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Wprowadzenie 

Postać leku traktować można jako układ dostarczający substancję leczniczą 
do określonego miejsca organizmu, przez określony czas, w celu wywołania 
efektu terapeutycznego lub profilaktycznego. Lek powinien być skuteczny, 
bezpieczny i należytej jakości. Dostępność farmaceutyczna  
i dostępność biologiczna charakteryzują jakość leku w sposób najpełniejszy. 
Uwzględniają cechy decydujące o właściwościach terapeutyczno-
farmakologicznych leku [1]. 

 

Metodyka badania dostępności farmaceutycznej 

Niezależnie od rodzaju tabletek doustnych stosuje się te same aparaty  
i zbliżoną metodykę badania. Badanie prowadzi się w jednym z trzech 
aparatów, których opisy podane są w farmakopeach. Są to aparaty: 
koszyczkowy, łopatkowy i przepływowy [1,3,4]. 

 

Tab. Typy aparatów przeznaczonych do badania uwalniania substancji 
leczniczych z doustnych postaci leku [1] 

 

Aparat 
Najczęściej stosowana szybkość 

mieszania/przepływu 
Badane postacie leku 

Łopatkowy 50-100 obr./min Tabletki 

Koszyczkowy 100 obr./min 
Kapsułki, tabletki flotacyjne i wolno 

rozpadające się 

Przepływowy 4-16 ml/min 
Formy zawierające substancje trudno 

rozpuszczalne, zawiesiny, mikrosfery 
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Warunki badania 

 Farmakopee charakteryzują ogólne warunki badań z użyciem 
poszczególnych aparatów. Konieczne jest ustalenie następujących 
parametrów: 

1. rodzaj płynu do uwalniania, 
2. objętość płynu do uwalniania, 
3. temperatura, 
4. szybkość obrotów mieszadła lub koszyczka lub szybkość przepływu 

płynu, 
5. czas prowadzenia badania i pobierania próbek płynu akceptorowego, 
6. wymagana ilość tabletek użytych do badania. 
Wszystkie powyższe parametry mogą podlegać zmianom w zależności od 

rodzaju preparatu, co uregulowane jest odpowiednimi zaleceniami w 
monografiach szczegółowych, jedynie temperatura jest ustalona i musi 
zawierać się w zakresie 36,5 – 37,5oC. 

 

Znaczenie badania dostępności farmaceutycznej 

 W celu odpowiedniego zaprojektowania i wykonania testu uwalniania 
oraz właściwej interpretacji wyników należy rozumieć jego istotę, 
przeznaczenie i potencjalną korelację z wynikami uwalniania w warunkach 
in vivo. 

 Test uwalniania musi zostać indywidualnie zaprojektowany, w 
zależności od celu jaki ma zostać osiągnięty. Celem może być: 

 - kontrola jakości, 

 - korelacja in vivo-in vitro (IVIV) 

 - wykazanie równoważności biologicznej. 
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Podstawowe definicje i pojęcia [1, 2] 

 

Biofarmacja – nauka, która zajmuje się opisywaniem losów leku w 
ustroju – od momentu aplikacji do wydalania. 

 

Dostępność farmaceutyczna – mierzona w warunkach in vitro ilość 
substancji leczniczej uwalniającej się z postaci leku i rozpuszczającej się w 
otaczającym płynie oraz szybkość z jaką ten proces zachodzi. 

 

Dostępność biologiczna – oznacza szybkość i stopień wchłaniania 
substancji leczniczej lub ugrupowania czynnego terapeutycznie z postaci 
leku do krążenia ogólnego (charakteryzowana jest przez 3 parametry: AUC, 
cmax i tmax). 

 

Równoważność farmaceutyczna leków – leki są równoważne 
farmaceutycznie, jeśli zawierają identyczną ilość tej samej substancji 
leczniczej lub kilku substancji leczniczych, w tych samych postaciach leku, 
o porównywalnych parametrach. 

 

Współczynnik różnicy i podobieństwa:  

Porównanie profili uwalniania może być prowadzone różnymi metodami. 
Powszechnie zalecane i najczęściej stosowane są metody opierające się na 
obliczaniu współczynnika zmienności (różnicy) – fr i współczynnika 
podobieństwa – fp (wzory załącznik 4). Przyjmuje się, że profile uwalniania są 
identyczne, gdy wartość fr mieści się w granicach od 0 do 15, zaś wartość fp 
mieści się pomiędzy 50 a 100. 
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Cel ćwiczenia: 
 
Badanie uwalniania substancji czynnej z tabletek zawierających kwas 
askorbowy.  
 
 
Przebieg ćwiczenia: 
 

 
Materiał do badań: 

• tabletki z witaminą C 100 mg i 200 mg substancji czynnej 
 
 
Aparatura: 

• aparat do wyznaczania dostępności farmaceutycznej substancji 
leczniczej z tabletek (Erweka DT 126 light), tutaj zlewki 

• spektrofotometr UV-VIS (Shimadzu MultiSpec-1501) 
• pH-metr (Hanna instruments HI 221) 

 
 
Sprzęt: 

• pipety z nasadkami  
• zlewki 
• kolby miarowe 
• cylindry á 1000 ml 
• kuwety ze szkła optycznego d = 1 cm 

 
 
Odczynniki: 

• kwas solny (3,6 g/l) 
• woda destylowana 
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Ustalenie warunków badania: 
 

1. rodzaj płynu do uwalniania 

• kwas solny (3,6 g/l) 

2. objętość płynu do uwalniania 

• 900 ml (w każdej zlewce) 

3. temperatura 

• 37oC 

4. czas prowadzenia badania i pobierania próbek płynu akceptorowego: 

• 1,5 h (pobieranie próbek po 5, 10, 15, 30, 45, 60, 75, 90 min) 

5. wymagana ilość tabletek użytych do badania: 

• 4 tabletek (po 1 na każdą grupę ćwiczeniową) 

 
Tok postępowania: 
Do zbiornika (zlewki) odmierzyć i wlać 900 ml kwasu solnego 0,01M (0,36 g/l). 
Poczekać aż roztwór osiągnie temperaturę 37oC. 
Po uzyskaniu temperatury 37oC i ustawieniu aparatu wg warunków badania 
podanych powyżej – umieścić tabletki z witaminą C (2 po 100mg i 2 po 200 
mg) w zlewkach i rozpocząć badanie. Tabletki powinny w jednakowym czasie 
zanurzyć się w roztworze. Student powinien pobierać 2 ml eluatu w 
ustalonych odstępach czasu. Eluat przed dalszym wykorzystaniem do 
badania w spektrofotometrze należy rozcieńczyć uzupełniając go do 10 ml 
roztworem kwasu, wymieszać. Zmierzyć absorbancję roztworu na 
spektrofotometrze w kuwecie d = 1 cm przy długości fali  = 243,5 nm wobec 
próby kontrolnej: kwas solny (0,36 g/l). 
 

Uwaga! Długość fali użyta do badania spektrofotometrycznego ustalona 

wcześniej przez prowadzących ćwiczenia. Wyniki przedstawiono poniżej: 
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Ryc.: Wykres ze spektrofotometru przedstawiający widmo z zakresu długości 

fali 220-350 nm 

 

 

 

 

Wykonać krzywą wzorcową (w grupach 4 osobowych, jedna krzywa 

wzorcowa na grupę). Stężenie wyjściowe roztworu 1000 mg/l. Przygotować 

następujące stężenia: 3,125 mg/l; 6,25 mg/l; 12,5 mg/l; 25 mg/l; 50 mg/l. 
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Zmierzyć absorbancję przy długości fali 243,5 nm. Wyniki zanotować w 

protokole dołączonym do ćwiczenia. Narysować krzywą kalibracyjną (MS 

Excel). Obliczyć równanie krzywej i R2 (MS Excel). Korzystając z otrzymanego 

równania krzywej i otrzymanych absorbancji z eluatów pobieranych przez 

studentów ze zlewek – obliczyć stężenie. Wyniki zanotować w tabelkach w 

protokole dołączonych do ćwiczenia. Na papierze logarytmicznym (protokół) 

narysować krzywą zależności stężenia od czasu. Obliczyć %D (procent 

uwolnionej dawki w porównaniu do dawki deklarowanej), fr (współczynnik 

różnicy) i fp (współczynnik podobieństwa). Zinterpretować otrzymane 

wyniki. Protokół do ćwiczeń oddać pod koniec ćwiczeń lub dnia następnego. 

Nie zastosowanie się do tych wymagań będzie równoznaczne z 

niezaliczeniem ćwiczeń! 
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Załącznik nr 1 

Metody badania postaci leku 

Uwalnianie substancji czynnej ze stałych postaci leku 

Farmakopea Polska XIII, t.I, s.449-454 
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Załącznik nr 2 

Wytyczne dotyczące metod badania postaci leku 

Wskazówki dotyczące badania uwalniania 

Farmakopea Polska XIII, t.I, s.979-983 
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Załącznik nr 3 

Monografie ogólne postaci leku 

Tabletki 

Farmakopea Polska XIII, t.I, s.1132-1134 
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Załącznik nr 4 

Monografia: Ascorbic Acid Tablets 

The United States Pharmacopeia 29 (2006) s. 195 
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Załącznik nr 5 

Zdjęcia aparatury wykorzystywanej do ćwiczeń 
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Shimadzu MultiSpec-1501 - spektrofotometr 
 

 
 
Hanna instruments HI 221 – pH metr 
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Załącznik nr 6 

Protokół do zagadnienia 1 

Dostępność farmaceutyczna „witaminy C” z tabletek 
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…………………………………………………………………………. 
Imię i nazwisko, kierunek, rok, grupa, data 
 

Protokół z zagadnienia nr 2 

 

Temat: Dostępność farmaceutyczna „witaminy C” z tabletek 

1) Krzywa kalibracyjna: 

 

L.p. Stężenie (   /   ) Absorbancja (=    ) 

1.   

2.   

3.   

4.   

5.   

 
Równanie krzywej: 

R2= 

Wzory potrzebne do wykonania obliczeń: 

 
 

gdzie: 
Qs – ilość uwolnionego kwasu askorbowego oznaczonego w próbie, 

c – stężenie (obliczone w pkt. 2), 

Vs – objętość płynu pobieranego każdorazowo do badania, 

Sigma Qs – suma uwolnionego kwasu askorbowego pobranego w próbach, 

Vt – objętość płynu, do którego uwalnia się kwas askorbowy, 

Qd – ilość uwolnionego kwasu askorbowego do płynu akceptorowego, 

Qt – całkowita ilość uwolnionego kwasu askorbowego do płynu akceptorowego. 

%D – procent uwolnionej dawki w porównaniu do dawki deklarowanej. 

Data: ………………….. 
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2) Stężenia w płynie pobieranych każdorazowo do badania: 
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Papier półlogarytmiczny: 
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Zestawienie wyników (               mg): 

 

 

 

Zestawienie wyników (               mg): 
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