Стерильные лекарственные



ОФС

препараты аптечного изготовления   

  
Вводится впервые
Требования настоящей общей фармакопейной статьи распространяются на стерильные лекарственные препараты для медицинского применения, изготавливаемые аптечными организациями.

Стерильные лекарственные препараты – лекарственные препараты, изготовленные с применением материалов и методов, предотвращающих загрязнение и обеспечивающих их стерильность в соответствии с требованиями ОФС.1.2.4.0003.15 «Стерильность». 
Стерильные лекарственные препараты в зависимости от природы действующих веществ, входящих в их состав, и технологического процесса изготовления делят на две группы:
- лекарственные препараты, которые стерилизуют в конечной упаковке;
- лекарственные препараты, изготовляемые в асептических условиях с использованием стерильных вспомогательных веществ, включая растворитель/растворители, без последующей термической стерилизации.
Стерильные лекарственные препараты аптечного изготовления представлены следующими лекарственными формами:
- лекарственные формы для парентерального применения (растворы для инъекций, инфузий и др.);
- глазные лекарственные формы (глазные капли, глазные растворы (офтальмологические растворы для орошений, примочки), глазные мази и др.);
- лекарственные формы для новорожденных детей (порошки, растворы, суспензии, мази, глазные капли, инъекционные растворы и др.);
- лекарственные формы, предназначенные для нанесения на поврежденную кожу и слизистые (порошки и растворы для лечения открытых ран и ожоговых поверхностей, растворы для интравагинального введения и др.); 
- отдельные виды внутриаптечной заготовки (глазные лекарственные формы в виде внутриаптечной заготовки и концентраты для их изготовления, лекарственные формы для новорожденных и др.);
- лекарственные формы с антибиотиками (порошки, растворы, капли, суспензии, мази, глазные капли и мази и др.).
ОСОБЕННОСТИ ТЕХНОЛОГИИ И КОНТРОЛЯ КАЧЕСТВА

Изготовление стерильных лекарственных препаратов для медицинского применения должно осуществляться аптечными организациями, индивидуальными предпринимателями, имеющими лицензию на право изготовления стерильных лекарственных препаратов.
Фармацевтические субстанции и вспомогательные вещества, применяемые для изготовления стерильных лекарственных препаратов, хранят в отдельном шкафу в штангласах, на которых должна быть этикетка «Для стерильных лекарственных форм».
Стерильные лекарственные препараты аптечного изготовления готовят в асептических условиях, в соответствии с требованиями инструкции по санитарному режиму в аптечных организациях.

При получении стерильных лекарственных препаратов используют методы стерилизации в соответствии с ОФС.1.1.0016.18 «Стерилизация».

Оценка качества стерильных лекарственных препаратов аптечного изготовления проводится в зависимости от вида лекарственной формы в соответствии с требованиями ОФС «Нестерильные лекарственные препараты аптечного изготовления» и требованиями настоящей статьи.
Лекарственные формы для парентерального применения
Требования к лекарственным формам для парентерального применения должны соответствовать ОФС.1.4.1.0007.15 «Лекарственные формы для парентерального применения».
Фармацевтические субстанции и вспомогательные вещества, используемые для изготовления парентеральных лекарственных форм, должны соответствовать  требованиям ФС и/или нормативных документов. 
Растворы для инъекций и инфузий должны быть стерильными, стабильными, свободными от видимых механических включений, выдерживать испытание на бактериальные эндотоксины. Дополнительными требованиями к инфузионным растворам являются их изотоничность, изогидричность, изоионичность.
Растворы для инъекций и инфузий готовят массо-объемным методом на воде для инъекций, соответствующей требованиям ФС.2.2.0020.18 «Вода для инъекций».
При изготовлении лекарственных препаратов для парентерального применения в них могут быть добавлены стабилизаторы, антиоксиданты и другие вспомогательные вещества. 
Лекарственные препараты для парентерального применения готовят с соблюдением особенностей изготовления лекарственной формы, руководствуясь физико-химическими свойствами действующих веществ.
Растворы для инъекций и инфузий не разрешается готовить, если отсутствуют методики определения их подлинности и количественного содержания действующих веществ, режима стерилизации, данные о химической совместимости входящих действующих и вспомогательных веществ  и технологии изготовления.
Лекарственные препараты для парентерального применения проверяют на подлинность до стерилизации, включая определение значения рН, изотонирующих и стабилизирующих веществ. 
Лекарственные препараты для парентерального применения дополнительно проверяют на отсутствие механических включений  в соответствии с требованиями ОФС.1.4.2.0005.18 «Видимые механические включения в лекарственных формах для парентерального применения и глазных лекарственных формах» до и после стерилизации. Растворы, приготовленные асептически, просматривают один раз после фасовки или стерилизующей фильтрации.
После стерилизации определяют подлинность, значение рН, герметичность упаковки, стабилизаторы проверяются в случае, предусмотренном нормативным документом. Определение значения рН проводят потенциометрическим методом в соответствии с требованиями ОФС.1.2.1.0004.15 «Ионометрия». 
Количественное определение проводят до и после стерилизации изготовленного лекарственного препарата. 

Лекарственные препараты для парентерального применения подвергают испытанию на стерильность, а также бактериальные эндотоксины или пирогены. Испытание проводят в соответствии с требованиями ОФС.1.2.4.0003.15 «Стерильность», ОФС «Бактериальные эндотоксины» ОФС.1.2.4.0006.15 и в исключительных случаях ОФС.1.2.4.0005.15 «Пирогенность», которое осуществляется в сроки, регламентируемые соответствующими нормативными актами.
Контроль качества лекарственных препаратов для парентерального применения должен проводиться на каждой стадии их приготовления.
Глазные лекарственные формы
Требования к глазным лекарственным формам должны соответствовать ОФС.1.4.1.0003.15 «Глазные лекарственные формы».

Глазные капли, глазные растворы (офтальмологические растворы для орошений, примочки) готовят массо-объемным методом на воде очищенной, отвечающей требованиям ФС.2.2.0020.18 «Вода очищенная». 
При изготовлении глазных капель и глазных растворов необходимо учитывать осмоляльность и оптимальное значение рН. Для изотонирования данных лекарственных препаратов могут использоваться натрия хлорид, натрия сульфат или натрия нитрат с учетом их совместимости с действующими веществами. Буферные растворы должны быть указаны в рецепте.
Для обеспечения стабильности лекарственного препарата в процессе хранения, в его состав  могут быть введены стабилизаторы, антиоксиданты, и другие вспомогательные вещества с учетом физико-химических свойств действующих веществ. 

Глазные капли, глазные растворы дополнительно проверяют на отсутствие механических включений в соответствии с ОФС.1.4.2.0005.18 «Видимые механические включения в лекарственных формах для парентерального применения и глазных лекарственных формах». 

Содержание изотонирующих и стабилизирующих веществ в глазных каплях определяют до стерилизации. 
Глазные мази. Мазевые основы, термостойкие действующие и вспомогательные вещества, вводимые в состав глазных мазей, должны быть стерильными.
При отсутствии указаний для глазных мазей применяют основу, состоящую из 10 частей безводного ланолина и 90 частей вазелина сорта «для глазных мазей» (не содержащего восстанавливающих веществ).

Действующие вещества вводят в основу по общим правилам приготовления дерматологических мазей, в зависимости от их физико-химических свойств.
Лекарственные формы с антибиотиками
Требования к лекарственным формам с антибиотиками должны соответствовать ОФС на лекарственную форму («Порошки», «Растворы», «Суспензии», «Мази» и др.).

Лекарственные формы с антибиотиками готовят по правилам изготовления конкретных лекарственных форм в соответствии с ОФС «Нестерильные лекарственные препараты аптечного изготовления». Изготовление проводят в асептических условиях с использованием стерильных фармацевтических субстанций, растворителей и мазевых основ. 
Лекарственные формы для новорожденных детей
Требования к лекарственным формам для новорожденных детей должны соответствовать ОФС «Лекарственные препараты аптечного изготовления для применения в педиатрической практике».
Лекарственные формы, предназначенные для нанесения на поврежденную кожу и слизистые
Требования к лекарственным формам, предназначенным для нанесения на поврежденную кожу и слизистые,  должны соответствовать ОФС на лекарственную форму («Порошки», «Растворы», «Мази» и др.).
Данные лекарственные формы дополнительно проверяют на подлинность и проводят количественное определение действующих веществ.

УПАКОВКА

В соответствии с требованиями ОФС.1.1.0025.18 «Упаковка, маркировка и транспортирование лекарственных средств» проводится выбор упаковки согласно приведенным критериям. Упаковка стерильных лекарственных препаратов должна обеспечивать стерильность.
 Стерильные лекарственные препараты аптечного изготовления отпускают в стерильных флаконах, преимущественно нейтрального стекла. Для укупорки используют стерильные резиновые пробки. Флаконы, укупоренные резиновыми пробками, обкатывают металлическими колпачками.

Мази помещают в  стерильные банки и укупоривают навинчивающимися пластмассовыми крышками с простерилизованными пергаментными прокладками.

Дозированные порошки отпускают в капсулах, подбирая их в зависимости от физико-химических свойств действующих и вспомогательных веществ. Недозированные порошки отпускают в стерильных баночках.
МАРКИРОВКА

Маркировка стерильных лекарственных препаратов аптечного изготовления осуществляется в аптечной организации в соответствии с правилами изготовления и отпуска лекарственных препаратов.
Лекарственные формы для парентерального применения. На флаконах должны быть этикетки «Для инъекций», «Для инфузий» предупредительная надпись «Стерильно». На этикетках должен быть указан способ применения «Внутримышечно», «Внутривенно», «Внутривенно (капельно)».

На этикетках лекарственных препаратов для инъекций и инфузий обязательно указывается состав лекарственного препарата.

Глазные лекарственные формы. На упаковке должна быть этикетка «Глазные капли», «Глазная мазь»; предупредительные надписи «Стерильно» или «Приготовлено асептически», «Хранить в прохладном, защищенном от света месте».

Лекарственные формы с антибиотиками. На упаковке лекарственного препарата должна быть предупредительная надпись «Приготовлено асептически».
ХРАНЕНИЕ

В соответствии с требованиями ОФС.1.1.0010.18 «Хранение лекарственных средств». 
СРОК ГОДНОСТИ


Стерильные лекарственные препараты, как правило, имеют следующие сроки годности, если иное не регламентировано нормативной документацией:

- инъекционные и инфузионные растворы во флаконах, герметично укупоренных резиновыми пробками «под обкатку», хранят от 2 до 30 суток в соответствии с установленным сроком годности, все остальные не более 2 суток;
- глазные капли хранят не более 2 суток; глазные капли, приготовленные по утвержденным прописям, от 2 до 90 суток в зависимости от температурных режимов;
-  водные растворы, содержащие бензилпенициллин – 1 сутки. 
При наличии фармакопейной статьи на лекарственный препарат аптечного изготовления, в ней должны быть указаны сроки годности, установленные по результатам изучения его стабильности.
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