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Vynélez se tyka zplisobu vyroby neutrali-
zaéniho antiacidniho prostfedku pro neutra-
lizaci Zaludedni kyseliny, ktery méd formu
roztoku.

Cilem vyndlezu je vytvoFeni zplisobu vy-
roby neutralizatniho roztoku pro neutrali-
zaci Zaludetni kyseliny, ktery rychle rea-
guje s kyselinou, méd vysokou neutralizadni
kapacitu, neni absorbovan a nevyvolavé far-
makologicky systemické G&inky, je doble
sn4%en a ma dobrou chut a dobrou konzis-
tenci.

Antiacida by méla mit mimo jiné vysokou
reakéni rychlost se zied&nou Kkyselinou a
velkou kapacitu pro vézéani kyseliny. Dosud
zndmé antiacidni pFipravky, které spliiuj
velmi dobie tento poZadavek, obsahuji hyd-
roxid hlinity nebo p¥ibuzné sloufeniny, sa-
motné nebo v kombinaci se solemi hoF&iku.
Hydroxid hlinity a p¥ibuzné slouCeniny maji
vyhodu relativng rychlé reakce s kyselina-
mi p¥l niZ8im pH. Reakce se v3ak zastavi,
kdyZ pH vzroste asi na 4.

Jiné slouteniny, které se pouZivaji v rela-
tivnd velké mire jako antiacida, jsou kfemi-
gitan horetnaty a uhlifitan vapenaty. Tyto
dvé slou&eniny tlumi p¥i pon&kud vy3si hod-
noté pH neZ sloudeniny hliniku a CdsteCné
se resorbuji. Jiné sloufeniny hoiéiku, jako
je hydroxid a uhliCitan se pouZivaji jen v
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omezené mite. Casto se v$ak kombinuji s
hydroxidem hlinitfum, protoZe tyto sloufe-
niny samy © sob& maji silny laxativni aci-
nek, ktery je neutralizovdn kombinaci s hyd-
roxidem hlinitym. Hydrouhli€itan sodny,
ktery je zcela rozpustny ve vods, se také
v urdité miFe pouZiva jako antiacidum. Ta-
to sloudenina viak zvySuje hodnotu pH nad
neutralni bod, co? miiZe stimulovat zvy3e-
nou sekreci Zaludetni kyseliny. Déle je zce-
la resorbovdn a mfiZe vyvoldvat alkalozu.

Vétsina z antiacidn® aktivnich slouenin
dosud pouZivanych jsou ty sloufeniny, které
se obti¥n& rozpoustsjl ve vods, ale které se
rozpou$téji v ZaludeCni Stave, priemZ rea-
guji s kyselinou chlorovodikovou. Reakce
neni okamZitd jako je reakce mezi Kyselinou
a zésadou v roztoku. P¥i reakci mezi pev-
nou a kapalnou fazi, coZ je zde popisovany
pFipad, zdvisi reaktni rychlost mimo jiné na
velikosti Gastic (nebo presn&ji na stykovem
povrchu mezi fdzemi), rozpustnosti pevné
faze, krystalické struktufe, moZné hydra-
taci atd. :

Je dobfe znamym Kklinickym zjisténim, Ze
kapalny pripravek, napIiklad hydroxidu hli-
nitého, mé lepsi Gfinek neZ tabletky (nap¥i-
klad Krantz a Carr, Pharmacol. Principles
Med. Practic. Williams and Wilkins, Balti-
more 1961, str. 391). Jednim z nejdileZitéj-
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§ich diivodi je ten, Ze kapalné pFipravky
reaguji rychleji s kyselinou neZ tabletky
(Sjogren, Farm. Revy. 62, 735, 1963).

Tato dosud zndmé a pou?ivand antiacida
obsahuji kombinaci Al a Mg soli, maji vSak
prfece urgité nevyhody jako je $patnd chuf
a kridovitd konzistence a relativng nizka
reaktivita s kyselinou. Dal§i nevfhodou pi
pouZiti tohoto typu antiacid je to, e se mii-
Ze vyskytnout vzrist pH mofi, coZ vede k
rychlej§imu vylutovani  kyselych 16&eb-
nich prostfedkd, které mohou byt soutasn¥
poddvany. Reakce s jinymi drogami jako
jsou anticholinergické prost¥edky a tetra-
cykliny v gastrointestindlnim traktu se mii-
Ze vyskytovat stejn& dobte jako to, ¥e tetra-
cykliny se mohou resorbovat v men3f mife
neZ je poZadovéno.

Nyni bylo prekvapivé zji§t&no, e je moz-
né prekonat vySe uvedené nevyhody pomo-
ci tohoto vynalezu, jeho¥ podstata spofivé
v tom, Ze &iry vodny roztok prostiedku se
pripravi pf¥iddnim vodného roztoku poly-
ethyleniminu ‘o molekulové hmotnosti 500
aZ 5000 v mnoZstvi 10 hmotnostnich a¥ 60 %
hmotnostnich, alespoti jedné chut zlep$ujici
kyseliny piitomné v mmoZstvi 1 az 10 %
hmotnostnich, vybrané ze skupiny zahrnu-
jici kyselinu alginovou, kyselinu polygalak-
turonovou, kyselinu galakturonovou, pektin,
tanin, kyselinu arabonovou, kyselinu gala-
ktarovou a kyselinu glutarovou, nadeZ se
prid4 alespoii jedna kyselina vybrané ze sku-
piny zahrnujici kyselinu vinnou, kyselinu
fumarovou, kyselinu fosfore¢nou, kyselinu
octovou, kyselinu citrénovou, kyselinu jan-
tarovou a kyselinu jalenou v takovém
mnoZstvi, Ze pH vysledného vodného rozto-
ku je 4 a7 11.

Vyhodn& se pouZije polyethylenimin, kte-
vy vytvafi viskozitu 20 Pa.s ve formé& 50%
vodného roztoku.

Chut upravujici kyselina se priddva vy-
hodnd v mnoZstvi 1 a% 5 % Lmotnostnich.

Pripraveny prostfedek méa schopnost neut-
ralizovat Kyselinu Zalude¢ni §tdvy v Zaludku
na poZadované pH bez jakychkoliv vedlej-
Sfch Gfinkd. _ ‘

Polyethyleniminy podle p¥edloZeného vy-
nélezu jsou ve vod& rozpustné polyethylen-
iminy vzorce

'HZN‘—‘[CHZC‘HZII\I-— )x—{(CH,CH,NH—), |,

 oH
b
N

kde index x méd mnapiiklad hodnotu v roz-
mezi 0 aZ 5 a index y hodnotu v rozmezi 2
az 25.

Vyhodné rozpustné polyethyleniminy majf
molekulovou hmotnost v rozmezi 800 a¥
1000.

4

Aby se ziskal neutraliza&ni prostfedek
Zalude€ni kyseliny, musi se v3ak tyto poly-
ethyleniminy opat¥it alespoii jednou orga-
nickou kyselinou pro sniZeni pH, p¥idem?
tato kyselina je vybrdna ze skupiny zahrnu-
jici kyselinu vinnou, kyselinu fumarovou,
kyselinu fosfore&nou, kyselinu citrénovou,
kyselinu octovou, kKyselinu jantarovou a Ky-
selinu jableCnou, prifemZ je tato kyselina
vyhodné vybrdna ze skupiny zahrnujict ky-
selinu citronovou, kyselinu octovou, Kkyseli-
nu jantarovou a kyselinu jable&nou.

Aby se zvySila stravitelnost, kyselinopo-
lyalkyleniminovy roztok mé byt opatfen ale-
spoil jednou kyselinou zlep8ujici chut, vy-
branou ze skupiny zahrnujici kyselinu algi-
novou, kyselinu polygalakturonovou, kyse-
linu galakturonovou, pektin, tanin, kyselinu
arabonovou, kyselinu galaktarovou a gluta-
rovou kyselinu, pfitemZ se vyhodn& pouZiva
kyselina alginové, kyselina polygalakturono-
v, kyselina galakturonové a pektin. Mno#stvi
kyselin upravujicich chuf je 1 a¥ 10 %
‘hmotnostnich, vfhodn& 1 aZ 5 % hmotnost-
nich neutralizatniho prost¥edku.

' Aby se dosdhlo nejlepsi stravitelnosti, vy-
hodné provedeni vyndlezu zahrnuje piida-
vek polyethyleniminu ve formd vodného
roztoku k roztoku chut upravujic{ Kkyseliny,
naceZ se prida kyselina regulujict pH, aZ do
dosaZeni poZadovaného pH.

' Vyndlez je déle popsdn podrobn&ji uve-
denymi pifklady, které ho v3ak neomezuji.

Priklad 1

Polyethylenimin 100 %

(mol. hmot. 800 aZ 1000) 250 g
Alginova kyselina . 20 g
Citrénovd kyselina 100 g
Voda do 1000 g

Kyselina alginovd byla rozpu$téna ve
380 ml vody. Pak byl priddn polyethylen-
imin, jako 50%ni vodny roztok. Po pe&livém
rozmichéni byla upravena hodnota pH na 7,3

pfidavkem . kyseliny citrénové. Vysledny
roztok byl &iry, svétle Zluty.

P¥iklad 2

Polyethylenimin 100 %

[(mol. hmot. 800 aZ 1000) 250 g
Galakturonova kyselina 20 g
Octové kyselina 160 g
Voda do 1000 g

Galakturonova kyselina byla rozpudténa
ve 320 ml vody, nafeZ byl pFiddn polyethy-
lenimin jako 5005 roztok. Po pe&livém smi-
chani byla pFiddna kyselina octovd, &imZ
byl ziskdn €ir§, slab& oranZovy roztok o pH
7,5.
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Piiklad 3

Polyethylenimin mol. hmot. 800

aZ 1000, 100 % 240 g
Polygalakturonova kyselina 16 g
Fosforeéné kyselina 200 g
Voda do 1000 g

Piipravek se piipravi zplsobem popsa-
nym v pitkladu 1, prifemZ se ziskd konet-
néa hodnota pH 6,0.

Piiklad 4
Polyethylenimin mol. hmot. 800

aZz 1000 210 g
Folygalakturonova kyselina 14 g
Fosforetnd kyselina 205 g
Octova kyselina 90 g
Voda do 1000 g

Pripravek byl piipraven jako w piikladu
1, pFitemZ kone&né pH bylo 5,0.

Pr¥iklad 5

Polyethylenimin (100 %) 250 g
Pektin 20 g
Octovéa kyselina 150 g
Voda do 1000 g

Pripravek byl ziskdn jako v pifkiadu 1,
pH bylo asi 7.

Priklad 6

Polyethylenimin (100 %) 230 g
Kyselina arabonovéa 13 g
Fosfore&néa kyselina 230 g
Voda do 1000 g

Pripravek byl ziskdn jako v prikladu 1.
Konetné pH bylo 6,4.

Priklad 7

Polyethylenimin (100 %) 260 g
“Tanin 17 g
Kyselina octova 130 g
Voda do 1000 g

P¥{pravek byl ziskdn jako v pifkladu 1.

Konecéné pH bylo 7,6.

Piiklad 8

Polyethylenimin 2250 g
Kyselina alginovéa 17 g
Kyselina jantarovéa 170 g
Voda do 1000 g

Piipravek byl ziskan jako v pitkladu 1.
Koneéné pH 7,1

Priklad 9

Polyethylenimin (100 %) 250 g
Kyselina galaktarovéa 17 g
Kyselina octové 130 g
Voda do 1000 g

Pripravek se pFipravi jako v piikladu 1.
Konetné pH je asi 7,5.

Priklad 10

Polyethylenimin {100 %) 250 g
Kyselina glutarova 17 g
Kyselina octova 130 g
Voda do 1000 g

Pripravek se piipravi jako v pFikladu 1.
Konetné pH je asi 7,5.

Pifiklad 11

Polyethylenimin (100 %) 250 g
Kyselina alginova 20 g
Kyselina jable€na 170 g
Voda do 1000 g

Pripravek se vyrobi jako v piikladu 1.
Konedné pH. je asi 7,3. Kyselina fumarové a
kyselina vinnd se mtZe také pouZit.

P¥iklad 12

Polyethylenimin :(100 %) 250 g
Polygalakturonové kyselina 50 g
Kyselina alginova 25 g
Kyselina fosforetnd 100 g
Voda do 1000 g

P¥ipravek byl pfipraven rozpu$t&nim po-
lygalakturonové kyseliny a kyseliny algino-
vé ve 325 ml vody. Polyethylenimin byl pak
pfidan jako 50% vodny roztok. Po diiklad-
ném rozmichéni byla pFiddna kyselina fos-
foretnd. Konetné pH 7,5.

Pi¥iklad 13

Polyethylenimin (100 0p) 250 g
Kyselina alginova 50 g
Kyselina arabonové . 25 g
Kyselina jantarové 80 g
Voda do 1000 g

Kyselina alginovd s kyselinou arabono-
vou byly rozpudtény ve 345 mil vody. Pak
byl pFidan polyethylenimin jako 50% vod-
ny roztok. Po dikladném promichdni byla
pridéana kyselina jantarovd, konetné pH 7,6.

Neutralizatni kapacity vySe uvedenych
piipravkd pro kyseliny jsou 40 aZ 50 ml
0,1 N HCl/g 25% vodného roztoku polyethy-
leniminu. Reakce je skon¢ena po 1 aZ 2 mi-
nutéch.

Denni davka pFipravku podle vynélezu za-
visi velmi na stupni hyperacidity, kterou
pacient trpi. V norméalnich p¥ipadech se vy-
¥aduje mnoZstvi 8 aZ 40 g/24 hodin piiprav-
ku, kdyZ p¥ipravek obsahuje 25 % polyethy-
leniminu. Jednotlivé davky jsou 2 aZ 4 g,
které se podavaji 4- aZ 10krat za 24 hodin.
M#rna hmotnost pripravki je asi 1,25 g/ml.
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PREDMET VYNALEZU

1. Zplsob vyroby neutralizaéniho anti-
acldniho prostfedku pro Zalude&ni Kyselinu
v kapalné forms, obsahujicitho polyethylen-
imin, vyznafeny tim, Ze &iry vodny roztok
prostfedku se pripravi priddnim vodného
roztoku polyethyleniminu o molekulové
hmotnosti 500 a% 5000, v mmo¥stvi 10 a¥ 60
procent hmotnostnich, alespoii jedné chut
zlepSujici kyseliny pF¥itomné v mnoZstvi 1 a¥
10 % hmotnostnich, vybrané ze skupiny za-
hrnujfei Kkyselinu alginovou, kyselinu poly-
galakturonovou, Xkyselinu galakturonovou,
pektin, tanin, kyselinu arabonovou, kyselinu
galaktarovou a kyselinu glutarovou, nadeZ

Se prida alespoil jedna kyselina vybrand ze
skupiny zahrnujici kyselinu vinnou, kyseli-
nu fumarovou, kyselinu fosfore€nou, kyse-
linu octovou, kyselinu citréonovou, kyselinu
jantarovou a kyselinu jable&nou v takovém
mnoZstvi, Ze pH vysledného vodného rozto-
ku je 4 aZ 11.

2. Zpisob podle bodu 1, vyznadeny tim,
Ze se pouZije polyethylenimin, ktery vytva-
Il viskozitu 20 Pa.s ve form#& 50% vodného
roztoku,

3. Zpiisob pedle bodu 1, vyznateny tim, Ze
chut upravujici kyselina se pfid4dvd v mnoz-
stvi 1 aZz 5 % hmotnostnich.

Ssverografia, n. p., zévod 7, Most
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