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1. INDLEDNING

Statens Serum Institut, beliggende @restads Boulevard 5 (tidligere Avrtilleri-
vej 5), 2300 Kgbenhavn S, har i overensstemmelse med godkendelsesbe-
kendtggrelsens § 13 ansggt Miljgstyrelsen om miljggodkendelse af fremti-
dige farmaceutiske produktioner i henhold til miljgbeskyttelseslovens § 33,
stk. 1.

En udvidelse af den eksisterende kighostevaccineproduktion og produktion
af nye leegemidler er en vaesentlig eendring af det bestdende anleeg, og
kreever en tilleegsgodkendelse i henhold til miljgbeskyttelsesloven.

Det er Miljgstyrelsens vurdering, at projektet er omfattet af bekendtgarelse
nr. 1510 af 15. december 2010 om visse offentlige og private anlsegs virk-
ning pa miljget (VVM) i medfgr af lov om planleegning (VVM-bekendtgarel-
sen), bilag 1, pkt. 6 €) og derfor er VVM-pligtigt. Anmeldelse er indgivet i
henhold til VVM-bekendtggrelsens § 3, stk. 1. VVM-redeggrelsen skal inde-
holde en vurdering af miljgpavirkningerne fra den udvidede produktion efter
VVM-bekendtgarelsens regler.

Der vil iseer blive lagt veegt pa at sandsynliggaere, at produktionsudvidelsen
ikke giver anledning til gget risiko for udslip af biologiske agenser til omgi-
velserne.

Statens Serum Instituts aktiviteter har siden grundleeggelsen omfattet pro-
duktion af forskellige former for laegemidler, hovedsageligt af typen vacciner
og sera. For at sikre effektiv udnyttelse af produktionskapaciteten gnsker
Statens Serum Institut mulighed for at udvide produktionen af kighostevac-
cine samt at producere humane og veteringere vacciner og diagnostika ved
fermentering af naturligt forekommende mikroorganismer og genmodifice-
rede mikroorganismer, i Multipurpose Plant (MPP) fabrikken, bygning 96.

Udvidelsen af produktionen kan ske uden bygningsaendringer. Produktions-
udvidelsen vil ske ved indseetning af mere produktionsudstyr i eksisterende
bygninger.

Virksomheden er omfattet af bekendtggrelse om godkendelse af listevirk-
somhed nr. 1640 af 13. december 2006, punkt D104, virksomheder, der ved
en kemisk eller biologisk proces fremstiller lseegemidler, samt J 102, virk-
somheder, der er omfattet af pligten til at indhente godkendelse af produkti-
on med anvendelse af genetisk modificerede organismer (GMO) i medfar af
lov om miljg og genteknologi. Anvendelse af GMO’er kraever godkendelse
efter bekendtggrelse af lov om miljg og genteknologi nr. 869 af 26. juni
2010.

Statens Serum Institut er omfattet af revurdering af miljggodkendelse af 17.
december 2008, samt saerskilt miljggodkendelse af kighostevaccineproduk-
tion, udstedt af Kgbenhavns Kommune 18. december 2006.



Ud fra en forelgbig vurdering af virksomhedens nuvaerende miljgpavirknin-
ger og de pavirkninger, som er forbundet med en udvidelse af produktionen
af kighostevaccine og fermentering af nye produkter, vurderer Miljgstyrel-
sen, at produktionerne i MPP fabrikken kan gennemfgres uden ggede mil-

jepavirkninger fra virksomheden.



2. AFG@RELSE OG VILKAR

Pa grundlag af oplysningerne i bilag A, ansggning om miljggodkendelse,
godkender Miljgstyrelsen hermed en udvidelse af den eksisterende produk-
tion af kighostevaccine samt nye produktioner af hudtestreagens ved hjeelp
af genmodificerede mikroorganismer (GMO) og CMO (Contract Manufactu-
ring Organization) arbejder til fremstilling af biologiske leegemidler eller lze-
gemiddelstoffer (API, Active Pharmaceutical Ingredient), i MPP fabrikken,
bygning 96.

Miljggodkendelsen meddeles i henhold til § 33, stk. 1, i miljgbeskyttelseslo-
1
ven-.

Kgbenhavns Kommune meddelte 18. december 2006 miljggodkendelse af
kighostevaccineproduktion pa Statens Serum Institut. Miljgstyrelsen har
valgt at sammenskrive vilkarene fra kighostevaccineproduktionen med nye
vilkar til de fremadrettede produktioner af biologiske leegemidler og leege-
middelstoffer i MPP fabrikken, saledes at der fremover ligger en samlet
godkendelse.

Godkendelsen gives som et tilleeg til revurdering af miljggodkendelse af 17.
december 2008, og gives under forudseetning af, at de vilkar, der er anfart i
denne godkendelse, overholdes.

Vilkar der er markeret med ° er overfart fra miljggodkendelse af kighoste-
vaccineproduktion af 18. december 2006.

GMO-produktionen ma ikke igangseettes, far Miljgstyrelsen Strandgade har
meddelt GMO-godkendelse i henhold til bekendtgarelsen om godkendelse
af produktion med GMO?.

Godkendelsen gives pa fglgende vilkar, der er retsbeskyttede i en periode
pa 8 ar fra godkendelsens dato.

2.1 Vilkar for miljggodkendelsen

Generelle forhold

Al Et eksemplar af godkendelsen samt revurdering af miljggodkendelse
af 17. december 2008 skal til enhver tid veere tilgeengelig pa virk-
somheden. Driftspersonalet skal veere orienteret om godkendelsens
indhold.

! Lovbekendtgarelse nr. 879 af 26. juni 2010

2 Bekendtgarelse nr. 225 om godkendelse af produktion med genetisk modificerede mikroor-
ganismer af 19. marts 2009



Indretning oq drift

°Bl

°B2

°B3

°B4

B5

B6

B7

Driften af produktionen af biologiske leegemidler og leegemiddelstof-
fer i MPP fabrikken ma ikke give anledning til overskridelser af vilkar
i revurdering af miljggodkendelse af 17. december 2008.

Der ma i MPP fabrikken kun handteres biologiske agenser op til og
med klasse 2.

| lokaler, hvor der handteres og fremstilles laegemidler eller leege-
middelstoffer, skal gulvet indrettes saledes, at det kan opsamle
maengden af den starste beholder, der indeholder laegemidler eller
laeegemiddelstoffer, sdledes at det sikres, at der ikke sker udslip til
omgivelserne i tilfeelde af laekage af en beholder med lsegemidler el-
ler leegemiddelstoffer.

I rummet hvor kill-anleegget er placeret, skal gulvet indrettes sale-
des, at det kan opsamle meengden af den starste tank, saledes at
der ikke sker udslip til omgivelserne af biologiske agenser op til og
med klasse 2 i tilfeelde af leekage fra kill-anlaegget.

Anmeldelse af nye arbejder til fremstilling af biologiske lsegemidler
eller biologiske leegemiddelstoffer, skal indeholde valideret doku-
mentation for fastsaettelse af temperatur og tid, der medfarer effek-
tivt drab af de pagaeldende biologiske agenser.

Farste gang et nyt biologisk agens anvendes, skal der foretages en
validering af inaktiveringsprocessen for spildevand. Der skal foreta-
ges en validering eller risikovurdering, hvis affaldslasten i dekonta-
mineringsautoklaven gges. Dokumentation for valideringer og risiko-
vurderinger skal opbevares og udleveres pa forespgrgsel af tilsyns-
myndigheden.

Afkast fra fermentorer hvor der ved fermentering udvikles eller tilfa-
res luft eller gas, skal veere forsynet med sterilfiltre. Filtrene skal ha-
ve filtercertifikat, alternativt integritetstestes fgr brug. Filtrene skal
dekontamineres efter brug. Eventuelle uregelmaessigheder og resul-
tater af integritetstest af sterilfiltre skal fremga af driftsjournal.

Hvis det konstateres, at et HEPA-filter er uteet, eller ikke fungerer
efter hensigten, skal produktionen stoppes i det pagaeldende omra-
de.

Spildevand

°D1

D2

Statens Serum Institut skal indstille kill-anleegget for spildevand, sa
der sikres et effektivt drab af de anvendte biologiske agenser.

Kill-anleegget skal testes efter intern instruks. Testen skal sikre, at
kill-anlaegget virker efter hensigten og dermed at spildevandet der



udledes til kloak, er effektivt inaktiveret for levende biologiske agen-
ser.

Indberetning/rapportering
Eftersyn af anlaeg

°E1l  Der skal fagres journal over eftersyn af og kontrol med sterilfiltre,
HEPA-filtre, dekontamineringsautoklave og kill-anleeg, med dato for
eftersyn, reparationer og udskiftninger samt oplysninger om eventu-
elt forekommende driftsforstyrrelser. Journalen skal opbevares i mi-
nimum 5 ar og skal vaere tilgeengelig for tilsynsmyndigheden.

°E2  Der skal fgres journal over dokumentationen af driften af dekontami-
neringsautoklaver og kill-anleeg. Journalen skal opbevares i mini-
mum 5 ar og skal veere tilgeengelig for tilsynsmyndigheden.



3. VURDERING OG BEMZARKNINGER

3.1 Begrundelse for afggrelse

Virksomheden har redegjort for miljgpavirkninger ved den samlede produk-
tion i MPP fabrikken og for de emissionsbegreensende foranstaltninger, der
er etableret for at begraense forureningen fra produktionen mest muligt.

Alle eksisterende og nye produktioner vil blive udfgrt i eksisterende produk-
tionslokaler i bygning 96 (MPP fabrikken/kighostevaccine produktion), der er
miljggodkendt i december 2006 til kighostevaccineproduktion.

Miljgstyrelsen Roskilde vurderer pa baggrund af virksomhedens oplysninger
samt den eksisterende produktion i MPP fabrikken, at der kan meddeles
miljggodkendelse til en udvidelse af den eksisterende produktion af kigho-
stevaccine, produktion af hudtestreagens ved hjeelp af GMO’er og CMO
arbejder til fremstilling af biologiske leegemidler eller leegemiddelstoffer.

3.2 Miljgteknisk vurdering

3.2.1 Planforhold og beliggenhed

Statens Serum Institut er beliggende pa omrade afgreenset af @restads
Boulevard mod vest, Amagerboulevard mod nord, Bardenflethsgade og
Peder Vedelsgade mod gst. Mod syd og @st graenser Instituttet op til omra-
der der anvendes til boliger og institutioner. Der er ca. 30 meter fra SSI til
de naermeste boliger pa Peter Vedelsgade.

Virksomheden er beliggende i et omrade omfattet af lokalplan nr. 95, "Se-
ruminstituttet” Vestamager af oktober 1986, der fastleegger anvendelsen
tiloffentlige formal og boliger. Kebenhavns Kommune har vurderet, at Sta-
tens Serum Instituts fremtidige MPP produktion er i overensstemmelse med
geeldende lokalplan.

| den gaeldende Kommuneplan 2009 for Kgbenhavns Kommune ligger Sta-
tens Serums Institut inden for ramme 10.1 for omradetype O3, omrade til
institutioner og fritidsomrader.

Afgreensningen af rammeomrade O3, ramme 10.1 for Statens Serums Insti-
tut eendres ikke, da etablering af MPP anleegget, i bygning 96, kan rummes
inden for eksisterende ramme og som fglge af, at det ikke medfarer byg-
ningsaendringer.

Kgbenhavns Kommune har den 10. februar 2011 vedtaget lokalplan nr. 456
"Faste Batteri II", der, med Kommuneplan 2009, skal muligggre, at omradet
syd for Instituttet kan anvendes til en blanding af boliger, erhverv, butikker
og kulturelle institutioner

Af Kgbenhavns Kommunes miljgvurdering af planerne fremgar det af pa-
teenkte foranstaltninger vedrgrende overvagning, at emissioner fra Statens
Serum Institut vil blive fulgt Isbende i henhold til miljgbeskyttelsesloven.



Kommunen vurderer, at den teette beliggenhed mellem lokalplan "Faste
Batteri II" og Statens Serum Institut ikke vil kunne medfgre gener for lokal-
planomradets fremtidige beboere og brugere.

Hvis virksomheden gnsker at udvide eller eendre deres aktiviteter, skal virk-
somheden redeggre for, om udvidelserne eller gendringerne vil medfagre
ggede emissioner.

Natura 2000-omrader og Bilag IV-arter

De nzermeste Natura 2000 omrader er beliggende i omrade 143: Vestama-
ger og havet syd for, ca. 3,6 km fra Statens Serum Institut og i omrade 142:
Saltholm og omkringliggende hav, ca. 6,9 km fra Statens Serum Institut.

Det ansg@gte vurderes ikke at pavirke Natura 2000 omraderne, bilag 4 arter
og heller ikke andre naturomrader. Naermeste naturomrade er et fredskovs-
areal ved "Faste Batteri”.

3.2.2 Generelle forhold

Aktiviteterne i MPP fabrikken er omfattet af vilkar i revurdering af miljggod-
kendelse af 17. december 2008. Miljgstyrelsen vurderer, at et eksemplar af
denne miljggodkendelse samt revurdering af 17. december 2008 bar veere
tilgeengelig i MPP-fabrikken, bygning 96, for at godkendelsernes vilkar kan
efterleves. Miljgstyrelsen fastseetter vilkar om, at miljggodkendelsen og re-
vurderingen skal veere tilgeengelig pa virksomheden og at driftspersonalet
skal have kendskab til indhold, relevant for den enkelte medarbejder.

| vilkar 3 i miljggodkendelse af kighostevaccineproduktion af 18. december
2006, er der krav om, at der i bygning 96 kun ma handteres biologiske
agenser til og med klasse 2. Vilkaret overfgres med redaktionelle sendrin-
ger.

3.2.3 Indretning og drift

De nye produktioner vil finde sted i bygning 96, MPP-fabrikken, som er en
fabrik der er specielt designet til at der kan forega flere uafhaengige produk-
tioner og som har indeslutningsfaciliteter, der kan sikre imod udslip af de
pagaeldende biologiske agenser.

Der er i miljggodkendelse af kighostevaccineproduktion af 18. december
2006, stillet vilkar om, at i omrader, hvor der fremstilles kighostevaccine,
skal gulvet indrettes saledes, at det kan opsamle maengden af den starste
beholder, der indeholder kighostevaccine, saledes at det sikres, at der ikke
sker udslip til omgivelserne i tilfeelde af leekage af en beholder med kigho-
stevaccine.

Pa tilsyn med kighostevaccine produktionen i 2009, oplyste Statens Serum
Institut, at eventuelt spild pa gulve, bliver opsamlet og ledt til kill-anleeg.

Vilkar 4 i miljggodkendelse af kighostevaccineproduktion af 18. december
2006 overfgres til denne afggrelse og ajourfgres i forhold til de @gvrige pro-
duktioner der skal forega i MPP fabrikken.



Emissionsbegreensende udstyr biologiske agenser

| MPP-fabrikken, vil der blive arbejdet med biologiske agenser op til og med
klasse 2° samt GMO klasse 1. Bygningen er designet med henblik pa seerli-
ge indeslutningskrav, der skal forhindre udslip af biologiske agenser, sva-
rende til Biosafety Level 2 (BSL 2) i henhold til bekendtggrelse om biologi-
ske agenser”, bilag 6. Alle produktioner i fabrikken er underlagt internationa-
le regler for fremstilling af leegemidler (GMP, Good Manufacturing Practice).

Statens Serum Institut oplyser, at al luft fra produktionsrummene filtreres i
HEPA-filtre, der har en total tilbageholdelse pa 99,995 % ved den mest kriti-
ske partikelstarrelse. HEPA-filtrene testes pa grundlag af en instruks. Pro-
duktionen lukkes ned inden testning og genoptages farst, nar alle filtre er
testet og i orden.

Det emissionsbegraensende udstyr, skal sikre at forureningen fra virksom-
hedens produktion kan overholde de vilkar, der er fastsat i godkendelse af
kighostevaccineproduktionen fra 2006 samt revurdering af miljggodkendel-
se af 17.december 2008. Tilstedeveerelse af dette udstyr ligger til grund for
vurderingen af miljgpavirkningerne fra virksomheden. MPP fabrikken ma
derfor ikke tage emissionsbegraensende udstyr som f.eks. filtre, indeslutnin-
ger og inaktiveringsanlaeg ud af drift, uden at Miljgstyrelsen har foretaget en
vurdering af eendringen.

Vilkar 9 fra miliggodkendelse af kighostevaccineproduktionen overferes til
denne afggrelse og skeerpes, idet det vurderes, at driften med patogene
organismer ikke ma fortseette, efter der er konstateret utaetheder, eller hvis
filteret ikke fungerer efter hensigten.

Der er i revurdering af miliggodkendelse af 17. december 2008 fastsat vilkar
om at al udsuget luft fra lukkede systemer, i laboratorier, hvor der er indu-
striel produktion af biologiske agenser klasse 2, eller hvor der arbejdes med
biologiske agenser klasse 3, skal filtreres med absolutfiltrering.

| ansggningsmaterialet til naerveerende godkendelse oplyses, at alle nye
produktioner vil blive etableret i eksisterende produktionslokaler. Statens
Serum Institut har preeciseret, at der i MPP fabrikken ikke skelnes mellem
laboratorier og produktionslokaler, idet virksomheden har opfattet krav til
"industrielle processer" i klasse 2, pa lige fod med krav til BSL 2 i produkti-
onsomrader. Miljgstyrelsen forudseetter, at kravet i revurderingen til labora-
torier ogsa gaelder for produktionsomrader, hvorfor der ikke stilles yderligere
krav om HEPA-filtrering i denne afgarelse.

Der er i revurdering af miliggodkendelse af 17. december 2008 fastsat vilkar
om kontrol af HEPA-filtre, hvorfor der ikke stilles vilkar herom i denne afgg-
relse. Der stilles dog vilkar om journalfgring af udferte test af HEPA-filtre.

3 Ved et biologisk agens i gruppe 2 forstas et biologisk agens, der kan forarsage infektionssygdom
hos mennesker og veere til fare for de ansatte; der er lille risiko for spredning til samfundet; der
findes ssedvanligvis effektiv forebyggelse eller behandling

4 Bekendtggrelse nr. 57 om biologiske agenser og arbejdsmiljg af 27. januar 2011.
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Som yderligere indeslutningsforanstaltning vil luftafkast fra fermentorer,
hvor der ved fermenteringen tilfares luft eller gas, veere forsynet med steril-
filtre, som en ekstra beskyttelse inden afkastet fgres via HEPA-filter til det
fri. Miljgstyrelsen vil stille krav til, at der forefindes filtercertifikater eller alter-
nativt gennemfgres integritetstest af sterilfiltre inden anvendelse.

Alt affald autoklaveres eller overfladedekontamineres ud af containmentom-
radet, for at forhindre udslip af biologiske agenser. Der er i revurdering af
miljggodkendelse af 17. december 2008 fastsat vilkar om inaktivering af fast
affald, hvorfor der ikke stilles vilkar herom i denne afgerelse. Der stilles dog
vilkdr om journalfgring over autoklavens driftsparametre, eks. temperatur og
tid.

Kill-anleeg

Der er i miljggodkendelse af kighostevaccineproduktion af 18. december
20086, stillet vilkar om, at gulvet, i rummet hvor kill-anleegget er placeret, skal
veere indrettet sdledes, at det kan opsamle maengden af den starste behol-
der, der indeholder spildevand fra produktionen, saledes at anlaegget sikres
mod udslip til omgivelserne i tilfeelde af leekage af en beholder med biologi-
ske agenser.

Rummet, hvor kill-anlaegget er placeret, er indrettet med indeslutningskrav
og er godkendt som BSL 2 omrade, saledes at biologisk aktivt materiale
ikke kan slippe ud.

Vilkar 5 i miljggodkendelse af kighostevaccineproduktion af december 2006,
overfgres til denne afggrelse og ajourfgres i forhold til de gvrige produktio-
ner der skal forega i MPP fabrikken.

MPP fabrikken, herunder kill-anleegget, reguleres via virksomhedens kontrol
og overvagningssystem SCADA (Supervisory Control and Data Acquisition),
der overvager og indsamler data fra de anlaeg der er underlagt GMP regler.
Systemet genererer alarmer ved funktionsfejl eller driftsforstyrrelser, hvilket
gar det muligt at iveerkseette afhjeelpende, korrigerende og forebyggende
foranstaltninger. Der stilles vilkar om journalfaring med kill-anleeggets drifts-
parametre, f.eks. temperatur (80°C) og opholdstid (30 minutter) for kigho-
stevaccineproduktionen.

Ravarer og hjeelpestoffer

| forbindelse med denne miljggodkendelse har Statens Serum Institut frem-
sendt oplysninger om, hvilke ravarer og hjeelpestoffer, der anvendes. Op-
lysninger om anvendte ravarer og hjeelpestoffer i MPP fabrikken fremgar af
bilag A i bilag til virksomhedens miljgtekniske beskrivelse. Statens Serum
Institut @nsker oplysninger om ravarer og hjeelpestoffer holdt fortrolige.
Statens Serum Institut har i forbindelse med CMO arbejderne jeevnligt be-
hov for at tage nye ravarer og hjeelpestoffer i anvendelse og for at @ge an-
vendelse af allerede godkendte stoffer, idet disse produktioner ikke er fast-
lagt forud for denne afggrelse.
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Miljgstyrelsens erfaring med introduktion af nye ravarer og hjeelpestoffer
samt forgget forbrug af allerede anvendte stoffer i den farmaceutiske indu-
stri, er, at det i de fleste tilfeelde er uproblematisk. Dette skyldes, at nye stof-
fer/produkter ofte ligner dem, der allerede anvendes og/eller at anlsegget
allerede er forsynet med ngdvendigt udstyr til emissionsbegraensning.

Det er Miljgstyrelsens vurdering, at virksomheden, ved gnske om at anven-
de andre ravarer eller hjeelpestoffer eller allerede godkendte ravarer i starre
maengder end angivet i bilag A, skal anmelde dette til tilsynsmyndigheden,
saledes at myndigheden kan vurdere om aendringen giver anledning til for-
gget forurening. | forbindelse med anmeldelse skal virksomheden endvidere
dokumentere, at det anmeldte hverken vil medfere forgget forurening af
betydning eller overskridelser af eksisterende vilkar. Miljgstyrelsen skgnner
at revurdering af miljiggodkendelse af 17. december 2008, regulerer anmel-
delse af forbrug af ravarer og hjeelpestoffer. Der stilles derfor ikke vilkar
herom i denne afgarelse.

Det er BAT at forsgge at substituere, udfase eller reducere anvendelsen af
stoffer, der optraeder pa Miljgstyrelsens lister over ugnskede stoffer og ef-
fektlisten. | forbindelse med nye CMO produktioner, skal Statens Serum
Institut, sa vidt muligt undgd at benytte stoffer fra Miljgstyrelsens lister over
ugnskede stoffer og effektlisten. Revurderingen af 17. december 2008 regu-
lerer dette, hvorfor der ikke stilles vilkar i denne afgarelse.

Sikkerhedsforanstaltninger

Det er BAT, at der lgbende udfares risikovurderinger med henblik pa, at
identificere mulige risici. Statens Serum Institut oplyser, at far etablering af
nye produktioner og ved andringer der kan influere pa indeslutningsforan-
staltninger, gennemfgrer virksomheden en risikovurdering af bade miljg og
arbejdsmiljgmeessige forhold.

Miljgstyrelsen fastseetter vilkar om, at anmeldelse af nye CMO arbejder,
skal indeholde valideret dokumentation for fastseettelse af temperatur og tid,
sa der sikres effektiv inaktivering af biologiske agenser. Der skal fares jour-
nal hermed.

3.2.4 Luftforurening

Organiske kemikalier

Statens Serum Institut oplyser, at der ikke vil forekomme kemiske emissio-

ner fra MPP fabrikken. Der vil kun i begraenset maengder anvendes ethanol
til desinficering af udstyr, hvorfor der primeert er tale om diffus emision. For

MPP fabrikken er det beregnet at den maksimale emission af ethanol er 0,3
ton pr. ar svarende til ca. 1,3 kg pr. arbejdsdag.

Antages, forbruget af ethanol i MPP fabrikken, som ‘worst case', at veere en
total forggelse i brugen af stoffet for hele virksomheden, og at ethanolen
fordamper i Igbet af en 7-timers arbejdsdag, svarer det til en ekstra maksi-
mal timeemission pa 185 g/time. Jf. revurderingen af 17. december 2008,
blev timeemissionen af ethanol i 'worst case' beregnet til 4.000 g/time. Selv
med en forggelse pa 185 g/time, vil massestrgmsgraensen pa 6.250 g/time
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ikke veere overskredet. Det er derfor fortsat ikke ngdvendigt at stille krav om
emissionsbegraensning. Tilsvarende kan ‘'worst case' spredningsfaktoren
beregnes ved den ggede emission til 232 m*/s, som er mindre end 250
m®s, og jf. luftvejledningen er det ikke ngdvendigt, at foretage OML-
beregninger for at sikre overholdelse af B-veerdien.

Det er BAT, at gennemfgre emissionsreduktion ved kilden. Statens Serum
Institut oplyser, at der arbejdes pa at reducere anvendelsen af sprit for at
nedbringe diffuse emissioner til omgivelserne. Der er desuden i revurdering
af miliggodkendelse af 17. december 2008 fastsat vilkar om, at Statens Se-
rum Institut skal undersgge mulighederne for udfasning af stoffer pa "Listen
over ugnskede stoffer”, hvorfor der i denne afgarelse ikke fastseettes vilkar
herom.

Biologiske agenser

Statens Serum Institut oplyser, at der ikke vil forekomme biologiske emissi-
oner, idet de biologiske agenser handteres i relativt sma maengder i lukkede
produktionsanleeg. Produktionsanleeggene er desuden placeret i bygning
der har indeslutningsforanstaltninger svarende til Biosafety Level 2. Der er i
revurdering af miljggodkendelse af 17. december 2008 stillet krav om, at
afkast fra produktionslokaler udstyres med de ngdvendige indeslutningsfor-
anstaltninger.

3.2.5 Lugt
Miljgstyrelsen vurderer pa baggrund af tilsyn med virksomheden, at aktivite-

terne hos Statens Serum Institut ikke giver anledning til lugt. Revurdering af
17. december 2008 regulerer Statens Serum Instituts samlede immissions-
bidrag til lugt, og der fastseettes ikke vilkar til lugt i denne afgarelse.

3.2.6 Spildevand

MPP-fabrikken leder alt spildevand fra produktionslokaler og laboratorier til
kill-anleeg, hvor der sker termisk inaktivering af biologisk materiale og pH
reguleres. Revurdering af 17. december 2008 stiller krav om inaktivering af
spildevand fra laboratorier pa Statens Serum Institut, hvor der arbejdes med
biologiske agenser klasse 2 i industrielle processer eller biologiske agenser
klasse 3, safremt spildevandet kan indeholde biologisk aktivt materiale.

I miljggodkendelse af kighostevaccineproduktion af 18. december 2006 er
der krav om, at der skal ske et effektivt drab af kighostebakterier i kill-
anlaegget. | MPP-fabrikken vil der lgbende blive fremstillet nye biologiske
lzegemidler eller biologiske lsegemiddelstoffer. For at sikre indeslutning af
biologiske agenser, vurderer Miljgstyrelsen, at krav i miljggodkendelse af
kighostevaccineproduktionen skal overfgres og ajourfgres i forhold til de
gvrige produktioner, der skal forega i MPP fabrikken. Det vurderes desu-
den, at der for hvert nyt biologisk agens — farste gang det tages i brug i pro-
duktionen - skal foretages en validering af inaktiveringsprocessen. Der stil-
les vilkar herom. Der skal fgres journal hermed.

Kgbenhavns Kommune stiller krav til spildevandets tilslutning til den offent-
lige kloak. Kgbenhavns Kommune er ved at udarbejde en samlet spilde-
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vandstilladelse til Statens Serum Institut. Indtil denne foreligger, geelder vil-
karene 12 og 13 i Miliggodkendelse af Kighostevaccineproduktion pa Sta-
tens Serum Institut af december 2006.

Statens Serum Institut skal sikre, at der er tilstreekkelig kapacitet i kill-
anleegget far eventuelle nye produktioner igangseettes. Safremt virksomhe-
den vurderer, at et ekstra kill-anleeg vil veere ngdvendig for at sikre indeslut-
ning af produktionerne, skal etablering af et ekstra anleeg anmeldes og ac-
cepteres af tilsynsmyndigheden.

3.2.7 Stgj
Det er BAT at kortlaegge stgjkilder, og at fastsaette og gennemfgre mulige

reduktioner ved kilden. Statens Serum Institut har kortlagt og listet stgjkilder
efter forureningsbelastning og prioriterer reducerende tiltag efter mest bela-
stende stgjkilde. | 2010 fik Statens Serum Institut foretaget en stgjkortleeg-
ning, der blandt andet omfatter omradet, hvor bygning 96 er beliggende.
Stajkortlaegningen viser at stgjgreenserne, i revurdering af 17. december
2008, er overholdt.

Der etableres ikke nye, og e&ndres ikke pa eksisterende, stgjkilder ved
ibrugtagning af de nye produktioner i MPP-fabrikken. Revurdering af 17.
december 2008 regulerer stgj fra Statens Serum Institut, og der fastsaettes
derfor ikke vilkar herom i denne afgarelse.

3.2.8 Affald

Produktionerne i MPP-fabrikken vil fortrinsvis veere baseret pa batchproces-
ser og anvendelsen af disposables (éngangsudstyr). Det betyder, at udstyr
der er i kontakt med aktivt biologisk materiale (slanger, poser etc.) kun an-
vendes én gang og dermed bortskaffes efter hver batch. Hvis der ikke an-
vendes disposables, vil der ved flere samtidige leegemiddelproduktioner i
samme bygning, vaere meget skrappe krav til tidskreevende renggringsvali-
deringer og redeggrelser for, at der ikke kan forekomme krydskontamine-
ringer. Anvendelsen af disposables er saledes ngdvendig, hvis produktio-
nen skal veere rentabel og samtidig overholde kvalitetsmaessige krav til pro-
duktion af sterile leegemidler.

Disposables og andet fast affald, der kan indeholde biologisk aktivt materia-
le, inaktiveres efter valideret metode inden bortskaffelse. Revurdering af 17.
december 2008 regulerer, hvorledes virksomhedens affald, skal inaktiveres
inden det fjernes fra bygningen, hvorfor der ikke stilles vilkar herom i denne
afgarelse.

Affald, der potentielt kan indeholde GMQ’er, inaktiveres efter valideret me-
tode. Vilkar til inaktivering af spildstramme meddeles af Miljgstyrelsen i
Strandgade i godkendelse til produktion med genetisk modificerede mikro-
organismer.

Anvendelsen af disposables sikrer mod spredning af biologisk aktivt materi-

ale i procesudstyret og nedseaetter desuden vandforbruget, idet renggring af
procesudstyr mindskes, og dermed reduceres maengden af spildevand lige-
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ledes. Lagbende udskiftning af disposables vil give en forggelse i affaldspro-
duktionen af affald til forbreending svarende til en ca. 10 % forggelse af den
samlede affaldsproduktion til forbreending.

Ifalge EU BREF Organiske finkemikalier, er det defineret som BAT, at virk-
somheden foretager en detaljeret affaldsstramsanalyse for at fastsla oprin-
delsen til affaldsstramme med henblik pa at kunne foretage en hensigts-
maessig handtering og minimering af affaldsmaengderne. Statens Serum
Institut har en ekstern radgiver, som lgbende overvager, at affaldshandte-
ring og —sortering foregar sa optimalt som muligt. Dette understgttes desu-
den af interne affaldsaudits.

Revurdering af 17. december 2008 regulerer, hvorledes virksomhedens
affald skal handteres og sorteres i overensstemmelse med kommunens
affaldsregulativ/anvisninger. Statens Serum Institut skal desuden i henhold
til vilkar i revurderingen faglge en affaldsinstruks, der sikrer en gkonomisk og
miljgmaessig optimal handtering af affaldet. Der er i denne afgarelse ikke
stillet yderligere vilkar herom.

3.2.9 Overjordiske olietanke
Der etableres ikke nye tanke i forbindelse med de nye produktioner i MPP
fabrikken.

3.2.10 Jord og grundvand
Der etableres ikke oplag i forbindelse med de nye produktioner, ligesom der
ikke vil veere nedgravede rgr, tanke eller beholdere.

3.2.11 Til og frakgrsel

Transporten til og fra MPP fabrikken bestar dagligt af 20 personbiler og et
tungt keretgj 2-3 gange pr. ar. Den daglige driftstid er i tidsrummet kl. 7.00
til 16.00 pa hverdage. Den fremtidige drift kan kraeve drift i weekender og pa
helligdage. Andringen i til- og frakgrselsforholdende skgnnes at veere mi-
nimale set i forhold til vicksomhedens samlede kgrselsforhold.

Der vil ske en gget intern transport i forbindelse med produktionen. Denne
transport vil blive foretaget med eldrevne karetgjer.

Stajkortlaegningen foretaget i 2010, viser at stgjgreenserne, i revurdering af
miljggodkendelse af 17. december 2008, i dagtimerne er overholdt med god
margen. Maengden af intern trafik, samt til- og frakarsel, er i weekenden
begraenset i forhold til hverdagene, og stgjbidraget fra driften af hele virk-
somheden i weekenden, skannes hgjst at svare til driften i aftenperioder pa
hverdage. Revurdering af miljggodkendelse af 17. december 2008 regulerer
stgj fra virksomheden, og der fastseettes derfor ikke vilkar herom i denne
afgarelse.

3.2.12 Indberetning/rapportering
Statens Serum Institut har i revurderingen a 17. december 2008 vilkar for
arlig rapportering senest 1. juni af falgende:
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e anvendte maengder fast og flydende kemiske stoffer, fordelt pa fare-
betegnelse

for hver type affald: afleverede meengder og afleveringssted

forbrug af energi og vand

forbruget af fuelolie

producerede maengde af affald, fordelt pa affaldskategorier.

Det er BAT, at installere effektive advarselssystemer og gode vedligehol-
delsesrutiner. Statens Serum Institut oplyser, at der er faste og dokumente-
rede vedligeholdelsesrutiner og fremgangsmader til registrering af afvigelser
og tilhgrende korrigerende og forebyggende handlinger. Alle vedligeholdel-
sesopgaver registreres i SAP i PM modulet, hvilket sikrer dokumenteret
udbedring og opfalgning pa vedligeholdelsesarbejder og fejlramt udstyr.

Miljgstyrelsen vil stille vilkar om, at der fares journal over resultaterne af
MPP fabrikkens egenkontrolvilkar, der ikke er omfattet af revurdering af mil-
j@godkendelse af 17. december 2008.

3.2.13 Sikkerhedsstillelse
Virksomheden er ikke omfattet af krav om sikkerhedsstillelse jf. miljgbeskyt-
telseslovens § 39a.

3.2.14 Driftsforstyrrelser og uheld

Statens Serum Institut har instrukser for indsatsplaner i forhold handtering
af spild ved miljguheld. MPP fabrikken er overvaget af system, som giver
alarm ved funktionsfejl og driftsforstyrrelser, og dermed mulighed for at
iveerkseette afhjeelpende foranstaltninger. Driftsforstyrrelse og uheld er regu-
leret i revurdering af miljggodkendelse af 17. december 2008, hvorfor der
ikke stilles vilkar herom i denne afggrelse.

3.2.15 Risiko/forebygqgelse af stgrre uheld
Statens Serum Institut er ikke omfattet af bekendtggrelse nr. 1666 af 14.
december 2006 om kontrol med risikoen for stgrre uheld med farlige stoffer.

3.2.16 Opher
Forholdet er reguleret i revurdering af miljggodkendelse af 17. december

2008.

3.2.17 Bedst tilgaengelige teknik

Statens Serum Instituts teknologi i forhold til BAT er sidst vurderet i revurde-
ring af miljggodkendelse af 17. december 2008. Derudover har virksomhe-
den forholdt sig til BAT for den nye samlede produktion i MPP fabrikken.
Relevante dele er vurderet i afsnit 3.2.

3.3 Udtalelser/hgringssvar

3.3.1 Udtalelse fra andre myndigheder

Kgbenhavns Kommune har vurderet, at den nye produktion kan rummes
inden for eksisterende lokalplan nr. 95 (vedtaget oktober 1986) og dermed
ikke kreever udarbejdelse af ny lokalplan.
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Kgbenhavns Kommune har ingen szerlig ekspertise pa genmodificerede
miljgforhold. Kommunen forudseetter, at VVM-kravene til en evt. kommende
produktion sikrer, at den ikke er til hinder eller gene for nuveerende og frem-
tidige bolig- og kontorbebyggelser i de omkringliggende omrader.

Det geelder iseer pa faste Batteri umiddelbart syd for Seruminstituttet og taet
pa den bygning, hvor der ifglge idéopleegget skal kunne forega den gnske-
de produktion.

3.3.2 Udtalelse fra borgere mv.

Ansggning om godkendelse har ikke vaeret annonceret seerskilt. Annonce-
ring af ansggning samt udkast til miljggodkendelse er foretaget i forbindelse
med VVM-sagen. Der er ikke indkommet bemaerkninger til udkastet til mil-
jggodkendelsen.

3.3.3 Udtalelse fra virksomheden
Der har veeret en Igbende dialog med Statens Serum Institut i forbindelse
med udarbejdelse af udkast til miljggodkendelse.

17



4. FORHOLDET TIL LOVEN

4.1 Lovgrundlag
Lovgrundlaget i denne afgarelse er fglgende:

e Lov om miljgbeskyttelse, lovbekendtgarelse nr. 879 af 26. juni 2010

¢ Lov om planleegning, lovbekendtggarelse nr. 937 af 24. september
2009

e Bekendtggrelse om godkendelse af listevirksomheder (godkendel-
sesbekendtggrelsen) nr. 1640 af 13. december 2006 med senere
a&ndringer

e Bekendtggrelse om vurdering af visse offentlige og private anleegs
virkning pa miljget (VVM) i medfer af lov om planlaegning, nr. 1510
af 15. december 2010

4.1.1 Miljiggodkendelsen
Denne godkendelse gives i henhold til § 33, stk. 1, i miljgbeskyttelsesloven
og omfatter kun de miljgmaessige forhold, der reguleres af denne lov.

Godkendelsen gives som et tillseg til virksomhedens revurdering af miljg-
godkendelse af 17. december 2008 og gives under forudsaetning af, at sa-
vel de vilkar, der er anfart i denne godkendelse som vilkar i farnaevnte god-
kendelse overholdes.

Godkendelsen bortfalder, hvis den ikke har veeret udnyttet i 3 pa hinanden
felgende ar, jf. miljgbeskyttelseslovens § 78a.

4.1.2 Listepunkt

Statens Serum Institut er omfattet af listepunkt D 104 i godkendelsesbe-
kendtggrelsen, det vil sige virksomheder, der ved kemisk eller biologisk pro-
ces fremstiller leegemidler. GMO produktionen er desuden omfattet af liste-
punkt J102, virksomheder, der er omfattet af pligten til at indhente godken-
delse af produktion med anvendelse af genetisk modificerede organismer i
medfar af lov om miljg og genteknologi.

4.1.3 Revurdering

Godkendelsen vil blive revurderet i overensstemmelse med geeldende reg-
ler i godkendelsesbekendtgarelsen om, at en miljggodkendelse skal revur-
deres senest 8 ar efter, at godkendelsen er meddelt farste gang. Revurde-
ringen vil sdledes senest ske i 2020.

4.1.4 VVM-bekendtggrelsen

Virksomheden er opfert pa bilag 1 i VVM-bekendtggrelsen. Miljgstyrelsen
har den 21. december 2010 truffet afgarelse om, at produktionen af vacci-
ner samt andre laegemidler pa basis af fermentering i MPP fabrikken er
VVM-pligtig. Der er efterfglgende gennemfart en saerskilt VVM af anlaeggets
virkning pa miljget.
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| VVM-redeggrelsen er gennemfgrt beskrivelse og vurdering af den sand-
synlige vaesentlige indvirkning pa miljget af planens gennemfgrelse og al-
ternativer til projektet. Planens veesentligste miljgpavirkninger vurderes at
relatere sig til stgj, stgj som falge af transport og spildevand.

Da der ikke opfares nye bygninger og MPP fabrikken etableres i eksiste-
rende bygning, vil e&endringerne af miljgforholdene primaert omhandle de
forhold, der reguleres i miljggodkendelsen.

4.1.5 Habitatdirektivet

Virksomheden ligger ikke i neerheden af natura 2000-omrade eller bilag V-
arter og er derfor ikke omfattet af reglerne i habitatbekendtggarelsen. Der
henvises til afsnit 3.2.1.

4.2 @vrige afgarelser

Ud over denne godkendelse geelder falgende godkendelser fortsat:
o Miljggodkendelse af poliovaccineproduktion, januar 2002
¢ Milijggodkendelse af etablering af et nyt ammoniak-baseret kglean-
leeg, august 2007
e Revurdering af miljggodkendelse af 17. december 2008.

Godkendelsen erstatter falgende, tidligere meddelte godkendelse:
e Miljggodkendelse af kighostevaccineproduktion, december 2006

4.3 Tilsyn med virksomheden
Miljgstyrelsen er tilsynsmyndighed for virksomheden.

4.4 Offentliggarelse og klagevejledning

Denne miljggodkendelse vil blive annonceret i Amager Bladet og kan ses
pa www.mst.dk.

Milijggodkendelsen
Milijggodkendelsen kan paklages til Natur- og Miljgklagenaevnet af
= ansggeren
= enhver, der har en individuel, vaesentlig interesse i sagens udfald
= kommunalbestyrelsen
= Sundhedsstyrelsen
= landsdeekkende foreninger og organisationer i det omfang, de har kla-
geret over den konkrete afggrelse, jf. miljgbeskyttelseslovens 88 99
og 100
= |okale foreninger og organisationer, der har beskyttelse af natur og
miljg eller rekreative interesser som formal, og som har gnsket under-
retning om afggrelsen

En eventuel klage skal veere skriftlig og sendes til Miljgstyrelsen Roskilde,
Ny @stergade 7-11, 4000 Roskilde eller susbe@mst.dk. Klagen skal veere
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modtaget senest den 28. februar 2012 inden kl. 16.00. Miljgstyrelsen Ros-
kilde videresender klagen til Natur- og Miljgklageneaevnet.

Det er en betingelse for Natur- og Miljgklagenaevnets behandling af Deres
klage, at De indbetaler et gebyr til Natur- og Miljgklagenaevnet. Klagegeby-
ret er fastsat til 500 kr. for privatpersoner og 3.000 kr. for alle andre klagere,
herunder virksomheder, organisationer og offentlige myndigheder.

De modtager en opkraevning pa gebyret fra Natur- og Miljgklagenaevnet, nar

naevnet har modtaget klagen fra Miljgstyrelsen. De skal benytte denne op-

kreevning ved indbetaling af gebyret. Natur- og Miljgklagenaevnet modtager

ikke check eller kontanter. Natur- og Miljgklagenaevnet pabegynder behand-

lingen af klagen, nar gebyret er modtaget. Betales gebyret ikke pa den an-

viste made og inden for den fastsatte frist pa 14 dage, afvises klagen fra

behandling. Vejledning om gebyrordningen kan findes pa Natur- og Milja-

klagenaevnets hjemmeside.

Gebyret tilbagebetales, hvis

1) klagesagen farer til, at den paklagede afgarelse andres eller ophaeves,

2) klageren far helt eller delvis medhold i klagen, eller

3) klagen afvises som fglge af overskredet klagefrist, manglende klagebe-
rettigelse eller fordi klagen ikke er omfattet af Natur- og Miljgklagenaev-
nets kompetence.

Det bemeerkes, at hvis den eneste aendring af den paklagede afgarelse er

forleengelse af frist for efterkommelse af afggrelse som fglge af den tid, der

er medgaet til at behandle sagen i klagenaevnet, tilbagebetales gebyret dog

ikke.

Virksomheden vil fa besked, hvis vi modtager en klage.

Betingelser, mens en klage behandles

Virksomheden vil kunne udnytte miljggodkendelsen i den tid, Natur- og Mil-
joklagenaevnet behandler en

eventuel klage, medmindre naevnet bestemmer andet. Forudsaetningen for
det er, at virksomheden opfylder de vilkar, der er stillet i godkendelsen. Ud-
nyttes miljggodkendelsen indebaerer dette dog ingen begraensning for Na-

tur- og Miljgklageneevnets adgang til at eendre eller ophaeve godkendelsen.

Sggsmal
Et eventuelt segsmal om miljggodkendelsen skal anleegges ved domstolene

inden 6 maneder fra offentliggarelsen.

4.5 Liste over modtagere af kopi af afgarelsen

Kgbenhavns Kommune, Center for Miljg, miljoe @tmf.kk.dk &
gustav.gansted@tmf.kk.dk

Embedslaegeinstitutionen Hovedstaden, hvs@sst.dk
Danmarks Naturfredningsforening, dn@dn.dk

Friluftsradet, Kredsformanden, koebenhavn@friluftsraadet.dk
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5. BILAG
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Bilag A: Ansggning om miljggodkendelse/miljgteknisk beskri-
velse, ekskl. bilag 4, som Statens Serum Institut har gnsket holdt
fortroligt.
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Faglig stab

J.Nr. 2011-7833-0005
MilansMPPfrem0O1
4.maj 2011

Miljestyrelsen Roskilde
Att.: Susanne Stokkebro
Ny Ostergade 7-11

4000 Roskilde

biologiske trusler og

medfadte lidelser

Ansggning om miljggodkendelse af farmaceutiske prod uktioner i eksiste-
rende Multipurpose Plant pa Statens Serum Institut

Statens Serum Institut ansgger hermed om miljggodkendelse til etablering af
fremtidige farmaceutiske produktioner i det eksisterende Multipurpose Plant
(bygning 96, MPP fabrikken).

De nye produktioner vil bestd i en udvidelse af den eksisterende produktion af
kighostevaccine og etablering af nye farmaceutiske produktioner.

De pagaeldende produktioner er som falger:

» En forggelse/fordobling af den eksisterende kighostevaccineproduktion
fra 2013.

* Fremstilling af et nyt hudtestreagens ved hjselp af genmodificerede mikro-
organismer i genteknologi klasse 1 fra primo 2013.

» Diverse CMO (Contract Manufacturing Organization) arbejder/lanarbejder
til fremstilling af biologiske lsegemidler eller aktive mellemprodukter (API,
active pharmaceutical ingredient) til kommerciel brug eller til kliniske for-
sg@g fra primo 2012.

Alle forggelser af den eksisterende produktion og etablering af CMO arbejder vil
forega indenfor de i naervaerende ansggning angivne rammer og betingelser.

Alle nye produktioner vil blive etableret i eksisterende produktionslokaler i byg-
ning 96 (MPP fabrikken/kighostevaccine produktion), der er miliggodkendt de-
cember 2006. Beskrivelserne i nserveerende ansggningsmateriale vil derfor have
fokus pa eendringer i forhold til de eksisterende milijggodkendte forhold.

Af konkurrencehensyn gnsker Statens Serum Institut ikke at angive detaljerede
tekniske beskrivelser for alle produktionsprocesserne. Dette har dog ingen be-
tydning for detaljeringsgraden af de miljgmaessige oplysninger.

Vedlagt er anfart de kraevede oplysninger til brug for behandling af ansggning om

Statens Serum Institut
Artillerivej 5
2300 Kgbenhavn S

TIf: 3268 3268

Fax: 3268 3868

CVR nr. 46 83 74 28
EAN nr. 5798000362192

serum@ssi.dk



miljggodkendelse. De angivne punktnummereringer henviser til nummereringen
af bilag 3 i bekendtggrelse om godkendelse af listevirksomhed.

Statens Serum Institut star gerne til radighed med supplerende oplysninger. Hen-
vendelse i denne sag bedes rettet til undertegnede.

Med venlig hilsen
Inge Rudebeck, Miljo- og arbejdsmiljekonsulent

Afdeling for Miljo og Sikkerhed
TIf.: 3268 3656, iru@ssi.dk




Oplysningskrav ved ansggning om miljggodkendelse

A. Oplysninger om ansgger og ejerforhold

1)
2)

3)
4)

Statens Serum Institut, Artillerivej 5, 2300 Kbh. S, TIf. 3268 3268
Statens Serum Institut, Artillerivej 5, 2300 Kbh. S, CVR-nr.: 46 83 74 28,
P-nr.: 10 03 39 86 24

Inge Rudebeck, Artillerivej 5, 2300 Kbh. S, Bygning 35 rum 101.

TIf. 3268 3656.

B. Oplysninger om virksomhedens art

5)

6)

Statens Serum Institut vil veere omfattet af listepunkt D 104 Virksomheder, der ved
kemisk eller biologisk proces fremstiller leegemidler (i), (a).

Alle de pageeldende produktioner vil blive etableret i Instituttets eksisterende Mul-
tipurpose Plant (MPP fabrikken) og er at betragte som driftsmaessige udvidelser.

Produktionerne er som fglger:

« En forggelse/fordobling af den eksisterende kighostevaccineproduktion fra
2013.

* Fremstilling af et nyt hudtestreagens ved hjeelp af genmodificerede mikro-
organismer i genteknologi klasse 1 fra primo 2013.

» Diverse CMO (Contract Manufacturing Organization) arbejder/lgnarbejder
til fremstilling af biologiske lsegemidler eller aktive mellemprodukter (API,
active pharmaceutical ingredient) til kommerciel brug eller til kliniske forsgg
fra primo 2012.

Rammer for fremtidige produktioner

Produktionsprocesserne kan karakteriseres som veerende fremstilling af biologiske
leegemidler eller API (active pharmaceutical ingredient) til brug for videre forar-
bejdning til l,egemidler. Leegemidlerne vil veere til human eller veterinaert brug, og
blive fremstillet enten til direkte kommerciel brug eller til kliniske forsgg.

Leegemidlerne vil blive fremstillet ved anvendelse af biologiske agenser, f.eks.
vira, bakterier eller parasitter. Leegemidlerne vil typisk veere cellekulturer eller sub-
units heraf til brug som vacciner eller reagenser til brug for diagnostik.

Etablering af de angivhe CMO arbejder vil generelt veere begraenset af fabrikkens
produktionskapacitet og kravene til fabrikkens maksimale Biosafety Level (BSL 2,
Biosafety Level 2) iht. bekendtggrelse om biologiske agenser.

MPP fabrikkens samlede produktionskapacitet er maximalt 8000 liter pr. uge og
omfanget af CMO arbejder vil veere begraenset til 6000 liter pr. uge.




Alle forggelser af den eksisterende produktion og etablering af CMO arbejder, vil
saledes forega indenfor de nedenfor angivne rammer og betingelser:

e Produktionerne vil kun indbefatte biologiske agenser til og med risikogrup-
pe 2 (BSL 2) og genmodificerede mikroorganismer i genteknologi klasse 1
(GMO 1) iht. bekendtgarelse om genteknologi.

* Leegemidlerne og API vil blive fremstillet ved anvendelse af biologiske
agenser, f.eks. vira, bakterier eller parasitter. Leegemidlerne vil typisk veere
cellekulturer eller subunits heraf til brug som vacciner eller reagenser til
brug for diagnostik.

« Produktionerne vil fortrinsvis veere baseret pa batchprocesser og anven-
delse af disposables (engangsudstyr), hvilket betyder at hardware og soft-
ware genbruges, mens alle dele i produktkontakt (slanger, poser etc.) er
disposables, der udskiftes mellem hver batch.

* Fabrikkens samlede produktionskapacitet vil vaere maksimalt 8000 liter pr.
uge.

* CMO arbejder vil maximalt veere 6000 liter pr. uge. Enten med ét samlet
batchhvolumin pa 6000 liter - eller i flere mindre batches.

7) MPP fabrikken er ikke omfattet af Miljgministeriets bekendtggrelse om kontrol med
risikoen for stgrre uheld med farlige stoffer. Der vil ikke blive anvendt eller opbeva-
ret stoffer i maengder, der er omfattet af bekendtggrelsen. Der vil maksimalt blive
opbevaret 29 liter ethanol (70%) i sprajteflasker i produktionsomradet til brug for
desinficering af LAF-baenke og procesudstyr og 1-2 liter 99,9% ethanol (analyse-
kemikalie) i fabrikkens laboratorier (svarende til max. 8 oplagsenheder).

8) De ansggte produktioner er blivende indenfor de i ansggningen angivne rammer.

C. Oplysninger om etablering

9) Der skal ikke udfares starre anleegsarbejder i forbindelse med etablering af nye
produktioner, da der ikke skal gennemfgres bygningsmeessige sendringer. Etable-
ring af nye produktioner vil typisk kun medfgre mindre sendringer i fabrikkens eksi-
sterende installationer mht. tilslutninger til forsyningsanleeg som f.eks. vand, kale-
vand, trykluft, damp og el.

Anleegselementet i forbindelse med nye produktioner vil om ngdvendigt besta i
indflytning af procesudstyr, der ikke kan komme ind via fabrikkens eksisterende
indgange. Hvis der er behov for indflytning af stort procesudstyr i produktionsloka-
lerne, er det muligt at abne fabrikken ved at fierne bestemte vinduesfag i den ene
side af fabrikken.

Hvis der viser sig behov for at &bne fabrikken for at indfgre procesudstyr og der-
ved kompromittere indeslutningsforanstaltningerne, vil der blive truffet saerlige for-
holdsregler for at sikre, der ikke sker udslip af biologiske agenser. Forholdsregler-
ne vil blive fastlagt ved gennemfgrelse af en dokumenteret risikovurdering.



Som udgangspunkt vil hele produktionen eller afgreensede produktionslokaler bli-
ve lukket ned og der vil blive gennemfgart en dekontaminering. Inden der abnes til
fabrikken vil der blive gennemfart kontrollerende hygiejnemalinger for at sikre, der
ikke vil ske udslip af smittefarligt materiale.

Efter endt indflytning af udstyr lukkes abningen, og der vil blive gennemfart teet-
hedstests med rggstudier, inden produktionen startes op igen.

Hvis etablering af CMO arbejder evt. vil kreeve, at der installeres et nyt eller ekstra
kill-anleeg, vil det veere muligt at indfare et anlaeg ved at abne muren ved det eksi-
sterende kill-anlaeg. Murkonstruktionen ved kill-anleegget er designet saledes, at
det er muligt at abne og derefter retablere muren i forbindelse med indflytning af et
nyt anlaeg. Etablering af en ekstra vandbeholder til WFI (4 m®) kan evt. ogsa blive
aktuelt. Her er det ogsad muligt at &bne muren og indfgre en ny tank.

Anlzegsarbejder i forbindelse med de fremtidige produktioner vil saledes veere
meget begreensede og kun kraeve et minimum af ekstern transport.

10)Start tidspunkter for de enkelte produktioner fremgar af pkt. 6. Eventuelle andrin-
ger af fabrikkens eksisterende installationer mht. tilslutninger til forsyningsanleeg
som f.eks. vand, kglevand, trykluft, damp og el, vil blive gennemfgrt umiddelbart
forinden.

D. Oplysninger om virksomhedens beliggenhed
11)Forsggsproduktionen vil finde sted i den eksisterende bygning 96, MPP fabrikken.
Se vedlagte bilag 1 for placering af bygning.

12)De nye produktioner er valgt placeret i Instituttets Multipurpose Plant, da denne
fabrik er designet specielt til, at der kan forega flere uafhaengige produktioner og
samtidigt har indeslutningsfaciliteter, der kan sikre imod udslip af de pagaeldende
biologiske agenser. Ved at etablere produktionerne i eksisterende produktionslo-
kaler i bygningen vil der séledes ikke veere behov for bygningsmaessige udvidel-
ser. Alle fabrikkens eksisterende indeslutningsforanstaltninger i form af ventilati-
onsanlaeg, kill-anleeg, autoklaver mv. vil kunne anvendes.

13)Den daglige driftstid vil som udgangspunkt veere i tidsrummet 7-16.00 p& hverda-
ge. Fremtidige CMO arbejder kan evt. komme til at kreeve drift i weekender og pa
helligdage. Drift i weekender og pa helligdage, vil ikke afstedkomme en gget stgj-
belastning, da fabrikkens vaesentligste stgjkilder, ventilationsanleeg og luftindtag,
kgrer i dagndrift hele aret, uafhaengigt af om der er produktion eller ej.

14)Etablering af de nye produktioner vurderes ikke at give anledning til en forgget
stgjbelastning.
Transporten til og fra MPP fabrikken bestar dagligt af 20 personbiler og et tungt
karetgj 2-3 gange arligt. Intern transport i forbindelse med produktionen vil veere
begraenset til transport af vaekstmedier, kemikalier og pregver til analyse og blive
foretaget med Instituttets eldrevne karetgjer, som ikke har nogen motorlarm.




E. Tegninger over virksomhedens indretning

15)Se bilag 1 og 2 for hhv. placering af produktionsbygning og indretning af produkti-
onslokaler. P& bilag 2 ses endvidere fabrikkens BSL 2 omrade. Udenfor contain-
mentomradet findes rum, som bruges til produktionssupport eller transportveje.

Etablering af de nye produktioner vil ikke give anledning til eendring i placeringen
af luftafkast, stajkilder, aflabsforhold eller oplag.

F. Beskrivelse af virksomhedens produktion

16)Karakteristika for produktionsprocesser og hjzelpestoffer
Produktionsprocesserne i MPP fabrikken vil principielt veere meget ens og det vil
derfor vaere muligt at karakterisere og generalisere bade processer og anvendel-
sen af hjeelpestoffer.
Produktionsprocesserne kan overordnet karakteriseres i to processer - en
upstream- og en downstream proces. Ved upstream processerne sker der en op-
formering af aktivt biologisk materiale ved fermentering, hvorved der dannes de
gnskede biologiske produkter, f.eks. bakterier, cellekulturer, vira eller proteiner.
Ved downstream processerne sker der en oprensning og en eventuel inaktivering
af de biologiske produkter. Downstreamprocesserne, kan karakteriseres ved enten
at veere forskellige filtreringsprocesser eller kromatografiske processer eller en
kombination af bade filtrering og kromatografiske processer.

Filtreringsprocesserne er typisk forskellige TFF (tangentiel flow filtrering) mem-
branfiltreringer (mikro-, ultra- og diafiltrering). Den kromatografiske oprensning fo-
regar ved hjeelp af forskellige affinitets- og gelfiltreringssgjler. Oprensningsproces-
serne med enten filtrering eller kromatografi kan veere suppleret med kemiske
feeldninger.

Til brug for beskrivelse og karakterisering af de fremtidige CMO arbejder er der
anvendt et "worst case” scenarie. Scenariet anvender en standard fermentering af
det maksimale fermenteringsvolumin pa 6000 liter pr. uge og en typisk
downstreamproces med bade filtreringsprocesser og kromatografisk oprensning.
Som filtreringsprocesser er valgt TFF (tangentiel flow filtrering) over membranfiltre.
Farst hgst med mikrofiltrering efterfulgt af opkoncentrering over ultrafilter og afslut-
tende med bufferskift ved diafiltrering. Den kromatografiske oprensning er en affi-
nitetsssgijle og en gelfiltrering.

Worst case situationen er oprensning af alle 6000 liter pr. uge ved anvendelse af
bade filtrering og kromatografi.

Alle angivne forbrug og emissioner i det efterfglgende er altsa at betragte som de
absolut maksimale, der angiver de gvre graenser for fabrikkens miljgpavirkning.

Produktionskapacitet

MPP fabrikkens samlede produktionskapacitet vil veere maksimalt 8000 liter pr.
uge. Etablering af de angivhe CMO arbejder vil veere begreenset af fabrikkens
produktionskapacitet og vil derfor, med samtidig produktion af kighostevaccine
(aP), veere begraenset til 6000 liter pr. uge.




Hjeelpestoffer og ravarer

Hjeelpestoffer i forbindelse med produktionsprocesserne kan generaliseres til at
veere forbrug af vand, veekstmedier, syrer, baser, salte, buffere, detergenter, inak-
tiverings- og desinfektionsmidler og en reekke analysekemikalier til brug for labora-
torieanalyser. Stgrstedelen af de anvendte kemikalier er ikke faremaerkede, da de
anvendes i lave koncentrationer. Analysekemikalierne og nogle af de anvendte sy-
rer og baser er faremeerkede.

Tilberedning af veekstmedier og fremstilling af brugsoplgsninger af de enkelte ke-
mikalier foregdr i Instituttets medieafsnit og er derfor ikke indbefattet i naervaeren-
de ansggning.

Hjeelpestoffer - upstream

| forbindelse med upstreamprocesserne, hvor der sker en opformering anvendes
der vand, vaekstmedier, syre eller baser til pH regulering og evt. tensi-
der/detergenter til enten skumdaempning eller for at modvirke at produktet heefter
sig til procesudstyret.

Hjeelpestoffer - downstream

Ved membranfiltreringsprocesserne vil hjeelpestofferne veere; vand (WFI), syrer,
baser, buffere og evt. tensider.

Ved de kromatografiske processer vil hjeelpestofferne veere; WFI, syrer, salte, buf-
fere og sgjlematerialer (f.eks. sepharose koblet til en specifik ligand). Ved de ke-
miske faeldninger feeldes med enten syre eller salt.

En yderligere beskrivelse og karakterisering af de enkelte typer af hjeelpestoffer er
angivet nedenfor.

Veekstmedier

Veekstmedier anvendes i fermenteringsprocesserne.og kan karakteriseres som
vandige oplgsninger indeholdende aminosyrer, salte og vitaminer. Et veekstmedie
indeholder altid en kulstofkilde (f.eks. glucose el. glycerol), en kveelstofforbindelse
(f.eks. ammoniumsalte eller nitrater), fosfat, sulfat og mikronaeringsstoffer (f.eks.
kalium, magnesium, jern, kobber, cobolt og zink) Veekstmedierne kan ogsa inde-
holde forskellige andre veekstfaktorer f.eks. gaerekstrakt og plantepeptoner og i
visse tilfaelde vaekstheemmende stoffer i form af sm& meengder antibiotika. Antibio-
tika vil kun blive anvendt i nogle tilfeelde ved fermentering af genmodificerede mi-
kroorganismer, hvor der kan veere behov for selektiv veekst. Det enkelte veekst-
medie vil veere tilpasset det pageeldende agens.

Indholdet af spormetaller fra de veekstfremmende mikronaeringstoffer forekommer
kun i meget lave koncentrationer. Den maksimale koncentration af spormetaller vil
veere 0,03 ppm, svarende til ca. 10 g pr. ar. | de tilfaelde vaekstmediet er selektivt
og indeholder antibiotika, vil det ligeledes veere i meget lave koncentrationer —
max. 0,02 ppm, svarende til ca. 6 gram pr. ar. Den maksimale maengde antibiotika
er estimeret med udgangspunkt i, at der anvendes antibiotika ved bade det mak-
simale CMO produktionsvolumin og ved fremstilling af hudtestreagens.




Syrer og baser

Anvendes til pH justering i de enkelte procestrin og til renggring (CIP) af produkti-
onsanlaeg.

Der anvendes hovedsageligt uorganiske syrer og baser f.eks. saltsyre (HCI), fos-
forsyre (HsPOy), kaliumhydroxid (KOH) og natriumhydroxid (NaOH). Derudover
kan der anvendes svage organiske syrer i buffere, f.eks. guanidin HCI.

Salte

Uorganiske salte i vandig oplgsning der anvendes i veekstmedier eller til faelding,
f.eks. natriumchlorid (NaCl), ammoniumsulfat ((NH;).SO,) og magnesiumchlorid
(MgClLy).

Buffere

Produktionsprocesserne anvender relativt store maengder buffere. Bufferne an-
vendes til at fastholde og regulere gnskede pH veerdier i bestemte intervaller. De
mest anvendte buffere er; PBS-buffer (fosfat bufferet saltvand), Tris-HCI, ammoni-
umsulfat-buffer, MgCl,/Tris-buffer, NaCl/Tris-buffer.

Desinfektion/dekontaminering

Til brug for desinfektion af procesudstyr og i tilfeelde af spild anvendes Oxivir, Spo-
rocid eller tilsvarende produkt samt ethanol. Ved behov for dekontaminering ved
hjeelp af gasning anvendes Minncare®, der bestar af en blanding af brintperoxid
0g eddikesyre.

Renggring og sanitering af prosesudstyr

Da produktionerne i MPP fortrinsvis vil veere baseret pa disposables er behovet for
renggaring af procesudstyret begraenset til at omfatte filtermembraner og faste in-
stallationer fra f.eks. aP produktionen (stalfermentorer, sgjler og tilhgrende rgrsy-
stemer) samt almindelig renggring af produktionslokaler.

Filtermembraner og faste installationer renggres ved hjeelp af CIP eller CIP/SIP
(cleaning eller steaming in place). CIP af filtermembraner foregar typisk med en
base (natrium- eller kaliumhydroxid) eller et chlor holdigt stof (f.eks. natriumhy-
pochlorit) og konserveres efter behov med natriumhydroxid (NaOH). De faste in-
stallationer fra aP produktionen er tilkoblet et automatisk CIP/SIP anleeg der an-
vender damp, base (NaOH) og syre (fosforsyre).

Saijler og tilhgrende rarfaringer rengares ogsa ved CIP. Ved CIP af sgjler anven-
des der typisk base (NaOH) og en svag syre (Guanidin HCI), hvorefter sgjlerne
konserveres med saltbuffere og ethanol. Affinitetssgjler kan ved behov for ekstra
rensning renggres med klorhexidin og ethanol. Gelfiltreringssgijler renggres og
konserveres med NaOH.

Rarfaringerne tilknyttet sgjlerne renggres ogsa ved CIP, hvor der anvendes NaOH
og efterfglgende ethanol som konserveringsmiddel.

Saijler regenereres efter hver produktion og pakkes med nyt sgjlemateriale efter
behov, fortrinsvis 1 gang arligt.




Vandforbrug
Der anvendes vand i produktionsprocesserne og til renggaring. Ved alle rengg-

ringsprocesser af produktionsudstyr anvendes WFI- eller ionbyttet vand. Til rengg-
ring af lokaler anvendes almindeligt ledningsvand og WFI.

Fabrikkens samlede vandforbrug vil veere relativt begraenset. Vandforbruget er
estimeret til maksimalt 1267 m? pr. &r.

Forbrug af hjeelpestoffer

De detaljerede forbrug af hjaelpestoffer for de enkelte produktioner fremgar af bilag
4, hvor der ogsa er angivet estimerede forbrug for "worst case” CMO arbejde
(6000 liter pr. uge) og forbrug af analysekemikalier. Faremeerkning og bortskaffel-
se for de enkelte kemikalier er ligeledes angivet.

Fabrikkens samlede arlige forbrug af hjeelpestoffer kan generaliseres og sammen-
fattes som fglger:

Hjeelpestof Maximalt arligt forbrug
Vand 1267 m®
Vaekstmedier 120 m*
Syrer 54t
Baser 2,3t
Buffere 230 m®
Salte 3,3t
Analysekemikalier <101
Desinfektionsmidler 341 |
Detergenter 664 |

Energiforbrug
Pa grund af GMP kravene til ventilation og luftskifte ved sterilproduktion, har MPP

fabrikken et relativt stort energiforbrug.

Fabrikkens forbrug af el, fiernvarme og damp (produceres med naturgas) genere-
rer drivhusgasser som bidrager til drivhuseffekten. Det maksimale arlige energi-
forbrug vil vaere 3 millioner KWh fordelt ligeligt pa el, fiernvarme og naturgas. Den
samlede emission af drivhusgasser fra produktionen af disse energityper svarer til
950 ton CO,, 1,4 ton NO, og 0,3 ton SO, pr. ar.

Udledningen svarer til ca. 10 % af Instituttets samlede udledning.

Beskrivelse af mikroorganismer

| produktionsprocesserne vil der blive anvendt biologiske agenser, der udggr en
potentiel risiko for mennesker og omgivelser. Biologiske agenser er defineret som
mikroorganismer, herunder genetisk modificerede mikroorganismer, cellekulturer
og endoparasitter hos mennesker, som er i stand til at fremkalde en infektionssyg-
dom, allergi eller toksisk effekt.

Ved de pageeldende CMO arbejder vil der blive anvendt biologiske agenser der
maximalt tilhgrer risikogruppe 2 (BSL 2) iht. bekendtgarelse om biologiske agen-




ser, og maksimalt genteknologi klasse 1 (GMO 1) iht. bekendtggrelse om gentek-
nologi. De pageeldende agenser kendes ikke, med de vil kunne karakteriseres iht.
nedenstaende rammer.

BSL 2

Ved et biologisk agens i gruppe 2 forstas et biologisk agens, der kan forarsage in-
fektionssygdom hos mennesker og veere til fare for de ansatte; der er lille risiko for
spredning til samfundet; der findes saedvanligvis effektiv forebyggelse eller be-
handling.

GMO 1
For at GMO'en kan karakteriseres som en klasse 1-organisme, skal fglgende vee-
re opfyldt:
» Ingen af de anvendte organismer ma forventes at kunne fremkalde syg-
domme hos mennesker, dyr eller planter.
« Det overfgrte genetiske materiale kan ikke give veertsorganismen en faeno-
type, sa den bliver sygdomsfremkaldende.
» Den endelige GMO ma forventes ikke at kunne fremkalde sygdomme hos
mennesker, dyr eller planter eller at fa miljgskadelige virkninger.

De anvendte agenser til fremstilling af kighostevaccine (Bordetella pertussis) og
GMO hudtestreagens er kendte og velkarakteriserede. En uddybende beskrivelse
af disse agenser, kan ses i bilag 4.

17)Karakteristika for fabrikkens produktionsprocesser fremgar af pkt. 16. For uddy-

bende beskrivelser af produktionsprocesserne henvises til bilag 4, der indeholder
uddybende beskrivelser af fremstillingsprocesserne for de kendte produktioner af
kighostevaccine og hudtestreagens.

Spildstramme fra processerne og affaldsmaengder er ligeledes angivet i bilag 4.

18)-

19)Driftsforstyrrelser eller uheld i forbindelse med denne produktion vil veere

spild/udslip af biologiske agenser eller kemikalier.

Spild af biologiske agenser og kemikalier vil kun kunne forekomme i produktions-
lokalet pga. defekt udstyr eller menneskelige fejl. Udslip af agenser til omgivelser
vil kun kunne forekomme, hvis HEPA-filter eller kill-anlaeg er defekt samtidigt med,
at der forekommer et stagrre spild.

For yderligere oplysninger omkring driftsforstyrrelser eller uheld, se pkt. J.

20)Der vil ikke veere seerlige forhold ved opstart og nedlukning af anlaeg.

Hvis der er behov for, at procesudstyr henstar over en leengere periode, evt. i for-
bindelse med kampagnekgrsel, vil der veere behov for at udfgre ekstra rense- eller
konserveringsprocesser i forbindelse med hhv. opstart eller nedlukning.
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G. Oplysninger om valg af bedste tilgeengelige tekni k

21)Ved redeggarelse for valg af bedste tilgaengelige teknik er falgende BREF doku-
menter vurderet relevante:
EU BREF "Organic Fine Chemicals”
EU BREF “Common Waste Water and Waste Gas Treatment/Management Sys-
tems in the Chemical Sector”

Fabrikkens redeggarelse for efterlevelse af BAT fremgar af bilag 3.

H. Oplysninger om forurening og forureningsbegraense nde foranstaltninger

Luftforurening

22)Kemisk emission
Der vil ikke veere kemiske emissioner fra fabrikken. Der vil ikke blive anvendt or-
ganiske oplgsningsmidler bortset fra sm& maengder ethanol til desinfektion af LAF-
baenke og procesudstyr. Der vil saledes veere en mindre diffus emission af ethanol
og varme fra ventilationsanleeg. Den maksimale emission af ethanol er beregnet til
at veere 0,3 ton pr. ar svarende til ca. 1,3 kg pr. arbejdsdag.

Biologisk emission

Der vil ikke forekomme biologiske emissioner. De biologiske agenser handteres i
relativt sma maengder i lukkede produktionsanleeg i en bygning, der har indeslut-
ningsforanstaltninger til efterlevelse af BSL 2.

Rensningsmetode og rensningsgrad

Rensningsmetoder til at undga udslip af biologiske agenser er HEPA-filtre pa byg-
ningens luftindtag og afkast, undertryk i de pageeldende produktionslokaler samt
et lukket produktionsanleeg.

HEPA-filteret har en effektivitet/total tilbageholdelse p& 99,995% ved den mest kri-
tiske partikelstarrelse.

23)Der vil veere diffuse emissioner af ethanol og varme fra ventilationsanleeg, jf. pkt.
22.

24)Der vil ikke veere afvigende emissioner i forbindelse med opstart/nedlukning af an-
leeg.

25)-

Spildevand

26)Alt spildevand fra produktionslokaler og laboratorier ledes til kill-anlseg. Der afle-
des spildevand fra de enkelte procestrin og fra renggring og sanitering af proces-
udstyr.

Spildevandet vil inden udledning til kloak veere reguleret til en pH veerdi mellem
6,5 0g 9. Det vil hgjst veere 50C varmt og det vil veere fri for smittefarlige stoffer.

Spildevandet indeholder ingen reaktive eller miljgskadelige stoffer. Spildevandet
vil indeholde ikke-faremeerkede uorganiske salte i vandig oplgsning, f.eks. NaCl,
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fosfater og sulfater fra buffere — i alt maksimalt 3,3 ton oplgste salte om aret. Des-
uden udledes inaktiveret bakteriebiomasse maksimalt 21 kg tarstof i vandig op-
lgsning pr. ar og en lille maengde spormetaller og antibiotika fra vaekstmedier, hhv.
maksimalt 10 g pr. ar og 6 g pr. ar. Derudover vil der blive udledt detergenter og
fortyndede syrer og baser, hvor pH vil blive justeret i intervallet 6,5 til 9. Maengden
af detergenter er maksimalt 664 liter og maengden af syrer og baser maksimalt 7,7
ton om aret. Spildevandet kan endvidere indeholde sma maengder ethanol.

De enkelte indholdsstoffer i spildevandet fremgar af tabel 1-3 med kemikaliefor-
brug i bilag 4.

Den samlede spildevandsmaengde fra MPP fabrikken vil maksimalt veere 2400 m®
pr. ar.

Rensningsmetode og rensningsgrad

Spildevandet varmeinaktiveres i fabrikkens kill-anleeg ved en valideret proces (30
minutter ved 80 T). Alle fabrikkens nuveaerende biol ogiske agenser vil inaktiveres
ved denne temperatur, jf. beskrivelse af hhv. GMO og B. Pertussis i bilag 4.

Hvis nye CMO arbejder vil kreeve inaktiveringstemperaturer hgjere end 90 <, vil
der blive etableret et nyt kill-anlaeg.

27)Alt spildevandet vil efter passage af kill-anlaeg blive afledt til kloak.
28)-
29)-

Stoj

30)Etablering af de pageeldende produktioner vil ikke give anledning til en gget stgj-
belastning. Der vil ikke blive gendret i installationer der kan medfgre en gget stgj-
belastning. For kendskab til stgjkilder fra bygning 96 henvises til opdateret stgj-
rapport for Statens Serum Institut fremsendt d. 17. december 2010.

31)Der gennemfares ingen stgjdeempende foranstaltninger ved etablering af de nye
produktioner.

32)Stgjbelastningen fra MPP fabrikken overholder bade i dagtimerne og om nat-
ten/weekenden de stgjgraenser, der er fastsat for Instituttet.

| forbindelse med udarbejdelse af VVM anmeldelse er der gennemfart stgjbereg-
ninger af ekstern stgj, hvor bygning 96 og de tilhgrende stgjkilder er fjernet. Be-
regningerne viser, at bygningen fungerer som et stgjveern overfor naboerne og, at
Instituttet ville stagje mere i skel, hvis bygning 96 ikke var blevet etableret. Bereg-
ninger kan ses i bilag 5 Notat NTOO1 fra Alectia.

Det eneste beregningspunkt i Instituttets omgivelser, hvor bygning 96 kan bereg-

nes at have en effekt, er i beregningspunkt 1, som er placeret i de neerliggende
etageboliger.
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| beregningspunkt 1 bidrager afkast fra bygningens ventilationsanleeg med 24 dB
og luftindtagene med 22 dB. Anlaeggene karer i dggndrift.

Stgjen fra bygningen bliver malt regelmaessigt som led i Instituttets stagjmalepro-
gram. Stgjen er senest malt i 2010, jf. pkt. 30.

Der var i 2009 en enkelt klage over stgj fra fabrikken. Efter stgjdeempning af et
ventilationsanlaeg, har der ikke veeret nogen naboklager.

Affald

33)Kemisk affald
Der bortskaffes sma meengder kemisk affald i form at kasserede analysekemikali-
er. Maengden af analysekemikalier er mindre end 10 liter pr. ar. Kemikalieaffaldet
vil blive sendt til Kommunekemi via SMOKA, iht. Instituttets retningslinier. Derud-
over bortskaffes slam fra kill-anlaeggets opsamlingstank — ca. 300-400 kg pr. ar.
Slammet bortskaffes med slamsuger og sendes til Kommunekemi.

Affald i gvrigt

Alt affald fra produktionsomradet autoklaveres inden det bortskaffes som forbraen-
dingsegnet affald. Affaldet vil veere engangsfiltre, slanger, poser fra hhv. fermento-
rer og mellembeholdere samt diverse plast fittings. Alle materialer vil veere af for-
breendingsegnet materiale, eksempelvis PP, HDPE, LDPE, silikone og cellulose.
Den maksimale maengde affald der bortskaffes til forbraending er estimeret til at
veere 37 ton pr. ar.

Alt affald fra laboratorierne, der kan indeholde biologiske agenser eller GMO vil
som udgangspunkt blive autoklaveret, inden det bortskaffes som almindeligt af-
fald. Der bortskaffes dog en maengde Klinisk risikoaffald fra laboratorierne — mak-
simalt 1000 kg/ar og en maengde sgjlemateriale fra affinitetssgjler maksimalt 150
liter pr. ar. Det kliniske risikoaffald fra laboratorierne bestar af petriskale med ak-
tivt biologisk materiale og skarpe spidse genstande.

Derudover bortskaffes noget emballagemateriale til genbrug. Eksempelvis plastik-
tromler, der anvendes til transport af hjselpestoffer.

De samlede maksimale affaldsmaengder kan saledes sammenfattes som falger:

Affald Maengde/ar Bortskaffelse

Analysekemikalier < 10 liter Kemikalieaffald - Kommunekemi
Slam fra kill-anleeg 300-400 kg Kemikalieaffald - kommunekemi
Sgjlemateriale 150 liter Klinisk risikoaffald - forbreending
Klinisk risikoaffald 1000 kg Klinisk risikoaffald - forbreending
Disposables 37 ton Forbraending

Affaldsmaengder fordelt pa de enkelte produktioner fremgar af bilag 4.
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34)Behandling af affald
Alt affald autoklaveres eller dekontamineres ud af containmentomradet, sa risiko-
en for udslip af biologiske agenser via affaldet er ikke eksisterende.

Fast affald opsamles og emballeres i produktionsomrader og laboratorier, hvoref-
ter det autoklaveres ud af containmentomradet. Hvis autoklavering ikke er hen-
sigtsmeessig eller mulig, kan affaldet bringes ud via Dekontamineringsslusen (rum
157), hvor det overfladedekontamineres ved afspritning eller aftgrring med desin-
fektionsmidler eller gasses med en brintperoxid/eddikesyre blanding.

Flydende affald i form af spildevand fra produktionsprocessen, der haeldes i vaske
eller gulvaflgb i produktionslokalerne, ledes til kill anlaeg, hvor det varmebehandles
0g pH justeres, inden det ledes ud som almindeligt spildevand.

Flydende biologisk aktivt materiale og kemikalier anvendt i produktionsprocessen
vil blive afledt til kill-anlaeg, hvor der sker en termisk inaktivering og en pH regule-
ring i intervallet 6,5-9 inden udledning.

Kemikalieaffald indsamles og sendes til Kommunekemi via SMOKA, iht. Institut-
tets retningslinier.

Hvis affaldet indeholder giftige eller miljgskadelige stoffer vil det blive opsamlet,
emballeret og bragt ud af containmentomradet via dekontamineringsslusen, hvor-
efter det sendes til Kommunekemi.

Brugt udstyr forlader produktionsomradet gennem dekontamineringsautoklave el-
ler dekontamineringsslusen, hvor udstyret kan overfladedekontamineres ved aftar-
ring eller gasses med brintperoxid/eddikesyre.

35)Det forbreendingsegnede plastaffald forbreendes og kemikalieaffaldet specialbe-
handles pa Kommunekemi. Affaldsmaengder til forbreending hhv. destruktion
fremgar af pkt. 33. En mindre maengde emballagemateriale i form af eks. plastic-
tromler bortskaffes til genbrug.

Jord og grundvand

36)Der vil ikke blive etableret oplag af fast eller flydende affald i forbindelse med etab-
lering af de nye produktioner. Der vil ikke veere nedgravede rgr, tanke eller behol-
dere.

I. Forslag til vilkar og egenkontrol

37)Statens Serum Institut vurderer, at relevante vilkar til forsggsproduktionen vil kun-
ne rummes af de eksisterende miljggodkendelser for hhv. kighostevaccineproduk-
tionen og den samlede miljggodkendelse for SSI. De eksisterende vilkar vedr.
kontrolmalinger, prevetagningssteder, fremgangsmader for vedligehold og over-
vagningsparametre vil stadig veere relevante. Ingen aktiviteter i forbindelse med
produktionerne vil give anledning til overskridelse af de eksisterende vilkar.
Vilkar vedr. produktion med GMO 1 vil vaere reguleret i GMO produktionsgodken-
delse udstedt af Miljgstyrelsen.

For at sikre indeslutning af nye biologiske agenser fra CMO arbejder, vil det veere
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relevant at supplere med vilkar omkring termisk inaktivering af spildevandet i kill-
anleeg.

Falgende vilkar kan veere relevante:

1. Instituttet skal indstille kill-anleegget for spildevand, sa der sikres et effektiv
drab af de anvendte biologiske agenser.

2. Anmeldelse af nye CMO arbejder skal indeholde valideret dokumentation
for fastseettelse af temperatur/tid, der medfgrer effektivt drab af de pageel-
dende biologiske agenser.

3. Instituttet skal, farste gang et nyt biologisk agens anvendes, foretage en
validering af inaktiveringsprocessen. Dokumentation for effektiviteten af in-
aktiveringen skal opbevares og udleveres pa forespgrgsel af tilsynsmyn-
digheden.

Hvis de foreslaede vilkar vurderes relevante, vil de med fordel kunne udarbejdes
som et tillaeg til den eksisterende miljggodkendelse for kighostevaccineproduktio-
nen.

J. Oplysninger om driftsforstyrrelser og uheld

38)Spild af biologiske agenser og kemikalier vil kun kunne forekomme i produktions-
lokalerne pga. defekt udstyr eller menneskelige fejl. Udslip af biologiske agenser til
omgivelser vil kun kunne forekomme, hvis HEPA-filter eller kill-anleeg er defekt
samtidig med, at der sker et stgrre spild.

39)Driftsforstyrrelser og uheld forebygges generelt ved etablerede vedligeholdelses-
rutiner og en kontinuert overvagning af relevante produktions- og hjaelpeanleeg.

For at sikre korrekt betjening og vedligehold af anlseggene findes der fremgangs-
mader for opleering af driftspersonale hhv. teknisk personale.

Endvidere findes der et afvigelsesregistreringssystem, der sikrer gennemfgrelse af
korrigerende og forebyggende handlinger.

40) Indeslutningsforanstaltninger
Hele fabrikken er designet med seerlige indeslutningsforanstaltninger (contain-
ment), der skal forhindre udslip af aktive biologiske stoffer. Indeslutningsforan-
staltningerne efterlever krav til risikogruppe 2 (BSL 2) iht. bekendtggrelse om bio-
logiske agenser og genmodificerede organismer i genteknologi klasse 1 (GMO 1)
iht. bekendtgerelse om genteknologi. Hovedparten af produktionsomradet er ind-
rettet som containmentomrade til BSL 2. Se bilag 2 for indretning af fabrikken og
angivelse af containmentomrade.

Alle produktioner i fabrikken er underlagt internationale regler for fremstilling af
lzegemidler (GMP, Good Manufacturing Practice) og krav til indeslutning af biolo-
giske agenser i risikogruppe 2. Dette betyder i praksis, at fabrikkens produktions-
lokaler bygnings- og ventilationsmaessigt tiigodeser GMP kravene til fremstilling af
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sterile leegemidler og at filter-, aflabs- og trykforholdene tilgodeser krav til inde-
slutning af biologiske agenser i BSL 2.

Fabrikkens indeslutningsforanstaltninger til BSL 2 indebeerer bl.a., at der er etable-
ret HEPA-filtre pa luftindtag og luftafkast, at der er kontinuerligt overvaget under-
tryk i produktionslokalerne og at der foretages en termisk inaktivering af alt aktivt
biologisk materiale i hhv. spildevand og fast affald. Spildevand varmebehandles i
kill-anleeg og fast affald varmebehandles i dekontamineringsautoklave.

I de rum hvor der arbejdes med levende eller aktivt biologisk materiale er gulvet i
sluserne stgbt med en forhgjning der bevirker, at en eventuel leek af hele indholdet
af den starste produktionsbeholder vil forblive i selve produktionslokalet.

Alle fabrikkens indeslutningsforanstaltninger er sikret med ngdstrgm og alarmer
ved nedbrud. Ventilationsanlaegget er tilkoblet ngdstramsanlaeg som automatisk
kobles til, i tilfeelde af streamsvigt. Kill-anleeg er sikret mod udslip til kloak med af-
spaerringsventiler, der lukker automatisk i tilfeelde af spaendingsudfald og util-
straekkeligt kill-forlgb.

MPP fabrikken reguleres via Instituttets centrale SCADA (Supervisory Control and
Data Acquisition) system, der overvager og indsamler data fra de anlaeg, der er
underlagt GMP regler. Systemet genererer alarmer ved funktionsfejl eller driftsfor-
styrrelser, hvilket ggr det muligt at iveerksaette afhjeelpende, korrigerende og fore-
byggende handlinger. Produktionsanleeggene er forsynet med alarmer, der er syn-
lige i produktionslokalet, sa der kan tages direkte aktion i form af en afhjeelpende
handling.

For hver enkelt alarm identificeres arsagen og behovet for indsats vurderes. Ved
kritiske forhold der kan kompromittere bygningens indeslutningsforanstaltninger,
vil produktionen blive stoppet.

Ved kritiske alarmer udenfor normal arbejdstid gar alarmer til en dggnbemandet
driftsvagt, der har mulighed for at tage kontakt til driftspersonalet.

Efterlevelse af GMP reglerne betyder bl.a., at alle produktionsprocesser foregar i
lukkede anleeg og at handteringer af aktivt biologisk materiale foregar i saerlige sik-
rede kabinetter (biosafety cabinets).

GMP kravene til sterilproduktion omfatter endvidere en reekke krav, der er med til
at mindske sandsynligheden for, at de biologiske agenser spredes internt i fabrik-
ken. Disse krav omfatter krav til seerligt renrumstgj, krav til tgjskift og bad imellem
forskellige produktioner, fastlagte fremgangsmader for rengering af produktions-
omrader, fremgangsmader for handtering af spild og affald samt styrede adgangs-
forhold til produktionsomradet.

Fabrikkens omgivelser vil veere beskyttet mod eventuelle udslip med tre barrierer;

1. den primaere barriere, der bestar af procesudstyret, de lukkede produkti-
onssystemer og BSC Il kabinetter,

2. den sekundaere barriere, der bestar af produktionslokaler med undertryk
og tilhgrende ventilationsanleeg,

3. den terticere barriere, der bestar af selve bygningen og de driftsinstruktio-
ner, der sikrer indeslutningen i bygningen.
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De 3 barrierer er illustreret i nedenstaende figur.

3

)/

BSL 2

Derudover findes yderligere specifikke barrierer og indeslutningsforanstaltninger i
form af HEPA-filtre, kill-anlaeg, autoklaver og kemisk dekontaminering m.v.
Luftafkast fra fermentorer, hvor der ved fermenteringen tilfgres luft eller gas, vil
endvidere veere forsynet med sterilfiltre (andefiltre) som en ekstra beskyttelse, in-
den afkastet fgres via HEPA-filter til det fri.

En yderligere beskyttelse mod udslip er fabrikkens fastlagte produktionsfrem-
gangsmader, treening af personale samt automatisk nedluk og alarmer ved kritiske
funktionsfejl pa indeslutningsforanstaltninger.

Ved uheld i form af spild vil kun den primaere indeslutningsbarriere blive brudt.
Smitsomt materiale vil kunne Igbe ud i lokalet, men vil ikke komme forbi den se-
kundeere barriere. Ved brand eller eksplosion kan den sekundaere barriere blive
brudt, men det er meget usandsynligt, at der vil ske brud pa den tertizere barriere
samtidig med, at de biologiske agenser vil overleve opvarmningen fra en omfat-
tende brand.

| forbindelse med etablering af MPP fabrikken er der blevet udarbejdet en risiko-
analyse, hvor sandsynligheden for udslip til omgivelserne er vurderet. Resultatet
herfra er kort resumeret i nedenstaende.

Fabrikkens indeslutningsfaciliteter i BSL 2 ggr, at der ikke kan ske udslip af orga-
nisk aktivt materiale til omgivelserne, selv ikke ved brand, svigt i ventilationsanlaeg
eller fuldsteendig udtemning af fermentorerne i produktionslokalerne.

En mindre brand i produktionsomradet vil ikke kompromittere bygningens inde-
slutningsforanstaltninger. En kraftig brand der kan kompromittere indeslutnings-
foranstaltningerne vil formodentlig inaktivere det biologiske materiale.
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Det anses derfor for usandsynligt, at der kan ske udslip af organisk aktivt materia-
le til omgivelserne. Hvis der skulle ske udslip af biologiske agenser vil begraens-
ningen i form af BSL 2 og GMO 1, reducere den skadelige effekt, da disse klasser
er karakteriseret ved en lille risiko for spredning til samfundet og f& miljgskadelige
virkninger.

Handtering af spild

Evt. spild af biologiske agenser eller kemikalier vil kun kunne ske i produktionslo-
kalerne. Starre spild vil blive afledt til kill-anleeg, hvor der vil ske en termisk inakti-
vering og pH regulering inden udledning. Mindre spild vil blive omsamlet med su-
gende materiale, der efterfglgende autoklaveres.

Ved spild vil det pagaeldende omrade efterfalgende blive dekontamineret med
desinfektionsmiddel.

K. Oplysninger i forbindelse med virksomhedens ophg r.

41)Der vil ikke veere behov for gennemfgrelse af foranstaltninger for at forebygge for-
urening i forbindelse med ophgr af virksomheden.
Permanent produktionsudstyr i form af fermentorer og filtreringsanleeg kan bort-
skaffes som jernskrot.

L. Ikke-teknisk resume

42)Statens Serum Institut ansgger om miljggodkendelse til etablering af fremtidige
farmaceutiske produktioner i det eksisterende Multipurpose Plant (bygning 96,
MPP fabrikken).

De nye produktioner vil bestd i en udvidelse af den eksisterende produktion af kig-
hostevaccine og etablering af nye farmaceutiske produktioner.

De pageeldende produktioner er som fglger:

» En forggelse/fordobling af den eksisterende kighostevaccineproduktion fra
2013.

* Fremstilling af et nyt hudtestreagens ved hjeelp af genmodificerede mikro-
organismer i genteknologi klasse 1 fra primo 2013.

» Diverse CMO (Contract Manufacturing Organization) arbejder/lgnarbejder
til fremstilling af biologiske lsegemidler eller aktive mellemprodukter (API,
active pharmaceutical ingredient) til kommerciel brug eller til kliniske forsgg
fra primo 2012.

Produktionsprocesserne kan karakteriseres som veerende fremstilling af biologiske
lzegemidler eller aktive mellemprodukter (API, active pharmaceutical ingredient) til
brug for videre forarbejdning til leegemidler. Laegemidlerne vil veere til human eller
veterinaert brug, og blive fremstillet enten til direkte kommerciel brug eller til klini-
ske forsgg.
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Leegemidlerne vil blive fremstillet ved anvendelse af biologiske agenser, f.eks. vi-
ra, bakterier eller parasitter. Laegemidlerne vil typisk veere cellekulturer eller un-
dergrupper heraf til brug som vacciner eller reagenser til brug for diagnostik.

Etablering - anlsegsarbejder

Der skal ikke udfgres starre anlaegsarbejder i forbindelse med etablering af nye
produktioner i fabrikken, da der ikke skal gennemfgres bygningsmaessige sendrin-
ger. Etablering af nye produktioner vil typisk kun medfgre mindre aendringer i fa-
brikkens eksisterende installationer mht. tilslutninger til forsyningsanleeg som
f.eks. vand, kaglevand, trykluft, damp og el.

Karakteristika for produktionsprocesser og hjeelpestoffer

Produktionsprocesserne i MPP fabrikken vil principielt veere meget ens og det vil
derfor vaere muligt at karakterisere og generalisere bade processer og anvendel-
sen af hjeelpestoffer.

Produktionsprocesserne kan overordnet karakteriseres i to processer - en
upstream- og en downstream proces. Ved upstream processerne sker der en op-
formering af aktivt biologisk materiale ved fermentering, hvorved der dannes de
gnskede biologiske produkter, f.eks. bakterier, cellekulturer, vira eller proteiner.
Ved downstream processerne sker der en oprensning og en eventuel inaktivering
af de biologiske produkter. Downstreamprocesserne, kan karakteriseres ved enten
at veere forskellige filtreringsprocesser eller kromatografiske processer eller en
kombination af bade filtrering og kromatografiske processer. Oprensningsproces-
serne med enten filtrering eller kromatografi kan veere suppleret med kemiske
feeldninger.

Hjeelpestoffer i forbindelse med produktionsprocesserne kan generaliseres til at
veere forbrug af vand, veekstmedier, syrer, baser, salte, buffere, detergenter, inak-
tiverings- og desinfektionsmidler og en reekke analysekemikalier til brug for labora-
torieanalyser. Stgrstedelen af de anvendte kemikalier er ikke faremaerkede, da de
anvendes i lave koncentrationer.

Fabrikkens samlede arlige forbrug af hjeelpestoffer kan generaliseres og sammen-
fattes som fglger:

Hjeelpestof Maximalt arligt forbrug
Vand 1267 m®
Vaekstmedier 120 m*
Syrer 54t
Baser 2,3t
Buffere 230 m®
Salte 3,3t
Analysekemikalier <101
Desinfektionsmidler 341 |
Detergenter 664 |
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Bedste tilgeengelige teknik

Fabrikken er et "state of the art” Multipurpose Plant og efterlever derfor som ud-
gangspunkt BAT, hvad angar relevante teknologier og produktions- og rensnings
principper indenfor den farmaceutiske industri. Krav til efterlevelse af GMP og In-
stituttets miljg- og arbejdsmiljgledelsessystem sikrer efterlevelse af BAT mht. sty-
ringssystemer.

Forurening og forureningsbegraensende foranstaltninger

Fabrikkens veesentligste udledninger og pavirkninger af omgivelserne er stgj, spil-
devand der ledes til kloak, fast affald som opbevares inden dgre indtil afhentning
0g en mindre emission af sprit.

Emissioner

Der vil ikke veere biologiske eller kemiske emissioner fra fabrikken. Der vil ikke bli-
ve anvendt organiske oplgsningsmidler bortset fra sma maengder sprit til desinfek-
tion i forbindelse med produktionen. Der vil sdledes vaere en mindre diffus emissi-
on af sprit og varme fra ventilationsanlaeg. Den maksimale emission af sprit er be-
regnet til 0,3 ton pr. ar.

Spildevand

Alt spildevand fra produktionslokaler og laboratorier ledes til kill-anlaeg, hvor der
sker en termisk inaktivering af biologisk materiale og en pH regulering.
Spildevandet vil inden udledning til kloak veere reguleret til en pH veerdi mellem
6,5 0g 9. Det vil hgjst veere 50C varmt og det vil veere fri for smittefarlige stoffer.

Spildevandet indeholder ingen reaktive eller miljgskadelige stoffer. Spildevandet
vil indeholde ikke-faremeerkede uorganiske salte i vandig oplgsning, f.eks. NaCl ,
fosfater og sulfater fra buffere. Desuden udledes inaktiveret bakteriebiomasse og
en lille maengde spormetaller og antibiotika fra veekstmedier, hhv. maksimalt 10
gram pr. ar og 6 gram pr. ar. Derudover vil der blive udledt detergenter og fortyn-
dede syrer og baser.

Den samlede spildevandsmaengde fra MPP fabrikken vil maksimalt veere 2400 m®
pr. ar.

Stgj

Stajbelastningen fra MPP fabrikken overholder bade i dagtimerne og om nat-
ten/weekenden de stgjgraenser, der er fastsat for Instituttet.

Gennemfgrte stgjberegninger viser, at fabriksbygningen fungerer som et stgjveern
overfor naboerne og, at Instituttet ville stgje mere i skel, hvis fabrikken ikke var
blevet etableret.
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Affald
De samlede maksimale affaldsmaengder er som falger:

Affald Maengde/ar Bortskaffelse

Analysekemikalier <10 liter Kemikalieaffald - Kommunekemi
Slam fra kill-anleeg 300-400 kg Kemikalieaffald - kommunekemi
Sgjlemateriale 150 liter Klinisk risikoaffald - forbreending
Klinisk risikoaffald 1000 kg Klinisk risikoaffald - forbreending
Engangsudstyr (en- 37 ton Autoklaveres, hvorefter det bort-
gangsfiltre, slanger, fit- skaffes til forbreending

tings, poser etc.)

Driftsforstyrrelser og uheld

| produktionsprocesserne vil der blive anvendt biologiske agenser, der udggr en
potentiel risiko for mennesker og omgivelser. Biologiske agenser er defineret som
mikroorganismer, herunder genetisk modificerede mikroorganismer, cellekulturer
0g endoparasitter hos mennesker, som er i stand til at fremkalde en infektionssyg-
dom, allergi eller toksisk effekt.

Fabrikkens indeslutningsfaciliteter i BSL 2 ggr, at der ikke kan ske udslip af orga-
nisk aktivt materiale til omgivelserne, selv ikke ved brand, svigt i ventilationsanlaeg
eller fuldsteendig udtemning af fermentorerne i produktionslokalerne.

En mindre brand i produktionsomradet vil ikke kompromittere bygningens inde-
slutningsforanstaltninger. En kraftig brand der kan kompromittere indeslutnings-
foranstaltningerne vil formodentlig inaktivere det biologiske materiale.

Derudover er fglgende foranstaltninger ogsa medvirkende til at begreense fabrik-
kens miljgpavirkninger:

« Kontinuerlig overvagning og regulering af fabrikken via et centralt SCADA
(Supervisory Control and Data Acquisition) system, der genererer alarmer
ved funktionsfejl og driftsforstyrrelser.

» Sikring af indeslutningsforanstaltninger med ngdstrgm og alarmer ved
nedbrud og automatiske nedlukningsprocedurer ved utilstraeekkelige varme-
inaktiverings- eller neutralisationsforlgb.

* Optimering af produktionsprocesser mht. optimering af udbytte, minimering
af rdvareforbrug og fastleeggelse af hensigtsmaessige fremgangsmader.

« Uddannelse og treening af medarbejdere med henblik pa at modvirke
uhensigtsmaessige miljgbelastninger.

« Faste og dokumenterede vedligeholdelsesrutiner og fremgangsmader til
registrering af afvigelser og tilhgrende korrigerende og forebyggende
handlinger.

e Gennemfgrelse af dokumenterede risikovurderinger.

Det anses derfor for usandsynligt, at der kan ske udslip af organisk aktivt materia-
le til omgivelserne.
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Hvis der skulle ske udslip af biologiske agenser vil begraensningen i form af BSL 2
og GMO 1, reducere den skadelige effekt, da disse klasser er karakteriseret ved
en lille risiko for spredning til samfundet og fa miljgskadelige virkninger.
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BAT CHECKLISTE FOR ORGANISKE FINKEMIKALIER

(based on BREF for Organic Fine Chemicals, December  2005)
Beskrivelse af BAT Reference |Relevant Virksomhedens redeggrelse for BAT
Kap. 4 (Ja/Nej) (angiv i gvrigt, hvorfor BAT ikke er relevant)
Forebyggelse og minimering af miljgpavirkninger
Integrering af miljgovervejelser i procesudvikling, 4.1.1,41.2, [Ja 4.1.1 Ved indkgring og validering af de enkelte
herunder strukturerede sikkerhedsvurderinger, procedurer 3-3-264-2-29, produktionsprocesser foretages en optimering mht. udbytte,

til at reducere risici fra handtering og opbevaring af farlige
stoffer samt passende traening af operatarer.

ravareforbrug og fastlaeggelse af hensigtsmaessige
fremgangsmader. 4.1.2 Ved indkab af produktionsudstyr
udarbejdes detaljerede kravspecifikationer, og der
udveelges det udstyr, der bedst honorerer de
preedefinerede modstandskrav til produktionsprocessens
mekaniske, termiske og kemiske pavirkninger. 4.1.6 Alle
produktioner i fabrikken er underlagt internationale GMP
regler, og dermed ogsa krav til gennemfarelse af
risikovurderinger. Rikovurderingerne indeholder bl.a. miljg-
og arbejdsmiljigmaessige forhold og gennemfgres far
etablering af produktioner og ved aendringer der kan
influere pa processer og/eller fabrikkens
indeslutningsforanstaltninger. 4.2.30 Der findes nedskrevne
fremgangsmader for handtering af farlige stoffer og spild.
4.2.29 Alle fabrikkens medarbejdere opleeres i relevante
fremgangsmader ved "laes og forsta" og
sidemandsoplaering.




Design af nye anlaeg, sa emissioner og spild minimeres.

421,423,
4.2.14,
4.2.15,
4.2.21

Ja

4.2.1 Fabrikken er et "state of the art" Multipurpose Plant.
4.2.14 Fabrikken er at betragte som lukket, da den har
indeslutningsforanstaltninger der efterlever krav til risiko-
gruppe 2 (BSL 2, Biosafety Level 2) iht. bekendtggrelse om
biologiske agenser. Alle produktionsprocesser foregar
endvidere i lukkede systemer. Der anvendes i videst mulig
omfang engangsudstyr (disposables), hvilket reducerer
spildevandsmaengden. Ved renggaring af procesudstyr
(CIP/SIP) anvendes ogsa lukkede systemer. 4.2.21 Det er
muligt at separere fabrikkens spildevand i to fraktioner;
processpildevand der ledes til kill-anleeg, og saniteert
spildevand der ledes til kloak.

Hurtig og palidelig identifikation af laekager.

4.2.27

Produktionslokalerne er indrettet saledes, at eventuelle
spild hurtigt vil blive opdaget. Der er frie gulvarealer og
synlige rgrfgringer/slanger og sammenfgjninger imellem de
enkelte anlaeg.

Etablering af passende opbevaringskapacitet til at
tilbageholde eventuelle spild og leekkende stoffer, vand
fra brandslukning og forurenet overfladevand.

4.2.27,
4.2.28

4.2.27 Alle produktionslokaler er indrettet med opkanter og
stgbte forhgjninger i tryksluserne, der kan rumme voluminet
fra den stgrste produktionsbeholder i lokalet. Vand fra evt.
brandbekaempelse vil blive afledt til kill-anleeg i fabrikkens
keelder.




Indeslutning og lukning af alle abninger for at minimere
ukontrollerede emissioner.

4.2.14,
4.2.16

Ja

Hele fabrikken er designet med seerlige indeslutningsfor-
anstaltninger (containment), der skal forhindre udslip af
aktive biologiske stoffer. Indeslutningsforanstaltningerne
efterlever krav til BSL 2 og genmodificerede organismer
(GMO) i genteknologi klasse 1 (GMO 1) iht. bekendtggrelse
om genteknologi. Fabrikkens indeslutningsforanstaltninger
til BSL 2 indebzerer bl.a., at der er etableret HEPA-filtre pa
luftindtag og luftafkast, at der er kontinuerligt overvaget
undertryk i produktionslokalerne og at der foretages en
termisk inaktivering af alt aktivt biologisk materiale i hhv.
spildevand og fast affald. Spildevand varmebehandles i kill-
anleeg og affald varmebehandles i dekontaminerings-
autoklave.

Alle fabrikkens indeslutningsforanstaltninger er sikret med
ngdstrgm og alarmer ved nedbrud. Ventilationsanlaegget er
tilkoblet ngdstramsanleeg som automatisk kobles til, i
tilfeelde af stramsvigt. Kill-anlaeg er sikret mod udslip til
kloak med afspaerringsventiler, der lukker automatisk i
tilfeelde af spaendingsudfald og utilstreekkeligt kill-forlgb.

Tarring i lukkede kredslgb, inkl. kondensatorer til
genanvendelse af oplgsningsmidler.

4.2.14

Nej

Der foregdr ingen tarreprocesser.

Recirkulering af procesdamp.

4.2.14

Nej

Der foregar ingen processer, hvor recirkulering af
procesdampe vil veere relevant.

Stad inaktivering i stedet for kontinuerlig inaktivering.

4.2.17

(Ja)

Der foregar pt. ikke inertisering. Fremtidige CMO arbejder
vil evt. kreeve inertisering. Denne inertisering vil i sa fald
veere stgdvis.

Optimering af layout af kondensatorer for at minimere
luftudledninger fra destillation.

4.2.20

Nej

Der destilleres kun pa vand til fremstilling af farmaceutiske
vandkvaliteter. Det vil derfor ikke veere luftudledninger fra
destillation.




Undgéa moderlud eller oparbejdning af moderlud vha. 4.2.24 Ja Der anvendes forskellige membranfiltreringer (Cross Flow

alternative separationsteknikker. Filtrering) til oparbejdning af produkter.

Vandfri vakuumfrembringelse. 4.2.5,4.2.6, |Nej Der frembringes ikke vakuum i forbindelse med fabrikkens

4.2.7 produktionsprocesser eller forsyningsanleeg.

Indirekte kaling. 4.2.9 Ja Alle fabrikkens kgleanlaeg anvender indirekte kaling.
Kglemedier er enten vand eller glycol, der kgles vha.
tarkalere.

Forrensning far rensning og vask af udstyr. 4.2.12 Nej Det er ikke relevant at nedbringe indholdet af organisk
materiale i spildevandet, da alt spildevand fra produktionen
skal afledes til kill-anleeg.

Styring og behandling af affaldsstramme
Etablering af arlige massebalancer for VOC, TOC, COD, [4.3.1.4, Nej Der er ikke etableret arlige massebalancer da de
AOX og EOX og tungmetaller. 4.3.1.5, maksimale maengder af VOC og tungmetaller er kendte og
43.16 meget begraensede. Alle fabrikkens produktionsprocesser
er velkarakteriserede og forbrugstal, batchvoluminer og
spildstramme er kendt i detaljer.

Monitering af emissioner til luften. 43138 Nej Der moniteres ikke, da der kun er en mindre diffus emission
af ethanol og varme fra ventilationsanleeg.

Genbrug af organiske oplgsningsmidler. 4.3.4,4.3.3, |Ngj De anvendte maengder er for sma og anvendes ikke i

4.3.5.7 produktionsprocesserne. Krav til renhed iht. cGMP vil ikke
tillade genbrug.

Valg af VOC genanvendelses- og reduktion. 4.3.5.6, Nej Ikke relevant jf. ovenstaende.

4.3.5.11,
4.3.5.14,
4.3.5.17,
4.3.5.18

Genvinding og reduktion af NO,. 4.3.5.7, Nej Der er ingen NO, emission fra fabrikken.

4.3.5.19,

4.35.1




Genvinding og reduktion af HCI, Cl,, HBr, NH3, SO, , 0og [4.3.5.2, Nej Der er ingen emission af de pageeldende stoffer fra
cyanider. 43.5.3, fabrikken.
4.35.4,
4.35.5,
4.35.7,
4.3.5.20,
4.35.21,
4.3.6.2
Rensning for partikler. 4.3.55 Ja Fabrikken er forsynet med HEPA-filtre pa luftindtag og
afkast, der har en effektivitet/total tilbageholdelse pa 99,995
% ved den mest kritiske partikelstarrelse.
Adskillelse og forbehandling af klorholdigt spildevand. 4.3.2.5, Nej Ikke relevant, spildevandet indeholder relativt sma
4.3.2.10 maengder klorider fra oplgste salte.
Genvinding af oplgsningsmidler, tungmetaller og 4.3.5.7, Nej Indholdet af oplgsningsmidler og spormetaller i
klorholdige stoffer fra spildevandsstramme. 4.3.7.18, spildevandet er meget begreenset, hvorfor genvinding ikke
4.3.7.19, vil veere aktuel. Den maksimale koncentration af
4.3.7.20, spormetaller i veekstmedier vil veere 0,03 ppm, svarende til
4.3.7.22 °
ca. 10 gram pr. ar.
Biologisk spildevandsbehandling. 4.3.2.6, Nej Ikke relevant. Spildevandet ideholder ikke stoffer i
4.3.7.5, koncentrationer der er toxiske for vandmiljget. Spildevandet
4.3.7.9, indeholder inaktiveret organisk materiale. Den optimale
jg'g'ig' behandling af det organiske indhold vil veere et biologisk
T rensningsleeg, sdsom Lynetten.
Monitering af den samlede udledning. 4.3.1.8 Det er ikke relevant at monitere emissioner, jf.
ovenstaende.
Miligledelse
Implementering af et miljgledelsessystem, som passer til (4 Ja Instituttet har et certificerbart miljg- og

virksomhedens struktur, organisation og stgrrelse.

arbejdsmiljgledelsessystem.




BAT CHECKLISTE FOR SPILDEVANDS- OG
LUFTRENSNING OG DERTIL HORENDE
STYRINGSSYSTEMER

Beskrivelse af BAT Reference [Relevant Virksomhedens redeggrelse for BAT
Kap. 2/3 (Ja/Nej) (angiv i gvrigt, hvorfor BAT ikke er relevant)

Ledelse

Det er en forudsaetning for en god, miljgmeessig praestation, at der

findes et Miljgledelsessystem (Environmental Management

System, EMS). | den afsluttende analyse vil den rette og

konsekvente indfgrelse af et anerkendt EMS lede til den

miljgmeessigt optimale drift af et kemisk industrianleeg og saledes

medvirke til opnaelse af BAT. P& denne preemis er det BAT at

indfgre og opretholde et EMS, som kan omfatte:

iveerkseettelse af et gennemsigtigt hierarki af personaleansvar, Ja SSI har et miljgledelsessystem hvor lederen af Miljg og

hvor de ansvarlige personer refererer direkte til topledelsen sikkerhedsafdelingen (AMS) er ledelsens repraesentant i
miljgledelsessystemet. | milig og arbejdsmiljgspargsmal
referer lederen af AMS direkte til den administrerende
direktgr.

udarbejdelse og offentliggarelse af et arligt miljgregnskab Ja Udarbejdes arligt og kontrolleres af MCR.

opstilling af interne (anleegs- eller firmaspecifikke) miljgmal,[2.2.2.2 Ja Kan leeses i miljgberetningen. Der seettes normalt mal for

jeevnlig revurdering af disse og offentligggrelse af dem i nedbringelse af energi og vandforbrug samt bedre

arsregnskabet affaldssortering. Tillige stilles der ofte mal for substitution
af farlige kemikalier.

afholdelse af regelmaessige audits for at sikre overholdelse af Ja Miljg og sikkerhedsafdelingen udfarer interne miljgaudits i

EMS's principper hele organisationen.

regelmaessig overvagning af den miljgmeessige preestation og af Ja Hvert ar granskes SSI's miljgpraestation for at udarbejde

fremskridtene hen imod opfyldelse af EMS-politikken

miljgberetning og for at se om miljgmalene er naet.
Resultaterne fremlaegges i redeggrelsen og i rapporten
der danner grundlag for ledelsens gennemgang af
systemet.




udfgrelse af lgbende risikovurderinger med henblik pd at
identificere mulige risici

2231

Ja

Alle produktioner i fabrikken er underlagt internationale
GMP regler, og dermed ogsa krav til gennemfarelse af
risikovurderinger. Rikovurderingerne indeholder bl.a. milja-
og arbejdsmiljgmaessige forhold og gennemfares far
etablering af produktioner og ved aendringer der kan
influere pa processer og/eller fabrikkens indeslutnings-
foranstaltninger.

gennemfgrelse af lgbende benchmarking og kritisk revurdering af
processerne (produktion og affaldsbehandling) med hensyn til
vand- og energiforbrug, affaldsfrembringelse og virkninger pa
andre miljgmedier

2.2.3.2

Delvist

Selve produktionsprocesserne revurderes kun i
forbindelse med revurdering af miljggodkendelser.
Processerne er underlagt GMP og er saerdeles vanskelige
at aendre, da reglerne vedr. produktion af registrerede
leegemidler betyder, at alle sendringer, som kan bergre
selve produktet skal granskes af Leegemiddelstyrelsen,
som skal bedgmme om aendringen medfarer, at der skal
ske fornyet ansggning om godkendelse. Tekniske
processer revurderes langt oftere og der sker en Igbende
granskning af ventilationssystemer mv. mhp.
energioptimering. Affaldshandtering overvages lgbende af
eksterne konsulentfirmaer som lgbende radgiver SSI om
optimal handtering og sortering af affald. Der udfgres
desuden interne affaldsaudits.

iveerkseettelse af et relevant uddannelsesprogram for personalet
og instruktioner for entreprengrer, der arbejder pa anlaegget, med
emnerne Sundhed, Sikkerhed og Miljg (Health, Safety and
Environment, HSE)

2.2.4.2

Ja

MPP fabrikkens medarbejdere oplaeres i relevante
fremgangsmader ved "lees og forsta” og
sidemandsoplaering. Eksterne entreprengrer og
handvaerkere informeres om sikkerhedsforhold pa
Instituttet inden arbejde pabegyndes. Eksterne der skal
ind i potentielt smittefarlige omrader pa instituttet, vil blive
vaccineret, inden der kan opnéas adgang til omraderne og
de vil altid blive fulgt af erfarne teknikere fra fabrikken.




indfarelse af gode vedligeholdelsesrutiner.

Ja

Alle vedligeholdelsesopgaver registreres i SAP i PM-
modulet, hvilket sikrer dokumenteret udbedring og
opfalgning pa vedligeholdelsesarbejder og fejlramt udstyr.
Der er udarbejdet instruktioner for vedligehold af de
enkelte anleeg og arbejdet udfagres af teknikere, der er
uddannet til den enkelte vedligeholdelsesopgave.

Iveerkseette et spildevands- og luftforureningsstyrin

gssystem

kortlaegning og beskrivelser af anleeg og stramme

2.2.1.3

Ja

Ved leegemiddelfremstilling kendes alle de stoffer der
anvendes undervejs i processen ned til mindste maengde.
Der er ogsa fuldsteendigt kendskab til hvilke stoffer, der
efterfglgende indga i produktet og hvilke der udledes til
kloak. Kgbenhavns Kommune er pt. ved at udarbejde
spildevandstilladelse til SSI. | den forbindelse sker der en
formaliseret kortleegning af spildevandet. Luftemissioner
blev kortlagt i fobindelse med seneste revurdering af
generel miliggodkendelse

kontrol og identifikation af de vigtigste emissionskilder til hvert
medium og oplistning af dem i reekkefglge efter deres
forureningsbelastning

Ja

Stajkilder er kortlagt og listet efter forureningsbelastning,
disse lister kan laeses i SSI stgjrapport. Luftforureningen
fra MPP bestar udelukkende af begraensede og diffuse
maengder sprit. Der vil derfor ikke kunne udpeges kilder til
emission af luftforurening som veerende mere
forurenende end andre. Der er kun to betydende kilder til
spildvandsforurening fra MPP. Den ene er udledning fra
selve produktionen og den anden er udledning fra vask og
klarggring af udstyr.

undersggelse og identifikation af relevante vandforbrugende
processer og oplistning af dem i reekkefglge efter deres

vandforbrug

Ja

Alle fabrikkens vandforbrugende processer kendes.
Vandforbrug pr. batch for de enkelte produktioner kendes.
Der er ikke foretaget oplistning efter forbrug.




kulegravning af muligheder for forbedring med fokus pé Ja Der sker en systematisk granskning og nedbringelse af

strammene med de hgjeste koncentrationer og belastninger, miljgbelastning af tre parametre i MPP. Der er dels stgj,

deres risikopotentiale og deres indvirkning pa recipienten hvor reducerende tiltag prioriteres efter mest belastende
stgjkilde, derudover sker der ogsa en systematisk
granskning af energiforbrugene kilder og en deraf
falgende prioriteret reduktion af energiforbruget, endelig
sker der pa overordnet plan en substitutionsindsats for at
udfase de farligste kemikalier. De stoffer der indgar i
selve leegemiddelproduktion kan dog kun vanskeligt
&ndres.

fastseettelse af, hvilke miljgmaessige foranstaltninger der vil veere Ja | udveelgelsen af de omrader, hvor der er valgt at lave

de mest effektive, idet der ses p& de mulige samlede reduktioner, miljgforbedringer (se ovenfor) er de naevnte kriterier

den samlede ligeveegt af virkninger pa tveers af medierne, teknisk, blevet anvendt. (gkonomi, teknik, virkning osv.)

organisatorisk og gkonomisk feasibility osv.

bestemme miljgpavirkningen og virkning pa Ja Der udfgres altid miljgvurderinger ved igangsaetning af

behandlingsfaciliteterne, nar der planleegges nye aktiviteter eller nye aktiviteter.

endringer i de eksisterende aktiviteter

gennemfgre emissionsreduktion ved kilden Ja Der arbejdes pa at reducere anvendelsen af sprit sa
emissionerne til omgivelserne reduceres.

sammenkaede produktionsdata med data for Ja Ved udarbejdelse af den arlige miljgberetning og

emissionsbelastninger for at sammenligne de eksisterende og de afrapportering til MCR udtraekkes forbrugsdata fra SAP.

beregnede udledninger Derudover anmvendes forbrugsdata ved beregning af
emissioner til spildevand og til luften.

behandle forurenede affaldsstreamme ved kilden frem for Ja MPP sorterer affald i folgende fraktioner: pap, papir og

spredning og efterfglgende central rensning, med mindre der er
gode grunde til at ggre det modsatte

glas til genanvendelse, engangsudstyr og klinisk
risikoaffald til forbreending og brugte fermentorer og andet
produktionsudstyr til skrot. Batterier og kemikalier sendes
til specialbehandling pA Kommunekemi. Alle
spildevandsstramme skal behandles centralt i kill-anlaeg.




bruge kvalitetsstyringsmetoder til at vurdere rensningen og/eller|2.2.2.6 Ja Produktionen foregar iht. internationale GMP regler. Ved

produktionsprocesserne og/eller forhindre dem i at komme ud af batchgennemgange granskes batchdokumentationen i

kontrol forhold til fastsatte specifikationer og det vurderes om der
er behov for at gennemfgre korrigerende og/eller
forebyggende handlinger.

anvende gode fabrikationsmetoder (Good Manufacturing Practice, Ja Alle renggringsprocesser i forbindelse med fabrikkens

GMP) ved renggring af udstyr for at reducere emissioner til vand produktioner foregar iht. GMP regulerede

og til luft fremgangsmader. Alle fabrikkens produktioner er
underlagt GMP regler.

iveerkseette foranstaltninger/procedurer for at sikre rettidig Ja | forbindelse med alle GMP regulerede anlaeg pa

opdagelse af en afvigelse, som kan fa indflydelse pa efterfalgende Instituttet findes der et system til handtering af afvigelser.

rensningsfaciliteter for sdledes at undga en forstyrrelse af disse Dette system sikrer gennemfarelse af korrigerende og

faciliteter forebyggende handlinger.

installere et effektivt centralt advarselssystem, som vil advare alle Ja MPP fabrikken overvages via Instituttets centrale SCADA

bergrte om fejl og funktionsfejl (supervisory control and data acquisition) system, der
overvager og indsamler data fra de anleeg der er
underlagt GMP regler. Systemet genererer alarmer ved
funktionsfejl eller driftsforstyrrelser, hvilket gar det muligt
at iveerkseette afhjeelpende, korrigerende og
forebyggende handlinger. Alarmer fra SCADA gar til
dggnbemandet driftsvagt. Alarmer vil vaere synlige i
produktionslokalerne, sa der kan tages direkte aktion i
form af en afhjeelpende handling. Ved kritiske alarmer
udenfor normal arbejdstid har en SCADA driftsvagt
mulighed for at tage kontakt til driftspersonalet.

ivaerkseette et overvagningsprogram ved alle behandlingsfaciliteter Ja Alle fabrikkens indeslutningsforanstaltninger er overvaget

for at kontrollere, at de fungerer korrekt

via Instituttets SCADA system, jf. ovenstaende.




ivaerkseette strategier for handtering af vand fra brandbekeempelse
og af overlgbsvand

2241

Ja

Alt vand fra brandbekaempelse i fabrikken vil som
udgangspunkt Igbe til kill-anlaeg i fabrikkens kaelder.
Fabrikkens biologiske agenser eller kemiske stoffer vil
altid veere opbevaret i lukkede beholdere i stal eller kraftig
plast. Vand fra brandbekaempelse vil derfor formodentlig
ikke medfare spredning af hverken kemisk eller biologisk
art.

udarbejde en indsatsplan for forureningsulykker

2242

Ja

Der findes indsatsplaner for miljguheld i form af
nedskrevne fremgangsmader for handtering af spild.
Fabrikkens medarbejdere er blevet opleert i relevante
fremgangsmader.

allokere omkostningerne til spildevands- og luftrensning i
forbindelse med produktionen.

Ja

Omkostninger til filtertest, filterskift, tamning og drift af
killanleeg betales af MPP fabrikkens eget costcenter.

Procesintegrerede forholdsregler til minimering af

produktionsprocessernes miljgpavirkning.

bruge procesintegrerede forholdsregler frem for “"end-of-pipe"-
teknikker, nar der er en valgmulighed

3.3.1

Ja

| det omfang det er muligt planleegges produktionen, sa
der ikke anvendes miljgskadelige stoffer. Af
produktionsmaessige hensyn er der valgt en del
engangsudstyr, som betyder at der produceres en del fast
affald i MPP. Til gengeeld anvendes, der ikke sa meget
vand og energi til oprensning af flergangsudstyr.

vurdere eksisterende produktionsanleeg med hensyn il
muligheder for at modernisere procesintegrerede foranstaltninger
og iveerkseette dem, nar det er praktisk muligt eller senest nar
anlaegget undergar stgrre forandringer.

3.3.1.2,
3.3.1.1,
3.3.1.3,
3.3.1.4,
3.3.1.5

Ja

De anleeg der sgges om godkendelse til er helt nye og
alle milijgaspekter er saledes undersggt, men
produktionsprocesserne vil jeevnligt blive undersggt og,
hvis der viser sig, at der sker teknologiske fremskridt
indenfor fermentering vil SSI selvfalgelig undersgge om
de nye teknikker kan bringes i anvendelse.

System til spildevandsopssamling

Et tilfredsstillende system til spildevandsopsamling spiller en
vaesentlig rolle for en effektiv spildevandsreduktion og/eller -
rensning. Det leder spildevandsstrgmmene til deres respektive
behandlingsfaciliteter og forhindrer blanding af forurenet og
uforurenet spildevand.




adskille procesvand fra uforurenet regnvand og andet uforurenet Ja Alt procesvand er adskilt fra andet aflgbsvand.

aflabsvand. Hvis der i et eksisterende anlseg endnu ikke findes Procesvand ledes til kill-anleeg via lukkede ragrsystemer.

vandadskillelse, kan dette realiseres — i det mindste delvist — nar

stgrre forandringer gennemfgres pa anleegget

adskille procesvand efter dets forureningsbelastning Nej Ikke relevant da alt spildevand fra produktionen skal
afledes til kill-anlaeg.

bygge tag over arealer med potentiel forurening, hvor det er muligt Nej Der er ingen arealer med potentiel forurening.

indrette separat afledning fra arealer med forureningsrisiko,|3.3.4.4 Nej Ikke relevant jf. ovenstaende

inklusive en sump til opfangning af leekage- eller overlgbstab

bruge overjordiske aflgbsledninger til procesvand pa Nej Procesvand ledes kun fra produktionslokaler til kill-anlaeg

industrianleeggets omrdde mellem det sted, hvor spildevand placeret i bygningens keelder.

frembringes, og det, hvor det renses. Hvis de klimatiske forhold

ikke tillader overjordiske aflgbsledninger (temperaturer veesentligt

under 0 C), er systemer i tilgeengelige underjordiske ledni nger en

passende erstatning. Mange kemiske industrianleeg er stadig

forsynet med underjordiske kloakledninger, og det er normalt ikke

muligt at anleegge nye aflgbssystemer med det samme, men

arbejdet kan udfgres i etaper, nar der planleegges starre

eendringer af produktionsanleeg eller aflabssystemet.

indrette opsamlingskapacitet til brug i uheldssituationer og til{3.3.3 Ja Rummet hvor kill-anlaegget er placeret kan rumme det

brandbekaempelsesvand i lyset af en risikovurdering. dobbelte indhold af det maksimale tankvolumin (ca. 20
m3).

Spildevandsrensning

central slutrensning i et biologisk spildevandsrensningsanlaeg pa Nej Der gennemfares ikke biologisk rensning.

anleegsomradet

central slutrensning i et kommunalt spildevandsrensningsanleeg Ja Alt spildevand fra fabrikken afledes til kommunalt
renshingsanlaeg.

central slutrensning af uorgansisk spildevand i et kemisk- Nej Der afledes ikke veesentlige maengder uorganisk

mekansik spildevandsrensningsanleeg spildevand

decentral rensning Nej Ikke relevant for meengden og typen af spildevand.

Bortskaffelse af slam til godkendt virksomhed eller ved behandling Ja Der bortskaffes slam fra tank i kill-anlaeg en gang arligt.

pa anlaagsomradet

Slammet bortskaffes til destruktion pA Kommunekemi.




Adskillelse af spildevand med tungmetaller i s& stor udstraekning Nej Meaengden af spormetaller i spildevandet er maksimalt 10

som muligt gram pr. ar, svarende til en maksimal koncentration pa
0,03 ppm i de pagaeldende vaekstmedier. Det vil ikke
veere muligt at adskille spildevandet, da indholdet af
spormetaller primeert stammer fra de veekstmedier der
anvendes ved fermentering.

Undgaelse af tilfarsel af stoffer, som er vanskelige at behandle Nej Der tilfgres sma maengder antibiotika til visse

eller direkte haemmende for den biologiske proces, til vaekstmedier. Dette er ngdvendigt ifht. at sikre selektiv

spildevandsbehandlingsanlaegget (fx TOC og toksiske stoffer) veekst. Maengden vil maksimalt veere 6 gram pr. ar,
svarende til en koncentration pd max. 0,02 ppm.

Nedbrydeligt spildevand kan gennemga en biologisk forrensning Nej Der er ikke behov for at aflaste det centrale

for at aflaste det centrale spildevandsbehandlingsanleeg (fx spildevandsrensningsanlaeg.

forskellige  anaerobe  processer) eller gennemga en

nitrifikation/denitrifikation.

For regnvand er det BAT at:

rorfgre uforurenet regnvand direkte til en recipient uden om Nej Instituttets omrade er faelleskloakeret, hvorfor regnvand

spildevandssystemet blot afledes til kloak og videre til Lynettens Renseanlaeg.

behandle regnvand fra forurenede omrader fgr udledning til|3.3.4.1.1, Nej Der er ingen forurenede omrader ved fabrikken.

recipient. 3.3.4.4.1,

3.3.4.4.2

Relevante rensningsfaciliteter: sandfang, opsamlingsbassin, Nej Ikke relevant da SSI ikke adskiller regnvand fra

sedimentationsbassin, sandfilter processpildevand

Fjernelse af olie og/eller kulbrinter ved separation med cyklon, Nej Der vil ikke forekomme olie eller kulbrinter i regnvand fra

mikrofiltrering etc. ved store maengder af fri olie eller kulbrinter. | fabrikkens vandaflednings-omrade.

andre tilfeelde kan der anvendes olieudskillere med parallelle

plader eller bglgeplader.

Fjernelse af suspenderede stoffer ved sedimentation, luftflotation, Nej Der fjernes regelmaessigt slam fra SSI's kloaksystem.

mekanisk filtrering, mikrofiltrering eller ultrafiltrering alt efter Slammet behandles i Lynetten. Der fiernes ogsa slam fra

rensningsbehovet for den pagaeldende vandstrgm MPP's kill-anleeg. Dette slam har en lav pH og sendes
derfor til Kommunkemi

Forebyggelse af lugt- og stgjgener ved overdaekning eller Nej Ikke relevant. Der er ingen lugt- eller stgjgener fra udstyr.

indelukning af udstyr




Genvinding af tungmetaller i spildevandet i videst muligt omfang
(fx ved bundfeeldning, sedimentation, luftflotation, filtrering,
mikrofiltrering eller ultrafiltrering, krystallisation eller ionbytning,
nanofiltrering eller omvendt osmose)

Nej

Der er ikke fundet tungmetaller i SSI's spildevand (sidst
analyseret i 2006). Indholdet af spormetaller i
spildevandet fra MPP er for lavt til, at genvinding vil veere
relevant.

Fjernelse af uorganiske salte og/eller syrer ved fordampning,
ionbytning, omvendt osmose eller biologisk sulfatfjernelse

Nej

Fabrikkens produktionskapacitet er relativt lille.
Meengderne af uorganiske salte og syrer er derfor
tilsvarende sma og uden skadelig indvirkning pa det
kommunale rensningsanleeg.

Spildevandsslam

Nar spildevandsslam behandles pa virksomhedens omrade, er det
BAT at anvende en eller flere af fglgende muligheder:

Nej

Der behandles ikke slam pa virksomhedens omrade.

Anvendelse af slamfortykkelsesoperationer

Slamstabilisering

Slamkonditionering

Slamafvandingsteknikker

Tgrreoperationer

Termisk slamoxidation

Deponering af slam pa anleegsomradet

Luftforurening

Systemer til opsamling af luftforurening installeres for at lede
gasformige emissioner til behandlingssystemer. De bestar af
indeslutning af emissionskilden, aftraek og rar.

minimere luftens flowhastighed til kontrolenheden ved at indeslutte
emissionskilden i sa vid udstraekning som praktisk muligt

Kilderne til luftforurening adskilles i:

lavtemperaturkilder sasom produktionsprocesser, handtering af
kemikalier, oparbejdning af produkter

hgjtemperaturkilder sdsom  forbreendingsprocesser, hvilket
omfatter faciliteter som kedler, kraftanleeg,
procesforbreendingsanleeg og  termiske  og katalytiske
oxidationsanlaeg.

Nej

Der er ingen hgjtemperaturkilder.

Lavtemperaturkilder




fierne stgv/partikler fra luftstramme, enten som slutbehandling
eller som forbehandling for at beskytte efterfglgende anleegsdele,
under anvendelse af materialegenvinding overalt, hvor det er
praktisk muligt. Behandlingsteknikkernes energi- og vandforbrug
ma tages i betragtning. Relevante behandlingsteknikker er:

3.5.3

forbehandlingsteknikker med mulighed for genvinding:

Nej

0 separator

o cyklon

o tagefilter

slutbehandlingsteknikker:

Nej

o vadscrubber

o elektrofilter

o posefilter

o forskellige hgjeffektive filtre

Ja

Fabrikken er forsynet med HEPA-filtre p& luftindtag og
afkast, der har en effektivitet/total tilbageholdelse pa
99,995 % ved den mest kritiske partikelstarrelse.

Det er BAT at fijerne VOC fra luftstramme

Valg 1: Teknikker til genindvinding af VOC f.eks. Vask i
vadscrubber, kondensation, membranseperation, adsorption eller
kombinationer heraf

3.51,35.2

Nej

De anvendte maengder af VOC er for sma og anvendes
ikke i produktionsprocesserne, men til desinfektion.

Valg 2: Rensningsteknikker med praeference for
lavenergiteknikker

Nej

Valg 3: Forbraendingsteknikker - termisk eller katalytisk

Nej

Hajtemperaturkilder

Forurenende stoffer, der skal begreenses i den luft, der udledes fra
hgjtemperaturprocesser (forbreendingsgasser), er stgv (partikler),
halogenforbindelser, kulmonoxider, svovloxider, NO, og muligvis
dioxiner.

Nej

Der er ingen hgjtemperaturprocesser.




Det er BAT at fjerne stgv/partikler ved hjeelp af en af falgende:

o elektrofilter

o posefilter (efter varmeveksler ved 120-150 )

o katalytisk filter (samme betingelser som posefilter)

o0 vadskrubning.

Det er BAT at genvinde HCI, HF og SO2

Det er BAT at indfare SCR i stedet for SNCR for fiernelse af NOx

Parameter Emissionsniveau
[mg/Nm3] (¥ timesgennemsnit, reference-oxygenindhol d 3 %)

Stgv <5-15




HCI <10

HE <1

S0, <40-150 (lave veerdier for gasformigt braendsel, hgje veerdier
for flydende braendsel)

NO, (gaskogere /-varmere) 20-150 (hgjere veerdi for sma anleeg,
der anvender SNCR)

NO, (veeskekogere /-varmere) 55-300 (hgjere veerdi for sma
anleeg, der anvender SNCR)

NH; (NH3-udslip med SCR) < 5 (veerdi for nye katalysatorer, men
hgjere NH3 emissioner forekommer, efterhdnden som
katalysatoren aeldes)

Dioxiner 0,1 ng/Nm3 TEQ




ALECYIA

Notat NT001

Sag Statens Serum Institut Projektnr.. 016214
Projekt Ekstern stgj Dato 2010-12-21
Emne Ekstern stgj Initialer CAWE
Baggrund

Dette notat beskriver supplerende beregning af ekstern stgj fra Statens Serum
Institut (SSI), for et scenarie, hvor bygning 96 og de tilhgrende stgjkilder fjer-
nes. Beregningen, der er udfgrt i kvalitet - “Orienterende stgjmaling”, er baseret
pa “Miljsmaling — ekstern st@j” rapport, dateret 2010-10-21, hvilken der henvi-
ses til.

Stojkrav

I henhold til SSI's miljggodkendelse er fglgende stgjkrav gaeldende.

Bereg- Adresse Stgjkrav
ningspunkt [dB(A)]

BPO1 Boligomrade mod @st 50/45/40
BPO2 Faste Batteri 50/45/40
BPO3 Centeromrade mod syd 50/45/40
BPO4 Centeromrade mod pst 55/45/40
BPOS Faste Batteri ved Artillerivej 50/45/40

Tabel 1: Stgjkrav i henhold til miljggodkendelse.

Beregningsforudsaetninger

Beregningerne er udfgrt i SoundPLAN v. 7 i henhold til Miljgstyrelsens vejledning
nr. 5/1993 - Beregning af ekstern stgj fra virksomheder. Til beregningen er
anvendt samme model som i den oprindelige beregning, blot med bygning 96
samt de tilhgrende stgjkilder fijernet. Alle andre forudseetninger er som i den
tidligere beregning.
ALECIA A/S

Felgende stgjkilder er fjernet. Teknikerbyen 34
2830 Virum

Denmark

TIf.: +45 88 19 10 00

Fax: +45 88 19 10 01

CVR nr. 22 27 89 16
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ALECYI,

Stajkilde Kildestyrke Dritstid
Lwa [dB re 1 pW]
096-VE-U-304-51A 58 Dggndrift
096-VE-U-303-51A 55 Dggndrift
096-VE-U-301-52, 305-51, 305-02 68 Dggndrift
096-VE-U-303-51B 62 Dggndrift
096-Nyt afkast 69 Dggndrift

Tabel 2: Stgjkilder pa bygning 96 der er fjernet i beregningen.

Udvidet usikkerhed

I nedenstdende tabel 3 ses den beregnede udvidede usikkerhed, der er beregnet

i henhold til orientering nr. 36 fra referencelaboratoriet.

Resulterende udvidede usikkerhed &| Dagperiode | Aftenperiode | Natperiode
[dB] [dB] [dB]
Beregningspunkt BPO1 2,2 3,1 2,9
Beregningspunkt BP02 2,6 2,7 2,7
Beregningspunkt BP03 2,0 1,9 1,8
Beregningspunkt BP04 2,8 1,9 1,8
Beregningspunkt BPO5 2,4 2,6 2,6

Tabel 3: Den beregnede resulterende udvidede usikkerhed i udvalgte beregningspunkter.

Beregninger

I nedenstdende tabel 4 ses, for dag-, aften- og natperioden, de beregnede stgj-
niveauer for de fem beregningspunkter med og uden bygning 96 inkl. de tilhg-
rende stgjkilder fjernet. Dette er sammenlignet med graensevaerdierne.

Punkt Beregnet samlet stgjniveau, | Beregnet samlet stgjniveau, | Greenseveaerdi hverdage
Laeq, Uden bygning 96. Laeq, med bygning 96. dag/aften/nat
dag/aften/nat dag/aften/nat
BPO1 49/45/45 47/39/41 50/45/40
BP0O2 43/41/41 43/41/41 50/45/40
BPO3 44/40/41 44/40/41 50/45/40
BP04 49/40/41 49/40/41 55/45/40
BPO5 38/34/34 38/34/34 50/45/40

Tabel 4: beregnet stgjniveau for dag-, aften- og natperioden med og uden bygning 96.
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Af tabel 4 ses det, at det beregnede stgjniveau i beregningspunkt BPO1 for nat-
perioden uden bygning 96, signifikant overskrider gaeldende greensevaerdi. End-
videre er stgjbidraget for dag- og aftenperioden forgget med hhv. 2 dB og 6 dB i
forhold til den oprindelige beregning. Dette skyldes primaert, at stgjbidraget fra
083 - kelecontainer, bliver forgget, da den skaermende virkning fra bygning 96,
mellem kglecontaineren og beregningspunkt BPO1, fjernes. Stgjen i alle andre
beregningspunkter er uaendrede i forhold til den oprindelige beregning.

Konklusion

Beregning af stgj fra Statens Serum Institut med scenarie hvor bygning 96 og
de tilhgrende stgjkilder fjernes, viser at stgjbidraget i beregningspunkt BPO1
signifikant overskrider gaeldende stgjkrav for natperioden. Dette skyldes pri-
maert, at stgjbidraget fra 083-kglecontainer ikke lzengere skaermes af bygning
96.

ALECTIA A/S

Christoffer Andreas Weitze
Virum

Direkte tif. 27618534
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Bilag B: Oversigt over vilkar med begrundelse for evt. eendringer

Vilkar Rele- Bemaerkninger til eksisteren-
Miljiggodkendelse af kighostevac- | vant de vilkar
cineproduktion af 18. december ja/lngj
2006
Indretning og drift
1. Driften af produktionen af kigho- | Ja Vilkaret overfares til ny godken-
stevaccine ma ikke give anledning delse dog &ndres ordlyden, idet
til en overskridelse af de eksiste- kighostevaccine erstattes af
rende vilkar, der er geeldende og biologiske laegemidler eller bio-
fastsat i miljggodkendelse af 22. logiske leegemiddelstoffer. Sam-
oktober 1998 og efterfglgendes tidig opdateres vilkaret ifht. den
vilkarsaendring af 10. december geeldende revurdering af miljg-
1998. godkendelse fra 2008.
2. Statens Serum Institut skal sende | Nej Foraeldet ifht. neerveerende pro-
oplysninger om, hvilken dato pro- duktioner
duktionen af kighostevaccine pabe-
gyndes.
3. Der ma kun handteres biologiske | Ja Vilkaret overfgres til ny godken-
agenser til og med klasse 2. delse, dog eendres ordlyden,
idet kighostevaccine erstattes af
biologiske leegemidler eller bio-
logiske leegemiddelstoffer.
4. 1 de omrader, hvor der fremstilles | Ja Vilkaret overfares til ny godken-
kighostevaccine, skal gulvet indret- delse, dog &ndres ordlyden,
tes séledes, at det kan opsamle idet kighostevaccine erstattes af
meengden af den stgrste beholder, biologiske leegemidler eller bio-
der indeholder kighostevaccine, logiske leegemiddelstoffer.
saledes at det sikres, at der ikke
sker udslip til omgivelserne i tilfaelde
af leekage af en beholder med kig-
hostevaccine.
5. I rummet hvor killanlaegget er Ja Vilkaret overfares til ny godken-
placeret, skal gulvet indrettes sale- delse, dog eendres ordlyden,
des, at det kan opsamle maengden idet kighostevaccine erstattes af
af den stgrste tank med dekontami- biologiske laegemidler eller bio-
neret vaeske, saledes at der ikke logiske leegemiddelstoffer.
sker udslip til omgivelserne af kig-
hostevaccine i tilfeelde af leekage af
killanleegget.
Stgj
6. Statens Serum Institut skal se- Nej Bortfalder idet stgjvilkar er om-

nest 6 maneder efter at den nye
bygning indeholdende kighostevac-
cineproduktion er taget i fuld drift,
fremsende dokumentation for at de
eksisterende stgjvilkar i miljggod-
kendelse af 22. oktober 1998 og
efterfalgende vilkarsaendring i den-
ne godkendelse bliver overholdt.

fattet af revurdering af miljg-
godkendelse af 17. december
2008
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Vilkar

Miljggodkendelse af kighostevac-
cineproduktion af 18. december
2006

Rele-
vant
ja/ngj

Bemaerkninger til eksisteren-
de vilkar

Dokumentationen skal udfares af et
af DANAK akkrediteret laboratorium
eller af Miljgstyrelsen godkendt
laboratorium.

7. Tilsynsmyndigheden kan efter-
felgende, dog hgjst en gang arligt,
kreeve dokumentation for at stgijvil-
kar i miliggodkendelse af 22. okto-
ber 1998 og vilkarseendringerne i
denne godkendelse bliver over-
holdt. Dokumentationen skal udfg-
res af et af DANAK akkrediteret
laboratorium eller af Miljgstyrelsen
godkendt laboratorium.

Det korrigerede energisekvivalente
A-veegtede lydtrykniveau, Lr fra den
samlede virksomhed i intet punkt
uden for SSI's egen grund oversti-
ger de nedenfor anfarte veerdier:

Nej

Tidsrum Mandag- | Mandag-
fredag: fredag:
kl. kl. 18.00-
07.00- 22.00
18.00 Lerdag:
Lgrdag: kl. 14.00-
kl. 22.00
07.00- Sen- og
14.00 helligdag:
Ved kl. 07.00-
22.00

Alle
dage:

22.00-
07.00

50 dB
(A)

Etageboligomrader 45 dB (A)

40 dB
(A)

Omrade syd for 50 dB
SSl udlagt til re- (A)
kreative omrader

45 dB (A)

40 0B
Q)

Bortfalder idet stgjvilkar er om-
fattet af revurdering af miljg-
godkendelse af 17. december
2008

Luft

8. HEPA-filtre fra de afkast, der
stammer fra laboratorier, hvor der
arbejdes industrielt med klasse 2
biologiske agenser, skal efterses og
teethedstestes minimum én gang
om aret.

Nej

Bortfalder idet vilkaret er omfat-
tet af revurdering af miljggod-
kendelse af 17. december 2008

9. Under produktion skal et HEPA-
filter skiftes inden for et dggn, hvis
der konstateres uteetheder, eller de
ikke fungerer efter hensigten.

Ja

Vilkar overfares til ny godken-
delse og skeerpes, idet det vur-
deres at driften ikke ma fortszet-
te efter der er konstateret utaet-
heder eller at filteret ikke funge-
rer efter hensigten.

10. Som minimum skal HEPA-
filtrene skiftes hvert 10. ar.

Nej

Vilkaret bortfalder idet der fgres
arlig kontrol med filtrene og det
derfor ikke skannes relevant
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en driftsjournal, der dokumenterer
at data fra dekontamineringen god-
kendes, saledes at det sikres, at
spildevandet der udledes til kloak,
er inaktiveret for levende kighoste-
bakterier. Driftsjournalen skal opbe-
vares i minimum 3 ar og veere til-
gaengelig for tilsynsmyndigheden.

Vilkar Rele- Bemaerkninger til eksisteren-
Miljggodkendelse af kighostevac- | vant de vilkar
cineproduktion af 18. december ja/ngj
2006
11. Statens Serum Institut skal fare | Ja Vilkaret overfgres til ny godken-
journal over udskiftning og vedlige- delse med fa redaktionelle sn-
holdelse af HEPA-filtre, der er mon- dringer. Dog andres opbeva-
teret pa afkast, der stammer fra ringspligten til 5 ar, som vedta-
laboratorier, hvor der arbejdes in- get af Miljgstyrelsen i 2005
dustrielt med klasse 2 biologiske ifom. udarbejdelse af standard-
agenser. Det skal af journalen vilkar.
fremga, hvor mange utaette filtre der
eventuelt er fundet ved den arlige
teethedstestning. Journalen skal
opbevares i minimum 10 &r og skal
veere tilgeengelig for tilsynsmyndig-
heden.
Spildevand
12. Der skal indrettes malebrgnde Nej Vilkaret reguleres af Kgben-
eller maleudtag saledes, at der kan havns Kommune og geelder
udtages spildevandspraver, der indtil en ny spildevandstilladelse
repraesenterer spildevandet fra foreligger.
killanleegget.
13. Temperaturen af spildevandet, Nej Vilkaret reguleres af Kgben-
der udledes til kloak, ma maksimalt havns Kommune og geelder
veere 50 °C. indtil en ny spildevandstilladelse
foreligger.
14. Statens Serum Institut skal in- Ja Vilkaret sendres saledes, at
den produktionen af kighostevacci- virksomheden skal indstille kill-
ne pabegyndes, fremsende en vali- anlaegget for spildevand, sa der
deringsrapport for at killanleegget sikres et effektivt drab af de
fungerer, saledes at det sikres, at anvendte biologiske agenser.
alt spildevandet, der udledes til
kloak fra killanlaegget, ikke indehol-
der levende kighostebakterier.
15. Statens Serum Institut skal fare | Ja Vilkaret opdateres til tidsvaren-

de forhold, idet kill-anlaeggets
funktioner skal testes, for at
sikre at inaktiveringen er effek-
tiv. Ordlyden aendres dog, idet
kighostebakterier erstattes af
biologiske agenser og opbeva-
ringspligten szettes til 5 ar, som
vedtaget af Miljgstyrelsen i
2005
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Bilag C: Liste over sagens akter

e Ansggning om miljggodkendelse af farmaceutiske produktioner i
eksisterende Multipurpose Plant pa Statens Serum Institut, af 4. maj
2011

e Mail fra Statens Serum Institut med svar pa "Supplerende oplysnin-
ger MPP-fabrikken” af 15. september 2011

e Stgjkortlaegning, Miligmaling — ekstern stgj. Statens Serum Institut,
Oktober 2010

o Kgbenhavns Kommune, Miljgvurdering af planlaegningen for Faste
Batteri, notat af 16. december 2010
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