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Geliy su skystuoju mazalapiy liepy (Tilia cordata) Ziedy ekstraktu modeliavimas ir

kokybés vertinimas
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Vaistinis augalas mazalapé liepa (Tilia cordata) savo sudétyje kaupia flovonoidus, eterinius aliejus, gleives, fenolines ragstis ir taninus. Dél
sudétyje esanciy flavonoidy, liepy ziedai yra tinkamas komponentas vietinio poveikio formuluotése dél budingy prieSuzdegiminiy, antioksidaciniy ir
drékinanciy savybiy. Tyrimy tikslas - sumodeliuoti gelius su skystuoju liepy ziedy ekstraktu ir jvertinti juy kokybeg biofarmaciniais tyrimais. Puskietés
sistemos pagamintos remiantis bendromis technologinémis savybémis. Nustatytas liepy ziedy ekstrakto bendras fenoliniy junginiy kiekis, pagal kumaro
rugsties ekvivalenta nustatytas spektrofotometriniu metodu bei identifikuoti veiklieji junginiai ir ju kiekiai ESC metodu. Tyrimo metu vertinta pagaminty
puskieéiy preparaty kokybé nustatant jy klampa, pH reik§meg, vienalytiSkuma. Veikliyjy junginiy atpalaidavimo kinetikos tyrimas in vitro buvo
atliekamas naudojant modifikuotas Franz tipo difuzines celes. Eksperimentiniy tyrimy metu nustatyta, kad pagrindo komponentai ir ju kiekis daro jtaka
atpalaiduojamam veikliyjy junginiy kiekiui i§ sumodeliuoty geliy - didéjant gelifikanto kiekiui junginiy i$ sistemy atpalaiduojamas mazesnis kiekis.

Mazalapé liepa, geliai

Ivadas

MaZalapé liepa (Tilia cordata) yra liepiniy (Tiliaceae)
Seimai priklausantis daugiametis, lapuotis, vaistinis medis
(Navasaitis ir kt., 2003). Europos farmakopé¢joje aprasoma
vaistinio augalo zaliava — ziedynai, pasizymintys
prakaitavima skatinanciu, kar§¢iavima slopinanciu, nerima
mazinanc¢iu poveikiu, todél naudojami perSalimo ir
kvépavimo taky ligoms gydyti (Eu. Pharm., 2013;
Gudzinskas irk t., 2007; Ragazisnkiené ir kt., 2005).
Mazalapé liepa yra flavonoidy S$altinis, todél jai budingas
piesuzdegiminis, antioksidacinis ir drékinantis poveikis
(Ragazinskiené ir kt., 2005; Duda-Chodak et al., 2009) Dél
Sio poveikio liepy ziedai yra tinkamas komponentas
vietinio poveikio formuluotése. Tikslinga pagaminti
puskiecius preparatus su mazalapiy liepy zZiedy ekstraktu ir
ivertinti  ju kokybe, nustatant pH, klampa ir
vienalytiskuma. Taip pat reikia jvertinti atpalaiduojamy
veikliyju junginiy kieki i§ sumodelivoty puskieciy
preparaty, kadangi nuo jy priklauso preparato poveikis.

Tyrimo tikslas — sumodeliuoti puskiecius preparatus su
mazalapiy liepy (Tilia cordata) ziedy ekstraktu ir jvertinti
ju kokybe biofarmaciniais tyrimais.

Tyrimo objektas — pusiau kietos vaisto formos su
skystuoju mazalapiy liepy ziedy ekstraktu.

Tyrimy metodika

Mazalapiy liepy ziedy ekstrakto kokybé nustatoma
ivertinant bendra fenoliniy junginiy kieki atliekant reakcija
su Folin Ciocalteu reagentu ir matuojant absorbcija Agilent
8453 UV -Vis spektrofotometru, 765 nm bangos ilgyje

(Ramanauskiené ir kt., 2012). Gauti rezultatai lyginami
pagal kumaro riigsties kalibracing kreivg (Ramanauskiené
ir kt., 2012). Veikliyjy junginiy atpalaidavimo tyrimas i§
puskieCiy preparaty su mazalapiy liepy ziedu ekstraktu
buvo atliekamas naudojant modifikuotas Franz tipo
difuzines celes. Atskiry junginiy identifikavimui naudotas
efektyviosios skyséiu  chromatografijos metodas
(Vaitiinaityté ir kt., 2014). PuskieCiy preparaty klampa
buvo nustatyta naudojant Vibro viscometer SV- 10
viskozimetra, pH - ph-meter 766 su elektrodu Knick SE
104 N pHmetra.

Visi tyrimai buvo atlikti tris kartus. Rezultaty vidurkiai
ir standartiniai  nuokrypiai  apskaiciuoti naudojant
Microsoft Office Excel 2010 programa. Tyrimy rezultaty
skirtumy reik§mingumas vertintas naudojant SPSS
programa. Skirtumai yra statistiSkai reikSmingi, kada
p<0.05.

Rezultatai ir aptarimas

Tyrimy metu buvo sumodeliuoti keturi puskieciai
preparatai, | kuriy sudéti buvo iterpta po 20% skystojo
mazalapiy liepy ziedy ekstrakto (1 lentelé). Geliy gamybai
buvo pasirinktos trys gelifikuojanios medziagos —
karbomeras, hipromeliozé ir poloksameras. [vertinta
juslinés savybeés ir pH — visi geliai gelsvai rusvos spalvos,
skaidriis ir vienalytiski, silpno specifinio kvapo. Gelis,
pagamintas karbomero pagrindu pasizymi didesne pH
reikSme (7.25 + 0.01), lyginant su geliais, sudétyje
turinCiais  kitus parinktus gelifikantus. Geliui, kurio
sudétyje yra hipromeliozes, biidingas silpnai riigstinis pH
(5.77 £ 0.03).

1 lentelé. Geliy su skystuoju mazalapiy liepy ziedy ekstraktu sudétys
Table 1. Composition of gels containing small-leaved linden liquid extract

Sudétis (%)

Geliai Mazalapiy Karbomeras 980 Trietanolaminas Hipromeliozé Poloksameras 407 ISgrynintas
liepy Ziedy 2910 vanduo
ekstraktas

N1 20 2 15 76.5
N2 20 2.5 77.5
N3 20 1 20 59
N4 20 20 60
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Atlikus geliy biofarmacini vertinima, buvo nustatyta,
kad maziausias kiekis veikliyju junginiy atsipalaidavo i§
karbomero gelio [N1]. Didesnis atpalaiduoty veikliyju
junginiy kiekis stebimas hipromeliozés ir poloksamero

Atpalaiduotas veikliyjy junginiy kiekis, p/'ml
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gelivose [N2 ir N4]. Didziausias kiekis tiriamy veikliyjy
junginiy po 6 valandy atsipalaidavo i§ sudétinio gelio [N3],
kuriame  kaip  gelifikuojanéios  medziagos  buvo
poloksameras ir hipromeliozé (1 pav).

| Protokatecho rugses

| Chloroge no rigatis

1 pav. Atpalaiduoty veikliyju junginiy kiekis i geliy su skystuoju mazalapiy liepy ziedy ekstraktu
Fig. 1. The results of in vitro release study for the release of the active compounds from gels

Klampos tyrimy rezultatai parodé, kad geliy klampa
priklauso nuo parinkto gelifikanto. Maziausia klampa
nustatyta gelio, kurio gamyboje pagrindiné gelifikuojanti
medziaga naudota hipromeliozé (9.23 + 0.05 Pa X s).
Didziausia klampa pasizyméjo gelis, pagamintas
poloksamero pagrindu (358.91 + 0.01). Sudétinio gelio
[N3], kurio gamyboje buvo naudotos dvi gelifikuojancios
medziagos, klampa buvo mazesné (236.05 + 0.01 Pa x s),
nei gelio [N4], kurio gamyboje kaip gelifikantas buvo
naudotas tik poloksameras (358.91 + 0.02 Pa x s).
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Remiantis atlikty tyrimu rezultatais, galima teigti, kad
esant mazesnei geliy klampai, buvo atpalaiduotas didesnis
veikliyjy junginiy kiekis. Ivertinus temperattiros jtaka geliu
klampai, buvo nustatyta, kad geliy [N1 ir N2], kuriy
sudétyje yra karbomero ir hipromeliozés, didinat
temperatiirag klampa mazéja. Tuo tarpu geliy [N3 ir N4,
kuriy sudétyje yra poloksamero, didinat temperatira
klampa didéja (2 pav.).
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2 pav. Geliy klampos priklausomybé nuo temperatiiros
Fig. 2. The temperature dependence of the viscosity of gels
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Gintaré Gustaityté, Raimondas Raudonis, Kristina Ramanauskiené
The modelling and quality assessment of gels containing the small-leaved linden (Tilia Cordata) flower extract

Summary

Small-leaved linden (Tilia cordata) drug plant cumulates flavonoids, essential oils, mucus, phenolic acids and tanines in itself. Due to the flavonoids
found in composition, lime leaves are a suitable component in local effect formulas, because of appropriate anti-inflammation, antioxidant and
moisturizing qualities. The main goal of these investigations is to compose gels with a liquid small-leaved flower extract and evaluate their quality with
the help of biopharmaceutical research. Semisolid dosage forms are made according to common technological qualities. The common phenolic
compounds amount in linden flower was identified, according to coumaric acids equivalent, determined by spectrophotometric method. Also, active
compounds with amount were identified using ESC method. During the investigation, the quality of semisolid dosage form quality was evaluated, by
setting viscosity, pH value and homogeneity. The research of an active compound releasing kinetics in vitro was made by using modified Franz type
diffusive cells. While carrying out the investigations, it was measured, that basic components and their amount has a huge influence in releasing active
compounds amount from composed gels, when the amount of gelificant compounds increases from the components of systems smaller amount is
released.

Small-leaved linden, gels
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