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Studiul indicilor fizici ai bazelor de supozitoarc cu acţiune topică. 

l:manuela Peţeanu, Z. Hanko, Eva Sziintho, !olanda GeTf?d Csegedi 

Intrebuintate atît pentru tratament local, cit şi în scop resorbtiv, supo-
7jtoarele rept·ezintă ~i azi o formă medicamentoasă folosită pe scară largă. 

Statisticele pe ultimii 30 de ani arată că, după supozitoarele cu ac~iune 
art ' piretică, antinevralgică şi spasmolitică. un loc important in receptura unei 
farm""lcii este detinut de supozitoarele cu acţiune topică. 

Farmacopeele şi tratatele de specialitate indică numeroase formule între
buinţate in acest scop, precizindu-le compoziţia, respectiv substanţele active 
şi bazele folosite la preparare. 

Cercetările au arătat că in cazul supozitoarelor topice este necesară o 
instalare rapidă a acţiunii medicamentului şi menţinerea concentraţiei la un 
nivel constant. un timp cit mai indelungat pnn cedarea treptată şi cit mai 
\miformă a substanţei active. 

Bazele de supozitoare trebuie astfel alese incit prin proprietăţile lor să 
corespundă acestui scop. 

Experienţele noastre au urmărit selecţionarea unei baze care să asigure 
o viteză de resorbţie adecvată pentru supozitoare cu acţiune topica. 

Literatura de specialitate (1, 2) indică o serie de factori care influenţează 
cedarea substanţelor active din supozitoare. evidenţiind dintre aceştia pe următorii! 
ca fiind de pnmă importanţă: a) mărimea particulelor substanţei active ŞI tipul 
bazei in care se incorporează; b) intervalul dintre punctul de topire ascendent şi 
punctul de clarificare; c) vi>eozitatea. duritatea şi consistenţa bazelor; d) mărimea l 
suprafeţei (forma) supozitoarelor. 

Este bine stabilit că in cazul cind urmărim o cedare cU mai lE:ntă, e nece
sar. ca substa!lţa activă adusă la un anumit "grad de dispersare (3-4) să fie in-

1 

corporală prin emulsionarc sau dizolvare intr-o bază de supozitoare cu punctul 
de topire peste temperatura corporală, cu un interval mare intre punctul de to-. 
pire ascendent şi punctul de clarif.rcare (temperatura de topire completă) (5. 6) 
cu o viscozitate mare. cu o consistenţă şi o duritate corespunzătoare. De asemenea 
~·iteza de cedare mai este influenţată de gradul de deformare (7, 8. 9) (in sensul 
câ ex::ipieniul care posedă un timp de deformare ridicat va ceda mai lent medi
camcntul încorporat). precum şi de forma şi dimensiunile supozitoarelor (10). 

In continuarea preocupărilor existente la disciplina noastră referitoare la stu
diul proprietăţilor bazelor de supozitoare (Il) am căutat să stabilim modul in care.
difente cantităţi de ceară galbenă adăugate untului de cacao influenţează viteza. 
de cedare a substanţei active incorporate. prin determinarea in prima parte ~ 
lucrării a modului in care variază indicii fizici ai bazelor astfel obţinute 

Pa.Ttea. experimentală 

Pentru cercetările noastre. am preparat 12 baze de supozitoare din butir
cacao şi ceară galbenă in proporţii cuprinse intre 2,5-25%. 

La prepararea acestor amestecuri trebuie luate in considerare modificările 
survenite in structura butirului, la o temperatură ce depăşeşte 36°, care duc la 
obţinerea de forme nestabile. 
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Aceste transformări sint însă reversibile. trecerea formelor nestabile in sta
bile necesitînd un anumit repaus la o temperatură redusă (frigider) (12-13). 

Adăugarea cerii s-a făcut prin topire pe baie de apă, la o temperatură scă

zută (60-70°) amestecind bazele pînă la răcire. După un interval de 3-4 zile (fri
gider) b~zele au fost răzuite. iar prepararea supozitoarelor s-a făeut după un nou 
•·epa!.is de 2-3 zile. Am determinat constantele fizice care ar putea influenta ce
darea sub-;tanţelor active. 

Punctul de topire al bazei de supozitoare, constantă de care depinde in pri
mul rind a:ţiune:1 terapeutieă (topică s'lu resorblivă), se poate determina după 
numeroase procedee (14. 15, 16, 17, 18, 19, 20). 

In experienţele noastre zm folosit metoda lui So6s şi Bienrr (14) determinind 
punctul de topire ascendent şi punctul de clarificare, precum şi intervalul intre 
aceste<~. care după Eckert-Miihlemann (6) este indicele decisiv in caracterizarea 
bazei din punct de vedere al cedării substanţei active. Am considerat punct de 
topire ascendent, temperatura la care baza este deplasată către partea superioară 
a tubului şi punct de clarificare. temperatura la care baza complet topită devine 
tramparentă. Rezultatele sint trecute in tabelul nr. 1. respectiv graficul nr. 1. 

Tabelul nr. 1. 

i - -- -- -- 1 - ·· -----
! Punctul de topire 

Proba 
Compoziţia bazei 

1 clarificore 
Interval nr. ascendent 

1 

1 Butir-cacao 33,50 33.75 0.25 
2 Butir-cacao + 2.5% ceară 28.00 28.25 0.25 
3 + 3 % 30.25 30.50 0.25 
4 + 5 % 35.00 35.50 0.50 
5 + 6 0 1 ,. 38.00 3S.50 o.so 
6 + 10 % 48.00 411.75 0.7S 
7 + 15 % 52.00 53.00 1.00 
8 + 20 OI 56.50 57.75 1.25 10 

9 + 21 % 57.00 58.25 1.25 
10 + 22 % 57.25 58.75 1.50 
11 +23 % 57.50 59.00 1.50 
12 + 24 % 57,75 59.50 1.75 
13 + 25 ... 57.75 59.50 1.75 
14 Ceară galbenă 63.00 65.50 2.50 

Din tabelul şi graficul nr. 1 se poate observa că punctul de topire al bu
tirului scade la adăugarea cantităţilor mici de ceară galbenă (12,5-5%) pen
tru ca la mărirea lor să crească brusc. Diferenţa dintre punctul de topire 
&scendcnt şi punctul de clarificare este foarte mică la butir şi la amestecurile 
ccnţinind între 2,5-6% ceară şi creşte propor~ional cu cantitatea de ceară 
adăugată, ceea ce (după datele literaturii) duce la micşorarea vitezei de ce
dare a substanţei incorporate. 

Dintre constantele fizice ale bazelor de supozitoare am Jnai determinat de 
a . ..emenea: densitatea (picnometric la 55° C), viscozitatea (cu viscozimetrul Hoppler 
la 55° C), consistenţa relativă faţă de untul de cacao pur (cu ajutorul penetro
metrului) şi duritatea la 20° C. 

RezultatelE' sînt cuprin~e in tabelul nr. 2. şi in graficelE' 2. 3. 4. 5. 
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... 
o 
] , Compozit ia probei 

... o 1 

2: a 1 - -,-
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

Butir cacao 
Butir-cacao + 5% ceară 

+ 10~~ 
+ 15% 
+ 20% 
+ 21% 
+ 22 •:. 
+ 23% 
+ 24~~ 
+ 25% 

Tabelul nr . 2. 

De nsitatea 
la 55° C 

0.8971 
0.3959 
0.8932 
0,8918 
0.8897 
0,8892 
0,889-1 
0.8883 
0,8880 
0.8870 

22.8668 
23.0823 
23.2237 
23 . 2~52 
23,87-12 
24.1806 
25.886 
26.11832 
27.4861 
28.1~83 

600 
2.000 
2.100 
2.150 

675 
650 
650 
650 
'iOO 
750 

Gr. de 
penetra
ţle rei. 
PBIP 

(100 g) 

1 
1.24 
1.15 
1.18 
1,07 
1.04 
1,05 
1.('8 
1.07 
1,13 

Se observă o scădere aproape lineară a densităţii bazelor in raport cu 
<."antitătile de ceară adăugate. 

In ceea ce priveşte viscozitatea la 55° C se remarcă o creştere relativ 
mică pentru bao:ele cu 5-20% ceară şi d i ferenţe importante pentru cele ce 
conţin peste 20% ceară . 

La alte temperaturi nu s-au putut trage concluzii semnificative. Astfel, 
la 60° C viscozităţile sint aproape identice pentru concentraţiile mici de ceară, 
crescind brusc la prcporţii mai mari. Se observă că in cazul adăugării dife
ritelor procente de ceară, creşterea viscozităţii urmează creşterea punctelor 
de topire. Adăugarea altor substanţe, (bentonită, 21). oxid de aluminiu cu di
ferite grade de dispersare (22) monostearat de aluminiu, etc.) măreşte visco
zitatea fără însă ca aceste substanţe să aibă şi capacitatea de a influenţa 
tt·mperatura de topire a bazei. 

Cl'eşterea durităţii şi a gradului de penetraţie este bruscă la adăugarea 
unei cantităţi mici de ceară (5 °;.), se tempereaza între 5-15% cearJ. , pentru 
ca. la procente mai mari să scadă din nou brusc., va lorile ajur.gind asemană
\oare celor obţinute cu butir-cacao. 

Acest fapt este de mare importanţă în cazul supozitoareJor cu acţiune 
topicâ, 'deoarece bazele indicate de constantele fizice a avea o cedare mai 
lentă a substanţei active, sint înzestrate in acelaşi timp cu o consistenţă şi 
un grad de penetraţie convenabil (a semănător bulirul~Ai). ceea ce ar trebui să 
dE·te t mine o tolerabilitate bună din partea organi:>mului. 

Considerăm că excipientul cel mai potrivit pentru supozîtoarele cu ac
t.iune topîcă , care să asigure medicamentului o cedare lentă şi uniformă, va 
trebui ales dintre amcstecu•ile continind înt•e 20-25"/o ceară, studiu ca•" 
îormează subiectul notei Il. a ace.~t.ei comunicări . 

Sosit la redacţie : 31 martie 1967. 
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a l.M .F. din Tg.-Mur~ 

STUDIUL CEDARII SUBSTANŢEI ACTIVE 
DIN SUPOZITOARE TOPICE IN FUNCŢIE DE BAZA 

ŞI DE FORMA FOLOSITA (IN VITRO) 

Eva Szanthci, Z. Hankci, !olanda Gered Csegecii, Emanuela Peţeanu 

Intr-o lucrare anterioară (1) am studiat indicii fizici la 12 baze de sup;.. 
1itoare {amestec butir-ceară), evidenţiind bazele cu un cc;nţinut de 20-25% 
ceară ca fiind cele mai potrivite pentru prepararea supozitoarelor cu acţiune 
prelungită . 

ln lucrarea de faţă am căutat să studiem cedarea pmcainei hidroclorice 
-- folosită ca anestezic local in compoziţia supozitoarelor antihemoroidale -
din bazele declarate. pentru a alege baza şi fonna cea mai adecvată unei 
acţiuni topice. 

Dat fiind că cedarea substanţelor active este influenţată de o serie de fac
tori de ordin tehnologic, fizica-chimic, alegerea bazei şi a metodei de pre
lucrare impune o atentie deosebită . 

Am urmărit cedarea procainei hidroclorice in timp {30, 60 . 90. 120, 180 
minute) in funcţie de concentraţia in ceară a bazei precum şi de forma supo
zitorului. 

Metodele de cercetare ale cedării substanţelor active din supozitoare sint 
pe larg discutate de diferiţi autori care indică numeroase procedee {2). 

Csath şi colab. (3) ocupindu-se cu studiul t'edării in vitro a substanţelor active, 
ajung la concluzia că cea mai adecvată metodă de cedare este cea preconizată de 
Gross şi Becker (4) aplicată recent şi de Kedvessi şi colab. (5). 

Deoarece in lucrarea de faţă am urmărit cedarea substanţelor active (pro
caină hidroclorică) din diferite baze grase, ţinînd seamă şi de forma supozi
torului. am renunţat la metoda amintită, aplicind metoda lui Miihlemann şi 
Neuenschwander {6) modificată de Krowczynsky (7 , 8) propusă şi de Istră
tescu şi colab. {9). 

Eckert şi Miihlemann (10 . 11) studiind cedarea procainei din untul de cacao 
şi baze moderne. au constatat că cedarea poate fi influenţată intre altele şi dt! 
concentraţia substanţei active. Au observat o ceda:-e procentu.:llă mai eficace in 
cazul procainei in concentraţii sub 1%. 
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