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1. Wstep

Gléwnym problemem przy doborze skladu mieszanki gumowej do wy-
twarzania wyrobéw stosowanych w przemysle farmaceutycznym jest jej zgod-
no$é ze $rodkiem leczniczym. Zgodno$é ta musi byé badana w przypadku kaz-
dego leku i kazdej jego postaci. Do kwalifikacyjnej oceny tworzyw przezna-
czonych do produkeji opakowan §rodkéw leczniczych zobowiazani sa produ-
cencilekéw. Instytucja, ktéra bada i ocenia tworzywa i wyroby z nich przezna-
czone do stosowania w medycynie i farmacji jest Instytut Lekéw.

Ogélne metody badan wyrobéw gumowych, majace na celu ocene ich
przydatnosei w lecznictwie w kontalcie z zywym ustrojem oraz z lekami (gdzie
szezegdlnie istnieje konieczno$é okreslenia toksyeznego oddzialywania prepa-
ratu) mozna, zgodnie z PN-71/C-04286, podzieli¢ na:

a) badania chemiczne
b) badania biologiczne.

Za gléwna podstawe toksykologiczne] cceny przyjmuje si¢ wyniki dodwiad-
czen przeprowadzanych na zwierzetach laboratoryjnych. Wiele bowiem rodza-
jow dzialaii farmakologicznych spostrzeganych u zwierzat doswiadezalnych
dotyezy réwniez ustroju ludzkiego i na ogdl, na podstawie wynikéw badan dos-
wiadezalnych na zwierzetach, mozna przewidywaé czynnogei badanych sub-
stancji na ustrdj czlowieka [1], [2].

Korzy$ci plynace z prowadzenia do$wiadezen na zwierzetach sa nastepu-
jace: badanie mozna wykonaé na duzej liczbie zwierzat o znanych cechach
i wlageiwosciach oraz w stalych warunkach otoczenia umozliwiajacych latwe
kontrolowanie najezestszych objawéw zatrucia. Tego rodzaju czynniki egzo-
genne jak pomieszczenie, temperatura, wilgotnoéé, sklad spozywanej karmy
i inne mozna utrzymaé w warunkach laboratoryjnych niezmienione podezas
- calego okresu do$wiadezenia. Na kazdym etapie prowadzonego do$wiadezenia
mozna wykonaé potrzebne analizy i badania pomocnicze u dowolnej liczby
zwierzat. Dawki podawane zwierzetom doswiadezalnym mozna zwigkszaé
dowolnie az do wystapienia zaburzen czynnosciowych, wzglednie §mierci.

Wyroby gumowe produkowane dla potrzeb przemyslu farmaceutycznego
i celéw medycznych, pomimo, Ze stanowia niewielka cze$é produkeji przemystu
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gumowego, wymagaja szezegélnej uwagi w trakeie ich opracowania i w toku
produkeji ze wzgledu na wzajemne oddzialywania w ukladach: guma = zywy
organizm lub guma = lek w warunkach réznych kontaktéw. Bardzo wazna
jest zatem ocena toksykologiczna gotowego produktu gumowego a takze
poszezegélnych skladnikéw dodawanych w czasie produlkeji [3] [6].

2. Czeéé¢ doswiadezalna

2.1. Surowce, maszyny i metody badani

2.2.1. Zestawienie surowcéw stosowanych do produkeji mieszanek gumo-
wych podano w Tabl. 1.

Tabela 1

Lp.

Nazwa surowca

Nazwa przed-
miotowa

Producent- kraj

b2

G0

Kauczuk izoprenowy
Cariflex ITR-307
Siarka

Tlenek cynku aktywn.

Kaolin kaleynowany
Kwas stearynowy

Przyspieszacz 1000
—,,— LDA

PN-70/C-34086

PN-59/C-240-01

Schell — Holandia

Siarkopol — Polska
Bayer — RFN

Z-dy Przem. Tluszez.
Strzemieszyce -Polska
Bayer — RFN

»

owas

10.
AR
12.
13.
14.

Peroximon F-40
Amberol ST-137

—,,— EFK
—,,— Tiuram

—,;;— DM
—»— M
—,,— MS

PN-72/83039

Dolnodl. Z-dy Chem.
Zaréw — Polska
Bayer — RFN

i

2.1.2. Podstawowe maszyny uzyte w trakcie otrzymywania gumy podano
w Tabl. 2.
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Tabela 2.
Zestawienie podstawowych maszyn
Lp. e aseyny: Charakterystyka
(urzadzenia)

1 ‘Walcarka laboratoryjna frykacja 1,10:1,17
drednica waleéw 200 mm
dlugosé walcéw 450 min

2. Prasa wulkanizacyjna dwupoéltkowa, elektryezna,
dolno-tlokowa,
400 % 400 mm




2.1.3 Metody badan

Mieszanki gumowe oraz wulkanizaty badano zgodnie z nastepujacymi
normami:

— PN-70/C-04200 Guma. Ogélne wytyezne wykonywania badari fizycznych

— PN-71/C-04205 Oznaczanie wlasciwodei mechanicznych przy rozciaganiu

— PN-71/C-04238 Guma. Oznaczanie twardo$ci metoda Shore’a

— PN-71/C-04278 = Guma. Oznaczanie lepkosci za pamoca lepkogciomierza
wg Mooneya

— PN-71/C-04280 Ogdlne metody badan wyrobéw gumowych stosowanych
w lecznictwie i

— PN-72/C-04610 Oznaczanie toksycznogei ostrej na gupiku

Sporzadzanie mieszanek

Na walcarke laboratoryjna ogrzana do temperatury 40— 50°C ladowano
porcjami kauczuk Cariflex TR-307, po uplastycznieniu dodano kolejno: tlenek
cynku, siarke, kaolin kalcynowany ikwas stearynowy. Mieszanke wstepna zdej-
mowano z waledw w postaci plyty o grubosci 8 mm. Sklad badanych mieszanek
podano w Tabl. 3.

Tabela 3.
Sklad mieszanek gumowych

Symbol mieszanki| BZB | BZB | BZB | BZB | BZB | BZB | BZB | BZB | BZB | BZB

Sklad 100 101 102 103 104 | 105 106 107 108 109
Cariflex 100,0| 100,0{ 100,0| 100,0{ 100,0/ 100,0| 100,0| 100,0[ 100,0| 100,0
Siarka 1,76 | 1,76 | 1,76 | 1,75 | 175 | 1,95, 3,75 | — — —
Peroximon F-40 | — — — — — — — — 3,5 3,5
Amberol ST-137 | — — — — — — — 5,0 - —
ZnO alt. 30 130 |30 [30 |30 [30 (30 |30 [30 |30

Kaolin kaleynow.| 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20
Kwas stearynowy| 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3 0,3
Przyspieszacz 1000| 0,5 — — — — — — — — 1,0
LDA — 0,5 — — — — — — — —
EFK — — 0,5 — — — - — — —
T — — — 0,5 - — — — - —
DM — — — — 0,5
M . fi a Z e
MS = = — = =
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Przedmieszki na mieszanki zawierajace nadtlenkowy zespél sieciujacy
lub zywice sporzadzano w sposéb analogiczny.

Przedmieszki podzielono na czedei i do kazdej dodano pozostale sktadniki
mieszanek. Laczny czas sporzadzania mieszanek wynosit 20— 25 minut. Mie-
szanki pozostawiono na okolo 24 godz, odpoczynku przed wulkanizacja.

93



Prébki do badan w postaci plytek o wymiarach 120 110 X 2 mm wulkani-
zowano w prasie wulkanizacyjnej ogrzewanej elektrycznie. Warunki wulka-
nizacji prébek podano w Tabl. 4.

Tabela 4.
Zestawienie wladciwoéei fizyeznyeh badanych mieszanek

Symbol Warunki Twardodé Wytrzymaltosé | Wydluze- | Wydtuze-

badanej wulkaniza- °Sh na rozciaga- nie wzgl. nie trwa-
gumy ¢ji °C/min nie kG/em? % le %
BZB-100 150 % 20 35 137,5 965 16
BZB-101 150 % 20 31 101,4 1185 by
BZB-102 150 % 20 26 73,1 1190 26
BZB-103 150x 8 31 118,8 925 12
BZB-104 150 x 20 31 13,3 1990 12
BZB-105 150 % 20 15 7,8 1240 —
BZB-106 150x 8 26 85,5 940 12
BZB-107 150 % 20 21 16,4 1480 129
BZB-108 150 % 20 30 76,4 495 8
BZB-109 150 % 20 32 111,7 865 4

1 kG/cm? = Pa
Badania chemiczne wyciagu wodnego wulkanizatoréw przeprowadzono
zgodnie z PN-70/C-04200. Zestawienie wynikéw badania utlenialnoéci poda-

no w Tabeli 5.

Tabela 5

Zestawienie wynikéw badania utlenialnoéei

Symbol badanej gumy

Tloéé (w em?®) 0,01n
Na,$S,0,
na 20 em® wyciagu

BZB-100
BZB-101
BZB-102
BZB-103
BZB-104
BZB-105
BZB-106
BZB-107
BZB-108
BZB-109

3,40

Badania biologiczne wyciagu wodnego wulkanizatoréw wykonano zgo-
dnie z PN 72/C-04610. Wyniki badari umieszczono w tabl. 6.
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Zestawienie wynikéw biologicznego badania wyciagéw

Tabela 6.

|
| Wiyniki oznaczenia
Symbol gumy
po 4 godz. po 24 godz.
BZB-100 a) 1009 ryb zyje a) 100% ryb zyje
b) 1009 ryb zyje b) 1009, ryb zyje
BZB-101 a) 1009 ryb zyje a) 1009 ryb zgineto
b) 1009 ryb zyje b) 1009, ryb zgineto
BZB-102 a) 1009, ryb zyje a) 1009, ryb zyje
b) 1009, ryb zyje b) 1009, ryb zyje
BZB-103 a) 100% ryb zyje a) 1009, ryb zginelo
b) 1009 ryb zyje b) 1009, ryb zgineto
BZB-104 a) 209, ryb zginelo, a) 1009, ryb zgineto
809 ryb wykazuje
nieznaczne objawy zycia
b) 209 ryb zginelo b) 1009 ryb zginglo
809, ryb wykazuje
nieznaczne objawy zycia
BZB-105 a) 1009, ryb zyje a) 100% ryb zginclo
b) 1009, ryb zyje b) 100%, ryb zginelo
BZB-106 a) 100% ryb zgineto a) —
b) 809, ryb zginelo b) 100% ryb zginelo
209, ryb wykazujo
pewne objawy zyecia
BZB-107 a) 100% ryb zginelo —
b) 1009, ryb zginelo =
BZB-108 a) 1009 ryb zyje a) 1009, ryb zyje
b) 1009 ryb zyje b) 1009, ryb zyje
BZB-109 a) 1009 ryb zyje a) 100% ryb zyje
b) 1009 ryb zyje b) 1009 ryb zyje

Oznaczenia wykonywano trzykrotnie i otrzymano prawie identyczne wy-
niki. Badana prébe uznano za nietoksyczna, jezeli po uplywie 24 godz. wigcej
niz 50%, ryb wykazuje normalna ruchliwo$é.

3. Wnioski

Na podstawie wynikéw oznaczania toksycznosci wodnych wyciagéw pré-
bek gumowych, mozna zakwalifikowaé poszezegdlne prébki do grupy wulka-
nizatéw o wlasno$ciach toksycznych lub do grupy wulkanizatéw nie wykazuja-
cych wlasnodei toksyeznych,



Do grupy pierwszej kwalifikuja sie gumy BZB-101, 103, 104, 105, 106, 107
Do grupy drugiej — gumy BZB-100, 102, 108, 109.

Poniewaz prébki 100—106 réznig sie jedynie rodzajem uzytego przyspie-
szacza, nasuwa sig wniosek, ze o wlasnosciach toksycznych tych prébek decy-
duje rodzaj uzytego przyspieszacza. Do przyspieszaczy nietoksyeznych mozna
zaliczy¢ przyspieszacz 1000 i EFK. Natomiast przyspieszecze: LDA, T, DM
M i MS nadaja gumie wyrazne wla$ciwosci toksyczne.

Do sporzadzania gum o symbolach BZB-107 — 109 zostaly uzyte rézne
srodki sieciujace przy jednakowych pozostalych skladnikach. W tym przy-
padku na toksyczne wlasncéei gumy mialy wplyw érodki sicciujace. Guma
BZB-107 otrzymana przez sieciowanie zywica Amberol ST-137 wykazuje silne
wlasnogei toksyezne, podezas gdy gumy BZB-108 i 109 sieciowane nadtlenkiem
Peroximon F-40 nie wykazuja wlasnoéci toksycznych.

A zatem sposréd badanych gum, dla przemyshi medycznego i farmaceu-
tycznego kwalifikuja sie jedynie gumy o symbolach BZB-100, 102, 108 i 109.

Skladniki, ktére moga by¢ uzyte do produkeji gum przeznaczonych dla
przemystu farmaceutyeznego i medycznego to: kauczuk Cariflex TR-307,
siarka, Peroximon F-40, tlenek cynku aktywny, kaolin kalcynowany, kwas
stearynowy, przys$pieszacz 1000 i przyspieszacz EFK.
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A. ZARCZYNSKI, Z. WACLAWEK, B. SZRAJTBROWSKA
TOXICITY OF AQUEOUS EXTRACTS FROM RUBBER
Summary

Toxicity of aqueous extracts from rubber itens used in medicine for contacts with living
organisms was determed. The oxydation capability of the extracts and their toxicity
against fishes were determined.

96



	085
	086
	087
	088
	089
	090.pdf

