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Программа 
профессионального 
тестирования (ППТ)

Программа профессионального 

тестирования - это процедура внешней 

независимой оценки технической 

компетентности испытательных 

лабораторий путем сравнения результатов, 

полученных при межлабораторных 

испытаниях тестовых образцов.



  

ППТ в фармацевтической отрасли

Европейского директората по качеству (PTS EDQM)

Международной федерации фармацевтов (PTP FIP-LMCS)

Всемирной организации здравоохранения (EQAAS) 



  

ППТ в Украине

C 2001 г в фармацевтической отрасли Украины действует единственная 
на территории стран СНГ Программа профессионального тестирования 
лабораторий контроля качества лекарственных средств.

Возможность проследить ход работы лабораторий и выявить 
возможные причины получения неудовлетворительных результатов 
отсутствует

В соответствии с подходами, принятыми в 
международной практике, участники сами выбирали 

метод исследования тестовых образцов и форму 
представления результатов

1-й и 2-й раунд ППТ



  

Концепция ППТ в Украине

Обоснование выбора 
 метода тестирования 
 тестовых образцов

Аттестация тестовых образцов для ППТ

Оценивание результатов тестирования 



  

Оценка результатов участников 

Недостатки:
 необходимость задавать 

значение σ, которое 
достаточно трудно связать с 
требованиями к качеству ЛС;

 трехступенчатая система 
оценивания

z–критерий

z ≤ 2z ≤ 2: : 
удовлетворительные удовлетворительные 

22 < z <3 < z <3: : 
сомнительные сомнительные 

z z ≥≥  33: : 
неудовлетворительнынеудовлетворительны
ее

σ/)( averi XXz −=
Международный гармонизованный протокол  AOAC, ISO, IUPAC

Q–критерий
attatti XXXQ /)( −=



  

Отклонение результатов участников от приписного 
значения должно быть незначимым по сравнению с 

допусками содержания анализируемой величины

лаборатории, которые не выдерживают эти 
требования, считаются такими, которые получили 

неудовлетворительные результаты в ППТ

точность методики значительно не влияет на принятие решения 
о качестве лекарственного средства 

Оценка результатов участников 

.32.0(%) biasBAs =×≤∆

Программа профессионального тестирования в Украине 



  

Достоверными считаются результаты, 
полученные с соблюдением требований ГФУ и 
общих принципов аналитической практики. 

Оценка результатов участников 

Достоверность полученных результатов:

Программа профессионального тестирования в Украине 



  

Результаты ППТ
Метод ТСХ
Форма отчета

Достоверные 
результаты

Удовлетворительные/ 
неудовлетворительные  

результаты



  

Требования к ТО для ППТТребования к ТО для ППТ

 ОднородностьОднородность
 Стабильность во времениСтабильность во времени
 Соответствие требованиям к Соответствие требованиям к 

неопределенности приписного неопределенности приписного 
значениязначения

Аттестация тестовых образцов 



  

Аттестация тестовых образцов 

Неопределенность с которой получено приписное 
(аттестованное) значение ТО должна быть 
статистически незначима по сравнению с допустимым 
отклонением результатов участников

Присвоение 
приписного 

значения

неопределенность приписного значения ТО не влияет на принятие 
решения о результатах тестирования. 



  

Аттестация тестовых образцов 

Неопределенность с которой получено приписное 
(аттестованное) значение ТО должна быть 
статистически незначима по сравнению с допустимым 
отклонением результатов участников

Присвоение 
приписного 

значения

Однородность
ТО

Стабильность 
ТО

неопределенность приписного значения ТО не влияет на принятие 
решения о результатах тестирования. 



  

Аттестация тестовых образцов 

Неопределенность с которой получено приписное 
(аттестованное) значение ТО должна быть 
статистически незначима по сравнению с допустимым 
отклонением результатов участников

Присвоение 
приписного 

значения

Однородность
ТО

Стабильность 
ТО

неопределенность приписного значения ТО не влияет на принятие 
решения о результатах тестирования. 

принципы аттестации ТО для ППТ аналогичны принципам аттестации ФСО 
ГФУ



  

критерий оценки корректности аттестации ТО

Аттестация тестовых образцов 

Корректность аттестованного значения подтверждена, если 

оно незначимо отличается от медианы, рассчитанной по 

результатам всех участников (за исключением выбросов) 

использование подходов «робастной статистики»



  

Критерии выбора метода и ТО

 Предоставление лабораториям разного уровня 
аккредитации возможность принять участие в ППТ

 На основании соотношения положительных и 
отрицательных результатов участников ППТ 
проводится статистическая оценка успешности 
выполнения данных методов/методик анализа в 
фармацевтической отрасли в целом. 
 Превышение рассчитанных допустимых значений 

отрицательных результатов (критериев) свидетельствует 
о критическом состоянии применения данного метода в 
отрасли (SOS!) и необходимости принятия 
корректирующих действий. 

 Данная статистическая оценка является одним из 
критериев выбора аналитических методов для включения 
их в последующие раунды тестирования.



  

Функции  и задачи ППТ в 
фармацевтической отрасли

важнейший 
инструмент 
внешнего 
контроля 
качества 
результатов 
измерений

межлабо-рат
орный 
эксперимент 

ППТ



  

предоставление участникам 
объективной оценки качества 
полученных ими результатов для 
дальнейшего усовершенствования 
качества испытаний; 

гарантия предоставления обществу 
достоверных данных о качестве 
лекарственных средств; 

Функции  и задачи ППТ в 
фармацевтической отрасли

внешний контроль качества результатов измерений: 



  

межлабораторный эксперимент:

проведение ППТ в фармацевтической 
отрасли позволило
проверить профессиональную 
пригодность всей национальной системы 
контроля качества ЛС в целом;
выявить проблемы в выполнении 
методик анализа и ввести 
соответствующие изменения в ГФУ.

Функции  и задачи ППТ в 
фармацевтической отрасли



  

при аттестации лаборатории на при аттестации лаборатории на 
техническую компетентность техническую компетентность 
учитываются результаты ППТ.учитываются результаты ППТ.

С 2007 г. ГП «Фармакопейный центр» 
аккредитован как официальный 

координатор программ 
межлабораторного сравнения 

результатов в системе Госстандарта

Функции  и задачи ППТ в 
фармацевтической отрасли



  

Результаты ППТ

 С 2001 г проведено 9 раундов ППТ

 В каждом раунде участвуют около     

60 лабораторий

 Тестирование по 14 методам анализа, 

описанным в общих статьях ГФУ



  

Результаты ППТ

Лаборатории 
фармацевтических 
предприятий и независимые 
лаборатории стран:
Украина, 
Грузия, 
Молдова, 
Казахстан,
Россия, 
Голландия, 
Португалия

Территориальные лаборатории 
Гослекслужбы и национальные 
лаборатории стран:
Украина,
Беларусь, 
Казахстан, 
Таджикистан, 
Узбекистан, 
Армения, 
Киргизстан



  

Оценка состояния контроля качества ЛС    
в фармацевтической отрасли 

 Статистическая оценка выполнения 
определенных методов/методик анализа в 
целом в фармацевтической отрасли позволяет 
не только эффективно планировать проведение 
следующих раундов, но и организовывать 
соответствующие корректирующие действия.

Результаты ППТ



  

Раунд Год Метод/методика Участ-
ников

Отриц. 
рез-ты

Крите-
рий 

Вывод

Метод ТСХ

6 2006
определение сопутствующей 
примеси  3-аминопропанола в 
субстанции декспантенола

40 19 6.0 SOS!

7
2008-
2009

определение примесей в 
субстанции малеиновой кислоты 46 19 6.4 SOS!

9
2011-
2012

идентификация таблеток 
ципрофлоксацина 50 8 6.8 SOS!

Результаты ППТ
Метод ТСХ



  

 соответствие ТСХ-пластинок требованиям ГФУ относительно 
разделяющей способности, гашения флуоресценции и 
воспроизводимости значений Rf в рамках одной пластинки;

 выполнение процедур предварительной подготовки пластинок;
 использование реактивов соответствующей квалификации;
 обеспечение надлежащего температурного режима и освещения;
 выполнение пробоподготовки надлежащим образом;
 корректная подготовка хроматографической камеры;
 нанесение проб на пластинку с соблюдением требований ГФУ;
 надлежащее проведение стадии высушивания и проявления 

пластинки;
 выполнение проверки пригодности хроматографической системы
 корректное оценивание и оформление полученных результатов.

Результаты ППТ
Метод ТСХ

Для надлежащего выполнения анализа методом ТСХ необходимо контролировать соблюдение следующих условий:



  

Результаты ППТ
Метод ТСХ. 
Обратная связь с ГФУ

 В национальную 
часть ГФУ внесено 
требование 
контролировать 
воспроизводимость 
величин Rf в рамках 
одной пластинки 



  

Результаты ППТ
Метод УФ-спектрофотометрии

Раунд Год Метод/методика Участ-ник
ов

Отриц. 
рез-ты

Крите-
рий

Вывод

Метод УФ-спектрофотометрии

2 2002
определение содержания 
салициловой кислоты 45 27 6.4 SOS!

3 2003
определение содержания 
салициловой кислоты 56 29 7.2 SOS!

5 2005

определение оптической 
плотности и удельного 
показателя раствора 
цефалексина 57 10 7,3 SOS!

7
2008-
2009

определение содержания 
парацетамола 59 10 7.4 SOS!



  

 Вклад неопределенности пробоподготовки в методах 
СФ, ВЭЖХ является основным. 

 Фактическая неопределенность пробоподготовки в 
большинстве фармацевтических лабораторий в 
несколько раз превышает максимально допустимое 
значение в соответствии с требованиями ГФУ и 
обычной аналитической практики. 

 Рекомендованы корректирующие действия:
 обучение персонала;
 проведение квалификации спектрофотометра;
 калибровка мерной посуды;
 корректная разработка методик СФ (в частности, 

использование корректных объемных разбавлений). 

Результаты ППТ
Метод УФ-спектрофотометрии
Оценка неопределенности пробоподготовки



  

Результаты ППТ
Метод УФ-спектрофотометрии 
Обратная связь с ГФУ

 Проведение масштабных 
программ ППТ позволило 
получить генеральную 
характеристику 
сходимости метода СФ 
(RSD измерений 
≤ 0.52 %). 

 Данная величина 
включена в ГФУ и 
используется при 
валидации 
спектрофотометрических 
методик 



  

Результаты ППТ
Метод ВЭЖХ

Раунд Год Метод/методика Участ-ник
ов

Отриц. 
рез-ты

Крите-
рий

Вывод

Метод ВЭЖХ

2 2002

определение содержания 
кофеина в 0,4% растворе 
кофеина 10 2 3.3 ОК

3 2003
количественное определение 
линкомицина в субстанции 20 0 ОК

8 2010

определение сопутствующих 
примесей в ТО линкомицина 
гидрохлорида 33 1 5.5 ОК



  

 Выявлено несоответствие между 
возможностями метода и регламентацией 
в аналитической документации. 
 Неопределенность при визуальном 

считывании результата составляет около 4 % 
для раствора глюкозы 5 %, в то время как 
допуски содержания по спецификации 
составляют ± 3 %. Для получения корректных 
результатов по данной методике анализа 
допуски должны быть не уже чем ± 10 %.

Результаты ППТ
Показатель преломления (рефрактометрия)



  

 Удовлетворительных результатов - 100 %

 Недостоверных результатов - 90 %!!!

Результаты ППТ
Определение температуры плавления



  

Результаты оценивались как недостоверные при 
несоблюдении следующих условий:

 Прибор поверен меторологической службой Госстандарта;
 Прибор калиброван (верифицированы показания) по 

стандартным веществам;
 Цена деления термометра не более 0,5 °С;
 Проведена необходимая подготовка ТО перед 

определением;
 Материал и геометрические параметры капиллярных 

трубок соответствуют требованиям ГФУ;
 Высота уплотенного столба вещества в капиллярной трубке 

соответствует требованиям ГФУ;
 Соблюдены температурные параметры методики;
 Диапазон плавления составляет не более 2 °С;
 Различие между параллельными определениями 

температуры плавления не первышает 1 °С.

Результаты ППТ
Определение температуры плавления
Достоверность результатов



  

Результаты ППТ
Определение температуры плавления
Достоверность результатов

количество лабораторий, в % 



  

Результаты ППТ

Рау
нд

Год Метод/методика Участ
ников

Отриц. 
рез-ты

Крите-
рий

Вы-в
од

Титриметрические методы 
1 2001 аргентометрическое титрование 35 1 5.6 ОК
2 2002 комплексонометрическое титрование 41 3 6.1 ОК

3 2003 комплексонометрическое титрование
образец 1 56 9 7.2

SOS*
образец 2 56 6 7.2

6 2006 титровние в неводных растворителях 35 6 5.6 SOS*
Потенциометрическое определение рН
1 2001 определение рН буферных растворов 35 6 5.6 ОК

4 2004 определение рН раствора глюкозы
образец 1 50 2 6.7 ОК
образец 2 50 4 6.7 ОК

5 2005 определение рН раствора субст. цефалексина 58 10 7.3 SOS!
8 2010 определение рН раствора ТО 64 7 7.6 ОК
Полумикрометод определения воды (К. Фишера)

5 2005 определение содержание воды в субстанции цефалексина 21 5 4.4 SOS*

9
2011-
2012

определение содержание воды в субстанции 
ципрофлоксацина

32 4 5.4 ОК



  

Раунд Год Метод/методика Участ-н
иков

Отриц. 
рез-ты

Крите
-рий

Вывод

Растворение
4 2004 растворение таблеток парацетамола 19 1 4.2 ОК

Распадаемость
4 2004 распадаемость таблеток парацетамола 48 5 6.6 ОК

Удельное оптическое вращение (поляриметрия)

5 2005 определение удельного оптического вращения 
субстанции цефалексин

36 6 5.7 SOS*

Потеря в массе при высушивании
6 2006 субстанция натрия ацетата тригидрата 44 2 6.3 ОК

Определение температуры плавления капиллярным методом

7
2008-
2009

определение температуры плавления ТО 1, 2, 3 29 0 ОК

Определение степени окрашивания жидкостей
8 2010 определение степени окрашивания ТО 1 и 2 56 1 7.2 ОК

Метод ГЖХ

9
2011-
2012

определение примеси А и сопутствующих 
примесей в образце глицерина

27 15          5.1        SOS

Результаты ППТ



  

Перспективы ППТ

 Возможность проведения раунда тестирования по 
микробиологическим методам анализа, а также другим 
фармакопейным методам контроля качества ЛС. 

 Увеличение количества методов тестирования позволит 
лабораториям демонстрировать свою компетентность в более 
широкой области ККЛС, а также вовлечет в процесс 
тестирования новых участников.

 Включение в раунды методов, которые уже встречались, с 
целью дать возможность участникам контролировать динамику 
качества своей работы и оценить эффективность 
корректирующих действий.

 Разработка системы и предоставление ТО для 
внутрилабораторного тестирования 

 Расширение географии ППТ позволит участвующим 
национальным лабораториям и лабораториям 
фармпредприятий стран СНГ контролировать, как 
компетентность каждой лаборатории, так и в целом оценить 
национальный уровень контроля качества ЛС.



  

Рассылка информации о 
проведении раунда ППТ

Оформление Заявки на 
участие с указанием 
интересующих тестов

Счет

Оплата
Рассылка ТО, заданий, 

форм отчета

Выполнение ТЗ, заполнение 
форм отчетаАнализ результатов, 

составление отчета

Итоговый семинар, получение сертификатов, обсуждение

Порядок участия в ППТ

координатор: участник:



  

Благодарю за внимание!Благодарю за внимание!
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