
,,ffipp,f;MEI\Tq lhi
III. É vFoLyAM 3. szÁu 2 0 0 3, M RCIUSÁ

Kiadja: Gal€nU5
Gyógysr€részéti tap_ és Könyvkiadó Kft.
1146 Budapest. Dózsa Gy. út ]9,
Postacim; 1385 Bp.62., Pí,819,
Tel./fax: ( ] ) 467-8060i fax: (.l) 363-9223
lnternet_e]érhetóség I WWW,9a len Us, htl
LeVelezési cím: szerk€5ztoseq@qa len us.h Ll

Felelós kiadó: Fári lstván
Fősze rkesztőj dr. szarvasházi J udit
I/l űVészeti Vezető] stefan Georg€
olvasószerkesztő: zel€i péter
5zedés, tóldelé§: 5zerkesztőség
Nyomdai előkészítés: steían George
Nyorndai kivitelezés: codex Print Kft,
Fe]elős Vezetó: Rohm 5ándor
szelkesztősé9: Galenu5 Kiadó
] ]46 BUdape9t, Dózsa Gy, út l9,
T€].: {1) 467 8070; faxi (]) 363_9223
1\legjelené5ihaVonta
[,4egrendelhetó| Gal€nus
Gyógyszelé§z€tj Lap_ és Könyvkiadó Kft.,
1]46 Budapest, Dózsa Gy, út 19,
l55N: 1587-5806
Minden jog íenntartva I

TESZTKÉRDÉSEK

lNTERNETEN KlEGÉszilÉs

.íi.f,p:gktatási Pr"ogt lm biuatalos kiw,., §.sú.,le,y,,*:l,

Atovábbképzést a
Gálenus Gyógysze]ész€ti Lap-
é§ Könwkiadó Kft. hirdetinieo
az Egészségügyi szakképző '
és Továbbképző lntézet
az Egészségügyi szakképző
és Továbbképző lntézed
Kihelyezett lntézet (sopron)
a Gyógyszertári A§szirztensek
szakmai Egyesülote.
a Gyógyszertiiri szakdolgozók
E9yesülete,
é szentágothai János Eqészséoüovi
szakközépiskola és szaiiskola- -'
(Budapest) együttmúködésével
é, támo9atásáva|.
A program koordinátora é5
a szerkesztóbizottság elnöke '
proí. dr. Erós lstván,
a szerke5áőbizottsá9 tagjai:
dr, Blazsó Gábor.
dr. Hajdú Mária,
dr. soós Gyöngyvér.

i TARTALoM

MODERN GYÓGYSZERVlZSGÁLATl EUÁRÁSOK

iíj. dr. Regdon Géza
Bevezetés a differenclál
scanntng kalometrta (DSC)
viz§gálatl módszef
alkelnazásába

GYÓGYSZERHATÁsTAN

dr. Hajdú Mária
A szemé§zeóen alkalmazott
úi készitmények

4

8

Te§ztkéídé§ek

G! ó8! s z e rt drl Pr-., ct ic um t d. l, kt a t.is i p ro?rq.m a s s z i s zte n s e k ré s z <í,,

1z

l l-.i kff o g tr effi , aft agya r affiat
KlEMELT RÉSZ

H lVATKozÁs,
SZAKlRODALOM

KULcs52ó

lfr.,foJ'fit h

rr},s

ELLENÓRZŐ TÁBLÁZAT

HlVATKozÁs, ]oGl RENDELET

BEKÜLDENDŐ

@

U

,/

.§f
VÁzLAT FONTOS GONDOLAT

}

ir

ÖSSZEFOCLALÓ

BÓVEBBEN A GYÓGYSZERTÁRl
PRAcncUM cíMú úJ5ÁGBAN

@

8



z

) j,sewezeté s a őiffer enciál
sennning kalome trÍa(DSC)
wesgálximódszetall<almazásáha,.

srvrzfiÉs
Atermoanalitikai módsz€rekkel a2 anya9ok le9különíélébb fl

l
2. ábra. Kerámia5zenzor

maz Ezek körben, sugárszerúen vannak
elhelyezve (l^sd 

^ 
2. abnát),

A mér.jseh ponblq\at az arihalUl, s\a
nuin bíail tóbbíéb pallméter beío!!ásoaa.
A kis töme8ü ezü.ú(nl(ncék JIkJlnuzx\J
Val a fJtes/hüle§ §ehcssege tág lr:tárok kö-
zött állíüató (0,01-100 "C,/perc) és lehetó-
séget ad ezen tanomenyon belül lineári{ es
nonlineáíi§ temikus progfan]ok futtatásíla,
A frité§/hútés s€be§§ége 0,01-250 .C,/pelc

inteívallumban választiató, de a ftltési se-
besség váhoztatás;vll a górbén Irtegj<leno
csúcsok eltolódnak, a frités nóvelése jobbra
tolódást eredményez.

nak a hőmérséklet-emelés során bekövelkező változásait re9isztrálhatiuk.- A minta tömegét a hozzá tartozó hómérsékletigörbékkel együtt ábrázolva
kapruk a minta termogravimetriás (TG) görbéiét, melyből kitűnik, hogy a

]. Vizsgált anyag milyen hőmé§éklét-tartománybán tömegállandó, ill. mi-
lyen hőmérsékleten köVetkeznek be tömegváltozással járó íizikai vagy ké-
miai folyamatok. A görbéből a kiindulási anyag összetételének ismereté-
ben az esetek többségében kiszá mítható a bomláste :mékek összetéteIe.

MlAz ENTALPIA?
A vegyületek belsó energiatartal-

' mát entalpiának nevezzúk. Min-
clen entalpiaváltozássai járó folyamat -
lkko. r,,, hr al nem |ár 17 anyag tömegé-
nek változásával - kóvethetó a differen-
ciál termiku§ analízis (DTÁ) és a diffe-
renciál scanning kalolimetíia (DSC) §e-
sl(segeveL Ez utóbbr ker e]járjs kóZö§
jellemzóje, hogy referenciaanyaggal
szembeni méIésen alapuló mód§zerek,
vaqvis a mintál é5 egy inen referencia-
anyagot ugyanazon kemencében egy-
jdejúieg hevírünk, A DTA-mérési ruód-
szer a bómérsékletek kúlónbségének,
mí8 a Dsc-uizs4álat a bőmennykélek
kti lón bs éqéne k mérésén a lapul.

A VlzsGÁLATt
MÓDSZER ELMÉLETE
És n rÉszülÉx
SZERKEZETE

A Dsc-\,izsgálatok alapelve tehát, ho8y
nagy étzékenységú keíámiaszenzorokat
alkainuznak a minuát tanalmazó tégely é§
a rcfercncia (riíes) tégely áItal leadon vaBy
íeiven homenay iségek közóni ktilönbség
megállapíta§ára. A mérés elve jól nyomon

tulaidonságai-

Toledo áItal $,ártott Dsc-készülék méfó_
cellájának keresztmetszeti képe láüató,
Fóbb részei: az ezü§tból készült kemence
(5), a referenciaként ha§znált üres é§ a
inintát taltalrnazó alumíniumtégelyek (3),
J tiszlítö gáz bevezerése ( 12) és e|vezetése
(4) a mintatérból, ill, alacsony hónié§ékle-
nj, 0 'C alatti méréseknél apáraarta\omh-
válá§át megakadályozó szárxó g^z (71)
csadakoztatási pontja. A hómennyiségek
üórés€ a szenzorokon kereszül történik,
majd a jel aZ eíósítóbe kenil (13), A folya-
lnat pontosabb nyomon köverésere a min-
tataftók alatt a keámjaszeruor 28-28

i követhetó az l. ábrán, melyen a Menler i aranyótvözetból késziilt érzékelót Llrtíll
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í. ábra. MettlerTo|edo általgyártott D§c-ké§zülék méíő@llájának keíesztmétszeti képe
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3. ábía, rűlé5ztípusú íűtési program

ldő, §€C

4. ábra. LéP.sős típusú íűtésipíogram

z
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ldő,sec

5. ábra. szinu§zos típu§ú fútésipíog]am

modulált
ségével f

| §ú fútési
ahogy az

Á DS(
ú§ok me
tását ere(
tét a 6. li
kintetéb(
dolerm,
Iási iráni

jméísékleti programok §egít-
jsz, lépcsós és szinuszos típu-
ogramok alakíthatók ki, mint
3-5. abrákonl^íhaíők.
néíések §orán a termiku§ ha,
elenése a görbék tipiku§ lefu-
Lényezi, melynek néhány ese-
,ón IátJlatj^k. Az ábúzol^s te_

nincs egységes elvárás az en-
exot€rm folyamatok ábrázo-

ll, legtöbbször az alkalmazott

készüléktól ftigg, ezérí az ábíákon nlin-
dig fel kell tüntetnl Ie gaIitbb az egyík, pl.
aZ exolerm ielenscgek megielenilé5i irá
nyát. Az (1) görbe a termikus hatá§ nél-
küli specifikus hőkapacltást ál>rázolja
(alapvolal) , a (2) az amorf anyagok ese-
tében elófoíduló űue4esedési jebnsé?et
mutaria, mely az alapvonal eltolödi$-
ban jelentkezik, a (3) és (4) görbék a po-
limoífia különbözó megjelené§i módját
mutatják, míg az (5) görbe egy exoterm

"it }
fr. Ugyancsak tontos a ponlosság
'&' biztositásához. hogy az áramol-
taton gázok konstans sebességgel
(50-200 rnl,1perc) áramoljanak a minta-
térben, ill. a mérócella körül. A ti§ztító
€iázt a hevítés során a mintából keletke-
zó g^zok éS gőzök elíáyolííáseta I\asz-
ni]ják az eZüslbol keszülr kemence vé-
delmében, míg a száíítő gázra az ala-
csony homersékletü, 0.c alatti mére-
seknéI van szükség, hogy a páfataíía-
Iom kiválását megakadályozzuk, Mind-
két célía nagy tisztaságú (99,9o/o-os) aí-
gon- vagy nitrogéng ez haszn^lh^tő.

A mérócella alapkivitelben ventiláto-
ros lruréssel ran elIátva, mely elegendd a
cellának szobahóméísékletig töíténó le-
hútésére. Alacsonyabb hómérséklet eI-
éíésére, ill. szabályozotl hűtésIe cryostat,
IntraCooler vagy folyékony nitrogén al-
kalmazása szükséges,

A mérések teljes mértékben automati-
zá]halók minlaada8olö rendszer alkal
rrazjsivdl, mely egy mechanikusan mu
ködtetett univeIzális tégelyfogóval van
felszerelve, Ez lehetóvé teszi az össze§
formálu es meretú tegely megfogását és
behelyezését a kemencébe, még abban
az esetben is, ha a mintatálcán a tégelyek
összevissza vannak felhelyezve,

Á méré§i adarok megjelenítése több-
iéieképpen tönénhetl

- refeíencia-hóméI§éklet fiiggvényé-
ben,

- mintahómérsékiet ftiggvényében,
- idó fiiggvényében,
Az ordináta skála beosztása lehet

abszolút, relatív vagy normalizált a
n]inla tömegéIe. Am€nnyiben e8yazon
készütéktípus többféle moduljával íen-
delkezúnk, a kapon mérési görbék
egyazon abszcissza skálán ábrázo],-
hatók, s így ö§szeha§onlíthatók egy-
mással-

A kapott méíési pontokból a kiértéke-
ló szoftver segít§égével nem csak az ada-
tok megjelenítésere, hanem az elsó és
n,jsodik deriVjltjának képzésére. gör-
bek inLegnilására átlagolására, kivona
sára és összeadására, valamint más mate-
metikai funkciók elvégzésére (pl, görbék
simítása) ad lehetóséget.

o pcionális szoft verek alkalmazásáv aI
Dsc-méfé§i módszeírel meghatáíozhat-
1uk adon anyag tisztasá8i és kíistályossá-
gi lokat, kinetikai viselkedésér, az aktivá-
ciós energia éítékét. Nem csak izoteím
(azonos hómérsékleten) és dinamikus
í"zonos futési sebesseggel; mérések Ve,
gezhetók a DsC-készúlékkel, hanem
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j vó) folyamat, va8yis entalpiayáltozással

jáI, melynek jele a ÁH, Az olvaclás köz
ben mérhetó entalpiavíltozás számsze-
rúen megfelel az olvacláspontban kapon
DSC-csúcs (peak) és az llapvonal (a víl-
tozás elótti es utáni al,]pvonáI kÉpze|et,
beli összeköteseveI kapott von:ri,l álrll
bezárt tenilettel (lásd a 8, abrót). Nlli|le-
dkus értéke fiig8 a beméft tömeg nagy-
ságátóI, igy ö§szehasonlírható§ág szem-
pontj^ból az egységnyi tömegfe vonat-
koztato( éíéke, a normJIi7álr enrilpia-
váJLozás jobban használírrtó. melynek
méítékegysége a J/g.

További jellemzó értéket jelent az
,,onset" é§,endpoint'' értéke, melyet a
csúc§ száIainak érinldje es az alrpvonaI
közötL melszésponl jelül ki, ,4z,,orJP1
az olua,ífu jelensé4árcI: a kezdetét, az
,,endpoint" pedi{ .l uégót jellemzi _ A, fel-
vett hómennyiséget, ill, i kapott csitcsot

: jellemezni lehet tovább't x csúcsn]aí]l§
i ság enékével ami me5lelcl l ,pc*k' cs
., az alapvonal közötti tjrolsjgn:rk m\(/
j mértékegységben kife jezve,

GYóGYszERÉszETt
ALKALMAZÁSOK

Makromokkulás anla7ok jelirelllzó vi
selkedése az üvegesedés jelensége,
mely a specrfikus hókiprcllásbrn (c| l
bekövelkezetl vilto,/j5l {Acl l i(](nll,
ami a görben ielle8zel(\:llapvonJl eIlo
lódáskéní jeientkezik, A,/ üve8íscdé5i
pont hómér§ékleti éíteker l T.l löbbféle
módszerrel leher szjnrIrlni tl"sc] l
9, óbrát), Az A5TM szerinti érték az
alapvonalak és iz iníl(xiós Ponll]a hú
zo(t egyenes melszele iItaI kapr'tt szl-
kaszíelezo ponllal aZonos, A Dl\ szc-
rinti értéket az ASTM-értékhez hasonló

i módon kapjuk. csak nem az inl]e\ió.
: pontba húzott egyenesból számoluDk,
; hanem olyan egyenessel dolgozrrnk,
I mely az alapvonalakat úgy metszi. llogyj az egyene§ abban a pontban érintsc .lj görbér, mely egyben J t l letszé5ln )nlnk-
i ba húzo(t páIhuzamosok lavolsá!]inak

a íelezőpontja. Á Richardson-féle üve-
gesedési ponr különbözú tenilt,tck :tl.r-
nyaitól fiigg. A Mettler Toleclo készülék
ezenkívül egy negyedik mödon is 52á-
mol, mégpedig oly rnódon, hogy az
üVegesedési ponlot a \.tllolás eIoll i5
után kapott alapvonalak által bezá
Szőgfelező és a mérési 8örbe metszete
fogja megadni.

c@d lliDllfilt![!|ffi|ir

i.- rnilr,rea kciö DSC-ielet ábrjzolla, mely- i (al:ipvonal) A íl, a kistályos anyagokJa.r1:1<llentzoie hogy d csuc5 Jl3pia i8en j ;ell.rnzó otroar,[o,rir"ii' iiein ra ev,szcles
A fentiektól némileg eltéí a kristáb)os i ;lf::ffi::: ff.ril',ffir*:"#;

anya,goh viselkedése, így a 7. ábrón a i tozás nélktili r:i gár;"á;;z tövetkr§tályos anyagok tipikus 8örbéjét mu- i (alapvonal). eny,,g,áffiá;;ek ,er, a.ta|orn be, A 8örbe (l) rövid szakasz-a a i magasabb t o..,ieru.,.'n' ..graui .,
i"ll;l:,1.-::l,s1l:lható,alapvonaI- i otu]aet oxiaari ;;;;;. ;;ir* . g".-(lelorín]clo, mely nem iellemzci az j ben egy exoterm .ányú ellolódás mular,

i:lic,t.] " 
r2)-vel l00 .C alalti ielzett el- i 

|41 , I 
t oluaor "onir,..er.i'a.,, ene-lll)./ooo enoolelm c\úcs a neduesség e/- i lv ] kén kívül ln'ás paraméterekkel i§

::,:.:::::,.!,,,?': ,:1l_d,az 
e_gy ler.nxku: i lehet iellemezni "'t,'riar'y*'".y"gotr,,Vill|ozas nelKull {J) görbeszakasz köVeü ; ugyani§ az olva,|;s endoterm (hófelve-

8. ábra. Kristályo§ anyagok entalpiaválto.ára é5 megielenése a
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7. ábJa. A kristályos anyagok teímiku§ vi§elkedése
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6. ábra. Termikus hatások megjelenése tíPusgöíbén
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i Mindezek alapján a Dsc-méré§i technika ,Í
i §zámo§, gyógyszer-technológiai 

"r.*- 
'i

; pontból fontos jelenség nyomon követé- §i sére a|kalmas, mtnt pl, az olvadá§ponl. i
; olvadási tanomány meghalározásí. polF
i morf módosulatok vizsgáldla, síabiiitis
j ellenórzése, konpatibilitási vizsgálatok,
; eutektikuürképzódé§ meghatározá§a,
: üvegesedé§i átmenet vizsgáIata, bomlási
i folyamat megállapítása, optikai íszra§ág
i ellenórzése, tiszraságvizsgálat stb,
l A fenti€k alapján világos, hogy e mo-
: dem módszemek helye van a gyógyszer-
i vizsgáló laboratóriumokban.
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9. ábrá. Üvege§edési átmenet iellemző pontiai
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