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Ibuprofén tartalmi szaraz porinhalaciés rendszerek
fejlesztése cisztas fibrozis kezelése céljabol
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Intézet

A cisztas fibrozis (CF) kezelésében klinikailag bizonyitottan hatékony a nem
szteroid gyulladasgatld ibuprofén (IBU) alkalmazasa. Per os bevitel esetén a
hatdanyag nagy dozisa szUkséges a kivant terapias hatas eléréséhez, ami kozvetlen
tudon keresztili bevitellel csokkenthetd, mérsékelve a mellékhatasok megjelenését.
Mannitollal (MAN) kombinalva az IBU-t, mukolitikus hatasanak készénhetéen, tovabb
javithat6 a betegek allapota CF-ban.

Célul thztik ki nagy dozisu IBU-MAN tartalmu kombinalt inhalaciés porok
fejlesztését, amelyek potenciadlisan alkalmazhatdéak lehetnek CF kezelésében. A
szaraz porinhalacios rendszerek (DPI, dry-powder inhaler) kévetelményeinek
megfeleléen a szférikus alakot, mikrométeres részecskeatmérét, gyors hatéanyag
leadast és megfelel6 aerodinamikai tulajdonsagokat vartunk el a fejlesztett
készitményektdl.

Els6 lépésként az IBU-t poloxamer-188 (POL) oldatban diszpergaltuk és
bolygdbmalomban, nedves O&rléssel allitottuk el6 a preszuszpenziot. A DPI
készitményeket porlasztva szaritd6 berendezéssel formulaltuk leucin (LEU)
hozzdadasaval. A mintakat a kovetkez6 moddszerekkel vizsgaltuk: lézerdiffrakciod,
pasztazoé elektronmikroszkdp, porrontgen-diffrakcid, differencial pasztazo kalorimetria,
stampfvoluméter, in vitro aerodinamikai vizsgalat (Andersen-féle kaszkad impaktor,
Spraytec® inhalacios cella) és in vitro kioldodas mesterséges tiidéfolyadékban.

Osszességében elmondhatjuk, hogy sikeresen lecsokkentettik az IBU
szemcsemeretét nedves Orléssel a mikrométeres tartomanyba, majd porlasztva
szaritassal inhalaciora alkalmas, szférikus, kis strliségl részecskéket formulaltunk. A
LEU tartalmu mintakat az in vitro aerodinamikai vizsgalat eredményei alapjan
megfelel6 aerodinamikai atmérd és nagy tid6édepozicio jellemezte. Az IBU megndvelt
fajlagos felllete és amorfizacidja gyors hatdanyag felszabadulast eredményezett a
mesterséges tuddéfolyadékban. A fejlesztett készitmények innovativ kezelési
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