Rezolucja Komitetu Ministréw CM/ResAP(2011)1
o wymogach dotyczacych zapewniania jakoSci i bezpieczenstwa produktéw medycznych
przygotowywanych w aptekach na specjalne potrzeby pacjentow.

(Przyjeta przez Komitet Ministrow w dniu 19 stycznia 2011
na 1103 spotkaniu Przedstawicieli Ministrow)

Komitet Ministréw w sktadzie ograniczonym do przedstawicieli panstw stron Konwencji o opracowaniu
Farmakopei Europejskiej ' (ETS No. 50),

Biorac pod uwagg fakt, ze celem Rady Europy jest dazenie do osiagnigcia jedno$ci pomigdzy krajami
cztonkowskimi oraz, ze cel ten moze zosta¢ osiagni¢ty migedzy innymi na drodze wspdlnych dziatan na polu
ochrony zdrowia publicznego wlaczajac przyjecie wspolnych zarzadzen;

Majac na wzgledzie ustalanie standardow przebiegajace zgodnie z Konwencja o opracowaniu Farmakopei
Europejskiej i Protokotem do tej Konwencji (ETS No. 134), ktére zabiegaja o szerzenie postgpu w kazdym
mozliwym aspekcie, zar6wno w sektorze socjalnym jak i zwiagzanym z nim sektorze ochrony zdrowia, poprzez
harmonizacj¢ wytycznych dotyczacych substancji medycznych, ktére w formie podstawowej lub w formie
preparatow farmaceutycznych stanowia przedmiot ogdlnego zainteresowania i uwagi narodow Europy;

Podkreslajac potrzebe wdrozenia we wszystkich mozliwych ptaszczyznach stosownych standardow
migdzynarodowych takich jak te rozwiniete przez Swiatowa Organizacje Zdrowia oraz Konwencje o Inspekcji
Farmaceutycznej (the Pharmaceutical Inspection Convention) i Schemat Wspotpracy Inspekcji Farmaceutycznej
(Pharmaceutical Inspection Co-operation Scheme (PIC/S);

Przywolujac rozdzialy i monografie Farmakopei Europejskiej zawierajace ogoélne i szczegdtowe wymagania
dotyczace produktéw farmaceutycznych przygotowywanych w aptekach, w szczegélno$ci wyznaczajace
standardy i metody kontroli jakosci chemicznej, farmaceutycznej i mikrobiologicznej substancji aktywnych i
substancji pomocniczych, postaci farmaceutycznej, dawek i mocy leku oraz opakowan;

Biorac pod uwagg $rodki i metody zaproponowane w Rezolucji Komitetu Ministrow ResAP(93)1 na temat roli i
szkolenia wykwalifikowanych farmaceutéw, Rezolucja ResAP(94)1 o racjonalnym wykorzystywaniu lekow
oraz Rezolucja ResAP(97)2 o rozszerzeniu funkcji farmaceutow i dostosowania ich stazu, oraz wymog
wprowadzenia powyzszych rezolucji;

Przywolujac $rodki zaproponowane w Rezolucji Komitetu Ministréw ResAP(2001)2 dotyczace roli farmaceuty
w ramowym systemie ochrony zdrowia, m. in. podkreslajac, ze farmaceuci sa profesjonalistami ochrony zdrowia
najlatwiej dostgpnymi dla pacjentow i ze Swiadcza pomoc w zakresie indywidualnych potrzeb pacjentow;

Biorac pod uwage wyniki migdzynarodowego sympozjum ,,Wspdtpraca Europejska i synergia standardow

jakosci poza Farmakopea Europejska”, ktora odbyta si¢ 15 i 16 czerwca 2007, oraz warsztatow naukowych
»Promowanie standardow zapewniajacych jako$¢ i bezpieczenstwo aptecznych produktdéw leczniczych dla

potrzeb pacjentow”, ktore odbyly sig¢ 24 wrzesnia 2009 w siedzibie Europejskiej Dyrekcji Jakosci Lekow i

Ochrony Zdrowia (EDQM), w Radzie Europy w Strasburgu;

Biorac pod uwagg, ze produkty lecznicze produkowane przez przemyst farmaceutyczny nie zawsze sa
przeznaczone lub dostepne dla celow zaspokojenia specjalnych potrzeb indywidualnych pacjentow;

Zwracajac uwagg na fakt, iz produkty lecznicze wytwarzane na skalg przemystowa musza posiada¢ zgodg na
dopuszczenie ich do obrotu wydana przez wtasciwy urzad zanim trafia na rynek;

Biorac pod uwagg, ze przygotowywanie produktow leczniczych w aptekach, co moze by¢ wymagane w
indywidualnej sytuacji lub w zwiazku ze stanem zdrowia pacjenta w przypadku braku lub niedostgpnosci
stosownego produktu leczniczego na rynku, jest niezbedne dla zapewnienia zaspokojenia potrzeb
indywidualnych pacjentow w Europie;



Zwracajac uwage na fakt, ze przygotowywanie lekow aptecznych w aptekach nie jest zharmonizowane w calej
Europie i podlega wewngtrznym regulacjom organdéw poszczegdlnych panstw stron Konwencji o opracowaniu
Farmakopei Europejskiej;

Biorac pod uwagg fakt, ze farmaceuci moga zgodnie z prawem przygotowywac leki recepturowe w aptece w
oparciu o swoje profesjonalne wyksztatcenie, licencj¢ oraz pozwolenia wydane na rzecz konkretnej apteki;

Podkreslajac fakt, ze bezpieczenstwo pacjenta oraz osiagnigcie celu terapeutycznego lekéw przygotowanych w
aptece wymaga spetnienia stosownych kryteriow jakosci, bezpieczenstwa i wartosci dodanej w przypadku, gdy
nie wymagana jest zgoda na dopuszczenie do obrotu;

Zaznaczajac, ze wymogi dotyczace zapewnienia bezpieczenstwa i jakosci lekow recepturowych
przygotowywanych w aptekach przy uzyciu specyficznych struktur i procesow, poza spetnianiem stosownych
wymogow farmakopei, sa niezbedne dla zapewnienia odpowiedniego poziomu bezpieczenstwa pacjenta w
Europie oraz wartosci dodanej przygotowywania takich lekow w aptekach;

Z zamiarem uniknigcia réznic w jakos$ci i bezpieczenstwie pomigdzy lekami recepturowymi wykonywanymi w
aptekach oraz lekami gotowymi na skalg przemystowa, zaleca, aby rzady panstw stron Konwencji o

opracowaniu europejskiej farmakopei dostosowaly swoje regulacje zgodnie z przepisami przedstawionymi w
niniejszej rezolucji:

- warto$¢ dodana lekow aptecznych oraz czynniki odpowiedzialnosci profesjonalistow z dziedziny ochrony
zdrowia;

- proces przygotowawczy,

- dokumentacja produktow;

- wydawanie zezwolen na wprowadzenie produktéw na rynek;

- oznaczenie produktow;

- zgodno$¢ z wymogami farmakopei;

- odtwarzanie (przygotowanie do podania) produktow leczniczych;

- zezwolenia dla aptek Iub, jesli nie uregulowane przez inne prawne wytyczne, licencje nadane firmom
przygotowujacym leki dla aptek;

- przejrzystos¢ 1 bezpieczenstwo;

- racjonalne uzycie;

- nadzor;

- komunikacja i informowanie pacjentow;

- dystrybucja i przygotowywanie lekow aptecznych.

W celu wprowadzenia niniejszej rezolucji kraje bedace stronami Konwencji o opracowaniu Farmakopei

Europejskiej zmuszone begda uzupehic¢ ja dodatkowymi praktycznymi wytycznymi, ktére wpisywac si¢ beda w
oficjalne ustalenia panstwowe.



Zatqcznik do Rezolucji CM/ResAP(2011)1
1. Obszar zastosowania

Niniejsza rezolucja dotyczy tylko lekow przeznaczonych dla ludzi. Inne produkty medyczne, takie jak wyroby
medyczne i produkty kosmetyczne nie sa przedmiotem niniejszej rezolucji.

Niniejsza rezolucja dotyczy lekow aptecznych zwanych réwniez nielicencjonowanymi produktami
farmaceutycznymi, tj. leki, ktore sa przygotowywane na specjalne potrzeby pacjentow przez apteki recepturowe
i apteki szpitalne oraz do podobnych proceséw i produkceji lekow zgodnie z paragrafem 10.2. Dotyczy to
réwniez odtwarzania lekow w placéwkach stuzby zdrowia.

Postanowienia dotycza wszelkich produktow aptecznych, zarowno wykonywanych bezposrednio na zlecenie jak
i na zapas, natomiast ich zastosowanie uzaleznione jest od wynikow oceny ryzyka procesu produkcji apteczne;j.

2. Definicje

Procedura zamknigtego systemu dla sterylnych produktow leczniczych: procedura umozliwiajaca przygotowanie
sterylnego leku poprzez przeniesienie jalowych sktadnikow lub roztworéw poczatkowych do jalowego
pojemnika, bezposrednio lub przy uzyciu przyrzadéw do sterylnego przeniesienia, bez narazania roztworu na
dziatanie czynnikéw zewnetrznych (takich jak przyrzady do wlewu dozylnego dla lekow cytotoksycznych lub do
calkowitego zywienia pozajelitowego (total parenteral nutrition (TPN)).

Apteka recepturowa: apteka, ktora otrzymuje recepte dla pacjenta i ktéra w ramach swoich ustug zapewnia
przygotowanie apteczne leku dla tego pacjenta (czgsto apteki recepturowe i ogdlnodostepne sg identyczne).

Dostawy zewngtrzne (patrz uwaga 1, modelowa procedura zarzadzania ryzykiem): jakakolwiek dostawa lekow
aptecznych wyprodukowanych przez apteke przygotowujaca, inna niz apteka bezposrednio zaopatrujaca
pacjenta.

Dobre Praktyki Dystrybucyjne (Good Distribution Practices (GDP): praktyki zgodne z wytycznymi Komisji
Europejskiej ,, Wytyczne na temat dobrych praktyk dystrybucyjnych produktéw leczniczych przeznaczonych do
uzytku przez cztowieka” (94/C 63/03).

Dobre Praktyki Wytwarzania (Good Manufacturing Practices (GMP): praktyki zgodne z wytycznymi zawartymi
w Dyrektywie Komisji Europejskiej 2003/94/EC oraz Eudralex, Tom 4, na temat dobrych praktyk wytwarzania
lekéw przeznaczonych dla ludzi i dla zwierzat.

Dobre Praktyki Przygotowywania (PIC/S GPP): “Przewodnik po dobrych praktykach przygotowywania lekow w
placéwkach shuzby zdrowia” w Konwencji o Inspekcji Farmaceutycznej, Schemacie Wspolpracy Konwencji o
Inspekcji Farmaceutycznej (PIC/S) Przewodnik PE 010.

Dystrybucja wewngtrzna (patrz uwaga 1, modelowa procedura zarzadzania ryzykiem): bezposrednie
dostarczanie produktow aptecznych do pacjentéw przez apteke przygotowujaca leki.

Procedura otwartego systemu dla sterylnych produktow leczniczych: procedura przygotowywania sterylnego
produktu leczniczego, gdzie roztwor jest narazony na dziatanie czynnikéw zewnetrznych.

Odpowiednik produktu leczniczego: produkt leczniczy zawierajacy te same substancje aktywne, bez wzgledu na
uzyte substancje pomocnicze, to samo lub podobne przeznaczenie do uzycia, porownywalna moc i dawkowanie,
a takze identyczna lub podobna metod¢ podawania.

Apteka przygotowujaca: zapewnia przygotowanie lekow recepturowych dla apteki recepturowej (czgsto apteki
przygotowujaca i recepturowa sa tozsame).



Odtwarzanie: operacja majaca na celu umozliwienie uzycia produktu leczniczego dopuszczonego do obrotu
rynkowej zgodne z instrukcjami podanymi w opisie charakterystyki produktu lub w ulotce informacyjnej dla
pacjenta.

3. Wartos$¢ dodana lekéw aptecznych i odpowiedzialnos$¢ profesjonalnych pracownikow stuzby zdrowia.

Leki apteczne (recepturowe) sa produktami z warto$cia dodana, jesli z przyczyn medycznych farmaceutycznych
lub osobistych sa one potrzebne konkretnemu pacjentowi lub konkretnej grupie populacji majacej konkretne
potrzeby.

3.1. Odpowiedniki farmaceutyczne na rynku krajowym

Leki apteczne nie sa zalecane jesli wlasciwy odpowiednik farmaceutyczny jest dopuszczony do obrotu
rynkowego i dostgpny do nabycia. Przed przystapieniem do przygotowania leku recepturowego farmaceuta
powinien sprawdzi¢, czy jest dostgpny odpowiednik farmaceutyczny na rynku krajowym, biorac przy tym pod
uwagg posta¢ farmaceutyczna i moc leku.

3.2. Wartos¢ dodana i odpowiedzialnos¢ profesjonalnych pracownikow stuzby zdrowia

Profesjonalni pracownicy zaangazowani w dbato$¢ o pacjenta powinni wspoélnie przyja¢ odpowiedzialnos¢ za
ustalenie czy lek recepturowy moze mie¢ warto$¢ dodang. Powinni oni wzia¢ pod uwagg potrzeby medyczne
danego pacjenta. Farmaceuta powinien by¢ w stanie odméwi¢ przygotowania leku recepturowego w przypadku
gdy wiasciwy odpowiednik jest dostepny w sprzedazy na rynku krajowym, poinformowacé lekarza o tym, iz taki
odpowiednik jest dostgpny i przedyskutowac z lekarzem czy istnieje konkretna potrzeba aby przygotowac lek
recepturowy.

W przypadku gdy apteka przygotowujaca i apteka recepturowa nie sa tozsame, ich odmienne zakresy
odpowiedzialnos$ci, w tym obowiazek informowania o szczegoétach zawartych w dokumentacji produktu
niezbgdnych dla jego bezpiecznego wykorzystania, powinny zosta¢ zdefiniowane w regulaminie lub w umowie
kontraktowe;j. Leki recepturowe powinny zawsze by¢ wydawane przez apteke recepturowa, poniewaz ta apteka
przyjmuje recepte dla pacjenta. Apteka przygotowujaca powinna by¢ odpowiedzialna za zapewnienie u siebie
odpowiedniego systemu zapewnienia jakoSci.

4. Proces przygotowania

Wszystkie produkty przygotowywane w aptece powinny podlega¢ odpowiedniemu systemowi zapewniania
jakosci. Przed przygotowaniem powinna zawsze zosta¢ przeprowadzona ocena ryzyka w celu ustalenia poziomu
systemu zapewniania jakosci, ktory nalezy zastosowac przy przygotowywaniu produktu leczniczego.

Mozliwa procedura modelowa dla celdw oceny ryzyka, opisana w punkcie 5.2 oraz w uwadze 1, zapewnia
pomoc przy rozroznieniu pomigdzy poziomami ryzyka (“preparaty wysokiego ryzyka” i “preparaty niskiego
ryzyka”) oraz pomigdzy dwoma poziomami systemu jako$ci opartymi na zastosowaniu gradacji ryzyka w
zapewnianiu jakosci.

Zaleca sig, aby Przewodnik GMP stanowit materiat referencyjny dla odpowiedniego systemu jakos$ci dla
»preparatow wysokiego ryzyka” oraz, aby Przewodnik PIC/S GPP byt wykorzystywany do “preparatéw niskiego
ryzyka”. Stosowanie innych wytycznych z odpowiadajacym poziomem jakosci jest mozliwe zaleznie od
procedur zalecanych przez narodowe regulacje prawne.

Miejsce, wyposazenie i wiedza farmaceutyczna powinny by¢ odpowiednie do przygotowania produktow
leczniczych.

5. Dokumentacja produktu

Dokumentacja produktu, wedtug opisu w uwadze 2 powinna by¢ wymagana jedynie w przypadku
przygotowywania lekow z zamiarem ich sktadowania.



W przypadku szybkich przygotowan lekow na zamowienie nie zawsze mozliwe bedzie przygotowanie pelnej
dokumentacji produktu zawierajacej wszystkie mozliwe informacje wymienione w punkcie 5.1. poniewaz
mogloby to prowadzi¢ do opdznienia w dostawie niezbednych lekoéw. Jednak dla tego typu lekow,
przygotowanych na bezposrednie zlecenie, farmaceuta oraz lekarz przepisujacy lek powinni zawsze rozwazy¢
ryzyka dla pacjenta, w tym ryzyko ze strony preparatu leczniczego nie posiadajacego dokumentacji wykazujacej
warto$¢ dodana tego leku oraz opisu systemu zapewnienia jakosci zastosowanego przy jego produkcji w
poréwnaniu z ryzykiem zwiazanym z brakiem dostgpnosci takiego produktu leczniczego.

5.1 Zagadnienia, ktore powinny znalez¢ sie w dokumentacji produktu

Apteka powinna zapewni¢ rownowage pomigdzy wszystkimi mozliwymi negatywnymi stronami oraz wartos$cia
dodana przygotowania leku aptecznego. Wszelkie informacje o konkretnej jakosci produktu jak rowniez
warunki jego produkcji charakterystyczne dla miejsca powinny by¢ wykazane w dokumentacji produktu.

A dokumentacja produktu powinna obejmowac nastgpujace kwestie:
a. wskazanie warto$ci dodanej leku recepturowego;

b. wskazanie, ze aktywne sktadniki farmaceutyczne, substancje pomocnicze oraz opakowania spetniaja
odpowiednie oczekiwania, biorac pod uwagg konkretne potrzeby pacjenta;

c. Opis procesu przygotowania, w tym procesu testowania, tam gdzie to konieczne;
d. rozwinigcie i dokumentacje¢ bazowa procesu przygotowania;
e. uzycie produktu w tym informacje¢ dla pacjenta i dla wystawiajacego receptg.

Tres¢ 1 szczegdtowos¢ informacji opisanych w powyzszych punktach a do e uzaleznione sa od oceny ryzyka,
ktéra powinna zosta¢ udokumentowana. Dokumentacja produktu powinna by¢ bardziej szczegétowa dla lekow,
ktére obdarzone sa wigkszym ryzykiem niz dla lekow o nizszym poziomie ryzyka.

Powyzsze aspekty wzigto pod uwage w procedurze modelowej oceny ryzyka, patrz uwaga 1.

Alternatywne metody oceny ryzyka moga by¢ zastosowane pod warunkiem osiagnigcia odpowiedniego
poziomu.

Wigcej szczegdtow na temat dokumentacji produktu mozna znalez¢é w uwadze 2.
5.2. Ocena ryzyka leku aptecznego

Podczas wykonywania leku aptecznego, farmaceuta powinien zawsze stosowa¢ zasady oceny ryzyka w celu
ustalenia poziomu systemu jakosci, jaki nalezy zastosowac przy przygotowaniu produktu leczniczego.

Ocena ryzyka powinna bra¢ pod uwagg:

a. postac¢ farmaceutyczna, dawka i moc leku oraz droga podania;

b. przygotowywana ilos¢;

c. efekt farmakologiczny produktu leczniczego dla przewidzianego sposobu podania;
d. okno terapeutyczne (rozpigtos¢ dawek terapeutycznych);

e. typ procesu przygotowania;

/- sposdb uzycia (wewngtrzny lub zewngtrzny)



Ocena ryzyka powinna dotyczy¢ zawartosci aktywnych sktadnikow farmaceutycznych oraz substancji
pomocniczych dla zapewnienia profilu bezpieczenstwa leku aptecznego.

Wszedzie gdzie to mozliwe, powinno stosowac si¢ aktywne sktadniki farmakologiczne wyprodukowane zgodnie
z GMP i analizowane zgodnie ze standardami farmakopei.

Model analizy ryzyka znajduje si¢ w uwadze 1.
5.3. Dostepnos¢ danych dla organow nadzorczych do celow inspekcji na zadanie

Apteki powinny posiada¢ odpowiednie chemiczne, farmaceutyczne i mikrobiologiczne dane lub informacje
(patrz punkt 5.1,a-e) dotyczace lekodw recepturowych, udostepniane do wgladu lub na Zadanie organow
nadzorczych.

Produkcja réznych serii powinna by¢ udokumentowana w indywidualnej dokumentacji kazde;j serii, ktore
powinny znajdowac si¢ w dokumentacji produktu.

6. Dopuszczenie do obrotu rynkowego

Jesli przygotowanie leku jest wykonywane na skalg porownywalna z poziomem przemystowym, jesli ma
miejsce dystrybucja oraz jesli dopuszczony do obrotu produkt leczniczy lub jego farmaceutyczny odpowiednik
(patrz punkt 3.1), jest obecny w obrocie rynkowym, odpowiednie wladze wydajace zezwolenia na obrot lekami
powinny wzia¢ pod uwage ustalenie, o ile jeszcze tego nie zrobity, czy istnieje wymdg otrzymania zezwolenia
na dopuszczenie do obrotu rynkowego, wlaczajac petna zgodnos¢ z GMP, dla lekow aptecznych (patrz uwaga 1:
odnosnik do “leku aptecznego wysokiego ryzyka”).

7. Oznaczenie

Prawidtowe oznaczenie jest niezbedne dla bezpieczenstwa pacjenta. Ulotka powinna zawiera¢ nastgpujace
informacje:

a. nazwe, adres oraz numer telefonu apteki recepturowe;;

b. nazwg, adres oraz numer telefonu apteki przygotowujace;j;

¢. nazwe leku aptecznego, jesli dotyczy;

d. pelny sktad jako$ciowy oraz ilos¢ substancji aktywnej;

e. numer serii, jesli dotyczy;

f. datg przydatnosci lub informacj¢ o ograniczeniach uzycia;

g. warunki przechowywania lub ostrzezenia dotyczace sposobu stosowania leku;
h. sposob uzycia, ostrzezenia i §rodki ostroznosci;

i. sposéb podania.

8. Zgodno$¢ z wymaganiami farmakopei

W przypadku, gdy niezbedne jest wykonanie leku aptecznego w oparciu o standardowa formutle, nalezy
odszuka¢ t¢ formute w panstwowej farmakopei lub w zestawach formul stosowanych w danym panstwie.

Aktywne sktadniki farmaceutyczne oraz substancje pomocnicze wykorzystane do przygotowania lekow
aptecznych, posta¢ farmaceutyczna, dawka i moc leku oraz opakowania musza by¢ zgodne z odpowiednimi
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rozdziatami i monografiami Farmakopei Europejskiej, badz tez w przypadku, gdy nie zawiera ona stosownych
wytycznych — z odpowiednimi rozdziatami i monografiami narodowej farmakopei kraju bedacego strona
Konwencji o opracowaniu Farmakopei Europejskie;.

W przypadku, gdy nie istnieja stosowne farmakopee lub indywidualne monografie lub tez ogdlne rozdziaty,
jakosc¢ chemiczna, farmaceutyczna i mikrobiologiczna materiatdow poczatkowych powinna by¢ przystosowana
dla uzytku farmaceutycznego i wykazana na podstawie potwierdzonych metod.

9. Odtwarzanie produktéw leczniczych w placéwkach ochrony zdrowia

Generalnie odtwarzanie (przygotowanie do podania) produktow leczniczych powinno zasadniczo mie¢ miejsce
w aptece, zaktadajac, ze wymagania dotyczace bezpiecznego przygotowania sterylnych produktéw sa spetnione.
Odtwarzanie uznane za czynnos¢ niskiego ryzyka moze by¢ dokonywana na oddziatach szpitalnych.

9.1. Ocena ryzyka zwiqzanego z przygotowaniem leku do podania (odtworzeniem)
Ocena ryzyka powinna obejmowacé nastgpujace kwestie:

a. ztozonos¢ procesu i dostgpnos¢ odpowiednich instrukcji

- ztozonos$¢ procesu odtworzenia, np. ilo$¢ etapow tego procesu;

- instrukcje sporzadzenia, ktore definiuja i dokumentuja kolejne kroki w procesach odtworzenia dla r6znych
produktow.

b. miejsce, wyposazenie oraz zastosowanie szczegolnych dzialan zabezpieczajacych dla stanowiska wytwarzania
lekow recepturowych pod wzglgdem zachowania norm i procedur dobrej praktyki wytwarzania;

- miejsce i uzyte wyposazenie;
- dostgpnosc¢ czystych powierzchni z wymaganym dostgpem do przeptywu powietrza;
- dostepnos¢ systemow przeptywu laminarnego powietrza;

- nadzor srodowiska wykazujacy skutecznos¢ podjgtych srodkéw na rzecz zminimalizowania ryzyka
zanieczyszczenia produktu przez personel.

¢. rodzaj produktu
Sterylne produkty lecznicze

W przypadku odtwarzanie produktow leczniczych przeznaczonych do podania pozajelitowego, ocena ryzyka
powinna zosta¢ udokumentowana.

Wymagania systemowe dotycza zaréwno procedur systemoéw zamknigtych jak i otwartych.
d. odpowiednie wyksztalcenie i szkolenie

Zachowanie zasad higieny oraz odpowiednia odziez powinny by¢ zapewnione zgodnie z zaleceniami.
Odpowiednie szkolenie musi by¢ udokumentowane. Czysto$¢ mikrobiologiczna personelu nalezy zweryfikowac
w oparciu o wyniki indywidualnego monitoringu..

9.2. Zakres odpowiedzialnosci placowki stuzby zdrowia



W oparciu o powyzsza oceng ryzyka (patrz punkt 9.1), placowka stuzby zdrowia powinna zdecydowac i
udokumentowac to, ktore produkty powinny by¢ odtwarzane w aptekach a ktére moga by¢ odtwarzane na
oddziatach szpitalnych.

W przypadku, gdy odtworzenie ma miejsce na oddziale szpitalnym, farmaceuta powinien zatwierdzi¢ pisemnie
procedury oraz zapewnié, aby personel bioracy udziat w odtworzeniu produktu byt odpowiednio przeszkolony.

9.3. Rola zwierzchnikow

Poniewaz odtworzenie nie jest uwazane za proces w ramach przygotowywania lekow aptecznych, wtadze
panstwowe powinny zadbaé, przy wspotpracy z odpowiednimi instytucjami specjalistycznymi, o odpowiednie
regulacje prawne i instrukcje biorac pod uwage zagadnienia poruszone w niniejszym punkcie 9.

10. Zezwolenia dla aptek lub licencje dla firm produkujacych leki recepturowe dla aptek

10.1. Zezwolenia dla aptek

Generalnie uzyskanie zezwolenia ze strony wlasciwych merytorycznie wtadz lub organizacji jest podstawowym
wymogiem, ktory apteka musi spetni¢, aby prowadzi¢ swoja dziatalnosé.

W przypadku uznania apteki za odpowiednie miejsce zapewniajace jako$¢ i bezpieczenstwo dla lekow
aptecznych (recepturowych), wtadze powinny nadac jej dodatkowe zezwolenie lub licencjg na ich
przygotowywanie. Dodatkowe zezwolenie lub licencja moze zosta¢ przyznane lub zawieszone, w zaleznosci od
poziomu spetniania wymogow.

10.2. Licencje dla firm

W niektorych krajach przygotowywanie produktow leczniczych odbywa sig na prosbg aptek przez firmy, nie
bedace aptekami. W takim wypadku niezbedne jest posiadanie przez taka firme licencji na produkcje (dla krajow
UE licencja produkcyjna i pelna zgodnos¢ z GMP) wydanej przez odpowiednie wiadze.

11. Przejrzysto$¢ i bezpieczenstwo
11.1. Raportowanie o sprawach zwiqzanych z jakosciq i bezpieczenstwem

Wszelkie kwestie zwiazane z jakoscia i bezpieczenstwem wynikajace ze stosowania lub produkowania lekow
aptecznych powinny by¢ zapisywane i przekazywane do odpowiednich organdéw panstwowych. Odpowiedni
system raportowania o jakosci i bezpieczenstwie powinien zosta¢ wdrozony tak, aby umozliwi¢ zachowanie
powiazania pomigdzy raportem o produkcie, produktem, aptekami przygotowujacymi i wydajacymi lek
pacjentowi oraz procesem jego przygotowania.

11.2. System powiadamiania lub komunikowania

W perspektywie koniecznos$ci przygotowywanie preparatow wysokiego ryzyka odpowiednie organy panstwowe
powinny uzyska¢ odpowiednie informacje na temat czynnos$ci przygotowawczych w kazdej aptece. Nalezy
wzia¢ pod uwage ustalenie odpowiedniego sytemu powiadamiania.

11.3. Spis lekow aptecznych

W zwiazku z koniecznos$cia zachowania przejrzystosci w przypadku przygotowywania lekéw aptecznych na
zapas, zachgca si¢ do ustanowienia panstwowych spisow lekow.

Panstwowy spis lekow powinien zawiera¢ nastgpujace kwestie:

a. nazwy aptek przygotowujacych leki apteczne;



b. petny sktad dostepnych lekow aptecznych;
c. portfolio aptek przygotowujacych obejmujace szereg lekow aptecznych.
11.4. Racjonalne wykorzystanie

W oparciu o kryteria kliniczne, kraje cztonkowskie powinny by¢ zachgcane do wspdlpracy z ekspertami w
zakresie racjonalnego wykorzystania lekow wpisanych do spisu.

11.5. Nadzor

W oparciu o informacje uzyskane za posrednictwem wyzej opisanego systemu, wlasciwe wladze powinny
przeprowadzac¢ inspekcje oceniajace ryzyko.

Wiasciwe wiadze powinny by¢ upowaznione do zawieszenia dziatalnosci polegajacej na przygotowywaniu
lekéw aptecznych.

12. Komunikacja i informowanie pacjentéw
Komunikacja z pacjentami otrzymujacymi leki recepturowe i ich opiekunami ma fundamentalne znaczenie.
12.1 Informacja o leku aptecznym

Podstawowe informacje powinny by¢ przekazane pacjentowi w oparciu o dokumentacje leku, jezeli jest ona
dostepna. Ulotka dla pacjenta zawierajaca konkretna informacjg o produkcie nie jest wymagana dla lekow
aptecznych. Zalecane jest udzielenie pacjentowi ogolnej informacji na temat terapii i sposobu uzycia leku
aptecznego, w tym w niektorych przypadkach na temat wskazan dotyczacych stosowania.

13. Dystrybucja lekéw aptecznych
13.1. Zgodnos¢ z Dobrq Praktykq Dystrybucyjng (GDP)

Do obowiazkéw aptek oraz firm przygotowujacych produkty lecznicze na zlecenie aptek jest spetnianie
wymogow wynikajacych z Dobrej Praktyki Dystrybucyjnej (GDP).

13.2. Eksport/import lekow aptecznych

Poza przypadkami indywidualnych pacjentéw, eksport/import produktow aptecznych z kraju bedacego strona
Konwencji o opracowaniu europejskiej farmakopei do innych panstw stron nie powinno mie¢ miejsca, chyba ze
istnieja umowy dwustronne na ten temat. Tak dtugo jak nie istnieja ujednolicone i obustronnie ustalone wymogi
jakosci dla produktoéw leczniczych nie wprowadzonych do obrotu rynkowego oraz tak dlugo jak nie
uregulowane sa kompetencje inspektoratow, taki eksport nie powinien mie¢ miejsca.

k ok 3k

Uwaga 1: Model procedury oceny ryzyka

Ponizej zawarta jest propozycja modelu oceny ryzyka w celu ustalenia czy przygotowanie leku taczy sig z
wysokim czy z niskim ryzykiem zgodnie z zapisami niniejszej rezolucji. Alternatywne metody oceny ryzyka
moga by¢ zastosowane pod warunkiem, ze zapewnia one prawidlowa oceng.

Ocena ryzyka powinna rowniez obejmowac aktywne sktadniki farmaceutyczne, substancje pomocnicze oraz
opakowania i ich wplyw na profil bezpieczenstwa danego leku recepturowego.

W ponizszych punktach od 1 do 5 zawarte sa kryteria decyzyjne oceny ryzyka dla leku aptecznego. Kazde z tych
kryteriow decyzyjnych posiada stopien czynnika ryzyka o wartosci od 1 do 5. Pomnozenie tych czynnikow daje
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w rezultacie liczbg wskazujaca poziom systemu jakosci wymaganego dla procesu przygotowania leku
aptecznego. Jesli liczba ta jest wyzsza niz 100 lek ten jest uznawany za ,,lek apteczny wysokiego ryzyka”; jesli
liczba ta rbwna si¢ lub jest nizsza niz 100, uwaza si¢ go za ,,lek apteczny niskiego ryzyka”. Zaleca si¢
wykorzystywanie Przewodnika GMP jako zrodta referencyjnego dla odpowiedniego systemu jakosci dla ,,lekow
aptecznych wysokiego ryzyka” oraz aby Przewodnik GPP byt wykorzystywany do “lekow aptecznych niskiego
ryzyka”. Zastosowanie innych wytycznych o odpowiadajacych poziomach jakosci jest mozliwe, w zaleznosci od
regulacji i dyrektyw panstwowych.

Wartosciowanie decyzyjne oparte o poziom ryzyka

1. Rodzaj leku aptecznego

a. leki apteczne do stosowania pozajelitowego =5

b. leki do oczu uzywane w przypadku urazu lub w czasie operacji = 4
c. leki apteczne do inhalacji = 4

d. formy dawkowania do sterylnego podawania do przewodu pokarmowego (takie jak doustnie, podjezykowo,
doodbytniczo) = 4

e. leki apteczne do stosowania na skorg i przez skore =4

f. formy dawkowania do podawania do przewodu pokarmowego (takie jak doustnie, podj¢zykowo,
doodbytniczo) = 3

g. leki apteczne do oczu, w przypadku braku uszkodzenia oka = 1
h. leki apteczne do stosowania na skorg i przez skorg /formy stosowania, gdy nie wymagana jest sterylnos¢ = 1
2. llo$¢ przygotowywana rocznie (jednostki)

W zaleznosci od typu leku aptecznego i jego ilosci przygotowywanej rocznie, powinno ustali¢ si¢ poziom
czynnika ryzyka od 1 do 5, biorac pod uwagg regulacje prawne lub wytyczne narodowe. Zaleca sig
zdefiniowanie osobnych czynnikow ryzyka (1-5) dla nastepujacych typow lekow aptecznych, z czynnikiem
ryzyka na poziomie 1 dla bardzo matych ilosci:

a. leki apteczne ptynne i w formie stalej (np. proszki);

b. leki apteczne doustne (podawane w postaci statej);

c. leki apteczne doodbytnicze;

d. leki apteczne do stosowania na skore i przez skore ;

e. leki apteczne do oczu.

3. Efekt farmakologiczny substancji aktywnych

a. bardzo silny = 5

b. silny =3

c. lagodny =1
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Podczas oceny efektu farmakologicznego substancji aktywnych nalezy wzia¢ pod uwagg nastgpujace kryteria:
niecobecno$¢ monografii w farmakopei na poziomie europejskim i na poziomie kraju bedacego strona
Konwencji o opracowaniu europejskiej farmakopei, wlasciwosci rakotworcze, wiasciwosci mutagenne,
toksyczno$¢ ekologiczna, okno terapeutyczne, st¢zenie, stabilno$¢ ($wiatlo, tlen, temperatura, zmiany poziomu
pH) oraz jako$¢ chemiczna, farmaceutyczna i mikrobiologiczna.

4. Proces przygotowania leku

a. aseptyczne wykonanie =5

b. ostateczna sterylizacja = 4

c. rozpuszczanie, mieszanie nie dla celow odtworzenia = 2

d. rozcienczanie nie dla celow odtworzenia = 2

e. tylko wypetnienie (produkt niesterylny) = 1
5. Do uzytku
a. tylko do uzytku zewngtrznego = 5

b. gtéwnie do uzytku zewngtrznego (LE = 1:2) =4
c. do uzytku wewnetrznego i zewnetrznego (LE = 1:1) =3

d. gléwnie do uzytku wewngtrznego (I:E =~ 2:1) =2

[¢]

. tylko do uzytku wewngtrznego = 1

k sk sk

Uwaga 2: Lista zagadnien zawartych w dokumentacji produktu, w zaleznosci od wynikow oceny ryzyka dla
lekow aptecznych

1. Warto$¢ dodana i proces przygotowania leku aptecznego (recepturowego)
a. opis koncowego procesu przygotowawczego;

b. wykazanie warto$ci dodanej leku aptecznego (recepturowego).

2. Sktad

a. przeznaczenie;

b. wykazanie, ze aktywne skladniki farmaceutyczne, substancje pomocnicze i opakowania spetniaja
odpowiednie wymagania, biorac pod uwagg konkretne potrzeby pacjenta;

c. specyfikacja i mozliwos¢ zidentyfikowania pochodzenia materiatdéw wyjsciowych;
d. specyfikacja podstawowego materialu stosowanego do produkcji opakowan, itp.
3. Kontrole w trakcie procesu przygotowywania i kontrole jakosci danego produktu koncowego

a. procedury dostosowane do specyfiki produktu;
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b. zapisy przygotowanych serii.

4. Kontrole w trakcie procesu przygotowywania i kontrola jakos$ci produktu koncowego
a. probki;

b. metody analityczne;

c. kryteria akceptacji, itp.

5. Wyniki testowanych serii (konkretnie informacja dotyczaca opracowania leku, ogélne informacje oraz ocena
procesu przygotowania leku aptecznego, w tym testowania)

6. Uzasadnienie i weryfikacja

a. procesu przygotowania;

b. metod analitycznych.

7. Uwzglednienie trwatosci

a. plan wlasnych badan trwatosci;

b. ocena danych dotyczacych trwatosci, itp.

8. Sposdb uzycia produktu i informacja dla pacjenta.

'Kraje, ktérych dotyczy: Austria, Belgia, Bo$nia i Hercegowina, Bulgaria, Chorwacja, Cypr, Czechy, Dania,
Estonia, Finlandia, Francja, Niemcy, Grecja, Wegry, Islandia, Irlandia, Wtochy, Lotwa, Litwa, Luksemburg,
Malta, Czarnogora, Holandia, Norwegia, Polska, Portugalia, Rumunia, Serbia, Stowacja, Stowenia, Hiszpania,
Szwecja, Szwajcaria, Republika Macedonii, Turcja i Wielka Brytania.
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