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Drop Shape Analyzer — DSA25 Force Tensiometer — K11

Stichworter: Ophthalmische Losungen, Augentropfen, Oberflachenspannung, Tropfenvolumen, Dosierung

Oberflaichenspannung als grundlegender Parameter zum Regulieren der
Tropfenabgabe von ophthalmischen Losungen

Uber den Zusammenhang zwischen Tropfenvolumen und Oberflichenspannung

Ophthalmische Lésungen und Flussigkeiten (Augentropfen) werden verwendet, um pharmazeutische Wirkstoffe direkt ins
Auge zu verabreichen. Das Messen von Oberflachenspannungen spielt bei diesen Lésungen eine Schlisselrolle, da die
Oberflachenspannung der einzige Parameter ist, der die TropfchengréBe bestimmt und vom Hersteller in einem grof3en
Wertebereich kontrolliert werden kann. GemaB Tate nimmt das Tropfenvolumen mit abnehmender Oberflachenspannung
ab. Aufgrund ihrer Zuganglichkeit und Bedeutung ist die Oberflachenspannung ein wichtiger Parameter bei

Qualitatskontrollmessungen.

Abbildung 1: Abgabe von Tropfen ophthalmischer
FlUssigkeiten

Hintergrund

Pharmazeutische Medikamente werden am haufigsten in
Form ophthalmischer Losungen (Augentropfen) ins Auge
verbracht. Das Volumen des Tropfchens bestimmt die
Menge des pharmazeutischen Wirkstoffs, die in das Auge
gelangt. In diesem Sinn wird die Regulierung des
Volumens zu einem wichtigen Aspekt der Anwendung
von Augentropfen. Tropfenvolumen von 5 - 15 pL haben
sich als am wirkungsvollsten fiur die Medikament-
verabreichung erwiesen [1].

Es gibt zwei Parameter, die das Volumen der zu
dosierenden Tropfen bestimmen: der Zustand der
Spenderoffnung in Bezug auf Material und Gestalt sowie
die Oberflachenspannung der Flussigkeit. Vom Stand-
punkt der Produktentwicklung aus gesehen, werden die
Gestalt und Oberflacheneigenschaften der Spender-
offnung haufig diskutiert. Diese Parameter kénnen
jedoch vom Hersteller ophthalmischer Lésungen nicht
kontrolliert werden. Die Dosierbehalter sind Massenware,
vorwiegend aus Polypropylen hergestellt. Der Innen- und
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AuBendurchmesser der Offnung sowie die Oberflichen-
eigenschaften des Behélters hinsichtlich der Benetz-
barkeit sind vorgegeben.

Im  Hinblick auf die  physikalisch-chemischen
Eigenschaften der ophthalmischen Losung hangt das
Volumen des Tropfchens hauptsachlich von der
Oberflachenspannung ab. GemalB Tate ist das
Tropfenvolumen im thermodynamischen Gleichgewicht
zwischen Masse und Oberflache direkt proportional zur
Oberflachenspannung der Flussigkeit [2]. Diese ist ein
Parameter, den Hersteller durch Hinzufigen von
oberflachenaktiven Inhaltsstoffen und durch
Kontrollieren der resultierenden Wirkung mit Hilfe von
Oberflachenspannungsmessungen beeinflussen konnen.
Daher ist die Oberflachenspannung der Flissigkeit der
am leichtesten zugangliche Parameter zum Optimieren
des Dosiervolumens.

Zusatzlich beeinflusst die Oberflachenspannung die
Aufldsungszeit von Tranenfilmen auf dem Augapfel. Das
ist wichtig, weil eine verlangerte Auflosungszeit eine
langere, homogenere Einwirkung des Medikaments auf
den Augapfel bedeutet. Sie verbessert auerdem den
Benutzerkomfort bei der Anwendung der Augentropfen
[3]. Daher stellt die Oberflachenspannung von
ophthalmischen Flussigkeiten einen wichtigen Parameter
fur Qualitatskontrollprozesse dar.

Ergebnisse

In der wissenschaftlichen Literatur finden sich mehrere
Studien, welche den Einfluss der Oberflaichenspannung
ophthalmischer Lésung auf das Volumen der
abgegebenen Tropfen untersuchen [1, 4]. Bei der
grafischen Auswertung von Ergebnissen, die nach den
von Van Santvliet und Ludwig veroffentlichten Daten
angepasst wurden, ergab sich fir die abgegebenen
Augentropfen  eine lineare  Korrelation  zwischen
Oberflachenspannung  und  Tropfengewicht  (Abb-
ildung 2). Dies stimmt gut mit Tates Beschreibung [2]
Uberein.
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Abbildung 2: Tropfengewicht ophthalmischer Lésungen in
Abhéangigkeit von der Oberflachenspannung, angepasst
nach den von Van Santvliet und Ludwig veroffentlichten
Daten [1, 4]. Das BestimmtheitsmaB R? fiir die lineare
Regression betragt 0,989.

Zusammenfassung

Augentropfen oder ophthalmische Ldsungen werden
weithin verwendet, um Medikamente in das Auge zu
verbringen. Die Medikamentenmenge wird durch das
dosierte Tropfenvolumen reguliert. Der Hauptfaktor, der
das abgegebene Tropfenvolumen ophthalmischer
Losungen beeinflusst, ist deren Oberflachenspannung.
Wir beschreiben Ergebnisse, die eine proportionale
Korrelation ~ zwischen  Oberflachenspannung  und
Tropfengewicht bei ophthalmischen Ldsungen zeigen.
Dies macht Oberflichenspannungsmessungen (mittels
Force Tensiometer, Drop Volume Tensiometer oder
Messung hangender Tropfen bei kleinen Proben-
volumina) zu einem attraktiven Werkzeug fir die
Qualitatskontrolle bei ophthalmischen Losungen.
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