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OLARAK, KURESEL VE BOLGESEL

VARLIGIMIZLA BIRINCI SINIF
REGULASYON, KALITE VE TEKNIK
SERVIS DESTEGI SAGLIYORUZ.
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:& Tibbi endikasyon

Ibuprofen, steroid olmayan anti-inflamatuar ilaclar (NSAID'ler) sinifina ait bir kiral
propiyonik asit turevidir.

Analjezik, anti-piretik ve anti-inflamatuar etkileri nedeniyle romatoid artrit,
osteoartrit, hafif ila orta siddette agr, dismenore, bas agrisi ve ates gibi
inflamasyon durumlarinin tedavisinde kullanilir.’!

Tabletlerdeki yaygin etken madde dozu 200, 400, 600 ve 800 mg'dir. Regetesiz
satilan dozaj formlari esas olarak 200 ve 400 mg formlardir (Amerika Birlesik
Devletleri ve 200 mg formunun tek recetesiz satilan form oldugu diger bazi
Ulkeler harig). Diger yaygin dozaj formlari, kapsuller, suruplar, stspansiyonlar,
supozituvarlar ve kremler ve jeller gibi topikal dozaj formlaridir.

; Farmakokinetik

Oral olarak uygulanan ibuprofen, sindirim yolunda hizla emilir.? A¢ karnina tek
bir oral dozdan sonra, 45 ila 90 dakika icinde doruk plazma dUzeylerine ulasilir
ve sanal plazma dagiim hacminin 0,1 ila 0,2 I/kg arasinda oldugu bildirilir.>°

Ibuprofen kapsamlii bir protein baglama kapasitesine sahiptir (>%98)57 ve
bdbrekler yoluyla atilir. Biyolojik yar émrii 2 ile 4 saat arasindadir.? 24 saat
sonra etken maddenin %100'G idrarla atilir.®
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Farmakoloji

Ibuprofenin etki mekanizmasi tam olarak anlaslamamasina ragmen, hiicresel
membrandaki arasidonik asitten prostaglandinlerin (PG'ler) biyosentezinden
sorumlu olan siklooksijenaz (COX) enziminin geri dontstmlU inhibisyonunundan
kaynaklandigi dUstnulmektedir.®

Prostaglandinler cesitli dokularda dagilir ve diger &zelliklerinin yani sira diiz
kaslar Uizerinde guiclii bir etkiye sahiptir. inflamasyon uyaricisi varlginda veya
kan dolasimi bozukluklar durumunda, PG'ler artan miktarlarda sentezlenir ve
dokulari histamin ve kininler gibi diger ajanlarin etkisine karsi duyarli hale getirir.
Bunun sonucunda agri ve iltihaplanma gibi belirtiler ortaya cikar. Ates, PG'lerin
hipotalamustaki isI dizenleme merkezi Uzerindeki etkisiyle meydana gelir.
Burada, vicut sicakligi normal degeri olan 37 °C'ye yUkseltilir.1°

Referanslar
' ABD Gida ve ilag Dairesi “Ibuprofen Drug Facts Label” 6 Nisan 2016'da Revize Edildi.
2 Davies, N. M., “Clinical Pharmacokinetics of Ibuprofen,” Clinical Pharmacokinetics, 34:101-154, 1998.
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Gillespie, W. R. ve digerleri, “Relative Bioavailability of Commercially Available Ibuprofen Oral Dosage Forms in Humans,”
Journal of Pharmaceutical Sciences, 71:1034-1038, 1982.

Verbeeck, R. K., “Pathophysiologic Factors Affecting the Pharmacokinetics of Nonsteroidal Anti-Inflammatory Drugs,”
Journal of Rheumatology, 15:44-57, 1988.

Jamali, F. ve D. R. Brocks, “Clinical Pharmacokinetics of Ketoprofen and Its Enantiomers,” Clinical Pharmacokinetics,
19:197-217, 1990.

Vowles, D. T. ve B. Marchant, “Protein Binding of Ibuprofen and Its Relationship to Drug Interactions,” British Journal of Clinical
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Whitlam, J. B. ve K. F. Brown, “Ultrafiltration in Serum Protein Binding Determinations,” Journal of Pharmaceutical Sciences,
70:146-50, 1981.
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Ibuprofen

Kimyasal bilgiler

ibuprofen

Kimyasal adi (2RS)-2[4-(2-Metilpropil)fenil]propiyonik asit
CAS numarasi 15687-27-1

EINECS numarasi 239-784-6

Molekiil formiilii C,;H,;0,

Molekiil agirhgi 206.28 g/mol

BASF, farkl partikil boyutu dagilimlarina sahip 4 farkli tir sunar (partikil karakterizasyonuna
Uriin siniflan bakiniz). Ayrica, dogrudan basilabilir bir tiir de sunulmaktadir: ibuprofen DC 85 W {iriiniiniin
bilesimi asagidaki kimyasal ve fiziksel 6zellikler boliminde bulunabilir.

(x)-2-[4-(2-metilpropil)fenil]propiyonik asit; (+)-Benzenasetik asit, alfa-metil-4-(2-metilpropil);

+
Es anlamiilar (+)-p-Izobiitilhidratropik asit; (+)-2-p-izobiitilfenilpropiyonik asit

ibuprofen mevcut Ph. Eur., USP, JP ve IP monograflarinin gerekliliklerini karsilar. DMF'ler

Reglil n durum .
egilasyon durumu ve CEP talep Uzerine mevcuttur.

ibuprofen, (+)-ibuprofen ve (-)-ibuprofen'in rasemik karisimidir (optik rotasyon = 0°). Literatiire gére farmakolojik olarak
aktif formu (+)-ibuprofendir.*

(-)-ibuprofenin yaklasik %30 ila %70'i viicutta aktif (+)-ibuprofen formuna dénistirlir. Bu islem yalnizca (-)- bigiminden
(+)- bigimine dogru ilerler.

Yapisal formdil:

ibuprofen

*Ibuprofen: a critical bibliographic review, K. D. Rainsford, Taylor & Francis Ltd., Londra, BK, 1999, sayfa 104



Kimyasal ve fiziksel ozellikler

ibuprofen siniflan 25, 38, 50, 70
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Goriinim
Renk

Koku

Erime araligi

Fosfat tamponunda
¢oziniirliik pH 7,2 (37 °C)

Partisyon katsayisi
n-oktanol/su

Kristal toz

Beyaz

Karakteristik

75-78 °C

5,2 mg/ml

3.3

TUum saf ibuprofen toz tlrlerinin kimyasal parametreleri aynidir.
Tek fark partikll boyutu dagihmidir (partikiil karakterizasyonuna bakiniz).

9
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Partikul karakterizasyonu

ibuprofen 25 Partikiil Boyutu Dagilimi
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Partikdl boyutu [um]
Kuru toz morfolojisi kullanilarak lazer kirinimi ile belirlenen Y1gin yogunluk Yaklasik 0.30 g/ml.
partikul boyutu dagiiminin bir 8rnegi yukaridaki semada Sikistiriimis yogunluk Yaklasik 0.48 g/ml.
verilmistir. ibuprofen 25 icin medyan partikiil boyutu,
20 ym ve 33 pym arasindadir.
ibuprofen 50 Partikiil Boyutu Dagilimi
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Partikdl boyutu [um]
Kuru toz morfolojisi kullanilarak lazer kirinimi ile belirlenen Yigin yogunluk Yaklasik 0.34 g/ml.
partikiil boyutu dagihminin bir 6rnegi yukaridaki semada Sikistiriimis yogunluk Yaklasik 0.60 g/ml.

verilmistir. ibuprofen 50 i¢in medyan partikiil boyutu,
45 pm ve 60 ym arasindadir.
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ibuprofen 38 Partikiil Boyutu Dagilimi
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Partikdl boyutu [um]
Kuru toz morfolojisi kullanilarak lazer kirinimi ile belirlenen Yigin yogunluk Yaklasik 0.33 g/ml.
partikil boyutu dagiiminin bir rnegi yukaridaki semada Sikistiriimis yogunluk Yaklasik 0.60 g/ml.
verilmistir. ibuprofen 38 icin medyan partikiil boyutu,
33 ym ve 45 pm arasindadir.
ibuprofen 70 Partikiil Boyutu Dagilimi
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Partiktl boyutu [um]
Kuru toz morfolojisi kullanilarak lazer kirinimi ile belirlenen Yigin yogunluk Yaklasik 0.38 g/ml.
partikil boyutu dagiiminin bir 6rnegi yukaridaki semada Sikistinlmis yogunluk Yaklasik 0.68 g/ml.

verilmistir. ibuprofen 70 icin medyan partikiil boyutu,
60 pm ve 85 pm arasindadir.
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Ibuprofen DC 85 W

Goriiniim

Renk

Miktar Tayini

Grantiller, akisi ¢ok iyi, homojen madde

Beyaz

%82-88

Partikiil Boyutu Dagilimi

Elek analizi

Yi1gin yogunluk

0.850 mm elekte minimum %15 oraninda kalir.
0.640 mm elekte minimum %45 oraninda kalir.

Yaklasik 0.55 g/ml.

Sikistiniimis yogunluk  Yaklasik 0.64 g/ml.

Akis acisi 33°

Tipik bilesim

ibuprofen 50 %84.66-85.34

Mikrokristalin Seliiloz

Kolloidal Silikon Dioksit

Kroskarmelloz Sodyum

%6.59-6.67

%5.34-5.52

%2.86-3.02

ibuprofen DC 85 W {iretmek icin kullanilan
ibuprofen mevcut Ph. Eur., USP, JP ve

IP monograflarinin gereksinimlerini karsilar.
Teknik Paket ve US-DMF talep Uzerine
mevcuttur.

SEM fotografi




Dogrudan basilabilirlik icin éneri

GunUmuzde ibuprofen tabletlerinin tretimi genellikle dogrudan basim ile
yapiimaktadir. Bu yontemi kullanarak, pahall ve zaman alici yas grandlasyon
yonteminden kacinilabilir. Ancak genel olarak ibuprofen, tablet baski sirasinda
yapisma dezavantajina sahip oldugundan proses sik sik kesintiye ugramak
zorunda kalir.

Bu nedenle tablet basina yiiksek ibuprofen igerigine sahip dogrudan basim
formulasyonlarindan siklikla kacinilir. Gogunlukla tabletler en fazla %60 ibuprofen
icerigi ile basilir.

BASF, dogrudan basim icin ideal olarak formiile edilmis bir ibuprofen uriini
sunar: ibuprofen DC 85 W. Dogrudan basilabilir (DC) tiiril, tablet yapismasinin
en aza indirilmesini ve mikemmel tablet ylzeyi ve baskisi saglar.

Ayrica ibuprofen DC 85 W, standart siniflara kiyasla daha diisiik bir akis agisina
sahiptir ve bu da akiskanhgin daha iyi oldugunu gosterir.

ibuprofen DC 85 W iceren
tabletin tipik ylzeyi

ibuprofen DC 85 W ile milkemmel
tablet ylzeyi ve baskisi

Mevcut ticari Uriinler
(ibuprofen 50)

Sadece BASF ibuprofen DC 85 W
ile basilan tabletler

Teknik Bilgiler | ibuprofen 13

ibuprofen standart tirleri
kullanarak olusan hasar

Ayrica ibuprofen DC 85 W igeren
tabletler daha yiiksek oranda
etken madde ihtiva ettiginden
ve daha kiiciik boyutlarda
uiretilebildiginden dolayi saf

ibuprofen iceren tabletlere gore
yutulmasi daha kolaydir.
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Ibuprofenin uygulamalan hakkinda genel bilgiler

siispansiyonlar.

Kremler ve jeller

) D

N g

Film kapl tabletler

ibuprofen esas olarak ti¢ (3) farkh dozaj formunda kullanilir:

Oral stispansiyonlar

® Hizh dagilan ve etken maddenin hizli olarak salindigi oral film kapl tabletler. Ortak dozlar 200, 400,
600 ve 800 mg'dir. 800 mg ibuprofen iceren yavas salinimli formiilasyonlar da vardir.

® Esas olarak tabletleri yutmakta giicliik ceken hastalar ve pediatrik hastalar icin kullanilan oral

B Topikal uygulama icin kremler ve jeller, genellikle romatizmal rahatsizliklarin veya spor yaralanmalarinin
tedavisinde kullanilir.

Yumusak kapstller

Tabletler

Onerilen tiirler

Formiilasyon kilavuzu

Suspansiyonlar

ibuprofen 50, ibuprofen 70, ibuprofen DC 85 W (dogrudan basim igin)

Yiiksek konsantrasyonlarda magnezyum stearat, kaydirici olarak énerilmez. Hazir ibuprofen
DC 85 W kullanimi ile dogrudan basimda yapisma azaltilir. Film kaplama igin Kollicoat®
IR, HPMC suspansiyonlarina kiyasla sulu ¢ézeltilerde daha disuk bir viskoziteye sahiptir,
bu da daha ylksek kati icerigine ve daha hizli bir kaplama islemine imkan verir.

Kremler ve Jeller

Onerilen tiirler

Formiilasyon kilavuzu

ibuprofen 25, ibuprofen 38

Sedimantasyona karsi
stabilize etmek igin kiguk
partiklller kullaniimalidir.
Sispansiyonun pH'l, asit
araliginda olmalidir. Béylece
ibuprofen ¢6zllmez, bu da

var olan aci tad| azaltacaktir.

Onerilen tiirler

Formiilasyon kilavuzu

ibuprofen 25, ibuprofen 38,
ibuprofen 50, ibuprofen 70

ibuprofen, kremlerin yag
fazinda ¢ozdlur, dolayisiyla
partikl boyutunun etkisi
yoktur. Yaglh bilesen olarak
propilen glikol veya dusuk
molekuler agirlikli polietilen
glikoller &nerilir.



ZoomLab™ - Sanal Formiilasyon Asistaniniz

Ornek formiilasyonlara erisme ve kendinizinkini

g olusturma
“Nn° ZoomLab™ Formiilasyon Sihirbazi uygun yardimci maddeleri tanimlar ve segilen

dozaj formuna, tanimlanmis hedef profile ve etken maddenin 6zelliklerine bagli
olarak potansiyel formulasyonlari hesaplar. Ornek formulasyonlar arasinda

r‘ kremler, tabletler ve daha fazlasi bulunur!
- ' «— Nihai formiilasyonunuzun biyoesdegerligini
degerlendirme

ibuprofen igin bir WHO biyomuafiyet monografi mevcuttur. ZoomLab™
¢6zlinme modull, disollsyon profillerini karsilastirarak gerekli olan farkhlik
ve benzerlik faktorlerini (f1, f2) hesaplamak igin kullanilabilir.

API ve toz kanisiminin proses edilebilirligini ve
tabletlenebilirligini tahmin etme

ZoomLab™; partikil boyutu, toz yogunlugu, akiskanligi ve tabletlenebilirligi ile
ilgili parametreler igin degerler sunar. Parametreler 0'dan 10'a kadar 6lceklenir,
bir risk analizi yuratdlir, sonuclar yorumlanir ve formulasyon tavsiyesi sunulur.

250 MPa'da dio
gerilim kuvveti

150 MPa'da
gerilim kuvveti

100 MPa'da
. ; gerilim kuvveti Dagilim araligi
Ornek: Ibuprofen DC 85 W
\/ Dogrudan basim mimkiin . o
Sikistirilabilirlik Yigin yogunluk
\/ Kuru graniilasyon (silindir
kompaksiyon) mimkundar
Basilabilirlik Sikistirimis yogunluk

\/ Yas graniilasyon (akiskan
yatakli veya ylksek
parcalayicili grantilasyon)
mumkundir Hausner orani

Akis agisl Carr indeksi



https://info-mypharma.basf.com/
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Ornek formiilasyonlar

200, 400, 600 ve 800 mg formlari icin granul uretimi

Asagidaki bilesenler, yiksek parcalayicili bir karistiriciya yerlestirilir ve su ile granle edilir:

ibuprofen 50 %60.1 a/a Su miktari: 1 kg ibuprofen icin yaklasik 0.2 kg su. Yas eleme
(4 mm) ve akiskan yatakli bir granilatérde 60 °C'de (giris
Laktoz %18 a/a havasi) yaklasik 30 dakika kurutma ve kuru eleme (1 mm). Toz,

tablet baski igin uygun grandilleri elde etmek amaciyla asagidaki
yardimci maddeler ile karistirlir.

Misir nisastasi %9 a/a

Kollicoat® IR* %3.6 a/a

Dis faz

Avicel® PH 102 %3.6 a/a "'\

AcDiSol %4.8 a/a B ot : A
4

Magnezyum stearat %0.6 a/a -~

Aerosil® 200 %0.3 a/a

ibuprofen tabletleri icin kaplama formulasyonlari

Atomize suspansiyona

— . . o
Bilesim gére oranlar [%)] Kuru filme goére oranlar [%]
Polimer

Kollicoat® IR 16.0 64
Pigmentler

Talk 6.0 24

Sicovit® Red 30 3.0 12
Toplam 25 100

(*HPMC 6 cp de kullanilabilir)



Buyuk olcekli isleme
Malzemeler ve yéntemler
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Bilesen Miktar

1. Eleme | (Ibuprofen 70, DiCaFos® A12)
Ibuprofen 70 %78,0 2. Karistirma | (Ibuprofen 70, DiCaFos® A12)

e s iy 3. Eleme Il (Avicel® PH-105, Aerosil® 200,

Avicel® PH-105 (mikrokristalin selliloz) %10,4 AcDiSol® SD-711)

4. Karistirma |l (kaydirici olmaksizin tim bilesenler)
Aerosil® 200 (kolloidal silika) %1,0 5. Eleme lll (Kolliwax® S Fine)

6. Kanistirma Il (tim bilesenler)
DiCaFos® A12 (dikalsiyum fosfat anhidrus) %3,6
AcDiSol® SD-711 (kroskarmeloz sodyum) %4,0
Kolliwax® S Fine (stearik asit) %1,0
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Kullanim ve Giivenlik Uriin spesifikasyonu

Guvenli ve uygun kullanim ve imha talimati igin Ittfen ilgili
malzeme givenligi bilgi formuna (MSDS) bakin. Malzeme
glvenligi bilgi formlari her sevkiyatla birlikte gdnderilir.

Ek olarak, MyProductWorld adresinde mevcuttur veya
yerel BASF satis temsilcinizden temin edebilirsiniz.

Uriin spesifikasyonlarinin giincel versiyonunu

RegXcellence® veya yerel BASF satis temsilcinizden
temin edebilirsiniz.

Regulasyon ve Kalite Yayinlar

Lutfen RegXcellence® ve yerel satis temsilcinizden Bilimsel posterleri iceren yayinlar surada mevcuttur:
temin edebileceginiz ilgili kalite ve regtlasyon Grin

bilgisi dokiimanina (QRPI) basvurun.QRPI, retest

http://pharmaceutical.basf.com/en.html
tarihleri ve saklama kosullan dahil tiim ilgili
bilgileri kapsar.

PRD ve uran numaralar

Uriin adi Urtin numaralari Ambalaj
-Numarast” rin |
- 135 50 kg Fiber varl.l
- e 76 0.5 kg Plastik sise
30076127 ibuprofen 25 569297
54888322 51.5 kg Fiber vgri\
50 kg Fiber varil
! oot Plastik sise
ibuprofen 38 o o .
30076128 o8
62.8 kg Fiber varil
50742398 . X
50 kg Fiber var
! ot Plastik sise
ibuprofen 50 - S i
30076166 o8
50 kg Fiber varil
- SR 0.5 kg Plastik sise
30487271 ibuprofen 70 54165459
50 kg Fiber varil
- casW 5019282% 2 kg Metal kova
30526498 ibuprofen D 501929

* BASF'nin ticari Grin numarasi.


https://info-mypharma.basf.com/
https://info-mypharma.basf.com/
https://info-mypharma.basf.com/
http://pharmaceutical.basf.com/en.html

MyProductWorld
Sanal Urlin Asistaniniz

° Teknik belgeleri, brosurleri ve posterleri indirin
E Uriin bilgilerini ve meveut uyumluluk belgelerini arayin

-! Numune taleplerinizi génderin

Daha kolay satin alma kararlari vermek icin ilgili tim Grin
bilgilerine erisim saglar

- RegXcellence®

Sanal Kalite ve
Ruhsatlandirma Asistaniniz

o Standart belgeleri indirin ve 6zellestirilmis belgeler (LoA ve CEP)
olusturun.

E 3. parti denetim raporlarinin mevcut olup olmadigini gériintileyin,
Urtine ve reguilasyon konusuna goére 6zetleri belgeleyin.

Belge teminindeki ve regulasyona uyumlulukla ilgili
sorgulamalardaki gecikmeleri ortadan kaldirir.

info-mypharma.basf.com _adresinden Ucretsiz kayit
olun ve bugiin 7/24 Sanal lla¢ Asistaninizla bulusun!


https://info-mypharma.basf.com/
https://info-mypharma.basf.com/
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Rasemik Ibuprofen Lizinat (RIBL)

Kimyasal bilgiler

ibuprofen Lizinat

Esanlamlilan

Ampirik formiil

Molekiil agirhgi

Yapisal formdil:

ibuprofen Lizinat

N T

-2-[4-(2-metilpropil)fenillpropiyonik asit lizinat

-Benzenasetik asit, alfa-metil-4-(2-metilpropil) lizinat
-izobditilhidratropik asit lizinat
-p-izobiitilfenilpropiyonik asit lizinat

352.48 g/mol

Uriin Bilgisi

Lizinat

FRD- Uriin adi Urn Ambalaj
Numarasi numarasi
Rasemik
30081848  lbuprofen 56477527 2> K9 0.1k
(numune)

)

Retest siiresi: Diger belgelere bakiniz:
“Urlintin Kalite ve Regiilasyon Bilgi Dokiimani
(Q&R PI) (regilasyon basvurulari igin degil)"
RegXcellence®da mevcuttur:
info-mypharma.basf.com

(kayrtl erisim).



https://info-mypharma.basf.com/
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Kimyasal ve fiziksel
ozellikler

Beyaz veya beyazimsi, ylksek hacimli, cok kucuk kristal
yapidaki toz.

Literatiirde ibuprofenin (asit) distile sudaki ¢éziiniirliginin

%0,1'den az oldugu bildiriimektedir. ibuprofen Lizinatin
¢6zunarltgu 1:5 veya yaklasik %17'dir.*

Partikul karakterizasyonu

Ornek bir partikiil boyutu dagiimi asadida gdsterilmistir.
RIBL icin medyan partikiil boyutu yaklasik 10 uym’dir.

Hacim %
N W~ OO OO N
|

—_
|
T

0.1 1 10 100 1000 3000
Partiktl boyutu [um]

Regiilasyon Spesifikasyon
durumu

Monograf yok. Diger belgelere bakiniz: “Standart Spesifikasyon
E-DMF talep Uzerine mevcuttur. (regulasyon basvurulari icin degil)” belgesine RegXcellence®
araciligiyla erisilebilir: (kayith erisim)

https://info-mypharma.basf.com/ Q

*Ibuprofen, K. D. Rainsford, Taylor & Francis Ltd., Londra, BK, 1999


https://info-mypharma.basf.com/

Tibbi endikasyon

RIBL terimi, Rasemik ibuprofen Lizinat'in kisaltmasidir. Rasemik, ibuprofen

ilac etken maddesinin ve lizin anyonunun her ikisinin de rasemik bilesikler
oldugunu belirtir. RIBL, bagirsak yolundan daha hizli emilmesi ve doruk plazma
dizeylerine ve t . ’a daha hizli bir sekilde ulasmasi bakimindan, genel olarak
ibuprofen olarak adlandirilan yaygin ibuprofen asitten farklidir.”2 Emilimden
sonra, RIBL saf ibuprofen asit formunda mevcuttur ve bu nedenle ibuprofen
gibi kullanilimalidir.

Ibuprofen, steroid olmayan anti-inflamatuar ilaclar (NSAID'ler) sinifina ait bir kiral
propiyonik asit tlrevidir. Analjezik, antipiretik ve anti-inflamatuar etkileri nedeniyle
ibuprofen, romatoid artrit, osteoartrit, hafif ila orta siddette agri, dismenore,

bas agrisi ve ates gibi inflamasyon durumlarinin tedavisinde kullanilir.®

RIBL i¢in olagan dozaj araliklar, 340 mg ve 680 mg igeren tabletlerdir.
RIBL hentz ABD'de onaylanmamistir.

Farmakokinetik

RIBL, sindirim sisteminde kolayca ve hizla emilir."? Serbest asidin doruk plazma
dlzeyine 30 ila 60 dakika icinde ulasilir (serbest asit ibuprofen icin t

maksimum’

dozaj formuna bagli olarak 60 ila 120 dakika arasinda dlgtimustdr).-©
Absorpsiyondan sonra RIBL ve serbest asit arasinda hicbir fark yoktur.




N
>

Farmakoloji

Farmakolojik bakis acisindan, RIBL ve serbest ibuprofen asit arasinda hicbir
fark yoktur cunku aktif form RIBL tuzu degil, serbest asittir.

Ibuprofenin etki mekanizmasi tam olarak anlasilamamasina ragmen, huicresel
membrandaki arasidonik asitten prostaglandinlerin (PG'ler) biyosentezinden
sorumlu olan siklooksijenaz (COX) enziminin geri dontstmlU inhibisyonunundan
kaynaklandigi distnulmektedir.*

Prostaglandinler cesitli dokularda dagilir ve diger &zelliklerin yani sira diiz
kaslar Uizerinde guiclii bir etkiye sahiptir. inflamasyon uyaricisi varlginda veya
kan dolasimi bozukluklar durumunda, PG'ler artan miktarlarda sentezlenir ve
dokulari histamin ve kininler gibi diger ajanlarin etkisine karsi duyarli hale getirir.
Bunun sonucunda agri ve iltihaplanma gibi belirtiler ortaya cikar. Ates sikligi,
PG'lerin hipotalamustaki isi dizenleme merkezi Uzerindeki etkisiyle artar.
Burada, vicut sicakligi normal degeri olan 37 °C'ye yUkseltilir.®

Referanslar

' Martin, W. ve digerleri, “Pharmacokinetics and Absolute Bioavailability of Ibuprofen After Oral Administration of Ibuprofen
Lysine in Man,” Biopharmaceutics & Drug Disposition, 11(3): 265-278, 1990.

Hermann, T. W. ve digerleri, “Bioavailability of Racemic Ibuprofen and its Lysinate from Suppositories in Rabbits,”
Journal of Pharmaceutical Sciences, 82(11):1102-1111, 1993.

ABD Gida ve ilag Dairesi “Ibuprofen Drug Facts Label” 6 Nisan 2016'da Revize Edildi.

4 Neupert, W. ve digerleri, “Effects of Ibuprofen Enantiomers and lts Coenzyme a Thioester on Human Prostaglandin
Endoperoxide Synthases,” British Journal of Pharmacology, 122:487-92, 1997.

Ricciotti, E. ve G. A. FitzGerald, “Prostaglandins and Inflammation,” Arteriosclerosis Thrombosis, and Vascular Biology,
31(5): 986-1000, 2011.
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o

Davies, N. M., “Clinical Pharmacokinetics of Ibuprofen,” Clinical Pharmacokinetics, 34:101-154, 1998.
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Ibuprofen Sodyum Dihidrat

Kimyasal bilgiler

ibuprofen Sodyum Dihidrat

Kimyasal adi 2-(4-izobdutilfenil)-propiyonat sodyum dihidrat
CAS Numarasi 31121-93-4

Ampirik formiil C,;H,,O,Nax2H,0

Molekiil agirhgi 228.26 + 36.03 g/mol

Goriniim Beyaz veya beyazimsi toz

Yapisal formiil:

ibuprofen Sodyum Dihidrat

Uriin bilgisi r

PRD- _— Uriin . Retest siiresi: Diger belgelere bakiniz:
Urlin adi Ambalaj e . . o
Numarasi numarasi Uriiniin Kalite ve Regtlasyon Bilgi
Dokimani (Q&R PI) (regtilasyon basvurulari
ibuprofen 50 kg, 5 kg icin degil)" RegXcellence®da mevcuttur:
30260589  Sodyum 51224063 0.5 kg info-mypharma.basf.com

Dihidrat (6rnek) (kayith erisim).



https://info-mypharma.basf.com/
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™ ']
Depolama

ibuprofen Sodyum Dihidrat, orijinal, sikica kapatiimis kapta saklanmalidir. Ortam sicakli§inda iyi havalandirilan bir odaya
yerlestiriimeli ve isiktan korunmalidir.

ibuprofen Sodyum Dihidratin retest siiresi, orijinal, aglmamis kabinda ve énerilerimize gére saklanan ham madde icin
60 aydir.

Regiilasyon Spesifikasyon
durumu

Su anda, ana farmakopelerde (USP, Diger belgelere bakiniz: “Standart Spesifikasyon
Ph. Eur. ve JP) Ibuprofen Sodyum (reglilasyon basvurulari icin degil)” belgesine
Dihidrati tanimlayan bir monograf RegXcellence®(kayitl erisim) araciligyla erisilebilir.

bulunmamaktadir.

E-DMF ve US-DMFnin her ikisi de https://info-mypharma.basf.com/
RegXcellence®da mevcuttur.


https://info-mypharma.basf.com/

Farmakokinetik

LiteratUre gore, ibuprofen sodyum dihidrat in vitro olarak daha hizli ¢ozunur ve
kan plazmasina konvansiyonel ibuprofenden daha hizli emilir, buna karsin iki
etken maddenin de tolere edilebilirligi ve glvenlik profilleri karsilastirilabilir.®

Konvansiyonel ibuprofene karsi ibuprofen sodyum dihidratin ¢coztnmesi,
plazma farmakokinetigi ve gtivenligine iliskin bir arastirmada, asagidaki sonuglar
rapor edilmistir:®

m |buprofen sodyum dihidrat, konvansiyonel ibuprofene kiyasla pH 1,2, 3,5 ve
7,2'de 6nemli 6lctde daha hizli gézunmustdr.

B ibuprofen sodyum dihidrat t asimum & KONVaNsiyonel ibuprofenden onemli
Olclide daha erken ulasmistir.

m jbuprofen sodyum dihidrat, konvansiyonel ibuprofen ile karsilastirildiginda
onemli dlglide daha yaksek ¢ . . gostermistir.

B |buprofen sodyum dihidrat, konvansiyonel ibuprofen ile karsilastirildiginda
onemli 6lclde daha yuksek ortalama plazma konsantrasyonu (dozdan
10 dakika sonra) ile karakterize edilmistir.

naxsimum DIF il2CIN maksimum plazma konsantrasyonuna ulagilmasi i¢in gerekli
suredir; bu, ilacin baglangigtaki etkisiyle ilgilidir. Genel olarak, t _ . "a erken
ulasmak analjezik tedavi icin blyUk avantajdir.

Literattre gore, ibuprofen sodyum dihidrat ile tedavi edilen hastalarda

agrinin dindirilmesinin ilk belirtileri 6nemli 6lctide daha erken ortaya ¢ikti ve
agri siddeti, konvansiyonel ibuprofen icin 57 dakika sonra yariya dtserken,
ibuprofen sodyum dihidrat icin bu stire 30 dakika olarak belirlenmistir. Ozetle,
ibuprofen sodyum dihidrat, konvansiyonel ibuprofen ile karsilastirildiginda,
oral uygulamadan sonraki ilk saat icinde daha hizli ve daha etkili agri
rahatlamasi saglamaktadir.




& Farmakoloji
4D

Etki mekanizmasi tam olarak anlasilamamasina ragmen, hicresel membrandaki
arasidonik asitten prostaglandinlerin (PG'ler) biyosentezinden sorumiu

olan siklooksijenaz (COX) enziminin geri déntstmlU inhibisyonunundan
kaynaklandigi dtstintimektedir.

A

Prostaglandinler cesitli dokularda dagilir ve diger dzelliklerinin yani sira diz
kaslar tizerinde guiglii bir etkiye sahiptir. inflamasyon uyaricisi varliginda veya
kan dolasimi bozukluklar durumunda, PG'ler artan miktarlarda sentezlenir ve
dokulari histamin ve kininler gibi diger ajanlarin etkisine karsi duyarli hale getirir.
Bunun sonucunda agri ve iltihaplanma gibi belirtiler ortaya cikar. Ates, PG'lerin
hipotalamustaki isi diizenleme merkezi Uzerindeki etkisiyle meydana gelir.
Burada, vicut sicakligi normal degeri olan 37 °C'ye yUkseltilir.?

Referanslar

" Neupert, W. ve digerleri, “Effects of Ibuprofen Enantiomers and Its Coenzyme a Thioester on Human Prostaglandin
Endoperoxide Synthases,” British Journal of Pharmacology, 122:487-92, 1997.

~

Ricciotti, E. ve G. A. FitzGerald, “Prostaglandins and Inflammation,” Arteriosclerosis Thrombosis, and Vascular
Biology, 31(5): 986-1000, 2011.

Soergel, F. ve digerleri “Pharmacokinetics of Ibuprofen Sodium Dihydrate and Gastrointestinal Tolerability of
Short-Term Treatment with a Novel, Rapidly Absorbed Formulation,” International Journal of Clinical Pharmacology
and Therapeutics. 43(3):140-149, 2005.

w

~

Schleier, P. ve digerleri, “Ibuprofen Sodium Dihydrate, an Ibuprofen Formulation with Improved Absorption
Characteristics, Provides Faster and Greater Pain Relief than Ibuprofen Acid,” International Journal of Clinical
Pharmacology and Therapeutics. 45(2):89-97, 2007.
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We create chemistry

Daha fazla bilgi igin bizi
www.pharma.basf.com adresinden ziyaret edin.

Numune talepleri i¢in bize
pharma-solutions@basf.com adresinden ulasin.

Sanal ilag¢ Asistaninizla tanisin!

ZoomLab™, RegXcellence® ve MyProductWorld,

ilac formulasyonlarini optimize etmek, kalite ve regtilasyona
uyumlulugu konularinda yénlendirmeler yapmak ve ham maddeleri
arastirmak icin sunulan etkilesimli rehberlerinizdir.

Daha fazla bilgi edinin ve https://info-mypharma.basf.com/
adresinden kaydolun

Inspiring Medicines for Better Lives

Bu belge veya burada saglanan herhangi bir bilgi, BASF'nin yasal olarak baglayici bir ylkimIGlGgini olusturmaz ve iyi niyetle hazirlanmistir
ve dizenlenme tarihi itibariyle dogru olduguna inaniimaktadir. Aksi acik¢a yazili olarak bir tedarik s6zlesmesinde veya BASF ile aranizdaki
diger yazil sézlesmede kararlastirimadikca:

(a) Gegerli yasalar tarafindan yasaklanmayan en genis dlclide, BASF, HERHANGI BIR ZIMNI TEMINAT, TICARETE ELVERISLILIK,
OZEL BIR AMACA UYGUNLUK TATMINKAR KALITE, IHLAL ETMEMEYE iLISKIN BEYAN VEYA KOSULLAR VE TUZUK,
ONCEKi SOZLESMELERE GORE YORUM VEYA TICARI KULLANIMDAN KAYNAKLANAN TUM BEYAN, TEMINAT, KOSUL VEYA
GARANTILER DAHIL OLMAK UZERE ALENI VEYA ZIMNI, YAZILI VEYA SOZLU, DOLAYISIYLA VEYA KANUN GEREGI TUM DIGER
HER TUR BEYAN, TEMINAT, KOSUL VEYA GARANTILERE iLISKIN SORUMLULUGUNU ACIKGA REDDEDER ve BASF BU BELGE
ILE VEYA BU BELGEDEN VEYA BU BELGEDE YER ALAN HERHANGI BIR BILGIDEN KAYNAKLANAN VEYA BUNLARLA BAGLANTILI
OLAN HERHANGI BIR SORUMLULUGU, sinirlama olmaksizin (i) BASF'In miinhasir ihmali nedeniyle meydana gelmesi kaydiyla
olim veya kisisel yaralanma, (i) BASF'In kasitl suiistimali, dolandircilik veya sahte beyani veya (i) gegerli yasalar uyarinca BASF'In
sorumlulugu hari¢ tutmasinin veya reddetmesinin yasadisi olacagi tim konular harig olmak Gzere bununla iliskili olan veya bundan
kaynaklanan dolaysiz, dolayli, 6zel veya cezai hasarlardan étiir(i herhangi bir sorumiuluk dahil olmak (izere; AGIKGA HARIG BIRAKIR
VE REDDEDER;

(b) Burada saglanan herhangi bir bilgi, minhasiran BASF'in takdirine bagl olarak herhangi bir zamanda degistirilebilir ve ne bu belgeye ne
de burada verilen bilgilere, kendi denetim ve degerlendirmelerinizi yapmaniz gerekebilecek herhangi bir veya tim ydkumltltklerinizi
karsilamak icin glvenilemez.

(c) BASF, gegerli yasalar gerektirmedikge, bu belgeyi ve burada sadlanan herhangi bir bilgiyi herhangi bir yakimlUlugl reddeder ve
otomatik olarak gtincellemez ve

(d) Kullanici, kullanicinin bu belgenin en gtincel strimant uygun sekilde BASF'dan aldigini onaylamaktan sorumludur.

RegXcellence®, BASF'In tescilli ticari markasidir. © 2021 BASF Corporation. Tum Haklari Saklidir.

Daha fazla sorunuz veya ek destege ihtiyaciniz varsa, Iitfen BASF temsilcinizle iletisime gegin.


https://info-mypharma.basf.com/
https://pharmaceutical.basf.com/global/en.html
mailto:pharma-solutions%40basf.com%20?subject=
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