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Uwalnianie aminofenazonu z czopkéw doodbytniczych
z zastosowaniem metody in vitro

OcBobox aenme aMuMHObEHA3OHA M3 PEKTAJbHBIX CYNIIO3IUTOPUEB C NDUMMEHEHNEM
merozna tn vitro

Dissolution of Aminophenazon from Anal Suppositories — Investigated in vitro

Badaniami wchlaniania i uwalniania si¢ aminofenazonu z czopkéw przygotowa-
nych na oleju kakaowym, Witepsolu H-15 i podlozu glicerydowym GT zajmowali
sie Kro6wezynski, Bartkowicz, Nowacki i Swierczek (1). Zada-
niem ich bylo poréwnanie przebiegu uwalniania i dostepno$ci biologicznej amino-
fenazonu z zastosowanych podi6z oraz ustalenie zalezno$ci pomiedzy badaniami in
vivo a in vitro. Z przebadanych podl6z najodpowiedniejszym dla aminofenazonu oka-
zat sie Witepsol H-15.

Zagadnieniem uwalniania si¢ aminofenazonu z czopkéw zajmowali sie réwnie2
Piasecka i Zakrzewski (2), ktébrzy prowadzili badania wylgcznie za pomo-
cg metody in vitro. Jako podloza czopkowe — oprécz oleju kakaowego i Witepso-
lu H-15 zastosowali dodatkowo Massupol, Imhausen, mase czopkowg SB i glikol po-
lioksyetylenowy 1500. Na podstawie przeprowadzonych badan stwierdzono, ze ami-
nofenazon uwalnia sie najlepiej z podtoza Imhausen.

Celem niniejszej pracy bylo przebadanie za pomocg metody in vitro przebiegu
uwalniania sie¢ aminofenazonu z réinych czopkéw przygotowanych na oleju kakao-
wym,

CZESC DOSWIADCZALNA

Przygotowano 4 serie czopkéw z aminofenazonem 3 0,3 g, co odpowiadalo steze-
niu tej substancji w czopkach specyfikowych. Aminofenazon wchodzgcy w sklad
czopkéw mikronizowano przez 15-minutowe ucieranie w mozdzierzu bez §rodkéw po-
mocniczych oraz 10-minutowe rozcieranie z parafing ptynng lub glikolem propyle-
nowym, ktére dodawano w takich ilo$ciach, aby mikronizowana substancja ulegta
zwilzeniu. Ponadto aminofenazon rozpuszczano na cieplo w etanolu 95°, po czym

5 Annales UMCS, sectio D, vol. XXXIV
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powstaly roztwér rozcierano az do calkowitego wyparowania rozpuszczalnika. Czop-
ki przygotowano przez wytlaczanie w prasie, a jako podloza uzyto oleju kakaowego.

Sporzadzone czopki poddano analizie fizykochemicznej, tzn. oznaczono ich ciezar,
czas topnienia oraz okre§lono wielko§é czgstek i ilo§é zawartej w nich substancji
czynnej. Ciezar oraz czas topnienia czopkéw oznaczono metodami FP IV (3), jednak
oznaczanie czasu topnienia przeprowadzono w buforze o pH 7,6 (sktad buforu: 25 cm?
0,2 M roztworu KHy;PO, oraz 21,4 ¢cm? 0,2 M roztworu NaOH, uzupelnionych do
100 cm?® wodg destylowana), ktéry uiywany by! réwniez do badania oddawalno$ci
aminofenazonu z czopkéw.

Stopienh mikronizacji aminofenazonu w czopkach okre§lono metodg Farmakopei
Szwajcarskiej VI (4), a jego zawarto$§¢ metoda Swinczuka (5). Oznaczajgc za-
warto$é aminofenazonu czopek wrzucano do erlenmeyerki zawierajacej 50 cm? bu-
foru. Dla wytrawienia aminofenazonu z oleju kakaowego zawarto$¢ erlenmeyerki
wytrzasano w ciagu kilku minut. Prébke o objeto$ci 0,1 cm3, pobrang z roztworu
uzyskanego po oddzieleniu oleju, uzupeilniano do 2 cm? roztworem buforowym. Na-
stepnie dodano do niej 0,5 cm3 10% roztworu amoniaku, 1 c¢cm3 5% roztworu fenolu
i 1 cm3 2% roztworu zelazicjanku potasowego. Otrzymang mieszanine dokladnie
wstrzgsano, po czym dodawano do niej 2 cm3? acetonu, wkraplajgc go przez ok.
3 min. Cato$é uzupelniano buforem do objetosci 10 cm3.

Ekstynkcje mierzono w fotokolorymetrze Specol, przy diugo$ci fali 490 nm. Za-
warto§é substancji czynnej w poszczegblnych prébach odezytywano z krzywej wzor-
cowej dla aminofenazonu rozpuszczonego w buforze. Krzywg te sporzadzono na pod-
stawie wartosci ekstynkcji dla stezenh aminofenazonu wynoszgcych 0,1—1,4 mg.

Badanie uwalniania aminofenazonu z czopkéw przeprowadzono metodg dializy
(6—9) przez blony pélprzepuszczalne, takie jak folia celofanowa lub waz do dializy
firmy Kalle (Kal.: 70).

Przy oznaczaniu czasu uwalniania substancji czynnej przeprowadzono po 5 po-
miaréw dla kazdej serii czopkéw, przy czym dla kazdej pobranej frakcji wykonano
réwnolegle po 3 oznaczenia.

Ilo§¢ aminofenazonu w kazdej frakcji oznaczono metoda podana przy oznacza-
niu zawartofci tej substancji w czopkach.

Wyniki analizy fizykochemicznej wykonanych czopkéw zebrano
w tab. 1. Dane dotyczace uwalniania aminofenazonu z poszczegdlnych
serii czopkéw zestawiono w tab. 2.

Tab. 1. Wlasciwoéci fizykochemiczne czopkdéw z aminofenazonem
Physical and chemical properties of suppositories with aminophenazon

Zawarto§é Y;glslfgié
. . f e Ciezar Czas substancji
Seria Czopki zawierajgce: We topnienia czynnej szlz);:lanrzcjji
we W um
1. aminofenazon mikroni-
zowany bez §rodkéw
pomochniczych 2,03 7'07” 0,298 6,5—60
2, aminofenazon mikroni-
zowany z parafing
plynng 2,08 7'31” 0,298 20-—170
3. aminofenazon mikroni-
zowany z glikolem
propylenowym 2,03 740" 0,299 6,5—60
4. aminofenazon mikroni-

zowany z etanolem 95° 2,02 715" 0,300 9—40
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PE3IOME

IIpUroTOBJIEHO PEKTAJbHLIE CYIIIO3UTOPUA ¢ AMUMHO(EHAZOHOM MMUKPOHM3OBAHBLIM
pa3HbIMM METOJaMM. JI3rOTOBJIEHHBIE CYNMO3MTOPMA MNOAAAHO (UIMKO-XUMUUECKOMY
aHaJM3y, a TAKXKe MCCJEAO0BAaHO CTeneHb OCBOGOXAECHMUA M3 HMX aKTMBHOIrO BellecTBa
METOZOM [UaJIn3a.

SUMMARY

Anal suppositories with micronized aminophenazon were prepared according to
different methods. The suppositories were subjected to physical and chemical analysis
and the degree of active substance dissolution was investigated.






