Ministerul Mediului si Schimbérilor Climatice
Agentia Nationali pentru Protectia Mediului

Agentia_pentru Protectia Mediului Sibiu

Nr. 8460/21.10.2013

Decizia etapei de incadrare
Nr. 161 din 21.10.2013

Ca urmare a solicitdrii de emitere a acordului de mediu adresate de SC POLIPHARMA
INDUSTRIES SRL, cu sediul in municipiul Sibiu, str. 9 Mai nr. 77, inregistratd la nr. 8460 din
01.08.2013,
in baza Hotarérii Guvernului nr. 445/2009 privind evaluarea impactului anumitor proiecte publice si
private asupra mediuluicu modificirile i completérile ulterioare si a O.U.G. nr. 57/2007 privind
regimul ariilor naturale protejate, conservarea habitatelor naturale, a florei §i faunei silbatice, cu
modificarile si completirile ulterioare,

Agentia pentru Protectia Mediului Sibiu decide, ca urmare a consultirilor desfasurate in cadrul
sedintei CAT din data de 09.10.2013 ci proiectul “ Amenajare interioari si lucriri de construire
cu schimbare de destinatie din fabrici de medicamente in Platforma de cercetare
farmaceutica avansatii - etapa 11", propus a fi amplasat in Sibiu, Soseaua Alba Iulia nr. 156,
titular SC POLIPHARMA INDUSTRIES SRL nu se supune evaludrii impactului asupra
mediului si nu se supune evaluirii adecvate.

/

Justificarea prezentei decizii:

L. Motivele care au stat la baza luirii deciziei etapei de incadrare in procedura de evaluare a

impactului asupra mediului sunt urmitoarele:

1) Caracteristicile proiectului

a) proiectul se incadreazi in prevederile H.G. nr. 445/2009, Anexa nr. 2, punct 13 a orice

modificdri sau extinderi, altele decdt cele prevazute la pct. 22 din anexa nr. 1, ale proiectelor

prevdzute in anexa nr. [ sau in anexa 2, deja autorizate, executate sau in curs de a Ji executate, care

Dpot avea efecte semnificative negative asupra mediului.

b) marimea proiectului

Platforma de cercetare farmaceutici avansatd are drept scop realizarea unei noi facilitdti pentru

crearea unei infrastructuri de cercetare — dezvoltare pentru medicamente.

Statia pilot pentru dezvoltarea medicamentelor injectabile cu substante puternic active (potential

citotoxice) va avea 2 fluxuri principale: a) produse ready to use si liofilizate — in flacoane; b)

produse in seringi preumplute.

Operatiile de pregitire a componentelor, de preparare a produselor si umplerea se desfiisoars in zone

dedicate, in arii curate, clasificate conform normelor de buni practica de fabricatie farmaceutica.

Materii prime si materiale utilizate in proces: substanfe active care se primesc de la furnizorii

certificati sunt livrate in containere inchise, cu certificate de calitate si documente de transport

corespunzatoare. Materialele implicate: seringi din sticld de clasi hidrolitica I (calitate éuperioaré),

dopuri din cauciuc si accesorii (piston, opritor) din plastic. Seringile sunt livrate sterile, in ambalaje
" ce asigurd mentinerea sterilitatii, ele fiind pregitite deja pentru intrarea in procesul de fabricatie.
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Dopurile sunt ambalate fin pachete i materiale corespunzatoare sterilizarii inaintea procesului de
fabricatie. In urma procesului de fabricatie rezultd seringi preumplute cu solutie, inchise, care se
eticheteazi si se ambaleaza individual. Toate produsele sunt de calitate farmaceutica.

Procesele necesare obtinerii solutiilor si liofilizatelor in flacoane

1. Operatii preliminare

a) obtinerea apei pentru preparate injectabile si a aburului pur;

b) curdarea si dezinfectia spaiilor de lucru: pregétirea subansamblelor masinii de umplere,
dopurilor, filtrelor, echipamentelor de protectie a personalului pentru ariile curate. Acestea sunt
curdtate (curatenia este validatd) si sunt sterilizate prin autoclavare utilizand abur pur. Sterilizarea se
face in saci sterilizabili;

c) sterilizarea vaselor (recipientelor utilizate in procesare): vasele utilizate pentru prepararea,
colectarea si umplerea solutiei sterile §i ansamblul filtrant (filtre de porozitate 0,2 pm) precum si tot
traseul urmat de solutie se sterilizeazd cu abur pur. Dupd sterilizare vasele sunt mentinute in
suprapresiune;

2. cAntarirea - operatia de pregétire a cantitailor exacte a componentelor care reprezintd materiile
prime (substanta activa, excipienti, vehicul);

3. prepararea solutiilor - operaia prin care substanta activa si excipientii sunt dizolvati in vehiculul
din formula de fabricatie a produsului intentionat. Vehiculul este de cele mai multe ori apa pentru
preparate injectabile, alteori pot fi solventi neaposi; /

4. filtrarea sterilizanti cu rol dublu: de retinere a impuritétilor mecanice nedizolvate si de sterilizare
a solutiei preparate. Se utilizeazi membrane filtrante cu porozitate de 0,2 um care au capacitatea de
a retine microorganismele. in functie de caracteristicile produsului se pot utiliza §i prefiltre cu
porozitate mai mare.

Solufia preparatd si analizata interfazic se sterilizeaza prin filtrare, in doud etape, utilizdnd doud
filtre de porozitate 0,2 pm a caror integritate este verificatd inainte si dupa efectuarea filtrarii cu
ajutorul aparatului de testare a integritétii filtrelor. Se utilizeaza teste specifice (Bubble point,
Forward flow). Filtrarea este efectuata prin aplicarea unei presiuni de gaz medicinal;

5. umplerea aseptica si inchiderea cu dop a flacoanelor: flacoanele sunt umplute cu solutia sterild,
sub flux de aer laminar. in functie de tipul produsului (solutie sau liofilizat), dupa umplere,
flacoanele sunt inchise total (solutii) sau partial (liofilizate) cu dop. Dopurile si flacoanele sunt
sterilizate si depirogenizate in prealabil. Spalarea se efectueaza cu apa purificatd, pna la obtinerea
unei conductivitati stabilite in timpul proceselor de validare a curateniei, dupa care se efectueaza
clatirea cu apa pentru preparate injectabile (apa distilata) urmata de sterilizarea cu abur pur;

6. liofilizarea (criodesicarea) Liofilizarea este procesul de obtinere a unor forme farmaceutice solide
prin eliminarea solventului (de obicei apa) prin procesul de inghefare, urmatd de sublimare la
presiune scdzuta si uscare finala;

7. capsarea flacoanelor;

8. spilarea exterioard a flacoanelor;

9. controlul optic al flacoanelor cu solutie sau cu liofilizat; \

10. ambalarea secundara: flacoanele rezultate sunt etichetate §i se ambaleazi in cutii individuale de
carton alaturi de un prospect.

Capacitatea estimata 500 000 flacoane/an.

Procesele necesare obtinerii solutiilor in seringi preumplute

Se desfasoara procese similare cu cele descrise la obtinerea solutiilor in flacoane pentru urmatoarele
procese:

/
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1. obtinerea apei pentru preparate injectabile si a aburului pur;

2. curdfarea si dezinfectia spatiilor de lucru;

3. pregatirea subansamblelor masginii de umplere, dopurilor, filtrelor, echipamentelor de protectie a
personalului pentru ariile curate;

4. sterilizarea vaselor;

5. spalarea si sterilizarea seringilor in cuib: se folosesc seringi gata spalate si sterilizate, ambalate
corespunzitor pentru pastrarea sterilitatii si pentru folosirea direct pe linia de umplere;

6. cantarirea;

7. prepararea solutiilor;

8. filtrarea sterilizanti;

9. umplerea aseptici si inchiderea cu dop a seringilor preumplute.

Utilitati : unitatea va fi racordati la retelele de api, canalizare, gaz metan si curent electric ale
municipiului Sibiu.

Centrala termici va fi dotati cu 2 cazane de abur de 500 kg/h.

Apa caldi de 90°C/75°C se va obtine in urmitoarele cazane:

- 1 cazan de tip Wiesmann de 345 kw

- 2 cazane de tip Wiesmann de 1120 kw

- 1 cazan de tip Wiesmann de 130 kw

Debitul maxim total de gaze arse se estimeazi la 4100 kg/h. Toate cazanele vor utiliza drept
combustibil gazele naturale; / :

¢) cumularea cu alte proiecte: obiectivul de investitii se va realiza in interiorul unei clidiri
existente, cu aceeasi destinatie, respectiv productie de medicamente;

d) utilizarea resurselor naturale: nu este cazul;

€) productia de deseuri : pe perioada executiei lucrdrilor — deseuri de materiale de constructie,
piese si accesorii de la utilaje si mijloace de transport, care se vor gestiona prin firme autorizate ; pe
perioada de functionare: deseuri menajere, apele rezultate in urma procesului de spilare exterioari a
flacoanelor, ape contaminate cu substante citotoxice, rezultate in urma clétirii primare a traseelor,
flacoane neconforme, flacoane sparte accidental, deseuri din hartie si material plastic, seringi
neconforme, seringi sparte accidental;

f) emisiile poluante, inclusiv zgomotul si alte surse de disconfort - pe perioada de executie a
lucrarilor: pulberi, emisii de la surse stafionare si mobile dotate cu motoare cu ardere interna,
zgomot. Pe perioada de functionare singurele pierderi de produse, in apa, sunt de la faza de spilare.
Substantele citostatice sunt substane foarte scumpe si necesitd manevrare cu maximum de atentie
pentru evitarea pierderilor sau imprastierilor accidentale. Din procesul de fabricatie nu rezulta emisii
in aer: degajari de pulberi sau emanafii toxice, datoritd sistemului de filtrare a aerului prin filtre
HEPA cu eficientd de refinere de 99.996%. Centrala termica si instalatiile pentru producerea
aburului si apei calde functioneazi cu combustibil gazos. Nu va exista impact negativ asupra
populatiei, proiectul fiind amplasat in zona industriala vest a municipiului Sibiu.

g) riscul de accident, tinindu-se seama in special de substantele si de tehnologiile utilizate -
minor avand in vedere prevederile proiectului §i procesul tehnologic. ‘

2. Localizarea proiectului

2.1 utilizarea existenta a terenului - Proiectul respectd dispozitiile art. 71 din O.U.G. nr. 195/2005
privind protectia mediului, cu modificirile $i completarile ulterioare, conform Certificatului de
urbanism nr. 996 din 04 .06.2013 emis de Primiria municipiului Sibiu si a verificirii documentatiei
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de catre dr. Ruxandra Hasegan. Terenul este intravilan cu destinatia constructii edilitare §i
industriale (zona industriala vest a municipiului Sibiu);

2.2 relativa abundenta a resurselor naturale din zona, calitatea si capacitatea regenerativa a
acestora — proiectul se va desfasura intr-o zond cu resurse naturale abundente si de buni calitate;
2.3 capacitatea de absorbtie a mediului, cu atentie deosebita pentru:

a) zonele umede - nu este cazul;

b) zonele costiere - nu este cazul;

¢) zonele montane si cele impadurite — nu este cazul;.

d) parcurile si rezervatiile naturale — nu este cazul;

¢) ariile clasificate sau zonele protejate prin legislatia in vigoare, cum sunt: zone de protectie a
faunei piscicole, bazine piscicole naturale si bazine piscicole amenajate — nu este cazul;

f) zonele de protectie speciala — nu este cazul;

g) ariile in care standardele de calitate a mediului stabilite de legislatie au fost deja depagite — nu
este cazul;

h) ariile dens populate — nu este cazul;

i) peisajele cu semnificatie istorica, culturali si arheologica - nu este cazul.

3.Caracteristicile impactului potential

a) extinderea impactului: - impactul asupra mediului, atat pe perioada implementarii proiectului cat
si pe perioada de functionare a obiectivului, va fi local;

b) natura transfrontaliera a impactului - nu este cazul;

¢) marimea si complexitatea impactului — In perioada de executie a proiectului sursele de poluare
vor fi lucrarile de constructie cu posibil impact asupra calititii solului, subsolului si apei de
suprafatd. In perioada de exploatare, impactul asupra mediului va fi redus;

d) probabilitatea impactului — redusd;

e) durata, frecventa §i reversibilitatea impactului — pe perioada de executie a lucrarilor - impact
reversibil. Pe perioada de operare impactul asupra factorilor de mediu aer, apa de suprafatd si
subterand, sol, subsol poate fi neglijabil in conditiile respectirii tuturor prevederilor proiectului $i
conditiilor impuse de autoritatile cu rol de reglementare. Din procesul de fabricatie nu rezultd surse
de producere a zgomotelor i vibratiilor. Statia de compresoare si statia de pompare sunt generatoare
de zgomot si vibratii. Pentru reducerea zgomotului camerele respective sunt previzute cu protectie
fonica, iar pentru reducerea vibratiilor, compresoarele §i pompele se monteaza pe suporti elastici.

IL. Motivele care au stat la baza ludrii deciziei etapei de incadrare in procedura de evaluare a
adecvati sunt urmitoarele:
- proiectul nu este situat in sit Natura 2000

Proiectul propus nu necesitd parcurgerea celorlalte etape din procedura de evaluare adecvata.
Conditiile de realizare a proiectului

a) respectarea intocmai a proiectului propus spre avizare, a conditiilor impuse prin avizele obtinute;
b) apele cu incércare citostatica vor fi conduse prin conducte de canalizare din inox, etanse, cu

racordarea lor la un tanc din inox ; aceste ape vor fi eliminate ca si deseuri periculoase, numai prin
firme autorizate;
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¢) organizarea de santier se va realiza pe terenul proprietate a titularului; toate deseurile rezultate din
activitatea de demolare si de construire se vor gospodari prin firme autorizate ;

d) se interzice efectuarea de reparatii la utilaje si mijloace de transport in locuri neamenajate in acest
scop;

e) toate categoriile de deseuri rezultate din activitatea sectiei de productie medicamente terapia
cancerului, vor fi colectate selectiv pe categorii §i vor fi gestionate in conformitate cu prevederile
Legii nr. 211/2011. Filtrele devenite necorespunzitoare dupi un numir de utiliziri vor fi tratate ca
si materiale potential incdrcate cu substante citotoxice si se vor transfera in vederea incineririi.
Reziduurile rezultate din procesele de fabricatie, produsele rejectate, produsele din impristieri
accidentale vor fi colectate in saci marcafi cu culoare rosie, inchisi, si vor fi stocate in containere
inchise, intr-o zond dedicat, in afara zonei de fabricatie. Urmele de reziduuri rimase pe suprafata
echipamentelor de procesare vor fi spilate cu apa purificatd si cu apa pentru preparate injectabile
diludndu-le semnificativ.

Conform art. 22, alin (1) din H.G. nr. 445/2009, titularul are obligatia de a notifica in scris Agentia
pentru Protectia Mediului Sibiu despre orice modificare a datelor /informatiilor care au stat la baza
ludrii deciziei etapei de incadrare. , ,
Conform art. 49 alin (3) si (4) din Ordinul nr. 135/2010 privind aprobarea Metodologiei de evaluare
a impactului asupra mediului pentru proiecte publice i private, la finalizarea lucrarilor, veti notifica
Agentia pentru Protectia Mediului Sibiu in vederea efectudrii unui control de specialitate pentru
verificarea respectarii prevederilor prezentei decizii. Procesul verbal intocmit in urma controlului se
va anexa si va face parte din procesul verbal de receptie la terminarea lucririlor.

Prezenta decizie poate fi contestati in conformitate cu prevederile H.G. nr. 445/2009 privind
evaluarea impactului anumitor proiecte publice si private asupra mediului si ale Legii contenciosului
administrativ nr. 554/2004, cu modificdrile si completirile ulterioare i reprezintd actul
administrativ necesar si suficient din punct al protectiei mediului_pentru obinerea aprobdrii de
dezvoltare pentru proiectul in cauzi

DIRECTOR EXECUTIV, SEF SERVICIU AVIZE,
ACORDURI, AUTORIZATII
# Ing. Bogdan Gheorghe ] ing. Lucia POPOVICI

/

Red. Dryndra HASEGAN
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