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1. SCOPO

Definire le modalità che il farmacista deve seguire per l’allestimento di compresse o tavolette non rivestite.

2. Campo di applicazione

Preparazioni magistrali e officinali in compresse.

3. RESPONSABILITà
Il responsabile generale della farmacia deve verificare inizialmente e periodicamente la validità della procedura, mentre la sua applicazione è responsabilità dell’operatore e viene controllata dal farmacista responsabile del laboratorio. 

4. definizione

Le compresse non rivestite sono preparazioni solide contenenti ciascuna una dose unica di uno o più principi attivi e ottenute usualmente per compressione di volumi uniformi di particelle. Sono destinate alla somministrazione orale. Le particelle sono formate da uno o più componenti attivi con o senza eccipienti come diluenti, leganti, disaggreganti, sostanze atte a favorire lo scorrimento, lubrificanti, coloranti autorizzati ed eventualmente aromatizzanti. Le compresse non rivestite realizzabili in farmacia comprendono compresse a singolo strato, risultanti da una singola compressione di particelle. Gli eccipienti usati non sono specificamente intesi a modificare il rilascio del principio attivo nei fluidi digestivi. 

5. modalità operative

5.1 Operazioni preliminari 

Prima di iniziare la preparazione si devono eseguire le seguenti verifiche:

· Verifica della fattibilità della preparazione e dell’eventuale aggiunta di eccipienti.

· Abbigliamento idoneo e igiene personale dell’operatore, secondo procedura n. 2.

· Controllo dei locali: lo spazio di lavoro deve essere pulito e eventualmente sanificato come da procedura n. 3.

· Verifica della pulizia e del corretto funzionamento delle apparecchiature.

· Controllo di tutto ciò che verrà utilizzato durante la preparazione, compresa l’utensileria e il materiale di confezionamento.

· Verifica dell’idoneità delle materie prime (corrispondenza alla formulazione, giacenza, data limite di utilizzo)

Prima di procedere alla preparazione tutte le sostanze necessarie vengono portate sul banco di lavoro. Sostanze simili per caratteristiche organolettiche vanno tenute separate in modo da evitare confusione. 

Può essere utile come metodologia di lavoro disporre sul piano di lavoro da un lato i componenti da pesare dall’altro quelli già pesati. In ogni zona si deve eseguire una preparazione alla volta.

5.2 Scelta del punzone 

· Il diametro del punzone da impiegare è proporzionale al peso (massa) della compressa da ottenere e può variare in base al peso specifico della miscela stessa. In linea generale si prende come riferimento la tabella dell’allegato n. 1).

5.3 Procedure operative/esecuzione della preparazione  

· Se necessario, ogni principio attivo si tritura separatamente sino ad ottenere una polvere delle dimensioni particellari desiderate. 

· I vari principi attivi e gli eccipienti si mescolano, se del caso, secondo il metodo delle diluizioni progressive e si rendono omogenei eventualmente anche mediante triturazione e setacciatura. 

· Per ottenere delle compresse con buone caratteristiche in linea generale al o ai principi attivi devono essere aggiunti i seguenti eccipienti: 

a) leganti per compressione diretta, per favorire l’adesione fra le particelle (ad es. cellulosa microcristallina, lattosio per D.C., sorbitolo D.C., amido di mais pregelatinizzato), in una quantità pari almeno al 25% della massa totale della miscela;  

b) disaggreganti, in grado di favorire la disaggregazione nei fluidi digestivi (ad es. amido nella quantità del 5-10% o sodio amidoglicolato nella quantità del 3-4%, o ancora silice micronizzata nella quantità dell’1%): la loro aggiunta non è obbligatoria, è richiesta soltanto se le compresse non riescono a disaggregarsi entro 15 minuti;

c) agenti di scorrimento, per migliorare lo scorrimento delle polveri (ad es. amido 5-10% meglio nella forma pregelatinizzata, oppure talco 1-5%): necessari soltanto per favorire una uniforme discesa della miscela e di conseguenza un uniforme riempimento della camera (matrice); 

d) lubrificanti, per ridurre la frizione esercitata dal bordo laterale delle compresse sulla matrice al momento dell’espulsione (ad es. magnesio stearato 0,5-1%): sempre necessari, se non altro per evitare una rapida usura della matrice stessa e dei punzoni; 

e) antiaderenti, per diminuire l’adesione delle particelle ai punzoni (“picking”) e alle pareti delle matrici (“binding”), complessivamente denominata col termine “sticking” (ad es. talco 1-5% oppure amido 5-10%): necessari in linea generale quando la miscela tende ad aderire alla superficie dei punzoni stessi;

f) adsorbenti, capaci di adsorbire una certa quantità di acqua (ad esempio silice colloidale 0,5-1%), sono necessari per le miscele igroscopiche;
g) indurenti, (ad es. fosfato tricalcico 1-1,5%), vengono aggiunti quando le compresse hanno una durezza non sufficiente. Fra queste sostanze impropriamente si può considerare anche l’olio di ricino idrogenato per compressione diretta (Cutina HR), da impiegarsi in concentrazioni dell’1-3%, che possiede la caratteristica di rendere liscia la superficie delle compresse diminuendo lo spolveramento e il conseguente indebolimento della compressa stessa;

h) stabilizzanti, qualora necessari per proteggere un determinato principio attivo;

i) coloranti, qualora richiesti (da scegliersi in linea generale fra quelli ammessi in campo alimentare). 

Nel caso di polveri bianche può essere aggiunto in piccola quantità un colorante inerte, ad esempio spirulina o carbone, per verificare l’omogenea miscelazione delle polveri.

· Si sceglie il tipo di formato (diametro dei punzoni e della matrice) più adatto  (vedi Allegato n. 1).

· Si diminuisce la forza di compressione per evitare di esercitare una pressione troppo elevata che potrebbe danneggiare la comprimitrice, agendo sulla opportuna regolazione.

· Si versa una quantità sufficiente della miscela preparata nella scarpa o nella tramoggia della comprimitrice in dotazione, si aziona la macchina manualmente mediante idoneo volante e si pesano le compresse ottenute, regolando di conseguenza il riempimento della camera (regolazione della posizione più bassa del punzone inferiore) fino ad ottenere compresse del peso desiderato (senza ancora preoccuparsi della durezza delle compresse).

· Una volta ottenute le compresse del peso desiderato, si aziona la comprimitrice in automatico e si regola la velocità in modo che sia comunque garantito un uniforme riempimento delle matrici. È consigliabile versare nella scarpa (tramoggia) quantità limitate di miscela, magari in aggiunte successive per evitare che le vibrazioni prolungate possano causare demiscelazioni (segregazioni) tra i componenti della polvere.

· Si regola la forza di compressione (agendo sulla discesa del punzone superiore mediante opportuna regolazione) fino ad ottenere compresse di durezza sufficiente: almeno 3-4 kg rilevati col durometro (Apparecchio Monsanto). Un metodo empirico per verificare la durezza consiste nel far cadere la compressa dall’altezza di circa 1,5 m su una superficie dura: la compressa deve resistere alla rottura.

· Si procede alla preparazione delle compresse con la comprimitrice in dotazione, avendo cura che le matrici siano sempre riempite uniformente, utilizzando l’intero volume di polvere.

· Le compresse devono essere spolverate, se necessario, e quindi confezionate in recipiente idoneo.

· Si determina la data limite di utilizzazione e le eventuali modalità di conservazione, entrambe da indicare in etichetta.

· Si compila della documentazione secondo quanto previsto nella procedura delle preparazioni magistrali e officinali. 

6.
CONTROLLI 

· verifica della correttezza delle procedure eseguite

· controllo dell’aspetto

· verifica del numero di compresse allestite

· uniformità di massa delle forme farmaceutiche a dose unica come da NBP

· verifica della durezza

· controllo del confezionamento e in particolare della sua tenuta

· verifica della corretta compilazione dell’etichetta

7.
ALLEGATI

Allegato n. 1: Tabella per la scelta del diametro compressa

8.
RIEPILOGO VARIAZIONI

Nessun aggiornamento (N.A.). Se effettuate elencare le modifiche introdotte.

ALLEGATO n° 1:TABELLA PER LA SCELTA del diametro compressa

	Diametro in mm del punzone
	Massa in g 

della polvere

	6
	0,07-0,12

	7
	0,10-0,15

	8
	0,12-0,17

	9
	0,17-0,25

	10
	0,25-0,35

	11
	0,35-0,45

	12
	0,45-0,56

	13
	0,56-0,67

	14
	0,67-0,79

	15
	0,79-0,92

	-
	-

	25
	2,50-4,00


