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Ce isi propune cursul?

Abordarea unor aspecte practice privind aplicarea cerintelor

Ghidului privind buna practica” de distributie angro a
medicamentelor

» Calificarea furnizorilor
» Managementul riscului in domeniul calitatii

» Aplicarea principiilor managementului riscului pentru
activitatile de calificare si validare




Calificarea furnizorilor

Cerintele Ghidului - art. 22 privind constituirea stocurilor de medicamente:

» Distribuitorii angro trebuie sa isj constituie stocurile de medicamente numai
de la persoane care detjn, la randul lor, autorizatie de distributie angro sau
care detin o autorizatje de fabricatje

» Daca  medicamentele sunt obtinute de la un alt distribuitor angro,
distribuitorul angro care le primeste trebuie sa verifice daca furnizorul
respecta principiile si ghidul privind buna practica” de distributje sj daca
detine o autorizatje

» Daca medicamentele sunt obtjnute prin brokeraj, distribuitorul angro trebuie
sa verifice daca brokerul este inregistrat si daca acesta respecta prevederile
aplicabile




Calificarea furnizorilor

0 Cand?

Calificarea si aprobarea furnizorilor se realizeaza inainte de orice achizitie de
medicamente.

Este necesara evaluarea gradului de conformitate, a competentei sj a credibilitatii
furnizorilor noi.

a0 Cum?
Procesul trebuie controlat printr-o procedura.

Documente solicitate sau verificarea in baza de date nationala si europeana:
- Autorizatie de distributie angro/Certificat GDP

- Autorizatie de fabricatie/Certificat GMP

- Dovada inscrierii in registrul national al borkerilor de medicamente
- Pentru medicamentul aprovizionat: APP/AIP/ANS

: Auditarea furnizorilor
https://www.anm.ro/_/INSPECTIE/Unitati%20de%20distributie%20angro%20autorizate,%20actualizare%201a%2006.09.2019.pdf

http://eudragmdp.ema.europa.eu/inspections/view/common/GDPHomePage.xhtml



https://www.anm.ro/_/INSPECTIE/Unitati%20de%20distributie%20angro%20autorizate,%20actualizare%20la%2006.09.2019.pdf
http://eudragmdp.ema.europa.eu/inspections/view/common/GDPHomePage.xhtml

Calificarea furnizorilor

0 Care sunt iesirile procesului?

Rezultatele procesului trebuie documentate si reverificate periodic (furnizorii
sunt monitorizati continuu)

- Lista furnizorilor aprobati (intocmita, aprobata si actualizata continuu)
- Nomenclatorul de produse

http://eudragmdp.ema.europa.eu/inspections/view/gdp/searchGDPNcr.xhtml?search
=nonCompliance

0 Cine raspunde de proces?

Persoana responsabila’ trebuie sa se asigure ca furnizorii sj clientji sunt aprobatj



http://eudragmdp.ema.europa.eu/inspections/view/gdp/searchGDPNcr.xhtml?search=nonCompliance

Calificarea furnizorilor

Reducerea riscurilor privind:

» Medicamente falsificate/produse care nu provin din lantul legal de
aprovizionare

» Medicamente care nu sunt puse pe piata in conformitate cu prevederile legale
aplicabile

» Aprovizionarea de la persoane care nu detin dreptul legal de furnizare
» Defecte de calitate

» Aprovizionare de produse depozitate/transportate in conditii
necorespunzatoare

» Retrageri




ooooo

Calificarea furnizorilor

< Dispozitive medicale

Legislatie aplicabila:
Legea nr. 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii, republicata - Titlul
XX- Dispozitive medicale, tehnologii si dispozitive asistive

Ordinul ministrului sanatatii nr. 1008/2016 pentru aprobarea Normelor
metodologice de aplicare a titlului XX din Legea nr. 95/2006 privind reforma
in domeniul sanatatii, referitoare la avizarea activitatilor in domeniul
dispozitivelor medicale.

Aviz de functionare pentru activitati in domeniul dispozitivelor medicale




Calificarea furnizorilor

< Dispozitive medicale

» Documente solicitate:

Producator: Certificat I1SO 13484:2016, Certificat de conformitate emis de un
organism de certificare acreditat

Distribuitor: Aviz de functionare pentru activitati in domeniul dispozitivelor
medicale

Importator: Aviz de functionare pentru activitati in domeniul dispozitivelor
medicale (importatorul poate fi sau nu reprezentantul autorizat al
producatorului pe teritoriul UE)




Produse destinate ingrijirii sanatatii
Calificarea furnizorilor

< Dispozitive medicale

» Punerea pe piata a dispozitivelor medicale - legislatie aplicabila

Regulamentul (UE) 2017/745 al Parlamentului European si al Consiliului din 5
aprilie 201 7 priVind diSpOZitivele medicale, de modificare a Directivei 2001/83/CE, a Regulamentului (CE) nr.
178/2002 si a Regulamentului (CE) nr. 1223/2009 si de abrogare a Directivelor 90/385/CEE si 93/42/CEE ale Consiliului

Regulamentul (UE) 2017/746 al Parlamentului European si al Consiliului din 5
aprilie 2017 privind dispozitivele medicale pentru diagnostic in Vitro side abrogarea
Directivei 98/79/CE si a Deciziei 2010/227/UE a Comisiei

HG Nr. 55 din 29 ianuarie 2009 privind dispozitivele medicale implantabile

aCtlve, cu modificarile si completarile ulterioare

H.G. nr. 54 din 29 ianuarie 2009 privind conditiile introducerii pe piata a
diSpOZitivelor medicale, cu modificarile si completarile ulterioare

Ordinul ministrului sanatatii nr. 1009/2016 privind inregistrarea dispozitivelor
medicale in baza nationala de date




Produse destinate ingrijirii sanatatii
Calificarea furnizorilor

% Dispozitive medicale

» ANMDMR - Baza Nationala de Date a Dispozitivelor Medicale
https://www.anm.ro/nomenclator-dm/

Inregistrarea dispozitivelor medicale la introducerea pe piata

Producatorul sau reprezentantul autorizat al producatorului stabilit in Romania are obligatia sa se inregistreze la ANMDM cand introduce pe piata
urmatoarele tipuri de dispozitive medicale:

a) dispozitive medicale din clasa |, inclusiv cele sterile si/sau cu functie de masurare;

b) dispozitive medicale fabricate la comanda si dispozitive medicale implantabile active fabricate la comanda;
c) sisteme si pachete de proceduri prevazute (a art. 29 din HG nr. 54/2009;

d) dispozitive medicale pentru diagnostic in vitro.

Notificarea dispozitivelor medicale la punerea in functiune

(1) Producatorul, reprezentantul autorizat al producatorului, importatorul sau distribuitorul stabilit in Romania sau in orice alt stat membru are
obligatia sa notifice ANMDM punerea in functiune pe teritoriul Romaniei a urmatoarelor tipuri de dispozitive medicale:
a) dispozitive medicale din clasele lla, IIb si lll;

b) dispozitive medicale pentru diagnostic in vitro care fac obiectul anexei nr. 2 la HG nr. 798/2003;

c) dispozitive medicale pentru diagnostic in vitro de autotestare;

d) dispozitive medicale implantabile active.



https://www.anm.ro/nomenclator-dm
https://www.anm.ro/nomenclator-dm/

Produse destinate ingrijirii sanatatii
Calificarea furnizorilor

Dispozitive medicale

Documente solicitate pentru dispozitivul medical aprovizionat:

» Dovada inregistrarii/notificarii sau verificarea Bazei Nationale de Date a
Dispozitivelor medicale

» Certificat de conformitate

» Declaratie de conformitate

Autoritate Competenta:
ANMDMR




Calificarea furnizorilor

Suplimente alimentare

Legislatie aplicabila

O Ordinul 1069 / 2007 al Ministerului Sanatat" Publice -pentru aprobarea Normelor privind suplimentele alimentare publicat in Monitorul

Oficial Nr. 455/ 05.07.2007 se refera la suplimentele alimentare pe baza de vitamine si minerale sau amestecul acestora si transpune Directiva CE 46 / 2002

0 Ordinul comun 1228 / 2005 / 244 / 63 / 2006 al Ministerului Agriculturii, Padurilor si
Dezvoltarii Rurale, al Ministerului Sanatatii Publice si al Autoritatii Nat1onale Sanitar
Veter]nare S] pentru S]guranta Al]mentUlU] -pentru aprobarea Normelor tehnice privind comercializarea suplimentelor alimentare

predozate de orlgmeammala si vegetala si/sau a amestecurilor acestora cu vitamine, minerale si alti nutrienti

0 Ordinul comun 244 / 401 / 2005 al Ministerului Agriculturii, Padurilor si
DeZVOltar" Rurale S] a MmlSterUlUl Sanatat" -privind privind prelucrarea, procesarea si comercializarea plantelor

medicinale si aromatice utilizate ca atare, partlal procesate sau procesate sub forma de supllmente alimentare predozate

Documente

Aviz/Certificat de notificare
Atentie! etichetarea
Autoritati competente

Ministerul sanatatii
Institutul National de Cercetare-Dezvoltare pentru Bioresurse Alimentare - IBA



Calificarea furnizorilor

<+ Produse cosmetice

Legislatie aplicabila:

REGULAMENTUL (CE) NR. 1223/2009 AL PARLAMENTULUI EUROPEAN SI AL
CONSILIULUI din 30 noiembrie 2009 privind produsele cosmetice

Documente solicitate:

Notificare in Portalul European CPNP

Autoritate competenta:

Ministerul Sanatatii




Managenetul riscului

Proces sistematic de evaluare, control, comunicare si re-evaluare a riscurilor
in domeniul calitatii. (Ghid ICH Q9)

Principiile fundamentale ale managementului riscului in domeniul calitatii:

» Evaluarea riscului in domeniul calitatii trebuie sa se bazeze pe cunoastere
stiintifica si sa se raporteze in final la protectia pacientului; si

» Nivelul de efort, formalizare si documentare a procesului de management al
riscului in domeniul calitatii trebuie sa fie proportional cu nivelul de risc




Managementul riscului

Avantajele utilizarii abordarii bazate pe principiile managementului riscului:

» o0 mai buna cunoastere si intelegere a etapelor proceselor (distribtuie,
fabricatie etc) prin identificarea etapelor critice si a factorilor de risc
asociati;

» poate imbunatati procesul de luare a deciziilor in cazul aparitiei problemelor
de calitate;

» un management eficient al riscului in domeniul calitatii poate facilita luarea
de decizii precum si Imbunatati calitatea acestora;

» sporirea incredereii autoritatilor de reglementare in capacitatea companiei
de solutionare a riscurilor potentiale si poate influenta pozitiv amploarea si
nivelul de supraveghere din partea autoritatii de reglementare;




Managementul riscului

Managementul riscului poate fi aplicat diferitelor aspecte ale calitatii:

identificarea riscurilor generale;

identificarea si evaluarea impactului potential al deviatiilor;
tratarea reclamatiilor, retururi, retragerii;

controlul schimbarii;

controlul documentelor;

autoinspectii/audituri interne (planificare autoinspectiilor);
instruire personal;

evaluarea si auditarea furnizorilor/beneficiarilor de contract;

vV v VvV Vv Vv YvVvyy

stabilirea scopului si domeniului extinderii de aplicare pentru activitatile de
calificare si validare (a sistemelor, echipamentelor si proceselor)

v

stabilirea frecventei si extinderea activitatilor de intretinere a sistemelor si
localurilor;

v

stabilirea frecventei activitatile de calibrare.




Managementul riscului

Plan Standard de validare - Managementul riscului pentru stabilirea frecventei
de calificare/validare

Cerintele ghidului BPD:

Distribuitorii angro trebuie sa identifice necesitatile de calificare pentru
echipamentele esentjale sj/sau validarile pentru procesele esentiale de care au
nevoie pentru a garanta instalarea sj functionarea corecta.

Domeniul de aplicare sj limitele acestor activitati de calificare sj/sau validare
(depozitare, colectare si ambalare) trebuie stabilite utilizand abordarea pe baza
de evaluare documentataa riscului.

Exercitiul de intocmire a hartii temperaturilor trebuie repetat in functie de
rezultatele unei evaluari de risc sau ori de cate ori se aduc modificari
semnificative incintei ori echipamentelor pentru controlul temperaturii.



Managementul riscului

Scop: Stabilirea frecventei activitatilor de calificare/validare programate pentru
echipamentele majore de fabricatie si controlul calitatii, utilitati critice, sisteme
computerizate

Frecventa de reexaminare: Anual inainte de aprobarea programului de
calificare/validare pentru anul urmator si ori de cate ori este nevoie (la aparitia
schimbarilor sau identificare/modificarea riscurilor)




Managementul riscului

Estimarea riscului

Estimarea riscului este procesul de identificare a pericolelor si de evaluare a
potentialelor consecinte ale acestora.

Procesul de estimare a riscului trebuie sa se ghideze dupa urmatoarele intrebari :
» Ce ar putea sa nu se desfasoare cum ar trebui?

» Care este probabilitatea ca lucrurile sa nu se desfasoare cum trebuie?
» Care sunt consecintele asupra calitatii produsului?

» Va putea fi pericolul identificat? Cum?




Managementul riscului

Identificarea riscului

|dentificarea riscului reprezinta utilizarea sistematica a datelor in scopul
obtinerii unui raspuns la intrebarea: “Ce ar putea sa nu se desfasoare sau ce nu
s-a desfasurat cum trebuie? ”.

Exemple de riscuri care trebuie luate in considerare:
» siguranta pacientului
» conformitatea produsului

» corespondenta cu scopul propus

Surse pentru informatiile utilizate: date din istoric, analize teoretice, opiniile si
preocuparile documentate ale personalului impactat.




Managementul riscului

Analiza riscurilor

» Pe parcursul analizei de risc, se impune estimarea probabilitatii de aparitie/
reaparitie a riscului identificat. Tot in aceasta etapa poate fi evaluata si
abilitatea de a detecta daca riscul este la prima aparitie sau este recurent.

Evaluarea riscului

» Evaluarea riscului reprezinta determinarea consecintelor (severitatea) care
pot aparea in urma actiunii factorului (riscului) vizat si pune in balanta riscul
identificat si analizat cu criteriile de acceptare predefinite. Stabilirea
probabilitatii si severitatii riscului poate fi realizata in urma unui proces
cantitativ sau calitativ.




Managementul riscului

Scala de Severitate

Posibile criterii de evaluare pentru severitatea (consecintele) erorilor aparute in
functionarea unui echipament

» Siguranta pacientului

Protectia mediului inconjurator
Conformitatea cu cerintele BPD
Impactul asupra calitatii produsului

Costurile

vV v v Vv

Consumul de energie




Managementul riscului

Severitate

sistemul/echipamentul are impact direct asupra sigurantei pacientului, calitatii si
conformitatii cu oGDPfintegritatea inregistrarlor sauw'si continutiatii fumizari
produsului

sistemul/echipamentul are impact indirect asupra sigurantei pacientului, calitatii si
conformitatii cu cGDPfintegritatea inregistrarlor sauw/si continutiatii fumizani
produsului

nu are impatt asupra sigurantei pacientului, calitatii si conformitatii cu
oG0P fintegritatea inregistrarilor sau/si continutiatii fumizarii produsul ui




Managementul riscului

Scala de Probabilitate (frecventa)

Probabilitatea aparitiei unei erori in functionarea unui instrument critic de control este influe
de:

» proiectarea si constructia instrumentului (manual/automat, sisteme proprii de control et
» mediul de expunere, si

» modul de exploatare (proceduri standard de operare, instructiuni de lucru, personalul car
opereaza echipamentele erc).

aceste informatii relevante pentru evaluarea instrumentului nu se cunosc, riscul asociat poate fi
considerat mare. \

Frecventa

frecvent - este foarte probabil sa apara

m din cand in cand - putin probabil sa apara

foarte rar - foarte putin probabil sa para




Managementul riscului

Scala de Detectabilitate

» Capacitatea de detectare imediata a unui instrument care functioneaza in
afara limitelor de stabilite poate reduce impactul asupra intregului sistem/
proces/ activitate sau chiar asupra produsului in cauza.

» Sistemele/procesele echipate cu functii automate sau componente de
detectare a erorilor prezinta risc mic de nedetectare.

» Sistemele echipate suplimentar cu instrumente de detectare sau care
prezinta parametri usor detectabili, sub observatie/comparatie, permit
identificarea la timp a erorilor, implicand riscuri reduse.




Managementul riscului

Detectabilitate

medie

o posibila eroarea poate fi detectata prin mijloacele de control existente (verificari,
monitorizari, calibrari zilnice)

o posibila eroarea posibil sa fi detectata prin mijloacele de control existente (verificari,
PSO)

o posibila eroare nu poate fi detectata prin prin mijloacele de control existente
(verificari, PSO)




Managementul riscului

scor de risc total = probabilitate x severitate x detectabilitate

Stabilirea frecventiei de re-calificare/re-validare

Frecventa va fi dependenta de scorul de risc rezultat in urma evaluarii.

Scor Clasificare risc Frecventa de recalificare

3 ani

10panala 25 2 ani

1an




Managementul riscului

Stabilirea frecventiei de re-calificare/re-validare

Cerinte de S Clasificare Frecvent
cor risc
Echipament calificare risc

Instalatie de ventilatie zona
depozitare (conditii generale 1Q/0Q/ PQ 9 MIC 3 ani

woarra s s 3 m we
woarra 33 1 9 W s




Managementul riscului

Cerinta Ghidului BPD:

Echipamentele utilizate pentru controlul sau monitorizarea conditiilor
ambientale din zonele ih care sunt depozitate medicamentele trebuie
calibrate la anumite intervale de timp pe baza unei evaluari privind riscul sj
fiabilitatea.

In mod similar exemplului anterior se poate stabili frecventa de calibrare pentru
echipamentele de control si monitorizare a conditiilor de mediu in zonele de
depozitare si pentru vehiculele utilizate pentru transportul de medicamente.




Legislatie aplicabila 2019
» Combaterea falsificarii medicamentelor
Directiva 2011/62/UE

Regulamentului Delegat 2016/161
Legea 95/2006republicataTitlul XVIII Medicamentul

ORDIN Nr. 1.473 din 22 noiembrie 2018 pentru crearea cadrului de aplicare a prevederilor Regulamentului' delegat
(UE) 2016/161 al Comisiei din 2 octombrie 2015 de completare a Directivei 2001/83/CE a Parlamentului European sj a Consiliului
prin stabilirea de norme detaliate pentru elementele de siguranta care apar pe ambalajul medicamentelor de uz uman

» Distribuitorul angro - utilizator final (UF)

Art 5(b) - utilizatorul final este obligat sa asigure conditjile necesare in vederea conectarii |
SNVM




Legislatie aplicabila 2019

» Ordonanta 9/2019 pentru modificarea si completarea Legii nr. 95/2006 privind reforma in
domeniul sanatatii, precum si pentru modificarea si completarea unor acte normative in domeniul
sanatatii, a unor reglementari cu privire la programe guvernamentale nationale si cu privire la

masuri fiscal-bugetare (8 august 2019)

- Impunere de sanctiuni amenzii contraventionale pentru nerespectarea obligatiilor
distribuitorilor angro: verificare IU, scoatere din uz IU, anuntarea autoritatii
competente;

- Si masuri complementare de confiscare si retinere a medicamentelor de uz uman
sau a documentelor emise in legatura cu acestea, daca este necesar, atunci cand
nu sunt respectate cerintele legale si/sau principiile de buna practica de fabricatie
ori de buna practica de distributie prevazute de legislatia nationala si daca
prezinta un pericol potential pentru sanatatea publica.




