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Обеспечение качества  

ТРЕБОВАНИЯ GMP 
«…КАЧЕСТВО НЕ МОЖЕТ БЫТЬ ДОБАВЛЕНО ИЗВНЕ, ОНО ДОЛЖНО БЫТЬ 
ОБЕСПЕЧЕНО В ПРОЦЕССЕ ПРОИЗВОДСТВА…» 

GACP 



КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА: ЭТАПЫ  

Фармацевтическая 
разработка: 

 
 Выбор критериев; 
 Разработка 

спецификации; 
 Разработка 

методик 
 Валидация 

методик 
 
 

Рутинный контроль 
на этапе выпуска (в 

период) в 
гражданский оборот 

Стандартные 
образцы 

Независимые  
аккредитованные ИЛ 

Контроль фитопрепаратов и 
биологических препаратов 

ПРОБЛЕМНЫЕ ТОЧКИ 

 Родственные примеси 
 Методики анализа и валидация 

 Стандартные образцы 
 Открытость регистрационного досье 

 

ПРОБЛЕМНЫЕ ТОЧКИ 
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ИСТОЧНИКИ РИСКОВ 
на этапе стандартизации 

Родственные 
примеси 

Методики и их 
валидация 

Открытость 
регистрационного 

досье  
 

• Окончательный перечень 
примесей может быть 
установлен только после 
изучения стабильности в 
стрессовых условиях (в т.ч. 
примеси взаимодействия с 
ВВ \ упаковкой или АФС 
друг с другом) 

• Некоторые примеси  
являются полупродуктами 
синтеза и не имеют СО 

• Для большинства 
химических молекул 
отсутствуют данные о 
генотоксичности. 

• «Особенности» разработки 
методик 

• Трансфер технологии и ее 
масштабирование 

• Отсутствие 
унифицированных 
критериев приемлемости 
отдельных валидационных 
параметров  

• Нет обязательного 
требования по оценке 
расширенной 
неопределенности 
методики  

• «Достаточность» 
валидационных 
испытаний 

• Отсутствие  данных  
«достаточности» 
верификационных 
испытаний 

• Отсутствие данных об 
установленной 
неопределенности, что не дает 
возможности  оценить 
достоверность полученного 
результата 

• Нет возможности оценить 
влияние на качество конечного 
продукта исходных реактивов   

Руководства ICH Q3 А, В и С  



Рутинный контроль качества ЛС 

ОКК предприятий-
производителей (аналитические 
лаборатории, производственные 

лаборатории и т.д.) 

Испытательные лаборатории по 
контролю качества ЛС, 

аккредитованные на техническую 
компетентность и независимость 

Особенности 

• Строгое соответствие методике, заявленной в НД  
• Работы в рамках ГОСТ ИСО 17025-2019 
• Максимально полный парк оборудования, внесенный 

в реестр СИ РФ 
 

Полифункциональность персонала 
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ОСНОВНЫЕ ПРОБЛЕМЫ  
рутинного контроля качества ЛС 

Стандартные 
образцы Биологические 

препараты 
Аккредитованные 

лаборатории 
 

 Отсутствие  понятного 
взаимодействия на 
законодательном уровне 
между Федеральным 
агентством по 
техническому 
регулированию и 
метрологии (Росстандарт) 
Минпромторга (в ведении 
которых находятся 
полномочия по  аттестации 
ГСО) и ФГБУ «НЦЭСМП» 
(потенциальные 
инициаторы и регуляторы 
создания  ФСО) 

 Минимальное наполнение 
банка ФСО 

 Коррекция НД 
производителей 

• Методологический, 
образовательный, 
информационный, 
приборный, кадровый  
«голод»  по анализу 
«больших» молекул  с 
переменным составом 

• Высокая стоимость 
оборудования и реактивов 
для определения 
специфической 
активности 

• Отсутствие 
отечественного 
производства реактивов 
для анализа  

• Отсутствия понимания со 
стороны руководящих 
структур в необходимости 
подготовки кадров по КК 
данных препаратов  
 

• Единые методологические 
подходы к  аккредитации 
любых лабораторий, которые 
не всегда применимы к ИЛ по 
контролю качества ЛС   

• Отсутствие в ФА  
«Россаккредитация» 
специалистов-экспертов по 
контролю качества ЛС 

• Отсутствие коммуникации 
между ФА «Росаккредитация» 
и ФГБУ «НЦЭСМП» в части 
разъяснения понятийного 
аппарата, требований 
нормативной базы по 
контролю качества ЛС 

•  Требование Минпромторга о 
необходимости 
лицензирования 
аккредитованных ИЛ  



Состояние «вопроса» Реестра СО  
ФГБУ «НЦЭСМП» 

По состоянию на 30.06 2022 – 40 
ФСО 

https://www.regmed.ru/content/page/Re
gistry-SPhRS_Chem-smp  

ООО «НЦСО» ФБУ «ГИЛС и НП»  
По состоянию на 30.06 2022 –75 ГСО 

АФС и примесей 
https://fgis.gost.ru/fundmetrology/registr

y/19  

https://www.regmed.ru/content/page/Registry-SPhRS_Chem-smp
https://www.regmed.ru/content/page/Registry-SPhRS_Chem-smp
https://fgis.gost.ru/fundmetrology/registry/19
https://fgis.gost.ru/fundmetrology/registry/19
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51% 

16% 

27% 

6% 

Растительные или их производные; синтетические с 
натуральными растительными фармакофорами 

Биологические макромолекулы 

Синтетические 

Вакцины 

Создание 
принципиально 

новых 
фармацевтических 

субстанций 
(молекул) за период 

1981-2019 гг., % 

(Newman D. J., Cragg G. M. Natural Products as Sources of New Drugs 
from 1981 to 2019 / Journal of Natural Products 79(3), 2020 
DOI: 10.1021/acs.jnatprod.9b01285 
 

1946 наименования 

https://doi.org/10.1021/acs.jnatprod.9b01285
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Биологические лекарственные препараты 

Действующие вещества – 
преимущественно  

белковой природы  (пептиды, 
липопротеиды, гликопротеидами и т.д.) 

Вспомогательные вещества 
(консерванты, стабилизаторы, 

адъюванты и др.), которые в свою 
очередь являются «малыми» молекулами 
с незначительной молекулярной массой 

В соответствии с ОФС, БЛП требуют комбинации биологических (подтверждение 
специфической активности) и физико-химических (контроль содержания вспомогательных 
веществ, определение общего содержания белка, фосфора, сахаров различными методами / 
методиками и т.д.) методов анализа.  

ОФС.1.7.1.0004.15 «Вакцины и анатоксины» и ОФС.1.7.1.0012.18 «Интерфероны» для контроля качества 
данной группы препаратов рекомендует следующие показатели: 

- описание; рН; потеря в массе при высушивании или вода;  
- химические показатели (количественное определение белка, полисахаридов, нуклеиновых кислот, 

определение О-ацетильных групп в полисахаридных вакцинах и др .) 
- биологические показатели (аномальная токсичность и пирогенность / бактериальные эндотоксины) 
-микробиологические показатели (стерильность или МБЧ); 
-определение вспомогательных веществ в т.ч. и консервантов (формальдегид, фенол, тиомерсал); 
-определение примесей (алюминий, кальций). 
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Варианты решения: 
Биологические 

препараты 

Специфическая активность ИБЛП: 
- Подлинность (определяют методом эксклюзионной ВЭЖХ, 

капиллярного электрофореза в т.ч. и электрофореза на 
полиакриламидном геле, изоэлектрического фокусирования, 
методом ИФА и вестерн-блот, спектроскопии ЯМР для 
полисахаридных вакцин); 

-специфическая безопасность; 
-специфическая активность и реактогенность (н/р, 

иммуногенность ряда вакцин). 
Ориентация фармацевтического анализа (образовательная, приборная, кадровая и т.д.) 
на анализ «больших» молекул и субстанций с переменным составом, н/р, на 
применение эксклюзионной хроматографии, оценки специфической биологической 
активности 

 Подготовка кадров и оснащение лабораторий по контролю качества для определения 
специфической активности (как метода контроля качества) биологическими методами 

 
Поиск способов стимулирования (н/р, налоговые льготы на производство данной 
продукции, государственные заказы и т.д.) отечественных химических предприятий 
на производство специфических реактивов 

Финансирование научных центров, которые занимаются фармацевтическим анализом 
для расширения приборного парка, в т.ч. для закупки оборудования, которое 
используется в сфере подтверждения идентичности структуры новых молекул: масс-
спектрометров высокого разрешения (в т.ч. TOF), спектрометров ЯМР и т.д. 

 



Варианты решения: 
Аккредитованные лаборатории 

Разный понятийный аппарат большей части экспертов и субъектов деятельности 
 

Рекомендация к ФА «Росаккредитация» о включении в состав экспертных групп по 
аккредитации ИЛ по контролю качества ЛС специалистов в области фармации 

 
Взаимодействие с ФА «Росаккредитация» в части информирования об 

особенностях подтверждения соответствия ЛС 
Отсутствие возможности полной реализации отдельных пунктов  

ГОСТ ИСО 17025-2019 
Разъяснение для ФА «Росаккредитации» особенностей использования ФСО - 

широта ассортимента и особенности характеризации - что затрудняет реализацию 
отдельных пунктов п. 7.7. «Обеспечение достоверности результатов» путем 

проведения ВЛК и МСИ и п. 7.2.1. «Выбор и верификация метода», 
а также  отсутствие в методиках указаний расширенной неопределенности , что 
нивелирует необходимость реализации п. 7.6. «Оценивание неопределенности 

измерений»  

NB!!!! 
При ОБЯЗАТЕЛЬНОМ сохранении 
требований и принципов ГОСТ ИСО 

17025-2019 



п. 7.7. ГОСТ ИСО 17025 «Обеспечение достоверности результатов» обязывает 
лаборатории «…проводить мониторинг достоверности полученных результатов….. 
путем (но не ограничиваясь): 
• Внутрилабораторные сличения 
• ….. 
• Участие в МСИ 
• Участие в проверке квалификации с другими лабораториями (провайдеры, которые 

работают по ГОСТ 17043 )    

Политика Росаккредитации 
в отношении проверки 
квалификации путем 
проведения 
межлабораторных 
сличительных 
(сравнительных) испытаний 
СМ N 03.1-1.0008 Версия 02. 
Апрель 2021 г.  

5.1. Участие в программах МСИ лаборатории, аккредитованной в НСА, является 
обязательным, где такая деятельность доступна и применима. 

Лаборатория должна не реже 1 раза в год принимать участие в 

программах МСИ. Аккредитованная лаборатория в течение 5-ти лет с 

момента принятия решения об аккредитации, должна принять участие в МСИ по 
всем методам испытаний, включенным в область аккредитации. 
 
 

Аккредитованный провайдер (!!!), но…. 

22 провайдера 



Внутрилабораторный контроль 
(РМГ 76) 

Оперативный контроль Контроль стабильности 
- контрольные карты Шухарта (раздел 6 РМГ 

76) – карты должны быть на треть всех 
методик!!! 

- периодическая проверка подконтрольности 
(раздел 7 РМГ 76) 

- выборочный статистический контроль – ВСК 
(раздел 8 РМГ 76) 

(раздел 5 РМГ 76) 

Нужен журнал оперативного контроля. 
Для титриметрических методик можно использовать метод варьирования 
навески, метод добавок и др. 



ЦКП «Аналитический центр» 
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Структура 

Испытательная 
лаборатория 

(Центр контроля 
качества 

лекарственных 
средств)  

Центр 
экспериментальной 

фармакологии 
 

GMP-тренинг 
центр 

(технологический 
сектор) 

Центр 
аддитивных 
технологий 



Аккредитованная Испытательная лаборатория  
(Центр контроля качества ЛС) ФГБОУ ВО СПХФУ   
(аттестат аккредитации РОСС RU.0001.21ФМ45 )  
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обеспечивается в т.ч.: 
• Значительный парк хроматографического оборудования с различным детектированием  
- для ВЭЖХ  (диодноматричный, масс-селективный, рефрактометрический, флуориметрический);  
- для ГЖХ - ПИД, ЭЗД (для анализа галогенсодержащих соединений в т.ч. и пестицидов) и масс-

селективный; 
• Атомно-эмиссионная спектрометрия с ИСП для анализа элементного состава (н/р, алюминия в 

воде и растворах для гемодиализа, анализа остаточного содержания элементов в т.ч. 
физиологических антагонистов и т.д., микро- и макроэлементного состава объектов различного 
происхожддения); 

• Технологические испытания различных ЛВ суппозиториев: тест «Растворение» в аппарате 
«Проточная ячейка», определение времени полной деформации, температуры плавления и др.; 

• Биологические: «Аномальная токсичность» и «Пирогенность» и микробиологические (в т.. 
валидация микробиологических методик) испытания 
 

Подтверждение соответствия ЛС (в т.ч. и 
ветеринарных),  парфюмерно-
косметических и дезинфицирующих 
средств, а также вспомогательных 
веществ в рамках Области аккредитации 
по всем методам фармакопейного 
анализа (физическим, 
микробиологическим, биологическим);       

 Аналитическая часть 
фармацевтической разработки с 
формированием Модуля 3 
«Качество» Регистрационного  досье; 

  Разработка и валидация 
аналитических методик  определения 
веществ различного происхождения 



Центр экспериментальной 
фармакологии 

-изучение всех видов токсичности (в т.ч. и 
специфической) 
- изучение фармакологической активности на 

патологических моделях in vivo 
- установление оптимальной дозы и способа 

дозирования 
-  фармакокинетические исследования  
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GMP-тренинг центр 

• разработка и обоснование оптимального состава и технологии лекарственной формы; 
 

• биофармацевтическая оценка лекарственных средств в условиях in vitro; 
•    выбор и обоснование технологических режимов; 
•    изучение стабильности разработанного лекарственного средства методом 
«ускоренного старения» и в естественных условиях; 
•    разработка нормативной и технологической документации (лабораторный регламент, 
технологическая инструкция) на готовый лекарственный препарат; 
•     



Информация о ЦКП: http://www.ckp-rf.ru/ckp/3280/ 



Готовы к сотрудничеству!!! 
Нацелены на наукоемкие проекты!!! 

 

Телефоны: (812) 499-39-05, (812) 499-39-00 (добавочный 3300, 3301) 
Электронная почта: nilckkls@mail.ru, inna.terninko@pharminnotech.com 

mailto:nilckkls@mail.ru
mailto:inna.terninko@pharminnotech.com


Благодарю за внимание! 
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