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Definiciones

Farmacopea Europea: son preparaciones
estériles destinadas a ser inyectadas,
administradas por perfusion o implantadas
en el cuerpo humano o animal

Preparaciones inyectables, preparaciones
inyectables para perfusion, preparaciones
concentradas parenteral, polvos para uso
parenteral e implantes.

Deben asegurarse su esterilidad, evitar la
presencia de contaminantes y de pirégenos,
como el crecimiento de microorganismos.

m Asepsia
1. f. Med. Ausencia de materia séptica, estado libre
de infeccion.
2. f. Med. Conjunto de procedimientos cientificos
destinados a preservar de gérmenes infecciosos el
organismo, aplicados  principalmente a la
esterilizacion del material quirlirgico.

m FDA: Estado de control obtenido utilizando un area de
trabajo aséptica y procedimientos que impiden la
contaminacion microbiana del producto estéril en riesgo.
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Historia

Sir Christopher Wren Jeringa de Pravaz

Historia

1880 preparacién de inyecciones a
partir de comprimidos triturados y
disueltos en cucharilla. Calor previo
a la inyeccion.

1890 esterilizacion de soluciones
inyectables + jeringas. Filtros
esterilizantes. "
1923 Florence Seibert Reaccion
pirética tras cada inyeccién=agua
para inyeccion estéril y apirégena.
1942 USP Xl inclusion de los
preparados inyectables bajo el
nombre de “injections”.

Historia

Afos 50: aumento preparaciones inyectables en
Servicios de Farmacia (soluciones iv, para irrigacion, y
otros preparados de pequefio volumen) falta de control
de calidad adecuado.

Afos 60 :Industria auge preparados inyectables
asegurando calidad precios razonables.




Table 1.
Definitions of Compounding from Professional Pharmacy
Organizations
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Organization Publication Definition Of Compounding
American Society of Health- ASHP Guidelines on Quality “The mixing of ingredients to prepare a medication for
System Pharmacists (ASHP) Assurance for Pharmacy- patient use lincludingl dilution, admixture, repackaging,
Prepared Ster her
products™
National Association of Boards of  Model Actand as
Pharmacy (NABP) Model Rules the result of a practitioner’s prescription drug order based

on the practitioner-patient-pharmacist relationship in the
course of professional practice, or (2)for the purpose of, or
asan incident to, research, teaching, or chemical analysis
and not for sale or dispensing. Compounding includes

the preparation of imited amounts of drugs or devices in

toutine, regularly observed prescribing paterns.””
United States pe ing differs from X

relationship, the quantity of medication prepared in

ipation of receiving a i i
order,and the conditions of sale, which are limited to
specific prescription orders™* The finished preparation
must be dispensed in accordance in compliance with
Boards of Pharmacy and other regulatory agency
requirements. Sterile compounding requires the
maintenance of sterlity and strtifes products by potential
tisk for microbial, chemical, and physical contamination. "
M “

manufacturer instructions are subject to USP steility
requirements.

Unidades de Mezclas Intravenosas
en los Servicios de Farmacia

area diferenciada dedicada a la preparacion,
control, dispensacién e informacion sobre
terapéutica de administracion parenteral.
manipulacion previa de preparaciones
inyectables : reconstitucion, dilucion,
fraccionamiento, mezclado, acondicionamiento
€en nuevo envase.

Ventajas de la Unidad de MIV

De tipo técnico: mayor garantia de estabilidad fisico-
quimica, asepsia, condiciones de administracion,
conservacion y caducidad, asi como una reduccién en el
riesgo de errores de medicacion

De tipo asistencial:la normalizacion de la preparacion de
MIV conlleva un menor riesgo de aparicion de
determinados efectos adversos,aumenta la participacion
del farmacéutico en la individualizacion posoldgica e
integracion en el equipo asistencial.

De tipo econémico: ya que la centralizacion de la
preparacion optimiza la utilizacion de recursos, tanto

materiales como de personal.




Inconvenientes

aumento carga asistencial,

necesidad continua de personal
cualificado en la manipulacion,
dotacion de un espacio adecuado y
controlado (gran inversion econémica)

SELECCION DE LAS MEZCLAS ESTERILES
PREPARADAS EN EL SERVICIO DE
FARMACIA
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Requisitos para la preparacion en farmacia

ASOCIADOSAL ﬁCOMFLEJIDAD EN LA
MEDICAMENTO | PREPARACION

ASOCIADOSA LAVIA
DEADMINISTRACION |

ADAPTAC\C)NA
PEDIATRIA
COSTE DEL EDICAMENTOS DE INDI‘HDUA!.\ZACION
TRATAMIENTC SPEC/AL CONTROL POSOLOGICA,

Actividad de la Unidad de Farmacotecnia Hospitalaria
Actividad Europa (%) Espaiia (%)
Preparacion como férmula normalizada de:

— férmulas estériles 67 56

98
9

— férmulas no estériles 92
- reactivos de laboratorio 33
Preparacion como prescripcion individualizada de:

— férmulas estériles 7 :7]

97
80

— férmulas no estériles 92

Existencia de normas de procedimiento 74




EVOLUC DE LA PRODU

ON EN HOSPITAL)

v’ ANO 1920: 80% DE LAS PRESCRIPCIONES
v’ ANO 1940: 26% DE LAS PRESCRIPCIONES
v DECADA DEL 70: MENOS DEL 1%

v ANO 1995: <1% DE L.

MEDICACIONES DISPENSADAS

vEN LA ACTUALIDAD: 12% PRESCRIPCIONES

CAUSAS:
TERAPIA INDIVIDUALIZADA
INTERNACION DOMICILIARIA

PROGRAMAS DE TPN, }

ZCLAS INTRAVENOSAS, PCA

MEDICAMENTOS NO DISPONIBLES COMERCIALMEN
ACTA DE MODERNIZACION DE LA FDA
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Soluciones analgésicas epidurales
(post-operatorio, Partos)

Soluciones analgésicas
intravenosas

Kit antibioticos iv profilaxis
quirurjica

Jeringas intravitreas de
antibioticos

Jeringas intravitreas bevacizumab

Soluciones de electrolitos para
reposicion CINa 3%, soluciones
concentradas de K, Ca, Mg.
Sueros para hidratacion.
Soluciones alcoholes para unidad
de Dolor

Fibrinoliticos para desobstruccion
de catéteres

Antifingicos ( Anfotericina B,
Voriconazol, Caspofungina,
Anidulafungina..)

Anticuerpos Monoclonales
(Inflixmab, Rituximab,
Bevacizumab, Natalizumab)
Antibidticos iv (Daptomicina)
Soluciones vesicales (DMSO,Ac
Hialuronico)

Enfermedades Raras ( eculizumab,
Imiglucerasa,Velaglucerasa, alfa |
antitripsina,

Antivirales (Ganciclovir,
Foscarnet)

Legislacion/recomendaciones

m Normas de correcta fabricacién de la UE

(Anexo )
= RD 75/2001

m ASHP Guidelines on Quality Assurance for
Pharmacy-Prepared Sterile Products

m ISO 14644 (salas limpias)
m Farmacopea americana (USP) capitulo 797




e Walnut Creek, Calif.., May 2001
aprepared batches of betamethasone
udistributed to a surgical center
acontaminated with Serratia bacteria
uduring two-week period

« 38 people received spinal injections
« 5 people developed Serratia meningitis
« 3 of those patients died

compounding facility, June 2001
u During an inspection, observed
and jewelry while compounding

« poor hand washing technique

« failure to wear gloves

segregated

o Contra Costa County (Calif.) specialty

« technicians wearing long-sleeved sweaters

« compounding area was not properly

« environmental locations with Serratia bacteria

11/10/2011

e Spartanburg, S.C. pharmacy, spring 2002
a prepared batches of methylprednisolone
adispensed to pain management clinics
acontaminated with Exophiala fungus

16 people hospitalized and treated for a fungal
infection

a1 of those died
apharmacy refused to recall other injectables
aFDA issued a nationwide alert

Lethal Alabama Hospital Infection Outbreak Linked to Pharmacy
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with bacteria have died and the
offthe market, state health officials said Tuesday.

‘Ten others who got the nutrient treatments that are delivered directly from the
c bags i through IV tubes bythe
bacte patients

critically Iy
the deaths to the outbreak at six hospitals, State Health Officer Donald
Williamson said.
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FDA Alerts Health Care Professionals of Infection Risk from
i Injections
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La obligacion social y profesional del
farmacéutico es contribuir a garantizar el uso
seguro y apropiado de los medicamentos.
Estandarizacién y protocolizacion segln nivel de
riesgo.

Pharmacy Compounding-USP <787> Risk Level Assessment
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Preparados de Riesgo Bajo
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Preparados de Riesgo Medio

Preparados de Riesgo Alto
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Preparados de uso inmediato |-12 h

* Preparaciones SOLO en situaciones de
emergencia por no poder retrasar la terapia.

* Preparados de bajo riesgo siguiendo técnica
aséptica en ambiente no estéril cuya administracion
se realizard en menos de | hora o menos de 12
horas desde la preparacion.

* No almacenar ni preparacién de lotes.
« Transferencias simples en sistemas cerrados.

Periodo de caducidad

Publicaciones, Ficha técnica,The Handbook on Injectable Drugs,
Micromedex.

Uso inmediato | h Ih X
12 horas 12h 12h X
Riesgo bajo 48 h 14d 45d
Riesgo medio  30h 9d 45d
Riesgo alto 24h 3d 45d

Analizar las mezclas preparadas en Farmacia
y asignar un nivel de riesgo desde el punto
de vista microbioldgico.

Solucién epidural Fentanilo-
Bupivacaina lote 12 u
preparado en cabina.

Anfotericina B-liposomal 300
mg preparado en cabina.

Voriconazol 300 mg IV
preparado en planta.
Solucion ACD acido citrico
dextrosa (farmacotecnia)

Resto de solucion de
Tocilizumab 80 mg
manipulado en cabina

Jeringas de Avastin
intravitreo

Colirio autélogo 20%




Reconstitucion polvos o concentrados

* Seguir instrucciones de preparado I
comerecial. ‘ Pressure

* Agua Para Inyeccion, Suero Fisidlégico,
Disolventes propios del preparado |
(estabilidad, pH, conservantes)

¢ Fendmeno de contraccién y

expansion de Volumen: Neadio bovel
* Romiplostim 250 mcg vial Prossure ‘
reconstituir con 0,72 ml API | =

* Vial con Romiplostim 250 |
mcg/0,5 ml =500 mcg/ml

« Limpieza con alcohol de la goma |
previo a la inyeccion. Dejar secar.

* Introduccién de aire previo a la
reconstitucion.

* Agitacion suave, espera, filtro de
venteo, evitar espuma.

* Inspeccion ausencia particulas goma.

igore 1-5. A moncoring method o piercing a vial with a needle.
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Ampollas

* Apertura por la zona del cuello.

* Manipulacién que evite el contacto

aguja cristal.

Filtro de particulas previo a la

dilucion.

¢ Desechar cualquier resto de la
ampolla si no se utilizaen | h (
SISTEMA ABIERTO)

.

|
| i

Sueros para dilucion

MATERIALES S Salino 0,9% 308 6

*Vidrio tipo | (b ilicatad
Vidrio tipo | (borosilicatado) y Glucosado 5% 278 3.5
tipo Il (sédico-célcico) que poseen

caracteristicas de resistencia, Glucosalino 302 3-6
fragilidad y alcalinidad particulares (NaCl 0,3 %

y dlstmtas a las del vidrio Glucosa 3,6%)

« Etilenvinil acetato (EVA)

« Polietileno (PE) re— Meterml [rresers
SnbnPlus® | Peletiern de b hrsided y e e PYCDELT BN
i e

GHITALE

)

FRFEENIVE
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Sueros para dilucién

« Bolsa plastico externa que evita perdidas por evaporacion. Utilizar
la bolsa de suero en las siguientes 24 h de su apertura.

« Seleccién de Suero compatible en la dilucion. Considerar
pacientes Diabéticos o intolerantes a la glucosa.

Considerar Volumen extra afiadido en cada preparacion.
Mantener Rango de concentracién apropiado de cada
medicamento ( Retirar volumen de suero previo a la dilucién
solo en casos de exceso de volumen o rango de concentracion
estable.

Sobrevolumen de cada suero en las bolsas de preparacion
(importante para calculos de velocidades de perfusion y en caso
de rango de concentracién definido ( mezclas analgésicas
opiaceos)

Volimenes de aditivacion
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Sistemas de perfusion y filtros en linea

BOMBAS DE PERFUSION

1. Asena ® CC syringe pump

2.IVAC ® 572 variable pressure volumetric
pump

3.Alaris ® SE GOLD Dual channel volumetric
pump (Signature edition ®) - for TPN
4.IVAC® PCAM® Patient Controlled Analgesia
Management syringe pump

11



Sistemas de perfusion y filtros en linea

GRAVEDAD
Conectar el sistema de perfusién con la botella: WFPH"M Alargadera
Abrir la toma de aire y cerrar la llave tipo roller del sistema ‘U% - \/
de perfusion. Para facilitar su posterior manejo y control,la | &% s //; ~)\
Vo

llave debe de estar a unos 2-4 cm de la camara de goteo.
Retirar la capucha protectora del punzén. No tocar el
punzén en ninglin momento.
Insertar el puzén en el tapén de caucho de la botella que
contiene el suero. ‘
Invertir el frasco y colocarlo en el pie de suero.

Puato de

Presionar la camara de goteo con los dedos para que se llene yesitn |
hasta 1/3-1/2 de su capacidad. Si no hacemos esa presién y //
dejamos que se rellene por gravedad, lo que entrara en el /4/
sistema sera la solucién a prefundir junto con aire. i’?;‘:;ﬁ,"vf
de puncisn

Abrir la llave tipo roller mas o menos hasta la mitad para
purgar de aire la alargadera (la capacidad volumétrica de ésta
es de 10 cc).

Una vez que la alargadera esta llena de liquido, cerrar la llave
tipo roller.
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Sistemas de perfusion y filtros en linea

SISTEMAS PARA BOMBA

Un sistema libre de entradas de aire que Transparentes , opacos, con o sin latex, con
garantiza la seguridad de la terapia o sin DHEP
parenteral.

Una mayor precisién en el goteo.

Flujo uniforme de solucién
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Control de calidad final de la mezcla
elaborada

¢ Todas las mezclas parenterales elaboradas
deben ser analizadas y pasar un control de
calidad ara su aprobacion final previo a la
utilizacion

¢ La inspeccion visual permite asegurar la
ausencia de particulas en suspension,
control de calidad del la limpidez del
preparado, ausencia de cambios de color. 36:>

* La preparacion de lotes > 25 unidades de
mezclas de Riesgo alto exige la realizacion
de un test de esterilidad y apirogenicidad
del preparado en las condiciones que se
elabora.

11/10/2011

Control de calidad final de la mezcla
elaborada

¢ El etiquetado final de cada mezcla debe estar completo
de forma que se identifique:
* los nombres y cantidades o concentraciones de
los componentes,
* el volumen total,
* el periodo de validez,
¢ la via adecuada de administracion, las condiciones
de almacenamiento,
* y cualquier otra informacion necesaria para su
uso seguro.
* En las mezclas individualizadas debera figurar
también el nombre del paciente.

Control de calidad final de la mezcla
elaborada

* El personal elaborador debera garantizar la
correcta conservacion y seguridad de los
preparados hasta el fin de su periodo de
validez o su administracion.

¢ Adecuado empaquetado, manipulacion,
transporte y almacenamiento de las mezclas
parenterales.

¢ el etiquetado inmediato de las preparaciones,
comprensible y en un lugar visible, que incluya
claramente los requerimientos de
almacenamiento y periodo de validez.
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Control de calidad final de la mezcla
elaborada

¢ Las mezclas con medicamentos de especial
control ( opidceos) o preparados parenterales
para poblacién pediatrica o de alto riesgo
pueden ser sometidos a un control de calidad
gravimétrico para comprobar la adecuacion de
las cantidades dentro de un margen de error
que para cada mezcla sea excluyente de
cualquier error potencialmente grave en la
dosificacion del medicamento.

11/10/2011

INSTRUCCION TECNICA: CONTROL DE | CALIDAD
GRAVIMETRICO DE MEZCLAS ANALGESICAS ESTERILES DE
STOCK ELABORADAS EN FARMACIA

MISION/OBJETIVO ]

- Control gravimatrico: el objetivo es controlar que el peso final de Ia bolsa de Ia Mezcla Analgésica
estandarizada de stock se encuentra dentro de un margen razonable respecto al peso calculado
para cada Mezcla. Este proceso evalia solo el peso final y no de cada componente y se realiza con
los métodos automatizados gravimétricos. El objetivo de la presente instruccién de trabajo es
indicar los pasos a seguir para la elaboracién del colirio autslogo para los pacientes de Oftalmologia
con Sindrome de ojo seco o Sindrome de Sjdgren, queratopatia neurotrdfica, erosiones corneales
recurrentes y otras patologias menos frecuentes. Al tratarse de un preparado a partir del suero
sanguineo del paciente es esencial sequir estas instrucciones para evitar riesgo biologico.

AMBITO DE APLICACION

Estan sometidos 3 este procedimiento todos los pacientes con diversas patologias, fundamentaiments
los pacientes que presentan Sindrome de 0jo seco o Sindrome de Sjogren, sequidos por el Servicio de
Oftalmologia del hospital, en los que se valora la necesidad de administracion de suero autélogo
preparado en farmacia.

[ DESCRIPCION DE LA ACTIVIDAD ]

1. Mediante venopuncién se lleva a cabo la extraccion de sanare al paciente con tubos aaar (tubos

CONTROL DE CALIDAD DE PESADA "WEZCLAS
Himetar s kst pav sl cao e cabied

ORI

[P p——

T
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