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Bonnes Pratiques Préparations

Partie | — Géneralites
Chapitre 1 - Préparation
Chapitre 2 - Controles
Chapitre 3 - Gestion de la qualité et Documentation

Chapitre 4 - Gestion des anomalies, retours, réclama  tions et rappels de
lots

Partie Il - Lignes directrices particulieres commune s aux officines
de pharmacie et aux pharmacies a usage intérieur
Chapitre 6 - Préparations de médicaments stériles
Chapitre 7 - Préparations de médicaments contenantd  es substances
dangereuses pour le personnel et 'environnement
Partie Il - Lignes directrices spécifiques aux phar ~ macies a usage
intérieur



Processus - Pharmacotechnie

Systéeme qualité
documentaire

Maitrise des enregistrement

Gestion du produit non
conforme

Audit internes

Actions correctives et

- - - - - .

Matiéres Matériel Sécurité et Env. de Equipements Ressources
premieres conditionnement travail humaines

Processus supports
(gestion des ressources utiles au processus de réalisation)



Le processus de
realisation

Preparations non stériles
Preparations steriles




Détall des étapes

e Analyse de la demande
e Rédaction de la fiche de fabrication

e Fabrication
Préparation et choix des matieres premieres et materiels
Fabrication
Conditionnement - étiguetage

e Controle

e Libération
e Echantillotheque



Preparations non steriles

e Magistrales
e Hospitalieres




LABORATOIRE DE FABRICATION :

S| FICHE DE REPONSE A UNE DEMANDE DE FABRICATION | 5570
S OU D'INFORMATION
fon ENREGISTEEMENT Page 1/1
UF : Datedemande: __/ _/ _ Heuredemande: __ h

Demande transmise par :

Demande traitée par :

B At emtion Ce o e

En réponse a votre demande

Votre demande :

Notre réponse :

- Respect de la réglementation : o OuUl o NON*

- Intérét pharmaco-thérapeutique : oOuUl o NON*

- Respect du bon usage o OUl o NON*

- Absence de risques pour le patient o OUl o NON*

- Réalisable (formulation, équipements, locaux....) o OUl o NON*
* 8i non — informations complémentaires :

Appel du prescripteur le: _ {1/

Heure réponse: __h

Références bibliographiques :



Rédaction de la fiche de ooo?
fabrication

Gestion des fiches de fabrication

LF MO 09 08 b Création d'une fiche de fabrication d'une préparation en série

LF MO 09 09 b Meodification d'une fiche de fabrication ou de reconditionnement

LF MO 09 07 b Obtention d'une fiche de fabrication ou de reconditionnement

LFIN 09 05b Structuration des fiches de fabrication et de reconstitution

LF ER 09 05b Fiche de fabrication gélule @

FERINL- Fiche de fabrication préparation magistrale @

LFER 02030 Fiche de fabrication - Préparation magistrale de gélules @

LFER 09020 Fiche de fabrication - Préparation magistrale (hors gélule) @

LPER DS 09D Fiche de fabrication - Préparation magistrale de solution externe I%
SFERL LS Fiche de fabrication - Préparation magistrale de pommades, gels, pates @
LFEROS0ED Fiche de fabrication - Préparation magistrale de solution buvable @
CERDEOLc Fiche de (re)conditionnement @

LPERI L Fiche de fabrication - Reconditionnement de matiére premiére @



b, fratiom -

FLUDROCORTISONE 35 MCG GELTULE (PEEP.HOSP.)

Drate : ! !

H* ordorauvarcier :

Préiparatelr :

AGEAFER ELISTER

Préparation sous Hotte : O

Foornule unitaire
DlatiéTes premiéres Chiaritits Woie Taille et comlamr de gehile
Fhadrocortis ore Orale Taille 4
ponsdre-rdre 500 mE S100 g 0007 2 frrodre
Marmitol qsp 0,21l
Séxie | 400 géules
Dlatiéres premiéres Chiaritités Lot H* ermegictrerrent. DéTerrpticm Tickets Pecée

Fhidrocortisore

pondre-amére 500 mef100 g 28

Dlarmitol Q5P S4ml

Cihale 4 fmeodre. 400 zéhales

Date de paranplicn i a conservation © date matiére pramiére la + courte. Liste T

Signature Preparabeur :

Edhandillon isiré par :

ordrdle des matiéres premiéres (Lot, condrdle) : O cordomme O 19om cordomze

ordrdle des tickets de pesée : O cemfonme O 19om cordomze

omtrdle foiption crdormumci O cemfonme O 19om cordomze

ortrdle de Pétiquette du sachet Minisrip O cordomme O 19om cordomze

ondrile d wndfoamdbe de Tasse [cf. woir ticket a1 werso )

masse moyerte 471 géhale vide :

masse de podre théorique par Ehale
masse théorique d°1 géhile pleine :
m < 300me ; macse minitolétée m x 09 =

ICondrile de hlisterisation:

IConadréle anakyvligue

O corfemme

B Copdrdle de 1étiquette 4 17écran (3 cothpric liste
b Buéprité de la préparation blistéricée

CONTROLE PAR :
DEROGATION : (]

O corfemme
O corfemme
O corfemme

D Hon covdonte
D Hon covdonte
D Hon covdonte

DEsTRUC TI0N : (1

miacse hacditolitée mx 1,1 =
|:| Hon cordomte

>

LIBERATION DE 14 FREPAR4 Troer . ot

O o

PAE : DATE:




L‘bqinnml.nnnm AMLODIPINE 2 MG GE LULE

CHUY RESAHCOM
Fhanmacie

AMLUD [P IHE

e : A T ar T loag 1 I 2H0
. L T R,
“ ardommancler ; A8 e . £ L &R o
| 3 3 . wrale (REITY I
Fréparateur - L. Qespecler. L4 dwse prevsrile
— L e 3,;;”1 4-3
Priparaticn sous Hotte : NON CHE BESANEON
LT re , Plirmgirr
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B . T 1T £
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Amlndipine hg ISR OoUATR R L BB - € 5 ECF 4 Yo
Aereall 1 painite O ot BRI e B -~
. ’ B BLAY 9 e
Carmim | podnie HOL oLiEI et 1680
| i - 2 mil . 'l
S T Bse L3165 ey 9,801 9 St
Gidule 4 bloue 00 GECO0E = | 4Ty - e
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Sigmature Prégaraieur ; L oo
- !{ - :.
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“omirdle de [étiquette da seohet Minkrin A onleene LI Man confurme
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= B mg . measse nvin lobérde mox 09 ﬂ-l masss mad folérde mx 1,1 = lac e AT
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Coatrile de blistérisnion: | pom du produit, dosage, lot; daig, s 5
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Intégrité de la préparation bl sie B ConForme | Wom confypess )
ontridke fmalyligee 5 Con foamme L= ML confonne
' i [ . b
CONTHOLE PAR ; g :F
pEroGaTIoN : O BESTRUCTION : (]
F
i

LIBERATION DE LA PREPARATHIN : - O | HOM PAR 22

L N |
------ Date - 020 42

T
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Préparation a réaliser

Inscription a l'ordonnancier

I

Preparation des matieres
premiéres et tragabililé

|

0

LF MO 09 02
LF MO 09 05

Préparation du matériel et du
conditionnement
LFIN 2504

Appliguer les regles d'hygiene

LFIN 2505
LFIN 2502

Réalisation des pesées
LFIN 1101

LF ER 08 02

Realisation de la préparation
et du conditionnement

LF MO 09 06
LF MO 15 02
LF MO 1503

i

LFIN 1502

0

Placer en zone d'étiquetage

[Flgm Laboratoire

LFPS 1501




Fréparation en
zone d'étiquetage

Qul
Blistérisation ?

Créer une étiquette
avec le logiciel EVE

|"'—-—._.-
L LF MO 15 01

Vérifier I'état de
propreté des articles
de conditionnement

:

Coller les étiquettes

I

Placer en zone de

Etiquetage
blistériseuse

contréle final

Plan
Laboratoire

LF IN 08 03

CHU BESANCOH

oo PRAFMECLE
i CAPTOPRIL
s L2 MB
e e gyt
v . orale Liste [ !

. . L
Respecter 1a dose; preserile

Conformité a la reglementation
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Echantillotheque
Preparations hospitalieres

/ Préparation hospitaml
\\controlée conforme /

Prélévement d'un echantillon
par serne

Conditionnement et étiquetage
de I'echantillon

—
LCER OB []3]

Enregistrement l

Stockage de I'échantillon

RESPONSABILITES

- Laboratoire de fabrication pour les
preparations liquides et pommades
- Laboratoire de contréle pour les

formes séches

- Laboratoire de fabrication pour les
préparations liquides et pommades
- Laboratoire de contrdle pour les

formes séches

Laboratoire de contrdle

Laboratoire de contrdle




Tracabilité

B REGISTRE DES ECHANTILLONS DES PREPARATIONS LCER0303b
« Laboratoira da contrals HOSPITALIERES 05/08/0%
ENREGISTREMENT Page 1
ENTEREES SORTIES
Date Dénomination N*® ordonnancier Date de Quantité Paraphe Date Quantité Raisons Parapha
péremption stockée prélevée




Preparations stériles

e UPCO




RCPSO30Lb
RCPS0804 b

RCPS0%01d

RC MO 0% 18 2
RCIN 1003 b

RC MO {503 a
RC MO {9 05 ¢

RCERO?02b
RCINODH 04 b
RCINO9O0S b
RCINO9OE b
RCIN D903 c
RC MO 09 08 b

RCIN 1007 a
RCIN 1004 b

RCIN 1005 b

RCP51501a

Paramétrage du logiciel BPC

Logiciel BPC - Rédaction d'un protocole informatigue
Logiciel BPC - Modification du fichier produit

- Gestion spécifique
Fabrication d'une préparation
Fabrication d'une préparation

Contrdle et analyse de la prescription

Logiciel BPC - contrile prescription et édition de la fiche de fabrication

Contréle d'une prescription manuelle

Réalisation de la préparation

Reéalisation d'une préparation

Rédaction d'une fiche de fabrication manuelle

Fiche de fabrication manuelle Iﬁ

Reconstitution d'un lyophilisat

Prélévement dans une ampoule ou dans un flacon de spécialités
Injection dans une poche

Pose et purge d'une perfuseur sur une poche

Précautions particuliéres liées a la manipulation de certaines molécules

Contréle du produit fini
Contréle du produit fini - prescription informatigue logiciel BPC
Contréle du produit fini - prescription manuelle

Libération
Libération d'un produit contrélé conforme

Livraison

Livraison des chimiothérapies anticancéreuses aux unités de soins

Annexel PFC : tracabilité du transport des produits d'oncologie Iﬁ




Edifions du : 21/08/2010 & 13R08

CHU Besangon PRESCRIPTION DE CHIMIOTHERAPIE

Le 21/02/2010 & 13h09

M 0908285 TESTIMFO Essai

Mé le : 01/01/15854 (56 ans et 9 mois)
Poids : 7T0.0 kg Taille : 1.7 m  Surface corp. : 1.1 m*
Sce, 1 TEN

Protocole : colonD1 xeloda-oxaliplatine
Curen®:7 Chimicn®: CI10073806 Effectiv. admin. : non adm.

Créat, : 12 ymol/litre

Espacement inter cures : 21 jouris) 01 le @ 21/092010
% dose theorique : 100 % Etat :\Valides
Prescripteur : Mongieur CHAIGHMEAL Loic

27 prescripteur :

Surveillante :
J | Date | Horalra Medicamant Dosgs Doge Sovant | Vml % (Mode | Dur.
presc. | M. doss | adm.
th.
Hydratation
Antiemetique
Allre
1 | 21402 OX¥ALIPLATINE 235.3mg MACL0.9% (2500 | 100 |PERF (| 1h0D
130.0 mg'm?
Pérliode Madicament et doss Dipee Inlilale | Dose prescrite Horalre & rdn.
J1 .8 14 (14 Jours) CAPECITABINE 13575 mg 1300.0 mg matin 2 fois
du 21405 su 0410 750.0 mgim®
J1 .8 14 (14 Jours) CAPECITABINE 13572 myg 1300.0 mg EOIr
ou 21202 au 0410 750.0 mgim?
Commentalres : prandre au mileu du repas

Prescription - Page : 1 /1

L Etabliszement : CHU BESAN

Date preparation :  Mardi 21 Septembre 2010 1310 N° ordo. : 100123
d'edition : 13010 Coft 1048 1
Patient: TESTINFO Esszai M*ident. : 0908285
Service . TE31 Oncologie Médicale -1 MN* presc. - CHODTE806
Protocole © colon(1 xeloda-oxaliplatine Ezsaiclin. : Mon
Jour du proto. - 1 Type diluant . MACL 0.9%
] OXALIPLATINE Wol. diluant : 250.0 ml
Mom comm. @ OXALIPLATINE
Type admin. -  PERF
Dose & prep. - 235.0 myg Durée admin. :  1h00
Reconstitution - SOLUTION PRET A L'EMPLZI
Commentaire :
R Concentration | Vol a prelever .
Specialite solution P& {mnl} N lot
DXALIPLATINE 2.0 moiml 47.0 ml
Freparation Contrdle

Datefheure de péremption : mercredi 22 septembre 2010 13:10

Conzervation : 1 jours =t 0 heures
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L

Verifier la validité de la prescription

Cizklissemenis concernes: | IRU, PIC

Ctet de le prascription  Dete de |la prescriplion/ Service /UC

v

Connzfirale patient

Mo / Pranom | Dats de naissancs / 5axae / AJde
Focks ! Tailla! Surtacs corporalie ! Craatinime

v

Delerminerle type detumeur ©
solide (argane)/ iquide

l

Analyserles poiniscritigues

- Lioharance chone o protoccia & fumeatns (1)
Hosport dos Reterontiels de Bon Usage(inca)
- Flafonnsment de la surfaca corparslis 3 2n@°

- Vantcabon de la posologre imaim®, ma/kg, AUC, duse ce

charge 21 dentretien)

- Disponibiliteé das produits (AT L, essais clinigues, nouvsau

produi)

- Antacedents ellangic uss

- HSpecIMcHas par prodult (vairtablesu dedie)
- 8l 15" prascription | passage en RCP

= si prescriplion reconduite ; Cohsrence '/ aux prescrptions
anierieures {adaptation ce cose, modification de protocals,

alertes . ) (2Z)

- Pour lss produits a courte stabilite, s'informer ce 'heurs ds

perfusian svant 'envei an fabrication.

Remargues:

(1) Une prescription du
protocole "testicule” chez
une femme doit alerter!
(2) Une preacription pour
un patient déja connu a
I'UCR sans rapportavec
les prescriptions
anterieurzs doit alerter!

Dans action, cliguersurlicdne
"“validerla prescription’

v

Cliguzr onglet"preparer ce produit’

Aqrondir le velume "Yalider”

¥

Dans "fabrications”, cligaer surl'ictne

"imprimer la fiche de travail’
* sélectionner le tirei-n°2 (bas)

i

- Contacter |= prescripteur

- Compte-rendu de RCP / courriers
(accés 3 Axigate, Dossier
Communiguantde Cancerologie)

- Ressources b kblicgrapniques (Vidal,
Dozssiers du CHNHIM, information
meadicalades |aboratoires. . .)

|

Intervention chamaceutique
et redaciion d'un avis




Editions du : 15/0%2010 & 18h03

Zarvice Dnoclogls Médlzals A Eccal TEETINFO
L. CHAIGHNEAL Ha{a) I8 01911864
H? RFPE Talls: 1.7 m ! Folde: T0.0 kg
CHU Escangon 2 Flaoe It Jaogues Turface oorg. D LB mF
25030 BESANGOHN
THlL: ! FAX.:

Prescriptions relatves au fraitement de afectation de longue durées reconnue {liste ou hors lisie)
(AFFECTATION EXOMNERANTE)

BESAMCON, le 21/08:2010

Période du 21/09/2010 au 04/10/2010 inclus.

Capecitabine (XELODAE)
1300.0 mg l2 matin pendant 14 jours consécutifs

- 2oit 2 comprimés & 500.0 mg et 2 comprimés & 150.0 mg le matin
1300.0 mg e soir pendant 14 jours consécutifz

- zoit 2 comprimés & 500.0 mg et 2 comprimés & 150.0 mg le soir

A prendre au milieu du repas
MNe pas broyer

prendre au milieu du repas
A renouveler 2 fois

Prescriptions SAMS RAPPORT avec 'affectation de longue durée
(MALADIE INTERCURRENTE]




000
0000
0000
| XX
A n L} L | ‘ .
Controle du produit fin :
Produit fim ¥
en attente de controle - "
Controle du conditionnement
- type (poche, seringue)
1) Contréle de la fabrication - n° de lot et type de diluant
I - type de perfuseur ou prolongateur
- tubulure purgeée, clampée et avec bouchon
2) Coantréle du conditionnement - limpidité de la solution
Controle de l'étiquetage Vel " . .
qnete [" - ] Controle de la fabrication
RC IN 13 01
— 5 T . . . g
B - n° de lot du produit actif utilisé correspondant
J— Contrale Traitement des . . .
4 OK 3 Lon conformites au produit actif prlescnt | |
RCIN 10 05 (cf classeur produits en stock ou flacons si essai
RCER 0802 clinique)
7 - nombre de flacons utilisés (entiers, entameés
L L _ et non utilisés completement) compatible avec
3) Libération du produit . ,
la dose a préparer




Les processus supports

Matieres premieres
Matériel de conditionnement

s

|
T T T T T
]




Matieres premieres
Matériel de conditionnement

e Approvisionnement

Les matieres premieres a usage pharmaceutique
Fournies par I'etablissement pharmaceutique de fabrication
autorisé - ldéal
Ex: Glucose deutéré

Peuvent-étre du déconditionnement d’une spéecialité
pharmaceutique disposant d’'une AMM ou d’'une
autorisation d’'importation en France peut étre réalisée

cas de préparations injectables

Pour la réalisation des préparations, seuls les excipients
décrits a la pharmacopee peuvent étre utilisés.



Matieres premieres 4
Matériel de conditionnement

e ControOle réception

e Mise en quarantaine
e |dentification

e Libération

e Echantillotheque

e Stockage



Réception des
matiéres premiéres

Enregistrement

LCEROBO2
LF ER 0802
LF ER 0803

Pastille rouge

v

Mise en quarantaine

000
0000
FICHE D’ENREGISTREMENT DES MATIERES PREMIERES LC;%E:S:Z_W . . ‘ .
ENREGISTREMENT Page 111 . . .
o0
Réception/ Déncmination N° Lot Quantité | Remarque | Pebs
Quarantaine regue (1) (2)ou (3) .
L

\

\

\

\

\

\

\

(1) : Attente d’un complfment de commande

(2) : Complément de commande

(3) 1 « N° d’enregistrement du lot déja contrdlé »

4

|.\.'= de I procédurs associée - LC PS03 01

Redige par : B CLERC

/ |

Numéro
d’enregisirement

Eéception’
Quarantaine

(3}« WN* d enregistrement du lot déja controlé »



000
000
o0
[
S (EU B BPJCHE DE CONTROLE : oo, LCER 1001c
) (Dénomination matiére premiére) 17/09/09
« Laboratoire de
contrdley
e ENREGISTREMENT Page 1/1
IDENTIFICATION DE LA MATIERE PREMIERE
N° Lot : N° Enregistrement :
Fournisseur :

ANALYSE DE LA MATIERE PREMIERE

Date de I'analyse :
Remarque : N° Lot déji controle le : / /

f CONTROLE O RECONTROLE O ECHANTILLON O

Cf. N° Enregistrement :

CONDITIONNEMENT / ETIQUETAGE

RESULTATS D’ANALYSE

(C = Conforme, NC = Non conforme)

e (Conditionnement

® Etiquetage

(commentaires)

C NC
a O
0 0




D pdgdon de vrdation
dane fiche didertification

Fecketehe de 1z nonographie
- Phatrmacopd s Eugopd enne
- Phattnacopd e Frae sios
- futie s phataneop fes
- Fiehes Cooper
- Carke
- Aulrtres
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e o b A G A Fiche d'identification
Date de lanalyse /= (o5 / ©%  CONTROLE@. RECONTROLED  ECHANTILLOND U
Remargue : N* Lot d&jd contridele:  J / C1. N* Enreglstrement : Hispital Misoz Besangon / Pharmacic - Laboratoire de Contrble
CONDITIONNEMENT | ETIQUETAGE | BESULTATS [P ANALYSE
LT M T == e T
e I N T ACIDE TRICHLORACETIQUE |
+ Cemditicnnement ® | O
+ Fliguedaps e[l
e & -
_ REEEDLTﬁI‘Sm DANALYSE | | (. 0 s crpres
Cik RES O L =5 [ € [ne satall . ircolores. trés dali
. B, i TP AP = ] « Masse cristzlling, blanche, ou cristuux incolores, lquescent,
N *’“'?"‘""c o TN eV LA s ol m | o || - Trés soluble dans eau. dans alenol et dans le chlorure de méihyléne.
#  Ovdeur g E
+  Savear: IDENTIFICATION
»  Solubilits ! ""\-"l el doras E s AN abon s a|o I
D'IDE TION Nﬁﬂhﬁim:ﬂ | {Ph) 0,5 ml de solution 5 + 2 ml de pyridine R et 5 ml de solution concentrée d'hydroxyde de
Eprhm[:mde lamn et Jes nEactifs utilisdsh l,“:,'ﬁ* alisen sodium R. Apitez énerpiquement cf chaufTes an bain-marie & 60-70°C pendant 5 min
% fus ot S D3 o A e Jm vk iz m—"'-“ﬁ Faalion = coloration rouge intense de la phase supéricure.
R P T N e = e T o|o e Solution § : dissoudre 2,5g d'acide trichloracétique dans de 1'eau distillée R, QSP 25 ml.
E 1 T ,\_' u'\-.]h_ = T
B T 3— | iamaahas O | O || = (PhLa solution S est fortement acide
P e N R W W S < 10 ml de solution § + 0,1 ml d'indicateur ;
R R U\--‘-"h'ii:ax- olo -pH <4
: o T o o e T - Indicateur : Papier au rouge Congo R
o e i o e \f ol o - Coulenr : vert ou bleu
-
) 3 ._J"_Fw-_‘h-'\.'t .‘\\_}-'“ R
. T Ao g % 'uq,_ 3 'E; m
‘. REACTIFS UTILISES
MATERIELS UTILISES -
- Fau distillée R {1003504)
- Pyriding R (1073200}
¥ e e R - Hydroxyde de sodium B (108 1400)
A 0 Matire preepides COMNFORME - Papicr au rouge Congo R (1022002) : Flongez des bandelettes de papier filtre dans la sc-_luuo_n de
0O Matiére prmmr{oﬂ CONFORME SANS dﬁmﬁnnﬂ |+ rouge de Congo R (1022000). Maintenez-les immergées pendant quelques minutes, puis laissez
AVEC désapation - B P N B
Libération du lotle : ' ¢ =7 ¢ " Réclamation foornissenr le: & f 4
Péremption du Lot le: o e REFERENCES
[ am 1 prochars wemecio L F3 1001 [Fomigs por; E st F2ir | - Pharmacopée Européenne 4 Edition




Type de conditionnement

Flacon verre, flacon plastique, flacon pour collyre.

flacon pour échantillothéque, et pot 4 pommade

Film blistériseuse

- Par les personnels en réception déballage

- Points de contréle :

Conformité au Bordereau livraison, détérioration
des colis et articles

- Conditionnement et stockage : en carton de
livraison — niveau -3

- Flacons non bouchonnés

- Par les personnels en réception déballage

- Points de contréle :

Conformité au Bordereau livraison, détérioration
des colis et articles

- Conditionnement et stockage : en carton de

livraison — nivean -3

Controle et Traitement avant stoc

kage au laboratoire de fabrication

- Par préparatrice et aide préparateur du laboratoire
- Points de contrdle : détérioration, propreté

- Traitement : décartonnage, lavage en lave-
instruments et séchage des conditionnements,

rebouchage des conditionnements

- Par préparatrice et aide préparateur du laboratoire
- Points de contréle : détérioration, propreté

- Traitement : décartonnage, dépoussiérage et mise
sous gaine plastique

- Stockage : au laboratoire

- Stockage : CHU Besancon LFER 0803 ¢
situées dans Péle Pharmaceutigue FI(‘HE DE SUIVI DES GELITLES ‘7IDES
27/10/09
« Laboratoire de
fabrication» ENREGISTREMENT Page 1/1
IDENTIFICATION
GELULES TAILLE COULEUR
y 4 AN
Date de Quantité Fournisseur Ne N° Lot Date de Masse moyenne | Fara-phe
entrée enregistrement gélule vide

réception

pérempti

\\/
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Matiére premiére
controlée conforme

Prélévement duan
échantillon par lot

y

Faire la sostie de stock

'

Stocker la matiére premiére

'

Conditionnement et dtiguelage
de l'échantillon

3. Conditionnement et étiquetage
Le conditionnement des échantillons se fait dans des flacons en
verre blanc de 5 ml, fermés par un bouchon en

caoutchouc puis sertis avec une capsule en aluminium. Ce
matériel est rangé dans le placard “Conditionnement

pour échantillotheque” situé sous la paillasse LMP au niveau du
Laboratoire de Contréle.

Les flacons contenant les échantillons portent une étiquette

" mentionnant :
ILC EROsOl ! - la dénomination de la matiére premiére,
— P
: Enregistrement -le numero de lot,
l - la date d’échantillonnage,
! Lj - le numéro d'enregistrement attribué lors de la réception.
LC ER DB D1
Stockage de léchantillon \
) CHU Be-::uu:c_n LCEROEO b
Péle Pharmaceutique REGISTRE DES ECHANTILLONS DES MATIERES PREMIERES 45108100
¢ Laboratoire de Confréles ENRECISTREMENT Page 111
Numéro ENTREES SORTIES
demagmenan | Date Dénomination N* lot Date de Date de Quantité Paraphe Date Quantité Raisons Paraphe
pérenption | prolengation | échantillonnée prelevee




Stockage echantillons

e Température ambiante
e Reéfrigérateur

Les échantillons de chaque lot de matiere premiere sont conserves pendant
un an apres la date de péremption initiale de la matiere premiere ou apres sa
prolongation.

Le tri des échantillons se fait 2 fois par an (avant chaque réception de
nouvelle commande).

Lorsque la durée de conservation est dépassée, ils sont détruits selon la
procédure de “Gestion des déchets” (AQ PG 25 01).




CHU Besangon

¢le Pharmaceutigue

FICHE DE SUIVI DES MATIERES PREMIERES

IFER 0202 d

quaranta ine

Mon conforme
> Dérogation
2 Retour fourmissenr
2 Destuction

Péremprion

e

Non conforme
(desmuction)

20/07/09
Laboratoire de
contrale ENREGISTREMENT Page 1/1
IDENTIFICATION
{dénomimation) Liste -
N®de lot : N° d’enregistrement : -
LABORATOIRE DE CONTROLE
Controle Mise en recontrile Eecontrile
Rétf'?ﬁutl Y N T IR I JE— J— Destruction
Mise en O Conforme ===l = Conforme

FProlongation

LABORATOIRE DE FABRICATION - GESTION DES STOCKS

Lieu de stockage :

Stock mini :

Fournisseur :

Date

Entree

Sortie

Balance

Paraphe

Date

Entree

Sortie

Balance | Faraphe

! !

|ll ||l

||l ||l




Les processus supports

Environnement et sécurité
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000
1
o
Environnement et sécurité
e Circuit (acces, hygiene)
Personnel
= ...l estinterdit de manger, de boire, de fumer, d’'introduire

et de conserver des denrées alimentaires en-dehors des
zones prévues a cet effet...(Extrait des BPP)

e Plan de surveillance des infrastructures
e Securite du personnel
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Conditions d’acces

LABORATOIRE DE FABRICATION

Passage
sur les
tapis
anti
poussiére

Passage
sur les
tapis
anti
poussiére

ZONE ZONE DE PRODUCTION
ADMINISTRATIVE FABRICATION HOTTE ASPIRANTE BLISTERISATION
Tapis SAS
anti
poussiére Lavage mains Lavage mains Lavage mains
PERSONNEL DU + avant-bras + avant-bras + avant-bras
LABORATOIRE
Charlotte Charlotte Charlotte
Blouse dLang Masque Masque Masque
e £5 MmMains
Sabots dédiss (ants Gants x2 paires Gants
Surblouse
Tapis
VISITEUR anti Surchausses
poussiére
Habits civils L Blouse Charlotte Charlotte Charlotte
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AQPS1001a
AQIN 1106 a
AQIN1105a
AQIN 1104 a
AQIN1107 a
AQIN 1102 a

v Suivi de la température dans les enceintes de stockage

Suivi des conditions environnementales de stockage - Systéme SIRIUS

Modalités de lancement du logiciel SIRIUS et rédaction de rapport

Modalités d'impintation et de paramétrage du systéme de mesure et de contréle SIRIUS

Typologie et prise en charge des alarmes SIRIUS

Transfert de produit de santé : Panne de chambres froides, congélateurs, réfrigérateurs

Fiche descriptive des équipements de medures et de contrdle : SIRIUS

Implantation

v

Positionnement des Spy

Température Ambiante

Plan UPCO

L - .

0 Basse Température

A Modem /\ Spy alarme
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Maitrise des tempéeratures de stockage des produits de santé — annexe AQPS 10011

) ol
CULATION
~2 W1y

CIRCUY

o s W

LOCAL TECHNIQUE INTERPHONE

-2 M o7



Entretien des locaux

CHU B
Bils Fharmaceanqur

HE Zaace SUIVI JOUENALIER DE L'ENTRETIEN DES LOCAUX ET EQUIFPEMENTS

Lobeararoers de faltricacos

EXFECISTREEMERT

TFER = W
11108

L

Page 111

1. Concerne : ka5 AES da laboratoire de fabrication et de contrdle —» Parapher le document upe fois les taches 4'entretion effectases (se réfener an protocole 4 entretien de 1 etablissement)

ANNEE 1 1 3 4 5 § T
MOIS -

& (1o [ 11 |12 )13 |14

17 | 13

Entretien des sols - Laboratoeire de fabrication et de controle

1/Tour - Lavsge DD (domt 1'vemaime
amtclavenss)
1/Jour : Changement des tapis collanis

Entretien des surfaces - Laboratoire de fabrication et de controle

1/Jeur : Lavage DD — Paillaszes, mobilier,
mareriel informadque (clavier, sourds,
Jectenrs...), équipements {desuus ), crans
tacriles, eéléphones (combanés e tonches)
wmpporr: probelle e Empe

{Dieme Lisernning © décergenst e rmgage —
Pailla:

]
Ljour : decergest et mingage —&viers

1/Sem :Lavage DD — bousons ef potgnées de
porces, imterrupdenrs, squipements (dessouns) Paraphe

Baraphs

Paraphs

Paraphe

15em : Détartrage machine 4 laver Paraphe

Paraphs

Paraphe

115 Jowrs - Lavage DD — Hocte aspirance Faraphe

Entretien des mateériels - Laboratoire de fabrication et de contrile

1/ Jzzr : Lavsge D et rimgage (+-zloal séchage)
des matériels usilizés

1/5em : Lavage D et rimcage (-aloool séchage)
dex geluliers wikisés dams la semuine _( Famphe

Paraphs

Paraphe

1 %Jods - Lavege D et rimgage ean adoncie dela
verrerie [+laloscl sichape) Paraphe

Entretien des murs plafonds et vitrage (y compris dessus d’armoire)- Laboratoire de fabrication et de contrile

| 1A= : alterner — Lavege DD e D + ringage | Pamaphe

Reéfrigératenr

1/'mais : Lavage DD
| ot - Lanage ‘ Paraphe

Congelateur

1/ Trismesire - coneraler ba conche de givre (11
-5tz faire wn déghrage st lavaze DIV

DL - Detergent desinfzciant L detergent




ETAPES PARAMETRES A SURVEILLER FREQUENCE QUI COMMENXNT
Locaux (classe D) Mesures particulaires Tous les 12 mois SECIP - Biomédical
Mesures microbiologiques Tous les 12 mois Laboratoire d ' Hygiéne
Pression Affichage permanent Eelevé 2/ jour Préparateurs Valeurs de réf.
Isolateurs Pression / Deébat Affichage permanent Eelevé 1/ jour Préparateurs Valeurs de refl
Tempeérature frige Inspection visuelle 2/jour Préparateurs Valeurs de réf.
Affichage permanent Eelevé tous les 30 |Préparateurs/Interne
jours
Gants, manchettes, canopt Inspection visuelle 1 fois par jour a 18h00 Préparateurs
Sterilization Toutes les 3 semaines Préparateurs
Changements gants Toutes les 3 semaines Préparateurs
Changements prefiltres Toutes les 3 semaines Préparateurs
Mesures particulaires /
Contréle filtre HEPA / mesures
Pression / vérification donneées Tous les 6 mois Service Biomédical Contrat de
Test d’étanchéité / inspection des EBIOQUELL maintenance

Joints /
d'usure

changement des consommables




Sécurité du personnel coeo

o000
g Conduite a tenir en cas o0
e d’écrasement de gélules, de comprimeés : P
Service Pharmacie ou de bris de flacons Besancon

CEil contaminé : rincer abondamment avec de I'eau claire ou du sérum
physiologique s'il est & disposition
Peau contaminée : rincer abondamment a I'eau claire

Dirigez-vous, si nécessaire, vers le service de Traumatologie Urgence
pour les soins et la déclaration d’accident de travail. (ou Bersot Urgence)

Q> Manipuler seul, éloigner les autres personnes

Protection :
Utiliser le contenu du KIT «d’intervention» (gants fin, gants épais,
surblouse, masques, champs, etc ...)

CONDUITE A TENIR EN CAS D’ACCIDENT RC MO 09 171
D’EXPOSITION A UN PRODUIT CYTOTOXIQUE N
PAR PIQURE. 13/06/06
MODE OPERATOIRE Page 1/3
OBJET

Ce mode opératoire décrit les dispositions prises par ['Unité de Pharmacie Clinique et
Oncologique du CHU de Besangon, lors d’une exposition a un cytotoxique par piqtre.

DOMAINE D’APPLICATION

Ce mode opératoire s’applique a tout préparateur se piquant lors d’une manipulation dans un
isolateur avec un produit cytotoxique.



Les processus supports

Equipements
maintenance et qualification
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Equipements
maintenance et qualification

e Identification et tracabllité
Inventaire
Feuille de vie
e Qualification
Installation et opérationnelle
e Entretien et Maintenance
préventive et corrective

e Etalonnage




000
a 0000
0000
Gestion des equipements 00
Balances oo
= o
pH-Métre
Spectrophotometre UV / Visible série 6505
Appareil a détermination du point de fusion
Inventaire des équipements de mesure et de contrdle - Laboratoire de Contrdle
Inventaire de |a verrerie et matériels divers (hors equipements de mesure et de contréle) - Laboratoire de Contrdle
Nettoyage du matériel de laboratoire
Chromatographie liquide haute performance: HPLC
SURVEILLANCE ET ENTRETIEN DES EQUIPEMENTS
Balances Contrdle des niveaux A chaque utilisation Préparateur
Calibration 1/imois Préparateur
LCIN 1101
Etalonnage 1/an Mettler
Cuves en quartz Nettoyage avec eau distillée Aprés chaque utilisation Préparateur LC IN 25 02
Doit toujours étre plongée dans solution d'électrolyte | A surveiller tous les jours
Electrode du pH métre Préparateur LCIN 1103
Changer la solution d’électrolyte Tous les 6 mois
Spectrophotométre UV visible Nettoyage Aprés chaque utilisation Préparateur LCIN 1105
Nettoyage Aprés chaque utilisation
HPLC — Préparateur LCIN 1108
Maintien de la colonne dans son milieu de stockage | —n c2° de non utilisation
prolongée (+3 semaines)
Verrerie Lavage (détergent) + ringages successifs Aprés chaque utilisation Préparateur -




Cahier de vie - Balances

O Apposifion 1 ** maraue de vérficalion périodique B Vérificofion périodigue
O Réparation - Ajustage (entretian) O Modificotion
(*} an opplication du peinf 2.3,1, b de o circuloine du 71/0883.

Périodicité de la vérification
i fl.....un(s}

LS e -
N i i ) i Organisma (2) “
/3-- 'l‘ (=3 ! : ;_?'.:w'l- L 1'll ff "'I"""{. (:-4//1'(
of P | b (s P i T
P cop P ea P cyg B Fand T -
& Parsonnel

M_frpiT A
Margque da I'instrument

Medile do I'instrament

Numsiro de série de linstrumant -

Sonction de lo wiificofion (T): ﬂ Accaphation 1 Refus

| isian ;
Classe de précision | Cause de lintervantion (1): 3 Réporodion wolontaire
A Réparatian pressrite
@ Description succinche de lintervention:

{1} Gocher o case canespandonty Signature & diseimr

{2) Rason saciale ot odvesse " =

20

O Apposition 1 ¥ margue de vérificofion pérodigue * O Vvérificotion périodique
Bl Réparation - Ajustoge (antetien) 0 modification
{*) en ppplivation dy poird 2.3.7. b o0& |0 circulaie Ju 11 08/SS

B it

47 ile Ayreetle fo Freloies

el gAY 'f’.;c'f':-ml-u
[ Sign Tintanvgr,
Personingd - —
. A
2, Te'c i
M_(Pesti T4 fiay i

Sanchion de lo wérifieation (1): 1 Accapration 0 Refus

Couse de l'intervention {13 K] Réporafion wolontaire
3 Réporaion prescrite

Daseription succinate de Virtarvantion:

— e i, vg 2 o Jiloe
rofure U ddtentedr
{13 Cother In asa comespandants 5 %, »
) RN sociale o odndse - S..,_
- '_

L'intervenant (réparateur ow vérificateur) et le détentour doivent siune; le cornet.

az20
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Tracabllité des interventions
Pmlce-;lnin:l:;?:lue CAHIER DE SUIVI DES EQUIPEMENTS LFER 1103 a
. ) Laboratoire de controle et de fabrication 01/10/2009
« Laboratoire de
fabricatrion:- ENREGISTREMENT Page 1/1
Date : Nom de I’équipement (Modéle - N° d’identification)

Motif (pannes, étalonnage, maintenance, entretien spécifiques...) :

Intervenant (Nom - signature) :




Qualificatio

n

Bi@ BIOQUELL

france

QUALIFICATION DE PERFORMANCE
GENERATEUR DE VAPEUR

DE PEROXYDE D'HYDROGENE
CLARUS™ L SUR CHARGE LOURDE

153 Cual du Rarcy
84380 Bonnouill Marme
Tl - 01 43 76 1504

Fa - 01 43 7615 64
Email ! kisgaeb@hoqusilir

EN

ISOLATEUR 4 GANTS J.C.E

PERFORMANCE QUALIFICATION
CYCLE DEVELOPMENT
HYDROGEN PEROXIDE GAS GENI
CLARUS™ L, ON HEAVY LOAD IN
GLOVES J.C.E ISOLATOR

QP-5000-001-Master-1

CHU Jean MINJOZ/Pharmacie URC__;
Unité de reconstitution

‘Application : CHARGE LOURDE DANS ISOLATEL

Réf :

Clarus LTD

Réf Equipement /Equipment Rel
2009010199

Numéro de série [ serial number :

Qualification de Performance — Performance Gua

Réf document ; GF-S000-001 Masier 1 Rev, 1.0

RAR AL pharra iy 8 i iom o8 Bl oW, L3, wambuidury of BOOEHLL FIC
Resgistenad Mo, 2520270 @ Aopeoved o B EH B

Section 3
Liste de résumé

IMPLANTATION DES BI's DANS LA CHARGE

(valr phiotes en annexe)

: Polgné porte gauche

: Dans be fond l'isolateur

: Poigné porte droite

: Entre gants 2 ot gants 3

: Bur la charge (sur champ)

: Sur la charge (sur flacon eau posé sur étagére)
: Sur la charge (sur poche posée sur étagére)
: Sur la charge (sur poche suspendu)

: Sur la charge (sur flacon spacialitd)

101 Swrla charge [sur perfusion)

11: Sur la charge (sac poubelle jaune)

121 Surla charge {dans le panler prélévement)

- e R N P

Tomamion

(Rt " e Barie Kam de Fiohdar
CHU Jean Minjoz 20058 35 sur 4 gares JCE QF-GI0E-00T - Magier-1

|

|

Page
e

Section 6 Procédures de test Développement
de cycle - Cycle Development Test
Procedure Record Sheets

TPRG 300 RESULTATS - RESULTS
Essai test N°| RUN1
Termps d'agration pour atteindre Tppm - Aerstion Time needed i access to | ppm 180 Mins

[ . ~ Enregstramant de crossance sur 7 joursRecon of growth on 7 duys
{ E""““g"’ o8 | caiisat | Jour 1 | Jowr2 | Jourd | Jourd | dour5 | Jouré | Jour?
Label of BI on Dy | Dy 2 [y 3 Dy 4 Diay & Day & | Day 7
1. 1. ML
2. z ML
3 3, ML -
4. 4, ML
5. 5 ML
LR B, ML -
7. 7. ML
B B ML
9. o, ML -
10. 10, ML -
1 — 1
1 11 | ML
12 12 . . = ML
Temon+ + + s + * + M
Conired +
Tamon —
ool -
Diede ek dreidioga 1606 | 1H0E | 186 | 106 | 20006 | 2106 | 2206
Initiales [ sign CLIXG | CUXG | CUXG | CLIXG CL oL cL
|+ = Croissance CEservee - = Pas de ereissance MR = Pas de réeultsts
+= rovvthy obseryed _"'Nn EEM'”‘!__ ME = }a |:|::=|.|I.L.
CL= Christine Legat
XG= Xavier Galon
Frojel W e Shne oo oe Fiehiar Fifvminn I I
Preguct Sarlal Mo File Hami Revision Fuge
| AU Jean Minkz | T00SITI8E sur d garis JCE | QP-S000-G Samstar-1 |l T 2177 |




Les processus supports

Ressources humaines




Ressources humaines

e Recrutement de personnes compeétentes et
gualifiées
Responsabilité pharmaceutique

organigramme
fiches de fonction

e Formation initiale
e Formation continue



000
UPCO ROER13 3 0000
Grille d'évaluation des préparateurs — formation initiale TN 0000
EHREGISTREMENT Page 1/4 . o0
(X J
[
Préparateur (nom - prénom):
Période de formation; du au
Date de I'évaluation : Evaluation antérieura QLI - NOMN

ASFPECTS THEORIQUES DE LA FORMATION

* Intérét de la centralisation

Points abordés

Securité du patient E= Sommaire
Securité du manipulateur Semroor

T - nité de Pharmacie Clinique cologique
Econormie sur budget cytotoxigques e s o L

Confidentialite § Secret professionnel UBCO, GVRE (UL FE F.orres oo oot

Logiciel informatique © oo oo e

UPCO, quest-cs que cest 7

UPCO, quand fairs 7

Livret d’accueil des PPH g

Cuverture du service par Iz PPH en horaires W1

l l P C 0 Ferrnstures du servics par 1s PFH en horairs W7
- - L] -

Bernresiet fewe verts ik ik n hRn R R R R AR AR R AR R R R R R R R R R

ASPECTS PROPRES A L'J.P.C.O. DE BESANCOM conteale

Prélsvements.

P v Lo Bor b A O e B R R R R R R B
Locaux de [\ UF.C.0. o T ——

Approfondiesement des connaiseances)1s formé :

Points abordés - Bl i BULEUE oo e

Apprentissage en dquips

Déroulsment de la formation ©...o

Les differentes zones . : | . LMD oo

Conclugion

* I e matériel utilis é dans un isolatenr
Fonctionnement global d'un isolateur
Rile du tableau de commande
Qu'est-ce gu'un préfitee

Qu'estce quun filtre HEPA

Rile des vannes entrée et sortie d'air
Manipulation des DFTE




MNom -Prénom :

Foints de formation & acouenr

Contréle des chimiothérapies « Hors ¢

(3 werifier la concordance entre la fiche de fabri

O wverifier 1a concordance entre I'etiquette de la

O verifier 1a couleur du produit

O3 werifier les numéros de lot et dates de perer
{qui doit &tre purge, parfois opague etfou sans F

O 2 raide du classeur aris, verifier le numeéero
dose préparée

- Aprés le contréle, il faut

O ='identifier en notant ses intiales sur la fiche

3 caller une des deux gtiguettes de Ia fiche de
faine (etiguette manuelle si prescription manuel

O verifier Iz stabilité du produit sur I'etiquette

O <ile produit contrélé est le dernier du protoc
fabrication dans I'ordre chraonologigue

O <il reste d'autres produits a fahriguer sur la
le dossier dans « dossier en cours »

Controle des Ponctions Lombaires (Pl

Contréle des chimiothérapies « essais

O connatre 1a difference & apporter si les

contrile au vue des flacons : vérification des nu
ces flacons et non pas 3 I'aide du classeur gris

- Aprés le contréle, il faut

O Création de protocole

OReporting

OReinjections et nan adr

Prescriptions manuelles
O Analyse et validation |

Contréle des poches de chimi
OProduits « hors EssaisH
OProduits « Essais clinic
OFaonctions lombaires

OFrescription manuelle

000
- _ 0000
UPCO - Evaluation des Formations RCER1804 & 0000
CHECK-LIST Externes et internes de gardes 181080 000
ENREGISTREMENT Page 141 P
| o
UPCO —Evaluation des Formations RCER1805
CHECK-LIST internes et pharmacien 18108110
ENREGISTREMENT Page 1.1
Nom - Prénoem : |
Foints de farmabon 3 acquent (cocher fes i Rélll‘liﬂl‘l (I.i“fﬂl I‘l‘latitll‘l RCER1E01 &
BPC Traitements en Essais cliniques reconstitués a 'lUPCO | 1soeno
Oinalyse et validation p i
ENREGISTREMENT Pags 1/

Date de I'information : ] ]

Nom de I'essai clinique :

Personnes intervenant lors de la formation :

Liste des personnes présentes

Preparateursitrices) dont le poal de remplacerment

Internes en pharmacie

Externes en pharmacie :

Production et pharmacotechni
OFrincipe de fabrication

O Appropriation des D
Olsolateurs et stérilisatio

Osuivi des contriles ba

Pharmacien :

Objectif(s) de I'etude :

Indicateurs qualités
OHebdomadaires
Ouensuels
O Gestion des retours et

Service(s) clinique(s) concerné(s) :

Madisamanticl 5 'atuda

Nom et signature
du Responsable de la formation

Documents a joindre :

Copie d'écran BPC — Fiche de fabrication — Support de Présentation Power
Point faite lors de la mise en place de I'essai clinique (si fournie) ou autre
support utilisé
Archivage :
S:\Pole_pharmaceutique\Pharmacie\UPCO\Formation - Copie adressée aux
secteurs des essais cliniques par le Responsable de la formation

document scanné aprés signature et archivé sous

| Eanrnifel dane la nadra da Paceaj clinique




Les processus qualité

Gestion documentaire
Maitrise des enregistrements




Structure et gestion documentaire

® OBJECTIF

Mettre a disposition du personnel, les documents et les
données pertinents permettant la mise en oeuvre du
systeme ainsi que la réalisation des taches.

Qualification/instruction Risques/non formalisation
Nécessité de documenter un Nécessité de documenter un
processus en fonction de la processus en fonction des risques

compeétence du personnel de dysfonctionnement



Gestion documentaire

Tous types de support:

-Papier,

-Informatique, WCGSSUS
-Vidéo,

-Photo Procédures

-Audio...
Documents
Fiable et disponible : techniques
- N° unique
- Suivi des versions Enregistrements

- Gestion des lieux de diffusion




ijeci:if QualitD
1

1) Analyse des nsques hiés
a l'activaté et aax personnels

!

2) Redaction

3) Fond : Applheable ?
Forme : Compréhensible ?

4) Véenfication

Adéquation i l'objectaf ?

RESPONSAEBILITE

1) R : Membre de Iuauté concemée
R : Membre de la Cellule Qualité

2) R : Membre de I'muté concemée

3) R : Membre de laruté conemée

E : Membre de la Celhale Quahté
Aide méthodologique : membre de la
Celhale Qualité

4) K : Responsable de I'muté concermée
(expertise techruque de l'actinté)
ou

R : Responsable de la Celhale Qualité
pour les procédures générales




|
6) Mise i disposition

Version antéreure

7) Archuvage dan exemplaire

de la version anténeure

!

£) Destraction des exemplaires

supplémentaires de la version
antérieure

Néecessité damélhoration cu
de modification (aadit mteme,
tablean de boxd qualité...) ?

6) R : Membre de la Celhale Qualité et
responsable des wutés concemées

7) R : Membre de la Celhale Qualité

8) R : Membre de la Cellule Qualité cu
déléguation s responsable de Iunité
selon la situation géographique




. . . . . LFIN1601 b
CHU de Besancon Gestion des enregistrements - Laboratoire de Fabrication 01/10/2009
Laboratoire de fabrication )
Enregistrement Page 2/2
Celal Duree E 7 [arnée) CRECTERE TR Fréquence et
— . Ref. Doc. support support . . _ I_'LJ g h e (e Ordre / / Responscble = .
IMTITULE de I'enregistrement X . R d'Utilite | maximu | laboratoire de [archives au -3 K mois de mise
qualite papier | informatigue . o B d'archivage détail des destruction
Administrativ m fabrication friga n"21 S au point
5- Maftrise des documents et des données Mns,li'_ B
Cuestiennaire CIM |LFER DS 01 X | [ wa ] [ | | R
& - Achats =
- - — Tabaratoe | s
Hon de commande des matieres premisnes |LF ER DB D X | 1an' % ans m; -5} | | | chrenologie 4]
8- Tdentification et tracabilité @
n
Fiche de (re)conditionnement LF ER 0801 X 5 ans + 15 ans 'Mini 20 an| (m - n-5) avant {n-5) chronologi s
. - o a - . = R matiere prem s
Fiche de suivi des matiéres premiéres LF ER 08 02 % | 20 ane Aini 20 an (m: n-5) avant {n-5) chrenclogis »b
2 Type o= gel M=y
Fiche de suivi des gelules vides LFER 08 02 X 5 ans + 15 ans 'Mini 20 an| (m : n-5} avant (n-5) chranalogie 1
9 - Maftrise des processus =
Fm?*“io“m.h"e"!“‘a’m LFER DB 02 fini 20 an, d
TELETE EIEE T X 5ans +15ans | n cours | 3 partr de n-1 sipha patient u M
Fiche de fabricabion - Preparation — 2 N
istrale de gélules P E X Fans + 15 ans PN 2080 2nse o cours| 3 partr de n-1 chronologia | o
. - N — s A i
Fiche de fabrication préparation magistrale (LF ER 08 04 X 5 ans + 15 ang 'Hini 20 an anns en cours | 4 partr de n-1 ‘b
TypE 68 n E
Fiche de fabrication gékuie LFER D905 fini 20 an| preparation / e n
X 5ans + 15ans | année en cours | 3 partr de n-1 chrenclogie r u j
Fiche de fabrication - Fréparation - apha patient | E
istrale de ades, gels, LFlE s X 5 ans + 15 ans (Hini 20 an n cours | 3 partr de n-1 chronologiqus t T a
) - — Type de o n
::""E".‘? fabricaton - Reconditonnement \, £ en g o7 fini 20 an preparation | ; Iy
matiers premisre X 5ans « 15ans | annés en cours | a partr de n-1 chrenalagie . .
- = : - e |
Fiche de fabrication - Preparation -
magistrale de solution buvable LIFE X 5 ans + 15 ans (Hiini 20 an  partr de n-1 apha patient / e e
Fiche de fabrication - Preparation - chrenologig
magistrale de solution exteme LEIE 0 X 5 ans = 15 ans N 20 an| 3 partr de n-1 d
MNettoyage de [Siqueteuse LF ER 08 10 X ND Aini 20 an i e
Netioyage de |a blistériseuse LFER D8 11 x WD Aini 200 an| i chronologique
Netioyage de |a hotte aspirants LF ER 0912 x WD Aini 200 an| {n:n-g} f
11 - Maftrise des équipements de contrile -
Contréle du niveau des balances LFER11D1 *® ND Aini 200 an| {n - n-5} avant (n-5) r
Cahier de suivi des equipements LFER 1103 % MO dini 20 an)| {n:n-g} avant (n-5) i
Ordonnancier X 10ans™ | 10ans {n:n-5) avant (n-3) chronalogique c
. i - o apha patient a
Crdonnances x 5 ans + 15 ans {Hfini 20 an - =3 avant (n-3] chronologig t
oréparations ch PR i
Fiche des préparafions hospitaléres ND Aini 20 a0 qui ont fh 4 F"'EI}: °_-|Dl'l- o
snvoyees a TAFSSAPS x plus réalsees chrenologiqus "
Tableau de bord X ND 1an chronologig
Confrat de maintenance service biomédical
Certificat d'etalennage des balances service biomédical

i " Circulaire AD 93-5 du 26 novembre 1393, AD 94-2 du 18 janvier 1994, AD 94-6 du 18 juillet 1994 - tri et concervation des archives ETPS = 1an
% Arrété du 11 mars 1968 réglement des archives hospitalidres: 5 ans aprés libération du lot ou 1 an aprés date de péremption + 15 ans pour les archives hospitalizres,



Les processus qualité

Gestion des prodults non
conformes




Gestion des produits non
conformes

e |dentification des produits non conformes
Zones de quarantaine

e Non conformites au controle des matieres
premieres
e Non conformites au controle des preparations

Traitement
Dérogation
Destruction



HJ Besangon
Pale Pharmacentique

FICHE DE NON CONFORMITE EN FABERICATION

LCER1301c¢

O erreur de pesée (ticket de pesée non conforme)
O erreur de principes actifs (produits, lots, péremption)

O erreur d'étiquetage majeure (nom du principe actif et dosage)
O uniformité de masse non conforme

O uniformité de tenenr

O aspect non conforme

O erreur de calcul de 1a formule unitaire / presenption

O erreur de calcul de 1a formule totale / formule wtaire

O erreur de conditionnement primaire

0 erreur de dosage de principe actif sur produrt fim

O autres (3 préciser) & oo

050808
i ENREGISTREMENT Page 11 0000
0000
A A S
DATE EMETTEUR ] ; RCERI301 b
FICHE DE NON CONFORMITE EN FABRICATION
LE0aAE
EMRECGISTREMENT Page 11
Préparation @i N ordonnancier @ .........ccoooeeeeeeeeeceieennee.
ECART CONSTATE : DATE EMETTEUR
“Majeur: " Dtestde stérilité non conforme Al 00D st

... UF service : 3335,

Préparation pﬁht.-t.k!['lpﬁrﬁl.i N° ordonnancier : 00425270

DI el DT 1 et ettt et st eneee

O erreur étiquetage mineure (n° d’ordonnancier, date de peremption))
O erreur conditionnement final (blister, zachet, pot. ...)
O A0S (B PIBCISEIY | oot e e ee et et e e

- Mineur :

DesCTIPEET ettt e s n e e e ea e bt st ars et n s aenann e neeneeaneenaan

Dérogation : (uniguement si écart mineur ou étiquetage)Signature :
Oui Q Non Q

Si oui, commentaires :

Ouverture d'une fiche d’action corrective (AQER 1401} : Oui QO Non Q1

Visa du responsable de I'UF :

ECART CONSTATE :

O erreur de dose
O grreur de principe actil’
O grreur d"etiquetage
O dilusnt ow solvant incompatible
LB kit de perfusion on poche incompatible
O probléme avec kit de p-e.rfuﬂnn [cc:upurv: soudure, fuite)
LT LR i o P

= Majeur ¢

H_ﬁ..'rimw....mhm...l“.u!.. Coahilent ave de (NsA)....

Deseriptif : . fencll .hfuwﬂ

e eeessrer b sk dn L-gua 1::& Ak F&wa SR,

=Mineur : O erreur volums final

O erreur ehiquetage mineur (J, n® ordonnancier...)

D arreur de diluant oo solvant t:sauf inwmmlihj]u&]
O erreur conditionnement final {pochs, seringue...)

O erreur de kit de perfusion :s.aul'incnmpa.lib.iliié]

o pmblém:, aved kit dc |:-crfug|-:5c|1 {purg,n:, mmrmgl._. }

Dreseriptif : ._.....,

Dérogation : {uniquement si écart mineor ou étiguetage) Signature
Q

O Non

Si oui, commentaires :

Ouverture d*une fiche d*action corrective (AQER 14 01): 0ui O Mon ,—&

Visa du responsahle de 1.'UF : -




FICHE DE NON CONFORMITE DES LCER I3 02T ®
MATIERES PREMIERES 05108109 P
ENREGISTREMENT Paze 11 ®
L
DATE EMETTEUR

IDENTIFICATION DE LA MATIFRE PREMIERE

Nom de la matiére ;

N? Enregistrement :

N? de lot :

Date de réception :

Laboratoire fournisseur :

Quantité réeceptionnée :

ECART CONSTATE :

Décrire, de facon claire, les faits constatés

51 OUL COMMENTAIRES (obligatoires) :

Visa du responsable de I'UF :




000
000
o0
o
Tracabilité de la destruction
CHU Besancon SUIVI DES DESTRUCTIONS DES MATIERES LCER1303b
Péle Pharmacentique PREMIERES ET DES PREPARATIONS NON 0<08/00
i L:.l:-:ra?.?ir:— de (ONFOR_\i[ES OIT PERI}iEES o
o ENREGISTREMENT Page 1/1
Date de mise en Nom de la matiére premiére | N°Enregistrement | NC | Quantité | Paraphe
destruction ou de la préparation ou ou (unité a

N© Ordonnancier P preciser)




Tracabilité des non administres

Suivi des preparations non administrées - 2012

Utiliser le menu déroulant

UF

Utiliser le menu

déroulant

Famille chimiothérapie

sauf pour les EC fournis par le

promoteur

Type chimiothérapie

N®

ordonnancier

automatique

Prix mg TTC

automatique
Prix TTC forfait
préparation

Qté en mg

Utiliser le menu
déroulant
Motif de la non
administration

texte libre
Détails de I'événemd

30812| 7005 HEMATOLOGIE H. JOUR + 3 AQ Stock UPCO WETHOTREXATE MYL NG 120126397 0,01 22,00 € 15 Non documenté
300812| 7005 HEMATOLOGIE H. JOUR + 3 AQ Stock UPCO HYDROCORTANCYL 120126398 0,00 22,00 € 15 Non documenté
aosnz| 099 HE'“‘;‘E%';ST%'ZSECOLOG'E Stock UPCO HYDROCORTANCYL 120126334 0,00 2200 € 15 Etat du patient - biologie fibri trop bas
apgz|  B095 HEMATOLOGIE DNCOLOGIE Stock UPCO CYTARABINE MG 120126333 0,02 2200 € 20 Etat du patient : biologie fibri trop bas
PEDIATRIQUE
apsnz| 099 HE'“‘;‘ECS:‘;%ESECOLOG'E Stock UPCO WETHOTREXATE MYL MG 120126332 0,01 22,00 € 12 Etat du patient : biclogie fibri trop bas
apsnz| 5098 HE'“‘;‘ECS:‘E%ESECOLOG'E Stock UPCO HYDROCORTANCYL 120126334 0,00 22,00 € 15 Etat du patient : biclogie fibri trop bas
aoarz| 5098 HE'“‘:E%';;%ESECOLOG'E Stack UPCO CYTARABINE MG 120126332 0,02 22,00€ 20 Etat du patient : biclogie fibri trop bas
aosnz| 098 HE'“‘;‘E%'[E(QESECOLOG'E Stock UPCO WETHOTREXATE MYL MG 120126332 0,01 22,00 € 12 Etat du patient - biologie fibri trop bas
7831 ONCOLOGIE MEDICALE )
110812 OSP TALISATION COMPLETE Stock UPCO CARDIOXANE NOVART MG 120127486 0,21 22,00 € 920 Non documenté
7831 ONCOLOGIE MEDICALE )
010812 08P TALISATION COMPLETE Stock UPCO CARDIOXANE NOVART MG 120127279 0,21 22,00 € 1840 Non documenté
40812| 7225 PNEUMOLOGIE CHIMIO SEANCES Stock UPCO CARBOPLATINE HPI MG 120126577 0,04 2200€ 452 Non documenté
oiogrz| (282 RADIDLOGIE CONVENTIONNELLE - Stock UPCO DOXORUBICINE SDZ MG M18877 0,09 2200¢ 50 Autres (dStailler dans Ia intervention annulét
CR 157 colonne suivante)
7835 ONCOLOGIE MEDICALE Chambre implantable :
009112 S SPITALISATION JOUR Stock UPCO DXALIPLATINE TEVA MG 120128575 0,05 22,00 € 128 o
7826 ONCOLOGIE MEDICALE ) Chambre implantahle ;
0/09H2 O SPITALISATION JOUR Stock UPCO FLUOROURACILE WTR MG 120128577 0,00 22,00 € 3610 il
7837 ONCOLOGIE MEDICALE Stock UPCO FLUOROURACILE WTR MG 120128576 0,00 2200€ 708 | Chamereimplantable

0/09M2

HOSPITALISATION JOUR

non fenctionnelle




Les processus qualité

Audits internes
Actions correctives et préventives




Audits internes
Actions correctives et preventives

e Plan d’audit interne

e Suivi des actions correctives
Suivi non conformités

e Actions préventives
Analyse de risque
e Management de la qualité
Tableaux de bord

Revues de direction
EPP




Audits Internes

e Audit permet de mesurer des écarts par

rapport a un référentiel

= Procédures qualité
- BPP

Auditeurs formés

Protocole d’audit — Grille d’audit — Guide d’audit —
Rapport d’audit

Actions d’améliorations a conduire
« Documentaires ou liées a la pratique



Maitrise — Approche a priori

Fonction de la tache
(gravité, occurrence, moyens de détection...)

R < . ,
TACHE Résultats Resultat§ .attlendus
.. obtenus — . Caractéristiques

RISQUE DE DYSFONCTIONNEMENT

Traiter la cause de la défaillance POTENTIELLE
ACTION PREVENTIVE



Maitrise — Approche a posteriori
Notion de dysfonctionnement

Dysfonctionnement de la tache

R T Ré :
TACHE Résultats Resultat§ .attlendus
. obtenus : Caracteristiques

DYSFONCTIONNEMENT

Traiter la cause de la défaillance
(ressource inapte ou indisponible!)

ACTION CORRECTIVE



CHU de Besangon - Pdle Pharmaceutique — UPCO

Réeclamations concernant les préparations
de chimiothérapie anticancéreuse
produites par TUPCO

SI vous détectez un incident

tubulure non purgée, erreur d'étiquetage, erreur de livraison,

fultes. .
Merci de nous contacter :

SOIT au poste 68600

ﬁﬁﬁﬁﬁ

SOIT par Email vinerich@chu-besancon fr
Informations a fournir :

Jour de fabrication : 12/03/2010
n° de votre UF : 7003

le n® d'ordonnancier (figurant sur 'Btiquette de la préparation)

n°103 5342

Les détails de l'incident

Poche de fludarabine

Tubulure non purgée




STAFF UCR - COMPTE-RENDU

Diate - 25082010
Préserts : Christme Fagnon Legat, Virginie Merich, Myriam Maiyer, Tudia Sahly, Catherine Cléan, Munelk
Prely, Isahelle Fumery, Eruilie Gérard, Mare Jocelme Coulot, Michelle Matines, Canulle Fleck, externes.

Points 41" ordre dujour vl par

1 |MYOQOCET :

Une mfirmiére s'est plante de vour des bulles dTar dans la tubulure d'une
petfusion de MYOCET. Ce n'est pas la premiére fois, .
= 3 partir de maintenant, les préparatrices aspirent 'att des poches 4 la PrEpa
Serngue

2 |SOUDEUSE :
Bilan global positif
= MIALD 1l semble que la soudeuse nécessite plus de gaine. Vérfier les| prépa
consottnations pour articiper les achats

= Demande de rallonger la tablette de sortie de gaine de 30 cm

3 |PAINDE GLACE pour CAMPTO :
Aottt les pains de glace (25), les sécher et les conserver car appartiermernt s .
réseay ONCOLI prepa

4 | SERINGUES MASSONAT :

Les internes de hlassonat souhattert que “on place Uétigquette du coté du CFiuréna
pistoty. Mais cela gmpeche le contrdle du volume final PIEP

=3 mettre une petite dliquette pour ces préparations

Fendez wous ulténeurs snivi par

1 [OVAIRE : N
M ereredi 30 juin 14h30 ; présentation d’Elise BRIEINES

2 |[EXTRAVASATION :

hlercredi 7 Juillet 14h50; présertation par Wirgiie des nowveaar kits VN
extravasation




Obijet Maitrise du processus de fabrication Code IN/RC n2
Suivi des préparations non conformes (majeures et mineures)
Définition Taux - nombre de préparations non conformes / nombre total de préparations réalisées

Seuil de tolérance 0,4% non conformités majeures - 1% non conformités mineures

Commentaires :

Taux de non conformités majeures

0.47%

0,2% = 2 06— a 0.08
- 0
0,0% } . b 4 . 4 . - -
janv-09 fevr-09 mars-09 avr-09 mai-09 Juin-09 Juil-02 aout-09 sept-09 oct-0% nov-09
Taux de non conformités mineures
3%
2%
2%
1% g Activité UCR
r 200
1% [ Nombre de préparations UCR -
3500 === Préeparations PFC
0% |} 4 ' 4 b + 1 Préparations non administrg . — ]
janv-09 févr-09 mars-09 avr-09 mai-09 juin-09 ju —@—Qrdannances manuelies _ [ 180
3000 — | 180
I 140
2500 1
k120
2 2000 £
= E
g E | 100
a =3
2 E
= P —
1500 1 5 /’\\ /'/ I 80
N . /!/
/ L 60
1000 1+ \ / -
|40
500 4+
F20
0 T T T T T —L —l_‘ 0

janv-09 févr-09 mars-09 avr-09 mai-09

juin-09

juil-09

ao(t-09

sept-09

oct-09

nov-0%

déc-09




Revue de direction

\UF Laboratoire de fabrication et de controle

1¢ partie - Processus qualité

Indicateurs — activité et autres cf documents joints

Indicateurs qualité - seuils dépasses (HPLC)

Indicateurs SFPC

Revue des non conformités et bilan des actions correctives et
préventives

Suivi ponctuel en staff

Résultats des audits
Audit selon les Bonnes Pratiques de Fabrication
- Points restant NC :
o ldentification et tracabilité des retours
o ldentification du statut produit (non contrélé ou contrdlé) - il ne dépend que de
la feuille de fabrication et de |a zone de localisation.
o Fiche de sécurité pour le laboratoire de contrile
o Formation du personnel
Retours d’information des clients : Satisfaction, réclamation...
Qu Recommandations émanant des opérationnels
Enquéte en 2009 auprés des services de soins sur les modalités de demande et de mise
a disposition des préparations magistrales et hospitaliéres - mise en ligne sur intranet des
listes et instructions pratiques
Pas d'évaluation a ce jour

2éme partie - Information sur le cadre et le contexte 2010
Contexte particulier :

- nouvelle technologie, nouveau maténel...

- nouvelle stratégie

- &volution de |a législation

- &volution des moyens de mesure et de surveillance

- évolution des moyens humains (embauche, départ, contexte social ..)

- &volution des attentes et besoins des clients

- Poursuite de la mise en ceuvre des contrdles par F[HPLC

- Certification V10, critéres utiles -
- Critere 20 a (PEP - IND) : Demarche qualité de |a prise en charge
medicamenteuse du patient
- Critére 24a (IND) : Sortie du patient
- Cntére 28a - Mise en oeuvre des démarches dEPP

- 8FPC - Révision du référentiel de pharmacie hospitaliére -
- interventions pharmaceutiques et leur pertinence
- Programme EPP pluridisciplinaire et sur les processus intemes

3eme partie - Décisions et actions relatives & I'amélioration de
l'efficacité du systéme de management de la qualité et de ses

processus pour 2010

- objectifs

- incidences sur la documentation

- politigue qualité

- organigramme fonctionnel et représentation des processus
- autres eléments de la documentation qualité

- planification des audits

- besoins en formations intemes et extemes

Propositions a valider en revue de direction:




EPP

- Programme EPP pluridisciplinaires

Secteurs / Activités PUI Themes

Pharmacotechnie -
Laboratoire de fabrication

- RMM de cancérologie (Projet Extravasation en cours)

- RCP d’oncologie, digestif, sein, hématologie (en attente)
Pharmacotechnie - UPCO

- OMEDIT

- Réseau Oncolie

- Programme EPP sur les processus internes au

Secteurs / Activités PUI Themes

Cellule Qualité § Tous les
secteurs

Opérationnel pour

CREX - surle pdle septembre 2010

- Audit selon les BPF : Poursuite des actions

engagées en 2009
Pharmacotechnie -

Laboratoire de fabrication - Evaluation auprés des services de soins
des instructions de demande et de mise a
disposition des préparations

- Validation pharmaceutique des

prescriptions de chimiothérapie
Pharmacotechnie - UPCO

- Audit de I'étape de fabrication des poches
de chimiothérapie







