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Ðèñ. 1. Ïðèíöèï ðàáîòû ñ÷åò÷èêà ÷àñòèö

ïðîòî÷íàÿ
ÿ÷åéêà

ëàçåð

ôîòîýëåìåíò ñèãíàë

Ðàñòâîðû äëÿ ïàðåíòåðàëüíîãî ââå-
äåíèÿ – ýòî ðàñòâîðû ôàðìàêîëîãè÷åñ-
êè àêòèâíûõ âåùåñòâ â î÷èùåííîé âîäå
(ÎÂ) èëè âîäå äëÿ èíúåêöèé (ÂÄÈ). ÂÄÈ
ïîëó÷àþò èç âîäîïðîâîäíîé âîäû ïóòåì
åå î÷èñòêè è ïîñëåäóþùåé äèñòèëëÿöèè.
Ïðåïàðàòû â âèäå ðàñòâîðîâ ïóòåì
èíúåêöèè èëè èíôóçèè ââîäÿòñÿ íåïîñ-
ðåäñòâåííî â âåíîçíûé êðîâîòîê, ïîý-
òîìó ñîäåðæàíèå â ðàñòâîðå ÷àñòèö
è ëþáûõ ïèðîãåíîâ ÿâëÿåòñÿ ïîòåíöèàëü-
íî îïàñíûì. Òâåðäûå ÷àñòèöû ðàçìåðîì
>50 ìêì îñåäàþò â ëåãêèõ, ÷àñòèöû ñðåä-
íåãî ðàçìåðà (>10 ìêì) ïðîõîäÿò ÷åðåç
ñèñòåìó ëåãî÷íûõ êàïèëëÿðîâ î÷åíü
ìåäëåííî, à ìåëêèå ÷àñòèöû ðàçìåðîì
<10 ìêì çàäåðæèâàþòñÿ â ïå÷åíè è ñå-
ëåçåíêå, ãäå èõ àòàêóþò ôàãîöèòû. Ïî-
òåíöèàëüíàÿ îïàñíîñòü çàêëþ÷àåòñÿ
â áëîêàäàõ, àããëþòèíàöèè ýðèòðîöèòîâ,
ìåñòíûõ ðàçäðàæåíèÿõ è îáðàçîâàíèè
àíòèòåë. Ïîýòîìó âñå ïàðåíòåðàëüíûå
ïðåïàðàòû äîëæíû àíàëèçèðîâàòüñÿ íà
ñîäåðæàíèå ÷àñòèö. Ñ 1 ÿíâàðÿ 2002 ã.
ââåäåíà îáÿçàòåëüíàÿ ïðîâåðêà íà íåâè-

äèìûå íåâîîðóæåííûì ãëàçîì ÷àñòèöû
âñåõ ïðåïàðàòîâ äëÿ ïàðåíòåðàëüíîãî
ââåäåíèÿ, äàæå äëÿ âûïóñêàåìûõ â áîëü-
øîé ôàñîâêå, êîòîðûå ïî íåêîòîðûì
ôàðìàêîïåÿì (íàïðèìåð, áðèòàíñêîé)
ìîãëè ðàíüøå êîíòðîëèðîâàòüñÿ ìåòî-
äîì äåòåêöèè âèäèìûõ ÷àñòèö.

Ñ÷åò÷èêè ÷àñòèö
Òðåáîâàíèÿ ê àíàëèçó ïàðåíòåðàëü-

íûõ ðàñòâîðîâ íà ñîäåðæàíèå ÷àñòèö
óñòàíàâëèâàþòñÿ íàöèîíàëüíûìè ôàð-
ìàêîïåÿìè. Ñóùåñòâóþò ðàçëè÷íûå
òåñòû äëÿ îïðåäåëåíèÿ âèäèìûõ (>50ìêì)
è «íåâèäèìûõ» (>10ìêì) ÷àñòèö. Â íàñòîÿ-
ùåå âðåìÿ åäèíñòâåííûì îôèöèàëüíî
ïðèçíàííûì ñïîñîáîì îïðåäåëåíèÿ íå-
âèäèìûõ ÷àñòèö ÿâëÿåòñÿ èñïîëüçîâàíèå
îïòè÷åñêèõ ñ÷åò÷èêîâ ÷àñòèö. Îíè èìåþò
äàò÷èê ÷àñòèö (ðèñ. 1), êîòîðûé ìåòîäîì
çàòóõàíèÿ èçìåðÿåò ðàññåèâàåìûé
îòäåëüíûìè ÷àñòèöàìè ñâåò. Ïðè ýòîì
ëó÷ ñâåòà, ïðåäïî÷òèòåëüíî ëàçåðíûé,
ïðîõîäèò ÷åðåç ñòåêëÿííóþ ïðîòî÷íóþ
ÿ÷åéêó è ïîïàäàåò íà ðàñïîëîæåííûé

ïî äðóãóþ ñòîðîíó ÿ÷åéêè ôîòîýëåìåíò.
Ïîïàäàÿ íà ÷àñòèöó, ñâåò ðàññåèâàåòñÿ
âî âñåõ íàïðàâëåíèÿõ è ïîýòîìó íå äîñ-
òèãàåò ôîòîýëåìåíòà. Òàêèì îáðàçîì,
êàæäàÿ ÷àñòèöà âûçûâàåò çàòóõàíèå
ñâåòà, àìïëèòóäà êîòîðîãî ñîîòâåòñòâóåò
åå ýôôåêòèâíîé ïëîùàäè ðàññåÿíèÿ.

Ñ÷åò÷èê ÷àñòèö äîëæåí èìåòü âîëþ-
ìåòðè÷åñêèé ïðîáîîòáîðíèê, êîòîðûé
îáåñïå÷èâàåò íåîáõîäèìóþ ñêîðîñòü
ïðîõîæäåíèÿ æèäêîñòè ÷åðåç äàò÷èê
è êîíòðîëèðóåò íà÷àëî è êîíåö ïîäñ÷åòà
÷àñòèö â çàäàííîì îáúåìå æèäêîñòè.
Íàèáîëüøóþ òî÷íîñòü ïðè ýòîì îáåñ-
ïå÷èâàþò øïðèöåâûå ïðîáîîòáîðíèêè.
Êðîìå òîãî, íåîáõîäèìî ýëåêòðîííîå
ñ÷åòíîå óñòðîéñòâî, êîòîðîå ïî êàëèá-
ðîâî÷íîé êðèâîé ñîîòíîñèò âûñîòó
èìïóëüñîâ ñèãíàëà ñ ðàçìåðîì ÷àñòèö
è ó÷èòûâàåò èõ ïî íóæíîìó êàíàëó,
à òàêæå êîìïüþòåð äëÿ õðàíåíèÿ ðåçóëü-
òàòîâ, ïàðàìåòðîâ èçìåðåíèÿ è ïîëüçî-
âàòåëüñêèé èíòåðôåéñ äëÿ ââîäà ïàðà-
ìåòðîâ, èíäèêàöèè õîäà èçìåðåíèÿ
è äàííûõ. Â íîâîé ñèñòåìå ôèðìû RION
(ðèñ. 2) âñå êîìïîíåíòû ñìîíòèðîâàíû
â åäèíûé êîìïàêòíûé ïðèáîð, êîòîðûé
ïîëó÷èë íàçâàíèå ALL-IN-ONE (âñå
â îäíîì). Äîñòîèíñòâîì ýòîé ñèñòåìû
ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî èñòî÷íèê äàííûõ, èõ õðà-
íåíèå, à òàêæå âèçóàëèçàöèÿ äàííûõ
îáúåäèíåíû â îäíîì áëîêå.

Ôàðìàêîïåè
Ê îñíîâíûì íàöèîíàëüíûì ôàðìà-

êîïåÿì îòíîñÿòñÿ USP25 <788> äëÿ
ÑØÀ, JP14 äëÿ ßïîíèè è EP3 (EP,
3-å èçä., Äîïîëíåíèå 2000, ãëàâà 2.9.19)
äëÿ Åâðîïåéñêîãî Ñîþçà. USP25 è EP3
âñòóïèëè â äåéñòâèå ñ 1 ÿíâàðÿ 2002 ã.
Â ñâÿçè ñ ðàñøèðåíèåì ìåæäóíàðîäíîé
òîðãîâëè ñòàëà íåîáõîäèìîé ãàðìîíè-
çàöèÿ, â õîäå êîòîðîé îñíîâíûå íàöèî-
íàëüíûå òðåáîâàíèÿ îòíîñèòåëüíî ðàç-
ìåðîâ ÷àñòèö è èõ äîïóñòèìîãî ÷èñëà
áûëè ïðèâåäåíû â ñîîòâåòñòâèå äðóã
ñ äðóãîì. Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü ðàç-

Ä-ð Ðîëüô Êëÿéíå îáñóæäàåò âîïðîñ îïðåäåëåíèÿ ñîäåðæàíèÿ ÷àñòèö â ðàñòâîðàõ
è ðàññìàòðèâàåò òðåáîâàíèÿ ê àâòîìàòèçèðîâàííûì ñèñòåìàì.
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Ðèñ. 2. Ñ÷åò÷èê ÷àñòèö â èíúåêöèîííûõ
ïðåïàðàòàõ, ìîäåëü KL-04, ôèðìà RION

ëè÷èÿ îñòàþòñÿ òîëüêî â îïðåäåëåíèÿõ
îáúåìà êîíòåéíåðîâ (òàáë. 1). Òàê, USP
è ïî-ïðåæíåìó îòíîñÿò ôëàêîíû îáúå-
ìîì 100 ìë ê ìåëêîäîçèðîâàííûì
èíúåêöèîííûì ïðåïàðàòàì (ÌÄÈÏ), â òî
âðåìÿ êàê ïî JP îíè ÿâëÿþòñÿ êðóïíî-
äîçèðîâàííûìè èíúåêöèîííûìè ïðåïà-
ðàòàìè (ÊÄÈÏ).

Òàêæå áûëè ãàðìîíèçèðîâàíû ïðî-
öåäóðû èçìåðåíèÿ, õîòÿ íåêîòîðûå ðàç-
ëè÷èÿ âñå åùå ñîõðàíÿþòñÿ (òàáë. 2). Ïî
òðåáîâàíèÿì USP è JP ïîäñ÷åò ÷àñòèö
äîëæåí ïðîâîäèòüñÿ äëÿ òðåõ àëèêâîò
îáúåìîì íå ìåíåå 5 ìë, ïðè÷åì ïåð-
âîå èçìåðåíèå ñ÷èòàåòñÿ ïðîìûâêîé îò
îñòàòêîâ ïðåäûäóùåãî îáðàçöà è åãî
ðåçóëüòàòû íå ó÷èòûâàþòñÿ, à îöåíêà
ïðîèçâîäèòñÿ ïî äâóì ïîñëåäíèì èçìå-
ðåíèÿì. Ïîäñ÷åòó ïîäëåæàò ÷àñòèöû
>10 ìêì è >25 ìêì, âîçìîæåí ó÷åò ÷àñ-
òèö è äðóãèõ ðàçìåðîâ. Ïðèâåäåííûå
â òàáëèöå 1 ïîêàçàòåëè ïðåäåëüíî
äîïóñòèìîãî ÷èñëà ÷àñòèö ðàçëè÷íû
äëÿ êîíòåéíåðîâ ìàëîãî (ÌÄÈÏ) è áîëü-
øîãî (ÊÄÈÏ) îáúåìà. Äëÿ ÊÄÈÏ îïðå-
äåëÿåòñÿ ÷èñëî ÷àñòèö â 1 ìë, à äëÿ
ÌÄÈÏ – â êîíòåéíåðå â öåëîì. Åñëè
ïðåäåëüíî äîïóñòèìóþ êîíöåíòðàöèþ
÷àñòèö äëÿ ÊÄÈÏ óìíîæèòü íà îáúåì
êîíòåéíåðà, òî ðàñ÷åòíîå ÷èñëî ÷àñòèö
â êîíòåéíåðå áóäåò ãîðàçäî ìåíüøå
äîïóñòèìîãî. Äëÿ ÌÄÈÏ óñòàíîâëåíû
äîñòàòî÷íî âûñîêèå ïðåäåëüíûå âåëè-
÷èíû, ïîñêîëüêó ïðè ìàëîì îáúåìå
óäåëüíàÿ ïëîùàäü ïîâåðõíîñòè êîíòåé-
íåðà áîëüøå è íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü
âîçìîæíîñòü ïîïàäàíèÿ ÷àñòèö ñòåêëà
â ðàñòâîð ïðè îòêðûâàíèè êîíòåéíåðà.
Ïðåäåëüíûå âåëè÷èíû, óñòàíîâëåííûå
äëÿ ÌÄÈÏ, ðàñïðîñòðàíÿþòñÿ òàêæå
è íà ðàñòâîðû ñòåðèëüíûõ ëèîôèëèçè-
ðîâàííûõ ïîðîøêîâ, à EP3 äîïóñêàåò
áîëüøåå ñîäåðæàíèå ÷àñòèö.

USP è JP ïðåäóñòìàòðèâàþò «îáúå-
äèíåíèå» ïðîá. Ïðè àíàëèçå ÌÄÈÏ
îáúåìîì <25 ìë äëÿ ïîëó÷åíèÿ ìèíè-
ìàëüíîãî îáúåìà îáðàçöà â 20 ìë, êàê
òðåáóåò USP, íåîáõîäèìî ñëèòü â îäèí
÷èñòûé êîíòåéíåð íå ìåíåå 10 êîíòåé-

Òàáëèöà 1.
Êëàññèôèêàöèÿ îáðàçöîâ è ïðåäåëüíîå ñîäåðæàíèå

÷àñòèö ïî îñíîâíûì ôàðìàêîïåÿì

Òàáëèöà 2.
Ïðîöåäóðà èçìåðåíèÿ

íåðîâ àíàëèçèðóåìîãî ïðåïàðàòà. Â JP
ãîâîðèòñÿ ïðîñòî î ÷èñëå êîíòåéíåðîâ,
íåîáõîäèìîì äëÿ ïîëó÷åíèÿ ìèíèìàëü-
íîãî îáúåìà îáðàçöà â 25 ìë.

Ïåðåä îáúåäèíåíèåì ÌÄÈÏ íåîá-
õîäèìî âûìûòü íå òîëüêî êîíòåéíåðû,
íî è ïðîáêè è äðóãèå óêóïîðèâàþùèå
êîìïîíåíòû î÷èùåííîé âîäîé. Â òàá-
ëèöå 3 ïðèâåäåíû äîïóñòèìûå ïðåäåëû
è ïðîöåäóðà èçìåðåíèÿ ïðè ïðîâåðêå
÷èñòîòû. Ïî ÅÐ ïî ðåçóëüòàòàì èçìåðå-
íèÿ ïÿòè àëèêâîò ïî 5 ìë ñóììàðíîå
êîëè÷åñòâî ÷àñòèö ðàçìåðîì >10 ìêì
â 25 ìë äîëæíî áûòü íå áîëåå 25.
Ïî USP è JP ñóììèðóþòñÿ ðåçóëüòàòû

èçìåðåíèÿ äâóõ àëèêâîò ïî 5 ìë, ïðè-
÷åì ïî USP ñóììàðíîå êîëè÷åñòâî ÷àñ-
òèö ðàçìåðîì >10 ìêì â 10 ìë äîëæíî
áûòü íå áîëåå 10, à ïî JP – â 2 ðàçà
ìåíüøå. Òàêèì îáðàçîì, ïî ëþáîìó
èç ýòèõ ñòàíäàðòîâ ÷èñòîòà êîíòåéíåðà
äîëæíà áûòü íå õóæå, ÷åì 1 ÷àñòèöà ðàç-
ìåðîì >10 ìêì íà 1 ìë.

Ïàðàìåòðû èçìåðåíèÿ äëÿ âûøåîïè-
ñàííûõ àíàëèçîâ äîëæíû ïðîãðàììè-
ðîâàòüñÿ â êàæäîì êîíêðåòíîì ñëó÷àå
â çàâèñèìîñòè îò îáúåìà äîçèðîâàíèÿ
è îò èñïîëüçóåìîé ôàðìàêîïåè, ÷òî
òðåáóåò îò èçìåðèòåëüíîé ñèñòåìû
ãèáêîñòè.

52PSU 41PJ 3PE

)òîâêèëà(âîðîòâîïîëñè× ≥3 ≥3 ≥4

)ëì(ûòîâêèëàìåúáÎ ³5 ³5 ≥5

éèíåðåìçèõûíüëåòèðàâäåðïîëñè× 1 1 1

ÿèíåðåìçèåûìåàâûòè÷Ó 3,2 3,2 4,3,2

52PSU 41PJ 3PE

òêåúáîéûìåóðèçèëàíÀ íîêàëÔ àäîâÿàííåùè÷Î íîêàëÔ

éèíåðåìçèîëñè× 3 5
)ëì(ûòîâêèëàìåúáÎ 5 5

õûíüëåòèðàâäåðïîëñè×
éèíåðåìçè 1 0

ÿèíåðåìçèåûìåàâûòè÷Ó 3+2 5+4+3+2+1

öèòñà÷åèíàæðåäîñåîíüëåäåðÏ

ìêì01=> ≤ ëì01/01 ≤ ëì01/5 ≤ ëì52/52
ìêì52=> ³ ëì01/2 ³ ëì01/2

Òàáëèöà 3.
Ïðîöåäóðà èçìåðåíèÿ è ïðåäåëüíîå

ñîäåðæàíèå ÷àñòèö ïðè ïðîâåðêå ÷èñòîòû êîíòåéíåðà

ïèÒ
àòàðàïåðï ÿåïîêàìðàÔ

ìåúáÎ
àðåíéåòíîê

)ëì(
³ ìêì01 ³ ìêì52

,ìåúáÎ
îãîðîòîêÿëä

íåëâîíàòñó
ëåäåðï

ÏÈÄK 52PSU 001>

52 3 ëì1)ÀòñåÒ(3PE 001>

41PJ ≥ 001

ÏÈÄÌ 52PSU ≤ 001

0006 006 ðåíéåòíîk)ÂòñåÒ(3PE 001≤

41PJ 001<

52PSU ³ 001

)ÑòñåÒ(3PE ≤ 001 0006 006

41PJ 001< 00001 0001
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Ñòàíäàðòèçàöèÿ ñèñòåìû
Âî èçáåæàíèå ðàñõîæäåíèÿ ðåçóëü-

òàòîâ ïðè îïðåäåëåíèè êîíöåíòðàöèè
÷àñòèö â îäíîì è òîì æå ïðåïàðàòå
ñ èñïîëüçîâàíèåì ñèñòåì ðàçëè÷íûõ
ïðîèçâîäèòåëåé, ñïðîåêòèðîâàííûõ,
èñïûòàííûõ è êàëèáðîâàííûõ ïî ðàçíûì
ñòàíäàðòàì èëè ïðîöåäóðàì, â USP25
è JP14 äåëàåòñÿ óïîð íà ñòàíäàðòèçàöèþ
ñèñòåìû. Ýòî îáúÿñíÿåòñÿ áîëüøèìè
ðàñõîæäåíèÿìè ðåçóëüòàòîâ èçìåðåíèé,
êîòîðûå èìåëè ìåñòî áîëåå 12 ëåò íàçàä
ïðè èñïîëüçîâàíèè ñ÷åò÷èêîâ ÷àñòèö
ñ èñòî÷íèêîì áåëîãî ñâåòà, êîòîðûå
îòëè÷àëèñü íèçêîé ðàçðåøàþùåé ñïî-
ñîáíîñòüþ è ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ. Â ñîâ-
ðåìåííûõ ñèñòåìàõ ïðèìåíÿþòñÿ ëàçåð-
íûå äèîäû, êîòîðûå ïîçâîëÿþò ëåãêî
äîáèòüñÿ ñîîòâåòñòâèÿ ôàðìàêîïåéíûì
òðåáîâàíèÿì. Â òàáëèöå 4 ïðèâåäåíû
òðåáîâàíèÿ ê èçìåðèòåëüíûì ñèñòåìàì:
ðàçðåøåíèå äàò÷èêà äîëæíî áûòü ìå-
íåå 10% (ïðè èçìåðåíèè ñóñïåíçèè ìèê-
ðîñôåð èç ïîëèñòèðîëîâîãî ëàòåêñà
(PSL) ðàçìåðîì 10 ìêì), îáúåìíàÿ òî÷-
íîñòü – ìåíåå 5%, à òî÷íîñòü îïðåäå-
ëåíèÿ îáúåìà – íå ìåíåå 5%. Ïåðâûì
ýëåìåíòîì ñòàíäàðòèçàöèè ñèñòåìû ïî
USP è JP ÿâëÿåòñÿ òåñò íà ïðàâèëüíîñòü
ïîäñ÷åòà, êîòîðûé ìîæåò ïðîâîäèòüñÿ
ðåãóëÿðíî èëè ïðè ïîäîçðåíèè íà îøèá-
êó. Ïðîöåäóðà èçìåðåíèÿ è èíòåðïðå-
òàöèÿ ðåçóëüòàòîâ òåñòà íà ïðàâèëüíîñòü
ïîäñ÷åòà îïèñàíû â òàáëèöå 5. USP ïðî-
äàåò PCRS-ñòàíäàðò (ïðîñëåæèâàåìûé
äî NIST), ïðåäñòàâëÿþùèé ñîáîé ñóñïåí-

çèþ ëàòåêñíûõ ìèêðîñôåð (PSL) äèà-
ìåòðîì 15 ìêì â âîäå. Êîíöåíòðàöèÿ
÷àñòèö óêàçûâàåòñÿ íà ýòèêåòêå ôëàêîíà
è ñîñòàâëÿåò îò 3000 äî 5000 ÷àñòèö
íà ìèëëèëèòð. JP ðåêîìåíäóåò ïðîäà-
âàåìóþ JSR CRS-ñóñïåíçèþ ÷àñòèö äèà-
ìåòðîì 10 ìêì ñ êîíöåíòðàöèåé 1000
÷àñòèö íà ìèëëèëèòð +10%. Åñëè äàò÷èê
íå ïðîõîäèò òåñò íà ïðàâèëüíîñòü ïîä-
ñ÷åòà, òî îí ïîäëåæèò ïðîâåðêå, ðåìîíòó
è ïîâòîðíîé êàëèáðîâêå. Ïðè ïðîâåäå-
íèè òåñòà íà ïðàâèëüíîñòü ïîäñ÷åòà
îäèí èç êàíàëîâ óñòàíàâëèâàåòñÿ íà
òàêîé ðàçìåð ÷àñòèö, ÷òîáû âñå ñèãíàëû
áûëè çàâåäîìî âûøå è ñ âûñîêîé âåðî-
ÿòíîñòüþ ðåãèñòðèðîâàëèñü ïî ýòîìó
êàíàëó (ïî USP íà 10 ìêì ïðè èñïîëü-
çîâàíèè 15-ìêì PSL, à ïî JP íà 5 ìêì
ïðè èñïîëüçîâàíèè 10-ìêì PSL).

Êâàëèôèêàöèÿ ñèñòåìû âêëþ÷àåò
òàêæå äðóãèå ïðîâåðêè, òàêèå êàê òåñò
íà ñîîòíîøåíèå è íà ðàçðåøåíèå. Òåñò
íà ñîîòíîøåíèå ïðåäóñìîòðåí òîëüêî
USP. Ïðè ýòîì èñïîëüçóþòñÿ äâà êàíàëà
(>10 ìêì è >15 ìêì), ïðè÷åì âòîðîé
êàíàë óñòàíàâëèâàåòñÿ íà èñòèííûé ðàç-
ìåð PSL-÷àñòèö (êîòîðûé îòëè÷àåòñÿ îò
íîìèíàëüíîãî äèàìåòðà â 15 ìêì). Ïî
ïåðâîìó êàíàëó ó÷èòûâàþòñÿ âñå ÷àñ-
òèöû, à ïî âòîðîìó – îêîëî ïîëîâèíû.
Ïðè íàðóøåíèè êàëèáðîâêè ñèñòåìà íå
ïðîõîäèò òåñò íà ñîîòíîøåíèå. Ïðåä-
ëàãàåìûé USP íàáîð äëÿ ýòîãî òåñòà
ñîñòîèò èç ÷åòûðåõ ôëàêîíîâ ïî 25 ìë,
â äâóõ èç êîòîðûõ íàõîäèòñÿ î÷èùåííàÿ
âîäà («ôîí»), à â äâóõ äðóãèõ – ñóñ-

ïåíçèÿ PSL-÷àñòèö â î÷èùåííîé âîäå
(«îáðàçåö»). Ðåçóëüòàòû èçìåðåíèÿ ôîíà
âû÷èòàþò èç ðåçóëüòàòîâ èçìåðåíèÿ
îáðàçöà. Ýòî ïîçâîëÿåò íèâåëèðîâàòü
ýôôåêò ñòàðåíèÿ îáðàçöà ïðè ðîñòå
âîäîðîñëåé è ò.ï., êîòîðîå ðàçâèâàåòñÿ
îäèíàêîâî âî âñåõ ôëàêîíàõ. Ãàðàíòè-
ðîâàííûé ñðîê õðàíåíèÿ PCRS-îáðàç-
öîâ – 6 ìåñÿöåâ, íî â ïðîõëàäíûõ óñëî-
âèÿõ îíè ñîõðàíÿþòñÿ è äîëüøå.

Ðàçðåøåíèå äàò÷èêà – ýòî îòíîñè-
òåëüíîå ðàñøèðåíèå ðàçìåðíîãî ñïåêò-
ðà ìîíîäèñïåðñíûõ ÷àñòèö, êîòîðûå
òåîðåòè÷åñêè äîëæíû èìåòü îäèíàêîâûé
äèàìåòð, â ðåçóëüòàòå íåðàâíîìåðíîãî
îñâåùåíèÿ ÿ÷åéêè è ïîìåõ. Íà ñàìîì
äåëå PSL-÷àñòèöû íå ÿâëÿþòñÿ ïîëíîñòüþ
ìîíîäèñïåðñíûìè, ò.å. èõ äèàìåòð
íàõîäèòñÿ â ðàìêàõ îïðåäåëåííîãî
äèàïàçîíà, è îòêëîíåíèå îò ñðåäíåé
âåëè÷èíû îïèñûâàåòñÿ êîýôôèöèåíòîì
âàðèàöèè (CV). Äëÿ õîðîøèõ ÷àñòèö CV
ñîñòàâëÿåò îêîëî 1%. Äàò÷èêè ÷àñòèö
èçìåðÿþò ýòè ìîíîäèñïåðñíûå PSL-÷àñ-
òèöû ñ CV îò 2 äî 10%. Ðàçðåøåíèå
äàò÷èêà ðàâíî êâàäðàòíîìó êîðíþ èç
ðàçíèöû CV ðåçóëüòàòîâ èçìåðåíèÿ
è ñàìèõ ÷àñòèö. È ïî USP, è ïî JP äëÿ
îïðåäåëåíèÿ ðàçðåøåíèÿ èñïîëüçóþòñÿ
PSL äèàìåòðîì 10 ìêì.

Äëÿ êàëèáðîâêè ñ÷åò÷èêîâ ÷àñòèö
èñïîëüçóþò ìèêðîñôåðû èç ïîëèñòèðî-
ëîâîãî ëàòåêñà. Êàëèáðîâêó ïðîâîäÿò êàê
ìèíèìóì äëÿ òåõ ðàçìåðîâ ÷àñòèö, êî-
òîðûå èñïîëüçóþòñÿ ïðè ïðîâåäåíèè
àíàëèçîâ, òåñòà íà ïðàâèëüíîñòü ïîä-
ñ÷åòà è ïðîâåðêè ðàçðåøåíèÿ. Äëÿ êà-
÷åñòâåííîé êàëèáðîâêè ðåêîìåíäóåòñÿ
èñïîëüçîâàòü ÷àñòèöû 6-10 ðàçíûõ ðàç-
ìåðîâ. Êîíöåíòðàöèÿ ñóñïåíöèè äîëæíà
áûòü ñóùåñòâåííî íèæå ïðåäåëà êîíöåí-
òðàöèè äëÿ äàò÷èêà, êîòîðûé ñîñòàâëÿåò
10000 ÷àñòèö íà ìèëëèëèòð. Ïî òðåáî-
âàíèÿì USP êîíöåíòðàöèÿ äîëæíà ñîñ-
òàâëÿòü îò 1000 äî 5000 ÷àñòèö íà ëèòð,
à ïî JP- òîëüêî 1000 ÷àñòèö íà ìë. Ïå-
ðèîäè÷íîñòü êàëèáðîâêè – 6 ìåñÿöåâ ïî
USP è 12 ìåñÿöåâ ïî JP. PCRS/CRS-òåñò
äîëæåí ïðîâîäèòüñÿ íå ðåæå ÷åì ïîñëå
êàæäîé êàëèáðîâêè, à æåëàòåëüíî ÷àùå.
Òàêîâû ôàðìàêîïåéíûå òðåáîâàíèÿ.
Ñ òî÷êè çðåíèÿ ïðîèçâîäèòåëåé ïðèáî-
ðîâ, äîñòàòî÷íî åæåãîäíîé êàëèáðîâêè.

ÿåïîêàìðàÔ
-êèì-LSPðåìçàÐ

)ìêì(ðåôñîð
èèçíåïñóñâ

ðåìçàÐ
)ìêì( stnuoC stnuoC

)s(elpmas
noitaulavE
)B(knalb

éûìåàäèæÎ
òàòüëóçåð

åà÷óëñÂ
ÿèâòñòåâòîîñåí

52PSU 51 ≥ 01 01SC 01BC 01BC-01SC óêòåêèòý.ìÑ
åíîêàëôàí

èòñåâîðÏ
åèíàâèæóëñáîõåò

≥ 51 51SC 01BC 51BC-51SC ÿèíåëåäåðïîÿëäîêüëîòÿñòåóáåðÒ
ÿèíåøîíòîîñ

=åèíåøîíòîîÑ
51SC/01SC åíîêàëôàíóêòåêèòý.ìÑ

41PJ 01 ≥5 5BC 5SC

Òàáëèöà 5.
Ôàðìàêîïåéíûå òðåáîâàíèÿ ê òåñòó íà ïðàâèëüíîñòü ïîäñ÷åòà

52PSU 41PJ 3PE

ÿèíåðåìçèïèöíèðÏ àòåâñåèíåëáàëñÎ àòåâñåèíåëáàëñÎ åèíåíåòàÇ

ÿàíüëàìèñêàÌ
ÿèöàðòíåöíîê

åðåòîï%01èðÏ
ÿèíåäàïâîñ

-íåìàëãåðåÍ
ÿñòåóðèò -àëãåðåÍ

ÿñòåóðèòíåì
àêè÷òàäåèíåøåðçàÐ ≤ ìêì01èðï%01 ≤ ìêì01èðï%01

üòñîí÷îÒ
ÿèíàâîðèçîä

åîâîñåâ(%5ååíåÌ
;)åèíåëåäåðïî

ìåúáîéîáþë

åîâîñåâ(%5ååíåÌ
ëì01ìåúáî;)åèíåëåäåðïî

èòñîðîêñüòñîí÷îÒ
àêîòîï

ÿñòåàâûçàêÓ
ìåëåòèäîâçèîðï

Òàáëèöà 4.
Òðåáîâàíèÿ ê èçìåðèòåëüíûì ñèñòåìàì



14 × È Ñ Ò Û Å  Ï Î Ì Å Ù Å Í È ß
è òåõíîëîãè÷åñêèå ñðåäû

Ñîáëþäåíèå òðåáîâàíèé ïðè
èñïîëüçîâàíèè ñèñòåìû KL04

Ñèñòåìà KL04 ñîîòâåòñòâóåò ôàð-
ìàêîïåéíûì òðåáîâàíèÿì ê ñèñòåìàì
ïîäñ÷åòà ÷àñòèö. Ñèñòåìà ñîñòîèò èç
äàò÷èêà, øïðèöåâîãî ïðîáîîòáîðíèêà
è êîìïüþòåðà, ñìîíòèðîâàííûõ â îäíîì
êîðïóñå. Ñèñòåìà ïîçâîëÿåò çàäàòü
ïðîãðàììû èçìåðåíèÿ (ïðîöåäóðó èç-
ìåðåíèÿ è ïðåäåëüíûå âåëè÷èíû) äëÿ
ëþáûõ îáðàçöîâ è ôàðìàêîïåé è âû-
çûâàòü èõ çà ñ÷èòàííûå ñåêóíäû, îáåñ-
ïå÷èâàÿ áûñòðûé ïåðåõîä îò îäíîãî
ïðåïàðàòà ê äðóãîìó.

Ñèñòåìà ñàìà ïðîâîäèò ïðîâåðêó
ðàáî÷èõ õàðàêòåðèñòèê, â õîäå êîòîðîé
èçìåðÿþòñÿ ðàçðåøåíèå äàò÷èêà, óðî-
âåíü ïîìåõ, ïðàâèëüíîñòü îïðåäåëåíèÿ
ðàçìåðà è ïðàâèëüíîñòü ïîäñ÷åòà. Ïðà-
âèëüíîñòü äîçèðîâàíèÿ, êîòîðàÿ òàêæå
çàëîæåíà â ôàðìàêîïåå, èçìåðÿåòñÿ
îòäåëüíî âî âðåìÿ âàëèäàöèè ñèñòåìû,
âåñîâûì ìåòîäîì. Äëÿ ïðîâåðêè ïðà-
âèëüíîñòè îáúåìà íóæåí øïðèöåâîé
ïðîáîîòáîðíèê è ýëåêòðîííûå âåñû äëÿ
èçìåðåíèÿ îáúåìà îáðàçöà. Ïðîâåðêà
ðàáî÷èõ õàðàêòåðèñòèê ñâÿçàíà ñ ïàðà-
ìåòðàìè èçìåðåíèÿ è êàëèáðîâî÷íîé
êðèâîé, à ïîëüçîâàòåëü ñàìîñòîÿòåëüíî
çàäàåò ïåðèîäè÷íîñòü ýòîé ïðîâåðêè; ïî
èñòå÷åíèè çàäàííîãî ñðîêà ñèñòåìà
ñîîáùàåò ïîëüçîâàòåëþ î íåîáõîäè-
ìîñòè ïðîâåäåíèÿ òåñòà. Ïðîâåðêà
ðàáî÷èõ õàðàêòåðèñòèê çàíèìàåò îêîëî
15 ìèíóò, à êàëèáðîâêà ñ èñïîëüçî-
âàíèåì ÷àñòèö 10 ðàçíûõ ðàçìåðîâ –
îêîëî 2-3 ÷àñîâ.

Ïðè ïðîâåäåíèè ïðîãðàììû êàëèá-
ðîâêè èçìåðÿåòñÿ ñðåäíÿÿ âûñîòà èì-
ïóëüñà ñèãíàëà äëÿ çàäàííîãî ÷èñëà
ðàçìåðîâ ÷àñòèö, äëÿ ÷åãî èñïîëüçóåòñÿ
ìåòîä «äèôôåðåíöèàëüíîãî ïîëîâèííîãî
ïîäñ÷åòà» â ñîîòâåòñòâèè ñ ôàðìàêî-
ïåÿìè (USP è JP), è ïîñëå èíòåðïîëèðî-
âàíèÿ êàëèáðîâî÷íîé êðèâîé çàäàþòñÿ
ïîðîãîâûå âåëè÷èíû äëÿ êàíàëîâ.

Èçìåðåíèå ïðè ïîìîùè KL04 ìîæåò
ïðîâîäèòüñÿ ïî 20 êàíàëàì â äèàïàçîíå
îò 1 äî 100 ìêì ïðè óñëîâèè, ÷òî äëÿ
ýòîãî äèàïàçîíà åñòü êàëèáðîâî÷íûå
äàííûå (ýêñòðàïîëèðîâàíèå íå äîïóñ-
êàåòñÿ), ñ óêàçàíèåì ïðåäåëüíîé êîí-
öåíòðàöèè ÷àñòèö äëÿ êàæäîãî êàíàëà

èçìåðåíèÿ. Ïðîãðàììû èçìåðåíèÿ (ïðî-
âåäåíèå àíàëèçà, ïðîâåðêà ðàáî÷èõ
õàðàêòåðèñòèê, êàëèáðîâêà) àâòîìàòè-
çèðîâàíû è ìîãóò ëåãêî îñóùåñòâëÿòüñÿ
ñàìèì ïîëüçîâàòåëåì ïðè íàëè÷èè PSL-
ñòàíäàðòîâ ðàçìåðîâ äëÿ êàëèáðîâêè
è ñóñïåíçèé äëÿ PCRS/CRS-òåñòà íà
ïðàâèëüíîñòü ïîäñ÷åòà.

21 Ñâîä ôåäåðàëüíûõ
ïîñòàíîâëåíèé ÑØÀ (21CFR),
÷àñòü 1

Ñèñòåìà KL04 ðàçðàáîòàíà òàêæå
â ñîîòâåòñòâèè ñ íîâûì ðóêîâîäñòâîì
FDA – 21CFR, ÷àñòü 1 «Ýëåêòðîííûå
çàïèñè è ýëåêòðîííûå ïîäïèñè», –
êîòîðîå òðåáóåò, ÷òîáû ýëåêòðîííûå
çàïèñè (ÝÇ) è ñîîòâåòñòâóþùèå ýëåêò-
ðîííûå ïîäïèñè (ÝÏ) áûëè äîñòîâåðíû,
íàäåæíû è â öåëîì ýêâèâàëåíòíû çàïè-
ñÿì íà áóìàãå è ðó÷íûì ïîäïèñÿì. Ýòî
òðåáîâàíèå ðàñïðîñòðàíÿåòñÿ íà âñå
ñîçäàâàåìûå, èçìåíÿåìûå, âåäóùèåñÿ,
àðõèâèðóåìûå, âîññòàíàâëèâàåìûå
è ïåðåäàâàåìûå ýëåêòðîííûå çàïèñè.
Â ñìûñëå ýòîé äèðåêòèâû KL04 ÿâëÿåòñÿ
çàìêíóòîé ñèñòåìîé, äîñòóï ê êîòîðîé
êîíòðîëèðóåòñÿ ñîòðóäíèêàìè, îòâå÷àþ-
ùèìè çà ñîäåðæàíèå õðàíÿùèõñÿ ÝÇ.
Ïóòåì âàëèäàöèè îíè äîëæíû ïðîäåìîíñò-
ðèðîâàòü, ÷òî ñèñòåìà òî÷íà, íàäåæíà,
óñòîé÷èâî ðàáîòàåò è â ñîñòîÿíèè ðàñ-
ïîçíàòü íåäåéñòâèòåëüíûå èëè èçìåíåí-
íûå ÝÇ. Ïîñëåäíåå äîñòèãàåòñÿ èñïîëü-
çîâàíèåì «îòïå÷àòêîâ ïàëüöåâ» ïðè
êàæäîì äåéñòâèè, â ðåçóëüòàòå ÷åãî
ñèñòåìà ïðè ïîìîùè êðèïòîãðàôè-
÷åñêèõ ìåòîäîâ ãåíåðèðóåò 16-çíà÷íûé
êîä, ýëåêòðîííî ñâÿçàííûé ñ ñîîòâåò-
ñòâóþùåé ÝÏ. Òàêèì îáðàçîì, ñèñòåìà
ÿâëÿåòñÿ èñòî÷íèêîì òî÷íûõ, ïîëíûõ
è ïîääàþùèõñÿ ïðîâåðêå êîïèé âñåõ ÝÇ
íà ìàãíèòíûõ èëè áóìàæíûõ íîñèòåëÿõ.
Äîñòóï ê ñèñòåìå èìåþò òîëüêî óïîëíî-
ìî÷åííûå ïîëüçîâàòåëè. Îòâåòñòâåííûé
çà óïðàâëåíèå ðàáîòîé îïåðàòîðîâ
ïðåäñòàâèòåëü àäìèíèñòðàöèè ìîæåò
ñîçäàâàòü è óíè÷òîæàòü èìåíà ïîëü-
çîâàòåëåé è ïàðîëè èëè ïîëíîñòüþ
áëîêèðîâàòü äîñòóï îïðåäåëåííûõ
ïîëüçîâàòåëåé ê ñèñòåìå.

Âðåìÿ è äàòà âñåõ äåéñòâèé (èçìåðå-
íèé, ïðîâåðêè ðàáî÷èõ õàðàêòåðèñòèê,

êàëèáðîâêè, ââîäà èëè èçìåíåíèÿ ïà-
ðàìåòðîâ èçìåðåíèÿ) ðåãèñòðèðóåòñÿ.
Âñå èçìåíåííûå ÝÇ îòëè÷àþòñÿ îò èñõîä-
íûõ íîìåðîì âåðñèè, ïîýòîìó âñå áîëåå
ðàííèå âåðñèè äîñòóïíû äëÿ ïðîâåðêè.
Òàêîé êîíòðîëü èçìåíåíèé îáåñïå÷èâàåò
ïîëíóþ ïðîñëåæèâàåìîñòü ïðè àóäèòå.

ÝÇ ñîäåðæèò ïîëíîå èìÿ (èìÿ è ôà-
ìèëèþ) âîøåäøåãî â ñèñòåìó ïîëüçîâà-
òåëÿ, äàòó è âðåìÿ ýëåêòðîííîé ïîäïèñè,
à òàêæå ðàñøèôðîâêó äåéñòâèÿ (èçìå-
ðåíèå, ïðîâåðêà ðàáî÷èõ õàðàêòåðèñ-
òèê, êàëèáðîâêà, óñòàíîâêà ïàðàìåòðîâ
èçìåðåíèÿ è ò.ï.). Ýëåêòðîííàÿ ïîäïèñü
(ÝÏ) ñîäåðæèò äâà èäåíòèôèêàòîðà,
ïîëíîå èìÿ è ïàðîëü. Îíà ýëåêòðîííî
ñâÿçûâàåòñÿ ñ ñîîòâåòñòâóþùåé ÝÇ. Ýòà
ñâÿçü íå ìîæåò áûòü îòðåäàêòèðîâàíà,
ñòåðòà, ñêîïèðîâàíà èëè ïåðåäàíà
ïîëüçîâàòåëåì.

Ñðàçó ïîñëå äåéñòèÿ ÝÇ çàïèñû-
âàþòñÿ íà æåñòêèé äèñê öåíòðàëüíîãî
ïðîöåññîðà; èõ ñëåäóåò åæåäíåâíî êî-
ïèðîâàòü íà ìàãíèòðóþ ëåíòó. Â ñëó÷àå
èíñïåêöèè ýòà ìàãíèòíàÿ ëåíòà, ÿâëÿþ-
ùàÿñÿ ìåñòîì ïîñòîÿííîãî õðàíåíèÿ
îðãèãèíàëüíûõ äàííûõ, âîññòàíàâëèâà-
åòñÿ, ïðè ïîìîùè ñèñòåìû ïðåäúÿâëÿåòñÿ
ïðîâåðÿþùåìó è ñðàâíèâàåòñÿ ñ õðà-
íÿùèìèñÿ â äðóãèõ ìåñòàõ ðàñïå÷àòêàìè
è êîïèÿìè. Ñèñòåìà ìîæåò áûòü âêëþ-
÷åíà â ëîêàëüíóþ ñåòü ÷åðåç Internet.
Ââåäÿ ñâîå èìÿ è ïàðîëü, ïîëüçîâàòåëü
ìîæåò âîéòè â ñèñòåìó è ïðîñìîòðåòü
èëè ñêîïèðîâàòü íàõîäÿùèåñÿ íà æåñò-
êîì äèñêå äàííûå. Èñõîäíàÿ áàçà äàí-
íûõ îñòàåòñÿ â KL04. Ñèñòåìà ìîæåò
áûòü ïîäêëþ÷åíà ê ëþáîìó ëîêàëüíîìó
èëè ñåòåâîìó ïðèíòåðó. Ôîðìàò ðàñïå-
÷àòîê ñîçäàåòñÿ ñèñòåìîé, ðàñïå÷àòêè
ïîäïèñûâàþòñÿ îïåðàòîðîì è ìåíåäæå-
ðîì. Ðàñïå÷àòêè ñîäåðæàò âñþ èíôîð-
ìàöèþ, íåîáõîäèìóþ äëÿ èäåíòèôèêàöèè
ýëåêòðîííûõ çàïèñåé.

Çàêëþ÷åíèå
Íà ðûíêå âïåðâûå ïîÿâèëñÿ ñ÷åò÷èê

÷àñòèö, îòâå÷àþùèé ôàðìàêîïåéíûì
òðåáîâàíèÿì ê òàêèì ñèñòåìàì, à òàêæå
òðåáîâàíèÿì 1 ÷àñòè 21 Ñâîäà ôåäå-
ðàëüíûõ ïîñòàíîâëåíèé ÑØÀ (21CFR).
Ïîëüçîâàòåëè ìîãóò áûòü óâåðåíû â ïðà-
âèëüíîñòè è îðèãèíàëüíîñòè ñâîèõ äàííûõ.

Òåõíîëîãèÿ ÷èñòîòû ñòàíîâèòñÿ ïîíÿòíîé, åñëè Âû ÷èòàåòå
íàø æóðíàë – èñòî÷íèê èíôîðìàöèè ïî îñíîâíûì íàïðàâ-
ëåíèÿì â îáåñïå÷åíèè òåõíîëîãè÷åñêîé ÷èñòîòû è êîíòðîëÿ
ìèêðîçàãðÿçíåíèé.

Ãîäîâàÿ ïîäïèñêà ÷åðåç ðåäàêöèþ (4íîìåðà) ñîñòàâëÿåò
1 òûñ. ðóá. (â ò.÷. ÍÄÑ).

Ïî âñåì âîïðîñàì Âû ìîæåòå îáðàùàòüñÿ â ðåäàêöèþ.




