1.

a) A gyógyszerforma, mint hordozó rendszer. A gyógyszer szervezetbe juttatásának lehetőségei és hatékonyság gyógyszertechnológiai vonatkozásai.

b) Az infúzió-injekció gyártás feltételrendszere (az üzem kialakítása, oldószerek, személyi higiéne).

c) Alum.acet.tart.solutum Ph.Hg.VII., Tabl.combinata.

A)
· Hippokrates: „Nil-nocere” (semmiképp se ártsunk)
· Ph.Hg.VII. (1986) – gyógyszer: 
· terápiás hatás elérése

· diagnosztika

· megelőzés (pl. vitaminok)

·  „hármas szabály”

· minőség

· ártalmatlanság

· hatékonyság

· gyógyszerforma ≠ hatóanyag (hatóanyag = szubsztancia)
· gyógyszerforma: hatóanyagot hordozó rendszer (hatóanyag + segédanyagok)
· segédanyagok: 

· hatóanyagok gyógyszerformává válását segítik elő

· kész termék (gyógyszerforma) megfelelő tulajdonságait (fizikai kémiai, PK) kedvezően befolyásolja

· csoportosítás:
· halmazállapot szerint
· felhasználási terület szerint (Ph.Eur.IV.)

· diszperzitás alapján

· szervezetbe juttatás lehetőségei

· GI-nyálkahártya → perilingualis, sublingualis, rektális (oldat, keverék, tabletta, kapszula, kúp, klizma)
· egyéb nyálkahártya → tüdő, hörgő, orr, kötőhártya, hüvely, húgycső (spray, cseppek, szippantó, oldat, kenőcs)

· bőr → (kenőcs, tapasz, rázókeverék

· parenterális → intra- és extravaszkuláris (i.v., i.a., i.c., i.m., s.c.: sterilek)

· implantációs → s.c. (implantációs tabletta)

· hatékonyságot befolyásoló tényezők
· külső tényezők:
· megfelelő diagnózis (digitoxin: normál szívműködést nem vefolyásolja)

· betegség (máj- vagy veseelégtelenség → metabolizmus változik)

· ételek (tetraciklinek + joghurt ≠ hatás)

· kor, genetikai tényezők,…

· belső tényezők

· farmakon, hatóanyag (D – hatás görbe)

· gyógyszerforma (részecskeméret, szemcseméret, segédanyagok, tárolási feltételek, lejárati idő, hatóanyag-felszabadulás sebessége) 
· biohasznosíthatóság (beadás módjától függetlenül eléri a nagyvérkört: AUC: c – t)
· nyújtott gyógyszerhatás (nyújtott gyógyszer-leadás – szabályozott kioldódás vagy nyújtott hatás – fenntartott hatás)
· módosított hatóanyag-leadás:
· kémiai módszerek → szerkezet-módosítás: só-képzés, komplex-képzés,…

· fiziológiai módszerek: 

· alkalmazás helye

· érszűkítő egyidejű alkalmazása

· felszívódás gátlása

· kiválasztás, metabolizmus gátlása

· technológiai módszerek: gyógyszerforma megfelelő kialakítása

· beágyazás (kémiai: KCl retardtabletta)

· mikrokapszulázás (kémiai: OTC-tartalmú mikrokapszula)

· bevonás (Eudragit RS)

· vázszerkezet kialakítás (mátrix tabletta, folyadék-kristályos gél)

B)
· alapkövetelmények:  
· steril: élő mikroorganizmus nem mutatható ki

· pirogén-mentes

· aszeptikus munkafolyamat: környezet (üzem), gépek, felhasznált eszközök, személyzet

· helyiségek
· légzsilip: 10-15 Pa Δp-en keresztül jutnak be az anyagok, gépek, személyzet

· megfelelő felépítés, kialakítás: lemosható, sima fal (repedés- és házagmentes), hézagmentes padló, megfelelően záródó nyílászárók, berendezések megfelelő elhelyezése
· fertőtlenítés: gáz, UV-germicid lámpa, dezinficiens aeroszol

· levegőtisztaság:

· A: az a terület, ahol a munkavégzés során legnagyobb a kockázat
· B: „A”-zónához tartozó környezeti háttér

· C, D: nem kritikus

· légcserék számát a helyiség nagyságával, berendezésekkel, személyzettel összefüggésben határozzuk meg
· HEPA: megfelelő áramlási sebesség, túlnyomás

· Laminar air flow: folyamatos lamináris áramlás, kíméletes légcsere (nincs turbulens áramlás)

· vertikális / horizontális

· egyszerű / recirkulációs
· személyzet
· minimális személyzet legyen jelen

· renedszeres oktatás

· ruhaváltás, mosakodás, védőruházat (nincs: karóra, arcfesték, ékszer,…)

· oldószer
· steril, pirogén-mentes desztillált víz ← jó minőségű ivóvíz 
· vízellátó rendszer: nagy sebesség, 65-80°C 
· előkezelés (Ph.Eur.IV.): derítés, klórozás, ionmentesítés, reverz-ozmózis vagy UV-besugárzás → desztilláció → felfogás

· vizsgálatok:

· vezető-képesség: 1,1 μS / cm

· baktérium-endotoxin < 0,25 IU

· TOC < 0,5 mg / l

· oleum pro injectione (napraforgóolaj: olajos injekciók): vízzel nem elegyedik
· tisztítás: Na2CO3 → savszám ↓; Na2SO4 → vízmentesítés; rafinálás → magasabb Op-ú sztearát eltávolítása; hűtés; szűrés → ballaszt-anyagok eltávolítása; sterilezés: 140°C, 3 óra

· külföldön olíva olajat, szezám olajat is felhasználnak
C)

Alumínium aceticum tartaricum solutum Ph.Hg.VII.: adsztringens (hűsítő, gyulladáscsökkentő)

Aluminii sulfas solutum 25%

Aqua destillata

Calcii carbonas

Acidum aceticum dilutum 20%

Acidum tartaricum

Eredetei Burow-oldat: kálcium-szulfát mentes oldat → labilis készítmény (részleges koaguláció); ezért az alumínium-acetátot végső lépésben (a szén-dioxid fejlődés után) borkősavval stabilizáljuk
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Készítés: az alumínium-szulfátot és a desztillált vizet összekeverjük, hozzáadjuk a kalcium-karbonátot; heves pezsgés után hozzáadjuk az ecetsavat; dekantáljuk, vászonzsákon szűrjük; a borkősav hozzáadása után papírszűrőn megszűrjük.
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Tabletta combinata: hűléses megbetegedés, fájdalomcsillapító

Acidum acetylsalicylicum
Phenacetinum
Amylum solani


töltőanyag, szétesést elősegítő, glidáns
Talcum



glidáns, antiadhéziós
Készítés: acetilszalicilsav nedvességre érzékeny (hidrolizál) → száraz granulálás
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