Standardy kvality
v onkologické farmacii

Pfedmluva k 4. vydani poZzadavki na kvalitu
farmaceuticko-onkologickych sluzeb ( QuapoS )4



1.

Personal

1.1. Osoby opravnéné zachazet s cytostatiky

K osobam zachazejicim s cytostatiky v 1ékarné patfi:

Farmaceuticky personal:

Lékarnik/nice vcetné Skolicich se farmaceut
Farmaceuticky asistent, v¢etné Skolicich se asistentti
Lékarensky asistent ( pozn. CR- jiny odborny pracovnik )

Ostatni personal:

Sanitaf /sanitaika

Lékarensky odborny pracovnik (SRN)
Skladnici (SRN)

Zameéstnanci pradelny (SRN)

Ridici (SRN)

1.2. Osoby pripravujici cytostatika

Ke skupiné osob, které pracuji na oddé€leni pfipravy cytostatik patii:

Farmaceuticky personal:

Lékarnik/nice

Farmaceuticky asistent

Lékarensky asistent ( pozn. CR- jiny odborny pracovnik )
Lékarnicky inzenyr (SRN)

Lékarensky asistent (SRN)

Nefarmaceuticky persondal:

Sanitar /sanitarka

Farmaceuticky obchodni asistent / Lékarensky pomocnik (SRN)
Lékarensky odborny pracovnik (SRN)

Zaméstnanci pradelny a sterilizaci (SRN)

Servis provozni udrzby (SRN)

Tyto osoby maji pfistup na oddé€leni pfipravy cytostatik.

Ptipravou nafedénych roztoki cytostatik smi byt povéten jen farmaceuticky personal. Pred zapocetim prace
musi byt kazdy zaméstnanec adekvatné poucen a vyskolen pro praci v aseptickych prostorech a pro praci s
nebezpecnymi latkami.

Standardy kvality musi byt projednany se vSemi zameéstnanci z divodi porozuméni a objasnéni vSech
problémt spojenych s onkologickou farmacii.

1.3. Posouzeni rizika, provozni pokyny a pouceni

Pied zahajenim prace na oddéleni ptipravy cytostatik musi byt zaméstnanci dostatecné pouceni. Vedle osob
vykonavajicich vlastni ptipravu musi byt pouceni i vSichni ostatni zaméstnanci ptichazejici do kontaktu
s cytostatiky o predpisech o zachazeni s nebezpeénymi latkami. K témto zamé&stnancim patii naptiklad i



personal pro tklid nebo transportni sluzby.
Skoleni musi byt pfizptisobené jednotlivym pracovnim skupinam.

V zavislosti na pozadavcich na jednotlivé skupiny obsahuje nasledujici informace:

e Vlastnosti a uinky léc¢iva

obsahov¢ priméfené z hlediska zachazeni s nebezpe¢nymi latkami (cytostatika, latex atd.)

e Riziko a ochranna opatfeni

e Asepticky zpiisob prace

e Zpracovani odpadu (k tomu patii kontaminovany material a nastroje, zejména lahvicky a ampule se
zbytky cytostatik)

e Preventivni 1ékarska péCe (pracovni lékarstvi)

e Chovani a opatfeni pfinehod€ a tirazu

Toto pouceni musi byt 1x ro¢né opakovano (§20 Abs.2 GefStoffV — némecky zakon ). Pouceni o prevenci
urazt a nehod doporucuji pojistovaci spolecnosti opakovat 2x ro¢né.

Je nutno vypracovat pisemné pouceni o ¢innosti vztahujici se k jednotlivym pracovnim usekdm ( §20 Abs.1
GefStoffV - némecky zakon ).

Cytostatika je nutno zatadit, dle jejich vlastnosti, do seznamu nebezpecnych latek ( §16 Abs.§a GefStoffV -
némecky zakon ). Tento seznam musi byt pii kazdé zméné doplnén a minimalné jednou ro¢né ovéfen. Pri
zménach je potieba provést opétovné prezkoumani stupné nebezpecnosti.

O trazech se musi sepsat protokol. Urazy se zaznamenavaji,podle RVO (§1552ff pojisténi - némecky zakon)
v ptipadé¢ osobni Skody na zdravi do knihy urazli (mensi uraz, pracovni neschopnost méné jak tfi dny) nebo
se provede oznameni o Urazu pravnimu nositeli irazového pojisténi.

1.4. Trvala pracovni mista

Pro rozsah celé ptipravy musi byt k dispozici dostatecny pocet stalych, dobfe zapracovanych zaméstnancd.
Na druhou stranu trvalé pracovni zafazeni zaméstnancli na tato mista neni vhodné.

Podle §36 Abs.6 GefStoffV ( némecky zakon ) by mél byt pocet potencialné exponovanych osob vzdy
redukovan na minimum.

1.5. Lékarska prevence pro pracujici

Zaméstnanci, ktefi pracuji v oddé€leni pripravy cytostatik, maji styk s CMR-1é¢ivy (kancerogeni, mutageni,
reprodukci ovlivitujici LC). Mé&lo by jim byt byt poskytovano pravidelné preventivni lékatské vysetieni.

K tomu patfi:

1. Preventivni prohlidka pted uzavienim pracovniho poméru.

2. Kontrolni vySetifeni béhem jejich ¢innosti v odstupu 12 az 24 mésicu.

3. Vysetieni na vlastni zadost zaméstnance, pokud ma podezieni na zhorSeni svého zdravotniho stavu
v souvislosti s vykonem sv¢ prace.

I pfes omezenou vypovidaci schopnost se doporucuje v ramci kontrolniho vysetieni provadét biomonitoring,
aby se mohla ovéfit ucinnost disponibilnich ochrannych opatfeni.

Zamestnavatel by mél dokumentovat moznou expozici cytostatikim a preventivni opatfeni dokumentovat.
K tomu patii zdznamy o mnoZzstvi zpracovanych cytostatik a ¢etnost piiprav vztahujici se na zaméstnance.



Mimo to musi byt zajisténo pouziti technickych a osobnich ochrannych pomticek pomoci standardizovanych
predpist, s diirazem na pfipravu, zpracovani odpadu, ¢i$téni, Urazovy a nouzovy management.

1.6. Vzdélavani, zdokonalovani a do§kolovani zaméstnanci

Pii vzdélavani, zdokonalovani a doskolovani se zaméstnanci u¢i teoretickym znalostem a praktické
zru¢nosti.

Teoretické znalosti:

Zaklady zakont a predpist

Spravné zachazeni s nebezpecnymi latkami
Nebezpeci a ochranna opatfeni

Prevence pted urazy a pocinani pfi Grazu
Nouzovy management

Zpracovani kontaminovaného odpadu

Utinné latky a formy aplikace

Stability a inkompatibility

Préce v aseptickém pracovnim prostoru

Uginek 1éku, farmakologie

Klinicka farmacie

Patologie

Organizace prace na oddéleni a prib¢eh pripravy
Zajisténi kvality

Osobni ochranny odév a pomticky

Prakticky trénink:

Piijem zbozi

Asepticky zplisob prace a jeji ovefeni ve spojeni se simulaci

aplikac¢ni formy

Zachézeni s materialem pro jednorazové pouZziti
Simulace urazu a pocinani pfi Girazu

Kontrola ptedpisit

Zachézeni s dokumenta¢nim systémem

Baleni, dodani a zpracovani odpadu

Zachazeni s dekontaminacni soupravou

1.6.1 Zapracovani zaméstnanci

pracovnich krokl pii vyrobé jedné

Zapracovani zameéstnancti v oddéleni pfipravy cytostatik ma byt provedeno velmi peclive, protoze se jedna o
pracovni misto s velkym potencidlem ohrozeni pro ¢loveka i vysledny produkt.

Zapracovani vyzaduje ¢asovy a obsahovy rozvrh (viz. nahofe) a mélo by probihat podle planu.

1.6.2. Zdokonalovani a doSkolovani zaméstnancu

Pomoci zdokonalovani a doskolovani je zaruceno, Ze stav znalosti

zameéstnancil je stale pfizpiisobovan aktualnimu stavu védy a techniky.

Osoby pripravujici cytostatika by méli mit dodate¢né ke kazdoro¢nimu Skoleni jesté dostate¢nou ptilezitost
ucastnit se jak vnitinich tak i externich seminaru.



Ucast na téchto akcich by méla byt doloZena.
Pokud nastane pfilezitost odborného $koleni v onkologickém oboru, méla by byt vyuzita.

2. Centralni oddéleni pripravy cytostatik

Centralni pfipravé cytostatik (CMR - kancerogeni, mutageni a rozmnozovani ovliviyjici 1éc¢iva) se dava
prednost pfed decentralizovanou piipravou.
(TGRS525,5.3.1.(1) — technicky ptedpis, némecké ustanoveni ) .

2.1. Prostory a vybaveni

Pfiprava probiha na oddéleném, zietelné oznaceném pracovisti podléhajicim rezimu ¢istych prostor. Obecné
pozadavky na pracovni prostfedi musi byt dodrzeny. Déle je nutno zafidit separatni mistnost na uschovavani
civilniho a pracovniho odévu, v idealnim piipadé propust’ komorového typu. Do piipravny cytostatik se
musi vstupovat jen pres tuto personalni propust.

Pouzivané mistnosti nemusi tvofit prostorovy celek s Iékarnou.

Pracovni prostor ptipravny musi byt vybaven ochrannym pracovnim boxem (laminarni box, izolator - viz
kapitola o technické vybavé a vzduchotechnice ) a dalSim zafizenim slouzicim pfipravé a dokumentaci.
Celé vybaveni piipravny ma byt pfedem rozvrZzeno a je nutno jej omezit na potfebné minimum.

2.2. Vzduchotechnické zarizeni

V uzavieném Cistém prostoru se ma pouzit pracovni ochranny box pro cytostatika typu H (ptipadné izolator),
ovéieny podle DIN 12980 jako laminarni box.

e Dal$im bezpecnostnim opatfenim je instalace odvétrani vzduchu k pracovnimu boxu s ptfidavnym HEPA
filtrem.

e Pokud by byla instalace k zafizeni k odvétravani vzduchu z technickych diivodt nerealizovatelna, je
nutno pouzit pracovni box pro cytostatika se dvémi HEPA-filtraénimi stupni pied zpétnym piivodem
obihajiciho vzduchu do mistnosti piipravy. V piipad€ provozu za cirkulujiciho vzduchu nesmi ¢islo vymény
vzduchu piekrocit ¢islo 8, rovnéz musi byt dodrzeny vSechny podminky podle BuBaV.

e Vkazdém piipadé musi byt instalovano ventilani zafizeni, které vede podle TRGS 560 a ArbStittV
dostate¢né klimatizovany a Cisty Cerstvy vzduch podle DIN 1946 do mistnosti, aniZ by omezovalo funkci
ochrany pracovniho boxu pro cytostatika. Rychlost pfivodniho vzduchu nesmi byt vétsi nez 0,2 m/s.

3. Priprava cytostatik
3.1. Prijem lé¢iva

Piijem cytostatik smi provadét jen odborné skoleny lékarensky personal.

Otevieni transportnich beden nebo zatavenych pytlli s cytostatiky se uskutecni na vyclenéném miste.
Personal pracuje v pfedepsanych ochrannych odévech a s ochrannymi pomickami. Napadnosti, jako tieba
poruseni, kontaminace atd., se musi dokumentovat a ohlasit vyrobci a odborné sile pro bezpe¢nost prace.
Pfi¢inu je nutno co nejrychleji zjistit a odstranit.

3.2. Osobni ochranné pomiicky a vystroj.

Podle platnych ustanoveni, pravidel a nafizeni (GefstoftV, TRG 525, Zytostatika-Richtlinien der Lénder,
Regeln und Merkblétter der BGW/GUW - némecké ustanoveni) je pouZiti ochrannych osobnich pomticek
pro kazdého zaméstnance v oddé€leni cytostatik predepsané a vyplyvad z posouzeni stupné ohroZeni.
Ochranna vystroj musi mit CE-znak a musi byt zapsana ke stupni posouzeni nebezpecnosti .



Toto se tykd v pfipad¢ piipravy cytostatik i zaméstnanct kteii ptipravuji HVLP pro vlastni fedéni a roztoky
pripravené k aplikaci bali.

Osobni ochranna vystroj se sklada mimo jiné z:
e Overalu nebo ochranného plasté (eventualn¢ v kombinaci s navleky )
e Ochrannych rukavic

Ve zvlastnich ptipadech je doporuceno uzivat:

e Ochranu dychacich organti (respirator)
e Ochranné bryle
Navleky na obuv

Zvlastni ptipady jsou mimo jiné:
Cisténi v prostoru pracovniho prostoru pro cytostatika, mimo pouhé oteni pracovni plochy
Odstranéni rozsypanych a rozlitych cytostatik
Vymeéna filtru v ochranném boxu pro piipravu cytostatik
Osobni ochranna vystroj se musi piizptsobit riznym pozadavklim a vyplyva s posouzeného stupné
ohrozeni.

3.2.1. Overal / ochranny plast’

Overaly musi byt zapnuté az ke krku. Musi mit dlouhé rukavy s té€sné€ pfiléhavymi manzetami. Na obzvlast’
exponovanych mistech by meély mit vodoodpuzujici upravu. Z diivodi ochrany produktu by méli byt
provedeny z materidlu, ktery neobsahuje choroboplodné zarodky a neuvoliiuje prasné Castecky.

Misto overalu je mozné pouzit také ochranny plast, pokud je dostatecné dlouhy (pokryva stehna) a odpovida
svrchu uvedenym pozadavkim.

3.2.2 Rukavice na jedno pouZiti k ochrané pri pripravé roztoku cytostatik

Pracovnik musi pouzivat vhodné rukavice, jejichz vymeéna je (stejn¢ jako pii kontaminaci) rutinou.
3.2.3.0chrana dychacich cest, ochranné bryle, navleky

Ve zvlastnich piipadech se musi k zamezeni expozice a kontaminace pii praci s cytostatiky pouzit mimo
overalu /resp. ochranného plasté/ a rukavic také respirator, ochranné bryle a navleky na obuv. Piedepsana
jsou tato opatfeni mimo jiné pfi €iSténi boxu pro pfipravu cytostatik, pii odstranéni rozsypanych a rozlitych
cytostatik a pii vymeéné filtru v pracovnim boxu.

Jako ochrana dychacich cest se musi pouZzit polomaska s filtrem ¢astic podle DIN EN 149.

Ochranné bryle musi poskytnout bo¢ni ochranu a byt nositelné spole¢né s optickymi brylemi.

Pracovni obuv by méla byt vodovzdorna a pokud mozno pokryvat celou nohu.

3.3. Pomiicky pro pripravu cytostatik
3.3.1. Technické pomiucky pro piipravu

Aby mohla byt zaru¢end minimalni norma pii pripravé cytostatik, musi byt podle TGS 525 a Merkblaetter
der Berufsgenossenschaften (némecké ustanoveni) pouzivana vhodna technickd pomocna zatizeni. Zafizeni
musi odpovidat pozadavkim podle Medizin-Produkt-Gesetz ( MPG - némecky zakon ). Dodatecné se musi
dbat na specialni kritéria piipravy cytostatik. VSechny pomtcky musi byt sterilni nebo pied pouzitim
desinfikované. Kvalita produktii musi byt pravidelné kontrolovana. Pomiicky je nutno posoudit z hlediska
pottebné bezpecénosti.



3.3.1.1. Inflzni pumpa k aplikaci cytostatik

Zdravotnicky material smi byt pouzivané jen podle svého ucelu dle predpisi Medizinproduktgesetz a k tomu
vydanych zakonnych ptedpisd, vSeobecné uznavanych pravidel techniky a predpisti o bezpe¢nosti prace a
ochrané pred Grazem.

34. Technika aseptické prace

Technika aseptické prace zahrnuje vSechny na sebe navazujici sladéné nutné kroky postupu, které vedou —
pti vyuziti optimalnich moZnosti k redukci bakterialni kontaminace — ke zhotoveni sterilniho produktu.

Ptiprava a dokonceni celkového aseptického vyrobniho procesu ma rozhodujici vliv na kvalitu produktu.

3.4.1. Validace techniky aseptické prace
3.4.1.1. Validace

Pfiprava cytostatik v ochranném laminarnim boxu pro pfipravu cytostatik _je asepticka pfriprava 1éCiva, jejiz
pracovni postup musi byt schvalen. Pfitom musi byt zaruéeny pozadavky Evropského lékopisu na
parenteralia.

Validace je mozna jen pfi vénovani dostatecné pozornosti vSem pracovnim postupim a vSeobecnym
podminkam pro aseptické piipravy jako jsou:

1. distota, uklid a hygiena pracovnich prostor

pracovni box

pracovni pomticky

vychozi material

zpusob aseptické pripravy

nh N

Validace celého procesu zahrnuje vSechna opatieni, které zajist'uji pii pfipravé a kontrole, Ze takto vyrobeny
produkt spliiuje vSechny naroky na bezpec¢nost, identitu, obsah, kvalitu a pravost podle vsech uréenych
pozadavka a stanovenych norem kvality.

3.4.1.2. Metoda k ovéreni techniky aseptické prace

U vzorkidl z ptipravy je nutno ovéfit vhodnymi mikrobiologickymi metodami nepfitomnost bakterialni

kontaminace. K tomu se musi vypracovat provéfovaci plan. Pocet a frekvence se urcuji podle danych
zvyklosti prislusné 1ékarny.

3.5. Objednavka k Fedéni roztoki cytostatik

3.5.1.

Objednavka cytostatik probiha pisemné na zadanku vystavenou lékarem.
Tato zadanka musi byt v 1ékarné podle § 7 Apothekenbetriebsordnung

(1ekarensky odborny rad - némecky zakon) zkontrolovana a povolena k pfipravé odpovédnym lékarnikem /
lékarnici.



Zadanka musi byt jednoznaéna a musi obsahovat minimalng tyto tidaje:
e Jméno pacienta

e Datum narozeni pacienta a / nebo identifikacni ¢islo v nemocnici

e T¢lesna hmotnost, vyska a / nebo velikost povrchu téla

e (Oddéleni / funkéni jednotka / 1é¢ebna instituce nebo jeji jednotka

o Predepsané cytostatikum ( INN-jméno )

e Pravidla davkovani a z toho vychazejici ddvkovani pro pacienta

e Odpovidajici davkovani podle laboratornich a farmakokinetickych parametrti jako cilovou velic¢inu
o Korekéni Cinitel zadouci redukce pripadné zvysSeni davky

e Forma aplikace

e Typ infuzniho roztoku

e Objem k aplikaci hotového roztoku

e Zadany ¢&as k aplikaci

e Podpis I¢kaie / 1ékarky, datum

3.5.2. Distribuce hotovych roztokii

Pfi dodani nafedéného cytostatika je predlozena soucasné zadanka Iékate. Prenos zadanky elektronickou
cestou je mozny, pokud jsou dodrzena zakonna ustanoveni.

3.5.3. Zména davkovani pii omezené funkci ledvin

Cytostatika jsou léCiva s malym terapeutickym rozsahem. Omezena funkce ledvin mtze kumulaci zvysit
toxicitu cytostatik a jejich aktivnich metaboliti. Redukce davky je ¢asto nutna u substanci se znacnym
podilem renalni eliminace. Zakladem rozhodnuti by méla byt mira glomerularni filtrace jako parametru
funk¢nosti ledvin (sérovy kreatinin) a aktualni farmakokinetické a farmakologicko-toxickologické poznatky
o pouzivanych cytostaticich.

3.5.4. Zména davkovani pii omezené funkeci jater

Omezena funkce jater mize mit zna¢ny vliv na jaterni clearance cytostatik. Omezeni metabolické aktivity
vede k pomalejsi cytochrom P450-zavislé i nezavislé biotransformaci, zatimco redukovana biliarni
clearance ztézuje ptirozenou exkreci pres zlucnik.

U nékterych cytostatik je znamo, ze pii omezené jaterni clearance dochazi ke kumulaci, takZze zhodnoceni
laboratornich parametrii a modifikace davky predstavuji dtlezitou farmaceutickou sluzbu.

3.5.5. Zména davkovani pfi sniZeni hodnot krevniho obrazu

Jeden z mnoha sledovanych parametrii organismu pti davkovani protinadorovych 1é¢iv je krevni obraz,
neboli takzvand rezerva kostni dien¢. V soucasné dob¢ neexistuji zadné zavedené parametry

(jako napt. pro funkci jater nebo ledvin), které by umoznily individualni odhad regenerace kostni diené
poskozené cytostatiky. ReSenim je opakovana kontrola krevniho obrazu a pozorovéani prib&hu regenerace
(2-3 x v tydnu po chemoterapii ). Jen timto zptisobem je mozné vyhodnotit myelosupresi.

Me¢élo by se rozliSovat mezi kurativnim a paliativnim zptisobem 1é¢by, stejn¢ tak mezi biologickym a
skutecnym stafim pacienta. Pied kazdym dalSim cyklem chemoterapie se obvykle provadi nadir-adaptace
davek. Je tfeba rozlisit, Ze praveé pti kurativni terapii diky dostupnosti hematopoetickych ristovych faktora
jako G- nebo GM-CSF prizpiisobeni davky nutné neni a tudiz zlistava intenzita terapie zachovana. Vysoce
davkovana chemoterapie, ptipadné zkracenim intervalii zintenzivnéna standardni terapie jsou proveditelné
jen pii podpofe rastovymi faktory.

Doporuceni o prizptisobeni davkovani v dusledku myelosuprese slouzi jen jako orienta¢ni pomticka. Pfi
zjisténi myelosuprese je nutno zvazit , zda pokracovat v kurativni chemoterapii za predpokladu pouziti vyse
zminovanych podptrnych prosttedkli napt. s prodlouzenymi intervaly nebo 1é¢bu prerusit.



3.6. Priprava
Ptiprava cytostatik se provadi na zakladé zavaznych pracovnich postupti a piikazl (§ 20 GefStoffV) a podle
vyrobnich predpist, které zohlediuji zavéry z oblasti bezpecnosti provadénych praci.

Pokyny v fidicim piikazu prace a v pfedpisech o vyrobé stanovené pracovni techniky jsou zavazné. Jejich
dodrzeni se musi pravideln¢ kontrolovat.

3.6.1. Pracovni predpisy
Pracovni ptedpisy pro pfipravu cytostatik obsahuji:
e zpusob aplikace cytostatik, oznaceni cytostatika
zpusob a oznaceni hotovych 1é¢iv k pouziti
zpisob a oznaceni zdravotnického materidlu k pouziti
oznaceni vybaveni, které ma byt pouzito
maximalni pfipustnd odchylka od hodnoty specifikované v pozadavku
zpusob baleni a oznaceni
udaje, které maji byt uvedeny na signatuie
udaje o trvanlivosti nafedénych infuznich nebo injek¢nich pfipravkl a nacatych zasobnich roztokti
udaje o specialnich skutecnostech, na které ma byt dan pozor v priitbé¢hu podavani 1é¢iva

3.6.2. Dokumentace
V prubehu piipravy jsou zaznamenavany a odpovidajicim zptisobem dokumentovany alespoi nasledujici
udaje:
e Datum a ¢as ptipravy
e Oznaceni Sarze pouzitych HVLP a pokud je to nezbytné i zbytkl (cytotoxickych latek, rozpoustédel
a nosnych roztok)
Mnozstvi pouZzitych rozpoustédel a nosnych roztok
Nazev a mnozstvi pouzitych cytotoxickych latek
Mimoradné udalosti, které se vyskytly béhem ptipravy
Jméno pracovnika, ktery 1éCivy ptipravek pfipravoval

3.6.3. Oznaceni - signatura

Signatura pfipravena na zakladé dokumentace ptipravy obsahuje alespon tyto udaje:
e nazev lékarny ve které byl 1é¢ivy pripravek ptipraven (a ptipadné adresu)
jméno pacienta

datum narozeni nebo identifikacni ¢islo pacienta

oznaceni oddéleni nebo zatizeni poskytujiciho onkologickou terapii
mnoZstvi a nazev cytostatické slouceniny, kterou 1€¢ivy piipravek obsahuje
typ a mnozstvi nosného roztoku

lékovou formu piipravku

pozadovany Cas podani

podminky pfi kterych mé byt ptipravek skladovan

datum pfipravy a exspiraci

3.7. Pireprava hotovych produkti na misto, kde se aplikuje protinadorova terapie

V ptipad¢, ze se oddéleni vyskytuje v ramci budovy (resp. instituce), jsou hotové produkty dodavany

v nerozbitnych, vodotésnych, uzaviratelnych nadobach oznacenych napisem ,,Pozor cytostatika®. (TRGS 525
5.6 — némecké ustanoventi)

Pokud jsou hotové produkty transportovany mimo instituci, kde jsou pfipravovany, je tieba dodrzet predpisy
pro piepravu nebezpeéného nakladu (Gefahrgutverordung GGVS — némecky zdakon).

Cytostatické slouCeniny ¢astené patii do skupiny nebezpeéného nakladu. Maji UN ¢islo 1851 a je tfeba aby
s nimi bylo zachédzeno jako s 1éCivy, toxickymi latkami a s kapalinami.



3.8. Cena pripravki

Cena pripravku se sklada z nasledujicich ¢asti:

Vecné naklady:

lécivy prostredek

nosny roztok

spotiebni material

Cena personalu

Zvlastni poplatky

V piipadé Gctovani poskytovateli zdravotniho pojisténi je tieba brat v uvahu platnou smlouvu.

3.9. Informac¢ni zdroje

Zakladem sluzeb onkologické farmacie jsou informac¢ni zdroje umoznujici vyzkum a zodpovézeni vétSiny
otazek tykajicich se protinadorové terapie. Zakladni informacni zdroje se skladaji z ptiru¢ni knihovny s
odbornou literaturou a z pocitacového vybaveni s pfistupem k odpovidajicimu software, ktery umoznuje
pristup na internet, ziskavani informaci z védeckych databazi a pouzivani vyhledavact. Dale by mély byt
dostupné odpovidajici internetové adresy, elektronicka posta a dalsi sluzby.

ME¢I by byt k disposici i zvukovy a obrazovy materil pro vyukové tcely.

4.0. Lékarna jako koordinacni centrum cytostatické terapie

Lékarna, jako centralni zafizeni cytostaticke terapie, zajistuje fizeni kvality sluzeb onkologické farmacie a
piebira odpovédnost za pacienty a personal ve v§ech oblastech onkologické terapie.

Lékarna zaznamenava a zpracovava veskeré zdravotnické a toxikologické tidaje tykajici se cytotoxickych
sloucenin a pokud je to mozné, zaznamena také udaje o doprovodnych a podptrnych opatienich.
Dostupné informace mohou byt epidemiologicky zhodnoceny, zaznamenany s ohledem na klinicka,
farmakoekonomicka a ekologicka hlediska a nasledné pouzity pii poradni ¢innosti a $koleni personalu.

4.1. Nakladani s odpadem
Zasady nakladani s odpadem sestavaji ze
e zamezeni vzniku nadbyte¢ného odpadu
e recyklace odpadu
e likvidace odpadu
Cile nakladani s odpadem jsou
e ochrana osob
e ochrana Zivotniho prostiedi
Nebezpeény odpad a kontaminované predméty jsou shromazd’ovany
e oddélené od ostatniho odpadu
e na misté, kde tento odpad vznikl
e ve vhodnych a oznacenych nadobach
Obecné je cytostaticky odpad povazovan za nebezpecny odpad. Mél by byt skladovan ve zvlastnich
nadobach, které mohou byt po naplnéni hermeticky uzavieny (zataveny) a je tieba dodrzovat ptedpisy pro
piepravu nebezpecného nakladu (GGVS) a platné narodni a oblastni zakonné pozadavky.

4.2 Dekontaminace nehody pii manipulaci s cytostatiky

Dekontaminaéni souprava musi byt k dispozici ve vSech mistnostech, kde se zachazi s cytostatiky. Lékarna,
jako centralni zafizeni, by toto méla idealnim zptisobem zajistit.

Dekontaminaéni souprava osahuje mimo jiné:

e Sluzebni pokyny pro provadéni dekontaminace
Oznacovaci material

Jednorazovy overal nebo plast’

Navleky nebo ochrannou obuv

Ochranou dychaci masku ( P3)
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Ochranné rukavice

Zvlastni ochranné rukavice, které poskytuji dostatecnou mechanickou ochranu pied stiepy
Ochranné bryle, které poskytuji bo¢ni ochranu a jsou nositelné nad optické bryle
Jednorazovou tkaninu nebo bunicinu

Vodu a ethanol k navlh¢eni

Pomiicky k odstranéni rozbitého skla

Dostatec¢né stabilni nadobu nebo pytel na odpad

Formulat k dokumentaci nehody

Odstranéni a zpracovani rozsypanych a rozlitych cytostatik smi provést jen pouceny personal.

Postup feseni nehody pii manipulaci s cytostatiky je soucésti provozniho fadu a ro¢niho proskoleni.

4.3. Mimozilni (extravaskularni) anik

Neumyslny tnik potencialné drazdivého, zpuchyiujiciho az nekrotizujiciho cytostatika do okolni tkané
znamena vaznou komplikaci intravendzni cytostatické terapie, ktera vyZaduje okamzité osetfeni.

Na vSech onkologickych oddélenich a terapeutickych jednotkach by mély byt k dispozici ptredpisy o
prevenci, soubor opatieni pro oSetfeni, vCetné¢ normalizovaného formulafe k dokumentaci nasledovného
oSetfeni extravaskularni aplikace.

Na kazdém oddéleni musi byt na pfistupném mist€ k dispozici pro okamzité zvladnuti piihody s
extravaskularni aplikaci cytostatika set, obsahujici vSechny potiebné pomicky pfizptisobené latkam
pouzivanym v terapii. Souprava by m¢la byt umisténa na dobte dostupném mist¢.

4.4. Chronoonkologie

Chronoonkologie je lécebna metoda, ktera zohlednuje biologické rytmy clovéka pfi aplikaci cytostatik,
pricemz terapeutickym cilem je zlepSeni bio-dispozice, popiipadé ucinnosti cytostatika pii soucasné redukci
vedlejsich ucinkt. Poznatky z oblasti chronoonkologie, pokud existuji tdaje, by mély byt vyuzity ve smyslu
optimalizace terapie, snizeni nezadoucich ucinkt a zlepSeni ucinnosti.

4.5. Zachazeni s cytostatiky na nemocni¢nim oddéleni

Na nemocni¢nim oddélenim jsou se zachdzenim s léCivem obsahujicim cytostatika povéefeni oSetiujici
sestry a lékafi. A to v celém rozsahu od pfijmu, uskladnéni, pfipravy k aplikaci, aplikace 1é¢iva, az po
zachazeni s vymésky, které mize postihnout také rodinné ptislusniky pacienta. Zdravotnicky personal
rovnéZ zodpovida za management nehod pfi zachazeni s cytostatiky.

Lékarnik pro onkologickou farmacii pomaha jednotlivym oddélenim a funk¢nim jednotkdm nemocnice pii
zhotoveni pokyni pro zachazeni s cytostatiky podle stanovenych ptedpist, aby uleh¢il zavadéni bezpecné
manipulace a spravné obsluhy bezpecnostniho vybaveni.

4.6. Zachazeni s cytostatiky v lékaiské ordinaci

Pfijem v 1ékarn¢ ptipravenych 1é¢iv probiha v l1ékaiské ordinaci poucenym kvalifikovanym personalem.

U dodavky se musi zkontrolovat uplnost, neporusenost, hodnovérnost a trvanlivost.

Dodavka ptipravkt k parenteralni aplikaci by méla byt uskutecnéna jako celek, ktery obsahuje infuzni set
naplnény Cistym infiznim roztokem.

Zasobujici 1ékarnik by mél dbat na to, aby se aplikace provedla jen pies vhodné pfipojeni.

Tak zvanému ,,smyckovani s infuzni soustavu by se mélo zabranit.
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Podani pripravkd provadi oSetfujici 1ékaf ve spolupraci s oSetifujicim personalem.

Béhem celé doby podavani cytostatik je pacient sledovan a pribézné je kontrolovan jeho stav a vitalni
funkce.

Osobni ochrana zaméstnancii podléhd platnym nafizenim a méla by se skladat minimalné z ochranného
plasté, rukavic a savé podlozky.

Po ukonceni aplikace se vSechen kontaminovany material zabezpeci a podle dané klasifikace zlikviduje.

4.7. Zachazeni s cytostatiky v domaci sféi‘e

Stale vice chemoterapeutickych rezimt vyzaduje pribéznou aplikaci ucinné latky v casovém obdobi od 24
hodin po né¢kolik dni. Kontinualni podavani probihd jak béhem hospitalizace, tak i v ambulantnich
podminkach.

Pacienti, rodinni pfislusnici a zaméstnanci ambulantnich zafizeni musi byt Skoleni v zachéazeni s cytostatiky
ve svém prostiedi.

Skoleni by mé&lo zdtraznit ptedeviim nasledujici aspekty:
e Zvlastnosti zachazeni s cytostatiky

e Zachazeni s pomiickami k aplikaci

e Chovani pii nehod¢ (rozliti, rozsypani)

e Postup pii mimozilnim podani cytostatika

e Zachazeni s vymeésky pacienta

e Likvidace odpadu

Individualni pecovatelsky plan by mél byt sestaven spolu s lékarnikem
( viz kapitola 5.1).

4.8. Management klinickych studii

Svym spoluptisobenim na klinickém hodnoceni 1éCiv a optimalizaci terapie pfispiva farmaceut k zajisténi
kvality v této oblasti.

Pozornost 1ékarnika se soustfed’uje predevsim na hodnocené 1éCivo, jeho tadné prevzeti, skladovani,
ptipravu, distribuci a likvidaci. Za tyto ¢innosti odpovida viaci pravnim predpisim (GCP, GMP - némecké
zékony ).

4.9. Zachazeni s vymésky

Vymesky pacientl, ktefi jsou 1éCeni cytostatiky, mohou obsahovat signifikantni mnozstvi cytostatickych
substanci a jejich metabolitt.

Zachazeni s vyméskem se provadi s ohledem na ochranu zdravi vSech zucastnénych osob a platnych
predpist o likvidaci odpadu.
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5. Farmaceuticka péce o pacienta

Prvni kontakt 1ékarnika s pacientem by mél nastat pfed nebo nejpozdéji ptfi prvni chemoterapii. Kvalitativné
orientované poradenstvi a péfe o onkologického pacienta je dilezitou soucasti ¢innosti onkologického
farmaceuta.

Obsah poradenstvi k nasazenym cytostatikim a podplirnym 1éktim zahrnuje informace o ucinku, misté
ucinku, zptisobu aplikace, v praxi relevantni vedlejsi ucCinky a vzajemné ovlivnéni. Také by nemélo chybét
pouceni o zpuisobu chovani pfi vyskytu vedlej§ich Gcinkli a vy¢et moznosti, jak vedlejsim uc¢inkiim zabranit.

Lékarna mimoto nabizi nepfetrzity kontakt po celou dobu terapie. Pouziti pisemného informa¢niho materidlu
a navodu k feSeni komplikovangjsich situaci je pro pacienta smysluplné. Méla by nasledovat dokumentace
obsahu rozhovoru v lékarné. Dulezit¢ je dosahnout uzké odborné spoluprace s Iékatem, oSetiujicim
personalem a ostatnimi zucastnénymi osobami.

5.1. Zhotoveni pecovatelského planu

Pecovatelsky plan je pevna slozka konceptu farmaceutické péce a umoziuje

stalou péci o pacienta na vysoké urovni béhem libovoln¢ dlouhého ¢asového

obdobi.

Pecovatelsky plan je vyhotoven dle schématu zvaného v anglictiné SOAPS:

S — dokumentace subjektivnich potizi pacienta a moznych potizi vztahujicich se k danému I1é¢ivu

O — dokumentace méfitelnych, objektivnich parametri

A — analyza — po nasbirani subjektivnich a objektivnich informaci by m¢l farmaceut analyzovat a vyhodnotit
mozné potize souvisejici s 1éCbou

P — plan - z toho vyplyva stanoveni terapeutickych cili spolecn¢ s pacientem a

oSetfujicim 1ékafem

K dosazeni terapeutickych cilti formuluje 1ékarnik pro pacienta sva doporuceni. Jejich uspesnost
(prospésnost) je vhodné provérit dle predem stanovenych kritérii.

5.2. Podpurna lécba

5.2.1.Rizené ovlivnéni nevolnosti a zvraceni

Nauzea a zvraceni jsou pacienty obavané a ¢asto popisované jako jedny z nejnepiijemné;jSich nezadoucich
ucinkd 1écby cytostatiky. Jsou-li tyto vedlejsi Gi€inky vyrazné, mohou vést az k pred¢asnému preruseni 1€cby.
Z téchto diivodl by méla byt pro pacienty zabezpecena efektivni antiemeticka podpiirna terapie.

P1i vybéru vhodné antiemetické 1écby je nutno zohlednit nasledujici aspekty:

e Emetogeni potencial konkrétnich cytotoxickych Iéciv
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e Individualni rizikové faktory pacienta
e RozliSeni mezi nauzeou a emezi

e Terapeuticka doporuceni odbornych spolecnosti vytvotena na zékladé mediciny zalozené na
dikazech

e Farmakoekonomické aspekty

Realizace vybrané terapie by méla byt podporovana zejména:
e  Spolupraci pacienta, 1ékate, 1ékarnika a ostatnich zucastnénych
e  Opatienimi podporujicimi compliance

e Dodate¢nymi profylaktickymi opatfenimi

5.2.2. Ovlivnéni bolesti

Vétsina onkologickych pacientil ptichazi v priitbéhu onemocnéni do kontaktu s bolesti. Pfi¢ina, zptisob a
intenzita bolesti jsou rozdilné. Bolest musi byt v€as rozpoznana a piimétene 1écena. Lécba zahrnuje jak
farmakologické, tak alternativni moznosti.

Ve zhotoveném pecovatelském planu toto musi byt zohlednéno, farmakoterapeuticka doporuceni mohou byt
kombinovana s jinymi zptsoby lécent.

5.2.3. Alopecie

Alopecie znamena pro mnoho pacientl zatézujici vedlejsi ucinek fady chemoterapeutickych rezimi. Prestoze
moznosti 1é¢eni jsou velmi omezené, musi i tento aspekt byt bran v ivahu pii zpracovani pecovatelského
planu a v rdmci komplexni péce o pacienta.

5.2.4. Lééba mukositidy

Zanét sliznic — mukositida — je rozliSovana podle lokalizace nejcastéji jako stomatitida, ezofagitida, cystitida
atd. Mukositida je casty vedlejsi ucinek 1écby a objevuje se jak po chemo-, tak i po radioterapii. Slizni¢ni
poskozeni miize byt velmi bolestivé a mize znacné omezovat kvalitu Zivota pacienttl.

Jednou z tloh lékarnika je vypracovat konkrétni navrhy pro preventivni oSetfeni a terapii téchto jevl pro
konkrétniho pacienta.Soucasné se l€karnik podili na vypracovani profylaktickych a 1é¢ebnych metodickych
postupil spolu s dal§imi ¢leny onkologického tymu.

5.2.5. Ovlivnéni prajmu

Zavaznou komplikaci doprovazejici 1écbu nadorovych onemocnéni byva také prijem. Urcita cytostatika
stejné jako radioterapie zplsobuji prijem jako vedlejsi efekt 1écby. Rozvoj prijmu miize byt podminén
vlastnim nadorovym onemocnénim, imunobiologickymi nebo také infekénimi procesy. Neléceny prijem
vede ke slabosti, elektrolytové nerovnovaze a k dehydrataci. Existuje nebezpeci rychlého zhorSovani stavu.
Lékarnik by se proto mél t¢astnit a napomoci vybérem vhodnych 1é¢iv a postupti Casnému a spravnému
oSetfeni.
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5.2.6. Vyziva onkologickych pacientti a Iécba

Témeét vSechna onkologicka onemocnéni jsou doprovazena extrémnim ubytkem na vaze. Mimo zhorSeni
celkového stavu vede kachexie k mensi toleranci chemoterapie s vétSim rizikem projeveni se vedlejsich
ucinki.

V popiedi nutri¢ni vyzivy stoji profit a spokojenost pacienta, ktery se projevuje chuti k jidlu a radosti z n¢;j,
ne bezpodminecné udrzenim hmotnosti.

Soucasti nutri¢ni vyZzivy je poradenstvi, které ma seznamit pacienta s moznou zménou chut'ovych vjemu
v disledku absolvované chemoterapie, se zvySenim spotieby energie a ukdzat mu, ve spolupraci s 1ékaiem a
ostatnimi zacastnénymi, mozné zmény v jidelnim planu.

Je vhodné pfipravit tiStény informacni material pro pacienta, ktery bude obsahovat rady a instrukce
k jidelnimu planu.

5.2.7. Kozni projevy nezadoucich ucinku lécby

Béhem 1écby se mohou projevit nezadouci ucinky cytotoxickych 1éciv také na kizi. Onkologicky farmaceut
je musi byt schopen rozpoznat a navrhnout vhodnou 1é¢bu.

5.2.8. Alternativni Ié¢ebné metody nadorovych onemocnéni

Onkologicky farmaceut by mél byt dobte informovan o alternativnich zptsobech 1écby onkologickych
onemocnéni, které nejsou vyucovany na lékaiskych fakultach. Je-li dotazan, je schopen poradit a vyhodnotit
tyto alternativni zptisoby 1écby. Nicméné vzdy upozorni na nezbytnost odborného dohledu a kontroly pii
aplikovani alternativnich 1é¢ebnych postupti. Mnoho nekonvecnich 1é¢ebnych postupii se pohybuje na bazi
prostého Sarlatanstvi a pacient pfed nimi musi byt chranén.Dale je tikolem farmaceuta vyhodnotit a vyloucit
mozné interakce vznikajici pfi souc¢asné podavané chemoterapii a alternativni 16Cbé.

Lékarnik klade diraz na pohled pacienta na celou situaci a bere vazné jeho nazor. Nicmén¢ zdsadnim ukolem
lékarnika je zdiiraznit nutnost pouziti mediciny zalozené na dikazech a varovat pied riziky, ktera sebou nese
pouziti alternativnich 1é¢ebnych rezimu ¢i prostiedkd.

6.Vyzkum a vyvoj

Tento text odrazi diskuzi uvniti Evropské spole¢nosti onkologické farmacie (ESOP). Pro onkologii je
dulezity interdisciplinarni charakter vyzkumu a vyvoje. Odbornost onkologického farmaceuta predstavuje
pro vyzkumny tym velky ptinos. Na druhou stranu vysledky vyzkumu a vyvoje zlepSuji a¢innost, uc¢elnost a
kvalitu nabizenych postupti a sluzeb onkologické farmacie.

V kazdém vyzkumném odvétvi, v€etné farmaceutickych véd, ma byt kvalifikovany odbornik zapojen do
planovani a vlastni realizace vyzkumnych projekt. Ve vyzkumu musi byt uplatnovana védecka a eticka
pravidla, jimz podléhaji stejnym zplisobem jak mezinarodni, tak i individualni vyzkumné projekty.

Na pocatku kazdého projektu je tfeba stanovit vhodny, pfesné uréeny a pisemné definovany cil. VSechny
vyzkumné aktivity musi byt dokumentovany. Nutné zdroje a jejich efektivni vyuziti musi byt rovnéz
stanoveny pfedem. Odpovédnost za védecky a eticky priibéh je na kazdém jedinci. Pro zajisténi kvality
vyzkumného projektu je nezbytné standardizovat pouzivané metody a postupy.

Zakladnim pozadavkem je utajenost klinickych dat. Vysledky musi byt dokumentovany ve standardizované
forme a vyplnény dohromady s odpovidajicim ptivodnim dokumentem v bezpecné, snadno vyhledatelné
podobg. Pro elektronicka data jsou doporuceny specialni ptistupy. Vysledky je nutné pravidelné
vyhodnocovat, s ohledem na jejich spravnost a tplnost. Zaznamy z klinického hodnoceni 1é¢iv je tfeba
archivovat v souladu s ndrodnimi pravidly.

Vsechny vyzkumné vysledky, véetné negativnich, musi byt poskytnuty k védecké recenzi a musi byt
dostupné vefejnosti. Osoby za vyzkum zodpoveédné, by méli publikace a uvolnéni informaci pro vetejnost
schvalit. Zakladem pro planovani, provadéni a publikovani klinickych studii a vyzkumnych projektt je
pozadavek autorstvi. Prvni autor by mél odstranit nalezené chyby, v piipadé zavazného pochybeni je tfeba
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zodpovédnou osobu z dalsi prace odvolat. Pfed zahajenim projektu je nutné uzavtit smlouvu o intelektualnim
vlastnictvi a sponzorstvi.

Dodatek
A: Pozadavky na vyrobce lé¢iv

Vyrobci 1é¢iv jsou hlavnim zdrojem informaci tykajicich se slozeni 1é¢iv. Je jejich povinnosti poskytovat

v dostatecném rozsahu zakladni informace o bezpecné praci s 1éCivy ( safety data sheet) a jejich bezpecném
pouziti (Summary of Product Characteristics). V oblasti onkologie je znacna potfeba dostatecnych informaci
o bezpecném a spravném zachazeni s 1éCivy pii piipraveé cytotoxickych 1é¢iv pro pacienty

Onkologicti farmaceuti jako specialisté zodpoveédni za objednavku a nakup 1é¢iv by méli vyZzadovat vSechny
tyto informace od vyrobct.

B: Vraceni zasilky vyrobci €i distributorovi

Vraceni zasilky vyrobci ¢i distributorovi by mélo vzdy probéhnout po piedchozi informaci od ptijemce.
Zasilka musi byt ulozena do takového transportniho obalu, ktery umozni bezpecny transport cytotoxickych
1é¢iv a manipulaci s nimi. Zasilka musi byt oznacena podle platnych pravidel a natizeni.

C: Posledni vile

Mezi ulohy farmaceuta také patii moznost zminit se pacientovi o piipadné existenci rozhodnuti, zda si preje
byt udrzovan pii zivoté na ptistrojich.
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