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Vynélez riefi spSsob pripravy mikro-

krystalickej celulézy, ktory mé pouZitie
;2/fzi;aceutickom priemysle.

Podstate vyndlezu spotive v tom, Ze
mikrokrydtalickd celuldze ziskand kyslou
heterogénnou hydrolyzou nativnych celulosz
.sa podrobi po hydrolyze mokrej defibrdcii
a v druhom stupni defibrovand mikrokrys-
talickd celuldze sa odfiltruje a vysusi &
v tretfom stupni sa vysudend mikrokrysta-

1ickd celuldzae defibruje & nakoniec se de-.

fibroveny produkt frakcionuje.

Vynélez m4 pouZitie vo farmaceutic-
kom priemysle pri suchom tabletovani lie-
kov a v potravindrskom priemysle pri pri-
prave majonéz, pudingov, zmrzliny a infch
potravindrskych produktov.
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Vynélez sa tjka spbsobu pripravy mikrokry¥talickej celuldsy vhodhej pre pouZitie vo
farmeceutickom priemysle. . '

Mikrokrystalickd celuldza, ktord se pripravuje zndmymi postupmi kyslou heterogénnou

' hydrolfzou natf{vnych celuldz (USA pet. 8. 2,978.446, 8sl. pat. &. 132508, PV 8253-80) nie
je vhodnd pre prieme pouZitie vo farmeceutickom priemysle, D8vodom si jej nevyhovujice
chemické a fyzikdlno-koloidné vlaestnosti., Tak napr. nevyhovujice chemickd Sistote (vysoky
obsah taZkfch kovov, extraktivaych litok a produktov kyslej degraddcie mono & oligosache-
ridov). ) .

Balsim nedostatkom mikrokry¥talickej celulozy z{skanej po kyslej hydrolyze nativnych
celulézovych surovin je nevyhovujici tvar a velkost Jastfc. V zévislosti na type celuldzo-
vej suroviny si &astice mikrokrystalicke] celuldzy tydinkovitého tvaru o rbznej dlZke a
hribke pridom dlZka je niekoPkondsobne vydiia oproti hribke &astic. Toto je z hPadiske reo-
logickfoh vlastnosti mikrokryitalickej celuldzy nevfhodné pretoie pri tabletovan{ najmé zo
suchého granuldtu nie je zabezpeﬁené rovnoherné plnenie granuldtu na tabletovacom stroji.

Tento nedostatok je dnes zvld¥t’ vyrazny nakolko silasné tabletovacie stroje pracujd
8 vysokymi rychlostami dosshujdcimi 80 a¥ 100 tisfc tablet ze hodinu., Pri tyshto rychlos-
tiach musia byt reologické vlastnosti mikrokrydtelickej celulozy pou¥ivenej pri priamom
suchom tabletovani zvlé¥¥* dobré. ‘

Uvddzané nedostatky a splnenie vysokych nédrokov na mnohostranné kvalitativne poZiedav~
ky mikrokrystelickej celulézy vhodnej pre pripravu tabletovych foriem mnohych liekov pria-
mam tabletovanim suchého granulitu riesi novd prihlédka vynélezu. ‘ ’

Podstate vyndlezu spodive v tom, ¥e mikrokryStalickd celuldza ziskand znémym spSsobom
kyslou heterogennou hydroljzou nativnych celuloz sa podrobi mokrej defibiécii v rychloob~ .
rétkovom mixéri pri obrdtkach 6 aZ 10 tisic/mindtu po dobu 10 aZ 30 minit vo vode, pri kon-
centrdcii celulozy v rozmedz{ 10 a¥ 20 % hmot., nado sa v druhom stupni defibrovaend mikro-
kry5talickd celuldza odfiltruje s vyhodou na sacich filtroch a vysuSi pFi teplofe 80 ai
100 °C a v trevbm~stubni sa vysudend mikrokry¥talickd celuloza defibruje na suchom defib-
rédtore s vyhodou na diskovon defibrétore a nakoniec sa defibrovany produkt frakcionuje ne
triediacom zariadeni s fihodou sitovom ne frakeie s velkostou 3astic v rozsshu 30 a% 300
mikrénove o ‘

Pre vyrobu farmaceutickej mikrokrystalicke] oelulézy je vhodné vyéhddzat’z mikrokrys-
telickej celuldmy hydrolyzova;ej na vyss{ polymeradny étupei, ktory sa pohybuje v rozmedzi
150 a¥ 250 DP. Z{skejli se tym pri mokre] defibrdeii produkty, ktoré maji po vysuSeni vy-
hodnej#iu distribdiciu verkdati dastio (30 a% 350 ) z hlmdiska ich roologiokioh.vlastnosti.
potrebnfch pri spracovédvani suchého granuldtu ns tgbietovacom stroji. Ak by sa pou¥ila mik-
rokry¥talickd celuldza s polymeradnym stupnom pod 150 DP, diétiibﬁoia Sastic v hotovom pro-
dukte je posunutd do oblasti 20 a% 804 , %o je menej vfhodné pri suchom tﬁbletovani farme-

" ceutickych preparitov. ) _

Mikrokrystalickd celuloza urdend pre farmaceutické aplikéocie musi byt’ chemicky vysoko
8istd. Osobitne pifene kritérif sd najma na obsah tafkjoh kovov, ktoré katalyzuji rosklad

mnohych farmaceuticky déinnyoch prepardtov, Obsah ¥aZk¥ch kovov by nemal presahovat’ 10 a
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15 ppme.
Sprévna distribicie verkosti gagtic hotového produktu sa dosiahne sprévnou volbou

stupne mokrej defibréoie. ObySajne stadi doba defibrdeie 10 aZ 20 minut ktord je zévislé
ne type priemyselného mokrého mixéra, po¥te obrétok a koncentrdeii celulozy pri defibricii.

Mokrou defibrdciou mikrokryétalické celuldze fibrilizuje, zna¥ne napida & 8o Jje naj-
d61ezitejaie podstatnou mierou sa meni geometria Sastic. Z tydinkového tvaru vanikaji Zas-
tice u ktorych sa zvadSuje priemer Sastic na vkor dl¥ky Zastic. Vysledny produkt po vysu- -
Seni a suchom defibrovani na vyhodnejsiu geometriu tastic, ktord je zdkladom dobrjch reo-
logickych viastnosti produkiu pri tabletovant, ‘

Produkt po suchej defibrécii md velmi girokd distribdciu dastic, ktord sa pohybuje v
rozsahu 20 ai 500 & , preto Je nuthé zaredit’ na koniec vyrobného postupu frakciondciu Sas-
tic pomocou sitového'triediéa. Pre potreby farmaceutického priemyslu sdi najdestejSie po-
trebné frakcie s velkostou gastic 30 aZ 250 4 , no pre gpecidlne ldely sa popiivajd i frak-
cie pod 304 i frakcie nad 250 & . '

Dlefitym fektorom je poZiadavke sprédvneho sufenis produktu. Optimdlny obsah vlhkosti
vysuseného prodﬁktu se pohybuje v medziach 3 aZ 5 % aby sa nejviac potladili elektrostatic-
ké vliastnosti Sastic.

Vyhodou navrhnutého postupu pripravy mikrokry3telicke] celulozy je, Ze:

- nevyfaduje 2zloZité technologické zariadenie,

- neprodukuje %iadne odpadné vody & preto je vyroba z ekologického espektu nezdvadnd,

7. je energeticky mélo nérodnd, .
~ umofnuje menit’ v Sirokom rozsahu reologické vliastnosti suchého produktu,
- umoZnuje roziirit spektrum pouZitelnosti mikrokrystalickej celuldzy nejmé vo farma—

ceutickom priemysie e huménnej medicine.
Priklady provedenia

Priklad 1

" 150 g mikrokrystalickej celulozy o polymeradnom stupni 240 DP pripravenej kyslou he-
terogennou hydrolyzou sulfitovej bukovej bunidiny sa mixuje so 1000 ml vody v mixéri pri
ot48kach 8 a¥ 10 tisfc/minite po dobu 15 minﬁt. Potom se defibrovand mikrokrydtalickd ce~-
1uloza odfiltruje, vysusi a vysuSeny granulét sa defibruje na suchom defibrédtore, Defibro-
vanj produkt sa frakcionuje na sitovom triediéi na pofadovani velkost Sastic. Podiel frak-
" oie s rozsshom 30 af 300 dosahuje 60 a% 65 % a podiel frakcie pod 304 30 aZ 40 %o Frek-
oia s verkoston Sastic 30 a¥ 300 4 mé velmi dobré reologiocké vlastnosti a je vhodnd pre
pri;ms tabletovanie suchym sposbbom. Obsah Zeleza je mendi ako 15 ppm. '

Priklad 2

‘Postup podla prikladu 1 8 tym rozdielom, Ze mikrokrydtalickd celuléza mi polymeradny
stupen 165 DP a mokrd defibrdcia prebieha po dobu 10 mindt. Podiel frakcie o vePkosti Sas-
tic }0 a¥ 3504% Jje 50 gz 55 % & podiel frakoie 8 velkostiou gastio pod 30 4 je 45 a? 50 %e
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Priklad 3

Postup podls prikladu 1 s tym rozdielom, Ze mokri debfibrécia prebieha pri otd¥kach de-
fibrdtorse 6 tisic/min, po dobu 20 minit. V¥sledny produkt méd podobnd distribiciu dastic sko
v prikiade 1.

Vyndlez méd Siroké uplatnenie vo farmaceutickom priemysle pri suchom taebletovani lie-
kov, dhlej v potravindrskom priemysle pri priprave majonéz, pudingov, zmrzliny a ixiich po-
travindreskych produktov.

PREDMET VYNALEZU

Sprob pripravy farmaceutickej mikrokrystalickej celulézy kyslou heterogennou hydro-
1§zou nativnych celuléz vyznadeny tym, %e mikrokryStalickd celuléza sa podrobi po hydroly-
ze mokrej defibrdcil v rychloobrditkovom mixéri pri obrdtkach 6 a¥ 10 tisfc/ mindtu po dobu
10 &% 30 minGt vo vode pri koncentrdcii celulozy v rozmedzi 10 a¥ 20 % hmot., nelo sa v
druhom stupni defibrovand mikrokrystalickd céluléza odfiltruje s vyhodou na sacich filtroéh
a vysudi pri teplote 80 &% 100 °C & v tretom stupni sa vysuSend mikrokryStalickd celuléze
defibruje na suchom defibrdtore s vfhodou ne diskovom défibrétore a nakoniec sa defibrova-
ny produkt frakcionuje na triediacom zariadeni s vyhodou sitovom triedili na frakcie s vel'-

kostou destic v rozsahu 30 aZ 300 &« .

Vytiskly Moravské tiskafské zavody, Cena: 240 Kts
provoz 12, Leninova 21, Olomouc ' ‘
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