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2 ABSTRAKT

V préci jsou studovany reologické vlastnosti vytyeh pomocnych latek adé&ych
piipravki. V teoretickécasti jsou uvedeny zakladni reologické pojmy, shyrrfaktory
ovliviujici reologické chovani a metody #igtroje pouzivané k #éfeni reologickych
charakteristik. Experimentalnéast se zabyva &enim a hodnocenim viskozity
vybranych pomocnych latek asléych pripravki dle CL 2009. Meteni bylo provasno

na kapilarnim Ubbelohdeho viskozimetru, rwiin viskozimetru Rheotest 2
a Brookfieldow viskozimetru typu DVE. Byla &fena penetrometricky konzistence
Zluté a bilé vazeliny, masti s alkoholy z tukw&ioviny a cetanolové masti. Z vysladk
prace lze vyvodit zary, které by mohly poslouzit jako podklad pro karekexti
CL 2009, zejména zkousky Viskozita nebo Zdanliva kemta, uvedenych
v monografiich okterych latek. Nkteré nepesnosti jsou dany pouze nespravnym
piekladem anglického originalu. Z vysledknéieni konzistence penetrometricky nelze
usuzovat na reologické chovanfigravki, vypovidaci Urovie zkouSky je nizka,
piistrojové vybaveni je nakladné, zachovani zkouSkwyzlstence penetrometricky

v soutasre platném Evropském Lékopise je sporné.

Kli¢ova slova: viskozita, zdanliva viskozita, konzigtenpenetrometrie



3 ABSTRACT

The rheological properties of some excipients amgn@ilations are studied in this
diploma thesis. The theoretical part deals withd#dgeological terms, factors affecting
the rheological behaviour, methods and instrumersisd for measurements of the
rheological parameters.

The experimental part deals with the measurememtsabsity of some excipients and
formulations according to Czech Pharmacopoeia 2068. measurements were done
using Ubbelohdeho capillary viscometer, rotatioviacometer Rheotest 2 and digital
Brookfield viscometer type DVE. The measurementsasfsistency by penetrometry of
some ointment bases, ointments and creams accawli@gech Pharmacopoeia were
done. Conclusions of this work could serve for gpmtion of the Pharmacopoeian

instructions concerning the measurements of appaigsosity and consistency.

Keywords: viscosity, apparent viscosity, consisiepenetrometry



4 UVOD

Mezi dilezité vlastnosti &kterych I€ivych péipravki pati jejich reologické
chovani, které ovliuje technologické, aplikmi a terapeutické vlastnosti (rfap
konzistenci léivého pgipravku, snadnost aplikace, uiolani I&€iva). Reologické
vlastnosti jsou ovlitovanytradou faktod jako je teplotagas, tlak, podminky &teni,
mechanické namahéani. Vliwadhto faktofi na reologické chovani jeukkzité znat
u pripravki, které by jimi mohly byt ovlivany v priibéhu pripravy, skladovani nebo
dalSiho zpracovani.

Patrre negastji mérenou reologickou valinou je viskozita. Hstroje vyuzivané
Kk jejimu mefeni Ize rozdlit na kapilarni viskozimetry, viskozimetry s paitajkulickou
a rota&ni viskozimetry. Kapilarni viskozimetry se pouZivljmeétreni newtonovskych
kapalin; lze jimi ngtit jenom tekuté vzorky. Rotai viskozimetry se mohou ro&lit do
dvou skupin, a to na absolutni a relativni viskcay, které se pouZzivaji proédieni
newtonskych i nenewtonskych kapalin. U absolutniskozimetfi 1ze vysledky nsteni
v absolutnich hodnotach viskozity porovnavat siakpliv jinymi absolutnimi
hodnotami. U relativnich viskozimétjsou vysledky mireni v relativnich hodnotach
viskozity, které nelze srovnavat s absolutnimi toadmi nebo s jinymi relativnimi
hodnotami, pokud nejsou stanoveny stejnou metodelagvnim viskozimetrem.

Znalost reologickych vlastnosti se vyuzZivagiipraw IéCiv sfizenym uvahovani.
K ovlivnéni reologického chovani se vyuZivaji polymerni pon latky. Mezi¢asto
pouzivané firodni polymery ve farmaceutické technologii fpatcelulosa,
methylcelulosa, sodnailskarmelosy, hypromelosa, guar galaktomannan, hyssde
xanthanova klovatina a alginaty. Mezi pouZivané tetjcké polymery fadime
polyvinylalkohol, povidon, karbomery, makrogoly, delinu polyakrylovou a jeji
derivaty.

Mezi dilezité ukazatele kvality masti, krémpast, ale i pomocnych latek jako je
vazelina a vosky, patkonzistence. Neni konzistence se provadi penetrometricky.
Informace o kinematické a dynamické viskdz# pgistrojich pouzivanych k éteni
viskozity a konzistence jsou uvedeny v Lékopis€ V2009 v monografiich ¢kterych

pomocnych latek nalezneme pozadavky na visk@zizdanlivou viskozitu.



5 CIiLPRACE

Cilem pedloZeni diplomové prace bylo shrnout Iékopisné oayethodnoceni
reologickych vlastnosti a pomocné latky &ité pripravky uvedené ¢L 2009,

u kterych je reologické hodnoceriegdepsano.

Ukol prace Ize rozdit do nasledujicich bad
1. Ze sowasrt platnéhoCL 2009 vybrat pomocné latky acigé pripravky,
u kterych je pedepséano reologické hodnoceni.
2. Pripravit vzorky pro ngieni viskozity a konzistence.
3. Me¢iit viskozitu na Ubbelohdeho kapilarnim viskozimetru
4. M¢fit viskozitu na rot&anim viskozimetru Rheotest 2 a Brookfieldov
viskozimetru typu DV-E.

5. Mg¢iit konzistenci penetromericky.



6 TEORETICKA CAST

6.1 Reologie a reometrie

Reologie je nauka oiptvaeni materidl, deformaci a toku v SirSim slova
smyslu. Zabyva se zejména dynamikéchto proces. Uplatreni reologie je zejména
v popisu mechanického chovani viskoelastickyatlest ktera se pod vlivem
deformujicich nagti chovaji do jisté miry jako kapaliny (reaguji &k) a do jisté miry
jako t€lesa pruzna (reagujasténe elasticky). Do reologie zahrnujeme i popis chovani
kapalin, zejména nenewtonskych. Terminem reologig kdskeé literatiie ozn&uje
nauka o mifeni proudni, zejména proughi krve. Jako reometry se pak oZuj
piistroje utené k ndteni rychlosti proughi.*

Ve farmaceutické technologii se reologie uflge @i vyvoji, vyrobe
a hodnoceni ifpravki (roztoki, emulzi, suspenzéipka obalenych tablet). iPvyrobeé
polotuhych pipravki se vyuZivA ke zjighi a dodrZzeni optimalni konzistence
a roztiratelnosti zatenych podminek. Prastdnictvim reologie rizeme hodnotit
stabilitu rekterych gipravka zjiSttnim, zda Bhem doby skladovani nedoSlo
k nezadouci zené¢ viskozity. Znalost reologickych paramietje nutnd B volbé
optimalniho homogenizaiho z&izeni, @i reSeni vhodného transportu latek, gnéni
produkti do obaii nebo i jejich opstovném vypraziiovani z obal.?

Jeden z nejvyrazysich faktofi majici vliv na reologické chovani materialu je
teplota. Nekteré materialy jsou po&mé citlivé na teplotu, a relativnmalé zn¢ny maji
za nasledek vyrazné zmy viskozity. Jiné materidly jsou relat&mecitlivé. Vliv
teploty na viskozitu je nutné posoudit zejména uemal, které budou v gibéhu
pouziti nebo zpracovani podrobeny teplotnim raaalil

U nenewtonskych tekutin, které jsou dnes v prasinw rozsfené, je nutna
znalost vlivu rychlostniho spadu na viskozitu. Ribkua byt materidl i zpracovani
nebo pouZzivani vystaveriznym rychlostnim spdin, je nezbytné znéat jeho viskozitu
pii predpokladaném rychlostnim spadiasto je velmi obtizné stanovitqupokladané
hodnoty rychlostniho spadu, protoZze tyto hodno®Simou spadaji mimo rozsah
viskozimetru. V tomto fipact je nutné provést #ieni rekolika rychlostnich spéad
a extrapolovat Uudaje orgdpokladanych hodnotach. Neni to sice reg@jSi metoda,
ale casto je to jedina alternativa, ktera je k dispqzi@jména kdyZ igdpokladané

hodnoty rychlostniho spadu jsou velmi vysoké.



Stav materialu f méfreni viskozity nize mit podstatny vliv na vysledkygchto
meéteni. Prondnné jako je typ viskozimetru, kombinacéetene a rychlosti, velikost
nadoby pro vzorky, pouziti ochranného ramu, techmpikpravy vzorku maji vliv nejen
na gresnost mireni, ale i na nastenou hodnotu viskozity. DalSim faktorem, kteryze
ovlivnit métreni viskozity je homogenita vzark Néekdy ma materidl tendence se
roz&klovat do nehomogennich vrstev. Potom jeif@od ¥novat dostainou péi
michani neborépani vzorku.

Tixotropni a reopexni materialy maji viskozitu isde@u nacase, ktery uplynul
od skoreni smykového namahani. Ke &m viskozity €chto materidl dochazi, i kdyz
material neni smykavnamahan.

Vyznamré miZe vysledek r¥eni viskozity ovlivnit ,historie materialu®, tedy
to, co se do se vzorkem fed neienim viskozity. Tlak, podminky skladovani
a piprava vzork aj. musi probihat tak, aby se minimalizovaly jeji&tinky na
nasledné viskozitni testy. Zejména tixotropni materjsou citlivé na pedchozi
zachéazeni.

SloZeni pipravku je dalSim wezitym faktorem ovliviujicim jeho viskozitu.
Pokud dojde ke zémé slozeni bd” zménou pongru jednotlivych sloiekm’yprasvku nebo
piidanim jinych slozek, je velice praygbdobné, Ze dojde ke 2m¢ viskozity.

Méeienim reologickych vlastnosti latek se zabyva reameflejim Ukolem je
experimentalni stanoveni fuik zavislosti mezi wym nagtim a gradientem
rychlosti pro dany vzorek kapaliny. To znamena giésgti zdanlivé viskozity na taém
napéti nebo gradientu rychlosti. Zakladni reologickdi &iay tecné nagti a rychlostni
spad nejsouifimo nefitelné. Pro kvantitativni stanoveni tokovych vlast je nutny
laminarni tok kapaliny. N¥eni se realizuje ip zadané teplé{ obvykle @i 20° C

popiipads pii 25° C**
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6.1.1 Definice viskozity

Viskozita je fyzikalni vellina, udavajici por mezi t&nym nagtim a znénou
rychlosti v zavislosti na vzdalenosti mezi soussudnyrstvami g proudctni realné
kapaliny. Charakterizuje viiiti treni a zavisi fedevsim na ffitazlivych silach mezi
casticemi. Kapaliny sd&tSi pitazlivou silou maji ¥tSi viskozitu, ¥tSi viskozita
znamena &si brzéni pohybu kapaliny nebales v kapalig. Pro idealni kapalinu ma

viskozita nulovou hodnotu. Kapaliny s nenulovoukeizitou se oznauji jako visk6znf
6.1.2 Newtonské soustavy

Newtonské soustavy jsou idedlmiskozni latky, u kterych je rychlostni spad
piimo anerny smykovému nafhi. Konstantou uUrrnosti je viskozita. Viskozita je
nezavislou latkovou konstantou, nezavisi na vetikgghlostniho spadu, ani na dob
pusobeni smykového n&f. Reogramem je fimka vychazejici ze seadnicového
pocatku a pevracend hodnota smmice se rovna viskozit(n), ktera zde nezavisi na

teném napti.>®
6.1.3 Nenewtonské soustavy

Latky jejichz viskozita zavisi naigobicim téném napti, se nazyvaji struktuén
viskdzni, nenewtonské nebo viskézanomalni kapaliny. Viskozita*¢hto soustav je
zavisla na velikosti a d@ébpisobeni smykoveho namahani a nazyva se jako zdanliva
viskozita. Reogramy nenewtonskych soustav jsouneéini, fiznym zmsobem
zalkivené. Podle tvaru a polohy tokové&ivky se rozliSuji na soustavy ¢asow
nezavislym tokem a soustavgasow zavislym tokem.

Kapaliny scasow nezavislym tokensou ty, u kterych f» opakovaném rieni
viskozity ziskame stejné hodnoty, nedochazi u kithkové zmn¢ vnitini struktury,
kterd by vyZadovala delglasovou pdtbu pro obnoveni struktury, viskozita se zde
meéni pouze s nym nagtim nikoliv s¢asem;fadime sem pseudoplasticke, plastické
a dilatantni kapaliny. Pseudopoetické systéemy wgko s rostoucim smykovym
namahanim snizuji. Reogram vychazi zetradnicového peatku, tzn., Ze se jedna
o kapalné soustavyPseudoplasticky tolse pozoruje u suspenzi s anizometrickymi
casticemi a u koloidnich roztékmakromolekul s dlouhynietzci.

Dilatantni systémysvoji viskozitu s rostoucim smykovym namahani zyiysS

Reogram vychazi ze stadnicového péatku. Dilatantni tok maji hlawnsuspenze

11



s vysokym podilem tuhé faze a téZ pasty. Dilatactioivani je v technologii polotuhych
soustav nevyhodné, protoz# pvySené viskozé se latky obtizé michaji.

Plastické soustavyainaji téci az po fgkonani wutité hodnoty smykového
namahani, nazyvané mezi toku nebo Rieminagti (1,). Reogram proto nevychazi ze
soudadnicového péatku, ale z bodutf). Pri t nizSim neZt, ma soustava vlastnosti
elastického desa. Viskozita s rostoucim smykovym namaham ki&dasticke latky
s primkovou tokovou kivkou nazyvame jako ide&inplastické, nebo — li binghamské

plastické latky. Plasticky tok je typicky pro krémmasti, gely’

Obr. 1: Tokové a viskozitni charakteristikgnewtonskych kapaftn

1- newtonska soustava 2- pseudoplasticka soustaliatantni soustava

4- plasticka soustava (pseudoplasticka s mezi ®kibinghamska soustava

Mezi soustavy sfasov zavislym tokenpati tixotropie a reopexie kapaliny, kde je
viskozita funkci téného napti i casu, po které toto namahanispbi. Risobenim
smykoveho nafti meni strukturg viskdzni materialy svoji strukturu, viskozitu &kowé
vlastnosti. Po ukafeném namahani se v3ak jejich struktura neregeniémgel, ale az
po ukitém prodleni; tento jev oztiajeme jako hystereze.

Reologickou tixotropii se rozumi izotermni reverzibilni a mechanickym
namahanim zd&ginéné snizeni viskozity. Jinym #pobem se fi¥e tixotropie
definovat jako reverzibilni igmena gelu v sol a zp na gel. Reverzibilni a izotermni
piengna znamena, ze bez &ny teploty ziskaji tixotropni systémy pocitém case
regenerace svoje upodni vlastnosti a viskozitu jakou &g pred pisobenim

mechanického namahani.
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Tixotropni systéemy jsou z hlediska technologie ulékyhodné. Suspenze
s tixotropni disperzni fazi méafipstani v klidu vysokou viskozitu, kterd brani
sedimentactastic a stabilizuje kinetické vlastnosti susperR®iepanim se viskozita
znaneé snizi, takze suspenze se ztekuti,ida®e davkuje a aplikuje. Paciié doke stani
se viskozita suspenze obno@pozdni regenerace struktury, nebo — li hystereze, se
kvantifikuje plochou hysterezni siky, kterou ohrardiuji obé vétve kiivky reogramu.

Cim je tato plocha &s3i, tim \&tSi je casova zavislost toku. eZitou charakteristikou

e

A

zisk& opakovanou aplikaci konstantniho namahaisug se z grafického znazemi
zavislosti viskozity n&ase fisobeni naméahafi.

Obr. 2: Tokova a viskozitniik/ka tixotropni soustavy

T n

A

Y v

Obr. 3:Casova zavislost viskozity charakteristicka pro tigpni soustavt
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Obr. 4: Tixotropie a reopexie—reogramy

/ thixotropy

rheopexy

6.1.4 Vyuziti tixotropie a dalSich reologickych vlastndoste farmaceutické

technologii

Tixotropni vlastnosti hraji Wezitou roli @i vymezeni terapeutickécinnosti
farmaceutickych fipraviki a pispivaji k prodlouzeni dobyugobeni a ke zlepSeni
systémove biologické dostupnostigravk.

Jednou z metod jak dosahndizeného uvalovani I€iv, je vyuZiti reologickych
vlastnosti pro fipravu I&€iv, kteréeho se dosahneftiganim gelotvorné latky
a nasledného vyt¥eni gelu s vysoce propojenou struktufoByla pouZita snss
karbomeru a polyvinyl — fenolu k vytveni viskdzni bariéry kolem dé&va, a tim byl
ovlivnén ¢as potebny k Gplnému uvobmi I&iva ze systémuCim je tlou¥ka bariéry
v&tsi tim pomaleji se vo bude uvatovat viskzniho obalf.

Pochva diky svym ochrannym mechanism umozuje pouze kratkodoby kontakt
|éCiva s poSevni sliznici a tim sniZuje terapeutickidunnost I€iv. Proto I&iva uena
k aplikaci do pochvy, musi byt upravena tak, abglad prodlouZeni kontaktu d&a
s poSevni sliznici. Reologické chovani vaginalrgeli je casto zavislé na typu pouzité
gelotvorné latky, kter4 ovliwje Steni a zadrZeni iffpravku na daném mist
Reverzibilni tixotropni vlastnosti polymeru umiadi snadnou aplikaci fijpravku do
pochvy a vytvéeni bezprosedniho kontaktu s jeji povrchenited tim nez se vytwo
neoukluzivni gel vlivem z#gmy pH? Tixotropni gipravky vyvinuté pro intravaginalni
podavani mikrobicidnich &v proti pohlavié prenosnym nemocem majitijatelné
vlastnosti jako je snadna aplikace, a prodlouZemaddisobeni v mist aplikace®’
Z mukoadhezivnich polymeérse pro vyuziti k fipraw vaginalnich pipravki testovali

zejména polykarbophikarbopol, hydroxypropylcelulosa a poviddh.
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Lécivé latky podavané vamich kapkach jsou neraciondlrnvyuzivané. Po
vkapnuti gipravku do oka kolyrium rychle stéké& do spojivkowélaku, ktery pro sy
maly objem niZe @ijmout pouze 1/5 jedné kapky.ifiPvkapnuti kolyria se zvysSi
vyluéovani slz, a tak se v kratkédase ¥tSi ¢ast gipravku z oka eliminuje. Z tohoto
duvodu je &elné prodlouZittas styku pipravku s rohovkou, coZz je mozné zvySenim
viskozity pripravku. Viskozita slz je nizkd (1,02 — 1,93 mPa\dskozita kolyrii se
muze zvySovat na hodnoty (25 — 30 mPa.g)pravky s vysSi viskozitou vyvolavaji
negijemné pocity a f hodnotach 40 — 50 mPa.s se zacpavaji slzné karidtkmocné
latky na upravu énich kapek musi byt chemicky inertni, ve vaazpustné &ire,
kompatibilni s [éivymi latkami obsazenymi vamich kapkéach, mikrobidthnezavadné.
Oswdcili se methylcelulosaa hyetelosa, které dosahuji Zzadané viskozitynfzkych
koncentracich (0,5 — 2 %). Jsou vhodné pitSimu oftalmologicky pouzivanych
lécivych latek, nizou vSak zpsobit €Zkosti @i filtraci kolyrii membranovym filtrem.
Dale se pouzivaji polyvinylalkohol a povidon, jspotrebné ve vysSich koncentracich
(2 — 5 %), doke se rozpousti ve véda roztoky se mohou sterilizovat v autoklavu,
nevyhodou je, Ze maji tendence vazat konzerivdatky a snizuji tak mikrobialni
stabilitu kolyria?

Jednim z cil biomediciny je objevit hydrogel, ktery bude schofez zniny
struktury projit injekni jehlou. Idealni tixotropni kapalina byém mit vysokou
soudrznost v ramci skladovacich podminek, &amy se usazovat na &madoby, po
zatepani by se #a snadno ztekutit a poté se vratit na svojirgmiou konzistenci.
Vyhodou tixotropni kapaliny je, Ze po skami tepani, se zvysi viskozita systému a tim
dojde ke zpomaleni sedimentaéésti, coz je uziteny jev pro stabilizaci systému
a zvysSeni dinnosti parenteralnich dé.
Poly(ethyleneoxide)-poly[®-3-hydroxybutyrate]-podgliyleneoxide) aa-cyklodextrin
jsou nové biodegradabilni, bioabsémfh supramolekularni hydrogely pouzivané jako
nové injekni systémy>'* Hydrogely z hyaluronatu a alginatu jsou pouZivany
k injekénimu podavani tznych bioaktivnich latek (téva, proteiny, vakciny nebo
plazmidové DNA) a déale jsou vyuzivany v ik&em inZzenyrstvi novych tkani. Pro
injekéni podavani léku Bzenym uvohovanim byl vyvinut hydrogelovy systém
s tixotropnimi vlastnostmi, ktery obsahuje guar aggmannan. Hydrogel guaru
galaktomannanu ma maximalni absorpci vody v kysetemrasaditém pragdi, ve

kterém ma voda nejlepstiptup k hydrofilnim skupinarfetézci polymefi a nejlépe tak
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vhika do struktury gelu. Rychlost uwmlvani metronidazolu z hydrogelu guaru
galaktomannanu je zavisla na pH a rychlosti peoiitekutiny do struktury gelt?,
U topickych polotuhych igpravki musi byt zaji&no rovnongrné rozdaleni
a dlouhodobé {sobeni obsazeného Iéku nebo polymerniho materaakizi. Kyselina
polyakrylovase vzhledem ke svym vysokym mukoadhezivnim a silggtatiniz&nim
vlastnostem jevi jako slibny n@dipidovych nang¢astic se zabudovanyméléem, pati
sem tuhé lipidické nardsice (SLN) a nanostrukturované lipidické nastice (NLC).
Polotuhé pipravky zalozené na SLN a NLGipravené pomoci Karbopolu 934 maji
pseudoplastické a tixotropni vlastnosti a jevi a&oj uziténé noste nap. pro
antimykotikum  imidazof® Hydrogel zalozeny na amidickém  derivatu
karboxymethylcelulosy vytd@a trojrozmernou st zaji¥ujici tixotropni vlastnosti
linearnich polysacharid"’ Amfifilni derivat alginatu sodného se pouZii4 gbalovani
proteinovych mikrosfér jako je BSA, lidsky hemogiobnebo proteinova vakcina
(H.pylori ureazy):®

K vyrob¢ masti, emulzi a suspenzi o ffgfiiné viskozit se vyuZivaji pomocné
latky zvysujici viskozitu, které zéni newtonské soustawya tixotropni. Mikroemulze
jsou ve farmaceutické technologii ve velkéienivyuzivany jako systémy tené
k podavani vitamiin Mikroemulze jsou tvieny izotropni srési oleje a vody, ffipravuji
se za pouziti homogeniaaho procesu a jsou termodynamicky stabilni. Miknokze
typu o/v nebo v/o wené pro kozni podani vitaminu C a E zajjsvyssi stabilitu&chto
vitamini v porovnani s tradinimi pifpravky wetns vodnychéi nevodnych roztok.*

Opalovaci krémy jsou stale vice zadané produktmyndaeutického trhu.
Opalovaci krém musi mit pseudoplastické chovany, aiohl vytvdit jednotnou
ochrannou vrstvu na povrchiite?® Mezi pozadavky kladené na opalovaci krémyipat
tlou&’ka filmu, neptihlednost a stejnorodost, které zajisti ochranui @line&nimu
z&eni. Dale jsou kladeny pozadavky na stabilitu vigtglprotorada vyrobk v dnedni
doke obsahuje enzymy a vitaminy, které maji antioxda/lastnosti.
Hlavnim kritériem pi vybéru ochrany proti slur@imu zdeni je ochranny sludai
faktor (SPFY' U opalovacich kréin je potebné najit optimalni hodnotu tixotropie,
protoZze krémy s niz8im i vy$8im rozsahem tixotrggoe Spat#é roztiratelné a vytu&ji
nerovnondrnou ochrannou bariéru na pokoZée.

Hlavnim limitujicim faktorem pro podavani I&knosni sliznici je jeji
mukociliarni clearance. Tixotropni roztoky obsabuglerivaty methylcelulosy snizuji

rychlost clearance a zlepSuji biologickou dostuprpmsdavanych &v a znehyfiuji
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virus?® Reologické vlastnosti kortikoidnich nosnich sprej obsahem triamcinolon
acetatu nebo mometason furonatu majicase zavislou reverzibilni ztratu viskozity
v zavislosti na smykovém namahanti protrepani dojde ke ztekucenfipravku, pak
nasleduje zvyseni viskozity, které pafladstragni piipravku z nosni dutin§®*
Pripravky s tixotropnimi vlastnostmi se mohou vyu¥ipé 1écb¢ zarétu dasni
nebo parodontitidy, ip které dochazi k zaniceni a tvérlzaubniho plaku v hlubSich
tkanich, dojde k vytvieni va&ku nebo k odhaleni zubnich femi. Vyuziva se
bioadhezivni systém z polyethylenového gelu obsahwjiznd mnozZstvi sodné soli
karmelosy. H styku s vodou vykazuje tixotropni vlastnosti aj&nny pi astnim
podani lokalniho anestetika jako je febuverin hyttorid?® Zelatinové mikroastice
obsahujici propolis s protimikrobialnimi, protizéivymi a antioxid&nimi vlastnostmi
v kombinaci s povrchay aktivnimi latkami, isopropyl myristatem a vodou,ajim
pseduplasticky a tixotropni charakter a js@asto vyuzivany Kk kbé nemoci
parodontuf”?® Koloidni oxid Kemicity je gelotvorna latka, ktera #pobuje vyznamné
zmeény v kapalnych krystalickych fazich a modifikujeolegické vlastnosti. In vivo
studie prokazaly, Ze se zvySenim koncentrace Aarose zvySuje viskozita
a bioadhezivita a zpomaluje se rychlost teehni I€iva. V zubnim léksstvi se dale
pouziva alginat vapenaty jako otiskovaci hmota,hlgst zgelovaini je zavisla
piedevsim na charakteru a veliko&distic alginatu a siranu vapenatého. Pocamiove

vodk spolu oba komponenty reaguiji za vzniku tuhého.gelu
6.1.5 Viskozita Zedénych roztoli polymeti

Pro reologické hodnocenferinych roztok polymei se vyuZivaji vetiiny>®
Relativni viskozitdy,;) se nazyva také jako viskozitni p&mje to bezrozriérna

veli¢ina, ktera se vypota podle vztahu:

=1
77_._
r 770

jako pongr viskozity roztoku polymeru o stanovené koncent(gg, viskozity ¢istého
rozpoustdla (o).

Inkrement relativni viskozityviskozitni pon&r minus 1) se nazyva také jako
specificka viskozita nebo inkrement viskozitnihavgou, je to bezrozirnd veltina,

ktera se vypeita podle vztahu:
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(1]_1=m
Mo To

Redukovana viskozita (I) seazyva také jako viskozitniislo, rozngry
redukované viskozity jsou®M™, jednotky redukované viskozity jsou*fig, stanovuje
se zpravidla P nizké koncentraci (men$i neZ 5kdjms vyjimkou polymei o nizké
molekulové hmotnosti, u nichz je zafeti pouZzit vySSi koncentrace. Vyjiia se podle
vztahu:

(=17
M€
jako pongr inkrementu viskozitniho po#ru a koncentrace polymeru (c) v roztoku

Inherentni viskozita seazyva také jako logaritmické viskozitgislo, rozngry
a jednotky jsou stejné jako u redukované viskoztanovuje se zpravidlaripnizké
koncentraci (mensi neZ 5kgims vyjimkou polymei o nizké molekulové hmotnosti, u

nichz je zapdtbi pouzit vyssi koncentraci. Vyita se podle vztahu:

ity

c
jako pongr prirozeného logaritmu viskozitniho p@&nu a koncentrace polymeru
Vv roztoku
Vnit/ni viskozita £) se nazyva také jako limitni viskozitdislo, roznéry a jednotky

jsou stejné jako u redukovaneé viskozity. Vyjia se podle vztahu:

[771= lim [” — ’70]

c—0 7?0 [ o4

[n(i]
[7]= lim —702

c—0 c

jako limitni hodnota redukované viskozity nebo irdreni viskozity pi nekon€ném
ziedkni.
6.2 Hodnoceni reologickych vlastnosti

Mezi bézn¢é pouzivané fistroje pro ndieni viskozity pat kapilarni viskozimetry,
viskozimetry s padajici kulkou, rot@&ni viskozimetry, novym typem je viskozimetr
vibratni a pro stanoveni konzistence polotuhydiipravki se nejastji vyuzivaji
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penetrometry. Kapilarni viskozimetr Ize pouzivab mtanoveni newtonskych kapalin
a rot&ni viskozimetr pro stanoveni viskozity newtonskychenewtonskych kapalin.
Rotani viskozimetry se &i do dvou skupin, a to na absolutni a relativiskezimetry.
Pristroje zaznamenavaji viikhu mefeni zvySeni nebo snizeni viskozity, coZz se
projevuje i ve vysledné zmé struktury ghipravku. Postupné zmy v polotuhé
struktue, které mohou nastat jsotasto nestadlé a po promichani systému dojde
k obnow jeho pivodni struktury. Hpadné nevratné ziny v reologickém chovani jsou

projevem nizké fyzikalni stabilityifpravku>
6.2.1 Méieni kapilarnimi viskozimetry

Kapilarni viskozimetr se zaklada na zakdtageno¥¢—Poisseulo¥. Podle gho
je pri konstantnim tlakovém spadu dobaitpku ukitého objemu kapaliny trubici
stanovené délky a foméru prfimo unerna dynamické viskozit podminku je laminarni
proudéni kapaliny. Laminarni prowdi nastava i) pomalém prouéhi kapaliny tenkou
trubici—kapilarou. V kapilarnich viskozimetrech, ekdje tlakovy spad dany
hydrostatickym tlakem #tené kapaliny, je vSak doba tpoku pimo uangrna
kinematické viskozit a pro stanoveni dynamické viskozity jeigta znat téz hustotu
kapaliny® Kapilarni viskozimetry ri s presnosti na 0,01 — 0,1 %, avSak nemohou byt
pouzity pro nenewtonské kapaliny, néhbgchlostni gradient neni konstantni—roste se
vzdalenosti od osy kapilary. ¢t Ize pouze tekuté vzorki.

Pri méfeni naOstwaldo¥ viskozimetruse nejprve nasaje dfena kapalinado
levého ramene Ostwaldova viskozimetru, potom s&i ndoba, kterou poebuje
k pritoku kapilarou mnoZstvi kapaliny obsazené mezickaai. Tato doba se
porovnava s dobou fitloku kapaliny o zndmé viskozit®

Obr. 5: Ostwaldv viskozimet?®

Tlakovy kapilarovy viskozimetr rheotest LK Zhsdva vzorek pistemigs
kalibrovanou ocelovou kapilaru. d¥en je tlak a teplota vzorku. Z difer@riho tlaku na
kapilae je stanovena viskozita vzorku a zobrazena nalegjiispiodnota je vzdy

kompenzovana ke zvolené refetenteplot. Proto je nutno hii vzorek temperovat na
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tuto teplotu, a nebo je teplotni zavislost viskpaizorku zndma a tato zavislost je
zadanad do pa#h pristroje. Ristroj umozuje rychlé opakované é&reni vzorku.
Vysledek ndienf je po 25 ssisteni kapilary je automatické proplacheth.

Obr. 6: Tlakovy kapilarovy viskozimetr Rheotest LK3*

2
I

6.2.2 Méieni viskozimetry s padajici kdkou

Tento typ viskozimetru se nazyvé také jaddtskovy viskozimetr. Je zaloZen
na Stokesovu vztahu, podléhoZ je odporové sila kapaliny proti pohykilesa gimo
ameérna dynamické viskozit podminkou je oft laminarni proudhi, a tedy pomaly
pohyb tlesa. Rychlost padu kdky v kapalire a nebo stoupani bubliny kapalinou je
potom nepimo umeérnd dynamické viskozit Vzhledem na nezbytnost kalibrace
viskozimetii se rkdy meti pouze relativni viskozita, je to p@mviskozity sledované
kapaliny k viskozit kalibrasni kapaliny, zpravidla vod§.

Castou variantou kulkovych viskozimetl je viskozimetr Hppleniv. Svym
provedenim neodpovida uplriStokesovu zdkonu, takZe podébjako u kapilarnich
viskozimeti je zde patbnd kalibrace a téZ znalost hustoty dufi a kapaliny.
Kulicka se vali sklefnou trubici o pesném vniinim piiméru, sklorénou v thlu 10°,
naplrtnou nefenou kapalinou, obklopenou tempenaim plas¢ém. Meii se cas,
potrebny k pfichodu kuléky mezi horni ryskou A a spodni ryskou B. Viskozime
miZe byt pouZit pouze proigiledné newtonské kapalir.

Obr. 7: Hppleriv viskozimetr?
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Kulickovy vtla‘ovaci viskozimetr KD2Zje vhodny pro ty fipady, kdy je
pozadovano fyzikélni #&teni kulickovym viskozimetrem, ale ulpivani vzorku na
sttnach neumaiuje alternativni pouziti viskozimetru, a nebo jeorek nepithledny
(nelze sledovat pad kdky). Kulicka je vtl&ovana do vzorku tenkou kovovowkpu.
Je mozné fesre regulovat a rékit vtlacovaci silu na kudku a polohu kuliky ve vzorku
z délky zaneéeni tywky. MozZnost regulace vitavaci sily a meni rychlosti
protlatovani umo#uje netit reologické vlastnosti i nenewtonskych kapalin,ta
v rozsahu konzistence velifidkych kapalin az po velmi tuha mazadlasiMi nadobku
je mozné temperovat jakymkoliv étovym termostatem.iBhledny displej zobrazuje
teplotu vzorku a hodnotu dynamické viskozity.

Obr. 8: Kulickovy vtlatovaci viskozimetr KDZ

6.2.3 Méieni rotanimi viskozimetry

Rotani viskozimetr umouje mefeni viskozity newtonovskych soustav i tokovych
kiivek nenewtonovskych soustav. Rataviskozimetry se &i na:

Absolutni viskozimetry

Absolutni rot&ni viskozimetry Ize roz#it na CS viskozimetry, u kterych se
nastavuje #né nagti a meii se vysledny rychlostni spad a CR viskozimetrigtarych
se nastavuje rychlostni spad atimse vysledné tmé nagti. Typ CR pak byva
konstruovan s ot&vym vnitinim valcem — typ Searle nebo sdvau vrejSi nadobou
— typ Couette. Existuji ifstroje s uspiadanim valec — vélec, kuzel — deska nebo
deska — deska. Vzorek jeipméieni umisin ve Sérbingé mezi déma valci, mezi
kuZelem a deskou nebo mezitha deskami. Jedn@ast je poh&mna motorem a druha
piinucena k oté&eni rotaci prvnéasti. Mirou viskozity je uhlova odchylka valce (Kes

ptinuceného k otgeni, coZ odpovida momentu sily vyjédému v Newtonecf?3*
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Obr. 9: Schéma rotaiho viskozimetru se dma soustednymi valci: a) Systém Searle
s ot&ivym vnitinim valcem; b) Systém Couett s ®@m vngjsim valcent?

motor

torzni

senzor

(b)

Obr. 10: Schéma rataiho viskozimetru kuZel — deska: a) Systém Sead&&s/ym
kuZelem ; b) Systém Couett s &tdou deskod?

z TR TS
st st o e el et

motor
torzni
senzor

Vzorek je @i méreni na rotéanim viskozimetruRheotest 2imisgn v prstencove
Strbiné mezi rotujicim vninim valcem a stacionarnim gaim valcem. Vjsi valec je
v oh¥ivaci nadob napojené na termostat. Vzorek je temperovaniedgpsanou teplotu.
Rychlost otéeni vnitniho valce se #mi nastavenim stui 1 — 12 wad a nebo b.
Konkrétni hodnotu rychlostniho spadu pro jednotlstépré 1 — 12 udava vyrobce
piistroje. Ri méfeni se zaznamenavaji stépn Umérné posuvnému ngp t. Posuvné
napsti se vypgita jako sodin hodnotyo a konstanty z, kterou pro kazdiiti systém
dvou val@ udava vyrobcé.

Obr. 11: Rotani viskozimetr Rheotest 271
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Rota’ni  viskozimetr rheotest RN 4.1méfi s vysokou pesnosti
a reprodukovatelnosti, je fuéhé plnohodnotnou alternativou podstatrdrazsich
velkych viskozimetlt na vzduchovych loZiscich. \figluSenstvi jsou giici systémy
valec-valec i kuZel-deska, celkovy viskozitni rdzga od 1 do 10mPa.s. Zakladni
pristroj nema zadny displej ani ovladaci prvky, ptetgeiizen péitacem. Viskozimetr
mé& v z&kladnim provedeni ve vykastativ a software pro CR testy, v raefiém
provedeni ma navic mozndsteni vigjSich termostdi pres rozhrani RS 232 a software
pro CS testy. Krom viskozity, tokovych kivek je tedy mozné i stanoveni meze toku
a jinych specialnich vlastnostf.
Obr. 12: Rotani viskozimetr Rheotest RN 41

Relativni viskozimetry

Jednd se oietenové viskozimetry,eteno nize mit tvar valcovity, diskovity,
tycinkovity nebo lopatkovity. Yetenové viskozimetry Ize¢lit na 3 zakladni typy:
analogove, digitadlni a programovatelné. Digitalniamalogovy viskozimetr jsou si
v mnoha ohledech fugké podobné. Hlavni rozdil mezi nimi sfjga ve zfisobu
interpretace viskozity. Analogovy typ zaznamenayéhylku ukazatele na stupnicle
ceno¥ dostupny, jeho vyuziti je vhodné pro rutinnéieni them kratkéhatasového
obdobi a nejsou vyZadovany podrobné zaznamy o geskEm chovani. Digitalni
viskozimetr m& dvotadkovy LCD displej a 0 — 10 mV vystup, ktery lzé&ppjit
k riznym z&izenim, jako jsou vzdalené displeje, ovigglaa rekordéry. Digitalni
viskozimetr zajigsuje kontinualni snimani a zobrazovani vysledk proto vhodny pro
dlouhodobé viskozitni testyfigkterych potebujeme ziskat trvalé a podrobné zaznamy
o reologickém chovani.Bsnost vysledk kterou oba typy nabizeji je srovnatelna.
Mefeni se provadi v nddobach, které nemdgs@g definované rozrry, neni zde
zarwen laminarni tok a profgtena neni uvedena hodnota rychlostniho spadu.té&dap
pro malé vzorky je specialmavrzen pro greni malych vzork. Nadoba ma stanoveny
roznmer a je zde definovany rychlostni spad. &mii [Fistroje s adapterem pro malé
vzorky je vodni laze s cirkulaci, kterd umaitije temperovat gfeny vzorek az do

100° C. Kody vetena jsou konstanty, které souvisi 8tpm ot&ek viskozimetru za
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minutu (RPM) a jsou pouZzivany prégvod hodnoty krouticiho momentu uvedeného na
displeji viskozimetru na jednotky viskozity.

Analogovy roténi viskozimetr model 80je idealnim pistrojem pro stanoveni
pramérné viskozity fiznych tym kapalin. Je vybaven 4ieteny, které umaidji
uzivateli vybrat nejvhod#Si podle pedpokladané viskozity kapaliny. Rozsakiremé
viskozity je 10-100000 cP®°
Obr. 13: Analogovy rotai viskozimetr model 85%

Brookfieldiv digitalni viskozimetr model DV4E rotani viskozimetr, ktery r&i
viskozitu kapaliny na zaklgdsnimani krouticiho momentu, nutného pro rotdetena
konstantni rychlosti poieného do kapaliny. Kroutici moment je &my viskdéznimu
tahu ponteného vetena a tim viskozit kapaliny. Mezi ®kolik vyhod rot&niho
viskozimetru pdf: kontinualni rotace ifetena umoiujici negeruSované ®ieni po
dlouhou dobu, coz dovoluje analyzovat tase zavislé vlastnosti tekutiny, dale
umoziuje mefit viskozitu newtonskych i nenewtonskych kapalirot®&ni vieteno se
ot&i nékolika odliSnymi rychlostmi, v zavislosti na smykiam chovani analyzované
viskdzni kapaliny. Viskozimetr pb&ézné zobrazuje viskozitu v cP nebo mPa.s
a umouje navolit 18 rychlosti ot&ni od 0,3 do 100 ot/min. S&asti (Fistroje je také
adapter pro malé objemy vzér vodni 1az# s cirkulaci®’

Obr. 14: Brookfieldv viskozimetr model DV-&
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Novy rotacni viskozimetr typ Brookfield ELCOMETER 23€l6uzi k n¢teni
viskozity kapalin v souladu skolika normami. Pomoci rotaich viskozimetit mohou
byt presré meieny vlastnosti kapalin a jejich odolnosicy stékani. Je dostupny ve
4 verzich s Sirokou Skalou rychlostieten a pisluSenstvi. Tento rozsaltigiuSenstvi
zaji¥uje velmi snadné #teni viskozity a gradientu rychlosti. Jasny &@tany LCD
displej slouzi k zobrazeni viskozity v cP nebo mPBahlosti wetene, % t&ivého
momentu, teploty vzorku, automatického rozsahu. hRyginaci vetena umoiuji
rychlé a snadné fpojeni k jakémukoliv viskozimetru Elcometer 2308owasti
piistroje je vykonny a snadno ovladatelny softwaresrzeny pro maximalizaci
vSestrannosti viskozimetru, slouzi k ukladani dategrafiemi, zapisovani dat a dalSich
daleZitych informaci o pibshu test. *

Obr. 15: Elcometer 2369

e
- e

__i

S
Runi rotacni viskozimetr digitélni VT1 Plus A VT2 Pljesjednotl&itkovy,
ruéni, rychly, gesny a spolehlivy rotai viskozimetr s LCD displejem. Modely se od
sebe liSi rozsahem dgieni viskozity. Teplotni rozsah je do 150° C. Rewastavena
rychlost ot&eni 62,5 ot./min°
Obr. 16: Rénf rotasni viskozimetr digitalni VT1plu¥

6.2.4 Vibrac¢ni viskozimetr

Nowv¢ vytvoreny vibracni viskozimetr SV-1/SV-10/SV-10@noziuje vysokou
piesnost a Siroky rozsah ¢beni bez nutnosti vysmy snimacichéasti. Vibr&ni
viskozimetr série SV #ti viskozitu zjiSenim hodnoty budiciho elektrického proudu
pottebného pro rezonanci dvou snimacichsti @i konstantni frekvenci 30 Hz

a amplitué nizSi nez 1mm. Nfeni nenewtonskych kapalin. Tenké snimaci degti
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zpisobuji pouze minimalni zénu struktury vzorku, coz umaigje nmereni stabilnich
hodnot viskozity. Mieni gnovych a gnivych vzorki, tekoucich vzork, véetrg tekutin
v turbulentnim proughi, koloidnich roztok a geti. U Skroli muze byt prova#no
meieni v paibéhu zneény materialovych charakteristik. Jednotlivé modedg liSi
rozsahem reni dynamické viskozity?

Obr. 17: Vibr&ni viskozimetf®

6.2.5 Konzistence polotuhych soustav a jejéiani

Mezi dilezité ukazatele kvality polotuhych matetigbaii konzistence, ktera
jednoznéné souvisi s jejich mechanickymi vlastnostmi. Bohuzastexistuje jeji
jednotna a obeenprijatelnd definice. Konzistenci Ize definovat hajako nejasé
vymezenou a subjektiénhodnocenou charakteristiku materialu zavislou mégahu
napiti a deformace (toku). Toto pojeti konzistence edhlje Uzky vztah s reologii
polotuhych materidl Jina definice konzistence vychazi z definice @etd jako
schopnosti pevného materialu klast odpor protirzam tvaru.

Konzistence a roztiratelnost fiate farmaceutické technologii mezi obvyklé
oznaeni reologickych vetin. Fi jejich zjisfovani se modelav napodobuje situace
doprovazejici aplikéani ¢i technologicky jev, mezi ktergadime vytlgeni z tuby,
roztirani a michani. Ziskané vysledky jsou zavisépouzité metad méreni. Jejich
uréeni je ovliviovano subjektivnim pocitem. fiP méfeni roztiratelnosti masti
porovhavdme mezi sebou sadu viore hodnotime, kterd mast se Iépe roztira.
Konzistence a roztiratelnost masti oviliye jeji gilnavost na kzi a méa vliv na pinik
latek do pokozky. V neposledriack ovliviiuje vykeEr masti spakbitelem. Ezce
roztiratelné masti negéimezi oblibené aplikai formy.

Konzistenci Ize n&it nékolika zpisoby. Jednoduché a rychlé testy se vyuZivaji
pro &ely kontroly jakosti a zlepSovani kvality vyrobkejména v pimyslu. Testy jsou
obvykle empirické povahy a gaimezi r¢ penetrometrické steni konzistence, které je

vyuzivano najastji, metody vytl&ovani nebo jednoduché tlakové testy. Exaktni
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vztahy mezi nagtim, deformaci atasem lze vSak zjistit jen za pouziti slozitych
reologickych ngieni®!

Mezi pristroje utené k ndfeni tvrdosti, konzistence a jinych paranietr
polotuhych magovych zaklad pati Penetrometr. Diky nizkym paovacim naklaim
na vybaveni a jednoduchou obsluhatistroje je v praxi velmicasto vyuzivan. #
proniknuti penetrgniho €lesa vzorkem dochazi k naruseni vrchnich a spodnithv
materialu a ke vzniku variabilniho a neznamého Inathiho spadu.

Polotuhé uhlovodiky, mezi které piavazelina a jiné ifbuzné materialy, jsou
Siroce vyuzivany ve farmaceutickém, kosmetickéntguingském ptimyslu, textilnim
a papirenském pmyslu. Zlutd a bila vazelina se od sebe li§i pobaeou; bila
vazelina vznikd #enim vazeliny Zluté. Vazelinmbsahuje n-, iso- a cyklické
uhlovodiky, dale pak nenasycené a aromatické uklikyo Obsahdchto slozek se mezi
jednotlivymi Sarzemi vazelin wize vyrazg liSit.

Podle dostupnych Udajze vazelinu diky jeji koherentni trojrogmé struktie
uzavirajici imobilizovanou tekutou faztipodobnit ke gelovému skupenstvi. Kéné
vlastnosti vazeliny jsou zavislé na pomkapalné a tuhé faze. Tyto skiriesti ukazuji
na to, Zze vazelina je velmi variabilni materidle Dérminologie koloidni chemie v3ak
vazelina neni gel, protoZze se nevyivdikoherentni struktura. Ve féazi sélu,
tj. v roztaveném stavu, nedochazi k vazbam mezngewa kapalnou fazi, protoze tuhé

uhlovodiky jsou roztaven rozpustné v tekutych uhlovodicicH.

6.3 Reologické hodnoceni dle Lékopisu

V CL 2009 v kapitole zkusebni metody najdeme v ramikflnich a fyzikalg—
chemickych metod definici dynamické a kinematickéskezity, postup m&eni
kapilarnim a rot&nim viskozimetrem a viskozimetrem s padajici ddu, v ramci
metod farmaceutické technologie Lékopis poskytujibrmace o penetrometrickém
meéieni konzistence, nalezneme zde pogfistmje, postup ippravy vzorku, stanoveni
penetrace a vyj&dni vysledk. V lékopisnych monografiich pomocnych latek,
u kterych je pozadovano reologické hodnoceni, magdpozadavky narfpravu vzork,
teplotu nEfenych vzork a typ viskozimetru, uietenového viskozimetru je uveden
pocet ota&ek Wetene za minutu, u absolutnich viskozirieje uvedena smykova
rychlost, @i které ma byt viskozita vzorku stanovendi Btanoveni konzistence je
u lékopisnéhoclanku uvedena ifipustnd hodnota konzistencegieni je provagno

pomoci penetrometru. Pozadavky na provedeni readégp hodnoceni nenalezneme
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u lékopisnych¢lanka Iékovych forem. DalSi pozadavky na stanoveni \dgtkojsou
uvedeny u #kterych Iékopisnych monografii d&ych piipravki v Narodni ¢asti

Lékopisu.

6.3.1 ZkuSebni metody

V podkapitole fyzikalni a fyzikak-chemické metody najdeme informace
o dynamické a kinematické viskozi zpisobu jejiho nireni.*®

Dynamické viskozitan je tangencialni sila fpadajici na jednotku povrchu
vyjadiena jakosmykové nafti t v [Pa], potebna k tomu, aby se &vovnolEzné vrstvy
kapaliny o ploSe Etvereny metr navzajem posunuly o vzdalenost 1 metry&hlosti
1 metr za sekundu (v).Rychlostni gradient dv/dxvademykovy porér D a vyjaduje
se v reciprokych sekundach'[s

Dynamické viskozita [Pa.s] se vypéita podle vztahu:

n=2=>
D
kdez[Pa]je hodnota posuvného ngpaD [1/s] je rychlostni spad
NejpouzivasjSi mensi jednotkou je milipascalsekunda [mPa.s.]
Kinematicka viskozita vyja@na v metrechitvereinich za sekundu [ffs] je
pomsr dynamické viskozity) a hustoty [kg/m’] kapaliny métené i stejné teplat.
Pro kinematickou viskozitplati vztah:
v=nlp
Na kapilarnim viskozimetru se provadiciani tekutych vzonk newtonskych
soustav. Stanoveni viskozity pomoci vhodného kegié@ viskozimetru se provadfip
teploté 20 + 0,1° C, neni-li i@depsano jinakCas potebny k tomu, aby hladina
kapaliny klesla od jedné z&ley ke druhé, se diti stopkami s pesnosti na jednuépnu
sekundy. Mteni je platné pokud se &ypo solé jdouci nEfeni neliSi o vice nez 1 %.
Vypocita se pimér nejmért ze ti méreni doby plitoku zkouSené kapaliny. Minimalni
doba piitoku pro velikostislo 1 ma byt 350 s; pro vSechny dalSi velikost 200
Dynamicka viskozita) se vypgita podle vzorce:
n = kpt
kde k je konstanta viskozimetru vyfema v mmys’ p je hustota kapaliny vyj&dna
v mg/mn?, t je doba pitoku zkougené kapaliny v sekundéach.
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Kinematicka viskozitar se vypdita podle vzorce:
v =kt
Konstanta k se stanovi za pouzité vhodné viskoziokét kalibr&ni kapaliny
uvedené v tabulce.

Tab. 1: Parametry kapilarnich viskoziniéfr

Cislo Nominalni Rozmezi Vnitini Objem Voitini
velikosti konstanta kinematické primér casti € primér
viskozimetrn viskozity trubice B trubice N
mm?. g mm?. s7! mm (+2 %4) ml (5 %) mm

1 0,01 3.5a2 10 0.64 3.6 28a332
14 0,03 6 az 30 0.84 5.6 | 28az32
2 0.1 20 az 100 1,15 5.6 28az32
24 03 60 az 300 1,51 5.6 28az32
3 1.0 200 az 1000 2,06 5.6 | 3.7az43
3A 3.0 600 az 3000 274 3.6 46az354
4 10 2000 az 10 000 370 5.6 46az54
4A 30 6000 az 30 000 407 5.6 | 56az6.4
3 100 20000 az 10 0000 6.76 3.6 6.8az 7.3

Obr. 18: Kapilarni viskozimett
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Pfi vlastnim ngteni se naplni trubici (L}ast A dostattnym mnoZstvim

zkouSené kapaliny vytemperované na teplotu 20°e@j r li uvedeno jinak. Hladina
kapaliny v¢asti B nesmi zasahovat do Usti vestiiarubice (M). Viskozimetr se potio
do vodni laza o teplot 20 + 0,1° C, neni — li uvedeno jinak, ve svisléope

a necha se temperovat nejrdé&0 minut, aby se teploty vyrovnaly. Trubice (M) se
uzawve a hladina kapaliny v trubici (N) se vytianad znaku (E). Ri vlastnim n&feni se
oteve trubice (N) a si@snosti na jednuépnu sekundy se zéii stopkamicasovy

interval mezi poklesem hladiny kapaliny od &ka(E) po znéku (F).
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Principem metody #feni rot&nim viskozimetrem je #feni sily mgisobici na
rotor, ktery se otél pri konstantni Uhlové rychlosti. Ratei viskozimetry se pouZivaji
pro mefeni viskozity newtonskych (smykévnezavislych viskozit) nenewtonskych
(smykow zavislych nebo zdanlivych viskozit).

Rotani viskozimetry se &i do dvou skupin na absolutni a relativni
viskozimetry. U absolutnich viskozimétrje proudni v metici geometrii dobe
definovano. Vysledky gtfeni v absolutnich hodnotach viskozity mohou byvsé&vany
s jakymikoliv jinymi absolutnimi hodnotami. V rebatich viskozimetrech neni
proudéni v mefici geometrii definovano. Vysledkydteni jsou v relativnich hodnotach
viskozity, které nemohou byt srovnavany s absofinhebo s jinymi relativnimi
hodnotami, pokud nejsou stanoveny stejnou metodelagvnim viskozimetrem.

Lékopis wuvadi i typy pristroji: Soustedné valcové viskozimetry
a viskozimetry kuZel — deska, které ifpahezi absolutni viskozimetry a viskozimetry
vietenové pafci mezi relativni viskozimetry. ‘goustedenych valcovych
viskozimetreclse viskozita réi tak, Ze se kapalina umisti mezi ¥nita vrEjSi valec.
M¢éteni viskozity se rize provadt ot&enim vnitniho valce (viskozimetr typu Searle)
nebo otdenim vrESiho valce (viskozimetr typu Couette). Veiskozimetru
kuzel — deskae kapalina umisti do prostoru mezi plochy diduzel svirajici pesré
vymezeny uhel. Mreni viskozity se muze provéidot&enim kuzele nebo plochého
disku. Vevretenovych viskozimetrede viskozita stanovi aténim wetene. Relativni
hodnoty viskozity se mohoufimo vyp@itat za pouZiti fepcitdvacich faktal
odeittenim ze stupnicefpdané rychlosti ot&ni.

Pokud se pro gfeni viskozity pouzije absolutni viskozimetr, uveske Ghlova
rychlost nebo smykovy pain pii kterém se réeni provadi. Pokud neni mozné ziskat
uvedeny smykovy po#n piesrg, pouzije se smykovy po¥n porékud vysSi a nizsi
a provede se interpolace. S relativnimi viskozigneteni smykovy powr ve vSech
¢astech vzorku stejny, a proto né&me byt definovan. Viskozita nenewtonskych kapalin
ma relativni charakter a zavisi na typietene, ahlové rychlosti, rozmech nadoby na
vzorek a hloubce potieného &lesa. Ziskané hodnoty jsou porovnatelné j@mpestupu

za pgesre stejnych experimentalnich podminek.
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Obr. 19: \teteno diskovitého tvaft Obr. 20: \teteno valcovitého tvafti
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M¢teni viskozimetrem s padajici kékbu se stanovuje dynamicka viskozita
newtonskych kapalinip20 + 0,1° C, neni — li uvedeno jinak. Viskozimetpadajici
kulickou se sklada ze sklemé trubice vioZzené do pl&Stktery umo#uje pesné
udrZzovani teploty, ze Sesti kt#k vyrobenych ze skla, ze slitiny niklu se Zelezesho
z oceli, které majitazné hustoty a @meéry. Trubice ma d¥ kruhové znéky uréujici
vzdalenost, kterou m& kdka urazit. B mefeni secista, sucha trubice viskozimetru
vytemperovana na 20 + 0,1° C, se naplni zkouSeapalikou tak, aby se nevyttily
bublinky. VlozZi se kultka vhodna pro rozsah viskozity kapaliny, aby do&duypnebyla
mensSi nez 30 s. Trubice se uEawa roztok se necha 15 min temperovat. dalise
necha padat kapalinou meziédva zngkami nejprve jednou bezdreni. Pak se necha
padat znovu a stopkami seiins gresnosti na ginu sekundyas potebny k tomu, aby
kulicka spadla od horni k dolni kruhové Zoa. Meteni se opakuje nejmértiikrat.
M¢éteni je platné, neni — li &no jinak, kdyZz se dvpo sols nasledujici rreni nelisi
o vice nez 1,5 %.

Dynamicka viskozita) v [mPa.s.] se vypita podle vzorce:

n = k(p1—p2)t
kde k je konstanta vyj&#ena v mmis’, p; je hustota pouzité kulky v g/cn®, p, je
hustota zkousené kapaliny v gfnvypaitanou vynasobenim jeji relativni hustoty
¢islem 0,9982, t je doba padu kikly v sekundach.

Méieni konzistence penetrometricky je uvedeno ve #aish metodach
v podkapitole farmaceutické technologie uvedenéékopise. B méfeni se utuje
hloubka pitiniku télesa uéeného tvaru a hmotnostiistanovené tepléta dok& priniku.
M¢éteni se provadi v nddobce specifikovaného tvardikossi. Vysledky jsou udavany
v penetranich stupnich (1°=0,1 mm).
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Pristroj se sklada z penetrometru, ktery ijgm@vreén na stojanu a z penetrujiciho
télesa. Mezi hlavni saiasti penetrometru patpenetrani tleso, drzak, kteryidrZzuje
a zarové vede penetii tleso, stolek, na ktery se vklada nadoba ésemym
vzorkem, stupnice znazarjici hloubku péniku, z&izeni, které pdrZuje a automaticky
uvoliuje penetréni tleso a vodovaha pro kontrolu horizontélni pololofkst.
Penetrujici dleso je vyrobeno z vhodného materidlu, ma hladkyrgo a je
charakterizovano tvarem, velikosti a hmotnosti.

Pripravu zkouSenych vzoikize uskutenit 3 zpisoby, podle toho jak velky objem
vzorku budeme giit a jaka je konzistencedfenych vzork:

1) Pelivé naplnime 3 nadoby po okraj, ktery uhladime do mpva vzorky

uchovavame ip teplog 25° C po dobu 24 h, pokud nerfegepsano jinak.

2) Tii vzorky uchovavame 24 hripteplo€ 25° C, neni-li pedepsano jinak. Poté

vzorky michame vhodnym #pobem po dobu 5 minut. &&¢é naplnime
3 nadobky po okraj a uhladime povrch do roviny.

3) Tii vzorky roztavime a pdivé a zcela je naplnime do 3 nadobek. Vzorky

uchovavame 24 hipteplo 25° C, neni-li pedepsano jinak.

Pfi plnéni nadoby je pdeba dbat na to, aby zde nevznikaly vzduchové bypblin
které by zkreslovaly nageny vysledek, pro kontrolu stejnémosti naplgni nadoby
je vhodné zjistit zda nadoby s nagliym vzorkem maiji fiblizné stejnou hmotnost.iP
velkych hmotnostnich odchylkach se prokaze vyskytiuchovych bublin. Viastni
méteni se provadi sefetmi vzorky a konzistence se vyjadako pameér meétreni
3 vzorka. Jestlize se dktery vysledek odchyluje od fméru vice nez o 3 %, jadba
provést ndteni s dalSimi 3 vzorky a konzistenci vyjdédiako praimér Sesti ngeni
s relativni smrodatnou odchylkou.

Obr. 21: Penetroméfr
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6.3.2 Obecnédlanky lékovych forem \CL 2009

V této kapitole Lékopisti jsou lékové formy rodensny dle aplik&niho
hlediska. Lékopisnylanek Praeparata semisolida ad usum cutaneum Zahmmasti,
krémy, gely, pasty, kataplazmata a naplasttisye Masti jsou rozdleny na hydrofilni,
hydrofobni a masti emulgujici s vodou; krémy a gedyhydrofilni a hydrofobni. Masti,
krémy a gely vykazuji podle své struktury viskogtke vlastnosti a jsou
nenewtonovského charakteru tj. plastického, psdadbgkého nebo tixotropniho typu
toku pi vysoké smykové rychlosti. Pastasto vykazuji roztaznostlasti jsou tvaené
jednofazovym zékladem, v¥mzZz mohou byt dispergované pevné nebo kapalné latky.
Krémyjsou vicefazovéifpravky obsahujici lipofilni a vodnou faRastyjsou polotuhé
piipravky pro kozni pouziti obsahujici vysoky podévpé latky jema dispergované
v zakladu. Gely jsou tvdeny tekutinami, které gelovati zafifpmnosti vhodnych
gelotvornych latek.

Polotuhé pipravky pro kozni pouZziti jsou polotuhé&mpravky ugené k mistnimu
Gcinku, k transdermalnimutenosu léivych latek nebo maji zékéovaci, popipact
ochranny dinek. Polotuhé fipravky, suspenze a emulzézné viskozity najdeme
i v dalSich¢lancich Iékovych forem, protoZe jeaeme vyuzit i v jinych zjsobech
aplikace. P& sem clanky Auricularia, Nasalia, Ocularia, Liquida cuéan
Oromucosalia, Rectalia a Vaginalia. V kazd#énku je uvedena definice Iékové formy
a dale jsou zde stanoveny pozadavky na vyrobu, S8y skladovani a oz¥avani
téchto gipravka.

6.3.3 Clanky (monografie)

Ve 2. a 3. dil&€’L 2009*® jsou uvedeny Iékopisné monografie pomocnych latek
a |&ivych latek, u skterych z &chto pomocnych latek Iékopis hodnoti reologické
vlastnosti

U Zluté a bilé vazeliny je Lékopisentepepsané penetrometrické stanoveni
konzistence. Bil4 vazelina musi dle Lékopisu mitzistenci v rozmezi 60 az 300, Zluta
vazelina 100 az 300.

U celulosy mikrokrystalické a karmelosy sodné skéirbomery, kopolymeru
methakrylatu butylovaného bazického, chitosan +dgidoridu a xanthanové klovatiny

Lékopis vyZaduje stanoveni viskozity pomoci relaiivo (wetenového) viskozimetru.
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U alginové kyseliny Lékopis vyZaduje stanoveni wikky rotanim
viskozimetrem, jelikozZ v Iékopisnéttanku neni uvedeno zda ma byt viskozitérema
absolutnim nebo relativnim viskozimetrem, je pramdstanoveni viskozity prakticky
nerealizovatelné.

U arabské klovatiny a arabské klovatiny usuSengrégenim Lékopis vyZzaduje
stanoveni viskozity pomoci kapilarniho nebo &atho viskozimetru, neni uvedeno zda
rotaéni viskozimetr ma byt absolutni nebo relativni fippc kapilarniho viskozimetru
|ze mefeni provést, jelikoz u rotaiho viskozimetru nejsou uvedeny blizSi podminky
méteni, je provedeni stanoveni viskozity praktickyeadizovatelné.

U guaru, guaru galaktomannanu, hyetelosy, hymetelogorolosy, karmelosy
sodné soli, polyakrylatové disperze 30 %, polyvirydcetatové disperze 30 % Lékopis
vyZaduje stanoveni viskozity pomoci absolutnihadrithio viskozimetru.

Viskozita celacefatu, dimetikonu, ftalatu hypronsslp glyceromakrogolu-
oktanodekanoatu, kopovidonu, makraggarafinu tekutého, parafinu tekutého lehkého
a povidonu se dle poZzadavku Lékopisu stanovujddagim viskozimetrem.

Makrogoly jsou smssi polymeii, typ makrogolu je definovagislem, které
udava pimeérnou relativni molekulovou hmotnost. Makrogoly o leialové hmotnosti
300 — 600, jsouiré viskdzni bezbarvé nebo téirbezbarvé hygroskopické tekutinyj p
molekulové hmotnosti nad 1000 jsou to tuhé latkyékbpisné monografii Macrogola
se nachazi tabulka, ve které je uveden typ makwpgolkazdého typu makrogolu je
uveden rozsah kinematické a dynamické viskozitypowidajici hustota daného typu
makrogolu. Hustota jetdeZita pro vypoet dynamické viskozity.

Tab. 2: Makrogol§®

Typ Kinematicka Dynamickd | Hustota®
makrogolu |  viskozita viskozita (g/em’)
(mm? - s (mPa - s)
300 71-94 80-105 1,120
400 94116 105 —130 1,120
600 13,9-18,5 15-20 1,080
1000 20,4 -27,7 22-30 1,080
1500 31-46 34-350 1,080
3000 69-93 75— 100 1,080
3350 76110 83120 1,080
4000 102 — 158 110-170 1,080
6000 185 -250 200270 1,080
8000 240 -472 260 —510 1,080
20 000 25003200 2700 —3500 1,080
{ 35000 |10000—13000|11000-—14000] 1,080

* Hustota latky u makrogolii 300 a 400. Hustota 50% rozto-
kit u ostatnich makrogold.
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U povidonu a kopovidonu je viskozita vyj@ha jako K — hodnota. Pro povidon
s deklarovanou hodnotou 18 nebo nizsi se pouzgwkos50 g/l, pro hodnotu 18 — 95
roztok 10 g/l, a pro hodnotu vysSi nez 95 se peuiiztok 10 g/l. Pro stanoveni
viskozity povidonu a kopovidonu se pouzije viskoetnt.1 s minimalni dobou jtoku
100 s, K — hodnota se vyith podle vzorce uvedeného v Lékopise u lékopisného
¢lanku Povidonum a Kopovidonum.

U celulosy mikrokrystalické a celulosy prasSkové se&novuje stupe
polymerace. Mikrokrystalicka celulosa ma stiugmlymerace nejvysSe 350, celulosa
praSkova ma stupepolymerace #3i nez 440. Nejprve sdipravi vzorek obsahujici
celulosu praskovanou nebo mikrokrystalickou podistppu uvedeného v Iékopisném
¢lanku. Stanoveni doby fioku vzorku t se provadi pomoci kapilarniho viskozimetru,
vypccita se kinematicka viskozita. Potom se fpravi druhy vzorek tvieny vhodnym
objemem hydroxidu bis(ethylendiaminddnatého RS, ktery s&edi stejnym objemem
vody R, zndti se doba mitoku t a vypa@itd se kinematicka viskozite. Stanovi se
relativni viskozita ) zkouSené latky podle vzorcei/v,. Pak se stanovi viiiti
viskozita (jh]c) interpolaci pomoci tabulky viiiti viskozity uvedené v Lékopise u
piislusného |ékopisnéha@lanku a podle uvedeného vzorce se W0 stupé
polymerace (P).

U polyvinyl — acetatu Lékopis vyZaduje stanoveniskezity pomoci
viskozimetru s padajici kékou.

U hypromelosy a methylcelulosy Lékopis uvadi 2 rdgtaeieni. Metoda 1 se
pouziva pro latku s viskozitou nizSi nez 600 mPaigpravuje se 2 % vzorek
methylcelulosy resp. hypromelosy, jehoz viskozéarsii na kapilarnim viskozimetru.
Metoda 2 se pouziva pro latku s viskozitou rovnabam vysSi nez 600 mPa.s,
piipravuje se také 2 % vzorek methylcelulosy, regmrdmelosy, jehoZ viskozita se
méti jednovalcovym fetenovym viskozimetremV Lékopise je uvedena tabulka, ve
které najdeme pozadavky nasieni vzorku siznou gedpokladanou viskozitou, tzn.
velikost wetene, rychlost ot&ni (RPM) a nasobici faktor. Nasobici faktor seziya

u analogovehoietenoveho viskozimetru pro vyget vysledné viskozity vzorku.
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Tab. 3: Podminky ®feni zdanlivé viskozity methylcelulosy pomoci analeého
jednovéalcového ietenového viskozimetrtl.

Jmenoviti Cislo Rychlost Nasobici
viskozita " oticeni  faktor
{(mPa - 5) rotort i timin)
600 az méné nez 1400 3 60 20
1400 2% méné ne 3500 3 12 100
3500 a% méné nez 9500 1 80 100
9500 22 méné nez 99 500 4 3 1000
99 500 nebo vice 4 3 2000

6.3.4 CL 2009 Narodni¢ast

V Narodni ¢asti CL 2009 jsou v rdmci Specialnéasti uvedeny lékopisné
monografie léivych piipravk, které jsou pouZivany pouze v rantiéské republiky.
V lékopisnych monografiich éévych piipravki jsou stanoveny pozadavky négravu,
vlastnosti, skladovani, ozéavani, gipadre pokyny k vydavani, zkousSky néstotu
a totoznost l&vych pripravki. V této casti Lékopisu je vyzadovano reologické
hodnoceni u nésledujicich Iékopisnych monogratiivieh piipravki: Infuzni roztok
dextranu 40, Infuzni roztok dextranu 70¢nD kapky s jodidem draselnym a sodnym,
Oc¢ni kapky viskdzni izotonické a Makrogolova mastlnfuzniho roztoku dextranu 40
se stanovuje kinematickd viskozita pomoci kapil@niviskozimetru o konstaht
0,01 mnf/s?, hodnota kinematické viskozityirhe byt nejvyse 5,5 mfts’. U Infuzniho
roztoku dextranu 70 se stanovuje kinematickd vig&ozpomoci kapilarniho
viskozimetru o konsta#t0,01 mni/s’, hodnota kinematické viskozityttae byt nejvyse
4,0 mnf/s>. Obs stanoveni se provadiipteplot 25 + 0,2 C. O¢ni kapky s jodidem
draselnym a sodnym musi mit viskozitu v rozmeziri2a.s az 23 mPa.s¢d kapky
viskOzni izotonické musi mit viskozitu v rozmezi ifPa.s az 26 mPa.s. Makrogolova
mast musi mit viskozitu v rozmezi 16 mPa.s aZz 2a.;)Rkti se 50 % vodny roztok

zkouSenéhofjpravku fi 25° C.
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7 EXPERIMENTALNI CAST

7.1 Pouzité suroviny

Acetonum (Lach — ner s.r.o0. Neratovice)

Adeps lanae (Dr. Kulich Pharma s.r.0.)

Alcohol cetylicus (Dr. Kulich Pharma s.r.0.)
Alcoholum adipis lanae (Dr. Kulich Pharma s.r.0.)
Aqua purificata (FaF UK HK)

Carbomera (Dr. Kulich Pharma s.r.o.)
Carmellosum natricum (Dr. Kulich Pharma s.r.0.)
Cellacefatum (Dr. Kulich Pharma s.r.0.)
Hyetellosum (Dr. Kulich Pharma s.r.o.)
Hypromellosum (Dr. Kulich Pharma s.r.o.)

Kalii chloridum (Lach — ner s.r.o0.)
Methylcellulosum (Dr. Kulich Pharma s.r.o.)
Natrii hydroxidum (Lach — ner s.r.o0.)

Vaselinum album (Dr. Kulich Pharma s.r.o.)
Vaselinum flavum (Dr. Kulich Pharma s.r.o0.)
Xanthani gummi (Dr. Kulich Pharma s.r.o.)
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7.2 Pouzité gristroje

Ubbelohdeho kapilarni viskozimetr Fisher Scientific

Rheotest 2 OFD VEB Feinmess Dresden

Penetrometr OFD VEB Feinmess Dresden

Brookfieldiv digitalni viskozimetr model DV-E SYNPO a.s. Parthe
Digitalni vahy KERN 440 — 33 (max. 200g, d =0,01 g

Digitalni vahy KERN 440 — 35 (max. 400g, d =0,01 g

Analyticke digitalni vahy KERN ABS 220-4 (max. 280d = 0,0001 mg)
Horkovzdusna susarna ULE 400, Memmert

Termostat Fisher Scientific

Infracervena lampa Helaggo

Digitalni pH - metr HANNA pH 221 Fisher Scientific
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7.3 Piehled vzorlk

Tab. 4: Rehled vzork

Hodnocena latka

Pristroj pouzity pro reologické
hodnoceni

Karmelosa sodnaib

1 % roztok

kapilarni viskozimetr

vzorek 1 . . .
2 % roztok sousgedny valcovy viskozimetr
1 % roztok kapilarni viskozimetr

vzorek 2 . soustedny valcovy viskozimetr
2 % roztok vietenovy viskozimetr

Methylcelulosa vzorek 1 1 % roztok kapilarni viskozimetr

2 % roztok sousgedny valcovy viskozimetr
1 % roztok kapilarni viskozimetr

vzorek 2 kapilarni viskozimetr

2 % roztok

soustedny valcovy viskozimetr

Hypromelosa

2% roztok

soustedny valcovy viskozimetr
vietenovy viskozimetr

Hyetelosa

2% roztok

soustedny valcovy viskozimetr
vietenovy viskozimetr

soustedny valcovy viskozimetr

Karbomer 940 0,5 % gel ) 7 _
vietenovy viskozimetr
soustedny valcovy viskozimetr
vzorek 1 y o .
vietenovy viskozimetr
Xanthanova klovatina — — .
soustedny valcovy viskozimetr
vzorek 2

vietenovy viskozimetr

Celacefat

kapilarni viskozimetr

Cetanolovy krém

vietenovy viskozimetr

penetrometr
, . vietenovy viskozimetr
Krém s alkoholy z tuku a¥ viny y
penetrometr
Bila vazelina
Zluta vazelina
penetrometr

Mast s alkoholy z tuku @ viny

Cetanolova mast
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7.4 Priprava vzorli

Priprava 1 % resp. 2 % vzorku sodné soli karmelosy

1,00 g resp. 2,00 g vysusené latky jsem za statébbani pisypavala do 50 ml
vody R zahaté na 90° C. Potom jsem &nochladila a idila vodou R na 100 ml.
Michala jsem roztok do Uplného rozpirstlatky. Provedla jsem stanoveni viskozity na
Ubbelohdeho kapilarnim viskozimetru, na Brookfieldoviskozimetru typu DV-E
a mereni tokovych kivek na roténim viskozimetru Rheotest 2.
Priprava 2% vzorku methylcelulosy

Nejdiive jsem navazila asi 15,0 g praskované methylesjuldo kadinky
a nechala jsem ji vysusit v susérpii 120° C 20 min. Pak jsem navéazila 4,000 g
vysusené latky, igvedla do kadinky a doplnila vodou na 200,0 g. Bloat kaddince
jsem nechala mechanicky michat rychlosti 400 (€} &./min. 15 min. do Uplného
zvihéeni a dispergovanéastic. Poté jsem pokfavala v michani ve vodni lazni
udrZzované § teplot nizsi nez 5° C dalSich 40 miRrovedla jsem stanoveni viskozity
na Ubbelohdeho kapilarnim viskozimetru, na Brod#fee viskozimetru typu DV-E
a mereni tokovych kivek na roténim viskozimetru Rheotest 2.
Piiprava 1% vzorku methylcelulosy metodourizeného bobtnani.

Na hladinu horké vody jsem postupmasypala fedem zvazené a vysusené
2,0 g methylcelulosyCasteky latky sedimentuji ke dnu kadinky. Po Gplném tgkemi
a hydratacicasteek latky v horké vod jsem doplnila mnozstvi roztoku do 200,0 g
studenou vodou a pomoci automatické mikigisem michala roztok do vytieni
slizu. Provedla jsem stanoveni viskozity na Ubbeédto kapilarnim viskozimetru.
Priprava 1% resp. 2% vzorku hypromelosy

Presré zvazené 1,0 g resp. 2,0 g vysuSeneé latky jsemviarao Iékovky
a doplnila horkou vodou do 100,0 g. Roztok v kadijgem nechala mechanicky michat
15 minut @i 400 (+/- 50) ot./min. do Uplného zwéni a dispergovardiastic. Pak jsem
pokraiovala v michani ip stejné rychlosti ot&ek ve vodni lazni udrzované na teplotu
10° C dalSich 30 min do rozpust. Provedla jsem stanoveni zdanlivé viskozity na
Brookfieldow viskozimetru typu DV-E a #feni tokovych kivek na rot&nim

viskozimetru Rheotest 2.
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Piiprava 0,5% vzorku karbomery

Pred pouzitim jsem latku suSila 1 Hi 80° C v suSaml1,25 g takto vysuSené
latky jsem opatré pridala za staléeho michani rychlosti 1000 (+/- 5Qyrmh. do 250 ml
vody R v kadince. VysuSenou latku jsenidavala khem 45 s-90 s konstantni
rychlosti, tak aby se rozruSily volné shluky pragkwmichani jsem poktavala dalSich
15 min @i 1000 (+/- 50) ot./min. Michadlo jsem vyjmula adikdku jsem umistila na
30 min do termostatu vyatého na 25° C. Pak jsem michadl@tgpondila do roztoku
a michala rychlosti 300 ot/min a za michani jsenmspgki upravila pidavkem roztoku
hydroxidu sodného R (180 g/l) na hodnotu 7,3-7 8dibtu pH jsem stanovila pomoci
pH metru HANNA. Zneutralizovanou st jsem vlozZila na 1 h do vodni laza teplo¢
25° C a pak ihned provedla ¢reni tokovych kivek na roté&nim viskozimetru
Rheotest 2 a stanoveni viskozity na Brookfiekdeiskozimetru typu DV-E.
Piiprava vzorku xanthanové klovatiny

Nejdrive jsem si fipravila 250 ml roztoku chloridu draselného R ro&tnim
3 g chloridu draselného v 250 ml vody. Do tohotato&u jsem v pibéhu 90 s , za
stdleho michani ip rychlosti ot&eni 300 ot./min., fisypavala pedem zvazeneé
3,0 g xanthanové klovatiny, tak aby nevznikly siyluRak jsem fidala dalSich 44 ml
vody , tak abych odstranila zbytky zkouSené latlpjuajici na stnach kadinky. Roztok
se micha 2 hip 300 ot./min. pi 24° C. Do 15 min. jsem provedla¢heni tokovych
kiivek na roté&nim viskozimetru Rheotest 2 a stanoveni viskoziyBrookfieldow
viskozimetru typu DV-E.
Priprava 2% vzorku hyetelosy

Do kadinky s50 g vody R jsem za staléeho michamsypala 2,0 g f@dem
vysusené latky. Pak jsem doplnila mnoZstvi vodydR160,0 g a michala do uplného
rozpuséni latky. Provedla jsem é&heni tokovych kivek na roténim viskozimetru
Rheotest 2 a stanoveni viskozity na Brookfiekdeiskozimetru typu DV-E.
Piiprava vzorku celacefatu
Do kadinky jsem nasypalaigdem zvazenych 7,5 g celacefatu, ktery jsem

nasledg nechala rozpustit v 42,5 g &sn tvarené 0,17 g vody a 42,33 g acetonu.

Provedla jsem stanoveni viskozity na Ubbelohdelpildanim viskozimetru.
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Piiprava cetanolové masti

V ttence sdrkou jsem roztavila f@dem navazené 2,0 g cetylalkoholu, 15,0 g
tuku z o¥i viny a 83,0 g bilé vazeliny. S jsem michala do vychladnuti. Provedla
jsem stanoveni viskozity na Brookfieldoviskozimetru typu DV-E a penetrometrické
stanoveni konzistence.
Piiprava masti s alkoholy tuku z o¥i viny

V ttence sdrkou jsem roztavilaigdem navazenych 10,0 g alkoholu tuku Ziov
viny a 90,0 g Zluté vazeliny. S jsem michala do vychladnuti. Provedla jsem
stanoveni viskozity na Brookfielddvviskozimetru typu DV-E a penetrometrické
stanoveni konzistence.
Priprava cetanolového krému

V ttence jsem pod infegrvenou lampou nechala roztavit 60,0 g cetanolové
masti. K taveni jsem po ¢astech vmichala nafiplizné stejnou teplotu zahtou
¢iStenou vodu v mnozZstvi 40,0 g. $mjsem michala do vychladnuti. Provedla jsem
stanoveni viskozity na Brookfielddvviskozimetru typu DV-E a penetrometrické
stanoveni konzistence.
Piiprava krému s alkoholy tuku z owi viny

V ttence jsem pod infégrvenou lampou nechala roztavit 50,0 g masti
s alkoholy tuku z o8 viny. K tavenirg jsem pocastech vmichala naiplizné stejnou
teplotu zakatou ¢iSttnou vodu v mnozstvi 50,0 g. $mjsem michala do vychladnuti.
Provedla jsem stanoveni viskozity na Brookfielloviskozimetru typu DV-E
a penetrometrické stanoveni konzistence.
Priprava vzorka pro méieni konzistence penetrometricky

Peliveé jsem naplnila vzdy 3 kelimky na masti po okrdj taby se nevytudy
vzduchové bubliny. Povrch jsem uhladila do roviMgzorky se uchovavaji 24 hiip
teplog 25° C. Penetrometrické stanoveni konzistence jpeovedla u bilé a Zluté
vazeliny, cetanolové masti a cetanolového krémustinsaalkoholy tuku z adi viny

a kremu s alkoholy tuku z éwvviny.
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7.5 Meéreni viskozity na Ubbelohdeho kapilarnim viskozimetr

Pripravené vzorky jsem nechala vytemperovat na 2550CGlobu 30 min. Ve
svislé poloze jsem nechala vytemperovat na te@6fuC i viskozimetr. Pomoci malé
nalevky umistné do plnici trubice jsem viskozimetr naplnila @b&inym mnoZstvim
vzorku. Uzavela jsem ventiléni trubici a pomoci hatky a nastavce na pipety
nasazeného na ustiéfiti trubice jsem do viskozimetru naséala vzorek tak,jeho
hladina vystoupala do bly nad horni rysku. i vlastnim ngteni jsem otekela netici
trubici a s pesnosti na 0,2 s jsem #fita stopkami interval mezi poklesem hladiny
kapaliny od horni rysky po rysku dolni. ¢k&ni jsem provedla 3x u vSech vySe
uvedenych vzork . Méfeni bylo platné pokud se &\po sols jdouci nefeni neliSila

o vice nez 1 %. Na#hené hodnoty jsem zaznamenala do tabulky.

7.6 Méreni tokovych Kivek na rota’nim viskozimetru Rheotest 2

Nejdfive jsem zapnula termostat a vodni fazeem nechala vytemperovat na
25° C. Odvazila jsem 25,0 g vzorku a naplnila jsendo vrjSiho valce fistroje.
Véalec jsem upevnila kifstroji, pripojila jsem ofiivaci nadobu a nechala vzorek
temperovat 15 min. Na Rheotestu 2 jsem si zvolidanotu rychlostniho spadu
postupnymtazenim rychlosti rotace la az 10a. Poté jsem atitititko rotace
a vytkala 30 s. Po 30 s jsem zapnul&itlko stupnice a odetla posuvné nagi ve
stupnicha . Vypnula jsem tléitko stupnice i tlaitko rotace a zvolila dalSi stupe
rychlostniho spadu adfeni jsem zopakovala. KdyZ mi neStaozsah stupnice 1-100,
vypnula jsem rotaci vnihiho véalce a fepnula pistroj z polohy | do polohy Il
a pokr&ovala v ngreni v rozsahu 100 — 200. Timtougpbem jsem prodtila vSechny
vySe uvedené vzorky.iPméieni jsem zaznamenavala stépn Gngrné posuvnému
napsti 7[Pa] do gipravené tabulky. Sestrojila jsem graf zavislostBypvného nagii
(osa x) na rychlostnim spadu (osa y). Hodnoty poéhu napti « [Pa] jsem vypgitala
ze vztahu:

T=2Za
kde zje konstanta, kterou pro kazdy éfiti systém udava vyrobce, Yipacd
Rheotestu 2 #la konstanta hodnotQ,564 a stupe: a je nanétena hodnotaip daném
rychlostnim stupni la az 10a. Konkrétni hodnotuhiystniho spaduD [1/s] pro
jednotlivé rychlostni stugnla az 10a udava vyrobcggiroje.
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7.7 Méreni viskozity na Brookfielda&viskozimetru typu DV-E

Do viskozimetru jsem naSrouboval#eteno vhodné pro &eni viskozity dané
latky. Dle velikosti wetene jsem zvolila velikost nddoby, ve které bylisén vzorek
pii méreni. Metené vzorky byly ped nE&trenim uchovavany v termostatti poZadované
teplo€. Po zapnuti viskozimetru jsem na displeji nastakid etene. Rychlost rotace
hodnotu dle zkuSebni metody a spustila jsem mdtiateno jsem nechala&rat otait
a poté jsem na displeji oditla hodnotu dynamické viskozity v mPa.s. Taktamjse
provedla néteni @i piredepsané hodnbRPM nebo v ufitém rozsahu hodnot RPM. Pro
zachovani fesnosti mifeni jsem vynechala Udaje pod 10% a nad 80 % kibotic
momentu. Nakonec jsem 2Zieny vzorek odstranila a igtila vieteno. Do tabulky
jsem zaznamenala n&ené hodnoty dynamické viskozity v mPa.s. Sestrggian graf
zavislosti viskozity na RPM. Reogram ani viskozikiivky pifi méreni weteny 1 — 7

sestrojit nelze, nelfmejsou znamy hodnoty rychlostniho spaddtv s

7.8 Meéreni konzistence ma®vych zaklad, masti a kréni

Nadobu se vzorkem jsem umistiia na stolek penetromekolmo
k penetranimu €lesu. Pohybem stolku jsem nastavila vzorek tak,sgbgovrch vzorku
dotykal hrotu penettmiho €lesa. Nacasovém spina jsem nastavila 5 sekund
a stisknutim zeleného Hitka se uvolnila aretacélésa. Po automatické aretagiesa
jsem odeetla na stupnici hloubku faniku ( se zaokrouhlenim na celé stapn Fi
uvolnéné aretaci seckeso vratilo z pt do nulové polohy. Stolek jsem posunulaidol
a odstranila jsem z#teny vzorek. Penetéai tleso jsem opat#h ocistila buntitou
vatou. Timto postupem jsem préfila 3 krat kazdy z vySe uvedenych vzirk
Konzistence se vyjitl jako pimér méteni 3 vzork. Zadny z vysledk se nesmi

odchylovat od piméru o vice nez 3 %.
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8 VYSLEDKY

8.1 Méifeni na rota*nim viskozimetru

Tab. 5: Karmelosa sodnél2% roztok — miteni na roténim viskozimetru Rheotest 2

Vzorek 1(KFT) Vzorek 2 (Kulich)
D [1/s]
T [Pa] n [Pa.s] T [Pa] n [Pa.s]
3 6,204 2,287 37,224 18,846
5 12,972 1,999 50,196 11,666
9 18,612 1,712 61,476 6,718
16 24,252 1,471 62,604 3,914
26 34,404 1,294 64,296 2,481
47 49,068 1,107 65,988 1,423
79 61,476 0,965 68,244 0,874
143 63,168 0,826 71,064 0,500
238 65,424 0,722 73,884 0,310
428 68,244 0,618 77,832 0,179
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Obr. 22: Karmelosa sodnél 2% roztok, vzorek 1 — reogram

75 -
s
& 50 - A
=
¢
&
=
-]
=
2 25 - y = 3,0556x0.7363
& R2=0,9918
O I I I I 1
0 10 20 30 40 50

Rychlostni spad [s!]

Obr. 23: Karmelosa sodnél2% roztok, vzorek 1 — viskozitniikka
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Obr. 24: Karmelosa sodnél2% roztok, vzorek 2 — reogram
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Obr. 25: Karmelosa sodnél 2% roztok, vzorek 2 — viskozitniikka
20
%15 -
g
£
=~
_:‘: 10 -
= y = 52,874x-0939
o Rz =1
2 5 4
£
g
5
0 T T T I_’ 1
0 100 200 300 400 500

Posuvné napéti [Pa]

47




Tab. 6: Methylcelulosa 2 % roztok —€feni na roténim viskozimetru Rheotest 2

Vzorek 1 (KFT) Vzorek 2 (Kulich)
D [1/s]
T [Pa] n [Pa.s] T [Pa] n [Pa.s]

3 1,128 1,866 - -

5 3,384 2,672 - -

9 4,512 4,040 - -

16 7,332 6,054 0,564 0,052
26 9,588 8,517 1,692 0,054
47 13,536 12,914 2,82 0,054
79 18,612 18,605 5,076 0,055
143 27,636 28,237 7,896 0,055
238 38,916 40,400 12,972 0,055
428 53,016 61,034 23,688 0,055
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Obr. 26: Methylcelulosa 2% roztok, vzorek 1 — rewgr
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Obr. 27: Methylcelulosa 2% roztok, vzorek 1 — vizikoi kivka
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Obr. 28: Methylcelulosa 2% roztok, vzorek 2 — rewgr
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Obr. 29: Methylcelulosa 2% roztok, vzorek 2 — vizikoi kiivka
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Tab. 7: Hypromelosa 2% roztok -€fani na roténim viskozimetru Rheotest 2

D [1/s] T [Pa] n [Pa.s]
3 12,408 3,814
5 13,536 2,970
9 19,740 2,227
16 27,072 1,680

26 34,968 1,325
47 46,248 0,991
79 61,476 0,769
143 62,604 0,575
238 64,296 0,448
428 65,424 0,336
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Obr. 30:

Hypromelosa 2 % roztok — reogram
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Obr. 31: Hypromelosa 2 % roztok — viskozittivka
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Tab. 8: Hyetelosa 2% roztok —¢ieni na roténim viskozimetru Rheotest 2

D [1/s] T [Pa] n [Pa.s]
3 64,860 21,653
5 66,550 13,443
9 70,500 7,768
16 72,190 4,541
26 75,580 2,887
47 78,400 1,661
79 81,220 1,023
143 84,600 0,588
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Obr. 32: Hyetelosa 2 % roztok — reogram
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Obr. 33:

Hyetelosa 2 % roztok — viskozitriivka
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Tab. 9: Karbomery 0,5 % gel —¢beni na rotéanim viskozimetru Rheotest 2

D [1/s] T [Pa] n [Pa.s]
3 70,500 23,535
5 72,628 14,482
9 74,820 8,283

16 76,140 4,794
26 78,396 3,022
47 81,216 1,721
79 84,600 1,051
143 88,548 0,598
238 94,188 0,368
428 101,520 0,211
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Obr. 34: Karbomery 0,5 % gel — reogram
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Obr. 35: Karbomery 0,5 % gel — viskozitrfivka
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Tab. 10: Xanthanova klovatina —<€feni na roténim viskozimetru Rheotest 2

D [1/s] Vzorek 1 Vzorek 2
1 [Pa] n [Pa.s] 1 [Pa] n [Pa.s]

3 16,360 5,179 15,790 5,328
5 17,480 3,416 17,480 3,420
9 18,050 2,117 18,050 2,054
16 20,870 1,325 20,000 1,247
26 22,560 0,892 22,000 0,818
47 25,380 0,551 23,120 0,489
79 28,200 0,361 24,250 0,312
143 32,710 0,223 25,940 0,186
238 35,660 0,147 28,200 0,120
428 39,300 0,091 31,580 0,072
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Obr. 36: Xanthanova klovatina, vzorek 1 — reogram

50 -
_ 40 -
[+1
=)
§ 30 1 y = 12,67x0.185
2 R2=0,9899
)
g 20 -
%
&

10 -

O ) ) ) ) ]

0 100 200 300 400 500
Rychlostni spad [s!]
Obr. 37: Xanthanova klovatina, vzorek 1 — viskoizkifivka
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Obr. 38: Xanthanova klovatina, vzorek 2 — reogram
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Obr. 39: Xanthanové klovatina, vzorek 2 — viskoizkifivka
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8.2 Meéieni na kapilarnim viskozimetru

Tab. 11: Mteni na Ubbelohdeho kapilarnimviskozimetru

_Kons_tanta Hustota Cas pramer v n
Vzorek V|skozzlrr21]etru [g.cm¥] pratoku €] (s (MPa.s]
[mm-s- [s]

Methylcelulosa 284,1

1% roztok 0,3 1,032 288,9 287,6 86,3 89,1
vzorek 1 289,8
Methylcelulosa 297,0

1% roztok 0,1 1,032 297,0 297,0 29,7 30,7
vzorek 2 297,0
Methylcelulosa 419,9

2% roztok 1,0 1,035 418,1 418,6 418,6 433,2
vzorek 2 417,9
Karmelosa sodna 110,0

sil, 1% roztok 3,0 1,033 111,0 110,7 332,1 343,1
vzorek 1 111,0
Karmelosa sodna 317,0

sil 1% roztok 3,0 1,033 316,0 317,0 951 982,4
vzorek 2 318,0
585,0

Celacefat 0,1 0,838| 579,0 582,3 58,2 48,8
583,0

60




8.3 Méi‘eni na etenovém viskozimetru

Tab. 12: Miteni viskozity karmelosy sodné soli, vzorku (2) ptigadavk vyrobce

Brookfield Digital Viscometer Model RVDV-E
Vieteno RV 3

Podminky ngeni Rychlost rotace fetena 3S0RPM

Teplota n&ieni 25°C

Koncentrace 1% ve ved

Nazev suroviny CARMELLOSUM NATRICUM
Viskozita deklarovana vyrobcem 1480 mPa.s

Povolené rozmezi hodnot 900 — 1500 mPa.s
Namefena hodnota 1187 mPa.s

zdanlivé dynamicke viskozity

ZAVER VYHOVUJE
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Tab. 13: Methylcelulosa 2% vzorek 1 — zdanliva dgitka viskozita

RPM Dynamicka viskozita [mPa.s]

vieteno 3 méreni 1 néreni 2 néreni 3 pramer
10 1500 1470 1440 1470
12 1450 1430 1446 1442
20 1370 1350 1360 1360
30 1320 1290 1251 1287
50 1180 1170 1172 1174
60 1140 1130 1126 1132
100 995 1000 996 997

Obr. 40: Methylcelulosa 2% vzorek 1 — pokles viskog rostouci rychlosti ot&ni

vretena
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Tab. 14: Methylcelulosa 2% vzorek 2 — zdanliva dgitka viskozita

RPM Dynamicka viskozita [mPa.s]
vieteno 3 méieni 1 nEeni 2 néreni 3 pramer
30 415 410 405 410
50 408 406 398 404
60 400 402 404 402
100 400 390 386 392

Obr. 41: Methylcelulosa 2% vzorek 2 — zaviskoskeity na rychlosti otéeni wetena
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Tab. 15: Hyetelosa 2% roztok — zdanliva dynamids&ozita

RPM Dynamicka viskozita [mPa.s]
vieteno 6 méfeni 1 neteni 2 néfeni 3 pramer
0,5 304000 308000 320000 310667
0,6 280000 283000 285000 282667
1 218000 220000 220000 219333
1,5 177300 178700 178700 178233
2 152000 153500 153500 153000
2,5 134400 136000 136400 135600
3 121300 123000 123300 122533
4 103000 104300 105000 104100
5 90800 91800 92600 91733
6 81700 82500 83500 82566
10 59800 60600 62600 61000
12 53420 54080 56250 54583
20 38350 38950 40450 39250
30 29270 29630 30730 20877
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Obr. 42: Hyetelosa 2% - pokles viskozity s rostaychlosti otéeni fetena
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Tab. 16 : Zdanliva viskozita hypromelosy

Viskozita deklarované vyrobcem 4437 mPa.s

75 % - 140 % hodnoty deklarované vyrobcem

Pozadavek'L 2009: tj. 3328 - 6212mPa.s

Brookfield Digital Viscometer RVDV-E
Vieteno RV 4

Podminky ngeni Rychlost rotaceetena 6 RPM

Teplota n&ieni 20°C

Koncentrace 2 % ve ved

Namgtené hodnoty: 4500 mPa.s 4550 mPa.s 4450 mPa.s
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Tab. 17: Hypromelosa 2% - zdanliva dynamicka vigieoz

RPM Dynamicka viskozita [mPa.s]
vieteno 4 méreni 1 néreni 2 néreni 3 pramer
2,0 5350 5250 5300 5300
2,5 5150 5120 5090 5120
3 5100 5000 4900 5000
4 4820 4800 4720 4780
5 4700 4650 4630 4660
6 4500 4550 4450 4500
10 4050 4010 4000 4020
20 3310 3290 3270 3290
30 2870 2850 2860 2860

Obr. 43: Hypromelosa 2% - pokles viskozity s rostaychlosti otéeni wetena
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Tab. 18: Karbomera 0,5% gel — zdanliva dynamick&azita

RPM Dynamicka viskozita [Pa.s]
vieteno 7 meéreni 1 néreni 2 ngreni 3 pramer
0,3 1890 1910 1915 1905
0,5 1280 1285 1275 1280
0,6 887 1111 1002 1000
1 716 733 753 734
1,5 528 530 581,5 546,5
2 438 449 463 450
2,5 370 382 398,5 383,5
3 325 340 346 337
4 260 270 274 268
5 214 205 201 206,8
6 187,3 159,3 161,3 169,3
10 120 99,5 81,1 100,2
12 104,7 80 71,8 85,5
20 69,4 57,5 47,4 58,1
30 50,3 40,5 28,6 39,8
50 32,2 25,6 18,24 25,4
60 28 22,2 16,7 22,3
100 17,2 14,3 15,7 15,7
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Obr. 44: Karbomera 0,5% gel — pokles viskozityst@aci rychlosti otéeni wetena
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Tab. 19 : Zdanliva viskozita Karboniedle CL 2009

Brookfield Digital Viscometer Model RVDV-E
Vieteno RV 7

Podminky ngeni Rychlost rotaceetena 20 RPM

Teplota n&ieni 25°C

Koncentrace 0,5% ve ved

Viskozita deklarovana vyrobcem 49 000 mPa.s

Povolené rozmezi dieL 2009
70% - 130% deklarované hodnaty -+ S00 — 63 700 mPa.s

Namtfena hodnota | 58 140 mpas
zdanlivé dynamicke viskozity

Vysledek Vyhovuje pozadavkilL 2009

68




Tab. 20: Zdanliva dynamicka viskozita Xanthanowévkkiny vzorek 1

RPM Dynamicka viskozita [mPa.s]

vieteno 3 méreni 1 néreni 2 néreni 3 pramer
5 13360 13350 13310 13340
6 11370 11400 11490 11420
10 7360 7350 7460 7390
12 6320 6315 6340 6325
20 4100 4110 4135 4115
30 2927 2930 2933 2930
50 1904 1910 1910 1908
60 1630 1628 1620 1626

Obr. 45: Xanthanova klovatina vzorek 1 — pokle&ezity s rostouci rychlosti otéani

vietena
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Tab. 21: Zdanliva dynamicka viskozita Xanthanowévkkiny vzorek 2

RPM Dynamicka viskozita [mPa.s]
vieteno 3 méreni 1 néreni 2 néreni 3 pramer
0.3 173300 175100 174500 174300
05 100400 112200 106600 106400
0.6 95300 95600 95600 95500
1 60600 60400 60800 60600
15 42000 41800 42200 42000
2 32300 32400 32200 32300
25 26320 26200 26320 26280
3 22330 22000 22465 22265
4 17050 17100 16925 17025
5 13880 13740 13960 13860
6 11730 11670 11700 11700
10 7360 7280 7260 7300
12 6200 6050 6230 6160
20 3850 3840 3875 3855
30 2680 2675 2676 2677
50 1704 1690 1688 1694
60 1433 1440 1417 1430
100 918 920 913 917

70




Obr. 46: Xanthanova klovatina vzorek 2 — pokle&ezsty s rostouci rychlosti
ot&eni wetena
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Tab. 22: Zdanliva viskozita Cetanolového krému

RPM Dynamicka viskozita [mPa.s]
vieteno 7 méieni 1 nEeni 2 néreni 3 pramer
10 46000 48400 40400 45267
12 38300 37300 35200 36933
20 24400 27400 21600 24467
30 18700 20700 17200 18867
50 13440 14480 12960 13627
60 11800 13070 11200 12023
100 8560 8960 7800 8440

Obr. 47: Cetanolovy krém — pokles viskozity s rosiaychlosti otéeni wetena
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Tab. 23: Zdanliva viskozita Krému s alkoholy tukowgi viny

RPM Dynamicka viskozita [mPa.s]
vieteno 7 méieni 1 nEeni 2 néreni 3 pramer
6 200000 184000 167300 183767
10 152000 158800 128000 146267
12 141300 142000 113000 132100
20 91600 90600 75600 85933
30 62700 64900 49500 59033
50 43280 44720 36240 41413
60 35400 32730 29330 32486
100 22280 24120 20870 22423

Obr. 48: Krém s alkoholy tuku z &iwlIny — pokles viskozity s rostouci rychlosti
ot&eni wetena
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8.4 Meéreni konzistence penetrometricky

Tab. 24: Penetrometrické stanoveni konzistenc&ongsh zaklad

Vzorek Hl?u_bka Prameér Rozmezi Vysledek
praniku
Vaselinum album 252 Vyhovuje
vzorek 1 251 2497 2422 - 2572 &L 2009
246
. 259 .
Vaselinum album 557 255 3 247,6 - 263,0 | Vyhovuje
vzorek 2 ' CL 2009
250
. 209 .
Vaselinum flavum 507 208.3 202,1-214,5 Vyhovuje
vzorek 1 ' CL 2009
209
) 212 )
Vaselinum flavum 506 210 3 204,0 - 216,6 Vyhovuje
vzorek 2 ' CL 2009
213
) 208 )
Vaselinum flavum 507 207.7 201,5-213,9 Vyhovuje
vzorek 3 ' CL 2009
208
222
Adeps lanae 220 223,0 216,3-229,7 -
227
Tab. 25: Penetrometrické stanoveni konzistenceirmaséni
Vzorek HI?u_t)ka Prameér Rozmezi
Priniku
234
Mast s alkoholy 235 2327 | 225,7-239,7
tuku z owi viny
229
, 201
Krem s alkoholy 211 2063 | 212,5-200.1
tuku z owi viny
207
286
Cetanolova mast 286 284,3 275,8-292,8
281
323
Cetanolovy krém 328 226,7 336,5-316,9
329
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Obr. 49: Porovnéani konzistence testovanych polathlgipravka
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9 DISKUZE

9.1 Koment#& k piipravé vzorki pro meéireni reologickych vlastnosti

Postup pipravy vzorki pro neieni viskozity¢i jinych reologickych vlastnosti
musi byt standardizovan, protoZze manipulace sekyzpted meienim reologickych
vlastnosti je jeden z vyznamnych faktoktery ovlivni vysledek rreni. Postupuje se
podle platného Lékopisu, nebo podle postupu, uwadewn Certifikatu o analyze.
Samozejne je nezbytné, aby vzorek, u kterého jérema viskozita a vzorek, u kterého
je deklarovana viskozita, byly kvantitat&m kvalitativré stejné. Tento pozadavek se
zda byt logicky, ovSem fize se vyskytnoutifpad, Ze je na obalu surovigy pfimo
Vv ndzvu suroviny uvedena viskozita 2 % roztoku, e zkuSebnim protokolu je
deklarovana hodnota viskozity 1 % roztokieptiet viskozity fizné koncentrovanych
roztoki neni jednoduchy, protoZze mezi koncentraci a visoz neni linearni
zavislost?*?

Chemické slozeni a viskozitu dané suroviny Ize nalyohice ¢i méné snadno
vycist z jejiho obchodniho nazvu. Napethery celulosy s obchodnim o#Zeaim
Methocel" maji v nazvu velké pismeno vyjagici typ celulosového etheru
(LA“ je methylcelulosa, ,E“, ,F*, ,J% ,K* jsou nizné typy hydroxypropyl
methylcelulosovych produk). Cislo v nazvu Methocelsn vyjadiuje hodnotu
dynamické viskozity v mPa.s, &enou u 2 % vodného roztokdi20° C za pouZziti
Ubbelohdeho viskozimetru.

Pro vyjadeni hodnoty viskozity se ro¢ha pouziva pismeno ,C*, oztiajici 100 nebo
.M“ znamenajici 1000. Konkrétntedy Methocet A4C je methylcelulosovy derivat
s viskozitou 2 % vodného roztokii @0° C 400 mPa.s

Pii pripraw roztolki pro metreni viskozity se podminky rozposst voli s ohledem
na vlastnosti rozpoudté latky (teplota, fitomnost iont, hodnota pH, rychlost
michani, typ michadla) iPRdispergaci latky se postupuje op&traby nedochazelo
ke tvork® shluki. Mnohdy je uéena doba, po kterou se ma latka za stalého michani
rozpoustdla prisypavat (nap 45 saz 90 s). iPintenzivnim michani iive dojit
k tvorke bublin, jejichZz odstraimi je z roztok s relativié vysokou viskozitou obtiZzné.
Pro gipravu se pouziva vzdy vysuSena latka, ale zkoondkabsah vihkostiijpdepsana

neni; rkde je utena doba&i podminky suseni.
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Karbomery bobtnaji ve v&d a v dalSich polarnich rozposdtech po
neutralizaci roztokem hydroxidu sodného. Pro standwedanlivé viskozity setipravi
0,5 % gel. V Lékopise je uveden pozadavek, abiydpspergaci karbomérve vod
svirala t¢ michadla s jednou &tou kadinky uhel 60°. Zidvodu vysoké zdanlivé
viskozity rekterych karbomer (az 115000 mPa.s) je nutndi pripraw zamezit
zavaéni vzduchu do disperze. To se dle Lékopisu reaizppndenim michadla
dostateén¢ hluboko a michanim rychlosti pouze 300 + 25 ot/rRifpadné odvzdusmi
disperze ve vakudi odstedsnim (jako nap u hymetelosy) nenitpdepsano. Uprava
pH vodné disperze se provadiigavkem roztoku hydroxidu sodného (180 g/l)
zavaagnym pod povrch na hodnotu 7,3 az 7,8 za potenciického stanoveni bodu
ekvivalence. Lékopis uvaditiplizny objem roztoku NaOH, ktery je peba (asi
6,2 ml). Rozhodujici je samiigmé kone&na hodnota pH; pokudigvysi 7,8, postup se
opakuje s mensim mnozstvim roztoku NaOH.

V diplomové praci byl 0,5 % gel karbondepiipraven dle pokya v Lékopise,
hodnota pH byla kontrolovana stolnim digitalnim ptétrem HANNA pH 221. Nebyl
dodrzen pozadavek nakkmi kadinky g dispergaci karbomérve vod. Je prakticky
neproveditelné naklonit kadinku o objemu 1000 relkteré je 500 ml vody tak, abycty
michadla svirala se&tou kadinky uhel 60°.

Karmelosa sodnaik se snadno disperguje ve woda vzniku koloidnich
roztoki. Pro gripravu roztoku ke stanoveni zdanlivé viskozity smuzje mnozstvi
zkousSené latky odpovidajici 2,00 g vysuSené |gtkgem?Z pro latky s niZzSi viskozitou
je v Lékopise uveden zvlastni poZadavek, Ze se ijeouje-li tieba, odpovidajici
mnoZstvi podle deklarace na obatV rdmci experimentu bylifpraven vzorek fesre
dle pokyrii Lékopisu.

Celacefat je prakticky nerozpustny ve ¥pdsnadno rozpustny v acetonu.
Rozpousti se veredénych alkalickych roztocich. Roztok prasteni viskozity
se fipravi rozpu&tnim 15 g latky v 85 g sési obsahujici 1 dil vody a 249 dlil
acetonu. Roztok celacefatu ve&inacetonu a vody bylipraven dle Lékopisu.

Hyetelosa je date rozpustna v horké a ve studené &deostup fipravy 2 %
roztoku pro mdteni zdanlivé viskozity je v Lékopise uveden &tdj bez blizsi
specifikace teploty, Afsobu a rychlosti michani. Je uvedena pouze dolpairdix,
po kterou se ma hyetelosa dispergovat v pétowm mnozstvi pedepsané vody, nez se

piida zbytek vody. Vzorek bylijpraven dle Lékopisu.
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Methylcelulosa a hypromelosa jsou po vysuSeni Iskgipické, prakticky
nerozpustné v horké védrozpousti se za vzniku koloidniho roztoku ve shélvod.
Postupy pipravy roztok pro nefeni viskozity, uvedené v Lékopisu, jsou shodné
a pongrné slozité. Nepouziva se metotiaeného bobtnani jako u hymetelosy.

Roztok methylcelulosy 2 % bylfpraven rozpoughi za studena dle Lékopisu,
1 % roztok metodouizeného bobtnani dispergaci za horka a néaslednyazeatim,
protoZe kontrola jakosti nebyla prowsa dle Lékopisu, ale dle certifikatu o analyze,
dodaném se surovinou. Roztoky hypromelosy 1 % al®/Bppripraveny dle Lékopisu.

Technologie pipravy kvalitni vodné disperze methylcelulosy nélypromelosy
zavisi na typu suroviny; zda se jednd o prasekrghow€ upraveny prasek nebo
granulat. Povrchay upraveny prasek a granulatibe byt dispergovanipmo ve vod
mirnym protepanim; rozpousti se v neutralnim pfegt postupé za tvorby visk6zniho
roztoku. Povrcho¥ neupraveny praSek se rozpousti pouze ve studeldé vo
Pred rozpou&nim musi byt dkladrg dispergovan, aby serquleslo tvord shluka. Fri
piipraw metodourizeného bobtnani (v literat ozn&ovano jako ,hot/cold” technika)
se vyuziva nerozpustnosti methylcelulosy a hyprosyelv horké vod Latka se
disperguje v 1/3 nebo 1/Zgrdlepsaného mnozstvi vody 90° C teplé a doplini ywixenin
studenéci ledové vody. Technologieiipravy jsou podrobh popsany v manualech
vyrobai téchto surovirt? Pokud je v Lékopise uveden detailpostup pipravy vzorki
pro meieni zdanlivé viskozity, je zavazny, ale nemusi bfiodny pro vSechny
komekné dostupné typy methylcelulosy a hypromelosy.

Xanthanova klovatina se vyskytuje ve faérsodné, draselné nebo vapenaté soli.
Je dolbe rozpustna ve ve@dza vzniku vysoce visk6zniho roztoku. Roztok préreni
viskozity se pipravi rozpus&tnim latky v roztoku chloridu draselného (12 g/latnoe
Z divodu standardizace a stabilizace. tedppsan typ michadla, rychlost michani, doba
michani (2 hodiny), teplota a ratinc¢as od pipravy vzorku po réeni jeho viskozity
(15 min.). V diplomové praci byl roztok xanthanddévatiny gripraven dle Lékopisu.
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9.2 Pozadavky Lékopisu na viskozitu vybranych pomocniatiek

Pomocné latky, které ve védi jinych rozpoustdlech tvdi visk6zni roztoky,
se ve farmaceutické technologii vyuzZivaji jako wslkianty a strukturalni stabilizatory.
Nedilnou souasti kontroly jejich kvality je stanoveni reologych vlastnosti. Pokud se
jedna o latky Iékopisné, hodnotu viskozity, nebi@smji rozsah viskozity, uvadi
Lékopis v monografiich, vasti zkousky naistotu. U rekterych surovin, které jsou
k dispozici v Sirokém sortimentu latek zn& rozdilné viskozity, je pro latky s relatign
nizsi viskozitou uvedena jina odchylka nez u |&aklativre vySSi viskozitou. Zalezi
pravdépodobré na struktie polymerni latky, zda je odchylka u niZze viskohnigpi
nizsi nez u vysSe viskdéznimi naopak. Nap methylcelulosa s viskozitou nizsi nez
600 mPa.s se e od deklarované hodnoty liSit o £ 20 %, zatimeorky s viskozitou
600 mPa.s a vySSi mohou mit viskozitu v rozmez4o/&z 140 % deklarované hodnoty.
U karbomet je to obrace® u niZze viskéznich je mozna vysSi odchylka neZiae n
viskdznich karbomér Karbomery s viskozitou 20 000 mPa.s nebo vysshgkou od
deklarované hodnoty [iSit o + 30%, karbomery %owtou nizSi nez
20 000 mPa.s 0 + 50 %.

U latek s nenewtonskym tokovym chovanim, jejichgkeizita neni konstantni,
ale srychlostnim spadem seinfy se stanovizdanliva viskozitaV monografii pro
Hypromelosu, asti ZkouSky n&fistotu, je uvedena Zdanliva viskozita dupli¢itn
(zkouska Stupesubstituce rov#).>° V monografii Celacefatu je misto pojmu zdanliva
viskozita pouZzit pojengjevna viskozitaPFfitom se jedna pouze o jin§esky geklad
anglického originalapparent viscosityPro még zkusené pracovniky by to mohlo byt
matouci. U Xanthanové klovatiny uvadi Lékopis pojeimskozita (nikoli zdanliva
viskozita ani zjevna viskozita). Znamenalo by te, tbztoky xanthanové klovatiny
vykazuji newtonské tokové chovani, coZz nevykazdgnthanova klovatina je naopak
vysoce pseudoplasticka, vice nez mnoho jinych Hyaloddiu. Potvrzuji to vysledky
piedloZzené diplomové prace (Tab. 10) a Udaje ve fifditeratue vyrobd xanthanové

klovatiny>®
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9.3 Volba typu [Fistroje pro n#eni reologickych viastnosti

Dynamicka viskozita je obeénfunkci teploty, rychlostniho spaduwasu,
piipadré dalSich veltin. Nejedna se tedy o univerzalni materialovou kamtsi, a z toho
divodu je dynamickd viskozita, stanovend za&itich konkrétnich podminek,
ozna&ovana jakcapparent viscosity- zjevna zdanliva viskozita. Kinematicka viskozita
je definovana jako podil dynamické viskozity a lotgt Divodem pouzivani hodnot
kinematické viskozity je mj. to, Ze k jejimuéieni se pouzivajiifstroje, u kterych je
sila zpisobuijici tok (smykové n&fl) vyvolana fiznym zmisobem gasto tihou kapaliny,
zavislou na hustét Viskozita je v takovém ifjpact piimo Unérna dok pritoku
kapilarou nebo vytoku z kapilary.

V zavislosti na Gelu nefeni a vlastnostech vzarkse pouZzivajititzné metody
a pristroje pro stanoveni reologickych vlastnostirivbe imo viskozita, nebo #teni
zahrnuje stanoveni rychlostniho spadiu smykového nagti a nasledé vypotet
viskozity. Pro kapaliny s chovanim blizkym newtoéisii se vSakiasto pouziva
zjednodusSeny iiistup — konstrukci ffistroje se zajisti, aby tok vzorku byl dostake
pomaly, a tedy laminarni; tehdy jetpok ameérny smykovému spédu a i nenewtonské
latky |ze charakterizovat jednobodovou charaktiast (hodnotou viskozity).

Vietenové roténi viskozimetry existuji v relativh jednoduchém provedeni,
vhodném pro &na laboratorni nebo provozni stanoveni. Pokudvhmnou volbou
geometrie odvodit zavislost mezi &kami a smykovym spadem a &ty vietene
menit, 1ze tyto gistroje pouZit i pro sloaijSi reologicka miteni. Rot&ni reometry
umozuji fidit bud smykové nagti, nebo smykovy spad, dfit pii neustalenych
otatkach, oscilacich gficiho systtmu a podobnVyhodnoceni vysledk takovych
experimeni pochopiteld neni trivialni a vymyka se prostému stanoveni ozdy.

Tokové chovani nenewtonskych soustav popisuje OQdtwa Waelv zékon
(mocninovy zakon Power law: 7= K . D", kdeK je index konzistence @ je index
tokového chovaniRower Law Index, Flow Indgéxindex konzistencK je ¢iselre roven
hodnot viskozity (u viskozitni kivky) nebo hodnat posuvného naipi (u reogramu)
pfi rychlostnim spaduD = 1 s'. Index tokového chovani je mirou odchylky
nenewtonské soustavy od newtonova zakona. Newtosskestavy maji n = 1,
u pseudoplastickych soustav je hodnota indexu tdkovchovani mezi 0 a 1,

u dilatantnich je &Si nez 1.
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9.4 Méieni reologickych vlastnosti di€L 2009

9.4.1 Karmelosa sodna:

Byla métena zdanliva viskozita 2 % roztoku dvaizmych vzork Karmelosy
sodné soli Z nangfenych hodnot posuvného réipa vypatenych hodnot zdanlivé
viskozity (Tab. 5) byly sestrojeny reogramy (Ob2. & 24) a viskozitniikvky (Obr. 23
a 25). Vzorek (2) ma vyraZnvysSsi index konzistence nez vzorek (1), ale index
tokového chovéani naopak vyra&zmizsi. Ztoho vyplyva, Ze hodnoty zdanlivé
dynamické viskozity vzorku (2) jsou vySsfti pelativné nizkém rychlostnim spadu
(piblizng do 50 &). Fi vysokych hodnotach rychlostniho spadu méa vysskoditu
vzorek (1). Tokové chovani 2 % roztokestovanych vzork karmelosy sodné soli Ize
jednozné&né charakterizovat a porovnavat pouze pomoci reogramkoli dle
jednobodovych charakteristik, jako rfaphodnota viskozity  dané hodnat
rychlostniho spadu (zdanliva viskozita).

Na kapilarnim viskozimetru byly &eny 1 % roztoky karmelosy sodné soli
(Tab. 11). Kinematicka viskozita, a z ni na zaklddistoty vypditand dynamické
viskozita, byla u vzorku (2) tégntrikrat vyssi. Vzorek karmelosy sodné soli (2) byl
pro ely diplomové prace dodan s certifikatem o analkae je pedepsano #ftit
viskozitu 1 % roztoku f» 25°C na Brookfieldo¥ viskozimetru, vetenem 3,
pii 30 ot/min. V certifikdtu je uveden povoleny roksaiskozity a aktuélni hodnota
viskozity, deklarované vyrobcem. Testovany vzoreknkelosy sodné soli vyhovoval
pozadavkm (Tab. 12).

Pri oveéieni jakosti dané suroviny, niapza &elem distribuce zdravotnickym
zarizenim a |ékarnam, je ovSem pozadovana zkuSebrdifikpee dle Lékopisu.
Konkrétre v piipadu karmelosy sodné soli nastava olgtigeSitelny problém, dany

rozporem pozadavkLékopisu a certifikatu o analyze dodaném vyrobsemoviny.
9.4.2 Methylcelulosa, Hypromelosa, Hyetelosa

Byla méfena viskozita dvou vzotkmethylcelulosy na rotaim viskozimetru
Rheotest (Tab. 6) afetenovém viskozimetru Brookfield (Tab. 13 a 14)viéorku (1)
nebyla deklarovana viskozita znama, u vzorku (2)abgeklarovana viskozita
368 mPa.s. Vzorek (1) vykazoval pseudoplastickéowék chovani (Obr. 26).
U vzorku (2) bylo zji&no newtonské tokové chovani (Obr. 28), viskozita sgchlosti

ot&eni tén&i nentnila (Obr. 29).
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Dle CL 2009 se zdanlivd viskozita vzdrkmethylcelulosy s deklarovanou
viskozita niz8i nez 600 mPa.s stanovi kapilarniskazimetrem. Nagiend hodnota
musi byt vrozmezi 80 % az 120 % hodnoty deklarevahomoci Ubbelohdeho
viskozimetru byla zji&%ha kinematicka viskozita, od@né stanovena hustota
a vypatena dynamicka viskozita (Tab. 11). Vzorek (2) m@dam Lékopisu
vyhovoval, namsiena viskozita 433,2 mPa.s byla na horni hraniciagozaného
rozmezi (118 % deklarované viskozity). Na kapilarnviskozimetru byly mreny
rovneéz 1 % roztoky vzork methylcelulosy (Tab. 11). Vzorek (1)éhtrojnasobrs vyssi
viskozitu nez vzorek (2).

Zdanliva viskozita vodnych roztékmethylcelulosy a hydroxymethylcelulosy je
piimo unmerna molekularni hmotnosti nebo délce polymernitettzce. Dale je
ovlivnéna koncentraci, teplotou &ifmmnosti ostatnich slozek v roztoku. Ohetyto
roztoky vykazuji pseudoplastické tokové chovaneudsplasticita se zvySuje s rostouci
molekulovou hmotnosti nebo koncentracki ¥elmi nizkych hodnotach rychlostniho
spadu vykazujtasto newtonské chovani. Na Obr. 50 je zna&z@rzavislost zdanlivé
viskozity 2% roztok Methocet pii 20° C na rychlostnim spadd.islo nad kivkou
ozna&uje viskozitni typ. Na Obr. 51 jsou viskozitnfilky riazné koncentrovanych
roztoki Methocelu 4000 mPa.£im je vy38i molekulovd hmotnost derivatu nebo

e

pii které se newtonsky tok (znézeno carkovar) méni na nenewtonsky (plrigira)>?

Obr. 50 : Viskozitni kivky 2% roztoki Methocet: pii 20° C’
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Obr. 51 : Viskozitni kvky roztokii Methocelu 4000 mPa.sfi20° C°’
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Z vyslediki méreni viskozity dvou vzonk methylcelulosy vyplyva, Ze za
predpokladu, Ze se jedné o latky chemicky stejnéyv@ita vzorku (2) vyrazé horsi
nez kvalita vzorku (1). Pokud se nejednd o chemistginé suroviny, igdstavuje
vzorek (1) viskozita vysSi typ methylcelulosy, tedy mehylcelulosovy id@r s vyssi
molekulovou hmotnostii délkou polymernihdetézce.

Byla meétena zdanliva viskozita 2 % roztoku hypromelosy. Bekana hodnota
viskozity dodavatelem suroviny byla 4437 mPa.s. ©le2009 se vzorky s viskozitou
rovnou nebo vysSSi nez 600 mPa.gfima jednovalcovémetenovem viskozimetru.
Cislo wetena (v Lékopise pouzit pojerdisio rotor) a rychlost dle viskozity;
v Lékopise je ktomu uvedena tabufRaV této tabulce je bez blizsiho vysleni
uvedennasobici faktarPouZiva seipmétreni na analogovéntetenovém viskozimetru
pro vynasobeni udajzobrazenych na stupnici. Wetenovych viskozimeirdigitalnich
se nastavi kédietene a na displeji se zobrazinpo hodnoty viskozity v mPa.s na
(nebo cP).

Pro pedpokladanou viskozitu 4437 mPa.s ma byt pouzittenod. 4 a rychlost
otateni 60 ot/min. Maximalni gfitelna viskozita p této kombinaci ¥etene a rychlosti
ot&eni je vSak pouze 3 333 mPa.s (Tab. 29). ZkouSknlze viskozity hypromelosy
nelze dleCL 2009 provést.
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Tab. 26: Podminky tteni zdanlivé viskozity Hypromelosy jednovalcovyihetenovym

viskozimetrem dl&’L 2009°

o Cislo | Rychlost otdeni| Max. viskozita*

Deklarovana viskozita [mPa.g] . :

vietene [ot/min] [mPa.s]
600 az meé&inez 1400 3 60 1 667
1400 aZ méxnez 3500 3 12 8 333
3500 az méhnez 9500 4 60 3333
9500 aZz ménnez 99500 4 6 33 330
99500 nebo vice 4 3 66 670

*horni limit metitelnosti zdanlivé viskozity i pouZziti daného #etene a rychlosti oté@ni

Podminky n&feni proto byly upraveny, zdanliva viskozita byla éema
vietenemc. 4, ale pi 6 ot/min. (Tab. 16). Dle pokynu v Lékopise s&eteno necha
ot&et 2 min ped zahajenim gieni. V. manualu pro obsluhu viskozimetru je
poZzadavek, aby sereteno ot¢ilo minimalré 5x, nez se odt¢e namgiena hodnota.
Casovy interval je tedyazny dle rychlosti otéeni etene. B vy3Sich otdkach nez
3 ot/min je pozadovana doba 2 min zléyke dlouha. Vzorek je nadémné namahan,
diky svému pseudoplastickému chovani klesa viskazife obtizné z displejgiptroje
spravré od&iist nangfenou hodnotu.

Pseudoplasticky tok 2 % roztoku hypromelosy bylkpman na ketenovém
viskozimetru i vzrastajici rychlosti ot&éeni wetene (Tab. 17, Obr. 43) a&tenim
na Rheotestu (Tab. 7, Obr. 30 a 31) .

Zdanliva viskozita hyetelosy se di# 2009 stanovi $ 25° C métenim
na rot&nim viskozimetru i smykové rychlosti 1005 10 §' nebo 1s* v zavislosti na
deklarované viskozit V diplomové praci byl en 2 % roztok hyetelosy na Rheotestu
v rozsahu rychlostniho spadu od 3 do 143 & (Tab. 8). Z reogramu na Obr. 32 je
patrné, Ze se jednd o pseudoplasticky tok s retatiwysokou hodnotou indexu
konzistence K = 59,961 Pal!y, ale s relativd nizkou mirou pseudoplasticity
(n = 0,0696. Testovana hyetelosa je viskosifpriblizné stejné kvality jako karmelosa
sodna 8l, vzorek (2) (Tab. 28).

9.4.3 Karbomery

Zdanliva viskozita 0,5 % gelu Karbonddnyla nefena na rot@nim viskozimetru
v rozmezi hodnot rychlostniho spadu 3 a7 47 & a wetenovym viskozimetrem
v celém rozsahu hodnot RMP (0,3 ot/min az 100 otymByl prokadzan plasticky tok
s hodnotou indexu konzistend¢ = 66,867 Pa.$ a s indexem tokového chovani
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n =0,0495 (Obr. 34 a 35). Karbomery tve neutrdlnim prosedi transparentni gel jiz
v koncentraci 0,5 %. DleCL2009 se zdanlivd viskozita stanovi atan
viskozimetrem sdiskem rotujicim rychlosti 20 ot/min, které je vim&d pro
predpokladané rozmezi zdanlivé viskozZfyTato formulace je nevhodnstruina
v porovnani nap s textem \Elanku Hypromelosa nebo Xanthanova klovatinget&no
je nazvanorotujici telisko, volba velikosti vetene je limitovana jen é&ftelnosti i
rychlosti ot&eni 20 ot/min, ficemz uvedena rychlost @&ni je diskutabilni. Ofi se
jedna o piklad nejednotnosti v poZzadavcich Lékopisu pro glive polymery (nap
v monografiich pro Methylcelulosu a Hypromelosupj® volbu kombinace velikosti
vietene a rychlosti oténi uvedeno  moznosti dle hodnoty viskozity).

V postupu ndteni zdanlivé viskozity karbomémeni uvedeno, Ze by seifani
mélo opakovat a p@tat ptimérnou hodnotu viskozity. Z tabulky 18 je patrné, ze
rozdily v nangrenych hodnotach zdanlivé viskozity za stejnych piogd mohou byt
velké. S ohledem na to, zdanliva viskozita Karbande Lékopisu mze mit znany
rozsah (300 mPa.s az 115 000 mPa.s) a povolenglkgebvnéz (£ 30 % i viskozite
nad 20 00 mPa.s nebo dokonce = 50 % skozitach), jedno r¥eni je patra
dosta&ujici.

Zdanliva viskozita byla rotamim viskozimetrem za pouZititetenec. 7, [
rychlosti ot&eni 20 ot/min zr&fena 3x a vyp&ten pamér (Tab. 19). Hodnota
58 100 mPa.s, tj. 118 % hodnoty viskozity deklar@/avyrobcem vyhovuje
poZzadavkm Lékopisu. Pokud by se jako vysledek vzaléieni ¢. 1 (Tab. 18), p
kterém byla narfena zdanlivA viskozita 69 400 mPa.s, testované okagby by
nevyhovovaly. Odchylka od hodnoty deklarované vtomripad ¢ini 42 %, ale

povoleno je pouze 30 %.
9.4.4 Xanthanova klovatina

Byla mefena zdanliva viskozita dvou vzdrkanthanové klovatiny na rataim
viskozimetru i rychlostnim spadu v rozmezi 3 87 428 & (Tab. 10, Obr. 36 a 37).
Byl zjiStén pseudoplasticky tok, oba vzorky jsou viskogimovnatelné. Dle Lékopisu
se ntfeni viskozity ma provést na rétdm viskozimetru fi 60 ot/min. \feteno je
v textu ozn&ovano jakarotujici valec To by mohlo vést k chybné dogmte, Ze se méa
mgfit na absolutnim rotaim viskozimetru. Je-li vSak rychlost é&ni udana v ot/min,

nikoli jako rychlostni spad v jednotkach!,sméii se na relativnim getenovém)
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viskozimetru. Déle jsou v Lékopise podrétuvedeny rozréry vietene (Obr. 53), které
ma byt pro niteni pouzitc?’

Obr. 52: Rozniry vietene pro réeni viskozity Xanthanové klovatiny d@. 2009°°

%‘] B — primér pevného vélce = 3,2 mm
C — ptimér valce = 12,7 mm
D — vySka véalce = 1,6 mm
E — vzdalenost vrcholu rotujiciho valce
s ke spodnimu konci pevného valce = 25,4 mm

hloubka pong&eni 50,0 mm

V manudlu k Brookfieldovu digitalnimu viskozimethylo nalezeno, Ze udané
rozmeéry (s minimalnimi rozdily) odpovidajitetenuc¢. 3 (Tab. 27). V Lékopise by tedy
mohlo byt uvedenoifmo cislo wetene, jako je to napu methylcelulosy nebo jinych

latek, jejichz zdanliva viskozita seshn vietenovym viskozimetrem.

Tab. 27: Rozréry vietenes. 3 Brookfieldova digitalniho viskozimetru RVDV-E

A B C D E hloubka pon@ni

115mm | 3,2mm 126 mm 1,78 mm 256 mm 50,0 mm

CL 2009 pozaduje, aby viskozita (spréavsy mglo byt zdanliva viskozita—jedna
se 0 nenewtonsky tok) Xanthanové klovatiny bylan&g 600 mPa.s; odchylky od
vyrobcem deklarované viskozity nejsou uvedeny. via obou testovanych vzdrk
Xanthanové klovatiny vyhovuje poZaddwk Lékopisu (Tab. 20 a 21). Viskozita
meiend roténim viskozimetrem za pouZzititeteneé. 3 @i 60 ot/min je 1626 mPa.s
u vzorku (1) a 1430 mPa.s u vzorku (2). Z hodnekezity v Tab. 21 je vi#t, Ze
s rostouci rychlosti rotaceetene prudce klesa viskozitai B,3 ot/min je viskozita 10x
vySSi nez f 6 ot/min a 100x vy3Si neZip0 ot/min. Lékopisem poZadovand rychlost
ot&eni wetene 60 ot/min neni pro xanthanovou klovatinusolgpu viskozitou vhodna.
U karbomeit je nag. rychlost otdeni jen 20 ot/min, u hypromelosy jsou velikost

a rychlost ot&eni wetene odstugpvany dle viskozity.
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9.4.5 Celacefat

Byla mstena viskozita Celacefatu dle pozada¢k. 2009. Redepsano je iieni

na kapilarnim viskozimetru ip 25° C. Byl pouzit Ubbelohdeho viskozimetr II.

Kinematickd viskozita byla 58,2 nfst. Hustota nifeného vzorku zji¥nha

pyknometricky (0,838 g.cif) byla pouZita pro vypget dynamické viskozity

(48,8mPa.s). Dle Lékopisu ma kffevna viskozitar rozmezi 45 mPa.s az 90 mPa.s.

Vzorek tedy vyhovuje pozadatin Lékopisu.

Tabulka 28 uvadi fighledg hodnoty index konzistence a tokového chovani

latek, jejichz zdanliva viskozita bylagiena v ramci diplomové prace.

Tab. 28: Indexy konzistence a tokoveho chovanotestych latek

Index konzistenceK

Index tokového

Vzorek L Reogram
[Pa.s] chovanin

Karmelosa sodnaibk(1) 3,0556 0,7363 Obr. 22
Karmelosa sodnaik(2) 52,874 0,0610 Obr. 24
Methylcelulosy (1) 1,3053 0,6137 Obr. 26
Hypromelosa 6,5323 0,5103 Obr. 30
Hyetelosa 59,961 0,0696 Obr. 32
Karbomery 66,867 0,0495 Obr. 34
Xanthanova klovatina 12.670 01856 Obr. 36
vzorek (1)

Xanthanova klovatina 13.821 0.1323 Obr. 38

vzorek (2)

Na wetenovém viskozimetru byladfena zdanliva viskozita Cetanolového krému

a Krému s alkoholy tuku z &viny. Bylo pouzito weteno¢. 7 a rychlost rotacergtene

v rozsahu 6 ot/min az 100 ot/min (Tab. 22 a 23)oKy krému byly naplrény do

plastoveé trukiky o priméru 15 mm a vySce 60 mm. Nadoba byla zvolena s ehletha

rozmsry vélcovitého vetene¢. 7 (Obr. 53)5! Vy$si viskozita byla zjigha u Krému
s alkoholy tuku z o&i viny (Obr. 47 a 48).
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Obr. 53: Cylindrické ¥eteno RV 7 pro Brookfields Digitalni Viskozimetr Model
RVDV-E *

8 A =133 mm
B=3,2mm

A C=3,2mm

i D =50,37 mm

1l

1]

il

|

9.5 Meéreni konzistence penetrometricky

Dulezitym parametrem kvality polotuhychtipravka je jejich konzistence, ktera
bezprostedre ovliviiuje roztiratelnost, snadnost vytdai z tubyci aplikaci z kelimku
apod. Pro rutinni @eni konzistence materidlei porovnani konzistence podobnych
piipraviki je mozno vyuZit jednoduché a rychlé zkouSky jakopgnetrometrie. Za
piesré definovanych podminek se ém hloubka penetrace do vzorku testovaného
materialu. Penetrometrie je metoda empiricka; vgsdéorelace mezi vysledky
souvislost.

Pri pripraw vzorka pro stanoveni konzistence penetrometricky bylaieeh
moznych variant, uvedenych v Lékopise, pouZita ardd prvni; polotuha latka se
naplnila do kelimk, zarovnal se povrch a ponechalo se 24 hod. v &ahopi 25° C.
Tento postup se da povazovat za nejjednodussSoaerarysoce standardnifiRlalSich
dvou postupech uvedenych v Lékopise se vzorky kbodnym zgsobem po dobu
5 minut michaji, nebo se tavi a vtekutém stavui pla nadob pro ®teni.Tyto

V ¢eském pekladu Evropského Iékopisu je rtepnost, diky které je prakticky
nemozné rireni konzistence penetrometricky spré&wyhodnotit. Anglicky text: The
penetration is expressed in tenths of millimetre tlas arithmetic mean of the 3
measurement$? To je nepesré pielozeno: ,Konzistence se vyjage jako ptimer ti
penetrometrickych feni s pesnosti na desetinu milimetrtf‘Neni tedy napséano, na
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rozdil od anglického originalu, v jakych jednotkash konzistence vyjadje. V praxi

to znamena, Ze se did nameii desetkréat nizsi hodnoty konzistence a testovatkg |
nemohou vyhovovat pozadawk na konzistenci, uvedenym v monografiich. Nap
konzistence bilé vazeliny ma byt did 2009 60 az 300 (jednotky se neuwjd
znamena to hloubku fmiku 60 az 300 desetin milimetru, nikoli 60,0 az0. 3D mm.
Jako zkuSebni vzorek by neSta ani 3,5 kg baleni vazeliny, protoZze je dodavano
v nadolg o vySce pouze 200 mm.

Duavodem, pré se tato chyba objevu od prvnibeského fekladu €L 1997) az
dosud (L 2009), je patréy rutinni odéitani hloubky penetrace na stupnici
penetromett, ktera je konstruovana nikoli v mm, ale jifippo v desetinach milimetru.
Zavazny problém by tedy nastal jen Vipgadc, Ze by penetrometr ¢h stupnici
v milimetrech. Potom by i kvalitni suroviny nevytmaly Ceskému Lékopisu.

Na Obr. 49 je porovnana konzistence vSech polotuasovych zaklad,
masti a krém, testovanych v rdmci experimentékdsti diplomové prace. VSechny
testované latky jsou lékopisné, ale pouze bila l@aea Zluta vazelina maji
v monografii fedepsanu zkousku konzistence. Konzistence bildingzma byt 60 az
300, konzistence Zluté vazeliny 100 az 300. VSechlestované vzorky vyhovuji
pozadavkm CL 2009 (Tab. 24). Tuk z @ viny a testované krémové a miagé
zaklady nemaji ve svych monografiichtegepsany zadné zkousSky souvisejici
s reologickymi vlastnostmi. Byla u nichéiena konzistence penetrometricky (Tab. 25)
a porovnana s konzistenci bilé resp. Zluté vazekteré tvai podstatny podiléchto
piipravki (Obr. 49). Z vysledk méreni konzistence penetrometricky nelze usuzovat na
reologické chovaniijpravki, vypovidajici urové zkousky je nizka, neni zavedeno ani
slovni hodnoceni konzistencefigirojové vybaveni je nakladné. &hto divodi je
zachovani zkousky konzistence penetrometricky vasi platném Evropském

|Eékopise sporné.
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10 ZAV ERY

Z vysledki predlozené diplomové prace lze vyvodit &3y které by mohly
poslouZit jako podklad pro korekci téxCL 2009, tykajicich se zejména zkou3ky
Viskozita nebo Zdanliva viskozita, uvedenych v mgnadiich rekterych latek. Nkteré
negesnosti jsou dany pouze nespravnyiekppdem anglického originalu, v tom
piipadc by byla oprava prawgodob® moznd a jednodusSSi nez gac, kdy
nesrovnalost je i v anglicky psaném textu EvropskéRopisu.

V textech je patrna nesourodost, patzrdivodi rizného autorstvi tekt

2. Bezdivodre je v Lékopise pouzivan istlaw termin zjevna viskozitazdanliva
viskozita nebo jenviskozita i kdyZz v anglickém originale je vzdwppparent
viscosity

3. Obdobr je to u terminuspindle ne vzdy je pekladan jako keteno, ale i rotor,
valec. To by mohlo vést k chybné dotnne, Ze se ma &it na absolutnim
rotatnim viskozimetru.

4. V postupech fipravy roztoki polymefi pro nmeéteni viskozity by mohly byt vice
vyuZzity postupy, zohlatljici specifické vlastnosti polyméa sjednoceny postupy
u polymeni stejnych vlastnosti. U methylcelulosy a hypromglgsou postupy
piipravy roztok pro mefeni viskozity, uvedené v Lékopise, p&me sloZité;
nepouziva se metodizeného bobtnani jako u hymetelosy.

5. Pozadavek Lékopisu, abyiplispergaci karbomérve vod svirala t¢ michadla
s jednou sihou kadinky ahel 60°, je prakticky neproveditelny.

6. Pokud je dana surovina k dispozici v Sirokém sagtitn latek znéné rozdilné
s relativre vySSi viskozitou. Zalezi pravpodobr na struktie polymerni latky.

7. 'V monografii pro Hypromelosu, &asti Zkousky naiistotu, je uvedena Zdanliva
viskozita duplicitr.

8. Pro kapaliny s chovanim blizkym newtonskémucasto pouZziva zjednoduSeny
piistup—konstrukci fistroje se zajisti, aby tok vzorku byl dostake pomaly,
a tedy laminarni; tehdy jejiok Umerny smykovému spadu.

9. Tokové chovani vyraznpseudoplastickych latek Ize jednoZmé& charakterizovat
a porovnavat pouze pomoci reogramu, nikoli dle ¢gbdwlovych charakteristik,

jako nap. hodnota viskozity ) dané hodnatrychlostniho spadu.
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11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

%

Obtizre reSitelny problém i stanoveni viskozity nastavdi mesouladu poZadaik
Lékopisu a certifikdtu o analyze dodaném vyrobcemno\dny, kde je deklarovana
hodnota viskozity.

Testovany vzorek (1) methylcelulosy vykazoval psglastické tokové
chovani, vzorek (2) newtonské tokove chovani. #apokladu, Ze se jedna o latky
chemicky stejné, je kvalita vzorku (2) vyr&zhnorsi nez kvalita vzorku (1). Pokud
se nejedna o chemicky stejné surovingdstavuje vzorek (1) viskozitrvyssi typ
methylcelulosy, tedy mehylcelulosovy derivat s vy8®olekulovou hmotnostéi
délkou polymernihdetézce.

V ¢lanku Hypromelosa, v tabulce pro volbu velikosetene a rychlosti oténi, je
uveden pojemnasobici faktorbez blizSiho vysstleni. Je padtbny pouze pro
analogove ietenove viskozimetry.

U hypromelosy simdpokladanou viskozitu 4437 mPa.s ma byt pouzitenoc. 4

a rychlost ot&eni 60 ot/min. Maximalni #fitelnd viskozita p této kombinaci
vietene a rychlosti oténi je vSak pouze 3 333 mPa.s. Zkousku zdanlivéozity
hypromelosy nelze d€L 2009 provést.

Pri méifeni zdanlivé viskozity hypromelosy a methylcelulbdgkopis pozaduje, aby
se \eteno nechalo otéat jednot® 2 min red zahajenim giteni bez ohledu na
rychlost otéeni. Ri vysSich otékach nez 3 ot/min je pozadovana doba 2 min
zbytein¢ dlouha. Vzorek je nadémé namahan, diky svému pseudoplastickemu
chovani klesa viskozita a je obtizné z displejéspr odetist nangrenou hodnotu.

U Xanthanové klovatiny jsou mistisla wetene, které ma byt pouzito praimni
zdanlivé viskozity, slozit uvedeny rozmry rotujiciho valce v mmCL 2009
poZaduje, abyviskozita (spravié by meélo byt zdanliva viskozita — jedna se
o0 nenewtonsky tok) Xanthanové klovatiny byla nejnéA0 mPa.s; odchylky od
vyrobcem deklarované viskozity nejsou uvedeny. lpé@m poZzadovana rychlost
ot&eni wetene 60 ot/min neni pro xanthanovou klovatinu solgu viskozitou
vhodna.

Na Wetenovém viskozimetru byladifena zdanliva viskozita Cetanolového krému
a Krému s alkoholy tuku z ¢V viny. Bylo pouZito weteno¢. 7 a rychlost rotace
vietene v rozsahu 6 ot/min az 100 ot/min, VysSi vgtlkobyla zjiS¢na u Krému
s alkoholy tuku z ogi viny.

Pri pripraw vzorki pro neieni konzistence penetrometricky se da povazovat za

nejjednodussi a zarokevysoce standardni prvni postup#i RlalSich dvou
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18.

19.

postupech, uvedenych v Lékopise, se vzorky minodnym zgsobem po dobu

5 minut michaji, nebo se tavi a v tekutém stavd gtn nadob pro gteni. Tyto
technologie mohou bytiEinou nestandardnostfipravenych vzori.

Anglicky text v Evropském IékopiseThe penetration is expressed in tenths of
millimetre as the arithmetic mean of the 3 measerdshje negesre prelozen jako
.Konzistence se vyjadje jako ptimér téi penetrometrickych giteni s pesnosti na
desetinu milimetru.“ Je nemozné di&L méfeni konzistence penetrometricky
spravie vyhodnotit. Chyba se objevuje od prvnihdeského pekladu
(CL 1997). Byla mdtena konzistence penetrometricky tkolika Iékopisnych
mag’ovych zéklad, masti a krémn Pouze bila vazelina a Zluta vazelina maji
v monografii fedepsanu zkousSku konzistence.

Z vysledki m¢reni konzistence penetrometricky nelze usuzovat ewogické
chovani pipravki, vypovidaci Grovie zkouSky je nizka, fisstrojové vybaveni je
nékladné. Zdchto divodi je zachovani zkousky konzistence penetrometricky

v souasre platném Evropském lékopise je sporné.
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