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BASLANGIC MATERYALLERI AKTIF FARMASOTIK =

MUHTEVIYAT {[TOPLU ILAC MADDELERI)!?

Agiklama

oplu aktif farmasétik muhteviyatlann
T firetimiyle, hazir farmasttik tirtinlerin

arasinda temel facklilikbar oldugu igin, bu
kilavuzain ana boliimiinde belirtilen fyi Uretim Uy-
gulamalae'nin kati suretle uygulanmas: her zarman
uygun ya da gerekli clmayabilir. Meveut destek yo-
netmelikleri, imalatgdann akiif fagmaséitik muhtevi-
yattarm {retiminde kullandiklar yontem, tesis ve
kontroflerin, ortaya ¢ikacak aktif farmasGtik muhte-
viyatin, hazir farmastidk Griinlerde kullanitmasina
yeterli olacak kalite ve saflikta clmasins saglayacak
sekilde islern ptirmesini garanti aluna alacak prose-
diirleri ve uygulamalart tammdamaktadi,

Genel Diisiinceler

Akif farmastiik muhteviyatiaon imalaninda, yliksek
kalitenin saglanmast icin bagtan sonra yapulan kont-
roller cok Bnemiidir. Hayat kurtarmak, insanlar iyi-
legtirmek ya da saglig gelistirmek icin kutlanilan
maddelerin imalatinda, gelisigiizel islemlere miisa-
ade edilernex.

Aktif farmasttik muhteviyaten imalativta ilgili tavsive
edilen uygulamalar asagzda belirtitmitir. Bu uygula-
malara bagls kalinmasi, firetim dongtistialin en ba-
sindan sonuna kadar gereldi olan tiim testlerin ek-
siksiz yapiimasi, yiiksek kalitede aktif farmastitik
muhteviyatlardan tek tip partiler halinde iiretim ya-
oilmasina dnemli cranda destek saplayacaktir. ima-
fargy, Uretilen aktf farmasttik muhteviyatin kalitesi
icin sorumlulugy tstlenmelidir. Imalatginn keadi-

s, tek bagina hatalardan kagmabilir ve hem treti-
me hem de kontrol prosediitlerine yeterli derece-
de tizen gostererek aksiliklerin olmastna engel ola-
bilir, Siireclerin veya kullarlan bagiangic materyal-
lerinin, aktif farmaséitik muhteviyaun kalitesinde
kritik bir etkisi oldugu agamalardan itibaren, lyi
Uretitn Uygulamalarina uyum sagifanmig cldugina
dair eksiksiz bir kanut gosterilmesi gerekmektedir.
Bu adim, kompetan merci ve imalatgs arasinda ya-
pilacak anlagmayla, tekil durumlar olarak ele aln-
malt ve belirtilmelidir. Asagsda belirtilen tiriin uygu-
lamalary, genel kalavuz olarak kabul edilmeli, gerek-
tigi zamanlarda, aktif farmasétik muhtevivatin iste-
nen kalitesi elde edilebildigi miiddetge, bireysel ih-
tivaclarin karglanmasi icin gerektigi sekilde uyarla-
nabilirler. Urlin uygulamalazman, kil farmastidk
muhteviyatlarin imalatinda kullanilan imalat siireg-
terine (paketleme ve etiketleme dahil olmak {ize-
re) etki edecepi beklenmektedir. Bazt durumlarda,
bir aktil farmasdtik muhteviyann imalatnda (pa-
ketleme ve etiketieme dahil olmak fizere) birden
fazla girket isbielifi yapmaktadir, Hazir, ambalajlan-
mig ve etiketlenmis aletif farmasdtik muhteviyasm,
yeniden paketlenmesi ve/veya etiketlenmesi ve
kendisine yeni bir isim verilmesi de miimkiin ola-
bilmektedir. Bu tiir prosedirler, imalat operasyo-
nunun bir kismin teskil ettikleri igin, bunlarin aga-
guda belirtilen ilgili ydnetmeliklere 1abi olmalan ge-
relemektedir,

Asagnda belivtilen uygulamalarin, hem insanlarin
hem de veterinerlik tiriinlerl preparatianian akuif
farmasotik muhtevivatlarmda tatbik edilmesi amac-
lanmugtir.

1 Farmasiitik Criinter icin Jpi Cretim Usgolamatan, Kisun 3, Bilim 18: Farmasoti Uriinlern Spesifikasyonlan Konusunda DS} Uizman
Kormitest, Otowiking Rapor, Diinya Saghtk Orgiitii, 1992: 72-79 (DSO Teknik Raporlr Serisi, No. 823
2 Girfs Ciimlesi, gencl dijgiinectcr, temel prensipler ve Farmasiittk Uriinter Iein i Uretim Uygulamalan (GMP) tedimleri, bu kitapta, bugka yer-

lerde de kullamimakeachr.
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L, Personel

1.1 Her sitket, akrif farmasétik muhteviyatlaria ka-
lite kontroliinde ve tiretiminde ¢aligacak persone-
li gerekdi niteliklere ve ustaliga sahip kisiler arasin-
dan segmelidir. Uygun sekilde eitilmig, teknik bil-
give sahip ve yapacaklar: ige dair pratik deneyimi
olan yeterli sayida personelin caligtilsyor olmast
gerekmektedir,

1.2 §irketin, gemayla tanimlanmug bir organizasyon
yapsst olmaticur. Bireysel sorumluluklarm, yazl: ca-
limatlar halinde belirtilmesi ve bu sayede herhan-
gi bir agikliga ya da értiigmelere imkan verilmeme-
si gerekmektedir. Herhangi bir birey lizerine tevdi
edilen sorumluluklarin, kalite durumunu riske er-
memek igin agier derecede olmamas gerekmekre-
dir.

1.3 Her seviyedeki personelin, kendilerine verilen
gbrevler ve sorumlutuklara ilikin yeterli egitimi al-
g olmalan gerekmekredir,

1.4 Bulagicr bir sekilde etkilenmis ya da viicudu-
nun driinfe remas edebilecek bir yerinde agik ya-
rasi olan hig kimsenin, akeif farmasitk muhtevi-
yatla direkt temasta olacak hicbir firetim agamastn-
da yer almamast igin gereken tiim tedbirler alin-
malidur,

2. Tesisler

2.1 Acik su depotarim barmdiran alanlar da olmak
lizere tesislerin tamamunmn uygun sekilde inga
edilmis olmasi gerekmekredir. Bu yerler, imalat ig-
lemieri igin uygun bir ortam sagtamaly; kullanim
amaglarina veterli olacak sekilde uyarlanabilmeli
ve uygun biiyliklitkie olmalilarchr. Tesisler, aktif
farmastitik muhteviyatiarin meveut ya da potansi-
yel liriin kargmalanem ya da kontaminasyonuna
destek sagfar nitelikte olmamalidi, Tesisler ftin
hazitlanan diizen, mantkh bir is akigna zemin ha-
alamalidie, Steril Grlinlerin ve belirli antibiyotik-
lerin, hormonlarin ve sitostatik maddelerin tiret-

mi gibi tizel durumlarda, ramamiyle Farkl havalan-
dirma sistemleri olan ayri ve Gzel olarak tasarlan-
mus kapalt alantar kullandmabidir.

2.2 Hijyenik caligma kogullasun korunmas: icin, te-
sislerde, iist bag degistirmek iin, yikanmak icin ve
tuvalet ihtiyacin gidermek icin oldugu kadar ve-
mek ve igmek icin de ayr: alanfar bulundurulmai-
dir.

3. Ekipman

3.1 Imalat ekipmanlannin asafidaki gereklilikleri
safflayacak sekilde tasarllanmasi, inga edilmesi ve
yerlestirilmesi gerekmekredir:

3.2 Kullaum amacmna uygun olmak icin;Kapsamh
terizligi kolaylagtiracak sekilde;Uretim esnasinda
{irlin ve konteynirfarin kontaminasyon riskini mini-
mize edecek sekilde; ve Etkili ve miimkiinse onay-
lanmug ve giivenilir bir kontroliin yapdmasim: kolay-
lagtiracak gekilde.

3.3 Uretim ve test ekipmanlaninim, temizlenme, ste-
rilize edilme ve gerektiginde kullandma ve bakim
iglemlerinin, belirli yazl ralimatlara uygun sekilde
yapilmas: gerekmektedir. Bagka bir firiintin imalan
baglamadan @nce, birden fazia amagha kullanilan
ekipmanlarit kapsamb bir sekilde temizienmesi ve
daha sonra da temizlifii kontrol edilmelidir. Bu tiir
prosediidere iliskin uygun raporlar tatulmalic.

3.4 Gerektiginde, tiretim ve test iglemleri igin kulla-
nulan ekipmanlarm, kullanlacakiar stiregler icin ye-
terli kapasiteye sahip ofduklannin ispat edilmesi
gerekebilir.

3.5 Siireg-takip sisternlerinin, gerektiginde muttaka
hazir olmug olmasi gerckmektedir, Olclimleme,
kaydetme ve kontrol ekipmanlasnm, uygun yiin-
temlerle ve diizenli araliklarla kontrol ediimesi ve
ayarlannin yapilmasy gerekmektedir. Bu testlere
iligkin muntazazn kaystlarin da ratulmas gerekmek-
techr.




3.6 Defolu ekipmanlarm, dechal etiketlenmesi ve
miimkiin oldugunca bzl bir sekilde tamir edilmesi
va da degistirilmesi gerekmektedir. Teknik bakim
ve tamir islemlerinin helgelenmest lazimdir,

4, Saghk Kosullanimn fyilestirilmesi

4.1 Saglék kogullarmun iyilegtirimesine ifigkin yaub
programiarin hazirlanmasi gerekmektedir. Buntarin
icinde, tesisler ve ekipmanlar icin onaylanmig te-
mizieme prosediitleri, kullantdacak su icin bir kalite
standarti, rtinleri imal ederken va da diger mu-
amelelere tabi turarken tazien olan hijyen talimatla-
1t ve saglik, hifyen uygulamalar ve personelin giysi-
lerine ve atik materyallerle, kullandamayan kalint-
larin yok edilmesine iligkin talimatlar bulunmals-
dir.Bu programiar yilrtirliie gecirilmeli; ilgili per-
sonelin dikkatine diizenli olarak sunulmal: ve sti-
rekli personet efitimleri esnasinda alt glzilerek be-
firtilmelidlir,

4.2 Yiirtitiilen siirecle alakalt koruyucy giysiler ve
koruyucu diger nesneler kulfamimalidir,

4.3 Yemek yeme, sigara icme de dahil olmak iizere
bunlar gibi hijyenik olmayan diger wim uygutamala-
nin, imatat alanlanna sokulmasmna izin verilmerseli-
dir.

5. Dokéimantasyon
Master Formill

5.1 Uretim, depolama ve kalite konteoliin her aga-
masut tarif eden yazili talimatiarin hazie bulundu-
rufmas ve gerektigi zamanlarda giincellenmesi ge-
rekmelctedir,

5.2 Baglangic materyallerini ve paketleme materyal-
lesini (kalite ve kantite), ayrica herbir aletif farmass-
tik muhteviyat icin detayl: tiretim ve kalite kontrol
prosediitlerini agrkga ortaya koyan yazili bir master
formiiliin olmasi gerekmektedir. Miimkiin oldu-
gunca, master formiliin, Standart parti ehattar igin
hazirlanmast gerekmektedir,

Farmasistiklerde Kalite Giivencesi:

5.3 Uretim ve kalite kontrolde deneyimli olan kom-
petan kigiler, talimatlarsn ve master formiitiin iceri-
ginin hazilanmasinda ve firma icinde dagitilmasi-
dan serumla olmalidir, Bunlasin uygun gekilde im-
zalanmas ve tarthleriyle kaydedilmesi gerekmekre-
dir,

5.4 Gegerliligi kaimayan master formiiliin, rafa kal-
dirdmast ancak yine de referans niteliginde olmasi
igin saklanmas: gerckmektedir. Master formiiliin
kopyalarinm, yazim hatalars olasiligins ortadan kal-
daracak bir anlayisla hazrlanmast gerekmekiedir,

5.5 Belirli durumlarda, pilot geligtirmeyi takjp eden
ilk tiretim kogularinda, master formiliin degistiril-
mesi gerekebiimekeedir. Yapilabilecek herhangi bir
degisikligin, uzman kisi(ler} tarafindan onaylanma-
s1 ve imzalanmast gerekmekuedir, Degigtirilen do-
kiiman, ilk firsatta, yeni hazilanan master formiille
degistirilmelidir.

Parti Dokiimantasyonu

5.6 Tim ara {riin ve aktif farmaséitik muhteviyat
partiferimin {iretimi esnastda, bir parti imalat kay-
dinm tutulmast gerekmektedic. Bu kayit, master
formdiliin ilgili lasimianyla beraber su bifgileri de
icermelidir;

(@) Uriiniin ismi (miimkiinse, Uluslaracast Milkiyet-
ten Dogmayan Ismi) veya partinin agamast, ebadi ve
numACast;

(b Uretimin farkh asamalarinin tarihleri;

() Uretim detaylari, (kullanilan temel ekipman ve
elde edilen mahsiil bilgileri de dahil olmak iizere);

(d) Varsa, liretimde kullandan baglangic materyalle-
rinin part veya referans numarast (veya analitik
kontrol numarast);

(e) Takip edilen sijreg-i(';i kontrollerinir: bir kaycve
elde edilen sonuglar;

{f) Master formiilde yaganan herhangi bir sapmanin
detaylan ve bu sapmalar igir: gkartilmug olan imzab
tzinler, (Uiriin kalitesinde kugkulara neden oldugu
iin sorugturmaya maruz kalnug planlanmamig tim
sapmalar.);
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(g) Tlm kurtacrirus materyallere (yenisiyle birley-
tirilmnig) ve uygulanan prosediidere iliskin bilgiler;

(h) Operattrierin isim ve soyisimlerinin bag harl-
leri ve diretim iglemieri ve imza tarihinden sorum-
lu kiginin imzasy

(i) Partiyle alalalt tiim analitik kaystlar veya kurta-
silmalarina izin verecek herhangi bir referans;

() Partinin piyasaya gikmasina ya da reddedilmesi-
ne iligkin verilen karar ve buna iligkin tarih ve ka-
rar1 vermekten sorumly kisinin imzast;

(k) Uretim kayt dzed (boliim 17,21 inceleyiniz).

5.7 Kosullar, tageron bir tretimi ve kontrol tesisle-
rinin kullameniu gerektiriyorsa, bu durum parti
kayidina gecmelidir.

5.8 Verifer elektronik veri-igleme sistemleri ya da
fotografik veya diger glvenilir sistemler aracdigy-
1a kaystlara gegirilebilir, Master formiit ve kutlar-
lan sisteme iligkin detayl standart islem prosediir-
leri hazir bulundurulmals ve kayitlarin dogrulupu
kontral edilmelidic. Dokiimantasyon, elektronik
veri-isleme yintemleriyle yapitiyorsa, bilgisayarda-
ki veriye erisim hakk: veya bu veriyi degistirme
haicks yalmizea yetkili kigilere verilmelidir. Ayrica
tiim degisikliklesin ve iptallerin de kayd tutulma-
Lidir. Erigim parofa veya diger araclann kullanimey-
la sinurlt hate getirilmelidir, Ayrica, kritik verilerin
girlgi, bagimsiz bir gekilde kontrol edilmelidir,
Elektronik clarak saklanan parti kayitlaren, man-
yetik serit, mikrofilm Gzetine yapian kopyalama,
kagir cikuilarin alinmas: veya difier yntemlerden
faydalaniimak suretivle vedeklenmelidic (back-
up). Elde tutma siirest icinde, verilerin. hati hazir-
da elde olmast son derece Gnemlidir.

Kayitlarin Tututmasi ve Referans Ornekleri
5.9 Kayitlar, aktif farmastik muhteviyaun Gretimi-

ne ve kalite kontroliine iliskin aktiviteleri takip
edilehilir hale getirecek bir anlaygla tutulmalidir,

5.10 Aktif farmastitik muhteviyatlarin ve gerektigin-
de ara {irlinlerin kayit ve referans 6rnekleri, hazir
tirliniin son kullanim tarthinden sonraki en az bir
senelik zamana kadar saklanmaya devam edilme-
lidir. Son kullanum tarihi yoksa, bu stire beliri bir
periyod olarak belirlenebilir,

6. Uretim Islem Prosediirleri

6.1 Islemler, master formiile uygun sekilde yiirii-
tiilmelidir. Aktif farmasttik muhtevivaun kalitesi
igin kritik olan adimlarin tanimianimg clmas, uy-
gulanan prosediirlerin ise onaylanmig olmas: ge-
rekmektedir, ’

6.2 lglemlerin gerek yapimas: gerek takip edil-
mesi, uzman ve kompetan kigiler tarafindan ger-
geklegtirilmelidir,

6.3 Islem esnasinda, kanallar, konteymirlar ve be-
lirli ekipmanlarin tizerinde ilgili iirfinitn ismini ve
parti numaras:n: tammlayan etiket veya kimlik
bilgilerd, okunur bir sekilde yer almahidir,

6.4 Her bir iglem departmaninda gergeklesen
giinlik aktivitelere iliskin bilgiler, parti dokii-
mantasyonuna ek olarak hazir bulundurulmal-
dir.

Baslangi¢ Materyalleri

6.5 Baglangic materyallerinin, dnceden belirle-
nen spesifikasyonlara uyumlu olup olmadigmin
goriilebilmesi igin, teslim alinmasi, karantinaya
sokulmast, numunelenmesi, tansmlanmasi ve in-
celenmesi; ayrica yazils talimatlara uygun sekilde
gikartilmast veya reddedilmesi, depolanmast ve
tatbik edilmesi gerekmektedir,

6.6 Bax baglangic materyalleri, olasi tehlikeler-
den (Orn. fosfor penthaklerid ve dimetil stilfar
dolay test edilemeyebilitler. Bu durum, saticinen
bir analiz parti sertifikasi sagladig zamanlarda ve
giivenlikle ilgili bir endigenin veya difer gecerli
koguilarin var oldugu durumlarda kabul edilebilir,
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Ara Uriinler

6.7 Ara Urlinler, gereken hallerde, spesifikas-
yonlara uygun olarak test edilebilmeli ve agik
secik sekilde etiketlenebitmeli/tanimiznabilme-
li ve muntazam bir sekilde depolanabilmelilerdir.

Aktif Farmasitik Muhteviyat

6.8 Tim aktif farmasitik muhteviyar partiler,
kalite, saflik, kimlik, ve etki anfaminda, miim-
kiin olursa solventler ve diger reaktanlarin spe-
sifikasyonlar: ve test ve kalint limitleri anfanun-
da, dnceden belirlenmis olan spesifikasyontar
kargilayabiliyor olmahdir,

6.9 Sterdl aktif farmasdtik muhteviyatn imalati
igin, Bliim 3 Kisun 1 (Steril Farmasttik Uriin-
ler), stirecin, haxr farmaséitik irliniin kalite ni-
telikleri €izerinde kritik bir etkisi olan asamala-
rinda tatbik edilebilir.

7. Paketleme

7.1 Aktif Farmasttik Muhteviyatlar igin paketle-
me materyaller! segilicken gok dikkatli olunma-
hdir. Materyallerin, madde tGzerinde hichir za-
rarh etkisi olmamase; ayrica harici etkiler ve po-
tansiyel kontaminasyona karsin yeterli koruma-
y1 saglar nitelikte olmasi gerekmektedir. Uygun
sekilde haziclanmug yazih spesifikasyonlarin da
bulundurulmast gerekimektedir.

7.2 Paketleme hatalarinin meydana gelmesin-
den korunmak igin tiim agamatara biylk dzen
ve dikkat gosterilmesl gerekmekiedir, Uriin
ambalajlanicken, triin kalitesini korumak igin
ses prosediirleri kullaniimalt ve bu suretle kon-
teynirlara dogru etiketierin ilistirilmesi giivence
altina alinmalidrr,

7.3 Konteynurlar, asagidaki bilgilerle acik ve
okunakli bigimde donatdmalilardir:
a) Uriiniin ismi;

b) Belirtilmigse, kalites;
¢} Parti numaras;;

d) Belirtilmigse, son kullanim ya da yeniden
test tarihleri;

¢} Gerekiyorsa, uyarlar;
f) Belirtilmigse saklama kogullar; ve

g) Imalatt ve tedarikginin isimleri,

Kalite Kontrol

7.4 Tim imalatgilarin, bagimsiz bir kalite kont-
rol birimi olmalidir. Bu birimin bagindaki kisi
de, dogrudan sirker yGntemine karst sorumby
olmalidsr, Kalite kontrol biriminin temel gtrev-
leri agagida listelenmigtir:

(a) Onaylamas: gerekenler:

(i) Baglangic materyallerinin, ara tiriinlerin ve
gerekirse paketleme materyallerinin ve akif
farmasttik muhteviyadarin spesifikasyonlarini
ve test metotlarin;

(if) numuneleme prosediirlerini;

(iif} sagitk koruma ve hijyenle alakal talimatla-
11

(iv) reddedilen partifers ya da kurtarilong ma-
teryaller icin yeniden igleme prosediirlering;

{v) tirliniin kalitesiyle alakal: diger talimatlars.

7.5 Bastangic materyallerinin, aktif’ farmasttik
iceriiin, ambalaj materyallerinin ve gerekirse
ara {irlinlerin piyasaya cikma izninden va da
reddinden sorumlu olmalidir,

7.6 Aktif farmasotik icerifin stabilitesinin rakip
edilmesini safjlamalidur.

7.7 Akuif farmasttik icerigin kalitesing iligkin gi-
layetlerin sorusturmasini yiirlitmekten sorum-
lu olmalidir,
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7.8 Tiim imalatciiana, kontrol laboratuvarina girme
izni olmalichr, Laboratuvarin, gerekli tim kontrof
testlerini yilrlitecek personel ve ckipmana sahip
olmas: gerckmektedir. Testlerin yazilt ve onayl
prosediirler uyarinca yapilmasi gerekmekeedir, Uy-
gun araldkdarla enstriimanlann kalibre edilmesi ve
eczalarn uygun kalitede ofmast lazim gelmekeedir,

7.9 Dig laboratuvardarin kullamimin gerektiren du-
rumlarda, stz konusu durumun analitik kayittara
gecmesi gerekmektedir.

Stabilite Calismalary

7.10 Yazile bir stabilite-tlgme programiun, aktif far-
masdtik igerikler icin kurulmast gerekmektedir,
Stabilite-giisteren yontemlerin kullanimasi lazsm-
dir. Numunelerin, uygun konteynirlar ve piyasada-
ki benzer konteynilar icinde, oda sicaklifinda ve-
ya tavsiye edilen sicakhkia ve basin kogullarinda
saklanmast gerekmektedir,

7.11 Akrif farmastitik icerikler igin bir miyad tarihi-
nin tayin edilmis olmast gart degildir. Yapilan test-
ler, makul bir raf $imrii gstermiyorsa, drn, Gngd-
riilen sakalama koguliar alinda iki sene ya da daha
fazla, o halde {irtine istege bagh bir yekilde son kul-
lanma tarihi verilebitir ve o tarihte ya da o tarihten
dnce mutlaka yeniden test edilmesi icap eder.

Kendi-Kendine Denetim ve
Kalite Denetimleri

7.12 lyi Uretim Uygulamalari'na ve téim imalat pro-
seditlerine ve tnceden tamimlanan kontrollere ka-
i suretle bagh kalinmasun sagfamak igin, firmalarn
hiiriin iiretim ve kontrol prosediiclerine baginstz
denetimler uygulayacak bir uzman ya da uzmanlar
ekibi rahsis etmesi tavsiye edilmektedir. Bu uz-
manlarin miimkiin oldugunca, tiretim ve kontrol
prosediirlerin denetlerken bagimsiz clmas: gerek-

mektedir. Kendi-kendine denetimler ve oditlerin
(bGltim 9) muttaka kayda gecmest gerckmektedir,

Depolama

7.13 Aktif farmastitik muhteviyatlar, imalatgin
stabilite ¢alismalar bazinda belirledigi kogultar al-
tinda saklanmalschr.,

7.14 Uriinlerin piyasadan toplanmasmm gerekli
oldugu hallerde, bu iglemi kolaylagurmak icin
herbir aktif farmasétik muhteviyat partisinin dag-
s itiskin kayitlarn tutulmas: gerekmekedir,

s

Sikayetler ve Defolar

7.15 Imalatgaun, gikayetlerin ve farmasétik muh-
teviyatlarin kalitesine iligkin defortann degerlen-
dirilmesi amactyla yazili talimatlar hazielamas ge-
rekmektedir.

7.16 Gerekli her tiirki aksivonun derhal alinmasi,
sikayetlerin kapsaml: olarak sorugturulmasi ve
tiim gerceklerin kayda gecmesi gerekmekeedir,
fmalatcy, repete bir hatadan veya firmanin prose-
diirlerindeki bir eksiklikien dolayr negatil olarak
etkilenebilecek tiim Urlinleri incelemeye imkan
verecek hir sisteme sahip olmalidur.

Reddedilen Materyaller

7.17 Imalatgy, ister baglangic materyalleri olsun,
ister ara Grinler olsun isterse paketleme mater-
yalleri ya da aktif farmasttik muhteviyatlar olsun,
reddedilen her tiirlii materyallere iliskin yazils ta-
limatlara sahip olmalidir, Reddedilen {irtinlerin,
aynt anlayigla actk ve net bir gekilde tanimlanmast
ve 56z konusuy firiinler imha edilene, yeniden igte-
nilene veya tedarikciye iade edilene kadar kont-
rollii hir sekilde depoda sakianmas: gerekmekte-
dir,




