Šis teksts ir Eiropas Kopienu normatīvā akta tulkojums latviešu valodā, kas veikts Tulkošanas un terminoloģijas centrā. Tulkojums nerada nekādas tiesības un neuzliek nekādas saistības. Juridiski saistoši ir tikai Eiropas Kopienu normatīvie akti, kas publicēti “Eiropas Kopienu Oficiālajā Vēstnesī” (tā nosaukums angļu valodā - Official Journal of the European Communities) jebkurā no Eiropas Kopienu oficiālajām valodām. Vienīgi publikācijas “Eiropas Kopienu Oficiālajā Vēstnesī” ir uzskatāmas par autentiskām.
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KOMISIJAS DIREKTĪVA 91/356/ EEK

(1991. gada 13. jūnijs),

kas nosaka cilvēkiem paredzēto medikamentu ražošanas prakses principus un vadlīnijas.

EIROPAS KOPIENAS KOMISIJA,

ņemot vērā Eiropas Ekonomikas Kopienas dibināšanas līgumu,

ņemot vērā Padomes 1975. gada 20. maija Direktīvu 75/319/EEK par likumu, noteikumu un administratīvo aktu tuvināšanu attiecībā uz patentētajiem medikamentiem, kurā pēdējoreiz grozījumi izdarīti ar Direktīvas 89/381/EEK 19.a pantu;

tā kā

1) visu Kopienā ražoto vai importēto cilvēkiem paredzēto medikamentu, tai skaitā eksportam domāto medikamentu, ražošanā jāievēro labas ražošanas prakses principi un vadlīnijas;

2) saskaņā ar savas valsts likumdošanu dalībvalstis var pieprasīt ievērot šādus labas ražošanas prakses principus, ražojot klīniskai pārbaudei paredzētus medikamentus;

3) Komisija pēc konsultācijām ar dalībvalstu farmaceitiskās inspekcijas dienestiem ir publicējusi Direktīvas 75/319/EEK 19.a pantā noteiktos detalizētos norādījumus “Labas medikamentu ražošanas prakses rokasgrāmatā”;

4) ir nepieciešams, lai visi ražotāji nodrošinātu efektīvu kvalitātes pārvaldību ražošanas procesā, un tādēļ jāievieš farmaceitiskās kvalitātes nodrošināšanas sistēma;

5) kompetentu institūciju amatpersonām jāsniedz atskaites par to, vai ražotājs ievēro labas ražošanas praksi, un šīs atskaites pēc pamatota pieprasījuma ir jāiesniedz citas dalībvalsts kompetentai institūcijai;

6) labas ražošanas prakses principi un vadlīnijas pirmkārt attiecas uz personālu, telpām un iekārtām, dokumentāciju, ražošanu, kvalitātes kontroli, līgumslēgšanu, sūdzībām un produkcijas izņemšanu no apgrozības, kā arī paškontroli;

7) šajā Direktīvā paredzētie principi un vadlīnijas atbilst Tehnisko sasniegumu adptācijas komitejas viedoklim par Direktīvām patentēto medikamentu tirdzniecības tehnisko barjeru novēršanai, kas noteikta Padomes 1975. gada 20.maija Direktīvas 75/318/EEK 2.b pantā par dalībvalstu normatīvo aktu tuvināšanu attiecībā uz analītiskajiem, farmako - toksikoloģiskajiem un klīniskajiem patentēto medikamentu pārbaudes protokoliem, kuros pēdējoreiz grozījumi izdarīti ar Direktīvu 89/341/EEK ,

IR PIEŅĒMUSI ŠO DIREKTĪVU:

I NODAĻA

VISPĀRĪGIE NOTEIKUMI

1. pants

Šī Direktīva nosaka principus un vadlīnijas, kas jāievēro cilvēkiem paredzēto medikamentu ražošanas praksē, ja to ražošanai nepieciešama Direktīvas 75/319/EEK 16.pantā noteiktā atļauja.

2. pants

Šīs Direktīvas nozīmē piemēro Padomes Direktīvas 65/65/EEK(5) 1. pantā noteikto medikamentu definīciju.

Papildus tam,

- “ražotājs” nozīmē jebkuru atļaujas īpašnieku saskaņā ar Direktīvas 75/319/EEK 16. pantā noteikto,

- “kvalificēta persona” nozīmē Direktīvas 75/319/EEK 21. pantā noteikto,

- “farmaceitiskās kvalitātes nodrošināšana” nozīmē visu organizēto pasākumu kopumu, kas nodrošina medikamenta ražošanu lietošanai paredzētā kvalitātē, 

- “laba ražošanas prakse” nozīmē to kvalitātes nodrošināšanas daļu, kas garantē produkcijas ražošanu un kontroli atbilstīgi lietošanai paredzētās kvalitātes standartiem.

3. pants

Dalībvalstis ar Direktīvas 75/319/EEK 26.pantā noteiktajām  atkārtotajām  inspekcijām  nodrošina, ka ražotāji ievēro šajā Direktīvā noteiktos labas ražošanas prakses principus un vadlīnijas.

Lai izprastu šos labas ražošanas prakses principus un vadlīnijas, ražotāji un kompetentās institūcijas iepazīstas ar Direktīvas 75/319/EEK 19.a pantā noteiktajiem detalizētajiem norādījumiem, ko Komisija ir publicējusi “Labas medikamentu ražošanas prakses rokasgrāmatā” un tās pielikumos (Eiropas Kopienas Oficiālo publikāciju birojs, Eiropas Kopienas noteikumi par medikamentiem, IV sējums). 

4. pants

Ražotājs nodrošina visu ražošanas procesu atbilstību labai ražošanas praksei un ražošanas atļaujai.

Importētājs nodrošina, ka no trešās puses valstīm importēto medikamentu ražotājam ir attiecīga atļauja un  šis ražotājs ievēro atbilstību labas ražošanas prakses standartiem vai tādiem standartiem, kas vismaz ir ekvivalenti Kopienas noteiktajiem.

5. pants

Ražotājs nodrošina visu ar tirdzniecības atļaujām saistīto ražošanas operāciju izpildi saskaņā ar tirdzniecības atļaujas pieteikumā sniegto informāciju, ko saņēmušas kompetentās  institūcijas.

Ražotājs regulāri pārskata savas ražošanas metodes atbilstīgi zinātnes un tehnikas sasniegumiem. 

Kad nepieciešams ieviest izmaiņas tirdzniecības atļaujas dosjē, jāiesniedz pieteikums par izmaiņām kompetentajām institūcijām.

II NODAĻA

PRINCIPI UN VADLĪNIJAS labai RAŽOŠANAS PRAKSEI

6. pants

Kvalitātes pārvaldība.

Ražotājs iedibina un ievieš efektīvu farmaceitiskās kvalitātes nodrošināšanas sistēmu, kurā aktīvi piedalās uzņēmuma vadība un  dažādi procesā iesaistītie dienesti.

7. pants

Personāls

1. Katru ražošanas iecirkni ražotājs nodrošina ar atbilstošas kvalifikācijas personālu pietiekamā skaitā, lai panāktu farmaceitiskās kvalitātes nodrošināšanu.

2. Vadības un uzraudzības personāla, tai skaitā kvalificēto personu, pienākums nodrošināt labas ražošanas prakses ieviešanu un pielietošanu, tiek ietverts viņu amatu aprakstos. 

Administratīvā pakļautība tiek noteikta organizācijas shēmas veidā. 

Organizācijas shēmas un amatu aprakstus apstiprina atbilstīgi ražotāja iekšējās kārtības noteikumiem.

3. Šā panta 2.punktā minētajam personālam ir jādod pietiekamas pilnvaras savu pienākumu pareizai izpildei.

4. Personālam organizē sākotnējo un turpmāko apmācību, kas ietver arī kvalitātes nodrošināšanas un labas ražošanas prakses teoriju un izmantošanu.

5. Tiek iedibinātas un ievērotas izpildāmajiem pasākumiem atbilstošas higiēnas programmas. 

Šīs programmas attiecas arī uz  personāla  veselību, higiēnu un apģērbu.

8. pants

Telpas un iekārtas

1. Telpas un ražošanas iekārtas tiek izvietotas, projektētas, būvētas, pielāgotas un uzturētas atbilstīgi paredzētajiem darbiem.

2. Ir jābūt tādam izvietojumam, konstrukcijām un darbībai, kas mazina kļūdu iespējamību un atvieglo tīrīšanu un ekspluatāciju, novērš piesārņošanu, materiālu savstarpēju sajaukšanos un vispār jebkuru produkcijas kvalitātei nelabvēlīgu faktoru.

3. Telpas un iekārtas, kas tiek izmantotas produkcijas kvalitātei īpaši svarīgos ražošanas posmos, tiek  atbilstoši novērtētas.

9. pants

Dokumentācija

1. Ražotājs uztur dokumentācijas sistēmu, kas ietver instrukcijas, ražojumu receptes, tehnoloģijas un iepakošanas instrukcijas, kā arī dažādo ražošanas operāciju procedūru un aprakstus. 

Dokumentiem ir jābūt skaidriem, bez kļūdām un aktualizētiem. 

Jānodrošina iepriekš apstiprināta kārtība attiecībā uz vispārējām ražošanas operācijām un apstākļiem, kā arī speciālie dokumenti katrai ražošanas sērijai. 

Šāds dokumentu komplekts ļauj izsekot katras ražošanas sērijas tapšanas procesu. 

Ražošanas sērijas dokumentu komplekts tiek uzglabāts vismaz gadu pēc šīs sērijas lietošanas derīguma termiņa izbeigšanās vai vismaz piecus gadus pēc Direktīvas 75/319/EEK 22.(2) pantā  noteiktās sertifikācijas , piemērojot garāko no abiem  termiņiem.

2. Ja rakstiskas dokumentācijas vietā tiek lietotas elektroniskās, foto vai citas datu apstrādes sistēmas, ražotājs apstiprina šo sistēmu darbību, garantējot, ka dati saglabāsies visā paredzamajā uzglabāšanas laikā. 

Šajās sistēmās uzglabātie dati ir jāpiedāvā arī lasāmā formā. 

Elektroniski uzglabātie dati jāaizsargā pret bojājumiem vai zudumiem (piemēram, ar dublikātiem, iepriekšējās versijas saglabāšanu vai pārsūtīšanu uz citu glabāšanas sistēmu).

10. pants

Ražošana

Dažādās ražošanas operācijas tiek veiktas atbilstīgi iepriekš apstiprinātām instrukcijām un kārtībai, kā arī labas ražošanas praksei. 

Procesu iekšējai kontrolei pietiekamā apjomā tiek piešķirti atbilstoši līdzekļi.

Tiek paredzēti tehniski un (vai) organizatoriski pasākumi, lai novērstu materiālu savstarpēju piesārņošanu vai sajaukšanu.

Jebkurš jauns ražošanas process vai tā būtiskas izmaiņas jāapstiprina. 

Ražošanas procesa kritiskie posmi tiek regulāri un atkārtoti apstiprināti.

11. pants

Kvalitātes kontrole

1. Ražotājs izveido un uztur kvalitātes kontroles nodaļu. 

Šī nodaļa ir pakļauta personai ar atbilstošu kvalifikāciju un strādā neatkarīgi no citām nodaļām. 

2. Kvalitātes kontroles nodaļas rīcībā ir jābūt vienai vai vairākām kvalitātes kontroles laboratorijām ar atbilstošu personālu un iekārtām, lai varētu izdarīt nepieciešamās izejvielu, iepakojuma materiālu, starpproduktu un gala produktu pārbaudes. 

Ārēju laboratoriju piesaistīšanu var atļaut atbilstīgi šīs direktīvas 12. panta nosacījumiem pēc Direktīvas 75/319/EEK 5 b.pantā noteiktās atļaujas saņemšanas.

3. Veicot pēdējās pārbaudes pirms gatavo ražojumu izsniegšanas pārdošanai vai izplatīšanai, kvalitātes kontroles nodaļa papildus analīžu rezultātiem izvērtē arī svarīgāko informāciju, kas attiecas uz ražošanas apstākļiem, iekšējo procesu kontroles rezultātiem, ražošanas dokumentu pārbaudi un produkcijas (tai skaitā galīgā iepakojuma) atbilstību specifikācijām.

4. Katras ražošanas partijas paraugi tiek uzglabāti vismaz vienu gadu pēc to derīguma termiņa izbeigšanās. 

Ja dalībvalstu ražošanas noteikumi neparedz garāku termiņu, izmantoto izejvielu paraugi, (izņemot šķīdinātājus, gāzes un ūdeni) tiek uzglabāti vismaz divus gadus pēc produkcijas izlaides. 

Šo termiņu var saīsināt, ja saskaņā ar specifikāciju vielu stabilitātes periods ir īsāks. 

Visi paraugi ir jāuzglabā, lai būtu pieejami kompetentām institūcijām. 

Īpašos gadījumos, ja medikamentu ražo atsevišķi vai mazos daudzumos vai ja tā uzglabāšana var radīt papildu problēmas, pēc vienošanās ar kompetento institūciju var noteikt citu paraugu ņemšanas un uzglabāšanas kārtību.

12. pants

Darba līgumi

Par jebkuru ražošanas operāciju vai ar ražošanu saistītu operāciju, kas tiek izpildīta saskaņā ar darba līgumu, starp pasūtītāju un izpildītāju jānoslēdz rakstveida vienošanās.

Līgumā tiek skaidri noteikta katras puses atbildība, īpaši izpildītāja atbildība par  labas ražošanas prakses ievērošanu, kā arī kārtība, kādā savus pienākumus izpilda par katras ražošanas partijas izlaišanu atbildīgā kvalificētā persona.

Izpildītājs bez pasūtītāja rakstiskas atļaujas nav tiesīgs slēgt darba pasūtījuma apakšlīgumus par kādu pasūtīto darbu veikšanu.

Izpildītājs apņemas ievērot principus un norādījumus par  labas ražošanas praksi un pakļauties kompetento iestāžu inspekcijai atbilstīgi Direktīvas 75/319/EEK 26. pantā noteiktajam.

13. pants

Sūdzības un medikamentu izņemšana no apgrozības

Ražotājs izveido sūdzību reģistrācijas un izskatīšanas sistēmu, kā arī efektīvu sistēmu savlaicīgai un ātrai medikamentu izņemšanai no apgrozības sadales tīklā. 

Ražotājs reģistrē un izskata katru sūdzību par defektu. 

Ražotājs informē kompetento institūciju par jebkuru defektu, kas varētu būt par iemeslu medikamenta izņemšanai no apgrozības vai neparedzētai piegādes ierobežošanai. 

Cik iespējams, jānorāda arī saņēmējvalstis. 

Jebkura medikamentu izņemšana no apgrozības notiek atbilstīgi Direktīvas 75/319/EEK 33. pantā noteiktajam.

14. pants

Paškontrole

Ražotājs veic atkārtotus paškontroles pasākumus, kas pieder kvalitātes uzturēšanas sistēmai, lai pārraudzītu labas ražošanas prakses izpildi un ieteiktu nepieciešamos korekcijas pasākumus. 

Atskaites par šiem paškontroles pasākumiem un tiem sekojošām korekcijām tiek uzglabātas.

III NODAĻA

NOSLĒGUMA NOTEIKUMI

15. pants

Dalībvalstis ievieš likumus, noteikumus un administratīvos aktus, kas vajadzīgi, lai ne vēlāk kā līdz 1992.gada 1.janvārim ievērotu šīs Direktīvas prasības. 

Dalībvalstis par to tūlīt informē Komisiju. 

Kad dalībvalstis pieņem šos noteikumus, tajos ietver atsauci uz šo Direktīvu, vai arī šādu atsauci pievieno to oficiālajai publikācijai. 

Dalībvalstis nosaka šādas atsauces pievienošanas kārtību.

16. pants

Šī Direktīva ir adresēta dalībvalstīm.

Briselē, 1991. gada 13. jūnijā


Komisijas vārdā -

Mārtins BENDŽMENS

Viceprezidents
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