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Farmaceutické preparaty ve formé hydrogelu

Oblast _techniky

Vynalez se tyka farmaceutickych preparati ve formé
hydrogelfl, které se vyznacuji tim, Ze obsahuji kyselinu .
sorbovou pfipadné v kombinaci s vicefunkénim alkoholem

a/nebo vicefunkénim etherem jako jedinymi u¢innymi latkami.

Dosavadni stav_techniky

Je znamo, Ze farmaceutické preparaty ve formé hydro-
gelu, které jsou urceny k zevni aplikaci, jako ptrikladné
masti nebo krémy, mohou obsahovat kyselinu sorbovou

(2,4-hexadienovou) vzorce I
CH,-CH=CH-CH=CH-COOH  (I),

kterid slouzi ke konzervaci pripravku (Ullmann s Encyclopedia
of Industrial Chemistry, 5 th. Ed. VCH Verlagsgesellschaft
., mbH D-69451 Veinheim (DE), 1993, svazek A 24, strana 507

a dals$i).

Déle'je znamo, ze tyto formy pripravki mohou obsahovat
vicefunké&ni alkoholy a/nebo vicefunkéni ethery, jako pfi-
“kladné ethylenglykol, propylenglykol, glycerin nebo polyoxy-
alkylen které slouzi k tomu, aby chranily kazi pfed vysuSe-
nim a udrzovaly ji vléénouA(huﬁefectant. emolliant
a softening agents) (Ullmann s Eﬂcyclopedia of Industrial
Chemistry, 5 th. Ed. VCH-Verlagsgesellschaft mbH D-69451




Veinheim (DE), 1993 svazek A'10, strana 101 a dalsi, svazek
A 21, strana 579 a dal$i a svazek A 22, strana 163). V pri-
padé pripravkd obsahujicich tGc¢inné latky mohou tyto pifisady
ptipadné slouzit také jako prostfedek k posileni penetrace

_ﬁéinnych latek (enhancer).

Podstata vynalezu

Nyni bylo objeveno, Ze farmaceutické preparaty ve
formé hydrogelu, které obsahuji kyselinu sorbovou s vyhodou
v kombinaci s néjakym vicefunkénim alkoholem a/nebo. néjakym
vicefunk&nim etherem jako jedinou uc¢innou latkou vykazuji
pfekvapivé pti zevni aplikaci vyrazné silny 1léd¢ivy ucinek na
zanétlivé eflorescence u pacientt s akné, jak bude blize

objasnéno v nasledujicim prikladu provedeni.

Pro farmaceutické preparaty podle vynalezu jsou jako
vicefunké&ni alkoholy a/nebo vicefunk&ni ethery vhodné s vy-
hodou nezavadné kapalné substance té€chto tri latek, které se:
obvykle pouzivaji v pripravcich tohoto druhu. Takovymi

slouc¢eninami jsou prikladné sloucdeniny obecného vzorce II

H- (O-CHR-CH,) ,-OH (I1),
'kde znamena .
n ¢islo od 1 do 12 (s vyhodou 1 az 8) a
R vodikovy atom, methylovou skupinu nebo, pokud n je

¢islo 1 také hydroxymethylovou skupinu.

Vhodnymi alkoholy nebo ethery obecného vzorce I jsou
prikiadné ethylenglykol, glycerin, diethylenglykol,
triethylenglykol, dipropylenglykol nebo tripropylenglykol.




X 3

To jsou latky, které se pouzivaji v uréitych farmaceutickych

preparatech k zevni aplikaci také jako enhancer pro acinné

latky pouzité v prepardtech (viz pifikladné EP-A 0 165 696,
VO 88/01496 a DE-A 2 515 594). .

Na druhé strané mohou farmaceutické prepardty podle
vynalezu jako vicefunkéni alkoholy nebo vicefunkéni ethery
obsahovat prikladné také cyklické polyoly nebo polyethery
jako dimethylisosorbid nebo glykolethery jako diglykoldi-
methylether. P¥i dosud provadénych pokusech se jako

mimoradné vhodny osvédc¢il propylenglykol.

'Farmaceutické preparaty ve formé hydrogelu podle
vynalezu mohou obsahovat ptrikladné 0,05 ai 2.5 % hmotnost-
nich a s vyhodou 0,1 a2 1,0 % hmotnostnich kyseliny sorbové
a 0 az 30 % hmotnostnich a s vyhodou 5 az 20 % hmotnostnich

vicefunk&niho alkoholu a/nebo vicefunkéniho etheru.

'Ke tvorbé hydrogelt se mohou pouZzivat obvyklé zahusto-
vaci prostredky (Ullmann s Encyclopedia of Industrial
Chemistry, 5th Ed., Vol. A24, strana 220 a dal$i). Vhodny-
mi zahu$tovacimi prostredky jsou prfikladné polysacharidy
a proteiny tvorici gel jako Zelatina, agar-agar, pektiny
a dextriny nebo obzvlasté polyakrylaty jako polyakrylaty
typu CarbopolR (Goodrich Chem., Cleveland, USA).

- Priklady provedeni vynalezu

Vhodny preparat ve formé hydrogelu miZe mit podle

vynalezu pfikladné nasledujici slozeni




kyselina sorbova ' 0,15 - 0,50 %
propylenglykol 10,0 - 15,0 %
CarbopolR 980 0,5 - 2,0%
hydroxid sodny 0,2 - 0,5.%
prediSténa voda do 100 %

(tdaje ve hmotnostnich procentech)

Nasledujici priklad provedeni slouzi k bliZsSimu

vysvétleni vynalezu.
Pf¥riklad

0,2 g kyseliny sorbové, 12,0 g propylenglykolu
a 76,55 g precisténé vody se smisi, vyhfeje na teplotu
35 °C a stclina sorbova se za michani rozpusti. Potom se
roztok ochladi na teplotu 20 °C, prida se 1,0 g CarbopolR
a homogenizuje se. Potom se ke smési pridd roztok 10,0 g
hydroxidu sodného v 10,25 g precisténé vody a smes se

homogenizuje az do uplného vytvoreni gelové struktury.

Zavéreény lékatsky posudek z 10 testovacich stifedisek
potvrdil testované zdkladni smé&si hydrogelu s kyselinou
sorbovou v priméru jako dobfe az velmi dobie vhodné

k oSetrovani stredné té&zké akné.

Tim vykazuje vyvinuta zédkladni smés hydrogelu s kyse-
linou sorbovou také silnou antimikrobialni dGc¢innost a vyraz-
ny vliv na zanétlivé procesy pri akné, ktery vyrazné piesa-
- -huje oéekavané efekty funkce vehikula konzervované zakladni

~smési hydrogelu.
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PATENTOVE NAROKY
1. Farmaceutické preparaty ve formé hydrogelu,
vyznadc¢ujici se tim, Ze obsahuji kyselinu

- sorbovou pfipadné v kombinaci s vicefunkénim alkoholem

a/nebo vicefunkénim etherem jako jedinymi U€innymi latkami.

2. Farmaceutické preparaty ve formé& hydrogelu podle

naroku 1, které obsahuji

'kyselinu sorbovou 0,15 - 0,50 % hmotnostnich
propylenglykol 10,0 - 15,0 % hmotnostnich
CarbopolR 980 0,5 - 2,0 % hmotnostnich

hydroxid sodny 0,2 - 0,5 % hmotnostnich.
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