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Résumé 

Le control qualité des produits pharmaceutiques fait partie intégrante dans le 

processus de fabrication d’un médicament, une considération importante dans l’assurance 

qualité est l’établissement des limites de contrôle internes auxquelles un lot doit se conformer 

de la libération jusqu’à la date d’expiration. C’est ce qu’on appelle « internal release limit ». 

Si un produit présente une dégradation significative au cours de son cycle de vie ces 

limites qui sont plus étroites que les spécifications compensent le risque d’instabilité du 

produit en tenant compte de son taux de dégradation, ainsi la variabilité analytique pourrait 

entrainer un résultat hors spécification lors d’un test ultérieur, donc les IRLs tient compte 

des incertitudes dues à la variabilité analytique. 

Dans notre étude consacré aux calculs des IRLs on a effectué une étude de stabilité 

sur des comprimés qui contiennent deux principe actif ainsi on a analysé la variance des 

méthodes analytiques, par le logiciel du Minitab. 

Les résultats de l’étude de stabilité ont montré que le PA1 est stable au cours de son 

cycle de vie donc les calculs des IRLs sont influencés uniquement par la variabilité analytique 

qui est exprimé par la variance de la précision intermédiaire et qui égale à 0,47. 

 Alors que le PA2 présente une dégradation significative et donc les IRLs sont 

influencés par la variance analytique qui égale à 0,82   et la pente commune des lots qui égale 

à 0,0989 %/mois et l’incertitude due au calcul de la pente qui égale à 0,02%/mois. 

Sur la lumière de ces résultats on a trouvé que : 

- les IRLs du PA1 sont de 91.20 % à 108.80 %. 

- les IRLs du PA2 sont de 94.13 % à 108.42 %. 

Une fois que les IRLs ont été établies, leur pertinence devrait faire l’objet d’un examen 

périodique. 

 

MOTS CLES : Release limits- Précision intermédiaire- Etude de stabilité- Logiciel Minitab. 
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Abstract 

The Quality control of pharmaceutical products is an integral part of the manufacturing process 

of a drug, an important consideration in quality assurance is the establishment of the internal control limits 

to which a lot must conform from release until the date expiration. This is called the “internal release limit”. 

If a product shows significant degradation during its life cycle, these limits, which are narrower 

than the specifications compensate for the risk of product instability by taking into account its rate of 

degradation, so analytical variability, could lead to an out-of-specification result, during a subsequent test, 

therefore the IRLs take into account the uncertainties due to the analytical variability. 

In our study devoted to the calculations of the IRLs, we carried out a stability study on tablets that 

contain two active ingredients, and we analyzed the variance of the analytical methods, using the Minitab 

software. 

The results of the stability study showed that the PA1 is stable during its life cycle therefore the 

calculations of the IRLs are influenced only by the analytical variability which is expressed by the variance 

of the intermediate precision and which equals 0, 47. 

While the PA2 presents a significant degradation and therefore the IRLs are influenced by the 

analytical variance, which equals 0.82 and the common slope of the batches, which equals 

0.0989%/month and the uncertainty due to the calculation of the slope, which equal to 0.02%/month. 

Based on these results, it was found that: 

- The IRLs of PA1 are from 91.20% to 108.80%. 

- The IRLs of PA2 are from 94.13% to 108.42%. 

Once IRLs have been established, their appropriateness should be periodically reviewed. 

KEY WORDS: Release limits- Intermediate Precision-Stability study-Release limits-Minitab 

software. 
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 ملخص

 ضمان في المهمة الاعتبارات ومن الدواء، تصنيع عملية من يتجزأ لا جزءًا الصيدلانية المنتجات جودة مراقبة تعد

 يسمى ما وهذا. الصلاحية انتهاء تاريخ حتى الإصدار من الكمية معها تتوافق أن يجب التي الداخلية الرقابة حدود وضع الجودة

 ".الداخلي الإفراج حد"

 عدم مخاطر عن تعوض المواصفات من الأضيق الحدود هذه فإن حياته، دورة خلال كبيرًا تدهورًا المنتج أظهر إذا 

 اختبار أثناء المواصفات خارج نتيجة إلى التحليلي التباين يؤدي قد وأيضا تدهوره، معدل مراعاة خلال من المنتج استقرار

 .  التحليلي التباين عن الناتجة اليقين عدم أوجه الاعتبار في IRLs تأخذ لذلك لاحق،

 وقمنا نشطين، مكونين على تحتوي التي الأقراص على ثبات دراسة أجرينا ،IRLs لحسابات المخصصة دراستنا في

 .Minitab برنامج باستخدام التحليلية الطرق تباين بتحليل

 بالتغير فقط تتأثر IRL حسابات فإن وبالتالي حياته، دورة خلال مستقر PA1 أن الاستقرار دراسة نتائج أظهرت

 .47 ,0 يساوي والذي المتوسطة الدقة تباين عنه يعبر الذي التحليلي

 للدُفعات المشترك والمنحدر 0.82 يساوي الذي التحليلي بالتباين IRLs تتأثر وبالتالي كبيرًا تدهورًا PA2 يمثل بينما 

 .شهر/  ٪0.02 يساوي الذي المنحدر حساب بسبب اليقين وعدم شهر/  ٪0.0989 يساوي الذي

 :أن وجد النتائج هذه على بناءًً

 .٪108.80 إلى ٪91.20 من PA1 لـ IRLs نسبة تتراوح -

 .٪108.42 إلى ٪94.13 من PA2 لـ IRLs نسبة تتراوح -

 .دوري بشكل ملاءمتها مدى مراجعة يجب ،IRLs إنشاء بمجرد

 

.-برنامج مينيتاب-حدود الإفراج-دراسة الاستقرار-متوسط الدقة: ةكلمات مفتاحي  


