
Тел./факс редакции «МБ»: (495) 673�56�25, 673�37�03, 790�36�99

Фармацевтические технологии и упаковка № 6, 2013

Тел./факс редакции «МБ»: (495) 673�56�25, 673�37�03, 790�36�99

Фармацевтические технологии и упаковка № 6, 2013124 125

₪ ₪

№12 (237) 2013 №12 (237) 2013

1 
января 2014 г. на терри-
тории РФ планируется 
вступление в силу правил 
GMP, а именно докумен-
та «Правила организации 

производства и контроля качества ле-
карственных средств», разработанного 
под эгидой Минпромторга РФ, (далее 
– Правила), взамен действующего ГОСТ 
Р 52249-09 «Правила  производства 
и контроля качества лекарственных  
средств» (далее – ГОСТ Р). И Правила, 
и ГОСТ Р предусматривают необходи-
мость проведения валидации процес-
сов получения лекарственных средств. 
В свою очередь для осуществления 
процедуры валидации необходима ква-

лификация (аттестация) участвующего 
в техпроцессе оборудования. 

В соответствии с Правилами и ГОСТ 
Р (Часть 1, глава 3, п.3.34)  «Конструк-
ция, монтаж и порядок технического 
обслуживания производственного 
оборудования должны соответствовать 
его назначению». Кроме того, «Техно-
логическое оборудование не должно 
влиять на качество продукции и пред-
ставлять опасность для продукции. 
Части технологического оборудования, 
контактирующие с продукцией, не 
должны вступать с ней в химическую 
реакцию, выделять или абсорбировать 
вещества, оказывающие влияние на 
качество продукции».

В соответствии с этими рекоменда-
циями компанией «Технофильтр» под-
готовлено «Руководство по валидации» 
мембранных фильтроэлементов для 
стерилизующей фильтрации жидкостей 
марок ЭПМ.К-/020, ЭПМ.К+-/020, ЭПМ.
ПС-/020 при их производстве, которое 
является материалом, необходимым 
для Потребителя для валидации всего 
технологического процесса стерилиза-
ции лекарственного средства методом 
фильтрования.

Среди всех областей применения 
для очистки и разделения жидкостей и 
газов мембранные фильтры, использу-
емые в производстве ЛС, характеризу-
ются самыми строгими  требованиями 
к качеству и условиям их производства 
и применения, а фильтры для асеп-
тического производства растворов 
термолабильных веществ, где метод 
стерилизации является единственно 
возможным, наиболее жесткими. Та-
кое повышенное внимание к процессу 
стерилизующего фильтрования объ-
ясняется еще и тем, что фильтрация и 
сегодня остается достаточно рискован-
ным способом стерилизации. 

Гофрированные мембранные филь-
троэлементы патронного типа (ФЭ), 
используемые в производстве ЛС, 
характеризуются большой площадью 
поверхности  мембранного полотна (до 
1м2). Это обстоятельство предъявляет 
крайне высокие требования к однород-
ности и стабильности исходного микро-
пористого полотна, иначе при исполь-
зовании невалидированных мембран, 
появляется риск нестерильности всего 
объема фильтрата лекарства, который 
может достичь десятка кубометров.

Возможные дефекты фильтра при 
установке и сборке, нарушение целост-
ности в процессе эксплуатации, когда 
ФЭ подвергается гидравлическим и 
термическим нагрузкам в процессе 
фильтрации, тестирования, стерили-
зации автоклавированием и паром в 
линии – все эти риски диктуют жесткие 
требования к квалификации (валида-
ции) ФЭ как при их производстве, так и 
при непосредственном использовании 
в процессах фильтрации ГЛС. 

Кроме того, возможность использо-
вания фильтров для медико-биологи-
ческих задач определяется не только 
стерилизующей эффективностью, про-
изводительностью, механической проч-
ностью, возможностью применения 
различных способов стерилизации, но и 
отсутствием выделения токсичных ком-
понентов в стерилизуемую жидкость.

«Руководство по валидации» НПП 
Технофильтр включает:

 ● описание ФЭ и основные области его 
применения;

 ● обозначение ФЭ по каталогу;

 ● основные характеристики ФЭ;

 ● программу квалификационных ис-
пытаний;

 ● методы испытаний;

 ● результаты квалификационных ис-
пытаний, проведенные в НПП «Техно-
фильтр» и в сторонних организациях;

 ● образец сертификата качества ФЭ.

Важно отметить, что все фильтрую-
щие элементы «Технофильтр» произво-
дятся в условиях «чистого» помещения 
(классы чистоты 7 и 8 ИСО согласно 
ГОСТ Р ИСО 14644-5-2005, С и D соглас-
но требований GMP на производство 
медицинской продукции) с соблюде-
нием требований сертифицированной 
системы менеджмента качества соглас-
но ГОСТ ISO 9001-2011 (ISO 9001:2008) 
и проходят контроль по специфическим 
показателям, указанным в программе 
квалификационных испытаний.

В программу квалификационных ис-
пытаний стерилизующих мембранных 
фильтроэлементов «Технофильтр» входят:

1. Испытания на целостность, вклю-
чающие испытания на давление 
«точки пузырька» и скорость диф-
фузии, корреляция данных не-
разрушающего метода контроля 
целостности с микробиологиче-
ским тестом.

2. Измерение производительности 
по воде при разных перепадах 
давления.

3. Определение сдвига рН при филь-
трации.

4. Тест на содержание частиц и во-
локон в фильтрате.

5. Тестирование на биологическую 
безопасность.

6. Определение содержания окисля-
емых веществ в фильтрате.

7. Определение содержания экстра-
гируемых веществ в фильтрате.

8. Определение содержания общего 
органического углерода в филь-
трате.

9. Определение содержания бактери-
альных эндотоксинов в ФЭ.

10. Определение эффек тивности 
удержания и сорбционной емкости 
по бактериальным  эндотоксинам.

11. Определение стерилизующих 
свойств ФЭ по удержанию тест-
культуры Brevundimonas diminuta.

12. Определение термостойкости ФЭ 
(стойкости к автоклавированию).

13. Проверка биологической без-
опасности, установленная путем 
санитарно-химических и токсико-
логических испытаний.

В настоящее время готовится «Ру-
ководство по валидации» для гидро-
фобных мембранных фильтров из 
фторопласта (PTFE)  марки ЭПМ.Ф4-020 
и полипропилена марки ЭПМ.ПП-020, 
которые рекомендуются к использо-
ванию в процессах стерилизующей 
фильтрации воздуха и газов.

Для контроля целостности мембран-
ных фильтров и фильтрационных систем 
НПП «Технофильтр» производит авто-
матические приборы-тестеры серии 
TechnocheckТМ.
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В настоящей статье рассматриваются процедуры квалификации (валидации) мембранных фильтроэлементов 
патронного типа (далее ФЭ) для стерилизующей фильтрации растворов, как основного элемента системы для 
проведения стерилизующей фильтрации, а именно ФЭ на основе полиамида (Nylon6+66) марки ЭПМ.К-/020, ЭПМ.
К+-/020 и полиэфирсульфона (PES) марки ЭПМ.ПС-/020, производства ООО НПП «Технофильтр», г. Владимир, РФ.
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