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Spironolacton-Suspension

Rezeptur-- Suspensionen sind grobdisperse Zweiphasensysteme. Sie miissen so stabil
hergestellt werden, dass der Wirkstoff (iber den gesamten Anwendungszeitraum exakt
dosiert entnommen und verabreicht werden kann.

Die Rezeptur

Spironolacton,

mikronisiert 01g
Syrspend® SFpH 4

Pulver 3254
Gereinigtes Wasser ad 50 ml

Dos.: 2 x tglich 1,5 ml

TEXT: STEFANIE FASTNACHT

www.das-pta-magazin.de/rezepturaugust
Rezepturprofi Sarah Siegler arbeitet in den
Ertelt-Apotheken in Bisingen. Sie unter-
zieht die vorgestellten
Rezepturen dem Praxis-
test. Ein Video zeigt die
PTA in Aktion.

Patrizia Staiger*,eine Stammkundin der

Hohenzollern-Apotheke, iberreicht
PTA Sarah Siegler ein Rezept: ,,Ich kom-
me gerade vom Kinderarzt. Er hatmir ge-
sagt, Sie wissen Bescheid wegen derneuen
Rezepturtfiir Leni.“ Leni*istdiesechs Mo-
nate alte Tochter von Frau Staiger. Die
Kleine kam zehn Wochen zu friih auf die
Weltund leidetunter einer Herzinsuffizi-
enz, die mit der Spironolacton-Suspensi-
on NRF 26.5. behandelt wird. Aktuell
wiegtdasBabysechsKilogramm.Anman-
chen Tagen klappt das Trinken gut, an
manchen gar nicht, weshalb die Kleine
zum Teil noch iiber eine Sonde ernihrt
wird.Auch dasSchluckenderverordneten
Spironolacton-Suspension bereitet ihr

> DAS PTA MAGAZIN --- Ausgabe 08-2022 <

immer wieder Schwierigkeiten. Aufier-
dem hat der Arzt den Verdacht, dass Leni
denin der Zubereitung enthaltenen Kon-
servierungsstoff Kaliumsorbat nicht ver-
trigt. Er hatsich deshalb schon am Vortag
telefonisch in der Hohenzollern-Apothe-
ke gemeldetund nachgefragt, ob eineson-
dengingige Spironolacton-Suspension
ohne das Konservierungsmittel herstell-
bar sei. ,,Ja, wir wissen bereits Bescheid“,
bestitigt Sarah Siegler Frau Staiger. ,,Sie
kénnen den Saft fiir Leni heute Abend ab-
holen.“

PLAUSIBILITATSPRUFUNG
Die PTA hatsich ebenfalls schon am Vor-
tag, gleich nach dem Telefonat, mit dem
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Kinderarzt an die Recherche gemacht.
Zunichst loggt sie sich online in den
NRF-Rezepturenfinder ein. Dort wird
thr  die  Spironolacton-Suspension
5 mg/ml (NRF 26.5.) angezeigt, die Leni
bereits erhilt. Leider ist diese ja mit Kali-
umsorbat konserviert. Aufierdem findet
die PTA keinen Hinweis auf eine mogli-
che Sondengingigkeit. Alternativ schligt
das NRF in der Monografie ,,Spironolac-
ton“ die Tragant-haltigen Suspensions-
grundlagen 2.5. oder 26.4. vor sowie das
ADKA Basissuspensionsmedium. Aber
alle drei sind ebenfalls mit Kaliumsorbat
konserviert. Eineunkonservierte Alterna-
tive ist laut NRF-Monografie noch ,,Zu-
ckersirup DAB®, den Sarah Siegler aus
physikalischen Stabilititsgriinden aber
ausschliefit. Zum Gliick erinnert sie sich
an ein Infoschreiben der Firma Fagron,
bei dem unter anderem die Suspensions-
grundlagen SyrSpend®SFundihre Verar-
beitungsmoglichkeiten vorgestellt wur-
den.Weshalbsichdie PTAaufder Website
des Herstellers einloggt und sich die
Grundlagenreihe genauer anschaut. Dort
findet sie den Hinweis, dass die Produkte
iiber naso-gastrale Sonden verabreicht
und fiir sehr empfindliche Personen auch
konservierungsmittelfrei bezogen wer-
denkonnen. Fiir Kinderunter zwei Jahren
empfiehlt der Hersteller explizit die Ver-
wendung eines Pulvers als Suspensions-
grundlage. Eine dazu passende, auf Plau-
sibilitit gepriifte Rezeptur mit Spirono-
lactonistebenfallshinterlegt: Spironolac-
tonsuspension 2mg/ml in Syrspend® SF
pH 4 Pulver unkonserviert.

Exkurs Suspensionen

Bevor sie weiter recherchiert und die
Ausgangsstoffe auf Unbedenklichkeit
priift, rekapituliert die PTA fiir sich, was
bei der Herstellung von Suspension zum
Einnehmen eigentlich zu beachten ist.
Suspensionen sind im Allgemeinen
grobdisperse, fliissige Systeme, bei de-
nen eine feste Phase in einem fliissigen
Dispersionsmittel verteilt wird. Sie nei-
gen zur Phasentrennung und Sedimen-
tation. Damit die Wirkstoffe, hier das in
Wasser praktisch unlosliche Spironolac-
ton, bei der Verabreichung exakt dosiert
verabreicht werden kénnen, miissen sie
zusammen mit den weiteren Inhaltsstof-

fen in der Grundlage homogen verteilt
und das entstehende Sediment gut auf-
schiittelbarsein. Ebenfallswichtig fiir die
Dosiergenauigkeit ist, dass Suspensio-
nen nach dem Aufschiitteln ausreichend
lange homogen bleiben. Mikrokristalli-
ne Ausgangsstoffe haben die richtige
Teilchengrofie und konnen direkt verar-
beitet werden. Kristalline Wirkstoffe
missen zerkleinert und auf die entspre-
chende Teilchengrofie (1 — 100 pm) ge-
bracht werden. Hergestellt werden
Suspensionen i. A. gravimetrisch stan-
dardisiert (DAC/NRF-Text 1.6.3.2.) be-

ziehungsweise volumenbasiert.

Unbedenklichkeit

Spironolacton-- Das Diuretikum wird in
der Pidiatrie zur Behandlung von Herz-
insuffizienz eingesetzt. Die Dosierung
erfolgtindividuell, in Abhingigkeit vom
Schweregrad und dem Ausmaf} der Er-
krankung. Empfohlen bei Herzinsuffizi-
enz wird eine Einzeldosis von 0,5 Milli-
gramm pro Kilogramm Korpergewicht.
Die Tageshochstdosis liegt bei maximal
25 Milligramm pro Kilogramm Kérper-
gewicht. Der Kinderarzt von Leni
wiinscht eine Einzeldosis von 0,5 Milli-
gramm pro Kilogramm Korpergewicht,
zwei Mal tiglich. Sarah Siegler stuft dies
als unbedenklich ein.
Suspensionsgrundlage-- Syrspend® SF pH 4
Pulver ist frei von Konservierungsmit-
teln. Es setzt sich zusammen aus modifi-
zierter Maisstirke zur Viskosititsverbes-
serung, Natriumcitrat, Citronensiure
und Sucralose. Auch die Grundlage stuft
Sarah Siegler als unbedenklich ein.

Kompatibilitat/Loslichkeit/Stabilitat

Die Suspensionsgrundlage und der
Wirkstoff sind laut Hersteller miteinan-
der kompatibel. Spironolacton ist ein
weifies bis weifigelbes Pulver. Das pH-
Optimum des Diuretikums liegt bei 4,5
und passt zu dem der Suspensionsgrund-
lage: 6,5 Gramm Suspensionsgrundlage,
gelostin 100 Milliliter gereinigtem Was-
ser, haben einen pH-Wertvon 4, wie der
Hersteller angibt. Das in der Hohenzol-
lern-Apotheke vorritige mikronisierte
Spironolacton verfiigt tiber die fiir Sus-
pensionen geeignete Teilchengrofie. Mit
der in der Suspensionsgrundlage enthal-
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Serie Rezeptur

Weitere Folgen der Serie
Ausgabe

03/2022  Hustensalbe
04/2022  Glukose-Lsung
05/2022  Tretinoin-Creme
06/2022  Estradiol-Haarwasser
07/2022  (lobetasol-Nagellack

08/2022 Spironolacton-Suspension

09/2022  Erythromycin-Creme
10/2022  Hydrocortison-Suspension
11/2022  Miconazol-Ohrentropfen
12/2022  Nasensalbe

Alle Artikelfinden Sie unter
www.das-pta-magazin.de/heftarchiv.

Aufbau Vor Herstellungsbeginn wird der Ar-
beitsplatz gereinigt und desinfiziert, alle fiir die
Rezeptur notwendigen Ausgangsstoffe werden
bereitgestellt.

tenen Maisstirke ldsstsich eine homoge-
ne Suspension herstellen. Kurzes Schiit-
teln vor der Anwendung reichtlaut Her-
stellerangaben zur Redispergierung aus
und ermdoglicht eine exakte Dosierung
desin der Suspension enthaltenen Spiro-
nolactons tiber den gesamten Anwen-
dungszeitraum.

Konservierung/Haltbarkeit

Wissrige Spironolacton-Formulierun-
gen sind mikrobiell anfillig und sollten
laut NRF mit Kaliumsorbat, Natrium-
benzoat oder Parabenen konserviert
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Endkontrolle In der fertigen Ldsung diirfen un-
ter Licht keine Pulveragglomerate mehr erkenn-

bar sein.

4

www.das-pta-magazin.de/podcastaugust
Rezepturprofi Sarah Siegler plaudert im PTA FUNK mit
Redakteurin Stefanie Fastnacht tiber Stolpersteine in

der Rezeptur.

Ok 3=

PTA
FUNK

werden. Da der Arzt ausdriicklich keine
Konservierung wiinscht, muss die fertige
Suspension im Kiihlschrank gelagert
werden. In Anlehnung an das NRF und
nach telefonischer Anfrage beim Her-
steller, legt Sarah Siegler eine Haltbar-
keit von 14 Tagen fest.

Herstellungsanweisung

Bei der Erstellung der Herstellungsan-
weisung oriendert sich Sarah Siegler an
den Vorschligen auf der Website des Sus-
pensionsgrundlagen-Herstellers. Fiir ei-
ne volumenbasierte Herstellung von 50
Millilitern werden 3,25 Gramm Suspen-
sionsgrundlage und 0,1 Gramm Spirono-
lacton abgewogen, in eine Braunglasfla-
sche iiberfiihrt, gemischt und mit gerei-
nigtem Wasser bis zur 50-Milliliter-
Volumenmarkierung aufgefiillt. Auch no-
tiert sie, fiir die Flasche unbedingt einen
kindersicheren Verschluss zu verwenden,
der vor missbriuchlicher Anwendung
schiitzt. Mittel der Wahl zur Entnahme
und exakten Dosierungvon Suspensionen
zur oralen Einnahme sind laut NRF Kol-
benpipetten, was sie ebenfalls festhilt.

Fazit

Mit den fertigen Unterlagen wendet
sich die PTA an ihre Chefin, Apotheke-
rin Christine Ertelt. Die beiden stufen
die Verordnung als plausibel und her-
stellbar ein. Danach kontaktiert sie den
Arzt und stellt ihm die neue Rezeptur
vor. Dieser ist einverstanden und faxt
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Mischen Suspensionsgrundlage und Spirono-
lacton werden vor der Wasserzugabe sorgfaltig
in der Braunglasflasche vermischt.

vorab eine Kopie des Rezepts in die
Apotheke. Sarah Siegler bestellt die
Suspensionsgrundlage und priift diese,
nachdem sie in der Apotheke eingetrof-
fen ist, auf Identitit.

HERSTELLUNG

Nachdem Frau Staiger nun das Original-
rezept aus der Kinderarztpraxis in der
Apotheke abgegeben hat, geht die PTA
ins Labor, zieht ihre Schutzausriistung
an, reinigt die Arbeitsfliche und desinfi-
ziert vorschriftsmifiig mit Isopropanol
70 Prozent.

Einwiegen

Alsersteswiegt Sarah Siegler die Suspen-
sionsgrundlage auf der Analysenwaage
abundiiberfithrtsiein eine 50-Milliliter-
Braunglasflasche. Dann wiegt sie mikro-
nisiertes Spironolacton auf der Analy-
senwaage ab und gibt den Wirkstoff
ebenfalls in die Braunglasflasche. Das
Wigeschilchen wiegtsie zuriick und no-
tiert sich diesen Wert als Inprozesskon-
trolle (IPK).

Mischen

Nun verschliefit sie die Flasche und ver-
mischt die Suspensionsgrundlage und
den Wirkstoff sorgfiltig durch Schwen-
ken des Gefifies. Anschlieffend fiillt sie
gereinigtes Wasser bis zur 50-Milliliter-
Markierungin die Braunglasflasche, ver-
schliefitsie wieder und schiitteltso lange,
bis keine Agglomerate mehr erkennbar
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sind. Dasvermerktsie alsIPK. Nachdem
der Schaum sich abgesetzt hat, sicht sie,
dass bis zur Markierung an der Flasche
noch ein wenig Wasser fehlt und erginzt
dieses. Anschliefiend schiittelt sie noch-
malskriftig. Zum Schluss hiltsie die Fla-
sche mitder fertigen Suspension vor eine
kleine Lampe mit einer Neonréhre. Da-
bei diirfen keine Pulvernester mehr zu
sehen sein. Sie freut sich, als sie tatsich-
lich keine ungel6sten Bestandteile mehr
entdeckt und notiert dieses Ergebnisals
Endkontrolle.

Etikettieren

Zum Schluss etikettiert sie die fertige
Suspension gemifl der Vorgaben Para-
graf 14 Apothekenbetriebsordnung. Da-
bei listet sie die einzelnen Bestandteile
der Suspensionsgrundlage auf dem Eti-
kett auf. Aufierdem bringt sie die Hin-
weise ,,kiihl lagern® und ,,vor Gebrauch

schiitteln“ auf die Flasche auf. Zum
Schutziiberklebtsie das Etikett noch mit
einer Folie.

Abgeben

Als Frau Staiger zur Abholung kommt,
erklirtdie PTA Handhabungund Dosie-
rung. Mit Hilfe der beigelegten Kolben-
dosierpipette soll sie die Suspension aus
der kopfiiber gehaltenen Flasche aufzie-
hen. Sarah Siegler schirft der Kundin
noch ein, die Flasche vor jeder Anwen-
dung gut zu schiitteln. Die Kolbendo-
sierpipette muss nach jeder Entnahme
mit lauwarmem Wasser gereinigt und
gut getrocknet werden. x

— S =

Abgeben Die beiliegende Kolbendosierpipette
erleichtert die exakte Dosierung der Spironolac-
ton-Suspension.

*Name von der Redaktion geindert

Dr. Stefan Bér unterstiitzt die Redaktion bei der Serie fachlich. Die Re-
zepturist sein Spezialgebiet. Er setzt sich dafiir unter anderem als
Mitglied der Fachgruppe , Magistrale Rezeptur” der GD Gesellschaft
fiir Dermopharmazie und als Betreuer einer Rezepturhilfehotline ein.

Anzeige

Cystinol akut® Dragees, Wirkstoff: Barentrauben-
blatter-Trockenextrakt. Zusammens.: 1 ({berzog.
Tabl. enth. 238,7-297,5 mg Trockenextr. aus Baren-
traubenbléttern (3,5-5,5 : 1) entsprechend 70 mg
Hydrochinonderivate, berechnet als wasserfreies
Arbutin (Photometrie Ph. Eur. 1998), Auszugsmittel:
Ethanol 60 % (V/V). Sonst. Best.-teile: mikrokristal-
line Cellulose, langkettige Partialglyceride, Hypromel-
lose, Lactose-Monohydrat, Macrogol 6000, Magne-
siumstearat (Ph.Eur.), hochdisperses Siliciumdioxid,
Chinolingelb E 104, Indigocarmin E 132, Aluminium-
hydroxid, Titandioxid E 171. Anw.-geb.: entziindliche
Erkrankungen der ableitenden Harnwege. Gg.-anz.:
bekannte Uberempfindlichkeit gg. Bérentrauben-
blatter oder einen der sonst. Best.-teile des Arznei-
mittels. Schwangerschaft und Stillzeit. Kinder unter
12 Jahren. Nebenw.: selten bei magenempfindli-
chen Personen Magen-Darm-Beschwerden (Ubelkeit
und Erbrechen). Sehr selten allergische Reaktionen.
Warnhinweis: enthélt Lactose. Packungsbeilage
beachten. Schaper & Briimmer GmbH & Co. KG,
Bahnhofstr. 35, 38259 Salzgitter Stand 03/2021

Aqualibra® 80 mg/90 mg/180 mg Filmtabletten.
1 Filmtab. enth.: 80 mg Trockenextr. aus Hauhechel-
wurzel (5-8:1), Auszugsm. Wasser; 90 mg Trocken-
extr. aus Orthosiphonbléttern (5-7:1), Auszugsm.
Wasser; 180 mg Trockenextr. aus Goldrutenkraut
(4-7:1), Auszugsm. Wasser. Sonst. Best.-teile:
Povidon K 30, Crospovidon, hochdisperses Silicium-
dioxid, mikrokristalline Cellulose, Magnesium-stearat,
Talkum, Macrogol 3000, Poly(vinylalkohol), Lactose
Monohydrat, spriihgetr. Glucose-Sirup (Ph. Eur.),
Maltodextrin, Titandioxid, Chlorophyll-Kupfer-Komplex.
Anw.-geb.: Fiir Jugendl. ab 12 J. u. Erw. Zur Durch-
spiil. b. bakt. und entziindl. Erkr. d. abl. Harnwege.
Als Durchspiil. zur Vorbeug. u. Beh. b. Harnsteinen
und NierengrieB. Bei Blut im Urin, Fieber o. b. Anh. d.
Beschw. liber 5 Tage muss ein Arzt aufgesucht werden.
Gg.-anz.: Uberempfindlk. gg. d. Wirkst. o. einen
der sonst. Best.-teile. Wasseransamml. im Gewebe
(Odeme) inf. eingeschr. Herz- o. Nierentat. NW: Sehr
selt. Magen-Darm-Beschw. (Ubelk., Erbr., Durchf.),
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