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WTERIELS ET METHODES

Une suspension buvable de mercaptopurine a 5mg/ml a été formulée
a partir de vecteurs préts a I'emploi, ORA-SWEET® et ORA-PLUS®.

Les études de stabilité chimique et microbiologigue ont été realisees
sur 6 échantillons, 3 conservés a temperature ambiante, 3 conserves
entre +2 et +8°C. Deux prelevements ont été effectués, un pour
analyse chimique, lautre pour analyse microbiologigue a TO,
T+7jours, T+30j, T+37] et T+122]. La suspension a éete considérée
comme stable si la concentration de mercaptopurine ne variait pas de
plus de 10% de |la concentration initiale, sans formation de produits de

déegradations, et si aucune contamination microbiologigue n’était
\@Jarue durant le stockage. /

Conditions chromatographiques :

-colonne Prontosil 120-5-C18-H

125x4mm Sum,

-phase mobile
pH=2.27,  Acétonitrile,
(96,3,2, VIV),

-debit 1ml/min acquisition pendant
10min,

tampon phosphate
Methanol

-longueur d'onde d’interét 324nm et

250nm 7

RESULTATS

Validation de la méthode HPLC

Pente R,

Répétabilite 8,650 0,0396 0,9997

QC Concentration
Moyenne (mg/ml)

Concentration Théorigue (mg/ml)

Moyenne 1,259 2,53 6,06 8,11075 12,55 3,774 7,701
Ecart type 0,0365 0,0328 0,1560 0,1401 0,1485 0,0623  0,2083
Précision 2,90% 1,29% 2,57% 1,73% 1,56% 1,7% 2,7%
Inexactitude 0,79 1,2% -3,0% -2,3% 0,4% 7,8% 2,7%

Reproductibilité 4 jours

Concentration Théoriqgue (mg/ml)

QC
Concentration
Moyenne (mg/ml) | Pente r

Moyenne 1255 2475 6,310 8,284 1249 3,73 758  8,3E0% 0,062 0,999
Ecarttype 0,01 0,046 0,088 0,123 0,110 0,15 0,17  1,3807 0,031 1E04
Precision  073% 1,85%  1,39%  1,49%  0,88%  4,1% 22%  1,53% 50,1% 0,01%

Inexactitude 0400 -1,000  096%  -02%  -0,07%  6,5% 1,1%

Séparation des produits de degradation

Le produit de dégradation majoritaire de la mercaptopurine,
d'apres la Pharmacopée Européeenne est I'hnypoxanthine. La
methode permet de la séparer de la mercaptopurine .
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Etude de stabilité microbiologique

La qualitée microbiologique est conforme a la pharmacopee Europeenne jusqu’a
T+133jours pour les deux conditions de stockage.

Etude de stabilité chimique

La teneur de la suspension a T+122jours, reste stable a
température ambiante comme entre +2 et +8°C sans
apparition de produit de dégradation.

Stabilité chimique des sirops de mercaptopurine
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