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OZET

SAKSAGLIPTIN VE EN AZ BIR ANTIOKSIDAN ICEREN DIREKT BASKIYLA
HAZIRLANMIS KATI FARMASOTIK KOMPOZISYONLAR

Mevcut bulus, saksagliptin veya bunun farmasdétik olarak kabul edilebilir bir tuzunu veya
kristalin polimorfunu iceren kati farmasotik kompozisyonlarin hazirlanmasina yonelik etkin
maddenin en az bir antioksidan ile direkt basiimasini, bdylece istenen stabilite ve

farmakoteknik dzelliklerin saglanmasini iceren bir ydntemle ilgilidir.
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ISTEMLER

Saksagliptin veya bunun farmasoétik olarak kabul edilebilir bir tuzunu veya kristalin
polimorfunu igeren kati farmasétik kompozisyonlarin hazirlanmasi igin etkin maddenin

en az bir antioksidan ile direkt basiimasini igeren bir yontemdir.

istem 1'e gore yéntem olup, 6zelligi antioksidanin saksagliptine veya bunun farmasétik
olarak kabul edilebilir bir tuzuna veya kristalin polimorfuna agirlik oraninin 2.0 ile 10.0

arasinda, tercihen 4.0 ile 8.0 arasinda olmasidir.

istem 1'e gore yontem olup, 6zelligi antioksidanlarin, askorbik asit, sodyum askorbat,
askorbil palmitat, eritorbik asit, bitillenmis hidroksi anizol, bitillenmis hidroksi toluen,
propil galat, sodyum siilfit, sodyum metabislfit, sodyum bisiilfit, tiyoglikolik asit, alfa
tokoferol, tokoferol, tiogliserol, tiogallik asit, sistein, glutatyon, sisteamin, dihidrolipoik
asit, lipoik asit, tioredoksin, propil gallat, etil gallat, metil gallat, lauril gallat veya bunlarin

karigimlarini iceren gruptan segilmesidir.

istem 1'e gére ydntem olup, 6zelligi antioksidanin, alfa tokoferol, askorbik asit, sodyum
askorbat, askorbil palmitat, eritorbik asit, propil gallat, etil gallat, metil gallat, lauril gallat

veya bunlarin karigimlari olmasidir.

istem 1'e gore yéntem olup, 6zelligi saksagliptin veya bunun farmasétik olarak kabul
edilebilir bir tuzunun veya kristalin polimorfunun, saksagliptin hidroklorir dihidrat olarak

mevcut olmasidir.

istem 1'e gdre vyoéntem olup, 6zelligi saksagliptin  hidroklorir dihidrat

kompozisyonlarinin, etkin maddenin askorbik asit ile direkt basiimasini icermesidir.

istem 1'e gére yéntem olup, ézelligi kompozisyonun, dolgu maddeleri, dagiticilar veya
bunlarin karisimlarini igeren gruptan secilen en az bir farmasétik olarak kabul edilebilir

eksipiyan icermesidir.
istem 7'ye gdre yéntem olup, 6zelligi agagidaki adimlari icermesidir;

a) Saksagliptin veya bunun farmasoétik olarak kabul edilebilir bir tuzu veya kristalin
polimorfu ile en az bir antioksidanin karistiriimasi,
b) En az bir dagiticinin ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,

c¢) En az bir dolgu maddesinin ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi.
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istem 8'e gére yontem olup, 6zelligi dagiticilarin, mannitol, nisasta, krospovidon,
kroskarmeloz sodyum, diusuk ikameli hidroksipropil sellloz, karboksimetil sellloz,
sodyum karboksimetil seliiloz, kalsiyum karboksimetil selliloz, sodyum karboksimetil

nisasta, hidroksimetil nisasta veya bunlarin karigimlarini igeren gruptan segilmesidir.

istem 8'e gére yéntem olup, 6zelligi dolgu maddelerinin talk, susuz laktoz, mikrokristalin
sellloz, dikalsiyum fosfat dihidrat, amonyum aljinat, kalsiyum karbonat, kalsiyum fosfat,
kalsiyum sulfat, sellloz, selliloz asetat, dekstratlar, dekstrin, dekstroz, eritritol,
etilseliloz, mannitol, magnezyum karbonat, magnezyum oksit, maltodekstrin,
polidekstroz, polimetakrilatlar, sodyum aljinat, sodyum klorir, nisasta, seker kireleri,
sulfobitileter beta-siklodekstrin, polisorbat 80, ksilitol veya bunlarin karigsimlarini igeren

gruptan secilmesidir.
istem 8'e gére yontem olup, 6zelligi asagidaki adimlari igermesidir;

a) Saksagliptin veya bunun farmasétik olarak kabul edilebilir bir tuzu veya kristalin
polimorfu ile en az bir antioksidanin karistiriimasi,

b) Mannitol ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,

c) Laktoz anhidrat ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,

d) Talk ilave edilmesi ve ardindan karigtiriimasi.

istem 1'e goére ydntem olup, ozelligi kompozisyonun ayrica en az bir lubrikant

icermesidir.

istem 12'ye gére yéntem olup, 6zelligi lubrikantlarin, stearik asit, sodyum stearil
fumarat, magnezyum stearat, sodyum lauril sulfat, cinko stearat, kalsiyum stearat,
mineral yag, talk, polietilen glikol, gliserii monostearat, gliseril palmitostearat,
magnezyum lauril stlfat, fumarik asit, ¢cinko stearat veya bunlarin karisimlarini igeren

gruptan secilmesidir.
istem 12'ye gére yéntem olup, 6zellidi lubrikantin stearik asit olmasidir.

istem 1'e gdre yéntem olup, 6zelligi kati farmasétik kompozisyonlarin film kapli tablet

formunda olmasidir.
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TARIFNAME

SAKSAGLIPTIN VE EN AZ BIR ANTIOKSIDAN ICEREN DIREKT BASKIYLA
HAZIRLANMIS KATI FARMASOTIK KOMPOZISYONLAR

Bulusun Alani

Mevcut bulus, saksagliptin veya bunun farmasétik olarak kabul edilebilir bir tuzunu veya
kristalin polimorfunu igeren kati farmasotik kompozisyonlarin hazirlanmasina yonelik etkin
maddenin en az bir antioksidan ile direkt basiimasini, bdylece istenen stabilite ve

farmakoteknik 6zelliklerin saglanmasini igeren bir ydntemle ilgilidir.
Bulusun Gegmisi

DPP-IV (dipeptidil peptidaz 1V), glukagon benzeri peptit-1 (GLP-1)'in aktif formundan inaktif
formuna donlgsiminu katalize eden bir enzimdir. Yaygin olarak gliptinler olarak da bilinen
DPP-IV inhibitérleri, DPP-IV enzimini rekabetci bir sekilde inhibe eder, boylece GLP-1'in
endojen konsantrasyonunu arttirir, bu da insdlin sekresyonunu daha da arttirir ve diyabetli

hastalarin glisemik profilini iyilestirir.

Saksagliptin, tip 2 diabetes mellitus tedavisinde kullanilan bir dipeptidil peptidaz IV (DPP-1V)
inhibitoradur. 6,395,767 No'lu ABD Patenti saksagliptin bilesigini agiklar.

/y
Formiil I: Saksagliptin

Ayrica agizdan uygulanan saksagliptin formilasyonlarini agiklayan birka¢ patent bagvurusu

vardir, ancak bunlarin hicbiri agizda dagilan saksagliptin tabletlerini icermez.

Saksagliptinin stabil olmayan bir bilesik oldugu ve karsilik gelen siklik amidini olusturmak icin
termodinamik olarak tercih edilen bir siklizasyona ugrayabilecegdi teknikte iyi bilinmektedir. Bu
siklizasyon reaksiyonu hem kati halde hem de ¢ozelti halinde meydana gelebilir. Saksagliptin
formulasyonlarinin Uretimi sirasinda siklizasyon reaksiyonunu en aza indirme veya onleme

zorlugu 6zellikle dnemlidir.



10

15

20

25

30

2

Ayrica, saksagliptin veya bunun farmasotik olarak kabul edilebilir bir tuzu veya kristalin
polimorfu, kompozisyonun imalati sirasinda ayr kompozisyon birimlerindeki etkin madde
iceriginin tekduzeligi ile ilgili olarak dnemli problemlere yol agabilen kiiglik proporsiyonlarda

kullantlir.

US 6,395,767 dokumani, bir DPP4 inhibe edici bilesik, saksagliptin ve bunun tip |l diabetes

mellitus tedavisinde kullanimini aciklar.

WO 2011/052825 dokimani, diyabet tedavisinde kullanim igin DPP4 inhibitorleri ve anti-

diyabetik bilesiklerin bir kompozisyonunu agiklar.

US 7,951,400 dokumani, polivinil alkol bazli bir kaplama igceren kaph bir saksagliptin tablet

formulasyonunu agiklar.

Saksagliptin stabilitesinin saglanmasina yoénelik cesitli calismalar yapilmistir ve ayrica
formuUlasyonu iyilestirmeye yonelik girisimlerde bulunulmustur. Ancak saksagliptinin stabilite

problemine ragmen etkili bir ydntem agiklanmamistir.

Mevcut bulus, saksagliptin veya bunun farmasétik olarak kabul edilebilir bir tuzunu veya
kristalin polimorfunu igeren kati farmasotik kompozisyonlarin hazirlanmasi igin etkin maddenin
en az bir antioksidan ile direkt basiimasini igeren bir yontemi agiklamaktadir. Kati farmasotik
kompozisyonlarin prosesi, yukaridaki problemlerin tistesinden gelmek igin yaratiimistir ve ilgili
teknik alana ilave avantajlar saglamaktadir. Mevcut bulusun diger avantajlari ve diizenlemeleri

asagidaki agiklamada agikliga kavusturulacaktir.
Bulusun Ayrintili Agiklamasi

Mevcut bulusg, saksagliptin veya bunun farmasotik olarak kabul edilebilir bir tuzunu veya
kristalin polimorfunu iceren kati farmasétik kompozisyonlari hazirlamak i¢in etkin maddenin
stabilite problemlerini ortadan kaldiran ve ilgili teknik alana ilave avantajlar sadlayan, en az bir
antioksidan iceren bir yontemle ilgilidir. Teknigin bilinen durumuna dayal olarak, mevcut
bulugun esas amaci, geligmis stabiliteye ve ylksek ¢ézunurlige sahip stabil bir kompozisyon,

direkt baski ile istenen ¢ozlinme profilini elde etmektir.

Mevcut bulusun baska bir amaci, gelismis igerik tekdizeligine ve sikistirilabilirlige sahip kati

farmasétik kompozisyonlarin hazirlanmasi igin bir yontem saglamaktir.

Saksagliptin stabil olmayan bir bilesiktir ve karsilik gelen siklik amidini olugturmak igin
termodinamik olarak tercih edilen bir siklizasyona ugrayabilmektedir. Bu siklizasyon

reaksiyonu hem kati halde hem de ¢6zelti halinde meydana gelebilir. Bu bulusta, saksagliptinin
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daha iyi stabilitesi, nispeten daha hizli ¢ézlinmesi acgisindan dogrudan sikistirma tercih
edilmekte ve dokumantasyon ve validasyon gereksinimlerini azaltmakta ve daha az
kontaminasyon riski nedeniyle mevcut iyi Gretim uygulamalarinin gereksinimlerine uyumu

saglamaktadir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gdre, saksagliptin veya bunun farmasétik olarak kabul
edilebilir bir tuzunu veya kristalin polimorfunu iceren kati farmasoétik kompozisyonlarin
hazirlanmasi igin bir yontem, etkin maddenin en az bir antioksidan ile direkt basiimasini
icermektedir. Direkt baskida kati farmasoétik kompozisyon bilesenleri neme, ¢dzlcilere ve
Istlya maruz kalmaz. Bu nedenle, bu bulusta, nem, ¢dzlcl ve/veya isiya duyarl saksagliptin
veya bunun farmasotik olarak kabul edilebilir bir tuzunu veya kristalin polimorfunu islemek igin
direk sikistirma kullanilir. Ayrica etkin madde kaybi olmadan istenilen sikigtirilabilirligi ve

akiskanhgi saglar.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore, antioksidanin saksagliptine veya bunun farmasaétik
olarak kabul edilebilir bir tuzuna veya kristalin polimorfuna agirlik orani 2.0 ile 10.0 arasinda,

tercihen 4.0 ile 8.0 arasindadir.

Mevcut bulusun bir diizenlemesine gdre, antioksidanin saksagliptine veya bunun farmasaotik

olarak kabul edilebilir bir tuzuna veya kristalin polimorfuna agirhk orani 5.0 ile 6.5 arasindadir.

Uygun antioksidanlar, askorbik asit, sodyum askorbat, askorbil palmitat, eritorbik asit,
butillenmis hidroksi anizol, butillenmis hidroksi toluen, propil galat, sodyum silfit, sodyum
metabistilfit, sodyum bisdlfit, tiyoglikolik asit, alfa tokoferol, tokoferol, tiogliserol, tiogallik asit,
sistein, glutatyon, sisteamin, dihidrolipoik asit, lipoik asit, tioredoksin, propil gallat, etil gallat,

metil gallat, lauril gallat veya bunlarin karigimlarini igeren gruptan segilir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gdére antioksidan, alfa tokoferol, askorbik asit, sodyum
askorbat, askorbil palmitat, eritorbik asit, propil gallat, etil gallat, metil gallat, lauril gallat veya

bunlarin kanigimlaridir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine goére antioksidan, ornegin propil gallat, etil gallat, metil

gallat, lauril gallat gibi gallattir.
Mevcut bulusun bir dizenlemesine gdre antioksidan, askorbik asittir.
Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore antioksidan, alfa tokoferoldur.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore antioksidan, sodyum askorbattir.
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Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore antioksidan, askorbil palmitattir.
Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore antioksidan, eritorbik asittir.

Cok az veya cok fazla stabilizator, saksagliptin veya bunun farmasaétik olarak kabul edilebilir
bir tuzunu veya kristalin polimorfunu igeren kompozisyonlarin stabilitesini etkileyebilir ve bu

nedenle bu kompozisyonlarda uygun miktarda stabilizatér bulunmalidir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore, antioksidan miktari, toplam film kapli tablette agirlikga
%0.2 ile %4.0 arasindadir. Tercihen, antioksidan miktari, toplam film kaph tablette agirlikca
%0.5 ila %2.50 arasindadir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gdre, saksagliptin veya bunun farmasétik olarak kabul
edilebilir bir tuzunun veya kristalin polimorfunun miktari, toplam film kapli tablette agirlikga
%1.0 ile %15.0 arasindadir. Tercihen toplam film kaplh tablette agirlikgca %3.0 ila %10.0

arasindadir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gdére, saksagliptin veya bunun farmasétik olarak kabul
edilebilir bir tuzu veya kristalin polimorfu, saksagliptin hidroklorir dihidrat olarak mevcuttur. Bu

saksagliptin formunun kullaniimasi, istenen stabilitenin elde edilmesine yardimci olur.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine goére, saksagliptin hidrokloriir dihidrat miktari, toplam film
kapli tablette agirlikga %1.0 ile %15.0 arasindadir. Tercihen toplam film kapli tablette agirlikca
%3.0 ile %10.0 arasindadir.

Mevcut bulusun bir diizenlemesine goére, etkin maddenin askorbik asit ile direkt basiimasini
iceren, saksagliptin hidroklorlr dihidrat iceren kati farmasétik kompozisyonlarini hazirlamak

icin yontemdir.

Genel anlamda, bir kompozisyonda saglanan eksipiyanlar, érn. bir etkin maddenin
¢ozunarlugl, stabilitesi,absorpsiyonu, biyoyararlanimi gibi fizikokimyasal ve farmakokinetik
Ozelliklerini pozitif veya negatif olarak etkileyebilir. Bu nedenle, saksagliptin veya bunun
farmasoétik olarak kabul edilebilir bir tuzu veya kristalin polimorfu distik dozlu bir ilag
oldugundan ve dolayisiyla eksipiyanlarin ilaca orani yuksek oldugundan, bir kompozisyon
geligtirilirken bir etkin maddeye eglik eden eksipiyanlarin dikkatli ve bilingli bir gekilde secilmesi
gerekir. Kompozisyon, etkin maddeler ile eksipiyanlar arasinda hicbir fizikokimyasal
uyumsuzluga sahip olmamalidir. Etkin madde eksipiyanlarla uyumsuz ise proses sirasinda

veya sonrasinda stabilite ve fizikokimyasal problemler olabilir.
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Mevcut bulusun bir duzenlemesine gore kompozisyon, dolgu maddeleri, dagiticilar veya
bunlarin kansimlarini iceren gruptan secilen en az bir farmasoétik olarak kabul edilebilir

eksipiyan igerir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore kati farmasétik kompozisyonlarin hazirlanmasina
ybnelik bir yontem;

a) Saksagliptin veya bunun farmasétik olarak kabul edilebilir bir tuzu veya kristalin polimorfu
ile en az bir antioksidanin karigstirimasini,

b) En az bir dagiticinin ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,

c) En az bir dolgu maddesinin ilave edilmesini ve ardindan karistirilmasini igerir.

Uygun dagiticilar, mannitol, nisasta, krospovidon, kroskarmeloz sodyum, disik ikameli
hidroksipropil seluloz, karboksimetil seluloz, sodyum karboksimetil sellloz, kalsiyum
karboksimetil sellloz, sodyum karboksimetil nisasta, hidroksimetil nisasta veya bunlarin

karigimlarini iceren gruptan segilir.
Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore, dagitici mannitolddr.

Uygun dolgu maddeleri talk, susuz laktoz, mikrokristalin sellloz, dikalsiyum fosfat dihidrat,
amonyum aljinat, kalsiyum karbonat, kalsiyum fosfat, kalsiyum siilfat, seliiloz, selliloz asetat,
dekstratlar, dekstrin, dekstroz, eritritol, etilseliloz, mannitol, magnezyum karbonat,
magnezyum oksit, maltodekstrin, polidekstroz, polimetakrilatlar, sodyum aljinat, sodyum
klorUr, nisasta, seker kureleri, sulfobutileter beta-siklodekstrin, polisorbat 80, ksilitol veya

bunlarin karisimlarini igeren gruptan segilir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gére dolgu maddesi talk veya susuz laktoz veya bunlarin
karigimlaridir. Tercihen hem talk hem de susuz laktoz kullanilir. lyi bir icerik tekdizeligi
saglamak ve stabilite problemlerinden kaginmak igin seyreltici segmek ve seyrelticiyi belirli bir
miktarda kullanmak énemlidir. Kompozisyon gézenekli 6zelliklere sahip oldugundan, stabilite
problemlerine yol agabilecek neme ve kirllganhda karsi hassastir. Ayrica, bu stabilite problemi,

saksagliptinin siklizasyon reaksiyon probleminden dolayi baytk bir zorluk haline gelir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore kati farmasoétik kompozisyonlarin hazirlanmasina
yonelik bir yontem;
a) Saksagliptin veya bunun farmasaétik olarak kabul edilebilir bir tuzu veya kristalin polimorfu
ile en az bir antioksidanin karigtirimasini,
b) Mannitol ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,

c) Laktoz anhidrat ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,
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d) Talk ilave edilmesini ve ardindan karigtinlmasini igerir.
Mevcut bulusun bir diizenlemesine gore kompozisyon ayrica en az bir lubrikant igerir.

Uygun lubrikantlar, stearik asit, sodyum stearil fumarat, magnezyum stearat, sodyum lauril
silfat, ginko stearat, kalsiyum stearat, mineral yag, talk, polietilen glikol, gliseril monostearat,
gliseril palmitostearat, magnezyum lauril stlfat, fumarik asit, ginko stearat veya bunlarin

karisimlarini igceren gruptan segilir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore lubrikant stearik asittir. Tarif edilen lubrikantin

kullaniimasi, istenen akiskanhgin ve sikistirilabilirligin saglanmasina yardimci olur.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore kati farmasoétik kompozisyonlar, tablet, agizda dagilan
tablet, dil alti tablet, efervesan tablet, gabuk saliml tablet, degistiriimis salimli tablet, kapsdil,

oral grandl, toz formundadir.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine goére kati farmasétik kompozisyonlar, film kapli tablet
formundadir. Tarif edilen ydntemle hazirlanan film kapl tabletler, yapisma ve akigkanlik

problemleri bulunmayan daha iyi sikistiriimig tabletler saglar.
Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore kati farmasotik kompozisyonlar, kapsul formundadir.
Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore, direkt baskiyla elde edilen kompozisyon;

- Saksagliptin HCI Dihidrat

- Antioksidan olarak askorbik asit
- Laktoz anhidrat

- Mannitol 200 SD

- Talk

- Stearik asit
Mevcut bulusun bir diizenlemesine gore direkt baskiyla elde edilen kompozisyon;

- agirhkca %1.0-15.0 saksagliptin HCI Dihidrat
- adirhkca %0.2-4.0 bir antioksidan

- adirhkca %40.0-60.0 laktoz anhidrat

- agirhkga %23.0-37.0 mannitol

- adirhkca %1.0-10.0 talk

- adirhkca %0.2-3.0 stearik asit
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Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore katl farmasotik kompozisyonlarin hazirlanmasina

yonelik bir ydontem asagidaki adimlari igerir:

Saksagliptin HCI Dihidrat ile en az bir antioksidanin karistiriimasi,
En az bir dagiticinin ilave edilmesi ve ardindan karigtiriimasi,

En az bir dolgu maddesinin ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,
En az bir lubrikantin ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,
Opsiyonel olarak tablet formunda sikigtiriimasi,

Opsiyonel olarak tabletlerin film kaplama ile kaplanmasi.

Mevcut bulusun bir dizenlemesine gore kati farmasoétik kompozisyonlarin hazirlanmasina

yonelik bir ydntem asagidaki adimlari igerir:

Saksagliptin veya bunun farmasétik olarak kabul edilebilir bir tuzu veya kristalin
polimorfu ile en az bir antioksidanin karistiriimasi,

Mannitol ilave edilmesi ve ardindan karigtiriimasi,

Laktoz anhidrat ilave edilmesi ve ardindan karistirnimasi,

Talk ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,

Stearik asit ilave edilmesi ve ardindan kanstiriimasi,

Tablet formunda sikistiriimasi,

Tabletlerin film kaplama ile kaplanmasi.



Ornek 1:
Bilesenler Miktar (toplam formiilasyonun
agirhkea yiizdesi (%))
Saksagliptin HCI Dihidrat 1.0-15.0
En az bir antioksidan 0.2-4.0
En az bir dolgu maddesi 40.0-70.0
En az bir daditici, tercihen
) 20.0-40.0
mannitol
En az bir lubrikant, tercihen
0.2-4.0
stearik asit
Film kaplama 3.0-10.0
TOPLAM 100

Ornek 1 icin bir proses;

Saksagliptin HCI Dihidrat ile en az bir antioksidanin karistiriimasi,

b) En az bir dagiticinin ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,

f) Tablet formunda sikistiriimasi,

En az bir dolgu maddesinin ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,
En az bir dolgu maddesinin ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,

En az bir lubrikantin ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,

g) Tabletlerin film kaplama ile kaplanmasi.
Ornek 2:

Bilesenler Miktar (toplam
formiilasyonun agirhkca
yuzdesi (%))

Saksagliptin HCI Dihidrat 1.0-15.0

antioksidan olarak alfa tokoferol, askorbik asit, sodyum

askorbat, askorbil palmitat, eritorbik asit, propil gallat, etil gallat, 0.2-40

metil gallat, lauril gallat

Laktoz anhidrat 40.0 - 60.0

Mannitol 23.0-37.0

Talk 1.0-10.0

Stearik asit 0.2-3.0

Film kaplama 20-8.0

TOPLAM 100
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Ornek 3:
Bilesenler Miktar (toplam formiilasyonun
agirhkca yuzdesi (%))

Saksagliptin HCI Dihidrat 59

Antioksidan olarak askorbik i

asit

Laktoz anhidrat 50.8

Mannitol 28.8

Talk 4.8

Stearik asit 1.0

Film kaplama 5
TOPLAM 100

Ornek 2 veya 3 icin bir proses;
a) Saksagliptin HCI Dihidrat ile en az bir antioksidanin karistiriimasi,
) Mannitol ilave edilmesi ve ardindan karistirilmasi,
¢) Laktoz anhidrat ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,
) Talk ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,
) Stearik asit ilave edilmesi ve ardindan karistiriimasi,
f) Tablet formunda sikistiriimasi,

g) Tabletlerin film kaplama ile kaplanmasi.



	ÖZET
	İSTEMLER
	TARİFNAME

