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Сложная эпидемиологическая обстановка по 
бруцеллезу, сложившаяся в настоящее время на 
территории российской Федерации, существующая 
тенденция к увеличению заболеваемостью данной 
инфекцией среди людей обусловливает постоянную 
потребность учреждений санитарно-эпидемио ло ги-
че ского надзора и практического здравоохранения 
в медицинских иммунобиологических препаратах 
(МИБП) для диагностики бруцеллеза. Производство 
качественных МИБП является одним из важных усло-
вий диагностики и лечения особо опасных инфекций. 
Для серологической диагностики бруцеллеза широко 
используют диагностикум бруцеллезный жидкий для 
реакции агглютинации, который представляет собой 
убитую взвесь штамма Brucella abortus BA 19 в 12 % 
растворе натрия хлорида, содержащую фенол, брил-
лиантовый зеленый и генцианвиолет.

Одним из элементов системы обеспечения ка-
чества при производстве МИБП является валидация 
(аттестация) технологических процессов – докумен-
тальное подтверждение соответствия оборудования 
условиям производства, технологического процесса, 
готового продукта и т.п., действующему регламенту 
и/или требованиям нормативной документации, до-
казывающее, что процесс, действительно приводит к 
ожидаемым результатам [2, 3]. 

Целью настоящей работы явилось проведение 
ретроспективной валидации технологического про-
цесса производства диагностикума бруцеллезного 
жидкого для реакции агглютинации, суспензии для 
диагностических целей. 

Проведена валидация технологического про-

цесса производства семи серий диагностикума бру-
целлезного, выпущенных в 2010 г. и изготовленных 
из производственного штамма B. abortus BA 19. 
Производство препарата проводили согласно требо-
ваниям промышленного регламента (ПР 01897080-
03-09) и технических условий (ТУ 9388-001-
01897080-2007).

Валидация технологического процесса прове-
дена на примере критических биотехнологических 
подпроцессов: выращивание производственного 
штамма B. abortus 19 ВА, обеззараживание бакмас-
сы, контроль общей и специфической стерильности 
бакмассы, приготовление взвеси бакмассы с 0,5 % 
фенолом [3]. 

Валидировали следующие технологические 
параметры: температуру инкубации производствен-
ного штамма, концентрацию взвеси бакмассы, тем-
пературу обеззараживания бакмассы. Анализ тех-
нологических параметров проводили по данным 
маршрут ных карт.

Критериями валидации рассматриваемых па-
раметров служили повторяемость и воспроизводи-
мость. Параметры биотехнологических подпроцес-
сов характеризовали по значению среднего ариф-
метического (Хср), стандартного отклонения (Sr) и 
среднего арифметического стандартного отклонения 
повторяемости (Srср), различия в показателях считали 
достоверными при уровне статистической значимо-
сти различий 95 % (р<0,05) [1, 2]. 

Нами разработан алгоритм валидации биотех-
нологии получения МИБП, включающий разработку 
программы валидации; валидацию и поверку техно-
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логического оборудования; проведение самой вали-
дации; регистрацию фактических данных; статисти-
ческий анализ; оформление протокола и заключения 
по результатам проведенной валидации. 

Анализ технологических подпроцессов, в ко-
торых валидируемым параметром является темпе-
ратура, показал, что среднее арифметическое стан-
дартное отклонение повторяемости при валидации 
подпроцессов выращивания производственного 
штамма B. abortus 19 ВА, обеззараживания бакмас-
сы и контроля общей и специфической стерильности 
статистически достоверно меньше допустимого ин-
тервала разброса значений, предусмотренного про-
мышленным регламентом (ПР). Различия между по-
казателями стандартного отклонения повторяемости 
для верхней, средней и нижней границы значений 
температуры статистически недостоверны (р<0,05), 
что позволяет говорить о повторяемости и воспроиз-
водимости данных подпроцессов. 

Среднее арифметическое стандартное отклоне-
ние повторяемости при валидации получения взвеси 
бакмассы, где валидируемым параметром является 
концентрация, было меньше допустимого интервала 
разброса значений, предусмотренных ПР. Различия 
между показателями стандартного отклонения по-
вторяемости для верхней, средней и нижней границы 
значений концентрации взвеси бакмассы статистиче-
ски недостоверны (р<0,05), что позволяет говорить 
о повторяемости и воспроизводимости данного под-
процесса.

Таким образом, разработанный алгоритм валида-
ции технологического процесса производства МИБП 
свидетельствует об усовершенствовании системы 
менеджмента качества и стандартизации контроля 

качества их производства. Полученные результаты 
валидации критических подпроцессов производства 
семи серий диагностикума бруцеллезного свиде-
тельствуют о том, что биотехнологический процесс 
стабилен, соответствует требованиям действующей 
нормативной документации. Провалидированные 
биотехнологические параметры повторяемы и вос-
производимы. 
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