Posudek vedouci bakalaiské prace Jany Jungrové

Tablety potahované 3D tiskem a ,,alcohol-induced dose dumping* effect*

Studentka Jana Jungrova vypracovala bakalarskou praci na Katedie fyzikalni chemie
Fakulty chemicko-technologické Univerzity Pardubice. Prace je zaméfena na matricové tablety
s prodlouzenym uvoliovanim tramadol hydrochloridu (TH) a vliv alkoholu na mechanismus a
rychlost uvolfiovani tohoto slabého opioda z vybranych formulaci matricovych tablet
(hydrofilni, lipofilni a smésnd). Prace ma obvyklé ¢lenéni (Teoreticka ¢ast, Experimentalni ¢ast,
Vysledky a Diskuze, Zavér) a je sepsana na 61 stranach. Literarni ¢ast je podpofena 61 odkazy
v Ceském i anglickém jazyce.

V ramci Teoretické casti prace se studentka ve struc¢nosti zabyva matricovymi tabletami
s fizenym uvolnovanim G¢inné latky. Hlavni pozornost Teoretické casti prace je pak vénovana
aplikacim 3D tisku v oblasti mediciny a farmaceutické technologie, dale autorka pojednava o
potahovani tablet a v souladu se zadanim bakalafské prace rozebird problematiku ,,alcohol-
induced dose dumping* efektu. Studentka se zminuje o riziku soucasné kombinace alkoholu a
tablet s fizenym uvoliiovanim. Tablety s fizenym uvoliiovanim obsahuji vyssi davku lé¢iva
ve srovnani s tabletami s okamzitym uvolfovanim, coZ ptindsi riziko predavkovani pii
nekontrolovaném uvolnéni celé davky v kratkém casovém intervalu. Naruseni nebo degradace
mechanismu fizeného uvolfiovani mohou byt zptisobeny vlivem ptitomnosti alkoholu v GIT.
Jelikoz je z literatury znamo, ze alkohol je z GIT eliminovan pomérné rychle (30-60 min
v zavislosti na slozeni potravy v zaludku), jednou z moznosti potladeni tohoto jevu je
potahovani tablet s fizenym uvolfiovanim materialem odolnym vuci alkoholu. FDA i EMA
stanovuji podminky na disolu¢ni testovani v hydro-alkoholovém médiu - je vyzadovéna
odolnost téchto formulaci po dobu 2 hod. v disoluénim médiu s 40 % alkoholu (FDA), resp.
20 % alkoholu (EMA). Vhodny potah mlze byt realizovan napt. pomoci 3D tisku, coz bylo
obsahem predlozené bakalarské prace.

V ramci Experimentalni ¢asti disertatni prace studentka pfipravila 3 formulace
matricovych tablet, které potdhla na 3D tiskdrné potahem z polyvinylalkoholu (PVA) a
sledovala vliv potahu na disoluéni chovéni tablet v hydro-alkoholovém médiu. Ziskané
disolu¢ni profily kvantitativné vyhodnotila pomoci vhodnych matematickych a kinetickych
modell. U hydrofilni formulace F1 na bazi Kollidonu® byl prokdzan vyrazny negativni
,»alcohol-induced dose dumping* efekt — alkohol inhibuje uvoliiovani TH, uvolnéné mnozstvi
kleslo na cca 40 % vlivem ptitomnosti alkoholu v disolu¢nim médiu. Potah z PVA jesté snizil
uvolnéné mnozstvi lé¢iva. Déle bylo prokazano, Ze lipofilni formulace F2 na bazi glyceryl
behenétu jsou alkohol rezistentni a potah pouze nepatrné snizil uvolnéné mnoZzstvi lé¢iva.
U smésné hydrofilné-lipofilni formulace bylo prokazano (stejné jako u F1), Ze alkohol inhibuje
uvoliovani TH a dochazi rovnéz ke zméné mechanismu uvolfiovani, coz bylo mozné potahem
eliminovat pouze ¢aste¢né.

U vSech studovanych formulaci by bylo vhodné pokracovat s vyvojem smésného vldkna
pro potah, ktery by ucinnéji zabranil vlivu alkoholu na uvoliiovani TH. Dal$i planované
experimenty vsak uz nebylo mozno provést v dusledku ¢asové tisn€ zpisobené koronavirovou
pandemii.



Studentka pracovala v laboratofi velmi peclive a svédomité, zvladla metodiku ptipravy
tablet, disolu¢niho testu i vyhodnocovani profild. V praci Ize nalézt drobné formalni nedostatky
(napt. hodnoty kinetickych parametri v Tab. 5 a 7 jsou udavany s ptesnosti na vysoky podet
desetinnych mist - mélo byt zaokrouhleno; nevhodny nazev kapitoly 1. 3 Potahovani 3D tablet,
aj.) a preklepy, které vznikly ziejmé v disledku ¢asové tisné.

Zavérem konstatuji, ze studentka Jana Jungrova splnila zadani bakalaiské prace v plném
rozsahu a predlozend bakalaiska prace spliiuje pozadavky smérnice ¢. 7/2019 Univerzity

Pardubice kladené na tento typ zavéreénych praci.
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