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Ewa EUSTACHIEWICZ

Badanie przydatnos$ci polietylenu do opakowan plynéw
wieloelektrolitowych

JicnplTanMe NIPUTOZHOCTY NMOJMITUIIEHA IJIA YINAKOBKU MHOTOIEKTPOJUTHBIX
KUJAKOCTEN

A Study on the Usefulness of Polyethylene as Containers of Multielectrolitic Fluids

Utrzymanie pelnej wartosci leké6w podczas ich przechowywania stano-
wi zagadnienie o duzym znaczeniu dla farmacji. Odpowiednie opakowa-
nie ma pod tym wzgledem decydujace znaczenie. Wéréd wielu materia-
tow, z ktérych produkuje sie opakowania, tworzywa sztuczne dzigki réz-
norodnym i cennym zaletom, takim jak: obojetno§¢ chemiczna, lekkose,
trwalos$¢, odpornosé na czynniki chemiczne i atmosferyczne, estetyczny wy-
glad, znajdujg czeste zastosowanie w farmacji, m.in. jako opakowania ply-
néow do wlewdw i wstrzykiwan (5, 10, 11, 13, 14, 15, 16, 18, 19, 21, 25, 26,
29). Jednakze ze wzgledu na ich zlozong budowe istnieje mozliwo$¢ prze-
chodzenia do roztworéw niektérych niskoczasteczkowych, rozpuszezalnych
skladnikéw tworzywa, co moze wplywaé niekorzystnie na wartos¢ leku (3,
7, 15, 17). Tworzywom sztucznym przeznaczonym do wyrobu pojemnikow
na preparaty parenteralne stawia sie bardzo wysokie wymagania (2, 28,
29). Najlepiej spelniajg te wymagania niektore polimery, jak polietylen
i polipropylen (4, 6, 9, 10, 17, 20, 22, 27). Jak wykazaly badania przydat-
nosci tworzyw sztucznych jako opakowan roztworéw parenteralnych, szklo
mozna zastapié niektérymi tworzywami, szczegblnie polietylenem (1, 6, 8,
9, 28). Poza niewielkimi wadami (przepuszczalno$¢ pary wodnej i gazow)
tworzywo to wykazuje przewage nad szkiem lekkoscig i odpornosciag me-
chaniczng. Celem pracy bylo przebadanie dostepnych mi opakowan z po-

lietylenu pod katem ich przydatnosci do przechowywania roztworéw wie-
loelektrolitowych,
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MATERIAL I METODY BADAN

Materialem do badan byly butelki z polietylenu o poj. 0,75 1 oraz rekawy z folii
polietylenowej o grubos$ci 0,04 0,06 i 0,08 mm. Badania przeprowadzono w oparciu
o normy Farmakopei Szwajcarskiej VI dla opakowan z tworzyw sztucznych prze-
znaczonych do plynéw injekcyjnych oraz Farmakopei Francuskiej VIII (23, 24).
Z badanego materialu sporzadzono wycigg. W tym celu butelki po pieciokrotnym
plukaniu wstepnym napelniano w catoSci woda i sterylizowano, za§ 300 cm? folii
pocieto na kawatkj o powierzchni 3 cm?, dwukrotnie przeplukano wodg destylo-
wang w ilo§ci 100 cm?, przeniesiono do innego naczynia, zalano 200 cm® wody
destylowanej i poddano sterylizacji. W autoklawie w temp. 110°C sterylizowano wy-
cigg z folii polietylenowej gruboSci 0,04 mm, z pozostalych tworzyw sporzadzono
wyciggi przez ogrzewanie w biezgcej parze wodnej przez 60 min, Jednocze$nie w na-
czyniu ze szkla obojetnego wyjalawiano wode do wstrzykiwan, stluzgcg jako préba
kontrolna. Tak otrzymany wycigg poddano nastepnie prébom organoleptycznym, {i-
zykochemicznych i biologicznym.

Badania organoleptyczne polegaly na ocenie barwy, smaku i zapachu wyciggéw.
Badania fizykochemiczne — na oznaczeniu w wyciggach réznicy stezenia jonéw
wodorowych (pH) w poréwnaniu z prébg kontrolng, suchej pozostalo§eci, substancji
powierzchniowo czynnych, chlorkéw, siarczandéw, amoniaku, metali ciezkich, sub-
stancji redukujgcych, stopnia kwasowo$ci. Przeprowadzono réwniez badania spektro-
fotometryczne wyciagdw i oznaczono warto§é ekstynkcji w poré6wnaniu z prébg kon-
trolng. Badania przeprowadzono na aparacie Specol przy diugoéci fali 360 nm.

Osobno sporzgdzono wyciggi do badan biologicznych: 20 g tworzywa oczyszczo-
nego od zanieczyszczenn mechanicznych pocieto na kawatki o powierzchni 1 cm?
i ogrzewano z 125 cm?® apirogennego fizjologicznego roztworu chlorku sodowego
w autoklawie w temp. 120°C przez 45 min. — w przypadku folii polietylenowej
grubo$ci 0,04 mm, w przypadku pozostalych tworzyw w biezgcej parze wodnej
przez 60 min. Tak otrzymane wyciggi poddano badaniom na obecno§é pirogendéw
i substancji toksycznych. Badania apirogenno§ci przeprowadzono na krélikach wg
FP IV (12).

Do badania toksyczno$ci uzyto myszek o wadze 18—25 g, biorgc po 5 sztuk
do kazdej proby. Grupie myszek wstrzykiwano dozylnie do zyly ogonowej 0,5 cm?
wyciggu, przygotowanego jak wyzZej. Obserwowano zachowanie sie myszek po 4,
12, 24, i 48 godz. od wstrzykniecia.

Przeprowadzono ocene przepuszczalno§ci pary wodnej przez tworzywa. Probki
folii napelniano woda, spawano, butelki dobrze zakrecano i sterylizowano. Po ostyg-
nieciu wazono, umieszczano w temp. 20°C w eksykatorze nad 34% kwasem siarko-
wym na przecigg 14 dni. Po tym czasie sprawdzano procent utraty ciezaru. Badanie
przepuszczalno$ci tworzywa dla mikroorganizméw przeprowadzono nastepujaco:
zbiorniki napeiniano jalowym podlozem nr 2 Sabouraud dla grzybéw i ple§ni i po
zamknieciu poddawano sterylizacji w autoklawie w temp. 120°C przez 30 min. —
folie grubo$ci 0,04 mm, pozostate w biezacej parze wodnej przez 30 min. w trzech
kolejnych dniach. Zbiorniki wstawiano do naczynia z podlozem zakazonym Serratia
marcescens (Bac. Prodigiosum) i przechowywano w temp. pokojowej przez 8 dni.
Nastepnie zmywano dokladnie §ciany zbiornikéw woda, dezynfekowano antysepty-
kiem. Badano wzrokowo przezroczysto§é podloza, pobierano jalowo zawarto§é zbior-
nika strzykawkg do iniekeji i wykonywano posiewy kontrolne, Wyniki badan po-
dano w tab. 1.
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Tabela 1
Polietylen
Nazwa tPoli}e{gé;r;S Polietylen Polietylen typ Norma
P 1-09-1008
Producent Warszawska Blachownia Blachownia —_—
Fabryka Slaska Slaska
TWorzyw
Sztucznych
Przetwérca Warszawska Z. Chemicz. Z. Chemicz. Warszawska
Fabryka Krup. Krup. Fabryka
Tworzyw Miyn Mtiyn Tworzyw
Sztucznych Sztucznych
Rodzaj wyrobu folia grub. folia grub. folia grub. butelki
0,04 mm 0,08 mm 0,06 mm poj. 0,75 1
Wyglad wyciggu wodnego bezbarwny  bezbarwny  bezbarwny bezbarwny  bezbarwny
bez smaku bez smaku bez smaku bez smaku bez smaku
bez bez bez bez bez
zapachu zapachu zapachu zapachu zapachu
Ré6znica pH 0,6 0,25 0,2 0,1 maks. 1
Kwasowo§¢ w 1 cms? 0,5 0,3 0,35 0,25 maks. 2 cms
0,0ln NaOH w 100 cm?
wyciggu
Substancje nb. nb. nb, nb. 2 min.
powierzchniowo czynne
Jony amonowe w granicach w granicach w granicach w granicach §lad
Chlorki normy normy normy nb.
Slarczany nb.
Metale cigzkie nb.
Ekstynkcja 0,45 0,1 0,12 0,12 0,1
Substancje redukujgce 0,75 0,14 0,12 0,1 maks. 1 cm
w 1 cm? 0,0ln KMnO, 0,01n
KMnoO,
Sucha pozostalosé¢ 0,006 0,003 0,0022 0,003 maks. 5§ mg
Popibt 0,0012 bez popiotlu bez popiotu — maks. 1 mg
Przepuszczalnosé 24 0,17 0,3 0,02 0,2%
pary wodnej
Przepuszczalno§é nieprzepu- nieprzepu-~ nieprzepu- nieprzepu- —
drobnoustrojéow szczalny szczalny szczalny szczalny
Obecnos$é pirogendéw nb. nb. nb. nb. -
Obecnos$é substancji nb. nb. nb. nb. -

toksycznych

OMOWIENIE WYNIKOW

Wyciag wodny z badanych tworzyw by! bezbarwny, bez zapachu i sma-
ku. Réznica pH mjedzy préba kontrolng a wyciagiem oraz kwasowo$é wy-
ciagébw miescily sie w granicach wymagan Ph. Helv. VI. Tworzywa od-
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dawaly substancje redukujgce do wyciaggébw wodnych (najwiecej poliety-
len grubosci 0,04 mm), lecz w granicach normy, a zanieczyszczenia sub-
stancjami powierzchniowo czynnymi, jonami chlorkowymi, siarczanowy-
mi, amonowymi oraz metalami ciezkimi byly zgodne z wzorcami. Sucha
pozostalo$¢ oraz popidt po spaleniu 1 g tworzywa znajdowaly sie ponizej
normy, z wyjatkiem folii z polietylenu grubosci 0,04 mm, gdzie wartosci
te nieznacznie przekraczaly dopuszczalng norme. Wartosé¢ ekstynkeji wy-
ciggu z tej folii w poréwnaniu z prébg kontrolng przekraczata dopuszczal-
na norme, dla pozostalych miescita sie w granicach normy.

Stwierdzono, Ze przepuszczalno$¢ pary wodnej przez butelki i folie
o grubosci 0,08 mm miescila si¢ w granicach normy, przepuszczalnosé¢ po-
zostalych przekraczala wymagania normy. Badania bakteriologiczne wy-
kazaly, ze tworzywa sg nieprzepuszczalne dla drobnoustrojéw. Badania
biologiczne nie wykazaly obecnosci substancji toksycznych i pirogennych.

Wnioski

1. Do przechowywania plynéw wieloelektrolitowych nadaja sie butelki
z polietylenu typ 1-09-1008 oraz rekawy z folii polietylenowej grubosci
0,08 mm.

2. Rekawy z folii polietylenowej grubosci 0,04 i 0,06 mm nie nadajg
sie do tego celu ze wzgledu na zbyt duza przepuszczalno$¢ przez nie pary
wodnej.
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PE3IOME

IIpoBeneHo opraHoJIeNTHYECKME, (DUBUKOXUMMYECKUE U OUOJOrMYecKUe MCIIbITa-
HUA YNAaKOBOK M3 MOJMITHUIIEHA € TOYKM 3PEHUS UX NPUTONHOCTM AJA XPaHEHWMA MHO-
ro3JIEKTPOJIUTHBLIX PACTBODOB.

SUMMARY

Organoleptic, physical, chemical and biological studies of polyethylene containers
with regards to their usefulness of storing multielectolitic fluids have been carried
out.






