Komentarz:

1. Liczba jonéw K+ mmol/kg mc. jest znamiennie statystycznie nizsza w workach

STABILNYCH (p<0.04).

2. pH t=24h + 24h jest znamiennie wyzsze w workach NIESTABILNYCH (p<0.04).

3. Potencjat zeta [mV] t=15 dni jest znamiennie nizszy w workach NIESTABILNYCH.

4. D 0.5 (LD) [nm] t=24h jest znamiennie wyzszy w workach STABILNYCH (p<0.03).

5. D 0.5 (LD) [nm] t=15 dnia + 24h jest znamiennie wyzszy w workach STABILNYCH
(p<0.05).

6. Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni jest znamiennie wyzszy w workach STABILNYCH
(p<0.04).

Interpretacja wynikow i wnioski: (zmienne: mieszaniny stabilne/mieszaniny niestabilne)

1. Réznica w stezeniu jonéw K+ sugeruje, ze moze wptywac on na stabilno$¢ mieszanin
pozajelitowych. Niemniej na utrzymanie rownowagi elektrolitycznej maja wptyw takze inne
jony jednowartosciowe i dwuwartosciowe, co sugeruje malo znaczacy wpltyw wylacznie
jondw potasowych na trwalo$¢ mieszaniny pozajelitowe;.

2. Zmiana pH po 48 godzinach r6zni si¢ znaczaco mi¢dzy grupami, co moze wskazywac
na roznice w procesach chemicznych zachodzacych w mieszaninach, ale wielko$¢ zmiany
wskazuje na mato istotny wptyw przy prognozowaniu dlugoterminowej trwatosci.

3. Znaczaca rdznica w potencjale zeta po 15 dniach sugeruje, Zze stabilno$¢ elektryczna
czastek w mieszaninie zmienia si¢ z czasem w rozny sposob dla stabilnych i niestabilnych
mieszanin.

4. Roéznice w D 0.5 (LD) po 24 godzinach 1 Z-Average po 15 dniach wskazuja na
odmienne zachowanie si¢ czastek w mieszaninie w zaleznosci od stabilno$ci mieszaniny.

5. Potencjal zeta i rozmiar czastek zmieniaja si¢ w czasie w odmienny sposob dla
stabilnych 1 niestabilnych mieszanin, co wskazuje na istotne réznice w ich zachowaniu
koloidalnym.

6. Otrzymane wyniki wskazuja na ztozono$¢ problemu stabilno$ci mieszanin, gdzie
kluczowa rolg moga odgrywaé zmiany w potencjale zeta i rozmiarze czastek w czasie,
szczegblnie w sytuacji, gdy celem naszej analizy jest sprawdzenie stabilno$ci mieszaniny
pozajelitowej po 15 dniach. Czynniki te powinny by¢ szczegodlnie uwzglgdniane przy

opracowywaniu i optymalizacji sktadu mieszanin.
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Dodatkowo w celu przedstawienia wartosci parametru Potencjalu Zeta oraz Z-Average
w roznych okresach czasu dla mieszanin stabilnych i niestabilnych opracowano wykresy
pozwalajace na szybkie poréwnanie rozktadu warto$ci Potencjalu Zeta oraz parametru
Z-Average, co umozliwia ocen¢ stabilno$ci i zmienno$ci tych parametrow w badanych

przedziatach czasowych.

Struktura wykresu jest nastepujaca:

. Wykres przedstawia cztery grupy danych, odpowiadajace pomiarom po t=24h, t=24h
+ 24h, t=15 dni i t=15 dni + 24h

. Kazda grupa reprezentowana jest przez wykres pudetkowy (box plot).

Flementy wykresu pudetkowego

1.Mediana:

. Reprezentowana przez czarng lini¢ pozioma w $rodku kazdego pudetka.

. Dzieli zbior danych na dwie rowne czesci.

2. Srednia:

. Oznaczona czerwong kropka w kazdym pudetku.

. Pokazuje srednig arytmetyczng wartosci dla kazdej grupy.

3. Pudetko:

. Reprezentuje zakres miedzy pierwszym (25%) a trzecim (75%) kwartylem.
. Zawiera 50% srodkowych obserwacji.

4. Wasy:

. Pionowe linie wychodzace z pudetek.

. Pokazujg zakres danych, zwykle do 1.5 razy rozstepu miedzykwartylowego.
5. Punkty odstajace:

Pojedyncze kropki poza wasami.

. Reprezentuja wartosci znacznie odbiegajace od reszty danych.
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Rycina 3. Warto$¢ parametru potencjat Zeta dla mieszanin stabilnych w czasie.

Wartosci parametru Potencjat Zeta dla mieszanin stabilnych

-10
L ]
L ]
:
=20
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(=)
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=
-30
L ]
-
-40
t=24h t=24h+24h t="15dni t=15dni+24h
Zmienna
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Rycina 4. Warto$¢ parametru potencjal Zeta dla mieszanin niestabilnych w czasie.

Wartosci parametru Potencjat Zeta dla mieszanin niestabilnych

-10

gy

%
=
40 .
t=24h t=24h+24n t=15dni t=15dni+24h
Zmienna

Komentarz:
1. Mieszaniny stabilne:
. Wartosci potencjatu Zeta wahaja si¢ gldownie miedzy -20 a -30 mV.
. Mediana wykazuje niewielka tendencje spadkowa w czasie.
. Rozrzut danych jest stosunkowo duzy, szczeg6lnie po 15 dniach.
. Wystepuja pojedyncze wartosci odstajace, zwlaszcza w poczatkowych pomiarach.
2. Mieszaniny niestabilne:
. Zakres warto$ci potencjatu Zeta jest podobny do mieszanin stabilnych, glownie

miedzy -20 a -30 mV.
. Widoczny jest wyrazny trend spadkowy warto$ci mediany w czasie.
. Rozrzut danych jest mniejszy w pordwnaniu do mieszanin stabilnych, zwlaszcza

w pozniejszych pomiarach.
. Pojedyncze wartosci odstajace wystepuja gldéwnie w pomiarach po 24 godzinachi 15

dniach.
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Interpretacja wynikow i wnioski:

1.

Mieszaniny niestabilne wykazuja bardziej wyrazny trend spadkowy potencjatu Zeta w
czasie, co wskazuje na postepujacg destabilizacje uktadu.

Obie grupy mieszanin rozpoczynaja z podobnymi warto$ciami potencjatu Zeta, co
wskazuje, ze poczatkowy stan uktadow jest zblizony.

Mediana dla wszystkich grup jest zblizona, co sugeruje stabilno$¢ parametru w czasie.
Wieksza zmienno$¢ potencjatu Zeta w mieszaninach stabilnych sugeruje aktywne
mechanizmy stabilizujace, ktére dynamicznie reagujg na zmiany w uktadzie.
Mieszaniny niestabilne wykazujg bardziej przewidywalne zachowanie potencjatu Zeta
W czasie, co ulatwia prognozowanie ich dalszych zmian.

Mieszaniny stabilne wykazuja wieksza dynamik¢ zmian, co jest kluczowe dla
utrzymania ich stabilno$ci w dluzszym okresie. Natomiast mieszaniny niestabilne
charakteryzuja si¢ bardziej przewidywalnym, ale jednoczes$nie niekorzystnym

trendem spadkowym, co przyczynia si¢ do ich destabilizacji.

Rycina 5. Wartos¢ parametru Z - average dla mieszanin stabilnych w czasie.

400

Wartosci
[5]
[=]
[=]

Wartosci parametru Z-Average dla mieszanin stabilnych

t=24h t=24h+24h t=15dni t="15dni+24h
Zmienna
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Rycina 6. Warto$¢ parametru Z - average dla mieszanin niestabilnych w czasie.

Wartosci parametru Z-Average dla mieszanin niestabilnych

400

Wartosci
[#%]
[a=]
[=]

t=24h t=24h+24h t="15dni t=15dni+24h
Zmienna

Komentarz:

1. Mieszaniny stabilne:

o Warto$ci Z-Average oscyluja gtownie miedzy 220 nm a 280 nm.

o Wystepuje znaczna liczba wartosci odstajacych, szczegdlnie w kierunku wyzszych

wartos$ci.

e Mediana utrzymuje si¢ na wzglednie statym poziomie okoto 240 nm — 250 nm.

e Rozrzut danych jest wiekszy niz w przypadku mieszanin niestabilnych.
2. Mieszaniny niestabilne:

o Zakres warto$ci jest wezszy, gldownie miedzy 220 nm a 260 nm.

e Mniejsza liczba wartosci odstajacych.

e Mediana rowniez utrzymuje si¢ na stabilnym poziomie okoto 240 nm.

o Pudelka sg bardziej zwarte, co wskazuje na mniejszg zmiennos$¢ danych.

Interpretacja wynikow i wnioski:

1. Mieszaniny stabilne wykazujg wigkszg zmienno$¢ parametru Z-Average.

2. W obu przypadkach $rednia i mediana sg zblizone, co sugeruje wzglednie
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symetryczny rozktad danych.

3. Stabilnos¢ parametru w czasie jest lepsza dla mieszanin niestabilnych, co moze by¢
nieoczekiwanym wynikiem.

4. Wartosci odstajace sg czestsze w przypadku mieszanin stabilnych, szczegdlnie
w kierunku wyzszych wartosci.

5. Wigksza zmienno$¢ parametru w mieszaninach stabilnych sugeruje zachodzenie
procesOw reorganizacji struktury mieszaniny, natomiast mniejszy rozrzut
w mieszaninach niestabilnych wskazuje na bardziej jednorodny proces zmian w czasie

prowadzacy do destabilizacji.

8.4. Statystyki opisowe oraz test U Manna-Whitneya dla mieszanin w workach

wielowarstwowych oraz jednowarstwowych

Tabela 9. Statystyki opisowe warunek: "worki wielowarstwowe"

N Mediana | Minimum | Maksimum Do!ny kw —
waznych Gorny kw
Liczba jonow
dwuwarto$ciowych mmol/ 150 8,03 2,543 29,06 6,68 - 9,58
11 mieszaniny
Liczba jonow
jednowarto$ciowych mmol/ 150 54,10 20,86 182,29 4455 - 66,47
1 | mieszaniny
Wartos¢ CAN 150 575,39 211,87 1975,35 488,91 - 672,70
Liczba jonow Mg+ 150 0,15 0,04 0,54 0,11-0,19
mmol/kg mc.
Liczba jonow Cat+ 150 0,36 0,13 1,03 0,27 - 051
mmol/kg mc.
Liczba jonow
dwuwartosciowych 150 0,56 0,19 1,42 0,40-0,71
mmol/kg mc.
LICZbaJ"névg]yﬁ mmolkg | 454 2,07 0,42 10,14 1,46 - 3,08
LICZbaJOHOXCIG mmolkg |5, 1,43 0,41 5,64 1,03-1,88
Liczba jonow
jednowartosciowych 150 3,63 0,89 14,59 2,53-4,99
mmol/kg mc.
Liczba P (f?]izor) mmol/kg | 454 0,32 0,02 121 0,18 - 0,53
Osmolarnos¢ (mOsm/1) 150 1130,01 725,37 1556,53 1009,80 - 1272,44
pH t=24h 150 6,00 5,48 6,27 5,89 - 6,08
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pH t=24h + 24h
pH t=15 dni
pH t=15 dni + 24h
potencjat zeta [mV] t=24h

potencjat zeta [mV] t=24h +
24h

potencjat zeta [mV] t=15
dni

potencjat zeta [mV] t=15
dni + 24h

przewodno$¢ t=24h
przewodno$¢ t=24h + 24h
przewodno$¢ t=15 dni

przewodno$¢ t=15 dni +
24h

D 0.5 (LD) [nm] t=24h

D 0.5 (LD) [nm] t=24h +
24h

D 0.5 (LD) [nm] t=15 dni

D 0.5 (LD) [nm] t=15 dni +
24h

D 0.9 (LD) [nm] t=24h

D 0.9 (LD) [nm] t=24h +
24h

D 0.9 (LD) [nm] t=15 dni

D 0.9 (LD) [nm] t=15 dni +
24h

Z-Average (PCS) [nm]
t=24h

Z-Average (PCS) [nm]
t=24h + 24h

Z-Average (PCS) [nm] t=15
dni

Z-Average (PCS) [nm] t=15
dni + 24h

index polidyspersji t=24h

index polidyspersji t=24h +
24h

index polidyspersji t=15 dni

index polidyspersji t=15 dni
+24h

150
150
150
150

150

150

150

150
150
150

150
150
150
150
150
150
150
150
150

150

150

150

150
150
150
150
150

6,00

6,02

5,99
-23,25

-23,91

-23,45

-24,57

0,09
0,09
0,09

0,09
249,50
260,00
242,00
261,00
457,50
462,00
464,00

469,50

238,00

241,50

246,00

243,05
0,12
0,12
0,14

0,13
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5,48

5,44

5,48
-33,00

-38,00

-35,00

-35,00

0,01
0,01
0,02

0,00
118,00
177,00
151,00
171,00
112,00
206,00
117,00

417,00

218,00

227,00

229,00

230,00
0,01
0,01
0,06

0,04

6,23

6,25

6,25
-16,40

-15,40

-15,17

-16,78

0,25
0,21
0,24

0,21
298,00
304,00
306,00
307,00
535,00
621,00
691,00

534,00

311,40

374,00

427,20

458,00
0,29
0,26
0,38

0,46

5,90 - 6,07

5,94 - 6,08

5,91-6,07
-26,63 - -21,73

-27,00 - -22,20

-26,41 - -21,46

-27,93 - -22,00

0,07-0,12
0,07 -0,12
0,07-0,11

0,04-0,11
222,00 - 275,00
239,00 - 278,00
212,00 - 268,00
244,00 - 279,00
446,00 - 469,00
451,00 - 476,00
452,00 - 477,00

457,00 - 479,00

233,00 - 249,00

237,00 - 252,50

239,00 - 258,10

240,00 - 248,40
0,10-0,14
0,10-0,15
0,12 -0,17

0,11-0,14



Tabela 10. Statystyki opisowe warunek: *"worki jednowarstwowe""

Liczba jonow
dwuwarto$ciowych mmol/
11 mieszaniny

Liczba jonow
jednowarto$ciowych mmol/
1 I mieszaniny

Wartos¢ CAN

Liczba jonow Mg++
mmol/kg mc.

Liczba jonéw Ca++
mmol/kg mc.

Liczba jonow
dwuwarto$ciowych
mmol/kg mc.

Liczba jonow Na+ mmol/kg
mc.

Liczba jonéw K+ mmol/kg
mc.

Liczba jonow
jednowartosciowych
mmol/kg mc.

Liczba P (fosfor) mmol/kg
mc.

Osmolarno$¢ (mOsm/1)
pH t=24h
pH t=24h + 24h
pH t=15 dni
pH t=15 dni + 24h
potencjat zeta [mV] t=24h

potencjat zeta [mV] t=24h +
24h

potencjat zeta [mV] t=15 dni

potencjat zeta [mV] t=15 dni
+24h

przewodno$¢ t=24h
przewodno$¢ t=24h + 24h
przewodno$¢ t=15 dni
przewodno$¢ t=15 dni + 24h
D 0.5 (LD) [nm] t=24h

D 0.5 (LD) [nm] t=24h +
24h

N

waznych

36

36

36
36

36

36

36

36

36

36

36
36
36
36
36
36

36
36
36

36
36
36
36
36

36

9,89

57,18

696,86

0,17

0,28

0,52

1,84

1,18

3,03

0,16

4,68

29,11

328,51

0,07

0,18

0,28

0,97

0,41

1,74

0,02

1140,99 793,71

5,98
5,99
5,99
6,01
-18,00

-23,00
-29,50
-30,50

0,19
0,10
0,02
0,03
253,50

253,00

5,81
5,90
5,87
5,67
-24,00

-31,00
-40,00
-34,00

0,09
0,07
0,01
0,00
180,00

190,00
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Mediana | Minimum | Maksimum

17,86

156,07

1236,97

0,33

0,71

0,86

4,14

3,06

6,21

0,73

1525,65
6,11
6,12
6,11
6,12

-13,00

-15,00
-23,00
-24,0

0,22
0,16
0,05
0,18
290,0

291,00

Dolny kwartyl -
Gorny kwartyl

6,29 - 12,27

39,97 - 66,65

454,77 - 869,99

0,14-0,24

0,24 -0,39

0,39-0,59

1,29 -2,70

0,77-1,79

2,28 -4,16

0,10 - 0,25

1020,13 - 1401,69
5,94 - 6,03
5,94 - 6,07
5,95 -6,08
5,95-6,05

-21,00 - -15,50

-23,00 - -21,00
-32,00 - -28,00
-32,50 - -29,00

0,11-0,20
0,09-0,11
0,02 -0,03
0,02 - 0,03
235,00 - 277,00

242,50 - 272,00



D 0.5 (LD) [nm] t=15 dni 36 239,00 180,00 298,00 216,00 - 275,50
D 0.5 (LD) [nm] t=15 dni +

o 36 24450 | 192,00 | 295,00 224,50 - 267,50
D 0.9 (LD) [nm] t=24h 36 44300 | 40400 | 53800 | 422,50 - 460,00
POSUD)IAmIt=24N* 1 36 | 43000 | 40300 | 49700 | 418,00-462,50
D 0.9 (LD) [hm] t=15dni | 36 441,00 | 40500 | 501,00 | 420,00 - 468,00
D 0.9 (LD) [2’1{2] =15dni+ | 44 442550 | 401,00 516,00 418,50 - 481,00
Z-Average (FCS) [l 36 | 23200 | 21000 | 25400 | 21850 - 245,00
Z'A"tezrg%i (fgjr)] [nm] 36 22000 | 20800 | 269,00 214,00 - 250,00
Z-Average (Zﬁis) [m]t=15 1 g 23400 | 212,00 | 248,00 224,00 - 237,50
Z-Average (PCS) INmJ =15 | 56 | 53350 | 21800 | 250,00 | 224,50 - 239,00
dni + 24h
index polidyspersji t=24h 36 0,12 0,03 0,14 0,09-0,13
index polidyzsd?ﬁrsji t=24h + 36 011 0,04 0,18 0,07 -0,12
index polidyspersji t=15 dni 36 0,09 0,02 0,15 0,08-0,12
index polidyspersji =15 dni - g4 0,11 0,05 0,21 0,07-0,12

Tabela 11. Test U Manna-Whitneya Wzg.zmienn.
WIELOWARSTWOWE/JEDNOWARSTWOWE Zaznaczone wyniki sg istotne z p <0.05

Test U Manna-Whitneya Wzg.zmienn. WIELOWARSTWE/ JEDNOWARSTWE Zaznaczone
wyniki sg istotne z p <,05000
Sum. Sum. U 7 poziom 7 poziom | N N
rang rang p p wazn. | wazn.
Liczba jonow
dwuwartosciowych |13615,00 | 3776,00 | 2290,00 |-1,41 | 0,16 -1,41 0,16 150 36
mmol/ 11 mieszaniny
Liczba jonow
jednowartosciowych |13937,00 | 3454,00 | 2612,00 -0,30 | 0,76 -0,30 0,76 150 36
mmol/ 1 | mieszaniny

Warto$¢ CAN 13589,00 | 3802,00 | 2264,00 |-1,50 | 0,13 -1,50 0,13 150 36

Liczba jonow Mg++

13558,00 | 3833,00 | 2233,00 |-1,61 | 0,11 -1,61 0,11 150 36
mmol/kg mc.

Liczba jonéw Ca++

14686,00 | 2705,00 | 2039,00 | 2,28 0,02 2,28 0,02 150 36
mmol/kg mc.

Liczba jonow

dwuwartosciowych |14367,00 | 3024,00 | 2358,00 | 1,18 0,24 1,18 0,23 150 36
mmol/kg mc.
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Liczba jonow Na+
mmol/kg mc.

Liczba jonéw K+
mmol/kg mc.

Liczba jonow
jednowartosciowych
mmol/kg mc.

Liczba P (fosfor)
mmol/kg mc.

Osmolarnos¢
(mOsm/l)

pH t=24h
pH t=24h + 24h
pH t=15 dni

pH t=15 dni + 24h

potencjat zeta [mV]
t=24h

potencjat zeta [mV]
t=24h + 24h

potencjat zeta [mV]
t=15 dni

potencjat zeta [mV]
t=15 dni + 24h

przewodno$¢ t=24h

przewodno$¢ t=24h +
24h

przewodno$¢ t=15 dni

przewodno$¢ t=15 dni
+ 24h

D 0.5 (LD) [nm]
t=24h

D 0.5 (LD) [nm]
t=24h + 24h

D 0.5 (LD) [nm] t=15
dni

D 0.5 (LD) [nm] t=15
dni + 24h

D 0.9 (LD) [nm]
t=24h

D 0.9 (LD) [nm]

14400,0
0

14521,0
0

14561,0
0

15134,0
0

13627,0
0

14138,5
0

13793,5
0

14125,0
0

13810,0
0

12007,5
0

12949,0
0

15959,5
0

16039,5
0

12202,0
0

13665,5
0

16396,0
0

15794,0
0

13801,0
0

14372,5
0

13939,5
0

14761,0
0

14865,5
0

15199,5

2991,00

2870,00

2830,00

2257,00

3764,00

3252,50

3597,50

3266,00

3581,00

5383,50
0

4442,00
0

1431,50
0

1351,50
0

5189,00
0

3725,50
0

995,000

1597,00
0

3590,00
0

3018,50
0

3451,50
0

2630,00
0

2525,50
0

2191,50

2325,00

2204,00

2164,00

1591,00

2302,00

2586,50

2468,50

2600,00

2485,00

682,500

1624,00
0

765,500

685,500

877,000

2340,50
0

329,000

931,000

2476,00
0

2352,50
0

2614,50
0

1964,00
0

1859,50
0

1525,50
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1,29

1,71

1,85

3,82

-1,37

0,39

-0,79

0,34

-0,74

-6,95

-3,71

6,67

6,94

-6,28

-1,24

8,17

6,09

0,77

1,19

-0,29

2,54

2,89

4,05

0,19

0,09

0,06

0,00

0,17

0,69

0,42

0,73

0,46

0,00

0,00

0,00

0,00

0,00

0,22

0,00

0,00

0,44

0,23

0,77

0,01

0,00

0,00

1,29

1,71

1,84

3,82

-1,37

0,39

-0,79

0,34

-0,74

-6,96

-3,71

6,67

6,95

-6,28

-1,24

8,17

6,09

0,77

1,19

-0,29

2,54

2,89

4,05

0,19

0,09

0,06

0,00

0,17

0,69

0,42

0,73

0,46

0,00

0,00

0,00

0,00

0,00

0,22

0,00

0,00

0,44

0,23

0,77

0,01

0,00

0,00

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150

150
150

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36

36
36



t=24h + 24h 0 0 0

D 0.9 (LD) [nm] t=15 | 15133,0 12258,00 |1592,00 382 000 | 382 000 150 36

dni 0 0 0
D0.9 éhlljl[zndrrﬂ] t=15 150(%)35,5 23053,50 163(&)9,50 366 000 | 366 000 | 150 | 36
Z-A[\:]/r?qr]a?:ez(:’t?S) 14853,5 251;,50 185&,50 202 000 | 293 000 | 150 | 36
[an,ﬁ\]v fl;%i(fgfﬂ, 149(?7’0 24251'00 175(?’00 325 | 0,00 | 325 | 0,00 | 150 | 36
Z‘Qﬁ?ﬁfﬁﬁf ) 1015551128550 1669 500 734 | 000 | 735 | 000 | 150 | 36
[fn;']ﬁx;/:egggn(in Sé)lh 15931’5 1448’50 783,500 6,61 | 0,00 | 661 | 000 | 150 | 36
index pt)glzigzspersji 143(}4,5 30785,50 2418,50 099 | 032 0.99 032 150 %6
indt::zpdfohligyzsi)ﬁrsji 14932,0 2393,00 173(()3,00 333 | 000 | 333 000 | 150 | 36
indextgig%fipersji 157(?8’5 1605'50 936,500 | 6,08 | 0,00 6,08 0,00 150 36
in?:&pg!}i?zsgz;sji 15153,5 2215,50 1553,50 306 | 000 | 396 000 | 150 | 36
Komentarz:
1. Liczba P (fosfor) mmol/kg mc. jest znamiennie wyzsza w workach

WIELOWARSTWOWYCH (p<0.001).

2. Potencjatl zeta [mV] t=24h, t=24h + 24h, t=15 dni, t=15 dni + 24h jest znamiennie
nizszy w workach WIELOWARSTWOWYCH (p<0.0.001).

3. Przewodno$¢ t=24h, t=15 dni, t=15 dni + 24h jest znamiennie nizsza w workach
JEDNOWARSTWOWYCH (p<0.0.001).

4. D 0.5 (LD) [nm] t=15 dni + 24h jest znamiennie nizszy w workach
JEDNOWARSTWOWYCH (p<0.015).

5. D 0.9 (LD) [nm] t=24h jest znamiennie nizszy w workach
JEDNOWARSTWOWYCH (p<0.004).

6. D 0.9 (LD) [nm] t=24h + 24h, D 0.9 (LD) [nm] t=15 dni, D 0.9 (LD) [nm] t=15 dni +
24h jest znamiennie nizszy w workach JEDNOWARSTWOWYCH (p<0.001).

7. Z-Average (PCS) [nm] t=24h jest znamiennie nizszy w workach
JEDNOWARSTWOWYCH (p<0.004).

8. Z-Average (PCS) [nm] t=24h + 24h jest znamiennie nizszy w workach
JEDNOWARSTWOWYCH (p<0.002).
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9. Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni, Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni + 24h jest
znamiennie nizszy w workach JEDNOWARSTWOWY CH (p<0.001).

10.  Index polidyspersji t=24h + 24h, index polidyspersji t=15 dni, index polidyspersji t=15
dni + 24h jest znamiennie nizszy w workach JEDNOWARSTWOWYCH (p<0.001).

Interpretacia wynikow i wnioski: (zmienne: worek wielowarstwowy/worek
jednowarstwowy)

1. Nizszy potencjat zeta w workach wiclowarstwowych wskazuje na wigksza tendencje
do agregacji czastek, co wymaga szczegdlnej uwagi przy dlugoterminowym
przechowywaniu.

2. Worki jednowarstwowe wykazuja korzystniejsze parametry w zakresie wielkosci i
dystrybucji czgstek (nizsze wartosci D 0.5, D 0.9, Z-Average oraz indexu
polidyspersji), co sugeruje lepsza stabilno$¢ fizyczng mieszanin w tych opakowaniach.

3. Réznice w przewodnosci elektrycznej miedzy wskazanymi typami workéw maja
znaczenie przy utrzymaniu stabilnosci elektrochemicznej mieszanin.

4. Powyzsze wyniki wskazuja, ze wybdr typu worka ma istotny wptyw na stabilnos¢
mieszanin pozajelitowych, przy czym kazdy typ worka wykazuje okreslone zalety w
kontekscie roznych parametréw stabilnosci 1 nie mozna jednoznacznie stwierdzi¢
wyzszo$ci danego rodzaju opakowania przy przechowywaniu domowych mieszanin

pozajelitowych przez okres 15 dni.

8.5. Statystyki opisowe oraz test U Manna-Whitneya dla mieszanin z emulsja tluszczowa

Smoflipid oraz Lipidem

Tabela 12. Statystyki opisowe warunek: ""'mieszaniny ze Smoflipidem™

N Mediana | Minimum | Maksimum | D0/ny kwartyl -
waznych Gorny kwartyl
Liczba jonow
dwuwartosciowych mmol/kg 166 0,56 0,189 1,42 0,39 -0,69
mc.
Liczba joné6w Na+ mmol/kg mc. 166 2,00 0,418 10,14 1,45 - 3,00
Liczba jonéw K+ mmol/kg mc. 166 1,42 0,410 5,64 1,03-1,88
Liczba jonow
jednowartosciowych mmol/kg 166 3,57 0,896 14,59 2,49 - 4,93
mc.
Warto$¢ CAN 166 644 338 1758 466-832
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Liczba P (fosfor) mmol/kg mc. 166 0,29 0,019 1,21 0,16 - 0,52

Osmolarnoé¢ (mOsm/1) 166 | 1130,00 | 725368 @ 155653 11021;4’338'

oH t=24h 166 600 | 5475 6,27 5,91 - 6,08

oH t=24h + 24h 166 600 | 5482 6,23 5,92 - 6,07

pH t=15 dni 166 6,02 5,443 6,25 5,94 - 6,08

pH t=15 dni + 24h 166 5,99 5,484 6,25 5,92 - 6,06
potencjat zeta [mV] t=24h 166 -23,00 -33,00 -16,40 -25,83 --21,19
potencjal zeta [mV] t=24h + 24h | 166 | -23.80 | -38,00 1540 | -26,67 - -22,20
potencjat zeta [mV] t=15 dni 166 -23,79 -40,00 -15,17 -29,00 - -21,60
potencjat zeta2[4th] ElSdnit | ges | 403 | -35,00 16,78 | -30,00 - -22,10

przewodnosé =24h 166 0,09 0,01 0,25 0,07 - 0,12

przewodnosé (=24h + 24h 166 0,09 0,02 0,21 0,07 - 0,12

przewodnogé =15 dni 166 0,09 0,01 0,24 0,04 -0,11

przewodnosé =15 dni + 24h | 166 | 0,083 | 0,01 0,21 0,03-0.11
D 0.5 (LD) [nm] t=24h 166 | 25000 | 118,00 | 298,00 | 222,00- 276,00
D05 (LD) [nm] t=24h + 24h | 166 | 260,00 | 177,00 | 30400 | 240,00 - 278,00
D 0.5 (LD) [nm] t=15 dni 166 | 24200 | 151,00 | 306,00 | 213,00 - 268,00
D05 (LD) [nm] t=15dni + 24h | 166 | 260,00 | 171,00 | 307,00 | 241,00 - 279,00
D 0.9 (LD) [nm] t=24h 166 | 45900 | 112,00 | 538,00 | 447,00 -470,00
D 0.9 (LD) [nm] t=24h + 24h | 166 | 462,00 | 20600 | 621,00 | 451,00 - 476,00
D 0.9 (LD) [nm] t=15 dni 166 | 46450 | 117,00 | 691,00 | 453,00 - 478,00

D 0.9 (LD) [nm] t=15 dni + 24h | 166 | 470,00 | 417,00 534,00 | 457,00 - 481,00
Z-Average (PCS) [nm] t=24h 166 | 238,50 | 218,00 311,40 | 234,00 - 249,00

Z-Average (PCS) [nm] t=24h +
24h

Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni 166 245,00 228,00 427,20 239,00 - 256,70
Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni

166 244,10 227,00 374,00 237,00 - 252,50

166 243,00 230,00 458,00 239,00 - 248,00

+ 24h
index polidyspersji t=24h 166 0,12 0,01 0,29 0,10-0,14
index polidyspersji t=24h + 24h 166 0,12 0,01 0,26 0,11-0,15
index polidyspersji t=15 dni 166 0,13 0,06 0,38 0,11-0,16
index po"dysgjr:s“ E15dni+ g 0,13 0,04 0,46 0,11-0,14

Tabela 13. Statystyki opisowe warunek: ""mieszaniny z Lipidemem"'

N Mediana | Minimum | Maksimum Dany kwartyl -
waznych Gorny kwartyl
Liczba jonéw 18 0,52 0,28 0,86 0,39 - 0,59

dwuwarto$ciowych mmol/kg
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mc.
Liczba joné6w Na+ mmol/kg mc.
Liczba jonéw K+ mmol/kg mc.

Liczba jonow
jednowartos$ciowych mmol/kg
mc.

Warto$¢ CAN
Liczba P (fosfor) mmol/kg mc.

Osmolarnos¢ (mOsm/1)

pH t=24h
pH t=24h + 24h
pH t=15 dni
pH t=15 dni + 24h
potencjat zeta [mV] t=24h
potencjat zeta [mV] t=24h + 24h
potencjat zeta [mV] t=15 dni

potencjat zeta [mV] t=15 dni +
24h

przewodno$¢ t=24h
przewodno$¢ t=24h + 24h
przewodno$¢ t=15 dni
przewodno$¢ t=15 dni + 24h
D 0.5 (LD) [nm] t=24h
D 0.5 (LD) [nm] t=24h + 24h
D 0.5 (LD) [nm] t=15 dni
D 0.5 (LD) [nm] t=15 dni + 24h
D 0.9 (LD) [nm] t=24h
D 0.9 (LD) [nm] t=24h + 24h
D 0.9 (LD) [nm] t=15 dni
D 0.9 (LD) [nm] t=15 dni + 24h
Z-Average (PCS) [nm] t=24h

Z-Average (PCS) [nm] t=24h +
24h

Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni

Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni
+ 24h

index polidyspersji t=24h
index polidyspersji t=24h + 24h
index polidyspersji t=15 dni

index polidyspersji t=15 dni +
24h

18
18

18

18
18

18

18
18
18
18
18
18
18

18

18
18
18
18
18
18
18
18
18
18
18
18
18

18
18
18

18
18
18

18

1,84
1,18

3,03

585
0,1

1147,193

5,97
6,01
5,97
5,99
-15,50
-21,00
-28,0

-29,00

0,19
0,09
0,03
0,03
246,50
250,50
233,00
234,00
422,50
418,00
420,00
418,50
218,50

214,00
224,00
224,50

0,09
0,07
0,08

0,07
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0,97
0,41

1,74

221
0,02

798,12

5,81
5,90
5,87
5,67
-18,00
-31,00
-31,00

-33,00

0,17
0,07
0,02
0,01
225,00
227,00
194,00
192,00
404,00
403,00
405,00
401,00
210,00

208,00
212,00
218,00

0,03
0,04
0,02

0,05

4,14
3,06

6,21

1875
0,73

1525,65

6,11
6,12
6,11
6,11
-13,00
-15,00
-23,00

-24,00

0,22
0,16
0,05
0,06
280,00
279,00
287,00
282,00
439,00
430,00
437,00
437,00
235,00

225,00
236,00
234,00

0,14
0,14
0,12

0,15

1,29 -2,70
0,77-1,79

2,28 -4,16

498-637
0,10 - 0,25

1029,79 -
1403,85

5,93-6,03
5,94 - 6,07
5,93-6,08
5,94 - 6,05
-17,00 - -15,00
-22,00 - -17,00
-29,00 - -27,00

-30,00 - -27,00

0,19 - 0,20
0,08-0,11
0,02 -0,03
0,02 -0,03
242,00 - 259,00
240,00 - 254,00
216,00 - 250,00
219,00 - 251,00
414,00 - 435,00
407,00 - 422,00
411,00 - 426,00
412,00 - 425,00
215,00 - 222,00

209,00 - 220,00
220,00 - 226,00
221,00 - 229,00

0,08 -0,12
0,06 - 0,09
0,07 -0,09

0,06 - 0,09



Tabela 14. Test U Manna-Whitneya Wzg.zmienn. SMOFLIPID/LIPIDEM Zaznaczone
wyniki sg istotne z p <0.05000

Test U Manna-Whitneya Wzg.zmienn. SMOFLIPID/LIPIDEM Zaznaczone wyniki sg istotne

Z p <,05000
Sum. Sum. U 7 poziom 7 poziom | N N
rang rang p p wazn. |wazn.
Liczba jonow
dwuwartoSciowych | 1595350 | 90050 | 13250 | 049 | 062 | 049 @ 062 | 166 2
mmol/ 11
mieszaniny
Liczba jonow
jednowartosciowye | 1ag90 50 | 99750 | 37.50 | -1.88 | 006 | -1.88 = 006 | 166 2
h mmol/ 11
mieszaniny
Wartoé¢ CAN | 15143,00 11877,00 |1282,00 1 -0,99 | 032 | -099 | 032 | 166 | 18
Liczba jonow

Mg++ mmol/kg mc. 15128,50 11891,50 11267,50 | -1,06 | 0,29 | -1,06 | 0,29 166 18

Liczba jonéow Ca++

15673,50 11346,50 117550 | 1,48 | 0,14 | 1,48 @ 0,14 166 18
mmol/kg mc.

Liczba jonow
dwuwarto$ciowych | 15521,00 |1499,00 1328,00 0,77 | 044 | 0,77 @ 044 166 18
mmol/kg mc.

Liczba jonow Nat 11560/ 50 1149550 (132450 0,79 | 043 | 079 & 043 | 166 | 18
mmol/kg mc.
Liczbajonbw K+ 1 16655 00 11418,00 1247,00 115 = 025 | 115 | 025 | 166 | 18
mmol/kg mc.
Liczba jonow

jednowartosciowyc | 15608,00 11412,00 |1241,00 | 1,18 0,24 1,18 0,24 166 18
h mmol/kg mc.

Liczba P (fosfor)

13957,50 | 23850 | 96,50 | -1,02 | 031 | -1,02 | 031 166 2
mmol/kg mc.

Osmolarnos¢
(mOsm/1)

pH t=24h 15532,00 |1488,00 |1317,00| 0,82 | 0,41 | 0,83 | 041 166 18

pH t=24h + 24h | 15214,00 |1806,00 1353,00 -0,66 @ 051 |-0,66 | 0,51 166 18
pH t=15 dni 15568,50 |1451,50 |1280,50 | 0,99 | 0,32 | 0,99 | 0,32 166 18
pH t=15 dni + 24h | 15348,50 |1671,50 1487,50 -0,03 | 0,98 | -0,03 @ 0,98 166 18

potencjat zeta [mV]
t=24h
potencjat zeta [mV]
t=24h + 24h

potencjat zeta [mV]
t=15 dni

potencjat zeta [mV]
t=15 dni + 24h

14034,00 | 162,00 | 159,00 | 0,10 0,92 0,10 0,92 166 2

13892,00 13128,00 31,00 | -6,82 | 0,00 |-6,82 | 0,00 166 18

14395,50 2624,50 | 534,50 | -4,47 | 0,00 |-4,47 | 0,00 166 18

16002,50 11017,50 | 846,50 | 3,02 | 0,00 | 3,02 | 0,00 166 18

16012,00 |1008,00 | 837,00 | 3,06 | 0,00 | 3,06 | 0,00 166 18
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przewodnos¢ t=24h | 13997,00 |3023,00 | 136,00 -6,33 | 0,00 | -6,33 | 0,00 166 18

przewodnosc t=24h 15577 00 11743,00 1416,00 036 | 072 | -0,36 | 0722 | 166 | 18

+ 24h

przewocé‘:]‘i’éétzw 16487,00 | 533,00 | 362,00 | 527 | 0,00 | 527 | 000 | 166 | 18
przewodno$¢ t=15

i 16288,00 | 732,00 | 561,00 | 4,35 & 000 | 435 | 000 | 166 | 18
DO'StiLZEfr)I ("] 15451,00 |1569,00 1398,00 | 045 | 0,65 | 045 & 0,65 | 166 | 18
D 0.5 (LD) [nm]

ot s oan 1579900 |1221,00 1050,00| 2,07 | 0,04 | 207 | 004 | 166 18
Do'fz(l'g?j)m[”m] 15492,00 1528,00 1357,00 064 | 052 | 064 | 052 | 166 | 18
D 0.5 (LD) [nm]

1t 4 oan 1602750 | 99250 | 821,50 | 313 | 000 | 313 | 000 | 166 | 18
Do.9t£L251>r)] ("] 1664550 | 37450 | 20350 | 6,01 | 000 | 601 000 | 166 | 18
D 0.9 (LD) [nm]

ot s g 16788,00 23200 | 6100 | 668 = 000 | 668 000 | 166 | 18
Do'fz(lé[é)m[”m] 16752,50 | 267,50 | 96,50 | 651 & 000 | 651 | 000 | 166 | 18
D 0.9 (LD) [nm]

15 i1 oqn 1683300 18700 1600 689 & 000 | 689 | 0000 166 | 18
Z-Average (PCS) 15757 50 | 262,50 | 91,50 | 653 | 000 | 654 | 000 | 166 | 18

[nm] t=24h

Z-Average (PCS)
[nm] t=24h + 24h
Z-Average (PCS)
[nm] t=15 dni
Z-Average (PCS)
[nm] t=15dni + 16836,50 | 183,50 12,50 | 6,90 | 0,00 | 691 | 0,00 166 18

16849,00 171,00 | 0,00 | 6,96 | 000 | 6,96 | 0,00 166 18

16808,00 | 212,00 | 41,00 | 6,77 | 0,00 | 6,77 | 0,00 166 18

24h
Index pobaysPersll | 15825,00 1119500 102400 219 | 003 | 219 | 003 | 166 | 18
index polidyspersji
t=24h + 24h 16418,00 A 602,00 | 431,00 | 495 | 0,00 | 4,95 | 0,00 166 18
ndex POUCYSPEISI! | 16634,50 | 38550 | 21450 | 596 | 000 |59 000 | 166 | 18
index polidyspersji
t=15 dni + 24h 16556,00 | 464,00 | 293,00 | 5,59 0,00 5,99 0,00 166 18
Komentarz:
1. Potencjat zeta [mV] t=24h, potencjat zeta [mV] t=24h + 24h jest wyzszy w LIPIDEM
(p<0.001).

2. Potencjat zeta [mV] t=15 dni jest wyzszy w SMOFLIPID (p<0.003).
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10.
11.

Potencjat zeta [mV] t=15 dni + 24h jest wyzszy w SMOFLIPID (p<0.002).
Przewodno$¢ t=24h jest wyzsza w LIPIDEM (p<0.001).

Przewodno$¢ t=15 dni, przewodnos¢ t=15 dni + 24h jest wyzsza w LIPIDEM
(p<0.001).

D 0.5 (LD) [nm] t=24h + 24h jest wyzszy w SMOFLIPID (p<0.04).

D 0.5 (LD) [nm] t=15 dni + 24h jest wyzszy w SMOFLIPID (p<0.002).

D 0.9 (LD) [nm] t=24h, D 0.9 (LD) [nm] t=24h + 24h, D 0.9 (LD) [nm] t=15 dni, D
0.9 (LD) [nm] t=15 dni + 24h jest wyzszy w SMOFLIPID (p<0.001).

Z-Average (PCS) [nm] t=24h, Z-Average (PCS) [nm] t=24h + 24h, Z-Average (PCS)
[nm] t=15 dni, Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni + 24h jest wyzszy w SMOFLIPID
(p<0.001).

Index polidyspersji t=24h jest wyzszy w SMOFLIPID (p<0.03).

Index polidyspersji t=24h + 24h, index polidyspersji t=15 dni, index polidyspersji t=15
dni + 24h jest wyzszy w SMOFLIPID (p<0.001).

Interpretacja wynikow i wnioski: (zmienne: Smoflipid/Lipidem)

1.

Emulsje Smoflipid i Lipidem wykazuja odmienne charakterystyki fizykochemiczne, co
wplywa na ich stabilnos¢ dlugoterminowa.

Smoflipid charakteryzuje si¢ wigkszym rozmiarem czastek 1 wyzsza polidyspersyjnoscia,
co wskazuje na wieksza tendencje do tworzenia wigkszych kropel ttuszczu.

Roéznice w potencjale zeta sugeruja odmienng stabilnos$¢ elektryczna emulsji w czasie.
Analiza potencjalu zeta wykazata istotne rdéznice migdzy  badanymi emulsjami.
W poczatkowym okresie wyzsze wartosci obserwowano dla emulsji Lipidem, natomiast
po 15 dniach oraz 15 dniach + 24h wyzsze warto$ci wykazywata emulsja Smoflipid.
Zmiana ta moze wskazywa¢ na odmienng dynamike stabilno$ci elektrycznej kropel
emulsji w czasie dla obu emulsji thuszczowych.

Emulsja thuszczowa Lipidem charakteryzowata si¢ konsekwentnie wyzsza przewodnoscia
elektryczng zaro6wno w pomiarach po 24h, jak i po 15 dniach oraz w punktach

kontrolnych +24h. Wskazuje to na wigksza zawarto$¢ jonow w tej emuls;ji.

8.6. Korelacje

W

toku przeprowadzonych badan nad stabilno$cia domowych mieszanin do Zywienia

pozajelitowego zaobserwowano powtarzajace si¢ zalezno$ci miedzy kluczowymi parametrami

fizykochemicznymi. Szczegdlng uwage zwrdcono na cztery zasadnicze wskazniki: potencjat

81



zeta, $rednice czastek (z-average), przewodnos¢ elektryczng oraz indeks polidyspersji (PDI).
Systematyczna analiza otrzymanych wynikow, zaré6wno dla mieszanin wykazujacych
stabilno$¢, jak i tych, w ktérych zaobserwowano oznaki destabilizacji, skionita mnie do
podjecia proby matematycznego opisania wystepujacych zaleznosci. W niniejszym
podrozdziale przedstawiono wyniki analizy korelacji miedzy wymienionymi parametrami,
majac na celu okreslenie ich wzajemnych relacji oraz potencjalnego wptywu na stabilnos¢
badanych uktadéw emulsyjnych. Zastosowane podejscie analityczne umozliwito
kwantyfikacje zaobserwowanych zalezno$ci oraz ich systematyczng charakterystyke, co moze
przyczyni¢ si¢ do lepszego zrozumienia mechanizmdéw warunkujacych stabilno$¢ mieszanin

do zywienia pozajelitowego w warunkach domowych.

8.6.1 Korelacje w mieszaninach stabilnych

przewodnos$¢ t=15 dni | index polidyspersji t=15 dni
potencjal zeta [mV] t=15 dni  0,862906
Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni 0,690698

Na podstawie przedstawionych danych mozna wyciagna¢ nastepujace wnioski dotyczace
korelacji w workach stabilnych po 15 dniach:

1. Analiza korelacji: potencjat zeta a przewodnos¢

Wystepuje silna dodatnia korelacja migdzy potencjatlem zeta a przewodnoscia.

2. Analiza korelacji: Z-Average a indeks polidyspersji

Istnieje umiarkowana dodatnia korelacja migdzy Z-Average a indeksem polidyspersji.

Ponizej przedstawiono wykresy korelacji w mieszaninach stabilnych:
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Rycina 7. Korelacja parametru przewodno$¢ vs potencjal zeta

przewodnos¢ t=15 dni

WyKkr. rozrzutu: potencjat zeta [mV] t=15 dni vs. przewodnos¢ t=15 dni (BD usuwano przypadk.)

przewodnosé t=15 dni = ,32096 + ,00959 * potencjat zeta [mV] t=15 dni
Korelacja: r = ,85846
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Rycina 8. Korelacja parametru indeks polidyspersji vs z-average

Wykr. rozrzutu: Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni vs. index polidyspersji t=15 dni (BD usuwano przypadk.)
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Korelacja: r = ,73271

0,35t

0,30

0,25 1

0,20 ¢

0,15 ¢

0,10

0,05 |

o

400 420 440
[ >0 95% p.ufnosci

280 300 320 340 360 380

Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni

83



Interpretacja wynikow i wnioski:

1. Im wyzszy potencjat zeta, tym wyzsza przewodno$¢ elektryczna mieszaniny, co

wskazuje na stabilno$¢ uktadu koloidalnego. Jest to kluczowa zalezno$¢ w uktadach

mieszaniny, gdyz potencjat zeta jest miarg wielkosci odpychania lub przyciggania miedzy

czastkami w roztworze.

. Gdy czastki majg wysoki potencjat zeta (zarowno dodatni jak i ujemny) wystepuje
silne odpychanie elektrostatyczne migdzy czastkami.

. Zapobiega to zblizaniu si¢ czastek do siebie 1 tworzeniu aglomeratow.

. Uktad wykazuje wigksza stabilnos¢.

Wyzsza warto$¢ potencjalu zeta wiaze si¢ z wigksza iloscig ladunkéw elektrycznych

w podwdjnej warstwie elektrycznej wokot czastek. To z kolei przektada si¢ na:

. Wigksza liczbe jondw w roztworze.
. Wyzsza przewodnos¢ elektryczng roztworu.
. Lepsza stabilno$¢ uktadu koloidalnego.

Im wyzszy potencjat zeta (bez wzgledu na znak), tym:

. Wigksza stabilnos$¢ dyspersji lub emuls;i.

. Mniejsze prawdopodobienstwo koagulacji czy sedymentacji czastek.

. Lepsza trwatos¢ uktadu w czasie.

2. Wraz ze wzrostem wielkosci czastek (Z-Average) rosnie rowniez ich

polidyspersyjnos¢, co oznacza, ze wicksze czastki majg tendencje¢ do wigkszego
zroéznicowania wielkosci. Z-Average to $rednia wielko$¢ czastek w uktadzie koloidalnym
mierzona metoda dynamicznego rozpraszania $§wiatla (DLS), natomiast indeks polidyspersji
(PDI) okresla stopien zrdéznicowania wielkosci czastek w probce. Zaobserwowana dodatnia

korelacja (0,690698) miedzy tymi parametrami oznacza, ze:

. Gdy $rednia wielko$¢ czastek (Z-Average) rosnie, zwicksza si¢ rowniez indeks
polidyspersji.
. Wigksze czastki wykazuja wigksza tendencje do tworzenia populacji

o zroznicowanych rozmiarach.
J Mniejsze czastki zazwyczaj tworzg bardziej jednorodne uktady pod wzgledem

wielkosci.
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Wszystkie analizowane korelacje sg statystycznie istotne, co potwierdza wiarygodnos¢
zaobserwowanych zaleznosci.

8.6.2 Korelacje w mieszaninach niestabilnych

przewodno$¢ | Z-Average (PCS) [nm] | index polidyspers;ji

t=15 dni t=15 dni t=15 dni
potencjal zeta [mV]
=15 dni 0,827421
przewodnosé t=15 dni 0,614719 0,483616

Na podstawie wystepujacych korelacji w workach niestabilnych mozna zinterpretowaé
nastgpujace zaleznos$ci miedzy wskazanymi parametrami:

1. Analiza korelacji: przewodnos¢ a potencjat zeta

Istnieje silna dodatnia korelacja migdzy przewodno$cig a potencjalem zeta po 15 dniach.
Oznacza to, ze wraz ze wzrostem potencjatu zeta rosnie rowniez przewodno$¢ roztworu.

2. Analiza korelacji: przewodnos¢ a Z-Average

Wykres rozrzutu pokazuje dodatnig liniowg zalezno$¢ miedzy Z-Average (PCS)
a przewodnoscig. Rownanie regresji wskazuje, ze wzrost Z-Average o 1 nm powoduje wzrost
przewodnosci o 0,00150 jednostki.

3. Analiza korelacji: przewodno$¢ a indeks polidyspersji

Istnieje dodatnia zalezno$¢ miedzy indeksem polidyspersji a przewodnoscig. ROwnanie
regresji sugeruje, ze wzrost indeksu polidyspersji o 1 jednostke powoduje wzrost

przewodnosci o 0,69692 jednostki.
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Ponizej przedstawiono wykresy korelacji w mieszaninach niestabilnych:

Rycina 9. Korelacja parametru przewodno$¢ vs potencjal zeta

Wykr. rozrzutu: Z-Average (PCS) [nm] t=15 dni vs. przewodnos¢ t=15 dni (BD usuwano przypadk.)
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Rycina 10. Korelacja parametru przewodnos¢ vs indeks polidyspers;ji

15 dni
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Wykr. rozrzutu: index polidyspersji t=15 dni vs. przewodno$¢ t=15 dni (BD usuwano przypadk.)
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Interpretacja wynikow i wnioski:

1. Stabilno$¢ koloidalna: Silna dodatnia korelacja miedzy potencjalem zeta
a przewodnos$cig sugeruje, ze czastki o wyzszym potencjale zeta sg bardziej stabilne
W mieszaninie, co przeklada si¢ na wyzszg przewodnos¢.

2. Wplyw rozmiaru czagstek: Dodatnia zalezno$¢ migdzy Z-Average a przewodnoscia
wskazuje, ze wigksze czastki przyczyniajg si¢ do zwigkszenia przewodno$ci mieszaniny.
Moze to by¢ zwigzane z wickszg powierzchnig kontaktu z rozpuszczalnikiem.

3. Rola  polidyspersji:  Dodatnia  korelacja migdzy indeksem  polidyspersji
a przewodnoscia wskazuja, ze bardziej zréznicowane rozmiary czastek w mieszaninie
prowadza do wyzszej przewodnosci. Wynika to zapewne z bardziej efektywnego wypelnienia
przestrzeni w roztworze przez czastki o r6znych rozmiarach.

4. Kompleksowos¢ uktadu: Wszystkie trzy parametry (potencjat zeta, Z-Average 1 indeks
polidyspersji) wykazuja dodatni wplyw na przewodnos¢, co wskazuje na ztozono$¢ badanego
uktadu koloidalnego mieszanin pozajelitowych.

5. Znaczenie dla stabilno$ci: Wyniki sugeruja, ze kontrola tych parametrow jest
kluczowa dla oceny stabilno$ci 1 pozadanych wlasciwosci elektrycznych roztworu
koloidalnego mieszanin.

6. Potencjalne zastosowania: Zrozumienie tych zaleznoS$ci jest istotne w optymalizacji
procesow produkcji i formulacji roztworéw koloidalnych mieszanin pozajelitowych.
Podsumowujac, analiza korelacji wskazuje na $cisle powigzania migdzy wilasciwosciami
fizycznymi czgstek w mieszaninie pozajelitowej a przewodno$cig roztworu, co moze miec

istotne implikacje dla stabilnosci i1 funkcjonalnosci badanych uktadow.

Stabilno$¢ mieszanin do Zywienia pozajelitowego stanowi kluczowy aspekt
bezpieczenstwa terapii zywieniowej. Literatura przedmiotu wskazuje na szereg parametrow,
ktorych przestrzeganie ma gwarantowac stabilno$¢ fizyczng 1 chemiczng preparatow typu All-
In-One. Jednym ze stosowanych kryteriow jest warto$¢ parametru CAN. Przeprowadzone
badania na grupie 186 mieszanin wykazaty jednak interesujaca rozbiezno$¢ miedzy teorig
a praktyka. Zaobserwowano, ze znaczaca liczba mieszanin domowych, pomimo
przekroczenia rekomendowanej wartosci CAN, zachowywala stabilno$¢ przez okres 15 dni.
Analogiczng sytuacje zaobserwowano w przypadku innych powszechnie stosowanych
parametréw kontrolnych, takich jak suma stezen jonow jednowarto$ciowych (wartosé
graniczna 130 mmol/l) oraz dwuwarto$ciowych (warto$¢ graniczna 8 mmol/l). Obserwacje te

sktaniajg do poglebionej analizy zasadno$ci stosowania wyze] wymienionych parametrow
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jako bezwzglednych wyznacznikow stabilnosci domowych mieszanin do zywienia
pozajelitowego. W $wietle uzyskanych wynikow zasadne wydaje si¢ postawienie pytania
o adekwatno$¢ obecnie przyjetych warto$ci granicznych oraz ich rzeczywista korelacje ze
stabilno$cig preparatow. Ponizej] w rozdzialach 8.7, 8.8, 8.9 przedstawiono szczegdlowa
analiz¢ wynikéw badan weryfikujacych zasadno$¢ stosowania wspomnianych parametrow

jako determinantow stabilno$ci mieszanin do Zywienia pozajelitowego.

8.7. CAN (critical agregation numer) — test chi-kwadrat

Tabela 15. Tabela liczebnosci: CAN <600 TAK/NIE

Liczno$¢é | Skumulow. | Procent | Skumulow.

NIE 86 86 46,24 46,24
TAK 100 186 53,76 100,00
Braki 0 186 0,00 100,00

Tabela 16. Tabela liczno$ci: STABILNE TAK/NIE

Liczno$é | Skumulow. | Procent | Skumulow.

TAK 166 166 89,25 89,25
NIE 20 186 10,75 100,00
Braki 0 186 0,00 100,00

Tabela 17. Test chi-kwadrat CAN <600 1 >600

LicznoSci, wiersz 91,00 9,00 | 100,00
Procent calosci 48,93% | 4,84% |53,76%
LicznoSci, wiersz 75,00 | 11,00 | 86,00
Procent calosci 40,32% | 5,91% |46,24%
Razem w kol. 166,00 | 20,00 | 186,00
Procent calosci 89,25% | 10,75%
Chi-kwadrat (df=1) 0,69 | p=0,41
V-kwadrat (df=1) 0,69 p=041
Chi-kwadrat skoryg. Yatesa 0,35 |p=0,55
Fi-kwadrat 0,00
dokl. p Fishera, jednostr. p=0,28
dokl p Fishera, dwustr. p=0,48

Chi-kwadrat McNemary A/D | 61,19 | p=0,00
Chi-kwadrat McNemary B/C | 50,30 |p=0,00
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Komentarz:

Nie ma statystycznie istotnych réznic w stabilno$ci pomigdzy warto§ciami CAN <600 i >600
(p=0.41).

Tabela 18. Tabela liczebnosci: CAN >900 TAK/NIE

Licznos¢ | Skumulow. | Procent | Skumulow.

TAK 17 17 9,14 9,14
NIE 169 186 90,86 100,00
Braki 0 186 0,00 100,00

Tabela 19. Tabela liczebnosci: STABILNE TAK/NIE

Tabela liczno$ci: STABILNE TAK/NIE
Liczno§é | Skumulow. | Procent | Skumulow.

TAK 151 151 89,35 89,35
NIE 18 169 10,65 100,00
Braki 0 169 0,00 100,00

Tabela 20. Test chi-kwadrat CAN <900 1 >900

Licznosci, wiersz 151,00 | 18,00 |169,00
Procent calosci 81,18% | 9,68% |90,86%
Licznosci, wiersz 15,00 2,00 17,00
Procent calosci 8,07% | 1,08% | 9,14%
Razem w kol. 166,00 | 20,00 |186,00
Procent calosci 89,25% | 10,75%
Chi-kwadrat (df=1) 0,02 | p=0,89
V-kwadrat (df=1) 0,02 | p=0,89
Chi-kwadrat skoryg. Yatesa 0,07 |p=0,79
Fi-kwadrat 0,00
dokl. p Fishera, jednostr. p=0,57
dokl. p Fishera, dwustr. p=1,00

Chi-kwadrat McNemary A/D | 143,16 | p=0,00
Chi-kwadrat McNemary B/C | 0,12 p=0,73

Komentarz:
Nie ma statystycznie istotnych réznic w stabilno$ci pomiedzy wartosciami CAN <900 i >900
(Test Fishera jednostr. p=0.570, dwustronny p=1.000; test Chi-kwadrat: p=0.89)
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Interpretacja wynikow i wnioski:

Przedstawione wyniki wskazuja na brak istotnej statystycznie zaleznos$ci miedzy wartoscia
CAN a stabilnoscig. Wickszos¢ badanych przypadkoéw charakteryzowata si¢ stabilnoscia,
niezaleznie od wartosci CAN. Szczegoélnie interesujacy jest fakt, ze nawet w grupie
z wyzszymi wartosciami CAN (>900) utrzymuje si¢ podobny odsetek przypadkoéw stabilnych.
Warto$¢ CAN nie wydaje si¢ by¢ wiarygodnym predyktorem stabilnosci w badanej grupie, co
sugeruje potrzebe uwzglednienia innych parametrow w ocenie klinicznej stabilnosci

domowych mieszanin pozajelitowych u dzieci.

8.8. CAN (critical agregation numer) — statystyki opisowe
Tabela 21. Statystyki opisowe warunek: "SMOFLIPID"

N waznych |Mediana \Minimum |Maksimum |Dolny kwartyl - Gérny kwartyl
Wartos¢ CAN 166 578,76 | 211,87 1975,35 475,09 - 689,68

Komentarz:
Warto$¢ maksymalna CAN 1975 — mieszanina stabilna, worek wielowarstwowy

Tabela 22. Statystyki opisowe warunek: "LIPIDEM"

N waznych |Mediana Minimum Maksimum Dolny kwartyl - Gérny kwartyl
Wartos¢ CAN 18 696,86 | 328,51 1236,97 454,77 - 869,99

Komentarz:
Warto$¢ maksymalna 1237 — mieszanina stabilna, worek jednowarstwowy

Tabela 23. Statystyki opisowe warunek "WSZYSTKIE EMULSJE"

N waznych |Mediana Minimum Maksimum Dolny kwartyl - Gérny kwartyl
Warto$¢ CAN 186 582,64 | 211,87 1975,35 464,96 - 707,17

Interpretacja wynikow i wnioski:

1. Mieszanina SMOF wykazuje wigkszg zmienno$§¢ wartosci CAN, co wida¢ po
szerszym zakresie (od 211,87 do 1975,35). Mimo to jest stabilna nawet przy maksymalnej
wartosci CAN wynoszacej 1975, co potwierdza skuteczno$¢ worka wielowarstwowego.

2. LIPIDEM charakteryzuje si¢ we¢zszym zakresem wartosci CAN (328,51-1236,97)
1 wyzsza mediang (696,86). Stabilno$¢ mieszaniny jest zachowana przy maksymalnej

wartosci CAN 1237 w worku jednowarstwowym.
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Calosciowa analiza wszystkich emulsji (n=186) wskazuje na median¢ 582,64, z zakresem
warto$ci CAN od 211,87 do 1975,35. Kwartyle dla calej populacji (dolny: 464,96, gorny:
707,17) sugeruja, ze wigkszo$¢ probek miesci si¢ w umiarkowanym zakresie wartosci CAN
1 wskazuje jednocze$nie na malg wiarygodnos$¢ tego parametru przy ocenie stabilnosSci

domowych pediatrycznych mieszanin pozajelitowych przechowywanych przez okres 15 dni.

8.9. Jony — test mediany oraz chi-kwadrat

Tabela 24. Test mediany - liczba jonéw dwuwartosciowych mmol/ 11

TEST MEDIANY

Test mediany, ogolna mediana= 8,19096; Liczba jonow dwuwartosciowych mmol/ 11 mieszaniny
Zmienna niezalezna (grupujaca): STABILNE TAK/NIE Chi kwadrat= 0,2240964 df=1 p=0,6359

Stabilne Niestabilne Razem
<=mediany:obserwow. 84,00 9,00 93,00
oczekiwane 83,00 10,00
obs.-ocz. 1,00 -1,00
>mediany:obserwow. 82,00 11,00 93,00
oczekiwane 83,00 10,00
obs.-ocz. -1,00 1,00
Razem: obserwowane 166,00 20,00 186,00

Komentarz:
Nie ma znamiennych roéznic w stezeniach jonow dwuwarto$ciowych pomig¢dzy mieszaninami
stabilnymi a niestabilnymi.

Tabela 25. Test mediany - liczba jonéw jednowartosciowych mmol/ 11

Test mediany, ogolna mediana= 54,2246; Liczba jonow jednowartosciowych mmol/ 11 mieszaniny
Zmienna niezalezna (grupujaca): STABILNE TAK/NIE Chi kwadrat= 2,317460 df =1 p=0,1279

TAK NIE Razem
<=mediany:obserwow. 88,00 7,00 95,00
oczekiwane 84,78 10,22
obs.-ocz. 3,22 -3,22
>mediany:obserwow. 78,00 13,00 91,00
oczekiwane 81,22 9,78
obs.-ocz. -3,22 3,22
Razem: obserwowane 166,00 20,00 186,00

Komentarz:
Nie ma znamiennych réznic w stezeniach jonéw jednowarto$ciowych pomigdzy
mieszaninami stabilnymi a niestabilnymi.
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Tabela 26. Test mediany - liczba jonéw dwuwartosciowych mmol/ kg mc.

Test mediany, ogolna mediana= 0,559130; Liczba jonéw dwuwartosciowych mmol/kg mc. Zmienna
niezalezna (grupujaca): STABILN E TAK/NIE Chi kwadrat= 0,2240964 df =1 p=0,6359

TAK NIE Razem
<=mediany:obserwow. 84,00 9,00 93,00
oczekiwane 83,00 10,00
obs.-ocz. 1,00 -1,00
>mediany:obserwow. 82,00 11,00 93,00
oczekiwane 83,00 10,00
obs.-ocz. -1,00 1,00
Razem: obserwowane 166,00 20,00 186,00

Komentarz:
Nie ma znamiennych réznic w podazy jonow dwuwartosciowych/kg m.c pomiedzy
mieszaninami stabilnymi a niestabilnymi.

Tabela 27. Test mediany - liczba jonéw jednowartosciowych mmol/ kg mc.

Test mediany, ogdlna mediana= 3,54473; Liczba jonéw jednowartosciowych mmol/kg mc.
Zmienna niezalezna (grupujaca): STABILN E TAK/NIE Chi kwadrat= 1,100029 df =1 p=0,2943

TAK NIE Razem
<=mediany:obserwow. 87,00 8,00 95,00
oczekiwane 84,78 10,22
obs.-ocz. 2,22 -2,22
>mediany:obserwow. 79,00 12,00 91,00
oczekiwane 81,22 9,78
obs.-ocz. -2,22 2,22
Razem: obserwowane 166,00 20,00 186,00

Komentarz:
Nie ma znamiennych réznic w podazy jonéw jednowartosciowych/kg m.c pomiedzy
mieszaninami stabilnymi a niestabilnymi.
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Tabela 28. Test chi-kwadrat - stezenia jondw jednowartosciowych mmol/L powyzej i ponizej
61 mmol/L

TEST Chi-kwadrat

TEST Chi-kwadrat dla stezenia jonow jednowartosciowych mmol/L powyzej i ponizej
61 mmol/L

Licznos$ci, wiersz 58,00 | 12,00 70,00
Procent calosci 31,18% | 6,45% 37,63%
LicznoSci, wiersz 108,00 | 8,00 116,00
Procent calosci 58,07% | 4,30% 62,37%
Razem w kol. 166,00 | 20,00 186,00
Procent calosci 89,25% 10,75%
Chi-kwadrat (df=1) 4,78 |p=10,03
V-kwadrat (df=1) 4,75 |p=0,03
Chi-kwadrat skoryg. Yatesa | 3,77 |p=0,05
Fi-kwadrat 0,03
dokl. p Fishera, jednostr. p=10,03
dokl. p Fishera, dwustr. p= 0,04

Chi-kwadrat McNemary A/D | 36,38 |p=0,00
Chi-kwadrat McNemary B/C | 75,21 p=0,00

Komentarz:
Stezenie jonow jednowartosciowych >61 mmol/L jest znamiennie czestsze w mieszaninach

niestabilnych.

Spostrzezenia tego nie mozna odnies¢ do st¢zenia jonow dwuwartosciowych powyzej lub
ponizej 10 mmol/L.
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Tabela 29. Test chi-kwadrat - stezenia jonow jednowartosciowych mmol/L powyzej i ponizej
10 mmol/L

TEST Chi-kwadrat dla stezenia jonow dwuwartosciowych mmol/L powyzej i ponizej 10
mmol/L

Kolumnal Kolumna2 Wiersz
LicznoSci, wiersz 41,00 8,00 49,00

Procent calo$ci 22,04% 4,30% 26,34%

LicznoSci, wiersz 125,00 12,00 137,00

Procent calosci 67,20% 6,45% 73,66%

Razem w kol. 166,00 20,00 186,00
Procent calosci 89,25% 10,75%
Chi-kwadrat (df=1) 2,15 p=0,14
V-kwadrat (df=1) 2,14 p=0,14
Chi-kwadrat skoryg. Yatesa 1,44 p=0,23

Fi-kwadrat 0,01

dokl. p Fishera, jednostr. p=0,12
dokl. p Fishera, dwustr. p=0,18

Chi-kwadrat McNemary A/D | 14,79 p= 0,00
Chi-kwadrat McNemary B/C | 101,17 p=0,00

Komentarz:
Ro6znice nieznamienne

Interpretacja wynikow i wnioski:

Na podstawie przeprowadzonej analizy statystycznej mozna stwierdzi¢, ze st¢zenia jonow,
zarbwno jedno- jak i dwuwarto$ciowych, nie wykazujg istotnej wartosci predykcyjnej
w ocenie stabilnosci domowych mieszanin pozajelitowych. Swiadcza o tym nastepujace
obserwacje:
1. Test mediany nie wykazat znamiennych réznic w st¢Zeniach jonéw miedzy mieszaninami
stabilnymi i1 niestabilnymi:

- dla jonéw dwuwartosciowych (p=0,6359)

- dla jonéw jednowartosciowych (p=0,1279)
2. Test Chi-kwadrat dla jonéw dwuwartosciowych przy punkcie odcigcia 10 mmol/L rdwniez
nie wykazal istotnych réznic (p=0,14).
Mimo ze zaobserwowano pewng zaleznos$¢ dla jondw jednowartosciowych powyzej 61
mmol/L (p=0,03), pojedynczy wynik nie jest wystarczajacy do uznania jonow za wiarygodny

wskaznik stabilnosci. Calo$ciowa analiza wskazuje, ze st¢zenia jonéw, podobnie jak CAN,
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nie moga stuzy¢ jako samodzielne i wiarygodne wskazniki do przewidywania stabilnos$ci

domowych mieszanin pozajelitowych.

8.10. Analiza stabilno$ci mikrobiologicznej mieszanin pozajelitowych

Analiza mikrobiologiczna przeprowadzona na 18 wytypowanych mieszaninach do zywienia
pozajelitowego, gdzie kazda zostata zbadana dwukrotnie (oznaczenia A 1 B), wykazata
obecno$¢ mikroorganizméw wylacznie w jednej probce oznaczonej jako 7A. Rozwoj kolonii
bakteryjnych zaobserwowano zaréwno w $rodowisku tlenowym po 24 godzinach, jak
1 w warunkach beztlenowych po 72 godzinach inkubacji. Zastosowanie zaawansowanej
techniki spektrometrii masowej MALDI TOF pozwolilo na precyzyjng identyfikacje
wyizolowanego mikroorganizmu. W wyniku analizy stwierdzono obecno$¢ Bacillus infantis.
To Gram-dodatnia laseczka, rosnaca w warunkach tlenowych i wzglednie beztlenowych.
Zaliczana do bakterii srodowiskowych o nieznanym potencjale chorobotworczym. Izolowana
gtownie z wody i1 Srodowiska.

W celu potwierdzenia pierwotnych obserwacji przeprowadzono powtorng analize probki 7A,
zachowujac identyczne warunki hodowli i inkubacji. Ponowne badanie nie wykazato wzrostu
mikroorganizmow, co sugeruje, ze pierwotny wynik byl skutkiem przypadkowej kontaminacji
podczas procedury posiewu lub zanieczyszczenia podtoza hodowlanego, niewidocznego
w momencie inicjacji hodowli. Analiza pozostatych 17 mieszanin zywieniowych w badanym
okresie przechowywania nie wykazala obecno$ci drobnoustrojow przy zastosowaniu
standardowych metod hodowlanych. Na tej podstawie stwierdzono, Ze mieszaniny te
zachowaly wymagany poziom sterylnosci.

Posiew kazdej mieszaniny na podtoze TSB Pharma wykonywano po 24 h (A) 1 po 15 dobach
+ 24 h (B) od sporzadzenia mieszaniny. Kazde podloze TSB Pharma wysiewane bylo

trzykrotnie:

1. Posiew kontrolny (AC + SAB + AC w kierunku beztlenowym) w 3 dobie inkubacji
2. Posiew kontrolny (AC + SAB + AC w kierunku beztlenowym) w 7 dobie inkubacji
3. Posiew kontrolny (AC + SAB + AC w kierunku beztlenowym) w 14 dobie inkubacji

Ponizej przedstawiono wyniki posiewoéw dla kazdej badanej mieszaniny do zywienia

pozajelitowego:

1. Posiew kontrolny — worek z mieszaning A

Data posiewu: 01.10.2024
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TSB Pharma nr serii: 20240808

Tabela 30. Posiew kontrolny dla mieszanin A po 24 h

POSIEW KONTROLNY (A)

Data

Dosiewt 04.10.2024 (3 doba) 08.10.2024 (7 doba) 15.10.2024 (14 doba)

Sﬁﬂig = s (be?ti*n.) 0 Sas (bezAtlcen.) o= SN (be?tin.)

Egdiszr: 20240906 | 20240827 | 20240906 | 20240906 | 20240827 | 20240906 | 2224191 | 2024001 | 20247001
WYNIK 1A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 2A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 3A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 4A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIKSA | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 6A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny

dodatni - dodatni -
WYNIK 7A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | Bacillus | ujemny | Bacillus
infantis* infantis*

WYNIK 8A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 9A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 10A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 11A| ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 12A| ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 13A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 14A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 15A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 16A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 17A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 18A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
Komentarz:

* Posiew drugi (kontrolny) wykonany dnia 17.10.2024 — wynik ujemny. Prawdopodobnie
kontaminacja w trakcie wysiewania mieszaniny.

2. Posiew z drugiej porcji - worek z mieszaning 7A
Nr/nazwa: WOREK 74
Data posiewu: 17.10.2024
TSB Pharma nr serii: 20240920
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Tabela 31. Posiew kontrolny ponowny dla mieszaniny 7A

POSIEW KONTROLNY (A)

DEIE 20.10.2024 (3 doba) 24.10.2024 (7 doba) 31.10.2024 (14 doba)
posiewu
Rodzaj AC AC AC
podioza (oS SAB | peztleny | A€ SAB | (beztlen) | A€ SAB | (beztlen.)
NF. Serit | 0240006 | 20240827 | 20240906 | 20240906 | 20240827 | 20240006 | 20242001 | 20240019 | 20241001-
podloza 2 2
WYNIK 7A | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
3. Posiew kontrolny — worek z mieszaning B
Data posiewu: 16.10.2024
TSB Pharma nr serii: 20240920
Tabela 32. Posiew kontrolny dla mieszanin B po 15 dniach + 24 h
POSIEW KONTROLNY (B)
Lt 19.10.2024 (3 doba) 23.10.2024 (7 doba) 30.10.2024 (14 doba)
posiewu
Rodzaj AC AC AC
podloza e SAB | (beztlen) | A€ SAB | (beztlen) | A€ SAB | (beztlen)
';';dfs'zr: 20240923 | 20240827 | 20240023 | 20240923 | 20240919 | 20240923 | 20240023 | 20240019 | 20241901
WYNIK 1B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 2B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 3B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 4B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 5B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 6B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 7B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 8B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 9B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 10B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 11B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 12B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 13B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 14B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 15B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 16B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 17B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
WYNIK 18B | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny | ujemny
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9. Whnioski i omdéwienie wynikow

Na podstawie analizy wynikéw badan wyciagnigto nastepujace wnioski:

l. Wydluzenie okresu waznosci domowych mieszanin do zywienia
pozajelitowego z 7 do 15 dni jest mozliwe pod warunkiem spetnienia okreslonych kryteriow
stabilno$ci fizykochemicznej i mikrobiologicznej. Kluczowym aspektem jest zachowanie
stabilno$ci fizykochemicznej emulsji tluszczowej, ktora stanowi najbardziej wrazliwy
sktadnik mieszaniny. Badania stabilno$ci wykazuja, ze przy zachowaniu wtasciwej techniki
przygotowania oraz odpowiednich warunkoéw przechowywania, mieszaniny zachowujg swoje

wlasciwosci przez okres dtuzszy niz standardowe 7 dni.

Il. Parametry fizykochemiczne stanowia fundamentalne narzedzie screeningowe
w ocenie bezpieczenstwa mieszanin do Zywienia pozajelitowego. Szczegdlnie istotna jest
analiza potencjatu zeta jako wskaznika stabilno$ci emulsji oraz wielko$ci kropli olejowych tj.
DO0.5, D0.9, Z-average. Sa one czulymi i specyficznymi parametrami oceny stabilnosci
domowych mieszanin pozajelitowych. Analiza dostgpnych danych wskazuje, zZe
monitorowanie tych parametrow pozwala na wczesne wykrycie potencjalnych problemow ze
stabilno$cig mieszaniny. Szczegbdlnie wazne jest to w kontekscie pediatrycznych mieszanin

zywieniowych, gdzie margines bezpieczenstwa jest znacznie w¢zszy niz u dorostych.

M. Uzyskane wyniki badan majg istotne znaczenie praktyczne w codziennej pracy
zwigzane] z przygotowywaniem domowych mieszanin pediatrycznych do Zywienia
pozajelitowego 1 umozliwiajg optymalizacje procesu produkcji mieszanin poprzez wybor
odpowiednich opakowan i1 emulsji thuszczowych. Worki wielowarstwowe wykazywaty lepsza
stabilno$¢ parametrow, podczas gdy w workach jednowarstwowych zaobserwowano wigksze
wahania niektorych parametrow, jak potencjatu zeta. Z kolei emulsja ttuszczowa Smoflipid
1 Lipidem wykazuja odmienng dynamike stabilnoSci czastek emulsji w badanych
mieszaninach do zywienia pozajelitowego, przy czym Smoflipid charakteryzowat sig
wigkszym rozmiarem czastek 1 wyzsza polidyspersyjno$cia w czasie prowadzonych badan.
Nalezy jednak zaznaczy¢, iz liczba przebadanych mieszanin zawierajacych emulsje
thuszczowa Lipidem byla istotnie mniejsza w poréwnaniu z mieszaninami przygotowanymi
z emulsja Smoflipid. W zwigzku z tym, aby jednoznacznie potwierdzi¢ wyzszo$¢ Lipidemu

pod wzgledem wlasciwosci fizykochemicznych i stabilno§ci w domowych mieszaninach
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pediatrycznych do zywienia pozajelitowego, konieczne jest przeprowadzenie dalszych badan
na znacznie wickszej probie. Uzyskane wyniki stanowig jednak interesujacg przestanke do

kontynuacji analiz w tym obszarze.

V. Parametr teoretyczny CAN nie jest wystarczajacym wskaznikiem stabilno$ci
mieszanin, poniewaz wystepuja mieszaniny stabilne z wysokim CAN oraz mieszaniny
niestabilne z niskim CAN. Podobnie stezenia jondéw jedno- i dwuwartosciowych nie wykazuja
jednoznacznej korelacji ze stabilno$cia, a przekroczenie teoretycznych wartosci granicznych
nie determinuje niestabilno$ci mieszaniny. Monitorowanie parametréw CAN 1 stezen jonow
jest istotne, jednak nie powinno by¢ jedynym kryterium oceny stabilno$ci. Analiza danych
wykazata, ze mieszaniny moga zachowywac stabilno$¢ mimo przekroczenia teoretycznych
warto$ci granicznych. Konieczna jest zatem kompleksowa ocena wszystkich parametrow
fizykochemicznych, a rzeczywista stabilno$¢ powinna by¢ potwierdzona badaniami

laboratoryjnymi.

V. Na podstawie wynikow badan stabilnosci mikrobiologicznej przedstawionych
w pracy mozna stwierdzi¢, ze domowe mieszaniny pediatryczne do Zywienia pozajelitowego
zachowuja jalowo$¢ przez okres 15 dni + 24 godziny od momentu ich sporzadzenia.
Stabilno$¢ ta jest uwarunkowana $cistym przestrzeganiem okreslonego rezimu sporzadzania
1 przechowywania. Proces przygotowania mieszanin musi odbywa¢ si¢ w warunkach
aseptycznych przez wykwalifikowany personel pracowni zywieniowej apteki szpitalne;j,
zgodnie z obowigzujagcymi  standardami  farmaceutycznymi oraz  instrukcjami
stanowiskowymi. Kluczowym elementem jest wykorzystanie sterylnych materiatow
1 opakowan oraz utrzymanie $cisle kontrolowanej temperatury w zakresie 2-8°C przez caly
okres przechowywania. Zachowanie tych rygorystycznych warunkéw, w potaczeniu
z odpowiednimi parametrami fizykochemicznymi leku, zapewniaja utrzymanie jalowosci
1 stabilnosci domowych mieszanin pozajelitowych  przez caly 15 dniowy okres

przechowywania 1 24h podania.
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Zatacznik 2. Wartosci parametrow teoretycznych dla mieszanin stabilnych: liczba jondéw
dwuwarto$ciowych mmol/ 11 mieszaniny, liczba jondéw jednowartosciowych mmol/ 1 1
mieszaniny, warto$¢ CAN, liczba jonéw Mg++ mmol/kg mc., liczba jonéw Ca++ mmol/kg
mc., liczba jonow dwuwartoSciowych mmol/kg mc., liczba jonéw Na+ mmol/kg mc., liczba
jondéw K+ mmol/kg mc., liczba jondw jednowartosciowych mmol/kg mc., liczba P (fosfor)
mmol/kg mc., osmolarno$¢ (mOsm/1)

1059
1278
1222
1335
1193
1312
1076
1136

015
1363
1384
1415
1326
945
953
1023
1518
1075
1385
1074
1189
881
839
1083
914
1254

038
1458
1403
1014
1185
1233
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1557
1300
906
1159
794
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1197
1021
1323
1383
896
1073
1476
1198
1045
1213
1216

464

023
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012
0,91
0,14
013
0,5
0,88
047
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0,06
0,29
0,35
0,35
0,41
0,09
0,52
0,04
0,47
0,33
0,02
0,14
0,09
021
23
073
0,25
0,77
0,07
05
0,02
0,68
17
0,38

02
0,1
0,07
03
0,
0,17
0,2!
02
0,10
0,1
0,14
0,1
0,4
02
0,25
0,1
0,23

2,95
1,81
3,07
127
521
3.4
249
4,95
3,60
n
236
6,21
3,28
4,37
537
2,58
2,18
363
2,86

31
2,69
1153
5,00
232
174
2,94
1,9
2,28
0,9
6,02
3
1,03
2,28
329
29
2,29
2,38
6,11
38
4,93
350
18
2,36
4,16
5,51
1,97
a7
2,53
4,59
252
an

123
0,57
143
0,71
2,2
0,76
1,06
141
151
1,56
146
3,06
163
2,35
206
142
0,66
158
131
179
142
3
2,11
12
0,77
1,03
058
112
0,43
188
183
045
112
1,60
139
1,20
0,50
2,18
145
2,73
084
0,71
0,41
137
154
0,68
1,68
105
0,51
0,80
187

172
123
1,64
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3,00
2,48
1,24
3,54
2,09
1,66
090
3,15
1,66
2,01
332
116
1,52
2,05
155
132
3,28
2,89
1,09
097
191
0,98
116
0,42
4,14
1,88
0,58
115
1,69
1,60
1,09
1,49
3,93
2,36
2,20
270
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195
2,79
3,97
1,20
3,02
147
3,68
171
2,85

10,14

043
0,51
031
0,20
043
0,34
031
073
0,57
0,29
025
033
0,68
1,00
0,65
0,40
0,28
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0,59
0,50
0,68
0,70
0,45
0,28
0,41
0,33
0,45
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0,72
0,69
0,19
045
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0,46
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0,52
0,86
0,51
0,65
0,68
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0,38
0,58
0,86
0,57
0,86
0,57
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0,57
0,40

022
033
0,18
0,15
0,26
027
0,22
0,65
0,24
0,24
021
020
0,58
0,88
043
0,30
0,24
0,16
0,30
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0,36
0,51
0,51
0,35
018
0,28
0,25
027
0,16
0,62

38
013
030
0,18
0,35
0,31
0,34
0,71
0,25
0,41
0,38
0,23
0,26
0,39
0,68
0,41
0,48
027
0,63
0,48
028

),20
0,18

0,13
0,06
017
0,07
0,09
0,08
0,33
0,05
0,04

0,14
0,10
0,12
022
0,10
0,04
0,20
017
0,30
0,13
0,17
0,19
0,10
0,10
0,14
0,08
0,18
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0,09
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0,06
0,15
011
011
0,06
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0,15
0,26
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0,29
0,16
0,12
0,18
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0,16
0,38
0,30
0,18
0,09
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39,10
175
M8
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46,9
238

17
9,9
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2,1
35,7

a7
16
6,8
10,7
309
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354
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67,1
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184
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153
53,2

42,80

5
18,4
133
134
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275
337
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19,7
195
8,75

91
2,5
19
475
a4

17,
342

870
564
548
356
604
462
3n
586
686
a2
391
690
618
575
475
623
488
587
704
1237
614
411
576
494
329
440
6
737
568
45
604
641
728
547
498
498
29
448
561
381
880
458
455
392
583
759
665
1003
663
589
642

84,53
2951
7345
31,66
97,06
4153
56,00
62,06
6344
50,03
156,07
4360
36,85
54,04
56,96
52,08
78,58
61,17
9376
78,80
86,23
57,86
37,15
439
4757
54,22
2086
52,78
46,82
50,18
5384
8338
45,65
382
2851
4492
58,46
93,79
66,65
39,97
39,65
53,07
33,93
52,22
64,52
5401
38,19
100,00

60,14
29,11
30,74

1227
8,36
741

5,06
7,92

527
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827
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5,33

8,34
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6,58
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5,82
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17,86
8,36
5,07
8,09
7,14
4,68
5,20
8,02

10,67
8,55
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8,71

9,23
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7,24

7,07
7,10
5,26
5,30
7,85
12,30
1271
6,68
5,48
5,50
827
11,25
9,58
14,67
9,52

61
846

841
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Zatacznik 3. Wartosci parametrow laboratoryjnych dla mieszanin stabilnych: obserwacje

mikroskopowe, pH, potencjal zeta, przewodno$é
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Zatacznik 5. Wartosci parametrow teoretycznych dla mieszanin niestabilnych: liczba jonéw
dwuwarto$ciowych mmol/ 11 mieszaniny, liczba jondéw jednowartosciowych mmol/ 1 1
mieszaniny, warto$¢ CAN, liczba jonéw Mg++ mmol/kg mc., liczba jonow Ca++ mmol/kg
mc., liczba jonow dwuwartosciowych mmol/kg mc., liczba jonow Na+ mmol/kg mc., liczba
jondéw K+ mmol/kg mc., liczba jondw jednowartosciowych mmol/kg mc., liczba P (fosfor)
mmol/kg mc., osmolarno$¢ (mOsm/1)
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Zalacznik 6. Wartosci parametréw laboratoryjnych dla mieszanin niestabilnych: obserwacje

mikroskopowe, pH, potencjat zeta, przewodno$¢

1600 5340 170 - 19 %S | 609 wrgr-p wrr> wri> wip> 08T
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1200 8010 1010 3 W09 | v6S | 66 wrigr-4 wrip> wrir> wip> 091
500 010 6110 £ 09 | 665 | 19 wrigl-y wrip> wri> wip> 5
8200 1600 70 9 09 | 6 | 109 wrigr-p wrip> wri> wrif> 15T
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Zalacznik 7. Wartosci parametrow laboratoryjnych dla mieszanin niestabilnych: D 0.5, D 0.9,
Z-Average, indeks polidyspersji
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