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Streszczenie

Omoéwiono witdciwosci morfologiczne i strukturalne podstawowych rodzaj
skrobi, stosowanej jako substancje pomocnicze vhntgogii statych doustnych
postaci leku, ze szczegolnym uwadhieniem jej wiaciwosci bioadhezyjnych przy
petnej biodegradowalroi polimeru.

Podano sposob otrzymania i wdavosci aplikacyjne: karboksymetyloskrobi
(CMS), skrobi preelowanej, hydroksyetyloskrobi (HES), hydroksypragsfrobi
(HPS), oraz udziat skrobi chemicznie modyfikowanejtechnologii wybranych
produktowzywnaosciowych.

Szczegdla uwag poswiecono hydroksyetyloskrobi (HES), ktora jest
wykorzystywana nie tylko do produkcji ptyndw krwid-osoczozagpczych, lecz
takze jako kryptand w maskowansuodkow dopingujcych.

W opracowaniu monograficznym zaprezentowano w oparalos¢pne dane
z pimiennictwa, wspélczmie wykorzystywane rodzaje skrobi i produkty jej
chemicznych modyfikacji, w szeroko rozumianej tealbgii postaci leku i produktow

zywnosciowych.

Stowa kluczowe: naturalne polimery, skrobia, karboksymetyloskroi@MS)
prezelowana skrobia, hydroksyetyloskrobia, hydroksyjogkrobia




STARCH AND ITS DERIVATIVES AS EXCIPIENTS IN ORAL AN D
PARENTERAL DRUG FORM TECHNOLOGY

Summary

The morphological and structural properties of ddgpes of starch used as
excipients in solid drug form technology with refece to its bioadhesive properties
with fully polymer biodegradation.

The production technology and application of: casmoethyl starch(CMS),
pregelled starch, hydroxyethyl starch (HES), hygpmrpyl starch (HPS) and the
share of modified starch in technology of seled®ad products is provided. The
authors focus on hydroxyethyl starch, which is uset only as blood and plasma
substitution but also as drug camouflage agenpamts competition.

In papers were presented based on literature daially used types of starch

and their chemical modifications products in dragris and food technology.

Key words: natural polymers, starch, Carboxymethyl starcM®J}, Pregelled starch,
Hydroxyethyl starch (HES), Hydroxypropyl starch $)P

WSTEP

Skrobia analogicznie jak glikogen jest biopolimarebudowanym z resztek
glukozy pohczonych wizaniami o-1,4—glikozydowymi z tym,ze rozgatzienia
powstajce w miejscach wgan o-glikodowych twora otwarte heliakalne
biopolimery, natomiast wraniap-glikozydowe - tak jak w celulozie - wytwaraaj
prawie proste symetryczne strukturalne wtokna,&kgianowq materiat wygciowy do
produkcji celulozy sproszkowanej i mikrokrystaliezfl].

Skrobia niezalenie od miejsca magazynowania jest biopolimeremrykio
stosunku do glikogenu zawiera proporcjonalnie mwiegan a-1,6-glikozydowych.
Ten stan rzeczy sprawite skrobia sktada siz dwoch frakcji: amylozy [20-25%,
(CeH1005)n 0 N=5000] i amylopektyny [75-80%, £{B100s), 0 n=50000], z ktérych



amyloza tworzy lepkie roztwory w temp. —°@) z& amylopektyna w temp. — 70
tworzy z wod, hydrazel.

Znamiennym dla aplikacji edych gatunkow skrobi w technologii postaci leku
jest fakt, ze amyloza za sprawwiazan o-1,4-glikozydowych jest biopolimerem
liniowym, ktéry po rozpuszczeniu w zimniej wodziwarzy koloidalny roztwor o
strukturze fazowej, nie edjajacej ani spcznieniu ani klajstrowaniu.

Za spraw Wwiagzania a-1,6-glikozydowego (bardzo rzadko ale wymije
rowniez o-1,3-glikozydowe, jedno rozgatienie przypada przegnie na 25
segmentéw glukozy), amylopektyna nie rozpuszczawsizimniej wodzie, za w
goracej tworzy roztwor o diej lepkaci. W obkbie podstawowego ziarna skrobi
amyloz i amylopektyr spaja ze sabczasteczka amylochemicelulozy.

Omoéwione wyej] wiasciwosci skrobi, ktére wynikaj z jej budowy
chemicznej, zadecydowaly o jej wykorzystaniu jakendamentalnej substancji
pomocniczej w technologii statych doustnych fornodurktu farmaceutycznego [2-
10].

SKROBIA JAKO BIOADHEZYJNA | BIODEGRADOWALNA
SUBSTANCJA POMOCNICZA

Wspoiczénie skrobia za sprawgranulatu prostego (3cz. laktozy z 7 cz. skrobi
ziemniaczanej) i jego technologicznych modyfikgegt stosowana jako uniwersalny
srodek, wypelnigjcy irozsadzaicy w produkcji tabletek o edych parametrach
morfologicznych [11-36].

Interesuyca modyfikacp jest tzw. granulat standardowy (1 cz. skrobi
kukurydzianej i 3 cz. laktozy), ktory stosunkowoobtdze ulega procesowi
kompaktorowania, a wytworzone ziarno granulatwmaosferonizowa

Podstawowe typy skrobi stosowanej w technologiiletsx i produktow
zywnosciowych zestawiono w tabeli 1.

Udziat skrobi ziemniaczanej, kukurydzianej, zowej i pszenicznej w
technologii statych doustnych formach produktu faceutycznego wraz z
modyfikacjami masy tabletkowej, w ktérej uwgzdhione zostaly wkiwosci
fizykochemiczne (granulometryczneyrodka leczniczego, omodwione zostaty w
publikacjach [2-36].



KARBOKSYMETYLOSKROBIA (CMS) — WtA SCIWOSCI
FIZYKOCHEMICZNE | APLIKACJA TECHNOLOGICZNA

Znaczaca wady skrobi jako fundamentalnej substancji pomocnistegowanej
w technologii statych doustnych postaci leku, azéakv wybranych formach
podawanych na skér btony sluzowe jest faktze nie jest rozpuszczalna w zimnej
wodzie i dopiero od okoto ?Q zaczyna agciowo juz to rozpuszcza sie
(amylopektyna podgrzana do°@tworzy w wodziezel), juz to peczniet (amyloza po
podgrzaniu do 9T tworzy lepkie roztwory).

Aby otrzyma& pochodr rozpuszczalp w zimnej wodzie, naley wprowadzé
do struktury skrobi jonowy podstawnik np. poprzeeakci z kwasem
monochlorooctowym.

Karboksymetyloskrobia (CMS) jest otrzymywana pregaryfikacg zawiesiny
skrobi w alkoholu etylowym kwasem monochlorooctowiaw. synteza Williamsona

(uzywa sk soli sodowej kwasu chlorooctowego).

Skrobia — OH + Cl — CHCOONa& Skrobia — O-CHCOONa

- NaCl,-H,0O

W czasteczce glukozy, ktora pozostaje w biopolimerovirjlkdurze skrobi s
trzy pozycje, do ktérych poprzez eteryfikaenog by¢ wprowadzone ugrupowania
hydrofilowe (ryc. 1, 21 3).

Przy stopniu podstawienia 0,3~0,&dkie poddstawiona co trzeciaasteczka
glukozy w 70% w pozyciji 2 (rycina 1), jeglgrup karboksylovd.

Tak wiec, jezeli w jednym tacuchu, ktory sklada size 100 cgsteczek
glukozy co trzecia cteczka jest podstawiona jednym ugrupowaniem hijdvofm
— CH,-COONa tzn.ze 33 casteczki glukozy s podstawione, z czego 23asteczki
hydrofilowy podstawnik posiadaw pozycji 2 w 5-ciu casteczkach podstawione jest
w pozycji 3, a w pozostatych 5-ciu w pozycji 6 (iya 2).
Po zobaogtnieniu alkalicznej zawiesiny, nieusieciowana kdyonetyloskrobia
podlega sieciowaniu podczas suszeniagon powietrzem (rycina 3).

Tak otrzymana karboksymetyloskrobia (CMS, Vivastae) wzgédu na trwate
sieciowanie pajczen wewrtrz- i migdzyczasteczkowych wsrodowisku wodnym

intensywnie pcznieje, nie tworgc po diesze] ekspozycji roztworow rzeczywistych.



Podstawowe wielkai fizykochemiczne odpowiednich typow
karboksymetyloskrobi, wytworzonych na bazie skrobiemniaczanej (P) i
kukurydzianej (M) zestawiono w tabeli 2.

Parametrami, ktére decydup technologicznej aplikacji odpowiedniego typu
CMS @ stopiéd spczniania i lepk&. Obserwowany proces ¢qenienia jest
powodowany przez strukturalneamanie czsteczek wody.

Z danych zestawionych w tabeli 2 wynika, jeden gram CMS wie ok. 32-

XHZO
1gCMS

100 ml (g) wody ( ). Z powodu polielektrycznego charakteru usiecioyane

CMS, wraz ze wzrostem zawastdo NaCl w roztworze bardzo silnie spada stapie
specznienia (tabela 2).

Natomiast stopie usieciowania CMS zmieniaeswraz ze zmiaf skzenia
NaCl i pH (a+). Najwyzszy stopié usieciowania jest ogjany w zakresie pH (@) =
7,0~8,0, przy pH (&) = 2,0 wigciwie CMS nie pcznieje. Form kwasow CMS
otrzymuje s¢ ponizej pH (a+) = 2,45; w tej formie (postaci) stajeggpraktycznie
nierozpuszczalna (tabela 3). Karbkoksymetyloskrot@dS) nie ma wpltywu na
napkcia powierzchniowe hydé@lowych preparatow, wytworzonych z ich udziatem.

Do wytwarzania hydreelowego vehiculum — w &teniu nie przekraczagym
3%, s stosowane przede wszystkim CMS typu Vivastar PO5603500, P-1000 a
takze P 100 z tymze w praktyce $ one ngtne i charakteryzgj si¢ réznymi
wiasciwosciami reologicznymi. $ one bardzo wrdiwe na wielowartéciowe jony
cd*, Mg®, AlI*" (niezgodné¢ formulacyjna, wprowadzenie w/w jonéw powoduje
wytracenie CMS).

Nalezy podkréli¢, ze wszystkie typy Vivastaréw dobrze shieszag, tworzc
hydrazele z alkoholami wielowodorotlenowymi np. z glicegy co sprzyja
wytworzeniu nowoczesnych simdkéw dyspersyjnych (,osnowa mydlana”) dla
leczniczych (Na F) i piegnacyjnych past doghow (glicerynowe lub suche ekstrakty
roslinne).

Podiaze hydraelowe wytworzone na bazie odpowiedniego typu Viaashie
podrania skory ankluzéwki, a jednoczaie charakteryzuje siprzy pH (g+) = 4,0 —
5,0 wysol stabilngcia i rozpuszczalngria srodkéw leczniczych o wkgiwosciach

zasadowych.



Obserwowany brak aktywsdo powierzchniowej sprawiaze CMS-Vivastar
jest powszechnie stosowanym hydrlowym vehiculum w produkcjisrodkéw

myjacych,zeli i balsamow pod prysznic a takpreparatow do higieny intymne;.

SKROBIA PREZELOWANA (AMYLUM PREGELIFICATUM)

Skrobia preelowana o wzorze ogoélnym {810 Os), 0 n = 300~500 jest
otrzymywana ze skrobi kukurydzianej i ziemniaczajadj rowniez ryzowej, ktore
poddano modyfikacji chemicznej oraz mechanicznej.sgravi kompaktorowania i
odpowiedniej granulacji wytworzono poétaubstancji pomocniczej, ktéra poprzez
wysoki wspotczynnik ptyricia, umaliwia wytworzenie statej doustnej postaci leku
technilg bezpdredniego tabletkowania.

Stosowana wspoéicgeie w procesie komprymacji skrobia petowana
zawiera 5% wolnej amylozy, 15% wolnych amylopektyr80% niezmienionej
strukturalnie skrobi. Nafgy podkréli¢, ze preelowana skrobia kukurydziana
charakteryzuje siistotrs higroskopijndcia [37-39].

Podstawowe wielkai fizykochemiczne preelowanej skrobi zestawiono w
tabeli 4. Zostaty zamieszczone w niej wybraneseit@osci charakteryzujce skrob¢
sterylm [40-48], ktéra w swoim sktadzie zawiera 2% tlemkagnezu (MgO), st tez
praktycznie nie rozpuszczagsiww wodzie. Nie posiada znagzch wiaciwosci
poslizgowych, ale jest wykorzystywana jako substangf@amocnicza pokrywaga
wewretrzna czs$¢ rekawiczek chirurgicznych i jako substancja pomocaic
technologii zasypek i pudréw aseptycznych.

Skrobia preelowana np. Starch 1500 jest stosowana w technosbafych
doustnych postaci leku, jako znakomity dezintegrdpozyspiesza rozpad tabletki),
tworzy efektywne i wydajne masy tabletkowe z mikyahaliczry celuloz, laktoz i
wodorofosforanem wapnia (CaHRPO 2H,O, Emcompress). Wytworzone z jej
udziatem tabletki charakteryzupic wysoky twarddccia, przy jednoczesnym bardzo
szybkim czasie rozpadu (fast disintegration, fastalving tablets).

Te wiaciwosci technologiczne mma bylo tylko uzyské& dla skrobi
kukurydzianej, ktora charakteryzuje ¢ siproporcjonalnym udziatem amylozy i
amylopektyny, a podstawowe ziarno skrobi posiadsogfystaliczg struktue [49-
62].



HYDROKSYETYLOSKROBIA (HES) JAKO SRODEK
KRWIO- | OSOCZOZAST EPCZY

Hydroksyetyloskrobia (HES) jest modyfikowanym nalaym biopolimerem,
otrzymywanym poprzez oksyetylenowanie tzw. skroboskowej, zawieragce]
znaczm ilos¢ (<15%) amylopektyn. Proces otrzymania HES przebiegg
nastpujacej procedury - Schemat 1 (tabela 4).

Wytworzony produkt - HES jest dobrze rozpuszczaWmavodzie, daje si
sterylizow& termicznie bez zmiany lepka, ponadto jest nietoksyczna i
nieteratogenna. Stogiepodstawienia grupami hydroksyetylenowymi decydoje
szybkdci degradowania HES w organizmie cziowieka przeylam.

Najczscie] jest on przedstawiony (w karcie opisu prodykjako iloraz
podstawienia grup hydroksylowych w asteczce HES przy ¢glu Cp) do Ge).
Stwierdzono, ze wyzszy iloraz ()/Ce maze negatywnie wptyw@d na proces
krzepnicia krwi [63-65].

Wspbiczénie cechl rdznicujaca rodzaje HES jest lepkoiowo srednia masa
czasteczkowa - M, ktéra zasadniczo wplywa na podstawowe parametry
farmakokinetyczne, mdzy innymi sprzyja obueniu klirensu — co fizjologicznie
przektada s na ilas¢ i natzenie efektow ubocznych [66-70].

HES naley do koloidalnychsrodkéw krwio- i osoczozastepczych. Stosowana
w stkzeniu 6% i 10% wymaga izotonizowania. Najgzej stosuje s 0,9% wodny
roztworéw NaCl, ale w zammosci od wskaza zyciowych korzysta si z innych
srodkéw izotonizugcych.

Nowa generacja HES (130/04) w praktyce klinicznkpauje st bardziej
bezpieczna i skutecznie przeciwdziata spadkowsnienia, a take sprzyja
utrzymywaniu whaciwych parametrow hemodynamicznych u pacjentéw pogdh
znieczuleniu dordzeniowemu [71-73].

Hydroksyetyloskrobia (HES) jest stosowana do agmshia ptynu
wewmntrznaczyniowego w profilaktyce i leczeniu hipowolenwynikajace] wg
rozpoznania i diagnozy z:

* bezpdredniej utraty krwi wzgidnie ptyndéw ustrojowych (w przypadku

oparzé, operacji chirurgicznych, ostrych urazow i krwakyjie



o zaklocé micdzy krazeniem duym a kymzeniem matym (np. w przypadkach
posocznicy), oraz rozszerzenia naczyw przypadkach rozpoeezia
znieczulenia).

Interwencyjnie (ze wskaaazyciowych) HES mana stosowa w iniekcjach
przeciwdziatajcych zaburzeniom mikrokzenia podczas leczenia paimgch stanow
zapalnych i obrgkow (uszkodzg) tkanek mekkich, w trudno gajcych seé ranach
(wptyw na cknienie tlenu @w tkankach).

W okotoporodowych uszkodzeniach nag&rwioncsnych a take w swiecie
sportu jako kryptand srodek maskujcy srodki dopingujce (substancje zabronione)
[74-76].

Wsréd efektéw niepgadanych przy stosowaniu HES nafewymieni jej
wptyw na krzepliwd¢ krwi; niespecyficzny - zwizany z rozciéczeniem oraz
specyficzny - zwjzany z wpltywem na funkcjonald® ptytek krwi i czynnikéw
krzepliwasci (czynnik VIII i von Willebranda). Ponadto podszaltugotrwatego
stosowania HES nme kumulowg sig w organizmie w mielinowych i
bezmielinowych komérkach nerwowych [77].

Szczegbla wiasciwoscia koloidalnych roztworow HES jest najsizy
odnotowany Klinicznie odsetek reakcji anafilaktygam migci sie on w przedziale
0,058% [78-79]. Znane typy HES oraz ich preparabgtghne na polskim rynku

zestawiono w tabeli 5.

HYDROKSYPROPYLOSKROBIA (HPS)

Produktem oksypropylenowania skrobi, ktérego moafigr zostata
zamieszczona w Japanese Pharmaceutical Excipi€@id 2. Ph. E. 2004) jest
hydroksypropyloskrobia - HPS, ktopfWWHO dopucito do stosowania nie tylko jako
substang pomocnica w technologii postaci leku, lecz tak jako skiladnik
biodegradowalny w  produkcji srodkéw spaywczych. Schemat procesu
oksypropylenowania z uwzglnitem preferencji strukturalnych  wprowadzenia
rodnika izopropylokso- [CkH- CH (OH) CH] zaprezentowano na rycinie 5

W monografii hydroksypropyloskrobi (J. Ph. E. 20@bdano, 1 LDsq (rat,
oral) = 0,218g/Kg a pH (10% w/w wodnej zawiesiny}}5 okrélony zostat profil
aplikacji HPS w technologii produktu leczniczegar(haceutycznego). | tak w

pofaczeniu z karagenem jest wykorzystywana do produkeikkich kapsutek, mze



takze stanowd — po przeprowadzeniu badapreformulacyjnych - hydrofilow

matrye; do wytwarzania systemow terapeutycznych, lub tekl® kontrolowanym
procesie uwalnianiasrodka leczniczego (stabilna w czasie liczbowa wérto
wspotczynnika dyfuzji — D).

Eksperymentalnie potwierdzonae przy udziale HPS hydrofiloywvmatrye
mozna wytworzy przez bezpoednie tabletkowanie [80,81]. Redowana
hydroksypropyloskrobia (HPS) m® by wykorzystana w gteniu:

» 5-75% jako sktadowa przyspieszegq rozpuszczaldo twardych kapsutek
zelatynowych;

» 5-20% jako substancja pomocnicza uweiajaca otrzymanie tabletek metpd
.bezparedniego tabletkowania”;

* wprowadzenie 5-10% do masy tabletkowej utivato uzyskanie granulatu
metody mokra, a wyttoczone tabletki charakteryzupic przyspieszonym
czasem rozpadu [82-83].

Znalazta roéwnie zastosowanie w produkcji kosmetykdw o wysokiej Staici

mikrobiologicznej, atake jako oryginalny stabilizator wdaiwosci reologicznych
emulsji W/O lub O/W w przedziale pH 3,0 ~9,0 [84].

SKROBIA MODYFIKOWANA
W PRODUKTACH SPOZYWCZYCH

W technologii srodkdéw zywnosciowych @ dopuszczane w Polsce qdzy
innymi nasgpujace skrobie modyfikowane: skrobia kwasowa (E141®rolsa
alkaliczna (E 1402), skrobia bielona (E 1403), bkaoutleniona (E1404), fosforan
monoskrobiowy (E1410), fosforan diskrobiowy (E 1%12osforanowy fosforan
diskorobiowy ( E 1413), acetylowany fosforan didkmwy (E1414), skrobia
acetylowana (E1420 i E 1421), acetylowany adypimdiskrobiowy (E1422),
hydroksyl-propyloskrobia (E 1440), hydroksyl-propfgsforan diskrobiowy (E —
1442), sol sodowa oktyleno-bursztynianu skrobiowd@o 1450) i acetylowana
skrobia utleniona (E 1451).

Wiasciwosci  aplikacyjne i rola skrobi chemicznie modyfikovegn w
technologii wybranych produktéwywnaosciowych, zostata szczegétowo oméwiona w
publikacji [85].



Biorac pod uwag asortyment produktéuwywnaosciowych spaywanych przez
dzieci; medzy innymi jogurty smakowe, termizowane twaroggypdesery mleczne,
budynie i odywki a takze przez osoby doroste np. keczupy, sproszkowarielaabe
do kawy, smietanki, wyroby garmeeryjne, sosy do konserw warzywnoesmych
oraz jako istotne sktadowe receptury wyrobow cukigych i piekarniczych, mma
spodziewdé sic w terapii populacyjnej daleko ddej interakcji w przewodzie
pokarmowym mgdzy $rodkami leczniczymi azywnoscia, ktéra mae osobniczo

obniza¢ efektywnd¢ procesu leczenia [86].
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TABELA 1.Wybrane wtaciwosci niektorych rodzajéw skrobi stosowanych w teclogdl

produktéw farmaceutycznych (tabletki, granulakgsmetycznych i agywek

TABLE 1. Selected properties of selected typedanfch used in drug form, cosmetic and food techgiek

Rodzaj skrobi [GH100s]n Mr Posta pH Wielkas¢ ziaren p Zawarta Zastosowanie
granulometryczng wilgoci;%
Pokarm
weglowodanowy,
1.Amylum oryzae Biaty, bardzo substancja
Skrobia ryowa ~162,14 - n drobny proszek 6,0-7,5 4-12u (6-8 ) max. 15%-20% | pomocnicza w
techn. produktéw
farmaceutycznych
I kosmetycznych
Pokarm
. weglowodanowy,
2. Amylum tritici Biaty, bardzo substancja
Skrobia ~162,14 - n drobny proszek 6,0-7,0 20-40p; 4-10p max. 16% pomocnicza w
. techn. produktow
pszeniczna
farmaceutycznych
I kosmetycznych
3.Amylum maydis ~162,14 - n Bardzo drobny Pokarm
Skrobia ~N|\I/|Wn L prc’sggi‘;ﬁgﬁ’m 4,0-7,0 15-204; 8-20p max. 12% ‘;"fg's‘i;"noc?gno""y’
kukurydziana pomocnicza w
techn. tabletek
4. Amylum solani Pokarm
. ~162,14 - n . . weglowodanowy,
Skrobia Biaty proszek 6,0-8,0 40-75W; -100pu max. 18-19% (- substancja
ziemniaczana 15%) pomocnicza

fundamentalna w
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techn. tabletek i

granulatéw
5. Amylum sago <162,14 -n biaty proszek 6,5-8,0 40-65u max. 15% Pokarm
Skrobia sago weglowodanowy
dla dzieci
6.Amylum Odzywki dla
manihot <162,14 -n d?(l)ﬁr%;/?o?;izz%k 6,5-8,0 5-25u max. 15% gilde;(:)l\’/vie’lcéw,
Skrobia sportowcow i
maniokowa astronautéw.
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TABELA 2. Wybrane wtéciwosci fizykochemiczne i aplikacyjne karboksymetyloghiroypu

Vivastar

TABLE 2. Selected physicochemical and applicatipregperties of carboxymethyl starch

Vivastar type
Vivastar- typ
Parametry P P-0100 P-1000 M-1500 P-3500 P-5000
Lepkas¢ 2%
rozt.
: - <800 <2000 >1500 > 2000 -
wiskozymetr
Hopllera <5000 >5000
mPa-s
Strata po
wysuszeniu max. 7% max. 10% max 7% max. 7% max. 7% max. 7%
105°C, 4
godz.
Zawartag¢
chlorku sodu| max. 7% max.1% max.1% max. 1% max .1% max.1%
NaCl
Stopier
spzCznienia 32ml/g 100ml/g 85ml/g 100ml/g 89ml/g 96ml/g
H.,O
Stopier
Specznienia 8ml/g 42ml/g 11ml/g 30ml/g 10ml/g 11ml/g
w 1% NaCl
pH (a4) - - 5,5-7,5 - - -
Cigzar - - - - -
nasypowy 0,7-09
gl/cnt
Wielkos¢ - - 10-100 - - -
Ziarna:um
Gestaic; - - 1,28-1,39 - - -
g/cnt
Zawartg¢ w
masie 1-5% 5-20% 2-5% max. 5% 2-5% 5-20%
tabletkowej -
dawka
Zakres Znakomity | Tworzy formy Srodek Doskonate Srodek Znakomi
zastosowa | dezintegrator przezroczystego stabilizupcy | whiasciwosci | stabilizupcy | dezintegre
aplikacyjnych| dla tabletek, hydrazelu, gestas¢ sokow, | adhezyjne,| zawiesiny, | dla tablet
kapsutek i stabilnego w zawiesin, w kremy, tabletek
granulatéw; szerokich emulsji, roztworze | emulsje i | MUSURCYC
film zakresach kremow wodnym MasCi i
powlekapcy | temperatury | pielegnacyjnych| znakomity granulaté
tabletki i masci do zlepiania vehiculul
proszkow dla hydra
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TABELA 3. Stopiéh spcznienia oraz zdoldoi do tworzenia hydreelu w wodnym
roztworze NaCl Vivastaru P i P 5000

TABLE 3. Expand extent and gel forming in NaCl dmos properties of Vivastar P and
P5000

Vivastar typ Srodowisko | pH (a:) : gkel | Stopier spczniania
Vivastar P typ A 3,9% NacCl 6,2 344g/g
Vivastar P typ B 4,4%NacCl 4,9 209/g
Vivastar P typ B 4,5% NacCl 3,4 169/g
Vivastar P 5000 woda 1,5% 85g/g
Vivastar P 5000 0,1% NacCl 2,0% 45g/g
Vivastar P 5000 1,0% NaCl 4,0% 15g/g
Vivastar P 5000 5,0% NacCl 6,0% 169/g
Vivastar P 5000 10,0% NacCl 6,5% 159/g
* najmniejsza ilé¢ carboksymetyloskrobi typu Vivastar potrzebna dawarzania
zelu
** stopien specznienia; gram roztworu/gram carboksymetyloskrobi
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TABELA 4. Wybrane wtaciwosci skrobi preelowanej i sterylnej

TABLE 4. Selected properties of pregelled andilststarch

Typ skrobi - parametry| Cycotd85[Exp.] | Skrobia preelowana|  Skrobia sterylna*
1. Gestas¢ nasypowa
- g -cm® Bulk density 0,64 0,586 0,47-0,59
2. (xsteé¢ po ubiciu
— g - cnt Tapped density 0,81 0,879 0,64-0,83
3.Wspotczynnik Hausera 1,26 1,516 1,487
Hauser ratio
4. Kat zsypu 35° 40,7 38°(")
Angle of repose
5. Wielkas¢ czastek 100um 30-150pum 6-25um
Mean particle size (52 um) (16 pm)
6. Zawarté¢ wody
Moisture contents, Water 7% - 10-15%
contents
7. pH (au+) ** 4,5-7,0 4,5-7,0 9,5-10,8
8. Indeks Carra-Carr
Compressibility index - 18-23% 24-30%
9. Powierzchnig  1,18-0,28r/g 0,26n4/g 0,50-1,15M/g

Specific surface area

10. Czas ptynicia

Flow time

4s (Ex. Method)

*sterilized by autoclawing at 12@ for 20min, by oxyethylene oxide or by irradiatjon

** 10% aq. Dispersion
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TABELA 5. Hydroksyetyloskrobia (HES) w preparatdaiwio- i osoczozagpczych

Table 5. Hydroxyethyl starch (HES) in plasma arabbdlsubstitutions

\Di

Typ HES Stopié Preparat HES Producent
podstawienia g
— CH,CH,OH
1. Heta starch 0,7 HAES sterol 10% 200/0,5 Fresenias-Ka
(Hespan)
2. Hexastarch 0,6 Hemohes - "% 200/0,5 B.Braun
(Elohes)
3. Pentastarch 0,5 Hemohes g-10% 200/0,5 B.Braun
(Haes, Sterling Hydroksyetylo- 200/0,5 Baxter-Terpol
standard- HES) skrobia 6% i 10%
4. Tetrastarch 0,4 Voluven 130/0,4 Fresenius-Kal

(Voluven)

\J
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Ryc. 1. Czstas¢ podstawienia w cisteczce skrobi

Fig. 1. The efficiency of substitution in the staraolecule
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Ryc. 2. Vivastar (nieusieciowana karboksymetyloblap

Fig. 2. Vivastar (linear carboxymethyl starch)
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Fig. 3. Coss-linked carboxymethyl starch
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Ryc. 4. Synteza i budowa HES
Fig. 4. Synthesis and structure of HES
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Ryc. 5. Synteza i budowa HPS
Fig. 5. Synthesis and structure of HPS
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Schemat 1. Schemat otrzymywania HES

Diagram 1. Schema of HES obtaining
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