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OZET

INTRANAZAL YOLDAN UYGULANABILEN PARASETAMOL FORMULASYONU

Bulus, intranazal yoldan uygulanabilen parasetamol iceren bir farmasotik formulasyon ile
5 ilgilidir.
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ISTEMLER

Intranazal yoldan uygulanabilen bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi; toplam
formulasyon igerisinde agirlikca %0,25-%10 oraninda parasetamol ve en az bir

farmasotik olarak kabul edilebilir yardimci madde icermesidir.

Istem 1'e uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi; toplam formulasyon

icerisinde agirhkca %?2 oraninda parasetamol icermesidir.

Istem 1 veya 2'ye uygun bir farmasbtik formulasyon olup, 6zelligi: en az bir 1slatma
ajani, en az bir flokulasyon ajani, en az bir suspansiyon ajani, en az bir tonisite
ayarlayici madde, en az bir koruyucu madde, en az bir tampon ajani, enjeksiyonluk su
veya bunlarin kangimini iceren gruptan secilen en az bir farmasotik olarak kabul

edilebilir yardimci madde icermesidir.

Istem 3'e uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi; en az bir 1slatma ajaninin
propilen glikol, polietilen glikol, gliserin, hyaluronik asit, inositol, laktitol, maltitol, maltoz,
mannitol, manoz, potasyum PCA, sodyum PCA, sorbitol bilesenlerinden seciimesidir.

Istem 4°e uygun bir farmasbtik formulasyon olup, dzelligi; 1slatma ajani sorbitoldur.

istem 5'¢ uygun bir farmasotik formulasyon olup, bzelligi; toplam formulasyon
icerisinde tercihen agirhkga %0,05-%10 ocraninda, daha ¢ok tercihen agirhkga %1-%5

sorbitol icermesidir.

Istem 3'e uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelli§i; en az bir flokulasyon
ajaninin nan-iyonik veya anyonik yuzey etkin maddeler, hidrofilik polimerler ve kil

bilesenlerinden secilmesidir.

Istem 7°e uygun bir farmasdtik formulasyon olup, ozelligi; flokllasyon ajani polisorbat
80dir.

Istem &€ uygun bir farmasotik formulasyon olup, dzelligi; toplam formulasyon
icerisinde tercihen adirhikga %0,001-%1 oraninda, daha g¢gok tercihen agirhkga %0,1-
%0,5 polisorbat 80 icermesidir.

Istem 3'e¢ uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelli§i; en az bir suspansiyon
ajaninin, metilseluloz, hidroksipropilmetilseluloz, hidroksietilseluloz,
karboksimetilseluloz sodyum, etilselluloz, mikrokristalin seliloz, kitosan ve kitosan

turevleri, nigasta, polivinil alkol, polivinil pirolidon, poliakrilatlar, poliakrilamid, dekstran,
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gellan sakiz, sodyum aljinat, jelatin, pektin, karragenan, hyaluronik asit, poloksamer,
polikarbofil veya seluloz asetat ftalat bilesenlerinden segilmesidir.

Istem 10'a uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi; sUspansiyon ajani
mikrokristalin selulozdur.

Istem 11'e uygun bir farmasotik formulasyon olup, 6zelligi; toplam formulasyon
icerisinde tercihen agirlikca %0,1-%10 oraninda, daha ¢cok tercihen adirlikga %0,5-

%1,5 mikrokristalin sellloz icermesidir.

istem 3'e uygun bir farmasétik formulasyon olup, dzelligi; en az bir tonisite ayarlayici
madde olarak, sodyum klorur, potasyum klorur, manitol, glukoz, sorbitol, gliserol,

propilen glikol bilesenlerinden secilmesidir.

istem 13'e uygun bir farmasotik formulasyon olup, dzelligi; tonisite ayarlayici madde

sodyum klorurdur.

Istem 14'e uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi; toplam formulasyon
icerisinde tercihen adirlikga %0,1-%10 oraninda, daha gok tercihen adirlikca %0,5-%5

sodyum klorur icermesidir.

Istem 3¢ uygun bir farmasotik formulasyon olup, dzelligi; en az bir koruyucu madde
olarak, benzalkonyum klorur, setilpiridinyum klorur/bromur, klorobutanol, klorheksidin
asetat, klorheksidin HCI, klorheksidin diglukonat, klorokresol, metilparaben,
propilparaben, bitilparaben, fenoksietanol, fenil civa tuzlari, sorbik asit, tiomersal

bilesenlerinden secilmesidir.

Istem 167 uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi; koruyucu madde
benzalkonyum klorurdur.

Istem 17'e uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi toplam formulasyon
icerisinde tercihen adirlikga %0,001- %0,3 oraninda, daha ¢ok tercihen agirlikga
%0,01-%0,05 benzalkonyum klorur igermesidir.

istem 3'e uygun bir farmasbtik formulasyon olup, 6zelligi en az bir tamponlayici ajan
olarak, dietanolamin, laktik asit, monoetanolamin, trietanolamin, sodyum hidroksit,
sodyum fosfat, sitrik asit, sodyum sitrat ve yan sentetik turevileri veya bunlarin

kombinasyonlari arasindan secilmesidir.
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Istem 19a uygun bir farmasotik formulasyon olup, dzelligi tamponlayici ajan sitrik asit
ve sodyum sitrattir.

Istem 20'ye uygun bir farmasotik formulasyon olup, ®zelligi toplam formulasyon
icerisinde tercihen adirlikca %0,05-%0,5 oraninda, daha cok tercihen agirlikga %0,1

sitrik asit icermesidir.

istem 20'ye uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi toplam formulasyon
icerisinde tercihen agirlikca %0,01- %0,1 oraninda, daha ¢ok tercihen agirlikga %0,03

sodyum sitrat icermesidir.

Onceki istemlerden herhangi birine uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi
formulasyonun pH degeri tercihen 4-7,4 arasinda daha cok tercihen 5,5-6,5 arasinda

olmasidir.

Istem 3e uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi intranazal yoldan
uygulanabilen farmasotik formulasyon parasetamol, polisorbat 80, sorbitol,
mikrokristalin seluloz, sodyum klorur, benzalkonyum klorur, sedyum sitrat, sitrik asit,

enjeksiyonluk su icermektedir.

istem 24'e uygun bir farmasotik formulasyon olup, ozelligi adirlikca %2 oraninda
parasetamol, adirlikga %0,20 oraninda polisorbat 80, adirlikca %1 oraninda
mikrokristalin seluloz, agirhkga % 0,20 oraninda sorbitol, agirhkgca %0,9 oraninda
sodyum Klorur, agirlikga % 0,02 oraninda benzalkonyum klorur, agirhkca % 0,1
oraninda sitrik asit, adirhkca % 0,03 oraninda sodyum sitrat ve kafi miktarda

enjeksiyonluk su igermektedir.

Onceki istemlerden herhangi birine uygun bir farmasobtik formulasyon olup, ozelligi

nazal sprey formunda sunulmasidir.
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TARIFNAME

INTRANAZAL YOLDAN UYGULANABILEN PARASETAMOL FORMULASYONU

Teknik Alan

Bulus, intranazal yoldan uygulanabilen parasetamol iceren bir farmasotik formulasyon ile

ilgilidir.

Teknigin Bilinen Durumu

Agrt ve agrih olaylar, hekime basvuru nedenleri arasinda hemen ilk sirayl alan
yakinmalardir. Bu tir agnlarin tedavisinde kullanahilir bir cok ilag grubu ve kullanim
formlan bulunmaktadir. Analjezik ilaglardan en sik kullanilanlari opioidler {narkotikler),
adjuvan analjezikler, nonopioid analjezikler (narkotik olmayan analjezikler), parasetamol

ve aspirin, NSAIl seklinde siniflanmaktadir.

Intranazal (IN) analjezi rahatsizlk vermeden adrinin givenli ve zamaninda
rahatlatiimasini saglar ve oral uygulamayla olacak tedavideki gecikmeleri onler. IN ilag
farmakokinetidi ile, ilag emiliminin azaltiimasi, minimal yan etkileri olan terapotik ilag
seviyeleri ve yeterli analjezi saglanmaktadir. IN ilag uygulamasi gocuklarda analjezi
sadlamak icin siklikla parenteral opioidlerin yerine kullanilir. Akut postoperatif donemde
perioperatif olarak uygulanan ketaminin analjezik etkinligini gosteren bircok ¢alisma
vardir. Intranazal ketamin sprey icin maksimum analjezik etki; maksimum plazma

konsantrasyonuna ulagsmadan, yaklasik 3-4 dakika sonra baslamaktadir.

Bulus sahipleri tarafindan yapilan bir caligsmada, adenotonsillektomi sonrasinda pediatrik
hastalarda analjezi amaciyla uygulanan infranazal ketamin, intravenoz parasetamol'un
analjezik etkisine gore postop 15. dakikadan itibaren postop 24 saate kadar butun
surelerde daha etkili oldugunu izlenmistir.Ketamin kullamiminda sedasyon, bulanti, kusma
ve solunum depresyonu gibi yan etkiler gorulebilmektedir. Intranasal fentanil'in pediatrik
hastalarda preoperatif ve postoperatif agri kontrolunde, erigskinde acil serviste akut agri
kontrolunde ve kanser hastalarinda atak agrisinin yonetiminde etkin bir sekilde, guvenli
ve iyi tolere edilebilir bir analjezi yontemi oldugu gosterilmigtir. Fentanil ise morfin turevi bir
ilag olup kullanim sirasinda doz ile iligkili bagimhlik yapabilmektedir. Ketamin ve fentanil

vesil regete kapsaminda ilaglar olup doz sinirlamalan mevcuttur. Hastane disinda
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kontrolsiiz bir bicimde kullammlan istenmeyen yan etkilerin ortaya gikmasina neden
olabilir. Bu nedenle piyasada urun olarak satisa sunulamamusglardir.

Yukarida goruldugu uzere birgok farkl urun olmasina ragmen ketamin ve opioid turevi
olan fentanil hala intranazal adri kesici olarak kullanimda tek basina yeterli degildir.

Mevcut bulus konusu formulasyon bu problemlere cevap verecek yeni bir Urundur.

Parasetamol analjezik faaliyete sahip terapotik bir ajan olarak bilinmektedir ve kimyasal
adl N- (2,3,5,6-tetradeuterio-4-hidroksifenil} asetamid ve kimyasal yapisi da Formul I'de
gosterildigi gibidir.
H
NY
O
HO

Formul |

Analjezik etkisi yeni nesil analjeziklere gore hafif kalmis olsa da gastrointestinal sistemde
yan etkisinin hemen hemen olmamasi, guvenilirligi ve de gebelerde kullanilabilmesi

parasetamolun her zaman 6n planda kalmasini ve klasik bir analjezik olmasini saglar.

Bu bulus ile parasetamol igeren intranazal kullanim icin agn kesici yeni bir Grun
aciklanmaktadir.

Sonug olarak yukarida anlatilan olumsuzluklardan dolayr ve mevcut gozumlerin konu
hakkindaki yetersizligi nedeniyle ilgili teknik alanda bir gelistirme yapilmasi gerekli

kilinrmigtir.
Bulugun Kisa A¢iklamasi

Mevcut bulug, yukanda bahsedilen gereksinimleri karsilayan, tum dezavantajlar ortadan
kaldiran ve ilave bazi avantajlar getiren intranazal yoldan uygulanabilen parasetamol

iceren bir farmasotik formulasyon ile ilgilidir.

Bulusun oncelikli amaci, nazal yoldan uygulanabilen ve minimal yan etkili, parasetamol

iceren yeni bir agri kesici Urun ortaya koymaktir.
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Bulusun bir diger amaci, agn sikayetini (bas agrisi, dis agnsi, kann agrisi, boyun agrisi)
gidermede kullanilacak parasetamolun nazal yolla kullanimi igin etkili bir formulasyon

sunmakdir.

Bulusun bir dider amaci, agrinin guvenli ve hizl bir sekilde tedavisini saglamaktir.

Bulusg, agn tedavisinde kullanilacak parasetamolun en az yan etkiye sahip clacak sekilde,

nazal yoldan uygulanabilmesini amag¢lamaktadir.

Yukarida anlatilan amaglarin yerine getirilmesi icin bulus intranazal yoldan uygulanabilen
bir farmasotik formulasyon olup, toplam formulasyon igerisinde adirlhikca %0,25-%10,0
oraninda parasetamol ve en az bir farmasotik olarak kabul edilebilir yardimci madde

icermektedir.

Yukarida anlatilan amaglarin yerine getirilmesi i¢in bulus intranazal yoldan uygulanabilen

bir farmasotik formulasyon olup, nazal sprey formunda sunulmaktadir.

Bulusun yapisal ve karakteristik ozellikleri ve tum avantajlari asagida verilen detayl
aciklama sayesinde daha net olarak anlasilacaktir ve bu nedenle degerlendirmenin de bu

detayl agiklama g6z énune alinarak yapiimasi gerekmektedir.
Bulusun Detayli Agiklamasi

Bu detayli aciklamada bulug konusu intranazal yoldan uygulanabilen parasetamol iceren
bir farmasotik formulasyon sadece konunun daha iyi anlasiimasina yonelik olarak ve higbir
sinirlayici etki olusturmayacak sekilde agiklanmaktadir.

Bulug, intranazal yoldan uygulanabilen parasetamol igeren bir farmasotik formulasyon
sayesinde etkili bir tedavi saglanirken ayrica tercih edilen nazal sprey formunda kullanimi

sirasinda olusabilecek yan etki ve bagimliliklar da en aza indirilmis olacaktir.

Bulusun bir uygulamasina gore, intranazal yoldan uygulanabilen bir farmasdtik
formulasyon olup, 6zelligi toplam formulasyon icerisinde adirlikga %0,25-%10,0 oraninda

parasetamaol ve en az bir farmasotik olarak kabul edilebilir yardimer madde igermektedir.

Bulugsun bir uygulamasina gore, parasetamolun intranazal (IN) kullanimi sayesinde

analjezi rahatsizlik vermeden agrinin guvenli ve zamaninda rahatlatiimasini saglar ve oral



10

15

20

25

30

35

uygulamayla olacak tedavide ki gecikmeleri onler. IN ilag farmakokinetigi ile, ilag
emiliminin azaltilmasi, minimal yan etkileri olan terapotik ilag seviyeleri ve yeterli analjezi
saglanmaktadir.

Bulusun bir uygulamasina gore, farmasotik kompozisyon, en az bir i1slatma ajani, en az bir
flokillasyon ajani, en az bhir sUspansiyon ajani, en az bir tonisite ayarlayici madde, en az
bir koruyucu madde, en az bir tampon ajani veya bunlann karisimini iceren gruptan

segilen en az bir farmasotik olarak kabul edilebilir yardimer madde icermektedir.

Bulusun bir uygulamasina gore, en az bir 1slatma ajani sayillanlarla simirh olmamakla
birlikte su bilesenlerini icermektedir; propilen glikol, polietilen glikol, gliserin, hyaluronik
asit, inositol, laktitol, maltitol, maltoz, mannitol, manoz, potasyum PCA, sodyum PCA,

sorbitol.

Bulusun bir uygulamasina gore, i1slatma ajani sorbitoldur.

Bulusun bir uygulamasina gore, toplam formulasyon icerisinde tercihen agirlikga %0,05-

%10 oraninda, daha gok tercihen agdirlikca %1-%5 sorbitol icermektedir.

Bulusun bir uygulamasina gore, en az bir flokulasyon ajani sayilanlarla sinirli olmamakla
birlikte su bilesenlerini icerebilmektedir, non-iyonik veya anyonik yuzey etkin maddeler,

hidrofilik polimerler ve bazi killer bu amagla kullanilabilir.

Anyonik yuzey etkin maddeler bunlarla simirli olmamakla birlikte verilebilecek tipik
ornekler; sabunlar, alkil benzen sulfonatlar, alkan sulfenatlar, olefin sulfonatlar, alkil eter
sulfonatlar, gliserol eter sulfonatlar, alfa-metil ester sulfonatlar, sulfoyad asitleri, alkil
sulfatlar, yagh alkol eter sulfatlar, gliserol eter sulfatlar, yadl asit eter sulfatlar, hidroksi
karisik eter sulfatlar, monogliserid (eter) sulfatlar, yadl asit amid (eter) sulfatlar, mono ve
dialkil sulfosuksinatlar, mono- ve dialkil sulfosukkinamatlar, sulfotriglycerides, amid
sabunlar, eter karboksilik asitler ve tuzlari, yagh asit izetionatlar, yagh asit sarkosinatlar,
vagh asit tauridleri, agil laktilatlar, agil tartratlar, agil glutamatlar ve agil aspartatlar, alkil
oligoglukozid sulfatlar, protein, yag asidi kondensatlan (ozellikle bugday esasl bitkisel

Urinler) ve alkil (eter) fosfatlardir.

Non-iyonik yuzey etkin maddeler bunlarla sinirh olmamakla birlikte verilebilecek tipik

ornekler; etoksillenmis bir yuzey aktif madde, etoksillenmis bir alkol, etoksillenmig bir alkil
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fenol, etoksillenmis bir yag asiti, etoksillenmis bir monoalkaclamid, etoksillenmis bir
sorbitan ester, etoksillenmis bir yagl amino, bir etilen oksid propilen oksit kopolimeri, yag
alkolu poliglikol eterleri, alkilfenol poliglikol eterler, yag asiti poliglikol esterleri, yagh asit
amid poliglikol eterleri, yagh amin poliglikol eterleri, alkoksilath trigliseritler, karigik eterler
ve karisik formaller, istege gore kismen oksitlenmis karbon sayili alk{en)il cligo-glikozitleri
veya glukuronik asit turevleri, yag asiti N-alkil glukamidler, protein hidrolizatlari (6zellikle
budday esasli bitkisel Urunler), poliol yagd asiti esterleri, seker esterleri, sorbitan esterleri,
polisorbatlar ve amin oksitler, Lauret-9, Lauret-4, Lauret-23, Setet-10, Setet-2, Setet-20,
Isosetet-20, Stearet-100, Stearet-2, Stearet-21, Stearet-10, Stearet-20, Olet-2, Olet-10,
Olet-20, Setearet-17, Olet-3, Olet-5, Setet-2, Setolet-10, Setearet-6, Setearet-25,
Setearet-80, C12-13 Paret-12, C12-13 Paret-23, C12-13 Paret-3, C12-13 Paret-4,
Stearet-200, Stearet-7, etoksilenmis lineer alkol, Isodeset-6, PEG-5 undesil alkol,
Trideset-10, Trideset-3, Trideset-5, PEG-35 kastor yagi, PEG-40 hidrojene kastor yagdi,
PEG-60 hidrojene kastor yadi, PEG-7 hidrojene kastor vyadi, poligliseril-3 Distearat,
sorbitan monostearat, sorbitan seskioleat, sorbitan trioleat, sorbitan monopalmitat,
sorbitan monooleat, polisorbat 65, polisorbat 20, sorbitan monolaurat, PEG-40 stearat,
PEG-n stearat, POE-5 sorbitan monoleat, POE-20 sorbitan monolaurat, PEG-8 stearat,
POE-20 sorbitan trioleat, POE-4 sorbitan monostearat, POE-20 sorbitan monopalmitat,
POE-20 sorbitan Trioleat, POE-20 sorbitan tristearat, POE-4 sorbitan monolaurat, PEG-80
sorbitan laurat, polisorbat 80, POE-20 sorbitan monostearat, nonoksinol-40, nonoksinol-9,
isoLauret-6, nonoksinol-4, C11-15 Pareth-9, oktoksinol-40, oktoksinol-9, gliseril sitrat ve
laktat ve linoleat ve oleat, kaprilik/kaprik gliseridler, poligliseril-3 polirisinoleat, gliseril
kokoat, gliseril kaprilat, gliseril stearat, gliseril oleat, gliseril stearat sitrat, gliseril stearat,
isostearil digliseril suiksinat, oleil makrogol-6 gliseritler, PEG-8 balmumu, setil alkol EP/NF
ve setet-20 ve stearet-20 EP/NF, gliserol monostearat EP/NF ve PEG-75 stearat NF/JPE,
poligliseril-3 diizostearat NF, poligliseril-6 distearat, linoleoil makrogol-6 gliseritler EP, oleil
makrogol-6 gliseritler EP, lauroil makrogol-6 gliseritler EP, PEG-6 stearat NF/JPE ve etilen
glikol stearat EP/NF/JPE ve PEG-32 stearat NF/JPE, propilen glikol monolaurat (tip Il),
EP/NF, propilen glikol monokaprilat (tip 1) NF, propilen glikol monolaurat (tip 1) EP/NF,

laurail makrogol-32 gliseritler EP, Poligliseril-3 dioleat NF, tilocksapol ve poloksamerlerdir.

Hidrofilik polimerler bunlarla sinirli olmamakla birlikte verilehilecek tipik @rnekler; arap
zamki, ksantan zamki, kitre zamki, bentonit, aluminyum-magnezyum silikatlar, kolloidal
silica, akrilamid kopolimerleri, agaroz, amilopektin, bentonit, kalsiyum alginat,
karboksimetil seluloz, karbomer, karboksimetil kitin, selluloz zamki, dekstrin, jelatin,

hidroksietil seluloz, hidroksipropil seluloz, hidroksipropil nisasta, magnezyum alginat, metil
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seluloz, mikrokristal seluloz, pektin, cesitli polietilen glikoller, poliakrilik asit, polimetakrilik
asit, polivinil alkol, ¢esitli polipropilen glikoller, sodyum akrilat kopolimeri, sodyum
karragenan, beta glukandr.

Bulusun bir uygulamasina gore, flokulasyon ajani polisorbat 80:dir.

Bulusun bir uygulamasina gore, toplam formulasyon igcerisinde tercihen adirhkga %0,001-

%1 oraninda, daha ¢ok tercihen agirlikga %0,1-0,5 polisorbat 80 icermektedir.

Bulusun bir uygulamasina gore, en az bir suspansiyon ajani, sayilanlarla sinirh olmamakla
birlikte su bilesenlerini icerebilmektedir; metilseluloz, hidroksipropilmetilseluloz,
hidroksietilseliloz, karboksimetilseluloz sodyum, etilseluloz, mikrokristalin seluloz, kitosan
ve kitosan turevleri, nisasta, polivinil alkol, polivinil pirolidon, poliakrilatlar, poliakrilamid,
dekstran, gellan sakiz, sodyum aljinat, jelatin, pektin, karragenan, hyaluronik asit,

poloksamer, polikarbofil veya seluloz asetat ftalat.
Bulusun bir uygulamasina gore, suspansiyon ajani mikrokristalin selulozdur.

Bulusun bir uygulamasina gore, toplam formulasyon igerisinde tercihen agirlikga %0,1-
%10 oraninda, daha ¢ok tercihen agirhikeca %0,5-%1,5 mikrokristalin seluloz icermektedir.

Bulusun bir uygulamasina gore, en az bir tonisite ayarlayici madde olarak, sayilanlarla
sinirl olmamakla birlikte su bilesenlerini icerebilmektedir; sodyum Klorur, potasyum klorir,

mannitol, glukoz, sorbitol, gliserol, propilen glikol.

Bulusun bir uygulamasina gore, tonisite ayarlayici madde sodyum klorQrdur.,

Bulusun bir uygulamasina gore, toplam formulasyon icerisinde tercihen agirhkga %0,1-

%10 oraninda, daha ¢ok tercihen agirhkgca %0,5-%5 sodyum klorir icermektedir.

Bulusun bir uygulamasina gore, en az bir koruyucu madde olarak, sayilanlarla sinirli
olmamakla birlikte su bilesenlerini icerebilmektedir; benzalkonyum klorur, setilpiridinyum
klorur/bromur, klorobutanol, klorheksidin asetat, klorheksidin HCI, klorheksidin diglukonat,
klorokresol, metilparaben, propilparaben, butilparaben, fenoksietanol, fenil civa tuzlar,

sorbik asit, tiomersal.

Bulusun bir uygulamasina gore, koruyucu madde benzalkonyum klorurdur.
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Bulusun bir uygulamasina gore, toplam formulasyon icerisinde tercihen agirlikga %0,001-
%0,3 oraninda, daha ¢ok tercihen agirhikga %0,01-%0,05 benzalkonyum klorur
icermektedir.

Bulusun bir uygulamasina gore, en az bir tamponlayici ajan olarak, sayilanlarla sinirl
olmamakla birlikte dietanolamin, laktik asit, moncetanolamin, trietanolamin, sodyum
hidroksit, sodyum fosfat, sitrik asit, sodyum sitrat ve yar sentetik tUrevleri veya bunlarin

kombinasyonlarini icerebilmektedir.

Bulusun bir uygulamasina gore, tamponlayici ajan sitrik asit ve sodyum sitrattir.

Bulusun bir uygulamasina gore, toplam formulasyon igerisinde tercihen agirlikga %0,05-
%0.5 oraninda, daha ¢ok tercihen agirlikga %0,1 sitrik asit icermesidir.

Bulusun bir uygulamasina gore, toplam formulasyon igerisinde tercihen agirlikgca %0,01-

%0,1 oraninda, daha ¢ok tercihen agirlikga %0,03 sodyum sitrat icermesidir.

Bulus konusu formulasyonun pH degeri tercihen 4-7,4 arasinda daha ¢ok tercihen 5,5-6,5

arasindadir.

Bulugun bir uygulamasina gore, intranazal yoldan uygulanabilen bir farmasbtik
formulasyon olup, parasetamol, polisorbat 80, mikrokristalin seluloz, sorbitol, sodyum
klorir, benzalkonyum klorur, sodyum sitrat, sitrik asit, enjeksiyonluk su icermektedir.

Bulugun tercih edilen 6rnedine ait formulasyon degderleri asagidaki tabloda verilmektedir.
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Ornek 1: Parasetamol iceren nazal sprey formulasyon

Agirlikga tercih edilen

Agirlikga kullanilabilir

Bilesenler miktar (%) miktar (%)
Parasetamol 2 0,25-10
Polisorbat 80 0,20 0,1-0,5
Mikrokristalin seltloz 1 0,515
Sorbitol 0,2 1-5
Sodyum klorur 0,9 0,5-5
Benzalkonyum klorr 0,02 0,01-0,05
Sodyum sitrat 0,03 0,01-0,1
Sitrik asit 0.1 0,05-0,5
Enjeksiyonluk su kafi miktar * kafi miktar *

*100 ml tamamlanacak sekilde




