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Hydrogels - compounded dermatological preparations

Hydrogels are a physicochemical system in which an aqueous phase is
gelled with a certain gelling polymer. They can make a good alternative

to conventional lipophilic or absorption ointment bases, especially if

the medicine should be administered to mucosa, because the gelling
polymers interact with a mucose what results in mucoadhesion. The use
of a hydrogel is preferred to lipophilic ointments in severe inflammations,
exudative wounds, acne, oily skin or when the application area on the
skin is hairy. Hydrogels also provide a cooling sensation on the skin, when
water evaporates and this process is endothermic. Hydrogels are relatively
popular also in a compounding practice in other countries, such as USA,
where various types of commercially-made hydrogel bases are available.
Despite the fact that hydrogels are accepted by law as compounded
dosage forms, in Poland they have not been prepared in pharmacies
because neither such bases nor suitable polymers are formally registered
excipients for drug compounding, and the registration procedure is
similar to the one for drug products authorization. The article describes
hydrogels as there are first such materials available for pharmacists

who are involved in compounding practice. Three gel-forming polymers:
methylcellulose, hypromellose and hydroxyethylcellulose and hydrogel
bases dedicated for drug compounding are characterized. Several
examples of preparations with various active substances are presented
and methods of their preparations are proposed. A dermatological base,
Celugel, composed of hydroxyethylcellulose and recently registered in
Poland for pharmacy compounding is also presented. Special attention

is given to methods of hydrogel preparation, depending on the solubility
profile of a certain type of polymer. Stability of the compounded hydrogels
is discussed, especially regarding microbiological quality and the presence
of preservatives. The benefits of these formulations are indicated
including a relatively low cost of the hydrogel bases resulting from a low
content of the polymers.

Keywords: dermatology, hydrogel, ointment, compounding.
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Charakterystyka i zastosowanie hydrozeli

Jednym z rodzajéw preparatéw stosowanych na
skore sg hydrozele (zele hydrofilowe) - polstale pre-
paraty do podania zaréwno na skdre, jak réwniez na
blony sluzowe lub na rany. Moga by¢ tez wprowa-
dzane do jam ciala. Zgodnie z definicja Farmakopei
Europejskiej (oraz odpowiadajacej jej Farmakopei
Polskiej), hydrozele to najezesciej mieszanina wody
z glicerolem lub glikolem propylenowym zelowana
za pomoca odpowiednich polimeréw. Stosowane
polimery to pochodne celulozy i karbomery, rza-
dziej poloksamery lub skrobia. Jako hydrozele klasy-
fikowane sg takze dyspersje wodne nieorganicznych
substanciji, jak np. krzemiany magnezowo-glinowe,
ale maja one bardzo male praktyczne znaczenie i nie
beda omawiane w tym artykule.

Hydrozele stanowia atrakcyjng alternatywe dla
podlozy lipofilowych oraz absorpcyjnych (masci,
kremow), jak réwniez majg szereg zalet aplika-
cyjnych, m.in. nie pozostawiaja tlustego filmu
na skérze po aplikacji, sa latwo zmywalne woda,
a przede wszystkim wykazuja mukoadhezje [1].
W przeciwienistwie do masci, hydrozele sa pod-
tozem z wyboru np. w leczeniu oparzen, zmian
wysiekowych czy tez w tradziku. Znajduja réwniez
zastosowanie w przypadku koniecznosci aplika-
cji substancji leczniczej na owlosiong skére glowy.
Ciekawym, nowym zastosowaniem hydrozeli jest
podanie doustne - w tej formie moga by¢ poda-
wane leki pediatryczne, jako alternatywa syropéw.
Ponadto z polimeréw Zelujacych mozna sporzadzaé
roztwory o zwiekszonej lepkosci - jako nowoczesne
fazy rozpraszajace dla zawiesin doustnych.

Po aplikacji hydrozelu na skére nastepuje paro-
wanie wody, z czego wynikaja kolejne efekty:
odczuwalny jest efekt chlodzacy (parowanie jest
zjawiskiem endotermicznym), a pozostala blonka
suchego filmu ma zdolnos$¢ chioniecia wysieku.
Pacjent stosujacy hydrozel na skére przesuszona
moze w wyniku tych zjawisk odczué jednak dalszy
efekt wysuszajacy. Mimo ze woda w hydrozelu sta-
nowi czasami ponad 95% masy, to forma ta nie da
dzialania nawilzajacego. Aby wysychanie hydrozelu
po aplikacji lub w pojemniku podczas przechowy-
wania bylo mniej gwaltowne, dodaje si¢ do niego
glicerol jako substancje pomocniczg.

W4réd preparatéw handlowych w formie hydro-
zelu bardzo popularne sa produkty zawierajace NLPZ
- niesteroidowe leki przeciwzapalne (diklofenak,
naproksen, ibuprofen), substancje przeciwobrzekowe
(np. octanowinian glinu) czy tez heparyne. Popularne
sa réwniez zele do stosowania w jamie ustnej, np.
w przypadku infekcji, stanu zapalnego, przy lago-
dzeniu bélu (np. podezas zgbkowania u niemowlat).

Typ podioza, w jakim podana zostaje substan-
cja lecznicza ma duze znaczenie dla jej uwalniania,
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a w konsekwencji wchlaniania i osiagniecia efektu
terapeutycznego. Nie jest jednak latwe jedno-
znaczne okreslenie, ktére podloze jest najkorzyst-
niejsze dla danej substancji leczniczej. Z reguly
mozna uznaé, ze substancje lipofilowe beda latwiej
ulegaly wchlanianiu z podlozy o charakterze hydro-
filowym (np. hydrozeli) [2]. Najwazniejsza role dla
wechlaniania substancji leczniczych odgrywa jednak
obecnosé glicerolu, glikolu propylenowego lub eta-
nolu, bedacych promotorami wchlaniania (sorpeji)
[3]. Substancje te czesto sg dodawane do hydrozeli,
a ich funkcje sg takze technologiczne i aplikacyjne:
glicerol w stezeniach do 30% zapobiega szybkiemu
wysychaniu hydrozelu, a etanol stanowi rozpusz-
czalnik substancji czynnych i pelni role srodka kon-
serwujacego (w stezeniach wyzszych niz 10%).
Niewatpliwg zaletg hydrozeli jest wysoka trwa-
los¢ formy fizycznej. Substancja lecznicza rozpusz-
czalna w wodzie lub w mieszaninie wody z etanolem
moze wystepowaé w zelu w formie rozpuszczonej,
tworzac uklad jednofazowy. Natomiast substan-
cje nierozpuszczalne mozna latwo wprowadzi¢ do
zelu w postaci zawiesiny, zwykle bez ryzyka sedy-
mentacji, gdyz lepkos¢ podioza zelowego jest duza.
Trwalos¢ hydrozeli ogranicza jednak ich podat-
no$¢ na zanieczyszczenie mikrobiologiczne. Obecnosé
wody sprawia, Ze sq one bardzo korzystnym srodowi-
skiem dla rozwoju mikroorganizméw. Nie bez znacze-
nia jest tez fakt, ze polimery, szczegdlnie pochodzenia
naturalnego (np. zelatyna, agar), stanowia doskonalg
pozywke dla pewnych rodzajéw bakterii. Dlatego
zaleca sie stosowanie w hydrozelach srodkéw konser-
wujacych. W przypadku hydrozeli recepturowych,
wiekszos¢ preparatéw nie bedzie zawierata dodatku
substancji konserwujacych, stad ich trwato$¢ po spo-
rzadzeniu powinna by¢ okreslana najwyzej na 7 dni.
Gotowe podloza hydrozelowe proponowane
do receptury aptecznej moga juz zawieraé¢ srodki
konserwujace. Przykladem tego moga by¢ podloza
powszechnie uzywane w USA, m.in. Methylcellu-
lose Gel 1% (Fagron, St.Paul, MN, USA), zawiera-
jacy oprécz polimeru zelujacego substancje bufo-
rujace oraz konserwujace. Réwniez wprowadzone
aktualnie do receptury podloze Celugel (Actifarm)
zawiera kwas sorbowy jako srodek konserwujacy.
Hydrozele moga by¢ wyjalawiane w autokla-
wie, jednakze przy tym procesie moze dochodzi¢
do pewnej utraty ich lepkosci, co nalezy bra¢ pod
uwage chcac sporzadzic bardziej lepki zel.

Dostepnos¢ surowcéw - polimerow
zelujacych

Ze wzgledu na prosta procedure przygotowania
i wiele mozliwych zastosowan, hydrozele powinny
by¢ wprowadzane do praktyki klinicznej zaréwno
przez srodowiska lekarskie, jak i aptekarskie, czego
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przykladem moze by¢ wysoko rozwinieta recep-
tura hydrozeli w USA [4]. Poniewaz nie bylo do tej
pory wprowadzonych do obrotu w Polsce polime-
réw zelujacych jako surowcéw do receptury aptecz-
nej, preparaty w formie hydrozeli praktycznie nie
byly wykonywane. Farmaceuta moze przygotowac
lek recepturowy tylko z surowca dopuszczonego do
uzycia na podstawie dokumentacji zlozonej w Urze-
dzie Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw
Medycznych i Produktéw Biobdjczych przez pro-
ducenta lub dostawce substancji (podmiot odpo-
wiedzialny). Dokumentacja jest obszerna i proces
rejestracji surowca (uzyskania zezwolenia na dopusz-
czenie do obrotu) jest czasochlonny. Chociaz rozpo-
rzadzenie ministra zdrowia z dnia 6 listopada 2012 r.
(Dz.U. 2012, poz. 1259) zezwala na wykonywanie
zelu jako formy leku recepturowego refundowanego,
to jednak nie byly do tej pory dostepne odpowied-
nie surowce. W tej sytuacji farmaceuta mogt tylko
z dostepnych surowcéw wykonad jedno podloze
zelowe — masé glicerynows (tabela 1), ktéra jednak
nie jest atrakeyjna aplikacyjnie i nie byla popularna.
Warto wspomnied, Ze niektérzy farmaceuci, w sytu-
acji potrzeby wykonania zelu, stosowali jako podloze
zel do ultrasonografii (wyréb medyczny).

Szeroko uzywanymi substancjami zelujacymi
w recepturze $wiatowej (i w lekach gotowych) sa
przede wszystkim pochodne celulozy, ktére zostana
omoéwione w dalszej czesci artykutu. Poza tymi popu-
larnymi polimerami sa poloksamery oraz karbomery.
Polimery moga by¢ zakupywane do apteki jako sub-
stancje do dyspergowania w wodzie albo jako spo-
rzadzone juz z nich podloza zelowe. W USA dostepne
sa réwniez ,,zestawy” do sporzadzania hydrozeli
recepturowych, skladajace sie z substancji czynnych,
rozpuszezalnikéw oraz podlozy (np. First Hydrocor-
tisone, Curtis Pharma, Wilmington, MA, USA) [5].

Jak wskazano powyzej dopuszczenie do obrotu
surowcow do receptury aptecznej jest czasochlonne
i kosztochtonne, a w swietle dotychczasowego
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Tabela 1. Sklad masci glicerolowej (FP VI) - przyklad tradycyjnego podloza

hydrozelowego.

Table 1. Composition of the glycerol ointment (FP VI) -

a traditional hydrogel base.

an example of

Skrobia pszeniczna 10,0 cz.
Woda oczyszczona 15,0 cz.
Glicerol 86% 90,0 cz.
Etanol 95% 1,0 cz.
Parahydroksybenzoesan metylu 0,2 cz.

niewielkiego zainteresowania $rodowisk lekar-
skich zelami recepturowymi, producenci/dostawcy
nie widzieli na nie zapotrzebowania i nie podejmo-
wali trudu rejestracji surowcéw farmaceutycznych
(w innych krajach zezwolenie na dopuszczenie do
obrotu nie jest wymagane). Majac nadzieje, ze ta
sytuacja zmieni si¢ juz wkrétce (czego dowodem jest
pierwsze dopuszczone do obrotu w grudniu 2019 r.
podloze Celugel), opisujemy ponizej pochodne celu-
lozy jako substancje zelujace, ktére sa przydatne
w dermatologicznych lekach recepturowych.

Pochodne celulozy

Najczedciej w hydrozelach zastosowanie znaj-
duja hydrofilowe pochodne celulozy, rozpusz-
czalne lub peczniejace w wodzie. Mozna do nich
zaliczyd pélsyntetyczne zwiazki powstate w wyniku
reakeji eteryfikacji czasteczki celulozy, takie jak:
metyloceluloza (MC), hydroksypropyloceluloza
(HPC), hydroksypropylometyloceluloza (hypro-
meloza, HPMC), hydroksyetyloceluloza (HEC) oraz
s6l sodowa karboksymetylocelulozy (karmeloza
sodowa, CMC-Na). Poréwnanie aplikacyjnych wia-
$ciwosci najpopularniejszych pochodnych celulozy
tworzacych hydrozele przedstawiono w tabeli 2.

Zele na bazie eteréw celulozy charakteryzuja
sie wysoka stabilnoscia, neutralno$cia biologiczna

Tabela 2. Wz6r strukturalny i zestawienie wybranych wlasciwosci polimeréw zelujacych pochodnych celulozy [6, 7].

Table 2. Structural formula and comparison of selected properties of cellulose derivative gelling polymers [6, 7].

OR CH,0R
o)
-0 e\ A 0—
H 0=\ H
CH,0R H OR

HPMC MC HPC HEC CMC-Na
Podstawnik H lub CH, lub CH,CH(OH)CH, H lub CH, H lub CH,CH(OH)CH, H lub CH,CH,0H H lub CH,COONa
Nazwa Hypromeloza Metyloceluloza Hydroksypropyloceluloza Hydroksyetyloceluloza Karmeloza sodowa
farmakopealna YP y! Y/ YPropy Y yety

Pharmacoat, Metolose Carboxymethylcellulose

Nazwy handlowe (H, SR), Vivapharm Metolose (SM) Klucel Natrosol sodium
Charakter Niejonowy Niejonowy Niejonowy Niejonowy Anionowy
Spossh Dyspergowanie na goraco, Dyspergowanie na goraco, Dyspergowanie na goraco,

rozpuszczania

nastepnie rozpuszczanie
i zelowanie na zimno

nastepnie rozpuszczanie
i zelowanie na zimno

nastepnie rozpuszczanie
i zelowanie na zimno

Na zimno lub na ciepto

Na zimno lub na ciepto
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iprzejrzystoscia. Na skérze, po odparowaniu wody,
tworzy sie blonka polimeru i z tego powodu pacjenci
moga zglasza¢ nieprzyjemne odczucia ,,ciagniecia”
skéry, spowodowane réznicg w elastycznosci skéry
i powstalego polimerowego filmu [6, 8]. Przynaj-
mniej czeSciowo taki efekt eliminuje dodatek gli-
cerolu, ktéry pehi role plastyfikatora.

Wszystkie zestawione w tabeli 2 substancje
wystepuja w formie bialego lub zéltawego proszku,
nie wykazujac zadnych wizualnych réznic. Fizyko-
chemiczne réznice miedzy tymi substancjami staja
sie widoczne przede wszystkim podczas otrzymy-
wania hydrozeli. Dodatkowo nie bez znaczenia jest
fakt, ze dostepne sa rézne typy (odmiany handlowe)
pochodnych celulozy, réznigce sie masa molowsa czy
tez stopniem podstawienia - co przeklada si¢ m.in.
na lepkos¢ powstajacego hydrozelu. Warto miec¢ na
uwadze fakt, Ze uzycie odmiany polimeru o wyzszej
lepkosci moze wigzac si¢ z koniecznoscia obnizenia
stezenia polimeru w preparacie, aby uzyska¢ poza-
dana konsystencje (patrz: ,Sporzadzanie hydrozeli
w rcepturze aptecznej"). Nie bez znaczenia rowniez
pozostaje fakt, ze karmeloza sodowa, jako jedyna
zelujaca pochodna celulozy, jest polimerem anio-
nowym, w zwiazku z tym moze wykazywaé nie-
zgodnosci z substancjami o charakterze kationo-
wym, prowadzace do zmiany lepkosci i wytracenia
polimeru [9]. Wprawdzie w odniesieniu do wszyst-
kich pochodnych celulozy wymienia sie niezgodno$ci
zsolami, parabenami czy substancjami utleniajacymi,
ale w praktyce takie niezgodnosci raczej nie wyste-
puja, szczegdlnie przy roztworach mniej stezonych.

Pod wplywem wysokiego lub niskiego pH, wyso-
kiej temperatury lub w wyniku rozwoju mikroor-
ganizméw polimery ulegaja cze$ciowej degradaciji,
co skutkuje zmniejszeniem lepkosci ich roztworéw
[7]. Enzymy katalizujace takie reakcje moga by¢
produkowane przez wiele gatunkéw bakterii lub
grzybéw wystepujacych powszechnie w §rodowi-
sku. Dlatego w hydrozelach, ktére maja by¢ prze-
chowywane przez dluzszy czas, zalecany jest doda-
tek srodkéw konserwujacych [10].

Zagadnienia zwigzane z wyborem odpowiedniej
odmiany polimeru oraz sporzadzaniem hydrozeli
opisane sg szerzej w dalszej czesei artykulu (patrz:
»Sporzadzanie hydrozeli w rcepturze aptecznej").

Metyloceluloza

Przygotowanie hydrozelu z metylocelulozy
wymaga dyspergowania polimeru powoli w gora-
cej wodzie, a nastepnie schlodzenia (przez doda-
nie zimnej wody lub pozostawienie w lodéwee) do
momentu uzyskania klarownego roztworu. Tempe-
ratura jest bardzo wazna dla sporzadzania prepara-
téw na bazie metylocelulozy, gdyz w zimnej wodzie
substancja ta jest nierozpuszczalna, a jedynie two-
rzy nieprzejrzysta dyspersje [6, 7, 10]. Podczas
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przechowywania hydrozelu z metylocelulozy moze
nastapic¢ wytracanie osadu, w wyniku zbyt wysokiej
temperatury przechowywania. Dlatego tez dobrym
rozwigzaniem wydaje sie uzywanie gotowego pod-
loza hydrozelowego, dostepnego np. w USA. Pod-
loze to oprécz polimeru Zelujacego zawiera substan-
cje buforujace i Srodki konserwujace, gwarantujace
zwiekszong stabilnosé.

Zgodnie z charakterystyka substancji receptu-
rowych firmy Fagron (oddzial USA) dostepne sg
metylocelulozy o lepkosci 1500 cPs [11]. Taki poli-
mer umozliwia uzyskanie odpowiedniej konsy-
stencji preparatu w stezeniu 1-2%. Kwestia doboru
odpowiedniej odmiany polimeru oraz wyjasnienie
oznaczeni lepkosci zostalo zawarte w kolejnej sekeji
niniejszego artykulu.

Hypromeloza

To polsyntetyczna niejonowa pochodna celu-
lozy. Jest bialym, zéltawobialym lub szarawobia-
tym proszkiem, lub granulatem o silnych wila-
$ciwo$ciach higroskopijnych. Podobnie jak
metyloceluloza wykazuje wlasciwosci termoze-
lujace - praktycznie nie rozpuszcza sie w wodzie
goracej, ale w zimnej wodzie tworzy roztwoér kolo-
idalny i zeluje. Aby uzyska¢ homogenny zel, nalezy
dyspergowac polimer w goracej wodzie, a nastep-
nie dyspersje ochlodzié, tak jak podano przy opi-
sie metylocelulozy. Mozna réwniez sporzadzaé
zele w temperaturze pokojowej, pod warunkiem
wezesniejszego zmieszania proszku hypromelozy
z innymi substancjami w postaci proszku lub dys-
pergujac najpierw w niewielkiej ilo$ci rozpusz-
czalnika organicznego (np. etanol lub glikol pro-
pylenowy w stosunku 1: 5 lub 1: 8) [10]. Roztwory
wodne hypromelozy charakteryzuja sie wieksza
klarownoscig anizeli roztwory metylocelulozy, dla-
tego tez chetniej jest ona stosowana w prepara-
tach ocznych (kroplach, zelach). Lepko$é 2% roz-
tworu HPMC w temperaturze 20°C w zaleznosci
od typu miesci sie w przedziale 2,4-135800 mPa
s, przy pH wynoszacym 5,0-8,0. Roztwdr lub zel
po wyschnieciu tworzy na powierzchni skéry tzw.
,blonke” [10, 12].

Hydroksyetyloceluloza

HEC jest rozpuszczalna w wodzie zaréwno na
zimno, jak i na cieplo. Rozpraszane w wodzie czastki
szybko ulegaja zwilzeniu i szybko nastepuje roz-
puszczenie i zelowanie podczas mieszania dyspersji.
HEC jest substancja latwa do uzycia i niesprawiajaca
trudnosci podczas przygotowywania hydrozeli. Jest
to substancja niejonowa dzieki czemu jest zgodna
z wigkszoscig API i surfaktantami, niezaleznie od
ladunku ich czasteczek [7].

Zele z HEC sg stabilne w szerokim zakresie pH
(od 2 do 12), ponadto sa odporne na cykliczne
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zamrazanie-rozmrazanie, autoklawowanie oraz
wysoka temperature przechowywania.

HEC, podobnie jak inne polimery, wystepuje
w wielu odmianach handlowych, rézniacych sie
miedzy soba stopniem podstawienia oraz masa
molowa, co skutkuje rézna lepko$cia uzyskiwa-
nego hydrozelu (10). W USA hydroksyetylocelu-
loza dostepna w formie surowca do receptury jest
odmiana 5000 cPs [11].

Sporzadzanie hydrozeli
W recepturze aptecznej

Sporzadzanie hydrozelu z pochodnych celulozy
zawsze polega na stopniowym dodawaniu odwa-
zonego polimeru do intensywnie mieszanej cieczy,
ktéra chcemy poddad zelowaniu. Ciecza taka moze
by¢ przygotowany wczedniej roztwor substancji
czynnej w wodzie (z ewentualnym dodatkiem glice-
rolu, innych wspélrozpuszezalnikéw lub buforéw).
Poza metyloceluloza i hydroksypropyloceluloza,
ktére nalezy rozpraszaé na goraco, wszystkie pozo-
state pochodne celulozy moga by¢ sporzadzane na
zimno, chociaz ogrzewanie zwykle sprzyja skréceniu
czasu rozpuszczania zwilzonych czastek polimeru.

Przykladowe podloze hydrozelowe z HEC (6):

Hydroksyetyloceluloza 10000 2,5¢
Glicerol 85% 10,0 g
Woda oczyszczona 87,5¢g

Sporzadzenie powyzszego hydrozelu w warun-
kach recepturowych polega na powolnym rozprasza-
niu polimeru w mieszanej (np. za pomoca bagietki)
cieczy, bedacej polaczeniem wody i glicerolu.

Przykladowy sklad hydrozelu
z hypromelozy z lidokaing (7):

Lidokainy chlorowodorek 2g
Fosforan disodowy dwunastowodny 0,1 g
Glicerol (85%) 20g
Hypromeloza (4000 mPas) 3g
Metylu parahydroksybenzoesan 0,0875¢g
Propylu parahydroksybenzoesan  0,0125¢g
Woda oczyszczona 74,8 ¢

Wykonanie

Do ok. 2/3 przepisanej ilosci wody dodad glice-
rol, nastepnie ogrza¢ i na cieplo rozpuszczaé para-
beny. W otrzymanym roztworze rozpusci¢ fosforan
disodowy oraz chlorowodorek lidokainy, nastepnie
odstawic¢ w celu schlodzenia (w temp. pokojowej).
W pozostalej czesei wody (ok. 1/3 przepisanej ilo-
$ci) na goraco dyspergowac hypromeloze. Nastep-
nie doda¢ przygotowany wczesniej wodno-glicero-
lowy roztwor substancji czynnej, calo$¢ dokladnie
wymieszac i odstawi¢ w temperaturze pokojowej
w celu sklarowania.
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Przy doborze stezenia polimeru nalezy zwré-
ci¢ uwage na lepko$¢ roztworu wodnego okre-
$lona przez producenta dla poszczegélnych typéw
polimeréw. Lepkos¢ jest podana w certyfikacie
analitycznym i na etykiecie oraz wskazane jest
stezenie roztworu, dla ktérego zmierzono ten
parametr. Najcze$ciej okresla sie warto$c¢ lepko-
$ci dla roztworu wodnego o stezeniu polimeru
w zakresie 1-5% (w temperaturze 20°C) i wyraza
sie w [mPas] lub [cPs], przy czym 1 mPas = 1 cPs.
Dobierajac odmiane handlowa polimeru o odpo-
wiedniej lepkosci oraz jego stezenie w roztwo-
rze, mozna uzyskac pozadang konsystencje otrzy -
manego preparatu. Dobierajac wiasciwg odmiane
polimeru i stezenie nalezy kierowac sie dostep-
nymi danymi literaturowymi oraz, niejednokrot-
nie, wlasnym doswiadczeniem. Przykladowo,
odmiany karmelozy sodowej odpowiednie do spo-
rzadzenia hydrozelu to te o lepkosciach 1500-
3000 cPs (dla 1% roztworu) [1]. W przypadku
hypromelozy optymalne wiasciwosci daja odmiany
o lepkosci 4000 ¢Ps (pomiar dla roztworu o ste-
zeniu 2%) [7, 10], natomiast w przypadku HEC
beda to odmiany $rednio i wysoko lepkie (ok.
500-10000 cPs dla 1% roztworu) (6). Najcze-
$ciej, pochodne celulozy w nizszych stezeniach
(0,25-2,5%) moga by¢ uzywane jako skladniki
zwiekszajace lepkos¢ oraz stabilizujace w zawie-
sinach i emulsjach, réwniez do uzytku wewnetrz-
nego (zawiesiny doustne). W preparatach derma-
tologicznych najczesciej uzywane sg w stezeniach
ok. 2-6%, przy czym czesciej stosowane sg steze-
nia z dolnej granicy tego zakresu.

Dobierajac odpowiedni typ (odmiane handlows)
oraz stezenie polimeru nalezy mie¢ na uwadze to, ze
zbyt niska lepko$¢ utworzonego preparatu klasyfi-
kuje go raczej jako plyn o zwiekszonej lepkosci, nato-
miast w przypadku uzyskania preparatu o zbyt duzej
lepkosci moga pojawic sie trudnosci z réwnomiernym
rozprowadzeniem Zelu w miejscu podania, jak réw-
niez trudnosci z pobraniem dawki z opakowania [9].

Warto zwrdcic¢ uwage, ze do przygotowania 100 g
zelu potrzeba zazwyczaj tylko ok. 2 g polimeru, co
decyduje o niskim koszcie takiego podloza. Pomimo
relatywnie wyzszego kosztu surowcéw (przykla-
dowo: HEC ok. 450 PLN netto/1 kg odmiany $red-
niolepkiej (Sigma Aldrich) vs Wazelina biala ok.
90 PLN netto/1 kg (Fagron - dane na 3.01.20201r.)
ich bardzo mate zuzycie powoduje, Ze hydrozel jest
forma czesto bardziej ekonomiczng niz masé czy
krem (z 1 kg HEC mozna sporzadzi¢ nawet 50 kg
hydrozelu, natomiast 1 kg wazeliny wystarczy do
sporzadzenia jedynie 3-4 kg masci).

Wykonanie hydrozelu jest prostsze i szyb-
sze, jezeli dostepne jest juz gotowe podloze sta-
nowigce roztwor polimeru o odpowiedniej lep-
kosci. Takie podloza, zawierajace rézne polimery
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zelujace, oferowane sa w USA czy w innych krajach
pod nazwami handlowymi Versa Base Gel (PCCA,
Houston, TX, USA), Carbomer Gel (Letco Medi-
cal, Wayne, PA, USA), Adaptaderm Gel (Freedom
Pharmaceuticals, Broken Arrow, OK, USA), czy
tez wspomniany wczesniej Mehylcellulose Gel 1%,
produkowany przez rézne firmy. Wykonanie leku
polega na zmieszaniu w mozdzierzu substancji lecz-
niczej z podlozem, ewentualnie po wezesniejszym
rozpuszczeniu substancji w wodzie lub etanolu.

W Polsce zostalo zarejestrowane przez firme
Actifarm pierwsze hydrozelowe podloze receptu-
rowe o nazwie Celugel. Jest to roztwdr hydroksy-
etylocelulozy (HEC 10000) z dodatkiem glicerolu.
Jego pH wynosi 4,5-6,0. Lepko$¢ tego podloza jest
stosunkowo matla i do celéw dermatologicznych
nie powinno by¢ ono rozciericzane. Jezeli trzeba
dodaé roztwdr substancji leczniczej, to ilo§¢ doda-
nego rozpuszczalnika nie powinna raczej przekra-
cza¢ 5-10%, by zbytnio nie uplynniac¢ tego pod-
loza. Celugel zawiera srodek konserwujacy (kwas
sorbinowy i sorbinian potasu w stezeniach po ok.
0,1%), a wiec sporzadzony na tym podlozu prepa-
rat moze miec¢ diuzszy termin przydatnos$ci do uzy-
cia, nawet 30 dni (jezeli trwalo$¢ fizykochemiczna
na to pozwala). Nalezy jednak pamietad, ze srodki
konserwujace nie beda tak skuteczne, jezeli pod-
toze bedzie znaczaco rozciericzone przez dodatek
roztworu substancji leczniczej lub gdy pH sporza-
dzanego preparatu bedzie obojetne lub alkaliczne.
Podloze to moze by¢ stosowane takze jako skladnik
fazy rozpraszajacej w zawiesinach doustnych, ale
takie preparaty nie sg tematem niniejszego artykulu.

Hydrozel z anestezyng (zawiesina):

Anaesthesini 3,0
Celugel ad 100,0
M.f. gel.

Wykonanie

Rozetrze¢ w moZdzierzu anestezyne, dodaé nie-
wielka ilo$¢ podloza Celugel i rozcierajac sporzadzié
koncentrat zawiesiny. Porcjami dodawac pozostala
czesé podloza.

Hydrozel antyseptyczny (roztwoér):

20% Sol. Chlorhexidini gluconici 1,0
Celugel ad 100,0
M.f. gel.

Wykonanie

Dodac roztwér glukonianu chlorheksydyny do
podioza Celugel i dokladnie wymieszaé. Miesza-
nie obu skladnikéw najszybciej odbywa sie w moz-
dzierzu. Ze wzgledu na lepko$¢ podloza, uzyskanie
homogennego preparatu przy mieszaniu sklad-
nikéw w zlewce bagietka wymaga az kilkanascie
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minut. Mozna takze wykonad preparat w Unguato-
rze, stosujac niskie obroty mieszadla i odstawiajac
zel w celu odpowietrzenia.

Podsumowanie

Hydrozele moga stanowic¢ atrakcyjna alter-
natywe dla tradycyjnie stosowanych w recep-
turze aptecznej lipofilowych lub emulsyjnych
podiozy masciowych. Korzystne jest ich stosowa-
nie w przypadkach, w ktérych uzycie tradycyj-
nie obecnych w recepturze tlustych podlozy jest
niewskazane lub nieprzyjemne dla pacjenta, np.
w ostrych stanach zapalnych, zmianach wysieko-
wych, na rany, na skére przetluszczona, tradzi-
kowg, na skére owlosiona (np. glowy), a przede
wszystkim na blony $luzowe. Ponadto, aplika-
cja niektérych substancji leczniczych w formie
hydrozelu potencjalnie moze poprawic ich wechla-
nianie w stosunku do formy ma$ci, zwlaszcza, gdy
obecny jest w nim etanol. Latwos¢ sporzadze-
nia hydrozeli, szczegdlnie przy uzyciu pochod-
nych celulozy, a takze ich wysoka biozgodnos¢,
niewielki potencjal uczulajacy, jak réwniez este-
tyczny i nowoczesny wyglad, czynig hydrozele
typem podloza o potencjalnie wysokiej przydat-
nosci w warunkach receptury aptecznej. Dodat-
kowym atutem jest niski koszt wykonanego pre-
paratu ze wzgledu na zuzycie malej ilo$ci surowca
(ze 100 g polimeru mozna sporzadzi¢ nawet 5 kg
hydrozelu).
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