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Mikrobiologicka kvalita léCiv — proc se sleduje
- znehodnoceni léCivého produktu (neucinnost, toxicita)

- nebezpediinfekce nebo jiné reakce u pacienta (otok,
teplota, anafylakticky Sok), zdroj endotoxinu (viz
pyrogeny)

%, Infekce - prunik mikroorganismu (viru, bakterie, pripadné
parazita) do téla jeho hostitele a nepriznivé plsobeni na
nej

%, Povrchové, organové, celkové (sepse)

=, Kolonizace — normalni osidleni bez znamek infekce

", Nejohrozenéjsi pacienti — malé déti, stari lidé, ostatni
imunokompromitovani pacienti (po transplantaci, s

autoimunitni chorobou — Crohnova n., s cystickou
fibrozou, po urazu, onkologicti pacienti, diabetici)
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%, Zdroje kontaminace ve vyrobé:
Clovék
Prostredi: voda, castice
Vstupni suroviny (véetné vody a obalu)
%, Zabranéni kontaminaci:

— rezimova opatreni

— kontrola surovin
— sterilizace (pokud je predepsana a mozna), sterilni filtrace,
asepticka vyroba/pfriprava
%, Opatreni €>nutnost znat zdroj kontaminace a mnozstvi
mikrobialni zatéZe = nutnost identifikace nalezu a
hodnoceni poctu
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Kritéria prijatelnosti mikrobiologické kvality
konecnych lécivych produktt

s, Stanovena podle cesty podani
— ruzné cesty podani, ruzna rizika, rizné patogeny

s, Kritéria lékopisu jsou nepodkrocitelna

=, Sdm vyrobce nebo regulator (SUKL, EMA, Zadajici Iékaf u
pripravovanych LP) mulze stanovit prisnéjsi kritéria na zakladé
charakteru LP a jeho vyroby (biotechnologicka vyroba, latka
biologického plvodu, indikace, populace pacientu....)

=, Sterilita je vyZadovana u parenteralnich a o€nich produktd,
pro usni a nosni produkty pokud je narusena kize nebo
sliznice

%, Sterilita X zkougka na ,sterilitu” (CL 2017 /Ph.Eur. 10 ¢&l. 2.6.1
Zkouska na sterilitu, ¢lanky lékovych forem)
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Mikrobiologicka kvalita v Iékopise

», Mikrobiologicka kvalita nesterilnich léciv (Cl. 5.1.4,

5.1.8 — kritéria, 2.6.12, 2.6.13, 2.6.31, 2.6.36, 2.6.38 - zkouseni)

sleduje se TAMC (Total aerobic microbial count)

TYMC (Total yeasts/ moulds count) — CFU/ml/g (Colony forming

units v g nebo ml)

pritomnost nebo mnoizstvi specifikovanych mikrobt

=, Dalsi clanky vztahujici se k mikrobiologické kvalité: Zk. na
mykoplazmata, Zk. na mykobaktérie, MB kontrola bunécnych
produktu, Alternativni metody MB zkouseni, Metody
amplifikace NK, Virova bezpecnost, BET, Pyrogeny, cela kap.
5.1. Obecné clanky ke sterilité, Aqua purificata, Producta
biotherapeutica viva, dalsi ¢clanky |ékovych forem
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Kritéria a laboratorni metody kontroly konecnych
produktu
=, Lékopisné laboratorni metody jsou zaloZzené na rustu

%, Lze pouzivat alternativy, ale je nutno je zvalidovat

=, Kazda metoda ma omezeni (viry, mykobakterie,
mykoplazmata, striktni anaeroby, vliv matrice léku...)

Kritéria a laboratorni metody kontroly prostredi:

% Nejsou v CL/EP

%, Kritéria — zalezitost GMP a norem

=, Metody — stéry, otisky, aktivni monitoring vzduchu
=, Rychlé moderni metody — nutno validovat
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Problematické LP z hlediska mikrobiologické
kvality

, Tekuté pripravky (vodné i nevodné)

— Vigantol — olejovy LP bez protimikrobni prisady, casta
kontaminace pacienty pfri uzivani

— Propofol — olejova suspenze bez protimikrobnich prisad,
anestetikum pouzivané jak pro celkovou anestezi, tak pro
uvod do anesteze, i pro veterinarni ucely

=, Ocni IPLP - pripravované v |ékarné asepticky
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, LP vyrabéné asepticky (bez konecné sterilizace)
%, LP vyrabéné asepticky lyofilizované
> LP vyrabéné biotechnologicky — napr. i néktera ATB

, LP obsahuijici latky prirodniho ptivodu — napf. Skrob
jako plnidlo

>, Rostlinné LP- rostliny jsou prirozené osidlené
~,Bunécné LP

%, Zivé LP — obsahuijici Zivé mikroorganismy
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Zaver
Mikrobiologicka kvalita je dllezitou soucasti bezpecnosti a ucinnosti LP

Zkouska na sterilitu a MB nezavadnost jsou propoustéci zkousky

Bez ohledu na |ékopisna kritéria MK je tfeba uvazovat v kontextu s
pouzitim LP

Identifikace mikrobU pfispiva k odhaleni zdroje kontaminace

Pro bézné rutinni testovani jsou dostacujici Iékopisné metody, ale pro
nekteré LP a podrobné vysetrovani je vhodné pouzit i alternativni
odlUvodnéné postupy, je treba uvazovat v kontextu konkrétni vyroby a
situace a bez predsudkd (tam nic nemdze rist...)

Rutinni pouziti alternativnich rychlych modernich metod je treba
podlozit validaci

Dezinfekce, protimikrobni pfisady a ATB nezajisti automaticky sterilitu
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Dékujeme za pozornost

STATNI USTAV PRO KONTROLU LECIV
Srobarova 48, 100 41 Praha 10

tel.: +420 272 185 111

fax: +420 271 732 377

e-mail: posta@sukl.cz
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