PROTOKOL NR 3/2024/34

Z POSIEDZENIA GRUPY EKSPERCKIEJ DS. SUBSTANCII | METOD CHEMICZNYCH ORAZ WYROBOW
MEDYCZNYCH KOMISJI FARMAKOPEI

W DNIU 7 LISTOPADA 2024 R.

Porzadek obrad posiedzenia (wideokonferencja):

1. Otwarcie posiedzenia.

2. Przyjecie porzadku obrad posiedzenia.

3. Przyjecie Protokotu nr 2/2024/33 z posiedzenia Grupy eksperckiej ds. Substancji i Metod
Chemicznych oraz Wyrobéw Medycznych KF w dniu 22 lutego 2024 r.

4. Omowienie i weryfikacja zgodnosci z tekstami Farmakopei Europejskiej polskojezycznych wersji
nowych' i znowelizowanych" (zmiany do oméwienia zaznaczono linig na marginesie) tekstow i
monografii opublikowanych w Farmakopei Europejskiej 11.6 i 11.7 do zamieszczenia w Suplemencie
2025 do Farmakopei Polskiej wydanie XIlI (Suplement 2025 FP XII1).

TEKSTY PODSTAWOWE

2.4.35. Wymywalne pierwiastki w tworzywach sztucznych do celéw farmaceutycznych / Extractable
elements in plastic materials for pharmaceutical use 7

MONOGRAFIE ~ SZCZEGOtOWE  PREPARATOW  RADIOFARMACEUTYCZNYCH |  MATERIALOW
WYJSCIOWYCH DO PREPARATOW RADIOFARMACEUTYCZNYCH

loflupani (**1) solutio iniectabilis ')
Lutetii (*"’Lu) zadavotidi guraxetani solutio iniectabilis ' 17
Technetii (*¥™Tc) oxidronatis solutio iniectabilis "7

MONOGRAFIE SZCZEGOtOWE

Amiodaroni hydrochloridum " 2-7)
Atorvastatinum calcicum " (16}
Baclofenum "7

Bromperidolum "(2%8)

Chloroquini phosphas " 46
Chloroxylenolum '{16)

Cinnarizinum "%.7)

Dextromethorphani hydrobromidum monohydricum "#17)
Enoxaparinum natricum iniectabile ' 1.7
Etravirini compressi ' (47

Etravirinum '{11:8)

Fludrocortisoni acetas " 117
Montelukastum natricum " (*+-6)
Pefloxacini mesilas dihydricus " ()
Pirfenidoni compressi ' +7)
Propylenglycolum " (:16)

Riboflavini natrii phosphas hydricus "6
Sacchari sphaerae " 118



Tetracosactidum " (16

Ursodoxicoltaurinum dihydricum '3

5. Uchwata Grupy eksperckiej ds. Substancji i Metod Chemicznych oraz Wyrobéw Medycznych Komisji
Farmakopei w sprawie tekstéw wymienionych w porzadku obrad posiedzenia.

6. Wolne wnioski.

Obecni na posiedzeniu cztonkowie Grupy eksperckiej ds. Substancji i Metod Chemicznych oraz
Wyrobow Medycznych Komisji Farmakopei:

Przewodniczaca - prof. dr hab. Marianna Zajac
Zastepca Przewodniczacej - dr Anna tozak
Cztonkowie: - prof. dr hab. Anna Jelifiska

- dr hab. Urszula Hubicka

- prof. nadzw. dr hab. Dorota Kowalczuk

- dr Elzbieta Kublin
Obecni na posiedzeniu pracownicy Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i
Produktéw Biobdjczych:
Dyrektor Departamentu Farmakopei - Ewa Leciejewicz-Ziemecka
Departament Farmakopei: - Olga Sadownik

- Elzbieta Sadowska

Omodwienie przebiegu posiedzenia:
Ad 1) Posiedzenie otworzyly Przewodniczgca Grupy eksperckiej Prof. dr hab. Marianna Zajac oraz
Dyrektor Departamentu Farmakopei Dr Ewa Leciejewicz-Ziemecka, witajac zebranych na spotkaniu
Grupy eksperckiej. Dyrektor Departamentu Farmakopei przedstawita réwniez nowego pracownika
Departamentu Farmakopei P. mgr inz. Olge Sadownik. Posiedzenie odbyto si¢ w formie
wideokonferenciji.
Ad 2) Porzadek obrad posiedzenia przyjeto bez zmian.
Ad 3) Protokdt nr 2/2024/33 z posiedzenia Grupy eksperckiej ds. Substancji i Metod Chemicznych oraz
Wyrobéw Medycznych KF z dnia 22 lutego 2024 r. przyjgto jednogtosnie.
Ad 4) Na niniejszym posiedzeniu omawiano polskojgzyczne wersje nowego tekstu podstawowego oraz
nowych i znowelizowanych monografii szczegétowych opublikowanych w Farmakopei Europejskiej 11.6 i
11.7, przeznaczonych do zamieszczenia w Suplemencie 2025 do Farmakopei Polskiej wydanie Xl
(Suplement 2025 FP Xill). Suplement 2025 FP XIll zawierac bedzie polska wersje materiatow
Suplementéw 11.6, 11.7 i 11.8 Farmakopei Europejskiej oraz wymagania narodowe; publikacja
planowana jest w listopadzie 2025 r. wraz z kumulatywng wersja elektroniczng FP XIII.
Dyrektor DF podkreslita, ze w celu usprawnienia przebiegu posiedzenia w formie wideokonferencji
zataczone do zaproszenia na posiedzenie materiaty zawieraty wprowadzone przez Departament
Farmakopei wstepne weryfikacje zgodnosci z wersjami oryginalnymi i ustaleniami redakcyjnymi oraz
sugestie zapiséw; nastepnie Cztonkowie Grupy przestali swoje uwagi przed terminem posiedzenia i na
niniejszym spotkaniu Dyrektor DF oméwita w formie prezentaciji zebrane uwagi do poszczegdinych
tekstéw. Przyjete zmiany, po posiedzeniu wprowadzi Departament Farmakopei.
Dyrektor DF podkreslita konieczno$¢ stosowania w przygotowywaniu monografii i tekstow
farmakopealnych jednolitego, ustalonego nazewnictwa, zawartego w , Instrukcji do przygotowania
polskojezycznej wersji monografii Farmakopei Europejskiej” oraz opublikowanego w Farmakopei
Polskiej; przypomniata takze ponizsze ustalenia podjete wczedniej przez Grupg ekspercka ds. Substancji i



Metod Chemicznych oraz Wyrobéw Medycznych KF w zakresie regut dotyczacych pisowni polskich nazw
zwigzkow organicznych co do stosowania tzw. eufonicznego ,,0” miedzy przedrostkami / przyrostkami i
rdzeniem nazwy:

- w przypadku nazw ztozonych, jezeli nie uzywany jest nawias przed fragmentem nazwy (przyrostkiem)
zaczynajacym sie samogtoska, nie stosuje sie tgcznika ,0”, np. ,,...glukopiranozyloksy...”, w przypadku
stosowania nawiasu, taki facznik nalezy zastosowa¢, np. ,...benzyloloksy...”; stosuje sie tacznik ,0”
zawsze gdy przyrostek w nazwie zaczyna sie spotgtoska,

- w przypadku przyrostkow typu ,ylo”, ,ilo”, ,on”, ,ol” (zaczynajace sie samogtosks), przed
rozdzielajgcym je liczebnikiem nie stosuje sie tacznika ,0”, np. ,..heptalen-7-ylo...”; w przypadku
przyrostkow typu ,dion”, ,trion” (zaczynajgce sie spotgtoska) nalezy dodac ,,0”, np. , ...puryno-6,8-dion”,
- w przypadku pochodnych amin nie stosuje sie tacznika ,,0”, np. ,metanamina”, , etanamina”.
Dodatkowo, przypomniano o stosowaniu w nazwie chemicznej , karboksyamid” tacznika ,y”.

USTALENIA SZCZEGOLOWE

2.4.35. Wymywalne pierwiastki w tworzywach sztucznych do celéw farmaceutycznych

W catym tekscie powinno byé:

at the specification limit- w wartosci granicznej specyfikacji

elements to be determined- oznaczane pierwiastki

target element- dany pierwiastek

not greater than- nie wieksze niz

TYTUL

Powinno byc: ,Ekstrahowalne pierwiastki w tworzywach sztucznych do celéw farmaceutycznych”
PRZYGOTOWANIE PROBKI

Str. 1, wiersz 26-27 powinno by¢: ,,...dodac¢ 0,5 mL kwasu azotowego OD, 0,2 mL kwasu solnego OD,
nastepnie 4,3 mL roztworu otrzymanego po autoklawowaniu.”

PRZYDATNOSC UKtADU

Str. 2, wiersz 17 powinno by¢: ... nie rézni sie od rzeczywistego stezenia wiecej niz 20%.”
LINIOWOSC

Str. 3, wiersz 6 do decyzji: ,— btedy resztowe/ reszty dla kazdego poziomu kalibracji sg losowo
rozmieszczone...”

ZAKRES

Str. 3, wiersz 25-26 powinno by¢: ,Zakres kalibracji dla danego pierwiastka znajduje sie w zakresie
liniowosci metody;”

DOKtADNOSC

Str. 4, wiersz 7-9 powinno by¢: ,,...wartosci granicznej specyfikacji, takze jezeli stezenie poczatkowe
odpowiedniego materiatu poréwnawczego odpowiada wartosci granicznej specyfikacji)...”
POWTARZALNOSC

Str. 4, wiersz 19-21 powinno by¢: ,W celu ustalenia precyzji posredniej moze by¢ przeprowadzona
analiza powtarzalnosci w roznych dniach, z zastosowaniem réznej aparatury, przez réznych analitykow,
lub ich kombinacja.”

loflupani (*231} solutio iniectabilis
DEFINICIA
Str. 1, wiersz 13 powinno byc¢: ,,...[3.2.1]Joktano-2-karboksylanu (N-w-fluoropropylo-2g-karbometoksy-

3B..”



Lutetii (*”’Lu) zadavotidi guraxetani solutio iniectabilis

TYTUL

W polskiej wersji powinno by¢: ,Lutet (’Lu) zadawotyd guraksetan, roztwér do wstrzykiwan” (nazwa
INN WHO brzmi: lutetium (*’Lu) zadavotidum guraxetanum)

DEFINICIA

Str. 1, wiersz 16-17 do decyzji: ,...[N-[(4R)-4-karboksy-kO-4-[4,7,10-tris(karboksylato/karboksylano-kO-
metylo)-1,4,7,10-tetraazacyklododekan...”

BADANIA

Str. 2, wiersz 18 powinno by¢: ,Zadawotyd guraksetan, lutet zadawotyd guraksetan i inne substancje

pokrewne.”

Str. 3, wiersz 14 powinno by¢: ,Detekcja: spektrofotometr przy 200 nm i detektor radioaktywnosci
potagczone szeregowo.”

Str. 3, wiersz 16-17 powinno by¢: ,(czas retencji = ok. 8,0 min): lutet zadawotyd guraksetan = ok. 1,1.”
CzYSTOSC RADIOCHEMICZNA

Str. 4, wiersz 21 powinno byé: ,Wspdtfczynnik opdZnienia: [*’Lu]lutet zadawotyd guraksetan =0-0,3.”
Str. 5, wiersz 2 powinno by¢: ,...zlokalizowa¢ pik [V’Lu]lutetu zadawotydu guraksetanu przez
porownanie...”

Str. 5, wiersz 9 powinno byé: ,,..w poréwnaniu z [*’Lu]lutetem zadawotydem guraksetanem...”

Technetii (**"Tc) oxidronatis solutio iniectabilis

DEFINICJA

Str. 1, wiersz 11 powinno by¢: ,,...(sodu oksydronianu}...”

Str. 1, wiersz 12-13 powinno byé: , Preparat moze zawierac stabilizatory i obojetne dodatki.”

Amiodaroni hydrochloridum

BADANIA

Str. 3, wiersz 13 powinno by¢: - faza ruchoma A: $wiezo przygotowany roztwdr wodoroweglanu
amonowego OD...”

Str. 4, wiersz 11 powinno by¢: ,Doda¢ 1,50 g substancji badanej do 40 mL wody OD o temp. 80°C..."
ZANIECZYSZCZENIA

Str. 6, wiersz 13-14 powinno by¢: ,,J. 2-[4-(2-butylo-1-benzofurano-3-karbonylo)-2,6-dijodofenoksy]-N,N
dietyloetan-1-aminy N-tlenek (amiodaronu N-tlenek).”

Atorvastatinum calcicum
Nie zgtoszono uwag merytorycznych.

Baclofenum
Nie zgtoszono uwag merytorycznych.

Bromperidoium
Nie zgtoszono uwag merytorycznych.

Chloroquini phosphas
TOZSAMOSC
Str. 2, wiersz 15 powinno byé: ,,...powtérzy¢ postepowania uzywajac 80 mg...”



ZANIECZYSZCZENIA
Str. 5, wiersz 6 powinno byc: ,D. N-tlenek (4RS)-4-[{7-chlorochinolin-4-ylo)amino]-N, N-dietylopentan-1-
aminy,”

Chloroxylenolum

BADANIA

Str. 2, wiersz 15 powinno by¢: ,Faza ruchoma: roztwoér 0,5% (V/V) lodowatego kwasu octowego OD,
metanol OD (22:78 V/V).”

ZANIECZYSZCZENIA

Str. 4, wiersz 23-24 powinno by¢: ,Nie jest wiec konieczne identyfikowanie tych zanieczyszczen w celu
wykazania zgodnosci substancji.”

Cinnarizinum

TOZSAMOSC

Str. 2, wiersz 15-16 powinno by¢: ,..ogrzewajgc w fazni wodnej w temp. 80°C i utrzymywaé 10 min
temperature tazni wodnej 80°C.”

ZANIECZYSZCZENIA

Str. 5, wiersz 2 powinno by¢: ,C. 4-(difenylometylo)-1,1-bis[(2E)-3-fenyloprop-2-en-1 ylo]piperazyn-1-
iowy chlorek,”

Dextromethorphani hydrobromidum monohydricum
Nie zgtoszono uwag merytorycznych.

Enoxaparinum natricum iniectabile

BADANIA

Str. 2, wiersz 12-13 powinno by¢: ,W pojemniku wolnym od siarczanéw, rozcienczy¢ preparat badany...”
Str. 2, wiersz 16-17 powinno by¢: ,\W pojemniku wolnym od siarczandw, przygotowaé roztwor...”

Str. 2, wiersz 33; str. 3 wiersz 1-4 powinno by¢: ,Detekcja: detektor konduktometryczny wyposazony w
automatyczny eliminator anionéw z mikromembrang lub odpowiedni uktad eliminacji chemicznej.”

Str. 3, wiersz 8-9 powinno by¢: ,rozdzielczosc: wiecej niz 1 pomiedzy pikami siarczanu i szczawianu.”

Str. 3, wiersz 10-11 powinno by¢: ,Obliczenia. Wykresli¢ krzywa wzorcowg zaleinosci wysokosci piku
siarczanu od steZenia siarczanow (w ug/g) w roztworach poréwnawczych...”

ZAWARTOSC

Str. 3, wiersz 24 powinno by¢: , Aktywnos¢ antykoagulacyjna preparatu badanego jest oznaczana...”

Etravirini compressi

TOZSAMOSC

Str. 1, wiersz 26 powinno by¢: ,,...i 1000-700 cm™, zgodnie z widmem etrawiryny CSP.”
BADANIA

Str. 2, wiersz 3-4 powinno byé: Do ilosci proszku odpowiadajgcej 50 mg etrawiryny, dodaé...”

Etravirinum

ZANIECZYSZCZENIA

Str. 4, wiersz 10-11 powinno by¢: ,Nie jest wiec konieczne identyfikowanie tych zanieczyszczen w celu
wykazania zgodnoéci substancji.”



Fludrocortisoni acetas

WEASCIWOSCI

Str. 1, wiersz 17 powinno by¢: , Wyglgd: biaty lub prawie biaty, stabo higroskopijny krystaliczny proszek.”
TOZSAMOSC

Str. 1, wiersz 23 powinno by¢: , ToZzsamosc pierwsza: A, B.”

Str. 2, wiersz 13 powinno by¢: ,,Rozpusci¢ 25 mg octanu fludrokortyzonu do identyfikacji i badania
zawartosci CSP w metanolu OD...”

Str. 2, wiersz 16-17 powinno by¢: ,,Przenieé¢ 2 mL roztworu B do szklanej probowki poj. 15 mL z
doszlifowanym szklanym lub politetrafluoroetylenowym korkiem.”

Str. 2, wiersz 28 powinno byé: ,Wyniki A: plama gtéwna na chromatogramach roztworéw badanych...”
Str. 2, wiersz 34 powinno by¢: ,, Wyniki B: plama gtéwna na chromatogramach roztworéw badanych...”
BADANIA

Str. 5, wiersz 3 powinno byé: ,,- suma zanieczyszczen: nie wigcej niz 1,0%;”

Montelukastum natricum
Nie zgtoszono uwag merytorycznych.

Pefloxacini mesilas dihydricus
Nie zgtoszono uwag merytorycznych.

Pirfenidoni compressi
Nie zgtoszono uwag merytorycznych.

Propylenglycolum

BADANIA

Str. 2, wiersz 3-4 powinno byé¢: ,,...(0,01 mol/L) RM, do powrotu rézowego zabarwienia utrzymujacego sig
dtuzej niz 30 s.”

Riboflavini natrii phosphas hydricus

DEFINICIA

Str. 2, wiersz 2-3 powinno by¢: ,ryboflawina: 7,8-dimetylo-10-[(25,35,4R)-2,3,4,5
tetrahydroksypentylo]benzo [g]pterydyno-2,4(3H,10H)-dion;”

Sacchari sphaerae
TOZSAMOSC
Str. 1, wiersz 18 powinno by¢: ,Rozpusci¢ 10 mg sacharozy CSP w mieszaninie...”

Tetracosactidum

DEFINICJA

Str. 1, wiersz 12-13 powinno byé: ,Kortykotropiny ludzkiej syntetyczny (1-24)-peptyd. Substancja
zwieksza szybkoé¢ z jakg hormony kortykoidowe sg wydzielane przez nadnercza.”



Ursodoxicoltaurinum dihydricum

BADANIA

Str. 1, wiersz 26-27 powinno by¢: ,W celu poprawy rozpuszczania, roztwér moze byé ogrzany do
temperatury ok. 60°C i nastepnie ochtodzony do temperatury ok. 20°C.”

Str. 2, wiersz 9 powinno by¢: ,Faza ruchoma: metanol OD, woda OD, bezwodny etanol OD (40:40:80

747441 N

Ad 5) Po oméwieniu tekstow Grupa ekspercka ds. Substancji i Metod Chemicznych oraz Wyrobow
Medycznych KF podjeta ponizszg uchwate.

UCHWALA GRUPY EKSPERCKIEJ DS. SUBSTANCII | METOD CHEMICZNYCH
ORAZ WYROBOW MEDYCZNYCH KOMISJI FARMAKOPEI
NR 3/2024/34 Z DNIA 7 LISTOPADA 2024 R.

Dziatajac na podstawie art. 7 ust. 8 ustawy z dnia 18 marca 2011 r. o Urzedzie Rejestracji Produktéw
Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobdjczych (Dz. U. z 2023 r., poz. 1223) Grupa
ekspercka ds. Substancjii Metod Chemicznych oraz Wyrobdw Medycznych Komisji Farmakopei postanawia,

€O nastepuje:

§1.
Grupa ekspercka ds. Substancjii Metod Chemicznych oraz Wyrobéw Medycznych Komisji Farma kopei

zatwierdza nizej wymienione polskojezyczne wersje tekstéw Farmakopei Europejskiej, omdwione i
zweryfikowane na posiedzeniu Grupy w dniu 7 listopada 2024 r. (wideokonferencja). W gérnym indeksie
podano typ zmiany (tekst/monografia nowa '; nowelizacja petna ") oraz wydawnictwo Farmakopei
Europejskiej, w ktérym zostaty opublikowane.

TEKSTY PODSTAWOWE

2.4.35. Ekstrahowalne pierwiastki w tworzywach sztucznych do celéw farmaceutycznych '@17)

MONOGRAFIE ~ SZCZEGOtOWE  PREPARATOW  RADIOFARMACEUTYCZNYCH |  MATERIAOW
WYJSCIOWYCH DO PREPARATOW RADIOFARMACEUTYCZNYCH

loflupani (*2*1) solutio iniectabilis ! (-6)
Lutetii (*"’Lu) zadavotidi guraxetani solutio iniectabilis ' 17}
Technetii (**™Tc) oxidronatis solutio iniectabilis " 127

MONOGRAFIE SZCZEGOLtOWE

Amiodaroni hydrochloridum "(17)

Atorvastatinum calcicum " (1-6)

Baclofenum "7

Bromperidolum "1

Chloroquini phosphas" (114

Chloroxylenolum '(16)

Cinnarizinum " (%7

Dextromethorphani hydrobromidum monohydricum "7



Enoxaparinum natricum iniectabile '*7)

Etravirini compressi ' *+-7)

Etravirinum '16)

Fludrocortisoni acetas "(**7)

Montelukastum natricum " 1€

Pefloxacini mesilas dihydricus " +®

Pirfenidoni compressi ' 17
Propylenglycolum " (18

Riboflavini natrii phosphas hydricus
11 {11.6)

11{11.6)

Sacchari sphaerae
Tetracosactidum " 1116
Ursodoxicoltaurinum dihydricum ')

Uzasadnienie zajetego stanowiska:

Na posiedzeniu w dniu 7 listopada 2024 r., przeprowadzonym w formie wideokonferencji, zostaty
oméwione i zweryfikowane w zakresie zgodnosci z tekstami Farmakopei Europejskiej oraz z ustaleniami
zawartymi w ,,Instrukcji do przygotowania polskojezycznej wersji monografii Farmakopei Europejskiej”,
polskojezyczne wersje nowych i znowelizowanych tekstow opublikowa nych w Farmakopei Europejskiej
11.6i 11.7, przeznaczone do zamieszczenia w Suplemencie 2025 do Farmakopei Polskiej wydanie XIlI
(Suplement 2025 FP XIII).

Zafaczone do zaproszenia na posiedzenie materiaty zawieraty wprowadzone przez Departament
Farmakopei weryfikacje wstepne zgodnosci z wersjami oryginalnymi i ustaleniami redakcyjnymi oraz
sugestie zapisow; nastepnie Cztonkowie Grupy przestfali swoje uwagi przed terminem posiedzenia i na
niniejszym spotkaniu Dyrektor DF przedstawita w formie prezentacji zebrane uwagi do poszczegdlnych
tekstéw. Ustalenia podjete na niniejszym posiedzeniu zostang wprowadzone do tekstow przez
Departament Farmakopei.

§2.
Uchwata zostata podjeta jednogtosnie.

W gtosowaniu brato udziat 6 cztonkéw Grupy eksperckiej.
Gtosy za — 6, w tym glos Przewodniczacego Grupy eksperckiej
Gtlosy przeciw - 0,

Wstrzymato sie — 0.

§3.

Uchwata wchodzi w zycie z dniem podjecia.



Na zakonczenie posiedzenia Przewodniczaca Grupy Prof. dr hab. Marianna Zajgc oraz Dyrektor
Departamentu Farmakopei Dr Ewa Leciejewicz-Ziemecka podzigkowali zebranym za przekazane uwagi i
merytoryczny udziat w posiedzeniu.

Przewodniczgca
Grupy eksperckiej ds. Substancji i Metod Chemicznych
oraz Wyrobow Medycznych Komisji Farmakopei

ot
{

prof. dr hab. Marianna Zajgc

Przygotowano w Departamencie Farmakopei

9




