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Introduccion

El cromoglicato sddico es un principio activo capaz de inhibir la secrecion de mediadores
mastocitarios y de modular las fibras nerviosas sensitivas (fig. 1)[1]. Se emplea en el
tratamiento de enfermedades alérgicas como la mastocitosis. La REMA (Red Espanola de
Mastocitosis) considera la crema de cromoglicato, a una concentracion entre el 0,21% vy el
4% como el tratamiento de primera linea en las mastocitosis pediatricas y Ila
administracion oral de soluciones de cromoglicato el caso de mastocitosis cutaneas difusas
[2]. Para ello es necesario la preparacion de formulas magistrales en las oficinas de
farmacia. El objetivo de este estudio es calcular, de una vez por todas, la caducidad de
soluciones y de emulsiones de cromoglicato sédico utilizado en pediatria para controlar los
sintomas de la mastocitosis infantil (fig. 2). Al no existir estudios de estabilidad publicos, el
sentido comun te hace ser cauto y formular las soluciones de cromoglicato en agua o
jarabe con una caducidad de 15 dias en nevera y frasco de vidrio topacio. Hay pacientes
que refieren caducidades desde la farmacia de una semana o incluso menos. Para la

emulsion o/w lo normal es poner un mes de caducidad. Por ser una enfermedad crénica

que cada vez se diagnostica a edades mas tempranas, tenemos a los padres gestionando la
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Fig. 1. Mecanismo de accion del cromoglicato sodico.

medicacion de sus hijos cada dos semanas, manteniendo la temperatura constante de 52C,
etc. éY si la caducidad fuera mucho mayory no hiciera falta controlar la temperatura?

Objetivos
Investigar la estabilidad quimica del cromoglicato en formas farmacéuticas liquidas para la
via oral y semisolidas de administracion topica con el fin de conocer el tiempo real de

utilizacion de dichos preparados y el riesgo de degradacion y formacion de productos
indeseados que puedan producir efectos adversos en el paciente, para facilitar la adhesion
al tratamiento.

Materiales y métodos

Se investigo la estabilidad a diferentes temperaturas de dos tipos de formulaciones orales
utilizando bien agua o mezcla de agua con jarabe simple como vehiculo (fig. 3) y en el caso
de preparados topicos se realizo la preparacion utilizando dos bases O/W diferentes. La
cuantificacion del cormoglicato se realizd mediante HPLC (fig. 4). Partimos de una solucion

de cromoglicato de 15 mg/mL en agua purificaday en una mezcla de jarabe simple y agua. egiipiied
Hicimos 6 frascos de cada una. 3 frascos en agua a 259C(TA), 3 a 52C (FA), 3 en jarabe a . i
259C (TJ) y 3 a 52C (FJ). De cada frasco, tomamos una alicuota, que analizamos en el - -
tiempo. Para la emulsion, hicimos las muestras de cromoglicato sodico al 0,21%, con 2
bases comercialesy lo determinamos a 252C y, en condiciones forzadas, a 402C.
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Fig. 2. Brote de mastocitosis cutanea pediatrica.
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Fig. 3. Método de preparacion de las formulaciones _ _ . _ :
Fig. 4. Cuantificacion del cromoglicato mediante HPLC.

Resultados y conclusiones

La estabilidad de las formulaciones liquidas de cromoglicato de sodio presentan una buena estabilidad quimica (> 95% ) a los 180 dias a4 y 25°C (Fig. 5). Estos
datos indican que la fecha de caducidad en estas formulaciones podria ser de 6 meses, facilitando el cumplimiento terapeutico del paciente. De forma similar, las
cremas al 0.21% de principio activo también son estables (de momento) durante mas de 3 mes a 252C vy en condiciones forzadas a 40°C (Fig. 6). No obstante,
siempre es necesario verificar que la estabilidad microbiologicatambién se mantiene a lo largo de este tiempo al tratarse de envases multidosis.
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Fig 6. Estabilidad quimica de cremas de cromoglicato de sodio durante
90 dias. Leyenda: A25: almacenamiento a 25 °C con acofar cremagel,
A40: almacenamiento a 40 °C con acofar cremagel; B25Salmacenamiento
a 25 °C con Eucerinum O/W; B40: almacenamiento a 40 °C con

Eucerinum O/W. Este estudio no ha terminado, creemos que podria
aguantar 180 dias con estabilidad> 95%.

Referencias bibliograficas

[1] Vieira Dos SantosR, Magerl M, Martus P, ZuberbierT, Church MK, Escribano L, et al. Topical sodium
cromoglycate relieves allergen-& histamine-induced dermal pruritus. Br J Dermatol. 2010;162:674-6.
[2] Matito A, Escribano L. Utilidad del cromoglicato en el tratamiento de las mastocitosis pediatricas.
Avances en terapéutica. An Pediatr Contin. 2010;8(4):196-200.

Fig 5. Estabilidad quimica de varias formulaciones liquidas de cromoglicato
de sodio durante 6 meses. Leyenda: TA: condicion de almacenamiento a 25
°C en agua, TJ: condicion de almacenamiento a 25°C en jarabe simple; FA:
condicion de almacenamiento a 4 °C en agua; FJ: condicion de
almacenamiento a 4 °C en jarabe simple.
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