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PRACOWNIA LEKU

Projekt i budowa pracowni leku
jatowego - gdzie zaczyna sie rola

farmaceuty?

mgr biotechnologii, mgr chemii Patrycja Sitek,
Dyrektor CR Konsulting

Pracownie leku jatlowego apteki szpitalnej podle-
gajg coraz surowszym przepisom i wymaganiom.
W zwigzku z ukazaniem sie nowych wytycznych
Farmakopei Xl, a takze rosngcymi wymaganiami
standardow przygotowania mieszanin zywienio-
wych, cytostatykéow lub antybiotykéw, zmianie
ulegaja wytyczne dotyczace projektowania i orga-
nizacji pomieszczenh, w ktérych przygotowywane
sg te produkty lecznicze.

Coraz wiekszy nacisk ktadzie sie na standard i jakos¢
uzytych do budowy materiatéw oraz funkcjonowa-
nie systemu wentylacyjnego w celu zapewnienia
pozadanej klasy czystosci zgodnie z GMP.

Klasa czystosci A

Zgodnie z wymaganiami Prawa farmaceutycz-
nego, wymaganiami GMP oraz Farmakopei jatowe
produkty lecznicze muszg by¢ przygotowywane
w klasie czystosci A, w otoczeniu klasy B. Klasa
A to zwyczajowo komora laminarna, postawiona
w pomieszczeniu klasy B, ktére stanowi przestrzen
przygotowawczo-otaczajaca dla przygotowywanego

produktu. Zgodnie z wytycznymi Dobrej Praktyki
Wytwarzania klasa czystosci A w klasie B to zespot
pomieszczen o najwyzszych wymaganiach czysto-
Sci pytowej powietrza i czystosci mikrobiologicznej.
Szczegbtowe wymagania dla tych parametréw opi-
sane sg w zatgczniku 5, aneksie 1 rozporzadzenia
Ministra Zdrowia z 9 listopada 2015 r. w sprawie
wymagan Dobrej Praktyki Wytwarzania. Proces pro-
jektowania tego rodzaju pomieszczeh wymaga roz-
wagi i wiedzy architekta, branzystéw i instalatorow,
gdyz bardzo fatwo utworzy¢ pomieszczenie prze-
wymiarowane, o niewtasciwych parametrach nad-
ci$nienia i liczbie wymian powietrza. Konsekwencjg
tego bedzie to, ze nie da sie utrzymac klasy czystosci
w przysztosci lub bardzo wzrosng koszty utrzymania
pomieszczenia.

W artykule chcemy zada¢ sobie pytanie: skoro
przygotowanie pracowni leku jatowego klasy
czystosci B jest tak skomplikowanym zada-
niem, gdzie zaczyna sie rola farmaceuty? Czy
wspotpraca pomiedzy uzytkownikiem a projek-
tantem i pdzniej wykonawca jest konieczna?



Proces projektowania pomieszczen pracowni leku
jatlowego [przyp.red.] wymaga rozwagi i wiedzy
architekta, branzystow i instalatorow, gdyz bardzo
tatwo utworzyc pomieszczenie przewymiarowane,

o niewtasciwych parametrach nadcisnienia i liczhie
wymian powietrza. Konsekwencjg tego bedzie to,
ze nie da sie utrzymac klasy czystosci w przysztosci
lub bardzo wzrosng koszty utrzymania pomieszczenia.

Aby odpowiedzie¢ na to pytanie, musimy zacza¢ od pro-
cesu projektowania pomieszczeh pracowni. Podczas wstep-
nych spotkan i konsultacji z architektem powstaje koncepcja
podziatu pomieszczen. Koncepcja przedstawia lokalizacje
pomieszczenia przygotowania leku jatowego, sluz osobowych
i materiatowych, drzwi, okien podawczych oraz sprzetu i wypo-
sazenia. Na kohncowym etapie mozna nanie$¢ elementy sys-
temu wentylacyjnego (HVAC), stanowigce wizualizacje stref
czystosci pomieszczen. Nalezy mie¢ na uwadze, ze wszystkie
elementy takiej koncepcji finalnie powinny by¢ zgodne z aktu-
alnymi wymaganiami prawa budowlanego oraz wymaganiami
branzowymi. Trzeba pamietac o tym, ze tylko dialog pomiedzy
projektantem a uzytkownikiem przyniesie pozgdany rezultat.

Na tym etapie niezmiernie istotne jest, aby projektant byt
Swiadomy rodzaju proceséw oraz ich przebiegu w kontekscie
prawidtowego zaplanowania przeptywu personelu, materia-
téw i substratéw. Méwigc przeptyw, mamy na mysli sposéb
transportu osob, sprzetu i odpadow tak, aby spetni¢ wszyst-
kie wymagania standardéw dotyczgce niekrzyzowania sie drég
czystych i brudnych. Na tym etapie pomocna bedzie wiedza
farmaceuty, ktéry zna przebieg proceséw sporzgdzania pro-
duktéw leczniczych, wymagania odnosnie do sposobu sktado-
wania i utylizacji odpadéw. A ponadto farmaceuta wie, ile 0s6b
jednoczes$nie jest zaangazowanych w proces produkcyjny.
Nawet jesli tej wiedzy nie posiada, moze skorzysta¢ z wiedzy
i doswiadczenia konsultanta zewnetrznego. Utworzenie kon-
cepcji podziatu pomieszczen zapoczatkowuje proces projekto-
wania i tworzenia dokumentacji architektonicznej.

URS jest zbiorem wytycznych okre$lonych przez farma-
ceute. Okre$la on materiaty, wymagania dotyczace systemu
HVAC, wymagania dla klas czystosci i procesu kwalifikacji

w zgodnosci z przepisami prawa i standardami charaktery-
stycznymi dla procesu produkgji lekéw. Nie jest to dokument
podlegajagcy pod prawo budowlane, a jego przygotowanie
w przypadku innych branz nie jest wymagane, ale ma zdecydo-
wanie pozytywny wptyw na przebieg procesu projektowania.

URS powinien zawiera¢ nastepujace informacje:

*  wytyczne prawne,

. opis procesu,

. parametry krytyczne Srodowiska,

+  wymagania dla konstrukcji $cian, podtég i sufitow,
wymagania dla HVAC,
wymagania dla procesu kwalifikacji clean room,
obcigzenia osobowe i materiatowe,

. inne wytyczne specyficzne dla procesu,

. wymagania dla BMS/RMS (BMS - z ang. Building Manage-
ment System oraz RMS - z ang. Room Monitoring System).

URS powstaje zaréwno przy realizacji budowy/przebudowy
w formule ,zaprojektuj-wybuduj”, jak i w formutach roztacz-
nych. Przy realizacji formuty ,zaprojektuj-wybuduj” URS jest
podstawg do utworzenia Programu Funkcjonalno-Uzytkowego
(PFU). Stuzy on do ustalenia planowanych kosztéw prac projek-
towych i robét budowlanych, opisu przedmiotu zaméwienia,
przygotowania oferty szczegdlnie w zakresie obliczenia ceny
oferty oraz wykonania prac projektowych.

Rola farmaceuty jest w tym miejscu szczegodlnie istotna, gdyz
to od niego zalezy, jak bardzo URS bedzie szczeg6towy, ile infor-
macji niezbednych do spetnienia wymagan Prawa farmaceu-
tycznego zostanie w nim umieszczone. Im bardziej uzytkownik
zaangazuje sie w proces poprzez wyszukiwanie i zbieranie
informacji o materiatach i wymogach dla clean room, tym wie-
cej przydatnych tresci z punktu widzenia projektowego bedzie
zawierat URS.
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Po pozytywnie zakonczonym etapie tworzenia koncepcji
podziatu pomieszczen oraz Specyfikacji Wymagan Uzytkow-
nika przychodzi czas na projektowanie materiatow, z ktérych
majq powstac pracownia oraz elementy zabudowy.

Wytyczne, ktdre wspomagaja w organizacji clean room
Do podstawowych wytycznych, ktére wspomagajg uzytkow-
nika w organizacji clean room, nalezg: norma ISO 14644
oraz porozumienie CSM (Cleanroom Suitable Materials). Nie-
mniej wazne sg standardy branzowe, do ktérych w przypadku
farmacji szpitalnej naleza: Standardy Zywienia Pozajelito-
wego i Dojelitowego lub Standardy jako$ciowe w farmacji
onkologicznej Polskiego Towarzystwa Farmaceutycznego.
Norma ISO oraz CSM zawierajg wskazéwki dotyczace rodzaju
materiatéw, z ktérych powinny by¢ zbudowane $ciany, pod-
togi czy sufity w strefach kontrolowanych. Zgodnie z zawar-
tymi w nich informacjami wszystkie materiaty dedykowane
dla pomieszczen czystych nie mogg uwalnia¢ czastek ze swojej
powierzchni. Powinny by¢ odporne na uszkodzenia mecha-
niczne, dziatanie srodkéw myjgcych oraz dezynfekcyjnych. Uni-
tarnos¢ tych wytycznych powoduje, ze mozna je zastosowac
praktycznie w kazdej branzy, ktéra jest zobowigzana do pro-
wadzenia procesu produkcyjnego w clean room. Jednocze-
$nie przepisy te naktadaja na wykonawce surowe wymagania,
co powoduje, ze nie bedzie dozwolona farba lateksowa na $cia-
nach czy gres na podtodze. Nie bedzie takze mozliwe umiesz-
czenie ptyty GK (gipsowo-kartonowej) na suficie, jak to czesto
zdarza sie w rzeczywistosci. W miejscu $cian pojawia sie panele
farmaceutyczne z blachy stalowej, ocynkowanej, pomalowanej
proszkowo. W panelu poprowadzone beda gniazdka, instalacje
oraz wszelkie podtgczenia. Potaczenia na stykach zabudowy
modutowej beda silikonowane specjalnym uszczelniaczem
przeznaczonym do pomieszczen clean room.
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Przy doborze sufitéw kryteria akceptacji bedg podobne

jak w przypadku $cian. Ze wzgledu na bezposredni kontakt
strefy czarnej z systemem kanatéw wentylacyjnych oraz insta-
lacji elektrycznych ze strefg czystg sufity clean room'owe
sg przedmiotem szczegblnej uwagi. Stosowanie tradycyjnych
technologii z wykorzystaniem ptyt GK nie jest w tym wypadku
dobrym rozwigzaniem. Poza pylnoscig oraz ograniczong trwa-
toscig materiatu (np. podczas awarii, zalania itd.) rozwigzania
te maja jeszcze jedng, kluczowa wade - ich potaczenia nie
gwarantujg szczelnosci catego system. Oznacza to, ze moze
dochodzi¢ do przemieszczania sie zanieczyszczen ze strefy
czarnej do klasy czystosci, a tym samym generowania kon-
taminacji produktu. Dlatego tez w clean room zastosowanie
znajda rozwigzania sufitowe metalowe, w postaci ptyt o rastrze
600 x 600 mm, wieszane na stelazu metalowym i silikono-
wane. Takie rozwigzania beda takze gwarantowaty znacznie
wiekszg odpornos$¢ materiatu na réznice cisnien pomiedzy
pomieszczeniami a strefami czystosci. Rownie wazny element
w clean room stanowi podtoga. Wykonana z zywicy wyso-
kiej jakosci lub w postaci wyktadziny PCV jest uzupetnieniem
zabudowy modutowej. Podtoga musi cechowac sie wyjgtkowg
odpornoscig na uszkodzenia mechaniczne oraz trwatoscig
uzytkowania. Wybér podtogi do clean room to takze rodzaj
obcigzenia, ktére musi znosi¢ powierzchnia przy transporcie
duzych tadunkéw lub przy gromadzeniu wyrobu gotowego
na paletach/kuwetach.

Osobnga kwestie stanowig wymagania wobec systeméw HVAC
dla pomieszczen clean room. Aby osiggna¢ wysoka klase czy-
stoéci ISO, nie wystarczy 6-8 wymian powietrza na godzine.
Zabezpieczenie produktu leczniczego przed zagrozeniem
czastkami oraz czynnikami biologicznymi wymaga zastosowa-
nia bariery ochronnej. Barierg ta jest ciSnienie oraz powietrze,
ktére wttaczane odpowiednio szybko i w odpowiedniej ilosci



do pomieszczenia obmywa personel, produkty oraz urzgdze-
nia z zanieczyszczen. Projektujgc strefe czysta, nalezy wzigc
pod uwage wymagania normy I1SO 14644, w tym fakt, ze pomie-
dzy strefami czystosci konieczne jest uzyskanie min. 10-15 Pa
réznicy w cisnieniu. W praktyce oznacza to, ze w klasie czysto-
$ci B najmniejsza liczba paskali nadci$nienia wyniesie 45 Pa,
zaktadajac, ze do pomieszczenia prowadza jedynie $luzy oso-
bowe. Ponadto centrala wentylacyjna powinna by¢ skonstru-
owana w sposéb higieniczny zgodnie z wytycznymi VDI 6022
oraz VDI 3803: 2010, a takze spetniac kryteria GMP w nastepu-
jacym zakresie:

+  wszystkie materiaty konstrukcyjne muszg by¢ odporne
na dziatanie powszechnie stosowanych $rodkéw dezyn-
fekcyjnych i czyszczacych,

+  ostony wewnetrzne powinny by¢ wykonane z materiatéw
o wiasciwosciach wykazujgcych odpornos¢ chemiczng
i mechaniczng na zarysowanie podczas czyszczenia,

+ wszystkie elementy centrali muszg by¢ tatwo dostepne
do czyszczenia,

+  system odwodnienia musi umozliwia¢ sprawne odprowa-
dzenie wody po intensywnym myciu i zabezpiecza¢ urza-
dzenie przed wtérnym zanieczyszczeniem,

+  elementy narazone na degradacje na skutek oddziatywa-
nia wilgoci powinny by¢ wykonane ze stali nierdzewnej,
np. ramy wymiennikéw ciepta, wanny odptywu skroplin,

. wewnatrz centrali powinno zosta¢ zamontowane

oswietlenie,

+  powinny by¢ stosowane okna inspekcyjne umozliwiajace
kontrole czystosci wewnatrz urzadzenia bez zatrzymywa-
nia jego pracy,

+  odstrony wewnetrznej centrali nalezy zastosowac gtadkie
powierzchnie oraz zastosowac takie materiaty, aby wyeli-
minowa¢ wystajgce, ostro zakonczone elementy mocu-
jace, takie jak blachowkrety,

*  wymagana jest petna szczelno$¢ obudowy i drzwi.

Nazwa RMS jest skrotem od angielskich stow Room Monito-
ring System oznaczajgcych system monitoringu pomieszczen.
Jako wydzielona instalacja znajduje zastosowanie w obszarach
przemystu lub laboratoriach wymagajacych prowadzenia statej
kontroli srodowiska wytwarzania i przechowywania. Najwaz-
niejsze zadania systemu RMS to ostrzeganie przed przekrocze-
niem warunkéw srodowiskowych oraz archiwizowanie danych
o panujacych warunkach dla celéw kontroli jakosci i prowadze-
nia nadzoru nad bezpieczenstwem produktu.

System RMS powinien zapewnic ciggty monitoring parametréw
w pomieszczeniach clean room apteki szpitalnej. Wyswietlacze
LCD wskazujgce na wartos¢ parametréw temperatury, nadci-
$nienia i wilgotnosci powinny by¢ zamontowane na $cianach,

przy wejsciu do kazdego z pomieszczen clean room, aby perso-
nel mégt kontrolowa¢ warunkisrodowiskowe przed przystapie-
niem do pracy. Uzytkownik nie moze wej$¢ do pomieszczenia,
w ktérym parametry Srodowiska sg inne niz ustalone, ponie-
waz moze to Swiadczy¢ o problemach w dziataniu systemu
HVAC.

System RMS powinien obstugiwac takze urzadzenia chtodnicze,
czyli lodéwki i lodéwko-zamrazarki oraz zamrazarki na terenie
catej apteki szpitalnej. System RMS powinien by¢ jednostka
podrzedng do BMS, ale jednoczesnie moc pracowac niezalez-
nie od systemu BMS. Kluczowe korzysci ptynace z poprawnego
zaprojektowania systemu RMS przedstawiajg sie w popraw-
nym funkcjonowaniu pomieszczer pracowni, w tym:

*  monitoring ciggty krytycznych parametréw powietrza,
takich jak kaskada cisnien, temperatura i wilgotnos¢
wzgledna,

. monitoring staty temperatury w urzgdzeniach
chtodniczych,

+  kontrola stanu zasilania krytycznych urzgdzen
(nagrzewnice),

*  wizualizacja stanu poszczegdlnych parametrow w wyty-
powanych pomieszczeniach,

. powiadamianie (alarmowanie) o przekroczeniu dopusz-
czalnych limitéw dla parametréw krytycznych,

+  rejestracjaiarchiwizacja wartosci monitorowanych para-
metréw oraz pracy systemu,

+ alarmowanie, raportowanie.

Farmaceuta powinien petni¢ nadzér na kazdym z etapéw pro-
jektowania pracowni. Uczestniczenie w tworzeniu koncep-
cji podziatu pomieszczen, konstruowanie URS oraz aktywne
uczestniczenie w procesie wytyczania wymagan branzowych
stanowi solidng podstawe do wybudowania pracowni spet-
niajagcej najwyzsze wymagania Prawa farmaceutycznego
i sprawne funkcjonowanie przez wiele lat.
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