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ПОСТАНОВКА ПРОБЛЕМИ
Як було показано у першій частині статті, 

ефективно організована валідаційна діяльність 
на промисловому фармацевтичному підприєм-
стві (ФП) є обов’язковою складовою системи за-
безпечення якості [15]. Відповідно до вимог На-
лежної виробничої практики (GMP) валідація 
на виробництві лікарських засобів має прово-
дитися з метою надання доказів того, що певна 
методика, процес, обладнання, сировина, діяль-
ність або система дійсно забезпечують очікувані 
результати. Іншими словами, валідований про-
цес (тобто процес, що отримав статус валідовано-
го) — це процес, реалізація якого за певних умов 
із встановленою вірогідністю завершиться одер-
жанням продукту з відомими й прийнятними 
характеристиками. Дійсно, відносно процесів 
виробництва фармацевтичної продукції у На-
станові з GMP [12] зазначається, що валідація 
процесів (process validation) — це документоване 
підтвердження того, що процес, який відбува-
ється в межах встановлених параметрів, може 
здійснюватися ефективно та з від творюваними 
результатами і приводить до отримання лікар-
ського препарату, що відповідає встановленим 
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специфікаціям і характеристикам якості. Також 
у джерелах [10] та [12] вимагається, щоб ФП здій-
снювало валідацію всіх критичних стадій вироб-
ничого процесу, а також істотні зміни процесу. 
Правила GMP, крім того, вимагають, щоб про-GMP, крім того, вимагають, щоб про-, крім того, вимагають, щоб про-
цеси і процедури піддавались періодичній кри-
тичній ревалідації (повторній валідації) з метою 
гарантування того, що вони зберегли здатність 
забезпечувати очікувані результати. Згідно з ви-
могами GMP виробники повинні визначити, яка 
робота з валідації необхідна для підтвердження 
контролю критичних аспектів конкретних здій-
снюваних на підприємстві операцій. Зазнача-
ється, що для визначення напрямку проведення 
й обсягу валідації слід використовувати підхід, 
заснований на оцінюванні ризиків [12].

Проведення валідаційних робіт пов’язано 
з певними труднощами, викликаними необ-
хідністю масштабних досліджень оцінюваних 
процесів — від складання планів і програм ва-
лідації, визначення показників і критеріїв ана-
лізування стабільності й керованості процесів, 
контролю умов їх здійснення, складання плану 
експериментів і проведення досліджень з фіксу-
ванням одержаної інформації до статистичної 
обробки результатів і складання документова-
них звітів. Крім локальних технічних питань, 

Стаття є другою публікацією з циклу досліджень, присвячених організаційному забезпечен-
ню валідаційних робіт на промислових фармацевтичних підприємствах. У статті авторами 
представлено власне бачення організації валідаційної діяльності як одного із забезпечувальних 
процесів системи управління якістю фармацевтичного підприємства. Наведені рекомендації до 
визначення входів, виходів, ресурсів та керування процесом валідації. Запропонований підхід до 
формулювання показників оцінювання й аналізування процесу. Обґрунтована необхідність засто-
сування методології PDCA при регламентації й реалізації процесу.
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важливим, а, можливо, й головним аспектом 
є належна організація валідаційної діяльнос-
ті саме як елемента діючої системи управління 
якістю (СУЯ) ФП.

Слід підкреслити, що поряд зі складністю 
і масштабністю валідаційної діяльності такі 
роботи є відносно новими для вітчизняних ви-
робників ліків, літератури з цих питань обмаль, 
а фахівців, повною мірою компетентних у цій 
проблематиці, не готує жоден фармацевтичний 
навчальний заклад України. Всі ці фактори ро-
блять організацію валідаційної діяльності на 
вітчизняних ФП актуальним і важливим напря-
мом досліджень.

У цій частині нашої статті ми зосередили ува-
гу на питанні інтеграції вимог GMP та ISO 9001 
до здійснення валідаційної діяльності з метою 
побудови належної організаційної структури та-
ких робіт у межах процесно-орієнтованої СУЯ.

АНАЛІЗ ОСТАННІХ  
ДОСЛІДЖЕНЬ І ПУБЛІКАЦІЙ

Загальні вимоги до здійснення валідаційних 
робіт наведені у низці нормативних документів 
та методичних матеріалів [1–3, 10–12]. Приклад-
ні аспекти цієї проблематики розглядаються 
в основному іноземними авторами (G. С. Wrigley, 
D. B. Barr, R. C. Fish, J. Y. Lee, Беляєв В. В. [4, 
5, 13] та ін.) і деякими українськими фахівцями 
(Ю. В. Підпружников, О. І. Гризодуб, О. А. Шес-
топал, О. В. Александров [7, 16] та ін.). Такі чи 
інші напрацювання відносно вирішення обго-
ворюваних проблем мають кілька провідних 
фармацевтичних підприємств України (ЗАТ 
«НВЦ «Борщагівський хіміко-фармацевтичний 
завод», ВАТ «Фармак», корпорація «Артеріум», 
ЗАТ «Фармацевтична фірма «Дарниця»), однак 
ці розробки носять локальний характер і май-
же не публікуються у фахових виданнях, а отже 
недоступні широкій масі зацікавлених фахів-
ців. Питання, пов’язані з формуванням про-
цесно-орієнтованих СУЯ за моделлю ISO 9001, 
висвітлені у наукових та методичних працях 
В. Г. Єліферова [6], В. В. Рєпіна, В. О. Качалова, 
О. В. Янішевського, однак вони не присвячені 
діяльності фармацевтичних організацій, які, 
безумовно, мають виражену галузеву специфіку 
і потребують окремого розгляду.

ВИДІЛЕННЯ НЕ ВИРІШЕНИХ РАНІШЕ 
ЧАСТИН ЗАГАЛЬНОЇ ПРОБЛЕМИ

Існуюча на сьогодні нормативна база, що 
регламентує функціонування СУЯ ФП та 
СУЯ взагалі, містить загальні принципи й ви-
моги до валідації технологічних процесів, 
аналітичних методик, кваліфікації виробничого 

й аналітичного обладнання [1–3, 10–12, 14]. У той 
же час нормативні вимоги не пояснюють і не мо-
жуть пояснювати прикладні аспекти організації 
валідаційних робіт та принципи їх інтегрування 
до існуючої на конкретному підприємстві системи 
управління. Нормативні вимоги декларують як 
повинно бути, але не яким чином цього досягти.

Деякі іноземні та вітчизняні фахівці 
публікують матеріали стосовно окремих локаль-
них питань валідації тих чи інших процесів, 
методик чи обладнання або визначають місце 
валідаційних робіт у межах СУЯ ФП, не 
деталізуючи при цьому механізми управління 
ними [4, 5, 7, 16], що, на наш погляд, як раз 
і є виключно важливим моментом. Разом з тим, 
системних, науково обґрунтованих досліджень 
щодо організації валідаційної діяльності саме 
в межах СУЯ ФП нами не знайдено.

У першій частині статті [15] нами обгово-
рювались спостереження, що далеко не всі 
українські ФП на даний момент мають фінансову 
можливість залучати до організації й проведен-
ня валідаційних робіт закордонні консалтингові 
фірми та навчати власних співробітників шля-
хом стажування на закордонних підприємствах, 
а вітчизняного відкритого для використання 
досвіду вкрай недостатньо. Саме тому питання 
практичного роз’яснення основних принципів 
та підходів до проведення валідації, а голов-
не — розробка результативних методів і засобів 
управління валідаційними роботами у ме-
жах СУЯ — на сьогодні стоїть досить гостро 
для вітчизняних виробників фармацевтичної 
продукції.

ФОРМУЛЮВАННЯ ЦІЛЕЙ СТАТТІ
Метою цього фрагменту досліджень стало 

визначення загальних підходів до організації 
й провадження валідаційної діяльності як 
невід'ємного елемента СУЯ ФП. Враховуючи 
процесну орієнтованість СУЯ, побудованих за 
моделлю стандарту ISO 9001, ми розглядали 
валідаційні роботи саме через призму процесно-
го підходу.

ВИКЛАД ОСНОВНОГО  
МАТЕРІАЛУ ДОСЛІДЖЕННЯ

Аналізуючи практику діяльності вітчизня-
них ФП, можна дійти висновку, що майже всі 
великі підприємства для виконання вимог до 
валідації процесів виробництва створили нові 
структурні підрозділи — відділи валідації, які 
поряд з відділами (службами, департаментами) 
управління (забезпечення) якістю реалізують 
положення сучасних концепцій належних прак-
тик та вимоги чинних нормативних актів. Такі 
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відділи зазвичай складають валідаційні плани, 
виконують валідаційні дослідження та склада-
ють відповідні звіти з валідації. При цьому часто 
відділи валідації займаються тільки валідацією 
процесів виробництва й систем забезпечення 
(наприклад, у чистих приміщеннях), а роботи 
з валідації аналітичних методик здійснюють 
відділи контролю якості (технічного контролю) 
або дослідно-впроваджувальні лабораторії. Ця 
діяльність регламентується у положеннях про 
відповідні відділи, а також за допомогою стан-
дартних робочих методик (СРМ) та інструкцій 
різних рівнів.

Деякі автори, як було зазначено вище, опи-
сують на конкретному досліджуваному підпри-
ємстві валідаційну діяльність, визначену як 
окремий процес СУЯ, однак в ході аудитів та 
інспектувань з'ясовується, що на практиці таке 
визначення найчастіше є простою формальніс-
тю, адже передбачає лише формальне зазначен-
ня входів, виходів та управлінських механізмів 
керування роботою відділу. При цьому для ре-
гламентації процесу часто не реалізується кон-
цепція PDCA, яка є критично важливою для 
результативного функціонування всіх процесів 
СУЯ [6, 8, 9, 14]. Найчастіше це означає, що для 
процесу здійснення валідації не визначаються 
адекватні дії з його систематичного плануван-
ня (Plan), моніторингу його результативності, 
аналізування невідповідностей (Check), вжиття 
коригувальних і запобіжних заходів для постій-
ного удосконалення (Act), зосереджуючи увагу 
лише на власне виконанні процедури (Do). Про-Do). Про-). Про-
те на фоні взагалі вкрай недостатньо розвинутої 
на вітчизняних ФП процесної методології управ-
ління [8] таке формальне «виділення» окремого 
процесу не виглядає дивним.

Зважаючи на результати наших досліджень, 
щодо формування процесно-орієнтованої СУЯ 
ФП [8] ми можемо зробити обґрунтоване припу-
щення, що у випадку, коли підприємство вважає 
за необхідне визначити валідаційну діяльність 
як окремий процес, воно повинно застосувати 
необхідні елементи процесного управління, які 
передбачені стандартом ISO 9001, відносно всіх 
без виключення процесів СУЯ.

Валідаційна діяльність, безперечно, може 
розглядатись як окремий процес, адже перед-
бачає перетворення [6, 14]: виражена у формі 
розпоряджень керівництва й описана у валіда-
ційному майстер-плані необхідність надання 
статусу «валідований» тим чи іншим об’єктам 
(інформаційний вхід, in), перетворюється на ре-in), перетворюється на ре-), перетворюється на ре-
зультати валідаційних досліджень у формі звітів 
з валідації, які й є підставою для присвоєння по-
трібного статусу (інформаційний вихід, out).

Отже, обговорювана діяльність з валідації 
процесів виробництва за методологією функціо-
нального моделювання IDEF0 [6] можна назвати, 
наприклад, таким чином: «Здійснювати валіда-
цію виробничих процесів». Важливо усвідомлю-
вати, що такий процес не додає цінності продукту, 
що виготовляється, і не впливає на його якість — 
він лише надає документальні підтвердження 
стабільності процесу за умов забезпечення певних 
параметрів його проведення і, відповідно, віднос-
ну впевненість у відповідності результату процесу 
(продукту) встановленим вимогам. Отже, процес 
валідації не слід відносити до основних процесів 
СУЯ, тобто до процесів створення продукції, як 
роблять на деяких ФП. Це типовий допоміжний 
(забезпечувальний) процес, необхідний для цільо-
вого функціонування ФП з точки зору зовнішніх 
директив. Необхідність у такому процесі може 
бути викликана і внутрішніми потребами само-
го підприємства, адже впевненість у стабільності 
й статистичній керованості процесів виробництва 
може забезпечити зменшення частоти й обсягів 
операційного контролю, відсутність необхідності 
втручання у процес, наприклад, шляхом постій-
ного підстроювання й налагодження технологіч-
ного обладнання.

Ресурси, необхідні для реалізації процесу 
(mechanism, IDEF0), — це відповідний компе-mechanism, IDEF0), — це відповідний компе-, IDEF0), — це відповідний компе-IDEF0), — це відповідний компе-0), — це відповідний компе-
тентний персонал, інфраструктура, інструмен-
ти й засоби здійснення валідаційної діяльності. 
Ми вважаємо, що із визначенням цього атрибу-
ту процесу проблем виникати не повинно, однак 
забезпечення необхідних ресурсів — своєчас-
но й у повному обсязі — для деяких ФП є таки 
проблемним питанням. Певним чином ситуацію 
може покращити належне планування й бюдже-
тування валідаційних робіт на визначений про-
міжок часу. Представлення цих робіт як процесу 
може сприяти більш точному плануванню.

Керування процесом (Control, IDEF0) уявля-Control, IDEF0) уявля-, IDEF0) уявля-IDEF0) уявля-0) уявля-
ється впливом набору керівних процедур, розпо-
ряджень, наказів, заявок тощо, основними з яких 
будуть методика виконання процесу (МВП) і ва-
лідаційні майстер-плани (ВМП), складені на 
поточний період часу. МВП має описувати за-
гальний алгоритм виконання процесу: від стадії 
планування до стадій виконання, моніторингу, 
оцінювання, аналізування й поліпшення. МВП 
повинна бути обов’язково побудована з урахуван-
ням концепції PDCA. ВМП — це, по суті, програ-PDCA. ВМП — це, по суті, програ-. ВМП — це, по суті, програ-
ма валідаційних робіт на певний період часу (на-
приклад, на рік), що містить перелік об'єктів, які 
підлягають валідації, календарний графік запла-
нованих валідаційних робіт, їх виконавців і учас-
ників, а також застосовувані процедури й форми 
записів (бланки протоколів, звітів) [12].
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Для ефективної реалізації концепції PDCA 
в межах процесу валідації слід встановити та 
застосовувати для його систематичного аналі-
зування набір показників, за допомогою яких 
можна було б моніторити й оцінювати процес 
з точки зору ступеню досягнення поставлених 
цілей. Такі показники результативності не слід 
ототожнювати з формальними характеристика-
ми, що не дають змогу відстежувати тенденції 
у часі та вживати своєчасні коригувальні дії. 
Наприклад, деякі ФП застосовують такі показ-
ники, як «відсоток виконання плану валідації» 
або «частка валідованих процесів». Насправді 
подібні показники не дають можливості аналі-
зувати характер функціонування процесу, тому 
їх застосування ми вважаємо нераціональним. 
На наш погляд, при формулюванні показників 
результативності процесу валідації слід насам-
перед орієнтуватися на цілі, які перед ним сто-
ять. Цінність звітів з валідації (як результату 
процесу) тим більша, чим правильніше сплано-
вані й виконані валідаційні експерименти, за-
реєстровані й оброблені їх дані, складені звіти 
тощо. Цінність валідаційних звітів (як і будь-
яких інших звітів, наприклад, аудиторських) 
можна оцінювати експертним способом, за допо-
могою бальної шкали, після проведення кожного 
чергового валідаційного міні-проекту (елементу 
програми валідації чи майстер-плану). Оціню-
вання слід доручити об’єктивному компетентно-
му співробітнику або, що більш правильно, ко-
місії з кількох осіб, діючій на постійній основі. 
Оцінюванню можна піддавати як валідаційний 
звіт взагалі, так і перелічені вище елементи ви-
конання процесу валідації зокрема.

В ідеальному випадку валідований процес за 
зазначених умов функціонування не повинен да-
вати на виході продукт, що не відповідає встанов-
леним вимогам. Якщо характеристики продукту 
виходять за нормовані межі або розкид оцінюва-
них показників перевищує очікувані величини, 
валідацію слід вважати проведеною некоректно: 
це привід для з'ясування причин невідповіднос-
тей у межах процесу валідації і вжиття кори-
гувальних дій для його удосконалення. Заходи 
щодо поліпшення можуть стосуватись як самого 
алгоритму проведення валідації (МВП) чи пла-
нування робіт (ВМП), так і задіяного персоналу, 
застосовуваних інструментів і технологій, про-
цедур статистичної обробки одержуваних ре-
зультатів тощо.

ВИСНОВКИ ТА ПЕРСПЕКТИВИ 
ПОДАЛЬШИХ РОЗВІДОК

Розроблений з урахуванням наших рекомен-
дації процес здійснення валідації на ФП матиме 

вбудований механізм самовдосконалення, що 
забезпечить йому постійну оптимізацію за умов 
належної й неформальної реалізації принципу 
PDCA. Результативність діяльності з валідації, 
визначеної як один з процесів СУЯ, безпосеред-
ньо залежатиме від правильності моделюван-
ня й регламентації цього процесу, а також, як 
і для будь-яких інших процесів СУЯ, від повноти 
й адекватності його оцінювання та правильності 
коригувальних дій.
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Н. А. Тахтаулова, В. А. Лебединец, С. Н. Коваленко
ОРГАНИЗАЦИОННОЕ ОБЕСПЕЧЕНИЕ ВАЛИДАЦИОННЫХ РАБОТ НА 
ПРОМЫШЛЕННЫХ ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИХ ПРЕДПРИЯТИЯХ.
Часть II. Валидационная деятельность в системе менеджмента качества 
фармацевтического предприятия

Статья является второй публикацией из цикла исследований, посвященных организа-
ционному обеспечению валидационных работ на промышленных фармацевтических 
предприятиях. В статье авторами представлено собственное видение организации ва-
лидационной деятельности как одного из обеспечивающих процессов системы менед-онной деятельности как одного из обеспечивающих процессов системы менед- деятельности как одного из обеспечивающих процессов системы менед-
жмента качества фармацевтического предприятия. Даны рекомендации по определе-
нию входов, выходов, ресурсов и управлению процессом валидации. Предложен подход 
к формулированию показателей оценки и анализа процесса. Обоснована необходимость 
применения методологии PDCA при регламентации и реализации процесса.
Ключевые слова: фармацевтическое производство; валидация; квалификация; си-
стема менеджмента качества; Надлежащая производственная практика (GMP, Good 
Manufacturing Practice)

UDC 615.12: 615.014
N. A. Takhtaulova, V. A. Lebedinets, S. N. Kovalenko
ORGANIZATIONAL MAINTENANCE OF VALIDATION WORKS
AT THE INDUSTRIAL PHARMACEUTICAL ENTERPRISES
Part II. Validation activity in a quality management system of the pharmaceutical enterprise

Article is the second work from a cycle of the researches devoted to organizational maintenance 
of validation works at the industrial pharmaceutical enterprises. In article authors present 
own vision of the organization of validation activity as one of providing processes of a quality 
management system of the pharmaceutical enterprise. Recommendations about definition 
of inputs, output, resources and management of validation process are made. The approach 
to a formulation of indicators of the process monitoring and analysis is offered. Necessity 
of application of PDCA methodology is proved at a process regulation and realization.
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