,669 MPa, 75,340 MPa a 113,009 MPa. Prodleva
u testu stresové relaxace byla 180 s.

Na hladiné vyznamnosti 0,05 nebyl zjiStén statisticky
vyznamny rozdil pro pouZité typy a koncentrace kluznych
latek. Proto byl ddle hodnocen pouze vliv typu plniva.
Nejnizsi hodnoty parametri plasticity i elasticity byly zjis-
tény u dihydrogenfosfore¢nanu vapenatého. Vyssi hodno-
ty méla laktosa a nejvyssi potom mikrokrystalicka celu-
losa. Toto si mizeme vysvétlit jejich krystalickou ¢i po-
lymerni strukturou a charakterem vazeb, které Castice jed-
notlivych latek mezi sebou vytvari.

FORMULACE TEKUTYCH PERORALNICH
PEDIATRICKYCH PRiIPRAVKU PRO
MAGISTRALITER PRIPRAVU A HODNOCENI
JEJICH STABILITY

KLOVRZOVA S.,12 SKLUBALOVA Z2

INemocniéni 1ékdrna FN Motol, Praha

2K atedra farmaceutické technologie,
Farmaceuticka fakulta UK, Hradec Kralové
e-mail: Sylva.Klovrzova@fnmotol.cz

Pii absenci registrovaného 1éku na trhu pfedstavuje ma-

gistraliter pfiprava Casto jedinou moZznost k zajistén{ far-
makoterapie pro urcitého pacienta nebo skupinu popula-
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ce se specifickymi potfebami. Dlouhodobym a globalnim
problémem je nedostatek urcitych 1é¢iv ve vhodnych 1é-
kovych forméch pro détskou populaci, zejména pro nej-
mensi déti. Pediatricka populace je rtiznoroda skupina,
ktera se podle véku deéli do jednotlivych skupin: novoro-
zenci, kojenci a batolata, déti a adolescenti. Ty se lisi se
svou fyziologii, schopnosti metabolizovat urcité latky (t;.
farmakokinetikou a citlivosti k pomocnym latkdm) a ta-
ké schopnosti pfijimat urc¢itou Iékovou formu. Pro déti do
cca 6 let véku je za nejvhodnéjsi I€kovou formu mozné
povazovat perordlni roztoky, zejména vodné. Tekuta 1é-
kova forma s vhodnym sloZenim pro cilovou skupinu pe-
diatrickych pacientl a v odpovidajicim obalu zajisti ptes-
né mnozstvi a zdroven i flexibilitu poddvané davky,
usnadni manipulaci s pfipravkem z pohledu oSetfujiciho
personalu nebo rodici a v podminkach lékarny je vhod-
nou alternativou k piipravé Zelatinovych tobolek.

Obecnym problémem vodnych roztoku je jejich che-
mickd, fyzikalni a mikrobiologicka stabilita. Pfiprava roz-
toku obsahujiciho 1é¢ivou litku se systémovym dcinkem
musi probihat na zdkladé ovéfené receptury a piipravek
by mél obsahovat minimalni mnoZstvi bezpecnych po-
mocnych latek, zvlasté pokud je urcen pro vékovou ka-
tegorii déti do 3 let.

Tento prispévek prezentuje postup pfi formulaci pedi-
atrického pripravku pro magistraliter pfipravu na piikla-
du dvou Ié¢ivych latek, propranolol hydrochloridu, urce-
ného pro lécbu détskych hemangiomu, resp. recentné, po
ukoncent registrace Iéku Trimepranol®, také Fallotovy tet-
ralogie, a sotalol hydrochloridu, pouZivaného k 1écbé dét-
skych arytmii. Formula¢n{ studie roztoku propranololu je
doplnéna vysledky hodnoceni protimikrobni tc¢innosti vy-
brané protimikrobni latky a stabilitnich studii.

Prdce byla podpoFena projektem MZ CR pro koncepéni rozvoj vyzkum-
né organizace 00064203 a studentskym grantem SVV-2012265 001.

TECHNOLOGICKE ASPEKTY PRIPRAVY
INFUZNYCH ROZTOKOV S OBSAHOM
CYTOSTATIK PRE DETSKYCH
ONKOLOGICKYCH PACIENTOV

LISCAKOVA A.

Katedra galenickej farmdcie, Farmaceutickd fakulta UK, Bratislava, SR
e-mail: liscakova@fpharm.uniba.sk

Charakter nddorového rastu a jeho rozli¢né formy su
dané nielen predpokladanymi rozdielnymi etiologickymi
faktormi, ale aj zna¢ne rozdielnou patogenézou. Je teda
logické, Ze liecba tohto typu ochoreni bude t'azkd a bez
poznatkov etioldgie nemdze v suicasnej dobe existovat’

.....

.....

ny pristup vyjadreny moznou kombinaciou zdkladnych
terapeutickych metdd. Zdkladné metddy protinddorove;j
lie¢by sa vhodne doplfiaji. Tam, kde st moZnosti chirur-

gickej liecby alebo radioterapie obmedzené, mdze ucin-
ne zasiahnut' chemoterapia. Disseminovany nadorovy pro-
ces vSak moze ovplyvnit’ iba chemoterapia, a to aj v do-
be, kedy metastdzy nie st sicasnymi diagnostickymi me-
tédami potvrdené. Nadorové ochorenia aj napriek zlepSe-
niu progndzy stdle predstavuji Castd pri¢inu dmrtia pa-
cientov detského veku. Zaradenie modernych cytostatik
do klinickej praxe aj do oblasti pediatrickej onkoldgie
spolu s d'al§fmi postupmi dalo uZ redlnu moZnost’ vyliece-
nia onkologicky postihnutych deti. Liecba pomocou cy-
totoxickych latok sa u deti podobne ako u dospelych usku-
tocniuje najCastejSie prostrednictvom ich parenterdlneho
podévania. Priprava takychto lieCieb a zvlast u detskych
pacientov si vyZaduje dodrziavanie niektorych Specific-
kych pravidiel a postupov. Predlozend praca poddva uce-
leny pohl'ad na problematiku nadorov detského veku, ich
terapiu, predovsetkym so zretelom na technolégiu pripra-
vy a poddvania cytostatickych lie¢ieb za obdobie
2005-2011, dodrziavanie bezpecnosti pri praci s tymito
latkami a nezastupitel'nd tdlohu nemocni¢ného lekdrnika
pri vykondvani tejto zodpovednej, vysoko Specializova-
nej ¢innosti.

VYUZITI PLASTIFIKATORU
VE FARMACEUTICKE TECHNOLOGII
SNEJDROVA E., DITTRICH M.

Katedra farmaceutické technologie,
Farmaceuticka fakulta UK, Hradec Kralové
e-mail: snejdrova@faf.cuni.cz

Plastifikdtor dle definice [UPAC z roku 1951 je latka
zabudovand do jiného materidlu (nejcastéji plastu nebo
elastomeru) za ucelem zvysit jeho pruznost a zpracova-
telnost.

Utinnost plastifiktoru je ddna mirou sniZeni teploty
skelného ptechodu (Tg). Plastifikdtor zvySuje pruznost fe-
té€zcl polymeru, odolnost proti lomu, dielektrickou kon-
stantu, ovliviiuje krystalinitu, optickou ¢irost, elektrickou
vodivost, horlavost, odolnost vici biologické degradaci.
Dle teorie lubrikace sniZuje plastifikdtor intermolekuldr-
ni tfeni mezi fetézci polymeru, ¢imz jsou oslabeny inter-
akce polymer — polymer. Plastifikator tedy ptsobi jako
sterickd ochrana a branf opétovnému vytvoreni vazeb me-
zi molekulami polymeru.

Predpokladem tspésné lubrikace je dikladné smiseni
a zaClenén{ plastifikdtoru do struktury polymeru. Kompa-
tibilita plastifikdtoru s polymerem je ddna parametry roz-
pustnosti, polaritou, vodikovymi vazbami, chemickou
strukturou plastifikdtoru. Plastifikdtory s nizkou moleku-
lovou hmotnosti a malym poctem poldrnich skupin zpra-
vidla poskytuji vétsi miru plastifikace.

Pfi vybéru plastifikdtoru pro vyuZziti v mediciné a far-
hu je velké mnozstvi plastifikdtord, avsak jen mala cast
z nich miize byt pouzita v zivém organismu. Ve farma-
ceutické technologii jsou preferovany vnéjsi plastifika-
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Tab. 1. Hodnoty teploty skelného prechodu a dynamické visko-
zity oligoesteru plastifikovaného vybranymi plastifikdtory

Plastifikdtor T, (°C) n
(koncentrace 20 %) (Pa.s)
triethylcitrat 2,6 458
ethylpyruvat 2215 25
methylsalicylat -6,7 162
ethylsalicylat -6,1 163
triacetin -5,6 274
tributyrin -62 439

tory, které se ovS§em mohou béhem zpracovéni vyparo-
vat nebo po aplikaci plastifikovaného polymerniho tera-
peutického systémy vyluhovat télnimi tekutinami.
Historicky prvnim plastifikovanym polymerem pouZi-
tym pii formulaci 1é¢ivého piipravku, byl nitrat celulosy,
rozpu$tény ve smési lihu a diethyletheru s pfidavkem ri-
cinového oleje ve funkci plastifikdtoru. Dodnes se pou-
Ziva v chirurgii ke krytf ran pod ndzvem Collodium elas-
ticum. Pfirozenym plastifikator biopolymeri a jejich po-
lysyntetickych derivati je voda. Siroké vyuZiti ve farma-
cii nachdzeji hydrofilni plastifikdtory (glycerol, xylitol,
sorbitol), ale rovnéZ plastifikdtory omezené misitelné
s vodou (diestery a triestery vicesytnych kyselin a alko-
holi), plastifikdtory oligomerni a polymerni. Zvlastn{ po-
staveni maji tzv. netradi¢ni nebo-1i multifunkéni plastifi-

katory, které kromé plastifika¢niho plni v polymernim te-
rapeutickém systému funkci tenzidu, protimikrobn{ latky,
rozpoustédla, kosolventu, nebo jsou dokonce ucinnou l4t-
kou.

Oligoester kyseliny mlé¢né a glykolové, vétveny man-
nitolem, syntetizovany na pracovisti autord, byl plastifi-
kovan vybranymi plastifikdtory (triethylcitrat, ethylpy-
ruvat, methylsalicylat, ethylsalicylat, triacetin, tributyrin).
Plastifikovany systém je potencidlnim nosi¢em lé¢ivych
latek v terapeutickych systémech s modifikovanym uvol-
novanim s moZnosti aplikace injek¢éné jako implantat in
situ nebo na pokozku a sliznici ve formé spreje nebo ad-
hezivni matrice.

Utinnost plastifikatorii byla hodnocena jejich vlivem
na hodnotu Tg (DSC 200 F3 Maia®; Netzsch, Germany)
a dynamickou viskozitu (Digitalni viskozimetr Brookfi-
eld model DV-E s adaptérem pro malé mnoZzstvi vzorku;
Brookfield Engineering Laboratories, USA).

Hodnota T, neplastifikovaného oligoesteru byla
24,1 °C. Vsechny testované plastifikdtory v koncentraci
20 % vyznamné sniZily hodnoty T, i dynamickou visko-
zitu oligoesteru vétveného mannitolem (tab. 1).

Nejucinnéj$im plastifikatorem oligoesteru kyseliny
mlécné a glykolové, vétveného mannitolem, se jevi ethyl-
pyruvat. Etylpyruvat mé protizanétlivé a antioxidacni
ucinky, proto mize byt povazovan za multifunk¢ni plas-
tifikdtor vhodny pro pouZiti v mediciné a farmacii.
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