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Ewa EUSTACHIEWICZ

Wplyw wielokrotnej sterylizacji na jako§é opakowan z polipropylenu
przeznaczonych do plynow parenteralnych

BuuAaHue MHOrOKDATHOj1 CTEPMJIM3AIMM HA KadecTBO YIaKOBOK M3 IOJMIPOIIMJIEHA,
npeaHa3HAa4YE€HHBIX AJIA MHBEKIMOHHBIX KUAKOCTEN

The Influence of Multiple Sterilization on the Quality of Polypropylene Containers
for Parenteral Solutions

Tworzywa sztuczne, z ktérych wykonuje si¢ pojemniki do roztworéw
iniekcyjnych, powinny cechowa¢ si¢ trwaloscia w czasie wyjalawiania w
temperaturze nie nizszej niz 110°C (1, 12, 16, 17). Pierwszym problemem
jest zagadnienie wyjalawiania samego opakowania, a drugim — napel-
nionego. W obu wypadkach nie powinny zachodzi¢ niekorzystne zmia-
ny w materiale wyjalawianym. W suchym powietrzu o temp. 150—
200°C wiegkszo$¢ tworzyw sztucznych migknie i odksztalca sie, dlatego ta
metoda wyjalawiania nie znalazla zastosowania. Dzialanie temp. 100°C w
$rodowisku pary wodnej niszczy jedynie wegetatywne formy drobnoustro-
jow, nie niszczy zarodnikéw. Najpewniejszym sposobem jest wyjalawianie
w autoklawie w Srodowisku nasyconej i sprezonej pary wodnej w temp.
110—132°C. Niestety duzo tworzyw sztucznych nie wytrzymuje takiej ste-
rylizacji (7). Do wyjalawiania w autoklawie nadajg sig¢ tylko niektore two-
rzywa o wyzszych temperaturach miekniecia, np. poliweglany, polipropy-
len oraz niektére gatunki polietylenu i polichlorku winylu. Uwaza sie, Ze
pojemniki wykonane z tych tworzyw charakteryzujg si¢ wytrzymatosScig
na warunki wyjalawiania w autoklawie, lecz nie jest pewne, czy nie do-
tyczy to jedynie zmian wizualnych. Bucher i Bakal (2, 5) doniesli,
ze po sterylizacji roztworéw w opakowaniach z polichlorku winylu stwier-
dzono w nich obecnos$¢ $ladéw chlorkéw, substancji redukujgcych w ilo§-
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ciach przekraczajacych normy farmakopealne, a takze zaszlo zjawisko czg-
Sciowe]j ekstrakeji substancji toksycznych, natomiast roztwory sterylizowa-
ne w opakowaniach z polietylenu nie wykazaty zadnych zmian.

Tworzywa sztuczne mozna wyjalawia¢ rowniez za pomocg promieni jo-
nizujgcych. Zaletg tej metody jest doskonala penetracja czynnika steryli-
zujgcego przy rownoczesnym nieznacznym podwyzszeniu temperatury.
Stosowanie takiej sterylizacji budzi jednak watpliwosci, poniewaz odpor-
no¢c¢ poszczegbélnych tworzyw na dziatanie promieni jonizujacych jest roz-
na, a leki zawarte w takich opakowaniach moga ulegaé¢ zmianom (7, 15).
Inng metodg, ktéra znalazla zastosowanie na skale przemyslowa do wyja-
Yawiania termolabilnych tworzyw, jest wyjalawianie tlenkiem etylenu
(10). Ujemng strong tej metody jest mozliwoéé sorbeji gazu w wyjatawia-
nych tworzywach oraz wtérnej desorbcji do srodowiska otaczajgcego, co
jest niebezpieczne ze wzgledu na toksyczne wlasciwosci tego gazu (9). Z
tego, co przedstawiono wyzej, wynika, ze metody wyjalawiania opakowan
mogg sie nie nadawa¢ do sterylizacji lekéw w nich zawartych.

Celem pracy bylo badanie wplywu wielokrotnej sterylizacji na dostep-
ne opakowania z polipropylenu, ktéry stosuje sie w farmacji do produkeji
strzykawek jednorazowego uzytku, pojemnikéw do plynéw parenteralnych
i krwi konserwowanej (4, 6, 10).

MATERIAL I METODY BADAN

Materialem do badan byly butelki z polipropylenu o poj. 1,5 1, produkowane
przez Krakowskie Zaklady Przemystu Gumowego ,Stomil”. Butelki po pieciokrot-
nym plukaniu wstepnym napelniano wodg, zamykano i sterylizowano w autoklawie
w temp. 110°C przez 30 min. Taki sposdéb sterylizacji powtarzano 10-krotnie na
tych samych butelkach. Jednocze$nie w naczyniu ze szkla obojetnego wyjalawiano
wode, ktéra stuzyla jako pr6ba kontrolna. Po kazdej sterylizacji wode z wyjalawia-
nych butelek poddawano badaniom organoleptycznym, fizykochemicznym i biolo-
gicznym oraz przeprowadzono wnikliwg obserwacje tworzywa i badanie niekt6rych
jego wlaSciwosci, jak przepuszczalno§é pary wodnej i drobnoustroj6w. Badania
biologiczne przeprowadzono wg FP IV, za$§ pozostale w oparciu o normy Farmako-
pei Francuskiej VIII i Farmakopei Szwajcarskiej VI dla opakowan z tworzyw
sztucznych przeznaczonych na plyny iniekcyjne (8, 13, 14).

OMOWIENIE WYNIKOW

Wyniki badan podano w tab. 1. Cechy zewnetrzne tworzywa po 10-
-krotnym wyjalowieniu w autoklawie w temp. 110°C przez 30 mjn. nie wy-
kazaly zmian w poréwnaniu z opakowaniami nie wyjatawianymi. Woda
z butelek poddanych 10-krotnej sterylizacji byla bezbarwna, bez smaku
i zapachu, a takze nie stwierdzono w niej zanieczyszczen w postaci chlor-
kow, siarczanéw, metali ciezkich oraz substancji powierzchniowo czyn-
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nych. Zasadowos$¢ wszystkich prob wodnych utrzymywala sie w granicach
normy. Réznica pH pomiedzy prébg kontrolng a badang wodg byla naj-
wieksza w wodzie z pierwszej i drugiej sterylizacji; wynosita 1,1 i 0,8, zas
w nastepnych sterylizacjach réznica ta ulegala znacznemu zmniejszeniu,
osiggajgc wartosci 0,15—0,1 w ostatnich pieciu. Sucha pozostato$é po od-
parowaniu wody z pierwszej sterylizacji byla najwieksza i w niewielkim
stopniu przekraczala norme, po dalszych sterylizacjach wyraznie ulegala
obnizeniu i utrzymywala si¢ w granicach normy. Substancje redukujace
stwierdzono tylko w wodzie otrzymanej z 3 pierwszych sterylizacji; mie-
Scily sie one w granicach normy.

Badania biologiczne wody nie wykazaly obecnosci substancji toksycz-
nych i pirogennych. Przepuszczalno$¢ pary wodnej przez butelki poddane
10 sterylizacjom byla bardzo nieznaczna i utrzymywala sie w granicach
normy, a takze nie stwierdzono przechodzenia przez nie drobnoustrojéw.

Wnioski

1. Badane butelki z polipropylenu wytrzymuja warunki 10-krotnej ste-
rylizacji w autoklawie w temp. 110°C przez 30 min.

2. Cechy zewnetrzne tworzywa nie ulegajg zmianie.

3. Proby wodne otrzymane z 10 kolejnych sterylizacji speiniajg wyma-
gania dotyczace cech organoleptycznych, suchej pozostalosci, braku jonow
Cl, SO,, NH,, metali ciezkich, substancji powierzchniowo czynnych, go-
raczkotworczych i toksycznych.

4. Badane butelki moga byé¢ wielokrotnie stosowane jako opakowania
plynéw parenteralnych.
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PE3IOME

Ucnbrramucs OYTBUIIKM U3 MOJNMIPONMIIEHA, KOTOPble HANOJHAJINCHL BOAOM M IIOZ-
Beprajuch CTEPMIM3ANMUM B AaBTOKJaBe IIpu Temieparype 110°C B Teuenmu 30 MUHYT.
Crepuauzaumio npoeoamam 10 pa3 Ha 3Tux caMmbiXx OyTeinkax. ITocne kampuon cre-
pMIM3anMyM BOAA M3 9TUX OyTLLIOK nojpBeprajlach OPraHOJIENITMUECKUM, (OU3MKO-XUMU-
YeCKMM ¥ Ouonoruyeckum uccienoBaHuAM. IIpoBefedo TakiKe OCMOTD MaTepuaJia,
MCeCNeyA ero HEKOTOpPhle CBOMCTBA, a MMEHHO TaKMe KaK: IPONYCKaeMOCTb BOAAHOTO
napa u Mm{poobranmmoa.

SUMMARY

Experiments on polypropylene bottles filled with water were carired out. The
same bottles were exposed to sterilization 10 times in a temperature of 110°C for
30 minutes. Each time the water from bottles was organoleptically, physically and
biologically examined. Moreover, the properties of plastic with regard to permeabi-
lity of vapour and microbes were studied.






