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La elaboracion de mezclas parenterales y preparaciones estériles es el area mas critica,
técnica y especifica de la farmacia hospitalaria, por ser la que presenta mayor riesgo para el
paciente de no cumplirse los estandares de calidad que exige la normativa vigente

Los medicamentos estériles inyectables son el tipo de medicamento mas
frecuentemente implicado en los errores de medicacidn

Mayor potencial de dafo grave en el paciente: la administracion parenteral
no permite la eliminacidn facil del farmaco

Riesgo de contaminacién microbiolégica durante su manipulacién
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Procedimientos de elaboracion en los servicios de farmacia deben de realizarse de

conformidad con un sistema apropiado de garantia de calidad aplicando la gestién de
riesgos

Se debe garantizar no sélo las condiciones idoneas desde la preparacion hasta la

administracidn, sino el mantenimiento de las condiciones de estabilidad, compatibilidad y
esterilidad
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La seguridad del paciente debe de ser el enfoque principal durante el proceso
de preparacion e implica garantizar que los tratamientos proporcionados no
solo sean efectivos, sino también seguros



La seguridad del paciente
es la reduccion del riesgo
de danos innecesarios relacionados con
la atencion sanitaria hasta un
minimo acep
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“A se La Farmacopea europea define a las preparaciones parenterales EUROPEAN

como preparaciones estériles destinadas a la administracion por
inyeccion, perfusion o implante en el cuerpo humano o animal PH"E%&FEPPH"

Las preparaciones parenterales se elaboran medft
procedimiento que asegure la ausencia‘de microorge
y que evite en la medida de lg Ne la presencia

de agentes contaminantg,sQQp‘i} y el crecimiento de
: AN

_ ‘ Las preparaciones parenterales deben de satisfacer :

g R :_' @, = el ensayo de esterilidad (2.6.1) de la farmacopea europea

X = el ensayo de Endotoxinas bacterianas (2.6.14)

® o cuando esté justificado y autorizado, el ensayo de pirégenos (2.6.8)

/
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https://extranet.boe.es/farmacopea/doc.php?id=20601
https://extranet.boe.es/farmacopea/doc.php?id=20614
https://extranet.boe.es/farmacopea/doc.php?id=20608
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e El riesgo microbiologico en la preparacion de medicamentos
estériles se refiere a la posibilidad de que estos productos
puedan contaminarse durante el proceso de elaboracion y
kpuedan causar infecciones o enfermedades en los pacientes

/

La gestion del riesgo microbioldgico es una
parte crucial en el proceso de preparacion
de medicamentos estériles

Las medidas de calidad y las practicas de preparacion utilizadas

6 9 CONGRESO tienen como objetivo proporcionar preparaciones asépticas

il T gue sean seguras para la administracién al paciente
A CORUNA 17-19 OCT 24
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FUENTES POTENCIALES DE CONTAMINACION

v $$¥

Particulas provenientes del personal

Mala praxis en la preparacién
Material fungible, objetos, equipos utilizados en la preparacién

Componentes no estériles incorporados antes de la esterilizacion terminal

Condiciones inapropiadas dentro del ambiente cont
de preparacién

Procedimientos de preesterilizacion prolongados
en el caso de preparaciones acuosas



fisico-quimica y microbiolégica
esterilizacion

> La compatibilidad con
almacenamiento

» Controles de calidad a realizar del producto final y de todos los procedimientos implicados

\“s.l El farmacéutico de hospital debe:
| » Conocery aplicar la legislacion actual y las normas y guias de correcta fabricacion

» Debe de tener un profundo conocimiento de todos los factores implicados en la estabilidad
de los medicamentos del proceso aséptico y técnicas de
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Guia de buenas
practicas de
preparacion de
medicamentos en
servicios de farmacia
hospitalaria

European
Pharmacopoeia

los diferentes tipos de envases, vehiculos y condiciones de




BOLETIN OFICIAL DEL ESTADO L 4

Real Decreto 175/2001, de 23 de febrero, por el que se aprueban las
normas de correcta elaboracidn y control de calidad de formulas
magistrales y preparados oficinales
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Enfermeras preparando los medicamentos para los distintos pacientes criticos. /f MANU MITRU

Investigacion médica 24 JUN 2022
Espaiia lidera los ensayos clinicos sobre el cancer pero los farmacos llegan con retraso a médicos y pacientes
https://www.elperiodico.com/es/sociedad/20220624/acceso-medicamentos-cancer-13904052

El riesgo para los pacientes es mayor cuando los medicamentos parenterales
son preparados en las unidades clinicas


https://www.elperiodico.com/es/sociedad/20220624/acceso-medicamentos-cancer-13904052

CONSEIL DE LEUROPE

Resolution CM/ResAP (2011)1 :

sobre los requerimientos de calidad y seguridad para los
medicamentos preparados en los servicios de farmacia
para cubrir las necesidades especiales de los pacientes

&

Elaboracion de medicamentos en el hospital
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Areas controladas de los servicios de farmacia
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NOVEDADES

&
GESTION/EVALUACION DE RIESGOS
FORMACION PERSONAL / CUALIFICACION

ELABORACION ESTERILES

CONTROL DE CALIDAD
VALIDACION GALENICA

ASIGNACION DE PERIODOS DE VALIDEZ
PREPARACIONES EN UNIDADES DE ENFERMERIA

FRACCIONAMIENTO DE MEDICAMENTOS



GESTION/EVALUACION DE RIESGOS

Antes de realizar una preparacion
de un medicamento por primera
vez, el farmacéutico responsable
debe llevar a cabo una evaluacidn
apropiada de los  riesgos
asociados con el fin de
determinar el nivel del sistema de
calidad que debe aplicarse

CONGRE!
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Y
-y ‘\ sefh La GBPP incluye un modelo de decisidon (matriz de riesgo) para la evaluacién de los

riesgos de las preparaciones estériles. Los criterios de decisidon que permite determinar
el nivel de riesgo de la preparacion se agrupan en 6 categorias:

SF;>\

Proceso de
preparacién

Via
administracion

Matriz Perfil
preparaciones seguridad
estériles medicamento

G sr

Distribucién
preparacion

Susceptibilidad
contaminacién
microbiolégica

N2 unidades
elaboradas

NACIONAL | de riesgo es una medida de la magnitud de los dafios frente a una posible contaminacion

SOCIEDAD ESPANOLA DE

S e | microbiologica y del posible dano a los pacientes en caso de error de la preparacion
A CORUNA 17-19 OCT 24

PO — La matriz de riesgo se refiere al riesgo microbiologico y de errores en la preparacion, el nivel
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Segun el nivel de riesgo obtenido se establecen los requisitos de la zona de elaboracion
y los plazos de validez de la preparacion y sus condiciones de conservacion

NIVEL DE RIESGO Y REQUISITOS DE LA PREPARACION / CONSERVACION

Nivel de riesgo

Requisitos de preparacion

Requisitos de conservacion "

Si el conjunto de letras contiene al
menos una D, la preparacion se
considera una preparacién de riesgo
alto

Servicio de farmacia.
Preparacion bajo cabina de flujo
laminar con entorno contrelado

(sala blanca)

24 horas / temperatura ambiente
3 dias / frigorifico (2 °C - 8 °C)
45 dias / congelador (= -20 "C)
90 dias / liofilizado

Si el conjunto de letras contiene al
menos una C o tres ¢ mas B (y no
contiene ninguna D), se considera una
preparacion de riesgo medio.

Servicio de farmacia.
Preparacién bajo cabina de flujo
laminar con entorno controlado

(sala blanca)

30 horas / temperatura ambiente
9 dias / frigorifico (2 °C - 8 °C)
45 dias en congelador (< -20 "C)
90 dias liofilizado

CONGRESO
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Si el conjunto de letras contiene menos
de tres B (ninguna C ni D) se
considera una preparacion de riesgo
bajo.

Servicio de farmacia.
Preparacion bajo cabina de flujo
laminar con entorno controlado

(sala blanca)

48 horas / temperatura ambiente
14 dias / frigorifico (2 °C - 8 °C)
45 dias / congelador (< -20°C)
90 dias liofilizado

Servicio de farmacia.
Preparacion bajo cabina de flujo
laminar sin ambiente controlado.

12 horas / temperatura ambiente
24 horas / frigorifico (2 °‘C — 8 °C)
7 dias / congelador (< -20°C)

Unidad de enfermeria en planta, sin
ambiente controlado.

1 hora / temperatura ambiente,
1 hora / frigorifico (2 °C — 8 'C)
No congelar

=

4

Periodo de validez
MICROBIOLOGICO recomendado

=

o
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NOVEDADES

GESTION/EVALUACION DE RIESGOS

FORMACION PERSONAL / CUALIFICACION
ELABORACION ESTERILES

CONTROL DE CALIDAD

VALIDACION GALENICA
ASIGNACION DE PERIODOS DE VALIDEZ
PREPARACIONES EN UNIDADES DE ENFERMERIA

FRACCIONAMIENTO DE MEDICAMENTOS



Para asegurar que la preparacion final sea estéril el area de elaboracion de
medicamentos en el servicio de farmacia debe cumplir con los requisitos que establece
la GBPP para este tipo de preparaciones y el control de calidad de los mismos :

REQUISITOS - CONTROLES

Instalaciones
~m s Ambiente /Equipos/ Superficies

\
p
~ . Personal
el
Lﬂ%ﬁl * Higiene/ Vestimenta

* Preparacion aséptica

o
(
ISEY
- Producto acabado

CONGRESO a
NACIONAL \ J
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Instalaciones

Méximcn(nmer-:::permitidodeparticulaspormj Niimero Eluio de ai Diferencias de
Grado con tamano igual o superior a: cambios de :é?oc?dzge. presién con zonas
En reposo En funcionamiento aire por m/s + 20% adyacentes de
1]
0.5 um 5.0 um 0.5 um 5.0 um hora. menor grado. (Pa)
0.45 CFLH N/A CLF
A . . :
3.520 20 3:520 20 NA 0.30 CFLV >15 aislador
B 3.520 29 352.000 2.900 >20 N/A >10
Cc 352.000 2.900 3.520.000 29.000 >20 N/A >10
D 3.520.000 29.000 N/D N/D >10 N/A >10
N/A = No aplicable. N/D = No definido.
CFL=Cabina de flujo laminar. CFLH = Cabina de flujo laminar horizontal. CFLV = Cabina de flujo laminar vertical.
Grados para operaciones de productos de esterilizacion terminal.
Grado | Ejemplos de operaciones para productos esterilizacion terminal
A Llenado de soluciones.
c Preparacién de soluciones para su posterior llenado cuando exista riesgo inusual.
ﬁ%‘gfg&gg Llenado de pomadas, cremas, suspensiones y emulsiones cuando no exista riesgo inusual.
SOCIEDAD ESPAROLA DE D Preparacion de soluciones y componentes para su posterior llenado /esterilizacion

A CORUNA

17-19 OCT 24




Operaciones de preparacion aséptica y grados recomendados.

Grado Ejemplo de operaciones para preparacién aséptica

A Preparacion y llenado asépticos

C Preparacion de soluciones para filtrar

D Manipulacion de componentes tras su lavado

Grados minimos recomendados.

Zona de trabajo Grado zona trabajo Grado entorno zona de trabajo
Cabina (CFL o CSB) Grado A GradoB/C
Aislador Grado A Grado D

CONGRESO
NACIONAL
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Frecuencias recomendadas para los ensayos de clasificacion

Cambios de aire/hora

Diferencia presion entre salas

Cabinas (CFL / CSB) Frecuencia
Contaje de particulas

Cambios de aire/hora

Velocidades del aire en lugar de trabajo Anual
Controles de verificacion de |a integridad de los filtros

Aisladores Frecuencia
Ensayos de funcionalidad de las alarmas de los aisladores

Ensayo de fugas del aislador Anual
Controles del ensayo de integridad de los filtros

Salas Frecuencia
Contaje y tamaiio de particulas

Controles de verificacion de |la integridad de los filtros Anual

A CORUNA 17-19 OCT 24
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Frecuencias recomendadas para la monitorizacion microbiologica.

Método

Frecuencia
(zona de trabajo)

Frecuencia
(entorno zona de trabajo)

Placas sedimentacion

Cada sesion de trabajo

Semanalmente

Dedos de guantes

Al final de cada sesion

Al final de cada sesion

Placas de contacto

Semanalmente

Mensualmente

Muestras de aire

Trimestralmente

Trimestralmente

CONGRESO
NACIONAL

SOCIEDAD ESPANOLA DE
FARMACIA HOSPITALARIA

17-19 OCT 24
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Limites recomendados para la monitorizacion microbiolégica

Limites recomendados de contaminacion microbioldgica (a)
Placas de .
Grado Muestra de sedimentacion Pla_rfas de contacto Impreg!nacmn
h 3 - diametro 55 mm guantes: 5 dedos
aire(ufc/m”) diametro 90 mt!n (ufc/placa) (ufc/guante)
(ufc/4horas) ®
A <1 <1 <1 <1
B 10 5 5 5
c 100 50 25 -
D 200 100 50

(a) Valores medios

(b) Eltiempo de exposicion de las placas debe ser de 4 horas.

“: ‘."
AA

En ausencia de controles sobre el producto terminado, la monitorizacion microbiolégica
cobra un papel de extrema importancia
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Guia de buenas b N N
practicas de \ EA‘L m“‘
preparacion de
medicamentos en s
servicios de farmacia “Para validar la técnica de proceso aséptico en la
hospitalaria preparacion de medicamentos estériles se recomienda
sequir la técnica de validacion aséptica con medio de
cultivo segun cada nivel de riesgo tal y como se
describe en el capitulo Media Fill test de la USP 797 “ )
CONGRESO
6 9 gcﬁngtgmﬁh Todo el personal manipulador debe realizar la prueba de llenado de medios para evaluar su dominio
FARMACIA HOSPITALARIA de la técnica aséptica

A CORUNA 17-19 OCT 24
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hospitalaria
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Producto acabado

Ensayo de esterilidad
monografia 2.6.1 Pharmacopoeia

European

® Cuando el SF quiera establecer periodos de validez superiores a los establecidos

G, en la GBPP segun nivel de riesgo (estabilidad fisico-quimica >)

= Elaboracién de lotes mayores de 25 unidades

El objetivo del ensayo de esterilidad es determinar la ausencia de microorganismos a nivel de producto
terminado para asegurar que su uso en humanos no va a desencadenar ninguin proceso infeccioso.

El ensayo de esterilidad se realiza mediante un andlisis microbiolégico de la muestra ensayada utilizando
mas de un medio de cultivo y en ciertas condiciones ambientales.
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é¢Somos lo suficientemente exigentes
con los controles de calidad?
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TEORIA PRACTICA
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medicamentos en
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i oo De obligada observacion
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;Se realiza validacion de la técnica del proceso aséptico en la preparacién de
estériles (media fill test)?

4
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ENCUESTA DE IMPLEMENTACION DE LA GUIA DE 76 respuestas
BUENAS PRACTICAS DE PREPARACION DE
MEDICAMENTOS (GBPP) EN LOS SERVICIOS DE
FARMACIA ;EN QUE SITUACION ESTAMOS
ACTUALMENTE?

® si
® o

USP 797 De que forma se realiza y cada cuanto tiempo
30 respuesias
. . q - 2 (6k %)
Media Fill test Bajo 1 vez al afio
Medio 1 vez al afio 1EEFEABES 38 RAEIEH @G0 @ EDEBE (BHES 3 @G HEREDES AUE (3 EMEN 3 @3NE
q
Alto Semestralmente
INFNW WY .
o a SOCIEDAD ESPANOLA DE
FARMACIA HOSPITALARIA 0
Controdes. pend-mcn HNiA S realiza mensual cada b meses oon T

»‘\NU-QL POR PARTE Estamos intentando Para preparacion au Vabdacion semestral gemegiral

A CORUNA 17-19 OCT 24
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ENCUESTA DE IMPLEMENTACION DE LA GUIA DE
BUENAS PRACTICAS DE PREPARACION DE
MEDICAMENTOS (GBPP) EN LOS SERVICIOS DE
FARMACIA ¢EN QUE SITUACION ESTAMOS
ACTUALMENTE?

o
a_J
A o

GBPP

Método Frecuencia Frecuencia
(Zona de trabajo) | (Entorno zona de trabajo

Muestras de aire  Trimestralmente  Trimestralmente

CONGRESO
NACIONAL
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iSe realiza control microbioldgico de muestra de aire ( 1 m3) en su servicio
mediante un dispositivo de recoleccion de particulas ?

76 respuestas

¢Cada cuanto se realiza control microbioldgico de muestra de aire de las cabinas
tipos A?

72 respuestas

@ Anual

@ Semestral

® Mensual

® Cada semana

@ Solo se hizo al instalar 1a sala
@ Mo se hace




iSe realiza control microbiolégico de superficie de trabajo de la cabina tipo
A de su servicio usando placas RODAC o hisopos?

4
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75 respuestas

ENCUESTA DE IMPLEMENTACION DE LA GUIA DE
BUENAS PRACTICAS DE PREPARACION DE
MEDICAMENTOS (GBPP) EN LOS SERVICIOS DE
FARMACIA ;EN QUE SITUACION ESTAMOS

@ s
.No

ACTUALMENTE?
| e ——
e a—
¢Cada cuanto se realiza control microbiolégico de superficie en la cabina
tipo A?
G BPP 71 respuestas
Método Frecuencia @ Diario
(Zona de trabajo) Cada semana
Placas de contacto =~ Semanalmente Mensual
Semestral
CONGRESO @
NACIONAL @ Anual
FARMACIA HOSPITALARIA @ Aleatorio

A CORUNA 17-19 OCT 24

@ No se realiza




;Se realiza control microbiol6gico de huellas dactilares del personal elaborador de

>&sefh ﬂ estériles en la cabina A en su servicio?

Sociedad Esp

de Farmacia Hosp piclaria

No

77 respuestas
ENCUESTA DE IMPLEMENTACION DE LA GUIA DE
BUENAS PRACTICAS DE PREPARACION DE
MEDICAMENTOS (GBPP) EN LOS SERVICIOS DE
FARMACIA ¢EN QUE SITUACION ESTAMOS
ACTUALMENTE?

;Cada cuanto se realiza control microbioldgico de huellas dactilares de personal

elaborador en la cabina A ?
l Cada semana

G BPP 72 respuestas
Método Frecuencia

(Zona de trabajo) @ WMensual
Dedos de guantes Al final de cada sesion

@ Aleatorio
@ No se realiza

® Semestral
CONGRESO
NACIONAL

@® Anual
A CORUNA 17-19 OCT 24




Realiza control microbiolégico final de algunas preparaciones estériles

ih

h

cieda fiola
e Farmacia Hospitolaria

g
2
a

'}
347}

76 respuestas

b

ENCUESTA DE IMPLEMENTACION DE LA GUIA DE
BUENAS PRACTICAS DE PREPARACION DE
MEDICAMENTOS (GBPP) EN LOS SERVICIOS DE
FARMACIA ;EN QUE SITUACION ESTAMOS
ACTUALMENTE?

CONGRESO
NACIONAL

A CORUNA 17-19 OCT 24
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Control microbiolégico producto acabado:
Ensayo esterilidad monografia 2.6.1

European
Pharmacopoeia

*
x X

1.0

Volume Il edorn 5"
5 | &

Implementation: 01/2023

CONGRESO
NACIONAL
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Los servicios de farmacia deben de estandarizar los protocolos de muestreo

/J para realizar el control microbioldgico de los lotes o preparaciones que

requieran este ensayo por lo que se debera definir para cada control:

1. Definir el n2 de envases a ensayar por lote

2. Determinar el volumen de muestra a ensayar por envase

European
Pharmacopoeia

* ’ . . 7 . ’
i 3. Método de inoculaciéon y volumen de indculo

4. Seleccién medio de cultivo : volumen/ envase

5. Toma de muestra e inoculacion medio de cultivo

CONGRESO . )
NACIONAL 6. Incubacion y lectura

SOCIEDAD ESPANOLA DE
FARMACIA HOSPITALARIA

A CORUNA 17-19 OCT 24



' Numero minimo de unidades a ensayar en relacién al tamano del lote

< sefh
N ZiiTamafiode lote . L. . . . N¢ de muestras
o] e e[ ) N2 de unidades / lote* N2 minimo de unidades a examinar por medio** 5—71 ™=
A== =
LU L Preparaciones parenterales
< 100 envases 10 % de los envases
> 100 y < 500 envases 10 envases
> 500 envases 2% de los envases, maximo 20*

European

Pharmacopoeia

Preparaciones oftdlmicas y otras preparaciones no inyectables

< 200 envases 5 % de los envases, minimo 2

> 200 envases 10 envases

En envases unidosis, aplicar el esquema para las preparaciones de administracidn parenteral

* Si no se conoce el tamafio del lote, utilizar el nimero maximo de unidades descritas.

CONGRESO

NACIONAL **Siel contenido de un envase es suficiente para inocular los 2 medios, esta columna indica el nimero de envases necesarios para ambos medios en
SOCIEDAD ESPANOLA DE H ¥ H s
SOCIEDAD ESPANOLA D conjunto. ¥ En caso de las preparaciones parenterales de gran volumen, como méximo 10 envases.

A CORUNA 17-19 OCT 24



Cantidad por envase

Liquidos
<1mL
1-40 mL
European
Pharmacopoeia >40 mL £ 100 mL
> 100 mL

Liquidos antibidticos

1ml

*Salvo excepcion justificada y autorizada

CONGRESO
NACIONAL

A CORUNA 17-19 OCT 24

Cantidad minima para cada medio*

Cantidades minimas de muestra a utilizar en cada medio

100% de cada envase

50% de cada envase, minimo 1 mL

20 mL

- ) 250 mL

mL

Volumen de muestra

Tryptic Soy Broth (TSB)




Liberacion lote

[ Periodo de incubacion muestra : 14 dias J

CONGRESO
69 NACIONAL Establecer controles periddicos/estandarizados para

FARMACIA HOSPITALARIA

A CORUNA 17-19 OCT 24 Una misma preparacion



"‘Lth > La seguridad del paciente y la gestion del riesgo
microbioldgico debe de ser el enfoque principal durante el
proceso de preparacion de medicamentos estériles

reflexiones

» Se realizan controles pero no con la frecuencia establecida

? _‘®’_ » Algunos ensayos tienen limitaciones pero ello no justifica la
O (7
o |

. no realizacion de los mismos

@ » Debemos avanzar en la mejora de la calidad

> Establecer metas progresivas y alcanzables

SONGRESD La monitorizacidn regular del entorno, del proceso y del producto terminado
6 9 NACIONAL es parte esencial de la garantia de calidad de los productos de preparacion

SOCIEDAD ESPANOLA DE

7 e
FARMACIA HOSPITALARIA este rl I

A CORUNA 17-19 OCT 24
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CONGRESO
NACIONAL

SOCIEDAD ESPANOLA DE
FARMACIA HOSPITALARIA

17-19 OCT 24

Gracias por su atencion

maria.del.carmen.davila.pousa@sergas.es
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