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Виробництво стерильних лі-
карських засобів належить 
до найбільш критичних та 

технологічно складних напрямів 
фармацевтичної промисловості, 
оскільки безпосередньо пов’яза-
не з безпекою пацієнта. Всі орга-
нізаційні та технічні заходи — по-
чинаючи від кваліфікації та за-
твердження постачальників си-
ровини та матеріалів і закінчую-
чи фінальними стадіями вироб-
ництва — повинні бути спрямо-
вані на запобігання контамінації 
мікроорганізмами, частинками 
та ендотоксинами/пірогенами. 
Тип первинного пакування по-
трібно вибирати на етапі фарма-
цевтичної розробки лікарського 
засобу, він має бути обґрунтова-
ним та чітко відображеним у від-
повідних розділах реєстраційно-
го досьє.

Виробництво стерильних лі-
карських засобів із дотриманням 
оновлених вимог Додатка 1 GMP 

EU спонукає виробників до впро-
вадження посилених вимог щодо 
контролю контамінації (CCS), 
управління ризиками та забезпе-
чення стерильності на кожному 
етапі виробництва. В цих умовах 
вибір підходів до підготовки пер-
винного пакування та організації 
процесу наповнення набуває 
важливого значення для гаранту-
вання якості та безпеки готового 
лікарського засобу. Рішення, 
яким шляхом рухатись — обрати 
класичну підготовку первинного 
пакування або використовувати 
новітні підходи, а саме застосу-
вання RTU-технології, слід ухва-
лити ще на етапі концептуально-
го проєктування майбутньої ви-
робничої дільниці.

Класична підготовка 
первинного пакування 

•	 Процеси: миття та ополіскуван-
ня (WFI), стерилізація/депіро-
генізація.

•	 Інфраструктура: потребує 
значних площ для встановлен-
ня машини для миття та стери-
лізаційного тунелю.

•	 Необхідно виконати комплекс 
робіт з кваліфікації/валідації.

•	 Високий ризик втручань з боку 
персоналу через необхідність 
обслуговування обладнання.

•	 Велике енергоспоживання.

Юлія Любунь, 
експертка з регуляторної 
відповідності, членкиня ISPE 
та PDA, компанія «Метод 
Фармацевтичний Інжиніринг»

Еволюція асептики: 
технічні аспекти та регуляторна відповідність 
технології RTU (ready-to-use)

Сьогодні асептичне виробництво перебуває на етапі нових змін. 
Технології, які раніше ми сприймали як поступові інновації, тепер 
стають ключовими для швидкого та безпечного виробництва. 
Експерти компанії «Метод Фармацевтичний Інжиніринг» вирішили 
поділитися своїми поглядами на трансформацію галузі в розрізі 
оцінки рішень ready-to-use (RTU), їхньої економічної доцільності та 
впливу на дотримання суворих регуляторних вимог. На їхню думку, 
асептика вступає в нову еру, де головними критеріями успіху стають 
швидкість, гнучкість та надійність процесів.
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RTU-технологія

•	 Процеси: контейнери для пер-
винного пакування надходять 
стерильними у багатошаровому 
пакуванні в нестах.

•	 Інфраструктура: компактні лінії 
для наповнення, відсутність по-
треби в застосуванні енергоєм-
ного обладнання.

•	 Основну увагу варто приділити 
асептичній передачі нестів із 
контейнерами в зону класу А 
для наповнення.

•	 Ризик втручань мінімізований, 
оскільки підходить для ізолятор-
них технологій (RABS) та робо-
тизованих ліній.

•	 Особливу увагу важливо приді-
лити вибору і кваліфікації по-
стачальника/виробника гото-
вих до використання контейне-
рів. Важливою є наявність Уго-
ди щодо якості (Quality Agree-
ment) з компанією — виробни-
ком RTU-контейнерів.

Потрібно пам’ятати, що будь-
яке ухвалене технічне рішення не 
повинно негативно впливати на 
якість готового продукту. Крім 
того, воно має відповідати регу-
ляторним вимогам, особливо На-
лежної виробничої практики, 
щодо стерильного виробництва.  

Обираючи RTU-технологію, 
профіль ризиків значно змінюєть-
ся порівняно з таким за викори-
стання класичної технології підго-
товки первинного пакування. На-
приклад, згідно з Додатком 1 GMP 
EU переміщення матеріалів, об-
ладнання та компонентів усереди-
ну зони класу А або В потрібно 
здійснювати як односпрямований 
процес. За можливості предмети 
слід стерилізувати і передавати в 
ці зони через двосторонні стерилі-
затори, вбудовані в стіну. Відпо-
відно, якщо виробник вирішує ви-
користовувати RTU-контейнери, 
тоді підприємству необхідно за-
безпечити асептичну передачу 
стерильних контейнерів у зону 
класу А для зниження ризику кон-
тамінації і саме постачальник по-

винен забезпечити багатошарове 
пакування, а під час його передачі 
передбачити наявність VHP-шлю-
зів. Але, окрім асептичної переда-
чі первинного пакування для на-
повнення, існує низка інших спе-
цифічних ризиків, які потрібно 
брати до уваги, вибираючи 
RTU-технологію. 

Особливе значення має квалі-
фікація постачальника / виробни-
ка готових до використання кон-
тейнерів. У рамках процедури за-
твердження компанії — поста-
чальника RTU-контейнерів над- 
важливим є проведення аудиту 
якості / технічного аудиту та забез-
печення контролю ланцюжка по-
стачання. При цьому варто взяти 
до уваги негативні фактори впливу 
на вторинне пакування, врахувати 
ймовірні ризики його пошкоджен-
ня під час транспортування або у 
разі неналежного зберігання в не-
контрольованих умовах, оскільки 
будь-яке порушення герметичності 
упаковки під час транспортування 
ставить під загрозу втрату стериль-
ності всього вмісту. 

Важливо узгодити з постачаль-
ником/виробником багатошаро-
вість пакування нестів зі стериль-
ними контейнерами відповідно до 
процедури передачі через класи С 
і В у зону класу А. 

Отже, всі технічні та організа-
ційні рішення повинні бути об-
ґрунтовані з огляду на мінімізацію 
ризику негативного впливу на 
якість кінцевого продукту та до-
тримання регуляторної відповід-
ності. 

Сьогодні RTU-технологія стає 
ключовим елементом сучасного 
стерильного виробництва і спря-
мована на мінімізацію ризиків, 
скорочення часу запуску та опти-
мізацію використання ресурсів. 
Водночас її ефективне впрова-
дження потребує професійного 
підходу: правильного планування, 
оцінки економічних показників та 
управління ризиками відповідно 
до сучасних регуляторних вимог. 
Саме експертна підтримка допо-
магає ухвалити оптимальні рішен-
ня та реалізувати потенціал RTU 
на практиці.

Машина для наповнення/закупорювання RTU-флаконів виробництва 
компанії Dara Pharma 
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 В історії промисловості існують 
моменти, коли технологія, відома 
десятиліттями, раптово виходить «з 
тіні» і стає рушійною силою справж-
ньої технологічної революції. Це 
відбувається тоді, коли економічна 
доцільність, відповідність сучас-
ним регуляторним вимогам та тех-
нологічна зрілість сходяться в од-
ній точці. 

Давайте хоча б згадаємо такі 
технології, як електромобілі в ав-
топромі чи сонячні панелі в енер-
гетиці. Чи можна вважати, що по-
дібний процес відбувається у фар-
мацевтичній галузі асептичного 
пакування?

 І чи не настав час тотального 
переходу від традиційної обробки 
тари bulk до впровадження кон-
цепції RTU?

 Давайте поміркуємо.

Для розуміння порядку цифр 
порівняємо вартість двох видів 
первинного пакування (за умовну 
одиницю взято ціну RTU-флакона 
європейського виробництва), 
представлену в табл. 1.

Як бачимо, пряма вартість 
RTU-флакона може бути в 4–5, а 
інколи і в 10 разів вищою за таку 
bulk-флакона. Тим не менш біль-
шість виробників RTU-контейне-
рів часто аргументують перевагу 
використання їхньої тари, посила-
ючись на перспективу зменшення 
показників інвестиційних (CAPEX) 
та операційних витрат (OPEX) ви-
робником лікарських засобів зав-
дяки виключенню з технологічно-
го ланцюжка обладнання етапу 
підготовки bulk-тари. 

І вони мають рацію. Дійсно, для 
досягнення об’єктивності потрібно 
проаналізувати вартість того само-
го флакона безпосередньо в зоні 
наповнення. За нашими розрахун-
ками (табл. 2), вартість RTU-флако-
на (Азія) буде співставною з такою 
bulk-флакона в зоні наповнення 
тільки для серій менше 5000 оди-
ниць. Для серій більшого розміру 
перевага поки що залишається на 
боці bulk-флакона. 

Чому так відбувається, пояс-
нення є, хоча і здається, що CAPEX 
зменшились через вибуття з техно-
логічного ланцюжка мийної маши-
ни та депірогенізаційного тунелю, 
а також зменшення потужності 
системи WFI. Але при цьому значно 
зростає вартість машини для на-
повнення із системою відкриття та 
транспортування нестів у зону на-
повнення і системою VHP для їх-
ньої деконтамінації (табл. 3). Вели-
чина ОPEX, перекладена на вар-
тість кожного флакона, буде тільки 
зменшуватись за збільшення об’є-
му серій понад 5000 одиниць. 

Тоді в чому полягає перевага 
систем із використанням RTU-тех-
нології? Звісно, основною пере-
вагою є час запуску виробництва: 
за RTU-технології він буде швид-

Таблиця 1. Вартість первинного пакування 

Тип тари 
та її походження

Орієнтовна 
вартість, ум. од.

Прогноз 
на 2026—2027 рр.

Bulk-флакон 
(ЄС, США / Азія) 0,05—0,25 Стабільна ціна 

(сировинна база)

RTU-флакон 
(бренди ЄС) 1,0 Стабілізація через конкуренцію

RTU-флакон 
(азійські виробники) 0,40—0,65 Зниження ціни завдяки збіль-

шенню масштабів виробництва

Таблиця 2. Вартість флаконів у зоні наповнення

Складова вартості Bulk-флакон, 
ум. од.

RTU-флакон, 
ум. од.

Закупівля флакона 0,100 0,400

CAPEX (амортизація 
протягом 7 років) 0,234 0,068

OPEX (енергія, вода, 
персонал) 0,110 0,024

РАЗОМ 0,444 0,492

Ростислав Маляр, 
технічний експерт,           
директор компанії             
«Метод Фармацевтичний 
Інжиніринг»
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шим приблизно на пів року, ніж у 
разі класичного виробництва на 
базі bulk-контейнера. Також до 
переваг слід віднести зменшення 
обсягу виробничих площ і кілько-
сті обладнання та, як наслідок, 
зниження інвестиційного порогу 
та часу на повернення інвестицій. 
Для ведення бізнесу ці фактори є 
досить вагомими, а як показала  
пандемія COVID-19, коли час кош-
тував надзвичайно дорого, мож-
ливо, і основними.

Вибір технології — це завжди 
баланс між інженерною доскона-
лістю та економічною доцільністю. 

Саме тут виникає потреба у глибо-
кій фаховій експертизі. Мало про-
сто купити лінію — потрібно пра-
вильно розрахувати точку окуп-
ності саме для вашого продукто-
вого портфеля.

Професійна інжинірингова під-
тримка дає змогу не тільки підго-
тувати оптимальні технологічні чи 
планувальні рішення відповідно 
до сучасних регуляторних вимог,      
а й провести детальний аудит со-
бівартості продукції, в тому числі      
і вартості первинного пакування  
в зоні наповнення. Це дозволить 
замовнику обрати оптимальні     

рішення, які дадуть технології 
можливість «працювати» з макси-
мальною віддачею, уникаючи над-
лишкових інвестицій та експлуата-
ційних витрат. 

Таблиця 3. Порівняння основних CAPEX для bulk- та RTU-ліній для наповнення 
флаконів європейського виробництва 

Елемент лінії CAPEX для bulk-лінії, 
ум. од. 

CAPEX для RTU-лінії,
ум. од. Примітка

Машина для наповнення/
закупорювання 250 000 500 000 RTU дорожча через роботу з 

нестом

Мийна машина 180 000 0 —

Стерилізаційний тунель 350 000 0 —

VHP-шлюз / камера для 
деконтамінації 0 120 000—180 000 Залежить від циклу та 

автоматизації

Система для дебагінгу 
(розпакування) 0 50 000 —

РАЗОМ інвестиції в 
обладнання 780 000 670 000—730 000 RTU все ще дешевше
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