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FEMA.01.01-1P.01-021H/24

Raport z przeprowadzonych prac badawczo-rozwojowych w projekcie: ,,Realizacja prac
B+R nad opracowaniem innowacyjnych form suplementow diety wraz z wdrozeniem”

Prace badawczo-rozwojowe w ramach projektu FEMA.01.01-1P.01-021H/24, tytul wniosku:
»Realizacja prac B+R nad opracowaniem innowacyjnych form suplementow diety wraz z
wdrozeniem” byly realizowane z udzialem podwykonawcy Katedry 1 Zaktadu Farmacji
Stosowanej Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego (GUMed). Jednostka ta realizowata prace
opisane w ramach zadania 1 i 2. Na zadania te sktadajg si¢ nastepujace czynnosci:

e Opracowanie skladu i technologii powlekania tabletek bezbarwna otoczka dojelitowa
na bazie szelaku (tabletki z witaming D3) — zadanie 1.

e Opracowanie sktadu i technologii powlekania tabletek barwng otoczka dojelitowa na
bazie szelaku (tabletki z wyciggiem roslinnym z mitorzebu dwuklapowego) — zadanie
1.

e Opracowanie sktadu i technologii wytwarzania minitabletek z wyciagiem roslinnym —
zadanie 2.

e Opracowanie sktadu mieszaniny fosfolipidow z nasion soi z olejem celem
odpowiedniego uptynnienia umozliwiajacego dozowanie w kapsutki zelatynowe twarde
— zadanie 2.

Zadanie te zostaly zrealizowane do dnia 31.08.2025, a podsumowanie przedstawiono w
poprzednim raporcie w miesigcu wrzesniu 2025 roku.

Wrzesien 2025

W miesigcu 09.2025 przystapiono do prac przygotowawczych zwigzanych z realizacja zadania
3i4:

e Powlekanie tabletek dojelitowych w skali pilotazowej (10 do 30 kg) — zadanie 3 jako
kontynuacja zrealizowanego zadania 1.

e Wytwarzanie minitabletek w skali pilotazowej, napetnianie kapsutek twardych
minitabletkami 1 pastg zawierajacg fosfolipidy z nasion soi — zadanie 4 jako kontynuacja
zrealizowanego zadania 2.

Wytworzenie serii o wielko$ci pilotazowej wymaga zakupu lub zabezpieczenia surowcow w

ilosciach handlowych. W zwiazku z powyzszym realizowano poszukiwania i zakupy surowcow
do wytworzenia produktow w skali pilotazowe;.
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Minitabletki:

1. Wyciag z ostropestu plamistego

2. Laktoza do bezposredniego tabletkowania (Flowlac 100)
3. Celuloza mikrokrystaliczna

4. Powidon K30 (Plasdone K29/32)

5. Kroskarneloza sodowa (Ac-Di-Sol)

6. Krzemionka koloidalna bezowodna

7 Stearynian magnezu

Tabletki powlekane dojelitowo:

1. Dyspersja wodna szelaku (SSB AquaGold)
2. Glikol propylenowy

3. Otoczka barwiona (bragzowa) Bestcoat

Pasta fosfolipidowa:

1. Fosfolipidy z nasion soi
2. Olej sojowy

W miesigcu 09.2025 ogloszono 1 rozstrzygnigto przetarg na wykonawce zadania 3, czyli
powlekania otoczkami dojelitowymi w skali pilotazowe;.

Pazdziernik 2025

W miesigcu 10.2025 kontynuowano zakupy surowcoéw do wytwarzania minitabletek w skali
przemystowej 1 surowcoOw do wytwarzania pasty fosfolipidowej. Realizowano rowniez zakupy
materialow sktadajacych sie na otoczke dojelitowa wraz z dokumentami niezbednymi do
wysyltki do Wtoch (MSDS, certyfikaty).

Przygotowano rowniez tabletki rdzenie w ilo$ciach niezbednych dla powlekania serii o
wielkosci pilotazowej

Listopad 2025

W miesigcu 11.2025 wytworzono minitabletki zawierajace wyciag z ostropestu plamistego.
Tabletkowanie z uzyciem stempli wielokrotnych na tabletkarce przemystowej przebiegato bez
zaktocen z wydajnoscig 1 mln minitabletek na godzine. Potwierdzito to, ze opracowany sktad
tabletek jest prawidlowy 1 umozliwia tabletkowanie z duzg predkoscig, ktora zapewni w
przysztosci odpowiednig wydajno$¢ 1 wskazniki ekonomiczne procesu. Otrzymane minitabletki
posiadaty odpowiednig twardos¢, co jest istotne dla efektywnego dozowania ich w kapsutki
zelatynowe twarde. Masa, jednolito$¢ masy oraz czas rozpadu minitabletek byty zgodne z
zatozeniami. Wyniki badan minitabletek przedstawiono w tabelach 1,2 ponize;:
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Tabela 1: Wyglad, masa i odchylenie od $redniej masy minitabletek

Masa [mg] Odchylenie od $redniej
Nr Wymaganie: masy [%] Wyglad [+/-]
7,2 g+ 8,8 mg Wymaganie: £ 10%

1 8,1 +0,56 +
2 8,1 +0,56 +
3 8,2 +1,80 +
4 8,1 +0,56 +
5 8 -0,68 +
6 7,9 -1,92 +
7 8 -0,68 +
8 8 -0,68 +
9 8,1 -0,56 +
10 7,8 -3,17 +
11 7,7 -4,41 +
12 8 -0,68 +
13 8,1 +0,56 +
14 8,2 +1,80 +
15 8,1 +0,56 +
16 8,3 +3,04 +
17 8,1 +0,56 +
18 7,9 -1,92 +
19 8 -0,68 +
20 8,4 +4,28 +
Srednia 8,055 Nie dotyczy Nie dotyczy
SD 0,16 Nie dotyczy Nie dotyczy
RSD 1,94 Nie dotyczy Nie dotyczy

Tabela 2: Twardos¢, grubosé i Srednica minitabletek

Nr Twardo$¢ [N] Grubosé [mm] Srednica

[mm]

: 25 2,03 2,01

2 26 2,03 ?

> 27 2,04 ’

: 26 2,04 2,01

° 26 2,05 ’

0 28 2,05 ’

’ 27 2,05 2,01

i 26 2,06 2,01

3|Strona



Fundusze Europejskie Rzeczpospolita Dofinansowane przez 0 e
E dla Mazowsza - Polska Unig Europejska a zo wsz ®

serce Polski

9 25 2,04 2
10 28 2,04 2
Srednia 26,4 2,043 2,004

Czas rozpadu minitabletek wynosit mniej niz 15 minut.

W miesigcu 11.2025 uzgodniono tres¢ merytoryczng umowy na powlekanie otoczka dojelitowg
wraz z szczegdtami technicznymi procesu.

Do zaktadu produkcyjnego dostarczono rdwniez komplet osprzetu kapsutkarki umozliwiajacy
dozowanie pasty fosfolipidowej i minitabletek w kapsulki zelatynowe twarde.

Grudzien 2025

W miesigcu 12.2025 wykonano instalacje mieszalnika do pasty fosfolipidowej oraz instalacje
przystawek do kapsutkarki umozliwiajacych dozowanie pasty fosfolipidowej. Dokonano takze
integracji zbiornika z kapsutkarka w zakresie automatycznego transferu pasty fosfolipidowe;j
do zbiornika posredniego w kapsultkarce. Potaczenie dwoch urzadzen w jeden system jest
istotne z punktu widzenia bezpieczenstwa pracy (pasta fosfolipidowa w momencie dozowania
ma temperature w zakresie 50°C — 60 °C), jak 1 ergonomii procesu. Manualny transfer
uplynnionej pasty fosfolipidowej z mieszalnika do kapsutkarki bytby zwigzany z mozliwoscia
zabrudzenia pomieszczenia produkcyjnego 1 urzadzen trudno zmywalnym lipidowym
materialem nierozpuszczalnym w wodzie.

Podczas rozruchu technologicznego dozowano past¢ 1 minitabletki osobno celem regulacji
dozowanej masy kazdego ze sktadnikéw. Procesy te przebiegaty bez zarzutu, udato si¢ uzyskac
niski rozrzut dozy pasty 1 minitabletek tj mniejszy niz 5 %.

Po ustaleniu parametréw dozowania pasty fosfolipidowej 1 minitabletek przystapiono do
wytwarzania wlasciwego produktu zloZzonego zawierajacego paste fosfolipidowa w ilosci 460
mg na kaspulke (co odpowiada 300 mg fosfolidow z nasion soi) i 34 minitabletki w kapsutkach
zelatynowych twardych (co odpowiada 35 mg sylimaryny). Uzyskany produkt spetnit zatozone
wymagania jakosciowe. Nominalna masa kapsutek zostata okreslona na:

e 460 mg pasty fosfolipidowe;j
e 272 mg minitabletek (34 minitabletki x 8 mg)
e Masa kapsuiki zelatynowej o rozmiarze 00: 125 mg

Razem: 857 mg
Wyniki badan kapsulek zawierajacych paste fosfolipidowa i minitabletki przedstawiono w

tabeli 3 ponize;j:
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Tabela 3: Wyglad, masa i odchylenie od Sredniej masy kapsulek zelatynowych twardych
zawierajacych fosfolipidy z nasion soi oraz minitabletki z wyciagiem z ostropestu

plamistego

Masa [mg] Odchylenie od $redniej | Wyglad i poprawnos¢
Nr Wymaganie: masy [%] zamknigcia
814 + 900 mg Wymaganie: + 5% [+/-]
1 881 +1,87 +
2 870 +0,60 +
3 834 -3,56 +
4 891 +3,03 +
5 850 -1,71 +
6 881 +1,87 +
7 851 -1,60 +
8 850 -1,71 +
9 851 -1,60 +
10 876 +1,30 +
11 856 -1,02 +
12 861 -0,44 +
13 861 -0,44 +
14 891 +3,03 +
15 855 -1,13 +
16 869 +0,49 +
17 857 -0,90 +
18 869 +0,49 +
19 881 +1,87 +
20 861 -0,44 +
Srednia 864,8 Nie dotyczy Nie dotyczy
Max 891 +3,03 Nie dotyczy
Min 834 -3,56 Nie dotyczy
RSD 1,75 Nie dotyczy Nie dotyczy

Czas rozpadu kapsutek wynosit mniej niz 30 minut.

Kapsulki zostaly nastepnie zapakowane w blistry celem oceny ich zachowania w czasie
przechowywania.
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Na rysunku 1 przedstawiono zdje¢cie kapsutki zelatynowej twardej zawierajacej paste
fosfolipidowa 1 minitabletki:

Rysunek 1
Kapsulki zelatynowe twarde zawierajace paste fosfolipidowa i minitabletki
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Styczen 2026

W miesigcu styczniu 2026 zrealizowano czynno$ci zwigzane z praktyczng realizacja  zadania
3 tj. powlekanie tabletek dojelitowych w skali pilotazowej (10 kg do 30 kg). Bylo one
realizowane przez podwykonawce w oparciu o dostarczone wczesniej rdzenie tabletek i
sktadniki otoczki. Powlekanie dojelitowe jest procesem, ktory wymaga potwierdzenia
parametrow w trakcie zwigkszania skali wytwarzania i jest procesem najczesciej stosowanym
w wytwarzaniu produktow leczniczych. Funkcjonalno$¢ otoczki dojelitowej podlega jednakze
tym samym zasadom w suplementach diety i lekach, a uzyskane wyniki potwierdzity zasadno$¢
przeprowadzenia zadania 3 w postaci zwiekszenia skali produkcyjne;.

W toku wczesniejszego zadania 1 (powlekanie w skali laboratoryjnej) ustalono, ze przyrost
masy otoczki dojelitowej powinien wynosi¢ okoto 5 % przy otoczce zawierajacej w roztworze
wodnym do powlekania 16,53 % szelaku jako polimeru i glikol propylenowy (plastyfikator) w
stezeniu 5 % wzgledem szelaku. Skiad ten byt identyczny dla tabletek z witaming D3 i
wyciggiem z milorzebu dwuklapowego. W przypadku tabletek z wyciagiem z mitorzebu
zastosowano dodatkowo zewngtrzng warstwe otoczki barwionej (Bestcoat P 10-0483NT), ktora
przygotowywano jako 15 % dyspersj¢ wodna.

Serie pilotazowe zostaly wytworzone w skali 20 kg. Dla kazdego z produktow wytworzono po
1 serii optymalizacyjnej oraz po 2 serie pilotazowe wg ustalonych parametrow procesowych
(walidacyjne). Wnioski z powlekania w skali pilotazowe;:

e Sktad otoczki dojelitowej ustalony w zadaniu 1 nie ulegt zmianie.

e Uzyskanie wlasciwos$ci dojelitowych w skali pilotazowej wymagato natozenia okoto 6
% otoczki, a wiec 0 1 % wiegcej niz w skali laboratoryjne;j. Jest to zgodne z zalozeniami
projektu, gdzie przewidziano, ze przyrost otoczki dojelitowej powinien wynosi¢ 4 — 10
%.

e Otoczka barwiona dla tabletek z wyciggiem z mitorzgbu dwuklapowego wymagata
nieco wigkszego rozcienczenia przed powlekaniem, przygotowano ja jako 12 %
dyspersj¢. Nie ma to znaczenia dla jako$ci produktu 1 wynika ze zwigkszenia skali.

e Jednoczes$nie finalna ilo$¢ natozonej otoczki barwionej byta nieco nizsza niz w seriach
laboratoryjnych (2,10; 2,14 %; 2,47 % vs 3 %). Prawdopodobnie powlekanie za pomoca
12 % dyspersji dato lepszy efekt w postaci efektywniejszego 1 bardziej rownomiernego
pokrycia tabletki otoczkg barwiong.

Tabletki skontrolowane przez podwykonawce spehity zalozone wymagania jakosciowe.
Szczegotowy raport podwykonawcy wraz zalgcznikami zawierajacymi raporty serii 1 badania
kontrolne przedstawiono w zatgczeniu. Zostat on zatwierdzony 11.02.2026 roku, co nie miato
jednak znaczenia dla realizacji dalszych cze$ci projektu. Powlekanie tabletek wykonano w
zatozonym terminie tj. do konfica stycznia 2026 roku.

Tabletki powlekane dojelitowo poddane zostaty badaniom kontrolnym przez pracownikéw
ALG-Pharma. Wyniki potwierdzajace spetnienie zatozen przedstawiono w tabelach 4,5.
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Tabela 4 Podsumowanie wynikow badan kontrolnych dla tabletek z witaming D3
powlekanych dojelitowo w skali 20 kg (pilotazowej).

Parametr/ Seria 1 Seria 2 Seria 3

Seria (optymalizacyjna) (walidacyjna) (walidacyjna)
Srednia masa tabletki 1911 190,7 1911
[mg]

lr\/Iax.‘ ‘odchyleme od 195,0 1932 196.1
sredniej masy [mg]

Min. odchylenie od 189.0 188.0 188.0

$redniej masy [mg]

Max. odchylenie od
sredniej masy [%] +2,02 +1,31 +2,62
Wymaganie: max. 7,5 %

Min. odchylenie od
sredniej masy [%] -2,16 -1,94 -1,61
Wymaganie: max. 7,5 %

Czas rozpadu [min]
Wymaganie: > 60 min
Wyglad [+/-] + + +

> 60 min > 60 min > 60 min

Tabela 5 Podsumowanie wynikéw badan kontrolnych dla tabletek z wyciagiem z
milorzebu dwuklapowego powlekanych dojelitowo w skali 20 kg (pilotazowej).

Parametr/ Seria 1 Seria 2 Seria 3

Seria (optymalizacyjna) (walidacyjna) (walidacyjna)
Srednia masa tabletki 1982 198.0 197.9
[mg]

Max. N odchylenie od 203 203 203
sredniej masy [mg]

Min. odchylenie od 189 139 139

sredniej masy [mg]

Max. odchylenie od
sredniej masy [%] +2,42 +2,53 +2,60
Wymaganie: max. 7,5 %

Min. odchylenie od
sredniej masy [%] -4,46 -4,55 -4,47
Wymaganie: max. 7,5 %

Czas rozpadu [min]
Wymaganie: > 60 min
Wyglad [+/-] + + +

> 60 min > 60 min > 60 min
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Tabletki powlekane dojelitowo zostaly nastgpnie zapakowane w blistry celem oceny ich
zachowania w czasie przechowywania.

STAN ZAAWANSOWANIA PRAC NA DZIEN 28.02.2025:

e Zadanie 1: Prace B+R zostaty zakonczone wynikiem pozytywnym.

e Zadanie 2: Prace B+R zostaty zakonczone wynikiem pozytywnym.

e Zadanie 3: Prace B+R zostaly zakonczone wynikiem pozytywnym. Wyniki badan
zostaly przedstawione w postaci zatgczonego raportu firmy IMA.

e Zadanie 4: Prace B+R zostaty zakonczone wynikiem pozytywnym (opis w niniejszym
raporcie).

Zalaczniki:

1. Raport podwykonawcy IMA + raporty serii + badania kontrolne IMA.
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