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SANTRAUKA

D. Maciezaités magistro baigiamasis darbas ,,Pusiau kietos farmacinés formos su saldymedzio
Saknies ekstraktu modeliavimas ir kokybinis jvertinimas®, mokslinio darbo vadové asist. dr. R.
Kalédaité; mokslinio darbo konsultanté — lekt. R. Matulaitiené, Vilniaus universitetas, Medicinos

fakultetas, Biomedicinos moksly institutas (Farmacijos ir farmakologijos centras), Vilnius 2024.

Tyrimo tikslas: pagaminti stabilias pusiau kictas farmacines formas su saldymedZzio Saknies

ekstraktu, istirti ir jvertinti jy kokybines savybes bei stabiluma.
Darbo uzdaviniai:

1. Parinkti gamybai tinkamas pagalbines medziagas ir sumodeliuoti stabilias pusiau kietas
farmacines formas.

2. lvertinti pagaminty pusiau kiety farmaciniy formy kokybines savybes: nustatyti pusiau kietos
farmacinés formos tipg, pH, klampa.

3. Ivertinti sumodeliuoty pusiau kiety farmaciniy formy stabiluma praéjus 1, 2, 3, 4 savaitéms
po pagaminimo.

4. Pagaminty pusiau kiety farmaciniy formy organoleptiniy savybiy jvertinimas apklausiant jas

iSbandziusius respondentus.

Tyrimo metodai: saldymedzio Saknies skystojo ekstrakto gamyba i$ vaistinés augalinés zaliavos;
pusiau kietos farmacinés formos modeliavimas naudojantis maiSykle; pagaminty pusiau kiety
farmaciniy formy tipo jvertinimas, pH bei klampos nustatymas; sumodeliuoty farmaciniy formy
stabilumo tyrimas, kai laikymo salygos yra kambario temperatiiros, pra¢jus 1, 2, 3, 4 savaitéms po

pagaminimo.

Tyrimo rezultatai: pasirinkus tinkamas medZziagas buvo suformuluota 12 skirtingy puskieéiy
farmaciniy formy su saldymedZio Saknies ekstraktu, kurio paZymétos identifikaciniais numeriais

nuo E 2 iki E 13. IStirtos jy kokybinés savybés ir stabilumas.
Tyrimo iSvados:

1. Parinktos puskieCiy farmaciniy formy modeliavimui tinkamos medZiagos.
Pagaminta 11 stabiliy puskieciy farmaciniy formy su saldymedzio Saknies etanoliniu —

vandeniniu ekstraktu (30 : 70).



2. Visoms sumodeliuotoms puskietéms farmacinéms formoms nustatytas a/v tipas. Po
4 savaiCiy E 2, E3, E4, E5, E 6, E 7, E 11, E 12 puskietés farmacinés formos partigstéjo
lyginant su pirmos savaités rezultatais (p < 0,05), E 8 ir E 9 — pH isliko toks pat (p > 0,05), 0 E
10 — pasarméjo (p < 0,05). Sumodeliuotoms farmacinéms formoms nustatyta klampa
skirtingose temperatiirose: 2 °C, 15 °C, 22 °C ir 40 °C. Sudétyje esantis vandens kiekis, klampai
itakos netur¢jo (r = 0). Klampai Zemesnéje nei 15 °C temperatiiroje jtakg daré saldymedzio
Saknies (r = -0, 32) bei riebaly kiekis (r = -0, 20) farmacingje formoje. Aukstesnéje nei 15 °C
emulsikliy kiekis tur¢jo jtakos klampai (r = 0, 77).

3. Pagamintos pusiau kietos farmacinés formos iSliko stabilios 4 savaites po
pagaminimo ir iSliko stabilios veikiant centrifuga 3000, 6000, 9000 aps./min greiciu, iSskyrus
E.6 méginj, kuriame iSsisluoksniavo aliejiné ir vandeniné fazes.

4, Respondentai turintys sausg odos tipg jvertino A ir B produkto spalvas didesniu balu
lyginant su tais, kuriy oda linkusi sauséti ( p < 0,05). Panaudojus B puskiete farmacine forma,
po 5 min, sausg odg turintys respondentai, jauté didesnj sudrékinimo pojiitj lyginant su tais,
kuriy oda linkusi sauséti arba normali (p < 0,05). Panaudojus B puskiete farmacing forma, po
5 min, nuo 66 iki 78 mety bei nuo 40 iki 65 mety respondentai, jauté didesnj lipnumo pojiiti
lyginant su amziaus grupe nuo 25 iki 39 mety (p < 0,05).Visi respondentai A ir B puskiec¢iy
farmaciniy formy spalva jvertino ne maziau nei 4 balams (p < 0,05). Respondentai A ir B pusiau

kiety farmaciniy formy kvapa, konsistencija, vertina vienodai (p > 0,05).

Raktiniai Zodziai: saldymedZio Saknies skystasis ekstraktas, pusiau kietos farmacinés formos

modeliavimas, saldymedzio ekstraktas.



SUMMARY

Master's thesis of D. Maciezaité "Designing and Qualitative Evaluation of a Semi-solid
Pharmaceutical Form With Licorice (Glycyrrhiza glabra) Root Extract”. Scientific supervisor
assistant Dr. R. Kalédaité; Lecturer R. Matulaitiené was research consultant; Vilnius University,
Faculty of Medicine, Institute of Biomedical Sciences (Pharmacy and Pharmacology Center),
Vilnius 2024.

Aim of the study: to not only produce stable semi-solid pharmaceutical forms with licorice root

extract, but also to study and evaluate their qualitative properties and stability.
Objectives:
1. Select ingredients suitable for production and design stable semi-solid pharmaceutical forms.

2. Evaluate the qualitative characteristics of the produced semi-solid pharmaceutical forms by
determining the type, pH and viscosity.

3. Evaluate the stability of semi-solid pharmaceutical forms 1, 2, 3, and 4 weeks after production.

4. Evaluate the organoleptic properties of the produced semi-solid pharmaceutical forms by

interviewing the respondents who tested them.

Methods: the production of licorice root liquid extract from raw material of pharmaceutical grade
plant; the designing of a semi-solid pharmaceutical form using a mixer; the evaluation of the type
of manufactured semi-solid pharmaceutical forms, determination of pH and viscosity; the study of
stability of designed pharmaceutical forms under room temperature storage conditions 1, 2, 3, and
4 weeks after production.

Results: 12 different semi-solid pharmaceutical forms were formulated with licorice root extract
after choosing the right materials. They were marked with identification numbers from E 2 to E
13 and their qualitative characteristics and stability were investigated.

Research findings:

1. Selected materials suitable for modeling semi-solid pharmaceutical forms. 11 stable semi-solid

pharmaceutical forms with licorice root ethanolic-water extract (30:70) were produced.

2. The o/w type was determined for all designed semi-solid pharmaceutical forms. After 4 weeks,

the semi-solid pharmaceutical forms E 2, E3, E4,E5, E 6, E 7, E 11 and E 12 became more
9



acidic compared to the results of the first week (p < 0.05), E 8 pH and E 9 pH remained the same
(p > 0.05), while E 10 became more alkaline (p < 0.05). The viscosity of the designed
pharmaceutical forms was determined at different temperatures: 2 °C, 15 °C, 22 °C and 40 °C.
The amount of water in the composition did not affect the viscosity (r = 0). Viscosity at
temperatures below 15 °C was influenced by licorice root (r = -0.32) and fat content (r = -0.20) in
the pharmaceutical form. Above 15 °C, the quantity of emulsifiers had an effect on viscosity (r =
0.77).

3. The semi-solid pharmaceutical forms remained stable for 4 weeks after production and remained
stable when centrifuged at 3000, 6000, and 9000 rpm, except for sample E 6, where the oil and

aqueous phases separated.

4. The respondents with dry skin type rated the colors of products A and B with a higher score
compared to those, whose skin tends to dry (p < 0.05). 5 minutes after using the B semi-solid
pharmaceutical form, respondents with dry skin felt a greater sense of hydration compared to those
with normal skin or those, whose skin tends to dry (p < 0.05). Also, 5 minutes after using the B
semi-solid pharmaceutical form, respondents from age groups of 66 to 78 years old and of 40 to
65 years old felt a greater sense of stickiness compared to the age group from 25 to 39 years old
(p < 0.05). All respondents rated the color of A and B semi-solid pharmaceutical forms at least 4
points (p < 0.05). The respondents evaluate the smell and the consistency of A and B semi-solid

pharmaceutical forms equally (p > 0.05).

Keywords: licorice root liquid extract, modeling of semi-solid pharmaceutical form, licorice

extract.
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PADEKA

Uz visapusiska pagalbg ir palaikyma atlickant baigiamaji darba ,,Pusiau kietos
farmacinés formos su saldymedzio Saknies ekstraktu modeliavimas ir kokybinis jvertinimas®
dékoju mokslinio darbo vadovei asist. dr. Rasai Kalédaitei ir konsultantei lekt. R. Matulaitienei.
Uz pagalbg laboratorijoje jgyvendinant kokybinius tyrimus dékoju laborantui Edgarui Vasiljevui.

Nuosirdus aciti uz konsultacijas dr. Indrei Treciokienei.
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SANTRUMPOS

AD - atopinis dermatitas
CO2—anglies dioksidas
IgE — Imunoglobulinas E
a/v —aliejus vandenyje
v/a — vanduo aliejuje

r — koreliacijos koeficientas
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IVADAS

Ekologisky, tvariy ir natiiraliy ingredienty naudojimas jvairiuose produktuose bei jy
1Sgavimo metody tobulinimas, yra labai aktuali tema chemijos, biologijos ir technologijy srityse.
Kuno priezitiros priemonés, kuriuose naudojami ingredientai yra nattralios kilmés — labai

paklausis, todél nuolat kuriami nauji produktai (1).

Atopinio dermatito gydyme daznai naudojami vietinio veikimo kortikosteroidai,
kuriy ilgalaikis vartojimas susij¢s su pasireiSkianciais $alutiniais poveikiais, pvz. odos atrofija (2).
Todél pastaruoju metu vis labiau atkreipiamas démesys i augalinés kilmés preparatus. Irodzius jy
efektyvuma, vaistazoliy preparatai gali buti laikoma alternatyvia gydymo priemone (3). Atopinio
dermatito gydyme kyla didelis susidoméjimas priemonémis, kuriuose yra augalinés kilmés

junginiy, pasizymintys uzdegima ir niezulj mazinan¢iomis savybémis (2).

Vis labiau populiaré¢ja ;| kiino prieziliros gaminius jtraukti augaly ekstraktus.
Ekstrahuojant augalines Zaliavas galima i§gauti augaluose esancius bioaktyvius junginius, kurie
gali pasizymeéti teigiamu poveikiu gydant jvairius negalavimus. Pastaruoju metu yra atkreipiamas
démesys ] saldymedzio Saknies ekstrakta, kuris pasizyméjo teigiamu poveikiu mazinant atopinio
dermatito simptomus, tokius kaip: niezulys, skatinamas pazeisto epidermio gijimo procesas (1,4)
Saldymedzio naudojimas yra pagristas ilgalaikémis vartojimo tradicijomis beveik visame
pasaulyje (4). Nors daugéja moksliniy straipsniy jrodanciy, jog saldymedzio lapuose yra tokie
patys junginiai kaip ir Saknyse, tik aptinkami mazesniais kiekiais, taciau gydyme dazniausiai
naudojama saldymedzio $aknis ar jos ekstraktai (4). Saldymedzio Saknies ekstraktuose esantys
bioaktyvils junginiai, pasiZymi jvairiu farmakologiniu poveikiu, kurie gali buti panaudojami

gydyme (1).

Siuo metu Lietuvos rinkoje yra tik viena puskieté forma su saldymedzio $aknies
ekstraktu skirta naudoti sausai odai ir nei vienos, kuri biity skirta atopiskai odai. AtsiZvelgiant |
kortikosteroidy ilgalaikio vartojimo pasekmes, siekiama ieSkoti alternatyviy odos priezitiros
priemoniy, kurios biity saugios naudoti ilgg laika, turéty maziau Salutiniy poveikiy ir jy sudétyje
biity medziagy, kuriy veiksmingumas mazinant atopinio dermatito simptomus biity pagrjstas
moksliniais jrodymais. Siame darbe bus siekiama sumodeliuoti stabilias pusiau kietas farmacines
formas su saldymedzio Saknies ekstraktu bei parinkti gamybai tinkamas pagalbines medziagas.
Iverti sumodeliuoty puskieCiy farmaciniy formy stabilumg, praéjus 1, 2, 3, 4 savaitéms po

pagaminimo, kokybines savybes: nustatyti jy tipa, iSmatuoti pH ir klampa. Taip pat jverti sukurty
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puskiecCiy farmaciniy formy organoleptines savybes pateikiant apklausg jas iSbandZiusiems

respondentams.

Sio darbo tikslas yra pagaminti stabilias pusiau kietas farmacines formas su

saldymedzio Saknies ekstraktu, iStirti ir jvertinti jy kokybines savybes bei stabiluma.

14



1. LITERATUROS APZVALGA

1.1. Saldymedis ir jo panaudojimas tradicinéje medicinoje

Paprastojo saldymedzio (lot. Glycyrrhiza glabra) pavadinimas yra kiles i$ dviejy
graiky kalbos Zodziy: “glykos”- saldus ir “rhiza”, kuris reiskia $aknj. Sis augalas priklauso
pupiniy (lot. Fabaceae) Seimos augaly genciai. Tai yra puskriimis, kuris turi ilgg, storg
Sakniastiebj. Saknis yra stora, sumedéjusi, iSoréje yra rusvai Zalios arba tamsiai rudos, o viduje —
$viesiai geltonos spalvos. Stiebas status, $akotas ir gali pasiekti 2,5m aukstj. Ziedai susitelke j
ziedynus, kuriy vainiklapiai dazniausiai aptinkami mélynos ir violetinés spalvos. Vaisiai yra
pailgos, kiausiniskos formos, pilkai rudos séklos, kurios subrgsta ankstyje (5,6). Egzistuoja apie
30 rusiy, kurios labiausiai paplitusios Salyse prie VidurZemio jtiros, pusiaujo Piety Amerikos bei

centriniuose ir pietiniuose Azijos regionuose, 1 pav. (4,5).

Album de la Flora

W Akalde AN Lit-Buvegain - 14,

Gl gl &

1 pav. Paprastasis saldymedis (lot. Glycyrrhiza glabra) (7)
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1.2. Saldymedzio fitocheminé sudétis

IS skirtingy saldymedzio daliy galima iSgauti daug tirpiy vandenyje, biologiSkai
aktyviy junginiy, kurie sudaro 40 — 50 % visos sausos augalo masés (6). Visame augale galima
aptikti apie 7 % vandens, 47 % angliavandeniy, ~ 25 % skaiduly, ~ 9 % baltymy ir , ~ 0,5 %
riebaly. Saldymedzio 100 g augalo kiekyje galime aptikti ~ 2 % kalcio, ~ 0,078 % fosforo, ~2 %
natrio, ~ 0,7 % kalio, ~ 0,1 % gelezies, ~ 0,002 % cinko, ~ 0,001 % vario .

W Angliavandeniai ® Skaidulos m Baltymai mRiebalai M Vitaminai ® Mineralai ®Vanduo

~1%

2 pav. Saldymedzio fitocheminé sudétis

Saldymedzio Saknis (lot. Radix glycyrrhizae) yra labiausiai naudojama augalo dalis
jvairiuose farmaciniuose produktuose. Saknyje daugiausiai yra triterpeniniy saponiny ir
flavonoidy (7,8). Nustatyta, kad tokie flavonodai kaip: glabridinas bei izolikviritigeninas,
pasizymi labai dideliu antioksidaciniu, antimikrobiniu poveikiu. Taciau dél savo gydomyjy
savybiy, labiausiai iStirtas yra triterpeninis saponinas — glicirizinas, kuris sudarytas 1§ gliciretinés
rigsties bei dviejy glukoroninés riigsties molekuliy. (8,9). Saknyje $ios medZiagos sukaupiama

nuo 1 — 9 %, o Sakny metanoliniame ekstrakte sudaro 10 — 25 % (8).

0
OH
OH OH
HOL A~
o)
HO™ © @
. Q
HO,, 07
e
HO” O

3 pav. Glicirizino molekulé (10)
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1.3. Saldymedzio Saknies ekstrakcija:

Nuolat kuriami natiiraliy cheminiy junginiy i§gavimo budai i§ vaistiniy augaly (3).
Vaistiniy augaly ekstrahavimas — tai pageidaujamy biologiskai aktyviy medziagy i§ augaly ar
gyviiny atskyrimas, naudojant polinius arba nepolinius tirpiklius. Sis metodas gali biti tradicinis
arba inovatyvus (11). Tradiciniais metodai yra laikomi tie, kuriuose naudojami organiniai
tirpikliai, vanduo ir temperatiira, pvz.: uZpilai, nuovirai, maceracija, perkoliacija ir Soksleto

ekstrakcija. Inovatyviis — kai naudojamas ultragarsas, fermentai, mikrobangos ar pan. (3,11).

1.3.1. Saldymedzio Saknies alkoholinis ekstraktas

Ekstrahavimo metodas pasirenkamas priklausomai nuo augalinés medZziagos,
tirpiklio, pH, temperatiiros ir nuo numatomo galutinio produkto paskirties. Vaistiniy augaly
ekstrakcijai naudojamas tirpiklis, kuris vadinamas ekstrahentu (3). Jis tirpina panasaus poliSkumo
junginius, todél ji reikia pasirinkti atsizvelgiant j augalo tipa, ekstrahuojamag jo dalj bei jame
esancias biologiSkai aktyvias medZziagas. Poliniai tirpikliai, tokie kaip vanduo, metanolis, etanolis,
yra naudojami poliniams junginiams ekstrahuoti, o nepoliniai tirpikliai, tokie kaip heksanas,
dichlormetanas — nepoliniams junginiams. Siame procese gali biiti pasirinkti keletas ekstrahenty
tuo paciu metu, t.y. ekstrahenty miSinys. DazZniausiai vienas 1§ jy biina vanduo, nes jis pasizymi
dideliu poliskumi bei gerai maiSosi su organiniais tirpikliais. Proceso metu iSgauti farmakologiskai
aktyvis komponentai turi biiti tirplis organiniame tirpiklyje, taiau ne vandenyje, kad bty galima

lengviau juos atskirti (3,11).

Vanduo yra poliSkiausias ekstrahentas, kuris naudojamas jvairiy poliniy junginiy
ekstrahavimui. Tai yra pigi, daugelj medZiagy tirpinanti, netoksiska medZziaga. Taciau jame gali

daugintas bakterijos bei virusai.

Alhoholis yra taip pat poliSkas tirpiklis. MaiSosi su vandeniu ir gali i§skirti polinius
metabolitus. Pasizymi dezinfekuojanc¢iomis, konservuojanciomis savybémis, nes naikina

mikroorganizmus. Taciau netirpdo riebaly, dervy ir vasky. Yra degus bei lakus (3).

Tian et al. (2008 m.) atliko tyrima, kurio metu iStirtas glabridino kiekio iSsiskyrimas
1§ saldymedzio Saknies, kai naudojami skirtingi alkoholio ir vandens ekstrahentai. Eksperimente
naudoti skirtingi tirpikliai: vanduo, metanolis, etanolis, chloroformas ir acetonitrilas. 1 g
susmulkintos, dziovintos saldymedzio Saknies buvo sumaisyta su 50 ml alkoholiniu— vandeniniu
miSiniu. Naudojami ekstrahentai jvairiais alkoholio santykiais. Ekstrahuojami skirtingose
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temperatiirose, skirtingais laiko intervalais. Nustatyta, kad didziausias kiekis glicirizino riigsties
bei glabridino buvo i$skirtas, kai naudojamas etanolio — vandens misinys ( santykiu 30 : 70), esant

50°C temperatiirai, 60 min (12).

1.3.2. SaldymedzZio Saknies glicerolinis ekstraktas

Kosmetikos gaminiuose naudojami ekstraktai turi turéti net tik augalo biologiSkai
aktyvius junginius, taciau ir atitikti kitus reikalavimus, tokius kaip: ekstrahentas neturi turéti jtakos
gaminio stabilumui, privalo biiti saugus naudojant, pasizyméti geromis juslinémis savybéms arba
joms nedaryti jtakos. Taip pat, vis labiau atkreipiamas démesys i aplinkosauga, gyviiny gerove, ar
yra naudojama cheminé¢ medZiaga yra biologiskai skaidi ir t.t. Daznai ekstraktams, kurie bus
naudojami ant odos, yra pasirenkamas alkoholinis ekstrahentas, pvz.: etanolis. Jis yra biologiskai
suskaidomas, naturalios kilmés, labai geras tirpiklis, tac¢iau degus ir turi odg dirginanc¢iy savybiy.

Todél stengiamasi etanolj pakeisti kita natiiralia medziaga (1).

Glicerolis yra vienas i§ nedaugelio tirpikliy, kuris atitinka daugelj keliamy
reikalavimy ekstrahentams naudojamiems dermatologiniuose preparatuose (13). Su $ia medziaga
pagaminti ekstraktai kosmetikos gaminiuose iSlaiko drégme ir bioaktyvius augalo komponentus
(1). Ekstrahuojant augalus su glicerinu, prie$ naudojima nereikia pasalinti tirpiklio, todél
ekstraktus galima jtraukti j galutinj produktg (1,13). Taip pat jis yra priimtinas visoms amziaus,

kultirinéms ar religinéms grupéms (13).

P. Ciganovic et al (2019 m.) atliko tyrimg, kuriame i$siaiSkintas glicerolio — vandens
ekstrahento santykis, ektrahavimo laikas bei temperatiira, norint iSgauti didZiausius glabridino ir
kity aktyviy komponenty kiekius, esancius saldymedzio Saknyje. DZiovintos saldymedZio Saknys
buvo sumaltos ir atskirtos pro 850 um dydzio sietg. [vairiis sutrinti saldymedZzio Saknies milteliy
kiekiai uzpilami 10 ml glicerolio ir vandens ekstrahentu, kai ekstrahentas yra naudojamas jvairiais
glicerolio santykiais. MiSiniai kaitinami skirtingose temperatiirose. Tyrimas atliktas naudojant
ultragarso vonele, esant 360 W ultragarso galiai, 35 Hz dazniui, 20 min. Po ekstrahavimo miSiniai
filtruojami ir laikomi — 20°C temperatiroje, tamsoje vietoje. Nustatyta, kad ekstrakte didziausi

glabridino kiekiai buvo, Kkai:

e Ant0, 8 g saldymedzio milteliy uzpilamas glicerolio ir vandens ekstrahentas (santykiu
90 : 10). Naudojant ultragarso vonelg, miSinys kaitinamas 70°C, 20 min. Glabridino

gauta 17. 30 pg/mL.
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e | gsaldymedzio milteliai uzpilami glicerolio — vandens ekstrahentu (santykiu 90 : 10).
Naudojant ultragarso vonele, miSinys kaitinamas 45°C, 20 min. Glabridino gauta 16.
18 pg/mL.

e 1 gsaldymedzio milteliai uzpilami glicerolio — vandens ekstrahentu (santykiu 50 : 50).
Naudojant ultragarso vonele, miSinys kaitinamas 70°C, 20 min. Glabridino gauta 14.

11 pg/mL (1).

1.4. Saldymedzio farmakologinis poveikis

1.4.1. Antibakterinis poveikis

Gliciretininé rugstis turi stipry augima slopinantj poveikj gram — teigiamoms bei
gram — neigiamoms bakterijoms (4,6,9). A. Kumar, M. Asthana, P. Singh ir kt. (2020 m.)
eksperimentavo su saldymedzio Saknies (lot. Radix glycyrrhizae) skirtingais ekstraktais jrodant
antibakterinj poveikj. Vandeniniame ekstrakte buvo 0,1991 mg/ml glicirizino, o metanoliniame
—0,1676 mg/ml. Jy poveikis iStirtas su gram — neigiamoms E. coli bakterijomis disky difuzijos
metodu, kai kontrolinéje grupéje naudotas antibiotikas cefotaksimas. Nustatyta, jog
saldymedzio Saknies ekstraktai pasizyméjo slopinanciu poveikiu Gram — neigiamiems

patogenams (14).

1.4.2. PrieSuzdegiminis poveikis

Saldymedzio ekstrakty prieSuzdegiminis poveikis yra jrodytas in vitro ir in vivo (6).
Tyrimy metu buvo pastebéta, kad saldymedyje esantis glicirizinas turi panasy prieSuzdegiminj
poveikj kaip gliukokortikoidai ir mineralkortikoidai (4). Vandeninis saldymedZio Saknies
ekstraktas, kuriame yra didelé koncentracija gliciretininés riigSties, gali slopinti
ciklooksigenazés aktyvuma, todél buvo pastebétas skausma malSinantis ir uzdegima mazinantis
poveikis. Taip pat nustatyta, kad buvo slopinamas fermento fosfolipazés A2 aktyvumas, todél
vandeninis saldymedZio Saknies ekstraktas pasiZymi panaSiu prieSuzdegiminiu, nieZulj

malSinanciu poveikiu kaip hidrokortizonas (4,6).
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1.5. Saldymedzio $Saknies panaudojimas odos ligy praktikoje

1.5.1. Atopinis dermatitas

Atopinis dermatitas (AT) — tai létiné uzdegiminé odos liga, kuriai budingi
nieZtintys, sausos odos pazeidimai. Sutrikimas dar vadinamas egzema arba atopine egzema. Ligos
pavadinimas kildinamas i§ graikisko zodZio ,,ekzein®, reiskiancio ,,pervirti (15,16).

Remiantis Pasaulinés sveikatos organizacijos duomenimis, visame pasaulyje Si
susirgimg turi maziausiai 230 milijony Zmoniy, o tai sudaro 20 % vaiky ir 10 % suaugusiy
populiacijos (17,18). Pastebéta, kad liga dazniausiai aptinkama aukstos ekonomikos Salyse,
nepriklausomai nuo rasés, lyties ar amziaus (17).

Tikslios ligos priezastys — neZinomos, taciau iSsiaiSkinta, kad egzemos
patofiziologija yra kombinuota, nes apima genetinius, imunologinius bei aplinkos veiksnius
(18,19). Ypac¢ daug démesio skiriama teorijai, kad AT atsiranda dél odos barjero disfunkcijos ir
paciento imuninés sistemos disreguliacijos, dél ko atsiranda uzdegimas odoje (16).

AT yra nepagydoma liga, kuri trunka visg paciento gyvenima ir turi labai skirtingus
klinikinius simptomus. Vaikams dermatitas nustatomas galvos odos bei lenkiamyjy galiiniy
pavirsiuose. Kai tuo tarpu suaugusiems, pazeidimai dazniausiai pastebimi galvos, kaklo bei ranky
srityse (17,20). Dazniausiai pasitaiko $lapiuojantys, nieztintys pazeidimai ant sausos odos. Jie
biina rausvos spalvos, Serpetojantys, suskilinéje. Odos niezulys ypatingai daZnai atsiranda naktj,

kuris turi jtakos pacienty psichologinei sveikatai, 4 pav. (17).

4 pav. Atopinio dermatito odos pazeidimai (15).
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1.5.2. Glicirizino poveikis atopinio dermatito gydyme

DazZniausiai lengvi egzemos simptomai gydomi vietiniais kortikosteroidais,
kalcineurino inhibitoriais tokiais kaip: ciklosporinais, takrolimuzais. Labai sunkiems, atspariems
gydymui, susirgimo atvejams, neseniai buvo patvirtintas pirmasis biologinis vaistas —
monokloninis antikiinas, kuris veikia interleuking — 4 (19,21). Kortikosteroidai yra pirmo
pasirinkimo medikamentas gydant AT. Ilgalaikis Siy vaistiniy preparaty naudojimas pazeidzia
odos barjera, nes slopina epidermio proliferacija, diferenciacijg ir lipidy gamyba (22). Vieni i$
dazniausiy kortikosteroidy Salutiniy poveikiy yra odos atrofija, strijos, spuogai (16). Naudodami
sutrikimui paskirtus medikamentus, pacientai susiduria ir su daug sunkesniais Salutiniais
poveikiais, pavyzdziui: i$sivysto osteoporoze, hipertenzija, jvyksta pagumburio — hipofizés
slopinimas ir panasiai. D¢l Sios priezasties buvo pradéta ieskoti alternatyviy gydymo biidy, kurie
biity saugesni naudojat ilgg laika, taiau pagrjsti jrodymais. (16,21,23).

Viena i§ tyrin¢jamy cheminiy medziagy, kuri pla¢iai naudojama dermatologijoje,
yra saldymedyje esantis glicirizinas (21,22). Sios medziagos efektyvumas buvo pagristas Xu, et
al. atliktame tyrime (2020 m.), kuriame dalyvavo 193 pacientai. Visi dalyviai turéjo gydytojo
patvirtinta atopinio dermatito diagnozg, ligos iSplitimas kiino pavirSiuje buvo nuo 5 % iki 15 %.
Dalyviy amzius svyravo nuo 18 iki 80 mety. Tyrimas truko 28 dienas.

Tyrimo metu buvo naudotos kapsulés tris kartus per diena, o pazeistos vietos
tepamos 0,1 % mometasono furoato tepalu. Vienoje kapsuléje buvo 25 mg glicirizino, 25 mg
glicino, 25 mg metionino ir 65 mg pagalbiniy medziagy, kurios reikalingos kapsulés uzpildymui:
kalcio karbonatas, mikrokristaliné celiuliozé ir t.t.

Tirtos dvi pacienty grupés. Pirmoje grup¢je dalyviai vartojo kapsules su tiriama
medZziaga. Kitoje grupéje buvo naudojamas placebo poveikis — naudotos kapsulés be glicirizino. 4
savaites naudota gydymo kombinacija parodé¢ didelj veiksminguma gydant léting egzema. Buvo

sumazinti visi odos pazeidimai, niezulys bei sumazéjo ligos pasikartojimo tikimybé, 5 pav. (21).

01\

5 pav. Pirmoje nuotraukoje pacientas prie§ gydyma; antroje- po 28 dieny kombinuotos

glicirizino kapsuliy bei 0,1 % mometasono furoato tepalo terapijos (21).
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Thandar et al. sistematinéje apzvalgoje (2017 m.) aprasé dviejy pusiau kiety
farmaciniy formy su saldymedzio Saknies ekstraktu poveikj atopinio dermatito paveiktai odai. Tirti
du geliai su skirtingomis ekstrakto koncentracijomis — 1 % bei 2 %. Tyrimas buvo dvigubai aklas,
atsitiktiniy im¢iy. Tyrime galéjo dalyvauti dalyviai, kuriems kliniskai diagnozuotas lengvo arba
vidutinio sunkumo atopinis dermatitas. Trys pacienty grupés buvo kontroliuojamos placebu.
Simptomai, tokie kaip: niezulys, edema, pleiskanojimas, buvo vertinami naudojant 4 baly
vertinimo sistema. Padaryta iSvada, jog abi priemonés buvo efektyvesnés uz placebg. 2 %

saldymedzio Saknies ekstrakto gelis buvo veiksmingesnis nei 1 % gelis su tuo paciu ekstraktu (23).

1.6. Atopiskos odos barjero atstatymas

Atliktuose naujausiuose epidemiologiniuose, genetiniuose bei molekuliniuose
tyrimuose, dél egzemos atsiradimo priezasties, autoriai atkreipia démesj j pazeista epidermj. Todel
viena i§ inovatyviausiy gydymo strategijy yra susijusiy su odos barjero atstatymu, taip pat su

uzdegimo bei niezulio slopinimu, 6 pav. (18).
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6 pav. Pirmame paveikslélyje pavaizduotas sveikas odos barjeras. Antroje — AT paveikta oda (16).

Pagrindiné odos sudedamoji dalis yra raginis odos sluoksnis (lot. Stratum corneum),

kuris sudarytas 1§ korneocity susimaiSiusiy su struktiriniais lipidais, tokiais kaip: keramidais,

cholesteroliu ir riebaly riigS§timis. Sie junginiai formuoja audinio vientisuma, saugo gilesnius odos
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sluoksnius nuo i§saus€jimo ar kity aplinkos veiksniy. Korneocitai yra laikomi pagrindine struktiira,

kuri lemia jvairiy medziagy apykaitos greitj per oda (18,22).

Kai oda veikiama neigiamy aplinkos faktoriy ar dirgikliy, tai sutrikdo epidermio
barjera d¢l ko padidéja odos pH. D¢l Sios priezasties pradeda kisti lipidy bei keramidy kiekis,
suaktyvéja baltymus hidrolizuojanciy fermenty grupé — serino proteazés, kurios skatina

uzdegiminj procesg (22).

AD gydymo gairése viena i§ terapiniy rekomendacijy yra atkurti odos barjera,
naudojant priemones, kuriy sudétyje yra emolienty, naturaliy drékikliy, tokiy kaip: Slapalas, amino
ragstys, ar glicerinas, hialurono riigstis, sorbitolis (19,24). Emolientai sutepa bei minkstina oda,
sukuria hidrofobinj sluoksnj ant raginio odos sluoksnio bei neleidzia iSgaruoti vandeniui.
Humektantai, arba drékikliai, padidina drégmés kiekj pavirSiniame epidermio sluoksnyje, kai
pritraukia vandenj i$ aplinkos (22,24). Taip pat yra atkreipiamas démesys j saldymedzio ekstrakta,

kuris klinikiniuose tyrimuose parodé terapinj poveikj (19).

Ilgai trunkantis uzdegimas epidermyje blogina odos barjero apsaugine funkcijg (25).
D¢l Sios priezasties daugelis tarptautiniy pasaulio gairiy rekomenduoja kasdienj epidermio
drekinimg, kaip nepakei¢iamg egzemos gydymo biida kombinuojant arba nekombinuojant su
medikamentais (25,26). Esant lengviems Sios ligos simptomams, drékinamieji kremai gali buti
naudojami kaip vienintelé gydymo priemoné (26). Odos drékinimas keletg karty per dieng,
vaikams bei suaugusiems, Zenkliai pagerino odos barjero biikle, sumazino AD paiiméjimy daznj
ir simptomy pasikartojimo tikimybe. Svarbiausios drékikliy funkcijos yra sumazinti odos

sausuma, niezulj ir uztikrinti optimaly drégmés kiekj epidermio sluoksnyje (27).

1.6.1. Odos barjera drékinancios ir drégme sulaikancios medZziagos

Oda drékinantys komponentai gali bati hidrofiliniai arba lipofiliniai (27). Hidrofiliniai
ingredientai yra mazos molekulinés masés medziagos, kurios pasizymi vanden] pritraukiancia
funkcija. Daugelis drégme iSlaikan¢iy medziagy yra polivalenciai, trumpos grandinés alkoholiai,
kurie pasizymi hidrofilinémis bei higroskopinémis savybémis. Jie suriSa drégme odos pavirsiuje,

taip suteikdami ilgalaikj drékinantj efektg (28).

Aplinkoje esant mazesniam nei 50 % drégnumui, odos lastelése esantis vanduo
pradeda garuoti i3 jy j aplinka (24). Sj procesa stabdo okliuzinémis savybémis pasizyminios
lipofilinés medziagos, kurios dé¢l didelés molekulinés masés, neprasiskverbia pro epidermj, tac¢iau

sudaro odos pavirSiuje plong plévele ir vanduo esantis lastelése nebegali iSgaruoti j aplinka(24,28).
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Okliuzinés medziagos sutepa odos pavirSiy, padeda jj iSlaikyti elastingg. Susidariusi plévelé saugo

nuo i$orés neigiamy veiksniy (24).

Okliuzinés medziagos taip pat randamos odos struktiiroje, tai bity: lipidai, riebaly
rugstys. Nattiralios medziagos, kurios pasizymi okliuzinémis savybémis buty: lanolinas, aliejai
(kokosy, simondsijy ir t.t.) (24). Jei lipofilinis junginys yra natiralios kilmés, jis gali papildyti
odoje esancius tarplastelinius lipidus ir taip stiprinti odos barjerg, 7 pav. (28). Yra sukurta ir
dirbtiniy okliuzinémis savybémis pasizymin¢iy medziagy: mineralinis aliejus, silikonas, kaprilo

trigliceridas, biciy vaskas ir t.t. (24).

PAZEISTA ODA ISGYDYTA ODA Gydymo principai

" Vandens iSgaravimas pro
/" \_ PpaZeista odos barjera
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*  islaikanéiomis medZiagomis
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lipidu papildymas

7 pav. Pavaizduotas pazeisto odos barjero atstatymas. Gydymas pagristas lipidy
sluoksnio atstatymu epidermio pavirSiuje, kuris mazina vandens iSgaravimg. Taip pat drégmés

lastelése atstatymu, kai naudojamos drégme islaikan¢ios medziagos. (28)

Slapalas

Slapalas, taip pat zinomas kaip karbamidas, yra organinis junginys, kuris cheminéje
struktiiroje turi karbonilo grupe, kuri prijungta prie dviejy aminy grupiy (22).

Drékinamieji preparatai, kuriy sudétyje buvo karbamido, parodé puiky veiksminguma
gydant atopinio dermatito simptomus. Preparatai su Siuo junginiu buvo tirti ir lyginami su vietinio
veikimo kortikosteroidais. Padaryta iSvada, jog gydant egzema, Sis derinys buvo veiksmingesnis
nei gydymas vien kortikosteroidais (25).

Slapalas kremuose, kai jo koncentracija buvo didesné nei 10 %, rekomenduojamas
kaip atskiras gydymas sausai, atopiSkai odai. Nuo 1 iki 5 % Slapalo koncentracija, taip pat

vitaminu B12 ir gliciritine rigstimi (22). 10 % S$lapalas pasizymi stipresniu poveikiu mazinant
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egzemos simptomus lyginant su 5 % (20). Didesné nei 10 % karbamido koncentracija, pacientams
gali sukelti deginimo bei perstéjimo pojut] (22,25). Pacientai, kurie naudojo krema su 5 %
koncentracijos karbamidu, patyré mazesnio atkryc¢io rizika po 6 ménesiy (20,25).Tyrimai su
suaugusiais bei vaikais parodé, kad 10 % Slapalo losjonas, kai buvo naudotas 2 ar 3 kartus per

dieng, 4 savaites, pasizyméjo veiksmingu poveikiu, 8 pav. (25).

8 pav. Klinikinés (A ir C) ir dermoskopinés (x10) (B ir D) paciento nuotraukos. A ir B —
pries§ pradedant gydyma. C ir D po 4 savai¢iy gydymo su 10 % $lapalo losjonu (25).

Glicerolis

Glicerolis, arba glicerinas, yra trihidroksilis alkoholis. Klampus, bekvapis, saldaus
skonio skystis. Trys hidrofilinés hidroksilo grupés esancios Siame junginyje yra atsakingos uz
puiky tirpima vandenyje. Glicerinas lengvai tirpsta alkoholiuose, taciau sunkiai tirpsta aliejuose.
Tai yra nattiralus junginys, kuris randamas gyvuose organizmuose. NetoksiSkas Zzmogaus sveikatai
bei aplinkai (29).

Pasizymi higroskopiskomis savybémis, t.y. sugeba i aplinkos absorbuoti drégme(13).
Jis laikomas vienu geriausiu natiiraliu drékikliu, nes pasizymi drégme iSlaikanciomis savybémis
(13,28). Turi antimikrobiniy savybiy, minkstina raginj odos sluoksnj, didina jos elastingumg. Po
mechaninio apsauginio odos barjero pazeidimo, glicerinas padeda greiiau ji atkurti, apsaugo
epidermj nuo zalingo aplinkos poveikio (29). Dél §iy savybiy jis daznai yra naudojamas
farmaciniuose ir kosmetikos gaminiuose (13,29).

Kremai, kurie savo sudétyje tur¢jo glicerolio, pasizyméjo didesniu drékinimu lyginant
su kremais be glicerolio. (29). Gaminiuose dazniausiai naudojama 5-10 % koncentracija, ta¢iau
jo gaminyje gali buti iki 20 %. Lyginant su Slapalu, 15 % glicerolio kremas buvo maziau
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veiksmingas nei 5 % Slapalo kremas. Kitame tyrime buvo nustatytas teigiamas poveikis
modeliuojant 10 % glicerolio, 5 % Slapalo ir 8 % vazelino tepala. Ji naudojo diabetu sergantys
pacientai, kurie tur¢jo gilius jtrikimus pédose. Buvo pastebétas reikSmingi pageréjimo rezultatai
pédose. Naudojant glicerolio ir simondsijy aliejaus losjong ant kiidikiy odos kiekvieng diena,

sumazinta atopinio dermatito rizika per pirmuosius $e$is jy gyvenimo ménesius (28).

Dekspantenolis

Tai stabilus pantoteno riigsties izomeras (30). Skaidrus, bespalvis, bekvapis, labai
klampus skystis. Lengvai tirpsta vandenyje bei alkoholyje (31).

Dekspantenolis yra saugi sudedamoji dalis jvairiy preparaty sudétyje (31). Sis junginys
labai gerai prasiskverbia ] gilesnius odos sluoksnius, pasizymi minkstinan¢iomis, odos barjerg
atkurianc¢iomis savybémis (30,31).

Naudojant 5 % dekspantenolio turintj kremg du kartus per dieng 7 dienas buvo
statistiSkai reikSmingai pagerintas epidermio drékinimas, sumazintas vandens pralaidumas bei
atstatyta jo funkcija, lyginant su eksperimentiskai su pazeista zmogaus oda (30). Pastebéta, kad
dekspantenolio preparatai, kurie pagaminti vandens — aliejuje emulsijos pagrindu ir buvo tepami
kas 4 valandas arba bent 3 — 4 kartus per dieng, pasizyméjo ypa¢ geromis atopinj dermatitg
gydanc¢iomis savybémis (31).

Kaprilo/kaprio trigliceridas

Tai yra sintetinis tri — esteris (trigliceridas), gaunamas i§ kokosy aliejaus ir
glicerolio (32). Labai populiarus ingredientas kosmetikos ir farmacijos srityse. Netoksiskas ir
neturi odg dirginan¢iy savybiy (33). Tirstos, aliejinés konsistencijos, taciau uZtepus ant odos
nepalieka riebumo pojii€io, greitai susigeria. Sudétyje yra didelé koncentracija riebiyjy rugsciy,
tod¢l ant odos pavirSiaus sudaro nerieby okliuzinj sluoksnj, kuris labai gerai sumazina

transepiderminj drégmés praradima i§ lasteliy (32). Alternatyva mineraliniui aliejui (33).

Trechalozé

Naturalus disacharidas, sudarytas i§ dviejy gliukozés molekuliy. Tai yra balti,

bekvapiai milteliai, kuriy saldumas yra 45 % didesnis nei sacharozés. Tirpsta vandenyje (34).
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Kosmetikos ir farmacijos pramoné¢je trechalozé naudojama kaip natiirali drégme iSlaikanti
medziaga (34,35).

Buvo pastebéta, jog dehidratacijos metu, Sis junginys stabilizuoja odoje esancius
baltymus, tod¢l jie geriau islaiko savo struktiirg. IeSkant naujy, nattraliy priemoniy egzemos
gydyme nustatyta, jog trechalozé kartu su keramidais, lecitinu bei cholesteroliu, atkuria odos
barjera, sukuria hidrolipidinj sluoksnj. Btent dél plévele formuojanciy savybiy pastebétas labai
aukstas niez¢jimo, deginimo pojicio slopinimas, taip pat sudaryta apsauga nuo iSoriniy odos

veiksniy (35).

Sorbitolis

Tai yra natiiraliai gamtoje randamas angliavandenis alkoholis, kuris dar Zinomas, kaip
gliucitolis. Natiiraliai randamas vaisiuose ir darZovése. Balti, vandenyje tirpiis kristalai. 60 %

saldesnis uz cukroze (36).

Placiai naudojamas kosmetikos ir farmacijos pramonéje, kaip drégme¢ pritraukianti ir
iSlaikanti medziaga. Ypac naudojamas a/v tipo emulsijy ir geliy gamyboje. Kosmetikos gaminiy
sudétyje pasizymi odg minkStinanciomis, kondicionuojanciomis savybémis. Lyginamas su

glicerinu (36,37).

1.6.2. Augaliniai aliejai ir sviestai odos barjero atstatyme

Augaliniai sviestai bei aliejai yra neatsiejami odos priezitiroje. Savo sudétimi jie
artimi odoje esantiems riebalams ir lipidams, tokiems kaip: keramidai arba omega — 6 rugstys
Lyginant su dirbtinémis medziagomis, naudojamomis odos barjero atstatyme, augaliniai sviestai

ir aliejai susigeria pro raginj sluoksnj ir papildo tarplastelinius lipidus (28,38).

Odoje aptinkama sociyjy riebaly rugs¢iy, mononesociyjy laisvyjy riebaly rugsciy
ir nesoCiyjy riebaly ragsciy (linolo ir oleino) (38). Raginj odos sluoksnj sudaro lipidai ir proteinai.
Taciau didesne dalj sudaro lipidai: keramidai (50 %), cholesterolis (25 %) ir laisvosios riebaly
rugstys (10 %) (27,28). Visos Sios iSvardintos molekulés yra susijungusios viena su kita ir sudaro

lipidinj odos sluoknj, kuris sulaiko drégme ir veikia kaip hidrolipidiné plévelé (28).

Kosmetiniy preparaty gamyboje daZniausiai aliejai pasirenkami atsizvelgiant | jy

pasiskirstyma ant odos, kaip greitai absorbuojasi, ar yra komedogeniski ir kiek trunka jo
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minkStinantis poveikis (28). Taciau augaliniai aliejai itin svarbiis dél savo sudétyje esanciy

nesociosiyjy riebaly rigsciy, t.y. linolo (omega — 6) ir a-linoleno (omega — 3) ragsciy (39).

Linolo rugstis yra nepakeiiama riebaly rtgstis, kuri jeina | Zmogaus lasteliy
membranoje esanciy fosfolipidy bei raginiame sluoksnyje esanciy keramidy sudétj (40,41).
Omega — 6 taip pat jeina j epidermyje esanciy keramidy sudétj, kuriy kiekis su amziumi mazéja
(39). Dél linolo ragsties trikumo sutrinka raginio sluoksnio hidratacija ir sutrinka odos barjero
funkcijos (40). a-linoleno ragstis néra odos struktiirinis komponentas, ta¢iau kartu su linolo

ragstimi dalyvauja polinesociyjy riebaly riig§¢iy metabolizme (38).

Oleino rigstis (omega — 9) yra ilgos grandinés monosoc¢ioji riigstis. Ji didina epidermio
skvarbumg drégmei, nes mazina epidermyje esancio lipidy sluoksnio vientisumg. Tyrimuose
aliejai taip pat pasizymejo antimikrobiniu, prieSuzdegiminiu poveikiu. Taip pat labai skatino
lasteliy dauginimasi, buvo padidinta kolageno sintezé, stimuliuojama epidermio regeneracija bei

atstatoma odos lipidy funkcija (41).

Buvo pastebéta, kad riebaly rugsc¢iy kiekis turi jtakos lipidinio sluoksnio atstatymui
(41). Aliejai turintys savo sudétyje daugiau linolo rigsties, geriau atkurdavo odos barjera, nei
aliejai turintys didesnj oleino riigsties kiekj (40). Sio junginio metabolitas odoje yra 13 —
hidroksioktadieno riigStis, pasizyminti lgsteles regeneruojanciomis savybémis. Kai tuo tarpu

oleino rugstis — mazino lipidinio sluoksnio vientisumg ir didino drégmés pralaidumg (41,42).

Ne maziau svarbis augaliniuose aliejuose esantys tokoferoliai, skvalenai, vaSkai ir
fosfolipidai, kurie atlieka hidrofobine funkcija ir susilieja su odos iSor¢je esanciu lipidy sluoksniu

ir skatina odos barjero atsistatymg.(40,42).

Kokosy aliejus

Koksy aliejus gaminamas i$ rieSutinio kokoso (lot. Cocos nucifera) subrendusio
rie$uto branduolio (40). Sio aliejaus sudétyje yra lauro (48 %), miristo (18 %), palmitino (9 %),
kaprilo (8 %), kaprio (7 %), oleino (6 %), linolo (2 %) ir stearino (3 %) rags¢iy (41).

Jame yra monolauriny, kurie yra monogliceridai, susidarantys i§ lauro rugsties.
Monolaurinas pasizymi antibakteriniu poveikiu (40,42). Jis suardo lipidines bakterijy membranas,
tokiy kaip: Propionibacterium acnes, Staphylococcus aureus ir Staphylococcus. Tyrimai taip pat

parodé, kad Sis monogliceridas turi antivirusinj bei priesgrybelinj poveikj (42).

Tyrime dalyvavo vaikai, kuriems diagnozuotas AD. Du kartus per dieng viso kiino

plote vienoje tiriamyjy grupéje buvo tepamas grynas kokosy aliejus, o kitoje — mineralinis aliejus.
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Atopinio dermatito simptomai sumaz¢jo abiejose grupese, taciau grupéje, kurioje buvo tepamas
natiiralus aliejus, pageré¢jimo indeksas buvo Zenkliai didesnis: kokoso aliejaus grupéje jis buvo
apie 68 %, lyginant su grupe naudojusiag mineralinj aliejy — apie 38 %. I$siaiskinta, jog aliejus
padidino odos lipidy kiekj, padidéjo drégmés kiekis odoje, sumazejo niezulys. Tod¢l tai yra saugi,

antimikrobiné priemoné mazinanti egzemos simptomus (40).

Simondsijy aliejus

Simondsijy aliejus iSgaunamas i$ kininés simonsijos (lot. Simmondsia chinensis)
augalo sékly, kuriuose sukaupiama 40 — 60 % aliejy (43). Geltonos spalvos, skystas kambario
temperatiiroje, bekvapis (44). Sis aliejus daznai klasifikuojamas kaip vaskas, nes turi unikalius
riebaly alkoholio esterius. Lyginat su kitais augaliniais aliejais, jo sudétyje yra net 50 % vasko
esteriy. (40,43,44). D¢l Sios savybés, $is junginys labai tinka pakitusiai riebaly homeostazei odoje

ir tradiciskai naudojamas egzemos simptomams ir odos uzdegimams mazinti (40,43).

Aliejy sumaisius su 2 % salicilo rugstimi, jrodytas teigiamas poveikis psoriazés
gydymui. Pagaminus aliejaus miSinj su cinko oksidu, gauta veiksminga priemoné gydant jvairius
odos bérimus bei vystykly dermatita (43). Simondsijy aliejuje gausu vitamino E, kuris yra
lipofilinis antioksidantas. Sudétyje esantys fitosteroliai savo struktiira artimi cholesterolio

molekulei, todél naudojami jo kiekio mazinimui kraujyje (44).

Avokady aliejus

Avokady aliejus gaunamas i$ amerikinés pers¢jos (lot. Persea americana ) vaisiaus
(41). Salto spaudimo avokady aliejus, dél sudétyje esanéiy chlorofily ir karotinoidy, yra Zalios

spalvos. Klampus, $velnaus skonio (45).

Avokado minkstimo aliejuje gausu linolo rtgsties, kurios gali biiti nuo 6,1 % iki 22,9
%, linoleno ragsties (0,4 — 4,0 %), oleino rugsties (31,8 — 69,6 %) (41,42). Jame taip pat yra f3-

sitosterolio, B-karotino, lecitino, mineraly ir vitaminy A, C, D ir E (42).

Aliejus labai daznai naudojamas sausai, suskeldéjusiai odai (42). Jrodyta, kad
avokady aliejus skatina epidermio regeneracijg bei mazina uzdegima, didina kolageno sintezg (41).
Tyrime su pelémis, ant Zaizdy buvo tepama puskieté farmaciné forma, kurioje buvo 50 % avokady
aliejaus. Pastebétas teigiamas poveikis zaizdy gijime, padidéjusi reepitelizacija. Tyrimas truko 14
dieny. Taip pat nustatytas padidéje kolageno tankis gyviny odoje, prieSuzdegiminis poveikis

lyginant su kontroline grupe (45).
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Sviestmedzio aliejus

Sviestmedzio arba taukmedzio aliejus iSgaunamas i$ afrikinio sviestmedzio (lot.
Vitellaria paradoxa) sékly (42). Si medziaga yra kieta kambario ir tirpsta kiino temperatiroje.
Lyginant su kitais augaliniais aliejais jame daug sociyjy riebaly ragsciy, pvz.: vynuogiy kauliuky

aliejus jy turi nuo 10 — 14 %, kai taukmedyje jy yra apie 20 % (46).

Jame gausu trigliceridy su oleino, stearino, linolo ir palmitino riebaly ragstimis (42).
Pasizymi stipriomis prieSuzdegiminémis ir antioksidacinémis savybémis, nes gausu triterpeny,
tokoferoliy, fenoliy ir steroliy (42,47). Sudétyje yra didelis vitamino A bei E kiekis dél kuriy yra
drékinamasis efektas, skatinamas zaizdy gijimas, mink$tinama oda (46). Kremai su taukmedZio
sviestu gerai drékina odg lyginant su placebu. Taip pat stabdo odos sen¢jimo procesus, nes skatina

kolageno sintezg bei epitelio lasteliy regeneracija (46,47).

1.6.3. Emulsikliai

Cetomacrogol 1000 ® (polietilenglikolio heksadecilo eteris)

Tai sintetinis, nejoninis surfaktantas, kuris gaunamas kondensacijos reakcijos metu,
veikiant cetilo alkoholj su etileno oksidu (48). Istirtas saugumas, naudojamas kosmetikos bei
farmacijos pramonése. Jvairios puskietés farmacinés formos, kuriose Cetomacrogol ® yra kaip
pagrindiné¢ sudedamoji dalis arba kombinuojama kartu su vazelinu, ypa¢ daZnai naudojama

priemonése skirtoms sausai, nieztin¢iai odai (24,48).

Emulpharma 1000 New ®

Tai nejoninis emulsikliy miSinys, kurio sudétyje yra cetearilo alkoholio, glicerilo
stearato, sorbitano stearato ir cetearilo gliukozido. Suformuoja labai stabilias emulsines sistemas
(49).

1.6.4. Mineraliniai vaskai ir aliejai

Dermatologiniuose gaminiuose ypatingai daznai naudojami mineraliniai aliejai. Jie

gerai toleruojami odoje, pasizymi jg apsaugan¢iomis savybémis, tod¢l aptinkami odos kremuose,

30



losjonuose, prausikliuose ir t.t. (47,50). Mineraliniai vaskai ir aliejai yra cheminiai junginiai, kurie
iSgaunami i§ naftos. Jy sudétyje daugiausia so€iyjy ir aromatiniy angliavandeniliy (51,52). So¢iyjy
angliavandeniliy ilgis didesnis nei 16 anglies atomy, cheminés grandinés gali biiti tiesios, Sakotos
bei ziedinés (50). Mineraliniai aliejai ir vaskai biity tokios medziagos kaip: baltasis ir geltonasis
vazelinas, skystasis parafinas, parafino vaskas, sintetinis vaskas ir kt. (28,50).

Kosmetikos gaminiuose naudojami, tik labai rafinuoti ir auksStos kokybés
mineraliniai aliejai. Kancerogeniniu ir mutageniSku poveikiu pasizymi aromatiniai hidroanglies
(ang. hydrocarbons) ir policikliniai aromatiniai hidroanglies junginiai, todél gamybos procese jie
yra paSalinami (50). Hidroanglis — tai junginys sudarytas i$ anglies ir vandenilio, neturintis poliniy
grupiy ir chemiskai inertiskas (52). Europoje parduodami odos priezitiros gaminiai, kurie savo
sudétyje turi mineraliniy aliejy, privalo atitikti Europos farmakopéjos nuostatas bei Europos
Sajungos kosmetikos reglamentus (50). O mineraliniy aliejy rafinavimo procesas privalo biti
Zinomas ir uZztikrinti maksimaly kancerogenisky komponenty pasalinimg, kai galutiniame
produkte lieka labai mazas kiekis pavojingy medziagy, kurios pavojaus vartotojui nesukelia
(28,50).

Galutiniai rafinavimo proceso mineraliniai aliejai dar yra vadinami ,baltaisiais
aliejais“. D¢l savo fizikiniy bei cheminiy savybiy daznai naudojami kosmetikos ir farmacijos
pramongése. Tai yra labai lipofiliniai angliavandeniliy miSiniai. Jy molekulés gali biiti nuo 14 iki
90 anglies atomy ir tai lemia jy klampumag bei lydymosi temperatiirg (51). Jie biina bekvapiai,
bespalviai ir beskoniais skyséiai arba nepermatomi vaskai (51,52).

Naudojami daugelyje pusiau kiety farmaciniy formy sudétyje, nes lengvai galima
reguliuoti produkto klampuma, pasiZymi lubrikacinémis savybémis, netrukdo vaistiniy medziagy
absorbcijai (51). Uztepti ant raginio odos sluoksnio palicka riebig plévelg, todél maksimaliai
sumazinamas vandens netekimas 1§ odos. Padidéjus vandens kiekiui raginiame sluoksnyje taip pat
suteikiamas minkstinamasis bei apsauginis poveikis (28). Nuplovus vandeniu susidariusig plévelg,
drégme sulaikantis poveikis dingsta, todél jis yra laikinas (52). Taciau lyginant su augaliniais
aliejais, jie nesudaro skilimo produkty produkte, yra ilgo galiojimo, kelia mazg alergijos rizika,
nes savo sudétyje neturi kity cheminiy medziagy, kurios gali alergizuoti, todeél tinka jautrig oda
turintiems pacientams (28,51).

Rinkoje dazniausiai naudojamas vazelinas dar Zinomas kaip minkStasis parafinas
arba naftos zelé (52). Tai yra mineralinés alyvos ir soiyjy angliavandeniliy miSinys, kuris yra
minkstas, tirStas, gali bati baltos ar geltonos spalvos (50,52). Lyginant su alyvuogiy aliejumi, jis
170 karty efektyviau stabdo drégmés praradimg i$ raginio odos sluoksnio (52). Neprasiskverbia
pro oda ir lieka virSutiniame jos sluoksnyje (50). Uzteptas ant odos palieka stipry lipnumo jausma,

blizguma. Dél §iy priezas¢iy dazniausiai naudojamas tepaly bei lipy apsauginése priemonése (52).
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Dazniausiai kyla diskusija dél mazo kiekio toksiniy junginiy liku¢iy galutiniuose
mineraliniy aliejy ar vasky produktuose bei jy patekimo j kraujotakos (50). Yra keletas tyrimy,
kuriy rezultatai teigia, jog ilgalaikis mineraliniy aliejy naudojimas sukelia folikulita. Vaistinis
baltasis vazelinas sukelia eritemg paZeistoje odoje (47). Europos farmakopéjos standartg
atitinkantys mineraliniai aliejai, net naudojami ilgg laikg, nesukelia jokiy sveikatos sutrikimy, nes
lieka raginiame odos sluoksnyje ir nepatenka j dermg (50,51). Taciau jie gali palikti nedingstantj
lipnumo pojiiti po panaudojimo. Liekantis lipnumo, riebumo pojtitis ant odos yra viena dazniausiy
priezasCiy kodél zmongés turintys labai sausg odg pradeda reciau naudoti puskietes farmacines

formas (53).
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2. TYRIMO METODIKA IR METODAI

2.1. Tyrimo priemonés

1. Elektroninés svarstyklés, Scale House HDL 600; tikslumas 0,001, DINI ARGEO S.r.l.,
Italy;

2. Elektriné maisyklé, Gako Unguator BASIC, Gako Deutschland GmbH, Germany;

3. Elektriné kaitlent¢, OKKO HD 1011B Shaoxing Haoda Electrical Appliance Co., Ltd,
China;

4. pH-metras, Mettler-Toledo SevenExcellenceTM, Mettler-Toledo Group, Switzerland;

5. Viskozimetras ROTAVISC hi-vi | Complete, Germany;

6. Centrifuga, Eppendorf model 5804, Eppendorf SE, Germany;

2.2. Tyrimo planas

Tyrimas suskirstytas j 3 etapus. I etape vyksta saldymedzio Saknies ekstrakto gamyba. 11
etape — puskieciy farmaciniy formy kirimas. III etape — sukurty puskieciy formy kokybinis

jvertinimas. Tyrimo plano etapai pavaizduoti 9 pav.

| etapas Il etapas lll etapas
Saldymedzio Saknies ekstrakto Puskieiy formy kirimas Sukurty puskieciy farmaciniy formy

gamyba kokybinis jvertinimas
glicerolinis — vandeninis ekstraktas Sukuriamos pusiau kietos farmacinés Sukurtq'pusiau kiety farmaciniy
(santykiu 50 : 50) formos su pagamintais saldymedzio formuy tipo nustatymas
etanolinis — vandeninis ekstraktas Saknies ekstraktais Stabilumo tyrimas
(santykiu 10 : 90) L L

Atrenkamas geriausiai geriausiai

etanolinis —vandeninis ekstraktas susigeriantis ir maziausig lipnumo Kinetinio stabilumo tyrimas
(santykiu 30 : 70) pojatj turintis gaminys
etanolinis — vandeninis ekstraktas Atrinktos pusiau kietos farmacines Klampos nustatymas
(santykiu 50 : 50)

formos sudéties tobulinimas

pH reikSmés nustatymas
Atrenkamos 2 geriausiai susigeriancios

ir paliekancios maziausia lipnumo Respondenty apklausa apie
pojutj puskietés formos ir jy sukurty 2 pusiau kiety
organoleptiniy savybiy jvertinimas farmaciniy formy

organoleptines savybes

9 pav. Pavaizduotas tyrimo planas
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2.3. Saldymedzio Saknies ekstrakty gamybos eiga

2.3.1. Saldymedzio $aknies glicerolinis — vandeninis ekstraktas

Gaminant glicerolinj — vandeninj ekstrakta buvo remtasi Ciganovic et al atliktu

tyrimu 2019 m. (1). Tyrimas aprasytas 1. 3. 2 skyriuje.

1250 ml ploksc¢iadugne kolba jpilama 100 g glicerolio ir 100 g vandens (santykis 50
: 50). ISmaiSoma. Dziovinta saldymedzio Saknis susmulkinama griistuvéje iki milteliy. Prasijojama
pro 2 mm sietg, pav. 9. Po 1 g sutrintos zaliavos supilama j 20 kiiginiy kolby, kuriy tiiris yra po 50

ml. | kiekvieng kolbg jpilama po 10 g paruosto glicerolio ir vandens miSinio.

Jjungiama ultragarso vonelé su vandeniu ir paliekama jkaisti iki 70 °C temperatiiros.
I ja sudedama po 10 kiiginiy kolby su zaliava ir tirpiklio miSiniu. Kaitinama 20 min, 70 °C

temperatiiroje, 35 Hz daznyje. IStraukus kolbas jos atvésinama iki kambario temperatiiros.

Atvéses gautas ekstraktas koSiamas pro piltuvel] su medvilniniu marliniu tvarséiu (17
siiliy/em®) j 500 ml ploks¢iadugne kolba. Gautas prakostas skystis dar kartg filtruojamas pro
piltuvélj su popieriniu filtru j 500 ml ploks¢iadugne kolba. Ekstrakto pilama po truputj, paliekant
apie 1 cm nuo popierinio filtro krasty. Skys¢io kiekis jame vis papildomas. Filtracijai sustojus yra

pakeiciamas popierinis filtras. Viskas kartojama tol, kol i$filtruojamas visas gautas ekstraktas.

2.3.2. Saldymedzio $aknies etanolinis — vandeninis ekstraktas

Gaminant etanolinj — vandeninj ekstrakta buvo remtasi Tian et al atliktu tyrimu (12).

Tyrimas apraSytas 1. 3. 1 skyriuje.

SaldymedZzio Saknies ekstrakto gamybai naudojami skirtingi 96 % etanolio ir vandens

santykiai tirpiklyje, todél apskai€iuotas reikalingas etanolio bei vandens tiiris, 1 lentelé.

I 250 ml kolbg jpilama 25 ml etanolio bei 225 ml vandens ir gaunamas tirpiklis
santykiu 10 : 90. ] 250 ml kolbg jpilama 75 ml etanolio ir 175 ml vandens — gaunamas tirpiklis
santykiu 30 : 70. ] 250 ml kolbg jpilama 125 ml etanolio ir 125 ml vandens — gaunamas tirpiklis
santykiu 50 : 50. Remiantis autoriy atliktu tyrimu, skaiCiuojamas alkoholio santykis tirpale

neatsizvelgiant j alkoholio koncentracija po praskiedimo.
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1 lentelé. Naudoti etanolio ir vandens kiekiai ekstrakto gamyboje

Etanolio/vandens santykis | Etanolio (96 %) Vandens
tiiris tiiris

10:90 25 ml 225 ml

30:70 75 ml 175 ml

50:50 125 ml 125 ml

Dziovinta saldymedzio Saknis susmulkinama gristuvéje. Prasijojama pro 2 mm sietg,
pav. 9. Po 5 g zaliavos suberiama 3 ploks¢iadugnes kolbas (po 500 ml), kurias galima sandariai
uzdaryti. Jos pazymimos skirtingais numeriais. | kolba, kuri pazyméta 1 nr. jpilamas 10 : 90
santykio etanolio ir vandens tirpiklis, i kolbg paZymétoje 2 nr. — pilamas paruostas tirpiklis
santykiu 30 : 70 ir kolboje nr. 3 naudojamas etanolio ir vandens miSinys santykiu 50 : 50.
Kiekviena kolba uzdedama ant magnetinés maisyklés. Misinys maiSomas jjungus 500 apsisukimy

per min. rezima, verdamas 60 min. Palaikoma 50 °C miSinio temperatiira.

Ekstraktas atvésinamas iki kambario temperatiiros. Filtruojamas pro piltuvél] su
popieriniu filtru j 500 ml ploks¢iadugne kolba. Ekstrakto pilama po truputj, paliekant apie 1 cm
nuo popierinio filtro krasty. Skysc¢iui subégus pro filtrg — jo ipilame vél. Jei filtracija sustoja — yra

pakeiCiamas popierinis filtras, pav. 11.

2.4. Pusiau kietos farmacinés formos sudéties modeliavimas

Modeliuojant pusiau kieta farmacing formg naudojami emulsikliy miSiniai:
Cetomacrogol 1000 ® ir Emulpharma 1000 New ®. Emulsikliy naudojamas procentinis kiekis gali
biiti didinamas arba maZinamas neatsiZzvelgiant | gamintojo nurodytus rekomenduojamus
procentinius kiekius. Slapalo bei pantenolio procentinis kiekis nekinta ir sudaro 5 %. Saugant
gaminj nuo mikrobiologinio uZter§tumo naudoti Ekokonservantas ® ir Leucidal SF MAX ©.
Konservanto procentinis kiekis gaminyje dedamas atsizvelgiant | gamintojo rekomendacija.
Emulsikliy, riebaly, saldymedzio ekstrakto, vandens bei jame tirpiy medziagy santykis formulése
kinta iki tol, kol yra gaunamos produktas turintis geriausias drékinancias savybes, taip pat

nepaliekantis riebumo pojii¢io po panaudojimo ant plaStakos, pra¢jus 5 — 10 min.
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2.4.1. Pusiau kietos farmacinés formos sudétyje esanciy ingredienty apskaiciavimas

Kiekvieno naudoto ingrediento kiekis apskai¢iuojamas Excel ® skai¢iuokléje remiantis

formule,:

w0
100%

m0=m><

m = pusiau kietos formulés bendra masé
Mo = ingrediento masé

Wo - ingrediento masés procentiné dalis.

Pusiau kietos farmacinés formos sudétis apskai¢iuojama pagal norimg pagaminti visg
jos bendrag mase bei kiekvieno naudojamo ingrediento procenting dali. Naudojantis formule,
apskaiCiuojama kiekvieno ingrediento masé gramais, 2 lentelé. Gramais skai¢iuojamos tiek
skystos, tiek kietos medziagos, neatsizvelgiant | medziagy tankius. Sudétyje visy naudojamy

ingredienty procentinis kiekis turi biiti tik 100 %.

2 lentelé. Excel ® programoje naudota lentelé ingredienty skai¢iavimams pusiau kietoje

farmacinéje formuléje.

Visas kiekis
gramai

g naudoti

INGREDIENTAI % formuléje
A FAZE 0,000 0,00
X1 10,000 2,50
X2 10,000 2,50
0,000 0,00
0,000 0,00
B FAZE 0,000 0,00
Y1 30,000 7,50
Y2 40,000 10,00
0,000 0,00
C FAZE 0,000 0,00
Z1 5,000 1,25
z2 5,000 1,25
1S VISO 100,000 25,00

2.4.2. Pusiau kietos farmacinés formos gamyba

Pusiau kieta farmaciné¢ forma gaminama naudojant elektring maisSykle. Gaminio
sudedamosios dalys yra suskirstytos 1 A, B ir C fazes. A fazei priklauso emulsikliai, riebalai ir

riebaluose tirpios medziagos. B fazei — i§grynintas vanduo, saldymedzio ekstraktas ir vandenyje
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tirpios medziagos. C fazei — medziagos, kurios jautrios temperatiiros pokyc¢iams: konservantas ir
pantenolis. Fazés dedamos j tris skirtingas chemines stiklines. Ant elektrinés kaitlentés A ir B fazés
pasildomos iki 50 — 55 °C temperatiiros. Supilamos j elektrinés maisyklés indelj ir maiSoma 2 min,
skirtingais greiciais. Naudojantis elektrine maiSykle, maiSymo greitis naudojamas nuo 2 iki 6
padaly. Palieckama atvésti iki 35 °C temperatturos. Tuomet jpilama C fazé. Dar karta maiSoma ant
2 padaly plakimo rezimo iki 1 min. Gaminys palickamas atvésti kambario temperatiiroje ir

perkeliamas | talpykle.

2.5. Respondenty apklausa apie organoleptines savybes

2.5.1. Tyrimo eiga

Vykdoma anoniminé anketiné¢ apklausa apie pusiau kietos farmacinés formos su
saldymedzio Saknies ekstraktu organoleptines savybes.

Itraukimo kriterijai — tyrime galéjo dalyvauti tik sutikimg dave respondentai, kurie
sutinka uztepti ant odos puskiete farmacing forma, yra susipazing su tyrimo esme, procediiros eiga,
galimais teigiamais ir neigiamais poveikiais. Tyrime negal¢jo dalyvauti asmenys nesuvokiantys
tyrimo esmés, atsisakiusieji dalyvauti, nésciosios, respondentai jaunesni nei 18 mety.
Respondentai bet kuriame tyrimo etape galéjo atsisakyti dalyvauti tyrime.

Tyrimo pradzioje tiriamieji supazindinami su tyrimo prieZastimi, eiga, numatomu
teigiamu poveikiu bei galimais neigiamais pojuciais ant odos. PasireiSkus nemaloniems
pojii¢iams, respondentai nedelsiant turi nusiplauti uztepta puskiete farmacine forma po tekanciu
vandeniu ir save stebéti ar nereikia medicininés pagalbos.

Tyrimas suskirstytas j 4 etapus:

e | etapas — klausimai suformuoti norint iSsiaiSkinti amZiaus intervalg bei informacijg apie
odos sauséjimg, Serpetojima ir niezulj.

e || etapas — vertinami respondenty pojiiciai uZsitepus puskiete farmacing forma paréjus 5
min nuo uztepimo ant odos. Vieng kartg paspaudziama beorés laikymo talpyklés pompa,
kuriame laikoma pusiau kieta farmaciné forma. Ji paskirstomas plonu sluoksniu ant vienos
plastakos, kurig pasirenka respondentas. Trinama 10 sekundZiy j oda. Respondentai
persp¢jami, kad laikmatyje reikia nustatyti 5 min. Praéjus nustatytam laikui tyréjas
respondentus informuoja, kad galima pradéti pildyti antrojo etapo klausimyng. Dar kartg

laikmatyje nustatomos 5 min.
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e |1l etapas — vertinami respondenty pojiiciai uztepus puskiete farmacing forma ant odos
praé¢jus 10 min. Pra¢jus nustatytam laikui, respondentas gali pradéti pildyti treciojo etapo
klausimyna. Ji uzbaigus pradéti atsakinéti | ketvirtame etape pateiktus klausimus.

o |V etapas — Siame etape respondentai jvertina pagamintos pusiau kietos farmacinés formos
organoleptines savybes. Laikmatis netaikomas.

Tyrime pildytos anketos dokumentuojamos segtuve.

2.5.2. Anketos klausimai

Anoniminé anketa sudaryta siekiant iSsiaiskinti respondenty pozilirj | pagamintg
pusiau kietg farmacing forma bei jos organoleptines savybes. Apklausos klausimai suskirstyti j 4
etapus:

e | etapas — respondenty amziaus intervalas, klausimai padedantys identifikuoti pozymius
susijusius su odos saus¢jimu.

e |l etapas — sig dalj sudaré 4 teiginiai, jvertinantys respondenty pojucius, uZzsitepus
pagamintg farmacing forma, ir ja laikant ant odos 5 min. Pateikiami klausimai apie
produkto susigérimg i oda, sudrékinimo, lipnumo bei sukeltus nemalonius pojtcius.
Atsakymai vertinami nuo 1 iki 5 baly. Baly paaiskinimai nurodyti po vertinimo skalémis.

o |ll etapas — Sig dalj sudaré 4 teiginiai, jvertinantys respondenty pojucius, uZzsitepus
pagamintg farmacing forma, ir ja laikant ant odos 10 min. Pateikiami klausimai apie
produkto susigérimg i oda, sudrékinimo, lipnumo bei sukeltus nemalonius pojucius.
Atsakymai vertinami nuo 1 iki 5 baly. Baly paaiskinimai buvo nurodyti po vertinimo
skalémis.

e |V etapas — klausimai jvertinantys pagamintos pusiau farmacinés formos organoleptines
savybes. Siekiama jvertinti spalva, konsistencija, kvapg ir produkto priimtinuma

respondentui. Atsakymai vertinami nuo 1 iki 5 baly, kai 1 — labai blogai, 0 5 — puikiai.

2.5.3. Tyrimo imtis ir analizé

Siame baigiamojo magistro darbo tyrime dalyvavo 48 tiriamieji. Jie buvo apklausiami
sniego gnitiZtés patogumo principu. Tyrime galéjo dalyvauti visi dalyviai, kurie atitinka jtraukimo

kriterijus. Rezultatai pateikiami atlikus statisting analizg.
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2.5.4. Etika

Siame baigiamajame darbe buvo atlickama anoniminé apklausa, kurioje dalyvavo su
tyrimu susipazine ir jame dalyvauti sutike savanoriai. Vadovaujantis Lietuvos Respublikos
Mokslo ir studijy jstatymu bei Biomedicininiy tyrimy etikos jstatymu, studenty atlickami mokslo
tiriamieji darbai nelaikomi biomedicininiais tyrimais, nes jy tiriamyjy darby tikslas — jgyti ziniy ir

jgudziy, kurie galéty pasitarnauti atlickant mokslinius tyrimus ateityje.

2.6. Sukurtos pusiau kietos farmacinés formos tipo nustatymas

Ant objektinio stiklelio uzdedamas nedidelis kiekis pagamintos pusiau kietos
farmacinés formos. Salia uZlasinamas panasus kiekis maistiniy dazy, kurie tirpsta vandenyje.
Pusiau kieta farmaciné forma, kurioje susimaiso ir tolygiai pasklinda vandenyje tirpiis dazai, yra

laikoma a/v tipo emulsija, o nesimaiSanti — v/a tipo emulsija.

2.7.  Vizualus stabilumo tyrimas

Pagaminus pusiau kietg farmacing formg vertinamas vizualus gaminio stabilumas. Jei vizualiai yra
matomas aliejinés ir vandeninés fazés i$sisluoksniavimas — farmaciné forma yra nestabili. Tyrimas
pradedamas pra¢jus 1, 2, 3, 4 savaitéms nuo pagaminimo. Jvertinimas vyksta kas savaitg, tuo paciu
metu. Visi méginiai laikomi kambario temperatiiroje (22 °C) . Patalpa bei laikymo vieta nesikeicia

visg tyrimo laikotarpj.

2.8. Kinetinio stabilumo nustatymas

Jvertinant puskie¢iy farmaciniy sistemy stabilumg naudojama centrifuga (Eppendorf
model 5804, Eppendorf SE, Germany). Pagamintos pusiau kietos farmacinés formos sudedamos j
skirtingus centrifugos meégintuvelius, kuriy talpa yra po 2 ml. Centrifuguojami naudojant tris
skirtingus apsisukimy rezimus: 3000 aps./min. 6000 aps./min ir 9000 aps./min. Kiekvienas
bandymas su tam tikru apsisukimo rezimu trunka po 5 min. Po kiekvieno baigto centrifugos

apsisukimo, stebima ar aliejin¢ ir vandeninés fazés yra i8siskyrusios, t. y. ar emulsinés sistemos
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yra nestabilios. Jei méginyje yra pastebimas faziy i$siskyrimas — jis toliau nebetiriamas. Kinetinis
gaminio stabilumas pradedamas vertinti pragjus 1, 2, 3, 4 savaitéms po pusiau kietos farmacinés
formos pagaminimo. Tyrimas vyksta kas savaite. Pusiau kietos farmacinés formos laikomos tik

kambario temperatiiroje, toje pacioje patalpoje.

2.9. Klampos nustatymas

Pasirinktos pusiau kietos farmacinés formos klampa matuojama naudojantis
viskozimetru (ROTAVISC hi-vi | Complete). Tiriamas puskietis preparatas sudedamas j cheming
stikline. Tiriamas vienodas bandiniy tiiris — po 40 g. Méginiai laikomi skirtingose temperatirose.
Klampai nustatyti buvo naudojamas 200 aps/min greitis. Matavimo vienetai — mPa*s. Kiekvienas
bandymas trunka po 2 min. Bandymas kartojamas po 3 kartus. Rezultatai iSvedami pateikiant

aritmetinj vidurkj. Atlickama statistiné analiz¢e.

2.10. pH reik§més nustatymas

Pagamintas pusiau kietos farmacinés formos pH nustatomas naudojantis pH — metrg
(Mettler-Toledo SevenExcellenceTM, Mettler-Toledo Group, Switzerland). Prie§ kiekvieng
tyrimo pradzig elektrodas sukalibruojamas. pH nustatomas méginj jmerkiat j pH — metro stikling
membrang su elektrodu. Prie§ kiekvieng naujg méginio matavimg, popieriniu ranksluosciu yra
nuvalomi puskietés formos likuciai nuo elektrodo stiklinés membranos. Ji nuplaunama acetonu,
iSgrynintu vandeniu ir nusausinama popieriniu ranks$luos¢iu. pH vertinimas pradedamas matuoti
pragjus 1, 2, 3, 4 savaitéms po pusiau kietos farmacinés formos pagaminimo. Matavimas vyksta
kas savaite. Pusiau kietos farmacinés formos laikomos tik kambario temperatiiroje, toje pacioje
patalpoje. Visy pagaminty puskiec¢iy farmaciniy formy reikSmés matuotos po tris kartus ir iSvedus
vidurkj. Galutiniai rezultatai pateikiami suapvalinus gautus rezultatus ir juos pateikus grafiskai.

Atliekama statistiné analizé.

2.11. Statistiné analizé

Naudojant Microsoft Office Excel 2016 programing jrangg susisteminami tyrimo
duomenys ir i§vedami gauty rezultaty aritmetiniai vidurkiai. Statistiné analiz¢ atlikta naudojant
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Python 3.12.3 programing jrangg. Siekiant jvertinti gauty rezultaty priklausomybe taikomas
Spearman koreliacijos koeficientas. Nustatyti duomeny pasiskirstyma naudojamas Shapiro — Wilk
metodas. Norint palyginti duomenis ir nustatyti statistinj reikSminguma naudojamas Kruskall —

Wallis metodas. Gauti rezultatai laikyti statistiSkai reikSmingais, jei p > 0,05.
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3. REZULTATAI

3.1. SaldymedZzio Saknies ekstrakty palyginimas

Dziovintos saldymedzio $aknies glicerolinis — vandeninis ekstraktas yra tamsiai
rudos spalvos. Neskaidrus. Malonaus rieSutinio kvapo, kuris primena dziovinty aguony sékly

aromatg. Uzteptas ant odos susigeria, taciau palieka lipnumo jausma.

Ekstraktas, kuriame buvo naudotas etanolio ir vandens miSinys, santykiu 10 : 90, buvo
gintarinés spalvos, Sviesiausias i$ trijy alkoholiniy ekstrakty. Skaidrus, nesimato nuosédy. Kvapas

silpnas, primena dziovinty aguony sékly kvapa, alkoholio kvapo nesijaucia.

Ekstraktas su 30 : 70 etanolio bei vandens tirpikliu buvo sodrios gintarinés spalvos.
Skaidrus, nesimato nuosédy. Kvapas labai stiprus, primena dziovinty aguony sékly aromata.

Jauciasi silpnas alkoholio kvapas.

Ekstraktas santykiu 50 : 50, kurj sudar¢ alkoholis ir vanduo, gavosi ryskios gintarinés
spalvos, tamsiausios i$ trijy etanoliniy ekstrakty. Skaidrus, nesimato nuosédy. Jauciasi silpnas
dziovinty aguony sé¢kly aromatas, taciau turi stipry alkoholio kvapa. Etanoliniy ekstrakty gamybos
proceso momentas pavaizduotas 10 pav.

10 pav. Pirmoje nuotraukoje pavaizduotas misSinio kaitinimas ir mai§ymas ant magnetinés

maiSyklés. Antroje — filtravimas per popierinj filtrg.
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Glicerolio ekstrakto buvo gauta, tik apie 100 ml. Didzioji dalis skys¢io susigéré |
marlinj tvarstj ir filtravimo popieriy, kurj reikéjo keisti keletg karty. D¢l didelio reikalingo sausos
medziagos kiekio, ilgai trunkancio filtravimo, gauto mazo ekstrakto kiekio, Sis ekstrahavimo
metodas yra maziau patrauklus lyginant su ekstrakto i§gavimu naudojant etanolinj — vandeninj

ekstrahenty. Gauty ekstrakty vaizdas pavaizduotas 11 pav.

11 pav. 1 —glicerolio ir vandens ekstraktas, 2 — etanolio ir vandens ekstraktas (10 : 90),

3 —etanolio ir vandens ekstraktas (30 : 70) , 4 — etanolio ir vandens ekstraktas (50 : 50)

3.2.  Pusiau kietos farmacinés formos gamyba su glicerolio — vandens ekstraktu

Pagamintos 3 pusiau kietos farmacinés formos su glicerolio — vandens ekstraktu, kuriy

masé buvo po 25 g. Gamybos eiga nurodyta 2.4. skyriuje.

Atsizvelgiant | atopiSkos odos problemas buvo nuspresta gaminti kremus. Jose yra
didesni kiekis riebaly lyginant su losjonai, ta¢iau mazesnis nei tepaluose. Kremai btina maziau
riebls ir labiau drékinantys lyginant su tepalais. Kremas yra didelio klampumo pusiau kietos
emulsija, kuriose turéty gali buti > 20 % skys¢io (vandens, ekstrakto ir t.t.), < 50 % emolienty ir
emulsikliy (54).

Kiekvieng karta gaminant puskiete forma buvo naudojamas toks pat emulsikliy,
riebaly ir vandenyje tirpiy medZziagy kiekis, taciau skirtingas vandens ir ekstrakto santykis. Déel
Sios priezasties kiekvienam gaminiui buvo suteikti 3 skirtingi kodai. Jie zymimi raide G ir
skai¢iumi nuo 1 iki 3. G 1 gamininio sudétyje yra 30 % ekstrakto ir 10 % vandens, G 2 — 20 %
ekstrakto ir 20 % vandens, G 3 gaminyje buvo 10 % glicerolinio ekstrakto ir 30 % vandens. Visy

naudoty medZiagy procentinis kiekis yra pateiktas 3 lenteléje.
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Visos sukurtos pusiau kietos farmacinés formos buvo specifinio kvapo, gelsvos

spalvos. TirStos konsistencijos, nes uztepus ant pirSto i$silaiko gaminio forma.

3 lentelé. Pagamintos pusiau kietos farmacinés formos su glicerolio — vandens ekstraktu

ingredienty sudétis iSreiksSta procentiskai.

NAUDOTA MEDZIAGA IR JOS KIEKIS (%)
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GAMINIO | < M ©
KODAS
Gl 8 8 12 6 2 6 4 10 30 3 5 5 1
G2 8 8 12 6 2 6 4 20 20 3 5 5 1
G3 8 8 12 6 2 6 4 30 10 3 5 5 1

G 1 pusiau kieta farmaciné forma, savo sudétyje turi daugiausiai saldymedzio Saknies
glicerolinio ekstrakto. Uztepus ant odos jauc¢iamas drékinimo pojiitis, ta¢iau produktas nesusigeria,
palieka lipnumo pojiitj. Plastakos pavirSiuje matosi labai stiprus blizgumas.

G 2 sumodeliuota farmacinés formos sudétis, sudétyje turi lygy vandens ir ekstrakto
santykj. UZtepus ant odos jauciasi didesnis drékinimo pojiitis. Produktas sunkiai susigeria. Lieka
lipnumo pojitis. Matosi blizgesys ant plaStakos odos.

G 3 farmacingje formoje buvo procentiskai didZiausias vandens kiekis ir maziausias
glicerolio — vandens ekstrakto kiekis. UZtepus ant odos buvo jauciamas stipriausias drékinimo
pojiitis. Taciau iSliko blizgumas ir lipnumo pojiitis. Blizgumas ant odos pavaizduotas 12 pav..

Po visy pagaminty farmaciniy formy reikéjo nusiplauti rankas dél nedingstancio
lipnumo pojicio ir blizgumo. Atsizvelgiant j didele glicerolio — vandens ekstrakto gamybos iSeiga,
jo naudojama kiekj pusiau kietoje farmacin¢je formuléje, palickamus nemalonius pojiicius ant

plastakos, buvo nuspresta nebetesti eksperimenty su Siuo ekstraktu.
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G.3 ; G.1

12 pav. Pavaizduotas likes blizgumas odos pavirsiuje po uzteptos pusiau kietos farmacinés

formos su dziovintos saldymedzio $aknies gliceroliniu — vandeniniu ekstraktu.

3.3. Pusiau kietos farmacinés formos gamyba su etanolio — vandens ekstraktu

Pagamintos 3 pusiau kietos farmacinés formos su etanolio — vandens ekstraktu, kuriy
mas¢ buvo po 25 g. Gamybos eiga nurodyta 2.4. skyriuje. Kiekvieng kartag gaminant puskiete
formg buvo naudojami tokie patys emulsikliy, riebaly ir vandenyje tirpiy medziagy kiekiai.
Kiekvienoje pagamintoje puskietéje farmacinéje formoje alkoholinio ekstrakto yra po 40 %, 4
lentelé. Naudoti ekstraktai tarpusavyje skiriasi etanolio ir vandens santykiu. D¢l §ios priezasties

buvo suteikti gaminiy identifikaciniai kodai:

e E 1 puskietéje farmacingje formoje yra etanolio — vandens ekstrakto santykiu
10: 90,
e E 2 —etanolio — vandens ekstraktas yra santykiu 30 : 70,

e E 3 -etanolio — vandens ekstraktas yra santykiu 50 : 50.

Visos pagamintos pusiau kietos farmacinés formos skyreési juslinémis savybémis. E 1
pusiau kieta farmaciné forma buvo gelsvos spalvos, turé¢jo specifinj kvapa. Alkoholio kvapo
nesijauté. Skysciausias lyginant su E 2 ir E 3. Maloniai sklaidosi ant odos ir jauciasi stiprus
drékinimo pojttis. Farmacing formg uztepus ant plastakos, po 10 min lieka riebalinés plévelés

pojitis. Oda Siek tiek blizga.
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E 2 —gelsvos spalvos. Galima uZzuosti labai silpng alkoholio kvapa. UZtepus ant odos
gaminys maloniai sklaidosi ir jauciasi drékinimo pojiitis. Farmacing forma uztepus ant plastakos,

ji susigeria 6 — 10 min bégyje. Oda blizga minimaliai.

E 3 — gelsvos spalvos. JauCiamas labai stiprus alkoholio kvapas. Klampios
konsistencijos, maloniai tepasi ant odos. Susigeria grei¢iausiai lyginant su E 1 ir E 2. Oda blizga

minimaliai. Jau¢iamas maziausias drékinimo pojiitis lyginant su E 1 ir E 2.

4 lentelé. Pagamintos pusiau kietos farmacinés formos sudétis isreikSta procentiskai su

etanolio — vandens ekstraktu.

NAUDOTA MEDZIAGA IR JOS KIEKIS (%)
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3.4. Pusiau kietos farmacinés formos pasirinkimas.

Lyginant pagamintas 6 farmacines formas su skirtingais ekstraktais (G 1, G 2, G 3, E
1, E 2, E 3) tarpusavyje, geriausiomis juslinémis savybémis pasizymeéjo E 2 gaminys. Jis gerai
susigéré 5 — 10 min laikotarpyje, paliko maza riebumo pojutj lyginant su kitomis sukurtomis
puskietémis farmacinémis formomis. Suteiké drékinimo pojiitj. Taciau buvo keletas neigiamy
pozymiy, tokiy kaip: silpnas alkoholio kvapas, lickantis mazas riebaly plévelés pojutis. Produktas
turéty pasizymeéti dar geresnémis drékinimo savybés ir grei¢iau susigerti.

Nuspresta toliau tobulinti E 2 farmacine formg iki kol bus pasiektas optimalus

variantas vertinant organoleptiskai.
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3.5.

E 2 pusiau kietos farmacinés formos su pasirinktu ekstraktu sudéties tobulinimas.

Sumodeliuota 12 skirtingy pusiau kiety farmaciniy formy, kurios gamintos tobulinant

E 2. puskiete formg. Naudoti skirtingi emulsikliy, riebaly, ekstrakto ir vandens santykiai iki tol,

kol gautas geriausiomis organoleptinémis savybémis pasizymintis gaminys. Gamybos eiga

nurodyta 2.4. skyriuje. Beveik visuose gaminiuose, isskyrus E 6 ir E 7, yra naudotas

Ekokonservantas ®. Ekokonservanto ® naudota 1 %, o konservanto Leucidal SF MAX ® — 4 %

atsizvelginat | visa gaminio mas¢. Pusiau kietos farmacinés formos kodas, kiekviena naudota

medZziaga ir jos procentinis kiekis yra nurodytas 5 lenteléje.

5 lentelé. Pagamintose pusiau kietos farmacinés formos sudétis, iSreikSta procentiskai, su
etanolio — vandens ekstraktu nuo E 2 iki E 13
NAUDOTA MEDZIAGA IR JOS KIEKIS (%)
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E2 2| 8 8 12 6 2 | 6|4 |g|-]4[3]5]- - |we 5] 1
] « ]
E3 = 8 8 12 6 2 |66 |m|-|38[3[5]-]-15 |51
E4 10 7 12 6 2 | 6|6 -3 [3] 5 1] - 5 11
E5 10 7 12 6 2 | 6] 4 -3 [2]5 1] - 5 1
E6 8 4 10 6 2 | 6] 4 8] 2 [1] 5] 2]c+5 5 | 4
E7 8 6,5 10 5 15 [75]25 18] 20 [ 2] 5 [ 1] 4 51 4
E8 8 9,5 8 6 2 |75]25 24 14 2] 5[ 15 5 11
E9 8 9,5 7 65 | 2 [75]25 1820 2] 5] 1|5 5 11
E 10 6,5 9 7 65 | 2 [75]25 21825 ]1]s:s 5 1
E1l 6,5 7 7 65 | 2 [75]25 24 19 2] 5|15 5 1
E12 6,5 9 7 65 | 2 [75]25 21925 [1]4 5 11
E13 75 7 7 556 | 2 [75]25 24 19 [ 2] 5 [ 1] 4 5 11
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3.5.1. Nuo E 2 iki E 5 puskie¢iy farmaciniy formy sudéties tobulinimas.

Nustatyta, kad ypatingai svarbi naudojama emulsiklio koncentracija gaminyje, nes tai
yra vienas i$ pagrindiniy veiksniy, kuris turi jtakos ilgalaikiui emulsijos stabilumui (55). Gaminant
farmacines formas nuo E 2 iki E 5 buvo siekiama nustatyti tinkamg emulsikliy, riebaly ir ekstrakto
santykij.

Gaminiai buvo gelsvos spalvos. Labai klampts, nors tepant ant odos maloniai
iSsisklaidydavo. Palikdavo riebig plévele, kuri sunkiai susigerdavo. Kuriant odos priemones,
kurios skirtos sausai odai yra ypatingai svarbu, kad buty ne tik drékinanciy, taCiau ir
okliuzininémis savybémis pasizyminciy medziagy. Okliuzinés medziagos daznai palieka riecbumo
jausmg ant odos, nes sudaro plévelés sluoksnj, kuris mazina vandens iSgaravimg j aplinkg. Tokiu
blidy sausa oda biina ilgesnj laikg drékinama (56). Taciau remiantis kitu literatiriniu Saltiniu,
liekantis riebios plévelés pojiitis ant odos yra vienas pagrindiniy veiksniy, kodél sausg oda turintys
Zmonés reciau naudoja maitinancias odos priemones (53). Okliuziniy medziagy riebumo pojitj
galima reguliuoti jas maisant jvairiais santykiais su emulsikliais ir randant optimaly varianta (56).
Nuspresta reguliuoti klampuma bei riebumo pojiti mazinant emulsikliy ir riebaly kiekj
gaminiuose. Pusiau kiety farmaciniy formy, nuo E 2 iki E 5 naudotos medziagos ir jy procentiniai

kiekiai nurodyti 6 lenteléje.

6 lentelé. Pagamintose pusiau kietos farmacinés formos sudétis iSreikSta procentiSkai su

etanolio — vandens ekstraktu nuo E 2 iki E 5.

NAUDOTA MEDZIAGA IR JOS KIEKIS (%)
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GAMINIO
KODAS
E2 8 8 12 6 2 6 4 - 40 | 3 5 - - 5 1
E3 8 8 12 6 2 6 6 - 38 | 3 5 - - 5 1
E4 10 7 12 6 2 6 6 - 34 | 3 5 1 - 5 1
ES5 10 7 12 6 2 6 4 - 38 | 2 5 1 - 5 1
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Visuose gaminiuose naudojamas sorbitolis. Sis ingredientas gali keisti produkto
klampg ir suteikti jam norimg teksttira (54). E 2 ir E 3 gaminiuose néra glicerolio. Jj jtraukus  E 4
ir E 5 puskieciy formy sudétj, buvo padidintas drégmés pojiitis odoje.

Tarpusavyje lyginant puskietes formas nuo E 2 iki E 5, geriausia gaminio konsistencija
buvo, kai naudojamo ekstrakto sudétyje yra 38 %.

Visuose gaminiuose nuo E 2 iki E 5 yra naudojamas tik etanolinis — vandeninis
saldymedzio Saknies ekstraktas (santykiu 30 : 70). Pagamintose puskietése farmacinése formose
jauciamas labai silpnas alkoholio kvapas, kuris greitai i$sisklaido. Tod¢l nuspresta pabandyti

ekstraktg skiesti su iSgrynintu vandeniu.

3.5.2. Nuo E 6 iki E 9 pusiau kiety farmaciniy formy sudéties tobulinimas.

Puskietés farmacinés formos nuo E 6 iki E 9 buvo gelsvos spalvos. Nebeturéjo
alkoholio kvapo. Lyginant su anks¢iau pagamintomis puskietémis formomis (nuo E 2 iki E 5), Sios
buvo maziau klampios, turéjo mazesnj riebumo pojitj uztepus ant odos, pasizymeéjo geresniu
drékinanciu pojuciu.

Gaminyje E 6 buvo zenkliai sumaZintas bendras naudojamy emulsikliy procentinis
santykis lyginant su E 5, gaminys gavosi skystas. Gaminiuose nuo E 7 iki E 9 emulsikliy kiekis
buvo Siek tiek padidintas lyginant su E 6.

Sumazinus kakavos sviesto sudétyje procentinj santykj iki 2, 5 % ir padidinus
simondsijy aliejaus procentinj kiekj iki 7, 5 %, buvo sumazintas riebalinés plévelés pojutis ant
odos ir pagreitintas riebaly susigérimas j odg. Puskietése farmacinése formose E 8 ir E 9 naudoti
sviesmedzio, kokosy, simondsijy, kakavos sviesty procentiniai santykiai sudétyse, 7 lentelé, turéjo
geriausias ] odg susigerianc¢ias, ja maitinancias bei maziausig paliekant] riebumo pojit] po
uztepimo. Nuspresta, kad naudojamas riebaly santykis tolesniame tyrime turéty islikti panasus.

Nuo E 6 iki E 9 yra naudojama papildoma drékinanti medZiaga — trechalozé. Jos
procentinis kiekis gaminyje svyruoja nuo 4 % iki 5 %. Lyginant su modeliuotas gaminiais,
kuriuose néra Sios medziagos (nuo E 2 iki E 5), buvo jauciamas daug karty didesnis drégmés
pojiitis odoje.

Modeliuojant puskietes farmacines formas nuo E 7 iki E 9, jy sudétyje buvo naudojama
2 % sorbitolio ir 1 % glicerolio. Visy trijy iSvardinty medZiagy procentiniai kiekiai, uZtikrino labai
geras drékinamasias savybes. Nuspresta toliau Sias medziagas naudoti tik Siais santykiais.

Pusiau kietose farmacinése formose (nuo E 6 iki E 9), saldymedZio Saknies etanolinis

—vandeninis ekstraktas (santykiu 30 : 70) yra papildomai skiedziamas su vandeniu. Rezultate buvo
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pagerintas puskietés formos susigérimas j oda. Taip pat dingo alkoholio kvapas. Geriausius kvapo
bei susigérimo rezultatus turédavo tos pusiau kietos farmacinés formos, kuriuose vandens buvo
daugiau nei ekstrakto.

Puskietése formose, kuriuose pH yra nuo 5 iki 8, tokia terpé yra laikoma labai palankia
mikroorganizmy dauginimuisi (57). Dél Sios priezasties turi buti saugomasi nuo mikrobinio
uzterStumo. Europos sgjungoje daugumoje kosmetikos produkty rekomenduojamas konservanto
naudojimas. ISskiriami natiiralios kilmés konservantai, tokie kaip augaliniai ekstraktai, eteriniai
aliejai ir kt. Jie, priklausomai nuo kilmés, daznai yra geriau toleruojami uZtepus ant odo lyginant
su sintetiniais. Taciau pastebétas ne toks geras efektyvumas lyginant su sintetiniais (57). E 6 ir E
7 gaminiuose buvo bandomas kitas natiiralus konservantas, kuris gaunamas fermentuojant pieno
rugsties bakterijas. Pagal gamintojo nurodymus, norint uztikrinti maksimaly konservanto poveik],
jo reikia naudoti 4 %. Dedant nurodyta konservanto kiekj, gaminys labai suskystédavo, todél buvo

nuspresta atsisakyti §ios priemonés.

Pusiau kiety farmaciniy formy, nuo E 6 iki E 9, naudotos medziagos ir jy procentiniai

kiekiai nurodyti 7 lenteléje.

7 lentelé. Pagamintose pusiau kietos farmacinés formos sudétis iSreiksta procentiskai su

etanolio — vandens ekstraktu nuo E 6 iki E 9.
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[«5)
> p=l
<] @ 3

g 2|2 |Z a2 |z .
- s | 2 = @ = 8 @ 0 » L %) &
5 S = ©n .2 < QS’ o | & = 2 = 5 = S
S < © ;8 % 2 o 3| & 2| = g = c b
S S < 3 z2 z 8 S| & e & o S 2 @
< = < L 8 2 = > | L o | 0] e S g
IS g |0 g = 5 8 n|? 0o | E & | S
S |2|e |2 |S|E |3 . X

«|S |22 |z I e <

3 o |5 g 3

S (@) Lo S

< ==} Q

GAMINIO
KODAS

E 6 8 4 10 6 2 6 4 18 | 20 1 5 2 5 5 4
E7 8 6,5 10 5 15| 75|25 18| 20 | 2 5 1 4 5 4
E8 8 9,5 8 6 2 75 | 25 24 | 14 | 2 5 1 5 5 1
E9 8 9,5 7 6,5 2 75 | 25 18| 20 | 2 5 1 5 5 1
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3.5.3. Nuo E 10 iki E 13 pusiau Kkiety farmaciniy formuy sudéties tobulinimas.

Puskietés farmacinés formos nuo E 10 iki E 13 yra gelsvos spalvos, turi geriausias
drékinancias, maitinancias savybes, taip pat greiCiausiai susigeria ] odg bei paliekg maziausia
riebumo jausmg lyginant su anks¢iau pagamintomis pusiau kietomis farmacinémis formomis (nuo
E 2 iki E 9). Pusiau kiety farmaciniy formy, nuo E 10 iki E 13, naudotos medziagos ir jy

procentiniai kiekiai nurodyti 8 lenteléje.

8 lentelé. Pagamintose pusiau kietos farmacinés formos sudétis iSreikSta procentiskai su

etanolio — vandens ekstraktu nuo E 10 iki E 13.

NAUDOTA MEDZIAGA IR JOS KIEKIS (%)
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E 10 6,5 9 7 6,5 2 75 | 2,5 22 18 2 5 1 5 5 1
E1l1 6,5 7 7 6,5 2 75 | 2,5 24 | 19 2 5 1 5 5 1
E12 6,5 9 7 6,5 2 75 | 2,5 22 19 2 5 1 4 5 1
E 13 7,5 7 7 55 2 75 | 2,5 24 | 19 2 5 1 4 5 1

Gaminiuose nuo E 10 iki E 13 dar yra mazinamas emulsikliy kiekis lyginant su
gaminiais nuo E, 6 iki E 9. Kei¢iant Cetomacrogol 1000 ® ir Emulpharma 1000 New ® emulsikliy
kiekius, labai keiciasi gaminio susigérimo ] odg savybés. Gaminys geriau susigeria bei palieka
malonesn] pojiit] ant odos, kai Siy emulsikliy naudojamas santykis yra labai panasus, t. y. apie 0,
5 %. Modeliuojamose gaminiuose, pastebéta, jog tinkamiausias kaprilo triglicerido Kiekis yra 7 %.

Keiciant Sios medziagos procentinj kieki sudétyje labai kisdavo gaminio liekantis riebumo pojtis.

Rastas optimalus naudojamy riebaly procentiniai santykiai: kakavos sviesto 2, 5 %,

simondsijy aliejaus 7, 5 %, kokosy sviesto 2 % ir sviestmedzio sviesto nuo 6, 5 % iki 5, 5 %.

Saldymedzio Saknies etanolinis — vandeninis ekstraktas (santykiu 30 : 70) yra
papildomai skiedziamas su vandeniu. Gaminiuose nuo E 10 iki E 13 vandens kiekis visada didesnis
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bent 3 % nei naudojamo ekstrakto. Taip yra maksimaliai sumazinama alkoholio kvapo tikimybé

bei pagerinamas drékinimo pojutis odoje.

Gaminiuose nuo E 12 iki E 13 sumaZinamas trechalozés kiekis iki 4 %.

3.6.  Sukurty pusiau kietos farmaciniy formuy tipy nustatymo rezultatai

Siame magistro darbe buvo siekiama sukurti kuo priimtinesnes pusiau kietos
farmacines formas, kurios tikty sausg odg turintiems Zzmonéms. Puskietés formos gali biiti vandens
aliejuje (v/a) arba aliejaus vandenyje (a/v) tipo emulsijos (58). Vandens aliejuje (v/a) tipo
emulsijos turéty biti geresnis pasirinkimas tiems, kurie turi labai sausg oda, nes jos yra lipofilinés,
todél sulaikomas vandens garavimas i§ odoje esanciy lasteliy ir taip geriau iSlaikomas drégmés
kiekis epidermyje (28). V/a tipo emulsijos yra gerokai riebesnés nei a/v. Labai sausos odos
epidermis biina paZeistas ir jame biina maZesnis lipidy kiekis, todé¢l riebalai esantys v/a emulsijose
geriau prasiskverbia pro raginj sluoksnj (28,58). Ezzo (2017) publikuotame straipsnyje teigiama,
kad atopinj dermatitg turintys pacientai, kurie naudoja puskiete forma paliekancia stipry riebumo,
plévelés pojut] ant odos — gali trukdyti laikytis Sios ligos prevencijos, t. y. pacientai nustos
kiekvieng dieng tepti maitinancias ir drékinanc¢ius odos priemones (53). Dél Sios priezasties a/v
tipo emulsijos yra priimtinesnis variantas. Jos yra maZziau riebios, grei¢iau absorbuojasi ir turi
daugiau vandens lyginant su v/a tipo emulsijomis. Sukelia vésinimo pojiit] bei geriau malSina
niezulj (53,58).

Siekiant nustatyti pagaminty puskie¢iy formy tipa, naudojami tirpas vandenyje
maistiniai dazai. Ant dviejy skirtingy objektiniy stikleliy buvo uZlasintas aliejus ir vanduo. Salia
ju uZlaSintas panasaus dydzio dazy lasas. Viska sumaiSius buvo matyti, kad dazai aliejuje

pasklinda netolygiai, nesimaiSo. Vandenyje dazai tolygiai susimaiSo j vienspalvj laselj, 13 pav.

13 pav. Pirmoje nuotraukoje pavaizduoti vandenyje tirps dazai, kurie nesimaiso su

aliejumi. Antroje — dazai pasklide ir susimais¢ vandenyje.
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Visos pagamintos puskietés formos susimais¢ su vandenyje tirpiais dazais, todél

visoms buvo nustatytas a/v tipas.

E12

14 pav. Pavaizduota susimai$iusi pusiau kieta farmaciné forma su vandenyje tirpiais

dazais.

3.7. Stabilumo tyrimo rezultatai

Puskieiy farmaciniy formy stabilumg galima apibudinti, kaip tinkamumo
laika, kai gaminys turi iSlaikyti tokias pacias jam buidingas charakteristikas ir savybes nustatytame
laiko periode ir laikymo salygose (56). Nozaki (2017) isskiria du pagrindinius emulsijy
nestabilumo poZymius: kai emulsija iSsisluoksniuoja (atsiskiria vandening¢ ir aliejin¢ fazeés) dél
veikiamy skirtingy iSoriniy jégy, pvz. centrifugavimo metu, ir dél emulsijoje esanciy skirtingy
skys€iy tanky, kai vizualiai matoma, jog didesnj tankj turintis skystis nuséda 1 dugna, o virSuje

licka mazesnio tankio skystis. (59).

3.7.1. Vizualus stabilumo tyrimas:

Gaminio stabilumo tyrimo jprastas atlikimo laikas yra vieneri metai, kuriy metu yra
imituojami jvairis veiksniai, kurie gali sukelti puskieciy formy nestabilumo pozymius. Pramon¢je
trumpiausias stabilumo tyrimas biina atlickamas per 10 savaiciy (56). Dél zaliavy tiekimo
sutrikimy, Siame darbe stabilumas buvo vertintas tik 4 savaites. Tirta 12-os sumodeliuoty pusiau
kiety farmaciniy formy, kurios buvo pazymétos kodais nuo E 2 iki E 13. Tyrimas pradétas pragjus
1 sav. po pagaminimo. Visg steb¢jimo laikotarpj jos laikytos patalpoje, kurioje temperatira
svyravo nuo 20 °C iki 22 °C, drégnumas buvo nuo 28 % iki 31 %. Tyrimo eiga pateikta 2.7.
skyriuje.
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Po pirmos, antros, treCios ir ketvirtos savaités, nei vienoje puskietéje farmacingje
formoje vizualiai nebuvo pastebétas aliejinés ir vandeninés fazés atsiskyrimas. Farmacinés formos

i8liko stabilios visg tyrimo laikotarpj.

15 pav. Pusiau kietos farmacinés formos praé¢jus 5 savaitéms nuo pagaminimo, kuriose

vizualiai nesimato faziy atsiskyrimo.

3.7.2. Kinetinio stabilumo tyrimo rezultatai

Alv tipo emulsijos yra labiau nestabilios lyginant su v/a tipu. Emulsijos yra nestabilios,
todél ypac svarbu tirti kaip kinta emulsijos savybés per tam tikrg laiko tarpg. Kinetinio stabilumo
testas leidzia greiCiau iSsiaiSkinti nestabilias puskietes formas.(55). Buvo siekiama sukelti
dispersiniy faziy iSsiskyrima dirbtinémis salygomis, t. y. naudojantis centrifuga. Tyrimas atliktas
pagal 2.8 skyriuje aprasyta metodika. D¢l Zaliavy tiekimo sutrikimy, tyrimo laikotarpis — 1, 2, 3,
4 savaite nuo pagaminimo datos. Naudojantis centrifuga tirta 12 skirtingy (nuo E 2 iki E 13)
pusiau kiety farmaciniy formy. Tiriamoji medziaga po 5 g buvo sudéta j skirtingus centrifugos
megintuvelius Jie sandariai uzdaryti sudéti | centrifugos sukimo biigna.

Visi méginiai iSliko stabilts jjungus centrifugos 3000 aps./min reZimg. Naudojantis
6000 aps./min rezimu, E 6 puskietéje farmacinéje formoje, atsiskyré aliejin¢ ir vandeniné fazes,
pav 16.

Visos kitos pusiau kietos farmacinés formos iSliko stabilios, todél buvo padidintas
centrifugos apsisukimo rezimas iki 9000 aps./min. Jie visi iSliko stabillis ir po §io rezimo.
Remiantis Akbari et al tyrimu nustatyta, kad emulsijos nestabilumas yra susijes su daugeliu
faktoriy, tokiy kaip: emulsikliy procentinis kiekis gaminyje, emulsijos maiSymo greitis,
temperatira ir t.t. (55) E 6 puskietéje farmacinéje formoje, galimas faziy atsiskyrimas galé¢jo
jvykti dél naudojamo Leucidal SF MAX ® konservanto, nes jis buvo vandeninés konsistencijos

ir jo 1 gaminj reikéjo détj didelj procentinj kiekj (4 %), lyginant su kitu konservantu (déta 1 %).
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Remiantis literattiros Saltiniais ir tuo, jog visos kitos puskietés formos isliko stabilios, tikétina,

kad E 6 gaminyje buvo per mazas emulsikliy procentinis kiekis.

16 pav. Kair¢je puséje pavaizduota stabili pusiau kieta farmaciné forma. DeSingje —

iSsiskyrusios aliejiné ir vandeniné fazés E 6 puskietéje farmacinéje formoje.

3.8. Klampos nustatymo rezultatai

Klampos rezultatams gali turéti jtakos naudojamas skysciy kiekis, emulsikliy ir riebaly
procentinis kiekis. Klampa didéja sumazinant temperatiirg ir atvirks¢iai (53). D¢l Sios prieZasties
ypac svarbu istirti, kokiomis temperatiiros salygomis gali buti laikomas ar transportuojamas
sukurtas gaminys.

Visy pusiau kiety farmaciniy formy dinaminé klampa buvo iSmatuota pagal 2. 9 skyriuje
apraSyta metodika. Dazniausiai temperattiros jtaka puskietéms formos yra matuojama, kai gaminiy
temperatiira sieckia nuo 2 ar 4°C iki 50°C temperatiiros(56). Tyrimas vyko kai produktai buvo 2°C,
15°C, 22°C ir 40°C temperatiiros. Rezultatai grafiSkai pavaizduoti 17 pav.

Didziausig klampa turéjo i eilés E 8, E 9 ir E 10 sumodeliuoti produktai nepriklausomai
nuo temperatiros. Temperatiirai kylant visy gaminiy klampos maz¢ja, o temperatiirai Zzeméjant
klampa did¢ja (p <0,05). Lyginant tarpusavyje, E 9 puskieté forma pasizyméjo didziausia vidutine
klampa, kuri 2 °C temperatiiroje buvo 17, 5 mPa*s, 15 °C — 10 mPa*s, 22 °C temperatiiroje sieké
8, 9 mPa*s ir 40 °C buvo 3, 8 mPa*s. E 8 pagaminta formuluoté 2 °C temperatiiroje buvo 16, 4
mPa*s, 15 °C — 8, 8 mPa*s, 22 °C — 7, 3 mPa*s ir 40 °C sieké 2, 8 mPa*s. Maziausia vidutiné

klampa nustatyta E 6, E 7 ir E 11 puskietése farmacinése formose.
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17 pav. Klampos nustatymo rezultatai pusiau kietose farmacinése formose (nuo E 2 iki E

13) skirtingomis temperatiiromis.

Vandens, saldymedzio Saknies ekstrakto, riebaly procentiniy kiekiy duomenys neatitiko
normaliojo skirstinio, o emulsikliy procentinio kiekio duomenys — normalusis skirstinys. Visiems

skai¢iavimams naudojamas Spearman koreliacijos testas, nes duomenys yra nepriklausomi.

Analizuojant vandens procentinio kiekio ir klampos koreliacija, kai temperatiira buvo: 2 °C,
15 °C, 22 °C ir 40 °C, gauti atitinkami duomenys: r=-0, 06, r =0, 06, r =0, 00 ir r =0, 00. Visos
fiksuotos koreliacijos yra labai artimos 0, tai rodo, jog sudétyje esantis vandens procentinis kiekis

puskietéje formoje neturi jtakos klampai.

[Sanalizavus saldymedzio Saknies ekstrakto procentinius kiekius ir gautus klampos
matavimo rezultatus, kai sumodeliuoty puskieciy farmaciniy formy temperatiira sieké 2 °C
temperatiira, nustatyta, jog ekstrakto kiekio ir klampos r = -0, 48. UZfiksavus klampos rezultatus
prie 15 °C temperatiiros r = -0, 32. Abi koreliacijos yra neigiamos, t. y. didéjant ekstrakto kiekiui
puskietéje formoje, klampa mazéja. 22 °C temperatiiroje nustatyta r = -0, 25, o 40 °C
temperatiiroje r = -0, 15. Sie du rezultatai yra labai silpnai neigiamos priklausomybés, todél
puskietése formose didéjantis ekstrakto kiekis nebeturi jtakos klampos mazéjimui. Galima

padaryti iSvada, kad didéjant temperatiirai ekstrakto jtaka klampai mazéja.
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[Sanalizavus riebaly procentinj ir klampos matavimo rezultatus, kai sumodeliuotos
puskietés formos buvo 2 °C temperatiros, nustatyta, kad riebaly kiekio ir klampos r = -0, 30.
UZzfiksavus klampos rezultatus prie 15 °C temperatiros, r = -0, 20. Abi koreliacijos yra neigiamos,
t. y. did¢jant riebaly procentiniam kiekiui puskietéje formoje, klampa mazéja. 22 °C temperatiiroje
r = -0, 09, 0 40 °C temperatiiroje r = -0, 01. Sie du rezultatai yra labai silpnai neigiamos
priklausomybeés, todél puskietése formose didéjantis riebaly procentinis kiekis nebeturi jtakos

klampos maz¢jimui. Aukstéjant temperatiirai riebaly procentine kiekio jtaka klampai mazéja.

UZzfiksavus emulsikliy procentinj kiekj ir klampos matavimo rezultatus, kai sumodeliuotas
produktas buvo 2 °C temperatiiros, emulsiklio kiekio ir klampos r =0, 63, esant 15 °C temperatiiros
r=20, 77, prie 22 °C uzfiksuota r = 0, 83 ir puskietei formai esant 40 °C temperatiiros r = 0, 87.
Visos fiksuotos koreliacijos yra stipriai teigiamos, t. y. did¢jant emulsikliy procentiniam kiekiui
puskietéje formoje, klampa didéja. Aukstéjant temperatiiroms emulsikliy procentiné kiekio jtaka

klampai didé¢ja.

3.9. pH reik§més nustatymas

Zainal et al. atliktame tyrime teigiama, kad sveikos odos pH svyruoja nuo 4, 5 iki 6, 0.
Ant odos esanti rugstiné terpé reikalinga palaikyti normalia nepatogeniniy mikroorganizmai
palankig terpe (60). Kai pH yra 0 — terpé laikoma labai riig§¢ia, pH — terpé neutrali, kai pH 14 —
terpé labai Sarminé (57). pH buvo 6, 2. (57). Naudoto saldymedzio Saknies etanolio — vandens
(30: 70).

Tyrimas buvo atliktas pagal 2.10 skyriuje aprasyta metodika. pH pradétas matuoti
pra¢jus 1 savaitei po farmacinés formos pagaminimo ir uztruko 4 savaites. Rezultatai buvo
fiksuojami kas savaitg. Naudojantis pH — metru buvo istirta 12 skirtingy (nuo E 2 iki E 13) pusiau

kiety farmaciniy formy.

Kiekvienas puskietés formos pH matavimas buvo kartotas po 3 kartus ir vedamas vidurkis.

Sie rezultatai pateikti 10 lenteléje.

D¢l pH — metro daromos 0,1 paklaidos, visi gauti rezultatai buvo suapvalinti iki deSimtyjy

daliy.
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3.9.1. Gauty pH reikS§miy rezultaty palyginimas nuo E 2 iki E 13

Lyginant pagaminty pusiau kiety farmaciniy formy (nuo E 2 iki E 5) pH matavimo
rezultatus, galima teigti, kad pirmajg savaite visi gaminiai buvo labai artimi neutraliam pH 7.
Trecioje savaitéje fiksuotas E 3 ir E 5 pH sumazéjimas (p < 0,05). Po 4 savaiciy visos farmacinés
formos partigstéjo lyginant su pirmos savaités rezultatais (p < 0,05), i8skyrus E 8 ir E 9 — pH isliko

toks pat (p > 0,05), o0 E 10 — pasarméjo (p < 0,05).

Lyginant tarpusavyje E 6, E 7, E 8, E 9 pagamintas farmacines formas, pirmaja savaite
visy pH buvo artimas 7. Trec€ioje savaitéje stebimas E 7 ir E 9 méginiy pH sumazéjimas (p < 0,05).
Paskuting savaite, lyginant su pirma, E 6 ir E 7 pH buvo sumazéjes (p < 0,05), 0 E 8 ir E 9 liko
toks pat (p > 0,05), kaip stebéjimo pradzioje. Halla et al. straipsnyje atkreipiamas démesys ] tai,
kad jog a/v tipo emulsijos turi didesne¢ rizikg mikrobiniam uzterStumui lyginant su v/a emulsijomis
dél esancio didesnio vandens kiekio. Taip pat, kad naudojant vien natiiralios kilmés konservanta,
gaminys gali biiti papildomai praskiedziamas dél ko gali kisti jo savybés. Natiiralaus tipo
konservantai gali prarasti savo antimikrobinj poveik] ir yra labai jautrs pH terpés pokyc¢iams (57).
E 6 ir E 7 puskietése formose buvo naudotas natiiralus konservantas. Tai gali biiti priezastis dél

pH poky¢iy po pirmos ir ketvirtos tyrimy savaiciy.

Tarpusavyje lyginant puskietes farmacines formas nuo E 10 iki E 13 visy pH
vidutiniSkai buvo apie 6,8 — 6, 9. Ketvirta matavimo savaite, E 10 ir E 13 pH nezymiai pakilo
atitinkamai iki 7 ir 6, 9 (p <0,05), E 11 pH neZymiai nukrito 9 (p <0,05). IS Siy 4 puskieciy formy
didZiausias pH skirtumas, lyginant su pirma savaite, pastebétas E 12 gaminyje, kurio pH nukrito

nuo 6, 9 iki 6, 7.

Atsizvelgus | galimas matavimo paklaidas, lyginant visas tirtas pusiau kietas farmacines
formas, galime teigti, jog E2,E3,E4, E5,E6,E 7, E 11, E 12 partigstéjo lyginant su pirmaisiais
gautais pH rezultatais (p < 0,05). Puskietés E 8 ir E 9 farmacinés formos paskutinio matavimo
metu iliko tokio paties pH kaip ir bandymy pradzioje (p > 0,05). E 10 ir E 13 nezymiai paSarméjo
lyginant su pirmaisiais rezultatais (p < 0,05).

Visi suapvalinti pH rezultaty vidurkiai pavaizduoti 18 pav.
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18 pav. Puskieciy farmaciniy formy pH reik§més nustatymo rezultatai nuo E 2 iki E 13

3.9.2. Puskieciy farmaciniy formy pH reikS§miy rezultaty koreliacijos analizé

Duomeny ry$iui tarpusavyje nustatyti buvo naudota Spearman koreliacijos testas, nes

duomenys yra nepriklausomi ir néra pasiskirste pagal normalyji skirstinj.

Skaiciuojant vandens kiekio ir pH koreliacijg buvo nenaudojami duomenys nuo E 2
iki E 5 puskieciy farmaciniy formy, nes jose naudotas ekstraktas be papildomo vandens.
ISanalizavus I-os savaités pH matavimo rezultatus, matyti, jog vandens kiekio ir pH koreliacija
yra lygi -0, 38. Rezultatas yra silpnai neigiamai priklausomas, t. y. didéjant vandens kiekiui
gaminiuose juose pH mazéja. I1-0je, I11-oje ir IV—oje savaitéje koreliacijos uzfiksuotos vienodos
— 0, 26. Rezultatai yra silpnai teigiamai priklausomi, t. y. didé¢jant vandens kiekiui gaminiuose —

juose pH aukstéja po 2, 3, ir 4 savaiciy.

Skaiciuojant saldymedzio Saknies etanolio — vandens ekstrakto ir pH koreliacijg buvo
naudojami visi duomenys. ISanalizavus I-os savaités pH matavimo rezultatus, matyti, jog
ekstrakto kiekio ir pH koreliacija yra lygi 0, 42. l1—oje savaitéje ji nezymiai skiriasi ir sudaro 0,
45. Abi koreliacijos yra teigiamos, t. y. didéjant ekstrakto kiekiui puskietéje formoje — pH didés.
Il1—oje savaiteje koreliacija nustatyta -0, 10. Ji yra labai silpnai neigiama priklausomybé, todél
puskietése formose did¢jantis ekstrakto kiekis nebeturi jtakos pH. IV—oje savait¢je fiksuota
sumazéjusi koreliacija iki -0, 58. Ji yra stipriai neigiama priklausomybé, tod¢l didéjant ekstrakto

kiekiui puskietése formose jose maze¢ja pH.
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3.10. Respondenty apklausos apie organoleptines savybes rezultatai

3.10.1. Respondenty bandytos A ir B puskietés formos

Respondentai nebuvo informuoti apie tikslig gaminio procenting sudétj.

identifikacinj kodg turinti puskieté forma.

Tyrimo metu dalyviai tur¢jo iSbandyti A ir B puskietes farmacines formas.

A gaminys buvo E 11 identifikacinj koda turinti puskieté forma. B gaminys buvo E 13

Abiejose gaminiuose buvo naudojamas identiSkas vandens ir ekstrakto santykis.

Naudoti tokie patys emulsiklio Emulpharma 1000 New ®. kaprilo triglicerido, kokosy, simondsijy,

kakavos aliejy, sorbitolio, Slapalo, glicerolio, pantenolio, konservanto kiekiai.

sviesto ir 1 % maziau trechalozés.

9 lentelé. A ir B puskieciy farmaciniy formy procentinés sudétys. Raudonai paryskinti sudééiy

skirtumai.

A ir B puskieciy farmaciniy formy sudétis pavaizduota 9 lentelé¢je.

A gaminyje 1 % maziau emulsiklio Cetomacrogol 1000 ®, 1 % daugiau sviestmedzio
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3.10.2. Demografiniai duomenys

Siame tyrime dalyvavo 48 respondentai. Jauniausias respondentas yra 25 m. amziaus,

vyriausias — 78 m. Tyrimo dalyviai gali bati suskirstyti j tris amziaus intervalus:

e nuo 25 iki 39 m. sudar¢ 18 respondenty (37, 5 %)
e nuo 40 iki 65 m — 19 dalyviy (39, 6 %)
e Nnuo 66 iki 78 m — 11 respondenty (22, 9 %)

Mokslininkai diferencijuoja odg j penkis tipus: normalig, sausa, riebia, misrig ir jautrig
odg (56). Taciau sukurtoje apklausoje svarbiausia ne turimas respondenty odos tipas, ta¢iau kiek
jie susiduria su odos sauséjimo problema. ISanalizavus gautus rezultatus buvo sudarytos trys

respondenty grupés: sausos, linkusios sauséti ir normalios.

Sausos odos grupéje yra 16 dalyviy. IS jy 11 respondenty turi odg linkusig sauséti kartu
su Serpetojanciais, nieztiniais odos plotais. 5 respondentai turi oda linkusig sauséti, taciau

Serpetojantys, nieztintys odos plotai pasireiskia priklausomai nuo sezono.

Linkusios sauséti odos grupéje yra 18 dalyviy, kurie turi linkusig sauséti oda, taciau

neturi Serpetojanciy, nieztinciy odos ploty.

Normalios (ne sausos) odos grupéje yra 14 dalyviy. Joje 6 respondentai neturi nei
sausos odos, nei Serpetojanciy, nieztinciy odos ploty nuolatos. 7 respondentai turi sauséjancia oda
priklausomai nuo sezono ir neturi Serpetojanciy, nieztin¢iy odos ploty. 1 Zmogus paZyméjo turintis
sausg oda priklausomai nuo atliekamy odos procediiry bei pastebintis nieztinCius, Serpetojancius

odos plotus, kurie taip pat pasireiskia priklausomai nuo atliekamy odos procediiry.

3.10.3. Apklausos duomeny rezultatai

Naudojant Shapiro — Wilk metoda nustatyta, kad nepriklausomi apklausos skaitiniai
duomenys kiekvienoje grupéje néra pasiskirste pagal normalyjj skirstinj. D¢l Sios priezasties
nuspresta naudoti neparametrinj Kruskall — Wallis metodg ir jvertinti apklausos rezultatus pagal
issikeltas hipotezes (Hn). Siame metode Ho reiskia, jog duomenys pasiskirste vienodai ir ji
patvirtinama, kai p > 0,05.

Baki et al. (2017) teigia, kad estetinés, organoleptinés savybés gali nulemti gaminio
s¢kme, todél labai svarbu atsizvelgti j vartotojy nuomong. Autoré atkreipia démesj j tam tikras

organoleptines savybes, kurios gali padidinti puskietés formos patrauklumg. DaZniausiai Sios
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savybés yra vertinamos po 5, 10 ar 30 min po produkto panaudojimo ir atsizvelgiant j produkto
tiksling grupe, pvz.: lipnumo pojiitis nepatiks normalios odos tipa turintiems respodentams,
taciau jis bus naudingas turintiems labai sausg odg (54).

Siame tyrime pasirinktas jutimy jvertinimas yra po 5 ir 10 min. Susigérimas j oda
priklauso nuo produkto klampos, vandens kiekio bei emulsijos tipo (54) Atlikus tyrimg paaiskéjo,
kad po 5 ir 10 min, uzsitepus A ir B puskietes formas, respondentams jos susigéré i odg panasiai,
nepriklausomai nuo turimo odos tipo (p > 0,05).

Kitas labai svarbus kriterijus yra liekantis lipnumo jausmas po puskietés formos
uzsitepimo. Sj pojiti gali sukelti naudojamos hidrofilinés medziagos, baltymai ar tir§tinanéios
medziagas (54,56). Respondentai, uzsitepus A ir B puskietes farmacines formas, po 10 min, jaus
labai panasy lipnumo pojttj ant odos, nepriklausomai nuo turimo odos tipo, nes néra statistiskai
reik§mingo skirtumo (p > 0,05)).

Uzsitepus ant plaStakos A puskiete farmacing forma, visi respondentai po 5 min jauté
panasy sudrékinimo pojit], nepriklausomai nuo odos tipo, nes néra statistiSkai reikSmingo
skirtumo (p > 0,05). Taciau panaudojus B puskiete farmacing forma, po 5 min, sausg odg turintys
respondentai, jauté didesnj sudrékinimo pojttj lyginant su tais, kuriy oda linkusi sauséti arba néra
sausa (p < 0,05). Po 10 min, panaudojus A ir B puskietes formas, visi respondentai jauté panasy
odos sudrékinimo pojitj, nes néra statistiSkai reikSmingo skirtumo (p > 0,05).

Autoré taip pat iSskiria pagamintos puskietés formos iSvaizda, kuri turéty biiti blizgi,
be matomy defekty. ISspaudus gaminj i$ talpyklés jis turéty islaikyti savo forma (54). Buvo
analizuota visy respondenty nuomoné apie sukurty puskieciy formy organoleptines savybes.
Rezultatai parode¢, kad visi respondentai A ir B puskieciy farmaciniy formy spalva jvertinio
daugiau ne maziau nei 4 balams (p < 0,05). Jy konsistencija ir kvapas buvo jvertinta 4 balams.
(p > 0,05). Taip pat lyginant A ir B produktus, jie buvo jvertinti panaSiai, nes neturi statistiskai

reik§mingo skirtumo (p > 0,05).

Tyrimai rodo, kad lytis ir amzius turi jtakos odos sausumui. Baki (2023) atkreipia
démesj, kad moterys sulaukusios 50 — 60 mety susiduria su labiau saus¢jancia oda nei to paties
amziaus vyrai. Tokiems rezultatams galéjo turéti jtakos tai, kad vyrai genetiSkai daugiau turi
prakaito bei riebaly liauky lyginant su moterimis. D¢l Sios prieZasties vyry oda labiau biina
maitinama bei drékinama. Taip pat senstant vyry oda plonéja maziau nei motery. Plonesniame
odos sluoksnyje yra ne toks tankus odos Iasteliy i§sidéstymas taip pat jame yra maziau riebaly ir
tai turi jtakos didesniam drégmés pralaidumui i§ epidermio (56). Siame atliktame tyrime,
uzsitepus ant plastakos A puskiete farmacing forma, visos respondenty amziaus grup€s po 5 min
pazymeéjo panaSy priemongés susigérimo j oda (p > 0,05). Taciau panaudojus B puskiete farmacing

forma, po 5 min, nuo 66 iki 78 mety bei nuo 40 iki 65 mety respondentai, jauté priemonés didesnj
62



susigérimo ] odg pojiit] lyginant su respondentais, kuriy amzius nuo 25 iki 39 mety (p < 0,05).
Po 10 min, panaudojus A ir B puskietes formas, visos respondenty amziaus grupés jauté panasy

susigérimo j oda ir lickantj pojiitj, nes néra statistiskai reikSmingo skirtumo (p > 0,05).

Po 5 ir 10 min, panaudojus A ir B puskietes formas, visos respondenty amziaus grupés

jauté panasy odos sudrékinimo pojiiti, (p > 0,05).

Uzsitepus ant plaStakos A puskiete farmacing forma, visos respondenty amziaus
grupés po 5 min jauté panasy lipnumo pojiiti (p > 0,05). Taciau panaudojus B puskiete farmacing
forma, po 5 min, nuo 66 iki 78 mety bei nuo 40 iki 65 mety respondentai, jauté didesnj lipnumo

pojiitj lyginant su amziaus grupe nuo 25 iki 39 mety (p < 0,05).

Toliau vertinant respondenty, suskirstyti pagal odos tipa, organoleptiniy savybiy
jvertinimai. Analizuojant A ir B produkto organoleptines savybes, nustatyta, kad respondentai
kvapa, konsistencija, vertina vienodai, (p > 0,05). Turintys sausa odos tipa jvertino A ir B produkto
spalvas auksciau lyginant su tais, kuriy oda linkusi sauséti ( p < 0,05). Lyginant dviejy sukurty

produkty jvertinimus (p > 0,05).
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ISVADOS

1.  Parinktos puskieCiy farmaciniy formy modeliavimui tinkamos medZiagos.
Pagaminta 11 stabiliy puskieciy farmaciniy formy su saldymedzio Saknies etanoliniu —
vandeniniu ekstraktu (30 : 70).

2. Visoms sumodeliuotoms puskietéms farmacinéms formoms nustatytas a/v tipas. PO
4 savaiCiyE 2, E3,E4,E5 E6, E7, E11, E 12 puskietés farmacinés formos pariigstéjo
lyginant su pirmos savaités rezultatais (p < 0,05), E 8 ir E 9 — pH isliko toks pat (p > 0,05), o
E 10 — pasarméjo (p < 0,05). Sumodeliuotoms farmacinéms formoms nustatyta klampa
skirtingose temperatiirose: 2 °C, 15 °C, 22 °C ir 40 °C. Sudétyje esantis vandens kiekis,
klampai jtakos netur¢jo (r = 0). Klampai zZemesn¢je nei 15 °C temperatiroje jtaka daré
saldymedzio Saknies (r = -0, 32) bei riebaly kiekis (r = -0, 20) farmacingje formoje.
Aukstesnéje nei 15 °C emulsikliy kiekis turéjo jtakos klampai (r = 0, 77).

3.  Pagamintos pusiau kietos farmacinés formos iSliko stabilios 4 savaites po
pagaminimo ir iSliko stabilios veikiant centrifuga 3000, 6000, 9000 aps./min greiciu, i$skyrus
E.6 méginj, kuriame iSsisluoksniavo aliejiné ir vandenin¢ fazés.

4.  Respondentai turintys sausa odos tipg jvertino A ir B produkto spalvas didesniu balu
lyginant su tais, kuriy oda linkusi sauséti ( p < 0,05). Panaudojus B puskiete farmacine forma,
po 5 min, sausg oda turintys respondentai, jauté didesnj sudrékinimo pojiit] lyginant su tais,
kuriy oda linkusi sauséti arba normali (p < 0,05). Panaudojus B puskiete farmacine forma, po
5 min, nuo 66 iki 78 mety bei nuo 40 iki 65 mety respondentai, jauté didesnj lipnumo pojiit]
lyginant su amziaus grupe nuo 25 iki 39 mety (p < 0,05).Visi respondentai A ir B puskieciy
farmaciniy formy spalvg jvertino ne maziau nei 4 balams (p < 0,05). Respondentai A ir B

pusiau kiety farmaciniy formy kvapa, konsistencija, vertina vienodai (p > 0,05).
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PRAKTINES REKOMENDACIJOS

1. Saldymedzio Saknies glicerolio — vandens ekstrakto gamyboje mazinti vandens ir
glicerolio santykj ekstrahente: maksimaliai 30 % glicerolio ir 70 % ekstrahento miSinj.

Rekomenduojama naudoti vakuuminj siurblj norint pagreitinti filtracijos procesa.

2. Puskie¢iy formy gamybai naudojant saldymedzio Saknies etanolio — vandens (30 : 70)
ckstraktg geriausia jj papildomai skiesti i$grynintu vandeniu. Vandens kiekis visada
didesnis bent 3 % nei naudojamo ekstrakto. Taip yra maksimaliai sumazinama alkoholio

kvapo tikimybé bei pagerinamas drékinimo pojttis odoje.
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PRIEDAI

Pateikiamas naudotos apklausos anketos pavyzdys. I etape esantys klausimai: ,,Ar
turite gydytojo nustatyta atopinj dermatitg (egzema)?* ir ,,Ar pastebite raudony ar rusvy viety

odoje? — buvo neanalizuojami.

Kvietimas sudalyvauti baigiamojo magistro darbo ,, Pusiau kietos farmacinés
farmos su saldymediio Saknies ekstraktu modeliavimas ir kokybinis
jvertinimas” tyrime

TYRIMO APRASYMAS

Gerbiamas dalyvi,

Siekiame iSsiaiskinti dviejy, sukurty pusiau kiety farmaciniy formy su saldymediio Saknies ekstraktu,
organoleptines savybes. Norint jgyvendinti & tikslg buvo sukurtas klausimynas, kurj atsakyti uztruksite iki 15
min. Organoleptinés savybés — tai juslinés savybés, kurias galime suvokti naudojantis jutimo organais (pvz.:
akimis, ausimis ir t.t.). Tokiu bddu pajauciame tam tikrus patyrimus, kurie susije su jaudiamu aromatu,

tekstira, skoniu ar pan.

Tyrimo atlikimo eiga:

Tyrimo metu reikés uZsitepti skirtingas puskietes farmacines formas, i pompa turindio indelio, ant skirtingy
pladtaky. Pagaminti produktai ant indelio pazymeti didZiosiomis A ir B raidemis. Pusiau kieta farmacine
forma ant odos iZspaudzZiama vienu indelyje esanciu pompos paspaudimu. Jg reikeés jtrinti j odg per 5 — 10
sek ir laikyti nuo 5 iki 10 min.

Tyrimo anketa suskirstyta | 4 etapus:

| etapas — pradysime atsakyti j klausimus, kurivose bus pateikti teiginiai apie Jisy odos tipg ir biokle.
Il etapas — pojidiy jvertinimas usitepus pusiau kietg farmacine formg ant plastakos po 5 min.

Il etapas — pojlciy jvertinimas uisitepus pusiau kietg farmacine formga ant plaétakos po 10 min.

IV etapas — prasysime Jisy jvertinti pagamintos pusiau farmacineés formos organcleptines savybés.

SVARBU: Pusiau kietos farmacinés formos gamyboje naudojamos medZiagos, tokios kaip: saldymedZio
Zaknies ekstraktas, kokosy, sviestmedzio, kakavos, jojobos (simondsijy) aliejai gali sukelti alergine reakcija.

lei esate alergitkas bent vienai i3 isvardinty medziagy — tyrime dalyvaut negalite.

Ant odos pasireizkus nemaloniems pojiiéiams, tokiems kaip: nieZulys, paraudimas, deginimo jausmas ir t.t,
pusiau kieta farmaciné forma turi bOti nedelsiant nuplaunama po tekanciu vandeniu. Toliau turi bati

vykdomas stebéjimas ar nereikia medicininés pagalbos.

Siame tyrime visi renkami duomenys yra anoniminiai. Tyrimo metu surinkta informacija bus naudojama tik
magistro baigiamojo darbo tyrimo tikslais. JGsy dalyvavimas yra savanoriikas, todél bet kurive metu, galite
nutraukti dalyvavimag nepateikdami jokios priefasties. Taip pat, sudalyvavus tyrime, galite prasyti, jog Jisy

dalyvavimo metu surinkti duomenys bty patalinti be paaiskinimo priefasties.

Dél duomeny pasalinimo ar del iEkilusiy klausimy, kurie susije su Siuo tyrimu, galite rasyti magistro
baigiamojo darbo autorei Deimantei MacdieZaitei, deimante.maciezaite@mfstudvu.lt arba skambinti
telefonu: +37063908256.

15 anksto dékojame uZ dalyvavima!



INFORMUOTO ASMENS SUTIKIMO FORMA

1. AZ patvirtinu, kad perskaiciau ir suprantu mokslinio tyrimo [, Pusiau kietos
farmacinés formos su saldymedZio Zaknies ekstraktu modeliavimas ir kokybinis
jvertinimas“] apraiyma. Turéjau galimybe susipaZinti su informacija, uZduot klausimus
ir | juos gauti atsakymus.

2. A3 esu informuotas, kad mano dalyvavimas yra savanoriSkas ir as galiu i§ tyrimo
pasitraukt bet kuriuo metu, nenurodydamas priefasties, nepatirdamas jokiy neigiamy
padariniy.

3. A% esu informuaotas, kad tyrimo metu surinktus duomenis gali perfidrét jealioti
asmenys, nepriklausantys tyréjy grupei (pvz., mokslo ir studijy institucijos Komitetas).

4. A% esu informuotas, kas turés prieigg prie mano pateikty duomeny, kaip duomenys
bus saugomi ir kas bus su duomenimis pasibaigus projektui.

5. A% esu informuotas, kad tyrimo nuasmeninti rezultatai bus paskelbt viesai
magistro tiriamajame darbe.

6. AZ esu informuotas, kur kreiptis dél tyrimo iZkilus klausimams susijusiems su
atliekamu tyrimu.

7. A% informuotas, kad tyrimo metu turésiu uisitepti pusiau kietg farmacine forma ant
odos ir suprantu galimg nemaloniy pojaciy ar alergijos rizikg.
8. A% buvau supaiindintas apie batinus atlikt veiksmus pasireizkus nemaloniems

pojiciams ar alerginei reakcijai uZsitepus puskiete farmacineg forma.

9. AZ sutinku, kad bGty daromos plastaky nuotraukos ir esu informuotas, kad
nuotraukos bus naudojamos apibendrinant tyrimy rezultatus.

10. AZ sutinku dalyvauti tyrime.

11. A3 patvirtinu, kad neturiu Zinomos alergijos saldymedZiui (lot. Glycyrrhiza glabra),
kokosy, sviestmedZio, kakavos, jojobos (simondsijy) aliejams.

Data

(iradyti)

Jei sutinkate, Jei nesutinkate,

paiymékite
varnele

O

paiymékite
varnele

|
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oo

Cooow

I etapas

Pasirinkite labiausiai Jus apibOdinantj variantg. Kryieliu paiymeékite ant skrituliuko arba jrasykite atsakyma.

Amiius | jradyt skaitiy):

Ar turite gydytojo nustatyts atopinj dermatita [egzema):
Taip
MNe

Ar Jusy kiino oda linkusi sauseti?

Taip

e

Priklausomai nue sezono (pvz.: fiemos sezonu)
Kita {jradyti atsakyma)

|vertinkite sawo pojitius po 5 min uisitepus A pusiau kietos
farmacinés formos ant plastakos. Vertinimas yra nuo 1 iki 5

baly.

Baly paaiskinimai pateikd po shkrituliukais. KryZeliu

pafymékite ant skrituliuko, kuris labiausiai atitinka Jisy
nUomMone.

1. vertinkite kaip produktas susigéré j oda?

1 2 ] a L]
Vislkal nesusigers Wistikai snigane
2. vertinkite odos sudrékinimo pojitj
1 F 3 4 5
Wisteai nesudrekinta Wisiflai sudrekints
3. |vertinkite lipnumo pojati
L] 3 L] 4 5
Viikal Erpi Visiikal nalinpa
4. Ar jautési nemalonis pojléiai (pvz.: niefulys,
dilggiojimas ir t.t.}?
1 2 1 " ]

Labai jaitdd permalonis

Jakiy nemaloniy pajitiy

pojiiiai

4. Ar turite Serpetojandiy, nieftinéiy odos ploty?

O Taip
2 Me
C Priklausomai nue sezone (pyvz.: fiemos sezonu)

O Kita (jradyti atsakyma)

5. Ar pastebite rmudony ar ruswy viety odoje?

Il etapas

1.

O Taip
2 Ne
Z Priklausomai nue sezone {pyve.: Ziemos sezonul)

O Kita (jrasyti atsakyma)

|vertinkite savo pojitius po 5 min uisitepus B pusiau kietos
farmacinés formos ant plastakos. Vertinimas yra nuo 1 iki 5
baly. Baly paaiikinimai pateikti po skrituliukais. Kryieliu
paiymékite ant skrituliuko, kuris labiausiai atitinka Jasy

NUMOoneg.

Ivertinkite kaip produktas susigéré j odg?

1 2 3 4
Wissikai nesusigind
2. vertinkite odos sudrékinimo pojit

1 2 3 4
Wisifkai nesudrekinta

3. |vertinkite lipnumo pojit]

&
Wisiikal susigére

L]
Wisiikai sudrekinta

1 2 3 4 5
Wigiskai limps Wik melimpa
4. Ar jautési nemalonis pojaciai (pvz.: niefulys,
dilgtiojimas ir t.t.)?
1 Fi 3 4 5

Labal jutesi remalanids

Jokiy nemalonly pajoily
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1l etapas

Jvertinkite savo pojifius po 10 min ufsitepus A pusiau kietos
farmacinés formos ant plastakos. Vertinimas yra nuo 1 iki 5 baly.
Baly paaiskinimai pateikti po skrituliukais. KryZeliu paiymékite
ant skrituliuko, kuris labiausiai atitinka Jisy nuomone,

1. |vertinkite kaip produktas susigéré j oda?

q &
WisHka] ssigre

1 2 ]
vislbhal nesusigéng

2. |vertinkite odos sudrékinimo pojiit

1 2 3 " ]
Wistaal rvesudrelints WVigifkal sudrekints

3. |vertinkite lipnumo pojit]

i '] ] 4 5
Wisihkai Bmpa Wisiikai nelienpa

4, Ar jautési nemalonis pojiéiai (pvz.: nieZulys,
dilgéiojimas ir t.t.)?

1 Fl 3 4 a

Labal jaulesl pemalonis Jakiy memalorig pojidiyg

palitial

lvertinkite A pusiau kietos farmacinés formos

organcleptines savybés nuo 1 iki 5 baly (1 - labai

blogai, 5 - puikiai). KryZeliu paiymeékite ant
skrituliuko, kuris labiausiai atitinka JOsy nuomone.

1. Spalva
1 2 3 4 5

2. Konsistencija

1 2 3 4 5
3. Kvapas
1 2 3 4 5

4. Kaip vertinate sukurta produkta?

Ivertinkite savo pojicius po 10 min uisitepus B pusiau kietos
farmacinés formos ant plaitakos. Vertinimas yra nuo 1 iki 5
baly. Baly paaikinimai pateikd po skrituliukais. KryZeliu
paiymekite ant skrituliuko, kuris labiausiai atitinka Jisy
nNUoMone.

1. [|wertinkite kaip produktas susigéré j odg?
1 2 3

Wisikai nesusigend
2. |vertinkite odos sudrékinimo pojitj

4 L]
Visigkai susigeré

1 ? i) 4 L]
Wisifkai nesudrékinta \isikai sudrékinta

3. |vertinkite lipnumo pojitj

] 2 a3 4 5
Wisidkai limpa Wisdkai nelimpa

q, Ar jautési nemalonis pojaciai (pvz.: niefulys,
dilgéiojimas ir t.t.}?

1 1 3 A 5
Labai jautési memalonis lokay nemalanly pajoily

IV etapas

Jvertinkite B pusiau kietos farmacinés formos

organcleptines savybés nuo 1 iki 5 baly (1 - labai

blogai, 5 - puikiai). KryZeliu paZzymeékite ant

skrituliuko, kuris labiausiai atitinka JGsy nuomone.
1. Spalva

1 2 3 a 5

2. Konsistencija

1 2 3 4 5
3. Kvapas
1 2 3 4 5

4. Kaip vertinate sukurta produkta?
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