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POKROKY V LEKOVYCH FORMACH

PRACOVNI DEN SEKCE TECHNOLOGIE LEKU CESKE
FARMACEUTICKE SPOLECNOSTI CLS JEP

PRAHA, 20. LEDNA 2009

Tradi¢ni kazdorocni setkani farmaceutickych technologli se konalo i letos v Lékafském domé v Praze. Této akce
s mezindrodni Gcasti poraddané na téma Pokroky v 1ékovych formach se ziucastnilo vice nez 60 odborniki z farmaceu-
tického praimyslu, akademickych pracovist, stitni spravy a zdravotnickych zafizeni v Ceské i Slovenské republice.
V jednotlivych referatech odeznéla sdéleni z oblasti peroradlnich aplikac¢nich forem 1€k, parenterdlnich pripravkd pro
vyZivu a pro 1éc¢bu onkologickych onemocnéni, dale referaty o aplikaci analytickych metod ve farmaceutické technolo-
gii a stabilitnich studiich pfi zavadéni novych 1éCiv. Diskuze mezi odborniky z jednotlivych oblasti farmaceutické tech-
nologie a zajem o setkavani technologli z oblasti farmacie ukazala prospésnost téchto setkani v ramci odborné sekce
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doc. RNDr. Pavel Komdrek, PhD.
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VLIV VELIKOSTI CASTIC VSTUPNICH
SUROVIN NA DISOLUCNI PROFIL
MATRICOVYCH TABLET

DVORACKOVA K., RABISKOVA M., MASTEIKOVA R.
Farmaceutické fakulta VFU Brno, Ustav technologie 1€kt
e-mail: dvorackovak @vfu.cz

Vlastnosti gelové vrstvy matricové tablety ovliviiuje cela
fada faktort, jejichZ cilenou zménou Ize ovliviiovat libera-
ci 1éCiva z matricovych tablet. Mezi faktory souvisejici
s pouzitou polymerni latkou patii napf. typ polymeru, jeho
koncentrace, viskozitni stuperi, stupeni substituce, moleku-
lova hmotnost, velikost ¢astic polymeru, rychlost hydrata-
ce polymeru apod. U v¢lenéného 1éCiva je dileZziti jeho
chemicka struktura, rozpustnost, velikost ¢astic, polymor-
fismus atd. Dal§i moZnosti je pfidani farmaceutickych
pomocnych latek — aditiv, které ovliviiuji uvoliiovani 1éciv
svymi fyzikalné-chemickymi vlastnostmi. Do této skupiny
patii napf. plniva, povrchové aktivni latky, iontoménice,
modifikatory pH aj. Jak v pfipadé nosného polymeru, tak
v pripadé 1é¢ivé latky lze ovlivnit liberaci 1é€iva pouZitou
velikostni frakci dané slozky. V piipadé 1éCiva plati, Ze
s klesajici velikosti Castic se liberace 1éCiva z matrice ury-
chluje. Tento vliv je vyrazngjsi u 1éCiv Spatné rozpustnych.
V piipadé polymeru je zavislost opacnd. U polymert
s menS§imi Casticemi dochazi v disolu¢nim médiu k rych-
lejsi hydrataci a tvorbé gelové vrstvy, coz vede zpravidla ke
zpomaleni uvoltiovani 1é¢iva. Vliv pouZité velikostni frak-
ce plniva vSak v odborném tisku sledovan nebyl.

V ramci vyzkumného programu UTL FaF VFU v Brné&
byl sledovan vliv pouZité velikostni frakce plniva — disa-

charidu sacharosy na vlastnosti ptfipravenych hydrofilné-
lipofilnich matricovych tablet. Pfipravilo se pét vzorkl
matricovych tablet, které se vzdjemné liSily pouze pouZi-
tou velikostni frakci plniva ziskanou sitovanim, a to nesi-
tovana 10-800 um, 500-250 wm, 250-125 um, 125 az
80 wm, < 80 um. Tablety dale obsahovaly synteticky
polymer povidon-30 jako hydrofilni slozku, lipofilni
sloZka cetylalkohol soucasné plnil funkci tajiciho pojiva
pri termoplastické granulaci. Z dosaZenych vysledki
vyplyvd, Ze zména velikosti ¢astic sacharosy vedla ke
statisticky vyznamnym zménadm disolu¢niho profilu
(fosfore¢nanovy pufr o pH 6,8) modelového 1éciva dik-
lofenaku sodné soli. S rostouci velikosti ¢astic plniva se
1é¢ivo uvoliiovalo pomaleji. Jednotného disolu¢niho pro-
filu se podafilo dosdhnout pfi pouZiti menSich velikost-
nich frakci sacharosy s uz§i distribuci ¢astic. Modelové
l1é¢ivo se z pripravenych matric uvolilovalo anomalnim
transportem, tj. kombinaci difuze molekul pres gelovou
vrstvu a eroze matrice. Pfevazujicim mechanismem byl
difuzni proces. Disolu¢ni profily vzorki vykazovaly
vysokou miru korelace s kinetikou nultého fadu.

PROBLEMATIKA PARENTERALNI VYZIVY
V PEDIATRII

JANU M., MASTEIKOVA R.2

'Nemocni¢ni 1ékarna VFN, Praha

2 Farmaceutick4 fakulta VFU Brno, Ustav technologie 1éki
e-mail: michal.janu@vfn.cz

Magistraliter pfipravovana parenterdlni vyZziva v CR
nasla od poloviny devadesitych let pevné normativni
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a praktické zakotveni v pracovni ndplni farma-
ceuta—technologa i farmaceuta klinického. Rozvoj indi-
vidudlni pfipravy takto technologicky naro¢nych léko-
vych forem je spjat s rozvojem chirurgickych a internich
obort, jakoZ i intenzivni mediciny, na néz rychle reago-
val farmaceuticky terén budovanim a komplexni upra-
vou Cistych prostor v 1ékarnach vyssiho typu. Jako oso-
bité odvétvi pfipravy parenterdlii v 1ékarniach se
vyprofilovala pfiprava parenteralni vyzivy pro pediatrii
a neonatologii, s trendem postupného nartistu domaci
pediatrické vyzivy. Prednaska dokumentuje fadu speci-
fickych pfistupll k této problematice. Zejména popisuje
pouzivani nutri¢nich substrat cilené urenych pro tuto
vékovou skupinu, at uz jde o aminokyselinové infuzni
roztoky s akcentem na obsah taurinu, tyrozinu, methio-
ninu anebo tukové emulze predevs§im typu LCT ¢i
LCT/MCT. Pouzivani tohoto typu piipravkil je v soula-
du s doporucenimi na$i a zahrani¢nich pediatrickych
spolecnosti a registracni dokumentaci. V oblasti farma-
ceutické technologie ptispévek podava prehled mecha-
nismd pfipravy a nasledné kontroly, které maji zajistovat
jakost, u¢innost a bezpec¢nost téchto IPLP. Vyznamnou
roli pfi usnadnéni vypoct nutri¢nich, iontovych a ener-
getickych néloZi, jakoZz i stabilitnich parametri, stejné
jako ucelné provadéni prubézné a nasledné dokumenta-
ce umoziuje pouZziti vypocetni techniky, kdy vyvoj SW
zajistuji farmaceuti sami ve spoluprici s pocitacovymi
experty. K plnéni vakl pak standardné slouzi komercné
dostupné plnicky. Prispévek poukazuje na systém vali-
dace postupt pro individudlni ptipravu 1éCiv v Cistych
prostorech, kontrolu jakosti parenterdlni vyzivy a kon-
trolu mikrobidlni Cistoty aseptickych prostor, ktera je
harmonizovana s platnym vydanim lékopisu a dalSimi
zévaznymi normativy v této oblasti.

Cilem prednaSky je poukdzat Sifi zabéru farmaceuta,
ktery propojuje technologickou a klinickou slozku prace
nemocni¢niho 1ékarnika v souladu s ti¢elnou terapii, kterou
uplatiiuje mimo jiné i jako platny ¢len nutri¢niho tymu.

MODERNI POSTUPY RIZENI STABILITNICH
STUDII

FRYBORTOVA K., VETCHY D.
Farmaceutické fakulta VFU Brno, Ustav technologie 1éka
e-mail: k.frybortova@seznam.cz

Stabilitou 1é¢ivé latky ¢&i pfipravku se rozumi jeho
vlastnost zachovat si ve stanovenych mezich po defino-
vanou dobu a za stanovenych podminek deklarované
jakostni znaky vymezené jeho specifikaci. Stabilita se
hodnoti stabilitnimi studie, které jsou dileZitou soucasti
registracni dokumentace a na jejichz zakladé je mozno
stanovit dobu pouzitelnosti a skladovaci podminky dané-
ho produktu.

Tyto studie jsou provadény v souladu s platnymi mezi-
narodnimi predpisy (pfedevsim ICH — International Con-
ference on Harmonisation, FDA — Food and Drug Admi-
nistration, EMEA - European Medicines Agency)
s ohledem na specidlni pozadavky teritoria, pro néz je
pripravek urcen. Jejich rozsah a uspofadani je zaloZeno
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na znalostech vlastnosti dané 1é¢ivé latky, jejich interak-
ci s pomocnymi latkami a obalovymi materidly.

Celosvétoveé existuji rizné snahy o sjednoceni poza-
davkd na registracni dokumentaci, zarovenl si ovSem
regulacni autority zachovavaji v oblasti stabilitnich studii
svoje narodni pozadavky a doporucenti, které se tykaji jak
skladovacich podminek pro dané teritorium, tak pfipad-
né dalSich dopliujicich testh ¢i usporadani studie, které
pred registraci pozaduji; Casto se jedna o tzv. in-use sta-
bilitu (stabilita po prvnim otevieni ptipravku, ptipadné
po jeho natfedéni pro pouZiti) nebo in bulk stabilitu (sta-
bilita pfipravku nezabaleného v komer¢nim obalu).

Na stabilitni studie je kladen stile vétsi diiraz nejen
proto, Ze na zakladé jejich vysledkd je moZno zarucit
pacientovi kvalitni, bezpecny a ucinny 1éCivy piipravek
po celou dobu jeho pouZitelnosti, ale také z divodu ris-
tu po¢tu nadnarodnich vyrobct. Ti vznikaji sjednocenim
menSich spolecnosti a dochazi ¢asto k situaci, Ze se pfi-
pravky dostévaji do primarnich oballi na jiném misté, nez
probiha jejich vyroba ¢i vyvoj. Vzhledem k jejich Castéj-
$imu transportu se zvySuji i ndroky na jejich stabilitu.

V soucasnosti se také Casto zavadi tzv. automatizo-
vané stabilitni systémy (zaloZené napf. na programech
SAP, LIMS apod.), které na zakladé pozadavkl zada-
vatele studie vytvorii jeji plan, kontroluji jeji prabéh,
odbéry vzorkd a komunikaci s analytickou nebo mik-
robiologickou laboratofi. Jejich tikolem je také zpraco-
vani a hodnoceni vysledki, coZ znamena upozornit jak
na vysledek, ktery je mimo specifikaci (OOS — out of
specification), tak zhodnotit takovy, ktery je mimo
trend (OOT - out of trend). Systémy také zpracovéavaji
statistickou analyzu, pfipadné extrapolaci vysledka.

Zavadéni téchto systému vyznamné usnadiiuje vedeni
stabilitnich studii a je v soucasné dobé pravdépodobné
hlavnim trendem v této oblasti.

APLIKACE BLIZKE INFRACERVENE
SPEKTROSKOPIE VE FARMACEUTICKE
TECHNOLOGII

MUSELIK J.
Ustav technologie 1ékt, Farmaceuticka fakulta, VFU Brno
e-mail: muselikj@vfu.cz

V dutsledku zvySujicich se pozadavkt kontrolnich
orgdnu (napf. FDA) na kvalitu farmaceutickych vyrob-
kt jsou neustile hledany nové metody kontroly nejen
findlnich vyrobkd, ale i meziproduktd a vstupnich
surovin. V provoznich laboratofich se proto zacinaji
uplatiiovat spektralni metody, které monitoruji pfimo
vyrobni proces, coZ vede k zefektivnéni vyroby, zvy-
Seni kvality produktl a sniZeni provoznich néklada.

Jednou z metod, kterd v nedavné dobé prodélala velky
rozvoj a za¢ina se uplatiiovat i v provoznich podminkach
je spektroskopie v blizké infracervené oblasti (NIR).

NIR spektroskopie prakticky vyuziva vinovych délek
v rozsahu 800-2500 nm. Rozvoj NIR spektroskopie nastal
az v 90. letech minulého stoleti v souvislosti s rozvojem
vldknové optiky, vykonné vypocetni techniky a matema-
tickych metod vhodnych k hodnoceni NIR spekter.
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Vyhodou NIR spektroskopie je moZnost analyzy slo-
zitych vzorkd, kdy je z jednoho spektra mozné urcit vice
parametrd, a to jak chemickych, tak fyzikalnich. Mezi
dal$i vyhody patfi nedestruktivni charakter analyz
a moznost pfimého méfeni NIR spektra bez upravy
vzorku. MoZnost analyzy na vzdalenost nékolika desitek
metrti s vyuzitim vldknové optiky zarazuje NIR spektro-
skopii mezi tzv. procesni analytické metody, kdy se kla-
de dlraz na rychlost analyzy v¢etné moznosti kontinu-
alni analyzy pfimo v prubéhu vyrobniho procesu. NIR
spektroskopii 1ze pfimo analyzovat témét vSechny typy
vzorkl: kapaliny, suspenze, emulze, pevné latky
s nerovnym a nepravidelnym povrchem nebo prasky.

V praxi se NIR spektroskopie historicky poprvé
uplatnila u analyz potravinafskych surovin (napf. stano-
veni obsahu cukrd, tuki, bilkovin, vody, alkoholu). Roz-
sahlé vyuziti nasla NIR spektroskopie také v petroche-
mii (stanoveni oktanového ¢isla a obsahu aromati),
Zivotnim prostfedi (obsah Zivin v odpadnich vodach
a pudé), papirenském primyslu (obsah celulosy), pfi
vyrobé plastil (stanoveni aditiv) a také ve farmaceutic-
kém primyslu.

Blizka infracervena spektroskopie se ve farmacii
prakticky pouzivd zejména pri kvantitativni analyze
a pri kontrole identity latek podle knihovny standardi.
Sprdvnd vyrobni praxe vyZaduje u surovin urcenych
pro farmacii specidlni testy, zaruc€ujici totoZnost a kva-
litu latky. Jako vhodnd alternativa béZnych analytic-
kych metod je schvdlena NIR spektroskopie, ktera je
vyuzivana pro rychlou identifikaci velkych mnozstvi
surovin bez nutnosti dalSich chemickych analyz. Velmi
Siroké uplatnéni nachazi NIR spektroskopie také jako
kontrolni metoda pfi fizeni vyrobnich procesi. Z NIR
spekter lze stanovit napiiklad optimalni dobu miseni
smési (automatické homogenizatory). Po vytvofeni
odpovidajiciho kalibra¢niho modelu (algoritmu pouZi-
tého pro vyhodnoceni NIR spekter) 1ze pribéZné kon-
trolovat obsah 1éc¢ivé latky, sledovat jeji pfipadné zmé-
ny (napf. v krystalické strukture), kontrolovat obsah
vlhkosti (vlhka granulace, suSeni) nebo monitorovat
a fidit mnozstvi navrstveného 1éCiva na jadra pelet
nebo polymerniho obalu na pelety a tablety. Uvedené
moznosti NIR spektroskopie pfi kontrole a fizeni
vyrobnich procest z ni ¢ini jeden z hlavnich nastroji
pfi zavadéni metod procesni analyzy ve farmaceutic-
kém pramyslu.

VYUZITIE LIEKOPISNYCH DISOLUCNYCH
APARATUR PRI HODNOTENI DISOLUCIE
LIEKOVYCH FORIEM S RIADENYM
UVOLNOVANIM

KORMANOVA V., HUBINOVA V.!, ZORICAK ,.',
VLADOVICOVA B.!, BEZAKOVA 7.2

Zentiva a.s., Hlohovec,

*Farmaceuticka fakulta UK, Bratislava, Katedra farmaceutickej chémie
e-mail: viera.kormanova@zentiva.sk

Cielom naSej prace bolo porovnanie profilov uvoltio-
vania aktivnej latky z pevnej liekovej formy s riadenym
uvolfiovanim na réznych disolu¢nych aparatdrach.
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Disoldcia je proces, pri ktorom prechadza pevna lieciva
latka z liekovej formy do roztoku. Aktuélny ¢lanok v Eurdp-
skom liekopise uvadza pre vykondvanie disolicie pevnych
liekovych foriem Styri aparatiry: kosSikovii, mieSadlovd,
aparatiiru s vratnym valcom a prietokovu aparatiru. Na pri-
klade sledovania disoltcie spazmolytika v liekovej forme
tvrdych Zelatinovych kapsil s népliiou mikrocastic-peliet
boli hodnotené vyhody jednotlivych aparatir. Nakolko
disolucia sledovanej liekovej formy v liekopisnych disoluc-
nych médiach vo fyziologickom rozsahu pH vykazovala
zavislost od pH média, pristiipili sme k vykonaniu disolticie
v médidch so zmenou pH, t.j. gradientom pH. Pre kapsulu
s obsahom mikrocCastic bola primarne zvolena kosikova
aparatira, ktord je spolu s mieSadlovou najdostupnejsia,
najvyuzivanejSia, lahko validovatelnd a kalibrovand, avSak
postupna zmena pH média je v pripade tejto aparatiry pro-
blematicka. Aparatira s vratnym valcom a prietokova apa-
ratura s naproti tomu zvlast vhodné pre sledovanie disolu-
cie liekovych foriem s postupnym uvolfiovanim préave pre
lahko realizovatelnd zmenu pH vymenou disolu¢ného
média. Pre porovnanie disoliicie s gradientom pH na spo-
menutych troch aparatirach sme si zvolili jednoduchy dvoj-
stupniovy gradient: po ivodnom kyslom stupni sme zaradili
disoltciu v intestindlnom pH. V kyslom stupni bolo pouzi-
té disolucné médium s pH=1,2 po dobu 1 hodiny a nasled-
ne pokracovala disolicia po dobu 7 hodin v disolu¢nom
médiu s intestinilnym pH 6,5.

Pre disolucie s gradientom sa z praktického pohladu
javi ako najjednoduchS$ia aparatira s vratnym valcom,
ktora umoziiuje jednoducht viacnasobni zmenu média,
ako aj dostatocné mechanické namadhanie, akému su
vystavené pripravky s postupnym uvolfiovanim pocas
prestupu gastrointestindlnym traktom.

RICINOMAKROGOLY AKO POMOCNE LATKY
V LIEKOCH URCENYCH NA PARENTERALNE
PODANIE

LISCAKOVA A.
Farmaceutickd fakulta UK Bratiskava, Katedra galenickej farmécie
e-mail: liscakova@fpharm.uniba.sk

Medzi pomocné latky povinne uvadzané na obaloch vra-
tane niektorych Specifickych udajov urcenych ako pre oba-
ly, tak aj pre jednotlivé liekové formy patria aj ricinomakro-
goly ako pre parenterdlne podanie, tak aj pre podanie
perordlnou cestou a topickd aplikiciu, predovSetkym
z dévodu moznych tazkych alergickych reakcii pri parente-
rdlnom podani, moZnosti podrazdenia Zalidka a vzniku
hnacky pri podani perordlnou cestou a moZnosti vzniku
alergickych koZnych reakcii pri topickej aplikécii. Ricino-
makrogoly patria z hladiska ich zaradenia medzi oxyetylé-
nované acylglyceroly, zaradené medzi étery (derivaty oxye-
tylénovaného ricinového oleja). Hlavnym zastupcom je
CREMOPHOR® EL. Zastupcovia z tejto skupiny patria
medzi solubilizétory, t.j. latky schopné zvicsit rozpustnost
organickych lieCiv tak, aby sa z nich mohol pripravit vodny
roztok V. CREMOPHOR® EL ako neiénovy solubilizator,
vytvoreny reakciou ricinového oleja s etylénoxidom
v pomere 1 : 35 a naslednym purifikaCnym procesom je
vyuZivany vyznamne na podanie parenterdlnou cestou.
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Séria pokusov napr. kolektivom autorov Matusova, Kralo-
va, Sadlotiovd, Pitoprstd, Rak, Truplova ? vyhodnocovala
moZznosti rozpustnosti u jednotlivych pomocnych latok
v liekovych formulacidch na parenterdlne podanie, ako aj
moznosti ich kombinécii. Sledoval sa vznik a parametre
zrazeniny a velkosti vyzrazanych castic, z ¢oho vyplynulo,
Ze na solubilizaciu kazdého lieciva je potrebné ndjst iny
sposob solubilizacie tak, aby sa dosiahla potrebna koncent-
racia a aby samotné pomocné latky neskreslovali vysledky
jednotlivych toxikologickych $tidii. Medzi priklady lieciv
v liekovych formach na parenterdlne podanie s obsahom
spominanych pomocnych latok patria napr. protinidorové
chemoterapeutika taxany — paklitaxel, prip. docetaxel, ako
aj lieCiva z oblasti imunosupresivnej terapie napr. cyklospo-
rin A. V predlozenej praci okrem hodnotenia technologic-
kych moZnosti pripravy liekovych foriem na parenterdlne
pouZzitie s obsahom tazko rozpustnych lieiv a moZnych
inkompatibilit s inymi zloZkami a obalmi boli hodnotené aj
vysledky klinického pozorovania neZiaducich ucinkov
v oblasti onkologickej terapeutickej praxe v rdmci dizertac-
nej prace ¥ vypracovanej na pracovisku Narodného onkolo-
gického tustavu v Bratislave u skupiny pacientiek v chemo-
terapeutickej liecbe ovaridlneho karcindmu zahriiujicej
v cytostatickej kombinécii aj paklitaxel za obdobie 8 rokov.
Z hladiska obmedzenia moznych neziaducich d¢inkov, kon-
krétne hypersenzitivnych reakcii z dévodu zastipenia rici-
nomakrogolov ako pomocnych 14tok v jednotlivych prepa-
ratoch je nevyhnutnd ich dokladna premedikacia. Dalsou
problematickou oblastou zapracovania tazko rozpustnych
lieCiv napr. aj farmaceutom je oblast poddvania parenteral-
nych tukovych emulzii v nemocni¢nych podmienkach.
Ur¢itou alternativou v oblasti tazko rozpustnych lieciv su
formy vysokodisperznych suspenzii z Castic lieiva, ktoré
predstavuju nové formuldcie pre takuito skupinu lieciv na
parenterdlne podanie. Jedna sa o moZnost stabilizicie i.v.
injikovanej nanosuspenzie ¥ — napr. paklitaxelu lecitinom,
¢im sa nahradi nebezpe¢ny CREMOPHOR® EL a ziska sa
tak formulacia s menej zavaznymi neziaducimi t¢inkami.
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MIKROCASTICE A ICH TRANSFORMACIA DO
NASOBNEJ LIEKOVE] FORMY S RIADENYM
UVOLNOVANIM

VLADOVICOVA B.!, KORMANOVA V.!, HUBINOVA V.1,
KABZANOVA A.", VITKOVA M.2

Zentiva a.s., Hlohovec,

2Farmaceutické fakulta UK, Bratislava, Katedra galenickej farmacie
e-mail: beata.vladovicova@zentiva.sk

Zmyslom vyvoja vo farmaceutickej technolgii je najst
postup k premene lieciva na liekova formu, ktora posky-
tuje zaruku, Ze sa liecivo bude uvoliovat v stilade s tera-
peutickym zadmerom. Jednou z formulacnych moZnosti
peroralnych liekov s riadenym uvolfiovanim je retardeta
na baze Casticového systému, ktord modifikovanim vlast-
nosti mikrocastic umoZniuje vytvorit Ziadany profil uvo-
Ifiovania lieciva a zabezpecit tak, Ze hladina lieciva v krvi
sa dlhsi ¢as udrziava v medziach terapeutickej koncentra-
cie, ¢im sa zvySuje ucinnost a bezpecnost terapie.

Cielom tejto Studie bolo pripravit liek s riadenym
uvolilovanim na principe nasobnej liekovej formy. Ako
spdsob pripravy mikrocastic — peliet sme zvolili metédu
extrizie a sferonizdcie. Riadené uvolilovanie sme dosi-
ahli nanesenim polymérnej membrany na povrch peliet
obsahujucich liecivo. Porovnavali sme vlastnosti poly-
mérnej membrany tvorenej réznymi typmi polymérov.
Studovali sme tri typy polymérov tvoriacich hydrofébnu
membranu — Eudragit FS 30 D, etylcelulézu a Kollicoat
SR 30 D. Zhodnotili sme fyzikdlno-mechanické vlast-
nosti peliet. Stanovila sa mechanickd odolnost, obsah
vlhkosti a tokové vlastnosti peliet. Uginok lieciva sme
kvantifikovali v zavislosti od typu polymérnej membra-
ny a jej hrabky.

Nanasenie polymérnej membrany na povrch peliet
viedlo k spomaleniu uvolfiovania lie¢iva. Rychlost libe-
racie lieCiva je mozné modifikovat vlastnostami poly-
mérnej membriny a jej hriibkou. Kollicoat SR 30 D
v porovnani s ostanymi Studovanymi polymérmi najvy-
raznejSie spomalil uvoliiovanie lieciva z peliet. Studova-
li sme vplyv doby suSenia na stabilitu polymérnej mem-
brany tvorenej Kollicoatom SR 30 D.

Z vysledkov tejto Stidie je mozné konstatovat, Ze Kol-
licoat SR 30 D je svojimi vlastnostami vhodny polymér
pre pripravu mikrocastic s modifikovanou liberaciou lie-
Civa.
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