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S = Ralitsa DONCHEVA, Interne en Pharmacie?!, Elise D’HUART, PharmD?* 2, Jean VIGNERON, PharmD? 2, Béatrice DEMORE, PharmD? 2.3 A ——

1Service de Pharmacie, CHRU de Nancy, Allée du Morvan, 54511 Vandoeuvre-lés-Nancy, France
= | N FO STAB 2 |nfostab, association a but non-lucratif, Heillecourt, France
. 3 Université de Lorraine, EA 4360 APEMAC, Nancy, France

Introduction 6" Objectifs
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Pevonedistat => anticancéreux utilisé dans le traitement des LAM et SM & haut risque. SE@ 1 y~o%, (@ ETUDIER LA STABILITE PHYSICO-CHIMIQUE DU PEVONEDISTAT :  (2) Vérifier 'absence d’interaction
— . s \ . . 0 ..-N;:._--N,\ -
——| RCP > « Stabilité de 18 heures aprés dilution dans du glucose 5% ou du chlorure de 0 EEE 50 et 200 pg/mL contenant-contenu
—_ !vJ sodium 0,9% (NaCl 0,9%) a 2-8°C. » {';Z:L.‘_(w — 14 jours O,
Absence de données pour les reliquats de flacons avec un Spike i 100 pg/mL NaCl 0,9 % 2'8°C °
'\7k °
— . {‘ff 10 mg/mL 7 jours 2\
Materiel et methodes
Stabilité chimique (@ Méthode : CLHP-détecteur (3)validation de la méthode en m
barrettes de diodes a 238 nm accord avec les recommandations e .
@ Conditions : = Colonne : Synergi® Fusion RP ICH Q2(R1) : @ Validation : méthode CLHP k: Al
" Concentrations et contenants : Polar-Embedded C18, 15 cm, taille = Dégradation forcée : Linéarité : R > 0,999 - SNAWEN |
- Tubes en verre des particules = 4 um v' Acide (HCI 12M, 30 min) Répétabilité : < 1% g = o -
50 pg/mL = Phase mobile : mode isocratique v’ Basique (NaOH 10M, 1 h) Précision intermédiaire : < 4% e
EEE = 200 pg/mL (solution tampon (eau acidifiée & pH = “: Oxydatlv.e (H,0, 30%, 1 min) Temps de rétention : 2,92 min A § = e E
_ Poches en polyoléfine Easyflex® 1,80 (+ acide orthophosphorique 85%) o, ?Eotolythueggzo?in:]n, 24 h) Stability indicating capacity : dégradation jusqu’a 12%, R - S— T p———
et acétonitrile CLHP a 70/30) o e.rr,nlque ( ’ j ) produits de dégradation Séparés du pIC de pevonedistat Chromatogramme du pevonedistat a 50 ug/mL dans du NaCl
100 ug/mL = Déblt : 1’2 mL/mln ® | inéarite : gamme étalon avec 5 0,9% sans dégradation et spectre UV 190 a 400 nm
0 . * Volume d'injection : 50 pL points (15 - 35 ug/mL) (@ stabilité chimique — CLHP et pH . }
- Flacons avec un Spike = Temps d’analyse : 10 min " Répétabilité et précision .
10 me/ml = Température de la colonne : 40°C zz’gergedlzlrgs: misqu)e a 3dp°'nt; EEE a 50 et 200 pg/mL 95% de la [C] 14 jours g 1
ol —> g , b o , 25 an ug/mL) pendant — > :
G[ = Température de l'injecteur : 10°C jours différents a 100 pg/mL initiale e ﬁ
= Spécificité A o oH stable N L My, |
. ; 9 2. al0mg/m _ _ jours :
Solvant : NaCI 0’9/3 . . (@) Mesure de pH (CRISON pH25 pH-métre) : aprés | &) SRRSOy L
= Conservation : 2-8°C, a I'abri de la lumiere , . . . o o i w oow =& @ ® g W
. , o préparation, a J3, J7 et J14 (conditions : EEE ) o . — \
" Analyse : aprés préparation, 3, J7 et J14 o (3 stabilité physique A sy Wi
Examen visuel et subvisuel : absence de modification dégradation démontrés par une fléche
Stabilite phVSIque Criteres d'accetabilit.é PAMAS : COhClUSion
(@ Examen visuel : changement de couleur, précipitation, formation de gaz Ph. Eur. 2.9.19. «Particulate con : : — = Conserver le flacon partiellement
@ E bvisuel : teur d ticules PAMAS (conditi _ SI=] GO E JSqutlons physiqguement et chimiquement stables : o ) p\
v xamen subvisuel : compteur de particules conditions : EEE sub-visible particles» utilisé pendant 7 jours 3 2-8°C ;
ONCOTASK Particules par mL a o = Conserver une préparation en cas
Criteres d’acceptabilité 210 pm >25 um 14 jours N / jours d'annulation d'une perfusion pour | A&
+ 10% de la concentration initiale et absence de modification visuelle/subvisuelle 25 3 bf le méme patient ; é&u
ou de variation du pH significative v Absence d’interaction avec la poche en polyoléfine = Préparer a l'avance des poches.

Déclaration d'intéréts :
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