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Moderna V&

Sistemas de administracion oral

Se pueden dividir en: BABE Hormathirs.
«  Comprimidos y Capsulas

+ De liberacion Inmediata o Modificada
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Oral IR-MR dosage forms

= Capsules vs tablets
= Capsules
— Ingredients of shell:
* Gelatin, others
— Hard vs Soft
» Advantages, disadvantages
* ingredients
— controls: shell and capsules
= Tablets
— Ingredients in conventional tablets
— Influence of ingredients on dissolution rate
— Controls
— Other types of tablets
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B piotarmacia Moderna V6
Sistemas de administracion oral f,""’""‘ e
Formas de liberacion inmediata: Formas te
sdministracin Oral
+ Permiten la disolucién del farmaco en los fluides i
gasirointestinales sin intencién de retardar o .
p 3+ gi |a Abe andi el o iﬂ 3 . Exsipiartas
Entapn de Unitomed g
son formas icas que ceden D sl
en disolucién el principio activo en el término de 45 Caside continieds
minutos.
CH Tipos
«  Se dosifican varias veces al dia dependiendo de su Trdeemt
semivida bioldgica. ~
VIVE
BABE Hormathias.
\‘F Feferencias
+ De liberacion Inmediata o Modificada
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B piotarmacia Moderna V6

Imprimi pantaia

Programa de Biofarmacia-Mddulo 1 Formas Orales Sélidas. IR

Capsules and Tablets: advantages

Protection of active substance against external
agents

Shell in capsules, coating in tablets
Accuracy in dose administration:

Vs spoons and other devices used by the patient
Masking organoleptic characteristics
Easy identification
Possible formulation of incompatible substances
together in the dosage form
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‘Moduio:
Sistemas de administracién oral e,

Formas de cesion modificada: Formas e
sdminisraciin Orsl

Las caracteristicas de liberacién del farmaco (perfil dn e

temporal yfo lugar) se disefian para alcanzar objelivos L st

lerapéulicos o praclicos no ofrecidos por las formas | i

(como las disoluciones o Ryers ox Tabumes

las formas de liberacion inmediata). Las formas de Disohucidn

cesion 1 y de cesién p da son dos

modalidades de las formas de oasld; modificada. Comkin combels
CR Tipos
Triesitn GI
Ve
HAHE Hoimathvas

\k Feferencias
« D liberacion | o Modificada
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Capsules vs Tablets
Flexibility of formulation:
Easy compounding
Possible Mixing and Filling
Lower number of excipients
High accuracy in content with liquid fillings
Rapid drug release possible

Use in clinical studies
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’@ Capsules vs Tablets

No possibility of fractioning dosage form
More prone of adherence to esophagus

Sensibility to temperature and humidity during
storage.
Moisture shell content (13-15%)
If less : brittle
If more: soft and sticky

Not adequate for highly hygroscopic drugs.
Problems with high amounts of bulky materials
Cross-linking
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Biofarmacia Moderna V&

Capsulas

La palabra capsula en farmacia
hace referencia a un receplaculo
fabricado con gelatina que se
rellena con el (los) ingrediente(s)
active(s) y los excipientes. Las
hay de dos tipos: Capsulas duras
y blandas.
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jofarmacia Moderna V6

Capsulas

La palabra capsula en farmacia
hace referencia a un receplaculo
fabricado con gelatina que se
rellena con el (los) ingrediente(s)
activo(s) y los excipientes. Las
hay de dos tipos: Capsulas duras
y blandas.

Las capsulas duran tienen dos
piezas: cuerpo (o caja) y tapadera
que ajustan una dentro de la olra,

Las capsulas blandas estan
hechas de una sola pieza que se
elabora y rellena en una sola
operacién. Su pared es mas
flexible y contiene liquides no
miscibles con agua.
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Cépsulas

Céapsulas blandas
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Cépsulas duras
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Hard vs Soft

Characteristic Hard Soft
Shell No Plasticized plasticized
Content Usually solids Usually liquids

(liquids/semisolids possible)

Manufacture Forming shells+mixing and Formed and filled in
filling single operation
Closure Mechanical interlocks or Sealed
banding or liquid sealing
Size/shape limited Many
Filling accuracy 2-5% 1-3%
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Ingredients Capsules 1

= Shell
— Gelatin:
= Non toxic, easily soluble in intestinal fluids
« Good film forming properties
— Alternatives to gelatin
« Starch hydrolisate “Capill”
« Thermoplastic Starch “VegaGels™”
« Hydroxypromethyl cellulose “Vegicaps”
— Plasticizers: Soft capsules (20-40%)
— Colorants
— Preservatives
— Wetting agents and surfactants
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CAPSULAS DURAS

Ndmero 000 00 0 1 2 3 4 5
Volumen
(mL) 1.36 095 | 0.67 | 048 | 0.37 | 0.27 | 0.20 | 0.13
VNIVERSITAT
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Ingredients Capsules 2

powder
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Ingredients Capsules 3

N |

Drug+solvent '\‘ )

Drug+solvent+emulsifiers+absorption enhancer

()

'

semi-solids / liquids
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The Dipping Process of Making
Hard Gelatin Capsules

» Shionogi Qualicaps
» Capsugel div.Pfizer
» Pharmaphil (Canada)

https://rxsecure.umaryland.edu/courses/PHAR —handouts/
PO_Supplements/535-TABCAP2002.pdf
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Vehicles for liquid filling in capsules:

= Non volatile

=Water can not exceed 5% of content

=Exclude aldehydes as tend to cause cross-linking
=Able of flowing under gravity at T2<35°C

=Visco properties: Clean break from dosing nozzle-

Absence of “stringing”

Examples:
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Examples
Lipophilic liquid vehicles
Refined speciality oils MCT's" and related esters

Arachis oil Akomed E

Castor ail Akomed R

Cottonseed oil Captex 355

Maize (corn) oil Labratac CC

Clive ail Labrafac PG

Sesame oil Lavroglycol FCC

Soybean il Miglyol 810

Sunflower oil WMiglyol 812
Miglyol 829
Miglyol 840
Softisan 645

Cuslity may vary betwesn diferent suppliers and also from batch to batch and should be routinely checkad
The thermal histary of excipints during manufacture shouid be recorded.

Source Capsugel
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Examples

Semi-solid lipophilic vehicles / Viscosity
madifiers for lipophilic liquid vehicles

Hydrogenated speciality oils
Arachis oil: Groundnut 36
Castor oil: Cutina HR
Cottonseed oll: Sterotex
Falm oil: Softisan 154
Soybean oil: Akosol 407
Aerasil
Cetosteryl alcohal
Cetyl alcohol
Gelucires 33/01, 39/01, 43/01
Glyceryl behenate (Compritol 883 ATO)
Glyceryl palmitostearate (Precirol ATC 5)
Softisans 100, 142, 378, 649
Steryl alcohol

Qualty may vary betwsen diferent suppliers and alsa from batch ta
batch and shauld ke routinely chasked, Tha tharmal histery of exci-
pients during manufacture shald be recorded.

Solubilizing agents, surfactants,
emulsitying agents adsorption enhancers

Capryol 50

Gelucire 44/14, 5013
Cremaphor RH 40

Imwitor 191, 308", 380, 742, 780 K, 928, 988
Labrafil M 1944 CS, M 2125 CS
Lauroglycal 90

PEG MW = 4000

Plurcl Oleigue CC 497
Poloxamer 124 and 188
Softigen 701, 767

Tagat TO

Tween 80

1) Glycerin content < 5%

Quality may vary betwean different supplers and alsa fram batch o
batch and should be routinely checked., The thermal History of exci-
pients during marufacturs should be recorded

lable &: Excipients compatible with hard gelatin
capsule shalls.
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Manual Filling
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Examples

At the 100% level the following excipients are incompatible with hard gelatin capsule shells

Ethanol PEG's of MW < 4000
Glycerin Pharmasolve
Glycotural 75 Propylena glycol
MCM's Span 80

- Akoline MCIM, Capmul MCM, Imwitor 308 Transcutol P

(1) Glyerin coment = 5%

Mixtures with compatibie excipients may alow thesa 1 be used nlower concentratons, Limit must be datarmined exparimentally.

Vable /7: Excipients for liquid/semi-solid formulations.
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Automatic Filling
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CAPSULAS DURAS: LLENADO INDUSTRIAL

Llenado de capsulas de gelatina duras

FiGuea 2,13, Uenodo de las cipsulos @ escola industrial: 1) alimentacién y rectificacion; 2) operts

fa de la cdpiudo; 3) colococidn del cverpo; 44) benodo del cusrpo de ko cépiulo; 7] rechazs de los

everpas defectiosos; 8-10) ensamblodo y cierre de la chpsulo; 1) eyeccién de lo capsula llena
y cerrada; 12] limpieza, mediante vacio, de lo makriz donde se olojo lo edpsula.
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CAPSULAS BLANDAS: METODO DE PLACAS

gelatina blanda

. £ 2. )

Foma 2.2 Esquema del ww&mmhwamm gelating
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CAPSULAS DURAS: LLENADO INDUSTRIAL

Ficura 2,17, Esqueme dol sistema da lemado por pistanes. Freama 2 18 Fsauema de un vivema olmeatodar comprass
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CAPSULAS BLANDAS: MATRICES ROTATORIAS
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Scherer Method for Soft capsules
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CAPSULA BLANDAS: PERLAS

va Il

FIGURA 2.4. Esquema del mélodo de gotea para la formacisn de capsulas elasticas,

http://www.jintanworld.com/english/capsule/seizo.html
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3

http://www.rpscherer.de/
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Sealing

Spray fluid onto

Jjain bsfmrrTeeln

capsule halves
D\'rectsd/
Huiel jet

T
Maanify

CalearIy Action
draws fuid up
between the cap
and the body

Figure 3: llustration of spraying process lo
moisturize the space between cap and body
of the capsuie.

Source Capsugel
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Banding

Programa de Biofarmacia-Mddulo 1

Stages of the hard gelatin capsule sealing process

Stage

Process

1. Meisturizing

£0:50 waterfethanal mire spraysd onto jain and capilary
action draves liguid into the space betwssn body and cap.
Excess flid removed by suction. Meking paint of gelsin
Iowered by prasence of weter.

2. Warming

Applicaticn of gentle heat of approx. 45°C completes the
melting over a periad of abicut one minute and the two
celatin layers ar fussd togather o form a complets 3607 s=al

3. Satting

Galati seting ar hardaning process is completed whie the
product rtums to room temperature. This process is best
carried out on trays.

Tabie 8.

Comparison of the hard gelatin capsule sealing and banding technologies

spect Capstle s=aling Capstle banding
using LEMS™

insmlaion and start up Easy, Quick Ciffcult, Time cansuming

Machine cosration User friendly Usr unfiendly

Initial capia costs Low High

Time for siz= changs 1 hour 8 haurs,

Capsula rectifcation Na =

Clearing Time 2 3hous —1zhours

Sealed arem Laige Smal arsa of band

Gelatin handiing Ha s

Cumrant maximum machine output 30,000/ haur 80,000/ hour

Solent exhaust Yee Mo

http://www.qualicaps.com/

Table 10.
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Controles de la cubierta (capsulas duras)

Brittlenass of g
a = pressure resistance test, b = hardness test. Capsules were filled with cornstarch in Case a,
and empty capsules were tested in Case b, n=50. Open symbols indicate the HPMC capsules
data, and closed symbals indicate the gelatin capsules data.

Contenido en humedad
= Dimensiones
Solubilidad & b)

Brittleness Test of Capsules

« Resistencia a la fractura 3 80 W g
3
= Olor z o ®
. | a0 40
= Defectos en la cubierta H :0 -
HFMC 0 HPFMC

0 2 4 6 8 101214 0 2 4 6 & 10 12 14
M sisture comtont of cap wule (7)) Muisture comtent o f cap sule (7)

http://www.drugdeliverytech.com/cgi-bin/articles.cgi?idArticle=30
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Ensayo de disgregacién

FARMACOPEA| TAMANO DE |TEMPERATURA| SOLUCION LIMITE DE
MUESTRA (°C) EMPLEADA TIEMPO (min)
PARA EL PUNTO
FINAL
Europea 6x1 36a 38 Agua 30
Internacional 5 35a 39 Agua 15
Japonesa 6x1 35a 39 Solucion &cida 20
CINa
Polaca 5 35039 Pepsina 15
Rusa 3x1 35a39 Agua 15
UsP 6x1 35039 Agua *
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UNIFORMIDAD DE MASA

Forma farmacéutica Masa media Desviacién en
porcentaje

Cépsulas, granulados Menos de 300 mg 10

sin cubierta y polvos (en | 300 mg o mas 7,5

dosis Unicas)

Pesar individualmente 20 unidades o, para las preparaciones unidosis
presentadas en envases individuales, el contenido de 20 unidades
escogidas al azar y determinar la masa media.

eLa masa individual de como méaximo 2 de las 20 unidades puede
desviarse de la masa media en un porcentaje mas elevado que el
indicado en la Tabla

*Pero la masa de ninguna unidad puede desviarse en mas del doble de
este porcentaje.
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Mkilos die M Hies il sk W ndice  Imprimer pa
Uniformidad de peso i e
Formas e
sdministracidn Oral
280 Chod s
T10% madial it
270 I M A Para las capsulas, i
||\ \ 1 I | &l ensayo de [ —
L il iy /'I f | || uniformidad de S
R DR S A | | peso se cumple si
2 \{ B R (et ¢l peso individual  Gesitn controlada
240 Vo ;"\/\I || de cada eapsula e
230 i ! se halla dentro del
a0 % media | Intervalo del 90% Trinsitn GI
220 al 110% de peso MIVC
Q123456 78 50MIZIIN5I61TIB IR0 medio.
unidad HAHE Hormathis.
Rederoncias
= o
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UNIFORMIDAD DE CONTENIDO

125%
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, 115%
(-] (<] (-]
% v v X
—————————————————————————— 85%
2 75%

La preparacion cumple con el
ensayo cuando no mas de un
contenido individual esta fuera de los
limites del 85 por ciento al 115 por
ciento del contenido medio y ninguno
gueda fuera de los limites del 75 por
ciento al 125 por ciento del contenido
medio.
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UNIFORMIDAD DE CONTENIDO 125%
125% 6
,,,,,,, ° % . 115% 115%
° ° _
e 85% 85%
2 75% . 5%

. La preparacion N0 satisface el ensayo si mas de 3
de los contenidos individuales estan fuera de los limites
del 85 por ciento al 115 por ciento del contenido medio

= 0 siuno o més de los contenidos individuales estan
fuera de los limites del 75 por ciento al 125 por ciento
del contenido medio.
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UNIFORMIDAD DE CONTENIDO

125% 125%
,,,,,,, e .. 115% - o2 115%
o o — o °o o o ° .. o
o o X <] <] :f <]
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, 85% o....2 e 85%
° 75% 2 75%

= Si el contenido individual de 2 ¢ 3 unidades como maximo queda
fuera de los limites del 85 por ciento al 115 por ciento pero dentro
de los limites del 75 por ciento al 125 por ciento, determinar los
contenidos individuales de otras 20 unidades de dosificacion
tomadas al azar.

= La preparacion cumple con el ensayo cuando no mas de tres
contenidos individuales de las 30 unidades estan fuera de los
limites del 85 por ciento al 115 por ciento del contenido medio y
ninguna esta fuera de los limites del 75 por ciento al 125 por ciento
del contenido medio.
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« http://www.gattefosse.com/pharma/main_
gelatin.htm
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Comprimidos: f,""’""‘ ]
Los comprimidos son formas ot
¢ Fhse Eantd i s
compresion de una mezcla de Compeinidin
F p i ¥ T [
Los comprimidos habituales se Enrapo o0 Uniromitas
destinan a ser fragados enteros. Disashicitnn
Cesitn comrolada
CR Tipos
Comprimidos especiales:
P P Trénstn G
Ve
Comprimidos bucales, HABE Hormathars
f Multicapa |
Bibngusies g ap e
Masticables EI jEI’emscanles |
< = 000
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B piotarmacia Moderna V&

Los comprimidos y capsulas contienen:

Diluyentes:

Coadyuvantes meres que se aiCionan con e in de proporcianar al prncipio actvo un
volumen suficiente para producir una forma A 0 para ser enla

MAnuINara durante 1a elaboraciin de 1a misma.

Se)

en la velocidad de

Tedric alnenl.e ae Irata de ingredientes “inertes” pero, ¢ hecho, poorian aectar 3 1as

¥ a3 de ta forma de dosificacion. Los diluyentes
klucms nn debien tener ninguna Incompatinilidsd quimica con cuslquier otro
coadyuvante o con el prncipio sCvo ¥ No deben Lener ningun efecto negathv sobre 12

del principio acthvo
&=

\I;N-Ivﬁ}égrgg’;}; [@’ ] Departamento Farmaciay

Tecnologia Farmacéutica

© Marival Bermejo -

Programa de Biofarmacia-Médulo 1

B viotarmacia Moderna V6

Los comprimidos y capsulas contienen: Propésitos, Objuthves,
v Previoguisitos

Formas de

= Principios aclivos administracidn Oral
Caod e
i 3ed

- Excipientes i

-

Cipsulas.

! Antiadherentes ikl

Comprimidos

Colo
Agentes de recubrimiento .,

© Marival Bermejo -
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Diluents and fillers

= Filler Requirements: inert, compatible,
non-hydroscopic, soluble, cheap,
compactable, tasteful

« Fillers: Lactose, Sucrose, Glucose,
Mannitol, Sorbitol, Calcium phosphate,
Calcium carbonate, Cellulose

\IIDN{/V:IE.EGE}}; [b’ ] Departamento Farmaciay
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Comparacion de las propiedades de algunos diluyentes de uso habitual

A B C D E F G
DILUYENTE
Dextrosa 3 2 4 2 1 2 3
Lactosa desecada 3 5 4 3 1 2 4
Lactosa anhidra 2 3 4 4 5 2 4
Sacarosa 4 3 5 4 4 1 4
Almidon 2 1 0 4 3 3 3
Sta-Rx1500® 3 2 2 4 3 2 4
Fosfato dicalcico 3 4 1 2 1 2 5
Emcompress* 3 4 0 4 1 1 5
Celulosa 5 1 0 2 0 4 5
microcristalina

A: compresibilidad B: flujo; C: solubilidad; D: disgregacion; E: Higroscopicidad;
F: Capacidad lubrificante; G: estabilidad. Escala: 0( nula) 5(buena’/alta).

VNIVERSITAT [ o
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g Bio
= n B
Los comprimidos y capsulas contienen: Propdsitos, Objuthas,
¥ Previomuisitos.
Deslizantes y Lubrificantes:
U mejaran ixs 08 fujo 08 133 METCIAS PUNVEMIENt3S  Formas de
y de oS granulados Al reducin 1a ficCidn interparoular. P gj” sikce coloadal sdminisgraciin Orsl
Lubrificantes: #vitan [ SONSrencis 08 (3§ METCIAS PUMBNSBNTAS Y 08 108 rANUAR0S 3 138
piezas metalicas de 1a maguinaria, P gj. Talco, estearaln magnésico Loy
Extapaartas
Entapn de Unitomed g
Disohucin
Cewitn controlada
CR Tipos.
Malas propiedades de flujo Trisitn G
L
Influgncia en la velecidad de disolucién: RABE Mormathis.
Se trata generaimente de sustancias hidrofdbicas y, puesto gue actian los
grinuios o particulas que van 3 COMPrimIrse, podeian tener UN efEcto negative en &l
proceso de degregackin y disoluciin, Para evitar este Tendmend es posiie afiadir algdn
agente hidnifilo (usualmente almidon) al lubrificante. Esta mezcla recibe el nombne en
terminoingia AngIoSAjona o8 running power
VN{,VEM[TKI‘ [f}'l'] Denart or
epartamento Farmacia y
B VALENCIA Tecnologia Farmacéutica © Marival Bermejo -
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Adsorbentes

= Sustancias capaces de incorporar fluidos y
retener ciertos principios volatiles, manteniendo
un estado aparentemente seco.

« almidon, lactosa, celulosa microcristalina,
bentonita, caolin, éxido de silicio coloidal
(Aerosil®), fosfato de calcio, carbonato

magnésico.
VNIVERSITAT [ )
Departamento Farmaciay
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g Bio
= n B
Los comprimidos y capsulas contienen: Propésitos, Objuths,
¥ Previomuisitos.
Deslizantes y Lubrificantes:
Daslizantes: coAdyUVANLES QUE MEJOFAN 133 RrOPIEAA0ES 08 AUID 0F 133 MEZCSS PUNVEIENTSS  Fonmas de
y de oS granulados al redudin 12 friccibn interparular. P sikce Coloadal sdminisraciin Orsl
Caod e
LUBrificantas: 8itan 13 SANBrencis o8 138 MATCISS PUMENIBNTES Y 08 108 QFAMABI0S 3 133
piezas metalicas de 1a maquinana. P.ej. Taico, extearsliiintsico Vim oot
Extapaartas
Entapn de Unitomed g
Disohucin
Cewitn controlada
CH Tt
Mejor flujo, Trémsitn 61
menos adherencia -
enla de b BABE Hormathas.
Se trata generalmente de sustancias hidrofdbicas y, puesto que achian los
grinuios o particulas que van a comprimirse, podnan tener un efectn negative en &l
proceso de degregaciin y disoluckin, Para evitar este fendmend es posibie afiadir algdn
agente hidnfilo (usualmente aimidon) al lubrificante. Esta mezcla recibe el nombne en
terminoiogia angiosajona o@ running powser
&= e
VNIVERSITAT [ )
D “I..ENC]P\ Departamento Farmaciay
Tecnologia Farmacéutica © Marival Bermejo

13



Programa de Biofarmacia-Médulo 1 Formas Orales Sélidas. IR

AGENTE CONCENTR. | PROPIEDADES | PROPIEDADES | PROPIEDADES
ANTIFRICCION HABITUALES | DESLIZANTES |ANTIADHERENTES| LUBRICANTES
Estearatos <1% Pobre Buena Excelente
metalicos
Talco 1-5% Buena Excelente Pobre
Acido estearico 1-5% Nada Pobre Bueno
Ceras de alto 3-5% Nada Pobre Excelente

punto de fusion

Almiddn de maiz 5-10% Excelente Excelente Pobre

VNIVERSITAT [@’*] Departamento Farmaciay
B VALENCIA Tecnologia Farmacéutica © Marival Bermejo
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B piotarmacia Moderna V6

Programa de Biofarmacia-Médulo 1 Formas Orales Sélidas. IR

Binders and aglutinants
Binder Functions: To ensure that tablets and granules
can be formed with required mechanical strength
Binder Types:

Dry powder added to the mixture prior to the wet
granulation process

Solution that is used in the wet granulation process
Add right before the tabletting process
Binders:

Wet/Solution Binders:Gelatin, Cellulose, Cellulose
derivatives, Polyvinyl pyrrolidone, Starch, Sucrose,
Polyethylene glycol

Dry Binders: Cellulose, Methyl cellulose, Polyvinyl
pyrrolidone, Polyethylene glycol

VNIVERSITAT [@’*] Departamento Farmaciay
B VALENCIA Tecnologia Farmacéutica © Marival Bermejo

Mikilos dir M Herras
Los comprimidos y capsulas contienen: Propésitos, Objuths,
v Previuguisitos
Angenles de granulacion:
Formas e
Agentes de humectacién: Se usan en el proceso de granulacion himeda previo a ta administracidn Oral
COMPresion. Generalments &l AQenta 08 NUMECEACIAN &3 AgUA Cloniss
i
Aglutinante Se frata del coadyuvante que une [as particulas para formar granulos. Los
agiutinantes normalmerite se activan gracias al agents de humectaciin y forman mucilagos 0 (TR
SOMCINES VSCOsas, Despuds del procesn oe granulaciin, ef agente e MMamectaciin se Entape da Unitoimedag
elmina mediante secado del granulado Diedhactin
Cewitn controlada
CR Tipos
Trénstn G
m B enla de L
Puesto que estos agentes recubren las particulas del FAHE Hormathars.
tarmaco, su velocidad de disolucion podria afectar a
| velocigad de cesidn ded thrmaco desds ef Rederoncias
@ g COMPrIMico.
= __
VNWE@[TAT [@’*] Departamento Farmaciay
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Examples of binder solutions
AGLUTINANTE
Goma Acacia 2-5%
Goma de tragacanto 1-3%
Gelatina 1-4%
Sacarosa 2-20%
Almidon 1-4%
Alginato sodico 3-5%
Metilcelulosa 1-4%
Carboximetilcelulosa sodica 1-4%
Etilcelulosa 0.5-2% (alcohol)
Hidroximetilcelulosa 1-4% agua, alcohol
Polivinilpirrolidona 2-5% agua alcohol.
VNWE@[TAT [@’*] Departamento Farmaciay
B VALENCIA Tecnologia Farmacéutica © Marival Bermejo
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B piotarmacia Mederna V&

Los comprimidos y capsulas contienen: Propésitos, Objeths,

¥ Previomuisitos.
Disgreganies:

Formas oo
Eil papel ge estos ingredientes constste en ayudar a 13 ruplura oel COMPrMIGo LN Ve que sdministracidn Orsl
B3LR 8 LMD &N UN BNOMO A0S0, LOS disgrégantas 10N SUSTANCIAs que S8 NiNchan an Caod e
PrEsencia of agua o qUe 50N My SIUDIES, OF MANEra qUe PErMILEn | formacitn de il ol
canaiiculos Scu0s0s en ef seno Ol comprimioo y asi faciitan 13 entrada del agua al nterior gel
misma e

Entapn de Unitomed g
Desintegrantes habituales s0n el almiddn, o5 dertvados Oe la celulosa 0 1a polvinilpimolidona G
rebculada

Cesiim controlada

1
-
Trénstn G
i
C

apdardad
enla de Peferencias

EHDS COMIUMVANES DUSCDEN SAA0INE Antes 08 |3 Qranulacion, despuds o 1a
misma junto 3 105 lebiMicantes 0 en ambos pasos. Su efeCthvidad puede estar
condicionada por U Sieacitn en el COMprimco (intra o intergranulos), asi pues el

procasn debe PAra garantzar ia 18 disolucion =
VNWEM[T&T [@’*] Departamento Farmaciay
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Superdisintegrants

= Modified cellulose: Croscarmellose sodium NF

= Crosslinked Polyvinylpyrrolidone: Crospovidone
NF

= Modified starch: Sodium Starch Glycolate NF

Tecnologia Farmacéutica
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Disintegrants

= Disintegrant Functions: To ensure that when
tablets are in contact with water, they are rapidly
breaking into smaller fragments, facilitating their
dissolution

= Disintegrant Types:
— Facilitate water uptake
— Rupture the tablets

= Disintegrants: Starch, Cellulose, Crosslinked
polyvinyl pyrrolidone, Sodium Starch Glycolate,
Sodium carboxymethyl cellulose

VNIVERSITAT [b*] Departamento Farmaciay
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Tablet compaction
= Granulation:

— Wet granulation
— Dry granulation

« Direct Compaction

VNIVERSITAT [b*] Departamento Farmaciay
B VALENCIA Tecnologia Farmacéutica © Marival Bermejo -
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Weight/content
Coating QC Check homegeneity

Dissolution

from: http://deeceelabs.com/tableting.htm
VNIVERSITAT [ 2y o )
Departamento Farmacia y
B VALENCIA [é’ ] Tecnologia Farmacéutica © Marival Bermejo -
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Example: Formulation fast-disintegrating tablets for the
mouth

» Use soluble diluents:
» Sucrose, lactose, manitol (cooling sensation)
» Include super-disintegrant
» Moderate compression force: high porosity with adequate
hardness/friability
» Alternative process: freeze dryed matrix

VNIVERSITAT [ o )
Departamento Farmaciay
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D viotarmacia Moderna V6

Comprimidos:

Los con COME bucales, guales y lozeng

faimnace Formudacos sin dsgregantes para permity |3 ienta disolucion del

compre en la boca . bajo 13 lengua (¢

principh suniinguaies) o en [a cara intema de [y mejila (compnmidos bucales)

Los con Lo5 loZenges generaimente contienen antisépticos o antiidticos
destinados a ejercer un efecto Iocal en 1a DOCA O garganta. Los

destingdl ;omarimidos bucakes y sublinguales permiten L rapida absarcion del
principio activ a travis de la mucosa bucal o sublingual y k3 aparicidn
de efectos sElémicos iInmediates. Ejemgéos. sulfalo de poprenaling
(broncodiatador) y trinitrato de ghcerilo (vasodilatador)

Compril

%

Comprimidos bucales,
P ¥ | Mullicapa |

:I [Efervescentes |

\];N{/‘ﬁgsg}i [é’*] Departamento Farmaciay
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Lod
far)
col
pri{ Multicapa
Log
deq Linizadas para formekar en el
MiSMO COMpMido sustancias E
incompatibles. Cada capa se
OFINULY PO SEPIFI00 Y
finalmente $& comprimen
Cof
3
| Mullicapa |
Masticables :I |E’0mscams |
4 =
VNIVERSITAT
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B piotarmacia Moderna V6

. Propésitos, Objetves,
Comprimidos: yPratwpsion

o™
Los comprimidos son formas r '-("fg mmm
. it Ehant o A )

N Chosida

compresion de una mezcla de a Comprimidos
principiniey arthaniel u avriniantas Exiplorias

Los con Masticables

destinai . . Disahucidn
S0n adecua00s para nifios y pacientes con g

problemas en la deglucidn. Estos Ceshin controlada

COMPAMICos contisnan elevadas cantidades

de saborzantes para enmascarar &l sabor CR Tipos
Compril desagradable del farmaco y no requieren

3penas Oesintegrantes, ya que 100 los Trénstn G

Dientes I0s que rmpen & Comprimida *

Comprimides bucales, . BAHE Hormathis

:I [Efervescentes |

4 = T

© Marival Bermejo -
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B piotarmacia Moderna V6

Efervescentes Foumas de
Loj sdministraciin Orsl
far Lo comprimioos efervescentes Lot
ol se formulan para permitir su e midod
pril ripiaa disolucitn gracias a que -
L & COMPrMIdo S& rompe por 1a
o generaciin en su interior de Encaye da Unitomidad
dey R0 08 CHOND Disouckin
Las mezrias efervescentes son Cesiin controlada
genaraiments combinaciones
0e DiCADonaAD con Acito citrico CR Tipos
Cof o tantanco.
Trénsitn 61
= =
- BAHE Hormathis
f Mullicapa |
Rederoncias
Masticables :I_ |El‘emscanles |
4= = .

VNIVERSITAT [ o
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c ot < Prapésiios, Obluthos.
¥ Previomuisitos.
Recubiertos:
Formas oo
Lod cegetios adrmunistracidn Ofal
far Closis
coff *  Proteger el nicleo de la uzy el aire
+  Enmascarar 3abores desagradables e
pl‘! +  Progorcionar diferentes colores al compnmido (para facilitar 1a Extupiartas
Lod Ientificackon) Entapn do niramidan
dei +  CONotar O retandan [ Mperaciin oel prncipi actho (Ver secidn
CR) Grageado Disohuctén
Recubrimients con ATGcar
- Los comprimidas s& recubren con diohuciones s Comeae
arucaradas R
Col P
BCUDMIentn pescular
El nuckeo comprimido se recubre mediante LR—
pubverizacién de una sohucion de polimeros
fonmanores e peliculas = e
- BAHE Hormathis
f Multicapa |
Rederoncias
Masticables EI |El‘emscanles |

© Marival Bermejo -
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CARACTERISTICAS PARAMETRO

Organolépticas Aspecto, Olor, Textura, Sabor

Geométricas Formay marcas

Mecanicas Resistencia a la fractura: Resistencia mecanica (friabilidad)

Quimicas Principio activo. Productos de degradacion Contaminantes.
Humedad

Estabilidad Principio activo. Color. Humedad, luz y calor

Posolégicas Uniformidad de peso. Uniformidad de contenido

Indicadores Tiempo de disgregacion. Velocidad de disolucion

biofarmacéuticos

VNWEM[T&T [bi] Departamento Farmaciay

B VALENCIA
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g Bio
Los comprimidos y capsulas contienen: Propdsitos, Objuthas,
yPronToisitos
Formas oo
sdminisgraciin Orsl
Ensayo de disgregacion: Clonsas
i 3ed
La disgregacion de la forma farmacéutica no garantiza la [
plela disolucion del f4 : el principal objetivo del A "
ensayo de disg e5 aseq la del Diedhactin
producto.
Cesitn comrolada
Basicamente el ensayo se lleva a cabo en un tubo CRTIpos
(inmerso en agua) que lleva una trama metalica en su
parte inferior. Se considera que la disgregacion es T
completa cuando no queda ningun residuc de la forma Ve
farmacéutica en la rejilia. La farmacopea (USP) establece
los th P de di greg i6n de ¢ ._4 o " HAHE Hoimathvas
ef )y cap asi como las Ffevuncias
condiciones de los ensayos.
&= o
VNWEM[T&T [@’*] Departamento Farmaciay
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g Bio
Uniformidad de peso :‘"" st
Peso medio del ¢ i For aje de desviaci Formas e
sdminisgraciin Orsl
80 mg o menos 10 Lz ot
>80 mg y <250 mg 7.5 it
250 mg o mas 5 Ercipartas
Entape do Lniromedsg
315 Disouckin
310 maedia ¢ 5%|
No mas de dos Conitw contisieds
305 comprimidos
300 P pueden alejarse del TPt
g 255 7 3 7 peso medio mas del framstem
280 \! porcentaje
285 sefalado y ninguno has
280 - media- 5% | mas del doble de  BABE Mormatias
o dicho porcentaje.
0123458 78 0W0MI2IIMISIBITIBINNN
unidad
4= =
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Uniformidad de peso

Eraps de Uniromedad

Este se aplica a cag p no Y
primid bierlos por presion. El ensayo provee los limiles para  Disoluciin
las variaciones admitidas en el peso de las indiy l

a0 capsulas o comp se pesan Ll
individualmente y se calcula su peso medio. Los limiles del ensayo se Trésito 6
describen de forma separada en la farmacopea (USP) para capsulas y
comprimidos, VC

HAHE Hoimathvas
El I de este ayuda a g Ia enla
dosificacién siempre que el principio active constituya una parte important Hatacunion

de |a forma farmacéutica. Si el principio activo se incluye en un porcentaje

muy bajo (menos del 20%) |a relacién enire peso y contenido no es tan
ificativa.
signific & = I
VNIVERSITAT [
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. . " Propésios, Objetvos,
Uniformidad de contenido yPratwpsion
Formas oo
Muestra de 30 unidadasl sdminisiracid Orad
Caod e
10 primeras unidades Comprimidod
] [
Ensayo del
los 10 contenides entre of 85%- 115% [ e Lmirinedad
de 10 unidades o :
Cépsuas D sl
9 unidades dentro del 85-115%
ninguna feera del 75%-125% Cesion comrolada
CH Tt
LCumple los Siguientes 20 uniaades
Trénstn G
limites? w Comprimidas
todos los contensdos dentro del 83%-113% L
ninguno fusra del 75%-123%
BABE Hormathias.
Cépsulas
123 30 unidaces dentro del 75%-125% Referoncias
no menos de 27 unidades dentro del B5%-115%
4= = .
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Velocidad de disolucién

Método | de ensayo de disolucion segun la USP
(USP Aparato de cestillos rotatorios):

\I;N-Ivﬁ}égrgg’;}; [@’*] Departamento Farmaciay

Tecnologia Farmacéutica

Metodo 2 de ensayo de disolucién segun la USP
(USP Aparalo de Paletas rolatorias):

Forma farmacéutic
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