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GoOze Uygulanan Ilac Sekilleri

Oftalmik Preparatlar

Vitreous gel




Posterior
chamber

Vitreous Sclera

Optic nerve

Kimber, D.C.; C.E. Gray, and C.E. Stackpale. (1966).
Anctomy and Phystology. MacMillan Co,, N'Y. pg 335.

GOz kapagl ve goz kuresi
Fibroz-damar-sinir dokulari

Fibroz tabakada;
- Sklera-goz aki,
- kornea

- dis epitel (hidrofob)

- stroma (%385su)

- endotelyum (lipid)
-Konjonktiva (skleranin dis, kapagin
icyuzunl kaplayan membran)

- GOzyasl: 7 ul, pH 7.4

- Cesitli tuzlar, glikoz, organik
bilesikler, lizozim enzimi
bulunduran bir sividir.



Gbz preparatiarinda biyoyararhhga
etki eden faktorler

- Uygulamaya iliskin etkenler

- Fizyolojik etkenler

- Etken madde 6zelligine bagli etkenler
- Formulasyona bagli etkenler



Goz preparatlarinda biyoyararhhga
etki eden faktérler

- Uygulamaya iliskin etkenler
* Damlatma hacmi
* Damla sayisi ve sikligi

- Fizyolojik etkenler
*Gozyasl drenajl - Etken madde oOzellizine bagli etkenler

*xGozdeki lizozim enzimi *Cozunurlik ve partisyon katsayisi
*Molekul azirhzi ve kimyasal sekili
Formulasyona bagl etkenler
* pH ve tonisite
* Konsantrasyon
* Formulasyona giren yardimci maddeler
* Viskozluk



GOz preparatlarinin siniflandiriimasi
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1. GOz damlalari | =5

2. GOz losyonlari

3. GOz damlalari ve losyonlar icin tozlar
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4. Yar kati preparatlar =
5.Insertler | T‘,

Ophthalmic |
Suspension USP/j

15 mL STERILE
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Goz Damlalari

Bir veya daha fazla etkin madde iceren, goze
damlatilarak kullanilan steril preparatlardir.
GOz damlalari; _%
1- Cozelti e ¢
2- Jel olusturan cozeltiler,
3- Suspansiyonlar,
4- Kullanilacagli zaman sulandirilan tozlar

olarak siniflandinlir,



Goz Damlalari

» Cok dozlu preparatlar, uygun bir antimikrobiyal
madde icerir. En fazla 10 mL olurlar.

» Tek kullanimlik olanlar koruyucu icermezler.




Cozeltiler 6zel tertibatl ambalaj
icermeli, acildiktan sonra en faz
tuketilmelidir. TUketilmiyorsa ati

ara konulmali, koruyucu
a 28 gun icinde

malidir,

Ameliyatlarda kullanilacak ¢ozeltilere koruyucu ilave
edilmemeli bunlar tek dozlu ambalajlarda saklanmalidir.

Ilk yardim icin kullanilan ¢ozeltiler koruyucu icermemelidir

ve ¢Ozucusu su olmalidir.

Cozeltiler tibbi bir gerekce olmadikca renk, koku ve tad

verici maddeler icermemelidir.



Oftalmik Ambalajlar

SK-237 SK-238 SK-239 SK-240

SK-241 SK-242 SK-243

60ml 20ml 30ml 15ml 10ml 10ml

5ml
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Bu tip preparatlar goz yasi ile temas edince, ya da

‘ goz yasindaki lizozim enzimi ile temas ettiginde,

pH,
lyona hassasiyet,
iyon kuvveti gibi etkilerle jellesir.

Sicakliga hassas olanlar ise;

vucut sicakliginda jellesir.

Jellesen praparatlarin gozde kalis suresi ¢ozeltilere

gore daha fazladrr. —
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FALCON.
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- Partikdl buyukltgd,

- Icerik tekdiizeligi

- Absorbsiyon

- Kristal sekli ve buyukligline gore etken maddenin tahris

etkisi onemlidir.
Partiklllerin mikron boyutunda olmasi gerekir.

10 ug kati faz Gzerinde yapilan olcimlerde
* 20 partiktl 25 um den buyuk olabilir bunun

da sadece |
* 2 tanesi 50 um den buyuk olmalidir,

* Partikdllerin higbiri 90 um den bluyuk
olmamalidir.




 Uygun bir sivagda ¢cozlinebilen ya da suspande
olan kuru ve steril tozlardr.

 Sulandirma yapmadan kullanilan ¢ozlcu ya da
sivag da steril olmalidir. Aseptik ortamda
birlestirilmelidir.

A Sivi halde saklanmalari stabilite problemi tasiyan
maddeler bu sekilde hazirlanir,



Okuler Emilim

» Kornea ve konjonktivanin epitel hucrelerinden difuzyon /
epitel hucreleri arasindan gegis ile.

» Lipit gozunurlugu fazla olan etkin madde icin; stroma,

» Sudaki cozunurlugu fazla olan etkin madde icin; kornea
epiteli hiz sinirlayici membrandir.

» Lipofil ozellik gosteren etkin maddeler kornea epitelinden
kolayca, hidrofil ozellikteki etkin maddeler zor gecerler.

» Korneadan gecis icin penetrasyon arttiricilarindan
yararlanilir.



Goz Damlalarinin _!-Iazwlanmasmda
Dikkat Edilecek Onemli Noktalar

[zotoni

Tamponlama

pH ayari

Sterilite

Koruyucu ve/veya diger malzeme secimi
Stabilite
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1- GOoze uygulanacak cozeltiler izotonik
olmalidir

Izotoni; % 0.9 NaCl cozeltisi ile esit ozmotik basinc¢ta olma
durumudur.

GOze uygulanan ¢ozeltilerin de bu basinca esit basing
gostermesi halinde goz dokusu ile uyum gosterir ve
hastaya rahatsizlik vermez.

Tonisite ayarlayici maddeler:
NaCl, KCI, dekstroz, tampon tuzlari,
gliserin, propilen glikol,

Ancak % 0.5- % 2 konsantrasyondaki NaCl cozeltisine de
dayanir.



2- Hasta uyuncu icin oftalmik c¢ozeltilerin
goz yasi pH "1 ile ayni pH ‘da olmasi
gerekir.

GOzUn pH's1 7.4 tur.
Ancak goz pH 3.5- 8.5 arasindaki pH ‘a da
dayanir.

pH ayarlamak icin tamponlar
Iki tip tampon kullanilir
1) % 1.9 luk borik asit cozeltisi (pH 5 ‘e
ayarlanir)
2) Fosfat tamponu (Monobazik + dibazik
sodyum fosfat) (pH 5.9-8.0)



3- Oftalmik urunler mutlaka steril olmalidir.

Sterilizasyon bir preparat icerisindeki ya da bir
nesne uUzerindeki ttm canli mikroorganizmalarin
vejetatif ve spor sekillerini tahrip etmek icin
yapilan islemdir.

* Yas Isl ile sterilizasyon (insertler harig)

* 100 °C de kuru 1s1 ile sterilizasyon
(insertler haricg)

* Filtrasyonla sterilizasyon (coOzeltiler)

Ayrica Urine ve ambalaj materyaline gore
Isinlar ve gazlarla sterilizasyon da
yapilimaktadir



Koruma ve koruyucular

* Benzalkonyum klorir ( % 0.004-0.02)
* Organik civa bilesikleri
- Fenil merkuri asetat (% 0.05-0.02)
- Fenil merkuri nitrat (% 0.002-0.004)
- Tiomersal (% 0.01)
* Klorbutanol (% 0.01)
* Metil ve propil paraben
(% 0.03-0.1 metil % 0.01-0.02 propil esteri)
* Feniletil alkol (% 0.5)

* Klorheksidin



G0z Damlalarinin Flazirlanrmasingdz
Aullannlan Yardimer madde gruplar

Izotoni ayarlayan maddeler

pH ayarlayici maddeler ve tamponlar

Stabilite saglayici maddeler

Ylzey etkin maddeler

Viskozite artiricilar



Goz Damlalarinin rlazirlanmasinedz
ullamilan Yardimer macdde gruplar

Stabilizorler
Antioksidanlar (Sodyum bisulfit-metabisulfit)

Yuzey etken maddeler
Noniyonik yem (polisorbat 20,80, Polioksil 40 stearat)

Vizkozite arttirici polimerler
PVA, MC, HPMC




Goze uygulanan merhemler

En sik kullanilanlar vazelin sivagh susuz
merhemlerdir.

Damlalara gore daha iyi biyoyararlanim ve
geciktiriimis etken madde salimi gosterirler.

Etken maddenin uygun bir sivagda ¢bziinmesi ya
da dagitiimasi ile hazirlanirlar.
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Insertler

Konjonktival keseye
yerlestirilecek sekilde
tasarlanmis uygun boyut ve
sekildeki steril kati
preparatlardir.

(Cubuk, yuzuk, silindir, oval,
elips, yuvarlak)
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GOz ici enjeksiyonlar,
Lensler

Yikama Cozeltileri de

Leaking
blood vessel

diger oftalmik uUrunlerden
bazilaridir.

N =

)

Figure 1 - Transconjuctival retinopexy. An external photograph show-
ing monitoring of subretinal fluid drainage, after needle insertion
through the sclera.
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BRITISH PHARMACEUTICAL CODEX'in goz
damlalari icin kosullari

v Hastanin iki gozl de tedavi edilecek ise ayri ayr yeni
ambalaj verilmelidir.

v' Enfeksiyon tehlikesi buyuk ise tek dozluk ambalaj
kullantimahdir

v' Ameliyat oncesi kullanilmis olan goz damlasi ameliyattan
sonra tekrar kullaniimamalidir,

v Hastanede kullaniimis olan bir gz damlasi hasta taburcu
olduktan sonra kullaniimamalidir.

v' Hastanelerde kullanilan damlalar bir hafta sonra bitmese
de atilmaldir.
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Kulaga Uygulanan Ilac Sekilleri

Otik Preparatiar

Fat Saemicircutar
{ canals

Cartilage (invoived in

balance)

Auditory
narves

Cochlea

",

skull  Eardrum Eustachian tube
1 Ear (airway link to
canal throat)
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Otik preparatlar , kulag! yikamak
veya kulak kanalina uygulanmak

Uzere damla veya sprey olarak

kullanilan ¢Ozelti, yarikati veya kati

preparatlardir.

Etken madde yanisira; izotoni ve pH
ayarlayici maddeler, viskozite ve ¢ozunurluk
artiticilar, tamponlayici ve koruyucu

maddeler icerebilir.



Kulak preparatiarinin
siniflandirnnimas) (EP-6.0)

1. Kulak damlalari ve spreyler
2. Yari kati kulak preparatlari
3. Kulak tozlari

4. Kulak yikama sivilari

5. Kulak tamponlari



L)

L)
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Kulak preparatlar genel bilgi

Kulak preparatlari tek ya da cok dozlu olabilir.

Tek dozlu olanlarin koruyucu icermemesi

gerekir. Cok dozlu olanlarda da oftalmik preparatladaki
kurallar ve koruyucular gecerlidir.

Pek cok preparat goz ve kulaga kullanimi cift yonlG
olarak hazirlanmistir.
Yikama cozeltilerinin fizyolojik pH ‘da olmasi tercih

edilir.



Buruna Uygulanan Ilag Sekilleri

Nazal Preparatlar

olfactory area

harygeal orifice
nasal cavity gudi ory tube
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DUsuk enzimatik aktiviteye sahip bir mukoza

yapis! vardir.

Gecirgenligi yuksektir.
Absorbsiyon alani genistir.
Epitel tabaka altindaki bag dokusu c
acisindan zengindir. Boylece bu yolc

amarlar
an alinan

ilaclarin dogrudan dolasima katilma

ari sayesinde

karacigerden gecis devre disi birakilmis olur.

Blyuk molekudlld ilaclar da nazal mu

koza

yardimiyla sistemik dolasima katilmaktadir.



Burun Preparatiarinin Siniflandirilmasi
(Turk Farmakopesi 2017 /EP 6.0)

1. Burun damlalari ve sivi burun

spreyleri
Burun tozlari

T?OPANTEII\A“'“
Yari kati burun preparatlari —

Burun yikamalar (cozeltileri)

‘_
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Burun gubuklari (stikler) e




Nazal preparatlarda nazal mukoza ve silia

fonksiyonlarinin etkilenmemesi gerekir.
o ] : COzelti izotonik olmali, hipotonik olmamalidir.

e Yuzey gerilim: Hlcre icine penetrasyon icin onemlidir. %
0.5-1 kons.daki Tween 80'nin silia hareketine negatif etkisi
yoktur.

e Sicakhik: Optimum sicaklik 18-33 OC dir. 18 °C 'nin altinda
silia hareketinde yavaslama gorular.

e pH: Burun mukozasi pH’st 6.5-7.5 arasindadir. Burun
ifrazatinin pH’si 7-8 arasindadir. Silia hareketi pH 8.3" te en
fazladir. pH 7' nin altinda yavaslar. pH 6.4" Gn altinda ve
pH 9'un Uzerinde ise durur.



Nazal olarak en cok,
e Dekonjestanlar,

» Antibiyotikler,
 Antiallerjenler ve

e Buhar ve tuzlu su inhalasyonu
uygulamasina rastlanir
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1. Ik uygulamadan 6nce, sprey bir defa havaya dagilana kadar, birka¢ pompalama hareketi
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Uzatilmis salim yapan sistemler, nazal mukozada
kalis stresini uzatmak amaciyla hazirlanir.
v" Sisebilen,
v Mukus tabakasina yapisabilen
» Biyoadhesif tozlar ve jeller,

» Mikro ve nanopartikuller,

» Lipozomlar kullanilabilir.
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