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1.

Pham vi

Huéng dan ndy nham cung cap cac yéu cau tdi thiéu vé thuc hanh tét san xuat (GMP)
d6i voi cac san pham duoc pham phong xa. Cac nguyén tic chinh cia GMP da duogc
mo ta chi tiét trong cac hudng din cia WHO lién quan dén cac san pham dugc pham
cling nhu trong cac hudng dan danh cho cac san pham duoc pham vo tring.

Céc quy trinh can thiét dé san xuat, bao ché va kiém soat cac san pham dugc pham
phéng xa phan 16n dugc xac dinh boi ban chét cta cac san pham nay, phuong phap
san xudt va muyc dich str dung ctia chiing. Cac khuyén céo trong huéng dan nay ap
dung cho:

Viéc san xuat, pha ché hodc phoi hgp duge pham phong xa tai cac nha thudce
phong xa trong bénh vién, bao gdm céac san pham chan doan va diéu tri;

Viéc san xuat hodc pha ché dugc pham phong xa tai cac phong dugce phong xa
tap trung;

Viéc san xuat hodc pha ché dugc pham phong xa tai cac trung tam va vién
nghién ctru hat nhan;

Viéc san xuat dugc pham phong xa bdi cac nha san xuat cong nghié¢p;

Viéc san xuat duoc pham phong xa dua trén may cyclotron.

Pham vi ctia huéng dan nay khéng bao gom:

Viéc phan phéi dugc pham phong xa (tirc 14 viée 1ay liéu don cu thé cho bénh
nhan tir lo duoc pham phong xa s luong 16n);

Viéc pha ché dugc pham phéong xa dugc co quan quan 1y phé duyét (tirc 1a viée
str dung cac bo dung cu va may phat dugc phé duyét dé san xuit dugc pham
phong xa theo hudng dan ciia cha so hitu gidy phép luu hanh);

Viée xir 1y cac san pham duoc pham phong xa san sang dé sir dung (vi du: tiép
nhan, bao quan, kiém dinh, V.V.);

San xuét hodc pha ché cac hop chit khong phong xa, bao gdm céac bo dung cu
khong phong xa; hoac

San xuét cac san pham duoc pham phong xa dung trong nghién ctru.



2. Thuit ngir

Céc dinh nghia dugc néu dudi day ap dung cho céac thudt ngtr dugc st dung trong
huéng dan ndy ma chua duoc dinh nghia trong cac co so dir lidu thuat ngir va dinh
nghia hi¢n c6 cia WHO.

“Thdp nhdt c6 thé dat dwoc mét cach hop Iy’

ALARA 1a tir viét tit cua cum tir “thép nhét c6 thé dat dugc mot cach hop 1y (as
low as reasonably achievable), duoc st dung dé dinh nghia nguyén tic t6i wu hoa co
ban cua viéc bao vé chéng buc xa. Nguyén tic nay dugc thyc hién dya trén cac
nguyén tic vé thoi gian, khoang cach va che chén, ciing nhu viéc nhdn manh vao
viéc nang cao nhan thic ddy du cho tat ca cac bén lién quan.

Phén phéi

Qua trinh tao ra lidu don danh riéng cho bénh nhan, bao gdm viéc rat duoc pham
phéng xa tir lo ding mdt lan hodc lo da lidu sang dng tiém; pha lodng voi chat pha
loang thich hop néu can thiét; do ham lugng phong xa; va dan nhan 1én dng tiém.

Thiee hanh tot san xudt (GMP) cho cdc san pham dwoc phdm phéng xa

Thue hanh san xuat tt (GMP) cho cac san pham dugc pham phong xa 1a mét tap
hop cac quy trinh, str dung quy trinh c6 thé truy xuat nguén gdc, nham dam bao cac
san pham dugc pham phéng xa duge san xuat va kiém soat mot cach nhat quan theo
cac tiéu chuln chét lugng phu hop vo1 muc dich st dung du kién, déng tho1 duoc
thiét ké dé ludn tao ra san pham dugc phdm phong xa dat yéu cau. GMP nam trong
khuon khé cuia hé thdng quan 1y chat lugng (QMS) tong thé.

San xudt hodc ché tao

Trong pham vi huéng din nay, cac thut ngit ndy dé cap dén tat ca cac hoat dong dé
tao thanh san pham duoc pham phong xa thanh pham, bao gdm viéc mua nguyén liéu
ban dau, san xuat, kiém soat chét luong, Xuat xuong va bao quan duoc phém phoéng
Xa.

Pha ché/chuan bi (preparation) hodc hoan nguyén kit (kit-reconstitution)

Trong pham vi ciia huéng din nay, chudn bi/pha ché hodc hoan nguyén kit dé cap
dén tat ca cac quy trinh dugc thyc hién theo hudng dan cta cha so hitu gidy phép luu
hanh, bao gdm viéc thém dung dich ddng vi phong xa dd duoc co quan quéan Iy phé
duyét vao bg kit lanh da dugc phé duyét.

Bao bi so cap
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Bat ky vat liéu dong goi nao tiép xuc truc tiép voi san pham dugc pham phong xa
thanh phém (trc 1a bao bi truc tiép, ch‘fmg han nhu lo hoac 6ng tiém).

Kiém sodt chdt lwong

Mot tap hop cac thr nghiém phan tich dugc thiét ké dé chung minh sy tuan thii vé
chat luong ctia nguyén liéu ban dau, san pham trung gian va san pham dugc pham
phong xa thanh pham véi cac thong sé ky thuat da dinh trudc dé chip nhan chét
lugng.

Hé thong quan Iy chat heong

Mot hé thdng phu hop bao gdm co cdu to chiic, quy trinh, quy trinh, nguédn luc va
cac hanh dong c6 hé thong can thiét dé dam bao sy tin tudng day du rang san pham
hodc dich vu dugc pham phong xa s& dap tng cac yéu cau chat lugng da dé ra.

Pha ché dwoc pham phéng xa/bdo ché dwoc phéng xa

Thuat ngit nay dé cap dén viéc san xuat duoc pham phong xa khong cé gidy phép
luu hanh nhung theo don dat hang danh cho mdt hoac mot s6 bénh nhén cu thé tur
bac si dugc chimg nhan/du diéu kién hanh nghé y hoc hat nhan. O céc khu vuc khéc

nhau trén thé gioi, hoat dong nay cling c¢6 thé dugc goi 1a “pha ché ndi bd”, “san xuat
ndi bd” hoac “pha ché tai bénh vién”.

San phdam dwgc pham phdng xa

Bit ky san phém duoc phém nao, khi san sang dé sur dung, chira mdt hoac nhiéu hat
nhan phéng xa (ddng vi phong xa) duge dua vao véi muc dich y té.

Bao bi thir cdp

Hop chira duoc che chin, bao boc bén ngoai bao bi chinh.

3.  He¢ thong quan ly chat lwgng

3.1. Can c6 mot hé théng quan 1y chét lwong (QMS) bao gém co cdu t chirc, md
ta cong viéc, quy trinh, thu tuc, nguén luc va cac hanh dong can thiét dé dam
bao su tin cay d?ly du r@ing san phém hoac dich vu duogc phém phoéng xa s€ déu
d3n mang lai san pham c6 chat luong nhu mong mudn.

3.2. Cac nguyén tic quan 1y rai ro cin dugc ap dung trong viéce thiét 1ap, trién khai
va quan 1y Hé thdng Quan 1y Chat luong (QMS) va Thuc hanh tét san xuat
(GMP).
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Viéc danh gia rai ro phai bao gém viéc xac dinh va danh gia k¥ ludng tat ca
cac rui ro c¢6 thé xdy ra lién quan dén quy trinh san xuat, dong thoi phai xac
dinh cac bién phap kiém soat nham giam thiéu nhimg rui ro d6 xudng mirc
chép nhan duoc.

Viéc danh gia rui ro va cac bién phap kiém soat rui ro phai tvong xtmg véi
muirc d6 phuc tap cua rii ro di duoc xac dinh. Do duge pham phong xa khéc
biét dang ké so voi cac loai thude “truyén théng”, ca vé dic tinh 1an quy trinh
san xuat, cac yéu cau GMP ap dung cho viéc san xuat dugc pham “truyén
théng” thudng c6 thé khac véi cac yéu cau ap dung cho viéc san xuét cac san
pham duoc pham phéng xa.

Céc dic tinh riéng ctia duge pham phong xa thudng bao gém nhitng diéu sau:

= Chudi phan phdi don gian, voi viéc giao san pham thanh pham truc tiép tir
nha san xuit dén khoa y hoc hat nhan;

= Kich thudc 16 nho;
= Thoi han st dung han ché, tir vai phat dén vai ngay; va

= Mot mau kiém soat chat lugng (QC) dai dién cho toan bo 16 hang.

Ngoai ra:

3.6.

= Cac dugc pham phong xa chan doan thuong c6 kha ning gy ra tac dung
duoc 1y hodc doc tinh thép, do liéu luong dugc st dung rat nho; va

= Cic dugc pham phong xa thudng duoc st dung trude khi hoan tat tat ca
cac thir nghiém QC. Cac thir nghiém nhu kiém tra vo tring, xac dinh ham
luong endotoxin va do tinh khiét cua dong vi phong xa c6 thé can dugc
thuc hién sau khi san phém duoc xut xuong. Do do, viéc ap dung GMP
1a rat can thiét dé giam thiéu cac rui ro tiém an ddi véi chat lugng ma cac
thtr nghiém QC trudce khi xuat xuong co thé khong phat hién duoc.
Viéc danh gia rui ro can bao quat ban chat dic thu cua cac chat nay, voi cac
bién phép kiém soat dugc diéu chinh phu hop véi quy trinh san xuét thyc té,
ban chat ciia chinh dugc phadm phéng xa, mirc do rui ro lién quan va chi dinh
1am sang. Viéc bao ché va kiém soat cac chit nay phai tudn thi cac quy dinh
an toan brc xa qudc gia hién hanh va dua trén cac nguyén tic ALARA (4, 5)
(xem Thuat ngtr)
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Panh gia va thim dinh
Can tién hanh danh gia thiét bi va dung cy ciing nhu thim dinh quy trinh.

Céc hoat dong danh gia va tham dinh can duoc lap ké hoach, td chirc va ghi
chép lai.

Viéc danh gia co s0, tién ich, thiét bi va dung cu phai chirng minh réng chung
da duoc thiét ké, 1ap dat, van hanh va dat hiéu nang (tuy truong hop 4p dung)
theo cac yéu cau cia GMP va phu hop v6i muc dich sir dung du kién.

Pham vi ciia cac hoat dong danh gia va tham dinh phai tuan theo phuong phap
tiép can duya trén rui ro, ¢6 tinh dén muc do phtic tap va céac khia canh quan
trong cua viéc san xuét duoc phém phong xa du kién.

Can thiét 1ap lich trinh bao tri phong ngtra theo ké hoach. Cac quy trinh va ho
so can duoc 1ap va luu trir dy du.

Phai c6 lich trinh hiéu chuan va kiém dinh dinh ky. Céc quy trinh va ho so can
duoc 1ap va luu trir day du.

Viéc tham dinh quy trinh phai dugc thue hién sau khi tat ca cac hoat dong danh
gia va tham dinh khac da duoc hoan thanh thanh cong.

Viéc tham dinh quy trinh phai dugc thuc hién trén mot s6 luong thich hgp cac
mé ché pham, hoic cac 16 ché pham, ctia duoc pham phong xa du kién, tuan
theo cliing cic quy trinh, bao quat pham vi kich thudc mé du kién va véi cac
thong s6 k¥ thuat vé san xuat va chat luong tuong ty nhu cdc mé san xuat
thuong xuyén du kién. S6 lugng mé va pham vi kich thudc mé phai duogc xac
dinh trudc nhu mot phﬁn cua danh gia rui ro dugc thuc hién trudce khi xac nhan
quy trinh.

Viéc thAm dinh quy trinh v€ sinh can dic biét tdp trung vao cac bé mit tiép
xuc truc tiép voi ngudi van hanh hodc voi nguyén liéu ban dau, san pham trung
gian va thanh pham.

Céc quy trinh phan tich khong thudc dugc dién phai duge xac nhan. Cac quy
trinh phan tich theo duoc dién phai duge xac minh vé tinh phu hop trong diéu
kién thuc té. Viéc nay phai duoc 1ap tai lidu va luu tri ho so day du.

C6 thé tuan theo cic nguyén tic chung vé viéc thim dinh quy trinh phan tich
(6, 7); tuy nhién, cin xem xét ban chat dic thu cua phong xa va thuc hién cac
diéu chinh cu thé khi can thiét (7).
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4.12. Viéc tai tham dinh mot sd quy trinh nhat dinh (vi du: mo phong quy trinh vo
tring) can duoc thuc hién dinh ky, theo dung quy trinh bang vin ban. Viéc
danh gia lai thiét bj can duoc xem xét khi thich hop, vi du nhu trong trudong
hop c6 nhiing thay ddi dang ké va/hodc sai léch.

4.13. Céc hoat dong danh gia va tham dinh ciing nhu két qua thu duoc, bao gdm ca
trach nhiém ctia nhan vién, déu phai duoc ghi chép lai. Cac ho so tai liéu phai
duoc luu gitr.

4.14. Céc quy trinh va céac tha tuc cling can duoc tham dinh, tiy theo ting trudng
hop cu thé.

5.  Khiéu nai vé sdn pham
5.1.  Phai c6 quy trinh bang van ban dé xu 1y va diéu tra cac khi€u nai vé san pham.

5.2.  Quy trinh nay phai mo ta cac hanh dong can thuc hién trong trudng hop ¢
khiéu nai.

6.  Thu hoi san pham

6.1. Can c6 quy trinh bang van ban dé thu hdi san pham dugc pham phéng xa khi
can thiét.

6.2. Vi viéc tra lai cac san pham phong xa thudng khong kha thi, muc dich chinh
ctia quy trinh thu hdi cac san pham dugc pham phéng xa nén 1 ngin chan viée
str dung chiing chir khong phai 1a viéc tra lai thue té. Néu can thiét, viéc tra lai
cac san pham phong xa phai dugc thuc hién theo cac quy dinh van chuyén
quéc gia va, néu co, cac quy dinh van chuyén qudc té (8).

7. Cic hoat dong hop dong

Céc nha thau phai dugc danh gia va tham dinh theo mot quy trinh bang vin ban. Phai
Iuu giit ho so. Trach nhiém ctia mdi bén phai duoc mé ta rd rang trong mot thoa thuan
bang vin ban.

8. Nhan su va dao tao

8.1 Co sO san xuat phai c6 du s6 lugng nhan vién dé thyuc hién cac hoat dong du
kién.
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Trach nhiém giao cho bat ky ¢4 nhan nao cling khong dugc qué rong dén murc
gay ra rui ro gia tang doi voi chat lugng san pham.

Co sé san xuat va nhan vién cta co s¢ ndy phai chiu sy giam sat cua mot hoac
nhiéu nguoi chiu trach nhiém, nhiing ngudi nay phai céd trinh do va kinh
nghiém phu hop theo quy dinh cua phap luat quoc gia.

Nhan vién phai ¢o trinh d¢ chuyén mon, dao tao va kinh nghiém phu hgp vaéi
trach nhi€ém va mo ta cong viéc cua ho.

Nhan vién phai dugc dao tao vé GMP, cac quy trinh va cac ndi dung lién quan
dén viéc chuan bi va kiém soat cac san pham dugc pham phong xa.

Can tuan thu chuong trinh dao tao bang vin ban. Cac chi dé ciing nén bao
gbm viéc xir Iy vat liéu phong xa va an toan. Nhan vién can tham gia cac khoa
hoc dinh ky va dugc dao tao dé cap nhat nhiing tién bo mai nhat trong linh
vuc cua minh.

Viéc dao tao va danh gia sau ddo tao phai duoc ghi chép lai. Cac hd so phai
dugc luu gitr.

Tat ca nhan vién xur 1y vat liéu phong xa phai dugc theo ddi dé phat hién kha
ning nhiém tap va phoi nhiém phong xa.

Nhan vién lam vi¢c trong khu vuc sach phai tuan thu tot cac quy tac vé sinh
ca nhan. Ho phai bao cao bat ky tinh trang strc khoe cd nhan nao c6 thé anh
huéng xau dén san pham.

Co so

Co s& vat chét phai dugc bd tri, thiét ké, xay dung, cdi tao va bao tri sao cho
phu hop véi cac hoat dong s€ dugc thuc hi¢n. Cac phong thi nghiém xu ly vat
liéu phong xa phai duoc thiét ké phu hop. Can xem xét cac yéu td nhu bao vé
chdng birc xa, tuan thi nguyén tic ALARA, mirc dd sach cao va céac bién phap
kiém soat phit hop dé giam thiéu nguy co nhiém ban vi sinh vat.

Hé thdng chiéu sang, sudi am, thong gié va diéu hoa khong khi (HVAC) phai
dugc thiét ké dé duy tri nhiét do va d6 am tuong ddi phu hop khi can thiét,
nham dam béo hiéu suat thiét bi, bao quan vat liéu, an toan va sy thoai mai cho
nhan vién.

Céc co so phai duge bao tri dung cach. Can thyc hién cac bién phap phong
ngura dic biét dé dam bao r?mg cac hoat dong stra chira va bdo tri co s& khong
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1am anh hudéng dén chat lugng san pham. Phai c¢6 khong gian du rong dé thuc
hién cac hoat dong, ddm bao quy trinh lam viéc hiéu qua, giao tiép hiéu qua
va giam sat tong thé. Cac co so cling phai duoc thiét ké sao cho giam thiéu
nguy co xam nhap cua con trung, sau bo va dong vat gay hai.

Cac bé mat bén trong (tudng, san va tran) phai nhin, khong tham nudc va
khong co vét niit. Chung khong duge bong troc cac hat bui va phai dé lau chui
va khtr trung.

Nén tranh lap dat céng thoat nude & moi noi co thé va khong duoc co cong
thoat nudc trong phong sach. Trong trudng hop can thiét phai lap dit cong
thoat nudc, chung phai dugc thiét ké phu hop.

Khong nén ddt bon rira trong cac khu vuc sach.

Cac dudng 6ng va van phai dugc danh dau, thiét ké va bé tri phu hop dé tao
diéu kién thuan loi cho viéc 1am sach va khir trung. Cac bo loc thong gi6 phai
duoc kiém soat phu hop.

Cac diém tiép can khu vuc k¥ thuét (vi du: phong dé tiép can phia sau cac hot
cells) phai dugc bd tri sao cho giam thiéu tdi da viéc nhan vién bao tri va ky
thuét di vao cac khu vuc san xuit (sach).

Hé théng HVAC va thiét ké dai ap suat cho cac khu vuc khac nhau can duogc
thiét ké va bao tri phu hop, nham giam thiéu rai ro 6 nhiém san pham va bao
v€ nhan vién khodi nguy co photi nhiém buc xa. Su chénh 1éch ap suat can duoc
kiém soat, giam sat va ghi chép. Can ap dung céac bién phap kiém soat phi hop
dé dam bao viéc chira dung cac khi va hoi phong xa.

Phai kiém soat va giam sat hiéu qua viéc phat thai khi phong xa, nham giam
thiéu rtii ro phoi nhiém btrc xa khong can thiét ddi v6i nhan vién va méi trudng
xung quanh. Phai ldp dat hé thong bao dong.

Khi phéng xa phai duoc loai bo thong qua céc thiét bi xir Iy khong khi riéng
bi¢t dugc trang bi cac bo loc thich hgp trudce khi dugce thai ra ngoai. Hi¢u suét
ctia cac thiét bi nay phai duoc kiém tra thudng xuyén. Khong duge phép tai
tuan hoan khong khi bi 6 nhiém phéng xa.

Tat ca cac hoat dong nhu xtr 1y, luu trit va phan phdi vat liéu va san pham,
cling nhu xt 1y chat thai, phai dwoc thuc hién tuan thu cac quy dinh va huéng
dan quéc gia.
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Can sir dung mot khu vuc chuyén dung véi thiét bi phit hop dé san xuét bat ky
san pham duoc pham phong xa nao lién quan dén mau hodc huyét twong cua
con nguoi.

Cac phong thi nghiém kiém soat chat lugng phai dugc tach biét khoi khu vuc
san XuAt.

Thiét bi

Thiét bi phai dugc danh gia phu hop véi muc dich sir dung du kién, bao gém
cac yéu cau k¥ thuat cia nguoi dung, tham dinh thiét ké (DQ) (néu o), thim
dinh ldp dat (IQ), thAm dinh van hanh (OQ) va tham dinh hiéu ning (PQ).
Thiét bi va dung cu, tuy theo ting trudng hop, phai dugc hiéu chuin va bao
tri. Can xem xét viéc giam thiéu rai ro nhiém ban san pham, giam thiéu rui ro
phoi nhiém bire xa cho nhéan vién va tdi vu hoa yéu to cong thai hoc, nham tao
diéu kién thuan lgi cho viéc van hanh, bao tri va vé sinh thiét bi. Cac ho so
phai dugc luu gitt (9).

Céc hoat dong bao tri, ching nhan va hiéu chuén thiét bi phai dugc ghi chép
va luu gitr ho so.

Cac hé théng may tinh, chang han nhu cac hé thong diéu khién thiét bi, phai
duoc dua vao qua trinh tham dinh.

May hiéu chuén liéu (con goi 12 may do hoat do) phai dugc ching nhan bang
cach st dung cic tiéu chuan tham chiéu phu hop. Néu khong c6 tiéu chuan
tham chiéu dugc co quan qudc gia cong nhan, c6 thé sir dung cac khuyén nghi
ctia nha san xuat may hiéu chuan liéu hodc céc tai liéu di cong bd khi quyét
dinh cai dat phu hop.

Nguyén liéu ban diu

Nguyén liéu ban dau can c6 chit luong phu hop dé san xuit dugc pham phong
xa. Can thiét 1ap cac quy trinh bang vin ban vé viéc chap nhan nguyén liéu d6i
v6i cac nguyén liéu ban dau s& dugc sir dung trong san xuat dugc pham phong
Xa.

Can thiét 1ap cac thong sb ki thuat cho nguyén liéu ban dau. Céc thong sb ky
thuat nay nén bao gém, vi du, dinh tinh, do tinh khiét hodc chirng nhan nguén
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gbc (néu co) va bat ky thong sb hodc dic tinh nao khac can thiét dé dam bao
nguyén liéu phit hop v6i myc dich st dung du kién.

Nguyén liéu ban dau phai duoc chap nhan théng qua viéc thuc hién cac thu
nghiém ndi bg. Trong truong hop khong thé thuc hién duoc viée nay, thay vi
thir nghiém, viéc xem xét chtrng nhan phan tich do nha san xuat nguyén liéu
dang tin cy cung cip dé xac nhan su tuan thu cac thong sd k¥ thuat co thé
dugc chp nhan.

Tinh trang ctia nguyén liéu phai rd rang. Diéu ndy bao gdm: (i) nguyén liéu
duoc chép nhan; (i1) nguyén li€u bi cach ly; va (iii) nguyén li€u bi loai bo.

Vit licu bi loai bd phai dugc luu trit an toan tai mot khu vyc riéng biét véi cac
vat liéu khac.

Chét thai phai duoc xir 1y theo cac yéu cau cia qudc gia.

Tai liéu
Céan tuan thu cac thuc hanh ot vé ho so tai liéu.

Céc tai liéu phai dam bao kha ning truy xuat ngudn gdc ctia qua trinh san xuét
dugce pham phong xa (bao gdm cac quy trinh va san pham).

Céc ho so xir I ciia cac 16 san xuat dinh ky phai cung cap mot ban ghi rd rang
va day du vé lich st san xuét ciia ting 16 san pham duoc pham phong xa,
chirng minh rﬁng 16 d6 da duoc san xuit, da duogc kiém tra, dong go1 vao cac
thung chtra va giao hang theo cic quy trinh van hanh tiéu chuan (SOP) hién
hanh.

Phai thiét 1ap mot hé thong SOP bang vin ban duogc kiém soat, nhim dap Gng
cac yéu cau d6i véi cac khia canh chinh cta qué trinh san xuat dugc pham
phong xa. Cac SOP phai dugce phé duyét, ky tén va ghi ngay thang béi (cac)
ngudi chiu trach nhiém thich hop. Khong duoc thay doi bat ky tai liéu SOP
nao da dugc phé duyét ma khong c6 sy xem xét, danh gid va phé duyét thich
hop ctia (cac) ngudi chiu trach nhiém. Cac SOP phai duoc xem xét dinh ky dé
dam bao tinh phu hop.

Céc tai liéu phai dugc luu gilt trong mot khoang thoi gian phu hop véi ban
chét noi dung cua tai lidu.
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Cic thue hanh tot trong sian xuat

Chi nhan vién dugc cho phép va da qua dao tao mai duge phép vao cac khu

vuc han ché.

Chi nén c6 sb lugng nhan vién t6i thiéu can thiét c6 mat trong cac khu vuc

sach.

Cac quy trinh phai dugc thiét ké dé giam thiéu rui ro 6 nhiém, 6 nhiém chéo

va nham 1an. C6 thé ap dung cac bién phap sau day dé giam thiéu nhing rii ro

nay:

=  Xuly va dong goi tai cac khu vuc riéng biét;

= Tranh san xuat cac san pham khac nhau cuing lac, du 13 trong cing mot khu
vuc chuyén dung hay do cung mot nhan vién thyc hién;

*  Thuyc hién khir trung va kiém tra truc quan trude khi vao khu vuc san XUAL;
va

= St dung “hé thong khép kin” trong san xuat, bat cir khi nao c6 thé.

Céc thao tac vo tring quan trong, chang han nhu lap rap lo san pham cudi

cung, chiét rot vao lo hodc kiém tra do vo trung, nén dugc thuc hién trong diéu

kién v6 trung tai khu vuc sach cap A trong moi trudng nén cap B (10).

Ca nguyén liéu thd va san phdm dugc pham phong xa thanh phim déu phai

duoc bao quan trong cac diéu kién kiém soat thich hop.

Do 6n dinh va thoi han sir dung ctia san pham thanh pham phai duoc quy dinh

trong mdt quy trinh bang vin ban theo quy dinh ctia co quan c6 thAm quyén.

Ngay va thoi han sir dung cta cac san phim duoc pham phéng xa phai dua

trén két qua ciia mot s6 luong thich hop cac nghién ctru vé tinh 6n dinh.

Cic thue hanh tot trong dam béo chat lwgng

Céc tiéu chi chap nhan san pham dugc phdm phong xa thanh pham, bao gdm
cac tiéu chi xuit xuong, phai duoc thiét 1ap va ghi chép trong mot SOP bing
van ban.

Céc quy trinh 14y mau phai xem xét ban chit va dic tinh cta vat liéu dugc 1ay
mau (vi du: kich thudc 16 nho va/hodc ham lugng phong xa cia nd), nham dam
bao réng cac mau la dai dién cho 16 dugc phém phong xa.
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Céc quy trinh kiém so4t chat luong (QC) phai duge mé ta trong cac SOP bang
van ban.

Céac mau ki€ém soat chat luong (QC) phai dugc chuan bi, xtr Iy va bao quan
theo cach dam bao viéc nhan dang va phan loai cdc mau thir mot cach day du,
nham tranh nham 1an va 6 nhiém chéo.

San pham dugc pham phong xa thanh pham khéng dap tmg céc tiéu chi chap
nhan phai bi loai bé va cach ly. Cac su ¢b nhu vay phai duoc diéu tra va két
qua diéu tra cung céac bién phap khic phuc dé xuat phai dugc ghi chép lai.
Viéc xuit xuong 16 san phrflm phai do mot ngudi chiu trach nhiém thuc hién.
Trong mdt sb trudng hop nhat dinh (vi du: duoc pham phong xa cé thoi gian
ban rd phong xa va/hoac thoi han str dung cuc ngrfm), san phém duoc phém
phong xa cudi cung ¢ thé can duoc phé duyét va giao hang trude khi hoan tat
tat ca cac thir nghiém dic tinh héa san pham cubi cing. Trong nhiing trudng
hop nay, can thiét 1ap va ghi chép mot SOP mé ta 1 rang quy trinh phé duyét
can thiét.

Viéc phé duyét xuit xuong 16 hang do nha san xuét thuc hién phai do mot
nguoi ¢ trach nhiém thyc hién, nguoi nay phai doc 1ap voi nguoi thyc hién
san xudt va kiém soat chat lugng (QC).

Dan nhan
Céc san pham duoc pham phong xa thanh pham phai c¢6 nhan 13 rang.

Khi c6 thé, mot ph?m ctia bao bi chinh nén duoc dé ho dé c6 thé kiém tra ndi
dung bén trong.

Noi dung trén nhan ctia cic san pham duoc pham phong xa phai tuan thu luat
phap qudc gia va cac hiép dinh qudc té, néu co.

Trong trudng hop khong ¢ yéu cau tir co quan quan 1y, cac thong tin sau day
can dugc ghi trén nhan cta bao bi chinh:

= tén sdn pham va so 10;
= tén nha san xuat;
= hoat do tinh bang don vi SI;

= d6i véi duoc pham phong xa dang 16ng, tong hoat d6 hodc nong do phong
xa trén moi mililit tai thoi diém hiéu chuén, va thé tich chat 1ong;
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= d6i voi vién nang, hoat d§ phong xa cua ting vién nang tai thoi diém hi¢u
chuan, va so lugng vién nang trong lo;
* (n€u co lién quan) ky hiéu qudc té vé hoat dd phong xa;
* ngay va gio hét han; va

= cdc canh bao, vi du: “Canh béo: chat phong xa”.

Luu y: vi 1y do bao vé chong burc xa, khong phai lac nao ciing c6 thé dan nhan hoic
ghi thong tin vé hoat d6 trén nhén chinh. Trong truong hop nay, thong tin c6 thé dugc
ghi trén nhan bao bi phu.

15.5. Néu co quan quan 1y khong co yéu cau cu thé, cac thong tin sau day c6 thé

duoc liét ké trén nhan bao bi thur cép, ngoai cac thong tin da dugc liét ké trén
bao bi chinh:

= thanh phan dinh tinh;

= thong tin vé ta duoc;

=  duong dung;

= bt ky hudng dan bao quan dic biét nao; va

= dia chi cua nha san xuat.

Tai liéu tham khao

1.

Thue hanh san xuét t6t cho cac san phdm duoc pham: cic nguyén tic chinh.
Trong: Uy ban Chuyén gia cia WHO vé Tiéu chuan Dugc pham: Bao cdo lan
thir 32. Geneva: T6 chtrc Y t& Thé gi6i; 2014: Phu luc 2 (Loat Béo céo Ky thuat
ctia WHO, S6 986;

https://apps.who.int/medicinedocs/documents/s21467en/s21467en.pdf, truy cap
ngay 4 thang 12 nam 2019).

Pam bao chat luong duoc pham. Tong hop cac hudng dan va tai liéu lién quan.
Tap 2, 4n ban cap nhat 1an tht hai. Thuc hanh san xuét tot va thanh tra. Geneva:
T6 chirc Y té Thé gio1; 2007;
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/43532/

9789241547086 eng.pdf?sequence=1&isAllowed=y, truy cip ngay 4 thang 12
nam 2019).

Thue hanh san xuat tét cia WHO ddi véi cac san pham duoc phidm vo tring.
Trong: Uy ban Chuyén gia WHO vé Tiéu chuan K¥ thuat cho Cac Dang Bao ché
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Duoc ph.’flm: B4o c4o 1an thir 45. Geneva: T6 chic Y té Thé gidi; 2011: Phu luc
6 (Loat Bao cao K¥ thuat cia WHO, S6 961;

https://www.who.int/medicines/areas/quality safety/quality assurance/GMPSte
rilePharmaceuticalProductsTRS961 Annex6.pdf, truy cép ngay 4 thang 11 ndm
2019).

Tiéu chuan an toan ctia IAEA nhiam bao vé con ngudi va mdi trudng. Bao vé birc
Xa va an toan ngudn birc xa: Tiéu chuin an toan co ban qudc té. Puoc dong tai
trg boi EC, FAO, IAEA, ILO, OECD/NEA, PAHO, UNEP, WHO. Vienna: Co
quan Nang luong Nguyén tir Qudc té; 2014 (Yéu cau An toan Chung Phan 3 S6
GSR Phan 3;

https://www-pub.iaea.org/MTCD/publications/PDF/Pub1578 web-
57265295 .pdf, truy cap ngay 4 thang 12 nam 2019).

Céc tiéu chuan an toan ctia IAEA nham bao vé con ngudi va moi trudng. Bao vé
va an toan btrc xa trong cac ing dung y té ctia btrc xa ion hoa. Puoc tai tro chung
bai IAEA, ILO, PAHO, WHO. Vienna: Co quan Niang luong Nguyén tr Quéc
té; 2018 (Huéng dan An toan Cu thé S6 SSG-46;

https://www-pub.iaea.org/MTCD/Publications/PDF/PUB1775 web.pdf, truy
cap ngay 4 thang 12 nam 2019).

Thuc hanh san xuét tdt: huéng dan vé xac nhan. Phu luc 4. X4c nhan quy trinh
phan tich. Trong: Uy ban Chuyén gia cia WHO vé Tiéu chuian Duoc pham: béo
c4o 1an thtr 53. Geneva: T6 chtc Y té Thé gi6i; 2019: Phu luc 3 (Loat Bao cdo
K¥ thuat cia WHO, S6 1019;

https://www.who.int/medicines/areas/quality safety/quality assurance/WHO
TRS 1019 Annex3.pdf?ua=1, truy cap ngay 29 thang 1 nam 2020).

Huéng dan ba bén hai hoa ctia ICH. X4c nhan cc quy trinh phéan tich: ndi dung
va phuong phap. Q2(R1). Amsterdam: Co quan Duwoc pham Chau Au; 2005
(CPMP/ICH/381/95;

https://www.ema.europa.eu/en/documents/scientific-guideline/ich-q-2-r1-
validation-analytical-procedures-text-methodology-step-5 en.pdf, truy cap ngay
4 thang 12 nam 2019).

Ti€u chuan an toan cia IAEA nham bdo vé con ngudi va moi truong. Quy dinh
v€ van chuyén an toan vat liéu phong xa, an ban nam 2018. Vienna: Co quan
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Ning luong Nguyén tir Qudc té; 2018 (Yéu cau An toan Cu thé S6 SSR-6 (Rev.
1);

(https://www-pub.iaea.org/MTCD/Publications/ PDF/PUB1798 web.pdf, truy
cap ngay 8 thang 1 ndm 2020).

9. Thuyc hanh san xuét tot: huéng dan vé xac nhan. Trong: Uy ban Chuyén gia cta
WHO vé Tiéu chuan Duoc pham: béo cdo 1an thir 53. Geneva: T6 chire Y té Thé
gidi; 2019: Phu luc 3 (Loat Bao cédo Ky thuat cia WHO, S6 1019
https://www.who.int/

medicines/areas/quality safety/quality assurance/WHO TRS 1019 Annex3.p
df?ua=1, truy cap ngay 29 thang 1 nam 2020).

10. ISO 14644:2019(en). Phong sach va cac mdi truong duoc kiém soét lién quan —
Phan 3: Phuong phap thir nghiém
(https://www.iso.org/obp/ui/#iso:std:is0:14644:-3:ed-2:v1:en, truy cdp ngay 4
thang 12 nam 2019).

Tai liéu tham khio bo sung

= Hudng dan soan thao cac chuyén ludn vé ché phdm duoc phidm phong xa.
Strasbourg: Cuc Chét luong Dugc pham Chau Au (EDQM); 2018
(https://www.edgm.eu/sites/default/files/guide -

_guide for the elaboration of monographs on radio-pharmaceutical
preparations - october 2018.pdf, truy cap ngay 4 thang 12 nam 2019).

= Xac nhén cac quy trinh phén tich. Strasbourg: Cuc Chat lugng Dugc pham Chau
Au (EDQM); 2014 (PA/PH/OMCL (13) 82 2R;
https://www.edgm.eu/medias/fichiers/validation of analytical procedures pap
homcel 13 82 2r.pdf, truy cap ngay 4 thang 12 nam 2019).

= Kiém soat chat lugng trong san xuat dugc pham phong xa. Vienna: Co quan Nang
lwong Nguyén tir Qudc té; 2018 (IAEA-TECDOC-1856; -107918-3);
https://www-pub.iaea.org/MTCD/Publications/PDF/TE-1856web.pdf, truy cap
ngay 4 thang 12 nam 2019).

= Duoc pham phong xa Yttrium-90 va Rhenium-188 dung trong liéu phap phong
xa. Vienna: Co quan Ning lugng Nguyén tir Quéc té; 2015 (STI/PUB/1662;
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https://www-pub.iaea.org/MTCD/Publications/PDF/Pub1662web-
89688003.pdf, truy cap ngay 4 thang 12 nam 2019).

Céc thyuc hanh tot khi dua duoc pham phong xa vao sir dung 1am sang. Vienna:
Co quan Ning luong Nguyén tir Quéc té; 2015 (IAEA-TECDOC-1782;
https://www-pub.iaca.org/MTCD/Publications/PDF/ TE-1782 web.pdf, truy
cap ngay 4 thang 12 ndm 2019).

Céac ddng vi phong xa dugc san xuat bang may cyclotron: huéng dan vé thiét ké
co so va san xuat [ 18F] fluorodeoxyglucose (FDG). Vienna: Co quan Nang luong
Nguyén tir Qudc té; 2012 (STI/PUB/1515;

https://www-pub.iaea.org/MTCD/Publications/PDF/Pub1515 Web.pdf, truy cap
ngay 4 thang 12 nam 2019).

Dugc pham phong xa technetium-99m: tinh hinh hién tai va xu huéng. Vienna:
Co quan Ning luong Nguyén tir Quéc té; 2010 (STI/PUB/1405;

https://www-pub.iaea.org/MTCD/Publications/PDF/Pub1405  web.pdf, truy
cap ngay 4 thang 12 nam 2019).



