POLITECHNIKAWARSZAWSKA
Wydziat Inzynierii Chemiczneji Procesowej

Praca dyplomowa inzynierska

Tworzenie kompleksow inkluzyjnych leku (scopolamina)
z cyklodekstrynami
Autor: Daniel Polak

Nr albumu: 234935

Promotor: prof. nzw. dr hab. inz. Pawel Gierycz
Opiekun pomocniczy (z ramienia IChF PAN):
dr Malgorzata Wszelaka-Rylik

Rok akademicki: 2013/2014
Wprowadzenie

Wzrastajace wymagania wobec wiasciwosci wykorzystywanych zwiazkow wymuszaja
poznawanie i wdrazanie nowych technologii, umozliwiajacych nadawanie lub
modyfikowanie ich okreslonych cech. Stosunkowo nowa metoda jest tworzenie
kompleksow inkluzyjnych, ktére szeroko wykorzystywane sa dzisiaj w wielu
dziedzinach, takich jak: przemyst spozywczy, rolnictwo, ochrona srodowiska, przemyst
chemiczny, oraz przemyst farmaceutyczny.

Cel i zakres pracy

*Celem pracy jest opracowanie metody tworzenia komplekséw inkluzyjnych lekow z
grupy cholinolitycznych oraz opis termodynamiczny wytworzonych kompleksow. W
pracy przedstawione zostalo rowniez praktyczne zastosowanie kompleksow
inkluzyjnych oraz mozliwe metody wykorzystywane do ich opisu. Zakres pracy
obejmuje:

* Przeglad literaturowy na temat cyklodekstryn i lekow z grupy cholinolitycznych, w
szczegolnosci skopolaminy

e Przeglad literaturowy na temat kompleksow inkluzyjnych

* Badanie tworzenia kompleksu inkluzyjnego metoda izotermicznej kalorymetrii
miareczkowe;j

* Opis metody termograwimetrycznej i réznicowej kalorymetrii skaningowej

Metoda badania kompleksoéw inkluzyjnych

Najczesciej wykorzystywang metoda do badania procesu powstawania kompleksow
inkluzyjnych jest izotermiczna kalorymetria skaningowa. Jest to metoda
termoanalityczna, w ktorej mierzony jest efekty energetyczny, podczas dodawania
kolejnych objgtosci czynnika miareczkujacego.

Zastosowanie i wlasciwo$ci komplekséw inkluzyjnych

Przyktadem zwigzké6w mogacych tworzy¢ kompleksy inkluzyjne z wieloma lekami jest
cyklodekstryna. Charakteryzuje si¢ zdolnoscia do izolowania czasteczki ,,goscia” od
srodowiska, zapobiegajac rekcjom: hydrolizy, utleniania, izomeryzacji, polimeryzacji
czy rozkladom enzymatycznym leku, oraz modyfikujac jego wiasciwosci fizyczne:
takie jak: rozpuszczalno$¢, szybko$¢ rozpuszczania, smak, zapach, higroskopijnose.

Rys.1. a) Schemat budowy przestrzennej cyklodektryny, b) Przyktadowy kompleks
inkluzyjny (Centkowska, 2010)

Na proces kompleksowania istotny wptyw ma geometria, hydrofobowo$¢ wneki oraz
rodzaj obecnych grup funkcyjnych. Uwage nalezy szczegdlnie zwrdci¢ na rozmiar
wneki czasteczki ,,gospodarza”, ktdra w istotny sposéb wpltywa na rownowage procesu.
Najczgscie] wykorzystywanymi parametrami do opisu efektywnosci kompleksowania
sqa: stata rownowagi chemicznej (K), powiagzana z nig zmiana entalpii (AH) i entropii
(AS) oraz entalpia swobodna Gibbsa.

W anitaals
Yy iiuvudni

Na podstawie przeprowadzanych doswiadczen stwierdzono ze jedynie B-cyklodesktryna
reaguje z lekiem (scopolamina) tworzac kompleks inkluzyjny. W przypadku
pozostalych cyjlodekstryn (o — i y- cyklodekstryny) reakcja nie zachodzita, ze wzgledu
na geometri¢ - wielko$cia wneki czasteczek tych cyklodesktryn. Stosunek moli leku do
B-cyklodestryny wynosil 2:1. Ujemna warto$¢ zmiany entalpii, wskazuje ze na
mechanizm powstawiania kompleksu istotny wptyw ma czynnik entalpowy.




