PROTOKOE NR 1/2017/1
Z POSIEDZENIA GRUPY EKSPERCKIEJ
DS. MIKROBIOLOGII
KOMISJI FARMAKOPEI
W DNIU 27 LUTEGO 2017 R.

Porzadek obrad posiedzenia:

1. Otwarcie posiedzenia.

2. Przyjecie porzadku obrad posiedzenia.

3. Przyjecie protokohn nr 208/2010/15/2Pa z posiedzenia Podkomisji ds. Antybiotykéw i
Metod Biologicznych Komisji Farmakopei w dniu 26 paZdziernika 2010 1.

4. Omodwienie i weryfikacja zgodnosci z tekstami Farmakopei Europejskiej
polskojezycznych wersji nizej wymienionych noW},n:hI 1 znowe:lizowzmychII tekstoéw
podstawowych (zmiany do oméwienia zaznaczone linia na marginesie), opublikowanych
w Farmakopei Europejskiej 9.2, przeznaczonych do zamieszczenia w czgéci podstawowe]

Farmakopei Polskiej wydanie X1.

TEKSTY PODSTAWOWE

5.11. Metody sporzadzania produktéw jatowych  ¢2

5.1.2 Biologiczne wskazniki i pokrewne I?rg})araty mikrobiologiczne uzywane w
wytwarzaniu produktéw jalowych ™V 02

5.1.11  Determination of bactericidal, fungicidal or yeasticidal activity of antiseptic
medicinal products ' ®

5. Uchwata Grupy eksperckiej ds. Mikrobiologii Komisji Farmakopei w sprawie tekstow
wymienionych w porzadku obrad posiedzenia.
6. Wolne wnioski.

Obecni na posiedzeniu czlonkowie Grupy cksperckiej ds. Mikrobiologii Komisji
Farmakopei:

Przewodniczacy: prof. dr hab. Stefan Tyski

Zastepca: dr Tomasz Zargba

Czlonkowie: dr Wanda Grzybowska
prof. nadzw. dr hab. Zenon Jastrzebski
dr Katarzyna Michalska
dr Genowefa Pajchel

Nieobecni na poéiedzeniu czlonkowie Grupy eksperckiej ds. Mikrobioclogii Komisji
Farmakopei: prof. dr hab. Wlodzimierz Gut




Obecni na posiedzeniu pracownicy Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobéjezych:

Dyrektor Departamentu Farmakopei - Ewa Leciejewicz-Ziemecka
Departament Farmakopei - Maja Bialobrzeska

Omowienie przebiegu posiedzenia:

Ad 1) Posiedzenie otworzyli, witajac zebranych, Przewodniczacy Grupy eksperckiej ds.
Mikrobiologii Komisji Farmakopei Prof. dr hab. Stefan Tyski oraz Dyrektor Departamentu
Farmakopei Dr Ewa Leciejewicz-Ziemecka.

Ad 2) Porzadek obrad posiedzenia przyjeto bez zmian.

Ad 3) Protokét nr 208/2010/15/2Pa z posiedzenia Podkomisji ds. Antybiotykéw 1 Metod
Biologicznych Komisji Farmakopei w dniu 26 pazdziernika 2010 r. przyjeto jednoglosnie.

Ad 4) Dyrektor Departamentu Farmakopei poinformowala, ze w zwigzku z obowiazywaniem

od 1 stycznia 2017 r. nowego dziewiatego wydania Farmakopei Europejskie; (Ph. Eur.),

przygotowywane jest do publikacji nowe kumulatywne wydanie XI Farmakopei Polskie;j.

Czes¢ podstawowa (FP X1 2017) zawiera¢ bedzie materiaty Ph. Eur. 9.0 z Suplementami 9.1 i

9.2 oraz wymagania narodowe (monografie dla preparatéow galenowych, ,,Wykaz dawek”,

»Wykaz substancji bardzo silnie dzialajacych, silmie dzialajgcych oraz Srodkow

odurzajacych™).

Materialy omawiane na niniejszym posiedzeniu opublikowane beda w ww. FP XI 2017

(planowany termin publikacji: listopad 2017 r.).

Na posiedzeniu zgloszono ponizsze uwagi merytoryczne i redakcyine do tekstow
wymienionych ponizej. Jednoczeénie Departament Farmakopei wprowadzi do monografii
ujednolicenia redakcyjne i w zakresie nazewnictwa, zgodne z wczesniej przyjetymi ustaleniami
oraz zasadami zawartymi w ,,Instrukeji do przygotowania polskojezycznej wersji monografii
Ph. Eur.”

Projekty niektérych omawianych na posiedzeniu tekstéw opracowywane byly na podstawie
dokumentéw Komisji Farmakopei Europejskiej, stad mogly pojawié sie réznice w
poréwnaniu z ich wersja ostateczng opublikowana w Ph. Eur.

USTALENIA SZCZEGOLOWE

5.1.1.  Metody sporzqdzania produktéw jatowych
Calosé:

equipment — Wyposazenie;

item — jednostka;

lethality — poziom zabicia drobnoustrojow;

surviving — przetrwale;

viable — zdolne do zycia.

Str. 1, wiersz 9-11, powinno by¢: ,,preparatéw, ktore musza by¢ jalowe ze wzgledu na ich
droge podania, takich jak preparaty pozajelitowe, preparaty do oczu i dowymieniowe,
niektore preparaty do inhalacji, do irygacji i preparaty domaciczne”.




Str. 1, wiersz 14-15, powinno byé¢: ,,Nie mozna zagwarantowaé ani udowodnié, ze w kazdej
jednostece z grupy poddanej procesowi sterylizacji osiagnigto jalowosé”.

Str. 2, wiersz 13~17, powinno byé: ,,Skuteczno$é procesu sterylizacji zalezy od jego rodzaju,
warunkOw procesu (np. czas, temperatura, wilgotnodd), stopnia zanieczyszczenia
mikrobiologicznego przed sterylizacja i od przygotowania produktu. Inaktywacja
drobnoustrojéw za pomoca Srodkéw fizycznych lub chemicznych, przebiega zgodnie z
funkcjg wykladnicza, a zatem istnieje niezerowe prawdopodobienstwo, ze drobnoustrdj mogt
przetrwac proces sterylizacji”.

Str. 5, wiersz 4-9, powinno by¢: ,Penetracja pary wodnej jest zapewniona poprzez wybér
odpowiednich cykli, ktére pozwalajg usunaé powietrze z porowatych wsadéw lub pustych
przestrzeni. Weryfikacja penetracji pary wodnej jest wykonywana w trakcie opracowywania
cyklu, np. przy uzyciu wskaZnikéw fizycznych/chemicznych, a weryfikacja biologicznej
skutecznosci cyklu przy uzyciu wskaznikéw biologicznych (5.1.2). Odpowiednie uklady
wsadu s okre$lone”.

Str. 5, wiersz 13-135, powinno by¢: ,,Cykle specyficzne dla danego produktu lub wsadu, np.
stosowanie réznych zestawien czasu i temperatury, moga byé przyjete na podstawie badan
rozwojowych eyklu i walidacji”.

Str. 9, wiersz 24-26, powinno by¢: ,,Saczki membranowe dostepne sa jako pojedyncze plaskie
krazki w odpowiednich uchwytach lub jako zestawy. Ocena wielkosci poréw opiera sie na
zalemmosci pomiedzy zdolnodcia do zatrzymywania a przenikaniem drobnoustrojow lub
wykonaniu testu pecherzykowego”.

Str. 10, wiersz 3-4, powinno byé: ,,\W przypadku sterylizacji gazéw procesowych, nalezy
ustali¢ odpowiednig czgstotliwos¢ badania integralnodci fizycznej”.

5.1.2 Wskainiki biologiczne i pokrewne preparaty mikrobiologicine stosowane w
wytwarzaniu produktow jatowych

Ustala sig¢ tytut monografii (jak wyzej)

Str. 1, wiersz 7-10, powinno byé: ,Rozdzial ten dotyczy wykorzystania wskaznikéw
biologicznych w procesie wyjatawiania produktéw koficowych i w innych towarzyszacych
procesach powiazanych z procesem sterylizacji, np. procesach sterylizacji jednostek
przeznaczonych do bezposredniego kontaktu z koficowym wyjatowionym produktem”.

Str. 1, wiersz 17-19, powinno byé: ,,Wiarygodno$é procesu sterylizacii i wskaznikow
biologicznych moze byé zapewniona przez zastosowanie tagodniejszych warunkéw procesu
sterylizacji, w ktorych niewielka czgsé drobnoustrojéw we wskazniku biologicznym bedzie
zdolna do przezycia”.

Sir. 2, wiersz 28-30, powinno by¢: ,,W celu wyboru optymalnego uktadu do zastosowania w
badaniu biologicznym procesu wyjalawiania, nalezy najdokladniej jak to mozliwe,
odwzorowa¢ warunki w najtrudniejszym miejscu do sterylizacji we wsadzie i w produkcie”.
Str. 3, wiersz 18-22, powinno by¢: ,,Rodzaj nosnika (i opakowania, jezeli jest stosowane)
moze wplywa¢ na odporno$é spor bakterii i musi byé zgodny z wybranym procesem
wyjatawiania (np. paski bibuly filtracyjnej w opakowaniach z pergaminu sq czesto uzywane
do sterylizacji para wodna i tlenkiem etylenu, natomiast krazki metalowe w opakowaniach
bez wiokniny sa uzywane do sterylizacji parami nadtlenku wodoru)”.

Str. 4, wiersz 20-22, powinno by¢: ,,Dla zawiesiny spor musi byé wyznaczona wartodé-D
(czas niezbedny do uzyskania redukcji 90% liczby drobnoustrojéw w danych warunkach)
oraz, jezeli dotyczy, warto§é-z”.

Str. 6, wiersz 2-6, powinno by¢: ,Kontrola jakosei wskaznikéw biologicznych obejmuje
badanie czystosci, identyfikacje i oszacowanie liczby zdolnych do Zycia komorek. Wskaznik




biologiczny powinien byé zgodny z URS. Stosowanie wskaznikéw biologicznych przez
uzytkownika niezgodnie z zaleceniami producenta podanymi na etykiecie, wymaga
przeprowadzenia petnej charakterystykz wskaznika biologicznego dla danego procesu
steryhzacp

Str. 6, wiersz 29--31, powinno byc »Wykres logarytmu wartosci-D wobec temperatury w
stopniach Celsjusza, daje warto§¢-z, ktora jest réwna ujemnej odwrotno$ci nachylenia prostej
dopasowanej, otrzymanej przez regresje liniowa logo”.

Str. 9, wiersz 11-19, powinno byé: ,,Po ekspozycji na dziatanie cyklu poréwnawczego przez
2h w temp. 160°C, wskaznik biologiczny z wartoscia Digec réwna 2,5 min podlega
inaktywacji o 48 log;o. W przypadku procesdéw sterylizacji suchym goracym powietrzem, w
obliczeniach réwnowaznosci skutecznodci cyklu (Fy-obliczone) przyjmuje sig¢ zazwyczaj
warto§é-z réwng ok. 20°C. Fy jest réwnowaznym czasem, w minutach, ktory bedzie
niezbedny do otrzymania takiego samego efektu sterylizacji produktu w opakowaniu
koficowym w temp 160°C. Dla wskaZnika biologicznego z warto§cig-Dygprc r6Wna 5 min,
warto$é Dysec wyniostaby ok. 16 min, a inaktywacja w cyklu poréwnawczym 7,5 w skali
logio”. ,_

Str. 10, wiersz 13-14, powinno byé¢: ,,Takie wskazniki biologiczne sg stosowane rutynowo
podczas kazdego cyklu sterylizacji zapewniajac skutecznosé kontrolowanego procesu”.

Str. 11, wiersz 6-9, powinno by¢: ,,W przeciwienstwie do opisanych w poprzednich czesciach
wskaznikéw biologicznych, kiére shuza do oceny =zdolnosci procesu do zabicia

drobnoustrojéw, badanie biologiczne polega na ocenie zatrzymywania drobnoustrojéw na
saczku”.

5.1.11. Oznaczanie aktywnosci bakteriobdjczej, grzybobdjczej lub bdjezej wobec griybow
- droidiopodobnych antyseptycznych produktow leczniczych

Ustala si¢ tytul monografii (jak wyzej)

Str. 1, wiersz 13, dopisa¢ zdanie: ,,Badanie to nie zastepuje ani nie potwierdza oceny
Skutecznos$ci klinicznej produkti”.

Str. 1, wiersz 31-32, powinno by¢: ,,Stosuje sie takie techniki: postgpowania z materialem
siewnym (systemy serii siewnej), aby zdolpe do zycia drobnoustroje uzywane do
zaszczepienia, pochodzily z nie wyzszego niz 5 pasaz macierzystej serii siewnej”.

Str, 4, wiersz 28-30, powinno by¢: ,Rodzaj materialu, z ktérego sporzadzono saczek jest
dobierany tak, aby sklad probki badane] nie wplywal na skuteczno$é zatrzymywania
drobnoustrojow”.

Do tekstu wprowadzone zostanie nazewnictwo i reda;kcga zgodne z rozdziatami 2.6.1, 2.6.12 i
2.6.13.

Ad 5) Po oméwieniu powyzszych tekstow Grupa ekspercka ds. Mikrobiologii KF podjeta
ponizsza uchwate,

UCHWALA GRUPY EKSPERCKIEJ DS. MIKROBIOLOGII
KOMISJI FARMAKOPEI
NR 1/2017/1 Z DNIA 27 LUTEGO 2017 R.

Dziatajac na podstawie art. 7 ust. 8 ustawy z dnia 18 marca 2011 r. o Urzedzie Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych (Dz. U. z 2016 1.,
poz. 1718) Grupa ekspercka ds. Mikrobiologii Komisji Farmakopei postanawia, co nastepuje:



§1.
Grupa ekspercka ds.” Mikrobiologii Komisji Farmakopei zatwierdza nizej wymienione
polskojezyczne wersje monografii Farmakopei Europejskiej, om6wione i zweryfikowane na
posiedzeniu Grupy w dniu 27 lutego 2017 r.

511 Metody sporzqdzania produktéw jafowych

512 Biologiczne wskazniki i pokrewne preparaty mikrobiologiczne uiywane w
wytwarzaniu produktow jalowych

3.1.11  Determination of bactericidal, fungicidal or yeasticidal activity of antiseptic
medicinal products

Uzasadnienie zaje¢tego stanowiska:

Na posiedzeniu w dniu 27 lutego 2017 r, zostaly oméwione i zweryfikowane w zakresie
zgodnoscei z tekstami Farmakopei Europejskiej oraz z ustaleniami zawartymi w , Instrukeji do
przygotowania polskojezycznej wersji monografii Farmakopei Europejskiej”, polskojezyczne
wersje nowych i znowelizowanych tekstéw opublikowanych w Farmakopei Europejskiej 9.2,
przeznaczone do zamieszezenia w czesei podstawowej Farmakopei Polskiej wydanie XI (FP
X1 2017). Zgloszone na posiedzeniu uwagi oraz ww. ustalenia zostana wprowadzone do
tekstoéw przez Departament Farmakopei.

Uchwala zostala podjeta jednoglosénie /

W glosowaniu brato udziat 6 czionkéw Grupy eksperckie;.
Giosy za - 6 W tym gios Przewodmczag:ego Gmpy ekspercklej

Wstrzymalo si¢ - 0.

§ 3.

Uchwala wehodzi w zycie z dniem podjecia.

* niepotrzebne skreshi¢

Ad 6) Na zakonczenie posiedzenia Przewodniczacy Grupy Prof. dr hab. Stefan Tyski oraz
Dyrektor Departamentu Farmakopei Dr Ewa Leciejewicz-Ziemecka podzigkowali zebranym
za przybycie i merytoryczng dyskusje. Ustalono termin kolejnego posiedzenia na dzied 3
kwietnia 2017 r.

Przewodniczqcy Grupy eksperckiej

ds. Mikrobiologii
Komisji Fd" makopez

proMab. Stefan Tyski




