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PREDMLUVA

Diilezitou soucasti vyuky oboru farmaceuticka technologie jsou vedle pfednasek a seminaiii i prakticka
cviceni. Posluchaci farmaceutické fakulty absolvuji dva typy praktickych cviceni. V zakladnim praktickém
cviceni procvicuji ptipravu 1ékovych forem ptipravovanych v 1€karnach, ve specialnim praktickém cviceni
pak 1ékové formy vyrabéné ve farmaceutickém pramyslu (viz Rehula, M. a kolektiv: Navody k specialnim
praktickym cvic¢enim z farmaceutické technologie).

Koncepéné navody do zakladnich praktickych cviceni navazuji na jiz dfive vydavané navody, koordinované
prof. H. Za¢kem, doc. M. Muzikem nebo doc. P. Dolezalem.

Cilem vyuky oboru farmaceuticka technologie je charakterizace 1ékovych forem, ziskani znalosti o che-
mické struktuie a fyzikaln¢ chemickych vlastnostech 1é¢ivych a pomocnych latek nezbytnych pro vlastni for-
movani Iékové formy, dale ziskani znalosti o technologickych postupech ptipravy nebo vyroby lékové formy
a o metodach pro hodnoceni 1ékovych forem. Nezbytnou soucésti védomosti studentl jsou biofarmaceutické
aspekty formovani 1écivych ptipravki a jejich stabilita.

V zakladnich praktickych cvicenich z farmaceutické technologie se pozornost vyucujicich soustied'uje na
tfi dilezité aspekty.

Prvnim je u procvi¢ované 1ékové formy znalost poznatki o dané 1ékové formé prednasenych v prednaskach.
Studenti budou mit k dispozici v§echny prednasky vyucujicich na webovych strankach fakulty v sekci Studijni
materialy a dale v e-learningovém kurzu Farmaceuticka technologie v systému Moodle. Musi se tak seznamit
se zaklady procvicované 1ékové formy jesté pred vlastnim praktickym cvicenim.

Druhym aspektem je vlastni technicka stranka ptipravy léc¢ivych ptipravki. Nezbytnou podminkou prace
v laboratoii je stejn€ jako v lékarné dodrzovani Cistoty, potadku, presnosti a svédomitosti v praci. Zakladni
&innosti pii pipravé 1é¢ivych pripravki jsou uvedeny v kapitole ,,Uvod do praktickych cviteni z farmaceutické
technologie®.

Ttetim a nejpodstatnéjsim aspektem je vlastni postup pripravy 1écivého piipravku, zahrnujici analyzu sloze-
ni z hlediska typu lékové formy, vlastnosti pomocnych a 1é¢ivych latek a urceni konkrétniho technologického
postupu. Oproti pfedeslym navodim piedkladané ndvody nemaji charakter ,.kuchaiky*, neobsahuji u kazdého
pripravku vlastni postup. V obecnych aspektech u kazdé 1€kové formy jsou uvedeny obecné postupy ptipravy.
Poslucha¢ musi na zaklad¢ analyzy slozeni ptipravku, vlastnosti pomocnych a 1é¢ivych latek, informaci z tabul-
ky o rozpustnosti surovin a za pomoci vyucujiciho stanovit optimalni postup pfipravy a ten prakticky realizovat.

Béhem praktickych cviceni budou posluchaci procvicovat tyto 1ékové formy: roztoky, sirupy, aromatické
vody, tinktury, slizy, gely, suspenze, emulze, masti, krémy, pasty, ¢ipky, vaginalni kuli¢ky, peroralni prasky
a zasypy. K dispozici maji tabulky rozpustnosti I1é€ivych a pomocnych latek, charakterizace emulgéatorti a hod-
noty vytésnovacich koeficientd pro ptipravu ¢ipku.

Na vypracovani skript se vedle hlavniho autora doc. RNDr. Milana Rehuly, CSc., podileli dal$i pracov-
nici katedry farmaceutické technologie: Mgr. Pavel Berka (kapitola 3, 5), doc. RNDr. Milan Dittrich, CSc.
(kapitola 6, 7, 8, 9), PharmDr. Jitka Muzikova, Ph.D. (kapitola 16, 17), Mgr. Pavel Ondrejcek (kapitola 4, 14,
tabulka 18.3), Mgr. Petra Svadinova (kapitola 15), doc. PharmDr. Zdeiika Sklubalova, Ph.D. (kapitola 1, 2,
tabulka 18.2), PharmDr. Eva gnejdrové, Ph.D. (kapitola 10, 11, 12, 13).



Za technickou spolupraci autofi skript dékuji Mgr. Hané Kuéerové z Utvaru vypoéetni techniky Farmaceu-
tické fakulty UK v Hradci Kralové.

Autofti rovnéz dékuji za cenné rady a pripominky recenzentim navodi doc. RNDr. P. Komarkovi, Ph.D.
a RNDr. J. Kotlafové, Ph.D.

Za autorsky kolektiv
Milan Rehula
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1. UVOD DO PRAKTICKYCH CVICENI
Z FARMACEUTICKE TECHNOLOGIE

Pii piipravé 16¢ivych piipravki je nutné dodrzovat ustanoveni platného vydani Ceského 1ékopisu (CL 2009)
a jeho doplnku. Podrobné;jsi pokyny k ptipravé 1é¢ivych pripravka uvadi také Vyhlaska ¢. 84/2008 Sb., kterou
se stanovi sprdavna lékarenskad praxe, blizsi podminky ptipravy a upravy 1é¢ivych piipravki, vydeje a zacha-
zeni s 1é¢ivymi piipravky ve zdravotnickych zafizenich a bliz§i podminky provozu 1ékaren a dalSich provozo-
vatelti vydavajicich 1écivé pripravky.

1.1 ROZBOR SLOZENIi LECIVEHO PRIPRAVKU S OHLEDEM NA JEHO PRiPRAVU

Pro ptipravu a vyrobu lé¢ivych piipravka pro humanni nebo veterinarni pouziti se pouzivaji 1é¢ivé latky
a pomocné latky. Ziskavaji se z pfirodnich zdroji nebo mohou byt vyrobeny extrakci z vychozich materialu,
fermentaci nebo syntézou. Pouzité postupy musi zaru¢ovat shodnou jakost a splnéni pozadavkl jednotlivych
lékopisnych ¢lankt nebo schvalenych specifikaci.

Lécivé i pomocné latky jsou bud’ chemicky jednotné s definovanou strukturou, nebo chemicky nejednotné,
tj. smési nebo soustavy latek piirodniho, polosyntetického a syntetického ptivodu, obvykle s definovanym
nebo standardizovanym slozenim.

K piipravé lé&ivych piipravkii se mohou pouzivat pouze 1é&ivé a pomocné latky uvedené v Ceském lékopise
nebo v seznamu 1é¢ivych a pomocnych latek a opattené dokladem o jejich jakosti (certifikatem). Pred pouzi-
tim 1€¢ivé a pomocné latky se provadi u kazdého baleni organolepticka zkouska. Pokud uplynula doba jejich
pouzitelnosti nebo pokud jsou zjistény zavady pii organoleptické kontrole, nelze je pouZzivat.

Lécivé latky obvykle nejsou vhodné pro piimé pouziti. Aby mohly plisobit na daném miste a v daném case,
je nutné je spolecné s latkami pomocnymi zpracovat do vhodné formy, tzv. 1ékové formy. Jako l€ékovou formu
oznacujeme takovy systém, ktery ma shodné fyzikalné-chemické a aplika¢ni charakteristiky a vyhovuje poza-
davkiim na stanovené zkousky jakosti uvedené ve skupinovych ¢lancich lékovych forem v Ceském lékopise.

Zpracovanim konkrétnich 1éCivych a pomocnych latek vhodnym technologickym postupem do urcité 1éko-
vé formy vznikaji 1é¢ivé pripravky (LP). Po umisténi do vhodného obalu (adjustaci) a oznaceni (signovani)
je pripravek ptipraven k podani ¢lovéku nebo zviteti k terapii, prevenci a diagnostice chorob, k dezinfekci
a dezinsekci, nebo jako 1é¢ivy pripravek k dentalnimu a 1é¢ebné kosmetickému pouziti.

Soucasti 1é¢ivych piipravki jsou farmaceutické pomocné latky. Umoziuji nebo usnadiuji svymi che-
mickymi, fyzikalnimi a mechanickymi vlastnostmi zpracovani 1écivé latky do 1ékové formy, zvySuji stalost
pripravenych 1é¢ivych ptipravki, upravuji jejich smyslové viemy. Musi byt kompatibilni s ostatnimi slozkami,
v pouzitém mnozstvi nesm¢ji mit vlastni farmakoterapeuticky tc¢inek, mohou vsak ovliviiovat biologickou
dostupnost 1é¢ivych latek v rychlosti nastupu a délce ucinku.

Jako vehikulum je pfitom oznacovan nosi¢ 1écivé latky (1écivych latek) v tekutém I1é¢ivém ptipravku, slo-
zeny z jedné nebo vice pomocnych latek.

Pod pojmem zaklad je uveden nosic¢ 1écivé latky (1écivych latek) v polotuhém nebo pevném lécivém pii-
pravku, slozeny z jedné nebo vice pomocnych latek.
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Jako technické pomocné latky oznacujeme pomocné latky, které byly vyuzity pfi pfiprave, ale v hotovém
pripravku obsazeny nejsou. Jsou to rizna chemicka Cinidla, rozpoustédla apod. pouzivana k technickym tce-
Iim v nekteré fazi piipravy ¢i vyrobniho postupu, poté jsou vSak odstranéna, napt. filtraci, odpatenim nebo
destilaci.

1.2 ZASADY PRACE V LABORATORI PRI PRIPRAVE LECIVYCH PRIPRAVKU

Vsechny ¢innosti spojené s piijmem, prepravou, pravou, piipravou, uchovavanim a pouzivanim lécivych
pripravkl musi byt dokumentovany. Souc¢asti dokumentace jsou i zaznamy o ptiprave a kontrole ¢isténé vody,
kontrole piistroju a teploty uchovavani 1é¢ivych a pomocnych latek nebo 1éCivych piipravk.

Cinnost 1ékarny dokumentuji standardni operaéni postupy opatiené datem a podpisem odpovédné osoby.

Ma-li 1éCivy piipravek ucinkovat podle pozadavku 1ékate a splnovat pozadavky na jeho kvalitu, nestaci pii
jeho ptiprave pouze dbat na kvalitu vychozich surovin, ale také na spravny technologicky postup a na dodrzeni
pravidel spravné laboratorni praxe, ktera zahrnuji i pravidla hygienického rezimu.

Pti praci ve farmaceutické laboratofi a v 1ékarné se musi dodrzovat nasledujici zasady:

« Cistota

* poradek

e presnost a svédomitost v praci

Cistota se vztahuje jak na pracoviité, tak na viechny pracovniky laboratofe. Patii sem osobni hygiena
(Cistota a uprava vlast, nehtil, rukou, obleceni), dale Cistota pracovnich stold, pfistroji, pomucek, zafizeni
apod. Pii pripravé 1éCivych piipravki je nutné dbat na to, aby ruce pfisly co nejméné do styku s 1é¢ivymi
deny zejména na piipravu téch lékovych forem, pii nichz se ruce dostavaji do kontaktu s ptipravkem (Cipky,
vaginalni kuli¢ky, délené prasky).

V laboratofi je nutné udrzovat poradek. Kazda 1éciva latka, 1éCivy piipravek i ostatni pfedméty maji svoje
misto. Véci na polickach a oto¢nicich musi byt ¢isté a prehledn¢ ulozené. Pracovnik, ktery provadi ptfipravu,
si bere k ruce jen to, co potiebuje. Po ukonceni prace se ocisténé predméty musi vratit na své misto. Uklidi
a oCisti se rovnéz vahy.

Zakladni hygienické navyky pii ptipravé 1€kt spocivaji v soustavném udrZovani Cistoty pracovniho stolu
a vyrobniho zafizeni. Pfi ptipravé je zejména dileZzité po kazdém pouziti dikladné o€istit 1Zicku nebo kopistku
pouzitou k navazovani, aby nedochazelo ke zkiizené kontaminaci 1éCivych latek (zaneseni stop jednoho 1é¢iva
do stojatky s jinym 1é¢ivem).

Nedodrzovani piresnych mnozstvi a presného postupu pii pripraveé 1€kt mtize vést ke snizeni jakosti pii-
pravku a je trestné. Dodrzovat pracovni postup jsou povinni v§ichni pracovnici, laborant (farmaceuticky asi-
stent) i farmaceut, a v§echny piipadné omyly je nutné okamzit€ ohlasit vedoucimu pracovisté, nebot” zatajeni
by mohlo mit nebezpecné nasledky pro zdravi pacienta.

Pii piiprave se postupuje tak, aby byla vylouena moznost zamény pouzitych surovin. Proto nesmi jeden
pracovnik ptipravovat soucasné vice riznych 1é¢ivych ptipravki.

Léky se pfipravuji v predepsaném slozeni podle 1ékopisnych ¢lankt (narodni &ast CL), predpisti v receptati
(Praescriptiones magistrales, Praescriptiones pharmaceuticae) nebo individualné podle 1ékaiského piedpisu
(magistraliter receptura, IPL). Zptisob a postup piipravy musi vyhovovat ustanovenim 1ékopisu a dokumentuje
se, aby mohl byt zpétn€ ovéten postup pfipravy a hodnoceni jakosti.

Technologicky piedpis je dokumentace, ktera predepisuje postup piipravy lécivého piipravku a zahrnuje
zejména slozeni pfipravku, ureni obalového materialu, zplisob oznaceni a kontrolni predpis.

Dilezitou soucasti prace ve farmaceutické laboratofi je také dopliovani chybéjicich 1é€ivych a pomocnych
latek a 1éCivych ptipravki. Preplitovani (impleovani) je velmi zodpovédna prace, vyzadujici soustfedénou
pozornost a svédomitost. Pii vlastni pfipravé se jiz jen tézko kontroluje, zda jsou zasobni stojatky spravné
doplnény. Totoznost se da sice nékdy urcit podle charakteristickych vlastnosti 1éCivé latky (barvy, zapachu,
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struktury, rozpustnosti apod.), ovSem pracovnik se spoléhad na bezchybnou praci pfi dopliiovani. Ptipadné
zameny, které se vCas nezjisti, mohou ohrozit zdravi nemocného.

1.3 NADOBY A POMUCKY PRO PRIPRAVU LECIVYCH PRIPRAVKU

Sklo je nejrozsifenéjsim materialem, z néhoz je vyrobeno laboratorni nadobi. Borosilikatové sklo vykazuje
maly soucinitel tepelné roztaznosti, diky ¢emuz snasi nahlé zmény teploty. V tenkosténnych nadobéch je proto
mozné provadét zahiivani latek, silnosténné nadoby vsak k zahtivani pouzit nelze.

Ze skla jsou také vyrobeny lahve pro uchovavani surovin (stojatky), opatiené obvykle zabrusovou zatkou.
Uzkohrdlé stojatky jsou uréeny k uchovavani kapalin, zatimco $irokohrdlé stojatky (prachovnice) slouZi pro
uchovavani praskovych latek.

K uchovévéni hotovych piipravki, zejména tekutych, slouzi riizné velké lahve (lékovky). Uzkohrdlé 1ékov-
ky se pouzivaji pro tekutiny s nizkou viskozitou, Sirokohrdlé jsou vhodné pro viskozni ptipravky.

Ze sklenéného nadobi se ve farmaceutické laboratofi nejvice vyuzivaji kadinky, nalevky, odmérné valce
a hodinova sklicka.

Dal$im Castym materidlem pro fadu pfedméti pouzivanych v laboratofi je porcelan. Je kiehky a tézky,
vyznacuje se ale vysokou chemickou a tepelnou odolnosti. Tenkosténné nadoby snesou vysoké teploty a jsou
vhodné k Zihani (Zihaci kelimky) a odpafovani (odpafovaci misky). Jsou v§ak citlivé na prudké zmény teploty,
kdy hrozi prasknuti.

K navazovani polotuhych surovin se pouzivaji porcelanové kopistky. K rozdrobiiovani a miseni prasko-
vych latek se vyuzivaji porcelanové misky (tfenky), které mohou mit neglazovany (zdrsnély) nebo glazovany
(hladky) povrch. Ke zpracovani materialu se vyuziva porceldnovy tloucek (térka, pistyl). Valcové porcelanové
nadoby s vickem jsou tradi¢ni nadobou k uchovavani mast'ovych zaklada (mastovky).

Rada pomiicek je vyrobena z nerezu, jako napf. kopistky nebo tienky, které jsou uréeny predevsim pro
zpracovani meékkych materiali. Tfenky jsou tenké a maji dobrou teplelnou vodivost, a proto se s vyhodou
vyuzivaji také k taveni a zpracovani polotuhych latek (mastové a ¢ipkové zaklady). Kovové materialy nesmi
prijit do kontaktu s jodem, hydroxidy ani rtuti.

Néadobi ¢istime hned po pouZiti. Jsou-li zbytky surovin a chemikalii rozpustné ve vod¢, postaci vymyt
nadobi teplou vodou, ptipadné pouzit saponat a otfit utérkou do sucha.

Nerezové nadobi je citlivé na poSkrabani a ulpélé necistoty se odstrainuji nejlépe ihned teplou vodou, sapo-
natem, pfipadné¢ mékkym kartackem. Zbytky mastovych zakladt se nejdiive odstrani vytfenim buni¢inou
a teprve poté se nadobi umyje a osusi. K ¢isténi se nesmi pouzivat abrazivni prostiedky (pisek, draténky,
apod.), které nevratn¢ poskodi povrch kovu. Disledkem je uvolnovani castic kovu do zpracovavaného pii-
pravku, coz vede napf. u masti k zeSednuti.

1.4 OBALY PRI PRIPRAVE LECIVYCH PRIPRAVKU

Pfedmeéty a pomticky z riznych materialii pouzivané k formovani, davkovani, oznacovani, prepravé a skla-
dovani 1€civ, a k jejich ochrané pied ptisobenim vnéjSich vlivli se oznacuji jako obalové prostiedky (obaly).

Obal zajist'uje jakost a stalost surovin a pfipravki. Dilezité je, aby obal byl vyrobeny z materialt indife-
rentnich vici 1€¢ivé latce, to znamena, aby s 1é¢ivou latkou nereagoval (musi byt kompatibilni) a neovliviioval
jeji jakost, a aby se ani obal stykem s 1éCivou latkou neposkozoval, neménil barvu a neztracel svij esteticky
vzhled a konzistenci. Dilezita je také mechanicka odolnost obalu a odolnost vii¢i vy$sim teplotam. Materialy,
z nichz se obaly nejcastéji vyrabéji, jsou sklo, porcelan, hlinik, papir a plasty.

Kazdy obal musi byt f4dné oznacen. Oznacovani je vSeobecné zalezitosti, kterd podléhd nadnarodnim
a narodnim pfedpistim a mezinarodnim dohodam. Pravidla pro oznadovani jsou uvedena v Ceském lékopise
a ve vyhlasce ¢. 84/2008 Sb.
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Latky pro farmaceutické pouziti musi byt na obalech oznaceny svym latinskym ndazvem, popt. synonymem
nebo nazvem chranénym, pokud jej maji. Oznaceni musi byt provedeno na nddobach (obalech, stojatkach),
v nichZ se 1é¢ivé a pomocné latky uchovavaji (neni-li oznacen pfimo obal), pomoci pevné Ipiciho §titku. Bar-
va podkladu a pisma na §titku je urena zatazenim lécivé ¢i pomocné latky do ptislusné kategorie podle jeji
ucinnosti.

o Uginné latky (Inoxia) jsou oznaéeny &ernym pismem na bily titek

o Silné uc¢inné latky (Separanda) jsou oznaceny ¢ervenym pismem na bilém $titku s vyznac¢enim maximalni
jednotlivé a denni davky.

o Omamné latky a psychotropni latky jsou zatazeny z pohledu G¢innosti mezi separanda. Proto se oznacuji
Stitky s Cervenym pismem na bilém podkladé. Podléhaji ustanovenim zakona ¢. 167/1998 Sb., o navyko-
vych latkach. Omamné latky uvedené v ptiloze €. 1 a psychotropni latky uvedené v ptiloze €. 5 zdkona
¢. 167/1998 Sb. se oznacuji Sikmym modrym pruhem na Stitku obalu z levého dolniho do pravého horniho
roku §titku.

¢ Velmi siln€ uinné latky (Venena) jsou oznacena bilym pismem na Cerny Stitek s vyznacenim maximalni
jednotlivé a denni davky. Ostatni idaje mohou byt uvedeny na zbyvajicim bilém useku Stitku ¢ernym pis-
mem. U obali musi byt na zvlastni nalepce pfipojeno oznaceni ,,Jed* se symbolem lebky se zkiizenymi
hnaty.

Lecivé pripravky se uchovavaji za podminek stanovenych technologickym piedpisem nebo osobou, ktera
je ptipravila. Oznacuji se signaturou rizné barvy podle zptisobu pouziti:

a) bilou signaturou, jde-li o 1é¢ivé pfipravky urcené k vnitinimu uziti:

o kuziti Gsty (p.o.) do traviciho ustroji
» ke vstebani sliznici dutiny tstni
¢ kinjekeni aplikaci

b) Cervenou signaturou s napisem ,,Neuzivat vnitin¢!*, jde-li o jiné upotiebeni
¢ k nanaseni na pokozku
¢ ke vpravovani do télnich dutin (nos, ucho, dutina ustni, spojivkovy vak, kone¢nik, mocova trubice,

pochva)
* ke vdechovani
¢ k dezinfekcei a dezinsekci

c) jde-li o 1écivé pripravky urcené pro zvifata, podle pismene a) nebo b) zelenou signaturou s ndpisem ,,Jen
pro zvifata!*

d) zkoumadla pro laboratorni pouziti pfipravena v 1ékarn€ se oznacuji Zlutou signaturou s napisem ,,Zkouma-
dlo* a dezinfekéni roztoky ¢ervenym Stitkem s ndpisem ,,Roztok k dezinfekei®.

Uchovavani hotovych ptipravki ve vhodnych nadobach souvisi s jejich vlastnostmi a pozadavky na mik-
robialni kvalitu.
Pti adjustaci individudlné ptipravenych lé¢ivych ptipravka (IPL) plati nasledujici zasady:

1) V papirovych saccich se vydavaji Caje, praskové, tuhé a krystalické 1écivé latky, pokud nerozrusuji papir
a délené prasky v papirovych vaccich.

2) Ve skladackach se vydavaji délené prasky ve skrobovych oplatkach nebo Zelatinovych tobolkach, tablety
a jednotlivé injek¢éni ampulky balené do vaty nebo papiru.

3) V kulatych krabic¢kach z plastt se vydavaji masti, pasty, krémy, ¢ipky, poSevni kulicky a tuhé, 1é¢ivé lat-
ky specifickych vlastnosti, napt. barevné, voluminoézni apod. (napf. manganistan draselny, soli bismutu,
adsorp¢ni uhli, hydrogenuhli¢itan sodny), a jiné.

4) V bezbarvych a hnédych, uzkohrdlych 1¢kovkach se Sroubovym uzavérem se vydavaji roztoky, emulze,
tinktury a jiné 1é¢ivé pripravky.

5) V sirokohrdlych 1ékovkach (opodeldocky) s uzavérem se vydavaji tuhé 1é¢ivé latky, které sublimuji nebo
zapachaji, dale t€¢kavé nebo hygroskopické latky, viskozni emulze, tekuté zasypy, viskdzni suspenze, bal-
zamy, viskozni tekutiny a ostatni polotuhé 1éCivé latky.
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6) V tzkohrdlych 1ékovkach ze skla nebo z plasti opatienych kapacim uzavérem se vydavaji nosni a usni
kapky nebo jiné tekuté 1éky, které se davkuji po kapkach; o¢ni kapky se vydavaji ve sterilnich obalech
s kapacim uzavérem.

1.5 ZAKLADNIi OPERACE PRI PRIPRAVE LECIVYCH PRIPRAVKU

1.5.1 Vazeni

vvvvvv

fovani vah velkou péci. Vahy je nutné chranit pied prachem, vypary korodujicich latek, chvénim a teplem.
K pfesnému navazovani a spravné funkeci je nutné vahy udrzovat v naprosté Cistoté a pravidelné provadet jejich
kontrolu.

Pri vybéru vah se pfihlizi k navazovanému mnozstvi, k pozadované piesnosti navazky a vlastnostem
navazovane¢ latky (konzistence, t€kavost, korozivni schopnosti, barvici schopnosti, apod.). V 1ékarenské praxi
se pouzivaji pouze ovéiené vahy a zdavaZi.

Piesnost vah se oznacuje ,,d* a vyjadiuje hodnotu nejmensiho vyznaceného dilku na stupnici vah. Podle
presnosti rozliSujeme 4 tiidy piesnosti vah:

e 1. tfida —jemné vahy (d < 1 mg)

e 2.tfida — pfesné vahy (1 mg=d <0,1g)
o 3. tfida —bézné vahy (0,1g=d <5 g)

e 4, tfida — hrubé vahy (d>5 g)

Vazivost vah je nejvyssi mozné zatizeni, kdy je jeSté zajiSténa funkEnost vah, aniz by doslo k jejich
poskozend.

Citlivost vah je nejmensi zatizeni, které u rovnoramennych vah vyvola zménu rovnovazné polohy (vychy-
leni misek). U elektronickych vah vyjadiuje nejmensi hmotnost, ktera se projevi zménou na displeji.

Citlivost vah je zavisla na celkovém zatiZeni vah, po pocate¢nim mirném zvyseni dosahuje maxima a pak
klesa. Proto nelze piesné vazit malé navazky latek do naddob s velkou hmotnosti (napt. silné ucinné latky do
porcelanové misky pfi pripraveé praskll). Hmotnost nadoby, do které¢ se navazuje, by méla byt mensi ¢i srov-
natelna s navazkou.

Pro spravné véazeni je diilezita také reprodukovatelnost vazeni, tj. zda pfi opakovaném vazeni bude vzdy
zaznamenana stejnd hmotnost pfedmétu nebo mnozstvi latky.

Pti vazeni surovin je nutné dodrzovat piresnost vazeni odpovidajici pfesnosti zapsané navazky. Tolerance
navazky je £ 5 jednotek za posledni udanou Cislici (napt. 0,25 g predstavuje mnozstvi 0,245 g az 0,255 g).
Proto se k ptipravé 1écivych pfipravkt musi navazky zapisovat i s odpovidajicim poctem nul za desetinnou
carkou a k samotnému vazeni se pouzivaji vahy s ptesnosti o jeden Fdad vyssi, nez je udana presnost navazky.

1.5.2 Odmérovani kapalin

Obdobna pravidla jako pro vazeni, plati i pro odmétovani objemu. Pro méfeni objemu je dilezité, zda
Cislice za desetinnou Carkou je nula, nebo ¢islo konéi nulou (napt. 10,0 ml nebo 0,50 ml). V téchto ptipadech
se ma objem méfit pipetou, odmérnou bankou nebo byretou podle toho, co je vhodné. Jinak se mlize pouzit
odmérny valec nebo d€lena pipeta. Objemy udané v mikrolitrech se méfi mikropipetou nebo injekéni mikro-
stiikackou.

1.5.3 Rozdrobnovani, prosévani

Lécivé a pomocné latky se mohou upravit na urCity stupeii jemnosti rozdrobiovanim, tj. zmenSovanim
velikosti ¢astic ptisobenim mechanické energie. Vysledkem jsou ¢astice o urcité velikosti. Velikost ¢astic
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ovliviuje vlastnosti 1é¢iva, zejména jeho rozpustnost, volbu technologického postupu zpracovani, stabilitu
pripravku a rychlost uc¢inku po aplikaci do organismu.

Rozdrobniovani se provadi roztirdnim, drcenim, mletim, fezanim, poptipad¢€ jinou vhodnou metodou. Zvole-
ny postup zavisi na vlastnostech latky a jejim mnozstvi. Zatizeni pouzivané k rozdrobnovani musi byt dokona-
le ¢isté, neporusené a nesmi s rozdrobniovanym materidlem chemicky reagovat. Potfebna velikost ¢astic v um
je u praskového léciva uvedena v 1ékopisném postupu za nazvem praskové suroviny.

Dodrzuji se nasledujici pravidla:

« Tuhé latky se ve farmaceutické laboratofi nejcastéji rozdrobiiuji v porcelanové tience se zdrsnélym povr-
chem pomoci térky (praskovani) za sucha.

o M¢kké latky (mast'ové a ¢ipkové zaklady) se rozdrobiiuji napt. strouhanim, mletim.

¢ Rostlinné materidly se rozdrobiiuji podle tvrdosti drcenim, roztloukanim, mletim, pfipadné fezanim.

Na rozdrobiiovani navazuje prosévdni, které zajistuje, aby rozdrobnény material obsahoval ¢astice stejné
velikosti. Recepturni sita jsou oznacena &isly, ktera charakterizuji velikost vnitini hrany otvoru sita. V Ceském
1ékopise 2009 je uvedeno 17 sit, ktera jsou charakterizovana jmenovitou velikosti otvorti.

1.5.4 Miseni

Dokonalé smiseni je pfedpokladem spravného davkovani 1éCivych ptipravkl. Misenim latek se ziskavaji
smési, které mohou podle skupenstvi latek byt plynné, tekuté, polotuhé nebo tuhé. Cilem miseni je ziskat ze dvou
nebo vice substanci homogenni smes, tj. takovou smés, ktera ma ve vSech svych ¢astech stejny obsah slozek.

Pti volbé vhodné nadoby se dodrzuji nasledujici pravidla:

¢V porcelanové treci misce se obvykle misi tuhé latky nebo tuhé a tekuté latky (ptiprava suspenzi, nekteré

postupy pfipravy emulzi).

* Nerezova tfenka se vyuziva k miseni polotuhych slozek (pfiprava masti, krému a past) nebo pfi miseni

tuhych a kapalnych latek (napft. tekuté zasypy).

» Kapaliny se ¢asto misi ptimo v Iékovce.

Obecné plati, ze miseni latek v tfence se provadi postupné opakovanim nasledujiciho postupu:

¢ kruhovym pohybem pistylu od stfedu tienky k okrajim proti sméru hodinovych rucicek a zpét

e paprskovitym seskrabovanim smési z okraju tienky do stiedu

 spiralovym pohybem od stiedu tfenky ke kraji a zpét

Smés ulpivajici na sténach nebo na pistylu se pribeézné seSkrabava pomoci stérky nebo lékarenské karty.

Technika miseni je zavisla na vlastnostech misenych latek a jejich celkovém mnoZstvi a vzijemném
poméru. Zakladnim ptedpokladem vzniku homogenni smési je postupné miseni slozek v poméru 1 : 1.

e Jsou-li slozky obsazeny ve stejnych mnozstvich, piidavaji se do ttenky sttidavé po malych Castech.

e Jsou-li v rozdilnych mnozstvich, zacina se zpravidla od nejmensiho mnozstvi (vyjimky u velmi silné

a siln¢ U¢innych surovin) s postupnym piidavanim léciva predepsaného ve vétSim mnozstvi.

e Po kazdém ptidani se musi smés ditkladné promisit.

Misit lze 1é¢iva s riznou konzistenci (tekuta, tuha, polotuha, ptip. vSechny navzajem), ktera ovliviuje
nejen postup miseni, ale i vlastnosti vzniklé smési. Pravidlo poméru 1 : 1 je nejvice vyuzivano pro vzajemné
miseni tuhych praskovych latek nebo pro miseni tuhych praskovych latek s tekutinami, ptipadné roztavenymi
mast'ovymi zaklady.

e Tuh4 Iéciva se misi v porcelanové tfence se zdrsnélym povrchem pomoci térky.

o Tekuta léCiva se misi michanim nebo tfepanim ve vhodné nadobé, jsou-li obsaZena i tuha nebo polotuha

1€¢iva, lze je promichat ty¢inkou.

e Miseni vzajemné nerozpustnych kapalin vyzaduje zvlastni technologické postupy, pii nichz vznikaji

emulze (viz Emulze).

» Mastové zaklady rtizné konzistence se misi obvykle po roztaveni. Pfedpokladem vzniku homogenni

smési je miseni do vychladnuti.
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¢ Pfivzajemném miseni tuhych a polotuhych nebo tekutych latek volime postup podle jejich vzajemného
poméru:
Pfi vzajemném poméru 1 : 1 se suroviny ptidavaji postupné do vhodné tienky a dobte promisi na kaso-
vitou hmotu.
Malé mnozstvi tekutiny se smisi nejprve s malym mnozstvim praskového 1é¢iva za vzniku smési pasto-
vité konzistence, dikladné se ,,prohnéte” a pak se tato koncentrovana smés postupné tedi
— zbytkem tuhého 1é¢iva nebo
— zbytkem kapaliny

» Pfimiseni tekutych, tuhych a polotuhych latek se nejlépe rozpusti nebo rozette polotuha slozka v tekuté,
pfipadné se ob€ smisi po roztaveni polotuhé slozky, a potom se postupné smisi s tuhou latkou jak jiz bylo
uvedeno vyse.

1.5.5 Davkovani

Pro vypocet davek pripravki plati:

¢ 1 kapka vodného roztoku — 0,05 ml

e 1 ¢ajova nebo kavova Izicka — 5 ml

e 1 dezertni nebo détska 1zicka — 10 ml

e 1 polévkova Izice — 15 ml

Predepise-li 1ékat ptipravek obsahujici siln¢€ u€¢inné 1é¢ivo, pro které stanovi l€kopis maximalni davku,
uvede na pfedpisu zplsob pouziti pfipravku i pfesny navod, ktery umoznuje vypocet jednotlivych i dennich
davek pfi pfedepsaném pouziti.

1.5.6 Zahrivani, chlazeni

Pii pfiprave je nutné Casto vyuZzivat zahfivani ptipravkl. Zahtivani podporuje rozpustnost vétsiny latek,
snizuje viskozitu nebo umoziuje zpracovani mastovych zaklada.

Ohfivani pfimym teplem se ve farmaceutické laboratofi provadi pomoci elektrického vatice nebo infracer-
vené lampy. Pro ohfev vody je mozné vyuzit i mikrovinné zateni.

Pro Setrné zahtivani latek, napf. oleju, ¢ipkovych a mastovych zakladu, se upfednostiiuje neptimy ohfev na
vodni lazni. Zpracovavané slozky jsou pfitom umistény v kddince nebo nerezové ttence. Je nutné pocitat s tim,
ze teplota v nadobé (tedy teplota obsahu) je asi o 10-20 °C niZsi, nez je teplota vodni lazné.

Chlazeni se v ptipravé 1é¢ivych pripravki vyuziva méné Casto. Pti rychlém ochlazeni by mohlo dojit ke
zpétnému vykrystalizovani rozpusténych slozek (napft. parabenti z vodného roztoku) ¢i vysrazeni slozek s vys-
$i teplotou tani v mastech. VétSina piipravkt se proto micha do vychladnuti.

1.5.7 Filtrace

Mechanické rozdélovani (separace) heterogennich smeési na fazi kapalnou a tuhou s vyuzitim porézni pre-
pazky se ve farmaceutické technologii nejcastéji pouziva pro odstranéni mechanickych necistot. Pfi magistra-
liter praci se k filtraci vodnych roztokl nejcastéji vyuzivaji filtracni pfepazky z vlaknitych materialii (filtracni
papir, vata).

Zvlastnim druhem filtrace je kolirovani (cezeni) pies textilni prepazku (platno, gaza), které se vyuziva pro
viskozni kapaliny (sirupy) nebo pro vyluhy z drog.

Nékteré hrubé znecisténiny (srazeniny) je mozné odstranit usazenim (sedimentact) a naslednym opatrnym
slitim tekutiny nad sedimentem (dekantaci). Podle potieby se dale pouzije tuha fdze nebo odlita tekutina
(dekantat).

Mezi separa¢ni metody pouzivané ve farmacii patii také ¢eifeni, kdy se z ptipravku odstranuji balastni necis-
toty koloidniho rozméru. K odstranéni se vyuzivaji pomocné latky s velkym povrchem, na ktery se necCistoty
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navazi adsorpci a nasledné se odstrani pomocna latka i s ne¢istotami. Pfikladem je Cefeni aromatickych vod
pomoci mastku.

1.6 ZAKLADNI VYPOGCTY PRI PRIPRAVE LECIVYCH PRIPRAVKU

Ve farmaceutické praxi se pouzivaji rizné druhy vypoctl, z nichZ nejcastéjsi jsou vypocty potfebného
mnozstvi latky pro ptipravu jiného, nez ptedepsaného mnozstvi piipravku, potfebného mnozstvi latky pro pfi-
pravu roztoku urcité koncentrace nebo fedéni roztokll na nizsi koncentrace. Velmi diilezité jsou také prepocty
navazek trituraci nebo jejich piiprava.
Pro ilustraci je uvedeno nékolik vybranych ptikladt (s uvedenim vysledku).
¢ Kolik gramii 6% roztoku pfipravime z 30 g chloridu sodného?
(Ziskame 500 g 6% roztoku).

¢ Kolik gramil chloridu draselného pouzijete k pfipraveé 500 g 35% roztoku?
(K ptiprave je potfeba 175 g chloridu draselného).

o Pripravte 400 g 16% roztoku latky z 80% roztoku téze latky. Kolik se pouzije roztoku?
(Pouzije se 80g 80% roztoku).

o Kolik triturace kodeinu 1 : 50 (1 gram kodeinu v 50ti gramech) pouzijete misto 0,3 g kodeinu?
(Pouzije se 15 g triturace 1 : 50).

» Kolik zasobniho 3% roztoku rivanolu (Ethacridini lactas) pouZijete pro pfipravu 2000 g této latky
v poméru 1 : 2000.
(Pouzije se 33,3 g 3% roztoku rivanolu)

» Pfipravte 20 g 2,5% masti pouZzitim triturace 1éCiva 1 : 5 (1 gram léciva v 5ti gramech)
(Pouzije se 2,5g triturace)

1.7 PROCVICOVANI ZAKLADNICH OPERACI PRI PRIPRAVE LECIVYCH PRIPRAVKU

Vazenim se urcuje hmotnost nadoby, ve které bude realizovana pfiprava (¢drovdni), a potfebné mnozstvi
1é¢ivych a pomocnych latek (navaZovdni). Nadoba se vzdy taruje spolecné s pomtickami usnadniujicimi pfi-
pravu (tyCinka pfi ptipraveé roztokd, térka pfi pfipravé masti, apod.).

1.7.1 Navazovani tuhych latek

Tuhé latky (praskoveé 1€Civé a pomocné latky nebo tuhé mastové zaklady) urcené k navazovani jsou oby-
cejné praskované, strouhané, nakrajené, podrcené nebo jinym zplsobem rozdrobnéné. Pokud je potieba je
rozdrobnit, provadi se tato operace vzdy pred vazenim, aby nedoslo ke ztratam suroviny v porech tienky.

Ze zasobni nadoby se nabiraji kovovou nerezovou nebo plastovou lékdrenskou IZickou, kterd je na obou
koncich upravena do tvaru misek, z nichZ jedna ma vétsi a druha mensi objem. Po kazdém vézeni se musi
1zicka peclivé uttit ¢istym hadrikem, aby nedoslo ke zktizené kontaminaci 1éCiv.

Dodrzuji se nasledujici pravidla:

» Tuhé latky se navazuji na navazovacich (obvykle do hmotnosti 50 g) nebo tarovacich vahach.

* Navazuji se na vhodnou podlozku (na ¢isty papir, celofanovy vysek, lékarenskou kartu) nebo do vhodné

nadoby: nerezové nebo plastové (melaminové) tfenky, 1ékovky, krabicky, kelimku nebo sacku.

* Pfed navazovanim se musi podlozka nebo obal vzdy vytarovat.

o Lé&Civa, ktera zpusobuji korozi (napf. jod, hydroxidy, slouceniny rtuti aj.), nelze vazit do kovové nadoby.

Navazuji se na hodinové sklicko.
¢ Hodinovym sklickem piikryvame i nadoby, jejichz obsah je vhodné chranit ped zaprasenim.
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1.7.2 Navazovani tekutin

Tekutiny se nejcastéji navazuji na tdrovacich vahach do vytarovanych nadob, kadinky nebo 1ékovky, pti-
padné tfenky. Pro navazku volime nadobu vhodné velikosti s ohledem na vlastnosti kapaliny (hustota) nebo
na pouzity technologicky postup (napf. tiepani pti ptipraveé). Podle predpisu se takto mize odvazit do jedné
lIékovky 1 vice druhti tekutin, které se promisi protiepanim.

Dodrzuji se nasledujici pravidla:

Pti vazeni se zasobni stojatka s tekutinou drzi tak, aby jeji signatura byla v dlani.

Tekutina se pomalu naléva do l€kovky tak, aby se co nejptesnéji zachytilo dosazeni rovnovazné polohy.
K regulaci kapani se u tekutin s normalni viskozitou (voda, vodné roztoky) vyuzije zatka.

Pro usnadnéni navazovani tekutin s nizkou hustotou (ethanol) je povoleno pouziti nalevky.

Viskozni kapaliny (glycerol, oleje) se nalévaji z vySky tenkym proudem, aby se neucpalo hrdlo lahve
a tekutina nepotfisnila povrch.

Po navazeni se musi dbat na to, aby se neotfel okraj stojatky o hrdlo l1ékovky.

Posledni kapka ze zasobni lahve se zachyti sklenénou zatkou stojatky a tou se 1dhev uzavfe.

1.7.3 Navazovani polotuhych latek

Z polotuhych latek se nejbéznéji navazuji mast'ové zaklady.
Dodrzuji se nasledujici pravidla:

Polotuhé latky se navazuji pomoci nerezové, plastové nebo porcelanové kopistky.

Surovina se nabere ze zasobni stojatky a pfemisti do nerezové nebo melaminové misky (ti*enky), vyta-
rované obvykle s térkou (pistylem), tak, Ze se opatrné otie o jeji kraj. Pfitom se musi dbat na to, aby se
masti neznecistila miska vah.

Dalsi surovina se navazuje do jiné ¢asti tienky, aby nedoslo ke zkfiZzené kontaminaci.

Pfidanim nebo odebranim hmoty se dosahne potiebné pozadované navazky.

Lécivé latky tidké konzistence, jako jsou napf. pryskyfice, balzdmy, ichthamol a dehty, se pfidavaji do
1éCivych piipravkl jen v mensich mnozstvich.
Dodrzuji se nasledujici pravidla:

Pti nabirani vysoce viskdznich kapalin je potfeba dat pozor, aby se vahy nebo pracovni stil nepottisnily
kapalinou (vykazuji vyraznou duktilitu).

Jako vhodna podlozka pro navazeni staci obvykle rozsifeny konec kopistky.

Kopistka se nejdiive vytaruje, potom se na ni nabere mensi mnozstvi odvazované latky a polozi se na
vahy. Pfitom se musi dbat na to, aby 1éCivo z kopistky nestékalo.

Otfenim kopistky o okraj stojatky, popt. pfidanim dalSiho mnoZzstvi navazovaného 1é¢iva se hmota upravi
na pfedepsané mnozstvi.

Dehet, ktery je nerozpustny ve vodé, Ize navazovat piimo do Cisté kadinky vytarované s ty¢inkou tak, ze
dehet se nabere na tyCinku, ktera se vlozi zpét do kadinky. V pouzité kadince se poté rozpusti v acetonu
(viz ptiprava suspenzi oxidu zine¢natého).

Pokud je to vhodné, je mozné navazovat i na lékarenskou kartu (napt. malé mnozstvi polysorbatu 80).
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2. ROZTOKY - SOLUTIONES

2.1 OBECNE ASPEKTY
2.1.1 Charakterizace roztoku

Roztoky jsou jednofazové homogenni soustavy, které se skladaji nejméné ze dvou slozek, rozpoustédla
a rozpusténé latky. Za rozpoustédlo se obvykle povazuje slozka, ktera v soustavé prevazuje. Z fyzikalniho
hlediska mohou pod pojmem roztok byt chapany pevné, kapalné nebo plynné jednofazové smesi, ale ve far-
macii se timto ndzvem oznacuji pfedevsim tekuté pripravky, které jsou bud’ iontovymi, molekulovymi nebo
koloidnimi disperzemi latek rizného skupenstvi ve vhodném rozpoustédle, pfipadné ve smési misitelnych
rozpoustédel. Skladaji se z rozpusténé latky (solutum), rozpoustédla (solvens) a dalSich pomocnych latek.
Ziskavaji se rozpousténim, extrakci nebo chemickou reakci.

Podle velikosti ¢astic rozpusténé latky se rozlisuji roztoky pravé, kde dispergovanymi ¢asticemi jsou malé
neutralni molekuly velikosti srovnatelné s rozméry molekul rozpoustédla (tj. roztoky neelektrolytti) nebo ¢as-
tice malych ionti (roztoky elektrolytit) a roztoky keleidni, tj. roztoky makromolekularnich latek, resp. roztoky
obsahujici velké asociaty malych molekul.

Vyhodou roztoki je snadna pfiprava, snadna aplikace, rychly u¢inek 1éCiva a flexibilni davkovani. Nevy-
hodou roztok, pfedevsim vodnych, je omezena chemicka a mikrobialni stabilita. ZvySeni mikrobialni sta-
bility vodnych roztoki, predevsim u vicedavkovych ptipravki, vyzaduje pridavek protimikrobnich konzer-
vacnich latek. Voda je také vhodnym prostfedim pro vétSinu chemickych a biochemickych reakei, jako je
oxidace, hydrolyza nebo enzymatické reakce. Proto je nutné ptidavat také antioxidanty nebo upravovat pH roz-
toku.

Cesky 1ékopis upfednostituje pro klasifikaci lékovych forem aplikaéni hledisko. Roztoky, jako disperzni
systém, nemaji tedy samostatny ¢lanek a jsou soucasti fady aplikacné blize specifikovanych 1ékovych forem,
napt. koznich nebo peroralnich tekutin, oromukosalnich ptipravki, ocnich, nosnich nebo usnich piipravki,
vaginalnich a rektalnich ptipravkd, pripravku k inhalaci nebo parenteralnich ptipravkd.

Prakticka vyuka a pfiprava je zaméfena piredevS§im na tekuté pripravky k peroralni aplikaci, které jsou
soucasti ¢lanku Peroralni tekutiny (Liquida peroralia), na Oralni ptipravky (Oromucosalia) a na tekuté
ptipravky ke kozni aplikaci, které jsou soucasti ¢lanku KozZni tekutiny (Liquida cutanea).

Peroralni roztoky jsou urceny k aplikaci do traviciho traktu, zpravidla k dosazeni systémového ucinku.
Velka ¢ast roztoki se aplikuje ve formé kapek (Guttae perorales). Vodné roztoky obsahujici velky podil sacha-
rosy nebo jiného sladidla jsou oznacovany jako sirupy (Sirupi). V 1€karenské praxi se také pouzivaji tradi¢ni
skupiny roztokd, které nemaji 1ékopisné zarazeni, jako jsou nasycené vodné roztoky silic (nebo jinych aro-
matickych latek), oznacované jako aromatické vody (Aquae aromaticae), ¢i ethanolické roztoky silic znamé
jako 1é¢ivé lihy (Spiriti aromatici).

Roztoky pripravené extrakci u¢innych latek z drog jsou podle pouzitého vyluhovadla, metody piipravy
a koncentrace oznaCovany jako nalevy, odvary, tinktury nebo tekuté extrakty.
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