Az Orszagos Gyogyszerészeti Intézet
(GYEMSZI-OGY])

modszertani levele y e gr e R
Keverékinfuziok eloallitasa

OGYI-P-63-2007/2012

A hatalybalépés idopontja: 2012. julius 15.

A kozforgalmu, fiok- és kézigyogyszertarak, tovabba intézeti gyogyszertarak miikodési, szolgalati és
nyilvantartasi rendjérol sz6l6 41/2007 (IX. 19.) EiiM rendelet (tovabbiakban R.) 23. § (4) bekezdésben
foglalt felhatalmazas alapjan, az Egészségiigyi Szakmai Kollégium Korhazi Klinikai Gyogyszerész
(Gyogyszerészeti) Tagozat és Tanacs egyetértésében az alabbi mddszertani levelet adjuk ki ugyanezen
rendelet 23. §-a (2) b) bekezdés bb) albekezdésében megnevezett intézeti gyogyszertari tevékenység
leirasara.

Ezzel egyidejiileg hatalyat veszti az OGYI-P-63-2007 sz. modszertani levél.

A citosztatikus keverékinfuziok eléallitasanak részleteit az OGYI-P-64-2012 moddszertani levél
tartalmazza.

Bevezetés

A fekvlobeteg-gyogyintézetekben alkalmazott terapids eljarasok soran a  parenteralis

gyogyszerkészitmények elegyitése szamos problémat vet fel.

a) Az elegyités nem megfelel6 koriilményei kdvetkeztében mikrobiologiai szennyezddés 1éphet fel,
amely a beteg allapotat sulyosan veszélyeztetheti.

b) A kello szakmai koriiltekintés nélkiil végzett elegyités fizikai, kémiai inkompatibilitasokat,
gyogyszerbomlas okozta karos hatasokat eredményezhet, illetve ezen keverékek alkalmazasa
terapias interakciokat, toxikus tiineteket idézhet eld.

c) A keverék készitése esetenként — a hatébanyag szordodasa miatt - a készitére nézve is veszélyes
lehet, ezért egészségvédelmi rendszabalyokat kell kidolgozni a készités folyamatara.

A modszertani levél célja, hogy eldsegitse a parenteralis gyogyszerkészitmények (injekcid-injekcio,
injekci6-infizid, infizio-infizid) biztonsagos, ellendrzott elegyitését és felhasznalasat.

Az olyan egészségiigyi szolgaltato, amelyik jelenleg nem tudja a modszertani levélben rogzitett
feltételeket maradéktalanul teljesiteni, térekedjen arra, hogy az itt leirtakat a lehetd legrovidebb idon
beliil teljesitse.

Alapelv, hogy a kiilonb6z0 parenteralis gyogyszerek beadas elotti sszekeverése a gyogyszerkészités
sajatos teriilete. (Szakfeladat a fenti rendelet szerint hivatkozva.)

A modszertani levél kiilon fejezetben targyalja:
e az egyszer(i keverékinfuziok,
e az Osszetett keverékinfuziok készitését.




Fogalmak

E moédszertani levél vonatkozasaban:

a) osztalyos / klinikai gyogyszerész

A koérhazi osztalyon vagy egyetemi klinikan dolgozo gyogyszerész. (Feladata nem azonos a klinikai
szakgyogyszerészi képesitéssel rendelkezd gyogyszerésszel.)

b) feliigyelet

A keverékinfuzio szakszeri elkészitéséért felelds osztalyos/klinikai gydgyszerésznek, hianyaban, vagy
tavollétében a keverék elkészitését elrendeld orvosnak az osztalyon kell lennie olyan helyzetben, hogy
sziikség szerint azonnal kozbe tudjon avatkozni a gydgyszerkészitési folyamat barmely részében.

¢) kozvetlen felhasznaldasu keverékinfiizio

Olyan egy adagos formaban, egy beteg részére készitett infizio keverék (injekcio-injekcid, injekcio-
infuzio, infuzi6-infuzio), amely tarolas nélkiil, azonnal felhasznalasra keriil. Ezen keverékek szakszerti
elkészitéséért (kornyezeti feltételek, eszkozok, technologia és kompatibilitdsi  viszonyok
megfelelosége) a feliigyeletet ellatdo osztalyos/klinikai gyogyszerész, annak hianyaban, vagy
tavollétében a felligyeletet ellato, gyogyszert rendeld orvos egy személyben felelds.

d) nem kozvetlen felhasznalasu keverékinfuizio

Olyan egy-, vagy tobbadagos formaban készitett infuzio keverék (injekcio-injekcio, injekcio-infuzio,
infuzio-infuzio, illetve minden parenteralis taplald oldat és citosztatikum tartalmu keverékinfuzio),
amely kozponti eléallito helyen (intézeti gyodgyszertar, vagy osztalyos aszeptikus blokk) keriil
eloallitasra, tarolasra, majd elosztasra. Ezen egy, vagy tobb adagos keverékek elkészitése minden
esetben kizardlag aszeptikus koriilmények kozott torténhet. A keverékek szakszeri elkészitéséért
(kornyezeti feltételek, eszkozok, technoldgia és kompatibilitasi viszonyok megfelelésége) intézeti
gyogyszertari készités esetén a feliigyeletet ellatd intézeti gyogyszerész, osztalyon torténd készités
esetén a feliigyeletet ellatd osztalyos/klinikai gyogyszerész, hidnyaban vagy tavollétében a feliigyeletet
ellato, gyogyszert rendeld orvos egy személyben felelos.

e) egyszerii keverékinfiizio

Egy vagy tobb egyszerli 1épés soran eldallitott keverékinfuzid, amelynek soran a mikrobiologiai
kontaminacid esélye relativ kicsi. (Példaul: ampullabol folyadék injekcio felszivasa fecskendébe, por
injekcio feloldasa és felszivasa fecskenddbe, egy vagy tobb injekcios oldat infizidba adasa, az oldat
felszivasa infizidés pumpahoz fecskendébe)

) Osszetett keverékinfiizio

Az elegyités relativ nagy mikrobioldgiai kontaminacioval jarhat, aminek a hatterében a 1épések szama
¢s komplexitasa, vagy a készités idOtartama, a hosszabb tarolasi id6 allhat. (Példaul: Teljes
Parenteralis Taplalas (TPT) készités az egyes komponensekbdl /sok 1épés, nagy volumen, az eldallitott
infuzio jo kozeg baktériumok elszaporodasahoz/, TPT készités egy ,.all in one” termékbdl kiindulva
tobb mint két ujabb komponens hozzaadasaval)

g) aszeptikus eléallitas
»Az aszeptikus koriilmények kozotti eldallitas célja, hogy biztositsuk azon termékek sterilitasat,
melyeket sterilezett komponensekbdl allitunk eld.” Ph. Eur. 4.

h) munkateriilet

A munkateriilet az a kozvetlen kornyezet, ahol az aszeptikus elegyités torténik. A készitére
veszélytelen készitmények esetén ez lehet horizontalis aramlasu, minden egyéb esetben vertikalis
aramlast laminar bokx, vagy izolator.

i) hatter
Az a helyiség, ahol a laminar box, vagy az izolator talalhato.



1. Egyszerii keverékinfuziok — Injekciok egymassal, vagy infuziokkal torténo elegyitése

Az injekciok egymassal, vagy infuziokba torténd elegyitése, higitdsa csak az alkalmazasi eldirasban
leirtaknak megfelelGen torténhet. Ha az el6irds nem rendelkezik arrél, hogy az adott injekcido milyen
egyéb injekcioval, vagy infuzioval keverhetd, akkor a gydgyszerész, vagy a gyogyszert elrendeld
orvos feleldssége, hogy a fizikai, kémiai kolcsonhatasok, inkompatibilitasok (pH, csapadékképzddés,
bomlas, fényérzékenység stb.) figyelembevételével készitsék el az elegyitést.

Az eléallitott keveréknek a felhasznalas, vagy a tarolas ideje alatt megfelelden stabilnak kell lennie.
Ha barmilyen inkompatibilitas varhato, akkor az elegyités tilos, az injekcidkat és infiiziokat kiilon kell
beadni.

Alapelvnek kell tekinteni, hogy a keverékben, illetve a tarolo tartaly feliiletén jelentkezd
kolcsonhatasok (pl. hatéanyag kotédés a millanyag infuzids zsak feliiletén, stb.) biztonsagosabb
megitélése érdekében a keverékinfuzié komponenseinek a szamat lehetéség szerint minimalizalni kell.

1.1. Személyi és targyi feltételek:

Az adott osztalyon/klinikan leggyakrabban hasznalatos injekcid-injekcio és injekcid — infuzio, infuzio-
infizid keverékek receptjeit a kompatibilitasi szempontok jovahagyasa érdekében irasban, az intézeti
vezetd fogyogyszerészhez kell benyujtani, aki a gydgyszerkészitmények elegyithetségét elbiralva
meghatarozott elegyek készitésére irasbeli engedélyt ad.

Az elegyitést — amennyiben kozvetlen felhasznalasu keverékinfuziorol van szo6 — a betegosztalyon
megbizott szakdolgozo végzi, lehetdleg osztalyos/klinikai gyogyszerész feliigyeletével.

Ha az osztalyon nem dolgozik osztalyos/klinikai gyogyszerész, akkor az engedélyezett elegyek
készitésével megbizott szakdolgozok feliigyeletét a gyogyszert elrendeld orvos koteles ellatni.

A nem kozvetlen felhasznalast keverékinfuziok eléallitasat — mind az intézeti gydgyszertarban, mind
az osztalyon - aszeptikus koriilmények kozott kell végezni.

A kozvetlen  felhasznalasu  keverékinfuziok  elkészitését  minimalisan a  kovetkezd
feltételek/koriillmények biztositasa mellett kell végezni:

1.1.1. Helyiség (hattér): Ilehetéleg betegek kezelésére, ellatdsara nem hasznalt, nyugodt
munkafeltételeket biztosito, elkiiloniilé helyiség, vagy helyiség rész. Optimalis esetben a
gyogyszerosztasra hasznalt helyiségben 1évo vertikalis laminaris boxon beliil.

1.1.2. Munkafeliilet: fertotlenitett, résmentes asztalfeliillet, melyre a keverékkészitéshez sziikséges
készitményeket, eszkdzoket helyezik csak el, fertétlenitd attorlés utan.

1.1.3. Védoruhazat: steril kGpeny, szajmaszk, fert6tlenitd kézmosas utan felvett steril kesztyt.

1.2 Cimkézés

A keverékinfuziok cimkéjén a kozvetlen felhasznalast keverékinfuziok esetén az oldat Osszetételét, a
beteg nevét, sziiletési datumat, korhazi azonositojat (vagy TAJ-szamat), a keverést végzo személy
nevét, a nem kozvetlen felhasznalasti keverékinfuziok esetén a keverék gyartasi szamat, az oldat
Osszetételét, a készités idOpontjat, a tarolasi feltételeket, a felhasznalhatdsag hataridejét, a keverést
végz6 személy nevét, valamint a beteg nevét, korhazi azonositojat (vagy TAJ-szamat) kell feltiintetni.
Amennyiben a kozvetlen felhasznalasi keverékinfuzio (pl. elegyitett injekciok) térfogata kicsi, nem
sziikséges minden informaciot feltiintetni. Ebben az esetben az egyértelmii azonositas érdekében a
kovetkezoknek kell szerepelnie a cimkén: beteg neve, kérhazi azonositdja vagy TAJ-szama, az oldat
Osszetétele.



1.3. Dokumentacio

A kozvetlen felhasznalasu keverékinfuziok készitésére és alkalmazasara vonatkozoé adatokat az apolasi
dokumentacioban kell szerepeltetni. A nem kozvetlen felhasznalasu keverékinfuziok készitésérol
keverési dokumentacio vezetése sziikséges, amelyben a cimkén szerepld adatokon talmenden fel kell
tiintetni a keverékhez alkalmazott komponensek gyartasi szamat, illetve a keverék készitését feliigyelo
gyogyszerész, vagy orvos alairasat.

2. Osszetett keverékinfiiziok — A parenteralis taplalo keverékek magisztralis készitésének
altalanos szabalyai

2.1 Személyi és targyi feltételek

2.1.1. Dolgozoi 1étszam
A parenteralis taplald keverékek magisztralis eldallitasa kizarolag gyogyszerészi feliigyelettel
torténjen. A személyzet vonatkozasaban a 1étszam minimumot a R. 3. sz. melléklete tartalmazza.

2.1.2. Helyiség

Az intézeti gyogyszertar vagy az osztaly/klinika teriiletén kialakitott, kizarolag a parenteralis taplalo
keverékek eldallitasa céljara létesitett, egyértelmii felirattal megjelolt aszeptikus részleg, melyet el
kell kiiloniteni a tobbi részlegtol.

A parenteralis taplald keverék készito részleg ajtajan feliratot és piktogramot kell elhelyezni, amely
jelzi az aszeptikus munkavégzést, pl. "ASZEPTIKUS MUNKATERULET! IDEGENEKNEK
BELEPNI TILOS!”

A parenteralis taplalo keverékinfuzio készitése soran a helyiségekben a munkat végzokon kiviil mas
személy nem tartdézkodhat.

A helyiségek fala, mennyezete és padlozata konnyen tisztithato és fertétlenitheto legyen.

A részleg helyiségei:

2.1.2.1. Bemosakodé

Az eldirasszerli bemosakodasi és atoltozési lehetOség biztositasara szolgal. Az 61tdz6t a 1égzsilipek
mintajara kell kialakitani, hogy elvalassza az atoltozés kiilonb6zo szintjeit, és ezzel minimalizalja a
védoruha baktérium és részecske szennyezodését.

2.1.2.2. El6készitd

Az infizidk, injekcidk és steril eszkozok alkalmazas el6tti kozvetlen tarolasara, elGkezelésére
(fertétlenités) szolgald helyiség, amely 1égzsilipként miikodé atadoablakkal kapcsolodjon a legalabb
,D” tisztasagi fokozati (GMP) oldatkészité helyiséghez.

2.1.2.3. Oldatkészitd helyiség

A oldatkészité helyiségben a biztonsagos tisztitds és a fertdtlenités érdekében sima, résmentes,
megfeleléen moshato és a fertbtlenitészereknek ellenalld, részecskét le nem ado padozat, falfeliilet, és
munkaasztal sziikséges. Az oldatkészitd helyiségben ,,D” tisztasagi fokozatu kdrnyezeti levegd
biztositasa sziikséges.

Amennyiben az oldatkészité helyiségben légkondicionalé miikodik, a helyiségnek ,,C” fokozath
levegbellatasa legyen, és megfeleld vizsgalatokkal bizonyitani kell, hogy a miikddé 1égkondicionalo
nem dolgozik a biztonsagi fiilke aramlasa ellen, illetve nem okoz levegd turbulenciat. A helyiségben
csak a keverékinfuizid készitésére és a munkafolyamat soran keletkezé hulladék gyiijtésére szolgalo
eszkozok lehetnek.




2.1.3. Berendezések

2.1.3.1. Biztonsagi fiilke (LAF-laminar air flow fiilke): Az oldatkészitd helyiségben ,,A” tisztasagi
fokozatd munkateret biztosité laminar air flow (LAF) berendezést kell elhelyezni. A biztonsagi
fiilkének védenie kell a terméket, és a keresztszennyezések ellen is védelmet kell biztositania. Ha a
biztonsagi fiilkét nem miitkddtetik folyamatosan, a berendezésnek id6t kell hagyni az eldirt
levegémindségi szint eléréséhez.

A biztonsagi filkét - a kornyezet megfeleld takarithatosaga, illetve a kényelmes munkavégzés
érdekében - ugy kell elhelyezni, hogy oldaliranyban a faltol legalabb 0,30 m, szembdl legalabb

1,20 m szabad tér alljon rendelkezésre.

A késziiléket a szakszerviz évente teljes feliilvizsgalattal ellendrizze, valamint a sz{irébetétek cseréjét
kovetéen minden esetben ellendriznie és dokumentalnia kell a megfeleléséget. A feliilvizsgalatrol
részletes mérési jegyzokonyvet adjon at a szerviz, amelyben az alabbi adatok szerepeljenek: a vizsgalt
berendezés gyartoja, tipusa, tipusszama, gyartasi szama és idOpontja, az ellendrzés idépontja, az
ellendrzést végzd neve; az alkalmazott mérési modszer megnevezése, a mérési eredmények, a
késziilék mindsitése, illetve a mindsités érvényességi ideje.

2.1.3.2. Szell6z6 berendezés: biztositja a készité helyiség friss, tisztitott levegdvel vald ellatasat, a
biztonsagi fiilke 1égtechnikdjanak megzavarasa nélkiil. A készitd helyiségben ablakot nyitni — a
munkavégzési idészakon kiviil is — tilos!

2.1.3.3. L.égkondicionalo, szell6z6 berendezés: biztositja a készitd helyiség friss, klimatizalt, tisztitott
levegével valo ellatasat, a biztonsagi fiilke légtechnikdjanak megzavarasa nélkiil. A készitd
helyiségben ablakot nyitni — a munkavégzési idészakon kiviil is — tilos!

2.1.3.4. Butorzat, egyéb berendezések

- TPT kever6 berendezés,

- tarolo szekrények,

- ergonomikus, konnyen tisztithatd székek,
- hulladéktarolo,

- szamitastechnikai eszk6zok

2.1.4. Ruhazat

Az aszeptikus munkavégzéshez jol zar6do mandzsettaju hosszi ujju steril kopeny, egyszer hasznalatos
steril sapka és maszk, valamint fert6tlenitd kézmosas utan felvett steril, egyszer hasznalatos
gumikesztyii viselése kotelezo.

2.2 A parenteralis taplalo keverékek elegyitése

2.2.1 Elokészités

2.2.1.1. A keverékinfiiziok alapanyagainak tartalyait fertdtlenités utan, zsilipen keresztiil kell a
legalabb ,,D” tisztasagi fokozat oldatkészitd helyiségbe juttatni. A helyiségek, illetve berendezések,
eszk0zok tisztitasat, fertGtlenitését, esetleges sterilezését részletes szabvanymiiveleti leirasban kell
rogziteni és a miiveletek elvégzését dokumentalni kell.

2.2.1.2. A levegotisztitd berendezéseknek lehetdség szerint folyamatosan kell miikddniiik. Ahol nem
igy van, ott aszeptikus munkat nem szabad végezni addig, amig a légtisztitd berendezés beinditasat
kdvetden az oldatkészitd helyiségben az eldirt 1égtisztasagi feltételek ki nem alakulnak.

2.2.2 Keészites

2.2.2.1. A parenteralis taplalo keverékek eldallitasahoz - Magyarorszagon vagy az Eurdpai Gazdasagi
Térség (EGT) tagallamaiban, illetve az eurdpai kozosséggel vagy az EGTvel megkotott nemzetkozi
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szerz6dés alapjan az EGT tagallamaval azonos jogallast élvezé allamban - forgalomba hozatali
engedéllyel rendelkez6 alapoldatok, infuzidk hasznalhatok fel.

2.2.2.2. Az egyes alapoldatok elegyitése a keverdkésziiléket telepitd gyartd cég ajanlasaban, az
alkalmazasi eléirasban feltiintetett és a miiveleti leirasban meghatarozott technologia szerint térténjen,
melytdl eltérni nem szabad.

2.2.2.3 A készitésre vonatkozo ajanlasnak tartalmaznia kell a kompatibilis keverési/elegyitési
aranyokat, a keverékinfuziok felhasznalhatdsagi idejét és tarolasi feltételeit is.

2.2.2.4. A keverékoldatokat tartalmaz6 milianyag zsakokat az orvostechnikai eszk6zok
engedélyezésére illetékes hatdsag engedélye alapjan lehet hasznalni.

2.3 Cimkézés

A parenteralis taplalo keverékek cimkéjén fel kell tlintetni a keverék azonositdé szamat, dsszetételét,
térfogatat, kaloria értékét, ozmolaritasat, a készités idOpontjat, a felhasznalhatdsadg hataridejét, a
keverést végzd személy nevét, valamint a megrendeld egység (klinika/osztaly) nevét, a beteg nevét, és
korhazi azonositojat vagy TAJ-szamat. A cimkén szerepelnie kell a tarolasra, illetve az alkalmazasra
vonatkozé utasitasnak, tovabba az alabbi figyelmeztetésnek: ,,A keverékhez egyéb gyogyszert adni
tilos!”

2.4 Dokumentaci6
2.4.1. Parenteralis taplalo keverék infiizio igénylolap

A parenteralis taplald keverék igénylo lapon fel kell tiintetni a beteg nevét, sziiletési datumat, korhazi
azonositdjat vagy TAJ-szamat, diagnozisat, testsulyat, a megrendeld egység (osztaly/klinika) nevét, a
készitmény Osszetételét, térfogatat, egy betegnek rendelt azonos készitmény esetén az adag szamat, a
megrendelés idOpontjat, a megrendelé orvos alairasat és bélyegzojét, valamint a megrendelés
gyogyszertari atvételének idopontjat és az atvevo alairasat.

2.4.2. Parenteralis taplalo kevrékinfuzio készitési dokumentacio

Készitési dokumentacio vezetése kotelezo, mely lehetové teszi visszamendlegesen is a keverékinfuzio
jellemzdinek, valamint a készités fobb 1épéseinek az egyértelmii azonosithatésagat. A keverékinfuzio
készitési dokumentacioban fel kell tiintetni a keverék Osszetételét, a keverékhez alkalmazott
komponensek gyartasi szamat, a készités id6pontjat, a tarolasi feltételeket, a felhasznalhatosag
hataridejét, a keverést végz6 személy és/vagy a keverést feliigyeld nevét és alairasat, a beteg nevét és
korhazi azonositojat vagy TAJ-szamat, valamint a keverékek felhasznalasi helyének megjelolését.

3. Ellenorzés

Minden keverékinfuziot az elkészités utan, majd kozvetleniil a felhasznalas el6tt organoleptikus
vizsgalatnak kell alavetni, mely soran kiszlirheté a mechanikai szennyezés, anyagkivalas, vagy egyéb
szemmel lathato elvaltozas.

A magisztralisan készitett nem kozvetlen felhasznalasu keverékinfuziot vagy parenteralis taplalo
keveréket szurdprobaszertien, de évente legalabb kétszer, mikrobioldgiai és pirogenitasi vizsgalatnak
kell alavetni, vagy bizonyitani kell az eljaras validalasaval, a keverék mikrobiologiai tisztasagat és
pirogén mentességét.



Az aszeptikus egység teljes korli kornyezet-higiénés mikrobioldgiai ellenérzését évente legalabb
kétszer el kell végeztetni.

A vizsgalatokat, valamint az esetleges validacid elvégzését és eredményét megfeleléen dokumentalni
kell.

4. Tarolas, szallitas

Az elkészilt keverékinfuziot vagy parenteralis taplalo keveréket a lehetd legrovidebb uton és idén
beliil kell eljuttatni a felhasznalohoz kiilon megfeleléen lezart, tiszta hordozoban. A készitmény
tarolasa és szallitasa kdzben, valamint a felhasznalas helyén is gondoskodni kell az eldirt, és a cimkén
is feltlintetett hdmérsékleten torténd eltartasrol.

5. Felhasznalas

5.1. Hideg vagy hiivés helyen torténd tarolas esetén a felhasznalas el6tt 1 oOra idotartamig
szobahomérsékleten kell tartani a keverékinflizidkat vagy parenteralis taplalé oldatokat. Tilos az
elémelegités minden egyéb modja!

5.2. A keverékinfuziok és a parenteralis taplalo keverékek beadasat csak orvos, vagy az osztalyvezeto
foorvos altal irasban megbizott szakdolgozo végezheti, aki amennyiben a felhasznalas soran barmilyen
rendellenességet észlel a tovabbiakban az osztalyos terapias protokollban foglaltak szerint koteles
eljarni, valamint a tapasztalt rendellenességrél a készitményt elrendel6 orvost haladéktalanul
értesiteni.

5.3 Nem vart mellékhatas esetén a keverékinfuziot, vagy a parenteralis taplalo keveréket tartalmazo
tartalyt a hasznalt infuzios szerelékkel egyiitt zarolni kell, és a rendellenességet a GYEMSZI -

Orszagos Gyogyszerészeti Intézetnek jelenteni kell, az intézeti vezeto fogyogyszerész egyideji
tajékoztatasa mellett.

Modositasi javaslatokat készitette:

Szaboné Dr. Schirm Szilvia, Dr. Tobel Andrea



