Prof.Dr.Tansel COMOGLU
Ankara Universitesi Eczacihk Fakiiltesi
Farmasotik Teknoloji Ab.Dah




SUPOZITUVARLAR

Tanim

Round Oval  Long Oval Teardrop

Supozituvarlar, degisik agirhklarda ve sekillerde
(silindirik, konik veya globiiler sekilde) kat1 veya yar1 kati
preparatlardir. Genellikle rektum, vajina veya iiretraya
uygulanarak tedavi saglamir. Uygulandiktan sonra
supozituvar sivagl yumusar, erir veya ortamda bulunan
sivilarda ¢oziiniir ve etkin maddeyi salar.

"l Ozellikle kiiciik cocuklar ve yash bireyler icin uygun bir
dozaj seklidir.



Rektal Yol ile Supozituvar Uygulamanin
Tercih Edilme Nedenleri:

1. Ag1z yolu ile hastaya ila¢ verilemedigi durumlar
ameliyat sonrasi
mide-barsak rahatsizhiklari
bebek/yash hastalar
hastanin mental bozuklugu olmasi

2. Oral uygulamanin etkin madde acisindan uygun olmadigi
durumlar

etkin maddenin mide-barsak kanalinin pH’sinda stabil
olmamasi

etkin maddenin mide-barsak kanalinda enzimatik
bozunmaya ugramasi

etkin maddenin karacigerden ilk gecis etkisine ugramasi



Kullamim Yerlerine Gore
Supozituvarlarin Simflandiriimasi

1 Rektal supozituvarlar
1 Vajinal supozituvarlar
. Uretral supozituvarlar



Kullamim Yerlerine Gore Supozituvarlarin
Simflandiriimasie
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USP, rektal supp.agirh@im yetiskinler i¢in yaklagik 2
g olarak tanimlammgstir. Cocuklar 1¢in olanlan ise
bunun yaklagik yaris1 kadardir. Her ne kadar sistemik
etki i¢in (Sedatifler, trankilizanlar ve analjezikler gibi)
kullanmilsalar da tek dozluk kullanimlarinin buytik
kismin1 hemoroit tedavisi i¢in kullanilanlar

olusturmaktadr.
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Kullamim Yerlerine Gore Supozituvarlarin
Simiflandirilmas:

1 Vajinal supozituvariar

USP vajinal supp.genellikle damla (globuler) veya
oval sekilli ve yaklasik 3-5 g agirliga sahip olan
preparatlar olarak tanimlamaktadir. Vajinal
suppozituvarlara “pessaries” de denilmektedir.

Vajinal tedavide diger tabletler ve preparat sekilleri
de (krem, jel, ¢ozelt1 gib1) kullanilabilmektedir.



Kullamim Yerlerine Gore
Supozituvarlarin Simflandiriimasi

o Uretral supozituvarlar
Bunlara bazen “buji” de denilmektedir.
USP’de uretral supp. ait spesifik bir tanim
verilmemigstir. Geleneksel olarak yaklagik
5mm ¢apinda, kakaoyaginin sivag olarak
kullamldig; erkekler i¢in 125 mm ve yaklagik
4 g agirhginda, bayanlar i¢inde 50 mm
boyunda ve yaklasik 2 g agirhginda olabilen
preparatlardur.

!""Bunlar sik kullanilan ila¢ sekilleri degildir.
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Kullamim Amacina Gore
Supozituvarlarin Simflandiriimasi

Lokal etkili supozituvarlar (Bunlar lokal
etki igin kullanihirlar. Ornegin; hemoroit
tedavisi)

Sistemnik etkili supozituvarlar (Etkin
maddenin sistemik dolasima katilarak etki
gostermesi amaciyla kullamlirlar. Ornegin;
antipiretik etkili supp.)
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Sistemik etki i¢in ilacin rektal yoldan absorpsiyonu genellikle
siirlidir. Rektal yoldan verilen ilacin biyoyararliligina etki
eden pekcok parametre vardir.

Rektal bosluga yerlestirilen preparat ister supp. olsun, ister
kopiik seklinde veya ¢ozelti olsun, hacmi 50 mL’den az ise
rektumdan ancak sigmoid kolona kadar yayilabilir Biiyiik
hacimli preparatlar (6r: enemalar, lavmanlar) bireyden bireye
farklilik gostermekle birlikte ¢ikan kolona (ascending kolon)
kadar ulasabilirler.



Anorektal Fizyoloji

Rektum yaklasik 15 em uzunlugundadir ve aniis ile sonlanir. Fekal
icerigin rektumda olmamasi durumunda, rektumda diisiik tampon
kapasiteli ¢cok az bir miktar sivi bulunur. Bu sivinin pH’s1 yaklasik
olarak 6.8-7.4°diir ve tampon kapasitesi diisiik oldugu icin pek ¢cok
etkin ve yardimci1 madde bu sivida ¢oziinebilir.

Rektumdaki epitel hiicre membranlari lipit karakterlidir. Dolayisiyla
etkin maddenin bu bolgeden emilmesi icin 6nce ortam sivilarinda
cozunmesi ve lipit karakterli membranlar: ge¢mesi gerekir. Bunun i¢in
belli bir yagda c¢oziiniirliikk degerine veya yiiksek partisyon ozelligine
sahip olmasi gereklidir.
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Anorektal Fizyoloji

Rektumu, asagl, orta ve iist venler sarmis durumdadir. Sadece iist
hemoroidal ven, vena portaya yani karacigere acilir. Boylece alt ve
orta hemoroidal ven tarafindan emilmis etkin maddeler ilk olarak
karacigere ugramazlar, sonu¢ olarak karacigerden ilk gecis etkisi
gorulmez.

Rektal yoldan uygulanan bir ilacin %50-70’inin dogrudan genel
dolasima katilabildigi belirtilmektedir. Lenfatik dolasimin da rektal
yoldan verilen bir ilacin karacigere ugramadan genel dolasima
katilmasinda etkili oldugu ileri surulmektedir.

Yayilma karakteristigi ise rektumdaki basing ile ilgilidir. Ayrica
rektum hareketleri de yayllma ve emilimi etkilemektedir.
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Rektal Emilime Etki Eden Faktorler

1 Bireye ait faktorler
1 Supozituvar sivagina ait faktorler

2 Etkin maddenin fizikokimyasal yapisina ait
faktorler
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Rektal Emilime Etki Eden Faktorler

4

2 Bireye ait faktorler
= Anorektal fizyoloji (rektum igerigi, rektum sivisinin
pH’s1 ve tamponlama kapasitesi, miktan vb.)

= Emilim bélgesi
u Rektum sicakhg

Etkin maddenin pk,’s1ile o bolgedeki pH’nin emilmeye
etkisi vardir. Rektumda sicaklik 36-38°C arasinda
degismektedir. Bayanlarin menstruasyon doneminde ve
ates yiikselmesinde rektum sicakhgl daha yiuiksektir. Bu
da etkin maddenin rektumdan emilimine etki eder.
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Rektal Emilime Etki Eden Faktorler

faktorler

=i

2 Supozituvar sivagina ait
= Sivagin erime derecesi
= Sivagin uygulandig: bolge sivilarindaki ¢oziiniirligi
m Etkin maddenin sivagdaki ¢cozinirligi
= Sivagin etkin maddeyi salma 6zellikleri
= Sivagin yayllma o6zelligi
= Sivagin viskozitesi
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Rektal Emilime Etki Eden Faktorler

2 Eitkin maddenin fizikokimyasal yapisina ait fakidrler

|
|
|
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Etkin maddenin sudaki ¢oziiniirligi

Etkin maddenin iyonizasyon derecesi ve pk,’s1

Etkin maddenin lipitlerdeki ¢coziiniirliigii/partisyon katsayisi
Etkin maddenin partikiil biiyikligi

Etkin madde emilmeden once mutlaka ¢oziinmelidir, ¢ciinkiu kati
halde emilmesi ve etki gostermesi miimkiin degildir. Bunun
olabilmesi icinde sivagin erimesi veya ¢oziinmeye baslamasi
gerekir. Cozinmeden sonra etkin maddenin rektum sivisina
gecmesi, mukozal membranlara partisyonu, difiizyonu ve emilimi
s0z konusu olacaktir.

Hizh ve etkin bir emilim icin yagh sivag kullanilacak ise etkin

maddenin suda ¢oziinurligii yuksek olan tuz formlari tercih
edilebilir.
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Supozituvar Sivaglari

Supozituvar sivaglan 4 grupta incelenir.
1. Yagh sivaglar
kakao yagi
hidrojenlenmis yaglar
2. Sentetik ve yari sentetik sivaglar
Witepsol
Massa Estarinum
Mglyol
3. Iyonize olmayan yiizey aktif maddeler
4. Suda coziinen ve su ile karisabilen sivaglar
Polietilen glikol tiirevleri
Gliserin-jelatin-su sivagi
Gliserin-sabun sivagi
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Supozituvar Sivaglari

e
¢ KAKno YAGI
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1-Yagh Swaglar

Kakao Yooy

Yagh sivaglar grubundadir. Yapisindaki yag asitleri
(oledipalmitin veya oledistearin gibi) nedeni ile
farkh polimorflan vardir. Hazirlama esnasinda
dikkatli olunmaz ise (yliksek sicakliklarda tutulmasi
ve aniden sogutulmasi gibi) metastabil olan ve daha
dusik erime derecesine sahip polimorflarina
donebilir ve problemler yaratabilir. Kakao yag
erime derecesi olan 35°C’de eritilip sogutulursa,
22°C’de eski haline doner. Ancak 35°C’nin
uzerinde 1sitilirsa, 22°C’de katilasmaz.

17



Supozituvar Sivaglari

Kakoo Yoo

Cunku, normal halde dayanmikh olan B formu yiiksek
sicakliklarda donligime ugrar o. vé y formuna doner.
Kakao yaginda bulunan yag asitlerinden oledipalmitin
ve oledistearinin, a, B, B’ ve y polimorflar1 vardir. B
ve B’nilin erime sicakhiklan daha yiksek iken, diger
polimorflarin erime dereceleri daha dugstiktir. Isitma
ile bu polimorflara donusiim olur. Su tutma yetenegi
zayif bir sivag olup fenol ve tiirevleri, esanslar ve
kloral hidrat gibi bazi1 maddelerle gecimsizdir.
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Supozituvar Sivaglari

1<akno yadl ile caligirken dilkkat edilecek nususlar;
Slcakllgln devamh kontrol edilmesi, 35C’i asmamasi,

Sivagin bir kismimmin (~1/3) eritilmeden ayrilmasi ve diger
kismi 35°C’i gecmeyen sicakhikta eritildikten sonra, kati
kismin ilave edilerek supozituvarin  hazirlanmasi
gerekmektedir.

Bu isleme “asilama” adi verilir.

Kakao yag ile cahsirken dikkat edilmesi gereken diger bir
konu da bazi maddelerin sivagin erime derecesini
diisiirmesi/yiikseltmesidir. Erime derecesini diisiiren
maddeler ile cahsilirken formiile erime derecesinin
diismesini engellemek icin %20’i kadar bahk nefsi veya
%4’ kadar balmumu ilave edilebilir. Buna karsihk erime
derecesini yiikselten maddeler ile cahsirken ise formiile
uygun miktarda susam yagi, arasit yagi gibi sivi yaglar
(genellikle 960.1-0.5) ilave edilmelidir.
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Supozituvar Sivaglari

Kakao yaginin erime derecesini diisiiren maddeler:
2 kloralhidrat

2 fenol

2 kafur

1 esanslar

1 balsamlar

Kakao yaginin erime derecesini yiikselten maddeler:
1 gumus nitrat

1 kursun asetat

20



Supozituvar Sivaglari

Hidrojenlenmis yasloy

Hidrojenlenmis yaglarin hazirlanmasi i¢in
bitkisel s1v1 yaglar, 6zel reaksiyonlarla ve
katalizor yardim ile hidrojenlenir ve kat1 halde
elde edilir. Hidrojenlenmis yerfistig1 yagi, soya
yagl, ay¢icegi yagi ve findik yagi en sik
kullanilanlanidir. Bunlarin Suppolanol,
suppositol, suppocire gibi ticar1 ornekleri
vardir.
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Supozituvar Sivaglari

Doymus yar sentetik bir trigliserittir.
Biinyesinde bulunan monogliseritler
emulgator rol oynar. Boylece sivag su tutma
yetenegi kazanir. Witepsol kimyasal yap1 ve
fiziksel 6zelliklerine gore tarif edilir. Igerdigi
—OH gruplarina gore Witepsol 1, Witepsol
S, Witepsol W, Witepsol £ gibi
iIsimlendirilir.
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Supozituvar Sivaglari

r1
Massa Estarinum

2 Karbon sayis1 C11-C17 arasinda olan yag asitlerinin
mMono-, di- ve trigliseritlerinin karigimdar.

Melyol

1 Karbon sayis1 C8-C12 arasinda olan yag asitlerinin
trighiseritlerinin karigimdr.

2 Bunlardan bagka bu grupta; A deps solidus,
Massuprol, Lasuprol, Suppository Base G,
Rectonal ve Hexenol gibi maddeler de yer alir.
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Supozituvar Sivaglari

usidi e.
polioksietilen stearat kullamlr, Ya]nlz basina
kullamlabildikleri gibi baska sivaglara

emulsiyon yapici olarak da ilave edilirler.
1 Tween 61 supozituvar sivagi olarak ¢cok

kullanilir. Sanayide Tween 60-Tween 61

_!ii,l_r‘_l.))_l_r_r_l_l ye Tween ol-gliseril laurat

karigimi da yaygin olarak kullamlmaktadir.
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Supozituvar Sivaglari p

4. Suda Coziinen ve Su ile Kargabilen
| v
QI a7
sivaglar

rO,/,/g,f,/,/g/, G, ,/’/,0,/ Tiireyle f‘f ( J:u'b@ WAL,

Uzun siire dayaniklidirlar, hidroliz olmazlar ve
oksidasyonla bozunmazlar. Yapilar1 mikroorganizma
tiremesine elverisli degildir. Antiseptik maddeler i¢in
uygun sivaglardir. Suda c¢oziinmeleri dolayisiyla
rektumda etkin maddeyi kolaylikla salarlar.
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Supozituvar Sivaglari

v,

liserin=Jelatin-Su Sivuo

—

[

Bu sivag ile hazirlanan supozituvarlar, viicut sicakliginda
erimezler, fakat mukoza sivisinda ¢o6ziinerek etkin maddeyi
salarlar. Antiseptik maddeler i¢in 1yl bir sivagdir. %40-60
gliserin icerdigi i¢cin mikroorganizma ve mantar iiremesine
yatkindir. Bu nedenle koruyucu madde ilavesi gerekir. Etkin
maddesiz olarak da tedavide gaitayr yumusatici olarak
kullanilirlar.
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Supozituvar Sivaglari
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Sup. Qiserin-Kanouk

Wioasin Calheie T .
(,'L mn;-awm..n S / y,f?/g_,/ Sy : '
Ozellikle gliserin 1le sodyum —
stearat supozituvari hazirlanir.
Gliserin nem ¢ekici oldugu 1¢in
selofan kagitlara veya kalay

yapraklarina sarilip sikica
kapatilmis kaplarda saklanmalidir.
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Supozituvar Sivaglarina Eklenen
Yardimci1 Maddeler

2 Emtlgator etkili maddeler

2 Su tutma ve s1vi baglama 6zellig1 veren
maddeler

1 Viskozite arttirici maddeler
1 Cozuciuler
. Mekanik direnci arttiran maddeler

1 Diger yardimeir maddeler (boyar maddeler,
antioksidanlar, stabilite arttiricilar vb.)

28



Supozituvarlarin Hazirlanmasi

Supozituvarlar 4 yontemle hazirlanabilir,

YA |
1. Yuvarlama yontemi (soguk ha21rlama)
2. Basingla sekil verme

3. Entip kaliplara d6kme yontem (sicakta
hazirlama)

4. Otomatik makinalarla hazirlama

( |_
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Supozituvarlarin Hazirlanmasi

,Auvarlama yontemi (sogukia hazirlama)

Bu teknik sicakta bozunan etkin maddelerle veya sivaglarla
supozituvar hazirlamak icin uygundur. Bu yonteme “elle
hazirlama yontemi” de denilebilir. Toz etkin madde/ler
kanistirthip az miktarda sivag ile ezilir. Geri kalan sivag yavas
yavas Ilave edilir. Havan veya piliil tahtas: iizerinde spatiille
veya havan ile ezilerek homojen bir kiitle haline sokulur.
Uygun kalinlikta bir cubuk haline getirilir. Belirli uzunlukta
kesilip her parca yaghh kagit icinde supozituvar sekline
konulur.
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Supozituvarlarin Hazirlanmasi

2 | » ey ’ J I\ r 7 (Y ad & r
2. Basincla gekil verme

Supozituvar kitlesi sogukta hazirlama
tekniginde oldugu gibi tekdiize hale
getirildikten sonra 6zel aletin silindiri i¢ine
itilip silindir kapatilir. Vidasi bukiilerek veya
bastirilarak kalip i¢ine itilir. Bu islemleri
otomatik olarak yapan makinalar da vardir.
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Supozituvarlarin Hazirlanmasi

Etkin madde erimis sivag icerisinde siispansiyon
halinde dagitilir, donmaya yakin kaliplara dokiiliir.
Etkin maddenin sivag icerisinde ¢Oziinmemesi tercih
edilir. Genellikle, etkin madde suda ¢oziinmiiyorsa,
suda c¢oziinen bir sivag icinde dagitilmasi, suda
¢Ozlinliyorsa yagli sivaglarda hazirlanmasi tercih

edilir.
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Supozituvarlarin Hazirlanmasi

tip kaliplara dokme yontemi (sicakia
1

rlz Jru)-JJ

Slvag icinde dagitilmak Istenen kati, yari-kat1 madde
homojen olarak dagilmiyorsa, uygun bir yiizey etkin
madde kullanmak gerekebilir. Bu yontemde dikkat
edilecek nokta, sivagi birden bire fazla
isitmamaktir  Aksi halde c¢ok akici hale gelen
kiitlenin ~ viskozlugunun  azalmasindan  dolay1
sispande haldeki ilaclar supozituvarin dibine
cokerler.

_|
0
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Supozituvarlarin Hazirlanmasi

3. Britip kaliplara dokme yontemi (sicakia hazirlama)-111

Supp. kiitlesi hazirlandiktan sonra ¢ogunlukla metalden yapilms ve iki
parcadan olusan kaliplara dokiiliir. Kaliplarin her iki parcasi karsilikh
olarak sizdirmaz sekilde kapanabilmelidir. Kiitle dokiilmeden once
supozituvarlarin kaliptan kolay ¢ikabilmesi icin kaliplar, siv1 parafin,
gliserin ya da badem yagi gibi yagh bir madde ile yaglanirlar.

Kiitle kalip deliklerini tamamen doldurup biraz tasacak sekilde
dokiiliir, ciinkii soguyunca hacmi Kiiciileceginden, i¢ yiizii coker.
Kaliplar sogumaya birakilir. Soguduktan sonra bir spatiille iizerindeki
fazlahk kazinarak alimir ve supozituvarlar kahiptan cikarihr.

i b 5 -

——— T T
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Supozituvarlarin Hazirlanmasi

4, Otormatik makinalarla nazirlama

Gilinlimiizde sanayide otomatik makinalarda supozituvar
tretimi yapilmaktadir. Bu makinalar 1sitma sistemleri ile
stvagl veya karisim istenen sicakliga getirebilirler ve otomatik
olarak iiretim yaparlar. Hazirlanan supozituvarlar otomatik
olarak aliiminyum tabakalara sarilarak ambalajlanir.




Laboratuvarda Supozituvar Hazirlarken
Dikkat Edilmesi Gerekli Hususlar

Hazirlanmasi i1stenen miktarin %10 fazlasi tizerinden calismak
kayiplardan gelebilecek eksiklikleri onler

Kaliplar kuru ve temiz olmalidir

Formiilde toz madde/ler varsa once bunlar 1yice toz edilmeli,
ardindan kullanilmalidir. Tozlarin partikiil biytikliigii ve
dagiliminin dar bir aralikta oldugundan emin olunmalidir

Sivag ve etkin madde homojen oluncaya kadar karistirilmalidir
Karistirma 1slemine kaliba dokene kadar devam edilmelidir

PEG sivaglar1 su banyosunda tamamen eriyinceye kadar
bekletilmelidir

Kakao yagi ile calisirken sicakligin 35°C’nin lizerine
cikmamasina dikkat edilmelidir

36



Supozituvar Hazirlama Hesaplari

-

g Gerekll sivagd mikiarimin hesaplanmasi

Supozituvarin  hazirlanabilmesi i¢in  etkin  maddenin
supozituvar sivagi icerisinde ne kadar yer kapladigimin
bilinmesi gerekir. Bu durum her etkin maddenin kendi
yogunluguna bagli olarak degisir. Eger etkin maddenin
yogunlugu sivagin  yogunluguna  esitse;  supozituvar
icerisindeki etkin madde esit agirliktaki sivagmm hacmini
kaplayacaktir.  Etkin  maddenin  yogunlugu  sivagin
yogunlugundan farkli ise 0 zaman etkin maddenin o sivag i¢in
ne kadar yer kapladiginin hesaplanmasi gerekir.
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Supozituvar Hazirlama Hesaplari

1 g etkin maddenin yerini tutan supozituvar
sivaginin miktarina veya 1 g sivagin yerini
tutan etkin maddenin miktarina “yer tutma
degeri (deplasman fakidril)” (T) denir, Yer
tutma degeri ¢6zinmeyen maddelere uygulanir
ve pratikte hesaplanmis olarak liste halinde
cesitll maddeler i¢in verilmastir.
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Supozituvar Hazirlama Hesaplari

O Yer twimun degeri ile perelli sivas mikiarinin hesaplanmasi:
Recgete 1¢in gerekli sivagin hesaplanmasi yer tutma degeri ile

yapilir.
Burada asagidaki formiil kullanilir:

M =S —[(f1.91)+(f2.g2)......... (fn.gn)]

M :Gerekli sivagin miktari (g)
S : Sadece sivag ile hazirlanan bos kalip agirhgi (g)

f: Yer tutma degeri
G : Formiildeki etkin madde miktari (g)
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Supozituvar Hazirlama Hesaplari

Ornek 1:

RXx
Prokain 0.6¢g
Kakao yagi y.m.
P.l. Supp. No:V

Kakao yagi ile sadece sivagdan olusan bir supozituvar hazirlanir,
dondurulur ve kaliptan ¢ikarilarak tartilir. Buna bos kalip agirligi denir.

Ornegin bu deger 1.8 g olsun.

Prokain f = 0.8

M=S-(f.9)

M=1.8- (0.8 x0.6)

M = 1.32 g 1 supozituvar i¢in gereken kakao yagi miktari
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Supozituvar Hazirlama Hesaplari

Recetede, 1stenilen supozituvar sayisindan 1
fazlasi lizerinden hesap yapilir. Yani regetede
5 supozituvar istendigine gore 6 supozituvar
i¢in hesap yapilir.

Buna gore formul:
prokain 06x6=36¢g
kakaoyagr 132x6=792¢
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Supozituvar Hazirlama Hesaplari

Ornek 2:

Rx fdeger]
Parasetamol  0.2¢ 0.7
Aspirin 0.1g 0.71
Witepsol H15 y.m

P.1. Supp. No:lll

Witepsol H15 1le sadece sivagdan olusan bir supozituvar hazirlanir,
dondurulur ve kaliptan ¢ikarilarak tartilir.

Bos kalip agirh@ 2.0g olsun.

M = 2- [(0.75x0.2) + (0.71x0.1)]

M= 1.779g (1 supozituvar i¢in gerekli sivag miktar)
M = 7.116¢ (4 supozituvar i¢in gerekli stivag miktari)
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Supozituvar Hazirlama Hesaplari

Buna gore formiil:

RXx
Parasetamol 0.8g
Aspirin 0.4¢

Witepsol H15 7.2g
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Supozituvar Formiilasyonuna Karar
Verilirken Dikkat Edilecek Hususlar

Oncelikle supozituyarin

2 Lokal olarak mi yoksa sistemik olarak ma etki
gostermesinin istendigi

2 Uygulama bolgesi (vajinal, rektal ya da tiretraya)

2 Etkisinin nasil olmasinin (hizh, yavas, uzun stireh
vb.) gerektigi

sorular cevaplanmali ve formilasyona ona gore karar
verilmelidir. Once supozituvardan etkin madde salimi
istenen amaca gore 36-37°C de yapilacagindan, etkin
madde ve si1vagin bu sicaklikta stabil olmasi gerektigi
gz onune alinmahdir.
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Etkin madde ve Secilen Sivagin Supozituvardan Etkin Madde Salimina

Etkisi
e tkin Madde-Sivag wikin Viadde Salim
Suda ¢oziinen/dagilan Diflizyona bagli orta
e.m+Suda dagilan sivag |hizda salim
Yagda ¢oziinen e.m Yavas salim, sivagdan
+Yagli sivag yavas uzaklasma egilimi
Suda ¢oziinen e.m Hizli salim

+Yagli sivag

Yagda ¢Oziinen e.m Orta hizda salim

+Suda dagilan sivag




Supozituvar Formiilasyonuna Karar
Verilirken Dikkat Edilecek Hususlar
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dikkat edilecek h
Uygun si1vag se¢ildikten sonra etkin ve varsa diger
yardimci1 maddelerin homojen dagilip dagilmadig
incelenmelidir. Eger etkin madde suda ¢odziintliyorsa
yagh sivag, yagda daha fazla ¢6zintyorsa su igerigi
daha yuksek olan sivag segmek etkin maddenin hizla
salinmasina neden olacaktir.
I'!Etkin maddenin partikiil buytikliguntin 100
meshten kiigik olmasi sistemik etki i¢in uygundur.
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Supozituvar Formiilasyonuna Karar
Verilirken Dikkat Edilecek Hususlar

Lokal etkill supozituvarlarin hazirlanmasinda diklkat

En fazla hemoroide karsi, analjezik ve antiseptik
olarak hazirlanmasi istenir. Bu formiilasyonlarin
sistemik etkili olanlarin aksine yavas erimesi ve yavas
salim yapmas istenir. Lokal etki yarim saat ile 4 saat
arasinda olusmalidir. Ila¢ saliminin ve erimenin en
fazla 6 saat icinde %100 olarak sonu¢lanmasi istenir.

equate

Hemorrhoidal
Suppositories

Roduces internal Swolling, S3cthes snd Pratects

el et e L ]
Uit et Skl b
e vt

B ]
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Supozituvar Hazirlamada Karsilasilan Baz
Problemler ve Nedenleri

l-Supozituvardaki su miktar

Supozituvar hazirlanirken ¢oziicu olarak su kullanilmasindan
kaginilmasinin nedenleri sunlardir:

2 Su yaglarn oksidasyonunu hizlandinr
2 Preparat i¢indeki su buharlagirsa etkin madde kristallenebilir

2 Preparat i¢indeki su etkin maddenin absorpsiyonunu
kolaylastirsa da, preparat i¢indeki oram1 %50’den fazla
oldugunda anlamh olur ki bu da ¢ok ytiksek bir degerdir

2 Su varhg@inda diger bilesenlerle etkilesme daha fazla olur.
Susuz maddelerin kullanim bunu 6nleyecektir

2 Ortamda suyun bulunmasi bakter1 ve diger m.o uremesini
kolaylastirir ve urtiniin mikrobiyal kalitesi hizla bozulur
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Supozituvar Hazirlamada Karsilasilan Baz
Problemler ve Nedenleri

2=-Nem cekicilik

Gliserin-jelatin supozituvarlari kuru ortamda
hizla nem kaybederler, fakat nemli ortamlarda
da su igeriklen artar. PEG sivaglar da nem
¢ekicidir. Bunlarin nem ¢ekicilik 6zelliklen
polimerin zincir uzunlugu ile de ilgilidir.
Yiuksek molekiil agirlikl1 uzun zincirh olanlar
daha az nem c¢ekicidirler. 4000 ve 6000
serilerinde ise nem ¢ekme 6zelligi oldukc¢a
azdir.
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Supozituvar Hazirlamada Karsilasilan Baz
Problemler ve Nedenleri

S=-Gecimsizlik
PEG si1vaglan, pek¢ok madde ile gegimsizdir.
Penisilin G pek¢ok sivagda (kakao yagi gibi)
stabil iken PEG sivaglarinda hizla dekompoze
olur.
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Supozituvar Hazirlamada Karsilasilan Baz
Problemler ve Nedenleri

<

|>—

4-Viskozite ve Kurilganh

\‘\‘1

Bazi swaglann viskozitesi baz1 maddelerle
degisir ve istenmeyen oranda azalabilir. Bunun
i¢in kat1 olan seftil, stearil veya miristil alkol
ilavesl, Y2 orammnda aliimi |
monostearatin yagh siva lara 1lave31
dusunuleblhr.
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Supozituvar Hazirlamada Karsilasilan Baz
Problemler ve Nedenleri

5- Oksldasyon

Yagh supozituvar sivaglan bozulmaya,
kokusmaya (ransitlesme) egilimlidirler. Bu
nedenle formilasyona fen wJ hidrokinon,
tokoferoller, propil gz lJJ tan ]k aSJ',.g
plltilhidroksi anisol (BrlA), bil
toluen (BHT) ilave edlleblli K.
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