BAI 1
THU'C HANH TOT KIEM NGHIEM THUOC
( Good Laboratory Practice — GLP)

NOQI DUNG CHINH
1. Chite niang va nhiém vu phong kiém nghiém thudc

— Nhiém vu: Tat ca cac > nguyén li¢u, bao bi, sin pham trung gian, ban thanh
pham, thanh pham dugc 14y miu kiém nghiém va luu mau day du.

— Tat ca cac thanh pham phai dugc thir nghiém day du vé d6 6n dinh
— Chure ning: Doc lap tir chdi voi san pham khong dat yéu cau
2. Xay dung hé théng chat lwong GLP

— Nang cao tinh hiéu qua cta hé thong chat lugng trén ca 2 mit quan 1y nghiép vu
va quan ly ky thuat.

— Bao dam tinh khach quan trung thuc va chinh xé4c trong viéc danh gia chat
lugng thuoc

3. Panh gia tinh hiéu qua ciia hé thong chit lwong
— Thong qua viéc ban hanh hé théng ho so tai liéu
— Thuc thi va duy tri hé thong
4. Trién Kkhai va thwe thi hé théng chét lwong
CAac nguyén tic trong thyc hanh GLP
Viét ra nhimng gi can 1am
Lam theo nhimg gi d3 viét
Ghi céc két qua vao hd so
LAM DUNG NGAY TU PAU
5. Thue thi va duy tri hé thong
5.1. Kiém tra GLP — Kiém tra viéc thuc thi va duy tri hé thong chét lwong

>

— Kiém tra tinh hiéu qua cta hé thong chat lugng



— Kiém tra qu4 trinh hinh thanh chét lugng san pham sau cling
5.2. Nguyén tic chung
5.2.1. Kiém tra hé thong ( kiém tra xudi)
5.2.2. Kiém tra tinh thyc thi cia hé thong hd so tai lidu
— Kiém tra quy trinh ban hanh tai liéu
— Kiém tra ho so hoa chat, thudc thir, CDC so véi quy trinh da ban hanh
— Kiém tra so tay kiém nghiém vién

— Hoi truc tiép kiém nghiém vién va cac bo phan lién quan vé cong viéc ho dang
lam dé tham dinh chat lugng dao tao va ho so dao tao

5.2.3. Kiém tra qu4 trinh hinh thanh chat luong san pham sau ctng ( Kiém tra
nguoc)

Chon 03 b ho so kiém nghiém bat ky
— Tham tra TCCS
— Kiém tra
— Yéu ciu
Noi dung kiém tra
5.2.3.1.  Ngay ky phiéu kiém nghiém ( kiém tra thoi gian giai quyét mau)
5.2.3.2. CAac bo phan kiém tra, trinh duyét, tiy quyén
5.2.3.3.  Céch thyc hién phép thur twong g vdi quy trinh phén tich
5.3. Tinh phap ly ciia tiéu chuan ap dung
5.4. Cach quan ly va phan tich dir li¢u tho
5.5. Kiém tra xir Iy mau khong dat ( néu co)
5.6. Tinh trang thiét bi lién quan: kKiém dinh , hiéu chuin

5.7.Hd so héa chét thudc thir ( pha ché, sit dung CPC) dwoc dé cip trong
phuong phap thir nghiém

5.8. Kiém tra so tay KNV va ho so kiém nghiém

5.9. Kiém tra méi truwong thir nghiém ( nhiét d, do 4m ...) lién quan dén phwong
phap thir nghiém

5.10. Kiém tra diéu kién lwu miu
5.11. Kiém tra quy trinh lay miu trén thj truong
6. Ho so tai liéu
6.1. Xay dung tiéu chuan va phuong phap kiém nghiém cho ting san pham
6.2. Xay dung quy trinh kiém nghiém nguyén liéu, bao bi
6.3. SOP hudéng dan cong viéc
6.4. Ghi chép va luu trit hd so



7. Co cAu phong Kiém nghiém thudc
Bao gdm 4 t6 : nghiép vu, hoa Iy, vi sinh , IPC

7.1. T nghiép vu: Giao nhan mau, luu mau, téng h()’p‘ hd so ,ra phiéu kiém nghiém,
phén phéat ho so, tai liéu cho cac to, phong ban. Luu trir ho so

Du tril vat dung van phong pham, bao ho lao dong cho phong kiém nghiém
7.2. T6 hoa ly: Theo dbi hoa chit thude thir, dung cu thiy tinh, chat chuin ddi chiéu
— Kiém nghiém va ghi chép hd so dung quy trinh ban hanh
— Du tr0 héa chét thudc thur
7.3. T4 vi sinh: Theo ddi va bao quan mai truong
— Kiém nghiém va ghi chép hé so diing quy trinh ban hanh
— Du tri mo6i truong
7.4. T6 IPC: Lay mau, ghi chép hd so 1dy mau, dan nhan trong san xuat
— Kiém soat qua trinh pha ché, dong géi cap 1, cap 2
— Ghi chép hé so IPC



BAI 2
MO TA CONG VIEC CUA NHAN VIEN VA CAN BQ QUAN LY PHONG
KIEM TRA CHAT LUQNG

NOQI DUNG CHINH
1. M6 ta cong viéc trudng phong Kiém tra chit lwong
1.1. Trinh d9 nang lyc va kinh nghiém

— Phu trach kiém tra chét luong phai 1a dugc si dai hoc hoac k¥ su hoa, cé kién
thire va nang luc trong 1anh vuc kiém tra chat lwong thudc theo GMP, ¢ kha nang 1anh
dao tot.

1.2. Trach nhiém va quyén han

— Trach nhiém: Quan ly va xay du’ng tiéu chuan, phuong phap kiém nghiém véi
cac nguyén liéu, bao bi, ban thanh pham va thanh pham.

— Quyén han: DPoc 1ap loai bo va tir chdi san pham khong dat yéu cau
1.3. M0 ta cong viéc

— Chi dao vi€c theo doi Xay dung tiéu chuan va phuong phap kiém nghiém d6i
véi nguyén liéu bao bi va thanh pham.

— Chi dao toan dién vé cong tac kiém nghiém (1dy mAu, thir nghiém, luu mau)
theo nguyén tac GLP.
~ — Theo di viéc tham dinh, 1am V¢ sinh, st dung va béo tri voi tat ca cac thiét bi
kiém nghiém.
— Tim nguyén nhan va hudng giai quyét cac san pham kém chét luong (phdi hop
v6i quan ddc xudng san xuét va truong phong dam bao chét luong).

— Chiu trach nhiém vé viéc soan thao, kiém tra va ap dung hé théng SOP trong
lanh vuc kiém tra chat lugng.

— Tham gia cong tac tham dinh quy trinh san xuét.
— Chiu trach nhiém vé viéc thir nghiém d6 6n dinh cta thude.

— Du trd cac thude thir dung cu thiy tinh va thiét bj phan tich.
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— Tham gia va gitp d& cong tac thanh tra vé GMP.
1.4. Quan hé cbng tac
— Cép trén (bo c4o) giam ddc cong ty.
— Céap du6i (quan 1Y) nhan vién.
— Dong nghiép (phdi hop) cac truong phong khac va kho.
— Bén ngoai (nghiép vu) cac don vi c6 lién quan.
2. M0 ta cong viéce to trudémg To Héa Ly, To trudng to vi sinh
2.1.Trinh d9 nang lwc va kinh nghiém

— Phai 1a nguoi 6 kién thirc va ning lyc trong 1anh vuc kiém nghiém ding theo
nguyén tac GLP.

2.2. Trach nhiém va quyén han
- Trach nhiém: Kiém tra va huéng dan KNV thyc hanh tét GLP

GOp phan vao viéc xay dung tiéu chuan, phuong phap kiém nghiém vdi cac nguyén
liéu, bao bi, ban thanh pham va thanh pham.

- Quyén han: Doc 1ap loai bo va tir chdi san phdm khong dat yéu cau
2.3. M0 ta cong viéc

- Pam bao moi nhan vién kiém nghiém déu thuc hanh tét cic huéng din vé GLP va an
toan lao dong.

- T6 chire va hudng dan viéce 1ay mau kiém nghiém (lwu mAu theo dang quy trinh da
duogc phé chuan.

- Kiém tra két qua phan tich (Tinh toan trong s6 tay kiém nghiém cia KNV).
- Pam bao céc thiét bi va thudc thir dung sé luong yéu cau va duogce str dung dung cach.

- T6 chire va huéng dan viéc kiém dinh, kiém ké cac thiét bi thude thir theo ké hoach
va SOP.

- Pam bao cho viéc kiém nghiém ludn sach s& va ngin nip.
- B4o céo tinh hinh kiém nghiém hay sang kién cai tién quy trinh.
2.4. Quan h¢ cong tac
- Cap trén (bao c4o) giam ddc cong ty.
- Cap dudi (quan Iy) nhan vién
- Pong nghiép (phdi hop) céc t6 khac.
3. M0 ta cong viéc ciia kiém nghiém vién
3.1.Trinh d¢ nang lwe va kinh nghiém

- Kiém nghiém vién phai 1a dugc si trung hoc hoac ky su hoa, co kién thirc va nang luc
trong lanh vyc kiém tra chat lugng thuoc theo GLP.

3.2.Tré&ch nhiém va quyén han



- Trach nhiém: G6p phan vao viéc xdy dung tiéu chuan, phuong phap kiém nghiém
Véi cac nguyén ligu, bao bi, ban thanh pham va thanh pham.

- Quyén han: Doc 1ap loai bo va tir chdi san phadm khong dat yéu cau
3.3. M0 ta cong viéc

- Tién hanh liy mau/ kiém nghiém/Ivu mau theo dang qui trinh d4 duoc phé chuan
dudi sy giam sat cua to trudng.

- Chuan bi thudc thtr va dung cu sdn sang cho viéc kiém nghiém.
- Pién day du céac chi tiét vao ho so kiém nghiém va ky tén.
- Ghi tom tit cac hoat dong san xuat vao sb tay thuc hanh.

- B4o c40 v6i phu trach kiém tra chit luong khi thy tinh trang bat thuong cua thiét
bi, hoa chat hay két qua thir nghiém.

- Tién hanh kiém dinh thiét bi va thudc thir theo ké hoach.
- Lam vé sinh thiét bi va khu virc kiém nghiém.
- Kiém k& thiét bi, dung cu kiém nghiém va ghi vao biéu mau.

- Dé xuét voi phu trach kiém tra chit lwong vé bién phap sang kién va cai tién qui
trinh.

3.4. Quan h¢ cong tac
- Cap trén (bdo c4o) trudng phong.
- Pong nghiép (phdi hop) cac truong phong khac va kho.
- Bén ngoai (nghiép vu) cac don vi ¢o lién quan.
4. MO ta cong viéc kiém nghiém vién phu trach hoa chat thudc thir, chit doi chiéu
4.1. Trinh d9, nang lwc va kinh nghiém

-Kiém nghiém vién phu trach hoa chat thudc thir , chat ddi chiéu phai 1a dugc si
trung hoc tré 1én, Ctr nhan hoa..., dd dugc huan luyén vé cong tac kiém nghiém thuoc
theo GLP.

4.2.Trach nhiém va quyén han

- Chiu trach nhiém véi Trudng phong vé cong viéc duoc phan cong.

- Thue hién tét cong viéc duge phan cong.

4.3. MO0 ta cong viéc

- Hb tro Trudng phong QC trong cong viéc dénh gia hoa chat thudc thir, chat doi
chiéu kiém nghiém
- Quan 1y, bao quan hoa chit thudc thir va chat doi chiéu kiém nghiém theo diéu kién
qui dinh

- Pha ché thudc thtr, dung dich chudn do theo qui trinh da ban hanh
- Dan nhén ghi ngay thang va tén nguoi pha thudc thir, dung dich chuan do.
- Ghi chép day du vao so pha ché thudc thir, dung dich chuan do.



4.4. Quan h¢ cong tac

- Quan hé véi cac nhan vién khéc trong t6 va nhan vién cac t6 khac trong phong Kiém
tra Chat lugng.

- B4o cdo Véi to truong, Truong phong Kiém tra Chat lugng5. MO ta cong viée kiém
nghiém vién phu trach lay mau va lwu mau

5.1.Trinh dd, nang lwc va kinh nghiém

- Kiém nghiém vién dugc phan cong nhi€ém vy lay mau, luu mau phai 1a dugc si trung
hoc hoac dugc ta d@ dugc huan luyén vé thao tac lay mau, luu mau.

5.2.Trach nhiém va quyén han

- Thuc hién tét cong viéc d& phan cong.

- Thuc hién dung theo quy trinh d@ ban hanh
5.3. M0 ta cong viéc

- L4y miu nguy@n liéu, bao bi, thanh pham, san pham trung gian, san pham chd déng
goi, nudc dung cho san xuat, bé mat, khong khi, kiém tra vé sinh tay nhan vién phuc vu
cong tac kiém nghiém .

- Quan ly cac ~m?au lwu thanh pham, nguyén liéu theo ding diéu kién qui dinh va theo
doéi han dung cac mau luu.

5.4. Quan h¢ cong tac

- Quan hé véi cac nhan vién khéc trong Phong, nhan vién va t6 trudng cac bd phan can
lay mau

- B4o c4o voi Truong phong Kiém tra Chat lwong, va quan hé voi Quan dc phan
xuong.

6. M0 ta cong viéc kiém nghiém vién phu trach kiém nghiém Hoa -Ly
6.1.Trinh d9, nang lwc va kinh nghiém

- Nhan vién kiém nghiém t6 hoéa 1y c6 trinh do tir dugc ta trd 18n, d4 duge dao tao vé
cong tac kiém nghiém va vé GLP.

- Béo c4o tryc tiép voi to truong td hoa 1y phong Kiém tra Chit luong.

6.2.Trach nhiém va quyén han

- Chiu trach nhiém vé chat lugng, thudc thir, dung dich chudn d6 da pha.

- Chiu trach nhiém vé két qua phan tich miu.

- TUr chdi san pham khong dat y&u cau

6. 3.Noi dung mo0 ta cong viéc

- Truc tiép tham gia cong tac kiém nghiém mau nguyen liéu, san pham trung gian, san
pham chd déng gbi, thanh pham theo sy phan coéng cua to trudng

- Viét phiéu tra 101 két qua phan tich céc chi tiéu ctia mau.

- Ghi chép nhimng phat hién bat thuong trong qué trinh kiém nghiém mau va béo céo
cho t6 trudng.



- Ghi chép day du vao s6 tay kiém nghiém vién.

- Ghi chép day du vao cac nhat ky sir dung thiét bi
- Du trl), bao quan, dung méi, hoa chat.

- Du tru dung cu thiy tinh.

6.4.Quan hé¢ cong tac

- Quan hé véi cac nhan vién khac trong t6, nhan vién cac to khac trong phong Kiém
tra Chat lugng.

- B40 c4o Véi t6 truong, trwdng phong Kiém tra Chat hwong.
7. M0 ta cong viéc kiém nghiém vién phu trach kiém nghiém vi sinh
7.1.Trinh d9, nang lwc va kinh nghiém

- Kiém nghiém vién phu tracgcd trinh do tir, ¢6 kinh nghiém trong cong tac kiém nghiém
va da duoc dao tao vé GLP.

7.2.Tréch nhiém va quyén han

- Chiu trach nhiém vé két qua phén tich cac chi tiéu vi sinh ciia mau, két qua kiém tra
moi truong san xuat, bé mat ban tuong, thiét bi san xuat.

- Thuc hién tét cong viéc dugc phan cong.
7.3 MO ta cong viéc

- Pha ché méi truong, thude thir cho cong tac kiém nghiém vi sinh theo qui trinh dé
ban hanh.

- Ghi chép nhat ky Xuit moi truong, nhat ky st dung cac thiét bi.

- Truc tiép tham gia cong tac kiém nghiém do vé tring, Kiém nghiém gi6i han vi
Khuan ctia nguyén liéu, thanh pham, bao bi.

- Kiém tra vi sinh nu6c dung san xuét, bé mat thiét bi ban tudng, moi trudng san xut,
Vi nam quan 4o tay nhan vién.

- Ghi chép nhiing phat hién bat thudong trong qué trinh Kiém nghiém mau va bao céo
cho t6 trudng.

- Ghi chép day du vao s6 tay kiém nghiém vién.

- C6 trach nhiém bao quan véi thiét bi, dung cu dang st dung, bao cdo cho to trudng
khi ¢6 su co la

- Bdo quéan chung vi sinh vat
7.4. Quan h¢ cong tac

- Quan hé v&i cac nhan vién trong t6, nhan vién cac to khac trong phong Kiém tra Chat
lugng.

- T4 trudng phu trach, truong phong Kiém tra Chit luong



BAI 3
GHI CHEP HO SO KIEM NGHIEM

NOQI DUNG CHINH
1. Ho so kiém nghiém thanh pham
- Phiéu 14y mau Ban thanh pham
- Phiéu két qua phan tich san pham
- Phiéu kiém nghiém BTP
- Phiéu 14y miu thanh pham
- Phiéu phan tich d6 dong déu thé tich ( khdi lugng)
- Phiéu kiém nghiém thanh pham.
- S6 tay kiém nghiém vién ( ghi lai céng viéc hang ngay)
2. H6 so' kiém nghiém Nguyén liéu
- Phiéu 14y mau nguyén liéu
- Phiéu két qua phan tich nguyén liéu
- Phiéu kiém nghiém nguyén liéu
- S6 tay kiém nghiém vién ( ghi lai céng viéc hang ngay)
3. H so kiém nghiém Bao bi
- Phiéu 1y méu bao bi
- Nhat ky kiém nghiém
- Phiéu kiém nghiém bao bi.
4. Céch thiét 1ap mét hd so kiém nghiém
4.1. Poi véi thanh pham

- S tay kiém nghiém vién do kiém nghiém vién gilr ghi tong quat cac cong viée thuc
hién cua chinh kiém nghiém vién do. S6 nay dong dau giap lai, co chir ky cua truong
phong ¢ trang dau, khi ding hét so, phai ndp lai va nhan s6 méi.

- H0 so phan tich : di theo mflu, kiém nghiém vién ghi trong qua trinh kiém mau c6 xac
nhan cua trudng phong sau moi loai san pham.

- Ra phiéu kiém nghiém thanh pham phai c6 xac nhan Trudng phong dam bao chit
lwong, moc chap thuan phong dam bao chat luong, dong dau cong ty



4.2.P6i véi nguyeén liéu:

- S tay kiém nghiém vién do kiém nghiém vién giir ghi chi tiét, c6 xac nhan cua trudng
phong sau moi mau kiém.

- B0 céo két qua phan tich, tong hop lai cac két qua cua timg chi tiéu cd x&c nhan cia
phong kiém tra chat lugng va phong bao dam chat lugng.

- Phéi hop vai phiéu 1dy mau va phiéu kiém nghiém gdc ra phiéu kiém nghiém
- Giao phiéu kiém nghiém cho Kho, dam bao chit luong
4.3.D6i véi bao bi

- Bé4o c4o két qua phan tich, timg chi tiéu c6 xac nhan ctia phong kiém tra chét luong.
- Phéi hop v6i phiéu 1dy miu ra phiéu kiém nghiém.

- Giao phiéu kiém nghiém cho Kho, dam bao chét luong
4. Hd so lién quan

- S6 giao nhan nguyén liéu, bao bi.

- S6 giao nhan mau thanh pham, ban thanh pham.

- S6 luu mAu thanh pham, nguyén liéu

- S6 theo di d6 on dinh.

- S6 pha dung dich chuan do.

- S6 theo doi chat dbi chiéu gdc.

- S6 xuét nhap — pha ché méi trudng kiém nghiém vi sinh.
- S6 kiém tra do dinh dudng ctia méi truong.

- S6 kiém nghiém vi sinh.

- S6 theo ddi, hiéu chinh dung cy thuy tinh.

- S6 bao tri thiét bi.

- Nhat ky sir dung thiét bi.

5. Ghi chu

- Chir viét phai r6 rang, chan phuong

- Khong dugc dung bat xoa

- Khong duogc ghi chdng chéo

- Viét sai, gach ngang ghi lai va ky tén bén canh
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BAI 4
QUY TRINH LAY MAU

NOQI DUNG CHINH
1. Nguyén tic soan SOP
- Tén cong ty, logo, tén SOP, bd phan bién soan, bd phan kiém tra, phé chuin, noi nhan
- Chi tiét gdbm c6: Muc dich, pham vi 4p dung, trach nhiém, ndi dung hay quy trinh thyc
hién.
- Ghi chép vao phiéu ldy mau, luu trit ho so
2. Quy trinh thao tac chuin
2.1. Quy trinh ldy miu nguyén liéu

SO Y TE CAN THO QUY TRINH LAY MAU NGUYEN
CTY TNHH DUQC PHAM LIEU
PHUONG NAM

Trang: 11/

Ban hanh:
> M4 s6: QC/SOP

Phong Kiém tra chat lwong .
Ngay:

1. Muc dich
Nham thiét 1ap bang vin ban cach 14y mau nguy@n liéu theo nguyén tic GLP.
2. Pham vi ap dung

Ap dung cho tit ca nguyén liéu (Bao gdm duoc chét va ta duoc) tai Kho nguy@n liéu cta
cong ty.

3. Trach nhiém

Nguoi liy gnﬁu (KSV trong qua trinh) hay nhan vién mang lu6i da duoc huén luyén co
nhiém vu lay mau nguyén liéu theo ding quy trinh.
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Trudéng kho va truéng phong kiém tra chit lugng c6 trach nhiém theo ddi, kiém
tra dam bao quy trinh dugc thuc hién.

4. Quy trinh thgce hién
4.1. Sé thung hang mé ldy mdu
Nguyén liéu duoc nhan cung lic va cing sb 16 thi miu nguyén liéu dugc ldy dua
trén cong thiee sau: vn +1 trong d6 n = Sé don vi dong géi cua 0.
Thi du:
L6 nguyén liéu co 19 thung : n =19
S6 thing hang duoc mé : +19 +1=44+1=54 lam tron 5

4.2. Néu vi bat ky 1y do gi mot nguyén lidu can dong goi lai, thi viéc 1dy mau phai
duogc thue hién trong sudt qua trinh chuyén nguyén li¢u d6 vao trong thung khac.

4.3. Trong lwong mau lay phai du cho 3 1an kiém tat ca cac chi tiéu va da dé luu
mau (Luong mau luu phai da cho 3 lan ki€ém tat ca cac chi tiéu) (Xem phu luc co
S0 lay mau nguyén li¢u).

4.4. Trinh tw ché méu:

Tir mdi don vi dong gbi, 1dy mau kiém it nhit ¢ ba vi tri: trén, dudi giita
roi tron chung lai d€ tao thanh mau riéng ctia moi don vi dong g6i. Nhu vay s€ co
Jn +1 miu riéng.

Tron tit ca cac mau riéng lai thAnh mot miu chung.

Tir mau chung, 1y ra mot phan vira da dé tao thanh mau ther va mau luu.
Phan nguyén li¢u con thura tra lai kho.

Tir mdi miu chung 14y ra mot phan vira da dé 1am mau thir va mau luu.
4.5. Chuin bi vat dung va dung cu liy miu
4.5.1. Ldy mdu nguyén li¢u dé kiém vi sinh
4.5.1.1.Chai lo:
Dung chai sach dugc tiét trung ¢ nhiét do 180° C/ 45phut (nhiét kho)
Dung chai 100ml c6 miéng rong cho nguyén liéu ran.
Dung chai 250ml miéng hep hodc chai c6 ¢6 hep cho nguyén liéu 10ng.
4.5.1.2.Nip chai nhya:

Sau khi rira 1am sach, trang qua véi dung dich ¢én 70% dé kho dudi ludng khong khi
Laminar.

Sau khi tiét tring, nhimg nip gidy nhom duogc thay thé bang nhimg nip chai hoic
mang dong kin va gitt chiing trong chdu sach cho dén khi chiing dugc st dung.

Diia khudy, pipet, mudng Inox:

Sau khi rira sach, dé kho va goi trong gidy nhom hodc trong gidy da, sau do sdy tiét
trung ¢ 180° C trong 45 phdt.
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4.5.2. Viéc ldy mdu nguyén liéu khéng doi héi kiém vi sinh
4.5.2.1.Chai:

Sau khi rira sach, 1am khd & nhiét do 80°C tir 1 - 2 gid trong ti siy sau d6 dé ngudi.
4.5.2.2.Nip chai nhya:

Sau khi rira sach va 1am sach, trang nip v&i cdn 70% va dé kho trong khay sach.
4.5.2.3.TUi nhya PE:

Thudng dung dé chira mau dang khé, ran. Tai nhwa PE phai 12 tdi méi hoan toan,
khong dugc dinh ban.

4.5.2.4. Cay lay miu:
Sau khi rira sach va 1am sach, trang vi cén 70° va 1am kho bang cach thoi
khong khi sach va sau do goi trong tui nhya.
4.5.2.5. Diia khuay, pipet, mudng Inox:
Sau khi sach trang véi con 70% va lam kho bang cach thoi
khong khi sach va sau do goi trong tui nhuya.
4.6. Chuan bi truéc khi 1y miu
Nhan Phiéu yéu cau 1dy mau tir Kho.

Chuan bj day du cac dung cu, phuong tién can thiét dé 1ay mau (d6 chira miu, dung
cu lay mau, kém, kéo...)

Chuan bj Phiéu l1dy mau nguyén liéu, nhdn “THUNG DA MO LAY MAU”, nhén
Lay mau nguyén liéu.

4.7. Tién hanh lay miu

Pién ddy du cac thong tin can thiét 1én Phiéu ldy mAu nguyén li¢u, nhan Mau
nguyén liéu, nhan “THUNG DA MO LAY MAU”.

Chi dinh cac thung nguyén liéu can 1dy mau dé nhan vién cua kho tién hanh lam vé
sinh va dua nguyén liéu vao phong lay mau.

Tién hanh vé sinh c4 nhan va thay quan 4o chuyén moén theo qui dinh cta kho, chu ¥
mang gang tay khi lay mau.

M& bao bi ra dé 14y mau, 14y mau bao bi nao thi mé bao bi d6, khong md cling mot
lic nhiéu bao bi. Lay mau xong phai dong va niém bao bi lai ngay

Nhan xét cam quan tinh trang cta nguyén liéu: mau sac, mui, tap co hoc...
D6i véi nguyén liéu rian: Liy miu o 3 diém trén, gitra va dudi ¢ cac vi tri chéo
nhau. Lay mau xong phai budc kin bao hay day nap chai dung mau ngay.

Déi véi nguyén li¢u dang léng: Lac thing chira dé tron déu nguyén liéu bén trong
roi dung pipet dé lay mau.

Dan nhan “THUNG DA MG LAY MAU” 1én bao bi vira 1y mau.

Truong hop bao bi bi bé hay bj ban c6 nguy co anh huéng xiu dén chat luong
nguyén liéu thi phai bao ngay cho thu kho va sap x€p thay bao bi ngay. Lay mau
ngay sau khi chuyén bao bi xong, dong thoi ghi chi vao Phicu lay mau.
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Khi lay miu xong, dura mau vé phong Kiém tra chat luong va ghi vao Sb giao nhan
mau.

4.8. Ghi chu

Khoéng lay mau d6i v6i nhitng nguyén liéu (méi nhap v&) thude tinh trang sau
+ Nguyén liéu bi mét nhan.

+ Noi dung tén nguyén liéu giita cac nhan dan trén thing mau thuan nhau.

+ Nguyén liéu c6 ddu hiéu bi thay nhan.

+ Nguyén liéu da hét han sir dung hay nguyén liéu c6 han ding ngan hon han ding
Cta san pham thudc chira nguyén liéu do.

Trong nhiing truong hop néu trén phai bio ngay cho Truong phong dam bao chat
luong hay Phong Kiém tra chat luong dé c6 hudng xur 1y.

5. Tai liéu dinh kém
Biéu mau Phiéu 14y mau nguyén liéu .
Biéu mau Nhan miu nguyén liéu .
Biéu mau Nhan cho thing nguyén liéu d& m¢ 1y mau .
Biéu mau S6 quan 1y mau.
2.2. Quy trinh lay miu ban thanh pham
1. Muc dich

Nham huéng dan rd rang bang vin ban viéc 1dy mau ban thanh pham kem m& va dung
dich

2. Pham vi ap dung

Ap dung cho tat ca ban thanh pham kem m& va dung dich duoc san xuét tai nha may
Dugc Pham Phuong Nam.

3. Trach nhiém

- Kiém nghiém vién hay nhan vién kiém soat qua trinh ¢6 nhiém vu 1dy mau ban thanh
pham kem m& va dung dich theo dung quy trinh.

- Quan ddc xuéng c6 nhiém vu diéu phdi nhan vién san xuét hd trg va ching kién qua
trinh lay mau.

- Truong phong Pam bao chat lugng c6 nhiém vu dam bao viée thuc hién ding theo quy trinh
nay.

4. Quy trinh thge hién

4.1. Tan s6 ldy miu

100 % 16 thudc san xuat tai nha may déu phai dugc 1dy mau kiém tra ban thanh pham.
4.2. Chuén bj liy miu

- Nhan vién kiém soat qua trinh phai bao cho Truéng phong kiém tra chat luong biét
trude it nhat 30 phat trude khi pha ché xong dé phong kiém tra chat lugng chuan bi cho
viéc lay mau.
- Kiém nghiém vién dugc phan cong 1y mau phai chuén bi
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- Do dung mau : dd dung mau phai sach, miéng rong Vc?l co ne“'lp dé}{ vo1 qdung tich khoang
100- 200 ml ( c6 thé dung coc c6 mé 100-200 ml va giay khong tham dé day kin lai)

Dung cu ldy miu: Cay lay mau, mudng
Cac dung cu can thiét khac: viét, gidy, khin lau, phiéu ldy mAu.
4.3. LAy miu
4.3.1. Ngwoi lidy mdu
- Nhan vién kiém soat qua trinh
- Nhan vién mang lu6i dam bao chét luong
- Kiém nghiém vién
Ngudi 1ay mau khi vao khu vuce san xudt dé lay mau phai thuc hién dung cac quy dinh
v¢ sinh cua khu vuc san xuat.
4.3.2. Thoi diém ldy méu
Ngay khi pha ché xong va trong khi dang chuyén san pham vao thing chira ban thanh
pham.
- Ban thanh pham kem m& va dung dich duoc 1iy & ba diém : day, giira va trén cling
cta thiét bi tron dé kiém tra tinh ddng nhét cua 16 thudc.

- Ban thanh pham~cua dung dich sau khi d ra thiing chtra dung cay khuiy khudy déu,
sau do lay mau.

4.3.3. Khoi liwgng mdu liy

Quy dinh sb lugng mau ldy: sé luong mau 14y phai da cho 3 1an thtr nghiém.
4.3.4. Tién hanh ldy mdu

- DUng dung cu sach va dugc tiét triing bang ethanol 70° dé 1y mau.

- L4y dtng lwong mau nhu trén.

4.3.5. Sau khi ldy méu

Mau sau khi lay mu phai dugc ddy kin, dan nhan thich hop va chuyén dén phong thi
nghiém dé thur nghié¢m.

Kiém nghiém vién phai ghi s6 1y mau
- Tén ban thanh pham

- Sb 16, ngdy san xuét, han dung

- Thoi diém 14y miu

- Khéi luong mau lay

- Nguoi ldy miu

- Nguoi chimg kién 1dy mau

- Ghi cht (néu co)

4.3.6. Thoi gian thir nghiém :

Mau ban thanh pham phai duoc thir nghiém cang sém cang tt ( khong qua 24 gid sau
khi lay mau).
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4.4. Luu trir két qua
- Céc két qua thir nghiém ciing nhu qua trinh phan tich va danh gia dugc ghi trong

* Teslist kiém nghiém °. Sau khi thir nghiém xong , kiém nghiém vién phai ky tén, ghi
ngay thang vao ho so kiém nghiém va chuyén ho so dén phu trach kiém tra chat luong dé
Kiém tra va ky tén.

- Néu thir nghiém dat, kiém soat vién hay nhan vién dam bao chét luong dan nhén ‘Chép
thuan mau xanh’ vao mdi thung ban thanh pham, cho biét ban thanh pham dugc phép
dong goi.

- Trong truong hop thir nghiém khong dat, kiém nghiém vién phai bao cdo cho Trudng
phong kiém tra chit lwong. Truong phong kiém tra chat lugng s& phdi hop véi truong
phong dam bao chét luong dé c6 bién phap thich hop.

5.Tai li¢u dinh kem

- S6 quan 1y mau .

- Nhén ban thanh pham .

2.3. Quy trinh lay miu thanh pham

1. Muc dich

Nham thiét 1ap bang vin ban cach thirc 14y mau thanh pham theo nguyén tic GLP.
2. Pham vi ap dung

- T4t ca mat hang duoc san xuat tai cong ty.

- C4c mat hang tai kho thanh pham cua cong ty c6 yéu cau kiém tra chat luong.

3. Trach nhiém

- Kiém nghiém vién hay nhan vién kiém soat qua trinh ¢ nhiém vu ldy mau thanh pham
theo ding quy trinh.

- Quan ddéc xuong, Trudong Kho c6 nhiém vu diéu phdi nhan vién san xuat, nhan vién kho
ho trg va ching kién qua trinh lay mau.

- Truéng phong Bam bao chét lwong c6 nhiém vu dam bao viéc thuc hién ding theo quy trinh.
4. Quy trinh thgce hién
4.1. Muc dich ldy miu
Mau dugc léy cho cac muc dich sau :
- Kiém tra chat luong va luu mau.
- Nghién ctru do on dinh.
- Thanh tra.
4.2. Céch ldy mdu:
4.2.1. LAy miu dé kiém tra chit lwong va luu miu:

- L4y mAu theo Phiéu yéu cau ldy mAiu, thoi diém lay mau 1 I0c thube da duoc dong
goi hoan chinh (d6ng goi II).
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- Chinh tay caa nhan vién t6 IPC lay mau, khong giao cho ngudi ciia Xudng san
Xuat 1ay mau.

- Mau thanh phiam duogc 1dy mot cach ngiu nhién & luc dau, luc gitra va ldc cudi quy
trinh dong goi.

- S6 lwong mau ldy phai dam bao du 3 1an thir tit ca cac chi tiéu va luu mau. Lugng
mau luu phai dam bao du cho 3 1an thir tit ca cac chi tiéu. SO lwong mau can 13y cua
timg mat hang dugc ghi rd trong phu luc “CO SO LAY MAU THANH PHAM?” ctia
quy trinh thao tac chuan nay.

4.2.2. Lay miu thanh phim & kho thanh pham ciia cong ty dé kiém tra chét
luwgng

Ap dung ddi véi hang thanh pham lwu kho, hang tra vé.

- S6 thung trong mot 16 hang yéu cau phai mé dé 1y mau: +/n + 1 trong d6 n 1a
tong so thung caa 16 hang do6.

- Tir mdi thung lay ra mot don vi dong géi (chai, hop). Mdi don vi dong goi duoc
coi nhu mdt mau riéng.

- T mbi mot mau riéng, ldy ra mot lugng bang nhau va tron chung lai dé tao
thanh mau chung. Tir mau chung, 14y ra mot luong vira du dé 1dm mau thir va miu
lwu (lwgng mau thir va mau luu phai du 6 1an thir hoan tat tit ca cac chi tiéu). Luong
thudc con thira lai trong khi 14y mau duoc tra lai cho kho.

4.3.Ghi chép hé so:

- Ghi day du nhirng thong tin vé viéc 1y mau vao Phiéu ldy mau, ky xac nhén:
+ LAy mAu thanh pham & kho biét trit thudc khu vue san xuét.
+ LAy mdu thanh pham & kho thanh pham (d6i v6i hang luu kho, hang tra vé).

- Ban giao miu cho ngudi cua bo phan Kiém tra chit luong va ghi vao So giao
nhan mau.

5.Tai liéu dinh kém

- Biéu mau Phiéu 14y mau.

- Biéu mau S6 giao nhan mau.

2.4. Quy trinh lay miu bao bi

1.Muc dich :

Nham thiét 1ap bang vin ban cach thirc 1y mau bao bi dong goi theo nguyén tic GLP.
2. Pham vi ap dung :

Ap dung cho viéc 14y mau cac bao bi cap 1 hoic cap 2 duoc st dung trong san xuat duogc
pham tai Cong ty.

3. Trach nhiém

- Kiém nghiém vién hay nhan vién kiém soéat qua trinh ¢4 duoc huan luyén liy miu bao
bi theo ding quy trinh.

- Truong Kho va Truong phong Kiém tra chét lugng c6 trach nhiém theo ddi, kiém tra
dam bao quy trinh dugc thuc hién.
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4.Quy trinh thwe hién
4.1. Qui woc chung
- Mbi dot hang vé ciia tirng mit hang bao bi dwec xem nhw mét 16.

Vi du: Ngay 18/05/2000:vé 1000 hop NEWGI. 5 tir mdt co sé san xuat bao bi A thi coi
nhu 1000 hop nay thudc cung 110.

4.2. Chudn bj truwée khi ldy mdu
- Nhan Phiéu y&u cau ldy mau tir Truéng kho.
- Chuéan bj Phiéu 14y mau bao bi.

- TUy vao dang bao bi cp 1 hay cdp 2 ma chuan bi dung cu 1dy mau cho phl hop (Xem
muc 4.3).

4.3. Ldy mdu
4.3.1. Y&u ciu chung
- Dién day du cac thong tin can thiét vao Phiéu lay mau bao bi.

- Tién hanh liy miu theo cong thirc: n +1 trong do n la s6 don vi dong goi trong 16
hang. Vi du: L6 hang c6 10 don vi dong gobi, vay so don vi dong goi can phai lay mau la:
=3,16 + 1¢r+ 1

- LAy mau ngau nhién & 3 vi tri: trén, gita, dudi.

- Truong hop bao bi cé nhiing diém b’ét thuong nhur: bé, nit, rach, ut... phai bao ngay
cho Truong kho va ghi chu vao Phic¢u lay mau bao bi.

4.3.2. Bao bi cép 1: 1a nhimg bao bi tiép xtc truc tiép véi thude.
4.3.2.1. Céc loai bao bi cap 1 1 tuyp nhém, nhua, chai, lo.

Day 1a cac loai bao bi truc tiép tiép xuc v6i thube nén can phai co do sach dat yéu cau.
Viéc lay mau phai tuan thu theo cac qui dinh sau :

Nguoi lay mau: Kiém nghiém vién hay nhan vién kiém soat qua trinh.

Noi lay mau: phong lay mau ¢ kho (muc d6 sach cip 3).

- Dung cuy va diéu kién ldy mau phai vo triing.

- Kiém tra va ldy mau: giéng nhu khi iy mau nguyén liéu (xem huéng din 1dy mau
nguyén li¢u)

Mot s6 luu y khi ldy mau :

- Phai ldy miu dé thir vi sinh va dung vao bao nylon vo triung trudc khi 14y mau thir
nghiém hoa ly.

- P6i v6i mot sé chi tiéu cua bao bi can phai duoc kiém tra trén toan bo don vi lay miu
hoac trén toan b 16 hang thi nén két hop dé kiém tra khi lay mau, vi du nhu :

* Tuyp: Kiém tra mirc do sach, nhan va bao bi bén ngoai ...

 Dbi véi nhig bao bl nghi ngo nhiém vi sinh (bao bi ngoai khdng nguyén ven) mau
phai duoc lay riéng dé thir nghiém vi sinh.
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4.3.2.2. Chali, lo:

La nhiing loai bao bi cap 1 trude khi dua vao dong goi can phai dugc 1am sach. Hudng
dan nay ap dung ddi véi cac chai lo chua qua cong doan 1am vé sinh. Viéc 1ay mau duoc
thuc hién trong diéu kién sach binh thuong cua kho, khong can trong budng ldy mau. Lay
mau theo muc 4.3.4.3.1.

4.3.3. Bao bi cip 2

4.3.3.1. Céc loai bao bi cip 2: Hop, nhén, toa, thung.

4.3.3.2. LAy miu:

- Viéc kiém tra va ldy miu bao bi cap 2 duoc thuc hién tuwong ti nhu ddi véi chai lo ¢
muc 4.3.2.2.

- Céc bao bi cap 2 cd thé duoc tra lai kho néu sau khi kiém tra, bao bi Van con nguyén
ven va Sach nhu ban dau.

5. Tai liéu dinh kém
- Phiéu 1dy mau bao bi QC/SOP/005/BM01
- Sb quan ly mau.

3. Biéu miu phiéu lay miu cong ty DP PHUONG NAM
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CTY TNHH DUQC PHAM PHUONG NAM
h i i SOUTHERN PHARMA Co,,Ltd

366 Cach Mang Thang 8-TP Can Tho -VN
DT : 0710.3822212 Fax: 0710.3884121 M4 s6: QC/SOP/002/BMO1

PHIEU LAY MAU NGUYEN LIEU

LAy mMAu theo SOP MA SO & ..vvvviveeveiieceeiieeeietee st senses s s s esesses e
DUNG CU LAY MAUS c..ovvvveceeis ettt en sttt en e,
BA0 DI ChTA MAU: ..ot
SO TUQNE MAU LAY .ocvovrcvevseeeeeseee ettt st en e s e
YU CAUL .ovvvoveeeesieeeee s see s st es st st es st s et sens e s s enestesenseeasensneesensnsees

Tinh trang nguy@n lidu khi 1ay Mau @ ......c.oovvevivreeeceeeeeeeees e

Nguo1 giao mau Nguoi lay mau
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CTY TNHH DUQC PHAM PHUONG NAM
SOUTHERN PHARMA Co.,Ltd
366 Cach Mang Thang 8-TP Can Tho -VN
DT :0710.3822212 Fax: 0710.3884121
M4 s6: QC/SOP/005/BMO1

PHIEU LAY MAU BAO BI

LI AN 0T (o 1 o] HAUTT U TP

INOT AT XU, oo ettttee et e e e e e et e e e e e e e e se e e e e senseearensesaeenrenseeaseasesseenrenrsnnrenres

Nguo1 giao mau Ngudi lay mau
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CTY TNHH DUQC PHAM PHUONG NAM
s SOUTHERN PHARMA Co,,Ltd

366 Cach Mang Thang 8-TP Can Tho -VN

DT :0710.3822212 Fax: 0710.3884121 M4 s6: QC/SOP/004/BMO1
PHIEU LAY MAU THANH PHAM

TN N AU TUE: ettt e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e ere e,

S0 10 = HAN dUNG: w.ecvevrceevsceees ettt st en e e

Nguo1 giao mau Nguoi lay mau
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BAI 5
TIEU CHUAN KIEM NGHIEM

NOQI DUNG CHINH
1. Khai niém tiéu chuin
Tiéu chuan mo ta chi tiét cac y8u cau ma san pham hodc nguyén vat liéu duoc sir

dung hodc thu duoc trong qua trinh san xuat phai dat duoc. Tiéu chuan dung dé 1am co s
dé danh gia chat luong.

CAc tiéu chuan can duoc phé duyet phu hop va ghi ngay thang, bao gom cac phép
thtr dinh tinh, dinh lugng, tap chat, va chat luong, d6i v6i nguyén liéu ban dau, nguyen
liéu bao goi, thanh pham; néu duoc can c6 tiéu chuan cho ca san phim trung gian va ban
thanh phém. Can c6 cac tiéu chuan d6i v6i nude, dung moi va thude thir st dung trong
san xuat.

MJi tiéu chuan déu phai duoc phe duyét , ky, ghi ngay thang va luu giti ¢ b phan
kiém tra chat lugng, bo phan dam bao chit lwong hodc trung tim hd so tai licu.

C6 thé can phai dinh ky sta dbi lai cac tiéu chuan dé chung phl hop véi cac phién
ban méi cua duoc dién qudc gia hodc cac duoc dién chinh thic khac.

Can phai c6 duoc dién, cac tiéu chuan tham khao, phd tham khao va cac tai liéu
tham khao khac trong phong kiém nghiém.

2. Tiéu chuén ddi v6i nguyén liéu ban dau va nguyén liéu bao goi

Tiéu chuan d6i véi nguyén liéu ban dau, bao bi so cip va bao bi ¢6 in 4n néu thich
hop can ¢c6 mo ta doi véi nguyén vat liéu, trong d6 co:

— Tén dugc dat (néu co thé néu ca tén INN) va ma sé noi bo
— Tham chiéu dén chuyén luan cua duoc dién, néu co
— CA4c yéu cau vé dinh tinh va dinh luong, v6i gidi han cho phép

Tuy thudc vao yéu cau cua cong ty, tiéu chuan co thé thém cac thdng tin khéc, vi du
nhu:

— Nha cung cip va nha san xuét gbc cua cac nguyén vat lidu
- M6t mau bao bi ¢6 in 4n

- Huéng dan 14y mau va kiém nghiém, hodc tham chiéu dén qui trinh thyc hién
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— Piéu kién bao quan va cac than trong
— Thoi han bao quan t6i da trude khi kiém nghiém lai

Nguyén vat liéu bao goi phai dat tiéu chuan, va phai tuong thich véi nguyén liéu va
hoac san pham chtra trong d6. Nguyén vat liéu can dugc kiém tra tiéu chuan chat lugng,
cac sai hong va tinh chinh x&c cua cac dau hiéu nhan dang.

Ho so tai liéu mé ta qui trinh kiém nghiém phai néu rd tan suit qui dinh d6i véi viée
dinh lugng lai moi nguyén liéu ban dau, tuy thudc vao tuodi tho ctuia chung.
3. Tiéu chuan ddi v6i san phdm trung gian va ban thanh pham

Can c6 tiéu chuin dbi véi san pham trung gian va ban thanh pham. Cac tiéu chuan phai
tuwong ty nhu tiéu chuan doi voi nguyén liéu ban dau hodc thanh pham, néu phu hop.

4. Tiéu chuan thanh pham
Tiéu chuan thanh pham can co:
— Tén san pham va ma tham chiéu néu c6
— Tén mdi hoat chat (va tén chung qudc té khong bi so hiru — INN, néu co)
— C6ng thuc hodc tham chiéu cong thirc
— M@ ta dang bao ché va chi tiét dong goi
— Hudng din 14y miu va kiém nghiém, hodc tham chiéu dén qui trinh thuc hién
— Yéu cau vé dinh tinh va dinh luong, voi giéi han cho phép
— Diéu kién bao quan va cac than trong néu co
— Tubi tho
5. Tiéu chuan Kiém nghiém
5.1. Tiéu chuan chat luwong

Muc 22 trong chuong 1 cua luat dugc 34/2005/QH 11 ban hanh ngay 14/06/2005
dinh nghia:

Tiéu chuan chat luong thudc bao gém cac qui dinh vé chi tiéu, yéu cau k¥ thuat
phuong phép kiém nghiém, bao goi, ghi nhan, van chuyén, bao quan va cac yéu cau
khac c6 lién quan dén chét luong thude.

Tiéu chuan chét luong thude dugc thé hién dudi hinh thire vin ban ki thuat.

Chuong X cia ludt duge 34/2005/QH11 vé TIEU CHUAN CHAT LUOQNG
THUOC VA VIEC KIEM NGHIEM THUOC, diéu 66:

Tiéu chuan chat luong thudc cia Viét Nam bao gdm tiéu chuin qudc gia va tiéu
chuan co s&

Tiéu chuan co s¢ do co s san xuat thude xay dung va cong bd. Tiéu chuan co s&
khong duoc thip hon tiéu chuan qudc gia vé chat lwong thude.

5.2. Tiéu chuin co sé

Céac don vi san xuét dat tiéu chuan “thyc hanh tét san xuit thudc” (GMP) duoc
quyén gui ban tiéu chuan c6 sd va phiéu kiém nghiém truc ti€ép dén cuc quan ly duogc
Viét Nam dé xét duyét.
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Sau khi duoc su déng y cua cuc quan ly dugc Vié¢t Nam, thu truong don vi ky
quyét dinh ban hanh. Tiéu chuan co so phai dugc gui tdi tat ca cac co quan quan ly chat
lugng thuoc & dia phuong c¢6 thude luu hanh.

Tiéu chuan chat luong thude da ban hanh c6 gia tri nhu 1a ban cam két ctia nha san
Xuat doi véi chat lugng cua thude duge luu hanh.

5.3. Ngi dung chinh ciia mét tiéu chuan co sé
C4c muc ctia mét tiéu chuin co s
- Bia
- Tiéu dé
— Yéu cau k¥ thuat
- Phuong phap thu
- Dong goi
- Bado quan
- Han dung
5.3.1. Bia

Ngoai ciing ghi: tén co quan quan 1y, tén co s, tiéu chuan co so, ten san pham, sb
tiéu chuan (cau thanh boi 4 phan: ma tiéu chuan, hinh thic s¢ hiru, so thir tu cua tiéu
chuan, nam ban hanh tiéu chuan)

5.3.2.Tiéu dé

Ghi rd: tén co quan quan 1y, tén co s, tén san pham, dang thudc, ham luong, ndng
do, so tiéu chuan, co liéu luc tur: ...

5.3.3. Yéu cau k¥ thuét

5.3.3.1 Cong thire diéu ché: trong phan nay phai ghi rd tén timg nguyén lidu, sé luong
st dung trong cong thirc (viét bang chir)

5.3.3.2. Nguyén phu li¢u: ghi r6 tén cac nguyén phu liéu c6 trong cong thuc va tai li¢u
tiéu chuan chat lugng tirng nguyén liéu, phu liéu.

5.3.2. Chit lwgng thanh pham
Ghi r6 timg chi tiéu chat luong, cac yéu cau dbi voi timg chi tiéu
‘Nhimg yéu cau vé hinh thtre cling nhur tinh chat cam quan: hinh dang, thé chit,
mau sac, mui Vi, cac dac diém dac biét
Nhitng yéu cau vé tinh chét bao ché:
Do bén co hoc, d6 trong, gidi han tap chat
Do hoa tan, d6 tan ré, sai s6 khoi luong, sai s thé tich, ...
Nhiing yéu cau vé dinh tinh:
Céc phuong phap xac dinh sir ¢6 mit ciia cac hoat chat trong ché pham:
Bang cac phan tmg héa hoc

Bang cac phuong phap 1y héa nhu phdé UV - Vis, IR, HPLC, ...
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Nhitng yéu cau vé dinh lugng:

Bang cac phuong phap va cac qui trinh thtr nghiém da duoc danh gia, mau phai
dat yéu cau vé ham lugng trong gidi han qui dinh.

Nhitng yéu cau vé thir nghiém dugc 1y hodc vi sinh (néu co):

Bang cac phuong phap va cac qui trinh thir nghiém da dugc danh gia , mau phai
dat cac yéu cau vé duoc 1y hodc vi sinh (thir d6 v6 khuan hodc thir giéi han nhidm khuan,
...) theo qui dinh.

2.2.5. Phuong phap thir
2.2.5.1. Yéu cau:

Phuong phép thir hay dung chinh xac hon la qui trinh thir nghiém hay qui trinh phan
tigh la sy mod td mot cach chi tict toa,n bo qua trinh thuce hién mot chi tiéu trong tiéu chuan
dé dat dugc két qua nhu mong mudn. Do vay phuong phéap thtr phai dam bao duogc cac
yéu cau:

Tinh tién tién: co6 do chinh xac dap tmg voi yéu cau , co d6 dang thich hop, c6 tinh
dac hi€u, c6 do nhay.

Tinh thue té: phuong phép xay dung phai phU hop v&i hoan canh thue té clia co 5O
cling nhu ctia don vi d€ mang tinh kha thi.

Tinh kinh té: phuong phap xay dung phai mang tinh kinh té, nghia 1a tién hanh
nhanh chéng, tiét kiém dung méi, hoa chat.

Tinh an toan: khi ap dung phuong phap phai dam bao an toan lao dong va dam bao
suc khoe cho nguoi thuc hién.

2.2.5.2. Xay dung phwong phap thi
Cin cir dé xdy dung
Céc yéu cau k¥ thuat dé xay dung phuong phép thich hop v6i mirc chi tiéu dé ra

Céc phuong phap hay cac qui trinh thir nghiém c6 ghi trong cac duoc dién cua Viét
Nam ciing nhu cac nudc nhu USP, BP, EP, JP, ...

Céc phuong phap da dugc gidi thiéu trong cac sach bao ky thuat.
Céc phuong phap tu tim ra va ty kiém chimg.

Lua chon phuwong phap thir

Phuong phap thir hay qui trinh thir nghiém chia 1am 2 loai:

Qui trinh thir nghiém chinh tac hay qui trinh duoc dién 1a nhimg qui trinh dugc qui
dinh trong cac dugc dién. Viéc ap dung cac qui trinh nay can xac dinh lai d¢ chinh
xac, d§ dung.

Qui trinh thir nghiém khéng 14y ra tur dugc dién 1a nhitng qui trinh do co sé tu xay
dung. Viéc ap dung qui trinh nay can xac dinh d6 chinh xac, do dung va so sanh voi
qui trinh chuan myc khac.

2.2.6. Pong géi, ghi nhén, bao quan, han dung
Tat ca cac dang thudc dung cho nguoi déu phai c6 nhan dén don vi dong gbi nho nhét.

Nhan thubc dua ra luu hanh thi truong phai:

26



Co6 du ndi dung can thiét dé nguoi dung nhan blet thudc, cach sir dung, tranh duoc nham
lan va khi can c6 thé xac minh duoc noi san xuit thude.

C6 dang ky cua Bo y té. C6 s6 16 san xuit.

Co0 han dung
Ghi r diéu kién bao quan

5.4. Mot s tiéu chuén co sé tai cong ty TNHH DP PHUONG NAM
5.4.1. TCCS dung dich thudc gdi diu Newgifar

SO Y TE CAN THO
CTY TNHH DUQC PHAM
PHUONG NAM

SP

TIEU CHUAN CO SO NHOM R

Dung dich thuéc géi diu | SO TC :71B.006.2013
Newgifar C6 hiéu lyec tir :
Ketoconazol 2% 10/09/13

1. Cong thirc diéu ché
Ketoconazol
Mau Amaranth
Propylen glycol
Natri lauryl sulfat
Nudc tinh khiét

2. Nguyén li¢u
Ketoconazol
Propylen glycol
Natri lauryl sulfat
Nudc tinh khiét
Mau Amaranth
3. Chit lwgng thanh phiam
3.1.Tinh chéat:

I. YEU CAU KY THUAT

29

\

> vd 100ml

DDbVN IV
Dat BP 2009
Dat BP 2009
DDbVN IV
Dat BP 2009

- Ché phém ¢ dang long sanh, trong, déng nhat, mau do, mui thom dic trung.

3.2. Pj trong va do dong nhat:

- Ché phém phai trong, khong dugc c6 céan bui, vat la, két tinh hoat chét.
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3.3. D¢ pH:

-Tu 6,0 — 7,0 (dung dich 10% trong nudc).

3.4. Titrong & 20°C: tir 1,010 — 1,040.

3.5. D§ dong déu thé tich: 6ml + 10%, 25 ml + 10 %, 100ml + 10%.
3.6. Pinh tinh: phai cé phan tng cta ketoconazol.

3.7. Pinh lrgng: Ham lugng ketoconazol (CzsH2sCl2N4O4) trong 100 ml ché
pham phai dat tir 1,9g — 2,19.

3.8. Kich ng da: Phai dat yéu cau qui dinh.
3.9. P nhiém khuan: Theo DBVN IV, phu luc 13.6, muc 3.
Tong s vi khuan hiéu khi sdng lai dugc khong dugce qua 500 CFU/gam.

Khéng duoc co Enterobacteria, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus
aureus, nam va mdc trong 1 gam ché pham.

Il. PHUONG PHAP THU
1. Tinh chét

Bang cam quan ché pham phai dat cac yu cau da néu trén.
2. Pj trong va do dong nhat

L4y mot ng nghiém sach, kho, do tur tir vao khoang 10 ml ché pham. Quan st
0 anh sang thuong, ché pham phai trong sudt, ddng nhat, khéng duoc c¢6 cin bui,
vit la hay tinh thé hoat chat.

3. P ddng déu thé tich
Theo DBVN 1V, phu luc 11.6
4. P9 pH 10 %

Thir theo phuong phéap do bang pH }(é: Lay 5 ml ché pham hoa tan hoan toan
trong nudce vira da 50 ml, dung pH ké dé do.

5. Ti trong ¢ 20°C
Thur theo DDVN IV, phuong phap can

6. Dinh tinh
a. Thudc thir, dung cu

- Ban mong trang silicagel G r2s4 trang san.

- Hé dung moi: n hexan — Ethylacetat — Methanol — Nudc - Acid Acetic (42:40:15:2:1
- Thudc thir Dragendorff (TT)

- Methanol

b. Tién hanh

- Dung dich mau thtr : Ly mot gam ché pham cho vao binh ling gan 50 ml, Cho tiép vao
10 ml hdn hop Chloroform : Methanol (8:2). Lic k§ trong 5 phut. Bé yén cho tach 16p.
Gan lay 16p duéi, loc qua gidy loc xép. Bbc hoi dich loc trén bép cach thuy dén con 1 ml.
Cham 20 pl 1&n vi tri 1 ciia bang mong.
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- Dung dich mau chuan: Hoa tan 20 mg Ketoconazol trong 1 ml methanol, cham 20yl 1én
Vi tri 2 cia ban mdng.

- Tién hanh sédc ky 16p mong theo DDVN IV Liy ra dé kho ¢ nhiét do phong. Phun dung
dich Dragendorff (TT ). Quan sat vét.

- Két qua: MAu thtr v mau chuan phai c¢6 cac vét co cling tri sé Rf va mau sic.

c. Dinh luwgng

+Thude thir

- Cloroform

- Methanol

+ Tién hanh

- I\/]?lu thu: Cén chinh xac khoang 10 g ché pham cho vao mét binh lang gan 100 ml.,Chié't
3 lan, moi 1an véi 30 ml hon hgp Chloroform : Methanol (8:2). Gop cac dich chiét vao
biph Qinh muc IOO,ml. Thé:m hdén hop Chloroform : Methapol (8:2) dén vira du thé tich.
Lac déu, loc qua giay loc xép, loai bé 20 ml dich loc dau. Lay chinh x4c 1 ml dich lgc sau

bdc hoi dén can. Hoa tan cin vao 10 ml methanol chuyén vao binh dinh mic 100 ml.
Trang coc va dién du dén vach bang methanol, lac déu.

- Mau c‘huén: Cén chinh xéc khoang 20 mg chqén d6i chiéu Ketoconazol hoa tan va pha
lodng bang methanol dén vira du 50 ml. Lac déu. Hut chinh xéc Sml cho vao binh dinh
mirc 100 ml, pha lodng bang methanol dén vira du 100 ml. Lac deéu.

- Do do hap thu anh sang cta hai dung dich & A = 244 nm. Dung methanol lam
Mmau trang.

Ham luong Ketoconazol (tinh bang gam) trong 100 ml ché pham duoc tinh nhu

sau:
Cong thuc tinh: At x(mc:mt) x (100 : 1000) x (100 x d) x C% =
Ac
= Ar x (mc:mt) x (10 x d) x C%
Ac

At : D6 hap thu anh sang ciia dich mau thir
Ac D6 hap thu mau chuan .
C% : Ham luong Ketoconazol dung 1am chit chuan.
d: Ty trong ctia ché pham & 20°C
100; 1000: hé s pha lodng cia mau thir, mau chuan.
7. Kich wng da
a. Suc vat thi nghiém

Thir trén ba tho tring truong thanh, khde manh (néu 1a tho cai khong duge
c6 thai), trong lugng khong dudi 2 kg. Tho dugc nuoi chuyén biét trong tinh trang
dam bao 12 gio tdi va 12 gio c6 anh sang. Do 4m tuong d6i tir 30-70%, nhiét do
25°C + 3°C. 24 gio trudce khi thir nghiém dung tong do may hoac dung cu thich hop
lam sach 16ng & vung da lung cho di méi dién tich thtr 2,5 cm x 2,5 cm va mot
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ving twong tmg lam dbi chimg. Chi ding nhimg thé c6 da nguyén ven, khong bi
tray xudc hoac co6 bi€u hién bat thuong.
b. Tién hanh thi nghiém

C6 dinh thé béng dung cu thjch hop. Dan déu 0,5 g mau thir lénlm(f)t miéng
gac kich thude 2,5 cm x 2,5 cm, dédp 1én viung da da lam sach 16ng. Co dinh bang
bang keo y té lam sao cho mau thir tlep xac  tot v0i da trong 4 gio. Sau do bo
miéng gac dap mau thir, ding nude cit rira sach mau thir con trong da. Quan sat
ving da dip mau thir so sanh véi ving da d6i ching dé danh gia két qua & cac thoi
diém 24 gio, 48 gio va 72 gio sau khi rira sach ving da dap mau thir theo bang sau:
c. Panh gia két qua

Trén mdi tho, diém phan tng 1 diém tong sé diém cua hai mac d6 ban do va phu

né chia cho sb 1an quan sat theo ting thoi diém. Diém kich tng da ciia mau thir 13 diém
trung binh phan Gng cta 3 thd. Mau dat yéu cau néu diém kich ing ctia mau thir khong qua

2.

d. P9 nhiém khuin
Tién hanh theo DDVN IV, phu luc 13.6, mic 3

I11. PONG GOI - NHAN - BAO QUAN

Dong goi lo nhya c6 nut van 25 ml, 100ml, goi 6ml.

Nhan dung qui ché dung ngoai.

Bdo quan noi mat, tranh anh sang.

Thoi gian bao hanh : 24 thang.

Can tho, ngdy.... thang.... nim 201..

Giam doc

2. TCCS bao bi kem boi da CLOTRIMAZOL 1%
2.1. Tiéu chuin chat luwong

2.1.1.

Hinh thie

Chai hinh tru tron, mau tring duc.

Nip bang nhwa mau cam, phia ngoai c6 ranh nho.
2.1.2.Thong sé ky thuat
- Chai:

b¢ dai : 3,80 cm * 10%.
Puong kinh than chai  : 2,00 cm + 10%.
Puong kinh ¢ chai  : 1,35 cm + 10%.
Trong luong trung binh : 1,50 g £ 10%.

- Naip:

Puong kinh ngoai 1,60 cm = 10%.
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o Trong lugng trung binh : 1,00 g + 10%.

2.2. Chi tiéu chat lwong
2.2.1. Mau sic va kiéu dang : Quy dinh riéng cho mdi loai dung tich ché pham.
2.2.2. Dung tich chai : Thé tich danh dinh + 10 %
2.2.3. P kin: Khong duogc co hién tuong r0 ri hay bién dang.
2.2.4. D0 sach: Chai phai sach, khong c0 bui, vt la

2.3. Phuong phap thir

2.3.1. Hinh thie : Phai dat theo mo ta

2.3.2. Mau sic va kiéu dang : Quan sat bang mit, so sanh véi d6 dung mau. Mau
thir phai dong nhat.

2.3.3. Kiém tra kich thuéc:

- Dung thudc c¢6 d6 chinh xac 1/ 20 mm (thuéc kep Baumé) dé kiém tra. Mau thur
phai dat yéu cau qui dinh.

- Trong luong: ding can . Lay va can riéng Ié 20 chai, nap, nut.

- Can 20 chai, ndp, nit. Lay két qua trung binh. Trong luong phai nim nam trong
quy dinh.

2.3.4. Dung tich chai: Can khoi luong chai. Cho ché pham vao chai dén khi dat
khoi lugng ché pham yéu cau, dung but 1ong danh dau. Tién hanh thu trén 5 don vi:
khoi lugng thu dugc phai 16n hon hoac bang dung tich d& quy dinh.

2.3.5.D9 kin:

bong day 10 don vi d6 dung voi ché pham, ddy bang nut, nip thich hop, dé chai
nam nghiéng va gitr ¢ nhiét d6 phong trong 24 gio, quan sat: khéng co hién tugng ro
ri.

2.3.6. Do sach

- Lay ngiu nhién mau ¢ tat ca cac bao chai nhap vé, mdi bao 10 chai. Rét nudec vao
cac chai da lay mau, lac trong vai phut roi quan sat dudi anh den, cac chai phai sach
khong bam bui, vat la.

- L4y ngau nhién 20 chai khac & mdi bao, rot nudc oxy gia 3% vao dé theo ddi 3
ngay

3. TCCS hgp chai CLOTRIMAZOL 1%

3.1. Tiéu chuén chét lwong

Hinh thirc

Hép hinh khéi chir nhdt bang gidy Bai Bang trdng, in offset nhiéu mau, mdat ngoali
hop trang PE bong lang. Co cong thirc, chi dinh, cach dung va logo theo mau thiét
ké

3.2. Hop tuyp
Bé day cua gidy : 0,04 cm + 5%.
Chiéu dai hop sau khi xép  : 8,50 cm + 5%.
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Chiéu rong hop sau khi xép : 2,50 cm + 5%.
Chiéu cao hop sau khi xép 2,00 cm + 5%.
Kha nang chiu lyc it nhat 1 kg khdng bi bién dang
3.3. Hop chai
Bé day cua gidy : 0,04 cm + 5%.
Chiéu dai hop sau khi xép : 6,50 cm * 5%.
Chiéu rong hop sau khi xép : 2,50 cm + 5%.
Chiéu cao hop sau khi xép : 2,50 cm * 5%.
Kha nang chiu lyc it nhat 1 kg khdng bi bién dang
3.4. Chi tiéu chat luong
3.4.1 Mau sic va kiéu dang : Quy dinh riéng cho mdi loai hop.
3.4.2 o bong keo: Khong dugce c6 hién tuong bong keo
3.4.3.Kha ning chiu lwe: khong bi bién dang
3.5.Phuwong phap thir
3.5.1. Hinh thirc : Phai dat theo m ta: mau séic, hoa van
Noi dung phai diing theo hop mau

3.5.2. Mau sic va Kiéu dang : Quan sat bang mat, so sanh véi hop mau. Hop phai dong
nhat.

3.5.3. Kiém tra kich thuéc:

- Dung thude ¢6 d6 chinh xac 1/ 20 mm (thuée kep Baumé) dé kiém tra. Hop phai dat yéu
cau qui dinh.

3.5.4. ¢ bong keo :

L4y ngau nghién 20 hop, gip hop gidng nhu thanh pham dé 3 ngay, quan sét : khdng co
hién bong keo.

3.5.5. Kha niing chiu lwe: Xép hop, dat hop ndm ngang. Dung qua can 1 kg dé trén hop.
Thoi gian 1 — 2 phat, hop khong bep hoac bién dang.

4. TCCS bao bi nhan chai Clotrimazol 1%
4.1. Hinh thiae va ngi dung nhén
4.1.1. Hinh thie

Nhan hinh chir nhat bang gidy mau trang, nguyén ven, in trén mot mat, rd rang va chinh
Xac.

4.1.2. Ngi dung

- Tén san pham c6 mau den, duogc viét in dam, rd rang, ndi bat nam & goc trai cua nhan.
Ngay dudi tén san pham c6 chit “kem boi da” in mau cam.

- Chit “GMP-WHO” mau den, nam & goc dudi bén trai cua nhan, duoc in trén nén mau
cam.

- Cac tiéu myc: cong thuec, chi dinh va cach dung c6 mau den, r0 rang.
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Noi dung cac tiéu muc: mau do nau, chir thuong va rd rang.

Loi canh b4o: ¢6 mau tring, duoc Viét in trén nén mau do.

S6 dang ky c6 mau den, duoc viét tat, in hoa.

- Tén cong ty, logo, dia chi, dién thoai

4.1.3.Thdng sé ky thuat

- Chiéu dai nhin : 6,8 cm + 3%.

- Chiéu rong nhan : 2,1 cm + 3%.

4.1.4.Mau sic va Kiéu dang : Quy dinh riéng cho mdi loai nhén
4.1.5. Kich thwéce : kich thudc danh dinh + 3%.

4.1.6. P dinh: Dan dé dang vao chai , khdng bong keo
4.2. Phuong phap thir

4.2.1.Hinh thikc : Phai dat theo mé ta: mau sic, hoa vin
Noi dung phai diing theo nhin mau

4.2.2. Mau sic va kiéu dang : Quan sat bang mat, so sanh v6i nhdn mau. Nhan phai dong
nhét.

4.2.3. Kiém tra kich thuéc:

- Dung thudc c6 do chinh xac 1/ 20 mm (thudc kep Baumé) dé kiém tra. Nhan phai
dat yéu cau qui dinh.

4.2.4. Ppdinh :

- L4y ngiu nghién 10 nhan, dan vao chai theo timg chai, dé 3 ngdy, quan sét : nhan
khong bi bong keo.

5. TCCS nguyén liéu ketoconazole
5.1.Tiéu chuin nguyén liéu

Chi tiéu Yéu ciu chit luong
Cong thuc phan tir C26H28Cl2N4O4
P.t.1:531,4
Ketoconazol la 1-acetyl-4-[4-[[(2RS,4SR)-2-(2,4-
Pinh nghta dichlorophenyl)-2-(1H- imidazol-1-ylmethyl)-1,3-

dioxolan-4-ylJmethoxy]phenyl] piperazine, phai chta
tu 99,0 % dén 101,0 % C26H28CI2N4O4 tinh theo ché
pham da lam kho.

Dac tinh La bot trang hay gan nhu tring, thuc té khong tan
trong nudc, dé tan trong methylen clorid, tan trong
methanol, hoi tan trong ethanol 96%.

Dinh tinh Phai dat y8u cau theo phuong phép thtr.

- Mt khdi luong do 1am | Khong duoc qua 0,5 %.
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kho.
- Kim loai nang | Khong dugce qua 20 ppm.
- B4 trong va mau sac

, : Phai dat yéu cau theo phuong phap thu.
cua dung dich.

- GOcC quay cuc .
Tur -0,10° dén +0,10°.

Khong duogc qué 0,1%.

- Tro sulfat

- Tap chat lién quan ‘
Phai dat yéu cau theo phuong phap thir.

Dinh lugng Ham lugng tir 99 %- 101 %.

Diéu kién bao quan Trong thung kin tranh &nh sang.

5.2. Phuong phap thir

5.2.1.Tinh chat

Quan sét bang cam quan ché pham phai dat yéu cau tiéu chuan.

5.2.2.Dinh tinh

Piém chay: 148°C — 152°C.

5.2.3.Sac ki 16p méng

- Ban mong octadecylsilyl silicagel.

- Dung mdi khai trién (pha dong): dung dich amoni acetat 15% - dioxan - ethanol

(20: 40 : 40).
- Dung dich amoni acetat 15%: Hoa tan 150 g amoni acetat (TT) trong nudc, thém 3ml
acid acetic bang (TT), thém nudc vira da 1000 ml.
- Dung dich thir: Hoa tan 30 mg ché pham trong pha dong va thém pha dong vira du 5
ml.
- Dung dich déi chiéu (1): Hoa tan 30 mg ketoconazole chuan trong pha dong va pha
lodng thanh 5 ml véi cung dung moi.
- Dung dich di chiéu (2): Hoa tan 30mg ketoconazole chuan va 30mg econazole nitrat
chuan trong pha dong va pha loéng thanh 5 ml véi cung dung moi.
Tién hanh: Cham riéng biét 1én ban mong 5 pl mdi dung dich trén. Triéq khai sic ky dén
khi dung mdi di duoc khoang 15 cm, 1am kho ban mong bang ludng khi m trong 15 phut
va d¢ trong binh b&o hoa hoi iod dén khi hi¢n vét. Quan sat dudi anh sang ban ngay.
Vét chinh trén sic ky d6 cia dung dich thir phai phd hop vé vi tri, mau sic va kich thude
v6i vet chinh trén sdc ky d6 cua dung dich doi chiu (1). Phép thtr chi c6 gia tri khi sac ky
do cua dung dich doi chicu (2) c6 2 vét tach r0 rét.

5.2.4.Phan trng cloride

Lay khoang 30 mg ché pham cho vao chén nung sir, thém 0,3 g Na.C0s khan. B4t trén
ngon ltra tran 10 phat. D€ ngudi, hoa tan can bang 5 ml dung dich acid nitric lodng (TT)
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va loc. Thém vao 1 ml dich loc 1 ml nudc, dung dich thu dugc phai cho phan ing A cuia
ion clorid (Phu luc 8.1, DBVN 1V).

5.2.5.P9 trong va mau sic ciia dung dich

Dung dich S: Hoa tan 1,0 g ché pham trong methylen clorid va pha lodng thanh 10ml véi
cung dung moi.

Dung dich S phai trong (phu luc 9.2, DDVN 1V) va khong dugc dam hon mau mau VN
(Phu luc 9.3, phuong phap 2, DBVN IV).

5.2.6.G0c quay cuc

G6c quay cuc ctia dung dich S tir -0,10° dén +0,10°,
5.2.7.Tap chit lién quan: phuong phap sic ky long

Pha dong:

Pha dong A: acetonitril (TT).

Pha dong B: Dung dich tetrabutyl amoni hydrosulfat 0,34%.

Dung dich tht: hoa tan 0,100 g ché pham trong methanol va pha lodng thanh 10 ml véi
cung dung moi.

Dung dich dbi chiéu: pha lodng 5 ml dung dich thir thanh 100 ml bing methanol. Pha
lodng 1 ml dung dich thu dugc thanh 10 ml véi methanol.

Dung dich phén giai: hoa tan 2,5 mg ketoconazole chuan va 2,5 mg loperamid
hydroclorid chuan trong methanol va pha lodng thanh 50 ml véi cung dung moi.

- Diéu kién sic ky:
Cot thép khong gi (10 cm x 4,6 mm) duge nhdi octadecylsilyl silicagel diing cho sic ky
(3 pm).
Téc d6 dong: 2 ml/pht.
Detector quang pho tir ngoai dit & budc séng 220 nm.
Thé tich tiém: 10 pl.
Céch tién hanh:
Tién hanh sic ky theo chwong trinh dung mdi nhu sau:

Thoi gian Pha dong A Pha dong B

(phat) (% tt/tt) (% tt/tt)

0->10 5> 50 95 2 50 Gradient tuyén tinh
10 > 15 50 50 Ping dong

- CAan bang cot bang acetonitrile it nhat 30 phut va sau d6 bang hon hop pha dong A
— pha dong B (5 : 95) it nhat 5 phut.

- Piéu chinh d6 nhay cta hé thong sic ky sao cho chiéu cao cua pic chinh trén sic ky
do cua dung dich doi chiéu bang it nhat 50% thang do.
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- Tiém dung dich phan giai. Vi cac diéu kién sic ky nhu trén, thoi gian luu cta
ketoconazol khoang 6 phut va ctia loperamid hydroclorid khoang 8 phut. Phép thir chi ¢
gia tri khi d6 phén giai gilra cac pic tuong ung voi ketoconazol va loperamid hydroclorid
it nhat 12 15. Néu can, diéu chinh ndng do cudi cua acetonitrile trong pha dong hoic
chuong trinh thoi gian cua gradient dung mai tuyén tinh.

- Tiém lan luot methanol 1dam mAu tring, dung dich thir va dung dich d6i chiéu. Trén
sic ky do cta dung dich thtr, tong dién tich cac pic, trir pic chinh, khong duoc 16n hon
dién tich cta pic chinh trén sic ky d6 cua dung dich d6i chiéu (0,5%). Bé qua pic mau
trang va cac pic c6 dién tich nho hon 0,1 1an dién tich pic chinh trén sic ky d6 cua dung
dich déi chiéu.

5.2.8.Mét khéi lrong do 1am khd

1,000 g ketoconazol dem sdy & nhiét d6 100°C — 105°C, 4p sut thuong cho dén khi khéi
lugng khong doi. Khoi lugng giam di khong qua 0,5 %.

Tién hanh:
- Say cbc thuy tinh & 105°C.
- L4y ra dé nguoi (trong binh ht 4m), dem cén cdc.

- Can khoang 1,000 g ketoconazol cho vao cdc thiy tinh d4 duoc sy kho va 1am nguoi ¢
trén.

- Pem siy & 100°C - 105°C, &p suit thuong, dén khdi luong khong doi.
- L4y ra dé nguoi dén nhiét d6 phong trong binh hit 4m, sau d6 dem can lai.

Pi- P>
Po am (%)= *100
m
P1: Khéi luong cbc va ketoconazole trudce khi siy (g)
P,: Khéi luong cdc va ketoconazole sau khi sdy (g)

m: Khéi luong ketoconazole (g)

5.2.9. Kim loai niang

Dung 1,0 g ché pham tién hanh thu theo phu luc 9.4.8, phuong phéap 4, DBDVN IV, dung
2 ml dung dich chi mau 10ppm dé chudn bi mau dbi chiéu.
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BAI 6
HOA CHAT THUOC THU- CHAT POI CHIEU

MUC TIEU
Sau khi hoc xong, hoc sinh, sinh vién phai thwe hién dwoc :
1. Str dung hoa chat thudc thir dang muc dich

2. Sir dung va bao quan chat ddi chiéu, méi trudng Kiém vi sinh theo dung quy din

NOQI DUNG CHINH
1. Dung dich chuin dd

1.1. Pinh nghia: Dung dich chuan d9 1a dung dich c6 ndng d¢ chinh xéc, biét trudc ding
trong phén tich dinh lugng thé tich.

Néng dd cua dung dich chuan do duoc biéu thi béng:

a. Nong d6 duong luong ( N): s6 duong lvong gam cua chat tan trong 1000 ml dung
dich.

b. Nong d6 mol ( M): S6 mol ctia chat tan trong 1000 ml dung dich

c. Ty sb giira ndng do thuc va ndng do6 1y thuyét 1a hé sé hiéu chinh K , hé s6 K nam
trong khoang ttr 0,970-1,030.

1.2. Cac phwong phap pha dung dich chuin dé

1.2.1. Pha ché tir dung dich chuin d¢ gbc

1.2.2. Pha gén ding rdi chuin hoéa bang chit chuin gbc hoic bang dung dich chuin
d9 co hé so k da biet.

-Chit chuén d goc: cic hda chat tinh khiét phn tich dudi ddy, sau khi 1am kho trong
nhiing di€u kién chi dan, dugc dung lam chat chuan goc d€ xac dinh K cta dung dich
chuan do.

Vi du: kali dicromat ( KBrOs): sy & 180°C dén khéi luong khong doi
Kali hydrophtalat( CsHs04K): siy 110°C dén khéi luong khong doi
Natri clorid( NaCl): nung 300°C dén khéi luong khong ddi

Gidi thich: "Say dén khoi luong khong doi " va "nung dén khéi lwong khong doi" ¢6
nghia la hai lan can lién tiep khdng khac nhau qua 0,5 mg . Lan cén thir hai tién hanh sau
thoi gian say hoac nung thém ( thuong 1 gio 1a thich hop ) tuy theo tinh chat va luong
can.

1.2.2.1.Céch xéac dinh hé s6 K
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- Chuén héa bang chét chuin goc : Can chinh x4c mot luong chat chuan gdc, hoa tan
trong dung moi chi dan, chuan d6 bang dung dich chuan d6 mai pha, tinh K theo cong
thure :

K= Q)
™V
a: lugng chat chuan do gbc da can (g)
T: 14 d6 chuén 1y thuyét cta chat chuan do gbc ( g/ml)
V: hé s6 ml dung dich chuin d6 d4 dung.
- Chuén héa bang dung dich chuin dd cé hé sé K, da biét
Vo*Ko*Co
K= )
V*C
Co : la ndng do 1y thuyét ctia dung dich chuan d6 dung dé chuan héa

Ko : 12 hé s6 hiéu chinh ctia dung dich chuan d6 dung dé chuan héa
Vo 12 s6 ml dung dich chuan d6 dung dé chuan héa da ding
C: la ndng d6 1y thuyét ciia dung dich chuan do can pha
V: 12 s6 ml dung dich chuin d¢ can xac dinh hé s6 K d4 dung.
Vi du: Dung dich chuan d6 Acid perclorid 0,1N
Tim h¢ s6 K:
*Chuan bi
Chat chuan gbc: Kali hydrophtalat d4 say ¢ nhiét do: 110°C dén khéi luong khong doi.
Acid acetic khan
Tim tinh thé ( CT)
*Tién hanh:
- Can chinh xéc khoang 0,35 g chit chuan gbc kali hydrophtalat hoa tan trong 50 ml
acid acetic khan ( TT) trong mot binh ndn nat mai, dun néng néu can.

- Thém 0,05ml dung dich tim tinh thé( CT) va chuan d¢ bang dung dich acid percloric
d& diéu ché cho dén khi chuyén mau tr tim sang xanh lo.

- Tién hanh chuan d6 song song mot miu tring.
Hé s6 hiéu chinh duoc tinh theo cong thirc (1) trong d6 T=0,02042 g/ml

Ghi lai nhiét do lic chudn hoa. Néu nhiét d¢ khi dinh lurong khac vé6i nhiét do lac chuan
hoa dung dich, thé tich dung dich chuan d¢ acid percloric dugc hiéu chinh lai theo biéu
thirc sau:
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Trong do :

t1: 1a nhiét do lac chuin hoa

Vo= V[ 1+0,0011(t:-t)]

to: 1a nhiét d6 khi st dung dé dinh luong

V la thé tich dung dich sir dung khi dinh luong
Vo: 14 thé tich hiéu chinh.
Cong thtrc (1)

K =

™V

a: lugng chat chuin do gbc d4 can, tinh bang gam

T: d6 chuan 1y thuyét ciia chat chuan do gbe tinh bang g/ml

V: thé tich dung dich chuin d6 da dung, tinh bing ml

Hé s6 K & trong khoang 0,970-1,030

Ghi chép vao phiéu pha ché dung dich chuéin d va lwu hd so ( biéu miu kém

theo)

Tén dung dich chuan do :

PHIEU PHA CHE DUNG DICH CHUAN PO

Ngay

Nguon
goc, so 16

S6 lugng

Céch tién hanh

Kiém
tra hé
so K

Nguoi
pha

Nguoi
Kt

2.Chit chi thi

2.1.Pinh nghia: Chat chi thi 1a nhitng chét c6 kha ning bién d6i mau hoic tao két tia
hoac phat quang hoac gay ra mot dau hiéu nao dé ¢ lan can diém twong duong, nho vay
diém tuong duong dugc xac dinh.

2.2.Kiém tra do nhay

Kiém tra kha ning bién d6i mau hoic tao két tua chat chi thi

Vi du: Chi thi methyl da cam

- Céch pha: Hoa tan 0,1 g methyl da cam trong 80 ml nudc tinh khiét, thém ethanol 96%
vira du 100 ml.
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- Kiém tra @9 nhay: Lay 100 ml nudc khong c6 carbon dioxyd (TT). Thém 0,1 ml dung
dich da cam methyl (TT) dung dich c6 mau vang. Khi thém khong qua 0,1 ml dung dich
acid hydrocloric 0,1N( CD), mau phai chuyén sang do.

Ghi chép vao phiéu kiém tra dé nhay chét chi thi va lwu ho so ( biéu miu kém theo)

PHIEU KIEM TRA PQ NHAY CHAT CHI THI

Kiém tra | Nguoi | Ngudi

Ngay | SO luong Cach pha do nhay | pha Kt

3.THUOC THU
3.1. Bdo quan : Hoa chat thudc thir can phai dugc bao quan trong diéu kién méi trudng
O kiém soat.
C6 thiét bi thong thoang.
C6 tu, ké thich hop, bé tri ngin nip, tién dung.
Phan loai, sip xép hod chat thudc thir can duoc bao quan ¢ nhiét do thich hop:
+ Nhiét do phong: 15-30°C
+ Bao quan mat: 8-15°C
+ B4o quan trong tu lanh: 2-8°C
+ B4o quén lanh: < 8°C
+ Bao quan dong lanh: -20 dén -10°C
3.2.Pha ché- bao quan
Thao tac ding quy trinh (theo duoc dién, tai liéu huéng dan).
+ Dung dtng loai hod chat thanh phan.
+ Nén pha mét co sb nho, st dung trong thoi gian ngan.
+ Phan nhoém dé dinh ky pha mot loat, tién viéc kiém soat.
+ Bao quan theo quy dinh tung loai.
3.3. Cap phat-sir dung
+ Khong dung hoé chat thudc thir hét han.
+ Khong ding hoé chat d4 thay doi thé trang nhu: von cuc, dong dic, chay 1ong,
bién mau.
+ Ghi ngdy mé nap chai dé theo dbi bao quan.
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+ Kiém soat, thir nghiém trudce khi ding.
+ Hod chat qua cii (khong xac dinh han ding) nhung néu cam quan con “dat” xtr
ly.
+ Kiém tra mot s6 chi tiéu.
+ Ghi chu trén nhén.
+ Luu y téi két qua kiém nghiém.
+ Khéng dung néu khong thé kiém tra lai chat luong.
3.3. Quan Iy hoa chit thudc thir
+ Pinh ky kiém ke.
+ Thuong xuyén Kiém soat bang cam quan.
+ Pinh ky kiém tra thay thé kip thoi.
+ Str dung dung cu ldy thudc thir thich hop va dam bao chit luong.
+ Thao tac dung cach.
+ Thiét 1ap s6 quan 1y hoa chét thudc thir.
* Phan loai, 1ap danh muyc hoa chét- thude thi-moi truong.
- Danh muc ho4 chat str dung, phiéu theo ddi nhap, xuét.
- Danh muc chit chi thi, phiéu theo d&i nhap, xuat.
- Danh muc dung moéi hitu co, phiéu theo dbi nhap, xuat.
- Danh muc thudc thir pha ché.
- Danh muc céc dung dich thudc thtr, phiéu pha ché thude thir.
- Danh muc céc dung dich chi thi, phiéu pha ché dung dich chi thi.
- Danh muc cac dung dich dém:
-Danh muc dung dich chudn do
3.4.Han dung thuéc thir
+ Xac dinh han dung cho thudc thir phai dua vao két qua thuc nghiém
+ Thuc hién khao sat trong mot thoi gian xac dinh, ghi chép lap hd so nhan xét
“d6 6n dinh”
+ Kiém tra lai hé s6 k d6i voi dung dich chuan do trude khi dung.
+ Kiém tra dinh ky thudc thtr thong thudng.
3.5. Nhan thube thir
+ Thuc hién nhan thubc thir ding quy dinh.

+ Nhan chinh bao gom: Tén don vi, loai thudc thir, tén hoat chat (cong thirc) & ndng
do,
dung mai, cong thic (néu co).

+ Nhan phu: Hé s k (néu c6), ngdy pha, han ding, bao quan.
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+ Lam don gian d& boc thay mbi 1an pha méi.
+ Dung thuat ngit dang theo Duoc dién VN IV
Ghi chép vao phiéu kiém pha ché thudc thir va lru ho so ( biéu miu kém theo)

PHIEU PHA CHE THUOC THU

Nguoi | Nguoi

Ngay | SO lugng Cach pha Nong do oha Kt

4. CHAT POI CHIEU

4.1. Pinh nghia: Chét d6i chiéu 14 nhitng nguy#n liéu déng nhat da dugce chqén muc ,
dung cho phép thir hoa 1y, vi sinh, trong do tinh chat ctia chiing dugc doi chiéu vdi san
pham thir nghiém va mirc d6 tinh khiét ctia chat doi chiéu phai dap trng muc dich str dung

4.2. Cac chat dbi chiéu hién co:
+ Chét d6i chiéu WHO
+ Chét d6i chiéu Chau Au
+ Chét ddi chiéu Anh
+ Chat ddi chiéu My
+ Chét d6i chiéu Asian
4.3. Muc dich sir dung cac chit dbi chiéu
+ Pinh tinh: Pho hong ngoai, quang phd, sic ky 16p mong
+ Thir tap chat lién quan: sic ky 16p mong, quang phd, sic ky 1ong hiéu ning
cao, sac ky khi
+ Pinh luong: Quang phd, sic ky long hiéu ning cao, vi sinh
4.4. Muc dich yéu cau chat d6i chiéu: Pinh tinh, dinh lwong
Cac chi tiéu:
* Pinh tinh
* Thir do tinh khiét
* Tap chat lién quan
* Nudc
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* Pinh lugng
4.5. Bao quan: bao quan trong diéu kién t6i wu ( nhiét d6 , 46 4m)
Ghi chép vao phiéu xuit nhap chit d6i chiéu va lwu hd so ( biéu miu kém theo)
PHIEU XUAT NHAP CHAT CHUAN POI CHIEU

Ngay thang Ghi cha

CHU Y
- Dung dich chuan d6 can phai kiém tra hé s6 dung dich chuan do

- Chat chi thi phai kiém tra d6 nhay
- Thudc thir phai theo dbi han ding
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BAI 7
THIET BI VA DUNG CU THUY TINH CHINH XAC
PHONG KIEM NGHIEM

MUC TIEU
Sau khi hoc xong, hoc sinh, sinh vién phai trinh bay dwoc :
1. Sir dung va hiéu chuan dugc may do pH
2. Sur dung thanh thao cac dung cu thiy tinh trong phong thi nghiém theo SOP d& ban
hanh

NOI DUNG CHINH
1.Nguyén tic chung
- Phai duoc huan luyén trude khi st dung thiét b
- Trudc modi thiét bi phai c6 huéng dan sir dung
- Thiét bi phai duoc hiéu chuan, kiém dinh ding dinh ky
- Phai vé sinh thiét bi sau khi str dung xong
- Dung cu thay tinh sau khi sir dung phai vé sinh sach s& dé kho
- Phai kiém tra dung cu sau khi rira
- Hiéu chuan dung cuy thuy tinh theo dung dinh ky
2. Mét s6 SOP din sir dung — hiéu chuén thiét bj ciia cong ty Dwge Phwong Nam
2.1. Hwéng din sir dung may do pH
1.Muc dich yéu cau
Hudng dan sir dung may do pH Thermo Orion - M.
2.Pham vi ap dung
Phong kiém tra chat lugng.
3.Trach nhiém
Nhan vién kiém nghiém phai thuc hién dung theo hudng din da quy dinh.

Trudng phong Kiém tra chét lugng c6 trach nhiém theo ddi, kiém tra dam bao quy
trinh dugc thuc hién.

4. N§i dung quy trinh :
- Mo may bang cach an phim POWER.
- Nhung dién cuc vao pH chuén 7 ngap khoang 2 cm.
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- An phim 2nd, sau d6 an phim CAL. Khi chit READY xuat hién dong thoi man
hinh nhap nhay.

- An phim YES dé chip nhén gia tri nay. Khi d6 trén man hinh xuat hién chir P2.

- Cpuyén dién cuc sang cbc nuée dé ra va lau kho rdi nhing dién cuc vao pH
chuén 4 (néu dung dich do ¢ vung acid). May tu dong ghi nhan gia tri nay, chir
READY xuat hi¢n va man hinh nhap nhay, bam phim YES dé chap nhan gia tri nay.

- An phim Measure (Print) dang ¢ ché d do.

- Rura bang nudce cat rdi do dung dich.

- Do xong, tit may bang cach an phim POWER.
5.V¢ sinh :

Sau khi do xong, rira dién cuc bang nudc cat nhizéu‘ 1an cho that sach, 1am kho
dién cuc bang khan giay mém (tranh cha manh vao dau dién cuc), ngam dién cuc
trong dung dich KCI 3M sao cho dung dich ngap qua dau dién cuc. Lau chui may
that sach.

2.2. Huéng din hiéu chuin may do pH
1. Muc dich

Hudng dan hiéu chuin may do pH, dam bao thiét bi hoat dong tdt, cho két qua
chinh xac.

2. Pham vi ap dung
Phong Kiém tra chat luong.
3. Trach nhiém

Nhan vién Phong kiém nghiém tién hanh hiéu chun thiét bj dung theo quy
trinh.

Trudng phong Kiém tra chét lugng c6 trach nhiém theo ddi, kiém tra .
4.No¢i dung
4.1. Phuong tién hi¢u chuin
- Dung dich dém chuén pH 4, pH 7.
- Pién cuc dat yéu cau.
4.2. Phwong phap hiéu chuin
- Phuong phép so sanh.
4.3. Tién hanh
4.3.1. Xac dinh hiéu suit caa dién cuc

- Thuc hién hiéu chuan lan luot di v6i dung dich dém chuan pH 7, pH 4 (theo
hudng dan sir dung may).

- Ghi lai gia tri Slope sau khi hiéu chuan.

- Hiéu suat cta dién cuc dugc danh gia theo bang sau:
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Gia tri Slope Panh gia

> 100% Can kiém tra lai cac dung dich dém chuan

90 - 100% Dién cyuc hoat dong tdt

85 - 90% Can phai rira lai dién cuc

< 85% Dién cyc phai duge phyc hoi lai hay thay dién cuc moi

4.3.2. Pp 6n dinh

- Do gié tri pH cua dung dich dém bat ki tai nhiét d6 phong, dé yén khoang 15
phat, may phai c6 s chi trén man hinh 6n dinh theo thoi gian.

4.3.3. Do dung
- Thang do pH

Str dung céc dung dich dém chuén‘, mdy phai cho s6 chi dung voi nhan ghi cua cac
dung dich dém chuan (Tién hanh do 3 lan, sau do lay gia tri trung binh).

Dung diqh dém Gia tri pH doc dugc trén D6 chénh lach
chuan man hinh : i
pH 4 3,95 -4,05 + 0,05
pH 7 6,95 - 7,05 + 0,05

Yéu cau: do chénh léch phai nim trong gi6i han cho phép.
4.3.4. D0 chinh xac
- Tién hanh do pH cta dung dich dém chuan bat ki & nhiét 6 phong.
- Sau 6 lan do, tinh RSD.
- Yéu cau: RSD < 2%.
4.3.5. V¢ sinh may

- Rira sach dién cuc bang tia nuéc tinh khiét, tham kho bang gidy mém, sau d6 nhing
vao dung dich bao quan.

- Lau sach may bang khin vai mém kho hay gidy mém.
4.3.6.Chu Ki hiéu chuin

- Pién cuc: kiém tra trude khi do pH.

- Toan bd may: 1 nam 1 lan.
5. Biéu mau ghi may do pH

- Phiéu hiéu chuén
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PHIEU KET QUA HIEU CHUAN

Tén thiét bi: May do pH.

Stt Noi dung Yéu ciu Két qua

Két luan

Xac dinh hiéu suét

01 | =, 7.
cua dién cuc

90% < Gi4 tri Slope < 100%

02 | D6 én dinh Chi so pH phai 6n dinh theo

thoi gian
Giatridolan 1 :
Giatrido1an 2 :
pH7:+0,05 o ‘
Giatrido lan 3 :
03 | P dt Gia tri trung binh :
O dun :
. ¢ Giatri do lan 1:
Giatrido1an 2 :
pH 4 :£0,05

Giatri do 1an 3 :

Gia tri trung binh :

Gia tri do lan 1:
Gia tri do lan 2:
Gid tri do 1an 3:
04 | Do chinh xé4c RSD <2% Gid tri do 1an 4:
Gia tri do 1an 5:
Gia tri do lan 6:
RSD =

3. Dung cu thiy tinh chinh xac
3. 1.Cach xir ly dung cu thuy tinh trwéc va sau khi thi nghiém
3.1.1. Pdi v6i 6ng nghiém, coc thity tinh, diia thiy tinh, chai lo
- Rtra bén ngoai, bén trong bang nude thuong
- Rtra bén ngoai, bén trong bang dung dich tay rira (ding cay co)
- Rtra sach nuée dung dich tay rira
- Trang lai bang nudc cat
- Viy cho rdo nudc, xép vao mam sach, kho dwa vao ti siy
3.1.2. Pipet, 6ng nhé giot, buret
- Ngam dung dich tay rtra tir 5 dén 10 phut
- Rira lai bang nudc thuong

47




- Trang lai bang cét
- Bé cho khé, str dung tiép
3.1.3. Ty theo dung cu chira chét gi thi dung dung mai thich hop dé hoa tan ching.

Vi du: 6ng nghiém chira hydroxyd sét thi nén rira bang HCI dic, sau d6 tién hanh
rora cac cong doan & muc 1.1 hay muc 1.2

Truong hop st dung rir a theo muc a, b khong hiéu qua thi lam nhu sau:
Cach 1:

Dung dung dich rira KMnOs+ NaOH( 5 g KMnO4 hoa tan trong 100 ml NaOH
10% , dun nong), dung dich rira c6 mau xanh luc cé thé dung lai nhiéu lan

Cach 2:
Duing dung dich rira 12 hdn hop sulfocromic

Hoa tan 15 g K2Crz O7 trong 100 ml nudc néng dung trong cdc chiu nhiét. Pé
nguoi, roi thém tur tr 100 ml dung dich H2SO4 dac. Dung dich rura c6 mau nau tham. Khi
thay dung dich rtra ¢c6 mau sang dan thi phai thay dung dich mai.

Luu y: Ddi v6i dung dich rira & cachl, cach 2 ¢6 tac dung phé hity binh thay tinh
nén tranh ngadm qua lau.

3.2. Céach sir dung
3.2.1. Ong dong
- Chon 6ng dong twong tng véi thé tich can dong
- bt dng dong trén miat phang nam ngang
- R6t dung dich can dong vao ng dong( cdc, diia)
- Bén vach can dong, doc thé tich mét ngang véi vach can dong

+ Pbi voi chit 1ong khong mau, doc vach ciia dung cu dong ngang véi vom
khum dudi cua mat thoang chat 16ng.

+ Pbi voi chit 1ong co6 mau, doc vach dng dong ngang véi mit thoang chit 1ong.

+ Pdi v6i chat 1ong khong dinh wét( thiy ngan) doc vach dng dong ngang véi
vom khum trén cua mat thoang chat 16ng.

3.2.2. Ong dém giot chuin
- Ly dung dich bang cach dém giot phai 1ay tir cdc, khong 14y truc tiép trong chai.
- Khi nhé dung dich, cam dng thiang dimg.
- BOp tir tir dng cao su dé giot trudce roi xudng roi dén giot sau

3.2.3. Cach quan sat trong ong nghiém

Phai c6 du anh sang, tot nhat 12 4nh sang ty nhién hoic anh sang dén neon trén nén
MGt ban trang ( gidy trang, ban s trang).

3.2.4. Cach ly tam dé tach két tiia ra khoéi dung dich

Khi sir dung may ly tim cn nghiém ngat tuan thii nhimg qui tic sau:
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- Kiém tra lai d6 viing chic ctia may, khong dé mdy bi rung hay bi va cham khi
quay.
- Chiéu cao 6ng nghiém phai phai thich hop véi kich thude cua chd dé éng nghiém

- Lubn phai ¢ hai dng nghiém dit ¢ vi tri di xting nhau trén may va chira nhiing
lugng dung dich tuong duong.

- Phai cho nging han méi 1y éng nghiém ra.
3.2.5. Cach dun néng dung dich trong dng nghiém
C6 thé dun néng bang bién phép sau:

- bat 6ng nghiém vao binh thay. Cach nay an toan nhat. Pic biét khi dung dich ¢
két tua.

- Pun tryc tiép trén dén con: nghiéng dng nghiém, di chuyén toan chiéu dai éng
nghiém trén ngon ltra cho thuy tinh dén déu, khong bi vo. Sau d6 hudng ngon lira vao phan
chtra dung dich, phan trén trudc, phan dudi sau dé tranh ban dung dich.

Tuyét d6i khong dun nong & ngay dudi day ong nghiém. Khi dun can luan chuyén
vi tri d6t néng, nhung phai giir sao cho phan trén néng hon phan dudi.

Chi y céan lac déu dung dich.
Can tranh huéng miéng dng nghiém vé phia ngudi bén canh.
3.3 Mot s6 SOP huéng din rira va Kiém tra dung cu thiy tinh
3.3.1. Hwéng din rira dung cu thiiy tinh
1. Muc dich
Nhiam dam bao dung cu thuy tinh sau khi rtra phai sach.
2. Pham vi ap dung
Phong Kiém tra chat luong.
3. Trach nhiém
Nhan vién kiém nghiém c6 nhiém vu thyc hién dang theo huéng dan

Truéng phong Kiém tra chét lugng c6 trach nhiém theo ddi, kiém tra dam bao quy trinh duoc
thuc hién.

4. Noi dung

- Tréang dung cu thuy tinh bang nudc may.

- Rua lai bang xa bong.

- Rura sach xa bong bang nuéc may (nhiéu lan cho sach).

- Tréang lai dung cu bang nudc cit.

- DPé dung cuy thuy tinh theo dang chd quy dinh va khd ty nhién.

- Kiém tra dung cu thiy tinh rira da sach chua theo QC/HD/015
3.3.2. Hwéng din kiém tra dung cu thiy tinh sau khi rira

1. Muc dich
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Nhim dam bao dung cu sach trudc khi st dung

2. Pham vi ap dung

Phong Kiém tra chit luong.

3. Trach nhiém

Nhan vién kiém nghiém c6 nhiém vu thyc hién dung theo huéng dan.

Truéng phong Kiém tra chét lugng c6 trach nhiém theo ddi, kiém tra dam bao quy trinh duoc

thuc hién.

4. Noi dung
- Dung mat thuong kiém tra xem dung cu da sach chua.

- Léy mot dung cu thuy tinh bat ki, chon nhiing dung cu ndo c6 kha ning nhiém ban
nhat (thuong l1a pipet) dé tién hanh kiém tra.

- D6 nude RO vao dung cu dén vach quy dinh rdi thu nudc rira vao binh tam giac va
tién hanh kiém tra ion CI', NaOH.

- Kiém tra ion C1" bing dung dich AgNO3z 10%.
- Kiém tra NaOH du bang H2SO4 IN véi chi thi phenolphtalein.

- Ghi lai két qua kiém tra.

3.3.3. Hwéng din hi¢u chuin dung cu thity tinh

1. Muc dich

Huéng dan hiéu chuén pipet va binh dinh muc .
2. Pham vi ap dung

Phong Kiém tra chit luong.

3.Trach nhiém

Nhan vién kiém nghiém c6 nhiém vu thyc hién dang theo huéng dan

Trudng phong Kiém tra chit luong c6 trach nhiém theo dbi, kiém tra dam bao quy trinh
duoc thuc hién.

4. Hiéu chuén dung cu

4.1. Hiéu chuin pipet

Chuéan bj nuéc cat dun soi dé ngudi

Kiém tra pipet d4 kho chua

Do nhiét do cua nudc

Dung Pipet hut nuéc dén vach danh dau thé tich

Nha nudc xudng cbe da duogce trir bi & can

Tién hanh 1am thém 5 lan nita

Ghi vao phiéu hiéu chuin dung cy thay tinh

Tién hanh xu 1y s liéu

Poc gia tri trung binh cia thé tich nudc cat trén bang sb liéu
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- Tinh d¢ dang theo cong thirc:

A% = (Vo-Vun) X 100/V,
Vo: Thé tich ghi trén pipet
V w: Thé tich trung binh cua pipet sau 6 lan

- Tinh d6 1éch chuén theo cong thuec:

CV =SD x 100/V

Yéu cau: hé s6 CV khéng qua 2 %

> Tiéu chuan hiéu chuan pipet :

Thé tich (ml) 1 2 5 10 25
Dung sai (ml) | 0,006 0,006 0,01 0,02 0,03
Dung sai (%) 0,6 0,3 0,2 0,2 0,12

4.2. Hi¢u chuén binh dinh mic :

Chuan bi nude cat dun soi dé ngudi
Rura sach va lam kho hoan toan binh dinh muirc
Can binh dinh muc rong chinh xac

Db day nudce cat dun sbi dé ngudi vao binh dinh mirc da dugce trir bi cho tdi vach

quy dinh (phan c6 binh phia trén muc nudc phai kho).

Do nhiét do cua nudc

Tra bang dé tim yéu t6 hiéu chinh cho nhiét d6 ciia nuéc.

Tinh thé tich nudc trong binh dinh mirc

Tién hanh 1am nhu trén 5 1an nita

Loai cac gia tri bat thudng cta day sd liéu thé tich thuc ctia nude cat
Tién hanh xi 1y s6 liéu

Ghi vao phiéu hiéu chuin dung cy thay tinh

Poc gia tri trung binh ciia thé tich nudc cat trén bang sb lidu

Tinh d§ dung theo cong thuec:

A% = (Vo-Viv) X 100 %/V,
Vo: Thé tich ghi trén binh dinh mirc (ml)
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V w: Thé tich trung binh cua binh dinh mirc sau 6 lan
- Tinh d0 chinh xac

CV =SD x 100 %/V

» Tiéu chuan hiéu chuan binh dinh mic:

Thé tich (ml) | 10 25 50 100 | 250 | 500 | 1000

Dung sai (ml) | 0,02 0,03 0,05 0,08 0,12 0,15 0,3

Dung sai (%) 0,2 0,12 0,1 0,08 0,05 0,03 0,03

4.3.

Hiéu chuan buret

4.3.1.Tién hanh:

Chuan bi nudc cat dun soéi dé ngudi
Do nhiét do cua nudc

Gin buret vao gia d& theo vi tri thang dung. D6 day buret qua vach 0 bang mot

lugng nudce cat dun séi1 dé ngudi.

bicu chinh myuc nudce vé vach 0. Lay giot nudc du ¢ dau buret bang cach cham dau

buret vao thanh mot cdc co6 mé.

Can chinh xac mot binh non sach, kho, c¢6 nat day.
Mg buret cho nudc chay vao binh ndn d& can bi, day kin nat tranh bay hoi, cho 30

giay va ghi khéi lugng (chu y khong cham tay vao binh) .

Tra bang dé tim yéu t6 hiéu chinh cho nhiét d6 cua nudc.

Tinh thé tich nuéc trong binh dinh mirc

Tién hanh 1am nhu trén 5 1an nita

Loai cac gia tri bat thuong cta day s liéu thé tich thuc ctia nude cat
Tién hanh xu 1y s6 liéu

Ghi vao phiéu hiéu chuan dung cu thuy tinh

Poc gia tri trung binh ciia thé tich nudc cat trén bang sb liéu

Tinh d¢ dung theo cong thuec:

A% = (Vo-Viv) X 100 %/V,
Vo: Thé tich ghi trén binh dinh mirc (ml)
V w: Thé tich trung binh cua binh dinh mirc sau 6 lan
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- Tinh d0 chinh xac

CV =SD x 100 %/V

» Tiéu chuin hiéu chuan buret:

Thé tich (ml) 10 25 50
Dung sai (ml) | 0,02 0,03 0,05
Dung sai (%) 0,2 0,12 0,1

4. Biéu mau

- Phiéu hiéu chuéin dung cu thuy tinh

- Bang thé tich riéng cia nudc.

PHIEU HIEU CHUAN DUNG CU THUY TINH

Tén dung cu:
1. Thong s6 ky thuat:
- Thé tich t&i da Voi..oioeveeiereinnn,

- Gi6i han sai s6 cho phép: +

2. Hu hong

3. Nhiét do nudc

[J Khoéng
[0 DAURIGU: v

4, CaN oo Ngay hiéu chudn can: ........................

5. Cong thuc tinh

Vthét =W /d

Stt

Giatri can W (g)

d (khéi lwong riéng caa

nudc g/ ml)

Vihae (M)

A (W |IN |-
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B

Do diing A% =[ (Vo-Vip)*100]/ VO = .o
HE s6 CV %= (SD *100)/ Vo = wevveervrerrerereeneeennnns
+ Két luan ] Pat [] Khong dat

Ngay.... thang ...

Nguoi kiém tra Nguo1i thye hién
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BAI 8
THAM PINH

MUC TIEU
Sau khi hoc xong, hoc sinh, sinh vién phai trinh bay dwoc :
1. Muc dich cua viéc thAm dinh 2
2. Phan biét cac loai hinh thim dinh ?

3. Céc budc cua cong viéc tham dinh ?

NOI DUNG CHINH

1. Khai niém tham dinh
Tham dinh 14 sy 4p dung nguy@n tic khoa hoc va thong ké dé thiét 1ap nhimg chung co

bang tai liéu, dam bao ¢ murc do cao rang qué trinh san xuét cho ra nhimg san pham dat
chat lugng mong mudn mét cach 6n dinh.

2. Tham dinh |3 mot phan thiét yéu trong GMP

Giam b6t cong viée kiém nghiém nguyén liéu, ban thanh pham va thanh pham
Cai thién van dé dam bao chit luvong va giam gia thanh nhd sy tdi vu hoéa quy trinh
Tang cudng hiéu qua dong thoi giai quyét su cd nhanh chong

Tao diéu kién cho viéc kiém tra va bao tri hé théng tot hon

RUt ngan thoi gian ban dau gitp ha thap chi phi

3. Nhitng truwong hop cin cac hoat dong thAm dinh

Tham dinh ban dau ( khi xy dyng nha may mai)

Tham dinh lai ( khi c6 su thay d6i dang ké)

Tham dinh dot xut ( khi c6 sy ¢b khong mong mudn)

4. Loai hinh thAm dinh

Kiém dinh( thiét bi, dung cu ): thiét bi phén tich, thiét bj do ludng, thiét bi chi thi

Tham dinh ( quy trinh, moi trudng san xuat): san xuét, kiém nghiém, thao tac chuén,
khong khi, bé mat.

Panh gia( thiét bi san xudt): thiét bi, 1ap dit ,van hanh, hiéu ning
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5. Trinh tw ciia viée tham dinh
5.1. Ké hoach thim dinh gdc

1. Muc dich:

Lén ké hoach thdm dinh nha may san xuit thudc kem, gel va dung dich béi ngoai
da theo tiéu chuin GMP — WHO sau khi xay dung va lip dat trang thiét bi cho day
chuyén san xuat, phong kiém nghiém va kho nham chuan bi cho viéc dang ky xét duyét
GMP, GLP, GSP theo khuyén céo cta to chuc y té thé giéi WHO bao gém cac hoat dong

tham dinh theo trinh tu sau:

Tham dinh x4y dung nha xudng — phong kiém nghiém — kho.
Tham dinh va hiéu chuan trang thiét bj kiém nghiém — do ludng.
Tham dinh céc hé théng tién ich:

+ Hé thdng cung cip dién cong nghiép va chiéu sang.

+ Hé thong xtr Iy khong khi HVAC va méi trudng san xuét.
+ Hé thdng xtr Iy va phan phéi nudc tinh khiét.

+ Hé thdng cung cip nudc sinh hoat va nuéc thai.

+ Hé thdng xtr Iy va cung cép khi nén.

+ Hé thong PCCC va thong tin lién lac.

Tham dinh phuong phap phan tich.

Tham dinh may moc, thiét bi cia day chuyén san xuat.

Tham dinh qui trinh Xt 1y bao bi cap 1

Tham dinh qui trinh san xuat.

Tham dinh qui trinh vé sinh thiét bi.

2. Poi twong thye hién:

Ban tham dinh gdm trudng ban va cac thanh vién theo so dd t6 chirc muc 2.1
2.1 So @6 t6 chirc ban thim dinh:.
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TRUONG BAN THAM PINH
( Truéng Phong Pam Bio Chit Luong )

TRUOGNG PHONG TRUGNG PHONG QUAN POC TO TRUONG
PAM BAO CL KIEM TRA CL XUONG SAN TO KY THUAT
2.2 Ban tham dinh hoat déng theo so' do sau:
BAN THAM PINH
A 4 A 4
TIEU BAN TIEU BAN TIEU BAN TIEU BAN TIEU BAN
THAM PINH 1 THAM DPINH 2 THAM DPINH 3 THAM PINH THAM PINH
4 5
NHA XUONG, THIET BI HE THONG
MOI TRUONG KIEM NGHIEM TIEN ICH QUY TRINH QUY TRINH
PO LUONG THIET Bl SAN XUAT VE SINH
PP PHN TiCH DAY CHUYEN
SX
- TT Ky thuat - Phong BBCL - TT Ky thuat - Phong BBCL - Phong PBCL
- QD xuéng. - Phong KTCL - Phong PBCL - Nghién ctu PT - Phong KTCL
- Phing DBCL - TT k§ thudt - QD xuong. - Sﬁ? wone Qb xuong.
- Phing KTCL - Phong KTCL -rhong

- Quyét dinh thanh lap va bd nhiém ban tham dinh phai duoc giam ddc phé chuan
bang van ban c6 chit ky ciia cac nhan sy lién quan trudc khi pho bién va thuc hién hoat

dong tham dinh

2.3 Nhiém vu:
Ban tham dinh :
Phé duyét qui trinh, d& cuong tham dinh va bao céo tham dinh.

Phé chuén trach nhiém va co ciu t6 chirc cac tiéu ban thim dinh.
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Tiéu ban thAm dinh :

Chiu trach nhiém truc tiép vé tham dinh lién quan dén chuy@n mén caa minh.

Xay dung ké hoach va tién d6 thim dinh.

Soan thao cac SOP va dé nghi cac chuong trinh dao tao lién quan. Vi du: cac qui

trinh
van hanh, bao trl, vé sinh thiét bi, hé thdng tién ich.
Thiét 1ap dé cuong tham dinh va trinh ban tham dinh phé duyét.
Tién hanh tham dinh.
Béo c4o két qua vé ban tham dinh phé duyét cac két qua.

Sép xép va luu trit hd so thim dinh.

Truéng nhom ™ ™ ™ ™ ™

Thiétbi, | Quytrinh | Quytrinh | Quytrinh | Quy trinh

Phong ban NX, HT phén tich san xuat vé sinh | xtr ly bao bi
tién ich

T ky thuat X

Phong Kiém tra v

chat lugng

T6 nghién ciru phat «

trién

Xudng san xuat X X

Nhiing phan danh dau “X” 1a trudng bd phan tham dinh.

Ghi _chu: Nhiing thadm dinh nho dich vu bén ngoai thuc hién thi thudc linh vuc chuyén

mon nao thi trudng bo do truc tiép chiu trach nhiém bao céo.
3. Pham vi ap dung:
Xudng san xuat.
Phong Kiém tra chit luong.
Kho.
K¥ thuat bao tri.

4. Ngi dung thAm dinh:
4.1.Tham dinh nha xwéng:
Panh gi thiét ké.
Xay dung co ban.
Hé thong thoat nudc.
4.2. Tham dinh hé thong HVAC: (Kém theo phy luc 1 va 2)
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Panh gia thiét ké theo hop dong.
Panh gia lap dat.
Danh gia van hanh.
Danh gia hi¢u nang.
4.3.Tham dinh méi truwdng san xuit:

Thong s6 thAm dinh g6m c6: nhiét d6 - d6 Am, d6 chiéu sang, do bui, s6 1an trao d6i
khong khi, chénh Iéch ap suat, Vi sinh ¢ trang thai tinh va dong.

4.4 Tham dinh hé thong nwéc tinh khiét:
Pénh gia gdom : thiét ké theo hop dong, lip dat, van hanh va hiéu ning
Panh gia hiéu ning gdm céc chi tiéu: hoa 1y , d6 dan dién, vi sinh theo DDVN IV
4.5 Tham dinh hé thong khi nén:
Panh gia lap dat, van hanh va hiéu ning

Dénh gia hi¢u nang gébm cac chi tiéu: Piém dong swong, Ham lugng dau, Gidi han
bui,

Gi61 han vi sinh.
4.6 Tham dinh hé thong nudrc thai:
Panh gia thiét ké xay dung, van hanh va hiéu ning
- Két qua phan tich nudc thai theo tiéu chuan VN: loai B
4.7. Tham dinh thiét bi kiém nghiém — do lwong: danh sach dinh kém ( phu luc 3)
Hiéu chuan dung cu thuy tinh.
Panh gia hop dong mua thiét bi.
Danh gia lap dit thiét bi.
Panh gia van hanh thiét bi.
Hiéu chun thiét bj phan tich quang phd UV-vis, pH ké, can, ta cdy, ta 4m, t hap.
4.8 Tham dinh phwong phap phén tich:
- Tham dinh d6 lap lai.
- Tham dinh d6 dung.
- Khoang tuyén tinh.
4.9 Tham dinh thiét bi san xuét: danh sach dinh kém ( phu luc 4)
Danh gia thiét ké theo hop dong.
Panh gia lap dat thiét bi san xuat.
- May khuiy kem
-  May dong kem.
- May ép thube goi.

Danh gia van hanh - hi¢u nang.
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May khudy kem

May dong kem.

May ép thubc goi.

4.10 Tham dinh quy trinh san xuit:

- Phai xay dung dé cuong tham dinh quy trinh san xuét cho timg san pham.
- Nbi dung d& cuong tham dinh bao gom:

- M0 ta quy trinh san xuét bao gdm: cong thirc, tom tit quy trinh, c4c giai doan trong
yeu. Néu cac thong so kiém soat trong qua trinh.

- Danh sach thiét bi tham gia san xuat va kiém nghiém.
- Thiét 1ap cac thong sb chu yéu kiém soat trong qua trinh va danh gia nguy co.
- Phai quy dinh s lwong mau thtr va so d6 14y miu trong ting cong doan san xuét.
- Céc thdng s k¥ thuat trong qué trinh thim dinh phai thiét 1ap thanh ho so.
- CéAc bao céo tham dinh phai ghi rd két luan dat hoic khong dat.
4.11 Tham dinh quy trinh xir 1y bao bi cip 1:
Tham dinh tap chit co hoc
Tham dinh vi sinh (theo chi tiéu thiét bi sach méi truong cp D)
4.12 Tham dinh quy trinh 1am vé sinh:
Tham dinh quy trinh 1am vé sinh nha xuong.
Tham dinh quy trinh vé sinh thiét bi san xuat.
Tham dinh quy trinh vé sinh thiét bi kiém nghiém.
5. K& hoach, ndi dung va thoi gian thim dinh dw kién: dinh kém ( phu luc 5)
5.1 Tham dinh nha xwéng:
5.1.1. Xwéng san xuit — xay dung: dinh kém ( phu luc 6 )
5.1.1.1. Thir nghiém chirc nang:
- Nha xuong duoc thiét ké, xdy dung, bao dudng dung véi thiét ké da duoc duyét.
- Kiém tra san cua ting phong.
- Kiém tra bé mit son cua timg phong.
- Kiém tra kich thuéc cua ting phong.
- Kiém tra tAm kinh ctra s6 cua timg phong.
- Kiém tra tat ca cac duong thoat nuéc.
- Kiém tra tat ca cac cira ra vao va khoa lién dong.

- Thiét ké kich thudc va thiét ké ki thuat dugc mé ta.

N S6 | ia oo Lo x| Thidt
STT Tén phong lwong Dién tich cap Lo hoi Ké
: khi
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1 | Airlock 06 3m? 01 01 (trén) | DPing
2 | Cén 01 5,6m? 01 |01 (dudi)| Dung
3 | Phaché 01 20m? 03 |01 (dudi)| Pung
4 | Dung cu sach 01 8m? 01 | 01(trén) | Dung
6 | Ruadung cu 01 7,2m? 01 01 (trén | Dung
thai bo)

Biét trit 01 7,2m? 01 |01 (dusi)| Dung
8 | Pong goi so cap (phong 1) 02 11m? 02 |01 (duéi)| Pung
9 | Pong goi so cap (phong 2) 15m? 02 |01 (duéi)| Pung
10 | Péng goi so cip ( phong 3) 01 23m? 02 |01 (dudi)| Duing
11 | Hanh lang 01 28m? 03 | 01 (trén) | Pung
12 | IPC 01 2,7m? 01 | 01(trén) | Pung
13 | Thay trang phuc nir (1an 2 ) 01 12,5m? 01 01 (trén) | Pung
14 | Thay trang phuc nam (1an2) | 01 5,8m? 01 01 (trén) | Pung
15 | Giat ui 01 10m? 01 | 01(trén) | Pung

5.1.1.2. Tiéu chuén chip nhén:
- Nha xudng xay dung phl hop theo thiét ké va GMP — WHO.
- Cira mé khoa lién dong phU hop véi tiéu chuan thiét ké.

- Mit tudng, San, tran nhin khong bi nit, gb ghé, bé mit phai duoc phi son nhin va
bong.

- Chiéu dai, rong , cao ctia mdi phong ding theo thiét ké.
- Ctra kinh phai dé vé sinh, dung mau.

- Puong thoat nude phai thiét ké dung vi tri.

- Hé thong thong tin lip dat phl hop va kin.

5.1.2. Khu Kiém nghiém — xay dung:

A \ S6 cn L, IT(O Z 1 As Thiét
STT Tén phong Dién tich cap Lo hoi £
lwgng : g ke
: khi
1 | Vin phong 01 22m? 02 |01 (trén) | Dung
2 |Hoéaly 01 17m? 02 |01(trén) | Dung
3 | Phong may 01 19m? 02 |01(trén) | DPung
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Vi sinh : - Phong cay 01 8,5m? 01 |01 (trén)

- Hap, sdy 01 3m? 01 |01 (trén
thai bo)
, , A bun
- Phong 4p, dém 01 6m? o1 |01 (trén) 8
- Airlock 01 2,1m?2 o1 |01 (dusi)

5.1.3. Kho - xay dung:

Kho thanh pham : 30m?
Kho bao bi : 180m?
Kho nguyén liéu: 135m?

5.1.4. Hé thong dién:

Hé thdng dién dung cho san xuat dung thiét ké, ding cong suit.

Hé thong dién chiéu sang thiét ké dung theo khuyén cao cia GMP — WHO vé d6
chiéu sang.

5.1.5. Hé thong nuéc:

Hé thdng nudc sinh hoat cip cho timg khu vuc dung thiét ké
Hé thong nuéc thai dang thiét ké dung cong suit.

Hé thong nudc tinh khiét dung thiét ké dung cong suét.

5.1.6. Hé thong thoat nudrc:

5.1.6.1. Thir nghiém chirc nang:

Kiém tra hé thong thoat nudc ding theo thiét ké da duyét.
Kiém tra vi tri thoat nu6e san vé sinh dung cu.
Kiém tra qué trinh thoat nudc biét 1ap véi nude thai vé sinh.

Hé thong thoat nudc phai kin

5.1.6.2. Tiéu chuin chip nhén:

Hé thdng thoat nude phai phi hop véi dic diém ki thuét theo yéu cau ctia nha
may GMP — WHO.

Khong dugce co cac 16 thoat nudce san ho.
Qua trinh thoét nuéc phai tach biét voi hé thdng thoat nude vé sinh.
Qua trinh thoét nuéc phai c6 thiét bi ngan dong chay nguoc gan vao dng thoat.

5.2 Tham dinh hé thong HVAC
5.2.1. M6 ta hé thong:
- AHU.1
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Lo

STT Tén phong S0 | Dientich | chp | Léndi | |Met
lwgng g ke
: khi
1 | Can 01 5,6m? 01 |01 (dusi)| DPung
2 | Phaché 01 20m? 03 |01 (dudi)| Ding
3 | Dung cu sach 01 8m? 01 | 01(trén) | Dung
4 | Rira dung cu 01 7,2m? 01 01 (trén | Dung
thai bo)
5 | Biét trit 01 7,2m? 01 |01 (du6i)| Dung
Pong gbi so cap (phong 1) 02 11m? 02 01 (dusi) | Pung
Pong goi so cap (phong 2) 02 15m? 02 |01 (duéi)| Dung
- AHU.2
£ Lo .
STT Tén phong S0 | Dientich | chp | Léndi | THiet
lwgng g ke
: khi
1 | Pong gbi so cp ( phong 3) 01 23m? 02 |01 (duodi)| Dlng
2 | Hanh lang 01 28m? 03 | 01 (trén) | DPung
3 |IPC 01 2,7m? 01 | 01(trén) | Pung

Hé théng HVAC duoc thiét ké phi hop theo khuyén cao cia GMP-WHO.
- Hé théng gom: AHU.1 va AHU.2 v6i mang loc H.13 cép cho cac phong néu trén,

- 06 CFU dbc lap voi mang loc H.13 cip cho 06 Airlock.

- 01 CFU cip cho khu déng géi thir cap va in phun.

Hé thong duoc danh gia vé lip dat, van hanh, hiéu ning (IQ, OQ, PQ).

5.2.2. Panh gia thir nghiém chirc nang:

- Tham dinh lap dat.

- Tham tra cac b phan diéu khién va van hanh.

- Van hanh hé thong theo thiét ké hay theo yéu ciu sir dung.

- Tht tinh todn ven cua tt ca cac loc HEPA.

- Tham tra tc do dong khi thoi thang bang cach xac nhan sy chénh léch ap suit

trude va sau loc.
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Tham tra rang mdi phong c6 thé duy tri duoc nhiét d6 va do am theo thiét ké trong
1 tuan lién tuc.

Tham tra cac phong trong khu san xuat dat cip do sach D theo GMP-WHO.
Tham tra cac AHU, quat, cac bo phan trao d6i nhiét hoat dong theo thiét ké.

Ghi lai toan bo thong sb ky thuat ( diém cai dat, toc do gio, thoi gian...) tham tra
suot thoi gian danh gia van hanh va hiéu nang.

5.2.3. Tiéu chuan chip nhan

Hé théng HVAC phai duoc lip dit ding thiét ké theo khuyén cdo ciia nha san xuat
va GMP-WHO.

Cac thiét bi duoc nhan dang, hiéu chuin va dua vao ké hoach hiéu chuén.
Cac bd phan diéu khién va bao dong phai hoat dong dung thiét ké.

Hé théng phai van hanh dat cac tiéu chuan theo thiét ké hodc theo yéu ciu st
dung.

Bang cach do chénh léch ap suit trude va sau loc 300 < P < 500 Pa

Dong khi dinh huéng phai phi hop voi ban vé thiét ké.

Nhiét do, d6 am duogc duy tri tai cac phong theo thiét ké trong 1 tuan lién tuc.
AHU, quat va cac by phén trao d6i nhiét phai van hanh dung hodc gan ding thong
so thiét ke.

Panh gia két qua ting phong phai dat cdp sach D theo khuyén cdo cia GMP-
WHO

Nhiing thong s6 lién quan duoc biéu hién trén bang sau:

Tén phong Cép do | AHU --- | Nhiét do | do bui | Chénh | S6 lan trao
sach -dé am ap doi khong
khi

5.3 Tham dinh méi trwdng san xuit

5.3.1 Cac thir nghiém chirc niing

Kiém tra nhiét d6 va d6 am ting phong trong khu vuc san xuat bang 4m nhiét ké
Dai loan d& dugc hi€u chuan lién tuc trong 1 thang.

Kiém tra tan suét trao d6i khong khi tai timg phong.
+ Po tdc do gio6 tai miéng thoi it nhat 5 14n, 1y két qua trung binh : a : m/s
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+ Tinh luu lwong khong khi trao ddi trong 1 gio = a*b*n

trong d6 : b : 1a dién tich miéng cip
n : s6 miéng cap trong mdi phong
+ S6 1an trao doi khong khi trong mdi phong duge tinh:
a*b*n/c
trong do: c: thé tich phong
- Kiém tra do bui
+ Dung may do do bui Met one ( USA) d4 dugc hiéu chuan.

+ Xac dinh s6 diém do bui tai ting phong, s6 diém do bang cin bac 2 cua dién tich
phong.

+ Po mdi diém it nhat 2 1an, mdi lan it nhat 1 phut lay két qua trung binh.

+ S6 tiéu phan dém duogc ghi trén may 1a s6 tiéu phan trén fit qui doi ra m® phai
chia 0,02831.

- Kiém tra do chénh léch ap suét giita cac phong va hanh lang, hanh lang voi
airlock bang dong ho do ap suat d@ dugc hiéu chuan.

+ Do tai 16 thong giita cac phong

++ + T +

phong san xuat | 15 do airlock

hanh lang

+ Su chénh &p phai dung hodc gin dung theo thiét ké: trong phong Ién hon hanh
lang, hanh lang 16n hon airlock, airlock 16n hon ngoai troi.

- Kiém tra vi sinh vat theo khuyén céo cia GMP-WHO.
+ Phuong phép dia thach duong kinh 90mm, thoi gian 4 gio.
+ S dia thach dit tai cac phong tly theo dién tich: < 10m? - 01 dia
10 - 30m? — 02 dia
30 - 80m? - 03 dia
+ Piém dit ngang tam 1am viéc tai cac phong.

5.3.2. Tiéu chuén chép nhén:
- Céc thong sé duoc chip nhan theo khuyén cédo cia GMP-WHO:
+ Nhiét 46 : 20-28°C Do am 45 — 75%
+ S6 1an trao doi khong khi tai cac phong > 20 lan/gid
65



+ Do bui: s6 lugng tiéu phan/m3 khdng khi: > 0,5 - 5pum: 3.500.000/m3
> 5um : 20.000/m?
+ Su chénh ap: phong > 30pa
hanh lang > 15pa
Airlock > 10pa
+ Vi sinh: phuong phap dia thach duong kinh 90mm/4 gio < 100CFU.

- Xay dung murc canh bao bang 60% tiéu chuan va mirc hanh dong bang 80% tiéu
chuan.

5.4.Tham dinh h¢ thong nuéc:
5.4.1. M6 ta hé thong:
- Nudec sinh hoat ( nuwéc thuong):

+ Pugc bom tir giéng qua bé chira, qua thap khir mau, mui dé loai sit, sau do tiép
tuc chay qua 16p soi, cat, than roi 1én bon chira inox lam nudc sinh hoat.

+ Nudc sinh hoat 4 duoc Trung tim Y té Dy phong thanh phé Can Tho thim
dinh dat tiéu chuan nudc uong.

- Nuéde tinh khiét:
+ Puogc thiét ké va lip dat boi cong ty TNHH Tan Huy Thanh TPHCM.
- Nuwdrc thai:

+ Pugc thiét ké va lap dat boi cong ty TNHH Dich vu Khoa hoc va K§ thuat
TP.Can Tho.

5.4.2. Thir nghiém chirc ning nwée tinh Khiét:

- Tham dinh lap dat, kiém tra dudng 6ng, mdi han, kich thude, ban v&, hiéu chuin
va Kiém tra chat luong cua vat liéu.

- Kiém tra luu lugng ctia nude & mirc thip nhit va mirc cao nhit, gia ting nhiét do
ngoai murc cai dat.

- Thuc hién tat ca cac kiém soat tong quat.

- Van hanh hé thdng theo SOP van hanh hé théng nudc tinh khiét.

- Thuc hién ldy mau theo quy trinh ldy mau va lich 1y mau. Ly mau dinh ky.

- Mau thir nghiém phai duoc kiém tra theo cac chuy@n luan.

- Ghi lai tat ca cac thong s6 k¥ thuét cua thiét bi trong khi thir nghiém danh gia
van hanh va hi¢u nang.

5.4.3. Tiéu chuén chép nhén:

- Hé’théng phai dugc lap dit phl hop, dung thiét ké theo khuyén céo cua nha san
xuat va tiéu chuan GMP-WHO.
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Céc thiét bi duoc nhan dang, hiéu chuan va dua vao ké hoach hiéu chuan.
Céc bo phan diéu khién, bao dong phai hoat dong ding thiét ké.

Hé théng van hanh phai dat duoc cac tiéu chuan theo thiét ké.

Luu lugng ctia hé théng phai phi hop vép thiét ké.

Tat ca cac mau thir phai dat cac chi tiéu nhu sau:

+ Chi tiéu hda hoc: dat theo DDVN III nuéc tinh khiét.

+ Chi tiéu vi sinh: dat theo tiéu chuan DDVN TII

+ Chi tiéu do dan dién: dat tiéu chuan BP 2000 ( < 4,3us )

5.5. Tham dinh hé thong khi nén:

5.5.1. Thir nghiém chirc nang:

Tham dinh lip dat

Thtr nghiém cac bd phan van hanh.

Vin hanh hé théng theo thiét ké.

Tham tra rang hé thng khi nén cung cip duoc cho tit ca cac diém sir dung.

Thuc hién thir nghiém cong suat dé chimg rang hé théng co thé cung cip day du
khi, &p suat tai cac diém sur dung.

Do ham luong dau cé trong khi nén.
Do diém dong suong, d€m cac ti€u phan, vi sinh vt tai cac di€m sir dung.

Ghi lai tit ca cac thong sb ky thuat trong khi thir nghiém danh gia van hanh va
hiéu nang.

5.5.2. Tiéu chuén chéip nhén:

Hé thong khi nén phai duogc 1ap dit phi hop véi thiét ké theo khuyén cdo ciia nha
san xuat va GMP-WHO.

Céc bo phan diéu khién, bao dong phai hoat dong ding theo thiét ké.
Hé thng phai van hanh ding theo thiét ké hoic theo yéu ciu sir dung.
Ap suat tai cac diém sir dung phai on dinh theo thiét ké.

TAt ca céc loc cua hé théng phai toan ven.

Diém dong suong phai < - 40°C.

Ham luong dau phai < 0,1g/m?

Bui phai dat it nhét bang tiéu chuan cap D.

Vi sinh vat phai dat it nhat bang tiéu chuan cip D theo GMP-WHO

5.6.Tham dinh thiét bj phén tich:

Phong Kiém tra chat luong 1a mét trong nhitng phong cé chirc ning quan trong
nhét trong nha may, do vay chuong trinh tham dinh phai toan dién bao gbm tham
dinh thlet bi va quy trinh phan tich. Vi thé phuong phdp phén tich va tham dinh
két qua can thiét phai dugc danh gia va thuc hién cho mdi san pham.
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- Phong Kiém tra chat lugng s& danh gia chi tiét nhitng yéu cau vé phan tich va quy
trinh.

- Thiét bi va quy trinh phan tich phai dugc tham dinh méi duogc st dung.

- Thiét bi va phuong phéap phan tich thuc hién phi hop vdi GMP — WHO.

- Dung cu do, may phén tich, thiét bi déu dugc hiéu chuin va tham tra.

5.6.1. Panh gia thiét bi phan tich:

- Thi’é't bi phan tich nhu: t ép, ta lanh, LAF, ta séy, noi hép...Buqc danh gia nhu
thict bi.

- Quy trinh tiét triing thiét bi phan tich va moi truong vi sinh phai duoc thim dinh.

- Cac may phan tich nhu quang phd phai duoc danh gia vé lap dit Yé\ van hanh dé
xac dinh thiét bi duogc lap dat van hanh dung thiét ké, dang khuyén cao cuia nha
san xuat va caia GMP — WHO

5.6.2. Thir nghiém cac chirc ning:

- Tham dinh lap dat.

- Tham tra cac b phan diéu khién van hanh.

- Van hanh hé thong theo thiét ké hay theo yéu ciu sir dung.
5.6.3. Tiéu chuan chip nhan:

- Hé thong phan tich phai lap dat phd hop voi thiét ké, v6i khuyén cao cua nha san
Xuit va tiéu chuan cia GMP — WHO.

- Céc thiét bi phai duoc nhan dang, hiéu chuin va dua vao ké hoach hiéu chuén.
- CAc bo phan diéu khién phai hoat dong dung theo thiét ké.

- Hé thong van hanh phai dat theo tiéu chuan thiét ké hoic theo yéu cau sir dung.
5.7.Tham dinh quy trinh phan tich:

5.7.1.Cac thir nghiém chirc niang:

Ching minh rang cac quy trinh phan tich phai lam dugc:

- Tinh chuyén biét: ty thudc vao muc tiéu cia quy trinh kiém nghiém, tinh chuyén
biét duoc thuc hién trong cac phan tmg dinh tinh, dinh lugong, gidi han tap chat va
ham lugng,

- Khoang tuyén tinh: sur lién quan tuyén tinh gitra 46 dép tng (do hap thu, dién tich

dinh...) theo ndng do cua chét thir phai duge danh gia va thiét 1ap bang phuong
phap thong keé thich hop dudi dang phuong trinh y = b, + bx.

- Do chinh xac: duoc thé hién dudi dang hé sé phan tan voi ba khai niém: do lap lai,
do sao lai, do chinh xac trung gian (d6 1ap lai c6 tinh don gian duoc ding dé tham
dinh quy trinh kiém nghiém tiéu chuan co so)

- Do ding: duoc khao sat trong khoang tuyén tinh.

- Trong tham dinh quy trinh kiém nghiém phai xay dung duoc gidi han phat hién va
gidi han dinh Iugng, d6 nhay, do tho.

5.7.2. Tiéu chuén chép nhén:
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Tham dinh cac quy trinh phan tich phai dat duoc céc tiéu chuan sau:

Tinh chuyén biét.

Dinh tinh.

Sy lién quan tuyén tinh.

Do chinh xac CV < 2% thi quy trinh kiém nghiém dat yéu ciu vé do chinh xac
CV =100* S/ X

Trong d6:  S: Do léch chuan, Xu: Gia tri trung binh cua cac 1an thir nghiém.

Phai xac dinh dugc gidi han phét hién 12 ndng do it nhat ma phuong phap kiém
nghiém co thé xac dinh duogc.

5.8.Tham dinh thiét bi san xuit:

Thiét bi san xut phai duoc danh gia vé lip dat van hanh va hiéu ning véi cac thir

nghiém chirc nang va tiéu chuan chap nhan.

5.8.1 Thir nghiém chirc nang:

Chung minh rang tit ca cic may moc cho san xuét phai duge tham dinh.
Tham dinh lap dat.

Tham tra cac b phan diéu khién van hanh.

Van hanh may theo thiét ké, theo yéu cau st dung.

Tham tra rang tit ca cac thiét bi an toan va ding nhu huéng dan st dung.
Kiém tra viéc st dung chat boi tron.

Thir 1am nhimg thtr thach c6 thé kiém soat duoc.

Thuc hién cac thir nghiém vé chirc ning va tinh 6n dinh dé kiém tra su thay ddi
trong qua trinh san xuat

5.8.2. Tiéu chuén chép nhén:

May phai duoc lap dat phll hop vai thiét ké vai khuyén cdo clia nha san xuat va
khuyén cao cia GMP — WHO hién hanh.

Cac may phai dugc nhan dang, thim dinh céc thong s6 k¥ thuat, cac SOP huéng
dan van hanh va bao tri.

May phai van hanh dat dugc theo tiéu chuan thiét ké.

CAc thiét bi an todn cia may phai hoat dong diing theo huéng dan sir dung.

CAc chét boi tron phai dugc sir dung ding theo huéng dan d4 chi dinh.

Khong dugc phép thay ddi cac thong sé k¥ thuat ma khong co sy giam sat.

Phai diéu khjén dé dang, d& vé sinh, dung cong suét, 6n dinh ciia may trong qua
trinh san xuat.

Phai tién hanh tham dinh 1ap dat, tham dinh van hanh, tham dinh hiéu ning theo
cac SOP cua tirng may.

5.9.Tham dinh quy trinh san xuit:
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Tham dinh quy trinh san xuat nhdm dam bao va cung cap tai liéu chirung minh

rang quy trinh véi cac thong s thiét ké c6 kha nang san xuat ra nhitng san pham co chat
luong On dinh va tin cay.

Tham dinh quy trinh san xuat dugc chia nhu cac budc.

Xay dung ké hoach tham dinh cho timg quy trinh.

Béo cao tham dinh ghi nhan cic két qua ciia mdi quy trinh tham dinh.
Tham dinh quy trinh san xuat phai mé ta dugc

Quy trinh san xuét nao dugc tham dinh

Thuc hién loai thim dinh nao (trudc, lui, tiép).

Thoi gian thim dinh cho mdi quy trinh.

Quy dinh sb lugng 16 dé tham dinh (it nhat 3 16)

Quy trinh san xuat va luu d6 san xut.

Cac thiét bi dung trong san xuét.

Céc cong doan thiét yéu c6 thé anh huong dén chit luong san pham (danh gia
nguy co)

M0 ta chi tiét ctia quy trinh thir nghiém bao gém:

+ Quy trinh liy mau.

+ Quy trinh kiém nghiém.

+ Quy trinh danh gia tiéu chuan k¥ thudt ctia cc san pham trung gian va thanh
pham.

Tham dinh quy trinh san Xuét phai dat dugc cac thir nghiém sau

5.9.1. Thir nghiém chirc ning:

Chting minh rang quy trinh san Xuat duoc tham dinh bao gdm ca cac hé thng tién
ich, méi truong, cong thirc, quy trinh san xuat va dong goi.

Phai tién hanh trong ba 16 san xuét lién tiép, véi tat ca cac tiéu chuan k¥ thuat caa
san pham trong qua trinh va thanh pham véi s6 lwgng mau va tan suat cao hon
binh thuong.

Céc thong ) trong yeu phai dugc xac dinh trong quy trinh san xuat dé chimg
minh rang san pham 6n dinh theo tiéu chuan chat luong.
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Quy trinh sin xuét thuéc mé kem gel

Luu d6

A 4

Pha

ché

A 4

Ban t

hanh

pham

A 4

Dong

goi 1

Dong

go1 2

A 4

Thanh

pham

A 4

Nhép kho

5.9.2. Tiéu chuén chép nhén:

Thong s6 kiém soat

Nhiét do, thoi gian
Toc d6 khuay
Ti 1¢ chat lam déc

Tbc do may dong
Do kin

- Tham dinh quy trinh dung theo hd so 16 san xuét

- Thuyc hién trén ba 16 lién tiép trén cing may.
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Do dong déu ham luong

Do dong déu khdi luong
Do kin



S6 lwong mau 13y, so d6 miu ldy theo SOP tham dinh quy trinh san xuét

Chang minh duogc tinh 6n dinh ctia quy trinh vé& d6 dan trai va dong déu khbi
lugng.

bo ddéng déu ham luong trong quy trinh san xuit thir nghiém theo phuong phap
thong ké CV < 2%.

Ching minh rang trong qué trinh dong goi khong bi 10 ri, ti 18 rd ri phai < 0,5%.

5.10.Tham dinh quy trinh xir 1y bao bi cap 1:

5.10.1 Thir nghiém chirc ning:

Phan loai bao bi cip 1 theo nha cung cap.

Kiém nghiém bao bi cip 1 theo tiéu chuan co so.

Ghi nhan nhitng két qua kiém tra bao bi cap 1 theo nha cung cap.
Phai lam duoc cac chi tiéu sau:

+ Tap chét co hoc.

+ Vi sinh trong bé mit bao bi cap 1.

5.10.2 Tiéu chuin chdp nhan:

Chi dwa vao quy trinh xir Iy bao bi cp 1 nhiing bao bi dat tiéu chuén.
Chi tiéu Vé tap chét co hoc phai dat theo SOP tham dihn quy trinh vé sinh..

Chi tiéu vé vi sinh phai dat t6i thiéu cap vi sinh trén bé mit thiét bj theo khuyén
cao cua GMP — WHO.

5.11. Tham dinh quy trinh 1am vé sinh:

Tham dinh quy trinh vé sinh nham chting minh rang quy trinh V¢ sinh s& cho két qua

dang

tin cdy cua 16 san pham trude vao 16 san pham sau mot cach 6n dinh va tin cay.

Céac SOP 1am vé sinh chuy®n biét va nhiing tiéu chuan kiém tra bat budc nhu

Nong d6 hoat chit ctia san pham tiép xtic trén bé mat thiét bi sau khi 1am vé sinh
khong vuot qua gidi han quy dinh (tham dinh hoa hoc)

Nong d6 cua cac chat hoa hoc khac trong qua trinh 1am vé sinh nhu chat tay ria
trén bé mat thieét bi khong vuot qua gidgi han quy dinh.

S6 luwong vi sinh vat trén bé mat thiét bi khong vuot qua gidi han cho phép.

Nhiing quy trinh 1am vé sinh giéng nhau, khong can phai 1am tham dinh riéng biét.
Tat ca cac thiét bi sir dung trén day chuyén san xuit thi déu phai thim dinh quy
trinh lam vé sinh.

Dbi vai thiét bi chi san xuat mot san pham thi ¢6 thé chip nhin bang cam quan sau
khi d& tham dinh quy trinh v¢ sinh thiét bi nay.

Véi céc thiét bi c6 cuing mau thiét ké, chirc ning giéng nhau danh dé san xuit cac
mat hanh tuwong tu nhau thi o thé thanh lap thanh mot nhom dé tham dinh.

5.11.1. N§i dung tham dinh quy trinh vé sinh:

Muc dich y&u cau.
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- DPéi tuong thuc hién.

- Pham vi ap dung.

- Noi dung.

- MO0 ta chi tiét SOP 1am vé sinh.

- M0 ta phuong phap 1dy mau sau khi 1am vé sinh.

- Xay dyng gi6i han tap chat hoa hoc cia 16 trudc vao 16 sau (théng thuong 10
ppm).

- Xay dung gioi han chét tay rira cta 16 trudc vao 16 sau (quy ra do dan dién cua
nudc trang sau khi lam v¢ sinh).

- Xay dung gi6i han vi sinh (tdi thiéu phai bang thiét bi sach cap D).
5.11.2. Tiéu chuéin chép nhén:
Thiét bi sau khi 1am vé sinh phai dat dugc cac tiéu chuan sau:

- Gidi han tap chét cua 16 trude vao 16 sau khi tiép xtc v6i tong dién tich bé mit cia
cac thiet bi tham gia quy trinh khéng vuot qua 10 ppm.

- Gidi han tap chéat khac nhu chét tiy rira bang cach quy ra d6 dan dién khong vuot
qua gidi han cho phép.

- Gidi han vi sinh vat khong vuot qua gidi han cho phép theo quy dinh cia GMP —
WHO.

5.12. Bao c4o tham dinh:
Béo cao tham dinh 1a tai liéu cudi cling caa hoat dong tham dinh
Céc béo c4o bao gom:
- Béo c4o danh gia thiét bj IQ, 0Q, PQ.
- Bé&o cdo tham dinh quy trinh san xuat.
- Béo c4o tham dinh quy trinh kiém nghiém.
- B&0 cao tham dinh méi trudng san xudt.
- BA&o c4o tham dinh hé thdng nuée tinh khiét.
- Béo c4o tham dinh quy trinh 1am vé sinh.
Trong cc béo c4o tham dinh bao gém cac diém sau:
- Liét ké nhiing thay ddi sai 1éch cua hoat dong tham dinh.
- BA&o cao phai bao gdbm phan xem xét cac tai liéu va phu luc.

- B&o cao phai mang tinh két luan dat hodc khong dat.

5.2. Tham dinh méi truwofng sin xuit
1. Muc dich
Thiét 1ap bang vin ban quy trinh danh gia mét cach tong quat vé viéc tham dinh moi

truong san xuat (khu vuc cdp D). Dé chimg minh bang tai liéu ring moi trudng san xuit cd
d6 sach cap D dap tng theo tiéu chuan d& xac dinh trudec.
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2. Pham vi ap dung

- Xudng san xuat.

- Phong liy méau (Kho nguyén ligu).

- Phong vi sinh.

3. Trach nhiém thyc hién

- Quan ddc xudng San xuét soan thao dé cuong.

- T6 k¥ thuat két hop v6i phong Kiém tra chit luong tham dinh.

- Truong phong Pam bao chat lugng theo dbi va kiém tra quy trinh dugc thuc

hién.
4. Danh sé&ch thiét bi thAm dinh

Stt Thiét bi M4 sb Cong dung

Thiét bi do nhiét do va . e iAo s e
1 d6 4m khong khi Xac dinh nhiét do va do am

2 | May do d6 bui Xac dinh tiéu phan bui
May do toc do gid Xac dinh tan suat trao doi khong khi

4 | May do cuong dd sang Xac dinh cuong dd anh sang

5 | Tuam, ticay visinh, Xéc dinh vi sinh
no1 hap

6 | ApkéchitU Xac dinh d¢ chénh ap

5. Thong s6 tham dinh

Stt Thong s6 Phuong phép Tiéu chuin chip nhan
1 | Nhiét 3o Thyc nghiém 20-28°C

2 | Do am Thuc nghiém 45-75%

3 | Tan suét trao d6i khong khi | Thuc nghiém > 20 an/gid

4 | Visinh Thuc nghiém <100 CFU/4qio

5 | Cuong d6 anh sang Thuc nghiém 200 -500 lux

Phong: > 30 pa

6 | Suchénh ap Thuc nghiém |- Hanhlang: > 15 pa
- Airlock:  >10pa
_ _ S6 luong tiéu phan/m® khéng khi:
7 | DO bui Thuc nghiém

- >0,5- 5um: 3.500.000/m3
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Stt

Thong sb Phuong phap Tiéu chuan chip nhan

- > 5pm: 20.000/m?

k Mitc canh bao bang 60% tiéu chuan va mic hanh dong bang 80% tiéu chuan.

6. Phwong phap tién hanh

Theo céc quy trinh thao tac chuan tham dinh nhiét d, do am, ap suét, do bui, s6 lan
trao doi khong khi va cac tai liéu tham dinh lap dat, van hanh, hiéu nang hé thong xi
ly khéng khi HVAC.

7. Thoi gian biéu
- Tham dinh nhiét d6, d6 4m lién tuc trong 04 tudn.

- Tham dinh d6 bui, vi sinh, anh sang, d6 chénh &p, s6 1an trao d6i khong khi 03 1an
lién tuc.

- Tham dinh dinh ky: 06 thang 1 lan.

8. Tai ligéu lién quan

- Céc quy trinh thao tac chuan thdm dinh 4nh séng, nhiét d9, do am, 4p suét, do bui,
vi sinh, so lan trao do6i khong khi.

- Phiéu béo céo tham dinh.
5.3. Tham dinh s6 lan trao d6i khong khi

1. Muc dich yéu ciu:

Huéng dan xic dinh sd 1an trao d6i khong khi trong 1 gid nham muc dich
tham dinh moi truong san xuat cap D va E.

2. Pham vi ap dung:
2.1. Xac dinh s lan trao d6i khong khi khu vue cap D:

- Xudng san xuat : Phong can, cip phat nguyén liéu, pha ché va dong goi cap I,
hanh lang.

- Kho nguyén liéu : Phong ldy méu.
- Phong kiém tra chét lugng: Phong vi sinh.
2.2. Xac dinh s6 1an trao doi khong khi khu vue cap E:
- Khu vue kiém nghiém.
- Xuodng san xuat: Phong dong goi cap 1L
3. Phan cong nhan su:
- Quan ddc xudng san xuit soan thao dé cuong.
- T k¥ thuat két hop v6i xudng thim dinh céc chi tiéu va béo céo.
- Phong Pam béo chit luong theo ddi va kiém tra thuc hién.
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4. Danh sach thiét bj thAm dinh:

STT Thiét bi Nude san Cong dung
Xuat
1 May do tbc USA Po toc do gio
do gio

5. Thoéng s6 thim dinh:
5.1. Méi truwomg cap D:

STT Théng sb Phuong Tiéu chuan

phap chap nhan

1 56 lan trao d6i khong khi Thuc > 20 lan / gid
nghiém

5.2. Mdi truomg cép E:

STT Théng sb Phuong Tiéu chuan

phap chap nhan

1 S6 lan trao doi Thuc >10 lan / giod
khong khi nghiém

6. M6 hinh thwe nghiém:
- Po truc tiép téc d6 khong khi qua miéng cép: a (m/h).
- Tinh tiét dién cua miéng cap: b (m?)
- Tinh van téc khong khi vao phong: a X b (md)
- Thé tich caa phong hoic hanh lang: ¢ (m?)
- X4c dinh s6 14n trao d6i khong khi n=(a X b) /¢ (s6 lan/gio)
7. Thoi gian biéu:
- Tham dinh ban dau: 3 lan lién tyc.
- Tham dinh dinh ky: 6 thang 1 lan.
8. Tai ligéu lién quan:
- Bé cuong tham dinh méi trudng san xuat (M4 s6: TD/MTSX/01)
- B40 c4o tham dinh sd lan trao d6i khong khi (M s6: TD/MTSX/01.4/BMO1)

5.4. Tham dinh su chénh Iéch ap suit
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1. Muc dich:

Thiét 1ap bang vin ban quy trinh danh gia d6 chénh &p ciia mdi truong san xuat c6 do
sach cap D. Bé chimg minh bang tai li¢u rang moi truong san xuat c6 do sach cap D dap
ung tiéu chuan da xac dinh trudc.

2. Pham vi ap dung:

_Khu vyc ¢6 d6 sach cap D: Phong can, pha ché, biét trix, dong gbi 1, hanh lang, liy
mau nguyén liéu, vi sinh.

3. Trach nhiém thyc hién:
- Quan ddc xuong xay dung dé cuong tham dinh, viét bao cao thim dinh d6 chénh &p.
- T6 k¥ thuat két hop v6i xudng, tham dinh cac chi tiéu va bao céo.
- Trudng Phong dam béao chit luong theo ddi va kiém tra quy trinh dugc thyc hién.

4. Danh sach thiét bj tham dinh:

Stt Thiét bi Nuéc séan xuét COng dung
1 | Apké chir U( da dugce Do chénh 4p
Kiém dinh)

5. Thoéng s6 tham dinh:

Stt Chénh léch ap suit Phuong phap Tiéu chuan yéu cau
1 Phong > hanh lang Thyc nghiém 15 Pa
2 Hanh lang > Air- lock Thyc nghiém 05 Pa
3 Phong> Air- lock Thyc nghiém 20 Pa

6. Quy trinh thye hién:
- Str dung ap ké chir U d8 duoc tham dinh
- Po timg phong cd d6 sach cap D tai cac 15 thong giira cac phong

30 Pa 15 Pa 10 Pa
- 1bdo T
Phong san xuét hanh lang Air- lock

7. Thoi gian thye hién:
- Tham dinh ban déu: 3 1an lién tuc
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- Tham dinh dinh ky: 6 thang 1 lan.
8. Tai liéu kém theo:

- Bé cuong thdm dinh méi trudng san xuat (M s6: TD/MTSX/01)

- B4o c40 tham dinh chénh léch ap suit (M4 s6: TD/MTSX/01.5/BM01)
5.5. Tham dinh d¢ sang dén chiéu

1. Muc dich yéu ciu:

Thiét 1ap bang van ban quy trinh danh gia d6 sang dén chiéu tai cac phong lam viéc
va khu vuc san xuat. D¢ chirng minh bang tai liéu rang tai cac phong lam viéc va khu vuc
san xuat dap tng tiéu chuan d& xac dinh trudc.

2. Pham vi ap dung:

Xudng san xuat, phong kiém tra chat lugng, phong dam bao chat lugng va kho.
3. Trach nhiém thyc hién:

- Quan ddc xudng san xuit soan thao dé cuong.

- T k¥ thuat két hop v6i xudng thim dinh cac chi tidu va béo céo.

- Trudng phong dam bao chét luong theo ddi va kiém tra viéc thyc hién.
4. Danh sé&ch thiét bi thAm dinh:

Stt Thiét bi Nudc san xut CoOng dung

1 May do do sang bai Loan Do do sang

( d4 duoc hiéu chudn)

5. Thong s6 thim dinh:

Stt Thong s6 Phuong phap Tiéu chuan chip nhan
1 Do chiéu sang Thuc nghiém 200-500 lux
(tai cac phong lam viéc)

6. M6 hinh thwe nghiém:
6.1.Tai cac phong:

- Po tryc tiép & 3 vi tri khac nhau ngang tim 1am viéc. Lay tri sb trung binh

Tam 1am viéc
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6.2.Tai hanh lang: do 3 vi tri: dau, giira, cudi. Lay tri sb trung binh
7. Thoi gian thue hién:
- Tham dinh ban dau: Po 3 lan lién tuc lay tri sb trung binh.
- Tham dinh dinh ky: 6 thang 1 lan.
8. Tai liéu kém theo:
- Bé cuong tham dinh méi trudng san xuat (M s6: TD/MTSX/01)
- B4o c4o tham dinh d6 sang dén chiéu (M4 sé: TD/MTSX/01.2/BMO01)
5.6. Kiém soat giéi han bui trong khong khi
1. Muc dich yéu ciu
Hudng dan xac dinh gi6i han buyi trong khong khi nham muyc dich thim dinh méi truong
cip D ban dau hay dinh ky theo GMP-WHO
2. Pham vi ap dung
Cac khu vurc san xuét c6 do sach cap D.
- Xuodng san xuat: phong can cip phat nguyén liéu, pha ché va dong goi cap L, hanh lang,
bigt trir.
- Kho nguyén liéu: phong liy miu nguyén liéu.
- Phong Kiém tra chat lwong: phong vi sinh.
3. Phan cong nhan sw
- Quan ddc xudng San xuét soan thao dé cuong.
- T k¥ thuat két hop v6i xudng thim dinh céc chi tiéu va béo céo.
- Trudng phong Pam bao chét luong theo ddi va kiém tra thuc hién.
4. Danh sé&ch thiét bi thAm dinh

STT Thiét bi Nudc san xut CoOng dung
1 Mady do d6 bui Met one USA Xéc dinh tiéu phan bui

5. Théng s6 thim dinh

STT Thong s6 Phuong phap | Tiéu chuin chip nhan
S6 luong tiéu phan/m® khéng khi:
1 0,5 - 5um Thuc nghiém 3.500.000/m?3
> Sum 20.000/m3
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6. M0 hinh thwe nghiém
- Po timg phong thudc khu vuc san xuit c6 do sach cap D: do luc tinh.

- Xéc dinh s6 diém do d6 bui tai timg phong, s6 diém do bang cin bac 2 cua dién
tich phong, do & ngang tam lam viéc.

- Do mdi diém it nhat 2 1an, mdi lan it nhat 1 phut lay két qua trung binh.

- S tiéu phan dém duoc ghi trén may 1a s6 tiéu phén trén fit qui d6i ra m® phai chia
0,02831.

7. Thoi gian biéu

- Tham dinh ban dau: 3 lan lién tyc.

- Tham dinh dinh ky: 6 thang 1 lan.
8. Tai ligéu lién quan

- Bé cuong thdm dinh méi trudng san xuat (MA s6: TD/MTSX/01).

- B4o c40 tham dinh giéi han bui trong khong khi (M4 s6: TD/MTSX/01.3/BM01)
5.7. Tham dinh nhiét d9 - 9 am

1. Muc dich yéu ciu:

Hudng dan xéq dinh nhié‘g do va do am trong khong khi nham muc dich tham
dinh moi truong cap D ban dau hay dinh ky theo GMP-WHO.

2. Pham vi ap dung:
2.1. Xac dinh nhiét d9 va d Am khu vue cap D:
- Xudng san xuat : Phong can, cip phat nguyén liéu, pha ché va déng goi
cap I, hanh lang.
- Kho nguyén liéu : Phong lay miu.
- Phong kiém tra chét luong: Phong vi sinh.
2.2. Nhiét do va dd Am khu vue cap E:
- Khu vye kiém nghiém.
- Xuodng san xuat: Phong dong goi cap 11
- Kho nguyeén liéu, bao bi, thanh pham.
3. Phan cong nhan su:
- Quan ddc xudng san xudt soan thao dé cuong.
- T4 k¥ thuat két hop v6i xudng thim dinh céc chi tiéu va béo céo.
- Trudng phong dam bao chat luong theo ddi va kiém tra thyc hién.
4. Danh sé&ch thiét bi thAm dinh:

STT Thiét bi Nudc san xuit Cong dung
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1 Am nhiét ké DPai Loan Do nhiét do va d6 4m

5. Thong s6 thim dinh:
5.1. Mdi truwomg cap D:

STT Thong s6 Phuong phép Tiéu chuan chip nhan
1 Nhiét 3o Thyc nghiém 20-28°C
2 | Doam Thuc nghiém 45-75%

5.2. Mdi truomg cép E:

STT Thong s6 Phuong phép Tiéu chuan chip nhan
1 Nhiét do Thyc nghiém 30°C +2
2 Do 4m Thuc nghiém 60-90%

6. M6 hinh thwe nghiém:
- Po truc tiép tai timg phong lién tuc trong 1 thang.
- Dung 4m nhiét ké Dai Loan da duoc hiéu chuin.
- Thuce hién do cung gio trong ngay.
7. Thoi gian biéu:
- Tham dinh ban dau: lién tyuc trong 1 thang.
- Tham dinh dinh ky: 6 thang 1 lan.
8. Tai ligéu lién quan:
- Bé cuong thdm dinh méi trudng san xuat (M s6: TD/MTSX/01)
- B4o c40 tham dinh nhiét d6 d6 am (M4 s6: TD/MTSX/01.1/BMO1)

5.8. Tham dinh vi méi trwdng san xuit
1. Muc dich yéu cau:

Hudéng dan xic dinh gii han vi khudn trong méi truong san xuat gdm khong khi,
bé mat tiép xtc (tuong, ban va thict bi).

2. Pham vi ap dung:
Cac khu vire san xuét c6 d6 sach cip D

Phong kiém tra chat luong, khu thir 46 nhiém khuén.
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Kho, phong lay mau nguyén liéu.

3. Trach nhiém:

- Quan doc xudng san xuat soan thao dé cuong.

- Nhan vién phong kiém nghiém két hop v6i xuong tham dinh céc chi tiéu va béo cao.

- Truong phong Pam bao chat luong theo ddi va kiém tra thyc hién.
4. Danh sach thiét bj tham dinh:

STT Thiét bi Nuéc san xuét COng dung
Noi hap Lién x0 Hép tiét triing
Tu cdy vi sinh Viét nam Céay moi truong

Trung qudc

U modi truong

1
2
3 | Tuam
4

Loc v6 khuan

May loc chan khong | Pc

5. Thong s6 thim dinh:

STT Thong s6 Phuong phép Tiéu chuin chip nhan
1 Khong khi bia thach (90 mm) <100 CFU/ 4gio
2 | Thiét bi Phét <20 CFU/ 25 cm?
3 | B& mit ban, tudng Hop Rodac <20 CFU/ 25 cm?

6. M6 hinh thwe nghiém:

6.1. Phuong phap dia thach:
- Moi truong Tryptic Soy Agar da dugc hap tiét tring & 121°C/20 phit.
- Cho moi truong vao dia petri duong kinh 90 mm.

- Pit n dia thach tai m6i phong ngang tam 1am viéc, & cac vi tri khac nhau cach xa
miéng gid trong 4 gio

Cd phong < 10 m? n=1
Cd phong 10 — 30 m? n=2
Cd& phong > 30 — 80 m? n=3

- U cac dia méi truong ¢ 35°C trong 2 ngay.
- Bém cac khém khuén lac (CFU) moc, ghi vao phiéu thAm dinh.
6.2. Phwong phap phét:
6.2.1. Trang thiét bi, dung cu
-Hop petri dudong kinh 90 mm da dwoc xir 1y theo hudng din ma s6: QC/HD/011.
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-Miéng vai lay mau (miéng vai kich thudc khoang 5 x 15¢m) duoc nhing uot bang
dung dich NaCl 0,9% d¢é trong binh non dugc nat kin bang gon khong tham nudce
va gidy nhom, duoc hap tiét tring ¢ 121°C trong 20 pht.

-Codn 70°.

-Binh nén 250 ml chtta 100 ml dung dich NaCl 0,9% (Nut kin binh nén bang gon
khong tham nudc va gidy nhom). Hap tiét tring & 121°C/20 phdt.

-Kep Inox duogc hap tiét triing & 121°C/ 20 phit

-Miéng vat liéu bang nhwa cimg cit 16 c6 kich thuéc trong khoang 5 x 5 cm duoc
lau con 70°.

6.2.2.Méi truong

~ Dung mdi trudng tryptic soy agar. Moi trudng dugc pha ché va kiém tra theo SOP
ma s6:QC/HD/010.

6.2.3. Phwong phap lidy miu va xir Iy miu bé mit thiét bj
6.2.3.1. LAy miu
- Chuyén dung cu ldy méu vao khu vuc 14y mau qua pass-box.

- Nhan vién ldy mau di vao khu vyc can lay mau theo duong di vao khu vuc san
Xuat.

- Nhan vién lay mau deo ging tay vo tring, thoa con 70°, dé cho kho.

- LAy miéng vai ra khoi binh non bang kep Inox, vit bot nudc bang cach ép miéng
vai vao thanh trong cta binh non.

- Gap miéng vai 1am 2 lan, mot tay gilr miéng nhwra ap vao thanh trong cua may, tay
kia cam kep, kep mleng vai phét thanh hhimg vét thang song song, cac vét phét
chong 18n nhau mot phan phia trong phan cat miéng nhuya.

- Lap lai thao tac trén tai clng vi tri 1y mau, nhung d6i hudng goc phét 90°.

- Chuyén miéng vai vao mot binh nén chira 100 ml dung dich NaCl 0,9%, nit kin
binh lai.

- S4t tring vi trf 14y mau bang con 70°.
- Ghi vao sb 1ay mau cac thong tin sau:
o Tén nguoi lay mau
« Ngay, thoi gian lay mau
« Khu vuc ldy miu
o Vjtri ldy mau
- Tién hanh twong ty voi cac vi tri khac trong thiét bi can 14y mau.

- Néu 14y vi tri khac trong thiét bi, ma vi tri d6 khong bing phing dé 4p miéng nhira
vao thi dung miéng vai phét v4i dién tich khoang 25 cm?,

- Thuc hién mot mau kiém tra am tinh vao cudi giai doan 14y mau bang cach lay
mieng vai ra khoi vat dung va chuyén thang vao binh nén chia 100 ml nudc nudc
muoi sinh 1y vo trung (khong phét).
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- Chuyén mau vé phong thi nghiém qua pass-box va tién hanh phan tich.

6.2.3.2. Xir ly mau

- Liac nhe binh nén khoang 15 phat dé gill mau, ngam trong khoang 30 phut, lau
con dé sat trung phia ngoai binh nén, chuyén binh nén qua pass-box vao trong tu ciy
vO tring tién hanh Kiém tra.

- Léy miéng vai ra khoi binh non béng kep Inox d& dugc lau con, loc glung dich
NaCl 0,9% qua mang loc vo trung dudi chan khong, dat mang loc chira mau 1én dia
thach vo trung, dem u trong ti am.

- Tién hanh twong ty véi mau kiém tra 4m tinh.
6.2.4. U va doc két qua
- Latup hop petri va u ¢ nhiét d6 30 — 35° C.

- Quan sat cac hop petri sau mdi 24 gio. Sau 48 gid, doc va ghi két qua vao Phiéu
két

qua kiém tra vi sinh bé mit thiét bi va xudng san xuit.
- Biéu dién két qua theo CFU/25 cm?
- MAu kiém tra 4m tinh phai < 1 CFU/25 cm?
6.3. Phuong phap hop Rodac (Kiém tra ban, twong).
Phuong phap ldy mau kiém tra cac bé mit:
(1) Dung cu: Hop Rodac dién tich bé mit khoang 25 cm?.

(2) Méi trudong: Dung moi trudng Tryptic Soy Agar duge pha ché va tiét tring theo
hudng dan ma so: QC/HD/010.

3) Léy mau: Hop Rodac dugce d6 khoang 15-20 ml moi truong Tryptic Soy Agar d4
dé ngudi o 40-50°C (D6 day hop tao thanh vom khum), doi mdi truong dong lai,
dung tay cam dudi hop (tranh dung tay vao moéi truong),an 1én vi tri can kiém tra
sao cho bé mat moi truong ti€p xac hét vai vi tri can kiém tra.

(4) Vi tri 1ay miu:

- Ban: Mbi phong Iay tir 2-3 vi tri (tuy theo s6 luong ban trong phong) tai vi
tri 6 nguy co nhiém khuan cao nhét.

- Tuong: Lay moi bé mat tuong 1 vi tri (trong 1 phong) tai vi tri c6 nguy co
nhiém khuan cao nhat.

(5) Uva doc két qua: bay nép hop, cho vao tu am, lat nguoc hop, u & 32-35°C trong
48 gio dé tim vi khuan hiéu khi, quan sat cac hdp sau moi 24 gio.

Sau khi hét thoi gian 1, doc va ghi két qua vao nhat ky kiém nghiém.
7. Thoi gian biéu:
- Tham dinh ban dau: 3 1an lién tuc.
- Tham dinh dinh ky: 1 thang 1 lan.
8. Tai ligéu lién quan:
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- Bé cuong thdm dinh méi trudng san xuat (MA s6: TD/MTSX/01).
- B40 c4o tham dinh vi sinh méi trudng san xuat
9. Hinh thirc lwu trir
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5.9. B4o c4o tham dinh vi sinh méi truwong san xuit

1. Muc dich tham dinh:

2. Tai li¢u ap dung:

Tham dinh méi O

Tham dinh lai &

- Bé cuong tham dinh méi trudng san xuat (ma s6: TD/MTSX/01)

- Phuwong phap tham dinh theo SOP ma s6: TB/MTSX/01.6

3. Tiéu chuén quy dinh : < 100 CFU (khuén lac)/ 4gio (dia thach @ = 90 mm)

4. Két qua tham dinh:

S6 lugng khuan lac/ dia S6 lugng khuan
Stt Phong Ngay Ngay Ngay lac trung binh
12/03/11 | 13/03/11 | 14/0311 |  (CFU/AN)
1 | Phong vi sinh 1 CFU 0 CFU 1 CFU 1 CFU
2 | Phong can nguyén li¢u 6 CFU 5 CFU 5 CFU 5 CFU
3 | Phong pha ché 6 CFU 7 CFU 6 CFU 6 CFU
4 | Phong dung cu sach 6 CFU 5 CFU 5 CFU 5 CFU
5 | Phong biét trirt BTP 5 CFU 6 CFU 5 CFU 5 CFU
6 | Phong déng gdisocdpl | 5CFU 7 CFU 6 CFU 6 CFU
7 | Phong déng géisocdp2 | 6 CFU 6 CFU 6 CFU 6 CFU
8 | Phong déng gbisocdp3 | 7 CFU 6 CFU 7 CFU 7 CFU

5. Nhan xét va két luan:

So véi yéu cau két qua tham dinh vé giéi han vi sinh trong moi truong san xuét.

Khong dat O

Pat M

TP. Kiém tra chat luong

TP. Pam bao chét lugng
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5.10. B4o c4o tham dinh s 1an trao ddi khong khi

1. Muc dich tham dinh:
Tham dinh méi O Tham dinh lai &4
2. Tai li¢u ap dung:
- Pé cuong tham dinh mai trudng san xuat (ma s6: THD/MTSX/01).
- Phuong phap tham dinh theo SOP ma s6: TD/MTSX/01.4.
- Thiét bi thim dinh: May do téc do gio.
3. Tiéu chuan quy dinh
S6 1an trao d6i khong khi trong mot gid: > 20 1an/ gio
4. Két qua tham dinh

Stt Phong Ngay 10/03/11 | Ngay 11/03/11 | Ngay 12/03/11
1 | Can cép phat nguyén liéu 37 34 36
2 | Phaché 32 33 35
3 | Biéttrix 27 26 24
4 | Poéng goil (1) 25 23 27
5 | Pong goil(2) 26 25 25
6 | Pong g6il(3) 24 26 26
7 Rua dung cu 32 36 33
8 Dung cu sach 26 24 27
9 | Visinh 23 26 24
10 | Xir Iy bao bi 25 24 29
11 | Hanh lang 26 27 23

5. Nhan xét va két luan:
So véi yéu cau két qua tham dinh vé giéi han sb 1an trao doi khong khi.
Dat M Khong dat O

Ngay 12 thang 03 nam 2011
T6 Trudng To ky thuat Truéng phong Pam bao chit luong Ph6 Quan doc xudng
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5.11. B4o c&o tham dinh sw chénh &4p suit

1. Muc dich tham dinh:

2. Tai li¢u ap dung:

Tham dinh mé&i O

Tham dinh lai M

- Bé cuong tham dinh méi trudng san xuat (ma s6: THD/MTSX/01)
- Phuwong phap tham dinh theo SOP ma s6: TB/MTSX/01.5
- Thiét bi tham dinh: ap ké chit U

3. Tiéu chuén quy dinh:

Do chénh ap: Phong va hanh lang: 15 Pa

Hanh lang va Air-lock: 5 Pa

Phong va Air-lock: 20 Pa

Air-lock va méi truong khong kiém soat: 10 Pa

4. Két qua tham dinh

Xudng san xuat — Khu vuc pha ché va dong goi cap 1

Stt Phong Ngay 10/03/11 | Ngay 11/03/11 | Ngay 12/03/11
1 Cé{l cap phat nguyén liéu — Pha 19 21 17
che
2 | Pha ché- Hanh lang 29 30 28
3 | Biét trir- Hanh lang 20 18 18
4 | Pong goi1(1)- Hanh lang 22 25 24
5 | Pong gbi I (2)- Hanh lang 23 26 25
6 |DPong goil (3)- Hanh lang 25 24 27
7 | Dung cu sach- Pha ché 19 15 17
8 | Visinh- Air-lock 20 25 21
9 | Xur ly bao bi- Air-lock 26 24 23
10 | Rira dung cu- hanh lang 22 23 25
11 | Hanh lang- Air-lock 17 18 15
12 | Air-lock 1- Ngoai troi 12 10 11
13 | Air-lock 2- Ngoai troi 11 13 11
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14 | Air-lock 3- Ngoai troi 12 12 10
15 | Air-lock 4- Ngoai troi 12 11 11
16 | Air-lock 5- Ngoai troi 12 13 12
17 | Air-lock 6- Ngoai troi 12 11 12
18 | Air-lock 7- Ngoai troi 11 11 12
5. Nhan xét va két luan:
So Vi yéu cau két qua tham dinh vé giéi han d6 chénh léch ap suét.
bat M Khong dat O
5.12.B4o c4o tham dinh gidi han bui trong khi
1. Muc dich thim dinh: Thim dinh méi O Tham dinh lai &
2. Tai liéu ap dung
- Bé cuong tham dinh méi trudng san xuat (ma s6: THD/MTSX/01)
- Phuwong phap tham dinh theo SOP m4 s6: TB/MTSX/01.3
- Thiét bi tham dinh: may do do bui Met One (M¥)
3. Tiéu chuan chip nhan
- P bui: s6 lugng tiéu phan /m3 khong khi: 0,5 -5 pm: 3.500.000/ m?
> 5,0 pm: 20.000/m?
4. Két qua tham dinh:
- B4 bui kich thudce: 0,5um -5,0 pm
. Ngay 10/03/11 Ngay 11/03/11 Ngay 12/03/11
Stt Phong ] . ] R ] s
Sang Chiéu Sang Chiéu Sang Chiéu
p | Can cap phit 731.284 | 729.265 | 729.769 |730.623 | 729.571 | 730.239
nguyén li¢u
2 | Phong phaché | 611.218 | 611.365 | 610.429 |611.394 | 610.392 | 611.263
Phong biét trir 619.330 | 618.492 | 619.681 | 619.696 | 618.983 | 619.683
4 | Pong goi I (1) 687.064 | 687.169 | 686.942 | 686.618 | 687.167 | 686.937
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5 | Bong goi I (2) 688.135 | 687.586 | 687.408 | 688.694 | 688.196 | 687.985
6 | Bong g6i I (3) 691.637 | 691.167 | 690.883 | 691.679 | 690.831 | 691.639
7 | Visinh 913.951 | 914.135 | 913.852 |913.681 | 914.518 | 913.732
8 | Hanh lang 807.391 | 806.886 | 806.947 | 807.694 | 806.934 | 807.182
- Do bui kich thudce: > 5,0 um
Ngay 10/03/11 Ngay 11/03/11 Ngay 12/03/11
Stt Phong . R s
Sang Chiéu Sang Chiéu Sang Chiéu
1 Ejﬂy%iplgft 16.893 | 16.983 | 17.863 | 16.891 | 16.984 17.683
2 | Phong pha ché 16.695 | 17.227 | 16.913 | 16.862 | 16.629 17.739
3 | Phong biét trir 17.268 | 17.193 | 16.935 | 17.264 | 17.134 17.705
4 | Bong g6i 1 (1) 16.628 | 16.834 | 16.592 | 16.283 | 16.761 17.293
5 | Bong goi I (2) 16.116 | 16.683 | 16.339 | 16.684 | 16.931 16.682
6 | Bong g6i I (3) 15961 | 16.390 | 16.381 | 16.267 | 16.194 16.582
7 | Phong vi sinh 16.927 | 16.572 | 15.995 | 16.157 | 16.381 16.208
8 | Hanh lang 16.419 | 16.364 | 16.551 | 16.604 | 16.114 16.362

5. Nhan xét va két luan:
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BAI 9
THAM PINH QUY TRINH VE SINH THIET BI

NOQI DUNG CHINH
1. Nguyén tic chung
- Tham dinh vé sinh thiét bi dé ngan ngira tap nhiém va nhiém chéo giira cac san pham
- Cén san pham, chit tiy rira va vi khuan

- Tham dinh quy trinh vé sinh thiét bi can ap dung giira san xut san phdm ndy véi san
pham khac.

- Bé& mat tiép xtic truc tiép v6i thude

- Tiét kiém thoi gian, chi phi

- Tham dinh lién tiép trén ba 16 san pham hodc tham dinh lai hodc khi c6 su thay ddi quy
trinh.

2. Pé cwong thAm dinh giéi han vi sinh vé sinh thiét bj
1. Muc dich yéu cu

Huéng dan téng quat cong viée thdm dinh quy trinh 1am vé sinh thiét bi vé gidi
han vi sinh chap nhan dugc.

2. Pham vi ap dung
- Xudng San xuit cong ty TNHH Duoc pham Phuong Nam.
- Phong Pam bao chét lugng, phong Kiém tra chit luong.

3. Phan cong nhan sw

- Phong Kiém tra chit lugng c6 nhiém vu ph01 hop voi Quan dbc san xuat trong
viéc soan thao dé cuong tham dinh vé phuong phap 14y mau va phuong phap danh gia.

- Phong Kiém tra chét lugng thyc hién tham dinh va lap bao céao tham dinh.

- Cong nhan 1am vé sinh thyc hién chit ch& quy trinh 1am vé sinh thiét bi theo
SOP
va ho trg viéc lay mau.

- Truéng phong Pam bao chit luong kiém tra d& cuwong, bao cdo tham dinh.
4. Danh sach thiét bj tham dinh
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STT Thiét bi M4 sé
1 | Noi hap EC.3.001
2 | Tu ciy vi sinh EC.0.001
3 | May loc chan khong EC.0.004
4 | Tuém EC.0.003
5. Thoéng s6 thim dinh
STT Thong sb Phuong phap Tiéu chuin chip nhén
1 | Giéi han vi sinh Phét < 20 CFU/ 25 cm?

6. M0 hinh thwe nghiém

Ap dung d6i voi phuong phap phét:
- S6 mau: 3 miu/may, 3 1an lién tuc sau khi 1am vé sinh hoan tat.
- Vj tri: bé mat tiép xtc gitta may voi san pham.
- Dién tich: 25 cm?

7. Phwong phap tién hanh
7.1. Phwong phap phét
- Pha ché dung dich NaC1 0,9 %.

- LAy miéng vai khong xo (5 x 15 cm) dugc nhing uot bang dung dich NaCl 0,9%
cho vao binh nén, nat kin bang gon khong thAm nuéc va gidy nhom, dem hap tiét tring &
121°C/ 20 phat.

- Chuan bj cac binh nén 250 ml chira 100 ml dung dich NaCl 0,9%, nut kin bang
gon khong tham nudc va giay nhom, duoc hap tiét tring & 121°C/ 20 phdt.

- Dung miéng nhya PVC day 0,15 mm, da khoét 1 hinh vudng 5 x 5 cm (duogc
lau con 70°) dé dinh vi vi tri 1ay mau.

- Chuyén céac dung cu ldy miu vao khu vuc 14y mau qua Passbox.

- Dung kep inox 1iy miéng vai ra khoi binh non va phét trén thiét bi can thim dinh
dién tich 25 cm?, phét ngang va phét doc vudng goc 90°

- Chuxén miéng vai Vélq mot binh non chira 100 ml dung dich NaCl 0,9%, nut kin
binh lai chuyén qua Passbox vé noi thir nghiém.

- Giii sach miéng vai chira trong binh bang cach lic nhe 15 phut hodc lic siéu &m
5 phat, ngam trong khoang 30 phut.

- Loc dich loc qua mang loc vo trung dudi chan khong.

- bat mang loc 1én dia thach vo trung, dem U trong tu 4m & nhiét do 30 — 35°C
trong 48 gio.
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- Bém s6 luong khuan lac va ghi két qua.

7.2. Tiéu chuan chip nhan
<20 CFU/ 25 cm?

8. Tan suat thim dinh
- Tham dinh ban dau: sau khi bién soan quy trinh 3 lan lién tuc.

- Tham dinh lai: khi thay ddi quy trinh hoc khi thdy can thiét.

9. Tai ligu lién quan

Pé cuong tham dinh quy trinh 1am vé sinh.

Céc quy trinh kiém nghiém san pham lién quan.

Céc huéng dan st dung thiét bi phan tich.

Phiéu két qua kiém tra
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3. Pé cwong tham dinh giéi han hoa hoc vé sinh thiét bi
1. Muc dich y&u ciu

Huéng dan tong quat cong viee tham dinh quy trinh 1am vé sinh thiét bj vé cin
hoa hoc con lai trén bé mat thiét bj sau khi 1am vé sinh tranh nhiém chéo.

Bé4o c4o tham dinh phai ching minh duogc rang luong can con lai trén thiét bi phai nam
dudi muc cho phép.

2. Pham vi ap dung
- Xudng san xuat cong ty TNHH Dugc pham Phuong Nam.
- Phong Pam bao chét lugng, phong Kiém tra chit luong.

3. Phan cong nhan sw

- Phong Kiém tra chat lwong c6 nhiém vu phdi hop v6i Quan dbc san xuit trong
viéc soan thao d¢ cuong tham dinh vé phuong phap lay mau va phuong phap danh gia.

- Phong Kiém tra chét lugng thuc hién thAm dinh va lap bo céo tham dinh.

- Cong nhan 1am vé sinh thyc hién chit ch& quy trinh 1am vé sinh thiét bi theo
SOP
va ho trg viéc lay mau.

- Truéng phong dam bao chit luong kiém tra dé& cuong, bao cdo tham dinh.

4. Danh sé&ch thiét bi thAm dinh

ST Thiét bi M4 s6 Cong dung
T
1 | Cén phan tich EC.1.001 Cén
2 | May quang pho EC.1.002 Xac dinh ham lugng cin hoa hoc
5. Théng s6 thim dinh
STT Thong sb Phuong phap Tiéu chuin chip nhén

1 | Cin hoa hoc Phét, trang <10 ppm

% Nguyén tic chung:
Néu ché pham truéc d6 c6 nhiéu hoat chat thi chi danh gia trén mot hoat chét véi thi
tu vu tién nhu sau:

- Chit doc A, B.

- Luong chat kho tan trong dung moi tay rira.

- Chat c6 ham luong cao nhat.

6. M0 hinh thwe nghiém
95



* Ap dung d6i voi phuong phap phét:
- S6 mau: 3 miu/may, 3 1an lién tuc sau khi 1am vé sinh hoan tat.
- Vj tri: bé mat tiép xtc gitta may voi san pham.
- Dién tich: 25 cm?.
* Ap dung d6i voi phuong phap trang:
- S6 vi trf 1ay mau: toan bo.
7. Phwong phap tién hanh
7.1. Phwong phap phét: (4p dung ddi véi cac bo phan thiét bi c6 bé mit tiép xuc ha)
- Chuan bi mot miéng vai sach khong xo (5cm x 15¢m) dé 14y mau.

- Dung miéqg nhya PVC day 0,15 mm, da khoet 1 hinh vudng 5 x 5 cm dé dinh vi
vi tri lay mau (461 voi cac bé mat tiép xac phang).

- Kep miéng vai sach phét 1&n bé mit tiép xtc cua thiét bi véi dién tich 25cm?
- Phét ngang va phét doc vudng goc 90°.

- Nhang miéng vat liéu 14y mau vao binh nén chtra 1 lwong dung méi phl hop
(dung moi
dé hoa tan hoat chat va thuan tién cho phuong phap phan tich mau).

- Léy mot thé tich dung dich trén dé xac dinh ham lugng cin hod hoc (theo quy
trinh kiém nghiém san pham lién quan).

- Tinh ti 16 tap nhiém cua vét cua san pham trude vao san pham sau.

7.2. Phuong phap trang: (4p dung d6i voi cac bd phan thiét bi c6 bé mit tiép xtc kin)

- Dung mét lugng thich hop dung méi (1 — 2 lit)(dung méi d& hoa tan hoat chat),
trang 3

lan trén toan bo bé mat tiép xtc kin cua thiét bj v6i san pham. Gop dich trang vao
binh

|4y mau. Trang lai mot 1an nita bang 1 lit dung méi méi. Gop dich trang vao binh lay
méu. Lic déu.
- Léy mot thé tich dung dich trén dé xac dinh ham lugng cin hod hoc.

7.3. Tiéu chuén chép nhén:

Nguyeén tic: luong du chét cia san pham trudc cho phép hién dién trong san pham
sau phai nhé hon 10ppm.

- Gi6i han cho phép cta du chat con sét lai tim thiy duoc trong mau thir duoc tinh
theo cong thaec:

10ug S 1
MC (ng) = > > *U
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Vi R: Heé s phuc hdi cua ta duge co do tan thép nhat.
S: C& 16 cuia san pham san xuét sau (g).
U: Tong dién tich ldy mau (cm?).
n: S thiét bi trong day chuyén san xuét.

T: Tong dién tich tiép xuc ctia bé mat thiét bj vi miu thir (cm?).

* Cdch xdc dinh hé s6 phuc hoi:

Hé s6 phuc hdi ciia mot chat trén mot bé mit thiét bi xac dinh (Inox, PVC,...) la ty
|6 giita luong chit tim lai duoc trén luong chat d3 biét trudce co trén bé mat thiét bi d6 (¢
khoang ndng do tuong tmg véi nong d6 chit cin hoa hoc c6 thé co6 & mau thir nghiém),
mg v6i mot phuong phap 1dy mau va phét hién cu thé.

7.4. Vi du:

Gidi han tap nhiém toi da cua Ketoconazole sang san pham cua 16 sau véi so lugng 90

kg:

T = 7900 cm? (Dién tich bé mat thiét bi tiép xtc véi thudc)
S =90.000 g (S lugng 16 thudc)
U = 25 cm? (Dién tich 14y mau)
R =1 (Hé sb phuc hdi)
n =1 (S4 thiét bi trong day chuyén)
10 90.000
MC = * *25 =2848 (ug)
1 7900

8. Tan suit thim dinh
- Tham dinh ban dau: sau khi bién soan quy trinh 3 lan lién tuc.
- Tham dinh lai: khi thay ddi quy trinh hoc khi thdy can thiét.

9. Tai ligu lién quan

Pé cuong tham dinh quy trinh 1am vé sinh.

Céc quy trinh kiém nghiém san pham lién quan.

Céc huéng din st dung thiét bi
- Phiéu két qua kiém tra
10. Hinh thire lwu triv:

97



4. Pé cwong tham dinh giéi han co hoc thiét bi

1. Muc dich yéu ciu

Huéng dan cong viée thim dinh quy trinh 1am vé sinh thiét bi vé tap chat co hoc
chong nhiem chéo.

2. Pham vi ap dung:
- Xudng san xuat thyc hién ding theo quy trinh vé sinh.

- Phong kiém tra chat luong lay mau va kiém nghiém.

3. Phan cong nhan su:

- Phong kiém tra chit luong soan thao dé& cuong tham dinh, thyc hién tham dinh va
lap bao cao tham dinh.

- Cong nhan 1am vé sinh thyc hién chit ché quy trinh 1dm vé sinh thiét bi theo SOP
va ho trg viéc lay mau.

- Trudng phong dam bao chat luong kiém tra dé cuong, bao cdo thim dinh.

4. Danh sé&ch thiét bi thAm dinh

STT Thiét bi M4 sé Cong dung
1 | bén UV Phét hién bui phat quang
2 | Khan lau tréng, den Phat hién bui mau

5. Thoéng s6 thim dinh:

STT | Thong sé Phuong phép Tiéu chuan chip nhan
1 | Phan tir co hoc Quan sat Khong dugc thiy
2 | Bui mau tring Dung khan den Khin khong bi tring
3 | Bui mau den Dung khin tring Khan khong bi den
4 | Bui phat quang Soi bang dén UV Khoéng dugc phat quang

6. M6 hinh thwe nghiém:
- Tap chat co hoc quan sat bang mét thuong.
- Bui mau: Dung phuong phép lau.
- Bui phat quang: Soi bang dén UV.
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7. Phwong phap tién hanh:

7.1. Phuwong phap lau:
Dung vai kho sach khong so lau truc tiép trén thiét bi dé phat hién.

7.2. Tiéu chuén chép nhén:

Khong duogc co.

8. Thoi gian biéu:
- Hing ngdy vao budi sang trudce khi tién hanh pha ché, dong goi.
- Lam lién tuc 3 ngay va bao cao.

9. Tai liéu lién quan:

- Pé cuong tham dinh quy trinh 1am vé sinh.

- Céc quy trinh kiém nghiém san pham lién quan.
- Céc huéng din str dung thiét bi phén tich.

- Phiéu két qua kiém tra

5. Biéu miu
PHIEU KET QUA KIEM TRA VI SINH

Quy trinh vé sinh thiét bj san xuat

Tén thiét bi

Ngay liy miu :03/11/11
S6 lwong mau 14y va vi tri 1y mau
- Céanh khuay : 1 mau (vi tri 1)
- Thanh may : 2 mau (vi tri 2, vi tri 3)
Ngay kiém tra : 03/11/11
NgudiKiem tra e,
Phuong phap kiém tra : Theo SOP m4 s6 QC/SOP/021

Két qua kiém tra

May ép thude géi nuwéc Vi tri 1dy mau Trung binh

99



Vitri 1

Vi tri 2

Vitri 3

(CFU/25cm?)

Két qua (CFU/25cm?)
(Yéu cau:< 20 CFU/25cm?)

2

4

3

3

Két luan: So voi yéu cau, mau kiém tra vi sinh trén may pha ché kem dat tiéu

chuén.

Truéng phong Kiém tra chit luong
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BAI 10
THAM PINH QUY TRINH XU LY BAO BI CAP 1

NOQI DUNG CHINH

1.Nguyén tic chung
- Pam bao san pham dat chat luong vé hoéa hoc va vi sinh
- Tham dinh giup tiét kiém thoi gian kiém nghiém

- Thuc hién trén ba 16 san pham cing mot loai bao bi
2. Pé cwong thim dinh quy trinh xir Iy bao bi cap 1

1. Muc dich yéu cau:

Huéng dan tong quat vé cong viéc tham dinh quy trinh xt Iy bao bi cap L
2. Pham vi ap dung:

- Xuodng san xuit thue hién dung quy trinh xir Iy bao bi.

- Phong kiém tra chit luong 14y mau va kiém nghiém theo yéu cau thAm dinh.
3. Phan cong nhan su:

- T4 xir 1y bao bi thuc hién dang quy trinh xir Iy bao bi cap L

- Phong Kiém tra chat lugng soan thao, thuc hién va bdo céo tham dinh.

- Phong Pam bao chit luong kiém tra,phé duyét dé cuong va bao céo.

4. Danh sach thiét bj tham dinh:

STT THIET BI PHUONG PHAP CONG DUNG

1 | May hut bui V¢ sinh ngoai Hut bui
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2 | Tu cdy, ti 4m, ndi hdp | Thyuc nghiém Xac dinh gi6i han vi sinh

Pén dng Soi Xéac dinh tap chit co hoc

bén UV Soi bui phat quang

5. Théng s6 thim dinh:

STT | THONG SO PHUONG PHAP | TIEU CHUAN CHAP NHAN
1 | Bui co hoc (bén ngoai) | Quan sat Khong dugc thiy
2 | Bui co hoc (bén trong) | Soi, trang 10 don vi khong qua 1
3 | Giéi han vi sinh Trang < 20 CFU/25 cm?

6. M0 ta quy trinh:
6.1. Xtr 1y so bo:
- Dung may hat bui vé sinh phia ngoai bao goi dung bao bi
- C6 thé thay bao bi chira néu can
- Chuyén bao bi d4 vé sinh vé khu cho xtr 1y.
6.2. Xir ly day du:
- Xu 1y bao bi cap I theo SOP mi s6 : SX/SOP/023
7. M0 hinh thyue nghiém:
Ap dung véi phuong phéap trang.
- S6 mau: 3 miu, 10 don vi déng gbi / mau.
- Tréng phia trong bao bi véi dung dich NaCl 0,9% vo khuan.
- Dung thé tich NaCl 0,9% chiém 2/3 thé tich bao bi.
- Léc bao bi chtra dung dich khoang 5 phit.
- Tap trung dich trang, 1dy 1 ml dich trang cho vao hop petri da duoc xu 1y.
- D4 vao hop petri chira dich trang trén tir 15-20 ml méi trudng Tryptic Soy Agar.
- Lat ap hop petri, G trong ti 4m & nhiét do 32-35°C trong 48 gio.

- Pém s6 khuén lac moc, ghi nhan két qua, tinh toan s6 khuan lac / 25cm?.
8. Tan suit thim dinh:

- Tham dinh ban d4u: Sau khi bién soan quy trinh.

- Tham dinh lai: Khi thay d6i quy trinh.

- C& mau: 3 miu (3 16 thanh pham lién tyuc)

9. Kiém tra dinh ky:
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- Mbi 16 bao bi da xir 1y phai duoc kiém tra béng quan sat, soi, trang xac dinh tap
chét

co hoc.

- Lay mau ngau nhién dé kiém tra vi sinh, hodc néu c6 nghi ngd bao bi chua sach.
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=

. Hwéng din cong viéc xir 1y bao bi cap 1

Muc dich
Thiét 1ap bang van ban quy trinh thao tac chuan vé sinh bao bi cép L

Pham vi ap dung

Ap dung cho viéc vé sinh bao bi dong gbi cap I

Trach nhiém
Nhan vién vé sinh bao bi cép I phai thuc hién dung quy trinh d& ban hanh

Quan ddc xudng co trach nhiém kiém tra, theo dbi dam bao quy trinh duoc tuan
thu.

Noi dung
* Xir ly chai, tuyp
- Nhan vién vé sinh nhan bao bi d4 vé sinh (bao gbi ngoai) so b tai chdt gid
- M6 khi nén, chinh 4p suét tir 3- 5 kg/cm? hodc theo y8u cau cua timg loai bao bi
- Cho tir tir bao bi can vé sinh vao ti hit bui
- Xir 1y nhiing bao bi dat tiéu chuan
- Cam bao bi nghiéng trén tay 30°
- Dung voi khi cho vao sau bén trong bao bi thdi 2- 4 gidy
- L4y vo0i thdi ra khoi bao bi, thoi & phia ngodi 2- 3 gidy
- B6 bao bi da vé sinh vao bao dung hoac dd chtra sach thich hop
- Phong kiém tra chét lugng ldy mau ngau nhién kiém tra d¢ sach cua bao bi
- Dan nhan bao bi sach
- Chuyén bao bi d4 vé sinh vao chdt gié (phong xur 1y bao bi- dong goéi cap I)
- Tra bao bi b loai bo vé kho qua chdt gid (phong xu 1y bao bi- kho)
* Xir ly nut trong
- Rtra bang dung dich Natri Lauryl sulfat 0,01% (1 1an)
- Rira lai bang nudc sinh hoat (2 1an)
- Trang lai bang nudc tinh khiét (1 1an)
- Viy hét nuéc, say kho
* Xir Iy nip ngoai
- Cho timg s lwong nip vira phai vao trong rd thua
- Xéc va dao déu 3-5 lan
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- B6 nip vao dung cu chira sach
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4. Huéng din cong viéc kiém tra vé sinh bao bi cap 1

1. Muc dich

Trinh bay phuong phap 14y miu kiém tra vi sinh bao bi cap I
2. Pham vi ap dung

T6 Vi sinh, Phong Kiém tra chét lugng.
3. Trach nhiém

- Kiém nghiém vién phai thyc hién theo dang qui trinh da ban hanh va bao cdo ngay
cho Bam bao chat luong néu két qua kiém tra vuot qua gidi han cho phép dé co
thé tién hanh Kip thoi cac hanh dong khac phuc.

- Trudng phong Kiém tra chit luong c6 trach nhiém kiém tra va dam bao qui trinh
duoc tuan thu.

4. N9§i dung quy trinh
Yéu cau chung:

- Nguoi thue hién: kiém nghiém vién da duoc huan luyén.

- Nhan vién liy mau phai mang gang tay va/hodc médc quan a0 bao hg, doi mu, deo
khau trang, mang gidy, ... theo yéu cau cua khu vuc can 1dy mau.

- Thao tac lay mau phai khong dugc can tré cac hoat dong dang tién hanh trong khu
vuc hay giy tap nhiém khu vuc can ldy mau.

4.1. Phuong phap trang
4.1.1. Ly miu
- Nhan vién lay mau tai chdt gi6 bao bi cép |
- S6 luong mau ldy: 10 don vi bao bi/miu
4.1.2. Dung cu:

- Hop petri duong kinh 90 mm,dng pipet dd dugc xtr 1y theo huéng din ma
s0:QC/HD/007.

4.1.3. Moi truong

Dung moi trudng tryptic soy agar. Mdi truong dugc pha ché va tiét trung theo hudng
dan ma s6:QC/HD/012

4.1.4.Xir Iy mau:

- Trang phia trong bao bi v4i dung dich NaCl 0,9% da duoc hap tiét tring & 121°C/ 20
phat

- Thé tich dung dich trang khgoang 2/3 thé tich bao bi.
- Lic bao bi chira dung dich trang khoang 5 phit.
- Tap trung dich trang, liy 1 ml dung dich trang cho vao 1 hop petri, cho 3 hop.
- D4 vao hop petri chira dich trang trén tir 15-20 ml mdi truong tryptic soy agar.
- Song song tién hanh 1 mau tring.
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4.1.5 U va doc két qua:
- Lat ap hop petri va u trong ta 4m ¢ nhiét d6 32 — 35° C.

- Quan sét cac hop petri sau mdi 24 gio. Sau 48 gid, doc, ghi két qua, tinh toan sb
khuan lac/25 cm?

- Biéu dién két qua theo CFU/25 cm?
- Mau kiém tra am tinh phai < 1 CFU/hop
4.2 Chu ky lay miu:
- Tham dinh ban dau: Sau khi bién soan quy trinh.
- Tham dinh lai: Khi thay d6i quy trinh.
- C& mau: 3 mau cho 3 16 thanh pham lién tiép.

- Kiém tra dinh ky: Lay miu ngiu nhién Kiém tra hodc khi c6 nghi ngd bao bi chua
sach.

- Lay mAu va kiém tra mau sau khi bao bi d4 xir Iy cang som cang tét, khong dé qua
48 gio.
4.3.Tiéu chuan chap nhan
<20 CFU/25 cm?
4.4. Hanh déng khic phuc

Néu s6 luong vi sinh vat dém duoc vuot qué gid1 han cho phép. Tién hanh cic hanh dong
khac phyc sau:

1) Rasoat lai qui trinh xir 1y bao bi.
2) Kiém tra ho so do tao ctia nhan vién vé sinh. T4i huin luyén néu can.

3) Kiém tra sy tuan thu cac thao tic v6 trling cta nhan vién ldy mau. Tai huin luyén
néu can.

4) Lay mau b6 sung nhiéu don vi bao bi hon binh thuong.

5. Biéu mau
PHIEU KET QUA KIEM TRA VI SINH
Quy trinh xir 1y bao bi cap I

Tén mau s
L6 san xuat thanh pham

Noi san xuét : Cty PS

Ngay liy miu :

S6 lugng mau lay : 10 tuyp
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Ngay kiém tra

Nguoi kiém tra

Phuong phap kiém tra : Theo SOP mé s6 TD/QTBB/01.1

Két qua kiém tra

Két qua (CFU/25cm?) T birh
: A ‘ rung bin
Chai kem boi da (Y&u ciu:< 20 CFU/25cm?) J
Clotrimazol 1% (CFU/25cm?)
Hop 1 Hop 2 Hop 3

L6 5 10 5 7

L6 5 8 6

L6 3 8 4 5

Két ludn: So véi yéu cau, mau kiém tra vi sinh trén chai kem bdi da Clotrimazol 1%
da xtr ly dat tiéu chuan.

Ngay thang nam

Nguoi kiém tra Nguoi thuc hién
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BAI 11: MQT SO PHEP THU THEO DPVN IV

NOQI DUNG CHINH
1. Phép thir @9 ddng déu khdi lwong
Phu luc 11.3. Phép thir d) dong déu khoi lwong

Phép thir do dong déu khoi luong ding dé xac dinh do dong déu phan lidu cua ché
pham, khi khong c6 yéu cau thir 6 dong déu ham lugng.

Phuwong phap thi
Phwong phap 1
Ap dung cho thuéc vién, thudc dan, thuéc trieng, cao din

Can riéng biét 20 don vi 14y ngau nhién, tinh khdi luong trung binh. Khdng duoc co
qua hai don vi c6 khéi luong nam ngodi giéi han chénh léch so véi khdi luong trung
binh quy dinh trong bang 11.3.1 va khong dugc c6 don vi ndo ¢ khbi luong vuot gip
doi gidi han do.

Bang 11.3.1. Bang quy dinh do dong déu khéi luong cho ché pham don lidu

Dang bao ché Khéi Iwong trung binh (KLTB) % chénh léch so
voi KLTB

Vién nén Nho hon hoic bing 80 mg 10

Vién bao phim Lén hon 80 mg va nho hon 250 mg 7,5

Bang hoic 16n hon 250 mg 5

Thudc nang Nho hon 300 mg 10
Thudc bot (don lidu) Bang hoic 16n hon 300 mg 75
Thuéc‘ cdm (khong bao,

don licu)
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Thubc bot d& pha tiém | Lon hon 40 mg 10
(don lidu) *

Vién nén bao duong Tat ca cac loai 10

Vién hoan

Thudc dan TAt ca céc loai 5

Thudc trimg

Cao dan

* Khi khéi luong trung binh bang hay nho6 hon 40 mg, ché pham khong phai thir 46 dong
déu khoi luong, nhung phai thtr d6 dong déu ham lugng.

Phwong phap 2
Ap dung cho thuéc nang, thuéc bt (don liéu), thuéc com (khong bao, don liéu)

Can khéi luong cia mot nang hay mot goi (thude bot, thude cdm). Vi vién nang cing,
thao roi hai nira vo nang, ding béng lau sach vo va can khéi luong cia vo. Vi vién nang
mém, cit md nang, bop hét thudc ra, dung ether hoac dung méi hiru co thich hop rira vo
nang, de kho ty nhién cho dén khi hét mui dung mai, can khéi luong cua vo nang. Véi
goi, cat mo goi, lay hét thudc ra, ding bong lau sach bot thuoc bam ¢ mit trong, can khdi
luong vo goi. Khéi luong thude trong nang hay goi 12 hiéu s giira khéi luong nang thude
hay goi va khoi luong vo nang hay vo goi. Tién hanh tuong ty véi 19 don vi khac 13y
ngau nhién. Tinh khéi lugng trung binh cua thude trong nang hay goi. Két qua duoc danh
gia dua vao Bang 11.3.1 gibng nhu Phuong phap 1.

Phwong phap 3
Ap dung cho thuéc bét dé pha tiém

Loai bo hét nhan, rira sach va lam khd bén ngoai. Loai bo hét cac nut neu cd, can ngay
khdi luong ca vo va thude. Lay het thudc ra, dung bong lau sach, néu can rira voi nude,
sau d6 voi ethanol 96% (TT), sy ¢ 100 - 105°C trong 1 gid. Néu vo khong chiu duoc
nhiét d6 nay, 1am khé & nhiét do thich hop toi khdi lugng khong doi, dé ngudi trong binh
hit 4m va can. Hiéu s giita hai 1an can 13 khéi lugng cua thude. Tién hanh tuong tu véi
19 don vi khac 14y ngau nhién. Tinh khéi luong trung binh cta thudc. Két qua duoc danh
gia dura vao Bang 11.3.1 gibng nhu Phuong phap 1.

Bang 11.3.2. Bang quy dinh d6 dong déu khdi luong cho ché pham da licu

Dang bao ché Khéi lwgng ghi trén nhan (KLN) % chénh léch so voi
KLN
Thudc bot (da licu) Nho hon hoic bang 0,50 g 10

Lén hon 0,50 g va bang 1,50 g
Lén hon 1,50g va bang 6,00 g

Lon hon 6,00 g
Thudc cdm (da licu) Tat ca cac loai 5
Thudc md Nho hon hoic bang 10,0 g 15
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Cao xo0a Lém hon 10,0 g va bang 20,0 g 10
Lén hon 20,0 g va bang 50,0 g
Lén hon 50,0

Cao dong vat Nho hon hoic bang 100,0 g
Lén hon 100,0 va bang 200,0 g
L6n hon 200,0 g

N W o1 [O1 0

Phwong phap 4
Ap dung cho thuéc bot (da liéu), thuoc Cém(da liéu), thudc mé, cao xoa, cao dong vat

Can khoi lugng cua mot don vi dong goi nho nhat. Mo d6 chta (o1, hop, lo...), lay hét
thudc ra, cit mo do chira néu can de dé dang dung bong lau sach thudc bam ¢ mat trong,
can khéi luong cua dd chira. Hiéu sb giira hai 1an can 1a khéi luong cua thude. Tién hanh
turong tu véi bon don vi khac 1y ngau nhién. Tét ca cac don vi phai c6 khéi lugng nam
trong gioi han chénh léch so voi khéi lugng ghi trén nhan quy dinh trong Bdng 11.3.2. Néu
c6 mot don vi c6 khdi lwong ndm ngodi giéi han do, tién hanh thtr lai voi nam don vi
khac Iéy ngau nhién. Khong duoc c¢6 qua mot don vi trong téng s6 10 don vi dem tht c6
khéi lwong nam ngoai gidi han qui dinh,

2. Phép thir 46 dong déu ham lwong
Phu luc 11.2. Phép thir 46 dong déu ham lwong

Phép thir do dong c‘}’éu ham lugng cua céc ché pham don lidu dya trén co s& dinh lugng
ham lugng hoat chat cta ting don vi, dé xac dinh moi ham lugng riéng Ié c6 nam trong
gidi han cho phép so voi ham lugng trung binh hay khéng .

Phép thtr nay khong ap dung cho ché pham da liéu, thudc truyén tinh mach khong phan
lidu, ché pham chira vitamin, nguyén té vi lugng va cac truong hop khac duge phép mién
trar.

Trur khi c6 chi dan khac trong chuyén luén riéng, phep thir do ddéng déu ham luong duogc
tién hanh trén 10 don vi riéng Ié¢ 14y ngiu nhién. Két qua duoc danh gia theo phuong
phap sau:

Phwong phap 1

Ap dung cho thuéc nang, thuéc bot khéng ding pha tiém, thudce com, thuéc dan, thuéc
trieng.

Ché pham dat yéu cau phép thtr, néu c6 khong qua mot don vi c6 ham lugng nim ngoai
gidi han 85 % dén 115 % va khong ¢6 don vi ndo ¢6 ham luwgng nam ngoai gidi han 75 %
deén 125 % cua ham lugng trung binh.

Ché pham khong dat yéu cau phép thir, néu co qué ba don vi c¢6 ham lugng nim ngoai
gidi han 85 % dén 115 %, hoac c6 mot hay nhiéu don vi ¢6 ham luong nam ngoai gidi
75 % dén 125 % cua ham lugng trung binh.

Néu hai hodc ba don vi c6 ham lwong nam ngoai gidi han 85% dén 115 %, nhung & trong
gii han 75 % dén 125 % cua ham lugng trung binh, thir lai trén 20 don vi khac 1y ngau
nhién. Ché pham dat y&u cau phép thtr, néu c6 khong qua ba trong tong s 30 don vi dem
thu c¢6 ham lugng nam ngoai gidi 85 % dén 115 % va khong co don vi ndo ¢6 ham luong
nam ngoai 75 % dén 125 % ciia ham lugng trung binh,
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Phwong phap 2

Ap dung cho thuéc vién nén, thuéc bét pha tiém, hén dich dé tiém.

Ché pham dat yéu cau phép thir, néu ham luong cua ting don vi ndm trong giéi han 85 %
dén 115 % ctia ham lugng trung binh.

Ché pham khong dat yéu cau phép thtr, néu c6 qua mot don vi c6 ham luong nim ngodi
gi’c’yi han 85 % dén 115 %, hoac c6 mot don vi ¢c6 ham lugng nam ngoai gidi han 75 %
dén 125 % ctia ham lugng trung binh.

Néu c6 mot don vi c6 ham lugng nim ngoai gioi han 85 % dén 115% cua ham luong
trung binh, thu lai trén 20 don vi khac ldy ngdu nhién. Ché pham dat yéu cau phép thir,
néu co khong qua mot trong tong s6 30 don vi dem thir c6 ham luong nam ngoai gigi han

85 % dén 115 % va khong c6 don vi ndo c¢6 ham luong nim ngodi gidi han 75 % dén
125 % cua ham lugng trung binh.

Phwong phap 3
Ap dung cho thuéc din (héip thu qua da)

Ché phiam dat yéu cau phép thtr, néu ham luong trung binh cua 10 don vi ndm trong gidi
han 90 % dén 110 % ham luong ghi trén nhan va ham lugng cua timg don vi ndm trong
gidi han 75 % dén 125 % cua ham lugng trung binh.
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CAU HOI THAM KHAO
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. Trinh bay cac thao tac liy mau?

. Ai duoc giao nhiém vu 1dy mau, dan nhan trong san xuat ?

. Co s6 ldy mau tir n don vi dong géi 1a bao nhiéu?

. Dung dich chuan d6 1a gi?

. Chit chuan gbc?

. Sdy dén khdi luong khong ddi 1a nhu thé nao ?

. Gidi han cho phép cua hé sb dung dich chuan do?

. Liét k& mot chat chi thi thong dung ?

. Hoa chét- thudc thir sau khi pha ché c6 can bao quan khong ?

. Thudc thir c6 han dung khéng ?

. Chét dbi chiéu?

. Nguyén liéu c6 duoc dung 1am chat ddi chiéu khong?

. Muyc dich st dung chét ddi chiéu?

. Khi str dung thiét bi can luu ¥ diéu gi?

. Muc dich tham dinh quy trinh vé sinh thiét bi?

. V& sinh thiét bi ¢6 tuan thu theo SOP hay v€ sinh sach la dugc ?

. Tai sao xir 1y bao bi cip 1?

. Liét ké cac dung dich tay rira dé vé sinh thiét bi?

. Tai sao phai xtr Iy dung cu trudce khi dua vao thur nghi¢ém vi sinh?
. Anh chi trinh bay V& cong viéc can cap phat nguyén lidu- bao bi?
. Thanh pham, nguyén liéu , bao bi trong kho ¢6 can sip xép ?

. Truong hop nao kiém tra chat lugng thanh pham trong kho ?

. Dung cu thiy tinh chinh x4c ¢6 can hiéu chuan khdng? Tai sao ?
. Thiét bi phan tich c6 can hiéu chuan , kiém dinh khong ? Tai sao ?
. Can phan tich dugc sur dung trong truong hgp nao ?

. Can nguyén liéu ddi v6i hoat chat chinh can luu y diéu gi ?

. Muc dich cua viéc tham dinh ?

. Phong kiém tra chit luong véi xudng san xuat c6 doc 1ap voi nhau khong ?
. Mét ngudi c6 thé 1am nhiéu cong viéc chong chéo nhau ?

. GLP lagi?

. Liét k& 10 nguyén tic GLP ?

. Trinh bay chirc nang va nhiém vu cta phong kiém nghiém
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