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QUELQUES RAPPELSQUELQUES RAPPELS   
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�� La Nutrition ParentLa Nutrition Parentéérale rale ((NPNP) ) est une thest une théérapeutique consistant rapeutique consistant àà  
administrer les nutriments par administrer les nutriments par voie veineusevoie veineuse  pour pr pour préévenir ou traiter venir ou traiter 
une dune déénutrition snutrition séévvèère chaque fois que lre chaque fois que l’’alimentation orale ou alimentation orale ou 
ententééralerale est insuffisante ou impossible est insuffisante ou impossible  

  

�� La Nutrition ParentLa Nutrition Parentéérale rale corrigecorrige ou  ou prpréévientvient la d la déénutrition de patients nutrition de patients 
ayant une insuffisance intestinale ayant une insuffisance intestinale aigaigüüee ou chronique  ou chronique cc..aa..dd      

      un dun dééfaut de motricitfaut de motricitéé intestinale intestinale  

        et et / / ouou  

      une malabsorption sune malabsorption séévvèèrere  

  

�� La prescription dLa prescription d’’une NP est un une NP est un acte macte méédicaldical destin destinéé  àà couvrir les  couvrir les 
besoins nutritionnels du patientbesoins nutritionnels du patient  

  

  

  

GENERALITES  GENERALITES  ((11))  
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GENERALITES  GENERALITES  ((22))  

NP de QUALITENP de QUALITE   

Equipe médicale  
diagnostic, prescription,  

suivi, prévention des complications 

  11 m méélange nutritif adaptlange nutritif adaptéé    
       qualitativement       qualitativement  

       quantitativement       quantitativement  

Equipe soignante  
perfusion, prévention des incidents, 

des accidents 

Pharmacie  
fabrication, contrôle, 

délivrance, suivi 
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LA NUTRITION PARENTERALE  LA NUTRITION PARENTERALE  ((22))  

  

�� Pour toute perfusion intraveineusePour toute perfusion intraveineuse, , stst éérilitrilit éé, , absence de particulesabsence de particules  et  et 
apyrogapyrog éénicitnicit éé sont n sont néécessairescessaires..  
  
Dans le cas de la NPDans le cas de la NP, , il faut y ajouter la il faut y ajouter la stabilitstabilit éé physico physico --chimiquechimique  du  du 
mméélangelange, , liliéée e àà la formulation la formulation  
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LES REFERENTIELSLES REFERENTIELS   

�� PharmacopPharmacopéée Europe Europééenne enne 44èèmeme  ééditiondition  

�� Bonnes Pratiques de Fabrication Bonnes Pratiques de Fabrication --  Bulletin officiel nBulletin officiel n�� 20072007 /  / 11 bis bis  

�� Bonnes Pratiques de Pharmacie HospitaliBonnes Pratiques de Pharmacie Hospitalièère re ––  11èèrere  éédition Juin dition Juin 20012001  

�� Recommandations pour la prRecommandations pour la prééparation des mparation des méélanges de nutrition langes de nutrition 
parentparentéérale rale ((Nutrition clinique et mNutrition clinique et méétabolismetabolisme, , 1919 ( (20052005) ) 3030  ––  5555))  

�� Les normes ISO Les normes ISO 1464414644--11  àà  1466414664--88  

�� Le guide technique de la SFNEPLe guide technique de la SFNEP, , 19971997 ( (SociSociééttéé Francophone de  Francophone de 
Nutrition EntNutrition Entéérale et Parentrale et Parentééralerale))  

�� Les guides ASPEC Les guides ASPEC ((Association Pour la Protection et lAssociation Pour la Protection et l’’EtudeEtude de  la  de  la 
ContaminationContamination))  
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Complications cliniques liComplications cliniques li éées es àà la  la 
ddéénutritionnutrition   

d'après Heymsfield 
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La dLa d éénutrition doit être nutrition doit être éévoquvoqu éée si e si : :   

�� Perte de poids avant admissionPerte de poids avant admission   ::   

  

�� Index de Masse Corporelle Index de Masse Corporelle ((IMC IMC ==PP//TT22)) : :   

�  Chez les patients < 70 ans  : 

 

 

�   Perte de poids > 10% par rapport à une valeur antér ieure 
�    Perte de poids > 5% 

 
�  Chez les patients > 70 ans : 

�   Perte de poids > 10 % par rapport à une valeur anté rieure 

�   Perte de poids > 5% en 1 mois ou > 10% en 6 mois 

�  Adulte IMC < 18.5 kg/m 2 

�  Personne âgée IMC < 21 kg/m 2 

et / ou   

Outils retenus par le PNNS 
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La dLa d éénutrition doit être nutrition doit être éévoquvoqu éée si e si ::   

�� Albumine Albumine < < 3030 g g//ll   

�� TransthyrTransthyréétinetine  ––  prprééalbuminealbumine ( (mgmg//ll) :) :  

•  TTR > 140    pas de risque nutritionnel 

•  TTR > 110    risque nutritionnel moyen 

•  TTR < 50      risque nutritionnel majeur 

Outils retenus par le PNNS 

Critères Biologiques : 
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ÉÉvaluation de la dvaluation de la d éénutritionnutrition   
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Index de BUZBY 

* NRI: Nutritionnal Risk Index  
 

NRI = [1,519 x alb] + [41,7 x poids actuel / poids usuel] 
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Algorithme de dAlgorithme de d éécisioncision   

Dénutrition modérée 

TD fonctionnel 

Ne peut s’alimenter 

Troubles 
déglutition 

Compléments oraux 

Dénutrition sévère 

Nutrition artificielle 

TD fonctionnel 
Nut. Entérale 

TD non fonctionnel 
Nut. Parentérale 

V V C 
Voie veineuse 

 centrale 

V V P 
Voie veineuse 
périphérique 

Court terme 

SNG 
Sonde naso 
 gastrique 

Long terme 

GPE 
Gastrostomie  

percutanée 
endoscopique 
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Mise en place dMise en place d ’’une NPune NP   

1.1. Valider lValider l ’’ indication cliniqueindication clinique   

2.2. DDééterminer les besoins terminer les besoins éénergnerg éétiquestiques , , protprot ééiques et hydriques du iques et hydriques du 
patientpatient   

3.3. Choisir la voie dChoisir la voie d ’’administrationadministration   

4.4. Choisir les solutChoisir les solut éés en fonction des objectifs nutritionnelss en fonction des objectifs nutritionnels   

5.5. Prescrire les Prescrire les ééllééments de surveillance pour ajuster les apports et ments de surveillance pour ajuster les apports et 
diminuer le risque de complicationsdiminuer le risque de complications   

  
  

Conserver Conserver àà l l ’’esprit esprit ::   
  

  ��       Toujours prToujours pr ééfféérer la rer la nutrition nutrition entent ééralerale  quand elle est possible quand elle est possible   
  ��� ���� �       Technique onTechnique on ééreusereuse   
  ��� ���� �       Existence de complicationsExistence de complications   
  ��� ���� �    Activité à risques   
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AGE 1 - 3 4 - 6 7 - 10 11 - 14 adulte

ACIDES
AMINES
EN G/KG

2,5 – 3,0 2,3 – 3,0 1,5 – 2,5 1,5 – 2,5 1,2 – 2,0

AZOTE
EN G/KG 0,45 0,40 0,3 0,3 0,25
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AGE 1 - 3 4 - 6 7 - 10 11 - 14

NA+

(MEQ/KG)
1 – 4 1 – 3 1 – 2,8 0,8 – 2,5

K+

(MEQ/KG)
1 – 3,2 1 – 3 1 – 2,8 0,8 – 2,5

Cl-

(MEQ/KG)
1 – 3,2 1 – 3 1 – 2,8 0,8 – 2,5

CA++

(MG/KG)
60 40 28 26

P
(MG/KG)

60 40 28 26

MG++

(MG/KG)
11,5 10 8,9 7,5
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�� Par Par gravitgravité…é… ou pompes p ou pompes pééristaltiquesristaltiques  

–– Alarme de fin de perfAlarme de fin de perf  

–– AutonomieAutonomie  

–– DDéétection bullestection bulles  

�� Obstruction KT si arrêtObstruction KT si arrêt  

Modes dModes d ’’administration administration ((11))  
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Calcul de la circonférence musculaire du bras (cmb cm) =  
circonférence du bras (cm) – (�  x pli cutané (cm)) 
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LES DIFFERENTES FORMES 
DE NUTRITION PARENTERALE   
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LL’’EVOLUTION DES MELANGES NUTRITIFSEVOLUTION DES MELANGES NUTRITIFS   
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�� MMéélange nutritif lange nutritif ««  binaire binaire »»  
contient lcontient l’’ensemble des nutriments sauf les lipidesensemble des nutriments sauf les lipides  

�� MMéélange nutritif lange nutritif ««  ternaireternaire   »»  
 contient l contient l’’ensemble des nutriments et les lipidesensemble des nutriments et les lipides  
((mméélange prêt lange prêt àà l l’’emploi ou en poches compartimentemploi ou en poches compartimentéées avec es avec 
reconstitution extemporanreconstitution extemporanééee))  

  

�� Conditions de conservationConditions de conservation  
entre entre 22 et  et 88�� CC, , àà l l’’abri de la lumiabri de la lumièère sauf spre sauf spéécification contraire cification contraire 
ddéécrite dans lcrite dans l’’AMMAMM  

LES MELANGES NUTRITIFS 
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La NP peut se faire La NP peut se faire ::  
  
1.1. Par perfusion en parallPar perfusion en parallèèle de le de solutions ssolutions s ééparpar ééeses  

((glucoseglucose, , lipideslipides, , acides aminacides aminééss, , éélectrolyteslectrolytes, , vitaminesvitamines, , oligooligo--
éélléémentsments))  
  

  Solution Solution cocoûûteuseteuse ( (temps infirmier temps infirmier + + prix des flacons sprix des flacons sééparparééss) ) et et 
dangereusedangereuse car n car néécessite de nombreuses intervention sur la ligne cessite de nombreuses intervention sur la ligne 
veineuse veineuse ((��   risque septique risque septique + + erreur de flacon erreur de flacon + + incompatibilitincompatibilitéé  
galgalééniquenique)), , mais mais modulablemodulable  
  
La pharmacie est responsable du bon usage des mLa pharmacie est responsable du bon usage des méédicamentsdicaments  
Si indiquSi indiquéé dans le RCP  dans le RCP ®®   acte infirmier autorisacte infirmier autoriséé  
Si non Si non ®®   acte pharmaceutiqueacte pharmaceutique  
  
Il est prIl est prééfféérable que la reconstitution soit rrable que la reconstitution soit rééalisaliséée dans la e dans la 
pharmacie pharmacie ((mamaîîtrise du trise du processprocess))  

  

  

LES DIFFERENTES FORMES DE NUTRITION PARENTERALE  (1 ) 
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LES DIFFERENTES FORMES DE NP  LES DIFFERENTES FORMES DE NP  ((22))  

2.2. Par lPar l’’utilisation de utilisation de mméélanges nutritifs prêts langes nutritifs prêts àà l l ’’emploiemploi   
conditionnconditionnéés en poche s en poche ((monomono, , bi ou bi ou tricompartimentaletricompartimentale) ) ou en ou en 
flacons flacons   
–– PrPrééparparéés par s par ll’’industrie pharmaceutiqueindustrie pharmaceutique  
–– PrPrééparparéés par s par la PUIla PUI d d’’un un éétablissement de santtablissement de santéé  

((prprééparation standard ou magistraleparation standard ou magistrale))  
  
  
LL’’activitactivitéé de pr de prééparations magistrales est une parations magistrales est une activitactivit éé obligatoire obligatoire   

au sein dau sein d’’une PUI une PUI ((article Rarticle R. . 51045104--1515 du CSP du CSP, , ddéécret ncret n�� 20002000--
13161316 du  du 26/12/200026/12/2000))  

  
LL’’activitactivitéé de pr de prééparations standards est une parations standards est une activitactivit éé facultative facultative   
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LES DIFFERENTES FORMES DE NP  LES DIFFERENTES FORMES DE NP  ((33))  

�� mméélanges nutritifs langes nutritifs industrielsindustriels   
((AMM ou sous ATUAMM ou sous ATU) ) fabriqufabriquéés s 
et fournis par un laboratoire et fournis par un laboratoire 
industrielindustriel  

  

�� mméélanges nutritifs fabriqulanges nutritifs fabriquéés dans s dans 
les PUIles PUI   : :   
�� mméélangeslanges standards hospitaliers  standards hospitaliers   
  PUI dPUI dééclarclaréées es àà l l’’AFSSAPSAFSSAPS  
  ((éétablissement pharmaceutiquetablissement pharmaceutique))  

  �� prprééparationparation magistrale magistrale  

  

Composition 
standard 

Composition 
spécifique �
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LES DIFFERENTES FORMES DE NP  LES DIFFERENTES FORMES DE NP  ((44))  

Les mLes méélanges hospitaliers langes hospitaliers ««  àà la carte  la carte »» ou  ou «« standards  standards »» sont soumis  sont soumis 
aux aux Bonnes Pratiques de PrBonnes Pratiques de Prééparation paration àà l l’’HôpitalHôpital  ((BPPrHBPPrH))  

        cc..aa..dd  

Taille maximale du lot prTaille maximale du lot prééparparéé  ££  5050 /  / jour ou jour ou 1515  000000 /  / an sinon on passe an sinon on passe àà  
ll’é’échelle industriellechelle industrielle avec le r avec le rééfféérentiel adrentiel adééquat quat ((BPFBPF))  

Document SIDEL 
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�� PrPrééparations parations prpr éé--mméélanglang ééeses ou  ou àà reconstituer  reconstituer ((mméélanges langes 

binaires ou ternairesbinaires ou ternaires ))  
  

�� CommandCommand éés comme tout ms comme tout m éédicament avec AMMdicament avec AMM   
  

�� DDéélivrlivr éés sur s sur prescription mprescription m éédicale nominativedicale nominative   
  
�� Diminution du temps infirmierDiminution du temps infirmier , , du risque septique et du du risque septique et du 

risque galrisque gal ééniquenique   
  
      MaisMais   
  
 pas du tout modulable pas du tout modulable , , coco ûût importantt important , , peu adaptpeu adapt éé aux  aux 
enfantsenfants   

  
  
    ��� ���� �   NNéécessitcessit éé de suppl de suppl éémenter les mmenter les m éélangeslanges   

LES MELANGES INDUSTRIELS (1) 
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�� SupplSuppléémentationmentation des m des méélanges industrielslanges industriels  

  
  --  par par ll’’infirmierinfirmier, , si prsi préévue dans le RCP dvue dans le RCP d’’une spune spéécialitcialitéé      
  avec AMMavec AMM  
  --  par par la pharmaciela pharmacie, , si non prsi non préévue dans le RCPvue dans le RCP, , sous sous     
    atmosphatmosphèère stre stéérilerile  
      ®®   prprééparation hospitaliparation hospitalièèrere  

  
�� SupplSuppléémentationmentation dans le site d dans le site d’’adjonction ou administration en Yadjonction ou administration en Y  

  
  . . Risques dRisques d’’interactions physicointeractions physico--chimiques entre les constituantschimiques entre les constituants  
  

��   . . Risque dRisque d’’erreur derreur d’’identification sur les constituantsidentification sur les constituants  
  

��   . . Risque sur les calculs de doseRisque sur les calculs de dose  
  

��   . . Risque infectieux et risque de thrombose Risque infectieux et risque de thrombose ((contamination contamination 
particulaireparticulaire))  

LES MELANGES INDUSTRIELS  (2) 
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LES MELANGES INDUSTRIELS  (3) 

ComplCompl éémentation des mmentation des m éélangeslanges   
  
�� vitaminesvitamines   ::    dans tous les casdans tous les cas  
�� OligoOligo --ééllééments ments ::  parfoisparfois  
�� éélectrolyteslectrolytes   ::  attentionattention , , risque importantrisque important   

$����	��������
���
����������

�������	��



*.*. ��

LES PREPARATIONS HOSPITALIERES  LES PREPARATIONS HOSPITALIERES  ((11))  

�� MMéélanges standardslanges standards   
  
  
--  composition et volumes fixescomposition et volumes fixes  
--  en poche ou flaconen poche ou flacon  
--  ddééclaration auprclaration auprèès de ls de l’’AFSSAPSAFSSAPS  
--  prescription mprescription méédicale dicale non nominativenon nominative  ((ddéénomination du mnomination du méélangelange) ) 
pour la dispensation uniquementpour la dispensation uniquement  

  

�� plus adaptplus adaptéés au patients au patient  

�� contrôles aiscontrôles aiséés s avantavant la lib la libéération des lotsration des lots  
    MaisMais  
pharmacies disposant dpharmacies disposant d’’une une Zone dZone d ’’AtmosphAtmosph èère Contrôlre Contrôl ééee  ((ZACZAC) ) 
et det d’’une logistique adune logistique adééquatequate  

  

��
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LES PREPARATIONS HOSPITALIERES  LES PREPARATIONS HOSPITALIERES  ((22))  

�� ���� "" 1%�%�� ���%/�!��%���1%�%�� ���%/�!��%��� �� 88��%�(%�����%�(%��� �� ��
��

  --  fabrication par la PUIfabrication par la PUI  
--  selon une selon une prescription mprescription méédicale nominativedicale nominative, , datdatéée et signe et signééee  
--  composition et volume conformes composition et volume conformes àà la prescription  la prescription ((formulationformulation))  
--  en poche ou flaconen poche ou flacon  
--  pas de pas de supplsuppléémentationmentation  
  

�� ������$���������$��� ������������ �� ��	����������	�������� ��
�� �� 5���5��� ��
����$�
�������������������$�
��������������� 88	���	��� 9 ����9 ���� ..	�� !14	�� !14 $$���� ���:����� ���:� "" �� �<�<P7"P7" =�=�
�������� 88	�����������	����	�����������	���� �� �	����	��� ��

�� �� �� �	��������������������	������������������� �� �����
����#���������
����#���� ������ AA�� �������������������������� ��
��
��  �!��
����� �!��
����� ��

�� Soit par complSoit par compléémentation de mmentation de méélanges industrielslanges industriels  
�� Soit en produisant intSoit en produisant intéégralement le mgralement le méélange dans la PUIlange dans la PUI  
  

��
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�� Les mLes méélanges industrielslanges industriels  
B Braun B Braun MedicalMedical    NutriflexNutriflex  
FreseniusFresenius  KabiKabi France France    StructokabivenStructokabiven, , KabivenKabiven, , AminomixAminomix, , 
        NPNP100100, , PediavenPediaven    
ClintecClintec  ParenteralParenteral ( (BaxterBaxter))  OliclinomelOliclinomel, , ClinimixClinimix    
AguettantAguettant      OsmotanOsmotan  

  

�� Les mLes méélanges langes semisemi--industrielsindustriels  
Laboratoire AGEPS Laboratoire AGEPS / / APAP--HPHP  BB4646  

  

�� Les mLes méélanges standardslanges standards  
Pharmacie HEHPharmacie HEH    NutrineNutrine  

EXEMPLES DE PRODUCTION 
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PARAMETRES CARACTERISTIQUES

INDICATIONS
Besoin protéique
spécifique
Besoin protéique standard

Aminogramme  spécifique

Aminogramme standard

QUALITE DE
AMINOGRAMME

Aminogramme complet
Apport suffisant en a.a.
Essentiels

Aminogramme équilibré

18 acides aminés
. E/T : 3 + 0,2

. Absence d’acides aminés
en excès ou en quantité
insuffisante
. Rapport AAT = 7,45 à 

7,00
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PARAMETRES CARACTERISTIQUES

CONCENTRATION DE
LA SOLUTION

Soluté normoconcentré

Soluté hyperconcentré

< 12 g/L d’azote

> 12 g/L d’azote

OSMOLARITE DE LA
SOLUTION

Compatible avec une
administration en veines
périphériques

Réservée à une
administration en veines

< 3 fois l’osmolarité
plasma

> 3 fois l’osmolarité du
plasma

APPORTS SIMULTANES

- d’un glucide (glucose)

- d’un glucide et
d’électrolytes

- mélange binaire

- mélange binaire avec
électrolytes
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NutrilamineNutrilamine   ®®                          VintVint èènene  ®®    

VamineVamine   ®®                            HyperamineHyperamine   ®®    

TotamineTotamine   ®®                                          AminostabAminostab   ®®    

VaminolactVaminolact   ®®            

PrimPrim èènene  ®®                

            

      

��

Les solutions protidiques Les solutions protidiques ((11))  

Solutions 
hyperconcentrées Formes 

pédiatriques 
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Les Les éémulsions lipidiques mulsions lipidiques ((22))  

�� TriglycTriglyc éérides rides àà  chacha îînes longuesnes longues   ((TCLTCL) ) ou ou moyennes moyennes ((TCMTCM) ) en fonction du nombre en fonction du nombre 
dd’’atomes de carbone des AG atomes de carbone des AG   

    TCL    TCL    1414  ��  C  C ��   2222    TCM    TCM    66  ��  C  C ��   1212  
  
�� relireli éés entre eux par des liaisons simples ou doubless entre eux par des liaisons simples ou doubles   

�� �� ��
  
    Ex Ex : : acide acide aaaaaaaa  linollinol ééniquenique  ( (CC18:318:3 n n--33)  )  wwwwwwww33  

  
�� Selon le nombre de double liaison Selon le nombre de double liaison ::   
      ��� ���� �     AG saturAG satur ééss  
      ��� ���� �     AG AG monomono --insaturinsatur ééss ( (11 double liaison double liaison ) ) AGMIAGMI  
      ��� ���� �     AG AG polypoly --insaturinsatur éés s ((plusieurs doubles liaisonsplusieurs doubles liaisons ) ) AGPIAGPI  
  
  
  
  

CHCH33  -- (  ( CHCH22))x x --  CH CH = (= (CHCH--CHCH22--CHCH33) = ) = CHCH--((CHCH22))33--COOHCOOH  
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Emulsions lipidiques Emulsions lipidiques ((33))  

 

Origine des lipides : 

 

Huile de soja 100%100% TCL  TCL ((AGPIAGPI))      IntralipideIntralipide   ®®  2020%%, , IvIvééliplip   ®®, , 
          EndolipideEndolipide   ®®  20%20%  

  
Huile de soja / / olive olive 20%20% TCL  TCL / / 8080 %  % AGMIAGMI    ClinolClinol ééicic   ®®  20%20%  

  
Huile de soja //coco coco 50%50%TCLTCL//50%50%TCMTCM    MMéédialipidedialipide   ®®  20%20%  
  

Lipides structurLipides structur éés s 50%50%TCLTCL/ / 50%50%TCMTCM    StructolipideStructolipide   ®®  20%20%  

  
Huile de poissons TCL riche en Huile de poissons TCL riche en wwwwwwww33    OmegavenOmegaven   ®®, , LipidemLipidem   ®®  

  

  
Concentrations Concentrations àà  1010 %  % --  2020 %  % --  3030 % : % :  
  ��     Utiliser Utiliser éémulsions mulsions àà  20%20%  ((plus apport calorique par mLplus apport calorique par mL))  

��   Moins dMoins d  ’é’émulsifiants par gmulsifiants par g//lipides lipides ((moins effets secondairesmoins effets secondaires))  
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Emulsions lipidiques Emulsions lipidiques ((44))  

Huile de soja Huile de soja ��� �   premipremi èères res éémulsions utilismulsions utilis ééeses  
  

Evolutions Evolutions ::   
  
11.   .   Introduction des TCMIntroduction des TCM   

–– moins dmoins d ’’  AGPI  AGPI   ��   moins interfmoins interf éérence avec le systrence avec le syst èème immunitaireme immunitaire   
–– hydrolyse et oxydation plus rapide des AG hydrolyse et oxydation plus rapide des AG ��   moindre risque de moindre risque de stockage hépatique 

  

22..  Utilisation de lUtilisation de l   ’’huile dhuile d   ’’oliveolive   
–– moins dmoins d ’’   AGPIAGPI  
–– 60 60 % % acide olacide ol ééique AGMI nique AGMI n --9 9 ��     diminution de la diminution de la peroxydationperoxydation  lipidique et des  lipidique et des 

phph éénomnom èènes inflammatoiresnes inflammatoires   
  

33..  Utilisation de lUtilisation de l   ’’huile de poissonhuile de poisson   
–– plus dplus d   ’’AGPI AGPI wwwwwwww--33  
–– action antiaction anti --inflammatoire inflammatoire �

��
��
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Présence indésirable 

 

IL = INTRALIPIDE B et C = autres émulsions de formules similaires 
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      Calories glucidolipidiques                             
kcal (rapport G/L) 

220 400 200 Calories glucidiques                                     
kcal 

      Calories lipidiques                                
kcal 

433,8 745,4 467,4 Osmolarité (mOsml/L) 
      P (mmol) 
      Mg (mmol) 

4,46     Ca (mmol) 

20,11 
(1,5 g) 

26,8 
(2 g) 

26,8 
(2 g) K (mmol) 

51,33 
(3 g) 

68,4 
(4 g) 

68,4 
(4 g) Na (mmol) 

      Azote (g) 
55 100 50 Glucose (g) 

1000 ml 1000 ml 1000 ml Volume 

    
B 46 AP-HP 

(250 et 500 ml)  
OSMOTAN G 10% 

(poches et flacons de 500 et 
1000ml) 

OSMOTAN G 5% 
(poches et flacons de 500 

et 1000ml)  

    

SOLUTIONS POLYIONIQUES   ��
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        Calories glucidolipidiques                             
kcal (rapport G/L) 

600 320 480 800 Calories glucidiques                                     
kcal 

        Calories lipidiques                               
kcal 

1407 692 1769 1769 Osmolarité (mOsml/L) 
11 6,4 15 15 P (mmol) 
2 2 2,5 2,5 Mg (mmol) 
9 7,5 2,5 2,5 Ca (mmol) 

20 
(1.49 g) 

9,2 
(0.68 g) 

30                        
(2.26 g) 

30                          
(2.26 g) K (mmol) 

20 
(1.18 g) 

19 
(1.11 g) 

50                        
(2.95 g) 

50                              
(2.95 g) Na (mmol) 

2,9 3,3 8,2 8,2 Azote (g) 
150 80 120 200 Glucose (g) 

1000 mL 1000 mL 1000 mL 1000 mL Volume 
    

NP100 NUTRINE 
(Flacons 250 ml)  

AMINOMIX 2 
(1500 et 2000 ml)  

AMINOMIX 1 
(1000 et 1500 ml)  

    

MELANGES BINAIRES    ��

Mélange standard – Pharmacie HEH 
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1000                                    
(64/36) 

862,9                    
(58/42) 

880,1                    
(58/42) 

867,2             
(55/45) 

956                  
(60/40) 

Calories gluc-lip                         
kcal (rapport G/L) 

640 507,6 506,4 480 576 Calories gluc (kcal) 

360                              
(40 g) 

355,3                          
(38 g) 

373,7                        
(37,9 g) 

387,2                  
(43 g) 

380                      
(42 g) Calories lip (kcal) 

1400 1340 1340 1215 1545 Osmolarité (mOsml/L) 
10     12 16 P (mmol) 
2,2     3,2 4,24 Mg (mmol) 
2     3,2 4,24 Ca (mmol) 

24     28 37,6 K (mmol) 
32     40 53,6 Na (mmol) 
6,6 8,1 8,1 5,44 10 Azote (g) 
160 126,9 126,6 120 144 Glucose (g) 

1000 mL 1000 mL 1000 mL 1000 mL 1000 mL Volume 

N7-1000E 1700KCAL 
(1970 ml) 

1300KCAL 
(1477 ml) 

G120/N5.4/E 
(1875 ml) 

G144/N8/E 
(1250 ml)     

OLICLINOMEL             STRUCTOKABIVEN                      NUTRIFLEX LIPIDES               

MELANGES TERNAIRES    ��
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 Immunonutriments 

• Glutamine  
 

• amélioration de l ’immunocompétence  
  des lymphocytes et des macrophages 
• maintient de la trophicité intestinale 

• DIPEPTIVEN ®®            0.3 à 0.4 g/kg/j 
 
 

• AG wwww 3  
 

• Diminue la réponse inflammatoire  
• OMEGAVEN ®®            0,1 à 0,2 g/kg/j   
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Ajouts mAjouts m éédicamenteuxdicamenteux   

Les mLes méédicaments suivants peuvent être ajoutdicaments suivants peuvent être ajoutéés dans une poche de nutrition s dans une poche de nutrition 
parentparentéérale rale ((ddéécision pharmaceutiquecision pharmaceutique))  

  

�� L L carnitinecarnitine : :      8 8 mg mg / / kgkg��

�� �� meilleure utilisation des lipides  meilleure utilisation des lipides  ��     ��  oxydation des AG oxydation des AG  

  

�� RanitidineRanitidine : :    1 1 àà  15 15 mg mg / / kg selon protocolekg selon protocole  

    AntiAnti--ulculcééreuxreux, , utilisutiliséé en pr en prééventionvention  

  

�� VancomycineVancomycine : :      jusqujusqu’à’à  6060 mg  mg / / kgkg  

    AntibiotiqueAntibiotique  bactbactééricidericide  
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LES CONDITIONNEMENTSLES CONDITIONNEMENTS  

�� Flacons en verre ou en poches Flacons en verre ou en poches ((EVAEVA, , PVCPVC))  

�� Transparents pour une vTransparents pour une véérification visuellerification visuelle  

�� Plusieurs voies Plusieurs voies ((administrationadministration, , remplissageremplissage, , adjonction extemporanadjonction extemporanééee))  

�� ProtProtééggéés de la lumis de la lumièère re ((suremballagesuremballage) ) et de la tempet de la tempéératurerature  
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LES METHODES DE FABRICATION 
ET APPAREILS 
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�� Assurer la Assurer la stabilitstabilit éé et la  et la stst éérilitrilit éé des m des méélanges prlanges prééparparééss  

�� Les composants de la NP sont sensibles Les composants de la NP sont sensibles àà la chaleur et aux  la chaleur et aux 
radiationsradiations  
  

�� ProcProcééddéés habituels de sts habituels de stéérilisation rilisation ::  

  

    . . chaleur humide ou schaleur humide ou sèècheche      
  . . irradiationirradiation  
  . . oxyde doxyde d’é’éthylthylèènene  

  

Il ne reste que Il ne reste que 22 possibilit possibilitéés s ::  
--  filtrer les prfiltrer les prééparationsparations, , en retenant bacten retenant bactééries et particulesries et particules  
--  ne pas contaminer des solutions dne pas contaminer des solutions dééjjàà st stéérilesriles  
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�� Transvasement stTransvasement st éérilerile  ou r ou réépartition aseptique partition aseptique ((systsystèème ouvertme ouvert))  
  
MatiMatièères premires premièères stres stéériles ouvertes dans un environnement clos riles ouvertes dans un environnement clos 
ststéérile vers un contenant final strile vers un contenant final stéérile  rile  ��   isolateurisolateur   

  
�� Filtration stFiltration st éérilisanterilisante   ((en classe B ou Cen classe B ou C))  

  
MatiMatièères premires premièères stres stéériles mriles méélanglangéées dans un es dans un container stcontainer stéérilerile vers  vers 
un contenant final stun contenant final stéérile via un rile via un filtrefiltre   sous pression dsous pression d ’’azoteazote   ((gaz gaz 
inerteinerte) )   
  
Ajout de lAjout de l’é’émulsion lipidique aprmulsion lipidique aprèès le filtre  s le filtre  ��   hotte hotte àà flux laminaire flux laminaire   
  
Taille du filtre Taille du filtre ££  00,,22 22 µµmm  
Filtration aussi prFiltration aussi prèès que possible du point de remplissages que possible du point de remplissage  
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Filtration stFiltration st éérilisanterilisante   

Transvasement stérile 
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�� Transfert stTransfert st éérilerile  ou remplissage aseptique  ou remplissage aseptique ((systsystèème closme clos))  
  
MatiMatièères premires premièères stres stéériles vers un contenant final striles vers un contenant final stéérile via des rile via des 
tubulures sttubulures stéériles  riles  ��   hotte hotte àà flux laminaire flux laminaire   
  
--  Transfert par gravitTransfert par gravitéé ou  ou par dpar déépressionpression  ((poche placpoche placéée dans une e dans une 
  cloche cloche àà vide vide))  
--  Transfert Transfert par automatepar automate  
  entraentraîînement par pompe pnement par pompe pééristaltique des volumes adristaltique des volumes adééquats quats 
  ((programmationprogrammation))  
--  Transfert Transfert àà la seringue la seringue  
  le plus souvent le plus souvent àà travers un filtre  travers un filtre 00,,22 22 µµmm  
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LES APPAREILS NECESSAIRES  LES APPAREILS NECESSAIRES  ((11))  
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�� LL’’ isolateurisolateur   
  
--  enceinte stenceinte stéérile rile   
--  implantation facile dans un environnement de implantation facile dans un environnement de classe Dclasse D   ((Iso Iso 99))  
--  facilitfacilitéé d d’’accaccèès s ((habillage rhabillage rééduitduit) ) ��   pas de problpas de problèème de transpiration ou de me de transpiration ou de 
  claustrophobie claustrophobie ((sauf si sauf si hhéémimi--scaphandrescaphandre))  
--  protection du produitprotection du produit par  par enveloppe souple enveloppe souple ouou rigide rigide  ��     barribarrièère physique re physique 
  contre la contaminationcontre la contamination  
--  protection du manipulateurprotection du manipulateur vis vis--àà--vis des produits toxiques vis des produits toxiques ((aucun aucun   en NPen NP))  
--  sortie des produits finis en urgence par des petits sas latsortie des produits finis en urgence par des petits sas latééraux sans raux sans 
  interrompre le processus de fabricationinterrompre le processus de fabrication  
--  maintenance facilemaintenance facile  
--  taille adaptable taille adaptable àà l l’’activitactivitéé  ((enceinte enceinte 22, , 33, , 4 4 postespostes)), , jumelablejumelable  
  
Par contrePar contre, , cycle de fabrication tributaire de la cycle de fabrication tributaire de la durduréée de la ste de la stéérilisationrilisation  ((acide acide 
ppééracracéétiquetique, , peroxyde dperoxyde d’’hydroghydrogèènene))  

LES APPAREILSLES APPAREILS   NECESSAIRES  NECESSAIRES  ((22))  
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DIFFERENTS ISOLATEURSDIFFERENTS ISOLATEURS   

Paroi rigide Paroi souple 
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Volume closVolume clos, , éétanchetanche, , ststéérilisablerilisable, , limitlimitéé par  par 22 filtres HEPA dans lequel  filtres HEPA dans lequel 
ll’’opopéérateur peut intervenir tout en restant biologiquement rateur peut intervenir tout en restant biologiquement àà l l’’extextéérieur du rieur du 
volume confinvolume confinéé..  
  

�� BarriBarri èère re dde confinemente confinement   
--  souple souple : : film de PVCfilm de PVC  
--  rigide rigide : : verreverre, , acier inoxydableacier inoxydable, , panneau de PMMApanneau de PMMA  (polyméthacrylate de 
méthyle) 

 
� Traitement de l’air 

Volume interne en surpression ou dépression 
Système de ventilation laminaire ou turbulent 
Filtration HEPA 
Stérilisation par système annexe (nébulisation d’un agent chimique : 
peroxyde d’hydrogène ou acide peracétique) 
 

� Manipulation 
Réalisée par l’intermédiaire de gants montés sur manchettes, hémi 
scaphandres ou scaphandres 
 

� Transfert 
Remplissage après nettoyage ou tunnel de décontamination 

ISOLATEURISOLATEUR   
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�� Les hottes et PSMLes hottes et PSM   ((Poste de SPoste de Séécuritcuritéé Microbiologique Microbiologique))  
  
--  chambre de manipulation ouverte sur le devantchambre de manipulation ouverte sur le devant  
--  filtration sur filtre HEPA filtration sur filtre HEPA + + surpression surpression ((0,300,30  àà  0,450,45 m m..ss--11) ) ��   protection du protection du 
  produitproduit  
--  absence de turbulence absence de turbulence ((linlinééaritaritéé))  
--  nnéécessite un environnement de classe B ou Ccessite un environnement de classe B ou C  
--  contraintes dcontraintes d’’habillage habillage ��   rotation des rotation des ééquipes au cours de la journquipes au cours de la journééee  

  
�� La hotte La hotte àà flux laminaire horizontal flux laminaire horizontal   

--  protection du produitprotection du produit  mais   mais opopéérateur non protrateur non protééggéé  
  
�� PSM II PSM II ((flux verticalflux vertical ))  

--  aspiration craspiration créééée sur le bord avant e sur le bord avant ((veine de gardeveine de garde) )   
  ��     barribarrièère manipulateur re manipulateur / / produitproduit  
--  protection du produit et du manipulateurprotection du produit et du manipulateur  

  
Les hottes et PSM doivent être situLes hottes et PSM doivent être situééss  

dans un emplacement ddans un emplacement déépourvu de courants dpourvu de courants d’’air et dair et d’’obstacles au flux de obstacles au flux de 
rejetrejet, , loin des lieux de passages frloin des lieux de passages frééquentsquents  

LES APPAREILS NECESSAIRES  LES APPAREILS NECESSAIRES  ((33))  
  



-��-�� ��

HOTTES ET PSMHOTTES ET PSM  

  

Hottes à flux laminaire horizontal 

Flux vertical 
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�� Flux soufflantFlux soufflant    horizontal ou  horizontal ou plafond soufflantplafond soufflant  basse vitesse  basse vitesse ((0,20,2 m m..ss--11))  
  

�� Pompes automatisPompes automatis ééeses  de pr de prééparation de NP paration de NP   
  --  automates pour la fabrication et le remplissage en une seule automates pour la fabrication et le remplissage en une seule éétape aseptique de tape aseptique de 
    poches de NPpoches de NP  
  --  utilise une pompe volumutilise une pompe voluméétrique de type ptrique de type pééristaltique pilotristaltique pilotéée par ordinateur permettant e par ordinateur permettant 
    le mle méélange de plusieurs solutions difflange de plusieurs solutions difféérentesrentes  
  --  poids final des volumes pomppoids final des volumes pompéés calculs calculéé en fonction de la densit en fonction de la densitéé et de la viscosit et de la viscositéé de  de 
    chaque constituant par le programme de pilotage de la pompe chaque constituant par le programme de pilotage de la pompe ((pespeséée de la e de la 
    poche finalepoche finale))��     

LES APPAREILS NECESSAIRES  LES APPAREILS NECESSAIRES  ((44))  

Pompe BAXA MM12 - Hôpital cantonal de Genève 
 

Pompe BAXA EM 2400 
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�� HottesHottes, , PSM II ou isolateurs sont en gPSM II ou isolateurs sont en géénnééral dral déédidiéés s àà une activit une activitéé  
  
�� Le coLe coûût dt d’’investissement est favorable investissement est favorable àà l l’’isolateur mais il est isolateur mais il est 

nnéécessaire dcessaire d’’intintéégrer le cogrer le coûût annuel de maintenance et les t annuel de maintenance et les 
consommablesconsommables  

  
�� Les diffLes difféérents contrôles effecturents contrôles effectuééss  

  
  ��   efficacitefficacitéé des filtres des filtres  
  ��   taux de renouvellement de ltaux de renouvellement de l’’airair  
  ��   laminaritlaminaritéé des flux des flux  
  ��   comptage particulairecomptage particulaire  
  ��   qualification du stqualification du stéérilisateur drilisateur d’’enceinte enceinte ((temptempéératurerature, , pressionpression, , 
  durdurééee))  
  ��   validation bactvalidation bactéériologiqueriologique  

LES APPAREILS NECESSAIRES  LES APPAREILS NECESSAIRES  ((55))  
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CREATION DCREATION D’’UNE UNE   
ZONE DZONE D’’ATMOSPHERE ATMOSPHERE   

CONTROLEECONTROLEE  
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DEFINITIONDEFINITION  

  
Une Zone dUne Zone d’’AtmosphAtmosphèère Contrôlre Contrôléée est une zone donte est une zone dont  
  
  «« le contrôle de la  le contrôle de la contamination particulairecontamination particulaire  et  et microbienne microbienne 
dans ldans l’’environnement est denvironnement est dééfini et qui est construite et utilisfini et qui est construite et utiliséée de e de 
fafaççon on àà r rééduire lduire l’’introductionintroduction, , la multiplication ou la persistance de la multiplication ou la persistance de 
substances contaminantes substances contaminantes »»..  
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LES DIFFERENTES CLASSES DLES DIFFERENTES CLASSES D ’’UNE ZACUNE ZAC  

Les classes de contamination particulaire en ZACLes classes de contamination particulaire en ZAC   
  
  
--  Les classes Les classes 11  àà  100100  000000 ( (ancienne classificationancienne classification, , plus utilisplus utilisééee))  
  
--  Les classes ALes classes A, , BB, , C et D C et D   
  
  Principalement utilisPrincipalement utiliséées es àà l l’’hôpital et dans lhôpital et dans l’’industrie industrie 
  pharmaceutiquepharmaceutique  
  
--  Les classes ISO Les classes ISO 11  àà  99  
  
  UtilisUtiliséées dans les domaines sensibles aux contaminations es dans les domaines sensibles aux contaminations 
  environnementalesenvironnementales  (fabrication des dispositifs à semi-conducteurs, 
 biotechnologies, aaééronautiqueronautique, , optiqueoptique……) ) et det déébut dans lbut dans l’’industrie industrie 
  pharmaceutiquepharmaceutique��
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LES NORMES LES NORMES ISOISO  

�� ISO ISO 1464414644--11  àà  88 :  : Salles propres et environnements maSalles propres et environnements ma îîtristris éés apparents apparent ééss  
    
ISO ISO 1464414644--1:19991:1999    Classification de la propretClassification de la propretéé de l de l''airair  
  
ISO 14644-2:2000  Spécifications pour les essais et la surveillance en vue de démontrer le maintien de 
  la conformité  avec l'ISO 14644-1 
 
ISO 14644-3:2005 Méthodes d'essai 
 
ISO 14644-4:2001 Conception, construction et mise en fonctionnement 
 
ISO 14644-5:2004 Exploitation 
 
ISO 14644-6  (en cours de rédaction)       Vocabulaire 
 
ISO 14644-7:2004 Dispositifs séparatifs (postes à air propre, boîtes à gants, isolateurs et mini- 
  environnements) 
 
ISO 14644-8:2006 Classification de la contamination moléculaire aéroportée 
 
 

� ISO 14698 : Maîtrise de la biocontamination  
 
ISO 14698-1 Principes généraux 
 
ISO 14698-2 Evaluation et interprétation des données de biocontamination 
 
ISO 14698-3 Méthodologie de mesurage de l’efficacité de procédés de nettoyage 
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CLASSIFICATION DES SALLESCLASSIFICATION DES SALLES   

Non défini Non défini 20 000 3 500 000 D 

20 000 3 500 000 2 000 350 000 C 

2 000 350 000 0 3 500 B 

0 3 500 0 3 500 A 

5 µm 0,5 µm 5 µm 0,5 µm 

En activité  Au repos  
��

Nombre maximal autorisé de particules/m 3 
(de taille supérieure ou égale) 

 
Classe  
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RECOMMANDATIONS POUR LA SURVEILLANCE DES ZAC RECOMMANDATIONS POUR LA SURVEILLANCE DES ZAC   
«« en activit en activit éé  »»  

- 50 100 200 D 

- 25 50 100 C 

5 5 5 10 B 

<1 <1 <1 <1 A 

Empreintes de gants  
        (5 doigts) 
        ufc/gants 

Gélose contact 
   (Æ 55 mm) 
  ufc/plaque 

Boîtes de Pétri 
      
     ufc/ 4h 

Echantillon d’air 
          
          ufc/m3 

CLASSE 

Limites recommandées de contamination microbiologiq ue 
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ACTIVITES POSSIBLES SELON LA CLASSE DES LOCAUXACTIVITES POSSIBLES SELON LA CLASSE DES LOCAUX   

Manipulation dManipulation d’’accessoires apraccessoires aprèès nettoyages nettoyage  CC  

PrPrééparation de solutions destinparation de solutions destinéées es àà être filtr être filtrééeses  BB  

PrPrééparation et remplissage aseptiquesparation et remplissage aseptiques  AA  

OPERATIONS SUR DES PREPARATIONS ASEPTIQUESOPERATIONS SUR DES PREPARATIONS ASEPTIQUES  CLASSECLASSE   
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293 000 8 320 000 35 200 000       ISO 9 

29 300 832 000 3 520 000       ISO 8 

2 930 83 200 352 000       ISO 7 

293 8 320 35 200 102 000 237 000 1 000 000 ISO 6 

29 832 3 520 10 200 23 700 100 000 ISO 5 

  83 352 1 020 2 370 10 000 ISO 4 

  8 35 102 237 1 000 ISO 3 

    4 10 24 100 ISO 2 

        2 10 ISO 1 

5,0 µm 1,0 µm 0,5 µm 0,3 µm 0,2 µm 0,1 µm   

Concentration maximale admissible (particules/m3 d'air) en particules de taille 
égale ou supérieur à celle donnée ci-dessous 

Classification 
ISO 

LES CLASSES ISO 
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GESTION DU PROJETGESTION DU PROJET  

  
1.1. DDééfinir un finir un cahier des chargescahier des charges  complet et bien con complet et bien conççuu  
2.2. PlanificationPlanification   VMP VMP ((Validation Master PlanValidation Master Plan))  

3.3. Qualification de conceptionQualification de conception  ( (adadééquation par rapport au cahier des quation par rapport au cahier des 
  chargescharges))  

4.4. Qualification dQualification d ’’ installationinstallation  ( (vvéérification par rapport au cahier des rification par rapport au cahier des 
  chargescharges, , sans faire fonctionner lsans faire fonctionner l’’installationinstallation))  

5.5. Qualification opQualification op éérationnellerationnelle   
®®   tester ltester l’é’équipement quipement ((performances performances ««  àà vide  vide »», , sans le produit sans le produit àà  
  fabriquerfabriquer  
  ®®   ddééfinir le finir le ««  worstworst case  case »»  
  Cette Cette éétape est tape est àà refaire r refaire rééguligulièèrement pour tenir compte des pertes rement pour tenir compte des pertes 
  de performance des installationsde performance des installations  

6.6. Qualification de performanceQualification de performance  ( (avec le produitavec le produit))  
  ®®   tests et essais de conformittests et essais de conformitéé du produit du produit  
  ®®   ddééfinir le finir le ««  worstworst case  case »»  éégalement galement   
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CONCEPTION DE LA ZACCONCEPTION DE LA ZAC   

Plusieurs points sont Plusieurs points sont àà consid consid éérer rer ::   
  
--  LL’’alimentation en air stalimentation en air stéérile rile ��  centrale de filtration  centrale de filtration ((prprééfiltresfiltres et  et 
  filtres HEPAfiltres HEPA))  
  
--  La crLa crééation dation d’’une surpression orientune surpression orientéée e ��  centrale de pression centrale de pression  
  
--  Le contrôle de la tempLe contrôle de la tempéérature et de lrature et de l’’humidithumiditéé  ��   climatiseurclimatiseur  
  
--  la mala maîîtrise du bruit trise du bruit ��   choix des matchoix des matéériaux et des appareilsriaux et des appareils  
  
--  la mala maîîtrise des flux mattrise des flux matéériels et personnel riels et personnel ��  conception de la ZAC conception de la ZAC  
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LE TRAITEMENT DE LLE TRAITEMENT DE L ’’AIR EN SALLE PROPREAIR EN SALLE PROPRE   

  

La salle propre est un La salle propre est un espace closespace clos, , en en surpressionsurpression et  et éétanchetanche, , composcomposéé  
dd’’une ou plusieurs piune ou plusieurs pièèces oces oùù l l’’on assure un on assure un contrôlecontrôle et une  et une mamaîîtrisetrise  
de la contamination particulaire vivante ou inertede la contamination particulaire vivante ou inerte..  

  

55 Crit Crit èères res ::   
  
--  filtration de lfiltration de l’’airair  
--  diffusion de ldiffusion de l’’airair  
--  maintien en surpression ou dmaintien en surpression ou déépressionpression  
--  taux de brassagetaux de brassage  
--  contrôle des conditions physiques de lcontrôle des conditions physiques de l’’air air ((temptempéératurerature, , humidithumiditéé))  



-�+-�+ ��

�� La filtration de lLa filtration de l ’’airair   
  
par des filtres HEPA par des filtres HEPA ((HighHigh  EfficiencyEfficiency  ParticulateParticulate Air Air))  
tt�
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��������	� �� ��   
  

�� La diffusion de lLa diffusion de l ’’airair   
  
��  r réégime turbulent gime turbulent ((classe classe ³³   ISO ISO 66))  
��  r réégime laminaire gime laminaire ((classe classe ££  ISO ISO 55))  
  
  

�� La surpressionLa surpression   
  
EffectuEffectuéée par une cascade de pression entre la pie par une cascade de pression entre la pièèce ce la plus sensible la plus sensible   
((classe Aclasse A) ) vers la moins sensible vers la moins sensible ((hors classehors classe) ) ��   orientation du fluxorientation du flux     
((1515  àà  2020 Pascal Pascal, , mmesuresuréé grâce  grâce àà un manom un manomèètre tre àà colonne de liquide colonne de liquide))  
  
    
  

�� Le taux de brassageLe taux de brassage   
  
--  par air recyclpar air recycléé  
--  recyclrecycléé avec apport d avec apport d’’air neufair neuf  
--  tout air neuf tout air neuf / / air extraitair extrait  
  
  
Le taux de renouvellement de lLe taux de renouvellement de l’’air air ((apport air apport air «« neuf  neuf »») ) peut varier de peut varier de 55  àà  100100  
volumes horaires suivant le type de production et le taux de povolumes horaires suivant le type de production et le taux de pollution de la llution de la 
sallesalle  
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LES LOCAUX NECESSAIRESLES LOCAUX NECESSAIRES   
A LA PRODUCTIONA LA PRODUCTION   

  

  Hors ZACHors ZAC   
  
--  RRééserve solutserve solutééss  
--  RRééserve matserve matéérielsriels  
--  Vestiaires Vestiaires ((F F + + HH))  
--  Bureau de formulationBureau de formulation  
--  Chambre froideChambre froide  
--  PiPièèce dce d’’éétiquettagetiquettage  
--  Laboratoire de contrôleLaboratoire de contrôle  

  

En ZACEn ZAC   
  
--  Sas matSas matéérielsriels   
--  Sas personnelSas personnel  
--  Couloir ou piCouloir ou pièèce intermce interméédiairediaire  
--  PiPièèces de classe B ou Cces de classe B ou C  
  ((hotteshottes, , isolateursisolateurs, , contrôle stcontrôle stéérilitrilitéé))  
--  Sas de sortieSas de sortie  
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CONCEPTION DCONCEPTION D’’UN SASUN SAS  
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AEROBIOCONTAMINATIONAEROBIOCONTAMINATION   

  Les supports de microorganismesLes supports de microorganismes   
  
--  Les poussiLes poussi èèresres   
  grosses particules de grosses particules de 10 10 àà  20 20 µµmm de  de ÆÆ  
  nature minnature minéérale ou organiquerale ou organique  
  
  
  
--  les les éémissions cutanmissions cutan éées humaineses humaines   
  pertes de fragments de cellules pertes de fragments de cellules 
  éépithpithééliales cutanliales cutanéées par desquamationes par desquamation  
  ®®   bactbactééries en grande quantitries en grande quantitéé  
  
  
--  les les éémissions rhinopharyngmissions rhinopharyng ééeses  
  microgoutelettesmicrogoutelettes de  de 5 5 àà  100 100 µµmm de  de ÆÆ    
  ®®     nombreux microorganismesnombreux microorganismes  
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CONTROLES DCONTROLES D’’AMBIANCEAMBIANCE   

En gEn géénnééralral, , rrééalisaliséés par un prestataire de service s par un prestataire de service àà intervalle r intervalle rééguliergulier  
((11  àà  22 fois  fois / / anan) ) ��  r réédaction ddaction d’’un contratun contrat  

  

�� Comptage particulairesComptage particulaires  

�� Vitesses dVitesses d’é’écoulement de lcoulement de l’’airair  

�� LaminaritLaminaritéé des flux des flux  

�� DDéébits dbits d’’air soufflair souffléé, , reprisrepris, , extraitsextraits  

Comptage particulaire par compteur optique 



-(�-(� ��

AEROBIOCONTAMINATION ET AEROBIOCONTAMINATION ET   
CONTRÔLE BIOLOGIQUE DE LCONTRÔLE BIOLOGIQUE DE L ’’AIR  AIR  ((11))  

  

Normes ISO Normes ISO 1469814698  
  
--  par spar s éédimentationdimentation   
  boites de Pboites de Péétri ouvertes avec un milieu de tri ouvertes avec un milieu de 
  cultureculture  
  
--  par barbotagepar barbotage   
  ll’’air traverse un liquide puis air traverse un liquide puis aliquotaliquot  
  ensemencensemencéé sur milieu solide sur milieu solide  
  
--  par filtrationpar filtration   
  support poreux en gsupport poreux en géélatine ensemenclatine ensemencéé  
  ensuite sur milieu solideensuite sur milieu solide  
  
--  par centrifugationpar centrifugation   
  turbine turbine àà ailettes qui projette l ailettes qui projette l’’air sur un air sur un 
  ruban de milieu nutritif gruban de milieu nutritif géélosloséé  
  
--  par impactionpar impaction   ((le plus utilisle plus utiliséé))  
  accaccéélléération de lration de l’’air air àà travers des trous ou  travers des trous ou 
  fentes derrifentes derrièère lesquels se trouve un milieu re lesquels se trouve un milieu 
  ggéélosloséé  

Bioimpacteur M Air T Millipore 
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AEROBIOCONTAMINATION ET AEROBIOCONTAMINATION ET   
CONTRÔLE BIOLOGIQUE DE LCONTRÔLE BIOLOGIQUE DE L ’’AIR  AIR  ((22))  

Le contrôle doit être fait Le contrôle doit être fait ::   
  
--  par un personnel habilitpar un personnel habilitéé  ((labo de contrôlelabo de contrôle))  
  
--  selon un plan dselon un plan d’é’échantillonnage prchantillonnage préééétabli inttabli intéégrant les zones grant les zones àà  
  risquesrisques, , les dles dééplacements de matplacements de matéériels et de personnelriels et de personnel  
  
--  une fois par semaine une fois par semaine àà une fois par mois  une fois par mois ((selon lselon l’’activitactivitéé))  
  
--  avec un appareillage validavec un appareillage validéé et entretenu et entretenu  
  
--  en remplissant une fiche de pren remplissant une fiche de prééllèèvement vement ((«« au repos  au repos »» ou  ou «« en  en 
  activitactivitéé  »»))  
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CONTRÔLE MICROBIOLOGIQUE DES SURFACESCONTRÔLE MICROBIOLOGIQUE DES SURFACES   

Surveillance et validation des opSurveillance et validation des op éérations de nettoyage et drations de nettoyage et d éésinfectionsinfection   
  
�� MMééthodes par empreintesthodes par empreintes   ((surfaces planes et ssurfaces planes et sèèchesches) )   

--  lames contact glames contact géélosloséées es   
--  boites contactboites contact  
  

�� MMééthodes par frottisthodes par frottis   ((petites surfaces difficiles dpetites surfaces difficiles d’’accaccèèss))  
    éécouvillon humidificouvillon humidifiéé par liquide st par liquide stéérilerile  

  

Les contrôles sont rLes contrôles sont rééalisaliséés au niveau des points critiques s au niveau des points critiques ((HACCPHACCP))  
  

PrPrééllèèvement et analyse par une même personne formvement et analyse par une même personne forméée e àà l l’’hygihygièène selon un plan ne selon un plan 
dd’é’échantillonnage prchantillonnage préééétablitabli, , ppéériodicitriodicitéé d dééfinie et fiche de renseignement rempliefinie et fiche de renseignement remplie  
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LES DEPLACEMENTS EN ZACLES DEPLACEMENTS EN ZAC   

�� Lors des dLors des dééplacements du personnel en ZACplacements du personnel en ZAC, , le risque le risque «« poussi poussièères res »»  
peut augmenter parpeut augmenter par  
  
--  une une éémission particulairemission particulaire  
--  une remise en suspension de particules dune remise en suspension de particules dééposposééeses  
--  une perturbation du flux unidirectionnelune perturbation du flux unidirectionnel  

  

�� Afin de maAfin de maîîtriser ce risquetriser ce risque, , il est nil est néécessaire de respecter les consignes cessaire de respecter les consignes 
suivantessuivantes  
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ATTITUDE EN SALLE PROPREATTITUDE EN SALLE PROPRE   

1.1. Ne pas couper le flux dNe pas couper le flux d’’air propre sur le produit air propre sur le produit àà prot protéégerger  

2.2. EviterEviter de parler de parler, , tousser ou tousser ou ééternuer en direction dternuer en direction d’’une zone une zone 
sensiblesensible  

3.3. Ne pas se gratter une partie non protNe pas se gratter une partie non protééggéée de la peaue de la peau  

4.4. Veiller en permanence au port correct de la tenueVeiller en permanence au port correct de la tenue  

5.5. EviterEviter les contacts entre les vêtements et les objets les contacts entre les vêtements et les objets  

6.6. Marcher sans hâteMarcher sans hâte  

7.7. EviterEviter les gestes brusques les gestes brusques  

8.8. Manipuler avec douceur le matManipuler avec douceur le matéérielriel  

9.9. Ouvrir et fermer les portes avec prOuvrir et fermer les portes avec préécautioncaution  

10.10. EviterEviter de d de dééplacer le matplacer le matéériel ou le mobilierriel ou le mobilier  

11.11. Enlever cagoulesEnlever cagoules, , masques et tenues en dehors de la ZACmasques et tenues en dehors de la ZAC  
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NETTOYAGE DE LA ZAC   NETTOYAGE DE LA ZAC   ((11))  

�� En fonction du produit fabriquEn fonction du produit fabriquéé et de l et de l’’activitactivitéé dans la ZAC dans la ZAC, , un un 
planning dplanning d’’entretien sera entretien sera éélaborlaboréé  

  

�� Le nettoyage sera rLe nettoyage sera rééalisaliséé par un personnel form par un personnel forméé  àà l l’’hygihygièène et ne et 
habilithabilitéé  àà travailler en ZAC travailler en ZAC  

  

�� Il comprendra Il comprendra ::  
  
--  des lavages partielsdes lavages partiels   11  àà  22 fois  fois / / jourjour  
((principales surfacesprincipales surfaces, , solssols, , matmatéérielsriels))  
  
--  des lavages totauxdes lavages totaux   11  àà  22 fois  fois / / semaine semaine   
((lavage partiel lavage partiel + + plafond plafond + + zones peu accessibleszones peu accessibles))  
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NETTOYAGE DE LA ZAC   NETTOYAGE DE LA ZAC   ((22))  

Le nettoyage se fait en Le nettoyage se fait en 77  éétapes tapes ::  
  

1.1. EliminationElimination des d des dééchets de fabricationchets de fabrication  

2.2. DDéépoussipoussiééragerage  

3.3. Lavage partiel ou total Lavage partiel ou total ®®   ddéétergent dtergent déésinfectantsinfectant  

4.4. EliminationElimination de la solution  de la solution «« sale  sale »»  

5.5. RinRinççage age ®®   eau eau ultraultra--proprepropre  

6.6. EliminationElimination de l de l’’eau de rineau de rinççageage  

7.7. DDéésinfection sinfection ®®   DDéésinfectant de contactsinfectant de contact  
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NETTOYAGE DE LA ZAC   NETTOYAGE DE LA ZAC   ((33))  

1010 r rèègles de nettoyage gles de nettoyage àà respecter respecter   

  
1.1. CompatibilitCompatibilitéé avec l avec l’’activitactivitéé prot protééggéée e ((produitproduit) ) et la classe det la classe d’’air de la ZACair de la ZAC  

2.2. Respect des surfaces Respect des surfaces àà nettoyer nettoyer  

3.3. Le nettoyage est un processus dLe nettoyage est un processus d’é’élimination et non de dilution ou limination et non de dilution ou 
dd’é’étalementtalement  

4.4. Le nettoyage doit Le nettoyage doit ééliminer  plus de contaminants quliminer  plus de contaminants qu’’il nil n’’en gen géénnèèrere  

5.5. Ne pas dNe pas dééplacer des contaminants dplacer des contaminants d’’une zone une zone àà l l’’autreautre  

6.6. Des zones les plus sensibles Des zones les plus sensibles àà la contamination vers les moins sensibles la contamination vers les moins sensibles  

7.7. Du moins sale au plus saleDu moins sale au plus sale  

8.8. Dans une même zoneDans une même zone, , dans le sens des flux ddans le sens des flux d’’airair  

9.9. Suivre strictement le mode opSuivre strictement le mode opéératoire avec un personnel habilitratoire avec un personnel habilitéé  

10.10. Suivre les rSuivre les rèègles de sgles de séécuritcuritéé de la zone de la zone  
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A.A. Contrôles avant et pendant lContrôles avant et pendant l’’utilisation de la ZACutilisation de la ZAC  
®®   autorisation dautorisation d’’y entrery entrer  
  

B.B. Gestion des matiGestion des matièères premires premièères et du flux matres et du flux matéérielriel  
  

C.C. Habillage et dHabillage et dééplacement placement ((gestion du personnelgestion du personnel))  
  

D.D. Fabrication aseptique Fabrication aseptique   
validvalidéée par un e par un MediafillMediafill test test ( (testtest de remplissage aseptique de remplissage aseptique) ) pour tout nouvel pour tout nouvel 
opopéérateur ou nouveau rateur ou nouveau processprocess  
  

E.E. Contrôle de la fabricationContrôle de la fabrication  

�
���
�� ’������	������ ’��
�9	�  

&���
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ACTIVITE DE LA PUI ET SOUS TRAITANCE 

�� ArtArt . . RR. . 51045104--1515  
Les PUI disposent de moyens Les PUI disposent de moyens [[……]] leur permettant d leur permettant d''assurer assurer 
ll''ensemble des missions suivantes ensemble des missions suivantes [[…….] .] La rLa rééalisation des alisation des 
prprééparations magistrales parations magistrales ;;  
  

�� Article LArticle L 51265126--22    
Par Par ddéérogation rogation [[……]], , lorsqulorsqu''il nil n''y a pas dy a pas d''autre source autre source 
dd''approvisionnement possible pour un mapprovisionnement possible pour un méédicament ou produit dicament ou produit 
ddééterminterminéé, , le directeur de lle directeur de l’’ARHARH  peut autoriserpeut autoriser, , pour une durpour une dur ééee  
limitlimit ééee, , un EPS ou un un EPS ou un éétablissement PSPH tablissement PSPH àà approvisionner  approvisionner 
dd''autres PUIautres PUI. .   
  
  
  
  
ARH ARH : : Agence RAgence Réégionale dgionale d’’HospitalisationHospitalisation  
EPS EPS : : EtablissementEtablissement Public de Sant Public de Santéé  
PSPH PSPH : : EtablissementEtablissement Participant au Service Public Hospitalier Participant au Service Public Hospitalier  
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�� Le Le donneur ddonneur d’’ordreordre confie au sous confie au sous--traitant la fabrication du mtraitant la fabrication du méélangelange  

�� Les prLes prééparations magistrales sont soumises parations magistrales sont soumises àà l l’’autoritautoritéé du donneur  du donneur 
dd’’ordre et ordre et sous la responsabilitsous la responsabilitéé du sous du sous--traitanttraitant  
((en then thééorieorie, , caractcaractèère exceptionnel et pour une durre exceptionnel et pour une duréée limite limitééee))  

�� Un audit est Un audit est àà conseiller  conseiller ((éévaluer la capacitvaluer la capacitéé du sous du sous--traitanttraitant, , respect des respect des 
BPFBPF, , respect de la charespect de la chaîîne du froidne du froid……))  

  

�� Le sousLe sous--traitant doit être traitant doit être ::  
--  un un éétablissement pharmaceutiquetablissement pharmaceutique, , autorisautoriséé par l par l’’AFSSAPSAFSSAPS, , avec avec 
  signature dsignature d ’’une conventionune convention   ((contrat contrat éécritcrit) )   
    laboratoire FASONUT laboratoire FASONUT ((MontpellierMontpellier,,LilleLille, , StrasbourgStrasbourg))  
      laboratoire MARETTE laboratoire MARETTE ((CourseullesCourseulles sur Mer sur Mer))  
  

  --  une autre PUI avec une autre PUI avec signature dsignature d ’’une conventionune convention   

LA SOUS-TRAITANCE 

  
D��	���	�  

!����
	����T  
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FAIRE OU FAIRE FAIRE 

�� Comment se poser la question Comment se poser la question ??  

–– EtudeEtude d d’’une alternative industrielle une alternative industrielle : :   

    Poches industrielles Poches industrielles ouou standards standards  / / magistralesmagistrales  

–– EtudeEtude du recours  du recours àà la  la SousSous--traitancetraitance pour les poches  pour les poches àà la carte la carte  

–– EtudeEtude de co de coûût dt d’’une une production sur placeproduction sur place  

–– Avantages et inconvAvantages et inconvéénients des diffnients des difféérentes alternatives rentes alternatives ??  
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�� La NP La NP àà l l’’hôpitalhôpital  
  
--  responsabilitresponsabilitéé pharmaceutique pharmaceutique  
--  systsystèème Assurance Qualitme Assurance Qualitéé obligatoire obligatoire  
--  normes en normes en éévolution constantevolution constante et de plus en plus rigoureuses et de plus en plus rigoureuses  

  

�� Obligations pharmaceutiques Obligations pharmaceutiques ::   

    --  ststéérilitrilitéé des pr des prééparationsparations  
  --  apyrogapyrogéénicitnicitéé  
  --  absence de particulesabsence de particules  

    --  stabilitstabilitéé physico physico--chimiquechimique  

    --  respect de la prescription mrespect de la prescription méédicaledicale  

  

La NP est une activitLa NP est une activitéé co coûûteuseteuse, , contraignantecontraignante, , prpréésentant des risquessentant des risques, , qui doit qui doit 
être effectuêtre effectuéée de fae de faççon rigoureuse pour en ron rigoureuse pour en rééduire les complicationsduire les complications    

EN RESUME 
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Approvisionnement 
Matières Premières 

Formulation 

 Manuel 

Hottes 

Contrôles 

Libération 

Fabrication en ZAC 

Automate 
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Exemple de 
prescription pour 
la Néonatalogie 

Pharmacie du GHE , BRON 2009 

      UF: 24172

Nom STEPHANT STEPHANT

29/05/2009 30/05/2009

J10 J11

0.755 0.755

VVC VVC

IV 123 109

PO 32 47

Total 155 156

IV 80 80

PO 20 30

Total 100 110

A. Aminés ( g d'AA / kg ) 3.5 3.5

Glucides ( g / kg ) 16 16

Lipides ( g / kg )

�  Médialipide �  Clinoléic

Sodium ( mmol / kg ) 2 2

Potassium ( mmol / kg ) 1.5 1.5

Calcium ( mmol / kg ) 1 1

Magnésium ( mmol / kg ) 0.3 0.3

Phosphore ( mmol / kg ) 1.6 1.6

Acétate ( mmol / kg )

OEP ( ml / kg )

Cernevit ( flacon / j )

Carnitine ( mg / kg )

Vitamine K1 ( mg / j )

Vancomycine ( mg / j )

Ranitidine ( mg / j )

Na ( mmol / l ) 147

K ( mmol / l ) 3

Cl ( mmol / l ) 112

RA ( mmol / l ) 26.7

Protéines ( g / l ) 46

Urée ( mmol / l ) 5.4

Glycémie ( mmol / l ) 6.9

Ca ( mmol / l ) 2.42

P ( mmol / l ) 1.24

Créatinine ( µmol / l )

      Tél : 30.41.04
Pathologie : Péma

Age gestationnel : 26 SA + 1 j
Poids de naissance : 0.84 Kg

         Nutrition parentérale à la carte NEONATALO GIE  -  Pharmacie GHE                                                                                                       
Tél : 35.54.51    Fax : 38.12.95                                                                                                              

Nom : AA
     Médecin référent :Prénom : LO

Date de naissance :

Prescripteur
Signature

Apports 
Hydriques    

(ml / kg)

Calories      
(Kcal / kg)

2

PRESCRIPTION DES APPORTS JOURNALIERS PAR KG 

Date de perfusion

Age 

Voie d'administration

OEP : 1 ml / kg

2

Visa Pharmacien

Poids du jour (kg)

RESULTATS BIOLOGIQUES SANGUINS

Cernevit : 1/4 flacon 

 Carnitine : 8 mg / kg  (si lipide)

Interventions 
Pharmaceutiques

            
                    Coller ici l’étiquette patient
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29/05 30/05 31/05 1/06

7,2 7,2 7,2 7,2

130 130 130 130

2,5 2,5 2,5 2,5

17 17 17 17

0,36 0,36 0,36 0,36

2,376 2,376 2,376 2,376 0 0 0

11 11 11 11

2 2 2 2

0,4 0,4 0,4 0,4

0,25 0,25 0,25 0,25

0,8 0,8 0,8 0,8

1 1 1 1

1 1 1 1

2 2 2 2

0 0 0 0

10 10 10 10

90,5 90,5 90,5 90,5 0 0 0

251,38889 251,38889 251,38889 251,38889 0 0 0

960 960 960 960

Heure

Pharmacien

Ranitidine (mg / j)

Calcium (mmol / kg)

Autre  : …………………....

Prescription

Cernevit® (flacon / poche)

Oligo-Eléments (ml / kg)

Vitamine K (mg / j)

Magnésium (mmol / kg)

Phosphore (mmol / kg)

Acétates (mmol / kg)
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NOM :  BEK

Prénom :   Ka

Service :   GASTRO
Médecin référent :  
Tél :  

DDN : 19/12/08

Sexe :  M

Contact 
téléphonique 

Volume total à perfuser

Médecin prescripteur

Vancomycine (mg / j)

Autre  : …………………....

Apports caloriques (Kcal / Kg)

Rapport calorico-azoté

Zinc (mg / j)

Vitamine E (mg / j)

Glucose (g / kg)

Azote (g d’N / kg)     

Sodium (mmol / kg )

Potassium (mmol / kg)

Azote (g d’AA / kg)     

Dates de prescription  

Poids du jour (Kg)  

Volume (ml / kg)

Lipides (g / kg)…………………...

Exemple de 
prescription pour 

la Pédiatrie 

Pharmacie du GHE , BRON 2009 
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 Pharmacie du GHE , BRON 2009 

Logiciel Nutripar 
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Formulation pour l’automate 

 

 Pharmacie du GHE , BRON 2009 

Ecran de l’automate BAXA EM 2400 

  

Logiciel Abacus ® 



-**-** ��

Habillage en ZACHabillage en ZAC   

Habillage Classe  D Habillage Classe B  

Pharmacie du GHE , BRON 2009 
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Laveurs désinfecteurs – Containers en Inox 

Pharmacie du GHE , BRON 2009 
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Technique manuelle : préparation des mélanges 

Pharmacie du GHE , BRON 2009 
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Technique manuelle : filtration stérilisante 

Pharmacie du GHE , BRON 2009 
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Technique manuelle : filtration stérilisante 

Pharmacie du GHE , BRON 2009 
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Technique automatisée : automate BAXA EM 2400 

Pharmacie du GHE , BRON 2009 
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Contrôle des produitsContrôle des produits   

�� Inspection visuelle Inspection visuelle ((crcr éémagemage , , 
coalescencecoalescence , , couleurcouleur ))  

  

�� Ecart poids thEcart poids th ééorique et mesurorique et mesur éé  
  
�� PhysicoPhysico --chimiqueschimiques   

--  NaNa++, , KK++,  ,  CaCa2+2+, , MgMg2+2+  

  --  osmolalitosmolalit éé  
  

�� BactBact éériologiquesriologiques   
��  milieux  milieux aaééroro --anaanaéérobiesrobies     

    ((Millipore Millipore SteritestSteritest ™™))  
��   BacTBacT   AlertAlert   

  
�� Recherche des Recherche des endotoxines endotoxines 

bactbact éériennesriennes   
LimulusLimulus  test test   

Pharmacie du GHE , BRON 2009 
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Nutrition Parentérale
Pharmacie
Hôpital Debrousse
29 rue Sœur Bouvier
69322 LYON Cedex 05
Tél : 04.72.38.57.76
Fax : 04.72.38.55.15

RESULTATS DES CONTROLES
Poches d’alimentation parentérale

Nom du patient :  ……………………………………………………………………….

Date de fabrication  :  ……/…../…….

PARAMETRE Valeur
Théorique

Valeur
mesurée

% Erreur DATE

Na mmol/l

K mmol/l

Contrôle effectué
par :

Osmolarité
mOsm/kg

PHYSICO-
CHIMIE

sur échantillon

Commentaires :

SIGNATURE
PHARMACIEN

LECTURE DU STERITEST DATE
SIGNATURE

PHARMACIEN

STERILE 24 H OUI NON

STERILE 48 H OUI NON

STERILE J7 OUI NON

STERILE J14 OUI NON

BACTERIOLOGIE
Stéritest

Commentaires :

Résultats du laboratoire DATE VALIDATION

STERILE 48 H OUI NON Par le laboratoire

STERILE J7 OUI NON Par le laboratoire
BACTERIOLOGIE
BacT /ALERTÒFA

Commentaires :

Absence de risque de pyrogènes DATE
Test Limulus effectué par  :

OUI NON
PYROGENES

Commentaires :

     CONFORME
CONTROLE AEROBIOCONTAMINATION OUI NON
Effectué le :....../......./.......

TEST POINT BULLE OUI NON

CONCLUSION : Libération du lot OUI NON Date :  …./…./….
Validation à J14 OUI NON Date :  …./…./….

SIGNATURE PHARMACIEN

Feuille des résultats des contrôles 

Hospitalisés Domicile 

Pharmacie du GHE , BRON 2009 

Logiciel Abacus ® 
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DDéélivrance livrance : : EtiquettesEtiquettes  coll coll éées es   
sur les pochessur les poches �� ��

Hospitalisés 
Domicile 

 

Pharmacie du GHE , BRON 2009 

Logiciel Abacus  
Logiciel Nutridom 
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STERITEST : pompe Equinox 

Pharmacie du GHE , BRON 2009 
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LL’’ASSURANCE QUALITEASSURANCE QUALITE   
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ASSURANCE QUALITE  ASSURANCE QUALITE  ((11))  

�� Garantir la fiabilitGarantir la fiabilitéé et la  et la tratraççabilitabilitéé des actions des actions  

  

�� Les membres du personnel doivent Les membres du personnel doivent ::  
--  être en nombre suffisantêtre en nombre suffisant  
--  posspossééder une formation gder une formation géénnéérale thrale thééorique et pratiqueorique et pratique  
--  être qualifiêtre qualifiéés avec ls avec l’’expexpéérience nrience néécessairecessaire  

  

�� La fabrication se fait dans le respect des BPFLa fabrication se fait dans le respect des BPF, , les modes oples modes opéératoires ratoires 
sont rsont réédigdigéés et valids et validééss  

  

�� Veille rVeille rééglementaire glementaire ((ex ex : : revue revue ««  Salles propresSalles propres  »»,,))  
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Ceci nCeci n éécessite de respecter un ensemble de paramcessite de respecter un ensemble de param èètrestres   

  

1. Qualification   des installations et   des installations et ééquipementsquipements  

2.2. QualitQualit éé  des mati  des matièères premires premièères et articles de conditionnementres et articles de conditionnement  

3.3. ValidationValidation   et    et  mamaîîtrise trise  des proc des procééddéés de prs de prééparation et de paration et de 
ststéérilisationrilisation  

4.4. ContrôlesContrôles   microbiologiques et particulaires de l  microbiologiques et particulaires de l’’environnementenvironnement  

5.5. Formation Formation  initiale et continue du personnel initiale et continue du personnel  

ASSURANCE QUALITE  ASSURANCE QUALITE  ((22))  
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�� La NP La NP àà l l ’’hôpitalhôpital   
  
--  responsabilitresponsabilitéé pharmaceutique pharmaceutique  
--  systsystèème Assurance Qualitme Assurance Qualitéé obligatoire obligatoire  
--  normes en normes en éévolution constantevolution constante et de plus en plus rigoureuses et de plus en plus rigoureuses  

  
�� Obligations pharmaceutiques Obligations pharmaceutiques ::   
    --  ststéérilitrilitéé des pr des prééparationsparations  

  --  apyrogapyrogéénicitnicitéé  
  --  absence de particulesabsence de particules  

    --  stabilitstabilitéé physico physico--chimiquechimique  
    --  respect de la prescription mrespect de la prescription méédicaledicale  
  
La NP est une activitLa NP est une activitéé    coco ûûteuseteuse   
        contraignante contraignante   
          prpr éésentant des risquessentant des risques   
qui doit être effectuqui doit être effectuéée de fae de faççon rigoureuse pour en ron rigoureuse pour en rééduire les complicationsduire les complications
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BIBLIOGRAPHIEBIBLIOGRAPHIE   

�� Guide de prescription de Nutrition ParentGuide de prescription de Nutrition Parentéérale chez lrale chez l’’enfant enfant ((APAP--HPHP, , 
éédition dition 20072007))  

�� Recommandations pour la prRecommandations pour la prééparation des mparation des méélanges de nutrition langes de nutrition 
parentparentéérale rale ((Nutrition clinique et mNutrition clinique et méétabolismetabolisme, , 1919 ( (20052005) ) 3030  ––  5555))  

�� PrPrééparation de mparation de méélanges pour nutrition parentlanges pour nutrition parentéérale dans une rale dans une 
pharmacie pharmacie àà usage int usage intéérieurrieur, , enjeux de lenjeux de l’’inspectioninspection. . FF. . BruneauxBruneaux. . 
MMéémoire de lmoire de l’’ENSPENSP. . 20022002  

�� Les diffLes difféérents numrents numééros de la revue ros de la revue «« Salles Propres  Salles Propres »»  

�� Les guides ASPECLes guides ASPEC  

�� Contrôle de stContrôle de stéérilitrilitéé, , application application àà la nutrition parent la nutrition parentééralerale. . 
Monographie de la SFNEPMonographie de la SFNEP, , volume volume 22 ;  ; Paris Paris 20002000  

�� Guide de lGuide de l’’UltraUltra--PropretPropretéé  20022002  ––  20032003, , 44èème me ééditiondition  
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LES REFERENTIELSLES REFERENTIELS   

�� PharmacopPharmacopéée Europe Europééenne enne 44èèmeme  ééditiondition  

�� Bonnes Pratiques de Fabrication Bonnes Pratiques de Fabrication --  Bulletin officiel nBulletin officiel n�� 20072007 /  / 11 bis bis  

�� Bonnes Pratiques de Pharmacie HospitaliBonnes Pratiques de Pharmacie Hospitalièère re ––  11èèrere  éédition Juin dition Juin 20012001  

�� Recommandations pour la prRecommandations pour la prééparation des mparation des méélanges de nutrition langes de nutrition 
parentparentéérale rale ((Nutrition clinique et mNutrition clinique et méétabolismetabolisme, , 1919 ( (20052005) ) 3030  ––  5555))  

�� Les normes ISO Les normes ISO 1464414644--11  àà  1466414664--88  

�� Le guide technique de la SFNEPLe guide technique de la SFNEP, , 19971997 ( (SociSociééttéé Francophone de  Francophone de 
Nutrition EntNutrition Entéérale et Parentrale et Parentééralerale))  

�� Les guides ASPEC Les guides ASPEC ((Association Pour la Protection et lAssociation Pour la Protection et l’’EtudeEtude de  la  de  la 
ContaminationContamination))  
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Approvisionnement 
Matières Premières 

Formulation 

 

Isolateurs Hottes 

Contrôles 

Libération 

Préparatrices 
Agents de service 

Attachés 
Internes   (samedi) 

Fabrication en ZAC 

Attachés 
Préparatrices 

5è AHU  préparation isolateurs 
 aérobiocontamination 

Agents de service     (entretien) 

Internes 
Biochimie 
Bactériologie 
Attachés 

Attachés 
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Répartition de l’activité 

Domicile Hospitalisés 

Formulation Formulation 

Fabrication Fabrication 

Contrôles Contrôles 

Libération 
Après 48h 

Libération 
Immédiate 

Prescription Prescription Médecins ALLP Médecins Debrousse 
                 Croix-Rousse 
                 Cardio - Neuro 

Hottes 
(containers 
 inox) 

Isolateurs 
    + 
Hottes 

 

ALLP 

Debrousse 
Croix-Rousse 
Cardio - Neuro 

NUTRIDOM NUTRIPAR 

Physico-chimiques 
Steritest – Limulus 
BacTAlert 

Physico-chimiques 



-,1-,1 ��

DOMICILE 

 
 

54 patients gérés par le Centre Agréé de Nutrition Parentérale (pharmacies de 
HEH + Debrousse) 
23 pris en charge par l’AP de Debrousse 
 
Gestion des patients assurée par l’ALLP  (Association Lyonnaise de Logistique 
Post-hospitalière) 
   
 Créée en 1954 suite à l’épidémie de poliomyélite 
 3 domaines    - l’assistance respiratoire (oxygénothérapie) 
         - l’assistance nutritionnelle 
         - l’antibiothérapie 
 
Patients suivis par les médecins du Centre (Croix-Rousse et HEH) 
 
Communications avec les pharmacies par Fax et Tél 
 
Poches d’alimentation parentérale fabriquées par les pharmacies  d’HEH et 
Debrousse ou Fasonut  (si patients éloignés) 
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�� 33 centres en France  centres en France ((LilleLille, , StrasbourgStrasbourg  et Montpellier et Montpellier))  
  
�� Pharmacie Pharmacie : : Elaboration de la feuille de demande de fabrication Elaboration de la feuille de demande de fabrication àà  

partir du fax mpartir du fax méédecindecin  
�� Planning faxPlanning faxéé  11 fois  fois / / semaine semaine ((jeudijeudi))  
�� Fabrication la veille et livraison au domicile du patientFabrication la veille et livraison au domicile du patient    
  

DOMICILE - Fasonut 
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   Lundi         Mardi          Mercredi        Jeu di          Vendredi     Samedi 

Prescriptions 

Isolateurs 

Transfert 
poches 

��/%��!%�� ��������/%��!%�� ������ ..	�	� �� HOSPITALISESHOSPITALISES��
RRéépartition de lpartition de l’’activitactivitéé  

1 Attaché 1 Attaché 1 Attaché 1 Attaché 1 Attaché 

1 Attaché 1 Attaché 1 Attaché 1 Attaché 1 Attaché 

1 Attaché 

1 Attaché 
ou 

1 Attaché 
et 

1 Interne 

1 Préparatrice 

1 Attaché 
ou 

1 Préparatrice 

1 Attaché 
ou 

1 Préparatrice 

1 Attaché 
ou 

1 Préparatrice 1 ou 2 Préparatrices 

1 Attaché 
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HOSPITALISESHOSPITALISES  
ActivitActivitéés de la semaines de la semaine  

��/%��!%�� ��������/%��!%�� ������ ..	�	� ��

Lundi     Mardi        Mercredi Jeudi     Vendredi Samedi 

Isolateurs 

Hottes 

XR XR XR XR XR XR 

XR 

XR Patients Rea Neonat XR 

Patients AP < 1000 ml 

Patients AP > 1000 ml 

? 

Fabrication en container 
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Isolateur central 
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2 1 

Salle des isolateurs 
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ASSURANCE QUALITE  ASSURANCE QUALITE  ((11))  

�� Garantir la fiabilitGarantir la fiabilitéé et la  et la tratraççabilitabilitéé des actions des actions  

  

�� Les membres du personnel doivent Les membres du personnel doivent ::  
--  être en nombre suffisantêtre en nombre suffisant  
--  posspossééder une formation gder une formation géénnéérale thrale thééorique et pratiqueorique et pratique  
--  être qualifiêtre qualifiéés avec ls avec l’’expexpéérience nrience néécessairecessaire  

  

�� La fabrication se fait dans le respect des BPFLa fabrication se fait dans le respect des BPF, , les modes oples modes opéératoires ratoires 
sont rsont réédigdigéés et valids et validééss  

  

�� Veille rVeille rééglementaire glementaire ((ex ex : : revue revue ««  Salles propresSalles propres  »»,,))  
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Ceci nCeci n éécessite de respecter un ensemble de paramcessite de respecter un ensemble de param èètrestres   

  

1.1. Qualification des installations et Qualification des installations et ééquipementsquipements  

2.2. QualitQualitéé des mati des matièères premires premièères et articles de conditionnementres et articles de conditionnement  

3.3. Validation et maValidation et maîîtrise des proctrise des procééddéés de prs de prééparation et de paration et de 
ststéérilisationrilisation  

4.4. Contrôles microbiologiques et particulaires de lContrôles microbiologiques et particulaires de l’’environnementenvironnement  

5.5. Formation initiale et continue du personnelFormation initiale et continue du personnel  

ASSURANCE QUALITE  ASSURANCE QUALITE  ((22))  
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�� Documents de la crDocuments de la crééation de la ZAC ation de la ZAC ((les diffles difféérentes qualifications rentes qualifications / / 

validations validations / / rapport drapport d’’inspectioninspection……))  
  

�� Les procLes procéédures gdures géénnéérales rales ((éécriture criture / / validation validation / / gestiongestion))  
  

�� Les spLes spéécifications de chaque maticifications de chaque matièère premire premièère et articles de conditionnement re et articles de conditionnement 
utilisutilisééss  
  

�� Les cahiers de suivi de maintenance Les cahiers de suivi de maintenance ééquipements et matquipements et matéérielsriels  
  

�� Les fiches dLes fiches d’’amaméélioration de la qualitlioration de la qualitéé  
  

�� Le dossier de lot Le dossier de lot ((dossier patientdossier patient))  
  --  prescriptions mprescriptions méédicalesdicales  
  --  contrôles des produits libcontrôles des produits libéérrééss  
  --  les numles numééros de lots des matiros de lots des matièères premires premièères et dispositifs mres et dispositifs méédicauxdicaux  
  --  suivi des dispensationssuivi des dispensations  
  --  documents de libdocuments de libéération de lotration de lot  
  

�� Documents de formation initiale et continue du personnel Documents de formation initiale et continue du personnel ((éévaluation et valuation et 
validationvalidation))  

DOCUMENTS NECESSAIRES AU  
MANAGEMENT DE LA QUALITE 
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Fabrication Fabrication «« Domicile  Domicile »»  
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Transfert stTransfert st éérile par gravitrile par gravit éé  
sous hotte sous hotte àà flux laminaire  flux laminaire 

horizontalhorizontal   



�.��.� ��

���� $$(����!��! �%����!(����!��! �%����! ��



�.��.� ��

��+
�	��
������	�
�����+
�	��
������	�
��� ��



�.(�.( ��

CONTRÔLES DES PRODUITSCONTRÔLES DES PRODUITS  

�� Inspection visuelle Inspection visuelle ((crcréémagemage, , coalescencecoalescence, , couleurcouleur))  
  

�� EcartEcart poids th poids thééorique et mesurorique et mesuréé  
  
�� PhysicoPhysico--chimiqueschimiques  

--  NaNa++, , KK++,  ,  ((CaCa2+2+, , MgMg2+2+))  
--  osmolalitosmolalitéé  
  

�� BactBactéériologiquesriologiques  
��  milieux  milieux aaééroro--anaanaéérobiesrobies ( (Millipore Millipore 
  SteritestSteritest™™))  
��  type h type héémoculture moculture ((BiomBioméérieuxrieux  
  BacTBacT//AlertAlert®® SA SA))  

  
�� Recherche des endotoxines bactRecherche des endotoxines bactéériennesriennes  

LimulusLimulus test test  
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Résazurine 
(anaérobies) 

Milieu Trypticase  
Soja 

(aérobies-anaérobies) 
Pompe Steritest 

Canisters avec les milieux Etuve 32 � C 
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Nutrition Parentérale
Pharmacie
Hôpital Debrousse
29 rue Sœur Bouvier
69322 LYON Cedex 05
Tél : 04.72.38.57.76
Fax : 04.72.38.55.15

RESULTATS DES CONTROLES
Poches d’alimentation parentérale

Nom du patient :  ……………………………………………………………………….

Date de fabrication  :  ……/…../…….

PARAMETRE Valeur
Théorique

Valeur
mesurée

% Erreur DATE

Na mmol/l

K mmol/l

Contrôle effectué
par :

Osmolarité
mOsm/kg

PHYSICO-
CHIMIE

sur échantillon

Commentaires :

SIGNATURE
PHARMACIEN

LECTURE DU STERITEST DATE
SIGNATURE

PHARMACIEN

STERILE 24 H OUI NON

STERILE 48 H OUI NON

STERILE J7 OUI NON

STERILE J14 OUI NON

BACTERIOLOGIE
Stéritest

Commentaires :

Résultats du laboratoire DATE VALIDATION

STERILE 48 H OUI NON Par le laboratoire

STERILE J7 OUI NON Par le laboratoire
BACTERIOLOGIE
BacT /ALERTÒFA

Commentaires :

Absence de risque de pyrogènes DATE
Test Limulus effectué par  :

OUI NON
PYROGENES

Commentaires :

     CONFORME
CONTROLE AEROBIOCONTAMINATION OUI NON
Effectué le :....../......./.......

TEST POINT BULLE OUI NON

CONCLUSION : Libération du lot OUI NON Date :  …./…./….
Validation à J14 OUI NON Date :  …./…./….

SIGNATURE PHARMACIEN

D AT E S élén ium 44930 3C 01 Pro t.v it.

In tra lip ide  20%   500m l
M ed ia lip ide  20 %  500

0207 02 6C 01
3252 A 18

H P V 8765

G lucose
30%  - 50%  - 70 %

M alto fe r V itam ine  E F0 004

V in ten e
P rim ene 1 0  %

0301 27 4
0300 95 9

A zantac P 3 D 0 4 V itam ine  C
500m g

F0 240

N aC l 20%
C itra te  de  N a 10 ,8%

3413 C 14
4446 30 C 01

V ancocine  500 V itam ine  B1 447947B

K C l 10%
C itra te  de  K  10%

4502 86 C 01
4329 55 B

Levocarnil 069 6 V itam ine  P P T020 64

C a G luc.10 %  -
C a g lu  +  G lucohe pt.

4498 81 B 03 L ig ne  de  filtra tion
T ubu lu re 6  vo ies

03 K 28
A 03 1014

B epanth ène F0 002

M gS O 4 15% 4493 57 B  (20m l) P oches
1L  - 2L  - 3L  - 4L

V itam ine  B6 T124 1B

P hocytan
K H 2P O 4  6 .59  %
S tandard  III

4497 54 B
4445 72 C 01
4413 18 C 01

N om bre  de
po ch es

B io tine F0 089

E au P P I 1000  m l 4499 62 A 02 D ate s té r ilisat ion
du  con ta iner

V itam ine  B1 2 446680B

C ernev it 0300 55 5 N um ero du
con ta iner

Fo lina te  de  C a F0 2K 29

D ecan 
O E  pe d ia triques

4492 94 C 01
4465 96 C 01

M an ipu la teu r V itam ine  K1
V ita lip ide

F0 016
1010975 A 2

D AT E S élén ium 44930 3C 01 Pro t.v it.

In tra lip ide  20%   500m l
M ed ia lip ide  20 %  500

0207 02 6C 01
3252 A 18

H P V 8765

G lucose
30%  - 50%  - 70 %

M alto fe r V itam ine  E F0 004

V in ten e
P rim ene 1 0  %

0301 27 4
0300 95 9

A zantac P 3 D 0 4 V itam ine  C
500m g

F0 240

N aC l 20%
C itra te  de  N a 10 ,8%

3413 C 14
4446 30 C 01

V ancocine  500 V itam ine  B1 447947B

K C l 10%
C itra te  de  K  10%

4502 86 C 01
4329 55 B

Levocarnil 069 6 V itam ine  P P T020 64

C a G luc.10 %  -
C a g lu  +  G lucohe pt.

4498 81 B 03 L ig ne  de  filtra tion
T ubu lu re 6  vo ies

03 K 28
A 03 1014

B epanth ène F0 002

M gS O 4 15% 4493 57 B  (20m l) P oches
1L  - 2L  - 3L  - 4L

V itam ine  B6 T124 1B

P hocytan
K H 2P O 4  6 .59  %
S tandard  III

4497 54 B
4445 72 C 01
4413 18 C 01

N om bre  de
po ch es

B io tine F0 089

E au P P I 1000  m l 4499 62 A 02 D ate s té r ilisat ion
du  con ta iner

V itam ine  B1 2 446680B

C ernev it 0300 55 5 N um ero du
con ta iner

Fo lina te  de  C a F0 2K 29

D ecan 
O E  pe d ia triques

4492 94 C 01
4465 96 C 01

M an ipu la teu r V itam ine  K1
V ita lip ide

F0 016
1010975 A 2
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Hospitalisés Domicile 
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