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LOGFILE Leitartikel 21/2023

Aufgaben und Verantwortungsbereiche der
Sachkundigen Person

Ein Auszug aus dem GMP-BERATER, Kapitel 2.E.2.1
von Dr. M. Hiob

Grundsatze

Nach Artikel 48 der Richtlinie 2001/83/EG haben die EU-Mitgliedstaaten alle zweckdienli-
chen MaBnahmen zu treffen, damit der Inhaber der Herstellungserlaubnis standig und
ununterbrochen Uber mindestens eine Sachkundige Person verfuigt. Die Aufgaben dieser
Person sind in Artikel 51 der Richtlinie 2001/83/EG festgelegt (siehe Abbildung 1).

Aufgaben der Sachkundigen Person nach Art. 51 der Richtlinie 2001/83/EG

= Sicherstellung, dass bei in dem betreffenden Mitgliedstaat hergestellten Arznei-
mitteln jede Charge von Arzneimitteln gemaB den in diesem Mitgliedstaat gel-
tenden Rechtsvorschriften und entsprechend den der Genehmigung fur das In-
verkehrbringen zugrunde gelegten Anforderungen hergestellt und kontrolliert
worden ist.

= Sicherstellung, dass bei aus Drittlandern eingefliihrten Arzneimitteln unabhangig
davon, ob sie in der Gemeinschaft hergestellt wurden, jede Arzneimittelcharge
in einem Mitgliedstaat einer vollstdandigen qualitativen Analyse, einer quantita-
tiven Analyse zumindest aller Wirkstoffe und samtlichen sonstigen Versuchen
oder Priifungen unterzogen wurde, die erforderlich sind, um die Qualitat der
Arzneimittel entsprechend den der Genehmigung far das Inverkehrbringen zu-
grunde gelegten Anforderungen zu gewahrleisten.

= Anfertigen von Kontrollberichten: In einem Mitgliedstaat auf diese Weise ge-
prifte Chargen von Arzneimitteln sind bei der Einfuhr in einen anderen Mitglied-
staat von den genannten Kontrollen befreit, wenn von der Sachkundigen Person
unterzeichnete Kontrollberichte beigefigt sind.

= Die Sachkundige Person muss in jedem Fall, insbesondere aber sobald die Arznei-
mittel in den Verkehr gebracht werden, in einem Register oder in einem hierfir
vorgesehenen gleichwertigen Dokument bescheinigen, dass jede Produktions-
charge den Bestimmungen dieses Artikels entspricht; in das genannte Register
oder gleichwertige Dokument mussen die einzelnen Vorgange fortlaufend ein-
getragen werden; diese Register oder Dokumente muissen den Beauftragten der
zustandigen Behorde wahrend eines nach den Rechtsvorschriften des betreffen-
den Mitgliedstaats vorgesehenen Zeitraums, mindestens aber finf Jahre lang,
zur Verfligung stehen.

Abbildung 1 Aufgaben der Sachkundigen Person nach Art. 51 der Richtlinie 2001/83/EG

SinngemaB sind die in der Richtlinie 2001/83/EG beschriebenen Anforderungen auch im
EU-GMP-Leitfaden, Kapitel 2, Nr. 6 dargestellt.
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Chargenfreigabe nach Annex 16

Die Sachkundige Person muss dafiir Sorge tragen, dass die Herstellung und Kontrolle je-
der einzelnen Charge Ubereinstimmt mit

= den geltenden Rechtsvorschriften des Mitgliedstaates, in dem die Zertifizierung
erfolgt,

= den Anforderungen, die der Genehmigung fur das Inverkehrbringen zugrunde
liegen, sowie

= den Anforderungen der Guten Herstellungspraxis (GMP).

Das Verfahren fur die Chargenfreigabe umfasst:

= Die Uberprifung der Herstellung und das Priifen der Charge in Ubereinstimmung
mit den festgelegten Freigabeverfahren.

= Die Zertifizierung der Fertigproduktcharge durch eine Sachkundige Person, die
bestatigt, dass die Charge den Anforderungen der Guten Herstellungspraxis und
der entsprechenden Genehmigung fir das Inverkehrbringen entspricht. Hierbei
handelt es sich um die Qualitatsfreigabe der Charge.

= Die Uberfuhrung der Fertigproduktcharge in den verkaufsfahigen Bestand
und/oder die Ausfuhr dieser Charge, wobei die Zertifizierung durch die Sachkun-
dige Person beriicksichtigt werden sollte. Wenn diese Uberfiihrung in einer an-
deren Betriebsstatte als der stattfindet, in der die Zertifizierung durchgefihrt
wird, sollte diese Regelung in einer schriftlichen Vereinbarung zwischen den Be-
triebsstatten dokumentiert werden.

Durch die Kontrolle der Chargenfreigabe soll insbesondere Folgendes sichergestellt wer-
den:

= Die Charge wurde entsprechend den Anforderungen ihrer Genehmigung fur das
Inverkehrbringen hergestellt und gepruaft.

= Die Charge wurde gemafB den Grundsatzen und Leitfaden der Guten Herstel-
lungspraxis hergestellt und gepruft.

= Alle sonstigen relevanten gesetzlichen Vorgaben werden berticksichtigt.

=  Wenn die Untersuchung eines Qualitdtsmangels oder der Riickruf einer Charge
erforderlich ist, wird sichergestellt, dass alle Sachkundigen Personen, die an der
Zertifizierung oder Bestatigung beteiligt waren, sowie alle relevanten Protokolle
ohne weiteres identifiziert werden kénnen.

Wenn zwischen der EU und dem Ausfuhrland kein Abkommen Uber die gegenseitige
Anerkennung (MRA) oder eine dhnliche Vereinbarung besteht, ist die Sachkundige Per-
son auch dafur verantwortlich, sicherzustellen, dass die Fertigarzneimittelcharge in ei-
nem Mitgliedstaat einer vollstandigen qualitativen Analyse, einer quantitativen Analyse
zumindest aller Wirkstoffe und samtlichen sonstigen Versuchen oder Prifungen unter-
zogen wurde, die erforderlich sind, um die Qualitat der Arzneimittel entsprechend den
der Genehmigung fur das Inverkehrbringen zugrunde gelegten Anforderungen zu ge-
wahrleisten.

Unabhangig davon, wie viele Betriebsstatten beteiligt sind, muss die Sachkundige Person,
die das Fertigprodukt zertifiziert, sicherstellen, dass alle erforderlichen Schritte unter Ein-
bindung von akzeptierten pharmazeutischen Qualitatssystemen durchgefihrt wurden,
um zu gewabhrleisten, dass die Charge der Guten Herstellungspraxis, der Genehmigung
far das Inverkehrbringen und allen sonstigen rechtlichen Bestimmungen des
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Mitgliedsstaats, in dem die Zertifizierung erfolgt, entspricht.

Wenn in einer Betriebsstatte eine Charge nur teilweise hergestellt wird, muss eine Sach-
kundige Person in dieser Betriebsstatte zumindest bestatigen, dass die in der Betriebs-
statte durchgefihrten Schritte der Guten Herstellungspraxis und den Bedingungen der
schriftlichen Vereinbarung entsprechen, in der die Schritte aufgefiihrt werden, fir die
die Betriebsstatte verantwortlich ist.

Die Sachkundige Person, die die Zertifizierung der Fertigproduktcharge durchfihrt, kann
die gesamte Verantwortung fur alle Herstellungsstufen der Charge tGbernehmen oder
sich diese Verantwortung mit anderen Sachkundigen Personen teilen, die bestimmte
Schritte der Herstellung und Kontrolle einer Charge bestatigt haben. Diese anderen Sach-
kundigen Personen kénnen entweder fir denselben oder fir verschiedene Inhaber einer
Herstellungs- bzw. Einfuhrerlaubnis arbeiten.

Chargenbewertung von klinischen Prifpraparaten

Die Sachkundige Person soll nach europaischem Recht sicherstellen, dass jede Charge von
Prifpraparaten, die in der Union hergestellt oder in die Union eingeflihrt wird, den GMP-
Anforderungen entspricht und eine entsprechende Bescheinigung darlUber ausstellen.

Die Regelungen dazu sind derzeit noch in Artikel 13 Abs. 3 der Richtlinie 2001/20 be-
schrieben. Diese Richtlinie wird zuklnftig durch die EU-Verordnung Nr. 536/2014 abge-
[6st werden. Wenn sich die EU-Kommission vergewissert hat, dass die Bedingungen fur
die zukinftige EU-Datenbank zur Verwaltung der klinischen Priifungen erfillt werden,
veroffentlicht sie eine diesbezlgliche Mitteilung im Amtsblatt der Europaischen Union
(Art. 82 Abs. 3). Die EU-Verordnung Nr. 536/2014 gilt dann ab dem sechsten Monat nach
der Veroffentlichung dieser Mitteilung.

GemaB Artikel 61 dieser Verordnung muss jeder, der klinische Prifpraparate herstellt,
dauerhaft und stets auf die Dienste zumindest einer Sachkundigen Person zuriickgreifen
kénnen, die den in Artikel 49 Absatze 2 und 3 der Richtlinie 2001/83/EG genannten Qua-
lifikationsvoraussetzungen entspricht.

Pharmazeutisches Qualitatssicherungssystem

Voraussetzung fur die Chargenfreigabe ist ein funktionierendes pharmazeutisches Qua-
litdtssicherungssystem:

= Die Sachkundige Person ist daflr verantwortlich, dass alle Tatigkeiten, die mit
der Herstellung und Prifung von Arzneimitteln im Zusammenhang stehen, ge-
maB den Grundsatzen und Leitlinien der Guten Herstellungspraxis durchgefthrt
werden.

= Die gesamte Lieferkette des Wirkstoffs und des Arzneimittels bis zur Stufe der
Zertifizierung ist zu dokumentieren. Die Dokumentation soll der Sachkundigen
Person zur Verfigung stehen. Dies sollte die Herstellungsstatten der Ausgangs-
stoffe und Verpackungsmaterialien far das Arzneimittel sowie alle anderen Ma-
terialien einschlieBen, die aufgrund einer Risikobeurteilung des Herstellungspro-
zesses als kritisch bewertet werden. Bei dem Dokument sollte es sich moglichst
um ein umfassendes Diagramm handeln, in dem alle Beteiligten einschlieBlich
der Unterauftragnehmer fir kritische Schritte, wie die Sterilisierung von Bestand-
teilen und Ausristung fur aseptische Verfahren, aufgefihrt werden (sogenannte
Supply Chain Map).

Seite 3 GOOD MANUFACTURING PRACTICE-WISSEN FUR IHRE SICHERHEIT.



GMP
VERLAG

ed

= Alle Audits von Betriebsstatten, die an der Herstellung und Prifung von Arznei-
mitteln sowie der Herstellung des Wirkstoffs beteiligt sind, missen durchgefihrt
worden sein. Die Auditberichte sollen der fir die Zertifizierung zustandigen Sach-
kundigen Person zur Verfigung stehen.

= Alle Betriebsstatten, in denen die Herstellung, Prifung oder Zertifizierung er-
folgt, mussen die Bestimmungen der Zulassung erfullen.

= Alle Herstellungs- und Priftatigkeiten massen den in der Zulassung beschriebe-
nen Anforderungen entsprechen.

= Die Quellen und Spezifikationen der fir die Charge verwendeten Ausgangsstoffe
und Verpackungsmaterialien missen der Zulassung entsprechen.

= Die Lieferanten mussen Uber Qualitatsmanagementsysteme verfiigen, mit denen
sichergestellt wird, dass ausschlieBlich Materialien in der erforderlichen Qualitat
geliefert wurden.

= Die Herstellung der Wirkstoffe fir Human- und Tierarzneimittel muss gemaf der
Guten Herstellungspraxis fur Wirkstoffe erfolgen. Ebenso muss ihr Vertrieb der
Guten Vertriebspraxis (GDP) fur Wirkstoffe entsprechen.

= Die Einfuhr von Wirkstoffen, die zur Herstellung von Humanarzneimitteln ver-
wendet werden, soll den Anforderungen von Artikel 46, Absatz b der Richtlinie
2001/83/EG in der gednderten Fassung entsprechen.

= Hilfsstoffe fir Humanarzneimittel sollen gemaB der Guten Herstellungspraxis
nach Artikel 46, Absatz f der Richtlinie 2001/83/EG hergestellt werden.

= Soweit zutreffend, muss der TSE (transmissible spongiforme Enzephalopathie)-
Status aller Materialien, die bei der Herstellung der Charge verwendet werden,
den Anforderungen der Zulassung entsprechen.

= Alle Protokolle missen vollstandig und von hierfar qualifizierten Mitarbeitern
genehmigt werden.

= Alle erforderlichen Inprozesskontrollen und Uberpriifungen mussen durchge-
fhrt werden.

= Der Validierungsstatus ist far alle Herstellungs- und Prifverfahren zu erhalten.
= Das Personal soll angemessen geschult und qualifiziert werden.

= Die Ergebnisse der Qualitatskontrollen des Fertigprodukts sollen den in der Zu-
lassung beschriebenen Fertigproduktspezifikationen oder einem zugelassenen
Programm fir die Echtzeit-Freigabeprifung entsprechen.

= Alle regulatorischen Verpflichtungen, die nach dem Inverkehrbringen im Hinblick
auf die Herstellung oder das Prifen des Produkts bestehen, sind zu beachteten.
Fortlaufende Stabilitdtsdaten sollen weiterhin die Zertifizierung bestatigen.

= Die Auswirkung jeglicher Anderung in der Produktherstellung oder -prifung sind
zu beurteilen. Zusatzliche Kontrollen und Prifungen sind abzuschlieBen.

= Alle Untersuchungen, die die zu zertifizierende Charge betreffen, einschlieBlich
0OO0S (Out of Specification)- und OOT (Out of Trend)- Untersuchungen, sind abge-
schlossen und unterstitzen die Zertifizierung.

= Etwaige Beanstandungen, Untersuchungen oder Riickrufe dirfen nicht dazu fuh-
ren, dass die Bedingungen fir die Zertifizierung der betreffenden Charge ihre
Gultigkeit verlieren.
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= Die erforderlichen technischen Vereinbarungen missen vorhanden sein.
= Das Selbstinspektionsprogramm muss durchgefiihrt und aktuell sein.

= FOr den Vertrieb und Versand missen angemessene Vorkehrungen getroffen
worden sein.

= Auf der Verpackung von Humanarzneimitteln, die in der Europdischen Union auf
den Markt gebracht werden sollen, mlssen gegebenenfalls die Sicherheitsmerk-
male angebracht werden (vgl. Artikel 54, Buchstabe o der Richtlinie 2001/83/EG)

Diese Aufgaben kénnen an entsprechend geschulte Mitarbeiter oder Dritte delegiert
werden. Dennoch muss sich die Sachkundige Person fortlaufend vergewissern, dass dieses
Vertrauen gut begrindet ist.

Parallelimport und Parallelvertrieb

Bei Parallelimport und Parallelvertrieb missen alle Umverpackungstatigkeiten far eine
bereits freigegebene Charge von der zustandigen Behorde des vorgesehen Marktes ge-
nehmigt werden. Vor der Zertifizierung einer umverpackten Charge soll die Sachkundige
Person bestatigen, dass die nationalen Anforderungen fir den Parallelimport und die in
der EU geltenden Regeln fiir den Parallelvertrieb eingehalten werden. Die Sachkundige
Person des Inhabers der Herstellungs-/Einfuhrerlaubnis, die in der Zulassung des umver-
packten Fertigprodukts als die flr die Zertifizierung verantwortliche Person angegeben
ist, hat zu bestatigen, dass die Umverpackung gemaB der relevanten Zulassung far das
umverpackte Produkt und gemaB der Guten Herstellungspraxis erfolgt ist.

Auditsysteme

Grundsatzlich hat die Sachkundige Person sicherzustellen, dass die Anforderungen der
Guten Herstellungspraxis fur alle relevanten Herstellungs- und Qualitatskontrollbereiche
eingehalten werden. Bei der Bewertung der pharmazeutischen Qualitatssicherungssys-
teme externer Betriebsstatten (z. B. Lohnauftragnehmer) kann die Sachkundige Person
auf Auditberichte von Dritten zurlickgreifen, anstatt selbst Audits durchzufihren. Die
Bewertung durch Dritte muss aber vertrauenswirdig sein. Wie bei allen ausgelagerten
Tatigkeiten missen auch externe Audits im Einklang mit vereinbarten und kontrollierten
Vereinbarungen stehen.

Wenn die Sachkundige Person insoweit externe Auditberichte genehmigt, ist auf fol-
gendes zu achten:

= Im Auditbericht sollten die allgemeinen Anforderungen der Guten Herstellungs-
praxis angesprochen werden; dazu zdhlen unter anderem das Qualitdtsmanage-
mentsystem, alle relevanten Herstellungs- und Qualitatskontrollverfahren fir das
gelieferte Produkt, z. B. die Wirkstoffherstellung, die Qualitatskontrollprifung,
die Primarverpackung usw.

= Alle auditierten Bereiche sollten genau beschrieben werden, sodass ein detaillier-
ter Auditbericht zur Verfligung steht.

= Es sollte festgestellt werden, ob die Herstellung und die Qualitatskontrolle des
Wirkstoffs und des Arzneimittels der Guten Herstellungspraxis entsprechen oder,
bei Herstellung in Drittstaaten, einer Guten Herstellungspraxis, die mindestens
jener nach Artikel 46 der Richtlinie 2001/83/EG in der geanderten Fassung oder
Artikel 50 der Richtlinie 2001/82/EG entspricht.
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= Bei ausgelagerten Tatigkeiten sollte die Einhaltung der Zulassungsanforderun-
gen Uberprift worden sein.

= Die Sachkundige Person sollte sicherstellen, dass eine schriftliche Abschlussbe-
wertung und die Genehmigung der von Dritten verfassten Auditberichte vorlie-
gen.

= Die Sachkundige Person sollte Zugang zu allen Dokumenten haben, die die Uber-
prafung des Auditergebnisses und das fortgesetzte Vertrauen in die ausgelager-
ten Tatigkeiten unterstitzen.

= Ausgelagerte Tatigkeiten, die eine kritische Auswirkung auf die Produktqualitat
haben, sollten gemaB den Grundsatzen des Qualitdts-Risikomanagements (vgl.
ICH Q9) bewertet werden.

=  Wiederholungsaudits sollten gemaB den Grundsatzen des Qualitats-Risikomana-
gements festgelegt und durchgefihrt werden.

Abweichungsmanagement

Unverzichtbar fir Zertifizierung und Freigabe ist, dass die zugelassenen Spezifikationen
far Wirkstoffe, Hilfsstoffe, Verpackungsmaterialien und Arzneimittel eingehalten wer-
den. Gleichwohl kann eine Sachkundige Person eine Charge freigeben oder zertifizieren,
wenn eine unerwartete Abweichung bezlglich des Herstellungsverfahrens bzw. der ana-
lytischen Kontrollmethoden aufgetreten ist. Solche Abweichungen kénnen sowohl die
Zulassung wie GMP-Anforderungen betreffen. In diesen Féllen ist die Abweichung
grundlich zu untersuchen und ihre Ursache zu beheben. AuBerdem ist zu prifen, ob eine
Anderung der Zulassung erforderlich ist.

Die Auswirkung der Abweichung sollte auf der Basis des betriebsintern etablierten Qua-
litats-Risikomanagement-Verfahrens Gberprift werden. Dies beinhaltet insbesondere:

e Die Bewertung der méglichen Auswirkung der Abweichung auf die Qualitat, Si-
cherheit oder Wirksamkeit der betroffene(n) Charge(n) mit der Schlussfolgerung,
dass die Auswirkung vernachlassigbar ist.

e Die Abwagung der Notwendigkeit, die betroffene(n) Charge(n) in das laufende
Stabilitatsprogramm aufzunehmen.

e Im Fall von biologischen Arzneimitteln die Berlcksichtigung der Tatsache, dass
jegliche Abweichungen vom genehmigten Verfahren eine unerwartete Auswir-
kung auf die Sicherheit und Wirksamkeit haben kénnen.

Die Sachkundige Person ist daher nach EU-Recht fir Qualitatsabweichungen zustandig.
Abweichungen von dem in der Zulassung beschriebenen Wirkungs-/Nebenwirkungsprofil
(Pharmakovigilanzprobleme) liegen in der Zustandigkeit der fur die Pharmakovigilanz
verantwortlichen, entsprechend qualifizierten Person nach Artikel 104 Abs. 3a der Richt-
linie 2001/83.

Nicht selten sind mehrere Sachkundige Personen an der Herstellung und Kontrolle einer
Charge beteiligt und teilen sich die Verantwortung fir die Zertifizierung einer Arznei-
mittelcharge. In solchen Fallen muss sichergestellt sein, dass die zustéandige Sachkundige
Person Gber alle Abweichungen informiert ist, welche die GMP-Konformitat bzw. die Zu-
lassung beeinflussen kénnten. Sie muss diese Abweichungen bei ihrer Entscheidung be-
racksichtigen.
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Deutsche Sondervorschriften

In Deutschland muss eine Sachkundige Person vom Hersteller immer dann beschaftigt
werden, wenn erlaubnispflichtige Tatigkeiten nach §13 AMG ausgelbt werden (siehe
Abbildung 2).

Tatigkeitsbereiche, fur die die Sachkundige Person verantwortlich ist

Herstellungstatigkeiten [Bereiche

=  Gewinnen

= Anfertigen ) o )
* Human- und Veterinararzneimittel als Fertigpro-

= Zubereiten dukte, Bulkware oder Zwischenprodukte
" Be? oder Verar- = Kombinationsprodukte mit Arzneimittelzusatz (z. B.
beiten beschichtete Pflaster)
. IUme”en/Abe" = Testsera, Testantigene
en
=  Wirkstoffe, die menschlicher, tierischer oder mikrobi-
= Abpa- _ eller Herkunft sind oder auf gentechnischem Wege
cken/Kennzeich- hergestellt werden
nen
= Freigabe

Abbildung 2 Tatigkeitsbereiche der Sachkundigen Person

Die Tatigkeit einer Sachkundigen Person erfolgt damit regelméaBig in einem Betrieb mit
Herstellungserlaubnis nach §13 AMG. Auch Firmen, die ausschlieBlich die Freigabe zum
Inverkehrbringen durchfihren, benétigen eine Herstellungserlaubnis nach §13 AMG und
mussen eine Sachkundige Person beschaftigen. Sie missen zudem die Anforderungen
des §14 AMG (Entscheidung Gber die Herstellungserlaubnis) erfiillen. Dies gilt ebenfalls
far Firmen, die im Rahmen ihrer Einfuhrerlaubnis nach §72 AMG Freigaben zum Inver-
kehrbringen erteilen.

Die Sachkundige Person ist dafur verantwortlich, dass ,jede Charge eines Arzneimittels
entsprechend den Vorschriften tGber den Verkehr mit Arzneimitteln hergestellt und ge-
prift wurde” (§19 AMG).

Zu diesen Vorschriften zéhlen

e die arzneimittelrechtlichen Vorschriften zur Herstellung, Prifung und Dokumen-
tation nach dem Arzneimittelgesetz (AMG) und der Arzneimittel- und Wirkstoff-
herstellungsverordnung (AMWHYV),

e die in den einschlagigen Arzneiblchern festgelegten pharmazeutischen Regeln
und

e die Regeln der Guten Herstellungspraxis, wie sie im EU-GMP-Leitfaden festgelegt
sind.

Die Sachkundige Person hat die Einhaltung dieser Vorschriften flr jede Arzneimit-
telcharge in einem fortlaufenden Register oder einem vergleichbaren Dokument vor de-
ren Inverkehrbringen zu bescheinigen.
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Im Zusammenhang mit der Chargenfreigabe sind auBerdem folgende Besonderheiten zu
beachten:

Blutprodukte und Blutbestandteile: Soweit Blutprodukte oder andere Blutbestandteile
aus Blutspendeeinrichtungen aus Landern bezogen werden, die nicht Mitgliedstaaten
der Europaéischen Union oder andere Vertragsstaaten des Europaischen Wirtschaftsrau-
mes sind, muss sich die Sachkundige Person rlickversichern, dass diese Blutspendeeinrich-
tungen Gber ein QM-System verfligen, das nach Standards eingerichtet ist, die den von
der Europaischen Gemeinschaft festgelegten Standards zumindest gleichwertig sind (§31
Abs. 1 AMWHYV).

Freigaberegister: Die Sachkundige Person hat gemaB §19 Satz 2 AMG in einem fortlau-
fenden Register oder einem hierflr vorgesehenen vergleichbaren Dokument fir jede
Arzneimittelcharge die Einhaltung der Vorschriften des Arzneimittelgesetzes und der
vorliegenden Verordnung zu bescheinigen, bevor die Charge in den Verkehr gebracht
wird. Sofern anschlieBend Chargen zurlckgerufen werden, ist dies in dem Register oder
einem vergleichbaren Dokument zu vermerken.

Rickstellmuster: Die fur die Freigabe nach §16 AMWHYV verantwortliche Sachkundige
Person hat sicherzustellen, dass Rickstellmuster von jeder Charge eines Fertigarzneimit-
tels in ausreichender Menge zum Zwecke einer gegebenenfalls erforderlichen analyti-
schen Nachtestung und zum Nachweis der Kennzeichnung einschlieBlich der Packungs-
beilage mindestens ein Jahr Gber den Ablauf des Verfalldatums hinaus aufbewahrt wer-
den (8§18 AMWHY). Die Sachkundige Person soll dartber hinaus sicherstellen, dass Riick-
stellmuster von jeder Charge der fir die Arzneimittelherstellung verwendeten Ausgangs-
stoffe mindestens zwei Jahre nach Freigabe der unter Verwendung dieser Ausgangs-
stoffe hergestellten Arzneimittel aufbewahrt werden, es sei denn, in den Zulassungsun-
terlagen ist eine klrzere Haltbarkeit angegeben. Hinsichtlich der Prifpraparate sowie
deren Kennzeichnungs- und bedruckten Verpackungsmaterialien soll die Sachkundige
Person sicherstellen, dass ausreichende Muster jeder Herstellungscharge mindestens zwei
Jahre nach Abschluss oder Abbruch der letzten klinischen Priifung, bei der die betref-
fende Charge zur Anwendung kam, aufbewahrt werden.

Die o. g. Riickstellmusterregelung nach §18 AMWHYV findet auf Zubereitungen aus Blut-
zellen oder Frischplasma keine Anwendung. Die Sachkundige Person hat in diesen Fallen
als Ruckstellmuster Nachuntersuchungsproben der Spender in ausreichender Menge zum
Zwecke einer gegebenenfalls erforderlichen analytischen Nachtestung aufzubewahren.
Die Aufbewahrung von Nachuntersuchungsproben ist im Falle der Partnerspende von
Keimzellen und von autologen Spenden nicht erforderlich.

Zulassungsunterlagen: Bei Arzneimitteln, die zur Anwendung bei Menschen bestimmt
sind, muss der Arzneimittelhersteller im Rahmen der Zulassungsunterlagen bei Neuzulas-
sungen, bei erneuerten Zulassungen und bei bestimmten Anderungen eine Bestatigung
vorlegen, dass er oder eine von ihm vertraglich beauftragte Person sich von der Einhal-
tung der Guten Herstellungspraxis bei der Wirkstoffherstellung durch eine Uberpriifung
vor Ort Uberzeugt hat. Die Bestatigung muss auch das Datum des Audits beinhalten.
Diese auf Artikel 46f der Richtlinie 2001/83/EG basierende Regelung wurde in Deutsch-
land durch §22 Abs. 2 Nr. 8 AMG umgesetzt. Fir die Bestdtigung hat die europaische
Arzneimittelagentur (European Medicines Agency, EMA) ein Formblatt (QP Declaration
Template/QP-Erklarung) herausgegeben, das von der Sachkundigen Person zu unter-
zeichnen ist.
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GMP-BERATER

Sie sind in lhrem Arbeitsumfeld auf aktuelle
GMP-Informationen angewiesen?

Gehen Sie kein Risiko ein.

Der GMP-BERATER vereint laufende Aktua-
lisierungen globaler Regelwerke mit Empfeh-
lungen unserer Fachleute aus der Praxis.
Damit steht Ihnen bei der Umsetzung der
Good Manufacturing Practice das weltweit
groBte GMP-Wissensportal zur Seite.

Lernen Sie hier den GMP-BERATER kostenlos und unverbindlich kennen.

>>> Mehr Informationen und Bestellung

Verpassen Sie nicht die aktuellsten News und Artikel:

é@ , Melden Sie sich hier fir unseren kostenlosen Newsletter
LOGFILE an!
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