Abstrakt

Dulezitou sogasti dnesSniho farmaceutického vyzkumu se stalog,dielivery”, tzn. cileni
ucinku I&iv v lidském Ele. Pro pipravu takovych systéim jako jsou napiklad nandastice,
jsou pouzivany specialni postupy a specifické, ira §ité slodeniny, WtSinou pouzité jako
nosie innych latek.

V této praci jsme studovali vliv paramétovliviiujicich velikost nangastic a jejich zeta
potencial. Nangastice jsme fpravovali metodou rozdlovani a odp#ovani rozpoustdla

z biodegradabilnich polymérPDLLA (poly-D,L ml&né kyseliny) a dalSich polyester
vétvenych mannitolem nebo pentaerythritolem, kterdy bgyntetizovdny na Skolicim
pracovisti. Polymery byly rozpou$ty v organickych rozpousdlech: dichlormethanu,
chloroformu a jejich swsi v pongéru 1:1. Jako emulgatory byly pouzity tyto steminy:
poloxamery a polyvinylalkoholyiznych molekulovych hmotnosti, dale pak polysorb@t 2
lecitin s6jovy a vajény. Nanoemulze bylaijpravena pomoci ponorného homogenizatoru s
rotorem a statorem. Byly &feny velikost nangastic a jejich zeta potencial.

Tato studie ukazala, Ze je mozrigppavit raizr¢ veliké nangastice s malou polydisperzitou o
riznych hodnotach zeta potencialu, za pou&i#ného homogenizéatoru laboratorni metodou
roz&klovani a odp#vani rozpougdla. Jako nejvhodijSi kombinace tenzidse ukazala byt
kombinace 0,5% sojoveého lecitinu a 0,5% poloxame3800 nebo polysorbatu.
NejvhodrgjSim z testovanych rozpowsdel byl dichlormethan. Z diich vysledk se ukazalo
jako zajimavé srovnani v@@ého a soéjového lecitinu. Oba dva typy lecitinukybgji stejré
velké nandastice, vyrazé se vsak liSi zeta potencidlem. Naastice s vagnym lecitinem
nedosahuji hodnot -22 mV, zatime¢éstice se sojovym lecitinem se pohybuji nad hranici
stability -35 mV. Pouziti polyvinylalkohalsefidi zavislostig¢im nizsi molekulova hmotnost,
tim mensiastice vznikaji.

Tato metoda se hodi prdipravu jak prazdnych natastic, tak¢astic obsahujicich lipofilni
léCivou latku (v naSemifpact bylo pouzito antimykotikum terbinafin). Mezni kardrace,
kterou jiz systém neni schopny pojmout je 30 %iterfinu baze.

Druhym objektem z4jmu této prace byl&ippava a koncentrovani natéstic stibra. Po
piipraw je disperze stbrnychcéastic ilis ztedkna pro dalSi mikrobiologické testovani, proto
jsme se ji pokusili koncentrovat pomoci PAPA (pakylat-co-vinylalkoholu).

DalSim krokem, pro stabilizovani vodné disperzelobguSeni spota¢ s nostem —
mannitolem a dalSimi stabilizatory, pomoci sprejeugarny. B suseni a nasledné dispergaci

zpét do vodného systému, dochazelo kesmém ve velikosttastic a v jejich zeta potencialu.



Zmeny byly vyrazjSi u ¢astic stibra nez u polymernich natéstic. NiZSi teplota branila
agregacicastic stibra them gidani mannitolu. Naopak vysSi teplota zrychlovaarmicky
pohyb a urychlovala agregac¢astic. Mikraiastice byly studovany z hlediska velikosti a
dalSich granulometrickych parametiNasled® byly redispergovany zp do roztoku a byla
sledovana stabilita nat@stic po usuSeni a redispergaci. Stabilitu jsmevioNil pridanim
stabilizatofi. Jako nejvhod¥)Si se ukazal bovinni sérovy albumin, ktery udsgdlkost i zeta
potencial na fivodnich hodnotach.

Pri testovani vlivu povrchového né&gp na parametry vznikajicicliastic jsme fSli na
zavislostéim vyssi je povrchové nap, tim mensi nand@stice vznikaly. Jako optimalni se

potvrdila kombinace 0,5% sd@jového lecitinu a 0,58kopameru 6800.



