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(54) Nazev pfhlagky vynélezu:
Pouziti dimeticonu jako transportniho a
nosného systému a/nebo systému dodéava-
jiciho lé¢ivo

(57) Anotace:

Regeni se tyka pouZiti dimethylpolysiloxanu

(dimeticon) jako transportnfho a nosného

systému eventuelné systému dopravujiciho

1é¢ivo pro farmaceutické 1é¢iva. Krome toho se
ol fedeni tyka farmaceutickych kompozic, obsa-
hujicich dimethylpolysiloxan jako transportni
a nosny systém eventuelné systém dodavajici
1é¢ivo v kombinaci s iéinnou slozkou.
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Vynilez se tgka pouZiti dimethylpoiysiigzaﬁu (dimeEi—

| con) jako transportniho systému a nosného sytému eventuelné
systému doddvajiciho lé¢ivo pro farmaceutickd l1é&iva napfik-

lad k 1é&bé gastro-intestindlnich 6nemocnéni. Kromé& toho se

vynidlez tyka farmaceutickych kompozic, obsahujicich dimet-

hylpolysiloxan Jjako transportni a nosny systém eventuelné

jako systém doddvajici 168ivo Vv kombinaci s aktivnimi sloZ-

kami a souviseijicich postupech.

Dosavadni stav techniky

'Komer&ni preparaty, obsahujici dimeticon, se pouZivaji
k 1&6bé symptomd, jako jsou plynatost, pocit plnosti (nadmu-
ti bFicha) a meteorismus. Kromé toho bylo popséno pouZiti
dimeticonu na 1&3bu zand&tlivych a vEiedovych onemocnéni dva-

n&ctniku, Zaludku a duodeha.

& Podstat ezu
Aby se pFedeslo vedlejSim adinkum, souvisejicim s dav-
kovadnim, galenika farmaceutické kompozice by mély byt tako-
vé, Ze je nutné podat jen davku aéinné sloZky nevyhnutnou na
zastaveni poZadovaného 1ééebného GEinku.
Z toho tedy vyplyva, Ze je Z&douci apliko@at terapeu-
ticky Géinnou sloZku p¥esné na to misto, kde md byt vyvolan
T T T TS g inek iebo Tna “mistoy kde-ma-byt --absorbevéna,-tak, .Ze ... ... ... _.

gse zvysi lokalni biologicka dostupnost eventuelné& celkova




biologickd dostupnost G&inné - slozky '(napfiklad zabranénin
. prvnimu Géinku- v jatrech) nebo tak, r Zejse potladi vedlejsi
systémové GEinky v maxim&lni mife..=_..: ». b «vu. Lt

- Vzhledem k rozdilngm, fxziologi¢k9m,vlgstgostem*rﬁzny;h
aseki gastro-intestinélnihobtraktu;(GIjtrakt);je lokalni te-
rapie;v;tomto—pﬁipadé,qbzvléété,obtiZn&rﬂqifgn R R T a T
’ 1 T»Neustélé;peristaltika,.zményiqhemickychvpodminek,pokqg—
1é délce , zaZfvaciho traktu a, morfologierpovrchu;GIN-traktu

_jsou prekaZkami- prodlouZené doby pusobeni v razngch &astech

| traktqa(jako.jsqu‘hltan,aﬁaludek,_duodenum,agtlusté;stfeyo).
Ly valéétéLv,pfipadé;chgonickych:onechnéni,”jako.jsouiza-
i 1nét}ivé,wiqfe@éni,rvfédqvélam_nepplastickékémény,uje{poﬁador
? ';véna{pfimah_mistni 1écba; umoZﬁqjiqit;pﬁsqbit nepfetrZité po
-prodlouzenou dobU.: i i @a e rind .t SR T GRS

| « ., - 'Mistni (lokdlni) terapie je d&le Zadouci Vv pEipadé po-
| ruch kardiovaskuldrniho (srdeénécévniho) systémp,,gliciﬁmpz-
} ku,a také, vSech dutych organi.- ; ;ed’l I an=iis . inita

Lokalni terapie .vyZzaduje ,yhodny;”;ransportni a nosny
systém.evenggelnéxsystégtdodavajici (dopravujici) -1é&&ivo... |
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i;Pfedlpienykﬁvyné{ezgse1;t9kanosiéew:(nosného‘éystému)}

Q 7 ‘ktery, je vhodny proz_pouiiti‘jednotliy?chqgalenickfch_farmq-

’ _ceutick§ch: forem na oralni, rektalni awintraoperaénikaplika-

ﬂ ce,..a ktery . neustéle, uvoiﬁuje‘,eventuélnéefixuje.ﬁéinnpu

sloZku pFesné v tom misté, kde se vyvold jeji Géinek nebo

!

] kde secabsorbuje: ccomt m . ©.2 A€ Lae W 63 3T LOUITEW
i Sjﬁpfekvapenimlsegfzjistilor;Ee;-dimeticon,,kvﬁ;i .+jeho
|

_ﬁgiedigggggﬂgyzikélnérqhemickYm vlastnostem, je ided&lné vhod-

ty, v zavislosti na stupeh polymerace. v;skogitagdimeticonu,

n§ pro tento ugel. Dimeticonmé velmiy3iroky, rozsah viskozi-
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ktery m& byt pouZity v souladu s vynilezem, se muZe ménit,

v zavislosti na terapeutickém pouZiti, charakteru a lokali-

7zacl stavu, ktery se mé lécit jako také na lédivu, které se

ma podat. S vyhodou se pouzije dlmetlcon, ktery ma kinetic-
kou viskozitu v rozsahu od 10 do 100 000 mm?.57*.

Vfhodn&jsi je, kdyZ se pouZije dimeticon s kinetickou
viskozitou v rozsahu od 300 do 1 500 mm®.57%. Dimeticon miZe
byt také doplnény oxidem kFemiditym, jako je nap¥iklad obsa-
Zen v produktu Simeticoné.

Zjistilo se, Ze dimeticon ms zvlastni spojeni nebo afi-
nitu na povrchové struktury GI traktu. Diky narustajici ad-
hezi, vypl?vajici 2 adhezivnich vlastnosti dimeticonu, se
maZe doba plusobeni G&inné sloZky V oblasti GI traktu pod-
statﬁé brodlouéit, kdyZ se dimeticon pouzije jako transport-
ni nebo nosny systém.

AvSak kvili rozmanitym chemickym, nmorfologickym viast-
nostem a fyziologickym podminkém podél GI traktu afinita
a spojovani dimeticonu s puiikami epitelu GI traktu neni kon-
stantni. Tedy, aby se optimalizoval' G&inek dimeticonu jako

transportniho a nosného systému eventuelng& systému doddvaii-

ci 1écivo pro kaZdé jednotlivé 1é&&ivo na uréité misto GI

traktu, md se vybrat dimeticon s pFislusSnou viskozitou,
v zavislosti na povaze 1éCby a 168iva jako i na poloze v GI
traktu. Toto se miZe jednoduSe stanovit na zdkladé experi-
menta. |

Pouziti dimeticonu neni omezeno jen na 1lécbu GI traktu.

MiZe byt pouzit k 1é&Cbé kardiovaskuldrniho systému, plic,

mozku a v3ech dutych orgénu.
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zjistilo se, Ze dimeticon je, ve shode s vyndlezen,

obzvl1&3td vhodny Jjako transportni a nosny systém nebo jako
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systém dopravujict 1édivo pro cystostatickd 1éciva, imuno-
supresiva, imunomodulacni {munostimulaéni latky, l&tky modi-
fikujici biologockou odezvu (BRM), radio-, chemo- a fotosen-
zibilizatory, protizédnetlivé latky, jako jsou kortikoidy,
5 antibiotika, analgetika, lokdlné G&inné anestetika, antiflo-
gistika, nesteroidni antirevmatika, antivirové latky, p¥ip-
ravky bismutu a latky inhibujici motilitu a latky zvysujici
motilitu. |
Zvl4&té vyhodna je funkce dimeticonu jako systému (no-

siée) fotosenzibilizatoru kyseliny é-aminolevulové (ALA),

5 antagonisti (jako jsou ranitidin a cimetidin) a inhibito-

rd protonové pumpy {jako jsou omeprazol a lanzoprazol).

Farmaceutické kompozice, které obsahuji dimeticon
v kombinaci s jednou z vySe uvedenych 14tek, se zvlasté hodi
na 1é&bu zanétlivgch, infekénich, viedovych neoplastickych
(n&dorovych) onemocnéni GI traktu.

Na 1é&bu onemocnéni v dolni &&sti GI traktu maZe byt
farmaceutickd smés, obsahujici dimeticon, upravend bé&Zngymi
gpisoby na enterdlni formu, aby se zabranilo dimeticonu
a aktivni sloZce zastat v horni oblasti GI fraktu. Alterna-
tivnd maji byt vlastnosti farmaceutické kompozice upravené

tak, Ze bude narustat afinita K nizéim partiim GI traktu.

T

Zv1a&té vihodnad je pfind aplikace, napfiklad cestou bi-
optického kandlku pEi endoskbpii, bronchoskopii nebo prok-
toskopii (rektoékopii),'intraopéraéné nebo vkapé#énim (ins-
tilaci).

Farmaceutickd kompozice obsahujici dimeticon by mohla

___také.obsahovat_velice jemn& rozptyleny oxid k¥emi&ity even-
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tueln& farmaceuticky pFijatelné povrchové aktivni ¢inidlo.

Pomdr dimethylpolysiloxanu k povrchové aktivnimu &inid-
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lu je s vyhodou 3 aZ 10 : 1, zejména 4 aZ 6 : 1, a pomér
jemné rozptyleného oxidu XkFemiGitého k dimethylpolysiloxanu
je s vyhodou 3 azZ 50% (hmotn./hmotn.). V§hodnéjsim rozsahem
posledné zminéného poméru je 30 aZ 40% (hmotn./hmotn. ), hod-
nota 35 aZ 36% je zvlasté vyhodna.

Koncentrace povrchové aktivniho ¢inidla je s vyhodou
asponn 1,5% (hmotn. /hmotn.). Zv148té vyhodnd aplikacni forma
dimeticonu obsahuje 8 aZ 10% (hmotn./hmotn.) pevrchové ak-
tivniho c¢inidla.

Stearové soli nebo alkanové kyseliny s dlouhym Fetéz- .
cem, zejména C_ -C__ alkanové kyseliny, jako jsou myristové,

kyselina palmitovad a kyselina stearova a jejich soli, jako

~ jsou soli hot&iku, vapniku a Jjejich smési, mohou byt vhodné

e

pouzité jako farmaceuticky. pEijatelneé povrchové aktivni ¢i-
nidla.

Vyndlez je dale jlustrovany nésledujicim pEikladem.

PF¥ikladnd provedeni vyndlezu

P¥iklad

Kyselina §-aminolevulova obsahujici emulzi (ALA)

mnoistvi/dévka
mg/250 ml
ALA ' 5 000,0000
simeticone
_(dimeticon_1000 -Si0_ 94 :6) 2 600,0000

Aerosil 200 125,0000

Kollidon CL M* 2 500,0000
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hydroxyethylcelulosa 20 000,0000
Veegum K2 2 500,0000
sko¥icovy olej DA B 10 0,1228
85% indigotin 0,0250

voda, purifikovana do 25 ml

a,

1= polyvinylpyrolidon (INN: providone)

2- koloidni hoF&ik = aluminium silikat

Emulze z pFikladu je urcend na fotoedynamickou terapii
tumort GI traktu, emulze se aplikuje prost¥edky endoskopie
na to misto kde md zajistit GEinek.

gzatimco bylo popsano provedeni pEedloZeného vynalezu,
je zfejmé, Ze provedeni miZe byt ménéno tak, aby se ziskala
dalsi FeSeni pro vyuziti zpusobu podle vyndlezu. Proto mé&
byt uznéno, Ze rozsah vyndlezu je spise takovy, jak je defi-
novan v pFedloZenych nérocich, nez jako ve specifickém'pro-

vedeni, které je reprezentovéno v p¥ikladu.
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! PATENTOVE NAROCKY

1. Farmaceuticka kompozice k enterdlnimu podani, obsahujici
dimethylpolysiloxan v kombinaci s foto-senzibilizitoren.

2. Farmaceuticka kompozice podle naroku 1,

vyznadujici se tim, Ze fotosenzibilizéa-
torem je kyselina §-aminolevulova ALA.
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