9.4.2005

Publicatieblad van de Europese Unie

L 9113

RICHTLIJN 2005/28/EG VAN DE COMMISSIE

van 8 april 2005

tot vaststelling van beginselen en gedetailleerde richtsnoeren inzake goede klinische praktijken wat
geneesmiddelen voor onderzoek voor menselijk gebruik betreft en tot vaststelling van de eisen
voor vergunningen voor de vervaardiging of invoer van die geneesmiddelen

(Voor de EER relevante tekst)

DE COMMISSIE VAN DE EUROPESE GEMEENSCHAPPEN,

Gelet op het Verdrag tot oprichting van de Europese Gemeen-

schap,

Gelet op Richtlijn 2001/20/EG van het Europees Parlement en
de Raad van 4 april 2001 betreffende de onderlinge aanpassing
van de wettelijke en bestuursrechtelijke bepalingen van de lid-
staten inzake de toepassing van goede klinische praktijken bij de
uitvoering van klinische proeven met geneesmiddelen voor
menselijk gebruik (1), en met name op artikel 1, lid 3, artikel
13, lid 1, en artikel 15, lid 5,

Overwegende hetgeen volgt:
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(")
()

p
p

Overeenkomstig Richtlijn 2001/20/EG moeten beginse-
len van goede klinische praktijken worden vastgesteld,
alsook gedetailleerde richtsnoeren die met die beginselen
in overeenstemming zijn, minimumeisen voor de verle-
ning van vergunningen voor het vervaardigen en invoe-
ren van geneesmiddelen voor onderzoek en gedetailleerde
richtsnoeren voor de documentatie in verband met de
klinische proeven betreffende de toetsing van de overeen-
stemming van die klinische proeven met Richtlijn
2001/20]EG.

De beginselen en richtsnoeren inzake goede klinische
praktijken moeten waarborgen dat bij de uitvoering van
klinische proeven met geneesmiddelen voor onderzoek,
zoals gedefinieerd in artikel 2, onder d), van Richtlijn
2001/20/EG, de mensenrechten en de menselijke waar-
digheid worden beschermd.

Richtlijn 2003/94/EG van de Commissie van 8 oktober
2003 tot vaststelling van de beginselen en richtsnoeren
inzake goede praktijken bij het vervaardigen van genees-
middelen voor menselijk gebruik en geneesmiddelen voor
onderzoek voor menselijk gebruik () bevat eisen voor de
vervaardiging die moeten gelden voor geneesmiddelen
voor onderzoek. Titel IV van Richtlijn 2001/83/EG van
het Europees Parlement en de Raad van 6 november
2001 tot vaststelling van een communautair wetboek
betreffende geneesmiddelen voor menselijk gebruik (*) be-
vat, als onderdeel van de eisen voor aanvragen voor een
vergunning voor het in de handel brengen, bepalingen
betreffende vergunningen voor de vervaardiging van ge-
neesmiddelen. In artikel 3, lid 3, van die richtlijn is echter
bepaald dat deze eisen niet gelden voor geneesmiddelen

B L 121 van 1.5.2001, blz. 34.
B L 262 van 14.10.2003, blz. 22.

() PB L 311 van 28.11.2003, blz. 67. Richtlijn laatstelijk gewijzigd bjj
Richtliin 2004/27/EG (PB L 136 van 30.4.2004, blz. 34).
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die voor proeven in het kader van onderzoek en ontwik-
keling zijn bestemd. Daarom moeten minimumeisen
worden vastgesteld betreffende aanvragen voor en het
beheer van vergunningen voor de vervaardiging of de
invoer van geneesmiddelen voor onderzoek, alsmede
voor de verlening en de inhoud van de vergunningen,
teneinde de kwaliteit van de bij klinische proeven ge-
bruikte geneesmiddelen voor onderzoek te waarborgen.

Met het oog op de bescherming van proefpersonen en
om te zorgen dat geen onnodige klinische proeven wor-
den uitgevoerd, moeten zodanige beginselen en gedetail-
leerde richtsnoeren inzake goede klinische praktijken
worden vastgesteld dat de resultaten van de proeven
voor gebruik in een latere fase worden gedocumenteerd.

Om te waarborgen dat alle bij het ontwerpen, opzetten,
uitvoeren en vastleggen van klinische proeven betrokken
deskundigen en individuen dezelfde normen voor goede
klinische praktijken toepassen, moeten beginselen en ge-
detailleerde richtsnoeren inzake goede klinische praktij-
ken worden vastgesteld.

In elke lidstaat moeten op de grondslag van gemeen-
schappelijke gedetailleerde richtsnoeren bepalingen be-
treffende de werking van de ethische commissies worden
vastgesteld, teneinde de bescherming van proefpersonen
te verzekeren, terwijl tevens een geharmoniseerde toepas-
sing in de verschillende lidstaten van de door de ethische
commissies te volgen procedures moet worden toege-
staan.

Om te verzekeren dat de klinische proeven aan de be-
palingen betreffende goede klinische praktijken voldoen,
moeten inspecteurs de praktische doeltreffendheid van
die bepalingen waarborgen. Het is daarom van wezenlijk
belang dat gedetailleerde richtsnoeren worden vastgesteld
betreffende de minimumnormen voor de kwalificatie van
de inspecteurs, in het bijzonder ten aanzien van hun
opleiding en scholing. Om dezelfde reden moeten gede-
tailleerde richtsnoeren betreffende de inspectieprocedures,
en in het bijzonder betreffende de samenwerking van de
diverse bureaus, en het vervolg op de inspecties worden
vastgesteld.

De Internationale Harmoniseringsconferentie (ICH) is in
1995 overeengekomen dat een geharmoniseerde aanpak
voor goede klinische praktijken moet worden bepaald.
Rekening moet worden gehouden met de consensusnota
die door het Comité voor geneesmiddelen voor menselijk
gebruik (CHMP) van het Europees Geneesmiddelenbureau
(hierna ,Bureau” genoemd) is goedgekeurd en door dit
Bureau is gepubliceerd.
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Opdrachtgevers, onderzoekers en andere deelnemers
moeten rekening houden met de door het CHMP goed-
gekeurde en door het Bureau gepubliceerde wetenschap-
pelijke richtsnoeren met betrekking tot de kwaliteit, vei-
ligheid en werkzaamheid van geneesmiddelen voor men-
selijk gebruik, alsook met de andere communautaire far-
maceutische richtsnoeren die de Commissie in de ver-
schillende delen van ,The rules governing medicinal pro-
ducts in the European Union” heeft gepubliceerd.

Bij de uitvoering van klinische proeven met geneesmid-
delen voor onderzoek voor menselijk gebruik moeten de
veiligheid van de proefpersonen en de bescherming van
hun rechten worden gewaarborgd. De nadere regelingen
die de lidstaten overeenkomstig artikel 3, lid 1, van
Richtlijn 2001/20/EG hebben vastgesteld voor personen
die niet bekwaam zijn hun geinformeerde schriftelijke
toestemming te geven, moeten ook gelden voor personen
die tijdelijk, in noodsituaties, niet bekwaam zijn hun toe-
stemming te geven.

Niet-commerciéle klinische proeven die worden uitge-
voerd door onderzoekers zonder de deelneming van de
farmaceutische industrie, kunnen veel voordeel voor de
betrokken patiénten opleveren. Richtlijn 2001/20/EG er-
kent de bijzondere situatie van deze niet-commerciéle
klinische proeven. In het bijzonder moet, wanneer proe-
ven met toegelaten geneesmiddelen worden uitgevoerd
op patiénten wier kenmerken met de toegelaten indicatie
overeenkomen, rekening worden gehouden met de eisen
inzake vervaardiging of invoer waaraan deze toegelaten
geneesmiddelen reeds voldoen. Het zou echter wegens de
specificke  voorwaarden waaronder niet-commerciéle
proeven worden uitgevoerd, ook noodzakelijk kunnen
zijn, dat de lidstaten specifieke uitvoeringsregelingen vast-
stellen, die op deze proeven, niet alleen wanneer deze
met toegelaten geneesmiddelen op patiénten met dezelfde
kenmerken worden uitgevoerd, moeten worden toegepast
om aan de bij deze richtlijn opgelegde beginselen te vol-
doen, in het bijzonder voorzover het gaat om de eisen
die voor toelating aan de vervaardiging of invoer worden
gesteld en betreffende de documentatie die voor het per-
manente dossier van de proef moet worden ingediend en
gearchiveerd. Wegens de omstandigheden waaronder
niet-commercieel onderzoek door openbare onderzoekers
wordt uitgevoerd, en de plaatsen waar dit onderzoek
plaatsvindt, is de toepassing van bepaalde aspecten van
goede klinische praktijken onnodig of wordt deze met
andere middelen gegarandeerd. De lidstaten moeten in
deze gevallen bij de vaststelling van specificke uitvoe-
ringsregelingen ervoor zorgen dat de doelstellingen van
de bescherming van de rechten van de aan de proef
deelnemende patiénten en, in het algemeen, de juiste
toepassing van de beginselen van goede klinische prak-
tijken worden gewaarborgd. De Commissie zal een ont-
werp opstellen met richtsnoeren hieromtrent.

De in deze richtlijn vervatte maatregelen zijn in overeen-
stemming met het advies van het Permanent Comité
voor geneesmiddelen voor menselijk gebruik,

HEEFT DE VOLGENDE RICHTLIJN VASTGESTELD:

HOOFDSTUK 1
ONDERWERP
Artikel 1

1. Deze richtlijn bevat de volgende bepalingen die gelden
voor geneesmiddelen voor onderzoek voor menselijk gebruik:

a) de beginselen van goede klinische praktijken en de gedetail-
leerde richtsnoeren, in overeenstemming met die beginselen,
zoals bedoeld in artikel 1, lid 3, van Richtliin 2001/20/EG,
voor het ontwerpen, uitvoeren en verslag doen van klinische
proeven op mensen waarbij die geneesmiddelen zijn betrok-
ken;

g

de in artikel 13, lid 1, van Richtlijn 2001/20/EG bedoelde
eisen voor vergunningen voor de vervaardiging of invoer van
die geneesmiddelen;

) de in artikel 15, lid 5, van Richtliin 2001/20/EG bedoelde
gedetailleerde richtsnoeren betreffende de documentatie in
verband met klinische proeven, de archivering, de kwalifica-
ties van de inspecteurs en de inspectieprocedures.

2. Bij de toepassing van de in lid 1 bedoelde beginselen,
gedetailleerde richtsnoeren en eisen houden de lidstaten reke-
ning met de technische uitvoeringsregelingen in de gedetail-
leerde richtsnoeren die de Commissie heeft gepubliceerd in
,The rules governing medicinal products in the European
Union”.

3. Voor de toepassing van de in lid 1 bedoelde beginselen,
gedetailleerde richtsnoeren en eisen op niet-commerciéle klini-
sche proeven die worden uitgevoerd door onderzoekers zonder
deelname van de farmaceutische industrie, kunnen de lidstaten
specifieke regelingen vaststellen om rekening te houden met de
bijzondere situatie van deze proeven ten aanzien van de hoofd-
stukken 3 en 4.

4. De lidstaten kunnen rekening houden met de bijzondere
situatie van proeven die kunnen worden gepland zonder dat
specificke vervaardigings- of verpakkingsprocédés nodig zijn,
die worden verricht met geneesmiddelen met een vergunning
voor het in de handel brengen in de zin van Richtlijn
2001/83/EG, die worden vervaardigd of ingevoerd overeenkom-
stig die richtlijn en worden verricht op patiénten wier kenmer-
ken overeenkomen met de in die vergunning voor het in de
handel brengen vermelde indicatie.

Voor de etikettering van geneesmiddelen voor onderzoek be-
stemd voor proeven van dien aard kunnen vereenvoudigde be-
palingen gelden die zijn vastgelegd in de richtsnoeren inzake
goede praktijken bij het vervaardigen van geneesmiddelen voor
onderzoek.
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De lidstaten stellen de Commissie en de andere lidstaten in
kennis van specifieke uitvoeringsregelingen die zij overeenkom-
stig dit lid toepassen. Deze uitvoeringsregelingen worden door
de Commissie gepubliceerd.

HOOFDSTUK 2

GOEDE KLINISCHE PRAKTIJKEN VOOR HET ONTWERPEN,
UITVOEREN, VASTLEGGEN EN VERSLAG DOEN VAN KLINI-
SCHE PROEVEN

AFDELING 1
GOEDE KLINISCHE PRAKTIJKEN
Artikel 2

1. De rechten, de veiligheid en het welzijn van proefpersonen
wegen zwaarder dan de belangen van de wetenschap en de
samenleving.

2. Alle personen die bij de uitvoering van een proef zijn
betrokken, zijn door opleiding, scholing en ervaring gekwalifi-
ceerd om de hun toevertrouwde taken uit te voeren.

3. De klinische proeven zijn wetenschappelijk verantwoord
en voldoen in alle opzichten aan ethische beginselen.

4. De nodige procedures om de kwaliteit van elk aspect van
de proeven te waarborgen, worden nageleefd.

Artikel 3

De beschikbare niet-klinische en klinische informatie over het
geneesmiddel voor onderzoek dient voldoende te zijn om de
voorgestelde klinische proef te ondersteunen.

De klinische proeven worden uitgevoerd overeenkomstig de
Verklaring van Helsinki betreffende de ethische beginselen
voor medisch onderzoek met mensen, die is vastgesteld door
de algemene vergadering van de World Medical Association
(1996).

Artikel 4

In het in artikel 2, onder h), van Richtlijn 2001/20/EG bedoelde
protocol worden regels vastgesteld inzake de deelname van
proefpersonen aan en hun uitsluiting van klinische proeven
alsmede inzake het controle- en publicatiebeleid.

De onderzoeker en de opdrachtgever houden rekening met alle
relevante richtsnoeren betreffende het begin en het uitvoeren
van klinische proeven.

Artikel 5

Alle gegevens van klinische proeven worden zodanig geregi-
streerd, behandeld en bewaard dat er nauwkeurig verslag kan
worden gedaan, dat zij nauwkeurig kunnen worden uitgelegd en
gecontroleerd en dat tevens de geheimhouding van de gegevens
van de proefpersonen wordt gewaarborgd.

AFDELING 2
ETHISCHE COMMISSIE
Artikel 6

1. Elke overeenkomstig artikel 6, lid 1, van Richtlijn
2001/20/EG opgerichte ethische commissie keurt een passend
reglement van orde goed dat nodig is voor de uitvoering van die
richtlijn en met name van de artikelen 6 en 7 daarvan.

2. De ethische commissies bewaren in ieder geval de essen-
ti€le documenten in verband met de klinische proef, zoals be-
doeld in artikel 15, lid 5, van Richtlijn 2001/20/EG, tot ten
minste drie jaar na de voltooiing van die proef. Zij bewaren de
documenten langer wanneer dat op grond van andere toepasse-
lijke bepalingen vereist is.

3. Met passende en doeltreffende systemen wordt ervoor ge-
zorgd dat gegevens tussen de ethische commissies en de be-
voegde autoriteiten van de lidstaten wordt uitgewisseld.

AFDELING 3
OPDRACHTGEVERS
Artikel 7

1. Een opdrachtgever kan zijn taken in verband met de proef
geheel of gedeeltelijk overdragen aan een persoon, bedrijf, in-
stelling of organisatie.

De opdrachtgever blijft in een dergelijke geval echter verant-
woordelijk voor het waarborgen dat de uitvoering van de proe-
ven en de door de proeven verkregen resultaten aan Richtlijn
2001/20/EG en aan de onderhavige richtlijn voldoen.

2. De onderzoeker en de opdrachtgever kunnen dezelfde
persoon zijn.

AFDELING 4
ONDERZOEKERSDOSSIER
Artikel 8

1. De gegevens in het in artikel 2, onder g), van Richtlijn
2001/20/EG bedoelde onderzoekersdossier worden in beknopte,
eenvoudige, objectieve, evenwichtige en niet-wervende vorm
weergegeven, zodat zij begrijpelijk zijn voor een arts of een
potentiéle onderzoeker en hem in staat stellen de voordelen
en risico’s van de voorgestelde klinische proef op onbevooroor-
deelde wijze te beoordelen.

De eerste alinea is ook van toepassing op bijwerkingen van het
onderzoekersdossier.
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2. Indien voor het geneesmiddel voor onderzoek een vergun-
ning voor het in de handel brengen is verleend, kan de samen-
vatting van de kenmerken van het product worden gebruikt in
plaats van het onderzoekersdossier.

3. Het onderzoekersdossier wordt ten minste één keer per
jaar door de opdrachtgever geldig verklaard en bijgewerkt.

HOOFDSTUK 3
VERGUNNING VOOR VERVAARDIGING OF INVOER
Artikel 9

1. De in artikel 13, lid 1, van Richtlijn 2001/20/EG bedoelde
vergunning is voor zowel volledige als gedeeltelijke vervaardi-
ging van geneesmiddelen voor onderzoek vereist, alsmede voor
de diverse procédés voor het opsplitsen, verpakken of aanbie-
den. De vergunning is zelfs vereist indien de vervaardigde pro-
ducten voor de uitvoer zijn bestemd.

De vergunning is ook vereist voor de invoer uit derde landen in
een lidstaat.

2. De in artikel 13, lid 1, van Richtlijn 2001/20/EG bedoelde
vergunning is evenwel niet vereist voor de aan het gebruik
voorafgaande reconstitutie of voor het verpakken indien deze
verrichtingen in ziekenhuizen, gezondheidscentra of klinieken
worden uitgevoerd door apothekers of door andere personen
die in de lidstaten wettelijk bevoegd zijn genoemde verrichtin-
gen uit te voeren, en indien de geneesmiddelen voor onderzoek
uitsluitend voor gebruik in die instellingen bestemd zijn.

Artikel 10

1. Om een vergunning te kunnen verkrijgen, moet de aan-
vrager ten minste aan de volgende eisen voldoen:

a) hij noemt in zijn aanvraag de te vervaardigen of in te voeren
soorten geneesmiddelen en farmaceutische vormen;

b) hij preciseert in zijn aanvraag de toepasselijke vervaardigings-
of invoerhandelingen;

¢) hij geeft in zijn aanvraag in voorkomend geval een gedetail-
leerde beschrijving van het vervaardigingsprocédé, bijvoor-
beeld bij de inactivering van virale of ongebruikelijke ziek-
teverwekkers;

d) hij specificeert in zijn aanvraag de plaats waar de producten
moeten worden vervaardigd, of waar hij over geschikte en
toereikende gebouwen, technische apparatuur en controlefa-
ciliteiten voor de vervaardiging of invoer van de producten
beschikt die voldoen aan de voorschriften van Richtlijn
2003/94[EG inzake de vervaardiging, controle en opslag
van de producten;

) hij beschikt te allen tijde over ten minste één bevoegde
persoon zoals bedoeld in artikel 13, lid 2, van Richtlijn
2001/20/EG.

Voor de toepassing van de eerste alinea, onder a), wordt onder
,soorten geneesmiddelen” verstaan bloedproducten, immunolo-
gische producten, celtherapieproducten, gentherapieproducten,
biotechnologieproducten, producten afkomstig van mensen of
dieren, kruidenproducten, homeopathische producten, radiofar-
maceutische producten en producten die chemische bestandde-
len bevatten.

2. Bij zijn aanvraag voegt de aanvrager schriftelijke bewijs-
stukken waaruit blijkt dat hij aan lid 1 voldoet.

Artikel 11

1.  De bevoegde autoriteit verleent de vergunning uitsluitend
na zich van de juistheid van de overeenkomstig artikel 10 door
de aanvrager verstrekte inlichtingen te hebben vergewist door
middel van een door haar personeel uitgevoerd onderzoek.

2. De lidstaten treffen de nodige maatregelen opdat de pro-
cedure voor de verlening van een vergunning wordt voltooid
binnen 90 dagen vanaf de dag waarop de bevoegde autoriteit de
aanvraag ontvangt.

3. De bevoegde autoriteit van de lidstaat kan van de aanvra-
ger nadere mededelingen verlangen over de overeenkomstig
artikel 10, lid 1, verstrekte inlichtingen, waaronder in het bij-
zonder inlichtingen over de in artikel 10, lid 1, onder e), be-
doelde bevoegde persoon, waarover de aanvrager beschikt.

Wanneer een bevoegde autoriteit van dit recht gebruikmaakt,
wordt de in lid 2 genoemde termijn opgeschort, totdat de ver-
langde aanvullende gegevens zijn verstrekt.

Artikel 12

1. Om de naleving van de in artikel 10 gestelde voorwaarden
te garanderen, kan de vergunning bij de verlening ervan of later
afthankelijk worden gesteld van het uitvoeren van bepaalde ver-
plichtingen.

2. De vergunning geldt slechts voor de in de aanvraag ver-
melde gebouwen en de overeenkomstig artikel 10, lid 1, onder
a), genoemde soorten geneesmiddelen en farmaceutische vor-
men.

Artikel 13

De houder van de vergunning moet ten minste aan de volgende
verplichtingen voldoen:

a) hij moet over personeel beschikken dat voldoet aan de wet-
telijke eisen die de betrokken lidstaat aan de vervaardiging en
controle stelt;
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b) hij moet de geneesmiddelen voor onderzoek of toegelaten
geneesmiddelen uitsluitend in overeenstemming met de wet-
telijke voorschriften van de betrokken lidstaten afvoeren;

¢) hij moet de bevoegde autoriteit vooraf in kennis stellen van
wijzigingen die hij in één van de overeenkomstig artikel 10,
lid 1, verstrekte inlichtingen wil aanbrengen en hij moet de
bevoegde autoriteit onverwijld ervan in kennis stellen wan-
neer de in artikel 13, lid 2, van Richtlijn 2001/20/EG be-
doelde bevoegde persoon onverwachts wordt vervangen;

d) hij moet het personeel van de bevoegde autoriteit van de
betrokken lidstaat te allen tijde toegang tot zijn gebouwen
geven;

e) hij moet de in artikel 13, lid 2, van Richtliin 2001/20/EG
bedoelde bevoegde persoon in staat stellen zijn taken te
vervullen, onder meer door alle noodzakelijke middelen ter
beschikking te stellen;

f) hij moet de in het Gemeenschapsrecht neergelegde beginse-
len en richtsnoeren inzake goede praktijken bij het vervaar-
digen van geneesmiddelen naleven.

De Commissie zal gedetailleerde richtsnoeren, in overeenstem-
ming met de in de eerste alinea, onder f), bedoelde beginselen
bekendmaken en deze zo nodig herzien om rekening te houden
met de wetenschappelijke en technische vooruitgang.

Artikel 14

Indien de houder van een vergunning om wijziging van één van
de in artikel 10, lid 1, onder a) tot en met ), bedoelde inlich-
tingen verzoekt, duurt de procedure in verband met dat verzoek
niet langer dan 30 dagen. In uitzonderlijke gevallen kan deze
periode tot 90 dagen worden verlengd.

Attikel 15

Wanneer de houder van de vergunning op enig tijdstip niet aan
de relevante eisen voldoet, schorst de bevoegde autoriteit de
vergunning geheel of gedeeltelijk of trekt zij de vergunning ge-
heel of gedeeltelijk in.

HOOFDSTUK 4
PERMANENT DOSSIER VAN DE PROEF EN ARCHIVERING
Artikel 16

De documentatie die in artikel 15, lid 5, van Richtlijn
2001/20/EG het permanente dossier van de proef wordt ge-
noemd, bestaat uit essentiéle documenten die een evaluatie
van zowel de uitvoering van een klinische proef als de kwaliteit
van de geproduceerde gegevens mogelijk maken. Uit die docu-
menten moet blijken of de onderzoeker en de opdrachtgever de

beginselen en richtsnoeren inzake goede klinische praktijken en
de toepasselijke eisen, met name die van bijlage I bij Richtlijn
2001/83/EG, hebben nageleefd.

Het permanente dossier van de proef vormt de basis voor de
controle door de onafhankelijke controleur van de opdrachtge-
ver en voor de inspectie door de bevoegde autoriteit.

De inhoud van de essentiéle documenten is in overeenstemming
met de specifieke aard van elke fase van de klinische proef.

De Commissie maakt aanvullende richtsnoeren bekend om de
inhoud van deze documenten nader te specificeren.

Artikel 17

De opdrachtgever en de onderzoeker bewaren de essentiéle do-
cumenten in verband met een klinische proef tot ten minste vijf
jaar na de voltooiing ervan.

Zij bewaren de documenten langer wanneer dat krachtens an-
dere toepasselijke eisen of krachtens een overeenkomst tussen
de opdrachtgever en de onderzoeker vereist is.

De essentiéle documenten worden zodanig gearchiveerd dat zij
op verzoek direct aan de bevoegde autoriteiten ter beschikking
kunnen worden gesteld.

De medische dossiers van de proefpersoon worden overeen-
komstig de nationale wetgeving en overeenkomstig de door
het ziekenhuis, de instelling of de particuliere praktijk toege-
stane maximumtermijn bewaard.

Artikel 18

Indien de gegevens of documenten aan een andere eigenaar
worden overgedragen, wordt dit schriftelijk vastgelegd. De
nieuwe eigenaar neemt de verantwoordelijkheid op zich voor
de bewaring en archivering van de gegevens overeenkomstig
artikel 17.

Artikel 19
De opdrachtgever stelt personen aan die binnen zijn organisatie

voor de archieven verantwoordelijk zijn.

De toegang tot de archieven is beperkt tot degenen die als
verantwoordelijk voor het archief zijn genoemd.

Artikel 20
Voor de opslag van essenti€le documenten worden zodanige
media gebruikt dat die documenten gedurende de vereiste bewa-

ringsperiode intact en leesbaar blijven en op verzoek aan de
bevoegde autoriteiten ter beschikking kunnen worden gesteld.

Alle wijzigingen van de gegevens moeten traceerbaar zijn.
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HOOFDSTUK 5
INSPECTEURS
Artikel 21

1. Wanneer de op grond van artikel 15, lid 1, van Richtlijn
2001/20/EG aangewezen inspecteurs ten gevolge van inspecties
inzake goede klinische praktijken toegang krijgen tot vertrouwe-
lijke informatie, wordt hen daarop gewezen en zien zij erop toe
dat die informatie vertrouwelijk blijft overeenkomstig de toe-
passelijke communautaire voorschriften, nationale wetten of in-
ternationale overeenkomsten.

2. De lidstaten waarborgen dat de inspecteurs een universitair
diploma of gelijkwaardige beroepservaring in de geneeskunde,
farmacie, farmacologie, toxicologie of op een ander relevant

gebied hebben.

3. De lidstaten waarborgen dat de inspecteurs een passende
scholing volgen, dat hun scholingsbehoeften regelmatig worden
beoordeeld en dat passende maatregelen worden genomen om
hun vaardigheden op peil te houden en te verbeteren.

De lidstaten waarborgen ook dat de inspecteurs bekend zijn met
de beginselen en procédés die op de ontwikkeling van genees-
middelen en op klinisch onderzoek van toepassing zijn. De
inspecteurs hebben tevens kennis van de toepasselijke commu-
nautaire en nationale wetgeving en van de richtsnoeren die van
toepassing zijn op de uitvoering van klinische proeven en de
verlening van vergunningen voor het in de handel brengen.

De inspecteurs zijn vertrouwd met de procedures en systemen
voor de registratie van klinische gegevens en met de organisatie
en regeling van de gezondheidszorg in de betrokken lidstaten
en, waar nodig, in derde landen.

4. De lidstaten zorgen ervoor dat zij steeds beschikken over
bijgewerkte gegevens betreffende de kwalificaties, de scholing en
de ervaring van elke inspecteur.

5. Elke inspecteur ontvangt een document met standaard-
werkprocedures waarin de taken, verantwoordelijkheden en bij-
scholingsvereisten gedetailleerd zijn beschreven. Die procedures
worden actueel gehouden.

6.  De inspecteurs ontvangen een passend identificatiemiddel.

7. Elke inspecteur ondertekent een verklaring waarin eventu-
ele financiéle of andere banden met de te inspecteren partijen
zijn vermeld. Wanneer de inspecteurs voor een specifieke in-
spectie worden aangewezen, wordt rekening gehouden met die
verklaring.

Artikel 22

Met het oog op de beschikbaarheid van vaardigheden die voor
specifieke inspecties vereist zijn, kan de lidstaat een groep sa-

menstellen van inspecteurs en deskundigen met passende kwa-
lificaties en ervaring die samen aan de eisen voldoen om de
inspectie naar behoren uit te voeren.

HOOFDSTUK 6
INSPECTIEPROCEDURES
Artikel 23

1.  Inspecties inzake goede klinische praktijken kunnen bij elk
van de volgende gelegenheden geschieden:

a) voor, tijdens of na de uitvoering van klinische proeven;

b) als onderdeel van de controle van aanvragen van vergunnin-
gen voor het in de handel brengen;

¢) als vervolg op het verlenen van een vergunning.

2. Het Bureau kan overeenkomstig artikel 15, leden 1 en 2,
van Richtlijn 2001/20/EG binnen de werkingssfeer van Verorde-
ning (EG) nr. 726/2004 van het Europees Parlement en de
Raad (") om inspecties verzoeken en deze codrdineren, met
name in verband met klinische proeven betreffende aanvragen
volgens de bij die verordening ingestelde procedure.

3. De inspecties worden uitgevoerd overeenkomstig de in-
spectierichtsnoeren die zijn ontwikkeld om de wederzijdse er-
kenning van de inspectieresultaten in de Gemeenschap te on-
dersteunen.

4. De lidstaten zorgen, in samenwerking met de Commissie
en het Bureau, voor verbetering en harmonisatie van de inspec-
tierichtsnoeren door gezamenlijke inspecties, overeengekomen
processen en procedures en door de uitwisseling van ervaringen
en scholing.

Artikel 24

De lidstaten maken de documenten betreffende de goedkeuring
van beginselen inzake goede klinische praktijken op hun grond-
gebied openbaar toegankelijk.

Zij stellen het wettelijke en bestuursrechtelijke kader voor hun
inspecties inzake goede klinische praktijken vast, dat ook de
bevoegdheden van de inspecteurs met betrekking tot de toegang
tot de locaties van de klinische proeven en tot de gegevens
regelt. Zij waarborgen daarbij dat inspecteurs van de bevoegde
autoriteit van de andere lidstaten, op verzoek en indien passend,
ook toegang tot de locaties van de klinische proeven en tot de
gegevens hebben.

() PB L 136 van 30.4.2004, blz. 1.
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Attikel 25

De lidstaten stellen voldoende middelen ter beschikking en stel-
len met name voldoende inspecteurs aan om een doeltreffende
controle op de naleving van de goede klinische praktijken te
waarborgen.

Artikel 26

De lidstaten stellen de vereiste procedures voor de controle op
de naleving van de goede klinische praktijken vast.

Deze procedures omvatten de regelingen voor het onderzoek
van zowel de procedures voor het beheer van de studie als de
omstandigheden waaronder klinische proeven worden gepland,
uitgevoerd, bewaakt en geregistreerd alsmede vervolgmaatrege-
len.

Artikel 27

De lidstaten stellen de vereiste procedures vast voor:

a) de aanstelling van deskundigen die de inspecteurs zo nodig

begeleiden;

b) het verzoeken om inspecties of hulp van andere lidstaten in
overeenstemming met artikel 15, lid 1, van Richtlijn
2001/20/EG, en de samenwerking op inspectielocaties in
andere lidstaten;

¢) het organiseren van inspecties in derde landen.

Attikel 28

De lidstaten houden verslagen bij over de nationale en, in voor-
komend geval, internationale inspecties, met inbegrip van de
status van de naleving van de goede klinische praktijken, en
het vervolg ervan.

Attikel 29

1. Met het oog op de harmonisering van de inspecties door
de bevoegde autoriteiten van de verschillende lidstaten publi-
ceert de Commissie, na raadpleging van de lidstaten, richtsnoe-
ren met de gemeenschappelijke bepalingen voor de uitvoering
van deze inspecties.

2. De lidstaten zorgen ervoor dat de nationale inspectiepro-
cedures met de in lid 1 bedoelde richtsnoeren in overeenstem-
ming zijn.

3. Dein lid 1 bedoelde richtsnoeren kunnen regelmatig wor-
den herzien in verband met wetenschappelijke en technische
ontwikkelingen.

Artikel 30

1. De lidstaten stellen alle nodige voorschriften vast om er-
voor te zorgen dat de inspecteurs en andere deskundigen zich
aan de geheimhoudingsplicht houden. Ten aanzien van per-
soonsgegevens moet worden voldaan aan Richtliin 95/46/EG
van het Europees Parlement en de Raad (!).

2. De lidstaten stellen de inspectieverslagen alleen aan de in
artikel 15, lid 2, van Richtlijn 2001/20/EG bedoelde partijen ter
beschikking, met inachtneming van de nationale voorschriften
van de lidstaten en behoudens tussen de Gemeenschap en derde
landen gesloten overeenkomsten.

HOOFDSTUK 7
SLOTBEPALINGEN
Artikel 31

1. De lidstaten doen de nodige wettelijke en bestuursrechte-
lijke bepalingen in werking treden om uiterlijk op 29 januari
2006 aan deze richtlijn te voldoen. Zij delen de Commissie de
tekst van die bepalingen onverwijld mee, alsmede een tabel ter
weergave van het verband tussen die bepalingen en deze richt-
lijn.

Wanneer de lidstaten die bepalingen aannemen, wordt in die
bepalingen zelf of bij de officiéle bekendmaking daarvan naar
deze richtlijn verwezen. De regels voor deze verwijzing worden
vastgesteld door de lidstaten.

2. De lidstaten delen de lidstaten de tekst van de belang-
rijkste bepalingen van intern recht mee die zij op het onder
deze richtlijn vallende gebied vaststellen.

Artikel 32
Deze richtlijn treedt in werking op de twintigste dag volgende

op die van haar bekendmaking in het Publicatieblad van de Eu-
ropese Unie.

Artikel 33
Deze richtlijn is gericht tot de lidstaten.

Gedaan te Brussel, 8 april 2005.

Voor de Commissie
Giinter VERHEUGEN
Vice-voorzitter
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