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Laboratoire de Pharmacie Galénique Industrielle, Faculté de Pharmacie de Lyon, UCBL
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Préparation Hospitaliere MAGISTRALE
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1. Un patient, une prescription médicale, des formulations variables ou inscrites
au formulaire national
2. Du personnel

3. Des textes réglementaires

4. Une tragabilité
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Préparation Hospitaliere EN SERIE

Des patients, des formulations définies a I'avance

Du personnel

Des textes réglementaires
Des contréles
Une tracabilité et une telédéclaration (ANSM)

Des conventions inter-établissements possibles
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Préparation Hospitaliere EN SERIE POUR ESSAIS CLINIQUES

1. Des patients ou volontaires sains, des formulations a définir

2. Du personnel

3. Des textes réglementaires

4. Des autorisations (ANSM +++)

5. Des contréles

6. Une tragabilité et une télédéclaration (ANSM)

7. Des conventions inter-établissements possibles 2
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PREPARATIONS HOSPITALIERES:
ORGANISATION DE LA PLATEFORME FRIPHARM

e

FRI PHARM  UNIVERSITZ D= Lyon

-

Lyon Science Transfert

Wy



Université Claude Bernard (U

L
N\ =

Hépitaux de Lyon

2013-2018: 1 SITE POUR 3 ACTIVITES

Fabrication Recherche Innovation Pharmaceutique

» Forte activité de production de médicaments hospita liers
 Acquisition, renouvellement maintenance de matériel s de production et de contréles
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Hépitaux de Lyon

2013-2018: 1 SITE POUR 3 ACTIVITES

Fabrication Innovation Pharmaceutique

» Forte activité de production de médicaments hospita liers
 Acquisition, renouvellement maintenance de matériel s de production et de contréles

RECHERCHE HEH: Un site de recherche et développement

en pharmacie hospitaliere

Activités de recherche clinique
Collaborations scientifiques

Contrats de recherche avec des industries du médica ment
Publications scientifiques
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Hépitaux de Lyon

2013-2018: 1 SITE POUR 3 ACTIVITES

Fabrication Innovation Pharmaceutique

Forte activité de production de médicaments hospita liers
Acquisition, renouvellement maintenance de matériel s de production et de contrbles

RECHERCHE HEH: Un site de recherche et développement

en pharmacie hospitaliere

Activités de recherche clinique
Collaborations scientifiques

Contrats de recherche avec des industries du médica ments
Publications scientifiques

* Brevets
e Licences

* Formation professionnelle et pédagogique
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HEH: Un site de production de médicaments pour les HCL
FABRICATION et d’autres groupements hospitaliers

\
\
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- Préparations
" hospitaliéres et
Médicaments
expérimentaux

' Préparations
magistrales

Production : 150 références pour 20 disciplines médicales

AFRI PHARM
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Hépitaux de Lyon

HEH: Un site de production de médicaments pour les HCL
FABRICATION et d’autres groupements hospitaliers

PREPARATIONS MAGISTRALES

500 unités / an
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Hépitaux de Lyon

HEH: Un site de production de médicaments pour les HCL

FABRICATION et d'autres groupements hospitaliers

PREPARATIONS MAGISTRALES

500 unités / an

3 800 poches pour nutrition parentérale hospitalier e/ an
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FABRICATION et d'autres groupements hospitaliers

HEH: Un site de production de médicaments pour les HCL

- PREPARATIONS MAGISTRALES

500 unités / an

3 800 poches pour nutrition parentérale hospitalier

13 300 poches pour nutrition parentérale a domicile

e/an

[ an
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Hépitaux de Lyon

HEH: Un site de production de médicaments pour les HCL
FABRICATION et d’autres groupements hospitaliers

PREPARATIONS HOSPITALIERES

33 000 unités stériles / an
250 fabrications (~10 a 300 unités par lot)
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FABRICATION

Université Claude Bernard ‘

HEH: Un site de production de médicaments pour les
et d’autres groupements hospitaliers

HCL

PREPARATIONS HOSPITALIERES

33 000 unités stériles / an
250 fabrications (~10 a 300 unités par lot)

700 fabrications (~10 a 300 unités par lot)

105 000 unités non stériles / an (hors essais clini  ques)
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FABRICATION

Université Claude Bernard ‘

HEH: Un site de production de médicaments pour les
et d’autres groupements hospitaliers

HCL

PREPARATIONS HOSPITALIERES
33 000 unités stériles / an
250 fabrications (~10-300 unités par lot)

700 fabrications (~10-300 unités par lot)

16 000 unités pour essais cliniques
71 fabrications

105 000 unités non stériles / an (hors essais clini  ques)
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HEH: Un site de production de médicaments pour les HCL
et d’autres groupements hospitaliers
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HEH: Un site de production de médicaments pour les HCL
FABRICATION et d’autres groupements hospitaliers
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2013-2018: 1 SITE POUR 3 ACTIVITES
Fabrication Innovation Pharmaceutique

HEH: Un site de recherche et développement
en pharmacie hospitaliére
RECHERCHE

« Activités de recherche clinique et médicaments expé rimentaux : 16 000 unités / 71 fabrications

ENDOCRINOLOGIE NUTRITION

« Allupurinol .
P « Etude Motiopod : H208-D,0

» Glucose deutéré (pulication 2012 )

NEUROLOGIE

* Fluoxétine DERMATOLOGIE

» Méthyphénidate

« Etude Promara : $3C-Leucine « Acétylcholine, Nitroprussiate de sodium
PEDIATRIE CHIRURGIE

* Minoxidil

« Promestriéne * Indigo Carmin

FRI PHARM
4 Ry— \
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2013-2018: 1 SITE POUR 3 ACTIVITES

Fabrication Innovation Pharmaceutique

ALETUDE

» Midazolam/kétamine
» Lévocétirizine
* Glycérol/fructose

/

Lyon 1



Université Claude Bernard ({

Hépitaux de Lyon

2013-2018: 1 SITE POUR 3 ACTIVITES
Fabrication Innovation Pharmaceutique

RECHERCHE Collaborations scientifiques

EA 4169 Fonctions Physiologiques et Pathologiques
de la Barriere Cutanée , UCBL

» Procédés d’encapsulation moléculaire pour vectorisation anti-cancéreuse (cancers cutanés, cancers de la vessie,
Médaille d’'Or Internat, 2012 )

 Gels thermoréversibles pour administration nasale, vésicale, chirurgicale de principes actifs

* Etude de la fonction barriére cutanée et mucosale (PRIX 2013 académie Nationale de Pharmacie, et Prix 2013
Antadir, SNEP )

» Etude par microscopie confocale in vivo de mélanomes

Biomolécules, Cancers et Chimiorésistance, EA 4443, UCBL

* Inhibiteurs de caséine kinase
» Dérivés de combrastatine A4

Centre de Recherche en Cancérologie, Lyon-Est, Inserm U1052; CNRS
UMR 5286

*Traitement de I'atopie par des dérivés chalcones

A A
00 4
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2013-2018: 1 SITE POUR 3 ACTIVITES
Fabrication Innovation Pharmaceutique

RECHERCHE Collaborations industrielles... quelques exemples...

SEPPIC-AIR LIQUIDE

» Scale-up industriel pour la production sans solvants de nanocapsules (Brevet PCT)

MYLAN

» Mise au point et caractérisation d’'un générique injectable (Interne, M2R, extrahospitalier)

GALDERMA/CORNING

» Dispositif d’étude de I'absorption moléculaire dans les tissus (Interne, Doctorant, Brevet
PCT)

s FRI PHARM
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2013-2018: 1 SITE POUR 3 ACTIVITES
Fabrication Innovation Pharmaceutique

RECHERCHE Collaborations industrielles... quelques exemples...

SEPPIC-AIR LIQUIDE

» Scale-up industriel pour la production sans solvants de nanocapsules (Brevet PCT)

MYLAN

» Mise au point et caractérisation d’'un générique injectable (Interne, M2R, extrahospitalier)

GALDERMA/CORNING

» Dispositif d’étude de I'absorption moléculaire dans les tissus (Interne, Doctorant, Brevet
PCT)
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2013-2018: 1 SITE POUR 3 ACTIVITES

Fabrication Innovation Pharmaceutique

RECHERCHE 20 Publications 2009-2012

Pharmaceutical and safety considerations of tablet crushing in patients undergoing enteral intubation.

Salmon D, Pont E, Chevallard H, Diouf E, Tall ML, Pivot C, Pirot F. Int J Pharm. 2013

Chlorhexidine salt-loaded polyurethane orthodontic chains: in vitro release and antibacterial activity studies.
Padois K, Bertholle V, Pirot F, Hyunh TT, Rossi A, Colombo P, Falson F, Sonvico F. AAPS PharmSciTech. 2012

Depyrogenation test regarding inox and glass containers in the preparation of parenteral nutrition mixtures].
Lajoinie A, Vasselon P, Tall ML, Salmon D, Bréant V, Diouf E, Pivot C, Pirot F. Ann Pharm Fr. 2012 Sep;70(5):271-80.

A quantitative and qualitative method to control chemotherapeutic preparations by Fourier transform infrared-ultraviolet spectrophotometry.
Dziopa F, Galy G, Bauler S, Vincent B, Crochon S, Tall ML, Pirot F, Pivot C. J Oncol Pharm Pract. 2012

Ex vivo study of bevacizumab transport through porcine nasal mucosa.
Samson G, Garcia de la Calera A, Dupuis-Girod S, Faure F, Decullier E, Paintaud G, Vignault C, Scoazec JY, Pivot C, Plauchu H, Pirot F.
Eur J Pharm Biopharm. 2012 Feb;80(2):465-9. 8.

[Validation of pharmaceutical quality of a [6,6-(2)H(2)]-glucose parenteral solution used for insulin-resistance measurement during human

clinical trials].
Blond E, Diouf E, Tall ML, Sauvinet V, Desage M, Despiau MC, Laville M, Pirot F, Goudable J, Pivot C. Ann Pharm Fr. 2011 Nov;69(6):306-
16

i FRI PHARM
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g g 2013-2018: 1 SITE POUR 3 ACTIVITES

Fabrication Recherche Innovation Pharmaceutique

*Brevets et Licences (34 000 €)

*Développement de nouvelles poches pour nutrition pa rentérales (SLB)
*Flacons tests pour manipulation s de produits cytot oxiques (SLB)

*Préparations pédiatriques buvables a base d’excipie  nts complexes (INRESA); sol. buvable
d’oméprazole

*Préparations hospitalieres de solutions pour endosc opie et pour marguage tissulaire
*Préparations semi-industrielles de gélules d’amphot éricine B

*Préparations de solutés en néonatalogie (Nutrine ~ ®, HCL)
«Site pharmaceutique FRIPHARM @ (HCL, plus de 20 000 pages vues en 18 mois)

eFormation professionnelle et pédagogique : Master S cience du Médicament, UCBL

s FRI PHARM
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Rationnel pour la réalisation de Préparations hospitalieres en série

1) Formes pharmaceutiques non disponibles sur le marché
2) Formes pharmaceutiques non disponibles par arrét de commercialisation ou rupture
d’approvisionnement

3) Formes pharmaceutiques disponibles sur le marché mais inadaptées pour usage médical spécifique

4) Formes pharmaceutiques HCL
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SERINGUE DE CEFUROXIME POUR

INTRACAMERULAIRE

1) Monographie au formulaire national

INJECTION

SOLUTION STERILE DE CEFUROXIME A 10 mg/mL
POUR INJECTION INTRACAMERULAIRE'

La préparation satisfait @ la monographie Préparations parentérales, Préparations injectables
(0520).

DEFINITION
Formule :
Composant Quantité Fonction Référentiel
Céfuroxime sodique” 0,789g Substance active Ph. Eur.
de substance anhydre
correspondant a 0,750
g de cefuroxime
Sodium (chlorure de) (solution 75,00 mL Isotonisant et Ph. Eur.
stérile de) a 9 g/L° solvant - Chlorure de
sodium
- Eau pour
préparations
injectables

Teneur: 9,0 mg/mL a 11,0 mg/mL de céfuroxime (CysHisN4OgS).

PREPARATION

Réalisez la préparation afin que le délai entre la mise en solution de la céfuroxime sodigue et la
congélation soit inférieur a 2 h.

Dans le flacon contenant 0,789 g de céfuroxime sodique sous forme anhydre, introduisez
10,0 mL d'une solution stérile de chlorure de sodium a 9 g/L et agitez doucement pour éviter la
formation de mousse, jusqu'a dissolution complete.

Dans une poche stérile vide en poly(éthylene-acétate de vinyle) de 250 mL, introduisez en
filtrant (0,22 pm) la totalité du contenu du flacon renfermant la solution de céfuroxime sodique et
ajoutez 65,0 mL de solution stérile de chlorure de sodium a 9 g/L. Homogénéisez.

Répartissez 0,5 mL environ de la solution préparée dans des seringues a céne normalisé
verrouillable d'une contenance de 1 mL. Adaptez un bouchon approprié.

Conditionnez dans un suremballage approprié et étiquetez.

Congelez immédiatement a - 15 °C.

i FRI PHARM
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SERINGUE DE CEFUROXIME POUR INJECTION

INTRACAMERULAIRE

1) Monographie au formulaire national

2) Préparation et conditionnement

Hospices civils de Lyon — Pharmacie de 'Hdpital E. Herriot
UF « Préparation et contrdle des médicaments »

OPHTALMOLOGIE

SERINGUES DE CEFUROXIME 5 mg - 0,5 ml (10 mg/ml)

Indication

Antibioprophylaxie en chirurgie oculaire par injection intracamérulaire.

Composition qualitative et quantitative
Cafuroxime 750 mg (Zinnat®) . ..o iiiiniinniaas. 5 mg

Chlorurede sodium ... ocuvivn i iiina s gsp. 0,5 ml

Mode opératoire

L'ensemble des opérations de préparation est réalisé dans une zone d'atmosphére contrélée de classe A
® Introduire 10 ml d’une solution stérile et apyrogéne de chlorure de sodium 0,3 % dans chacun des deux
flacons de Zinnat® (Céfuroxime 750 mg ).

® Filtrer la solution de céfuroxime sodigue contenue dans chacun des deux flacons {2 x 10 ml) 3 I'aide d'un
filtre stérilisant (0.22 pm) dans une poche stérile vide de 250 ml.

® Filtre 130 ml d’une solution stérile et apyrogéne de chlorure de sodium 0,9 % a I’aide d"un filtre stérilisant
(0.22 pm) dans |z poche précédente.
(volume total : 150 mi; concentration céfuroxime: 10 mg/ml).

® prélever 30 mi de solution de céfuroxime (10 mg/ml) contenue dans la poche précédente dans une se-
ringue Luer Lock, puis adapter un papillon de transfert et une seringue de 1 ml.

® Transférer 0,5 ml de solution de céfuroxime (10 mg/ml) depuis la seringue de 30 ml vers la seringue de 1
ml.

® Répéter 'opération de transfert pour 300 seringues de 1 ml.

® Stocker les seringues entre —15°C et —18"C.
Conditionnement

Seringues de 1 ml remplies 2 0,5 ml.

Controles

Dosage de céfuroxime, essai de stérilite et recherche d'endotoxines.
Conservation

3 mois aprés fabrication entre —15°C et —18°C.
6 heures 3 température ambiante (15°C & 25°C) ou 3 tempeérature réfrigérée (2°C 2 8°C).

/A FRIPHAR
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SERINGUE DE CEFUROXIME POUR INJECTION
INTRACAMERULAIRE

1) Monographie au formulaire national B. Spectrophotométrie d'absorption dans l'ultraviolet et le visible (2.2.29).

2) Préparation et conditionnement Solution & examiner. Prélevez 1,0 mL de solution stérile de céfuroxime a 10 mg/mL et
. completez a 100,0 mL avec une solution de chiorure de sodium R a 9 g/L. Prélevez 20,0 mL
3) Contréle de cette solution et complétez & 100,0 mL avec le méme solvant.

Solution témoin. Dissolvez 21,0 mg de céfuroxime sodique SCR dans une solution de
chlorure de sodium R a 9 g/L et complétez a 100,0 mL avec le méme solvant. Prélevez
10,0 mL de cette solution et complétez a 100,0 mL avec le méme solvant.

Mesurez I'absorbance (2.2.25) des solutions au maximum d'absorption & 274 nm.

Calculez la teneur en CyHigN,OgS en tenant compte de la teneur declarée de la
céfuroxime sodique SCR et sachant que 1 mg de C;5H5N4NaO;S correspond & 0,9508 mg
de C16H16N403S.

i FRI PHARM
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SERINGUE DE CEFUROXIME POUR INJECTION

INTRACAMERULAIRE

1) Monographie au formulaire national
2) Préparation et conditionnement
3) Contréle

4) Conservation

CONSERVATION

A température ambiante (15 °C a 25 °C) ou au réfrigérateur (2 °C a 8 °C) aprés décongélation :
au maximum 6 h.

A une température inférieure ou égale a — 15 °C : au maximum 3 mois.

i FRI PHARM
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Formes pharmaceutiques non disponibles sur le marché

SERINGUE DE CEFUROXIME POUR INJECTION INTRACAMERULAIRE VS. APROKAM

4.2. Posologie et mode d'administration

o L rokam
Voie intra-camérulaire. Un flacon pour un @ : Ap 50 e,
usage unique seulement. —F e

panid¥ L _;:EIL“-;J;::ITE
| Box E‘@T't*
— i —
6.3. Durée de conservation APROKAM'
1 an Anlibiclische PROphyvlaxe intralkAMeral

Apres reconstitution : la solution doit étre utilisé immédiatement

apres reconstitution et le reste de la solution ne doit pas étre
reutilise.

s FRI PHARM
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Formes pharmaceutiques non disponibles sur le marché

SERINGUE DE CEFUROXIME POUR INJECTION INTRACAMERULAIRE VS. APROKAM

ANSM ET FORMULAIRE NATIONAL
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Rationnel pour la réalisation de Préparations hospitalieres en série

1)
2)

3)
4)

Formes pharmaceutiques non disponibles sur le marché

Formes pharmaceutiques non disponibles par arrét de commercialisation ou rupture
d’approvisionnement

Formes pharmaceutiques disponibles sur le marché mais inadaptées pour usage médical spécifique

Formes pharmaceutiques HCL
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Gélules d’amphotéricine B — 125 mg

Arrét définitif de commercialisation de FUNGIZONE® 250mg Gélule
(amphotéricine B).

Rueil-Malmaison, 25 janvier 2011 — Bristol-Myers Squibb annonce larrét definitif de
commercialisaton de FUNGIZONE® 250 mg geélule, (CIP  3400932132805)
(amphotéricine B) depuis décembre 2010.
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lules d’‘amphotéricine B — 125 mg

1) Préparation gélulier semi-automatique

automatique

VS.

Hospice civils de Lyon - Pharmacie de I'Hopital E. Herriot
UF « Préparation et contrdle des médicaments »

Laboratoire de galénique

HEMATOLOGIE

GELULES AMPHOTERICINE B - 125 MG

Indication

- Candidoses intestinales avec extériorisation clinique (diarrhées a candida, enté-
rocolites a candida, candidoses anorectales).

- Stérilisation d'un foyer intestinal 3 candida pouvant entretenir ou compliquer
une candidose vaginale ou cutanée.

- Prévention des candidoses chez les sujets prédisposés recevant un traitement
susceptible de les provoguer, notamment antimitotique.

Composition qualitative et quantitative pour 1 gélule
AMPhOtENTINE B .. ... oeveeeeneense e eneneeneensanaananes 125 mg
Gélulen® 0 1
Composition qualitative et quantitative pour 50 gélules
Amphotéricine B 6.25 g

Gélule n*0 50

Mode opératoire pour une série de 300 gélules

. Peser 'Amphotéricine B. (6.25gx6)

. Al'aide du gélulier automatigue sous |'isolateur a poudre, remplir les gélules n*0 par série de 50.

Mettre les gélules dans une compresse et les nettoyer.

. Prendre 21 gélules pour les contrbles et répartir les 279 restantes dans 3 pots de 150 ml inviclable (3 x 93
gélules)

5. Verrouiller les pots.

BwNe

Conditionnement
Gélules ivoires n* 0. Pot blanc en plastique de 150 ml.

Conservation
Entre + 4°C et + 8°C pendant 1 mois aprés fabrication.

4 ‘ FRI PHARM
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Gélules d’amphotéricine B — 125 mg

1)

Préparation gélulier semi-automatique vs.

automatique

Hospice civils de Lyon - Pharmacie de I'Hopital E. Herriot
UF « Préparation et contrdle des médicaments »

Laboratoire de galénique

HEMATOLOGIE

GELULES AMPHOTERICINE B - 125 MG

Indication

- Candidoses intestinales avec extériorisation clinique (diarrhées a candida, enté-
rocolites a candida, candidoses anorectales).

- Stérilisation d'un foyer intestinal 3 candida pouvant entretenir ou compliquer
une candidose vaginale ou cutanée.

- Prévention des candidoses chez les sujets prédisposés recevant un traitement
susceptible de les provoguer, notamment antimitotique.

Composition qualitative et quantitative pour 1 gélule
AMPhOtENTINE B .. ... oeveeeeneense e eneneeneensanaananes 125 mg
Gélulen® 0 1
Composition qualitative et quantitative pour 50 gélules

Amphotéricine B 6.25 g
Gélule n°0 50

Mode opératoire pour une série de 300 gélules

. Peser I'Amphotéricine B. (6.25gx6)

. Alaide du gélulier automatique sous l'isolateur a poudre, remplir les gélules n"0 par série de 50.

. Mettre les gélules dans une compresse et les nettoyer.

. Prendre 21 gélules pour les contrdles et répartir les 279 restantes dans 3 pots de 150 ml inviolable (3 x 93
gélules)

5. Verrouiller les pots.

W N

Conditionnement
Gélules ivoires n* 0. Pot blanc en plastique de 150 ml.

Conservation
Entre + 4°C et + 8°C pendant 1 mois aprés fabrication.
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Rationnel pour la réalisation de Préparations hospitalieres en série

1) Formes pharmaceutiques non disponibles sur le marché
2) Formes pharmaceutiques non disponibles par arrét de commercialisation ou rupture
d’approvisionnement

3) Formes pharmaceutiques disponibles sur le marché mais inadaptées pour usage médical spécifique

4) Formes pharmaceutiques HCL
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Adrénaline 50 mg - 50 ml

1) Spécialités disponibles et matiéres premieres

Hospice civils de Lyon — Pharmacie de |’Hépital E. Herriot

UF « Préparation et controle des médicaments »
Laboratoire de galénique

REANIMATION

Indication

ADRENALINE 50 mg / 50 ml

Arrét cardiovasculaire / choc anaphylactique.

Composition qualitative et quantitative

Adrénaline.........

* Excipient 3 effet notoire

Mode opératoire

. Ajuster le volume

O NV AW R

Faire les pesées en galénique et éditer les tickets.
. Dans la salle des injectables (classe B) : mettre 12 litres d’eau ppi. dans une bonbonne.
. Ajouter le chlorure de sodium, le méta bisulfite, I'acide chlorhydrique.

. Agiter avec un barreau magnétique.

a 15 litres avec de I'eau ppi. tiéde.

10. Mettre les bouchons et sertir.

Conditionnement

Flacons de 50 ml, verre teinté.

Conservation

+ 25°C pendant 6 mois apres fabrication.

150 g
120 g
535 g
9,75 ml

qsp. 15,0 ml

. Dégazer a 'azote sous agitation pendant environ 10 minutes.
. Ajouter I'adrénaline en agitant pendant environ 20 minutes.

. Transvaser le mélange dans la cocotte.
Remplir les flacons de 50 ml sous le Isolateur (classe A).

FHUACIEE HERRIOT - 88437 LN 20
ADRENALINE

Salutlon Injectable

Coda HEL | 004075
g DLu: 10
TTERILE-APYROGENS




Hépitaux de Lyon

Adrénaline 50 mg — 50 ml

1) Spécialités disponibles

2) Préparation

Hospice civils de Lyon — Pharmacie de I'Hopital E. Herriot
UF « Préparation et contréle des médicaments »

Laboratoire de galénique

REANIMATION

Indication

ADRENALINE 50 mg / 50 ml

Arrét cardiovasculaire / choc anaphylactique.

Composition qualitative et quantitative

Adrénaling .. coooivivin i

* Excipient 3 effet notoire

Mode opératoire

W N UV & WK

....................... 150 g
...................... 120 g
535 g
....................... 9,75 ml

. Faire les pesées en galénique et éditer les tickets.
. Dans la salle des injectables (classe B) : mettre 12 litres d’eau ppi. dans une bonbonne.
. Ajouter le chlorure de sodium, le méta bisulfite, I'acide chlorhydrique.

. Agiter avec un barreau magnétique.

. Ajuster le volume a 15 litres avec de I'eau ppi. tiede.

. Dégazer a I'azote sous agitation pendant environ 10 minutes.
. Ajouter I'adrénaline en agitant pendant environ 20 minutes.
. Transvaser le mélange dans la cocotte.

. Remplir les flacons de 50 ml sous le Isolateur (classe A).

10. Mettre les bouchons et sertir.

Conditionnement

Flacons de 50 ml, verre teinté.

Conservation

+ 25°C pendant 6 mois apres fabrication.

qsp. 15,0 ml

y .

Ty HERRIOT - 8437 L YON CEE'
ADRENALINE
50 mg 80 m!
{1 mgimi)
"4t ket notoire ;  Blsufte 4
Saiutlon Injeciable

Cade HEL | 004075
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Rationnel pour la réalisation de Préparations hospitalieres en série

1)
2)

3)
4)

Formes pharmaceutiques non disponibles sur le marché

Formes pharmaceutiques non disponibles par arrét de commercialisation ou rupture
d’approvisionnement

Formes pharmaceutiques disponibles sur le marché mais inadaptées pour usage médical spécifique

Formes pharmaceutiques HCL



Hospices civils de Lyon — Pharmacie de I’Hépital E. Herriot
UF « Préparation et contrdle des médicaments »

GASTRO-ENTEROLOGIE

Hépitaux de Lyon

Solution stérile de fructose 5% (m/v) - glycérol 10% (v/v) - 100 mL

Solution stérile de fructose 5% - glycérol 10%

Indication

Injection intramucosale pour le repérage de la couche sous-
mugqueuse lors des résections endoscopiques.

1) Formulation pour essai clinique et autres

Composition qualitative et quantitative

7 . Fructose . . 50 ¢
établissements o
oo 10 ml
Chlorure de sodium0,9% ..........vvuus gsp. 100 ml

Mode opératoire

L’ensemble des opérations de préparation est réalisé dans une zone d’atmosphére contrélée de classe A
Peser le fructose et prélever le glycérol.
Dans une éprouvette graduée, ajouter le fructose et le glycérol.
Compléter le volume avec du chlorure de sodium 0,9%.

.
L]
.
e Remplir les poches EVAM® de 250 ml a 100 ml en effectuant une filtration stérilisante (0,22um).

Conditionnement
Poche EVAM® de 250 ml remplies a 100 ml. Les poches sont suremballées.

Contréles

Dosage du sodium, essai de stérilité et recherche d’endotoxines.

Conservation

6 mois apres fabrication a température ambiante (15 - 25C°).
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PREPARATIONS HOSPITALIERES:
APPROVISIONNEMENT ET TRACABILITE DES OPERATIONS
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Hépitaux de Lyon

Université Claude Bernard ((U@)))

MATIERES PREMIERES DE QUALITE PHARMACEUTIQUE

1)
2)
3)
4)
5)

ETABLISSEMENT PHARMACEUTIQUE

IMPORTATION DANS UE ET HORS UE

CONTROLES REALISES PAR ETABLISSEMENT PHARMACEUTIQUE
CONDITIONNEMENT INVIOLABLE ?

CONTROLES A RECEPTION / BULLETIN D’ANALYSE SUFFISANT ?
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Hépitaux de Lyon

TRACABILITE DES OPERATIONS PHARMACEUTIQUES
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Hépitaux de Lyon

rganisa

Contr6le-> vérification
conformité par rapport a
la pharmacopée

Contréle—> qualitatif et
guantitatif

R@eption des MP
<

A Contréle
—

v

Libération PF

tion du processus de
pré P aration

-

Université Claude Bernard"‘%‘

Préparateurs, techniciens

Documents « spécifications contréle
des MP »

L 2 4

Opérateurs, préparateurs

Documents et enregistrements de la
préparation

L 2R 4

Techniciens
Document « fiche de controle PF »

L 2R 4

Historique de la prép4%ration
Dossier de lot

Conservation pendant la durée de
validité du lot+1an
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Hépitaux de Lyon

Support papier = INCONVENIENTS:

Gestion difficile de tous les documents
Risque de perte du dossier de lot
Encombrement de la paillasse
Préparation non securisee

Une baisse de la productivité

=>» Plus le volume de production est important, moins ce type de gestion
est réalisable

Z
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'\ Presentation du Progiciel
Hopitaux de Lyon B ] P re p

V4

Etape 1 Etape 2 Etape 3 Etape 4
Identification et Réception rapide des Préparation sécurisée Edition automatique
contrble des MP des registres
préparateurs obligatoires

"
U= DECONTAMINATION {GELULES A

70MG DE GENTAMICINE SULFATE)
P R— [P S
rp—— P—
I Wi

A
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__—-":_:' Lyon Science Transfert
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Hépitaux de Lyon

tion du Progiciel
B'Prep

Réception rapide des MP

Université Claude Bernard (| )

€ Entrée en stock des MP en scannant le
code Datamatrix ;

lot interne, code barre, nom fournisseur,
date de péremption

€ Processus d’identification et de controle
personnalisé des matiers nremiére

A —
fﬁ =
F Pharmacie dv Plstesy
- VASELINE BLANCHE 5

Fournissour PAGRON
Lot fousr OTF26-804

Lot interme  COCOOS12

A

-

= Lyon Science Transfert
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Hépitaux de Lyon

Copier I'URL de la vidéo

Copier I'URL de la vidéo & partir de cette séquence
Copier le code d'intégration

Signaler un probléme de lecture

Effectuer le test de vitesse

Arréter le téléchargement

Afficher les informations sur la vidéo

Copier les informations de débogage

Parametres..,
Paramétres globauz...
A propos d'Adobe Flash Player 11.2.202.229...

FRI PHARM
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Bulketin de r"m'_'*'_""”""""“ﬁm'ﬁ'
i C\Documents and Settings\Celine\l
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Presentation du Progiciel B'Prep

Identification et contrble
des préparateurs

Université Claude Bernar ’
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ﬂ BPprep Préparatrice

.‘_J. ’mﬂl

S vtank aves conneclé une deuchette & lordinabedn, scarner dand Moodie les codes bate situés s ka hiche de abncabion. Sinon sai ez be rmend de prdpacation dang l'encart ci dessous

Prep n*: 43
Lot n*:

| Mite en ouvre

8} Condiionnement peimaire
ol Urd masse

| Embaliage secondsie
23 Conlitle qualite

ﬁ'
:
;
:
:
<
L
:

| r=  Imprimer

—

]

- Er cours de fabrication  Gélules de PROGRAF & | mg = 2402/2011 Précontrdle par “TOSSC

432 Encours de fabrcation  “Gdules normales™™ 240272011
431 En cours de falwication  "~Géues normales ™ 240272011
428 Encours de fabrcation  COLD CREAM 240272011
437 En cous de fabeication  Pommade & NAcide Salicyligue 20% 23022011

€ Tout opérateur est badgé et identifié
par un code barre

€ Limitation de I'accés au progiciel
aux personnes qualifiées avant
chaque étape clé (réception ,
préparation, controle)




® & L \ @ & Y & o ™ © 0.
Fabiication Libétation Echaniiiothique Visualisation Stock Paamétiage Ediion Produls Rappel Gestion Clients Deconnexion Aide
| | | |Préparation Production | Péremption |Qte | Mb Etiq. |

= @ FORME GALENIQUE
= @ ALLOPATHIE
+ 4 PHYTOTHERAPIE
= s PRODUIT EN SERIE
* ¥ Liquide
+ % Mélange de plante, tisane
= % Pommade, créme, onguent
+ I Poudie blée I
= 2 Sénie de gélules
U COQUELICOT gfules 195mg & Ajouter a la planification: MILLEPERTIIS composd pie
% DHEA géhdes 25mg
7 DHEA gelules S0mg P
L% DHEA premix 50 mg

Quantité & fabriquer - ﬁ Dﬂ-dtwnﬁﬂhn:lMM‘l "I

Y FENOUIL géhdes 350mg
& MILLERERTUIS composs péhubes Nb étiquette : [150 Date de péremption : | 20/09/2011 ~|
O Passt & gfiley g I” A piéparer en urgence

Commentaires : [+ Impeimes sur la fiche de fab. [ Afficher & Fécran

B EZER

58




Hesiode . abrication Litilisateur . MARIE TOSSOM - [Proparations Magistrales]

® # & @ @ ¢ L & o m © 0.

Fabrication Libésalion Cchantilothegue Visusbsation Siock Paramstage Cdibon Produds MNappel Gesbon Clents Decormesion Aide

Chert/UF  © MA PHARMACIE
Fissonplenn  BAMY Jean
Pabent : DELERA Josselin - 02 45 69 04 12

Fomes . | GELNORAM . *"Géhdes nomasles* v| NbPwep [} Date de [sbrication | 24022011 = |[163810 =

Modeles |Gelules a parte de specisite v| Ow: [0 Péremghion (26002011 =|[16:3610 -+

| Posologe figuisnt wa fétiquette | Commentare Oidonnance

Posclogie: [1 gel ke 10n au coucher avec un vene deau =] Type de patient: [acune =l | Posologie |
Voia * |Vow o ~| Coeficientdeperte. | 0% [ Fabrication prioritaire

Consenation [Atempdrsiure smbisese  ~|  Durée de Consanvation:[30 " Hewes v Jows ( Mois

Ote Ut

T piAr Tk L
Pracontrok : Infoarmaltion

Mot

Préparation enregistrée sous le
n°434
|PROGRAF 0.5 mg
PROGRAF 1 mg I
LACTOSE g,21 mb ouT 48,9179 18.9m 1639
Mise &n oeuwre MELPO Mélange de poudre o .70
| Travaix supplementires
Condtionnemsent primee Gébde n®d e 0. 21 mL o0 u 7.200
Unif. rrasse Contrile duriformitié de masse iu 10,000
:I-'_'rﬂ‘_l-al'.n.]rr secondare Garhufieer plastique S0mi 1w a
| i {
2,400

.li_||||'||.-:|!|l aualtd ﬁﬂhmm lu
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Hépitaux de Lyon

\. Pharmacie E-Herriot

‘_' ) 69437 Lyon Cedex 03 )

awm F Pr etC des s
foux de

Université Claude Bernard

[ Wersion : 1
Imprimée be : 04/11/2011

o

b 1
Lielule décontlammatior /U TENVE
M a0 toe s | | Some

F Gares wabe
+ Mancus FFPS
<
AL o 0 (SAR00 | e
Tenger pae atawie
Hewge:te w1 J0ie [rescite: MANIPULATION

| Sous hote TOXICAP 1200

Elquetose 7Saed - Gobie S80oeamannon 70ng

Planification de
la préparation

Peépuaration du mutéried Nettoyer ke chanat on nox avec Maloocl & 70°C GIFRER

Pacer ke chamg stiribe 45° 75 om sur i chandt

Mettre be masque FFPS

Prendre un Chanot en nox

FRRRRRRRREnwm

plasique hors bate
hamgn sterike 1990 cm
Carte & ‘cuer

[

Feuile A4

Poudrer pour prelevement

Mortier porceiaine B N11 2000ML

Pion tout porceiane pour mortier N11

Cure mortier polystiréne blanc

Gétuie 2 Rouge Blanche

[Gltber womi antomatique

Geduber manuel

Pot a gelukes 100m! inviolable

Couvercie vissant pour pot 100md

Sortir s matitres promsres ot les placer s le Charot

Emgression xttes T imgrmer et etiquettes
Exguetage UT Engueter les pots
[ Nettoyer i paillase avec l'aicool 8 70°C GIFRER

e
Placer e chamg stérike 7090 Om sous B hotte

T T

Gormin powcre
ESSE

Cobutre wler

HoTOgermtE Oy meange Hamdgeneie: le midarge

#,
-
=
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Pommade & I'Acide Salicylique 20% Quantits demandee 10 Quantite tabriques

Prom OMdemandts WU O reele e
e Salicyigue i3 s
Bawecs ! e 7002000 N 0D <3 Lot DMLY Pes D1 AL0 tq
bland he ALY e
Bowmce | be 17002000 M M b Lor MOR LD Pwe 018D Nty

Baomecs e 17002000 1) & =3 Lot 000004 59 Per 1A Tamg
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Hesode

® & :
Mabrication Libésaion Cchantilothbgue Visushsstion Siock Paramstage Cdion Produts Pappel Gesbon Clents Deconmesion Aide

Libération des Magistrales [ Fabneation n- 434] o

N Prep | Désignation

Utihsateur

X

Liberation

s

MARIE TOS50M

@ ©

[Liberation des Lots]

2 & o

e

© 0.

T M Gelues de PROGRAF 5 Lmg
% an Gehdes JOMEPRAZOLE 5 mg
& ssGélules normales
T s ireles rarmaes
T 4 Gehies normaies
T 417 Gélules de Kardégie 25 mo
T w08 ==Géiules phdatngues ™
T w7 ~scéules phda .
© 7 Gélies narmaies
T 34 ~Plante ™
© "mCSules phaaticues™
T 1 “Gélles™
T 3 Dhisas 25 g
% " Gdules ™™

Désignation . Gélules de PROGRAF 4 1 mg

I Peremption [—;I B 7 uogation(s)

Opsestews de conie TOSSOM Marne

Etat de la fabrication : A libérer
[tape ! Atelier LHfactuse le
I Fnhducmtréhl Contréle dyndomité de mazte
[Detruet contitie - = | Contidle alfectud o 24/02/2011 pai BPpiep Prépaatice

Marse gohds  Masse Masso de  Ecal lype Tolsance (T) Balanice

[#] Caleud s masee moyerne vide  gelule pleine  poudie =) ToMb<2T N 2T ubbree
0,08 0,¥%g 0,31 4,17 METTLER PBY
0,08¢g 0,41g 0,339 2,01 METTLER PEY
M moypenne dis gidules phaines 00ag 0Xg 0.Mp 417 METTLER PEX
0.4035 q 0,08 g 0,419 0339 2,01 METTLER PEX
0,080 045 03e 106 METTLER PEIX
i 003¢ o440 0,320 1.00 METTLER PEX
0,3208 g o.0ag 0,428 [ LT 5.10 HETTLER POX
Q0a8g 0. Mg alle 4,17 METTLER PEX
008g 0410 0,330 .01 METTLER PBX
Yolbianca: 0,08¢ 0,419 0,335 2.01 METTLER PE
75% 0,08 0,429 0,349 5,10 METTLER PEX
0,08 g 0,419 0,339 2,01 METTLER PR
Ridsulial du conirdle 0,08 g 045 0,329 1.08 METTLER PR
0,08 g 0,429 0,349 g, 1) 64 METTLER PEY
0,08 0,429 0,34g 5,10 METTLER PBY
008g D4rp 0.33g 2,01 METTLER PEX
008 T 03 17 METTLER PBX
0085 O4g 0.3 Lo METTLER BN

Hb - pesronntadgn di ddidiaron pasda S thaddnm 0,08 ¢ 0,36 ¢ 0.28g

0 e (T (T

Aprits contrdle cette prep. est

A PR R
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Utitisatowr @ MARIE TOSSOM - [Liberation des 1oks]

2

Libération des Magistrales m J:I Fabsicalion n” ml____________

N Prep | Désignation

& © Y & O

© 0.

Fabeication Libéestion Cchantllothbgues Visushistion Siock Paramédbage Editon Prodults Magpel Gestion Clieris Deconnesion  Aide

e

433
43
423
418
417
43
W07
337
e
331
372
1M
m

Geélules FOMEPRAZOLE 5 mg
Gelules normales

Gelules normales
Gehules de Kardége 20 mg
~*Gehiles pediatngues ™
meGalles pédatngues ™
Ghubes normales
“Plante™

mGdhies pidatrigues™™
"Ciéhics™™

Dhea 25 mg

Désignation . Gélules de PROGRAF 3 1 mg Quanieé - 90
Peremptiory [+ (i1 =] [} 1 delogationls) S, 1 messsgels)
Opécsteus o saisin: TOSSOM Mario
Etat de la fabrication - A libérer
Etape Doérateur
Fiche de conutle [ Conbdle dunbionsts de mesee

Atelier EHectuée le

[Conmtie ™1
Appuyez sur la touche Echap pour quitter le mode plein ecran.

[¥] Caleul sua
. 008g 0,419 0,33p 0,30 METTLER PBX
METTLER PEBX
Mt trpne dies giules pleines Impression METTLER PEX(
04039 METTLER PEX
% Voulez-vous imprimer le dossier de METTLER P
Masse unilane thionque de poudre s ar il
0,3208 g PETR A
o] —
—u—————&—- METTLER PEX
T 0,08 0,419 = 0,335 0,30 METTLER PBX
75% o08g g.41g 0.33g 0.30 METTLER PEX
0089 0.41p 0,339 0,30 METTLER PRX
Riésulal du coninble 0,08 g 0,419 039 0,30 METTLER PRY
0,08 g 0,429 0,349 3,34 65 METTLER PBY
0,08y 0,419 0,339 0,30 METTLER FBY
0,085 0.41p 0.33g Q.30 METTLER FBX
0,08 0,%g 0.31p 5,78 METTLER PB3
o0ag 0.41p 0,32 0.0 METTLER PEX
Hb - pessicintage da ddldioron fasda / thdon 0,085 T 0318 5,70 METTLER PEX

N e J s TRy

Aprias conirdle cette prep. est . Commentaire |

| TP e e P T
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Edition automatique des
registres obligatoires

Université Claude Bernard

Ouwé 300 {014 on Stock - 20|

1MD20 UMIFORMITE DE MASSE Normes
% ereur=10% 0

2 Cartorme Ctin cartarme

futim gsiye ) SEPEC1Z DECONTAMINATION (GELULES A
70MG DE GENTAMICINE SULFATE)

Piéces joimtes

€ Un module de libération intégré: aucun
oubli des lots préparés

€ Détails affichés pour chaque
préparation

€ Libération du lot par le pharmacien de
son poste

& Edition du dossier de lot de la 66
préparation
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Hospitaliers en Rhone-Alpes Og PC

Organisme de DPC réputé enregistré et évalué favorablement jusqu’au 30 juin 2013

De la Préparation Magistrale a la Fabrication Indus  trielle
ar B
&

<

Fabrice PIROT MCU-PH

UF 21590 : Fabrication et contréles des médicaments, hépital E. Herriot, HCL
Laboratoire de Pharmacie Galénique Industrielle, Faculté de Pharmacie de Lyon, UCBL
Co-directeur EA 4169 «Fonctions Physiologiques et Pathologiques de la Barriére Cutanée », Faculté de Pharmacie, UCBL
Membre expert du groupe « Préparations hospitaliéres », ANSM
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