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jakości wyprodukowanych substancji i postaci le-
ków. Główne metody stosowane we wspomnianej 
dziedzinie przedstawione zostały w tabeli 1.

Główne nurty  
zastosowań analizy termicznej 
w farmacji

W przemyśle farmaceutycznym istotne jest, aby 
wszelkie procesy egzotermiczne lub endotermicz-
ne, które zachodzą podczas wytwarzania leku, zo-
stały zbadane przy użyciu metod analizy termicz-
nej, w analogicznych (przemysłowych) warunkach. 
Stąd też różnorodność metod i zastosowań, które 
zapewniają odpowiednie ciśnienie, temperaturę, 
wilgotność oraz skład atmosfery. W trakcie analizy 
substancji można określić, czy badany związek jest 
hydratem, solwatem, ulega przemianom podczas 
suszenia, mielenia, formowania tabletek, itp. Prze-
miany te mają zasadniczy wpływ na późniejsze za-
stosowanie metody produkcji i postać leku.

Termograwimetria (TG) jest efektywną metodą 
wykorzystywaną do pomiaru straty masy, zacho-
dzącej podczas produkcji leku. Może być pomoc-
na w określeniu stabilności badanych substancji. 
Dzięki miareczkowaniu kalorymetrycznemu moż-
na, wykorzystując małe ilości związku, zbadać, jaka 
jego postać będzie najodpowiedniejsza do produk-
cji. Oznacza to wybór konkretnej soli, hydratu lub 
solwatu, który w warunkach przemysłowych ule-
gnie nieznacznym zmianom masy. Z kolei modulo-
wana różnicowa kalorymetria skaningowa (MDSC) 
wykorzystywana jest do badania amorficznych form 
leku. Ma to duże znaczenie, gdyż formy niekrysta-
liczne zwykle wykazują większą rozpuszczalność, 
a co za tym idzie i biodostępność, są także bardziej 
higroskopijne. Z drugiej jednak strony brak struktu-
ry krystalicznej skutkuje mniejszą stabilnością i ten-
dencją do krystalizacji, z czego może wynikać póź-
niejsze obniżenie biodostępności.

Wstęp

Analiza termiczna (Thermal Analysis, TA) to 
dział badań fizykochemicznych obejmujący meto-
dy pomiaru zależności właściwości fizycznych ba-
danej substancji od temperatury.

Zmiany temperatury próbki spowodowane są 
reakcjami chemicznymi lub przemianami fizycz-
nymi, którym towarzyszy zmiana entalpii (±ΔH). 
Należą do nich przemiany fazowe, takie jak: top-
nienie czy parowanie, reakcje dehydratacji, dyso-
cjacji, rozkładu lub redoks. Jeśli mamy do czynienia 
z reakcją endotermiczną, dochodzi do pochłonięcia 
ciepła, co ma miejsce np. przy dehydratacji czy re-
dukcji. Może także dojść do reakcji egzotermicznej, 
związanej z wydzieleniem ciepła, np. przy krysta-
lizacji czy utlenieniu.

Metody analizy termicznej znajdują zastosowanie 
nie tylko w przemyśle metalurgicznym i chemicz-
nym. Również przemysł farmaceutyczny wykorzy-
stuje te metody analityczne w syntezie oraz ocenie 
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DSC (Differential Scanning Calorimetry, róż-
nicowa kalorymetria skaningowa) może być sto-
sowana do badania podwójnej błony fosfolipidowej. 
W środowisku wodnym fosfolipidy przekształcają 
się w postać żelową. Dzięki DSC możliwa jest cha-
rakterystyka tego procesu, co ułatwia tworzenie 
leków w postaci liposomów [1]. Poniżej przedsta-
wiono przykłady badań, które w dokładny sposób 
prezentują zastosowanie analizy termicznej w far-
macji.

Badania składu i właściwości 
fizykochemicznych nowych związków 
biologicznie czynnych
Badania Prakash’a i współpracowników doty-

czyły właściwości i składu bioaktywnych komplek-
sów cynku i kadmu z zasadami Schiffa [2]. W pracy 
określono właściwości fizykochemiczne i mikrobio-
logiczne nowo zsyntetyzowanych związków kom-
pleksowych. Przy użyciu m.in. DTA/TG wyzna-
czono skład cząsteczki (w tym zawartość wody), 
kinetykę rozkładu i termostabilność. W założe-
niu otrzymana zasada Schiffa miała wykazywać 
aktywność przeciwko szczepom Escherichia coli 

i Staphylococcus aureus, co zostało potwierdzone 
przez autorów omawianej pracy.

Analogiczne badania, dotyczące tym razem su-
marycznego składu chemicznego uzyskanej sub-
stancji aktywnej, prowadziła Findrakova z ze-
społem [3]. W pracy określono skład i aktywność 
biologiczną 2-chlorobenzoesanu cynku z liganda-
mi kofeiny, mocznika, fenazonu, teofiliny i mety-
lo-3-pirydylokarbaminianu. Jony cynku są nie-
zbędne do wzrostu i rozwoju organizmu ludzkiego, 
a także roślin i zwierząt. Biorą czynny udział w re-
akcjach enzymatycznych, białek, kwasów nukle-
inowych, cukrów i tłuszczów. Ponadto wykazano 
aktywność przeciwzapalną i antybakteryjną kom-
pleksów cynku z kwasami organicznymi i ligandami 
aromatycznymi. Na drodze analizy termicznej do-
wiedziono, że w końcowym etapie rozkładu bada-
nego związku tworzy się tlenek cynku, który wy-
kazuje bezpośrednie działanie odkażające. W pracy 
tej metodami DTA, TG, DTG badano 2-chloroben-
zoesan cynku, określając strukturę kompleksu oraz 
jego zachowanie w podwyższonej temperaturze. 
Badano produkty pośrednie rozkładu, dzięki cze-
mu udowodniono wieloetapowość tego procesu. 

Substancje lecznicze i pomocnicze:
– identyfikacja
– temperatura topnienia
– właściwości termodynamiczne

Pojedyncze techniki: DSC, TG, kalorymetria, TMA

Polimorfizm:
– badanie
– wybór formy soli
– produkcja
– badanie krystalizacji
– suszenie
– mielenie
– kontrola partii 

DSC, mikrokalorymetria, IR-termomikroskopia, IR, NMR, TG-IR, TG-MS, DSC-X-ray, DTA-TG,

Warunki przechowywania nieprzetworzonych surowców DSC-TG, izotermy adsorpcji-desorpcji wody w połączeniu z dyfrakcją promieniowania X 
i mikrokalorymetrią

Postaci amorficzne:
– �optymalizacja formulacji – mikrosfery, liofilizacja, powlekanie
– pomiar ilości

– DSC, MDSC
– DSC, mikrokalorymetria

Czystość:
– �oczyszczanie, stabilność nieprzetworzonych surowców – DSC

Stabilność:
– �rozkład termiczny, kinetyka, zgodność - DSC, TG, TG-MS, TG-IR

– mikrokalorymetria

Polimery:
- �charakterystyka, zdolność do mieszania, kontrola, stabilność DSC, TG, TMA, DMA, TG-MS, TG-IR, MDSC

Produkcja leków:
– �interakcje fizyczne, diagramy fazowe
– �procesy optymalizacji: dyspersje stałe, roztwory ciał stałych, mikrosfery, 

formy o modyfikowanym uwalnianiu, liofilizaty
– �kontrola produkcji, granulacji, mieszania, mielenia, tabletkowania, 

suszenia rozpyłowego, zagniatania, topienia, liofilizacji
- �pomiary temperatury krzepnięcia form płynnych leków
– �identyfikacja, pomiar ilości
– �interakcje z wodą w żelach, kremach, polimerach
– �charakterystyka uwodnionej błony fosfolipidowej

– DSC
– �DSC, DSC – spektroskopia, DSC-X-ray, termomikroskopia, IR Raman, mikroskopia elektronowa
– �DSCS, kalorymetria rozpuszczania, mikrokalorymetria, TG, IR, NMR, TG-IR, TG-MS, DSC-X-ray, 

IR-termomikroskopia, termomikroskopia
- DSC, TG 
DSC, DSC-mikroskopia, DSC-X-ray
DSC-TG, mikroskopia elektronowa
- DSC, mikrokalorymetria

Poszukiwanie leków:
– interakcje lek-fosfolipidy - DSC, mikrokalorymetria

Tabela 1. Główne metody analizy termicznej oraz technik łączonych i mieszanych stosowane w farmacji [1]
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Ustalono również stabilność kompleksów w zależ-
ności od rodzaju ligandu i ich aktywność przeciw-
bakteryjną.

W podobnym aspekcie były prowadzone bada-
nia nad mikonazolem i jego kompleksami z jonami 
manganu(II), chromu(III), żelaza(III), kobaltu(II), 
niklu(II), miedzi(II) i cynku(II) [4]. Ze względu na 
częstą potrzebę leczenia zakażeń grzybiczych po-
wszechnie stosuje się leki z grupy azoli, m.in mi-
konazol. W wyniku prowadzonych eksperymentów 
wykazano, że azole są dobrymi związkami kom-
pleksującymi jony metali. Metaliczne srebro, jego 
sole i kompleksy posiadają również działanie prze-
ciwbakteryjne i przeciwgrzybicze, stąd też ich czę-
ste zastosowanie w okładach, plastrach, maściach 
i płynach do przemywania ran. Otrzymane związ-
ki kompleksowe zostały scharakteryzowane za po-
mocą metod fizykochemicznych, m.in. przy uży-
ciu TG i DTA. Dzięki temu określono ich stabilność 
w podwyższonych temperaturach, dynamikę roz-
kładu, dehydratację, skład i strukturę.

Podobne badania opisano w pracy dotyczącej 
kompleksów tetraedrycznych niklu. W wyniku 
syntezy otrzymano związek kompleksowy, któ-
rego atomem centralnym jest jon niklu [5]. Zo-
stał on zauważony ze względu na łatwe do zbada-
nia właściwości spektroskopowe, elektrochemiczne 
i fotochemiczne. Drugi kation wchodzący w skład 
związku – selen(II) – ma działanie ochronne na ser-
ce i naczynia krwionośne oraz działa przeciwnowo-
tworowo. Antyoksydacyjny charakter selenu może 
wpływać ochronnie na jony niklu. W przeprowa-
dzonym badaniu sprawdzano aktywność przeciw-
bakteryjną kompleksu, jego aktywność fotoche-
miczną oraz stabilność termodynamiczną.

Badania nad zróżnicowanym zachowaniem się 
substancji w zależności od struktury chemicznej 
związku przeprowadzono na piarazolonach [6]. 
W pracy zastosowano pomiary metodami DTA/TG/
DTG w atmosferze azotu i powietrza celem spraw-
dzenia odmienności w zachowaniu się trzech pira-
zolonów: fenazonu, aminofenazonu i fenylbutazonu 
pod wpływem wysokiej temperatury. Zastosowa-
nie azotu miało na celu udowodnienie, że ewen-
tualne straty masy nie będą efektem utleniania 
związku pod wpływem tlenu zawartego w powie-
trzu. Otrzymane informacje porównano z wynika-
mi spektroskopii IR. Pomimo analogicznej budowy 
chemicznej tych trzech związków, ich zachowanie 
w warunkach podwyższonej temperatury nie było 
identyczne. Dowiedziono, że w wyniku rozkładu 
aminofenazonu powstaje jedynie tlenek węgla, któ-
ry następnie utlenia się do dwutlenku węgla. Do-
datkowo wykonano badania pod kątem możliwych 
interakcji pomiędzy pirazolonami a substancjami 
pomocniczymi, takimi jak: talk, skrobia, stearynian 
magnezu, celuloza mikrokrystaliczna.

Identyfikacja, określenie czystości 
i zgodności badanej substancji leczniczej 
z substancją referencyjną
Wyznaczenie temperatury topnienia i określenie 

zgodności z substancją referencyjną, a także czy-
stości otrzymanego związku prowadzono nad solą 
wapniową atorwastatyny [7]. Autorzy pracy posta-
nowili zbadać stałe układy samoemulgujące zawie-
rające sól wapniową atorwastatyny, przygotowane 
w formie tabletki. Na układy te składała się mie-
szanina olejów, surfaktantu i ko-surfaktantu, któ-
re w kontakcie z wodą tworzyły emulsję typu o/w. 
Forma soli została zastosowana ze względu na słabą 
rozpuszczalność atorwastatyny, a co za tym idzie – 
mniejszą biodostępność. Zastosowanie tabletki jako 
postaci stałej leku miało zminimalizować ryzyko 
zmiany właściwości substancji występujące w płyn-
nych emulsjach. W przeprowadzonych pomiarach 
metoda DTA użyta była w celu potwierdzenia tożsa-
mości badanego związku poprzez porównanie tem-
peratur topnienia. Wykazano również brak istot-
nych interakcji pomiędzy substancjami czynnymi 
i pomocniczymi. Odkryto również przejście leku 
z formy krystalicznej do amorficznej.

Kontrola jakości i czystości surowców służących 
do produkcji leków jest niezbędna do zapewnienia 
właściwej jakości produktu końcowego. Stosując 
metody analizy termicznej, można określić stopień 
czystości badanej substancji leczniczej. W tym celu 
zespół Araújo zbadał 6 próbek zydowudyny, które 
pochodziły z różnych laboratoriów [8]. Do porów-
nania zastosowano substancję wzorcową zgodną 
z Farmakopeą Amerykańską. Wybrano metodę DSC 
jako technikę szybką i wiarygodną. Przeprowadzo-
ne badania wykazały, że substancja wzorcowa jest 
w 99,83% czysta, przy czym czystość badanych 
próbek waha się od 97,59% do 99,54%, co stano-
wi aż 2% różnicy pomiędzy nimi i świadczy o róż-
nym stopniu zanieczyszczenia badanych próbek.

Brandão i współpracownicy prowadzili bada-
nia nad spironolaktonem [9]. Naukowcy skupili się 
przede wszystkim na badaniu rozpuszczalności sub-
stancji, porównując rozpuszczalność badanych pró-
bek w różnych rozpuszczalnikach. Ponadto przy 
użyciu m.in. techniki DSC i TG starali się scharak-
teryzować i ocenić jakość próbek spironolakto-
nu pochodzących z różnych laboratoriów, a także 
kapsułek z tą substancją. Porównując krzywe otrzy-
mane podczas analizy DSC, potwierdzono tożsa-
mość wszystkich badanych próbek.

Badanie termostabilności 
substancji leczniczych
W farmacji DTA stosowane jest także w celu okre-

ślenia termostabilności badanej substancji czyn-
nej, a także okresu jej półtrwania – czasu rozkładu. 
Pozwala to na dokładne opracowanie warunków 
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przechowywania i produkcji badanego farmaceu-
tyku. Dzięki tej metodzie można określić optymal-
ny sposób przechowywania danego leku, porównać 
trwałość dwóch lub więcej wybranych substan-
cji o podobnym profilu farmakologicznym. Takim 
badaniom poddano zydowudynę i acyklowir – leki 
przeciwwirusowe, a następnie przedstawiono ki-
netykę rozkładu obu związków pod wpływem tem-
peratury [10]. Korzystając z metod DSC i DTA-TG, 
autorzy tej pracy porównywali dwa wyżej wspo-
mniane leki. Wyznaczyli ich temperatury topnienia, 
rozkładu i wykazali większą stabilność acyklowiru.

W analogiczny sposób przebadano kilka wybra-
nych leków o działaniu przeciwcukrzycowym, ta-
kich jak: chlorowodorek pioglitazonu, maleinian 
roziglitazonu, glibenklamid i glimepiryd [11]. Ba-
dania miały na celu określenie stabilności związ-
ków w podwyższonych temperaturach. Dzięki TGA, 
DTA i DTG zmierzono temperatury topnienia każdej 
z badanych substancji. Dodatkowo uszeregowano je 
ze względu na wartość energii aktywacji, tj. energii 
potrzebnej do zapoczątkowania rozkładu związku. 
Uzyskane wyniki nie tylko potwierdziły tożsamość 
badanych leków (temperatura topnienia), ale także 
dały obraz możliwego rozkładu związku. Jednocze-
śnie potwierdzono przydatność DTA jako rutynowej 
techniki używanej do identyfikacji poszczególnych 
związków i badania rozkładu substancji pod wpły-
wem temperatury.

W innej pracy wyznaczono termostabilność 
chlorowodorku terazosyny, korzystając m.in. 
z metod DTA, TGA, DTG i DSC [12]. Terazosyna to 
α1 – bloker o długotrwałym działaniu, stosowa-
ny w celu ułatwienia mikcji w przypadku przero-
stu prostaty, a także jako lek w terapii nadciśnienia. 
Analiza termograwimetryczna, termiczna analiza 
różnicowa i termiczna analiza skaningowa były uży-
te w celu określenia czystości leku i jego zachowania 
w warunkach podwyższonej temperatury. Zbada-
no temperaturę topnienia, zawartość wody i popio-
łu. Uzyskane wyniki były porównywalne do otrzy-
manych innymi metodami. Można zatem uznać, że 
analiza termiczna może być stosowania w kontroli 
związków chemicznych jako metoda prosta, szyb-
ka i stosunkowo tania.

Przewidywanie możliwych interakcji 
lek‑substancja pomocnicza
W przemyśle farmaceutycznym różnicowa ana-

liza termiczna znajduje zastosowanie w badaniach 
nad możliwością interakcji między lekiem a sub-
stancją pomocniczą. Zakłada się, że substancja po-
mocnicza powinna być obojętna w stosunku do 
związku farmakologicznie czynnego, jednakże czę-
sto spotykane niezgodności recepturowe pokazu-
ją nieścisłości w takim założeniu. Wprowadzane do 
postaci substancje pomocnicze zawierają w swojej 

budowie ugrupowania o istotnej aktywności che-
micznej, mogą być przyczyną obniżenia lub całko-
witego zaniku działania farmakologicznego leku. 
DTA pozwala na wykrycie niezgodności mogących 
zaistnieć podczas produkcji danej postaci leku, jak 
również ułatwia ich eliminację. W pracy Rojek me-
todą analizy termicznej przebadano 10 powszechnie 
stosowanych w farmacji substancji pomocniczych: 
mannitolu, laktozy, skrobi rozpuszczalnej, metylo-
celulozy, β-cyklodekstryny, megluminy, chitozanu, 
poliwinylopirolidonu K-30, stearynianu magnezu, 
talku [13]. W pracy wykazano, że rozkład substan-
cji zachodzi w 3 etapach: dehydratacja i (lub) top-
nienie, destrukcja termiczna z powstaniem ewentu-
alnych produktów pośrednich i ostateczne spalenie. 
Stwierdzono, że istotny wpływ na przebieg rozkładu 
ma budowa chemiczna badanych związków. Zasto-
sowane metody analizy termicznej pozwolą na szyb-
kie wykrycie zaistniałych niezgodności pomiędzy 
substancją pomocniczą a leczniczą i ich eliminację.

Metodę DTA wykorzystano do zbadania struk-
tur koacerwatów inuliny, powstałych w wyniku 
interakcji z amfifilem – bromkiem (akrylo)trime-
tyloaminowym [14]. Inulina to polisacharyd po-
wszechnie wykorzystywany w przemyśle far-
maceutycznym oraz produkcji żywności (m.in. 
w terapii przeciwcukrzycowej). Jej użycie często 
wiąże się z interakcjami z lipidami i związkami o bu-
dowie amfifilowej. Dzięki przeprowadzonym ba-
daniom możliwe było przetestowanie charakteru 
interakcji inuliny z bromkiem (akrylo)trimetylo-
amoniowym – kationowym amfifilem, stosując róż-
ne stężenia obu substancji. Interakcje pomiędzy po-
limerami a surfaktantem są istotne ze względu na 
możliwość wytworzenia form żelowych, stosowa-
nych w przemyśle farmaceutycznym przy solubili-
zacji, kapsułkowaniu itp.

Analiza form polimorficznych leków
Analiza termiczna wykorzystywana jest często 

do badania polimorfizmu leków. Pojęcie polimorfi-
zmu odnosi się do występowania substancji o tym 
samym składzie chemicznym w różnych postaciach 
krystalicznych. Odmiany te różnią się między sobą 
właściwościami fizykochemicznymi, np. rozpusz-
czalnością, temperaturą topnienia i krzepnięcia, 
gęstością, stabilnością, higroskopijnością, reak-
tywnością itp. Cechy te, a w szczególności szyb-
kość rozpuszczania i rozpuszczalność mogą w bez-
pośredni sposób wpływać na biodostępność danej 
substancji i związany z tym efekt terapeutyczny. 
Odmiennym zjawiskiem jest pseudopolimorfizm, 
używany do określenia hydratów i solwatów. Jedne 
odmiany polimorficzne mogą przechodzić w dru-
gie, stąd też zastosowanie technik analizy termicz-
nej do określenia liczby i temperatury zachodzą-
cych przemian fazowych. Substancje lecznicze bada 
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się między innymi przy użyciu DTA, DSC, TG celem 
określenia liczby postaci krystalicznych, solwatów 
i hydratów, a następnie bada każdy z nich. Pozwa-
la to na wyodrębnienie formy najtrwalszej w danym 
zakresie temperatur (najczęściej dotyczy to tempe-
ratury pokojowej) i najlepiej rozpuszczalnej. Wspo-
mniane techniki pozwalają w sposób szybki i przy 
użyciu niewielkiej ilości substancji wstępnie okre-
ślić liczbę przemian fazowych, liczbę odmian, od-
różnić odmiany pseudopolimorficzne, a także okre-
ślić czystość i trwałość badanego związku. Takie 
pomiary wykonywane są obecnie dla każdej sub-
stancji, gdyż różnice w właściwościach fizykoche-
micznych mogą w zasadniczy sposób wpływać na 
produkcję leku i jego właściwości farmakokine-
tyczne.

Jednym z przykładów zastosowania analizy ter-
micznej w badaniu polimorfizmu leków może być 
karbowir [15]. Jest to substancja o potencjalnej ak-
tywności in vitro w stosunku do wirusa powodują-
cego brak odporności u ludzi (HIV). Może on two-
rzyć dwie uwodnione formy polimorficzne, I i V, 
będące w przybliżeniu monohydratami różniący-
mi się nieznacznie zawartością wody krystalizacyj-
nej, oraz trzy bezwodne odmiany polimorficzne II, 
III i IV, z których odmiana IV jest najtrwalsza ter-
modynamicznie.

Wyniki badań autorów tej samej pracy wykaza-
ły, że chlorowodorek meksyletyny (lek przeciw-
arytmiczny) może tworzyć sześć odmian polimor-
ficznych różniących się trwałością. Transformacja 
jednej odmiany w drugą może zachodzić w tempe-
raturze pokojowej lub podczas procesów technolo-
gicznych związanych z formowaniem nowych po-
staci leku. Opracowano schemat przemian, jakim 
ulegają odmiany krystaliczne chlorowodorku mek-
syletyny w trakcie działania na nie różnych czynni-
ków, z którego wynika, że odmiany I, II i III ulegają 
transformacji do formy IV podczas przechowywa-
nia w temperaturze pokojowej, natomiast forma IV 
podczas rozdrabniania lub suszenia w temp. 105oC 
ulega przemianie do formy II lub III.

Innym przykładem mogą być badania nad for-
mami polimorficznymi teofiliny, która jest lekiem 
stosowanym w leczeniu astmy oskrzelowej, skur-
czu oskrzeli oraz uszkodzeniu pęcherzyków płuc-
nych [16]. Przy użyciu między innymi metod DSC, 
TG oraz XRD dokonano charakterystyki fizykoche-
micznej polimorficznych form teofiliny I i II oraz 
teofiliny w postaci monohydratu. Struktura for-
my polimorficznej I różni się na tyle znacząco od 
odmiany polimorficznej II, że dyfraktogramy tych 
form w sposób jednoznaczny umożliwiają odróżnie-
nie ich od siebie. Porównanie temperatur i entalpii 
topnienia obu form wykazują, iż forma II jest stabil-
na w temperaturze pokojowej, podczas gdy forma 
I jest stabilna w wyższej temperaturze. Dodatkowo 

wykazano, że dla teofiliny (produktu komercyjne-
go) trzymanej przez kilka dni w atmosferze powie-
trza obserwowana jest przemiana enancjotropowa. 
Następuje przejście z formy bezwodnej do mono-
hydratu.

Zespół Böer zastosował analizę termiczną do ba-
dania pseudopolimorficznych odmian leku immu-
nosupresyjnego, jakim jest takrolimus [17]. Ma-
krolid ten, o właściwościach immunosupresyjnych, 
poddany został analizie termicznej i pirolizie połą-
czonej z chromatografią gazową oraz spektrome-
trią masową. Po uzyskaniu wyników z DSC/DTA 
zauważono, że każda próbka uległa desolwatacji 
połączonej z utratą masy. Badanie wykazało możli-
wość powstania form pseudopolimorficznych pod-
czas syntezy, w związku z czym należy kontrolować 
proces wytwarzania tego leku.

Badania preformulacyjne
Różnicowa kalorymetria skaningowa stanowi 

obecnie nieocenione narzędzie badawcze na wcze-
snym etapie opracowań preformulacjnych nowych 
postaci leków. Jednym z najistotniejszych para-
metrów wpływających na biodostępność jest roz-
puszczalność substancji aktywnej w środowisku 
wodnym. Do najczęściej stosowanych i efektyw-
nych sposobów zwiększania szybkości rozpuszcza-
nia należy otrzymywanie stałych rozproszeń [18]. 
Do stałych rozproszeń I generacji zaliczane są dwu-
składnikowe mieszaniny eutektyczne charaktery-
zujące się nieregularną mikrostrukturą, krystali-
zujące w niższej temperaturze i lepiej rozpuszczalne 
w roztworach wodnych niż ich składniki [19]. Do 
ustalenia faktu powstawania mieszaniny eutektycz-
nej i określenia jej składu wagowego konieczna jest 
znajomość diagramu równowag fazowych bada-
nego układu [20]. Precyzyjną konstrukcję diagra-
mu umożliwiają badania termiczne stałych rozpro-
szeń (określenie temperatur i entalpii zachodzących 
przemian fazowych) przeprowadzane metodą róż-
nicowej kalorymetrii skaningowej DSC [21].

Podsumowanie

Ze względu na złożoność tematyki w artykule 
omówiono wybrane zagadnienia dotyczące zasto-
sowań analizy termicznej w farmacji. Metody ana-
lizy termicznej należą do technik szybko rozwija-
jących się i wkraczających w wiele dziedzin nauki, 
również nauki farmaceutyczne nie stanowią w tej 
kwestii wyjątku. Są to szybkie i proste metody (przy 
założeniu właściwej interpretacji uzyskanych wyni-
ków), które umożliwiają badanie właściwości fizy-
kochemicznych związków chemicznych, surowców 
i preparatów farmaceutycznych w szerokim zakre-
sie temperatur. Ponadto metody analizy termicznej 
umożliwiają identyfikację, określenie czystości oraz 
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zgodności badanej substancji leczniczej z substan-
cją referencyjną. Dzięki zróżnicowaniu tych metod 
możliwe są badania składu i właściwości fizykoche-
micznych nowych związków biologicznie czynnych, 
a także badanie termostabilności substancji leczni-
czych. Istotne są również: przewidywanie możli-
wych interakcji pomiędzy substancją leczniczą a po-
mocniczą, badanie form polimorficznych leków oraz 
preformulacji nowych postaci leków.
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