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2 ABSTRAKT

Univerzita Karlova v Praze
Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové

Katedra farmaceutické technologie

Autorka: Alena Podzimkova
Nézev prace: Charakterizace silikonovych gelii pro hojent jizev
Skolitelka: PharmDr. Eva Snejdrova, Ph.D.

Diplomova prace se zabyva charakterizaci silikonovych geli riznymi metodami, konkrétné
méfenim reologickych vlastnosti, celkovou charakterizaci slozeni pomoci infracervené
spektroskopie, identifikaci t€kavych latek plynovou chromatografii a stanovenim distribuce
molarnich hmotnosti polymert metodou gelové permeacni chromatografie. V teoretické
¢asti jsou uvedeny informace o jizvach a moznostech jejich 1écby a jsou popsany principy
a vyhodnoceni testli realizovanych v experimentalni ¢asti. Hodnoceno bylo pét komerénich
geld a tfi nové formulované gely k hojeni jizev. Analyza viskozitnich kiivek potvrdila
newtonsky typ toku u komercnich gelit Scar Gel Dr. Max a Stratamed a u geli ve stadiu
formulace. Strataderm, RejuvaSil a ScarEsthetique vykazuji pokles viskozity pfi namahani.
Oscilacni testy prokazaly gelovou strukturu pouze u komercnich ptipravkt ScarEsthetique
a RejuvaSil. Scar Gel Dr. Max, Strataderm, nové formulované gely a Stratamed obsahuji
polymerni polydimethylsiloxan. V ptipad€ Scar Gelu, Stratadermu a Stratamedu doplnény
o polydimethylsiloxan nizemolekuldrni s molarni hmotnosti kolem 10* g/mol. Oligomery
s molarni hmotnosti stovky az nékolik tisic g/mol byly identifikovany v ptipravcich Scar

Gel Dr. Max, Strataderm a v nové formulovanych gelech, v Stratamedu tyto oligomery
chybi.

Klicova slova: silikonovy gel, 1écba jizev, infraervend spektroskopie, gelova permeacni

chromatografie, viskozitni kiivka, oscila¢ni testy, polydimethylsiloxan



3 ABSTRACT

Charles University in Prague
Faculty of Pharmacy in Hradec Kralové

Department of Pharmaceutical Technology

Author: Alena Podzimkova
Title of Thesis: Characterization of silicone scar treatment gels
Supervisor: PharmDr. Eva Snejdrova, Ph.D.

This diploma thesis deals with characterization of silicone gels by various methods,
specifically measurement of rheological properties, overall characterization of the
composition by infrared spectroscopy, identification of volatile compounds by gas
chromatography and determination of molecular weight distribution of polymers by gel
permeation chromatography. The theoretical part provides information about scars and their
treatment options and describes the principles and the evaluation of tests performed in the
experimental part. Five commercial gels and three newly formulated scar healing gels were
evaluated. Analysis of viscosity curves confirmed newtonian type of flow in commercial
gels Scar Gel Dr. Max and Stratamed and in the newly formulated gels. Strataderm,
RejuvaSil and ScarEsthetique show a decrease in viscosity under stress. Oscillation tests
have shown a gel structure only with the commercial ScarEsthetique and RejuvaSil. Scar
Gel Dr. Max, Strataderm, the newly formulated gels and Stratamed contain polymeric
polydimethylsiloxane. In case of Scar Gel, Strataderm and Stratamed along with lower
molecular weight polydimethylsiloxane with a molar mass of about 10* g/mol. Oligomers
with a molar mass of hundreds to several thousand g/mol have been identified in Scar Gel
Dr. Max, Strataderm and in the newly formulated gels, these oligomers are missing in

Stratamed.

Keywords: silicone gel, scar treatment, infrared spectroscopy, gel permeation

chromatography, viscosity curve, oscillation tests, polydimethylsiloxane



4 ZADANI PRACE

Cilem diplomové prace bylo zhodnotit reologické vlastnosti vybranych geli, ty doplnit

charakterizaci slozeni a molarné¢ hmotnostni distribuce a identifikaci tékavych latek.

Pro testovani byly pouzity rizné komer¢ni gely a tfi vzorky geld ve stadiu vyvoje nového

ptipravku.

Zadani lze konkretizovat do téchto bodu:

1.
2.

N vk

Studium odborné literatury, vypracovani teoretické ¢asti k zadanému tématu.
Mg¢teni reologickych charakteristik. Hodnoceni pomoci vhodnych modelt.

Me¢feni a vyhodnoceni infracervenych spekter, porovndni naméfenych spekter
v databazi.

Identifikace te¢kavych latek.

Stanoveni distribuce molarnich hmotnostni.

Zpracovani namétenych vysledkil do tabulek a grafi.

Srovnani testovanych gell na zakladé€ ziskanych vysledki.



5 UVOD

Jizvy vznikajici po operacich, traumatech, popalenindch ¢i zanétlivych onemocnénich kiize
jsou béznou soucasti naSich zivotll. Na jejich péci je kladena diilezitost jak z estetického
hlediska, tak z ditvodu prevence vzniku abnormalnich jizev. Existuje mnoho moznosti 1écby
jizev a jako zlaty standard v prevenci abnormalnich jizev se doporucuji vyrobky na bazi
silikonti. Mezi pacienty oblibené silikonové gely se v poslednich letech dostavaji do centra
pozornosti 1 u farmaceutickych firem, které se snazi vyvijet generické piipravky na hojeni
jizev. Pti formulaci novych polotuhych ptipravki je nutné provést fadu testli a analyz.
Chromatografické metody jsou v analyze vyuzivany ze §Siroka, jedné se o metody separacni
umoziujici analyzu smési a hodnoceni separovanych slozek. Gelovd permeacni
chromatografie umoziuje separovat analyzované latky na zéklad€¢ velikosti molekul
a plynova chromatografie se vyuziva k analyze latek t€kavych. Infratervena spektroskopie,
jakozto spektralni metoda, se vyuziva predevSim k urceni struktury organickych latek
a v lékopise se s oblibou vyuziva k identifikaci vétSiny 1éciv. Reologické testy podéavaji
informace o tokovém chovani.

Néplni této diplomové prace je charakterizace silikonovych gelli riznymi metodami a jejich
vzajemné porovnani. Experiment prace byl realizovan ve spolupraci se spole¢nosti Synpo,

a.s., Pardubice a Dr. Miiller Pharma s.r.o..



6 SEZNAM ZKRATEK

CR
CS

FT
GC
GPC
IFN
IR
LVER
MS
PDMS
SC
SEC
SGS
TEWL
THF

controlled rate

controlled stress

Fourierova transformace

Gas Chromatography, plynova chromatografie

Gel Permeation Chromatography, gelova permeacni chromatografie
interferon

Infrared, infraCervené zareni

Linear Viscoelastic Region, oblast linearniho viskoelastického chovani
Mass Spectrometry, hmotnostni spektrometrie

polydimethylsiloxan

stratum corneum, rohova vrstva

Size Exclusion Chromatography, rozmérové vylu€ovaci chromatografie
silicone gel sheeting, silikonovy film

transepidermal water loss, transepidermalni ztrata vody

tetrahydrofuran
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7 TEORETICKA CAST

7.1 Jizvy a mozZnosti hojeni

7.1.1 Charakteristika jizev

Jizva je vazivova tkan nahrazujici ptivodni vrstvu kiize ¢i podkoznich mékkych sktruktur po
operacich, traumatech, popaleninach ¢i zanétlivych onemocnénich kize. Jizva se odlisuje od
normalni kiize barvou, povrchem, tloustkou, vyskytem kontrakce a pevnosti. Jizvy miizeme
rozdélit na normotrofni, atrofické a hyperplastické, které se pak dale déli na hypertrofické
a keloidni.!*

Jizva atrofickd je Castd po akné nebo po planych nestovicich. Hlavnim divodem vzniku
atrofickych jizev je ztrata kolagenu v disledku zanétlivého procesu. Obecné plati, Ze ¢im
vEtsi zanét, tim se zvysuje pravdépodobnost atrofického jizveni.>*

Hypertrofické jizvy a keloidy patfi mezi abnormalni jizvy. Jsou to pevné, vyvysené,
zacervenalé plaky nebo uzliny. Jsou vysledkem patologického hojeni ran. Zptisobuje je
nadmérné mnozeni dermalni tkan€ neboli fibroproliferace po poranéni ktize a nadprodukce
kolagenu. Mohou byt bolestivé, svédivé, kosmeticky nevzhledné a mit dopad na kvalitu
Zivota pacienta. Jsou srovnatelné prevalencni u obou pohlavi, s nejvyssi incidenci v druhé
dekadé zivota.

Hypertroficka jizva vznikéa do osmi tydnii po rozsdhlém poranéni kiize, u 70 % pacientt po
chirurgickych zékrocich a u 91 % pacientli po popaleninach. Tato jizva je charakteristicka
tim, Ze je vyvysena nad uroven kize.

Jizva keloidni se miZe objevit nékolik mésicli po zranéni, presahuje pivodni hranice rany
a napada pfilehlou zdravou kizi. Lze tedy fict, Ze se chova jako benigni nador. Keloidni
jizva se vyskytuje naptiklad po oCkovani. Incidence keloidnich jizev je vSak velmi nizka,
Cast&jsi u pacientl africké populace a velmi malo ¢asta u europoidni populace.?>-%7

U keloidnich jizev na rozdil od hypertrofickych nedochézi k spontanni regresi.® Rozdil mezi

hypertrofickou a keloidni jizvou je shrnut v Tab. 1.
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Tab. 1 Rozdil mezi hypertrofickou a keloidni jizvou?

Hypertroficka jizva Keloidni jizva
Objevuje se brzy po operaci, zranéni Muize se objevit az nékolik mesicti po zranéni
Spontanni regrese Neni tendence k regresi
V rozsahu ptivodni rany Ptesahuje rozsah ptivodni rany
Velikost umérna zranéni Malé zranéni maze zpusobit velkou 1ézi
Vznik zavisly na pohybu a napéti Vznik nezéavisly na pohybu

Lokalizace na uSnim boltci, rameni, hornich
Lokalizace u kloubti

zadech
ZlepSeni operaci Mize dojit k zhorSeni operaci

7.1.2  Proces hojeni jizev

Samotny proces hojeni jizev je velmi sloZity a dé€li se do tii fazi. Pocatecni faze zanétliva
zahrnuje homeostazi, chemotaxi a zvySenou permeabilitu cév. Dochazi k tvorbé krevni
srazeniny a k migraci zanétlivych bunék (makrofagy) do rany. Tento proces trva ptiblizné
tyden.

Ve druhé, proliferacni féazi, produkuji makrofagy cytokiny, ¢imz jsou pfitahovany
fibroblasty a keratinocyty. Fibroblasty produkuji kolagen a stimuluji tvorbu novych cév.
Dochézi k formovani granula¢ni tkan€, obnové epitelu a cév.

Konec¢na, remodelacni, faze hojeni je nejdelsi. Jejim hlavnim ucelem je maximalizovat
pevnost a strukturalni integritu rany. Dochézi k diferenciaci bunék a k definitivni prestavbe
epidermis. Tato fize miiZe trvat az jeden rok.>*!%1!

Vysledkem procesu hojeni je nezrala jizva tvofena kolagenem prvniho typu. Byva
zacervenald, Casto mirn¢ svédiva a vyvysSend oproti normalni kazi. Jizva se mize sama
béhem nékolika mésicti oplostit.'

Vytvoteni jizvy je proces nevratny a jizvu nelze nikdy Uplné odstranit. Na péci o jizvu je
kladena dulezitost nejen z estetického hlediska, ale hlavné z diivodu prevence vzniku
hypertrofickych a keloidnich abnormalit. Péce o ranu je doporucovéna po dobu jednoho

roku, kdy je jizva jesté Serstva.!>!4
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7.1.3 MoZnosti léchy jizev

Existuje mnoho moznosti 1é¢by jizev. MiiZzeme je rozdélit na metody neinvazivni, invazivni
a jejich kombinace. Mezi metody neinvazivni patii kompresni terapie, pouziti produkt na
bazi silikont, tejpovani a promastovani. Mezi metody invazivni patfi chirurgicka excize,
injekce kortikosteroidii, 5-fluorouracilu, kryoterapie, radioterapie a laserova terapie. '
Lécba kompresni zahrnuje noseni tlakovych obvazl. Tim je mozno snizit syntézu kolagenu
a omezit piisun krve, kysliku a zivin do tkané jizvy. VétSinou se tlakové obvazy pouzivaji
po popaleninach. Doporucuje se neptetrzity tlak 15 az 40 mmHg, aplikace musi byt
dlouhodoba, nejméné 23 hodin denné po dobu nejméne 12 mésici. Je dokazéano, ze plisobeni
trvalého tlaku na jizvu zabratiuje tvorbé hypertrofického jizveni.'®!”

Chirurgickou 1écbu je v pfipad€ hypertrofickych jizev dilezité spravné nacasovat, protoZe
jizvy dozravaji nejméné po dobu jednoho roku a béhem této doby mohou vykazovat
zplosténi a repigmentaci. Chirurgickd excize tedy nemusi byt nutnd, i kdyz je rekurence
hypertrofickych jizev po excizi nizkd. Rekurence keloidii se naproti tomu pohybuje
v rozmezi 45 % az 100 %. V piipadé excize keloidnich jizev je nutnd adjuvantni terapie
aplikaci kortikosteroidi nebo ozafovani. Kombinace excize a injekce kortikosteroidii muze
snizit rekurenci keloiddi na méné nez 50 %, kombinace kortikosteroidii a perioperacni
radioterapie dokonce na 10 %.'%1°

Intraleziondlni aplikace kortikosteroidi je prvni volbou pro 1é¢bu keloidl a druhou pro 1é€bu
hypertrofickych jizev. Kortikosteroidy potlacuji zanét inhibici migrace leukocytd,
monocytli, makrofagl a inhibici fagocytdzy. Patii mezi silné vazokonstriktory a mohou
snizit ptisun kysliku a Zivin do rdny. MoZna nejvyznamnéjsi je antimitoticky efekt, ktery
inhibuje keratinocyty a fibroblasty, zpomaluje reepitelizaci a tvorbu nového kolagenu.
Nejcastéji je aplikovan triamcinolon-acetonid s nebo bez 5-fluorouracilu, ten mize byt
aplikovan i1 samostatné.

Mezi dalsi latky, které mohou byt aplikovany do jizev patfi bleomycin a verapamil. '8
Injekce bleomycinu se osveédCily u pacientl se star§imi jizvami rezistentnimi k terapii
kortikosteroidy.'

Dal$i moznou intraleziondlni terapii jsou injekce interferonu (IFN) dvakrat denné po dobu
Ctyt dnil. Tato terapie je zaloZena na snizovani syntézy kolagenu typu I a III. Pfedpoklada
se, ze IFN-a2b ma antiproliferativni vlastnosti a mtize zlepSit patologické vlastnosti
dermalni fibrézy ptimo nebo antagonizujicim u¢inkem TGF-f a histaminu. Bylo zji§téno, Ze

tato terapie je Ucinngjsi nez terapie kortikosteroidy. Nezadouci uinky jsou bohuZzel pfi této
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1é¢bé b&zné a zahrnuji priznaky podobné chtipce a bolest pii injekei.'® Je nutno provadét pri
mistni anestezii.'

Kryoterapie je léCebna metoda, kterd vyuzivd nizké teploty k odstranéni patologickych
utvard. Tzv. kryokauter je ochlazovan na pottebnou teplotu odpaifovanim tekutého dusiku.
Dochazi k hlubokému zmrazeni jizevnaté tkané az na teplotu —190°C.2° Ptedpoklada se, ze
kryoterapie vyvolava vaskularni poskozeni, které mtize vést az k nekroze tkané.

Dalsi terapii je radioterapie, je mozné ji pouzit samostatné a v kombinaci s jinymi metodami.
Odezva na tuto 1é¢bu se pohybuje v rozmezi od 10 do 94 % a riziko rekurence je vysoké.

Tato metoda by méla byt pouzita pouze u keloidd rezistentnich viii jiné terapii.'”

7.2 Silikony v 1é¢bé jizev

7.2.1 Charakteristika a mechanismus ucinku

Jako zlaty standard v prevenci abnormalnich jizev se doporucuji vyrobky na bazi silikonu.
Do této skupiny patii silikonové folie (silicone gel sheeting, SGS) a nové&jsi krémy a gely.>?!
Silikony jsou syntetické polymery obecné na bazi dimethylsiloxanového monomeru.
Obsahuji opakujici se fetézec kiemik-kyslik s organickymi skupinami pfipojenymi
pifimo k atomu kiemiku vazbami kifemiku na uhlik. Nejbéznéjsim ptikladem je
polydimethylsiloxan (PDMS) znézornén na Obr. 1. V zavislosti na délce polymerniho
fetézce a stupni zasitovani mize byt silikon rozdélen do rtiznych tfid komercnich produktt.
V péci o rany se nejcastéji vyuzivaji:
1. Silikonové kapaliny: kratké, nevazané, rovné fet€ézce PDMS.
2. Silikonové gely: lehce zesiténé tetézce PDMS (naptiklad H-mustky) obvykle
vznikajici v pfitomnosti katalyzatoru.
3. Elastomery: dlouhé, silné¢ zesiténé tetézce PDMS také vznikajici v pfitomnosti
katalyzatoru (obvykle oxidu kiemicitého).
V zavislosti na délce polymerniho fetézce a stupni zasitovani je silikonem tekutina nebo

gel 22
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Obr. 1 Struktura PDMS .22

Silikonové folie je tfeba nosit kazdy den 12 az 24 hodin po dobu tii az Sesti mésict. Jejich
slozeni se muze lisit. Nékteré jsou vyrobeny ze silikonu pro 1€katfské pouziti, zatimco jiné
obsahuji kombinaci silikonu a polytetrafluoretylenu, kterd poskytuje vnitini zpevnéni pro
vytvoreni tenké a odolné folie a zvysSuje pruznost a prodys$nost. SGS ma vSak fadu nevyhod,
napiiklad noSeni v blizkosti velkych kloubl je nevyhovujici z divodu pnuti pti pohybu
a snizenou compliance pacientii v disledku viditelnosti folii pfi noSeni. Dosavadni vysledky
klinickych studii naznacuji, ze silikonovy gel a SGS maji pti 1é€bé abnormalnich jizev po
operaci stejnou u¢innost a pouziti silikonového gelu se miize zdat pacientim pohodlngjsi.>?!
Silikonovy gel se nanese v tenké vrstvé na kuzi, kde po uschnuti vytvoii prihlednou,
pruznou, pro plyn propustnou a vodé nepropustnou vrstvu. Tyto gely se obvykle nanasi
dvakrat denné. Za hlavni mechanismus uc¢inku silikonovych gelii je povazovana okluze
a hydratace rohové vrstvy (stratum corneum, SC) kiize. Funkci koZniho epitelu je zadrZzovani
vody a ochrana pted mikrobialni infekci. SC obvykle obsahuje dostatek vody a je odpovédna
za jeji zadrzovani. Zranénim kize je vSak jeji funkce naruSena. Transepidermalni ztrata vody
(transepidermal water loss, TEWL) je detailné znazornéna na Obr. 2. Studie ukazaly, Ze
silikonové gely snizuji odparovani vody z pokozky a zvysuji hydrataci SC.>*' Ve studii
Sawada a Sone byl porovnavan silikonovy krém pokryty gazou a silikonovy krém
s okluzivnim vodé€odolnym plastickym filmem. Druhd ze zminovanych metod vedla
k vyraznému zlepSeni hojeni jizev. Silikonova vrstva, kterd se na pokoZce vytvoii po
aplikaci silikonového gelu a silikonovy krém s okluzi maji pravdépodobné podobné ucinky
na ztratu vody a hydrataci SC. Tyto vysledky naznacuji, ze okluze je dilezitou soucasti

mechanismu plisobeni oSetieni jizev na bazi silikonu.
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Obr. 2 Mechanismus ucinku silikonového gelu: A — Normalni kiize se zralou SC
a minimalni TEWL. B — Casteéné nebo uplné poskozeni. C — Po jednom aZ dvou tydnech
po poranéni je proces reepitelizace dokoncen, ale SC neni zcela zrald a dochazi k vysokym
hladinam TEWL. Nedostatek vody v SC je signalizovan (modré Sipky) keratinocytim.
D — Keratinocyty jsou timto stimulovany k produkeci cytokinti (¢ervené $ipky), které aktivuji
dermalni fibroblasty k syntéze a uvolilovani kolagenu. Nadmérna produkce kolagenu vede
k abnormélnimu jizveni. E — OSetieni reepitelizované rany nebo jizvy silikonovym gelem
obnovuje bariérovou funkci SC, snizuje TEWL a vypina stimulaci keratinocytt. F — Po dvou
az ttech mésicich oSetieni silikonovym gelem se depozice kolagenu normalizuje a nedochazi

k hypertrofii jizev.?!
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Bylo prokézano, ze i samotné okluzivni metody nezalozené na silikonu snizuji epidermalni
hyperproliferaci. Tato zjiSténi naznacuji, Zze podstatou mechanismu ucinku silikonového
gelu je pravé jeho schopnost okludovat pokozku, nikoliv jeho silikonové slozeni. Tuto
hypotézu podporuje pozorovani, kdy byl aplikovan samotny silikonovy olej, ktery neni
okluzivni a silikonovy olej v kombinaci s okluzivnim obvazem. Samotny olej nebyl u¢innym
terapeutikem, naproti tomu olej s okluzi G¢inné snizoval tloustku a zlepSoval vzhled jiz
existujicich hypertrofickych jizev.?* Okluzivni vlastnosti vytvafeji prostfedi podporujici
epidermalni hydrataci. Hydratace mize iniciovat epidermalni signalizaci, dochazi k regulaci
dermalnich fibroblastli a ovlivnéni syntézy kolagenu a jizveni. Okluze je tedy zalozena na
obnoveni homeostazy epidermalni vodni bariéry.?

Dal$im mechanismem u¢inku miiZze byt zvySeni teploty povrchu kiize az o 1,7 °C, coz mlze
zvysit aktivitu kolagendzy a nésledné jizveni. Mize se také jednat o vznik statického
elektrického pole. Negativni statické elektrické pole generované tfenim mezi gelovou

vrstvou a kiizi miize zptsobit nové usporadani kolagenu a vést k tvorbé jizvy.?!

7.2.2  Komercné dostupné silikonové gely

Cica-Care od firmy Smith & Nephew Consumer je PDMS gel, jedna se o dvouvrstvy
systém: jednou vrstvou je membrana ze silikonového elastomeru a druhou je 2 mm gelova
vrstva.’ Dermatix od vyrobce Meda Aktiebolag je tvofen cyklopentasiloxanem, ktery
vytvoii ochrannou bariéru a zabranuje ztraitam vody. Ester vitaminu C (askorbyl
tetraisoplamitat) zesvétluje jizvu.?’ Strataderm od vyrobce Stratpharma AG je slozen
z PDMS, siloxant a alkylmetylsilikont. Po zaschnuti vytvoii vrstvu, ktera hydratuje a chrani
jizvy pfed chemickou a mikrobialni invazi, coZ umoZiluje jizvdm normalizovat cykly
syntézy kolagenu a vytvorit normalni zralou jizvu. Strataderm se pouziva ke zmékceni
a zplo$téni jizev, zmirnéni svédéni a nepohodli a ke zmirnéni zarudnuti a zabarveni jizev.?®
Stratamed od vyrobce Stratpharma AG obsahuje PDMS a siloxanovou pryskyfici.?
Dr. Max Scar Gel od vyrobce Dr. Max je slozen z PDMS, PDMS krospolymeru,
trimethylsiloxysilikatu. Tento pfipravek se vyuziva k oSetfeni jizev a strii. Gel vytvaii na
pokoZce ochranny a pruzny film a podporuje spravny fyziologicky proces vzniku jizvy.*
Scar Esthetique krém na jizvy od vyrobce Scar Heal Inc. Tento ptipravek obsahuje soubor
23 slozek: silikonovy olej, vytazek z cibule, 2 polypeptidy, 10 antioxidantli, hojivé
a protizanétlivé slozky, zmekcujici, hydratacni a vyzivné latky. Zmékcuje a zesvétluje nové
i star§i jizvy.’! Rejuvasil silikonovy gel od vyrobce Scar Heal je slozen z cyklometikonu,

dimetikon krospolymeru, tetrahexyldecyl askorbétu, emu oleje a skvalenu.*
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7.3 Metodika testovani silikonovych gelii

7.3.1 Infracervenda spektroskopie s Fourierovou transformaci

Metoda je zaloZena na absorpci infraderveného zafeni (IR) molekulami analyzovaného
vzorku. Absorpce energie vyvold zménu vibracnich a rota¢nich pohybti molekuly v disledku
zvySeni vnitini energie molekuly. Metoda poskytuje informace o skupinach atomi
v molekule. IR zafeni je elektromagnetické zafeni v rozsahu vlnoétd 12 500 az 20 cm .
V praxi se vyuzivéa nejvice stiedni IR oblast 4 000 az 400 cm '. Ur¢itému prostorovému
a vazebnému uspotadani atoml neboli funkénim skupinam odpovidaji v riznych latkach
vzdy stejné absorpéni pasy o daném vinoctu. Rozeznavame dvé oblasti — oblast funk¢nich
skupin (4 000 cm ! az 1 500 cm ') a oblast "otisku palce” (1 500 cm ! az 600 cm ). Oblast
"otisku palce" je pro kazdou organickou latku odlisna, je tedy mozné fict, ze vysledné IR
spektrum je jedinecnou vlastnosti kazdé slouceniny.

Metoda ma fadu vyuziti, lze ji pouzit k identifikaci organickych latek pomoci jejich spektra,
k urcenti Cistoty a strukturdlniho uspotfadani v molekule. Pro identifikaci organickych latek
se pouziva porovnani se spektry v atlasech nebo databazich spekter.3-3433-36

K meéfeni IR spekter se v soucasnosti nejvice pouzivaji spektrometry s Fourierovou
transformaci (FT). Zakladni soucasti tohoto spektrometru je tzv. interferometr. Interferometr
je soustava tfi zrcadel (polopropustné, pevné, pohyblivé). Vysledkem interference paprski
na zrcadlech je interferogram, ktery je matematickym postupem s nazvem Fourierova
transformace ptepocitan na jednopaprskové IR spektrum. Pomér jednopaprskovych spekter
pozadi a analyzovaného vzorku potom poskytuje klasické absorpéni IR spektrum.?* IR

spektrum PDMS je na Obr. 3.
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Obr. 3 IR spektrum PDMS (horni spektrum).*’

7.3.2 Tokové chovani

K méfeni tokovych vlastnosti se pouZivaji kapilarni viskozimetry, viskozimetry s padajici
kuli¢kou a rota¢ni viskozimetry/reometry.’® Rotaéni reometry funguji na principu dvou
ploch (geometrii), z nichZ jedna vykondva rotani pohyb. Stanovovana latka se umisti mezi
tyto geometrie, kde je vystavovana namahani. V praxi se pouzivaji tii zakladni méfici
geometrie: valec-valec, kuZel-deska nebo deska-deska. Rotaéni reometry méfi v modu
controlled rate (CR), kde se nastavuje rychlostni spdd a méfi se posuvné napéti nebo
controlled stress (CS), kde se nastavuje posuvné napéti a méfi se rychlostni spad.>

Existuji soustavy newtonskeé, které vykazuji linearni zavislost mezi rychlostnim spadem
a posuvnym napétim. Jejich tokové chovani Ize charakterizovat hodnotou viskozity pii dané
teploté. Pfikladem miiZze byt silikonovy olej. Soustavy nenewtonské méni viskozitu
s pusobicim namdhdnim (toky Casové nezavislé) nebo 1 v Case (toky Casoveé zavislé).
Reologické chovani je nutno hodnotit pomoci tokovych kiivek (reogramil) a viskozitnich

k¥ivek.®
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V predlozené praci byly stanoveny nerovnovazné tokové kiivky. Pfi méfeni dochazi
k linedrnimu zvySovani rychlostniho spadu v daném rozsahu (shear rate ramp), aniz by se
¢ekalo na ustaleni viskozity do rovnovazného stavu (Obr. 4). Plynulé zvySovani rychlostniho

spadu napodobuje skute¢né namahani materialu v praxi.

Shear viscosity

Shear rate & Shear stress

Time Shear rate

Obr. 4 Priibéh namahani a viskozity pii stanoveni nerovnovazné tokové kiivky.*°

Pti nizkych hodnotach rychlostniho spadu Ize urcit, zda se soustava bude chovat jako pevna
nebo kapalna latka (Obr. 5). Pro pevné latky je charakteristickd mez toku (yield stress), pro

kapaliny tzv. newtonské platd (zero shear viscosity).

Yield stress
An ever increasing viscosily as
the shear rate approaches zero

Zero shear viscosity \
Viscosily shows a

plateau as the shear

rate approaches zero

Log Shear viscosity

Log Shear rate

Obr. 5 Pribéh viskozitni kiivky pfi nizkych hodnotiach rychlostniho spadu typicky pro
kapaliny a pevné latky.*!
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Viskozitni kfivky 1ze matematicky popsat vhodnym modelem (Obr. 6).

Obr. 6 Ilustrace viskozitni kiivky a piisluSnych modell pro popis jejiho tvaru.

Lineérni ¢ast viskozitni kiivky charakterizuje mocninny vztah (Power law model):

~ O o

N

Log Shear Viscosity (Pas)

Cross model

Sisko model

Log Shear Rate (s)

41

r=K-D"

posuvné napéti [Pa]
rychlostni spad [s ]
koeficient konzistence [Pa-s"]

index tokového chovani [bezrozmérné]

)

Koeficient konzistence vyjadfuje viskozitu latky v klidu. Ciselné odpovida hodnoté

viskozity pfi rychlostnim spadu 1 s !. Index tokového chovéni vyjadiuje miru odli$nosti od

newtonskych soustav, u kterych je jeho hodnota rovna jedné. Cim vic se jeho hodnota lisi

od jedné, tim vic se soustava li$i od newtonské a je citliv§js$i na smykové namahani. Hodnoty

indexu toku mensi jak jedna ukazuji na pseudoplasticitu, hodnoty vétsi jak jedna na tok

dilatantni. Koeficient konzistence a index tokového chovéni 1ze pouzit napf. pii hodnoceni

roztiratelnosti latek. 4042
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Sisko model se pouZziva pro popis tokového chovani pii vysokych hodnotach rychlostniho
spadu v pripad¢€, ze nedochazi k dalSimu poklesu viskozity, ale ustaleni na urcité hodnoté¢

viskozity (infinite shear viscosity):

N=1Ne+ Ky™"! )

n zdanliva viskozita [Pa-s]

Heo infinitni viskozita (infinite shear viscosity) [Pas]
Y’ rychlostni spad [s!]

K koeficient konzistence [Pa-s"]

n index tokového chovani [-]*

7.3.3 Viskoelastické chovani

Materialy s reologickym chovanim na pomezi idedlné elastickych a idedlné viskoznich
soustav lze hodnotit oscilaénimi testy, béhem kterych dochazi k mirnéjSimu namahani
meétfeného vzorku. Princip testil spociva v oscilaéné kmitavych pohybech horni geometrie
v zadaném rozsahu amplitudy a frekvence. Elasticky modul G” je mirou elasticity/tuhosti.
Cim je hodnota G” vys§i, tim je soustava pevng&jsi. Viskézni modul G'* udava miru
viskozniho chovéni. Pokud je G™> G™’, jedna se o viskoelastickou pevnou soustavu, pokud
je G"”> G’, tak se soustava chova jako viskoelasticka tekutina. Elasticky modul G” a viskdzni
modul G”” jsou pii malé deformaci konstantni (linear viscoelastic region, LVER), pfi jejim
zvétSovani dochazi k rozruseni struktury soustavy. Bod, kdy se hodnota G” rovnéa hodnoté
G’’, se oznacuje jako mez toku, resp. bod gelace. Vztah mezi obéma moduly Ize vyjadrit
jako fazovy thel 6. Nulovy fazovy uhel ma idedlni elasticky material, idealn¢ visk6zni ma
tihel 90°. U viskoelastickych soustav je tento thel v rozmezi 0°az 90° (Obr. 7).*** Spolu
s fazovym thlem popisuje viskozni a elastické chovani materialu téZ komplexni modul G*.

Modul vyjadiuje tuhost materidlu, &im je jeho hodnota vy$3i, tim je materidl tuzsi.*
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Obr. 7 Vztah mezi napétim a deformaci pro idealn¢ elastickou (pevnou), idealné viskdzni

(kapalnou) a viskoelastickou soustavou.*’

7.3.4 Plynova chromatografie s hmotnostni spektrometrii

Plynova chromatografie (GC) je metoda zaloZena na rozdé€lovani latek mezi dvé nemisitelné
faze. Mobilni fazi je plyn oznaCovany jako nosny, kterym je nejcastéji dusik, helium, argon
nebo vodik. Stacionarni faze je u modernich kapilarnich kolon nanesena na stény kapilary.
GC se vyuziva pro analyzu latek t€kavych, které lze zahtatim prevést na pary, aniZ by
dochazelo k jejich rozkladu. K separaci latek dochézi jejich opakovanym prechodem mezi
fazi mobilni a stacionarni. Kazda slozka vzorku postupuje kolonou svou vlastni rychlosti
zavislou na distribu¢ni konstanté slozky K, = ¢,/c,,, kde c; a c¢,, jsou rovnovazné koncentrace
sloZky ve stacionarni a v mobilni fazi. Latky postupné vychazeji z kolony v potadi rostoucich
hodnot distribu¢nich konstant a vstupuji do detektoru. Detektor indikuje okamZitou
koncentraci separovanych latek v nosném plynu.>*+’

Hmotnostni spektrometrie (Mass Spectrometry, MS) je analytickda metoda pouzivana
k identifikaci a kvantifikaci riznych chemickych latek pfitomnych ve vzorku, a Casto se
kombinuje se separa¢ni metodou, a to bud’ kapalinovou nebo plynovou chromatografii. Do
hmotnostniho spektrometru je pfivadén vzorek v plynném skupenstvi. Dochazi k ionizaci
neutralnich molekul, které se pii prebytku vnitini energie $tépi na fragmenty. Vysledkem
fragmentace jsou jednodussi ionty, neutralni ¢astice a radikaly. Po ionizaci jsou kladné
nabité ionty pohanény do hmotnostniho analyzatoru, kde dochazi k rozdéleni podle jejich
poméru hmotnosti k naboji (m/z). Po rozdéleni vstupuji do detektoru, kde jsou jejich vystupy
zesileny (elektronovym multiplikatorem nebo fotondsobicem) pro zesileni signalu. Detektor
odesila informace do pocitace, ktery zaznamenava veSkera produkovand data a prevadi
elektrické impulsy na hmotnostni spektrum. V hmotnostnim spektru pfedstavuje osa

x poméry m/z a osa y predstavuje intenzitu signalu. Kombinace téchto dvou technik
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umoziiuje jak kvalitativni, tak kvantitativni hodnoceni vzorku obsahujiciho fadu

organickych slouc¢enin.*®

7.3.5 Gelova permeacni chromatografie

Gelova permeacni chromatografie (GPC) nebo téZ rozmérové vylu¢ovaci chromatografie
(Size Exclusion Chromatography, SEC) je druhem kapalinové chromatografie. Princip
separace je zalozen na rozdilné velikosti molekul jednotlivych frakci. Pomoci GPC je mozno
separovat jakékoliv molekuly, které se 1i§i svymi rozméry, jedinou podminkou je jejich
dobra rozpustnost v rozpoustédle. GPC umoziuje separaci fady latek od nizkomolekularnich
az po vysokomolekularni.

Chromatograficka kolona je naplnéna malymi ¢asticemi gelu, ktery obsahuje rizn¢ velké
pory. Ziedény roztok vzorku se davkuje do kolony a postupné€ je mobilni fazi vymyvan.
Nejmensi molekuly mohou pronikat az do vnitiniho prostoru gelu a jsou tedy zadrzovany
v kolong nejdéle, stfedné velké molekuly se dostanou pouze do vétsich pért gelu a nemohou
pronikat az do jeho nitra. Molekuly o rozmérech vétsich, nez jsou rozméry péra prochazeji
kolonou bez zadrzeni (Obr. 8). Metoda nachazi uplatnéni pfi stanoveni moldrnich hmotnosti
a distribuce molarnich hmotnosti u syntetickych polymert i biopolymer.*>** Polymery
obvykle obsahuji fadu frakci makromolekul lisicich se hmotnosti. Je tedy mozné fict, Ze maji
Sirokou distribuci molarnich hmotnosti a jsou polydisperzni. GPC zajisti rozdé€leni
polymerniho vzorku na frakce s odliSnymi molarnimi hmotnostmi. Pii jejich popisu hraje
dilezitou roli sttedni molarni hmotnost, je vSak mozné ziskat rizné hodnoty, nejcastéji
hmotnostni (M) a &iselnou (My).>!

Abychom mohli chromatogram interpretovat a stanovit molarni hmotnost polymert a jeji
distribuci, je tfeba GPC kolonu kalibrovat. Standardy polymert pozivané ke kalibraci GPC

-----

frakci se vynesou proti logaritmu M a ziskanymi body se proloZi kiivka.>?
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Obr. 8 Princip separace na koloné pii GPC.*
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8 EXPERIMENTALNI CAST
8.1 Pouzité pristroje

Absolutni rota¢ni reometr Kinexus Pro+ Malvern Instruments

FT-IR spektrometr Thermo Scientific Nicolet 6700

Plynovy chromatograf Agilent Technologies 6890N spojeny s hmotnostnim spektrometrem
Agilent Technologies MSD 5975B, autosampler Agilent Technologies 7683B

Kapalinovy chromatograf Waters Alliance €2695 spojeny s diferencidlnim refraktometrem

Waters Alliance 2414

8.2 Testované gely

Scar Gel Dr. Max, Dr. Max

Strataderm, Stratpharma AG

ScarEsthetique, Scar Heal Inc

RejuvaSil, Scar Heal Inc

Scar treatment gel 345, 347, 348, Dr. Miiller Pharma s.r.o.
Stratamed, Stratpharma AG

8.3 Stanoveni reologickych vlastnosti

V Tab. 2 jsou uvedeny metodiky, které byly zvoleny pro testovani reologického chovani

geld. Jejich popis je uveden v kap. 7.3.2 a 7.3.3.

Tab. 2 Realizované testy
Geometrie CP 2/20 (kuzel-deska uhel 2° a pramér 20 mm)

Toolkit V005 Shear Rate Ramp/Alternative Flow curve
Sekvence
Oscillation 0004 Amplitude sweep shear strain controlled

Reologické vlastnosti byly méfeny na absolutnim rotacnim reometru Kinexus Pro+. Pfed
samotnym meéfenim byl zkontrolovan ptivod stlaceného vzduchu. Nejprve byl zapnut
pfistroj, pocita¢ a spustén software r-Space. Nasledovala kontrola jejich komunikace a vybér
vhodné geometrie pro méfeni. Vzorek byl nanesen na dolni geometrii dle pokyni v sekvenci

Load Sample. Po stlaceni vzorku horni geometrii bylo plastovou kopistkou provedeno tzv.
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Htrimovani®, tj. odstranéni vzorku, ktery je mimo horni geometrii. Pokud bylo nanesené
mnozstvi vzorku vyhovujici, byl vzorek zakryt termostabilni kapsou a nasledné spustén
vybrany test. Po dokoncenti testu byla data uloZena a vyhodnocena pomoci softwaru r-Space.
Zm¢eieny vzorek byl odstranén z dolni 1 horni geometrie dle pokynt v sekvenci Unload

Sample. VSechna méfeni byla provedena trikrat.

8.3.1 Testovani tokovych vlastnosti

K hodnoceni tokovych vlastnosti byla pouzita sekvence Toolkit V005 Shear Rate Ramp-
Alternative Flow Curve. Byla zvolena geometrie, teplota a rozsah rychlostniho spadu
(Tab. 3). Pro matematicky popis kiivek byl zvolen vhodny model (Power law model, Sisko
model). Tokové vlastnosti testovanych vzorkl byly porovnany pomoci parametrti zvolenych

modelu.

Tab. 3 Ptehled nastavenych parametrt

Geometrie CP 2/20
Teplota 25°C
Rozsah rychlostniho spadu 0,1 —100s™

Pocet méfenych bodu v dekadé | 10

8.3.2 Testovani viskoelastickych vlastnosti

K hodnoceni viskoelastickych vlastnosti byla pouZzita sekvence Oscillation 0004 Amplitude
sweep shear strain controlled. Byla zvolena geometrie a nastaveny parametry testu (Tab. 4).
Nasledovalo spravné naneseni vzorku a zakryti geometrie termostabilni kapsou. Byl ziskan
pribéh elastického modulu G’, viskézniho modulu G”* a fdzového uhlu & v zavislosti na
rychlostnim spadu pfi oscilacnim namahani a pii konstantni frekvenci 1 Hz. Byla stanovena

hodnota komplexniho modulu G*.
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Tab. 4 Prehled nastavenych parametrt

Geometrie CP 2/20
Teplota 25°C
Rozsah rychlostniho spadu 0,1 —100,0 %
Frekvence 1 Hz

Pocet méfenych bodt v dekadé | 10

8.4 Analyza sloZeni gelu

Pro analyzu slozeni gelti byl zvolen pfistroj FT-IR spektrometr Nicolet 6700 ve stiedni
infraervené oblasti v rozsahu vinoétl 4 000 cm™! az 400 cm™!. Data byla vyhodnocovana
pomoci programu OMNIC. Bylo nastaveno 32 skenil vzorku, ze kterych bylo zprimérovano
jedno vysledné spektrum a spektralni rozliSeni 4 cm™!. Pfed vlastnim méfenim vzorku byl
pristroj zmétfen naprazdno — tzv. background neboli pozadi. Pozadi bylo automaticky
odecteno od vysledného spektra vzorku. Vzorek byl nanesen na krystal KRS 5, rozetien
ty€inkou na tenky film a vloZen do drzaku ve vzorkovacim prostoru. Bylo zméteno spektrum

vzorku a nasledné analyzovéano v databazi knihoven.

8.5 Analyza tékavych latek

Analyza tékavych latek byla provedena na plynovém chromatografu Agilent Technologies
6890N s instalovanou kapilarni kolonou HP-5MS Agilent Technologies (30 m % 0.25 mm X
0.25 pm). Nasledna detekce byla provedena na hmotnostnim detektoru Agilent Technologies
MSD 5975B s kvadrupdlovym analyzatorem. Jako nosny plyn bylo pouzito helium ¢istoty
5.0. Nejprve byly nastaveny teploty separace. Ptehled nastavenych parametr je uveden
v Tab. 5. Vzorky byly rozpustény v toluenu o koncentraci 10 mg/ml, resp. v tetrahydrofuranu
(THF). Nasledné byly filtrovany a davkovany na kolonu. Vzorek v mnozstvi 1 pl byl
nastfikovan do proudu nosného plynu autosamplerem Agilent Technologies 7683 B.
Identifikace jednotlivych latek byla vyhodnocovana pomoci softwaru MSD Chemstation

verze E.02.02.1431.
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Tab. 5 Prehled nastavenych parametrt

Splitovaci pomér 50

Teplota inletu 280 °C
Pocatecni teplota 90 °C
Teplotni rampa 10 °C/ min
Konecna teplota 300 °C

8.6 Stanoveni molarné hmotnostni distribuce

Pro stanoveni molarn¢ hmotnostni distribuce byl pouzit kapalinovy chromatograf Waters
Alliance €2695 s diferencidlnim refraktometrem Waters Alliance 2414. Pro separaci byly
pouzity dv€ kolony PLgel Mixed-C 300 x 7.5 mm firmy Agilent. Kalibrace kolon byla
provedena polystyrenovymi standardy pokryvajicimi rozsah moldrnich hmotnosti
= 600 g/mol — = 6 x 10° g/mol. Gely byly nejprve rozpustény v THF. Po zjiiténi, Ze jsou
ziskané chromatogramy velmi malo intenzivni a ze hodnocené gely obsahuji PDMS, byly
gely rozpusStény téz v toluenu. Roztoky o koncentraci 10 mg/ml byly filtrovany filtrem
o velikosti pori 0,45 pm a ddvkovany v mnozstvi 100 pl. Pritok mobilni faze byl nastaven

na 1 ml/min. Pro zdznam a vyhodnoceni dat byl pouzit software Empower firmy Waters.
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9 VYSLEDKY A DISKUZE

Cilem prace byla charakterizace vybranych geli na hojeni jizev vhodnymi metodami. Byl
pouzit absolutni rotacni reometr k zhodnoceni tokovych a viskoelastickych vlastnosti gelt.
Reologicka charakterizace byla doplnéna celkovou charakterizaci slozeni metodou FT-IR,
identifikaci t€kavych latek technikou GC-MS a charakterizaci molarné hmotnostni
distribuce metodou GPC. Pro testovani byly pouzity HVLP gely rizného sloZeni a tfi vzorky
gelt ve stadiu formulace nového piipravku. Konkrétné se jednalo o Scar Gel Dr. Max,
Stratamed, ScarEsthetique, Rejuvasil a Strataderm, ktery byl zaddn jako standard pro
formulované gely na hojeni jizev s ozna¢enim Scar treatment gel 345, Scar treatment gel

347 a Scar treatment gel 348.

9.1 Tokové chovani

Tokové chovani bylo charakterizovano rotacnimi testy pomoci sekvence Toolkit V005
Shear Rate Ramp/Alternative Flow curve. Byly ziskany nerovnovazné tokové a viskozitni
ktivky, z jejichz pribéhu lze usuzovat na typ toku. Aplikaci vhodného modelu (viz. Obr. 6)
lze ziskat koeficienty umoziujici porovnat testované gely.

Strataderm byl zadan jako standard pro hodnoceni reologického chovani nové
formulovanych ptipravkl. Z pribéhu tokové kiivky Stratadermu na Obr. 9 je patrné, Ze se
jedna o nenewtonskou soustavu s plastickou slozkou deformace. Z prabéhu viskozitni kiivky
lze urcit, ze viskozita klesa s rostoucim namahanim (Obr. 10). Neni patrné newtonské plato,
tzv. zero shear viscosity pii nizkych hodnotach rychlostniho spadu, typické pro kapalné
soustavy (viz. Obr. 5). Jednd se tedy o soustavu vykazujici pravdépodobné mez toku.
Vhodnym modelem pro popis tokového chovani Stratadermu je Sisko model, coz potvrzuji
hodnoty koeficientu korelace (Tab. 6). Zajimavy je maly rozdil mezi hodnotami indexu
konzistence K2 (Pa-s"), ktery je ¢iseln& roven viskozité pii rychlostnim spadu 1 s
s hodnotami indexu tokového chovani blizicimi se jedné to vypovidd o relativné malém

poklesu viskozity pi1 namahani vzorku.
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Shear stress vs Shear rate
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Obr. 9 Strataderm — tokové kiivky (n = 3).

Viscosity vs Shear rate
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Obr. 10 Strataderm — viskozitni kiivky (n = 3).

Tab. 6 Strataderm — analyza tokovych kiivek dle Sisko modelu

Strataderm n_(Pas) n(-) K2 (Pa's") CorT.
1 4,541 1,167 5,004 0,9999
2 4,246 1,205 1,809 0,9993
3 4,255 0,9697 2,141 0,9996
pramér 4,347 1,114 2,985
SD 0,168 0,126 1,757
n., infinitni viskozita (infinite shear viscosity)
K2 index konzistence
n index tokového chovani (shear thinning index)
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Kromé Stratadermu byly pro testovani vybrany ¢tyfti dal$i komercné dostupné gely: Scar Gel
Dr. Max, ScarEsthetique, RejuvaSil a Stratamed. Viskozitni kiivky Scar Gelu Dr. Max jsou
prezentovany na Obr. 11. Pfi nizkych hodnotach rychlostniho spadu je patrné newtonské
plato typické pro kapaliny, nasledované mirnym poklesem viskozity. Pro popis byl pouzit
mocninny vztah (Power law), jehoz vhodnost potvrzuji hodnoty koeficientu korelace.
Hodnoty indexu tokového chovani z blizici se jedné znamenaji, ze vlivem namahéani dochazi
pouze k mirnému poklesu viskozity (Tab. 7).

U Stratamedu bylo zjisténo newtonské chovani (Obr. 12). Viskozita je pfiblizné€ 2 Pa-s, coz
je hodnota srovnatelna s indexem konzistence Scar Gelu. Lze tedy konstatovat, ze tyto

ptipravky maji stejné tokové chovani.

Viscosity vs Shear rate
10 — ———r T
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107! 109 101 102 10°
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Obr. 11 Scar Gel Dr. Max — viskozitni kfivky (n = 3).

Tab. 7 Scar Gel Dr. Max — analyza tokovych ktivek dle Power law modelu

Scar Gel K (Pas") n(-) CorT.
1 2,371 0,9468 1,0000
2 2,222 0,9684 0,9999
3 2,121 0,9799 0,9997
pramér 2,238 0,9650
SD 0,126 0,0168
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Viscosity vs Shear rate
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Obr. 12 Stratamed — viskozitni kiivky (n = 3).

Tab. 8 Stratamed — analyza tokovych ktivek dle newtonova modelu

Stratamed 1 (Pa‘s) COIT.
1 2,099 1,0000
2 2,120 1,0000
3 2,099 1,0000
prameér 2,106
SD 0,012

Viskozitni kiivky pfipravku RejuvaSil jsou znazornény na Obr. 13. Hodnota koeficientu
konzistence, resp. viskozita tohoto ptipravku v klidovém stavu, je nejvy$si ze vSech
testovanych komerc¢nich ptipravkil, ctyfikrat vyssi nez u Stratadermu. Hodnota indexu
tokového chovani n ~ 0,6 znamend, ze pfi namdhani dochéazi k relativné vyznamnému
poklesu viskozity.

Podobné tokové chovani jako ma RejuvaSil bylo zjisténo u ptipravku ScarEsthetique

(Obr. 14) s tim rozdilem, Ze konzistence je mirn€ niz$i a citlivost soustavy k namahani vyssi

(Tab. 10).
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Viscosity vs Shear rate
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Obr. 13 RejuvaSil — viskozitni kiivky (n = 3).

Tab. 9 RejuvaSil — analyza tokovych kiivek dle Power law modelu

RejuvaSil K (Pas") n(-) COIT.
1 16,954 0,6072 0,9976
2 16,370 0,6106 0,9982
3 15,930 0,6225 0,9945
pramér 16,418 0,6134
SD 0,514 0,0080

Viscosity vs Shear rate
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Obr. 14 ScarEsthetique — viskozitni kiivky (n = 3).
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Tab. 10 ScarEsthetique — analyza tokovych kiivek dle Power law modelu

ScarEsthetique K (Pa's") n(-) COIT.
1 15,88 0,3100 0,9668
2 15,30 0,3734 0,9757
3 14,80 0,3967 0,9935
prameér 15,33 0,3600
SD 0,54 0,0449

Pribe¢h tokovych a viskozitnich kiivek gelt ve stadiu vyvoje Scar treatment 345, 347 a 348

je prezentovan na Obr. 15 — 20. Pro matematicky popis byl aplikovan newtoniv model.

Viskozita je konstantni, nezavisla na rychlostnim spadu a roste v fadé 345 <347 <348

(Tab. 11).
Shear stress vs Shear rate
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Obr. 15 Scar treatment gel 348 — tokové kiivky (n = 3).

Viscosity vs Shear rate
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Obr. 16 Scar treatment gel 348 — viskozitni kiivky (n = 3).
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Obr. 17 Scar treatment gel 347 — tokové kiivky (n = 3).
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Obr. 18 Scar treatment gel 347 — viskozitni kiivky (n = 3).
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Shear stress vs Shear rate
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Obr. 19 Scar treatment gel 345 — tokové kiivky (n = 3).

Viscosity vs Shear rate
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Obr. 20 Scar treatment gel 345 — viskozitni kiivky (n = 3).

Tab. 11 Analyza tokovych kiivek gelli ve fazi vyvoje dle newtonova modelu

Scar treatment gel n (Pa-s) Corr.
345 7,221 £ 0,153 0,9997
347 9,214+ 0,011 0,9998
348 13,32 +0,168 0,9995
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9.2 Viskoelastické vlastnosti

Viskoelastické vlastnosti byly testovany a analyzovany pomoci testu Oscillation 0004
Amplitude sweep shear strain controlled. Byly ziskany prubéhy elastického modulu,
viskézniho modulu a fdzového thlu v zavislosti na oscilacnim namahani pfi konstantni
frekvenci 1 Hz. Strataderm, slouzici jako standard pro generické gely, ma hodnotu
elastického modulu G” niz§i nez hodnotu visk6zniho modulu G"* (Obr. 21). Jedné se
o viskoelastickou kapalinu.

Stejné viskoelastické chovani bylo zjisténo u piipravkli Scar Gel Dr. Max (Obr. 22)
a Stratamed (Obr. 23). Pripravky ScarEsthetique (Obr. 24) a RejuvaSil (Obr. 25) maji vyssi

elasticky modul, coz je charakteristické pro viskoelastické pevné latky.

Elastic modulus Viscous modulus and Phase angle vs Shear strain
2
10 ey 90

I 80

;— 70

E S PP PRUTP PP PP 3 50

) o

L 40

G' (Pa),G" (Pa)

+ 30

I 20

Obr. 21 Strataderm — elasticky modul G’, viskozni modul G a fazovy thel 6 v zavislosti

na rychlostnim spadu pfi oscilaénim namahani.
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Elastic modulus Viscous modulus and Phase angle vs Shear strain
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Obr. 22 Scar Gel Dr. Max — elasticky modul G’, viskézni modul G™ a fazovy uhel

0 v zéavislosti na rychlostnim spadu pfi oscilaénim naméahani.

Elastic modulus Viscous modulus and Phase angle vs Shear strain
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Obr. 23 Stratamed — elasticky modul G, visk6zni modul G™" a fazovy thel 6 v z&vislosti na

rychlostnim spéadu pii oscilaénim namahani.
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Elastic modulus Viscous modulus and Phase angle vs Shear strain
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Obr. 24 ScarEsthetique — elasticky modul G’, viskézni modul G' a fazovy uhel

0 v zéavislosti na rychlostnim spadu pfi oscilaénim namahani.

Elastic modulus Viscous modulus and Phase angle vs Shear strain
3
10 T T T AL T T T = 90

F 80
F 70
60

+ 50

(o

+ 40

G' (Pa),G" (Pa)

I 30

I 20

Obr. 25 RejuvaSil — elasticky modul G', visk6zni modul G"" a fazovy thel 6 v z&vislosti na

rychlostnim spéadu pii oscilaénim namahani.
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V Tab. 12 jsou souhrnné¢ uvedeny hodnoty komplexniho modulu G* a fazového uhlu 8 pro
testované komer¢ni gely. Komplexni modul odrazi tuhost gelu, zatimco fazovy uhel
pruznost jeho struktury. ScarEsthetique a RejuvaSil jsou elastické soustavy s hodnotou
fazové thlu nizsi nez 45 °. Gely vSak vykazuji rizny stupenn tuhosti. ScarEsthetique je
piiblizn¢ deset krat tuzsi gel nez RejuvaSil. Strataderm, Stratamed a Scar Gel jako
viskoelastické kapalné soustavy s fdzovym uhlem blizicim se 90 ° maji relativné nizkou
tuhost s hodnotami komplexniho modulu pfiblizn¢ 14 Pa pro Stratamed a Scar Gel, resp.

28 Pa pro Strataderm.

Tab. 12 Komer¢ni gely na hojeni jizev — hodnoty komplexniho modulu G* (Pa) a fazového

uhlu d (°) pii frekvenci 1 Hz

Vzorek G* (Pa) 0 ()

Strataderm 27,85+0,71 86,58 £ 0,13
Scar Gel 13,63 £ 0,59 84,42 + 1,47
ScarEsthetique 3614+ 296 25,05+0,37
RejuvaSil 349,8 + 6,12 9,11+2,07
Stratamed 14,22 + 0,09 89,75+ 0,07

Na Obr. 26 je pribéh elastického modulu G’, viskézniho modulu G™” a fazového uhlu
0 v zavislosti na rychlostnim spadu pfi oscilaénim namahani gelli ve fazi formulace: Scar
treatment gel 345, 347 a 348. Hodnoty elastického modulu G” jsou niz$i nez hodnoty
viskozniho modulu G™” a fazovy uhel se blizi 90 °. Soustavy se chovaji jako viskoelastické
kapaliny. Tuhost vyjadfena hodnotou komplexniho modulu roste v fadé 345 <347 <348, coz

koreluje s hodnotami viskozity (viz. Tab. 11).
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Elastic modulus Viscous modulus and Phase angle vs Shear strain
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Obr. 26 Scar treatment gel 345, 347, 348 — elasticky modul G', viskozni modul G"" a fazovy

uhel 6 v zavislosti na rychlostnim spadu pfi oscilacnim namahéni.

Tab. 13 Scar treatment gel 345, 347, 348 — hodnoty komplexniho modulu G* (Pa) a

fazového uhlu 6 (°) pti frekvenci 1 Hz

Vzorek G* (Pa) 3 (°)

345 44,15+0,13 87,66 £0,08
347 59,10+ 0,21 87,78 £ 0,06
348 68,14 +0,34 87,37 +0,10
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9.3 Identifikace sloZeni

Zmeienim IR spekter bylo identifikovdno slozeni geli. Srovnanim s referencnimi spektry
z databaze knihoven bylo zjisténo, ze hodnocené vzorky Scar Gel Dr. Max, Strataderm,
RejuvaSil, Scar treatment gel 345, 347, 348 a Stratamed obsahuji PDMS. Z4dné dalsi
substance nebyly ve spektrech vzorkl vidét (Obr. 27 — 28, Obr. 30 — 34). Citlivost metody
je obecné udavana jen 5 %. V ptipadé PDMS je spektrum v oblasti absorpce esterovych
skupin (1 700 cm ™) prazdné, a tak pro estery a kyseliny by citlivost mohla byt az 1 %. Oproti
tomu u latek podobnych PDMS by byla cca 30 %.

Celkovému spektru ScarEsthetique dominuji absorpéni péasy vody (Obr. 29). Spektru
vysusené¢ho vzorku dominuji absorpéni pasy dlouhych alifatickych fetézcii a silikonu
(PDMS). Dale jsou zde vidét absorpéni pasy hydroxylu a esterové absorpéni pasy.
Pravdépodobné se jedna o emulzi typu voda v oleji, kromé vody a silikonu je ve vzorku
ptitomny i emulgator typu voda v oleji. Tomu by odpovidala kombinace absorpcnich past
dlouhych alifatickych fetézcl, hydroxylu a esteru. Vzhledem k tomu, Ze podle ptibalového

letaku je vzorek celd smés nejriznéjsich latek, nelze spektrum 1épe interpretovat.
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Obr. 27 Spektrum Scar Gel Dr. Max (Cervené) + Referencni spektrum silikonového oleje —

PDMS (modré).

43



! “;SampleQ-Stfatacjerm-Scaj;rthe:rapy;gel—iSlrzphar;rna (ﬁlm @n KRS5 !‘shde)
1104 i i : i i i i i . i i

—

e A T v w

19 Silcone oi (palydime
Dnni . H

hylsiloxang) = |

Qan
5 - T S K S S S :11::::::‘: H I
2 50 N R S R S HE I HE H HE | S H
@ 7 T T T A T | BT h -
3,11:11111111 :11::::::[: '11
49.4"'11:11111111 R S R T R S SR I A | B N H -
w— e e el i
SRR NN
Di‘n .E; N:

2500 2000 1500 000 500

VWavenumbers fcnH-1)

Obr. 28 Spektrum Stratadermu (Cervené) + Referencni spektrum silikonového oleje —

PDMS (modré).
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Obr. 29 Celkové spektrum ScarEsthetique (modré), spektrum ScarEsthetique po vysuSeni

horkym vzduchem (Cervené).
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Obr. 30 Celkové spektrum RejuvaSil (Cervené), spektrum RejuvaSil po vysuseni horkym

vzduchem (modré).
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Obr. 31 Celkové spektrum Scar treatment gelu 345 (Cervené), spektrum po vysuseni horkym

vzduchem (modré).
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Obr. 32 Celkové spektrum Scar treatment gelu 347 (Cervené), spektrum po vysuseni horkym

vzduchem (modré).
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Obr. 33 Celkové spektrum Scar treatment gelu 348 (Cervené), spektrum po vysuseni horkym

vzduchem (modré).
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Obr. 34 Spektrum Stratamedu (Cervené) + Referencni spektrum silikonového oleje — PDMS

(modré).
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9.4 Charakterizace molarné hmotnostni distribuce

Pro stanoveni molarn¢ hmotnostni distribuce polymera izolovanych z gela byla pouzita
metoda GPC. Vzorky byly nejprve rozpustény v THF a po zjisténi metodou FT-IR, Ze
hodnocené gely obsahuji PDMS a ze jsou ziskané chromatogramy velmi mélo intenzivni,
byly rozpustény téz v toluenu (Odezva diferencidlniho refraktometru je pfimo Umérna
koncentraci, kde konstantou umeérnosti je specificky inkrement indexu lomu. Ten je pro
PDMS v THF tém¢ét nulovy, kdezto v toluenu je = —0,09 ml/g.). ScarEsthetique byl v toluenu
nerozpustny, a tudiz nebyl méfen.

Na Obr. 35 jsou prekryty chromatogramy vSech vzorkd zmétené v THF. Ze ziskanych
chromatogramil je zfejmé, Ze ScarEsthetique a RejuvaSil (vzorky 3 a 4) neobsahuji
polymerni slozku, zatimco tvar chromatogrami ostatnich vzorkl jednoznacné prokazuje
ptitomnost polymert. Dle ocekavani je odezva polymery v THF velmi nizkd, coz je
zpusobeno extrémné nizkym specifickym inkrementem indexu lomu PDMS. Zajimavy je
téz pribch chromatogrami v oblasti vysokych eluc¢nich objemi. Chromatogramy méfené
v THF zpravidla ukazuji tfi negativni piky v potadi rostoucich elu¢nich objemil voda, dusik
a kyslik. Pik vody v poloze = 19 ml je pfitomny u vSech vzorku a je pfiblizné o shodné
intenzité s vyjimkou ScarEsthetique (vzorek 3), kde je tento pik extrémné intenzivni. Z toho
lze usoudit, ze tento vzorek obsahuje vyznamné mnozstvi vody. Tomu odpovida
1 skutecnost, Ze je tento vzorek (jeho hydrofilni komponenta) nerozpustny v toluenu.
V chromatogramu ScarEsthetique jsou dale tfi pozitivni piky v oblasti elu¢nich objemu
~ 17 —=18.2 ml odpovidajici nizkomolekularnim latkdm. V chromatogramech Stratadermu
(vzorek 2), RejuvaSilu (vzorek 4) a Stratamedu (vzorek 8) je pted pikem vody dalsi negativni
pik, ktery naznacuje pfitomnost nizkomolekularni sloZky, pficemZ ta ve Stratadermu
a Stratamedu muze byt vzhledem k identickému eluénimu objemu totoZna, zatimco
v RejuvaSilu je odliSna.

Vsechny chromatogramy ziskané méfenim v toluenu jsou piekryty na Obr. 36. Méfeni
v toluenu poskytuje vyrazné€ intenzivnéj$i chromatogramy, coz odpovidd mnohondsobné
vysSimu specifickému inkrementu indexu lomu PDMS v toluenu. RejuvaSil (vzorek 4)
neobsahuje polymerni slozku, coz potvrzuje poznatek ziskany méfenim v THF.

Na Obr. 37 —43 jsou poté uvedeny jednotlivé chromatogramy spolu s odpovidajici
diferencialni a kumulativni distribuci molarni hmotnosti.

Scar Gel Dr. Max (vzorek 1) obsahuje dvé polymerni slozky s vrcholy molarni hmotnosti

kolem = 10° g/mol a = 10* g/mol a oligomerni a nizkomolekularni slozky s molarni
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hmotnosti n¢kolik set az n¢kolik tisic g/mol. Na rozdil od ostatnich vzorki chromatogram
nenaznacuje vyznamny podil nizkomolekularni komponenty. Piky nizkomolekuldrnich
komponent Ize nalézt v ostatnich vzorcich, pfi¢emz shodny elu¢ni objem naznacujici, ze se
muze jednat o shodné latky, maji nizkomolekularni komponenty pifitomné v RejuvaSilu,
Scar treatment gelu 345, 347 a 348, a poté v Stratadermu a Stratamedu. Nizkomolekularni
komponenta Stratadermu a Stratamedu muze byt vzhledem ke shodnému elu¢nimu objemu
totozna, polymerni komponenty se vSak 1isi. Strataderm ma vyznamny podil oligomernich
latek s molarni hmotnosti n€kolik set az ne€kolik tisic, zatimco ve Stratamedu tyto slozky
chybi. Slozeni Scar treatment gelu 345, 347 a 348 je obdobné — obsahuji polymer s moléarni
hmotnosti kolem 10° g/mol, oligomery s molarni hmotnosti nékolik set az nékolik tisic
g/mol a nizkomolekularni latku. Oproti Stratadermu a Stratamedu je elucni objem

nizkomolekularni slozky nizsi, a tudiZ neni od piku oligomert tak dobte separovéna.
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Obr. 35 RI chromatogramy vzork pfipravenych v THF — rizny zoom, identifikace vzorka

viz Tab. 14.
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vzorku viz. Tab. 14.
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Obr. 37 Chromatogram vzorku 1 Dr. Max Scar Gel méfeny v toluenu (nahoie) a

diferencialni (Cervend) a kumulativni (modra) molarn€ hmotnostni distribu¢ni kiivka (dole).
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Obr. 38 Chromatogram vzorku 2 Strataderm méfeny v toluenu (nahote) a diferencialni

(¢ervena) a kumulativni (modra) molarné hmotnostni distribu¢ni kiivka (dole).
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Obr. 39 Chromatogram vzorku 4 RejuvaSil méfeny v toluenu.

55

18.0




Response (mV)
(@]
o
o
Q

200.01

O'O- T T T T T T T T T

10.0 12.0 14.0 16.0 18.0
Volume (mL)
—— SampleName 5

0.80; -100.00
- “ = o
0.60+ 2 -80.00 E
= - 3
S 040 O
5 i e
B 4000 ©
© 1 i =
0.20- i =
] -20.00 g
- 3

0.00- [0.00
550 500 450 400 350  3.00
log Molar Mass
dwt/d(logM)

Cumulative %

Obr. 40 Chromatogram vzorku 5 Scar treatment gel 345 méfeny v toluenu (nahote) a

diferencialni (Cervend) a kumulativni (modra) molarn€ hmotnostni distribu¢ni kiivka (dole).
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Obr. 41 Chromatogram vzorku 6 Scar treatment gel 347 méfeny v toluenu (nahoie) a

diferencialni (Cervend) a kumulativni (modrd) molarn€ hmotnostni distribu¢ni ktivka (dole).
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Obr. 42 Chromatogram vzorku 7 Scar treatment gel 348 meéfeny v toluenu (nahoie) a

diferencialni (Cervend) a kumulativni (modra) molarn€ hmotnostni distribu¢ni ktivka (dole).
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Obr. 43 Chromatogram vzorku 8 Stratamed métfeny v toluenu (nahote) a diferencialni

(¢ervena) a kumulativni (modra) molarné hmotnostni distribu¢ni kiivka (dole).
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Obsah polymeru a oligomeru, tj. bez nizkomolekularnich latek, byl stanoven kalibraci
odezvy detektoru Cistym PDMS. Ziskana kalibra¢ni zavislost je na Obr. 44 a obsahy PDMS
jsou shrnuty v Tab. 14, kde jsou uvedeny téz relativni plochy PDMS (polymer a oligomer)
a nizkomolekuldrnich slozek. U nizkomolekularni komponenty muze byt specificky
inkrement indexu lomu vyznamné odliSny od PDMS, a tak tyto relativni plochy a priori
neodpovidaji obsahu slozky ve vzorku. Nicméné, vzhledem k tomu, Ze absolutni obsah
PDMS piiblizn¢ odpovida relativni plose jeho piku, lze relativni plochy nizkomolekularni
slozky povazovat za piiblizn€ rovné obsahu této slozky ve vzorku. Tab. 14 rovnéz naznacuje,
ze vétSina vzorkd se rozpustila, coz je ponckud piekvapivé, nebot skuteény gel,
tj. trojrozmérné zesitovany polymer, je nerozpustny.

V Tab. 15 je pro kazdy vzorek uveden ciselny (M,), hmotnostni (M,) a z-pramér (M:)
molarni hmotnosti spolu s polydisperzitou (M,/M,). Jednd se ovSem, podobné jako
u distribuénich kfivek, o hodnoty relativni k polystyrenu, nikoliv o hodnoty skute¢né, které
je mozné ziskat pouze detekci detektorem méficim intenzitu rozptyleného svétla.
Polystyrenu relativni hodnoty lze pouZzit pouze pro velmi ptfiblizny odhad hodnot skute¢nych
a zejména pro vzajemné porovnani jednotlivych vzorkda.

Pro lepsi pochopeni ziskanych dat jsou dale na Obr. 45 — 52 porovnany GPC chromatogramy

s chromatogramy z metody GC-MS. V popisu obrazku je vzdy stru¢na interpretace.
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Tab. 14 Absolutni obsah PDMS (Y polymer, oligomer) a relativni plochy PDMS a

nizkomolekuldrni latky

Vzorek  Nazev ptipravku PDMS (%) PIOCI?A)P)DMS nizkoﬂglcehljulérni
latky (%)
1 Scar Gel Dr. Max 97,2 100 0
2 Strataderm 82,6 86 14
4 RejuvaSil 0 0 100
5 Scar treatment 345 76,5 75 25
6 Scar treatment 347 82,8 80 20
7 Scar treatment 348 85,8 85 15
8 Stratamed 77,0 75 25
Tab. 15 Priméry molarni hmotnosti
Vzorek  Nazev pfipravku M, M, M. M.,/M,

(g/mol) (g/mol)  (g/mol)
1 Scar Gel Dr. Max 1 500 32000 169 000 21,3

Strataderm 2200 66 000 485000 30,0
Scar treatment 345 2200 78 000 200 000 35,5
Scar treatment 347 2200 79 000 200 000 35,9
Scar treatment 348 5 109 77000 201000 36,7

[c BN ) TV, B S

Stratamed 13000 74000 211000 5,7
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Obr. 44 Kalibracni kiivka odezvy RI detektoru pro PDMS.
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Obr. 45 GPC (nahote) a GC-MS (dole) chromatogramy toluenového roztoku Scar Gel Dr.
Max (vzorek 1).

V GC-MS chromatogramu je vidét fada riznych siloxanovych nizkych oligomerii o rizné
molarni hmotnosti a pravdépodobné téZ jejich rizné izomery. Komponenty, které jsou vidét

v GC-MS se v GPC nachézeji na sestupné hran¢ na konci chromatogramu.
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Obr. 46 GPC (nahote) a GC-MS (dole) chromatogramy toluenového roztoku Stratadermu
(vzorek 2).

Majoritni komponenta, kterd eluuje v GPC v poloze =~ 17.7 ml je v GC-MS chromatogramu
v poloze = 4 min. Dalsi slozky v GC-MS s reten¢nimi ¢asy za 10 min eluuji v GPC na

sestupné hrané oligomerniho piku.
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Obr. 47 GPC (nahote) a GC-MS (dole) chromatogramy roztoku gelu 3 ScarEsthetique
v THF.

Tento gel nebyl v toluenu rozpustny a v GPC nebyl méfen. GC-MS vzorku pfipraveného
v toluenu nenaslo Zadné latky. V roztoku ziskaném v THF GC-MS identifikuje jako
majoritni slozku glyceryl trioctanoate, coz je pravdépodobné jeden z pozitivnich pikl
v chromatogramu z metody GPC (nejspiS ten v poloze = 17,4 ml). Velmi intenzivni
negativni pik v GPC chromatogramu pfislusi vod¢. Dalsi piky v GC-MS nevykazuji
oligomerni pravidelnost jako v pfipad¢ piedchozich vzorkl. Tento vzorek je od ostatnich

vzorkl zcela odlisny.
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Obr. 48 GPC (nahote) a GC-MS (dole) chromatogramy toluenového roztoku RejuvaSilu
(vzorek 4).

Ob¢ chromatografické techniky nachazeji pouze jednu majoritni komponentu, kterou je dle

MS spektra pravdépodobné dodecamethylcyclohexasiloxane.
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Obr. 49 GPC (nahote) a GC-MS (dole) chromatogramy toluenového roztoku Scar treatment
gelu 345 (vzorek 95).

Majoritni pik v GC-MS vpoloze = 9,4 min odpovidd piku vpoloze = 17,4 ml
v chromatogramu ziskaném metodou GPC. Oligomerni fada v GC-MS za 9 min eluuje

v GPC na sestupné hran¢ piku oligomert.
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Obr. 50 GPC (nahote) a GC-MS (dole) chromatogramy toluenového roztoku Scar treatment
gelu 347 (vzorek 6).
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Obr. 51 GPC (nahote) a GC-MS (dole) chromatogramy toluenového roztoku Scar treatment
gelu 348 (vzorek 7).
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Obr. 52 GPC (nahote) a GC-MS (dole) chromatogramy toluenového roztoku Stratamedu
(vzorek 8).

Jeden majoritni pik v GC-MS chromatogramu odpovidd piku v poloze = 17.7 ml
v chromatogramu z GPC. Oligomerni fada v GC-MS chromatogramu chybi a t¢Z GPC

chromatogram vylucuje ptitomnost nizkomolekularnich oligomert.
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10 ZAVERY

Analyza viskozitnich kiivek potvrdila newtonsky typ toku u komer¢nich ptipravka Scar Gel
Dr. Max, Stratamed a u piipravka ve stadiu formulace Scar treatment gel 345, 347, 348.
Strataderm, RejuvaSil a ScarEsthetique vykazuji pokles viskozity pii naméhani. Nové
formulované ptipravky se z hlediska tokovych vlastnosti neshoduji s pfipravkem Strataderm,

ktery byl zadan jako standard.

Oscilacni testy prokazaly gelovou strukturu pouze u komercnich ptipravkil ScarEsthetique
a RejuvaSil. Ostatni piipravky maji charakter viskoelastické kapaliny. Z hlediska
viskoelastického chovani lze konstatovat shodu mezi standardem a piipravky ve stadiu

formulace.

ScarEsthetique a Rejuvasil dle GPC neobsahuji polymerni ani oligomerni slozku. Rovnéz

GC-MS nenachéazi piky, které by bylo mozno ptifadit nizkomolekuldrnim oligomertm.

Dle GC-MS obsahuji vSechny ptipravky, s vyjimkou ScarEsthetique, polysiloxany, byt
v piipad€ RejuvaSilu se jedna pouze o nizkomolekularni dodecamethylcyclohexasiloxane.
V ScarEsthetique nebyl siloxan metodou GC-MS identifikovan, ale jemu odpovidajici
absorp¢ni pasy byly nalezeny metodou FT-IR, kterd rovnéz potvrdila pfitomnost vody

a esteru.

Scar Gel Dr. Max, Strataderm, Scar treatment gel 345, 347, 348 a Stratamed obsahuji
polymerni PDMS. V piipadé¢ Scar Gelu, Stratadermu a Stratamedu doplnény o PDMS

nizemolekularni s molarni hmotnosti kolem 10* g/mol.
Oligomery s molarni hmotnosti stovky az nékolik tisic g/mol byly identifikovany v Scar
Gelu Dr. Max, Stratadermu, Scar treatment gelu 345, 347, 348. V Stratamedu tyto oligomery

chybi.

Je zifejmé, ze s vyjimkou ScarEsthetique je celkovy obsah polymernich, oligomernich

a nizkomolekuldrnich siloxant (témét) 100 %.
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