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CEFAKLORT TARTATLMAZO GYOGYSZERKESZITMENYEK fs A BELOLUK ELO-
AIIITHATO DISZPERGATODO TABLETTAK, VATAMINT ELJARAS ILYEN TAB-
IETTAK BLOALLITASARA

A talalméany cefaklért tartalmazd gybgyszerkészitményekre
45 a beldliilk elé4llithatd diszpergdlodd tablettakra, valamint
ilyen tablették eldadllitaséara alkalmas eljarésra vonatkozik.

A taldlmény szerinti gybgyszerkészitmények adalékanyagok
- példédul kotdanyagok, tablettaszébesést eldsegitd anyagok, hi-
gitbanyagok, csusztatéanyagok, tapadasgatld szerek, édesitd-
szerek, illatanyagok és adott esetben izesitdanyagok, zavaros-
sdgot elsidézd anyagok, valamint szinezbanyagok - mellett ha-
téanyagként 3%5-50 mfp cefaklért tartalmaznake

A diszpergdlédd, hatdanyagként cefaklord tartalmazé tablet-
takat a taldlmény szerinti gyégyszerkészitmények kozvetlen tab-
lettézasaval allitjak eld.

Az eddig ismert, cefaklort tartalmazd gydgyszerekkel szem-
ben a taladlmény szerinti diszpergélddd tablettadk lenyelése nem
okoz nehézséget a betegeknek, és - mivel nem tartalmaznak sza-
charézt — & tablettak cukorbetegek kezelésére is alkalmasak.

A taldlmény szerinti diszpergdlédd tablettak 19-21 C-os
vizben 3 percen belil szétesnek; Olyan fertdzések kezelésére
alkalmasak, amelyeket cefaklorra érzékeny baktériumtsrzsek
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A talédlmény oralis alkalmazdsra megfeleld, szilérd gyégy-—
szerkiszerelési formak el$allitaséra felhaszndlhatd gydgyszer-
készitményekkel kapcsolatos. Kdzelebbrdl meghatarozva, a ta-
1l4lmany cefaklért tartalmazd gybgyszerkészitményekre és disz-
pergélédd tablettdkra, valamint eld4llitasukra alkalmas eljaras-—
ra vonatkozik.

A cefaklér - vagyis a 3-klér-7-D-(fenil-glicinamid)-3-ce-
fem-4-karbonsav - részben szintetikus cefalosporin antibioti-
kum, amelyet példéul a 3 925 372. sz; amerikai egyestilt alla-
mokbeli és a 2 408 698; sz. német szabadalmi leirés (Eli Lilly
and Co;) jsmertet. Snnek a vegylletnek a baktericid hatésa azon
alapszik, hogy képes megakadalyozni a baktériumok sejtfalénak
felépiilését. A cefaklért olyan fertézések kezelésére javalljak,
ame lyeket egyes organizmusoknak - mindenekeldtt a Streptococcus—
nak és a Staphylococcus-nak - az erre a vegylletre érzékeny
torzsei okoznake

A cefaklér alkalmazésdhoz jelenleg beszerezhetd kiszerelé-
si formék a kapszuldk, a késleltetett hatasu tablették és a fi-
olékban vagy tasakokban forgalomban levd szuszpenzidke.

A kapszuldk alkalmazasénak szamos korlatja és hétranya van
a kovetkezd okok miatt:

- alkalmazasuk a betegek vonatkozésédban korlatozott, mert
vannak olyan betegek, akiknek nehézséget okoz a kapszulédk le-
nyelése, sbét olyanok is akadnak - kiilonssen a gyerekek és az
1d8s emberek kozott -, akik képtelenek a kapszulék lenyelésé-
re; és

— kapszulédk esetében csak teljes doézis adagolédséra van
lehetéség.

Abban az esetben, ha a cefaklért tasakokban kiszerelve,



szuszpenzié formajiban alkalmazzék, a szuszpenzid szachardztar-
talma miatt azzal a hatrénnyal kell szémolni, hogy a készit-
ményt az orvosi el8irasok betartéaséra kotelezett cukorbetegek
csak korlatozottan fogyaszthatjak.

A szacharéztartalom miatt felmeriilé problémékon tulmenden
tovabbi nehézségek is szérmazhatnak abbdl, ha a cefaklért tar-
talmaz6é szuszpenzidét fiolds kiszerelésben hozzdk forgalomba:

- fenndll - kiillondsen gyerekek esetében - a tuladagoléds
veszélye, mivel a fogyasztas nem szabadlyozotty és

- a kiszerelési volumen miatt nehézségekkel jar a kezelés
és a szallités, és igy elé6fordulhat, hogy nem lehet befejezni
a gybgykezelést, amely emiatt kevésbé lesz hatésos.

A késleltetett hatdsu tablettéknak az a hatranyuk, hogy
nem teszik lehet6vé kétszeres dézisok alkalmazését, raadasul
nem alkalmasak olyan betegek kezelésére, akiknek nehézséget okoz
a szildrd kiszerelési form dk lenyelése.

A cefaklér jelenleg rendelkezésre 4lld adagolédsi formai
dltaléban nem elégitik ki teljes mértékben az Gsszes olyan ki-
vetelményt, emely baktériumos fertbzések esetében felmeril,
példaul nem alkalmazhaték béarmely betegnél olyan médon, hogy
biztositani lehessen a gybdgykezelés befejezését és ilyen méd-
don a gydgyhatés fokozasat.

Igy a cefaklér alkalmazésédhoz sziikség van olyan uj kisze-
relési forméakra, amelyekkel ki lehet kiiszobdlni az emlitett
hatréanyokat, meg lehet kinnyiteni a betegek szamira a gybgyszer
bevételét, amelyek minden tovabbi nehézségek nélkil felhasz-
nalhaték cukorbetegek kezelésére is és igy lehetévé teszik a
gybgykezelés hatdsosséganak a novelését. A taldlmény megoldast

kinal az emlitett provlémékra olyan uj, cefaklort tartalmazd



gybgyszerkészitmények formajaban, amelyek alkalmasak diszpergé-
16d6 tablették gyartésaras

A diszpergalédd tablettdk oradlis alkalmazésra szolgdld,
sziladrd gyégyszerkiszerelési formék, amelyek 19-21 %C-0s vizben
% percen beliil szétesnek és a vizben egyenletesen diszpergaldd-
nak. A diszpergédloddas ecyenletességére vonatkozdan az 1988-ban
kiadott British Pharmacopea II. kotetében leirtak szerint ugy
végeznek vizsgdlatot, hogy két tablettat 100 ml vizbe tesznek,
majd a vizet a tablettékkal egylitt addig rézzék, amig a tablet-~
tdk teljesen szét nem esnek. A tablettadknak olyan mértékben kell
diszpergéltaknak lenniiik, hogy 710 mikron névleges lyukb8ségi
szitédn nem szabad semminek fennmaradnia.

Olyan diszpergalddd tablettdk ismertek, amelyek a szinteti-
kus penicillinek csoportjdba tartozé antibiotikumokat - példaul
amoxicillint - és gyulladasgétldkat - példaul piroxikamot -
tartalmaznak, olyanok azonban nem ismeretesek, amelyek olyan,

a szintetikus cefalosporinok kozé tartozd antibiotikumokat. fog-
lalnanak magukban, mint a cefaklér.

A talalmény targyat olyan uj, cefaklért tartalmazd gydgy-
szerkészitmények képezik, amelyek felhasznihaték diszpergalddd
tablettdk gyértasahoz. A talalmény térgyat képezik tovabba az
ilyen, cefaklért tartalmazd diszpergadlodd tablettak, valamint
az elddllitéasukra szolgdld eljéras.

A diszpergdlddd tablettdk gydrtésdhoz megfeleld készitmé~-
nyek el64llitéasédhoz egyrészt tanulményozni kell a hatbanyag
Ssszeférhetbségét fizikai-kémiai szempontbél, masrészt fel kell
kutatni azokat a segédanyagokat, amelyek lehetdvé teszik a kii-
16nbsz6 gydgyszerksnyvek eldéirésainak a kielégitését; Szamitas—~

ba kell venni a diszpergdlédd tablették gyartasdhoz alkalmazas-
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ra keriilé eljarast is, minthogy a készitményhez felhaszndlhaté
kotéanyagok és hatéasfokozbé adalékanyagok nagymértékben figgnek
attél, hogy milyen eljarast vélasztunk ezeknek a diszpergélddd
tablettdknak az elballitéséra.

A diszpergdldédd tablettdkat meghatérozd paraméterek a ko-
vetkezdks

i) vizben gyorsan szébesnek; és

ii) egyenletes azoknak a részecskéknek az eloszlasa, amelyek
a tablettéak szétesésekor keletkeznek.

A szétesési sebesség és a diszperzid egyenletessége fligg
mind az adalékanyagoktdél, mind a hatéanyagtdél. Igy a szétesés
mint a sajtolt gydgyszerkészitményekben levd hatdanyag felsza-
badulasénak a mértéke a diszpergdldédd kiszerelési formak kifej-
lesztésének a kritikus paramétere. A galenuszi készitményekkel
kapcsolatos kutatédsok legfontosabb fazisa ezért a diszpergdld-
d6 tablettak gyartéasdhoz az adalékanyagok kivalasztésa. A kész
tabletta mindsége és tulajdonséagai nagymértékben fliggnek a ben-
ne levé adalékanyagoktbél, amelyek helyes kivalasztésdnak ugyan-
olyan nagy jelentdsége van, mint a gyartasi eljards kivalaszta-
sdnak, minthogy az adalékok tipusét az alkalmazott technoldgia-
t61 filiggéen lehet kivélasztani.

liindezeket megfontoltuk a talalmény szerinti diszpergalddd
tablették gyartésdhoz megfeleld uj, cefaklort tartalmazd gyoégy-
szerkészitmények kidolgozésakor, amelyek igy a hatéanyagon kivil -
kelld mennyiségben - szétesést eldsegitd adalékanyzgokat, higitd-
anyagokat, csusztatdanyagokat, tapadésgétléd adalékcekat, édesi-
t8szereket, illatanyagokat és - adott esetben - izanyagokat,
gimitdéadalékokat és szinezbanyagokat is tartalmaznak;

S6t, a taldlmény egyik kiildnleges megvaldsitési médja lehetdvé



teszi pezsgdtablettdk gyartasahoz megfeleld uj, cefaklért tar-
talmazbd gybgyszerkészitmények eldadllitésat.

A cefaklér a taldlmény szerinti készitmények hatdanyaga.
Amikor a leirasban a "cefaklor" elnevezést haszndljuk, nem csak
a szabad savra gondolunk, hanem annak hidratjaira és farmakold-
giai szempontbdl elfogadhatd séira is. A taladlmény szerinti ké-
szitményekben a cefaklér a készitmények teljes tomegére vonat-
koztatva 35-50 %-ban lehet jelen. A cefaklort példdul a 3% 925 372.
sz. amerikai egyesiilt &llamokbeli és a 2 408 698. sz. német sza-
vadalmi leirasban (Bli Lilly and Co.) ismertetett médon lehet
eldallitani.

Tekintettel arra, hogy a diszpergaldédd tablettak esetében
a vizben vald diszpergalédas sebessége a kritikus paraméter,

a tablettak szétesését elésegitd anyag megfeleld kivdlagaztésa
egyike a leglényegesebd kérdéseknek., A leiréasban haszndlt "szét-
esést eldsegitd anyag" kifejezés olyan szerekre vonatkozik,
amelyek olyan mértékii feliiletnovekedést idéznek eld, hogy a
tablettaban levd hatéanyag igen gyorsan szabadda valik. A ta-
lalmény szerinti készitményekben szétesést elésegitd anyagként
megfelel - onmagéban vagy karboxi-metil-celluldzzal egylitt -

a natriuvm-glikolét-keményits, valamilyen akrilsavsazarmazék po-
limerizétuma és minderekelstt a kroszpovidon.

A natrium-glikolét-keményit6t a készitmény teljes tomegére
szémitva legaldbb 5 %, eldénydsen 10-21 % mennyiségben lehet al-
kalmazni. Abban az esetben, ha natrium-glikoldt-keményitdt és
natrium-karboxi-metil-cellulézt tartalmazé elegyeket alkalma-
zunk, a készitmény teljes tomegére szémitva a natrium-karboxi-
—metil-celluléz mennyisége koriilbelil 10 %, a natrium-glikolat-

-keményitéé pedig mintegy 14 % lehet.
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Az akrilsavszarmazék polimerizatumét - amely kizepes vagy
nagy, célszeriien nagy viszkozitdsu lehet - a készitmények hozzéa-
vet 8legesen 10 m-ban tartalmazhatjak.

Szétesést eldsegitd anyagként célszeri kroszpovidont, vagyis
oldhatatlan poli(vinil-pirrolidon)-t (PVP-t) hasznalni, amelyet
vinil-pirrolidon polimerizdléséval lehet eldallitani. A készit-
mény teljes mennyiségére vonatkoztatva ezt a polimert kdriilbelil
10 m%-ban lehet alkalmazni. Feltételezéslink szerint a halészer-
kezetii, oldhatatlan PVP J6 dezintegralé hatdsa nagy hidratéci~-
4s kapacitésénak (vagyis vizadszorpcios képességének) koszonhetd,
amelynek révén igen gyorsan szétesik a tabletta, és megnd a ce-
faklér oldhatdséga vizben.

Tovabbi elényt biztosit a diszpergalédd tablettdk gyartéasa-
ra kivéalasztott kdzvetlen sajtoléasi technolégia a kotdanyagok al-
kalmazéséval kapcsolatban. Van lehet&ség ugyanis a szétesést eld-
segitd anyag szemcséken kiviili alkalmazaséara. Igy fokozobédik en-
nek az adalékanyagnak a duzzaszté hatdsa, minthogy a dezintegra-
16 hatast nem valtoztatja meg sem a nedvesedés, sem a széradds.

A leiras szerinti értelmezésben a "higitéanyagok" kifejezés
kiterjed a kotdanyagokra is, amelyek megkonnyitik a poranyagok
sajtolését és szilérdsagot adnak a tablettéknak. Megfeleld higi-
téanyag a mikrokristalyos celluldéz és a széraz dllapotban gordii-
lékeny részecskékb8l 4llé keményitd, valemint ennek a két anyag-
nak valamilyen elegye;

A kovetkezd példédk olyan higitdanyagokra vonatkoznak, amelyek
alkalmasak a taldlmény szerinti készitmények formaléasahoz.

1. Mikrokristéalyos celluléz, amely nagyon megfeleld mozgé-
konyséaggal és kompresszibilitasi tulajdonsagokkal rendelkezd por-

elegyet képez. Ennek a higitdéanyagnak az alkalmazdasa esetén le-
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hetéség van nagytisztaségu tablették eldallitéaséra kzvetlen tab-
lettazasi technoldgiaval, és ez a higitéanyag kotbanyagkent is
hat. Igy megfeleld keménységli, szilard tablettakat lehet eldal-
litani, és a higitéanyag nagy abszorpcidés kapacitédsa miatt a
dezintegréacidés idd még rovidebb lesz. A piaci forgalomban levo
kiilonb6z6 tipusu mikrokristélyos cellulézok kozlil a 90 mikron
4tlagos részecskeméretii AVICEL PH102-t célszeri felhasznélni,
mert - bar a tobbi kaphaté készitménynek is hasonld tulajdonsé-
gai vannak, ami a kdzvetlen tablettézést ellsegitd képességliket
illeti - az AVICEL PH102 a kiozvetlen tablettdzast még simébba
teszi azaltal, hogy mozgékonnyd teszi az elegyet és - részecskeél
méretének koszonhetben — megkonnyiti a taldlmény szerinti készit-
ményekben levé finom porok kozvetlen tablettéazasat, A mikrokris-
tdlyos celluldéz a taldlmany szerinti készitményekben a készit-

mények teljes mennyiségére szémitva 24-46 mp-ban lehet jelen.

2. Szarazon mozgékony részecskékbdl 4116 keményitd, amely a
kgzvetlen tablettazadsnal a higitéanyag és a kotbanyag szerepét
tolti be; A taldlmény szerinti készitményekben a készitmények
teljes mennyiségére vonatkoztatva koriilbelul 39 mb-ban lehet je-
len. Meg kell azonban emliteni, hogy az ezzel a higitdanyaggal
késziilt tablettak nem nagyon kemények, és ez hatranyosan befolya-
solja szétesésiiket. Igy eldnydsebb olyan tablettékat kséziteni,
amelyekben a higitdanyag mikrokristédlyos celluléz.

Tekintettel arra, hogy a készitményekben nagy - a készit-
mények teljes mennyiségére szémitva 24-46 mh — a mikrokristalyos
cellulédz szazalékos mennyisége, 1140-1150 mg-os tablettak készit-
het8k magasabb ~ 38-46 m-0s - celluldztartalom esetén, és mint-
egy 1125 mg végtomegii tablették allithaték els, ha a mikrokristé~
lyos celluléz mennyisége valamivel alacsonyabb: 35-36 1tb. Végil
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abban az esetben, ha a mikrokristalyos celluléz mennyisége hoz-
zavetélegesen 28 mh, a tablettdk végtomege 1130-1140 mg lehet.

A leirésban hasznalt "csusztatdanyag" kifejezés olyan ada-
lékanyagokra vonatkozik, amelyek a tablettak belsejében cstkken—
tik a részecskék kszotti surlédast, és ilyen médon mérséklddik
a szerszamfalakon jelentkezd ellendllds. A talélmany szerinti
készitményekben elényosen lehet alkalmazni csusztatéanyagként
egy hidrofil anyagot, a sztearil-natrium-fumardtot. Ezt az ada-
lékanyagot a talalmany szerinti készitményekhez a készitmények
teljes mennyiségére vonatkoztatva 2 mf-nal kisebb mennyiségben,
célszeriien 0,4-1,5 mh-ban adjuk hozzdé.

Ennek az adalékanyagnak a beépitésével jobban csusznak egy-
mason a tablettazasra keriild készitmény részecskéi, amelyek
egyenletesebben toltik ki a szerszamiireget, ezért a tablettak
tsmegében csak nagyon kis eltérések mutatkoznak;

A szokéasosan alkalmazott sztearinsavas sék a talalmany sze-
rinti készitményekben nem megfeleléek csusztatéanyagként, mert
példéul a magnézium-szteardt nem adszorbealja a vizet, igy igen
gusztustalan megjelenésii oldat keletkezik, fényudvarral a feli-
letén.

A "tapaddsgéatld adalék" kifejezést a leirasban olyan se-
gédanyagokra hasznéljuk, amelyek megakadalyozzék a részecskék
Gsszetapadédsdt. Alkalmeszésukkal igy akadélyozni vagy korlatozni
lehet a részecskék tomsriilését, és csokkenteni lehet a részecs-
kék kozotti surldéddst. A taldlmény szerinti készitményekben ta-—
padéasgatld adalékként jO eredménnyel lehet alkalmazni kolloid
szilicium~dioxidot, minthogy nagy a fajlagos felulete, nagyon
j61 befolydsolja a por &aramlésdt, ugyanakkor adszorbensként is

miksdik, mert megktti a cefaklér altal esetleg felvett nedvessé-
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get és igy lassitja a hatdanyag hidrolitikus bomlési folyama-
tét;

Ezt az adalékanyagot a készitmények teljes tomegére vonat-
kozbtatva 5 mh-nal kisebb mennyiségben, célszeriien 0,2 mh és 1,5
m% kozotti mennyiségben alkalmazzuke

A taldlmény szerinti készitmények tartalmazhatnak édesito-
szereket, illatanyagokat és izesitbanyagokat is. Mesterséges
édesitészerként lehet példéaul alkalmazni a készitmények teljes
tomegére vonatkoztatva 1 %-nal kisebb, célszerien 0,1-0,4 %
mennyiségben nédtrium-szacharint, illetve a készitmények teljes
tomegére vonatkozbtatva ugyancsak 1 %-nal kisebb mennyiségben
— célszeriien 0,2 % &s 0,75 % kozotti mennyiségben - aszparta-
mot .

Illatanyagként elényosen lehet felhasznalni a készitmények
teljes tomegére vonatkoztatva 3-6 % mennyiségben szambcaaromdt,
példéaul az "52,312 APO5.15 Firmenich" azonositdjelzéssel ella-
tott készitményt.

Izesitbanyagként citromsavat célszerl felhasznalni, mégpe—
dig vizmenteset, a készitmények teljes tomegére vonatkoztatva
2~4 % mennyiségben.

Mindezeken tulmenden a taldlmény szerinti készitmenyek tar-
talmazhatnak még simitdadalékokat és szinezbanyagokat vagy
szinezékeket tartalmazd elegyeket, hogy az eldalliteni kivant
oldatnak kellemesebb legyen a kiilsé megjelenése és egyenletes
legyen a szine. Titan-dioxidot (E-171) lehet hasznélni zavaros-
sagot noveld adalékként a készitmények teljes mennyiségére sza-
mitva 2 m%-nal kisebb mennyiségben, célszerlien koriilbelidl 1,5
m%-nyi mennyiségben. Ezzel kapcsolatban azonban meg kell emli-

teni, hogy ilyen adalékot nem feltétlenul kell alkalmaznie.
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A szinez8anyagokat onmagukban vagy kombinalt forméban lehet
alkalmazni, mégpedig célszeriien azért, hogy rézsaszinl legyen
az oldat, amelynek szine igy kapcsolatba hozhaté a tablettakban
felhasznalasra Keriild szambcaaromival. A szinezdanyag(ok) kelle-
mes megjelenést kolcsonz(nek) a kész szuszpenzidknak. Ezeket
a célokat el lehet érni 1 m% alatti mennyiségben adagolt '"Red
F, D and C No,3" és er1troz1n (E-127) szinezékekkel [Merck In-
dex, 1l. kiadds, Rahway, N.J., Amerikai Bgyesilt Allamok, 1989]

A talédlmény egyik lehetséges, kiilonleges megvaldsitési méd—
ja olyan uj, cefaklért tartalmazé készitmények eléallitéséat
teszi lehet6vé, amelyek heves gézfejlédést eldidézd vegyliletpart
is tartalmaznak. Ennek a vegyiiletparnak az adalékoléaséval nivel-
ni lehet a tablettak szétesésének sebességéte. A heves gazfejlé-
dést eléidézd vegyililetpdr rendszerint egy pezsgd alapvegylilet-
b6l - példaul valamilyen alkalifém- vagy alkalifoldfém-karbonat-
b6l vagy valamilyen alkélifém- vagy alkalifoldfém-hidrogén-kar-
bonétbél - és olyan savbol 4ll, amely az alapvegylilettel reakcid-
ba lépve szén-dioxid-fejlédést (pezsgést) idéz eld. A taldlmany
szerinti uj, cefaklort tartalmazd készitményekben barmilyen, a
pezsgbtablettak készitéséhez &ltalédban hasznalt vegyliletpar al-
kalmazhatd, de eldnyds citromsavat, valamint kalcium-karbonétot
felhasznalni.

A talalmany szerinti, cefaklort tartalmazd készitményeket
konnyen eldé lehet &llitani olyan médon, hogy a kiilonbozd kotda-
nyagok és adalékanyagok megfeleld mennyiségeit atszitaljuk és
valamilyen, az adott célra alkalmas keverdéberendezésbe mérjﬁk;

A keveréberendezésbe ezutan beadagoljuk a hatdanyagot, majd a
komponenseket addig kevertetjiik, amig homogén keveréket nem ka-

punk szabadon folyé por formajabane
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Szeket az uj készitményeket fel lehet hasznalni hatbanyag~-
ként cefaklért tartalmazd, diszpergdlédd tablettéak gyartasara.

A tablettagyartdsi eljéréas - amint ezt koradbben mar emli-
tettilk - nagyon fontos szerepet jatszik a gyodgyszerek Ssszeté-
telének megtervezésében. A tablettékat ki lehet alzkitani gra-~
nulatumokbél - vagyis olyan agglomeralt anyagokbél, amelyek ko-
téanyaggal adalékolt porrészecskékbol készlilnek - vagy eldézete-
sen nem kezelt porkeverékekbdl (kozvetlen tablettdzés)e. Az ada-
lékanyagokat a kivéalasztott technoldgia szerint valogatjuk Osz-
sze; Tekintettel arra, hogy a diszpergalddd tablettdk nagyon
érzékenyek gézre, stablitdsukat nagymértékben veszélyeztetik
a granuldlasi miiveletek. Célszerl ktzvetlen tablettazast végez-—
ni, amely egyike a legttbb eldnyt nyujté megoldésoknak. Egy-
részt a gyartés gyors, tovébba nem flgg sem granulélési, sem
sz4ritési miivelett6l, mésrészt el lehet keriilni a hatboanyagnak
a granuldlas sorén egyébként lehetséges hidrolitikus bomléséat,
és csokkenteni lehet az elszennyezbdési veszelyt is; Meg kell
azonban emliteni, hogy talén mégis az a leghagyobd elény, hogy
a kizvetlen tablettazéssal készililt tablettdk rendszerint gyor-
sabban dezintegralédnak, mint a nedves granulélasi niivelettel
gyértottak, mert az utdbbiakban sziikség van xotbanyagokra,
amelyek csokkentik a tablették szétesésének a sebességét.,

Rar a kizvetlen tablettazasnak lehetnek héatranyai - példaul
nehézséget okozhat a keverék és az adagolas, valamint a flui-
ditas és a kompresszibilités egyenletességének a biztositésa -,
a talalmény szerinti készitmények esetében meglepetésre egyetlen
ilyen jellegl probléma sem vetddik fele A tablettakban levd
hatéanyag tomege valdoban csak nagyon Kkis mértékben valtozike

A készitmények kompresszibilitésa elfogadhato, és a tablettak



- 13 -

keménysége a megkivéant hatarértékeken belll van;

A cefaklért tartalmazd diszpergdldédd tablettakat hagyoma-
nyos médszerekkel lehet elédllitani, példédul a szokésosan alkal-
mazott rotécids vagy excentrikus tablettézdgépekkel, amelyek
tsszesajtoljdk a gépekbe betaplalt, eldzbleg elkészitett és at-
szitalt gybdgyszerkészitményt.

A taldlmany szerinti, cefaklért tartalmazd, diszpergalddd
tablettak sziléardak, oralis alkalmazéasra széntak, megjelenésiik-
re nézve azonosak, és elegendd mechanikai szilérdsaggal rendel~
keznek ahhoz, hogy képesek legyenek ellenallni a téroléds és a
szdllitéds sordn lehetséges kérositd hatésoknak; A hatdanyag el-
oszlasa egyenletes a gyégyszerkészitményben, és nagy a tablettak
szétesési sebessége vizben : 19-21 °C-o0s vizben 3 percen belil
bektvetkezik a szétesés, A dezintegraldédédsi szint - vagyis azok-
nak a részecskéknek a finomsaga, amelyekre a tablettdk szétes-
nek - megfeleld, megfelel a kiilonbszd gydgyszerkinyvek eldira-
sainak;

A cefaklért tartalmazd diszpergdlédd tablették alkalmaza-
sabdl egy sor elény szérmazik az ennek a hatbéanyagnak az adago-
léséara jelenleg ismeretes és szokésosan hasznélt alkalmazési for-
makkal elérhetd eredményekxel Osszehasonlitva:

~ a diszpergdlédd tablettdk olyan betegek kezelésére is al-
kalmasak, akiknek nehézséget jelent a szilard alkalmazési formak
lenyelése;

~ a diszpergdlddd tablettdk cukorbetegek kezelésére is al-
kalmazhaték, mert nem tartalmaznak szachar6zt;

- a diszpergdlédd tablették rugalmasan és az indokolt mér-
tékben megkovetelhetd pontosséggal adagolhatok azt kovetden,

hogy a betegek feloldottak &ket a kivant mennyiségi vizben;



- 14 -

~ a diszpergalddd tablették feloldéasakor keletkezd oldatok
érzékszervi szempontbbdl megfeleld, a betegek széméra elfogad-
haté tulajdonsagokkal rendelkeznek;

- a diszpergédlédd tablettédk alakja, mérete és csokkentett
térfogata lehetdvé teszi a fé6lidzott forméban vald kiszerelést,
amely a beteg szaméra eldnyds, kdnnyebb a gydgyszer kezelése
és széllitésa, biztositani lehet a beteg gydgykezelésének a be-
fejezését, és igy fokozhatd a gydgykezelés hatdsossdga; és

- a diszpergadlddd tablették esetében kisebb a tuladagolés
miatti véletlen mérgezések kockazata, igy ezek a kiszerelési
formék kevésbé veszélyesek, kiilondsen gyerekekre,

A kSvetkezd példadk a talalmény specidlis megvaldsitésait
szemléltetik és semmilyen vonatkozésban nem hasznédlhatdék fel
hivatkozédsi alapként a taldlmény terjedelmének korlétozéséra;

A példékban szerepeltetiink szérazon gordlilékeny részecskékbil
84116 keményitdt (GORMASO), kroszpovidont (KOLLIDON CLR a BASF-
t61) és mikrokristalyos cellulézt (AVICEL PH 102% az FMC FORET-
t81). A ROHM PHARMA &llitotta el0 mind a nagy, mind a kizepes
viszkozitéasu akril-szérmazékot, amelyek mintegy 7:3 mélarany-
ban alkalmazott metakrilsav és metil-metakrilét kopolimerei.

A két akril-szérmazék kozotti kilonbség abban rejlik, hogy olyan

géleket képeznek, amelyeknek eltérd a viszkozitésuk.

1. példa

Diszpergéldédd tablettdkat allitottunk el a kovetkezd

Ssszetételll gydgyszerkészitménybsl:

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TOMEGSZ AZALEK
Cefaklér 523 ,Ol 57’55
Natrium-glikolat-keményité 70,00 5,00

cMc®, AVICEL PH102 612,99 43,78
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Sztearil-nétrium-fumarat 14,00 1,00
Kolloid szilicium~dioxid 70,00 5,00
Aszpartém 10,00 0,71
Szam6caaroma 50,00 %458
Vizmentes citromsav 50,00 %458

XCMC: mikrokristalyos celluldz.

El8szor kiilon-kilon lemértiik az dsszes nyersanyagot, majd
a biztonsdg kedvéért atszitédltuk. Az atszitalést kovetben az ada-
lékanyagokat megfeleld keverdberendezésbe toltottitk, majd beada-
goltuk a cefaklért. A keverdberendezésben lev$ anyagot addig ke-
vertettilk, amig homozén keveréket nem kaptunk.

A porkeveréket 0,7 mm-es lyukb&ségi szitéan néhanyszor atszi-
taltuk, majd tablettéztuk. A tablettédzds kozben iddkozonként el-
lendrzést végeztiink, és az eredményeket ellendrzdélapokra jegyez-
tiik fel. A porkeverék megfelelden kitoltcotte a format és minden
nehézség nélkiil tablettazhaté volt. A tablettézas végén Jjellemzd
mintédkat vettiink elemzéshez statisztikai mintavételi médszerrel
az adott keverékadagbdl a tablettdzdsi miivelet elején, kozepén
és végén készilt tablettékbél;

Az el64llitott diszpergdlddd tablettak jellemzd adatal a
kovetkezdks

—- az egyes tablettak tomege: 1400 mg + 5 %;

- 10 tabletta egylittes tomege: 14 g + 3 %;

~ keménység: 68,7 Nj

- magassag: hozzavetdlegesen 5,6 mm;

- &4tmérd: 17,15 mm;

- szétesési id8 19-21 “C-os vizben: < 3 min;

~ kiilsd megjelenés: fehér szini tablettdk néhany attetszd

felileti folttal;

- iz: kellemes, csaknem semleges; és
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~ szuszpendédlhatdsdg: a szétesett tabletta anyaga Usszera~

z4s utan mintegy 2 percig marad szuszpendalt allapotban.
2. példa

Diszpergalédé tablettdkat &llitottunk eldé a kovetkezd Osz-

szetételli gydgysmerkészitménybdl az l. példanédl ismertetett méd-

szerrel:

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TUMEGSZAZALEK
Cefaklér 523,01 41,84
Natrium-glikolét-keményitd 62,50 5,00
cMc®, AVICEL PH102 S5i44 49 43,56
Sztearil-natrium-fumarat 12,50 1,00
Kolloid szilicium-dioxid 62,50 5,00
Aszpartém 5,00 0,40
Szambécaaroma 40,00 3,20

XoMe: mikrokristalyos celluldze

Az el84llitott diszpergdlédd tablettdk jellemzd adatai a

kovetkezdks

az egyes tablettdk tomege: 1250 mg + 5 %;

- 10 tabletta egylittes tcmege: 12,5 g + 3 %3

- keménység: 76,5 Nj

- mapgasség: hozzavetdlegesen 5,5 mmj

- &tpérd: 17,15 mm;

- szétesési id6 19-21 %C-0s vizben: £ 3 min;

~ iz: kellemes, csaknem semleges; és

- szuszpenddlhatoésag: a szétesett tabletta anyaga Osszera-

z4s utdn mintegy 2 percig marad szuszpenddlt &llapotban.
%, példa

Diszpergdldédd tablettakat allitottunk elé a kivetkezl gydgy-

szerkészitménybdl az l. példandl ismertetett moédszerrel:
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KOMPONENSEK TOMEG (mg) TOLEGSZAZALEK
Cefaklér 523,01 41,84
Natrium-glikolat-keményitd 62,50 5,00
cMc®, AVICEL PH102 57% 49 45,96
Sztearil-natrium-fumarat 12,50 1,00
Kolloid szilicium~-dioxid 12,50 1,00
Nétrium-szacharin 5,00 0,40
Szambcaaroma 60,00 4,80

¥0MC: mikrokristalyos celluldz.

Az el8&llitott diszpergdldédd tablettdk jellemzd adatai a

kovetkezok:

az egyes tablettak tomege: 1250 mg + 5 %;

10 tabletta egylittes tomege: 12,5 g + 3 %;

keménység: 78,5 N;

magassag: hozzéavetdlegesen 5,2 mm;

dtmérdé: 17,15 mm;

szétesési 1d6 19-21 °C-os vizben: < 3 minj

kiilsé megjelenés: fehéress

iz: kellemesj és

szuszpendalhatéség: a szétesett tabletta anyaga COsszeré-

z&s utén mintegy 2 percig marad szuszpendalt allapotban.

4, példa

Diszpergdlédd tablettakat &llitottunk el a kovetkezd Csz~

szetételli gydgyszerkészitménybdl az l. példandl ismertetett mod-

szerrel:

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TOMEGSZAZALEK
Cefaklér 523,00 41,84
Natrium-glikolat-keményitd 62,50 5,00
cMc¥, AVICBL PH102 562,00 1y, 96

Sztearil-natrium-fumarat 12,50 1,00
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Kolloid szilicium-dioxid 12,50 1,00
Natrium-szacharin 5,00 0,40
Szambdcaaroma 60,00 4,80
Titan-dioxid 12,50 1,00

¥CMC: mikrokristalyos cellulédz.

Az elBAallitott diszpergaldédd tablettak jellemzé adatai a
kovetkezdk:

-~ az egyes tablettdk tomege: 1250 mg + 5 7%;

- 10 tabletta egylittes tomege:s 12,5 8 + 3 %;

- keménység: 98,1 Nj

- magassdg: hozzavetllegesen 5,1 mm;

- 4tmérd: 17,15 mm;

- szétesési idd 19-21 %c-0s vizben: < 3 ming

~ kiilsd megjelenés: fehéres;

~ iz: kellemesj; és

- szuszpendédlhatéség: a szétesett tabletta anyaga Osszera-
zds utan még hosszu ideig - mintegy 30 percig ~ megmarad

szuszpendalt &llapotban.
5. példa

Diszpergalodd tablettékat &llitottunk eld az 1. példanal

ismertetett médszerrel a kivetkezd Osszetételil gydgyszerkészit-

ményb 6l

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TUMEGSZ AZALEK
Cefakloér 523,01 45,49
Natrium-glikolat-keményitd 115,00 10,00
Szérazon gordilékeny szemcsék- 445,00 28,70

b6l 4116 keményito

Sztearil-natriun-fumarat 6,25 0,54
Kolloid szilicium-dioxid 6,25 0,54

Natrium~szacharin 3,00 0,27
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Szambcaaroma 45,00 5,92
Titén-dioxid 6,25 0,54

Az eldéllitott diszpergalddd tablettdk jellemzd adatai a
kovetkezdbks

- az egyes tablettak tomege: 1149,76 mg + 5 %;

- 10 tabletta egylittes tomege: 11,5 g + 3 %;

- keménység: 78,5 N;

- szétesési id8 19-21 °C-os vizben: < 3 min;

~ torékenység (10 tabletta): 0,9 %;

~ kiils6 megjelenés: fehéres;

- 1iz: kellemes; és

- szuszpendalhatdésdg: a szétesett tabletta anyaga Osszerdzas

utan még hosszu ideig - mintegy 30 percig - megmarad

szuszpendalt allapotban,.
6. példa
Diszpergalédd tablettékat &llitottunk eld az l. példéanal

ismertetett médszerrel a kovetkezl Csszetétell gydgyszerkészit—

ménybdls

KONPONENSEK TOMEG (mg) TOMBEGSZ AZALEK
Cefaklor 523,01 48,29
Natrium-glikolat-keményité 16%,00 15,05
cMc®, AVICEL PH102 345,00 31,85
Sztearil-natrium—-fumarat 5,60 0,52
Kolloid szilicium-dioxid 2,20 0,20
Natrium-szacharin 3,00 0,28
Szambcaaroma 38,00 3,51
Titén-dioxid 3,30 0,30

®oMe: mikrokristélyos cellulébz,

Az el6&llitott diszpergalédd tablettdk jellemzd adatai
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a kovetkezdk:

- az egyes tablettdk tomege: 1083,11 + 5 %;

- 10 tabletta egylittes tomege: 10,8 g + 3 %;

- keménység: 78,5-88,3% N;

~ szétesési 1d8 19-21 °C-os vizben: < 3 ming

- torékenység (10 tabletta): 0,8 %;

- kiilsé megjelenés: fehéres;

~ iz: kellemes; és

~ szuszpendalhatdésag: a szétesett tabletta anyaga Ssszera-
zés utan még hosszu ideig - mintegy 30 percig - megnarad

szuszpenddlt allapotbans

70 Eélda
Diszpergaldédd tablettékat Aallitottunk eld az 1., példandal

ismertetett mdédszerrel a kovetkezd Usszetételi gydgyszerkészit-

ménybdl:

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TOMEGSZAZALEK
Cefaklér 523,01 45,88
Natrium-glikoléat-keményité 163,00 14,30
Natrium-karboxi-metil-celluléz 120,00 10,53
cMc®, AVICEL PH102 275,00 24,13
Sztearil-natrium-fumarat 5,60 0,49
Kolloid szilicium-dioxid 6,00 0,53
Natrium-szacharin 2,00 0,17
Szambécaaroma 42,00 5,68
Titan-dioxid 3,30 0,29

*oMe: mikrokristélyos celluldbz.

Az el64llitott diszpergdldédd tablettak jellemzd adatai a

kovetkezdk:
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- az egyes tablettédk tomeges 1139,91 + 5 %;

~ 10 tabletta egylittes tomege: 11,4 g + 3 %3

- keménység: 78,5-88,3 Nj

- szétesési id8 19-21 °C-os vizben: < 3 min;

- torékenység (10 tabletta): 0,8 %;

~ kiilsé megjelenés: fehéres;

- iz: kellemes; és

- szuszpenddlhatésédg: a szétesett tabletta anyaga Osszera-
zds utén még hosszu ideig - mintegy 30 percig - megmarad

szuszpendalt &llapotban.
8. példa

Digzpergdlhaté tablettakat allitottunk eld az 1. példénal

ismertetett médszerrel a kovetkezd dsszetételli gydgyszerkészit-

ménybdél:

KOMPONENSEK TONEG (mg) TOMBGSZ AZALEK
Cefaklor 523,01 45,88
Natrium-glikoléat-keményitd 110,01 9,65
Kalcium~karbonéat 14,02 1,23
Vizmentes citromsav 40,01 3,51
cMc®, AVICEL PH102 390,02 34,21
Sztearil-natriun-fumaréat 5,59 0,50
Kolloid szilicium~-dioxid 11,97 1,05
Natrium-szacharin 2,05 0,18
Szambcaaroma 40,01 3,50
Titédn-dioxid 3,31 0,29

*cMC: mikrokristalyos celluldz.

Az elb4llitott diszpergdlddd tablettak jellemzd adatai a

kovet kezdks
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- az egyes btablettédk tomege: 1140 mg t 5 %%
- 10 tabletta egylittes tomege: 11,4 g + 3 %;
- keménység: 88,32-98,1 Nj

— szétesési id6 19-21 °C-os vizben: <% min;
- torékenység (1O tabletta): 0,6 %3

- kiilsé megjelenés: fehéres; és

— 1z: kellemes,
9. példa

Diszpergélhaté tablettakat allitottunk eld az 1. példanal

ismertetett médszerrel a kovetkezd Osszetétell gydgyszerkészit-

ménybol:

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TOMBEGSZAZALEK
Cefakloér 523,01 46,10
Natrium-glikolat-keményitd 171,00 15,07
cMcX, AVICEL PH102 245,00 31,35
Sztearil-nétrium-fumarat 17,10 1,50
Kolloid szilicium~dioxid 17,10 1,50
Nétrium-szacharin 2,28 0,21
Szambcaaroma 39,90 3,52
Titén-dioxid 8,55 0,75

®CMC: mikrokristélyos celluldz.

Az el8allitott diszpergaldédd tablették jellemzd adatal a
kovetkezoks

- az egyes tablettak tomege: 1134,62 mg + 5 %

- 10 tabletta egylittes tomege: 11,3 g + 5 %3

- keménység: 125,6 Nj

- gzétesési i1d6 19-21 ®c-o0s vizben: L 3 min;

- torékenység (10 tabletta): £ 0,5 %;

- kiils® megjelenés: fehéres;
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- iz: kellemes; és
- szuszpendédlhatdsdg: a szétesett tabletta anyaga Osszeréa-
zds utéan még hosszu ideig - mintegy %0 percig - megmarad

szuszpenddlt allapotban.
10, példa

Diszpergdlddd tablettdkat allitottunk eld az 1., példénial

ismertetett mbédszerrel a kovetkezd Osszetételll gydgyszerkészit-

ménybdl:

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TEMEGSZAZALEK
Cefakléor 52%,01 46,10
Natrium-glikolat-keményitd 171,00 15,07
cyMc®, AVICEL PH1O2 355,68 31,35
Sztearil-patrium-fumarat 17,10 1,50
Kolloid szilicium~-dioxid 17,10 1,50
Aszpartam 2,28 0,21
Szambcaaroma 39,90 3,52
Titan-dioxid 8,55 0,75

*CMC: mikrokristélyos celluldz.

Az el6dllitott diszpergalddd tablettdk jellemzd adatal a

kovetkezdks

az egyes tablették tomege: 1134,62 + 5 %;

- 10 tabletta egylittes tomege: 11,3 g + 5 %3

- keménység: 125,6 Nj

- szétesési id8 19-21 °C-os vizben:< 3 minj

- torékenység (1O tabletta):<£ 0,5 %;

- kiilsd megjelenés: fehéres;

~ iz: kellemes; és

- szuszpendalhatésdg: a szétesett tabletta anyaga Osszeré-

zés utén még hosszu ideig - mintegy 30 percig — megmarad
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szuszpenddlt allapotban.
- 1l. példa

Diszpergaldédd tablettdkat allitottunk elé az 1. példanal

ismertetett modszerrel a kovetkezd Usszetételil gydgyszerkészit-

ménybdl:

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TOMEGSZ AZALEK
Cefaklor 523,01 45,96
Natrium-glikolét-keményit s 205,20 18,03
cuc®, AVICEL PH102 324,90 28,55
Sztearil-natriumn-fumarat 17,10 1,50
Kolloid szilicium-dioxid 17,10 1,50
Natrium-szacharin 2,28 0,20
Szambcaaroma 39,90 3,51
Titén-dioxid 8,55 0,75

XcMC: mikrokristalyos celluldze.

Az eléallitott diszpergalédd tablettdk jellemzd adatal a
kovetkezbk:

- az egyes tablettak tomege: 1128,04 mg + 5 %;

-~ 10 tabletta egylittes tomege: 1l,4 g + 3 %3

- keménység: 127,5 Nj

- szétesési id6 19-21 Oc-0s vizben: < % ming

- torékenység (10 tabletta): < 0,5 %3

- kills8 megjelenés: fehéres;

~ iz: kellemes; és

- szuszpendalhatbésdg: a szétesett tabletta anyaga sszera-
z4s utdn még hosszu ideig - mintegy 30 percig - megmarad

szuszpenddlt &llapotban.
12, példa

Diszpergaldédd tablettakat allitottunk eld az l. példénél
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ismertetett modszerrel a kovetkezd Osszetételi gydgyszerkészit-

ménybdl:

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TOMEGSZAZALEK
Cefaklér 523,01 45,96
Natrium-glikolat-keményitd 228,00 20,03

cMc®, AVICEL PH102 302,10 26,55
Sztearil-nétriun~fumarat 17,10 1,50
Kolloid szilicium-dioxid 17,10 1,50
Natrium~szacharin 2,28 0,20
Szambcaaroma 39,90 ‘ 3,51
Titén-dioxid 8,55 0,75

XcMC: mikrokristalyos celluldz.

Az eldadllitott diszpergdldédd tablettdk jellemzd adatal a

kovetkezdk:

- az egyes tablették tomege: 1138,04 + 5 %;

- 10 tabletta egylittes tomege: 11,4 g + 3 %;

~ keménység: 105 Nj

- szétesési id8 19-21 °C-os vizben:< 3 min;

- torékenység (1O tabletta): € 0,5 %;

~ kiilsé megjelenés: fehéres;

- iz: kellemes; és

- szuszpendélhatésdg: a szétesett tabletta anyaga Osszera-
z4s utéan még hosszu ideig - mintegy 30 percig ~ megmarad

szuszpenddlt allapotbane
13, példa
Diszpergalédd tablettdkat allitottunk eld az 1. példanal

ismertetett médszerrel a kovetkezd ©sszetételi gydgyszerkészit-

ménybdl:



KOMPONENSEK TOMEG (mg) TOMEGSZAZALEK
Cefaklér 523,01 46,66
Akril-szérmazék (kozepes Visz- 114,00 10,17
kozitasu)
cMc®, AVICEL PH102 399,00 35,60
Sztearil-natrium-fumarat 17,10 1,50
Kolloid szilicium-dioxid 17,10 1,50
Natrium-szacharin 2,28 0,21
Szamdcaarona 39,90 3,56
Titéan-dioxid 8,55 0,76

%cMC: mikrokristéalyos celluldze

Az elédllitott diszpergdlédd tablettédk Jjellemzd adatai a

kovetkezdk:

- az egyes tablettdk tomege: 1120,94 mg + 5 %;

- 10 tabletta egylittes tomege: 11,2 g + 3 %;

- keménység: 120,4 Nj

~ szétesési idé 19-21 °C-os vizben: < 3 min;

-~ torékenység (1O tabletta):< 0,5 %3

- kiilsé megjelenés: fehéres;

- iz: kellemes; és

- szuszpendilhatésédg: a szétesett tabletta anyaga Osszera-
zds utén még hosszu ideig - mintegy 30 percig -~ megmarad

szuszpenddlt &allapotbane

14, példa

Diszpergdlédd tablettékat allitottunk eld az 1; példanal
ismertetett mddszerrel a kovetkezd osszetételi gydgyszerkészit-
ménybdl:

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TUMEGSZ AZALEK

Cefaklér 523,01 46,26
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Akril-szarmazék (nagy viszkozitésu) 114,00 10,08
cMc®, AVICEL PH102 399,00 35,30
Sztearil-natrium-fumarat 17,10 1,51
Kolloid szilicium-dioxid 17,10 1,51
Natrium-szacharin 3,42 0,30
Szambcaaroma 39,90 3453
Titan-dioxid 17,10 1,51

X0MC: mikrokristalyos celluldz.

Az 61841litott diszpergadlédd tablették jellemzd adatal a
kovetkezlks

- az egyes tablettdk tomege: 1130,63 mg * S %;

- 10 tabletta egylittes tomege: 11,3 g + 3 %3

- keménység: 133,9 N3 |

- gzétesési id6 19-21 Oc—o0s vizben:< % minj

- kiils® megjelenés: fehéres;

- iz: kellemes; és

- szuszpendalhatéség: a szétesett tabletta anyaga Osszerdzas

utédn még hosszu ideig - mintegy 30 percig - megmarad

szuszpendalt &llapotban.

15, példa
Diszpergdlédd tablettdkat 4llitottunk eld az 1. példanal

ismertetett moédszerrel a kiovetkezd Osszetétell gybdgyszerkészit-

ménybdl:

KOMPONENSEK TOMEG (mg)  TUMBGSZAZALEK
Cefaklor 52%,01 46,11
Akril-széarmazék (nagy viszko- 114,00 10,05

zitasu)
cMC®, AVICEL PH102 399,00 35,17
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Sztearil-nétrium-fumarat 17,10 1,51
Kolloid szilicium-dioxid 17,10 1,51
Natrium-szacharin 4,10 0,36
Szambécaaroma 39,90 3452
Tité&n~-dioxid 17,10 1,51
Eritrozin 3,00 0,26

%X0MC: mikrokristalyos celluldz.

Az el8allitott diszpergdldédd tablettak jellemzd adatail a

kovetkezdk:

az egyes tablettédk tomege: 1134,31 mg + 5 %;

-~ 10 tabletta egylittes tomege: 11,3 g + 3 %;3

- keménység: 127,5 N3

— szétesési id6 19-21 °C-os vizben: <3 min;

- torékenység (10 tabletta):< 0,5 %;

- kiilsd megjelenés: halvény rézsasziniis

~ 1z: kellemes;

-~ szuszpenddlhatdsag: a szétesett tabletta anyaga Osszera-
z4s utdn még hosszu ideig - mintegy 30 percig - megmarad

szuszpenddlt &llapotban.
16, példa

Diszpergadlédd tablettdkat &llitottunk elé az 1. példanal

ismertetett médszerrel a kovetkezd Osszetétell gydgyszerkészit-

ménybdl:

KOMPONENSEK TOMEG (mg) TOMBGSZAZALEK

Cefaklér 523,01 46, 24

Akril-szarmazék (nagy viszkozi- 114,00 10,08
tasu)

cMc®, AVICEL PH102 400,00 35,07

Sztearil-natrium-fumarat 17,10 1,51
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Kolloid szilicium-dioxid 17,10 1,51
Natrium-szacharin 4,10 0,36
Szambcaaroma ) 40,00 3,53
"Yellow F,D and C No. 6" szinezék 4,00 0,35
BEritrozin 4,00 0,35

¥0MC: mikrokristalyos celluléz.

Az elballitott diszpergadlddd tablettdk jellemzd adatai a

ksvetkezoks

- az egyes tablettak tomege: 1131,31 mg + S %;

- 10 tabletta egylittes tomege: 11,3 g + 3 %;

-~ keménység: 154,4 N;

- szétesési idé 19-21 °C-os vizben:< 3 min;

- torékenység (10 tabletta):< 0,5 %;

- kiilsé megjelenés: halvény rdzsaszinii;

- iz: kellemes;

- szuszpendélhatbsadg: a szétesett tabletta anyaga Osszera-
z4s utédn még hosszu ideig - mintegy 30 percig - negmarad

szuszpendédlt allapotban.
17, példa

Diszpergdlhaté tablettékat allitottunk eld az l. példanal

ismertetett médszerrel a kovetkezd Osszetételil gybdgyszerkészit-

ménybols

KOMPONENSEK TOMEG (mg)  TOMEGSZAZALEK
Cefaklér 523,01 46,48
Akril~szarmazék (nagy viszkozi- 114,00 10,13

tasu)

cMc®, AVICEL PH102 400,00 35,34
Sztearil-ndtrium-fumarat 17,10 1,52
Kolloid szilicium~dioxid 17,10 1,52

Natrium-szacharin 4,10 0,2%6
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Szambécaaroma 40,00 5426
Eritrozin 10,00 0,89

%¥CMC: mikrokristdlyos celluldz.

Az elb4llitott diszpergaldédd tablettdk jellemzd adatai a
kovetkezbk:

- az egyes tablettak tomege: 1125,31 mg + 5 %3

- 10 tabletta egylittes tomege: 11,2 g + 3 %3

- keménység: 147,2 Nj

~ szétesési 146 19-21 °C-os vizben:< 3 min;

- torékenység (10 tabletta):< 0,5 7%;

- kiils6é megjelenés: halvény rdzsaszini;

~ iz: kellemes; és

- szuszpendédlhatéség: a szetesett tabletta anyaga Osszeré-
z4s utén még hosszu ideig - mintegy 30 percig - szuszpen-

dalt &llapotban marad.
18, példa

Diszpergadlédd tablettdkat allitottunk eld az 1. példéanal

ismertetett modszerrel a kovetkezd Osszetételll gyogyszerkészit-

menybdl:

KOMPONENSEK TOMEG (mg)  TOMEGSZAZALEK
Cefaklér 523,01 46,48
Kroszpovidon 114,00 10,13
cMc®, AVICEL PE102 | 400,00 35,54
Sztearil-natrium-fumarat 17,10 1,52
Kolloid szilicium~-dioxid 17,10 1,52
Natrium-szacharin 4,10 0,36
Szambcaaroma 40,00 3,56
Eritrozin 10,00 0,89

*¥cMC: mikrokristalyos celluléz.
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Az el84llitott diszpergdldédd tablettdk jellemzd adatal a

kovetkez bk

az egyes tablették tomege: 1125,31 mg + 5 %;

- 10 tabletta egylittes tomege: 11,2 g + 3 %;

- keménység: 145 Nj;

- szétesési 1d8 19-21 °C-os vizben:< 3 min;

- torékenység (1O tabletta): <0,5 %3

- kiils8 megjelenés: halvany rézsaszinii;

—~ izs kellemes; és

- szuszpendalhatésdg: a szétesett tabletta anyaga Osszera-
z4s utan még hosszu ideig - mintegy 30 percig - megmarad

szuszpendalt allapotban.
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Szabadalmi igénypontok

l; Gybgyszerkészitmények, amelyekbdl kSzvetlen tabletté-
zassal el8 lehet &llitani diszpergalédd tablettédkat, azzal
Jelleme zve , hogy megfeleld kotdanyagok és mas adalék-
anyagok mellett a készitmények teljes tOmegére széamitva hatéd-

anyagként 35-~50 % cefaklért tartalmazhnak.

2+ Az 1. igénypont szerinti gydgyszerkészitmények, azzal
Jelleme zvVve , hogy adalékanyagként tablettaszétesést eld~
segitd anyagokat;/higitéanyagokat;/ésusztatéanyagokat;/%apadés-
gatld szereket;/édesitészereket,Villatanyagokat”gé - adott/eset—

ben - izesitéanyagokat;/Eavarosségot el6idézd anyagokatf/;alamint
V%artalmaznak. ;/fgmfu . 5

i
|

szinezlbanyagokat

5. A 2. igénypont szerinti gyégyszerkészitmények, azzal
Jelleme zve , hogy tablettaszétesést elésegitd anyagként
natrium-glikolat-keményitst, valamilyen akril-vegyiiletet, nat-
rium-glikolédt-keményitét és karboxi-metil-cellulédzt tartalmazd
keveréket vagy - eldnydsen -~ kroszpovidont - tartalmaznak.

4o A 3. igénypont szerinti gyégyszerkészitmények, azzal
jJelleme zvVve, hogyygéﬁrium-glikolét-keményitét tartal-
maznak a készitmények teljes tomegére szémitva 5-21 %-ban.

5; A %, igénypont szerinti kész%tmények, azzal je l 1l e -
me zvVe, hong;krilsavszérmazékof{tartalmaznak a keészitmények

teljes tomegére széamitva hozzéivetslegesen 10 %-ban.

6e A 3. igénypont szerinti készitmények, azzal je 1 1 e -
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me zV e, hogy,a készitmények teljes tomegére szémitva hozzé-

vetélegesen 10 % kroszpovidont tartalmaznak.,

7. A 3. igénypont szerinti készitmények, azzal j e 11l e -
mezvVv e, hogy tablettaszétesést elésegitd anyagként olyan
keveréket tartalmaznak, amely a készitmény teljes tomegére szé-
mitva

(1) hozzdvetdlegesen 14 % natrium-glikoldt-keményitébdl; és

(ii) hozzévetblegesen 10 % karboxi-metil-celluldzbodl

all.

8. A 2, igénypont szerinti készitmények, azzal je 1l 1l e ~
mezvVv e , hogy higitészerként mikrokristédlyos celluldzt, szé-
razon gordilékeny részecskékbdl 4116 keményitdt vagy olyan ke-

vereket tartalmaznak, amelyet ez a két komponens alkot.

9. A 8. igénypont szerinti készitmények, azzal j e 11 e -
Nd
me z Ve, hogyia készitmények teljes tomegére szamitva 24-46 %

mikrokristédlyos celluldzt tartalmaznak,

10. A 9. igénypont szerinti készitmények, azzal j e 1 1l e -
mezVe, hogy{mintegy 90 mikron atlagos részecskeméretii mik-

rokristalyos celluldzt tartalmaznake.

11, A 8. igénypont szerinti készitmények, azzal j e l1l e -
mezvVe, hogy%a készitmények teljes tomegére szamitva mint-
egy 39 % mennyiségben tartalmaznak szarazon gordlilékeny részecs-—

kékbsl 4116 keményitst.

12, A 2., igénypont szerinti készitmények, azzal je 1l 1l e -
me z V e , hogy csusztatbéanyagként a készitmények teljes to-

megére szémitva 2 %-ndl kisebb mennyiségben sztearil-natrium—
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~fumarétot tartalmaznak.

13, A 2., igénypont szerinti készitmények, azzal Jj e 1l 1l e -
me z Ve , hogy tapaddsgéatld adalékként a készitmények teljes
tomegére szamitva 5 %-nadl kisebb mennyiségben kolloid szilici-

un~dioxidot tartalmasznak,

14, A 2, igénypont szerinti készitmények, azzal Jj el 1l e -
me z Ve , hogy édesitbszerként a készitmények teljes tomegé-
re szémitva 1 %-ndl kisebb mennyiségben aszpartémot, natrium-
~szacharint vagy ennek a két komponensnek a keverékét tartal-

mazzék.,

15 A 14. igénypont szerinti készitmények, azzal Jj e 1l -
lemeszve, hogywa natrium-szacharint a készitmények tel-

jes tomegére szémitva 0,1-0,4 % mennyiségben tartalmazzék,

16, A 14, igénypont szerinti készitmények, azzal je 1l -
lemezve, hogyyéz aszpartamot a készitmények teljes to-

megére szamitva 0,2-0,7 %-ban tartalmazzék.

17. A 2. igénypont szerinti készitmények, azzal j e 1 -
lemezvVve , nhogy a készitmények teljes tomegére szémitva

3-5 % szambécaaromat tartalmaznake

18, A 2. igénypont szerinti készitmények, azzal j e 1 -
lemeazvVve , hogy izesitbanyagként a készitmények teljes

tomegére szémitva 2-4 % vizmentes citromsavat tartalmaznak.

19. A 2. igénypont szerinti készitmények, azzal j e 1 -
lemezvVve , hogy zavarossagot eléidézd adalékként a készit-
mények teljes tomegére széamitva 2 %-nal kisebb mennyiségben

titdn-dioxidot tartalmazhak,
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20. A 2. igénypont szerinti készitmények, azzal j e 1 -
leme zve , hogy szinezbanyagként a készitmények teljes
tomegére szamitva 1 %-nal kisebb mennyiségben Red F, D and C

Nos3-at és eritrozint tartalmaznak.

2l, Az 1, igénypont szerinti készitmények, azzal Jj e 1 -

leme zvVve , hogy pezsgést eldidézd vegylletpart tartalmaz-

nake

22, A 21, igénypont szerinti készitmények, azzal j e 1 -
leme z v e, hogy pezsgést el6idézd vegyliletpirként citrom-

savat és kalcium~karbonadtot tartalmaznak.

2%, Diszpergalédd, hatdanyagként cefaklért tartalmazd tab-
lették, azzal jelleme zV e, hogy az l.-22. igénypontok

barmelyike szerinti gybdgyszerkészitményekbdl kizvetlen tablet-

-~

/

tdzédssal allitjuk ket elée o ocnw

24, Eljaréas cefaklért tartalmazd diszpergdldédd tablették
eldallitaséra, azzal je l 1l eme z vV e , hogy az l.-22.
igénypontok béarmelyike szerinti gyodgyszerkészitményeket kozvet-

leniil tablettézzuk,

LILLY, S.A. helyett

(Fi, - QALL&LQ&iLJz a meghatalmazott:
&.%)7/

AT, 0c. 24-
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