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Stowa kluczowe: Zywienie pozajelitowe, stabilnosé , degradacja, interakcje.

Zywienie pozajelitowe to podaz wszystkich niezbednych do zycia sktadnikow droga
dozylng w sytuacji, gdy podanie ich przez przewdd pokarmowy jest niewystarczajgce
lub niemozliwe.

Poszczegdlne substraty , moga by¢ dostarczane do organizmu jako wlew z osobnych
pojemnikow to tzw.,, system wielu butelek”, ktory obecnie nie jest rekomendowany,
lub jako mieszanina wszystkich sktadnikow.

Wspotczesnym standardem w sporzadzaniu mieszanin do zywienia pozajelitowego jest
,» Wszystko w Jednym”.

Pod pojeciem ,,ALL IN ONE ( AIO)’’ — rozumiemy ,,metod¢ Zywienia pozajelitowego
systemem jednego pojemnika , w ktérym zmieszane s3 wszystkie substancje
odzywcze"[2,3].

Mieszanina roztworéw wodnych, ktora nie zawiera thuszczow to —,,TWO IN ONE (TIO)”
-dwa w jednym.. System ten najczgséciej stosowany jest w zywieniu pozajelitowym
pacjentow pediatrycznych i noworodkow[1,6].

Mieszanina do zywienia pozajelitowego to wielosktadnikowa postac leku , ktora zawiera
w swym sktadzie aminokwasy , weglowodany, thuszcze, witaminy , pierwiastki §ladowe,
wode oraz szereg substancji pomocniczych. Ze wzgledu na tak ztozony sktad ilosciowy ,
(okoto 50 roznych sktadnikéw o réznych wiasciwosciach chemicznych), moze dochodzi¢

do najrézniejszych interakcji [6].

Rycina 1. Sklad mieszaniny do zywienia pozajelitowego systemem AIO [1,5].

Glukoza

Aminokwasy : leucyna, izoleucyna, metionina, lizyna,
fenyloalanina, tryptofan, treonina, wanilina, arginina
,alanina, histydyna, cysteina, tyrozyna, seryna, prolina,
kwas glutaminowy, kwas asparaginowy...

Ttuszcze w- 3, LCT, MCT AlO

Elektrolity Na K, Ca,Mg,P, Cl

W

Pierw. Sladowe Zn, Cu, Fe ,Zn ,Se ,J ,F, Mo, Mn, Cr

Witaminy A,Bs, B;,Bs,Be, Bi2 C, D, K, E, kwas foliowy...




Konsekwencjg interakcji chemicznych moze by¢ nie tylko brak skutecznosci leczenia ,
ale przede wszystkim zagrozenie dla chorego.

Nalezy rowniez pamigtac , ze mieszanina do zywienia pozajelitowego musi by¢ jatowa ,
apirogenna i wolna od zanieczyszczen nierozpuszczalnych , czyli spelnia¢ farmakopealne
wymagania stawiane roztworom do wstrzykni¢¢[1,3].Ponadto musi by¢ stabilna.

Pod pojeciem ,, stabilno$¢’’ rozumiemy ,,zdolno$¢ do zachowania przez produkt
wymaganych cech lub wlasciwosci w zakresie ustalonych granic, po przechowywaniu
przez okre$lony czas, w odpowiednich warunkach’’[2,3]. Stalos¢ wiasciwosci
chemicznych, fizycznych i mikrobiologicznych odnosi si¢ zarowno do pojedynczych
substancji aktywnych jak i gotowego produktu.,, Zgodnos¢ ” natomiast oznacza brak
interakcji miedzy poszczegblnymi sktadnikami w czasie przygotowywania,
przechowywania i podawania mieszaniny.

Niezgodno$ci w mieszaninie odzywcze] mogg dotyczyc¢ :

e Fazy olejowej
-rozdziat emuls;ji thuszczowe;j
e Fazy wodnegj
-wytracenie osadu ( np. wodorofosforan wapnia, szczawian wapnia)

-inaktywacji substancji leczniczej ( np. witaminy, aminokwasy)

Podczas sporzadzania mieszaniny zywieniowej , nalezy uwaza¢ by nie dopusci¢ do
wystgpienia niezgodno$ci , co prowadzi do utraty stabilnosci fizycznej, chemicznej,
terapeutycznej , a to dyskwalifikuje mieszaning do podania pacjentowi .Nie nalezy
zapomina¢ rowniez o toksycznych produktach reakcji ,miedzy  poszczegdlnymi
sktadnikami czy tez rozktadu wyjsciowych substancji , ktore zawsze maja niekorzystny

wplyw na organizm chorego[1,3].

Stabilnos¢ emulsji tluszczowych

Emulsje lipidowe do podawania dozylnego sa emulsjami typu o/w o waskim zakresie pH
i niskiej osmolarnosci .Sktadaja si¢ z kulistych czastek, o strukturze micelarne;j

a swojg budowa i rozmiarem ( 0,25-0,5 um ) przypominaja jelitowe chylomikrony[1,6].
Do podawania dozylnego dopuszcza si¢ mieszaniny o wielkosci czastek do 3 pm,
natomiast czastki wieksze niz 5 pm sg bezwzglednie przeciwskazane, ze wzgledu na

duze ryzyko zatkania tetniczek ptucnych [1,3].



Emulsje thuszczowe sa bardzo podatne na destabilizacje. Na powierzchni kazdej miceli,
znajduja si¢ fosfolipidy , ktore zapewniaja ujemny tadunek powierzchniowy. Jednym z
parametrow charakteryzujacy stabilno$¢ czastek emulsji jest potencjat powierzchniowy
zeta—to sita tadunku , ktora zapobiega agregacji pojedynczych czastek w wigksze krople.
Wszystkie czynniki neutralizujace sily elektrostatyczne , obnizaja potencjat zeta co
wplywa na zmniejszenie stabilnosci fizycznej emulsji. Najwigkszym zagrozeniem dla
stabilno$ci miceli jest obecnos¢ kationdw dwu- 1 trojwartosciowych, ktore poprzez
neutralizacj¢ tadunku na powierzchni mniejszych czastek , prowadza do taczenia si¢ w
wicksze micele .Lgczenie si¢ mniejszych czgstek w wigksze jest objawem degradacji
emulsji thuszczowej[6].Poczatkowa agregacja prowadzi do odwracalnego jeszcze etapu
$mietankowania. Wowczas na powierzchni mieszaniny pojawia si¢ gesta, biata warstwa
i mniej gesta ponizej, a tagodne jej wymieszanie przywraca jednorodno$¢[l].
Koalescencja to etap, w ktorym sity elektrostatyczne przestaja juz dziataé , a czastki
emulsji zbijaja si¢ w wicksze skupiska. Jest to etap juz nicodwracalny, ktory prowadzi do
zmiany struktury emulsji i rozdziatu faz[3].

Kluczowym miernikiem trwatosci emulsji lipidowej jest krytyczna liczba agregacji
CAN (ang -critical agregation number)- to krytyczne stezenie elektrolitow, ktore
moze wywota¢ agregacje emulsji thuszczowej[3,6].

Warto$¢ CAN oblicza si¢ wedlug wzoru:

CAN=a+ 64b+729¢

gdzie:
a- kationy jednowarto$ciowe [ mmol/l]
b- kationy dwuwartosciowe [ mmol/I]
c- kationy trojwartosciowe [ mmol/l]

Dla mieszanin stabilnych, wyliczona warto§¢ CAN < 600

Rownie waznym czynnikiem wplywajacym na trwato$¢ emulsji jest wartos¢ pH .Ze
wzgledu na hydrolize triglicerydoéw tluszczowych, pH tluszczu obniza si¢ z czasem.
Jednakze dodatek zwigzkoéw kwasnych np.glukozy , obniza znaczaco stabilno$¢[1].

Warto pamigta¢ o ochronnym dziataniu aminokwas6éw na trwato$¢ emulsji thuszczowej,

gdyz [1,3]:



e majg dziatanie buforujace ,neutralizujg niskie pH glukozy.

e tworza kompleksy z jonami metali ,zmniejszajgc ilo§¢ wolnych jonéw w

mieszaninie

e zapobiegaja neutralizacji ujemnego tadunku na powierzchni miceli

e podwyzszajg barier¢ mechaniczng poprzez zmniejszenie agregacji kropel

ttuszczu.

Warto nadmieni¢ , ze aminokwasy zasadowe takie jak arginina, histydyna, lizyna ,

wywieraja bardziej stabilny wplyw na emulsje niz aminokwasy kwasne,

gdyz pomiedzy ujemnie natadowanymi micelami a dodatnim tfadunkiem aminokwasow

zachodzi interakcja jonowa[3].

Aby unikng¢ niezgodnosci nalezy przestrzega¢ wiasciwej kolejnosci dodawania

poszczegolnych sktadowych tj. elektrolity i pierwiastki $ladowe nalezy dodawaé do

aminokwasow a emuls;ji thuszczowej nie nalezy taczy¢ z glukoza[3].

Tabela 1. Regula dodawania elektrolitéw, pierwiastkow sladowych, witamin, lekow

do plynow infuzyjnych [2].

Preparaty wapnia — | aminokwasy bez fosforanéw lub glukoza

Preparaty magnezu — | aminokwasy lub glukoza

Pierwiastki sladowe — | aminokwasy

Preparaty fosforanow — | glukoza o najwyzszym st¢zeniu, lub
aminokwasy z dodatkiem fosforanow

Elektrolity : sod , potas — | dowolny plyn

Witaminy rozpuszczalne w wodzie i emulsja thuszczowa

thuszczach —

Witaminy rozpuszczalne wodzie — woda (w przypadku mieszaniny bez
emulsji thuszczowej)

Insulina — worek z mieszaning

Glutamina, kwasy omega-3 — worek z mieszaning

Nalezy rowniez pamigtac , ze nieodwracalna zmiana struktury emulsji bezwzglednie

wyklucza mieszaning do podania jej pacjentowi.




Peroksydacja lipidow

Peroksydacja lipidéw to reakcja inicjowana przez reaktywne formy tlenu , prowadzaca
do powstania wodoronadtlenkéw lipidowych, ktore przeksztatcajg si¢ w toksyczne dla
organizmu zwigzki w  szczegolnosci aldehydy ( np.dialdehyd malonowy,
hydroksypentenal, dekadienan) , ketony ,epoksydy i weglowodory[5].
Wielonienasycone kwasy tluszczowe ( PUFA) , ze wzgledu na niestabilne , podwojne
wigzania , tatwo podlegajg peroksydacji , a powstale produkty mogg nasila¢ stres
oksydacyjny i wywota¢ toksyczny efekt . W rezultacie, podanie ich w mieszaninie
pacjentowi, moze doprowadzi¢ do sttuszczenia watroby, zwtoknienia ptuc

czy retinopatii wezesniaczej [1,5].

Tlen , podwyzszona temperatura, ekspozycja na §wiatlo oraz obecno$¢ witaminy B:
wzbudzonej §wiatlem znacznie przyspieszaja ten proces [1,5].Nalezy podkreslic,

ze poszczegodlne emulsje thuszczowe rdznig si¢ rodzajem kwasow thuszczowych. Bardziej
podatne na proces peroksydacji beda kwasy , ktoére majag w swej strukturze wigcej
nienasyconych wigzan[3,5].

Ponadto, niektore pierwiastki sladowe obecne w mieszaninie odzywczej , takie jak jony
zelaza czy miedzi , katalizuja reakcje utleniania, co rowniez stymuluje peroksydacje[5].
Nalezy pamigta¢ , Ze sam proces peroksydacji moze by¢ spowolniony przez
antyoksydanty takie jak: kwas askorbowy, rozpuszczalny w ttuszczach tokoferol ,

czy jony cynku i selenu[1,5].

Najwazniejszym czynnikiem wplywajacym na peroksydacje lipidow jest tlen, ktory w
trakcie sporzadzania mieszaniny ulega w niej rozpuszczeniu i inicjuje utlenianie. Dlatego
bezposrednio po sporzadzeniu mieszaniny nalezy jak najszybciej odpowietrzy¢ worek
[2,5,11]. Nie bez znaczenia na przenikalno$¢ tlenu ma rodzaj opakowania. Do produkcji
workow stosowanych na mieszaniny odzywcze stosuje si¢ rozne materialy, ktore r6znig
si¢ przepuszczalnos$cia dla tlenu. Najtanszy i powszechnie stosowany etylowinylooctan (
EVA) nie chroni mieszany , gdyz jest najbardziej przenikalny dla tlenu. Gaz ten inicjuje
nie tylko peroksydacje ttuszczow, ale przyczynia si¢ rowniez do degradacji witamin[5].
Wigkszg barierowo$cig charakteryzujg si¢ worki wiclowarstwowe 0 mMmniejszej
przepuszczalnosci dla powietrza. Chroniag mieszaning przed utlenianiem zaréwno
podczas jej przechowywania jak i podawania pacjentowi [1,5,8].

Nie bez znaczenia pozostaje fakt wptywu $wiatta 1 podwyzszonej temperatury na rozktad

lipidéw 1 labilnych witamin. Aby temu zapobiec, nalezy przechowywa¢ mieszaning w



lodowce w temperaturze 2°-8°C ,a w trakcie podawania wlewu pacjentowi nalezy
stosowa¢ zestawy chronigce przed $wiatlem. Ochrona dotyczy zar6wno worka z

mieszaning jak i zestawow infuzyjnych do wlewu[1,5].

Stabilnos¢ witamin

Wszyscy chorzy zywieni pozajelitowo powinni mie¢ podawane witaminy i pierwiastki
sladowe juz od pierwszego dnia leczenia . W niektorych jednostkach chorobowych ,
zwickszone jest zapotrzebowanie na witaminy. W cigzkim niedozywieniu wzrasta
zapotrzebowanie na tiamin¢ ( witamina B1) , natomiast u pacjentow ze zwigkszonym
katabolizmem wzrasta zapotrzebowanie na kwas askorbowy (witamina C )[1,6].
Najwazniejsza przyczyng strat witamin w mieszaninie jest degradacja chemiczna[8] ,
substancje te ulegajg inaktywacji poprzez wiele mechanizmow .
e Fotoliza
Pod wptywem promieniowania nadfioletowego, fotolizie ulegaja :ryboflawina
(witamina B2) , retinol ( witamina A ) czy witamina K [1,6,8,9,11].
Nalezy rowniez pamigtaé, ze sama ryboflawina, po wzbudzeniu §wiattem ,
posiada efekt prooksydacyjny i dziata katalitycznie w reakcjach utleniania
zaro6wno kwasu askorbinowego , aminokwasow ( metionina, tryptofan, prolina,
tyrozyna ) jak i lipidow [5,8,11].
e Adsorbcja na powierzchni opakowania
Najbardziej sktonng do adsorbcji witaming jest retinol. Zjawisko moze
dotyczy¢ zarowno pojemnika jak i aparatow do przetaczania [1,8]. Straty
witaminy A zwigzane Z adsorbcjg gldwnie z opakowaniami wykonanymi z
polichlorku winylu (PCV) siegaja nawet do 90%][8].
¢ Redukcja
Witaming , ktora ulega reakcji redukcji jest tiamina ( witamina B1)[9,11] ,a jej
zmniejszone stezenie wystepuje w obecnosci aminokwasdéw , zawierajacych
siarczyny. Czesta degradacja tiaminy , byla zwigzana z reakcja
z metabisiarczynem sodu, przeciwutleniaczem stosowanym kiedys ~—w

roztworach aminokwasow [8,9,11].

e Utlenianie



Najbardziej jednak niestabilng witaming w mieszaninie odzywczej jest witamina
C [9,11].Kwas askorbowy ulega reakcji utleniania , a czynnikami ktore ja
przyspieszajg to gtdéwnie wysoka temperatura oraz obecnos¢ tlenu [5,6,9,11].
Rozktad witaminy C , zwigksza si¢ réwniez w obecnos$ci  niektorych
pierwiastkow S$ladowych glownie jonow miedzi [1,3,8,9], ale rowniez w

obecnosci jonow zelaza, cynku i manganu [8].

Rycina 2. Droga degradacji kwasu askorbowego [8,11].

Kwas askorbowy

Ife

Kwas dehydroaskorbowy

l

Kwas 2,3 diketogulonowy

l

Kwas treonowy + kwas szczawiowy

Koncowym produktem degradacji kwasu askorbowego jest kwas szczawiowy (ryc. 2) ,
ktory reagujac z wapnem tworzy nierozpuszczalny osad szczawianu wapnia [ 8,9].
Warto zatem pamigtac, ze reakcje miedzy witaminami a skladnikami mieszaniny moga
doprowadzi¢ u pacjenta zarowno do zespotow niedoborowych jak i do podania we
wlewie niepozadanych i wrecz niebezpiecznych produktow [1,10].

Wykazano ochronny wplyw emulsji thuszczowej na zmniejszenie degredacji witamin[3].
Zaleca si¢ zatem, by zarOwno witaminy rozpuszczalne w wodzie jak 1 w thuszczach
dodawa¢ do emulsji tluszczowej[3]. W przypadku mieszanin odzywczych nie
zawierajacych thuszczu ( TIO) ,zaleca si¢ je dostrzykiwaé bezposrednio do worka ,
pamigetajac , ze niskie pH glukozy przyspiesza rozktad[3].

W celu zminimalizowania czasu rozktadu i interakcji zaleca si¢ dodawanie witamin

bezposrednio przed wlewem [1,3].



Stabilnosé pierwiastkow sladowych

Wytracenie osadow pierwiastkow sladowych najczesciej spowodowane jest tworzeniem
soli fosforanow zelaza lub cysteinianu miedzi w przypadku aminokwasdéw zawierajacych
cysteing. Reakcja redukcji seleninu do wolnego selenu zachodzi¢ moze pod wplywem

kwasu askorbinowego [1,3,8].

Stabilnos¢ wapnia i fosforanow

Najczesciej wystepujaca niezgodnoscig stanowigca najwigksze zagrozenie dla zycia
pacjentow zywionych pozajelitowo jest wytracenie osadu wodorofosforanu wapnia

( CaHPO.) w mieszaninie odzywczej[1,3]. Rownowaga jonow wapniowych

i fosforanowych w mieszaninie jest zalezna od wielu czynnikow. Duze ryzyko wytracenia
osadu wystepuje przy wysokich stezeniach wapnia i fosforanow[1,3,8] , dlatego nalezy
pamigtac o przeliczeniu dopuszczalnej warto$ci granicznej dla jondw nieorganicznych,

korzystajac ze wzoru[3]:

Wspélczynnik precypitacji
Ca + 2mmol/l x PO+ mmol/l < 72 mmol/1?

Ryzyko wytracenia osadu CaHPO. , mozna wyeliminowa¢ poprzez stosowanie soli
organicznych wapnia i fosforu , takich jak glicerofosforan , glukozo-1-fosforan

czy glukonian wapnia [1,3,6,8,10].Stosujac preparaty soli organicznych, uzyskuje si¢
wigksze graniczne stezenia , niz w przypadku soli nieorganicznych, ktore przy nizszych
stezenich tatwiej dysocjuja[3,7,8]. Przy zwiekszonej podazy wapnia i fosforanow, tak jak
w mieszaninach odzywczych dla noworodkow czy dzieci , zaleca si¢ stosowanie
wylacznie soli organicznych[1,10].

Nalezy podkresli¢, ze wysokie stezenie aminokwasow dziala stabilizujgco i zmniejsza
wytracanie osadu W mieszaninie, gdyz w reakcji z jonami wapniowymi aminokwasy
tworza rozpuszczalne kompleksy , zmniejszajac ilos¢ wolnych jonow [1,3,7]. Zatem ,
aby unikng¢ niezgodnosci , nalezy dodawac¢ preparaty wapniowe do aminokwasow [3].
Czynniki fizyczne takie jak pH, temperatura i czas przechowywania, czy szybkos¢ wlewu
sg kluczowymi parametrami od ktorych zalezy wytraceniu osadu[1,3,7].
Wodorofosforan wapnia , jest sola , ktorej rozpuszczalno$¢ maleje wraz ze wzrostem
temperatury .Do precypitacji moze dojs¢ w trakcie podawania mieszaniny pacjentowi,

co moze by¢ szkodliwe a nawet $miertelne [1,3].
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Co wazne, do wytracenie osadu moze przeczyni¢ si¢ niskie stezenie glukozy i zbyt
wysokie pH mieszaniny. W przeciwienstwie do stabilnosci emulsji thuszczowej , niskie
pH zmniejsza ryzyko precypitacji CaHPOs [1,10]. Zaobserwowano rowniez , ze dodatek
20% siarczanu magnezu ( MgS0O4) zmniejsza wytracenie osadu , dziatajac stabilizujaco.
Jest to tzw. efekt solny w ktorym, rozpuszczalno$¢ trudno rozpuszczalnej soli zwigksza
si¢ pod wplywem soli niemajacej wspdlnego jonu”. Oznacza to ,ze jony magnezowe
tworza bardziej stabilne sole z jonami fosforanowymi[1,3,8].

Nie nalezy zapomina¢ rOwniez o zastosowaniu wlasciwej techniki mieszania i kolejnosci
dodawania sktadnikow. Jako pierwsze powinno si¢ dodawac fosforany

(do aminokwasow) , jako ostatnie preparaty wapnia ( do glukozy) [1,7,8].

Ze wzgledu na mozliwo$¢ wytracenia osadu , nie wolno dostrzykiwa¢ do jednego
pojemnika preparatow wapnia i fosforanow nieorganicznych oraz preparatow chlorku
wapnia i siarczanu magnezu [2]. Nie powinno si¢ rowniez przetacza preparatow z
fosforanami lub wapniem przez ten sam przewdd, bezposrednio po sobie bez
przeptukiwania [1,2].Osady wodorofosforanu wapnia stanowiag powazne zagrozenie dla
zdrowia i zZycia pacjentow. Moga powodowa¢ niedrozno$¢ cewnika, zapalenie ptuc ,

zatory , zakrzepice i uszkodzenie tkanek [10].

Stabilnos¢ aminokwasow

Najwigkszy wptyw na stabilno$¢ aminokwaséw w mieszaninie AIO majg warunki jej
przechowywania takie jak: tlen ,$wiatlo i temperatura. Cysteina, metionina oraz tryptofan
to aminokwasy 0 szczegodlnej wrazliwosci na powyzsze czynniki[3].

Brazowienie mieszaniny odzywczej , moze by¢ wynikiem zachodzacej reakcji Maillarda,
pomiedzy glukozg ( szczegoélnie o duzym stezeniu ) a niektorymi zasadowymi
aminokwasami np. lizyna, histydyna, cysteing [6,7] . Proces ten katalizuje podwyzszona
temperatura[3] , ale wptyw na jej przebieg ma rowniez rodzaj aminokwasow w
mieszaninie oraz obecnos¢ elektrolitow [6]. Powstate w trakcie reakcji produkty , moga
dziata¢ toksycznie i alergizujaco[3,6].

Jakiekolwiek zmiany zabarwienia mieszanki sa zatem przeciwskazaniem do podania jej

pacjentowi.



Leki w mieszaninie odiywczej

Dodawanie lekow do mieszaniny odzywczej nie tylko obniza koszty leczenia ,skraca
czas, ale rowniez niweluje problem dodatkowej podazy pltyndéw, szczegolnie u pacjentow
z restrykcja ptynowa [1,3].Jednakze mieszaniny do zywienia pozajelitowego, ze wzgledu
na mozliwo$¢ ztozonych niezgodnosci i interakcji, nie sg dobrym no$nikiem do
podawania lekow[1]. Nalezy pamigtac, ze dodanie kazdego leku tworzy nowa mieszaning
o zmienionych wlasciwos$ciach, co moze wplywaé na biodostepnos¢ zaré6wno samej
mieszaniny jak i dodanego preparatu[1]. Podaz zywienia pozajelitowego razem z lekami
moze powodowac interakcje w fazie farmakodynamicznej, farmakokinetycznej

i farmaceutycznej, moze rowniez powodowa¢ zmiane stopnia wigzania z biatkami

oraz modyfikacj¢ cytochromu P — 450 [6]. Zarowno sama substancja lecznicza, jak

1 zawarte w leku substancje pomocnicze moga doprowadzi¢ do zmiany pH mieszaniny,
inaktywacji emulgatora i zatamania emulsji, czy wytracenia osadu[3].

Kolejnym waznym aspektem jest proces adsorbcji lekow przez tworzywa sztuczne na
powierzchni opakowania , czego wynikiem jest brak dziatania terapeutycznego.
Przyktadem takiego leku jest insulina- jej ilo§¢ zaadsorbowana na powierzchni siega
15-80%][4]. Zaleca si¢ zatem , wyliczong dawke poddac korekcie , a samg insuling nalezy
dostrzykiwa¢ do worka bezposrednio przed podaniem choremu([3].

Niektore leki, takie jak diazepam, dihydropirydyny czy nitrogliceryna moga by¢
absorbowane przez tworzywa ( PCV) uzywane do produkcji zestawow do przetoczen .
Lekami ulagajacymi adsorbcji sg rowniez albuminy[1].

Przyktadem leku niezgodnego z mieszaning AIO , ale zgodnego z TIO jest heparyna.
Dodatek jej do emulsji thuszczowej powoduje jej zatamanie i rozdziat faz[1].

Nie nalezy zapomina¢ réwniez o lekach charakteryzujacych si¢ niskim ( midazolam,
wankomycyna, doksycyclina, doksorubicyna) lub wysokim pH ( acyklowir, furosemid,
fenytoina, barbiturany, metoclopramid), ktérych nie nalezy dodawaé¢ do mieszaniny
zawierajacej thuszcze[1].

Leki lipofilne ( np. paklitaksel, amfoterycyna B), moga wchodzi¢ w interakcje z emulsja
thuszczowa poprzez wnikanie do kropel fazy olejowej, co zmienia parametry
farmakokinetyczne . Zarowno lekow o niskim indeksie farmaceutycznym jak i krotkim

okresie pottrwania nie wolno dodawaé do mieszaniny[1].
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Tabela 2. Przyklady lekéw niezgodnych z mieszaning AIO [6]

Acyklovir Lorazepam Droperidol
Amfoterycyna B Midazolam Siarczan morfiny
Cyklosporyna Nalbutyna Pentobarbital sodu
Chlorowodorek dopaminy | Haparyna Fenobarbital sodu
Doxorubicyna Metylodopa Fenytoina
Doxycyklina Ondansetron Hydromorfon
Fluorouracyl Dekstrany zelaza Gancyklowir
Haloperidol Leworfanol Metoclopramid

W zwiazku z powyzszym, jezeli to tylko mozliwe, nalezy unika¢ dodawania lekow do
mieszaniny odzywczej AIO. Z powodu wysokiego ryzyka niestabilno$ci mieszaniny, leki
o nieznanej zgodnosci i wptywie na procesy fizyko- chemiczne , nigdy nie powinny by¢
dodawane do worka z mieszaning badZz podawane przez ten sam zestaw do przetoczen

[1,3].

Stabilnos¢ mikrobiologiczna

Mowigc o stabilno$ci nie nalezy zapomina¢ o aspekcie mikrobiologicznym. O czystosci
mikrobiologicznej mieszaniny decydujg sposob i warunki w jakich jest ona sporzadzana
oraz podawana pacjentowi.

Mieszaniny odzywcze musza by¢ jalowe, apirogenne 1 pozbawione zanieczyszczen
nierozpuszczalnych w okresie ich przygotowywania, przechowywania i podazy[1].

W zwigzku z czym musza by¢ wykonywane w warunkach aseptycznych przez
odpowiednio wykwalifikowany personel, ktory powinien dotozy¢ wszelkich staran,

aby nie dopusci¢ do skazenia .

Przyczyng zakazenia mieszaniny odzywczej moze by¢ :

e nieprzestrzeganie procedur aseptycznych przez personel
e skazenie preparatow wyjsciowych
e skazenie sprzetu

¢ niedbate dodawanie preparatow uzupetniajacych [3]

11



Do skazenia drobnoustrojami mieszanin odzywczych moze dojs¢ zaréwno podczas ich
wykonywania jak i podczas podtaczania pojemnika z zestawem do przetoczen [3].
Wykazano, ze stabilno$¢ mikrobiologiczna jest zachowana przez dtuzszy czas

w mieszaninach o nizszym pH ( ok. 5,5 ) oraz zawierajgcych pierwiastki §ladowe

( przede wszystkim jony cynku). Nie bez znaczenia na wzrost patogenow ma wptyw
réwniez osmolarno$¢. Im jest wyzsza tym rozwdj mikroorganizmow jest
wolniejszy[1,3]. Mieszaniny do podawania pozajelitowego sg dobrg pozywka dla
wzrostu drobnoustrojow szczegdlnie w temperaturze pokojowej, natomiast w temp.
2°-8°C , ulega on zahamowaniu[1,3]. Dlatego gotowe mieszanki nalezy przechowywac

w lodowce, a wlew nie powinien przekracza¢ 24h[1,3].
Whioski

Sporzadzajac mieszaniny do zywienia pozajelitowego nalezy unikac niezgodnosci

i przestrzegaé zasad aseptyki. Stabilno$¢ i zgodno$¢ mieszanin do zywienia
pozajelitowego obejmuje szereg interakcji fizycznych i chemicznych[1].
Najwazniejszymi czynnikami decydujacymi o skuteczno$ci leczenia zywieniowego jest
podanie choremu mieszaniny dostosowanej do jego indywidualnych potrzeb ,

ale przede wszystkim mieszaniny stabilnej zaréwno pod wzgledem fizyko-chemicznym
jak i mikrobiologicznym , czyli mieszaniny bezpiecznej.

Mieszaniny odzywcze stosowane AIO , zawierajg duzg 1lo$¢ chemicznie reaktywnych
sktadnikow. Niezgodnosci mogg by¢ wynikiem zaréwno bezposrednich reakcji pomiedzy
sktadnikami rozpuszczonymi, jak i powietrzem czy sktadnikami opakowania. Reakcje
chemiczne zachodzace w mieszaninie sg zalezne od wielu czynnikow takich jak:
temperatura, pH ,obecnosci katalizatorow, stezenia substancji czy ekspozycji na $wiatto
lub tlen.

Dla zapewnienia skuteczno$ci leczenia zywieniowego oraz bezpieczenstwa chorego
zywionego pozajelitowo ,nalezy przeanalizowa¢ sktad mieszaniny z uwzglgdnieniem
mozliwych interakcji. Ocena organoleptyczna, w szczegdlnosci wzrokowa ,pozwala na
wykrycie oznak niestabilnosci takich jak: wytrgcenie osadu, zmian zabarwienia czy
rozdziat faz.

Na stabilno$¢ mieszaniny ma wptyw wtasciwa technika mieszania i kolejno$¢ dodawania
sktadnikéw. Gotowe mieszaniny zywieniowe nalezy przechowywaé w temperaturze

20-8°C , chroni¢ od $wiatta rowniez w trakcie podawania pacjentowi.
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Jest bowiem faktem , ze niewlasciwe przygotowanie, przechowywanie i podawanie

mieszaniny zywieniowej choremu , stanowi powaznie zagrozenie dla jego zdrowia

1 zycia.
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