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Santrauka. Tyrimo tikslas. Pagrindo sukurimas yra vienas pagrindiniy uzdaviniy kuriant pu-
siau kietgjg vaisto formgq, skirtqg iSoriniam vartojimui. Pusiau kietojo preparato stabilumg saugojimo
metu galima prognozuoti remiantis klampos tyrimais. Tinkama pusiau kietojo preparato pagrindo
sudétis lemia jo stabilumgq ir reikiamq vaistinés medziagos atsipalaidavimo kinetikg. Jvertinant kre-
my technologijg, ypac¢ kompleksiniy vaistiniy medziagy (pvz., skystyjy, tirStyjy, sausyjy ekstrakty)
jterpimo j pagrindg sudétingumgq, aktualios islieka kremy pagrindy sudéties paieskos, norint iSvengti
ilgai trunkanciy sildymo bei lydymo procesy. Tirstasis propolio ekstraktas, pasizymintis antimikro-
biniu, antivirusiniu, priesuzdegiminiu bei antioksidaciniu poveikiu, buvo pasirinktas kaip komplek-
siné biologiskai veiklioji medziaga kuriamos emulsinés dispersinés sistemos tyrimams.

Tyrimy tikslas buvo nustatyti fizikiniy ir cheminiy savybiy bei veikliyjy medziagy issiskyrimo
greicio is modeliuojamos vaisto formos in vitro rodiklio tarpusavio priklausomybe ir, remiantis tuo,
pagrjsti emulsinio (vanduo-aliejus) kremo sudéties ir technologijos priimtinumg.

Tyrimo medziaga ir metodai. Propolio tirstasis ekstraktas (1-3 proc. nuo bendrosios sistemos
masés) buvo jterptas j emulsing sistemq vanduo-aliejus. Modeliniy emulsiniy sistemy kokybé jver-
tinta pagal jy klampgq, polifenoliniy junginiy kiekj bei jy isSsiskyrimo is pagrindo greitj pritaikius in
vitro modelj. Polifenoliniy junginiy kiekis ug/ml apskaiciuotas pritaikius ferulo rigsties standarting
kalibracing kreive, naudojant spektrofotometrinj metodg.

Rezultatai. Tyrimy duomenimis, tinkama emulsiklio koncentracija, biitina modeliuoti homoge-
niskgq, stabilig pusiau kietqjg emulsing sistemq su propolio tirstuoju ekstraktu, yra nuo 3 iki 12 proc.
Klampos tyrimai parodé, kad emulsiklio kiekis modeliuojamose pusiau kietosiose sistemose turi jta-
kos jy klampai ir beveik nekeicia polifenoliniy junginiy issiskyrimo i§ kremo matricos greicio. Tyri-
mais nustatyta, kad tirstasis propolio ekstraktas emulsinése sistemose klampos pokyciui turi maziau
jtakos nei kremo temperatira.

ISvada. Patvirtinta, kad klampos pokytis emulsinése dispersinése sistemose, didéjant temperati-
rai, neturéjo jtakos modeliniy dispersiniy sistemy stabilumui, o tai butina jvertinti nustatant mode-
liuojamy preparaty laikymo sqlygas jy saugojimo metu.

Ivadas

Farmaciniy preparaty pagrindas yra aktyvus
veiksnys, turintis jtakos vaistiniy medziagy atsipa-
laidavimo i$ vaisto formos procesams ir absorbcijai
per biologines membranas, o tai turi didele jtaka
farmacinio preparato farmakokinetiniams parame-
trams. Todél pusiau kietyjy preparaty pagrindy ka-
rimas ir pritaikymas konkreciam tikslui islieka ak-
tuali moksliniy tyrinéjimy sritis. Pastaruoju atveju
pagrindu dazniau pasirenkamos emulsinés disper-
sijos sistemos, nes toks pusiau kietasis farmacinis
preparatas lengviau tepamas, yra maziau riebus nei
iprastas tepalas, o garuojanti vandeniné fazé vésina
kar$¢iuojantj audinj (1). Emulsiniy kremy pagrin-
dai turéty uztikrinti biologiskai veikliyjy medziagy

skvarba j gilesnius odos sluoksnius (2, 3). Modeliuo-
jant emulsinius pagrindus, sudétinga prognozuoti
jy funkcija odoje, vaistinés medziagos absorbcijoje,
nes tai priklauso nuo jos pasiskirstymo tarp emulsi-
jos faziy, pridéty konservanty, galimos faziy inver-
sijos arba emulsijos suirimo uztepus jos ant odos.
Emulsiniy dispersijy stabiluma uztikrina pavirsiui
aktyviosios medziagos (PAM), o vaistiné medziaga
gali pasiskirstyti tarp PAM formuojamy miceliniy ir
nemiceliniy pseudofaziy (4, 5). Vaistiniy medziagy
difuzija iS emulsinés dispersinés sistemos gali buti
létesné dél pacios sistemos kompleksinés prigimties,
nes tai sudaro salygas vaistinéms medziagoms, ne-
Sikliams ir pagalbinéms medziagoms formuoti jvai-
rias fizines strukturas (1). Tinkamas kremo pagrin-
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do sudéties parinkimas uztikrina lengva tekéjima i$
talpykliy, gera pasiskirstyma (tepuma) ant pavirsiy
ir apsaugo nuo faziy segregacijos (6). Tepumas pri-
klauso nuo ingredienty santykio, daugiausia nuo jy
fizikiniy ir cheminiy bei jusliniy savybiy. Tepumas
turi jtakos pusiau kietyjy vaisty formy vietiniam
arba sisteminiam veikimui, nes geresnis tepumas
uztikrina didesnj faziy salycio pavirSiy ir taip uz-
tikrina efektyvesne skvarba ir absorbcijg. Vaistinés
medziagos fizikinés ir cheminés savybés vietinio
vartojimo vaisty formose apsprendzia tos vaistinés
medziagos skvarba per oda i§ pritaikytos nesiklio
matricos (7, 8). Sis procesas kartu ir vaisto vietinis
bioprieinamumas priklauso nuo vaistinés medziagos
kiekio, difunduojancio i$ vaisto formos ir patenkan-
¢io ant odos pavirsiaus, kuris gali buti absorbuotas
i oda. Todél butina jvertinti modeliuojamos vaisto
formos stabiluma apibudinancias reologines savybes
(9-11). Pagal reologiniy tyrimy duomenis galima
prognozuoti pusiau kietosios vaisto formos stabi-
luma saugojimo metu. Netinkama pagrindo sudé-
tis gali salygoti preparato nestabiluma, o dél to bus
neefektyvus vaistinés medziagos atsipalaidavimas.
Ivertinant kremy technologija, ypa¢ kompleksiniy
vaistiniy medziagy (pvz., skystyjy, tirStyjy, sausyjy
ekstrakty) jterpimo j pagrinda sudétinguma, aktu-
alu kremy pagrindy gamybai naudoti komponen-
tus, kurie padeda iSvengti ilgai trunkancio Sildymo.
Efektyvus technologiniai procesai trumpina gamy-
bos laika, mazina gamybos kastus, iSvengiama tem-
perattros pokyciy, preparaty nestabilumo.

Emulsinés dispersinés sistemos tyrimams pasi-
rinkta veiklioji medziaga — tirStasis propolio ekstrak-
tas, kuris pasizymi antimikrobiniu, antivirusiniu,
prieSuzdegiminiu bei antioksidaciniu veikimu (12—
15). Drékinamasias ir maitinamasias kremo savybes
lemia emulsinio kremo pagrindo komponentai.

Tyrimy tikslas buvo vandens-aliejaus emulsinio
kremo su propoliu sudéties parinkimas, remiantis
fizikiniy ir cheminiy savybiy bei propolio ekstrakto
komponenty atsipalaidavimo grei¢io i§ modeliuoja-
mos vaisto formos in vitro tyrimais.

Tyrimo medziaga ir metodai

Tyrimy medziaga — pusiau kietoji vanduo-aliejus
emulsiné sistema ir biologiskai aktyvus komponen-
tas — propolio tirStasis ekstraktas, jterptas j emulsing
sistema, o jo kiekis buvo nuo 1 iki 3 proc. Emulsi-
nis pagrindas buvo gaminamas naudojant sudétinj
emulsiklj izopropilo palmitata ir poliglicerolio esterj
(Hansen ir Rosenthal KG, Vokietija), kurio kiekis
buvo nuo 3 ir 12 proc. bendrojo pagrindo svorio.
Emulsinés sistemos pagrindo hidrofobine faze su-
dareé polietileno ir vazelino aliejaus miSinys (Hansen
ir Rosenthal KG, Vokietija), | kurj buvo jterpiama
glicerolio. Pagaminto propolio dispersiné sistema
tirta mikroskopu »Motic™ (Motic Instruments,

Inc., Honkongas) didinimas 100 karty, programiné
jranga ,,Motic imagges 1000 fotografuota kamera
,Motic Moticam 1000“ ir vertintas suformuotos
emulsinés sistemos dispersiskumas.

Propolio kremo technologija. Atitinkamas kiekis
riebalinés fazés ir emulsiklio maiSoma iki vienalytés
maseés. | riebalinés fazés ir emulsiklio miSinj jter-
piama glicerolio ir homogenizuojama rankomis. Po
to disperguojama 1, 2 arba 3 proc. propolio tirstojo
ekstrakto. Masé sildoma iki 50°C temperatiiros, pri-
dedant isgryninto vandens ir emulguojama iki paga-
minamas tirStojo propolio ekstrakto kremas.

Klampos nustatymas. Kremy klampa (Pa's) nusta-
tyta viskozimetru SV-10 (A&D Company, Limited,
Japonija).

Polifenoliniy junginiy kiekio nustatymas spektro-
fotometriniu metodu (16, 17). Standartizuoto 10,0 g
tirStojo propolio ekstrakto kremo tirpinama 50 ml
etanolio 80 proc. Bandiniai laikomi 21 val. —12°C
aplinkos temperattroje. Istirpinti bandiniai filtruo-
jami ir 5 ml tiriamojo tirpalo pilama j 50 ml mata-
vimo kolba, kurioje yra 15 ml vandens ir 4 ml Fo-
lin-Ciocalteu reagento. Tada pridedama 6 ml natrio
karbonato 20 proc. tirpalo ir pilama vandens iki 50
ml. Pagamintas tirpalas paliekamas 2 val. Absorbci-
ja matuojama 765 nm bangos ilgyje. Polifenoliniy
junginiy kiekis (ug/ml) apskaiciuojamas pagal feru-
lo rugsties standartine kalibracine kreive. Standar-
tiné kalibraciné kreivé sudaroma tirpinant feruling
rugstj 40240 pg/ml.

Polifenoliniy junginiy iSsiskyrimo i$ pusiau kietyjy
emulsiniy sistemy tyrimas. Pasvertas kremo bandinys
(0,850+0,001 g) talpinamas j difuzijos cele su Cu-
prophan nataralios celiuliozés membrana (Medicell
International Ltd., Didzioji Britanija) ir uzpilama
70 ml i$gryninto vandens (akceptoriné fazé). Pasto-
viai maiSoma vandens voneléje esant 37°C tempera-
turai. Po 1, 2, 4 ir 6 val. imami 1 ml méginiai, kuriy
kiekvienas talpinamas j 25 ml matavimo kolba su 5
ml vandens ir 4 ml Folin-Ciocalteu reagento. Po to
i kolba pridedama 6 ml natrio karbonato 20 proc.
tirpalo ir pripilama vandens iki 25 ml zZymos. Pa-
ruostas tirpalas paliekamas 2 val. stovéti. Absorbcija
matuojama 765 nm bangos ilgyje.

Tyrimuy rezultatai

Mikroskopiniy tyrimy duomenimis, emulsinés
sistemos su 3 proc. emulsiklio strukttroje laseliy
dydis yra mazesnis nei 4 um (1 pav. A). Kity tri-
jy emulsiniy sistemy, kuriy sudétyje yra 5, 10, 12
proc. emulsiklio, laseliy dydis yra nuo 0,5 iki 6 um
(1 pav., B, C ir D).

Sumodeliuoty emulsiniy kremy pagrindy sta-
bilumas vertintas tiriant jy klampos priklausomy-
be nuo emulsiklio kiekio ir temperataros pokycio
(2 pav.). Didéjant temperatarai nuo 20 iki 30°C,
emulsinés sistemos su 3 proc. emulsiklio klampa
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1 pav. Modeliuojamos emulsinés sistemos
(mikroskopinés nuotraukos, x100 karty)

A —su 3 proc. emulsiklio struktiira, B —su 5 proc. emulsiklio
struktira, C — su 10 proc. emulsiklio strukttara, D —su 12 proc.
emulsiklio struktura.

kito nuo 8,50 iki 5,80 Pa-s. Kai emulsinés sistemos
sudétyje yra 5 proc. emulsiklio, klampa kito nuo
7,40 iki 5,20 Pass. Emulsiniy sistemy, savo sudétyje
turinciy 10 ar 12 proc. emulsiklio, klampa kito ati-
tinkamai nuo 6,00 iki 4,20 Pa-s ir nuo 5,50 iki 3,40

Klampa (Pass)

25 12 &
Tem - 30 &
Peratiiry (OC) 4(/@

H3-4 W45 E5-6 Bo6-7 @7-8 [18-9

2 pav. Modeliuojamy emulsiniy sistemy klampos priklausomybé
nuo temperattros ir emulsiklio koncentracijos pagrinde

Klampa (Pass)

W56 W67 @7-8 [J8-9

3 pav. Pusiau kietosios emulsinés sistemos klampos priklauso-
mybé nuo temperatiiros ir propolio tirStojo ekstrakto kiekio

Pass. Esant 25°C temperaturai, klampa buvo 7,15,
6,30, 5,10 ir 4,45 Pa-s, kai emulsiklio koncentracija
sistemoje buvo atitinkamai — 3, 5, 10 ir 12 proc.
Tirta ir emulsiniy kremy su propoliu klampos
priklausomybé nuo temperatiros pokycio ir pro-
polio tirStojo ekstrakto kiekio emulsiniame kre-
me (3 pav.). Emulsiné sistema su 5 proc. emulsi-
klio buvo pasirinkta vertinant emulsiniy kremy su
propoliu klampa. Didéjant temperattrai nuo 20 iki
30°C, emulsinio kremo su 1 proc. propolio ekstrak-
tu klampa kito nuo 7,10 iki 5,50 Pa-s. Kai emulsi-
nio kremo sudétyje buvo 2 proc. propolio ekstrakto,
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klampa kito nuo 8,80 iki 6,20 Pass. Emulsinio kre-
mo, savo sudétyje turin¢io 3 proc. propolio ekstrak-
to, klampa kito nuo 7,87 iki 5,59 Pas. Esant 25°C
temperaturai, klampa buvo 6,30, 7,50 ir 6,90 Pa-s,
kai tirStojo propolio ekstrakto koncentracija kreme
buvo atitinkamai — 1, 2 ir 3 proc.

Biofarmaciniais propolio polifenoliniy junginiy
atpalaidavimo grei¢io i§ sumodeliuoty emulsiniy
sistemy tyrimais nustatyta, kad visais tirtais atve-
jais per pirmaja valanda polifenoliy atpalaidavimas
vyksta intensyviausiai — akceptorinéje fazéje jy kon-
centracija sieké iki 2 proc. nuo viso kiekio. Véliau
atpalaiduojamas kiekis mazéjo. Po 6 val. tyrimo
polifenoliy koncentracija akceptorinéje fazéje sieké
4,57, 4,42, 4,67 ir 4,82 proc. (pagal ferulo ragstj),
kai emulsiklio koncentracija sistemoje buvo atitin-
kamai — 3, 5, 10 ir 12 proc. (4 pav.).
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4 pav. Polifenoliniy junginiy iSsiskyrimo i3 pusiau kietyjy
emulsiniy sistemy jvertinant emulsiklio kiekio jtaka,
tyrimo duomenys

1 — pusiau kieta emulsiné sistema su 3 proc. izopropilo palmi-

tato ir poliglicerolio esterio misiniu; 2 — pusiau kieta emulsiné

sistema su 5 proc. izopropilo palmitato ir poliglicerolio esterio

misiniu; 3 — pusiau kieta emulsiné sistema su 10 proc. izopro-

pilo palmitato ir poliglicerolio esterio miSiniu; 4 — pusiau kieta

emulsiné sistema su 12 proc. izopropilo palmitato ir poliglice-
rolio esterio miSiniu.

Rezultaty aptarimas

Pagaminty eksperimentiniy propolio emulsinio
kremo serijy dispersinés sistemos mikroskopiniai
tyrimai patvirtino visy jy panasy dispersiskuma,
todél galima buvo daryti prielaida, kad biologiskai
aktyviyjy junginiy atsipalaidavimui didziausig jtaka
turéjo dispersinés terpés savybés.

Emulsiniy kremy pagrindy klampos tyrimais

nustatyta, kad, didéjant temperatarai nuo 20 iki
30°C, emulsinés sistemos klampa sumazéjo 38
proc., kai emulsiklio pagrinde yra 12 proc. Analo-
giskai didéjant temperaturai, kai emulsinéje siste-
moje emulsiklio yra 5 ir 10 proc., abiem atvejais
klampa sumazéjo 30 proc. Panasus klampos kitimas
nustatytas emulsinése sistemose, kuriose emulsiklio
buvo 3 proc. Siuo atveju pagrindo klampa mazéjo
32 proc. Taip pat nustatyta, kad, didéjant tempera-
tarai nuo 20 iki 25°C ir nuo 25 iki 30°C, emulsinés
sistemos klampa sumazéjo atitinkamai — 15 ir apie
18 proc., kai emulsiklio pagrinde yra 3—10 proc. Kai
emulsiklio pagrinde yra 12 proc., didéjant tempe-
rattrai nuo 20 iki 25°C ir nuo 25 iki 30°C, emul-
sinés sistemos klampa sumazéjo atitinkamai — 19 ir
24 proc. Tyrimo duomenimis, emulsiniy sistemuy
klampai jtakos turi emulsiklio fizinés savybés. Jver-
tinus sistemos klampos skirtumus, esant 20°C, 25°C
ir 30°C temperatiirai, galima konstatuoti batinuma
atlikti $iy emulsiniy pagrindy klampos vertinima
esant odos pavirSiaus temperatarai (t. y. 32—34°C).

Taip pat nustatyta, kad, esant 20°C temperattrai,
didéjant emulsiklio kiekiui nuo 3 iki 12 proc. emul-
sinéje sistemoje, klampa sumazéjo 35 proc. Analo-
giskai, esant 25°C ir 30°C temperatiirai, emulsiniy
sistemy klampa sumazéjo atitinkamai — 38 ir 41 proc.
Didéjant emulsiklio kiekiui nuo 3 iki 5 proc. emulsi-
néje sistemoje, klampa sumazéjo apie 12 proc. esant
anks¢iau nurodytoms temperatiroms. Taciau, didé-
jant emulsiklio kiekiui nuo 3 iki 10 proc. emulsinéje
sistemoje, klampa sumazéjo apie 29 proc. Todél ga-
lima daryti iSvada, kad pridéti emulsiklio (izopropilo
palmitato ir poliglicerolio esterio misinio) daugiau
nei 5 proc. i emulsine sistema neracionalu, nes jo
perteklius pasiskirsto lipofilinéje fazéje ir keicia jos
klampa. Siekiant istirti, kaip tirStasis propolio eks-
traktas veikia pusiau kietojo emulsinio pagrindo
klampa, tolesniems tyrimams buvo pasirinktas pa-
grindas, kuriame emulsiklio kiekis yra 5 g/100 ¢
preparato. Sios sistemos klampa yra 12 proc. mazes-
né nei emulsinés sistemos, kurioje emulsiklio buvo
3 ir 29 proc. didesné uz klampa emulsiniy sistemuy,
kuriose emulsiklio kiekis sieké 12 proc.

Tyrimais nustatyta, kad veikliosios medziagos —
tirStojo propolio ekstrakto jterpimas turi jtakos
emulsiniy pagrindy klampai. ] sumodeliuoty pusiau
kietyjy sistemy pagrindus jterpus tirStojo propolio
ekstrakto, pagrindo klampa didéjo. Kai | emulsinj
pagrinda buvo jterpiama 1 proc. tirStojo propolio
ekstrakto, sistemos klampos kitimas buvo nezymus,
o jterpus j sistema 2 proc. ekstrakto, klampa padi-
déjo 16 proc. Taciau, jterpus j emulsine sistema 3
proc. ekstrakto, klampa padidéjo apie 7 proc. lygi-
nant su emulsinio pagrindo klampa. Taip pat nu-
statyta, kad, temperattrai didéjant nuo 20 iki 30°C,
propolio ekstrakto savo sudétyje turinciy emulsiniy
sistemy klampa sumazéjo, taciau tam jtakos turi ir
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veikliosios medziagos (propolio tirStojo ekstrakto)
kiekis sistemoje. Kai ekstrakto emulsinéje sistemoje
yra 1 proc., didéjant sistemos temperaturai, jos klam-
pa sumazéjo 23 proc. Kai propolio ekstrakto siste-
moje buvo 2 proc., klampa sumazéjo 30 proc., kai
3 proc. — 29 proc. Nustatyta, kad, didéjant tempera-
tarai nuo 20 iki 25°C ir nuo 25 iki 30°C, emulsinio
kremo klampa sumazéjo atitinkamai — 11 ir 13 proc.,
kai propolio ekstrakto pagrinde yra 1 proc. Kai pro-
polio ekstrakto pagrinde yra 2 proc., didéjant tempe-
rattrai nuo 20 iki 25°C ir nuo 25 iki 30°C, emulsinio
kremo klampa sumazéjo atitinkamai — 15 ir 17 proc.,
o kai propolio ekstrakto pagrinde yra 3 proc., emul-
sinio kremo klampa sumazéjo atitinkamai — 12 ir 19
proc. Remiantis Spirmeno koreliacijos koeficiento
statistine analize, nustatyta, kad temperaturos didéji-
mas turéjo didesne jtaka klampos pokyciui nei tirSto-
jo ekstrakto jterpimas j emulsines sistemas (p<0,01).
Todél pagrjstai galima teigti, kad temperatiira yra vie-
nas i$ esminiy veiksniy, turinciy jtakos pusiau kietyjy
emulsiniy sistemy stabilumui. Sia i$vada patvirtina ir
kity analogisky tyrimy duomenys (18, 19).

Siekiant sukurti tinkama pusiau kietgja vaisty
forma, uztikrinancia efektyvy veikliyjy medziagy
atsipalaidavima i$ emulsinés sistemos ir jvertinti
pagrindo komponenty jtaka veikliosios medziagos
tolygiam pasiskirstymui pagrinde, pagaminti pro-
polio tirStojo ekstrakto kremai su skirtingu emulsi-
klio kiekiu. Remiantis emulsiniy kremy su propo-
lio ekstraktu klampos tyrimais, pasirinkta propolio
ekstrakto 3 proc. koncentracija, nes $is kiekis turéjo
mazesne jtaka emulsiniy sistemy klampai. Biofar-
maciniy propolio polifenoliniy junginiy atsipalai-
davimo grei¢io i§ sumodeliuoty propolio kremy
tyrimy duomenimis, skirtingos emulsiklio koncen-
tracijos pagrinduose neturi jtakos polifenoliniy jun-
giniy iSsiskyrimo greiciui i§ pusiau kietosios emul-
sinés dispersijos. Todél galima daryti preliminarias
iSvadas apie propolio tirstojo ekstrakto komponenty
pasiskirstyma emulsinéje dispersinéje sistemoje.

Remiantis tyrimo duomenimis, minéty junginiy
atsipalaidavimo i$ pagrindo kinetikai jtakos gali tu-

réti emulsiniy kremy klampa. Todél, siekiant visisko
ir tolygaus propolio tirStojo ekstrakto komponen-
ty atsipalaidavimo, buty tikslinga keisti emulsinio
pagrindo sudétj. Planuojant tolesnius emulsiniy
pagrindy jtakos propolio tirStojo ekstrakto kom-
ponenty atsipalaidavimo kinetikai tyrimus, reikéty
jvertinti pagalbiniy medziagy naudojimo galimybes.

ISvados

Tyrimy duomenimis, tinkama emulsiklio — izo-
propilo palmitato ir poliglicerolio esterio misinio
koncentracija homogeniskos, stabilios pusiau kieto-
sios emulsinés sistemos su propolio tirStuoju ekstrak-
tu modeliavimui yra ne daugiau kaip 5 proc. Klampos
tyrimai parodé, kad emulsiklio kiekis modeliuojamo-
se pusiau kietosiose sistemose turi jtakos jy klampui,
bet nekeicia polifenoliniy junginiy issiskyrimo grei-
¢io. Todél yra galimybé pagaminti mazos klampos pu-
siau kietuosius preparatus. Be to, tyrimais nustatyta,
kad propolio tirStojo ekstrakto kiekis emulsinése sis-
temose turi mazesne jtaka sistemos klampos kitimui
nei sistemos temperattiros kitimai. Taigi, naudojant
vanduo-aliejus emulsines dispersijas pusiau kietyjy
preparaty gamybai, tikslinga tirti biofarmacines tokiy
produkty charakteristikas esant skirtingoms tempe-
ratiroms, kurios objektyviai parodyty standartines
preparato laikymo salygas ir jo savybes ant odos pa-
virsiaus. Pazymétina, kad tirtos sumodeliuotos pusiau
kietosios emulsinés sistemos isliko stabilios didéjant
temperattrai, o tai svarbu reglamentuojant preparaty
laikymo salygas saugojimo laikotarpiu.

Padéka

Autoriai dékoja Lietuvos sveikatos moksly uni-
versiteto mokslo fondui uz suteikta finansine para-
ma, vykdant projekto ,,Cheminiy junginiy trans-
derminio prasiskverbimo vertinimui in vitro metodo
suktrimas ir pritaikymas biofarmaciniuose medicini-
niy preparaty tyrimuose bei optimizavime* tyrimus.

Dél interesy konflikto
Autoriai patvirtina neturintys interesy konflikto.

A Study on Release of Propolis Extract Components
From Emulsion-Type Dispersions

Kristina Ramanauskiené, Modestas Zilius, Vitalis Briedis
Department of Clinical Pharmacy, Medical Academy,
Lithuanian University of Health Science, Lithuania

Key words: emulsion dispersion system; viscosity; propolis; in vitro biopharmaceutical evaluation.

Summary. Background and Objective. Carrier development is one of the essential stages in the formu-
lation of semisolid pharmaceutical dosage form for topical application. The stability of semisolid prepara-
tion during storage can be predicted from rheological testing. An adequate composition of semisolid prepa-
ration determines its stability and proper release of drug substance, and allows bypassing long-term heating
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and melting of the cream base components while incorporating complex extracts. Soft propolis extract, well
known for its antimicrobial, antiviral, anti-inflammatory, and antioxidant effects, was chosen as a complex
biologically active ingredient for the development of emulsion dispersion system.

The aim of this study was to evaluate the impact of physical-chemical characteristics of the carrier on the
release rate of biologically active ingredients from the modeled dosage form in vitro, thus justifying the
relevance of the carrier composition and applied technologies.

Material and Methods. Soft propolis extract (1%—3%) was incorporated into water-in-oil type emulsion.
The quality of the model systems was evaluated referring to their viscosity, quantity of polyphenols and
their rate of release from the preparation by applying an in vitro model. Quantitative determination of po-
lyphenols was performed by spectrophotometry using a standard calibration curve of ferulic acid.

Results. The results showed that a stable homogeneous semisolid emulsion system containing soft pro-
polis extract could be produced when the concentration of emulsifier was in the range of 3%—12%. The
quantity of emulsifier had an impact on the viscosity of semisolid systems, but practically had no effect on
the release rate of polyphenols from the cream matrix. The results also demonstrated that the added amount
of soft propolis extract had a less significant effect than temperature of the system.

Conclusion. It was confirmed that changes in the viscosity of emulsion dispersion systems had no effect
on the stability of model dispersion systems when temperature was increased, and this has to be evaluated
to determine the storage conditions of the model preparations.
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