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Ptiprava parenteralni vyzivy pro neonatologii a pediatrii respektuje obecné zédvazna pravidla a normativy v oblasti aseptické pripravy
Ié¢iv a jakosti, bezpeénosti a G¢innosti parenteralniho systému AlO. Clanek dokumentuje fadu odlisnosti v jednotlivych nutri¢nich
slozkach, narocich na pfipravu, sledovani kompatibility jednotlivych nutrientt a stability takto multikomponentni soustavy s akcentem
na kvalitu tukové emulze. Pro farmaceuta tato oblast pfedstavuje jedine¢nou moznost uplatnéni jak pfi ptipravé, tak v multioborovém

nutri¢nim tymu uz jenom z divodu nenahraditelnosti magistraliter pfipravy tohoto typu parenteralni vyzivy.

Kli¢ova slova: parenteralni vyzZiva, vak all-in-one (AlO), kriticka agrega¢ni koncentrace, nutri¢ni tym.

Preparation of AlO parenteral nutrition for paediatrics and neonatology

The preparation of parenteral nutrition for neonatology and paediatrics follows the mandatory rules and regulations for aseptic prepara-
tion of drugs and for the quality, safety, and efficacy of the AlO system for parenteral nutrition. The paper gives evidence of numerous
differences in individual nutritional components, requirements for preparation, the monitoring of the compatibility of individual nutrients
and stability of such a multicomponent system with an emphasis on the quality of fat emulsion. For a pharmacist, this area represents
a unique opportunity to participate in both preparation and a multidisciplinary nutrition team, if only for the reason of the necessity of
extemporaneous preparation of this type of parenteral nutrition.

Key words: parenteral nutrition, all-in-one (AlO) bag, critical aggregation number, nutrition team.
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Lékarskd a farmaceutickd péce v neonato-  a dvoumocnych iontd, kontrola osmolarity (po- U novorozencl a kojenct jsou ur¢ité rozdily
logii a pediatrii je v soucasné dobé nemysli-  kud pracovisté oznacuje podéni vaku do pe- v metabolizmu aminokyselin. U této populace
telnd bez znalosti a pouzivani nutri¢ni podpo-  riferie) (1). vazne syntéza cysteinu, taurinu a tyrosinu, esen-
Tato vékova skupina také zasluhuje ohledy  cidlnim se stava i histidin. U kojenct je rovnéz

zvysena potieba aminokyselin esencidlnich

ry. Farmaceut, jako ¢len nutri¢niho tymu, ma
v celém tomto procesu nezastupitelné misto.  z hlediska jedinecnosti sloZzenf systém AlQ.
V pediatrii a neonatologii je pak zajisténi vyzivy

AIO zcela zavislé na magistraliter piipravé v 1é- Tabulka 1. Potfeba aminokyselin u novorozencl a kojencd

karné se specializovanymi pracovisti, protoze ~ Vék Potfeba aminokyselin g/kg/den

potieby této skupiny nemocnych jsou tak indivi- ~ Novorozenci —do 7 dndi véku 1,0-3,0
dudlini, Ze nelze pouzivat zadné zregistrovanych  Rostouci kojenci 2,7-3,0
HVLP vakd. 1-2 roky 15-2,2

PYi pfiprave systému AlO jsme v této specific- Stardf ne? 2 roky 15-20

ké oblasti postaveni pred fadu tkolU, abychom
zajistili jakost, bezpecnost a Ucinnost téchto

Tabulka 2. Parenterdlni piipravky aminokyselin registrované v CR

mnohoslozkovych soustav: Pripravek Aminovendes® N Paed Primene®
B variabilita objemu od 80 ml do 3000 m| Koncentrace (%) 6 10 10

B vysokd koncentrace iontd Celkovy dusik (/1) 86 14,4 15

®  proménlivé naloze nutrietd Energeticky obsah (kJ/) 1003 1675 1675

B (asto vysokd osmolarita a energeticka den- Osmolarita (mosmol/) 0 960 280

zita.

Tabulka 3. Potfeba elektrolytd u novorozencl a kojencl

Témto podminkdm musi byt pfizplsoben  Prvek Denni davka
cely proces pfipravy formuli AIO. Nezbytnd je  Natrium 2-4mmol/kg
prvofada kontrola zaslanych pozadavkl z od-  4jium 2-3mmol/kg
déleni z hlediska stability soustavy — zejména Chloridy 2-3mmol/kg
s ohledem na tukovou slozku. Ktomu se nejlépe -

Magnezium 0,25-0,5mmol/kg

vyuziva pocitacové kontroly kritické agregac-
ni koncentrace (CAN), kalcium - fosfatového
soucinu, kontrola koncentrace jednomocnych

Calcium 0,23-1,1mmol/kg

Fosfaty 1-2mmol/kg
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Tabulka 4. Nejcastéji pouzivané elektrolyty

Tabulka 5. \/lastnosti roztokl glukdzy v zavislosti na koncentraci

Pripravek Obsah iontl
(mmol/Il)

Ca glukonicum 10% Ca% 225
KCl 7,5% K 1000
Cr 1000

Na,HPO, Na* 500
et NaH,PO, 8,7% HPO,* 500
HPO, 100

MgSO, 10% Mg* 406
S0,* 406
NaCl 10% Na* 1700
Cr 1700
NacCl 5,85% Na* 1000
Cr 1000
KH,PO, 13,6% K* 1000
HPO, 1000
Snlg:;z:;r;?r:gt 37,62% HPO,” 1000
Kalii malas 13,4% K* 1000

aaminokyselin s vétvenym fetézcem. Méné vy-
vinuty enzymaticky systém navic nenf schopen
metabolizovat nékteré aminokyseliny neesenci-
aIni. Svym sloZenim jsou aminokyselinové rozto-
ky ur¢ené pro novorozence a kojence podobné
matefskému mléku. V neddvné dobé byly tyto
roztoky dopInény o taurin nebo cystein, ze kte-
rého taurin vznika. Syntéza cysteinu je u kojenct
omezena, protoze enzymy zajistujici metaboliz-
mus methioninu a cysteinu nejsou dosud plné
vyvinuty. Dlouhodobd parenterdini vyZiva bez
cysteinu nebo taurinu vede ke snizenym hla-
dindm taurinu v plazmé, krvinkach (lymfocy-
tech, granulocytech a erytrocytech) a v moci.
Taurin je potfebny pro vyvoj sitnice i mozko-
vé tkdné, je dllezitym antioxidantem a podilf
se na normalnim pridbeéhu akéniho potencidlu.

Obrdzek 1. Tukovéd emulze den po pripravé ve 200nasobném zvétseni

(foto autor)

Koncentrace Osmolarita (mosmol/l)  Energie (kJ/I) pH Pfitomnost pomocnych latek
G5% 278 858 3,5-6

G10% 555 1716 3,5-6

G20% 1110 3432 3,3-6

G40% 2220 6864 3-5 natrii disulfis, ac. citricum

Potfeba aminokyselin je u novorozencd a kojen-
cl zvysend, pficemz béhem prvého roku Zivota
potfeba aminokyselin dosahuje aZ 3 g/kg/den
(tabulka 1,2) (2).

Voda a elektrolyty jsou kalkulovany s ohle-
dem na stabilitu rovnovahy vodniho hospodar-
stvf a stabilitu vnitfniho prostiedi pfi nezralosti
biochemickych regula¢nich systém a vypocet
se opird o kvantitativni sledovani ztrat iontd a te-
kutin do moci a extrarendlné (tabulka 3, 4).

Glukoza patif mezi zdkladni zdroje energie
(tabulka 5). Za normalnich okolnosti by regu-
lace uvolhovani glukozy meéla odpovidat utili-
zaci tkdnémi. 1g glukozy odpovida asi 16,8kJ,
jeji bazalni potfeba 3,5-5mg/kg/min, hranice
oxidace 12mg/kg/min. V CR jsou standardné
pouzivany 4 rlzné koncentrace glukozy, pfi
piipravé vakl mdze mit zdména koncentrace
glukozy fatéIni disledky s ohledem na osmola-
ritu, pH, a pfipadné navozené stavy hyper- nebo
hypoglykemie (3).

Tuky jsou nejvydatnéjsim zdrojem energie
(19 tuku odpovidé asi 37,8kJ) a jsou zdrojem
mastnych kyselin a tukd rozpustnych ve vodé.
V parenterdIni vyzivé se pouzivaji ve formé
emulze, v pediatrii a neonatologii se nej¢astéji
davé prednost smési MCT/LCT (triacylglyceroly
se stfednim fetézcem a triacyglyceroly s dlou-
hym fetézcem), viz tabulka 6. U predcasné na-
rozenych déti se pouzivaji od tfetiho dne véku,
deficitu esencidlnich mastnych kyselin branf
podani 0,5-1g/kg/den, jako hranice toleran-

ve 200ndsobném zvétsen
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ce bez nezadoucich Ucinkl se pak jevi poda-
ni 3g/kg/den.

Lipidové emulze jsou udrzovény ve stabil-
nim stavu mechanickymi a elektrostatickymi
odpudivymi silami. Ty udrzujf velikost tukovych
Eastic mezi 0,25 a2 0,5 um. Céstice vétsi nez 5 um
mohou byt nebezpecné diky jejich zachycovani
v plicnich kapildrach a ma jich byt méné nez
0,05 % castic. Pfi hodnocenf velikosti ¢astic se fi-
dime USP, kapitola 729 (5,6). Se starnutim tukové
emulze pak pozorujeme zhorsovanijejich vlast-
nosti, v systému AlO probihd v ¢asové ose fada
zmén (obrézky 1, 2) (pH vlivem hydrolyzy tri-
acylglycerold, reakcim aminokyselin, degradaci
vitamind, apod.) (5).

V soucasnosti je povazovano za esenci-
alnf pro lidskou vyzivu 16 minerdlnich prvka,
7 je zafazeno do skupiny makronutrientd a 9
do skupiny mikronutrientl, vyskytuji se v téle
v mensim mnozstvi nez 0,005 % télesné hmot-
nosti. Vitaminy jsou neenergetické latky, které
jsou pro organizmus nezbytné pro spravny rist,
vyvoj a ¢innost celého organizmu (7). Stopové
prvky a vitaminy, které jsou vhodné k podanf
v neonatologii a pediatrii jsou uvedeny v ta-
bulkdch 7 a 8.

Vlastni priprava vak( vyzaduje kritéria asep-
tické ptipravy, tak, jak ji charakterizuje lékopis
a je jiz v radé nemocni¢nich lékédren dobre za-
Zita. Priprava takto naro¢nych Iékovych forem
se uskutecnuje na oddéleni pfipravy sterilnich
[é¢iv (OPSL). Lékéarnik prvofadé dostava protokol

Obrdzek 2. Tukova emulze, kde je prekrocena CAN, osm dnf po pripravé
i (foto autor)




Tabulka 6. Nékteré viastnosti tukovych emulzi (4)

Klinickd farmacie

LCT emulze

Pripravek Intralipid®

ClinOleic®

LCT/MCT emulze
Lipofundin MCT/LCT®

Structolipid®

Kombinované emulze

Lipoplus® SMOFlipid®

Slozeni olejové faze 100% sojovy olej

20% sojovy olej

50% sojovy olej

50% sojovy olej

409% sojovy olej 30% sojovy olej

80% olivovy olej 50% kokosovy olej 509% kokosovy olej 50% MCT 25% olivovy olej
109% TAG obsahujici 15% rybi olej
w3 MK 309% MCT
Obsah tuku (g/1) 200 200 200 200 200 200
Energie (kJ/1) 8374 8374 7955 8206 7997 8374
Osmolarita (mosmol/I) 350 270 380 350 410 380
Moznost podani u déti ano ano ano ne ne* ne

*probiha klinicka studie sledujici moznost pouziti v pediatrii

o pfipravé, a to nahldsenim ¢isla standardniho
rozpisu (vybraného z receptur Ustavni lékarny)
nebo nahlasenim individualniho rozpisu (Ustné,
faxem, elektronicky). Nasleduje kontrola kompa-
tibility smési (v PC) a administrativni pfiprava.
Poté nastava pfiprava infuznich slozek, obald,
setll a dalStho materidlu — kontrola vzhledu,
mechanické ocisténi a desinfekce, prostup ma-
teridlovou propusti — vstup do cistych prostor.
Pracovnici po predepsaném omyti a dezinfek-
ci se pfevlecou v persondlni propusti do ste-
rilnich kombinéz, Cepic a rukavic a projdou
do ¢istych prostor. Nasledné probihd vlastni

pfiprava smési — do vakl EVA (ethylvinylacetét)
jsou plnény jednotlivé komponenty za pomoci
gravitace, ve vakuové komore, automatickymi
programovatelnymi plnickami nebo stitkackami.
(obrazky 3, 4). Dllezité je pofadi pInéni — nej-
prve glukoza, aminokyseliny, ionty, nakonec je
pridévana tukova emulze. Kalcium a fosfdt je
dobré doddvat v co nejvétsim intervalu (tj.
napt. kalcium na pocétku a fosfaty na konci
plnéni vaku aminokyselinami). Méné stabilni
slozky (vitaminy) se dodavaji nejdéle 24 hodin
pred aplikaci. Po naplnénf je vak uzavien dvéma
navzajem nezavislymi systémy a po oznacenf

(signatura obsahuje jméno, rodné ¢islo, klini-
ku, sloZeni vaku, pouzitelnost a podminky jeho
uchovani) je dan do vystupni materidIni propusti
k zabaleni do dalsiho obalu a k transportu na kli-
niku. Po pripravé je dllezité spravné uchovani
pfi teploté 4-8°C, chranéni pfed svétlem a to
i po dobu transportu. Pouzitelnost takto pfipra-
venych vakd je obvykle 5-7 dnf.

Zavérem je mozné konstatovat, ze vzhledem
k rozvoji péce o malé pacienty a zvySovani san-
ci na jejich preziti panuje obecny pfedpoklad,
Ze téchto nemocnych bude pfibyvat. V posledni
dobé dokumentujeme i rozsiteni o pediatrické
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Tabulka 7. Nejdilezitéjsi stopové prvky a jejich obsah v nékterych HVLP piipravcich (4)

Doporucena dennidavka Doporucena dennidavka

Pripravky a obsah stopovych prvki (pmol/amp.)

SRR pro dospélé pfi TPV (umol)  pro déti pfi TPV (umol/kg) Addamel® (10ml) Tracutil® (10ml) Elotrace® (100ml)
Zelezo 197 0,29 20 35 20

Zinek 38-61,2 15 100 50 92

Méd 79-23,6 0,31 20 12 19

Selen 12 0,038 04 03 1,5
Mangan 3,6 0,038-0,18 5 10 55

Chrém 0,19-0,29 0,0027-0,003 0,2 0,2 -
Molybden 0,2-1,25 0,003-0,018 02 01 0.2

Jod 11 0,016-0,024 1 1 1

Fluor 52,6 0,79 50 30 50

ano, od 15kg, ano, bez omezeni, ano, od 4 let, davkovani

MozZnost podani détem

davkovani 0,1 ml/kg

vcetné kojencd dle véku ditéte

Tabulka 8. Nejdulezitéjsi vitaminy a jejich obsah v nékterych HVLP pfipravcich

Doporu¢ena Doporucena denni Pripravek a obsah vitamint (mg/amp.)
Vitamin dennl’dévvk.? da;vka pro déti \:ée:c.- I I
prodospélé  nénovorozenci pfi Soluvit® N - . Multibionta® N Cernevit®
pii TPV (mg) TPV (mg/kg) Adult Infant
A 1 0,69 - 0,99 0,69 1,66 1,925
D, 0,005 0,004 - 0,005 0,01 - -
D, 0,005 0,004 - - - - 0,0055
E 91 6,37 - 91 6,4 5 10,2
K 0,15 0,0001 - 0,15 0,2 - -
B, 3 0,00035 32 - - 10 -
B, 36 0,00015 36 - - 73 5,67
B, 4 0,00018 4 - - 15 55
B, 0,005 0,0000003 0,005 - - - 0,006
C 100 25 100 - - 100 125
Niacin 40 6,8 40 - - 40 46
Kys. listova 04 0,000056 04 - - - 0,414
Biotin 0,06 0,000006 0,06 - - - 0,069
ano, do 10kg od 11 let 0-11let ne od 11 let

MozZnost podani détem

prizpUsobit davkovani

pacienty odkdzané na domdcf parenterdini vyzi-
vu. Na tyto skute¢nosti musf reagovat i Siroky far-
maceuticky terén v oblasti seznamovani se s no-
vymi trendy v oblasti parenterdini vyZzivy — napf.
v oblasti pediatrické domaci parenterdlni vyzivy,
kde kromé medicinského a farmaceutického
hlediska vystupuje do popfedii hledisko socidlnf
a vychovné- edukacni. Musime také pfizpUso-
bovat nase kapacity zvysenému zdjmu v této
oblasti.
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PRIMENE 10 %

10% ROZTOK 20 L-AMINOKYSELIN
URCENY K PARENTERALNI VYZIVE

V PEDIATRII, VCETNE NOVOROZENCU,
NEDONOSENYCH A DETI
S NIZKOU PORODNI HMOTNOTI.

PRIMENE OBSAHUJE: \,k 7

B Viechny esencilni a semi-esencialni TryPtophane A{ an Ing
aminokyseliny d(lezité pro spravny Tyrosine AS par tic ac id
vyvoj ditéte

o cyst(e)”\evahne

el Leucine
Ornithin Arg; |50|eucme
Nizké mnozstvi methioninu Threonine

Mgthlon | ”e
Dostatecné mnozstvi cysteinu Qlycine utami < acig

Snizeny obsah fenylalaninu L;sineT a u r | n e

ProliN® Wistidindt
phe{wl&a"’”_e s o4

Esencialni aminokyseliny tvori 47,5 %

a rozvétvené aminokyseliny 24 %
z celkového mnozstvi aminokyselin.

Nazev pfipravku: PRIMENE 109%, SloZeni pfipravku v g na 1000 ml: Isoleucinum 6,70 g, Leucinum 10,00 g, Valinum 7,60 g, Lysinum 11,00 g, Methioninum 2,40 g,
Phenylalaninum 4,20 g, Threoninum 3,70 g, Tryptophanum 2,00 g, Argininum 8,40 g, Histidinum 3,80 g, Alaninum 8,00 g, Acidum asparticum 6,00 g, Cysteinum
1,90 g, Acidum glutamicum 10,00 g, Glycinum 4,00 g, Prolinum 3,00 g, Serinum 4,00 g, Tyrosinum 0,45 g, Ornithini hydrochloridum 3,17 g, Taurinum 0,60 g, kyselina
jable¢na (L-forma) ad pH 5,5, voda na injekci ad 1000 ml, Nitrogenum tot. 15 g/I, Aminoacida 100 g/I, Chlorida 19 mmol/I, Osmolarita 780 mOsm/I. Baleni: Zapert-
lovana sklenénd lahev s pryzovou zatkou, s oznacenim, pibalova informace. Velikost balent: 20x 100 ml, 10x 250 ml, Indikace: ParenteréIni vyziva kojenct a déti,
zralych ¢i nedonosenych novorozencl eutrofickych ¢i hypotrofickych, u nichz je perordini nebo enterdlni vyziva vyloucend, nedostatecna ¢i kontraindikovana.
Davkovani a zptsob podani: V zavislosti na télesné hmotnosti, véku a katabolismu bilkovin ditéte: 1,5-3,5 g aminokyselin/kg/24 hodin (t.j. 0,23-0,53 g dusiku/
kg/24 hodin), tj. 15 az 30 ml PRIMENE 10% na kg thm. za 24 hodin. Rychlost pritoku a délka poddvani: Rychlost infize nema prekrocit 0,05 ml/kg/min. Doporucené
rychlosti pratoku: Novorozenci a kojenci: 24 hodinova kontinuaini infuze, déti 24 hodinova kontinudini infuze nebo periodicka infuze (8-12 hodin za den). Rychlost
pratoku je tfeba prizpUsobit davkovani, viastnostem infundovaného roztoku, celkovému pfijmu tekutin za 24 hodin a poZzadované délce podavani infuze. Zptsob
podavani: Samotny PRIMENE10% ma byt podavan do centralni zily. PRIMENE muze byt pfi soubézném podavani nebo ve smési podavan do periferni nebo
do centraini Zily, v zavislosti na vysledné osmolarité infundovaného roztoku. PRIMENE je obvykle podavan s takovym zdrojem energie, ktery odpovidd potfebdm
ditéte, a to bud soubézné nebo ve smési. PRIMENE mUze byt soucasti vyzivnych smési, ve kterych jsou kombinovany cukry, tuky, elektrolyty, stopové prvky a vita-
miny, pokud je zndma jejich kompatibilita a stabilita. Kontraindikace: Podavani pripravku PRIMENE je kontraindikovéno: u déti s viozenou poruchou metabolismu
jedné nebo vice aminokyselin, pfi zndmé alergii na nékterou slozku pfipravku. Specielni upozornéni: Je nutno peclivé sledovat priibéh infuze, klinicky stav ditéte
a biochemické laboratorni parametry. Pipravek PRIMENE 10% nemé byt vzhledem ke své osmolarité podavéan do periferni Zily. Pripravek PRIMENE 10% je nutno
pouzivat opatrné v pfipadech, kdy je nutno pfisné omezit prijem vody, napr. pfi srde¢nim selhdni, respiracnim selhani nebo selhani ledvin. U pacientl se selhanim
ledvin je nutno pfizpUsobit prijem dusiku hodnoté rendini clearance ditéte. Nezadouci tcinky: Pfi nadmérném davkovani mdze dojit ke vzniku metabolické
acidozy a ke zvyseni hladiny mocoviny v krvi u déti s insuficienci ledvin. Roztoky aminokyselin mohou rychle pfivodit deficit acetdtu kyseliny listové a ten je pak
tfeba vyrovnat substituci. Aplikace do periferni zily mdze mit za nasledek vznik tromboflebitidy. Skladovani: Skladujte pfi teploté do 25 °C. Chrante pfed svétlem.
Drzitel rozhodnuti o registraci: Baxter Czech spol. s r.0., Opletalova 55, 110 00 Praha 1, CR. Registraéni ¢islo: 76/642/95-C. Datum posledni revize SPC:
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lé¢ivého pripravku vazan na lékarsky predpis. ZpUsob hrazeni z prostfedki vefejného zdravotniho pojistént: v Ustavni péci jsou hrazené pojistovnou smluvnimu
zdravotnickému zafizeni formou Iékového pausélu. Podrobnéjsi informace jsou uvedeny v Souhrnu Udajli o pfipravku.

Evidenc¢ni ¢islo: 2009044



