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Dlaczego apteka ?

�� Ustawa Prawo  FarmaceutyczneUstawa Prawo  Farmaceutyczne

�� Farmakopea Polska VIIIFarmakopea Polska VIII

�� Wymagania Dobrej Praktyki Wytwarzania Wymagania Dobrej Praktyki Wytwarzania �� Wymagania Dobrej Praktyki Wytwarzania Wymagania Dobrej Praktyki Wytwarzania 
(GMP)(GMP)

�� Zarządzenie Prezesa NFZ Zarządzenie Prezesa NFZ 



Ustawa  Prawo farmaceutyczne
z dnia 6 września 2001
Dz.U. Nr 126, poz.1381

roz.7 APTEKI, roz.7 APTEKI, 
art. 86, pkt. 3art. 86, pkt. 3

„W odniesieniu do aptek szpitalnych usługą farmaceutyczną jest równieŜ:„W odniesieniu do aptek szpitalnych usługą farmaceutyczną jest równieŜ:„W odniesieniu do aptek szpitalnych usługą farmaceutyczną jest równieŜ:„W odniesieniu do aptek szpitalnych usługą farmaceutyczną jest równieŜ:
1).  sporządzanie leków do 1).  sporządzanie leków do Ŝywienia pozajelitowego;Ŝywienia pozajelitowego;””

art.90art.90
Przy wykonywaniu w aptece czynności fachowych mogą być zatrudnieniPrzy wykonywaniu w aptece czynności fachowych mogą być zatrudnieni
wyłącznie farmaceuci i technicy farmaceutyczni w granicach ichwyłącznie farmaceuci i technicy farmaceutyczni w granicach ich
uprawnień zawodowych.uprawnień zawodowych.



Farmakopea Polska VIII

•• Mieszanina do Ŝywienia pozajelitowego musi odpowiadać Mieszanina do Ŝywienia pozajelitowego musi odpowiadać 
wszystkim wymaganiom stawianym płynom infuzyjnym. wszystkim wymaganiom stawianym płynom infuzyjnym. 
Musi być :Musi być :

�� jałowajałowa�� jałowajałowa
�� apirogennaapirogenna
�� pozbawiona zanieczyszczeń nierozpuszczalnychpozbawiona zanieczyszczeń nierozpuszczalnych

•• Płyny do infuzji naleŜy sporządzać stosując odpowiednie Płyny do infuzji naleŜy sporządzać stosując odpowiednie 
materiały i metody zapewniające jałowość preparatu i materiały i metody zapewniające jałowość preparatu i 
chroniące go przed zanieczyszczeniem. chroniące go przed zanieczyszczeniem. 



Dobra Praktyka Wytwarzania
Rozporządzenie Ministra ZdrowiaRozporządzenie Ministra Zdrowia

z dnia 17 sierpnia 2009 r.z dnia 17 sierpnia 2009 r.
(Dz.U. Z 2009 r. Nr 135, poz.1114)(Dz.U. Z 2009 r. Nr 135, poz.1114)

część Iczęść I

Wytwarzanie Sterylnych Produktów LeczniczychWytwarzanie Sterylnych Produktów Leczniczych

“ Wytwarzanie sterylnych produktów leczniczych podlega “ Wytwarzanie sterylnych produktów leczniczych podlega 
specjalnym wymaganiomspecjalnym wymaganiommającym na celu mającym na celu 
zminimalizowanie ryzyka zanieczyszczeń zminimalizowanie ryzyka zanieczyszczeń 
mikrobiologicznych oraz zanieczyszczeń cząstkami mikrobiologicznych oraz zanieczyszczeń cząstkami 
stałymi i pirogenami. stałymi i pirogenami. Wiele zaleŜy od umiejętności, Wiele zaleŜy od umiejętności, 
wyszkolenia i podejścia pracowników zaangaŜowanych wyszkolenia i podejścia pracowników zaangaŜowanych 
w wytwarzanie produktów sterylnych. w wytwarzanie produktów sterylnych. Wytwarzanie Wytwarzanie 
musi przebiegać zgodnie z ustalonymi i zwalidowanymi musi przebiegać zgodnie z ustalonymi i zwalidowanymi 
procedurami i procesami technologicznymi.”procedurami i procesami technologicznymi.”



Dobra Praktyka Wytwarzania

WymaganiaWymagania

•• odpowiednie pomieszczeniaodpowiednie pomieszczenia
•• odpowiednie urządzenia i instalacjeodpowiednie urządzenia i instalacje•• odpowiednie urządzenia i instalacjeodpowiednie urządzenia i instalacje
•• właściwe materiały, pojemniki i etykietywłaściwe materiały, pojemniki i etykiety
•• zatwierdzone procedury i instrukcjezatwierdzone procedury i instrukcje
•• właściwe warunki magazynowania i właściwe warunki magazynowania i 

transportutransportu
•• odpowiednio wykwalifikowany personelodpowiednio wykwalifikowany personel



Pomieszczenia

WytwarzanieWytwarzanie produktówproduktów sterylnychsterylnych powinnopowinno
odbywaćodbywać sięsię ww pomieszczeniachpomieszczeniach czystych,czystych, dodo którychktórych
pracownicypracownicy ii wyposaŜeniewyposaŜenie orazoraz materiałymateriały sąsą
wprowadzanewprowadzane przezprzez śluzyśluzy powietrznepowietrzne..

PomieszczeniaPomieszczenia czysteczyste powinnypowinny byćbyć utrzymaneutrzymane ww
odpowiednichodpowiednichstandardachstandardachczystościczystości..odpowiednichodpowiednichstandardachstandardachczystościczystości..

PowietrzePowietrze powinnopowinno byćbyć dostarczanedostarczane przezprzez filtryfiltry oo
odpowiedniejodpowiedniej skutecznościskuteczności..

RozkładRozkład pomieszczeńpomieszczeń powinienpowinien byćbyć zaplanowanyzaplanowany ww
takitaki sposób,sposób, abyaby umoŜliwi ćumoŜliwi ć przebiegprzebieg produkcjiprodukcji ww
pomieszczeniachpomieszczeniach rozmieszczonychrozmieszczonych ww porządkuporządku logicznym,logicznym,
odpowiadającymodpowiadającym wykonywanymwykonywanym popo koleikolei operacjom,operacjom,
orazoraz wymaganymwymaganym klasomklasom czystościczystości..



Klasy czystości powietrza

Przy wytwarzaniu sterylnych produktów leczniczych wyróŜnia 
się cztery klasy czystości powietrza
Klasa A: obowiązuje w wydzielonej strefie, w której są wykonywane 

czynności największego ryzyka, np: w strefie napełniania, w strefie zamykania 
korkami, w strefie, gdzie są wykonywane aseptyczne połączenia, oraz 
miejscach, gdzie znajdują się otwarte ampułki i fiolki. Zwykle takie warunki 
pracy zapewnia się przez laminarny przepływ powietrza.Systemy pracy zapewnia się przez laminarny przepływ powietrza.Systemy 
laminarnego przepływu powietrza powinny zapewnić w otwartych 
pomieszczeniach czystych jednorodną szybkość przepływu powietrza w 
miejscu pracy w zakresie od 0,36 do 0,54 m/s (wartość zalecana). Utrzymanie 
tych parametrów powinno być zwalidowane i moŜliwe do udowodnienia w 
kaŜdym czasie. 
Klasa B: Przy produkcji aseptycznej i napełnianiu obowiązuje w strefie 
stanowiącej środowisko dla klasy A.
Klasa C i D: obowiązuje w pomieszczeniach czystych, w których 
przeprowadza się mniej krytyczne etapy wytwarzania produktów sterylnych.





Pracownia śywienia Pozajelitowego

�� pomieszczenie do przechowywania  pomieszczenie do przechowywania  
półproduktów i materiałów jednorazowychpółproduktów i materiałów jednorazowych

�� pomieszczenie czyste „boks” pomieszczenie czyste „boks” –– loŜa z loŜa z 
laminarnym nawiewem jałowego powietrzalaminarnym nawiewem jałowego powietrzalaminarnym nawiewem jałowego powietrzalaminarnym nawiewem jałowego powietrza

�� dwie niezaleŜne śluzy personalnedwie niezaleŜne śluzy personalne
�� dwie śluzy materiałowedwie śluzy materiałowe
�� pomieszczenie do przechowywania gotowych pomieszczenie do przechowywania gotowych 

preparatówpreparatów
�� pomieszczenie biurowepomieszczenie biurowe



Kontrola warunków pracy

�� Czystość mikrobiologiczna powietrza : loŜa, boks.Czystość mikrobiologiczna powietrza : loŜa, boks.
�� Czystość mikrobiologiczna powierzchni: Czystość mikrobiologiczna powierzchni: 

rekawiczki, blaty, ściany.rekawiczki, blaty, ściany.
�� Kontrola aseptycznego procesu sporządzania Kontrola aseptycznego procesu sporządzania 

mieszaniny: test „mediafill”, badanie mieszaniny mieszaniny: test „mediafill”, badanie mieszaniny mieszaniny: test „mediafill”, badanie mieszaniny mieszaniny: test „mediafill”, badanie mieszaniny 
testowej.testowej.

�� Obecność cząstek nierozpuszczalnych:Obecność cząstek nierozpuszczalnych: działanie działanie 
filtrów Hepa.filtrów Hepa.

�� Monitoring parametrów w pomieszczeniu czystym: Monitoring parametrów w pomieszczeniu czystym: 
temperatura, ciśnienie, wilgotność, wymiana temperatura, ciśnienie, wilgotność, wymiana 
powietrza. powietrza. 



Kontrola preparatów

�� Serie, daty waŜności (wstrzymania)Serie, daty waŜności (wstrzymania)

�� Obecność zanieczyszczeń Obecność zanieczyszczeń 
nierozpuszczalnych, klarowność, barwanierozpuszczalnych, klarowność, barwanierozpuszczalnych, klarowność, barwanierozpuszczalnych, klarowność, barwa

�� Szczelność opakowańSzczelność opakowań

�� Dokładny skład ( charakterystyka produktu)Dokładny skład ( charakterystyka produktu)



Personel

OsobyOsoby pracującepracujące ww pomieszczeniachpomieszczeniach czystychczystych
musząmuszą posiadaćposiadać odpowiednieodpowiednie kwalifikacjekwalifikacje ii
doświadczeniedoświadczenie praktycznepraktyczne ww zakresiezakresie

technologiitechnologiiprodukcjiprodukcji jałowychjałowych postacipostacilekówleków..technologiitechnologiiprodukcjiprodukcji jałowychjałowych postacipostacilekówleków..

PowinnyPowinny odbywaćodbywać regularneregularne szkoleniaszkolenia
dokształcającedokształcające dotyczącedotyczące aseptykiaseptyki pracy,pracy, zasadzasad
sporządzaniasporządzania mieszaninmieszanin AllAll--inin--One,One, procedurprocedur
postępowaniapostępowania ii prowadzeniaprowadzenia dokumentacjidokumentacji..



Pisemne procedury

•• przygotowanie pomieszczeń personelu do przygotowanie pomieszczeń personelu do 
pracy w warunkach aseptycznychpracy w warunkach aseptycznych

•• przebieg procesu produkcyjnegoprzebieg procesu produkcyjnego•• przebieg procesu produkcyjnegoprzebieg procesu produkcyjnego
•• kontrola przestrzeni pracykontrola przestrzeni pracy
•• kontrola procesu produkcyjnegokontrola procesu produkcyjnego
•• kontrola gotowych preparatówkontrola gotowych preparatów
•• mycie i sprzątaniemycie i sprzątanie



Metody sporządzania mieszanin

�� GrawitacyjnaGrawitacyjna



Metody sporządzania mieszanin

�� GrawitacyjnaGrawitacyjna

�� BiuretowaBiuretowa



Metody sporządzania mieszanin

�� GrawitacyjnaGrawitacyjna

�� BiuretowaBiuretowa

�� VolumetrycznoVolumetryczno--grawimetryczna grawimetryczna --
pompa sterowana komputerowopompa sterowana komputerowo



Metody sporządzania mieszanin

�� GrawitacyjnaGrawitacyjna
�� BiuretowaBiuretowa
�� VolumetrycznoVolumetryczno--grawimetryczna grawimetryczna �� VolumetrycznoVolumetryczno--grawimetryczna grawimetryczna 
-- pompa sterowana komputerowo pompa sterowana komputerowo 

�� Uzupełnianie  worków RTUUzupełnianie  worków RTU



Przykład standardowej diety sporządzanej w 
Pracowni śywienia Pozajelitowego.



Bezpieczna mieszanina odŜywcza

JałowaJałowa StabilnaStabilna

Warunki produkcjiWarunki produkcji

Wyszkolenie personeluWyszkolenie personelu

Technika sporządzaniaTechnika sporządzania

PreparatyPreparaty



Niezgodności w mieszaninach 
odŜywczych

są to niepoŜądane oddziaływania zachodzące są to niepoŜądane oddziaływania zachodzące 
pomiędzy poszczególnymi składnikami pomiędzy poszczególnymi składnikami pomiędzy poszczególnymi składnikami pomiędzy poszczególnymi składnikami 

mieszaniny w czasie jejmieszaniny w czasie jej

przygotowywania przygotowywania 

przechowywania  przechowywania  

podawania podawania 

prowadzące do utraty stabilności.prowadzące do utraty stabilności.



Niezgodno ści

faza wodna faza olejowa

wytr ącanie osadu

witamin aminokwasów

inaktywacja substancji leczniczych rozdział emulsji tłuszczowej



Wytrącanie osadu CaHPO4

�� StęŜenie elektrolitów  StęŜenie elektrolitów  

�� pHpH

�� Skład mieszaniny (AA, Glu)Skład mieszaniny (AA, Glu)

�� Kolejność dodawania składnikówKolejność dodawania składników

�� TemperaturaTemperatura

�� Czas Czas 

�� Rodzaj preparatuRodzaj preparatu

�� Dodatek leków lub równoczesny wlewDodatek leków lub równoczesny wlew



StęŜenie elektrolitów

Iloczyn stęŜeń jonówIloczyn stęŜeń jonów

CaCa+2 +2 x POx PO44--= = 7272mmolmmol22/l/l22CaCa x POx PO = = 7272mmolmmol /l/l

dopuszczalna wartość granicznadopuszczalna wartość graniczna



Odczyn mieszaniny

OptymalneOptymalne

pH 5,22 pH 5,22 -- 6,186,18

decydujacy wpływ ma preparat decydujacy wpływ ma preparat 
aminokwasowyaminokwasowy



Skład mieszaniny

Obecność innych jonówObecność innych jonów

efekt solny i spadek pH po dodaniu MgSOefekt solny i spadek pH po dodaniu MgSO44

AminokwasyAminokwasyAminokwasyAminokwasy

tworzenie kompleksów z jonami Catworzenie kompleksów z jonami Ca2+2+

Roztwory glukozyRoztwory glukozy

obniŜenie pHobniŜenie pH



Warunki przechowywania

Temperatura

temperatura               rozpuszczalnośćtemperatura               rozpuszczalność

Czas
w zaleŜności od stęŜenia osad pojawia się w w zaleŜności od stęŜenia osad pojawia się w 

róŜnym czasieróŜnym czasie



Rodzaj preparatów 

glukonolaktobionian wapnia (Calciumglukonolaktobionian wapnia (Calcium--Pliva) Pliva) 
zamiast zamiast 

chlorku wapnia (Calcium chloratumchlorku wapnia (Calcium chloratum--Polfa)Polfa)

bezwodny glicerolofosforan sodu (Glycophos)bezwodny glicerolofosforan sodu (Glycophos)
zamiastzamiast

wodorofosforanu sodu i potasu (Addiphos)wodorofosforanu sodu i potasu (Addiphos)



Preparaty wapnia

Calcium chloratum 10 %Calcium chloratum 10 %
Calcii chloridumCalcii chloridum

CaClCaCl22•• 6H6H22OO

Calcium Pliva 10 %Calcium Pliva 10 %
Calcii glubionasCalcii glubionas

18 mg Ca18 mg Ca+2 +2 / ml/ ml

0,45 mmol / ml0,45 mmol / ml

9 mg Ca9 mg Ca+2 +2 / ml/ ml

0,23 mmol /ml0,23 mmol /ml



Preparaty fosforanowe

AddiphosAddiphos
KHKH 22POPO44 + Na+ Na22HPOHPO44 + KOH+ KOH

1 ml zawiera1 ml zawiera

GlicophosGlicophos
bezwodny glicerolofosforan sodubezwodny glicerolofosforan sodu

1 ml zawiera1 ml zawiera
•• Fosforany     2 mmolFosforany     2 mmol
•• Sód            1,5 mmolSód            1,5 mmol
•• PotasPotas 1,5 mmol 1,5 mmol 

pH = 6,2 pH = 6,2 –– 6,5 6,5 

•• Fosforany   1 mmolFosforany   1 mmol
•• Sód             2 mmolSód             2 mmol

pH = 7,4pH = 7,4



Kolejność dodawania składników

�� preparaty fosforanowe na początkupreparaty fosforanowe na początku
�� preparaty wapnia na końcupreparaty wapnia na końcu�� preparaty wapnia na końcupreparaty wapnia na końcu
�� fosforany dodawać do glukozy a preparat fosforany dodawać do glukozy a preparat 

wapniowy do aminokwasów (bez wapniowy do aminokwasów (bez 
fosforanów)fosforanów)

Mieszać !     Przepłukiwać !Mieszać !     Przepłukiwać !



Ryzyko wytrącenia CaHPO4

↑↑ stęŜenie wapnia i fosforanówstęŜenie wapnia i fosforanów

•• nieorganiczne solenieorganiczne sole

↑↑ pH pH 

↓↓ stęŜenie wapnia i fosforanówstęŜenie wapnia i fosforanów

•• organiczne soleorganiczne sole

↑↑ stęŜenie aminokwasówstęŜenie aminokwasów↑↑ pH pH 

↑↑ stęŜenie lipidówstęŜenie lipidów

↑↑ temperaturytemperatury

↑↑ osmolarnośćosmolarność

↑↑ szybkość wlewuszybkość wlewu

↑↑ stęŜenie aminokwasówstęŜenie aminokwasów

↑↑ stęŜenie glukozystęŜenie glukozy

•• właściwawłaściwa kolejność mieszania kolejność mieszania 

•• mieszaniemieszanie

•• warunki przechowywaniawarunki przechowywania



Zalecenia

�� unikać stęŜeń granicznych jonówunikać stęŜeń granicznych jonów
�� stosować organiczne połączenia jonówstosować organiczne połączenia jonów
�� przestrzegać kolejności dodawania przestrzegać kolejności dodawania �� przestrzegać kolejności dodawania przestrzegać kolejności dodawania 

składnikówskładników
�� przestrzegać prawidłowych warunków przestrzegać prawidłowych warunków 

przechowywaniaprzechowywania



Inaktywacja witamin

�� pHpH
�� tlentlen
�� światłoświatło�� światłoświatło
�� promieniowanie UVpromieniowanie UV
�� temperaturatemperatura
�� pierwiastki śladowepierwiastki śladowe
�� siarczynysiarczyny



Inaktywacja witamin

��Fotoliza             A, BFotoliza             A, B22
��Utlenianie         CUtlenianie         C
��Redukcja           BRedukcja           B11

��Adsorbcja         AAdsorbcja         A



ASCORBIC ACIDASCORBIC ACID

DEHYDRODEHYDRO--ASCORBIC ACIDASCORBIC ACID

O2

2,32,3--DIKETODIKETO--GULONIC ACIDGULONIC ACID

THREONIC ACID +OXALIC ACIDTHREONIC ACID +OXALIC ACID



Zalecenia

��witaminy rozpuszczalne w tłuszczach i witaminy rozpuszczalne w tłuszczach i 
wodzie dodawać do emulsji tłuszczowejwodzie dodawać do emulsji tłuszczowej

��po dodaniu witamin do mieszaniny worek po dodaniu witamin do mieszaniny worek ��po dodaniu witamin do mieszaniny worek po dodaniu witamin do mieszaniny worek 
naleŜy podłączyć choremu w jak naleŜy podłączyć choremu w jak 
najkrótszym czasienajkrótszym czasie

��gotową mieszaninę naleŜy chronić przed gotową mieszaninę naleŜy chronić przed 
światłemświatłem



Inaktywacja aminokwasów

Reakcja MaillardaReakcja Maillarda
zasadowe aminokwasy (lizyna, histydyna, zasadowe aminokwasy (lizyna, histydyna, 

cysteina) z glukozą cysteina) z glukozą cysteina) z glukozą cysteina) z glukozą 

zaleŜy od:zaleŜy od:

�� stęŜenia substratówstęŜenia substratów

�� pH mieszaninypH mieszaniny

�� warunków przechowywania (czas, temp.)warunków przechowywania (czas, temp.)



Emulsje tłuszczowe

•• typ o/wtyp o/w

•• oleje frakcjonowane : sojowy lub oleje frakcjonowane : sojowy lub 
słonecznikowy, olej z oliweksłonecznikowy, olej z oliwek

•• emulgatorem są fosfolipidy : Ŝółtka jaja lub soiemulgatorem są fosfolipidy : Ŝółtka jaja lub soi

•• pH ok.8pH ok.8

•• potencjał powierzchniowy zeta ok. 35 mVpotencjał powierzchniowy zeta ok. 35 mV

•• wielkość średnicy cząstek fazy olejowej poniŜej wielkość średnicy cząstek fazy olejowej poniŜej 
1,0 1,0 µµm, nie moŜe przekroczyć 3,0 m, nie moŜe przekroczyć 3,0 µµmm



część

lipofilna

-
-

-

--

-

-

część 

hydrofilna

-

-
-

-
-

-



agregacja koalescencja

Mechanizm rozkładu emulsji

śmietankowanie rozdział fazemulsja o/w



Czynniki zmniejszające 
stabilność emulsji tłuszczowej

�� Elektrolity głównie kationy dwuElektrolity głównie kationy dwu-- i i 
trójwartościowetrójwartościowe

�� Niskie pH Niskie pH << 55�� Niskie pH Niskie pH << 55
�� Niewłaściwa kolejność dodawania Niewłaściwa kolejność dodawania 

składnikówskładników
�� Dodatek lekówDodatek leków
�� TemperaturaTemperatura
�� Rozcieńczenie poniŜej 10%Rozcieńczenie poniŜej 10%



CAN
krytyczne stęŜenie elektrolitów

Jest to stęŜenie elektrolitów, które moŜe Jest to stęŜenie elektrolitów, które moŜe 
wywołać agregację cząstek emulsji wywołać agregację cząstek emulsji 

tłuszczowej tłuszczowej 
CAN = a CAN = a ++ 64b + 729c 64b + 729c << 600600CAN = a CAN = a ++ 64b + 729c 64b + 729c << 600600

a a –– kationy jednowartościowe kationy jednowartościowe [[ mmol/l mmol/l ]]

b b –– kationy dwuwartościowe kationy dwuwartościowe [[ mmol/l mmol/l ]]

c c –– kationy trójwartościowe kationy trójwartościowe [[ mmol/l mmol/l ]]



Wpływ na pH

�� roztwory aminokwasówroztwory aminokwasów

�� roztwory glukozy o wysokim stęŜeniuroztwory glukozy o wysokim stęŜeniu

�� pierwiastki śladowepierwiastki śladowe

�� „wiek” emulsji tłuszczowej„wiek” emulsji tłuszczowej



Ochronny wpływ aminokwasów 
na emulsję tłuszczową

�� właściwości buforującewłaściwości buforujące

�� bariera mechaniczna bariera mechaniczna -- adsorbcja na granicy fazadsorbcja na granicy faz

�� kompleksy z jonami metalikompleksy z jonami metali

�� jonowa interakcja z ujemnie naładowanymi jonowa interakcja z ujemnie naładowanymi 
cząstkami emulsjicząstkami emulsji

ZaleŜny od składu i pH preparatuZaleŜny od składu i pH preparatu



Peroksydacja lipidów

Wpływ niekorzystnyWpływ niekorzystny
•• Pierwiastki śladowePierwiastki śladowe

•• TemperaturaTemperatura

•• ŚwiatłoŚwiatło•• ŚwiatłoŚwiatło

Wpływ ochronnyWpływ ochronny
•• TokoferolTokoferol

•• Worki wielowarstwoweWorki wielowarstwowe

•• Technika sporządzania Technika sporządzania –– odpowietrzenieodpowietrzenie

•• Kolejność dodawania składników Kolejność dodawania składników –– TE tuŜ przedTE tuŜ przed

•• wlewemwlewem



Zalecenia

�� unikać granicznych stęŜeń elektrolitówunikać granicznych stęŜeń elektrolitów
�� emulsję tłuszczową przetaczać na końcuemulsję tłuszczową przetaczać na końcu
�� przestrzegać prawidłowych warunków przestrzegać prawidłowych warunków 

przechowywania mieszaninyprzechowywania mieszaniny



Pierwiastki śladowe

•• stabilność w mieszaniniestabilność w mieszaninie
•• zgodność z pozostałyni składnikamizgodność z pozostałyni składnikami

�� wytr ącanie osadu            Cuwytr ącanie osadu            Cu2+2+, Fe, Fe2+, 2+, ZnZn2+2+

�� redukcja                          Seredukcja                          Se2+2+ Se Se 



Zalecenia

�� dodawać do roztworu aminokwasówdodawać do roztworu aminokwasów
�� dodawać bezpośrednio przed      dodawać bezpośrednio przed      �� dodawać bezpośrednio przed      dodawać bezpośrednio przed      

podłączeniem mieszaniny pacjentowipodłączeniem mieszaniny pacjentowi



Dodatek leków

�� utrzymanie stałego stęŜenia   utrzymanie stałego stęŜenia   

terapeutycznego we krwiterapeutycznego we krwi
�� zmiejszenie dawkizmiejszenie dawki�� zmiejszenie dawkizmiejszenie dawki
�� mniejsze obciąŜenie płynamimniejsze obciąŜenie płynami
�� obniŜenie kosztów leczeniaobniŜenie kosztów leczenia
�� bez dodatkowego dostępu Ŝylnegobez dodatkowego dostępu Ŝylnego



Dodatek leków

�� insulina insulina 
�� cymetydynacymetydyna

ranitydynaranitydyna�� ranitydynaranitydyna
�� aminofilinaaminofilina
mogą być podawane bezpośrednio mogą być podawane bezpośrednio 
do worka z mieszaniną odŜywcządo worka z mieszaniną odŜywczą



Uwaga !
�� Leki w postaci liofilizatów ( trwałość )Leki w postaci liofilizatów ( trwałość )

�� Sole Ca i MgSole Ca i Mg

�� Leki o niskim i wysokim pHLeki o niskim i wysokim pH

�� Leki o duŜej lipofilno ści, liposomyLeki o duŜej lipofilno ści, liposomy

�� Leki o niskim indeksie terapeutycznymLeki o niskim indeksie terapeutycznym

�� Leki o krótkim t Leki o krótkim t 0,5

�� Interakcje substancji pomocniczych  ze Interakcje substancji pomocniczych  ze 
składnikami mieszaninyskładnikami mieszaniny

�� Interakcje leków z opakowaniemInterakcje leków z opakowaniem



Dodatek leków

Podanie leku w mieszaninie musi być Podanie leku w mieszaninie musi być 
poprzedzone badaniami :poprzedzone badaniami :
�� stabilności fizykochemicznejstabilności fizykochemicznej�� stabilności fizykochemicznejstabilności fizykochemicznej
�� biodostępności biodostępności 
�� wpływu na struktur ę emulsji   wpływu na struktur ę emulsji   
tłuszczowejtłuszczowej



Kolejność dodawania składników

AminokwasyAminokwasy

GlukozaGlukoza

ElektrolityElektrolity

Emulsja tłuszczowaEmulsja tłuszczowa
przed wlewem pierwiastki śladowe, witaminyprzed wlewem pierwiastki śladowe, witaminy



Zasady sporządzania mieszanin

Ca               aminokwasy bez fosforanów ewentualnie glukozaCa               aminokwasy bez fosforanów ewentualnie glukoza
Mg              aminokwasy lub glukozaMg              aminokwasy lub glukoza
TE               aminokwasyTE               aminokwasy
PO4             glukoza lub aminokwasy zaw. fosforanyPO4             glukoza lub aminokwasy zaw. fosforany
Na, K           dowolny płynNa, K           dowolny płynNa, K           dowolny płynNa, K           dowolny płyn
witaminy      emulsja tłuszczowawitaminy      emulsja tłuszczowa
ranitydyna      glukozaranitydyna      glukoza
insulina         gotowy worekinsulina         gotowy worek



Kontrola stabilności i jakości

�� Waga Waga 

�� Szczelność workaSzczelność worka

�� Obserwacja wizualna: osad, zabarwienie, Obserwacja wizualna: osad, zabarwienie, 

śmietankowanieśmietankowanieśmietankowanieśmietankowanie

�� Pomiar pHPomiar pH

�� Oznaczenie osmolarnościOznaczenie osmolarności

�� Pomiar wielkości cząstek emulsji tłuszczowejPomiar wielkości cząstek emulsji tłuszczowej

�� Oznaczenie stęŜenia substancji leczniczejOznaczenie stęŜenia substancji leczniczej



Warunki przechowywania

�� temp. pokojowa temp. pokojowa –– max. 24 h ( wlew )max. 24 h ( wlew )

temp. obniŜona 2temp. obniŜona 2--88°°C C ––decyduje badanie decyduje badanie �� temp. obniŜona 2temp. obniŜona 2--88°°C C ––decyduje badanie decyduje badanie 
stabilności, rejestrator temperaturystabilności, rejestrator temperatury

�� niska temp., niskie pH, pierwiastki śladowe, niska temp., niskie pH, pierwiastki śladowe, 
wysoka osmolarność zapobiegają wysoka osmolarność zapobiegają 
namnaŜaniu się drobnoustrojównamnaŜaniu się drobnoustrojów



Mieszaniny nie wolno podać 
choremu

jeśli

•• temp. przechowywania spadła poniŜej Otemp. przechowywania spadła poniŜej O°°CC
•• przed podłączeniem choremu była przed podłączeniem choremu była •• przed podłączeniem choremu była przed podłączeniem choremu była 

pozostawiona w temp. pokojowej dłuŜej pozostawiona w temp. pokojowej dłuŜej 
niŜ 6 godz.niŜ 6 godz.

•• wlew trwa dłuŜej niŜ 24 godz.wlew trwa dłuŜej niŜ 24 godz.
•• nastąpiła zmiana koloru mieszaninynastąpiła zmiana koloru mieszaniny
•• pojawiło się zmętnienie lub osadpojawiło się zmętnienie lub osad



��Warunki produkcjiWarunki produkcji

��Technika sporządzaniaTechnika sporządzania

����Warunki przechowywaniaWarunki przechowywania

��Rodzaj i stęŜenie poszczególnych     Rodzaj i stęŜenie poszczególnych     
składnikówskładników



Literatura

�� „Podstawy terapii doŜylnej i Ŝywienia „Podstawy terapii doŜylnej i Ŝywienia 
pozajelitowego” pozajelitowego” --αα--medica press.medica press.

�� M.CiszewskaM.Ciszewska--Jędrasik, M.Pertkiewicz Jędrasik, M.Pertkiewicz 
„Mieszaniny do Ŝywienia pozajelitowego”.„Mieszaniny do Ŝywienia pozajelitowego”.„Mieszaniny do Ŝywienia pozajelitowego”.„Mieszaniny do Ŝywienia pozajelitowego”.

�� „Podstawy Ŝywienia klinicznego” „Podstawy Ŝywienia klinicznego” -- praca praca 
zbiorowa ESPEN.zbiorowa ESPEN.

�� Farmaceutyczne standardy sporządzania Farmaceutyczne standardy sporządzania 
mieszanin do Ŝywienia pozajelitowego mieszanin do Ŝywienia pozajelitowego –– praca praca 
zbiorowa PTFzbiorowa PTF


