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I. Denumirea practicii:
Practica de specialitate IT

II. Conducitorii practicii:

2.1. Din partea USM

Bulimestru Jon, dr., conf. univ.

2.2. Din partea Intreprinderii/Instituiei

Bodrug Ala, Farmacist

Bors Aliona, Chimist, RSMC (Responsabil Sistemul Management al Calititii)

III. Scurta caracteristica a intreprinderii/institutiei/organizatiei) unde
decurge practica:

Agentia Medicamentului si Dispozitivelor Medicale (AMDM) este o autoritate
administrativd, abilitatd cu competente de reglementare si supraveghere in domeniul
medicamentului, activitatii farmaceutice si dispozitivelor medicale.

AMDM 1isi desfdsoard activitatea in conformitate cu Constitutia Republicii Moldova,
legile si hotararile Parlamentului, decretele Presedintelui Republicii Moldova, ordonantele,
hotararile si dispozitiile Guvernului, cu tratatele internationale la care Republica Moldova este

parte, fiind subordonatd Guvernului Republicii Moldova.

Laboratorul pentru Controlul Calitatii Medicamentelor (OMCL) este subdiviziune a
Agentiei Medicamentului si Dispozitivelor Medicale (AMDM). Laboratorul efectueazi
controlul calitdtii produselor medicamentoase in numele autorititilor competente, in mod
independent, de producdtorii de produs medicamentos sau de detinatorii autorizatiilor de punere
pe piatd. Controlul calitatii produselor medicamentoase este efectuat in interesul supravegherii
pietei oficiale a medicamentelor in ceea ce priveste siguranta santatii cetatenilor, inainte si /
sau dupd comercializarea medicamentelor respective.

Scopul Laboratorului pentru Controlul Calitatii Medicamentelor (LCCM) (Laborator Oficial
pentru Controlul Medicamentelor) din cadrul Agentiei Medicamentului si Dispozitivelor Medicale
(AMDM) este de a contribui la realizarea misiunii si obiectivelor AMDM, prin asigurarea controlului
de stat al calitatii medicamentelor de uz uman, in mod independent, de producétori sau de detinatorii
autorizatiilor de punere pe piata. Controlul este efectuat in vederea supravegherii pietei farmaceutice si

asigurarea la nivel national a accesului populatiei la medicamente de calitate.



Laboratorul efectueaza controlul de stat al medicamentelor fabricate in Republica
Moldova, cat si cele de import autorizate de cétre Agentia Medicamentului si Dispozitivelor
Medicale, medicamente la etapa de autorizare/reautorizare, medicamentele receptionate in
calitate de ajutor umanitar si materia prima utilizata la prepararea medicamentelor in farmacii.
astfel incat sd se demonstreze a fi impartal si liber de conflicte de interese.

Obiectivul general al LCCM constd 1n efectuarea controlului de stat al calitatii produselor
medicamentoase.

Obiectivul in domeniul calititii se realizeazi prin:

»  Documentarea, implementarea si mentinerea sistemului de management conform cerintelor
standardului SM SR EN ISO CEI 17025:2018 si imbunatatirea continua a acestuia precum
si aplicarea 1n cadrul tuturor activitdtilor desfasurate de laborator.

» Efectuarea controlului de stat al calitatii produselor medicamentoase in baza actelor
normative si legislative de reglementare;

»  Efectuarea controlului al calitdfii produselor medicamentoase la etapa de autorizare/
reautorizare 1n baza actelor normative si legislative de reglementare;

»  Participarea activd, in calitate de membru, in cadrul sedintelor organizate de Comisia
Farmacopeii Europene, ca urmare a aderdrii Republicii Moldova la Conventia privind
elaborarea unei Farmacopei Europene si la Protocolul la Conventia privind elaborarea unei
Farmacopei Europene; Implementarea cerintelor Farmacopeei Europene privind controlul
calitatii produselor medicamentoase.

»  Asigurarea calitdtii rezultatelor Incercérilor prin respectarea strictd a cerintelor metodelor
de incercari, prin respectarea conditiilor de mediu, utilizarea echipamentelor de incercare
verificate, a substantelor standard de referin{d si materialelor de referintd certificate, a
reactivilor chimici de puritate Tnalta;

»  Asigurarea impartialitdtii, independentei si integritatii personalului LCCM, inclusiv
excluderea oricarei influente exterioare asupra rezultatelor activitatii;

= Asigurarea competentei personalului si participarea anuala la comparari interlaboratoare
sau la programe de incercéri de competenta;

» Implementarea si respectarea procedurilor sistemului de management.

In activitatea sa Laboratorul respectd cerintele Farmacopeii Europene si alte acte
normative ce reglementeaza calitatea medicamentelor de uz uman (ghiduri ICH, EMA). Pentru
confirmarea calificarii personalului Laboratorul participa cu regularitate in cadrul studiilor de
competentd interlaboratoare (PTS), in contextul determinarii performantelor profesionale la

nivel international.



1IV. Planul de lucru pe parcursul stagiului de practica:

Descrierea starii si perspectivei de dezvoltare a intreprinderii.
Caracterizarea normelor generale de activitate pe teritoriul intreprinderii.
Familiarizarea cu infrastructura si laboratoarele de analizi a intreprinderii.

Tehnica securitatii in laboratorul de analiz3 al intreprinderii. Masuri de protectie a muncii.

el NG o

Documentele normative folosite in laboratorul de analize pentru efectuarea controlului
chimic/medical a produsului finit.

6. Controlul chimic/medical/calitatii a produselor.

7. Implementarea rezultatelor stagiului de practicd in teza de licentd (in cazul coincidentei

domeniului de cercetare cu practica de cercetare la intreprindere).



1. Descrierea stirii si perspectivei de dezvoltare a intreprinderii.

Laboratorul pentru Controlul Calitatii Medicamentelor (LCCM) din cadrul Agentiei
Medicamentului si Dispozitivelor Medicale (AMDM) pe parcursul a ultimilor 17 ani participa
la testele interlaboratoare Studii PTS (The Proficiency Testing Scheme).

Din nou, LCCM din cadrul AMDM, continui sd-si confirme statutul inalt, ca Laborator
Oficial al Retelei de Laboratoare Oficiale din Europa, cét si profesionalizmul expertilor, prin

rezultate Tnalte obtinute in cadrul programului studiilor PTS pentru anul 2022.

Competenta inaltd a Laboratorului a fost confirmata prin aprecierea auditului EDQM si
obtinerea Certificatului de Atestare din 09.07.2018, Certificat de re-atestare din 19.05.2022.

Laboratorul este membru a Retelei Europene de Laboratoare Oficiale pentru Controlul
Medicamentelor (General European OMCL Network (GEON). Colaboratorii Laboratorului
participd In activitatea Comisiei Farmacopeei Europene (The European Pharmacopoeia

Commission la elaborarea si adoptarea monografiilor farmacopeice.

2. Caracterizarea normelor generale de activitate pe teritoriul intreprinderii.

Accesul pe teritoriul AMDM

Accesul pe teritoriul AMDM este limitat, prin cheie electronicd conform procedurilor
interne si pot accesa spatiile doar angajatii. Accesul vizitatorilor este limitat.

In LCCM intrarea unei persoane neautorizate este prevenitd in zona clasificati a
laboratorului prin interblocarea electronica a usilor cu cheie electronica si interblociri a usilor
la trecerile dintr-o zona clasificata in alta.

Conditiile de mediu

Facilitatile si conditiile de mediu sunt adecvate pentru activitatile de laborator si nu
afecteaza validitatea rezultatelor.

Conditiile de mediu in cadrul laboratorului fizico- chimie sunt monitorizate prin
intermediul echipamentelor manuale-Higrometre/Psihrometre, care sunt supuse verificarii
periodice.

In laboratorul microbiologic este instalati sistema clectronica de inregistrare, stocare si
alarmare privind monitorizarea conditiilor de mediu prin intermediul termohidrometrelor si
barometrelor(este destinat spatiu special pentru monitorizare).

Echipamentele de monitorizare sunt etalonate anual. Sistema finregistreazi la fiecare
minut valorile temperaturii, umiditatii si diferentelor de presiune si le stocheazi pe serverul

conditii de mediu.



Spatiile laboratoarelor sunt amenajate astfel incat sd fie iluminate corespunzitor si sa
asigure o functionare a acestora in conditii de sigurant .

Cerintelor sanitaro-igienice

Pentru asigurarea ceringelor sanitaro-igienice, respectarea regimului antiepidemic si
conditiilor inofensive de lucru, incaperile in microbiologice si utilajul sunt amplasate in modul
care evitd Incrucisarea (torentului) fluxului "contaminat" cu cel "curat".

Responsabilul de igienizare din fizico- chimie efectueaza igienizarea spatiilor conform
Planului de igienizare din Fizico- chimie §i efectueazd inregistriri in Fisa igienizare Spatii
Fizico chimie.

in laborator trebuie pastratd curdtenia si ordinea, elimindndu-se toate materialele care nu
sunt necesare pentru munca desfdguratd in laborator. Se interzice depozitarea de alimente sau
bauturi, oriunde in zona de lucru a laboratorului.

Curétenia zilnicd §i mentinerea ei se face de personalul de serviciu responsabil de
igienizarea incédperilor, pentru incaperile de clasa, D si neclasificate se efectueazi: stergerea de
praf a echipamentului, pélarea si dezinfectarea pavimentelor, a meselor de lucru, a chiuvetelor
si grupurilor sanitare, folosind detergenti si produse dezinfectante.

Personanul laboratorului

Personalul laboratorului respectd cerintele procedurilor interne, cerinte inainte si in
timpul lucrului: tot personalul, inainte si in timpul angajérii, dupi caz, este supus unui examen
de sdndtate si respectd o igiend personald la nivel inalt. Primeste instruire initiala si continua.

Sediul Micrologie

Laboratorul este construit pe principiul plan (pe un singur nivel), fira intoarcere: fluxul
activitdtii este unidirectional, sunt efectuate toate probele cu luarea masurilor de precautie
adecvate pentru integritatea probelor, separarea activititilor in timp si/sau In spatiu.

Transportul probelor prin Passbox specific sunt realizate in mod obligatoriu in recipiente
Inchise ermetic, aflate in cutii de transport adecvate sau dupd un program intern, unde se

respectd un circuit unidirectional in laborator.



3. Familiarizarea cu infrastructura si laboratoarele de analiza a Intreprinderii.

Pe tot parcursul timpului am desfasurat activitatea in laboratorul pentru analize fizico-
chimice dotat cu tot aparatajul necesar. La fel si in laboratorul pentru efectuarea metodelor
optice de analizd a medicamentelor. Deasemenea este prezent si un laborator microbiologic si
sald pentru controlul contaminarii cu particule vizibile. Sald in care se afld cromatografe in strat
lichid si gazos, dar si sala cu echipament HPLC.

Am ficut cunostintd cu procedurile standarde de operare a mai multor echipaente:

Balanta analitica
Inainte de folosirea echipamentului se efectueazd urmatoarele manipuléri:

Mentenanta sistematica:

Curatarea si intretinerea balantei se efectueaza numai dupd
deconectarea ei de la reteaua electrica. Pentru curdtare se utilizeaza
o bucati de materie umectatd, evitand utilizarea solventilor
puternici cum ar fi alcoolul §i eterul. Ulterior se asigurd cd <=

umiditatea sd nu patrunda in interiorul echipamentului si se sterge &

balanta cu un tifon uscat. (< =

Figura 1. Balanta analitica

Mentenanta sistematica efectueaza de citre serviciul intern:

Persoanele autorizate zilnic curata balanta, verificd nivelitatea si efectueaza calibrarea
interna. Inginerul o datd in sdptdména curatd balanta, verifica nivelitatea, calibrarea interna, si
verificarea in-use cu greutati etalon. Mentenanta tehnica se efectueaza de cétre serviciul extern
odata in luna si o datd pe an (inainte de verificarea metrologicd): deservire tehnicd .

Procedurile de mentenanta sistematica si tehnica sunt inregistrate in registrul exploatarii
echipamentului, iar interventiile sunt inregistrate in formularul de interventii. Toate datele
obtinute dupd masurare sunt imprimate si inregistrate in Registru de lucru al analistului. Datele
obtinute in urma efectudrii Mentenantei sistematice sunt inregistrate in Registrul de exploatare
a echipamentului.

Cerinte pentru utilizarea balantelor

Precizia balantei este influentatd de conditiile de mediu: temperatura, umiditatea

relativa, fluxul de aer, vibratiile, praful, lumina directd a soarelui, etc.



Spectrometria IR (Ph. Eur. 2.2.24)
Spectrofotometria de absorbtie in infrarosu (cunoscutd si ca spectroscopie in infrarosu

(IR)) se bazeazd pe interactiunea dintre radiatia infrarosie cu
materia.

Ca urmare a interactiunii intre 0 moleculs si radiatia IR,
absorbtia de pot aparea frecvente specifice acelei molecule, iar

unele vibratiile intermoleculare si intramoleculare pot fi excitate

la niveluri vibrationale mai ridicate. Acest lucru are ca rezultat o

absorbtie in infrarosu. Figura. 2 Spectrofmetru IR

Pregdtirea spectrofotometrului IR si modul de efectuare a analizei:

Mai intdi se realizeazd mentenanta sistematic, dupa care se efectueazi calificarea
echipamentului in-use: Nivel IV (PQ) conform cerintelor Farmacopeei Europene in vigoare.

Se prepard proba: se mojareazd/ micineaza produsul medicamentos care urmeazi si fie
examinat, ludnd in considerare orice posibile modificari (de exemplu, forma cristalind). Se
realizeaza inregistrarea probei si a standardului paralel. Se efectueaza incercarea cu 2 probe
paralele (2 determinari independente) pentru standardul de referintd §i 3 probe pararlele (3
determinari independente) pentru produsul medicamentos analizat. Se evalueazi spectrele
obtinute: proba de analizat comparativ cu standardul de referind. Coeficientul de corelatie
dintre ele trebuie si fie >95,0%.

Refractometru

Cu ajutorul refractometrului se poate determina identitatea
lichidelor biologice atit masurand indicele de refractie (cu precizie
de patru zecimale), cat si concentratia procentuald. Refractometria. o
ca metoda de lucru are urmitoarele avantaje: se opereazi cu o
cantitate mica de substanta (1-2 picaturi), este 0 metodi rapida si

foarte precisa.

Figura. 3 Refractometru
Mentenanta sistematicii- este realizati la necesitate de citre serviciu

intem/responsabilul de echipament si include:

v’ Prismele se curiti cu tifon uscat sau umectat cu apd purificata.

v’ Se interzice imersarea refractometrului in apd in timpul exploatérii, daca afisajul devine
cefos semnificd faptul cd in corpul echipamentului a patruns apa.

v' Se interzice masurarea substantelor chimice abrazive sau corozive care pot deteriora

prisma.



v" Dupi fiecare masurare refractometrul se curifi cu o bucati de stofa.

v’ Prisma se curdtd periodic ceea ce ar impiedicd deteriorarea ei in timp.

v Mentenanici tehnicd - verificarea periodicd privind absenta deteriorarilor, iubrificarea si
schimbarea pieselor se efectueazd, de cétre serviciu intern: inginer pe echipamente.

Se interzice: Utilizarea echipamentului defect.

Mod de operare cu echipamentul:

Preventiv se verificd temperatura de lucru: 20°C de pe termometrul incornorat in
interiorul echipamentului, dupd caz se termostateaza la 20°C in baia de apa. Se sterge suprafata
prismei pentru masurare (inferioard) si prisma pentru iluminare (superioard) cu hartie de filtru.

Pentru efectuarea masurdrilor in prealabil se realizeazi verificarea refractometrului
folosind materiale de referinta certificate efectuatd conform net. 2.6. a acestei instructiuni de
operare.

Dund efectuarea verificarii echipamentului, se pipeteaza 2-3 picaturi de proba de analizat
pe prisma de mdsurare, apoi se Inchide prisma superioard si se citeste prin ocular valoarea
indicelui de refractie de pe scala de masurare inferioard. Dupd efectuarea analizei se sterge

prisma cu hartie de filtru sau tifon, dupa caz umectat cu apa purificati.

PH-metru
Sdptdmanal se efectueazd calibrarea pH-metrului, iar zilnic

verificarea intermediara.

Calibrarea pH-metrului

pH-metrul se conecteazd la refeaua electricd. Se apasd tasta

On/Off si se mentine 5-10 min pentru a se stabiliza regimul de

Figura. 4 pH-metru

functionare a schemei electronice.

Calibrarea se efectueazd saptdmanal utilizand trei solutii tampon pH (1.68; 4,0; 7,0; 10,0).
Se apasd tasta “ Calibrate ” si se efectueaza instructiunile indicate pe ecranul pH-metrului. La
sfirsitul calibrarii se tasteaza butonul ,, Cancel” pentru a iesi din meniul calibrarii. Daca valoarea

pH-lui nu se Incadreaza in intervalul admisibil se repeta calibrarea pH-metrului.

Mod de lucru
v’ Inaite de masurarea valorii pH-ului se asigura cd pH-metrul a fost verificat sau calibrat de
ctre persoana responsabila.

v’ Se spala electrodul in prealabil cu apa purificatd, apoi cu solutia proba, cel putin de doud ori



si se sterge usor cu hirtie de filtru, pana la uscare.

v' Se evitd expunerea electrozilor la contact cu aerul.

v' Se pregateste solutia probad pentru masurarea pH-ului, temperatura cireia trebuie si se
incadreze in limitele 20-25°C, se introduce un volum suficient de solutie in paharul Berzelius
astfel incét s acopere electrodul.

v" Se introduce electrodul de pH in solutia proba si se lasi cel putin 1 minut.

v" Se tasteaza pe panoul de operare butonul Measure, pH-metrul incepe citirea valorii pH.

v" Se tasteazd butonul Cancel pentru a finisa masurarea.

v" Dupd fiecare masurare efectuatd se scoate electrodul de pH din solutia proba analizat si se
clateste bine cu apa purificatd, se sterge usor cu hirtie de filtru, apoi se introduce in pahar cu

apd purificatd sau in solutie de KCI 3M.

Baie de apa

Mentenantat sistematica este realizati la necesitate de
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v' Verificarea periodica a nivelului de apa purificatd in | & Q;”};
i Rt o
baie - se efectueazd inainte de a conecta echipamentul = d
la sursa de curent electric. | Figura 5. Baie de apa

v" Eliminarea apei contaminate prin robinetul situat in partea posterioard si uritirea baii cu o
carpd umeda pentru a elimina orice murdarie - la fiecare Tnceput al lunii respective.

v" Utilizarea detergentilor neagresivi pentru curatirea baii.

Modul de luru

Conectarea bdii de apa la reteaua electricd se efectueaza doar in cazul in care baia contine
un volum suficient de apd pentru mentinerea procesului de incalzire. Baia de apa se umple doar
cu apa purificata.

v" Dupa umplerea biii cu apd purificatd, baia se conecteaza la refeaua electrica.

v" Se conecteaza echipamentul, apdsand butonul respectiv (sau schimband pozitia tamblerului
»OA” si “ OFF”), situat pe peretele frontal al baii.

v" Temperatura necesard se seteazd cu ajutorul butoanelor corespunzitoare, (dacid baia este
dotata cu control electronic), sau cu regulatorul mecanic respectiv.

v" Dupa atingerea temperaturii necesare, recipientele cu proba de analizat se plaseaza in baie
sau pe suportul metalic al baii de apa.

v" Cu ajutorul optiunii ,, Timer” se seteaza timpul de lucru, dupa care echipamentul se va stinge

in mod automat.
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Spectrofotometru UV-VIS

Trebuie sa se respectd regulile de mentenanti sistematici si
operare cu echipamentul:

v’ Este intergisa ldsarea in cuvete a reactivelor in afara

lucrului, indeosebi solutiilor volatile, virsarea solutiilor

in sistema echipamentului.

| Figura 6. Spectrofotometru

v’ Fereastra de separare a cuvetclor este stearsa astfel incat si se evite zgaricrea lor, folosind
solutie de ctanol 96% si eter dictilic (1:1).

v' Cuvetele sunt finute de partea mat si sterse bine cu o hartie de filtru sau carpd moale.

v Cuvetele nu sunt frecate una de alta.

v Nu se utilizeaza solutii abrazive, corozive sau dure.

v’ Se interzice conectarea aparatelor in prize electrice defecte.

v’ Se interzice lucrul la aparatele electrice cu mainile umede.

v' Se interzice efectuarea lucrérilor neprevizute in fisa tehnica.

v’ Dupad terminarea lucrului aparatul nu sc deconecteazi de la sursa electrici.

v’ In cazul depistarii defectelor personalul este obligat s& anunte inginerul coordonator.

Modul de lucru
v’ Se conecteaza la reteaua electrici. Se conecteaza calculatrul.

v' Se includespectrofotometrul, tastand dntrerupatorul spectrofotometrului UV-VIS

v' Dupid initierea spectrofotometrului , se asteapd 10-15 min pana la incélzirea acestuia.

v’ Se seteazd valorile lungimilor de unda

v’ Se introduce intervalul masurrilor repetate

v Se seteazd denumirea ﬁ§i.eruui conform procedurei.

v" Se introduc cuvele blank

v’ Se efectueazd operatiunea la o singura lungime de unda, sau la mai multe lungimi de unda
v De introduce cuva cu proba de analizat

v" Se asteaptd pani la finisarea masuririi; rezultatele obtinute se salveazi in document.
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Spectroscopia de absorbtie atomicii AS
Absorbtia atomicd este un proces care implicd absorbtia de citre atomii liberi ai unui
element la o lungime de unda specifica acestui element, spus mai simplu, este un mijloc prin
care poate fi mésuratd concentratia de metale. Spectrometria de absorbtie atomica este utild nu
numai pentru identificare cat si pentru determinarea cantitativa a multor elemente prezente in

probele de analizat. “ \ | i

Spectroscopul de absorbtie atomici

(AAS) reprezintd un sistem compact, care
oferd o solutie simpld si fiabild pentru
analizd elementard a K, Na, Ca, Mg, Pb,

Cd/Zn, Ni etc. in produsele farmaceutice. La

moment In LCCM sunt determinate K si Na |

in produsele farmaceutice.

Mod de lucru

La aplicarea testului "Dozare element”, trebuie tinut cont de urmitoarele:
v Metoda de analiza utilizatd din biblioteca de metode (K, Na etc.);

v Lampa utilizatd, functie de elementul dozat (K, Na, oted):

v" Regimul de lucru ales (manual sau autosampler-autodilutor);

Pentru a efectua o analizd simpli cu flaciri trebuie de:

v’ creat o metoda si, in mod optional, de salvat in baza de date Metode (bibliotecd).

v’ instalat o lampa cu catod tubular (K, Na, Zn, etc.).

v' aprins flacira (balon acetilend si pompa de aer).

v’ optimizat arzitorul si pulverizatorul.

v/ pregatit minimum trei solutii standard de calibrare de lucru preparate din solutii stoc
(standarde de referintd certificate 1000mg/L), care sunt in mod normal de concentratia
descrisd in metoda producatorului (pe diapazonul de lucru).

Solutia de stocare este apoi diluata in trepte cu pipete curate. Standardele de Iucru finale trebuie

sa fie acidulate cu un acid mineral adecvat pentru solutii apoase (HNO3). Stabilizarea solutiilor

de lucru este foarte importants, deoarece cele mai multe solutii cu concentratii mici (ppm) sunt

supuse unor efecte de hidroliza si de absorbtie
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4. Tehnica securititii in laboratorul de analizi al intreprinderii. Misuri de protectie a
muncii.
Despre tehnica securititii si alte informatii generale am fost informaté de catre D-mnul

Leondar Vadim, responsabilul pe securitate si protectia muncii in cadrul LCCM.

Lucrul in laborator se permite numai in prezenta instalatiilor de ventilare generale sau
locale (nigse de ventilare), a hainelor de protectie (halate, sorturi), atributelor de protectie
individuald (manusi, ochelari, respiratoare, masti antigaz), mijloacelor de acordare a primului
ajutor premedical, solutiilor pentru neutralizante si degazare, mijloacelor antiincendiare .

In timpul lucrului in laborator trebuie concentratd atentia maximald pentru evitarea:
traumatismelor, intoxicarilor, arsurilor si bolilor profesionale, exploziilor care pot surveni in
rezultatul neatentiei sau necunoasterii aparatajului, proprietatilor materialelor si substantelor cu
care se lucreaza. La fel si alte norme care sunt respectate de cétre fiecare lucrator al

laboratorului.

5.Documentele normative folosite in laboratorul

Documentele normative folosite in Laboratorul pentru Controlul Calitatii Medicamentelor

(LCCM) din cadrul Agentiei Medicamentului si Dispozitivelor Medicale sunt urmatoarelor:

v" Ordinul Ministerului Sanatatii al RM Nr. 521 din 01.06.2012 privind controlul de stat al
calitdtii medicamentelor,

v" Ordinul MSRM Nr. 739 din 23.07.2012 cu privire la reglementarea autorizirii produselor
medicamentoase de uz uman si introducerea modificérilor postautorizare.

v" Ordinul Ministerului Sanatatii, Muncii si Protectiei Sociale al RM Nr.1490 din27.12.2019
Cu privire la aplicarea Farmacopeei Europene.

v" Hotérare de Guvern nr. 348 din 26.05.2014 cu privire la tarifele pentru serviciile prestate de
catre Agentia Medicamentului si Dispozitivelor Medicale.

v" Ordinul MS nr. 192 din 28.02.2013 cu privire la cerintele pentru specificatiile de calitate a
medicamentelor din Republica Moldova.

v" SM SR EN ISO 9001:2015 Sisteme de management al calitatii. Cerinte.

v SM SR EN ISO 17025:2018 Cerinte generale pentru competenta laboratoarelor de incerciri
si etalondri.

v" Ghiduri EDQM.

v" Ghiduri ICH.

v' Manualul calitatii al AMDM.

v" Alte acte in domeniu (legi si hotarari de Parlament, hotarari de Guvern, acte normative ale

13



proceduri SMC etc.).

v’ Hotérare de Guvern nr. 989 din 22.12.2020 pentru modificarea Hotararii Guvernului nr. 71
din 23 ianuarie 2013 cu privire la aprobarea Regulamentului, structurii si efectivului-limita
ale Agentiei Medicamentului si Dispozitivelor Medicale.

v’ Ordin intern al AMDM Nr. 32-p din 26.01.2021 Cu privire la aprobarea organigramei
AMDM

14



6.Controlul chimic/medical/calititii a produselor.

In caietul de lucru in laborator este prezentat controlul fizico-chimic al
calitdtii urmatoarelor medicamente:

v' Apd purificatd en gros;

v' Clorura de sodiu, solutie perfuzabild 9 mg/mL, 250 mL,;

v Albastru de metilem en gros;

v' Acid ascorbic en gros;

v Glicerol en gros;

v Human Immunoglobulin(pH4), solutie perfuzabili 50 mg/mL 50 mL N1;
v’ Clorhidrat de procaind (novocaini) en gros;

v’ Transec solutie injectabild 100 mg/mL, 5 mL, N5;

v Resorbilon solutie perfuzabila 200mL N1.

15
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Laboratorul pentru Controlul Calitatii Medicamentelor

Fisa analiticd 1 014-FC

de control fizico-chimic al calitatii medicamentelor, prezentare la 17.01.2023 conform actului

de prelevare nr. 134
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Laboratorul pentru Controlul Calitatii Medicamentelor
Fisa analitica 1 198-FC

de control fizico-chimic al calitatii medicamentelor, prezentare la 18.01.2023 conform actului
de prelevare nr, 156

B [Ciorurs de sodiu solutie perfuzabila - Seria: © -+ iProducator: Shandong Qidu Pharmaceutical Co.,
] 9 mg/ml 250 mi N1 11B22101902 Ltd., China
Primit: 5 ambalaje Consumat Restituit

DAN: Specificatia producatorului
Termen limita: 09.03.2023

Timp, min
nr. Denumire indice Complexitat Prevederile DAN Rezultat analiza Cod
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u Controlul Calitatii Medicamentelor
Fisa analitici 822-FC Y. 202 3

edicamentelor, prezentare |2 11.01.2023 conform actului

de prelevare nr. 100
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Laboratorul pentru Controlul Calitatii Medicamentelor

Fisa analitica 1 963-FC

de control fizico-chimic al calitatii medicamentelor, prezentare la 26.01.2023 conform actului
de prelevare nr. 215

Human Immunoglobulin (pH4)
solutie perfuzabilda 50 mg/ml 100 | Seria: 202206029B |Producator: Sichuan Yuanda Shuyang
{ mIN1 Pharmaceutical Co.Ltd., China

Primit: 6 ambalaj Consumat Restituit
DAN: Preparat neinregistrat.

Termen limita: 17.03.2023

Timp, min
inr. Denumire indice Complexitat ‘Prevederile DAN Rezultat analiza Cod
e
1 Descriere 41 26,82 Lichid transparent sau ugor opalescent, '8 2
incolor sau cu nuant3 slab gilbuie. NS
2 Incluziuni mecanice: Particule 13 26,82 Absente
] vizibile TSPy ,
3 Volum extractibil ‘42 107,3 Conform DAN g “0
"4 Termostabilitate 74 234,6 57°C=£0,5°C 2
* LoD A
§ 5 pH ‘ 40 118,1 3,8-4,4 3 :
i 6 QM\{\ L
~ 6 Ambalare 1 Corespunde ‘
- > —
° 7 Marcare 1 Corespunde
’ 8 Termen valabilitate il 36 luni m\v
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Anexa 2. Continuare

V. Registrul practicii (se completeazd zilnic):

Nr. | Data Activitatea efectuata Semnétura cond.
practicii de la
intreprindere

Conducitorul practicii de la Intreprindere:

\Bodrug Ala, Farmacist A S

ik 16.01.23  |Tehnica securititii 19 oL

2 17.01.23  [Calibrarea si familiarizarea cu aparatele //ﬁv C%"M(cf[‘

8 18.01.23  |Control fizico-chimic al calititii medicamentului: % ( LZ,Q@(
Apd purificata en gros (nr.1-4) XL i

4. 19.01.23  |Control fizico-chimic al calititii medicamentului: 7&) [/7 d
Apa purificatd en gros (nr.5-7) e
1.Control fizico-chimic al calititii medicamentului: (','/i
Apd purificata en gros (nr.8-9) /

2 20.01.23 2.Control fizico-chimic al calititii medicamentului: ﬁ() Al C}
Clorurd de sodiu, solutie perfuzabild 9 mg/mL, 250 mL.. 0‘ :
(nr.1-4)
Control fizico-chimic al calititii medicamentului:

6. 23.01.23  |Clorurd de sodiu, solutie perfuzabild 9 mg/mL, 250 mL. L C:/'
(nr.5-10)

7 24.01.23  |Control fizico-chimic al calititii medicamentului:
Albastru de metilem en gros (nr.1-3). 70&" ¢ LM‘

8. [25.01.23  [Control fizico-chimic al calititii medicamentului: /%U j Ldv
Albastru de metilem en gros (nr.1-4) 2

9. 26.01.23  |Control fizico-chimic al calititii medicamentului: ZJS é
Acid ascorbic en gros (nr.1-6) 0 cRU <7
1. Control fizico-chimic al calititii medicamentului: ,
Acid ascorbic en gros (nr.7-10) 4

10.  [30.01.23 @)(M(
2. Control fizico-chimic al calitatii medicamentului: ' J
Glicerol en gros (nr.1-3) -

11. [31.01.23  |Control fizico-chimic al calititii medicamentului: l 4 .
Glicerol en gros (nr.1-8) Z%) (,127211{-!)

12.101.02.23  |Control fizico-chimic al calititii medicamentului: [ /M
Glicerol en gros (nr.9-15) /

13. 103.01.23  |Control fizico-chimic al calititii medicamentului:
Incluziuni mecanice: Particule vizibile @(, YO/ 7Z»U(
Medicamentul-Nox,sol.injectabild(fiole).

14.106.01.23  |Control fizico-chimic al calititii medicamentului:
Human Immunoglobulin(pH4) @ /
Solutie perfuzabil 50 mg/mL 50 mL N1 @CLM'
(nr.1-5) —

15. 107.01.23  |Control fizico-chimic al calititii medicamentului: ' INJ
Human Immunoglobulin(pH4) %@ MC
Solutie perfuzabild 50 mg/mL 50 mL N1 %
(nr.6-8)




Conducitorul practicii de la intreprindere:
Bors Aliona, Chimist, RSMC (Responsabil Sistemul Management al Calitdtii)

contractelor.

16.  108.02.23  |Asigurarea validitatii rezultalelor: PTS, conform pct. /
7.7.1S0 17025:2017 @M% =
17.109.02.23  |Asigurarea validitatii rezultalelor: PTS, conform pet. 7.7. ]
1SO 17025:2017 Lot A
18. 113.02.23  |Asigurarea validitatii rezultalelor: ILT, conform pct. 7.7.
SO 17025:2017 %ﬂﬁ%%
19. 114.02.23  |Asigurarea validitatii rezultalelor: ILT, conform pct. 7.7. ;
1SO 17025:2017 Bors W
20. [15.02.23  [Spectroscopia IR: i
Clorhidrat de procaina (novocaini) en gros /% % %/
21.  [16.02.23  [Spectroscopia IR: jo 5|
Transec solutie injectabild 100 mg/mL, 5 mL, N5 é—%‘; %7 %
22.  |17.02.23  [Evidenta circulatiei produselor medicamentoase cu ] '
continut de substante narcotice si psihotrope W /%f
23.  [18.02.23  |Pct. 8.8.1SO 17025:2017. Audit intern. Rapoarte de % M
neconformitdti si dovezi de audit. % //
24, 20.02.23  |Audit extern (EDQM). Rapoarte de neconformitti si % :
dovezi de audit. ///Zﬂ y / /
25. [1.02.23  [Spectroscopia de absorbtie atomicd AS. / % ,
Resorbilon solutie perfuzabila 200mL N1 (A~ /
26. [22.02.23  |Spectroscopia de absorbtie atomica AS. % /
Resorbilon solutie perfuzabild 200mL N1 s UK
27. [23.02.23  [Pct.6.4. ISO 17025:2017. Echipament de laborator.
Codificare, Inregistrare, Intructiuni de Operare a ﬁﬁf / -
echipamentului, DQ, IQ, OQ, PQ (Niv. I, II, ITI, IV). 1t i
28  [24.02.23  [Pct.7.1.I1SO 17025:2017. Analiza ofertelor, solicitantilor,

fommr=s

=



VI. Aprecierea (nota):

Conducatorul practicii de la intreprindere:
Bodrug Ala _/ .’;»—" r "“/ (nota) ( .1'0 )

(numele si semnatura)

Bors Aliona "7f/ Z 4(noz‘a) / // ﬂ)

(numele si semnatura)

Conducatorul practicii de la USM:

Bulimestrulon /O (nota)
(numele si semnétura)

VII. Sustinerea stagiului de practici (data) £ 502 207 3%

VIII. Criteriile de evaluare a rezultatelor:

Competenta raspunsurilor la intrebdrile suplimentare- - ‘[é XE fgﬁ% WA=, (nota)
Prezenfa materialului ilustrativ, schemelor, tabelelor si calitatea lor f/ wleé ﬁ - (nota)
Redactarea lucrarii - £2 - (nota)

Nota generald - - - - - (/—O—( z f—cf/- '/ V.l



