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Wyznaczanie
niepewnosci pomiaru

automatyzacja obliczen niezbednych do
szacowania niepewnosci rozszerzonej
wedtug standardu 1ISO wraz z tworzeniem
budzetu niepewnosci i raportowaniem

Walidacja |
metod analitycznych =

wykorzystanie metod statystycznych
rekomendowanych przez ICH, EMA,
FDA, ISO 5725

Badania
migdzylaboratoryjne

automatyzacja badan poréwnujacych biegtosé

laboratoriéw w pomiarach najrézniejszych
wiasciwosci zgodnie z ISO 13528 i ISO 5725
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Pakowanie i serializacja
czy walidacja to wyzwanie?
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Wraz z ogtoszeniem Dyrektywy Parlamentu Europejskiego i Rady 2011/62/UE w zakresie zapobiegania wprowa-
dzaniu sfatszowanych produktéw leczniczych do legalnego tancucha dystrybuciji, zobligowano firmy farmaceu-
tyczne do wdrozenia rozwiazan pozwalajacych na serializacje poszczegélnych opakowan. Odpowiednie systemy

powinny by¢ wdrozone do kornca 2018 roku.

miedzyczasie, w 2015 roku Komisja Europejska wydata

Wnowe Aneksy:

«  Aneks 15 - Annex 15: Qualification and Validation
(30.03.2015)

» Aneks 16 - Annex 16: Certification by a Qualified Person
and Batch Release (12.10.2015)t

W Aneksie 15 miedzy innymi dodany zostat nowy rozdziat
modwiacy o koniecznosci walidacji pakowania, a przede wszyst-
kim kwalifikacji urzadzen i systeméw w to zaangazowanych.
Rownoczesnie Aneks 16 naktada nowe obowiazki na Osobe
Wykwalifikowana: ,Osoba Wykwalifikowana jest odpowie-
dzialna za zapewnienie, ze ...caty tafncuch dostaw substancji
czynnej i produktu leczniczego, az do etapu certyfikacji jest
udokumentowany i dostepny dla Osoby Wykwalifikowanej.?”

Widrozenie i realizacja wymagania dotyczacego serializacji
opakowan w potaczeniu z koniecznoscia $ledzenia serii, wyma-

ga kompleksowego podejscia, poniewaz integruje kilka kom-
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ponentéw: urzadzenia produkcyjne, systemy drukujace (zin-
tegrowane z urzadzeniami lub niezalezne), nadrzedny system
do generowania i zarzadzania numerami seryjnymi wraz z baza
danych oraz system do $ledzenia serii.

W takim przypadku walidacja pakowania, to nie tylko skwa-
lifikowanie urzadzen, czy zwalidowanie systeméw komputero-
wych. Jest to rowniez zweryfikowanie interakcji miedzy nimi.

Dziatania walidacyjne i kwalifikacyjne powinny by¢ prowa-
dzone w ramach catego cyklu zycia urzadzenia i systemu oraz
oczywiscie wynikac z Analizy Ryzyka. Jest to szczegdlnie waz-
ne patrzac na kompleksowo$¢ powyzszego rozwiazania.

Doktadna Analiza Ryzyka nie tylko bedzie niezbedna
w procesie kwalifikacji i walidacji ale réwniez moze by¢ bar-
dzo pomocna podczas opracowywania Specyfikacji Wymagan
Uzytkowanika (URS - User Requirement Specification). Znajac
krytyczne obszary, mozna juz na etapie projektu, wraz z do-
stawca urzadzania czy systemu, zaplanowac w jaki sposéb ry-
zyko to bedzie zminimalizowane badz wyeliminowane. Stosujac



podejscie Jako$¢ przez Projekt (QbD - Quality by Design) moz-
na zaoszczedzi¢ zaréwno czas jak i pienigdze na pdzniejszych
etapach realizacji i walidacji.

Dziatania walidacyjne musza by¢ odpowiednio zaplanowane,
a ich zakres wynika¢ ze wspomnianej wczesniej Analizy Ryzyka.
W tym celu nalezy oczywiscie opracowac Plan Walidacji. Jezeli
zgodnie z wewnetrznymi procedurami osobno powstanie Plan
Kwalifikacji dla urzadzen pakujacych i drukarek oraz osobno Plan
Walidacji dla systemu serializacji i $ledzenia serii, wowczas zale-
cam by opracowac nadrzedny Plan Walidacji, ktéry odpowiednio
skoordynuje obydwie aktywnosci oraz pozwoli zaplanowac inte-
gracyjne testy koncowe dla catego procesu.

Kwalifikacja urzadzen pakujacych i drukarek powinna sie
odby¢ w zgodnosci z Aneksem 15 do Rozporzedzenia Mini-
stra Zdrowia w sprawie Dobrej Praktyki Wytwarzania z dnia
9.11.2015. Dodatkowo mozna skorzystac z poradnikéw bran-
zowych takich jak: ISPE Baseline Guide Volume 5: Commissio-
ning and Qualification, ISPE Good Practice Guide: Applied Risk
Management for Commissioning and Qualification czy ISPE
Good Practice Guide: Packaging, Labeling, and Warehousing
Facilities (PACLAW).

Walidacja dla systemu do serializacji oraz Sledzenia serii
powinna sie odby¢ w zgodnosci z Aneksem 11 do wspomnia-
nego juz Rozporzadzenia. Réwniez i w tym obszarze zachecam
do skorzystania z poradnikow branzowych jak na przyktad:
ISPE Good Practice Guide: GAMP® 5: A Risk-Based Approach
to Compliant GxP Computerized Systems.

Odpowiednio przeprowadzone integracyjne testy konco-
we moga zastapi¢ zaréowno faze Kwalifikacji Procesowej PQ,
w przypadku urzadzen pakujacych i drukarek jak i analogiczng
faze w przypadku systeméw komputerowych. Z jednej strony
pozwoli to na skréocenie obydwu proceséw, ale co wazniejsze,
dostarczy nam dowoddw, ze caty Proces Pakowania i Serializa-
cji jest odpowiednio zaprojektowany, wdrozony i zarzadzany.

Catos$¢ prac na koniec powinna zosta¢ oceniona i podsu-
mowana w Raporcie Koncowym Walidacji i zgodnie z cyklem
zycia, rozpoczyna sie faza utrzymania stanu zwalidowanego.

Czy w zwiazku z powyzszym, walidacja to wyzwanie? To
oczywiscie zalezy od finalnie przyjetego rozwigzania technicz-
nego oraz jego poziomu ztozonosci, ale nawet rozwigzanie opi-
sane powyzej, dla doswiadczonego zespotu bedzie na pewno
interesujgcym i rozwojowym projektem. W takim przypadku
walidacja pakowania, to nie tylko skwalifikowanie urzadzen,
czy zwalidowanie systemow komputerowych. Jest to réwniez
zweryfikowanie interakcji miedzy nimi. Patrzac na to w tych
kategoriach mysle, ze mozemy zacza¢ nieSmiato moéwié o Wali-
dacji Procesu Pakowania.
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