PRODUKTION

Pharma Food Kosmetik Chemie

wiviel 11 L] L] L[]

Planer Betreiber Einkdufer Manager

PROFESSIONELL GEPLANT

Berg Apotheke mit 500 m” neuen Reinrdumen fiir die Produktion Die Berg Apotheke Tecklenburg hat am
Standort Ibbenbiiren neue Produktionsrdume errichtet, um so der gestiegenen Nachfrage nach ihren Produk-
ten und Dienstleistungen nachzukommen. Im Zusammenhang mit dem Umzug von Tecklenburg nach Ibben-
biiren wurde gleichzeitig eine Herstellerlaubnis nach AMG § 13 durch die Bezirksregierung Miinster erteilt.

ie Berg Apotheke beliefert seit
D mehreren Jahren niedergelassene
Arzte sowie Patienten direkt mit
verschiedensten Arzneimitteln in appli-

kationsfertiger Form. Dazu zdhlen Zyto-
statika, parenterale Erndhrung,
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Filr CMR- und Nicht-CMR-Praparate wur-
den separate Personal- und Material-
schleusen eingerichtet
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Schmerzkassetten und Ophthalmika. Die
Nachfrage nach diesen Prdparaten stieg
in den letzen Jahren stetig an, so dass die
Geschaftsleitung vor zwei Jahren be-
schloss, die Produktionsflichen in Teck-
lenburg aul Grund der fehlenden Expan-
sionsmaoglichkeiten aufzugeben und am
bestehenden Standort in Ibbenbiiren
neue und damit auch zusdtzliche Pro-
duktionsflachen zu schalfen.

EU-GMP-Anforderungen sollten
vollstandig erfiillt werden

Zusammen mit einem ortsansdssigen Ar-
chitekten plante ein Ingenieurbiiro die
neuen Produktionsraume inklusive der
dort installierten Einrichtungen so, dass

die aktuellen EU-GMP Anforderungen,
insbesondere die des Anhang 1, vollstan-
dig erfiillt werden. Ziel war es, eine Her-
stellerlaubnis nach AMG zu erhalten.
Hierfiir mussten weitere MaBnahmen er-
folgen, wie zum Beispiel der Aufbau ei-
nes GMP-gerechten Qualitatsmanage-
mentsystems. Die Planung und die Vor-
gehensweise bei der Qualilizierung und
Validierung wurden mit der zustandigen
Behorde friihzeitig abgestimmt; so konn-
te sichergestellt werden, dass eine ent-
sprechende Akzeptanz durch die verant-
wortlichen Inspektoren gegeben war.
Insgesamt wurden rund 500 m? Rein-
raum der Klassen D und B in einem be-
stehenden Gebédude errichtet. Neben der

Produktionsbereich Reinraum Klasse B
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Klimazentralgerat fiir aséptische Produktion

Installation von Boden, Wanden und De-
cken und den zugehorigen Schleusensys-
temen war die Installation der Liiftungs-
technik auf Grund der geringen Decken-
hohe von 3 m eine besondere Herausfor-
derung. So wurden alle Armaturen, die
der regelmadlligen Wartung unterliegen,
servicelreundlich von aulen zuganglich
installiert —aulerhalb der Reinraumklas-
se B. Fiir die aseptischen Herstellschritte,
die in der Reinraumklasse A zu erfolgen
haben, wurden acht neue Laminar-flow-
Werkbanke geplant und realisiert.

Da die Berg Apotheke sowohl CMR-
Priparate (cancerogen, mutagen und re-
produktionstoxisch) als auch Nicht-
CMR-Pridparate verarbeitet, wurden zwei
strikt voneinander getrennte Bereiche
geschaffen. Fiir die beiden Bereiche wur-
den getrennte Liiftungsanlagen instal-
liert und separate Personal- und Materi-
alschleusen eingerichtet. Somit kann das
Risiko einer Kreuz-Kontamination sicher
ausgeschlossen werden.

Clean-corridor-Konzept vermeidet
Kreuz-Kontaminationen

Innerhalb der beiden Bereiche wird tiber
ein entsprechendes Druckstufenkonzept
das sogenannte ,Clean-corridor”-Prinzip
verwirklicht. Hiermit wird eine Kreuz-
Kontamination innerhalb der Bereiche
durch Verschleppung zwischen den ein-
zelnen Herstellrdumen ausgeschlossen.
Bei diesem Konzept wird der Korridor
auf einem hoheren Druckniveau gehal-

ten als die angrenzenden Produktions-
raume der gleichen Reinraumklasse.
Durch die gemeinsame Nutzung der

Nebenfunktionen, wie  beispielsweise
Vorbereitung, Reinigung und Lagerung,
die in Raumen der Reinraumklasse D un-
tergebracht sind, konnte der bendétigte
Platz optimiert und so ausreichend Raum
fiir die einzelnen Herstellschritte geschaf-
fen werden.

Beider Planung der Schleusensysteme
wurde besonders auf Funktionalitdt und
eine Vermeidung des Verschleppens von
Mikroorganismen geachtet. Somit wird
sichergestellt, dass die mikrobiologischen
Anforderungen der jeweiligen Rein-
raumklassen sicher eingehalten werden.

Zur Uberwachung der hygienischen
Bedingungen wurde ein  computer-
gestiitztes Monitoringsystem installiert,
das die Partikel in der Reinraumklasse A
und die Driicke im gesamten Herstell-
bereich kontinuierlich erfasst und iiber-
wacht. Dariiber hinaus wurde ein mikro-
biologisches Monitoring ctabliert, das si-
cherstellen soll, dass die jeweiligen hygie-
nischen Anforderungen sicher eingehal-
ten werden.

GMP-konformes Qualitatsmanage-
ment-Konzept erarbeitet

Alle GMP-relevanten Systeme wurden
gemdl Anhang 15 zum EU-GMP-Leitfa-
den risikobasiert qualifiziert und die ent-
sprechenden Verfahren, wie Sterilisation
und Herstellung, validiert.

ENTSCHEIDER-FACTS

Fiir Anwender

W Die Erweiterung der Produktionsraume
der Berg Apotheke plante ein Architekt
zusammen mit einem Ingenieurbiiro so,
dass die aktuellen EU-GMP Anforderun-
gen vollstandig erfiillt werden.

m [nsgesamt wurden rund 500 m* Rein-
raum der Klassen D und B in einem
bestehenden Gebaude errichtet.

W Fiir die aseptischen Herstellschritte, die
in der Reinraumklasse A zu erfolgen
haben, wurden acht neue LF Werkbanke
geplant und realisiert.

W Da die Berg Apotheke sowohl CMR-
Praparate als auch Nicht-CMR-Préparate
verarbeitet, wurden zwei strikt von-
einander getrennte Bereiche geschaffen.
Getrennte Liftungsanalgen und separa-
te Schleusen verhindern Kreuz-Kontami-
nationen.

Alle genannten MaBnahmen hatten
zum Ziel, die technischen Voraussetzun-
gen zu schaffen, eine Herstellerlaubnis
nach AMG §13 zu erhalten. Zusitzlich
wurde durch den Dienstleister zusam-
men mit der Berg Apotheke ein GMP-
konformes Qualitdtismanagementsystem
erarbeitet. Dies beinhaltet unter anderem
die notwendigen ,systemischen” Arbeits-
anweisungen (SOPs), wie ein Change-
control-Verfahren, Behandlung von Ab-
weichungen, Qualifizierung oder Erstel-
len GMP-gerechter Dokumentation. Da-
riiber hinaus wurde ein Site Master File
(SMF) erstellt, das den gesamten Betrieb
mit der zugehorigen Organisation und
den Abldufen in Kurzform beschreibt.

Am Beispiel der Berg Apotheke wird
deutlich, dass bei einer entsprechend
professionellen Planung und Projektlei-
tung komplexe Projekte erfolgreich, das
heift termingerecht und auch kosten-
optimiert abgewickelt werden koénnen.
Das Erteilen der Herstellerlaubnis nach
einer erfolgreichen GMP-Inspektion
durch Vertreter der Bezirksregierung
stellte den Abschluss einer guten Zusam-
menarbeit zwischen dem Dienstleister
und der Berg Apotheke dar. |
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