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ustala si¢ skrot: Suplement 2021 FP XII
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Wprowadzenie

Od marca 2020 r. tj. od daty ogloszenia przez WHO stanu
pandemii zwigzanej z chorobg COVID-19 zycie codzienne spo-
teczenstwa, jak i funkcjonowanie wszystkich przedsigbiorstw
i instytucji musialo ulec drastycznym zmianom i ogranicze-
niom. Szczego6lng role w pandemii odgrywaja instytucje zwia-
zane ze zdrowiem publicznym, ktore najczesciej bezposrednio
uczestniczg w walce z pandemia lub taka dziatalno§¢ wspoma-
gaja, tak jak w przypadku $§wiatowych i narodowych farmakopei
i organizacji zwigzanych z farmacja. Podobnie jak praca innych
instytucji, réwniez praca nad Farmakopeg musiata oprzec si¢ na
narzedziach informatycznych. Posiedzenia komisji i grup eks-
perckich, zaréwno na poziomie europejskim (Komisja Farma-
kopei Europejskiej (KFEur) w EDQM) jak i narodowym (Komi-
sja Farmakopei (KF) w Urzedzie Rejestracji), od marca 2020 r.
odbywaja si¢ wirtualnie. Taki tryb wymusza inng organizacje
spotkan, szczegdlnie w zakresie przygotowania merytorycznego
materialéw do dyskusji i ich zatwierdzania. Pomimo wszystkich
trudno$ci, nie tylko natury technicznej, harmonogram wydaw-
niczy zaréwno Farmakopei Europejskiej, jak i Farmakopei Pol-
skiej nie ulegt zachwianiu.

System publikacji Farmakopei Europejskiej wymaga stalej
aktualizacji Farmakopei Polskiej, stad zostat przygotowany ni-
niejszy Suplement 2021, stanowigcy uzupelnienie materialow
czg$ci podstawowej Farmakopei Polskiej wydanie XII (FP XII
2020) w oparciu o teksty Farmakopei Europejskiej obowiazujace
w roku 2021 i opublikowane w Suplementach 10.3-10.5.

Wydanie XII Farmakopei Polskiej, ktorego cze$¢ podsta-
wowa ukazala si¢ drukiem w grudniu 2020 r., zgodne z wy-
maganiami Farmakopei Europejskiej wydanie 10 (Ph. Eur.),
jest kolejnym wydaniem Farmakopei Polskiej zawierajacym
cato$¢ materiatéw Farmakopei Europejskiej, wprowadzanych
bezposrednio do Farmakopei Polskiej od 2006 r., tj. od daty
ratyfikacji przez Polske Konwencji o Opracowaniu Farmakopei
Europejskiej. Farmakopea Europejska przygotowywana jest,
w jezyku angielskim i francuskim, przez Komisje Farmakopei
Europejskiej dziatajaca w ramach Europejskiego Dyrektoriatu
Jako$ci Lekow i Ochrony Zdrowia (European Directorate for the
Quality of Medicines & HealthCare, EDQM) w Radzie Europy
w Strasburgu. Od 2006 r. przedstawiciele naszego kraju biorg
udzial w pracach Komisji Farmakopei Europejskiejijej 21 grup
eksperckich (str. 4978). Z inicjatywy Polski zglaszane sa uwa-
gi oraz propozycje wprowadzania do Farmakopei Europejskiej
zmian lub nowych tekstow.

Kolejne, stanowigce polska wersje Ph. Eur., publikacje Farma-
kopei Polskiej zawierajg takze poszerzany systematycznie dzial
wymagan narodowych, w tym monografie, wykaz dawek i wy-
kazy A, B i N dla substancji czynnych opisanych w monogra-
fiach farmakopealnych.

Podstawy prawne

Ustawa z dnia 6 wrze$nia 2001 r. Prawo farmaceutyczne
(Dz. U. z 2021 r. poz. 974 ze zm.) w art. 25 okresla zasady sto-
sowania wymagan farmakopealnych w Polsce. Ustep 1 tego ar-
tykulu ustawy stanowi, ze ,,Podstawowe wymagania jakosciowe
oraz metody badan produktow leczniczych i ich opakowan oraz
surowcow farmaceutycznych okresla Farmakopea Europejska
lub jej thumaczenie na jezyk polski zawarte w Farmakopei Pol-
skiej” Ustep 2 za$ podaje, ze ,,Jezeli Farmakopea Europejska nie
zawiera monografii, wymagania o ktérych mowa w ust. 1, okre-
$la Farmakopea Polska lub odpowiednie farmakopee uznawane
w panstwach czlonkowskich Unii Europejskiej lub panstwach
cztonkowskich Europejskiego Porozumienia o Wolnym Handlu
(EFTA) - stronach umowy o Europejskim Obszarze Gospodar-
czym’. Wymagania nieposiadajace odpowiednikéw w Ph. Eur.
(wymagania narodowe) publikowane s3 w aktualnej FP w od-
rebnym, konicowym dziale. Dodatkowo, powotana Konwencja
zobowiazuje panstwa-strony do podjecia dziatan zapewniaja-
cych, ze monografie Farmakopei Europejskiej stang si¢ oficjal-
nymi standardami stosowanymi na ich terytoriach, zastepujac
wymagania farmakopei narodowych, stad polskojezyczna wer-
sja Ph. Eur. wprowadzana jest bezposrednio do FP.

Farmakopea Polska jest opracowywana i wydawana przez Pre-
zesa Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Me-
dycznych i Produktéw Biobojczych zgodnie z art. 4 ustep 1 pkt 5
Ustawy z dnia 18 marca 2011 r. o Urzedzie (Dz. U. z 2020 r. poz.
836). Organem opiniodawczo-doradczym w tym zakresie jest
Komisja Farmakopei, ktorej dziatalnos¢, oraz jej 11 grup eksperc-
kich, koordynuje Departament Farmakopei, uczestniczac jedno-
cze$nie bezposrednio w procesie opracowywania Farmakopei.

Powolany zapis ustawy stanowi takze, ze data od ktorej obo-
wigzujg wymagania okre§lone w Farmakopei Polskiej ogtaszana
jest w formie Komunikatu Prezesa Urzedu Rejestracji Produk-
tow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdj-
czych w Biuletynie Informacji Publicznej (www.urpl.gov.pl).
Informacje takie dotyczace wymagan narodowych FP od 2011 r.
oglaszane sg corocznie w odpowiednich Komunikatach Prezesa
Urzedu, publikowanych w Dzienniku Urzedowym Urzedu Reje-
stracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produk-
tow Biobdjczych. Jednoczesnie nalezy podkresli¢, ze w przypad-
ku wymagan Farmakopei Polskiej zgodnych ze zmianami i uzu-
pelnieniami zawartymi w odpowiednich publikacjach Farmako-
pei Europejskiej, wymagania takie obowiazujg zawsze zgodnie
z datami okreslonymi w Rezolucjach Rady Europy, o czym przy-
pominaja Informacje Prezesa Urzedu jednoczesnie publikowane
na stronie internetowej Urzedu wraz z ww. Komunikatami.

Nalezy w tym miejscu dodaé, ze tradycyjnie, w dacie obowigzy-
wania danej publikacji, na stronie internetowej Urzedu zamiesz-
czane sg systematycznie informacje o zawartosci poszczegolnych
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suplementéw Farmakopei Europejskiej, w postaci zestawien ta-
belarycznych zawierajacych polskg wersje wykazu odpowiednich
tekstow podstawowych, monografii ogdlnych i szczegdtowych.

Suplement 2021 do Farmakopei Polskiej
wydanie XII

Wydanie XII Farmakopei Polskiej stanowiace polska wersje
dziesigtego wydania Farmakopei Europejskiej, obowigzujacego od
stycznia 2020 r. do grudnia 2022 r., skladac¢ si¢ bedzie z opubliko-
wanej w 2020 r. czesci podstawowej FP XII 2020, niniejszego Suple-
mentu 2021 oraz Suplementu 2022, zamykajacego to wydanie FP.

Farmakopea jest wydawnictwem o jednolitym i staltym ukfa-
dzie oraz ustalonych zasadach korzystania z niego. Kolejne
publikacje Ph. Eur. zawierajg teksty i monografie nowe oraz
materialy, ktére zostaly poddane przez Komisje Farmakopei
Europejskiej procesowi nowelizacji w réznym zakresie (nowe-
lizacja pelna, poprawiona, zmiana tytutu, usuniecie z Ph. Eur.
lub ponowne wprowadzenie tekstu). Wyjasnienia zakresu takich
zmian zamieszczone zostaly w niniejszym Suplemencie w dziale
»Informacje o zawartosci Suplementéw 10.3-10.5 Farmakopei
Europejskiej” (str. 4983). Dodatkowo, informacje takie zamiesz-
czono w ,,Spisie tresci” (str. 4961), wprowadzajac przy kazdej
pozycji odpowiednie oznakowania w postaci cyfry rzymskiej
oraz podajac dodatkowo numer suplementu Ph. Eur., w ktérym
zostaly opublikowane poszczegdlne oryginalne teksty. Nalezy
przypomnie¢, ze w przypadku tekstow poprawionych (correc-
ted) w Ph. Eur. niewymagajacych takich zmian w wersji polskiej,
takie sytuacje sygnalizowane s3 w FP poprzez oznakowanie «%.

Zmiany w znowelizowanych tekstach i monografiach Farma-
kopei (od Ph. Eur. 10.0 réwniez o charakterze redakcyjnym) uwi-
daczniane sg kreskami pionowymi na zewnetrznych marginesach
stron, usuniecie tekstu za$ kreska pozioma. Teksty i monografie
znowelizowane przez Komisje Farmakopei Europejskiej, a na-
stepnie zamieszczone w niniejszym Suplemencie, zastepujg od-
powiednie teksty FP XII 2020. Dodatkowa informacja o takich
tekstach zamieszczona jest w dziale ,,Zmiany i uzupelnienia do
Farmakopei Polskiej” w czeéci ,,Zmiany i uzupelnienia wprowa-
dzone przez Komisje Farmakopei Europejskiej” (str. 5791).

Stalym elementem Farmakopei, uzytecznym w prawidlowym
stosowaniu zapiséw farmakopealnych jest ,Wazna informacja’, za-
mieszczana na trzeciej stronie okladkowej, dotyczaca konieczno-
$ci stosowania wymagan monografii ogélnych wraz z wymogami
monografii szczegétowych. Do informacji tej odwoluje odnosnik
w dolnej czesci kazdej strony parzystej Farmakopei, na stronach
za$ nieparzystych przypomina sie, ze prawidfowe stosowanie mo-
nografii oraz wlasciwg interpretacje wymagan w nich zawartych
zapewnia znajomos$¢ i stosowanie zalecent podanych w rozdziale
1. Wskazéwki ogélne. W koncowej czesci Suplementu zamiesz-
czona jest karta z ,Objasnieniami do monografii’, dotyczacymi
poszczegolnych elementéw monografii szczegélowe;.

Suplement 2021 FP XII stanowi integralna czes¢ FP XII 2020 stad
zastosowano w nim kontynuacje numeracji stron (od str. 4955).

Farmakopea Polska dostepna jest réwniez w wersji elektro-
nicznej; w roku 2021 wersja taka zawiera wszystkie aktualne
materialy wydania XII, tj. opublikowane w FP XII 2020 i zaktu-
alizowane w niniejszym Suplemencie.

Uklad i zawarto$¢ Suplementu 2021 FP XII

Jako polska wersja Farmakopei Europejskiej, wspotczesna Far-
makopea Polska posiada uklad redakcyjny zgodny z oryginatem.
Informacyjna cze$¢ narodowa niniejszego Suplementu obejmu-
je wstepne dane dotyczace sktadu osobowego Komisji Farmakopei

i Departamentu Farmakopei Urzedu Rejestracji, grup eksperckich
KF oraz wspolpracy specjalistow z Polski z Komisja Farmakopei
Europejskiej i jej grupami eksperckimi i roboczymi, a takze liste
specjalistow wspdlpracujacych w przygotowaniu materiatéw do
Suplementu 2021 FP XII (dziat ,Informacje o Farmakopei Pol-
skiej wydanie XII”). Narodowy charakter posiada publikowany
tradycyjnie w konicowej czesci Suplementu wykaz dawek zwykle
stosowanych i maksymalnych oraz wykazy A, BiN, a takze dzia-
ty pomocnicze: ,,Zmiany i uzupetnienia do Farmakopei Polskie;j”
oraz ,,Skorowidz”

Informacje o Farmakopei Europejskiej w zakresie zawar-
tosci Suplementéw 10.3-10.5 Ph. Eur. wraz z objasnieniami
wprowadzonych zmian i uzupelnien, zamieszczone sa w dziale
»Informacje o zawartosci Suplementéw10.3-10.5 Farmakopei
Europejskiej”

Pozostale dzialy Suplementu 2021 FP XII odpowiadajg ukla-
dowi Farmakopei Europejskiej. ,, Teksty podstawowe” obejmuja
2. Metody badania, 3. Tworzywa do wyrobu pojemnikéw i pojem-
niki, 4. Odczynniki (wykaz obejmuje pozycje nowe i zmienione
w Suplementach 10.3-10.5) oraz 5. Wymagania ogélne. Nastep-
ne dzialy to ,,Monografie ogélne’, ,Monografie ogdlne postaci
leku”, dzialy zawierajace pogrupowane monografie szczegétowe
produktéw specjalistycznych, a nastgpnie pozostale monografie
szczegolowe w porzadku alfabetycznym wg nazw lacinskich.

Teksty podstawowe

W niniejszym Suplemencie dzial ,, Teksty podstawowe” (ozna-
kowane numerami I-5) obejmuje 3 grupy tekstow, w tym meto-
dy badan, oraz wykaz odczynnikéw. W dziale tym opublikowa-
no 28 tekstow, w tym 6 nowych.

Wymagania tekstow podstawowych powolywane sa w mono-
grafiach Farmakopei przez podanie w nawiasie, kursywg, odpo-
wiedniego numeru rozdziatu.

Dzial ,,2. Metody badania” w niniejszym Suplemencie obej-
muje 6 znowelizowanych metod o charakterze fizycznym i fizy-
kochemicznym, 1 nowg metode oznaczen granicznych zanie-
czyszczen, 1 znowelizowang metode oznaczania zawartosci, 1
nowgy i 4 znowelizowane biologiczne metody badania, 1 znowe-
lizowang metode oznaczania zawarto$ci metodami biologiczny-
mi, 1 zmieniong metode farmakognostyczng oraz 2 znowelizo-
wane metody badania postaci leku.

Nowelizacje farmakopealnych metod badan uwzgledniaja
nie tylko rozwdéj wiedzy i technologii, ale takze regulacje euro-
pejskie, np. zwiazane ze stosowaniem szkodliwych substancji
(REACH), ograniczaniem uzycia urzadzen z rtecia czy ochrong
zwierzat doswiadczalnych (zasada 3R) lub zwigzane sg z pro-
cesem harmonizacji wymagan farmakopealnych (Farmakopei
Europejskiej, Farmakopei Stanéw Zjednoczonych i Farmakopei
Japonskiej) realizowanym przez Grupe Dyskusyjng Farmako-
pei (Pharmacopoeial Discussion Group, PDG). Unowoczesnione
wybrane metody majg utatwi¢ jednoczesnie realizacje nowego
podejscia do kontroli jako$ci w ramach systemu technologii
analizy procesu (Process Analytical Technology).

Do metody 2.2.2. Stopieti zabarwienia ptynéw, znowelizo-
wanej w ramach ww. procesu harmonizacji, wprowadzono
metode instrumentalng i redakcyjne zmiany w opisie metody
wizualnej. W ramach tego procesu, znowelizowano takze w za-
kresie m.in. nomenklatury PAT metode 2.2.38. Przewodnictwo.
Do rozdziatu 2.2.24. Absorpcyjna spektrofotometria w podczer-
wieni wprowadzono korekte do naukowej definicji techniki
(zgloszona przez Polske). W tekscie 2.2.29. Chromatografia cie-
czowa wprowadzono dokladnos¢ w okresleniu wielkosci ziar-
na w przypadku wypelnien o zmniejszonym takim parametrze
oraz doprecyzowano okreslenie temperatury kolumny w trak-
cie trwania analizy. W metodzie A pomiaru lepkosci z uzyciem
lepkosciomierza kulkowego i automatycznego lepkosciomierza
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z toczgeg sig kulg (2.2.49) uscislono wymagania dla parametru
powtarzalno$ci metody.

Do dzialu metod oznaczen granicznych zanieczyszczen,
wprowadzono nowy rozdzial umozliwiajacy badanie technika
chromatografii cienkowarstwowej pozostalosci tetrabutyloamo-
nium w preparatach radiofarmaceutycznych. W metodzie ozna-
czania dwutlenku siarki (2.5.29) zaktualizowano nomenklature
dotyczaca szklanej aparatury oraz wprowadzono uporzadkowa-
nia redakcyjne.

W dziale 2.6. Biologiczne metody badania, wprowadzono do
rozdziatéw 2.6.12. Badanie czystosci mikrobiologicznej produktéw
niejatowych (mikrobiologiczne badania ilosciowe) i 2.6.13. Badanie
czystosci mikrobiologicznej produktéw niejatowych (badanie obec-
nosci okreslonych drobnoustrojow) zapisy umozliwiajace kontrole
czystosci mikrobiologicznej lamelek rozpadajacych si¢ w jamie
ustnej; jednocze$nie wprowadzono stosowne kryteria akcepta-
cji dla tego parametru w rozdziale 5.1.4. Mikrobiologiczna jakos¢
niejatowych preparatow farmaceutycznych i substancji do celéw
farmaceuycznych. W rozdziale 2.6.27. Kontrola mikrobiologiczna
preparatéw komérkowych wprowadzono wyjasnienia uzytecz-
ne w ocenie przydatnosci metody zautomatyzowanej opartej na
wzroscie drobnoustrojow, a takze uporzadkowania w nazewnic-
twie drobnoustrojéw stosowanych w badaniu zyznosci podioza.
Nowa metoda badania pirogennosci 2.6.32. Badanie endotoksyn
bakteryjnych przy uzyciu rekombinowanego czynnika C jest oparta
na technice fluorymetrycznej z uzyciem rFC opartego na sekwen-
cji genowej skrzyploczy (Limulus polyphemus, Tachypleus triden-
tatus, Tachypleus gigas lub Carcinoscorpius rotundicauda). Wraz
z metodami 2.6.14. Endotoksyny bakteryjne i 2.6.30. Badanie ak-
tywacji monocytow, metoda 2.6.32 stanowi grupe metod alterna-
tywnych do badania pirogendéw (2.6.9) z uzyciem zwierzat, zas za-
sady stosowania metod alternatywnych w tym zakresie oméwione
sa w znowelizowanym rozdziale 5.1.10. Wskazéwki do stosowania
badania endotoksyn bakteryjnych.

Do farmakognostycznej metody badania wskaznika pienienia
(2.8.24) wprowadzono usprawnienia metody.

W dziale metod badania postaci leku, znowelizowano rozdziat
dotyczacy badania uwalniania substancji czynnej z plastrow
(2.9.4), co zwiazane jest z uporzadkowaniem monografii 0gél-
nych dla plastréw (utworzenie odrebnej monografii Emplastra
medicata (Plastry lecznicze) oraz nowelizacja monografii Em-
plastra transcutanea — obecnie Emplastra). Nowelizacja, w ra-
mach dziatalnoséci PDG, metody 2.9.19. Zanieczyszczenie czgst-
kami niewidocznymi okiem nieuzbrojonym umozliwita poprzez
wprowadzenie metody alternatywnej ocene takich zanieczysz-
czen rowniez w produktach biologicznych.

W dziale 3. Tworzywa do wyrobu pojemnikéw i pojemniki
wprowadzono zmiany zapiséw w rozdziale 3.3.4. Jafowe pojem-
niki z tworzywa sztucznego na krew ludzkg i jej sktadniki w czesci
»Badania’, ,Opakowania” (obecnie ,,Przechowywanie”) i ,,Ozna-
kowanie”, za$ we wstepie do rozdziatu 3.3.8. Jatowe strzykawki
do jednorazowego uzytku z tworzywa sztucznego zaznaczono, ze
tekst ma charakter informacyjny (podobnie jak pozostate teksty
w dziale 3.3).

Wykaz odczynnikéw (4.) w niniejszym Suplemencie zawiera
liste odczynnikéw, w porzadku alfabetycznym, wprowadzonych
lub znowelizowanych przez Komisje Farmakopei Europejskiej
w Suplementach 10.3-10.5 Ph. Eur. Wykaz ten stanowi uzu-
pelnienie dzialu ,Odczynniki” FP XII 2020. Jak we wszystkich
poprzednich publikacjach FP, pod nazwa w jezyku polskim po-
dana jest angielskojezyczna nazwa odczynnika, a w przypadku
odczynnikéw bedacych zwigzkami nieorganicznymi, nazwy sy-
nonimowe zgodne z nowa nomenklatura zalecang przez IUPAC.
Zgodnie z zalozeniami Komisji Farmakopei Europejskiej w wy-
kazie nie s zawarte informacje dotyczace substancji, prepara-
tow 1 widm poréwnawczych powolywanych w monografiach,
dane te sg dostepne na stronie internetowej (www.edqm.eu).

W dziale 5. Wymagania ogélne zamieszczonych jest 9 tek-
stow, w tym 5.1.4 1 5.1.10 oméwione powyzej. Do dziatu 5.1.
Wymagania ogélne dotyczgce mikrobiologii wprowadzono
nowy rozdzial 5.1.12. Depirogenizacja materiatow uzywanych
przy wytwarzaniu preparatéw pozajelitowych, dotyczacy inak-
tywacji pirogenéw lub ich usuwania z materialéw (opakowan
bezposrednich i wyposazenia) majacych bezposredni kontakt
z produktem wyjalowionym w fazie koncowej. Powszechnie
stosowany cykl depirogenizacji suchym goracym powietrzem
polega na poddawaniu materialéw dzialaniu temperatury co
najmniej 250°C przez co najmniej 30 min; mozna pod pew-
nymi warunkami stosowa¢ inne zwalidowane zestawienia
temperatury i czasu. W ramach nowelizacji rozdziatu 5.1.5.
Zastosowanie wspotczynnikéw F do oceny procesow steryliza-
cji termicznej wprowadzono definicje wspotczynnika Fy dla
oceny sterylizacji suchym goracym powietrzem i sposob jego
okreslania, dodatkowo do wspolczynnika Fy stosowanego dla
oceny sterylizacji nasycong parg wodna.

Dzial 5.17. Wytyczne dotyczgce metod badania postaci leku
uzupelniono o wskazowki dotyczgce badania zanieczyszczenia
czgstkami widocznymi okiem nieuzbrojonym (5.17.2). Tekst ten
dostarcza informacji o badaniu czgstek widocznych okiem nie-
uzbrojonym w preparatach ptynnych, ktérych monografie od-
wolujg si¢ do rozdziatu 2.9.20. Zanieczyszczenie czgstkami wi-
docznymi okiem nieuzbrojonym. Informacje te dotycza podejécia
stosowanego w zakresie badania wizualnego i kontroli czastek
widocznych okiem nieuzbrojonym w produktach leczniczych.

Nowy rozdzial 5.18. Metody wstepnego postepowania w celu
przygotowania lekéw tradycyjnej medycyny chinskiej: informa-
cje ogélne ma charakter informacyjny i jest powigzany z mono-
grafiami szczegotowymi dla substancji roélinnych stosowanych
w tradycyjnej medycynie chinskiej (TCM). Tekst zostal wpro-
wadzony do Ph. Eur. z uwagi, ze na rynku europejskim leki sto-
sowane w tradycyjnej medycynie chinskiej (produkty ziotowe,
mineralne lub zwierzgce) wystepuja zaréwno w postaci wstep-
nie przetworzonej, jak i nieprzetworzonej. Dodatkowo, w prze-
ciwienstwie do innych substancji roélinnych, te stosowane przez
praktykow tradycyjnej medycyny chinskiej rzadko wystepuja
w stanie nieprzetworzonym, lecz najczesciej w postaci po wstep-
nym przygotowaniu do uzycia. Procedury takie rdznig si¢ od
metod opisanych juz w monografii ogoélnej Plantae medicinales
praeparatae (1434). Rozdzial 5.18 zawiera krotki opis tradycyj-
nie stosowanych metod wstepnego postepowania, zgodnie z de-
finicjami zawartymi w Farmakopei Chinskiej. W tekscie uzy-
wane sg oryginalne chinskie terminy techniczne opisujace ww.
metody wraz z ich ttumaczeniem na jezyk polski (i angielski).

Informacyjny tekst 5.22. Nazwy substancji roslinnych stoso-
wanych w tradycyjnej medycynie chifiskiej zostal uzupetniony
o 4 nowe monografie TCM. Rozdzial ten podaje odniesienia
(w formie tabelarycznej) do nazw w jezyku chifskim, w pismie
pinyin i w formie sinogramow, dla substancji roslinnych stoso-
wanych w tradycyjnej medycynie chinskiej (TCM), dla ktérych
monografie zostaly opublikowane w Ph. Eur./FP, zastrzegajac ze
nazwami oficjalnymi sg tylko nazwy w jezyku angielskim, fran-
cuskim i facinskim oraz polskim, a oznakowania prébek sub-
stancji roslinnych musza zawiera¢ co najmniej jedng z tych nazw
oficjalnych.

Nowy tekst 5.28. Wielowymiarowa statystyczna kontrola pro-
ceséw stanowi wprowadzenie do takiej kontroli (multivariate
statistical process control, MSPC), uzywanej réwniez do moni-
torowania proceséw wytwarzania. Rozdzial podaje wskazowki
jak MSPC moze by¢ uzywana do kontroli i poprawy procesow
wytwarzania, w oparciu o gromadzenie i przetwarzanie duzych
ilosci danych o wielu zmiennych; opisuje podstawy MSPC oraz
budowanie i uzycie wieloparametrowych kart kontrolnych oraz
zawiera przeglad podstaw teoretycznych wielowymiarowych
procedur statystycznych. Rozdzial 5.28 jest uzupelnieniem
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tekstu 5.21. Metody chemometryczne stosowane do danych ana-
litycznych. Odwotanie do nowego rozdzialu 5.28 wprowadzono
jednoczesnie do tekstu 5.25. Technologia analizy procesu.

Monografie ogdlne

W dziale ,,Monografie ogélne” opublikowano 4 znowelizo-
wane monografie. Do monografii Corpora ad usum pharma-
ceuticum (Substancje do celow farmaceutycznych) wprowadzono
wyjasnienie, ze stosowanie badan identyfikacyjnych podanych
w monografiach szczegétowych substancji jako tzw. tozsamos¢
druga (przeznaczone wylacznie dla aptek) reguluja przepisy
narodowe. Nowelizacja monografii Immunosera ex animale ad
usum humanum (Surowice odpornosciowe pochodzenia zwierze-
cego stosowane u ludzi) jest zwigzana z realizacja ochrony zwie-
rzat do$wiadczalnych w zakresie uzycia metod alternatywnych
i obejmuje m.in. odwotanie do rozdzialu 5.2.14. Zastepowanie
metody (metod) in vivo metodg (metodami) in vitro w kontroli
jakosci szczepionek. Do monografii Vaccina ad usum humanum
(Szczepionki do stosowania u ludzi) zostalo wprowadzone wyja-
$nienie, ze odwolanie do rozdzialu 2.6.16. Badanie czynnikéw
zewngtrzpochodnych w wirusowych szczepionkach stosowanych
u ludzi w przypadku szczepionek produkowanych z uzyciem
materialéw pochodzenia ludzkiego lub zwierzecego, nie doty-
czy inaktywowanych szczepionek przeciw grypie otrzymywa-
nych z uzyciem jaj; omdéwiono przy tym parametry jakie nalezy
rozwazy¢ minimalizujac ryzyko takich zanieczyszczen w ww.
szczepionkach. W monografii Producta ab fermentatione (Pro-
dukty fermentacji) wprowadzono wymog ograniczania lub bra-
ku obecnosci pozostatosci histaminy i innych amin biogennych,
pochodzacych z ryb i produktéw rybnych uzytych w surowcach

wyjsciowych.

Monografie ogdlne postaci leku

Dzial ,Monografie ogolne postaci leku” zawiera 2 nowe i 6
znowelizowanych monografii. Nalezy przy tym podkresli¢, ze
od dziewiatego wydania Ph. Eur. prowadzony jest przez Komisje
Farmakopei Europejskiej proces przegladu i aktualizacji mono-
grafii ogolnych postaci leku.

Wymagania dla plastréw byly dotychczas opisane m.in. w mo-
nografii dla pélstatych preparatéw do stosowania na skore, z ktorej
takie wymogi zostaly wycofane i przeniesione, odpowiednio, do
nowej monografii dla Plastrow leczniczych (Emplastra medicata)
lub wlaczone do monografii dla systeméw transdermalnych, czego
konsekwencjg jest zmiana tytulu monografii na Plastry (Emplastra).
Definicje tych postaci leku okreslaja m.in. ich sklad, przeznaczenie
i cel stosowania, a takze budowe. W monografii Inhalanda (Prepa-
raty do inhalacji) wprowadzono cze$¢ dla Preparatéw do nebuliza-
¢ji opisujaca oddzielnie wymagania dla ptynnych preparatow i dla
proszkéw do sporzadzania postaci ptynnych. Aktualizacja mono-
grafii Parenteralia (Preparaty pozajelitowe) obejmuje zaréwno wy-
magania ogolne dla wszystkich takich postaci (np. wprowadzono
odwotanie do rozdzialu 5.17.2, przeniesiono tu wymagania doty-
czace pirogennosci), jak i wymagania dla poszczegolnych rodza-
jow postaci parenteralnych, np. w zakresie definicji dla ptynéw do
wstrzykiwan, dodanie wymagan dla preparatow do ciata szklistego
oka. W przypadku monografii dla preparatéw do nosa (Nasalia)
dostosowano zapisy dotyczace aerozoli, do wytycznej EMA Guideli-
ne on the Pharmaceutical Quality of Inhalation and Nasal Products.
W monografii dla preparatéw do stosowania w jamie ustnej (Prae-
parationes buccales) wprowadzono uporzadkowania dla postaci
dentystycznych, roztworéw, emulsji i zawiesin, kropli oraz aerozoli.
Tytut facinski monografii dla pétstatych preparatéw do stosowania
na skore zmieniono na Praeparationes semi solidae ad usum dermi-
cum; oprocz ww. wycofania wymagan dla plastréw, wprowadzono
aktualizacje zapisow dla kremow, zeli i past, oraz postaci aerozoli
(badanie jednolito$ci). Nowa monografia Praeparationes intrave-
sicales (Preparaty do pecherza moczowego) podaje wymagania dla

roztwordw, zawiesin i emulsji, koncentratéw do ich sporzadzania
oraz proszkéw do sporzadzania roztwordw lub zawiesin. Zgodnie
z definicja, preparaty do pecherza moczowego s preparatami wod-
nymi, dla ktérych wymagana jest jalowos¢ (jezeli nie zostato inaczej
uzasadnione i zatwierdzone przez organ upowazniony).

Nazewnictwo stosowane w monografiach ogélnych posta-
ci leku jest zgodne z nazewnictwem zawartym w elektronicz-
nej bazie EDQM Standard Terms. Sa to zatwierdzone terminy
stosowane do opisu okreslonych cech produktu leczniczego,
tzn. postaci farmaceutycznej i drogi lub sposobu podania oraz
pewnych istotnych elementéw opakowania, jak pojemniki, zam-
kniecia i urzadzenia dozujace. Polska wersja nazewnictwa,
wprowadzana systematycznie przez Departament Farmakopei
do tej bazy, jest zatwierdzana merytorycznie przez Komisje Far-
makopei. Dodatkowo, polska wersja takiego nazewnictwa jest
systematycznie aktualizowana poprzez Informacje/Komunikaty
Prezesa Urzedu na stronie internetowej Urzedu.

Monografie szczegdlowe produktow specjalistycznych

Dzial ten w niniejszym Suplemencie obejmuje monografie
szczepionek stosowanych u ludzi (16), szczepionek do uzytku
weterynaryjnego (5), preparatéw radiofarmaceutycznych i ma-
teriatéw wyjsciowych do preparatéw radiofarmaceutycznych (5),
substancji i przetwordw roslinnych (30) oraz preparatéw homeo-
patycznych (4). Wsréd ww. monografii, opublikowane zostaly 4
nowe monografie dla preparatéw radiofarmaceutycznych, 5 no-
wych monografii dla substancji roélinnych (w tym 4 TCM).

Monografie szczegotowe

Dzial obejmuje 270 monografii szczegélowych dla substancji
czynnych i pomocniczych, o charakterze chemicznym (substan-
cje organiczne i nieorganiczne) oraz biologicznym, w tym 25
monografii nowych i 204 znowelizowane (revised) oraz 41 mono-
grafii poprawionych (corrected), z tym ze liczba ta dotyczy takich
pozycji w FP (jedna monografia poprawiona w Ph. Eur. nie wy-
magala zmian w wersji polskiej).

Wisréd nowych monografii szczegdtowych dla substancji
czynnych znajduje si¢ dalszych 12 monografii opracowywanych
w procedurze P4, tj. dla substancji lub produktu z takg substan-
cja, znajdujacych sie pod ochrong patentows, prowadzonej po-
miedzy wytworcg leku oryginalnego a EDQM oraz 5 kolejnych
monografii szczegdtowych dla produktu konicowego z chemicz-
ng substancjg czynna.

Nalezy podkresli¢, ze w 2021 r. z Ph. Eur. zostalo wycofa-
nych decyzja Komisji Farmakopei Europejskiej 9 monografii: od
1 stycznia — Acidum nalidixicum, Carisoprodolum, Meprobama-
tum; od 1 kwietnia — Amobarbitalum, Amobarbitalum natricum,
Insulinum biphasicum iniectabile, Metrifonatum; od 1 czerwca —
Cholecalciferolum in aqua dispergibile, Theobrominum.

Wisréd znowelizowanych monografii opublikowanych w ni-
niejszym Suplemencie nalezy zwroci¢ uwage na monografie dla
substancji z grupy sartanéw: Candesartanum cilexetili, Irbesar-
tanum, Losartanum kalicum, Olmesartanum medoxomilum,
Valsartanum. W zwigzku z alertem spowodowanym wykryciem
pozostatoéci genotoksycznych zanieczyszczen nitrozoaminami
w produktach leczniczych zawierajacych te substancje, w Ph. Eur.
10.0 (2020 r.) do monografii tych wprowadzono odpowiednie za-
pisy do czesci monografii ,Wytwarzanie” oraz ,Badania’, w tym
warto$ci graniczne dla zanieczyszczen N-nitrozodimetyloamina-
mi oraz N-nitrozodietyloaminami. Zgodnie z harmonogramem
dzialan Komisji Europejskiej w sprawie kontroli zanieczyszczen
nitrozoaminami, Komisja Farmakopei Europejskiej przygoto-
wala dalsze zmiany w wymaganiach farmakopealnych do pu-
blikacji w Suplemencie 10.4 (obowigzuje od 1 kwietnia 2021 r.),
obejmujace m.in. wprowadzenie do ww. monografii szczegoto-
wych wymogu ograniczania ww. zanieczyszczen genotoksycz-
nych do 0,03 ppm oraz opracowano metode 2.4.36 oznaczania
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pozostalosci nitrozoamin w substancjach czynnych (projekt
opublikowany zostal w Pharmeuropa 32.2). Jednakze powyzsze
zapisy nie mogly ostatecznie zosta¢ opublikowane w tej wersji
w Ph. Eur,, w zwigzku z nowymi zaleceniami i zmiana podej-
$cia Komitetu ds. Produktéw Leczniczych dla Ludzi Europejskiej
Agencji Lekow (lipiec 2020 r.) do kontroli nitrozoamin na etapie
produktu leczniczego, a nie substancji. W trybie specjalnym wiec
Komisja Farmakopei Europejskiej zmieniata zakres nowelizacji
ww. monografii szczegélowych: wycofano z czesci ,Badania” wy-
mog kontroli nitrozoamin, zmieniono redakcje zapiséw w czesci
~Wytwarzanie”, za§ metoda 2.4.36 zostala przeniesiona z dziatu
metod badania granicznych zanieczyszczen do metod badania
zawarto$ci, z numerem 2.5.42. Metoda ta jest obecnie dostepna
poprzez strone internetowa EDQM. Aktualne wersje ww. mono-
grafii szczegotowych, zatwierdzone przez Komisje Farmakopei
Europejskiej do publikacji w Suplemencie 10.4 droga Rezolucji
Rady Europy, dostepne sa w wersji on-line Ph. Eur. i obowigzuja
od 1 kwietnia 2021 r. W wersji ksigzkowej Ph. Eur. zostang opu-
blikowane (razem z metodg 2.5.42) w Suplemencie 10.6 Ph. Eur.
Niniejszy za$ Suplement 2021 FP XII zawiera aktualnie obowia-
zujace wersje monografii sartanow.

Podobnie monografie Danaparoidum natricum i Erythromy-
cinum uwzgledniaja poprawki wprowadzone w erracie publiko-
wanej na stronie internetowej EDQM.

Nalezy przypomnie¢, Zze monografie szczegotowe w Far-
makopei Polskiej ulozone sa alfabetycznie wg ich nazw lacin-
skich, stanowiacych nazwy miedzynarodowe INN lub INNM,
a w przypadku ich braku inne nazwy farmakopealne (w tym
nazwy naukowe, nazwy zwyczajowe). Podtytul monografii sta-
nowi odpowiednik polski nazwy lacinskiej. Zamieszczone zo-
staly takze nazwy w wersji angielskiej i francuskiej (kursywg).
Wymog stosowania w monografiach szczegoétowych wymagan
tekstow podstawowych (1-5), w tym metod badan, podany jest
przez powolanie numeru danego tekstu, za$ w dolnej czeéci kaz-
dej nieparzystej strony Farmakopei, podkreslono, ze prawidlo-
we stosowanie monografii oraz wlasciwa interpretacje wymagan
w nich zawartych zapewnia znajomos¢ i stosowanie zalecen po-
danych w rozdziale 1. Wskazéwki ogélne.

~Wykaz dawek” oraz ,Wykaz substancji bardzo silnie
dzialajacych, silnie dziatajacych oraz srodkdw odurzajacych”

Zamieszczony w niniejszym Suplemencie wykaz dawek zaleca-
nych i dawek maksymalnych, wraz z informacjami o ich zasadni-
czym dzialaniu i zastosowaniu, oraz ,Wykaz substancji bardzo sil-
nie dzialajgcych, silnie dziatajacych oraz $rodkéw odurzajacych”
obejmuje substancje czynne opisane w nowych monografiach
szczegOlowych Suplementu 2021 FP XII, stad wykaz ten stanowi
uzupelnienie danych opublikowanych w FP XII 2020.

Osiem substancji czynnych opisanych w nowych monografiach
wiaczonych zostalo do wykazu B: Deferasiroxum, Ibandronatum

natricum monohydricum, Latanoprostum, Pemetrexedum dinatri-
cum 2,5-hydricum, Riociguatum, Rivaroxabanum, Sorafenibi tosi-
las, Teriflunomidum, Ticagrelorum, Trifluridinum.

Wyjasnienia i zasady korzystania z wykazéw podane sg we
wprowadzajacej czesci do tych dziatow.

Zmiany i uzupelnienia do Farmakopei Polskiej

Dzial ,,Zmiany i uzupelnienia do Farmakopei Polskiej” w Su-
plemencie 2021 FP XII obejmuje w odniesieniu do FP XII 2020
m.in. informacje o wycofaniu z wykazu dawek i wykazu B ww.
pozycji (str. 5789) usunietych decyzja Komisji Farmakopei Eu-
ropejskiej z Ph. Eur. w 2021 r. oraz zmiane do monografii Leki
sporzgdzane w aptece w zakresie zalecanego pH dla kropli do
oczu z penicyling (Tabela 10). W zestawieniu ,,Zmiany i uzupet-
nienia wprowadzone przez Komisje Farmakopei Europejskiej”
wymienione zostaly teksty i monografie FP XII 2020, ktérych
oryginalne odpowiedniki zostaty znowelizowane w Suplemen-
tach 10.3-10.5 lub usuniete z Ph. Eur.

Obowigzujace polskie wersje ww. znowelizowanych tekstow
i monografii znajduja si¢ obecnie w Suplemencie 2021 FP XII.

Skorowidz

Skorowidz zamieszczony w Suplemencie 2021 FP XII ma cha-
rakter zbiorczy i odnosi si¢ do rozdzialéw i monografii opubli-
kowanych w caltym wydaniu XII Farmakopei Polskiej.

Skorowidz jest podzielony na cztery czeéci. ,Skorowidz 17
zawiera wykaz tytultéw tekstow podstawowych oraz monogra-
fii ogélnych, ,,Skorowidz 2” obejmuje nazewnictwo substancji
i produktéow leczniczych wystepujace w tytulach monografii
szczegdtowych produktow specjalistycznych, ,Skorowidz 3”
obejmuje nazewnictwo substancji i produktéw leczniczych
wystepujace w tytutach monografii szczegétowych opubliko-
wanych w porzadku alfabetycznym (wg nazw tacinskich, pol-
skich oraz angielskich i francuskich). ,,Skorowidz 4” obejmu-
je wykaz odczynnikéw i roztworéw mianowanych wg nazw
polskich i angielskich, a takze dla niektérych z nich wg nazw
synonimowych.

W przypadku gdy aktualne wersje tekstéw podstawowych,
monografii ogdlnych, monografii szczegdtowych oraz odczyn-
nikéw opublikowane sg w FP XII 2020, podano numer strony
bezposrednio po tytule. W przypadku za$ tekstow, monografii
i odczynnikéw, ktorych aktualna wersja znajduje si¢ obecnie
w niniejszym Suplemencie, podano oznakowanie (S.) przed nu-
merem strony, bezposrednio po tytule. Jak wspomniano wcze-
$niej w Suplemencie 2021 FP XII jest zachowana kontynuacja
numeracji stron FP XII 2020.

Wskazowki dotyczace korzystania ze ,,Skorowidza” podano
na poczatku tego dzialu w ,Wyjasnieniach”
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