1 Souhrn

Predlozena rigor6zni prace je zamétena na sledovani liberace antimykotickych 1é¢iv
terbinafinu a flukonazolu z oligoesterovych nosi¢ti pracovné oznaenych 5M a 3D. Jedna
se o terpolymery kyseliny D,L — mlé¢né, kyseliny glykolové a 3% dipentaerythritolu nebo 5%
mannitolu jako vétvici slozky.

Tyto degradabilni matrice slozené znosiCe, plastifikdtoru (10%, 20% a 30%
ethylpyruvat) a léciva (4% flukonazolu nebo terbinafinu) byly pfipraveny tavenim smési
V mikrovinné troubé a néasledné peclivé zhomogenizovany. Stejné se postupovalo pfi piiprave
placebo matrice tvofené pouze nosi¢em a plastifikditorem. Hmotnost takto pfipravenych
matric byla 150,0 mg. Jako libera¢ni médium pro flukonazol i terbinafin byla zvolena
destilovana voda.

Byla sledovana liberace flukonazolu a terbinafinu z matric umisténych ve scintila¢nich
lahvickach, ze kterych byly odebirany vzorky disolu¢niho média ve vhodné zvolenych
casovych intervalech tak, aby byl zachycen cely pribéh uvolnovani 1é¢iv. Poté bylo doplnéno
nové médium do hmotnosti 15,0 g. V pribéhu disoluéniho testu byly matrice umistény
V termostatu vytemperovaném na 37°C. Mnozstvi uvolnéného flukonazolu bylo stanoveno
spektrofotometricky pii vinové délce 261 nm, u terbinafinu pti 283 nm. Byly méfeny hodnoty
proti destilované vod¢ a proti placebu.

Bylo vypocteno mnoZstvi uvolnéného flukonazolu a terbinafinu v jednotlivych
casovych intervalech a graficky vyjadiena zavislost kumulativnich procent uvolnéného
flukonazolu a terbinafinu na case.

Flukonazol se z nosi¢e 5M uvolnoval 1. az 4. den Kinetikou 0. fadu. Uvolnilo se 70%
resp. 80% inkorporovaného lé€iva. Do 8. dne se uvolnilo veskeré mnozstvi flukonazolu
obsazené v matricich. Z nosi¢e 3D se flukonazol uvoliloval pomaleji nez z nosi¢e SM. U
nosice 3D s 10% EP byl zjistén téidenni lag — time.

Liberace terbinafinu z nosi¢ti 5M i 3D probihala ve tfech fazich. Mnozstvi uvolnéného
terbinafinu bylo v pocate¢ni fazi zavislé na koncentraci ethylpyruvatu v matrici, v druhé fazi
probihala liberace terbinafinu kinetikou 0. fadu. Ve tieti fazi liberace od 6. dne do 21. dne se
uvoliovani terbinafinu zpomalilo a uvolnilo se zbylé mnoZstvi terbinafinu obsaZené

V matricich.



