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Ризик-оРієнтований підхід до РозРобки та впРовадження 
фаРмацевтичної системи якості на виРобництві 
готових лікаРських засобів із пРодукції in bulk

Метою роботи є визначення напрямів ризик-орієнтованого підходу до розробки та впро-
вадження фармацевтичної системи якості з акцентуванням уваги на виробництві готових 
лікарських засобів із продукції in bulk, визначення основних чинників впливу на сталість функ-
ційних характеристик препаратів для забезпечення їх відповідності своєму призначенню згід-
но з вимогами міжнародних стандартів якості, належної виробничої практики та управління 
ризиками для якості.

Результати. Визначено 29 фармацевтичних підприємств, що мають в Україні ліцензію на 
фасування та пакування лікарських засобів з продукції in bulk. Розроблено стратегію контролю 
для виробництва лікарських засобів із продукції in bulk як комплекс заходів, що охоплює: вхід-
ний контроль продукції in bulk; контроль первинного, вторинного пакування та маркування; 
контроль інструкції для медичного застосування і готового лікарського засобу під час випус-
ку та протягом терміну зберігання; контроль умов функціонування приміщень та обладнання, 
параметрів стадій фасування і пакування. Проведено аналіз специфіки виробництва готових 
лікарських засобів із продукції in bulk та визначено напрями ризик-орієнтованого підходу 
до розробки і впровадження фармацевтичної системи якості за цього виду виробництва на 
підставі оцінки ризиків суттєвих чинників впливу на фармацевтичне виробництво та застосу-
вання відповідних методів управління ризиками для якості за виробництва лікарських засо-
бів із продукції in bulk.

Висновки. Визначено, що ризик-орієнтований підхід до розробки та впровадження фар-
мацевтичної системи якості на виробництві лікарських засобів із продукції in bulk є страте-
гічним напрямом, що на якісно новому рівні дозволяє підвищувати результативність системи 
управління якістю, досягати певних цілей, запобігати негативним впливам на якість та без-
пеку лікарських засобів, у найкращий спосіб задовольняти потреби споживачів. У ході до-
сліджень було визначено гарантії якості, що їх має надавати фармацевтична система якості під 
час виробництва лікарських засобів із продукції in bulk, та розроблено стратегію контролю.

Ключові слова: продукція in bulk; лікарський засіб; якість лікарських засобів; ризик-орієн-
тований підхід; фармацевтична система якості; належна виробнича практика; оцінка ризиків 
для якості
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The risk-orienTed approach To The developmenT and implemenTaTion 
of The pharmaceuTical qualiTy sysTem in The producTion of in-bulk 
finished producTs 
Aim. To determine the areas of the risk-based approach to the development and implementation 

of the pharmaceutical quality system with the emphasis on the production of in-bulk finished products, 
identify the main factors affecting the stability of the functional characteristics of drugs in order to 
provide their compliance with the international quality standards, Good Manufacturing Practice and 
quality risk management.

Results. 29 pharmaceutical companies with the license in Ukraine for dispensing and packing 
of medicines from in-bulk products have been identified. The control strategy for the production of 
medicines for in-bulk products has been developed as a set of measures covering the incoming control 
of in-bulk products, the primary, secondary packing and their labeling, patient information leaflets, 
finished drug at release and shelf life, control of operating conditions of premises and equipment, pa-
rameters of dispensing and packing stages. The analysis of the specificity of the production of finished 
drugs from in-bulk products has been performed, and the areas of the risk-oriented approach have 
been determined to the development and implementation of the pharmaceutical quality system in this 
type of production based on the risk assessment of significant factors affecting the pharmaceutical 
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production and the use of the appropriate risk management methods for quality in the production of 
medicines from in-bulk products.

Conclusions. It has been determined that the risk-oriented approach to the development and 
implementation of the pharmaceutical quality system in the production of medicines from in-bulk 
products is a strategic direction. It allows increasing the effectiveness of the quality management 
system at a qualitatively new level, achieving goals in order to prevent adverse effects on quality and 
safety, and it means the best possible customer satisfaction. In our research, the quality guarantees 
that the pharmaceutical quality system should provide in the production of medicines from in-bulk 
products have been identified, and the control strategy has been developed.

Key words: in-bulk products; medicines; drug quality; risk-based approach; pharmaceutical quality 
system; Good Manufacturing Practice; quality risk assessment
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Риск-оРиентиРованный подход к РазРаботке и внедРению 
фаРмацевтической системы качества пРи пРоизводстве готовых 
лекаРственных сРедств из пРодукции in bulk

Цель. Определение направлений риск-ориентированного подхода к разработке и внедрению 
фармацевтической системы качества с акцентированием внимания на производстве готовых 
лекарственных средств из продукции in bulk, установление основных факторов влияния на 
устойчивость функциональных характеристик препаратов для обеспечения их соответствия 
своему назначению согласно требованиям международных стандартов качества, надлежащей 
производственной практики и управления рисками для качества.

Результаты. Определены 29 фармацевтических предприятий, имеющих лицензию в Украине 
на фасовку и упаковку лекарственных средств из продукции in bulk. Разработана стратегия 
контроля при производстве лекарственных средств из продукции in bulk как комплекс мероприя-
тий, охватывающих входной контроль продукции in bulk, первичной, вторичной упаковки и 
их маркировки, инструкции для медицинского применения, готового лекарственного сред-
ства при выпуске и в течение срока хранения, контроль условий функционирования помеще-
ний и оборудования, параметров стадий фасовки и упаковки. Проведен анализ специфики 
производства готовых лекарственных средств из продукции in bulk и определены направле-
ния риск-ориентированного подхода к разработке и внедрению фармацевтической системы 
качества при таком виде производства на основании оценки рисков существенных факторов 
влияния на фармацевтическое производство и применение соответствующих методов управ-
ления рисками для качества при производстве лекарственных средств из продукции in bulk.

Выводы. Установлено, что риск-ориентированный подход к разработке и внедрению фар-
мацевтической системы качества при производстве лекарственных средств из продукции in bulk 
является стратегическим направлением, которое позволяет повысить эффективность систе-
мы менеджмента качества на новом уровне, достичь поставленных целей, предотвратить не-
благоприятное воздействие на качество и безопасность, обеспечить наилучшее удовлетворение 
потребностей потребителей. В ходе исследования были выявлены гарантии качества, которые 
должна обеспечивать фармацевтическая система качества при производстве лекарственных 
средств из продукции in bulk, и разработана стратегия контроля.

Ключевые слова: продукция in bulk; лекарственное средство; качество лекарственных средств; 
риск-ориентированный подход; фармацевтическая система качества; надлежащая производ-
ственная практика; оценка рисков для качества

ПОСТАНОВКА ПРОБЛЕМИ
Забезпечення якості та безпеки готового лі- 

карського засобу на будь-якому етапі фарма-
цевтичної діяльності є домінантним поняттям 
та головною метою підприємства, оскільки цей  
процес безпосередньо впливає не тільки на  
економічну та іміджеву складову суб’єктів під- 
приємницької діяльності, але й стосується здо- 
ров’я та життя громадян. Тому кожне підприєм-
ство має розробити ефективну модель фарма-
цевтичної системи якості з урахуванням своїх  
специфічних особливостей щодо обсягів вироб- 

ництва, асортименту продукції, технологічних 
процесів, кадрового потенціалу, організаційної  
структури на підставі чинних вимог міжнарод- 
них стандартів якості ISO 9001 [1] та галузевих 
нормативних документів з питань фармацевтич-
ної системи якості [2, 3] з метою досягнення якості 
продукції, визначення та підтримування конт- 
рольованого стану функційних характеристик  
процесів і показників якості препаратів та сприян- 
ня постійному поліпшенню якості. В умовах кон- 
куренції, що посилюється на світовому фарма- 
цевтичному ринку лікарських засобів і є одним  
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із наслідків глобалізації світової економіки, фун- 
даментальним принципом підвищення конку- 
рентоспроможності підприємств стає прагнен- 
ня до постійного вдосконалення якості фарма- 
цевтичної продукції. У системі охорони здоров’я  
ця теза знаходить своє відображення насампе- 
ред у забезпеченні ефективності, безпеки та якос-
ті лікарських засобів, що їх постачають на фар-
мацевтичний ринок.

У сучасних умовах розвитку вітчизняної фар- 
мацевтичної галузі настав критичний момент,  
який характеризується різноспрямованими тен- 
денціями і щонайперше збільшенням конкурент- 
ного впливу з боку міжнародних фармацевтич- 
них компаній та відсутністю фінансових мож-
ливостей розробки інноваційних лікарських за- 
собів. Разом із тим система охорони здоров’я 
потребує якісних дієвих ліків, які мають відпо-
відну для нашої країни економічну доступність. 
Одним із способів розв’язання цієї проблеми в 
Україні є поступове впровадження виробницт- 
ва лікарських засобів із продукції in bulk, що за  
визначенням передбачає такі стадії виробничо- 
го процесу, як фасування та/або кінцеве паку- 
вання і маркування, а всі попередні стадії здійс- 
нює інший виробник [4]. Однак повну відпо-
відальність за ефективність, безпеку та якість 
лікарського засобу несе саме виробник препа-
ратів із продукції in bulk, який після державної  
реєстрації продукції in bulk має пройти реєст- 
рацію готового лікарського засобу у споживчо-
му пакованні й отримати реєстраційне посвід-
чення відповідно до законодавчої та норматив-
ної бази, що регулює обіг лікарських засобів в 
Україні [4-6]. Власник реєстраційного посвід-
чення на готовий лікарський засіб, отриманий 
із продукції in bulk, зобов’язаний розробити та 
впровадити ефективну фармацевтичну систе-
му якості, яка б забезпечувала гарантії якості 
на всіх етапах життєвого циклу препарату та 
його відповідність своєму призначенню, вимо- 
гам реєстраційних досьє продукції in bulk і го-
тового лікарського засобу, а також мінімізува-
ла б ризики щодо якості. 

АНАЛІЗ ОСТАННІХ ДОСЛІДЖЕНЬ  
І ПУБЛІКАЦІЙ

Аналіз останніх публікацій засвідчив дослі- 
дження у сфері фармацевтичної системи якос-
ті, зокрема в роботах таких учених, як А. А. Кот- 
віцька, В. О. Лебединець, Н. О. Тахтаулова,  
О. С. Ромелашвілі, С. М. Коваленко, А. В. Бур-
саков, Т. В. Зборовська. Фармацевтична систе-
ма якості під час виробництва лікарських за-
собів перебуває в центрі уваги як нормативних 
документів [2, 3], так і наукових досліджень віт- 
чизняних авторів у напрямах потенційних мож- 
ливостей розширення регуляторних підходів на  
основі наукових даних та оцінок ризиків [7],  

обґрунтування концепції визначення процесів 
системи управління якістю (СУЯ) фармацев-
тичного виробничого підприємства [8, 9], ство-
рення стратегії контролю на всіх етапах життє-
вого циклу лікарських засобів [10], дослідження 
діяльності з управління ризиками для якості лі-
карських засобів на етапі оптової торгівлі [11].  
Аналіз фармацевтичної системи якості є пред-
метом вивчення таких зарубіжних авторів, як  
О. А. Травіна [12]; впровадження належної прак- 
тики з якості (GQP) у фармацевтичному вироб- 
ництві – авторів Botet J. [13], O’Connor T. [14], 
Kumar N. [15]. Але досліджень стосовно визна-
чення напрямів ризик-орієнтованого підходу до  
розробки та впровадження фармацевтичної сис- 
теми якості, яка б правильно функціонувала 
на виробництві лікарських засобів із продукції 
in bulk в Україні, наразі не проводилось.

ВИДІЛЕННЯ НЕ ВИРІШЕНИХ РАНІШЕ 
ЧАСТИН ЗАГАЛЬНОЇ ПРОБЛЕМИ

Особливу увагу останнім часом приділяють  
проблемам системно-процесного моделювання  
під час створення фармацевтичних систем ме- 
неджменту якості для фармацевтичних під-
приємств, які здійснюють повні цикли вироб-
ництва, починаючи від вихідної сировини й за- 
кінчуючи випуском готового лікарського засобу.  
Тоді як дослідження особливостей створення  
і впровадження системи управління якістю для  
компаній, які здійснюють виробництво готових  
лікарських засобів із продукції in bulk, зали- 
шаються поза увагою вчених. Хоча в сучасних  
ринкових умовах стабільна й успішна діяльність  
підприємства, що використовує продукцію in bulk  
у своєму виробництві, на нинішньому етапі роз- 
витку фармацевтичної галузі здатна задоволь-
нити потреби українського споживача високо- 
якісною та ефективною фармацевтичною продук- 
цією з очікуваною невисокою вартістю. Для за- 
безпечення якості лікарського засобу із продук- 
ції in bulk, який проходить етапи життєвого цик- 
лу на різних фармацевтичних підприємствах, 
особливо актуальним є впровадження ризик-
орієнтованого підходу для правильного функ-
ціонування ефективної фармацевтичної систе- 
ми якості, основоположними принципами якої  
є процесний і системний підходи.

ФОРМУЛЮВАННЯ ЦІЛЕЙ СТАТТІ
Мета роботи. Провести системний аналіз 

усіх факторів, які впливають на якість готово-
го лікарського засобу, впровадити принципи 
управління ризиками, розробити сукупність ор- 
ганізаційних заходів для забезпечення відповід- 
ності якості препарату його призначенню на ос- 
нові чинних регуляторних вимог і норм вітчиз- 
няного законодавства, а також міжнародних стан- 
дартів та настанов з якості. 
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ВИКЛАДЕННЯ ОСНОВНОГО  
МАТЕРІАЛУ ДОСЛІДЖЕННЯ

На підставі проведеного аналізу ліцензіа-
тів промислового виробництва лікарських за-
собів в Україні було визначено 29 підприємств, 
що мають ліцензію на фасування та пакування 
лікарських засобів з продукції in bulk, з яких  
7 фармацевтичних компаній займаються тіль-
ки виробництвом лікарських засобів із продук- 
ції in bulk [16], а саме: ТОВ «Авант», ТОВ «Люм’єр  
Фарма», ТОВ «Науково-виробниче підприємст- 
во «Вілан»», ТОВ «Пік-Фарма», ТОВ «Фарма 
Лайф», ТОВ «Фармасофт», ТОВ «ХФК «Біокон»».  
За даними Державного реєстру лікарських за- 
собів України, станом на 15.11.2020 р. [17] в Украї- 
ні зареєстровано 209 лікарських засобів у формі 
in bulk вітчизняного виробництва і 430 препа-
ратів у такій же формі іноземного виробництва.  
Як свідчить аналіз тенденцій реєстрації лікарсь- 
ких засобів із продукції in bulk, заявниками і ви- 
робниками у цих випадках постають вітчизняні  
фармацевтичні підприємства, які щороку збіль- 
шують свої потужності й номенклатуру. Саме такі  
підприємства потребують розробки ризик-орієн- 
тованих підходів до впровадження дієвої функ- 
ційної фармацевтичної системи якості, яка охоп- 
люватиме елементи, що стосуються як поста-
чальників продукції in bulk, так і виробників 
готових лікарських засобів із продукції in bulk.

Виробник продукції in bulk здійснює важ-
ливі етапи життєвого циклу лікарського засо-
бу, а саме: фармацевтичну розробку, трансфер 
технології та серійне виробництво до стадій фа- 
сування у первине та/або вторинне паковання. 
На цих важливих етапах життєвого циклу пре-
парату виробник продукції in bulk закладає, 
зберігає і постійно підтримує якість продукції. 
Система управління якістю виробника продук- 
ції in bulk має гарантувати, що розробка, вироб- 
ництво та контроль забезпечують відповідність  
препаратів у формі in bulk своєму призначен-
ню, вимогам реєстраційного досьє та виклю-
чають ризики для пацієнтів, пов’язані із недо- 
статньою безпекою, якістю чи ефективністю лі- 
карських засобів. Діяльність фармацевтичної 
компанії з виробництва готових лікарських за-
собів із продукції in bulk щодо якості має бути 
спрямована на інтегрування вимог до якості, 
що надаються виробником продукції in bulk до  
своєї фармацевтичної системи якості, яка охо-
плює заходи з організації технологічних стадій  
фасування та/або вторинного пакування, конт- 
ролю якості, випуску та сертифікації серій, збе- 
рігання тощо. 

На підставі аналізу нормативних вимог [1-3]  
нами запропоновано підходи до розробки комп- 
лексної системи, що передбачає об’єднання еле- 
ментів фармацевтичної системи якості щодо  

моніторингу функційних характеристик проце- 
сів та якості продукції, впровадження коригу-
вальних та запобіжних дій, системи управління 
змінами, аналізування з боку керівництва, що 
їх реалізує виробник продукції in bulk і фарма-
цевтична компанія, ліцензійна діяльність якої 
пов’язана з виробництвом лікарських засобів 
із продукції in bulk. Така фармацевтична систе-
ма якості під час виробництва лікарських за-
собів із продукції in bulk має гарантувати, що: 

•	 реалізація кожної серії готового лікарсь- 
кого засобу із продукції in bulk здійснюється від- 
повідно до ефективної системи якості як вироб-
ника продукції in bulk, так і виробника готово-
го лікарського засобу із продукції in bulk;

•	 розробку і дослідження продукції in bulk  
здійснено з урахуванням вимог належної вироб-
ничої практики; 

•	 виробництво та контроль якості продук- 
ції in bulk здійснено відповідно до затвердже-
них специфікацій і належної виробничої прак-
тики; 

•	 реєстраційне досьє відповідає формату 
Загального технічного документа, а продукцію 
in bulk зареєстровано відповідно до визначених 
вимог; 

•	 транспортування та зберігання продук-
ції in bulk здійснюється відповідно до вимог на- 
лежної практики зберігання; 

•	 організаційна структура підприємства з ви- 
робництва лікарських засобів з продукції in bulk  
має чітко визначені відповідальність і обов’яз- 
ки керівництва;

•	 постачальники продукції in bulk діють на  
підставі затверджених письмових договорів; 

•	 управління аутсорсинговою діяльністю 
здійснюється відповідно до затверджених про-
цедур; 

•	 стратегія контролю забезпечує контрольо- 
ваний стан за допомогою розробки і викорис-
тання систем ефективного контролю і моніто-
рингу щодо параметрів процесу і якості про-
дукції;

•	 результати контролю продукції in bulk, па- 
раметрів технологічного процесу враховують під  
час випуску серії готового лікарського засобу,  
під час розслідування відхилень і для вживан- 
ня запобіжних заходів, щоб уникнути потен-
ційних відхилень, які могли б відбутися в май-
бутньому; 

•	 контроль якості готових лікарських за-
собів із продукції in bulk здійснюється відпо-
відно до визначених специфікацій та методик, 
затверджених під час державної реєстрації; 

•	 постійне поліпшення якості лікарських 
засобів із продукції in bulk здійснюється шляхом 
вдосконалення процесів, зниження варіабель-
ності, запровадження нововведень на підставі  
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факторів управління знаннями та управління 
ризиками для якості;

•	 система управління змінами гарантує, що  
постійне поліпшення відбувається вчасно та в  
ефективний спосіб, а також забезпечує високий  
ступінь впевненості у тому, що зміна не при-
зведе до непередбачуваних наслідків;

•	 коригувальні та/або запобіжні дії (CAPAs)  
здійснюються вчасно, ефективність їх контро-
люється і оцінюється відповідно до принципів 
управління ризиками для якості;

•	 уповноважена особа засвідчує, що кож-
ну серію лікарського засобу було виготовлено  
й проконтрольовано відповідно до вимог реє-
страційного досьє та будь-яких інших розпоря- 
джень щодо виробництва, контролю і випуску 
готових лікарських засобів;

•	 якість готових лікарських засобів з про-
дукції in bulk підтримується протягом усього 
терміну придатності під час їх зберігання, роз-
поділу та обігу;

•	 процедура проведення самоінспекції та/або  
аудиту якості, за якою регулярно оцінюють ефек- 
тивність і придатність фармацевтичної систе-
ми якості, здійснюється періодично.

Функціонування всіх елементів фармацев-
тичної системи якості базується на правилах та  
принципах GMP та управлінні ризиками для  
якості. За реалізації вимог GMP на фармацев- 
тичному підприємстві з виробництва лікарсь- 
ких засобів із продукції in bulk мають здійснюва-
тися заходи щодо забезпечення необхідної кіль- 
кості навченого персоналу, наявності відповідних  
приміщень для реалізації технологічних проце- 
сів та контролю якості, технологічного та аналі- 
тичного обладнання, яке пройшло кваліфікацію,  
функціонування належної практики докумен-

тування, реалізації технологічних стадій фасу-
вання та пакування, управління рекламаціями 
і розслідування дефектів якості, проведення са-
моінспекцій. 

З’ясовано, що базовим елементом фарма- 
цевтичної системи якості є моніторинг функцій- 
них характеристик процесів та якості продук-
ції. Дієвий моніторинг відбувається відповідно 
до стратегії контролю, що передбачає заплано-
ваний комплекс контрольних заходів, заснова- 
ний на розумінні продукції та процесу, які за-
безпечують функційні характеристики техно- 
логічного процесу та якість готового лікарсько- 
го засобу. Для виробництва лікарських засобів  
із продукції in bulk стратегія контролю охоплює  
комплекс заходів, що передбачають вхідний конт- 
роль продукції in bulk, первинного, вторинно- 
го пакування та маркування, інструкції для ме- 
дичного застосування, готового лікарського за- 
собу під час випуску й протягом терміну збе- 
рігання, контроль умов функціонування примі- 
щень та обладнання, параметрів стадій фасуван- 
ня і пакування. Запропоновану схему стратегії 
контролю виробництва лікарських засобів із про-
дукції in bulk подано на рис. 1.

Отже, моніторинг функційних характерис-
тик процесів та якості продукції фіксується у 
щорічних Оглядах з якості (PQR), що перебу-
вають у межах відповідальності уповноваженої 
особи й демонструють незмінний рівень якості 
продукції, належну систему моніторингів і сис- 
тему безперервних удосконалень у рамках ак- 
туалізованих правил GMP, принципів PQS і ре- 
комендацій PIC/S.

Наступним етапом досліджень визначено, 
що статегічним напрямом ризик-орієнтовано-
го підходу до фармацевтичної системи якості  

СТРАТЕГІЯ КОНТРОЛЮ
виробництва лікарських засобів

із продукції in bulk

Моніторинг якості процесів виробництва

Вхідний контроль
Контроль

готового ЛЗ

Контроль технологічного обладнання
для фасування та пакування

Контроль продукції
in bulk

Контроль
пакувальних
матеріалів

Контроль інструкції
для медичного
застосування

in bulk

Контроль
готового ЛЗ

під час випуску

Контроль
готового ЛЗ

протягом терміну
придатності

Моніторинг контролю якості

Контроль виробничих приміщень

Контроль параметрів
технологічного процесу

Рис. 1 Схема стратегії контролю виробництва лікарських засобів із продукції in bulk
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Рис. 2 Загальна схема процесу управління ризиками для якості  
на фармацевтичному підприємстві

Таблиця 1

КІЛЬКІСНІ ЗНАЧЕННЯ ОЦІНКИ ТЯЖКОСТІ НАСЛІДКІВ (S)

Тяжкість наслідків (S) Опис значущості Бали
Незначна Без впливу на здоров’я людини 1

Несерйозна Дуже малий або незначний вплив, що не має загрози для здоров’я людини 2

Серйозна Не завдає серйозної шкоди здоров’ю людини або серйозних порушень 
функціонування організму 3

Критична Важкі наслідки для пацієнта з тимчасовою втратою працездатності,  
загроза для функціонування організму 4

Катастрофічна Смертельна небезпека для здоров’я і життя пацієнта 5

на підприємстві з виробництва лікарських за- 
собів із продукції in bulk є впровадження прин- 
ципів і положень управління ризиками для якос- 
ті, що передбачають реалізацію систематично-
го процесу для загального оцінювання, контро- 
лювання, інформування та огляду ризиків для 
якості лікарського засобу протягом життєвого 
циклу препарату. Інструменти управління ри-
зиками для якості дієво сприяють прийняттю 
науково обґрунтованих та практичних рішень 
під час поліпшеня і удосконалення системи 

управління якістю фармацевтичного підприєм- 
ства [18]. 

Відповідно до сучасних регуляторних прин- 
ципів, оцінювання ризику для якості має базу-
ватися на наукових даних і бути безпосередньо 
пов’язаним із захистом пацієнта, а рівень зу-
силь, формалізації та документування процесу 
управління ризиками має відповідати рівню 
ризику [19]. Загальну схему процесу управлін-
ня ризиками для якості відповідно до ICH Q9 
[18] наведено на рис. 2.
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Ключовим етапом процесу управління ри-
зиками для якості є загальне оцінювання ризи- 
ку, що забезпечує отримання інформації на до- 
казовій основі, її аналізування для обґрунтова- 
ного контролю ризику та розуміння його потен- 
ційного впливу на якість лікарського засобу. 
Загальне оцінювання ризику щодо виробницт- 
ва лікарських засобів із продукції in bulk про-
водили для таблеток, що проходять стадії фа- 
сування у блістерне первинне паковання і па- 
кування у вторинне паковання, із застосуван-
ням методу аналізування видів, наслідків і кри- 
тичності відмов (Failure Mode, Effects and Criti- 
cality Analysis – FMECA) відповідно до стан-
дарту ДСТУ IEC/ISO 31010:2013 [19] та Наста-
нови СТ-Н МОЗУ 42-4.2:2011 [18].

Для проведення загального оцінювання ри- 
зику щодо виробництва лікарських засобів із про- 
дукції in bulk у формі таблеток було прийнято 
кількісні значення оцінки тяжкості наслідків (S),  
ймовірності виникнення (О) та чистоти вияв-
лення (D), які подано в табл. 1-3.

Кількісну оцінку величини ризику (R) прово-
дили за значенням пріоритетності рівня ризику  

RPN (Risk Priority Number), яке розраховували 
за формулою (1):

            RPN = S × O × D,           (1)

де S (Severity) – тяжкість наслідків, бали від 1  
(незначна) до 5 (катастрофічна); О (Occurrence) –  
ймовірність виникнення, бали від 1 (практично 
неможливо) до 5 (дуже часто); D (Detectability) –  
можливість виявлення, бали від 1 (велика) до 5  
(дуже мала).

Для RPN було визначено відповідні катего-
рії ризику, а саме:

RPN від 0 до 10 – неістотний ризик – кате-
горія 1;

RPN від 11 до 39 – прийнятний ризик – ка-
тегорія 2;

RPN від 40 до 69 – значний ризик – кате-
горія 3;

RPN від 70 і вище – неприйнятний ризик – 
категорія 4.

Результати загального оцінювання ризику що- 
до виробництва лікарських засобів із продук-
ції in bulk у формі таблеток, яке було проведено 
відповідно до методу FMECA, подано в табл. 4.

Таблиця 2

КІЛЬКІСНІ ЗНАЧЕННЯ ОЦІНКИ  
ЙМОВІРНОСТІ ВИНИКНЕННЯ (О)

Ймовірність виникнення (О) % Бали
Дуже часто 51-100 5

Часто 21-50 4
Час від часу (випадково) 11-20 3

Рідко 3-10 2
Практично неможливо до 2 1

Таблиця 3

КІЛЬКІСНІ ЗНАЧЕННЯ ОЦІНКИ  
МОЖЛИВОСТІ ВИЯВЛЕННЯ (D)

Можливість виявлення (D) % Бали
Велика більше 98 1

Значуща 95-98 2
Середня 85-95 3

Мала 80-85 4
Дуже мала менше 80 5

Таблиця 4

ОЦІНЮВАННЯ РИЗИКУ ЩОДО ВИРОБНИЦТВА ЛІКАРСЬКИХ ЗАСОБІВ ІЗ ПРОДУКЦІЇ  
in bulk У ФОРМІ ТАБЛЕТОК, ПРОВЕДЕНЕ ВІДПОВІДНО ДО МЕТОДУ FMECA

Потенційна причина 
відмови

Потенційна причина 
виникнення Потенційний вплив відмови

Ризики (R)
RPN 

S O D
1 2 3 4 5 6 7

Невідповідність показників 
якості специфікації вхідного 
контролю продукції in bulk 

Невиконання умов договору 
постачальником продукції 
in bulk, недотримання умов 
транспортування та збері-
гання 

Відмова від поставленої серії 
продукції in bulk

5 3 2 30

Невідповідність показни-
ків специфікації матеріалів 
первинного паковання

Невиконання умов договору 
постачальниками матеріалів 
первинного паковання

Вплив на показники якості 
лікарського засобу із про-
дукції in bulk

4 3 2 24

Невідповідність маркування 
на первинному та вторинно-
му пакованні

Невиконання умов договору 
постачальниками друкованої 
продукції 

Відмова від випуску серії 
лікарського засобу із про-
дукції in bulk

4 3 3 36

Невідповідність графічного 
зображення вторинного 
паковання 

Невиконання умов договору 
постачальниками друкованої 
продукції

Затримка випуску серії 
лікарського засобу із про-
дукції in bulk

2 3 3 18
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1 2 3 4 5 6 7
Невідповідність інструкції 
для медичного застосування

Невиконання умов договору 
постачальниками друко-
ваної продукції, помилки 
персоналу 

Затримка випуску серії 
лікарського засобу із про-
дукції in bulk

4 3 3 36

Перехресна контамінація, 
плутанина з пакувальними 
матеріалами

Недостатні заходи із за-
побігання перехресній 
контамінації та плутанині з 
пакувальними матеріалами, 
помилки персоналу

Вплив на якість лікарського 
засобу із продукції in bulk

4 3 3 36

Невідповідність параметрів 
процесу фасування у бліс-
терне паковання

Неналежний контроль пара-
метрів процесу, проблеми з 
лінією фасування

Відмова від випуску серії 
лікарського засобу із про-
дукції in bulk

4 4 3 48

Невідповідність на стадії 
пакування у вторинне пако-
вання

Неналежний контроль про-
дукції на стадії пакування, 
проблеми з лінією пакуван-
ня, помилки персоналу 

Затримка випуску серії 
лікарського засобу із про-
дукції in bulk

3 4 3 36

Невідповідність номера серії 
і терміну придатності на 
первинному і вторинному 
пакованні

Недостатня перевірка 
операції штампування, збій 
програмного забезпечення, 
помилки персоналу

Відмова від випуску серії 
лікарського засобу із про-
дукції in bulk

3 3 3 27

Невідповідність показників 
якості специфікації лікар-
ського засобу із продукції 
in bulk 

Незабезпечення гарантій 
якості фармацевтичною 
системою якості

Відмова від випуску серії 
лікарського засобу із про-
дукції in bulk

5 3 2 30

Невідповідність умовам збе-
рігання лікарського засобу із 
продукції in bulk 

Недотримання умов збері-
гання лікарського засобу із 
продукції in bulk 

Вплив на якість лікарського 
засобу із продукції in bulk

5 3 3 45

Невідповідність показників 
якості специфікації дослі-
дження стабільності ЛЗ із 
продукції in bulk 

Прихований брак виробни-
ка продукції in bulk, який з 
різних причин не визначено 
на етапі вхідного контролю 

Випуск в обіг неякісної про-
дукції

4 4 3 48

Отримані дані оцінювання ризику вироб- 
ництва лікарських засобів із продукції in bulk  
мають стати дієвим інструментом на етапі конт- 
ролю ризику для вжиття заходів щодо знижен-
ня ризиків і/або прийняття ризиків. Кількість 
витрачених зусиль і ресурсів, спрямованих на  
зниження ризику, має бути пропорційною кри- 
тичності цього ризику. Заходи, спрямовані на  
мінімізацію ризику, мають фокусуватись на про- 
цесах зниження ступеня впливу ризику на якість  
продукту, зниження критичності наслідків і ймо- 
вірності виникнення. У разі виявлення катего- 
рії ризику, означеної як «неприйнятний ризик»,  
має бути призупинено діяльність з виробницт- 
ва лікарського засобу до усунення дії небезпеч- 
ного чинника або зменшення цієї дії як мінімум  
до категорії «значного ризику».

Отже, ризик-орієнтований підхід у фарма- 
цевтичній системі якості, який базується на за- 
гальному оцінюванні ризиків з визначенням кіль- 
кісної оцінки кожного ризику та контролю ри-
зику, сприяє прийняттю правильних рішень у  
разі запобігання або зменшення небажаних на- 
слідків щодо ефективності, безпеки та якості 

лікарських засобів і реалізації можливостей у 
досягненні стратегічних і тактичних цілей роз-
витку фармацевтичного підприємства.

ВИСНОВКИ ТА ПЕРСПЕКТИВИ 
ПОДАЛЬШИХ ДОСЛІДЖЕНЬ

Доведено, що ризик-орієнтований підхід до  
розробки та впровадження фармацевтичної сис- 
теми якості на виробництві лікарських засобів 
із продукції in bulk є стратегічним напрямом, 
який на якісно новому рівні дозволяє підвищу- 
вати результативність системи управління якіс- 
тю, досягати поставлених цілей, запобігати не-
гативним впливам на якість та безпеку лікар-
ських засобів, у найкращий спосіб задовольня-
ти потреби споживачів. У ході досліджень було 
визначено гарантії якості, які має надавати фар- 
мацевтична система якості під час виробницт- 
ва лікарських засобів із продукції in bulk, а та-
кож розроблено стратегію контролю.

Наступні дослідження буде спрямовано на  
розробку підходів до впровадження інтегрова- 
ної системи менеджменту якості на фармацев- 
тичному підприємстві під час виробництва  

Продовження табл. 4
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лікарських засобів із продукції in bulk на осно-
ві міжнародних стандартів ІSO, правил GMP 
та інших належних практик, що надасть мож-
ливість об’єднати у єдине ціле всі процеси 
управління з документованим визначенням 

їх взаємозв’язків і взаємодії, формулюванням 
показників результативності та методів їх мо-
ніторингу, умов аналізу й управління ризика-
ми та політикою постійного поліпшення. 

Конфлікт інтересів: відсутній.
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