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S lipidy jako pomocnymi laétkami se setkavame v technologii vyroby

1éka a kosmetik v Sirokém méFitku. Bud' se jedna o konstitutivni

pomocné latky nebo ldtky stabilizujici disperzni systémy a latkové

slozeni pFipravki. Pomocné latky s funkci konstitutivni, tj. vehikula,

jsou latky nebo smési latek, které vytvareji, konstituuji strukturu

a formu pFipravku, pFizpiasobuji pFipravek tvarem, konzistenci,

fyzikd@lnimi, chemickymi a fyzikdlné-chemickymi vlastnostmi

mistu aplikace nebo aplikaéni cesté. Umoznuji technologické

pFetvorFeni léciva v galenicky pFipravek a Iék, umoznuji podani, jakoz

i pisobeni lééiva, popF. pisobeni léciva zadmérné reguluji. Latky

konstitutivni se podileji na skupenstvi, tvaru a morfologii pFipravku.

Stabilizujici pomocné latky se pridéavaji do lé¢ivého pFipravku

k zajisténi stalosti jeho fyzikdlnich a chemickych vliastnosti.

Klicova slova: lipidy, oleje, tuky, vosky,

mastné kyseliny, mastné alkoholy.

Lipidy se pouzivaji v klasickych lékovych
forméch, jako jsou roztoky, emulze, suspen-
ze, masti, krémy, gely, pasty a tuhé Iéky, ale
téz tvofi zaklad fady novych Iékovych forem
jako jsou mikro a nanoformy — lipozomy (obra-
zek 1), kubozomy (obrazek 2), nanovesikuly,
tuhé lipidové nanoCastice, které zvysuiji ucin-
nost a bezpeénost 1é€iv (7, 8, 15, 16). Znalosti
fyzikalnich a chemickych vlastnosti lipidl
umoziuji jejich efektivni vyuziti pfi formulaci
a vyrobé lécivych pfipravkl, ¢imzZ lze napf.
predejit moznym interakcim lipidQ s lécivymi
a dalSimi pomocnymi latkami nebo s bunéény-
mi slozkami a nasledné tak pozitivné ovlivnit
biologickou dostupnost (18).

Lipidy jako pfirodni latky Zivocisného
a rostlinného plvodu, lisici se navzdjem
funkéné a chemicky, maji jednu spolecnou
vlastnost, a to hydrofobnost, ktera jim umoz-
fAuje rozpoustét se v organickych rozpousté-
dlech, nikoliv v3ak ve vodé. V biologickych
systémech zastdvaji fadu nezbytnych funkci;
jsou bohatym zdrojem energie a uhliku pro
syntézu bunéénych slozek. Tuk obalujici né-
které ZivociSné organy chréni pfed mechanic-
kym poskozenim, v podkozi slouzi jako termo-
izolaéni vrstva. Lipidy jsou souéasti ochranné
hydrofobni vrstvy povrchd rostlin a Zivo€isnych
tél, kde zabrafuji ztratdm vody, nadmérnému
smaceni a napadeni mikroorganizmy. Jsou téz

vyznamnymi stavebnimi kameny biologickych
membran (obrazek 3).

Po chemické strance se jednd pfedevsim
o estery vyssich nasycenych a nenasyce-
nych mastnych kyselin. Lze je délit na lipidy
Jjednoduché, obsahuijici pouze mastnou kyse-
linu a alkohol (kam se fadi oleje, tuky a vosky),
sloZené lipidy, obsahujici dalsi slozku, jako je
napf. cukr u fosfolipidi a sfingolipidu, dale na
steroidy (steroly) a dalsi (2, 19, 20).

LIPIDY JEDNODUCHE

Pro zjednoduSeni jsou v této skupiné
uvedeny i zakladni slozky lipidd, tj. jednotlivé
mastné kyseliny a mastné alkoholy.

Mastné kyseliny

V pfirodé se nachazi vice nez 100 mast-
nych kyselin, obvykle v esterifikované formé
jako sou€ast jinych lipidd. Prevazna vétsina
pfirodnich mastnych kyselin jsou nerozvétve-
né alifatické kyseliny se sudym poctem atom(
uhliku. Jsou bud nasycené, nebo obsahuij
jednu az ¢tyfi dvojné vazby. Pikladem jsou
kyselina myristovd, palmitovd, palmitoolejo-
va, stearova, olejova, linolova, arachidonova
a dalsi. Mastné kyseliny jsou ve vodé neroz-
pustné molekuly, které se v burikéch ve volné
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formé bézné nevyskytuiji, ale jsou spojeny pro-
stfednictvim své karboxylové skupiny s jinymi
molekulami. Nejpocetnéjsi skupinou takovych
latek jsou lipidy, tedy estery vy$Sich mastnych
kyselin a alkoholll nebo jejich derivat (8, 19).

Mastné kyseliny se pouzivaji ve farmacii
a kosmetice k tvorbé mydel, Uinkuiji jako ko-
emulgatory nebo rozpoustédia. Pro tyto ucely
se dava prednost kyseliné stearové a olejove.
V krémech a lociich se stearova kyselina pouzi-
vé v pfebytku, ¢imZ se pfi natfeni na pokozku
dosdahne suchého matného efektu. Kyselina be-
henovd se pouziva v Samponech k zajiSténi opa-
lescence. Smés stearové, palmitové a olejové
liny a ma velmi dobrou krystalickou strukturu,
vhodnou pro topické polotuhé pfipravky (13).

U mastnych kyselin Ize vyuzit jejich okyse-
lujiciho efektu, kdy sniZzenim pH plsobi syner-
gicky s protimikrobnimi latkami. Plsobi téZ jako
protimikrobni latky, a to vice na grampozitivni
bakterie nez gramnegativni, jako napf. kyse-
lina laurovd a palmitoolejovd. Nékteré estery
mastnych kyselin maji inhibiéni dcinek v Sirsi
oblasti pH nez samotné kyseliny, ze kterych
jsou pfipraveny. Této protimikrobni aktivity ky-
selin a jejich esterl se vyuziva v pfipravcich
neobsahujicich protimikrobni konzervaéni lat-
ky (self preserving product). Protimikrobni akti-

Obrazek 1. Sténa lipozomu tvorena lipidovou
dvojvrstvou (11)

Obrazek 2. Usporadani lipidt v kubické
kapalné fazi tvofici kubozomy (3)




Obrazek 3. Lipidova dvojvrstva - zakladni
stavebni struktura biomembran (2)
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vita a spektrum aktivity téchto latek se zvySuje
snizenim pH a pfitomnosti chelatotvornych Ia-
tek nebo antioxidantd. Mastné kyseliny s nizsi
molekulovou hmotnosti jako propionova, kap-
rylovd, undecylenovd maji vlastni antifungalini
vlastnosti (5, 9).

Mastné alkoholy

Vy8Si alifatické mastné alkoholy se na-
|ézaji jako estery v pfirodnich olejich, tucich
a voscich.

Pouzivaji se v Iékopisu uvedené cetylalko-
hol, cetylstearylalkohol, stearylalkohol, dale
oleylalkohol,  laurylalkohol, myristylalkohol,
ricinoleylalkohol. Jsou souéésti emulzi, kré-
md, pén; po jejich aplikaci je klize na omak
jemna, hebka a hladka. Nejsou sice dobrymi
primarnimi emulgatory, ale tvofi velmi dilezi-
tou soucast komplexnich emulgatord, jako je
tomu napf. u lékopisného cetylstearylalkoholu
emulgujiciho typu A a B. Pouzivaji se v table-
tovinach jako kluzné latky. V kosmetice jsou
soucasti rtének, vyuziva se jejich zmékduji-
cich vlastnosti napf. ve spojeni s mo¢ovinou.
Do této skupiny fadime téz alkoholy tuku z ov-
¢i viny, které jsou velmi dobrym emulgatorem,
mnohem slab&i emulgaéni vlastnosti se proje-
vuji u tzv. arachidylalkoholu, fazeného mezi
eikozanoly (14).

Oleje a tuky

Jsou to estery vy8Sich mastnych kyselin
(napt. olejové, linolové, palmitové, stearové,
arachové, lignocerové a myristové) s glycero-
lem, které podle stupné substituce mastnymi
kyselinami tvofi mono-, di-, triglyceridy. Podle
zastoupeni jednotlivych mastnych kyselin se
jednd o latky s rliznou konzistenci: loje obsa-
huji nasycené mastné kyseliny a jsou nejtuzsi,
tuky s obsahem nasycenych a nenasycenych

mastnych kyselin jsou polotuhé a oleje s pre-
vazné nenasycenymi mastnymi kyselinami
maji tekutou konzistenci. PouZivaji se jak pfi-
rodni, tak syntetické produkty (4, 6, 19).

Oleje a tuky slouzi ve farmacii jako nosice
|é¢iva, emolienty, vehikula a spolubilizatory
v perordlnich, topickych a injekénich pfi-
pravcich. Obdobné vyuziti je i v kosmetice.
V lékopisu se uvadi jako oleje Cisténé (napf.
olivovy, mandlovy, sdéjovy a slunecnicovy),
panenské (jako jsou olivovy, mandlovy a rici-
novy) a hydrogenovane.

Hydrogenované oleje

Hydrogenované oleje se vyrabi katalytic-
kou hydrogenaci, tj. nasycenim dvojnych va-
zeb mastnych kyselin, &imz se zméni fyzikalni
a chemické vlastnosti, pfedevSim bod tani,
skupenstvi a stalost. Tato Uprava se provadi
z dlvodu nevhodné vlastnosti piirozenych olejli
a tukd, totiz jejich malé stalosti dané obsahem
nenasycenych mastnych kyselin, které zpiso-
buji Zluknuti. Nevyhodou hydrogenovanych ole-
it je v8ak velka citlivost na tepelné a mechanic-
ké zpracovani. Kdyz se zahteji na teplotu vyssi,
nez je jejich teplota tani, tuhnou po ochlazeni na
hmotu s teplotou tani a viskozitou vy$si, nez mél
tuk pfed zahfatim. Podobné zmény mdze vyvo-
lat intenzivni michani a mleti. Hydrogenované
oleje obsahuji ur¢ity podil monoglyceridd,
které zvySuji jejich emulgaéni schopnosti.
Hydrogenované oleje se pouzivaji k dosazeni
jemné krémové struktury jako zmékéuijici za-
klady pro krémy a locia, kluzné latky pfi vyrobé
tablet, zahustovadla olejd, do rtének a tycinek
s antiperspiraénimi U¢inky. Lékopisnym pfikla-
dem ztuzenych oleju je napf. hydrogenovany
olej bavinikovy, podzemnicovy a sdjovy.

Ztuzené tuky

Ztuzené tuky jsou smési mono-, di- a tri-
acylglycerold, které se ziskavaji esterifikaci
mastnych kyselin pfirodniho plivodu nebo
transesterifikaci tuk( pfirodniho pavodu.

Vychozimi produkty jsou pfedevsim koko-
sovy a palmojadrovy olej. Pfi esterifikaci se
olej hydrolyticky $tépi na alifatické kyseliny
a glycerol. Smés ziskanych kyselin se hyd-
rogenuje, aby byly odstranény nenasycené
slozky. Hydrogenované kyseliny se podrobuiji
frakcionaci a jejich vybrany podil se opét ka-
talyticky esterifikuje glycerolem. Stézejnim vy-
uzitim ztuzenych tukd jsou zéklady pro Eipky
a vaginalni kuli¢ky, uplatriuji se i pfi vyrobé mi-
kroforem napt. pelet (10). V Iékopisu se uvadi
pod nazvem tuk ztuZeny.
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Vosky

Jsou to estery vy$Sich mastnych kyselin
(napf. laurové, myristové a palmitové) a pri-
marnich, pfipadné sekundarnich alifatickych
alkohold (napf. karnaubylalkoholu, cerylalko-
holu a myricylalkoholu). Vyskytuji se jako pfi-
rodni nebo syntetické produkty.

Pouzivaji se jako emulgatory v topickych
polotuhych pfipravcich, ke zvySeni viskozity
v mastech, emulzich jako leStiva ve vyrobé
drazé. Lékopisnym pfikladem mohou byt bily,
Zluty, karnaubsky vosk a tuk z ov¢i viny.

Tuk z ovci viny (Adeps lanae) je oznaceni
Evropského Iékopisu pro smés esterl vyssich
mastnych kyselin s vy$Simi alkoholy, takze po
chemické strance se jedna o vosk, nikoliv o tuk.
Tuk z ovéi viny se pouziva jako emulgujici mas-
fovy zéklad, emulgétor, ktery absorbuje pfibliz-
né dvakrat vice vody, nez Cini jeho hmotnost
(vodné Cislo je pfiblizné 185,6). Je vybornym
emolientem. Emulze v/o s 25% vody je ofici-
nalni pod ndzvem lanolin (Adeps lanae cum
aqua), pficemz kosmeticka literatura oznacuje
jako lanolin samotny tuk z ovéi viny bez obsa-
hu vody. Déle jsou to alkoholy tuku z ovci viny
(Alcoholes adipis lanae), pouzivané jako emul-
gujici mastovy zéklad, stabilizator v krémech,
lociich a latka se zmékéujicimi ucinky. Uvadi se
téZ tuk z ov¢i viny hydrogenovany (Adeps lanae
hydrogenatus). Mimo tyto latky se pouZivaji
dalSi derivaty jako tekuty tuk z ovci viny (Liquid
Lanolin), pouzivany jako emolient, emulgator,
majici velmi dobrou schopnost absorbovat
se do klze. Pouziva se v lociich, krémech,
Samponech, koupelovych olejich a vlasovych
pfipravcich. V lékopisech USP, BP, DAB je
uveden tuk z ovci viny s nizkym obsahem pes-
ticidd (Low-Pesticide Lanolin). Tuk z ovéi viny
v podobé tuhé ldtky (Hard Lanolin) se pouzivéa
do rtének, vlasovych krém0 a locii na Upravu
konzistence a stability (1, 5).

Mezi vosky patii i vorvariovina (Cetaceum),
ktera se ziskava z tekuté smési tuki a voskd,
oznacované jako spermacetatovy olej, nacha-
zejici se v lebce vorvand, z néhoZ se pii ochla-
zeni na5°C vylouci 10-30 % vorvaroviny, ktera
se ddle zpracovava. Vorvanovina se sklada pie-
vézné z esteru kyseliny pamitové s cetylalkoho-
lem (cetyl-palmitét) a samotna nemé emulgacni
schopnosti. Pouziva se na Upravu konzistence
mastovych zakladd, polomastnych a mastnych
krému, emulzi, rtének a licidel. Vorvariovy olej
je pfikladem tekutého vosku, coz je olejovita
tekutina zvIastni zlatozluté barvy, znaéné fidsi
nez rostlinné oleje. Ziskava se z lebecnich dutin
nékterych druh( vorvani nebo vyvarenim velmi

/ 27

FARMACRERUTICRA TEGILY]



I\ CEUTICRA TERHNOLOGIE

tuéného vorvaniho masa. Tento olej — vosk ma
znatné emulgacni vlastnosti. Svym slozenim
jevi afinitu k pokoZce, pouziva se do krému
a pletovych miék. Z dGvodu ochrany vzacnych
Zivoich( se vorvanovina nahrazuje polosynte-
tickymi vosky.

Syntetické derivaty mastnych
kyselin a mastnych alkoholi

Jednd se o semisyntetické a syntetické
triglyceridy, coz jsou latky, které na rozdil od
pfirodnich olejd a tuk( maji pfesnéji definova-
né slozeni, jez zavisi na pouzitych pfirodnich
nebo syntetickych mastnych kyselindch es-
terifikovanych glycerolem. Uplatfiuji se napf.
triglyceridy kyseliny kaprylové, kaprinové, lino-
lové a stearové. Vlastnosti syntetickych ester
zdvisi na celé fadé faktor(, jako je délka uhlo-
vodikovych fetézcl uvedenych slozek, stuper
nenasycenosti nebo pfitomnost rozvétveného
fetézce (5).

Estery vyssich mastnych kyselin a jed-
nomocnych alkoholu se pouzivaji misto pfi-
rodnich rostlinnych olejd, tukd, voskd a uhlo-
vodikd jako emolienty, rozpoustédla, latky
zvySujici viskozitu v topickych pfipravcich,
zlepSujici penetraci a resorpci 1éCiv, fixativy
a latky zvysuijici lesk. Mohou zlepSovat fazo-
vé chovani nékterych neiontovych tenzidd,
mohou byt soucasti nano&astic (17, 18). Pfi-
kladem jsou metyl-stearat, butyl-steardt, izo-
propyl-myristat (CL), izopropyl-palmitét (CL),
izopropyl-steardt. Déle je to etyl-oledt, ktery
se pouziva jako rozpoustédlo pro steroidni
hormony, injekéni roztoky antibiotik a vitami-
nd (10).

Estery vyssich mastnych kyselin (ali-
fatickych) a vyssich alifatickych alkoholti
(cetyl-palmitat, ceryl-palmitat, myricyl-pal-
mitat, myricyl-cerodt) jsou v pfirodé soucasti
voskd, jako je napf. vorvafovina, véeli, kar-
naubsky vosk a dalsi. Cetyl-palmitat (L) se
pouziva jako latka upravujici viskozitu v kré-
mech, mastech, emulzich, mastnych make-
upech a rténkdch (5).

Literatura

Estery vyssich mastnych kyselin
a vicemocnych alkohold maji Siroké pou-
Ziti pfedevsim jako emulgatory, koemulga-
tory, smacedla, lubrikanty, latky poskytujici
v Samponech perletovy a opalizujici vzhled.
Mezi glykolové estery patfi napf. glykol-stea-
rdt, diglykol-steardt, k monoacylglycerolim se
fadi napf. glycerol-monostearat 40-50 (CL),
glycerol-monooleéty (CL), k diacylglycerolim
napf. glycerol-dilaurdt a glycerol-distearat
(CL). Polyglycerylestery jsou zastoupeny napf.
polyglyceryl-3-monooledtem. Mezi oxyetyle-
nované glyceridy patii napt. glyceromakrogol-
steardty (CL), glyceromakrogol-lauraty (CL)
nebo glyceromakrogol-ricinoleat (CL).

Dal$i vyznamnou skupinu tvofi estery
sacharozy s mastnymi kyselinami, napf.
sacharoza-disteardt, sacharoza-palmitat, kte-
ré se pouzivaji pfedevSim jako emulgatory
a smacedla (13).

LIPIDY SLOZENE
Fosfolipidy

Jsou latky patfici do skupiny glycerofos-
fatidd (glycerofosfolipid(), které tvofi zakladni
slozku biologickych membran a hraji vyznam-
nou Ulohu pfi transportu tukd. NejCastéjSim
typem téchto lipidd jsou u vétsiny bunék fos-
fatidylcholiny (lecitiny), coz jsou slouceniny
kyseliny fosfore¢né, cholinu a dvou molekul
vy$Si alifatické kyseliny. Komeréni fosfolipidy
jsou z technologického hlediska vyznamné
pro vyrobu lékovych mikroforem — lipozomQ
a jako latky dispergujici, emulguijici a stabili-
zujici. V kosmetice se pouzivaji ve vlasovych
pfipravcich a proti vraskam. Synergicky pliso-
bi s konzervaénimi latkami, jejich antioxidaéni
vlastnosti umoziuji zpomalovat proces Zzluk-
nuti rafinovanych olejt (8).

Sfingolipidy
Odvozuiji se od sfingosinu, resp. jeho ami-
du ceramidu, ktery slouzi pfedevsim k tvorbé

cerebrosidy a gangliosidy. Sfingolipidy jsou
hojné zastoupeny v membranach mozkovych
bunék, v mie, ledvinach a vaje¢ném Zloutku.
Ceramidy pfitomné v kdzi ovliviiuji propust-
nost kozni bariéry a mnozstvi vody zadrZova-
né v rohové vrstvé. Nedostatek ceramidi zpd-
sobuje suchost kiize. V kosmetice se pouzivaji
komercéné dostupné ceramidy do hydrataénich
a vlasovych prostredkd (8, 12).

STEROIDY

Pati do skupiny biologicky vyznamnych
latek oznacovanych jako isoprenoidy, kam se
ddle fadi napt. terpeny a karotenoidy.

Cholesterol

Radi se mezi steroidy, jejich? zakladni
skelet tvofi tetracyklicky uhlovodik steran.
Cholesterol je soucésti membran pfedevsim
ZivoCisnych bunék a zaroven je prekurzorem
pro biosyntézu dalSich biologicky vyznamnych
steroid(i, jako jsou Zlu¢ové kyseliny, pohlavni
hormony a vit. D. V technologiich se pouziva
jako vyznamny emulgétor v krémech a lociich,
uplatiiuje se pfi vyrobé lipozom (8).

Ze struéného prehledu pomocnych latek
patficich do skupiny lipidd je patné, Ze jsou
Siroce pouzivany pfi vyrobé 1kl a kosmetik,
a znalosti jejich fyzikalnich a chemickych
vlastnosti jsou pfedpokladem pro ziskani sta-
bilnich a lé&ivych (Uéinnych) pfipravka.
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