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1. Úvod  

 
Od uvedení nové lékové formy - orálně dispergovatel-

ných tablet (ODT) na trh uběhlo více než patnáct let. Od 
klasických tablet se liší především způsobem aplikace 
a rychlostí rozpadu tablety. Zatímco se některé orální tab-
lety vkládají pod jazyk (sublingvální aplikace), žvýkají se, 
případně se lepí na sliznici tváře (bukální aplikace), ODT 
se vkládá na jazyk, kde se samovolně rozpadá. Doba roz-
padu stanovená Evropským lékopisem1 je nejvýše tři mi-
nuty a za ideální dobu rozpadu se obecně považuje doba 
kratší než 1 minuta. 

Výhodou ODT je rychlý nástup účinku a vyšší biolo-
gická dostupnost léku2. Tableta se rozpadá v ústech za 
současného uvolňování účinné látky, která se resorbuje již 
v ústní dutině nebo v pregastrické části zažívacího traktu 
a rychleji přestupuje přes sliznici do krve. Takové léčivo 
nemetabolizuje při prvním průchodu játry. ODT lze navrh-
nout i tak, aby se účinná látka uvolňovala až v žaludku. 
Toho využívají především firmy vyrábějící generika, kdy 
je obvykle požadováno stejné uvolňování léčiva jako 
u originálního léku. Protože se tato léková forma nepoly-
ká, získává si oblibu u dětských pacientů, dále u pacientů 
trpících dysfagií (polykací obtíže) nebo v případech, kdy 
není k dispozici vhodná tekutina na zapití. Své uplatnění 
má i u pacientů léčených chemoterapií, kdy je obtížné 
tablety polykat a časté nevolnosti spojené se zvracením 
mají za následek ztrátu účinku léku. 

Postup výroby ODT je podobný jako u klasických 
tablet.  Obvykle se využívají dva základní procesy – liso-
vání a lyofilizace. Lisování běžně předcházejí procesy jako 
suchá a vlhká nebo fluidní granulace. Méně obvyklé jsou 
sprejové sušení, granulace tavením, lisování vlhké tableto-
viny ve formách (moulding compression), sublimace těka-
vých látek ze slisované tablety, tavení sacharidů za vzniku 
tenkých vláken (cotton candy proces, FlashDose®), extru-
ze (vytlačování hmoty) aj.3,4. 

Může se zdát, že ODT představují revoluci mezi pero-
rálními přípravky. Ve skutečnosti stále výrazně převažuje 
výroba klasických tablet. Hlavním problémem při výrobě 
ODT bývá úprava chuti účinných látek, které jsou pře-
vážně hořké. Léčiva neutrální chuti lze jednoduše dochutit 
vhodnými excipienty, avšak u výrazně hořkých až páli-
vých substancí (viz tab. I) je nezbytné maskování chuti, 
které výrobu značně komplikuje a zdražuje. Farmaceutické 
společnosti jsou si dobře vědomy, jaký má význam masko-
vání chuti, protože právě chuť orálních lékových forem je 
u pacientů rozhodující5. Ideální léčivo pro formulaci ODT 
tedy minimálně ovlivňuje vlastnosti tablety, je dobře roz-
pustné, má vhodnou krystalovou morfologii i velikost čás-
tic, je optimálně hygroskopické a lisovatelné a má dosta-
tečnou sypnou hmotnost a neutrální chuť6. 

 
 

2. Metody maskování chuti  
 
Chuť je jedním ze smyslů, který člověku umožňuje 

vnímání látek rozpuštěných ve vodě a slinách. Hlavním 
orgánem chuti je jazyk, na němž jsou receptory pro vnímá-
ní chuti uložené v chuťových pohárcích neboli papilách. 
Slaná a sladká chuť je převážně vnímána na špičce jazyka, 
kyselá na stranách a hořká v zadní části jazyka5. Centrum 
vnímání chuti se nachází v temenním laloku mozkové 
kůry. Vzhledem k velikému rozptylu počtu chuťových 
papil u člověka (500 až 10 000), je vnímání chuti značně 
individuální. Navíc s přibývajícím věkem obvykle chuťové 
pohárky postupně zanikají. Chuťový vjem je založen na 
kombinaci a koncentraci všech druhů chuti. Obecně nej-
méně přijímané jsou hořké látky a za příjemné jsou pova-
žovány sladké látky. Pro zvolení vhodného ochucování je 
proto třeba zohlednit především věk, onemocnění pacienta 
a interakci chutí účinných a pomocných látek. Při formula-
ci orálních lékových forem je navíc kladen důraz na vůni, 
protože chuť je úzce spjatá s čichem.  

V současné době neexistuje univerzální metoda, která 
by potlačovala nepříjemnou chuť léčiv. Důvodem jsou 
rozdílné vlastnosti účinných látek, např. rozpustnost, per-
meabilita, polymorfie, hygroskopičnost, fyzikálně-
chemická stabilita nebo lisovatelnost. Výběr metody mas-
kování chuti omezuje i léková forma, a proto obecně vhod-
né technologie pro orální lékové formy nejsou vždy použi-

MASKOVÁNÍ CHUTI ÚČINNÝCH LÁTEK U ORÁLNĚ DISPERGOVATELNÝCH  
TABLET 



Chem. Listy 108, 17–24 (2014)                                                                                                                                                  Referát 

18 

telné pro výrobu ODT. Účinek ODT spočívá zejména 
v eliminaci nebo minimalizaci hořké chuti a zároveň 
v textuře vznikající po rozpadu tablety8. Nežádoucí jsou 
například příliš velké a tvrdé granule, které dráždí v krku, 
dále dusivý nerozpustný prášek a lepící se pastovitá nebo 
pěnivá hmota. Maskování chuti je proto důležitou součástí 
výroby ODT, při němž se uplatňují fyzikálně-chemické 
a technologické metody. 

 
2.1. Fyzikálně-chemické metody  

 
Modifikace chuti fyzikálně-chemickými metodami 

jsou založeny na využití látek nebo chemických reakcí, 
které vedou buď k reverzibilní změně struktury molekuly 
účinné látky, které ji zbaví nežádoucí chuti, nebo zamezují 
vnímání chuti v ústní dutině. 

 
Použití příchutí a sladidel 

Výroba ODT se obecně neobejde bez použití příchutí 
a sladidel. Tato ochucovadla mohou být přírodní i syntetic-

ká. Většinou jde o koncentrované extrakty ve formě pudrů 
a prášků a alkoholické nebo vodné roztoky či sirupy9. Pou-
žívání aromatických látek v ODT je stejné jako u ostatních 
orálních lékových forem. Jako příklad lze uvést jahodové 
aroma obsažené v Nurofenu Active s účinnou látkou 
ibuprofen v dávce 100 mg v jedné tabletě. Toto nesteroidní 
protizánětlivé léčivo je určeno dětem, protože disponuje 
převážně sladkou chutí. Jiným analgetikem je Tralgit 
(účinná látka tramadol hydrochlorid v dávce 50 mg v tab-
letě), obsahující třešňové aroma. Z antihistaminik je na 
trhu dostupný Flonidan s účinnou látkou loratadin a dáv-
kou 10 mg v tabletě, který je ochucený pomerančovou 
příchutí, nebo Aerius (účinná látka desloratadin v dávce 
2,5 mg v tabletě), s ovocným aroma. Do stejné skupiny 
léčiv patří i Claritin (účinná látka loratadin v dávce 10 mg 
v tabletě), který je dostupný na severoamerickém trhu a je 
ochucen mátovým aroma. Vedle běžných aromat je zájem 
i o exotičtější příchutě a vůně, např. hřebíčkovou, skořico-
vou, vanilkovou, ananasovou, kafrovou a černého rybízu.   

Sladidla jsou druhou významnou složkou ODT; mo-

Tabulka I  
Přehled léčiv s nepříjemnou chutí7 

Skupina Léčivo 

Antibiotika Ampicillinum natricum, Cloxacillinum, Pivampicillinum, Azithromycinum,  
Chloramphenicolum, Erythromycinum, Clarithromycinum, Tetracyclinum,  
Doxycyclinum, Cefuroximum axetilum, Cefadroxilum, Norfloxacinum,  
Ciprofloxacinum, Ofloxacinum, Sparfloxacinum, Roxithromycinum 

 Antitusika 
(proti kašli) 

Caramiphenum, Codeini phosphas, Dextromethorphani hydrobromidum 

 Dekongestiva 
(snižují překrvení sliznic) 

Phenylephrini hydrochloridum, Phenylephrini hydrobromidum,  Pseudoefedrini 

 Laxativa 
(projímadla) 

Natrii docusas 

 Expektorancia 
(podpora vykašlávání) 

Guaifenesinum, Kalii iodidum, Kalii citras, Terpineum hydricus, Ethylmorphini 

 Antihistaminika 
(proti alergiím) 

Brompheniraminum hydrochloridum, Chlorphenaminum, Diphenhydraminum  
hydrochloridum, Phenindaminum, Tripelennaminum hydrochloridum, Cetirizini  
dihydrochloridum 

 NSAID 
(nesteroidní protizánětlivé léky) 

Fenbufenum, Fenoprofenum, Ibuprofenum, meclofenamicum, 
Acidum mefenamicum, Naproxenum, Acetaminophenum 

 Antiulcerika 
(proti vředům) 

Ranitidinum, Famotidinum 

Cerebrovaskulární 
aktivátory (proti cévně-
mozkovým chorobám) 

Indeloxazinum 

Antispasmodika 
(proti křečím) 

Dicycloverinum, Itopridum 

Antimalarika Chloroquinum phosphatum, Quininum hydrochloridum 

Antiemetika 
(proti nevolnostem a zvracení) 

Metoclopramidum hydrochloridum 

Antiamébika  Metronidazolum, Secnidazolum 
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hou mít funkci jak ochucovadla, tak plniva. Typickým 
sladidlem ODT je aspartam, mannitol, sorbitol, xylitol, 
sodná sůl sacharinu, sukralosa, maltodextrin nebo laktosa. 
Z přírodních sladidel si získává stále větší oblibu steviosid 
(rebaudiosid A), jenž je produktem rostliny Stevia rebaudi-
ana a patří mezi steviové glykosidy získávané z  listů55. 
Steviosid je 200 až 400krát sladší než sacharosa (běžný 
cukr), není kalorický a ve srovnání se sukralosou nemá 
hořkou chuť10. Mezi nekalorická sladidla patří i flavonoid 
neohesperidin DC (dihydrochalkon), průmyslově vyráběný 
z neohesperidinu, který je obsažen v kůře pomeranče11 
nebo protein thaumatin získávaný ze semeníku tropické 
rostliny Thaumatococcus daniellii Benth, který je až 
2000krát sladší než sacharosa12. Pro úpravu kyselosti se 
nejčastěji používá kyselina citrónová. Některá sladidla se 
využívají pro svůj chladivý efekt na jazyku, který snižuje 
vnímání chuti, jako například steviosid, erythritol, maltitol 
nebo mannitol a z příchutí mentol. Jiná sladidla a aromata 
chutnají při vyšší koncentraci po lékořici (thaumatin, 
glycyrrhizin). Výhodou sladidel a příchutí je jejich nízké 
dávkování. U intenzivních sladidel je jejich podíl v tabletě 
přibližně 0,1 až 2 % i méně13. U slabě hořkých látek je 
použití sladidel pro úpravu chuti obvykle dostačující, ale 
pokud je léčivo výrazně hořké nebo je nutné jeho vysoké 
dávkování, pak je potřeba zvolit jinou metodu maskování 
chuti5,14.  

 
Snížení rozpustnosti léčiva úpravou pH 

Mnoho léčiv se rozpouští ve vodě při pH ústní dutiny, 
které je převážně neutrální. Při pH nižším než 5,9 lze do-
sáhnout snížení rozpustnosti ve slinách a tím potlačit vní-
mání chuti, protože člověk je schopen vnímat jen rozpuště-
né látky5,15. Příkladem inhibitorů rozpustnosti jsou uhliči-
tan sodný, hydrogenuhličitan sodný, hydroxid sodný 
a uhličitan vápenatý. Uhličitan sodný byl např. použit ke 

snížení rozpustnosti sildenafilu (Viagra), který dosahuje 
maximální rozpustnosti při pH 2,0 (cit.16). 

 
Tvorba inkluzních komplexů  

Mnoho léčivých látek obsahuje aminoskupiny, které 
jsou zodpovědné za nepříjemnou, převážně hořkou chuť17. 
Jednou z možností, jak eliminovat hořkost léčiva, je zabrá-
nit jeho přímému kontaktu s chuťovými pohárky. Amino-
skupiny lze blokovat látkami, s kterými tvoří komplexy. 
Dnes se k tomuto účelu hojně využívají iontoměniče nebo 
cyklodextriny. 

Iontoměniče jsou polymery s vysokou molekulovou 
hmotností. Nesou kationtové a aniontové funkční skupiny, 
které mohou vyměňovat ionty s okolním roztokem. Ionto-
vé léčivo je vázáno na opačně elektricky nabitý polymer 
a vytváří tak nerozpustný adsorbát. Mezi léčivem a poly-
merem vznikají slabé iontové vazby, které zabraňují diso-
ciaci komplexu při pH slin. Tím je potlačeno vnímání chuti 
léčiva. Jeho uvolňování z komplexu je závislé na vlastnos-
tech iontoměniče a iontovém prostředí gastrointestinálního 
traktu, kde se léčivo postupně uvolňuje. Komplexy lze 
vytvořit buď reakcí roztoku léčiva s iontoměničem 
v chromatografické koloně nebo reakcí iontoměniče 
s roztokem léčiva18. Vzhledem k vysoké molekulové 
hmotnosti se tyto komplexy v tenkém střevě neresorbují, 
a proto nejsou pro člověka škodlivé. Z iontoměničů se 
používá k maskování chuti např. Tulsion 335 (Polacrilex), 
Indion 204 a 234 nebo Amberlite CG 50 (cit.19). Příklady 
využití iontoměničů k maskování účinných látek 
v léčivech jsou uvedeny v tab. II. Iontoměniče mohou být 
rozděleny do čtyř skupin podle pH vodného prostředí, ve 
kterém jsou schopny tvořit komplexy. Silně kyselé katexy 
jsou vhodné pro široké rozmezí pH roztoků a mohou být 
využity k maskování chuti zásaditých léčiv. Podobně fun-
gují silně zásadité aniontové měniče, které jsou vhodné pro 

Tabulka II  
Příklady využití iontoměničů při formulaci tablet 

Léčivo Iontoměnič Výsledný efekt Lit. 

Tramadol HCl Tulsion335 tablety s maskovanou chutí, výraznou mechanickou  
odolností a rychlým rozpadem 

20 
  

Chinin sulfát Indion 234 suspenze s maskovanou chutí a uvolňováním léčiva během 
20 minut 

21 

Difenhydramin  
hydrochlorid 
  

Indion 234 tablety s maskovanou chutí, s vyhovující pevností, oděrem, 
rozpadem a disolucí 

22 

Levamisol Amberlite IRP‐69 tablety stabilní v ústech uvolňující léčivo v kyselém  
prostředí žaludku (93 %) 

23 

Ranitidin HCl Amberlite IRP‐69 hořká chuť ranitidinu ODT potlačena komplexací 
s iontoměničem v poměru 1:1,5 

19 

Ciprofloxacin Indion234 tablety s maskovanou chutí s prokazatelným úplným  
uvolněním léčivé látky 

24 

Ofloxacin 
  

Tulsion 335 
 

hořká chuť u tablet byla potlačena komplexací léčiva 
se slabě kyselým katexem 

25 
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kyselá léčiva. Naopak slabě kyselé kationtové měniče tvoří 
snáze komplexy při pH vyšším než 6,0 a slabě zásadité 
aniontové měniče při pH nižším než 7,0.    

Cyklodextriny jsou cyklické oligosacharidy získávané 
hydrolýzou škrobu. Maskování chuti účinných látek tvor-
bou inkluzních komplexů spočívá v navázání “hořké“ sku-
piny léčiva do hydrofobní kavity molekuly cyklodextrinu a 
v zábraně přímého kontaktu s chuťovými pohárky (obr. 1). 
K maskování chuti se ve farmacii nejvíce využívá netoxic-
ký nasládlý β-cyklodextrin. Tento cyklodextrin velikostí 
kavity nejvíce vyhovuje většině účinných látek. Nevýho-
dou je jeho nízká rozpustnost a potřeba vysokého dávková-
ní26. Například snížení nepříjemné chuti ibuprofenu bylo 
dosaženo tvorbou inkluzního komplexu léčiva 
s (hydroxypropyl)-β-cyklodextrinem v poměru složek 1:11 
až 1:15 (cit.26). V sirupu karbetapentan-citrátu byla silně 
hořká chuť z poloviny potlačena tvorbou komplexů 
s cyklodextrinem v poměru 1:1 (cit.26). 

 
Maskování chuti lipofilními nosiči 

Schopnost maskovat nepříjemnou chuť léčiv mají 
i povrchově aktivní látky, oleje, polyalkoholy a lipidy, 
které zvyšují viskozitu obsahu v ústech, čímž blokují vstup 
hydrofilních látek do chuťových papil. Jako lipofilní nosič 
byl např. využit hydrogenovaný olej a (hydroxylpropyl)
methylcelulosa (HPMC) k zamaskování chuti isopro-
thianolu27. Účinná látka talampicillinu byla maskována 
křemičitanem hořečnato-hlinitým a sojovým lecithinem28. 
Glycerol-monostearát byl využit k maskování cimetidinu 
a clarithromycinu5,29. 

 
Aplikace proléčiv 

Proléčiva jsou definována jako léčivé látky v inaktivní 
formě, které jsou v organismu transformovány na aktivní 
metabolity. Proléčiva se využívají ke zvýšení nebo snížení 
rozpustnosti účinné látky ve vodě, ke zvýšení lipofilnosti, 
maskování hořkosti, zvýšení resorpce, snížení vedlejších 
účinků nebo k modifikaci propustnosti membrán pro pů-
vodní léčivo30. Proléčiva byla využita například u opioid-
ních analgetik pro zlepšení biologické dostupnosti při bu-
kální aplikaci bez nežádoucích účinků31.  

 

Využití anestetik a šumivých látek  
Látky s anestetickým účinkem (např. fenolát sodný, 

benzokain nebo spilanthol) dočasně znecitlivují chuťové 
pohárky a mohou být proto také využity k potlačení nepří-
jemné chuti léčiv.   

Podobně se chovají šumivé látky (např. uhličitan dra-
selný, uhličitan vápenatý, hydrogen uhličitan draselný 
nebo hydrogen uhličitan sodný), které produkují oxid uhli-
čitý. Šumivé látky se přidávají do formulací ODT, aby se 
tablety rychle rozpadly a snížilo se vnímání chuti15.  

 
2.2. Technologické metody 

 
Za základní technologické metody vhodné 

k maskování chuti ODT lze považovat například potahová-
ní tablet, mikroenkapsulaci, sprejové sušení a lyofilizaci. 
Méně obvyklé je sprejové chlazení. Účinného maskování 
je mnohdy dosaženo kombinací výrobních procesů, jako je 
např. suchá granulace následovaná fluidním potahováním 
granulátu.  

 
Potahování tablet a mikroenkapsulace  

Potahování suchých částic vytváří fyzickou bariéru 
mezi léčivem a prostředím ústní dutiny. Potahováním lze 
dosáhnout lepšího toku materiálu, řízeného uvolňování 
léčiva, různé velikosti a tvaru částic, změny hydrofilních/
lipofilních vlastností a v neposlední řadě i maskování 
chuti32. Potahování lze provést zasucha i ve vlhkém stavu. 
Při „vlhkých“ metodách se částice obalují disperzí pomoc-
ných látek ve vodě nebo v organických rozpouštědlech. 
Pomocnými látkami mohou být jak ve vodě nerozpustné 
polymery, např. ethylcelulosa, tak ve vodě rozpustné poly-
mery, mezi které patří např. (hydroxypropyl)methyl-
celulosa, sacharosa nebo laktosa, ale i proteiny. Řada účin-
ných látek může být maskována celulosou nebo škrobem 
obsahujícími karboxymethylové skupiny, jako je 
(karboxymethyl)celulosa nebo její sodná sůl a (karboxy-
methyl)škrob. Například tablety léčiva pinaverium bromid 
byly potaženy směsí celulosy a šelaku28 a k maskování 
chuti ibuprofenu byl použit kopolymer kyseliny methakry-
lové a ethyl-akrylátu (Eudragit® L 100-55)33. Z proteinů se 
k maskování chuti používá např. prolamin, který se získá-
vá z obilného zrna a mouky extrakcí 80% alkoholem. Ten-
to protein nemá vliv na okamžitou biologickou dostupnost 
účinné látky a je vhodný pro maskování různých antibio-
tik, vitaminů, enzymů, vlákniny, analgetik i hormonů34. 
Potahování za vlhka je poměrně obtížný technologický 
proces, který lze provést např. fluidním potahováním, spre-
jovým sušením nebo extruzí. Při fluidním potahování se 
částice mohou slepovat nebo naopak separovat a účinná 
látka se může ztrácet. Problémem též bývá nesouvislá vrst-
va potahu. Nevýhodou potahování za vlhka je nutnost od-
stranit rozpouštědla z důvodů dosažení minimální konečné 
vlhkosti materiálu a také možné toxicity rozpouštědla. 
Navíc, pokud je rozpouštědlem voda, je odpařování časově 
a energeticky náročné. Zatímco u „suchých“ metod jsou 
velké částice materiálu potahovány menšími částicemi bez 
použití rozpouštědla5. Ze „suchých“ metod lze uvést pota-

Obr. 1. Schéma vzniku komplexu léčiva (API) a cyklodextrinu 
v poměru 1:1 
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hování pudrovou technologií, kde adhezi jemných částic 
k potahovaným částicím materiálu se zajišťuje mechanicky 
a chemicky nebo přítomností změkčovadla35. Jinou šetrnou 
suchou metodou vhodnou pro citlivé organické látky je 
potahování za přítomnosti magnetických částic, umožňují-
cí zachycování jemných částic na povrchu potahovaných 
částic (magnetically assisted impaction coating device – 
MAIC)36. Nevýhodou některých „suchých“ technologií 
potahování může být nežádoucí vysoká teplota nebo použi-
tá velká mechanická síla způsobující poškození potahova-
ných částic a vysoké výrobní náklady. K potahování se 
používá např. želatina, povidon (poly(vinylpyrrolidon)), 
HPMC (hydroxypropyl)methylcelulosa, ethylcelulosa, 
modifikovaný montánní vosk, akrylové polymery nebo 
šelak. 

Jinou variantou maskování chuti léčiv je mikroenkap-
sulace (obr. 2), při které jsou malé kapky nebo mikročásti-
ce léčiva potaženy polymerem, který vytváří v ústech ne-
rozpustný film34. Vznikají tak částice s dobrým tokem, 
které se mohou po smíchání s ostatními pomocnými látka-
mi lisovat do tablet. Mikroenkapsulace se provádí různými 
postupy, z nichž nejčastější je jednoduchá či komplexní 
koacervace (splývání kapek na povrchu částic), sprejové 
sušení a chlazení, odpařování rozpouštědla, fluidní a od-
střeďovací disková metoda37,38. Z komerčních technologií 
lze uvést Microcaps®, která byla vyvinuta společností Eu-
rand (USA)8. 

 
Sprejové sušení 

Sprejové sušení je nenáročný jednofázový proces, při 
kterém se dosahuje rychlého a šetrného odstranění roz-
pouštědel z roztoku nebo vodné disperze za vzniku suché-
ho prášku. Metoda je proto vhodná pro látky odolné 
i citlivé k vysokým teplotám39. V závislosti na typu sprejo-
vé sušárny, koncentraci roztoku a průměru trysky se pohy-
buje velikost částic mezi 0,5 až 30 µm. Částice mohou být 
kulové, duté, s prohlubněmi nebo mohou obsahovat enkap-
sulovaný materiál40. Technika sprejového sušení je vhodná 
nejen k vysoušení roztoků a suspenzí, ale i k modifikaci 
velikosti částic, aglomeraci nanočástic, mikroenkapsulaci, 

potahování, krystalizaci aj41. Nevýhodou tohoto procesu 
bývá špatný tok materiálu způsobený malou velikostí čás-
tic. Excipienty, které se přidávají do formulace ODT jako 
jsou ochucovadla, pigmenty, klouzavé látky a rozvolňova-
dla, mají převážně konzistenci jemného prášku a ve spoje-
ní se sprejově vysušeným materiálem vzniká směs s nevy-
hovující sypkostí, způsobující obtížné lisování tablet. Ma-
teriál je dobře stlačitelný, ale na úkor rychlého rozpadu, 
který je u ODT nezbytný. Tento problém řeší některé no-
vější typy sprejových sušáren s horním a dolním proudem 
sušícího vzduchu. Tím prachové částice ve vlhkém pro-
středí fluidizují a posléze aglomerují a vznikají granule 
o velikosti od 10 do 200 µm (cit.39,40). 

Sprejovým sušením lze účinně maskovat i výrazně 
hořkou chuť. U velmi hořkého léčiva hydrochloridu 
ondansetronu, byla chuť maskována vytvořením mikroku-
liček s chitosanem v poměru 1:1 (cit.42) nebo z roztoku 
účinné látky s β-cyklodextriny40,43. Zatímco prostou homo-
genizací β-cyklodextrinu a účinné látky44 (obr. 3, snímek 
A a B) vzniká fyzikální směs (snímek C), kde jsou obě 
látky okem stále rozpoznatelné, sprejovým sušením vzni-
kají fúzí obou látek mikrokuličky různé velikosti (snímek 
D). Ty jsou až 20krát menší než částice β-cyklodextrinu. 
Na povrchu mají výrazné prohlubně, což je pravděpodobně 
způsobeno tlakem nedostatečně odpařeného rozpouštědla. 

 
Sprejové chlazení 

Význam této metody pro ODT spočívá ve vysoké 
schopnosti enkapsulace, která způsobí maskování chuti. Je 
popsán i její vliv na zvýšení biologické dostupnosti léčiv 
při orálním podání45. Sprejového chlazení se velmi podobá 
sprejovému sušení. Základem je roztok účinné látky 
a vhodného hydrofilního excipientu, který má nízký bod 
tání (např. Gelucir® 50/13).  Roztok či suspenze jsou roz-
prašovány tryskou do komory o teplotě blížící se bodu tání 
excipientu. Při rozprašování se materiál taví a současně 
chladí za vzniku mikročástic. Částice jsou kulového tvaru, 
mají dobré tokové vlastnosti, neagregují a jsou homogenní38.  

 
Lyofilizace 

Možnou alternativou sprejového sušení je lyofilizace, 
při níž jsou tablety vyráběny mrazovým sušením suspenzí 
nebo roztoků účinné látky a pomocných látek, jako jsou 
polysacharidy, polymery, konzervanty, pufry, barviva aj. 
Maskování chuti obstarávají vhodná ochucovadla a sladi-
dla.46 Pro výrazně hořké látky mohou být využity napří-
klad β-cyklodextriny. Lyofilizace probíhá trojfázově, kde 
se v první fázi produkt namražuje, po ní následují fáze 
primárního a sekundárního sušení47. Tato metoda se 
zejména uplatňuje v  případě, je-li léčivo citlivé na vyšší 
teploty, špatně rozpustné nebo je-li cílem vytvořit vysoce 
porézní tabletu, která se bude rozpadat během několika 
vteřin48. Vzniklé lyofilizáty jsou velmi křehké a citlivé na 
vlhkost. Z toho důvodu je potřeba zvolit vhodný obal 
(např. vícevrstevný hliníkový blistr), který je použit už při 
lyofilizaci48. Ačkoliv ODT vyráběné touto technologií 
vedou k ideálnímu rozpadu, téměř beze zbytku, výrobní 
náklady jsou velmi vysoké49. Dodnes nejúspěšnější paten-

Obr. 2. Mikroenkapsulace účinné látky; a) jádro účinné látky je 
potaženo v ústech nerozpustným polymerem, b) bobtnající částice 
v ústech způsobuje tvorbu mikrokanálků pro rychlé uvolňování 
API v žaludku 
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tovanou metodou využívající lyofilizaci je Zydis® (R. P. 
Scherer, Velká Británie)48. Směs je lyofilizována přímo 
v blistru, který se potom zataví a balí. Touto technologií 
bylo dosaženo maskování chuti např. u léčiv jako jsou 

lorazepam (Wyeth), piroxikam (Pfizer), loperamid 
(Janssen), ondansetron (Glaxo Wellcome), rizatriptan 
(Merck), loratadin (Schering Plough), olanzapin (Eli Lilly) 
a selegilin (Elan). 

a         b 

c         d 

Obr. 3. Snímky ze skenovacího elektronového mikroskopu44; a) β-cykodextrin, b) účinná látka, c) fyzikální směs účinné látky 
s β-cyklodextrinem v poměru 1:5, d) produkt sprejového sušení roztoku účinné látky s β-cykodextrinem v poměru 1:2 
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3. Hodnocení účinnosti maskování chuti 
 
Pro hodnocení chuti ODT zatím nejsou žádné lékopis-

né normy. Přesto je tato část testování velmi důležitá pro 
úspěšný vývoj léku a jeho uvedení na trh. Testování při 
vývoji léku může probíhat in vivo nebo in vitro.  

Metodou in vivo neboli senzorickou analýzou se hod-
notí nejen chuť tablety, ale i vůně, textura či pachuť. Hod-
nocení chuti in vivo je velmi subjektivní záležitost, avšak 
v dostatečně velkém souboru hodnotitelů je tato metoda ve 
srovnání s metodami in vitro objektivnější a citlivější. 
Existují firmy, které se specializují na hodnocení chuti 
léčiv a potravinových doplňků mezinárodně uznávanými 
metodami. Jednou z nich je tzv. „chuťový profil“ (flavor 
profile)50, kde vyškolení pracovníci  indentifikují, charak-
terizují a kvantifikují senzorické vjemy testovaného pro-
duktu jako je například aroma, chuť a textura. Hodnocení 
chuti je prováděno v souladu s pravidly správné klinické 
praxe a zahrnuje protokol o studii, informovaný souhlas 
hodnotitelů a protokol studie případů. Při vlastním testová-
ní se tableta vloží do úst a nechá se samovolně rozpadnout. 
Pokud je v tabletě účinná látka, je doporučeno zbytek po 
rozpadu vyplivnout a vypláchnout ústa vodou. Hodnotitel 
pak zapisuje údaje do připraveného dotazníku. Uvádí se, 
že 20–30 minut je dostatečná pauza pro obnovu chuťových 
papil. Vedle jednotlivých složek chuti je hodnocena i cel-
ková chuť či přijatelnost vzorku, která se obvykle vyjadřu-
je stupnicí50,51, např. přijatelnost velmi dobrá – 1, dobrá – 
2, akceptovatelná – 3, horší – 4 a špatná – 5. Chuť ODT 
může být srovnána s originálním produktem nebo účinnost 
maskování hodnotí srovnáním adekvátního množství mas-
kovaného materiálu s čistou účinnou látkou. Nevýhodou 
metody in vivo jsou rizika spojená s testováním tablet ob-
sahujících účinnou látku. Při testování se sice podíl z roz-
padlé tablety nepolyká, ale účinná látka se může částečně 
resorbovat. Při opakovaném testu se může zvyšovat kon-
centrace léčiva v krevní plazmě a předávkovat lék. Z toho 
důvodu není senzorická analýza vhodná pro řadu skupin 
léčiv, kde je riziko nežádoucích účinků zvýšené. U metod in 
vitro probíhá testování mimo lidský organismus. K těmto 
metodám patří například HPLC, kde je sledováno uvolňování 
léčiva v roztoku simulujícím sliny při pH 6,8 (cit.52).   

Účinnost maskování chuti léčiva je možné určit 
i spektrofotometricky, kdy je v roztoku maskovaného ma-
teriálu stanovena koncentrace účinné látky. Pokud je kon-
centrace léčiva pod mezní hodnotou, lze považovat metodu 
maskování za účinnou53. Jinou možností hodnocení chuti 
in vitro je elektronický „jazyk“, který se však standardně 
nepoužívá pro analýzu orálních lékových forem. Nalézá 
však široké uplatnění v potravinářství např. k analýze 
ovocných džusů, rajčat, olivového oleje, ale také slouží 
k analýze kvality vody, fermentačních procesů nebo endo-
toxinů a pesticidů. Lze jím diagnostikovat i krev a moč na 
přítomnost toxických látek. Tento analytický senzor napo-
dobuje vnímání chuti lidským jazykem. Je schopný 
v roztoku detegovat specifické látky s použitím syntetic-
kých membrán. Senzor nahrazuje lidskou papilu interakcí 
s molekulami látek odpovědných za specifickou chuť, 

čímž se změní příslušný elektrický potenciál. V senzoru je 
zabudována i referenční elektroda (Ag/AgCl). Elektrický 
potenciál je srovnán s „normálním“ potenciálem a vyhod-
nocen54.  

 
 

4. Závěr 
 
Jeden z nejdůležitějších aspektů orálních lékových 

forem je zajištění jejich chutnosti, což je složitý proces, 
který je výzvou pro farmaceutické společnosti. Použití 
výše uvedených metod maskování chuti je závislé na vlast-
nostech účinné látky, především její hořkosti a rozpustnos-
ti. Pro výběr vhodné metody je také rozhodující velikost 
dávky léčiva. Například pro efektivní maskování chuti 
může být β-cyklodextrinů v tabletě 2–5krát více než účin-
né látky. Pokud léčivo vyžaduje vysoké dávky, v tabletě 
již není místo pro ostatní pomocné látky, jako jsou rozvol-
ňovadla, příchutě, sladidla, kluzké látky aj. Při potahování 
granulí nerozpustným polymerem se zvyšuje hmotnost 
tablety materiálem, který obecně nepřispívá k lepšímu 
rozpadu tablety. Ani textura zbytků po rozpadu nebývá 
ideální a navíc se můžou porušit potahované granule bě-
hem lisování a tak snížit jejich maskovací schopnost. Spre-
jovým sušením lze zvýšit rozpustnost účinných látek 
a enkapsulovat je jako mikročástice v polymeru tvořícím 
bariéru mezi léčivem a chuťovými pohárky. Ačkoliv tímto 
způsobem může být dosaženo maskování chuti, sprejově 
vysušený materiál bývá obtížně zpracovatelný do forem 
ODT. Proces lyofilizace je zcela odlišný od uvedených 
metod, protože se v něm tablety nelisují. Tablety se v ús-
tech velmi rychle rozpadají a vzhledem ke způsobu balení 
nemusí splňovat přísná kritéria pro pevnost a oděr. ODT se 
lyofilizací i přes nesporné výhody této technologie vyrábě-
jí jen zřídka. Důvodem jsou vysoké výrobní náklady. Nové 
metody maskování chuti umožňují zpracovávat i účinné 
látky s velmi nepříjemnou chutí. Nejde však o univerzální 
metody, proto je v této oblasti nutná specifická formulace 
téměř každého nového preparátu. 
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Orally dispersible tablets (ODT) are important for 

their fast disintegration in mouth as well as for their fast 
action and high biological availability of the drug. This 
dosage form is suitable in cases when the tablet swallow-
ing is difficult, either for children or patients with dyspha-
gia or for those who have no access to water. Development 
of ODT is complicated mainly by masking the unpleasant 
taste of the drug. It is necessary to keep the critical para-
meters of the tablets such as their hardness and fast disin-
tegration. There are many methods of taste masking, but 
their application is very individual. In some cases the taste 
correction by with sweeteners and flavors can be suffi-
cient, sometimes it is necessary to choose more sophisti-
cated methods such as tablet coating or chemical modifi-
cation of the active substance. In recent years, the taste 
masking using cyclodextrins and ion exchangers has been 
widely used. However, their use is limited to active sub-
stances capable of forming stable complexes with the taste-
masking agents. The agents can negatively affect the dis-
solution profile of the active substance as well as slow 
down tablet disintegration. In a number of ODT efficient 
taste masking is achieved by a combination of appropriate 
physicochemical methods and technologies. 


