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KOMMISSIONENS DELEGERADE FORORDNING (EU) 2017/1569
av den 23 maj 2017

om komplettering av Europaparlamentets och ridets férordning (EU) nr 536/2014 vad giller
principer och riktlinjer for god tillverkningssed foér provningslikemedel for humant bruk och
rutiner for inspektioner

(Text av betydelse for EES)

EUROPEISKA KOMMISSIONEN HAR ANTAGIT DENNA FORORDNING
med beaktande av fordraget om Europeiska unionens funktionssitt,

med beaktande av Europaparlamentets och ridets forordning (EU) nr 536/2014 av den 16 april 2014 om kliniska
provningar av humanlikemedel och om upphévande av direktiv 2001/20/EG ('), sérskilt artikel 63.1, och

av foljande skal:

(I)  Genom god tillverkningssed for prévningslikemedel f6r humant bruk sikerstiller man att det rdder
overensstimmelse mellan olika tillverkningssatser av samma prévningslikemedel som anvinds i samma eller
olika kliniska provningar, och att dndringar under utvecklingen av ett provningslikemedel dokumenteras och
motiveras pd lampligt sitt. Tillverkningen av provningslikemedel dr mer komplicerad an tillverkningen av
godkinda likemedel eftersom det inte finns ndgra bestimda rutiner och eftersom de kliniska provningarna, och
dirmed ocksd forpackningarna, kan utformas pd olika sitt. Svérigheterna beror pd att man ofta mdste gora
randomiseringar och maskera provningslikemedlets identitet vid kliniska provningar (blindning). Vid tidpunkten
for provningen dr man inte alltid fullt medveten om toxiciteten, styrkan och sensibiliseringspotentialen hos
provningslikemedel for humant bruk, och behovet av att minimera riskerna for korskontaminering ar dirfor
dnnu storre dn for godkdnda likemedel. Av den anledningen bor tillverkningsmomenten omfattas av ett ytterst
effektivt farmaceutiskt kvalitetssystem.

(2)  Principerna for god tillverkningssed 4r desamma for likemedel som ir godkinda for att slippas ut pd marknaden
och for provningslikemedel. Ofta tillverkas bade provningslikemedel och likemedel som dr godkinda for att
slippas ut pd marknaden i samma anldggning. Darfor bor principerna och riktlinjerna f6r god tillverkningssed for
provningslikemedel for humant bruk i mojligaste man anpassas till principerna och riktlinjerna for god tillverk-
ningssed for humanldkemedel.

(3)  Enligt artikel 61.5 i férordning (EU) nr 536/2014 omfattas vissa processer inte av krav pa tillstdnd i enlighet med
artikel 61.1 i den forordningen. I enlighet med artikel 63.2 i forordning (EU) nr 536/2014 4r inte god tillverk-
ningssed for provningslikemedel tillimplig pd de processerna.

(4)  For att tillverkaren ska kunna folja god tillverkningssed for provningslikemedel maste tillverkaren och sponsorn
samarbeta. Likaledes mdste sponsorn samarbeta med tillverkaren for att kunna uppfylla kraven i férordning (EU)
nr 536/2014. Om tillverkaren och sponsorn ir olika juridiska personer bor deras skyldigheter gentemot varandra
anges i ett tekniskt avtal mellan dem. Ett sddant avtal bor omfatta utbyte av inspektionsrapporter och utbyte av
information om kvalitetsfragor.

(5)  Provningslikemedel som importeras till unionen bor tillverkas enligt kvalitetsnormer som minst ar likvirdiga
med dem som faststdllts i unionen. Darfor bor endast sddana produkter fd importeras till unionen som har
tillverkats av en tredjelandstillverkare som har tillstand eller 4r behorig att tillverka produkterna i enlighet med
lagarna i det land dar tillverkaren ar etablerad.

(6)  Alla tillverkare bor ha ett effektivt kvalitetssikringssystem for sin tillverkning eller import. For att ett sidant
system ska vara effektivt méste ett farmaceutiskt kvalitetssdkringssystem ha inforts. Bra dokumentation 4r en

(') EUTL158,27.5.2014,s. 1.
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vasentlig del av ett kvalitetssdkringssystem. Tillverkarnas dokumentationssystem bor gora det mojligt att
rekonstruera tillverkningsforfarandet for varje tillverkningssats och att se vilka dndringar som gjorts under
utvecklingen av ett provningslakemedel.

(7)  Principer och riktlinjer for god tillverkningssed for prévningslikemedel bor faststillas for kvalitetsstyrning,
personal, lokaler, utrustning, dokumentation, produktion, kvalitetskontroll, verksamhet som lagts ut pé
entreprenad, reklamationer, aterkallanden och egeninspektioner.

(8)  Det bor stillas krav pd en produktspecifikation som innehaller all viktig referensdokumentation, sd att man
sikerstiller att provningslikemedlen tillverkas i enlighet med god tillverkningssed for prévningslakemedel och
tillstindet f6r klinisk prévning.

(9)  Med anledning av att provningslikemedel for avancerad terapi har sirskilda karakteristika, bor bestimmelserna
om god tillverkningssed anpassas till dessa produkter i enlighet med en riskbaserad metod. Nir det giller
lakemedel for avancerad terapi som saluférs i unionen foreskrivs en sddan anpassning i artikel 5 i Europapar-
lamentets och rddets forordning (EG) nr 1394/2007 ('). Kommissionens riktlinjer som avses i artikel 5
i forordning (EG) nr 1394/2007 bor ocksd innehélla de krav for god tillverkningssed som ar tillimpliga pa
provningslikemedel for avancerad terapi.

(10)  For att sakerstdlla att principerna och riktlinjerna for god tillverkningssed foljs bor man faststilla bestimmelser
for de inspektioner som gors av medlemsstaternas behdriga myndigheter. Medlemsstaterna bor inte vara skyldiga
att rutinmdéssigt gora inspektioner hos tredjelandstillverkare av provningslikemedel. Behovet av sddana
inspektioner bor faststillas i enlighet med en riskbaserad metod, men tredjelandstillverkarna bor bli foremal for
inspektioner atminstone om det finns misstankar om att provningslikemedlen inte tillverkas enligt
kvalitetsnormer som minst &r likvirdiga med dem som giller i unionen.

(11) Inspektorerna bor beakta kommissionens riktlinjer for god tillverkningssed for provningslikemedel f6r humant
bruk. For att erhdlla och bibehédlla 6msesidigt erkdnnande av inspektionsresultat i unionen och underlitta
medlemsstaternas samarbete bor man utveckla allmént erkdnda standarder for inspektioner av god tillverk-
ningssed for provningslikemedel i form av forfaranden. Kommissionens riktlinjer och dessa forfaranden bor
uppritthéllas och regelbundet uppdateras i enlighet med den tekniska och vetenskapliga utvecklingen.

(12) Under inspektionerna av en anliggning bor inspektorerna kontrollera om en anlidggning iakttar god tillverk-
ningssed bade for provningslikemedel och likemedel som dr godkdnda for att slippas ut pd marknaden. Av den
anledningen och for att sikerstilla effektiv tillsyn bor forfarandena och befogenheten att gora inspektioner for att
kontrollera att god tillverkningssed for provningslikemedel for humant bruk f6ljs i méjligaste mén anpassas till
god tillverkningssed for humanlikemedel.

(13) Inspektorerna bor ha de befogenheter som behovs for att sikerstilla att inspektionerna blir effektiva.

(14) Medlemsstaterna bor kunna vidta dtgarder om god tillverkningssed for provningslakemedel for humant bruk inte
foljs.

(15) De behoriga myndigheterna bor &liggas att inrdtta kvalitetssystem som sikerstiller att rutinerna for
inspektionerna f6ljs och stindigt Gvervakas. Ett vilfungerande kvalitetssystem bor omfatta en organisations-
struktur, tydliga processer och rutiner, inklusive de standardrutiner som inspektorerna ska folja nir de utfor sitt
arbete, ndrmare information om inspektorernas uppgifter och ansvar samt kraven pé utbildning, samt adekvata
resurser och mekanismer for att dtgdrda bristande efterlevnad.

(16) Denna forordning bor bli tillimplig samma dag som kommissionens direktiv (EU) 2017/1572 (%).

(") Europaparlamentets och radets forordning (EG) nr 1394/2007 av den 13 november 2007 om likemedel for avancerad terapi och om
dndring av direktiv 2001/83/EG och férordning (EG) nr 726/2004 (EUT L 324, 10.12.2007,s. 121).

(*) Kommissionens direktiv (EU) 20171572 av den 15 september 2017 om komplettering av Europaparlamentets och rddets direktiv
2001/83/EG vad giller principer och riktlinjer for god tillverkningssed for humanlikemedel (se sidan 44 i detta nummer av EUT).]
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HARIGENOM FORESKRIVS FOLJANDE.
KAPITEL I
ALLMANNA BESTAMMELSER

Artikel 1
Syfte

Denna forordning anger principerna och riktlinjerna for god tillverkningssed for prévningslakemedel for humant bruk
som féir tillverkas eller importeras endast med ett sidant tillstind som avses i artikel 61.1 i foérordning (EU)
nr 536/2014, och den faststiller rutinerna for inspektioner av att tillverkarna f6ljer god tillverkningssed i enlighet med
artikel 63.4 i den forordningen.

Artikel 2
Definitioner

I denna forordning géller foljande definitioner:

1. tillverkare: varje person som bedriver verksamhet for vilken det krdvs ett tillstdind i enlighet med artikel 61.1
i férordning (EU) nr 536/2014.

2. tredjelandstillverkare: varje person som dr etablerad i ett tredjeland och dgnar sig &t tillverkning i det tredjelandet.

3. produktspecifikation: referensdokumentation som innehéller, eller hinvisar till, dokumentation innehdllande alla
uppgifter som behovs for att utarbeta ingdende skriftliga anvisningar for bearbetning, forpackning, kvalitetskontroll,
testning och satsfrislippning av ett provningslikemedel och for att certifiera tillverkningssatser.

4. validering: atgird som i enlighet med principerna om god tillverkningssed visar att ett forfarande, en process,
utrustning, material, en verksamhet eller ett system faktiskt ger det forvintade resultatet.

KAPITEL 1I
GOD TILLVERKNINGSSED

Artikel 3
Efterlevnad av god tillverkningssed

1. Tillverkaren ska sikerstilla att tillverkningen sker i enlighet med god tillverkningssed for prévningslikemedel som
anges i denna forordning och for vilka det kravs ett sddant tillstind som avses i artikel 61.1 i forordning (EU)
nr 536/2014.

2. Vid import av ett prévningslikemedel ska innehavare av det tillstind som avses i artikel 61.1 i férordning (EU)
nr 536/2014 sikerstilla att produkterna har tillverkats enligt kvalitetsnormer som minst ar likvirdiga med dem som
faststdlls i den hér forordningen och i férordning (EU) nr 536/2014 och att tredjelandstillverkaren har tillstdnd eller ar
behorig i enlighet med det landets lagar att tillverka provningslikemedlet i det tredjelandet.

Artikel 4
Overensstimmelse med tillstindet for klinisk provning

1. Tillverkaren ska sikerstilla att alla moment i tillverkningen av provningslikemedel sker i enlighet med den
dokumentation och information som sponsorn limnat i enlighet med artikel 25 i forordning (EU) nr 536/2014 och
som godkints i enlighet med forfarandet i kapitel II eller, om dokumentationen och informationen dndrats i ett senare
skede, i kapitel IIl i den forordningen.

2. Tillverkaren ska regelbundet se 6ver tillverkningsmetoderna med beaktande av den vetenskapliga och tekniska
utvecklingen och sponsorns erfarenheter i samband med utvecklingen av prévningslikemedlet.

Tillverkaren ska informera sponsorn om sina &versyner av tillverkningsmetoderna.

Om det till foljd av en Gversyn krivs en dndring av tillstdndet for klinisk provning ska ansokan om édndring limnas in
i enlighet med artikel 16 i forordning (EU) nr 536/2014 om édndringen av den kliniska prévningen utgor en visentlig
dndring, och i enlighet med artikel 81.9 i den forordningen om &ndringen av den kliniska prévningen inte utgor en
vasentlig dndring.
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Artikel 5
Farmaceutiskt kvalitetssystem

1.  Tillverkaren ska inritta, genomféra och uppritthalla effektiva rutiner for att sikerstilla att provningslikemedlen
har den kvalitet som krdvs for den avsedda anvidndningen. Dessa rutiner ska innefatta faststillande av god tillverk-
ningssed och kvalitetskontroll.

2. Ledningen och personalen pé de olika avdelningarna ska delta i arbetet med det farmaceutiska kvalitetssystemet.

Artikel 6
Personal

1. P4 varje tillverkningsstille ska tillverkaren ha tillrdckligt med kompetent personal med limplig utbildning for att
sdkerstilla att provningslikemedlen har den kvalitet som krévs for den avsedda anvandningen.

2. Aliggandena for personal i arbetsledande och 6vervakande stillning och de sakkunniga personer som ansvarar for
att god tillverkningssed infors och tillimpas ska klargoras i arbetsbeskrivningar. Den inbordes hierarkin ska anges i en
organisationsplan. Organisationsplanen och arbetsbeskrivningarna ska godkinnas i enlighet med tillverkarens interna
forfaranden.

3. Den personal som avses i punkt 2 ska ges sddana befogenheter att den kan fullgora sina dtaganden pa ett korrekt
satt.

4. Personalen ska ges introduktionsutbildning och fortbildning pa i synnerhet foljande omraden:
a) Begreppet farmaceutisk kvalitet i teori och praktisk tillimpning.
b) God tillverkningssed.

Tillverkaren ska kontrollera att utbildningen &r effektiv.

5. Tillverkaren ska utfirda hygienforeskrifter, inklusive forfaranden som avser personalens hilsa, hygien och klddsel.
Foreskrifterna ska anpassas till de tillverkningsmoment som ska utforas. Tillverkaren ska sdkerstilla att foreskrifterna
foljs.

Artikel 7

Lokaler och utrustning

1. Tillverkaren ska sikerstilla att lokaler och tillverkningsutrustning ar beldgna, utformade, konstruerade, anpassade
och underhéllna pa ett sitt som limpar sig for den avsedda verksamheten.

2. Tillverkaren ska sikerstilla att lokaler och tillverkningsutrustning 4r planerade, utformade och hanteras pa ett
saddant sitt att riskerna for misstag minimeras och att effektiv rengéring och underhéll dr mojligt, s& att man undviker
kontaminering, korskontaminering och annan ogynnsam inverkan pd provningslikemedlets kvalitet.

3. Tillverkaren ska sikerstilla att lokaler och utrustning som ar avsedda att anvindas vid tillverkningsmoment som
har avgorande betydelse for provningslikemedlens kvalitet omfattas av sirskilda krav och sirskild validering.

Artikel 8
Dokumentation

1.  Tillverkaren ska inrdtta och uppritthélla ett dokumentationssystem 6ver foljande, i tillimpliga fall med beaktande
av den verksamhet som bedrivs:

a) Specifikationer.
b) Tillverkningsmetoder.

¢) Anvisningar for bearbetning och forpackning.



L 238/16 Europeiska unionens officiella tidning 16.9.2017

d) Forfaranden och protokoll, inklusive férfaranden for normalt forekommande tillverkningsprocesser och tillverknings-
forhéllanden.

e) Journaler, sirskilt 6ver de olika tillverkningsprocesserna och tillverkningssatserna.
f) Tekniska avtal.
g) Analysintyg.

Dokumentationen om prévningslikemedlet ska overensstimma med produktspecifikationen i tillimpliga fall.

2. Dokumentationssystemet ska sikerstdlla uppgifternas kvalitet och integritet. Handlingarna ska vara tydliga, fria frin
felaktigheter och uppdaterade.

3. Tillverkaren ska spara produktspecifikationen och dokumentationen for varje tillverkningssats i minst fem ar efter
att den sista kliniska provning under vilken tillverkningssatsen anvindes, har slutforts eller avbrutits.

4. Nir dokumentationen lagras med hjilp av elektroniska, fotografiska eller andra databehandlingssystem ska
tillverkaren forst validera dessa system for att sikerstilla att uppgifterna bevaras pé tillfredsstillande sitt under den
lagringstid som anges i punkt 3. Uppgifter som lagras med dessa system ska enkelt kunna goras tillgingliga i lisbar
form.

5. De elektroniskt lagrade uppgifterna ska skyddas mot obehérig atkomst, forlust eller skador genom exempelvis
duplicering, sikerhetskopiering och 6verforing till ett annat lagringssystem. En logg ska uppritthallas i form av journaler

over alla relevanta dndringar och strykningar i dessa uppgifter.

6.  Dokumentationen ska ldmnas till den behoriga myndigheten pé begiran.

Artikel 9
Produktion
1. Tillverkaren ska utfora produktionsmomenten i enlighet med i forvdg upprittade anvisningar och forfaranden.

Tillverkaren ska sikerstilla att det finns limpliga och tillrdckliga resurser for processkontroll och att alla processav-
vikelser och produktfel dokumenteras och undersoks grundligt.

2. Tillverkaren ska vidta lampliga tekniska eller organisatoriska atgdrder for att undvika korskontaminering och
oavsiktlig blandning av substanser. Sirskild uppmarksamhet ska fastas vid hanteringen av provningslikemedel under och

efter en blindning.

3. Tillverkningsprocessen ska valideras i sin helhet i den man det ar limpligt, med beaktande av produktutveck-
lingsskedet.

Tillverkaren ska identifiera de processteg som sikerstiller forsokspersonens sikerhet, sdsom sterilisering, och tillforlit-
ligheten och robustheten hos de data som genereras vid kliniska provningar. Dessa kritiska processteg ska valideras och

regelbundet revalideras.

Alla steg i utformningen och utvecklingen av tillverkningsprocessen ska dokumenteras fullt ut.

Artikel 10
Kvalitetskontroll

1. Tillverkaren ska inritta och uppritthdlla ett system for kvalitetskontroll som star under tillsyn av en person med
erforderliga kvalifikationer som dr oberoende av produktionen.

Den personen ska ha tillging till ett eller flera kontrollaboratorier med limplig personal och utrustning for att utfora
granskning och testning av utgdngsmaterial och forpackningsmaterial samt testning av mellanprodukter och firdiga
provningslikemedel.

2. Tillverkaren ska sikerstilla att kontrollaboratorierna overensstimmer med den information som limnats i den
ansokan som avses i artikel 25.1 i forordning (EU) nr 536/2014 och som godkints av medlemsstaterna.

3. Nar provningslikemedel importeras fran tredjelinder ska det inte vara obligatoriskt att utféra analyskontroller
i unionen.
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4. Under slutkontrollen av det firdiga prévningslikemedlet, och innan det frislipps av tillverkaren, ska tillverkaren
beakta

a) analysresultaten,

b) produktionsforhallandena,

c) resultaten av processkontrollen,

d) granskningen av tillverkningshandlingarna,

e) produktens Gverensstimmelse med specifikationerna,

f) produktens Gverensstimmelse med tillstindet for klinisk prévning,

g) granskningen av den slutliga forpackningen.

Artikel 11
Bevarande av prover som anvinds for kvalitetskontroll

1.  Tillverkaren ska behalla tillrickligt manga prover pé varje tillverkningssats av produkter i bulk, pa centrala
forpackningsdelar som anvinds till varje tillverkningssats av firdiga prévningslikemedel och pd varje tillverkningssats av
fardiga provningslakemedel i minst tvd ar efter att den sista kliniska provning under vilken tillverkningssatsen anvindes
har slutforts eller avbrutits.

Prover av annat utgdngsmaterial dn losningsmedel, gaser eller vatten som har anvints i tillverkningsprocessen ska
behéllas av tillverkaren i minst tvd &r efter att provningslikemedlet har frislippts. Denna period far dock forkortas om
stabilitetstiden for utgdngsmaterialet, enligt gillande specifikation, 4r kortare.

I samtliga fall ska tillverkaren hélla prover tillgdngliga f6r den behoriga myndigheten.

2. Efter ansokan fran tillverkaren fir den behoriga myndigheten medge undantag frin punkt 1 nidr det giller
provtagning och lagring av utgdngsmaterial och vissa produkter som tillverkas separat eller i smd miéngder eller vars
lagring kan ge upphov till sirskilda problem.

Artikel 12
Skyldigheter for sakkunniga personer

1. Den sakkunniga person som avses i artikel 61.2 b i férordning (EU) nr 536/2014 ska ansvara for foljande:

a) Nar det giller provningslikemedel som har tillverkats i den berérda medlemsstaten, kontroll av att varje sats av
lakemedel har tillverkats och kontrollerats i enlighet med kraven for god tillverkningssed for provningslikemedel
i den hir forordningen och informationen i artikel 25 i férordning (EU) nr 536/2014, med beaktande av de riktlinjer
som avses i artikel 63.1 i den forordningen.

b) Nar det giller provningslikemedel som har tillverkats i ett tredjeland, kontroll av att varje sats av likemedel har
tillverkats och kontrollerats i enlighet med kvalitetsnormer som minst ar likvirdiga med dem som faststalls i den hir
forordningen och informationen i artikel 25 i forordning (EU) nr 536/2014, med beaktande av de riktlinjer som
avses i artikel 63.1 i den forordningen.

Den sakkunniga personen ska intyga i en journal eller ndgon annan likvirdig handling som upprittats for detta dndamal
att varje tillverkningssats uppfyller kraven i punkt 1.

2. Denna journal eller likvirdiga handling ska uppdateras allt eftersom arbetet utfors och std till den behoriga
myndighetens forfogande i minst fem dr efter att den sista kliniska prévning under vilken tillverkningssatsen anvindes
har slutforts eller formellt avbrutits.

Artikel 13

Verksamhet som lagts ut pd entreprenad

1. Om ett tillverkningsmoment eller verksamhet som hianger samman med tillverkningen har lagts ut pé entreprenad,
ska detta omfattas av ett skriftligt kontrakt.
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2. I kontraktet ska det tydligt anges vilka skyldigheter de bdda parterna har. Det ska anges att kontraktstagaren dr
skyldig att f6lja god tillverkningssed och anges pé vilket sitt den sakkunniga person som ska intyga att tillverknings-
satserna uppfyller kraven ska fullgora sina skyldigheter.

3. Kontraktstagaren fir inte ligga ut nigon del av det arbete som ska utféras enligt kontraktet pd andra
underleverantor utan skriftligt medgivande frdn kontraktsgivaren.

4.  Kontraktstagaren ska folja de principer och riktlinjer for god tillverkningssed som ir tillimpliga pd den berérda
verksamheten och tilldta inspektioner utférda av den behériga myndigheten i enlighet med artikel 63.4 i férordning (EU)
nr 536/2014.

Artikel 14
Reklamationer, dterkallande av produkter och avblindning i nodfall
1. Tillverkaren ska i samarbete med sponsorn tillimpa ett system for att registrera och behandla reklamationer samt
ett effektivt system for att snabbt och ndr som helst kunna aterkalla prévningslikemedel som redan befinner sig
i distributionsndtet. Varje reklamation som avser ett fel ska registreras och undersokas av tillverkaren, som sedan
informerar sponsorn och de berérda medlemsstaternas behoriga myndighet om varje fel som kan medfora éterkallande
eller onormala leveransbegrinsningar.

Alla provningsstillen ska anges, och i den mén det dr mojligt ska destinationslinderna anges.

Nir det giller ett godkint provningslikemedel ska tillverkaren i samarbete med sponsorn informera innehavaren av
godkinnandet for forsiljning om eventuella fel som kan hirledas till det lakemedlet.

2. Om det i provningsprotokollet stills krav pd blindning av provningslikemedlen ska tillverkaren tillsammans med
sponsorn tillimpa ett forfarande for att snabbt avblinda blindade likemedel, nir s& behévs for att snabbt kunna aterkalla
dem i enlighet med punkt 1. Tillverkaren ska sikerstilla att forfarandet innebdr att det blindade likemedlets identitet
endast avslojas nér det dr nodvindigt.

Artikel 15

Tillverkarens egeninspektioner

Tillverkaren ska goéra dterkommande inspektioner som en del av det farmaceutiska kvalitetssystemet for att kontrollera
att god tillverkningssed infors och iakttas. Tillverkaren ska vidta nodvindiga korrigerande &tgirder och inféra
nodvindiga forebyggande dtgirder.
Tillverkaren ska spara dokumentation om alla sddana inspektioner och efterfoljande korrigerande Aatgirder eller
forebyggande atgirder.

Artikel 16

Provningslikemedel for avancerad terapi

Nir ldkemedel for avancerad terapi anvdnds som provningslikemedel bor principerna for god tillverkningssed vara

anpassade till deras sdrskilda karakteristika. Provningslakemedel som samtidigt dr likemedel for avancerad terapi ska
tillverkas i enlighet med de riktlinjer som avses i artikel 5 i férordning (EG) nr 1394/2007.

KAPITEL III
INSPEKTIONER
Artikel 17
Tillsyn genom inspektioner
1. Genom regelbundna inspektioner i enlighet med artikel 63.4 i férordning (EU) nr 536/2014 ska medlemsstaten
sikerstilla att innehavare av ett sddant tillstdnd som avses i artikel 61.1 i den férordningen féljer principerna f6r god

tillverkningssed i den hir forordningen och beaktar de riktlinjer som avses i artikel 63.1 andra stycket i férordning (EU)
nr 536/2014.
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2. Utan att det paverkar tillimpningen av eventuella overenskommelser mellan unionen och tredjelinder fir en
behorig myndighet kriva att en tredjelandstillverkare underkastar sig en inspektion i enlighet med artikel 63.4
i forordning (EU) nr 536/2014 och den hidr forordningen. Den hir forordningen ska i tillimpliga delar tillimpas pé
sddana inspektioner i tredjeldnder.

3. Medlemsstaterna ska gora inspektioner hos tredjelandstillverkare for att sikerstilla att provningslikemedel som
importeras till unionen har tillverkats enligt kvalitetsnormer som minst ar likvirdiga med dem som faststillts i unionen.

Medlemsstaterna 4r inte skyldiga att rutinmdssigt gora inspektioner hos tredjelandstillverkare av provningslikemedel.
Behovet av sddana inspektioner ska baseras pd en riskbedomning, men inspektioner ska &tminstone goéras om
medlemsstaterna har fog att misstinka att de kvalitetsnormer som tillimpas pa tillverkning av provningslikemedel som
importas till unionen ar ligre dn dem som faststills i den hir forordningen och i de riktlinjer som avses i artikel 63.1
andra stycket i forordning (EU) nr 536/2014.

4.  Inspektionerna fir vid behov goras utan anmalan.

5. Efter en inspektion ska inspektoren uppritta en inspektionsrapport. Innan rapporten antas av den behoriga
myndigheten ska tillverkaren ges mojlighet att limna synpunkter pa rapportresultaten.

6. Om resultaten i slutrapporten visar att tillverkaren foljer god tillverkningssed for provningslikemedel ska den
behoriga myndigheten inom 90 dagar fran inspektionen utfirda ett intyg pa god tillverkningssed till tillverkaren.

7. Den behoriga myndigheten ska ligga in det intyg pa god tillverkningssed som den utfirdat i den unionsdatabas
som avses i artikel 111.6 i Europaparlamentets och radets direktiv 2001/83/EG ().

8. Om inspektionen visar att tillverkaren inte foljer god tillverkningssed for prévningslikemedel ska den behoriga
myndigheten ldgga in den informationen i den unionsdatabas som avses i artikel 111.6 i direktiv 2001/83/EG.

9. Den behoriga myndigheten ska, pd motiverad begiran, skicka de inspektionsrapporter som avses i punkt 5
elektroniskt till de behoriga myndigheterna i andra medlemsstater eller till Europeiska likemedelsmyndigheten (nedan
kallad lakemedelsmyndigheten).

10.  Den behériga myndigheten ska fora in uppgifterna om det tillstind som avses i artikel 61.1 i férordning (EU)
nr 536/2014 i den unionsdatabas som avses i artikel 111.6 i direktiv 2001/83/EG.

Artikel 18

Samarbete om och samordning av inspektioner

De behoriga myndigheterna ska samarbeta sinsemellan och med likemedelsmyndigheten nir det giller inspektioner. De
ska dela information med likemedelsmyndigheten om savil planerade som genomforda inspektioner.

Artikel 19

Erkinnande av inspektionsresultaten

1. Slutsatserna i den inspektionsrapport som avses i artikel 17.5 ska vara giltiga i hela unionen.

Om en behorig myndighet av hinsyn till folkhilsan i undantagsfall inte kan godta slutsatserna frdn en inspektion
i enlighet med artikel 63.4 i forordning (EU) nr 536/2014, ska den behoriga myndigheten dock omedelbart underritta
kommissionen och likemedelsmyndigheten. Likemedelsmyndigheten ska underritta ovriga berorda behoriga
myndigheter.

2. Nir kommissionen underrittas i enlighet med punkt 1 andra stycket fir den, efter samrdd med den behoriga
myndighet som inte kunde godta rapporten, begira att den inspektor som gjorde inspektionen gor en ny inspektion.
Inspektoren far atfoljas av tva inspektorer fran andra behoriga myndigheter som inte berérs av meningsskiljaktigheten.

(") Europaparlamentets och rddets direktiv 2001/83/EG av den 6 november 2001 om upprittande av gemenskapsregler for
humanlikemedel (EGTL 311, 28.11.2001,s. 67).
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Artikel 20
Inspektorernas befogenheter
1. Den behoriga myndigheten ska forse inspektorerna med lamplig legitimation.

2. Inspektorerna ska ha befogenhet att

a) besoka och inspektera tillverkarens lokaler och de kontrollaboratorier som for tillverkarens rikning har gjort
kontroller i enlighet med artikel 10,

b) ta prover, dven i syfte att fa en oberoende analys utford av ett officiellt laboratorium for likemedelskontroll eller av
ett annat laboratorium som medlemsstaten anvisat for detta andamal, och

¢) granska all dokumentation som ror syftet med inspektionen, kopiera journaler eller tryckt dokumentation, skriva ut
elektroniska journaler och fotografera tillverkarens lokaler och utrustning.

Artikel 21
Inspektorernas kompetens och skyldigheter

1. Den behoriga myndigheten ska sikerstdlla att inspektorerna har limpliga kvalifikationer samt lamplig erfarenhet
och kunskap. Inspektorerna ska sarskilt

a) ha erfarenhet av och kunskap om inspektionsprocessen,

b) kunna gora sakkunniga bedémningar av om kraven i god tillverkningssed {6ljs,
¢) kunna tillimpa principerna for kvalitetsriskhantering,

d) ha kunskap om aktuell teknik som ar relevant for inspektionerna,

e) ha kunskap om aktuell teknik nér det giller tillverkning av provningslikemedel.

2. Sadan information som erhéllits till {5ljd av inspektioner ska vara konfidentiell.

3. De behoriga myndigheterna ska sikerstilla att inspektorerna far erforderlig utbildning for att uppritthélla eller
forbdttra sin kompetens. Deras behov av utbildning ska regelbundet bedomas av de personer som utsetts for detta.

4. Den behoriga myndigheten ska dokumentera varje inspektors kvalifikationer, utbildning och erfarenhet. Denna
dokumentation ska hallas aktuell.

Artikel 22
Kvalitetssystem

1. De behoriga myndigheterna ska inritta, genomfora och folja ett vil utformat kvalitetssystem for sina inspektorer.
Kvalitetssystemet ska uppdateras vid behov.

2. Varje inspektor ska fd information om standardrutinerna och sina uppgifter och ansvar samt kraven pd
fortbildning. Dessa forfaranden ska hillas aktuella.

Artikel 23
Inspektérernas opartiskhet

Den behoriga myndigheten ska sdkerstilla att inspektorerna inte dr utsatta for ndgon otillborlig paverkan som skulle
kunna inverka pa deras opartiskhet och bedémning.

Inspektorerna ska vara oberoende av i synnerhet
a) sponsorn,
b) provningsstillets ledning och personal,

¢) de provare som deltar i de kliniska provningarna, om de provningslikemedel som anvinds har tillverkats av den
tillverkare som 4r foremadl for inspektion,

d) de personer som finansierar den kliniska provning ddr provningslikemedlet anvinds, och
e) tillverkaren.

Inspektorerna ska varje ar avge en forklaring om sina ekonomiska intressen och andra kopplingar till de parter som ar
foremdl for inspektion. Den behoriga myndigheten ska beakta forklaringen nir den utser inspektorer till en inspektion.
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Artikel 24
Tilltrade till lokaler

Tillverkaren ska nir som helst ge inspektorerna tilltrade till lokalerna och tillgéng till dokumentation.

Artikel 25
Tillfilligt eller slutgiltigt dterkallande av ett tillverkningstillstind

Om en inspektion visar att innehavaren av ett sidant tillstind som avses i artikel 61.1 i férordning (EU) nr 536/2014
inte foljer god tillverkningssed enligt unionslagstiftningen, far den behériga myndigheten nir det giller denna tillverkare
tillfalligt stoppa tillverkningen eller importen frén tredjelinder av prévningslikemedel f6r humant bruk, eller tillfilligt
eller slutgiltigt dterkalla tillstdndet for en produktkategori eller for alla produkter.

KAPITEL IV
SLUTBESTAMMELSER
Artikel 26
Overgdngsbestimmelse

Medlemsstaterna fir fortsitta att tillimpa de nationella Overgdngsbestimmelserna enligt kommissionens direktiv
2003/94[EG (') pa tillverkning av provningslikemedel som anvénds vid kliniska provningar som regleras av Europapar-
lamentets och rddets direktiv 2001/20/EG (3), i enlighet med overgdngsbestimmelserna i artikel 98 i férordning (EU)
nr 536/2014.

Artikel 27
Ikrafttridande

Denna forordning trader i kraft den tjugonde dagen efter det att den har offentliggjorts i Europeiska unionens officiella
tidning.

Den ska tillimpas fran och med sex ménader efter offentliggorandet i Europeiska unionens officiella tidning av det
meddelande som avses i artikel 82.3 i férordning (EU) nr 5362014, eller den 1 april 2018, beroende pé vilket som
intréffar sist.

Denna forordning 4r till alla delar bindande och direkt tillimplig i alla medlemsstater.

Utfdrdat i Bryssel den 23 maj 2017.

Pd kommissionens vignar
Jean-Claude JUNCKER
Ordférande

(") Kommissionens direktiv 2003/94/EG av den 8 oktober 2003 om faststillande av principer och riktlinjer for god tillverkningssed i fraga
om humanlikemedel och provningslikemedel for humant bruk (EUTL 262, 14.10.2003, s. 22).

(%) Europaparlamentets och radets direktiv 2001/20/EG av den 4 april 2001 om tillndrmning av medlemsstaternas lagar och andra
forfattningar rérande tillimpning av god klinisk sed vid kliniska provningar av humanldkemedel (EGT L 121, 1.5.2001, s. 34).



	KOMMISSIONENS DELEGERADE FÖRORDNING (EU) 2017/1569 av den 23 maj 2017 om komplettering av Europaparlamentets och rådets förordning (EU) nr 536/2014 vad gäller principer och riktlinjer för god tillverkningssed för prövningsläkemedel för humant bruk och rutiner för inspektioner (Text av betydelse för EES) 

