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Instructiuni de completare pentru declaratia Persoanei Calificate privind
conformitatea cu cerintele BPF pentru fabricatia substantei active:
"Model pentru declaratia Persoanei Calificate"

1. Introducere

Obiectivul acestor instructiuni si a modelului de declaratie a Persoanei Calificate este
de a sublinia importanta prezentarii unei declaratii valide, de a armoniza formatul
pentru declaratie, de a anticipa intrebarile din timpul evaluarii si de a imbunatati
eficienta procesului de reglementare, inclusiv prelucrarea in timp util a solicitarilor
relevante de reglementare.

Prin urmare, aplicantilor li se solicita sa utilizeze acest model, pentru a facilita validarea
documentelor depuse si verificarea lor.*

Indrumari privind prezentarea declaratiei Persoanei Calificate sunt mentionate in
Ghidurile Comisiei Europene din 16.05.2013 privind detaliile pentru diferite categorii
de variatii*.

In rezumat, se afirma:

e Autorizatile de comercializare necesita o declaratie a Persoanei Calificate
pentru confirmarea faptului ca substanta activa a fost fabricata in conformitate
cu cerintele de Buna Practica de Fabricatie (BPF) pentru produse medicinale
de uz veterinar, Partea Il: Cerinte de Baza pentru Substantele Active utilizate
ca Materii Prime?.

e Inafara cazuluiin care este acoperita de un acord, mentionat la urmatorul punct,
o declaratie a Persoanei Calificate este solicitata pentru fiecare Detinator al
Autorizatiei de Fabricatie/Import (DAFI) din Spatiul Economic European (SEE),
care utilizeaza substanta activa ca materie prima si/sau este responsabil pentru
certificarea prin Persoana Calificata, a seriei de produs finit pentru produse
medicinale veterinare.

e In cazul in care mai mult de un DAFI este implicat, in loc de prezentarea unor
declaratii multiple, poate fi acceptabil sa se prezinte o singura declaratie
semnata de o singura Persoana Calificata - daca declaratia specifica clar faptul
ca:

- este semnata in numele tuturor Persoanelor Calificate implicate;

- aranjamentele sunt sustinute printr-un acord tehnic;

- Persoana Calificata care prezinta declaratia, este cea identificata in acord,
ca avand responsabilitate specificd pentru conformitatea cu cerintele de
BPF a producatorului (producatorilor) de substanta activa.

e In conformitate cu Articolul 50a(1) din Directiva 2001/82/EC#, fabricatia include
fabricatia completa sau partiald, importul, divizarea, ambalarea sau prezentarea
Tnainte de incorporarea sa intr-un produs medicinal veterinar, incluzand re-
ambalarea sau re-etichetarea, asa cum sunt efectuate de un distribuitor al unei
materii prime (substante active).



DAFI (utilizadnd substanta activa ca materie prima si/sau locurile de certificare a seriei
de catre Persoana Calificata), ar trebui, in consecinta, sa actioneze pentru:

o Verificarea conformitatii BPF pentru fiecare producator autorizat de substanta
activa, chiar daca locul respectiv nu este utilizat in mod obisnuit.

o Definirea si intelegerea deplina a lantului de furnizare si verificarea faptului ca
substanta activa utilizata la fabricatia produsului finit a fost furnizata prin acest
lant.

e In cazul in care DAFI nu este direct responsabil pentru auditul locului (locurilor)
de fabricatie, Persoana Calificatd a DAFI ar trebui sa se asigure de faptul ca
sunt in vigoare aranjamente/acorduri tehnice corespunzatoare cu companiile
responsabile pentru astfel de audituri.

2. Baza pentru declaratia Persoanei Calificate
Audit

Pentru produsele medicinale veterinare, declaratia Persoanei Calificate ar trebui sa se
bazeze pe un audit efectuat la producatorii de substanta activa®. Este stabilita buna
practica ca auditul sa fie efectuat la locul de fabricatie, si anume sa fie un audit la fata
locului®.

Auditurile ar trebui sa fie efectuate de catre sau in numele unui DAFI, de catre o
persoana (persoane) instruita (instruite) corespunzator si experimentata
(experimentate), care pot fi contractanti de terta parte’.

Auditul nu poate fi inlocuit de certificate BPF de la o autoritate competenta relevanta®.

Scop

Cerintele de baza pentru BPF pentru substantele active utilizate ca materii prime? se
aplica pentru fiecare domeniu, incepand cu prima utilizare a materiei (materiilor) prime
(asa cum este mentionat in modulul de calitate/sectiunea de reglementare), pentru
toate locurile de fabricatie a substantei active, inclusiv locurile intermediare.

In cazul substantelor active utilizate pentru produse medicinale biologice, ar trebui
facuta o referire la volumul 4 din Ghidurile BPF, incluzénd Anexa 5: "Fabricatia
produselor medicinale veterinare imunologice."

In cazul substantelor active obtinute prin sinteza chimica, este recunoscut faptul ca
detaliile referitoare la furnizorii anumitor materii prime pot fi confidentiale.
Conformitatea acestora ar trebui evaluata indirect prin auditul sistemului de calitate al
producatorului de substanta activa pentru materii prime.

3. Aplicabilitatea Declaratiei Persoanei Calificate

Declaratia Persoanei Calificate se aplica pentru toate produsele medicinale umane si
veterinare.

Declaratia Persoanei Calificate este ceruta pentru a fi transmisa impreuna cu toate
solicitarile pentru autorizatii noi de comercializare, reinnoiri ale autorizatiei de
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comercializare sau variatii relevante pentru calitate, referitoare la schimbarile (inlocuire
sau adaugare) a producatorului unei materii prime si/sau pentru producatorii autorizati
ai substantei active, produsului finit sau pentru locurile de import/certificarea seriei'.
Acest lucru este independent de mijloacele prin care sunt indeplinite cerintele pentru
substanta activa - fie prin Certificatul EDQM de Conformitate (CEP), Dosarul Standard
al Substantei Active (DSSA), sau detalii complete in documentatie.

In cazul in care pe parcursul procedurii de reglementare (autorizare / reinnoire /
variatie) sunt introduse modificari ale locului, este necesara prezentarea unei noi
declaratii.

Declaratia Persoanei Calificate nu este necesara in urmatoarele cazuri:

e (a) pentru sange sau componente din sange; acestea nu sunt produse
medicinale si sunt supuse cerintelor Directivei 2002/98/EC1?;

e (b) de la locurile DAFI care nu utilizeaza substanta activa ca materie prima,
exemplu: locuri pentru ambalare, locurile pentru testarea controlului calitatii.

4. Formatul pentru modelul declaratiei Persoanei Calificate

Modelul atasat pentru declaratia Persoanei Calificate prezintda mijloace
corespunzatoare pentru confirmarea documentarii ca fabricatia substantei active
corespunde cu cerintele BPF.

Formatul pentru modelul declaratiei Persoanei Calificate cuprinde cinci parti (Partile de
la A pana la E).

PARTEA A: Locurile de fabricatie pentru substanta activa in cauza
Ar trebui mentionat numele substantei active.

Ar trebui mentionate numele si adresa fiecarui loc de fabricatie pentru fi inregistrat ca
fiind implicat in fabricatia substantei active, incepand cu prima utilizare a materiei prime
respective.

Ar trebui mentionate toate locurile, inclusiv cele intermediare.

In cazul Certificatelor EDQM de Conformitate (CEP-uri), DAFI ar trebui sa confirme
pentru producatorul de substanta activa, numele si adresele tuturor locurilor implicate,
inclusiv orice loc de fabricatie intermediar, in cazul in care acestea nu sunt declarate
explicit in CEP.

Operatia/activitatea de fabricatie pentru fiecare loc ar trebui sa fie mentionate, de
exemplu: sinteza completa, sinteza intermediara, micronizare.

Adresa locului ar trebui sa fie prezentata in detaliu, pentru a asigura faptul ca locul de
fabricatie este adecvat, de exemplu: dupa caz, in adresa ar trebui incluse numerele
cladirilor respective.

In cazul unui intermediar, care este utilizat el insusi ca substanta activa si care este
sustinut fie de un Dosar Standard al Substantei Active (DSSA), fie de un Certificat
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EDQM de Conformitate (CEP), locurile de fabricatie pentru acest intermediar ar trebui
de asemenea, inregistrate in autorizatia de comercializare si sa fie subiectul unei
declaratii a Persoanei Calificate.

PARTEA B: Detinatorul (detinatorii) Autorizatiei de Fabricatie/Import (DAFI)
pentru care se aplica aceasté declaratie a Persoanei Calificate

Asa cum a fost mentionat in partea introductiva, sunt necesare Declaratii ale Persoanei
Calificate pentru fiecare Detinator (detinatori) ai Autorizatiei de Fabricatie/Import
(DAFI) din SEE (utilizdnd substanta activa ca materie prima si/sau certificarea seriei
de catre Persoana Calificata). In cazul in care mai mult de un DAFI este implicat, in loc
de prezentarea unor declaratii multiple, poate fi acceptabil sa se prezinte o singura
declaratie semnata de o singura Persoana Calificata.

In aceasta sectiune ar trebui enumerati toti DAFI relevanti, pentru care este aplicabila
Declaratia Persoanei Calificate.

Ar trebui prezentate numele si adresa inregistrate pentru DAFI, numarul Autorizatiei
de Fabricatie/Import si activitatea de fabricatie.

PARTEA C: Baza declaratiei Persoanei Calificate

Este de asteptat un audit la fata locului, iar acest lucru ar trebui sa fie confirmat prin
bifarea sectiunii (i).

In cazul in care accesul auditorului la locul de desfasurare a auditului este
restrictionat nejustificat sau nu este permis de catre producatorul substantei active, ar
trebui cautata o sursa alternativa, din motive de sanatate publica.

Cazurile exceptionale, atunci cand un audit la fata locului nu este practic, (de
exemplu, substante active atipice!!) sunt in afara domeniului de aplicare a modelului
de declaratie.

Un audit in afara locului de fabricatie, la distanta sau bazat pe documente, poate fi
justificat in ceea ce priveste relatia beneficiu-risc, dar acesta poate fi luat in
considerare de la caz la caz.

In aceste cazuri, este de asteptat aplicarea unui sistem de calitate de catre
producatorii de substanta activa si produs finit. In principiu, astfel de controale trebuie
sa asigure incredere ca substanta activa este adecvata scopului propus si nu va
avea un impact negativ asupra sigurantei si eficacitatii produsului medicinal. Este de
asteptat ca Persoana Calificata sa justifice controalele la fata locului, pe baza
stiintifica si sa inregistreze o evaluare a riscului pe o baza specifica a produsului.

Ghidurile specifice abordeaza situatia substantelor active non-traditionale (sau
atipice) si a ectoparaziticidelor veterinare.

In aceste situatii exceptionale, Declaratia Persoanei Calificate ar trebui sustinuta de:

e (a) justificarea evaluarii conformitatii BPF in locul auditului la fata locului;



e (b) enumerarea documentelor care formeaza baza auditului in afara locului de
fabricatie, de exemplu: chestionare, revizie documente, certificare ISO 9000,
rezultate ale testelor analitice si experienta istoricad cu furnizorul respectiv,
analiza riscului.

Sectiunea (ii) locuri auditate, auditori si data auditului

Auditul substantei active fabricate la locul (locurile) de fabricatie enumerate in PARTEA
A poate fi completat fie de catre DAFI sau de catre o terta (terte) parte (parti), ca de
exemplu prestatorul (prestatorii) contractului, in numele DAFI, respectiv beneficiarul
(beneficiarii) contractului.

Tabelul ar trebui completat cu numele si adresa DAFI, ca beneficiari de contract si
organismul (organismele) de auditare, ca prestatori de contract. In cazul in care auditul
este efectuat de catre DAFI (sau reprezentantul corporatiei, din cadrul aceluiasi grup
de companii), coloana pentru organismul de auditare ar trebui sa ramana
necompletata.

Ar trebui mentionat locul care a fost auditat (numele si adresa) si data efectuarii
auditului.

Auditurile pentru conformitate cu cerintele BPF a fiecarui loc mentionat, ar trebui
efectuate la intervale regulate, in mod normal la fiecare trei ani. Ar trebui prezentata o
justificare atunci cand data de la ultimul audit depaseste aceasta perioada.

Sectiunea (iii) informatii suplimentare

Sectiunea (iii) se refera la informatiile suplimentare care pot fi anexate la declaratia
Persoanei Calificate pentru sustinerea abordarii bazate pe risc a producatorului, in
stabilirea prioritatilor pentru programul sdu propriu de audit.

De exemplu, pot fi transmise rezultatele raportului (rapoartelor) de inspectie efectuate
sau certificatul (certificatele) BPF eliberate de catre o autoritate competenta din SEE,
parteneri ai Acordului de Recunoastere Mutuala sau alte autoritati recunoscute,
impreuna cu alte informatii justificative.

Ar trebui prezentata o lista a documentelor relevante, in tabelul furnizat.

PARTEA D: Declaratia Persoanei Calificate

Aceasta sectiune cuprinde lista declaratiilor care formeaza declaratia Persoanei
Calificate.

Persoana Calificata care semneaza declaratia Persoanei Calificate confirma faptul ca
aceste declaratii sunt corecte si constituie baza pentru depunerea documentelor in
cadrul unei proceduri de reglementare.

Declaratiile se refera la urmatoarele aspecte:



Responsabilitatea Persoanei Calificate

Semnatarul confirma faptul ca, el sau ea este o Persoana Calificata autorizata cu
responsabilitati specifice pentru conformitatea cu cerintele BPF pentru producatorul de
substanta activa si ca rapoartele de audit si toate celelalte documente referitoare la
declaratia Persoanei Calificate vor fi puse la dispozitia autoritatilor competente, in
vederea inspectiei, daca sunt solicitate.

Conformitatea cu cerintele BPF

Semnatarul confirma faptul ca fabricatia substantei active corespunde cu cerintele
BPF, ca aceasta se bazeaza pe un audit si ca rezultatul auditului confirma indeplinirea
cerintelor BPF.

Audit

Semnatarul confirma faptul ca, in cazul unui audit (audituri) de terta parte, fiecare
prestator de contract a fost evaluat si sunt in vigoare acorduri tehnice.

Semnatarul confirma de asemenea, ca in toate cazurile, auditurile au fost efectuate de
catre personal calificat si instruit corespunzator.

Responsabilitati in cazul existentei mai multor DAFI:

Semnatarul confirma faptul ca declaratia este facuta in numele tuturor Persoanelor
Calificate implicate ale DAFI relevante, specificate in Partea B si ca este in vigoare o
procedura documentatd care defineste responsabilitdtilie BPF si faptul ca exista
acorduri tehnice intre companiile implicate privind managementul responsabilitatilor
BPF.

PARTEA E: Numele si semnatura Persoanei Calificate responsabila pentru
aceastd Declaratie

Declaratia este semnata si sunt prezentate detalile relevante privind Persoana
Calificatda (nume, functie, nume/numar DAFI). Detaliile referitoare la Persoana
Calificata ar trebui sa fie in concordanta cu cele mentionate in formularul de transmitere
a informatiilor pentru procedura de reglementare respectiva si/sau cu Autorizatia de
Fabricatie (dupa caz).

Modelul pentru declaratia Persoanei Calificate permite introducerea unui numar de
referinta optional.

Aplicantilor li se reaminteste faptul ca, in conformitate cu prevederile Art. 45 din
Directiva 2001/82/EC, detinatorii Autorizatiilor de Fabricatie trebuie sa aiba la
dispozitie cel putin o Persoana Calificata, cu sediul in SEE.

Prin urmare, declaratiile de la persoane angajate de catre producatori din tari terte,
inclusiv acelea cu sediul in tari partenere ai Acordului de Recunoastere Mutuala, nu
sunt acceptabile. Ultimele pot, furniza totusi, informatii care sa sustina declaratia
Persoanei Calificate — vezi PARTEA C (iii).
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