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1. Úvod 

 
Jílové minerály (mastek, bentonit, kaolin, halloysit) 

z povrchově těžených jílů se využívají po dlouhou dobu 
jako farmaceutické pomocné látky v perorálních i topic-
kých lékových formách. Mastek Mg6(Si2O5)4 (OH)4, který 
může obsahovat i hlinité a železité ionty, se používal jako 
důležitá pomocná látka do tablet ve funkci plniva; 
v současné době se spíše přidává jako kluzná látka, mazadlo 
nebo antiadhezivní látka1. Také kaolin Al2O3 2 SiO2  2 H2O 
s velmi malou velikostí částic 0,6–0,8 m se používal 
k podobným účelům2. Vysoce porézní povrch umožnil 
jeho využití také jako adsorbentu nebo antidiarhoické lát-
ky3. Bentonit, Al2O3  4 SiO2  H2O s příměsí hořečnatých 
nebo železitých iontů našel využití kromě perorálních lé-
kových forem především ve formách topických. Jeho čás-
tice koloidních rozměrů jsou účinným stabilizátorem su-
spenzí a emulzí2. V současné době se používá i jako dia-
gnostická zobrazovací látka při magnetické rezonanci4. 
Jmenované minerály mají široké využití také v jiných prů-
myslových odvětvích pro své výhodné vlastnosti, jako jsou 
vysoká mechanická odolnost (automobilový průmysl), 
ochranná funkce (obalové materiály), ohnivzdorné vlast-
nosti (výroba kabelů), optické vlastnosti (elektronika) 
a další. V chemickém průmyslu se využívají např. při kata-
lytických procesech nebo v koloidice5.  

V několika posledních desetiletích se rozvíjí nano-
technologie a stoupá zájem o nanomateriály, které nachá-

zejí uplatnění v mnoha průmyslových aplikacích, včetně 
předmětů denní spotřeby. Vzhledem ke stoupající celosvě-
tové produkci nanomateriálů, její nulové nebo velmi ome-
zené regulaci a téměř neprobádanému vlivu těchto látek na 
životní prostředí6, dostávají se do popředí zájmu zejména 
nanomateriály dostupné, levné a nezatěžující životní pro-
středí. Tak byla díky rozvinutým mikroskopickým techni-
kám odhalena zajímavá struktura některých jílových mine-
rálů, např. montmorilonitu, imogolitu nebo halloysitu. 

 

 
2.  Montmorillonit, imogolit a halloysit jako 

nosiče léčiv 
 
Montmorillonit je hlavní složkou bentonitu; tvoří jej 

velmi malé mnohovrstevné destičkové částice, jejichž po-
vrch nese díky silanolovým SiOH skupinám záporný ná-
boj. Vnitřní vrstvy obsahují hliník a hořčík, které mohou 
být zčásti vyměněny za jiné prvky, případně i větší mole-
kuly, což umožňuje vznik anorganických i organických 
derivátů7. U posledně jmenovaných interkalátů dochází ke 
značnému rozšíření mezivrství a často také nárůstu speci-
fického povrchu8. Pro uvedené schopnosti se tento minerál 
stal zajímavým pro včlenění molekul řady léčivých látek, 
např. aminokyselin L-tyrosinu, L-histidinu9, timolol maleá-
tu10, propranolol hydrochloridu11, vitaminů B1 nebo B6 

(cit.12), prokainamidu13, buspironu14, ranitidinu15, sodné 
soli diklofenaku16, lidokainu17 nebo 5-fluorouracilu18. Fo-
toprotektivního účinku montmorillonitu lze využít ke sta-
bilizaci fotosenzitivních léčiv, např. piroxikamu, jehož 
degradací vznikají produkty odpovědné za řadu jeho nežá-
doucích účinků19. Enkapsulační kapacita pro léčiva se 
popisuje v rozmezí 25–30 % (cit.20). 

Velmi zajímavá je struktura částic imogolitu a halloy-
situ. Imogolit Al2SiO3(OH)4 byl poprvé objeven v roce 
1962 v jílovém podílu sopečného popele nazývaného 
„imogo“ na ostrově Kjúšú v Japonsku21. Tento minerál má 
tvar dutých vrstvených nanotubulů (obr. 1) s vnitřním prů-
měrem 1 nm, vnějším průměrem 2,5 nm a délkou pohybu-
jící se od 100 do 1000 nm. Stěny tubulu jsou složeny ze 
srolovaného gibsitového plátu se silanolovými skupinami 
SiOH orientovanými do vnitřní části tubulů udělující vnitř-
nímu povrchu záporný náboj23. Vnější povrch imogolitu 
tvoří amfoterní AlOH skupiny, proto se povrchový náboj 
mění v závislosti na pH okolního roztoku21. Tubuly jsou 
částečně uspořádané do svazků, které tvoří velmi pórovitý 
materiál s objemem pórů až 60 %, proto se používají jako 
účinné vysoušedlo24. V kyselých roztocích s  pH přibližně 
3–5 je možné tubuly dispergovat působením ultrazvuku, 
zatímco při pH hodnotách nad 7,5 tubuly koagulují. Toto 
chování je pro ostatní jílové minerály zcela netypické25. 
Nanotubuly imogolitu je možné syntetizovat. Vzniklé tu-
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buly mají větší průměr (o 10–15 %) než přírodní minerál. 
Jedna z prvních syntéz byla popsána v roce 1977 (cit.23).  

Podobně jako imogolit má také halloysit (synonymní 
název endelit) Al2Si2O5(OH)4  H2O tvar vrstvených dutých 
nanotubulů. Minerál byl pojmenován podle svého objevi-
tele belgického geologa barona Omalia d´Halloya (1707 až 
1785) Pierrem Berthierem, který popsal výskyt tohoto 
minerálu v oblasti Angleure v Belgii25. Je součástí mnoha 
zvětralých hornin; kde se vyskytuje v různých tvarových 
modifikacích a hydratovaných formách27. Nanotubuly mají 
větší rozměry než tubuly imogolitu s vnitřním průměrem 5 
až 50 nm, vnějším průměrem 10–300 nm a délkou 0,1 až 
20 m (cit.28–30) v závislosti na místě výskytu (obr. 2). 
Halloysit se vyskytuje v četných nalezištích, např. 
v Americe (USA, Brazílie), v Asii (Čína, Japonsko, Korea) 
i v Evropě (Francie, Španělsko a další); proces jeho těžby 
a izolování minerálu je však poměrně náročný proces, proto 
existuje poměrně málo komerčních dodavatelů halloysitu32. 
Halloysit vznikal přeměnou z kaolinu, tj. stáčením jeho 
destičkovitých vrstvených částic do dutých tubulů halloy-
situ s mnohovrstevnou stěnou při vhodných podmínkách 
zvětrávání33. Na rozdíl od imogolitu jsou SiOH skupiny 
umístěny na vnějším povrchu tubulu a udílejí mu záporný 
náboj v širokém rozmezí pH (cit.34–36), AlOH skupiny se 
nacházejí na vnitřním povrchu a okrajích dutých částic. Při 
pH menším než 8,5 nese vnitřek tubulů kladný náboj34,37. 
Halloysit se může vyskytovat ve dvou formách: hydratova-
né, ve které jednotlivé vrstvy stěny nanotubulu poutají 
vodu a vzdálenost mezi nimi je přibližně10 Å, a dehydra-
tované s vrstvami vzdálenými 7,2 Å. Počet vrstev ve stěně 
nanotubulu je 15–20. Hydratovaná forma přechází snadno 
ve formu dehydratovanou (např. vysušením při 90–150 °C), 
zatímco získat formu hydratovanou z dehydratované je 
obtížnější38. 

Struktura dutých vrstvených nanotubulů skýtá několik 
možností k navázání léčivých látek (obr. 3). Molekula 

může být navázána kovalentní vazbou na stěnu povrchu 
tubulu buď přímo nebo prostřednictvím spojovací moleku-
ly – spaceru39 (a); další možností je fyzikální adsorpce na 
povrch, kdy se iont váže buď nespecificky prostřednictvím 
elektrostatických sil mezi pevným povrchem a hydratova-
nou vrstvou obalující iont, nebo specificky, kdy se iont 
spojuje přímo s pevným povrchem v aktivních polohách40 
(b); malé polární molekuly, např. glycerol nebo ureu, je 
možné včlenit mezi jednotlivé vrstvy stěny tubulu za vzni-
ku interkalačních produktů41 (c) a také dutý prostor uvnitř 
tubulu skýtá možnost enkapsulace léčiva tzv. vakuovou 
metodou42 (d). Enkapsulační účinnost se pohybuje okolo 
40 % (cit.31). 

Práce zveřejňující navázání léčivých látek na halloysit 
zahrnují jak hydrofilní léčiva kationtové povahy, např. 
diltiazem hydrochlorid, propranolol hydrochlorid43, oxytet-
racyklin hydrochlorid44, tak i aniontového charakteru, 
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Obr. 1. Schematické znázornění struktury imogolitového nanotubulu (upraveno podle cit.22)  

Obr. 2. Snímek halloysitových nanotubulů31 
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např. sodná sůl diklofenaku31, stejně jako léčiva hydrofob-
ní povahy, před jejichž enkapsulací je nutné minerál vhod-
ně upravit (khellin)44. Interkalací byl připraven produkt 
s obsahem 20 % glycerolu jako účinné látky zabezpečující 
hydrataci pokožky pro topické aplikace45. Uvolňování 
léčiv z nanotubulů je většinou prodloužené a závisí na 
rozpustnosti konkrétního léčiva v daném disolučním mé-
diu. Dalšího zpomalení disoluce dobře rozpustných látek 
lze dosáhnout potažením tubulů vhodnými obaly, např. 
polyakryláty43, chitosanem43,31, polyethyleniminem43 apod.  

Pro vyšší tubulární enkapsulaci je možné vnitřní pro-
stor nanotubulů zvětšit způsobem, který popisuje u halloy-
sitových nanotubulů práce Abdullayeva a spol.46. Hliník 
z vnitřní části lze odstranit pomocí kyseliny sírové. Průměr 
nanotubulů je tak možné zvětšit několikanásobně 
z původních přibližně 20 nm až na 73 nm při odstranění 
65 % obsaženého hliníku. Vnější průměr tubulů zůstává 
při této úpravě zachován. 

 
 

3. Zvýšení biokompatibility minerálů 
 
Halloysit, imogolit a montmorillonit jsou prezentová-

ny jako látky s dobrou biokompatibilitou47,48. Perorální 
podání je bezpečné, nekumulují se v orgánech49. Jejich 
biokompatibilitu je možné ještě zvýšit modifikací povrchu 
částic. Jak je z obr. 1 patrné, na vnitřním i vnějším povrchu 
nanotubulů obou minerálů se nachází OH skupiny, které 
umožňují navázání dalších látek. Obecně se popisuje pozi-
tivní působení povrchově aktivních látek50 nebo polyelek-
trolytů51. Buněčná toxicita sledovaná na různých buněč-
ných kulturách52 prokázala vysokou biokompatibilitu a 
velmi nízkou cytotoxicitu. Je však třeba říci, že počet toxi-
kologických studií, který by prokázal jednoznačnou bez-
pečnost podání těchto nosičů např. při parenterálním podá-
ní, je nezbytně nutný. 

Zveřejněno bylo například navázání γ-amino-
propyltriethoxysiloxanu na halloysitové nanotubuly53, kdy 
v závislosti na předchozí úpravě minerálu je možné docílit 
navázání látky na vnější povrch tubulů, jejich vnitřní po-
vrch, případně vznik sítě této látky uvnitř tubulů. Na takto 
modifikovaný povrch je možné navázat další látky, např. 
oligonukleotidy. Oligonukleotidy jsou slibnými léčivy pro 
genovou terapii některých nemocí včetně rakoviny, jejich 
nevýhodou je omezený vstup do buněk a degradovatelnost 
buněčnými nukleasami. Jako vhodný nosič se použil hall-
oysit modifikovaný γ-aminopropyltriethoxysiloxanem, na 
nějž se navázaly oligonukleotidy značené fluoresceinem 
pro lepší identifikaci v buňkách. Vzniklý systém zajistil 
dobrý průnik léčiva do buněk i jeho významný účinek na 
nádorové buňky54. Složené materiály z halloysitu a polyvi-
nylalkoholu nebo halloysitu a polymethylmethakrylátu se 
studovaly pro možnost kultivace buněk typu osteoblastů 
a fibroblastů51,55. Zjistila se silná adherence buněk 
k povrchu materiálu; buňky navíc vykazovaly v těchto 
podmínkách dobrý růst. Dosažené výsledky naznačují 
potenciální využití těchto materiálů v medicíně56. Nedávno 
zveřejněná studie sledovala nanokompozitní materiál tvo-
řený halloysitem, polymethylmethakrylátem a genta-
mycinem při terapii kostních defektů57. Kostní cement 
vykazoval velmi dobrou přilnavost materiálu ke kostní 
tkáni. Pomalé uvolňování gentamycinu po dobu více než 
dvou týdnů zabezpečilo jeho vysokou protimikrobní akti-
vitu. 

Halloysitové nanotubuly je možné využít i jako zá-
klad dendrimerů . Název dendrimer vychází z řeckého 
„dendron“, tj. strom. Na povrch nanotubulu, který funguje 
jako centrální jádro, je možné navázat větvené polymery 
i kopolymery a získat symetrické, přibližně kulovité části-
ce různé struktury a velikosti58. Na rozdíl od zesíťovaných 
aglomerátů a dalších asociátů mají dendrimery jednotnou 
molekulovou strukturu, kterou lze přesně řídit v rozmezí 

  a    b          c           d 

Obr. 3. Možnosti včlenění léčivých látek do struktury tubulárních systémů 
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5 až 20 nm. Je možné do nich uzavřít molekuly léčivých 
látek, které se k nim poutají nekovalentními vazbami 
(iontovými, vodíkovými, hydrofobními) a mohou tak tvořit 
vhodný mezičlánek ke kovalentně vázaným léčivům 
v polymerních konjugátech na jedné straně a fyzikálně 
uzavřeným léčivům v částicích na straně druhé.  

 
 

4. Závěr 
 
Biokompatibilní jílové minerály se ve farmacii použí-

vají jako osvědčené pomocné látky ve funkci plniv, stabili-
zátorů suspenzí, emulzí, látek zvyšujících viskozitu a látek 
gelotvorných. Nové studie objevily jejich unikátní struktu-
ru a tvar a ty spolu s dobrou biokompatibilitou, nízkou 
cenou a snadnou dostupností staví tyto látky do popředí 
nejen farmaceutického výzkumu. V blízké době se očeká-
vá uplatnění těchto látek ve farmacii a medicíně, např. 
v lékových formách s řízeným uvolňováním léčiv, trans-
portních lékových systémech nebo v tkáňovém inženýr-
ství. 
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Clay minerals such as talc, bentonite or kaolin have 

been used as pharmaceutical excipients for quite a long 
time. Recently, small size and interesting structure of their 
components such as montmorillonite and halloysite or 
newly discovered imogolite, became interesting as inex-
pensive and environment-friendly nanomaterials. In addi-
tion to their use in industry, they seem to be promising 
drug nanocarriers. The present review describes the recent 
research of their utilization in controlled drug release and 
outlines their potential use as biocompatible materials in 
medicine and tissue engineering.   

   


