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IEVADS

Projekta Nr. 23-00-A01612-000006, “Pilna aprites cikla ievieSana meZa resursu
inovativai izmantoSanai bioekonomika”, turpmak teksta — Projekts tika realizéts Eiropas
Savienibas, Eiropas Lauksaimniecibas fonda lauku attistibai Latvijas Lauku attistibas
programmas 2014.—2020. gadam pasakuma “Sadarbiba” 16.12. apakSpasakuma “Atbalsts
Eiropas Inovaciju partneribas lauksaimniecibas razigumam un ilgtsp€jai lauksaimniecibas

raziguma un ilgtspéjas darba grupu projekta istenosanai” ietvaros.

PROJEKTA TSTENOSANAS PERIODS: 2023. gada 1. jdlijs Iidz 2025. gada 30. janijs

PROJEKTA KOPEJAS ATTIECINAMAS IZMAKSAS — 494 012,30 EUR



1. PROJEKTA MERKIS

Projekta merkis ir izstradat inovativus tehnologiskos risinajumus meza parstrades
blakusproduktu — pieméram, skuju, zaru un mizas— pilnvértigai izmantoSanai. Tika planots
attistit metodes biologiski aktivu savienojumu iegusanai, ka ari siltinasanas materialu,
granuléta kurinama un augsnes uzlabotaju izstradei. Projekts veicina mezZa resursu
bezatlikuma parstradi, palielinot to pievienoto veéertibu un atbalstot ilgtspéjigas

bioekonomikas attistibu.

2. PROJEKTA LAIKA VEICAMIE UZDEVUMI

Latvijas meZi aiznem 3,435 miljonus hektaru jeb 53% valsts teritorijas, padarot Latviju par
ceturto mezainako valsti Eiropas Savieniba. MezZi ir viens no nozimigakajiem valsts dabas
resursiem, kas veido ap 5,3% no iekSzemes kopprodukta un nodrosina ap 2,6 miljardus eiro
lielu ikgadéju eksporta apjomu — tas ir teju piekta dala no kopéja Latvijas precu eksporta.
MeZsaimniecibas nozarei ir bUtiska nozime ne vien buvnieciba un energétika, bet ari virkné
parstrades ripniecibas sektoru, un, pateicoties inovaciju un tehnologiju attistibai, taja arvien

vairak tiek razoti produkti ar augstu pievienoto vértibu.

Tomeér, neskatoties uz straujo attistibu, meZa resursu izmantoSana joprojam pastav
bltisks neizmantots potencials. Liela dala cirSanas atliekas — pieméram, skujas, miza un lapas
— netiek parstradatas vai tiek izmantotas |oti ierobezZota veida. Lai ari augsto energoresursu
cenu de| dala So materialu tiek virzita uz energétiskas skeldas razosanu, ik gadu Latvijas
cirsmas paliek lidz pat 0,4 miljoniem tonnu zalas biomasas. ST situacija galvenokart rodas
tadel, ka trukst tehnologisku risinajumu, kas Jautu uznéméjiem efektivi un saimnieciski
izdevigi izmantot Sos resursus, ievérojot aprites ekonomikas principus un pilna cikla

parstrades pieeju.

Projekta uzdevums bija attistit un parbaudit vairakas inovativas metodologijas meza
izstrades blakusproduktu atgltsanai un parstradei, tadejadi veicinot to pievienotas vértibas
palielinasanu un integrésanu bioekonomika. Bija paredzéts izstradat tehnologijas vértigu

biologiski aktivu savienojumu, pieméram, hlorofila, terpenoidu un poliprenolu, iegisanai ar
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videi un partikas drosibai atbilstoSiem skidinatajiem. Paraléli Sim aktivitatém tika veidotas ari
metodes granuléta kurinama materiala, €ku siltinasanas panelu un augsnes uzlabotaju
razosanai, kombinéjot meza blakusproduktus ar citiem dabigiem resursiem, pieméram,

sapropeli.

Izstradatie panémieni tika aprobéti laboratorijas ar merki izvértét gan tehnisko
efektivitati, gan ekonomisko lietderibu. Tika izgatavotas ari eksperimentalas partijas un
optimizéti raZoSanas procesus laboratorijas méroga, lai nodrosinatu produktu kvalitati un
atbilstibu tirgus prasibam. Projekta rezultati tika izplatiti meza nozares uznémumu vida,
demonstrejot iespéju ieviest efektivu, ekonomiski pamatotu un videi draudzigu bezatlikuma
meZa resursu parstrades pieeju. Sadi risindjumi ne tikai stiprinas meZa nozares
konkurétspéju, bet ari sniegs ieguldijumu Latvijas bioekonomikas un ilgtsp€éjigas attistibas

meérku sasniegSana.

Projekta ietvaros ir veiktas seSas galvenas aktivitates (darbibas), kuras vérstas uz

inovativu risinajumu izstradi un parbaudi meza resursu bezatlikuma izmantosanai. Tas ir:

1. Metodologijas izstrade ekonomiski ilgtspéjigai meza izstrades blakusproduktu
(zalas masas) savaksanai un piegadei — Sis darbibas mérkis bija noteikt praktiskas
pieejas zalas biomasas (pieméram, skuju) vakSanai cirsmas un tas piegadei parstrades

vietam, nodrosinot efektivitati un zemas izmaksas.

2. Metodologijas izstrade un verificéSana meZa izstrades blakusproduktu
izmantosanai éeku siltinasanas materialu izgatavoSana - bija paredzéta
siltumizolacijas panelu izstrade no meza parstrades atlieku materialiem, ar 1pasu

uzsvaru uz to fizikali-mehanisko un energoefektivitates 1pasibu testésanu.

3. Metodologijas izstrade un verificeSana meza blakusproduktu padzilinatai
parstradei, ieglistot vertigus savienojumus — tika planota tehnologiju izstrade
biologiski aktivo vielu, pieméram, hlorofila, poliprenolu un terpenoidu, iegisanai ar

droSiem un ES noteikumiem atbilstoSiem skidinatajiem.



4. Metodologijas izstrade un verificeSana uz biomaterialiem balstitu augsnes
aizsardzibas un uzlabosanas produktu razosanai — Saja darbiba meza parstrades
blakusprodukti tika kombinéti ar sapropeli, veidojot augsnes uzlabosanas lidzek|us,

kas uzlabo Gdens aizturi un baribas vielu apriti.

5. Metodologijas izstrade un verificeSana granuléta kurinama materiala razosanai —
paredzéja izstradat tehnologiju, lai no parpalikusas biomasas péc ekstrakcijas razotu

kurinamas granulas, parbaudot to atbilstibu energétiskajiem un vides standartiem.

6. Projekta vadiba un administrativa ievieSana — nodrosinaja visu iepirkumu, atskaisu
un finanSu dokumentacijas sagatavosanu, ka art visparéju projekta uzraudzibu un

koordinaciju.

Sis aktivitates kopuma nodro$indja pilna aprites cikla pieeju — no biomasas ievak3anas lidz
dazadu produktu izstradei — un ieklava gan tehnologisko attistibu, gan zinatnisko

novértéjumu, gan praktisko ievieSanu.

2.1. Metodologijas izstrade ekonomiski ilgtspéjigai meza izstrades blakusproduktu

(zalas masas) savaksanai un piegadei

Pirmas darbibas istenosana tiks iesaistiti darbinieki no uznémuma SIA “Grantini-1, kas
veic mezizstrades darbus un nodrosina piekluvi nepiecieSamajai biomasai—skuju, lapu, mizas
un citiem cirSanas blakusproduktiem. Projekta 1steno$ana piedalijas ari eksperti no SIA "BF-
ESSE", Latvijas Valsts meZzinatnes institlta “Silava” un Partikas drosibas, dzivnieku veselibas
un institata “BIOR”. Tika veikta skuju koku zalas masas (skuju zaluma) identificéSana cirsmas
un noteikta tas piemérotiba turpmakai parstradei. Peéc tam tika organizéta blakusproduktu
savak$ana, optimizéjot to laika un resursu patérinu, ka ari novéertéta iespéjama apjoma
ieguve dazadas cirsmu vietas. lzejmateriala savakSsana notika ar specializétas tehnikas
palidzibu, ievérojot noteiktus kvalitates parametrus un piesarnojuma riska samazinasanu.
Paraléli tika analizéti uzglabasanas un transportésanas apstakli, ka ari izvértéta uzglabasanas
potenciala ietekme uz turpmakas parstrades kvalitati. Tika izstradati praktiskie algoritmi
zalas masas savaksanai, tas logistikai un piegadei parstrades vietam. Minétas aktivitates |lauj
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nodrosinat pilnvértigu izejmateriala plismu nakamajam parstrades fazem, ka ari kalpos par

pamatu ilgtspéjigas savakSanas un apgades metodikas izstradei.

2.2. Metodologijas izstrade un verificéSana meza izstrades blakusproduktu

izmantoSanai eku siltinasanas materialu izgatavoSana

Otras darbibas istenosana tika iesaistiti specialisti no Latvijas Valsts koksnes kimijas
institdta un SIA "BF-ESSE". Tika veikta meza izstrades blakusproduktu (galvenokart — skuju,
mizas un lapu) sakotnéja mehaniska apstrade, tostarp Zavésana, sasmalcinasana un
homogenizacija, lai nodroSinatu to piemérotibu talakai izmantoSanai siltinasanas materialu
izgatavoSana. Péc tam sagatavotais materials tika kondicionéts un izmantots eksperimentalo
platnu formeésanai ar laboratorijas preses palidzibu. Veikta vairaku sastavu testésana,
pielietojot dabiskas izcelsmes saistvielas, un noteikta to ietekme uz gala produkta fizikalajam
IpasSibam. lzstradatie paneli tika paklauti mehaniskas stipribas un siltumvaditspéjas
parbaudém atbilstosi noteiktajiem standartiem, kas lava novértét to ekspluatacijas 1pasibas.
Pamatojoties uz ieglUtajiem rezultatiem, tika atlasits optimalakais materiala sastavs un
apstrades reZzims, kas nodrosSina siltinasanas platnu razosSanas potencialu, izmantojot

vietéjos biomasas resursus un veicinot atjaunojamo materialu izmantosSanu bavnieciba.

2.3. Metodologijas izstrade un verificesana meza blakusproduktu padzilinatai

parstradei, iegiistot vértigus savienojumus

Tresas darbibas istenosana tika iesaistiti pétnieki no SIA “BF-ESSE” un Latvijas Valsts
mezzinatnes institGta “Silava”, kuri veica mezZa izstrades blakusproduktu padzilinatas
parstrades iespéju izpéti, lai iegltu vertigus biologiski aktivus savienojumus — hlorofilu,
terpenoidus un poliprenolus. Tika veikta izejmateriala (skuju zaluma) Tpasibu noteik3ana.
ekstrakcijas efektivitati attieciba uz mérka savienojumu izdalisanu. Laboratorijas méroga
tika veikti eksperimenti, izmantojot Soksleta ekstrakcijas metodi, lai noteiktu optimalos
ieglti dazadu ekstraktu paraugi, kas péc tam tika analizéti attieciba uz biologiski aktivo
vielu saturu, ka ari veikta to stabilitates un uzglabasanas apstaklu izvértéSana. Uz Sis

bazes tika izstradatas dozétas formas un veikti pirmie iepakoSanas un markésanas
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testéjumi, sagatavojot tehnologisko platformu turpmakai produktu attistibai uztura

bagatinataju segmenta.

2.4. Metodologijas izstrade un verificésana uz biomaterialiem balstitu augsnes

aizsardzibas un uzlabosanas produktu razosanai

Ceturtas darbibas istenosana tika iesaistiti pétnieki no Partikas drosibas, dzivnieku
veselibas un vides zinatniska instituta “BIOR” un SIA “BF-ESSE”. Tika veikta padzilinata izpéte
par iespéju izmantot mezZa parstrades blakusproduktus — galvenokart zalo biomasu péc
ekstrakcijas — augsnes uzlaboSanas produktu izstradei, kombinéjot tos ar sapropeli.
Laboratorijas apstak|os tika sagatavoti dazadi meza biomasas un sapropela maisijumi
dazadas proporcijas, kurus homogenizéja, Zavéja un analizéja, nosakot fizikali kimiskos
parametrus. Paraléli tika novértétas baribas vielu aprites 1pasibas, Gdens aizturéSanas spéja
un mikrobiologiska aktivitate dazadiem maisijumu sastaviem. legltie rezultati kalpoja par
pamatu optimalu sastavu atlasei, kurus iespéjams izmantot ka funkcionalus augsnes
uzlabosanas [Iidzeklus lauksaimnieciba, vienlaikus nodroSinot meZa blakusproduktu

lietderigu un ilgtspéjigu izmantoSanu.

2.5. Metodologijas izstrade un verificeS8ana granuléta kurinama materiala raZoSanai

Piektas darbibas 1stenosana tika iesaistiti pétnieki no Latvijas Valsts koksnes kimijas
institGta un SIA “BF-ESSE”. Tika izstradata metodologija granuléta kurinama materiala
razosanai no meza parstrades blakusproduktiem péc biologiski aktivo savienojumu
ekstrakcijas. Sakotnéji tika veikta izejmateriala priekSapstrade — Zavésana, frakcionésana un
homogenizacija. Talak ar laboratorijas preses palidzibu tika veikta granulésana, izméginot
vairakas spiediena un temperatliras kombinacijas, lai noteiktu optimalos presésanas
parametrus. lzgatavotajam granulam tika noteikts sadegSanas siltums. Tika novértéta ari
granulu atbilstiba ES energétiskajiem un vides standartiem, Tpasu uzmanibu pievéersot
emisiju raditajiem un degmateriala kvalitatei. legutie rezultati apliecinaja, ka meza
parstrades atlikumi péc ekstrakcijas potenciali var tikt efektivi izmantoti ka kurinamais

resurss, tadéjadi nodrosinot izejmaterialu pilna aprites cikla ievérosanu.



3. PROJEKTA REZULTATU SASNIEGSANAS APKOPOJUMS

Planotas darbibas

apraksts

Par darbibu

atbildigas partneris

Piezimes par izpildi

Izstradata metodologija
ekonomiski ilgtspéjigas

meza izstrades

SIA “Grantini-1”,

Izpildits.
Veikta skuju koku zalas biomasas (skuju un

lapu) savaksanas procesa analize dazados

SIA "BF-ESSE",
blakusproduktu (zalas _ cirsmu apstaklos. lzstradata optimizéta
masas) savaksanai un silava, biomasas logistikas shéma, ka arT aprakstitas
piegadei PIOR rekomendacijas  saimnieciski  izdevigai
piegadei parstrades punktiem.
Izstradata metodologija Izpildits.
meza izstrades Veikta mezZa blakusproduktu (skuju un
blakusproduktu mizas) sakotnéja apstrade un izgatavotas
izmantoS$anai ékas eksperimentalas siltumizolacijas platnes ar
siltinasanas materialos o dazadiem saistvielu veidiem. Tika noteiktas
SIA "BF-ESSE"
izstradato  materialu  mehaniskas  un
siltumtehniskas pasibas, kas |ava identificét
optimalo sastavu un razoSanas parametrus
bavnieciba izmantojamiem paneliem.
Izstradata metodologija Izpildits.
meza izstrades Tika izstradata biomasas ekstrakcijas
blakusproduktu metodologija, identificejot efektivakos ES
padzilinatai parstradei normam  atbilstoSus  Skidinatajus  un
atglstot vertigus . ekstrakcijas parametrus hlorofila,
savienojumus. Sllava, terpenoidu un poliprenolu iegusanai.
SIA "BF-ESSE"

Laboratorija veikti Soksleta ekstrakcijas

eksperimenti, veikta ekstraktu sastava
analize un sagatavoti prototipi dozéto formu
izstradei ar merki turpmakai izmantoSanai

uztura bagatinataju razosana.
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Izstradata metodologija
uz biomaterialiem
balstitu augsnes

aizsardzibas un

Izpildits.
Tika izstradati vairaki maisijumu varianti,
kuros meZa parstrades blakusprodukti péc

ekstrakcijas tika kombinéti ar sapropeli, lai

BIOR,
uzlaboSanas produktu iegutu augsnes uzlaboSanas lidzek|us.
SIA "BF-ESSE"
razosanai Sagatavotie paraugi tika analizéti attieciba
uz elementu saturu un biologisko aktivitati,
identificéjot optimalas proporcijas efektivai
lauksaimnieciskai izmantosanai.
Izstradata metodologija Izpildits
granuléta kurinama Tika veikta meZa parstrades atlikumu
materiala razoSanai priekSapstrade un granulu izgatavo3sana
laboratorijas meéroga, izmantojot daZzadus
KKI,
presésanas  parametrus. lzgatavotajam
SIA "BF-ESSE"

granulam tika noteikta siltumspéja un

elementu saturs, kas lava identificét

optimalos granulu raZzoSanas apstaklus un to

atbilstibu kvalitates prasibam.

Projekta ievieSanas

vadiba

SIA "Projektu

birojs"

Izpildits

SIA "Projektu birojs" veica no visiem projekta
partneriem sanemto, projekta ietvaros
ieglto rezultatu analizi, apkoposanu un gala

atskaites sagatavosanu.
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Pielikumi: PROJEKTA REZULTATU APRAKSTS

Pielikums A: Metodologija ekonomiski ilgtspéjigas meza izstrades blakusproduktu (zalas

masas) savak$anai un piegadei

Koku zalena sagatavoSanas metodologija ieklauj divus attistibas virzienus:
e Pirmais — ar iesp€ju par zaru un galotnu Skeldosanu cirsma ar talaku Skeldas
transportésanu uz razotni, kur tiek veikts zalena atdaliSanas process jeb SkiroSana.
(attéls 1a).
e Otrais — zaru un galotnu transportéSana uz razotni, kur darbinot stacionaru iekartu
kompleksu, tiek ieguta skelda un atdalits zalenis.

Abi Sie varianti ir lidzvertigi un lietojami prakse, jo galveno skirosanu veic iekartu
komplekss IPS (attéls 2a), vai ZSS-2. Skiro$ana nodrogina pneimotransports, kam ir plasas
gaisa plismas regulésanas iespéjas, lai iegltu kvalitativu zalena masu talakai ekstrakcijai.
lekartu darbibas principi ir plasi izklastiti, pieméram, gramata E.D. Levins, S.M. Repjahs “Koku
zalena parstrade”, izdevuma “Kopsanas cirsmu kompleksa mehanizacija”.

Izgudrojumi un patenti, kas attiecinami uz koku zalena sagatavoSanas procesu:

e A.C.N.251293. YcTponcTBO ANs oTAENEHNA APEBECHOM 3€/1€HU OT CPYBAEHHbIX
aepesbes. N.K. MeBuHb, M.O. flayrasmeTuc, B.E. leiHe, KO.HO. KeBuHbLw, 3.K. AKw.
1969.

e A.C.No 348355. YcTpoicTBo A4 OTAENEHUA APEBECHON 3e/1eHUN OT CPyDEeHHbIX
seTBei. KeBuHbw HO.10., U.K. NeBuHb, M.O. dayrasmnetuc. 1972.

e A.C.N 383433. YcTaHOBKa A/1a OTAENEHUA APEBECHOM 3e/1enmn OT CPYOAEHHbIX
BeTBel. K.K. 3enpraamHbri, KO.HO. KesnHbL, M.O. [layrasmeTtuc, H.K. MeBuHb, Y.W.
lansaHc, A.A. Mncepuc. 1973.

e A.C.Ne 455847.PybutenbHaa mawuHa. M.O. Jayrasuetuc, B.B. lauuc. 1974.

e A.C.N.753397. YcTpoiicTBo gns cbopa 0Tx040B necosarotosok. M.O. Jayrasnetuc,
10.2. 3neguubL, A.A. Apecka, U.A. Jlycuc. 1980.
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l.a.att. Koku zalena smalcingtdja- 2.a.att. Piemérs - skeldoSana transportésanai uz
pneimoskirotdja IPS-1.0 shéma parstrades vietu

1 — transportieris; 2 — padeves mehanisms;

3 — Skeldotdja naZi; 4 - tvertne-ciklons; 5 —

dozators I; 6 — Skirotdja kolona; 7 — tvertne-

ciklons, 8 —dozators Il; aizbidnis; 10 - ventilators

Lai péc iesp€jas ilgak saglabat skuju 1pasibas, ir jaizmanto liofilizacijas (Zavésanas aukstuma)
procedira (3a. att.). Tiek ieteikti Sadi parametri:

Paraugu sagatavosana: sasaldésana - 80 °C stundas laika;

- Kopéjais liofilizacijas laiks: 20 stundas un 10 minQtes
- Temperatira zaveésanas plauktos: - 20°C
- Temperatira ledus kondensacijas nodala: - 80°C

- Vakuums: 0,01 mbar.

Liofila ZavésSana, vai liofilizacija ir process, kura tdens ledus veida zema spiediena tiek
nonemts no materiala sublimacijas cela. Sis process tiek izmantots partikas un farmacijas
produktu razo%ana. Saja procesa tiek saglabata 7avéta produkta kvalitate (biologiskas,
uzturvértibas un organoleptiskas Tpasibas). Tas ir saistits ar faktu, ka Gdens sasaldéSana
materiala pirms liofilizacijas kavé kimiskos, biokimiskos un mikrobiologiskos procesus. Tapéc
garsa, smarza un dazadu uzturvielu saturs nemainas.

Liofilizacija ir sarezgits daudzpakapju process, kas sastav no:
e sasaldésanas: vielu sakotnéji sasalde lidz |oti zemai temperaturai; Sis posms ir bUtisks,
lai sacietétu Gdens, kuru materials satur;
e primaras Zavésanas (sublimacijas): sasaldéto vielu ievieto vakuuma kamera un
temperattru pakapeniski paaugstina; samazinata spiediena sasalusais tdens tieSi

13



pariet no cietas vielas (ledus) tvaika (sublimacija), neizejot cauri skidrajai fazei, tas
palidz no materiala nonemt lielako dalu tdens;

sekundaras zavésanas (desorbcijas): Saja posma visas atlikusas saistitas tdens
molekulas tiek nonemtas no vielas nedaudz augstaka temperatlra; Sis solis

nodrosina, ka produkts ir rlpigi izZuvis un stabils ilgstosai uzglabasanai.

Liofilai Zavésanai ir vairakas prieksrocibas:

struktlras un 1pasibu saglabasana: atskiriba no tradicionalajam Zavé$anas metodém,
liofilizéSana samazina struktidras bojajumus un produkta kvalitates zudumu;

ilgs glabasanas laiks: Udens nonemsana kavé mikroorganismu augSanu un
fermentativas reakcijas, pagarinot produkta glabasanas laiku;

rehidratacijas iespéja: liofilizétos produktus vajadzibas gadijuma var viegli rehidrét,
saglabajot to sakotnéjas 1pasibas.

Liofila zaveSana Jauj saglabat vairak hlorofila produkta, neka ZzaveSana ar

paaugstinato temperataru.

3.a.att. Liofilizacijas iekarta

Rezultata var tikt ieglti paraugi, kas ir érti parstradajami un stabili ilgaku laiku (4.a.att.)
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4.a.att. Eglu (augsa) un priezu (apaksa) skuju un zaru paraugi péc dazadam

samalSanas procediram un liofilizacijas procesa

Projekta ir optimizéta $ada procedira zalena liofilizacijai.
Parauga sagatavosana ieklauj paraugu sasaldésanu. Folijas veidné (diametrs 14 cm) izklaj 1-
1,5 cm biezu kartu (svars = 190 g) un sasaldé 3,5 stundas -75°C temperatdra.
Liofilizacijas parametri ar liofilizatoru Beta 2-8 LSCplus CHRIST:
1) Pirmais posms - sakotnéja zavésana:

- Laiks:12 stundas
- Vakuums: 0,700 mbar
- Plauktu temperatira:-20°C

2) Otrais posms - galiga Zavésana:

- Laiks: 30 stundas
- Vakuums: 0,0010 mbar
- Plauktu temperatdra: -20°C

So procediru ir iespéjams izmantot ne tikai zalena sagatavo$anai, bet ari karotina-hlorofila

pastas stabilizacijai.
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Papildus tam ir iespéjamas $adas pieejas zalena parstradei:

Viena no nozimigam pétijumu jomam ir ekstrakcijas procesus optimizacija ar merki
iegit kimiskas sastavdalas no egles (Picea abies) un citam saistitam sugam,
pieméram, Abies alba. Sie procesi ietver gan tradicionalo cietvielu-$kidruma
ekstrakciju, gan art progresivakas metodes, pieméram, pretstrava ekstrakciju,
perkulacijas ekstrakciju, superkritisko $kidruma ekstrakciju. Sts metodes ir batiskas,
lai palielinatu vertigu savienojumu, pieméram, zemas molekulmasas fenolu un
lipofilu vielu, ieguvi. Pieméram, superkritiska CO2 ekstrakcija ir izmantota, lai efektivi
iegutu Sis vielas kontrolétas temperatliras un spiediena apstaklos, ieveérojami
fenolu saturu ekstraktos.

Citas pétijumu jomas iek|Jautas témas parada koksnes termisko apstradi, kas ilustré
koksnes Tpasibu transformaciju un jaunu bioaktivo savienojumu veidoSanos procesa.
ST metode uzlabo koksnes stabilitati un $is transformacijas ir bitiskas ilgtspéjigai
koksnes blakusproduktu parvaldibai, jo lauj atglt gaistosas organiskas vielas un
identificet jaunus savienojumus, izmantojot uzlabotas analitiskas metodes,
pieméram, GC-MS un HPLC.

Pétijumu kopsavilkumos izcelti pétijumi par ultraskanas ekstrakcijas izmantoSanu ar
meérki maksimali palielinat polifenolu ieguvi, nodrosinot pamatu turpmakai dabisko
antioksidantu izpétei skuju koku sugas. Tas ir Tpasi svarigi farmacijas un partikas
rapnieciba, kur dabiskie antioksidanti ir vertéti to veselibas ieguvumu dél.

Bez tam, ir pétita koksnes blakusproduktu potenciala izmantoSana energijas
razosana, ar pétijjumiem, kas parada biomasas granulu razo$anas izmantojamibu no
skuju koksnes skaidam. Sis granulas demonstré mehaniskas un kalorimetriskas

1pasibas, padarot tas piemérotas atjaunojamo energijas avotu izmantosanai.

Literatiiras saraksts
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Pielikums B: Metodologija meza izstrades blakusproduktu izmantosanai €kas siltinasanas

materialos

Dota metodologija nodrosina platnu izgatavosanu:

- ar siltuma vaditspéju robezas no 0,062- 0,066 W/m-K;

- ar mehaniskam 1pasibam, kas atbilst EN 319:1993 standarta prasibam,;

- ar skanas absorbcijas 1pasSibam, kas atbilst standarta EN ISO 11654 zemajas
frekvences E klasei un augstajas frekvenceés D klasei un/vai kas atbilst E klasei visa frekvencu

diapazona.

1. Skuju materials no piegadataja var bt sanemts divos veidos:
- materials, kas glabajas noliktava no 1 dienas péc ekstrakcijas lidz 1 nedélai;
- materials no ekstrakcijas rapnicas noliktavas, kur tas glabajas laika no 1 nedélas lidz

vairakiem ménesiem.

Abi izejas materiali ir derigi platnu izveidei, tikai atSkiras biomasas sagatavo$anas ilgums.
Materials ir japiegada polipropiléna celtniecibas maisos, skuju materials péc ekstrakcijas

nevar but piegadats polietilena maisos, lai izvairitos no peléjuma.

2. Sakotneéji nekaveéjoties gan skuju izejvielai péc ekstrakcijas, gan noliktava sakratam skuju
materialam ir janosaka mitrums, jo tas ietekmé iegtstamo platnu kvalitati. Metodologijas
sagatavoSanai izmantotam skujam uzreiz péc ekstrakcijas mitrums ir ievérojami lielaks, tas
svarstas robezas no 72% lidz 76% un tas prasa lielaku Zavésanas laiku. Noliktava sakratam
skuju materialam mitrums svarstas robezas no 25 lidz 30%.

Izejviela ir jazave hdz 2 nedélam 20-25°C temperatlra, plani izklajot to uz kartona virsmas
labi veédinama telpa, Idz izejvielas mitrums sasniedz robezas no 12 lidz 14 %. Péc tam javeic

papildus atra konvekcijas Zavésana zavskapjos 602 °C lidz mitruma saturam 3-5 %.

3. Nevélamo nekoksnes piemaisijumu (akmeni un citi sveskermeni) atdaliSsana, ka ari
biomasas frakcionésana.
Metodologijas sagatavoSanai izmantotaja izejviela nevélamie piemaisijumi netika konstatéti.

Bet katrai jaunai izejvielas partijai ir japarbauda piemaisijumu saturs.
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Sakotnéji ar 5 mm sietu palidzibu ir jaatdala akmeni un citi sveSkermeni, un tad biomasa
jasadala atbilstosi frakcijam. Dominéjosais izejvielas dalinu izmérs skuju biomasa péc
ekstrakcijas sastada: 3,15mm<1.frakcija<15mm (59,8%), 1,4Amm<2.frakcija<3,15 mm (34,6%)

un tresa frakcija: 0,2mm<3.frakcija<1,4 mm (5,6%).

4. Platnu kompozicijas izveide.

Divu veidu skuju materiala siltumizolacijas platnu kompozicijas uzradija augstakus raditajus:
- rupjas frakcijas skuju platnes;

- tris slanu skuju platnes, no smalkas un rupjas frakcijas, kas ir 1/3 no platnes biezuma:
smalka — rupja — smalka frakcija.

No biomasas ilgtspéjigas izmantosanas viedokla, ir labak izmantot tris slanu skuju platnes.
Eksperimentali paradits, ka platnu kvalitates nodrosSinasanai skuju platném ir vajadziga

saistviela, kas paaugstinas siltumizolacijas materiala mehaniskas ipasibas.

5. Saistvielas izmantosana.

III

AtbilstoSi Eiropas “Green Deal” standartiem, jaunizveidotiem produktiem ir jaizmanto
nekaitigas dabas izcelsmes vielas. Ka saistviela platnés izmantots sapropelis. Sapropelis ir
videi draudzigs dabisks materials, kas Sobrid Latvija ir nepietiekoSi izmantots. Sapropelis ar
sausnes saturu ~19% tika izmantots ka saistviela platnu izgatavoSanai, to pievienojot 10%

sausai skuju biomasai ar mitrumu saturu <3%.

6. Preséjamas masas sagatavosSana.
Homogenizésana — vienmeriga saistvielas izplatiba pres€jama masa ir panakta ar elektrisko
rotoru maisttaju, maisisanas laiks 10 min. Kokskaidu platnes ieglisanai tiek izmantotas priezu

skaidas ar mitrumu ne vairak ka 3 %.

7. Platnu presésanas rezims.

1. cikls. Platnes paklaja formésana: spiediens 1,3 MPa, laiks 2—3 minutes, 140 °C;

2.cikls. Spiediens 1,5 MPa, laiks 10 mindates, 140 °C;

3. cikls. Tvaika spiediena samazinasana par 0,2 MPa 30 sekundés.

Presésanas cikla beigas, pirms preses atvérsanas, spiedienu samazina lidz nullei un iztur vel

30 sekundes, lai, atverot presi, platnes tilpuma neveidotos tvaiks jeb spriegumi, kas ir

19



augstaki par atmosféras spiedienu un kas var izraisit plaisu rasanos uz platnes apakséjas
virsmas.

Ar S0 panémienu izgatavoto platnu biezums sastada 10+2 mm. Péc izgatavoSanas platnes
kondicioné 24 stundas pie temperaturas 20 + 2 °C un relativa gaisa mitruma 65+ 5 %.
Siltumizolacijas materialus planots izgatavot platnu materialu - paneju veida.

Lai izgatavotu platni ar atbilstoSu stipribu, biomasas dalinam jabut sapresétam un to
blivumam jabit vismaz par 5% lielakam neka izejmateriala blivumam. Jo vairak koksnes
dalinas ir sapresétas, jo radita sasaiste ir cieSaka.

Pamatojoties uz iegltiem rezultatiem, platnes atbilst EN 319:1993 prasibam ar iek$€jas

sasaistes vértibu 0,45+0,08 N/mm?2.

Metodologija ir verificéta Latvijas Valsts Koksnes kimijas instittta lignina kimijas laboratorija,

un parbaudita ar Joos firmas hidrauliskam presém (Joos LAP 40 un Joos LAP 450).

Ir izgatavots skaidu platnes reprezentativs paraugs. Paraugs parbaudits atbilstosi
standartiem: tilpumblivums EN 323:1993) un ekspluatacijas Tpasibas (siltumvaditspéja,

siltuma inerce u.c., atbilstosi EN I1SO 8990:1994, EN I1SO 6946:2009).

Projekta izstradatas metodologijas parbaude
Ar preséSanas panémienu sagatavotas 12 rupjas frakcijas péc ekstrakcijas skuju platnes (visa
biezuma) (skat. 1.b.att.), atbilstosi frakcionalas attiecibas 600 grami skuju masa, 30%

saistviela — sapropela skidra masa.

1.b.att. Péc ekstrakcijas skuju rupjas frakcijas platne (visa biezuma).
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Platnes nominalie izméri péc presésanas 350x350 mm, platnu nominalais biezums
10+0,5 mm. Péc platnu sagatavosSanas — presésanas, platnes novietotas telpa ar nemainigu
klimatu — gaisa relativais mitrums 65£5% un temperatiira 203 °C. Tas nepiecieSams, lai
platném iegltu lidzsvara mitrumu.

Péc lidzsvara mitruma iegisanas sagatavoti paraugi atbilstosi izveidotai piegrieSanas
kartei (skat. 2.b.A.att.).

Paraugu izveidé (skat. 2.b.B.att.) nemtas véra sekojosu standartu prasibas:

° LVS EN 310 “Koka skaidu plaksnes - Elastibas modula un lieces spéka
noteikSana”.

° LVS EN 317 “Koka skaidu plaksnes un kokskiedru plaksnes - UzbrieSanas
noteikSana péc iegremdésanas tdent”.

) LVS EN 318 “Koksnes platnes - Izméru izmainu noteikSsana, mainoties
relativajam mitrumam” (atkape — parauga izmérs 100x100x10mm).

° LVS EN 319 “Koka skaidu plaksnes un kokskiedru plaksnes - Stiepes stipribas

noteikSana perpendikulari pret plaksnes plakni”.

° LVS EN 322 “Koksnes platnes - Mitruma satura noteikSana”.
. LVS EN 323 “Koka skaidu plaksnes - Blivuma noteiksana”.
11
13
12
1 2
14
3 4
9 |10
5 6
15
7 8
A B

2.b.att. Paraugu sagatavosana: A- platnes piegrieSanas karte; B- paraugu izveide.

Paraugu novietojums un markéjums atbilstosi 1.b. tabula noraditajiem apziméjumiem.
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1.b.tabula. Paraugkopu apziméjums un raksturojums

Nr. piegrieSanas

Apziméjums saskana

Izskaidrojums

karte ar standarta prasibam

1 | lek$éjo slanu atrausana 1.paraugs

2 | lek$éjo slanu atrausana 2.paraugs

3 S Uzbriesana biezuma 1.paraugs

4 S UzbrieSana biezuma 2.paraugs

5 M Mitrums 1.paraugs

6 M Mitrums 1.paraugs

7 P Papildus paraugs 1

8 P Papildus paraugs 2

9 B, BE RobeiZstipriba un elastibas modulis liecé 1. paraugs (Il
platnei)

10 B, BE RobeiZstipriba un elastibas modulis liecé 2. paraugs (Il
platnei)

11 B, BE Robeizstipriba un elastibas modulis liecé 3. paraugs (L
platnei)

12 B, BE RobeiZstipriba un elastibas modulis liecé 4. paraugs (L
platnei)

13 Blivums 1.paraugs

14 Q Izméru izmainas klimata

15 D Blivums 1.paraugs

Atbilstosi tabula noraditajam markéjumam un apziméjumiem paraugu izgatavosana

veikta visam 12 presétajam platném. Lidz ar to katra parauga markéjumam papildus

pievienots platnes numurs (no 1 lidz 12). Lieces parbaudes paraugi no katras platnes

izgatavoti 4: divi platnes garenvirziena (markéjums Il) un Skérsvirziena (markéjums _L). Tas

darits, lai noskaidrotu vai platnes sagatavo$anas — preséSanas virzienam ir ietekme uz

robezstipribu un elastibas moduli tris punktu liece.

Pétijuma rezultata ieguti raditaji, kas apkopot 2.b.tabula.
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2.b.tabula. Fizikali mehaniskas un ekspluatacijas 1pasibas

Parauggrupas Standart- Variacijas
Raditajs Standarts Vidéja vertiba

apziméjums novirze koeficients
RobeZstipriba liecé, N mm LVS EN 310 B 4,92 0,26 5,31
Elastibas modulis liecé, mm™ LVS EN 310 BE 497 25,3 5,09
Uzbriesana biezuma, % LVS EN 317 S 81,8 8,84 10,8
Izméru izmainas klimata, % LVS EN 318 Q 35,2 4,42 12,6
lek3éjo slanu atraudana, mm2 LVS EN 319 | 0,46 0,09 19,5
Mitrums, % LVS EN 322 M 11,6 1,13 9,74
Blivums, kg m™ LVS EN 323 D 455 53,6 11,77

Nemot veéra, ka

starp lieces (skat. 3.b.att.) parbaudes paraugu virziena veida:

garenvirziena (markéjums Il) un skérsvirziena (markéjums L) rezultatiem netika konstatétas

buatiskas atskiribas, visi Cetri parbaudes rezultati katrai platnei apkopoti viena, nosakot Cetru

paraugu vidéjo vértibu.

3.b.att. Paraugu parbaude 3 (tris punktu) liecé.

Pétijuma rezultati rada, ka, Iidzigi, ka visiem koksnes skaidu platnu materialiem,

pieaugot birstosa materiala blivumam, skuju platném pieaug ari robeiZstipriba liecé (skat.

4.b.att.).
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4.b.att. Blivuma un robeistipribas liecé savstarpeja sakariba.

Lidzigi rezultati ir ar1 elastibas modula un robeiZstipribas liecé sakaribai un ta ir Joti

ciesa (skat. 5.b.att.).
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5.b.att. Elastibas modula un robeiZstipribas liecé savstarpéja sakariba.

Izveidota péc ekstrakcijas skuju platne nebltu izmantojama mitros ekspluatacijas
apstaklos vai ar paaugstinatu telpas mitrumu. To parada ari platnu uzbrieSanas biezuma
parbaude péc iegremdésanas 24 h telpas temperatiras tGdeni. Platnes uzbrieSana ir vairak

par 80% un daZi paraugi sadalijas komponentés (skat. 6.b.att.).
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6.b.att. Paraugi péc izturéSanas tideni telpas temperatiira: A - pirms parbaudes; B - péc

parbaudes.

Tam ir japievers pastiprinata uzmaniba, platnes pirms lietoSanas uzglabajot, jo tas
nedrikst novietot apstaklos, kuros var bat tieSa tdens ietekme.

lekS€jo slanu atrausas rezultati ir uzskatami ka labi, jo plisums novérojams par skuju

masas slani (skat. 7.b.att).

7.b.att. Platnes iekséjo slanu atrausanas parbaude: A - pirms parbaudes; B - péc

parbaudes.

Pétijuma rezultata par péc ekstrakcijas skuju izolacijas — sienu parsegsanai platnu
iegiSanu, secinams, ka platnes gan péc siltumvaditspéjas, gan skanas, gan fizikali mehanisko
Ipasibu raditajiem ir izmantojamas sausas telpas vai telpas, kuras mitruma pieaugums ir

Tslaicigs. Platnes parklajot ar dabigas izcelsmes apdares spaktelmasas materialiem (piem.,
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mali, kalka maisijums) var pieaugt to lietojums mitru apstak|u telpas. Nemot véra, ka to
izgatavoSana izmantoti dabigi materiali — bez sintétiskiem piemaisijumiem: skujas un
sapropelis, to ekologiska vértiba ir vertéjama ka augsta, kas lauj tas izmantot iekStelpas. Arl
izstradatas skuju platnu izveides tehnologiska plismas shéma ir videi draudziga un neprasa
lielu materialietilptbu, nemot véra platnes blivumu jeb tilpummasu, un ari nav
energoietilpiga — 1ss presésanas cikls: lidz 10 minatém (hdzigi ka tas ir koksnes platnu

rdpnieciba), un vidéji augsta temperatdra.

Nemot véra, ka platnes nav paredzéts parklat ar laminésanas “filmam” jeb laminét,
sadu platnu izveidei var izmantot rupjas frakcijas platnes (visa platnes biezuma), un to
virsmai nav jabat gludai. Sada veida platném gan skanas, gan siltumvaditspéjas Tpasibas bija

labakas.
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Pielikums C: Metodologija meza izstrades blakusproduktu padzilinatai parstradei atgiistot

vértigus savienojumus.

1.dala — ekstrakcijas parametru optimizacija

______

ekstrakcijas metodes mezizstrades blakusproduktu ekonomiskakai izmantoSanai iegustot
biologiski aktivas vielas. Jau sen ir noskaidrots, ka kokos biologiski aktivo savienojumu
visvairak ir to zalaja masa. Koksné, miza un saknés to ir saméra maz un nav ekonomiski tos
izmantot biologiski aktivu savienojumu ieguvei.

Ekstrakcijas eksperimentos tika izmantoti priedes un egles zalenis (skujas un
neparkoksnéjusies zarini — izejviela, kas ir pieejama visu gadu, neatkarigi no sezonas un ir
divas izplatitakas skuju koku sugas Latvija. Skuju zalena izmantoSanas praksé ekstraktu
ieguvei vésturiski visizplatitakais un izpétitakais $kidinatajs ir GLS — oglidenraZzu maisijums ar
attieciba uz vides un cilvéku veselibu, tapéc tiek mekléti drosaki risinajumi biologiski aktivu

ekstraktvielu ieguvei.

______

......

e ugunsdrosiba

e ekonomika-cenas un pieejamiba.
javélamiesiegut hlorofila preparatus, tad ir svarigi, lai ekstrakta butu péc iespéjas vairak tiesi
hlorofila.

Ta ka iegUtas ekstraktvielas planots izmantot uztura bagatinataju vai to sastavdalu,

......

______

e |ICH - International Council for Harmonisation of technical requirements for

pharmaceuticals for human use. Impurities: Guideline for residual Solvents (Q3C(R8).
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......

skidinataji ir etanols un etilacetats, kuri ir atlauti lietot visos partikas parstrades

tehnologiskajos procesos’. Ari péc ICH klasifikacijas Sie skidinataji atbilst 3. klasei. Heksans

un MTBE (metil-tercbutil éteris) ir nepolari skidinataji. Heksans ir limitéts pielietojumos

atseviskiem procesiem, bet MTBE péc ICH klasifikacijas atbilst 3. klasei. GLS ir izmantots

salidzinasanai, jo tas vésturiski tiek izmantots ekstraktu iegusanai no koku zalena.

......

1.c.tabula. Metodologija izvélétie Skidinataji un to ipasibas.

< Skidinataja | Dipola Dielektriska
Skidinataja numerac moments konstante
Skidinataja Skidinataja klase  (péc | . '
. péc MK not. | (D)
nosaukums raksturojums ICH
Klasifikac) | o 359
) 2011.g.
Ogladenrazu maisij., 4. Nav
GLS nedkist H,0, vir§.t. 80 | toksikolog. - - -
-110°C datu
- neskist H,0, (0,014%), o
Heksans Virét. 68,7 °C 2. 3.7 0.09 1.88 (25°C)
1.3 Atlauts 2.37
Etanols skist H,0, VOII‘S. temp. 3. visos Fjarvt|kas ~24.5
78 °C razos.
tehnol. proc.
1.4 Atjauts 1.88
sl = oo . -
Etilacetats sI|kt! s:klst adent (8 %), 3. visos Fjarvt|kas ~6.02
virs. temp. 77 °C razos.
tehnol. proc.
Odens virs. temp. 100 °C - 1.855 ~78.4
Metul:ter;- Skist Gdenrt, virs.t. 55 3. i 132 4.50
butil eteris °C

Projekta ietvaros lietotajiem skidinatajiem, ko izmantoja ekstraktvielu ieguve, bija sekojosas

cenas:

Etanols
GLS
Etilacetats
n-Heksans

Metil-tercbutil éteris

2,60 (EUR/I)

2,90 (EUR/I)
6,40 — 6(EUR/I)
18,90-15,70 (EUR/I)

36,20 (EUR/I)
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Projekta izpildei tika izstradata metode ekstraktvielu iegtSanai no skujkoku zalena ar

izvéletajiem skidinatajiem, vadoties péc vairakam rupnieciski realizéjamam metodem:

] ZALENIS

Dabigais paraugs ‘ ‘{ Liofilizéts/zavéts paraugs

vv Eterisko ellu atdestilésana
/" Ekstrakcija ar

Ekstrakcija ar

. VN \ skidinataju
Ekstrakt Paraugs bez
SRae éteriskam ellam
Ekstrakcija ar
Skidinataju
l \ N "‘,
’ Ekstrakts ’ ’ Udens ekstrakts ‘ | Eteriskas e|las ‘ \ Ekstrakts

Zalena ekstrakcijas un analizes shéma

l.variants. Dabigu, sasmalcinatu zaleni ekstrahé Soksleta tipa iekarta un ieglst
kopéjo ekstraktvielu maisijumu, kuru, vispirms atdestiléjot Skidinataju, var izmantot ka
ekstraktvielu kompleksu, vai sadalot pa vielu grupam vai izdalot konkrétas tirvielas.

2.variants. Ir zinams, ka skujkoki satur eteriskas ellas, kuras ir vértigas aromterapija
un arstniecisku zieZzu razo$ana (pieméram, firma Medicamina ). Tika parbaudita metode, kad
vispirms ar hidrodestilacijas metodi no sasmalcinata zalena atdestilé eéteriskas ellas un péc
tam to pasu zaleni ekstrahéjot ar organisko $kidinataju. Sin varianta papildus ieglst Gdens
ekstraktu, kurs satur daudz biologiski aktivu vielu un kuru var izmantot balneologija u.c. Ir
zinams, ka svaigu zaleni nevar ilgi uzglabat. Seviski ierobeZots zalena uzglabasanas laiks ir pie
pozitivas gaisa temperaturas. 3. un 4. variants ir Zavéta un liofilizéta zalena izmantoSana
ekstrakcija. Sadi sagatavots izejmaterials dod iespéju zaleni ilgstodi uzglabat un nodro$inat
vienmeérigu un nepartrauktu ekstraktu razotnes darbu. RazoSana sadi k|lUst mazak atkariga
no zalena piegades partraukumiem, kuri var bt saistiti ar mezizstrades partraukumiem vai
nelabvéligiem laikapstakliem zalena savaksanai (slapji, piesnigusi zari u.c.).

Veikto ekstrakciju rezultati ir attéloti 2c. un 3c. tabul3, ka ari 1c. un 2c.attéla.
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2.c.tabula. Priedes zalena ekstrakcijas rezultatu kopsavilkums

Izmantotais Skidinatajs

Etanols

GLS

Ekstragejama zalena paraugs

Ekstraktv. iznakums % no a.s. zalena

Eter ellu

iznakums

H,0
ekstaktv.

iznakums

Ar skidin.
izekstrgetas kop.
EV / t.sk.
hlorofila atvasin.,
% no a.s. zal.

kopéjas

ekstrakt-
vielas, %
no a.s.

zal.

Hlorofila
atvasinajumu
saturs
ekstraktvielas,

%

dabigs paraugs 1.var. Tiesa 32,14/0,73 32,14 2,28
ekstrakcija
2.var. Vispirms | 0,7 19,1 16,09 / 0,69 35,19 4,23
atdestile
éter.ellas
Liofilizetais paraugs 30,47 /0,39 20,47 1,92
Zavéts paraugs 33,51/0,48 33,51 1,43

dabigs paraugs 1.var. Tiesa 10,06 /0,52 10,06 5,16
ekstrakcija
2.var. Vispirms | 0,7 19 4,38 /0,034 23,38 0,79
atdestile
éter.ellas
Liofilizetais paraugs 10,23 /0,11 10,23 1,1
Zavéts paraugs 13,52 /0,18 13,52 1,4
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Etilacetats dabigs paraugs l.var. Tiesa 16,79 /0,53 16,79 3,21
ekstrakcija
2.var. Vispirms | 0,7 19 10,73 /0,44 29,73 4,11
atdestile
éter.ellas
Liofilizetais paraugs 15,77 /0,44 15,77 2,89
Zavéts paraugs 14,57 /0,41 14,57 2,81
ekstrakcija
2.var. Vispirms | 0,7 19 4,32/0,0575, 23,32 1,36
atdestile
éter.ellas
Liofilizetais paraugs 8,27/0,143 8,27 1,76/0,
Zavéts paraugs 12,48/0,166 12,48 1,32
ekstrakcija
2.var. Vispirms | 0,7 19 6,24 /0,167 25,24 2,69
atdestile
éter.ellas
Liofilizetais paraugs 12,16/0,368 12,16 3,03
Zavéts paraugs 12,17 /0,292 12,17 2,40
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Heksans + etilacetats 1:1

MTBE(metil-tercbutil éteris)

dabigs paraugs 1.var. Tiesa 12,08 /0,470 12,08 3,71
ekstrakcija
2.var. Vispirms | 0,7 19 4,83/0,143 23,83 2,96
atdestile
éter.ellas
Liofilizetais paraugs 13,06/0,412 13,06 3,15
Zavéts paraugs 13,34/0,314 13,34 2,87

dabigs paraugs

1.var. Tiesa

ekstrakcija

13,71/0,457

13,71

3,33

2.var. Vispirms
atdestile
éter.ellas

0,7

19,8

7,97/0,266

7,91

3,51

Liofilizetais paraugs

1.var. Tiesa

ekstrakcija

2.var. Vispirms
atdestile
éter.ellas

12,22/0,484

12,22

3,51

Zavéts paraugs

1.var. Tiesa

ekstrakcija

2.var. Vispirms
atdestile
éter.ellas

12,99/0,312

12,99

3,38
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etanols

W Tiesa ekstr.

Priedes zalena ekstraktvielu iznakumi, %

etilacetats

m Udens ekstr.

heksans heks+etilac. 1:1 heks=etilac.4:1

m Péc éter. ellu atdest  m Liofiliz. zalenis ~ m Zavéts zalenis

1.c. attéls. Priedes zalena ekstraktvielu iznakumi

MTBE
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3.c.tabula. Egles zalena ekstrakcijas rezultatu kopsavilkums

Ekstraktv. iznakums % no a.s. zalena

kopé€jas Hlorofila
lzmantotais _ H,O0 o o ekstrakt- | atvasinajumu
Sidinatais Ekstrah&jama zalena paraugs Eter ellu 1 ctakty. Ar skidin. |zekstrahet.as vielas, % saturs
) ) iznakums, Iznakums kop. EV / t.sk. hlorofila no a.s. ekstraktvielss,
% no a.s. % no a.s.’ atvasin., % no a.s. zal. zal. %
Lvar. Tiesa 33,58 /0,503 33,58 1,5
ekstrakcija
dabigs paraugs | 2.var.  Vispirms
atdestilejot éter. 0,2 28,78 9,66 /0,186 38,44 1,94
Etanols ellas
Liofilizetais paraugs 29,20/ 0,468 29,20 1,61
Zavéts paraugs 30,55/ 0,496 30,55 1,64
l.var. Ties
var. - l1esa 3,94 /0,265 3,94 6,72
ekstrakcija
dabigs paraugs 2.var. Vispirms
atdestilejot eéter. 0,2 28,78 1,37 /0.057 30,15 4.29
6L ellas
Liofilizetais paraugs 5,57 /0,307 5,09 6,00
Zavéts paraugs 3,99 /0,109 3,99 3,99
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1.var. Tiesa

. 13,67 /0,347 13,67 2,52
ekstrakcija
dabigs paraugs | 2.var. Vispirms
atdestilejot éeter. 0,2 28,78 5,43 /0,229 34,21 4,31
Etilacetats eljas
Liofilizetais paraugs 13,20/ 0,465 13,20 3,52
Zavéts paraugs 10,79/ 0,437 10,79 3,04
Lvar. =~ Tiesa 3,74 /0,233 3,74 6,34
ekstrakcija
dabigs paraugs | 2.var. Vispirms
atdestiléjot éter. 28,78 1,25 /0,037 30,03 2,83
Heksans ellas
Liofilizetais paraugs 4,70 /0,177 4,70 3,82
Zavéts paraugs 3,67 /0,065 3,67 1,80
Lvar.  Tiesa 4,61/ 0,366 4,61 7,77
ekstrakcija
dabigs paraugs | 2.var. Vispirms
Heks3ns + atdestiléjot éter. 28,78 1,62 /0,091 30,04 5,58
etilacetats ellas
(4:1) Liofilizétais paraugs 6,72 /0,426 6,72 6,32
Zavéts paraugs 5,08 /0,189 5,08 4,30
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1.var. Tiesa

B 5,68 /0,392 5,68 6,88
ekstrakcija
dabigs paraugs | 2.var. Vispirms
Heksans + a'lcldestnejot éter. 28,78 1,87 /0,080 30,65 4,16
etilacetats eas
(1:1) Liofilizétais paraugs 7,53 /0,471 7,53 6,39
Zavéts paraugs 5,57 /0,223 5,57 4,00
Lvar. —  Tiesa 7,76/0,364 7,76 4,32
ekstrakcija
dabigs paraugs | 2.var. Vispirms
MTBE atdestilejot éter. 0,2 28,78 2,86/0,151 2,86 5,19
(metil- ellas
tercbutil o
ateris Liofilizetais paraugs 10,01/0,416 10,01 4,15
Zavéts paraugs 7,65/0,278 7,65 3,63
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2.c. attels. Egles zalena ekstraktvielu iznakumi.
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Hlorofila atvasinajumu saturs ekstraktvielas, %

8

7

6

5

4

3

2

0

14 I E’rlede [ ] E1§e 20

1,2,3,4 Etanols 1,6,11,16,21,28,31 Dabigais paraugs
6,7,8,9 Etilacetats 2,7,12,17,22,27,32 Péc &terisko e]lu atdestil.
11,12,13,14 GLS 3,8,13,18,23,28,33 Liofilizéts paraugs
16,17,18,19 Heksans 4,9,14,19,24,29,34 Zavéts paraugs
21,22,23,24 Heksans+etilacetats 4:1
26,27,28,29 Heksans+etilacetats 1:1
31,32,33,34 MTBE (metil-tercbutil &teris)

3.c. attéls. Hlorofila atvasinajumu saturs ekstraktvielas
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______

Jaizverte, kadas ir meérkvielas, ko paredz iegut, tapéc jaizvélas attiecigi tadi skidinataji, kas
labak ekstrahé attiecigo vielu.

Svarigi ir arl tas, kads daudzums attiecigas vielas ir kopéja ekstrakta. No musu
izvéletajiem Skidinatajiem vislielakais ekstraktvielu iznakums rekinot no absoluti sausa
zalena ir etanola ekstraktam, kuram ir komplicéts sastavs (lipidi, fenolu savienojumi u.c.). Tas
rada gratibas izdalit konkrétu intereséjoSo grupu. Piemeéram, ja mérkis ir hlorofilu saturosu
produktu iegtsana, tad ekstrakcijas iznakumu rezultati rada, ka lai art no zalena hlorofilu ir
izekstrahéts daudz, dabigo paraugu ekstraktvielas to ir vismazak, salidzinot ar citam
metodém. Hlorofila atvasinajumu saturs iegutajas ekstraktvielas ir paradits 3.attéla.
Nepolarie Skidinataji izekstrahé mazak kopéjo ekstraktvielu, rékinot no absollti sausa
(turpmak a.s.) zalena, un ir selektivaki un galvenokart ir orientéti uz lipidu izdalisanu, no
kuriem talak ieglst terpénu kompleksu un poliprenolus.

Otra tehnologija ekstraktu iegtsanai ir vispirms ar hidrodestilacijas metodi iegit
éteriskas ellas, ar kuram skujkoki ir bagati. Lidz ar eteriskam ellam tiek iegtts art Gdens
ekstrakts, kurs art ir bagats ar ekstraktvielam. Péec éterisko ellu atdestiléSanas zalenis tiek
a.s. zalena visos variantos ir mazaks, salidzinot ar dabigo paraugu ekstrakciju. Tas
izskaidrojams ar to, ka dala no ekstraktvielam izekstrahéjas ar Gdeni éterisko ellu ieglsanas
procesa gan ari ar to, ka materials ir slapjS un tas traucé pilnigak ekstrahét. Ekonomisku

apsveérumu un razo$anas procesa sarezgitibas de| zalenis netiek zaveéts, bet tikai notecinats

......
______

......

gadijumos kopejo ekstraktvielu iznakums ir lielaks ka dabigo paraugu ekstrakcija. Pie kam
Saja varianta ekstraktvielas jau ir sadalitas 3 grupas. Ja orientéjas uz hlorofila savienojumu
ieguvi, tad Sajos ekstraktos ta saturs ir procentuali lielaks.

Projekta gaita tika parbaudita iespéja iegtt ekstraktus ar organiskiem skidinatajiem
no zaveta un no liofilizéta zalena. Ekstraktvielu iznakums butiski neatskiras no svaiga zalena
ekstraktiem, vienigi hlorofila atvasinajumu saturs ekstraktvielas ir mazaks.

(heksans un etilacetats). Salidzinot ar nepolaro heksanu, etilacetata pievienosana palielina

kopéjo ekstraktvielu iznakumu. Art hlorofila atvasinajumu iznakumu no a.s.zalena palielinas,

______



regeneréjot, var neieglt tadu pasu attiecibu ka sakuma, bet analizéjot procesu s ar dazadam

Metodologijas kopsavilkums
e Skidinataja un ekstrakcijas veida izvéle koku zalena ekstraktvielu ieguvei ir atkariga
no ta, kadus produktus vai produktu grupas planots iegut.
e Etanols ir visletakais no projekta izvéletajiem un parbauditajiem skidinatajiem, ari
ekstrakcijas spéja tam ir vislielaka, bet ir nepiecieSami papildus pétijumi visa
ekstraktvielu kompleksa izmantoSanas iespéjam vai talakai sadaliSanai pa vielu

grupam.

......

______

e Salidzinot priedes un egles zalenu ekstrakcijas, ar polariem skidinatajiem
ekstraktvielu iznakumi ir l1dzigi, bet ar nepolariem skidinatajiem no priedes zalena ir
lielaks ekstraktvielu iznakums.

e Hlorofila atvasinajumu saturs ekstrakta, ekstrahéjot ar nepolariem Skidinatajiem,

eglei ir lielaks neka priedei.
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2.dala — aktivo vielu dozétu formu izstrade

Skujkoku zalena lipidos sSkistosas biologiski aktivas vielas

Hlorofils ir augu un algu sastavdala, zalais pigments, kas piedalas fotosintézes
procesa. Péc struktuaras hlorofils ir ciklisks tetrapirols, kura viens pirola gredzens ir reduceéts.
Struktlras centra ir helatéts magnija jons. Hidrofila porfirina makrocikla sanu kédes skabe ir
esterificéta ar augsti hidrofobu diterpénspirtu — fitolu, tapéc hlorofils $kist taukos un slikti
Skist adeni. Ir zinami apméram 10 pigmenti, kuri ietilpst hlorofilu grupa un vairak par 50
dazadas ar hlorofila struktlru saistitas molekulas. Daba visplasak ir izplatiti hlorofils a un b,
to attieciba augstakajos augos ir 3:1.

Dabigie hlorofili ir jutigi pret pH izmainam un temperatiras paaugstinasanos, no tiem
veidojas dazadi degradacijas produkti. Hlorofila sabruksanas procesa vairakuma gadijumu
hlorofils sakuma defitiléjas lidz hlorofilidam hlorofilazes klatbGtné un péc tam ar Mg-
dehelatazes palidzibu noskelas centralais Mg?* jons. Atseviskos gadijumos Mg?* noskel$anas
no hlorofila notiek pirms defitiléeSanas, veidojoties feofitinam. Abu So reakciju rezultata
veidojas feoforbids — pédéjais zalas krasas katabolits Saja procesa. Feofitinu un feoforbidu
veidoSanos var novérot péc krasas parmainam no spilgti zalas uz olivu zalo vai olivu dzelteno.
Feofitini un feoforbidi veido feopigmentus — lielo daju dabas zalo pigmentu.

Informacija par hlorofila savienojumu biopieejamibu ir nepietiekama. Pé&tijumos,
kuros in vitro imitéts gremosanas process kungi un tievaja zarna, konstatéts, ka gremosanas
procesa laika dabigie hlorofili parvérsas feofitina atvasinajumos un notiek to micelarizacija.
Zarnu Sunas absorbé 5-10 % no micelarizétiem hlorofila atvasinajumiem. Nav zinams, ka
dabigie hlorofila atvasinajumi metabolizéjas un/vai nonak asinsrité, tomér ir svarigs pat
neliels hlorofila atvasinajumu absorbcijas limenis, nemot véra zalo pigmentu lielus
daudzumus, ko cilvéks sanem ar partiku.

Publicetie pétijumi liecina, ka augu pigmentiem, t.sk. hlorofiliem, ir liela nozime
cilveka veseliba. Zinots, ka diéta ar augstu hlorofila saturu var samazinat sarkanas galas
izraisitu resnas zarnas DNS bojajumu un resnas zarnas véza risku. Hlorofila koncentracija
zalajos darzenos var nodroSinat ieverojamu véza kimijprotekciju, samazinot kancerogénu
biopieejamibu.

Ja feofitina molekula centralo vietu ienem Zn?* vai Cu?* jons, savienojumi atgust

spilgti zaJo krasu. Metalu jonus saturoSie hlorofilu atvasinajumi feofitinati labi Skist taukos,
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atvasinajumu natrija un kalija sali — hlorofilini.

Udent $kistoSie hlorofila atvasinajumi, t.sk. hlorini, hlorofilidi, feoforbidi, ir stabili
gremosanas procesa laika un absorbéjas zarnu glotada ar aktiva transporta palidzibu. Dala
nonak asinsrité, tomér metabolisms nav zinams.

Hlorofila atvasinajumi ir uzradijusi ievérojamu biologisko aktivitati in vitro un in vivo,
kas saistita ar aizsardzibu pret vézi, t.sk. antioksidantu, antimutagéno aktivitati, ksenobiotiku
metabolizéjoSo enzimu modulaciju, véza Stnu liniju apoptozes indukciju.

Zinots, ka hlorofilins aizsargaja DNS no kancerogénu u.c. toksinu bojajosas ietekmes
un ievérojami samazinaja aflatoksina B1 biomarkieru daudzumu urina cilvéku populacija,
kurai ir augsts aflatoksina iedarbibas un sekojosas hepatocelularas karcinomas attistibas
risks. Tiek uzskatits, ka hlorofilins veido molekularus kompleksus ar kancerogéniem, tadejadi
blokéjot to biopieejamibu. Hlorofili bloké kancerogenézes pirmo etapu (veselo Sinu
parvérsanos véza Sunas).

Péetijuma ar Zurkam arstéSana ar skidro hlorofilu ievérojami palielinaja balto asins
Sunu, sarkano asins Sdnu, granulocitu, limfocitu, hemoglobina, hematokrita, videjo
hemoglobina koncentraciju asinis un trombocitu skaitu. Sie rezultati apstiprinaja nozimigu
hematologisko parametru pieaugumu, reagéjot uz eksogénu injicéjamo hlorofilu.

Hlorofilina antioksidativas un radioprotektivas Tpasibas ir parbauditas pelu liesas
limfocrttos, kur tas inhibéja lipidu peroksidaciju un daléji novérsa radiacijas inducéto limfocrtu
apoptozi. Ir paradits porfirinu, t.sk. hlorofilina, inhibéjoss efekts uz oksidativo DNS bojajumu
un pelu adas iekaisumu, ka pretaudzeéju mehanisms.

Partika esoSo mutagénu un kancerogénu izoléSana ar starpnieku molekulam ir
koncepcija, kura ir attiecinama uz atseviskiem savienojumiem, tostarp ari hlorofiliem.
Savienojumi, kuri slikti absorbéjas kunga-zarnu trakta, art var bt fiziologiski svarigi dé] to
spéjas mijiedarboties ar citam vielam kunga-zarnu trakta. Savienojumu veidosanas ar partika
esoSiem mutagéniem un kancerogéniem, un So toksisko vielu biopieejamibas samazinasana
parada alternativo mehanismu, ka neabsorbéjamie hlorofila atvasinajumi veic pretvéza
aizsardzibu. Gan dabigie hlorofila atvasinajumi, gan to SkistoSie analogi veido kompleksus ar
partika esoSiem mutagéniem, t.sk. aflatoksinu.

Hlorofiliem un hlorofiliniem ir pieskirts partikas piedevu numurs E 140. Klasificeti ka
dabiski zalie pigmenti, kurus atlauts izmantot partikas produktos un dzeérienos noteiktaja
daudzuma: E 140 (i) hlorofiliem un E 140 (ii) hlorofiliniem, tostarp natrija hlorofilinam.
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Karotinoidi ir dabas pigmenti, kurus sintezé augi, alges, sénes un baktérijas.
Karotinoidi ir Cso tetraterpenoidi un sastav no astoniem izopréna fragmentiem. Cilvéka un
dzivnieku organisms nespéj sintezét karotinoidus un sanem tos ar uzturu. Karotinoidi
skujkoku skujas rodas relativi augstas koncentracijas, Tpasi a-karotins un B-karotins. Skujkoku
skujas ir atrasts ari zeaksantins un luteins.

Karotinoidu absorbcija notiek vairakas stadijas, kuras ieklauj mikronizaciju un
emulgésanu kunga-zarnu trakta, uzsuksanos tievaja zarna, transportésanu caur limfatisko
sistému un varta vénu aknas, talak asinis un izplatiSanos audos. Karotinoidi ir lipofilas vielas,
tapéc tie slikti uzslicas bez emulgésanas. Karotinoidu, ka ari tauku emulgésana notiek tievaja
zarna Zults saju klatbatne, veidojot lipidu micellas. Tauki, stimuléjot Zults sekréciju un lipidu
micellu veidoSanos, paaugstina karotinoidu biopieejamibu. Absorbcijas efektivitate
samazinas, palielinoties karotinoidu devai.

Zarnu glotada lielaka dala karotinoidu, kuriem piemit A provitamina aktivitate,
transforméjas retinola, tomér ievérojama dala (apm. 30 %) uzslicas neizmainita veida, kaut
gan karotinoidi no zarnam absorbéjas sliktak neka A vitamins.

Karotinoidu absorbcija zarnu glotada nenotiek pasivas difiizijas rezultata. Sis process
notiek ar enterocitu palidzibu, kuri partransporté karotinoidus plazma. Karotinoidi tiek
pakoti hilomikronos, no kuriem hepatociti tos inkorporé lipoproteinos, kuri nonak asinsrite.

Karotinoidi ir galvenais un vienigais dro3ais A vitamina dabigais avots. Cilvéka un
dzivnieku organisma A vitamins veidojas karotinoidu fermentativa metabolisma (fermenta
B-karotin-15-15’-dioksigenazes darbibas) rezultata. Karotinoidi nav toksiski, bet A vitamina
veidoSanas no tiem ir enzimatiski limitéta. Ne visiem karotinoidiem piemit A provitamina
aktivitate. B-karotins ir potencialais provitamins A ar 100 % aktivitati. A provitamina
aktivitate piemit ari a- un y-karotinam, un B-kriptoksantinam.

Karotinoidiem piemit arl citas specifiskas 1paSibas, kuras nav saistitas ar A
provitamina aktivitati. Karotinoidi pilda antioksidantu funkcijas, saistot singleto skabekli 10,
kas veidojas fotokimiskajas reakcijas, lipidu peroksidus u.c. radikalus. Luteins un zeaksantins
aizsarga fotoreceptoras Slnas no gaismas generétiem skabekla radikaliem, tadéjadi
aizkavéjot makularo degeneraciju. Ar karotinoidu (galvenokart B-karotina un likopina)
antioksidantu Tpasibam dal€ji saista ari to iespéjamo protektivo efektu pret sirds asinsvadu
slimitbam un vézi. Pieradita karotinoidu ietekme uz véza Stnu inhibésanu in vitro, dzivnieku

modelos un cilvekiem plausu, taisnas zarnas, kruts un priekSdziedzera véza gadijumos.
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Izteiktaku antioksidantu aktivitati karotinoidi uzrada darbojoties vairakiem karotinoidiem
maisijuma, vai ari kopa ar citiem antioksidantiem (tokoferoliem, askorbinskabi). Karotinoidu
darbibai organisma var but ari citi mehanismi, piem., Sinu augsanas regulacija, imlnas
atbildes modulésana, enzimu aktivitates, t.sk. citohroma-450 monooksigenazes sistémas

modulésana.

Poliprenoli ir linearie poliméri — poliizopréna spirti ar dazadu skaitu (no vismaz 4 lidz
pat 100) izopréna vientbam molekula. Poliprenoli atrodas augos, baktérijas, sénés un
dzivnieku organismos. Liela daudzuma poliprenoli atrodas skujkoku skujas. Poliprenolu
ekstrakcijai izmanto galvenokart skujkoku Abies sibirica Ledeb., Picea abies (L.) H.Karst.,
Pinus sibirica Du Tour, Pinus sylvestris L. biomasu, ka art Ginkgo biloba L. zalo masu.
Vislielakais poliprenolu saturs konstatéts dazadu eglu sugu skujas (1,5 % satur Picea obovata
Ledeb. un 1,4 % satur Picea abies (L.) H.Karst.). Abies sibirica Ledeb. ekstrakta galvena
poliprenolu dala (98 %) ir molekulas ar 14—17 izopréna vienibu skaitu.

Lietojot iekskigi, poliprenoli uzsticas zarnas un metabolizeéjas aknas par doliholiem —
piesatinatiem poliprenolu atvasinajumiem. Doliholfosfata cikla ar doliholu palidzibu notiek
sunu membranu glikolizacija, t.i., glikoproteinu sintéze. Poliprenoli kalpo ka Sinu membranu
strukturalie komponenti, moduléjot to fizikali kimiskas 1pasibas, to skaita pllstamibu un
caurlaidibu. Tomeér iekskigi lietoto poliprenolu biopieejamiba ir ierobezota dél to augstas
hidrofobitates un ierobeZzotas emulgésanas gremosanas trakta. Pétijjuma ar Zurkam tikai
aptuveni 0,05 % no kopé€ja lietota poliprenolu daudzuma tika konstatéti Zurku organos,
galvenokart aknas un kungi, un apméram 10 reizes mazaks daudzums smadzenés. Tika
noveérotas ievérojamas atskiribas starp dazada kézu garuma poliprenolu uzstksanos. Mazak
neka 1% uznemto poliprenolu tika parvéersti polarakos produktos, galvenokart
poliprenilfosfatos un poliprenilfosfata cukuros. Isds kédes poliprenoli no C35 lidz C65
metabolizéjas atrak neka garas kédes poliprenoli.

Augu poliprenoli ir netoksiskas vielas, tam nav negativu blakusparadibu. Poliprenoli
tiek plasi pétiti attieciba uz iespéjam izmantot tos dazadu slimibu arstésana un profilakse.
Lielaka dala pétijumu par poliprenolu biologisko iedarbibu un mehanismiem ir saistiti ar to
hepatoprotektivo aktivitati, holesterina IImeni pazeminoSo, pretvirusu un pretaudzéju
iedarbibu, pateicoties poliprenolu antioksidantu un membranas aizsargajosajam ipasibam.

Poliprenoliem pieradita art pretiekaisuma, neiroprotektiva un iminmodul€josa aktivitate.

44



Poliprenoli varétu buat lietderigi ka papildinajums statinu terapijai, lai mazinatu to
blakusparadibu — izmainas muskulu darbiba. Kombinéta poliprenilfosfata un b-sitosterina

lietoSana ieveérojami uzlaboja sp€ju aizturét hiperholesterinémijas sakSanos un progresu.

Terpéni_un terpenoidi. Terpéni ir lielaka un daudzveidigaka augu sekundaro

metabolitu klase. Tie ir sastopami gandriz katra auga. Skujkoku zalenis ir bagats ar terpeniem
un terpenoidiem, to skaita ir labdana tipa bicikliskie diterpénspirti — epimanools un
izoabienols. Epimanoolu lielaka daudzuma satur eglu zalenis, bet izoabienolu — priezu
zalenis.

Diterpéni un diterpenoidi ir no izopréna (Cs) atvasinati kimiskie savienojumi, kas
sastav no ¢etram izopréna vientbam, ar pamata molekularo formulu CyoHs,. Diterpéni un
diterpenoidi ir plasi izplatiti augu, sénu, jaras suklu un kukainu sekundarie metaboliti ar
dazadu farmakologisko iedarbibu, tostarp pretvéza, pretiekaisuma, iminmodulacijas u.c.

Epimanools konstatéts starp 25 metabolitiem, kuri tika identificéti zaJ]a un bruna
Brazilijas propolisa paraugos, un kuriem piemit pretmikrobu un antioksidantu pasibas.

Pétot parastas egles Picea abies (L.) H.Karst. un Eiropas lapegles Larix decidua Mill.
mizas un koksnes ekstraktus, konstatéts, ka ekstrakti uzrada antibakterialu un antifungalu
aktivitati, pie kam ekstraktu savienojumu antibakteriala aktivitate ir daudz augstaka neka to
pretsénisu aktivitate. Atrasts, ka parastas egles koksnes ekstrakts saturéja ka vienu no
galvenajiem savienojumiem 13-epimanoolu (12,48 %) un Eiropas lapegles koksnes ekstrakts
saturéja 5,07 % 13-epimanoola.

Rumanijas egles vegetativo pumpuru eéteriskaja ella esoSie biologiski aktivie
savienojumi, to skaita 13-epimanools (8,52 %), nodrosinaja sarezgitu fitokimisko profilu ar
aizsargajosu, pretvéia, pretmikrobu un pretiekaisuma potencialu. Eteriska ella pastiprinaja
pretmikrobu iedarbibu pret grampozitivam baktérijam un raugu.

Svekskabes un éteriska ella nodrosina skujkoku zalena pretmikrobu un fungicido
aktivitati. Abietinskabe un dehidroabietinskabe ir labi pétiti diterpenoidi, ko kopa ar
dazadiem mono- un seskviterpéniem razo skujkoki ka galveno sveku sastavdalu. Tie ir
atbildigi par brtcu aizsegSanu, kukainu atbaidiSanu un potencialu patogénu mikroorganismu
inhibésanu skujkokos. Priezu skujas ir loti bagatas ar pinifolskabi, lielaka dala pinifolskabes
pastav ka tas monometilesteris. Citi diterpenoidi bija dehidropinifolskabe, antikopalskabe,

feruginols, dehidroferuginols un 12-hidroksidehidroabiéetinskabe.
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Skvaléns ir triterpéns, Cso poliprenols, kas satur 6 izopréna atlikumus un ir holesterina
biosintézes metabolits. Cilvekiem aptuveni 60 % no ar uzturu sanemta skvaléna tiek
absorbéti. Skvaléns regulé lipidu un steroidu vielmainu. Tam piemit imunstimuléjosa,
hipoholesterinémiska, hipolipidémiska, antioksidanta un pretiekaisuma aktivitate.
Eksperimentalie un kliniskie pétijumi paradija, ka skvaléns aizsarga adas Sunas no
peroksidacijas, piedalas ksenobiotiku detoksikacija, stimulé Stnu un nespecifisko imino
atbildi, samazina holesterina un trigliceridu [imeni asinis. P&tijumi ar dzivniekiem paradija,

ka skvaléns inhibé resnas zarnas, plausu un adas kancerogenézi.

Tokoferoli, kas ir dabigs E vitamina avots, ir atrodami gandriz visas augu lapas, un tie
tiek izmantoti ka pastiprinata oksidativa stresa indikators bojatu koku skujas. Parastas
priedes, parastas egles, parasta kadika un Eiropas lapegles skuju ekstraktos tika konstateéti
tokoferoli (a, B, & un y) un tokotrienoli (B, y un 8). a-tokoferols bija galvenais E vitamina
izomeérs visos ekstraktos.

E vitamins uzsUcas tievaja zarna, uzsuksanos veicina tauki un Zults skabes. E vitamina
savienojumu vidu d-a-tokoferolam ir vislielaka biopieejamiba. E vitamins pilda organisma
dazadas funkcijas, galvena no kuram ir antioksidanta funkcija. Ta ir nepiecieSama Sunu
membranu stabilitates saglabasanai. E vitamins piedalas proteinu biosintéze, audu
elposanas procesa, normalizé lipidu vielmainu. E vitamina tokotrienolu formam piemit
izteiktas hipoholesterinémiskas, pretvéza un neiroprotektivas ipasibas. Tokoferoliem piemit
pretiekaisuma, antineoplastiska un natrijurétiska iedarbiba. a-Tokoferols inhibé trombocritu
agregaciju, Sunu proliferaciju, monocrttu salipSanu, y-tokoferolam piemit lielaka protektiva
iedarbiba daZu véza tipu un miokarda infarkta gadijuma. E vitaminam ir svariga loma

organisma reproduktivaja funkcija un degenerativo procesu aizkavésana.

Fitosterini péc struktaras ir lidzigi holesterinam. Fitosterini veicina B-lipoproteidu un
holesterina Iimena normalizéSanos asinis, tiem piemit pretaterosklerotiska un pretvéeza
aktivitate. Fitosterinu pretaterosklerotiska aktivitate ir saistita ar to spéju samazinat
holesterina uzsuksanos zarnu trakta, kas samazina holesterina un zema blivuma lipoproteidu
fmeni asinis. Parastas priedes, parastas egles, parasta kadika un Eiropas lapegles skuju
ekstraktos fitosterinu klasé B-sitosterins bija visizplatitakais $is klases savienojums. Citi
klatesosSie sterini bija kampesterols, stigmasterols un dazi triterpénu sterini (piem.,

cikloartenols un 24-metiléncikloartenols).
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Skuju ekstraktos tika konstatétas piesatinatas, garas kédes taukskabes, sakot no
nonanskabes (C9:0) lidz behenskabei (C22:0). Tika konstatétas arl daZzas nepiesatinatas

taukskabes, ka ari dazas hidroksi- un dihidroksi-taukskabes.

K grupas vitamini (naftohinoni) plasi izplatiti daba un ir parstavéti ar divam hinonu

grupam: filohinoni (K; vitamini) un menahinoni (Ky vitamini). Filohinoni un to demetilétie
atvasinajumi ir augos, menahinonus sintezé dazadas bakteérijas, ka ar1 tie ir naftohinonu
transformacijas produkti organisma. K grupas vitamini uzsicas tievaja zarna. Dabigiem K
vitaminiem, kuriem ir lipofilas 1pasibas, ir nepiecieSama Zults skabju un pankreatiskas lipazes
klatblGtne. K vitamina deficits izpauzas ka asins recéSanas faktoru (I, VII, IX, X) satura
samazinasanas, izraisot hemoragijas, hematomas, deguna asinosanu. Ir atrasts, ka filohinoni
uzrada pretvéza aktivitati vairakas stnu linijas (aknu, taisnas zarnas, plausu, kunga, deguna
un rikles, krits, mutes glotadas véza un leikémijas). Ari atseviskos kliniskajos pétijumos

paradita Ky vitamina pretvéza aktivitate.

Dozéta forma — cieta kapsula

Cieta apvalka kapsulas ir dozéta forma, kuru plasi izmanto zalém un uztura
bagatinatajiem. To raZosana ir vienkarsa un |éta, tas atri sairst organisma, maskeé aktivo vielu
garsu un smarzu. Cietajas kapsulas var pildit sausus pildijumus, piem., pulverus vai granulas,
Skidrumus un puscietas vielas. Parasti kapsulas apvalks ir izgatavots no Zelatina, bet
musdienas tirgl ir pieejamas Zelatina kapsulu alternativas, piem.,
hidroksipropilmetilcelulozes (HPMC), pululana kapsulas, u.c. Cietajam kapsulam ir 8
standarta izméri no 000 lidz 5, to tilpums ir attiecigi no 1,36 lidz 0,13 ml.

Zelatins ir dabigs polipeptidu polimérs, ko iegiist no dzivnieku kauliem, adas un citam
sastavdalam. Parasti to ieglst no liellopiem, ciikam, daZreiz vistam un zivim. Zelatinam ir
izcilas Zelejas un plévi veidojosas Tpasibas, tomér Zelatins ir dzivnieku izcelsmes polimeérs,
kura lieto$ana nav piemérojama vegetarieSsiem un veganiem. Zelatins spéj reagét ar
daudziem savienojumiem, pieméram, aldehidiem, metalu katjoniem, plastifikatoriem. Cietas
kapsulas parasti veido no kompozicijam, kas satur Zelatinu ka galveno sastavdalu ar vielam,
kas padara kapsulu necaurspidigu, krasvielam, pigmentiem un citam lidzigam paligvielam.
Cieto Zelatina kapsulu mitrums ir 13—-16 %, ar mazako udens daudzumu kapsulas paliek

trauslas, udens Seit kalpo ka plastifikators. Higroskopiskas vielas spéj izvilkt mitrumu no
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elatina kapsuldm, padarot tas trauslas, kas var pasliktinat stabilitati. Zelatina kapsulas ir
nestabilas augsta mitruma un augstas temperatiras iedarbiba, tapéc pieaug pieprasijums
péc kapsulam, kuras nav izgatavotas no Zelatina.

HPMC ieglst no augiem, un ta ir populara partikas un farmacijas rtpnieciba, tai
piemit labas plévi veidojosas pasibas, augsta stabilitate un augsta biologiskas noardisanas
spéja. HPMCir inerta pret daudzam aktivam vielam un paligvielam, SkérssaistiSanas reakcijas
starp HPMC kapsulam un kapsulu saturu ir retas. Sadas kapsulas Gdens saturs ir 4-7 %,
mazaka ta migracijas spéja, tapéc HPMC kapsulas ir labi piemérotas tdens sensitivam un
higroskopiskam vielam. [89]

Pululans ir ekstracelulars viskozs polisaharids, kas sastav no atkartotam maltotrilozes
vientbam, kas savienotas ar a-1,6-glikozidu saitém. Pululanam ir laba Skidiba Gdent un loti
labas plévi veidojosas ipasibas, tapéc pululanu izmanto cieto kapsulu raZoSanai. Pululana

kapsulam ir laba mehaniska izturiba un skabekla barjeras 1pasibas.

Cieto kapsulu pildisanas process

Visas cieto kapsulu pildisanas iekartas un ierices, automatiskas vai manualas, seko
sadam operacijas stadijam: kapsulu piegade, to orientéSana, atvérSsana, pildisana,
savienos$ana, aizvérsana un izkrausana.

Izdala divus kapsulu pildisSanas pamatprincipus — tieSa un netie$a pildiSana. Tiesa
pildisana paredz pulvera dozésanu taisni kapsulas korpusa. NetieSas dozéSanas principa
pamata ir pulvera dozésana noteikta telpa, no kuras talak dozéts pulvera daudzums tiek
parvietots kapsula.

TieSas kapsulésanas princips izmantots pusautomatiskaja kapsulu pildisanas iekarta.
Pulveris vai granulas atrodas piltuvé ar rotéjosu svarpstu ar pievienotu maisitaju. Pulveris
nepartraukti tiek virzits ar svarpsta palidzibu uz piltuves izvadu. Kapsulu korpusi ir izvietoti
rotéjosas plates ligzdas un Skérso piltuves izvadu rotacijas procesa. Pulveris tiek iebérts
kapsulu korpusos un to daudzums ir atkarigs no ta, cik ilgi kapsula atrodas zem piltuves
izvada, respektivi, rotéjosas plates rotéSanas atruma, no svarpsta rotacijas atruma un
svarpsta pagrieziena lenka. Lénaks rotéjosas plates atrums palielina pulvera daudzumu
kapsula, jo kapsulailgaku laiku atrodas zem piltuves izvada. Lielaks svarpsta grieSanas atrums
un stavaks svarpsta pagrieziena lenkis, savukart, ari palielina iebérta pulvera daudzumu. Ir

janem veéra, ka pulveris piltuvé laika gaita maina savu tilpuma blivumu pakapeniski lidz
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sablivetam tilpumam. Ta rezultata pulvera masa kapsula palielinas. Lidz ar to ir nepiecieSama
rotéjosas plates un svarpsta rotacijas atrumu attieciga regulésana.
NetieSas kapsuléSanas princips izmantots automatiskajas kapsuléSanas iekartas ar

dozésanas disku un ar virzula dozatoru.

Pulveru birstamiba

Viens no svarigakajiem apsvérumiem cieto zalu formu razosana ir vienmeérigs pulveru
maistjumu plismas atrums. Pulvera birstamibu nosaka dazadi faktori, tostarp dalinu izmers,
to sadalijums péc izméra, dalinu forma, virsmas raupjums un mitruma saturs pulveri. Retak
pulvera birstamibu nosaka elektrostatiskie, magnétiskie speki un lipigums. Kopuma lielakam
dalinam ir labakas plismas ipasibas, jo gravitacijas ietekme atsver starpdalinu pievilkSanas
spekus, pieméram, van der Valsa spékus. Dalinu izméram samazinoties, van der Valsa spéki
klast dominéjosaki, veicinot lielaku kohéziju un pretestibu plismai, 1pasi, ja dalinas ir
mazakas par 20 pum.

Pulvera birstamiba razosanas laika batiski ietekmé produkta kvalitati, 1pasi ta svara
un satura viendabigumu. PietiekoSa birstamiba nodrosSina labaku svara kontroli dozétam
formam, dod iespéju paatrinat raZoSanas procesus, tadus ka maisiSana un dozésana. Uzlabot
birstamibu var dazadi — ar granulaciju, proti palielinot dalinu izméru, vai ari pievienojot

slidvielas pulveru masai, samazinot starpdalinu berzes spékus.

Paligvielas cieto kapsulu pildijuma

Paligvielas ir farmakologiski inertas sastavdalas, kas tiek pievienotas aktivai vielai ar
dazadam funkcionalam lomam, piem., lai palielinatu dozétas formas tilpumu vai izmeéru,
uzlabotu preséjamibu, birstamibu un dozéSanas precizitati, cieto dozéto formu sairSanu,
maskétu garSu vai mainitu aktivas vielas izdaliSanos. Paligvielam ir centrala loma dozéto
formu izstradé.

Mikrokristaliska celuloze (MCC) ir attirita, daléji depolimerizéta celuloze, kas iegita,

apstradajot ar mineralskabém alfa celulozi, ko ieglst ka celulozi no augu Skiedrainiem
materialiem, galvenokart no koksnes. Ta ir viens no visplasak izmantotajiem komercialajiem
celulozes atvasinajumiem. To izmanto ka suspensiju stabilizatoru, adsorbentu, pildvielu,

stabilizatoru partikas, lauksaimniecibas un farmacijas ripnieciba.
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Koloidalajam silicija dioksidam ir augsta porainiba un tas efektivi absorbé mitrumu

no apkartéjas vides. Tas darbojas art ka slidviela, kas uzlabo pulvera plismas 1pasibas,
nodrosinot, ka produkts atri plist cauri iekartam un nepielip pie iekartas. Silicija dioksids
veicina atru tableSu veidoSanu, ka ari palielina pret mitrumu jutigo aktivo sastavdalu
stabilitati.

Magnija stearats tiek plasi izmantots ka smeérviela zalu formu razosana. Magnija

stearats satur divus taukskabes ekvivalentus (parasti stearinskabes un palmitinskabes) un
magnija katjonu. Tas ir salidzinosi léts, kimiski stabils savienojums, tam ir augsts kuSanas
punkts un labas elloSanas TpaSibas. Magnija stearata daudzums un sajaukSanas laiks
preparata ir butiski mainigie. Lielaka koncentracija un ilgaks sajaukSanas laiks samazina
dozétas formas sairSanu. Atkariba no avota, magnija stearats atSkiras péc morfologijas,

kristaliskuma, dalinu izméra, virsmas laukuma, tilpuma blivuma un taukskabju sastava.

Dozéta forma — miksta kapsula

Svarigs faktors ir dozétas formas lietoSanas eértums. Daudzam aktivam vielam, kuras
paredzétas peroralai lietoanai, piemit nepatikamas organoleptiskas pasibas. Sadam vielam
Tpasi piemérota ir kapsuléta forma, kas nodrosina ari precizu aktivo vielu dozésanu. Mikstas
kapsulas var izvéleties ka veélamo dozéeto formu, pateicoties aktivo vielu labai biopieejamibai,
precizai dozésanai (1% Skidumiem un %3 % pastas konsistences pildijjumiem),
tehnologiskam priekSrocibam ellu un aktivo vielu ar zemu kuSanas temperatiru
formulésanai.

Mikstajas kapsulas aktivas vielas var bit skiduma, emulsijas vai suspensijas forma,
kas paatrina uzstk$anos. Ipasi tas attiecas uz aktivajam vielam, kuram ir slikta $kidiba Gdent.
Ar kapsulu palidzibu var regulét aktivas vielas atbrivosanas vietu, atrumu un laiku, iestradajot
noteiktas paligvielas apvalka, pildijuma, vai abos, un izmantojot specialus tehnologiskus

panémienus.

Modificétas darbibas kapsulas

Modificétas darbibas kapsulas ir cietas vai mikstas kapsulas, kuru saturs vai apvalks,
vai abi satur Tpasas paligvielas, vai ir pagatavotas ipasa procesa, kas paredzeéts, lai mainitu

aktivas(-o) vielas(-u) atbrivosanas atrumu, vietu vai laiku.
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Modificétas darbibas kapsulas ietver ilgstoSas darbibas kapsulas, aizkavétas darbibas
kapsulas un pulséjosas darbibas kapsulas.

Kungi neskistosas kapsulas ir aizkavétas darbibas kapsulas, kuras paredzétas, lai
kapsula nesairtu kunga sSkidruma un atbrivotu aktivas vielas zarnu skidruma. Parasti tas tiek
pagatavotas, piepildot cietas kapsulas ar granulam vai dalinam, kas parklatas ar kungi
neskistosu parklajumu. Citos gadijumos kapsulas apvalks ir parklats ar kungr neskistosu
parklajumu vai kapsulas apvalkam pasam piemit kungi neskistosas 1pasibas.

Enterals parklajums vai zarnas skistoss apvalks tiek uzklats uz cietam peroralam zalu
formam, lai uzlabotu pret skabi jutigu aktivo vielu kimisko stabilitati, novérstu to
fermentativo degradaciju kungi, mazinatu kunga kairinajumu un mérktiecigi nogadatu zales
resnaja zarna.

Lietojot enteralo parklajumu, daZu aktivo vielu biopieejamiba uzlabojas. Zarnas
SkistoSu tableSu, kapsulu vai piegades sistéemu biopieejamibas uzlabosanas balstas uz
kontroléetu atbrivoSanos noteikta tievas zarnas vieta, pieméram, ileuma, radot viendabigaku
skisanu un efektivaku absorbciju. Tomér enterala parklajuma lietoSana dazos gadijumos var
izraisit biopieejamibas samazinasanos formuléSanas problému, nepilnigas vai aizkavétas
enterala parklajuma sadalisanas déel. Kunga-zarnu trakta pH veértibas, kunga-zarnu trakta
vide, kunga iztukSoSanas un tranzita laika individualas atskiribas var ietekmét uzsiksanos
kunga-zarnu trakta distalajas dalas, 1pasi aktivajam vielam ar zemu skidibu vai specifisku
absorbcijas logu.

Enterals parklajums paliek neskarts, kamér vides pH ir zem ta, virs kura aktiva viela
tiek atbrivota. Parasti enteralie parklajumi sastav no polimériem ar skabam funkcionalam
grupam. Tie ir protonéti un tadéejadi neskist skaba vidé kungi, bet ir caurlaidigi vai skist vide
ar augstaku pH limeni. Enteralajos apvalkos izmantotajiem polimériem ir karboksilgrupas, un
to Skidiba ir atkariga no tajos esoSo karboksilgrupu skaita. Zarnas SkistoSo apvalku poliméri
péc to kimiska sastava ir: polimetakrilati (Eudragit®), celulozes atvasinajumi (celulozes
acetata ftalats, celulozes acetata trimelitats, celulozes acetata sukcinats,
hidroksipropilmetilcelulozes ftalats, hidroksipropilmetilcelulozes acetata sukcinats),
polivinilacetata ftalats. Citi materiali, ko potenciali var izmantot enteralaja apvalka, ir Sellaka,

zeins, amilozes ciete, cietes atvasinajumi un dekstrini.

Sellaka ir dabigs un daudzpusigs polimérs, ko izmanto parklajumu veido3anai. To
izmanto farmacijas un uztura bagatinataju rupnieciba, lai nodroSinatu dazadas funkcionalas
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Tpasibas.

Sellaka ir rafinéti dabigie sveki, ko ieglist no Kerria gints kukainiem, galvenokart Kerria
lacca sugas (dzimta Coccidae), kas parazité uz noteiktiem kokiem un kurus kultivé Indija,
Taizemé, Kind un Vjetnama. Sellaka sastav no polihidroksikarbonskabju esteriem un citiem
polariem un nepolariem komponentiem. Cetras galvenas karbonskabju sastavdalas ir:
aleuritskabe (35 %), jalarskabe (25 %), $ellolskabe (8 %) un butolskabe (8 %). Sellaka neskist
nozimé, ka to varétu izmantot ka enteralo apvalku veidojosu pléviti farmaceitiskajos lidzek]os.
Skaba videé skabas grupas ir protonétas, padarot Sellaku neskistoSu kungt.

Sellaka tiek plasi izmantota ka mitruma barjeras parklajums tabletém un granulam,
pateicoties tis zemajai Gdens tvaiku un skabekla caurlaidibai. Sellakas etanola $kidums agrak
tika plasi izmantots ka enteralo apvalku materials; tomér, nemot véra ievérojamas problémas
ar Sellakas parklajumu aizkavetu sairSanu un aktivo vielu izdalisanas profilu izmainam péc
uzglabasanas, ta izmantoSana farmacijas rtpnieciba ka modificétas darbibas vai enterala
parklajuma veida samazinajas stabilitates problemu deél, kas saistitas ar Sellakas
karboksilgrupu esterifikacijas ar spirtu un polimerizaciju pléve.

Tacu So problému var parvarét, uzklajot Sellaku ka tGdens sistemu, kas ieguta, veidojot
udent skistosu Sellakas amonija sali, kur karboksilgrupu jonizacija kavés to spéju piedalities
esterifikacijas reakcijas.

Plevem no Sellakas amonija tddens skidumiem ir stabilas izdaliSanas 1pasibas pat péc
ilgstoSas uzglabasanas. Tas var formulét kombinacija ar citiem polimériem, pieméram, HPMC
vai modificétu cieti, kopa ar plastifikatoriem, lai izpilditu USP, Ph.Eur. un JP prasibas attieciba
uz sairSanas spéjam.

Sellaka, Tpasi $ellakas amonija Gdens $kidumi, tiek izmantoti partikas produktos un
uztura bagatinatajos. Amonija Sellakas udens Skidumus izmanto ka enteralo parklajumu
granulam, tabletém, mikstam un cietam Zelatina kapsulam, galvenokart uztura bagatinatajos.
Tomeér nespéja sadalities proksimalaja tievaja zarna joprojam ir potenciala probléma, ar kuru
jasaskaras, izmantojot ar Sellaku parklatas zaJu formas.

Sellaka ir apstiprinata partikas piedeva Amerikas Savienotajas Valstis un Eiropa, un ta
ir ieklauta art Amerikas Savienoto Valstu Farmakopeja, Eiropas Farmakopeja, Japanas
Farmakopeja, Partikas kimisko vielu kodeksa un Eiropas partikas noteikumos ka E904. Tai ir

arivisparéji atzitas par drosSu (GRAS) statuss, ko noteikusi ASV Partikas un zalu parvalde (FDA).
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Kompozicijas miksto kapsulu pildisanai

Miksto kapsulu pildijums var tikt izveidots ka Skidums vai mikstas konsistences masa,
suspensija, mikro- vai nanoemulsijas prekoncentrats. Lipofilie Skidrumi un augu ellas bieZi
tiek lietotas kapsulu pildijuma kompoziciju izveidei. Lipofilie Skidumi un suspensijas
tradicionali tiek lietoti ka miksto kapsulu pildijums taukos SkistoSo vielu, pret skabekli un
gaismu jatigo aktivo vielu iekapsulé$anai. Sadu kompoziciju izveidei izmanto rafinétas augu
ellas (sojas, zemesriekstu, olivu u.c.), ricinellu, vidéjo kézu trigliceridus, ka arl lipidus

saturosas aktivo vielu piegades sistémas.

Lipidi un aktivo vielu absorbcija

Perorali lietotas lipidus saturoSas kompozicijas tiek paklautas fiziologiskam
gremosanas procesam, kura laika tas parveidojas, ievérojami mainot 1pasibas, pirms sasniedz
absorbcijas vietu. Péc lipidus saturoSas dozétas formas ienemsanas, sakuma tas saturs
dispergéjas kungi, kur sakas eksogéno (partikas vai dozétas formas sastava eso3o) lipidu
gremosanas process. Pret skabi izturigas lipazes hidrolizé trigliceridus Iidz digliceridiem un
brivam taukskabém. Skabes izturigajam lipazém ir lielaka afinitate pret vidéjo kézu
trigliceridiem salidzinajuma ar garo kéZu trigliceridiem, tas nehidrolizé fosfolipidus vai
holesterina esterus. Garo kézu taukskabju gremosanas procesa produkti inhibé skabes
izturigas lipazes, tapéc tas hidrolizé tikai apméram 10-30% no ienemto trigliceridu
daudzuma. Kungi notiek lipidus saturosu kompoziciju primara emulgésana pirms nokJdsanas
divpadsmitpirkstu zarna. Rupjo emulgéSanu (veidojas lipidu pilieni 1-100 pm lieluma)
pastiprina kunga motilitate un veicina partika esoso fosfolipidu, proteinu un polisaharidu
klatbltne, ka art daléjas trigliceridu lipolizes produkti, kuri darbojas kopa un stabilizé
izveidojusos sistemu ella/tdent.

Lipidu klatbutne divpadsmitpirkstu zarna stimulé Zults salu, fosfolipidu un holesterina
sekréciju no Zults pasla, un aizkunga dziedzera skidruma sekréciju, kas satur aizkunga
dziedzera lipazi un ko-faktoru — ko-lipazi. So savienojumu ietekmé veidojas maza izméra
stabili ellas pilieni.

Tievaja zarna aizkunga dziedzera lipaze kopa ar ko-lipazi pabeidz trigliceridu hidrolizi
lidz digliceridiem, monogliceridiem un taukskabém. Eksogéno lipidu klatbltne tievaja zarna
art stimulé endogeno biliaro lipidu, t.sk. Zults salu, fosfolipidu un holesterina, sekréciju no
Zults pasla. Paaugstinoties Zults salu koncentracijai, lipidu gremosanas procesa produkti tiek
inkorporeéti koloidalas struktdras, t.sk. multilamelaras un unilamelaras vezikulas, micellas un
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jauktas micellas. Sie veidojumi kopa ievérojami palielina gan lipidu gremo$anas procesa
izveidojusos savienojumu, gan aktivo vielu solubilizacijas pakapi tievaja zarna. Lai notiktu
Zults sekreécija, pietiek ar saméra mazu eksogéno lipidu daudzumu, apméram 2 g, piem.,
tuksa disa ienemot divas kapsulas ar lipidus saturoSo kompoziciju.

Koloidalo struktiru, kuras veidojas lipidus saturoso aktivo vielu piegades sistému
dispergesanas un gremosanas procesa laika, solubilizacijas sp€ja ir atkariga no izmantoto
lipidu dabas un daudzuma, citu solubilizéjoSo paligvielu klatbltnes (tadu, ka virsmas aktivas
vielas (VAV), ko-skidinataji un ko-VAV) un no endogeno solubilizéjoSo agentu (Zults salu un
fosfolipidu) koncentracijas tievaja zarna. In vitro gremosanas procesa tievas zarnas modeli
bija paradita Zults salu, pankreatina un vides pH svariga loma B-karotina parieSana no ellas
fazes Gdens fazé. Kompoziciju paligvielas, kuras ir sagremojamas kunga-zarnu trakta, spélé

galveno lomu, nosakot aktivo vielu absorbcijas atrumu un daudzumu no kunga-zarnu trakta.

Lipidi ir taukskabes un to atvasinajumi, ka ari savienojumi, kuri biosintétiski vai
funkcionali pieder Sai savienojumu grupai. Lipidi ir amfifili pateicoties to molekulu struktarai,
kura sastav no lipofilas dalas — taukskabes(ém) un hidrofilas dalas, ar kuru Sis taukskabes ir
esterificeétas. Parasti lipidu kuSanas temperatira palielinas, palielinoties savienojumu
molekularajai masai (oglidenrazu kédes garumam) un samazinas, palielinoties taukskabju
nepiesatinajuma pakapei, kas ari palielina relativo spéju oksidéties. Lipidi parasti neskist
udenit, tos identifice péc taukskabju sastava, kusanas temperatiras, hidrofili-lipofilas
ellas, vaski un kompleksie lipidi, kuri piedalas dazados biologiskajos procesos, tadi ka sterini,
fosfolipidi, glikolipidi, lipoproteini u.c.

Dozéto formu tehnologija pieaug peroralo lipidus saturoSo aktivo vielu piegades
sistemu aktualitate, ar kuru palidzibu var uzlabot tdenr slikti SkistoSu vielu biopieejamibu.
Tas, ka lipidi var uzlabot peroralo biopieejamibu, izriet no novérojumiem, ka dazu zalu
biopieejamiba palielinas, ja tas lieto kopa ar partiku. Zales tiek piegadatas batiba izSkidinatas
vai solubilizétas lipidu fazé. Uzlabota biopieejamiba no Sim sistémam joprojam tiek pétita,
tacu tiek uzskatits, ka ta ietver vismaz Skidinasanu un izkliedi fiziologiskajos Skidrumos,
parejot uz Zults salu jaukto micelaro fazi, no kuras var viegli notikt absorbcija caur zarnu
epitéliju.

Uz lipidiem balstitas piegades sistémas ir dazadas — sakot no vienkarSiem ellas

......
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maistjumi parasti ir pasdispegéjosas sistémas, ko bieZi dévé par pasemulgéjosam zalu
piegades sistemam vai paSmikroemulgéjosam zalu piegades sistemam.

Sadas sistémas parasti tiek veidotas, izmantojot ka paligvielas lipidus, kuri ir
sagremojami kunga-zarnu traktd (augu ellas, hidrogenétas ellas, no ellam iegitie
atvasinajumi un virsmas aktivas vielas). Paligvielam, kuras paklaujas gremoSanas procesam,
ir noteicosa loma aktivas vielas absorbcijas no dozétas formas atruma un pakapé kunga-
zarnu trakta. Savukart nesagremojamie lipidi (piem, mineralellas, saharozes poliesteri)
samazina aktivo vielu absorbciju. Peroralo biopieejamibu ietekmé ari izmantojamo lipidu
rakstura paligvielu sastava esoSo taukskabju kézu garums, piesatinajuma pakape un lipidu

klase (taukskabes, monogliceridi, digliceridi vai trigliceridi).

Augu ellas satur trigliceridu maisijumus (90-95 %), ka art brivas taukskabes,
fosfolipidus un neparziepjojamos produktus, tadus ka pigmenti un sterini vai taukos skistosie
vitamini, piem., tokoferoli un karotinoidi, kuri darbojas ka dabigie antioksidanti, novérsot
ellu bojasanos. Trigliceridi tiek iedaliti 1so kéZu (< 5 oglekla atomi), vidéjo kézu (6—12 oglekla
atomi) un garo kézu (> 12 oglekla atomi) trigliceridos. Tie var bat sintétiski hidrogenéti,
tadéjadi palielinas to pretestiba pret oksidativo degradaciju. Dabigas ellas tiek sadalitas to
komponentu gliceridu frakcijas. Sis frakcijas tiek izmantotas paligvielu ieglGanai, kuram
piemit optimalas fizikalas 1pasibas un aktivo vielu absorbciju uzlabojosas ipasibas, taja pasa
laika samazinas So savienojumu oksidésanas spéjas.

Ja perorala lipidu neséjviela ir garas kédes trigliceridi (LCT) vai garas kédes
taukskabes, vienlaikus ievaditajiem |oti lipofiliem savienojumiem ir potencials zarnu
limfatiskaja transporta, izmantojot ieklausanas mehanismu hilomikronos enterocitos.
Hilomikroni ir lieli lipoproteini, kas darbojas ka uztura lipidu transportésanas lidzek|i no
enterocitiem uz sistémisko asinsriti caur zarnu limfatisko sistému.

LCT ir bagatigi atrodami lielakaja dala dabigo augu ellu. Vairakos pétijumos ir zinots
par dabigo augu ellu izmantoSanu ka galveno lipidu bazes formulu sastavdalu |oti lipofiliem
savienojumiem. Kliniskaja pétijuma zinots par zemesriekstu ellas izmantoSanu miksto
Zelatina kapsulu pildijuma, kas uzlaboja klometiazola absorbciju. Cita kliniskaja pétijuma
mikstas Zelatina kapsulas, kuras saturéja augu ellu, hidrogenétu augu ellu, biSu vasku un
sojas lecitinu, uzradija lielaku flufenamskabes koncentraciju plazma, salidzinot ar Sis aktivas
vielas biopieejamibu no cietam kapsulam. Garas kédes taukskabju (zemesriekstu ellas)
klatbltne veicinaja D vitamina uzsik$anos. Zinots par sojas pupinu ellas veicinatu
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ontazolasta peroralas absorbcijas uzlabo$anos caur limfatisko transportu, zemesriekstu ellas
izraisitu dazu |oti lipofilu sintétisko kanabinoidu limfatiska transporta un peroralas
biopieejamibas uzlaboSanos, olivellas veicinatu divu |oti lipofilu iminmodulatoru absorbcijas
uzlabosanos péc iekskigas lietoSanas, salidzinot ar lipidus nesaturoSu neséjvielu.

Augu ellas ievérojami atSkiras péc sastava, un ir iespéjams, ka Sis atskirtbas varétu
izraisit to mainigu veiktspéju ka lipofilam zalu piegades lidzeklim limfatiskaja sistéma un
sistémiskaja asinsrité péec iekskigas lietoSanas.

Tika pétitas atSkiribas sezama, saulespuku, zemesriekstu, sojas pupinu un olivu ellu
sastava un to atbilstosa loma ka transportlidzekliem kanabidiola biopieejamibas veicinasana.
Papildus augu ellu sarakstam, kas satur LCT, par kuram zinams, ka tas veicina zarnu
limfatiskas transportésanas spéjas, salidzinasanai tika ieklauta art ella ar trigliceridiem, kas
bagata ar vidéjas kédes taukskabém (kokosriekstu ella). Konstatéts, ka kopuma dabigo augu
ellu taukskabju sastavs ietekmeéja zarnu limfatisko transportu un kanabidiola biopieejamibu
péc peroralas ievadisanas. Saskana ar taukskabju analzi un in vivo pétijumiem, kokosriekstu
ellas bazes formulai ir augstaks MCT saturs neka citam e]lam, kas noveda pie zemakas
limfatiskas transportésanas spéjas un kanabidiola sistémiskas biopieejamibas, salidzinot ar
citam uz lipidiem balstitam formulam. Turpreti sezama ella un olivella ka neséjvielas izraisija
augstaku kanabidiola koncentraciju limfatiskajos audos un sistémiskaja asinsrité, neka citas
dabigas augu ellas. Tas, visticamak, ir saistits ar faktu, ka sezama el]a un olive|la satur lielaku
oleinskabes (C18:1) un linolskabes (C18:2) 1patsvaru, kas, veicinaja zarnu limfatiskas
transportésanas spéjas. Tomér sezama ellai ir lielaka kanabidiola absorbcijas mainiba
salidzinajuma ar olivellu, visticamak, tapéc, ka ta ir vairak paklauta oksidacijai augstaka
linolskabes satura dé|. Tade] olivella varétu but ieteicama lipidu neséja kandidate kanabidiola
un, iespéjams, citu lipofilu zalu uznemsanai, lai uzlabotu zarnu limfatisko transportu un
biopieejamibu péc iekskigas lietoSanas.

Kokosriekstu un palmu kodolu ellu taukskabju sastavs ir neparasti bagatas ar
piesatinatam vidéjas kédes e]lam (C8, C10 un jo Tpasi C12). Kokosriekstu e|la tiek destiléta,
lai ieghtu produktu '"vidéjas kédes trigliceridi" (MCT), pazistami ari ka
gliceriltrikaprilats/kaprats, kas parasti sastav no glicerilesteriem ar galvenokart piesatinatam

C8 (50-80%) un C10 (20-45%) taukskabem.

Videjas kéedes trigliceridi ir negaistosSa ella, kas ekstrahéta no Cocos nucifera L.

endosperma cietas, Zavetas frakcijas vai Elaeis guineensis Jacq. Zzavéta endosperma. Vidéejas
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kédes trigliceridi sastav no piesatinato taukskabju, galvenokart kaprilskabes un
kaprinskabes, trigliceridu maisijuma. Tie satur ne mazak ka 95 % piesatinato taukskabiju.
Vidéjas kédes trigliceridi (MCT) tiek izmantoti daZzadas farmaceitiskajas formulas,
tostarp iekskigi, parenterali un lokali lietojamos preparatos. lekSkigajas formulas MCT tiek
izmantoti ka baze iekskigi lietojamu emulsiju, mikroemulsiju, pasemulgéjosu sistému,
Skidumu vai suspensiju pagatavosanai aktivajam vielam, kas ir nestabilas vai neskist udens

vidé, un ka pildviela kapsulas.

......

farmaceitiskajas formulas, tostarp laba saderiba, labas skidinataja ipasibas un laba stabilitate
pret oksidéSanos, jo MCT netiek paklauti oksidacijai, tapéc MCT ir populara izvéle
izmantosanai uz lipidiem balstito produktu sastavos.

Terapeitiski MCT tiek izmantoti ka uztura lidzekli, jo tie ir vieglak sagremojami neka

LCT. MCT tiek uzskatiti par netoksiskiem un nekairinoSiem produktiem.

Lipidu preparatu klasifikacijas sistéma tika ieviesta lipidu preparatu veiktspéjas

salidzinasanai. Klasifikacijas galvenais meérkis ir atvieglot in vivo pétijumu interpretaciju un
péc tam atvieglot piemeérotako preparatu identificeSanu konkrétam aktivajam vielam,
atsaucoties uz to fizikali kimiskajam Tpasibam.

| tipa sistémas ir lipofilu materialu maisijumi, kuriem ir maza Skidiba udent vai tie ir
udent neskistosi. Parasti tie ir no augu ellam iegutu partikas gliceridu maisijumi, kas ir drosi
iekskigai lietoSanai, atri sagremojas un pilniba uzsicas no zarnam. Ta ka | tipa sistémas
nesatur virsmaktivas vielas, tam ir |oti ierobeZota spéja pasdispergéties udeni. Tas ir
atkarigas no gremosanas, lai veicinatu koloido dispersiju veidoSanos, izskidinot gremosanas
produktus jauktajas micellas.

Gan LCT, gan MCT sagremo aizkunga dziedzera enzimi, taCu in vitro lipolizes
eksperimenti atklaj, ka gremosSanas produktu apstradé pastav batiskas atskiribas, kas,
visticamak, ietekmé aktivo vielu likteni zarnu lGmena. Zults nav nepieciesama MCT
sagremosanai, kas norada, ka C8 un C10 taukskabes un monogliceridi var pastavéet ka
atseviSkas izkliedetas vai izSkidusas fazes. Turpreti LCT sagremos$ana notiek tikai Zults
klatbatne, kas izSkidina taukskabes un 2-monogliceridus, atdalot tos no daléji noardita ellas
piliena virsmas. Garas kédes gremosanas produkti paliek plasi izSkidinati jauktajas Zults salu-
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lecitina micellas, lidz tie tiek absorbéti. LCT gremoSanas produktu veidotas pietukusas
jauktas micellas ir labas skidinasanas sistemas daudzam aktivam vielam. MCT sagremos$anas
rezultata radusas izSkidinatas fazes atskiras no tam, kas rodas LCT sagremosSanas rezultats,
un S1s fazes atSkiras péc savas spéjas izskidinat aktivas vielas. Lipofilu zalu $kiSana péc in vitro
gremosanas modela rezultatiem ir Tpasi jutiga pret taukskabju kédes garumu.

| tipa preparati ir laba izvéle aktivam vielam, kuras ir Skistosas jaukto gliceridu ellas.
Siem preparatiem var bt laba biopieejamiba un priek$rocibas attieciba uz drogibu un aktivo

vielu stabilitati.

Dozéta forma — aerosols

Kakla sapju arstésanai un simptomu mazinasanai vietéja arstéSana klast arvien
izplatitaka, jo ta ir ne tikai |oti efektiva, tieSi ietekméjot iekaisuma zonu, bet ari mazina
sistemisku medikamentu lietoSanas negativo ietekmi.

Vieglu kakla sapju simptomu mazinasanai biezi vien pirma arstésanas izvéle ir zaju
téjas vai pastilas un konfektes, kas satur augu ekstraktus ar nomierino$am vai jutiguma un
sapju mazinosam ipasibam. Tomeér pastilas un konfektés esosas sastavdalas izdalas diezgan
Iéni un ne vienmér nonak mérka zona. SkaloSana ar salsudeni, zaJu uzléjumiem vai citiem
skaloSanas Skidumiem ir vél viena bieZi izmantota terapija iekaisusa kakla simptomu
arstésanai. Lai gan skaloSana ir diezgan efektiva, tai nepiecieSama izlietne un pareiza tehnika,
lai lietotaji nenoritu dalu skaloSanas skiduma. Tapéc ta nav érta procedura, 1pasi atrodoties
arpus majas.

Ka vienu no értiem un Joti mérktiecigiem lidzekliem iekaisuSa kakla arstésanai var
minét kakla aerosola lietoSanu. Orofaringeals dobums ir viegli pieejams, tapéc farmaceitiskos
lidzek|us var ievadit tieSi mérka vieta. Ar pareizo uzgali no kakla aerosola izkliedéta maiga
miglina viegli sasniedz iekaisusos audus kakla aizmuguré, sniedzot atru atvieglojumu.

Ir pieejams plass dazadu kakla aerosolu klasts. To sastava var but lokals anestézijas
[idzeklis (pieméram, lidokains, benzokains), antiseptisks lidzeklis (pieméram, hlorheksidins,
cetilpiridinija hlorids), augu ekstrakti vai to kombinacija. Neatkarigi no dozétas formas, taja
nedrikst bit parak daudz cukura vai etanola, kas vél vairak kairina glotadu, ka ari lietotajam
nevajadzétu rasties nepatikamai pécgarsai.

Izvéloties paligvielas, prieksroka ir jadod vielam, kas atbilst tadiem meérkiem ka aktivo

vielu Skidibas veicinasana, pienemamas garSas nodroSinasana, mikrobiologiska
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piesarnojuma novérdana un lieto$anas atviegloana. Siem mérkiem formulas var izmantot
attirttu Gdeni, glicerinu, polisorbatu 80, saldinatajus u.c. paligvielas.

Paslaik kakla aerosolu standarts ir dozéSanas stknis, kas piestiprinats pudelei, kura ir
no 10 Iidz 30 ml skidras formulas. Formula tiek iepildita stikla vai plastmasas pudele, un
suknis ir fikseéts uz pudeles kaklina. Parasti kakla aerosola stknis viena lietoSanas reizé
piegada devu no 50 lidz 200 ul. Mérktiecigai lietoSanai suknis tiek aprikots ar pievadu ar
pagarinatu uzgali. Sprauslas garums var bt no 30 lidz 70 mm. Ar $adu garu, fiksétu uzgali ir
vieglak mérkét uz skarto zonu, un lai aerosolu batu érti nemt lidzi, tika izstradati pievadi ar
salokamiem vai grozamiem uzgaliem. Lokala un mérktieciga simptomu arstésana ar kakla
aerosolu piedava alternativu un értu arstéSanas metodi bez nepiecieSamibas péc sistémiskas

arstésanas.

Polisorbats 80 ir dispergéjoss lidzeklis; emulgators; nejonogéna virsmaktiva viela;
1-15 % koncentracija. Polisorbatus plasi izmanto kosmétika, partikas produktos un iekskigi,
parenterali un lokali lietojamos farmaceitiskos preparatos, un tos uzskata par netoksiskiem
un nekairinoSiem materialiem. PVO ir noteikusi pielaujamo polisorbatu 20, 40, 60, 65 un 80
dienas devu, kas apréekinata ka kopéjie polisorbata esteri, lildz 25 mg/kg kermena masas.

Polisorbati 20, 40, 60, 65 un 80 Eiropa ir atziti par partikas piedevam.

Dozéto formu stabilitate

Farmaceitiskiem produktiem un uztura bagatinatajiem uz iepakojuma ir jabut noradei
par So produktu deriguma laiku un uzglabasanas apstakliem. Deriguma laiks ir intervals, kura
produkta kvalitatei ir jaatbilst kvalitates specifikacijas prasibam.

Pamata ir divi stabilitates pétifjumu tipi: istermina un ilgtermina pétijumi. Istermina
pétljums ir paatrinats stabilitates pétijums stresa apstaklos (paaugstinata temperatiira un
paaugstinata relativa mitruma). Paatrinata stabilitates pétijuma meérkis ir palielinat produktu
kimiskas un fizikalas degradacijas atrumu ta, lai nozimiga degradacija varétu but novérota
salidzinoSi 1sa laika perioda. Augsta stresa apstakli paaugstina produkta sabrukSanu un
tadejadi samazina laiku, kas nepiecieSams parbaudei. ligtermina pétijumi tiek veikti

apkartéjas vides uzglabasanas apstaklos. Stabilitates dati, kas ieguti no ilgtermina
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pétijumiem ir primarie stabilitates dati, jo tie tiek izmantoti tieSi uzglabasanas laika
noteiksanai.

Aktivo vielu galvenie degradacijas procesi ir hidrolize, oksidésanas, fotolize un
katalize metalu ietekme. Parasti

Temperattra ietekmé visus Kkimiskos procesus.

temperatlras paaugstinajums par 10°C izraisa 2-3 kartigu degradacijas procesu
paatrinajumu.

Farmaceitisko produktu stabilitates novértéSanas modeli, dizains, stabilitates
analizes proceddras ir raksturotas Eiropas zalu agentiras (EMA) izdotajas vadlinijas.

Uzglabasanas apstakli, kuri paredzéti ilgtermina stabilitates pétijumiemir 25 °C+2 °C
temperatdra un 60 % RM + 5 % RM — relativa mitruma. Sadi uzglabasanas apstakli noraditi
art Labas razosanas prakses vadlinijas uztura bagatinataju razotajiem Eiropa. Augu izcelsmes
vielam un gatavajiem produktiem testéSanu paatrinatajos vai vidéjos (starplaika) apstaklos
var neveikt, ja tas tiek pamatots un uz iepakojuma noradita uzglabasanas temperatira, kas
neparsniedz 25 °C, jo ir zinams, ka dala produktu zaudé kvalitati pie 30 °C /65 % RM un jo
ipasi pie 40 °C/ 75 % RM.

EMA vadlinijas nosaka, ka stabilitates testéSana javeic ar 3 ménesu intervalu pirmaja

gada, ar 6 ménesu intervalu otraja gada un turpmak reizi gada.

MATERIALI UN METODES

1.c’ tabula
Skujkoku zalena parstrades produktu dozéto formu iegtiSanai izmantotas paligvielas

Nr. Nosaukums Izmantosana Kvalitates atbilstiba
1. Mikrokristaliska celuloze cietas kapsulas Ph. Eur.: Cellulose, microcrystalline,
0316
2. Magnija stearats cietas kapsulas Ph. Eur.: Magnesium stearate, 0229
3. Silicija dioksids cietas kapsulas Ph. Eur.: Silica, colloidal anhydrous,
0434
4, Cietas Zelatina kapsulas #0 cietas kapsulas RaZotaja specifikacija
5. Cietas hipromelozes kapsulas #0 cietas kapsulas RaZotaja specifikacija
6. Zelatins mikstas kapsulas | Ph. Eur.: Gelatin, 0330
7. Glicerins mikstas kapsulas, | Ph. Eur.: Glycerol, 0496
aerosols
8. Kalija sorbats mikstas kapsulas, | Ph. Eur.: Potassium sorbate, 0618
aerosols
9. Attirits Gdens mikstas kapsulas, | Ph. Eur.: Water, purified, 0008
aerosols
10. | Sellakas amonija $kidums mikstas kapsulas | RaZotaja specifikacija
(Swanlac® ASL 10)
11. | Saulespuku ella, attirita mikstas kapsulas | Ph. Eur.: Sunflower oil, refined, 1371
12. | Olvella, attirita mikstas kapsulas | Ph. Eur.: Olive oil, refined, 1456
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Nr. Nosaukums Izmantosana Kvalitates atbilstiba

13. | Vidéji garo kézu trigliceridi | mikstas kapsulas | Ph. Eur.: Triglycerides, medium-chain,
(Miglyol® 812) 0868

14. | Etilspirts, 96 % tilp. aerosols Ph. Eur.: Ethanol (96 per cent), 1317

15. | Propilenglikols aerosols Ph. Eur.: Propylene glycol, 0430

16. | Citronskabes monohidrats aerosols Ph. Eur.: Citric acid monohydrate,

0456

17. | Sukraloze aerosols Ph. Eur.: Sucralose, 2368

18. | Laima aromatizators aerosols RaZotaja specifikacija

19. | Polisorbats aerosols Ph. Eur.: Polysorbate 80, 0428
(TWEEN™ 80; Polysorbat 80)

Reaktivi

Izopropilspirts (Ph. Eur.: Isopropyl alcohol, 0970); 0,1 M salsskabe (Ph. Eur.: 0.1 M
Hydrochloric acid, 3002100); fosfatu buferskidums ar pH 6,8 (Ph. Eur.: Phosphate buffer
solution pH 6.8, 4003300); pankreatina pulveris (Ph. Eur.: Pancreas powder, 0350);
citronskabes monohidrats (Ph. Eur.: Citric acid monohydrate, 0456); dinatrija
hidrogénfosfats, dodekahidrats (Ph. Eur.: Disodium phosphate dodecahydrate, 0118); attirits
adens (Ph. Eur.: Water, purified, 0008); vara sulfats (Ph. Eur.: Copper sulfate pentahydrate,
1022500); kalija dihromats (Ph. Eur.: Potassium dichromate, 1069500); borneols (Ph. Eur.:
Borneol, 1011900); vanilins (Ph. Eur.: Vanillin, 0747); sérskabe (Ph. Eur.: Sulfuric acid,
1086800).

Aparatura un ierices

Liofilizators Beta 2-8 LSCplus CHRIST (Martin Christ Gefriertrocknungsanlagen GmbH,
Vacija); zavskapis Binder FD 56 (BINDER GmbH, Vacija); laboratorijas svari FR-5000 (Gram
Group, Spanija); laboratorijas svari RADWAG PS 2100.R2.M (RADWAG Wagi Elektroniczne,
Polija); analitiskie svari GRAM FS-120 (Gram Group, Spanija); tilpuma blivuma testeris
ERWEKA SVM 223 (ERWEKA GmbH, Vacija); nobiruma lenka noteikSanas aparats DIN EN ISO
4324 (Landgraf Laborsysteme HLL GmbH, Vacija); pusautomatiska kapsulésanas iekarta JTJ-
V Pro+ (CapsulCN International CO., LTD, Kina); fotoelektrokolorimetrs KOK-2-YXN14.2 (AO
«30M3, Krievija), ierice miksto kapsulu pagatavosanai; tableSu un kapsulu sairSanas
noteikSanas aparats BJ-2 (SaintyCo Group, Kina); klimata kamera Bioevopeak ICB-CC310Y

(KTna); pH-metrs Waterproof pocket pH/ORP meter AD14 (Cehija).
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Skuju natrija hlorofilina liofila zavesana

Liofilas Zavesanas process tika veikts Partikas drosibas, dzivnieku veselibas un vides
zinatniskaja institata “BIOR”. Skuju natrija hlorofilina pastu ievietoja aluminija folijas formas
(diametrs 14 cm) 1-1,5cm slana biezuma (masa ~190g), sasaldéja 3,5st. -75°C
temperatura. Pirma etapa ZzavésSana notika 12 st. pie vakuuma 0,700 mBar un vides
temperaturas -20 °C. Otra etapa Zavésana notika 30 st. pie vakuuma 0,001 mBar un vides

temperaturas -20 °C.

Masas zudums Zavéjot

Masas zudumu Zavejot nosaka atbilstosSi Ph. Eur. 2.2.32. Loss on drying. Uz
analitiskajiem svariem nosver aluminija traucinu, kas pirms tam tika zavéts 30 min 105 °C
temperatdra. Tad aluminija traucina ievieto paraugu ar iesvaru ~5,0 g (precizs iesvars), slani,
kas nav biezaks par 5 mm. Paraugu Zave 105 °C temperatura 3 st. Péc 3 st. traucinu iznem no
zavesanas skapja un atdzese eksikatora. Nosver traucinu ar pulveri un registré masu. Turpina
Zaveésanas procesu vél 30 min, atdzesé traucinu ar pulveri eksikatora, nosver un salidzina
masu ar ieprieks svérto. Ja masas atskiriba ir <0,5 %, tad var uzskatit, ka Zavésanas process ir

pilnigs. Pretéja gadijuma Zavésanas procesu turpina vél vienu stundu un tad registré masu.

Aprékina masas zudumu Zavejot, kuru izsaka procentos péc formulas :

my — (m3 —my) 1
m,

00

X =

kur  x—masas zudums Zavéjot, %
m1 — aluminija traucina masa, g
my — parauga iesvars pirms zavésanas, g

M3 — parauga iesvars péc zaveésanas ar traucinu, g

Pulveru tilpuma blivuma noteikSana

Pulveru tilpuma blivumu pirms un péc sablivéSanas nosaka atbilstoSi Ph. Eur. 2.9.34.
Bulk density and tapped density of powders, rezultatu interpretaciju veic atbilstosi Ph. Eur.
2.9.36. Powder flow.

Tilpuma blivuma noteikSana pirms sablivésanas péc 1. metodes ar graduétu cilindru.
Sausa, graduéta 250 ml tilpuma cilindra (nolasams lidz 2 ml) viegli, nesaspiezZot, ievieto
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aptuveni 100 g testa parauga, kas nosvérts ar 0,1 % precizitati. Ja nepiecieSams, rupigi
izlidzina pulveri, nesablivéjot, un nolasa nenosédusos Skietamo tilpumu Vp lidz tuvakajai

graduétajai vienibai. Aprékina tilpuma blivumu, izmantojot formulu (2.2.):
m
X =—
%

kur  x—pulvera tilpuma blivums, g/ml
m — pulvera masa, g

V — pulvera aiznemtais tilpums, ml

Ja pulvera blivums ir parak zems vai parak augsts, ta ka testa parauga Skietamais
tilpums ir lielaks par 250 ml vai mazaks par 150 ml, nav iespéjams izmantot 100 g pulvera
parauga. Saja gadijuma par testa paraugu izvélas citu pulvera daudzumu, lai ta $kietamais
tilpums bitu no 150 ml lidz 250 ml (Skietamais tilpums ir lielaks par vai vienads ar 60 % no
cilindra kopéja tilpuma); testa parauga masu norada rezultatu izteiksmé. Testa paraugiem,
kuru Skietamais tilpums ir no 50 ml lidz 100 ml, var izmantot 100 ml cilindru, kas nolasams
[idz 1 ml; rezultatu izteiksmé norada cilindra tilpumu.

Tilpuma blivuma noteikSana péc sablivésanas péc 2. metodes. Tiek izmantota
sakratiSanas ierice (sk. 2.1. att.), kas veic 250 + 15 sitienus minité no 3 £ 0,2 mm augstuma.
Cilindru ar pulveri nostiprina balsta un veic 10, 500, 1250 sitienus katram paraugam. Nolasa
atbilstosos tilpumus V1o, Vsoo, V1250 [1dz tuvakajai graduétajai vienibai. Ja starpiba starp Vsgo
un V1250 ir mazaka vai vienada ar 2 ml, tad V1250 ir sablivétais tilpums. Ja starpiba ir lielaka par
2 ml, tad atkarto 1250 sitienus lidz starpiba starp secigajiem meérijumiem ir mazaka vai
vienada ar 2 ml.

Izmantojot pulveru tilpuma blivuma pirms un péc sablivésanas rezultatus, netiesi

nosaka pulveru birstamibu péc Hausnera attiecibas, izmantojot formulu

. W
Hausner ratio = —

f

kur Vo —tilpums pirms sablivésanas, ml

V; —tilpums péc sablivésanas, ml
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1. ¢’ attéls. Pulveru tilpuma blivuma noteikSanas aparats.

Pulveru birstamibas noteik$ana ar nobiruma lenka metodi

Pulveru maisijumu nobiruma lenkis tiek noteikts atbilstosi Ph. Eur. 2.9.36. Powder
flow rekomendacijam. [106] Lenki nosaka, laujot noteiktam materiala daudzumam, kas
novietots virs fikséta diametra pamatnes, izbirt no konteinera — piltuves, veidojot pulvera
konusu (sk. 2.2. att.).

2. ¢’ attels. Nobiruma lenka noteik3anas ierice.

Nobiruma lenkis tiek aprekinats péc formulas :
h
tan(x) = —
(o) ==

64



kur  a—nobiruma lenkis, °

h — pulvera konusa augstums, mm

r — pamatnes radiuss, mm

Nobiruma lenki var izmantot, lai raksturotu pulveru birstamibu péc Karra
klasifikacijas

2.c’ tabula. Birstamiba péc Karra un Hausnera attiecibas

Birstamiba Nobiruma lenkis, ° Hausnera attieciba

Izcila (excellent) 25-30 1,00-1,11
Laba (good) 31-35 1,12-1,18
Pietiekosa (fair) 36-40 1,19-1,25
Ciesama (passable) 41-45 1,26-1,34
Slikta (poor) 46-55 1,35-1,45
Loti slikta (very poor) 56-65 1,46-1,59
Loti, loti slikta (very very poor) >66 >1,60

Kapsulu pildijuma masas viendabiguma tests

Tests tiek veikts atbilstoSi Ph. Eur. 2.9.5. Uniformity of mass of single-dose
preparations. No sérijas nejausi atlasa 20 kapsulas. Katru kapsulu nosver uz analitiskiem
Izrékina kapsulu pildijuma masu, tas vidéjo vértibu un novirzi no vidéjas véertibas. Katras
kapsulas pildijuma masas novirze nedrikst bat lielaka par 7,5 %. Ne vairak ka divas no
atseviskam pildijuma masam var atskirties no vidéjas masas vairak par 7,5 %, un neviena no

tam nevar atskirties vairak ka par 15 %.

Cieto kapsulu pildisana

Cieto kapsulu pildisana notiek ar pusautomatisko kapsulacijas iekartu JTJ-V Pro+. Tiek
lietotas kapsulu apalas formas, kuras paredzétas #0 izméra kapsulam. Forma sastav no divam
dalam, péc kapsulu atvérsanas kapsulu korpusi paliek apakséja dala, bet kapsulu vacini —
augséja. Katra forma ir 360 kapsulu ligzdas. lekarta orienté un novieto kapsulas forma un
atver tas ar vakuuma palidzibu. Vienlaicigi iekarta ievieto 12 kapsulas. Kapsulu ievietoSanas
atrums ir 400 kapsulas minGté. Forma tiek manuali parvietota pulvera pildisanas platforma,
formas augséja dala ar kapsulu vaciniem tiek nonemta. Pulveru maisijums tiek padots no
piltuves ar svarpsta palidzibu uz rotéjoSo kapsulu formas apak$éjo dalu ar kapsulu
korpusiem. Platformas grieSanas atrums ir 10 apgr./ min, svarpsta grieSanas atrums tiek
korigéts. Péc kapsulu korpusu piepildisanas (sk. 2.4. att.), formas dalas tiek savienotas un

manuali parvietotas uz treSo, kapsulu aizvérsanas platformu.
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3.c’ attéls. Kapsulu pildisanas iekarta.

4.c’ attels. Kapsulu korpusu piepildisana ar pulvera maisijumu
Miksto kapsulu pagatavosana ar iemérkSanas metodi

Miksto kapsulu pagatavosanai ar iemérksanas metodi izmanto metala formas, kas
sastav no stieniSa un ovala uzbiezinajuma — galvinas, kuras lielums atbilst kapsulas iekséjam

izméram
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5.c¢’ attels Metala formas miksto kapsulu pagatavoSanai ar iemérksanas metodi

Formu galvinas un ~1 cm stienisa ieziez ar vidéjo kézu trigliceridu paligvielu
Miglyol® 812. Formas vienmérigi iegremdé kapsulu masa (Zelatina masa vai Zelatina masa ar
Sellaku) ar temperatiiru 45 °C un péc 1-2 sek. iznem, laujot liekai masai nopilét. Tad formas
|éni kustina, pagriezot ar galvinu uz leju un uz augsu, lai masa uz formas sastingtu vienmeériga
slani, formas iestiprina turétaja. Formu iemérksanu kapsulu masa atkarto un formas atdzesée
istabas temperattra 5 min. Sastingusos kapsulu apvalkus nonem no formam un nogriez lieko
masas kaklinu 0,5 cm attaluma no galvinas.

Tuksas kapsulas ar valejiem galiem uz augsu ievieto stativa. Ar §lirci iepilda kapsulas
pildijjumu. Kapsulu valéjo galu aizkause ar elektrisko lodamuru 55-56 °C temperatura.

Zelatina kapsulas mazga izopropilspirta 20 min un Z7avé 24-48 st. istabas
temperattra, kapsulas no Zelatina masas ar Sellaku Zavé bez iepriekSéjas mazgasanas

izopropilspirta.

Kapsulu sairSanas laika noteikSana

Kapsulu sairSanas laiku nosaka atbilstoSi Ph. Eur. 2.9.1. Disintegration of tablets and
capsules. [106]

SairSanas testa nosaka, vai kapsulas sairst noteiktaja laika péc to ievietoSanas skidra
vidé noraditajos eksperimentalajos apstak|os. Pilniga sairSana tiek definéta ka stavoklis, kura
jebkuras vienibas atliekas, iznemot neskistosa parklajuma vai kapsulas apvalka fragmentus,
kas paliek uz aparata sieta vai pielipusi disku apakséjai virsmai, ja tadi tiek izmantoti, ir miksta

masa bez sataustama stingra kodola.
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Procedira. Katra no 6 groza mégeném ievieto 1 kapsulu un, ja noteikts, virs uzliek
disku. Darbina aparatu (sk. 2.6. att.), izmantojot noradito skidro vidi, kuras temperatira tiek
uzturéta 37 + 2 °C. Péc noradita laika iznem grozu no Skidruma un parbauda kapsulu stavokli.
Visam kapsulam jabut pilntba sairusam. Ja 1 vai 2 kapsulas nesairst, testu atkarto ar vél 12
kapsulam. Testa prasibas ir izpilditas, ja ir sairusas ne mazak ka 16 no 18 kapsulam.

Taltéjas (atras jeb parastas) iedarbibas kapsulam ka skidro vidi izmanto Gdeni, 0,1 M
salsskabi vai maksligo kunga sulu. Katra mégené ievieto disku. Darbina aparatu 30 min. Ja
kapsulas neatbilst testa prasibam, jo tas ir pielipusas pie diskiem, testu atkarto ar vél 6
kapsulam, neizmantojot diskus.

Kapsulam ar kunga sula rezistentiem apvalkiem vispirms veic parbaudi 0,1 M
salsskabes skiduma bez diskiem, darbinot aparatu 2 st. (ja nav noradits citadi). Kapsulas
nedrikst atvérties vai sairt, un pildijums nedrikst izdalities no apvalka 2-3 st. laika, bet,
pamatojot atkapes no prasibam, ne mazak par 1 st. Skabi aizstaj ar fosfatu buferskidumu ar
pH 6,8. Var izmantot buferskidumu ar pH 6,8, kam pievienots pankreatins (0,35g
pankreatina pulvera uz 100 ml buferskiduma). Kapsulam jasairst 60 min laika, veicot

parbaudi ar vai bez diskiem (ja kapsulas pielip pie diskiem).

6.c’ attéls TableSu un kapsulu sairsanas noteikSanas aparats.
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Stabilitates pétijjumi

Stabilitates pétijumi veikti atbilstoSi Eiropas Zalu agentiras (EMA) vadlinijas ICH Q1A
(R2) Stability testing of new drug substances and products prasibam un Labas razosanas
prakses vadlinijam wuztura bagatinataju raZotajiem Eiropa, izmantojot uzglabasanas
apstaklus, kuri paredzeéti ilgtermina stabilitates pétijumiem: 25 °C + 2 °C temperatira un 60
% RM £ 5 % RM — relativa mitruma. Paraugu iznems3ana no klimata kameras un kvalitates

kontroles veikSanai paredzéta péc 3, 6, 9, 12, 18 un 24 ménesiem.

7 c’. attéels. Paraugu uzglabasana klimata kamera stabilitates izpétei.

REZULTATI

Skuju natrija hlorofilina cietajas kapsulas izstrade
Skuju natrija hlorofilina liofilizéta pulvera iegiisana un kvalitates novértésana

Izzavetais SNH tika smalcinats piesta un sijats caur sietu ar atveru diametru 0,2 mm.
Tika ieguts smalks, zalganbruns pulveris ar raksturigu skuju smarzu. legutais pulveris tika

standartizeéts un izmantots ka izejviela uztura bagatinatajam. Tika noteikts pulvera mitrums
un udent SkistoSo hlorofila atvasinajumu saturs. Rezultati atspoguloti 3.1. tabula.
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8.c’. attéls. Sasmalcinats skuju natrija hlorofilina pulveris

3. ¢’. tabula. Skuju natrija hlorofilina pulvera kvalitates raditaji

Kvalitates raditajs Kvalitates prasibas Rezultats
Mitruma un gaistoso vielu saturs (%) Ne vairak par 10,0 4,81
Udeni 3kisto3o hlorofila atvasinajumu Ne mazak par 15,0 15,7
saturs (% no abs. sausa parauga)

Tilpuma blivuma noteikSana izejvielam

Tilpuma blivuma noteikS8ana pirms un péc sablivésanas tika veikta trim

pamatkomponentiem: skuju natrija hlorofilina pulverim, askorbinskabei un mikrokristaliskai

celulozei

4. ¢’. tabula. Pulveru tilpuma blivuma testa rezultati

Skuju natrija hlorofilins MCC Askorbinskabe
Tilpums Blivums Tilpums Blivums Tilpums Blivums
(ml) (g/ml) (ml) (g/ml) (ml) (g/ml)

Vo 190 0,53 240 0,38 92 0,90
V1o 186 - 228 - 84 -
Vs00 154 - 190 - 76 -
V1250 152 - 184 - 74 -
V2500 152 0,66 181 - 73 1,11
V3750 - - 180 0,50 - -
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Izejvielu birstamiba péc Hausnera attiecibas parsvara ir cieSama (passable) un,

gatavojot pulveru maisijumus, bis nepiecieSams pievienot slidvielas.

5. c’.tabula. Izejvielu pulveru birstamibas noteik$anas rezultati

Izejviela Hausnera attieciba Birstamiba
Skuju natrija hlorofilins 1,25 pietiekosa (fair)
MCC 1,33 cieSama (passable)
Askorbinskabe 1,26 cieSama (passable)

Paligvielu daudzuma aprekini cieto kapsulu pildiSanai

Cietas kapsulas #0 izméra tilpums ir 0,68 ml. 100 mg skuju natrija hlorofilina ar
blivumu 0,66 g/ml aiznem tilpumu 0,152 ml. 100 mg askorbinskabes ar blivumu 1,11 g/ml
aiznem tilpumu 0,090 ml. Atlikusais tilpums 0,438 ml tiek pieskirts paligvielam. MCC masa ar
blivumu 0,50 g/ml kas aiznems tilpumu 0,438 ml ir 219 mg.

Nemot véra to, ka magnija stearats palielina pulveru sablivéjamibu, tika pienemts
[emums izmantot 230 mg MCC un nenemt véra silicija dioksida un magnija stearata
aiznemamo tilpumu.

Pétijuma sakuma tika pagatavots maisijums ar askorbinskabi, bet, veicot kapsulu
analzi, tika konstatéts, ka askorbinskabe ietekmeé skuju natrija hlorofilina kvantitativa satura
noteikSanas gaitu, un tas neitralizéSanas ar natrija hidrogénkarbonatu metode ir vel japéta
atseviski, tika pienemts Iemums izstradat dozetu formu bez askorbinskabes.

Maisijumam bez askorbinskabes palikusais izejvielam kapsulas tilpums ir 0,528 ml.
MCC daudzums, kas aiznems So tilpumu, ir 264 mg. Nemot véra to, ka magnija stearats
palielina pulveru sablivéjamibu, ka art kapsulacijas iekartas spéjas sablivét pulveri, tika
pienemts [Emums izmantot 280 mg MCC un nenemt véra silicija dioksida un magnija stearata
aiznemamo tilpumu.

Tika pagatavoti maisijumi ar dazadiem silicija dioksida un magnija stearata
daudzumiem ar meérki izvéléties maisijumu ar labako birstamibu. Birstamiba tiek noteikta
netiesi, nosakot maisijumu nobiruma lenki. Testa maisijuma pamata sastavi vienai devai ir

atspoguloti 3.4. tabula. Sastavs maisijumam bez askorbinskabes atspogulots tabula.

71



6. c’. tabula. Skuju natrija hlorofilinu saturoSu pulveru maisijumu sastavi (ar askorbinskabi)

Sastavs Vienas devas sastavs (mg)
Skuju natrija Askorbinskabe Mikrokristaliska Silicija Magnija
hlorofilins celuloze dioksids stearats
1. 100,00 100,00 230,00 4,30 2,15
2. 100,00 100,00 230,00 4,30 4,30
3. 100,00 100,00 230,00 6,45 4,30

7.c’. tabula. Skuju natrija hlorofilinu saturoSa pulveru maisijjuma sastavs (bez
askorbinskabes)

Sastavs Vienas devas sastavs (mg)
Skuju natrija Mikrokristaliska Silicija dioksids Magnija stearats
hlorofilins celuloze
4, 100,00 280,00 3,80 3,80

Pulveru maisijumu birstamibas noteikSana

Pulveru maisijumu birstamiba noteikta ar netieSo metodi péc nobiruma lenka.
Empiriska veida tika noteikts pulvera nepiecieSamais daudzums, kas ir 80—90 g, un piltuves
atveres novietoSanas augstums no fiksétas pamatnes, kas ir 5 cm. Fiksétas pamatnes radiuss
ir 5 cm. Pagatavotiem pulveru maisijumiem tika veikta konusa augstuma noteikSana pa 10
meérijumiem katram maisijumam. Izrékina konusa augstuma vidéjo véertibu un novirzi no
vidéjas vertibas. Katra konusa augstuma novirze nedrikst bat lielaka par 5 %. Ne vairak ka
viens no atseviskiem augstumiem var atskirties no vidéja augstuma vairak par 5 %. Pulveru

maistjumu nobiruma lenkis un birstamiba péc Karra klasifikacijas atspoguloti tabula.

8.c’. tabula. Pulveru maisijumu birstamiba (ar askorbinskabi)

Birstamiba péc Karra

Pulveru maisijums

Nobiruma lenkis (°)

1. maisijums 38,14 pietiekosa (fair)
2. maisijums 37,65 pietiekosa (fair)
3. maisijums 38,08 pietiekosa (fair)

Kaut ari visiem pulveru maisijumiem ir pietiekoSa birstamiba, tika pienemts [Emums
talakaja izstradé izmantot 2. maisijumu, kuram ir mazakais nobiruma lenkis. Saja sastava ir
pievienotas slidvielas (magnija stearats un silicija dioksids) 1% daudzuma. Ari pulveru
maisijuma bez askorbinskabes slidvielas pievienotas 1% daudzuma. So abu maisijumu

nobiruma lenkis ir lidzigs.
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9.c’. tabula. Pulveru maisijuma birstamiba (bez askorbinskabes)

Pulveru maisijums Nobiruma lenkis (°) Birstamiba péc Karra
4. maisijums 37,55 pietiekosa (fair)

Cieto kapsulu pildisana

Pulveru maisijums ar askorbinskabi

Lai noteiktu svarpsta grieSanas atrumu, kas ir nepiecieSams precizai kapsulu
dozesanai, tiek veikta primara kapsulu svérSana. Tiek nosvérts viss cikls — 360 kapsulas,
kopé€jai kapsulu masai ir jabat 192,5 g, jo vienas kapsulas pildijuma masa péc formulacijas ir
438,6 mg, tuksas kapsulas vidéja masa péc razotaja dokumentiem ir 96,0 mg. Cikla masas

aprekins:

438,6 + 96,0 360
*
(438, 0 1000

Svarpsta atrums pirmaja cikla tiek uzstadits 30 apgr./min. Korigéjot svarpsta atrumu

=192,5 (9)

lidz 27 apgr./min tika sasniegts nepiecieSamais rezultats — viena cikla masa ir ~192,4 g. Ar So
iekartas atrumu tika razota testa sérija.

Tika sarazota produkta sérija no 1080 cietam Zelatina kapsulam, kuras iepakotas pa
60 gab. primaraja iepakojuma: baltas PET pudelés 100 ml tilpuma, ar uzskrlveéjamiem
melnas krasas PET vakiem ar termiski noslédzamam aluminija folijas starplikam, markétas un

ievietotas klimata kamera pie temperaturas 25 °C un 60 % relativa mitruma.

9.c’. attéls. lepilditas kapsulas. Formulacija ar askorbinskabi.
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Pulveru maisijums bez askorbinskabes
Tiek nosverts viss cikls — 360 kapsulas, kopéjai kapsulu masaiir jabat 174,1 g, jo vienas
kapsulas pildjjuma masa péc formulacijas ir 387,6 mg, tuksas kapsulas vidéja masa péc

razotaja dokumentiem ir 96,0 mg. Cikla masas aprekins:

360
(387,6 +96,0) * 7555 = 174,1 (g)

Svarpsta atrums pirmaja cikla tiek uzstadits 30 apgr./min. Korigejot svarpsta atrumu

lidz 35 apgr./min tika sasniegts nepiecieSamais rezultats — viena cikla masa ir ~174,9 g. Ar So
iekartas atrumu tika razota testa sérija.

Tika izgatavotas 2160 cietas Zelatina kapsulas un 1080 cietas HPMC kapsulas. Puse
no cietajam Zelatina kapsulam iepakotas pa 60 gab. primaraja iepakojuma: baltas PET
pudelés 100 ml tilpuma, ar uzskrlveéjamiem melnas krasas PET vakiem ar termiski
noslédzamam aluminija folijas starplikam. HPMC kapsulas un puse no Zelatina kapsulam
iepakotas pa 10 gab. blisteros. Blisteri tika veidoti no PVC pléves, kura izspiestas ligzdas
kapsulam, un kas ir sakauséta ar aluminija foliju. Blisteri ievietoti sekundaraja iepakojuma —
kartona kastes.

Visi paraugi tika ievietoti klimata kamera pie temperattras 25 °C un 60 % relativa

mitruma.

10.c’. atteéls. lepilditas kapsulas. Formulacija bez askorbinskabes.
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11.c’. attéls. Cieto kapsulu primarais iepakojums: PET pudele.

12.c’. attels. Cieto kapsulu primarais iepakojums: Al/PVC blisteris.
Gatava produkta kvalitate un stabilitate

Ar fotokolorimetru K®K-2-YXN4.2 tika veiktas Getri Skidumu analizes, noteikts
optiskais blivums un sastadits graduésanas grafiks, no kura ar Microsoft Office 365 Excel
programmu tika izveidota formula tdens SkistoSo hlorofila atvasinajumu noteikSanai péc
optiska blivuma.

y = 168.54x — 0.6409

kur y - Gdeni skistoso hlorofila atvasinajumu koncentracija, pg/ml

X — parauga optiskais blivums
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Graduésanas grafiks ar Getri Skidumu

100
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&3 20 y= 1628,54x—0,6409 70,2
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13.c’. attéls. Graduésanas grafiks

Udeni 3kisto3o hlorofila atvasinajumu saturs SNH pulveri ir noteikts ki 15 % no

absoliti sausa parauga — 15 mg viena kapsula. Pielaujamais minimalais daudzums ir pienemts

par 80 % no sakotnéja daudzuma — 12 mg viena kapsula (2,7 % formulacija ar askorbinskabi,

3,1 % formulacija bez askorbinskabes).

Tika veikta produkta sériju kvalitates novértéSana uzreiz péc izgatavoSanas, ka ari

stabilitates pétijuma laika.

Veicot kapsulu ar SNH un askorbinskabi analizi, konstatéts, ka askorbinskabe traucé

udent SkistoSo hlorofila atvasinajumu daudzuma noteikSanu paraugos, jo skabaja vidé notiek

hlorofila atvasinajumu izgulsnésanas, tapéc paraugos tika méginats neitralizét askorbinskabi

ar natrija hidrogénkarbonatu.

10.c’. tabula.Cieto kapsulu ar skuju natrija hlorofilinu (ar askorbinskabi) stabilitates
pétijumu rezultati

Rezultati
Kvalitates raditaji Kvalitates prasibas Pirms Péc 3 Pec 6
glabasanas meénesiem meénesiem
Apraksts Tumsi zilas krasas Atbilst Atbilst Atbilst
kapsulas ar pelékzalu
pildijumu un raksturigu
skuju smarzu

Kapsulas pildijuma
vidéja masa (mg) 438,6 441,0 439,1 442,2
Novirzes no kapsulas
pildljuma vidéjas masas +7,5 -5,57 /+4,58 | -6,51/+3,20 | -5,15/ +4,77
(%)
Sairsanas laiks (min) <30 2-5 2-3 2-3
Mitruma un gaistosSo <10 5,84 5,84 6,75
vielu saturs  kapsulu
pildijuma (%)
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Rezultati

Kvalitates raditaji Kvalitates prasibas Pirms Péc 3 Péc 6
glabasanas ménesiem meénesiem
Udeni 3kisto$o hlorofila >2,7 1,1 0,7 (3,2)* (4,0)*

atvasinajumu saturs (%
no abs. sausa parauga)
*iekavas rezultati ieglti neitralizéjot askorbinskabi ar natrija hidrogénkarbonatu

11.c¢’. tabula. Cieto kapsulu ar skuju natrija hlorofilinu (bez askorbinskabes) stabilitates
pétijumu rezultati

Rezultati
Kvalitates raditaji Kvalitates Pirms péc 3 ménesiem
prasibas glabasanas PET / Blisteris / Blisteris /
Zelatins* Zelatins** HPMC***
Apraksts Caurspidigas
kapsulas ar
pelekzalu
pildijumu un Atbilst Atbilst Atbilst Atbilst
raksturigu
skuju smarzu
Kapsulas  pildijjuma
vidéja masa (mg) 387,6 379,0 392,7 391,3 380,9
Novirzes no kapsulas
pildijuma vidéjas +7,5 5,87/ 7,13/ -5,14 / -4,34 / +3,41
masas (%) +7,97 +5,37 +4,58
Sairsanas laiks (min) <30 2-5 2-3 2-3 4-5
Mitruma un gaistoso <10 5,45 5,45 6,10 6,85
vielu saturs kapsulu
pildijuma (%)
Odent $kistodo >3,1 48+0,6 | 470+0,1 | 4,8+0,3 4,6+0,1
hlorofila atvasinajumu
saturs (% no abs. sausa
parauga) + SD (n=3)

* cietas Zelatina kapsulas, iepakotas PET pudelés
** cietas zelatina kapsulas, iepakotas Al/PVC blisteros
*** cietas HPMC kapsulas, iepakotas Al/PVC blisteros

Skuju lipidu, diterpénu un poliprenolu miksto kapsulu tehnologijas izstrade

Dozéto formu izstrades laika pagatavoti 18 paraugi pa 50—-60 miksto Zelatina kapsulu
ar skujkoku zalena parstrades produktiem pildijuma, variéjot Zelatina un plastifikatora
daudzumus kapsulu apvalka sastava, ka ari dazadas skuju zalena produktu kompozicijas ar

paligvielam. Veicot pagatavoto kapsulu paraugu organoleptisko parbaudi un sairSanas laika
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noteikSanu, izvéléts optimals kapsulu apvalka masas sastavs, kas satur 30 % Zelatina un 15 %
glicerina.

MZK pagatavo3anai ar iemérk$anas metodi izvéléts 4. sastavs, jo ar $0 sastavu
pagatavotas kapsulas bija mehaniski izturigas un uzradija labaku sairSanas laiku. Konservants
kalija sorbats pievienots Zelatina masas sastava, jo kapsulas pagatavotas manuali
laboratorijas apstaklos. Zelatina masas sastavs tika izmantots skujkoku zalena parstrades

produktu kapsuléto dozeto formu laboratorijas sériju pagatavosanai.

12.c’. tabula. Zelatina masas sastavi miksto kapsulu pagatavo$anai

Sastavs Zelatina masas sastavdalas, %
Zelatins Glicerins Kalija sorbats Attirits ddens
1. 25 20 0,2 54,8
2. 30 20 0,2 49,8
3. 30 18 0,2 51,8
4. 30 15 0,2 54,8
5. 30 12 0,2 57,8

Zelatina masas pagatavo3anai varglazé nosver glicerinu, pievieno attiritu Gdeni,

.....

_____

45 °C temperatira un termostaté 24 stundas.

Kapsulu pildisanai pagatavoti skujkoku zalena parstrades produktu (skuju lipidu,
diterpénu, poliprenolu kompleksa) un pildvielas (saulespuku ellas vai olivellas, vidéji garo
kéZu trigliceridu) vai smiltsérksku séklu ellas maisijumi, sildot uz Gdens vannas 30-40 °C

temperatlra, un maisot, lidz ieglts viendabigs maisijums.

Kapsulétas dozétas formas ar modificéto aktivas vielas atbrivoSanos izstrades gaita
veikti pétijumi divos virzienos: 1) plana apvalka uzklasana uz jau gatavajam mikstajam
Zelatina kapsulam; 2) kapsulu sieninas veidoSana no kunga skabaja vidé izturigas izejvielas.

Plana apvalka izveidoSanai gatavajam mikstajam Zelatina kapsulam izmantots 25 %
Sellakas amonija $kidums Swanlac® ASL 10 (Swanlac), kas vairakas kartas tika uznests uz

kapsulam, katru kartu izZzavejot gaisa. Parklajums izveidots no vienas lidz 6 kartam. Tomer,
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veicot kapsulu sairSanas parbaudi, konstatéts, ka Sads parklajums nesairst buferskiduma ar
pH 6,8 péc 2 st. izturésanas 0,1 M HCl péc Ph. Eur. prasibam.

Izméginats parklajums no 25 % Sellakas amonija Skiduma ar 10 % HPMC no Sellakas
satura, kas tika uznests uz kapsulam 3 kartas (sk. 3.7. att., B). HPMC pievienota poru
veidoSanai Sellakas parklajuma, jo HPMC neskist skabaja vidé, bet Skist neitralaja vai
sarmainaja vidé. Tomeér ari1 $adi parklatas kapsulas nesairst buferskiduma ar pH 6,8 péc 2 st.
izturéSanas 0,1 M HCl.

Otraja varianta izveidotas mikstas kapsulas no Zelatina masas, kurai pievienots 25 %
Sellakas amonija skidums dazados daudzumos. Pagatavots 21 paraugs pa 10 — 20 miksto
Zelatina kapsulu ar skujkoku zalena parstrades produktiem pildijuma, varigjot Zelatina,
glicerina un Sellakas daudzumus kapsulu apvalka sastava. Veicot pagatavoto kapsulu
paraugu organoleptisko parbaudi un sairSanas laika noteikSanu, izvéléts optimals kapsulu
apvalka masas sastavs, kas satur 12 % Zelatina, 6 % glicerina un 17,5 % Sellakas.

Izmantojot izstradato kapsulu apvalka masas sastavu, pagatavota viena sérija
kapsulétas dozétas formas ar skujkoku zalena parstrades produktu — poliprenolu, karotinu

un sterinu kompleksu.

A B

14.c¢’. attéls. Sellakas parklajums mikstajam kapsulam, pildijums — saulespuku ella:
A — 25 % Sellakas amonija skidums;
B — 25 % Sellakas amonija skidums ar 10 % HPMC.
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13.c’. tabula. Modificétas iedarbibas miksto kapsulu apvalka masas sastavu izstrade

Sastavs Sastavdalas, %
Zelatins Glicerins Kalija Swanlac Attirits Piezimes
sorbats adens
1. 25 15 0,5 (sor- 40 19,5 Kapsulas grati izveidot, jo masa bieza;
binskabe) sairst 30 min laika 0,1 M HCI.
2. 25 20 0,25 (sor- 30 24,75 Kapsulas grati izveidot, jo masa bieza;
binskabe) sairst 30 min laika 0,1 M HCI.
3. 25 20 0,25 (sor- 20 34,75 Kapsulas grati izveidot, jo masa bieza;
binskabe) sairst 30 min laika 0,1 M HCI.
4, 25 20 0,2 20 34,8 Kapsulas grati izveidot, jo masa bieza;
sairst 30 min laika 0,1 M HCI.
5. 17 17 0,2 34 31,8 Kapsulas grati izveidot, jo masa bieza;
sairst 30 min laika 0,1 M HCI.
6. 14 14 0,2 46 25,8 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.
7. 12 12 0,2 54 21,8 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.
8. 9,66 9,66 0,2 62,96 17,72 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.
9. 7,45 7,45 0,2 71,43 13,47 Kapsulas grati izveidot, nesairst 2 st.
laika 0,1 M HCI.
10. 5,56 5,56 0,2 78,68 10,0 Kapsulas grati izveidot, nesairst 2 st.
laika 0,1 M HCI.
11. 3,79 3,79 0,2 85,58 6,64 Kapsulas grati izveidot, nesairst 2 st.
laika 0,1 M HCI.
12. 11 7,5 0,2 68 13,3 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.
13. 13 10 0,2 60 16,8 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.
14. 15 10 0,2 60 14,8 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.
15. 13 10 0,2 64 12,8 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.
16. 12 10 0,2 66 11,8 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.
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Sastavs Sastavdalas, %
Zelatins Glicerins Kalija Swanlac Attirits Piezimes
sorbats adens

17. 12 8 0,2 68 11,8 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.

18. 13 8 0,2 68 10,8 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.

19. 13 7 0,2 68 11,8 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.

20. 13 6 0,2 68 12,8 Kapsulas saméra viegli izveidot, sairst
2 st. laika 0,1 M HCI.

21. 12 6 0,2 70 11,8 Kapsulas saméra viegli izveidot,

nesairst 2 st. laika 0,1 M HCI.

Skuju lipidu, diterpénu un poliprenolu miksto Zelatina kapsulu iegiiSanas metodologija

Skuju lipidu, diterpénu un poliprenolu miksto Zelatina kapsulu laboratorijas sériju

pagatavosanas tehnologiskais process un starpstadiju kontrole:

1. Zelatina masas pagatavosana.

1.1. Zelatina masas sastavs:

Zelatins

Glicerins

Kalija sorbats

Attirits Gdens lidz

30 %
15 %
0,2 %
100 %

1.2.Izejmaterialu — Zelatina, glicerina, kalija sorbata, attirita tdens sagatavosana.

1.3.Izejmaterialu svérsana.

Stadijas kontrole: masas kontrole.

1.4. Glicerina un attirita tdens samaisiSana; kalija sorbata pievienosana un skidinasana;

Zelatina pievienoS$ana un sildisana tdens vanna 80—-85 °C temperatira, Iéni maisot

[idz viendabigai masai.

Stadijas kontrole: temperatiras kontrole, masas viendabiguma kontrole (vizuali).

1.5. Zelatina masas termostatésana 45 °C temperatiira 24 stundas.

Stadijas kontrole: temperaturas kontrole.

2. Skujkoku zalena parstrades produktus saturoSu sastavu pagatavosana.

2.1. Kapsulu pildijuma sastavs:
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2.1.1. Skuju lipidi 60 %

Videjo kézu trigliceridi 40 %
2.1.2. Skuju lipidi 60 %
Smiltsérksku séklu ella 40 %
2.1.3. Diterpéni 20 %
Saulespuku ella 80 %
2.1.4. Diterpéni 20 %
Videjo kézu trigliceridi 80 %
2.1.5. Poliprenolu komplekss 60 %
Olivella 40 %
2.1.6. Poliprenolu komplekss 60 %
Videjo kezu trigliceridi 40 %

2.2.lzejmaterialu: skujkoku zalena parstrades produktu, pildvielu sagatavosana.

2.3.1zejmaterialu svérsana.

Stadijas kontrole: masas kontrole.
2.4.Skujkoku zalena produkta samaisisana ar pildvielu 30—40 °C temperatura tdens

vanna lidz viendabigam maisijumam.

Stadijas kontrole: temperatiras kontrole, masas viendabiguma kontrole (vizuali).
Skujkoku zalena parstrades produktu saturosu miksto Zelatina kapsulu pagatavosana.
3.1.Kapsulu formu sagatavoSana: iezieSana ar vidéjo kézu trigliceridu paligvielu

Miglyol® 812.

3.2. Miksto Zelatina kapsulu apvalku pagatavosana: formu iegremdésana Zelatina masa
uz 1-2 sekundém un atdzeséSana 15-25°C temperatura 5 minutes, Zelatina
apvalcinu nonemsana no formam un iestiprinasana stativa.

Stadijas kontrole: temperatiras un laika kontrole.
3.3.Zelatina kapsulu piepildidana ar skujkoku zalena parstrades produktu saturo3u

sastavu pa 0,5 ml (~ 460-480 mg) ar §lirces palidzibu.

Stadijas kontrole: pildijuma masas kontrole.
3.4.Kapsulu aizkausésana ar elektrisko lodamuru 55-56 °C temperatura.

Stadijas kontrole: aizkauséjuma kvalitates kontrole (vizuali).

3.5. Kapsulu zavesana 48 stundas istabas temperatura.

Stadijas kontrole: laika kontrole.

3.6. Kapsulu mazgasana izopropilspirta 20 minutes.

Stadijas kontrole: laika kontrole.
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3.7.Kapsulu zavesana 48 stundas istabas temperatura.
Stadijas kontrole: laika kontrole.
3.8. Skujkoku zalena parstrades produktu saturoSu miksto Zelatina kapsulu pakosana.
3.9.Skujkoku zalena parstrades produktu saturoSu miksto Zelatina kapsulu kvalitates
kontrole.
Skuju lipidu, diterpénu un poliprenolu miksto Zelatina kapsulu ieglisanas metodes
verificéSana veikta, pagatavojot 11 miksto kapsulu sérijas:
Skuju lipidi kapsulas, 3 sérijas pa 600 kapsulam:
1101123-181223, 2300524-230724, 3260924-221024.
Skuju lipidi ar smiltserksku seklu ellu kapsulas, 3 sérijas pa 600 kapsulam: 1241123-
181223, 2200624-230724, 3171024-291024.
Diterpéni kapsulas, 3 sérijas pa 600 kapsulam: 1081223-181223, 2250724-060824,
3150824-270824.

Poliprenoli kapsulas, 2 sérijas pa 420 kapsulam: 1200225-040325, 2200325-010425.
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Skuju lipidu, diterpénu un poliprenolu miksto Zelatina kapsulu iegiisanas shéma

Izejmaterialu sagatavoSana

!

Izejmaterialu svérSana

!

Kalija
sorbats

Y

Skujkoku zalepa
produkts

| Attirits udens
v

SamaisiSana (t° 80 — 85 ©C),
Zelatina skidinaSana

masas kontrole

temperatiras kontrole,
masas viendabiguma

v

Zelatina masas termostatésana
(t© 45 0C) 24 st.

kontrole

\d

Kapsulu formu iezieSana

!

Kapsulu formu iemérkSana

Zelatinamasa (t45°C)1—-2s

!

AtdzeséSana (t° 15 — 25 °C) 5 min

v

temperatiiras kontrole

temperatiras un laika
kontrole

temperatiras un laika
kontrole

Kapsulu apvalku nopemSana no
formam, iestiprinasana stativa

Izopropilspirts

Zelatina kapsulu L
s piepildisana ar skujkoku | _____ pikdijuma masas
zalepa produkta sastavu
v
- == aizkauséjuma
Kapsulu aizkauséSana | kvalitates kontrole
v
Kapsulu ZaveSana48st. | laika kontrole
v
Kapsulu mazgasana 20 min [---~-- laika kontrole
v
Kapsulu Zavésana48st. |______ laika kontrole
v
Kapsulu pakoSana
v
Kapsulu kvalitates kontrole

15.c’. attéls. Skuju lipidu, diterpénu un poliprenolu miksto Zelatina kapsulu iegtsanas

shéma.
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Poliprenolu modificétas darbibas kapsulu iegtiSanas metode

Poliprenolu, karotinu un sterinu kompleksu saturoSu modificétas darbibas kapsulu
laboratorijas sériju pagatavosanas tehnologiskais process un starpstadiju kontrole:
1. Kapsulu masas pagatavosSana.

1.1. Kapsulu masas sastavs:

Zelatins 12%
Glicerins 6 %

25 % Sellakas amonija Skidums 70 %

Kalija sorbats 0,2%

Attirits udens hdz 100 %

1.2.1zejmaterialu — Zelatina, glicerina, 25 % Sellakas amonija skiduma, kalija sorbata,
attirita tdens sagatavosana.

1.3.Izejmaterialu svérsana.

1.4. Stadijas kontrole: masas kontrole.

1.5.Glicerina un attirita Gdens samaisisana, sildisana lidz 70 °C temperatirai; kalija
sorbata pievienoSana un Skidinasana; Zelatina pievienosana, samaisisana; 25 %
Sellakas amonija Skiduma pievienoSana, samaisiSana un sildisana tdens vanna 65—
70 °C temperatura, Ieéni maisot lidz viendabigai masai.
Stadijas kontrole: temperatiras kontrole, masas viendabiguma kontrole (vizuali).

1.6. Kapsulu masas termostatésana 45 °C temperatura 24 stundas.
Stadijas kontrole: temperatiras kontrole.

2. Poliprenolu un karotinu kompleksu saturosa sastava pagatavosana.

2.1.Kapsulu pildijuma sastavs:
Poliprenolu un karotinu komplekss 60 %
Olivella 40 %

2.2.lzejmaterialu: poliprenolu un karotinu kompleksa, olivellas sagatavosana.

2.3.1zejmaterialu svérsana. Stadijas kontrole: masas kontrole.

2.4. Poliprenolu un karotinu kompleksa samaisisana ar olivellu 35-40 °C temperatira
udens vanna lidz viendabigam maisijumam.
Stadijas kontrole: temperatiras kontrole, masas viendabiguma kontrole (vizuali).

3. Poliprenolu un karotinu kompleksu saturoSu modificétas iedarbibas kapsulu

pagatavosSana.
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3.1.Kapsulu formu sagatavoSana: iezieSana ar vidéjo keézu trigliceridu paligvielu
Miglyol® 812.

3.2. Modificetas darbibas kapsulu apvalku pagatavosana: formu iegremdésana kapsulu
masa uz 1-2 sekundém un atdzeséSana 15-25 °C temperatlra 5 minates, kapsulu
apvalcinu nonemsana no formam un iestiprinasana stativa.

Stadijas kontrole: temperatiiras un laika kontrole.

3.3. Kapsulu piepildisana ar poliprenolu un karotinu kompleksu saturosu sastavu pa 0,5

ml (~ 460 mg) ar Slirces palidzibu.
Stadijas kontrole: pildijuma masas kontrole.

3.4.Kapsulu aizkausésana ar elektrisko lodamuru 55-56 °C temperatura.
Stadijas kontrole: aizkauséjuma kvalitates kontrole (vizuali).

3.5.Kapsulu Zavésana 96 stundas istabas temperatira. Stadijas kontrole: laika kontrole.

3.6.Poliprenolu un karotinu kompleksu saturoSu modificétas darbibas kapsulu
pakosana.

3.7.Poliprenolu un karotinu kompleksu saturoSu modificétas darbibas kapsulu
kvalitates kontrole.

Poliprenolu un karotinu kompleksu modificétas darbibas kapsulas iegliSanas metodes

verificéSana veikta, pagatavojot 420 kapsulas — vienu miksto kapsulu sériju 3170425-300425.
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I: - I‘ Kilija
Glicerins sorb3ts

y

Poliprenolu modificetas darbibas kapsulu iegusanas shema

Izejmaterialu sagatavosSana

!

Izejmaterialu svérsana

|

' .

Poliprenolu komplekss Olivella

Attirits dens

h 4

>

SamaisiSana, sildiSana

(t° 65 —-70°C)

v

Kapsulu masas ar Sellaku
termostatésana (t° 45 °C) 24 st.

Miglyol® 812

v

Kapsulu formu iezieSana

!

Kapsulu formu iemérkSana masa
ar Sellaku (t°45°C)1-2s

!

Atdzesésana (t° 15 — 25 °C) 5 min

v

Kapsulu apvalku nopemsana no
formam, iestiprinasana stativa

~

Kapsulu apvalku
piepildisana ar
poliprenolu kompleksa
sastavu

v

Kapsulu aizkausésana

'

= =

Kapsulu Zavésana 96 st.

v

Kapsulu pakosana

Kapsulu kvalitates kontrole

16.c’. attéls.. Poliprenolu modificétas darbibas kapsulu iegliSanas shéma.

masas kontrole

temperatiras kontrole,
masas viendabiguma
kontrole

temperatiras kontrole

temperatiras un laika
kontrole

temperatiras un laika
kontrole

pildijuma masas
kontrole

aizkausé&juma
kvalitates kontrole

laika kontrole
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Skuju lipidus saturosu miksto kapsulu pagatavosana

Pagatavotas sedas sérijas kapsulétas dozétas formas (MZK) ar skujkoku zalena
parstrades produktu — skuju lipidiem (provitaminu koncentratu) pa 600 kapsulam katra.
Zelatina masas sastavu sk. 3.3.1. apakinodala.

Tris sériju kapsulu sastavs:

Skuju lipidi (provitaminu koncentrats) — 60 %
Videjo kézu trigliceridi — 40 %

Katra kapsula satur ~ 0,5 ml = 470 mg sastava.

Pagatavotas sérijas: 1101123-181223, 2300524-230724, 3260924-221024.

Tris sériju kapsulu sastavs:

Skuju lipidi (provitaminu koncentrats) — 60 %
Smiltsérksku séklu lipidu ekstrakts — 40 %

Katra kapsula satur ~ 0,5 ml = 470 mg sastava.

Pagatavotas sérijas: 1241123-181223, 2200624-230724, 3171024-291024.

Sériju 1101123-181223 un 1241123-181223 kapsulas iepakotas pa 30 kapsulam
primaraja iepakojuma: baltas PET pudelés 100 ml tilpuma, ar uzskrivéjamiem melnas krasas
PET vakiem ar aluminija folijas starplikam.

Sériju 2300524-230724 un 2200624-230724 kapsulas iepakotas pa 30 kapsulam
primaraja iepakojuma: tumsi zilas krasas PET pudelés 100 ml tilpuma, ar uzskravéjamiem
baltas krasas PET vakiem ar termiski noslédzamam aluminija folijas starplikam, katra pudele
ievietota silikagela pacina.

Sériju 3260924-221024 un 3171024-291024 kapsulas iepakotas pa 30 kapsulam
primaraja iepakojuma: tumsi brunas krasas stikla pudelés 100 ml tilpuma, ar uzskraveéjamiem
melnas krasas PET vakiem ar poliméra pléves starpliku, katra pudelé pievienota silikagela
pacina

Veikta produkta kvalitates novértéSana, nosakot kapsulu un pildijuma izskatu,
kapsulu sairSanu, ka ari taukskabju saturu pildijuma.

Paraugi ievietoti klimata kamera ilgtermina stabilitates pétijuma veikSanai 25 C + 2

2Cun 60 % =5 % RM.
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18.c’. attéls. Mikstas Zelatina kapsulas ar skuju lipidiem un smiltsérksku seklu e]lu.

19.c’. attéls. Mikstas Zelatina kapsulas ar skuju lipidiem, sér. 1101123-181223.
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20.c’. attels. Mikstas Zelatina kapsulas ar skuju lipidiem un smiltsérksku séklu elu,
sér. 1241123-181223.

Skuju lipidi skuju lipid | Skuju lipidi
kapsulas Nr. 30 kapsulas Nr. 3 | Kpsulzs Ny 30

” -
‘R

i 230052423072 Sétjas nr.; 2300524237 M S 2300554 530724
p- mens 25, /0,47 REES. 0/, 2005
"iuugs:oe——\-gs &08‘608

= . —
idi ar XUju lipidi ar Skuju lipidi
ku ellu iltserksku e/lu Smiltsericoky o

“sulas Nr. 30 ~ ‘bsul3s Nr. 30 Apsulss Nr. 30

*>.
s P %

"J22m24-23o724 &;“'-- 2200624-23072[; o e 520062422078
Z 2. &2 g & 3 -230724
13,10, . AO. ™ 23 0 A

9 3 "
e, - O

R “ol-gL

22.c¢’. attels. Mikstas Zelatina kapsulas ar skuju lipidiem un smiltsérksku séklu ellu,
sér. 2200624-230724.
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ju lipidi ju lipidi
B 30 Skuju lipidi Skuju lipid
psulas Nr kapsulas Nr 30 kapsulas N

Spser: 3260924-221024
h"&azoz 04/.30’25 s ne,: 3260924-22108 Sérijas nr,; 326090%
s 3-65 ozozc QA tznemt: 4, 0%

Paraugs: 3 - ge

Skuju lipidi ar Skuju lipidi ar
Miltsérksku ellu smiltserksku ellu
ulas Nr 30 hpsulas Nr 30
B 3171024-291004 Fare: 3171024-29104
WA 2 22 R 29, 0 A0
- S -5 wS-GE

24.c¢’. attels. Mikstas Zelatina kapsulas ar skuju lipidiem un smiltsérksku séklu ellu,
sér.3171024-291024.

Diterpénus saturosu miksto kapsulu pagatavosana

Projekta laika veikti izstrades pétijumi un pagatavotas tris sérijas kapsulétas dozétas
formas (MZK) ar skujkoku zalena parstrades produktu — diterpéniem (Silbiolu) pa 600
kapsulam katra.

1. Kapsulu sastavs:

Diterpéni —20 %
Saulespuku ella — 80 %

Katra kapsula satur ~ 0,5 ml = 460 mg sastava, sérija: 1081223-181223.

Kapsulas iepakotas pa 30 gab. primaraja iepakojuma: baltas PET pudelés 100 ml
tilpuma, ar uzskrivejamiem melnas krasas PET vakiem ar aluminija folijas starplikam.

2. Kapsulu sastavs:
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Diterpéni —20 %

Saulespuku ella — 80 %
Katra kapsula satur ~ 0,5 ml = 460 mg sastava, sérija: 2250724-060824.
3. Kapsulu sastavs:

Diterpéni —20 %
Vidéejo kézu trigliceridi — 80 %
Katra kapsula satur ~ 0,5 ml = 480 mg sastava, sérija: 3150824-270824.

2. un 3. sastava kapsulas iepakotas pa 30 gab. primaraja iepakojuma: tumsi zilas
krasas PET pudelés 100 ml tilpuma, ar uzskrivéjamiem baltas krasas PET vakiem ar termiski
noslédzamam aluminija folijas starplikam, katra pudelé ievietota silikagela pacina.

Veikta produkta kvalitates novértéSana, nosakot kapsulu un pildijjuma izskatu,
kapsulu sairsanu, ka ari diterpénu saturu pildijuma.

Paraugi ievietoti klimata kamera ilgtermina stabilitates pétijuma veikSanai 25 C + 2

2Cun 60 % +5 % RM.

25.c’. attels. Mikstas Zelatina kapsulas ar diterpéniem.
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Diterpéni
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S

26.c’. attéls. Mikstas Zelatina kapsulas ar diterpéniem, sér. 1081223-181223.

Diterpeni
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28.c’. attéls. Mikstas Zelatina kapsulas ar diterpéniem, sér. 3150824-270824.
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Poliprenolus saturosu miksto kapsulu pagatavosSana

Pagatavotas divas sérijas kapsulétas dozétas formas (MZK) ar skujkoku zalena
parstrades produktu — poliprenolu, karotinu un sterinu kompleksu, sériju lielums — 420
kapsulas.

1. Kapsulu sastavs:

Poliprenolu un karotinu komplekss — 60 %

Attirita olivella —40 %
Katra kapsula satur ~ 0,5 ml = 460 mg sastava, sérija 1200225-040325.
2. Kapsulu sastavs:

Poliprenolu un karotinu komplekss — 60 %

Videjo kézu trigliceridi — 40 %
Katra kapsula satur ~ 0,5 ml = 470 mg sastava, sérija: 2200325-010425.

Izmantojot izstradato kapsulu apvalka masas sastavu, pagatavota viena sérija
modificétas darbibas kapsulétas dozétas formas ar skujkoku zalena parstrades produktu —
poliprenolu, karotinu un sterinu kompleksu, sérijas lielums — 420 kapsulas.

3. Kapsulu sastavs:

Poliprenolu un karotinu komplekss — 60 %
Attirita olivella —40 %

Katra kapsula satur ~ 0,5 ml = 460 mg sastava, sérija 3170425-300425.

1., 2. un 3. sastava kapsulas iepakotas pa 30 gab. primaraja iepakojuma:: baltas PET
pudelés 100 ml tilpuma, ar uzskrlveéjamiem melnas krasas PET vakiem ar termiski
noslédzamam aluminija folijas starplikam, katra pudelé ievietota silikagela pacina.

Veikta produkta kvalitates novértéSana, nosakot kapsulu un pildijuma izskatu,
kapsulu sairSanu atbilstosi Ph. Eur. 2.9.1 monografijas prasibam.

Paraugi ievietoti klimata kamera ilgtermina stabilitates pétijuma veikSanai 25 eC + 2

2Cun 60 % =5 % RM.
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30.c’. attéls. Modificetas darbibas mikstas kapsulas ar poliprenoliem.

31.c’. attels. Mikstas Zelatina kapsulas ar poliprenoliem, sér. 1200225-040325.
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32.c’. attéls. Mikstas Zelatina kapsulas ar poliprenoliem, sér. 2200325-010425.

33.c’. attels. Modificetas darbibas mikstas kapsulas ar poliprenoliem, sér. 3170425-300425.

Diterpénus saturo$a aerosola pagatavosana

Projekta laika veikti izstrades pétijumi un pagatavotas tris sérijas aerosola lietosanai
mutes dobuma un kakla ar diterpénus saturoSu skujkoku zalena parstrades produktu.
Aerosola dozétas formas izstrades laika pagatavoti 7 etilspirtu saturosi un 4 etilspirtu

nesaturosi aerosola paraugi, variéjot aktivas vielas un paligvielu daudzumu sastava. Veicot
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pagatavoto paraugu organoleptisko parbaudi, izvéléti divi optimali galaprodukta sastavi, kas
satur 2 % diterpénus saturosu skujkoku zalena parstrades produktu (Silbiolu) un ka paligvielu

etilspirtu, ka ari viens galaprodukta sastavs bez etilspirta.

1. un 2. sérijas pagatavosSanas tehnologija:

Diterpénus samaisa ar polisorbatu 80, pievieno glicerinu, samaisa, pievieno etilspirtu,
samaisa, pievieno klingerites tinktliru, samaisa, beigas pievieno attiritu tdeni, samaisa lidz
viendabigam un atstaj uz 30 min. Pilda pa 20 ml primaraja iepakojuma: tumsa stikla flakonos,
uzskrdvé izsmidzinasanas uzgalus.

3. sérijas pagatavosanas tehnologija:

Viena varglazé diterpénus samaisa ar polisorbatu 80, pievieno glicerinu, samaisa,
pievieno propilénglikolu un laima aromatizatoru, samaisa. Otra varglazé attiritaja udeni
iz8kidina kalija sorbatu, sukralozi, pievieno citronskabi un sildot lidz 40 °C izikidina. So
skidumu atdzesé Iidz 30°C temperatlrai un pa dalam, maisot, pievieno diterpénu
maisijumam pirmaja varglaze. Visu samaisa lidz viendabigam un atstaj uz 30 min. Pilda pa 20

ml primaraja iepakojuma: tumsa stikla flakonos, uzskravé izsmidzinasanas uzgalus.

Pagatavotas tris sérijas diterpénus saturosa aerosola, katras sérijas lielums 2 kg.
lepildtti 98 flakoni pa 20 ml produkta sérijai 1-210824, 96 flakoni sérijai 2-220824 un 92
flakoni sérijai 3-040225.

Katrai sérijai veikta devu viendabiguma parbaude atbilstosi Ph. Eur. 01/2021:1807
monografijas prasibam un noteikts diterpénu saturs.

Paraugi ievietoti klimata kamera ilgtermina stabilitates pétijuma veikSanai 25 C + 2

2Cun 60 % =5 % RM.
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34.c’. attéls. Aerosols ar diterpéniem.
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Aerosola ar diterpéniem iegiiSanas metode

Aerosola ar diterpéniem laboratorijas sériju pagatavosanas tehnologiskais process un
starpstadiju kontrole

1. Diterpénu Skiduma pagatavosana.

1.1. Diterpénu Skiduma sastavs: 1. sérija 2. sérija
Diterpéni 2% 2%
Polisorbats 80 8% 7%
Glicerins 20% 20%
Klingerites tinktura 20 % 15%
Etilspirts, 96 % 20 % 10 %
Attirits udens lidz 100 % lidz 100 %

1.2.I1zejmaterialu sagatavosana.
1.3.Izejmaterialu svérsana.
Stadijas kontrole: masas kontrole.
1.4. Diterpénu un polisorbata 80 samaisisana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
1.5. Glicerina pievieno$ana, samaisisana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
1.6. Etilspirta, 96 %, pievienoSana, samaisisana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
1.7.Klingerites tinktUras pievieno$ana, samaisisana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
1.8. Attirita tdens pa daJam pievienoSana, samaisisana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
2. Diterpénu skiduma nostadinasana 30 min.
Stadijas kontrole: laika kontrole.
3. Diterpénu Skiduma pildisana tumsa stikla flakonos pa 20 ml; izsmidzinasanas uzgalu
uzskruvéesana.
Stadijas kontrole: pildijuma tilpuma kontrole.

4. Aerosola ar diterpéniem kvalitates kontrole.
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Aerosola ar diterpéniem ieglsanas metodes verificesana veikta, pagatavojot 2

aerosola sérijas, vienas sérijas lielums 2 kg: 1-210824, 2-220824.

Aerosola ar diterpéniem iegiisanas shéma (1)

Izejmaterialu sagatavosana
Izejmaterialu svérsana | ________________ masas kontrole
A v v
Glicerins Diterpéni Polisorbats 80

viendabiguma

kontrole
> icicana b------ viendabiguma

| Samaisisana kontrole

Etilspirts,

96 % S, | .. viendabiguma

maisisana kontrole

N Klipgerites y .
tinktara > sigana 00 - viendabiguma

Samaisisana kontrole
N Attirits e viendabiguma

> ddens > Samaisisana | ______ kontrole

v
Nostadinasana 30 min | laika kontrole
o pildijuma tilpuma
Pildisana flakonos | _______ B ole
y
Aerosola kvalitates
kontrole

35.c’. attéls. Aerosola ar diterpéniem iegiSanas shéma (1).
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Aerosola ar diterpéniem iegiiSanas metode

Aerosola ar diterpéniem laboratorijas sérijas pagatavoSanas tehnologiskais process
un starpstadiju kontrole
4. Diterpénu Skiduma pagatavosana.

4.1. Diterpénu Skiduma sastavs:

Diterpéni 2%
Polisorbats 80 7%
Glicerins 15%
Propilénglikols 10 %
Kalija sorbats 0,2%
Citronskabe 0,5%
Sukraloze 0,02 %
Laima aromats 0,4 %
Attirits udens lidz 100 %

4.2.1zejmaterialu sagatavosana.
4.3.1zejmaterialu svérsana.
Stadijas kontrole: masas kontrole.
4.4.Diterpénu samaisisana ar neudens paligvielam.
4.4.1. Diterpénu un polisorbata 80 samaisisana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
4.4.2. Glicerina pievienoS$ana, samaisiSana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
4.4.3. Propilenglikola pievienoSana, samaisisana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
4.4.4. Laima aromata pievieno$ana, samaisisana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
4.5.Udens $kiduma pagatavos$ana.
4.5.1. Kalija sorbata skidinasana attiritaja udeni.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
4.5.2. Sukralozes pievienoSana, skidinasana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).

4.5.3. Citronskabes pievienosana, skidinasana sildot idz 40 °C.
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Stadijas kontrole: temperatiras kontrole, viendabiguma kontrole (vizuali).
4.5.4. Udens $kiduma atdzesé$ana lidz 30 °C.
Stadijas kontrole: temperatiras kontrole.
4.6.Udens $kiduma pa dalam pievieno3ana diterpénu neddens $kidumam, samaisisana.
Stadijas kontrole: viendabiguma kontrole (vizuali).
5. Diterpénu skiduma nostadinasana 30 min.
Stadijas kontrole: laika kontrole.
6. Diterpénu Skiduma pildisana tumsa stikla flakonos pa 20 ml; izsmidzinasanas uzgalu
uzskruvéesana.
Stadijas kontrole: pildijuma tilpuma kontrole.

7. Aerosola ar diterpéniem kvalitates kontrole.

Aerosola ar diterpéniem ieguSanas metodes verificéSana veikta, pagatavojot vienu

aerosola sériju 2 kg: 3-040225.
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Aerosola ar diterpéniem iegusanas shema (2)

Izejmaterialu sagatavosana

I

Izejmateridlu svérsana | ________________. masas kontrole
Glicerins Diterpéni Polisorbats 80
v
P danalikols : _ . viendabiguma
Samaisisana @ [------ kontrole
Laima
-s A4
> Samaisisana @ [------ viendabiguma
kontrole
; e | . viendabiguma
Attirits idens o e | . viendabiguma
. kontrole
» Kalija sorbats,
sukraloze <
> I e viendabiguma,
Cit kabe » SamaisiSana, sildiSana 40°C | ______ temperatfiras kontvole
Mana "dz 30°C  |_.__._. temperatiiras kontrole
> Samaisisana = [ _____._ viendabiguma
kontrole
v
Nostadinasana 30 min | ______ 1aika kontrole
Pildisana flakonos @ |------ '*l 'd:,umal tilpuma
y
Aerosola kvalitates kontrole

36.c’. attéls. Aerosola ar diterpéniem iegiSanas shéma (2).
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Skuju liptdu, diterpénu un poliprenolu miksto kapsulu, un diterpénu aerosolu stabilitates
izpéte

Projekta darbibas perioda ieguti stabilitates pétijumu rezultati péc skujkoku zalena

parstrades produktu kapsuléto formu 12 sériju uzglabasanas klimata kamera no 3 lidz 18

ménesiem un aerosola dozétas formas 3 sériju uzglabasanas no 3 [idz 9 ménesiem.

Paraugiem veikta kvalitates parbaude, novéertéjot kapsulu un aerosolu aréjo izskatu,

kapsulu sairSanu, aerosolu izsmidzinato devu masas viendabigumu un aktivo vielu markieru

kvantitativo saturu. Péc projekta laika beigam stabilitates pétijumus paredzéts turpinat.

taukskabju saturs, %

37.c¢’. attels. Taukskabju saturs skuju lipidu kapsulas laboratorijas sérijas glabasanas

taukskabju saturs, %
== NN W W b
owo o un o » o

25

---9--- Omega-3, sér. 1101123-181223
-++#--- omega-3, sér. 2300524-230724
-+ - Omega-3, sér. 3260924-221024

—4— omega-6, sér. 1101123-181223

glabasanas laiks, ménesi

perioda.

12
glabasanas laiks, ménesi

18

+— omega-6, sér. 2300524-230724
—&— omega-6, sér. 3260924-221024
— &= omega-9, sér. 1101123-181223
= &= omega-9, sér. 2300524-230724
— &= omega-9, sér. 3260924-221024

g%‘ _4‘ = <«+@-- Omega-3, sér. 1241123-181223
4

-+-9--- Omega-3, sér. 2200624-230724
-«+@ .- Omega-3, sér. 3171024-291024
—4— O0mega-b, sér. 1241123-181223
—4— O0mega-b6, sér. 2200624-230724
—4— Oomega-b, sér. 3171024-291024
= &= omega-9, sér. 1241123-181223
= &= omega-9, sér. 2200624-230724

— &= omega-9, sér. 3171024-291024

38.c’. attels. Taukskabju saturs skuju liptdu ar smiltsérksSku séklu ellu kapsulas laboratorijas
sérijas glabasanas perioda.
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35

E 30 =4==sairSanas laiks, sér.
- 1101123-181223
825
3
@ 20 =4==sairSanas laiks, sér
c » SEL
.E 15 2300524-230724
E]
210
3 =4==sairSanas laiks, sér.
g 3260924-221024
x 5

0 . : . . . )

reglamentéts sair$anas

0 3 6 9 12 18 24 laiks

glabasanas laiks, ménesi

39.c’. attels. Skuju liptdu kapsulu sairSana laboratorijas sérijas glabasanas perioda.

35 =g sair§anas laiks, sér.
1241123-181223

= 4= sair§anas laiks ar
pankreatinu,

sér.1241123-181223
=== sairSanas laiks, sér.

2200624-230724

= <= sair§anas laiks ar
pankreatinu, sér.

2200624-230724
&= sairsanas laiks, sér.

3171024-291024

[y
wv

[
o

kapsulu sairsanas laiks, min

(%))

= = sair§anas laiks ar
0 ‘ . ‘ ' : : pankreatinu, sér.

3171024-291024
0 3 6 92 B 18 2 reglamentéts sairSanas

glabasanas laiks, ménesi laiks

40.c’. attels. Skuju lipidu ar smiltserksku séklu ellu kapsulu sairSana laboratorijas sérijas
glabasanas perioda.

25
20 === terpénu saturs, sér.
© - - - - — - — - 1081223-181223
g 15 > == terpénu saturs, sér.
‘ﬁ 2250724-060824
.g 10 === terpénu saturs, sér.
% 3150824-270824
- 5 reglamentéts
terpénu saturs
0 ; . . : : . = = -pielaujama minimala
0 3 6 9 12 18 24 novirze (-10%)

glabasanas laiks, ménesi

41.c’. attéls. Terpénu summas saturs kapsulas laboratorijas sérijas glabasanas perioda
(FEK).
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1,2

N

diterpénu saturs, %
o o
& [«)]

o
N

=t ¢

o

T T

0 3 6 9 12 18
glabasanas laiks, ménesi

24

=== manoola saturs, sér.
1081223-181223

=== manoola saturs, sér.
2250724-060824

==§==manoola saturs, sér.
3150824-270824

==@&==_izoabienola saturs,
sér. 1081223-181223

== §==_jzoabienola saturs,
sér. 2250724-060824

==4&="izoabienola saturs,
sér. 3150824-270824

42.c’. attéls. Diterpénu saturs kapsulas laboratorijas sérijas glabasanas perioda (GC/MS-

MS).

w
o

7

[y
w

[y
o

kapsulu sair$anas laiks, min

w

o

T T T T T

0 3 6 9 12 18
glabasanas laiks, ménesi

43.c’. attéls. Diterpénu kapsulu sairSana laboratorijas sérijas glabasanas perioda.

[=2]
[y

24

=§==sairSanas laiks, sér.
1081223-181223

===sair$anas laiks, sér.
2250724-060824

=== sairSanas laiks, sér.
3150824-270824

reglamentéts sair§anas
laiks

o

a, mg
u
©

o 9
4
/

w
w

wn
[ty

&

e
~

poliprenolu saturs 1 kapsul

Y
(9]
.

T T T T T T

0 3 6 9 12 18

glabasanas laiks, ménesi

1

24

4= poliprenolu saturs,
sér. 1200225-040325

=4==poliprenolu saturs,
sér. 2200325-010425

=#=poliprenolu saturs,
sér. 3170425-300425

44.c¢'. attéls. Poliprenolu saturs kapsulas laboratorijas sérijas glabasanas perioda (HPLC).
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70

60

50

=== sair$anas laiks, sér.
1200225-040325

el Sairsanas laiks, sér.
2200325-010425

&= sair§anas laiks, sér.

kapsulu sair$anas laiks, min

0 3 6 9

T T T T T

12 18
glabasanas laiks, ménesi

24

3170425-300425

reglamentéts
sairsanas laiks,

kapsulas
= = .reglamentéts

sairSanas laiks,
modificétas kapsulas

45.c’. attéls. Poliprenolu kapsulu sairSana laboratorijas sérijas glabasanas perioda.

2,5

N

»

=== terpénu saturs, sér.
1-210824

L 4

terpénu saturs, sér.

2-220824

<*

=

terpénu saturs, %

o
3]

P

0 3 6 9

T T T T T

12 18
glabasanas laiks, ménesi

24

terpénu saturs, sér.
3-040225

reglamentéts
terpénu saturs

= = -pielaujama minimala
novirze (-10%)

46.c’. attéls. Terpénu summas saturs aerosolos laboratorijas sérijas glabasanas perioda

0,16
0,14
0,12

o
=

0,08
0,06

diterpénu saturs, %

o
b

0,02
0

=== manoola saturs, sér.
1-210824

=== manoola saturs, sér.
2-220824

4= manoola saturs, sér.

(FEK).
A
N\
N
r-t_:&-o
0 3 6 9 1 18

glabasanas laiks, ménesi

3-040225

== ¢==_izoabienola saturs,
sér. 1-210824

== §==_izoabienola saturs,
sér. 2-220824

== &==_izoabienola saturs,
sér. 3-040225

47.c’. attéls. Diterpénu saturs aerosolos laboratorijas sérijas glabasanas perioda (GC/MS-

MS).
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3.5.1. Skuju lipidus saturoSu miksto kapsulu sairSanas ipatnibas

Stabilitates pétijumu gaita, veicot kapsulu sairSanas laika noteikSanu, ir konstatéts,
ka kapsulu sairSanas laiks Gdens vidé pagarinas atkariba no kapsulu glabasanas laika un
apstakliem. AtseviSskos gadijumos kapsulu sairSanas gaita novérota planas plévites
(membranas) esamiba apkart kapsulas pildijumam, kura nelava kapsulas saturam izdalities
sairSanas vidée, neskatoties uz to, ka kapsula Gdent 37 °C temperatlra ir uzbriedusi un
deformeéjusies. Var secinat, ka kapsula nesairst noteikta laika atbilstosi Ph. Eur. prasibam.

SairSanas laika pagarinasanas bija izteiktaka skuju lipidu kapsulam, kuras pildijuma
satur smiltsérkSku séklu ellu, salidzinajuma ar skuju lipidu kapsulam, kuram ka pildviela

izmantoti videjo kézu trigliceridi.

A B

48.c’. attéls. Skuju lipidu ar smiltsérksku séklu ellu kapsulu sairS8ana 30 min Gdens videé:
A.sér.1241123-181223, glabatas 12 ménesus, nesairst 4 kapsulas no 6;
B. sér. 2200624-230724, glabatas 6 ménesus, nesairst 5 kapsulas no 6.
Parbaudita skuju lipidus un smiltsérk$ku séklu e]lu saturo$u MZK sair§ana maksligaja
zarnu Skiduma (fosfatu buferskiduma ar pH 6,8 un pankreatinu [106]) 37°C+2°C
temperatura. Konstatéts, ka $ada vide sairSana notiek atrak, un sairSanas laiks atbilst Ph. Eur.

prastbam.
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DISKUSUA

Paligvielu un tehnologisku panémienu pielietosana skujkoku zalena parstrades produktu
dozéto formu izstrade

Skujkoku zalena parstrades procesa ieglst dazadus produktus, to skaita hlorofila
atvasinajumu — skuju natrija hlorofilinu, kas ir Gdeni SkistoSs un satur lielu mitruma
daudzumu. Lai skuju natrija hlorifilinu varétu iestradat cietajas kapsulas, no lieka mitruma
bija jaatbrivojas un ar paligvielu palidzibu jaizveido birstoss pulveru maisijums.

Liofilas Zavésanas rezultata tika ieglta un standartizéta izejviela ar ipasibam (mitrums
4,81 %, Gden1 skistosSo hlorofila atvasinajumu saturs 15,7 %), kas atbilst kvalitates prasibam.
Skuju natrija hlorofilins ir produkts, kas satur udeni skistoSos hlorofila atvasinajumus
(hlorinus, feofitinus) ar svekskabju un taukskabju natrija salu piejaukumu.

Kapsuléta dozéta forma sakotnégji tika izveidota, SNH pievienojot askorbinskabi ka
aktivo vielu un antioksidantu, ka ari paligvielas: MCC ka pildvielu un irdinatajvielu, koloidalo
silicija dioksidu ka slidvielu un magnija stearatu ka smérvielu. Tomér vélak izveidotas cietas
kapsulas ar SNH bez askorbinskabes, jo, nosakot SNH saturu kapsulas, nebija iespéjams iegut
precizus rezultatus.

Veicot SNH analizi, kvantitativi nosaka tikai Gdenrt skistoSos hlorofila atvasinajumus,
bet hlorofilins ir stabils viegli sarmaina vidée. Ja pulverveida zema mitruma apstak|os reakcija
ar askorbinskabi ir mazticama, tad Skidruma, kur askorbinskabe veido skabo vidi, tdeni
SkistoSiem hlorofila atvasinajumiem var samazinaties Skidiba, un paraugs var mainit krasu.
Tas nenozimé, ka produkts zaudé savu efektivitati, jo kungi notiek lidzigas parvértibas, bet
tas traucé udent SkistoSo hlorofila atvasinajumu noteikSanu. Lai noteiktu aktivo vielu
produkta, tika veikti méginajumi neitralizét askorbinskabi analizéjama skiduma, bet rezultati
bija pretrunigi, metode ir jaanalizé un jaizstrada papildus.

Ta ka viens no darba merkiem bija izpétit produkta un aktivas vielas stabilitati, tika
pienemts Iemums izveidot formulaciju bez askorbinskabes, lai varétu izsekot aktivas vielas
saturam kapsulas.

Izstradatais produkts cieto kapsulu forma var bat alternativa tirgl esoSajam SNH

produktam — ho-fi° original veselibas dzérienam, Tpasi lietodanas értuma zina.
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Provitaminu koncentrats (skuju lipidi) ir komplekss preparats, kas satur dazadas
biologiski aktivas vielas: karotinoidus, taukos SkistoSos vitaminus, sterinus, poliprenolus,
terpénus, nepiesatinatas taukskabes u.c. savienojumus.

Izpétitas provitamina koncentrata un no ta iegtto savienojumu: diterpénu summas
(Silbiola) un poliprenolus saturosas pastas fizikali-kimiskas Tpasibas, lai izveidotu efektivas un
stabilas dozéetas formas. Veidojot provitaminu koncentrata, Silbiola un provitaminu pastas
kompozicijas pildisanai mikstajas kapsulas, bija jaatrod piemérotas paligvielas, kuras ne tikai
veidotu viendabigu maisijumu, bet ari veicinatu aktivo komponentu biopieejamibu, jo ir
zinams, ka, lietojot iekskigi, poliprenoliem un karotinoidiem ir slikta biopieejamiba.

Provitaminu koncentratam un no ta iegltajiem savienojumiem piemit izteiktas
lipofilas ipasibas. Tie neskist Gdeni, bet Skist ella, vai arTir samaisami ar ellu, kas ir janem véra
dozéto formu izstradé. Sadas Tpasibas var veiksmigi izmantot miksto kapsulu izstradé, jo
visbiezak mikstas kapsulas ka pildijjumu satur dazadas ellas, aktivo vielu ellas Skidumus vai
citas lipofilas kompozicijas.

Skujkoku zalena parstrades produktus saturosas kapsulas izstradatas ka | tipa lipidu
preparati. Ka pildvielas skujkoku zalena parstrades produktus saturoSo miksto kapsulu
formulas izmantota olivella, saulespuku ella un videéjo kéZu trigliceridi. Viens sastavs
pagatavots bez paligvielam, jo skuju lipidiem pievienota smiltserksku seéklu ella, kas satur liela
daudzuma nepiesatinatas taukskabes, un sadiizveidots produkts, kas satur gan skujas esosas
biologiski aktivas vielas, gan veértigas taukskabes no smiltsérkSku seklam. Provitaminu
koncentrats, Silbiols un poliprenolu komplekss, sildot lidz 30-40 °C temperatdrai, ar ellu
veido viendabigu maisijumu. Augu ellas miksto kapsulu pildijuma uzlabo aktivo vielu
absorbciju. Videjas kédes trigliceridus ka pildvielu bieZi izmanto zalu raZosana, jo tiem piemit
lielaka stabilitate, salidzinajuma ar augu ellam, un to absorbcija kunga-zarnu trakta notiek
atrak, neka augu ellu absorbcija.

Skuju lipidu, diterpénu un poliprenolu kompleksu saturosas kapsulas izstradatas ka
talitejas (atras jeb parastas) iedarbibas dozéta forma — mikstas Zelatina kapsulas. Ir
paredzeéts, ka Sadu kapsulu pildijums un aktivas vielas atbrivojas uzreiz péc dozétas formas

sairsanas biologiskajos Skidrumos, t.i. sairSana sakas kungi un turpinas tievaja zarna.

Lai nodroSinatu aktivas vielas atbrivoSanos noteikta kunga-zarnu trakta dal3,

izveidota kapsuléta dozéta forma ar modificéto aktivas vielas atbrivosanos.
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Aizkavétas darbibas dozéta forma — aktivas vielas netiek atbrivotas, kameér nav noticis
fizisks notikums, piem., pagajis laiks, ir izmainas zarnu Skidrumu pH Ilimeni, izmainas zarnu
flora, savukart enterala apvalka meérkis ir novérst aktivo vielu izdaliSanos kungi, ja aktivas
vielas vai nu kairina kunga glotadu, vai ari ir nestabilas kunga sula.

Skujkoku zalena parstrades produktiem nepiemit kunga glotadas kairinoss efekts, ka
art Sis vielas nav neizturigas kunga skabaja vide, tapéc nebija nepiecieSams veidot
gastrorezistento dozéto formu. Tomeér atseviskos gadijumos ir vélams, ka aktivas vielas péc
iespéjas ilgak neatbrivojas no dozétas formas kungi, bet nonak neizmainita veida tievaja
zarna. Tas galvenokart attiecas uz lipidos SkistoSajam vielam, tadam ka poliprenoli un
karotinoidi (TpasSi karotini). Tapéc tika veikti pétijjumi miksto kapsulu izstrad€, kuras
nodroSinatu aktivo vielu atbrivosanos no dozétas formas tievaja zarna.

Ir pieejami dazadi sintétiskas vai dabiskas izcelsmes enteropoliméri. Sintétiskie
poliméri galvenokart tiek iegtti no celulozes vai akrilatiem. Tomér sintétiskie polimeéri nav
vélamas izejvielas fitofarmaceitisko preparatu un partikas produktu sastava. Tapéc kapsulu
apvalka veidoSanai izvéléta Sellaka. Pateicoties dabiskai izcelsmei, Sellaka ir pienemams
zarnas Skistoss parklajuma materials uztura bagatinatajiem.

Veikti pétijumi divos virzienos: 1) plana apvalka uzklasana uz jau gatavajam
mikstajam Zelatina kapsulam; 2) kapsulu sieninas veidoSana no kunga skabaja vidé izturigas
izejvielas.

Pirmaja varianta plana apvalka izveidoSanai gatavajam mikstajam Zelatina kapsulam
izmantots 25 % $ellakas amonija 3kidums Swanlac® ASL 10, kas vairakas kartas tika uznests uz
kapsulam. Izméginats parklajums no 25 % Sellakas Skiduma ar 10 % HPMC. HPMC pievienota
poru veidosanai Sellakas parklajuma, jo HPMC neskist skabaja vide, bet skist neitralaja vai
sarmainaja vide. Tomeér sadi parklatas kapsulas neizturéja Ph. Eur. sairSanas testa prasibas.

Otraja varianta izveidotas mikstas kapsulas no Zelatina masas, kurai pievienots 25 %
Sellakas amonija $kidums Swanlac® ASL 10. Izmantojot izstradato kapsulu apvalka masas
sastavu, pagatavota viena sérija kapsulétas dozétas formas ar skujkoku zalena parstrades
produktu — poliprenolu, karotinu un sterinu kompleksu. Lietojot pieaugusajiem pa vienai
kapsulai diena, netiek parsniegts pielaujamais Sellakas diennakts limits 4 mg/kg kermena

masas.
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Aerosols ar diterpéniem ir izstradats ka lidzeklis lietoSanai mutes dobuma un kakla
saaukstéSanas un rikles glotadas iekaisuma gadijuma. lzveidotas tris sérijas ar vienadu
aktivas vielas Silbiola daudzumu — 2 %, bet atskirigu paligvielu sastavu.

Divas sérijas bez diterpéniem pievienota ari klingerites tinktura, kurai piemit
pretiekaisuma, antibakterialas, briices dziedéjosas ipasibas. Etilspirts palielina antibakterialo
efektu un pilda ari konservanta funkciju. Aerosols ar diterpéniem ir izstradats ka hidrofils
Skidrums. Lai izveidotu viendabigu sastavu, pievienots emulgators polisorbats 80, jo
pretmikrobu konservants un viskozitati palielinosa viela. Tresa s€rija nesatur etilspirtu, tapéc
ka konservants pievienots kalija sorbats. Propilénglikols pastiprina ta pretmikrobu iedarbibu

......

laima aromats.

Skujkoku zalena parstrades produktus saturoso dozéto formu stabilitates izpéte

Skujkoku zalena parstrades produkti satur plasu biologiski aktivo savienojumu klastu,
daudzi no kuriem, pieméram, karotinoidi un hlorofila atvasinajumi, ir saméra nestabili
paaugstinatas temperatlras, skabekla, gaismas u.c. faktoru ietekmé. Tomeér Siem
savienojumiem ir svariga loma So produktu iedarbiba, jo, darbojoties kompleksa, tiem piemit
antioksidantu, reparativa, baktericida, iminmoduléjosa aktivitate. Tapéc ir svarigi, lai So
vielu komplekss péc iespéjas ilgak saglabatu stabilitati, kvalitati un efektivitati gatavo
produktu uzglabasanas, transportésanas un lietoSanas laika.

Veikta skuju natrija hlorofilina stabilitates novértésana zZelatina un HPMC cietajas
kapsulas ilgtermina glabasana 25 2C+22C/ 60 % + 5 % RM, ka ari tika noveérteéti divi primara
iepakojuma veidi — PET pudeles un Al/PVC blisteri.

Sis pétijums ierobeZots ar stabilitites pétijuma tris méne$u rezultdtiem. Tomér
pétijums turpinasies visa produkta uzglabasanai paredzétaja laika. EsoSie rezultati
demonstré aktivas vielas stabilitati tris ménesu perioda Zelatina un HPMC kapsulas abos
iepakojuma veidos. Aktivas vielas daudzums nav nozimigi mainijies tris ménesu laika, tomér
analizes metodes precizitate nelauj izsekot nelielam izmainam, un ir nepiecieSams sekot

rezultatiem ilgaka laika perioda.
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Viens no raditajiem, kas var liecinat par parmainam produkta kvalitate, ir argjais
izskats. Miksto kapsulu glabasanas laika javerté iespéjamas parmainas gan kapsulas apvalka,
kapsulu pildijumu no skabekla iedarbibas. Zems mitruma saturs 8 — 10 % nelauj mikrobiem
vairoties kapsulas apvalka.

Svarigs raditajs, kas liecina par produkta kvalitati, ir aktivo vielu kvantitativais saturs.
Ja augu izcelsmes preparata sastavdalam ir zinama terapeitiska aktivitate, izmainam to
kvantitativaja satura uzglabasanas laika nevajadzétu parsniegt £5 % no deklaréta satura
lieluma. Ja augu izcelsmes preparata sastavdalam nav zinama to terapeitiska aktivitate, tad
So savienojumu (markieru) kvantitativa satura variacija uzglabasanas laika var bt + 10 % no
sakotnéja deklaréta satura lieluma.

Izstradato produktu stabilitates pétijumi veikti, glabajot paraugus klimata kamera
ilgtermina glabasana 25 2C+22C /60 % + 5 % RM, kas |Java novértét mitruma un iepakojuma
veida ietekmi uz dozéto formu stabilitati. TestéSana paatrinatajos vai vidéjos (starplaika)
apstaklos netika veikta, jo mikstas kapsulas var zaudét kvalitati, 1pasi pie 40 °C / 75 % RM.

Veértejot izstradato produktu stabilitati, konstatéts, ka gan kapsulas, gan aerosols
kopuma saglabaja stabilitati parbaudes perioda ilgtermina glabasana.

Kapsulu un aerosola aréjais izskats saglabajas reglamentéto normu robezas. Tomeér,
kontroléjot terpénu saturu diterpénu kapsulu tris sérijas un aerosola ar diterpéniem tris
sérijas péc to pagatavosanas un stabilitates pétijjuma laika péc noteiktiem laika intervaliem,
konstatéts, ka terpénu saturs ir zemaks par receptilra izmantota Silbiola daudzumu, un tas
ari samazinajies glabasanas laika.

Sadu terpénu satura variaciju varétu izskaidrot ar to, ka Silbiolu iegiist ekstragéjot un
péc tam frakcionéjot no eglu un priezu zalena. Ta pamata sastavdala ir labdana tipa
diterpénspirti — epimanools un izoabienols. Tas ir biologiski aktivu vielu komplekss, kas bez
minétiem diterpénspirtiem satur ari karotinoidus, fitosterinus un citus biologiski aktivus
savienojumus. So dazado terpénu un terpenoidu saturu attieciba Silbiold dazadas preparatu
sérijas var atskirties, jo, ka zinams, konkréta terpéna vai terpenoida veidoSanos biomasa
ietekmé gan auga augSanas apstakli, gan klimatiskie apstakli. Bez tam, Silbiolu ieglst gan no
priedes, gan no egles skujam, un katra gadijuma terpénu un terpenoidu sastavs preparatos
atskirsies.

Fotometriskaja metodé terpénu un terpenoidu summas noteikSanai Silbiola
izmantota terpénu un terpenoidu reakcija ar vanilinu sérskaba vidé. Krasaina savienojuma
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gaismas absorbciju méra uz spektrofotometra pie vilnu garuma 527 nm, ka standartvielu
graduésanas grafika uznemsanai izmantojot borneolu. Eksperimenti paradija, ka dazadu
terpénu un terpenoidu reakcijas produkti ar vanilinu, kaut art absorbé gaismu pie ta pasa
vilnu garuma, uzrada diezgan atskirigu gaismas absorbcijas intensitati, kas ir atkariga no
konkréta terpéna vai terpenoida molekulas uzblves, pieméram, -CH, grupas novietojuma
pie konkréta oglekla atoma. Tade| ari, nosakot terpénu un terpenoidu summu Silbiola un
attiecinot to pret borneolu, rezultatos var paradities variacijas.

Tomeér nevar izslegt aktivo vielu satura samazinasanos ari oksidésanas procesos,
tapéc batu lietderigi diterpénus saturosajas kapsulas pildijumam pievienot ella skistoSos

antioksidantus, piem., tokoferolus, bet aerosola — askorbinskabi.

Lai aktivas vielas uzsliktos un darbotos organisma, tam jaatbrivojas no dozétas
formas, tapéc liela nozime ir dozéto formu sairSanas laika noteiksanai.

Veicot sairSanas laika parbaudi skuju lipidu ar smiltsérksku séklu ellu mikstajas
Zelatina kapsulas, konstatéts, ka kapsulu sairSanas laiks Gdens vidé pagarinas. Kapsulu
sairsanas gaita noverota planas plévites esamiba apkart kapsulas pildijumam, kura nejava
kapsulas saturam izdalities sairSanas vidé, neskatoties uz to, ka kapsula ddent 37 °C
temperatura ir uzbriedusi un deforméjusies.

Novérota paradiba literatira ir aprakstita ka krustenisko saiSu veidoSanas Zelatina
(8kérssaistidanas), kas ir raksturiga Zelatinam ka poliméru savienojumam. Sadas krusteniskas
saites var veidoties Zelatina molekulas kapsulu uzglabasanas laika (ipasi mikstajas Zelatina
kapsulas). SairSanas vai SkiSanas testa laika apkart kapsulai vai kapsulas pildijjumam veidojas
gumijai lidziga, caurspidiga, Gdeni nedkistoda plévite (membrana). ST plévite darbojas ka
barjera un ierobezo pildijuma atbrivosanos no kapsulas.

Izplatitakas un stingrakas krusteniskas saites veidojas starp vienas zelatina molekulas
sanu ké7u lizina aminogrupam ar Iidzigdm aminogrupam otra Zelatina molekula. So reakciju
parasti katalizé aldehidi, kuri var but ka piemaisijumi miksto Zelatina kapsulu pildijuma vai
apvalka sastava, ka arf tie var veidoties lipidu paligvielu (piem., polisorbata 80) oksidésanas
rezultata. Aldehidus satur ari skujkoku zalena parstrades produkti. Augu polifenoli un
flavonoidi ari var reagét ar zelatinu, veidojot krusteniskas saites. So procesu pastiprina un
paatrina mitrums un paaugstinata temperatura.

Zelatina kapsulu, kuras ir izveidojusas krusteniskas saites, $kianas testa rezultati
uzrada lénaku aktivas vielas atbrivoSanas profilu. Kaut gan, pétot in vivo kapsulu ar
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krusteniskam saitém sairSanu uz veseliem brivpratigajiem ar gamma scintigrafijas metodi,
konstatéts, ka So kapsulu un svaigi pagatavoto, stresa apstakliem nepaklauto kapsulu
sairsanas laiks un aktivo vielu atbrivoSanas bija ekvivalenti.

ST paradiba lielakd vai mazaka méra var ietekmét kapsulu sairanas laiku un pat
padarit Zelatina kapsulu pilnigi nesairstosu tddens vidé. Krusteniskas saites, kuras veidojas
Zelatina molekulas aldehidu ietekme, ir neatgriezeniskas, un kapsulas sairSanas procesa
jabut iesaistitam citu saiSu parrausanas mehanismam, t.i. enzZimu iedarbibas rezultata tiek
gkeltas peptidu saites proteinu kédés. Sa atkladjuma rezultata ir akceptéts izmantot enzimus
dozétu formu sair$anas un $kisanas testa veik$anai. Sados gadijumos kapsulu sair§anas laika
noteikSanai var izmantot sarmaino vidi ar pankreatinu, kas ir pielaujams, jo in vivo sairSana
notiek dazadas kunga-zarnu trakta dalas, un sairSanas procesa piedalas fermenti, Zults
komponenti u.c. faktori. Enzimu klatbutne SkiSanas vidé paatrina krusteniski saistita Zelatina
plévites SkisSanu un pildijuma atbrivosanos. Kapsulu sairSanas vai $kiSanas testa veiksanai var
izmantot pepsinu ar vides pH 1 —6 un pankreatinu ar vides pH 6,8 — 8, ka ari VAV (natrija
laurilsulfatu, Zults salus, polisorbatu 80 u.c.).

Cieto kapsulu primarais iepakojums PET pudeles un Al/PVC blisteri 3 ménesu
uzglabasanas laika perioda ilgtermina stabilitates pétijuma uzradija izstradatajam
produktam pietiekoSu aizsardzibu no apkartéjas vides. Produktu mikstajas kapsulas
stabilitates pétijuma laika lidz 18 ménesSiem un aerosola lidz 9 ménesSiem nav novérota
primara iepakojuma veida (tumsa stikla vai PET pudeles — kapsulam, tumsa stikla flakoni —
aerosolam) izteikta ietekme uz miksto kapsulu un aerosola stabilitati.

leteicamais cieto kapsulu primarais iepakojuma veids ir PET pudeles un Al/PVC
blisteri, miksto kapsulu primara iepakojuma veids — PET pudeles vai lidzigas kvalitates
iepakojums, uzglabajot temperatira lidz 25 2C un sargajot no mitruma un gaismas. Aerosola
primarais iepakojums — tumsa stikla flakoni ar izsmidzinasanas uzgaliem, sekundarais

iepakojums — kartona kastites, uzglabajot temperatiira [idz 25 2C un sargajot no gaismas.

SECINAJUMI
e lzveidota skuju natrija hlorofilina dozeta forma — cietas kapsulas, kuras satur
liofilizétu skuju natrija hlorofilinu ka aktivo vielu un ka paligvielas — mikrokristalisko
celulozi, silicija dioksidu un magnija stearatu. lzstradata produkta razoSanas

tehnologija un kvalitates noteikSanas metode. Tris ménesSu pétijuma rezultati
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demonstrée aktivas vielas stabilitati Zelatina un hipromelozes kapsulas divos
iepakojuma veidos: PET pudelés un AL/PVC blisteros. lzstradatais produkts — uztura
bagatinatajs cieto kapsulu forma var bat alternativa tirgl esoSajam skuju natrija

hlorofilina produktam — ho-fi® original veselibas dzérienam.

Izstradata skuju lipidu, diterpénu un poliprenolu kapsuléto dozéto formu
laboratorijas sériju pagatavoSanas tehnologija. Atrastas piemeérotas paligvielas, kuras
veido viendabigu sastavu pildisanai mikstajas Zelatina kapsulas, ka art veicina aktivo
komponentu biopieejamibu: olivella, saulespuku ella un vidéjas kedes trigliceridi.
Izveidots ari kombinéts produkts Skuju lipidi ar smiltsérksku séklu ellu, kas satur

karotinus, fitosterinus un esencialas taukskabes.

Izstradats terpenoidus satuross hidrofils orofaringealais Skdrums aerosola forma ka
lidzeklis lietoSanai mutes dobuma un kakla saaukstésanas un rikles glotadas
iekaisuma gadijuma. lzveidotas tris laboratorijas sé€rijas ar 2 % Silbiola ka aktivas
vielas un atskirigu paligvielu sastavu, divas sérijas pievienojot klingerites tinktdru un
etilspirtu, un vienu sériju izveidojot bez etilspirta. Izvélétas paligvielas, kuras veicina
aktivo vielu Skidibu, nodroSina pienemamu garSu, novérS mikrobiologisko

piesarnojumu un atvieglo lietoSanu.

Izveidota poliprenolu kapsuléta dozeta forma ar modificéto aktivas vielas
atbrivosanos, ka paligvielu kapsulas apvalka izmantojot dabigo enteralo poliméru —
Sellaku. lzstradata poliprenolu kapsulétas dozétas formas laboratorijas sérijas

pagatavosanas tehnologija, uzsakta produkta stabilitates izpéte.

Vertejot izstradato produktu mikstajas kapsulas un aerosolos stabilitati, konstatéts,
ka tie kopuma saglabaja stabilitati parbaudes perioda ilgtermina glabasana. Tomeér,
kontroléjot terpénu saturu diterpénu kapsulu tris sérijas un aerosola ar diterpéniem
tris sérijas péc to pagatavosanas un stabilitates pétijuma laika, konstatéts, ka terpénu
saturs ir zemaks par receptlra izmantota Silbiola daudzumu, un tas ari samazinajies
glabasanas laika. Miksto kapsulu sairSanas testa rezultati ir atbilstoSi Eiropas

Farmakopejas prasibam.
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Skujkoku zalena parstrades produktus saturoSu miksto kapsulu stabilitates pétijuma
laika I1dz 18 meéneSiem un aerosola lidz 9 méneSiem pamatota izvéléta primara

iepakojuma veida piemeérotiba dozétam formam mikstajas kapsulas un aerosola.

PRAKTISKAS REKOMENDACIJAS

Skujkoku zalena parstrades produktus saturoSu miksto Zelatina kapsulu paraugu
sairSanas laika noteikSana javeic Udens vide vai, ja sairSanas laiks parsniedz
pielaujamo normu 30 min, jaizmanto fosfatu buferskidums ar pH 6,8 un pankreatinu,

ja kapsulu apvalkos notikusi Zelatina skérssaistiSanas,

Veicot terpénu satura noteikSanu diterpénu mikstajas Zelatina kapsulas un diterpénu
aerosolos ar fotometrisko metodi, japrecizé parauga iesvara lielums stabilo rezultatu

iegliSanai.

Lai samazinatu terpénu iespéjamo oksidéSanas procesu diterpénu mikstajas Zelatina
kapsulas un diterpénu aerosolos, bitu lietderigi miksto kapsulu pildijumam pievienot

ella skistosSos antioksidantus, piem., tokoferolus, bet aerosoliem — askorbinskabi.

leteicamais skujkoku zalena parstrades produktus saturoSu cieto kapsulu primarais
iepakojuma veids ir PET pudeles un Al/PVC blisteri, miksto kapsulu primara
iepakojuma veids — PET pudeles vai lidzigas kvalitates iepakojums, uzglabajot
temperatura lidz 25 2C un sargajot no mitruma un gaismas. leteicamais aerosolu
primarais iepakojums —tumsa stikla flakoni ar izsmidzinasanas uzgaliem, sekundarais
iepakojums — kartona kastites, uzglabajot temperatira lidz 25 2C un sargajot no

gaismas.
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Pielikums D: Metodologija uz biomaterialiem balstitu augsnes aizsardzibas un uzlabosanas

produktu razosanai.

Augsnes ielabotaju pamata pasaules tirgl joprojam ir kiidras ieguve un parstrade.
Kldras fosilas izcelsmes dél, to var uzskatit par videi nedraudzigu un neilgtspéjigu. Kidras
aizvietotaju meklésanai ir iz8kiroSa nozime globala meéroga. Bezkldras augsnes
nepiecieSamibu virza arT aprites ekonomikas un vides ilgtsp€éjibas mérki, kas noved pie fosilo
resursu izmantoSanas samazinasanas vai atteikSsanas no tas un pievérsot uzmanibu
atkritumu ka otrreizéjai izejvielas izmantoSanai (Vincevica-Gaile et al., 2021). Viens no
alternativiem resursiem ir sapropelis, kur$ efektivi var paaugstinat augsnes kvalitati,

kombinéjot to ar organiskiem un neorganiskiem izejmaterialiem (1.d.att.).

- - - - -

| ( Thermally treated waste J L Other biodegradable waste ]

aterials applicable a ( Agricultural waste: bagasse ash, ("= Raw waste from particular industries: )
omponents for peat-free rice husk ash * Agriculture (plant fibres, bark, coir,
soil amendments : =  Energy production waste: fly ash, rice husk, straw)
: oil shale ash, semi-coke, palm oil *  Food processing (plant/fruit
¢ e ———4\ | fuel ashes (POFA) remains, fibers, coffee grounds)
: ( Natural resources : : ® |ndustrial waste: limestone ash, * Energy production from biomass
: = Organic sediments : : sawdust ash, ashes from pulp and (digestate)
i (sapropel, gyttja) : : paper industry ®*  Compost, vermicompost
: *  Mineral sediments I 1| = Waste processing residues: =  Manure
: = Other renewable : : sewage sludge ash, municipal solid = Remains from municipal waste biological
: resources : : \_ Waste incineration products ) \___treatment and landfills: biosolids, sludgej
{\ Primary raw material ,: \ Secondary raw material only if approved as non hazardous

1.d.attéls. “Bezkldras” dabas resursi ka augsnes ielabotaju sastavdalas (neskaitot kadru).

(Vincevica-Gaile et al., 2021)

Sapropelis satur daudz organisko vielu un citiem elementiem bagatu nogulumu, un tas
dabiski veidojas tdens dikos un ezeros, kad Gdens flora un fauna nokrit uz grunts un sadalas.
NoardiSanas produkti veido heterocikliskus savienojumus, kas mijiedarbojas ar noteikta
veida mikroorganismiem un rada zemas un lielas molekularas organiskas vielas, pieméram,
oglhidratus, ligninu un peptidus. Sis méslo$anas lidzek|u veids ir salidzino$i jauns jédziens
lauksaimniecibas razosana. Sapropeli tiek iedaliti tipos: organiskie (50-90% organisko vielu),
kalkainie (30—60% kalcija karbonata), silicija (25—45% silicija dioksida) un jauktie. Tie satur
visus augiem nepiecieSamos makro- un mikroelementus, ka ari biologiski aktivas vielas,
pieméram, vitaminus un fermentus. Galvena sapropela atSkirtba no augsnes ir ta, ka

sapropelim ir asimiléjamais slapeklis (60-80%) un 3 reizes mazak biokimiski stabilu frakciju.
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Sapropela ietekme uz augsnes ipasibam un auga augsanu

Sapropeli saturo$a meéslojuma efektivitate ir atkariga no daudziem faktoriem, t.i. sapropela

devas un 1pasSibam, citu piedevu sastava, augsnes tipa, augu kultiram u.c. Dazadu preparatu

efektivitate Latvijas un Lietuvas regionos tika apkopota tabula.

1.d.tabula. Sapropeli saturoso preparatu ietekme uz augsnes ipasibam un augu augsanu.

sapropeli (100

rubra, 50%, Festuca

morfologija,

eksperiments,

Preparats Auga kulttra Vértesanas Apstakli letekme

kriteriji
SAPRO Elixir Medicago sativa Aminoskabes, | AugSanas kamera, | RaZa augstak par 9-
Ar dispergéto | L., Festuca auga lauka 16 % (Deva 1 L/ha)

%) un ovina, 50%, | sausna, malsmilts
SAPRO Agro Solanum Kimiskie  un
(sapropelis 55 | lycopersicum, biologiskie
%,; kidra 45 %) | Lactuca sativa, | raditaji
(Latvija) Hordeum vulgare L.
TarosisSku Vicia faba L. Hlorofila AugsSanas kamera, 1 | Hlorofila saturs
ezera fluorescence | | podos ar 5 séklam | lapas ir
sapropelis ar vieglu smilSmala | paaugstinats, bet
(Lietuva) augsni, fotoperiods | nebdtiski (p>0.05).
14st. (Devas 2.2,3.1un 4
t/ha péc sausnas)
Kalkainais Augu seka: Zea | C org, | Lauka Pozitiva ietekme
sapropelis mays L., Hordeum | slapeklis, eksperimenti. péc 12 un 18
(Lietuva) L., Trifolium | humusa Monitorings 18 | gadiem (Deva 50,
pratense L., Secale | substances, gadu garuma 100, 150, 200 t/ha
cereale L., Solanum | katjonu SmilSmals, Haplic | sausnas sapropela +
tuberosum L., | apmainas Luvisols 30 t/ha sausnas
Avena sativa L. kapacitate, org.méslojuma+
raza min.méslojums
Sapropelis no Augsnes Lauka Regulé augsnes pH,
ezera llgutis mitrums, eksperimenti. paaugstina
(Lietuva) blivums, Monitorings 12, 18 | apmainas katjonu
porozitate un 24 gadu garuma | koncentraciju (Ca,
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Mg), paaugstina

Corg un N konc.

Sapropelis Augu seka: Udens Cilindriska lizimetra | Batiski (p<0.05)
(Lietuva) Hordeum vulgare | filtracija, (n = 24, 1.35 m | samazinati slapekla
L., Solanum | L/m2, nitrati, | dziluma) ar iepildito | izskalojumi (Deva
tuberosum L., | K, P, Haplic Luvisol smilts | 40 t/ha)
Pisum sativum L. un smilSmals
augsni. Filtrata

daudzumu aprekina
péc ménesiem un

gadiem.

Vegetacijas eksperimentos izmantoja smilSmala augsni, sapropeli un skujkoku
parstrades blakusproduktus (2.d.tabula). Organisko vielu saturs izvélétaja augsné ir

paaugstinats.

2.d.tabula. Augsanas substrata sastavdalu agrokimiska analize.

Raditajs Mer- Sapropelis | Skujas Augsne Testésanas
vieniba piedeva metode
Organisko vielu | %, 69.2+£3.5 85.3+4.3 10.3+0.5 LVS EN
saturs sauss 13039:2012
Kopéjais %, 0.18+0.02 | 0.38+£0.03 0.23£0.02 LVS EN
slapeklis (N) mitrs 13654-
1:2003
Kopéjais fosfors | %, <0.005 0.051 + 0.096 £ 0.010 LVS
(P20s) mitrs 0.005 398:2002
Kopéjais kalijs | %, 0.23+0.02 | 1.50+0.14 | 0.164 +0.015 LVS SO
(K20) mitrs 11466:1995
LVS ISO
9964-3:2000
Sausna % 6.1+0.3 29.7+15 72.4+3.7 LVS EN
13040:2008

Péc augsnes, skuju piedevas un sapropela ipasibu noskaidroSanas, seSas augu sugas
(viendigllapju un divdigllapju) tika izmantotas salidzinosa testésana (2.d. attéls).
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2.d.attéls. Augstako augu izvéle vegetacijas eksperimentam.
1. Brassica juncea (sinepes), MP SEEDS., Polija.
2. Brassica rapa ssp. Chinensis (Kinas kaposti), MP SEEDS., Polija.
3. Raphanus sativus (redisi), Garderin, Polija.
4. Secale cereale (rudzi), Latvija, 2023.g.raza.
5. Triticum aestivum (kviesi), Latvija, 2023.g.raza.
6. Cucumis sativus (gurki), Latvija.

Vegetacijas eksperimentus veica déstu kastés (100 mL katra iedobe) laboratorijas
telpas. Telpas videja diennakts temperatura ir 22+3 °C. Augi audzéti smilSmals substrata

(ievakts Rigas pilsétas robezas, privatmaju rajona (56.953267, 23.986418), 9, 15 un 21 dienu
laika (13. attéls). Apgaismojums: LED GROW LIGHT Gardlov® (Polija), 30W, sarkanais spektrs

620-630 nm, zilais spektrs 460-470 nm, fotoperiods 12 st.

3.d.attéls. Vegetacijas eksperimenta veikSana déstu kastés. 1. — gurki (12.diena); 2. — sinepes
(5.diena); 3. —redisi (5.diena).
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Piedevu ietekmi vértéja: i) uz augu augsanu - péc augu virszemes biomasas (sausna,
105 °C, lidz nemainigajam svaram); uz augsnes mikroorganismu aktivitati — péc enzimatiskas
(fluoresceina diacetata hidrolize) aktivitates; iii) uz augsnes fizikali-kimiskajam Tpasibam -

novértéjot pH un elektrovaditspéju (EC).

Sapropela un skujas piedevu ietekmi uz testéto augu augsanu salidzinaja péc virszemes

biomasas, izmantojot sausnas saturu.

legltie dati tika apkopoti $ados secinajumos un ieteikumos lauksaimniekiem:

e Sapropela piedeva smilSmala augsnei 1% un 5% koncentracija (péc mitra svara)
neuzradija stimuléjoSo ietekmi uz seSu testéto augu augSanu Tslaicigos
eksperimentos.

e Skuju piedeva 8% koncentracija (péc mitra svara) stimuléja kvieSu augSanu 9 un 21 d.
eksperimenta, parsniedzot virszemes sauso biomasu kontroles varianta bez
piedevam attiecigi, par 14 un 28 %.

e Eksperimentos ar redisiem ari tika novérota tendence stimulét augSanu variantos ar
8% skuju piedevu.

e Augsnes pH péc 9d. vegetacijas eksperimenta ar rudziem samazinas no 6.76 l1dz 6.61.
Sapropela piedeva 1% un 5% koncentracija neietekméja augsnes pH. Savukart, skujas
piedeva (8%, mitrs) palielinaja elektrovaditspéju substrata no 120 (varianta bez
piedevam) lidz 168 mS/cm.

e Salidzinot pilnvértigo komposta substratu ar eksperimentalo skuju paraugu 23.d.
eksperimenta iekstelpas un 46d. eksperimenta artelpas, ir konstatétas ievérojamas
atskiribas augu virszemes dalas biomasa. Kukuruzas, kvieSu un redisu sausa biomasa
variantos ar skuju substratu bija par 36%, 54% un 60% mazaka, attiecigi, salidzinot ar
variantiem ar komposta substratu.

e Sapropela piedeva (5%) komposta substratam pozitivi ietekméja kvieSu augsanu, t.i.,
sausa biomasa parsniedza kontroli par 38%. Savukart, variantos ar skuju substratu
sapropela stimuléjosa ietekme netika novérota.

e Augu miglosana ar sapropeli uzradija biomasas pieaugumu variantos ar kirbjiem un
zirniem skuju substrata, attiecigi, par 41% un 46%, salidzinot ar skujas substratu bez

piedevam.
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Rezultati noradija, ka ilgtermina vegetacijas eksperiments artelpas dod vairak
informacijas par substrata sastava ietekmi uz augu augSanu. Turpmakaja darba
posma ir planots turpinat iesakto eksperimentu, salidzinot ari citus morfologiskus
raditajus, ka art mikroorganismu aktivitati rizosféra.

Salidzinot pilnvértigo komposta substratu ar eksperimentalo skuju paraugu 76 dienu
eksperimenta artelpas, ir konstatéta skuju piedevas labvéliga ietekme (péc sausnas)
uz kvieSiem un zirniem, savukart, kukurlzas sausa biomasa bija lidziga abos
substratos. Sapropela stimuléjosa ietekme (péc sausnas) tika konstatéta tikai zirniem
skuju substrata.

Séklu mércésana (8st.) sapropela un/vai A. chroococcum suspensija pirms stadisanas
pieradija pozitivu efektu uz kvieSu biomasas pieaugumu, salidzinot ar kontroli
(mércésana Gden), 30 d. vegetacijas eksperimenta. KvieSu mitra un sausa biomasa
(S) varianta parsniedza kontroli par 24,64% un 22,39%, attiecigi, un (A+S) varianta -
par 21,82% un 17,11%, attiecigi. Dati apstiprina ieprieks iegutos rezultatus par kviesu
augsanas stimulésanu, apstradajot seklas ar 0,5% sapropeli. Baktériju pievienosana
meércésanas sastava arl stimuléja kvieSsu augSanu (A+S), (A), tomér Sis efekts
neparsniedza pirmsapstrades ar sapropeli efektu (S).

Baktériju A. chroococcum pievienoSana zirnu séklam meércéSanas procesa pozitivi
ietekméja augu augsanu, péc 30 d. augSanas parsniedzot kontroli par 14,33% (mitra)
un 6,48% (sausa). Tomér sapropelis nestimuléja zirnu augsanu testétos apstak|os.
Kopuma eksperimenta ietvaros sinergiska iedarbiba “sapropelis + A. chroococcum”
netika novérota. lespéjams, sapropela un augu augsanu veicinoSu mikroorganismu
pielietoSana var radit labveéligo ietekmi uz augiem. Tomeér Sada kombinéta apstrade
prasa turpmakos pétijumus.

Tika izveidots gala granulu sastavs. Granulas sagatavoja Latvijas Valsts koksnes
kimijas institata. Granulu sastavs un izmeérs ir atspogulots 3.d.tabula un 4.d.attéla.
Granulu sausna varié 66-76% robezas. Kukurtzas digtspéja variantos ar G-1, G-2, G-
3, G-4 palielinas par 13-17%, salidzinot ar kontroli bez granulam. Zirnu digtsp€ja — par

7-40%, attiecigi. Granulu iestrade augsné ievérojami samazina CO2 emisiju.
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3.tabula. Granulu sastavs.

Grupas kods Skujas, kg | Sapropels, kg Mineralméslojums*, kg
G-1 4,8 0,1 0,1
G-2 4,5 0,4 0,1
G-3 4,0 0,9 0,1
G-4 4,5 0,5 0,0

*Méslojums lapu darzeniem Viva Fertis PREMIUM, granuléts (Lietuva). Optimali sabalanséts slapekla, fosfora
un kalija (NPK 11-10-20) méslojums bez hlora.

4.d.attéls. Izveidoto granulu izmeérs.

Granulu gala formulacijas ietekme uz augu digtspéju un augsanu tika salidzinata,
sakot ar 20.dienu péc séjas (5.d.att.). Digtspéjas atskirtbas kukurizas un zirnu séklam uz
20.dienu péc sejas ir apkopotas 6.d.attéla. Viszémaka digtspéja ir konstatéta kontroles
variantos (bez granulam), kas sastadija 73,3% kukurdzai un 36,7% zirniem. Granulu klatbitne
pozitivi ietekméja kukurizas graudu digtspéju, paaugstinoties lidz 86,7-90,0%. Variantos ar
zirniem, vislielaka atskiriba ar kontroli tika pieradita variantam G-2, kura séklu digtspéja ir
palielinajusies lidz 76,7%. Augsnes mikroorganismu elpoSanas intensitate péc 30d.
vegetacijas eksperimenta ar kukurGzu tika atspogulota 7.d.attéla. Testéti paraugi tika
sarindoti péc elposanas intensitates sada seciba: K > G-3 > K-starts > G-4 > G-2 > G-1. legitie

dati liecina par granulu lomu CO; emisijas samazinajuma.
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5.d.attéls. Parauglauks 0.diena (A), 20.diena (B) un 30.diena (C,D) no eksperimenta sakuma.
Granulu deva: 65g dw/m.

100 A 100 B

80 80
X X
s 60 8 60
:g e
w "
& 40 & 40
|
o o

20 20

0 0
G-1 G-2 G-3 G-4 K G-1 G-2 G-3 G-4 K
Augsnes apstrades veids Augsnes apstrades veids

6.d.attéls. Kukurizas un zirnu digtspéja (péc 20d.vegetacijas) atkariba no augsnes apstrades

veida (A — kukurlza, B — zirni). Paraugu atsifréjums 1 tabula. N=3, p<0,05.
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7.d.attéls. Augsnes mikroorganismu elposanas intensitate péc 30 d. vegetacijas (testéts ar
OxiTop®). Dobes ar kukurtzu. N=2.
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Pielikums E: Metodologija granuléta kurinama materiala razosanai.

Granulésanas eksperimenti, izmantojot Latvijas Valsts Koksnes kimijas institdta
plakanas matricas granulésanas iekartu KAHL 14-175, kas ir mérogots analogs firmas KAHL
rapniecibas granuléSanas iekartam. Matricas kanala diametrs 6 mm.

Veikts pirmais granulésanas izméginajums izsijatai skuju biomasai ar mitruma saturu
8,5% bez saistvielas un citam piedevam, izmantojot dazadus granulé$anas atrumus. Pie
visiem granulésanas atrumiem secinats, ka mitruma saturs biomasa ir parak zems kvalitativu
granulu izveidei, dala no materiala iziet no aparata nesapreséta, un iegltas granulas viegli

izjuk (1.e.att.).

1.e.attéls. Granulas no izsijata skuju materiala ar 8,5+0,5% mitrumu

Lai palielinatu mitrumu biomasas atlikumos un parbauditu mitruma satura ietekmi uz
granuléSanas procesu, izrékinats nepiecieSams Udens daudzums un veikta izsijatas skuju
biomasas kondicionésana lidz dazadiem mitrumiem: 10%, 14% un 18%. Biomasa atstata
konteineros uz nedélu, periodiski tos pagriezot un sakratot, lai mitrums izplatas vienmerigi.
Péc kondicionéSanas katram paraugam parbaudits mitruma saturs un atkal veikti

granulésanas eksperimenti (2.e.att.).
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2.e.att. Dazada

atrumu, matrica.

3.e.att. Granulas no skuju materiala ar 10% mitrumu (pa kreisi) un 18% mitrumu (pa

labi)

Vizuali noteicot granulu kvalitati, secinats, ka vislabakais mitrums saturs varétu bat ap 14%.

Vizuali granulas izskatijas visstingrakas un stabilakas kvalitates.
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4.e.att. Granulas no skuju materiala ar 14% mitrumu — vizuali labakais variants.

Biomasas granulésanas efektivitate ir atkariga ne tikai no biomasas izcelsmes un tas
kimiska sastava, bet arT no tadiem granuléSanas parametriem, ka pieliktais spiediens,
deformacijas atrums, biomasas dispersitate, mitruma pakape un dalinu lielums. Visi Sie
faktori nosaka granulu stipribu un blivumu.

Dispersas biomasas tilpumblivums ir tehnologiskais raksturlielums, kas ietekmeée
preses padevéja razigumu, un lidz ar to raZoSanas procesa razigumu kopuma. Biomasas
tilpumblivums noteikts atbilstosi standartam LVS CEN/TS 15103. Augstakais tilpumblivuma
raditajs bija smalkai frakcijai, kam seko nefrakcionéta masa un rupja frakcija.

1.e. tabula. Sasmalcinatas biomasas tilpumblivums

Rupja Smalka o
Parametrs ) ] Nefrakcionéta
biomasas biomasas )
B B} biomasa
frakcija frakcija
Izejas biomasas tilpumblivums, kg/m?3 31344 39743 33246

Atrums, ar kuru grieZas veltni horizontalas matricas zona, ka ari biomasas daudzums, kuru
padod granuléSanas kamera, ir vieni no granuléSanas procesa reguléSanas parametriem.
Variéjot Sos raditajus, ir iespéjams mainit preses razigumu un spiediena lielumu kanalos, caur
kuriem notiek biomasas ekstrizija. So visu faktoru kopums ietekmé ieglistamo granulu
kvalitati un procesa energoietilpibu.

Mitruma satura regulésanai pirms granuléSanas skuju biomasa ar masu aptuveni
2500 g un ap 8 % udens saturu tika ievietota AVA HTL 30 maisitaja maisiSanas muca un,
nepartraukti maisot, [enam tika pievienots aprékinatais tdens daudzums, kas nepiecieSams
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mitruma satura palielinasanai lidz 12%-15%. Péc sajaukSanas 30 minttes (60 apgr./min)
materials tika atkartoti ievietots cieSi noslégta 30| plastmasas kasté 7 dienas
kondicionésanai, ik dienas laiku pa laikam maisot.

Lai novértétu preses razigumu, 3 dazadas biomasas frakcijas ar mitruma saturu 12-
15% tika granulétas 10 mindtes ar laboratorijas presi KAHL 14-175 mainot gliemeia
apgriezienu skaitu minQté, t.i. 200, 500, 1000, 1500 un 2000 min. Padevéja razigums
pétamajiem paraugiem paradits 5.e.attéla.
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5.e. attéls. Padevéja razigums paraugiem atkariba no gliemeZa apgriezienu skaita: (1 —
smalka frakcija; 2 — nefrakcionéta biomasas, rupja frakcija)

6.e. attéls. Granulas no biomasas smalkas frakcijas.

Ka redzams, padevéja razigums dazadiem dispersas biomasas veidiem butiski atSkiras
sava starpa. Lielakais razigums novérojams, presé€jot smalko frakciju, bet mazakais — preséjot
rupjo frakciju. Katram biomasas veidam raZiguma atkariba no gliemeza apgriezienu skaita

izteikta ar linearo regresiju.
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Turpmakiem pétijumiem biomasas granulésana veikta pie rekomendétiem granulésanas

parametriem, izmantojot par pamatu iegutos eksperimentalos rezultatus, reguléjot

materiala padeves daudzumu un piespiedvalcu rotéSanas atrumu, lai uzturétu galvena

dzinéja patéreto jaudu robezas no 1,8 lidz 2,2 kWh. GranuléSana veikta ar matricas palidzibu,

kuras kanala garums L bija 24 mm un caurmérs D=6 mm (to attieciba L/ D = 4,0).

Lai novertétu ieguto biokurinamo granulu kvalitati un to pielietoSanas veidu, ieglto

granulu raksturlielumi tika salidzinati ar izvirzitam prasibam standarta ISO 17225-2 un EN ISO

17225-1. Galvenie biokurinamo granulu kvalitati raksturojoSie parametri ir diametrs,

garums, mitrums, pelnu saturs, mehaniska izturiba (nodilumizturiba, 7.e.att.), smalkuma

Tpatsvars un siltumspéja.

7.e. attéls. Aparats nodilumizturibas noteiksanai.

2.e.tabula. leguto kurinamo granulu raksturojums

EN ISO 17225-1

EN ISO
Parametrs Kokapstrades Smalka Nefrakcionéta o .
17225-2 L B ) Rupja frakcija
B rdpniecibas frakcija biomasa
prasibas ]
blakusprodukti un
atlikumi
Granulu diametrs, 6,0+1,0 6,1+0,1
6,0£1,0 6,60£1,0 5,92+1,1
mm
Mitruma saturs <10
o _ <10 9,110,2 9,210,1 8,810,1
iegltajas granulas, %
A3.0: <3 5,210,1
Pelnu saturs <3,0 6,940,1 6,610,1
A7.0: <7
Slapekla saturs <1,0 NO0.5<0.5 1,240,1 1,4+0,1 1,5%0,1
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N1.0<1.0
N2.0<2.0
Granulu garums, mm 3,15<1<40 3,15<1<40 20,1+2,6 17+1,9 15,1+2,8
Izejas biomasas
tilpumblivums, 3976 332+10 3137
kg/m3
Granulu BD600 = 600
tilpumblivums, > 600 684+2 625+4 6575
kg/m3
DU97.5>97.5
Nodilumizturiba, % 297,5 DU95.0295.0 95,840,2 95,540,3 95,410,2

Salidzinot tilpumblivuma radijumus biomasam pirms un péc granulésanas, granulam
Sis lielums palielinajas 1,7-2,1 reizes. leguto rezultatu analize liecina, ka visas iegltas
kurinamas granulas tikai dal€ji atbilst iepriekS minéta standarta (EN ISO 17225-2) prasibam,
bet atbilst EN ISO 17225-1 standarta prasibam, kas attiecas uz granulu piemérotibu
centralizétajai siltumapgadei un elektrostacijam. Pelnu saturs ieglUtajas granulas parsniedz
standarta EN ISO 17225-2 prasibas. Granulu nodilumizturibas raditaji iz nedaudz zemaki neka
standarta EN ISO 17225-2 prasibas ierakstitas. Lai skuju atlieku granulas varétu but
piemeérotas ari granulu razoSanai nertpnieciskai lietoSanai atbilstoSi standarta EN ISO 17225-
2 prasibam, pelnu satura samazinasanai un nodilumizturibas paaugstinasanai, eglu skuju
biomasa var bt sajaukta un granuléta ar koksnes skaidam dazadas proporcijas, un ja bus

nepiecieSamas, var tikt pievienota saistviela.

Laboratorijas apstaklos noteikts paraugu kimiskais sastavs (C, H, N, O, S), izmantojot
VARIO MACRO iekartu, veicot 3 meérijumus, ar jaukto masu, kas saturéja gan smalkas, gan
rupjas frakcijas masu. legltie rezultati tiek salidzinati ar ISO 17225-2 standarta noraditajiem,

lai noteiktu to atbilstibu nepiecieSamajiem parametriem (1SO 17225-2, 2021).

Organiska skabekla saturs norada uz to, cik daudz skabekla atomu atrodas materiala, kas ir
dala no organiskajiem savienojumiem, pieméram, celulozes, lignina un hemicelulozes. Lai
noteiktu organiska skabekla saturu, biezi tiek izmantota netieSa aprékina metode, kura no
100% tiek atnemti visi paréjie zinamie elementu satura raditaji: ogleklis (C), Gdenradis (H),

slapeklis (N), sérs (S) un pelnu saturs (McKendry, 2002).
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02%=100%-C%-H%-N% - pelni %,

kur C- oglekla saturs, %; H- Gdenraza saturs, %; N- slapekla saturs, %; Pelni- pelnu saturs, %.

TieSa skabekla satura noteikSana organiskajos materialos ir sarezgita un pietiekami darga,
tade| netieSa metode tiek uzskatita ka pietiekami preciza, lai novértétu st elementa ipatsvaru
biomasa. Organiska skabekla saturs ietekmé degSanas procesu, energétisko vértibu un

izmeSu daudzumu. Augsts skabekla saturs var izraisit zemaku siltumspégju.

3.e.tabula. Elementanalizes rezultati skuju granulu materialam.

Merijums N, % C, % S, % H, %
1 1,18 49,41 0,30 5,37
2 1,17 49,45 0,32 5,72
3 1,18 49,86 0,33 5,39
Videjais raditajs 1,17 49,58 0,32 5,49

legito granulu oglekla (C) un Gdenraza (H) saturs ir 49.58%, kas ir lidzigs koksnes
granulam (48-50%) un apstiprina labu energétisko vértibu.

legito granulu slapekla saturs (1.17%), un séra saturs (0.32%) parsniedz pat
industrialo granulu maksimali pielaujamo normu, kas norada uz to, ka skuju atliekas granulu

izgatavoSanai bUs jalieto maisijuma ar citiem materialiem, pieméram, ar skaidam.

Sadedzes siltums

Augstakais sadedzes siltums raksturo, cik daudz energijas iespé&jams iegut, pilniba
sadedzinot 1 kilogramu biokurinama. Lignocelulozes biomasas atlikuma augstako sadedzes
siltumu aprékina péc formulas:

ASS =3.55:C%—232-C-2230-H+51.2:C-H+131-N + 20600,

kur ASS - augstakais sadedzes siltums, kJ kg; C, H, N - oglekla, Gdenraza un slapekla
saturs.

Vienadojums ir izstradats (Toscano, Foppa Pedretti, 2009), analiz€jot un matematiski
apkopojot 154 dazadu biomasas paraugu elementaro sastavu un tiem atbilstoSo augstako
sadedzes siltumu. Konstatéta spéciga lineara sakariba (R? = 0.943) starp biomasas kimisko
sastavu un sadedzes siltumu. STmodela standartnovirze bija + 0,337 MJ kg, kas neparsniedza

2 % salidzinajuma ar eksperimentali iegutajam vértibam.
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Zemako sadedzes siltumu aprékina péc empiriskas formulas:

7SS =ASS-(1— ) — 2.447. L 2. 18.02 - 2.447 - (1 — ),
100 1 200 100

kur
ASS - sausas biomasas augstakais sadedzes siltums, MJ/kg; W - biomasas relativais mitrums,
%; H - sausas biomasas Udenraza saturs, %; 2.447 - Gdens iztvaikoSanas siltums pie T=25°C

un spiediena P =1 atmosféra, MJ kg.

Sadedzes siltuma noteikSanas rezultati:

Augstakais sadedzes siltums (ASS, vai angl. HHV — higher heating value) = 19.7 MJ kg
Zemakais sadedzes siltums (ZSS, vai angl. LHV — lower heating value) = 16.8 MJ kg

Izmantojot skabekla bumbas kolorimetru, gan ASS, gan ZSS granulam bija nedaudz augstaks
(20,1 MJ kg?! un 17,5 MJ kg?, kas atbilst misu iepriek$&jos pétijumos iegltam
likumsakaribam. Bet pat ar aprékinu metodi ieglto granulu siltumspéjas raditaji parsniedz
ISO 17225-2 (ISO 17225-2, 2021) kvalitates prasibas noradito minimalo sadedzes siltumu
(vismaz 16.5 MJ kg?t), kas norada uz atbilstodu granulu kvalitati. HHV raditajs parasti ir

aptuveni 2-3 MJ kg augstaks neka LHV, kas atbilst iegGtajiem rezultatiem.
Rekomendacijas:

Lai uzlabotu ieglto granulu kvalitati, jaapsver ari dazadu piedevu iejaukSanu izejvielu
masa, pieméram:
* kalkakmens miltus, kas palidz ne tikai saistit mineralvielas, bet ari samazina sérskabo
emisiju daudzumu sadedzinasanas laika, uzlabojot degSanas kvalitati;
* citas dabiskas saistvielas, pieméram, cieti vai ligninu saturoSus komponentus, kas
nodroSinatu labaku granulu struktiru un zemaku pelnainibu.
Eksperimentéjot ar So piedevu proporcijam un izvéloties piemérotako to kombinaciju, var

panakt, ka granulas klist piemérotakas ne tikai industrialai, bet ari privatai lietosanai.
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4. PUBLICITATES PASAKUMS

kura informéja mezsaimniekus un citus nozares parstavjus par Projekta rezultatiem.
Pasakums tika organizéts ka Zoom seminars un taja piedalijas 21 parstavis

(registréjusies bija 43 interesenti).

Seminara tika sniegtas $adas prezentacijas:

e “Meza izstrades blakusproduktu (zalas masas) efektivakas izmantoSanas iespéjas
biologiski aktivu ekstraktvielu ieglisanai” — Ojars Polis (LVMI “SILAVA”) un Iréna
Daberte (SIA “BF-ESSE”)

e “Eglu skuju atlikumu izmantoS$ana siltumizolacijas platnu ieguvei” — Anna Andersone,
Sarmite Janceva (Latvijas Valsts koksnes kimijas institdts)

e “Eglu skuju atlikumu izmantosana biokurinamo ieguvei” — Anna Andersone, Sarmite
Janceva (Latvijas Valsts koksnes kimijas institQts);

o “Meia parstrades blakusproduktu izmantoSanas iespéjas augsnes parametru

uzlaboSanai” — Vadims Bartkevics (Institats BIOR).

Péc prezentacijam norisinajas diskusijas ar dalibniekiem par projekta rezultatiem un to

iespéjamo pielietojumu meza resursu ilgtspéjiga izmantosana.

Papildu tam Projekta rezultati tika izplatiti “Latvijas meZu dienu” ietvaros Térveté 2025.g.
23.maija. Pasakuma Latvijas Valsts koksnes kimijas institita pétnieki interesentus informéja
gan par Projekta kopéjiem rezultatiem, gan specifiski par Latvijas Valsts koksnes kimijas
instituta darbibam, kas saistitas ar eglu skuju atlikumu izmantoSana siltumizolacijas platnu

un biokurinama ieguvei (skat. 4.1.att.)
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Projekta rezultatu papildus prezentacija

Latvijas meZa

T i AN dienu ietvaros,

-W. e s

& O A Tervets. 2025
Pilna aprites cikla ievieSana meZa resursu inovativai izmantosanai erve e, .
bio-ekonomika 0

LAD Sadarbibas projekta Nr. 23-00-A01612-000006 ga d a 23 . m al] a

Ekstrakeija /
gt

Eglu sku Skuju atlikums péc ekstrakcijas

Siltumizolzcijas platnes

4.1. att. Projekta rezultatu izplatiSana Latvijas meZu dienu ietvaros Térveté 2025.g. 23.maija.

Papildu tam projekta rezultati tika publiceti MezZa konsultaciju pakalpojumu centra

informativaja izdevuma meZa ipasniekiem “Ciekurs” (2 (86)) Skat.4.2.att.
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VAI PIETIEKAMI RACIONALI
IZMANTOJAM MEZA BAGATIBAS?

atvijas meZi ir viena no galvena-

jam miisu valsts nacionalajam ba-

gatibam, un to izmantoSana dod
nozimigu ieguldijumu valsts budZeta.

Tomér nevar uzskatit, ka meza resur-
su izmanto$anas joma viss ir organizets
optimali un racionali. Lauku atbalsta
dienesta finanséta projekta Nr. 23-00-
A01612-000006 “Pilna aprites cikla ie-
vieSana meZa resursu inovativai izmanto-
$anai bioeckonomika” ietvaros tick pétitas
iesp&jas meza resursu efektivakai izman-
tosanai. Projekta TstenoSana piedalas gan
zinatnieki (Partikas drosibas, dzivnieku
veselibas un vides zinatniskais institiits
“BIOR”, Latvijas Valsts koksnes kimi-

MEZA

1Y1® BIRZA

www.mezabirza.lv

Cirsmu izsolu portdla www.mezabirza.
v pavasara sezona (2025. gada marts -
2025. gada maijs) kopuma veiksmigi no-
slégusies 61 izsole un veikti 2730 solijumi.
Pardoti 187,51 ha meZa cirsmu ar kopéjo iz-
cértamo likvido apjomu 40 881 m>. No tiem:
B26 %, P21%,E17 %,Ba15%,A9 %u.c.
Vidéjais cenas pieaugums ir 13,43 %. Kopéja
darfjumu summa parsniedz 2,4 miljonus eiro.
Cirsmu cenas pa sortimentu grupam:
Skuju koku cirsmas vidéja svérta cena
73,62 EUR/m?®, augstaka cena 82 EUR/m’.
Skuju un lapu koku cirsmas vidéja svér-
ta cena 58,66 EUR/m? augstaka cena
79 EUR/ m®.

Jauktu lapu koku cirsmas vidéja svérta cena
41,45 EUR/m?, augstaka cena 67 EUR/m’.
Bérzu cirsmu cenas vid&ji 59,36 EUR/m”.
Ceturksnis kopuma aizvadits ar lejupslidosu
tendenci, ko primari ietekméja bérza iepir-
kumu cenas finierklu¢a sortimenta. Salidzi-
nosi liela aktivitate un augstas cenas varéja
novérot skuju koku cirsmam, ko papildus
ietekméja gan nu jau ikgadéjie mizgrauza ie-
robeZojumi, gan ari pieprasijums. Augsupe-
josa tendence ceturk$na griezuma vérojama
egles un priedes gulsnim, vienlaikus vasa-
ras sakuma vérojams kritums skuju koku
papirmalkai.

Jaunums Meza birza ir masu jaunais pro-
dukts - lauksaimniecibas zemes nomas
tiesibu izsoles portals zemesbirza.lv .
Sekojiet aktualitatém Meza birzas Face-
book lapa.

Linda LAPIKA,
“Meza birzas”
marketinga un

komunikacijas vaditaja

jas institiits, Latvijas Valsts mezzinatnes
institits “Silava”, SIA “Bf-esse”), gan
meza apsaimnickotajs SIA “Grantini-1”
un arT SIA “Projektu birojs”.

Jaunrade un tehnologiju izstrade

Projekta darbibas un attiecigi ari pla-
notie rezultati ir saistiti ar jaunradi un
tehnologiju izstradi Cetros virzienos:
1) meza izstrades blakusproduktu iz-
manto$ana €ku siltinaSanas materialos,
2) meza blakusproduktu padzilinata
parstrade vértigu uzturvielu (uztura ba-
gatinataju) eckstrakcijai, 3) izejvielu iz-
manto8ana p&c ekstrakcijas, lai aprob&tu
tehnologiju augsnes Tpasibu uzlabo$anai,
kombingjot ar citiem biomaterialiem,
4) izejvielu izmantoSana pec bioaktivo
savienojumu ekstrakcijas, lai izstradatu
granul&tu kurinamo materialu.

Attiecigi projekta rezultata ir izstrada-
tas un laboratorijas apstaklos parbauditas
metodologijas meza izstrades blakuspro-
duktu efektivai izmantoSanai. Jebkur§
meza Tpasnieks ir ieintereséts izmantot
savus meza resursus pec iespgjas pilni-
gak, protams, ievérojot likumdosanas
prasibas un nekaitgjot dabai. Paslaik aiz-
vien lielaka uzmaniba ir pievérsta meza
resursu pilnigakai un racionalakai izman-
toSanai — izmanto ne tikai koksni, bet ar
zarus, saknes, mizu un zalo masu — t. s.
zaleni (skujas, lapas un tievi, neparkok-
sn&jusies zarini).

Zalenis — resurss
ar augstu pievienoto vértibu
Kokiem biologiski aktivo vielu vis-
vairak ir zaleni. Kvalitativa zalena sa-
gatavosana ir pamats ari labu ekstraktu
ieguvei. Saja procesa ir svarigi izvéleties
svaigu izejvielu, to savakt un p&c iespe-
jas atrak nogadat parstradei ekstrakcijai
vai uzglabaSanai (vE€suma, tumsa vieta
u. c. veida). Mezu 1pasniekiem §is posms
prasis specifiskas zinasanas un pielagotu
tehniku. Viens no perspektivajiem iz-
mantoSanas virzieniem ir dazadu biolo-
giski aktivu vielu izdaliana (ekstrakcija,
hidrodestilacija u. ¢.) un to izmantosana
arstnieciba, kosmétika, augu aizsardziba
u. c. Ekstraktus ieglst ar dazadiem $ki-
dinatajiem un dazadam metodeém. Iegi-
tajos ekstraktos nosaka kimisko sastavu
un iznakumus. Perspektivakos ekstraktus
izmanto uztura bagatinataju formu izstra-
dei un to parbaudém (cietas un mikstas

4.2.att. Projekta rezultatu publicitate izdevuma “Ciekurs”

Projekta gala rezultati publicéti ari “Lauku tikla”.

VI N n vl IV

”,
Raros®)
ar dnel

Zalena biologiski aktivas ekstraktvie-
las praktiski lietojamas formas

parbauditi dazadi veidi péc zalena eks-
trakcijas palikusas masas izmantoSanai.
Viena metode ir dazadu augSanas subs-
tratu izveide, arT ar sapropela piedevu.
Cetras augu sugas (viendigllapju un
divdigllapju) ir izmantotas salidzinoSai
testesanai: kviesi, kukuriiza, zirpi, gurki.
Salidzina augu biomasas dazadiem subs-
tratiem. Substrati ar sapropela piedevu
uzrada pozitivu efektu. V&l viena iesp&ja
izmantot zaleni, kas paliek péc biologis-
ki aktivo vielu ekstrakcijas, ir granuléto
kurinamo materialu ieguve. Ir veikta gra-
nul&anas procesa optimizacija un nover-
teta granulu atbilstiba ES standartiem. Ir
pétita ari iesp&ja eku siltinaSanas materia-
lu izstradei un pagatavotas skuju platnes
no dazada izm@ra izejvielas frakcijam ar
pres€Sanas panémienu, ka saistvielu iz-
mantojot sapropeli. legitajam platném
noteica fizikali mehaniskas ipasibas sas-
kana ar koksnes platnu normativo doku-
mentaciju prasibam. Sadi izgatavoja sku-
ju platnes no dabiskiem materialiem, bez
sintétiskiem piemaisijumiem. Platnes gan
péc siltuma, gan skanas vaditsp&jas, gan
péc fizikali mehaniskajiem raditajiem var
izmantot sausas telpas vai telpas, kur mit-
ruma pieaugums ir Tslaicigs.

Projekta nosléguma dalibnieki saga-
tavos gala atskaiti ar rezultatu izklastiem
un rekomendacijam. Vispilnigak tie ir
atspoguloti projekta vadosa partnera SIA
“Bf-esse” majaslapa www.bfesse.lv, sa-
dala Misu projekti. Drizuma tiks publi-
céti arT projekta gala rezultati. 5

Ojars POLIS,
Latvijas Valsts
mezzinatnes institlita
“Silava”
meZzsaimniecibas

137



5. REZULTATU KOPSAVILKUMS UN SECINAJUMI

Sadarbojoties Latvijas Valsts meZzinatnes institGta "Silava", Latvijas Valsts koksnes
kimijas instittta, SIA “BF-ESSE” un institGta “BIOR” specialistiem, projekta ietvaros ir
izstradatas inovativas un praktiski pielietojamas metodologijas mezizstrades blakusproduktu
(galvenokart skuju biomasas) pilnvértigai parstradei, ievérojot aprites ekonomikas principus

un radot pievienotas vértibas produktus vairakos tautsaimniecibas segmentos.

Projekta rezultata:

e Zalas biomasas ievakSanas un logistikas metodologija, definéjot cirsmu atlases
kritérijus, savaksanas tehnikas veidus un laika ierobezojumus, lai nodrosinatu
biomasas kvalitates saglabasanu turpmakai parstradei.

e Biologiski aktivo savienojumu (hlorofila, terpenoidu, poliprenolu) ekstrakcijas
metodologija, balstoties uz Soksleta un ultraskanas tehnologiju izmantosanu,
un laika reZzimus, ka ari defingéjot attiriSanas un koncentrésanas solus.

e Siltumizolacijas platnu izgatavoSanas metodologija, kura meZa parstrades
blakusprodukti kombinéti ar sapropela saistvielam. Noteikti preséSanas parametri,
testétas mehaniskas un termiskas ipasibas.

e Augsnes uzlabotaju izgatavoSanas metodologija meZa biomasas un sapropela
kombinésanai daZadas proporcijas, ar definétam attiecibam. Produktiem veikta
agrokimiska un mikrobiologiska analize, noteikts NPK saturs, mikroelementu profils
un pH.

e Granuléeta biokurinama izgatavoSanas metodologija, kura tika izstradata materiala
sagatavosSanas, ZavéSanas un granulu preséSanas procedira. Noteikti optimalie

mitruma, spiediena un temperatiras rezimi, ka ari granulu raksturlielumi.
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Visas laboratoriski izstradatas tehnologijas tika aprobétas projekta iesaistito partneru

institlcijas un izvertéta to efektivitate.

Projekta mérkis — attistit inovativus tehnologiskos risinajumus meza resursu bezatlikuma

izmantoSanai un to parnesi no laboratorijas uz industriju — ir pilniba sasniegts.

NACIONALAIS EIROPAS SAVIENIBA
ATTISTIBAS EIROPA INVESTE LAUKU APVIDOS
PLANS 2020 Eiropas Lauksaimniecibas fonds

lauku attistibai

Atbalsta Zemkopibas ministrija un Lauku atbalsta dienests
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