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1. Giédi thiéu

1.1. Céc san pham dang trong giai doan nghién ctru duoc sir dung cho
muc dich thir nghiém; lam ddi chimg trong cac thir nghiém 1am sang va thir
nghi¢m thyc dia; lam gia dugc; cho cac chi dinh chua dugc phép; hoac dé
thu thap thém thong tin vé dang san pham da duogc cap phép.

1.2. Trong mdt sb truong hop, cac san pham da duoc luu hanh trén thi
truong nhung da duoc dong goi lai hodc stra ddi theo mét cach nao dé duoc
st dung cho muc dich nghién cuu.

1.3. Tinh trang phap 1y ciia cic san pham nghién ciru khac nhau tiy
theo timg qudc gia.

1.4. Cac san pham nay d6i khi khong duogc diéu chinh boi cac quy dinh
phép 1y va quy dinh vé thuc hanh tét va thanh tra. Trong nhiing truong hop
nhu vay, riii ro lién quan dén cac san pham nghién ciru tang 1én do viéc khong
tuan thi cac thyc hanh san xuat tét (GMP), riii ro do tap nhiém va nhiém
chéo, ciing nhu nhimg thiéu sot trong thiét ké thir nghiém 1am sang, lam mu
(blinding) va ngiu nhién hoa. Ngoai ra, c6 nhing trudng hop kién thirc vé
hiéu luc va tinh an toan cta san pham nghién ctru con chua day du.

1.5. Con ¢6 nhitng rui ro khac lién quan dén san xuat, xac nhan, thi
nghiém, ki€m soat, van chuyén, bdo quan va st dung céc san pham dang
dugc nghién cuu.

1.6. Bé giam thiéu rii ro, dam bao an toan cho ddi tuong tham gia thir
nghiém 1am sang va dam bao rang két qua cua cac thir nghiém 1am sang
khong bi anh hudng bdi cac van dé vé an toan, chét lwong hodc hiéu qua do
qua trinh san xuat khong dat yéu cau, cac san pham thir nghiém nén duoc san
xuat, dong goi, kiém tra, xir Iy, bao quan va phan phdi theo mot hé thong
quan 1y chat luong hiéu qua, cac huéng dan thyc hanh tot 4p dung va cac
khuyén nghi duoc néu trong hudng dan nay.

1.7. Cac hudng dan va quy dinh thuc hanh tot khac can duoc xem xét,
khi phut hop, va tiy theo cac giai doan phat trién, san xuat va kiém soat san
pham.

1.8. Hé thong quan 1y chat lugng phai bao gdm céc quy dinh vé viéc
thuc hién cac thay d6i bat ctr khi nao can thiét khi kién thic vé quy trinh ting
1én theo thoi gian, va pht hop vé6i giai doan phat trién cta san pham.

1.9. Cac san pham dang trong giai doan nghién ctru phai dugc san xuat
theo céch:
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- Tuan thi cac tiéu chuan GMP, phu hop véi giai doan phat trién;

- Pam bao rang cac ddi tuong tham gia thir nghiém 1am sang s& dugc
bao v¢ khoi cac san pham chat luong kém do quy trinh san xuat khong dat
yéu cau;

- Pam bao tinh nhit quan giita cac 16 va trong ting 16 cua san pham
dang duoc nghién ctru;

- -Cho phép danh gia dir liéu thu duogc tir cac san pham thir nghiém
duogc st dung so voi san pham thuong mai trong tuong lai.

1.10. Vi¢c lya chon dang bao ché phu hgp cho cac thir nghiém lam
sang rat quan trong. Mic di ngudi ta chip nhan rang dang bao ché duoc st
dung trong cac thir nghiém ban dau c6 thé rat khac so véi cong thic cubi
cung du kién (vi du: vién nang thay vi vién nén), nhung trong cic nghién ciru
giai doan III then chdt (pivotal phase III studies), dang bao ché nay phai
tuong tu nhu dang bao ché thuong mai du kién; néu khong, cac thir nghiém
nay s& khong nhat thiét chimg minh duoc rang san pham duoc dua ra thi
truong vira c6 hidu qua vira an toan. Néu c6 sy khac biét giira dang bao ché
trong thir nghiém 1am sang va dang bao ché thuong mai, can ndp cac bang
chtng khoa hoc va dit liéu cho co quan ding ky dé ching minh rang dang
bao ché cudi cung twong duong, vé kha ning sinh kha dung va d6 6n dinh,
vo1 dang dugce stir dung trong cac thir nghi¢ém lam sang.

1.11. Viéc kiém soat chit luong ctia cac san pham nghién ciru phai phu
hop véi giai doan phat trién. Vi du, cac dang bao ché trong cac nghién ctru
lam sang giai doan III phai dugc dac trung va ddm bao & mac do tuong tu
nhu ddi v6i cac san pham dugc san xuat thuong mai.

1.12. Trong truong hop chuyén giao hoat dong san xuét hoic kiém soat
chat luong tir co so ndy sang co so khac, can xem xét cac khuyén nghi trong
huéng dan vé chuyén giao cong nghé (2).

1.13. Tai liéu nay can duoc doc cung v6i cac huéng dan thue hanh tbt
khac caa WHO (3-11).

2. Pham vi

2.1. Cac khuyén nghi trong hudng dan nay ap dung cho cac san pham
dang dugc nghién ctru dung cho nguoi.

3. Bang thuat ngir

Cac dinh nghia dudi day ap dung cho cac thuat ngir dugc sir dung trong
huéng din nay. Ching da dugc diéu chinh dé phu hop nhét c6 thé véi thuat
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ngir trong cac hudng dan va thuc hanh tot lién quan cia WHO va duogc dua
vao Co sé dir liéu thudt ngtr Pam bao chét lugng thudc cia WHO: danh sach
cac thuat ngir va huéng dan lién quan ! nhung c6 thé co y nghia khac trong
cac bdi canh khac.

Thir nghiém 1adm sang. Bit ky nghién ctru c6 hé thdng nao vé cac san
pham duogc pham trén dbi twong ngudi, du 12 bénh nhan hay tinh nguyén vién
khac, nhim phat hién hodc xac minh tac dung cua, hoac xac dinh bat ky phan
g bat 1oi ndo dbi vdi, cac san pham dang duoc nghién ciru; va dé nghién
ctru sir hap thu, phan bd, chuyén hoa va bai tiét ciia cac san pham véi muc
dich x4c dinh hi€u qua va tinh an toan cia ching.

Céc thu nghiém 1am sang thuong dugc chia thanh cac giai doan [-IV.
Khong thé phan biét rd rang gitta cac giai doan nay, va c6 nhiéu y kién khac
nhau vé céc chi tiét va phuong phap luan. Tuy nhién, cac giai doan riéng 18,
dwa trén muc dich cta ching lién quan dén sy phat trién 1am sang cta cac
san phém duoc phém, c6 thé duoc dinh nghia ngén gon nhu sau:

- Giai doan I. Pay la nhiing thtr nghiém dau tién vé mot hoat chat
mo1 hodc mot cong thirc moi trén nguoi, thuong dugce thuc hién trén céac tinh
nguyén vién khde manh. Muc dich cta cac thir nghiém nay 1a danh gia so bd
vé tinh an toan, cling nhu xac dinh hé so duoc dong hoc va dugc luc hoc ban
dau (initial pharmacokinetic and pharmacodynamic profile) ctia hoat chét.

- Giai doan II. Muc dich cua cic nghién ctru thir nghiém diéu tri nay
la xac dinh hoat tinh va danh gia tinh an toan ngén han cua hoat chat trén
bénh nhan mic bénh hodc tinh trang ma hoat chat d6 duoc chi dinh diéu tri.
Cac thur nghi€ém duogc thuc hién trén mot ) luong dbi tuong han ché va
thuong, ¢ giai doan sau, co thiét ké so sanh (vidu: ddi ching gia dugc). Giai
doan nay cling lién quan dén viéc xac dinh pham vi liéu luong va phac dd
diéu tri thich hop va (néu c6 thé) 1am rd mbi quan hé gitra liéu lvong va phan
g dé cung cap nén tang tdi wu cho viéc thiét ké cac thir nghiém diéu tri quy
mo 16n.

- Giai doan III. Giai doan niy bao gom céc thir nghiém trén cac nhom
bénh nhan 16n (va ¢ thé da dang) nham xac dinh sy cén bang giita tinh an
toan va hiéu qua ngfm han va dai han cua cac dang bao ché hoat chét, déng
thoi danh gia gia tri diéu tri tong thé va twong d6i ciia nd. Mo hinh va dic
diém cua cac phan ung bat loi thuong gap phai duoc diéu tra, va cac dic
diém dic biét cua san pham phai duoc kham pha (vi du: twong tac thude co

! https://www.who.int/docs/default-source/medicines/norms-and-standards/guidelines/mga- terminology-
sept-2020.pdf?sfvrsn=48461cfc_5.
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¥ nghia 1am sang va cac yéu td dan dén sy khac biét vé hiéu qua, nhu tudi
tac). Cac thir nghiém nén uu tién 1a cdc thir nghiém ngau nhién mu doi, nhung
cac thiét ké khac co thé duoc chép nhan, nhu cac nghién ctru an toan dai han.
N6i chung, cac diéu kién tién hanh thir nghiém phai cang gan véi diéu kién
sir dung binh thuong cang tét.

- Giai doan IV. Trong giai doan nay, cac nghién ctru dugc thyc hién
sau khi san pham dugc pham di dugc dua ra thi trudng. Cac nghién ciru ndy
dwra trén'cac dic tinh cta san pham lam co sé dé cip phép luu hanh va thudng
c6 hinh thtrc giam sat sau khi dua ra thi truong va danh gia gia tri diéu tri
hodc cac chién luge diéu tri. Mic du cac phuwong phéap co thé khac nhau,
nhung céc tiéu chuan khoa hoc va dao dtic can duoc ap dung cho cac nghién
ctru giai doan IV giéng nhu trong cac nghién ctru trude khi dua ra thi truong.
Sau khi san pham da dugc dua ra thi truong, cac thir nghiém 1am sang dugc
thiét ké nham kham pha céc chi dinh méi, phwong phap dung thudc méi hoidc
cac phac d két hop méi thuong duogce coi 13 thir nghiém d6i véi cac san pham
dugc pham moi.

Ngay hét han. Ngay duoc ghi trén bao bi hodc nhin cua san pham
nghién ctru, chi dinh khoang thodi gian ma san pham nghién ctru dy kién sé
duy tri trong cac thong sd vé thoi han sir dung da duoc thiét 1ap néu duoc
bao quan trong cac diéu kién xac dinh, va sau d6 san pham khong nén duoc
st dung nira.

San pham dang dwoc nghién ciru. Bat ky san pham duoc pham nao,
bao gém san phém mdi, san phém hién c6 duoc chi dinh cho mot chi dinh
m&i, san pham ddi ching hodc gia dugc, dang duge thir nghiém hoic st dung
lam ddi chimg trong mot thtr nghiém 1am sang.

Nha nghién ctru. Nguoi chiu trach nhiém vé thu nghiém va bao v¢
quyén, strc khoe va phuc 1oi cua cac d6i twong tham gia thir nghiém. Nha
nghién ctru phai 1a nguoi cé trinh do chuyén mén phu hop, dugc phap luat
cho phép hanh nghé y hoic nha khoa.

Nguwoi giam sat. Nguoi duge nha tai trg chi dinh, chiu trach nhiém
giam sat va bao cdo tién trinh thir nghiém ciing nhu xac minh dit lidu.

Pon dit hang. Mot chi thi dé xur 1y, dong goi va van chuyén mot sd
luong nhat dinh ctia mot san pham nghién ctru.

San pham dwoc pham. P6i v6i muc dich cua tai lidu nay, thuat ngir
nay dugc dinh nghia giéng nhu trong cam nang cia WHO vé thyc hanh
nghién ctru 1am sang tét (4), tic 1a bat ky chat hodc hon hop chat nao c6 muc
dich diéu tri, phong ngira hodc chan doan, hodc nham thay d6i cac chirc ning
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sinh 1y, va duoc trinh bay duéi dang liéu lugng thich hop dé st dung cho
nguoi.

Tai liéu md ta (dic ta) san pham. Tai liéu mo ta san pham tap hop,
bao gém hodc tham chiéu dén tit ca cac tai liéu tham khdo can thiét nhim
dam bao ring cac san pham thir nghiém dugc san xuat theo cac nguyén tic
thuc hanh san xuét tét danh cho san pham thir nghiém va gidy phép thir
nghiém lam sang. Tai liéu nay can duoc cap nhat lién tuc theo tién trinh phat
trién san pham, déng thoi dam bao kha ning truy xuat ngudn gdc thich hop
d6i voi cac phién ban trude do.

Pé cwong nghién ciru (protocol). Mot tai lidu trinh by bbi canh, co
s0' 1y luan va myc tiéu cua thir nghiém, dong thoi mo ta thiét ké, phuong phap
va t6 chirc cua thir nghiém, bao gom cac cin nhac vé thong ké va céac diéu
kién dé thyc hién va quan ly. Giao thuc phai dugc ghi ngay thang va ky bai
nha nghién ctru hoac td chire lién quan va nha tai trg, va ngoai ra, co thé dong
vai tro nhu mot hop dong.

MAu tham chiéu. M6t miu cia mot 16 nguyén li¢u ban dau, vat liéu
dong goi, san pham chira trong bao bi cp 1 hodc san pham hoan chinh duoc
Iuru trit dé phan tich khi can thiét. Piéu nay c6 thé bao gom viéc luu trit trong
mot thung chira s6 luong 16n phu hop.

Mau lwu trit. Mot mau cua don vi dong gobi dugce léy tor mot 10 san
pham hoan thién cho mdi dot dong géi hodc giai doan thir nghiém. Miu nay
duoc luu trir dé phuc vu muc dich xac dinh — vi du: hinh thirc trinh bay, bao
bi, nhan méc, t& huéng dan sir dung, s6 16 va han sir dung — trong truong hop
can thiét.

Van chuyén/giri hang. Viéc dong gbi dé van chuyén va gt cac san
pham da dit hang cho céc thir nghiém 1am sang.

Nha tai tr¢g. Mot ¢4 nhan, cong ty, t6 chutre hodc co quan chiu trach
nhi¢ém khdi xudng, quan ly va tai tr¢g cho mot thir nghiém lam sang. Khi mot
nha nghién ctru doc 1ap khoi xudng va chiu trach nhi€ém hoan toan cho mat
thir nghiém, nha nghién ctru d6 cling ddm nhan vai tro cta nha tai tro.

4. Quan ly chit lwong

4.1. Can c6 mot hé théng quan 1y chat lugng duogc thiét ké toan dién,
xac dinh r0 rang, dugc 1ap thanh van ban va thyuc hi¢n chinh xac. Ban lanh
dao cap cao phai chiu trach nhiém vé van dé nay, ciing nhu vé chat lugng cua
san pham nghién ctru.
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4.2. Tt ca cac bd phan cta hé thong chat luong phai duoc cung cip
da ngudn luc va duy tri.

4.3. Hé théng chat luong phai két hop cac nguyén tic GMP, duoc ap
dung pht hop cho ting giai doan phat trién, bao gdm chuyén giao cong nghé
va su lién két gitra nha san xuét va cac co so thir nghiém (vi du: lién quan
dén véan chuyén, bao quan va dan nhin).

4.4Hé thdng quan 1y chat lugng phai dam bao rang:

=" Céac san pham duoc thiét ké va phat trién theo cac yéu cau cua tai
lidu nay va cac hudng dan lién quan khac, chang han nhu cac Nguyén tic
thuc hanh phong thi nghiém t6t (3), cdc Nguyén tic thuc hanh 1am sang tot
(4), GMP (5, 6) va cac Nguyén tac thuc hanh bao quan va phan phdi tét (7),
khi phu hop;

- Céc trach nhiém dugc xac dinh rd rang trong mo ta cong viée;

- Cac hoat dong dugc mo ta ro rang béng van ban;

- Cac bién phap dugc thuc hién dé san xuét, cung cép va st dung cac
nguyén liéu ban dau va vat liéu dong goi phu hop;

- Can phai c6 day du cac bién phap kiém soét can thiét d6i v6i nguyén
liéu ban dau, san pham trung gian, san pham thanh pham va cac bién phap
kiém soat khac trong qué trinh san xuét;

- Cac hoat dong bdo tri, hi¢u chuin, x4c nhan va xéac thue dugc thuc
hién khi cén thiét;

- San pham thanh pham duoc xur 1y va kiém tra ding theo cac quy
trinh da dinh;

- Céc thay d6i duoc quan 1y va ghi chép mot cach thich hop, va ho so
duoc luu gitr;

- Céc sai léch dugc diéu tra va ghi chép kém theo phan tich nguyén
nhan gdc ré & muc do phu hop, ddng thoi cac bién phap khic phuc va phong
ngura thich hgp dugc xac dinh va thuc hién;

- San pham nghién ctru dugc luu trix, phan phdi va xir 1y sau d6 theo
cac huéng dan thuc hanh tot ¢o lién quan.

5. Quan Iy riii ro chit lwong

5.1. Can c6 mot hé thong quan 1y rui ro chat luong (8).

5.2. Hé thng quan 1y rai ro chat lugng can bao gdm mot quy trinh c6
hé théng nham danh gia, kiém soat, thong bao va ra soat cac rai ro dbi véi
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chat lugng san pham, va quan trong nhat, 1a nham bao vé dbi twong tham gia
thir nghi€ém va bénh nhan.

5.3. Hé théng quan 1y rui ro chat luong phai dam bao rang:

- Viéc dénh gid rui ro dya trén kién thirc khoa hoc va kinh nghiém veé
quy trinh va san pham;

- Céc thu tuc va hd so vé quan 1y rui ro chit lugng duogce luu gitr;

-“Mtrc @6 nd lyc, tinh chinh thirc va tai liéu hoa ctia quy trinh quén 1y
rti ro chét luong phai twong xtng véi muc do rii ro.

5.4. Quan 1y rui ro chat luong phai duoc ap dung ca theo hudng du
bao va hoi ctru, tiiy theo ting truong hop cu thé.

6. Nhan sy

6.1. Phai c6 du s6 lugng nhan su ¢6 trinh d§ phu hop dé thuc hién tat
ca cac nhi€ém vy ma nha san xuat san pham nghién ctru chiu trach nhiém.

6.2. Trach nhiém cé& nhan phai dugc xac dinh ro rang, ghi lai dudi dang
cac mo ta bang van ban va dugc nhiing nguoi ¢6 lién quan hiéu ro.

6.3. Mot nguoi dugce chi dinh, ¢o kién thire rong vé qua trinh phat trién
san pham va thtr nghiém 1dm sang, phai dam bao rang c6 cac hé thong dap
g cac yéu cau ctia hudng dan nay va cac hudng dan thuc hanh tot ¢o lién
quan khac.

6.4. Nhan vién tham gia vao qua trinh phat trién, san xuét va kiém soét
cac san pham dang trong giai doan thir nghiém phai ¢6 trinh d6 chuyén mén
phtt hop. Ho phai dugc dao tao vé cac thuc hanh tét lién quan va céc yéu cau
cu thé ddi voi cac san pham dang trong giai doan thir nghiém. Tat ca nhan
vién, trude va trong thoi gian lam viée (tuy theo tung truong hop), phai trai
qua cac cudc kiém tra stc khoe. Bat ky ngudi nao duge phét hién c6 bénh 1d
rang hodc vét thuong ho ¢ thé anh hudng xau dén chat luong san pham tai
bat ky thoi diém nao déu khong duoc phép xtr 1y nguyén liéu ban dau, vat
liéu dong goi, nguyén liéu trong qua trinh san xuat hodc san pham cho dén
khi tinh trang d6 khong con dugc dénh gia 1a rai ro. Phai luu giit ho so.
Khéng duogc deo trang strc hodc trang diém.

6.5. Nhitng nguoi chiu trach nhi¢m vé san xuat va chat lugng phai
dugc xac dinh 10 rang va doc 1ap véi nhau, néu co thé.

6.6. Can chi dinh mot ngudi chiu trach nhiém vé viéc xuat xudng cac
16 san pham.
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6.7. Can mic trang phuc bao ho phu hop, tiy theo hoat dong va mirc
do rui ro.

6.8. Khong duoc phép hit thude, an, uéng, nhai keo cao su va dé cay
tréng, thuc phrflm, dd uéng, vat dung hut thudc va thude ca nhan tai bt ky
khu vuc ndo cé thé anh hudng xdu dén chét luong san pham.

6.9. Thong thuong, khach tham quan va nhirng ngudi chua duoc dao
tao khong duoc phép vao khu vuc san xuat va kiém soat chit luong. Khi can
phai vao, ho phai tuan theo hudng dan va duoc giam sat chit ché.

7. Taili€u

7.1. Ho so tot 1a mot phan thiét yéu ctia hé thong quan 1y chat luong.
Cac tai liéu phai duoc thiét ké, chuan bi, xem xét va phan phdi mot cach
thich hop. Ching ciing phai phu hop v61 muc dich str dung (12).

7.2. Cac tai liéu phai duoc phé duyé¢t, ky tén va ghi ngay thang bdi
nhitng nguoi ¢ trach nhiém thich hop. Khong duogc thay doi bat ky tai liéu
nao da dugc phé duyét ma khong co6 su cho phép va phé duyét trude.

7.1. Thong sb k§ thuat

7.3. Céc thong sd k¥ thuat véi gidi han vé tap chat va san pham phan
huy, néu ¢o, phai dugc cung cap (vi du: ddi v6i nguyén liéu tho, nguyén licu
ban dau, gia dugc, san pham trung gian, san pham so luong 16n va thanh
pham). Phai c6 thong s k¥ thuat cho vat liéu dong goi.

7.4. Khi xay dung cac tiéu chuan k¥ thuat, can cht y dén cac dic tinh
anh huong dén hiéu qua va an toan cua san pham, chang han nhu:

- D6 v6 trung, hiéu luc, ham lugng va cac thudce tinh chat luong khac
ctia san pham (d¢ dong déu vé ham luong co thé dugce st dung dé dinh luong
ham lugng dugc pham hodc lidu don, néu thich hop);

- Su giai phong cac hoat chét tir dang bao ché (vi du: biéu dd hoa tan)
(dissolution profile);

- Su phu hop cua kich thudc bao bi véi cac yéu cau cua thir nghiém,
néu co;

- D6 6n dinh cia san phrflm, bao gém do 6n dinh du kién khi co dit
liéu thu duoc tir cac diéu kién gia tdc, néu can;

- bicu kién bdo quan ban dau;

- Thot han sir dung cua san pham.
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7.5. Do kinh nghiém méi trong qua trinh phét trién san pham thu
nghiém, cac thong sb k¥ thuat c6 thé duoc thay d6i theo mot quy trinh duoc
ghi chép day du. Cac thay doi phai dugc nguoi chiu trach nhiém phé duyét.
MJi phién ban méi phai tinh dén dir liéu va thong tin mdi nhét, cong nghé
hién tai, ciing nhu cac yéu cau vé quy dinh va duogc dién. Can c6 kha ning
truy xuat nguon goc ctia phién ban hodc cac phién ban trude d6. Ly do thay
d6i phai dugc ghi lai. Tac dong cua thay dbi dbi véi bat ky thir nghiém 1am
sang dang dién ra, chét lugng san phém, do on dinh, kha dung sinh hoc va
tuong duong sinh hoc (néu cd) phai dugce xem xét, dua trén rui ro.

7.2. Don dit hang

7.6. Phai c¢6 don dit hang dé yéu cau mot sb lugng don vi nhat dinh dé
xu 1y, dong goi, luu trir va van chuyén.

7.7. Yéu cau nay phai dugc nha tai tro hodc ngudi dai dién cho nha tai
trg giri dén nha san xuat san pham dang dugc nghién ctru.

7.8. Pon dit hang phai duogc lap thanh van ban (vi du: bang gidy hoic
phuong tién dién tr, hodc két hop ca hai), dugc Gy quyén va chia du chi tiét,
bao gdm tham chiéu dén ho so dic tinh k¥ thuat san pham da dugc phé duyét
(xem bén du6i) va phac d6 thir nghiém 1am sang c6 lién quan, tiy theo trudng
hop.

7.9. Trong truong hop cc san pham cé ban trén thi trudng dugc mua
dé sir dung lam san pham tham chiéu (vi du: dé sir dung trong céc nghién
ctru trong duong sinh hoc), cac tai liéu lién quan, vi du don dit hang, hoa
don, ho so luu trit va van chuyén, phai dugc luu giir va sin sang dé kiém tra.

7.3. Ho so tai liéu ky thuit san pham

7.10. Ho so thong s6 k¥ thuat san pham (hodc cac hd so) phai chia
hozic tham chiéu dén cac ho so chira tat ca thong tin can thiét dé chuan bj cac
huéng dan chi tiét bang vin ban vé xt 1y, dong goi, kiém tra kiém soat chat
lwong, xuat xuong 16, diéu kién bao quan va van chuyén.

7.11. Thong tin ndy phai 1a co s& dé ngudi chiu trach nhiém duoc chi
dinh danh gi4 tinh pht hop dé chirg nhan va phat hanh mét 16 hang cu thé.
Thong tin nay phai bao gdm hodc tham chiéu dén céc tai liéu sau (13):

- Céc tiéu chuan k¥ thuat va phuong phap phén tich ddi voi nguyén
liéu ban dau, vat liéu dong goi, san pham trung gian, san pham tho va san
pham thanh pham;

- Phuong phap san xuat;



11

- Kiém tra va cac phuong phéap kiém tra trong qua trinh san xuat;
- Noi dung nhan da duogc phé duyét;

- Céc gidy phép thir nghiém lam sang lién quan va cac sua doi cua
chung, quy trinh thtr nghiém lam sang va ma ngau nhién hoa, néu co;

- Cac thoa thuan ky thuat lién quan vdi bén giao va bén nhan hop
déng, néu co;

- K€ hoach va bao cao vé do on dinh;
- biéu kién bdo quan va phan phoi;
- Chi ti€t vé chuodi cung g, bao gom cac co s& san xuat, dong goi,

dan nhan va thir nghiém cho cac san pham dang duoc nghién ciru, t6t nhat 1a
dudi dang so dd tong thé.

Luu y: Noi dung sé thay doi tily thudc vao san pham va giai doan phat
trién. Trong truong hop cac budc san xudt khac nhau duoc thue hién tai cac
dia diém khéac nhau, c6 thé duy tri cac tép riéng biét chi bao gém thong tin
lién quan dén cac hoat dong tai cac dia diém tuong Ung.

7.4. Cong thirc san xuat va huéng din xir ly

7.12. Mbi quy trinh san xuét hodc hoat dong cung tng phai c6 hudng
dan bang vin ban 16 rang danh cho nhan vién, dya trén ho so thong sb ki
thuat san pham va chi tiét thir nghiém lién quan, ciing véi cac hd so ghi chép
béng van ban dé ¢ thé tai hién chi tiét cac hoat dong.

7.13. Do kinh nghiém méi trong qua trinh phét trién san pham thir
nghiém, cong thirc san xuat va hudng din ché bién c6 thé duogc thay doi bang
cach tuan theo mot quy trinh dugc 1ap thanh van ban. Mdi phién ban méi
phai tinh dén dir liéu va thong tin méi nhét, cong nghé hién tai, cling nhu céc
yéu cau quy dinh va cac yéu cau khac. Phai c6 kha ning truy xuat nguon goc
dén cac phién ban trudc d6. Ly do thay d6i phai dugc ghi lai. Tac dong cua
thay d6i dbi voi bat ky thir nghiém 1am sang dang dién ra nao, chat luong
san phém, do 6n dinh, kha dung sinh hoc va tuwong duong sinh hoc (néu co)
phai dugc xem xét, dya trén rii ro. Cac thay doi phai dugce ngudi chiu trach
nhiém phé duyét.

7.14. Cac ho so vé qua trinh xir 1y va dong goéi theo 10, ciing nhu cac
tép thong s6 k¥ thuat ctia san pham, phai dugc luu giit trong mot khoang thoi
gian nhit dinh.

7.15. Trong trudng hop dit liéu duoc sir dung dé ndp don ding ky san
pham (gidy phép luu hanh), cac hd so phai dugc luu gitt trong vong 30 nim
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ké tir ngdy cap phép hoidc cho dén khi két thiic vong doi cua san pham, tuy
theo thoi gian ndo ngan hon.

7.5. Huéng dan déng goi

7.16. S lwong don vi Iy thuyét can dong goi phai dugc xac dinh trude
khi bit dau hoat dong dong goi. Con sb nay phai bao gém sé luong don vi
can thiét d& thuc hién kiém so4t chit luong va s luong mau tir mdi 16 dugc
str dung trong thir nghiém 14m sang dé luwu gitr 1am mau du trit. Viéc ddi chiéu
sb lugng don vi da dong goi va nhan chinh phai dugc thuc hién theo cac
khoang thoi gian xac dinh, khi can thiét, va vao cubi qua trinh dong gbi va
dan nhan.

7.17. Céc san pham nghién ctru thuong phai dugc dong goi riéng cho
ting d6i tuong tham gia thir nghiém 1am sang.

7.6. Huéng din dan nhin

7.18. Viéc dan nhan phai duoc thuc hién b1 mdt co s¢ dugc nha tai
tro y quyén, dudi sy gidm sat cia mot ca nhan co trinh d6 phu hop (vi du:
chuyén gia y té hodc giam sat vién thir nghiém l1am sang) va duoc kiém tra
bdi mot ngudi thir hai, theo cac nguyén tic GMP va quy trinh van hanh tiéu
chuan. Viéc dan nhin bo sung nay phai dugc ghi lai trong cé tai lidu thu
nghiém va ho so 16.

7.19. Cac san pham nghién ctru phai dugc dan nhan theo luat phap c6
lién quan hodc cac thuc hanh tt nhat. Vi du vé théng tin ma nhan phai bao
gdm nhu sau:

- Tén, dia chi va so dién thoai ctia nha tai trg, t6 chirc nghién ctru hop
dong hoac nha nghién cuu;

- Cau “Chi dung cho nghién ctru 1am sang” hodc ndi dung tuong tu;

- MGt s6 tham chiéu chi dinh tht nghi¢m, dia diém, nha nghién ctru
va nha tai trg, néu khong dugc néu ¢ noi khéac;

So6 16 hoac ma so;

Doi tugng thur nghiém, s6 nhan dang bénh nhan va ma diéu tri;

Tham chiéu dén huéng dan hoidc chi dan sir dung;

Thong tin veé diéu ki¢n bao quan;

Ngay hét han, ngay str dung hodc ngay kiém tra lai (thang va nim)
hoac tuong tu, néu thich hop;

- Dang bao ché va duong dung;
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- Dung mdt 1an hay nhi€u lan (néu co);

- 86 luong don vi lidu va, trong truong hop thir nghiém mé (open
trials), tén hodac ma dinh danh cung véi ham lugng hodc hoat lyc.

7.20. Thong tin bd sung c6 thé duoc hién thi theo thir tu (chang han
nhu thoi gian diéu tri, cac canh bao tiéu chu:fm).

7.21.Khi can thiét cho muc dich 1am mu, sd 16 ¢6 thé duoc cung cép
riéng (xem thém muc 11.3 duoi day).

7.22. Mot ban sao hodc ban ghi dién tur ctua tung loai nhan phai dugc
luu gifr trong hd so dong goi 16.

7.23. Pia chi va sb dién thoai cta nguoi lién hé chinh dé cung cip
thong tin vé san pham hodc thir nghiém 1am sang, va dé mo mu khan cap
(emergency unblinding), khong can phai xuat hién trén nhin néu déi tuong
d3 dugc cung cap to roi hodc thé cung cip cac chi tiét 46 va da dugc hudng
dan giit thong tin d6 bén minh moi luc.

7.24. Céc chi tiét phai dugc trinh bay bang ngdn ngit chinh thirc cta
qudc gia noi san pham nghién ctru s& duoc sir dung. Thong tin ndy cod thé
duoc cung cap dudi dang dién tir.

7.25. Trong trudng hop khong thé hién thi diy du cac thong tin bat
budc trén bao bi chinh, can cung cap bao bi phu c6 dan nhén ghi rd cc chi
tiét d6. Tuy nhién, bao bi chinh van phai chtra cac thong tin nhu tén ctia nha
tai tro, to chtrc nghién ctru hop ddng hoic nha nghién ciru; duong dung; s6
16 hodc ma sd; ma tham chiéu thu nghiém; va s6 nhan dang doi tuong thur
nghiém hozc ma diéu tri. Trong truong hop can thiét, vi du nhu trong cac thir
nghiém md& nhén (open label trials), tén san pham va ham lugng cia san
pham phai dugc hién thi.

7.26. Cac ky hiéu hodc hinh tuong trung cling c6 thé duoc sir dung
hoac bao gém dé 1am rd mot s6 thong tin nhét dinh. Céc canh bao va hudng
dan xtr 1y ¢6 thé duoc hién thi.

7.27. Néu can thiét phai thay d6i ngay hét han sir dung, can dan thém
nhan 1én san pham thir nghiém. Nhan b6 sung nay phai ghi & ngay hét han
str dung méi va lap lai s6 16. S6 16 ban dau phai van con nhin thay dugc. Hoat
dong dan nhan nay phai duoc thuc hién theo cac nguyén tic GMP va quy
trinh van hanh tiéu chuin, dong thoi phai dugc kiém tra boi mot nguoi thir
hai. Viéc dan nhdn bd sung ndy phai duoc ghi chép ca trong tai liéu thir
nghiém va trong ho so 16.
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7.7. Ho so san xuit, déng goéi va thir nghiém theo 16

7.28. Céac hd so vé qué trinh ché bién, dong goi va kiém tra can dugc
luu gilt véi mire dg chi tiét du dé co thé theo doi chinh xac trinh tu cac thao
tac.

7.8. H¢ thong ma héa (hoic ngiu nhién héa)

7.29.'Can thiét 1ap cac quy trinh dé tao, bao mat, phan phdi, xu Iy va
lwu giir bat ky ma ngau nhién nao duoc st dung trong viée dong goi cac san
pham nghién ctru va cac co ché giai ma. Can luu gitt cac hd so thich hop.

7.30. Hé théng ma hoa phai cho phép xac dinh danh tinh ctia san pham
diéu tri thuc té ma tung dbi tuong nhan dugc, ma khong bi cham tré, trong
tinh huéng khan cp.

8. Coso

8.1. Co s& san xuét san phém thir nghiém phai duoc dat tai vi tri, thiét
Kké, xay dung va bao tri phu hop véi cac hoat dong s€ dugc thuc hién.

8.2. B6 tri va thiét ké co so phai nham muc dich giam thiéu rdi ro sai
sot va nham 1an, dong thdi cho phép vé sinh va bao tri hiéu qua dé tranh
nhiém ban, nhiém chéo va néi chung 1 bat ky tac dong bat loi nao dbi véi
chat lugng san pham. Néu co thé, can thiét 1ap va duy tri luong di chuyén
mot chiéu cho nhan vién, nguyén liéu, san pham va chat thai.

8.3. Can chu y dén khoang trong gitta cac ddy chuyén dé tranh nham
1an.

8.4. Can tuan thu cac quy trinh lam sach va khtr trung da dwoc xéac
nhan hodc tham dinh, tiy theo timg trudng hop, nham ngin ngira 6 nhiém
chéo. Do dic tinh va ddc tinh cia mot sb vat liéu nghién ctru co thé chua
duogc biét r6 hoan toan, viéc 1am sach c6 ¥ nghia dic biét quan trong dé tranh
6 nhiém chéo. Viéc kiém tra bang mat thuong sau khi lam sach, iy mau va
cac quy trinh thtr nghiém phai phu hop, dong thoi cic gidi han chdp nhan
duoc ap dung phai c6 co s¢ khoa hoc. Cac chit tay rira va khir trung khong
dugc tré thanh ngudn gy 6 nhiém.

8.5. Néu duge xac dinh thong qua danh gié rui ro, nén xem xét san
xuat theo dot. Trong céac trudng hop khac dua trén rii ro, nén xem xét cac co
s& chuyén dung va khép kin.

8.6. Can tranh sy xam nhap cua cac chét gdy 0 nhiém va thyc hién cac
bién phap kiém soat dé ngin ngira 6 nhiém moi trudng, theo yéu cau.
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9. Thiét bj va tién ich

9.1. Thiét bi va tién ich phai duoc lwa chon, bd tri, xdy dung, kiém
dinh (néu thich hop) va bao tri dé phu hop véi cac hoat dong s& duoc thuc
hién.

9.2. B4 tri, thiét ké, lap dit va stir dung thiét bi va tién ich phai nham
muc dich gidm thiéu rui ro sai s6t va cho phép vé sinh va bao tri hiéu qua dé
tranh 6 nhiém chéo, tich tu bui ban va, noi chung, bat ky tac dong bat 1gi nao
dén chat luong san pham, dong thoi phai hd tro kha ning tai tao va do bén
viing cua quy trinh.

9.3. Céac hé théng may tinh dugc str dung dé thu thap, xir 1y va luu trix
dir licu GMP phai dugc xac nhan. Mutc @6 xac nhan phai dua trén danh gia
rui ro (8).

10. Vit liéu
10.1. Nguyén liéu ban diu va nguyén liéu doéng goi

10.1. Tinh nhat quan trong san xut cac san pham dang duoc nghién
ctru ¢6 thé bi anh hudng boi chit lugng cta nguyén lidu ban dau. Do do, cac
tinh chat vat 1y, hoa hoc va, khi thich hop, tinh chét vi sinh ctia chung phai
duoc xéac dinh, ghi chép trong cac thong sd k¥ thuat va duogc kiém soat.

10.2. Nén sur dung céc ti€u chuan dugc dién hién co, néu co.

10.3. Cac thong s6 k¥ thuat cho ca hoat chat va ta duoc phai cang toan
dién cang tt, dua trén trinh do hiéu biét hién tai.

10.4. Thong $6 k¥ thuat cho ca hoat chit va ta duoc nén dugce danh gia
lai va cap nhat khi can thiét.

10.5. Ngoai cac thong s6 k¥ thuat, can c6 thong tin chi tiét vé cac thanh
phan hoat chét, t4 duoc va vat liéu dong géi. Picu nay bao gém cé cac vt
liéu c6 nguodn gdc dong vat.

10.2. Tiéu chuin tham chiéu héa hoc va sinh hoc cho muc dich
phan tich

10.6. Nén str dung céc tiéu chuin tham chiéu (tiéu chuin cia WHO
hodc qudc gia), néu c6. Néu khong, cac chat tham chiéu cho cac thanh phan
hoat chét phai duoc chuén bi, thr nghi¢m va cho phép str dung lam vat li¢u
tham chiéu boi nha san xuat san pham dang duoc nghién cru, hodc bai nha
san xuét cac thanh phan hoat chit duogc sir dung trong qua trinh san xuit san
pham d6 (10).
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10.3. Céc nguyén tic ap dung cho cic san pham tham chiéu
trong cac thir nghiém lim sang

10.7. Trong mot nghién ctru so sanh san pham dang duoc nghién ciru
vo1 mot san phém da duoc ban trén thi truong, tinh toan ven va chét lugng
ctia san pham tham chiéu (chang han nhu dang bao ché cudi cung, vat liéu
dong goi hodc didu kién bao quan) phai dugc dam bao.

10.8. Néu c6 nhimng thay doi dang ké ddi v6i san pham, can c6 dit liéu
(vi dy: vé d on dinh va d6 hoa tan so sanh) ching minh rang nhiing thay d6i
d6 khong anh huong dén céc dic tinh chét luong ban dau cta san pham.

11. San xuit

11.1. Cac san pham danh cho sir dung trong cac thir nghiém 1am sang
phai dugc san xuat theo cac yéu cau cua hudng dan ndy va, néu luat phap
quéc gia c6 quy dinh, phai dugc san xuat tai cac co sé di duge cip phép. Cac
hoat dong san xuat phai duoc kiém soat phu hop v6i giai doan phat trién va
quy md san xut.

11.2. Trong truong hop cac hoat dong dugc gia cong cho cac co s&
hop d6ng va cac san pham dugc san xuat hodc kiém soat duoc du dinh sir
dung trong cac thtr nghiém 1am sang, hop dong phai néu 1o trach nhiém cua
mdi bén theo hudng dan nay va GMP WHO (5). Su hop tac chit ché giita
cac bén ky két 1a diéu can thiét.

11.1. Hoat dong san xuat

11.3. Vi viéc tham dinh quy trinh c6 thé khong luén hoan tat trong giai
doan phat trién san phém, cac thudc tinh chat luong tam thoi, cac thong )
quy trinh va cac bién phap kiém soat trong qua trinh san xuat can dugc xac
dinh, dya trén cac nguyén tic quan 1y rui ro va kinh nghiém véi san pham
hodc cac san pham tuwong ty.

11.4. Cac hudéng dan xur ly can thiét phai dugc xac dinh va co thé duoc
diéu chinh dwa trén kinh nghiém thu dugc trong qua trinh san xuat.

11.5. Trong trudng hop céc quy trinh, vi du nhu tron, chua duoc tham
dinh, c6 thé can phai thyc hién thém cac thtr nghiém kiém soat chat lugng.

11.6. P6i voi cac san pham nghién ctru vo tring, viéc dam bao vo
trung phai khong kém hon so v6i cac san pham thuong mai (11).

11.2. Pong goi va ghi nhan

11.7. Viéc dong géi va dan nhin cac san pham dang dugc nghién ciru
c6 kha niing phuc tap hon va dé xay ra sai sot hon (ciling nhu khé phat hién
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hon) khi str dung nhin “mu” so voi cac san pham thuong mai. Céc thi tuc
giam sat, chang han nhu ddi chiéu nhan, kiém tra diy chuyén va cac bién
phap kiém soat khac, bao gém ca viéc kiém tra doc 1ap cua nhan vién bd
phan chét luong, ¢dn dugc ting cudng tuong Ung.

11.8. Viéc¢ dong goi phai dam bao rang san pham dang dugc nghién
clru van ¢ trong tinh trang tot trong qua trinh van chuyén va bao quan, trong
gi161 han nhiét do, do am tuong ddi va anh sang quy dinh, néu thich hop. Bt
ky hanh’vi mé hoac can thi€p nao vao bao bi bén ngoai trong qué trinh van
chuyén phai dugc dé dang nhan thay.

11.3. Hoat dong lam mu (Blinding Operations)

11.9. Trong qué trinh chuan bi cac sdn pham "mu", viéc che gidu phai
duoc duy tri cho dén khi can thiét dé xac dinh san pham.

11.10. Can ap dung hé théng ma hoa dé cho phép nhan dién cac san
pham dugc che gidu, ké ca trong truong hop khan cip. Ma nay, cing véi
danh sach ngiu nhién hoa, phai cho phép nhan dién san pham, bao gom kha
nang truy xuat ngudn goc can thiét dén cac ma va sé 16 clia san pham trudc
khi thue hién thao tac che giau.

11.11. Can 4p dung cac bién phap kiém soat dé xac minh sy tuong
déng vé ngoai hinh va cac dac tinh vat 1y khac, chéng han nhu mui va mau
sdc clia cac san pham nghién ctru dugc che gidu. Viée duy tri viée che gidu
trong subt qua trinh nghién ctru dugc dam bao va viéc xac minh hiéu qua cua
viéc mu can duoc thue hién va ghi chép lai.

12. Pon vi Chit lwgng (bao gom ca kiém tra chat luwgng)

12.1. Kiém soat chat luong nén bao gom, vi du, viéc ldy mau va thir
nghiém nguyén liéu va san pham. Céc quy trinh phén tich phai phu hop véi
muc dich du kién, dam bao rang nguyén liéu va san pham khéng duoc dua
vao str dung hodc cung cap cho dén khi chat lugng ctia ching duoc danh gia
1a tuan thu céac tiéu chuan k¥ thuat.

12.2. Mbi 16 san pham phai duogc kiém tra theo cac thong sé k¥ thuat
c6 trong ho so thong s6 ki thut san pham va phai dap Gmg cac tiéu chi chap
nhan.

12.3. Viéc xuét xudng ban thanh pham phai bao gdm tt ca cac yéu td
lién quan, bao gdm diéu kién san xuit, két qua kiém tra trong qua trinh san
xuét, viéc xem xét tai liéu san xuit va viéc tuan tha ho so dic diém k¥ thuéat
san pham va don dat hang. Viéc xuat xuong thanh pham phai bao gém, ngoai
viéc d4nh gia ban thanh pham, tat ca cac yéu t lién quan, bao gdm diéu kién
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dong goi, két qua ki€ém tra trong qua trinh san xuat, viéc xem xét tai liéu dong
g61 va viéc tuan thu ho so dac diém ky thuat sdn pham va don dat hang.

12.4. Can luu gitr cdc mau doi chiéu va mau luu trir (mau doi chung)
cua tung 16 san pham.

12.5. Céc mau luu giit phai dugc bao quan cho dén khi bao cao 1am
sang dugc n6p cho co quan quan 1y hodc it nhat hai nim sau khi két thic
hoac hoan thanh thir nghi¢m 1am sang lién quan, tuy theo thoi gian nao dai
hon. Piéu ndy nhdm muc dich x4c nhan danh tinh san pham trong truong
hop ¥a nhu mét phan cia cude diéu tra vé két qua thir nghiém khong nhat
quan.

12.6. Vi tri luu trit cac miu tham chiéu va mau luu giit phai dugc quy
dinh trong thoa thuan k¥ thuat giita nha tai tro va nha san xuat va phai cho
phép cac co quan c6 tham quyén tiép can kip thoi.

12.7. Mau luu giir phai c6 kich thudc du dé thuc hién day du cac kiém
soat phan tich it nhat hai 1an trén 16 san pham theo hd so san pham nghién
ctru dugc ndp dé xin phép tién hanh thir nghiém 1am sang.

12.8. Trong trudng hop di liéu va thong tin duoc Iuu trit dudi dang hd
so dién tir, cac hé thong d6 phai tuan thu cac yéu cau cua hudng dan cia
WHO vé hé théng may tinh (9).

12.9. Vi¢c phat hanh mot 16 san phﬁm nghién ctru chi dugc thyc hi¢n
sau khi nguoi chiu trach nhi¢m dugce chi dinh va nha tai trg, theo yéu cau, di
x4c nhan rang san pham dap tng cc yéu cau co lién quan. Cc yéu ciu nay
bao gom viéc danh gia, néu thich hop:

- Ho 5018, bao gom bao cdo kiém soat, bao cao thir nghiém trong qua
trinh san xuét, cac thay doi, sai 1éch va béao cao phat hanh ching minh su
tuan tht voi ho so dic tinh ki thudt ctia san pham, don dit hang va mi ngau
nhién hoa;

- Diéu kién san xuat;

- Tinh trang chirng nhan cta cac co sé va tinh trang x4ac nhan cua céac
quy trinh va phuong phap, tuy theo tung truong hop;

- Viéc kiém tra céc bao bi thanh phém;

- Néu c6 lién quan, két qua cta bat ky phan tich hodc thir nghiém nao
dugc thyc hién sau khi nhap khau;

- Bao cao on dinh;
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- Ngudn goc va viéc xac minh cac diéu kién bdo quan va van chuyén,;

- Cac bao c4o.danh gia lién quan dén hé thong chét lugng cia nha san
xuat, trong truong hop ap dung;

- Céc taidliéu ching nhan rang nha san xuat duoc co quan c6 tham
quyén tai quoc gia xuat khau cap phép san xuat cac san pham thtr nghi¢m
hoac san pham so sanh dé xuat khau;

- Néu c6 lién quan, cac yéu cau quy dinh vé gidy phép luu hanh, cac
tiéu chuan GMP ap dung va bat ky xac minh chinh thirc nao vé viéc tuan thu
GMP.

Luu y: Tinh phu hop cta cac yéu to trén phu thudc vao quoc gia xuat
XU cua san pham, nha san xuat va tinh trang luu hanh cta san pham.

13. Panh gia va tham dinh

13.1. Pham vi danh gia va tham dinh can thiét phai duoc xac dinh dua
trén danh gia rui ro.

13.2. Dbi véi cac san pham vo trang, khong dugc giam muic d6 tham
dinh ddi voi thiét b tiét tring theo yéu cau. Viéc tham dinh quy trinh vo tring
gip phai nhimg kho khan dic biét khi quy mé 16 san xuit nho do s6 luong
don vi dugc dong goi cho hoat dong tham dinh 1a thap. Qua trinh dong goi
va han kin, thudng duoc thuc hién thu cong, ¢ thé 1am anh hudng dén viée
duy tri tinh vo tring. Can dao tao nhan vién va viéc danh gia ning lyc thao
tac vo trung cua ho. Cac phuong phap kiém tra vo tring can duoc xac nhén.

13.3. Ciing can cht y dén viéc giam sat moi trudng.
14. Khiéu nai
14.1. Can c6 quy trinh bang vin ban mo ta viéc xtr 1y khiéu nai.

14.2. Moi khiéu nai lién quan dén 18i san pham can duoc ghi chép lai
v6i day du thong tin gbe va duge diéu tra ky ludng.

14.3. Khi can thiét, can thyc hién cac bién phap tiép tuc xtr Iy phu hop,
c6 thé bao gém ca viéc thu hoi san pham, sau khi diéu tra va danh gia khiéu
nai.

14.4. Tét ca cac quyét dinh dugc dua ra va cac bi€n phap duogc thuc
hién do khiéu nai gy ra déu phai duoc ghi chép lai.

14.5. Can théng bao cho cac co quan c6 thim quyén néu nha san xuat
dang xem xét thuc hién cac bién phap sau khi xac dinh dugc cac van dé chat
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lwgng nghiém trong ddi véi san pham co thé anh huong dén ddi twong tham
gia thir nghiém hoac bénh nhan.

14.6 Két luan cta cac cudc diéu tra duge thuc hién dé giai quyét khiéu
nai phai duoc thao luan giita nha san xuét va nha tai tro (néu khac nhau) hoic
gitta nhitng ngudi chiu trach nhiém san xuit va nhimg nguoi chiu trach
nhiém vé thir nghiém 1am sang c6 lién quan nham danh gia bat ky tac dong
tiém an nao dbi véi thir nghiém va qua trinh phat trién san pham, dong thoi
xé4c dinh nguyén nhan va thyc hién cac bién phap khic phuc can thiét.

15. Thu hoi

15.1. Can c6 mot quy trinh bang van ban mé ta viéc quan 1y viéc thu
hoi cac san pham dang dugc nghién ciru.

15.2. Cac quy trinh thu hdi phai dugc nha tai trg, nha nghién ciu va
nguoi giam sat hiéu 1d, ngoai nhitng nguoi chiu trach nhiém vé viéc thu hoi.

15.3. Viéc thu hdi san pham phai duoc ghi chép lai va phai luu git hd
so kho.

15.4. Quy trinh thu hoi phai duoc kiém tra dinh ky va két qua cua viéc
thu hoi gia dinh (mock recall) phai duoc ghi lai dé chtirng minh tinh hiéu qua.

16. Hoan tra

16.1. Can c6 mot quy trinh bang vin ban md ta viéc quan 1y viéc hoan
tra lai cdc san pham nghién ctru. Viéc tra lai phai tuan theo cac diéu kién da
thoa thuan, theo quy dinh cua nha tai tro.

16.2. Cac san phﬁm nghién ctru dugc tra lai phai duoc xac dinh ro rang
va luu trlr tai mot khu vuc chuyén dung theo cach thic duoc kiém soat.

16.3. Can luu gitr ho so kho hang cua cac san pham duoc tra lai.
17. Van chuyén

17.1. Viéc van chuyén cac san pham dang trong giai doan nghién ctru
phai duoc thyc hién theo cac quy trinh bang van ban dugc quy dinh trong dé
cuong hodc theo 1énh van chuyén do nha ta1 tro ban hanh.

17.2. Phai tuan thu cac diéu kién van chuyén chép nhan duoc, bao gém
bao v€ nhiét d va anh sang, dua trén cac dac tinh cta san phém, dit 1iéu 6n
dinh phu hgp vai giai doan nghién ctru va danh gia rui ro. Néu can thiét, nén
dat mot thiét bi theo ddi nhiét d6 da dugc hiéu chuan gan san pham, va 16
hang san pham phai duoc dong gbi phu hop dé dam bao rang san pham s&
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dén noi nguyén ven va duy tri dugc nhiét do thich hop trong sudt thoi gian
véan chuyén.

17.3. L6 hang dugc giri dén nha nghién ctru sau khi tuan thu cac quy
trinh vé phong thich (release), vi du nhu kiém soat chat lugng, chimg nhan
va iy quyén ciia nha tai trg va ngudi chiu trach nhiém, tuy theo trudng hop
cu thé. Viéc phong thich (release) phai dugc ghi lai.

17.4. Nha tai tro phai ddm bao rﬁng 16 hang s& dugc nhan va xac nhan
bdi ngudi nhan dung dia chi, nhu di néu trong dé cuong.

17.5. Can duy tri mot danh sach chi tiét vé cac 16 hang do nha san xuét
thuc hién va can ghi r0 thong tin nhan dang cia nguoi nhan.

17.6. Viéc chuyén giao cac san pham dang trong giai doan thir nghiém
tr mot co s& thir nghiém sang co s khac chi nén thyc hién trong nhiing
truong hop dic biét. Cac hoat dong chuyén giao nay phai c¢6 1y do chinh
dang, dugc ghi chép day du va thyc hién theo quy trinh bang vin ban. Viéc
dong goi lai hodc dan nhan lai thong thuong phai do nha san xuat thuc hién
hoac do nhan vién dugc uy quyén tai bénh vi¢n, trung tam y té hodc phong
kham dap tmg cac yéu cau thuc hién. Phai luu gilt ho so va dam bao kha
nang truy xuat nguén goc day du dbi voi san pham, 16 hang va cac hoat dong
lién quan.

18. Tiéu hay

18.1. Nha tai trg chiu trach nhiém tiéu huy cac san pham nghién ctru
chua sir dung, da sir dung mot phﬁn hoac bi tra lai. Thong thuong, cac san
pham nay khong duoc nha san xuit tiéu hty ma khong c6 su cho phép trude
cua nha tai trg.

18.2. Cac hoat dong ti€u huy phai duogc thuc hién theo cac quy trinh
bang vin ban va cc yéu cau vé an toan moi trudng.

18.3. Sb lwong san pham di giao, dd st dung va da thu hdi phai duoc
ghi chép, ddi chiéu va xac minh boi hodc thay mit nha tai trg ddi voi timg
co s thir nghiém va timg giai doan thir nghiém. Viéc tiéu hay chi duoc tién
hanh sau khi moi sy chénh léch di duogc diéu tra va gidi thich thoa dang,
dong thoi viéc ddi chiéu da duge chap nhan.

18.4. Cac hoat dong tiéu huy phai dugc ghi chép sao cho tit ca cac
hoat déng déu dugc ghi nhan. Cac hd so nay phai dugc nha tai tro luu gii.

18.5. Phai c6 gidy chu’ng nhan tleu huy chira cac chi tiét can thiét dé
dam bao kha ning truy xuat ngudn gbc cta san pham, 16 hang va cac thong
tin lién quan.



