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Opis wynalazku

Przedmiotem wynalazku jest samoemulsyfikujgca kompozycja, przeznaczona do podawania
naskornego, zawierajgca biosurfaktant, ko-surfaktant oraz faze olejowa.

Uktady samoemulsyfikujace sie sa to izotropowe uktady sktadajace sie z surfaktantu,
ko-surfaktantu i fazy olejowej, ktére po rozcienczeniu w odpowiednim stosunku spontanicznie samo-
emulsyfikuja.

Biosurfaktanty, okreslane jako zwigzki powierzchniowo czynne to zewnatrzkomorkowe metabo-
lity produkowane przez bakterie, drozdze lub plesnie mogace wchodzi¢ w sktad sciany komdrkowej,
(Bednarski W., Fiedurek J. (red.) Podstawy biotechnologii przemystowej. WNT, Warszawa 2007).
Substancje te produkowane sg przez mikroorganizmy, a dzieki niskiej toksycznosci, tatwosci w uzy-
skiwaniu i interesujacym wiasciwosciom moga znalez¢ zastosowanie w wielu gateziach przemystu
(Kosaric N., Biosurfactants in industry. Pure Appl. Chem., 64, 1731 (1992)). Na przyktad w przemysle
kosmetycznym biosurfaktanty moga stanowi¢ doskonaty zamiennik syntetycznych surfaktantéw m.in.
przy produkcji szampondw, pudréw, jak rowniez kremow nawilzajacych i ochronnych.

Zwiagzki powierzchniowo czynne zmniejszajg napiecie na granicy faz, dzieki czemu moga by¢
szeroko stosowane do tworzenia nosnikow. Charakterystyczna budowa hydrofilowo-hydrofobowa
umozliwia enkapsutowanie zwigzkéw wykazujacych stabg lub bardzo staba rozpuszczalnos¢ w wo-
dzie, dzieki czemu zwieksza sie ich biodostepnos¢. Podniesienie efektywnosci i biodostepnosci jest
szczegodlnie wazne w ukfadach aplikowanych naskornie. Enkapsutowanie substancji hydrofobowe;
w dedykowanym systemie nosnikowym utatwia jej dostarczanie i penetracje w gtab skéry. Nanonos$niki
lipidowe, takie jak liposomy, nanokapsutki, liposfery lub inne nanosystemy samoorganizujgce sie
umozliwiaja zamkniecie zwiazkéw odznaczajacych sie duza hydrofobowoscia, tym samym podwyz-
szajac ich skutecznos¢ po podaniu.

Formulacje tworzone przez ten typ surfaktantéw objete sg ochrong patentowa, np. kosmetyczny
$rodek czyszczacy o doskonatych wiasciwosciach pieniacych i czyszczacych zawierajgcy biosurfak-
tanty, w pofaczeniu z anionowym s$rodkiem powierzchniowo czynnym i zageszczaczem (PEG-free
cosmetic cleansing agents comprising biosurfactants, US 20170071835 A1).

Inne zgtoszenie opisuje kosmetyczne $rodki myjace zawierajace biosurfaktanty i posiadajace
rownoczesnie aktywnos$¢ prebiotyczna. Efekt prebiotyczny powstaje poprzez potaczenie biosurfaktan-
tow z anionowymi srodkami powierzchniowo czynnymi. Opisywany srodek posiada takze doskonate
wiasciwosci pienigce i myjace (Cleansing agents containing biosurfactants and having prebiotic activi-
ty US 20170071842 A1).

Kolejne wynalazki dotycza np. formulacji zawierajacych specyficzne kopolimery i co najmniej
jeden $rodek powierzchniowo czynny wybrany z grupy obejmujacej sulfobursztyniany i biosurfak-
tanty (Cosmetic formulation containing copolymer and sulfosuccinate and/or biosurfactant,
US 20160045424 A1).

Znane sg kosmetyki stosowane w pielegnacji skory, w szczegdlnosci w przypadku jej szorstko-
$ci, zawierajace biosurfaktant, w szczegolnosci MEL-A, MEL-B lub MEL-C (Biosurfactant-containing
skin care cosmetic and skin roughness-improving agent, US 20110257116 A1).

Réwniez soforolipidy — biosurfaktanty o budowie glikolipidow, wytwarzane przez Candida Bam-
bicola moga spetnia¢ funkcje naturalnego srodka nawilzajacego w kremach, szamponach i zelach
do wioséw i ciata. Jeden z wynalazkéw dotyczy kompozyciji kosmetycznej i dermatologicznej zawiera-
jacej m.in. kwasowy soforolipid lub soforolipid zwigzany z jednowarto$ciowg lub dwuwarto$ciowg solg
w stezeniu wynoszacym 0,01-30% wagowo i jego zastosowania. Kompozycja moze wystepowac
w postaci emulsji typu w/o, o/w lub mikroemulsji typu o/w. Bazujace na soforolipidach kompozycje
wykazujg wtasciwosci przeciwrodnikowe i przeciwzapalne (Use of sophorolipids in cosmetic and der-
matological compositions, EP 0820273 B1).

Patent WO 2006028996 A2 (Emulsan-alginate microspheres and methods of use thereof) opi-
suje kompozycje emulsyjno-alginianowe, mogace by¢ nosnikami lekow. Opisane w wynalazku kompo-
zycje pozwalaja na unikniecie niektérych probleméw zwiazanych z przygotowywaniem mikrosfer lub
czastek alginianowych.

Mikro- i nanoenkapsutowanie znajduje coraz szersze zastosowanie na rynku kosmetykow i pro-
duktow do higieny osobistej. Zwigzane jest to z faktem, iz wiekszos$¢ tego typu produktéw kosmetycz-
nych w wiekszosci dziata na powierzchniowe warstwy skéry, nie majac mozliwosci dotarcia do jej
gtebszych warstw. Jak wiadomo, skuteczno$é kosmetyku wynika bezposrednio z mozliwosci penetra-
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cji zawartych substancji czynnych poprzez warstwe rogowag w gtab skory. Dlatego tez obserwuje sie
ogromny postep w opracowywaniu nowych systeméw nosnikowych. Do zalet tego typu struktur zalicza
sie m.in. ich zdolno$¢ do chronienia substancji czynnej przed szkodliwym dziataniem czynnikow ze-
wnetrznych, mozliwos¢ uzyskania kontrolowanego uwalniania zamknietych substancji i mozliwos¢
enkapsulacji substancji trudno rozpuszczalnych w wodzie. Jednymi z najbardziej obiecujgcych syste-
moéw, dzieki ktorym mozna uzyska¢ wzmozona penetracje skéry sa state czastki lipidowe, liposomy,
mikroemulsje i nanoemulsje (Neubert HR. Potentials of new nanocarriers for dermal and transdermal
drug delivery. Eur J Pharm Biopharm. 2011;77(1):1-2). Nanoemulsje sa szeroko stosowane w wielu
branzach, np. farmaceutycznej dzieki wielu zaletom, takim jak tatwos$é przygotowania i mozliwos¢
produkcji na skale przemystowa (Campos VEB, Ricci-Junior E, Mansur CRE. Nanoemulsions as de-
livery systems for lipophilic drugs. J Nanosci Nanotechnol. 2012;12(3): 2881-2890). Nanoemulsje
moga promowac przenikanie przez skoére ze wzgledu na ich nanometryczny rozmiar, a ich duza po-
wierzchnia dodatkowo sprzyja kontaktowi ze skora (Trommer H, Neubert HR. Overcoming the stratum
corneum: the modulation of skin penetration: a review. Skin Pharmacol Physiol. 2006; 19(2):106-121).

Zgtoszenie KR100452165 dotyczy nanoemulsji zawierajacej fosfolipidy i $rodek powierzchnio-
wo czynny oparty na peptydach. Zastosowanym fosfolipidem jest lecytyna lub pochodna lecytyny,
sterol-1 lub pochodne sterolu.

Zgtoszenie KR101837433 dotyczy nanoemulsji typu olej w wodzie (o/w), o wiasciwosciach cie-
czy o niskiej lepkosci lub pasty, zawierajacej od 1 do 10% wagowych laurylokarbaminianu inuliny jako
srodka powierzchniowo czynnego oraz od 0,01 do 3% surfaktyny sodowej w przeliczeniu na catkowitg
mase nanoemulsji. Jako faze olejowa zastosowano oleje silikonowe, oleje estrowe, oleje weglowodo-
rowe, oleje roslinne, woski, filtry przeciwstoneczne. Przy czym faza olejowa stanowi od 10 do
60% wag. nanoemulsji. Nanoemulsja zawiera od 0,001 do 30% wag. co najmniej jednej substancji
czynnej wybranej z grupy obejmujacej rozpuszczalne w wodzie witaminy.

Zgtoszenie CN107661287 dotyczy samoemulgujacego systemu dostarczania saponiny, charak-
teryzujacego sie tym, ze zawiera nastepujace sktadniki w procentach wagowych: faze olejowa (labrafil
M 1944CS): 0,05%-0,25%; surfaktant (ziyuglycoside): 0,45 procent-0,65 procent; srodek powierzch-
niowo czynny (Tween-20, transcutol P): 0,1%-0,3%.

Zgtoszenie CN107049945 dotyczy preparatu nanoemulsji iwermektyny, ktéry ma na celu roz-
wiazanie problemu niskiej rozpuszczalnosci w wodzie i stabej stabilnosci przechowywania iwermekty-
ny. Preparat charakteryzuje sie tym, ze zawiera: iwermektyne 0,5-2 procent, faze olejowa — oleinian
etylu 0,5-5 procent, emulgator polioksyetylenowany — uwodorniony olej rycynowy (RH-40) 8 do
30 procent, emulgator — trancutol (eter monoetylowy glikolu dietylenowego), 1-10 procent wody.

Zgtoszenie W0O2016141098 dotyczy niewodnej miejscowe] kompozycji do oczu zawierajacej
olej, stabo rozpuszczalny w wodzie lek i jeden lub wiecej srodkdow powierzchniowo czynnych; przy
czym kompozycja jest zdolna do samoemulgowania po zmieszaniu z roztworem wodnym po zakrople-
niu do oka; i w ktérym okoto 5 procent do okoto 60 procent wagowych kompozycji sktada sie z oleju.
Kompozycja zawiera mniej niz 1 procent wagowy wody. Kompozycja zawiera ponadto jeden lub wie-
cej wspot-rozpuszczalnikéw. Nanometryczna emulsja zawiera zdyspergowane kropelki oleju po samo-
emulgowaniu w zakresie wielkosci 10-200 nm.

Zgtoszenie KR101440726 dotyczy uktadu dostarczania leku do ukfadu limfatycznego (preparatu
do podawania doustnego), gdzie solubilizator jest wybrany z grupy obejmujacej transkutol (transcutol
HP) (eter monoetylowy glikolu dietylenowego), etanol i glikol propylenowy.

Zgtoszenie CN204307112U dotyczy metody oczyszczania biosurfaktantow z bulionu fermenta-
cyjnego, ktéra moze byé zastosowana do wytwarzania systemu emulgatoréw kosmetycznych.
We wzorze opisano aparat do wydzielania surfaktyny z produktu fermentaciji.

Zgtoszenie CN105213210 dotyczy dostarczenia srodka powierzchniowego (surfaktyny) w przy-
gotowaniu sposobu przeciwstarzeniowego (lub przeciwzmarszczkowego) w kompozycji kosmetycznej,
przy czym kompozycja zawiera s$rodek powierzchniowy i farmaceutycznie dopuszczalny nosnik,
substancje pomocniczg, rozciehczalniki, adiuwant i tym podobne. Korzystnie wspomniany $rodek
powierzchniowy stanowi cyklolipidyna zawierajgca heptapeptyd ztozony z 7 aminokwasow (kwas
L-asparaginowy, L-leucyna, kwas glutaminowy, L-leucyna, L — dwie D-waliny i leucyna).

Zgtoszenie US2018280261 (EP3391872) dotyczy kompozycji emulsyjnej typu olej w wodzie do-
godnie do preparatéw zewnetrznych skéry i sposobu jej wytwarzania. Postacig niniejszego wynalazku
jest sposéb wytwarzania kompozycji emulsyjnej typu olej w wodzie, ktéry to sposéb obejmuje: etap
tworzenia fazy posredniej przez zmieszanie pierwszego $rodka powierzchniowo czynnego, drugiego
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$rodka powierzchniowo czynnego i wody; etap dodawania sktadnika fazy olejowej do fazy posredniej;
i etap dalszego dodawania sktadnika fazy wodnej, w ktérym pierwszy $rodek powierzchniowo czynny
tworzy faze pierwsza w co najmniej jednym roztworze wodnym o stezeniu 40 do 80 procent wago-
wych, a drugi $rodek powierzchniowo czynny tworzy faze drugg w co najmniej jednym roztworze wod-
nym o stezeniu od 40 do 80 procent masowych. W przyktadzie wykonania pierwszy srodek po-
wierzchniowo czynny zawiera korzystnie co najmniej jeden wybrany sposréd surfaktyny i jej soli, lipi-
dow mannozylerytrytolu, estrow kwasow ttuszczowych poliglicerolu, soforolipidow, kwaséw ttuszczo-
wych polioksyetylenoglicerylowych, kwasow tluszczowych glikolu polietylenowego i fosfolipidéw, bar-
dziej korzystnie ttuszcz poliglicerolu ester kwasu lub fosfolipid. W tej postaci drugi $rodek powierzch-
niowo czynny zawiera korzystnie co najmniej jeden wybrany sposrdd alkiloglikozyddéw przedstawio-
nych nastepujacym wzorem (1), acyloaminokwas lizyne i/lub ich sole, estry sacharozy i kwasow ttusz-
czowych, etery alkilowe poliglicerolu, glikozydy kwasow ttuszczowych, i fosforany monoalkilowe i ich
sole, korzystniej glikozyd alkilowy lub fosforan monoalkilowy i jego so6l.

Zgtoszenie US2016030322A dotyczy sposobu leczenia przeciwstarzeniowego obejmujacego
podawanie kompozycji kosmetycznej zawierajacej surfaktyne w stezeniu pomiedzy 25-100 uM i far-
maceutycznie dopuszczalne nosniki, substancje pomocnicze, rozcienczalniki lub adiuwanty, przy czym
kompozycja kosmetyczna dziata przeciwstarzeniowo poprzez wzmocnienie sirtuiny. Surfaktyng jest
peptyd cykloalifatyczny zawierajacy hepapeptyd (L) Glu- (L) Leu (D) Leu- (L) Val- (L) Asp- (D) Leu- (L)
Leu zwigzany z beta-hydroksykwasem ttuszczowym, a rozktad kwasow tluszczowych surfaktyny jest
nastepujacy: (1) izo-C13 > 3 procent; (2) C13 > 0,65 procent; (3) izo-C14 > 17 procent; (4) C14 < 41
procent; i (5) izo-C15 < 11 procent. Korzystnie rozktad kwasow ttuszczowych surfaktyny jest nastepu-
jacy: (1) izo-C13 > 10 procent; (2) C13 > 25 procent; (3) izo-C14 > 35 procent; (4) C14 < 25 procent;
i (5) izo-C15 < 3 procent. Sposéb, w ktérym kosmetyczna kompozycja przeciwstarzeniowa zawiera
ponadto co najmniej jeden z nastepujacych sktadnikéw: alkohole, estry, ztozone polisacharydy, oleje
orzechowe i witaminy.

Publikacja Kural FH, Giirsoy RN. Formulation and characterization of surfactin-containing
self-microemulsifying drug delivery systems (SF-SMEDDS). Hacettepe University Journal of the
Faculty of Pharmacy, 2010, 30(2): 171-186 dotyczy samo-mikroemulsyfikujacych systeméw dostar-
czania lekow (SMEDDS) zawierajacych surfaktyne. Wedtug autoréw, omawiana praca stanowi pierw-
sze badanie opisujace implementacje surfaktyny w posta¢ dawkowania. Celem pracy bylo zaprojek-
towanie i scharakteryzowanie stabilnych preparatbw SMEDDS zawierajgcych bioaktywny zwigzek
— surfaktyne. Na wstepnym etapie badan przygotowano za pomocg diagramoéw fazowych tréjskiadni-
kowych preparaty SMEDDS zawierajgce rézne kompozycje substancji pomocniczych:

e Seria F1: PEG3000, Gelucire 44/14, Labrasol, Witamina E

e Seria F2: PEG3000, Gelucire 44/14, Tyloxapol, Witamina E

e Seria F3: PEG3000, Tyloxapol, Labrasol, Witamina E

e Seria F4: Glikol propylenowy, Gelucire 44/14, Labrasol, Witamina E.

Nastepnie monitorowano stabilno$¢ fizyczng badanych preparatéw w celu wytypowania najbar-
dziej korzystnych propozyciji. Nie zaobserwowano endotermy topnienia surfaktyny w termogramie
formulacji surfaktyna-SMEDDS, wskazujace na obecnos¢ silnej interakcji surfaktyny z substancjami
pomocniczymi w emulsji typu olej w wodzie.

Otrzymane wyniki wskazaty, ze najwyzsza fizyczng stabilno$¢ wykazywaty preparaty SMEDDS
zawierajace witamine E, Labrasol, Gelucire 44/14 i PEG 3000 w stosunkach 1:1:8:0,5 (% w/w).
We wnioskach koncowych autorzy wskazuja, ze w przysztosci nalezatoby zbada¢ bioaktywnos¢ sur-
faktyny w nowo opracowanym preparacie typu SMEDDS (samo-mikroemulsyfikujgcy system dostar-
czania lekow).

Praca Wu Y-S, Ngai S-C, Goh B-H, Chan K-G, Lee L-H and Chuah L-H. Anticancer activi-
ties of surfactin and potential application of nanotechnology assisted surfactin delivery. Fron-
tiers in Pharmacoly; 2017; 8:761. doi: 10.3389/fphar.2017.00761, wskazuje, ze amfifilowa natura
surfaktyny pozwala na tworzenie nanonoczastek takich jak: nanoczastki polimerowe, micele, mikroe-
mulsje, liposomy. Zdaniem autoréw zastosowanie nanopreparatéow optymalizuje dostarczanie surfak-
tyn w terapii przeciwnowotworowej. Omawiana publikacja stanowi przeglad najnowszej literatury
z zakresu przeciwnowotworowego dziatania surfaktyny i potencjalnego zastosowania wspomaganego
nanotechnologia dostarczania surfaktyny. Celem pracy byta analiza oraz zebranie aktualnej wiedzy
na temat surfaktyn, ich wtasciwosci, sposobu biosyntezy, aktywnosci nowotworowej, jak rowniez po-
tencjalnego zastosowania nanopreparatéw dla optymalnego dostarczania surfaktyn.
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Autorzy pracy Joe MM, Bradeeba K, Parthasarathi R, Sivakumaar PK, Chauhan PS, Tipay-
no S, Benson A, Sa T. Development of surfactin based nanoemulsion formulation from selec-
ted cooking oils: Evaluation for antimicrobial activity against selected food associated micro-
organisms. Journal of The Taiwan Institute of Chemical Enginners 2012; 43: 172-180, opraco-
wali nanoemulsje na bazie surfaktyn z uzyciem olejow kuchennych, takich jak olej stonecznikowy,
rycynowy, kokosowy, z orzecha ziemnego i sezamowy. Faza olejowa nanoemulsji O/W sktada sie
z 14% wybranych olejéw kuchennych, 3% etanolu i 3% surfaktyn. Srednia wielko$¢ kropli réznych
emulsji na bazie surfaktyn miesci sie w zakresie od 72,52 do 875,22 nm, przy czym najmniejszy roz-
miar uzyskuje sie w przypadku preparatu oleju stonecznikowego. Dalsze badania wykazaty, ze nano-
emulsja oleju stonecznikowego na bazie surfaktyn wykazuje dziatanie przeciwbakteryjne przeciwko
Salmonella typhi, Listeria monocytogenes i Staphylococcus aureus. Wykazuje takze silng aktywnos¢
przeciwgrzybicza przeciwko Rhizopus nigricans, Aspergillus niger i Penicillium sp. oraz aktywnosé
sporobdjczg przeciw Bacillus cereus oraz Bacillus circulans. Uzyskane wyniki sugerujg potencjalne
uzycie sufaktyny jako $rodka konserwujgcego produkty spozywcze.

Celem wynalazku jest wytworzenie nowej samoemulgujacej kompozycji do podawania naskor-
nego zawierajacej biosurfaktant.

Istota wynalazku jest samoemulsyfikujaca kompozycja, przeznaczona do podawania naskérne-
go, zawierajaca biosurfaktant, ko-surfaktant oraz faze olejowa charakteryzujgca sie tym, ze stosunek
wagowy biosurfaktantu, ko-surfaktantu i fazy olejowej wynosi odpowiednio 0,01-96,99% wag. :
0,01-96,99% wag. : 3-70% wag., przy czym, biosurfaktant stanowi surfaktyna lub jej sol a ko-sur-
faktant stanowi 2-(2-etoksyetoksy)etanol lub kokoamidopropylobetaina.

Korzystnie stosunek wagowy biosurfaktantu, ko-surfaktantu i fazy olejowej wynosi odpowiednio
10-50% wag. : 20-50% wag. : 10-50% wag.

Korzystnie stosunek wagowy biosurfaktantu, ko-surfaktantu i fazy olejowej wynosi odpowiednio
50% wag. : 30% wag. : 20% wag.

Korzystnie surfaktyna jest produkowana przez Bacillus subtilis.

Korzystnie sél surfaktyny stanowi sél sodowa surfaktyny.

Korzystnie faze olejowa stanowi co najmniej jeden zwigzek wybrany z grupy obejmujacej: ka-
prylan glicerylu, olej z kwiatu jagodlinu wonnego, olej z werbeny, olej z tamanu, kwas oleinowy, toko-
ferol w oleju z pestek stonecznika (Helianthus Annuus), tetraizopalmitynian askorbylu, olej rzepakowy,
estry kwaséw ttuszczowych.

Korzystnie kompozycja jest rozciehczana w wodzie.

Korzystnie stosuje sie rozcienczenie 10-5000 w/w.

Korzystnie kompozycja zawiera substancje bioaktywna.

Wynalazek dostarcza nastepujacych korzysSci:

— nanoemulsja wytworzona przez zmieszanie kompozycji wedtug wynalazku z woda wykazuje

dobrg zdolnos¢ penetracji skory;

— kompozycja wedtug wynalazku do podawania naskérnego znajduje zastosowanie w prze-

my$le kosmetycznym.

Wynalazek przedstawiono na rysunku, na ktérym fig. 1 oznacza wzoér chemiczny jonu soli so-
dowej surfaktyny; fig. 2 przedstawia rozktad wielkosci nanoemulsji powstatej po rozcienczeniu koncen-
tratu o sktadzie Capmul MCM C8 (t]. kaprylan glicerylu >97%, gliceryna <3%), sol sodowa surfaktyny
i 2-(2-etoksyetoksy)etanolu (40:10:50 w/w) woda w stosunku 1:100 w/v; fig. 3 przedstawia rozktad
potencjatu Zeta nanoemulsji powstatej po rozcienczeniu koncentratu o sktadzie Capmul MCM C8
(tj. kaprylan glicerylu >97%, gliceryna <3%), s6l sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol
(40:10:50 w/w) woda w stosunku 1:100 w/v; fig. 4 przedstawia rozktad wielkosci nanoemulsji powstatej
po rozcienczeniu koncentratu o skiadzie Capmul MCM C8 (tj. kaprylan glicerylu >97%, gliceryna
<3%), sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol (50:30:20 w/w) woda w stosunku 1:100 w/v;
fig. 5 przedstawia rozktad potencjatu Zeta nanoemulsji powstatej po rozcienczeniu koncentratu o skita-
dzie olej rzepakowy, sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol (20:50:30 w/w) wodg w stosun-
ku 1:200 w/v; fig. 6 przedstawia morfologie nanoemulsji wytworzonej w przykiadzie 17 przy uzyciu
obrazowania TEM, gdzie A) oznacza powiekszenie w skali 500 nm, B) oznacza powiekszenie w skali
200 nm; fig. 7 przedstawia penetracje barwnika fluorescencyjnego (kumaryna): zawieszonego w fazie
olejowej (A), enkapsutowanego w nanoemulsji wedtug wynalazku (B).

Wynalazek przedstawiono w ponizszych przyktadach wykonania. Przy czym, poszczegdine
sktadniki kompozycji wedtug wynalazku sa znane i przebadane pod katem toksycznosci, a dostepne
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wyniki badan wskazuja, 2e zaden ze sktadnikéw nie wykazuje dziatah toksycznych dla cztowieka
i kazdy z nich moze by¢ przeznaczony do wytworzenia kompozycji aplikowanej na skére cztowieka.

Przyktad 1

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujagcych sie (spontanicznie)
wspoltworzonych przez surfaktyne (biosurfaktant pochodzenia bakteryjnego, ktéry zmniejsza
napiecie miedzyfazowe, dzieki czemu mozliwie jest otrzymanie nanonosnika).

Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% kaprylanu glicerylu oraz <3% gliceryny), s6l sodowa sur-
faktyny (fig. 1) i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty dokiadnie zmieszane w stosunku 40:10:50 w/w two-
rzac koncentrat stanowigcy kompozycje wedtug wynalazku do podawania naskdérnego. Nastepnie
50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$s¢ mieszano na mieszadle,
otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 125,2 + 1,6 nm, wspodtczynniku polidyspersyjnosci (Pdl)
0,182 £ 0,009 i potencjale Zeta - 87,86 £ 1,42 mV.

Koncentrat o ujawnionym powyzej sktadzie, po rozcienczeniu woda w stosunku 1:100 w/v po-
zwala na uzyskanie nanoemulsji typu o/w o wielkosci 116,8 + 0,7 nm, wspdtczynniku polidyspersyjno-
$ci (Pdl) 0,162 + 0,014 (fig. 2) i potencjale Zeta - 87,63 + 0,98 mV (fig. 3).

Otrzymana nanoemulsja moze by¢ ponownie rozcienczona woda, uzyskujac finalnie 1:1000
w/v, odznaczajac sie nastepujacymi parametrami: wielkos¢ 129,5 + 0,4 nm, wspotczynnik polidysper-
syjnosci (Pdl) 0,153 + 0,012, potencjat Zeta - 61,2 + 3,03 mV.

Przy czym parametry takie jak: wielko$¢ ($rednica hydrodynamiczna kropel nanoemulsji),
wspotczynnik polidyspersyjnosci — Pdl, potencjat Zeta zostaty uzyskane odpowiednia technika dyna-
micznego rozpraszania swiatta (ang. Dynamic Light Scattering — DLS) i elektroforetycznego rozpra-
szania $wiatta (ang. ELS — Electroforetic Light Scattering).

Przyktad 2

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% kaprylanu glicerylu oraz
<3% gliceryny), sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty doktadnie zmieszane w sto-
sunku 50:10:40 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg
kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Catos¢ mieszano na mieszadle, otrzymu-
jac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 161,3 + 4 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,362
+ 0,021 i potencjale Zeta - 94,23 + 4,96 mV.

Koncentrat o ujawnionym powyzej sktadzie, po rozcienczeniu woda w stosunku 1:100 w/v
pozwala na uzyskanie nanoemulsji typu o/w o wielkosci 166,7 + 4,5 nm, wspdtczynniku polidyspersyj-
nosci (Pdl) 0,402 + 0,014 i potencjale Zeta - 92,6 + 0,86. Otrzymana nanoemulsja moze by¢ ponownie
rozcienczona woda, uzyskujac finalnie 1:1000 w/v, odznaczajac sie nastepujacymi parametrami: wiel-
kos¢ 161,7 = 1,7 nm, wspdtczynnik polidyspersyjnosci (Pdl) 0,291 + 0,023, potencjat Zeta - 63,33
+ 0,66 mV.

Przyktad 3

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% kaprylanu glicerylu oraz
<3% gliceryny), sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty doktadnie zmieszane w sto-
sunku 50:30:20 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg
kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle, otrzymu-
jac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 82,85 + 0,9 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,159
+ 0,009 (fig. 4) i potencjale Zeta -90,93 + 3,09 mV.

Koncentrat o ujawnionym powyzej sktadzie, po rozcienczeniu woda w stosunku 1:100 w/v po-
zwala na uzyskanie nanoemulsji typu o/w o wielkosci 67,2 + 1,2 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci
(Pdl) 0,201 + 0,005 i potencjale Zeta - 87,60 + 1,05 mV. Otrzymana nanoemulsja moze by¢ ponownie
rozcienczona woda, uzyskujac finalnie 1:1000 w/v, odznaczajac sie nastepujacymi parametrami: wiel-
kos¢ 105,8 + 0,5 nm, wspdtczynnik polidyspersyjnosci (Pdl) 0,071 + 0,014, potencjat Zeta - 67,93
+ 8,07 mV.

Przyktad 4

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% kaprylanu glicerylu oraz
<3% gliceryny), sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty doktadnie zmieszane w sto-
sunku 10:50:40 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg
kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle, otrzymu-
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jac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 69,6 + 1,5 nm, wspoétczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,287
+ 0,025 i potencjale Zeta - 87,46 £ 2,20 mV.

Koncentrat o ujawnionym powyzej sktadzie, po rozcienczeniu woda w stosunku 1:100 w/v po-
zwala na uzyskanie nanoemulsji typu o/w o wielkosci 59,8 + 0,9 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci
(Pdl) 0,293 + 0,037 i potencjale Zeta - 74,23 + 0,30 mV. Otrzymana nanoemulsja moze by¢ ponownie
rozcienczona woda, uzyskujac finalnie 1:1000 w/v, odznaczajac sie nastepujacymi parametrami: wiel-
kos¢ 100,1 + 0,8 nm, wspdtczynnik polidyspersyjnosci (Pdl) 0,139 + 0,008, potencjat Zeta - 71,86
5,44 mV.

Przyktad 5

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% kaprylanu glicerylu oraz
<3% gliceryny), s6l sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty zmieszane w stosunku
20:50:30 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg kom-
pozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac
nanoemulsje typu o/w o wielkosci 69,3 + 1,4 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,084
+ 0,019 i potencjale Zeta - 77,36 + 1,61 mV (fig. 5).

Koncentrat o ujawnionym powyzej sktadzie, po rozcienczeniu woda w stosunku 1:100 w/v pozwa-
la na uzyskanie nanoemulsji typu o/w o wielkosci 67,9 + 0,2 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl)
0,054 + 0,015 i potencjale Zeta - 75,93 + 2,10 mV. Otrzymana nanoemulsja moze by¢ ponownie roz-
cienczona woda, uzyskujac finalnie 1:1000 w/v, odznaczajac sie nastepujacymi parametrami: wielkos¢
97,4 + 0,5 nm, wspotczynnik polidyspersyjnosci (Pdl) 0,027 + 0,015, potencjat Zeta - 54 + 6,60 mV.

Przyktad 6

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, jak w przyktadzie 1, z tym ze Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% ka-
prylanu glicerylu oraz <3% gliceryny), sol sodowa sufraktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty zmie-
szane w stosunku 3:96,99:0,01 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje wedtug wynalazku.
Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 5 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mie-
szadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 536,63 + 302,77 nm wspotczynniku polidysper-
syjnosci (Pdl) 0,684 + 0,277 i potencjale Zeta -99,13 + 6,16.

Przyktad 7

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, jak w przyktadzie 1, z tym ze Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% ka-
prylanu glicerylu oraz <3% gliceryny), sél sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty do-
ktadnie zmieszane w stosunku 3:0,01:96,99 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje wedtug
wynalazku. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 5 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mie-
szano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 216,86 + 5,74 wspodtczynniku poli-
dyspersyjnosci (Pdl) 0,439 + 0,023 i potencjale Zeta -69,66 + 2,85.

Przyktad 8

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, jak w przyktadzie 1, z tym ze Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% ka-
prylanu glicerylu oraz <3% gliceryny), sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty zmie-
szane w stosunku 95:2: 3 w/w tworzac koncentrat stanowigcy kompozycje wedtug wynalazku. Nastep-
nie 50 mg kompozycji zmieszano z 5 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle,
otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 570,56 + 7,39 wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl)
0,991 £ 0,014 i potencjale Zeta -63,06 * 1,45.

Przy czym, w tym przyktadzie wykonania do przygotowania emulsji samoemulsyfikujgcych sto-
sowana jest surfaktyna wytwarzana przez Bacillus subtilis.

Cho¢ w tym nieograniczajacym przyktadzie wykonania zastosowano surfaktyne produkowang
przez Bacillus subtilis, mozliwe jest zastosowanie surfaktyny produkowanej przez inne gatunki rodzaju
Bacillus, np. B. mcjavensis, B. amyloliquefaciens, B. circulans, B. licheniformis.

Przyktad 9

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie jako faza olejowa stosowany jest olej z jagodlina wonnego
(Cananga oil).

Przy czym, olej z jagodlina wonnego, sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty
dokfadnie zmieszane w stosunku 20:50:30 w/w tworzac koncentrat. Nastepnie 50 mg kompozycji
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zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemul-
sje typu o/w o wielkosci 174,2 + 2,3 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,076 + 0,010 i poten-
cjale Zeta—-73,5+ 1,8 mV.

Przyktad 10

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie jako faza olejowa stosowany jest olej z werbeny egzotycznej
(Listera Cubera).

Przy czym, olej z werbeny egzotycznej, sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zosta-
ty doktadnie zmieszane w stosunku 20:50:30 w/w tworzgc koncentrat. Nastepnie 50 mg kompozycji
zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemul-
sje typu o/w o wielkosci 86,78 + 4,58 nm, wspodtczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,408 + 0,034 i po-
tencjale Zeta — 56,83 + 8,32 mV.

Przyktad 11

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie jako faza olejowa stosowany jest tokoferol.

Przy czym, tokoferol, s6l sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty doktadnie zmie-
szane w stosunku 20:50:30 w/w tworzac koncentrat. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml
wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wiel-
kosci 150,25 + 52,85 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,656 + 0,248 i potencjale Zeta
- 58,83 £ 3,44 mV.

Przyktad 12

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie jako faza olejowa stosowany jest tokoferol w oleju z pestek sto-
necznika (Helianthus Annuus). Tokoferol stanowi 70% natomiast olej stonecznikowy 30%.

Przy czym, tokoferol w oleju z pestek stonecznika (Helianthus Annuus) jako faza olejowa, sol
sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty doktadnie zmieszane w stosunku 20:50:30 w/w
tworzac koncentrat. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Ca-
to$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 183,9 + 7,64 nm, wspot-
czynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,328 + 0,01 i potencjale Zeta - 95,03 £ 5,11 mV.

Przyktad 13

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie jako faza olejowa stosowany jest tetraizopalmitynian askorbylu.

Przy czym, tetraizopalmitynian askorbylu, s6l sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zo-
staty doktadnie zmieszane w stosunku 20:50:30 w/w tworzgc koncentrat. Nastepnie 50 mg kompozycji
zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemul-
sje typu o/w o wielkosci 176,46 + 0,50 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,108 + 0,014
i potencjale Zeta — 82,7 £1,9 mV.

Przyktad 14

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie jako faza olejowa stosowany jest kwas oleinowy.

Przy czym, kwas oleinowy, sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty doktadnie
zmieszane w stosunku 20:50:30 w/w tworzac koncentrat. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano
z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w
o wielkosci 147,96 + 2,89 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,255+ 0,013 i potencjale Zeta
-87,63 2,19 mV.

Przyktad 15

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie jako faza olejowa stosowany jest olej rzepakowy.

Olej rzepakowy, sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty doktadnie zmieszane
w stosunku 20:50:30 w/w tworzac koncentrat. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody
o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci
780,36 + 117,67 nm, wspodtczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,680 + 0,033 i potencjale Zeta - 103,33
+1,52mV.

Przyktad 16

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie jako faza olejowa stosowane sg estry kwasow ttuszczowych.
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Przy czym, estry kwasow ttuszczowych, so6l sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zosta-
ty doktadnie zmieszane w stosunku 20:50:30 w/w tworzac koncentrat. Nastepnie 50 mg kompozyc;ji
zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemul-
sje typu o/w o wielkosci 164,9 + 2,98 nm, wspdiczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,235 + 0,008 i po-
tencjale Zeta - 93,46 + 5,33 mV.

Przyktad 17

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% kaprylanu glicerylu oraz
<3% gliceryny), sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty doktadnie zmieszane w sto-
sunku 20:50:30 w/w tworzac koncentrat stanowigcy kompozycje wedtug wynalazku. Koncentrat zawie-
ra rozpuszczong kurkumine. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze
37°C. Calos¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 68,03 + 0,91 nm,
wspétczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,271 + 0,017 i potencjale Zeta - 73,40 £ 4,71 mV.

Kurkumine wybrano jako modelowy zwiazek bioaktywny majacy zastosowanie w kosmetyce
i medycynie. Morfologie uzyskanej emulsji z enkapsulowana kurkuming przedstawiono przy uzyciu
transmisyjnej mikroskopii elektronowej (TEM) (fig. 6). Przygotowana nanoemulsja naniesiona zostata
na siatke, po wysuszeniu wprowadzono do transmisyjnego mikroskopu elektronowego i obrazowano
przy napieciu przyspieszajacym 80 eV.

Przyktad 18

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujagcych sie (spontanicznie)
wspottworzonych przez surfaktyne jako nosnikéw substancji czynnych.

W tym nieograniczajacym przykfadzie wykonania jako substancje czynna wykorzystano lidokaine.

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% kaprylanu glicerylu oraz
<3% gliceryny), sol sodowa surfaktyny i 2-(2-etoksyetoksy)etanol zostaty doktadnie zmieszane w sto-
sunku 20:50:30 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje wedtug wynalazku. Nastepnie w kon-
centracie rozpuszczono substancje czynng lidokaine w ilosci 10 mg na 1 g koncentratu. Nastepnie
50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$s¢ mieszano na mieszadle,
otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 60,92 + 0,11 nm, wspoétczynniku polidyspersyjnosci (Pdl)
0,157 £ 0,021 i potencjale Zeta - 70,06 = 4,21 mV.

Przyktad 19

Przeprowadzono mikroskopowg analize penetracji skory przez kompozycje wedtug wynalazku.

Przygotowano uktad nanoemulsyjny formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie)
wspottworzonych przez sol sodowg surfaktyny, tetraizopalmitynian askorbylu, i 2-(2-etoksyeto-
ksy)etanol zostaly doktadnie zmieszane w stosunku 20:50:30 w/w tworzac koncentrat stanowiacy
kompozycje wedtug wynalazku. Dodatkowo w koncentracie rozpuszczono barwnik fluorescencyjny
— kumaryne. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Catos¢ mie-
szano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w. Prébe kontrolng stanowita kumaryna rozpusz-
czona w tetraizopalmitynianie askorbylu w tym samym stezeniu co w opisanej powyzej nanoemulsji.
Prébki preparatow naktadano na skoére swinska wypreparowang ze swinskich uszu. Eksperyment
prowadzono w komorach Fran’za przez 1 godzine. Nastepnie dokonano obrazowania tkanek przy
uzyciu mikroskopu konfokalnego przy zachowaniu standardowych procedur. Wyniki przedstawiono
na fig. 7, ktora ukazuje dobrg penetracje nanoemulsji z barwnikiem fluorescencyjnym (kumaryna)
w gtab skory po 1 godzinie (fig. 7B), w poréownaniu do préby kontrolnej (fig. 7A).

Przyktad 20

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie kwas oleinowy, s6l sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetaina
zostaty doktadnie zmieszane w stosunku 10:20:70 w/w tworzac koncentrat stanowigcy kompozycje
wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Ca-
tos¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 143,2 + 0,5 nm, wspot-
czynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,267 + 0,025 i potencjale Zeta -42,4 + 5,03 mV.

Przyktad 21

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie kwas oleinowy, s6l sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetaina
zostaty doktadnie zmieszane w stosunku 10:20:70 w/w tworzac koncentrat stanowigcy kompozycje
weditug wynalazku. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 30 ml wody o temperaturze 37°C.
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Calos¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 121,32 + 0,6 nm, wspot-
czynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,198 + 0,022 i potencjale Zeta -74,5 + 3,03 mV.

Przyktad 22

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie kwas oleinowy, so6l sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetaina
zostaty doktadnie zmieszane w stosunku 5:25:70 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje
wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Ca-
to$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 91,2 + 0,2 nm, wspotczyn-
niku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,266 + 0,014 i potencjale Zeta -50,4 + 4,03 mV.

Przyktad 23

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie kwas oleinowy, sél sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetaina
zostaty doktadnie zmieszane w stosunku 5:25:70 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje
wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 30 ml wody o temperaturze 37°C. Ca-
to$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o 80,45 + 0,6 nm, wspotczynniku poli-
dyspersyjnosci (Pdl) 0,210 + 0,021 i potencjale Zeta -61,5 £ 2,03 mV.

Przyktad 24

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie kwas oleinowy, sl sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetaina
zostaty doktadnie zmieszane w stosunku 10:30:60 w/w tworzac koncentrat stanowigcy kompozycje
wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 20 ml wody o temperaturze 37°C. Ca-
to$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 152,41 + 0,8 nm, wspot-
czynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,216 + 0,014 i potencjale Zeta -52,01 £ 5,16 mV.

Przyktad 25

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie kwas oleinowy, sl sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetaina
zostaty doktadnie zmieszane w stosunku 10:30:60 w/w tworzac koncentrat stanowigcy kompozycje
wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Ca-
to$¢ mieszano na mieszadle, otrzymujac nanoemulsje typu o/w o wielkosci 162,72 + 0,5 nm, wspot-
czynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,254 + 0,039 i potencjale Zeta -43,01 £ 3,19 mV.

Przyktad 26

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie kwas oleinowy, sél sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetai-
na zostaty doktadnie zmieszane w stosunku 10:30:60 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozy-
cje wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C
i calos¢ mieszano na mieszadle magnetycznym. Korzystnie otrzymana nanoemulsja moze by¢
2,5-krotnie rozcienczona woda, uzyskujac finalnie 1:2500 w/v i formulacje typu o/w o rozmiarach
wielkosci 65,65 + 0,4 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl) 0,169 + 0,053 i potencjale Zeta
-63,54 £ 2,18 mV.

Przyktad 27

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie kwas oleinowy, sl sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetaina
zostaty doktadnie zmieszane w stosunku 5:25:70 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje
wedtug wynalazku. Nastepnie 50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Ko-
rzystnie otrzymana nanoemulsja moze by¢ 2,5-krotnie rozcienczona woda, uzyskujac finalnie 1:5000
w/v i formulacje typu o/w o rozmiarach wielkosci 68,75 + 0,3 nm, wspdtczynniku polidyspersyjnosci
(Pdl) 0,124 £ 0,036 i potencjale Zeta -69,32 + 1,88 mV.

Przyktad 28

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% kaprylanu glicerylu oraz
<3% gliceryny), sol sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetaina zostaty doktadnie zmieszane
w stosunku 5:25:70 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje wedtug wynalazku. Nastepnie
50 mg kompozycji zmieszano z 10 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$s¢ mieszano na mieszadle,
otrzymujac nanoemulsje typu o/w o 80,45 + 0,6 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl)
0,210 £ 0,021 i potencjale Zeta -61,5 + 2,03 mV.
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Przyktad 29

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% kaprylanu glicerylu oraz
<3% gliceryny), sol sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetaina zostaty doktadnie zmieszane
w stosunku 5:25:70 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje wedtug wynalazku. Nastepnie
50 mg kompozycji zmieszano z 20 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$s¢ mieszano na mieszadle,
otrzymujac nanoemulsje typu o/w o 105,83 + 0,7 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl)
0,289 £ 0,072 i potencjale Zeta -53,5 + 4,02 mV.

Przyktad 30

Przygotowanie nanoemulsyjnych formulacji samoemulsyfikujacych sie (spontanicznie) wspot-
tworzonych przez surfaktyne, gdzie Capmul MCM C8 (zawierajacy >97% kaprylanu glicerylu oraz
<3% gliceryny), sol sodowa surfaktyny i kokoamidopropylobetaina zostaty doktadnie zmieszane
w stosunku 5:25:70 w/w tworzac koncentrat stanowiacy kompozycje wedtug wynalazku. Nastepnie
50 mg kompozycji zmieszano z 30 ml wody o temperaturze 37°C. Cato$¢ mieszano na mieszadle,
otrzymujac nanoemulsje typu o/w o 110,03 + 0,7 nm, wspotczynniku polidyspersyjnosci (Pdl)
0,235 £ 0,024 i potencjale Zeta -75,6 + 2,14 mV.

Zastrzezenia patentowe

1. Samoemulsyfikujgaca kompozycja, przeznaczona do podawania naskornego, zawierajaca biosur-
faktant, ko-surfaktant oraz faze olejowa, znamienna tym, ze stosunek wagowy biosurfaktantu,
ko-surfaktantu i fazy olejowej wynosi odpowiednio 0,01-96,99% wag. : 0,01-96,99% wag. :
3-70% wag., przy czym biosurfaktant stanowi surfaktyna lub jej s6l a ko-surfaktant stanowi
2-(2-etoksyetoksy)etanol lub kokoamidopropylobetaina.

2. Kompozycja wedtug zastrz. 1, znamienna tym, ze stosunek wagowy biosurfaktantu, ko-sur-
faktantu i fazy olejowej wynosi odpowiednio 10-50% wag. : 20—-50% wag. : 10-50% wag.

3. Kompozycja wedtug zastrz. 1 albo 2, znamienna tym, ze stosunek wagowy biosurfaktantu,
ko-surfaktantu i fazy olejowej wynosi odpowiednio 50% wag. : 30% wag. : 20% wag.

4. Kompozycja wedtug dowolnego z poprzednich zastrzezeh od 1 do 3, znamienna tym, ze
surfaktyna jest produkowana przez Bacillus subtilis.

5. Kompozycja wedtug dowolnego z poprzednich zastrzezeh od 1 do 4, znamienna tym, ze
surfaktyne stanowi s6l sodowa surfaktyny.

6. Kompozycja wedtug dowolnego z poprzednich zastrzezen od 1 do 5, znamienna tym, ze fa-
ze olejowa stanowi co najmniej jeden zwiazek wybrany z grupy obejmujacej: kaprylan glice-
rylu, olej z kwiatu jagodlinu wonnego, olej z werbeny, olej z tamanu, kwas oleinowy, tokoferol
w oleju z pestek stonecznika (Helianthus Annuus), tetraizopalmitynian askorbylu, olej rzepa-
kowy, estry kwaséw ttuszczowych.

7. Kompozycja wedtug dowolnego z poprzednich zastrzezeh od 1 do 6, znamienna tym, ze

jest rozciericzana w wodzie.

Kompozycja wediug zastrz. 7, znamienna tym, ze stosuje sie rozcienczenie 10-5000 w/w.

Kompozycja wedtug dowolnego z poprzednich zastrz. od 1 do 8, znamienna tym, ze zawie-

ra substancje bioaktywna.

© ®
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