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16. PICATURI OFTALMICE

^i^j<,c' t^lLtc.l--
16.1. Definitii. Tipuri de preparate oftalmice u 

,J 1

1 Farmacopeea inscrie o monografie de Ophfahttica (i'Preparate oftalmice")' care

"upriid" 
colireie, solutiile pentru bai oculare, pulberile pentru solutii oftalmice sau pentru

bai oculare, preparatele oftahnice setnisolide 9i implantele oftalmice
preparatele oftalmice sunt preparate sterile lichide, semisolide sau solide, destinate

administrarii pe globul ocular si/sau pe conjunctiva sau aplicarii in sacul conjunctival'

Picaturile oftalmice sunt solutii sau suspensii sterile, apoase sau uleioase, care contin una

sau mai multe substante active, destinate administrarii pe globul ocular. Ele- sunt folosite in
* ,*";";;i;i J;;r"sticarea bolilor de ochi. Se pot prezenta 9i sub fonna de pulberi sterile

care se dizolva ,ui ,. suspenda inainte de folosire intr-un vehicul steril. Picaturile oftahnice

(oculoguttae, colire) contin substante medicamentoase in concentratii relativ mari; ele se

adrnin[treaza in sacul conjunctival cu ajutorul unui instilator.

Alte preparate utilizate in rnedicatia oftalmica sunt gi solutiile pentru lentile de

contact, inlocuitorii de lacrimi, injectiile intraoculare, etc

Solutiile pentru bai ocuiare sunt solutii apoase sterile, destinate spalarii sau

impregnarii purru..r.nt.lor oculare; au o concentratie mai rnica in substante active; se

lrtllizeazacu ajutorul unor pahare adaptate aplicarii etanse pe orbita' spalarea globului ocular

gi a conjunctivei se asigura prin inchiderea gi deschiderea repetata a pleoapelor' Ele pot fi

intrebuintate qi in scop terapeutic. Se prepara in cantitati de 50-200 g'

se utilizeaza de catre pacientii cu lentile aplicate

direct pe cornee, .t"t ,, *"p"1 f*riitutii fr*utii gi desprinderii acestora, cat 9i pentru o mai

buna toleranta a lentilei, prin rolul lubrifiant pe care il joaca intre lentila gi cornee' Aceste

solutii sunt izotonice, pH-ul este rn jur de 8 9i vacozitatea este corespunzatoare suporlarii

fara inconveniente a lentilelor pe cornee'

Inlocuitorii de lacrimi, sau lacrirnile artificiale, sunt solutii oftalmice care se utllizeaza

in cazuri de insuficienta a fluxului lacrimal, avand rolul de a umecta ochiul. Sunt izotonice,

izohidrice gi contin un agent de crestere a vascozitatii - un polirner hidrofil liniar'
pulberile pentru lolutii oftalmice $i bai oculare sunt conditionate sub forma uscata,

sterila, urmand a fi dizolvate ,uu dirp..rut. intr-un lichid corespunzator inainte de

administrare. Preparatele pot sa contina excipienti pentru favortzarea dizolvarii sau

dispersarii, pentru impiedicarea aglomerarii particulelor, pentru ajustarea tonicitatii, pentru

ajustarea sau stabilizaiea pH-ului sau pentru asigurarea stabilitatii preparatului'

16.2. Prepararea solutiilor oftalmice
picaturile oftalgrice se prepara prin metode care le asigura sterilitatea 9i care permit

evitarea unei contatninari ulterioare cu microorganisrne (FR X)'

Substantele active se dizolva sau se suspenda intr-un vehicul corespunzator qi se

completeaza la masa prevazuta (m/m). Picaturile oftalmice - solutii se filtreaza printr-un

material filtrant adecvat (FR X). In farmacie, filtrarea se realizeaza ptin vata sterila; este

recomandabila filtrarea prin membrane filtrante (filtre Millipore) cu diametrul porilor de

O,2Z-0,45 prn; exista in acest scop seringi la care se adapteaza dispozitive de filtrare sterile

de unica intrebuintare'
Ca vehicul se foloseste apa pentru preparate injectabile sau uleiul de floarea soarelui

,eutralizat gi sterilizat. Se pot fotosl gi substante auxiliare (de ex. solubilizanti, izotonizanti,

agenti pentru ajustarea pf-ului qi pentru cresterea vascozitatii, conservanti antirnicrobieni

pitrivlil). Aceste substante nu tiebuie sa influenteze negativ actiunea terapeutica a

preparatului sau sa pro\roace, la concentratiile utilizate, o iritatie locala exagerata (FR X)' La
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::bricarea preparatelor oftalmice care contin particule dispersate trebuie luate masuri care sa
:stgure o marime controlata a particulelor gi adecvata modului de utilizare.

16.3. Conditii de calitate
Prin tormulare Ei tehnica de preparare aleasa, se unnareste asigurarea unnatoarelor

-onditii de calitate : stabilitate fizico-chimica a substantei medicamentoase Ei stabilitate
irzica a formei farmaceutice (in cazul colirelor suspensii), toleranta (inocuitate), puritate
rnicrobiologica, chimica gi mecanica gi eficacitate.
16.3.I. Stabilitate

Stabilitatea fizico-chimica a substantelor medicamentoase este conditionata de
.-rearea unui pH corespunzator al preparatului (pH-ul de stabilitate : pH euhidric). Acest pH
::ebuie sa asigure in acelasi tirnp o buna toleranta gi o absorbtie cat mai ridicata a substantei
rtedicamentoase. Nu in toate cazurile pH-ul de stabilitate al substantei rnedicarnentoase
.'oincide cu pH-ul la care absorbtia prin conjunctiva sau toleranta sunt optime. Se asigura
rntotdeauna cu prioritate pH-ul de stabilitate al substantei medicamentoase.

pH-ul lichidului lacrimal este de 7,4. Datorita capacitatii de tamponare a lichidului
iacrimal, sunt tolerate solutiile oftahnice cu pH intre 4,5-9; solutiile alcaline sunt rnai bine
tolerate decat cele acide.

O serie de substante medicamentoase nu sunt stabile la un pI{ apropiat de neutralitate:
clorhidrat de adrenalina, salicilat de fizostigmina, etc. Pe de alta parte, unele substante
:nedicamentoase prezinta o actiune fannacodinamica superioara la un pH apropiat de neutru.
.\cesta este cazul unor saruri de alcaloizi (de exemplu, sulfat de atropina).

pH-ul de stabilitate se asigura prin ajustare la valoare dorita sau prin utilizarea unui
:istem tatnpon, in cazul in care pH-ul urmarit nu difera semnificativ de cel al tolerantei
tiziologice.

Principalele mecanisme de degradare a substantelor active sunt :

l)oxido-reducerea (adrenalina, rezorcinolul, salicilatul de fizostigrnina). Evitarea
descompunerilor se poate face prin utilizarea apei dezaerate, realizarea unui pH optim de
stabilitate, utilizarea de antioxidanti (pirosulfit de sodiu) qi chelatanti ai unnelor de metale.
2) hidroliza (atropina, homatropina, pilocarpina, fizostigrnina, cloramfenicolul). Intrucat
pH-ul, temperatura, lumina sunt factori esentiali in aparitia acesfui fenornen, se urmareste
asigurarea unui pH de stabilitate gi se asigura conditii de conservare adecvate (ferit de
lurnina. Ioc racoros).

Substantele la care hidroliza qi descornpunerea oxidativa sunt extrern de accentuate in
rnediu apos, pot fi dizolvate intr-un vehicul uleios, utilizandu-se in acest scop, fonnele lor
bazice (fi zostigrnina).

Alaruri de aceste reactii. pot apare qi reactii de fotoliza. izotnerizare, etc.
Stabilitatea frzica a formei farmaceutice se asigura in cazul colirelor suspensii prin

selectionarea unui agent de suspendare adecvat: in urma unei agitari de 1-2 rninute
suspensia trebuie sa se disperseze qi sa-si nrentina ornogenitatea pe durata administrarii,
pennit6nd, astfel, eliberarea dozei corecte.
16.3.2. Toleranta

Toleranta colirelor se asigura prin crearea unui pH cat rnai apropiat de cel fiziologic
(pl{ izohidric), atunci cand este corrpatibil cu stabilitatea substantei medicamentoase, prin
asigurarea izotoniei preparatului gi a unei vascozitati corespunzatoare.

Farmacopeea prevede cI solutiile hipotonice se izotonizeaza. Cand rnasa de substanta
este mai rnica de l% (m/m)q solutia se prepara prin dizolvarea substantei sau a substantelor
active in solutii izotonice sterile. Cand concentratia de substante medicarnentoase depaseste
I guh, cantitatea de agerrt de izotonizare se calculeazai cu ajutorul relatiei din rnonografia
Iniectabilia. Calculul cantitatii de agent de iotor.rizare necesara se poate face gi pe baza

117



Fonne farmaceutice extractive

punctului de congelare, a echivalentilor de clorura de sodiu sau a cifrelor Sprowl (Anexa VI,
Tabelul nr. 2).

Solutiile coloidale nu se izotonizeaza. La prepararea solutiilor oftalmice cu saruri
coloidale de argint se poate insa folosi ca izotonizant glucoza, intrucat nu exista riscul
flocularii coloidului.

Ca gi izotonizanti, se folosesc: clorura de sodiu, acidul boric. Substantele
medicanrentoase in concentratie sub lolo se dizolva direct in solutii sterile de NaCl 0,9o/o (pH
: 5,5-7) sau de H3BO3 l,9oh (pH: 5). In functie de pH-ul de stabilitate al substantei

medicamentoase, se alege ca izotonizant clorura de sodiu (antibiotice, bromhidrat de

homatropina, propionat de sodiu, sulfat de zinc, etc.) sau acidul boric (clorhidrat de

adrenalina, clorhidrat de procaina, rezorcinol, sulfat de zinc in asociere cu adrenalina, etc).
Dionina, de exernplu, este stabila atat la pH-ul creat de utilizarea clorurii de sodiu ca gi

izotonizant, cat gi a acidului boric.
Pentru a fi bine tolerat, colirul trebuie sa posede o vascozitate adecvata. Agentii de

vascozitate utilizati trebuie sa fie compatibili cu componentii preparatului oftalmic, sa fie
inactivi din punct de vedere chimic Ai farmacodinamic, sa aiba in solutie un indice de

rofractie asemanator cu al lichidului lacrimal. Ei se folosesc in scopul cresterii timpului de

contact al solutiei oftalmice cu filmul lacrimal precorneal, micsorarii vitezei de drenaj
lacrimal gi cresterii biodisponibilitatii, precum gi pentru efectul lubrefiant. Efectul

i

farmacologic creste cu vascozitatea pana la un anumit.p:ag (25-55 cP), dupa care ramane
stationar. Se folosesc in special ffi* W ffi*l

Solutiile au un indice de refractie apropiat de cel al lacrimilor (1,336-

Ca vehicul cu vascozitate crescuta, pentru
solutia "Septogel" (Profesor Ionescu-Stoian). :

Carboximetilceluloza sodica
Solutie de borat fenilmercuric 0,2Yo

Solutie de clorura de sodiu 0,9% la

16.3.3. Puritate
Sterilitatea colirelor (puritatea microbiologica) se asigura prin utilizarea de

conservanti in cazul picaturilor oftalmice multidoza (borat fenilmercuric I : 50 000, clorura
de bezalconiu 0,01o/o, acetat de clorhexidin), cu exceptia cazului in care preparatul insusi
prezinta proprietati antimicrobiene. Conservantul ales trebuie sa fie compatibil cu celelalte
componente ale preparatului gi sa-si pdstreze eficacitatea in timpul perioadei de utilizare a

pic6turilor oftalmice. Picaturile oftalmice unidoza se sterilizeaza printr-o metoda adecvata
confonn prevederilor de la monografia "Stenlizare" gi nu se admite adausul conservantilor
antirnicrobieni. Sterilizarealor serealizeaza in general prin autoclavare.

In afara de adaugarea unui conservant, asigurarea sterilitatii colirului
gi de o serie de lactori precurn :

-utilizarea unor substante medicamentoase qi adjuvanti de calitatea
prevederilor fannacopeei. Este recomandabila existenta la receptura a unei
substante medicarnentoase utilizate numai la prepararea solutiilor oftahnice ;

- utilizarea vehrculelor recornandate de fannacopee. La prepararea solutiilor cu antibiotice,
se utilizeaza vehicule sterile gi se lucreaza in conditii aseptice ;

- utilizarea unor recipiente din sticla sau rnaterial plastic sterile. In fanlacre, recipientele de

sticla se sterilizeaza la autoclav sau prin fierbere tnnp de 30 minute. De asernenea, bolnavul
trebuie atentionat sa nu atinga conjunctiva cu picatorul. In acelasi sens trebuie inteleasa qi

prevederea fannacopeei, de a elibera solutiile in recrpiente cu capacitatea rnaxima de 10 rnl -
o folosire frecventa pe tirnp indelungat creste proporlional riscul de contaminare.

unele preparate oftalmice se poate folosi

0,50 g
)5Oo2)J v b

100 g

este conditionata

corespunzatoare
truse speciale de
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- a unui spatiu de lucru corespunzator (boxe cu flux laminar, cu filtre eficiente de particule gi
microorganisme).

Colirele magistrale au in general o perioada de valabilitate de 7-10 zile (colirul cu, penicilina: 4-5 zlle).
Puritatea fizica se asigura prin filtrare.
Puritatea chirnica este conditionata

irnpuritati qi de asigurarea unor conditii care
gi deci prezenta produsilor de degradare.

16.3.4. Eficienta terapeutica
Eficacienta terapeutica a preparatelor oftalmice depinde de selectionarea adecvata a

unei substante rnedicatnentoase active farmacologic Ai de o formulare corespun zatoare a
acesteia, astfel incat sa se asigure stabilitatea fizico-chirnica a substantei rnedicamentoase.
toleranta qi sterilitatea preparatului.

Astfel, se alege substanta rnedicamentoasa care este cel mai bine tolerata sau a carer
actiune farmacologica este superioara (azotat de pilocarpina in loc de clorhidrat de
pilocarpina, hidrocortizon acetat in loc de hidrocortiion alcool, adrenalina levogira fata de
izomerul dextrogir, etc.)

Prin asigurarea unui pH apropiat de pH-ul fiziologic Ai prin ttllizarea unor solutii
izotonice se reduce fluxul lacrimal care se datoreaza iritaiii corneei ; ca urlxare, tirnpul de
contact dintre cornee gi substanta medicarnentoasa creste. Prelungirea timpului Ce contact se
poate reahza gi prin :utrlizarea unor agenti de crestere a vascozitatii.

Selectionarea judicioasa a formei farmaceutice este un alt factor care intervine in
realizatea eficientei terapeutice dorite : astfel, solutiile gi suspensiile au in general o actiune
de scurta durata ; pe tirnpul noptii se prefera aplicarea de unguente (nu stanjenesc vederea).
Irnplantele realizeaza cedarea cl viteza constanta a substantei medicam.ntour" pentru o
perioada deterrninata de tirnp,de cca 7 zile ( sisternul Ocusert care contine pilocarpina).

Modul de administrare joaca de asernenea un rol important prin cantitatea care se
administreaza (capacitatea limitata a sacului conjunctival) qi prin frecventa administrallor
(administrare la intervale scurte - antibiotice - sau o data pe zi'-pilocarpina).

Substantele medicamentoase utilizate apartin mai multor .i^r. terapeutice. de
exemplu: agenti antimicrobieni :

- antibiotice (cloramfenicolul, streptomicina, neomicina, penicilina, bacitracina)
- antiseptice (rezorcinol, sulfat de zinc, saruri de argint coloidal, propionat de sodiu, clorura
de dequaliniu)
- sulfarnide (sulfacetamida sodica)
- antivirale : idoxuridina, vidarabina
- analgezice, anestezice : dionina, procaina, tetracaina
- vasoconstrictoare : adrenalina
- midriatice : homatropina, scopolamina, atropina, tropicarnida
- antiglaucomatoase : - parasirnpatomirnetice (pilocarpina)

- anticolinesterazice (fizostigrnina, demecariurn, ecotiopat)
- sirnpatomirnetice (adrenalina, fenilefrina)
- betablocante (tirnolol)

- produse de diagnostic : fluoresceina
- antiinflarnatoare : hidrocortizon, hidrocortizon acetat, prednisolon acetat sau sodiu fosfat.
trramcinolon acetonid, dexametazona, dexarn etazonasodiu, etc.

-produse de diagnostic : fluoresceina

de utilizarea unor materii prirne lipsite de
sa evite degradarea substantei medicamentoase,
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I 6.4. Controlul picaturilor oftalmice
Descriere. Aspect. Picaturile oftahnice-solutii apoase sau uleioase, examinate in

conditii corespunzdtoare de vizibilitate, trebuie sa fie limpezi, practic lipsite de irnpuritati

Picaturile oftahnice -suspensii pot prezenta un sediment usor redispersabil prin

pH-ul picaturilor oftalmice apoase se determina potentiometric.
Marimea particulelor. Se determina prin exarninarea la rnicroscop a unei mase de

suspensie ce contine aproxirnativ 1Opg din faza solida, intinsa in strat subtire pe o lama.
Maxitn 20 de particule pot sa aiba dimensiunea maxima ma mare de 25 pm $i maxim 2
dintre ele pot sa aiba dirnensiunea maxima rnai mare de 50 pm; nici o particula nu trebuie sa
aiba dimensiunea maxima mai mare de 90prn.

Sterilitate : se procedeaza conform prevederilor de la "Controlul sterilitatii".
Conservare. In recipiente cu capacitatea de cel rnult 10 ml, inchise etans, prevazute

cu sisteme de picurare.
Etichetare.

-in canil recipientelor multidoza se rnentioneaza perioada limita de utilizare dupa
deschiderea recipientului; aceasta perioada nu trebuie sa depaseasca 4 saptarnani, cu exceptia
cazurilor justificate gi autorizate
-atunci cand este cazul, se mentioneazafaptul ca preparatul este destinat unei utllizari unice.

Observatie. Conditii asemanatoare de preparare, conservare qi control se aplica gi
pentru baile oculare, care se prescriu in cantitati de cel putin 50 g.

16.5. Picaturi oftalmice oficinale
ffinscrie 3 monografii de colire : picaturi oftalmice cu

Oculoguttae atropini sutratis@R x
Preparare

Atropini sulfas
Acidum boricum
Natrii tetraboras

phenylhydrargyri boratis 0,2o/o

Aqua destillata q.s. ad

i cu J Alaturi de aceste rnonografii, FR IX a inscris inca
lmice cu azotat de argint, cu cloramfenicol gi cu sulfat de zinc.

1,5 g
0,15 g
1g
100 g

Acidul boric Ai tetraboratul de sodiu se dizolva in 90 g apa la fierbere si, dupa racire, se
adauga sulfatul de atropina, solutia de borat fenilmercuric 0,2o/o, se completeaza cs apa la
100 g gi se filtreaza. ,.-__

Descriere. Solutie limpede incolora. pU {O,S-Z,i
Comentariu. Tarnponul folosit creste pH-Mlei apoase de sulfat de atropina de la

5,35 la 6,5-7, pH la care actiunea fannacodinamica este optima iar stabilitatea,
corespunzatoare. La conservare indelurggla. :ulfarul de atropina sufera un proces de

j;,tJ:,Ji5re hidrolitica (Fig. nr.9). La(pH : 6] ttabilitatea solutiei de sulfat di atropina

1g

120
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H.C,.CH - CH-CH.-lrtt
COOH CH?OH

acid pilocarpinic

acid hornopilopic
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)
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coHs J,tropina 

I
H.so4 * Hr(-rT\ o, +2Hooc-c- lrvvL ':.,i.' : -oH

tropina acid tropic

Fig. nr. 9 : Hidroliza sulfatului de arropina

Conservare. Venenum.
observatie. Pe eticheta recipientului trebuie sa se menti oneze,,otrava,,.Intrebuintare. Midriatic.

Oculogurtae pilocarpini nitrati(frhR XPreparare \-/
pilocarpini nitras 2 g
Acidum boricum
Natrii tetraboras 1'5 g

0,15 g
Solutio phenylhydrargyrii boratis 0,2o% 1 g
Aqua destillata q.s. ad 10-0 g

Acidul boric qi tetraboratul de sodiu se dizolva, prin incilzire Ia fierbere, in 90 g apa
9i dupa racire se adau8a nitrarul de pilocarpina qi .oi"i* de borat de fenilnercur 0,2olo, secompleteaza cu acelasi solvent la 100 g gi se filtreaza. _._

Descriere. Solutie lirnpede. incolora. pU *=1!;}
Comentariu- Colirul se prepara..cu izotat o. pito"nrpina , mai putin iritant pentru

mucoasa oculara decat clorhidratul de pilocarpina.
Solutia apoasa de azotat de prlocarpina netarnponata are un pH: 4-4,4. Acest pH esterelativ indepartat de pH-ul izohidric. Timponarea solutiei isi gaseste justificarea atat in

ameliorarea tolerantei cat gi in cresterea absorbtiei pilocarpinei, sub foima de pilocarpina
baza.La pH > 6,8 are loc insa hidroliza pilocarpinei tu obtinere de produsi famracodinamic
inactivi (Fig. nr. 10).

Forme faruaceutice extractive

Fig. nr. l0 : Descornpunerea hidrolitica a pilocarpinei
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Conservare. Venenum.
observatie' Se elibere aza in recipiente colorate. Pe eticheta recipientului trebuie sa sementioneze "Otrava".
Intrebuintare. Miotic, in glaucom ; nu da obisnuinta.

Oculoguttae resorcinrf@n X
Preparare

Resorcinolum
Acidum boricum
Solutio phenylhydrargyri boratis 0,2%o
Aqua q.s. ad

Fig. nr. 1l : Oxidarea r.zorcinolulri

rezorcinol chinona

1g
1,3 g
0,5 g
100 g

Acidul boric se dizolva la fierbere in g0 ml
solutia de borat de fenihnercur 0,2o/o, se compjetea

apa. Dupa racire se adauga rezorcinolul qi

Descriere. Solutie limpede, incolora.
pa Ia 100 g qi se filtreaza.

S:t*::1, ^1,:.1T:inolul 
se oxideazihb?ffiid oxigenului din aer qiPI

1*:::l: lpTl::lutiile colorandu-se de ta rosu pana la bru4 (Fig. nr. I l).

Adaugarea de antioxidanti gi de EDTA evita coloraiea solutiilor.
Conservare. Separandum.

0 bservatie. Se elibere aza in recipiente colorate.
Intrebuintare. Antiseptic in conjunctivite.

in prezenta
Reactia de
gi alcalin).

Oculoguttae argenti nitratis FR IX _ i " IPreparare

Argenti nitras
Natrii nitras
Aqua

Substantele se dizolva
se filtreaza.

1,00 g
1,00 g

q.s. ad 100,00 g
in 90 g apa proaspat fiarta gi racita, se complet eazala 100 g qi

Proprietati. Solutie limede, incolora, izotonica, cu pH: 5,5_6,5.
Se pastreaza ferit de lurnina.
comentariu' La prepararea solutiei se evita ustensilele metalice. Nu se adaugaconservant intrucat azotatul de argint asigura sterilitatea solutiei.
Intrebuintari' colirul se adrriini streaza noilor nascuti , cate o picatura in fiecare ochi,preventiv al oftahniei noilor nascuti care poate apare datorita infectarii cu rnicroorganisrnedin flora vaginala.

-....
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oculoguttae chlorampt 
"rri.ot(GD FR Ix

Preparare

Chloramphenicolum 0,50 g
Acidurn boricurn 1,60 g
Natrii tetraboras 0,50 g
Solutio phenylhydragyrir borais A,2yo 0,50 g
Aqua q.s. ad ' 

100 t
Acidul boric Ai tetraboratul de sodiu se dizolva in 20 g apa distilata incalzita la

fierbere, se adauga cloramfenicolul gi solutia de borat fenihnercuric 0,2yo. Se completeaza
cu apa distilata la i00 g gi se filtreaza.

Proprietati. Solutie limpede, fara rniros, cu gust foarte amar. pH: 6,g-7,2
Conditionare. Se ellbereaza in flacoane colorate prevazute cu picator.
Comentariu. Solubilitatea cloramfenicolului in apa este de 025%. Sistemul tampon

acid boric-borax stabllizeaza pH-ul solutiei oftaln-rice la o valoare apropiata de neutralitate ,
avand in acelasi tirnp un rol de crestere a solubilitatii (Fig. nr. 12). Cresterea solubilitatii se
explica prin formarea unui complex intre cloramfenicol gi borax, sub forma de sarq sodica.
Prezenta acidului boric limiteaza hidroliza boraxului, mentinand pH-ul intreG-,il7,I gi
as i gurand stabilitatea cloram fen i co lului timp d{6fu .

H2B4O7 +5HzO 4H3BO3

NarBaOT +7HzO 4HjBOr+2NaOH

CI:

'i*o,n
\/

I

Ht - o\ 
./o*-cH-co .'-[X,- 

oA*
Na* +

+ I mol Cloramfenicol
H3BO3

- NaOH

Io,
/-\,l\>

I

HC_
cl.-cH-.o-*r-1,

I' cH:-

Io\ /o -fn
,\ [H 

- NH-co - cH - cr.

A g-CH"
Na* r-HoH

Fig. nr. 12 : Fonnarea cornplexului clorarnf-enicol-tetraborat de sodiu
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Forme farmaceutice extractive

Fig. nr. tS ,O.g

o crestere suplimentara a solubilitatii clorarnfenicolului se poate realizaprin crestereapH-ului, dar stabilitatea cloramfenicolului este mult redusa. Astfel, intr-un tampon continandl,5Yo acid boric 9i 3o/oborax, se poate realizao concentratie de 3oh cloramfenicol, dar solutiaeste stabila tirnp de numai 48 ore, la temperatura camerei. Clorarnfenicolul este stabil insolutii neutre ; la pH > t hidroliz eaza, cttformarea ,no.*pusi terapeutic inactivi (Fig. nr. 13).

Intrebuintare' In afectiuni oftahnice (frecvent, conjunctivite) cu germeni sensibili.

Oculoguttae zinci sulfatis @y)u* r*Preparare

Zinci sulfas 0.25 s
Natrii acetas
Natrii chloridi 

o'50 g
0,7 g

Solutio phenylhydrargyri boratis 0,2o/o I g
Aqua destillata q.s. ad lOb g

o cantitate suficienta de sulfat de zinc (ZnSo4 .7H2o) se mentine la efuva la 170.ctirnp de 4 ore' Din sulfatul de zinc obtinut (cristalizat cu o molecula de apa) se cantarestecantitatea corespunzatoare la 0,25 gznso4.'TH2o,respeltiv 0,r6 g.
Sulfatul de zinc, clorura gi acetatul de sodiu se dizolva in g0 g apa distilata proaspatfiarta gi racita, se adauga solutia de borat fenilmercuric 0,2yo, se complet eaza la 100 g gidupa 60 de rninute se filtreaza.

S:::l:,:1,:-t*l**l de. zinc care cristal izeazacu 7 rnotecule de apa este\eflor.r..nt

l,ii;,T:):ll"jll:,Il.lir::1,'^:::11'-":'bstantei f ,"ri,"'." ,;;t ;:;iipo.tionur. a.sulfat de zinc cristalizat cu o molecula de apa.

Illl:rya;a a;.ulf3tului.de zinc are un pH :4,5-5,3. prin hidroliza, se formeaza
, ; ;" o ;,; ;;;' ".i, 

"ffi 
J*' #;"J,"1crt'lfirrin nar-o -o-',1+^ l:.- --^ ^ ^.: ,sulfuric care rezulta dirt reactie.

Proprietati. Solutie lirnpede,
astringent. pH : 6,3-6,5.

incolora, fara miros, cu gust sarat, metalic, slab
,:l

H2SO4 + (ZnOH)2SOa--> H,SOq - ZnSOaZnSOa-lH-,O->

HrSO4 + 2 Cll:COONa
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Cl2 - CH - COOH-+ 2 HCI +
aoid dicloracetic

HOOC - CHO
acid glioxalic

diazobenzoat de sodiu
(galben)

ilo,

o--
I

CHO

/l

\
NO,t-

l.\
HCOH

I

CH -NH.I'
CH,OH

+ H:O

I r,-\tlttI '\z
I

HCOH

cl,-cH-.o-*,-t,
I

CH,OH

p-nitrobenzaldehida

NH.,+CHrO+HCOOH

p-nitrofenil-2-arnino- t,3-diol



' Fon.ne farmaceutice extractive

Prin tarnponare cu 0,5Yo acetat de sodiu pH-ul solutiei devine 6,3-6,5 gi toleranta este
semnificativ atneliorata. Tarnponarea solutiei nu se face la un pH mai ridicat intrucat la
pH>6,8 rezulta o sare bazica de zinc, practic insolubila. Sistemul talnpon este reprezentat de
acetatul de sodiu gi acidul acetic care rezulta din reactia acidului sulfuric cu o parte din
acetatul de sodiu. Filtrarea are loc dupa 60 de minute, tirnp in care reactiile mentionate sunt
frnalizate.

Sulfatul de zinc poate fi intalnit in unele prescriptii alaturi de alte substante
medicamentoase; indiferent de concentratia sulfatului de zinc, se adauga 0,5yo acetat d,e
sodiu gi se calculeaza cantitatea de izotonizant necesar (clorura de sodiu). Daca se asociaza
cu adrenalina, este recomandabil ca izotonizarea sa se faca cu acid boric qi sa nu se adauge
acetatul de sodiu cu rolul de tampon, pentru a evita degradarea adrenalinei.

Intrebuintare. decongestionant gi antiseptic in conjunctivite.

16.6. Picaturi oftalmice magistrale
Folosind cunostiintele acumulate, comentati prepararea unnatoarelor prescriptii

DL

)rea

and
utia
lin
3).

16.6.1. Picaturi oftalmice solutii

@ a Ot* l^ PH 
cucrcL

Clorhidrat de etihnorfina
Apa distilata

&luf,r^i
Rp/
Bromhidrat de scopolamina
Apa distilata la

Sulfat de atropina
Clorhidrat de procaina
Apa ad

0,20 g
log

0,03 g
log

0,20 g
0,10 g
2oe

0,02 g
log

M.f. solutio
D.S Extern

Rp/
Sulfat de zinc 0,05 g
Clorhidrat de procaina 0,10 g
Solutie de adrenalina0.lo/o V g-ttae
Apa distilata .--{0 g

M.f. solutio \i 
"rtn"rcLD.S Extern colir

Rp/
Sulfat de zinc
Apa ad

Rp/
Clorhidrat de etilniorfina
Clorhidrat de procaina
Apa ad

M.f. solutio
D.S Extem colir

Rp/
Rezorcinol 0,10 g
Clorhidrat de procaina 0,05 g
Solutie de adrenalina 0.1%X g- ttae
Apa distilata 10 g

M.f. solutio
D.S Extern colir

Rp/

M.f. solutio
D.S Extern colir

00c
este

spat
g$i 0,10 g

0,05 g
log

;cent
le de

slab

eaza
Cului

M.f. solutio
D.S Extern colir

Rp/
Sulfat de streptomicina 0,025 g - 0,100 g
Clorura de sodiu 0,087 g
Sol. borat fenilmercuric 0,2o/o0,10 g
Apa distilata la log

M.f. solutio
D.S Extem colir

M.f. solutio
D.S Extern colir
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