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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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Pornind de la această afirmaţie experienţele noastre au fost efectuate cu supo
zitoare avînd concentraţia de 0.50% procaină. 

Din cauză că cedarea poate fi influenţată şi de mărimea particulelor substan
ţei active (3) particulele procainei hidroclorice folosite de noi au corespuns ochlu
rilor sitei de 0.16-0.20 mm. dimensiuni care :lsigură o ~edare lentă. corespunză· 

toare supozito'irelor topire. 

Dispersarea procainei in bazele conţinînd 20-25'10 ceară s-a făcu• prin sus
pendare. încorporînd 0.01 g procaină intr-un supozitor cu greutate de 2 g. Prepa
rarea supozitoarelor s-a efectuat prin presare şi modelare In difente forme (con, 
cilindru. picătură) cu suprafeţe diferite (fig. nr. 1. 2. 3). 

Lucrind cu mai multe fonne. am căutat să stabilim dacă există vreo core
laţie între viteza cedării substanţei active şi forma. respectiv suprafaţa supozi
toarelor. 

Determinarea procainei hidroclorice cedate din 5upozitoarele menţinute la o 
temperatură constantă (37° C) s-a făcut cu o metodă fotocolorimetrică (12) parţial 

modificată. bazată pe formarea complexului adiţional intre procaină şi tropeolină 

00. Probele au fost luate la diferite intervale de timp (30. 60. 120. 180. 300 minute 
şi completate la 25 ml. luînd cî~e 1 mi pentru determinare (fig. m-. 1. 2 şi 3). 

Eliberarea substanţei active nu a fost precedată de topirea ~upozit.orului sau 
de deformarea lui prea vizibilă (mai ales la conc. 24-25% ceară), dat.orită procen
tului mare de ceară pe care îl conţine. După trecerea celor 300 de minute de la 
introducerea supozitorului in termostat. acesta îşi păstrează oare::um forma dis
persindu-se numai la agitare cind se formează numeroase particule sferice. cu ten
dinţa de unire intre ele. 

Tabelul nr. 1. 

Cedarea procentuală a procainei hidroclorice din supoziloare in funcţie de timp, 
de concentraţie în ceară şi de formă 

10 

Coneen
traţia 

in ceară 
a bazei 

20° .• 

21 ~o 

22% 

23% 

24% 

25% 

Forma 
supozitoru

lui 

Con 
Cilindru 
Picătură 

Con 
Cilindru 
Picătură 

Con 
Cilindru 
Picătură 

Con 
Cilindru 
Picătură 

Con 
Cilindru 
Picătură 

Con 
Cilindru 
Picătură 

30 

3.12 
7.60 

12.00 

2.17 
2.50 

13.50 

3.12 
~.75 

6.75 

:.1.36 
7.50 

10.00 

1.60 
4.83 
4.17 

2.25 
1.60 
3.37 

Timpul de cedare (minute) 

60 120 1 180 

5.24 
16.47 
22.50 

5.42 
9.62 

17.12 

6.22 
11.87 
13.87 

8.48 
13.00 
18.34 

2.45 
1.18 

10.42 

3.00 
2,85 

10.62 

11.49 
26.84 
27.62 

10.54 
19,59 
25.12 

10.72 
19.12 
2213 

11.05 
18.00 
23.00 

5.71 
9.18 

16.75 

7.25 
5,11 

17.74 

19.99 
29.96 
35.99 

17.66 
28,71 
30.49 

16.09 
24.49 
28.37 

15.80 
23.35 
29.24 

13.93 
21.43 
22.99 

11.50 
13.23 
23.74 

300 

26.24 
37.58 
41.24 

23.03 
36.48 
39.36 

22.11 
33.49 
36.49 

21.35 
29.36 
34,58 

18,70 
23.08 
29.16 

13.25 
18.70 
27,91 
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In tabelul nr. 1 şi graficele 1, 2. 3 sint consemnate cantitătile procentuale 
de procaină clorhidrică, cedate in funcţie de timp. de concentraţia in ceari1 
a bazei şi de forma supozitorului (tabelul nr. 1), (graficele 1, 2, 3). 

Din tabelul nr. 1. şi grafice reiese că procentele de procaină cedate sint 
~n dependenţă strînsă cu proprietăţile fizica-chimice ale bazelor folosite şi ele 
'confirmă datele literaturii. după care bazele de supozitoare cu un inalt inter
val intre punctul de topire ascendent şi temperatura de topire completă şi 

cu o viscozitate ridicată. cedează substanţa activă in mod lent şi uniform (1). 

In cadrul aceleiaşi forme de supozitor cedarea cea mai lentă s-a observat 
la bazele cu o ccncentraţie in ceară de 24---25 ·., , ceea ce ne f<tce să le consi
derăm ca fiind cele mai indicate in cazul in care urmărim o acţiune topica 
de lungă durată. 

In graficul nr. 4. sint trecute (in mod comparativ) cantitătile de pro
caină clorhldrică cedate in timp de 300 de minute de cele 6 baze studiate. 
prelucrate in diferite forme (vezi .graficul nr. 4). 

Cedarea prccainei in funcţie de compozitia bazei este aproape p~ralel.i 

pentru cele 3 forme de supozitoare; se poate- observa însă dependenţa canti
tăţii cedate de forma supozitorului. Cea mai mare cantitate de procaină a 
fost cedată de supozitoarele în formă de picătură (cu suprafata specifică ~a 
mai mică - 4. 18) urmate de forma cilindru (4. 93) şi con (4. 77). 

Luind in considerare suprafaţa specifică a supozitoarelor. care in cazul 
formei picătură a fost cea mai mică. teoretic ar fi trebuit ca din acest supo
zitor să se cedeze procentul cel mai redus de procaină. Cantităţile inalte ce
date de forma picătură la diferite intervale de timp se pot explica prin in
fluenţa formei asupra modificării convecţiei lichidului in jurul supozitorului. 

Considerăm că pentru atingerea scopului urmărit, în cazul supozitoarelor 
cu acţiune topică (cedare lentă şi uniformă), substanţa activă (procaina) va 
trebui incorporată in bază de butir-cacao cu un procent de 24---25"'o ceară, 
iar masa de supozitor prelucrată sub formă de con. formă la care am obţinut 
cedarea cea mai lentă a substanţelor active. 

Sosit la redacţie: 31 martie 1967. 
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