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Figure 2: Spectroscopie RMN (CDCl3, 300MHz) de l’huile de ricin 
vierge avant (bleu) et après (noir) passage à l’autoclave (121 °C, 20 
minutes) . 
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Conclusion 
Le prétraitement de l’huile de ricin et la stérilisation par autoclave ont permis de rationaliser la 

préparation des collyres de ciclosporine et ainsi de sécuriser leur utilisation finale tout en 

simplifiant leur production. Le mélange pour collyre final est stocké dans des flacons teintés de 50 ml 

et les collyres (10 ml) sont préparés extemporanément par transfert stérile pour répondre 

spécifiquement aux demandes des services d’ophtalmologie ou de rétrocession. 

Introduction 
La ciclosporine est un composé peptidique cyclique lipophile aux propriétés 

immunosuppressives. Elle est utilisée en ophtalmologie sous forme de collyre 

(0,05% à 2%) pour traiter divers types de kératites et kératoconjonctivites ainsi 

que dans les kératoplasties à haut risque de rejet. 

Objectifs 
La préparation de collyre impose une étape de stérilisation qui jusqu’à maintenant 

était réalisée par filtration stérilisant rendue difficile par la nature lipophile du 

solvant (i.e. huile de ricin vierge). Le collyre de ciclosporine à 2% plus 

particulièrement doit être réalisé à partir d’une suspension buvable commerciale 

de ciclosporine, non stérile, seule forme disponible suffisamment peu concentrée 

en éthanol pour ne pas induire une toxicité oculaire. 

Procédé de préparation hospitalière de collyre de ciclosporine à 2% L’unité de préparation et contrôle du médicament du service pharmaceutique a 

développé un mode innovant de préparation permettant une stérilisation 

terminale du produit par la chaleur humide (figure 1).  

Validation analytique du 

procédé de préparation 
La stabilité  de la ciclosporine après 

traitement à la chaleur humide 

(121°C, 20 minutes) a été évaluée par 

chromatographie liquide haute 

performance (HPLC), Par ailleurs, la 

stabilité de l’huile de ricin vierge 

après traitement à la chaleur humide 

(121°C, 20 minutes) a été évaluée par 

spectroscopie RMN (figure 2) et par 

spectrométrie infrarouge à 

transformée de Fourier (IRTF) (figure 

3). 

Résultats et discussion 
Le procédé de préparation avec une étape de 

stérilisation par la chaleur humide permet 

une production simplifiée d’un lot de 

collyres de ciclosporine. L’analyse HPLC 

confirme l’absence de dégradation de la 

ciclosporine au cours du procédé de 

préparation. De plus, les analyses 

spectroscopique confirment la stabilité de 

l’excipient huileux à une température de 

121 °C pendant 20 minutes. Cependant une 

préfiltration clarifiante de l’huile de ricin est 

nécessaire afin de répondre aux critères de 

contamination particulaire des formes 

ophtalmiques.  

Figure 1: Diagramme organisationnel de la préparation 
des collyres de ciclosporine développé  dans l’unité de 
préparation et de contrôle du médicament de la pharmacie 
du Groupement Hospitalier E. Herriot.  

Figure 3 : Spectrométrie infrarouge à transformée de Fourier de l’huile de ricin vierge 
avant (noir) et après (rouge) passage à l’autoclave (121 °C, 20 minutes). 


