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İSTEMLER  

1. Tolvaptan veya bunun kristalin polimorfunu ve en az bir bağlayıcıyı içeren bir intragranüler 

kompozisyonu içeren bir tablet olup, özelliği intragranüler kompozisyonun su-etanol karışımı 

kullanılarak yaş granülasyon yoluyla elde edilmesi ve tabletin renklendirici madde içeren bir 

ekstragranüler kompozisyon içermesi ve söz konusu renklendirici maddenin indigo karmin 

alüminyum lake olmasıdır.  

2. İstem 1'e göre tablet olup, özelliği intragranüler kompozisyonun, 1:1 hacim oranıyla su-etanol 

kullanılarak yaş granülasyon yoluyla elde edilmesidir.  

3. İstem 1'e göre tablet olup, özelliği bağlayıcıların, polivinilpirolidon, sodyum karboksimetil 

selüloz, sodyum karboksimetil selüloz, polietilen glikol, nişasta, önceden jelatinize edilmiş 

nişasta, sodyum aljinat, hidroksipropil metil selüloz, hidroksipropil selüloz, karboksi metil 

selüloz, metil selüloz, jelatin, karagenan, guar zamkı, polimetakrilatlar, polimetakrilatlar, 

pektin, polisakaritler, karbomer, poloksamer, poliakrilamid, alüminyum hidroksit, 

polioksietilen-alkil eter, polidekstroz, polietilen oksit veya bunların karışımlarından oluşan 

gruptan seçilmesidir. 

4. İstem 3'e göre tablet olup, özelliği bağlayıcının polivinilpirolidon olmasıdır.  

5. İstem 4'e göre tablet olup, özelliği bağlayıcı miktarının, toplam kompozisyonun ağırlıkça %1.0 

ile %20.0'si arasında, %1.0 ile %15.0'i arasında olmasıdır. 

6. İstem 4'e göre tablet olup, özelliği bağlayıcı miktarının, toplam kompozisyonun ağırlıkça %3.0 

ile %10.0'u arasında olmasıdır. 

7. İstem 1'e göre tablet olup, özelliği tolvaptan veya bunun kristalin polimorfunun, 2 µm ile 100 

µm arasında veya 3 µm ile 50 µm arasında veya 3 µm ile 30 µm arasında bir d (0.9) parçacık 

boyutuna sahip olmasıdır. 

8. İstem 1'e göre tablet olup, özelliği tolvaptan veya bunun kristalin polimorfunun, 2 µm ile 100 

µm arasında bir d (0.9) parçacık boyutuna sahip olması, tolvaptan veya bunun kristalin 

polimorfunun, 1 µm ile 30 µm arasında bir d (0.5) parçacık boyutuna sahip olması, tolvaptan 

veya bunun kristalin polimorfunun, 0.1 µm ile 12 µm arasında bir d (0.1) parçacık boyutuna 

sahip olmasıdır.  
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9. İstem 1'e göre tablet olup, özelliği intragranüler kompozisyonun ayrıca dağıtıcılar, dolgu 

maddeleri veya bunların karışımlarından oluşan gruptan seçilen farmasötik olarak kabul 

edilebilir en az bir eksipiyan içermesidir. 

10. İstem 9'a göre tablet olup, özelliği dağıtıcıların, kroskarmeloz sodyum, mısır nişastası, nişasta, 

krospovidon, düşük ikameli hidroksipropil selüloz, karboksimetil selüloz, sodyum karboksimetil 

selüloz, kalsiyum karboksimetil selüloz, sodyum karboksimetil nişasta, hidroksimetil nişasta 

veya bunların karışımlarından oluşan gruptan seçilmesidir. 

11. İstem 10'a göre tablet olup, özelliği dolgu maddelerinin, mikrokristalin selüloz, laktoz 

monohidrat, amonyum aljinat, kalsiyum karbonat, kalsiyum fosfat, kalsiyum fosfat dehidrat, 

nötr peletler, kalsiyum sülfat, selüloz, selüloz asetat, sıkıştırılabilir şeker, dekstratlar, dekstrin, 

dekstroz, etilselüloz, fruktoz, gliseril palmitostearat, laktitol, laktoz, mannitol, magnezyum 

karbonat, magnezyum oksit, maltodekstrin, maltoz, orta zincirli trigliseritler, polidekstroz, 

polimetakrilatlar, simetikon, sodyum aljinat, sodyum klorür, sorbitol, sukroz, şeker küreleri, 

sülfobütileter beta-siklodekstrin, talk, kitre, trehaloz, ksilitol veya bunların karışımlarından 

oluşan gruptan seçilmesidir. 

12. Önceki istemlerden herhangi birine göre tablet olup, özelliği söz konusu ekstragranüler 

kompozisyonun ayrıca lubrikantlar içermesidir. 

13. Bir tabletin hazırlanmasına yönelik bir proses, aşağıdaki adımları içerir: 

a) Polivinilpirolidonun su:etanol karışımında çözülmesi, 

b) Tolvaptan veya bunun kristalin polimorfunun, en az bir dağıtıcının ve en az bir dolgu 

maddesinin karıştırılması, 

c) (b) adımındaki kuru karışımın (a) adımındaki karışım ile granüle edilmesi ve yaş granülün 

elde edilmesi, 

d) Yaş granülün kurutulması ve ardından elenmesi, 

e)  Indigo karmin alüminyum lake eklenerek karıştırılması, 

f) En az bir lubrikant eklenerek karıştırılması, 

g) Karışımın tabletler halinde basılması. 
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