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ELABORACION DE UN PROTOCOLO DE VALIDACION PARA LA TECNICA DE LLENADO
ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACEUTICO QUE PREPARA MIVs.

INTRODUCCION.

En nuestros dias, la calidad es un factor indispensable a tomar en cuenta,
ya que hacer bien las cosas desde la primera vez, garantiza mejores resultados,
mejores productos, mayor ganancia y ahorro de tiempo en cualquiera de las
areas donde sea aplicada. Esto implica tener una meta bien establecida y
contar con los diferentes medios para alcanzar dicha meta.

Contar con documentos que describan de manera apropiada los pasos a
seguir y las definiciones necesarias para "x" procedimiento, ademas de contar
con el personal perfectamente capacitado para realizarlo, asegura en gran
medida que el resultado sera satisfactorio.

Desde que se hizo presente el sistema de Farmacia Hospitalana, éste se
ha preocupado por brindar a la geate un servicio de Calidad, por tanto, busca la
manera de optimizar la prctica farmacéutica.

Una de las muchas tareas que el farmacéutico lleva a cabo, es la
preparacion de mezclas intravenosas ( MIV ), estos productos extemporaneos
deben contar con propiedades tanto fisicas, como quimicas y de estabilidad, asi
como cumplir con propiedades microbiologicas. Para ello es necesario que
exista un area de trabajo especifica, con un ambiente limpio, un equipo ¢
instalaciones adecuadas, un personal capacitado y una técnica escrita de trabajo
que permita cumplir con las condiciones establecidas.

Debe seguirse un control microbioldgico, tanto para el personal, el
equipo y el drea de trabajo, como para el producto se que elabora. Este control
debe ser para prevenir cualquier alteracion que pudiera presentarse en una
mezcla intravenosa, y no para tener que desecharla por algin tipo de
contaminacion o alteracion.
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ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACEUTICO QUE PREPARA MIVs.

El personal que lleva a cabo la preparacion de mezclas intravenosas debe
contar con el conocimiento preciso de como, cuando, donde, porqué y para qué
debe seguirse una técnica adecuada al preparar un producto libre de pirdgenos
y contaminantes microbianos, es por eso que cuando dicho personal recién
ingresa a una Central de Mezclas debe recibir una capacitacion sobre la técnica
aséptica de llenado para la preparacion de las mezclas intravenosas, al igual
que sobre todo ¢l comportamiento y cuidados que deben tenerse en el area de
preparacion.

El proceso de validacion en conjunto con los protocolos de validacion
permiten no sélo tener un control det personal que recién ingresa a laborar, sino
que también permiten monitorear el trabajo que realiza el personal que ya
labora en el area.

Por todo esto se hace indispensable contar con protocolos que permitan
validar cada factor involucrado en la preparacion de mezclas intravenosas y
garanticen que los resultados, el costo y el tiempo sean de mayor Calidad
(6ptimos, apropiados, razonables, etc.).

Este trabajo forma parte de todo un conjunto de procedimientos
normalizados de operacion, protocolos de validacién y calificacion, ademas de
formatos, que se han elaborado con la finalidad de asegurar la calidad de los
productos extemporaneos que se preparan en la central de mezclas de un
hespital.
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ELABORACION DE UN PROTOCOLO DE VALIDACION PARA LA TECNICA DE LLENADO
ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACEUTICO QUE PREPARA MIV's.

*

HIPOTESIS

Si el personal farmacéutico que prepara mezclas intravenosas cuenta con
un protocolo de validacion de la técnica de llenado aséptico, entonces se
tendrd un mejor control de los factores que influyen en la preparacion de
éstas y por tanto se obtendra un producto de mayor calidad, confiable y
seguro para ser administrado directamente en pacientes, ademas de contar
con las especificaciones y controles establecidos.
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*

+

.

OBJETIVO GENERAL.

Elaborar un protocolo que permita validar y/o revalidar fa técnica de
llenado aséptico, empleada en la preparacion de mezclas intravenosas v
calificar al personal farmacéutico que desempeiia o desempefiard dicha
funcion.

OBJETIVOS PARTICULARES.

Brindar al farmacéutico, responsable de una central de mezclas, una
herramienta que le permita llevar un control de las preparaciones
extemporaneas, que se realizan en una central de mezclas.

Establecer 1a importancia de validar esta técnica y mejorar la calidad del
proceso de preparacion de mezclas realizado por los farmacéuticos.
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GENERALIDADES.

VAUDACION.

L.a validacién es una cvidencia documentada que demuestra con un alto
grado de confianza que a través de un proceso especifico, se obtiene un
producto que cumple consistentemente con las especificaciones y atributos de
calidad establecidos.(5) (6)

Existen tres tipos de validacion: Prospectiva, Retrospectiva y
Concurrente.

La primera es realizada antes de producir un producto nuevo o cuando
hay cambios en el proceso de manufactura que puedan afectar atributos basicos
de dicho producto.

La segunda, es aquella que se realiza cuando el proceso ha stdo utihizado
sin cambios por un periodo de tiempo, y existen datos acumulados suficientes
para evaluar la efectividad del proceso mediante un analisis estadistico.

El tercer tipo de validacién se realiza en forma continua y es para
sistemas criticos.(/5)

Los elementos involucrados en una validacion son:
La documentacion.
Los instrumentos.
Los equipos.
Las instatacioncs.
Las técnicas Analiticas.
Ei personal.
Los servicios y
Los proveedores. (8)

15
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resultado la VALIDACION de dicho proceso.

La Calificacién de cada uno de los elementos de un proceso, dan como

Un sistema critico implica todo aquello que tiene un impacto directo en

los procesos y/o productos.(5) (6) Estos pueden ser, el agua (si se utiliza en el
proceso), el ambiente (éste puede ser de diferente clase en funcidn del tipo del
tipo de trabajo que se realiza), los equipos (la campana de flujo laminar, los
instrumentos, etc.), los materiales, el personal, etc.

ASPECTOS MICROBIOLOGICOS Y MEDIOS DE CULTIVO.

(1

Las bacterias existen virtualmente en todas partes, algunas pueden
sobrevivir a bajisimas temperaturas, otras lo hacen a elevadas temperaturas.
Utilizan diversas fuentes de alimento y pueden reproducirse por fisién binaria.

Las bacterias en funcién de la temperatura pueden ser:

Psicrofilas. (0-10 °C)

Mesofilas: Escherichia.

(10-45°C)  Salmonelia.
Streptococcus.
Staphylococcus.

o bien

Terméfilas. (50-90 °C)

Las bacterias en funcidn a su requerimiento de oxigeno se clasifican en:

Acrobias. (requicren oxigeno)
Anaerobias. (no requieren oxigeno)
Facultativas.(pueden o no requerir oxigeno)

Algunas bacterias y habitat comunes son;

Escherichia coli...............cc.......... Colon animal y humano.
Pseudomonas aeruginosa.............. Agua.

16
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En Microbiologia se emplean medios de cultivo para identificar la
presencia de microorganismos en los diferentes lugares de interés, asi como,
para identificar detalladamente el tipo de microorganismo de que se trata.

Un medio de cultivo proporciona los nutrientes necesarios para el
crecimiento de "x" microorganismo, de tal manera que existen diferentes tipos
de medios:

Especificos.
No especificos.

Y en funcion al tipo de informacion que se desea obtener y de las
caracteristicas con que se cuenta de las bacterias, se procede a utilizar dicho
medio.

Por cuestiones de uso para este protocolo se especifican unicamente las
caracteristicas generales para el Caldo Soya Tripticasa (/9):

Este medio es ulilizado para el cultivo de baclerias exigentes y pruebas
de esterilidad. Es un medio altamente nutritivo y muy versatil recomendado
para el uso general en el laboratorio. Debido a que en su férmula existen dos
peptonas, el medio dara abundante crecimiento de varios microorganismos
exigentes y dificiles, sin la necesidad de aiiladir suero u otros materiales.

Su formula aproximada en gramos (g) por litro es :

Peptona de caseina....................c......... 17.0g
Peptona de soya................ccoeooco e 3.0g
Cloruro de sodio...........ccccoocoooeivvinnnnn., 5.0g
Fosfato dipotasico...................cooeveu... 2.5g
Dextrosa...........ccocoovveeeiiieciire 2.5g

pH final = 7.3 +/- 0.2

17
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METODOS DE MUESTREO.

Cuando se requiere analizar una poblacién, muchas veces es casi
imposible que se lleve a cabo con todos los miembros que la conforman, en
eso0s casos se determina un tamafio de muestra que represente a la poblacién,
existen diferentes métodos para determinar el tamario de la muestra (tablas,
formutas, etc.) v en funcion a la informacion con la que se cuente este tamafio
de muestra es determinado. Una vez que el investigador determina el tamario
de muestra procede a determinar la manera de seleccionar a los miembros de la
poblacién, existen diferentes tipos de muestreo, entre los que se encuentran
(18

Muestreo irrestricto aleatorio.
Muestreo estratificado.
Muestreo sistematico y
Muestreo por conglomerados.

Si un tamafio de muestra "n" es seleccionado de una poblacién de
tamafio "N" de tal manera que cada muestra posible de tamafio "n" tiene la
misma probabilidad de ser seleccionada, el procedimiento de muestreo se
denomina muestreo trrestricto aleatorio. A la muestra asi obtenida se le llama
muestra irrestricta aleatoria. {/8) Su tamaifio de muestra cs dcterminado por la
siguiente formula:

N

(N - DD+pq
Donde:
N = tamafio de la poblacién.
n = tamaiio de muestra.

q=1i-p

18
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D= 77 donde B2 = limite de error.

Cuando la muestra es la obtenida mediante la separacion de los
elementos de la poblacion en grupos que no presenten traslapes, llamados
estratos y la seleccion posterior de una muestra imrestricta aleatoria simple de
cada estrato, es una muestra aleatoria estratificada (/8).

Una muestra obtenida al seleccionar aleatoriamente un elemento de los
primeros k elementos en el marco y después cada k& -ésimo elemento se
denomina muestra sistematica 1 en &k (/8). Su tamafio de muestra es
determinado por la siguiente formula:

N¢g?
0= - -

ND+¢*
Donde:
N = tamafio de la poblacion.
n = tamaiio de muestra.
¢’” varianza poblacional

B2 1.12
b= T donde B = limite de error.
4

L = estimador de razon de una media poblacional.

19
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Finalmente tenemos el muestreo por conglomerados, una muestra por
conglomerados es aquetla muestra aleatoria en la cual cada unidad de muestreo
es una coleccion o conglomerado de elementos (/8). Su tamafio de muestra es
determinado por la siguiente formula:

5

No°.
NDH+o?,
Donde:
N = tamaiio de la poblacion.
M= tamafio promedio del congiomerado.

¢’ varianza poblacional y

B> M?
D= donde B = limite de error.
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ANTECEDENTES.

Los farmacéuticos son los responsables de la preparacion correcta de los
productos destinados a mantener la salud y por tanto, deben buscar la manera
de mejorar la técnicas empleadas para dicha preparacion.

The National Coordinating Committee on Large Volume Parenterals
(NCCLVP), el cual dejo de existir en los 80's, publico una seric de
recomendaciones sobre el aseguramiento de calidad de los servicios de una
central de mezclas en un hospital. Sin embargo, esta informacién no contiene
los diferentes tipos de productos que el farmacéutico puede preparar.(/)

The Joint Commission on Accreditation of Healthcare Organizations
(JCAHO), publica informacion general relacionada con dreas, equipo y
materiales, pero tampoco provee informacion sobre el control de calidad en
estas actividades.( )

The Food and Drug Administration (FDA) publica las regutaciones de
buenas practicas de manufactura para productos estériles a través de un
proceso aséptico.(/)

The Centers for Disease Control and Prevention (CDC), ha publicado las
guias para ¢l lavado de manos y controles ambientales para hospitales.{/)

The United States Pharmacopeial Convention, Inc. (USPC) establece los
estandares a seguir para el almacenamiento, etiquetado, identificacion, pH.
metales pesados, ensayos, etc.(/)

The American Society of Hospital Pharmacists (ASHP) Technical
Assistance Bulletin pretende informar al farmacéutico sobre el control de
calidad de las actividades que de alguna manera estén relacionadas con la
preparacion de productos estériles y los niveles de riesgo que representan para
¢l paciente.(/)

Como puede observarse, se debe conjuntar la informacion que cada una
de las asociaciones u organizaciones genera, para alcanzar el objetivo deseado,
obtener un producte de calidad.
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El personal que prepara y dispensa mezclas intravenosas debe recibir una
capacitacion tedrica y experimental de manera directa o a través de
videocassettes, aunque esta Gltima no se recomienda mucho, ademis de ser
evaluados de manera escrita y/o practica. (9) Los aspectos involucrados en un
programa de capacitacion son:

La técnica aséptica,

Los factores de contaminacion para el area critica,

El monitoreo ambiental, del equipo y los materiales,

La documentacidn de tos componentes del producto estéril,
La garantia de calidad de los procedimientos,

Los procedimientos de preparacion aséptica, y

La técnica de control microbiolégico.

El personal debe contar con conocimientos de farmacologia, quimica, y
farmacia como requisito minimo, sin embargo no debe limitarse a éstos, debe
conocer sobre buenas practicas de preparacion de productos estériles.(76)

El personal de limpieza del 4rea de trabajo, también sera capacitado para
evitar cualquier tipo de accidente que pueda perjudicar su persona y/o el
trabajo que en una central de mezclas se realiza.

El personal que prepara las mezclas intravenosas debe ser observado de
manera individual al llevar a cabo la técnica de llenado aséptico. Este proceso
requiere, de manera general, que el personal mantenga su cabello recogido y
cubierto, use ropa limpia, se lave las manos y brazos de manera apropiada, se
desinfecte, no use joyas mientras prepara el producto, utilice cubrebocas
durante la preparacion del producto estéril, etc. para disminuir al méximo las
particulas contaminantes en el area(7) (/4  (como se especifica en el
Procedimiento Normalizado de Operacion P 1000-007 anexo A)
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Es necesario que el drea controlada tenga un acceso limitado de personal
y estar lo suficientemente separada de otras areas, para evitar al maximo
cualquier tipo de contaminacién. De igual manera, es indispensable que el piso
de esta drea no sea poroso, se lave y desinfecte con regularidad, a intervalos de
tiempo regulares con agentes apropiadoes, de acuerdo a las politicas y
procedimientos establecidos, debe tener una buena instalacion de luz, y un
tamafio suficiente para contener los materiales necesarios para las actividades a
realizar, asi como también, debe contar con un cuarto de lavado proximo al
area controlada, de acuerdo a la United States Pharmacopeial (USP) y contar
con un control de temperatura de refrigeracion y congelamiento, al igual que un
control de ventilacion para almacenar los aditivos, materiales y productos
estériles.(4)(/ 1) (cumpliendo con los formatos F 2000-004 y F 2000-006
anexo B)

Los desinfectantes deben ser alternados pertédicamente para prevenir el
desarrollo de resistencia de los microorganismos. Todo el material, estantes,
cajas, etc. deberan estar completamente limpios.

La campana de flujo laminar operaré continuamente, si se corta el
suministro de luz, durante el proceso aséptico, se debera purgar de 15 a 20
minutos y después se debera desinfectar ¢l area de trabajo antes de usarse.

Computadoras, impresoras y otro tipo de equipo deben eslar fuera de
esta area. (2) (14)

Para cumplir con estos requerimientos y brindar mayor Calidad, se han
realizado protocolos en la Facultad de Estudios Superiores "Cuautitlan” para
validar o calificar estos factores que de alguna mancra forman parte importante
en el proceso de preparacion de una mezcla intravenosa. (8) (tabla No.l)
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TABLA No. 1 DOCUMENTOS ELABORADOS PARA 1A VALIDACION DEL
PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE MiV's.

Protocolo de validacion y calificacion de la Central de Mezclas Intravenosas.
Protocolo de validacién del proceso de preparacion de mezclas intravenosas.
Procedimiento normalizado de operacion para la elaboracion y distribucion de
procedimientos e instructivos.

Procedimiento normalizado de operacién para el procedimiento de reglas
generales de operacion y seguridad en la central de MIV.

Procedimiento normalizado de operacidn para la recepcidn de solicitudes en
la central de M1V,

Procedimiento normalizado de operacidn para la preparacion de MIV y
nutricidn parenteral.

Procedimiento normalizado de operacion para la preparacion de MIV para
quimioterapia,

Procedimiento normalizado de operacidn para el procedimiento de vestido
para preparacién de MIV, nutricién parenteral y quimioterapia.
Procedimiento normalizado de operacién para el conteo de particulas viables
en sistemas de flujo Jaminar.

Procedimiento normalizado de operacién para el conteo de particulas no
viables en sistemas de flujo laminar,

Procedimiento normatizado de operacidn para la determinacién de velocidad
de flujo en sistemas de flujo laminar,

Procedimiento normalizado de operacién para la determinacion del patrén de
flujo en sistemas de flujo laminar.

Procedimiento normalizado de operacion para el analisis quimico y
microbiolégico de las MIV preparadas para la validacién del proceso.
Procedimiento normalizado de operacion para el analisis estadistico para la
clasificacion de areas por contco de particulas no viables.

Procedimiento normalizado de operacidn para la evaluacion fisica del
personal farmacéutico que prepara MIV.

Formato de emision, revision y actualizacién de procedimientos.

Formato de solicitud de MIV.

Formato de registro de resultados de andlisis quimico y microbioldgico de
MIV para la validacion del proceso.

Formato de recopilacion, analisis y control de instalaciones.

Formato de calificacion del personal farmacéutico que prepara MIV,
Formato de calificacion de la central de MIV.
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ELABORACION DE UN PROTOCOLO DE VALIDACION PARA LA TECNICA DE LLENADO
ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACELTICO QUE PREPARA MiV's.

Para Hevar a cabo la validacién del proceso de preparacion de mezclas
intravenosas en un hospital, debe contarse con la documentacion necesaria para
tal efecto, estos documentos incluyen:

Los Procedimientos Normalizados de Operacion (PNO's) y los formatos
de registro de resultados.

Los PNO permiten conocer como y cuando elaborar y distribuir los
procedimientos e instructivos requeridos en una central de mezclas, quiénes
aprueban dicha informacion, permiten conocer las reglas generales de
operacion y seguridad que deben seguirse en dicha central, la manera de
proceder en la recepcion de solicitudes para “x" mezcla, la manera apropiada
de preparar los diferentes productos extemporancos, etc. (algunos de ellos se
describen en el anexo A).

Los PNO junto con los formatos de solicitud, registro, calificacion y
recopilacion de actividades, (algunos de ellos se citan en el anexo B) se
conjuntan para respaldar las condiciones requeridas para llevar a cabo la
validacion de la técnica de llenado aséptico, propuesta en este protocolo.
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TECNICA DE PREPARACION Y LLENADO ASEPTICO PARA MEZCLAS
INTRAVENOSAS.

El personal farmacéutico debe:

1. Cumplir con las reglas generales de operacion y seguridad establecidas
para la central de mezclas. (P/000-003 anexo A)

2. Llevar a cabo la reccpcion de solicitudes en la central de mezclas
intravenosas. (P /(00-004 anexo A)

3. Verificar en la bibliografia especializada, que no exista ninguna
incompatibilidad entre los aditivos y las soluctones intravenosas que se
utilizaran en la preparacion de la mezcla solicitada por el médico.

4,  Elaborar la etiqueta correspondiente para ia mezcla a preparar y para la
bitacora de control de registro de mezclas intravenosas. (tabla No.2)

5. Reunir todos los componentes de la mezcla a preparar verificando que el
principio activo, dosis y fecha de caducidad sean correclos.

6.  Transportar todo el material al 4rea de preparacion en envolventes
integros, limpios, que no liberen particulas contaminantes.

7.  Proceder a vestirse de manera apropiada. (P/000-007 anexo B)

8  Lavar los frascos en la tarja correspondiente y con el sanitizante en
turno, dejar actuar al sanitizante por un minuto y proceder a enjuagar el
material.

9. Lavarse las manos y ufias con un cepillo y jabon antiséptico frotandosc
durante un minuto, enjuagar con agua corriente y desinfectar con alcoho! al
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70%, debe desinfectarse periddicamente durante el trabajo, para garantizar la
esterilidad del producto.

10. Encender la campana de flujo laminar, revisando el buen
funcionamiento. Esta debe estar en funcionamiento de 15 minutos antes de
iniciar el trabajo.

11. Limpiar la campana de flujo laminar, con cierta frecuencia en cada uno
de los turnos de trabajo, utilizando alcohol al 70% y gasas estériles, comenzar a
limpiar las paredes laterales, de la parte superior a la inferior, y posteriormente
la mesa de trabajo, con movimientos de adentro hacia afuera siguiendo el flujo
del aire, sin tocar la misma zona dos veces. El area de trabajo en la superficie
de la mesa de la CFL es aproximadamente de 12 a 15 cm. de distancia del
borde interior hacia afuera y del borde exterior y de 10 a 12 cm. de los bordes
laterales hacta el centro.

12, Incorporar todos los materiales dentro del drea de trabajo con un minimo
de 5 cm. de distancia entre cada uno para evitar que se obstruya el flujo del
aire,

13.  Limpiar los tapones de los envases y viales asi como el cuello de las
ampolletas con una gasa impregnada de alcohol al 70%. esperar a que seque.

14. Embonar la aguja a la jeringa de la siguiente manera:

Remover la jeringa de su envoltura y manteneria perpendicularmente con
respecto a la superficie de trabajo en la campana de flujo laminar, la envoltura
que contiene a la aguja y su tapén cobertor debe abrirse separando en direccién
opuesta a la parte que dice "ABRASE POR ESTE LADO", exponiendo la
parte que embona con la jeringa, de un movimiento Unico y girando de acuerdo
a las manecillas del reloj se debe armar con la jeringa. El tapon cobertor debe
retirarse de la aguja con sélo jalar en posicion opuesta ambas partes, dicho
tapon sirve como protector de ésta.  Si al abrir la envoltura gue contiene la:
aguja ésta no presenta el tapon protector, la
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esterilidad de la misma no se podri garantizar y por lo lanto debe ser
desechada.

15.  Verificar que la capacidad de las jeringas que se emplearan sea mayor
por 1o menos 3/4 partes del volumen total a inyectar, evitar lienar hasta el tope.

16. No tocar el embolo de la jeringa en ningin momento de la preparacion.

17. (AMPOLLETAS)

Debilitar el cuello de las ampolletas seguetdndolas previo a la ruptura,
procediendo a limpiar una vez mas ¢l cuello de €stas con una gasa impregnada
de alcohol 70% con el fin de retirar los fragmentos de vidrio y pintura que
pudieran estar presentes, y asi evitar la contaminacion de las mismas se ejerce
presion en direccién opuesta al farmacéutico, para abrir las ampolletas.

18. Observar a trasluz para verificar que no contengan material extrafio.

19. Transferir el contenido de una ampolleta a la jeringa, inclinando la
ampolleta.

20. (VIALES)

Retirar la tapa protectora del vial y desinfectar el tapén con una gasa
impregnada de alcohol al 70% dejandolo evaporar, tomar el volumen necesario
de diluyente e inyectarlo en el vial introduciendo la aguja con el bisel hacia
arriba, en angulo de 45° (aproximadamente) con respecto al tapon.  Una vez
que la aguja ha penetrado el tapén, colocar la jeringa en posicidn vertical y
completar la penetracion, la aguja debe introducirse dentro del wvial
aproximadamente 2/3 partes de su tamafio. Retirar la jeringa cuidadosamente.

20. Desechar las jeringas y cualquier material que tuvo contacto con el
medicamento, en los depésitos destinados para tal fin.

21. Preparar la mezcla.
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22.  Inspeccionar visualmente que la mezcla esté libre de malerial
particulado, cambie de color, presente turbidez o fugas.

23.  Etiquetar la mezcla, verificando que los datos contenidos en la etiqueta,
correspondan a la mezcla preparada.  Se debe proteger de la luz si es

necesario.

24. Limpiar la campana de flujo laminar-horizontal, y apagarla al término de
labores.

25.  Reunir todos los materiales introducidos al area y retirarlos. [avarse las
manos.

26. Registrar en la cuenta del paciente los cargos cotrespondientes por la
utilizacion de los medicamentos, materiales de consumo y por la preparacion
de la (s) mezcla (s).

27. Entregar la mezcla preparada al servicio de enfermeria.

28.  Verificar y evaluar las mezclas intravenosas ya instaladas a los pacientes.

29. Monilorear el ritmo de administracién de producto en el paciente.
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TABLA No. 2 ETIQUETA DE CONTROL PARA UNA MEZCLA INTRAVENOSA.

Elaborar la etiqueta correspondiente para la mezcla a preparar y para la
bitdcora de control de registro de mezclas intravenosas. Esta debe contener los
siguientes datos:

-Nombre del paciente, servicio médico y nimero de cama o
habitacion.

-Abreviatura de la disolucion y volumen.

-Numero. de la secuencia en las disoluciones.

-Nombre del médico, hora de preparacion y techa.
-Caducidad de la mezcla.

-Iniciales de la persona que prepara la mezcla.

-Hora de comienzo y terminacion de la administracion.
-Velocidad de administracion en ml/hr y

-Precauciones especiales.




PROTOCOLO DE
VALIDACION PARA
L& TECNICA DE
LLENADO ASEPTICO
EMPLEADA POR
PERSONAL
FARMACEUTICO QUE
PREPARAL MIV'S.
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PROTOCOLO DEVALIDACION PARA LA
TECNICA DE LLENADO ASEPTICO
EMPLEADA POR PERSONAL
FARMACEUTICO QUE PREPARA MIV'S.

ALCANCE.

Este protocolo podrd ser utilizado por el personal farmacéutico
responsable de una central de mezclas, al evaluar la técnica de llenado
aséptico, empleada en la preparacién de mezclas intravenosas, cuando el
personal sea de reciente ingreso, o bien, cuando éste ya labore en una central
de mezclas.

RESPONSABILIDADES.

Es responsabilidad del jefe de la central de mezclas verificar que el
personal que preparara las mezclas intravenosas sea debidamente capacitado
antes de iniciar esta labor, asi como, llevar el control del monitoreo para el
personal que ya esta laborando en el 4rea.

Es responsabilidad del personal farmacéutico utilizar adecuadamente la
técnica de lenado aséptico en la preparacion de mezclas intravenosas.

Es responsabilidad del departamento de microbiologia realizar de manera
adecuada las observaciones sobre las muestras preparadas para la validacion
y/o revalidacién de la técnica del operador, asi como, realizar las pruebas
bioquimicas, cuando alguna de las muestras asi lo requiera.
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VALIDACION DE LA TECNICA.

Existen tres factores sumamente importantes al preparar un producto
estéril: Ia esterilidad de los componentes y los materiales, ta asépsia en el drea
de trabajo y la técnica aséptica de llenado por parte del operador.

Para la prictica de este protocolo se consideran ya validados los
componentes y materiales, asi como también la asépsia en el area de trabajo,

. En una Central de Mezclas, el personal de reciente ingreso debe recibir
una capacitacion sobre el manejo y los cuidados que es necesario tener al
preparar una mezcla intravenosa, una vez que este personal ha sido
capacitado se prosigue con la validacion de la técnica de llenado aséptico y
al mismo tiempo con la calificacién de este personal. Esto sera a través de la
preparacion (como se indica en las paginas 28-31) de muestras libres de
contaminacién, utilizando Caldo Soya Tripticasa (CST) como medio de
cultivo (en el anexo B encontramos el formato de registro de resultados del
analisis microbiolégico que debe realizarsele al medio de cultivo, para la
validacion de la técnica), seguida de una seleccion al azar para monitorear el
Proceso.

La validacion consta de dos etapas, las cuales a continuacién se
describen con su respectivo diagrama de flujo:

PRIMERA ETAPA DE LA VALIDACION:

Como primera etapa para la validacion, el personal farmacéutico debe
preparar 40 muestras con Caldo Soya Tripticasa, transfiriendo 5 ml del medio
de cultivo de un vial de 30 ml, a viales vacios estériles de 6 ml, los viales deben
ser identificados, posteriormente las preparaciones deben ser incubadas y
monttoreadas por 7 dias a 25°C y 7 dias més a temperatura ambiente. (figura
1) Anotando los resultados obtenidos por dia en el formato 2000-008 (figura
No. 2) diseiiado con tal finalidad. Se utilizan en total 7 frascos viales de 30 ml
con Caldo Soya Tripticasa estéril como medio de cultivo, 40 viales vacios
estériles de 6 ml, y 40 jeringas y agujas estériles.
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l

[ Repetir Ia operacion hasta completar 40 transferencias. )

Utilizando finalmente 7 viales de 30 ml con CST, 40 viales
vacios de 6 ml y 40 jeringas y agujas. (estériles)

l

Enumerar secuencialmente los viales para
su identificacion (1.....40)

FIGURA NO. 1 (inicio) l



1

Incubar y monitoriar los viales a 25°C por 7 dias y 7 dias més a
temperatura ambiente.

1

@egistrar los resultados en el formafo F 2000-008 (anotar observaciones) ]

FIGURA NO. 1
DIAGRAMA DE FLUJO DE LA 1* ETAPA PARA LA VALIDACION
DE LA TECNICA DE LLENADO ASEPTICO.
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Cuando el [armacéutico aprucba la primera elapa de la validacion
(ninguna de sus preparaciones presenta contaminacion), pasa a la etapa de
monitoreo o segunda etapa.

SEGUNDA ETAPA DE LA VALIDACION:

El farmacéutico debe preparar 10 muestras simuladas para cl paciente,
alternando 1a preparacién de sus muestras, con el personal que prepara
cotidianamente mezclas intravenosas en la central de mezclas. Realizara una
preparacion por cada 15 del personal.

La preparacién debe realizase transfiriendo 2 ml. de agua estéril de 5
ampolletas diferentes a un vial que contiene 20 ml de caldo Soya Tripticasa
estéril, finalmente se toman 5 ml de esta mezcla y son transferidos a un vial
vacio estéril de 6 ml. Esto se repite, hasta completar las 10 mezclas stmuladas
para el paciente, para tener finalmente 50 ensayos, de igual manera que en la
etapa anterior, las preparaciones deben ser identificadas, posteriormente
incubadas y monitoreadas por 7 dias a 25°C y 7 dias a temperatura ambiente.
Anotar resultados en el formato 2000-008 (figwra No. 3) Utilizando
finalmente 10 viales viales de 30 ml de capacidad con 20 m! de Caldo Soya
tripticasa, 50 ampolletas con 2 ml de agua estéril cada una, 10 frascos viales
estériles vacios de 6 ml y 60 jeringas y agujas esteriles.
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Repetir la operacion hasta completar 10 mezclas simuladas para el paciente)
Utilizando finalmente 10 viales viales de 30 ml de capacidad con 20 mi de
Caldo Soya tripticasa, 50 ampolletas con 2 ml de agua estéril cada una, 10
frascos viales estériles vacios de 6 ml y 60 jeringas y agujas estériles.

l

| Enumerar secuencialmente los viales para su identificacion ( 1.....10) ]

|

Incubar y monitoriar los viales a 25°C por 7 dias y 7 dias mds a temperatuta
ambiente.

l

L Registrar los resultados en el formafo F 2000-008 (observaciones) J

FIGURA NO. 2
DIAGRAMA DE FLUJO DE LA 2° ETAPA PARA LA VALIDACION
DE LA TECNICA DE LLENADO ASEPTICO.

En el siguiente formato deben ser registrados los resultados y
_ ohservaciones de las preparaciones realizadas por el farmacéutico, para la
validacién de la técnica de llenado aséptico.
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HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:

REVISION No.

CLAVE: F2000-008

HOJA 1 DE 1

FORMATO DE REGISTRO DE RESULTADOS PARA LA VALIDACION DE 1A
TECNICA DE LLENADO ASEPTICO

MEZCILA:
PREPARADA POR:
FECHA DE INCUBACION:

PREPARACION REGISTRO DE CONTAMINACION FIRMA
POR DIA

12/3{4/5/6|7/8/9|/ 1011121314

50

OBSERVACIONES:

ELABORADO POR:
REVISADO POR:
AUTORIZADO POR:

— NO CONTAMINADO
X COTAMINADO

FIGURANG. 3
FORMATO DE REGISTRO DE RESULTADOS PARA LA VALIDACION DE LA

TECNICA DE LLENADO ASEPTICO F 2000-008.
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CRITERIOS DE ACEPTACION
Y APROBACION.

Ninguna de las preparaciones realizadas por los farmacéuticos, deben
presentar contaminacion por microorganismos © paticulado para ser
aceptadas y aprobadas.

FRECUENCIA DE VALIDACION.

Se recomienda validar la técnica de llenado aséptico y calificar al
personal que trabajara en la central de mezclas intravenosas, después de
haber sido capacitado para iniciar a laborar. Esta validacion debe ser
documentada detalladamente en ¢l formato destinado para tal proposito.

{figura No. 3)

FRECUENCIA DE REVALIDACION.

Se recomienda revalidar anualmente la técnica que utiliza el personal que
trabaja en el 4rea, si el procedimiento de preparacién de mezclas se mantiene
sin cambio alguno; si éste sufre cualquier modificacion es necesario
revalidar en ese momento, o bien, cuando no se obtengan los resultados
apropiados. Esta (s) revalidacién (es) debe (n) ser, de igual forma
documentada (s) en el formato destinado para tal propdsito. (figura No. 3 )
Fl tamafio de muestra y ¢l método de muestreo para la revalidacion dc este
personal se describe mds adelante. ‘

42



ELABORACION DF UN PROTOCOLO DE VALIDACION PARA LA TECNICA DE LLENADO
ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACEUTICO QUE PREPARA MIVs.

DETERMINACION DE TAMANO DE MUESTRA
PARA LA REVALIDACION DE LA TECNICA.

Como ya se menciond anieriormente, cuando se requiere analizar una
poblacion, es casi imposible que se lleve a cabo con todos los miembros que la
conforman, en esos casos se determina un tamaito de muestra que represente a
la poblacién y en funcién a la informacion con la que se cuente, este lamafio de
muestra es determinado. Una vez que el investigador tiene el tamaiio de
muestra procede a seleccionar a los miembros de dicha poblacion.

El tamaflo de muestra que acontinuacion se reporta es el requerido para
llevar a cabo la revalidacién del personal que labora en una central de mezclas,
con el fin de constatar la eficiencia del mezclado aséptico.

Dado para un tamaiio de poblacion de 1800 mezclas (promedio de
muestras preparadas en un mes). Utilizando las Military Standard, se determina
a través de un muestreo simple, con un nivel de inspeccién de IT (normal) que
el intervalo para este tamaiio de poblacion va de 1201 a 3200 denotado por la
letra K y utilizando un nivel aceptable de calidad de 0.065, ¢l tamafio de
muestra requerido es de 125 (Tablas [ y HI-A anexo C) (20).

Las reglas para el cambio entre un tipo de inspeccion y otro, se cita en la
figura No.4.

Posteriormente se seleccionan las muestras haciendo uso de la tabla 2
para nimeros aleatorios (ANEXO C ). Consuitar bibliografia (/8) para manejo
de tablas.
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ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACELTICO QUE PREPARA MIV's.

¢ Produccion estable.

* 10 lotes continuos aceptados

¢ Aprobacion por una
autoridad compatible

Inicio}

Se rechazaron
de 2 a 5 lotes
continuos

REDUCIDA . NORMAL )

Se aceptaron

5 lotes
consecutivos

Al instaurar el servicio centralizado de preparacion de MIV's.
* Ante cualquier variacion en el proceso de elaboracion.
¢ Cuando aumenta la incedencia de infecciones nosocomiales.

Cuando aumenta la incedencia de procesos febriles en enfermos
sometidos a terapias intravenosas.

De modo sistematico: muestreo de las MIV's. (2/)

FIGURA No. 4  Regla para el cambio de inspeccion.
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ELABORACGION DE UN PROTOCOLO DE VALIDACION PARA LA TECNICA DE LLENADO
ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACEUTICO QUE PREPARA MIV's.

DISCUSION.

El Control de la Calidad es un elemento basico en la practica
farmacéutica y es especialmente importante en operaciones relacionadas con
productos inyectables. Por tal motivo, validar cada uno de los factores, que
de manera directa o indirecta forman parte del proceso de preparacion de
mezclas intravenosas, representa un atributo mas, que garantiza que un
producto como tal, es lo que debe ser, y cumple el cometido para lo que fue
creado.

Es necesario conjuntar y ilevar a cabe la validacion de cada uno de los
elementos del proceso de preparacion de mezclas intravenosas, ademas de
contar con su certificacion, para tener mayor reconocimiento.

En este protocolo se tomaron las bases esenciales de validacion
existentes para el area y se adecuaron a las condiciones actuales posibles a
emplear en una central de mezclas de un hospital.

En este protocolo se plantea €l uso de una jeringa y aguja estériles para
cada transferencia, tal y como en la literatura se reporta (3) (4), sin embargo,
si se utilizara una jeringa y aguja estériles para cada seis transferencias (en la
primera etapa de la validacion) y una jeringa y aguja estériles para cada
muestra simulada para el paciente, (en la segunda etapa de la validacién) se
retaria maycrmente al medio de cultivo y se reducirian costos al utilizar
menor cantidad de jeringas y agujas. De esta manera, no sélo se incrementa
el reto para con el medio de cultivo, sino que también, se vuelve mas estricto
el trabajo que debe realizar el personal farmacéutico a calificar.

En México no se cuenta con estudios suficientes de validacion que
avalen ante la Secretaria de Salud la buena técnica de preparacion de
mezclas intravenosas, como sucede en otros paises, sin embargo, el interés
del farmacéutico por asegurar la calidad de su trabajo y proteger al paciente,
lo lleva a realizar este tipo de estudios.
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ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACEUTICO QUE PREPARA MIV's.

Es necesario contar con un personal altamente calificado en Farmacia
Hospitalaria, tener estrictos controles sanitarios y validar los procesos
involucrados con la preparacion de mezclas intravenosas, de igual manera,
aseguran tener calidad en los productos que se elaboran en una central de
mezclas.

Es sumamente importante destacar que cuando se habla de la
preparacion de mezclas intravenosas o en general de productos
extemporéaneos en una central de mezclas, las condiciones de trabajo no son
las mismas que en un area estéril de una industria farmacéutica, a pesar de
que existen grandes similitudes, esto se debe a la proporcion en cuanto a
cantidad de produccion, tipo de preparado y a las circunstancias de dicha
preparacion.

El producto obtenido por el farmacéutico, al poner en préctica la técnica
aséptica de llenado, cumplird certeramente y de manera consistente con los
atributos, criterios y estindares de calidad requeridos, y por tanto sera de
mayor calidad, confiable y seguro para ser administrado directamente a un
paciente.
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ELABORACION DE UN PROTOCOLO DE VALIDACION PARA LA TECNICA DE LLENADO

ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACEUTICO QUE PREPARA MIV's.

CONCLUSIONES.

Este protocolo permitirda al farmacéutico responsable de una
central de mezclas, validar y/o revalidar la técnica de lienado aséptico
empleada en la preparacion de mezclas intravenosas y calificar al
personal farmacéutico que desempefia esta funcion.

Este trabajo de validacién permitird que el farmacéutico tenga un
mejor control de los factores que influyen en el proceso de lienado.

Validar la técnica de llenado aséptico, forma parte de la Calidad
del proceso de preparacion de MIV's, y su importancia radica no solo
en el aseguramiento de la calidad del producto, sino también, en la
optimizacion del proceso, en la disminucién de fallas, en la reduccion
de los costos y tiempos invertidos en la elaboracion, asi como
también, en el incremento de la competitividad.  Este protocolo junto
con los estudios de validacion sobre mezclas intravenosas que ya han
sido realizados (/8), incrementan en gran medida el reconocimiento
del trabajo que en una central de mezclas se lleva a cabo por parte del
farmacéutico.
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HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No:

CLAVE: P 1000 - 003

HOJA: 1 DE: 4

REGILAS GENERALES DE OPERACION Y SEGURIDAD EN LA
CENTRAL DE MEZCLAS.

Desarrollo de actividades.

1. El personal debera conocer las buenas practicas de fabricacion que rigen
dentro de un 4rea aséptica.

2. El personal no deberd mascar ningun objeto, como chicles, ligas, tapones
0 cualquier otro accesorio de trabajo. Queda estrictamente prohibido
introducir cigarros, alimentos y bebidas.

3. Queda estrictamente prohibido cl uso de todo tipo de joyeria y
cosméticos.

4. Antes de iniciar labores, al finalizar alguna actividad y al finalizar el dia,
_la campana de Flujo Laminar (CFL) debera ser limpiada utilizando el
desinfectante seleccionado en turno, (alcohol al 70% y gasas estériles),
limpiando la superficie de acero inoxidable de izquierda a derecha y de la
rejilla que protege el filro HEPA hacia el frente del operador, sin pasar por el
mismo punto dos veces. Los laterales de la CFL (acrilico) deberan limpiarse
con un desinfectante (hexaclorofeno), que no opaque la superficie de este. En
caso de colocar objetos no esiériles o derramar liquidos en la superficie de la
CFL, ésta debera limpiarse con mayor periodicidad.

ELABORADO POR:
REVISADO POR:

AUTORIZADO POR:
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HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No:

CLAVE: P 1000 - 003

HOJA:2  DE:4

REGLAS GENERALES DE OPERACION Y SEGURIDAD EN LA
CENTRAL DE MEZCLAS.

5. Disminuya los movimientos cuando trabaje en fa CFL. Los movimientos
rapidos pueden provocar flujo turbulento obstaculizando el flujo laminar ai
interior de la campana con la posibilidad de contaminacion. Los movimientos
deberan ser los minimos cuando se trabaje en la CFL, es indeseable estornudar,
toser o rascarse cuando se labora en la CFL

6.  Todo trabajo que se realice en la CFL debera manipularse al menos a
una distancia de 15 c¢m del filo externo en direccion del filtro absoluto. La
posibilidad de contaminacion aumenta mientras mas cerca se trabaje del filo
externo de la CFL.

7.  No almacene o permita que se acumulen objetos voluminosos en el
fondo de ta CFL (junto a la rejilla protectora del filtro absoluto), el aire
proveniente del filtro HEPA dispensara los contaminantes de los objetos
voluminosos por encima de aguellos que se encuentren en direccidon al mismo
flujo de aire, creando un ambiente no estéril.  Si por alguna razon los objetos
se debieran almacenar en la CFL, estos deberan permanecer en las partes
laterales.

8.  Evilar dejar objetos intermedios entre el filtro HEPA y la superficie del
objeto que se desea mantener estéril.

ELABORADO POR:

REVISADOQO POR:

AUTORIZADOQ POR:
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REGLAS GENERALES DE OPERACION Y SEGURIDAD EN LA
CENTRAL DE MEZCLAS.

9. Las mesas de trabajo y pasillo deberan estar libres de material y objetos
que no se estén utilizando en ese momento.

10.  Toda persona que entre al area de preparacion de mezclas debera llevar
cubierto el cabello con cofia y portar bata blanca completamente abotonada.
Si va a preparar alguna mezcla debe vestir como se indica en el procedimiento
de vestido P 1000-007. (anexo A)

Il.  Toda solucién o solidos contenidos en recipientes deberdan estar
perfectamente identificados y ubicados en lugares adecuados que eviten riesgos
dc derrames o caidas accidentales.

12, Todo material como jeringas y agujas utilizado, a pesar de no haber
estado en contacto con productos bioldgicos, se debera colocar en depositos
destinados para este fin, estos depositos deben contener la leyenda: "ES
MATERIAL PUNSOCORTANTE CONTAMINADO".

13. Las puertas de acceso al area de preparacion de mezclas deberan
permanecer cerradas.

14. Deberan redivulgarse periddicamente los procedimientos de control de
seguridad, (de acuerdo a programas) con el fin de mantener vigentes las
operaciones y cuidados minimos que deben tener o llevar a cabo en la Central
de Mezclas y en las areas relacionadas.

ELABORADO POR:

REVISADO POR:

AUTORIZADO POR:
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HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No:

CLAVE: P 1000 - 003

HOJA:4 DE:4

REGLAS GENERALES DE OPERACION Y SEGURIDAD EN LA
CENTRAL DE MEZCLAS.

15.  Todo el personal del departamento de Central de Mezclas deberd conocer
y revisar periédicamente las politicas de calidad que aplican en su area y las
relacionadas.

16. El personal tiene la obligacion de informar a su supervisor sobre
cualquier enfermedad general o contagiosa que presente o con la cuat haya
tenido contacto.

17.  El personal tiene la obligacion de informar verbalmente o por escrito de
cualquier anomalia presentada en ¢l proceso, equipo, servicio o instalacion o
bien de cualquier accidente.

ELABORADO POR:

REVISADO POR:
AUTORIZADO POR:
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HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No:

CLAVE: P 1000 - 004

HOJA: 1 DE: |

RECEPCION DE SOLICITUDES EN LA CENTRAL DE MEZCLAS
INTRAVENOSAS.

1.  En el momento de recibir la solicitud de preparacion de la mezcla
intravenosa se verificard que contenga todos los datos de identificacion
nutricional e informacién técnica, asi como la firma del médico que la elabord.

2. En caso de que la solicitud incluya un medicamento que no se encuentre
en el inventario, debera solicitarse a la farmacia, si no hay en existencia,
informar al médico v/o enfermera, quedando a criterio del médico st lo
modifica o espera que se tenga.

3. Revisar la solicitud de recibida y verificar que contenga todos los datos
de identificacion, informacién nutricional e informacion técnica, asi como la
firma del médico que la elaboro. En caso de detectar alguna incongruencia
(por ejemplo en volumenes de aplicacton, horas de iniciacion,
incompatibilidades o cualquier otra). Debe informar al servicio
correspondiente y corroborar los datos para hacer las correcciones necesarias.

4. En caso de que la preparacton de la mezclas requiera de algin hipnotico,
sedante, analgésico u otro medicamento controlado, debera elaborar una
solicitud por paciente, que informe qué y cuanto del medicamento tomaré del
Stock de Controlados.

5. Preparar la mezcla intravenosa solicitada.

ELABORADO POR:
REVISADO POR:
AUTORIZADO POR:

60




( P 1000-007 )

ver pdginas 23,28.58)

HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No:

CLAVE: P 1000 - 007
HOJA:1 DE:2
PROCEDIMIENTO DE VESTIDO PARA LA PREPARACION DE
MEZCLAS INTRAVENOSAS, NUTRICION PARENTERAL Y
QUIMIOTERAPIA.

1. No ingresar al area si se cursa alguna enfermedad infecto-contagiosa.

2. Limpiarse los zapatos en el tapete que esta a la entrada del area de
preparacion.

3. Lavarse las manos y ufias con cepillo y jabon antiséptico durante |
minuto. Enjuagar con agua fria y finalmente con alcohol al 70%.

4. Tomar un uniforme, el cual debe contener: cubrebocas, cofia, bata de
pufios elasticos, guantes para cirujano, mascarilla o escafandra y goggles.
Revisar que esté completo y en buen estado.

5. Tomar el cubrebocas y ponérselo.

6. Tomar la cofia desechable y -ponérsela. Para preparar mezclas
intravenosas de quimioterapia a continuacion ponerse la mascarilla o
escafandra.

7. Tomar la bata de puiios elastico, desdoblarla y atar las cintas firmemente
permitiendo que se pueda maniobrar facilmente.

ELABORADO POR:
REVISADO POR:"

AUTORIZADO POR:
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HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No:

CLAVE: P 1000 - 007
HOJA:2 DE:2
PROCEDIMIENTO DE VESTIDO PARA LA PREPARACION DE
MEZCLAS INTRAVENOSAS, NUTRICION PARENTERAL Y
QUIMIOTERAPIA.

8. Laverse las manos nuevamente como se indica en actividad 3.

9. Para preparar mezclas intravenosas, colocarse unos guantes estériles
procurando no tocarlos exteriormente.

10. Para preparar mezclas intravenosas para quimioterapia, repetir el
procedimiento de lavado de manos y colocarse unos guantes estériles
procurando no tocarlos exteriormente.

ELABORADO POR:

REVISADO POR:

AUTORIZADO POR:
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FORMATOS PARA 1A VALIDACION DEL PROCEDIMIENTO DE
PREPARACION DE M1V .

Pagina

F 2000-004 Formato de recopilacion, analisis y
control de instalaciones...............coeeevivevee 65

F 2000-005 Formato de calificacion del personal
farmacéutico que prepara mezclas
INITAVEIIOSAS. ..evere i ieeeeee e e einens 67

F 2800-006 Formato de calificacion de la central de
mezclas Intravenosas. .....ccovveceeveeeeeveinennean, 71

F 2000-007 Formato de comprobacion de esterilidad
del medio de cultive (caldo soya
tripticaseina), para la validacion
de la técnica de llenado............cccoovvnnenne 74
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F 2000-004

HOSPITAL UNIVERSITARIO

REVISION No:

HOJA: 1 DE: 2

FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:
CLAVE: F2000-004

FORMATO DE RECOPILACION, ANALISIS Y CONTROL DE

INSTALACIONES.,

FECHA:
REALIZA:
AREA: | CLAVE:
OBSERVACIONES: '
COMPONENTE ESPECIFICACION EXISTE
Sl NO
PLANO GENERAL {Incluye la {ocalizacion de:
Elementos de seguridad.
Ducterias.
Instalacion eléctrica.
Equipos mayores:
Campana de flujo laminar.
Gabinete de seguridad bioldgica.
Zonas de deshecho.
Distribucién.
Gavetas.
Tarjas.
Zonas de almacén.
ELABORADO POR:
REVISADO POR:
AUTORIZADO POR:
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HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:

VIGENTE A PARTIR DE:

REVISION No:  CLAVE: F2000-004
HQJA: 2 DE: 2

FORMATO DE RECOPILACION, ANALISIS Y CONTROL DE
INSTALACIONES.

OBSERVACIONES:

ELABORADO POR:
REVISADO POR:
AUTORIZADO POR:
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HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No: CLAVE: F2000-005
HOJA: 1 DE: 4

FORMATO DE CALIFICACION DEL PERSONAL FARMACEUTICO QUE
PREPARA MEZCILAS INTRAVENOSAS.

FECHA:
REALIZA:

FARMACEUTICO:

OBSERVACIONES:

ACTIVIDAD ESPECIFICACION REALIZA
S NO

ELABORE UN PROGRAMA DE PREPARACION DE IAS
MEZCLAS QUE ENFERMERIA NECESITA.

COORDINE 1AS NECESIDADES DE ENFERMERIA PARA
SERVICIOS ESENCIALES, COMO SON MIV URGENTES Y MIV
DE ESPECIAL PREPARACION.

REVISE 1A ORDEN DE PREPARACION DF LA MIV:

Verifique la compatibilidad de tos aditivos con
la solucién primaria y de cada uno entre si.

Consulte con miembros de enfermeria Y con el
médico cuando sea necesario.

Realice los cdlculos farmacéuticos requeridos.
‘ELABORE ETIQUETAS COMPLETAS Y CONSISTENTES DE
ACUERDO CON LAS PRACTICAS ADECUADAS DE
ETIQUETADO:

La etiqueta contiene:
Nombre de la mezcla, No. de preparaciton y
volumen final de la solucién.

Nombre y cantidad de aditivos.

ELABORADO POR:

REVISADO POR: | AUTORIZADO POR:
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HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:

VIGENTE A PARTIR DE:

HOJA: 2 DE: 4

REVISION No: CLAVE: F2000-005

FORMATO DE CALIFICACION DEL PERSONAL FARMACEUTICO QUE

PREPARA MEZCLAS INTRAVENOSAS.

ACTIVIDAD

ESPECIFICACION

REALIZA
SI _NO

Fecha y hora de preparacion, nombre de
quién lo preparé.

Fecha de caducidad.

Fecha y hora de inicio de la administracion.

Velocidad de flujo en ml/ hora de la
prescripcion.

Precauciones especiales (proteccion de la luz,
temperatura de conservacion, etc. ).

REUNA LAS SOLUCIONES Y MEDICAMENTOS QUE SE
UTILIZARAN EN LA MEZCLA.

Revise cuidadosamente las dosis y fechas de
caducidad de los medicamentos y soluciones
con los que se prepara la mezcla.

Inspeccione que los contenedores no
presenten fugas, grietas, rupturas y/o pérdida
de vacio.

Reiina todos los aditivos que necesitara y
transpértelos adecuadamente al drea de
preparacion.

Reana todos los accesorios tales como
jeringas, guantes y otros que necesitara y
transportelos adecuadamente al adrea de
preparacion.

SIGA EL PROCEDIMIENTO DE REGLAS GENERALES DE
OPERACION EN LA CENTRAL DE MIV. ( P1000-003 )

ELABORADO POR:

REVISADO POR: | AUTORIZADO POR:
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F 2000-005
{ver pdgina 28)

'HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:

VIGENTE A PARTIR DE:

REVISION No: CLAVE: F2000-005
HOJA: 3 DE: 4

FORMATO DE CALIFICACION DEL PERSONAL FARMACEUTICO QUE
PREPARA MEZCLAS INTRAVENOSAS.

ACTIVIDAD ESPECIFICACION REALIZA
Sl NO

Conozca el procedimiento de reglas
generales de operacion en la central de MIV.
( P1000-003)

Siga el procedimiento P1000-003 con
precision y fielmente,

SIGA EL PROCEDIMIENTO DE VESTIDO PARA [A
PREPARACION DE MIV. ( P1000-007 )

Conozca el procedimiento de vestido para la
preparacion de MIV. (P1000-007)

Siga el procedimiento P1000-007 con
precision y fielmente.

RECONSTITUYA LOS ADITIVOS ADECUADAMENTE.

Emplear técnicas adecuadas para la
insercién de la aguja.

Emplear técnicas adecuadas para la ruptura
de ampolletas.

PREPARAR LA MEZCLA INTRAVENOSA ADECUADAMENTE:

Conozca el procedimiento de preparacion
de MIV.

Siga con precision vy fielmente el
procedimiento de preparacion de MIV.

Conozca el procedimiente de preparaciéon
de mezclas intravenosas para
quimioterapia. ( P1000-006 )

Revise la apariencia final de la mezcla.

ELABORADO POR:

REVISADO POR: | AUTORIZADO POR:
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{ver pagina 28)

F 2000-005

HOSPITAL UNIVERSITARIO

FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:

HOJA:4 DE: 4

REVISION No: CLAVE: £2000-005

FORMATO DE CALIFICACION DEL PERSONAL FARMACEUTICO QUE

PREPARA MEZCLAS INTRAVENOSAS.

ACTIVIDAD

ESPECIFICACION

REALIZA

St

NGO

Etiquete la mezcla correctamente,
colocando la etiqueta a la mezcla
correspondiente y anexando las
indicaciones especiales que se requieran.

CARGUE EL COSTO DE LA MEZCLA RECIBIDA AL

PAGIENTE.

ENTREGUE LAS MEZCLAS AL SERVICIO DE ENFERMERIA.

REABASTEZCA EL AREA DE MEZCLAS:

Supervise que se tenga una existencia
adecuada de los medicamentos, soluciones
de pequeio y gran volumen y todos los
aditamentos necesarios para la preparacion
de MIV.

Supervise que el almacenamiento y manejo
de los medicamentos y soluciones de
pequeiio y gran volumen sea adecuado.

MANTENGA
ORDENADA.

ELL. AREA DE LA CENTRAL LIMPIA Y

OBSERVACIONES:

ELABORADO POR:

REVISADO POR:

AUTORIZADO POR:
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F 2000-006

HOSPITAL UNIVERSITARIO

FECHA DE EMISION:

HOJA: 1 DE: 3

VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No: CLAVE: F2000-006

FORMATO DE CALIFICACION DE LA CENTRAL DE MEZCLAS
INTRAVENOSAS.

FECHA:

REALIZA:

AREA:

CLAVE:

CUARTO:

CLAVE:

OBSERVACIONES:

SERVICIOS

REQUIERE
Sl NO

EXISTE
Sl NO

CORRIENTE ELECTRICA.

ILUMINACION ELECTRICA.

CAMPANA DE FLUJO LAMINAR.

GABINETE DE  SEGURIDAD
BIOLOGICA.

AGUA POTABLE.

AGUA DEIONIZADA.

AGUA DESTILADA.

LINEA DE VACIO.

LINEA DE NITROGENO.

LINEA DE GAS BUTANO.

MEDIDOR DE PRESION
DIFERENCIAL.

COMPONENTE ESPECIFICACION

CUMPLE
Sl NO

PISO No poroso y sin grietas.

ELABORADO POR:

REVISADO POR:

| AUTORIZADO POR:
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(ver pigina 24)

F 2000-006

HOSP{TAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:

HOJA: 2 DE: 3

VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No:  CLAVE: F2000-006

FORMATO DE CALIFICACION DE LA CENTRAL DE MEZCLAS

INTRAVENOSAS.

COMPONENTE

ESPECIFICACION

CUMPLE
Sl NO

Acabado sanitario.

Recubierto con resina epoxica,
resistente a sanitizantes.

TECHOS

Liso, que no desprenda particulas, sin
fracturas.

Recubierto con resinas epéxidas o
poliuretano, resistente a sanitizantes.

Acabado sanitario.

PAREDES

Liso, que no desprenda particulas, sin
fracturas.

Recubierto con resinas epoxidas o
poliuretano, resistente a sanitizantes.

Acabado sanitario.

VENTANAS

Completamente selladas.

Sin terminaciones en angulo de 90°.

Terminado sanitario.

PUERTAS

Pintadas para evitar emision de
particulas.

Cierran con facilidad.

Chapa y jaladera de material inoxidable
de facil limpieza.

INYECCION DE

AIRE

Rejillas de inyeccion de aire de facil
limpieza.

Sistema de prefiltracion y filtracion de
aire.

ELABORADG POR:

REVISADO POR:

| AUTORIZADO POR:
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F 2000-006

(ver pagina 24}
HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No: CLAVE: F2000-006
HOJA:3 DE: 3
FORMATO DE CALIFICACION DE LA CENTRAL DE MEZCLAS
INTRAVENOSAS.
COMPONENTE ESPECIFICACION CUMPLE
Sl NO
EXTRACCION Rejillas de extraccion de aire de facil
DE AIRE limpieza.
Sistema de filtracion y prefiltracion de
aire diseiiado para evitar la entrada de
contaminantes extremos.
CORRIENTE Tuberia ocuita.
ELECTRICA
Voltaje suministrado identificado.
TEMPERATURA |Temperatura y humedad controladas.
Y HUMEDAD
GAS Tuberia oculta e identificada a la
salida.
AIRE Tuberia oculta e identificada a Ia
salida.
AGUA Las tuberias que descienden del plafén
estan debidamente selladas con el
mismo e identificadas.
VACIO Tuberia oculta e identificada a la
salida.
FILTROS Con puertos para pruebas de
ABSOLUTOS integridad.
Con pantalla protectora desmontable a
nivel de plafén y de facil limpieza.
| OBSERVACIONES:

ELABORADO POR:

REVISADO POR:

[AUTORIZADO POR:




F 2000-007
(ver pdaginu 35)
HOSPITAL UNIVERSITARIO FECHA DE EMISION:
VIGENTE A PARTIR DE:
REVISION No: CLAVE: F2000-007
HOJA: 1 DE: 1

FORMATO DE REGISTRO DE RESULTADOS DE ANALISIS

MICROBIOLOGICO DEL MEDIO DE CULTIVO: CALDO SOYA TRIPTICASA
CST), PARA LA VALIDACION DE LA TECNICA DE "LLENADO ASEPTICO" .

FECHA:
REALIZA:
ANALISIS MICROBIOLOGICO.

CALDO SOYA TRIPTICASEINA

PREPARADO POR:
DIA DE INCUBACION:

OBSERVACIONES:

Del fluido:

Del envase:

Crecimiento microbiologico:

PREPARACION| REGISTRO DE CONTAMINACION POR DIA FIRMA
7
2
3
CONTROL (¥)

ELABORADO POR:

REVISADO POR:

AUTORIZADO POR:

CONTROL POSITIVC: 0.1m! de suspension de esporas de "Bacillus
Subtilis’. concentraciéon: (1X10)°
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Niveles de inspeccidn especial.

Niveles de inspeccién general.

Lote o tamarfio de muestra.

' s 52 s3 5~ | n n
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151 a 280 8 c D E G H
21 a 500 B c D E F H J
501 a 1200 o C E G ] K
1201 a 3200 c D £ G H 3 L
3201 a 10000 c D F G ] L M
10001 35000 c D F H K 1 N
35001 a 150000 D E G J L N P
150001 a 500000 D g G ) ] P Q
500001 ¥ més D E H K N Q A
Tabla L. Clasificacién por letra en funcién al tamafio de muestra

por letras.



TABLA II-A. Plan de muestreo simple para una inspeccién normal.
( Tabla maestra }
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GLOSARIO

ACABADO SANITARIO. Terminacién que se le da a las superficies
interiores de las 4dreas con la finalidad de evitar la acumulacion de particulas
viables y no viables y facilitar su limpieza.

AREA, Cuarto o conjunto de cuartos y espacios
disefiados y construidos bajo especificaciones definidas.

AREA ASEPTICA. Zona comprendida dentro de una drea limpia,
disefiada y construida para minimizar la contaminacion por particulas viables y
no viables, manteniéndola dentro de los limites preestablecidos.

AREA CRITICA ASEPTICA. Zona dentro del area aséptica en la cual
¢l producto, los recipientes y/o los dispositivos de cierre esterilizados, estan
expuestos al medio ambiente.

AREA LIMPIA. Area disefiada, construida v mantenida con el
objeto de tener dentro de limites el nimero de particulas viables y no viables en
superficies y medio ambiente.

ASEGURAMIENTO DE LA CALIDAD.Conjunto de actividades planeadas
y sistematicas que Heva a cabo una empresa, con el objeto de brindar la
confianza, de que un producto o servicio cumple con los requisitos de calidad
especificados.
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ELABORACION DE UN PROTOCOLO DE VALIDACION PARA LA TECNICA DE LLENADO
ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACEUTICO QUE PREPARA MIVs.

BUENAS PRACTICAS DE FABRICACION. Conjunto de lineamientos y
actividades relacionadas a garantizar que los productos farmacéuticos
elaborados tengan y mantengan la identidad, pureza, concentracion, potencia e
inocuidad, requeridas para su uso.

CALIDAD. Cumplimiento de especificaciones establecidas
para garantizar la aptitud de uso.

CALIFICACION. Evaluacion de las caracteristicas de los
elementos del proceso.

CONTAMINACION. Presencia de entidades fisicas, quimicas o
biolégicas indeseables.

CONTROL DE CALIDAD. Proceso o serie de procesos que garantizan la
aptitud de un producto para un fin propuesto.

ESPECIFICACION. Descripcion de un material, sustancia o
producto, que incluye los parametros de calidad, sus limites de aceptacion y la
referencia de los métodos a utilizar para su determinacion.

ETIQUETA. Cualquier marbete, rétulo, marca o imagen
grafica escrita, impresa, marcada o adherida en cualquier material susceptible a
contener el medicamento incluyendo el envase mismo, en caracteres legibles e
indelebles.

INCOMPATIBILIDAD. Fendmeno fisicoquimico responsable de
que al mezclar un medicamento intravenoso con otro, 0 con una solucion IV,
ocurra la formacion de un nuevo producto inadecuado para la administracion a
un paciente.

81



ELABORACION DE UN PROYOCOLO DE VALIDACION PARA LA TECNICA DE LLENADO
ASEPTICO EMPLEADA POR PERSONAL FARMACEUTICO QUE PREFARA MIV's.

MEZCLA INTRAVENOSA. Preparacion para la administracion en una
perfusion a partir de la combinacidn de uno o mas medicamentos intravenosos
(aditivos), con soluciones de pequefio o gran volumen usando técnicas
asépticas y en un ambiente limpio.

NUTRICION PARENTERAL, Administracion por via intravenosa de
todos los elementos necesarios en cantidad y calidad suficientes para mantener
las funciones metabolicas basicas, incrementando los depositos de materiales
de reserva en el organismo y ayudando a la reparacion y el crecimiento tisular.

PARTICULAS VIABLES. Cualquier particula que bajo condiciones
ambientales apropiadas puede reproducirse.

PROCEDIMIENTO NORMALIZADO DE OPERACION. Documento
que contienc las instrucciones necesarias para llevar a cabo dc manera
reproducible una operacion.

REVALIDACION. Repeticion del proceso de validacion de
una porcién especifica.  La revalidacion puede requerirse cuando la
composicion de un producto farmacéutico, o el proceso de manufactura
cambian, o bien, cuando los resultados obtenidos indiquen que es necesario.

SISTEMAS CRITICOS. Son aquellos que tienen impacto directo
en los procesos y/o productos.

SOLUCION 1V DE GRAN VOLUMEN. Solucién IV cuyo volumen es
mayor de 100 ml.

SOLUCION IV DE PEQUENO VOLUMEN. Solucién 1V cuyo volumen

es menor de 50 ml.
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VALIDACION. Es la evidencia documentada que demuestra
que a través de un proceso especifico se obtiene un producto que cumple
consistentemente con las especificaciones y los atributos de calidad

establecidos.
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ELABORACION DE UN FROTOCOLO DE VALIDACION PARA LA TECNICA DE LLENADO
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ABREVIATURAS.

Mezcla Intravenosa.

National Coordinating Committee on Large Volume Parenterals.

Joint Commission on Accreditation of Healthcare Organizations.

Food and Drug Administration.

Centers for Disease Control and Prevention.
United States Pharmaceutical Convention.
American Society of Hospital Pharmacists.
Unidades Formadoras de Colonias.
Intravenoso (a).

Caldo Soya Tripticaseina.
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