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Mukoadhezivni bukalni filmy - moderni lékova forma

Jan Gajdziok
Ustav technologie Iékg, Farmaceuticka fakulta, Veterinarni a farmaceuticka univerzita Brno

Cilem tohoto ¢lanku je poskytnout prehled o mukoadhezivnich lékovych formach aplikovanych do dutiny Ustni, se zaméfrenim na inovativni
formulace mukoadhezivnich filmu z hlediska jejich vyhod, slozeni, pfipravy a praktického vyuziti. Filmy slozené z mukoadhezivnich poly-
merU pfipravené nékterou ze zavedenych metod (odpafovani rozpoustédla, extruze taveniny atd.) mohou byt perspektivnimi kandidaty
pro ordlni aplikaci fady Iéciv, predevsim pro jejich flexibilitu a pohodInost pouziti. K dalSim vyhodam této |ékové formy patfi prodlouzeni
kratké doby setrvani konvencnich oralnich lékovych forem na sliznici a podani presné davky léciva na misto aplikace. Kromé toho mohou
také prekrytim chranit a izolovat povrch sliznicni l1éze, coz napomaha ke snizeni bolestivosti a zlepSeni ucinnosti [éCby.

Klicova slova: mukoadhezivni filmy, dutina Ustni, aplika¢ni forma, odparovani rozpoustédla, extruze.

Mucoadhesive buccal films - a modern dosage form

This article aims to provide an overview about mucoadhesive dosage forms applied to the oral cavity, focusing on the innovative formulations
of mucoadhesive films in terms of their advantages, composition, preparation and practical use. Films (patches) composed of mucoadhesive
polymers prepared by any of the established methods (solvent casting, melt-extrusion, etc.) may be promising candidates for oral adminis-
tration of many drugs, especially for their flexibility and convenience of use. Other advantages of these formulations include prolongation of
a short retention time of conventional oral dosage forms to the mucosa and administration of precise doses of the drug to the application site.
In addition, films are able to cover and protect the surface of mucosal lesions, which helps to reduce pain and improve the treatment efficacy.
Key words: mucoadhesive films, patches, oral cavity, dosage form, solvent casting, extrusion.
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Mukoadhezivni Iékové formy

Z Siroké palety Iékovych forem, které slouzi k oralni aplikaci, tzv. oromu-
kosalia (kloktadla; ustni vody a roztoky pro ustni vyplachy; roztoky na dasné;
ordlni roztoky, suspenze, kapky, spreje; glazury; oralni gely, pasty; gely, pasty
na dasné; pastilky; sublingvalni tablety; bukalni tablety; oralni tobolky; zvy-
kaci tablety; lécivé zvykaci gumy; mukoadhezivni filmy, disky, tablety a dals),
pouze mala ¢ast vykazuje vlastnost mukoadheze. Konvencni lékoveé formy

casto nejsou schopné uvolnovat lécivou latku v delSim casovem Useku
a v pozadované oblasti dutiny ustni. Jejich hlavni nevyhodou je pak nizka
biologicka dostupnost zptsobena fyziologickymi dé&ji probihajicimi v duti-
né Ustni. Dana Iékova forma je neustale odplavovana, proto je cas setrvani
nedostacujici, distribuce Iécive latky nepfedvidatelna, a dochazi také po po-
Catecnim burst efektu k poklesu koncentrace léciva pod terapeutickou mez.

Mukoadhezivni lékové formy se dostavaji do popredi zajmu z ddvodu
dobré patient compliance, snadné aplikovatelnosti a nizkého vyskytu
podrazdeni. Mukoadhezivni pfipravky maji obvykle charakter polotuhych
nebo pevnych systémd, napt. mukoadhezivnich past a geld, tablet nebo
filmy, jejichz vyhodou je lepsi komfort pfi aplikaci, snadna pouzitelnost
a vyrazne delsSi doba setrvani v misté aplikace (1, 2).

V minulosti se vyvoj techto modernich Iékovych forem zaméfoval spise
na lokalni Iécbu periodontalnich onemocneéeni, v posledni dobé je véno-
vana pozornost jejich vyuziti pro celkové podani [éCiv, jako jsou peptidy,
proteiny a polysacharidy, které po peroralnim podani podléhaji v travicim
traktu vyznamnému enzymatickému rozkladu, nebo nejsou sliznici nizsich
partif GIT vstfebavany viabec (2).

Pro praktickou pouzitelnost je nejdulezitejsi informaci, zda jsou v sou-
Casnosti skutecné na trhu dostupné mukoadhezivni pfipravky v rdznych
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mukoadhezivnich aplikacnich formach. Je pravdou, ze v ramci vyzkumu
se intenzivné vyviji celd fada mukoadhezivnich Iékovych forem a dochazi
k velkym pokrokdim v této oblasti vyvoje. Na druhou stranu je zatim stale
omezeny pocet opravdu komercné dostupnych pfipravkd (Tab. 1).

Nedostatecné mnozstvi registrovanych a predevsim redlné dostup-
nych mukoadhezivnich pfipravkd na trhu Ize suplovat magistraliter pfi-
pravou téchto lékovych forem. Nejvetsi potencidl v této oblasti poskytuji
mukoadhezivni pasty, jejichz zakladem jsou hydrofilni bobtnavé latky se
schopnosti po navlihceni prilnout ke sliznicnimu povrchu (methylcelulosa,
hypromelosa, Zelatina, sodna stl karmelosy nebo karbomery), které jsou ve
vysoké koncentraci jemneé dispergované v lipofilnim zakladu (tekuty para-
fin s bilou vazelinou nebo koloidnim oxidem kfemicitym atd.). V odborné
literatufe se Ize setkat s fadou receptur pro pfipravu téchto lékovych forem
s obsahem antibiotik (neomycin, gentamycin), antiflogistik (acetylsalicylova
kyselina), lokdlnich anestetik (benzokain), kortikosteroidd (dexamethason,
triamcinolon) a dalsich [é¢iv nebo jejich kombinaci. Mukoadhezivni pasty
se tesi stale vetsi oblibe v preskripci stomatologt i ORL Iékard. Na zaklade
zastoupeni mukoadhezivnich polymerl je mozné meénit jejich konzistenci
od mékké pasty, az po pastovitou hmotu vhodnou k formovani Utvar(
vhodnych napt. k vyplnéni zubniho ltzka po extrakci. Z praktického hle-
diska je vzdy nutné brat v ivahu nemoznost zapracovavat do pripravku
vodu (pfedcasné nabobtnani polymeru) a nutnost volit polymer o pre-
depsaném viskozitnim stupni (7).

Mukoahezivni bukalni filmy
Pevné ordini mukoadhezivni lékové formy poskytuji vétsi stabilitu, delsi
Cas setrvani na sliznici a jsou také schopny déle udrzet vysokou koncentraci
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Tab. 1. Priklady ordlinich pfipravkd s mukoadhezivnimi viastnostmi (3—6)

Lékova forma Nazev Uéinna latka Vyrobce/drzitel registrace
Tablety Buccastem buccal prochlorperazin-maleinat Reckitt Benckiser
Suscard buccal glycerol-trinitrat Forest Laboratories
Miconazole Lauriad mikonazol-nitrat BioAlliance Pharma
EmezineTM prochlorperazin Biodelivery Sciences, Inc.
BEMA Fentanyl fentanyl Biodelivery Sciences, Inc.
Striant SR testosteron Ardana Bioscience Ltd
Tibozole mikonazol-nitrat Tibotec
Aphtach triamcinolon-acetonid Tejin Ltd
Effentora* fentanyl-citrat Teva Pharmaceuticals
Zofran Zydis* ondansetron Novartis
Pastilky Fentanyl Oralet fentanyl Lexicomp
Pelety Corlan pellets hydrokortison Celltech
Bukalni film Zilactin benzokain Zila
Breakyl* fentanyl-citrat Meda Pharma s.r.o.
Oralni gel Corsodyl gel* chlorhexidin-diglukonat Glaxosmithkline
Oralni pasta Orabase - Convalech
Oralni roztoky Gaviscon liquid* natrium-alginat, uhlicitany Reckitt Benckiser
Oralin - Generex insulin Generex Biotechnology
Umélé sliny Luborant fluorid sodny Antigen
Saliveze umeélé sliny Wyvern

* pipravky registrované v Ceské republice
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léciva v misté aplikace a zajistit jeho dobrou biodostupnost (8, 9). V posled-

nich letech se do popfedi zajmu farmaceutickych firem i vyzkumu dostavaji
mukoadhezivni ordini flexibilni filmy (Tab. 2), které pacienta z dGvodu své
ohebnosti, malé velikosti a nizké hmotnosti neomezuiji v béznych cinnostech,
jako je mluveni nebo zvykani (2). Jedna se o pevnou lékovou formu poda-
vanou obvykle na bukalni oblast dutiny ustni. Svym vzhledem pripominaji
bukalni filmy klasickou naplast (nékdy nazyvané také ,patches”), kterd ovsem
k pfilnuti na sliznici vyuziva procesu mukoadheze. Jejich hlavnimi vyhodami
jsou vysoka flexibilita a aplikacni komfort (oproti mukoadhezivnim tabletdm),
delsi doba adheze k povrchu sliznice (oproti oralnim polotuhym pfiprav-
kiim), snadné vyjmuti v pfipadé potieby a ochrana postizeného mista (10).
Mukoadhezivni filmy (MAF) se mohou stejné jako tablety sklddat z nékolika
vrstev, od Cehoz se odviji jejich viastnosti a smér uvolhovani lécivé latky (11,
12). Znamena to, ze vhodnym navrhem filmd Ize ovlivhovat i jejich vyuziti,
bud pro lokdini, nebo systémovou aplikaci [éCiva. Lékové formy povahy bu-
kalnich MAF mohou mit kromeé rlizné struktury také zplsob rozptyleni léciva
uvniti ni. Na zakladé téchto faktord je definovan smér a proces uvolfiovani
lecivé latky. V literature se Ize setkat s jednovrstevnymi, vicevrstevnymi, ma-
tricovymi i rezervoarovymi MAF (11).

Zastupcem komercné dostupnych MAF je napf. pripravek Zilactin®
(benzokain) vyuzivany k snizeni bolestivosti slizni¢nich lézi nebo Breakyl®
(fentanyl) indikovany k lécbé pronikavé bolesti u dospélych s nadorovym
onemocnénim, ktefi jiz uzivaji udrzovaci terapii opioidy (14, 15).

Priprava mukoadhezivnich filmu

V praxi se pfi vyrobé MAF Ize setkat se dveéma zakladnimi postupy
pfipravy: metodou odparovdni rozpoustéd|a (tzv. solvent casting method)
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a metodou vytlacovdnifilmu (tzv. extrusion) (16, 17). Urcitou inovaci predsta-
vuje metoda impregnace textilniho materialu. Jde o analogii vyroby filmd
pomoci odpafovani rozpoustédla s tim rozdilem, ze do odlévaci formy se
predem vklada impregnacni textilie s cilem zlepsit fyzikalné-mechanické
a mukoadhezivni vlastnosti filmd. Na ni je nanasena pfipravena disperze
mukoadhezivnich polymerd (12). Dalsi z inovativnich technologii zavadeé-
nych pro pfipravu MAF teprve v poslednich letech je metoda tzv. printingu
(tisku) Iéciva na nemedikované filmy (18).

Metoda odparovani rozpoustédla (,solvent casting”)

Metoda odpafovani rozpousted|a je nejvice rozsitenou technologif pro
vyrobu MAF z ddvodu jednoduchosti postupu a nendrocnosti pristrojo-
vého vybaveni. Naopak problémem muze byt zajistit dobré reologické
vlastnosti disperze, jeji homogenitu a nepfitomnost vzduchovych bublin,
coz jsou dUlezité parametry pro vyslednou uniformitu pfipravku. Navic je
tento postup Casove narocny a nekdy predstavuji pouzivana rozpoustedla
zatéz pro zivotni prostredi (10).

Metoda vytlacovani filmu (,extrusion”)

S touto technologif se Ize setkat v fade odvétvi, napt. pfi vyrobe plastl
nebo ve farmacii pfi vyrobé matricovych tablet, granulatd, pelet, cipka,
implantaty, stentd, transdermalnich systému a ocnich inzertl (17). Metoda
extruze se obecneé vyuziva za riznych okolnosti a podminek, napf. dany
proces muze probihat dle pozadavkd bud za vysokych (hot melt extrusi-
on), ¢i pokojovych a nizsich teplot (cold extrusion), a Ize se setkat s velmi
variabilnim pfistrojovym vybavenim. V soucasnosti je predevsim ,hot melt
extrusion” vyuzivana i pfi pfiprave MAF, jelikoz nabizi fadu vyhod. Nemusi

/ Prakt. |ékdren. 2016; 12(4e): e20—e26 / PRAKTICKE LEKARENSTV| e23



2 @

Tab. 2. Prehled bukdlnich mukoadhezivnich filmd popisovanych v odborné

literature (4, 13)

Uéinna latka

Mukoadhezivni polymery

Antiseptika a desinficiencia

chlorhexidin-diglukonat

chitosan

chlorhexidin-diacetat

ethylcelulosa

cetylpyridinium-chlorid

polyvinylalkohol, hyetelosa nebo chitosan

Antihistaminika

chlorfeniramin-maleat

polyethylenoxid

Opiodni analgetika

buprenorfin

Carbopol 934, polyisobutylen,
polyisopropen

Antiangindzni ldtky
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U¢inna latka Mukoadhezivni polymery
Antivirotika

acyklovir kopolymer kyseliny akrylové, makrogol
Antibiotika

tetracyklin atelokolagen

Hormondilni ldtky

melatonin Carbopol 934-P, polyisobutylen
oxytocin Carbopol 974-P

testosteron polykarbofil, Eudragit® S-100

lososi kalcitonin

polykarbofil, Eudragit® S-100

protirelin

hyetelosa, hyprolosa, polyvinylpyrolidon,
polyvinylalkohol

isosorbid-dinitrat

hypromelosa, ftalat hypromelosy

triamcinolon-acetonid

karbopol, poloxamer, hypromelosa

Lokdlni anestetika

Insulin a antidiabetika

lidokain

hyprolosa

Antimykotika

mikonazol-nitrat

karmelosa, chitosan, polyvinylalkohol,
hyetelosa, hypromelosa

Blokadtory kalciovych kandlu

nifedipin

alginat sodny, methylcelulosa,
polyvinylpyrolidon, makrogol

Beta-blokdtory

insulin zelatina, Carbopol 934-P

glibenklamid chitosan, polyvinylpyrolidon

Antiastmatika

terbutalin Carbopol 934 a 971, hypromelosa,
hyetelosa, karmelosa

Antioxidacni ldtky

ipriflavon kopolymer kyseliny mlécné a glykolové,

chitosan

metoprolol-tartrat

Fudragit® NE 40D, hypromelosa,
karmelosa nebo karbopol

Produkty biotechnologie

plazmidova DNA

Noveon® Eudragit® S-100

www.praktickelekarenstvi.cz
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se pouzivat zddna rozpoustédla, doba zpracovani je kratsi, proces je efek-

tivni a pfipravené filmy jsou stabilnéjsi. Na druhou stranu je vSak nutné
vzit v Uvahu zna¢nou finan¢ni naro¢nost diky specializovanému pfistro-
jovému vybaveni. Také nelze diky vysokym teplotdm timto zpUdsobem
zpracovavat termolabilni latky (16). BeEhem procesu ,hot melt extrusion”
jsou Casto vyuzivany rlizné polymerni latky &i plastifikdtory. Mezi polymery
patfi napf. polyvinylpyrolidon, kopolymer polyvinylpyrolidonu a vinylacetdtu,
kopolymer polyethylenu a vinylacetdtu, makrogoly, ethery celulosy, polyakryldty,
polyoxyethylen, polymethakryldtové derivdty, poloxamery, polymlécnad a poly-
glykolova kyselina, skrob a Skrobové derivdty, cukry, cukerné alkoholy a vosky.
Rozhoduijicim faktorem je termoplasticita polymeru, jeho schopnost misit
se s lécivem, stabilita a funkce v konecné |ékové forme. Krome zakladnich
nosnych latek jsou dUlezité predevsim plastifikatory, majici schopnost
snizit teplotu potfebnou k nataveni a homogenizaci smési, ¢imz omezuiji
moznou tepelnou degradaci lécivé latky i polymeru. Lze mezi né zarfadit
triacetin, estery kyseliny citronové nebo nizkomolekuldrni makrogoly.

Metoda tzv. printingu (tisku) IéCiva na nemedikované filmy

Pro pripravu bukalnich mukoadhezivnich ¢i orodispergovatelnych film
se v poslednich letech také pouziva moderni technologie tisku léciva na povrch
filma (18, 19). VySe zminéné metody jsou zalozeny na inkorporaci (vnesen)
léciva hned do pocatecni smesi a jejim nasledném zpracovani do finalniho
produktu (18). To znamena, ze muze byt v pribehu pfipravy negativné
ovlivnéna aktivita a stabilita labilnich lécivych latek. Navic pro kazdou novou
ucinnou latku ¢ novou davku musi byt vzdy znovu peclive upraven cely
navrh formulace. Z dOvodu téchto nedostatky je v soucasnosti pfistupovano
také k metodeé printingu, potisku lé¢iva na povrch nemedikovanych filma (18).
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MUze se jednat o tzv. ,zékladni 2D printing” nebo ,3D printing”, vhodny pro
pifpravu vicevrstevnych lékovych forem zajistujicich fizené uvolhovani é¢ivé
latky. ,Printingu” se bézné vyuziva ke znaceni tablet ¢i tobolek, dale také
pfi vyrobé transdermalnich naplasti (18). V odborné literatufe se Ize setkat
s dvéma typy printingu: tzv., ink-jet printing” &i , flexography printing”. V pfipa-
de ink-jet printingu se jedna o sprejovani, impregnaci ¢i maceni roztokem
nebo suspenzi [écivé latky nandsené nejcasteji za pomodi tiskarskych trysek.
Pri pramyslové vyrobé byva nevyhodou ink-jet printingu nedostatecne
vykonna kapacita a pouzitelnost pouze pro léciveé latky s casticemi malych
rozmeérd. ,Flexography printing” je potisk v tlaku z vysky vhodny predevsim
pro mekké materidly. Zjednodusené se dana smes (roztok, suspenze léciva)
prendsi pres systém néekolika valcl v tlaku na potiskovany materidl (film),
ktery je umistén na valci dalSim (17). Obecnym pozitivem pfipravy filmd
procesem printingu je napr. omezeni krystalizace |éCiva pfi koncentraci vyssi
nez je jeho rozpustnost v pripravené smesi ¢i omezeni pripadného plasti-
fikacniho (zmékcujiciho) viivu lécivé latky ovliviujici vysledné mechanické
vlastnosti filmu. Dalsi vyhodou této metody je individualizace mnozstvi
|éCiva neboli jeho ucinné davky pro konkrétniho pacienta, jelikoz v ramci
této technologie Ize vytvorit Iékovou formu s Sirokym rozmezim obsahu
Ucinné latky, a tim padem moznost vytvorit formulaci individualizovanou na
miru pacientovi. Perspektiva do budoucna je takovd, ze bude mozné tuto
metodu vyuzit pfimo farmaceutem tésné pred vydejem lécivého pripravky,
prostym nanesenim lécive latky na nosic. V pfipadé vytvoreni skaly rtznych
variabilnich nosict i moznost pripravit lékovou formu obsahuijici vice nez
jednu ucinnou latku (20).

Mukoadhezivni Iékové formy, reprezentované predevsim modernimi
flexibilnimi filmy, se pro své nesporné vyhody dostavaji do popredi za-
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jmu farmaceutickych firem. V soucasné dobe je jejich hlavnim omezenim

predevsim z pohledu vyzkumu a vyvoje nejednotnost nomenklaturniho
déleni a nestandardizované testovani jejich kvalitativnich parametrd. Tento
problém je v soucasnosti fesen fadou odbornych spolecnosti a meél by
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K vyvoji nasi farmaceutické historiografie

Za nejstarsi vyznamnou praci z déjin nasi farmacie mizeme po-
vazovat dilo rakouského Iékafe M. Machera, ktery se zabyval vyvojem
lékarenstvi v rakouskeé fisi, do niz Ceské zemeé tehdy patfily (1). U Ces-
kych farmaceutl se zdjem o déjiny vlastniho oboru projevil na konci
19. stoleti, coz Ize dolozit rGznymi casopiseckymi clanky (2). DUlezitym
dokladem je také jejich aktivni ucast na velkych vystavach v Praze,
jako byla Jubilejni vystava v r. 1891, Narodopisna vystava v r. 1895
a ll. mezindrodni lékarnicka vystava v r. 1896 (3, 4, 5, 6, 7). Historické
predmeéty, které tehdy Lékarnicka spolecnost od vystavovatell ziskala,
predala Museu Krélovstvi ceskeho, kde byly vice nez 50 let vystaveny.
Historické prace v Casopisech publikoval v tu dobu napft. Zizkovsky
lékarnik PhMr. Otto Schreiber (1854-1928), ktery krome nékolika od-
bornych ¢lankd napsal prvni ¢esky prehled déjin [ékarnictvi (8) a dale
PhMr. Emil Sedivy (1872-1923) (9).

V prvni poloviné 20. stoleti se historii farmacie zabyvali ojedinéli 1é-
karnici, z nichz je kromé Sedivého nutno uvést PhMr. Josefa Svetozara
Novaka (1877-1943) (10). Jejich publikace jsou dodnes vyznamnou soucasti
naseho historického fondu. Nejvyznamnéjsi praci Sedivého byly ,Prispévky

k dgjinam lékarnictvi na Morave a ve Slezsku” (11, 12). Novak je autorem
asi Ctyr set Casopiseckych ¢lanku.

V ciziné se mezitim jiz sdruzovali zajemci o dgjiny farmacie do rliznych
organizaci. Prvni z nich byla Société Francaise d’Histoire de la Pharmacie,
zalozena r. 1915 v Pafizi. Déle to byla mezinarodni spolecnost pro deéjiny
farmacie, jejimiz ¢leny byli téz nékteff farmaceuti z Ceskoslovenska (13).
V roce 1930 jich bylo 33, prevazne to byli Iékdrnici z pohranicnich kra-
j& (Ceskoslovensko zastupoval lékarnik PhMr. Josef Zintl z Maridnskych
Lazni). Korporativnim clenem byl Svaz ceskoslovenského lékarnictva.
Spole¢nost pofadala mezinarodni kongresy z déjin farmacie (prvni byl
1927 v Norimberku), vydavala svUj zpravodaj (Mitteilungen der Gesellschaft
fUr Geschichte Pharmazie) a rlizné knihy (napt. sborniky pfednasek nebo
publikaci o klatovské lékarnické rodiné Firbasd) (14, 15).

V nékterych statech v tu dobu jiz pisobila specializovana farmaceuticka
muzea (napf. v Némecku, Francii, Svycarsku).

U nas na zacatku 20. stoleti vzniklo Narodni technické muzeum, které
v letech 1910-1911 mélo na navrh docenta PhMr. Emanuela Senfta samo-
statnou lékarnickou sekci, jez vsak zanedlouho zanikla. Teprve pozdéji
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na tuto opomijenou problematiku upozornili RNDr. PhMr. Jaroslav Hladik
(1903-1975) (16) a profesor PhDr. PhMr. Eduard Skarnitzl (1894-1970)
(17,18, 19).

V mezivaleCném obdobi publikovali ¢lanky z déjin farmacie zejmé-
na jiz zminéni PhMr. E. Sedivy a PhMr. J. S. Novak. Po smrti Sedivého
(1923) se pridal PhMr. JUDr. Karel. Pejml (1892-1965) (20) a od roku 1932
téz RNDr. PhMr. Jaroslav Hladik (21, 22), ktery se r. 1947 habilitoval z déjin
lékarnictvi. Zatimco Sedivy a Novak byli praktickymi lékarniky, byl Pejm!
Urednikem berni spravy a Hladik pdvodné pracoval jako referent na
Ministerstvu zdravotnictvi.

V roce 1944 vznikl pfi Ustiednim svazu lékarnikd muzejni odbor,
ktery ved| profesor PhDr. PhMr. Ed. Skarnitzl (1894-1970) (23). Sbirka,
soustfedena timto odborem, byla po valce pfedana Dr. Hladikovi. Ten
po osvobozeni shromazdoval ve Farmakologickém Ustavu Lékarské
fakulty UK rdzné doklady k vyvoji nasi farmacie. O této sbirce referoval
napf. docent RNDr. PhMr. Zdenék Blazek (1909-1970) (24) a E. Slodkowski
(5 fotografii z expozice) (25). Tato sbirka byla véetné knihovny umisténa
v Sesti mistnostech a obsahovala napf. hmozdife, lisy, destilacni pfistroje,
vahy, rizné drobné pfedmety, suroviny a vzorky starych pfipravkd. Z ar-
chivalil jsou v polském ¢lanku uvedeny rdzné diplomy i originaly privi-
legii (Leopolda I. a Marie Terezie). Po zruseni studia farmacie byla sbirka
vystéhovana do sklepa Pravnické fakulty v Praze a potom prevezena do
Brna, kde byl pfi tamni Masarykové univerzité ziizen Ustav déjin lékar-
nictvi. Tento Ustav, vedeny docentem Hladikem, byl zafazen do Katedry
galenické farmacie, fizené docentem RNDr. PhMr. Milosem Melicharem
(1909-1998). Ustav dé&jin sidlil v 2. patfe budovy byvalé némecké tech-
niky (tehdy Obranct miru, nyni Udolni, &. 10). Tvorila jej jedna mistnost
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rozmérd asi 3 x8m, situovana nad byvalou aulou a patrné jesté dalsi
prostory, kde byly uskladnény sbirky.

V roce 1954 nadhle docent Hladik odesel z fakulty a odstéhoval se do
Ceskych Velenic, kde pracoval v Iékarné. Pozdgji jesté kratce (asi v letech
1961-1963) pracoval znovu jako odborny asistent na Farmaceutické fakulté
a pak odesel do lékarny v Mladé Vozici. Protoze za sebe v Brné nevychoval
nastupce, dosadil docent M. Melichar na Ustav d&jin jednoho ze svych asi-
stentU, a to PhMr. Vaclava Ruska (1928-2016), jenz se rychle zapracoval do
nové problematiky, vedl diplomové prace a v nové funkci se osvedcil (26,
27,28). Pozdéji, po zruseni brnénské Farmaceutické fakulty v r. 1960 presel na
celostatni Farmaceutickou fakultu v Bratislave, kde zastaval stejnou funkci.
V roce 1960 vydali spolu s PhMr. Radoslavem Fundarkem (1928-1996) skripta
(29). Byla to nasde prvni skripta z déjin farmacie. Dalsi skripta na bratislavské
fakulté pfipravil se spolupracovniky o deset let pozdeji (30). Mezitim byl v roce
1969 povolan na noveé zfizenou Farmaceutickou fakultu UK v Hradci Kralové.

Znarodnéni lékdren, které probéhlo v roce 1950, narusilo u mnoha
farmaceutt jejich vztah ke konkrétnimu vybaveni lékaren, a to pak vedlo
k likvidaci pfipadnych historickych pamatek (napr. doslo k paleni drevénych
stojatek a papirovych dokladt). Z podnétu nékolika idealistd, kteff nesou-
hlasili s timto pocinanim, se na podzim roku 1956 vytvofil pfi Zavodnim
klubu ROH Prazské Mediky krouzek zajemct o historii lékarenstvi, snazicich
se 0 zachranu farmaceutickych vecnych pamatek (31). Jeho vedoucim se
stal PhMr. Zdenék Hanzlicek (1922-2013), ktery mél od mladi dlouholety
zajem o historii (32, 33, 34).

Clenové krouzku byli schopni zachrarovat pamatky pred zni¢enim,
ale nastaly problémy s jejich konzervaci a uchovavanim. Zahy se naskytla
moznost vyfesit i tyto problémy. Se souhlasem ministerstva zdravotnictvi
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propujcilo feditelstvi Prazské Mediky krouzku zavienou lékarnu v Nerudove
ulici a tam vzniklo v r. 1957 Historické lékarenské stredisko (35).

Tato lékarna (podle plivodniho majitele nazyvana Dittrichova) byla po
znarodnéni zaviena a Medika z nf odvezla viechna léciva, nemohla ji viak

zlikvidovat, nebot interiér jeji oficiny byl pamatkove chranén.

Kromé oficiny patfily k Iékarné jesté dve velké mistnosti s regaly, mald
kanceldr, rozsahla chodba a sklep. Do oficiny pfidali clenové krouzku vitrinu
s pamatkami na lékarnika Sedivého a byvalou pffpravnu urcili k poradant
vystav. Na chodbeé zUstal destilacni pfistroj, lis na tinktury a skfiné s labo-
ratornim sklem. Zbyvajici mistnosti (byvala materidlka a kancelar), slouzily
jako depozitar a knihovna.

Jiz v roce 1956 zacal krouzek spolupracovat s Ustavern déjin brnénské
Farmaceutické fakulty a v srpnu 1957 byl pripraven scénar muzejni expozice.
Tento scénar meél Sest kapitol: Funkce lékarnika, Vzhled Iékarny, Farmaceutické
suroviny a slozené léky, Pocatky farmaceutického pramyslu, Literatura, lékopisy
a taxy, Pocatky spolkového Zivota a néktefi vyznamni farmaceut.

V Fijnu 1957 byly sbirky, vystavené v mistnosti vedle oficiny, ¢astecné
zpfistupnény vefejnosti. Jiz predtim byl v ¢asopise Ceskoslovenska farmacie
otistén clanek, informujici o poslani Historického |ékarenského stiediska.
Mnoho Usili bylo vynalozeno na dokumentaci a pfipadnou restauraci
sbirky. Pri této cinnosti byli konzultovani odbornici z Narodniho muzea,
z Archeologického Ustavu CSAV a z Paméatniku narodniho pisemnictvi,
Pozdéji se Dr. Hanzlicek pfihlasil na Filozofické fakulté brnénské univerzity
(prejmenované tehdy na Univerzitu J. E. Purkyné) na dalkové studium
muzeologie, které ukoncil v roce 1969.

Poprvé se muzejni sbirky prezentovaly na Mezinarodnim farmaceu-
tickém kongresu v Karlovych Varech v zafi 1958 prehledem déjin ceského
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lékarnictvi. Nasledovalo pak jeste nékolik vystav pfi rliznych pfilezitostech,
napt. sjezdy, akce k propagaci lécivych rostlin atp. (36). Konaly se v Praze
i mimo ni a nékdy ve spolupraci s jinymi institucemi (Uméleckopriimyslové
muzeum, Pamatnik narodniho pisemnictvi), nebot Dittrichova |ékarna
neméla dostatecny prostor. | v ni vsak byla stale mala vystavka o minulosti
nasi farmacie nebo pozdéji o vyvoji chemickych Iéciv.

V Cervenci 1959 podali PhMr. Hanzlicek a PhMr. Pavel Drabek
Lékdrenskému odboru Ministerstva zdravotnictvi tfistrankovy ndvrh na
provedeni prlzkumu starych Iékdren, spojeny se zajisténim a svozem
historickych Iékarenskych pamatek. Inspirovala je k tomu podobna akce,
kterou proved! v Polsku Dr. Stanislaw Pron (1892-1970) a jez dala zaklad
farmaceutickému muzeu v Krakove (37). NaSe ministerstvo vsak na ndvrh
neodpovedélo.

1. fijna 1959 bylo v byvalé Dittrichové |ékarné oficialné otevieno
Prazské farmaceutické muzeum. Této akce se Ucastnili zastupci
Ministerstva zdravotnictvi, Hlavni spravy lékéren, Prazské mediky, Cs.
farmaceutické spolecnosti a dalSich instituci. Postupné se objevovaly
zpravy o praci muzea v rozhlase a v dennim tisku (VecCerni Praha, Lidova
demokracie, Svobodné slovo, Prace) a v dalsich casopisech (38, 39). V roce
1960 prinesla kratky porad Ceska televize a v r. 1963 natacel v Dittrichove
lékarné Kratky film. Byl vypracovan informacni letak a prelozen do an-
glictiny, francouzstiny a rustiny. Budovani muzea v Praze mélo odezvu
i na Slovensku (40).

Velké obohaceni sbirek nastalo, kdyz se v roce 1960 rusila Farmaceuticka
fakulta v Brné. Tehdy se ¢ast tzv. pGvodni Hladikovy sbirky vratila do Prahy
a byla pfedana do Ditrichovy Iékarny, ktera byla ndhle pfeplnéna a bylo
nutné hledat dalsi prostory. Docasnym feSenim bylo v roce 1963 zapuj-
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Ceni mistnosti po byvalé vydejné léciv v Mostecké ulici. Rozsahla ¢innost
v ptvodnim historickém stredisku i v nasledujicim muzeu byla stale za-
jistovana brigadami a kazdoro¢né si vyzadala stovky hodin (napf. v roce
1963 to bylo 493 hodin).

Bylo proto zfejmé, ze tuto situaci bude nutno fesit celkové. Jednalo se
0 spojeni muzea s Lékarskym muzeem (to vzniklo jiz v roce 1934), které

bylo soucasti Lékafské knihovny. Tim by se v3ak nevyfesily prostorové
problémy. Proto se uvazovalo a dlouho jednalo o pfestehovani muzea do
Kutné Hory nebo do zamku v Budyni nad Ohfi. Nakonec zvitézila nabid-
ka noveé zfizené Farmaceutické fakulty UK v Hradci Kralové, ktera ziskala
prostory v byvalém hospitdlu v nedalekém Kuksu. Tam byly v roce 1972
sbirky z Dittrichovy lékarny prestéhovany a uvolnénou Iékarnu s jejim
plvodnim vybavenim pfevzalo Narodni muzeum. Na novou hradeckou
fakultu pfesel té7 z Bratislavy docent Rusek, jenz se zacal starat o zfizeni
farmaceutického muzea v Kuksu. V roce 1992 vznikl Spolek pro vybudo-
vani Ceského farmaceutického muzea. Clenové tohoto spolku se cilené
snazili o vSestrannou pomoc a zaroven se na zahranicnich zajezdech po
farmaceutickych sbirkach vzdélavali v déjindch farmacie. Kromeé toho vznikl
Klub piétel Ceského farmaceutického muzea, ktery v r. 2015 ukoncil svou
cinnost (41).

V navaznosti na mistni dochovanou barokni lékarnu se v Kuksu (42)
zaCaly pfipravovat mistnosti pro expozici a pro depozitaie. Ceské far-
maceutické muzeum zde bylo oficidlné zfizeno v roce 1994 (43, 44, 45).
Prvni expozice byla oteviena v roce 1996. Méla tfi mistnosti a v roce 2001
byla rozsifena o tfi dalsi, v nichz byly de&jiny farmacie podany komplex-
néji (46,47). O dalSim vyvoji tohoto muzea bude pojednano na konci
tohoto clanku.
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Klasicistni vybaveni oficiny byvalé Dittrichovy lékarny (1821) zakoupilo
v 1. 1973 Narodni muzeum a odvezlo je do svého depozitare k restaurova-
ni. V kvétnu 1984 si muzeum pronajalo opravené mistnosti byvalé lékarny
a chtélo v nich vystavit ndkladné restaurovanou pdvodni oficinu a ¢ast
rozsahlé sbirky lékarenskych pamatek, které ziskalo koncem minulého
stoleti a jez byla vétsSinou po dlouhou dobu ulozena v depozitafi na zamku
v Jemnisti. Z nejriznéjsich, vétsinou technickych dlvodu byl scénaf hotov
az koncem roku 1996 a teprve 18. zafi 1997 byla Expozice historickych
Iékaren slavnostné oteviena (48, 49). Kromé plvodni oficiny obsahovala
jen cast zakladnich sbirek Lékarnické spolecnosti, nebot v mistnostech
byvalé lékarny v Nerudové ulici nebyl dostatek mista. Vystaveny byly
napr. barokni cinové nadoby na theriak, hmozdife, albarella a laboratorni
pomucky:.

Pro své rozméry se do expozice nevesly dva mobiliafe baroknich
lékaren (napf. z hradcanského kapucinského klastera). V roce 2009 byla
Narodnim muzeem tato expozice zrusena z ekonomickych ddvodu a ex-
ponéty predany do Ceského farmaceutického muzea v Kuksu.

Zvlastnosti bylo Muzeum farmaceutického pramyslu.
Pfredpokladem jeho vzniku byla reorganizace jednotlivych slozek sdruzeni
pro zdravotnickou vyrobu SPOFA (pdvodné narodni podnik, nakonec
statni podnik), vzniklého po vaélce v disledku znarodnovani primyslu
(50). V pribéhu existence tohoto sdruzeni se jednotlivé zavody moder-
nizovaly, pfipadné rusily, méenila se jejich vyrobni napln, a proto se vyra-
zovalo jejich zastaralé vybaveni. Cast vyfazenych pristroji nebyla hned
zlikvidovana, ale zachovala se dlouhou dobu ve skladistich. Po roce 1982
se vytvorila skupina nadSencd, ktefi se rozhodli je uchranit, pfipadné
restaurovat a vystavit jako doklady minulosti (tzv. Sin tradic). V jejich Cele
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byl PhMr. FrantiSek KFiz (1915-1998), ktery od roku 1982 kromeé pfistrojd
soustiedoval na Zizkové v objektu byvalé farmaceutické tovarny REMED
dalsi dokumentaci, dokladajici vyvoj tovarni vyroby [ékd u nas. Na plose
asi 120 m?shromazdil asi 150 stroju a pristroju, slouzicich k vyrobé tablet,
masti, injekci atp. K tomu pfidal vzorky hromadné vyrabénych lécivych
pfipravkd, riznou dokumentaci véetné fotografif i filmd. V roce 1988 mélo
byt muzeum otevieno, coz viak tehdejsi feditel organizace SPOFA phar-
maceutica nedovolil a bylo nutno s tim pockat. Novy feditel ing. P. Simek
naopak ¢innost muzea podpofil a vydal k 1. kvétnu 1991 statut muzea
farmaceutického pramyslu, v némz je uvedeno jeho programové zame-

feni, pravni, majetkové a ekonomické postaveni a personalni zajisteni (51).
Slibné obnoveni praci vsak netrvalo dlouho, nebot matefska organizace
SPOFA pharmaceutica v dusledku hospodafskych zmén ukoncila svoji
cinnost a s ni skoncilo i jeji muzeum. V roce 1998 sbirky muzea prevzala
obnovena brnénska Farmaceuticka fakulta, od niz ji v roce 2006 ziskalo
Ceské farmaceutické muzeum v Kuksu.

Zahy po valce obnovila svoji cinnost Mezinarodni spole¢nost pro
déjiny farmacie. V roce 1949 uspofadala kongres v Hamburku a po ném
nasledovaly vzdy po dvou letech na rlznych mistech kongresy dalsi (52).
Spolupraci s touto spole¢nosti navazalo Ceskoslovensko (formou nepla-
tictho clena) v roce 1967. Jako mandatar nas v hlavnim vyboru zastupoval
docent Rusek. Zastupci této spolecnosti se zUcastnili 7. sympozia v Jihlavée
v roce 1970 a v nasledujicim roce se v Praze konal 19. mezinarodni kongres
z dgjin farmacie (53). Kongresu se Ucastnilo 354 cizincl z 27 zemi a v osmi
sekcich odeznélo 83 prednasek. Soucasti kongresu byla téz vystava sta-
rych farmaceutickych tisk( v Pamatniku narodniho pisemnictvi. Vybrané
prednasky vysly v prekladu v 5. &isle ¢asopisu Cs. farmacie.
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Dalsi, v pofadi jiz 30. mezinarodni kongres (jeho prezidentem byl do-
cent Rusek) se v Praze konal v roce 1991 za Ucasti 211 zdjemct z 23 zemi
(54). Prosloveno bylo 110 prednasek a vystaveny 4 postery.

Z mezinarodnich stykd té doby jesté uvedme spolupraci s polskymi,
madarskymi a vychodonémeckymi historiky farmacie. S posledné jmeno-
vanymi bylo napf. usporadano pét bilateralnich sympozi.

Mezitim docent Rusek pfipravil ve spolupraci s RNDr. Marii Kucerovou
z Bratislavy celostatni uc¢ebnici déjin pro farmaceutické fakulty (55). Ve
spolupraci s profesorem RNDr. PhMr. Vladimirem Smeckou (1928-2008)
napsal Rusek pozdeéji moderni a reprezentacni publikaci o d&jindch ceské
farmacie (56).

Je tfeba jesté pfipomenout, Ze v Historickém Ustavu CSAV bylo od-
déleni pro déjiny exaktnich ved, Iékarstvi a techniky, které mélo mnoho
externich spolupracovnikd. Z nich se 30. ledna 1959 ustavila komise, jejimz
predsedou se stal akademik Bohumil Némec (1873-1966). Komise mela
nékolik odbornych skupin a pofadala odborna setkani a konference. V kvét-
nu 1961 na jejim zakladé vznikla téz skupina pro dé&jiny farmacie, kterou
dor. 1969 ved| profesor Skarnitzl. Prvni celostatni semindf z d&jin farmacie
se konal v r. 1963 v tehdejSim Gottwaldoveé pfi 4. farmaceutickém sjezdu
(57,58, 59). Dalsi seminaf byl v nasledujicim roce v Bratislave. V roce 1965
se komise zménila na Spole¢nost pro déjiny véd a techniky a z pU-
vodnich skupin vznikly sekce. Po profesoru Skarnitzlovi prevzal vedeni
farmaceutické sekce docent Rusek. Pfednasky ze semindfd byly vétsinou
vydavany formou sbornikd (60). Navic jesté tfi sekce této spolecnosti, tj.
lékarska, farmaceutickd a veterinarni sekce Uzce spolupracuji a od roku
1995 poradaji kazdé tfi roky spolecny seminaf, resp. sympozium, obvykle
s mezinarodnf ucasti.
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O zdafrily pribeh mnoha akci se zaslouzili t¢7 okresni historiografové,
kteff pracovali v lékarenske sluzbé nekterych krajd od r. 1964. Jejich Ukolem
bylo zajistit ochranu a sbeér |ékdrenskych pamatek, vést personalni a vécnou
dokumentaci, zavadét kroniky lékaren, studovat vyvoj lékarenské sluzby

v okrese a spolupracovat s jejim vedenim pfi vyuzivani ziskanych poznatkd (61).

Nasledujici seminafe z d&jin farmacie (pokud probihaji samostatné,
jsou oznaceny jako sympozia) se konaji jednou ¢i dvakrat ro¢née (59).
Jejich spoluporadatelem je od roku 1969 sekce pro déjiny farmacie pfi
Ceské farmaceutické spolecnosti. Casto se konaly a konaji mimo Prahu. Na
dosavadnich seminafich a sekcich odeznélo pfes 500 pfednasek, z nichz
vetSina byla otisténa ve zvlastnich sbornicich. Soudasti setkani bylo nékdy
téz poradani dalsich doprovodnych akci (instalace vystayv, promitani filma,
navstévy mistnich muzei, pfipadné muzeologické konference).

Na zavér |ze shrnout stavajici situaci v déjinach farmacie u nas takto:

V devadesatych letech prevzal na hradecké fakulté vyuku historie far-
macie docent PhDr. Karel Kral, CSc. Docent Rusek odesel do dlichodu, ale
ve vedeni muzea pokracoval do roku 2005, kdy je predal Mgr. Ladislave
Valaskové (ta nastoupila do muzea v r. 1999). Muzeum pracovalo ve slozi-
tych podminkach, nebot aredl hospitalu prochazel celkovou rekonstrukci
a casto bylo nutno stehovat vlastni sbirky do jinych mistnosti, coz zasa-
hovalo i do expozice a zaroven se prejimaly materidly ze zrusenych, vyse
uvedenych sbirek. Navzdory tomu byla rozsifena expozice ,Kouzlo apatyky”
(2001) nebo pfipravena nova expozice o vyvoji naseho farmaceutického
pramyslu ,Z apatyky do fabriky” (2014). Témér kazdorocné se konaji tra-
di¢ni setkani pfiznivcl pfi zahajeni a ukonceni sezony (,otvirani a zavirani
muzea”). Nekolik let pred svou smrti (2016) se docent Rusek prestehoval
do Brna, ale své kontakty s Kuksem udrzoval i nadale (62).

www.praktickelekarenstvi.cz

Z HISTORIE (
K VYVOJINAST FARMACEUTICKE HISTORIOGRAFIE

Docent Krdl, ktery se zaméfil na dejiny vojenské farmacie, pfipravil na
toto téma skripta. Pfed nim vydal podobny ucebni text RNDr. PhMr. Karel
Pozbyl (1906-1986) (63, 64). Po nekolika letech presel doc. Kral do Brna na
Veterinarni a farmaceutickou univerzitu, kde se historif farmacie zabyva
PharmDr. Tinde Ambrus. Na hradeckeé fakulté nyni v oblasti historiografie
plsobi docent PhDr. Frantisek Dohnal.

Spolecnost pro degjiny ved a techniky porada jesté dalsi rdzné akce
a zasedanl, jichz se Ucastni téz farmaceuticka sekce. Napf. jedenacté me-
zindrodni sympozium k déjindm mediciny, farmacie a veterinarni medi-
ciny se uskute¢nilo v ¢ervnu 2015 v Usti nad Labem a dal3f se planuje na
Slovensku v roce 2018 (65). Kromé toho se v ¢ervnu 2015 konalo souc¢asné
s ,Ootvirdanim muzea” téz 59. sympozium z déjin farmacie v Kuksu a v lis-
topadu téhoz roku nasledovalo v Brné 60. sympozium, zaméefené na 70.
vyroci zfizeni studia farmacie na Masarykove univerzité v Brné. Tradi¢ni se-
minaf veterinarnich IékafU, farmaceutd a historik( vedy probéhl v zaf 2014
v Technickém muzeu v Brné pod nazvem ,Po stopach zdravi a nemoci
Cloveka a zvitat” (66).

Také mezinarodnich kongresU, které pofada Mezinarodni spolecnost
pro dé&jiny farmacie, se aktivné Ucastnilo vzdy nékolik ceskych farmaceu-
td. V posledni dobé to byly kongresy ve Vidni (2009), Berlineé (2012), PafiZi
(2013) a Istanbulu (2015) (67, 68, 69, 70).

Ackoliv bylo celkove vytisteno vic nez tisic praci, zbyva jeSté mnoho
neprobadanych témat jak ze starsich dob, taki z nedavné minulosti. Chybéji
nam napf. Siroce zalozené syntetické prace, biografie nasich vyznacnych
farmaceutd a také je vénovano malo pozornosti neddvnému nasemu i sve-
tovému vyvoji. Rovnéz by bylo vhodné uvést na pravou miru nékteré neob-
jektivni prace z nedavné doby, psané pod vlivem tehdy panujici ideologie.
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