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OZET
Tabletler ve tablet basimina etki eden kuvvetlerin
belirlenmesinde kullanilabilecek bazi yeni esitlikler

Tabletler ilag endustrisinde en ¢ok kullanilan farmasotik dozaj sekilleridir.
Kati dozaj sekilleri sinifina girerler. Yaygin olarak trretilmesi ve kullaniimasi
avantajlarindan dolayidir. Uygun bir yardimc madde ve bu yardimci
maddelerin formilasyon icindeki seviyelerinin secimi basarili bir Ure-
tim icin cok 6nemlidir. Tablet formulasyonu icin gerekli olan yardimci
madde siniflarindan biri ise kaydiricilardir. Son Griintn spesifikasyonlari-
nin belirlenmesi ve basim performansinin iyilestirmesi nedeniyle oldukca
o6nemli yardimci maddelerdir. Kaydiricilar lubrikant ve glidant 6zelliklerde
olmalidir. ideal bir kaydirici toz ve tablet basim makinasinin tiim aksam-
lar arasindaki stirtinme kuvvetini azaltma yetenegdine sahip olmalidir.
Kaydiricilar, formiilasyona ilave edildiklerinde, toz partikiilleri etrafinda
tabaka olusturmaktadir. Bu tabaka tabletlerin daha az deformasyona
ugramasina neden olmaktadir. Lubrikantlarin tabletin mekanik 6zellikleri
lizerine etkisi baglanma mekanizmasi ile yakindan ilgilidir. Tablet basim
kuvvetini 6lgmek amaciyla tablet presleri, zmba tizerinde olusan kuv-
vetin, tablet presinin diger aksamlarina aktarilmasi prensibi g6z 6nlinde
bulundurularak enstriimante edilirler. Tablet basim makinasi enstriiman-
tasyonu sonrasinda gerilme kuvveti, kohezyon indeksi, lubrikant etkinligi
ve iletim orani gibi verilerle lubrikant etkinligi degerlendirilir.

Anahtar sozciikler: Tablet, lubrikant, tablet basim makinasi enstriiman-
tasyonu, lubrikant etkinligi, kohezyon indeks

ABSTRACT
Tablets and some equations for determination of forces
affecting tablet compaction

Tablet is the most common pharmaceutical dosage form in drug industry.
It is classified as a solid dosage form. Due to its advantage, it is widely
produced and used. Excipient type and level are very important for
tablet formulation. Presence of a lubricant in a tablet formulation is
necessary for production. Lubricants determine the specification of the
final product and improve tablet performance. Lubricants also show
glidant effects. During tablet production, the frictional forces between
the compression machine components must be reduced with the use of
an ideal lubricant. By adding a lubricant to the formulation, a layer is built
around each powder particle which causes lesser tablet deformation. The
effect of the lubricants on tablet’s mechanical property is related to their
binding mechanism. The principle of tablet press instrumentation is to
measure the forces on the dies and those transferred from the dies to
other components of the press. Lubricant activity of the excipients can
be evaluated using the formulated data that include tensile strength,
cohesion index, lubricant effectiveness and transmission ratio.

Key words: Tablet, lubricant, tablet press instrumentation, lubricant
effectiveness, cohesion index

GiRiS
Tablet

Tablet teriminin kékeni Latincede ‘tabuletta’ kelimesin-
den gelir. Tabletlerin Latince adi ise lretim teknolojisindeki
basim isleminden dolayi ‘compressi‘dir. Bu kavramsal bag-
lanti gliniimiizde farmakopelerde tabletler sinifinin altinda
farkli yontemlerle elde edilen tabletlerin olmasi nedeniyle
acik ve yeterli degildir (1). Etkin maddenin cesitli yardimci
maddeler ile kanstirilip basing uygulamaya hazir hale geti-
rilmesi ve belirli 6zellikteki cihazlar ile basin¢ uygulanarak

istenilen amaca uygun 6zelliklerde, sekilde ve boyutta sikis-
tinlarak toz kitlesi haline getirilmis trtine de “tablet” denir
(2). Tablet boyutu ve sekli, tablet basimi sirasinda makineye
ait miihre ve zimba cesidi ile iliskilidir (3,4). Tabletler farma-
sotik teknolojide kati dozaj sekilleri sinifina girer. Oral yol ile
alinan kati dozaj sekilleri siniflandirildiginda tablet ve kap-
stller en sik kullanilan dozaj sekilleri olarak karsimiza ¢ik-
maktadir (5). Tabletler ila¢ endistrisinde en cok kullanilan
farmasotik dozaj sekilleridir. Avantajlarindan dolayi yaygin
olarak Uretilir ve kullanilirlar. Bu avantajlar su sekilde sirala-
nabilir [6-8]:

- Tabletler kati etkin maddelerden makine yardimiyla
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blyuk serilerde ekonomik olarak Uretilebilirler.

- Guvenli ve kolay kullanimi ile daha iyi hasta uyuncu
saglarlar.

- Yiksek doz hassasiyeti gosterirler.

- Cesitli sekil, renk ve tat farkhliklari ile hazirlanabilirler.

- Uzun raf émrd, kolay paketlenme, kolay tasinma ve
saklanma 6zellikleri vardir.

- Etkin madde salimi, farkl formilasyonlar hazirlanma-
st veya farkli Gretim teknikleri kullaniimasiyla modifi-
ye edilebilir.

Fiziksel olarak tabletler gaz ve kati hali birlikte bulundu-
ran sistemlerdir. Basim asamasinda uygulanan kuvvetin
derecesine gore gaz faz orani degisir. Tabletler farkli form-
larda bulunmalarina karsin tretim sirasinda izlenen yol
genelde aynidir. Tabletler, genel olarak, tozlarin veya gra-
nillerin Gzerlerine uygulanan gii¢ yardimiyla porlu ve kay-
nasmis bir kompakt haline gelmesidir (1). Bazi materyaller
plastik deformasyon &zelligi ile birlesir (mikrokristal seliiloz,
nisasta, sodyum kloriir), bazilari ise parcalanma (kristalize
laktoz, siikroz, Emcompress). Ancak tiim maddeler elastik
ve plastik karakterleri gosterirler (9).

Tabletler hazirlanma yontemlerine goére (¢ sinifa ayrila-
bilir:

1- Direkt basim ydntemine gore hazirlananlar

2-Yas graniilasyon yontemine gore hazirlananlar

3- Kuru graniilasyon yontemine gore hazirlananlar (10).

Uygun bir yardimci madde ve bu yardimc maddelerin
formiilasyon icindeki seviyelerinin secimi basaril bir Gretim
icin cok dnemlidir. Dogrudan basim icin formulasyon hazir-
larken yardimci maddenin basilabilirligi ve akicilidi dikkate
alinmahdir [11-16].

Tablet Yardimci Maddeleri

Bir tablet formiilasyonunda etkin maddenin disinda bir
¢ok yardimcr madde yer almaktadir. Kullanilan farmasotik
yardimcr maddelerin baglicalari Dolgu maddeleri ve seyrel-
ticiler, baglayici maddeler, dagitict maddeler, lubrikantlar,
glidantlar, renk vericiler ve tat diizenleyicilerdir (3,4,10,17).
ilag tretiminde kullanilacak yardimci maddelerden istenen
ozellikler sunlardir (1):

- ilacin Gretiminden kullanimina kadar olan tiim basa-

maklarda inert olmali

- Fizyolojik olarak uyumlu olmali

- Seriden seriye degismeyen stabil fiziksel ve kimyasal

ozellikleri gostermeli

- Mikrobiyolojik acidan uygun temizlikte olmali ve
patojen icermemeli

- Kolay temin edilebilmeli ve fiyati ucuz olmaldir

Kaydirialar

Tablet formulasyonu icin gerekli olan yardimci madde
siniflarindan biri de kaydiricilardir. Kaydiricilar lubrikantlar
ve glidantlar olarak ikiye ayrilirlar. Glidantlar en basit 6zellik-
leriyle toz ya da graniil kuitlesi icindeki partikillerin birbirle-
ri izerinden rahat bir sekilde akmasini saglarlar. Lubrikant-
lar ise basim esnasinda toz ya da graniil partikilleri ile mih-
re arasindaki siirtinmeyi engelleyip tabletlerin daha kolay
bir sekilde miihreden disari ¢ikmasini saglarlar. Ancak
giinimiizde bazi maddeler i¢in bu ayrimi yapmak oldukga
zordur. Talk bu 6rneklerden biridir. Hem lubrikant hem de
glidant 6zellik g6sterir. Bunun disinda 6zellikle hidrofobik
karaktere sahip lubrikantlar toz ya da granil partikilleri ile
muhre arasindaki siirtinmeyi azaltirken partikillerin ylize-
yini sardigi icin partikillerin birbirleri Gizerinden daha rahat
bir sekilde akmasini saglayacak akis diizeltici olarak da
gorev yapabilir. Son Uriinlin spesifikasyonlarinin belirlen-
mesi ve basim performansinin iyilestirmesi nedeniyle
oldukga 6nemli yardimci maddelerdir (18).

Kaydiricilarin gorevleri séyle siralanabilir (1):

« Tabletin miihreden ¢ikmasi sirasinda, tablet yiizeyi ve

mihre duvari arasindaki stirtlinmeyi azaltirlar.

+ Zimbalar ve miihredeki asinmayi azaltirlar.

+ Zimba ylzeylerine yapismayi onlerler.

« Tozlarin akicilik ve dolum 6zelliklerini artirirlar.

« Kati preparatlarin tiretim verimliligini artirirlar.
Kaydirici eksikliginde yasanan problemler sunlardir (1):

+ Tablet basma islemi sirasinda tozlarin yetersiz akicilk

gostermesi tablet agirliginin, icerik tekdiizeliginin ve
Uriin kalitesinin bozulmasina neden olur.

« Toz pargaciklari arasinda yetersiz stirtiinme ve yapis-
ma olmasi plastisitenin yetersiz olmasina ve tretim
surecinin bozulmasina ve verimliligin diismesine
neden olur.

+ Tabletin miihreden ¢ikmasi esnasinda tablet basma
mekanizmasina ve tablete zarar verebilir.

« Tozlarin sikistinlmasi sirasinda olusan ytiksek sicaklik,
sicakliga hassas etkin maddelerin stabilitesini etkiler.

Bu sorunlari en aza indirgemek icin tablet formiilasyon-
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larina diisiik miktarda lubrikant etkilenir. ideal bir lubrikant
toz ve tablet basim makinasinin tiim aksamlari arasinda siir-
tlinme kuvvetini azaltma yetenegdine sahip olmalidir (19).
Tablet formiilasyonlarinda lubrikantlar, basima bagl bir cok
problemin ¢dziimlenmesinde etkin rol oynarlar (20). Lubri-
kantlar tablet Uretiminde gerceklestirilen temel islemlerde
toz partikiller arasindaki siirtinmeyi azaltarak glidant gibi
toz akisini iyilestirebilirler, kiitlenin zimbaya yapismasini
engellerler ve tabletlerin mihrede ve zimbada sikismasini
minimuma indirgerler (21,22). Lubrikantlar, tablet graniilas-
yonu esnasinda formilasyona ilave edildiklerinde, graniil-
ler etrafinda tabaka olusturmaktadir. Bu tabaka tabletlerin
daha az deformasyona ugramasina veya ugramamasina
neden olabilmektedir. Lubrikantlarin tablet mekanik 6zel-
likleri Uizerine etkisi baglanma mekanizmasi ile yakindan
ilgilidir (23). Lubrikantlarin partikil yiizey alanini kaplamasi
U¢ mekanizma ile agiklanmaktadir (24,20):

- Adsorbsiyon veya yiizey baglantili adezyon

- Diflizyon veya kati penetrasyonu

- Lubrikasyon ajaninin delaminasyonu veya deagleme-

rasyonu

Kati lubrikantlar, partikil yiizeyine adsorbe olarak
homojen bir film tabakasi olustururlar. Diflizyon veya kati
penetrasyon karistirma esnasinda lubrikant yayilimini sag-
layan baslica mekanizmalardandir. Lubrikantlarin formilas-
yonlarda oynadigi kritik rol nedeniyle tipi ve oraninin secil-
mesi hem graniilasyonda hem de dogrudan basimda
o6nemli bir parametredir (19). Tablet formiilasyonlarinda
yaygin olarak kullanilan lubrikantlarin baslicalari magnez-
yum stearat, talk, gliseril behenat, ¢inko stearat, stearik asit,
hidrojene bitkisel yadlar, poliokso etilen monostearat, poli-
etilen glikol 4000, polietilen glikol 6000, sodyum benzoat,
sodyum lauril siilfat ve magnezyum lauril stlfattir (19). Tab-
let formilasyonlarinda kullanilan lubrikant maddelerin ytiz-
deleri ¢ok yiiksek ise ya da karistirma sireleri uzun ise yasa-
nan potansiyel problemlerin tablet sertliginin azalmasi, toz-
larin sikistinlmasinda yetersizlik, tabletin dagilma stiresinde
artma ve ¢6ziinme hizinda azalma oldugu bulunmustur
(25,26). Lubrikantlarin tablet kirilma kuvveti Gzerindeki
belirgin etkilerinin lubrikantin tiirline, diger tablet yardimc
maddelerine ve Proses kosullarina bagli oldugu bulunmus-
tur (27). Magnezyum stearatin tablet gerilim kuvveti tzeri-
ne olumsuz etkisi bilinmektedir. Gerilim kuvvetindeki azal-
manin partikuller arasi baglanmanin bir sonucu oldugu
bulunmustur. Toz karisimlara lubrikant ilavesinin tablet

gerilim kuvvetinde azalmaya yol actigi saptanmistir. Mag-
nezyum stearat tablet gerilim kuvveti ve basim kuvveti ara-
sindaki tablet sertliginin ortaya ¢ikmasinda 6nemli rol
oynamaktadir (28).

Tablet Basim Makinesi Enstriimantasyonu

Tablet basim kuvvetini 6lcmek amaciyla tablet presleri,
zimba Uzerinde olusan kuvvetin, tablet presinin diger
aksamlarina aktariimasi prensibi g6z 6niinde bulundurula-
rak enstriimante edilirler. Enstriimante edilen tablet presle-
ri, cihazin uygun kisimlarinda algilanan kuvvetin, tst zimba
tarafindan algilanan kuvvete oranini l¢mek tizere tasarlan-
mis sensorler icermektedir. Sensorler, direncli metal telden
olusan halkalardir. Basim sirasinda uygulanan kuvvet her iki
zimbada da hafif elastik deformasyona yol agmaktadir. E§er
sensorler her iki zimbaya uygun sekilde yerlestirilirse, gozle-
nen elastik deformasyonun aynisi, sensorlerde de gozlen-
mektedir. Deformasyonla birlikte, metal tel uzunlugu azalr
ve capi artar. Metal teldeki elektriksel direng azalisi, bir kop-
rii yardimiyla (6rnegin bir kablo) kaydedici cihazlar tarafin-
dan ol¢iilebilmektedir. Zimba burulma hareketi, zimba ¢ev-
resine yerlestirilen ¢oklu sensérler yardimiyla élciilebilmek-
tedir (29).

Rotari tablet preslerinin enstriimantasyonu, st zimba
ve alt zimbaya sensor yerlestirilmesi ve algilanan sinyallerin
Olculmesi esasiyla yapilmaktadir (30).

Uzak enstriimantasyon metodunda sensorler, zimba
ylizeyinin uzagina (ust zimba ve alt zimba baski salim sis-
temleri) yerlestirilmistir. Bu metotta, alt zimba ejeksiyon
kuvveti, modifiye mil dirsegine eslik eden bir stirgi yardi-
miyla 6l¢lilmektedir. Uzak enstrimantasyon metodu tat-
minkar olabilmesi icin uygun tasarlanmalidir ve alici sistem
tarafindan algilanan sinyallerin dogrulugu ispatlanmalidir.
Uzak enstriimantasyon metodu, normal Giretim hizinda kul-
lanilabilmektedir. Tablet presi uygun sekilde enstriimante
edilirse, her bir zimbada gézlenen degisimler takip edilebi-
lirve uygun Uretimicin iyilestirmeler yapilabilir. Ayni zaman-
da, in-proses kontrol amaciyla, herhangi bir terslik g6zlen-
diginde makinenin durdurulmasina ve sistemin iyilestiril-
mesine olanak saglamaktadir (29).

Zimba enstriimantasyon metodunda ise, zimba kulpla-
rina bircok verici yerlestirilmis ve bir alt zambaile bir tist zim-
ba enstriimante edilmistir. Ust zmba icin basim esnasinda
ve alt zimba icin ejeksiyon esnasinda sinyaller elde edilmek-

206 Marmara Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisti Dergisi Cilt: 5, Sayr: 3, 2015 / Journal of Marmara University Institute of Health Sciences Volume: 5, Number: 3, 2015 - http://musbed.marmara.edu.tr




M.D. Halagoglu, T. Ugurlu

Dhamma siiresi

Kvet f —¥ e

Baglarmma sives
e
i

5

Temas siresi

Y

frame stwesi Zamnam

| A

Kabmna siresi

| S

I S

Sekil 1: Tablet basimi asamasindaki basamaklar

tedir. Anahtar zimbalar, zimba rotasyonunu ve elektriksel
baglanti iletimini engellememelidirler. Sensorler zimba
merkezlerine yerlestirilirler ve seri halde birbirlerine bagla-
nirlar. Direng degisimi bir harici kablo yardimiyla dl¢tilmek-
tedir. Son yillardaki teknolojik gelismeler sayesinde, yer tut-
ma problemi ortadan kaldiriimistir. Bu amagla ana kablo
dort sensor merkezinde ve her bir zimbanin ici ile baglanti
halinde tasarlanmistir. iki sensor paralel ve iki sensér ana
eksene dik olarak baglanmistir (29). Kikuta ve Kitamuri
(31) tarafindan yapilan bir calismada, yiiksek hizda tretim
icin enstrimante edilmis rotari presinin 6zellikleri, ekzantrik
tablet presi ile karsilastirmali olarak incelenmistir. Bu amac-
la Oncelikle Exacta Xl ekzantrik tablet presi alt ve (st piston-
larina sensor yerlestirilmis ve Gst piston hatalarini elimine
etmek amaciyla eksene 45° aciyla iki adet yer degistirme
0Olcti cihazi yerlestirilmistir. Sinyaller bir amplifikator yardi-
miyla bilgisayarda depolanmistir. Cihaz kalibrasyonunu
takiben tabletler Uretilmistir. Daha sonra APT 2090 rotari
tablet presinin yiiksek hizda Gretimin yapildigi rotari tablet
presinin enstriimante edilemeyecegi ve daha kiicuk ve
daha yavas Uretim hizinda calisan rotari tablet preslerinin
enstriimante edilebilecegi saptanmistir. Davies ve ark. (32)
tarafindan yapilan bir calismada, enstrimante edilen tablet
preslerinin (IRTM), tablet imalatindaki performanslari ve
basim kuvveti-tablet fiziksel 6zellikleri arasindaki iliskiler
incelenmistir. Calisma sonucunda, lubrikasyon mekanizma-

sinin incelenmesinde ve etkin lubrikant konsantrasyonun
saptanmasinda, tablet formilasyonlarinin akis 6zellikleri-
nin incelenmesinde, secilen kuvvet seviyelerinde sabit for-
milasyonlarin tasarlanmasinda, daha hizl tretim saglan-
masinda ve optimum Uretim hizinin belirlenmesinde ve
in-proses kontrollerde enstriimante edilen tablet preslerin
kullanilabilecegi ortaya konulmustur.

Tamamen enstriimante edilen rotari preslerinde, kuvvet
ve yer degistirme analizi mimkiindir, ancak rotari tablet
preslerinin enstriimantasyonu oldukgca pahalidir. Yapilan bir
cok calismada, rotari tablet presleri ile zimba kuvveti ve
ejeksiyon kuvveti 6lciimiinin sinirlanabilecegi tespit edil-
mistir. Enstrimantasyon sonrasinda hareketli zimbalardan
uygun sinyal alabilmek ve bu sinyallerin dogrulugunu ispat-
lamakta sikca problemler yasanmaktadir (33). Jones ve ark.
(34) tablet basimi sirasindaki zamana karsi kuvvet basamak-
larini tanimlamustir. Bunlar:

- Baglanma suresi (consolidation time): Maksimum gli¢

uygulamasina kadar gecen zaman.

- Durma siiresi (dwell time): Maksimum guigteki zaman.

- Temas suresi (contact time): Basim zamani (ejeksiyon

zamani haric).

- itme siiresi (ejection time): itmenin (ejeksiyon) yapil-

digi zaman.

- Kalma siresi (Residence time): Tabletin muhre icinde

kaldigi sure.

Marmara Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisti Dergisi Cilt: 5, Sayt: 3, 2015 / Journal of Marmara University Institute of Health Sciences Volume: 5, Number: 3, 2015 - http:/musbed.marmara.edu.tr

207




Tabletler ve tablet basimina etki eden kuvvetlerin belirlenmesinde kullanilabilecek bazi yeni esitlikler

Tablet basiminda etki eden kuvvetlerin
belirlenmesinde kullanilabilecek bazi yeni esitlikler

Gerilme kuvveti, tablet sertliklerinin belirlenmesi ve kiril-
ma kuvvetinin hesaplanmasini takiben asagida belirtilen
esitlik kullanilarak hesaplanir [35-37];

TS=2F/md.t

Esitlikte; TS tablet gerilme kuvveti (N/mm?), F tablet kiril-
ma kuvveti (N), d tablet capi (mm), t tablet kalinligini (mm),
ifade eder. Sonuclardaki tabletler laminasyon olmadan
tamamen iki parcaya boliinen tabletlerdir.

Kohezyon indeksi, tablet sertliginin (N), Gst zimba basim
kuvvetine (kN) oraninin 10 ile carpilmasiyla bulunur.

Kohezyon indeks = 10 x Tablet sertligi / Ust zimba basim
kuvveti

Tozlarin basilabilirlik (compressibility) 6zelligi kohezyon
indeksinin artmasiyla artar. Tozlarin basilabilirlik 6zelligi
ayrica bir materyalin tablet haline dénustiikten sonraki
sertligine baghdir (37,38).

Lubrikant etkinligi (lubricant effectiveness), list zimba
basim kuvvetinin (kN), alt zimba ejeksiyon kuvvetine (N)
bélinmesiyle bulunur.

Lubrikant etkinligi = Ust zmba basim kuvveti/ alt zimba
ejeksiyon kuvveti

Lubrikant etkinliginin ylksek olmasi o formilasyonda
lubrikasyonun iyi oldugu anlamina gelir. Her serinin ortala-
ma Ust zimba basim kuvvetleri ve ortalama alt zimba ejeksi-
yon kuvvetleri oranlanarak lubrikant etkinligi degerleri
hesaplanir (37,39).

iletim orani (transmission ratio), maksimum alt zimba
kuvvetinin (kN), st zmba basim kuvvetine (kN) bélinme-
siyle bulunur (38,40).

iletim orani = Maksimum alt zimba kuvveti/ list zimba
basim kuvveti

iletim orani miihreye dolan tozun iist zmbadan aldigi
kuvveti alt zmbaya ne kadar ilettiginin gostergesidir. Q ile 1
arasinda degisen bir degere sahiptir.

Tirkoglu ve ark. (2005), (41) ilk olarak hegzagonal bor
nitriir (HBN) lubrikant olarak direkt basimda degerlendir-
mistir. Bu calismada lubrikant icermeyen kontrol serilerinin
alt zmba ejeksiyon kuvvetlerinin, HBN iceren serilerin alt
zimba kuvvetlerine oranlanmasi ile calisma yapilmistir. Bu
yontem tamamen bir kalitatif yontem olarak karsimiza ¢ik-
maktadir. Ugurlu ve ark. (42) ikinci calismada HBN iceren
formilasyonlarin basim parametreleri yas graniilasyon
yonteminde kantitatif olarak ol¢tImistir. Tirkoglu ve ark.
(43) arastirmanin 6n formilasyonunda ti¢ farkli direkt basim
formiilasyonu tizerinde calismistir. Avicel PH 102 ile sirasiyla
Flowlac, Emcompress ve Starch 1500 1:1 formulasyonlarin-
da deneyler yapilmistir. Magnezyum stearat, HBN, compri-
tol ve stearik asit lubrikant etkileri degerlendirilmistir. Tab-
let basim makinesi enstriimantasyonundan once, toz test-
leri ve tablet kontrollerini basim kuvvetleri olmadan iceren
bu calisma arastirmanin genigletilme yoniini ve fikrini ver-
mistir. ROscheisen ve ark. (39) lubrikant etkinligi parametre-
sini ilk olarak sadece suda ¢6ziinen tablet formilasyonunda
kullanmuglardir.

Alt zimba ejeksiyon kuvvetinin (LPEF) tablet Gretimin-
de en 6nemli parametre olarak kullanilmasi yapilan ¢alis-
malarda tablet enstriimantasyonun temelini olusturmus-
tur. Ancak lubrikantin toz karisimi, tablet Gretimi ve tablet
ozelligi Gzerine olan etkisinin tablet agirhgindan ve st
zimba basim kuvvetinden etkilenmemesi amaciyla lubri-
kant etkinligi kullanilir (37). Ayni zamanda kohezyon
indeksi tablet basilabilirlik (compression) 6zelligini belirt-
mek icin gerilim kuvvetinin yaninda kullanilmistir. Ust zim-
ba basim kuvveti ve tablet sertliginin oranlanmasiyla
bulunan bu deger dogrudan basim tez calismasinda kulla-
nilmistir. Basim kuvvetleri ile tablet sertlik 6zelliginin sen-
tezi olan bu parametre lubrikant 6zelligini belirlemis, tab-
let adirhigi ve basim kuvveti faktorlerinin etkisini elemine
etmistir (37).

SONUC

Tablet tretiminin hizl, etkin ve ekonomik olmasi hedef-
lenir. Formilasyon asamasinda etkin maddenin yaninda
kaydirici 6zellikteki yardimcr maddeler de kullanilir. Tablet
basim makinasinin verimliligi icin enstriimantasyon yardi-
miyla alt ve Ust zimba Uzerindeki basinglar dlcilir. Bu
degerler gerilme kuvveti, kohezyon indeksi, lubrikant etkin-
ligi ve iletim orani gibi formiiler sonuclarla desteklenir. Fark-
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I toz kiitlelerinin degisen basim kuvvetlerindeki davranisla-
rini karsilastirmak icin yapilan ¢alismalarda kaydiricilar
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