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;:..f--ni " . OBJETIVOS ESPECIFICOS

- E
Li J }E_JIﬁfinir los supositorios eemo forma farmaceéutica.

" e Justificar el uso de supositorios como forma farmacéutica.
e CIW los supositorios segun la via de administracion, segln su accién
_._5 y segun la base. '
-e-_SeIeccionar los ingredientes mas adecuados que debe llevar una base
pa'ra supositorios.

o Justificar cada ingrediente afiadido en la preparacion de supositorios.

« Establecer criterios para formular supositorios.

- Establecer técnicas de manufactura para la elaboracion de supositorios.

- SelecCionar la base mas adecuada en la formulacion de supositorios,.

. Identlflcar los controles de calidad aplicados durante el proceso y al
productohtermlnado de supositorios.

- Establecer,las indicaciones que deben darsele al paciente en el momento

de dispensarsupositories:




GENERALIDADES

Primeras r'efefgqci@emontan a 4000 o 5000 anos antes de Cristo.

-

Hipécdfes (460 a 377 anos A.C.) realizo indicaciones sobre su
uso en la administracion de catarticos con base de jabon y miel.

e
" o
-

b

Dioscorides, "administr0 en forma de supositorios eléboro
como vomitivo'y semillas de adormidera y mandragora para
provocar suefio profundo en los pacientes (siglo I).




e
GENERALIDADES

Aﬁgg siguientes, Galeno disefio supositorios laxantes a
base de jabdn, (lana, seda, y/o fibras de lino
impregnadas con los principios activos.

N
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En el afos 1880, aparecen I'q,s primeros moldes metalicos, y a partir de
ahi, comienzan a aparecer datos relacionados con la absorcién rectal
justifieando la administracion de principios activos con accion sistémica.




ﬁ""‘- - Tl DEFINICION

Slon formas de dosmcgmon solida, en la cual el principio activo se

ra dlsperso o disuelto en una matriz inerte, la cual esta

a ser insertada en las cavidades naturales del cuerpo

- (recto vagina o uretra) lugar, en donde, se van a disolver, fundir o

» sreblandecer (a temperatura corporal) para liberar al principio
~activo y el cual va a ejercer un efecto local y/o sistémico.
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ﬁtgFl@plON DE LOS SISTEMAS SEMISOLIDOS
'COMO FORMA FARMACEUTICA

o L
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Antimicoticos [ Isoconazol (Icaden®)
v -
o fow .,.‘,_ir
e 2 A Nitrofurazona
. Antibacteriano —
¥ (Fuxal®) .
| 50 e

Antipirético/Analgésico. — Atamel® ovulos
= U glicerina

?
Laxantes =~ | Supositorio de glicerina®
i .
Ansiolitico+ * — Valium® supositorios Dica
I.- Reemplazo hormonal. .+ Estriol (Ovestin®) RIS
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" CLASIFICACION DE LOS SUPOSITORIOS

tn la via de Administracion.
&=

. Rectal: Estos supositorios tienen una forma similar a la de
;#na bala y pesan entre 1 — 3 g. Se utilizan cuando se requiere
un efecto local o sistémico..

-.I-i:'
Vaginal: Estos supositorios tienen una forma habitualmente
globular u ovoidea y pesanm, un maximo de 5 g. Se utilizan
cuando se requiere un efectgrlocal 0 sistémico.
™ =

Uretral®. También denominadb'? “candelillas”, suelen tener un diametro de
Smm, y una longitud de 50mm para mujeres y 125mm para hombres, con un
peso pg)irrledio de 2g para muje‘r'é_g-y 49 para hombres (descontinuados).
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QLAQEICACION DE LOS SUPOSITORIOS

» . efecto sistémico en los pacientes (antipiréticos, analgeésicos,
# » antiinflamatorios). «
b
« Local:

Aparato Reproductor
Masculino Vejiga

at
Los supositorios réctales de efecto local son

fundamentalmente para el tratamiento de hemorroides
(antiinflamatorios, antiprufiticos, antisépticos, anestésicos
locales, vasoconstrictores).

* all
Lo 'ﬁ/ylos vaginales de efecto local son fundamentalmente
para el tratamiento de las infecciones micéticas, R
antls?:_ygos en la higiene femenlna anticonceptivos a base ™

de espgj;matlmdaw,_.- - <R =

LY AL .

| ;- Conducto Deferentes

T Epididimo

(B
LY \5__T sticulo
A Facia Espermatica

Es crut



http://www.juntadeandalucia.es/averroes/~29701428/salud/circu4.htm

* A§E|CAC|ON DE LOS SUPOSITORIOS

A #
un la Base ',.. -

™ Fy
- grasa:
= » ! De origen natural: manteca de cacao.
- De origen sintético: witepsol y wecobee (solos para ser empleados
. por via rectal).
o ¥
-*.
. i, »
Base hidrosoluble:
™ '3

. Carbowax o polietilenglicoles se emplean por
. Viavaginal orectal. ;
& ¢ Gelatina glicerinada solo por via vaginal,
1 +(efecto laxante por via rectal).
.+ Supositorios de Glicerina USP se emplean

«por via rectal,eomo laxantes.

P




ANA
VIDA

Oviducto o
trompa
de Falopio |

v ‘
Cuello del —— Clitoris

ntero o cérvix —

Labio menor

Labio mayor

O-FISIOLOGICAS
GINAL

Ausencia de glandulas

Irrigacidn sanguinea
(arteria vaginal)

Bacilo de Ddderlein
(Gram Positivo)

Descamacion del epitelio

Estrogeno Tviscosidad
Progesterona lviscosidad

S




=S QUE AFECTAN LA ABSORCION DE
_, FHJDROGAS A NIVEL VAGINAL

: CﬁﬁflClente de Re@arto ol

Q

(9}




Aparato Reproductor
Masculino Vejiga

B Recto

| Vesiculas
= | Seminales




ANA O-FISIC&C’)GICAS
VIDAD RECTAL

Vena mesenténca intenor

via sistema portal Escasa Capacidad
Reguladora

Vena cava inferior

1 Vena ihaca

pH

Absorcidon de PA

Vena hemorroidal superior 477

Vena hemorroidal media

Vena hemorroidal inferior




"r%_‘ién‘*y' absorcion de los Principios Activos
'1:‘..

Fusion o disoluciéon de la
forma farmacéutica

Disolucion del Principio
ol " !
i Activo

- _
1

Difusion del Farmaco
A

=

- .
~ Absorcion en la

5 rlrll_g@.o§q rectal
.

.

o,



http://www.juntadeandalucia.es/averroes/~29701428/salud/ssvv/digestivo16.htm
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A -VERISTICAS ANATOMO-FISIOLOGICAS
--l.ﬂar’..ﬁ DE LA CAVIDAD RECTAL
Qs A

' A

-

de Ios""!frmmplos Activos
"

-
‘;-L velocidad de Iiberggién del principio activo varia segun el o los
ipientes utilizados en la fabricacion del supositorio.

.:t'

“ Hidrosoluble: la liberacién del PA depende

® _ del fluido presente en la cavidad anal.

L
F o
b

. Liposoluble: la liberacion sucede después

— | . 1que se funda la base.
wr il
ot . -
= Aot :

A'ﬁrj'i,dad._c_l_e.lmg’ﬁ'ﬁnci.pi@s activos por los excipientes




ANATOMO-FISIOLOGICAS
VIDAD RECTAL

mucesa rectal

=
-I I- -*-r

— e

" - 3 /4 I-.
* Disolucion del RECTO

ﬂJ cipio Activo
~ (enelmucus)
:> Condiciones
Patoldgicas
."!
Difusion Pasiva del COLUMMNAS DE MORGAGNI
Pri Activo

ORIFICID ANAL

CANAL AMAL

SENOS5 AMALES

ZONA ANOCUTANEA



http://www.juntadeandalucia.es/averroes/~29701428/salud/ssvv/digestivo18.htm

""--*
TO@ES QUE AFECTAN LA ABSORCION DE
“.  wDROGAS A NIVEL RECTAL

o

k
.A -~
-

L OE.!
Isiologicos
o

_*':p Contenido colénico: Si el contenido coldnico es elevado,
el principio activo disuelto no puede entrar en contacto con
- . las paredes internas del recto dificultando la absorcion del
~principio activo.

-
’ »
!: r k
.( ? A Valor de pH: El pH de los fluidos réctales es neutro y no tienen
! E un sistema ameortiguador efectivo, (los acidos y las bases
mﬁ débiles se absorben mas rapidamente que los fuertes).

| DU
@

‘L
-
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http://www.juntadeandalucia.es/averroes/~29701428/salud/ssvv/digestivo16.htm
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S (bUE AFECTAN LA ABSORCION DE
ROGAS A NIVEL RECTAL

- s
_ﬁéirculacién Sanguinea: Si el supositorio es insertado, en la
"_:.p rte baja del recto, puede alcanzar la circulacion sanguinea. Si
por el contrario es insertado, en la parte alta del recto, no se
favorece la absorcion sistémica.

3

CantldalT de Fluidos Reéctales: Si el volumen de
mucus Varia se compromete la disolucion de el
farmaco y por ende su absorcion.

_——
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' T'é‘@gs QUE AFECTAN LA ABSORCION DE
‘. #DROGAS A NIVEL RECTAL

AR

&

"q' 4
L N R - .
ISicoquimicos Del Principio Activo.
o
Y |
A .

Concentracion del principio activo: Un incremento de la
- 'copcentracién del farmaco en los fluidos réctales aumenta
el gradiente de concentracion a ambos lados de la
meg.nbrana rectal.

-t
" o

b

o

Tamafno de‘particula: Mientras mayor sea el tamafio de las
particulas (insoluble) menor sera la absorcion del principio
activo, esto €S debido a que se requerira mayor tiempo para

~ lograr disolver'las particulas de mayor tamairio.
. .




A .t .
TORES QUE AFECTAN LA ABSORCION DE
.. #DROGAS A NIVEL RECTAL

S » s

F

Pl

O N R - .
ISicoquimicos Del Principio Activo.
o
Coeficiente de reparto base fundida/fluido rectal: Las |
* drogas lipofilicas se absorben mas rapido que las hidrofilicas,

e I
-

""‘debido a la naturaleza lipidica de la membrana intestinal.
| W
o i ;'. 9 o
-o..-.. a “0‘ q! P h |
4 = S - Solublh’a_ad: cuanto mayor sea su solubilidad en los fluidos
) 69‘ rectalesy mayor y mas rapida es su cesion hacia los fluidos
oo & @9  del recto'y mas rapido inicia la absorcion del principio activo.
@G 9 v
-’y o
oV )

-L -- - - 3
Gradcf*de, lonizacion del" Principio Activo: Las formas no
ionizadg_.g_ de las;sales vesar mas facilmente la pared anal.

= , ||- =

-
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p_-lsstTOB,gs QUE AFECTAN LA ABSORCION DE

“. wDROGAS A NIVEL RECTAL
w_ s

Pl

n . Al
Fisicoquimicos De La Base.

.
Tipo de base y afinidad principio activo por la base: La base
tiene qbi'e ser capaz de liberar al principio activo, una vez que el
supositorio ha sido insertado en la cavidad anal.

e
Viscosidad de la base fundida: Mientras mayor sea la
viscosidad de la base menog_seré la velocidad de difusion del

prineipio activo hacia la mucosa intestinal.

Punto de fusion de las bases oleaginosas: El punto de fusion
de la base debe ser cercano a la temperatura corporal para que
al fundirse pueda liberar al principio activo con facilidad.

N i
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" CONSTITUYENTES BASICOS

C 3

S Ve A

;‘ @ Rp./
# Principio (s) activo (S) (Antisepticos, Antimicoticos, Analgesicos,

Antipireticos, Laxantes, Astringentes, Hormonas).
Base (Hidrofilica, Lipofilica).

Agentes de conservacion antimicrobianos (Metil parabeno,

Propil Parabeno).

Antioxidantes (Acido Ascorbico, Acido Citrico, Butilhidroxitiueno (BHT),
Butilhroxianisol (BHA).

)




"ﬁq #
” peratura corporal..

'ﬁﬁe\mta la Ilberacmn raplda del principio activo.

v Compatlble con los principios activos de la formulacidn.
v No debe ser toxica ni i'EF.ltante de la mucosa rectal.

v D§f)!'.e ser quimicay f|S|camente estables.
v Deﬁeﬁﬂ?er f|5|olog|camen£imerte

v’ Debeser facilmente moldeﬁble
-t il = # - P

» o I
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AS DE UNA BASE IDEAL
.

ehbe contraerse Jf‘acnmente al solidificar para poder ser

o0 debe adherirse al niglde.
v' Debe ser estable duré’gﬁé el tiempo de almacenamiento.
- L ,
v Debe tener buena apari'éq.cia.

v Del;.)g;ern"q!e facil preparai::?ilén.
v’ Debéiser economico. #.-_.L

_’."ﬁ
it
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- %PECIFICACIONES QUE DEBEN

T o day CUMPLIR LAS BASES

ll- F
‘ L L o i
- Nl T
o=
o

composieion quimica definida.

-=| !

{"’Ré‘ngo de punto de fusion estrecho y que incluya a temperatura
¥ 4

corporal.

v PUnto de solidificacion cercano al punto de fusion.

-l
v Bajo indice de acidez. '?‘

el

v Bajo_indice de iodo. P

B
v Bajo;l’n_dice de saponificaéj.én.

o

v Altoﬁmero de agua.
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L E EASIE!.QACION DE LAS BASES UTILIZADAS
F g PARA PREPARAR SUPOSITORIOS
A

E 2

' A 3
) =g -
g‘ £ Manteca de cacao
~I_'l| .
~ F "
- Bases Grasas Witepsol
S
r Wecobee
\ »
. f
! , o Carbowax
.| Bases Hidrosolubles
-
- Gelatina Glicerilada
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ASIT'—! ACION DE LAS BASES UTILIZADAS
%P PREPARAR SUPOSITORIOS

g

es Grasas

Manteca de Cacao

T Ao

L. % o™ - :

'ﬁs una grasa natufal, sélida de color blanco amarillento, olor
- agradable a caco, constituida por una mezcla de triglicéridos
(acido palmitico, estearico y oleico).

_-l‘
Tiene un punto de fusion entre 34 y 36°C.,
perz_eresenta cuatro estrucuargs polimorficas:

L ]

“‘a” Metaestable PF 229C.
For.[:h‘»a “B’ k PF= 28 9.
Forma “y” Inestable PF = 18°C
Forma" P Estable PF = 34,5°C.

J _‘-.....-I'"'J-._ .-

- .

-
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A 1
. ASII'—! CACION DE LAS BASES UTILIZADAS
3 1%.9 PREPARAR SUPOSITORIOS
'L:. o ﬁ

&

es Grasas

Manteca de Cacao

P 1 . ; - "
=~ SI durante la fabricacion de los supositorios se mantiene la temperatura
F ﬁferior a 40°C no se producen las formas inestables.

e
: Forma “o” Metaestgble PF= 22°C.

Forma “B’ " PF= 28 °C.
Forma “y” Inestable F PF = 18°C.
w*Forma “B” Estable PF= 34,5°C.

L

o -
oV
Si se ha'efectuado correctamente la fusidon, el nucleo de la base
se mant-ieh'e y I'.a masa cristaliza en su forma estable (PF =34,5 °C).

o} _‘_...ll-"'"_ -

----’l i
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. ASIE}@ACION DE LAS BASES UTILIZADAS
.. PARA PREPARAR SUPOSITORIOS

&) o -
.‘. F ﬂ #
L
4
es Grasas = =

_..-l-
L

£a Manteca de Cacao

'#  Ventajas -
-

v Es inocua e inerte. 3
v'Funde a temperatura C(‘)?[poral.
v Posee propiedades emalientes.
v PoSee bajo indice de acid'ez, (la presencia de acidos grasos libres
puedeﬁitar la mucosa recté:-l).

v No preduce irritacion de las-mucosas presentes en la cavidad anal.
v Es ecci’ho;mca a

v Fache,nte moldgg_lg)ﬂw



http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/d/df/Cocoa_butter_p1410148.JPG
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S -«ELASll‘ZlQAClON DE LAS BASES UTILIZADAS
2 PARA PREPARAR SUPOSITORIOS

L
s
&

,‘\.'Bases Grasas

| i .
| “ Manteca de Cacao
¥ = ‘

" i
o - Desventajas

v Presenta polimorfismo.

v Posee un bajo numero de agua, (no permite la incorporacion de
grand'es cantidades de principios activos liquidos).

v Posee un alto indice de ybdo (se oxida con facilidad).

v No plff,de ser utilizada por via vaginal (irritante e insoluble).

v' Es incempatible con la aspirina, el mentol, el alcanfor, el hidrato de
cloral (disminuyen su punto de fusion), se requiere la incorporacién de
un 4% cera.dé abejas y«un 18% spermacetty.




PREPARAR SUPOSITORIOS

»

-~
-

!!ASIT‘—TQ CION DE LAS BASES UTILIZADAS

L |

I.'l
,.q,
es Grasas e
=
Witepsol y Wecobee
-
o >
JIlI§on bases grasas de origen sintético

e
1HWitepsoI: base comp’ljesta fundamentalmente de acido laurico.
o

o
“Wecobee: base obtenida a partir del aceite de coco.

R -
ﬂ|-| wr '
e il

-r't* Se obtienen por h-|drogenaC|on de los aceites,

('agentes tirffva_u_:,uvos de elevado HLB, tipo Tween 80).
-

!

1, i

-




Ventajas

% Ll l.gcelen a temperatura corporal y se desintegran rapidamente.
fal?o e un alto nUmero de agua, (permite incorporar soluciones acuosas).
v Poseen buena contraccmn al enfriarse.
v Sbn inocuos e inertes. ™
v’ Son facilmente moldeables.:_
v Preéentan bajo indice de acidez (no produce irritacion).

-

- -~
Desventajas i,
g . ™

[
-

v’ Son muy costosos. :
— ' ’
_ ;ﬂft -~

-




!EASIE}@ACION DE LAS BASES UTILIZADAS
- PARA PREPARAR SUPOSITORIOS

es Hidrosoluﬁesx..

Glicerinada

~ o N "
‘C"'on5|sten en una mezcla de glicerina con agua y gelatina. Se emplean

fundamentalmente en ovulos.
- i
ad

La gelatina se obtiene por hidrdlisis parcial del colageno de origen animal.

e '3

Pharm.agel@ “A” se obtiene por hidralisis acida y es compatible con acidos o
drogaiqatmnlcas

Pharmggd@ “B” se obtiene por‘r_lidrélisis basica y es compatible con bases o

drogas a_qic:micas. |

L




E LAS BASES UTILIZADAS
RAR SHPOSITORIOS

Glicerinada

ocua e inerte.

. : " :
.{;{Ji?errmlte la mcorporacn'.(:)'r.\.de soluciones acuosas.
v Es facilmente moldeable.
; \ T3 y .
v g;emp ean en la fabricacion de 6vulos vaginales.

#*
-

Ax
L

-"'l"_;" ;ﬂf,
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F—-.ELASII':I.CACION DE LAS BASES UTILIZADAS
i T PARA PREPARAR SUPOSITORIOS

k ||
F..__l

. ) . »
. Bases Hidrosolubles

"j-: ' ' 4 Glicerinada

Desventajas

3

iy

‘/. Es incompatible con taninos, altas concentraciones salinas o
alcohdlicas (pueden precipitar la gelatina).
vES necesario conocer las caracteristicas estructurales de la
molécula del principio activo para seleccionar el tipo de base a utilizar.
v Pierden sus propiedades-después de cierto tiempo de fabricacion
(se r‘é§e‘can), USO extemporaneo.
v' Es necesario preservarse (son medios que favorecen el crecimiento

- L | I -
de mlcrogrganlsmos).# .




Glicerinada
"

% Rp./ Gelatina glicerinada
Principio Activo Xdg
Glicerina 709
Gelatina granular 209
Agua destilada 10g

e >
i ! ' ; 2 ol

Agua destilada

—
Capsula de porcelana

— =

Principio activo

70°C
— L

Glicerina

= N

Espolvorea la gelatina




CO, segun su estructuray peso molecular (son solubles en agua

'tﬁ'q?gicoplcos) b s
égg 4003-{500 (PF 15°C) J/ \/\ / \ / \

/ \

4000 '%p x-.(eso 63°C) | \ i y
z INUOSa
‘ \ / N\
.rr ﬂ'f,

\  Zigzag

.-l""‘




f*’.'fi
S AS\#‘@ACION DE LAS BASES UTILIZADAS
@ PREPARAR SUPOSITORIOS

W B

!
es Hidroisoluﬁ_les —
B

Polietilenoglicoles

L]

-~ Ventajas >

vSon inocuos, inertes y estables.

v’ Se disuelven a temper.é;ura corporal.

v Presentan bajo poder ir_riglante sobre las mucosas.
v Pé'r.r'?lite Incorporar squchnes acuosas.

v Soﬁ'iél‘qilmente moldeables, pero no pueden

=
hacersc?,manualmente.

#-

- f ‘:. .--.nl-'-’w . i*"‘

r i




!!AS”‘—!‘@ ACION DE LAS BASES UTILIZADAS
PREPARAR SUPOSITORIOS

es Hidrolsoluﬂes —
B

- g . .
Polietilenoglicoles

©_ Desventajas

/""F!eaccionan con yod_g_ y bromo formando un
precipitado rojo. ';,.l

\/Prigipitan en presemcia de fenol, acidos,
orgénipos barbituricos y resorcina.

/Plem@' Su consistencia en presencia de acido

L7
tanico, _%mlnoplrlna qumlna balsamo de peru y

aspirinas*

""‘,f -' __,,..-"'J""ﬁ H'"

f i




%AS’D‘E MANUFACTURA MAGISTRAL PARA LA
- -..,_gi ELABORACION DE SUPOSITORIOS

' a
. =
Frio (Mé’?}lual-Manteca de Cacao)
EY "
= Serallala mantecade cacao y se ) ——
’ 3
v mezcla con el p‘ﬁnmplo
L
Forma una masa flexible y Se pesan y se les
y moldeable moldea la punta.
-

Sejﬁsa a papel parafinago, y

= a La masa se dividira de acuerdo
Lse hace un cilindro ..

al numero de supositorios

i’




**Principios Activos termolabiles.
- '.
* Pocos instrumentos. -~

N
. No;.els necesario hacer supgsitorios en exceso.
- )
-7’ il
" o . i
= A - |

o e v
-t 'lﬁ‘ e




: ﬁA”E"ZE MANUFACTURA MAGISTRAL PARA LA
. q{ BORACION DE SUPOSITORIOS

_J-'

rio (Mghual Manteca de Cacao)

-

# - 4
- =
I~ » - Desventajas .
¥
"I-t'l" El clima.
* No para principios activos potentes.
} No tienen ni forma, nﬁamaﬁos iguales.
#No tiene uniformidad de dosis.
L -
Método Ror Compresmn en MeJdes (Manteca de Cacao).
"
C

i
w ".'f r
l! i L

-




Hl A§Dﬁ MANUFACTURA MAGISTRAL PARA LA
- E»LABORACION DE SUPOSITORIOS

—

o |
Fusion:

L
o .

» En este método la.dispersion de los agentes insolubles o la
‘disolucion de los solubles se logra mejor debido a que la base se
encuentra fundida. Se aplica para Principios Activos
termoestables ingredientes que estén en estado sdlido y

sus;anmas oleosas. »

-
o ;
Es neoesarla la elaboracion de una prueba

previa (determinar la cantidad exacta de
base %[a cada supositorio).

-r""




ﬂ'-E'G ICAS DE MANUFACTURA MAGISTRAL PARA LA
14 ELABORACION DE SUPOSITORIOS

Fusion:

e limpian los moldes con algodon para evitar que se rayen y

» deterioren. "
= B

2. Se deben lubricar los moldes con una sustancia de naturaleza
contraria a la base con la que se elaboran los supositorios.

3.Elaborar la prueba pre\]}'ia.

_‘.h
4. En una capsula de porcelana se pesa

la captidad de base correspondlente
a dosfsupositorios y se funde.




s

ﬂ'-EGHICAST DE MANUFACTURA MAGISTRAL PARA LA
" .. ELABORACION DE SUPOSITORIOS

"‘.‘ ’F i B

. Método,de Fusion:

i

‘4_- 5. En otra capsula de porcelana se pesa el
* principio activo y sesle agrega base fundida hasta
alcanzar la mitad del peso del supositorio.

6. Se mezcla bien y se vierte en el molde
previamente lubricado. «"

-

i

7. Simultaneamente la basefundida presente
en la ségunda capsula se leanade al molde
para Ileharljo completamente y rebosar.

i
=
e




Hl A§Dﬁ MANUFACTURA MAGISTRAL PARA LA
- ELABORACION DE SUPOSITORIOS

—

o |
Fusion:

L
o .

~8 Se espera que solidifigue y con una espatula se elimina el
éxcedente de la superficie del molde, se extrae el supositorio
(e.*nlpUJando por labase) y se pesa, (peso de la prueba previa, PPP).

udt

9. Al valor obtenido, sele restala cantidad de
Principio Activo para Obtener l|la cantidad
exacta de base por supositorio.

T _
_=.|| = i
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ﬂ'-E'GH ICAS DE MANUFACTURA MAGISTRAL PARA LA
14 ELABORACION DE SUPOSITORIOS

%;f 52 2

o

4,

o 1-0 Dichos valores *se multiplican por la cantidad total de
> supositorios, mas el exceso que se vaya a preparar.

ol ¥

11.Se pesa la cantidad total de principio activo y se coloca en una
capsula en otra capsula se colocalabase y se funde.

-
"

12.Despfu_és de fundida seivierte sobre la capsula que tiene el
prinGipio activo se mezela bien y se vierte sobre el molde
previamente lubricado.

i# B o=

- . ; n-""'.' . a
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POSITORIOS
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‘#CAUUONES QUE DEBEN SER TOMADAS
D %NT\E‘LA FABRICACION DE SUPOSITORIOS

1-—!?

alentar en banp de maria para evitar sobrecalentamiento.

'_-i;Si se desea inco_r.porar principios activos volatiles, éstos se
incorporan al final, justo antes de llenar los moldes.

v El molde de acero inoxidable se lubrica con una sustancia opuesta

!
ala q!aturaleza de la base.

v'El molde debe sobre llenarse a su maxima capacidad y rebosar.
B

IYLLIYT

({1 ILL
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#GAMCIONES QUE DEBEN SER TOMADAS
RANIUE‘LA FABRlCAClON DE SUPOSITORIOS

o o
- A ; . .
ebe realizarse, la prueba previa para determinar la cantidad de
=

= v Elllenado del molde debe suceder de forma continua.

b . : o . ! .
_{Se deben dejar enfriar y solidificar los supositorios a temperatura
ambiente. |
A¥
v'Luego de la extraccion.se envasan por separado en papel aluminio y
Iuega en tarros. "

v’ Mafitenerlos refrigerados.’

L%
1111114 IILLIYT
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AN CTU& INDUSTRIAL PARA LA

DE S%POSITORIOS

Progesterona 50mg

Base de polietilenglicol csp 19

HDTD 10 supositorios
USO INDICADO

<)
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ﬂ'.EG- ICAS DE MANUFACTURA INDUSTRIAL PARA LA
" ELABORACION DE SUPOSITORIOS

" |
- -
1 i e
L]

. * Progesterona;. Supresor de la motilidad uterina, se emplea en el
, tr%nto de .desordenes menstruales, estados abortivos vy
anticonceptivo. Dosis en supositorios 25mg, 50 mg, y 100 mg.

_# Cantidad minima a pesar (CMP) 120mg.

#'Composicion base de polietilenglicol:
Polietilenglicol 4000 (80%)
Polietilenglicol 400 (20%)

.

—

Calculos-para realizar la prueba previa:
-ll

. ¥

0,05 g Progesterona —» 1 g Supositorio

=

0,059 de pringipio activo no,se*pueden pesar. Es necesario preparar una base madre.

F




50 mg Progesterona
- 120 mg Progesterona

b

‘I

#1120 mg Progesterona

X =288 mg Base Madr
. 9 @'

168 mg Base - 33,6 mg Polietilenglicol 400

e ' 134,4 mg Polietilenglicol 4000
-ﬂ‘? ' L) |
- e
R
..nl"'" * e ol

.:'ri"' ;nf- s ;




P
ﬁE@MgAS DE MANUFACTURA INDUSTRIAL PARA LA
| e/ ELABORACION DE SUPOSITORIOS
"
. Y *
ase Mé&re 120 mg Progesterona
- 50 mg Progesterona
]
_'l. & - d
-l 50 mg Progesterona
X =100 mg Base Madre < f .
d 50 5 10 mg Polietilenglicol 400
2 LIk MY BASE 2 40 mg Polietilenglicol 4000
3 . .
360 mg Base Madre " 120 mg Progesterona
-
X r 50 mg Progesterona
- e
v .50 mg Progestgrona

X =150 mg Base Madre 4 = 20 mg Polietilenglicol 400
o
" 100 mg Base <

’ . | 80 mg Polietilenglicol 4000
= . ; "‘_..F" . e
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CAS DE MANUFACTURA INDUSTRIAL PARA LA
- E»LABORACION DE SUPOSITORIOS

.

ase Mélare 50 mg Progesterona

- 3y r 120 mg Progesterona
i
~ o N " ”
- 120 mg Progesterona
X =288 mg Base Madre < i
- ¥ 168 B 33,6 mg Polietilenglicol 400
- MOl 134,4 mg Polietilenglicol 4000
| b C
-
o ;

P e . WL 1 Fundir
5 g%§e< 0,449 Pol!et!lengll!col 400 (20%) Iy
1,6 g Polietilenglicol 4000 (80%) solidificar

- -




o
ﬂEﬁﬁCASuﬁ MANUFACTURA INDUSTRIAL PARA LA

ELABORACION DE SUPOSITORIOS

-m

; - 0,4 g Polietilenglicol 400
Y
20 Base 4 4 5 4 Polictilenglicol 4000

e . 2 !
e 2 o (
- - 33,6 mg Polietilenglicol 400

168 mg Base 134,4 mg Polietilenglicol 4000

-

(120 mg Progesterona

X =288 mg Base Madre -

\ »

> - 50 mg Prog.

—_&HZO mg Base Madre < . + 500 mg Base
L7 /0 mg Base

* Mezclarwﬁllevar al molde: -

o

~ _y 620mg+ Basetspllenaryrebosar el molde * 62Q-W|‘§ + Base"Csp llenar y rebosar el molde




o

I1¢ AE‘&E MANUFACTURA INDUSTRIAL PARA LA
| \BORACION DE SUPOSITORIOS

o e

la. = 1200 mg Peso Suposit —

previa 50 mg Progesterona
:.’I '.-l *
g 1150 mg Base
e
.*-
\ >
50 mg Progesterona x 12 §uposit = 600 mg
- 4 (11040 mg Polietilenglicol 4000 (80%)
1150 m§'Base x 12 suposﬁ = 18800 mg <
"""‘J, : 2760 mg Polietilenglicol 400 (20%)
Y ' .




) BE. /

1 Sup 10 Sup | 12 Sup
Progesterona 0,05¢g 0,59 0,69
Polietilenglicol 400 0,23 ¢ 2,39 2,76 ¢
Polietilenglicol 4000 0,92¢g 9,29 11,04 ¢
EF‘ ll_. .,-i_‘.
ot F e '
¥ > !
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Hﬁ\l%ﬁ{ IENTES QUE SE PUEDEN PRESENTAR

EN LA FABRICACION
**w*";

1IIIF?e(‘je ocurrir que oS agentes insolubles
ayan sido mal dispersados. (emplean polvos

con particulas mas finas, si son liquidos, se

irr'&grpora mediante un agente emulsificante).
-l

el

i
N

Resquebrajaduras o Fisuras
-

Oclirre cuando existe una diferencia de
temperatura muy marcada entre los componentes
del supositorio fundido y el molde (falta de




-
V\NIENTES QUE SE PUEDEN PRESENTAR
' EN LA FABRICACION

R
e

QA A
It_.-!.
-

-~
-

ar >

-
# Puede deberse a una mala distribucién de los
--ﬂﬁlvos e inclusion de aire por el agitador.

e
-*.
A p

Superficie Desigual 7
™ =

" - -
: ’ " ..
Si los Supositorios presentan upa superficie escamosa o
rugosa, ‘pueden ser debidos a defectos en el molde. Si la N i
superficie™ ‘riresenta huecos, debe atribuirse a un
congelamiénto muy rapido con.inclusion de aire. !

"r "--ﬂl""-’f o

---’l i
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CONTROL DE CALIDAD DE PRODUCTOS EN
. _#PROCESO Y TERMINADO

| '“_ _-' .‘

Estabilidad Organoléptica —

‘srl 4 F ‘
-_H. ,
# Aspecto: En este ensayo se determina posibles e
cambios de color, de forma, presencia de grietas y/o n‘mugmgnrf

depresiones. No debe presentar eflorescencia ni
o, ¥ g oz -
cristalizacion de las drogas en superficie.

| ‘_1.., ———J

. o .
Homegeneidad: Se evalua'la presencia de una

superficie regular, no deben~observarse burbujas —
de alr@*lo grumos. Fundamentalmente no deben il
mostraf"deposno de droga o separamon de fases. S e d

-l‘fl

--—J i — &
g 1.,.-..-l-"""" :




L DE CALIDAD DE PRODUCTOS EN
#PROCESO Y TERMINADO
B

» Peso: A nivel magistral'se debe evaluar el peso de las
unidades y verificar que.se encuentren dentro del rango
establecido de +/- 5% del peso establecido para cada

supositorio.

al
\ »
.; N
§ Temperatura de Fusion: Para supositorios con
. \ bases liposolubles, la temperatura de fusion del
:} " suposﬂono no debera ser mayor de 37°C, con un
% « intervalo de,tusmn bien definido.




-
Eonw
( NTB,@L DE CALIDAD DE PRODUCTOS EN
. W PROCESO Y TERMINADO
O r B

4 B
bilidad Fisica,(Producto Terminado)
-

Tiempo de Disolucion o Desintegracion: Este
ensayo es utilizado en supositorios con excipientes
hidrosolubles. Se realiza en bafio de agua a una
temperatura de 36 — 37°C. El supositorio se
sumerge completamente en el bafio y se somete a
una ‘ligera agitacion. El supositorio debe
desinteg'Fgrse en un tiempo no mayor a 60 minutos.




-
e
CONTROL DE CALIDAD DE PRODUCTOS EN
""-‘L -;JPRQCESO Y TERMINADO
w N

i
abilidad Fisica.(Producto Terminado)
=

. A
» jJResistencia a la Rotura: Con el se determina la

~fuerza necesaria para romper el supositorio. Para este
-ensayo, se requiere de una camara de doble pared
por la que circula agua a 37°C. El supositorio se
coloca en el interior de“la camara entre dos discos.
Sobre el superior se vanrcolocando pesas hasta que

el supositorio se desmorona.
™ -

L e

o e
]
‘H"l

g "J
L ’

Controf:de Sellado o Prueba-_de Hermeticidad: En este ensayo se

evalua la.eficacia del emvase primario.
- F_‘lﬁi W

-
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A
NT-E@L DE CALIDAD DE PRODUCTOS EN
“._ PROCESO Y TERMINADO
"

&
A -
bilidad Fisica,(Producto Terminado)
-

: -
g Liberacion de Principios Activos: Las
SR ‘Pruebas in vivo, en el se verifica el efecto
“*  farmacolégico del principio activo o
determinado por los niveles en orina o sangre.
\ >

Tolerancia: en los animales se hace en 20
cobayos.de ambos sexos con un peso aproximado
de 40(3‘9;, Se insertan los suposﬂonos de 120mg,
diariamente en el recto, (5 semanas después se
evalla la,conducta del animal. .

- " : i
o F f ‘#_1-.-"' -

---’l i
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CONTROL DE CALIDAD DE PRODUCTOS EN

EF +“PROCESO Y TERMINADO

1 f

Estabilidad QUImlca (Producto Terminado)

Yt

Reacciones quimicas: Se debe evaluar la presencia de reacciones
» Quimicas entre los principios activos, de ellos con los excipientes, y de

ellos con el envase.

Reacciones de Oxido-Reduccion: En este ensayo se evalua la
estabilidad de quimica delprincipio activo en la formulacion, a través de
la velocidad de degradacion de éste.

rl

Contenido de principio activo en el producto terminado: Se debe
aplicar*el método analitico descrito en los libros oficiales (USP) para
determinar la cantidad de principio activo presente en la formulacion,
(en caso 'Qe,no existir deberser desarrollado y validado).

e
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WIFEONTB:QL DE CALIDAD DE PRODUCTOS EN
" “. PROCESO Y TERMINADO
. : N "_

Estabilidad FiSicoquil;ri-ica (Producto en Proceso)
‘l- | "

ol . : 3 . B L

“"Indice de acidez: la presencia de acidos grasos libres en la forma
fa}rmacéutica puede irritar la mucosa rectal. Se considera
‘satisfactorio el ensayo si dicho indice tiene un valor inferior a 0,2mg.

L b

-
e

I'ndi.ee#c_le saponificacion:, Es la cantidad de hidroxido de potasio,
necesarios para la neutralizacion de los acidos grasos resultantes
de la hidrolisis completa.de 1-gramo de grasa.

a7l

[ i |

- . -"‘_..F" I_J.
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4. CONTROL DE CALIDAD DE PRODUCTOS EN
. . . »PROCESO Y TERMINADO

- L . =
l!tEStabiIidad Fisiceguimica (Producto en Proceso)
'~ '
‘_-- Indice de yodo: (instauraciones) nos indica la posibilidad de que la

» preparacion se oxide por la presencia de yodo. Se considera satisfactorio
el'ensayo si dicho indice tiene un inferior a 7g.

Indice de hidroxilo: Es la cantidad de hidroxido de potasio necesarios
para neutralizar el acido acetlco utilizado en la acetilacion de 1 g de
excua‘lente

=i,
« ' En los ingredientes grasos un bajo indice hidroxilo significa

.wuna mejor estabilidad a los radicales hidroxilo y una rapida

_«Velocidad de solidificacion.

]
_
- - *#
4




L DE CALIDAD DE PRODUCTOS EN

ﬁPROCESO Y TERMINADO

LI
bilidad IF_ISICQQUI'mT-Ca (Producto en Proceso)
5~

Numero de agua: Es la cantidad de agua en gramos

gue puede incorporarse de forma estable a 100g de

base.
-‘ -

b

el

- - AN
Ausenma de etilenglicol y. dletllengllcol En este ensayo se
corroinra la ausencia de etjlengllcol y dietilenglicol en las

basestde polietilenglical, es];as sustancias son muy toxicas
por metabolizarse a acido oxalico (hipercalcemia).
" : ;

w ".'f r
l! i L



http://www.juntadeandalucia.es/averroes/~29701428/salud/circu4.htm
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;,.-—-." ACONDICIONAMIENTO Y EMPAQUE

1 ﬁl i -
,'\ A B
- Nivel Magistral .« ”

\

\ ' '

4 Losmltonos y ovulos de base grasa se envasan envolviendo de

~ forma individual cada unidad (en papel aluminio), estas a su vez, son
" colocadas a granel en Un tarro de boca ancha. Si se trata de supositorios

con bases hidrosolubles, no es necesario envolver cada unidad por
separado.

=

Nivel Industrial

-
——

Los supositorios elaborados,.a nivel

industrial;” se envasan individualmente e
en laminas de plastico o aluminio
(moldes de embalaje).
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L DISPENSACION
T

-

ﬂ
a de administracion recg_ Io vaginal, segun sea el caso. “Uso indicado”.
. - -
onalizado.”

o

#7 No ingerir via oral. &

g _
v Manténgalo fuera del alcance de los nifios. R

v Mantener refrigerado 6 a temperatura no mayor a 30°C.
« ¥ :
v Si observa reaccién desfavorable, suspendasuusoy -
consulte al médico. - |
v En oca_'lsiones los 6vulos contie’n?n Ingredientes de color.
-
v' Si al terminar el tratamiento, le gueda remanente, debe desecharlo. ’
v’ Se puede humedecer o lubricar el supositorio antes de ser aplicado. v
o .. i N .
v Pueden mlla‘nchar la ropa (se recomienda utilizar protector diario).
-
v Durante elstratamiento con ovulos debe evitarse tener relaciones sexuales.
- i# # -‘-—‘-r I -

i 7Y o
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+" ARLICACION DEL

| R= Y

1. Remove foil wrapper. 2. Moisten the suppository
with water or water-based
lubricating jelly (such as K-¥Y).

3. Lie on your left side and bend your right knee up toward your
chest. Gently push the suppository into your rectum so it is
deep enough not to come out.

Suppository
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