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OBJETIVO

Establecer el periodo de validez de la pomada de sirolimus al 0,4% para el tratamiento de las manifestaciones
cutdneas (angiofibromas faciales) en esclerosis tuberosa en base a la estabilidad quimica del principio activo en la
formulacién.

Tras revision bibliografica, la concentracién de sirélimus al 0,4% es la mas idénea en cuanto a eficacia y seguridad,
siendo evaluados estos resultados clinicos a través de una escala normalizada; ademas, garantiza niveles plasmaticos
de sirélimus indetectables y un registro inexistente de efectos adversos (eritema o exantema).

La vaselina presenta caracteristicas organolépticas muy limitadas como vehiculo que impiden su correcta extensibilidad
y dificultan la posterior retirada y lavado de la piel. Las bases de fase externa oleosa (A/O) minimizan estos problemas
con un periodo de validez empirico de 60 dias a temperatura ambiente con fotoproteccion, sin estudios de estabilidad
que avalen esta recomendacion.

MATERIAL Y METODOS

Se prepararon 2 pomadas idénticas de sirolimus al El sirolimus se humecté con la parafina liquida

0,4% hasta su completa disolucién y se incorporé a la
FORMULACION ﬁ base A/O (previamente calentada a 702C al bafio

maria), homogeneizando con varilla de vidrio

Instalacion ipo: [l con EPI L
stalaciones y equipo: CSB clase Il co paid hasta enfriamiento. Se envasd en tarros opacos

medicamentos peligrosos.

Materia prima: 80 mg de sirolimus. e Aediml

Vehiculos: 1,15 ml de parafina liquiday 20 g de Condiciones de conservacién ajustadas a

base A/O. la practica clinica: temperatura ambiente
(Proveedores: GUINAMA S.L.y ACOFARMA S.L.) (TA=23,4+£0,32C) con fotoproteccion.

Estabilidad quimica: se determind para cada pomada el porcentaje de contenido de sirélimus remanente (%CR)
durante 60 dias, y el Ty, cuando %CR fue <90%. Se desarrollé y validé un método analitico basado en la extraccién
liquido-liquido de sirélimus de la pomada con hexano y acetonitrilo/agua y andlisis mediante cromatografia liquida
de alta resolucién con deteccidn ultravioleta/visible.

RESULTADOS 1:: Figura 1
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La Figura 1 muestra la %CR (promedio ambas
das) 1n tiempos de muestreo hasta 60 dias Cor R p P O e e e @
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CONCLUSION

El periodo de validez de la pomada de sirélimus al 0,4% utilizando una base A/O como vehiculo es de al menos 60 dias

a TA con fotoproteccién.
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