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Koszonto

Az MGYT Gydgyszertechnoldgiai Szakosztdlydnak Vezetésége 2018.
elején ugy dontott, hogy a ,nagy” konferencidkon vald részvétel
mellett, biztositsunk lehetGséget fiatal technoldgus kollégdinknak és
TDK hallgatéiknak is ahhoz, hogy eredményeiket verbalis formaban
bemutathassak hazai korlilmények kozott. Ezt a célkitlizéslinket
probaltuk kicsit megujitott formdban megjeleniteni a 2018
aprilisdban indult rendezvény ,sorozat” elnevezésében is, amikor
ennek a konferencia sorozatnak a ,Fiatal Technolégusok Féruma”
elnevezést adtuk.

A Gyodgyszertechnoldgia Szakosztaly vezet&sége Ugy hatarozott, hogy
a hagyomanyt fenntartva jelenléti mdédon, de online el6addas és
bekapcsolddas lehet6séggel az idei év tavaszan is, kerililjon megszervezésre a konferencia,
immaron ,,VI. Fiatal Technolégusok Féruma” néven.

A dontés helyességét igazolja a jelentkez6k a szama, hiszen ez évben 11 fiatal kolléga
jelentkezett, nekik biztositunk lehet6séget arra, hogy a gydgyszertechnoldgia szakteriilet utan
érdekl6d6k szdmdra bemutassdk legljabb eredményeiket, ill. utdna diszkussziot is
folytathassanak az érdekléd&kkel, a teriilet neves szakembereivel.

A személyes talalkozasok, diszkusszid nagyon fontos, de a most szervezett konferencia hibrid
formaja sokkal szélesebb publicitasra is lehet6séget ad, hiszen nem kell utazni, hanem
,otthonrol” is lehet kapcsolédni, meghallgatni, kérdezni, vagy akar tandcsot adni a fiataloknak
munkajuk folytatasahoz.

Koszonettel tartozunk tehat el6addinknak, hogy jelentkeztek erre a konferencidra verbalis
el6adassal, ill. elkildték el6adasuk kivonatat, hogy a konferencia DOI
szamos absztrakt fliizetében megjelenhessen.

Haldval tartozunk a Richter Gedeon Nyrt.-nek, ill. Bodis Attilanak,
amiért ismét biztositottdk a helyszint és a hatteret a fiatalok
bemutatkozasanak, a Frum megszervezéséhez.

Szivbdl kivanjuk, hogy a konferencia minden résztvevdje taldlja meg
a szamara kulonosen érdekes témakat és kutatasokat, szerezzen
hasznos és Uj ismereteket a sajat kutatdsi teriletén kiviil is, és bizom
abban is, hogy hasznos és sikeres tanacskozasokat tudunk majd
folytatni ezdattal mind a helyszinen, mind az online fellileten.

ifj. Regdon Géza Vasvdri Gabor
MGYT Gyodgyszertechnoldgiai Szakosztaly VI. Fiatal Technoldgusok Féruma
elndke szervezbje
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OP-1 DOI: 10.14232/ftf.2023.0p1

Application of Pro-CepT granulator for direct pelletization process

Azza A. K. Mahmoud, Géza Regdon jr., Katalin Kristd

1 University of Szeged, Institute of Pharmaceutical Technology and Regulatory Affairs

The employment of a fast one-step pelletization process by a high-shear granulator with an
accurate optimization of all the process variables for the preparation of rounded pellets with
required physical properties is considered a good alternative for the most used pelletization
techniques [1-2]. The aim of this study is the optimization of the pelletization process by using
a Pro-CepT granulator. Two levels of full factorial design and central composite design were
applied to the formula that contains mannitol, microcrystalline cellulose, and a solution of
polyvinylpyrrolidone in water. According to the roundness, size distribution, and hardness
results, the design space of the process variables which includes chopper speed, impeller
speed, binder quantity, and binding liquid volume was determined. The optimized formula
was selected and loaded with hydrochlorothiazide as the model drug, and it resulted in the
required size spherical pellets with good hardness, good dissolution rate, and acceptable
content uniformity.

References:
1. Ibrahim, H-E.Y.Y. et al. J. Drug. Deliv. Sci. Technol. 66, 102714 (2021)
2. Kristo, K. et al. Eur. J. Pharm. Sci. 95, 62-71 (2016)

Supervisors: Géza Regdon jr., Katalin Kristo
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Ibuprofén és mannit tartalmi szaraz porinhaldcidos rendszerek fejlesztése
cisztas fibrozis kezelése céljabol

Piszman Zsdfia llona, Party Petra

Szegedi Tudomdnyegyetem Gydgyszertechnoldgiai és Gydgyszerfeliigyeleti Intézet

A cisztas fibrézis (CF) kezelésében a lokalis gyulladds és a slrl nyak oldasa céljabdl
alkalmazhaté kombinalt terdpidban a nem szteroid gyulladdsgatld ibuprofén (IBU) és
mubkolitikus hatassal rendelkez6 mannit (MAN). Per os bevitel esetén a hatéanyagok nagyobb
ddzisa sziikséges, azonban kozvetlen tiid6be juttatasukkor kisebb mennyiség is elegendd, igy
csokkenthet6ek a mellékhatasok [1, 2].

Célul tlztik ki MAN tartalmud hordozérendszer, valamint nagy dézisu IBU-MAN
tartalmd kombinalt inhalaciés porok fejlesztését, amelyek potencialisan megfelel6ek lehetnek
CF kezelésében. A szaraz porinhaldcids rendszerek (DPI, dry-powder inhaler) kovetelménye a
szférikus alak, mikro méret(i részecskék, gyors hatéanyag-leadas és megfelel6 aerodinamikai
tulajdonsagok.

MAN-ot Poloxamer-188 oldatban (POL) oldottuk, az IBU tartalmu preszuszpenziét
bolygdmalomban, nedves Orléssel, POL kozegben Allitottuk el6. A DPI készitményeket
porlasztva-szarité berendezéssel formuldltuk leucin (LEU) hozzdaddsdval. A mintdkat a
kovetkez6 ~moddszerekkel vizsgaltuk: lézerdiffrakcid, pasztazé elektronmikroszkdp,
porrontgen-diffrakcié, differencidl pdasztdzd kalorimetria, stampfvoluméter, oldékonysag
vizsgalat, in vitro aerodinamikai vizsgalat (Andersen-féle kaszkad impaktor) és in vitro
kioldédas mesterséges tliid6folyadékban.

Sikeresen allitottunk el6 IBU tartalmi mikroszuszpenziét, majd porlasztva-szaritassal
inhalaciéra alkalmas, szférikus, kis s(irliségl részecskéket formulaltunk. A LEU tartalmu
rendszerekre az in vitro aerodinamikai vizsgalat alapjan nagy tidddepozicié és megfelel6
aerodinamikai atméré volt jellemz8. Az IBU megnovelt feliilete és amorfizacidja gyors
hatdanyag felszabaduldst eredményezett. A készitmények innovativ kezelést nyujthatnak CF
kezelésére, javitva a betegek életmindségét.

Koszonetnyilvanitas:

A munka az Innovaciés és Technoldgiai Minisztérium Uj Nemzeti Kivalésag Programjanak (UNKP-22-3-
SZTE-157) a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacids Alap és a Nemzeti Tuddsképz6 Akadémia
tdmogatasaval késziilt.

Irodalom:

1. P. Szabo6-Révész, Drug Discovery Today Technology 27 87-93 (2018)
2. P. Party, et al. Pharmaceutics 15 1-16 (2023)

Témavezetd: Ambrus Rita
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A gyodgyszeres habok nyujtotta igéretes lehet6ségek a hagyomanyos
gyogyszerhordozo rendszerekkel szemben

Falusi Fanni?

1Szegedi Tudomdnyegyetem, Gydgyszertechnoldgiai és Gyogyszerfeliigyeleti Intézet

A gydgyszeres habok a hagyomanyos hordozorendszerek igéretes alternativajaként jelentek
meg a gyogyszerforma-kutatas teriletén. Gyors és kényelmes alkalmazdasuk lehet6vé teszi a
kiterjedt vagy szérrel fedett teriiletek, érzékeny vagy gyulladt bérfelililetek hatékony kezelését
[1]. A haboknak j6 a szétteriil6 képessége a b6ron, mely a hatdanyag azonnali felszivodasat
biztositja, igy nincs szikség intenziv bedorzsolésre. Kritikus pontnak szamit a készitmény
hatasanak kialakuldsdban a hatdanyag felszabaduldsra és penetracidra kifejtett hatasa,
amelyhez a habok vizsgdlatara alkalmas vizsgdldmaddszer fejlesztése kihivast jelent a
gyoégyszertechnolégiaban.

Kutatdmunkam célja egy azonnali hatéanyag-felszabadulast biztosité hab gyégyszerhordozé

rendszer formuldlasa és in vitro hatdanyag diffazidjanak és bdrpenetracidjanak
tanulmanyozasa.

A habformuldk Osszetételének kidolgozasa sordan a habkomponensek, melyek potencidlisan
dermatoldgia teriiletén alkalmazott segédanyagok, sejttoxicitasi vizsgalatat végeztem el. Ezt
kovetben, a hatdanyag-felszabadulas in vitro meghatarozasahoz zart Franz diffuziés cellat
alkalmaztam, majd Raman spektorszkopia segitségével vizsgaltam a hatéanyag jelenlétét a bér
kiilonb6z6 rétegeiben. A kapott eredményeket egy azonos hatdanyag koncentracidju
hidrogéllel, mint referenssel vetettem 0Ossze.

Osszességében elmondhatd, hogy a Raman spektroszkdpia és a Franz diffuzids cella egyiittes
alkalmazasa atfogd megkozelitést biztosit a gydgyszeres kezelések hatékonysaganak
értékeléséhez.

Kdszdnetnyilvénitas: A Kulturdlis és Innovaciés Minisztérium UNKP-22-3-SZTE-149 kédszamu
Uj Nemzeti Kivalésdg Programjanak a Nemzeti Kutatdsi Fejlesztési és Innovacids alapbdl
finanszirozott szakmai tdmogatasaval késziilt.

Irodalom:

1. Falusi, F., et al. Eur. J. Pharm. Sci. 173, 106160 (2022)

Témavezetbk: Kovdcs Anita, Berko Szilvia
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OP-4 DOI: 10.14232/ftf.2023.0p4

Fajspecifikus albumin nanorészecskék hatasanak vizsgalata a hatdanyag
intranazalis bevitelére

Katona Gabor, Sipos Bence, Csdka Ildiko

Szegedi Tudomdnyegyetem, Gyodgyszerésztudomdnyi Kar, Gydgyszertechnoldgiai és Gyodgyszerfeliigyeleti Intézet

A neurodegenerativ betegségek hatékony terapiajaban a legnagyobb kihivast a hatdanyag
célba juttatasa jelenti. A vér-agy gat, mint természetes barrier, védelmi funkcidja révén
meggatolja egyes hatdanyagok kdzponti idegrendszerbe juttatasanak lehet&ségét, igy jelenleg
a terdpiaban alkalmazott hatéanyagok nagy része rossz biolégiai hasznosulast mutat.

Intranazalis bevitellel azonban a vér-agy gat megkerilhets, a hatéanyag a szagld idegen
keresztili felszivédasaval kozvetlen a kozponti idegrendszerbe (,nose-to-brain”), vagy a
szisztémas vérkeringésen keresztlil kdzvetetten az agyba juttathaté. Kiilonb6z6 fajspecifikus
szérum albuminok (patkdny, szarvasmarha, human) segitségével olyan biodegradabilis nano-
gyogyszerhordozo rendszerek formuldlhaték, amelyek egyedi szerkezetiik révén kilonbozé
modon képesek az orrnyalkahartyan keresztll felszivédni, ezaltal a bezart hatéanyagot
kdzvetlen a szisztémas vérkeringésbe, illetve az agyba juttatni [1].

Munkank soran modellhatdéanyagként a szelektiv nem szteroid gyulladascsdkkent
meloxikamot valasztottuk, amely hatdanyag el6nyds lehet a neurodegenerativ betegségek
kialakulasdban szerepet jatszé neuroinflammacid mérséklésében. Rossz vizoldékonysaga
révén azonban gyenge biohasznosulast mutat, igy nanohordozéba torténd inkorporalasa
terdpiasan el6nyos lehet.

Kisérleteink magaba foglalta a moddositott koacervécids eljardssal [2] elGallitott albumin
nanorészecskék formuldldsat és kolloidalis tulajdonsagainak (méret, polidiszperzitasi index,
zeta potencidl, bezardsi hatékonysag) karakterizaldsat, valamint a ,nose-to-brain”
alkalmazhatésaguk vizsgalatat in vitro sejtvonalas (RPMI 2650), vér-agy gat permeabilitas
(PAMPA) és hatéanyagleadas vizsgalatok segitségével.

Eredményeink alapjan elmondhatd, hogy a kiloénboz6 fajspecifikus albumin nanohordozd
rendszerek sajatos tulajdonsagokkal rendelkeznek, kiilonb6z6 mértékben jutnak at a bioldgiai
barriereken és adjak le a bezart hatdéanyagot. Terapias szempontbdl a human szérum albumin
alkalmazasa fokozottan el6nyos lehet.

KoszOnetnyilvanitas:

A kutatémunka a Kulturalis és Innovaciés Minisztérium UNKP-22-5 — SZTE-579 kédszamu Uj
Nemzeti Kivalésag Programjanak a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacios alapbol
finanszirozott szakmai tdmogatasaval késziilt.

Irodalom:

1. Srivastava, A. et al. Asian Biomed. 14, 217-242 (2020)
2. Katona, G. et al. Pharmaceutics 14(10), 2036 (2022)
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OP-5 DOI: 10.14232/ftf.2023.0p5

Antidiabetikus hatasu hatdanyagokat tartalmazé natrium-alginat gyongyok
fejlesztése

Sipos Bence, Benei Mark, Katona Gabor, Csoka lldiké

Szegedi Tudomdnyegyetem, Gyogyszertechnoldgiai és Gyogyszerfeliigyeleti Intézet

A polimer micelldk értéknovelt jelleggel birnak, hiszen képesek novelni a hatéanyagok
biohasznosulasat. Egyik legfébb elénylk a gyors, azonnali hatéanyag-leadds, amelyet azonban
nem minden terdpids protokoll igényel, csakigy, mint a 2. tipusu diabétesz esetén, ahol
fontosabb a stabil vércukorszint megtartdsa, mintsem az azonnali vélaszreakcié. Ezt
maodositott hatdanyag-leadassal biré matrixrendszerekkel képesek vagyunk kontrollalni és
lassitani, mint példaul natrium-alginat gyongyokkel.

Kutatdmunkdank célja volt egy olyan készitmény fejlesztése, amely polimer micellaba zarva
tartalmaz pioglitazon-hidrokloridot, melyet metformin-hidrokloriddal egyitt formulalva
alginat gyongyokbe épitettiink, majd e készitmény hatdanyag-leadas profiljanak vizsgalata.

Elsé 1épésben optimalizaltuk a pioglitazon tartalmd polimer micellakat, amelyek optimalis
nano mérettartomannyal rendelkeztek a 23 faktoridlis kisérlettervezést kbvetSen. Ezt kdvette
a formuldcidé optimalizaldsa, ahol sikeresen meghataroztuk az optimalis keresztkot6 kalcium
ion koncentracidjat, a natrium-alginat mennyiségét. Az optimdlis gyongy formulaciét
fagyasztva szaritottuk, melyek mesterséges gyomornedvvel kell6 mértékben duzzadnak. /In
vitro hatdanyag-leadds vizsgalatunk alapjan nyujtott leaddsu kinetikdval rendelkezik a
készitmény, melybél felszabadult rendszer szintén optimalis méretben és mennyiségben
tartalmazza a pioglitazon tartalmu polimer micellakat.

Osszességében elmondhatd, hogy sikeresen bebizonyitottuk, hogy a polimer micellakra
jellemz6 burst-effektust, azaz azonnali hatéanyag-leadast képesek voltunk kontrolladlni a
natrium-alginat gyongyok formulaldsa segitségével, igy igazodva a folyamatos vércukorszint
csokkentd terdpias igényekhez.

Koszonetnyilvanitas:

Az Innovéciés és Technoldgiai Minisztérium UNKP-22-3-SZTE-160 kédszamu Uj Nemzeti
Kivaldsagi Programjanak a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacids Alapbdl finanszirozott
szakmai tdmogatasaval készilt.

Irodalom:
Jadach, B., et al. J. Pharm. Sci. 5, 1250-1261 (2022)
Sipos B., et al. Gydégyszerészet, 67, 23-28 (2023)
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Famotidin folyamatos segédanyagos kristalyositasanak fejlesztése

Stoffdn Gyodrgy Nimrdd?, L8rincz Zsolt!, Szabd-Tacsi Kornélial, Marosi

Gyorgy?!, Pataki Hajnalka'

1Budapesti M{iszaki és Gazdasdgtudomdnyi Egyetem, Vegyész- és Biomérnéki Kar, Szerves Kémia és
Technoldgia Tanszék

A gyodgyszerhatéanyagok kristalyositdsa kiemelt fontossagu elvdlasztasi, tisztitasi és a
formuldlast el6készité mdlvelet, amelynek folyamatparaméterei meghatdrozzdk a szilard
hatdéanyag kémiai (tisztasdg) és fizikai (kristalyszerkezet, kristalyméret és -eloszlas,
kristalyalak, stb.) tulajdonsagait. Ezen jellemzSknek kiemelt szerepe van a hatdanyag
biofarmdciai tulajdonsagaira, technoldgiai feldolgozhatdsagara, és stabilitdsara. A szilard
hatdanyagszemcse-tulajdonsagok maodositasa azonban a kristalyositas
folyamatparamétereinek valtoztatasan tul formuldlasi segédanyagok felhasznalasaval
hatékonyabba tehetd, ezaltal csokkentve a szilikséges downstream |épések szamat. A
gyobgyszeriparban az egyes szintetikus és formulacidos miveleteket—igy a kristalyositast is—
hagyomanyosan szakaszos lizemben végzik, azonban az elmult évtizedben egyre nagyobb
figyelmet kapnak ezen technolégiak folyamatos Gizemd alternativai. A folytonos technoldégiak
elénye az allanddsult allapotban (steady state, SS) torténd gydartds, amely termelékenyebb,
stabilabb és egyenletesebb termékminéséget eredményez, a gyartas fenntarthatdbba és
gazdasagosabba valik. A folyamatos kristalyositasi technolégidk fejlesztése segédanyagok
jelenlétében azonban a folyamatok komplexitasa miatt olykor kihivassal teli feladat.

Munkdank célja a famotidin modellhatéanyag folyamatos, segédanyaggal végzett hlitéses
kristalyositdsdnak fejlesztése tobbtestes tartdlykristalyosit6 (MSMPR) kaszkadban. A
technolégia szempontjabdl relevdns, a termelést és a kialakuldé szemcsék mindségi
tulajdonsdgait befolydsolé folyamatparamétereket szakaszos lizemben egy 2%l-es
részfaktorterv alapjan vizsgaltuk. A kisérletek soran 4 faktor (tartézkoddsi ids, segédanyag
mennyiség, a homogén termékelvétel miatti bukdgat jelenléte, keverési fordulatszam) hatdsat
vizsgdltuk a polimorfidra, termelésre, valamint a kristdlyok méretére és porreoldgiai
tulajdonsagaira. Az eredmények alapjan a termelésre a tartdézkodasi idének, mig a kialakuld
szemcsék morfoldgiai és porfolyasi tulajdonsagaira a hozzaadott segédanyag mennyiségének
volt szignifikdns hatasa. Az elGkisérletekbdl levont kovetkeztetések alapjan Osszeallitott
folyamatos lizem( rendszerben a kivant mindségli terméket sikerilt eléallitani j6 termeléssel
(56%), tobb mint négy 6ras, duguldsmentes lizemeltetés mellett.

Témavezetd: Pataki Hajnalka
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Effect of Molecular Weight on the Dissolution Profiles of PEG Solid
Dispersions Containing Ketoprofen
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2 Doctorate School of Pharmaceutical Sciences, University of Debrecen

3 Institute of Healthcare Industry, University of Debrecen

4 Faculty of Engineering, University of Debrecen

5 Department of Physical Chemistry, Faculty of Sciences and Technology, University of Debrecen

The aim of this work is to investigate the relationship between low molecular weight
polyethylene glycol (PEG) derivates PEG 1000, PEG 1500, and PEG 2000 and ketoprofen
regarding the effect of molecular weight.

Solid dispersions are typically binary systems composed of a hydrophilic matrix polymer and
a lipophilic active substance. During formulation, the drug undergoes a crystalline to
amorphous phase transition, resulting in a supersaturated solution providing enhanced
bioavailability. The interaction between the active substance and the polymer is unique and
influences the level of supersaturation.

The Fourier transform infrared spectroscopy, powder X-ray diffraction and scanning electron
microscopy techniques were used to investigate the the physicochemical properties of solid
dispersions prepared with hot melt homogenization and their respective physical mixtures.

A phase solubility study was carried out in hydrochloric acid media which showed no
difference between the three polymers, however the dissolution curves differed significantly.
PEG 1000 had a higher percentage of released drug than PEG 1500 and 2000, which had similar
results. The results indicate that when multiple low molecular weight PEGs are suitable as
matrix polymers of solid dispersions, the molecular weight has only limited impact on
physicochemical characteristics and interactions and further investigation is needed to select
the most applicable candidate.
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B-galaktozidazt tartalmazd innovativ hatoanyag-leado rendszer
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1Semmelweis Egyetem, Gydgyszerészeti Intézet

2ViteCer Kft.

A tej és a bel6le készul6 élelmiszerek a vilag szdmos részén fontos szerepet jatszanak az
altaldnos taplalkozdsban és a gasztrondmiaban, igy az anyagcseréjik sordn fellépd
rendellenesség a felhasznald életmindségének romlasdahoz vezethet. A laktdzintolerancia
el6fordulasi gyakorisaga tobb, mint 60% a teljes emberi populacié korében, és kiilonb6z6
mérték(i egészségligyi problémakat okoz [1]. A PB-galaktozidazok a glikozil-hidroldzok
csaladjaba tartoznak, amelyeket szinte minden él6 szervezet termel. Ennek az
emésztbéenzimnek a hidnya vagy csokkent miikodése az emberi vékonybélben azt
eredményezi, hogy a szervezet nem képes a tej és egyes tejtermékek megfelel6
feldolgozasara. Az ezzel jard panaszok laktdz tartalmd készitmények alkalmazasaval jol
kezelhet6k. Az enzim tipusu hatdanyagok azonban altaldban szdmos kornyezeti tényezGre
érzékenyek, melyet a gyartastechnoldgia és a gyégyszerforma kidolgozdsa soran figyelembe
kell venni [2].

Az innovativ, a beteg egylttm(kodést fokozd gydgyszerformuldk fejlesztése nagy
jelent6séggel bir, kilondsen bizonyos specidlis betegcsoportok gydgyszerelésében. A
gyermekgyogyaszatban és a geriatridban megoldas lehet a gydgyszeres szivoszalak
alkalmazasa. Tanulmanyunkban laktdz enzimet tartalmazé szivovdszdlat fejlesztettiink és
szimuldltuk a gydgyszeradagolasi rendszer hasznalatat [3]. Vizsgaltuk, hogy kilénboz6
kortlményeknek (pl. a folyadék hémérséklete, aramlds sebessége) az alkalmazas sordn milyen
mérték( hatdsa van. Eredményeink rdvilagitanak arra, hogy még a gyermekgydgyaszatban
kedvelt egyszerl adagolasi forma esetében is tobb tényezét kell figyelembe venniink az
adagolas soran, hogy a gyégyszer hatasa megfelel6 lehessen.

K&szonetnyilvanitas: A TKP2021-EGA-24 szdmu projekt az Innovacids és Technoldgiai
Minisztérium Nemzeti Kutatdsi Fejlesztési és Innovdacids Alapbdl nyujtott tamogatasaval, a
TKP2021-EGA/TKP2021-NVA/TKP2021-NKTA palyazati program finanszirozasaban valdsult
meg.
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1. C.L. Storhaug, S.K. Fosse, L.T. Fadnes, Lancet Gastroenterol. Hepatol. 2 (2017) 738-746.

2. Kirdly Marton, Kiss Borbala Dalmadi, Horvath Péter, Drahos Laszld, Mirzahosseini Arash,
Palfy Gyula, Antal Istvan, Ludanyi Krisztina. (2021). Biotechnology Reports, 30: 637-638.

3. Kirdly Marton, Santha Konrdd, Kallai-Szabé Barnabds, Pencz Kriszta Mariann, Ludanyi
Krisztina, Kallai-Szabo Nikolett, Antal Istvan. (2022). Pharmaceutics, 14: 769-784.
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Képelemzés alkalmazasa gyogyszeripari folyamatok valos idejli kovetésére és
szabalyozasara

Madarasz Lajos!, Kdte Akos!, Mészaros Lilla Alexandra®, Farkas Attila!, Nagy
Zsombor Kristof!*

1Budapesti Miiszaki és Gazdasdgtudomdadnyi Egyetem, Szerves Kémia és Technoldgia Tanszék

A mai gyartasi folyamatok szamos problémat 6rékolnek a folyamatfejlesztési fazisbél, melyek
nagy része megelG6zhetd lenne folyamatos gyartastechnolégiara torténd valtassal. Ezen valtas
el6nyei kozé tartozik a konzisztens termékminGség (ezzel csokkentve a visszahivas-, illetve
selejtkoltséget), illetve a jobb mindségbiztositasi- és gyartasi hatékonysag. Folyamatfelligyel6
eszkdzok telepitésével (Process Analytical Technology (PAT)) lehet6ség adddik a folyamatok
valds idejd min&ségellenbrzésére. Tovabb3a, a gyartds kozben begylijtott hatalmas mennyiségl
adat felhasznalhaté a folyamat tovabbi megértésére és optimalizaldsdra. A gépi latas egy ilyen
folyamatfelligyel6 eszk6z, mely az ipar szamos dagazataban széleskorlen elterjedt, és a
gybgyszeriparban is szamtalan terileten alkalmazhaté lehet.

A képelemzés alapu mindségbiztositas nagy potencialt jelent a gyodgyszeripar szamara is:
példaul a tobbi részecskeméret-meghatarozasi modszertél eltéréen ez az eljards részletes
informaciét adhat a részecskék alakjardl és morfolégiajardl is.

A bemutatott munka soran vizsgaltuk, hogy a valds idejl képelemzés miként alkalmazhatd
kilonb6z6 gydgyszeripari folyamatok valds ideji monitorozdsara és szabalyozasara.
El6adasomban tobb valds idejli képelemzés alapu rendszer fejlesztését és alkalmazdasat
mutatom be kilonboz6 gydgyszeripari alkalmazasokban. Vizsgaltuk az eljards
alkalmazhatdsagat ikercsigas extruderrel végzett nedves granulalds soran, valamint egy
folyamatos, integralt granuldlésorban, nagy tomegaramu pordram esetén. Vizsgaltuk tovabba
a modszer alkalmazhatésagat extrém alacsony por tomegdramok mérésére is. Végll a
mesterséges intelligencia (Al) alapu képelemzés alkalmazhatdsdgat vizsgaltuk
részecskeméret-mérés céljabdl, ami szamos Uj lehet6séget nyithat meg a képelemzés szdmara
a gyogyszeriparban.

Témavezetbk: Nagy Zsombor Kristof, Farkas Attila
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PEG-B-Ciklodextrin polimer szubkutan alkalmazasa
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A terner komplexek el6nyeit felhasznalva manapsdag a ciklodextrin polimerek el6allitasahoz
nagy molekulatomeg( térhaldsitd polimereket is alkalmaznak [1]. A kapott polimerek
elényosebb tulajdonsagokkal rendelkeznek, mint a nativ CD-k vagy bindris rendszerek. Célunk
volt egy polietilénglikollal térhaldsitott B-CD polimer vizsgdlata 0sztradiol hatéanyaggal [2].

A kisérletek sordn a Cranfield Egyetemen szintetizalt polietilénglikol-diglicidil-éterrel (BCPCD)
térhalositott B-ciklodextrin polimert alkalmaztuk. A ciklodextrin polimer sejtéletképességre
gyakorolt hatasat MTT teszttel vizsgaltuk Raw 264.7 és NIH/3T3 sejtvonalon. Az 6sztradiollal
fazisoldékonysagi tesztet végeztink (280nm, Shimadzu UV-1900). A komplexképzidés és
aggregdcid vizsgdlatara DLS moddszert is alkalmaztunk az atlagos részecskeméret
meghatarozasahoz (Malvern Instruments). Permeabilitasi tesztben vizsgaltuk a
hatéanyagleadast.

A ciklodextrin polimer nem volt toxikus Raw 264.7 és NIH/3T3 sejtvonalon, 30 perces
inkubacio utan egészen 10,0 m/m%-os koncentracioig. A fazisoldékonysag soran a BCD és
terner rendszer esetén Ay-tipusu gorbe figyelhet6 meg. A PEG-B-ciklodextrin polimer
esetében a gorbe Ai-tipusu, az dsztradiol oldhatdsdga a polimerkoncentracié névekedésével
linedrisan né6tt. A komplexképzés sordn a részecskeméret a tObbszorosére ndvekedett. A
hatdéanyagleadas sordn a készitménybdél a hatéanyag dnmagaban és komplexként is képes
lehet a sz6veti megoszlasra.

Az eredményeket 6sszegezve elmondhatd, hogy a polimer potencidlis lehetSséget nyljt egy
Uj szubkutdn alkalmazhato, 6sztradiol potldsara szant gydgyszerkészitmény fejlesztéséhez.

Készénetnyilvanitas: Az Innovécids és Technoldgiai Minisztérium UNKP-22-4 kédszamu Uj Nemzeti
Kivadlésag Programjanak a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovaciés Alapbdl finanszirozott szakmai
tdmogatdsaval késziilt.

Irodalom:
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2. Haimhoffer A, et al. Pharmaceutics 13 (2021) 1710-1727
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Multipartikularis rendszerek formulalasa inert és funkcionalis magokkal
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Semmelweis Egyetem, Gyogyszerészeti Intézet

A tanulmany az inert pelletmagok felhasznaldsat helyezi kbzéppontba a tobb egységbdl allé
pelletrendszerek (Multiple-Unit Pellet Systems, MUPS) elGallitdsanadl. A hagyomadanyos,
agglomerazaciés eldallitasi eljarasok alternativajaként az inert magok haszndlata a
gyogyszeres pelletek kialakitdsara egy széles korben elterjedt modszernek tekintheté [1,2]. A
tanulmany altaldanos attekintést nyujt kereskedelmi forgalomban elérhet6, gyakran hasznalt
inert magok fontosabb jellemz8irél, ismerteti azok fébb tulajdonsagait, mint példaul a
részecskeméretet [3,4,5] és a kilénb6z6 inert pelletmagokbdl felépiil6é rendszer hatéanyag-
leadasanak mechanizmusat [6]. Az Uj segédanyagok megjelenése, mint inert pelletmag és az
gyartasi technoldgiak alkalmazhatdsaga lehetévé tették a MUPS kilonb6z6 adagolasi
formakban torténd elGallitasat, beleértve a kapszulakat, szuszpenzidkat, préselt tablettakat és
orodiszpergdlhatd tablettdkat [7]. A pelletek, mint kiilonallé alegységek, jelenléte egy
adagolasi formaban lehet6vé teszi a betegkdzpontu gydgyszerelés fejlesztését viszonylag
egyszerU ipari modszerekkel. Az inert magok ipari jelentGségének bemutatasara a szerzék a
néhany kereskedelmi forgalomban elérhetd terméket is bemutatnak [8].
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