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Propositionens huvudsakliga innehall

I propositionen fSreslas en ny ldkemedelslag, som avses ersitta like-
medelsférordningen (1962:701), och en ny lag om kontroll av narkotika,
som avses ersitta narkotikaf6rordningen (1962:704). Reglerna i den
foreslagna likemedelslagen ar forenliga med de regler pa likemedels-
omradet som Sverige har att beakta enligt det forslag till avtal om ett
europeiskt ekonomiskt samarbetsomrade (EES-avtal) som nu foreligger.

Forslaget till den nya likemedelslagen bygger till mycket stor del pa
en promemoria som i juli 1991 upprittats inom socialdepartementet och
de synpunkter som framfOrts vid remissbehandlingen av promemorian.
Nir det giller forslaget till lag om kontroll av narkotika har utgangs-
punkten varit det forslag till ny lag som 1983 ars likemedelsutredning
presenterat i betinkandet (SOU 1987:20) Likemedel och hilsa och re-
missynpunkterna.

Lagstiftningen foreslas triida 1 kraft samtidigt som det avsedda EES-
avtalet.

Definitionen av begreppet likemedel har utformats nagot annorlunda
an i den gillande likemedelstérordningen. Den nya lagen avses omfatta
savil likemedel i allmidnhet som radioaktiva likemedel. Den vanliga
likemedelskontrollen skall i princip omfatta dven naturmedel. For
homeopatiska medel finns férslag om ett enkelt registreringsforfarande.

Priskontrollen frigérs fran produktkontrollen och avses ske inom
ramen for den allméinna forsikringen.

Det foreslas att alla likemedel, med undantag for s.k. extemporelike-
medel, maste godkinnas av likemedelsverket for att fa siljas. Beslut om
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godkinnande tidsbegrinsas men skall kunna fSryas. Regeringen ges
mdjlighet att foreskriva att beslut skall fattas inom viss tid ndr det giller
godkinnande och andra tillstind. En tillstAindsprévning infors for kli-
niska prévningar. Sdrskilda krav stills pd den som utarbetar dokumenta-
tion i drenden om godkinnande och den som ansvarar for tillverkning
eller import. Grunderna for beslut om att aterkalla likemedel och om att
ett godkidnnande skall upphdra att gilla utformas i enlighet med vad som
giller inom EG. I den foreslagna likemedelslagen preciseras ocksa
grunderna for aterkallelse av Gvriga tillstand.

Siirskilda krav stiills pa viss skriftlig information till den som skall an-
vinda likemedel.

Forslaget till den nya lagen om kontroll av narkotika ar uppbyggt efter
ménster i narkotikaf6rordningen. En hel del smirre sakliga dndringar
har dock gjorts i forhallande till férordningen.
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Propositionens lagforslag Prop. 1991/92:107

1 Forslag till
Lakemedelslag

Hirigenom fdresknivs foljande.

Inledande bestiimmelser

1 § Med ldkemedel avses i denna lag varor som dr avsedda att tillforas
ménniskor eller djur for att forebygga, pavisa, lindra eller bota sjukdom
eller symtom pa sjukdom eller att anvindas i likartat syfte.

Med radioaktiva likemedel avses likemedel som avger joniserande
stralning. Till radioaktiva likemedel riknas inte slutna stralkillor.

[ fraga om narkotiska likemedel och om likemedel som utgér dop-
ningsmedel tillimpas bestimmelserna i denna lag, om de inte strider mot
vad som dr sirskilt foreskrivet om dessa varor.

2 § Denna lag tillimpas inte pa djurfoder som innehaller antibiotika eller
andra kemoterapeutiska medel.

Med undantag for 25, 28 och 29 §§ tillimpas inte denna lag pa varor
som beretts i enlighet med en erkiind homeopatisk metod och som regi-
strerats av likemedelsverket.

En vara som beretts enligt en erkind homeopatisk metod och inte
pastas ha viss terapeutisk effekt, skall pd ansékan registreras om den
innehéller mindre dn en miljondel av sidan aktiv substans som medfor
receptbeliggning eller i Gvrigt bedéms som ofarlig samt dr avsedd att
intas genom munnen eller dr avsedd for yttre bruk.

Om det dr pakallat fran hilso- och sjukvardssynpunkt far regeringen
eller, efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket foreskriva att
lagen helt eller delvis skall tillampas pa varor som avses i andra stycket.

3 § Regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket
far, om det dr pakallat fran hilso- och sjukvardssynpunkt, féreskriva att
lagen helt eller delvis skall tillimpas pa en vara eller varugrupp som inte
ar ldkemedel men i friga om egenskaper eller anviandning stir nira
likemedel.

Krav pa likemedel

4 § Ett likemedel skall vara av god kvalitet och vara dndamalsenligt. Ett
likemedel dr dndamalsenligt om det dr verksamt for sitt indamal och vid
normal anvidndning inte har skadeverkningar som stir i missférhallande
till den avsedda effekten.

Ett likemedel skall vara fullstindigt deklarerat, ha godtagbar och sir-
skiljande bendmning samt vara forsett med tydlig mirkning. Regeringen
eller, efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket fir medge
undantag fran kravet pa fullstindig deklaration.



Firsiljning av Likemedel, m.m,

5 § Ett likemedel far siljas forst sedan det godkints for forsiljning.
Sidant likemedel som tillverkas pa apotek for en viss patient far dock
siljas utan godkinnande.

Efter tillstind far ett likemedel siljas dven i andra fall, om det finns
sdrskilda skil.

6 § Ett likemedel skall godkinnas om det uppfyller kraven enligt 4 §.
Godkinnande av ett likemedel och tillstand enligt 5 § far forenas med
sdrskilda villkor.

Ett godkinnande giller i fem ar.

Ett godkinnande far fornyas for femarsperioder.

7 § Likemedelsverket provar fragor om godkinnande enligt 5 § forsta
stycket. Regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, likemedels-
verket provar fragor om tillstand enligt 5 § andra stycket.

Ansikan om fornyelse av ett godkénnande skall ha kommit in till lake-
medelsverket senast tre manader innan godkédnnandet upphdr att gilla.
Ett godkdnnande géller under tiden for provning av ansSkan om fomyel-
se,

8 § Den som ansdker om godkiinnande eller tillstand enligt S § skall visa
att kraven enligt 4 § dr uppfyllda. Dokumentation som bifogas ansokan
skall ha utarbetats av nagon som har tillricklig kompetens och tillrick-
ligt inflytande Sver innehallet i dokumentationen.

9 § Den som har fatt ett likemedel godként skall f5lja utvecklingen pa
likemedelsomradet, informera likemedelsverket om nya uppgifter av
visentlig betydelse f6r kontrollen av likemedlet och inom ramen for
godkinnandet dndra likemedlet om det behdvs.

10 § Likemedelsverket skall fortldpande kontrollera ett likemedel som
har godkints och préva om godkinnandet fortfarande bor gilla. Verket
far foreldgga den som fatt godkinnandet att visa att likemedlet fort-
farande uppfyller kraven for godkannandet.

11 § Likemedelsverket tar ldgga den som fatt ett likemedel godkint att
terkalla likemedlet frin dem som innehar det

1. om det behdvs for att forebygga skada,

2. om lakemedlet inte dr verksamt for sitt dndamal,

3. om det inte dr av god kvalitet, eller

4. om visentliga krav i samband med tillverkning eller import inte
uppfylls.

Aterkallelse har den inneb6rd som f6ljer av 8 § andra stycket produkt-
sikerhetslagen (1988:1604).

12 § Likemedelsverket far besluta att ett godkidnnande skall upphéra att
gilla

1. om den som fatt ett foreldggande enligt 10 § inte kan visa att like-
medlet fortfarande uppfyller kraven for godkinnandet,

2. om de villkor som angavs vid godkinnandet inte f6ljts,

3. om ett aldggande att aterkalla lakemedel inte foljts, eller

4. om de grundliggande forutsittningarna fér godkinnandet i andra
fall inte lingre foreligger.
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Pa begiran av den som fatt ett likemedel godkint skall verket besluta
att godkinnandet skall upphora att gilla.

Kliniska provningar

13 § En klinisk undersGkning p4 minniskor eller djur av ett likemedels
egenskaper (klinisk likemedelsprovning) far utforas for att utreda i vad
mén likemedlet dr andamalsenligt. Provningen, som skall vara etiskt
forsvarlig, far utféras i samband med sjukdomsbehandling eller utan
sadant samband. En prévning far utforas pd ménniskor endast av en
legitimerad likare eller legitimerad tandldkare och pa djur endast av en
legitimerad veterindr. Den som utfor provningen skall ha tillriicklig
kompetens pa det omrade som prévningen avser.

De patienter eller forsokspersoner som avses delta i en klinisk like-
medelsprovning skall fa sidan information om provningen att de kan ta
stillning till om de vill delta 1 denna.

For prévningar som inte har samband med sjukdomsbehandling skall
samtycke till deltagandet alltid inhdamtas. Sadana provningar far inte
foretas pad den som enligt fordldrabalken har god man eller forvaltare
eller pA den som far vard enligt lagen (1991:1128) om psykiatrisk
tvangsvard eller lagen (1991:1129) om rittspsykiatrisk vard. For prov-
ningar som har samband med sjukdomsbehandling skall samtycke till
deltagandet inhdmtas, om inte synnerliga skil foreligger att 4nda foreta
prévningen.

14 § En klinisk likemedelsprévning far endast genomféras sedan till-
stand till provning har meddelats. Fragor om tillstind provas av like-
medelsverket.

Tillverkning

15 § Med tillverkning avses i denna lag framstéllning, férpackning eller
ompackning av likemedel.

Tillverkning av likemedel skall dga rum i dndamalsenliga lokaler och
utféras med hjilp av dndamalsenlig utrustning. En sakkunnig med till-
ricklig kompetens och tillrickligt inflytande skall se till att kraven pa
lakemedlens kvalitet och sdkerhet uppfylls.

16 § Yrkesmissig tillverkning av likemedel far bedrivas endast av den
som har lakemedelsverkets tillstand. Utan sadant tillstand far likemedel
for ett visst tillfille tillverkas pa apotek.

Import

17 § Likemedel far importeras frin ett land utanfor det europeiska eko-
nomiska samarbetsomradet av den som har tillstand till tillverkning av
eller handel med Iikemedel. Likemedelsverket far besluta om sirskilt
tillstand for sadan import. En import6r skall anlita en sakkunnig med
tillricklig kompetens och tillrickligt inflytande som skall se till att krav-
en pa likemedlens kvalitet och sikerhet iakttas.

Om inte regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, like-
medelsverket foreskriver nigot annat, far dock resande utan tillstand
fora in likemedel i Sverige, om de ar avsedda t6r medicinskt d&ndamal
och den resandes personliga bruk.
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Handel

18 § Med detaljhandel avses i denna lag forsiljning till den som inte har
tillstand till férsiljning. Med partihandel avses annan forsaljning.

Handel med likemedel skall bedrivas pa sadant sitt att likemedlen inte
skadar manniskor, egendom eller milj6 samt si att likemedlens kvalitet
inte forsimras.

Partihandel med ldkemedel fir bedrivas endast av den som fatt like-
medelsverkets tillstand.

Bestimmelser om detaljhandel finns i lagen (1970:205) om detaljhan-
del med likemedel.

Hantering i dvrigt

19 § Den som yrkesmissigt tillverkar, importerar, siljer, transporterar,
forvarar eller pa annat siitt yrkesmdéssigt hanterar likemedel skall vidta
de atgirder och i Ovrigt iaktta sidan forsiktighet som behovs for att
hindra att likemedlen skadar minniskor, egendom eller miljé samt se till
att likemedlens kvalitet inte forsamras.

Radioaktiva likemedel far beredas endast pa sjukhus och apotek samt
far anvindas endast pa sjukhus, om inte likemedelsverket for ett visst
fall medger nagot annat.

Den som i andra fall hanterar likemedel skall vidta de atgirder och
iaktta de forsiktighetsmatt i Gvrigt som behdvs for att hindra att like-
medlen skadar ménniskor, egendom eller miljo.

Gemensamma bestimmelser om vissa tillstdnd och viss handliiggning

20 § Beslut av likemedelsverket som avses 1 5 §, 6 § tredje stycket,
12 § andra stycket, 14 §, 16 §, 17 § forsta stycket eller 18 § tredje
stycket skall fattas inom den tid som regeringen freskriver.

Ett tillstind enligt 5 § andra stycket, 14 §, 16 §, 17 § forsta stycket
eller 18 § tredje stycket far aterkallas om nagon av de visentliga forut-
sittningar som fSrelag ndr tillstindet meddelades inte ldngre foreligger
eller om nagot krav som ir av sirskild betydelse for kvalitet och siker-
het inte f5ljts.

Sirskilda bestimmelser finns om handliggning av sidana drenden som
har anknytning till det europeiska ekonomiska samarbetsomradet.

Information

21 § Sadan information om likemedel som har siirskild betydelse for att
forebygga skada eller for att friimja en dndamalsenlig anvindning av
likemedel skall ldmnas skriftligen nér ett ldkemede! tillhandahalls kon-
sumenten.

Information som utgdr ett led i marknadsfGringen av ett likemedel
skall vara aktuell, saklig och balanserad. Den far inte vara vilseledande.

Forordnande och utlimnande

22 § Den som forordnar eller lamnar ut likemedel skall sdrskilt iaktta
kraven pa sakkunnig och omsorgsfull vard samt pa upplysning till och
samrad med patienten eller foretridare for denne.

Om det dr pakallat fran hilso- och sjukvardssynpunkt fir regeringen
eller, efter regeringens bemyndigande, lakemedelsverket foreskriva att
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ett ladkemedel fir ldmnas ut endast mot recept eller annan bestillning
fran den som ir behorig att forordna likemedel.

Tillsyn

23 § Likemedelsverket har tillsynen Sver efterlevnaden av denna lag
samt de fGreskrifter och villkor som har meddelats med stod av lagen.

24 § Likemedelsverket har ritt att pa begiiran fa de upplysningar och
handlingar som behovs for tillsynen och far meddela de fireldgganden
och forbud som behdvs for att denna lag eller foreskrifter som har med-
delats med st6d av lagen skall efterlevas.

For tillsyn har ldakemedelsverket ritt till tilltride dels till omraden,
lokaler och andra utrymmen som anviinds i samband med tillverkning
eller annan hantering av likemedel, av utgdngsimnen eller av forpack-
ningsmaterial till likemedel, dels till utrymmen dér prévning av like-
medels egenskaper utfors. Likemedelsverket far i sidana utrymmen
gora undersokningar och ta prover. Likemedelsverket har dock inte med
stéd av denna lag rétt till tilltrade till bostider.

Pa begiran skall den som f6rfogar Gver sidana varor som avses i an-
dra stycket lamna nddvindigt bitride vid undersokningen. For uttaget
prov betalas inte ersdttning. Beslut om foreliggande eller forbud far
forenas med vite. Vigras tilltride eller bitrdde fir likemedelsverket
ocksa foreligga vite.

Avgifter

25 § Den som ansdker om godkinnande f6r forsiljning av ett likemedel
eller om sadan jimkning av ett godkéinnande att indikationerna for like-
medlet utvidgas eller ansoker om tillstind att fi utféra en klinisk like-
medelsprévning skall betala ansokningsavgift. Si linge godkinnandet
eller tillstandet giller skall drsavgift betalas. Aven den som anstker om
eller har tillstind att tillverka en sidan medicinsk gas, pa vilken denna
lag dr tillimplig, och den som anstker om eller innehar registrering av
ett homeopatiskt medel skall betala ansoknings- och arsavgift.

Regeringen beslutar om avgifternas storlek och far meddela ytterligare
foreskrifter om sidana avgifter. Efter bemyndigande av regeringen far
lakemedelsverket meddela sidana ytterligare foreskrifter om avgifter
som inte giller avgifternas storlek.

Ansvar m.m.

26 § Den som med uppsat eller av oaktsamhet bryter mot 5, 14 eller
16 - 19 § doms till boter eller fangelse i hogst ett ar, om girningen inte
ir belagd med straff enligt brottsbalken eller enligt lagen (1960:418) om
straff for varusmuggling.

I ringa fall skall inte domas till ansvar.

Den som ger sig ut for att vara behdrig att forordna lakemedel for att
fa ett ldkemedel utlimnat i strid mot vad som ir foreskrivet, doms till
boter eller fangelse i hogst sex manader, om girningen inte dr belagd
med stringare straff enligt brottsbalken.

27 § Likemedel som varit féremal for brott enligt denna lag eller virdet
dédrav skall forklaras fGrverkat, om det inte dr uppenbart oskiligt. Det-
samma giller vinningen av brottet.
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Overklagande

28 § Beslut som likemedelsverket i ett enskilt fall meddelat enligt denna
lag eller enligt en foreskrift som har meddelats med stod av lagen far
overklagas hos kammarritten.

Beslut som likemedelsverket eller kammarritten i ett enskilt fall med-
delar skall gilla omedelbart, om inte annat forordnas.

Ytterligare foreskrifter

29 § Regeringen fir besluta om ytterligare foreskrifter som behovs for
att skydda enskildas liv och hilsa.

Regeringen far 6verlata till likemedelsverket att besluta om sidana
foreskrifter.

Likemedelskontrollen i krig m.m.

30 § Regeringen bemyndigas att meddela sdrskilda foreskrifter om like-
medelskontrollen i krig, vid krigsfara eller under sadana utomordentliga
férhallanden som &r foranledda av krig eller av krigsfara som Sverige
befunnit sig i.

Ikrafttridande- och évergangshestimmelser

1. Denna lag trider i kraft den dag regeringen bestimmer.

2. Genom lagen upphivs lakemedelsférordningen (1962:701), lagen
(1981:50) med bestimmelser om vissa medel avsedda for injektion och
lagen (1981:289) om radioaktiva likemedel.

3. Beslut som meddelats med stéd av likemedelsforordningen
(1962:701), lagen (1981:50) med bestimmelser om vissa medel avsedda
for injektion eller lagen (1981:289) om radioaktiva likemedel skall anses
ha meddelats med stod av motsvarande bestimmelse i1 denna lag om inte
regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket
forordnar annat. Tillstind som pa grund hirav skall anses som god-
kinnande enligt denna lag giller under fyra manader efter ikraft-
triadandet utan hinder av foreskriften i 6 § andra stycket.

4. Om det i en lag eller i en forfattning som har beslutats av regering-
en hinvisas till en foreskrift som har ersatts av en foreskrift 1 denna lag,
tillampas i stillet den nya foreskriften.
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2 Forslag till
Lag om kontroll av narkotika

Hirigenom f6reskrivs f5ljande.

Inledande bestiimmelser

1 § Med narkotika avses i denna lag detsamma som i 8 § narkotika-
strafflagen (1968:64),

Regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket
skall uppritta och kungdra forteckningar ver narkotika.

2 § Narkotika fir importeras, tillverkas, exporteras, utbjudas till for-
saljning, overlatas eller innehas endast for medicinskt eller vetenskapligt
dndamal.

Import och export

3 § Narkotika far importeras eller exporteras endast av den som har
tillstand till det.

Om inte regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, lake-
medelsverket foreskriver nagot annat, far dock resande utan tilistand
fora in narkotiska likemedel 1 Sverige, om de dr avsedda f6r medicinskt
dndamal och den resandes personliga bruk.

Narkotika far inte tas om hand pa det sitt som avses i 8 § forsta styck-
et 2 tullagen (1987:1065). Narkotika fir inte heller utan tillstind sdndas
genom tullomridet, ater foras ut eller férvaras i tullager som inrittats
for forvaring av proviantartiklar och liknande, 1 Svrigt giller lagen
(1973:980) om transport, forvaring och forstoring av inforselreglerade
varor, m.m.

Tillverkning

4 § Med tillverkning avses i denna lag framstillning, omvandling, be-
arbetning, avvigning, upprikning, forpackning eller ompackning av
narkotika samt framstillning av sidan beredning som innehaller narko-
tika utan att beredningen anses som narkotika.

Tillverkning av narkotika far bedrivas endast av den som har tillstand
till det. Tillstind beh6vs dock inte for att pa apotek gora en beredning
med narkotiskt dmne som verksam bestandsdel eller for att 1 veten-
skapligt syfte framstilla narkotika vid en vetenskaplig institution, som
dgs eller stods av staten. .

Handel

5§ Handel med narkotika far bedrivas endast av

I. den som med tillstind antingen har infort varan till riket eller har
vidtagit sidan atgird med varan som innebir tillverkning,

2. den som har rétt till detaljhandel med likemedel, eller

3. nigon annan som har tillstind att handla med varan.
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Forordnande och utlimnande

6 § Narkotiska likemedel fir limnas ut endast efter férordnande av
ldkare, tandldkare eller veterinidr. Sadant forordnande skall ske med
storsta forsiktighet.

Om det finns grundad anledning att anta att en lakare, tandldkare eller
veterindr har missbrukat sin behorighet att forordna narkotiska like-
medel, far hélso- och sjukvardens ansvarsnamnd efter omstandigheterna
antingen forbjuda att sidana likemedel limnas ut pa forordnande av
ldkaren, tandldkaren eller veteriniren eller foreskriva sirskilda begrins-
ningar i friga om utlimnandet.

Beslut i ett drende som avses i andra stycket skall gilla omedelbart,
om inte annat beslutas.

Innehav

7 § Narkotika far innehas endast av

1. den som har ritt att handla med varan,

2. en forestandare for en vetenskaplig institution som #gs eller stods av
staten eller en kommun, i den man varan behovs for vetenskaplig forsk-
ning, undersokning eller undervisning,

3. en befattningshavare vid forsvarsmakten enligt sirskilda bestimmel-
ser, eller

4. den som fatt varan utldmnad till sig enligt 6 § forsta stycket eller
medgetts import enligt 3 § forsta stycket.

Tillstdnd och tillsyn

8 § Likemedelsverket provar frigor om tillstind enligt denna lag. Till-
stand skall forenas med de villkor som behdvs. Vid provningen skall
verket sdrskilt ta hinsyn till innehallet i de Sverenskommelser om narko-
tika som Sverige har bitrétt. Ett tillstind far aterkallas av verket, om det
behovs for att forebygga missbruk av narkotika.

9 § Den som importerar, exporterar eller tillverkar narkotika eller
handlar med narkotika skall fora sadana anteckningar som behdvs for att
kontrollera efterlevnaden av bestimmelserna i denna lag och foreskrifter
som meddelats med stéd av lagen. Forestindare for en vetenskaplig
institution dér narkotika anvinds i vetenskapligt syfte, skall fora sidana
anteckningar som behdvs for kontrollen av anvindningen.

10 § Likemedelsverket har tillsynen Over efterlevnaden av denna lag
samt de foreskrifter och villkor som har meddelats med stod av lagen.

11 § Likemedelsverket har ritt att pd begiran fi de upplysningar och
handlingar som behovs for tillsynen och far meddela de foreligganden
och forbud som behdvs for att denna lag eller foreskrifter som har med-
delats med stdd av lagen skall efterlevas.

For tillsyn har likemedelsverket ritt till tilltride dels till omraden,
lokaler och andra utrymmen som anvinds i samband med tillverkning
eller annan hantering av narkotika, av utgangsiamnen till narkotika eller
av férpackningsmaterial, dels till utrymmen dér provning av narkotikans
egenskaper utfdrs. Verket far i sddana utrymmen gora undersdkningar
och ta prover. Likemedelsverket har dock inte med stéd av denna lag
ratt till tilltrdde till bostider.
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P4 begidran skall den som férfogar Gver sidana varor som avses i
andra stycket limna ndvéndigt bitride vid undersokningen. For uttaget
prov betalas inte ersittning. Ett beslut om foreldggande eller forbud far
forenas med vite. Om tilltride eller bitride vigras far likemedelsverket
ocksa foreligga vite.

Ansvar

12 § Bestimmelser om ansvar i vissa fall for asidosattande av foreskrif-
ter, oriktiga uppgifter i ansokan om tillstind och andra forfaranden i
friga om narkotika finns i narkotikastrafflagen (1968:64) och i lagen
(1960:418) om straff fér varusmuggling.

Overklagande

13 § Beslut som likemedelsverket, generaltullstyrelsen eller hilso- och
sjukvirdens ansvarsndmnd i ett enskilt fall meddelat enligt denna lag
eller enligt en foreskrift som har meddelats med stdd av lagen far Gver-
klagas hos kammarritten.

Beslut som likemedelsverket, generaltullstyrelsen, hilso- och sjuk-
virdens ansvarsndmnd eller kammarritten i ett enskilt fall meddelar
skall gilla omedelbart, om inte annat beslutas.

Ytterligare foreskrifter

14 § Regeringen far i friga om import, export, tillverkning, handel,
forordnande, utlimnande och anteckningar besluta om ytterligare fore-
skrifter.

Regeringen far Gverlata till lakemedelsverket och generaltullstyrelsen
att besluta om sidana foreskrifter.

Ikrafttridande- och dvergingsbestiimmelser

1. Denna lag trider i kraft den dag regeringen bestimmer.

2. Narkotikaf6érordningen (1962:704) skall upphora att gilla vid ikraft-
tridandet.

3. Beslut och tillstind som har meddelats enligt den upphavda férord-
ningen giller fortfarande.

Prop. 1991/92:107
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Socialdepartementet Prop. 1991/92:107

Utdrag ur protokoll vid regeringssammantrade den 19 mars 1992

Nirvarande: statsministern Bildt, ordforande, och statsraden B. Westerberg,
Johansson, Laurén, Homlund, Olsson, Svensson, af Ugglas, Dinkelspiel,
Hellsvik, Wibble, Bjorck, Davidson, Koénberg, Odell, Lundgren,
P. Westerberg

Foredragande: statsradet Konberg

Proposition om ny likemedelslag m.m.

1 Inledning

Med likemedel avses sirskilt varor som dr avsedda att bl.a. forebygga,
bota eller lindra sjukdom eller skador eller symtom pa sjukdom eller
skador. Frimst med hinsyn till den enskildes sikerhet har likemedel
sedan linge omfattats av en offentligrittslig reglering. Likasa har narko-
tika, dvs. vissa varor med egenskaper att dimpa eller blockera smirtor,
men ocksd egenskaper att framkalla eufori och att vara starkt vane-
bildande, reglerats noggrannt.

Den nuvarande, statliga likemedelskontrollen syftar till att befolk-
ningen skall fa tillgang till sikra och effektiva likemedel av god kvalitet.
Kontrollen behdver dirfor hela tiden anpassas till de nya ronen om
lakemedel och till andra frdndringar som sker pa likemedelsomradet.
Under arens lopp har silunda likemedelslagstiftningen reformerats vid
atskilliga tillfdllen. Likemedelsfragorna har utretts i flera sammanhang
och ett flertal ganger genom offentliga utredningar.

I september 1983 tillkallade davarande chefen for socialdepartementet
en parlamentarisk kommitté for att se Over likemedelslagstiftningen
m.m. Kommittén antog namnct 1983 ars likemedelsutredning. Pa
grundval av forslag fran utredningen i ett delbetiinkande (SOU 1984:82)
Apoteksbolaget mot ar 2 000 beslutade riksdagen om allménna riktlinjer
for bolagets framtida verksamhet och fGr ett nytt avtal mellan staten och
Apoteksbolaget AB (prop. 1984/85:170, SoU 29, rskr. 357). Ett nytt
sadant avtal har triffats.

Léikemedelsutredningens huvuduppdrag redovisades i slutbetdnkandet
(SOU 1987:20) Likemedel och hilsa. Dir limnades forslag till en ny
likemedelslag och en ny lag om kontroll av narkotika. Betinkandet har
remissbehandlats. En sammanstillning av remissyttrandena finns till-
ginglig pa socialdepartementet (S 2397/87).

Manga av utredningens forslag har fatt ett positivt mottagande av re-
missinstanserna. Flera av de framlagda forslagen har dock métt kritik.

Vissa av utredningens forslag i fraga om registreringsforfarandet har

12



genomforts i samband med att riksdagen besl6t inrdtta en fristiende
myndighet for kontrollen och tillsynen pa likemedelsomradet m.m. —
likemedelsverket — (prop. 1989/90:99, SoU21, rskr. 270). Andra delar
av forslaget, t.ex. de som giiller information och anvindning, har till
stor del forlorat aktualitet som en foljd av att sdrskilt Apoteksbolaget i
samrdd med dem som berdrs har anpassat sin verksamhet enligt de rikt-
linjer som utredningen férordat.

Sedan utredningen lagt fram sitt slutbetiinkande har Sverige — tillsam-
mans med 6vriga EFTA-ldnder — inlett forhandlingar med EG och EG-
staterna om ett narmare och fastare strukturerat samarbete i ett enhetligt
Europeiskt ekonomiskt samarbetsomrade (EES). Savil EFTA-linderna
som EG befinner sig silunda for nirvarande i en omfattande integra-
tionsprocess. Mdlet dr att skapa ett samarbetsomrade, diar samtliga
EFTA:s och EG:s medlemslidnder skall inga. Det ar avsikten att ett avtal
om sadant samarbete om mojligt skall kunna trida i kraft den 1 januari
1993, da EG:s s.k. inre marknad skall vara fullbordad. I denna process
ingr att EFTA-linderna fordndrar sitt regelsystem pa sidant sitt att det
Sverensstimmer med vad som enligt ett antal direktiv giller inom EG pa
omriden som sirskilt angetts. Hit hor likemedelsomradet. De direktiv
m.m. som har betydelse for utformningen av den svenska like-
medelslagstiftningen bor i svensk Sversiittning' fogas till protokollet som
bilaga 1.

De mdjligheter — och problem — som ett svenskt deltagande 1 ett ut-
vidgat europeiskt samarbete kan komma att innebira har inte behandlats
av utredningen, For att fa ett bittre underlag for ett regeringsforslag om
en ny likemedelslag m.m. har det dirfor inom socialdepartementet utar-
betats en promemoria (juli 1991) med forslag till delar av en sadan lag-
stiftning pa likemedelsomradet. De f6rslag som lades fram dér avsag att
ersitta utredningens forslag savitt dessa avsag likemedel i allménhet.
Diremot innehdll promemorian i princip inte nagra forslag i friga om
narkotika. Promemorians sammanfattning och lagférslag bor fogas till
protokollet i detta drende som bilaga 2 resp. 3. Betinkandets lag-
forslag i den del det berdr narkotika bor fogas till protokollet som
bilaga 4.

Promemorian har remissbehandlats. En forteckning Gver remissinstan-
serna och en sammanstillning av remissyttrandena finns tillginglig pa
socialdepartementet (S 2397/87).

Frigan om en ny lagstiftning om likemedel och narkotika har dérefter
beretts i socialdepartementet. Sérskilt synpunkterna under remissbe-
handlingen har foranlett vissa sakliga och redaktionella dndringar i
forhallande till de remitterade forslagen. Jag har diaremot inte funnit skal
att frangd de principiella stillningstaganden som gjordes i fraga om
likemedel i promemorian eller i friga om narkotika i betinkandet.

Regeringen beslot den 20 februari 1992 att inhdmta lagradets yttrande
6ver de lagfGrslag som har utarbetats i drendet. De till lagradet remitte-
rade lagforslagen bor fogas till protokollet i detta drende som bilaga 5.

11 den version av dversittningen som bifogas kan férckomma vissa detaljavvikelser
fran den text som slutligen faststills.
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Lagrddet har lamnat lagforslagen utan erinran. Lagridets yttrande
bor fogas till protokollet i detta drende som bilaga 6. Lagridets
granskning har lett till vissa redaktionella jamkningar i lagforslagen.
Dessa framgar av specialmotiveringen.

Mot den bakgrund som jag har redovisat tar jag nu upp frigan om en
ny likemedelslag och en ny lag om kontroll av narkotika med sikte pa
att en sidan lagstiftning skall kunna genomforas samtidigt som det av-
sedda EES-avtalet trader i kraft. I den min den nya lagstiftningen kraver
konsekvensindringar i andra forfattningar avser jag att iterkomma i ett
senare sammanhang. Jag har dessutom for avsikt att foresla regeringen
att i en bilaga till en planerad EES-proposition Sversiktligt redovisa de
rattsakter pd likemedelsomridet som det refereras till i bilagorna till det
foreslagna EES-avtalet och att i detta sammanhang ange den atgiard som
behovs for att inkorporera den forordning pa likemedelsomradet som
ingér 1 dessa rattsakter.

Innan jag nirmare behandlar forslagen till lagstiftning kommer jag att
oversiktligt belysa tidigare och gillande réttsregler pA omridena samt
bakgrunden till och utgangspunkter for de forslag som jag lagger fram.

2 Allmédn motivering
2.1 Allménna utgangspunkter

2.1.1 Tidigare och gillande riittsliga reglering i huvuddrag

Likemedel i nigon form har anvints under snart sagt minsklighetens
hela historia. Det édr &nda forst under de senaste 50 &ren som huvud-
delen av de nu anvinda likemedlen utvecklats. Annu i bérjan av 1930-
talet rorde det sig mest om individuellt komponerade beredningar i enk-
lare beredningsformer, sasom dekokter och salvor, medan numera stan-
dardiserade, industriellt beredda produkter, frimst i form av tabletter,
dominerar anvandningen. Utvecklingen har gatt mot lakemedel med en
eller fi verksamma bestandsdelar och aldre tiders torkade viaxtdelar och
enklare kemikalier har ersatts av komplicerade organiska kemiska fére-
ningar och bestindsdelar eller substanser av biologiskt ursprung. I allt
hdgre grad bygger ocksd anvindningen av moderna likemedel pa em-
piriska kunskaper om medlens verkningsmekanismer och effekter.
Dessa naturvetenskapliga fordndringar pa likemedelsomradet har ocksa
aterspeglats i den rattsliga regleringen. Lakemedelsomradet har i Sverige
nimligen varit underkastat en string reglering dnda sedan 1600-talets
senare del. Under storre delen av denna tid har regleringen avsett apo-
teksvisendet, eftersom industriell tillverkning av likemedel inte varit
officiellt sanktionerad forran apoteksvarustadgan tridde i kraft ar 1914.
Grundldggande krav har hela tiden varit att ldkemedlen skall vara sa
tillforlitliga som majligt, att sikerheten skall vara hog, att priserna skall
vara rimliga och att likemedel skall finnas tillgingliga i skilig utstrick-
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ning. Formuleringen av dessa krav har dock vaxlat under tidernas lopp.
Detsamma géller den ndrmare innebdrden av kraven och hur kraven
uppfyllts.

Anda fram till 4 1914 avsig som nimnts bestimmelserna frimst att
reglera verksamheten vid apoteken. Genom apoteksvarustadgan tilldts
emellertid industriell likemedelsframstillning. Stadgan hade stor na-
ringspolitisk betydelse i och med att den brot apoteksmonopolet nir det
gillde tillverkning. Vidare infordes en principiell mojlighet att forbjuda
sadana likemedel som fran sikerhetssynpunkt eller av kostnadsskil inte
ansigs acceptabla. Harigenom var apoteksvarustadgan en forelopare till
1934 ars specialitetskungdrelse, som i sin tur anvisat vigen for den
individuella férhandsprovning av industriberedda likemedel som numera
regelmassigt sker.

Fram till de senaste Artiondena har likemedelsdebatten framst gallt
organisatoriska, ekonomiska och rittsliga problem kring apoteksvisendet
och senare ocksi lakemedelsindustrin. En samlad syn pa statens ansvar
for lakemedelsfragorna kom till uttryck forst mot slutet av 1960-talet.
Ett resultat av detta var Apoteksbolagets tillkomst ar 1971.

Huvuddelen av de gillande forfattningara pa lakemedelsomradet utgor
tillsammans vad som skulle kunna betecknas som en merkantil siker-
hetslagstiftning, dir flertalet av foreskrifterna ges med adress till dem
som industriellt tillverkar likemedel. Bestimmelserna tar sikte pa be-
fattningen med likemedel i olika avseenden, fran tillverkningen och
importen till detaljhandeln.

De centrala forfattningarna pa likemedelsomradet m.m. dr likemedels-
forordningen (1962:701) — i det fdljande benimnd LF -, lagen
(1981:289) om radioaktiva likemedel och narkotikaférordningen
(1962:704). Tillimpningsbestimmelser eller ytterligare foreskrifter finns
framst i kungdrelsen (1963:439) om tillimpning av likemedelsférord-
ningen den 14 december 1962 (nr 701) - 1 det foljande benimnd LK -
och i férordningen (1981:1136) om radioaktiva likemedel. Bland f&rfatt-
ningar pA myndighetsnivd kan nimnas likemedelsverkets fGreskrifter
och allmédnna rad (LVFS 1990:25) om klinisk likemedelsprovning, like-
medelsverkets foreskrifter (LVFS 1990:27) om fdrordnande och ut-
lamnande av likemedel fran apotek m.m. (receptforeskrifter) samt like-
medelsverkets kungérelse (LVFES 1990:45) om tillimpningen av narko-
tikaférordningen.

2.1.2 Bakgrunden till en ny liikemedelslagstiftning

Som jag redan antytt har nya likemedel kunnat utvecklas och ildre
modifieras som ett resultat av de omfattande landvinningarna inom de
kemiska, biologiska och medicinska vetenskaperna. Den s.k. tera-
peutiska revolutionen borjade mot slutet av 1930-talet i och med till-
komsten av de forsta sulfapreparaten. Nigot ar senare introducerades
penicillinet som senare foljts av ett stort antal andra antibiotika. Ur den
langa raden av likemedel, som harefter tillkommit, kan som exempel
niamnas kortisoner, som anvinds vid behandling av ledgangsreumatism,
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hudsjukdomar m.m., klorpromazin och andra neuroleptika for psykia-
trisk vard samt betablockare och saluretika for behandling av hjart- och
kérlsjukdomar. Stora landvinningar har ocksd gjorts i friga om lokal-
bedovningsmedel, blodersittningsmedel, medel fGr intravends nirings-
tillforsel, antikonceptionsmedel och medel mot astma m.m. Tillkomsten
av nya lakemedel ir i regel ett resultat av betydande forskningsinsatser
inom lakemedelsindustrin samt vid universitet, hogskolor och fristiende
forskningsinstitut.

Med den lakemedelsarsenal som nu existerar finns det ofta mycket
goda mojligheter att framgangsrikt behandla sjukdomar eller i vart fall
symtom pa sjukdomar med likemedel. I och med att moderna likemedel
aktivt paverkar biokemiska processer i organismen och ofta har en spe-
cifik verkan, har emellertid risken for biverkningar Gkat patagligt.

Den totala forsdljningen av likemedel, i fabrikantpriser, beriknas forra
aret ha uppgatt till 6ver 1 000 miljarder kr. 1 hela virlden. Harav svara-
de de fem storsta marknaderna (USA, Japan, Tyskland, Frankrike och
Italien) for drygt 60 %.

Den svenska likemedelsindustrin har expanderat starkt under efter-
krigsperioden. Expansionen har varit sirskilt stark under de senaste
femton aren. I 16pande priser har dess forsiljning av likemedel Okat
fran 1 992 milj.kr. 4r 1975 till 17 434 milj.kr. 4r 1990. Samtidigt har
proportionerna mellan den totala férsiljningen och utlandsférsdljningen
forskjutits starkt. Mellan &ren 1975-1990 6kade den svenska likemedels-
industrins forséljning 1 Sverige med drygt 2 500 muilj. kr. eller 3,3 gang-
er. Samtidigt 6kade utlandsforsiljningen 10,5 ganger, eller med 15 400
milj. kr. Av den totala fOrsiljningen i Sverige fOrra aret svarade den
svenska lakemedelsindustrin for drygt 40 % och den utlindska for
knappt 60 %.

Den snabba forsaljningsokningen utomlands har lett till att Sverige
numera har en stor positiv handelsbalans i fraga om likemedel. Den
uppgick ar 1990 till 3 600 milj.kr. Ar 1985 var den 450 milj.kr, medan
Sverige ar 1970 hade en negativ sidan handelsbalans pa 36 milj.kr.

Antalet anstiillda i den svenska likemedelsindustrin var ar 1990 drygt
18 000, varav drygt halften var anstillda i Sverige. De tre svenska like-
medelsforetagen Astra, Ferring och Kabi Pharmacia satsade nimnda ar
tillsammans drygt 3 miljarder kr. pa forskning och utveckling, vilket
motsvarar nistan 17 % av deras totala omsittning.

Allt sedan ar 1955, da den allminna sjukforsikringen tridde i kraft,
har en sirskild likemedelsforman funnits, som minskat konsumenternas
lakemedelskostnader. Flera tekniska system och olika rabattsatser har
tillimpats under denna tid. Hela tiden har dock i princip den ordningen
gallt, att vissa utvalda likemedel, sérskilt sadana som anvénds vid vissa

kroniska sjukdomar, tillhandahallits helt gratis, medan flertalet Gvriga -

medel varit rabatterade i varierande grad.

Stora fOrdndringar har silunda agt rum, nir det giller den naturveten-
skapliga utvecklingen, den industriella verksamheten och den enskildes
méjligheter att vid behov fa tillgang till ldkemedel. Aven i friga om den
allmanna utvecklingen pa hilso- och sjukvirdens omrade har mycket
hént.
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Landstingens uppgifter och ansvar har utvidgats. Genom olika refor-
mer har huvudmannaskapet for den tidigare statliga verksamheten inom
hilso- och sjukvardssektorn successivt forts Gver pa landstingen. I sam-
band med socialstyrelsens omorganisation 4r 1981 avskaffades lanslikar-
organisationen. Flera av de funktioner som tidigare hade legat pa denna
statliga organisation, som var lokaliserad till lansstyrelsen, fordes da
over till landstingen. Utvidgningen av landstingens ansvar for hilso- och
sjukviarden har fortsatt. Genom hilso- och sjukvardslagen (1982:763) —
HSL - som tridde i kraft &r 1983, har landstingen fatt ett ytterligare
Gkat ansvar for hélso- och sjukvirden inom sina respektive omriden.
Landstingen har frihet att utforma varden efter lokala behov och forut-
sittningar. Regleringen av den organisatoriska uppbyggnaden av hilso-
och sjukvarden dr begridnsad. Staten svarar dock fortfarande for den
centrala, Gvergripande planeringen, for samordningen och for tillsynen
Over hilso- och sjukvardspersonalen.

Genom HSL har det traditionella omridet for hilso- och sjukvérden
utvidgats. Utéver de rent sjukvardande insatserna aligger det numera
landstingen att bl.a. foreta dven forebyggande insatser som inriktas pa
savil miljon som ménniskan.

Tendensen i lagstiftningsarbetet att minska den statliga detaljreglering-
en och i stillet 6ka den kommunala sjélvstyrelsen har dock inte gjort sig
gillande i nigon storre utstrickning pa likemedelsomréidet. Orsaken till
detta maste sOkas i forhallandet att likemedelslagstiftningen friamst syftar
till att tillforsikra den enskilde sikra likemedel av god kvalitet. Med
undantag for de forfattningsindringar som foranleddes av att Apoteks-
bolaget bildades, har de centrala forfattningarna pa likemedelsomradet
inte dndrats pa linge annat én i detaljerna. Den relativt nya lagen om
radioaktiva lakemedel (1981:289) har ocksi ett begrinsat tillimpnings-
omréde.

Olika problem pa likemedelsomradet har sedan tillkomsten av LF
utretts vid skilda tillfillen. Ar 1977 tillkallades t.ex. tre kommittéer med
uppgift att se Gver priskontrollen av likemedel, utreda utformningen av
likemedelsinformationen resp. se éver likemedelkontrollens mal, arbets-
uppgifter och finansiering. P grundval av detta utredningsarbete inritta-
des Likemedelsinformationsradet och genomfiordes en forstirkt like-
medelskontroll. I det omfattande forslag som 1983 ars likemedelsutred-
ning lade fram finns underlag for nya, moderna lagar om ldkemedel och
narkotika.

2.1.3 Utgédngspunkter for en ny Likemedelslagstiftning

I avsnitt 2.1.1 har jag bara pekat pa nigra enstaka forfattningar pa like-
medelsomridet m.m. Forfattningsregleringen dr emellertid savil om-
fattande som forhallandevis detaljerad. Jag vill darfor pasta att det gil-
lande regelsystemet pa likemedelsomradet kan vara timligen besvarligt
att Gverblicka och det kan vara svart att bland forfattningarna pa olika
nivier fi en samlad bild av de bestimmelser som avser ett visst dmnes-
omride. Bestimmelsernas tekniska natur, eller — kanske snarare — den

2 Riksdagen 199192, 1 saml. Nr 107
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tekniska verklighet, som ligger bakom bestimmelserna, kan ocksa bli ett
hinder, nir det giller att sitta sig in i reglerna. Aven om regelsystemets
karaktir silunda utgor en forklaring till dess svartillginglighet, fir man
inte glomma att lagstiftningen grundas pi ett utredningsarbete frin
1950-talet och darfor delvis aterspeglar den tidens lagstiftningsteknik.
Den betydande utveckling, som sedan dess dgt rum pa lakemedelsom-
radet, har dessutom tvingat fram atskilliga dndringar och tilldgg i regler-
na som bidragit till bristerna pa systematik och enhetlighet.

Normgivningen pa ett omride som likemedelsomradet utsitts till foljd
av den vetenskapliga utvecklingen for sirskilda pafrestningar. Genom att
det varit mdjligt att smidigt anpassa LF med f6ljdf6rfattningar till nya
tiders krav i olika avseenden, fyller regelsystemet emellertid dnnu sin
funktion, dven om det som niamnts med aren blivit alltmer svartillgéng-
ligt. Daremot brister det i friga om de formella krav som numera maste
stillas, trots att LF i och for sig behaller sin giltighet med stod av dver-
gingsbestimmelser i regeringsformen (RF). Det ér dndi inte godtagbart
att i lingden lata dessa foreskrifter std kvar i forfattning pa ldgre niva dn
lag. Nir nya foreskrifter beslutas maste dérfor dessa ges i form av lag
eller med riksdagens bemyndigande i form av férordning.

Pa 1980-talet har flera centrala forfattningar pa hilso- och sjuk-
vardsomridet tillkommit. Av dessa far sarskilt HSL och tandvardslagen
(1985:125) — TvL - sigas ha berdringspunkter med likemedelslagstift-
ningen.

I HSL finns bestimmelser om malet och ansvaret for hilso- och sjuk-
varden, kraven pi personalen samt tillsyn. Hir ges den formella ramen
for hela verksamheten inom hilso- och sjukvarden. P4 samma sitt ir
TvL den grundlidggande forfattningen p4 tandvardens omrade.

Bestimmelserna i HSL liksom i TvL birs upp av tva Svergripande
mal. Det ena dr det allminna vilfirdsmalet: ett gott hilsotillstind hos
hela befolkningen. Det andra ér stravan att hilso- och sjukvarden bor
vara tillganglig for alla pa lika villkor. I dessa forfattningar har dess-
utom indirekt fastlagts vad som kanske skulle kunna betecknas som
patienternas rattigheter, t.ex. nir det giller samtycke till olika vérd-
atgirder. Sidana regler for patienternas skydd har emellertid tidigare
och mera utforligt pa likartat sitt formulerats som den andra sidan av
personalens skyldigheter enligt lagen (1980:11) om tillsyn Gver hilso-
och sjukvardspersonalen m.fl, den s.k. tillsynslagen.

Jag vill betona att behandlingen med likemedel bara r en av ménga
behandlingsmetoder i varden och att likemedlen darfor inte kan ses
isolerade fran vad som i 6vrigt giller pA detta omrade. Aven om like-
medelsfrsOrjningens organisation ir en sjilvstindig verksamhet, skild
frin den egentliga hdlso- och sjukvarden och bedriven enligt sdrskild
lagstiftning, maste foljaktligen likemedlen dnda sdttas in i detta strre
sammanhang. Nir forslaget till en ny huvudforfattning pd likemedels-
omradet utarbetas, bor detta dirfor ocksa ske 1 samstimmighet med
tankegdngarmma i HSL och TvL. For att undvika missforstind ar det
enligt min mening angelaget att framhalla, att dessa forfattningar har till
uppgift att ge det formella stodet for en hel samhillelig verksamhet,
medan regleringen av likemedlen har en mer begrinsad riickvidd.

Prop. 1991/92:107

18



Den nya likemedelslag, som jag nu kommer att foresla, maste ges en
sidan utformning, att den — vid sidan av att utgSra basen for det all-
minnas kontroll och tillsyn pa likemedelsomradet — blir mer tillginglig
for patienterna och medborgarna i gemen dn de nuvarande, motsvarande
forfattningarna. Lagen bor bygga pa forhallandet, att 1ikemedlen dr ett
av minga instrument i den moderna hilso- och sjukvirden och att lake-
medlen dirfor maste sdttas in i detta sammanhang. Detta giller inte
minst patienternas rétt att sjdlva ta stillning i sddana frigor som ber6r
dem.

Samtidigt vill jag understryka, att lakemedelslagstiftningen i fGrsta
hand har till uppgift att ta till vara den enskildes intressen 1 frigor, dir
det har i landet 1 likhet med i andra motsvarande lander krivs en offent-
lig kontroll av de produkter som savil kommer till allmin anvidndning
som utprvas under kontrollerade former. Bestimmelser om bl.a. kon-
troll och tillsyn méaste dirfor i vissa avseenden ges en annan inriktning
och ett annat innehall 4n vad som giiller t.ex. HSL.

I forslaget till den nya likemedelslagen har sammanforts de centrala
bestaimmelser, som jag bedémt vara nodvindiga for att statens Gver-
gripande ansvar for 1akemedelsfragorna skall kunna fullgéras pa likeme-
delsomradet. Saval lakemedel i allminhet som radioaktiva likemedel
omfattas av bestimmelserna. Forslaget bygger pa LF ndr det giller
principerna for kontrollen, men det innebir sirskilt pa detaljnivad méinga
nyheter. A ena sidan har vissa bestimmelser som for nirvarande finns i
LK forts dver till den nya lagen, medan 4 andra sidan vissa av be-
stimmelserna i LF i framtiden bdr tas in i forfattningar pa annan niva.
En viktig nyhet dr ocksa att reglerna pa likemedelsomréadet i det fore-
slagna EES-avtalet har beaktats.

2.1.4 Bakgrunden till och utgdngspunkter for en ny
narkotikalagstiftning

Narkotikaprodukterna

Om vissa kemiska substanser tillf6rs organismen hos minniskor eller
djur, kan nervsystemet paverkas pa sadant sitt att smartor dimpas eller
blockeras. Manga sadana varor har dirfor i form av likemedel virdefull
och stor anvindning inom hilso- och sjukvirden. De har emellertid
ocksa egenskapen att framkalla eufori och har dirfér sedan mycket linge
missbrukats. Missbruket fir férodande medicinska och sociala skade-
verkningar for den enskilde och for samhillet, sirskilt pi grund av att
substanserna ir starkt vanebildande. Med ett gemensamt namn brukar
varor med de namnda egenskaperna betecknas som narkotika.
Narkotika har anvints i tusentals ar och omfattar produkter med skift-
ande ursprung. Vissa utgdrs av vixter och vaxtdelar, t.ex. cannabis-
vixten och kokablad, andra bestar av kemiska dmnen som férekommer
i (och vanligen utvinns ur) vixtmaterial, t.ex. morfin ur opievallmo.
Ytterligare andra produkter bestar av syntetiska kemikalier, som inte

Prop. 1991/92:107

19



finns i naturen, t.ex. amfetamin. Slutligen utgdrs vissa produkter av
bruksfardiga beredningar, t.ex. injektionslsningar och tabletter av nagot
av de nimnda utgingsimnena.

Narkotikaberedningar f6r medicinsk anvindning dr likemedel. All
Ovrig narkotika kan betecknas som hilsofarliga kemiska produkter.
Undantagsvis kan hilsofarligheten bestd enbart i att en produkt — utan
egna vanebildande egenskaper — latt kan omvandlas till en starkt vane-
bildande produkt for legalt eller illegalt bruk. I den legala narkotikahan-
teringen dominerar volymmissigt ett begransat antal 1akemedel och like-
medelsravaror. Dessa innehdller endast en brikdel av alla de dmnen som
stir upptagna i narkotikaforteckningarna.

Hilsoriskerna vid missbruk dr mycket allvarliga och den sociala ut-
slagningen stor. Dessutom leder missbruket till kriminalitet. Forhall-
andet att huvuddelen av narkotikan ritt anvind har en omistlig medi-
cinsk anvidndning samtidigt som den har lett till ett av var tids svaraste
samhillsproblem innebar stora svarigheter vid bekampningen av narko-
tikamissbruket.

Ursprungligen var narkotikamissbruk ett problem for de linder dir
rivarorna odlades. Numera har kommunikationernas utveckling och
syntetiseringen av narkotikasubstanserna spritt missbruket dver virlden.
Den inhemska tillverkningen i Sverige av narkotika bedéms dock inte
vara av nimnvird omfattning. De svenska missbrukarna av narkotika far
foljaktligen i stor utstrickning tillgang till narkotikan fran utlandet.
Allmiént giller att den illegala narkotikahanteringen ir en internationell
foreteelse och att den maste bekdmpas med internationell samarbete.
Sverige deltar dirfor aktivt 1 sadant samarbete.

Den internationella regleringen

Allmint

Ganska tidigt ledde behovet av internationellt samarbete, for att komma
tillratta med de stora problem som narkotikan forde med sig 1 vissa
delar av virlden, till internationella éverenskommelser. Den forsta kon-
ventionen ir fran ar 1912. De olika konventionerna samlades ar 1961 1
en enda konvention, 1961 drs allminna narkotikakonvention
(Single Convention on Narcotic Drugs). Ett tillaggsprotokoll antogs ar
1972. Dessa dokument ges i Sverige oftast den gemensamma benim-
ningen allminna narkotikakonventionen. Konventionen har ratificerats
av Sverige, se SO 1964:59 och 1972:41,

Sedan ett mer omfattande missbruk uppkommit i vissa linder av bl.a.
hallucinogener och centralstimulerande medel, tillskapades pa svenskt
initiativ en ny konvention, 1971 ars konvention om psykotropa sub-
stanser. Sverige har ratificerat dven denna konvention (SO 1972:42).

Internationellt anvénds salunda tva begrepp, narkotika och psykotropa
substanser. Nagon helt klar distinktion mellan dessa begrepp gar inte att
gOra pa annat sétt dn att hiinvisa till de listor 6ver kontrollerade substan-
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ser som finns i respektive konvention. Listorna dndras s gott som varje
ar genom beslut av FN:s narkotikakommission efter forslag frin olika
medlemsldnder eller Virldshilsoorganisationen.

Konventionerna bygger pa uppfattningen att viss narkotika har en legi-
tim vetenskaplig och medicinsk anviindning som maste tiligodoses. Sam-
tidigt har det statt klart, att narkotikan ger upphov till savil hilso-
problem som sociala och ekonomiska problem. Kraftfulla insatser be-
hovs darfor for att begrinsa anvindningen till de legitima behoven.
Detta kan ske genom internationellt samarbete och insatser pa global
nivd. De nimnda konventionerna, som tritt i kraft, syftar salunda till att
medverka till att narkotika (inkl. psykotropa substanser) anvinds enbart
for medicinska och vetenskapliga dndamal, att forebygga missbruk och
att i vart fall begriansa de skadliga effekterna av missbruk.

Forutsittningarna for att en vara ska bli foremil for internationell
kontroll ar delvis olika formulerade i de nimnda konventionerna. Fér
alla konventionerna giller, att de varor som lett till eller som riskerar att
leda till ett liknande missbruk eller likartade negativa effekter som de
redan kontrollerade varoma skall Kontrolleras. Enligt psykotrop-
konventionen giller dessutom att varan kan bli féremal for kontroll, om
den har kapacitet att skapa ett tillstand av beroende samt stimulera cen-
trala nervsystemet eller framkalla depression, som kan resultera i hallu-
cinationer, eller storningar i motoriska funktioner, tinkande, beteende,
uppfattning eller sinnesstimning. En ytterligare fGrutsittning ir enligt
psykotropkonventionen, att det skall finnas bevis for att varan miss-
brukas eller kan komma att missbrukas pa ett sitt som kan ge hilso-
problem eller sociala problem, vilka kréver att varan kontrolleras inter-
nationellt.

Enligt konventionerna skall pa lampligt sitt — med nagot undantag —
tillverkning (inkl. andra forfaranden for att erhalla narkotika), export,
import, distribution, férvaring, handel, anvandning och innehav begrins-
as till medicinska och vetenskapliga dndamal. Skilda kontrollnivaer
giller f6r olika varor med hiinsyn till deras anvindbarhet f6r medicinska
eller vetenskapliga dndamal och riskerna f6r missbruk. De stater som &r
anknutna till konventionerna skall vidare si langt mgjligt och pa lampligt
sdtt kontrollera sidana substanser som inte faller under konventionerna
men som kan anvindas vid illegal tillverkning.

En stat som anslutit sig till konventionerna maste utdver de vanliga
likemedelsbestimmelserna infora vissa bestimmelser av annat slag som
krivs enligt konventionerna. De nationella forfattningarna maste enligt
konventionerna omfatta produktion, handel, distribution och kontroll av
hela skalan av medicinska och didrmed besldktade produkter. Den néd-
vindiga, grundliggande kontrollen av likemedel som paverkar psyket
kan inkluderas i denna allménna lagstiftning, férutsatt att man uppmirk-
sammar behovet av olika kontrollnivaer. Konventionerna stipulerar ock-
s att Gvertrddelser mot fOreskrifter av detta slag skall vara straftbara
enligt de olika lindernas strafflagstiftning.

Grundvalen for de speciella bestimmelser som fGrutses 1 konventioner-
na ir forteckningen Gver kontrollerade dmnen 1 listor med olika kontroll-
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nivder. Dessa listor anger den lagsta kontrolinivad som erfordras enligt
konventionerna, men parterna har ratt att utdva stringare kontroll och
till och med forbjuda anvandningen av vissa substanser.

Med avsikt att komplettera konventionerna antogs 4r 1988 en FN-kon-
vention mot olaglig hantering av narkotika och psykotropa dmnen
(United Nations Convention against Hlicit Traffic in Narcotic Drugs and
Psychotropic Substances), som i Sverige vanligen bendmns narkotika-
brottskonventionen. Konventionen tridde i kraft ar 1990,

Sverige har undertecknat och riksdagen har godkiint konventionen
(prop. 1990/91:127, JuU 32, rskr. 323). Riksdagen har i samband dir-
med beslutat om vissa dndringar i brottsbalken m.m.

Syftet med narkotikabrottskonventionen ar att forstirka det interna-
tionella samarbetet ytterligare och att gbra insatserna mot den internatio-
nella narkotikabrottsligheten effektivare. Parterna har genom konven-
tionen atagit sig att infOra nationella straffbestimmelser som stracker sig
lingre in vad de tidigare konventionerna kriver. Forpliktelserna om-
fattar inte bara att straffbeligga illegal framstillning, forsiljning och
innehav utan dven forfaranden som innebir hjdlp att dGlja eller omsatta
vinsterna frin den illegala marknaden. I konventionen regleras dven
férverkande, utlaimning for brott och annat internationellt rittsligt sam-
arbete.

I forsta hand kontrollerar den internationella narkotikakontrollstyrelsen
(The International Narcotic Control Board, INCB) efterlevnaden av
konventionema. Styrelsen lyder under FN:s ekonomiska och sociala rad
(ECOSOC) och rapporterar till narkotikakommissionen (The Commis-
sion on Narcotic Drugs).

Allminna narkotikakonventionen

Under den allminna narkotikakonventionen kontrolleras frimst de tradi-
tionella, frAn naturen hirstammande, narkotiska medlen, t.ex. opium,
morfin, heroin, cannabis (olika delar och former), kokablad, kokain
m.m. Dir kontrolleras ocksa amnen med modifierad morfinverkan, som
i likhet med heroin vanligtvis ar framstillda med morfin eller morfin-
besliktade naturliga dmnen som utgingsmaterial, eller som i likhet med
petidin dr helt syntetiska. De dmnen som ndmnts hir ingér i vad som
brukar kallas egentliga narkotiska preparat.

Psykotropkonventionen

Enligt psykotropkonventionen kontrolleras vad som i internationella
sammanhang brukar bendmnas psykotropa dmnen. Det dr har i storre
utstrickning dn vad som giller de tidigare ndimnda @mnena friga om
syntetiska substanser, bl.a. LSD och andra hallucinogener, amfetamin
och andra centralstimulerande substanser, vissa smirtstillande medel
samt vissa somnmedel och lugnande medel. Genom den nimnda kon-
ventionen utstriicktes kontrollen silunda till att omfatta dven de psyko-
tropa substanserna. Kontrollen av dessa varor ar emellertid i vissa av-
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seenden en annan &n enligt 1961 ars konvention. Generellt kan sdgas att
kontrollen av de psykotropa substanserna dr mindre omfattande, vilket
ir sarskilt tydligt i friga om smnmedlen och de lugnande medlen. Bl.a.
saknas enligt 1971 ars konvention kravet pa konventionsparterna att for
FN redovisa vilket behov som finns av psykotropa substanser, ett krav
som finns uppstillt i den allminna narkotikakonventionen. Medlen i en
lista 4 i konventionen kontrolleras inte utan rapporteras bara. Dessa
ligre krav i psykotropkonventionen uppvigs delvis genom frivilliga
Ataganden fran parterna att limna uppgifter om behovet av substanserna
i en lista 2, t.ex. amfetamin. Uppgifter om dessa behov limnas for nir-
varande av omkring 120 konventionsstater.

Narkotikabrottskonventionen

Narkotikabrottskonventionen aldgger, som redan framgatt av min redo-
visning, parterna att kriminalisera s.k. tvitt av inkomster fran narkotika-
brottslighet. Detta har for svensk del inneburit att dndringar mést
genomforas i bestimmelserna om hileri i brottsbalken. Konventionen
innehaller ocksi bestimmelser om olika former av samarbete mellan
parternas polis- och tullmyndigheter, kontroll av fraktforetag samt av
export- och importférsandelser. Likasd finns bestimmelser om in-
gripande mot olagliga narkotikatransporter till havs.

I narkotikabrottskonventionen kontrolleras ocksa dmnen som ofta
anvinds vid olaglig framstillning av narkotika eller psyko-
tropa dmnen. Parterna skall vidta limpliga atgirder for att forhindra att
de dmnen som sirskilt anges 1 tva forteckningar till konventionen kan
skaffas undan for att anvindas vid olaglig framstillning av narkotika
eller psykotropa dmnen.

For dessa dmnen, som i flera fall har en omfattande legal anvindning
men som dessutom alltsa ofta ingir som bestindsdelar vid framstillning
av narkotika, har inforts ett kontrollsystem. Detta liknar det som finns i
den allminna narkotikakonventionen och i psykotropkonventionen.

Enligt artikel 12 i konventionen kréivs det bl.a., att parterna vidtar de
atgarder som de bedémer limpliga for att forhindra att de Amnen som
upptagits i tva sirskilda forteckningar till konventionen skaffas undan
(s.k. diversion) for att anvindas vid olaglig framstillning av narkotika.
Parterna alaggs genom konventionen aven att samarbeta med varandra
for detta dndamal.

De kontrolierade Amnena ar principiellt av tva slag. Det ena utgdrs av
s.k. prekursorer, dvs. kemikalier som latt kan forindras till ett narko-
tiskt dmne. Det andra bestar av s.k. essentiella kemikalier, som ar nod-
vindiga for framstillning av narkotika.

De s.k. G 7- staterna inbjod &r 1990 till Gverliggningar om de fragor
som behandlas i artikel 12 i 1988 ars konvention. Sverige accepterade
inbjudan och har deltagit i de méten som i Washington D.C. hallits med
den siirskilda grupp — Chemical Action Task Force (CATF) — som bil-
dats. Syftet med Gverldggningarna i CATF dr att finna metoder att ytter-
ligare begrinsa diversion genom informellt internationellt samarbete
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samt genom en informell eller formell komplettering av artikel 12 i
konventionen. En slutrapport med ett stort antal rekommendationer har
antagits vid G 7-gruppens mote 1 London i juli 1991 (the London-
Summit).

I rapporten foreslas bl.a. att 1988 ars konvention byggs ut med ytter-
ligare tio kemikalier. Vidare rekommenderas att ett stort antal atgarder
vidtas sdrskilt i friga om vaksamhet hos dem som hanterar kemikalier,
myndighetskontroll, godkinnande av hantering samt export- och import-
tillstind. Ett beredningsarbete har inletts inom regeringskansliet i syfte
att 6verviga vilka aterverkningar rapporten bor foranleda i vart land.

Regleringen i Sverige

Narkotika forekommer i Sverige — som framgatt av vad jag inlednings-
vis anférde — i form av likemedel och hilsofarliga kemiska produkter.
Den legala narkotikahanteringen regleras hir framst i narkotikafrord-
ningen (1962:704) och likemedelsverkets kungorelse (LVFS 1990:45)
om tillimpningen av narkotikafdrordningen (likemedelsverkets narko-
tikakungdrelse). Narkotikabegreppet definieras dock sedan &r 1983 i den
sarskilda narkotikastrafflagen (1968:64). I den lagen ges ansvarsbestam-
melser dven for forseelser mot narkotikaforordningen och narkotika-
kungorelsen. Bestimmelserna i likemedelsférordningen (1962:701)
tillimpas p4 narkotiska likemedel, om dessa inte strider mot vad som ar
sirskilt foreskrivet om narkotika.

I Sverige anvinds — som jag ocksd nimnt tidigare — till skillnad fran
vad som giller internationellt — ett enhetligt begrepp, narkotika. Nagon
uppdelning mellan de egentliga narkotiska substanserna och de psyko-
tropa substanserna gdrs med andra ord inte. Med narkotika avses i
Sverige enligt 8 § forsta stycket narkotikastrafflagen sddana likemedel
eller hilsofarliga varor, eller varor som med litthet kan omvandlas till
varor med sidana egenskaper, som pa grund av sina starkt vanebildande
egenskaper dr foremal for internationell kontroll enligt internationella
O6verenskommelser som Sverige bitritt eller sddana produkter som rege-
ringen forklarat vara narkotika.

Utdver de narkotiska medlen (inkl. de psykotropa substanserna) som
kontrolleras enligt FN-konventionerna kan alltsd regeringen besluta att
vissa varor som uppfyller kriteriema i 8 § narkotikastrafflagen skall
utgdra narkotika i Sverige. Hir har alltid funnits ett flertal substanser
klassade som narkotika som inte dr det internationellt. Konventionerna
stiller ndmligen endast upp minimikraven. Nationellt kan kontrollen
vara sivil strdngare som omfatta fler varor.

Regeringens foreskrifter finns intagna i férordningen (1983:366) om
att vissa substanser skall anses som narkotika (dndrad senast 1989:790),
som omfattar ett antal centralstimulerande medel, hallucinogener, ett
smirtstillande medel samt ett antal sdmnmedel och lugnande medel.
Likemedelsverket har i uppgift att uppritta och kungéra en forteckning
Over samtliga de produkter som ir narkotika i Sverige. Den senaste
forteckningen finns i lakemedelsverkets foreskrifter (LVFS 1990:47) om
forteckningar Gver narkotika.
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De svenska bestimmelserna har naturligtvis samma syfte som de inter-
nationella, nimligen att begrinsa anvindningen av narkotika till medi-
cinska dndamal och forskningsindamil. Bestimmelserna ar uppdelade
mellan narkotikaf6érordningen och narkotikakungérelsen pA sidant sitt,
att fSrordningen innehiller de allminna bestimmelserna om begrins-
ningar i ritten att hantera narkotika och om krav pa sirskilda tillstind
for att fi hantera narkotika medan kungérelsen innehaller de-
taljbestimmelserna.

De likemedel som omfattas av de internationella konventionerna om
narkotika och om psykotropa substanser aterfinns i sin legala anvind-
ning huvudsakligen bland smirtstillande medel, sémnmedel och lugnan-
de medel. Den allminna narkotikakonventionen och dirmed ocksi de
svenska narkotikaforteckningarna har for vissa substanser regeln, att de
bruksfirdiga likemedlen klassificeras som narkotika endast om de inne-
haller mer dn en viss mingd verksam substans. Siadana substanser ir
dextropropoxifen, kodein, etylmorfin och folkodin. De likemedel av
denna typ som anvinds 1 Sverige dverskrider inte de satta grinserna.

Jag har nu limnat en relativt bred redovisning av den rittsliga reg-
leringen pa likemedels- och narkotikaomradena samt av bakgrunden till
och utgingspunkterna for de forslag som jag i det foljande kommer att
ligga fram. I de Aterstiende avsnitten av den allmidnna motiveringen
diskuterar jag nu olika frigor som har direkt anknytning till §jilva lag-
forslagen och motiverar de lGsningar som jag forordar. Med undantag
for avsnitt 2.13, som jag dgnar at narkotikafragor, tar jag i dessa avsnitt
upp skilda aspekter pa likemedelskontrollen.

2.2 Inriktningen av ldkemedelskontrollen

Mitt forslag: Den nya likemedelslagen skall, i likhet med den
gillande LF, omfatta sidana former av kontroll som behévs for
att garantera att konsumenterna far sikra och verksamma like-
medel av god kvalitet.

Promemorians forslag 6verensstimmer med mitt forslag (se prome-
morian s. 13-15).

Remissinstanserna: Samtliga remissinstanser tillstyrker eller limnar
forslaget utan erinran.

Skiilen for mitt forslag: Innan jag Gvergar till att redovisa hur jag ser-

pa frigorna om bl.a. likemedelsbegreppet, lagens tillimpningsomrade,
kraven pa likemedel och kontrollens nirmare utformning skall jag ta
upp nigra mer Gvergripande fragor. I avsnitt 2.2-2.4 behandlar jag i
nimnd ordning inriktningen av ldkemedelskontrollen, gemensamma
EES-regler och milen pa likemedelsomradet. I detta avsnitt ligger jag i
det foljande fram min syn pa frigan hur kontrollen bor inriktas.

Av vad jag namnt tidigare (sdrskilt i avsnitt 2.1.1 och 2.1.2) har fram-
gitt att Iakemedlen har stort virde for den enskilde och samhillet, sam-
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tidigt som de kan medfora skador. Likasa har det framgatt dar, att det
dirfor sedan ldnge framstitt som angeliget att skapa rattsregler till
skydd mot dessa skador. 1 svensk rétt finns det dock inte nagon samlad
reglering av sdkerhets- och ansvarsfragorna.

Det gillande, generella rittsliga skyddet mot produkter som pa nigot
sdtt dr bristfilliga har savil civilrittslig som offentligréttslig inriktning.
De civilrittsliga bestimmelserna tar sikte pd att reglera forhallandet
mellan enskilda och medverkar hirigenom till att skapa rattvisa eller
balans mellan motstiende parter. Siljarens ansvar for att faktiska fel inte
forekommer har i det avseendet praktiskt sett storst betydelse. Det kop-
rattsliga felansvaret aktualiseras nir en sald vara avviker fran vad silja-
ren enligt avtalet dr skyldig att leverera. Detta ansvar giller darfor bara
i forhillande till koparen.

Vid sidan av siljarens koprittsliga ansvar har tillverkaren ett produkt-
ansvar. Med denna term avses skadestindsansvar for skador som pro-
dukten orsakar pi annat dn sjalva produkten. Detta ansvar brukar be-
skrivas som att tillverkaren har ansvaret for skadebringande egenskaper
hos produkten. Ansvaret for skador som uppstar hos nagot annat én
produkten galler i férhallande till savil kdparen som tredje man. Risken
for sadant ansvar i form av skadestindsskyldighet kan t.ex. ge ett fore-
tag anledning att terkalla en produkt som visat sig farlig. Produktan-
svaret kan alltsA verka skadefOrebyggande, men ansvarets mest fram-
tridande funktion &r annars reparativ. Den pagaende utvecklingen inom
produktansvarsratten har for 6vrigt lett fram till att det inforts ett strikt
ansvar for produktskador. Riksdagen har silunda nyligen antagit en
produktansvarslag (1992:18) med sidan inriktning (prop. 1990/91:197,
1991/92:LU14, rskr. 78). Lagen trader i kraft den 1 januari 1993 och
kan di komma att fi betydelse pa likemedelsomradet. Innan jag kommer
in pa den offentligrattsliga regleringen av farliga varor skall jag darfor
nigot uppehalla mig vid den skadelidandes mojligheter att fa ersattning
vid likemedelsskador.

Likemedel kommer att omfattas av det allménna produktansvaret enligt
produktansvarslagen, dvs. det skadestindsansvar som giller for den som
tilthandahaller en produkt. Hittills har det varit en forutsittning for att
skadestindsskyldighet till f6ljd av likemedelsskador skall uppkomma att
skadan orsakats av oaktsamhet. Produktansvarslagen bygger pa ett EG-
direktiv och innebir ett skiarpt skadestindsansvar for produktskador.
Ersittningsskyldighet skall foreligga dven om oaktsamhet inte kan visas,
s.k. strikt ansvar.

P4 likemedelsomradet ersitts numera flertalet produktskador genom en
sarskild ersattningsanordning. En frivillig, kollektiv forsakring, lake-
medelsforsikringen, kan ge ersittning for skador som uppstatt i samband
med anvindningen av sidana likemedel som salts eller limnats ut i
Sverige. I vissa delar ar den mer formanlig for den skadelidande dn den
beslutade produktansvarslagen. I andra delar ger den sdmre skydd. For-
sakringen giller skador, dir behandling s6kts forsta gingen efter den
30 juni 1978. En skada skall anmilas senast tre ar efter det att patienten
fatt vetskap om att skadan sannolikt orsakats av ett likemedel.
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Forsikringen giller framfor allt oforutsedda skador. Kéanda biverk-
ningar kan ersittas om de varit ovantade eller ovantat svéra i ett visst
fall. Den som har en allvarlig sjukdom maste dock béra en stdrre risk
sjdlv. Ersittning ldmnas inte for utebliven effekt, foljdskador och skador
som uppkommit till foljd av uppenbar oaktsamhet eller av missbruk. Inte
heller ersitts foljdskador som uppkommit vid en sysselsdttning som ar
uppenbart olamplig med hénsyn till likemedlets verkan. Det ar mojligt
att forsakringsitagandet nu kommer att omarbetas och anpassas till pro-
duktansvarslagens ersittningssystem.

Pa sjukvardsomradet finns forutom likemedelsforsdkringen ocksi en
patientforsikring som kan limna ersattning fér skador som erhallits i
samband med behandling. Ibland kan det vara tveksamt vilken av for-
sikringarna som skall ersitta en viss skada.

Jag har nu belyst hur de civilrattsliga reglerna i viss utstrickning kan
ha betydelse for produktsikerheten. Ansvaret kommer emellertid i dessa
fall att utkrivas forst om den enskilde dberopar det. En offentligrittslig
reglering av farliga varor far diremot en mer generell tillimpning, till
foljd av att ansvaret for kontrollen liggs pa en tillsynsmyndighet. De
olika slagen av reglering av farliga varor fir fGljaktligen sigas i viss
utstrickning samverka.

Staten har det yttersta ansvaret for att farliga produkter inte finns pa
marknaden och medel maste dirfor finnas for att garantera detta. Stora
fordelar kan vinnas om denna kontroll sitts in pa ett tidigt stadium och
redan innan konsumenterna kommer i kontakt med produkterna. Ut-
vecklingen i Visteuropa gar emellertid mot en visentligt minskad an-
vindning av system med obligatorisk forhandskontroll av produkter
genom godkannande av statliga myndigheter innan produkterna slidpps ut
pa marknaden. Produkter som har tillverkats enligt standard kan i stillet
kontrolleras av ett utomstaende, kvalificerat provningsorgan. Samtidigt
star det klart, att en obligatorisk kontroll méste finnas pa omraden, dér
det stills oavvisliga sikerhetskrav. Pa likemedelsomradet ir det silunda
uppenbart, att skyddet maste utformas som en obligatorisk kontroll av
en statlig myndighet och regleras i lag.

Av sdrskilt intresse nar det giller produktsikerheten ar produktsiker-
hetslagen (1988:1604). Lagen dr inriktad pa att astadkomma réttelse i
friga om farliga produkter som redan har natt ut till konsumenterna och
den giller 1 den man inte sdrskilda bestimmelser med samma dndamal
har meddelats om en vara eller tjinst. Pa likemedelsomradet kravs det
emellertid — som jag redan nimnt — att det dessutom finns regler som tar
sikte pd att forhindra att farliga varor Gver huvud taget nir fram till
konsumenterna. Sidan sikerhet kan astadkommas genom olika former
av forhandskontroll, fortlopande Overvakning, godkinnande och till-
stindskrav i olika distributionsled. Den giillande LF har i huvudsak en
sddan inriktning. Som jag ser det dr det nédvindigt, att dven den nya
likemedelslagen tar sikte pa att kontrollera likemedlen sivil redan innan
de anvands som si lange de finns kvar pa marknaden. Produktkontrollen
maste med andra ord kompletteras med en kontroll i distributionsleden.

Enligt min mening dr det ofrinkomligt att likemedelslagen - liksom
den gillande LF — ges en vidare inriktning dn inriktningen enbart pa
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den traditionella produktsikerheten. Lagen maste dessutom utgdra en
garanti for att den enskilde tillférsikras likemedel som dr verksamma
och har en tillfredsstillande kvalitet. Det dr nimligen inte tillrackligt att
likemedlen ar sikra, DdrutGver maste krivas, att de pa bista mdjliga
sitt kan bidra till att en god hilsa uppnis och bibehalls. Det betyder att
egentligen alla led i lakemedelshanteringsprocessen ir lika viktiga, dven
det sista som har med anvindningen att géra. Dessutom har informatio-
nen om lakemedel betydelse for savill sikerhet som ett dandamalsenligt
behandlingsresultat. Det bor darfr i den nya lagen ocksa finnas be-
stimmelser om sadan information.

2.3 Gemensamma regler i ett europeiskt
ekonomiskt samarbetsomrade

Mitt forslag: De svenska reglerna pa likemedelsomradet dndras
si att de dr forenliga med de regler som avses gilla enligt det
foreslagna EES-avtalet. Detta kan ske utan att nigra grundliggan-
de principer for den svenska likemedelskontrollen efterges.

Promemorians forslag Gverensstimmer med mitt forslag ( se prome-
morian s. 15-19).

Remissinstanserna: Forslaget tillstyrks eller ldmnas utan erinran av
samtliga remissinstanser. Statskontoret och Grossistforbundet Svensk
Handel fragar sig dock hur framtida EG-regler skall inf6ras och genom-
foras i svensk ritt. Kommerskollegiet efterlyser en jamférande beskriv-
ning av EG-reglerna 1 f6rhallande till de gillande, svenska ritts-
reglerna.

Skiilen for mitt forslag: Inledningsvis skall jag hir i korthet nimna
nigot om det arbete som bedrivs inom EG for att fGrverkliga den inre
marknaden och som ocksa har intresse for den svenska likemedelslag-
stiftningen.

EG:s mal att uppritta ett omrade utan inre grinser till utgangen av ar
1992 forutsitter langt gaende atgirder for att avveckla de olika icke-
tariffira handelshindren. Orsakema till de kontroller som finns skall
dirfor undanrdjas. I princip skall gilla, att bl.a. en produkt som fram-
stallts i ett land enligt de regler som giller dir ocksa skall godkiinnas i
de andra medlemsldnderna. Om det behSvs nagra kontroller, skall dessa
goras i ursprungslandet och inte vid de inre grinserna.

Uppgiften att harmonisera medlemslindernas lagstiftning och Gvriga
foreskrifter dr centralt i arbetet med att undanrdja handelshindren. Har-
moniseringen genomfors med hjélp av fSrordningar, som giller direkt 1
medlemslanderna, eller direktiv med gemensamma regler som dessa
linder sedan i princip dr skyldiga att omsitta i nationella fSreskrifter.
Syftet med arbetet 4r att fa till stind enhetliga regler som ligger pa en
hog niva i fraga om skyddet for hilsa och sidkerhet, miljoskydd samt
konsumentskydd. Ett alternativ till harmoniseringen dr dock att man
Omsesidigt erkdnner nationella standarder och specifikationer.
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Mot denna allminna bakgrund kommer jag nu in pa vad som giller pa
likemedelsomriadet. EG har antagit ett stort antal direktiv som avser
likemedelskontrollen men ddremot dnnu s linge bara nidgon forordning.
Genom dessa regler har man uppnitt en samsyn i friga om bl.a. tillstind
till forsiljning, tillverkning och import, inspektionsverksamhet samt
iterkallelse av tillstind. Av sirskilt intresse dr reglerna om tillstand till
forsiljning, dvs. den forhandskontroll som innebir att likemedel regist-
reras.

Inom EG har man varit framgangsrik i friga om att utveckla gemen-
samma krav och riktlinjer for registrering av ldkemedel. Nir det gallt
sjalva virderingsprocessen har det diremot visat sig svarare att uppna
samstimmighet och den framtida utvecklingen dr oklar. Ett likemedel
fir dnnu si lange siljas i en EG-stat fOrst sedan det registrerats av stat-
ens kontrollmyndighet. Detta strider egentligen mot principen om en
gemensam marknad och 6nskemalen om en fri handel inom en griinslos
inre marknad.

Inom ramen for EG:s regelsystem pa likemedelsomradet finns for nér-
varande tre varianter for likemedelsregistrering. Forutom registrering
bara i en enda EG-stat, kan en sirskild procedur tillimpas efter det att
en produkt har registrerats nationellt. Forfarandet bygger pa att den f5rst
gjorda registreringen iberopas i andra medlemsstater och pa att kon-
trollmyndigheterna 6msesidigt godkinner varandras virderingar. Be-
rorda nationella myndigheter och EG-kommissionen skall ocksa hallas
underréittade om att en produkt provas enligt detta system. For produk-
ter, som dr ett resultat av hog- eller bioteknologisk forskning, Gppnar
sig dessutom en andra, alternativ méjlighet, dir utlatande skall limnas
av EG:s centrala likemedelsorgan. Arbetet med harmoniseringen inom
EG i friga om registrering av likemedel har silunda delvis varit komp-
licerat och registreringen sker alltjimt till allra stdrsta delen enligt det
nationella systemet. Harmoniseringen i detta avseende kan knappast
hittills sdgas ha natt mycket lingre dn det nordiska samarbetet. Forvant-
ningarna pA en mer langtgiende integration har med andra ord dnnu inte
uppfylits.

I juni ar 1990 inleddes formella forhandlingar mellan & ena sidan
EFTA-staterna och 4 andra sidan EG och EG-staterna om ett nirmare
och fastare strukturerat samarbete i ett enhetligt EES. Forhandlingarna
har ~ savitt nu kan bedémas — slutforts under februari manad 1992. Ett
forslag till avtal foreligger. Avsikten dr att avtalet om mojligt skall trida
i kraft vid arsskiftet 1992/93, samtidigt som EG:s s.k. inre marknad
fullbordas.

Avtalet ar avsett att bli ett folkrittsligt avtal och grundat pa en gemen-
sam rittslig ordning pAd de omraden det omfattar. Det bestir av tva
delar, dels en huvuddel, dels bilagor. Huvuddelen motsvarar vad som
brukar kallas primérritten inom EG, framst RomfGrdragets regler. Dir
regleras samarbetets mal och medel. Dessutom preciseras dir grund-
principerna for de s.k. fyra friheterna och for de angrinsade politik-
omridena. I huvuddelen finns ocksa regler om gemensamma organ for
beslutsfattande, samrad m.m. I avtalets bilagor fors den s.k. sekundira
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EG-ritten in, dvs. frimst forordningar och direktiv som har anpassats
till EES-sammanhanget. De rittsakter pA likemedelsomridet som ingir
i avtalet finns fortecknade i bilaga II till avtalet. I stort sett har dir
endast redaktionella dndringar gjorts i forhallande till innehallet i EG-
ritten.

Artikel 7 i det forslag till avtal som foreligger aligger Sverige att som
sidana infGrliva de rattsakter i avtalet som motsvarar en EEG-férordning
och att genomfGra de rittsakter i avtalet som motsvarar ett EEG-direk-
tiv. Jag vill hir fasta uppmirksamheten pa att detta innebar att direktiv-
ens resultat skall uppnas, medan avtalet inte anger form och metod for
genomforandet. | det foljande anvinder jag i allmdnhet beteckningen
EG-direktiv och den vedertagna benamningen pa ett direktiv, nér jag
syftar pa en sidan rattsakt i forslaget till EES-avtal som motsvarar ett
direktiv.

Det dr alltsa n6dviandigt att de svenska reglerna pa likemedelsomradet
forindras s att de fir samma sakliga innehill som de regler som redan
galler inom EG. En sidan forindring skulle for Gvrigt dven behdva ske
vid ett medlemsskap i EG. Savitt jag nu kan bed6ma, behéver inte heller
ytterligare forandringar i vara likemedelsbestimmelser vidtas i samband
med en overgang fran det foreslagna EES-avtalet till ett eventuellt med-
lemskap i EG.

I arbetet med det forslag till ny lakemedelslagstiftning, som jag har
lagger fram, har jag noga dvervigt behovet av och méjligheterna till att
forindra de svenska reglerna si att de stir i Gverensstimmelse med
EES-avtalets regler. Redan hir vill jag ocksa framhalla, att det gillande
svenska regelverket pa likemedelsomradet féga avviker fran vad Sverige
enligt forordning och direktiv har att inféra resp. genomfora. 1 den man
det foreligger nagra skillnader mellan svensk ritt och vad som salunda
krivs av nationella regler, kan ocksa en sadan forindring genomfGras,
utan att nagra av de grundliggande principerna for likemedelskontrollen
som vi hittills har slagit vakt om behover efterges. Nar det giller frigan
om genomfdrandet av EES-reglerna har jag anledning att aterkomma
mer i detalj i samband med att jag redovisar fGrslagen 1 olika sakfragor.

Man fir nog anledning att rikna med att arbetet med att uppritta det
ekonomiska samarbetsomradet kommer att krava ett fortlopande lagstift-
ningsarbete for att infdrliva eller genomfdra tillkommande EES-regler i
svensk riitt. Inom en relativt snar framtid kan darfor det svenska regel-
systemet pa lakemedelsomridet behdva andras i vissa delar.

2.4 Milen pé ldkemedelsomradet

Mitt forslag: Principerna for produktkontrollen av likemedel, den
ovriga likemedelskontrollen och anvindningen av likemedel liggs
fast genom lidkemedelslagen. Det dr dock inte n6dvindigt att
nigon sarskild milbestimmelse skrivs in i lagen.
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Promemorians forslag: I den nya likemedelslagen skall mélet p4 like-
medelsomradet anges. Malet ar att tillgodose behovet av dndamalsenliga
likemedel till rimliga kostnader for det allmianna och den enskilde.
Dessutom &dr milet att uppna ett val och en anvandning av likemedel
som dr andamalsenlig.

Remissinstanserna: Endast ett mindre antal remissinstanser har berdrt
frigan om malet pi ldkemedelsomradet. De flesta av dessa har i och for
sig tillstyrkt att en milbestimmelse tas in i lagtexten men har haft at-
skilliga invindningar mot de formuleringar som fSreslas i promemorian.
Svea hovritt har ifrigasatt om det Gver huvud taget finns nagot behov av
en sidan bestimmelse.

Skilen for mitt forslag: Hilso- och sjukvardspolitiken utgdr ett viktigt
inslag i den allminna vilfirds- och socialpolitiken. I savil HSL som i
TvL anges darfor malet for verksamheten. Malet f6r all hilso- och sjuk-
vard ar en god hilsa pa lika villkor for hela befolkningen. P ett likartat
satt har malet pAd tandvardsomridet formulerats. Dir finns silunda
mycket allmént hallna riktlinjer for den som skall tillimpa lagstiftning-
en. Savil i likemedelsutredningens forslag som i departementsprome-
morian finns ocksd bestimmelser av vad som brukar betecknas som
malsittningskaraktar. Jag vill dock betona att det hir dr friga om be-
stimmelser, som inte kan liggas till grund for rattsliga ansprak.

Likemedlens centrala roll i hilso- och sjukvarden i vidstrackt be-
mirkelse gor att de nimnda Gvergripande mélen méaste vara riktmirken
dven pa likemedelsomradet, utan att fér den skull nigra sirskilda be-
stimmelser enligt min mening behdver skrivas in i den nya likemedels-
lagen. SAdana allmént hallna mal som anges 1 de grundlidggande halso-
och sjukvardsforfattningama behdver diremot konkretiseras och an-
passas till de sidrskilda fOrutsittningar som giller pid likemedels-
omradet. Jag vill ddrfor nagot ytterligare uppehalla mig vid fragan.

Allmint giller att en god hilsa manga ginger inte kan uppnis utan en
god tillgang till effektiva och sikra likemedel av god kvalitet. Konsu-
menterna maste foljaktligen ges tillgang till andamélsenliga likemedel
till rimliga kostnader for det allmidnna och den enskilde. Ett hilso-
ekonomiskt synsitt maste di vara utgangspunkten. Utvecklingen av nya
lakemedel maste samtidigt inriktas pa dessa krav och svara mot de be-
hov som finns.

Det dr med andra ord av stOrsta vikt, att kraven pd sjilva ldke-
medelsprodukterna dr hogt stillda. Likasa ir det angeliget att dessa krav
foljs upp, nir det giller anvindningen av likemedel. Den enskilde bor
ges mojlighet till ett Gkat ansvarstagande for sitt hilsotillstind samt for
valet och anvindningen av likemedel. Det krivs dirfor att informa-
tionen om ldkemedel har ett sidant innehall och en sidan form att risken
for skador forebyggs och att en dndamélsenlig anvindning av likemedel
frimjas. Varje likemedel skall anvindas pa ett sidant sitt, att bista
hilsofrimjande eller lindrande effekt uppkommer. Anvindningen far
dirfor inte medfora skada, som star i missférhillande till den avsedda
verkan med ldkemedlet. Dessutom bor det vara en strivan att likemed-
len anvinds pa sidant sitt, att den samlade effektiviteten i virden
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frimjas, bl.a. genom att de totala vardkostnaderna blir si liga som
mojligt.

Det forslag till likemedelslag som jag i detta drende ligger fram byg-
ger pA de mil som jag har nimnt. Det ir sjilvfallet dessutom angeliget
att de mil pa likemedelsomradet som vi arbetar mot i Sverige inte ar i
otakt med milen i det 6vriga Europa. Det kan konstateras att si inte
heller ar fallet. Jag kan hir bara peka p4 de grundliggande principerna
for likemedelskontrollen inom EG, som har kommit till uttryck i flera
av de direktiv som Sverige enligt det foreslagna EES-avtalet atar sig att
genomfora, t.ex. direktiv 65/65/EEG och 75/319/EEG. Huvudmalet for
regleringen ar enligt dessa direktiv att skydda folkhilsan. Malet skall
nas med sidana medel som inte himmar utvecklingen av likemedels-
industrin och handeln med likemedel. I senare direktiv har detta mal
bekriftats och preciserats (se t.ex. direktiv 83/570 och 89/341/EEG).

Jag har nu gett min syn pa nagra Gvergripande frigor i den foreslagna,
nya lagstiftningen och kommer strax in pa fragor som mer direkt knyter
an till olika lagbestimmelser. Foérst skall jag dA behandla begreppet
lakemedel och den foreslagna likemedelslagens tillimpningsomride.

2.5 Begreppet ldkemedel och lagens
tillimpningsomréade

Mitt forslag: Definitionen av begreppet likemedel forenklas.
Denna definition utgor sedan utgingspunkten nir den fGreslagna
lagens tillimpningsomride bestims. Med hinsyn till behovet av
kontroll gors dock tillimpningsomradet genom ytterligare avgrins-
ningar savil nigot snidvare som vidare dn vad sjilva definitionen
ger vid handen. Aven radioaktiva likemedel kontrolleras med stod
av den foreslagna lagen. Varken de s.k. fria likemedlen eller
naturmedlen undantas fran den vanliga likemedelskontrollen. Ett
enkelt registreringsforfarande infors for vissa homeopatiska me-
del.

Promemorians forslag Gverensstimmer med mitt forslag utom nér det
galler den lagtekniska konstruktionen av vissa undantag fran lagens
huvudregel (se promemorian s. 19-20).

Remissinstanserna: Det stora flertalet remissinstaner tillstyrker eller
limnar forslaget utan erinran. Likemedelsverket foérordar dock att de
fria likemedlen inte sirskilt undantas fran lagens tillimpningsomride
utan i stillet sdrbehandlas nér det giller dokumentationen. Nagra remiss-
instanser anser att sarregler for naturmedel bor behillas eller att be-
teckningen naturmedel bor finnas kvar. Vissa instanser dr tveksamma till
den foreslagna regleringen av homeopatiska medel.
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Skiilen for mitt forslag

Bakgrund och nuvarande forhdllanden

Det framstir som sjilvklart for var och en att likemedlen utgor virde-
fulla hjalpmedel i hilso- och sjukvarden och framfor allt for att fore-
bygga, lindra och bota sjukdomar m.m. och symtom p4 sjukdomar m.m.
hos minniskor och djur. En sidan allmin beskrivning av likemedels-
produkterna dr dock inte tillracklig, ndr det giller att precisera vad som
avses med ldkemedel och bestimma den foreslagna lagens till-
limpningsomrade. Innan jag ger mig in pa dessa fragor skall jag dock
forst 1dmna en Oversikt Gver de huvudgrupper av likemedel som finns
pa marknaden och nagot berra hur de behandlas i1 LF. I avsnitt 2.6 och
2.7 kommer jag utforligare att uppehalla mig vid kraven pa olika grup-
per av likemedel resp. forhandskontrollens innehdll och utformning.

Enligt LF &r en farmacewtisk specialitet ett standardiserat like-
medel som ar avsett att tillhandahallas forbrukaren i tillverkarens origi-
nalforpackning. Likemedel med samma verksamma bestindsdel men
som tillhandahalls i olika likemedelsformer eller styrkor anses utgdra
skilda specialiteter. Aven specialiteter som i alla avseenden ar likvirdig-
ga men tillhandahalls av olika tillverkare betraktas som skilda specia-
liteter. De likemedel som nu anvinds 1 hilso- och sjukvarden hor till
mycket stor del (omkring 95 procent) till gruppen farmacevtiska specia-
liteter.

Farmacevtiska specialiteter maste som regel vara registrerade av like-
medelsverket for att fi siljas. Diremot behdver likemedel som beretts
fér en viss patient eller ett visst tillfille — s.k. extemporelikemedel —
inte registreras. Sddana beredningar dominerade likemedelsmarknaden i
bérjan av detta drhundrade men svarar numera bara fér nagon procent
av likemedelsanvindningen.

Vissa likemedel som efterfragas i varden och som inte finns tillgingli-
ga som farmacevtiska specialiteter tillverkas av Apoteksbolaget som
s.k. lagerberedningar (lagerextempore). For att produktionskvalitet
och produktionseffektivitet skall uppnas har produktionen av beredning-
arna standardiserats. Dessa utgérs huvudsakligen dels av traditionella
lakemedel, som ofta ir otillfredsstillande dokumenterade, dels av lake-
medel som anvinds av sa fa patienter, att de aldrig kan ge underlag for
den dokumentation som krévs for registrering som farmacevtisk speciali-
tet (s.k. orphan drugs). Lagerberedningarna skulle for att fa siiljas pa
samma sitt som de farmacevtiska specialiteterna egentligen behdva vara
registrerade av likemedelsverket. 1 praxis har lagerberedningarna dock
betraktats som extemporeberedningar.

Vissa likemedel ir i flertalet avseenden undantagna den vanliga like-
medelskontrollen. Detta giller bl.a. de s.k. fria likemedlen, om de
uppfyller de villkor i fraga om sammansittning och mérkning som lake-
medelsverket foreskriver. Till gruppen fria ldkemedel hor bl.a sarsalvor,
antiseptiska 16sningar och liniment. En annan grupp av likemedel som i
princip sirbehandlas dr de s.k. naturmedlen. Dessa medel karakteri-

3 Riksdagen 1991:92. ] saml. Nr 107
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seras av att den verksamma bestindsdelen eller de verksamma bestands-
delarna utgGrs av en vixt- eller djurdel, ett mineral eller nigon bak-
teriekultur, nagot salt eller ndgon saltlésning som forekommer i naturen.
Medlen far, enligt vad som framgir av betryggande erfarenhet, inte
medfdra hilsorisker for for ménniskor eller djur, nidr de anvinds till
normalt bruk. De grundliggande reglerna om naturmedel som inte dr
avsedda for injektion finns for nirvarande 1 1 § 3 mom. forsta
stycket 2 och fjarde stycket LF och i friga om naturmedel for injek-
tion i lagen (1981:50) med bestimmelser om vissa medel avsedda for
injektion. Ett naturmedel som inte dr avsett for injektion skall for att bli
undantaget fran LF:s tillimpningsomrade och fa siljas fritt anmilas till
lakemedelsverket och granskas av verket. Nirmare fGreskrifter om an-
milan och granskningen finns i LVFS 1990:50. Granskningen omfattar
kravet pa ursprung samt riskbedémning med hénsyn till vad som upp-
givits om dosering och anvindning. Konsumentverket utvar tillsyn
enligt marknadsforingslagen (1975:1418) och livsmedelsverket enligt
livsmedelslagen (1971:511). Naturmedel for injektion kontrolleras mer
ingdende, se LVFS 1990:51-53, som innehaller fGreskrifter nir det
giiller forordnande, utlimnande, tillverkning m.m. samt hantering inom
hilso- och sjukvarden.

Jag skall slutligen peka pa ytterligare en grupp av likemedel som fatt
en sarskild reglering i LF. Det édr de s.k. homeopatiska medlen, som
faller utanfor kontrollen, om de inte har en halt av verksam bestandsdel
som Overstiger en miljondel av medlets vikt.

Overvaganden

Efter denna redovisning av likemedelsprodukterna dvergar jag nu till att
ge min syn pa hur avgrinsningen av begreppet likemedel och lagens
tillampningsomrade bor goras. Forst vill jag da sla fast att det dr nod-
vindigt att definitionen i en ny svensk likemedelslag liksom lagens
tillimpningsomrade uppfyller de krav som Sverige étar sig att uppfylla
enligt det foreslagna EES-avtalet. Enligt min mening kan detta ske utan
att den gillande likemedelsdefinitionen egentligen dndras i sak. Utform-
ningen av likemedelsdefinitionen ar till stor del en fraga av juridisk-
tekniskt slag. Jag avser darfor att inte hiir férdjupa mig i denna, relativt
. besvirliga friga utan ndjer mig med de riktlinjer jag redovisat och hén-
visar i Ovrigt till den uttdrliga behandlingen i specialmotiveringen (se
1-3 §%).

Praktiska skil talar for att de radioaktiva likemedlen tas in under en
ny likemedelslags tillimpningsomrade och att de homeopatiska medlen
kontrolleras genom ett enkelt registreringsforfarande. De nirmare skilen
for ett sidant registreringsforfarande skall jag strax utveckla. For pro-
duktgrupperna fria likemedel och naturmedel behdvs — som jag ocksa
strax skall aterkomma till — en viss lagteknisk justering i forhallande till
departementspromemorians forslag for att en bittre Gverensstimmelse
med EES-reglerna skall uppnas.

Forst skall jag ta upp gruppen homeopatiska medel till diskussion. De
medel som ingar i den gruppen undantas nu, som konstaterats i bak-
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grundsavsnittet, utan vidare provning fran den vanliga lakemedels-
kontrollen, under forutsittning att de inte innehaller nigon verksam
bestindsdel som Overstiger en miljondel av medlets vikt. Om si @r
fallet, maste de registreras for att fi siljas. Nagot homeopatiskt medel
har hittills inte registrerats i Sverige.

De homeopatiska medlen har en betydligt storre anvindning inom sir-
skilt vissa EG-liander dn i Sverige. | de forslag till EG-direktiv som
foreligger tillats att medlen antingen kontrolleras som andra likemedel,
enbart fors in i register under vissa fGrutsittningar eller inte alls regle-
ras. Medel som tillats i ett medlemsland maste dock tillatas i1 Svriga
medlemslander.

For att vi i Sverige i framtiden inte skall fa ett utbud av homeopatiska
produkter som kan bli svart att dverblicka och som kan innebira siker-
hetsrisker, ligger det ndrmast till hands att kontrollera dessa medel
genom en registrering efter den modell som avses tillimpas inom EG.
En del av de antroposofiska medlen kan pi detta sitt ocksd foras in
under kontrollen. Det dr ocksa den l6sning som jag forordar. Den lag-
tekniska utformningen av ett sddant registreringsforfarande behandlar jag
i specialmotiveringen (2 §).

Mitt forslag nir det giller naturmedel innebir ocksa en nyhet och att
den specialreglering som gillt hir i landet sedan mitten pa 1970-talet
upphdr. De nu gillande, sirskilda bestimmelserna for naturmedel inne-
bir att dessa medel efter ett enklare provningsforfarande dr undantagna
frin den egentliga ldkemedelskontrollen. Detta ér en ordning som inte
har nigon motsvarighet i de regler som skall genomfGras enligt det
foreslagna EES-avtalet och i framtiden dirfor inte heller kan behallas i
Sverige. Medlen maste foljaktligen férhandsgranskas pa likartat sitt som
de Ovriga, industriellt tillverkade likemedlen.

Min bedémning ir att motsvarande maste gilla for de fria likemedlen.
En del av naturmedlen och de fria likemedlen kommer i framtiden for-
modligen att kunna hinf6ras till andra varugrupper in likemedel. Andra
kan komma att godkdnnas som likemedel med tillimpning av de mer
begrinsade krav pi kontroll och dokumentation som — i enlighet med
direktiven 65/65 och 87/21/EEG - bér faststillas for vissa traditionella
produkter. Det dr i forsta hand likemedelsverket som har att bestimma
dessa krav. Jag aterkommer till frigan i specialmotiveringen under 6 §.

Nir det sedan giller bendmningen i framtiden av de varor som for nir-
varande betecknas som naturmedel, ér detta egentligen inte en fraga som
det finns anledning for mig att ta stillning till. Dessa medel far siljas,
om de efter en forhandskontroll godkénts for forsdljning. Det ar mgjligt
att det finns ett behov av en sirskild beteckning for en del av de pro-
dukter som i dag betecknas som naturmedel och blir kvar pa like-
medelsmarknaden. For att inte nagon skall fa intryck av att den nuvaran-
de sirregleringen for naturmedel lever kvar, bor man dock undvika att
beteckna dessa produkter som naturmedel.
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2.6 Kraven pa likemedel

Mitt forslag: De nuvarande, grundliggande kraven i friga om
likemedlens kvalitet, effckt och sikerhet liksom kraven i Gvrigt
uppritthalls. Utgangspunkten dr att likartade krav stills pa alla
lakemedel, men att kraven dnda i viss utstrickning anpassas till

behovet av kontroll.

Promemnorians forslag 6verensstimmer i sak med mitt f('irsl‘ag (se pro-
memorian s. 22-27).

Remissinstanserna: Forslaget tillstyrks eller limnas utan erinran av
nidra nog samtliga remissinstanser som yttrat sig i frigan. Endast Svea
hovrétt anser att kraven ar sjilvklara och inte behGver anges uttryckli-
gen. Apoteksholaget framhaller att krav pA klinisk dokumentation inte
bor stillas for de lakemedel som tillverkas inom Apoteksbolaget efter re-
cept. Aven LIF-RUFI uppehiller sig vid frigan om kraven pa lager-
beredningar och framfor som sin mening att kravet pa dndamalsenlighet
bor omfatta dven lagerberedningar.

Skiilen for mitt forslag

Bakgrund och nuvarande forhallanden

De grundliggande, gillande kraven pa likemedel i allminhet anges i
LF, medan sirskilda bestimmelser for radioaktiva likemedel finns i
lagen (1981:289) om radioaktiva likemedel. Kraven stills sirskilt hoga
pa sidana likemedel som utgdr farmacevtiska eller radiofarmacevtiska
specialiteter.

Redan av min redovisning 1 avsnitt 2.5 har i viss man framgatt att
kraven for likemedel inte dr enhetliga. Dédremot ar det pa det sittet att
LF stiller vissa grundlidggande krav pa alla likemedel. Dessa krav tar
sikte pa likemedlens farmakologisk-terapeutiska egenskaper, informatio-
nen om likemedlen och likemedelspriset.

Kraven i fraga om likemedlens egenskaper ar sjilvfallet av central
betydelse. Av 4 § LF framgar att varje lakemedel skall vara av fullgod
beskaffenhet och inte vid normal anvindning far medfora skadeverk-
ningar som star i missférhallande till den avsedda effekten. Foreskriften
utgdr enligt motiven till forordningen (prop. 1962:184 s. 134) ocksi en
bas for lakemedelskontrollorganets handlande 1 ett visst fall.

I begreppet fullgod beskaffenhet innefattas att ldkemedlet dr lampligt
for den avsedda anvindningen och att det dr rent, av ritt styrka, till-
rackligt hallbart etc. Den ursprungliga likemedelskontrollen inriktades
huvudsakligen pa att forhindra att produkter som inte uppfyllde kraven
pa fullgod beskaffenhet kom till anvindning. Nédr numera kravet pa
fullgod beskaffenhet kommit att framstad som sjélvklart, inriktas upp-
mérksamheten 1 bedomningen i stillet p4 avvigningen mellan likemed-
lens positiva virde och negativa egenskaper. Denna avvigning far en
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sarskild betydelse i friga om de farmacevtiska specialiteterna. For de
farmacevtiska specialiteterna giller ndmligen sirskilda krav. Sadana
ldkemedel far, som jag redan nimnt i avsnitt 2.5, i regel siljas bara om
de blivit registrerade av likemedelsverket.

Den grundlaggande forutsittningen for registrering ar att en specialitet
dr dndamalsenlig. Detta innebir, forutom att de grundldggande kraven
som giller for alla 1akemedel har uppfyllts, att den har effekt vid den
eller de indikationer som anges. Effekten far inte ses fristiende utan
maste vigas mot de skadliga biverkningarna. Dessa far nimligen inte sta
i missforhéallande till den avsedda effekten. Praktiskt sett betyder detta
att biverkningama inte fir vara svarare eller mer omfattande dn vad som
med hinsyn till vetenskapens stindpunkt 1 varje lige maste godtas. Av-
gorande for bedomningen blir silunda nettovinsten fran medicinsk syn-
punkt.

Den visentligaste delen i registreringsprovningen utgdrs med andra ord
av avvigningen av den avsedda effekten mot riskerna for biverkningar.
Ett likemedel maste dessutom alltid bedémas mot bakgrund av bl.a.
svarighetsgraden av den sjukdom mot vilken det ir avsett fér och alter-
nativa terapeutiska mojligheter. Ett likemedel som representerar en unik
behandlingsmodell for en allvarlig sjukdom kan dérfér komma att accep-
teras, trots att det kanske samtidigt ger upphov till svara biverkningar.
Bevisbordan for dessa omstindigheter ligger pa tillverkarna, som darfor
maste ta fram det underlag som behovs for likemedelsverkets beddm-
ningar.

Det finns dessvirre inte nagon praktisk mojlighet att fore registrering-
en och en mer omfattande anvindning uppticka relativt lagfrekventa bi-
verkningar. I stillet blir det fraga om att tillverkaren med en tillricklig
grad av sikerhet skall gora sannolikt att anvindningen av likemedlet
inte dr forbunden med oacceptabla biverkningar. Vilken dokumentation
som skall krivas i detta avseende kan man ocksa ha olika uppfattningar
om.

Varje provning av ett likemedel innebir salunda en avvigning mellan
olika for- och nackdelar som ar kinda vid tillfillet. Registreringsbeslutet
kan dock knappast bli béttre dn vad kunskapsunderlaget medger, och det
kan senare genom tillkommande erfarenheter behéva omprvas. Prov-
ningen innefattar ocksd manga avvigningar som svarligen kan anges i en
forfattning eller i andra generella termer.

De gillande kraven pa information om likemedel framgar av 5 §
LF. Nir ett likemedel limnas ut skall det — om inte likemedelsverket
har medgett annat — vara fullstindigt deklarerat i friga om medlets sam-
mansittning och halt av bestandsdelar som ingér i medlet. Bendmningen
pa ett likemedel far inte vara vilseledande i fraga om medlets samman-
sittning, verkan eller 6vriga egenskaper. Inte heller far bendmningen
vara sidan att den kan fororsaka att ldkemedlet forvixlas med ett annat
lakemedel. Sarskilda krav stills ocksa pa mérkningen av likemedel.

Kraven pa likemedlens kvalitet, effekt och sikerhet kompletteras med
ett krav i1 6 § LF pa att priser pa likemedel skall vara skiligt. Om det
inte toreligger sirskilda skil, skall det pris som producenten och Apo-
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teksbolaget AB kommit Gverens om betraktas som skiligt vid registre-
ringsprovningen.

Overviganden

Av min bakgrundsbeskrivning har framgatt, att de farmakologisk-tera-
peutiska kraven p4 likemedel bara delvis kan preciseras i form av fore-
skrifter. Jag ser det Anda som angelidget att sla fast en allmin ambitions-
niva for alla likemedel som skall komma till allmin anvindning. De
maste ndmligen enligt min mening uppfylla moderna krav, sasom dessa
formuleras i olika vetenskapliga discipliner, och dessutom de andra krav
som konsumentsikerheten stiller. Detta innebir att jag férordar att den
nuvarande ambitionsnivan i friga om de naturvetenskapliga kraven i
likemedelslagstiftningen uppritthalls och att kraven ndr det giller like-
medlens deklaration, bendmning och mérkning inte heller efterges.

For alla produkter som ir att betrakta som likemedel bor vissa grund-
laggande krav stillas upp. 1 linje med denna stindpunkt ligger forslaget
i departementspromemorian att de krav som hittills har stillts pa farma-
cevtiska specialiteter skall omfatta dven lager- och extemporeberedning-
ar. Detta dr som jag ser det vilmotiverat. Det dr dock ofrinkomligt, att
kraven i praktiken inte kan ges samma, nirmare innehall for olika slag
av likemedel. For de industriellt tillverkade likemedlen maste t.ex. den
kliniska dokumentationen bli en helt annan 4n f6r extemporelikemedel,
dir den beprovade erfarenheten viger tungt. Aven nir det giller lager-
beredningar liksom fria likemedel och naturmedel bor kraven i minga
fall kunna sittas ldgre. Det dr en uppgift for likemedelsverket att gora
dessa bedomningar. Det finns anledning att ndrmare aterkomma till
fragan i specialmotiveringen (4 och 8 §§).

Enligt LF kriivs det ocksa att priset pa ett laikemedel skall vara skiligt.
Detta krav har en annan karaktir dn de Gvriga kraven och syftar nairmast
till att halla lakemedelskostnaderna for den enskilde och det allménna pa
en godtagbar niva. Det framstar visserligen som angeldget, men sam-
tidigt narmast som sjalvklart, att likemedelspriserna skall vara skiliga.
Som framgatt av vad jag anfort i avsnitt 2.4, maste i och for sig rimliga
kostnader vara ett centralt mal pa likemedelsomradet. Det ir dock mer
tveksamt, om man i en modern lagstiftning, som primart har till anda-
mél att trygga patienternas och allménhetens tillging till sikra och effek-
tiva ldkemedel av god kvalitet, bor stiilla upp ett sidant formellt villkor
i samband med den egentliga produktkontrollen. Jag ser inte heller nigra
faror med att prisGvervakningen sker i annan ordning &n i samband med
produktkontrollen.

I EG-direktiven medges inte heller att det offentliga inflytandet Sver
lakemedelspriserna samordnas med sjilva produktkontrollen. Daremot ar
det inte nagot diar som hindrar att likemedelskostnaderna kontrolleras
inom socialforsékringens ram. Det dr en modell som enligt min mening
bor viljas dven i Sverige. ‘

I 6verensstimmelse med vad som har angetts i arets budgetproposition
(prop. 1991/92:100, bil. 6) 4r det min avsikt att inom kort foresla rege-
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ringen att forelagga riksdagen forslag om éndringar i formanssystemet
avseende likemedel. Tanken ar att det for att likemedelsformaner skall
utges fran den allméinna forsdkringen skall krivas att det formansgrun-
dande priset pi likemedel skall ha bestimts i sarskild ordning. Vidare
avses att berikningen av forméinerna av prisnedsittning och kostnads-
frihet skall grunda sig pa ett silunda angivet likemedelspris.

2.7 Godkinnande for foérsaljning, m.m.

Mitt forslag: Ett likemedel far som regel siljas forst om det har
godkints av likemedelsverket. Om regeringen eller verket ger sir-
skilt tillstind far det sidljas dven i andra fall. Godkédnnandet tids-
begrinsas men far fornyas. De nuvarande kraven pa kliniska
provningar uppritthalls. En provning far genomf6ras sedan like-
medelsverket meddelat tillstand.

Promemorians forslag éverensstimmer i huvudsak med mitt forslag
(se promemorian s. 28-38). Undantaget fran regeln om godkinnande
som forutsittning for forsdljning utformas dock nagot annorlunda. Till-
stand till kliniska provningar pa djur far ges av jordbruksverket.

Remissinstanserna: Flertalet remissinstanser tillstyrker eller limnar
forslaget utan erinran. I vissa yttranden, t.ex. frin Svea hovritt, fram-
trider dock en tveksamhet eller kritik nédr det giller utformningen av
reglerna for kliniska prévningar. Svenska Likaresillskapet och Sveriges
Likarforbund framhaller att anmilningsforfarandet for kliniska prov-
ningar fungerat vil och darfor bor behallas. Sveriges Farmacevtfor-
bundet motsitter sig diremot inte ett ansOkningsforfarande men anser
det vara angeldget med en tidsgrins for handliggningen. Likemedels-
verket tillstyrker att ett ansdkningsforfarande infors. Jordbruksverket
forordar att drenden om kliniska prévningar pa djur handldggs av ver-
ket. Av motsatt uppfattning ir ldkemedelsverket och Sveriges Veterinir-
forbund. LIF-RUFI har dessutom invéndningar i friga om s.k. andra-
sOkande (den som ansOker om godkinnande sedan originalprodukten
godkints), fornyelse av godkinnande, behovet av licenser och hand-
laggningstider. 1 dessa inviandningar instimmer Grossistforbundet
Svensk Handel savitt galler fornyelse.
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Skilen for mitt forslag
Godkinnande

Bakgrund och nuvarande forhallanden

De farmacevtiska specialiteterna far i regel siljas forst sedan de registre-
rats av likemedelsverket. Antalet registrerade specialiteter pd den
svenska marknaden har under senare ar uppgatt till omkring 3 000 och
flera hundra drenden om registrering handliggs varje ar av verket.

Ansokan om registrering skall innehélla ett stort antal uppgifter om
specialiteten, bl.a. dess likemedelsform och styrka, den deklaration som
skall sdttas pa forpackningen och dosering. Till ans6kan skall fogas
kemisk-farmacevtiska, farmakologiska, toxikologiska, humanfarmakolo-
giska och kliniska uppgifter. Dokumentationen skall besti av vil redo-
visade och daterade sammanstillningar av undersdkningsresultat fran
namngivna laboratorier eller kliniker. Den kan ocksa bestd av artiklar i
valkinda vetenskapliga tidskrifter. Alla nya rén av betydelse for virde-
ringen av specialiteten och som blir kiinda for tillverkaren sedan regi-
streringsansOkan har sints in skall meddelas verket. Innan registrering
kan ske skall tillverkaren limna in bevis om resultatet av den férhand-
ling om specialitetens pris, som gt rum med Apoteksbolaget.

Verkets utredning av specialiteten utmynnar i utforliga utrednings-
protokoll, som tillstills den sokande. Arendet foredras hirefter i den
radgivande likemedelsnimnden, i de fall ansGkan avser ett likemedel
med en ny kemisk substans eller en ny indikation eller foreslas bli av-
slagen. P4 grundval av nimndens bedomning fattar verket beslut i regi-
streringsfrigan. I samband med registreringen bestims om forsdljning-
en skall underkastas nagra sirskilda restriktioner, t.ex. recept-
beldggning eller krav pd vamingstext pa forpackningen. Verkets beslut
som innebir avslag pa en registreringsansdkan kan efter Gverklagande
provas av kammarritten.

Likemedelsverket fir pA grunder som sarskilt har angetts i LF aterkal-
la en registrering. Registreringen av en farmacevtisk specialitet kan
ocksa upphora att giilla pa begiran av den som fatt registreringen. Van-
ligtvis aterkallas registreringen av den som fatt registreringen darfor att
forsdljningen av specialiteten dr sa liten, att det inte lingre bedéms eko-
nomiskt 16nsamt att behalla den pa marknaden. Fortfarande finns det
dock pa den svenska marknaden ett stort antal specialiteter med en syn-
nerligen liten omsittning. En del bibehalls med hinsyn bl.a. till att det
anses medicinskt motiverat att ha dem kvar, dvs. som en service fér
hilso- och sjukvarden.

Fran principen att endast de specialiteter som registrerats far siljas
méste goras flera undantag. Sa kan de specialiteter som anvinds under
de kliniska provningarna naturligt nog inte vara registrerade.

Aven i de fall det finns specialiteter som bedoms nddvindiga for t.ex.
behandlingen av en viss sjukdom, och som inte har registrerats hir i
landet eller har avregistrerats, maste i allmédnhet anvidndningen tillatas.
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Sidan fSrsiljning av icke registrerade specialiteter kan ske sedan like-
medelsverket lamnat tillstind i varje sirskilt fall eller fér varje sdrskilt
indamil, s.k. licensforséljning. Generell licens kan beviljas till en klinik
under en viss tid och avser da en bestimd kvantitet. Framstallningen om
licens skall 4tfoljas av forskrivarens motivering. Tillstindet far forbindas
med de villkor som behdvs for att forebygga skada. De likemedel som
anvinds efter licens utgdr en obetydlig andel av all likemedelsanvand-
ning.

Ett annat undantag fran principen om registrering som forutsittning for
forsdljning utgdr mojligheten till s.k. frilistning enligt 12 § LK. Den
innebir att likemedelsverket, nir det finns sirskilda skil, kan medge
forsiljning av en specialitet, om den har begérts registrerad, men an-
sOkan dnnu inte har avgjorts. Beslut om frilistning kan bli aktuellt bl.a.
nér varor, som tidigare inte fallit under LF:s tillimpningsomrade, efter
en viss tidpunkt skall omfattas (se t.ex. den numera upphivda kungérel-
sen om tillimpning av likemedelsfdrordningen pa hemodialyskoncentrat,
LVFS 1990:11).

Overviganden

I det foljande skall jag ge min syn pa vissa delar av forhandskontrollen
av likemedel. Lit mig da forst sl fast att det med hinsyn till likemed-
lens betydelse for minniskors liv och hilsa ar viktigt att anvindarna kan
lita pa de lakemedel som finns tillgdngliga i handeln. Likemedlen skiljer
sig dessutom fran mainga andra varor genom att anvindarna pa egen
hand oftast saknar mdojlighet att bedéma saval om en produkt har den
uppgivna effekten, som om den har skadebringande egenskaper 1 vidare
méin in som med hinsyn till omstindigheterna fir accepteras. Detta
framstar som sjilvklart ndr det giller det receptfria sortimentet, men
forhallandena &dr i princip desamma for de receptbelagda likemedlen.
Likare och andra f6rskrivare maste visserligen i varje situation, nir ett
receptbelagt likemedel kommer till anvindning, alltid i sista hand ta
ansvaret for avviigningen mellan de fordelar och nackdelar som ar for-
knippade med likemedlet, men det dr med hénsyn till likemedlens egen-
skaper ofrankomligt att den grundliggande bedémningen utférs av en
nationell kontrollmyndighet. Detta &r ocksa regeln i andra linder som ar
jamforbara med Sverige.

Likemedelslagstiftningen har karaktiren av sikerhetslagstiftning och
den har hittills innehallit foreskrifter som riktats framst till tillverkarna
av likemedlen. Tillverkama och andra som befattar sig med likemedlen
innan dessa nar fram till anvindarpa &ldggs hirigenom omfattande re-
striktioner och kontroller, som har fi motsvarigheter pa andra varu-
omriden. Sedan ar 1934 giller som huvudregel hir i landet, att de fab-
rikstillverkade likemedlen — de farmacevtiska specialiteterna — maste
vara registrerade av kontrollmyndigheten — numera likemedelsverket —
for att fa siljas. Denna ordning maéste sjdlvtallet besta.

Specialitetsbegreppet har lidnge varit internationellt vedertaget och
oftast anknutet till ett férpackningsrekvisit. Anknytningen till en for-
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packning giller dven enligt LF. Enligt likemedelsutredningens mening
ar det inte heller motiverat att fringad den nuvarande ordningen, dir
lakemedelskontrollen frimst tar sikte pa de standardiserade och konsu-
mentforpackade likemedlen.

I detta sammanhang finns det dock anledning att ta hinsyn till att spe-
cialitetsbegreppet inom EG saknar egentlig betydelse, sedan numera
forsiljningskontrollen 1 princip avser alla likemedel (se direktiv
89/341/EEG). Det finns dirfor inte heller ndgon anledning att anviinda
begreppet i den foreslagna lagen. Pa motsvarande sitt som inom EG bor
kontrollen avse alla industriellt tillverkade likemedel. Denna forhands-
kontroll bor enligt min mening betecknas som godkinnande, vilket pa
ett battre sitt med hénsyn till syfte och innehall dn den gillande beteck-
ningen registrering beskriver innebdrden i forfarandet. Av redovisningen
i avsnitt 2.5 och specialmotiveringen till 2 § framgar att begreppet regi-
strera i den fGreslagna lagen forbehalls ett enklare forfarande som ar
avsett for homeopatiska medel.

Det finns fordelar med att tidsbegriansa godkdnnandet och forst efter en
provning kunna forlinga godkinnandet fér en ny period. Det dr ocksa
en modell for kontroll som har valts i de EG-direktiv som omfattas av
det foreslagna EES-avtalet och dirfor bor genomfdras i den nya svenska
lagen. Likemedelssortimentet kommer pa sa sitt att omprévas med rela-
tivt korta mellanrum.

Jag skall nu Gverga till att diskutera hur forhandskontrollen bor utfor-
mas for de lakemedel som inte utgdr farmacevtiska specialiteter. I den
gillande LF har som framgatt likemedelskontrollen sirskilt inriktats pa
de farmacevtiska specialiteterna. Detta beror ndrmast pa svarigheten att
i en forhandskontroll uppritthalla kontroll- och dokumentationskraven pa
andra lakemedel dn de som &r standardiserade. For andra likemedel blir
med nddvandighet kraven mer inriktade pa rivarorna och sjilva tillverk-
ningen. Krav av detta slag har i Sverige under arhundraden varit intagna
i farmakopéer. En sidan inriktning av kontrollen bor dven i framtiden
vara tillricklig nir giller egentliga extemporeberedningar. Jag foreslar
foljaktligen att dessa beredningar skall undantas fran kravet pa godkin-
nande.

Som jag namnt i avsnitt 2.5 tillverkar Apoteksbolaget vissa likemedel,
som inte finns tillgdngliga som registrerade farmacevtiska specialiteter
och som f6rskrivs si ofta att produktionseffektivitet och produktions-
kvalitet talar for en standardiserad produktion. Dessa likemedel, som
egentligen inte dr annat dn farmacevtiska specialiteter, brukar betecknas
som lagerberedningar. De likemedel som aterfinns i denna grupp ér
huvudsakligen dels traditionella likemedel, som ofta har en otillfreds-
stillande dokumentation, dels likemedel, som anvinds av si fa patienter
att de aldrig kan ge underlag till den dokumentation som behGvs att
likemedlen skall kunna godkinnas som farmacevtisk specialitet. Det ir
darfor inte realistiskt att kriva att de skall vara godkinda innan de siljs.

Tillverkningen av dessa ldkemedel bor i framtiden ske efter kvalitets-
och sikerhetskrav, som fastliggs av likemedelsverket och som i sak
Overensstimmer med de krav som giller f6r andra industriellt tillverkade
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lakemedel. Sidana kvalitetskrav kan vara dels generella, dels specifika
for vissa volymmissigt strre lakemedel. De generella reglerna bor
innefatta bide kvalitetskrav for produktion och riktlinjer for vilka pro-
dukter som kan ersittas med befintliga farmacevtiska specialiteter. I
specialmotiveringen till 7 § behandlas fragan om hur likemedelsverket
kan prova drenden om fGrsiljning av lagerberedningar.

Det finns anledning att ocksa dgna uppmirksamhet it nigra andra un-
dantag fran kravet pa godkinnande. Nir t.ex. nya varugrupper genom
dndringar i lagstiftningen skall tas in under kontrollen har hittills en
bestimmelse i LK utnyttjats for att i samband med ansSkan om god-
kinnande tillata forsiljning av varorna i avvaktan pa att tillsynsmyndig-
heten hinner genomfora sin provning. Detta brukar betecknas som fri-
listning och innebir att en vara eller grupp av varor Gvergangsvis tillats
for forsiljning, utan att den godkants pa sedvanligt sitt. Denna méjlig-
het skuile i och for sig kunna Gppnas genom Gvergingsbestimmelser i
en ny lagstiftning. Mot detta talar att det friimst dr vid réttstillampningen
som behovet av anpassningstid kan bedomas och att denna tid efter hand
kan behdva flyttas fram. Det finns dirfor skal att behalla en 16sning som
ger mdjligheter att i avvaktan pa en provning tillata fortsatt forsiljning.
Till skillnad frin vad som nu giller férordar jag att detta instrument
laggs i regeringens eller efter bemyndigande i likemedelsverkets hand.

Det forhallandevis stora antalet licensirenden strider mot grundtanken
att likemedlen skall kontrolleras innan de far siljas och utgdr dessutom
en belastning for likemedelskontrollen. Aven om en viss restriktivitet
ibland silunda kan vara pakallad vid licensgivning, dr det dock nédvan-
digt att se till att virdens och ytterst patienternas behov av dndamals-
enliga likemedel tillgodoses. 1 viss utstrickning blir det dirfor ofran-
komligt att dven i framtiden tillata att likemedel siljs pa licens. Jag skall
hér inte ytterligare uppehalla mig vid frigan om licenser utan hénvisar
till att den ocksa behandlas i specialmotiveringen (5 §). I stillet vill jag
1 korthet berdra riskbeddmningen nir ett likemedel inte godkints fére
anvindningen.

I avsnitt 2.6 har jag redovisat hur jag ser pa de krav som bér stiillas pa
lakemedel. Det blir en uppgift for likemedelsverket att prova om dessa
krav uppfylls, innan ett godkinnade meddelas. Dokumentationen for de
likemedel som anvinds efter det att licens givits dr ddremot i allminhet
mer begrinsad én for de produkter som godkints och prévningen av
dokumentationen kan inte heller bli lika ingdende. Den riskbeddmning
som gors maste foljaktligen bli jamfGrelsevis schablonmissig. Harige-
nom faller ett sdrskilt ansvar pa de yrkesutdvare som ordinerar licens-
preparaten. Bestimmelserna i lakemedelslagstiftningen bygger ocksa pé
grundtanken att de farmacevtiska specialiteterna skall ha godkénts innan
de anvands och att licens skall ges restriktivt.

En annan riskproblematik hor ihop med den utprévning av likemedel
som Krdvs for att likemedlens egenskaper skall kunna bedmas och
dokumentation till en eventuell ansékan om godkénnade tas fram. Innan
jag ligger fram mina fOrslag till sidana regler som behdvs for att
skydda dem som deltar i prévningarna, skall jag ge en dverblick dver
den moderna provningsverksamheten.
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Kliniska prévningar

Bakgrund och nuvarande forhallanden

Medan den ursprungliga likemedelskontrollen huvudsakligen inriktades
pa att komma till ritta med produkter som inte uppfyllde kraven pa
fullgod beskaffenhet, kom efter hand allt storre vikt i stillet att laggas
pA bedomningen av likemedlens positiva effekter och negativa egen-
skaper samt avvigningen diremellan. Forskjutningen av tyngdpunkten i
kontrollen medférde didrfor behov av en forbittrad dokumentation av
produkternas kliniska virde.

Resultaten av f6rs6k pa djur eller djurorgan ir viirdefulla hjilpmedel
vid bedomningen av Onskad effekt och risker med likemedel. Vid djur-
forsoken provas bl.a. likemedlens akuta och kroniska giftighet med pa-
verkan p4 foster och tum6rbildning m.m. Effekten pa normala djur eller
pa djur med framkallade sjukdomstillstind eller vissa reaktioner under-
soks. Det dr dock inte sikert att de olika effekter som man finner vid
djurstudier ar relevanta for anvandningen av substansen p4 minniskor.
Det kan salunda inte uteslutas att substanser som ger icke tolerabla bi-
verkningar vid djurforsok skulle ge inga eller mindre allvarliga biverk-
ningar vid behandling av minniskor. Det forhallandet, att djurforsGken
inte lett till nigra biverkningar av oacceptabelt slag, ir inte heller na-
gon garanti for att sidana biverkningar inte uppkommer senare under
provningar pA ménniska eller forst efter godkédnnandet.

Djupare och bredare kunskaper om ett ldkemedels avsedda effekter och
biverkningar fas dirfor forst efter studier pA ménniskor. Hirigenom har
det blivit nédvindigt att utveckla sidana prévningar som utférs pa méin-
niskor. Det krivs emellertid numera av etiska skil att likemedlets verk-
ningsmekanismer i princip skall vara klarlagda innan minniskor blir
foremal for likemedlets verkningar. Det forekommer olyckligtvis dnda
att olika kliniska effekter hos ett ldkemedel uppticks forst nar det efter
godkinnande kommit till allmén anvindning.

Kliniska provningar pa ménniskor utgdr som framgatt ett viktigt inslag
vid utvecklingen av likemedel och har till syfte att ge kunskap om lake-
medlens effekter och biverkningar och dessutom om upptagningen, fér-
delningen, omvandlingen och utséndringen. Prévningarna kan utforas
antingen pa friska minniskor eller patienter utan samband med sjuk-
domsbehandling (fSrsékspersoner) eller pa patienter i samband med
sjukdomsbehandling. _

Kliniska provningar brukar delas in i faser. Dessa kan dock inte alltid
atskiljas utan gar 6ver i varandra. Fasindelningen giller savil vid ut-
provningen av nya likemedel som vid prévningen av en ny indikation
eller ett nytt administreringssitt for ett redan godkint likemedel.

I de forsta prévningarna pa minniska (fas I) ges likemedlet under kort
tid till ett litet antal friska fOrsOkspersoner eller till patienter som har
den sjukdom som ldkemedlet dr avsett mot. ForsOkspersonerna bor inte
ha sjukdomar som kan komplicera tolkningen av prévningen eller som
g0Or dem speciellt utsatta fér ogynnsamma effekter av likemedlet. Avsik-
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ten med fas I-provningen ir att fa en uppfattning om likemedlets hu-
manfarmakologiska och toxiska egenskaper samt om toleransen. Dessa
inledande, begrinsade undersékningar kan bara ge en preliminar infor-
mation om lakemedlets egenskaper nér det galler farmakokinetik, effek-
ter och biverkningar. Det dr darfor mojligt att de slutliga erfarenheterna
blir helt annorlunda. En orsak till detta kan vara att fas I-studierna av
sikerhetsskdl och av tradition brukar utféras pa en liten grupp unga,
friska min. Hirigenom blir atskilliga sidana faktorer obeaktade, som
skulle kunna ha betydelse for bedomningen av likemedlet. _

Nista fas - fas Il - omfattar orienterande, kontrollerade eller okontrol-
lerade provningar pa ett mindre antal patienter, som har den sjukdom
som likemedlet dr avsett mot. Avsikten ar nu att beddma om likemedlet
har avsedd effekt och forsGka faststilla lamplig terapeutisk dos.

Haérefter 6vergar man till jimforande studier med kontrollgrupper
sdsom patientgrupper som behandlats med accepterade behandlingsmeto-
der eller placebopreparat. I dessa utvidgade provningar — fas IIT — ar
avsikten att faststilla likemedlets terapeutiska effekter, biverkningsmén-
ster och biverkningsfrekvens.

Fas IV-provningar avser provningar pa patienter efter det att likemed-
let godkants samt utfors pa godkind indikation och dosering och med
godkint administreringssitt, Malet dr hir att fi utokad och systema-
tiserad kunskap om ldkemedlets effekter, biverkningsmonster och bi-
verkningsfrekvens. I denna fas deltar dven patienter med en mer kompli-
cerad sjukdomsbild. Forst i dessa provningar, nir en stdrre grupp pa-
tienter ingar, finns det nagon realistisk mdjlighet att uppticka dven vissa
timligen vanliga biverkningar. For att upptiicka ovanliga eller sent upp-
tridande likemedelsbiverkningar fordras en annan metodik.

I LF stills krav pa kompetensen hos den som skall utféra prévningen.
En provning pd minniska far silunda utforas endast av en legitimerad
lakare eller tandlikare. Dessutom giéller krav pa information till forsks-
personerna eller patienterna samt pa samtycke fran den som skall delta i
provningen. Likemedelstillverkaren eller, om denne inte stir bakom
provningen, den likare som utfor provningen svarar fOr att patienterna
genom foOrsikring ar garanterade ett tillrickligt ekonomiskt skydd om
skador skulle uppkomma.

Till de nimnda kraven kommer krav pi etisk granskning. En regional
forskningsetisk kommitté skall avge yttrande innan en provning inleds.
Tillkomsten av forskningsetiska kommittéer har sitt ursprung i re-
kommendationer i den s.k. Helsingforsdeklarationen fran ar 1964. Re-
gionala kommittéer finns numera i varje sjukvardsregion och de ar sam-
mansatta av experter i medicin m.m. och av lekmén.

De kliniska provningarna skall anmdilas skriftligen till likemedelsverket
sex veckor innan provningen avses att inledas. Fas IV-prévningar som
inte 4r av omfattande slag behdver dock inte anmilas. Anmilan skall
goras av den likare eller tandlikare som 4r ansvarig f6r prévningen.
Verket far i vissa fall forbjuda att en prévning pabdrjas eller besluta att
en pabdrjad provning avbryts. Det kan t.ex. férekomma fall dir verket
bedomer den planerade prévningen som si bristfillig att den inte bor fa
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komma till stind. Bristfilligheterna kan gilla betydande svagheter 1
dokumentationen, otillricklig farmacevtisk kvalitet pa likemedlet, tox-
iska effekter som medfor sikerhetsrisk, allvarliga brister i forsoksplane-
ringen och i samordningen mellan de olika faserna i provningen eller en
oetisk upplaggning av provningen.

Verkets beslut att forbjuda att en klinisk provning paborjas eller att
avbryta en pagiende provning kan Gverklagas till regeringen.

Kliniska provningar av radioaktiva likemedel far ske forst efter till-
stind av ldkemedelsverket. Sirskilda bestimmelser finns om kliniska
provningar pa djur. Sidan provning kraver ocksa tillstand fran verket.

Den som dr ansvarig for provningen skall rapportera alla allvarliga och
frekvent forekommande biverkningar enligt likemedelsverkets cirkulér
(LVFS 1990:8) angiende anmilan om likemedelsbiverkningar. Rappor-
tering skall ske bide av biverkningar som har klart eller sannolikt sam-
band med det provade likemedlet och av biverkningar, dar orsakssam-

bandet med behandlingen framstar som oklart eller till och med osanno-
likt.

Overviganden

Fragor om kliniska prévningar av likemedel har sedan atskilliga artion-
den uppmarksammats savil i vetenskapliga kretsar och hilso- och sjuk-
varden som i den allminna debatten. Detta tror jag inte minst beror pa
den kluvenhet vi vil alla kinner infor foreteelsen. A ena sidan r vi
medvetna om att de kliniska provningarna utgor ett omistligt inslag i
arbetet med att utveckla nya eller forbittrade likemedel. A andra sidan
kédnner vi tveksamhet infor det nya och okéinda och vad detta kan inne-
béra i form av risker.

Egentligen behdver jag inte pAminna om att det i hélso- och sjukvarden
forutom likemedel finns andra hjilpmedel for bl.a. diagnos och behand-
ling. Jag gor det dnda, dirfor att jag vill fista uppmirksamheten pa det
forhallandet att lakemedel jamfort med dessa i minga avseenden intar en
sarstidllning. Till skillnad fran t.ex. kirurgiska metoder har prévningen
av nya lakemedel eller prévning av nya indikationer och nya berednings-
former for godkinda likemedel namligen sedan lingre kringgérdats med
atskilliga, offentliga regler for att skydda dem som deltar i provningarna
och for att uppna prévningar av god kvalitet. Risken dr dirfor, som jag
ser det, numera liten att en klinisk provning inte sker under sa betryg-
gande former som mojligt eller att nagon deltar i provningar som 4r utan
virde for bedomningen av ett likemedels dndamalsenlighet. Generellt
sett torde ocksa risken for en patient, som t.ex. behandlas i samband
med en klinisk prévning under fas I-11I, knappast vara stérre 4n om han
gar igenom en rutinbehandling.

Utvecklingen inom den medicinska och tekniska forskningen har efter
hand tillfort nya kunskaper som kunnat utnyttjas for att forebygga, upp-
tacka, diagnostisera, behandla och lindra sjukdomar m.m. En fortsatt
satsning pa sidan forskning som leder till en f&rbattrad halso- och sjuk-
vard ligger darfor i allas intresse. Nya metoder for bl.a. diagnostik och
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behandling maste dock férst provas under kontrollerade former i klinisk
verksamhet innan de kan komma till allmén anvandning. For all sadan
forskning finns etiska regler, dir de regionala etiska kommittéerna hr i
landet svarar for den 16pande granskningen. De som deltar i provningar
méste tillforsdkras ekonomisk ersdttning, om skador skulle uppkomma.
I det avseendet ger produktansvarslagen (1992:18) och likemedelsfor-
sikringen oftast ett skydd.

Insynen i provningsverksamheten tillgodoses delvis redan genom att
lakemedelsverket fir kinnedom om en planerad prévning. Viktigare ar
emellertid att verket gor en bedémning av den planerade uppliggningen
och den dokumentation som skall bildggas anmilan. Verket har skyldig-
het att forhindra att en prévning inleds eller att avbryta en redan pa-
bérjad provning, om uppliggningen av provningen eller dess utférande
inte uppfyller de krav som maste stillas. De etiska kommittéernas sam-
mansittning ger en garanti for att insynen i provningsverksamheten inte
forbehdlls en begrinsad grupp experter.

Den nuvarande insynen i verksamheten med kliniska provningar har
dock en del begransningar. Visserligen har den som utfoér prévningen en
rapporteringsskyldighet. Genom det stora antalet prévningar som for
nirvarande inleds arligen har likemedelsverket emellertid svarigheter att
folja prévningarna och om si behdvs avbryta en prévning. De etiska
kommittéerna har inte heller till uppgift att f6lja provningama utan att
enbart granska uppliggningen innan de sitts igang. Det framkommer
inda numera sillan farhagor for bristande sikerhet for patienterna eller
for forsdkspersonerna eller farhagor for att en prévning inte skulle kun-
na ge svar pd de frigor som avses bli besvarade.

Enligt min mening dr det viktigt att vara uppmarksam pa att klinisk
forskning uppfyller hGgst stillda etiska krav. Olika former av s.k. mark-
nadsforingsprovningar kan t.ex. inte godtas. En forutsittning for att
genomfora en klinisk provning med en ny substans maste vara att man
har en grundad anledning att forviinta sig att det nya likemedlet totalt
sett ar lika bra eller bittre dn de alternativ som redan existerar. 1 forsta
hand ar det en uppgift for likemedelsverket att bevaka att olimpliga
provningar inte genomfGrs. I den etiska bedomningen ingar bl.a. att en
klinisk provning endast godtas om den kan fSrvintas ge svar pa fragor
som dr av kliniskt virde. Tanken bakom detta krav ar att ingen skall be-
hova delta i en provning som inte dr meningsfull. Har finns en spérr for
en okontrollerad expansion av prévningsverksamheten.

Av min redovisning har framgatt att de kliniska provningarna utgor en
omistlig del i den lakemedelskontroll som ir nédvandig for att effektiva
och sikra likemedel skall kunna tillhandahallas. Det finns ocksi an-
ledning att framhalla att prévningar av god kvalitet dessutom bidrar till
6kade kunskaper om ldkemedel i allmidnhet. Prévningarna har dérutéver
en vidare betydelse for vardkvaliteten. De medverkar till att vidmakt-
halla en hog vetenskaplig standard och en attityd av fortldpande kritisk
virdering av olika behandlingsmetoder.

Min slutsats dr att det bor vara en strivan att inte generellt motverka
kliniska prévningar, utan att se till att sAdana icke acceptabla prévningar
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som nimnts inte kommer till stind eller avbryts s snart som mojligt.
Liksom hittills dr det med andra ord nddvindigt med en forhandsbeddm-
ning av de provningar som planeras. Den nuvarande beddmningen sker
inom ramen for ett anmilningsforfarande som kombineras med en moj-
lighet for likemedelsverket att avbryta en pagiende provning. Verkets
tillimpning av bestimmelserna innefattar dock en hel del inslag som
narmast tyder pi handliggning av ans6kningsdrenden. Detta tycks ocksa
vara uppfattningen hos vissa etiska kommittéer. Inte minst av rittssiker-
hetsskil talar mycket for att bedémningen skall ske inom ramen for ett
tillstindsforfarande. Det &r ocksa den 16sning som jag forordar. Tillstin-
den maste vid behov kunna aterkallas. Jag kan i det sammanhanget
nimna, att man likasa i Danmark avser att ga Sver till ett ansdknings-
forfarande, varigenom en enhetlighet i de nordiska linderna i denna fra-
ga hur som helst inte kommer att besta.

Det har fran framst industrihall framforts farhagor for att handlagg-
ningstiderna skulle komma att forlangas vid Svergang till ett system med
tillstindgivning. Detta bor sjilvfallet inte godtas. Jag ser inte heller
risken som sirskilt stor fOr att si skulle bli fallet med hansyn till att
innehallet i och omfattningen av forhandsprévningen knappast forindras
enbart av det skilet att provningen skall avse en ansokan i stillet for en
anmilan. For att undanrGja de farhgor som kan finnas, anser jag det
vara lampligt att regeringen — pA motsvarande sitt som nir det giller
handliiggningen av ansdkningar om godkinnande - i en forordning anger
den lidngsta tiden for handldggningen av dessa drenden. Denna tid bor
lampligen bestammas till sex veckor.

I promemorian foreslas det att de ansdkningar som avser provningar pa
manniskor skall handlaggas av lakemedelsverket, medan ansGkningar om
provningar pa djur skall handliggas av jordbruksverket. Forslaget har
tillstyrkts av jordbruksverket men avstyrkts av bl.a. likemedelsverket.

Sedan en f6rhandsprovning av kliniska prévningar inférdes har like-
medelsverket — och tidigare dess foregangare socialstyrelsens like-
medelsavdelning — handlagt dessa drenden. Det dr ocksi tvekldst s, att
lakemedelsverket har en sirskild kompetens nir det giller att bed6ma
frigor om bl.a. provningsmetodik. Veterinirmedicinsk kompetens finns
numera ocksd inom likemedelsverket. Dessa skil talar enligt min me-
ning for att handliggningen av de ansdkningar som r6r kliniska prov-
ningar pa djur dven i framtiden bor ske pa likemedelsverket. Jag utgar
fran att samrad i beh6vlig omfattning sker med jordbruksverket innan ett
sidant drende avgdrs.
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2.8 Kontrollen efter godkinnandet

Mitt forslag: Likemedelsverket skall noga f5lja de likemedel som
har godkiints. Den som fatt ett likemedel godkant skall vara skyl-
dig att folja den medicinska utvecklingen, informera lakemedels-
verket om nya uppgifter som ir visentliga for kontrollen av den
godkinda produkten och, om det behdvs, dndra likemedlet. Ver-
ket far foreligga den som fatt ett likemedel godkant att visa att
likemedlet fortfarande uppfyller kraven for godkinnandet. Den
som fatt godkannandet skall av verket kunna &ldggas att aterkalla
likemedlet frin marknaden, om det dr nddvindigt med hinsyn till
patientsikerheten m.m. Av liknande skil far verket besluta att
godkinnandet skall upphora att gilla.

Promemorians forslag 6verensstimmer i stort sett med mitt forslag
(se promemorian s. 38-42).

Remissinstanserna: De allra flesta remissinstanser tillstyrker eller
lamnar utredningens forslag utan erinran. Ett fatal instanser har invind-
ningar nir det giller grunderna for aterkallelse av godkdnnande. Like-
medelsverket efterlyser bestimmelser om tillfillig indragning. Statens
veterinirmedicinska anstalt berér fragan om biverkningsrapportering
frin veterindrer.

Skalen for mitt forslag

Bakgrund och nuvarande férhdllanden

Av min redovisning i avsnitt 2.2 har framgitt att likemedelskontrollen
syftar till att tillforsikra konsumenterna dndamalsenliga likemede] av
god kvalitet. T den praktiska tillimpningen innefattar denna uppgift en
hel rad olika verksamheter. I avsnitt 2.7 har jag behandlat férhands-
kontrollen, som tveklOst dr av central betydelse for den moderna ldke-
medelskontrollen. Ett mycket viktigt inslag i kontrollen av likemedel
utgdr emellertid ocksd den kontroll som dger rum sedan registreringen —
godkinnandet med den terminologi som jag anvinder hir — meddelats,
den s.k. efterkontrollen. Denna kontroll sker savél inom likemedels-
verket, genom bl.a. granskning av ingiven dokumentation och laborativa
analyser, som genom inspektionsverksamhet hos tillverkare m.fl. Dér-
till sker samarbete med utlindska kontrollorgan.

Efterkontrollen inriktas sirskilt pd produktionsforhallandena, produk-
ternas andamalsenlighet och marknadsforingen. Grundliggande ir kon-
trollen av tillverkamnas totala kvalitetssikringssystem, som inkluderar
bl.a. god tillverkningssed (s.k. Good manufacturing practice, GMP) och
den laborativa kvalitetskontrollen. I den farmacevtiska kontrollen an-
viands farmacevtiska och kemiska metoder tillsammans med en medi-
cinsk bedémning. Vid den laborativa kontrollen provas bl.a. likemedlets
halt, renhet och tekniska egenskaper. De kliniska momenten innefattar

4 Riksdagen 1991592, 1 saml. Nr 107
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bl.a. en virdering av rapporterade biverkningar. Likemedelsinspektio-
nen inom verket har en viktig roll i efterkontrollen.

Aven om ménga patienter redan behandlats med ett likemedel nir det
godkdnts, kan en sikrare bild av medlets biverkningspanorama fas forst
sedan det blivit mer vidstriackt anvint under langre tid. Det beror pa att
aven allvarliga biverkningar kan vara mycket sallsynta. Det kan dess-
utom vara svirt att faststilla sambandet mellan likemedlet och den miss-
tinkta biverkningen. En viktig del av den fortlopande medicinska kon-
trollen utgdrs darfor av uppfoljningen av likemedelsbiverkningar. Vissa
biverkningar skall anmilas av ldkare och tandldkare. Ett likartat system
kan enligt vad jag erfarit komma att infSras dven f6r veterindrer. Bi-
verkningarna registreras och bearbetas kontinuerligt pa likemedelsver-
ket. Information om biverkningar fis ocksi genom internationella rap-
porteringssystem och genom bevakning av vetenskaplig litteratur.

En av forutsittningarna for en effektiv efterkontroll dr dessutom att
lakemedelsverket fir vetskap om sddana dndringar av och nya rén om
godkinda likemedel som kan vara av betydelse for godkinnandet. En
informationsskyldighet har dirf6r enligt LF alagts tillverkaren.

I den méan det vid efterkontrollen kommer fram forhallanden, som
innebdr att ett likemedel i nagot avseende inte uppfyller de nddvindiga
kraven, har ldkemedelsverket att vidta de atgiarder som kan krivgs. Det
kan t.ex. bli friga om att uppmana tillverkaren att éndra sin information
om produkten. Som en yttersta atgird i efterkontrollen finns mojligheten
att aterkalla godkinnandet av ett likemedel. Om en sidan friga kommer
upp, skall verket som regel ge den som fatt godkinnandet tillfille att
vidta rittelse, i1 den man det kan ske. Om det finns sirskilda omstindig-
heter — t.ex. om biverkningar medfor plotsliga dodsfall — kan aterkallel-
se dock ske, utan att tillfille till riittelse ges. Beslut om aterkallelse, som
trader i kraft omedelbart om inte verket forordnar annat, kan verklagas
till kammarratten.

Om det endast finns misstankar om att ett likemedels dndamalsenlighet
inte lingre ar tillfredsstillande, kan verket begira att f4 information om
sidana andringar och nya r6n om likemedlet som kan vara av betydelse
for godkdnnandet. Denna atgird kan, enligt den praxis som verket till-
lampar, ske i form av ett efterkontrollprotokoll eller i ett foreldggande.
I bada dessa fall maste de presenterade aterkallelseskilen vara val un-
derbyggda. Pastienden och slutsatser skall styrkas med hinvisning till
bifogad utredning eller annat referensmaterial.

Som ett led i att motverka att bl.a. farliga varor orsakar person- eller
egendomsskador har det i 8 § produktsikerhetslagen (1988:1604) fore-
skrivits en mojlighet att aldgga en néringsidkare att aterkalla sidana
varor. En fOrutsittning &r att varan medfor sarskild nisk for skada. Ett
alaggande meddelas av marknadsdomstolen. Produktsikerhetslagen skall
dock inte tilldmpas om bestimmelser med samma innebdrd star till buds
i annan lagstiftning eller i form av myndighetsbeslut. Enligt like-
medelslagstiftningen finns inte nagon mojlighet att aterkalla likemedel
som medfSr sirskild risk for skada. Detta innebir att sidana lakemedel
for niarvarande vid behov far aterkallas med stéd av produktsikerhets-
lagen.
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Overviganden

Inledningsvis i detta avsnitt har jag framhallit forhands- och efterkontrol-
len som fundament i likemedelskontrollen. Jag skall nu forst ta upp en
friga som skulle kunna betecknas som kontrollens paradox, namligen att
minga av de godkinda likemedlen egentligen inte aterspeglar dagens
krav utan snarare giardagens.

Bedomningen av bl.a. ett likemedels dndamAlsenlighet maste grundas
pa vetenskapens stindpunkt vid det tillfille nir bedomningen gérs. Efter
hand som nya kunskaper vinns om t.ex. likemedlens effekter och bi-
verkningar méste kraven for godkidnnande ocksi revideras. Detta har
hittills lett till att tillverkarna har haft att styrka sina pastienden med en
dokumentation som efter hand blivit alltmer omfattande.

Varje godkint likemedel aiterspeglar silunda sin tids krav pa like-
medelskontrollen och den kvalitet som det da var mojligt att uppna eller,
snarare, bedomdes tillricklig for att likemedlet skulle fa komma till
allmin anvindning. Det kan bero pi atskilliga omstindigheter om och
ndr forskning och utvecklingsarbete leder fram till att pa olika sitt f6r-
bittrade likemedel tas fram pa ett omrade. Ett visst inslag av tillfallig-
heter spelar dessutom sikert in. I samband med att nyheter introduceras
och godkanns blir det tidigare sortimentet relativt sett ocksd mindre
indamélsenligt. Kravet pd dndamalsenlighet kan silunda inte bestimmas
en gang for alla, utan dr i hég grad beroende av de ridande faktiska
forhallandena och virderingama vid varje tidpunkt. En konsekvens av
detta dr att de likemedel som f6r nirvarande godkidnns kanske inte kom-
mer att uppfylla de krav som kan giilla inom ett antal ir. Genom mark-
nadskrafternas inverkan slar dock nya likemedel ut en stor del av de
tidigare godkinda likemedlen.

Vetskapen om att de dldre likemedlen i det nuvarande sortimentet inte
gatt igenom samma kontroll som de senare godkiinda likemedlen inger
inda vissa principiella betiinkligheter, sirskilt som det av flera skil inte
ir mojligt att gora en generell omprovning av det godkinda sortimentet.
1 LF finns visserligen en foreskrift om att de godkinda likemedlen fort-
l6pande skall kontrolleras av likemedelsverket. Detta krav maste dock

snarare ses som ett overgripande mal for kontrollen och en skyldighet

for verket att ingripa om nagon sirskild anledning sa pakallar, an som
ett krav pa en kontinuerlig omprévning efter den nya tidens forutsatt-
ningar. Den langtidsuppfoljning av likemedelsanvindningen som sker
med hjalp av biverkningsrapporteringen ir naturligtvis av sirskild be-
tydelse. Genom den tidsbegrinsning av godkinnandet som jag fGreslagit
i foregaende avsnitt 6kas dock mojligheterna att géra en omprdvning av
de lakemedel som en gang godkints. Jag menar ocksi att farorna med
ett delvis aldrat sortiment inte heller skall Gverdrivas. Liksom for nya
likemedel kan anvindningen styras pa ett tillfredsstillande sitt genom
bl.a. receptbeliggning och rekommendationer till forskrivarna.

Efter det att jag nu har framfSrt mina synpunkter pA principerna for
lakemedelsverkets efterkontroll, skall jag Gverga till att behandla de krav
som bor stillas pa den som fatt en produkt godkind. Det dr, som jag ser
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det, nirmast sjdlvklart att en serids tillverkare eller marknadsforare
mycket noga féljer sin produkt pi marknaden och dokumenterar de
erfarenheter i olika avseenden som kommer fram under anvindningen.
Ofta foreligger det ocksa ett ekonomiskt intresse att folja den veten-
skapliga utveckling pA omraden, som har betydelse for den egna pro-
dukten, och bedriva egen forskning och utvecklingsarbete for att for-
bittra produkten och kanske finna t.ex. nya indikationsomriden. I den
nya, foreslagna lagen bor dock kraven pid den som fatt ett likemedel
godkant preciseras. Jag ligger darfor fram forslag till sirskilda bestim-
melser i amnet (se 9 §).

I vissa fall krivs det dessutom att kontrollmyndigheten, dvs. likeme-
delsverket, ingriper for att skydda konsumenterna. Jag skall har nigot
ytterligare uppehilla mig vid denna fraga. Bortsett fran aterkallelses-
ituationen téicks de mdjligheter till dligganden eller férbud som finns i
produktsikerhetslagen av i huvudsak motsvarande méjligheter i likeme-
delslagstiftningen. Det finns dock ett behov av nigot vidare ramar for
tillsynsmyndighetens ingripande nir det giller likemedel dn vad pro-
duktsikerhetslagen medger. Forutsittningarna for att aterkalla en vara
kan ocksa gdras nigot mer preciserade i en lag som tar sikte enbart pa
varugruppen likemedel @n vad som kanske dr mojligt eller ldmpligt
enligt den generella foreskriften om aterkallelse i produktsikerhetslagen.
Mot den bakgrunden framstar det som naturligt att dven bestimmelser
om Aaterkallelse tas in i den nya, fOreslagna likemedelslagen. Eftersom
mdjligheten till Aterkallelse tjinar samma syfte som EG:s regler om
tillfallig indragning, finns det daremot inte anledning att som likeme-
delsverket foreslar fora in nagra sirskilda bestimmelser om sidan ind-
ragning.

Ytterst har likemedelsverket mdjlighet att besluta om att ett god-
kannande skall upphora att gilla. Detta far bara ske om anvindningen av
lakemedlet dr forknippad med oacceptabla risker eller kravet pa like-
medlets kvalitet inte kan uppritthallas. Ett sidant beslut innebir att
likemedlet inte lingre far siljas och far sannolikt ekonomisk betydelse
for den som fatt produkten godkind. Grunderna tor beslutet méaste dér-
for preciseras i lagen och bor utformas i Overensstimmelse med vad
som giller inom EG. Jag aterkommer i specialmotiveringen till 12 § till
de grunder som jag anser bor tas in i lagen och till den lagtekniska ut-
formningen.

2.9 Tillstdndskraven och kontrollen i friga om
tillverkning samt i olika distributionsled

Mitt forslag: Tillstand av likemedelsverket krdvs for tillverkning
och import av likemedel. Tillstind krivs ocksi fo6r handel med
lakemedel. Forutsittningar for tillstand och aterkallelse av tillstind
anges noga. Krav stills pa hanteringen av likemedel och vissa

likemedel far limnas ut bara mot recept eller annan bestillning.
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Promemorians forslag 6verensstimmer med mitt forslag utom nér det
giller reglering av import (se promemorian s. 42-43).

Remissinstanserna: Flertalet remissinstanser tillstyrker eller lamnar
forslaget utan erinran. Likemedelsverket och socialstyrelsen papekar
dock att sdrskilda krav bor stillas pa all tillverkning medan en tillstinds-
givning bor forbehallas den yrkesmissiga tillverkningen. Sveriges Far-
macevtforbund tar upp frigan om tillverkning av radioaktiva likemedel
i lakemedelsindustrin. Denna organisation och LIF-RUFI har vissa in-
vandningar mot forslagen om import och export. Ett fital remissinstan-
ser kommer in pi frigor om detaljhandeln med likemedel. Négra av
dessa utgar frin att den nuvarande organisationen av detaljhandeln skall
behallas men Statens pris- och konkurrensverk forordar att Apoteks-
bolagets monopolstillning utreds. I flera yttranden ber6rs den framtida
forsiljningen av de nuvarande naturmedlen och av de radioaktiva like-
medlen.

Skiilen for mitt forslag
Tillverkning och import

Bakgrund och nuvarande forhillanden

Jag har hittills i avsnitt 2.6-2.8 uppehallit mig vid produktkontrollen av
likemedel men Svergr nu till att behandla de andra fundamenten i like-
medelskontrollen, nimligen regleringen av tillverkningen inklusive im-
porten och distributionen. Foreskrifterna i LF och LK ér i dessa avseen-
den relativt allmiint hallna och knappast heltickande. Dessa foreskrifter
kompletteras av likemedelsverkets foreskrifter och allménna rad. I stor
utstrickning aterfinns silunda de detaljkrav som tillverkare m.fl. i varje
situation maste leva upp till inte i centrala forfattningar utan i normer
som verket beslutat om och dessutom i verkets praxis.

Den yrkesmissiga tillverkningen av likemedel far bara ske pi apotek
och hos den som har fatt likemedelsverkets tillstand till tillverkning.
Bakteriologiska lakemedel far dock tillverkas av statens bakteriologiska
laboratorium och statens veterinarmedicnska anstalt. Innan tillverkning
far paborjas skall lakemedelsverket ha godkint lokaler, utrustning och
forestandare for tillverkningen. Ett tillstind kan aterkallas under vissa
forutsdttningar som anges 1 bestimmelserna.

Overviganden

Maénga av de krav som frimst av sikerhetsskil maste gilla for tillverk-
ning och import av likemedel innefattar aligganden for den enskilde.
Redan av denna anledning ir det nédvindigt att en ny likemedelslag
innehaller grundlaggande foreskrifter pa detta omrade. 1 EES-reglerna
laggs ocksa stor vikt vid att precisera forutsattningar for olika tillstand
och grunderna for aterkallelse av tillstand.

Kontrollen av tillverkningen far inte begrinsas till nagra sirskilda led
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i tillverkningen eller viss fabrikatsniva, t.ex. mellanprodukter eller slut-
produkter, utan maiste ta sikte pa hela processen. Avsikten miste med
andra ord vara att ett kvalitetstinkande under hela tillverkningen skall
leda till en god kvalitet pa det fiardiga likemedlet. Man brukar i detta
sammanhang tala om konstruktionskvalitet eller om att kvaliteten byggs
in i likemedlet. Kontrollatgirder maste dirfr vidtas under hela tillverk-
ningsprocessen frin det att ravaror bestills till det att den firdiga pro-
dukten foreligger. Atgirderna far inte heller begrinsas till sjilva like-
medlet och forpackningen utan maiste omfatta dven hela utrustningen,
lokalerna och rutinerna for tillverkningen.

Jag Aterkommer i specialmotiveringen (15-17 §§ och 20 §) till den nir-
mare och lagtekniska utformningen av den reglering som jag foreslar.

Export

Bakgrund och nuvarande forhillanden

Regeringen har genom lagen (1975:85) med bemyndigande att meddela
foreskrifter om in- eller utforsel av varor vissa mojligheter att reglera
bl.a. exporten av farliga varor. Utokade mdjligheter att forbjuda eller
annars reglera exporten av sidana varor och kemikalier har inforts fran
och med den 1 juli 1991. Foreskrifter av mer allmén karaktir har tagits
in i produktsikerhetslagen (1988:1604), medan foreskrifter med likartat
syfte men med inriktning pa vissa sirskilda varor har tagits in i livs-
medelslagen (1971:511) och lagen (1985:426) om kemiska produkter.

Overviganden

Det kan diskuteras, om det finns nagot behov av en exportreglering av
lakemedel och om i sadant fall inte ocksa export av likemedel borde
kontrolleras med stéd av de forfattningsforeskrifter som redan giller. 1
promemorian bedémdes frigan om exportférbud for likemedel dock
vara angelidgen och ha ett si viktigt samband med den reglering som i
ovrigt galler pa likemedelsomradet att en sérskild bestimmelse togs in i
den lag som foreslogs dr.

Den principiella utgangspunkten maste — som jag ser det — vara, att
likemedel som inte far siljas i Sverige inte heller bor exporteras. Det
kan emellertid forekomma situationer, nir t.ex. den riskavvagning som
gjorts hir inte har motsvarande barkraft i friga om forhillandena i im-
portlandet. Ett beslut av likemedelsverket, som innebir att en ansSkan
om godkdnnande avslas eller att ett likemedel aterkallas eller att god-
kinnade upphor att gilla, bor dirfor inte automatiskt utesluta export.
For att export skall anses utesluten bor det i stillet féreligga sirskilda
omstindigheter, t.ex. uppenbar risk for att ett likemedel kan medféra
allvarlig personskada samtidigt som importlandets produktkontroll-
myndighet fir antas vara omedveten om den hotande faran.

Under riksdagsbehandlingen av propositionen om hinder fér export av
farliga varor, som innehéll forslag till de lagindringar som jag nyss
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namnt (prop. 1990/91:91, LU31, NU32, rskr. 271), framférdes — lik-
som under remissbehandlingen av underlag for propositionen — atskilliga
invindningar mot att kompletterande bestimmelser om forbud mot ex-
port infordes i lagstiftningen. Sirskilt framh6lls att nagot praktiskt behov
av sidana bestimmelser inte foreligger. Riksdagens divarande majoritet
var dock av en annan uppfattning och beslutade lagindringara.

De &verviaganden som maste géras i friga om export av likemedel blir
~ som jag redan antytt — nigot annorlunda in nir det galler produkter i
allminhet. Likemedlen omfattas av en mycket ingiende nationell kon-
troll och méste t.ex. forhandsgranskas av likemedelsverket innan de far
siljas. Den svenska likemedelsindustrin dr ocksi viletablerad och det
finns anledning att rikna med att exportfrigor prévas ansvarsmedvetet
inom industrin. Det finns inte heller hir i landet nagra erfarenheter av
att lakemedel som exporterats fran Sverige har orsakat eller kunnat
orsaka sidana skador som jag nimnt. Samtidigt maste man sjilvfallet
savil pa likemedelsverket som internt pa industrihall f6lja utvecklingen
och vara uppmirksam p4 om nagra tendenser till sidan export som inte
ar godtagbar upptrader. Jag har ocksa erfarit att man inom GATT dis-
kuterar en multilateral verenskommelse som som behandlar de problem
som kan forekomma pa det hir omridet. Mot den bakgrund som jag nu
har redovisat anser jag att frigan om export av likemedel inte behSver
regleras sdrskilt i likemedelslagstiftningen.

Handel

Bakgrund och nuvarande forhallanden

Handeln med likemedel bedrivs i form av partihandel och detaljhandel.
I det foljande kommer jag inte att gi nirmare in pa frigor som ror parti-
handeln utan hinvisar till behandlingen i specialmotiveringen (18 §).

Detaljhandeln med likemedel far sedan ar 1971 bedrivas endast av sta-
ten eller sidan juridisk person dir staten har ett bestimmande inflytan-
de. Regeringen avgor av vem och pa vilka villkor som detaljhandeln far
bedrivas. Genom avtal mellan staten och Apoteksbolaget AB har bolaget
— med undantag for statens bakteriologiska laboratoriums och statens
veterindirmedicinska anstalts verksamhet — fatt ensamritt till detaljhan-
deln. Bolaget svarar f6r nirmare 99 procent av likemedelsforsrjningen
i landet. En sjukvardshuvudman kan dock efter Sverenskommelse med
bolaget fa tillhandhalla likemedel at allménheten, Nagon sadan Gverens-
kommelse har dock inte triaffats. Likemedelsforsérjningen inom sjuk-
vardsinrattningar omfattas inte av bolagets ensamritt. Denna verksamhet
regleras i stillet av kungérelsen (1970:738) om likemedelsforsdrjningen
vid sjukvardsinréttningar. Enligt kung6relsen far sjukvardshuvudmannen
fritt ordna denna forsérjning inom sjukhuset. Genom avtal med lands-
tingen ansvarar bolaget for samtliga sjukhusapotek i landet. Sjukhus-
apoteken lagrar, prissitter och expedierar likemedlen till avdelnings-
forraden. De mindre sjukvardsinrittningar som inte har sjukhusapotek
far sin lakemedelsforsorjning tillgodsedd av apotek for 6ppen vard.
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Avtalet mellan staten och bolaget I6per till utgdngen av ar 1995 och
kan sigas upp senast ett ir innan avtalstidens utgiang. Om det inte sdgs
upp, forlangs det med fem ar 4t gingen. Bolaget ags till tva tredjedelar
av staten och i dvrigt av bolagets pensionsstiftelse.

Genom avtalet atar sig bolaget att svara for en god likemedelsforsorj-
ning i landet. Verksamheten skall bedrivas pa ett sidant sitt att mojlig-
heterna att utnyttja resultaten av likemedelsutvecklingen frimjas, sam-
tidigt som forutsattningarna for att upppna lagsta mojliga ldkemedels-
kostnader beaktas. Vid lokalisering och utformning av forséljningsstillen
skall bolaget efterstriava savil en god service till allménheten och hilso-
och sjukvirden som likemedelskostnader pa en rimlig niva. Bolaget
skall striva efter ett ndra samarbete med huvudminnen for hilso- och
sjukvarden och med organisationer och andra som har befattning med
fradgor om likemedel.

Overviganden

Detaljhandeln med lakemedel kommer i ett delvis nytt lige till foljd av
att kraven pa godkinnande enligt den foreslagna lagen omfattar dven en
hel del av de varor som enligt LF betraktas som fria likemedel eller
naturmedel och didrfér undantagits frin kraven pa sirskilt tillstand innan
forsaljning fatt ske. Enligt de nuvarande bestimmelserna far di dessa
varor uteslutande siljas genom Apoteksbolaget. Det finns med hinsyn
till sakerhet och kvalitet dock inte niagot behov av att begrinsa forsilj-
ningen av varorna till apotek. I stillet bor en forsiljning kunna ske ge-
nom andra distributionsvigar. Aven vissa av de nuvarande lagerbered-
ningarna kan kanske siljas pa detta sitt. Varoma bor dirfér undantas
frin apoteksmonopolet. Det krivs da att hantering m.m. regleras. Fore-
skrifter i sddana fragor kan efter bemyndigande beslutas av likemedels-
verket. .

Ett undantag fran apoteksmonopolet forutsitter en dndring i lagen
(1970:205) om detaljhandel med ldkemedel. Jag ldgger dock inte hir
fram nagot forslag till en sadan lagindring. Inom regeringskansliet dver-
vigs det nimligen for nidrvarande om bl.a. formema for detaljhandeln
kan beh6va ses Gver med inriktning att forbittra konkurrenssituationen
pa omridet. Det kan da bli aktuellt att i sdrskild ordning utreda dessa
fragor. Jag avser darfor att senare dterkomma till regeringen med for-
slag till den lagandring som kan bli nddvandig for att de varor som jag
nimnt skall kunna séljas dven utanfor apotek.

2.10 Informationen om likemedel

Mitt forslag: Viss skriftlig information skall liimnas nir ett like-
medel tillhandahalls konsumenten.” Sirskilda krav stills pa infor-
mation som utgdr ett led i marknadsforing av ett likemedel.
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Promemorians férslag Sverensstimmer med mitt forslag (se prome-
morian s. 43). .

Remissinstanserna: Flertalet remissinstanser tillstyrker eller limnar
forslaget utan erinran. LIF-RUFI och Svenska Likaresillskapet efter-
lyser dock vissa klarldgganden nir det giller utformningen av det for-
slag som laggs fram i promemorian.

Skiilen for mitt forslag

Bakgrund och nuvarande forhallanden

En siker och i 6vrigt indamalsenlig anvindning av likemedel kan knap-
past uppnas utan en vil fungerande likemedelsinformation. Férutom en
probleminriktad information kriavs information om de likemedelsproduk-
ter som finns pAd marknaden. Behovet av information pa detta omride
tillgodoses for nirvarande ocksé i mycket stor utstrickning genom olika
informationskanaler och informationen haller i stort sett en god kvalitet.
Det ar dock inte mojligt for mig att i detta sammanhang ge en heltackan-
de bild av lakemedelsinformationen, men jag skall i det foljande mycket
oversiktligt forsoka att limna nagra sddana sakuppgifter som behdvs
som bakgrund till mina férslag.

Informationen kan pa olika sitt foras ut till hilso- och sjukvards-
personalen och till patienterna. En hel del av informationen limnas
under personalens grundutbildning, men den fSrhallandevis snabba ut-
vecklingen pa likemedelsomradet medfor ett stindigt behov av nya
kunskaper. Det finns ocksd ett rikt utbud av skriftlig likemedels-
information i olika former. Hir kan ndmnas informationen i den veten-
skapliga litteraturen och fackpressen samt informationen genom like-
medelsverket, socialstyrelsen och likemedelskommittéerna m.fl. Like-
medelsindustrin ger arligen ut en samlad information om samtliga like-
medel p& marknaden, bl.a. FASS, och Apoteksbolaget AB lamnar infor-
mation om ldkemedelsanvindningen genom t.ex. Likemedelsboken.
Muntlig information limnas i olika vidareutbildningssammanhang och
genom industrins produktinformation.

Information om likemedel till patienterna och allménheten limnas
frimst av forskrivarna och pa apoteken. Skriftlig information kan fas
genom bl.a. boken Patient-FASS och informationsskrifter fran Apo-
teksbolaget.

Overviganden

Betydelsen av en saklig och vederhiftig likemedelsinformation kan
enligt min mening knappast Sverdrivas. Om ett likemedel anvinds pa ett
sitt som inte ar avsett kan savil de positiva effekterna med likemedlet
utebli som skador uppkomma. For att uppna en siker och i Svrigt dnda-
vérdspersonalen som patienterna ges en likemedelsinformation av det
slag jag ndmnt. Underlaget for informationen kan, som jag in-
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ledningsvis har antytt, komma frin frimst tillverkare och marknads-
forare men dven likemedelsverket och socialstyrelsen.

Mycket av informationen till patienten kan limnas muntligen av t.ex.
den lakare som ordinerar eller den som pa apotek lamnar ut lakemedlet.
Det ar emellertid kint, att det kan vara svart for manga att tillgodgéra
sig muntlig information. Den muntliga informationen bor darfor kom-
pletteras med en skriftlig information som bifogas likemedlet. Jag foror-
dar foljaktligen att det i lagen skrivs in en bestimmelse med ett sidant
krav.

Aven om det salunda ibland ir nédvindigt att stilla krav pa att infor-
mation limnas, ar det inte godtagbart att vilken information som helst
limnas hur som helst eller nir som helst. Likemedelsinformationen
méste dirfor foljas noga. Industrins marknadsforing kontrolleras visser-
ligen genom branschens egna organ. Utdver detta behGvs det dock en
statlig tillsyn. Denna utdvas for nidrvarande av sivil likemedelsverket
med stod av LF som konsumentverket med st6d av marknadsforings-
lagen (1975:1418).

Utgangspunkten for regleringen miste vara att informationen om like-
medel i allminhet utgdr en integrerad del av likemedelsprodukten. Jag
vill ocks4 erinra om att begreppet likemedelsinformation omfattar fler
Atgarder &n vad man nog i allménhet forestiller sig. Hit riknas inte bara
marknadsforingsatgarder utan ocksd framstillningar som &tnjuter fullt
tryckfrihetsrittsligt skydd. Den information som meddelas i en viss
situation kan dessutom delvis falla in under sadant skydd och delvis
utgdra marknadsforing. Med marknadsforingsinformation avses vanligen
sidan information som ldmnas i ett kommersiellt syfte och avser ett rent
kommersiellt forhallande. Det betyder att inte bara information fran
t.ex. den som fatt ett likemedel godkint kan utgéra kommersiell infor-
mation, utan till sddan information kan hdnforas dven information fran
Apoteksbolaget AB. Den kommersiella informationen syftar dock i fler-
talet fall till att Ska omséttningen av produkten och att uppna storsta
mdjliga marknadsandel.

For den kommersiella informationen maste stillas upp vissa regler av
allmin karaktir i den nya, foreslagna likemedelslagen. Jag aterkommer
i specialmotiveringen (21 §) till hur dessa bor utformas ndrmare.

I detta sammanhang vill jag ta upp ocksa en fraga av mer speciellt
slag. Likemedelsutredningen har nimligen foreslagit en lagbestimmelse
som innebir en inskrinkning i ritten att vid marknadsf6ring limna in-
formation om vissa likemedel. Enligt forslaget skulle information fa
limnas endast om godkinda likemedel och fa avse endast godkinda
anviandningsomraden och doseringar. Under remissbehandlingen av
utredningens forslag har det dessutom viéckts fragan om inte rétten att i
marknadsforingssammanhang limna information till allmidnheten borde
inskrankas till receptfria likemedel.

De forslag om ytterligare inskriankningar i ritten att ge produktinfor-
mation, som salunda lagts fram, har en motsvarighet i branschens inter-
na regler. Det finns dirfr knappast nagot behov av en sadan offentlig
reglering av marknadsforingen. Bestimmelser om inskrdnkningar i rit-
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ten att ge produktinformation bdr for dvrigt inte infSras i lag utan att ett Prop. 1991/92:107
uttryckligt undantag infors i tryckfrihetsforordningen och yttrandefrihets-

grundlagen med forebild i de bestimmelser som galler enligt 1 kap. 9 §

tryckfrihetsforordningen.

2.11 Tillsynen

Mitt forslag: Likemedelsverket skall ha tillsynen Gver efterlevna-
den av den foreslagna lagen om likemedel.

Promemorians forslag Gverensstimmer med mitt forslag (se special-
motiveringen till promemorians lagforslag s. 104-106).

Remissinstanserna: Endast ett fatal remissinstanser har yttrat sig Gver
promemorians fOrslag i den del den behandlar tillsynen. Forsvarets
sjukvardsstyrelse anser att styrelsen enligt den foreslagna lagen bor ges
tillsynsansvaret inom fdrsvarsmakten och Sveriges farmacevtforbund
pekar pi problem med grinsdragningen mellan likemedelsverkets och
socialstyrelsens uppgifter. Likemedelsverket har uttryckt behov av att
foreligganden och forbud kan forenas med vite och behov av att fa
tillgang till vissa uppgifter fran hilso- och sjukvardspersonalen. Konsu-
mentverket, LIF-RUFI och Grossistforbundet Svensk Handel ar pa olika
sitt tveksamma till forslaget om tillsynen ver likemedelsinformationen.

Skiilen for mitt forslag

Bakgrund och nuvarande forhallanden

Lakemedelsverket inrittades den 1 juli 1990 som en fristiende myndig-
het for kontroll och tillsyn pi likemedelsomradet m.m. (prop.
1989/90:99, SoU21, rskr. 270). Det ersatte socialstyrelsens likemedel-
savdelning som upphdrde i och med att verket bildades. Verkets verk-
samhet finansieras genom avgifter.

Verkets tillsyn preciseras genom fOreskrifterna i forordningen
(1990:434) med instruktion fér likemedelsverket. Det anges dir att
verket ar central forvaltningsmyndighet for kontroll och tillsyn av bl.a.
lakemedel, 1 den utstrickning sadana fragor inte skall handliggas av
nigon annan myndighet. Det betyder att verket skall svara for fragor
som giller produktsikerhet samt produktkvalitet i vidstrickt bemirkelse
eller har samband med sidana frigor. Verkets huvuduppgift dr med
andra ord att vara vad som skulle kunna beskrivas som en produktkon-
trollmyndighet. Mer konkret innebdr verksamheten bl.a. f6ljande.

Verket skall svara for kontrollen och tillsynen enligt LF och 6vriga
lakemedelsforfattningar i fraga om tillverkare, importdrer och andra som
tar befattning med likemedel. Foreskrifter och allminna rad i friga om
likemedel skall beslutas av verket. Verket skall ge st6d till social-
styrelsens tillsynsverksamhet och beredskapsplanering pa likemedels-
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omradet. Information skall ldmnas till 6vriga myndigheter som har att
handligga likemedelsfrigor, hilso- och sjukviarden, apoteksvisendet,
veterindrkaren samt till enskilda. Verket skall bedriva internationellt
samarbete pa likemedelsomridet samt forskning och utveckling p4 om-
rdden av betydelse for den kontroll och tillsyn som verket svarar for.

Aven andra myndigheter har som redan framgatt uppgifter pa likeme-
delsomradet och regelbundet samrad skall diarfor ske mellan de berorda
myndigheterna. Sa har t.ex. socialstyrelsen behallit viktiga uppgifter
fran den tid dA styrelsen fortfarande svarade for produktkontrollen.
Dessa uppgifter omfattar vergripande frigor om likemedel i hilso- och
sjukvarden samt fragor om tillsyn Gver hilso- och sjukvardspersonalen
nir det giller lakemedel.

Overvaganden

Ett betydande samarbete med andra myndigheter med ndraliggande an-
svarsuppgifter ar, som jag redovisat inledningsvis, en nédvindighet for
att likemedelsverket skall kunna fullgdra sin funktion. Detta fGrutsitts
ocksi i den nimnda propositionen som ligger till grund for inrattandet
av verket. Sarskilt betydelsefullt ir samarbetet med socialstyrelsen, som
ocksa i verkets instruktion sirskilt nimnts som en av verkets uppgifter.

En friga som kan bli aktuell i tillsynsverksamheten ar grinsdragningen
mellan likemedelsverkets uppgifter att utGva tillsyn enligt bl.a. den
foreslagna likemedelslagen och socialstyrelsens tillsynsuppgifter enligt
andra forfattningar pa hilso- och sjukvardsomradet. De bida myndig-
heternas uppgifter har dock si manga berGringspunkter, att det inte ar
mdjligt att genom generella regler géra en fullstindig boskillnad och
16sa de problem som kan uppkomma i det praktiska tillsynsarbetet. Det
far i stdllet ankomma pi myndigheterna att i samrad gora den fordelning
av uppgifterna pa detaljniva som kan behdvas.

Jag skall hir emellertid berGra en sidan grinsdragningsfraga nagot
nirmare. Manga som pa nagot sitt hanterar likemedel i detaljhandeln
med lakemedel eller i hilso- och sjukvarden tillhér hilso- och sjukvards-
personalen. Denna personal stir i sin yrkesutdvning under socialstyrel-
sens tillsyn enligt bestimmelser i lagen (1980:11) om tillsyn 6ver hilso-
och sjukvardspersonalen m.fl. Enligt denna lag har styrelsen ritt att i
friga om personalen bl.a. i viss utstraickning bestimma personalbegrep-
pet, meddela foreskrifter om aligganden, inspektera verksamheten, kriva
in handlingar m.m. samt gbra anmélan till atal och till hilso- och sjuk-
vardens ansvarsndmnd. Om det t.ex. dr aktuellt att utreda om nigon
bland personalen dsidosatt sina dligganden vid hantering av likemedel pa
sjukhus, blir det socialstyrelsen som med stod av tillsynslagen far svara
for uppgiften, men det ar naturligt att 1akemedelsverket med sin sérskil-
da kompetens bitrider i detta arbete och dven vid behov gor styrelsen
uppmirksam pd missforhillanden. Jag vill ocksd framhalla att verkets
tillsynsansvar enligt den foreslagna lagen i viss utstrickning kommer att
taicka samma omrade som ligger under styrelsens tillsynsansvar. Detta
giller sirskilt uppf6ljningen av de tillstand i friga om kliniska prévning-

Prop. 1991/92:107

60



ar som verket kan ha meddelat och efterkontrollen av 1akemedel. I sida-
na situationer har verket mojlighet att t.ex. foreta inspektioner och krava
in handlingar fran hilso- och sjukvardspersonalen.

Forsvarets sjukvardsstyrelse har ocksa pekat pa behovet av klara regler
om tillsynsansvaret mellan framfGr allt styrelsen och likemedelsverket.
Jag ar medveten om att tillsynen inom fGrsvarsmakten nidr det giller
likemedel moter en hel del problem av speciellt slag, inte minst om
fredsforhallanden inte rdder. Under hand har jag dock inhdmtat att myn-
digheterna har ett nira samarbete och att eventuella grinsdragningsfra-
gor kan 16sas efter samradd. Frigan behover darfor inte 16sas genom
sirskilda foreskrifter.

I det foregdende avsnittet har jag uttalat mig for att vissa regler bor
stillas upp for den kommersiella informationen om likemedel. Jag skall
nu redovisa hur jag ser p4 tillsynen Sver denna information.

Granskningen av den information som utgdr markning och den infor-
mation som bdr lamnas skriftligen nér ett likemedel tillhandahalls har
ett sidant ndra samband med sjilva produktkontrollen, att det dr natur-
ligt att tillsynen i det avseendet liggs pa likemedelsverket. Nir det
sedan giller tillsynen av den kommersiella informationen under efter-
kontrollen ir jag ense med de remissinstanser som stillt sig kritiska till
en dndring av den nuvarande ordningen. Likemedelsverket dr med sin
sarskilda sakkunskap pa ldkemedelsomradet tveklost bist skickat att gora
de bedomningar av informationen som kravs, Om verket finner att ett
visst slag av information inte uppfyller sidana krav som maste stallas
enligt 21 § andra stycket i den nya, forslagna lakemedelslagen, har
verket mojlighet att fora saken vidare till konsumentombudsmannen,
som enligt marknadsforingslagens bestimmelser far utfirda ett forbuds-
foreliggande eller vicka talan i marknadsdomstolen.

I friga om den ndrmare och lagtekniska utformningen av tillsyns-
bestimmelserna hiinvisar jag till specialmotiveringen till 23 och 24 §§.

2.12 Likemedelskontrollen i krig m.m.

Mitt forslag: Regeringen bemyndigas att meddela sirskilda fore-
skrifter om likemedelskontrollen, om Sverige kommer i krig eller
krigsfara eller om det rider sidana utomordentliga forhillanden
som dr foranledda av krig eller krigsfara som Sverige har befunnit
sig i.

Promemorians férslag: Frigorna berdrs inte i promemorian.

Remissinstanserna: Endast forsvarets sjukvardsstyrelse har tagit upp
sidana ldkemedelsfrigor som ror fOrsvarsmakten och krig eller krigs-
liknande forhallanden. Styrelsen forordar bl.a. att import av likemedel i
krig i vissa fall fir ske utan beslut av likemedelsverket och att verket
skall ges bemyndigande att grunda receptbelaggning m.m. dven pa be-
redskapsskal.
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Skiilen for mitt forslag: For att hilso- och sjukvirden aven i krigs-
situationer och krigsliknande situationer skall kunna bedrivas pa bista
sitt, far regeringen enligt 29 § hilso- och sjukvardslagen (1982:763)
meddela foreskrifter som i nédvindig utstrickning tar 6ver den lagstift-
ning om varden som giller under fredstid. Motsvarande giller pa bl.a.
tandvardsomradet.

Aven forsérjningen med likemedel och likemedelskontrollen maste
fungera i krig och krigsliknande forhallanden. I sidana ligen blir det
dock nddvindigt att koncentrera verksamheten till de uppgifter som ar
speciella for situationen och till de lokala forhillandena. Darfor maste
dé verksamheten kanske organiseras och bedrivas pa annat sétt an i fred.
Det betyder att de regler som giller i fred kan beh6va frangis.

For att det skall vara mojligt att utan drdjsmal genomfra de forand-
ringar som krivs i krig och krigsliknande forhallanden, bor regeringen
ha ritt att meddela sddana fSreskrifter som behdvs och som tar Gver
foreskrifterna for den fredstida likemedelskontrollen. Den gillande LF
ger inte nagon sidan ritt for regeringen. Jag foreslar darfor att det i den
nya, foreslagna likemedelslagen fors in en bestimmelse om att regering-
en skall kunna meddela sarskilda f6reskrifter om likemedelskontrollen,
om Sverige kommer i krig eller krigsfara eller om det rider sidana
utomordentliga férhillanden som ar foranledda av krig eller av krigsfara
som Sverige har befunnit sig i.

Forsvarets sjukvardsstyrelse har framfort 6nskemal om bemyndigande
ocksd for egen del for att kunna meddela foreskrifter inom forsvars-
makten i friga om likemedel. Det forslag, som jag har lagt fram och
som avser att tillgodose behovet av specialbestimmelser for 1dkemedel i
krig och krigsliknande situationer pa grundval av ett bemyndigande, ger
mojlighet att 16sa de problem som styrelsen syftar pi. Nagot bemyndi-
gande ddrutver krdvs dirfor enligt min mening inte.

De fragor om tillsyn av likemedel enligt lagen och som berdr forsvars-
makten har jag redan behandlat i tidigare avsnitt (avsnitt 2.11).

2.13 Narkotikakontrollen

Mitt forslag: De grundliggande bestimmelserna om narkotika
samlas i en lag om kontroll av narkotika. Lagen utformas efter
modell i narkotikafGrordningen men bestimmelserna moderniseras
i sakligt och formellt avseende.

Betiinkandets forslag 6verensstimmer med mitt férslag ( se betidnkan-
det s 251-263).

Remissinstanserna: De remissinstanser som yttrat sig i fragan till-
styrker eller lamnar fOrslaget utan erinran.

Skiilen for mitt férslag: Min uppfattning ar att narkotikaforordningen
och narkotikakungorelsen i huvudsak har fungerat vil. Inbrott i apotek
eller industrier for tillverkning av narkotiska likemedel forekommer
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sillan i Sverige, eftersom fGrvaringen upplevs som siker. Den Over-
foring av narkotika som forekommer frin den legala hanteringen till
missbrukarleden harror frimst frin forfalskning av recept och felaktig
forskrivning som dr medveten eller omedveten. Forskrivningen av
frimst bensodiazepiner dr sedan flera ar fGremal for en tidvis intensiv
debatt. Minga anser att en hel del lakare ir alltfor generdsa att forskriva
dessa narkotiska likemedel.

FN-konventionerna innehaller ett fital bestimmelser om den illegala
verksamheten med narkotika och psykotropa substanser (straff, forver-
kande, beslag, utlimning for brott m.m.). Det rader inte nagon tvekan
om att Sverige uppfyller konventionernas krav i dessa avseenden.

De grundlaggande bestimmelserna om den legala hanteringen med nar-
kotika bor av samma skil som framf6rts nar det giller likemedel i all-
minhet tas in i en lag. Eftersom narkotika omfattar inte enbart vissa
likemedel utan dven ett antal hilsofarliga produkter, bor bestimmel-
serna tas in i en sirskild lag som limpligen kan benimnas lagen om
kontroll av narkotika for att skilja den frin narkotikastrafflagen
(1968:64). Bestimmelserna om kontroll och tillsyn bér moderniseras i
huvudsak efter forebild i lagen (1985:426) om kemiska produkter.

Det har i olika sammanhang diskuterats, om man inte dven i Sverige
borde anvinda den internationella terminologin och skilja pa narkotika i
egentlig mening och psykotropa substanser och beredningar. Det bor di
hallas i minnet, att denna uppdelning frimst anknyter till de olika kon-
ventionerna och att en nirmare grinsdragning knappast later sig goras
pA annat sitt 4n genom en hinvisning till konventionernas tillimpnings-
omréiden. Jag fOreslar dirfor att ett enhetligt narkotikabegrepp behlls i
den svenska lagstiftningen.

Fram till den 1 juli 1983 fanns definitionen p4 narkotika i narkotika-
forordningen (1962:704). Da gjordes bedémningen att den grund-
liggande bestimningen av vad som &r att anse som narkotika bor ges i
lag och inte i en fOrordning som giller enligt 6vergangsbestimmelserna
till regeringsformen. Definitionen pa narkotika fordes darfor da Gver
frin nakotikaforordningen till narkotikastrafflagen. Narkotikabegreppet
ar emellertid grundliggande dven for den legala befattningen med narko-
tika. Likemedelsutredningen fann det dirfr naturligt att definitionen
med i sak ofGrindrat innehall fordes Gver till den sirskilda lag om kon-
troll av narkotika som utredningen foreslog och som tar sikte pa sadan
befattning. Jag kan visserligen hilla med om att en Gverforing i och for
sig ter sig som motiverad. Av skil som jag strax skall aterkomma till, &r
jag dnda inte beredd att stilla mig bakom utredningens forslag i den
delen.

Aven om definitionen av narkotika flyttas Gver till den nya, f6reslagna
lagen, kommer den dven i framtiden att ha betydelse nir det giller att
avgrinsa narkotikastrafflagens tillimpningsomrade och dirmed den
straffbara befattningen med narkotika. Jag ar dock inte vertygad om att
den nuvarande utformningen av definitionen till alla delar kan anses
uppfylla de krav som bor stillas pa en bestimmelse som kan liggas till
grund for straffrittsliga ingripanden. Enligt min mening finns det for

Prop. 1991/92:107

63



narvarande inte heller tillrickligt underlag for att utforma definitionen pa
ett sidant annorlunda sitt, som med hinsyn till rattssikerheten kan anses
godtagbart. I det laget dr det knappast motiverat att genomfora ndgon
lagteknisk forindring. Jag forordar salunda att frigan dgnas ytterligare
Overvaganden och att definitionen tills vidare behalls ofrindrad i narko-
tikastrafflagen.

Andamalet med anvindningen av narkotika miste begrinsas till det
medicinska och vetenskapliga bruket. Enligt den allmianna narkotika-
konventionen finns det visserligen utrymme for att tillata viss industriell
anvindning utanfdr dessa omraden, t.ex. cannabisvixten (hampa) som
energirdvara eller for att utnyttja fibrerna. Med hénsyn till de risker for
missbruk som finns, bor dock sidan anvindning inte medges har i lan-
det.

Enligt narkotikaférordningen omfattar dndamailet med anvindningen
dock enbart import, tillverkning, saluhillande — dvs. utbjudande till
forsiljning — och 6verlatelse. | G6verensstimmelse med vad som i huvud-
sak giller enligt allminna narkotikakonventionen och psykotrop-
konventionen bor detta gilla dven export och innehav av narkotika.

Den grundliggande bestimmelsen om forskrivning finns i 6 § 2 mom.
forsta stycket narkotikaforordningen. Motsatsvis framgir dir vad som
anges i 1 § 4 likemedelsverkets foreskrifter (LVFS 1990:27) om for-
ordnande och utlimnande av lakemedel fran apotek m.m. (likemedels-
verkets receptforeskrifter), ndmligen att férskrivning av narkotiska like-
medel fir goras bara av likare, tandlikare och — for veterinirmedi-
cinskt indamal — veterindrer. Med st6d av narkotikafdrordningen kan
hilso- och sjukvardens ansvarsnamnd forbjuda att narkotiska likemedel
limnas ut pi forordnande av sidan yrkesutovare, om denne har miss-
brukat sin behorighet att forordna likemedel av detta slag. Namnden har
pa samma grund mojlighet att begrinsa utlimnandet. Beslutet har ome-
delbar verkan. Jag foreslar att likartade bestimmelser om férordnande
och utlimnande tas in i den nya, fGreslagna lagen om kontroll av narko-
tika.

I betinkandet (SOU 1991:63) Tillsynen Over hilso- och sjukvarden

foreslar tillsynsutredningen att motsvarande bestammelser fors in i lagen
(1980:11) om tillsyn Sver hilso- och sjukvardspersonalen m.fl. och att
de gillande bestimmelserna samtidigt upphévs. Enligt utredningen utgor
missbruk av forskrivningsratten ett mycket allvarligt problem och myck-
et snabba Atgarder dr 1 manga fall angeldgna. Utredningen foreslar dir-
for ocksi att hilso- och sjukvardens ansvarsnimnd ges mdjlighet att
interimistiskt for en tid av hogst sex manader besluta om sadant forbud
att lamna ut narkotiska likemedel som jag nimnt. Om det finns sirskilda
skill bor giltighetstiden for forbudet kunna forlingas med ytterligare
hégst sex méinader innan nimnden slutligt provar drendet.

Utredningens forslag dr foremal for remissbehandling och férslaget far
direfter provas vid beredningen inom regeringskansliet.
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2.14 Ikrafttradande och kostnader

Enligt min mening ar det lampligt att den nya, foreslagna lagstiftningen
trider i kraft samtidigt som det avsedda EES-avtalet.

Den nya lagstiftningen avses ersitta forfattningar som delvis ar for-
aldrade och ldgger silunda grunden for en modern likemedels- och
narkotikakontroll. Enligt min mening finns det dirfor anledning att rak-
na med att tillstindsgivning m.m. i framtiden kan handliggas pa ett
smidigare sitt an hittills, vilket kan leda till viss minskning i behovet av
resurser for administration. A andra sidan vidgas kontrollomradet genom
den d@ndring av produktkontrollens omfattning som féreslas i anledning
av frimst kravet pi anpassning till férhallandena inom EG. Betydelsen
av detta ar svirvirderat i nuldget och frigan om eventuellt forstarknings-
behov pA myndighetsanslaget pi likemedelsomradet far foljas i kom-
mande budgetarbete.

Den foreslagna regleringen av mdjligheterna till 6verklagande av be-
slut 1 enskilda fall enligt den nya likemedelslagen och den nya lagen om
kontroll av narkotika innebir att likemedelsverkets beslut genomgaende
overklagas hos kammarritten. Detta medfor aft regeringen avlastas en
viss mingd drenden och att kammarritten fir en motsvarande Okning av
malbelastningen.

Antalet drenden som varje ar provas av regeringen enligt LF och nar-
kotikafGrordningen ar forhallandevis begriinsat (nagra tiotal per ar). Det
dr knappast mdjligt att redan nu med sikerhet uppskatta hur stor forind-
ringen pa forvaltningsdomstolssidan kommer att bli, eftersom utveck-
lingen nir det giller bendgenheten att i framtiden Sverklaga beslut enligt
den nya lagstiftningen inte kan forutses nirmare. Den Okning av mal-
antalet som det kan bli friga om far dock ses som begrinsad och nagot
behov av att tillfdra domstolsvasendet Gkade resurser kan inte nu for-
utses.

3 Upprittade lagférslag

I enlighet med vad jag har anfort har inom socialdepartementet upp-
rittats forslag till

1. likemedelslag,

2. lag om kontroll av narkotika.

5 Riksdagen 1991:92. 1 suml. Nr 107
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4 Specialmotivering
4.1 Forslaget till 1akemedelslag

Den foreslagna lagens disposition och utformning

Den foreslagna likemedelslagen 4r indelad i olika avsnitt med sarskilda
rubriker.

I de inledande paragraferna, 1-3 §§, definieras begreppen likemedel
och radioaktiva likemedel. Dessutom anges lagens tillimpningsomrade.
Négra av de grundliggande kraven pa likemedel har tagits in i 4 §. De
dirpd foljande 5-12 §§ behandlar bestimmelser om forsdljning av
likemedel, m.m. I anslutning dirtill finns i 13 och 14 §§ en reglering
av kliniska provningar. 15 och 16 §§ innehaller bestimmelser om till-
verkning samt 17 § bestimmelser om import. Regler om handel finns 1
18 § och om hantering i ovrigt i 19 §. Vissa gemensamma bestimmel-
ser som giller for bl.a. tillverkning, inférsel och handel har samlats i
20 §. Information samt forordnande och utlimnande regleras i 21 resp.
22 §. 123 och 24 §§ finns bestimmelser om fillsyn. 25 § handlar om
olika avgifter for lakemedelskontrollen. Den foreslagna lagen avslutas
med bestimmelser om ansvar m.m. (26 och 27 §§), dverklagande
(28 §), mojligheten att besluta om yrrerligare foreskrifter (29 §) samt
likemedelskontrollen i krig m.m. (30 §).

Inledande bestimmelser

1 § Med likemedel avses 1 denna lag varor som ir avsedda att tillfGras
maénniskor eller djur for att forebygga, pavisa, lindra eller bota sjukdom
eller symtom pa sjukdom eller att anvindas i likartat syfte.

Med radioaktiva likemedel avses likemedel som avger joniserande
stralning. Till radioaktiva likemedel riknas inte slutna stralkillor.

I friga om narkotiska likemedel och om likemedel som utgér dop-
ningsmedel tillimpas bestimmelserna i denna lag, om de inte strider mot
vad som dr siirskilt foreskrivet om dessa varor.

Paragrafen, som Gverensstimmer med 1 § 1 departementspromemorian
med undantag for ett tilligg om vissa dopningsmedel och en nédvindig
redaktionell dndring i1 fjdrde stycket, innehaller definitioner av begrep-
pen likemedel och radioaktiva likemedel. I forhéllande till lagrads-
remissens forslag har ocksa en redaktionell justering gjorts. En erinran
om att strilskyddslagen (1988:220) innehaller bestimmelser i stral-
skyddssyfte har nimligen ansetts obehdvlig.

Det ar avsikten att den foreslagna likemedelslagen skall tillimpas pa
lakemedel, utan att detta behGver anges uttryckligen. I paragrafen gors
dessutom i 6vrigt en grundliggande avgrinsning av lagens tilldimpnings-
omride. Innehallet i paragrafen dr forenligt med EG-reglerna (se sérskilt
direktiv 65/65, 75/319, 89/341, 89/342, 89/343 och 89/381/EEG).
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Vissa riktlinjer for bestimmelserna i paragrafen har behandlats i avsnitt
2.5 i den allminna motiveringen.

Likemedlen bestir av vad som brukar betecknas som bestindsdelar
eller substanser, dvs. kemiska grundimnen eller kemiska fGreningar
eller kombinationer av dessa. I likemedel inbegrips ocksa bestandsdelar
eller substanser av biologiskt ursprung. De farmakologiska effekterna av
likemedel uppkommer genom de kemiska egenskaperna hos de substan-
ser som aktivt piverkar organismen. I likemedel ingar dock savil aktiva
substanser som i princip inaktiva substanser eller tillsatsimnen. Like-
medel tillhandahills i olika beredningar eller kompositioner av aktiva
substanser och tillsatsimnen. Dessa brukar kallas berednings- eller like-
medelsformer. Exempel pi likemedelsformer dr mixturer, tabletter och
salvor. Substanser och beredningar som péa nagot sitt hanteras av mén-
niskor betecknas vanligen som varor, gods eller produkter.

Begreppet likemedel dr av central betydelse for den statliga likeme-
delskontrollen. Det dr dock formodligen inte mojligt att stilla upp en
heltickande legaldefinition av begreppet likemedel. Man far dirfor
godta att definitionen inte fullstindigt ticker de varor som kontrollen
syftar till och att den dirtill i ndgon man kan komma att omfatta varor
som inte borde omfattas av kontrollen. Den mer precisa avgrinsningen
far foljaktligen gdras pa annat sitt in genom definitionen.

Bestimningen av begreppet likemedel kan lagtekniskt ske pa olika sitt.
En metod som anvdnds i andra sammanhang ar att i lag eller ndgon
annan forfattning rakna upp de varor, som férfattningen skall tillimpas
pa. Detta giller t.ex. pA narkotikaomradet. Fordelen med denna metod
ar att lagens adressater inte behdver tveka om nér lagen skall tillimpas.
Den innebir samtidigt sirskilt den nackdelen att den naturvetenskapliga
och tekniska utvecklingen kan leda till att definitionen med tiden inte
inkluderar alla de varor som den av sikerhetsskil bér omfatta. En annan
metod dr att genom en beskrivning férsoka avgrinsa de varor som av-
ses. En sidan, mer generell definition har valts i den gillande LF och
jimfrbara utlindska likemedelslagstiftningar. Likemedelsbegreppet
avgrinsas dir med andra ord inte genom nagon tillimpning av enumera-
tionsprincipen utan genom att vissa rekvisit anges. I LF definieras sa-
lunda likemedel — forenklat uttryckt — sasom bruksfirdiga beredningar
for invartes eller utvirtes bruk som dr avsedda att forebygga, pavisa,
lindra eller bota en sjukdom eller sjukdomssymtom hos ménniskor eller
djur.

Pa motsvarande sitt som i LF gors i den fOreslagna, nya lagen med
utgangspunkt i en definition av begreppet likemedel en principiell av-
grinsning av lagens tillimpningsomrade. Definitionen har tagits ini 1 §,
varefter vissa varor, som i och for sig formellt faller under definitionen
men inte skall kontrolleras med stdd av lagen, genom 2 § utesluts frin
lagens tillimpningsomrade. Med en likartad teknik kan genom 3 §
varor, som enligt definitionen inte utgér likemedel men kan behGva
kontrolleras med stdd av lagen, f6ras in under tillimpningsomradet.

Likemedelsdefinitionen i forsta stycket i paragrafen, som i sak motsva-
rar 1 § 1 och 2 mom. LF, innehaller fem grundrekvisit, nimligen att det
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skall vara friga om en vara som ir avsedd att tillforas en organism med
ett visst syfte. Den bygger ocksi, liksom i LF, pa den tanken, att inte
substanser utan endast bruksfirdiga likemedel skall regleras genom
lagen.

Det forsta rekvisitet i definitionen inriktar kontrollen pa de bruksfdr-
diga produkterna. Det ir dock nigot annorlunda formulerat hir 4n i LF.
P4 samma sitt som | EG-direktiven — men silunda till skillnad fran vad
som giller enligt LF — anges inte bruksfirdiga beredningar utan vissa
varor utgdra likemedel.

Avgrinsningen av likemedelskontrollen till de bruksfirdiga likemedlen
har en lang tradition i Sverige. Av LF framgar, att vad som enligt
Svriga rekvisit dr att forstd som likemedel endast géller under forutsitt-
ning, att varan fr sidant indamil genom beredning, dosering eller
doseringsanvisning har stillts i ordning i bruksfirdigt skick. Beredning-
en skall med andra ord vara avsedd att siljas i en likemedelsform, som
ir karaktiristisk for likemedel (t.ex. tablett eller injektionsldsning) eller
vara doserad for medicinskt bruk (t.ex. kapslar). Undantaget frin
regeln, att endast de bruksfirdiga likemedlen skall omfattas av lagens
reglering, giller substanser som ir férsedda med doseringsanvisningar.
Hirigenom kommer substanser, som i och for sig kan anvindas som
likemedel utan att de gjorts bruksfirdiga, att omfattas av kontrollen. En
beredning, som uppfyller Svriga kriterier enligt likemedelsdefinitionen
men méste g4 igenom nigon enkel teknisk operation, t.ex. en upp-
16sning av substansen i sterilt vatten innan den i egentlig mening ir
bruksfirdig, brukar i detta sammanhang ocksa betraktas som bruksfir-
dig.

Redan i gillande ritt har man salunda inte strikt uppratthallit principen
att likemedel uteslutande utgdrs av bruksfirdiga beredningar. Den av-
gransning av begreppet likemedel som foreslas hiar kommer foljaktligen
inte att innebdra nigon egentlig utvidgning till andra varor dn de som
for ndrvarande omfattas av kontrollen. Rekvisitet varor maste nimligen
ses 1 forhallande till de Gvriga rekvisiten, sirskilt det som avser syftet
med varan (det femte rekvisitet). Det dr nimligen knappast heller moj-
ligt att marknadsfora en produkt utan att ange dess anvindningsomrade.
Hirigenom blir det i stort sett endast bruksfirdiga beredningar som
kommer i fraga. Varken mellanprodukter, dvs. produkter som inte dr
ravaror men inte heller firdiga likemedel, eller produkter som ar avsed-
da bara for prekliniska studier faller in under definitionen.

Det andra rekvisiter tar sikte pa avsikten med varan och bygger pa
samma princip som i LF. Foljaktligen ar det inte varans objektiva egen-
skaper som klassificerar den som likemedel utan den féregivna avsikten.
Villkoret utesluter alla beredningar som — utan att detta varit avsikten —
kan ha t.ex. botande effekt och — vilket ar viktigare — inkluderar alla
beredningar, som inte har nigon visad effekt men utges for att ha sadan.

Avgorande blir siljarens avsikt med den utbjudna varan, medan t.ex.
koparens avsikt inte har nagon betydelse. [ viss utstrickning har siljaren
mdjlighet att sjilv avgdra under vilken beteckning en viss vara skall
marknadsforas. Detta giller t.ex. vitaminpreparat.
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Likemedel har som varor en speciell karaktir. Som ett tredje rekvisit
i definitionen anges att de skall vara avsedda fér mdnniskor eller djur,
dvs. vad som 1 systematiskt hanseende betraktas som biologiskt hdgre
stdende organismer. Begreppet djur har i praxis tidigare tolkats narmast
som diggdjur och faglar, men i viss utstrickning har hir inbegripits
dven andra djur som halls i odlingar, t.ex. matfisk. Vid tolkningen av
begreppet djur bor dock utgangspunkten vara syftet med behandlingen i
stillet for djursystematiken. Ett likemedel kan dirfor vara avsett for ett
djur och samtidigt ha avsedda egenskaper som dddar ett annat djur,
sasom vid behandling av parasitsjukdomar hos djur. Vad som skall for-
stds med djur ar dock mer tveksamt ndr det inte giller individuell be-
handling utan miljépaverkande atgirder, dir grinsdragningen mot be-
kimpningsmedel far goras vid rittstillimpningen.

I kravet, att varan ir avsedd att tillféras minniskor eller djur — ett
[fjdrde rekvisit i definitionen — ligger, att den invirtes eller utvirtes skall
piverka organismen eller paverkas av organismen. Genom denna av-
griansning utestuts t.ex. diagnostisk och radiologisk utrustning. Detsam-
ma giller medicintekniska produkter sasom implantat,

Avgrinsningen har i nuvarande praxis ansetts innebira, att beredning-
en skall appliceras i eller pa organismen, och da i regel helt eller delvis
absorberas. Enligt den tidigare gillande nordiska farmakopén ir like-
medel f6r invirtes bruk avsedda att inf6ras i organismen i eller genom
hud eller slemhinnor eller appliceras i vdvnad eller i hilrum som &pp-
nats genom operativa ingrepp och ir omgivna av serdsa hinnor. Like-
medel for utvirtes bruk utgérs av Gvriga likemedel. Dit hinfors bl.a.
lakemedel som appliceras pa ldpparna, pad nisborraras kant samt like-
medel som anviinds till behandling av sir p4 kroppens yta. Kravet pa
absorbtion gor att en forbandsartikel faller utanfér likemedelsbegreppet,
utom i de fall forbandsartikeln impregneras med ett likemedel. Da ar
den i regel ett likemedel. Ett annat exempel pa en vara som faller inom
definitionen ir bencement som innehaller antibiotika.

Aven om definitionen i denna del silunda fitt en annorlunda spraklig
utformning &n i LF, dr nigon saklig andring inte avsedd. Saken kan
dock komma i ett ndgot annat lige, om det inom EG kommer till stind
en typprovning av medicintekniska produkter, s.k. medical devices:
Forslag till ett nytt direktiv i &mnet har utarbetats. Till sidana produkter
hinfGrs i kontrollhidnseende enligt férslaget dven vissa produkter som
enligt savil den gillande LF som den fireslagna, nya likemedelslagen
betraktas som likemedel. Det dr nirmast fraga om vissa produkter som
utgér integrerade tillbehor till medicintekniska produkter (s.k.
accessories). Gransdragningen mot medicintekniska produkter kan dérfor
i framtiden i Sverige behdva géras nagot annorlunda, om dessa toreslag-
na EG-regler tas in som en rittsakt i ett utvidgat EES-avtal. Lagtekniskt
bor en sidan dndrad grinsdragning kunna 16sas genom ett tilldgg i para-
grafen, med innehall att bestimmelserna giller, om de inte strider mot
vad som ir foreskrivet om medicintekniska produkter.

Definitionens krav pa tillforsel 4r med nddvindighet relativt vagt. Med
stdd av detta dr det dirfor inte helt litt att avgdra om t.ex. blod for
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transfusionsindamal, tandfyllnings- och protesmaterial och andra odon-
tologisk-tekniska varor faller in under definitionen. I 1 § 2 mom. LF
finns det darfor en sirskild freskrift som anger att sadana produkter
inte skall anses som likemedel. Den nya paragrafen innehiller inte na-
gon sidan fOreskrift, men innebdrden dr densamma utom fér blod och
blodprodukter. Dessa varor — utom blod och blodprodukter — faller
niamligen utanfor den generella likemedelsdefinitionen redan genom att
de inte absorberas. Med hinsyn till hur blod traditionellt behandlats i
likemedelskontrollhdnseende och de siirskilda hanteringsrutiner som
anvindningen av blod kriver, bor — utan att nagot sdrskilt undantag
anges i lagen — blod anses undantaget fran lagens tillimpningsomrade.
Undantaget bor inte gilla generellt utan géras med den begrinsning som
framgar av det foljande.

Vid tiden for tillkomsten av LF forekom blod som var avsett for trans-
fusion i huvudsak som obearbetat blod, s.k. helblod. Numera anvinds
dock i stillet genomgaende olika blodprodukter, som till egenskaper och
framstillningssatt har likheter med sadana infusionslésningar som ar
likemedel. Det ar dirfor motiverat att fran lagens tillimpningsomrade i
princip undanta endast sddant helblod fran en donator, som ir avsett att
anvindas direkt pA en patient, och att kontrollera andra produkter pa
samma sitt som likemedel. En sidan ordning giller ocksi inom EG (se
direktiv 89/381/EEG). Om det visar sig att blod vid en blodcentral kom-
mer till anvindning i industriell skala, dvs. utgdr blodrivara, bor det
dock hinforas till likemedel.

Likemedlen dr avsedda att anvindas som hjdlpmedel i hilso- och sjuk-
varden. Som ett femte rekvisit i definitionen anges dirfor, att varan skall
vara avsedd att anvdndas for ett visst syfte.

Den foreslagna lagen skall salunda tillimpas endast pa likemedel som
ir avsedda att tillhandahallas for anvindning. Det dr dock inte nigon
forutsittning att ersdttning for likemedlet utgatt eller avtalats. Lagen
skall med andra ord dnda tillimpas, dven om ett likemedel Gverlats utan
nagon form av ersittning. Detta forekommer t.ex. i vissa fall vid be-
handling av sillsynta sjukdomar och vid kliniska prévningar.

Flertalet likemedel anvinds for att lindra och bota symtom pa sjuk-
dom, men flera andra anvindningsomraden forekommer ocksa. Pa sam-
ma sitt som i LF har anvindningsomradet darfor bestamts till atgarder
for att forebygga, pavisa, lindra eller bota sjukdom eller symtom pa
sjukdom eller anvindas i likartat syfte. Nagon forandring i férhallande
till LF ar inte avsedd. Ledning vid tolkningen av begreppen sjukdom
och symtom pa sjukdom far sokas sirskilt i de medicinska vetenskaper-
na. En vara som siljs som likemedel under en viss tid och darfor fram-
stir som avsedd att forebygga, pavisa, lindra eller bota sjukdom etc.
forlorar i allmanhet sin karaktir av likemedel, om den senare siljs for
nigot annat dndamal.

Forutsittningen, att varan skall vara avsedd att forebygga, pavisa,
lindra eller bota sjukdom eller symtom pa sjukdom, ir som framgitt inte
uttémmande. Aven varor, som ir avsedda att anviindas i likartat syfte
hor hit. Uttrycket innebir att varor som anvinds 1 samband med behand-
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ling av sjukdom, skada eller kroppsfel eller vid forlossning utgor like-
medel. Har avses forst och framst smirtstillande medel och bedévnings-
medel men dven t.ex. medel for behandling av operativa blddningar.

Aven syftet med sjilva anviindningen har betydelse, nir det giller att
avgrinsa ldkemedel frin andra varor, som i friga om bl.a. egenskaper
och anvindning star likemedel nira. Flertalet sidana varor regleras i
sirskilda forfattningar. Nagra av dessa skall ndmnas hir.

Foreskrifter om kemiska produkter finns i lagen (1985:426) om kemi-
ska produkter. Denna lag giller i princip inte sddana kemiska produkter,
som omfattas av bl.a. LF. Om det frin hilso- eller miljGskyddssynpunkt
ar sirskilt pakallat, far regeringen eller den myndighet som regeringen
bestimmer dock fGreskriva, att bestimmelserna i lagen skall tillimpas
dven pa likemedel. Lagen om kemiska produkter bor enligt motiven till
lagen (prop. 1984/85:118 s. 46) tillimpas nir det giller likemedlens
paverkan pd miljon i samband med eller efter destruktion. Enligt vad
som uttalats dir, bor lagen ocksa kunna tillimpas i vissa forvarings-,
forpacknings- och mirkningsfragor, dir LF inte ger tillriickliga mdjlig-
heter att ingripa mot kemiska milj3- och hiilsorisker. I vissa fall kan det
di vara nddvandigt att Jikemedelsverket bitrider med sin kompetens,
t.ex. vid beddmningen av ett bekimpningsmedels toxicitet.

Ett annat omrade, dir grinsdragningen kan bli oskarp, géller likeme-
del och fédodmnen. Enligt livsmedelslagen (1971:511) avses med livs-
medel matvara, dryckesvara eller njutningsmedel eller annan vara, som
ir avsedd att fortiras av minniskor, med undantag fSr vara pa vilken LF
dger tillimpning. Det betyder att endast sidana varor, som ir avsedda
att fortaras och som faller utanfor vad som anses som likemedel, utgdr
livsmedel. Det ankommer i forsta hand pA dem som skall tillimpa ldke-
medelsforfattningarna att tolka likemedelsbegreppet. Grinsdragningen
far goras med hjilp av likemedelsdefinitionen och da sirskilt avsikten
med den utbjudna varan. Sadana grinsdragningsfrigor kan uppkomma
nir det giller bl.a. nirings- och vitaminpreparaten.

Till ldkemedel hor uppenbarligen inte varor som utgdr normal kost och
inte heller vitaminer och mineraler som tillférs 1 normal dagsdos samt
specialdestinerade livsmedel. Vitaminer, som dr avsedda att tillfras i
sadan mingd som i allménhet behdvs fOr att undvika brist pa vitaminet,
utgdr med andra ord inte likemedel. Om avsikten diremot ar att ge
avsevirt storre mingd, bor varan betraktas som likemedel.

Klassificeringen blir dessutom i nagon man beroende av de argument
som anvands vid marknadsforingen. Traditionella livsmedel kan delvis
marknadsforas med vissa hiilsoargument och dnda betraktas som livs-
medel. Argumenteringen far dock inte innebéra att varans egenskap av
livsmedel kommer i1 bakgrunden.

Forskrifter om foder och fodertillsatser finns i lagen (1985:295) om
foder. Dar har avgrinsningen mot likemedel gjorts pa likartat satt som
1 livsmedelslagen, nimligen pa det sittet att med foder eller fodertillsats
avses inte varor som omfattas av LF:s tillimpningsomrade. Anvind-
ningen av sidana fodertillsatser, som innehaller antibiotika och andra
kemoterapeutiska medel i tillvixtbefrimjande syfte, forbjuds. Foder-
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tillsats, som innehaller kemoterapeutika, for att forebygga, lindra eller
bota sjukdom eller sjukdomssymtom, underkastas bestimmelserna i LF.
Pa fardigt foder, som tillsatts kemoterapeutika, dr diremot foderlagstift-
ningen tillamplig.

Det finns ocksa forfattningar med sikte pi sadana varuslag eller be-
gransade grupper av varor som i friga om egenskaper eller anvindning
har viss likhet med likemedel eller som kan uppfattas pa detta sitt. Har
kan nimnas bl.a. kungGrelsen (1959:327) om inforsel till riket av pre-
ventiviedel, kungdrelsen (1970:149) om handel med preventivmedel
och likemedelsverkets foreskrifter (LVFS 1990:64) om kontroll av dessa
varor, lagen (1975:187) om kontroll av fabrikssteriliserade engangs-
artiklar for hilso- och sjukvardsindamal samt socialstyrelsens foreskrif-
ter (SOSFS 1982:10) om kostnadsfria forbrukningsartiklar vid sjukdom
m.m. med bestimmelser om s.k. invitrostrips.

Vissa grupper av likemedel sirbehandlas i den nuvarande likemedels-
regleringen. Detta giller bl.a. bakteriologiska preparat, radioaktiva
lakemedel och likemedel som innehéller narkotika. De bakteriologiska
preparaten sarbehandlas inte i lagforslaget. Den sarskilda regleringen av
radioaktiva lakemedel, narkotiska likemedel och likemedel som utgor
dopningsmedel framgar delvis av andra-fjdrde stycket i paragrafen. En
sarregel for hanteringen av radioaktiva likemedel har tagits in i 19 § i
lagforslaget.

Den foreslagna lagen har i visst avseende fatt ett vidare tillimpnings-
omrade an LF. Till skillnad frin LF omfattar den nimligen dven radio-
aktiva likemedel. Detta Gverensstimmer med regleringen inom EG.
Begreppet radioaktivt likemedel definieras i andra stycket. Den innebir
inte nagon principiell nyhet i forhillande till vad som for nirvarande
giller enligt lagen (1981:289) om radioaktiva likemedel. Till skillnad
frin denna lag utesluter dock den nya definitionen varor som i
forskningssyfte anvinds utan att ett diagnostiskt eller terapeutiskt syfte
foreligger. Som exempel kan nimnas studier av dosimetriska frigor och
av human metabolism samt spardmnesundersOkningar i livsmedels-
forskningen. I detta sammanhang bdr det observeras att bestimmelserna
i strilskyddslagen (1988:220) kan komma att tillimpas pa befattningen
med radioaktiva likemedel. I motsats till lagradsremissens lagforslag
upptar paragrafen inte ndgon uttrycklig erinran om detta.

Lagen ar avsedd att i princip tillimpas p4 alla likemedel. Vissa undan-
tag méste dock goras i fraga om narkotiska likemedel och likemedel
som utgér dopningsmedel. Detta framgar av foreskriften i tredje stycket,
som delvis motsvarar 1 § 4 mom. andra stycket LF.

For de likemedel som samtidigt utgdr narkotika giller som huvudregel
samma bestimmelser som for dvriga lakemedel. Dessa likemedel regle-
ras dessutom av narkotikaférordningen (1962:704) och foreskrifter som
ansluter till denna forfattning. Regleringen innebdr i forhdllande till
likemedelslagstiftningen skirpningar pa vissa punkter i syfte att hindra
missbruk av sidana likemedel. Detta giller frimst handel, hantering och
innehav av dessa likemedel. Det foreskrivs darfor i LF att bestimmel-
serna i LF tillimpas p4 narkotiska likemedel, om bestimmelserna inte
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strider mot vad som &r sirskilt stadgat om narkotika. Denna bestimmel-
se har utgjort monster for regleringen i den fOreslagna, nya likeme-
delslagen. :

Sadana sirskilda foreskrifter om narkotika, som hanvisas till i lag-
forslaget, finns framst i den i detta lagstiftningsiirende fGreslagna, nya
lagen om kontroll av narkotika, som avses ersitta narkotikafGrord-
ningen.

Vad som hir sagts om narkotika giller pA motsvarande sitt dven for
sidana likemedel som utgér dopningsmedel enligt lagen (1991:1969) om
forbud mot vissa dopningsmedel.

2 § Denna lag tillimpas inte pa djurfoder som innehaller antibiotika eller
andra kemoterapeutiska medel.

Med undantag for 25, 28 och 29 §§ tillimpas inte denna lag p& varor
som beretts i enlighet med en erkind homeopatisk metod och som regi-
strerats av likemedelsverket.

En vara som beretts enligt en erkind homeopatisk metod och inte
pastas ha viss terapeutisk effekt, skall pA ansGkan registreras om den
innehaller mindre dn en miljondel av sidan aktiv substans som medf6r
receptbeliggning eller i dvrigt beddms som ofarlig samt 4r avsedd att
intas genom munnen eller dr avsedd for yttre bruk.

Om det idr pakallat frin hilso- och sjukvardssynpunkt far regeringen
eller, efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket foreskriva att
lagen helt eller delvis skall tilldmpas pa varor som avses i andra stycket.

Vissa varor som i och for sig faller under definitionen av likemedel i
1 § far anses kunna medfora si begrinsade hilsorisker, att det inte ar
motiverat att helt eller delvis kontrollera dem med st6d av lakemedels-
forfattningarna. Det blir genom paragrafen dirfér i princip méjligt att
undanta dessa varor fran lagens tillimpningsomride. Undantagen, som
mer Oversiktligt berOrts i avsnitt 2.5 i den allminna motiveringen, har
dock fatt en annan omfattning dn vad som nu giller enligt LF och som
foreslagits i departementspromemorian. Sidana undantag gorsi 1 § LF
for 1 huvudsak fyra grupper av likemedel, nimligen s.k. naturmedel,
s.k. fria likemedel m.m., vissa djurfoder och s.k. homeopatiska medel.
I forslaget till den nya lagen har undantagen begrinsats till tva grupper,
nidmligen djurfoder och homeopatiska medel.

I forhallande till lagradsremissens fOrslag har vissa redaktionella
Jjusteringar gjorts fOr att precisera hur lagen skall tillimpas pa varor som
beretts i enlighet med en erkind homeopatisk metod.

Frigan om naturmedlen har behandlats i avsnitt 2.5 i den allméinna
motiveringen. Dessa medel undantas enligt forslaget inte frin den van-
liga lakemedelskontrollen.

I'1 § LF finns ocks4 sdrskilda bestimmelser, som gor att mineralvat-
ten, mineralkillsalter och fruktsalter m.m. liksom under vissa forutsitt-
ningar s.k. fria likemedel, dvs. sarsalvor, inandningsoljor, antiseptiska
I6sningar m.m., inte faller in under tillimpningsomradet for LF. I fraga
om de fria likemedlen har detta ndrmare angivits genom LVFS 1990:21.
For de varor som édr avsedda att fortiras giller livsmedelslagen.
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I departementspromemorian fGreslogs att de fria likemedlen skulle
kunna undantas fran den nya lagens tillimpningsomrade, under forutsatt-
ning att anvindningen bara kunde innebéra begrinsade risker for skada.
Av diskussionen och forslaget i den allménna motiveringen (avsnitt 2.5)
framgir emellertid att sirregler ansetts inte bora behallas for dessa
varor. Vissa av varorna kan i framtiden troligen dndi undantas frin
lagens tillimpningsomrade. Detta giller sirskilt de varor som kan héin-
foras till gruppen kosmetiska produkter. Man far dock rikna med att en
hel del av varorna blir underkastade krav pa godkdnnande enligt 5 §. I
den man det dr friga om varor som nu betecknas som naturmedel, kan
vissa siarkrav tillimpas enligt vad som framgér av motiveringen till 8 §.
Aven i Svrigt bor i vissa avseenden ligre krav kunna stillas p4 manga
av dessa varor. Pa likartat sitt som nir det giller naturmedel, bér det
vara en uppgift for likemedelsverket att efter bemyndigande av rege-
ringen ange dessa krav ndrmare.

Bestimmelsen i forsta stycket, som motsvarar 1 § 4 mom. fGrsta styc-
ket 2 LF och 2 § 1 i promemorians lagforslag, undantar djurfoder, som
innehéller antibiotika eller andra kemoterapeutiska medel, fran lagens
tillimpningsomrade. Nagra av de grinsdragningsproblem som kan upp-
komma i forhallande till likemedel har behandlats i motiveringen till
1§.

Sirreglerna om homeopatiska medel som beretts i enlighet med en
erkind homeopatisk metod har upptagits i andra stycket, som har viss
motsvarighet i 1 § 3 mom. fOrsta stycket 1 LF och i sak helt motsvarar
2 § 3 i promemorians lagforslag. Reglerna kommer ocksa i praktiken att
omfatta vissa antroposofiska medel, om dessa uppfyller de villkor som
anges i andra stycket, Den ordning som foreslas i paragrafen ir forenlig
med de forslag till regler om homeopatika som foreligger inom EG (se
direktivforslagen COM (90) 72 Final SYN 251 och COM (90) 73 Final
SYN 252). Enligt de forvintade EG-reglerna blir det mdjligt att utforma
kontrollen av dessa medel pa flera alternativa sitt (se avsnitt 2.5 i den
allmédnna motiveringen).

De homeopatiska medlen uppfyller inte kraven pa dndamalsenlighet
enligt LF. Om de inte undantogs, skulle de dirfor inte kunna siljas
lagligen. Enligt likemedelsutredningens forslag skulle de homeopatiska
medlen komma att falla utanfor tillimpningsomradet fér en ny lag utan
att detta sasom i LF klart framgar av lagtexten. I den hir foreslagna nya
lagen, liksom i departementspromemorian, har i stillet valts att ange
undantaget uttryckligen och foreskriva ett sirskilt registreringsforfaran-
de. Registreringen avses ske hos likemedelsverket enligt vad som nir-
mare framgar av andra stycket.

Medlen har sedan ldnge ansetts vara helt oskadliga och undantogs fran
LF:s tillimpningsomrade i enlighet med de tankar som lag till grund for
lagen (1960:409) om forbud i vissa fall mot verksamhet pa hilso- och
sjukvardens omrade. Det radde da visserligen viss tveksamhet om hur
grinsdragningen borde ske. Fran sikerhetssynpunkt ansags det dock att
ingen invindning kunde gbras om grinsen drogs pa det sittet, att sadana
homeopatiska medel, som innehaller ett verksamt dmne i en myckenhet
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av hdgst en miljondel av medlets vikt, undantogs. Om ett medel har
hogre koncentration krivs for nirvarande registrering enligt LF for
forsiljning.

Medel som undantagits finns tillgéngliga i den allminna handeln och
behdver sdlunda inte siljas genom apoteken. De tillhandahélls for nér-
varande inte heller p4 apoteken. De homeopatiska medel som ar avsedda
att tas in genom munnen faller under livsmedelslagen.

For att ett homeopatiskt medel skall kunna registreras giller vissa
forutsittningar som preciseras i tredje stycket. Bortsett frin en smirre
spraklig justering skiljer sig inte lagtexten fran forslaget i promemorian.
For det forsta forutsitts att medlet beretts enligt en erkind homeopatisk
metod, dvs. enligt nigon av de farmakopéer som anviinds for homeo-
patiskt bruk. I allménhet far en uppgift om att sa skett godtas utan ytter-
ligare utredning. Det kravs ocksi att produkten inte dr avsedd att mark-
nadsforas med angivande av nagon sirskild terapeutisk effekt och att den
aktiva substansen — om den medfGr receptbeldggning — har en styrka
som dr mindre dn en miljondel av medlets vikt. Gransdragningen i fraga
om styrkan ligger mycket nira den som giller for undantag enligt LF.
Som alternativt krav for registrering giller att medlet beddms som ofar-
ligt och dr avsett att tas genom munnen eller dr avsett for yttre bruk.
Homeopatiska injektionsmedel kan foljaktligen inte registreras enligt
detta forfarande.

Det kan finnas behov av att i vissa avseenden kontrollera dven sadana
homeopatiska medel som 1 princip undantagits fran lagens tillimpnings-
omride. I fjdrde stycket Gppnas dirfdr en mdjlighet for regeringen eller,
efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket att toreskriva att
lagen helt eller delvis skall tillimpas pa dessa medel. Det dr framfor allt
nar det giller tillverkningen som en sidan kontroll kan behovas.

3 § Regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, likemedels-
verket far, om det dr pakallat fran hilso- och sjukvardssynpunkt, fore-
skriva att lagen helt eller delvis skall tillimpas pa en vara eller varu-
grupp som inte dr likemedel men i friga om egenskaper eller anvand-
ning star nira likemedel.

I likhet med vad som for ndrvarande giller enligt 1 § 5 mom. LF finns
det dven i framtiden ett behov av att under lagens regelsystem kunna ta
in vissa varor, som enligt | § i den fOreslagna lagen inte dr likemedel.
Detta har blivit mojligt genom bestimmelsen i paragrafen och har lag-
tekniskt konstruerats pa det sittet att regeringen eller likemedelsverket
bemyndigas att inkludera dessa varor under likemedelslagens tillimp-
ningsomrade. Principerna for en sidan reglering har berdrts nagot i den
allminna motiveringen (avsnitt 2.5). Mgjligheterna att utvidga tillimp-
ningsomradet har genom uttryckssittet "i friga om egenskaper eller
anviindning" gjorts nagot stérre dn vad som giller enligt LF.

Med stdd av det nimnda bemyndigandet i LF har beslutats att LF skall
tillimpas pa olika varor eller grupper av varor, som kan anvindas pa det
sitt som sigs 1 ldkemedelsdefinitionen men inte stallts i ordning 1 bruks-
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fardigt skick och varor som inte ar lakemedel enligt definitionen men i
friga om egenskaper eller anvandning stir néara likemedel. Den foGrsta
utvidgningen av LF:s tillimpningsomride skedde genom medicinalsty-
relsens kungGrelse MF 1964:40. Direfter har foreskrifter tagits in i ett
flertal forfattningar som beslutats av antingen medicinalstyrelsen, social-
styrelsen eller likemedelsverket.

Fran den 1 juli 1991 giller lakemedelsverkets foreskrifter i LVFS
1991:9, dir flertalet bestimmelser om LF:s utvidgade tillimpningsom-
ride samlats under olika punkter. I nio fall har LF i sin helhet gjorts
tillimplig pa varor som inte faller in under likemedelsdefinitionen men
i friga om egenskaper och anviandning stir nara likemedel. Dessutom
har LF i fem fall i sin helhet gjorts tillimplig pa vissa varor som kan
anvindas pa det sitt som anges i likemedelsdefinitionen men inte stillts
i ordning i bruksfardigt skick for sidant Andamal. Verkets forfattning
har foljande, ndrmare innehall.

Nar det forst giller varor som stir nira likemedel skall, enligt vad
som framgir av punkt 1 i forfattningen, LF i sin helhet tillimpas pa
medel som efter absorbtion ar avsedda att Astadkomma antikonceptionell
verkan. For ndrvarande omfattas s.k. p-piller av denna definition, men
dven antikonceptionella medel, som tillfors kroppen pi andra vigar dn
genom munnen och som efter absorption astadkommer antikonception,
faller in under bestimmelserna.

[ anslutning till handeln med pornografiska varor sildes tidigare medel
som ir avsedda att efter absorbtion astadkomma f6rlingd erektion. Ofta
ir det da fraga om salvor, som innehéller lokalbedévningsmedel. Genom
punkt 2 omfattas dessa varor 1 sin helhet av LF.

Enligt punkt 3 skall LF i sin helhet tillimpas paA medel som ir avsedda
att motverka Gvervikt dels genom att paskynda fodans passage genom
tarmen, bedGva smaksinnet eller nedsitta aptiten, dels genom att i mag-
tarmkanalen hos ménniska himma verkan av fett-, kolhydrat- och pro-
teinnedbrytande enzymer. Anledningen till att dessa s.k. bantningsmedel
fordes in under lakemedelskontrollen var att det intriffat upprepade fall
av sjukdomar som fororsakats av sidana medel.

Sedan det kommit fram att aminosyran L-tryptofan i héga doser kan
medfora risker giller enligt punkt 4 att LF i sin helhet skall tillimpas
betriffande alla former av denna aminosyra, om den inte ingar naturligt
i protein eller i s.k. specialdestinerat livsmedel.

Av punkt 5 framgar att injektionsmedel omfattas av LF, oavsett om de
innehélicy nigot verksamt dmne i en mingd som Gverstiger en miljondel
av medlets vikt eller inte. Undantag giller dock for medel som omfattas
av lagen (1981:50) med bestimmelser om vissa medel avsedda for in-
jektion.

Enligt punkt 6 skall LF i sin helhet tillimpas pa medel som skall an-
vindas som tillsats till infusions-, injektions- eller spolviitska eller till
blod for infusionsindamal. Bakgrunden till denna utvidgning var de
okade kraven pa hygien och sterilitet for produkter som dr avsedda for
injektion m.m.
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Vid behandling av vissa, allvarliga sjukdomar far blodet passera ge-
nom en utrustning, som innehaller en kolonn fylld med en speciell gel,
till vilken olika bioaktiva komponenter bundits. Vid passagen genom
kolonnen kan vissa dmnen avlagsnas specifikt ur blodet (s.k. extrakorpo-
ral behandling). Riskerna for patienten ér stora om medlen &r orena eller
inte &ndamalsenliga. Den del av utrustningen och dmnen som i samband
med sidan behandling anvinds for att piverka sammansattningen av
blodet faller inte under likemedelsdefinitionen. Genom punkt 7 dr LF
numera tillimplig pd dessa medel, med undantag for sidan utrustning
som bara anvands vid hemofiltration och hemodialys.

Enligt punkt 8 fors sidana medel, som ir avsedda att frisitta faktor
VIII hos plasmagivare, in under LF:s tillimpningsomride. For att medel
som ar avsedda for avlivning av djur genom injektion inte skall kunna
tillhandahallas okontrollerat, giller enligt punkt 9 att LF skall tillimpas
i sin helhet pa sidana avlivningsmedel. Slutligen tillimpas LF enligt
punkt 10 pd medel som skall anvandas fGr att avbryta havandeskap.

Nir det sedan géller forordnande som avser icke bruksfirdiga varor
omfattas enligt punkt 1 i denna del av forfattningen varor som pa det
sitt som anges i 1 § 1 mom. LF skall anvindas i samband med pavisan-
de av sjukdom eller sjukdomssymtom, dvs. s.k. diagnostika.

Under borjan av 1980-talet 6kade anvindningen av diverse medel som
var avsedda att genom hormonell paverkan hoja prestationsforméagan hos
idrottsmain, frimst s.k. anabola steroider. Avsikten med dessa varor ar i
vissa fall sidan att de inte uppfyller rekvisiten i likemedelsdefinitionen,
men anvindningen ir nirliggande. Riskerna med anvéndning ar dess-
utom patagliga och medlen ir forbjudna inom idrotten. Enligt punkt 2
omfattas sddana varor som genom hormonell paverkan pa proteinsynte-
sen anvinds for att 6ka prestationsforméigan (s.k. dopningsmedel).

Med st6d av punkt 3 kontrolleras de kemiska substanserna acetanilid,
amidopyrin, bucetin, fenacetin och paracetamol och enligt punkt 4 medi-
cinska gaser. I forfattningen definieras medicinsk gas som en vid nor-
malt atmosfartryck gasformig vara, som ir avsedd att anviindas pa det
sitt som sdgsi 1 § 1 mom. LF. Hit hor enligt punkt 5 dven beredningar,
s.k. premixer, som innehaller antibiotika eller kemoterapeutika och som
anvinds for inblandning i foder, vilket skall tillforas djur for att fore-
bygga, lindra eller bota sjukdom eller sjukdomssymtom.

Bestimmelserna i den nimnda fSrfattningen LVFS 1991:9 komplette-
ras av bestimmelser i LVFS 1991:15, dir det foreskrivs att LF i sin
helhet skall tillimpas p4 hemodialyskoncentrat, dven om koncentratet
inte stillts i ordning 1 bruksfardigt skick, samt pa hemofiltrationslos-
ningar och 16sningar for peritonealdialys som innefattar sivil inter-
mittent peritonealdialys som s.k. CAPD.

P4 motsvarande sitt som enligt LF kan tillimpningsomradet for lagen
(1981:289) om radioaktiva likemedel utSkas genom sirskilda foreskrif-
ter. Enligt LVFS 1990:41 skall salunda lagen i sin helhet tillimpas pa
radionuklidgeneratorsystem och halvfabrikat, t.ex. s.k. kits, om varorna
foreligger i standardiserad form och #r avsedda att efter beredning ingé
i eller utgdra ett radioaktivt likemedel. Enligt LVFS 1990:42 skall dess-
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utom lagen i sin helhet tillimpas pa sadana monoklonala antikroppar och
fragment ddrav, som ar avsedda att efter beredning inga i eller utgora ett
radioaktivt likemedel.

Bestimmelsen i den foreslagna paragrafen, som delvis motsvarar 1 §
5 mom. LF, ir avsedd att p4 samma sitt som hittills ge mojlighet att in-
kludera vissa varor som inte faller under likemedelsdefinitionen. Det
bér dock observeras att bemyndigandet hdr och i minga andra paragra-
fer — till skillnad fran vad som géller enligt LF — primirt ges till rege-
ringen. Av praktiska skil finns det dock ett behov av att delegera dessa
uppgifter till likemedelsverket. Normalt bor silunda dessa uppgifter
falla pa verket.

Med den utformning som likemedelsdefinitionen fatt i 1 § i den lag
som foreslas hdr, finns det i framtiden inte ndgot behov av att genom ett
sarskilt beslut kunna innefatta de varor som inte ar bruksfirdiga under
lagens tillampningsomrade. De omfattas redan genom bestimmelsen i
1 §, i den man 6vriga rekvisit dr uppfyllda. Detta har beaktats nar lag-
regeln utformats. Saken stiller sig annorlunda nir det giller varor som
star nira likemedel. Bemyndigandet att i det avseendet utvidga tillimp-
ningsomridet for LF har, som framgatt, ocksa anvénts i stdrre utstrick-
ning i friga om varor som stir nira likemedel.

Krav p4 likemedel

4 § Ett lakemedel skall vara av god kvalitet och vara dndamalsenligt. Ett
likemedel ar dndamalsenligt om det dr verksamt for sitt dndamal och vid
normal anvindning inte har skadeverkningar som star 1 missférhallande
till den avsedda effekten.

Ett likemedel skall vara fullstindigt deklarerat, ha godtagbar och
sirskiljande bendmning samt vara forsett med tydlig mirkning. Rege-
ringen eller, efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket far
medge undantag frin kravet pa fullstindig deklaration.

For att konsumenterna skall fa tillgang till sikra och effektiva lakemedel
av god kvalitet ar det n6édvindigt att likemedlen uppfyller vissa grund-
liggande krav. Denna fraga har behandlats i avsnitt 2.6 i den allminna
motiveringen. De krav som ansetts bora stillas i den foreslagna lagen
har samlats i denna paragraf, som med en mindre justering i andra styc-
ket inte skiljer sig fran 5 § i promemorians lagférslag. Kraven ar for-
enliga med vad som giller inom EG (se bl.a. direktiv 65/65, 75/318 och
75/319/EEG). I forhallande till lagradsremissens tOrslag har en smirre,
redaktionell jamkning gjorts i andra stycket.

1 sak delvis likartade foreskrifter finnsi4 och 5 §§ LF. 16 § LF finns
ocksa som ett komplement till kraven pd produktens egenskaper och
information om produkten ett krav pa skiligt pris. Kravet omfattar for-
mellt alla lakemedel, men en priskontroll i egentlig mening finns bara
for de registrerade farmacevtiska specialiteterna. Nagon motsvarighet till
priskravet i LF finns inte i departementspromemorian eller i det forslag
som liggs fram hir. Detta behover dock inte betyda att alla former av
statligt inflytande pa likemedelspriserna upphdr, utan att det far utfor-
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mas pa ett annat sitt dn i gillande ratt. Samma konstruktion har vaits
inom EG (se direktiv 89/105/EEG). Alla linder dér har dock inte nagon
sadan kontroll.

Paragrafens forsta stycke, som till innehallet motsvarar 4 § LF, hand-
lar om de krav som stills pa likemedlens kvalitet, effekt och frihet fran
skadeverkningar. Med begreppet "god kvalitet” i forsta meningen avses
samma sak som med "fullgod beskaffenhet” i LF. Det tar sikte pa de
rent farmacevtisk-kemiska krav, som maste stéllas p4 varor som skall tas
upp av minniskokroppen.

Det centrala kravet pd moderna likemedel avser avviagningen mellan
likemedlens positiva och negativa egenskaper. Ett likemedel ar enligt
andra meningen indamalsenligt om det dr verksamt for sitt 4ndamal och
vid normal anvandning inte har skadeverkningar som stir i missfor-
hillande till den avsedda effekten. I uttrycket "vara verksamt for sitt
dndamal” ligger att ett likemedel skall ha en terapeutisk eller jamfGrbar
effekt nir det anvands i enlighet med de indikationer som det ar avsett
for. Det betyder att likemedel utan effekt inte kan godtas. Ett krav pa
sidan effekt finns for ndrvarande i 15 § LF endast for de farmacevtiska
specialiteterna.

Det andra kravet i denna mening ir i sak of6rindrat 6verfort fran LF.
Med begreppet "skadeverkningar" avses biverkningar. Aven om strivan
méste vara att biverkningarna skall minimeras, visar erfarenheten att det
sillan kan undvikas att ett likemedel i sig kombinerar egenskaper av
positiv effekt och biverkningar. Det far dock inte rida nigot missfor-
hallande mellan den terapeutiska eller motsvarande effekten och skade-
verkningarna. Fragan har behandlats utforligt 1 den allminna motive-
ringen (avsnitt 2.6). Det bor ocksi framhallas, att det hela tiden maste
vara friga om en bedomning nér likemedlet kommer till normal anvénd-
ning. I detta ligger, forutom anvindning 1 enlighet med bl.a. de indika-
tioner, kontraindikationer och doseringar som godkints av likemedels-
verket dven anvandning i andra fall, nir anvindningen inte sker i strid
mot vad som ligger i begreppet sakkunnig och omsorgsfull vard. Om ett
likemedel anvinds felaktigt eller missbrukas foreligger med andra ord
inte en normal anvindning.

Den nirmare inneborden av kravet pa dndamalsenlighet far faststillas
i rattstillimpningen. Det kan hir bara nimnas att i gillande ritt har
kravet ansetts uppfyllt bara av sidana likemedel som totalt sett varit lika
bra eller bittre dn redan registrerade likemedel.

1 andra srycker finns bestimmelser som i princip motsvarar 5 § LF och
handlar om de uppgifter som skall finnas pa likemedlets forpackning.
Kraven giller innehallsdeklaration, benimning och mirkning. Nir det
hir talas om mirkning av likemedel avses mérkning pa likemedelsfor-
packningen. Bestimmelserna tar nirmast sikte pa tillfillet nir likemedlet
lamnas ut men giller redan nir likemedelsverket gbr sin beddmning
enligt 6 §. Det Gppnas dock en mdjlighet att genom foreskrifter efterge
kravet pa fullstindig deklaration.

Det ir sjdlvfallet visentligt att savil den som fOrskriver likemedlet
som anvindaren genom upplysningar pa férpackningen far sa fullstin-
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diga uppgifter som mojligt om vad likemedlet innehaller. Likasa dr det
viktigt att benamningen pi likemedlet inte kan foranleda att det forvix-
las med nagot annat likemedel. Det far inte heller ha en benimning som
kan leda tankarna till nigot anvandningsomride som inte ir avsett. Lik-
nande Gverviganden ligger bakom kravet pA mirkning.

Bestimmelserna i detta stycke dr nigot mindre detaljerade ini 5 § LF.
Ytterligare foreskrifter far — enligt vad som framgar av 29 § — beslutas
av regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, av likemedelsver-
ket. I likhet med vad som for narvarande giller bor dessa foreskrifter i
huvudsak beslutas av likemedelsverket. Behov av sidana fGreskrifter
finns framst i friga om mirkning. [ LVFS 1990:30 har tagits in likeme-
delsverkets gillande foreskrifter om mérkning av farmacevtiska speciali-
teter och i LVFS 1990:31 finns verkets allmédnnna rid om mirkning av
sidana lakemedel.

Forsiilljning av likemedel, m.m.

5 § Ett likemedel far siljas forst sedan det godkints for forsiljning.
Sidant ldkemedel som tillverkas pa apotek for en viss patient far dock
siljas utan godkidnnande.

Efter tillstind far ett lakemedel siljas dven i andra fall, om det finns
sarskilda skal.

Paragrafen innehaller de centrala bestimmelserna for den statliga like-
medelskontrollen. Det slas dir fast att forsdljning av likemedel som
regel kraver sirskilt tillstind. Undantag utgdr likemedel som tillverkas
pa apotek for viss patient, dvs. egentliga extemporeberedningar. Den
allminna bakgrunden till bestimmelserna framgar av avsnitt 2.7 i den
allminna motiveringen. Bestimmelserna ir forenliga med vad som gél-
ler inom EG (se bl.a. direktiv 65/65/EEG). Paragrafen motsvarar 6 § i
promemoriefOrslaget, dven om andra stycket till f6ljd av ett papekande
under remissbehandlingen getts en annan spraklig utformning. Négon
saklig dndring ar med andra ord inte avsedd.

Sedan ldnge finns i Sverige och jimforbara linder en kontroll av for-
siljningen av likemedel. En modern likemedelskontroll maste dessutom
i princip bygga pa en férhandskontroll av de lakemedel som tillverkaren
eller nigon annan avser att silja. Denna kontroll tar sikte pa de indu-
striellt tillverkade likemedlen, de farmacevtiska specialiteterna. Med
farmacevtisk specialitet avses 1 LF ett standardiserat likemedel som 4r
avsett att tillhandahallas i tillverkarens originalforpackning. Med "stan-
dardiserat likemedel™ avses frimst industriellt tillverkade likemedel,
som ar framstillda enligt en standardiserad komposition och avsedda for
lagerhallning. En farmacevtisk specialitet bestams inte bara av den verk-
samma substans som ingir i beredningen utan ocksa av likemedelsfor-
men och styrkan hos den verksamma substansen. Daremot saknar andra
tillsatsimnen oftast betydelse ndr det giller att avgrinsa en specialitet.
Om en verksam bestindsdel t. ex. ingar i ett likemedel i form av tablett
och 1 ett annat 1 form av injektionslosning utgér dessa likemedel olika
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farmacevtiska specialiteter. Detsamma giller t.ex. tabletter med olika
mingd verksam substans. I 15 § forsta stycket LF finns den bestimmel-
se som reglerar tillstind till f5rsiljning. Det foreskrivs dar, att en farma-
cevtisk specialitet fir siljas forst sedan den registrerats.

I princip avses med begreppet farmacevtisk specialitet dven likemedel,
som tillverkas pa apotek eller i andra anldggningar som Apoteksbolaget
driver och som inte dr avsedda for en viss person eller ett visst tillfille
(s.k. lagerberedningar). Diremot utesluts likemedel, som i egentlig
mening tillverkas for en viss person eller ett visst tillfalle (s.k. extempo-
reberedningar). Dessa lakemedel kan, som framgir av den allminna
motiveringen (avsnitt 2.7), av praktiska skil inte omfattas av ett for-
farande med forhandskontroll. Genom att de till stor del utgors av tradi-
tionella beredningar och att tillverkningen ar forhillandevis begrinsad
och avtagande i omfattning, behovs knappast heller ett godkinnande av
sikerhetsskil. Man far dock rikna med att det dven i framtiden finns ett
behov av dessa likemedel.

[ forsta stycket forsta meningen i paragrafen, som har en viss motsva-
righet i en del av 15 § forsta stycket LF, foreskrivs att forsiljning av
likemedel kriver godkidnnande. Som nimnts gdrs i detta sammanhang
inte nagon skillnad pA farmacevtiska specialiteter och dvriga, industriellt
tillverkade likemedel. Lagerberedningarna méste ~ som inledningsvis
framhallits — siledes i princip g4 igenom en forhandskontroll for att fi
siljas. Det blir en uppgift for lakemedelsverket att faststilla kraven pa
dokumentation. For att uppna en mer genomtinkt forskrivning av sidan
extempore — liksom for egentlig extempore — bor det kunna stillas krav
pa att indikationerna anges vid férskrivningen.

Undantag fran kravet i fGrsta meningen giller for extemporelikemedel
i egentlig bemirkelse. Detta framgar av forsta stycket andra meningen,
dar det foreskrivs att likemedel som tillverkas p4 apotek for viss patlent
far siljas utan godkannande.

Egentlig extempore omfattas silunda av kraven i 4 § men fir diremot
siljas utan att vara godkind eller pa nigot annat sitt forhandskontrolle-
rad enligt 5 §. I praktiken kan det vara svirt att beddma om dessa krav
ar uppfyllda. Beddmningen far goras vid forskrivningen och utlimnan-
det. I den mén lakemedelsverket med st6d av bemyndigande beslutar om
foreskrifter for bedomningen maste sjilvfallet dessa f6ljas.

Kravet pd godkdnnande omfattar dven likemedel som tillhandahalls
efter s.k. parallellimport. Frigan om parallellimport berdrs ytterligare
under 17 §.

Systemet med en forhandskontroll maste av olika skil férses med
nigra ytterligare undantag. Om det finns sirskilda skil far didrfor enligt
andra stycket forsaljning ske dven i annat fall. En motsvarighet finns f6r
narvarande i 15 § forsta stycket LF med hédnvisning till 11-13 §§ LK. I
bestimmelsen asyftas behovet av s.k. frilistning och s.k. licensgivning
men dven behovet av andra undantagsbeslut i friga om icke godkinda
likemedel nir en ovintad epidemi intrdffar. Det bor i allménhet Gver-
lamnas till likemedelsverket att fatta beslut i siddana fragor.

6 Riksdagen 1991192, I suml. Nr 107
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Likemedelsverket har enligt 13 § LK f6r nirvarande ritt att medge
forsiljning av specialiteter.som inte har registrerats, Med stdd av denna
bestimmelse kan nddvindiga likemedel som inte dr godkinda bli till-
gingliga i virden och i vissa fall kliniska provningar genomfbras (se
likemedelsverkets foreskrifter /LVFS 1990:20/ om forordnande och
licensforsaljning av oregistrerade farmacevtiska specialiteter /licensfGre-
skrifter/). :

Av den allminna motiveringen (avsnitt 2.7) framgar att licenser bor
meddelas i den omfattning som behdvs for att en god hélso- och sjuk-
vard skall kunna erbjudas. I vissa fall finns det dock anledning att med-
dela licenser relativt restriktivt. Detta kan gilla t.ex. fall nir ett god-
kdnnande av en produkt har upphort att gilla pA grund av att det brister
i friga om andamailsenligheten. Likartad dr situationen om en ansGkan
om godkinnande avslagits. I princip dr det da inte aktuellt att meddela
licens for nya patienter. Ett annat fall giller tiden efter det att en klinisk
provning avslutats och ansékan om godkinnande provas av likemedels-
verket. Patienter som inte deltagit i provningen bor i allminhet inte efter
licens fa tillgang till likemedlet. De som deltagit i prévningen och an-
ses vara i behov av medlet kan eventuellt fa tillgang till fortsatt behand-
ling genom att medverka i det fortsatta prévningsprogrammet. Vad som
hir anf6rts far dock ses bara som allminna riktlinjer for rattstillamp-
ningen och det ankommer pa likemedelsverket att fran fall till fall
bedoma behovet av licens.

Av den allminna motiveringen i avsnitt 2.7 och motiveringen till forsta
stycket har framgétt att det i den foreslagna likemedelslagen — p4 mot-
svarande sitt som inom EG - inte gors nagon skillnad pa lagerbered-
ningar och andra, industriellt tillverkade likemedel. Regeln i andra
stycket, som dr mer generellt utformad dn motsvarande regel i LF,
skulle dock under en ldngre dvergdngsperiod kunna utnyttjas for att ge
lagligt stod dven for lagerberedningstillverkningen. Vid sidan av de
nuvarande licensformerna, som inriktas antingen pi en viss patient eller
en klinik, bor ett licensforfarande som tar sikte pa lagerberedningarna
utformas. Sidana licenser skulle kunna betecknas som rikslicenser.

6 § Ett likemedel skall godkdnnas om det uppfyller kraven enligt 4 §.
Godkidnnande av ett lakemedel och tillstand enligt 5 § far férenas med
sarskilda villkor.

Ett godkinnande giller i fem Ar.

Ett godkdnnande far fornyas for femarsperioder.

I paragrafen finns bestimmelser om de forutsittningar som giller for att
ett likemedel skall godkinnas, om méjligheten att forena godkannandet
med sirskilda villkor och om godkiinnandets giltighetstid. Dir finns inte
nagon motsvarighet till likemedelsutredningens f6rslag om godkinnande
med substansnamn. Regleringen dr forenlig med vad som giller inom
EG. .

I departementspromemorian har det dessutom i motsvarande paragraf
(7 §) tagits in en bestimmelse som tar sikte pa godkinnande enligt det
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forfarande for samordnade nationella beslut som avses komma att
tillimpas inom EES. Denna bestimmelse har forts 6ver till 20 § i lag-
forslaget och givits ett nagot annorlunda innehall. Bortsett fran nigra
redaktionella justeringar Gverensstimmer i Gvrigt paragrafen med pro-
memorieforslaget. I avsnitt 2.7 i den allminna motiveringen har bak-
grunden till bestimmelserna i paragrafen redovisats. I forhéllande till
lagradsremissens fOrslag har en smirre, redaktionell jimkning gjorts i
lagtexten.

Forutsattningarna for godkannande av likemedel anges i forsta stycket
forsta meningen. Lagtekniskt har paragrafen en motsvarighet i 15 § for-
sta stycket forsta meningen LF. Till skillnad fran denna bestimmelse i
LF sigs det dock har klart att ett likemedel skall godkidnnas, om det
uppfyller kraven i lagen (4 §). Det blir enligt 7 § en uppgift for likeme-
delsverket att prova om si ir fallet.

Av den allmidnna motiveringen (avsnitt 2.7) framgér, att den svenska
likemedelskontrollen f6r nirvarande bygger pa en forhandsprévning av
de produkter som tillverkarna avser att silja. PrOvningen grundas till
stor del pa uppgifter och dokumentation som tillverkarna limnar. Mate-
rialet maste avse likemedlets beskaffenhet, dvs. likemedlets samman-
sittning, likemedelsform och hillbarhet. Det maste ocksd avse ldke-
medlets positiva och negativa egenskaper nir det anvinds pa det sitt
som dr avsett. Sddana uppgifter av sdrskild betydelse for anvindningen
ar farmakologiska, toxikologiska och terapeutiska egenskaper samt in-
dikationer och kontraindikationer. Uppgifter maste dessutom limnas om
tillverkningen och mérkningen.

Vad som nidrmare skall ldggas in i de olika kraven i ett visst fall maste
avgoras vid rittstillampningen. Sarskilt kravet pa dndamalsenlighet kan
vara svart att faststilla. Hir bor likemedelsverkets omfattande praxis i
registreringsirenden i stor utstrickning dven i framtiden kunna ge led-
ning. Man miéste dock vara uppmiérksam pa rittsliget inom EES, t.ex.
nir det giller bedomningen av kombinationspreparat och preparat for
jamforelse av klinisk effekt.

Det dr knappast nddvindigt med hansyn till syftet med likemedelskon-
trollen att stilla lika hoga krav pa alla grupper av likemedel. Kontrollen
enligt LF har dirfor anpassats till vad en viss grupp av likemedel kri-
ver. Olikheter i sidana krav for sjilva likemedlet maste dock skiljas
fran olikheter i kraven pi dokumentation for ett likemedel.

Det finns alltsd ett visst utrymme for att differentiera kraven pa olika
grupper av likemedel. Ménga av de likemedel som enligt var nuvarande
terminologi hinforts till fria lakemedel kommer att falla in under varu-
grupper som kosmetika m.m. De som blir kvar bor kunna godkiinnas
med i vissa avseenden ligre krav och undantas fran apoteksmonopolet
(se motiveringen till 18 §). Detsamma giller de nuvarande naturmedlen.

Det ir dock oklart i vilken omfattning EG:s krav pa dokumentation ger

utrymme for en sirbehandling av andra naturprodukter 4n dem som har
ursprung i vixter, s.k. herbals. Aven om kraven pa dokumentation i och
for sig kan stillas lagre, dr det dock ofrinkomligt att tillverkningen sker
under likartade kvalitetsmissiga forhallanden som for andra likemedel

Prop. 1991/92:107

&3



och att de vanliga kraven p4 mirkning uppritthills. Vad som sagts om
fria ldkemedel och naturmedel bor kunna gilla dven f6r minga av de
produkter som for nirvarande utgor lagerberedningar.

Extemporeberedningar i egentlig bemirkelse miste — som framgatt av
motiveringen till 5 § — ocksa uppfylla de grundlaggande kraven pa ldke-
medel men den faktiska kontrollen av att kraven uppfylls blir svarare att
genomfora. I forsta hand ankommer det pA den lakare som forskriver
dessa lakemedel att gora bedomningen. Ett ansvar miste ocksa ligga pa
den som limnar ut likemedlet. Det ir lampligt att likemedelsverket
anger riktlinjer for hur bed6mningen skall goras. Det ér naturligt att ett
ldkemedel som t.ex. befunnits inte uppfylla kraven nir det tillverkats
som lagerberedning direfter i princip inte far tillhandahallas som extem-
poreberedning.

Likemedelsverket har genom LVFS 1991:4 forordnat att de allminna
rdden "Registrering av farmacevtiska specialiteter”, som publicerats i
sirtryck som bilaga till socialstyrelsens meddelande den 5 december
1980 (SOSFS 1980:90), skall tillimpas fr.o.m. den 1 juli 1990 vid an-
sOkan om registrering av farmacevtiska specialiteter. Samtidigt férord-
nade verket ddr att nigra av Nordiska likemedelsnimndens publikatio-
ner som har karaktiren av allminna rad dven skall tillimpas. Sadana
allmdnna rad ir inte bindande for den enskilde men kan dndi fi en sty-
rande effekt pd rittstillimpningen. Dessa regler behGver omarbetas
sedan en ny likemedelslag antagits av riksdagen.

Godkannandet far forenas med villkor. Detta framgar av paragrafens
forsta stycke andra meningen, som motsvarar 15 § forsta stycket tredje
och fjarde meningarna LF. Med villkor avses savil villkor som forbehall
enligt LF:s terminologi. Registrering med forbehdll infordes ar 1979
genom en dndring i LF (prop. 1978/79:118, SoU 1979/80:11, rskr. 33).
Bestimmelsen dr forenlig med de forslag till EG-regler som foreligger
och som tillater villkor som bedéms som nédvandiga till skydd for folk-
hilsan.

De nuvarande mdjligheter som finns att med férbehall godkinna ett
lakemedel har enligt uppgift fran likemedelsverket bara tillampats i
nagra fall sedan bestimmelsen tridde i kraft ar 1980. Den bor dock
behallas mot bakgrund av att forhallandena ofta dndras snabbt pa like-
medelsomridet och att ett godkinnande med villkor kan ge verket ett
instrument som behdvs i likemedelskontrollen. Bestimmelsen utgdr
ocksa ett alternativ till licensgivning.

Ett lakemedel bor godkinnas med sérskilda villkor endast i det fall da
det bedoms som angeliget fran sjukvirdssynpunkt att likemedlet snabbt
kommer ut i anvindning, t.ex. nir ett likemedel for svéara sjukdomar
annu inte ir tillrickligt dokumenterat. Denna form av godkannande bor
alltsi anvindas i undantagsfall. Om ett likemedel har godkints med
villkor skall villkoret upphdra att gilla nir det blivit uppfyllt. Ar det
friga om en tidsbegrinsning av godkinnandet, och tillverkaren inte
lamnat noédviandiga uppgifter nir tiden har gatt till dnda, forfaller god-
kdnnandet. Om ett uppstillt villkor inte f6ljs har likemedelsverket md;-
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lighet att med st6d av 12 § andra stycket 2 i lagforslaget besluta att
godkdnnandet inte lingre skall gilla.

De nidrmare villkoren bor kunna utformas pa olika sitt och bor ske
med hénsyn till forhallandena i det enskilda fallet. Ett villkor maste dock
alltid ha ett bestimt innehall. Likemedelsverket far avgora hur ett vill-
kor skall utformas och hur ldnge ett tidsbegransat villkor skall besti. I
manga fall kan det kanske vara limpligt att t.ex. utforma villkoret si att
ett lakemedel far anvindas endast av vissa specialistlidkare.

Andra och tredje styckena, som inte har nigon motsvarighet i LF,
innehaller bestimmelser som tidsbegrinsar godkidnnandet. De dr forenli-
ga med EG:s regler (se direktiv 65/65 och 83/570/EEG). Det ir dock
inte sjalvklart hur dessa regler skall tillimpas pa det svenska sortiment
som redan registrerats av likemedelsverket niar den fOreslagna lagen
trader i kraft. Inom EG har kravet pa férnyelse av godkdnnande gillt
sedan linge och inf6rts under en lang Gvergangstid.

I det forslag till EES-avtal som foreligger finns inte ndgon motsvaran-
de overgingstid. En mdjlighet dr dirfér att de likemedel som har regi-
strerats fore den dag avtalet trider i kraft bor anses godkinda nimnda
dag. Det betyder att godkinnandet i sadant fall giller i fem ar direfter.
Négon egentlig olagenhet medfor inte detta, eftersom den gillande efter-
kontrollen i stort sett redan har ett sidant innehall att syftet med for-
nyelsen uppfylls. Med ett mer formellt betraktelsesitt kommer emeller-
tid da krav p4 fornyelse att tillimpas forst fem ar efter det att Sverige
genom EES-avtalet atagit sig att genomf6ra ett sadant krav.

Kravet pa fornyelse i EG-direktiven bor i stillet genomforas pa det
sittet att alla produkter, som varit registrerade under fem ar eller lingre
tid nir EES-avtalet trider i kraft, maste férnyas inom viss, kortare tid
raknat fran ikrafttrddandet. I Gvergingsbestimmelserna har det darfor
tagits in en foreskrift med inneborden att registreringen (godkénnandet)
giller under fyra manader efter ikrafttridandet av den nya lagen utan
hinder av f6reskriften i1 andra stycket. Det ar dock onskvirt att likeme-
delsverket inte heller d4 omgaende behdver handligga det stora antal
ansokningar om fornyelse som det blir fraga om, utan kan gora fornyel-
seprovningen pa sadant sitt att syftet med prévningen uppnas och att
varje likemedelsgrupp si langt det dr mdjligt kan behandlas i ett sam-
manhang. Mdgjligheten till frilistning enligt 5 § andra stycket bor darfor
kunna utnyttjas analogt. [ praktiken kan det foljaktligen bli sa att kravet
pa fornyelse under en Overgangstid kommer att tillimpas med en viss
flexibilitet.

7 § Lakemedelsverket provar fragor om godkinnande enligt 5 § forsta
stycket. Regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, likemedels-
verket provar fragor om tillstand enligt 5 § andra stycket.

Ansokan om férnyelse av ett godkidnnande skall ha kommit in till ldke-
medelsverket senast tre manader innan godkidnnandet upphér att gélla.
Ett godkdnnande giller under tiden fér prévning av anstkan om for-
nyelse.
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I paragrafen finns vissa foreskrifter i friga om ansokan om godkinnande
for forsiljning m.m. Dir regleras vem som provar frigor om godkin-
nande m.m., s6kanden och fornyelse av ansGkan. Dessa fragor har be-
handlats i avsnitt 2.7 i den allmiinna motiveringen. De gillande, narmast
motsvarande foreskrifterna om ansokan finns till viss del i 15 § LF men
framfor allt i LK. Regleringen i lagforslaget ar forenlig med EG:s regler
(se sirskilt direktiv 65/65 och 75/319/EEG).

Lagtexten i paragrafen avviker i nagra avseenden fran promemorians
lagforslag. Till skillnad fran promemorieforslaget har det foreskrivits att
regeringen eller, efter bemyndigande, likemedelsverket provar fragor
om tillstind enligt 5 § andra stycket. Foreskriften i andra stycket i pro-
memorieforslaget om den dokumentation som skall bifogas ansdkan har
forts over till en ny paragraf (8 §), som handlar om bevisbordan for de
omstindigheter som aberopas till stéd fér ansokan och om dokumenta-
tion. I forhallande till lagridsremissens forslag har vissa, redaktionella
jamkningar gjorts i lagtexten. Dessa framgar av den fSljande motive-
ringen.

1 forsta stycket, som motsvarar 15 § forsta stycket forsta meningen LF,
anges att likemedelsverket provar fraigor om godkinnande enligt 5 §
forsta stycket. Frigor om tillstind i andra fall nir det finns sirskilda
skil provas av regeringen eller, efter bemyndigande, likemedelsverket.
Det ar lampligt att i mycket stor utstrickning Overlata till verket att
prova sadana fragor.

Liakemedelsverket ér enligt 1 § forordningen (1990:434) med instruk-
tion for likemedelsverket central forvaltningsmyndighet for kontroll och
tillsyn av bl.a. likemedel, i den utstrickning sidana fragor inte skall
handlidggas av nagon annan myndighet. Inom verket finns enheter for
registrering av likemedel, farmaci, farmakologi, farmakoterapi, like-
medelsepidemiologi, information och inspektion samt administration. 1
fragor som t.ex. kraver ytterligare eller annan vetenskaplig kompetens
kan det beh6vas en forstarkning av de resurser som finns hos myndig-
heten. Den kan darfor inrdtta radgivande eller beredande organ i méan av
behov och tillging pa medel. Verket har inrittat bl.a. en likemedels-
nimnd, som har till uppgift att vara radgivande 1 likemedelsfragor.
Niamnden bestar av ledamoter med hog vetenskaplig kompetens 1 olika
dmnen med anknytning till likemedelsomradet. Den tillfor styrelsen
vérdefull kunskap och fungerar som en internkontroll vid bedémningen
av sOkandenas dokumentation om produkterna.

Arenden om godkinnande skall beredas i enlighet med de foreskrifter
som finns i forvaltningslagen (1986:223). Likemedelsverket kan direfter
inhdmta den radgivande likemedelsndmndens yttrande dver ansbkan. Av
28 § i lagforslaget framgar att verkets beslut kan 6verklagas hos kam-
marritten.

I EG-direktiven har vissa lingsta handliggningstider f6r prévning av
ansokan om godkannade angetts. Ett genomfGrande av EG:s regler kré-
ver att motsvarande regler infors i svensk ritt. Detta bor ske genom
foreskrifter i en forordning.
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Ansdkan om godkinnande skall enligt LF gdras av den som tillverkar
likemedlet. Bestimmelser om sidan ansGkan finns ocksi i 13 §och 15 §
forsta stycket LK. Till skillnad frin vad som féreslogs i lagradremissen
innehéller paragrafen inte ndgon motsvarande bestimmelse. Fragan far i
stillet regleras i forordningsform. AnsGkan bor kunna fi gdras av den
som avser att silja likemedlet.

Begreppet tillverkare har inte definierats i LF men av 7 § LF framgar,
att med tillverkning av likemedel forstas framstillning och forpackning
eller ompackning. Det dr i praktiken vanligt att flera fristaende juri-
diska personer svarar for olika moment i framstillningen av ett like-
medel. I ldkemedelsverkets praxis har emellertid som tillverkare nir det
giller ansokan om registrering godtagits endast det foretag, som har ett
sidant inflytande Gver tillverkningen och férpackningen av likemedlet,
att det kan ta ansvaret f6r de uppgifter som limnas i ansokan. I allmin-
het kommer darfor endast det féretag som ansvarar for slutkontrollen av
lakemedlet i fraga som s6kande vid ansdkan om registrering.

Genom regleringen i paragrafen undviks de problem som nidmnts och

en Overensstimmelse med gillande EG-regler (se direktiv 65/65/EEG)

uppnds. Om det behdvs far lakemedelsverket i verkstillighetsforeskrifter
precisera vem som ar behorig sokande i fraga om t.ex. moderbolag och
dotterbolag.

Sjalvfallet kan sokandens talan hos likemedelsverket foras av ombud.
For narvarande maste dock en utldndsk tillverkare enligt 15 § tredje
stycket LK ha ett ombud som &r bosatt i Sverige. Detta krav behdver i
framtiden dndras med hénsyn till det europeiska integrationsarbetet. En
utlindsk sdkande utanfor EES bor dven i framtiden foretridas av ett
ombud som ir bosatt inom detta omrade. Foreskrifter 1 dmnet’ kcm be-
slutas av regeringen. :

Den foreslagna lagen reglerar inte frigan om ansGkan om tillstand i de
fall det enligt 5 § andra stycket finns sirskilda skil att tillata forséljning
utan att likemedlet pa vanligt sitt godkints. Narmare bestimmelser om
sidana ans6kningar bor tas in i en férordning.

Fragan om fornyelse av godkinnande behandlas i andra stycket. Fore-
skrifterna ar forenliga med regleringen inom EG (se direktiv
75/319/EEG). For att undanrdja eventuell tvekan har det i forhallande
till lagradsremissens fOrslag gjorts ett tilligg, dar det klargors att ett

godkannande giller under tiden for provning av ansokan om fornyelse.

8 § Den som anstker om godkénnande eller tillstind enligt 5 § skall visa
att kraven enligt 4 § dr uppfyllda. Dokumentation som bifogas ansokan

skall ha utarbetats av nidgon som har tillricklig kompetens och tlllrack-

ligt inflytande Gver innehallet i dokumentationen.

Paragrafen innehaller bestimmelser om underlaget for likemedelsverkets
provningar av ansOkningar om godkdnnande och om underlaget for
ansOkningar om tillstand enligt 5 §. Dessa fragor har behandlats i avsnitt
2.7 i den allminna motiveringen.
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Bestimmelsen i forsta meningen handlar om bevisbrdan for de om-
stindigheter som aberopas till std for ansGkan. Det slas hir fast att
bevisbordan avilar sbkanden. Bestimmelsen motsvarar till sitt sakliga
innehall nirmast 16 § LK men har inte nigon motsvarighet i promemo-
rieforslaget.

Det dr salunda sGkanden som skall visa att likemedlet uppfyller kraven
enligt 4 §. Detta kan inte ske pa nagot annat sitt dn att sOkanden lamnar
in sddan dokumentation som styrker att kraven dr uppfyllda. Likeme-
delsverkets granskning ar silunda primdrt en granskning av dokumenta-
tionen fran sidana utredningar och provningar som s6kanden latit utfora.
Omfattningen av den dokumentation som lamnas méste anpassas till vad
som situationen kraver.

Likemedelsverket genomfdr i allminhet inte ndgon experimentell kon-
troll av likemedlets sammanséttning fore registreringen, nir det giller
produkter fran vilkinda tillverkare. Aven positiva och negativa egen-
skaper som har betydelse for anvindningen bedoms pa grundval av den
dokumentation som tillverkaren limnat. :

Huvudregeln ér silunda att det dr s6kanden som skall tillhandahilla all
den dokumentation som lakemedelsverket behover for sin granskning av
produkten. I vissa fall finns dock dokumentationen redan i viss utstrick-
ning tillginglig hos verket i tidigare drenden. Det blir darfor en uppgift
for verket att bestimma vilken dokumentation som krivs i varje sarskilt
fall.

Ocksa i nuvarande praxis dr kraven beroende pa situationen. P origi-
nallikemedel, dvs. likemedel med en ny verksam substans, stills hoga
krav, medan kraven pi synonympreparat inte behover vara lika omfat-
tande eller ingiende. En sidan differentiering av dokumentationskraven
forutsitts ocksa i artikel 4 i EG-direktivet 65/65 EEG. 1 viss utstrick-
ning ges det dir mojlighet for sGkanden att stédja sig p4 sidan doku-
mentation som tagits fram av en sokande i ett tidigare arende om god-
kinnande och som foljaktligen finns vid likemedelsverket. Enligt direk-
tivet ar skanden t.ex. inte skyldig att dokumentera farmakologiska och
toxikologiska forsok eller kliniska prévningar, om han kan visa att lake-
medlet vasentligen motsvarar en produkt som varit godkidnd i minst sex
ar (i vissa fall tio ar) och marknadsforts i staten. Sexarsperioden far
enligt direktivet forlangas upp till tio ar. Motsatsvis framgar att sokan-
den i Gvriga fall maste ta fram en egen dokumentation for att kunna fa
bifall till sin ansdkan. Om och nir det foreslagna EES-avtalet trader i
kraft dr det nodvindigt att dessa dokumentationskrav beaktas dven i
Sverige.

Bestdimmelsen i andra meningen 6verensstimmer med en bestimmelse
i 8 § andra stycket andra meningen i promemorieforslagets lagtext. Den
har inte ndgon motsvarighet i LF. 1 EG:s regler (se sirskilt direktiv
75/319/EEG). finns didremot en motsvarande reglering som anses vara
av vikt for att kraven pé likemedlens kvalitet och sikerhet skall kunna
uppratthallas. Av bestimmelsen framgar, att den dokumentation som
bifogas ans6kan om godkinnande skall ha utarbetats av ndgon som har
tillracklig kompetens och tillrackligt inflytande Gver innehallet i doku-
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mentationen. Syftet med och den ndrmare innebdrden av kravet ar i
forsta hand att kontrollmyndigheten skall kunna grunda sina bedomning-
ar pa ett material som dr tillforlitligt. Det blir en uppgift for lakemedels-
verket att ndrmare faststilla vilka krav pid kompetens som méste stillas

upp.

9 § Den som har fatt ett likemedel godként skall folja utvecklingen pa
likemedelsomradet, informera lakemedelsverket om nya uppgifter av
viisentlig betydelse for kontrollen av likemedlet och inom ramen for
godkinnandet dndra likemedlet om det behovs.

Det dr uppenbart att en forhandskontroll av de likemedel som ar avsed-
da for forsiljning maste kompletteras med en kontroll som omfattar
tiden efter godkinnandet (s.k. efterkontroll). EG-reglerna (se sarskilt
direktiv 65/65/EEG) innechaller omfattande bestimmelser om sidan
kontroll.

I paragrafen har tagits in vissa foreskrifter med aligganden for den
enskilde som behovs for att efterkontrollen skall kunna genomfGras. De
motsvarar delvis vad som giller enligt 19 a § LK och ir forenliga med
EG:s regler. 1 forhallande till departementspromemorian har efter pa-
pekande under remissbehandlingen aliggandet f6r den som fatt ett lake-
medel godkant gjorts nagot snivare pa s sitt att bara uppgifter som ar
av visentlig betydelse for kontrollen behdver lamnas till likemedelsver-
ket. Dessutom har en smarre, redaktionell dndring av texten gjorts. En
siddan andring har ocksa gjorts i forhallande till lagriddsremissens for-
slag.

I den allménna motiveringen (avsnitt 2.8) framhalls, att det 4r viktigt
att tillverkaren hiller sig informerad om sin produkt och limnar tillsyns-
myndigheten alla uppgifter av vasentlig betydelse for kontrollen av lake-
medlet. Detta dr en av fOrutsittningarna for att kvalitets- och sadker-
hetskraven skall kunna tillgodoses. I paragrafen &liggs den som fatt
godkinnandet dock mer omfattande uppgifter dn i LF. Forutom skyl-
digheten att f6lja utvecklingen pa likemedelsomradet har denne ansvaret
for att informera likemedelsverket och att inom ramen for godkdnnandet
éndra lakemedlet om det behovs med hidnsyn till kraven i 4 §. Dessa
uppgifter framstir sjidlvfallet som naturliga for varje serids tillverkare
och marknadsforare av likemedel.

Utvecklingen maste foljas i den utstrickning det dr nddvindigt for den
aktuella produkten. Detta kan kriva vetenskaplig bevakning och uppfol;-
ning av biverkningsinformationen.

10 § Likemedelsverket skall fortlspande kontrollera ett likemedel som
har godkants och préva om godkinnandet fortfarande bor gilla. Verket
far forelagga den som fatt godkinnandet att visa att likemedlet fort-
farande uppfyller kraven fér godkidnnandet.

Av den allminna motiveringen (avsnitt 2.8) och motiveringen till 9 §
framgar, att det dr vidsentligt att den kontroll som prvningen av ansg-
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kan om godkinnande innebdr f6ljs upp av en efterkontroll. De grund-
laggande foreskrifterna om likemedelsverkets uppgifter nér det géller en
sidan kontroll finns i paragrafen. Det slas i paragrafen fast att efterkon-
trollen ar en uppgift for lakemedelsverket och att en omprévning av
godkinnandet kan ske ndr som helst efter det att beslutet om godkénnan-
det fattats. Paragrafen motsvarar 15 § andra stycket LF och foreskrifter-
na dir dr forenliga med reglerna inom EG (se sirskilt direktiv
75/319/EEG).

Av motiveringen till 6 § framgar, att den provning som foregar like-
medelsverkets beslut om godkinnande i allt visentligt bygger pa de
uppgifter och den dokumentation som tillverkaren limnar i drendet om
godkinnande. Ndgra andra killor till information om tillverkarens pro-
dukt finns da i egentlig mening inte heller. Efter godkdnnandet kommer
lakemedlet emellertid i allméin anvindning och uppgifter om virdet av
likemedlet, dess plats i terapin och biverkningar kommer in. Lake-
medelsverket ar for sin efterkontroll beroende av uppgifterna om biverk-
ningar. Uppgifter om vissa biverkningar skall fér ndrvarande lamnas
enligt lakemedelsverkets cirkuliar (LVFS 1990:8) angiende anmilan om
lakemedelsbiverkningar. En sidan rapportering kan behdvas dven 1 friga
om veterindrlakemedel.

I efterkontrollen genomfdr verket dven egna underskningar och analy-
ser. Aven efter godkinnandet r det dock tillverkaren som har de bista
kunskaperna om produkten. Visserligen har den som fatt godkdnnandet
enligt 9 § skyldighet att si snart det behGvs lamna information till verket
om likemedlet. Det dr dnd4 ofrankomligt, att verket maste ges befogen-
het att i vissa situationer formellt foreldgga denne att visa att likemedlet
uppfyller kraven pa likemedel.

Av allminna forvaltningsrittsliga principer foljer, att verket méaste ha
en saklig grund for foreliggandet och att ett foreliggande féljaktligen
bara kan meddelas om det finns anledning att sitta andamalsenligheten i
friga. Det kan & andra sidan inte kridvas att verket redan har sadana
uppgifter tillgdngliga, som gor det uppenbart att likemedlet inte lingre
bér vara godkint. Befogenheten fyller dirfor den funktionen, att verket
i situationer, nir det av nagot skil finns anledning att prova fragan om
likemedlets fortsatta godkdnnande, kan fa ytterligare underlag for sin
provning av denna friga. Om den ridgivande likemedelsnimnden gor
beddmningen, att det dr tveksamt om ett likemedel alltjimt uppfyller
kraven for godkannande, bor vanligtvis forutsittningar for ett forelig-
gande anses foreligga.

11 § Likemedelsverket far aldgga den som fatt ett likemedel godkint att
aterkalla lakemedlet fran dem som innehar det

1. om det behdvs for att forebygga skada,

2. om likemedlet inte ir verksamt for sitt dndamal,

3. om det inte dr av god kvalitet, eller

4. om visentliga krav i samband med tillverkning eller import inte

uppfylls.
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Aterkallelse har den innebdrd som foljer av 8 § andra stycket produkt-
sikerhetslagen (1988:1604).

Fragan om aterkallelse har behandlats i avsnitt 2.8 i den allméiinna moti-
veringen. Paragrafen, som ger likemedelsverket méjlighet att besluta
om Aterkallelse av ett likemedel frin marknaden utan att nigot beslut
fattats om att ett godkinnande skall upphdra att gilla, har inte nigon
motsvarighet i LF. Fragan behandlas dock i EG-reglerna (se direktiv
75/319 och 81/851/EEG). Bestimmelserna i paragrafen ir forenliga med
dessa regler och dr avsedda att ha foretride framfGr motsvarande be-
stimmelser i produktsikerhetslagen (1988:1604). I forhallande till depar-
tementspromemorian har utan nigon saklig dndring grunderna kon-
centrerats nagot och en redaktionell jamkning skett si att ldggande om
aterkallelse skall riktas direkt till den som fatt ett likemedel godkint.
Efter en smirre jimkning av lagridsremissens férslag framgar nu
adressaten for aterkallelsen direkt av lagtexten. Redaktionell karaktar
har ocksé det tilligg som samtidigt gjorts i andra stycket, dir aterkallel-
sens innebdrd klargdrs.

Forutsittningarna for aterkallelse framgar av férsta stycket och ar att
aterkallelse behdvs for att forebygga skada, att likemedlet inte dr verk-
samt for sitt indamal, att det inte dr av god kvalitet eller att visentliga
krav i samband med tillverkning eller import inte uppfylls.

1 friga om aterkallelse vid brister i samband med tillverkning eller
import ar det en forutsattning att visentliga krav inte uppfyllts. I 6vriga
fall nir Aterkallelse ar mojlig har det inte skrivits in nagot vésentlighets-
rekvisit i lagtexten. Det ligger emellertid i sakens natur att varje obetyd-
lig brist i det avseende som anges inte kan utgdra grund for aterkallelse.
Aven i dessa situationer maste med andra ord bristen vara beaktansvird
for att den skall kunna féranleda ingripande fran likemedelsverket med
stod av bestimmelsen.

Enligt EES-reglerna anges som sarskild grund for aterkallelse att kon-
trollen av mellan- eller slutprodukten inte har utforts. Detta behdver
dock inte anges uttryckligen, eftersom en siadan kontroll innefattas i
kontrollen av tillverkningen. Det har sedan lange i den svenska lake-
medelskontrollen lagts stor vikt vid att inrikta kontrollen pa hela pro-
cessen och inte bara pa olika led i denna.

Vid handlaggningen av fraigor om aterkallelse av ett likemedel maste
bestimmelserna om kommunikation i forvaltningslagen (1986:223) iakt-
tas. Det har dirfor inte funnits anledning att 1 lagen ta in nagon sirskild
bestimmelse — efter modell i 4 § andra stycket och 23 § LK — om att
den som fragan avser skall ges mdjlighet att vidta rittelse.

For att undanrdja den tveksamhet som i nagot fall framskymtat under
remissbehandlingen, bor det klargoras att bestimmelserna i paragrafen
tar sikte pa aterkallelse fran marknaden av sjilva produkten och inte
tillstindet att silja likemedlet, dvs. godkinnandet. Aterkallelsen kan
avse t.ex. bara en mindre tillverkningssats men ocksa alla produkter som
kommit ut pA marknaden. Det har ansetts obehovligt att ndrmare reglera
hur aterkallelsen skall genomf6ras. Av bestimmelsen i andra stycket
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framgar dock att aterkallelse har den innebord som foljer av 8 § andra
stycket produktsikerhetslagen (1988:1604). Aliggandet skall silunda
avse att den som fatt lakemedlet godkint vidtar ndgon av de atgirder
som anges dir. Vilken av dessa atgirder som i det sirskilda fallet dr
bist dgnad att uppna syftet med aterkallelsen kan inte anges generellt,
Det ar féormodligen dock sillan mojligt att avhjilpa det fel som skade-
risken m.m. hdnfor sig till genom att t.ex. andra produkten, s.k. rattel-
se. Diremot ar det i minga fall sikert lampligt att varan Atertas och att
en felfri vara ldmnas i utbyte. En annan mojlighet ar s.k. itergang sker,
dvs. att varan dterlamnas men att ersittning i stillet limnas i pengar.

12 § Lakemedelsverket far besluta att ett godkdnnande skall upphdra att
gilla

1. om den som fatt ett féreldggande enligt 10 § inte kan visa att
lakemedlet fortfarande uppfyller kraven for godkinnandet,

2. om de villkor som angavs vid godkdnnandet inte foljts,

3. om ett Alaggande att aterkalla likemedel inte foljts, eller

4. om de grundlaggande forutsittningama for godkidnnandet i andra
fall inte lingre foreligger.

P4 begiran av den som fatt ett lakemedel godkint skall verket besluta
att godkdnnandet skall upphora att gilla.

Om det dr nddvindigt med hédnsyn till kravet pa kvalitet och sékerhet,
méste det under den femérsperiod som godkidnnandet avser finnas en
mdjlighet att fatta beslut om att ett godkénnande skall upphdra att gilla.
De omstindigheter som kan fGranleda ett sadant beslut maste med hén-
syn till rittssikerheten anges noga i lag. Fragan har behandlats i avsnitt
2.8 i den allminna motiveringen. Alla grunder, som kan leda till ett
beslut med innehall att ett godkinnande inte lingre skall gilla, har sam-
lats i denna paragraf. Regleringen &r forenlig med vad som giller inom
EG (se direktiv 65/65, 81/851 och 83/570/EEG). I de gillande, svenska
bestimmelserna om aterkallelse av registrering 1 15 § tredje stycket LF
har grunderna for aterkallelse angivits nigot annorlunda 4n i lagforslag-
et. I forhallande till promemorians lagtext har grunderna koncentrerats
nigot utan att ndgon saklig dndring varit -avsedd. Dessutom har efter
forslag under remissbehandlingen bestimmelserna i forsta och andra
styckena upptagits i omvind ordning. Detta har i sin tur fGranlett en
mindre redaktionell dndring av lagtexten.

Forsta stycker har viss motsvarighet i 15 § tredje stycket LF. T for-
hallande till gallande ritt ges lakemedelsverket genom paragrafen i viss
utstrickning 6kade mdjligheter att besluta att ett godkinnande inte lingre
skall gilla. P4 motsvarande sitt som i 11 § har det ansetts inte vara
nddvindigt att sarskilt nimna nigon del av tillverkningskontrollen.

Om fOrutsittningar foreligger for ett beslut att godkdnnandet skall
upphora att gilla, far verket fatta ett sidant beslut, men det behdver inte
gora det. Omstindigheterna kan t.ex. motivera att tillverkaren under en
kortare tid forst far tillfille att ritta till det som brister. Vad som sagts
om rittelse 1 motiveringen till 11 § giller dven i Svrigt vid handliagg-
ningen av frigor om upphdrande av godkinnande.
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Beslutet att godkidnna ett likemedel for fOrséljning grundas pa den
information som finns vid tillfillet for godkinnandet. Forhallandena kan
senare komma att indras och det maste dirfor finnas mojligheter att pa
nytt préva om godkannandet alltjamt skall gilla. Andringen av forhallan-
dena miste avse ndgot av de krav som giller som forutsittning for ett
godkinnande. Detta regleras i forsta punkten. Behovet av att omprova
ett likemedel med st6d av bestimmelsen blir dock mindre dn vad som ar
fallet i gallande ritt med hinsyn till att beslut om godkidnnande generellt
har tidsbegransats enligt 6 § andra stycket.

I manga fall kan det vara helt klart att fGrutsittningarna forandrats
efter godkédnnandet. Detta giller om sammansittningen eller beskaffen-
heten hos likemedlet forindrats, vilket i allmidnhet kan faststillas vid en
analys. Frigan om en forindring dgt rum kan vara svirare att bedoma i
de fall forindringen giller likemedlets effekt eller biverkningar. Kravet
pi dndamalsenlighet méste tolkas med hinsyn tagen till de kunskaper om
lakemedel och likemedlens verkningar, som finns vid varje tillfille.
Huvudregeln miste vara att ett likemedel — vid den tidpunkt nir bedom-
ningen gdrs — skall uppfylla kravet pa dndamalsenlighet och att detta
skall kunna dokumenteras med ett material som ér vetenskapligt godtag-
bart.

Detta betyder med en Skad kunskap att de likemedel, som godkindes
for en ldngre tid sedan, i vissa fall inte kan dokumenteras enligt dagens
krav. Eftersom minga av dessa likemedel enligt den kliniska erfaren-
heten kan ha visat sig vara virdefulla och dessutom ha varit i1 allmint
bruk under en langre tid utan att det funnits sirskilda skil — sisom all-
varligare biverkningar - att avfora likemedlen frin marknaden, far den
beprévade erfarenheten sigas ha ersatt de brister i friga om dokumenta-
tionen som kan forekomma. Det kan silunda knappast vara meningsfullt
att utan sérskild anledning och bara av principiella skil forséka ta bort
likemedel, som anses som virdefulla i varden.

Sa snart det finns en kliniskt grundad anledning att sitta indaméls-
enligheten i friga, miste diremot ett likemedels virde provas pa nytt.
Detta bor ocksa ske, om t.ex. nya likemedel inom samma anvindnings-
omride godkinns med visentligt bittre effekt och med likartade biverk-
ningar eller med likartad effekt och mindre allvarliga biverkningar. Den
som har fatt godkinnandet maste ha bevisbordan for att likemedlet
alltjamt har sidana egenskaper att det dr motiverat att godkinnandet
skall besta.

Godkannande av ett likemedel bér dven kunna upphdra om vissa for-
mella forutsittningar brister. I andra och tredje punkierna foreskrivs
darfor, att godkdnnandet kan beslutas upphora att gilla om ett meddelat
villkor i samband med godkinnandet inte har f6ljts eller om ett aliggan-
de att aterkalla ett lakemedel inte har toljts.

Fjdrde punkten ger mjlighet att besluta om att ett godkinnande skall
upphora att gilla om vissa av de grundliggande forutsittningarna brister
i andra fall in de som nimnts i punkterna 1-3. Atgirden maste sta i
rimlig relation till den brist som foreligger. Det maste ocksa sta klart att
bristen inte kan botas med nédgon mindre ingripande atgird.
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Andra stycket motsvarar i huvudsak 22 § LK.

Om den som fatt godkannandet begir att detta skall upphdra att gilla,
skall likemedelsverket si snart som mdjligt bifalla begiran. Det kan
emellertid diskuteras, om det bor Gverlimnas at denne att i alla ligen
bestimma Over frigan om ett godkinnande alltjamt skall gélla. I vissa
situationer, t.ex. om en tillverkare av ett virdefullt och unikt likemedel
av nagot skil Onskar att godkinnandet inte lingre skall gilla, kan det
vara ett sjukvardsintresse att likemedlet behalls i handeln. Om detta
skall vara mdjligt att genomfSra mot uppfattningen hos den som fatt
lakemedlet godkint, dr det inte tillrickligt att godkidnnandet bestar, utan
tillverkaren méaste kanske dven fGreldggas att tillverka och sélja sin pro-
dukt. Detta framstir emellertid inte som nagon lamplig vag och bor
darfor inte kunna komma i fraga.

Onskemalet, att ett visst likemedel dven fortsittningsvis skall finnas att
tillgd i varden, far silunda tillgodoses pa andra sitt. Likemedelsverket
bor i dessa situationer diskutera med den som fatt ldkemedlet godkint
for att utreda skilen till att han anser att godkannandet skall upphdra.

Kliniska prévningar

13 § En klinisk unders6kning pa minniskor eller djur av ett lakemedels
egenskaper (klinisk lakemedelsprovning) far utféras for att utreda i vad
man likemedlet ar dndamalsenligt. Provningen, som skall vara etiskt
forsvarlig, far utfSras i samband med sjukdomsbehandling eller utan
sadant samband. En provning far utféras pa manniskor endast av en
legitimerad likare eller legitimerad tandldkare och pa djur endast av en
legitimerad veterindr. Den som utfor provningen skall ha tillricklig
kompetens pa det omride som prévningen avser.

De patienter eller forsokspersoner som avses delta 1 en klinisk lake-
medelsprévning skall fi sidan information om prévningen att de kan ta
stallning till om de vill delta i denna.

For provningar som inte har samband med sjukdomsbehandling skall
samtycke till deltagandet alltid inhdmtas. Sadana provningar far inte
fOretas p4 den som enligt foraldrabalken har god man eller forvaltare
eller pA den som far vird enligt lagen (1991:1128) om psykiatrisk
tvangsvard eller lagen (1991:1129) om rittspsykiatrisk vard. For prov-
ningar som har samband med sjukdomsbehandling skall samtycke till
deltagandet inhdmtas, om inte synnerliga skal fGreligger att dnda foreta
provningen.

Paragrafen innehiller sidana bestimmelser om kliniska prévningar som
beddomts vara nddvindiga for att skydda dem som deltar i prévningarna.
Behovet av skydd har narmare utvecklats i den allminna motiveringen
(avsnitt 2.7). I huvudsak motsvarar paragrafen 14 a-c §§ LF och 14 a §
LK och har en direkt motsvarighet i 13 § forsta-tredje styckena 1 depar-
tementspromemorians lagforslag. For att ge likemedelsverket stéd for
att kunna precisera kompetensen hos den som utfor provningen har dock
ett tilligg gjorts till forsta stycket. Vissa, redaktionella jimkningar av
lagtexten har ocksa skett i forhallande till lagradsremissens forslag.
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Fragor om tillstind och handliggning av tillstandsiarenden behandlas
till skillnad fran i departementspromemorian i en sérskild paragraf
(14 §).

Paragrafen innehiller inte ndgot om de kvalitativa kraven pa den doku-
mentation som prdvningama avses resultera i. Annorlunda dr det med
EG:s mycket detaljerade regler for kliniska provningar (se direktiv
75/318 och 75/319/EEG). Dessa tar till skillnad frin de gillande sven-
ska foreskrifterna och de som fOreslds hdr inte primirt sikte pa att
skydda patienterna utan pa att ett gott underlag for dokumentationen och
granskningen skall uppnas. De gillande foreskrifterna i Sverige liksom
de som foGreslas hir innebir dock indirekt att kvalitetskraven pa de kli-
niska provningarna i princip sikras.

Ett likemedel skall enligt 6 § godkénnas for forséljning om sdkanden
visat att ldkemedlet uppfyller vissa krav. Ett centralt och samtidigt kom-
plicerat krav dr kravet pa indamilsenlighet (se motiveringen till 4 och
6 §8). For att belysa virdet av och risker med ett likemedel krdvs det
dirfor omfattande och vil redovisade undersdkningar pa patienter av
flera av varandra oberoende undersokare. For varje sjukdom eller sjuk-
domssymtom, dir likemedlet enligt tillverkaren ar avsett att anvandas,
miste material finnas som styrker det kliniska virdet. Sddant material
tas fram vid den kliniska provningen. Avsikten med provningen ar att f4
en objektiv beddmning av likemedlet. Om mdjligt bor behandlingen
med likemedlet jaimforas med annan tillginglig behandling. Innan ett
likemedel kan prdvas kliniskt, utférs en rad experimentella och labora-
toriemissiga forsok. Ansvaret for dessa forsok ligger pa tillverkaren.
Nir forsoken genomfGrts med tillfredsstillande resultat gar denne Gver
till att unders6ka medlets verkningar pd minniskan genom kliniska
prévningar.

Begreppet klinisk likemedelsprévning definieras i forsta stycket och
dir anges ocksd nidrmare ndr och under vilka fSrutsittningar en sidan
provning far utforas. Beteckningen klinisk likemedelsprévning ar inte
helt adekvat utan borde snarare vara klinisk likemedelsforskning. Det ar
nimligen inte bara friga om att fa vissa uppstillda parametrar bekraf-
tade. I syftet med provningen ligger ocksa ofta att fa fram nya kunska-
per. Den anvinda beteckningen dr emellertid vedertagen och har dirfor
behallits.

I paragrafen regleras endast prévning av siddana produkter som utgor
lakemedel. Det renodlade laboratoriearbetet pa forsoksdjur i tidiga faser
av utvecklingen av ett likemedel omfattas dirfor inte av de krav som
anges i paragrafen. Substanser som da tillférs djur i forskningssyfte
berfrs med andra ord inte. Gransdragningen mellan kliniska prévningar
pa djur och experimentella studier av likemedel pa djur kan diremot i
vissa ligen vara svir att gora generellt och maste dirfor verlimnas till
rattstillimpningen.

Provningen far utféras pd ménniskor eller djur. Nirmare foreskrifter
och allminna rdd om prévningar pi ménniskor finns i LVFS 1990:25
(som tillimpas pa provningar som paborjats efter den 30 juni 1983) och
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pd djur i lantbruksstyrelsens kungorelse (LSFS 1983:26) om klinisk
provning av oregistrerade likemedel.

For att en provning skall fi genomforas giller vissa grundliggande
forutsittningar ndr det giller avsikten med provningen. Syftet maiste
vara att utreda i vad man ett likemedel ar dndamalsenligt. Varje prov-
ning maste ha som mal att ett nytt eller bittre ldkemedel eller i vart fall
likvirdigt lakemedel kan introduceras i sjukvarden eller att ett redan
anvint likemedel kan fa ett utvidgat anvindningsomrade. Sedan ett
likemedel godkints kan det bli friga om att utreda t.ex. nya indikatio-
ner, nya biverkningar, nya interaktioner med andra likemedel och ver-
kan av lakemedlet hos nya patientkategorier.

Genom kravet att provningen skall vara etiskt forsvarlig avgransas
ytterligare det andamal, som kan godtas. For att en provning skall kunna
beddmas som etiskt forsvarlig maste den liggas upp pa ett sidant satt,
att det kan forvintas att den kan ge svar pa de frigor som stills. Det bor
stillas krav bl.a. pA mitmetoderna. Det skall i princip ocksi finnas skal
att tro att ett nytt likemedel i vart fall dr lika bra som ett annat som
redan anvinds. For att de etiska fragorna skall bli tillrickligt beaktade ar
det oftast nGdvindigt att en regional forskningsetisk kommitté fir gran-
ska och bedoma prévningen innan likemedelsverket tar stillning till om
den skall tillatas. :

Provningar av likemedel maste kunna komma till stind savél pa friska
forsokspersoner — s.k. fas I-provning - som pé patienter - s.k. fas II-,
I1I- eller IV-prGévningar. Detta har uttryckts pa det sittet i paragrafen att
provningen fir utfras i samband med sjukdomsbehandling eller utan
sidant samband.

Det ar viktigt att den som utfér prévningen, dvs. den formellt ansva-
rige, har en tillricklig kompetens. Prévningar pA minniskor far dirfor
bara utforas av en legitimerad likare eller tandlikare och provningar pi
djur bara av en legitimerad veterinar. Till skillnad fran departementspro-
memorians lagtext har det ocksa efter pipekande fran Sveriges Liakarfor-
bund under remissbehandlingen stallts upp kravet att den som utfor
provningen skall ha tillracklig kompetens pa det omride som prévningen
avser.

Andra stycket handlar om den information som skall limnas i samband
med kliniska provningar. Den som avses delta maste fa reda pa avsikten
med provningen, hur den skall genomfSras och vilka risker som kan
vara fOorenade med provningen. Information miste limnas sivil innan
provningen inleds som under hand si linge den pagéar. Det dr ytterst en
uppgift for den som ansvarar for provningen att se till att deltagarna far
all den information som behdvs. Informationen skall limnas utan att
deltagarna behdver begira att fa bli informerade. En annan sak ir, att
den information som limnas kanske inte alltid ar tillracklig for deltagar-
nas behov och att den maste kompletteras med ytterligare besked allt
eftersom deltagarna staller fragor.

Informationen syftar naturligtvis till att halla deltagarna vil insatta i
olika fragor som ror provningen. Ytterst har den emellertid betydelse
for deltagarnas stillningstagande till om de vill delta i provningen. Infor-
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mationen méaste dirfGr ha sidan omfattning och sidant innehall, att den
kan ligga till grund for deltagarnas stillningstagande. Har informationen
brustit i ndgot avseende som kan ha betydelse, kan ett givet samtycke bli
rattsligt ogiltigt.

1 tredje stycket regleras skyldigheten att inhdimta samtycke av den som
skall delta i en provning. I den man inte annat framgér av lagtexten, far
de allminna reglena om samtycke nir det giller kroppsliga ingrepp
tillimpas.

Om provningen sker utan samband med sjukdomsbehandling, skall
enligt forslaget samtycke alltid inhdmtas. Det betyder att en forsoksper-
son aldrig far utsdttas for de risker som en prévning innebir, utan att
sjalv ha fate tillracklig information och ha tagit stillning till om han ar
beredd att dnda delta i provningen. Samtycke kan bara limnas av den
som helt inser vad prévningen innebir. Det betyder i och for sig inte,
att det maste krivas att forsOkspersonen har full réttslig handlingsfor-
mAga. | vissa ldgen — t.ex. nir det giller barn — bor samtycke kunna
limnas av nagon som fGretrdder denne enligt allménna regler om sam-
tycke i hélso- och sjukvarden. Vissa grupper av personer bor dock inte
alls komma i friga som deltagare i provningar. Det fGreskrivs darfor, att
en provning inte fir ske pa den som har god man eller forvaltare forord-
nad for sig enligt 11 kap. fordldrabalken eller pd den som efter sirskilt
beslut ges psykiatrisk tvangsvard enligt lagen (1991:1128) om psykiat-
risk tvangsvard eller rittspsykiatrisk vard enligt lagen (1991:1129) om
rattspsykiatrisk vard. Detta medf6r, att t.ex. den som ir intagen i krimi-
nalvardsanstalt inte utesluts frin att delta, men det bor dnda provas
mycket noga om det ar etiskt fOrsvarligt att ta med en sidan person.

Nir det giller provningar som har samband med sjukdomsbehandling
~ och silunda sker med patienter som deltagare — 4r huvudregeln att
samtycke skall inhdmtas. Endast i undantagssituationer - i paragrafen ut-
tryckt som synnerliga skidl — kan det fa forekomma att en patient som
inte sjilv genom sitt samtycke forklarat sig villig att delta ingar i en
provning. Utgdngspunkten for lagstiftningen, som ir att ge deltagarna ett
rimligt skydd for de risker som &r férknippade med provningar, giller
sjilvfallet savdl friska fOrsOkspersoner som patienter. Situationen ar
dock inte helt jamforbar for dessa grupper. Till skillnad fran forsGksper-
sonen kan patienten ha ett eget intresse av att anvinda det likemedel
som skall utprovas. Detta giller sdrskilt ndr det dr fraga om att annan
terapi har provats men inte visats ge nagon bot eller lindring. Férutom
denna olikhet, nir det giller for deltagarna att sjilva ta nytta av like-
medlet, finns det en annan aspekt som bor vigas in. | mycket speciella
fall kan nimligen de kliniska prGvningama avse t.ex. att undersoka
egenskaper hos ett likemedel, som bara anvinds pa personer som ér
medvetslésa. Det kan t.ex. gilla s.k. uppvakningsmedel. Om ett krav pa
ett absolut samtycke skulle uppritthallas, blev det omgjligt att prova ut
sadana likemedel.

Aven vid provningar pa patienter kan det ibland sittas i friga om det

ar etiskt forsvarligt att utféra en prévning pa en patient, som i och for-

sig har limnat ett samtycke som uppfyller alla formella krav. Detta

7 Riksdagen 1991192, | saml. Nr 107
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giller t.ex. vissa provningar i den psykiatriska virden. Sadana fragor far
beaktas saval i samband med uppliggningen av provningsverksamheten
som vid genomfGrandet av provningen 1 varje sdrskilt fall.

14 § En klinisk likemedelsprovning far endast genomforas sedan till-
stand till provning har meddelats. Fragor om tillstind provas av lake-
medelsverket.

De grundlidggande foreskrifterna om den férhandsprévning som ar nod-
vandig vid kliniska prévningar har samlats i paragrafen. Den ar ny i
forhallande till departementspromemorian men motsvarar vad som av-
handlas i 13 § fjdrde stycket i promemorians lagfdrslag. Sasom framgar
av den allminna motiveringen (avsnitt 2.7) har dock tillstindsgivningen
— till skillnad fran vad som foreslas i departementspromemorian — hir
samlats hos lakemedelsverket. I forhallande till lagradsremissens forslag
bar en redaktionell jamkning gjorts. Den innebir att paragrafen nu inte
innehiller nigon bestimmelse om vem som fir gbra ansékan om till-
stand. En motsvarande bestimmelse far i stallet tas in i en forordning.

I stillet for det anmalningsforfarande som giller enligt LF, foreskrivs
i paragrafen ett ansokningsf6rfarande. Ett sidant giller dock f6r narva-
rande enligt lagen (1981:289) om radioaktiva likemedel. Detta for-
klaras delvis av den omstindigheten att synen pa radiofarmaka var
restriktiv nir lagen om radioaktiva likemedel antogs. Det ansigs darfor
motiverat med en tillstindsgivning for kliniska prévningar i friga om
sidana likemedel. Aven andra undersSkningar i forskningssyfte in
kliniska prévningar — t.ex. studier av human metabolism — gjordes
tillstindspliktiga. Den mojligheten till kontroll har dock bara utnyttjats i
begriansad omfattning av likemedelsverket.

Foreskriften i LF att myndigheterna far forbjuda att en provning pa-
borjas eller avbryta en pagiende provning behéver inte behillas, efter-
som tillstind kan aterkallas med stdd av 20 §.

Tillverkning

15 § Med tillverkning avses i denna lag framstillning, forpackning eller
ompackning av likemedel.

Tillverkning av likemedel skall iga rum i dndamalsenliga lokaler och
utforas med hjdlp av dndamalsenlig utrustning. En sakkunnig med
tillracklig kompetens och tillrickligt inflytande skall se till att kraven pa
lakemedlens kvalitet och sikerhet uppfylls.

Sedan lange har det ansetts n6dvindigt med en kontroll av tillverkningen
och likemedlens handelsvigar forutom den centrala forhandskontrollen
av de industriellt tillverkade likemedlen. Dessa frigor behandlas 1 av-
snitt 2.9 i den allminna motiveringen. [ denna paragraf och den f6ljande
paragrafen finns de grundliggande foreskrifterna for tillverkningen av
lakemedel. De dr forenliga med vad som giller inom EG (se direktiv
65/65, 75/319 och 89/341/EEG). I forhallande till promemorian har

efter papekanden under remissbehandlingen vissa fOrindringar
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genomforts. 15 § tar silunda sikte pa alla former av tillverkning, obe-
roende av om tillverkningen sker yrkesmissigt eller ej. I 16 § avgran-
sas daremot tillstindskravet till sidan tillverkning som sker yrkesmis-
sigt. I foreliggande forslag har gjorts en redaktionell justering, som
innebdr att det i lagtexten slas fast under vilka forhallanden som den
faktiska tillverkningen skall ske.

Forsta stycket motsvarar 7 § forsta stycket LF och mnehéller en defini-
tion av vad som innefattas i begreppet tillverkning.- Med tillverkning
avses som namnts — till skillnad frin departementspromemorians fSrslag
(14 § forsta stycket) ~ all tillverkning, dvs. dven sidan som inte sker
yrkesmissigt. Denna utvidgning har gjorts for att grundliaggande krav
skall kunna stillas pa alla former av tillverkning. Det siger sig dock
sjalvt att den befattning med likemedel som sker i bostaden — och som
giller t.ex. omsortering av likemedel hos en anhdrig — inte skall om-
fattas av bestimmelsen.

Andra stycket har inte ndgon motsvarighet i LF, men LK innehaller en
bestimmelse om godkinnande av forestandare for tillverkning.

Det dr visentligt att lagtexten anger att tillverkning av likemedel skall
ske under tillfredsstillande férhallanden och med en fungerande intern
kontroll av tillverkningen. P4 samma sitt som i LK och enligt EG-reg-
lerna stalls diarfor hiar krav pa lokaler, utrustning och den som ansvarar
for att slutprodukten dr godtagbar nir det giller kvalitet och sikerhet (jfr
sarskilt direktiv 75/319 och 89/341/EEG). Bestimmelsen om en ansva-
rig sakkunnig har en motsvarighet i 8 § LK och har ett likartat syfte.

I 1§ forsta stycket LK finns dessutom en bestimmelse som tar sikte
pa kvaliteten pd de ravaror som dr avsedda for tillverkning av like-
medel. Det foreskrivs dir, att den som tillverkar likemedel bara far
anvanda varor som har kdnd art eller sammansittning, renhet och halt.
Bestimmelsen har av likemedelsutredningen ansetts vara av grundlig-
gande betydelse nir det giller att garantera likemedlens kvalitet. En
likartad bestimmelse har dirfor inforts i1 det lagforslag (13 § andra styc-
ket) som utredningen lagt fram. Som framgir av departementspro-
memorian framstar dock detta krav, med hinsyn till vad som giller for
godkinnande av likemedel, nirmast som sjalvklart och kan tas in i en
forfattning pa ligre niva in lag.

16 § Yrkesmissig tillverkning av likemedel far bedrivas endast av den
som har lakemedelsverkets tillstaind. Utan sadant tillstand far likemedel
for ett visst tillfille tillverkas pa apotek.

I paragrafen, som motsvarar 7 § andra stycket LF samt delvis 2 § forsta
stycket LK, anges det att tillverkning av likemedel far bedrivas forst
sedan sirskilt tillstind meddelats. Principerna for tillstindsgivningen
framgér av den allminna motiveringen (avsnitt 2.9). Regleringen ir
forenlig med vad som giller inom EG (se motiveringen till 15 §).

Med hinsyn till den annorlunda utformningen som 15 § fatt i forhal-
lande till departementspromemorian, har det varit nédvéndigt att i para-
grafen precisera att kravet pa tillstind giller uteslutande for yrkesmissig
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tillverkning. I begreppet yrkesmissighet ligger att den sker regelmissigt
eller i stérre omfattning och dessutom att den syftar till forsiljning av
likemedlet. Fran tillstindstvanget undantas dérfGr tillverkning uteslutan-
de for undervisnings- eller forskningssyfte. Firdigstillande av likemedel
pA sjukhus eller av en likare eller nigon annan for anvindning p4 en
viss patient far sjilvfallet ocksa ske utan tillstind, eftersom det i sadant
fall inte ar friga om tillverkning. Av paragrafen framgar att likemedel
for visst tillfalle — dvs. extemporeldkemedel — dessutom far tillverkas pa
apotek utan tillstind. Statens bakteriologiska laboratoriums och statens
veterindrmedicinska anstalts tillverkning av bakteriologiska preparat sir-
behandlas déremot inte.

Det kan vara nédvindigt att meddela sirskilda foreskrifter for en viss
form av likemedelstillverkning, t.ex. tillverkning av radioaktiva like-
medel. Efter bemyndigande och eventuellt samrad med annan myndighet
ankommer det pa likemedelsverket att besluta om de foreskrifter som
behovs.

Import

17 § Lakemedel far importeras fran ett land utanfér det europeiska
ekonomiska samarbetsomradet av den som har tillstand till tillverkning
av eller handel med likemedel. Likemedelsverket far besluta om sirskilt
tillstAnd for sddan import. En importdr skall anlita en sakkunnig med
tillracklig kompetens och tillrickligt inflytande som skall se till att
kraven pa ldkemedlens kvalitet och sidkerhet iakttas.

Om inte regeringen eller, efter regeringens bemyndigande likemedels-
verket foreskriver nigot annat, fir dock resande utan tillstind fSra in
likemedel i Sverige, om de ir avsedda for medicinskt dndamal och den
resandes personliga bruk.

Paragrafen, som i huvudsak dverensstimmer med 16 § i departements-
promemorian, reglerar import av likemedel till Sverige fran ett land
utanfor EES-omridet och har viss motsvarighet i 8 § 2 och 4 mom. LF
samt 6 § LK. Till skillnad fran forhallandet i gillande ritt stills i para-
grafen krav pa att det skall finnas en sakkunnig som har ansvaret for
importen. Likartade regler som de som foreslas hir finns i de direktiv
som skall genomfGras enligt det foreslagna EES-avtalet (se sérskilt di-
rektiv 75/319/EEG). Innehallet i paragrafen dr forenligt med dessa reg-
ler. 1 forhallande till lagradsremissens forslag har smirre, redaktionella
jimkningar gjorts i lagtexten.

Fragan om import har ocksa berdrts nagot i avsnitt 2.9 i den allminna
motiveringen. [ samma avsnitt har diskuterats behovet av sirskilda
exportbestimmelser for likemedel. Lagforslaget innchiller inte nigra
sddana bestimmelser.

I paragrafen regleras inte import av likemedel fran ett land inom EES-
omradet. For sddana likemedel kriivs det visserligen inte nagot tillstand
for import, men de lakemedel som infors omfattas av likemedelskontrol-
len i évrigt. Importen kan ske endast genom godkind partihandel och
lakemedlen kan inte siljas utan att vara godkinda i Sverige. Om impor-
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ten dr avsedd fOr eget bruk och salunda inte for forsdljning giller dock
inte de nimnda kontrolikraven. Det blir en uppgift for likemedelsverket
att nirmare ange vad som avses med eget bruk.

S.k. parallellimport fran ett EES-land, dvs. import av en produkt som
ar godkiind i Sverige, kriver inte heller nagot importtillstind men maste
definitionsmissigt komma fran samma tillverkare och avse samma pro-
dukt, dvs. samma verksamma substans, beredningsform, styrka etc. men
ocksh samma forpackningsstorlek som redan dr godkind hir i landet.
Innan lakemedelsverket kan fatta beslut om fGrsiljning maste visas att
kompositionen ér likvirdig med den komposition som dr godkind i
Sverige. Svenska krav i friga om transport, hantering, ompackning och
mirkning giller.

Likemedel far enligt vad som framgér av forsta stycket importeras fran
ett land utanfor EES av den som fatt tillstand till tillverkning eller
handel med likemedel eller fatt sirskilt tillstand av likemedelsverket till
import av likemedel. For importtillstind bor krdvas att tillstand till
tillverkning finns i hemlandet, dvs. dir lakemedlet tillverkas.

Forutom av den som fatt tillstind till tillverkning eller handel med
likemedel bor likemedel efter tillstind fa foras in till Sverige av fore-
stindare for en vetenskaplig institution eller motsvarande vid universitet
eller hogskola och forestandare for sadant undersSkningslaboratorium
som ags eller fir stod av staten eller en kommun. Tillstand bor ges
under fSrutsittning att likemedlet behdvs for nagon annan verksamhet
in sjukvard. Likemedelsverket ges ocksd mojlighet att medge dven en
annan person ratt att fora in likemedel. Sadant tillstaind bdr dock bara
meddelas for den som kan visa att han har behov av likemedlet i sin
yrkesutGvning for annat dndamal dn sjukvard.

P4 motsvarande sitt som vid utarbetande av dokumentation i samband
med ansGkan om bl.a. godkédnnande och vid tillverkning (se 8 och
15 §§), maste en sakkunnig med tillricklig kompetens och tillrdckligt in-
flytande anlitas for att se till att kraven i friga om likemedlens kvalitet
och sikerhet iakttas.

For import av ldkemedel som dr avsett for medicinskt dndamal och en
resandes personliga bruk och som sker i samband med inresa krivs inte
tillstind, om inte nagot annat foreskrivits. Detta framgar av andra
stycket. Medicinskt dndamal, dvs. atgirder for att forebygga eller
behandla sjukdom m.m., avser dven odontologiskt dndamal. Ocksa
receptfria ldkemedel omfattas av undantaget.

Det ligger i sakens natur att den mingd som fors in inte far vara alltfér
stor. Lakemedelsverket har for nirvarande bemyndigats meddela fore-
skrifter om sidan import. Verket kan hirigenom f6r ndrvarande begrin-
sa den mingd som fir foras in av ett visst ldkemedel eller i undantags-
fall helt forbjuda import pa detta sitt. Sadana foreskrifter finns i LVFS
1990:32. Aven i framtiden br verket efter bemyndigande besluta om
detaljforeskrifter i friga om importen.

De nimnda reglerna om import dr uttdbmmande. Det inncbér att t.ex.
sjukhus eller lakare inte utan tillstind, ddr sidant krivs, kan f6ra in
likemedel som behdvs for sjukvarden.
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Handel

18 § Med detaljhandel avses i denna lag forsiljning till den som inte har
tillstand till forséljning. Med partihandel avses annan f6rsiljning.

Handel med likemedel skall bedrivas pa sadant sitt att lakemedlen inte
skadar minniskor, egendom eller milj6 samt si att likemedlens kvalitet
inte fOrsamras. ,

Partihandel med likemedel far bedrivas endast av den som fatt like-
medelsverkets tillstand.

Bestimmelser om detaljhandel finns i lagen (1970:205) om detaljhan-
del med likemedel.

Den ursprungliga, statliga regleringen pa ladkemedelsomradet tog sikte pa
sjdlva handeln med likemedel. Numera ligger kontrollens tyngdpunkt i
stillet pd produktkontrollen. En reglering av handeln ar dock alltjamt
nddvindig. I paragrafen finns dirfSr foreskrifter om krav pa hur handeln
skall bedrivas och om inskrinkning i ritten att bedriva handel. De ar
forenliga med vad som avses gilla enligt ett forslag till EG-regler (se
direktivfSrslaget COM (89) 607 Final SYN 229).

Flertalet av bestimmelserna i paragrafen har delvis en motsvarighet i
10-12 §§ LF. Till skillnad fran utformningen av lagforslaget i departe-
mentspromemorian har definitionen av detaljhandel och partihandel
gjorts med utgangspunkt i detaljhandeln. Detta innebdr att paragrafens
forsta stycke fatt en annan utformning, men det ir inte meningen att
grinsdragningen i sak skall paverkas.

1 forsta stycket definieras detaljhandel och partihandel. Med detaljhan-
del avses forsdljning till den som inte har tillstind till férsiljning. Annan
forsaljning utgor partihandel.

Andra stycket innehéller en bestimmelse som inte har nigon motsva-
righet i LF. I 8 § LK finns dock vissa bestimmelser om hur partihandel
skall bedrivas. Genom bestimmelsen anges de grundldggande krav som
miste stillas pa all handel med likemedel. Med egendom avses dven
djur. -

Av tredje stycket framgar att den som skall bedriva partihandel maste
ha tillstand av ldkemedelsverket.

Detaljhandel med likemedel ar enligt lagen (1970:205) om detaljhandel
med ldkemedel forbehillen staten eller juridisk person i vilken staten
dger ett bestimmande inflytande. En hinvisning till lagen gors i ffdrde
stycket. Efter bemyndigande av riksdagen har triffats ett avtal mellan
staten och Apoteksbolaget AB som bl.a. innebir att bolaget med ensam-
riitt far bedriva detaljhandel med likemedel. Avtalet giller till utgingen
av ar 1995.

Den principiella ensamritten till detaljhandel giller dven den slutna
virdens likemedelsforsorjning. Alla inkdp av likemedel till sjukhus
skall darfor g4 genom bolaget. Inom ett sjukhus far dock sjukvérds-
huvudmannen ordna forsGrjningen p4 egen hand. Féreskrifter om denna
finns i kungSrelsen (LVFS 1990:7) om likemedelsfrsorjningen vid
sjukvérdsinrdttningar m.m. For hilso- och sjukvarden i Gvrigt giller
allménna rad (LVFS 1990:10) till likare och tandlikare om likemedels-
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forsorjningen inom hélso- och sjukvard utanfSr sjukvardsinrattningar
samt inom tandvard. Detaljfreskrifter pa ett specialomrade finns i kun-
gorelsen (LVFS 1990:16) om skeppsapotek.

Hantering i dvrigt

19 § Den som yrkesmissigt tillverkar, importerar, siljer, transporterar,
forvarar eller pa annat sitt yrkesmissigt hanterar likemedel skall vidta
de aAtgirder och i Ovrigt iaktta sidan forsiktighet som behdvs for att
hindra att likemedlen skadar ménniskor, egendom eller milj6 samt se till
att likemedlens kvalitet inte férsimras.

Radioaktiva likemedel far beredas endast pa sjukhus och apotek samt
far anvandas endast p4 sjukhus, om inte likemedelsverket for ett visst
fall medger nagot annat.

Den som i andra fall hanterar likemedel skall vidta de atgérder och
iaktta de fOrsiktighetsméatt i Svrigt som behdvs for att hindra att like-
medlen skadar minniskor, egendom eller miljo.

Paragrafen innehéller foreskrifter om hantering av likemedel. Den mot-
svarar delvis 13 § forsta stycket LF. Bestimmelserna Gverensstimmer,
fransett en jimkning av andra stycket, med vad som foreslas i departe-
mentspromemorian (19 §). Regleringen i paragrafen dr f6renlig med
innehallet i olika EG-regler.

1 forsta stycket anges de krav._som giller for den som pa olika sitt
yrkesmissigt hanterar likemedel. Begreppet yrkesmdssigt har hir likar-
tad inneb6rd som i 16 §. Det gillande kravet i LF, att "nddig aktsamhet
(skall) iakttas, si att medlet icke dtkommes av obehdrig eller pd annat
sitt kan valla skada" har ansetts alltfor oprecist. I lagtexten anges dirfor
bl.a. vilken skada som skall forebyggas. Utover detta tar bestimmelsen
sikte pa att likemedlens kvalitet skall bibehéllas. T begreppet egendom
innefattas djur.

Till skillnad fran vad som giller enligt LF omfattar bestimmelsen aven
radioaktiva likemedel. 1 andra stycket har av sikerhetsskil tagits in en
viktig sdrregel for sidana likemedel, nimligen att de som regel far
beredas bara pa sjukhus och apotek samt far anviindas bara pa sjukhus.
Undantag far dock medges av likemedelsverket i det enskilda fallet.

Bestimmelsen i tredje stycket giller den som inte yrkesmissigt hante-
rar likemedel. Nir det giller att forebygga skada dr ansvaret likartat det
som fOreskrivs i forsta stycket. Nagot krav pa att likemedlets kvalitet
skall bevaras har dock inte ansetts kunna stillas upp. Likemedelsverket
har f6r nidrvarande genom fOreskrifter och allminna rdd (LVFS
1990:33) om likemedelshantering vid hem for vard eller boende, likar-
mottagningar, alkoholpolikliniker och radgivningsbyrier med social-
nimnd som huvudman fér vissa fall preciserat kraven pa hantering.

Gemensamma bestimmelser om vissa tillstind och viss handliiggning

20 § Beslut av likemedelsverket som avses i 5 §, 6 § tredje stycket,
12 § andra stycket, 14 §, 16 §, 17 § forsta stycket eller 18 § tredje
stycket skall fattas inom den tid som regeringen foreskriver.
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Ett tillstand enligt 5 § andra stycket, 14 §, 16 §, 17 § forsta stycket
eller 18 § tredje stycket far aterkallas om nagon av de visentliga forut-
sittningar som forelag nér tillstindet meddelades inte lingre foreligger
eller om nigot krav som ir av sirskild betydelse for kvalitet och saker-
het inte foljts.

Sirskilda bestimmelser finns om handldggning av sidana drenden som
har anknytning till det europeiska ekonomiska samarbetsomradet.

I paragrafen regleras handlaggningen av vissa drenden och grunderna for
iterkallelse av vissa tillstind. Dessutom finns en hanvisning till vad som
giller om handldggning av sidana drenden som har anknytning till EES.
Bestimmelserna har inte ndgon motsvarighet i LF men ér forenliga med
vad som giller inom EG (se bl.a. direktiv 65/65 och 75/319/EEG).
Paragrafen skiljer sig frin promemorieforslaget pa det sittet att bestam-
melsen i andra stycket inkluderar dven licensforsiljning m.m. och att ett
tredje stycket lagts till. Det tredje stycket har delvis en motsvarighet i
7 § andra stycket i promemorians lagforslag. Nagra smirre, redaktionel-
la justeringar har gjorts i lagtexten i forhallande till lagradsremissens
forslag.

1 forsta stycket finns en bestimmelse som avser handldggningstiderna

for vissa tillstindsirenden. Med tillstind om godkinnande enligt 5 §

likstills foryelse av godkidnnande. Det foreskrivs i bestimmelsen, att
beslut skall fattas inom den tid som regeringen fGreskriver. Sidana fore-
skrifter bor tas in i en forordning. Nir regeringen utformar foreskrifter
om tidsfrister maste regleringen i EG-reglerna beaktas.

Forutsittningarna for aterkallelse av tillstand anges i andra stycket. En
viss motsvarighet finns i 4 § forsta stycket och 7 § LK. Likemedelsut-
redningen har limnat fOrslag till en bestimmelse som motsvarar den
som finns i paragrafen niir det giller aterkallelse av tillstdnd till till-
verkning (14 § i utredningens lagforslag).

Av bestimmelsen framgar att tillstand enligt de nimnda paragraferna
far aterkallas under de omstindigheter som anges. De dverensstimmer
delvis med de omstindigheter som anges i 11 och 12 §§.

Aterkallelsegrunderna i paragrafen ir relativt precist angivna och bris-
ter i storsta allminhet kan med andra ord inte féranleda ett ingripande
med stod av paragrafen. Aterkallelse far nimligen bara ske om visent-
liga forutsittningar inte lingre foreligger eller om det krav som inte foljs
ir av sirskild betydelse for kvalitet och sikerhet.

Tredje stycket innehaller en bestimmelse om handlédggningen av sida-
na drenden som har anknytning till en stat eller stater inom EES. En

_hénvisning sker till sirskilda bestimmelser i 4mnet, som kan gilla t.ex.
kontakter med utlindska kontrollmyndigheter. Sidana bestimmelser bor
beslutas av regeringen.

Information

21 § Sadan information om likemedel som har sirskild betydelse for att
forebygga skada eller for att frimja en dndamalsenlig anvdndning av

Prop. 1991/92:107

104



likemedel skall Jamnas skriftligen nir ett likemedel tillhandahalls konsu-
menten.

Information som utgér ett led i marknadsforingen av ett likemedel
skall vara aktuell, saklig och balanserad. Den fir inte vara vilseledande.

Principerna for informationen pa likemedelsomradet har behandlats i
avsnitt 2.10 i den allminna motiveringen. I paragrafen har samlats de
foreskrifter om likemedelsinformation som bedémts nédvindiga for att
trygga en sidker och i Gvrigt andaméilsenlig anvéndning av ldkemedel.
Hir finns foreskrifter sivil om den information som i vissa fall miste
lamnas som om innehallet i sddan information som utgdr ett led i mark-
nadsforingen av likemedel. Regleringen har inte nagon forebild i LF,
bortsett fran att det i 15 § tredje stycket LF finns en bestimmelse som
ger mdjlighet att aterkalla registreringen av ett likemedel, om reklamen
for likemedlet bedéms vara icke godtagbar. I EG giller krav pi viss
skriftlig information till anvindarna (se direktiv 75/319 och 89/341/EEG
samt, nir det giller den féreslagna, framtida regleringen, direktivforslag
COM (89) 607 Final SYN 231).

I forsta stycket finns bestimmelser om att viss information miste lim-
nas skriftligen nér ett likemedel tillhandahalls konsumenten. Bestimmel-
sen tar sikte pa sjilva situationen nar likemedlet tillhandahills konsu-
menten och den riktar sig till den som tillhandahaller likemedlet. Den
avser sdlunda inte hélso- och sjukvardspersonalens skyldighet att infor-
mera om ldkemedel. Personalens skyldighet regleras i stillet 1 22 §
forsta stycket i den fOreslagna lagen. Inte heller kan skyldigheten anses
uppfylld genom att Apoteksbolaget AB vid utlimnandet av likemedel
bifogar s.k. behandlingsanvisningar, Sidana anvisningar har for nar-
varande utarbetats for flertalet receptbelagda likemedel. Anvisningarna
innehéller emellertid information frimst om likemedelsgrupper och
utgor inte tillverkarens eller marknadsférarens information.

Det framgar inte av paragrafen hur den skriftliga informationen skall
utformas. Det bdr vara en uppgift for likemedelsverket att efter bemyn-
digande meddela de fSreskrifter som behdvs, nir det giller t.ex. indika-
tioner och biverkningar. Inom EG kan det relativt snart bli aktuellt att
genom direktiv stilla sirskilda krav pa s.k. bipacksedlar i likemedels-
forpackningarna. Bestimmelsen har utformats pa det sittet att den ir
forenlig med ett sidant krav. Det ir nimligen mojligt att ett EG-direktiv
i denna friga kan komma att tas in som en bilaga i ett utvidgat, even-
tuellt EES-avtal.

Vad som behdvs for att forebygga skada eller att frimja en indamils-
enlig anvindning av likemedel kan inte avgdras generellt. Likeme-
delsutredningen har i sitt slutbetinkande utvecklat vad som bor kinne-
teckna en dndamaélsenlig anvindning (se SOU 1987:20 s. 135 ff). Detta
bSr i minga situationer kunna utgdra en vigledning fér bedomningen.

Medan bestimmelsen i forsta stycket behandlar skyldigheten att infor-
mera, drar bestimmelsen i andra stycket upp grinserna f6r den infor-
mation som i vissa situationer far limnas genom att ange vissa krav pa
sidan information. Den giiller alla informationsmedel men tar bara sikte
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pA information som utgor ett led i marknadsforingen av likemedel och
silunda dr av rent kommersiell natur. Hit hor inte information som
syftar till att ge generella upplysningar om likemedel eller att paverka
méinniskor att rent allméint anvanda likemedel pa ett andamAlsenligt sitt.
Yttranden som Atnjuter sarskilt skydd enligt tryckfrihetsforordningen
eller yttrandefrihetsgrundlagen omfattas med andra ord inte. Bestimmel-
sen i detta stycke fir silunda ndrmast ses som ett komplement till den
reglering som giller enligt marknadsforingslagen (1975:1418). Mot-
svarande inskriankningar i marknadsforingen — som dessutom delvis gar
langre — tillimpas for Gvrigt genom interna branschregler.

Grundregeln ir att all information som utgor ett led i marknadsforing-
en av ett likemedel skall vara aktuell, saklig och balanserad. Den far
inte vara vilseledande. Det betyder, att informationen skall grundas pa
sakforhdllanden och att den bara far innehalla uppgifter som kan be-
ldggas. Uppgifter, som ar fordldrade, inte kan beldggas, dr 6verdrivna
eller agnade att vilseleda strider silunda mot kravet. Informationen kom-
mer darfor i praktiken att behova grundas pa de uppgifter som har god-
tagits vid godkinnandet och som f6r nirvarande tas in i likemedelsfor-
teckningarna FASS och FASS VET.

I marknadsforingssammanhang bor aterhallsamhet iakttas nar det giller
information om ldkemedel som inte godkints av likemedelsverket, t.ex.
licenspreparat. En generell riktlinje bor vara att marknadsforingsinfor-
mationen inte inriktas pi andra anvindningsomraden eller doseringar &n
dem som verket godkant.

Forordnande och utliimnande

22 § Den som forordnar eller limnar ut likemedel skall sdrskilt iaktta
kraven pa sakkunnig och omsorgsfull vard samt pa upplysning till och
samriad med patienten eller foretridare for denne.

Om det ar pakallat fran hilso- och sjukvardssynpunkt far regeringen
eller, efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket foreskriva att
ett likemedel far limnas ut endast mot recept eller annan bestillning
frin den som #r behorig att forordna likemedel.

Férordnande och utlimnande utgdr det sista ledet i hanteringen av lake-
medel innan dessa kommer till anvindning. Aven i detta led maste stil-
las hoga krav pa sikerhet och kvalitet. Det ar darf6r viktigt att hilso-
och sjukvérdspersonalen iakttar sidana krav som en dndamalsenlig an-
vindning fordrar.

Flertalet lakemedel har hittills av sdkerhetsskdl inte varit tillgédngliga
for patienterna utan ordination av den som ar behdrig att fdrordna lake-
medel. Det finns anledning att anta att en sadan reglering ir nodvindig
dven i framtiden. Liknande krav avses gilla dven inom EG (se direktiv-
férslag COM (89) 607 Final SYN 230).

Forsta stycket anger vad hilso- och sjukvardspersonalen skall iaktta vid
férordnande och utlimnande av likemedel. Foreskrifterna anknyter till
formuleringen i 5 § lagen (1980:11) om tillsyn 6ver hilso- och sjuk-
vardspersonalen m.fl och fir ndrmast ses som en komplettering for
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likemedelsomradet. De krav som méste stillas pa4 personalen har nér-
mare utvecklats i motiven till den ndmnda lagen (prop. 1978/79:220).

I andra stycket ges den rittsliga grunden for att begransa allmanhetens
mojligheter att fa tillgang till vissa likemedel. I LF finns inte nagra
bestammelser, som reglerar forordnande och anvandning av likemedel,
med undantag for ett bemyndigande i 5 § tredje stycket LF for lake-
medelsverket att besluta om féreskrifter om utlimnande och forordnande
av laikemedel. Med st6d av bl.a. det bemyndigandet har beslutats om
foreskrifter (LVFS 1990:27) om forordnande och utlimnande av like-
medel fran apotek m.m. (receptforeskrifter). Hir kan namnas dven kun-
gorelsen (LVFS 1990:3) om likemedelsprover, kungdrelsen (LVFS
1990:17) med fOreskrifter rérande riitt for vissa barnmorskor att for-
skriva lakemedel, som anviinds i fodelsekontrollerande syfte, foreskrif-
terna (LVFS 1990:35) om ritten for tandlikare att forordna vissa recept-
belagda likemedel m.m., foreskrifterna (LVFS 1990:28) om fortryckta
receptblanketter, foreskrifterna (LVFS 1990:36) om forordnande av viss
farmacevtisk specialitet, cirkuliret (LVFS 1990:39) angiende medicinsk
anvindning av radioaktiva isotoper samt fOreskrifterna och allminna
riden (LVFS 1990:40) om beredning och hantering av radioaktiva
likemedel pa sjukhus och apotek.

Av bestaimmelsen framgar att likemedel bara far limnas ut mot recept
eller bestillning, om det dr pakallat fran hilso- och sjukvardssynpunkt.
Denna begrinsning har som framgatt av sikerhetsskil tillimpats sedan
linge i savil Sverige som utomlands. Med uttrycket "pakallat fran hilso-
och sjukvirdssynpunkt” avses att begrdnsningen bara far ske for att
tillgodose sikerhetskrav.

Fo6r nirvarande giller att delar av en farmacevtisk specialitet inte far
lamnas ut, dvs. en originalforpackning far inte brytas (19 § receptfGre-
skrifterna). Efter medgivande av likemedelsverket fir en specialitet
dock enligt 14 § LK brytas for att anvindas som en bestindsdel i ett
extemporelikemedel. Denna mojlighet kan behdva behallas men ges en
mer generell utformning for att ge forutsittningar f6r s.k. dosdispen-
sering. Foreskrifter i &mnet bér meddelas av lakemedelsverket.

Tillsyn

23 § Likemedelsverket har tillsynen &ver efterlevnaden av denna lag
samt de foreskrifter och villkor som har meddelats med st6d av lagen.

123 och 24 §§ finns foreskrifter om tillsyn enligt den foreslagna lagen.
Foreskrifter om vem som har tillsynsansvaret finns i 23 §, medan 24 §
handlar om de befogenheter som kan utnyttjas i tillsynsarbetet.

23 § overensstimmer med 23 § forsta stycket i departementspromemo-
rian. Den 16sning som valts nir det giller tillsynen av den kommersiella
informationen innebir att nigon motsvarighet till andra stycket i den
ndmnda paragrafen i promemorians lagforslag inte behdvs (se avsnitt
2.1D).
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Paragrafen innehaller en bestimmelse om den tillsyn pé likemedelsom-
radet som kan ske med st6d av den foreslagna likemedelslagen. Bestim-
melsen motsvarar t princip 17 § LF. Inom EG 4ldggs medlemslanderna
att utbva viss tillsyn pa likemedelsomradet, t.ex. att gora kontroller och
utfora inspektioner bl.a. nar det giller tillverkning och handel. Det an-
kommer dock pa varje medlemsland att sjélv vilja formerna for den
nddvindiga tillsynen (se bl.a. direktiv 75/319/EEG).

Det framgér av bestimmelsen att likemedelsverket har uppgiften som
tillsynsmyndighet pi likemedelsomradet savitt giller tillimpningen av
den fbreslagna lagen. Verket kan med stod av bestimmelsen utova till-
synen Over alla stadier i hanteringen av likemedel. Det f6rutsitts dock,
utan att detta sdrskilt behdver anges, att tillsynen inte far avse hante-
ringen av likemedel i den enskildes hushall. Detta framgar delvis dven
av 19 § forsta stycket i lagen. Om det behédvs, far tvangsingripanden
med anledning av Gvertradelser av straffbelagda foreskrifter som giller
hantering i hemmen dirfor ske med stéd av rittegingsbalken.

24 § Likemedelsverket har ritt att pA begdran fi de upplysningar och
handlingar som behévs for tillsynen och far meddela de foreligganden
och forbud som behGvs for att denna lag eller foreskrifter som har
meddelats med stdd av lagen skall efterlevas.

For tillsyn har likemedelsverket ritt till tilltrdde dels till omraden,
lokaler och andra utrymmen som anvinds i samband med tillverkning
eller annan hantering av likemedel, av utgangsimnen eller av f6r-
packningsmaterial till lakemedel, dels till utrymmen ddr prévning av
likemedels egenskaper utfors. Likemedelsverket far i sadana utrymmen
g0ra undersokningar och ta prover. Likemedelsverket har dock inte med
stod av denna lag rtt till tilltrdde till bostider.

PA begiran skall den som férfogar Gver sadana varor som avses i
andra stycket limna nddvindigt bitrdde vid undersdkningen. For uttaget
prov betalas inte ersittning. Beslut om foreldggande eller forbud far
forenas med vite. Vigras tilltriide eller bitride far likemedelsverket
ocksa foreligga vite.

Paragrafen reglerar vilka ndrmare befogenheter som likemedelsverket
har i tillsynsarbetet. I forhallande till departementspromemorian har i
forsta och fjirde styckena efter papekande under remissbehandlingen in-
forts bestimmelser som ger likemedelsverket mojlighet att besluta om
foreligganden och forbud och att forena sidana beslut med vite. Dessa
tilldgg har medfort att en smiirre, redaktionell dndring av lagtexten i
fjirde stycket blivit n6dvindig. Likasa har vissa redaktionella jimkning-
ar gjorts i forhallande till lagradsremissens forslag.

Det ar angeléget att lakemedelsverket far mdjlighet att genomfdra sina
tillsynsuppgitter pa ett effektivt sitt. Verket kan di behova fa tillgang
till visst material och vissa lokaler hos den som hanterar likemedel och
dessutom, for att kunna fullgdra sina undersdkningar, ha behov av visst
bitrdde fran den som blir foremal for inspektionen. Samtidigt dr det
givetvis viktigt att verkets befogenheter inte blir mer ingripande in vad
som ar absolut nddvindigt med hédnsyn till de krav som tillsynen stiller.
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I paragrafen har dirfor tagits in bestimmelser som ger verket stod for
att vidta sddana atgarder som namnts.

1 forsta stycket, som inte har ndgon motsvarighet i LF, foreskrivs att
lakemedelsverket har ritt att pa begiiran fa in de upplysningar och hand-
lingar som behdvs for tillsynen. Verket fir ocksd meddela de foreldg-
ganden och forbud som behdvs for att den foreslagna lagen eller fore-
skrifter som meddelats med stod av lagen skall efterlevas. Bestimmelsen
ar uppbyggd efter monster i 15 § och 16 § forsta stycket lagen
(1985:426) om kemiska produkter.

Det kan inte i lagtext nirmare preciseras vilka upplysningar och hand-
lingar som fir begiras eller vilka foreligganden eller forbud som be-
hévs. Avgdrande dr om de dr nodvindiga for tillsynen. Det kan vara
friga om t.ex. upplysningar och dokumentation om likemedelssubstan-
ser som tillverkaren har tillgang till men ocksi om recept som finns pa
apotek. Aven om det kanske frimst ir socialstyrelsen som har anledning
att g igenom ett receptmaterial for att kunna ingripa mot brister i an-
vindningen av likemedel, finns det likas3 i lakemedelsverkets produkt-
kontrollarbete ett visst behov av att kunna granska recepten.

Det andra stycker innehaller bestimmelser som ger likemedelsverket
ritt till tilltride till vissa utrymmen dir likemedel hanteras, t.ex. i sam-
band med kliniska prévningar. Verket ges dir ocksa ritt att gora under-
sokningar och ta prover. Bestimmelserna motsvarar i huvudsak 18 §
forsta stycket LF. Sista meningen har dock ingen motsvarighet i gillan-
de ritt. Det kan inte anses motiverat att lita lakemedelsverkets ratt till
tilltraide omfatta dven bostider. Under vissa fGrutsittningar kan dock
tilltrade till bostider beredas med stdd av rittegangsbalken. Motsvarande
bestimmelse finns i lagen om kemiska produkter.

Om likemedelsverket begir det, skall enligt tredje stycket den som
forfogar 6ver sidana varor som nimns i andra stycket limna nédvandigt
bitrdde vid undersokningen. Ersittning behdver inte limnas for prov
som tas. Motsvarande bestimmelser finns i 18 § férsta och andra stycket
LF.

Om lakemedelsverkets begiran enligt forsta stycket inte foljs, kan det
komma i friga att omprGva de beslut om tillstind som har samband med
sddana upplysningar och handlingar som begirs in. I andra fall kan det
undantagsvis vara nOdvindigt att tvangsvis fa en tillsynsatgard
genomfdrd, Det har dirfor i fjdrde stycket getts mojlighet for verket att
forelagga vite i samband med beslut om fGreldggande eller férbud eller
om tilltride till utrymme eller bitride vid undersékning vigras. I sak
motsvaras bestimmelsen delvis av 18 § tredje stycket LF. Lagen
(1985:206) om viten blir tillimplig pd de viten som verket kan komma
att foreldgga. Det betyder att fraigor om utdémande av viten som regel
provas av lansriitt.

Avgifter

25 § Den som ansoker om godkinnande for forséljning av ett likemedel
eller om sddan jimkning av ett godkidnnande att indikationerna for like-
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medlet utvidgas eller ansGker om tillstind att fi utfdra en klinisk like-
medelsprovning skall betala ansokningsavgift. Sa linge godkinnandet
eller tillstindet galler skall arsavgift betalas. Aven den som ansSker om
eller har tillstind att tillverka en sidan medicinsk gas, pa vilken denna
lag ar tillimplig, och den som ansGker om eller innehar registrering av
ett homeopatiskt medel skall betala ansGknings- och arsavgift.

Regeringen beslutar om avgifternas storlek och fir meddela ytterligare
foreskrifter om sidana avgifter. Efter bemyndigande av regeringen far
likemedelsverket meddela sidana ytterligare fGreskrifter om avgifter
som inte giller avgifternas storlek.

Paragrafen innehéller bestimmelser om avgifter for kontrollen av like-
medel m.m. Avgifterna avses ticka kostnaderna fGr den kontroll och
tillsyn som likemedelsverket utfér med stod av den foreslagna lake-
medelslagen. En viss motsvarighet till paragrafen finnsi 16 § LF. I pro-
memorians lagforslag finns en bestimmelse av innehall att avgift skall
betalas for varje likemedelsform och styrka som ansGkan avser. En
likartad precisering av begreppet farmacevtisk specialitet gors i 15 §
andra stycket LK. I paragrafen har emellertid inte tagits in nigon mot-
svarighet till bestimmelsen i promemorian. Sisom papekats under
remissbehandlingen kan det namligen pd grund av de homeopatiska
medlens sdrart bli aktuellt att utforma avgiftssystemet pd ett nagot
annorlunda sitt. I forhallande till lagradsremissens forslag har vissa
redaktionella jamkningar gjorts i lagtexten.

Likemedelsverket har i foreskrifter (LVFS 1991:8) om erliggande av
avgifter for farmacevtiska och radiofarmacevtiska specialiteter nirmare
angett hur avgifterna skall erlaggas. Det ar enligt forfattningen tillverka-
ren av en registrerad farmacevtisk specialitet, eller om denne finns
utomlands, ombudet hir i landet som skall betala avgiften. Avgiften
skall betalas samtidigt som ansdkan om registrering ges in till styrelsen.
Avgift skall ocksa betalas for varje budgetar.

1 forsta stycket foreskrivs, att den som ansoker om godkdnnande for
forsiljning av ett likemedel eller om att fi en sidan jimkning av ett
godkdnnande att indikationerna for ldkemedlet utvidgas skall betala
ansOkningsavgift. S4 linge godkannandet resp. tillstindet bestar, skall
ocksd arsavgift betalas. Motsvarande giller den som ansdker om till-
stand att f utfora kliniska likemedelsprovningar eller den som anséker
om eller innehar registrering av ett homeopatiskt medel. Aven om defi-
nitionen av likemedel i 1 § gjorts nagot annorlunda 4n i LF, behdver de
medicinska gaserna sirskilt nimnas pa siitt som gors i 16 § LF. Gaserna
kan nidmligen inte godkannas pa det sitt som giller for likemedel.

Enligt andra stycker skall regeringen besluta om avgifternas storlek.
Detta motsvarar vad som fOr narvarande galler enligt 16 § LF. Rege-
ringen far besluta om andra, ytterligare fGreskrifter om avgifter for
lakemedelskontrollen. Regeringen far Overlata at lakemedelsverket att
besluta sidana foreskrifter. Aven detta motsvarar vad som hittills giller.
Bemyndigandet har hiar dock fatt en sndvare utformning in i géllande
ratt. Avsikten dr nimligen att bemyndigandet f6r verket skall begrinsas
till fragor som narmast giller sittet att betala avgifterna.
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Vid behov bor avgifterna efterges eller sattas ned. Detta giller sarskilt
for produkter som ar av stort varde for virden men kan vara svara att fa
ekonomiskt 16nsamma.

Ansvar m.m,

26 § Den som med uppsat eller av oaktsamhet bryter mot 5, 14 eller
16 - 19 §§ doms till boter eller fangelse i hogst ett r, om giamingen inte
ar belagd med straff enligt brottsbalken eller enligt lagen (1960:418) om
straff for varusmuggling.

I ringa fall skall inte dGmas till ansvar.

Den som ger sig ut for att vara beh6rig att forordna likemedel for att
fa ett likemedel utlimnat 1 strid mot vad som ar foreskrivet, doms till
béter eller fangelse i hogst sex minader, om gamingen inte ar belagd
med stringare straff enligt brottsbalken.

I paragrafen straffbeliggs Overtridelser av vissa foreskrifter 1 lagfor-
slaget. Likartade straffbestimmelser giller enligt 20 § 1-4 mom. LF. Ett
par nya foreskrifter har ocksd straffsanktionerats. EG-reglerna berdr inte
straffrigor narmare. I forhallande till promemorieforslagets lagtext har
smiirre, redaktionella jamkningar gjorts. Likasi har sidana jamkningar
gjorts i forhallande till lagradsremissens forslag.

Enligt forsta stycket, som till den principiella utformningen motsvarar
20 § 1 och 2 mom. LF, ar det endast bestimmelser enligt de angivna
lagrummen som #r straffsanktionerade. De avser forsiljning, klinisk
provning, tillverkning, import, handel och hantering i &vrigt. Liksom
tidigare krivs for ansvar vid Svertridelse av den allmanna bestimmelsen
att girningen har begétts med uppsat eller av oaktsamhet, som dock inte
behdver vara grov.

Pafoljden ar boter eller fiangelse i hogst ett &r. Boter doms ut 1 dags-
béter eller, om brottet forskyller lagre straff dn trettio dagsbéter, i pen-
ningboter. Detta foljer av 25 kap. 1 § brottsbalken i dess lydelse fr.o.m.
den 1 januari 1992 (prop. 1990/91:68, JuU10, rskr. 155). Det kan ndm-
nas att riksdagen i samband med dndringen i brottsbalken beslutade om
en konsekvensindring i LF:s straffbestimmelse med ikrafttridande sam-
ma dag.

Liksom hittills gallt i rattspraxis skall ansvar inte 4d6mas enligt den
foreslagna lagen, om ansvar for gimingen kan 4d6mas enligt brottsbal-
ken. Detta innebar att, nir brottsbalkens och paragrafens bestimmelser
samtidigt dr tillampliga, bestimmelserna i brottsbalken har foretride
framfor ansvarsbestimmelserna i paragrafen. Till ansvar skall inte heller
ddmas, om ansvar for girmingen kan 4d5mas enligt lagen (1960:418) om
straff for varusmuggling.

Av andra stycket, som har en viss motsvarighet i 20 § 3 mom. LF,
framgar att ansvar inte skall 4dOmas i ringa fall. Ansvarsfrihet giller
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shlunda om fGrseelsen med hansyn till samtliga omstindigheter far
betecknas som ringa, medan det i sadant fall enligt LF fOrutsitts att
oaktsamheten ar ringa.

Bestimmelsen i tredje stycket, som i sak delvis motsvarar 20 § 4 mom.
LF, dr avsedd att frimst motverka obehOriga fGrskrivningar av like-
medel frin den som tidigare haft sAidan behdorighet.

27 § Likemedel som varit foremal for brott enligt denna lag eller virdet
darav skall forklaras forverkat, om det inte dr uppenbart oskiligt. Det-
samma giller vinningen av brottet.

Paragrafen innehaller foreskrifter om forverkande vid brott och Gverens-
stimmer i huvudsak med 21 § 1 mom. LF. En viss, redaktionell jimk-
ning av lagtexten har gjorts i férhallande till lagradsremissens forslag.

Overklagande

28 § Beslut som likemedelsverket i ett enskilt fall meddelat enligt denna
lag eller enligt en foreskrift som har meddelats med stdd av lagen far
dverklagas hos kammarritten.

Beslut som likemedelsverket eller kammarritten i ett enskilt fall med-
delar skall gilla omedelbart, om inte annat fGrordnas.

Av bestimmelserna i paragrafen framgar hur sidana beslut i likemedels-
fragor som provas enligt den foreslagna lagen kan Gverklagas. Aven
frigor som berdr verkstillighet av beslut regleras i paragrafen. Pa for-
slag frAn kammarritten i Stockholm har paragrafen fatt en annan utform-
ning &n i departementspromemorian. [ lagtexten har gjorts nigra smirre,
redaktionella jamkningar i forhallande till lagradsremissens forslag.

Ett beslut far Gverklagas av den som beslutet angar, om det har gatt
honom emot och beslutet kan verklagas. Det betyder att likemedelsver-
ket inte kan Gverklaga t.ex. ett beslut som fattas av kammarritten och
som innebér att verkets beslut dndrats. Nagon motsvarighet till like-
medelsutredningens fGrslag om en ombudsman for likemedel och like-
medelsetiska fragor — som avsigs kunna Overklaga beslut 1 drenden om
godkinnande av likemedel — har inte tagits upp i forslaget till den nya
lakemedelslagen.

Kammarriitten i Stockholm argumenterar i sitt remissyttrande for att
dven det allmidnna skulle fa ritt att 6verklaga kammarrittens domar. En
likartad uppfattning framfors av Apotekarsocieteten. En sadan ritt av
6verklaga motiveras knappast av intresset att fa till stind réttelse i det
enskilda fallet utan snarare av behovet av prejudikatbildning. Aven om
virdet av prejudikatbildningen dven pa fOrvaltningsréttens omrade varit
odiskutabel, har dndi en talerdtt for det allmdnna i mal, som formellt
har enpartskaraktir, hittills varit relativt ovanlig i svensk ritt.
Domstolsutredningen har uppmiérksammat problemet 1 sitt betinkande
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(SOU1991:106) Domstolarna infér 2000-talet. Utredningens 16sning
innebdr bl.a. att en forvaltningsmyndighet, vars beslut Gverklagats till
kammarritten, skall f4 Overklaga domstolens beslut i saken, om dom-
stolen dndrat myndighetens beslut och ingen annan myndighet enligt
nagon sirskild bestimmelse har ritt att dverklaga. Utredningens forslag
bereds for ndrvarande. Utformningen av 6verklagandebestimmelsen i
paragrafen fir sdlunda ses mot den bakgrunden att frigan kan komma att
16sas i ett storre sammanhang.

Bestimmelsen i forsta stycket, som har viss motsvarighet i 28 § LK,
foreskriver att likemedelsverkets beslut i ett enskilt fall far Gverklagas
hos kammarratten. Till skillnad frin vad som giller enligt LK kan talan
mot likemedelsverkets beslut foras endast i kammarritten. Av forord-
ningen (1977:937) om kammarritternas domkretsar m.m. framgar att
besvir Gver verkets beslut upptas av kammarritten i Stockholm. Rege-
ringsrétten kan enligt lagen (1971:289) om allminna f6rvaltningsdom-
stolar prova besvar Gver kammarrittens beslut.

Bestimmelsen i andra stycket fastslar med hinsyn till sikerheten att
beslut skall galla omedelbart, om inte annat forordnas. Den motsvarar i
sak 4 § tredje stycket och 23 § andra stycket LK.

Ytterligare foreskrifter

29 § Regeringen fir besluta om ytterligare foreskrifter som behdvs for
att skydda enskildas liv och hilsa.

Regeringen far Overlata till likemedelsverket att besluta om sidana
foreskrifter.

Den foreslagna lagen innehiller de grundliggande foreskrifter som kravs
for att en statlig lakemedelskontroll skall kunna uppriitthillas. Det maste
emellertid kunna Gverlimnas till regeringen och likemedelsverket att
besluta om de ytterligare foreskrifter av detaljkaraktir som ar nédvin-
diga for att skydda enskildas liv och hiilsa. Ett sddant bemyndigande har
dirfor Jimnats i paragrafen.

Paragrafen har ingen direkt motsvarighet i LF. Bemyndiganden i olika
fragor finns i LF i skilda paragrafer men dven i LK. En hanvisning till
LK finns dock i 22 § LF. Paragrafen Sverensstimmer till sitt sakliga
innehall med 29 § i departementspromemorians lagforslag. 1 férhallande
till lagradsremissens forslag har den redaktionella dndringen vidtagits att
nagra sirskilda fragor inte pekas ut i bemyndigandet.

I paragrafen bemyndigas silunda regeringen att meddela de ytterligare
foreskrifter som kan behGvas for att skydda den enskilde i varden.
Bemyndigandet dr uttdmmande och regeringen kan inte meddela fére-
skrifter utdver vad som anges i denna paragraf, om det inte ir friga om
verkstillighetsforeskrifter eller det gilller att utnyttja den s.k. restkom-
petensen.

Regeringen far Gverlata till likemedelsverket att besluta sadana fore-
skrifter som anges. Avsikten ir att regeringen i en forordning skall
besluta om vissa ytterligare fGreskrifter. Liksom for ndrvarande bor
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dock likemedelsverket besluta om de detaljforeskrifter som behdvs.
Verket far dock aldrig gi lingre dn vad bemyndigandet berittigar.

Lakemedelsverket far utan bemyndigande besluta om allmanna rad till
ledning vid befattningen med likemedel. Om verket beslutar om fore-
skrifter eller allmanna rad skall det som andra f3rvaltningsmyndigheter
beakta bestimmelserna om begridnsning i myndighets ritt att meddela
foreskrifter, anvisningar eller rad.

Liikemedelskontrollen i krig m.m.

30 § Regeringen bemyndigas att meddela sdrskilda foreskrifter om
lakemedelskontrollen i krig, vid krigsfara eller under sidana utom-
ordentliga forhallanden som dr fGranledda av krig eller av krigsfara som
Sverige befunnit sig i.

I denna paragraf foreskrivs att regeringen fir meddela de sérskilda fore-
skrifter som behdvs for likemedelskontrollen i krig och motsvarande
krigssituationer. Foreskrifterna kommer att ta 6ver vad som giller under
fredstid. Paragrafen har inte nigon motsvarighet i gillande ratt eller i
departementspromemorian utan har forts in till foljd av pipekanden
under remissbehandlingen. Frigan om likemedelskontrollen i krig m.m.
har ocksa behandlats i avsnitt 2.12 i den allminna motiveringen.

I likhet med vad som giller andra beredskapsforfattningar kan sidana
foreskrifter, som stéds pa bemyndigandet i paragrafen, utfirdas redan i
fredstid. Det kan dock vara svart att nu forutse vilka behov av en sir-
skild reglering som kan uppkomma vid t.ex. krig, dven om det dr sanno-
likt att sdrskilda Atgirder behdvs for att trygga bl.a. tillverkningen och
importen av likemedel. Likasi kan receptbeldggningen behdva utformas
pa annat sitt an i fredstid.

Ikrafttriidande- och dvergingsbestimmelser

1. Denna lag trader 1 kraft den dag regeringen bestimmer.

2. Genom lagen upphivs likemedelsférordningen (1962:701), lagen
(1981:50) med bestimmelser om vissa medel avsedda for injektion och
lagen (1981:289) om radioaktiva likemedel.

3. Beslut som meddelats med stod av likemedelsforordningen
(1962:701), lagen (1981:50) med bestimmelser om vissa medel avsedda
for injektion eller lagen (1981:289) om radioaktiva likemedel skall anses
ha meddelats med st3d av motsvarande bestimmelse i denna lag om inte
regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket
forordnar annat. Tillstind som p4 grund hirav skall anses som god-
kinnande enligt denna lag giller under fyra manader efter ikrafttradan-
det utan hinder av foreskriften i 6 § andra stycket.

4. Om det i en lag eller i en forfattning som har beslutats av rege-
ringen hanvisas till en foreskrift som har ersatts av en foreskrift i denna
lag, tillimpas i stillet den nya foreskriften.

Prop. 1991/92:107

114



1 forhallande till lagradsremissens forslag har ett klargorande tillagg
gjorts under punkt 3,

Den foreslagna lagen trider enligt punkt 1 i kraft den dag som rege-
ringen bestimmer. Om fGrslaget till EES-avtalet genomfors bor lagen
lampligen trida i kraft samma dag som detta avtal. Det genomfGrande
av EG-reglerna pa lakemedelsomradet som kravs pa lagnivd kommer pa
detta sitt att ha fullfoljts.

Enligt punks 2 upphdvs genom den foreslagna likemedelslagen de
gillande, centrala forfattningarna pa likemedelsomradet.

Overgangsbestimmelsen i punk 3 innebir att de nya reglerna om t.ex.
godkinnande av likemedel och andra tillstind i friga om lidkemedel
skall tillimpas som om beslutet fore lagens ikrafttridande fattats med
stod av lagen. Ett godkinnande (registrering) giller under fyra manader
efter ikrafttridandet utan hinder av vad som féreskrivits om begrinsning
i godkinnandets giltighetstid enligt 6 § andra stycket.

Genom punkt 4 klargors hur eventuella, kvarstiende hinvisningar till
foreskrifter som ersdtts genom foreskrifter 1 den nya lagen skall tydas.
Det finns nimligen anledning att rikna med att det kan bli svart att i ett
sammanhang se Over alla de hinvisningar av detta slag som férekom-
mer. Strivan bor dock givetvis vara att man under foljdlagstiftnings-
arbetet ser ver s& manga som mdjligt av hidnvisningarna och anpassar
dem till den nya lagen innan den trider i kraft.

I Ovrigt har nigra sirskilda Gvergingsbestimmelser inte ansetts be-
hévliga. Av allminna principer foljer att drenden som har upptagits men
som inte har slutférts vid ikrafttrddandet fortsittningsvis skall hand-
laggas enligt de nya bestimmelserna.

4.2 Forslaget till lag om kontroll av narkotika

Den foreslagna lagens tillimpningsomrade och utformning

Enligt brottsbalken, narkotikastrafflagen (1968:64) och lagen (1960:418)
om straff for varusmuggling foreskrivs straff m.m. for vissa illegala
forfaranden med narkotika. Det finns dock ett behov av att kunna kon-
trollera dven den legala hanteringen av narkotika. Foreskrifter som gor
en sidan kontroll mdjlig har for nidrvarande meddelats utéver i narko-
tikaforordningen (1962:704) i likemedelsverkets kungdrelse (LVFS
1990:45) om tillampningen av narkotikaférordningen. Kungérelsen inne-
haller i huvudsak de detaljbestimmelser om kontrollen som krévs for att
Sverige skall efterleva FN-konventionerna pa detta omrade.

I den lag om kontroll av narkotika som foreslas har tagits in bestim-
melser om kontrollen av den legala hanteringen av narkotika. I den man
det inte finns sarskilda bestimmelser i denna lag, skall de mer generellt
inriktade bestimmelserna i den nya, foreslagna likemedelslagen gilla
aven for narkotiska likemedel.

Den foreslagna lagen om kontroll av narkotika dr avsedd att ersitta
den nuvarande narkotikaforordningen. Den ér uppbyggd efter monster i

Prop. 1991/92:107

115



forordningen. En del sakliga dndringar har dock gjorts i forhallande till
narkotikaforordningen. Dessa har i stor utstrickning redovisats i den
allminna motiveringen. Dessutom har vissa redaktionella andringar i
lagtexten vidtagits. Forslaget foljer i huvudsak likemedelsutredningens
forslag.

Ut6ver den nya, foreslagna lagen behdvs i fortsittningen foreskrifter
som beslutats av regeringen samt av likemedelsverket och generaltull-
styrelsen. Bemyndiganden for verket och styrelsen att meddela foreskrif-
ter i dessa fragor bor med stod av 14 § i lagforslaget ges i en rege-
ringsforordning.

Inledande bestimmelser

1 § Med narkotika avses i denna lag detsamma som i 8 § narkotika-
strafflagen (1968:64).

Regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, likemedelsverket
skall uppritta och kungora forteckningar 6ver narkotika.

I paragrafen definieras begreppet narkotika och dir finns ocksa en fore-
skrift om forteckningar Gver narkotika.

Forsta stycket har i sak oforindrat forts Gver fran 1 § forsta stycket
narkotikaforordningen. Bestimmelsen har kommenterats i den allminna
motiveringen (avsnitt 2.13).

Andra stycket motsvarar i sak 1 § andra stycket narkotikafdrordningen.
Forteckningarna finns for nidrvarande i likemedelsverkets foreskrifter
(LVFS 1990:47) om forteckningar 6ver narkotika. Dar anges ocksi mer
i detalj vad som utgdr narkotika och vad som inte hanfors dit. Foreskrif-
terna foljer i allt vasentligt innehallet i motsvarande bestimmelser i de
internationella konventionerna pi omradet. P4 nigon punkt har Sverige
striktare regler dn vad som foljer av skyldigheterna enligt konventioner-
na.

2 § Narkotika fir importeras, tillverkas, exporteras, utbjudas till for-
siljning, dverlatas eller innehas endast for medicinskt eller vetenskapligt
indamal.

Med hinsyn till risken f6r missbruk maste den legala anvindningen av
narkotika begrinsas till vissa, sdrskilt angeldgna dndamil. Dessa preci-
seras i paragrafen, som i huvudsak motsvarar 2 § narkotikafdrordning-
en. Som framgitt av den allminna motiveringen har i upprikningen
dock lagts till vissa handlingar nimligen innehav och export 5r att upp-
nd bittre Gverensstimmelse med de internationella konventionerna.
Bestimmelsen dr grundlaggande for t.ex. likemedelsverkets tillstinds-
givning enligt 8 §.
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Import och export

3 § Narkotika far importeras eller exporteras endast av den som har
tillstand till det.

Om inte regeringen eller, efter regeringens bemyndigande, likemedels-
verket foreskriver nagot annat, far dock resande utan tillstind fora in
narkotiska likemedel i Sverige, om de 4r avsedda for medicinskt dnda-
mal och den resandes personliga bruk.

Narkotika far inte tas om hand pa det sitt som avses i 8 § forsta
stycket 2 tullagen (1987:1065). Narkotika far inte heller utan tillstind
sindas genom tullomradet, ater foras ut eller forvaras i tullager som
inréttats for forvaring av proviantartiklar och liknande. 1 Gvrigt giller
lagen (1973:980) om transport, forvaring och forstoring av inforselregle-
rade varor, m.m.

Huvudregeln maste vara att all befattning med narkotika i princip kriver
sarskilt tillstind. Foreskrifter om sidana tillstdnd har tagits in i 3-7 §§.
I denna paragraf regleras import och export av narkotika. Bestimmel-
serna har med vissa sakliga dndringar forts 6ver fran 3 § forsta-tredje
styckena narkotikaférordningen. Smirre, redaktionella jamkningar har
gjorts i forhallande till lagradsremissens férslag.

Bestammelsen i forsta stycker dr i sak oforindrad. Mycket detaljerade
bestaimmelser om import och export av narkotika finns i narkotikakun-
gorelsen. Syftet med dessa bestimmelser ir att begrinsa den totala
mingden narkotika, som importeras eller tillverkas hér, till det legala
behovet i landet. For att fa importera narkotika kriivs enligt kungérelsen
dels godkénnande som importor, dels ocksa tillstind att importera det
aktuella varupartiet (s.k. inforselcertifikat). Godkannande som importor
har for ndrvarande bara ett drygt tiotal personer.

Aven for export krivs tillstand (utforselcertifikat) for det aktuella varu-
partiet. Nagot sérskilt godkiannandeforfarande for exportdrer finns inte.
Narkotika far enligt kungdrelsen exporteras endast av godkidnd importdor,
tillverkare och apotekschef. Det senare dr mycket ovanligt men torde
inte kunna helt uteslutas.

Fragor om tillstind provas enligt 8 § i lagfGrslaget av likemedelsver-
ket. Tillstdnd kan aterkallas nédr det finns skal till det.

Bestimmelserna i andra stycket om ritt for resande att fora in narkoti-
ska likemedel giller under fGrutsittning att inte regeringen eller, efter
regeringens bemyndigande, likemedelsverket, foreskriver nigot annat.
Det kan t.ex. bli aktuellt att meddela bestimmelser som begrinsar ritten
att fora in ett visst likemedel eller helt forbjuder sddan import.

I tredje stycket ges bestimmelser med avvikelser fran lagen (1973:980)
om transport, forvaring och forstring av inforselreglerade varor, m.m.
En del av avvikelserna giiller ocksa for likemedel i allminhet. I vissa
hanseenden giller dock ytterligare restriktioner f6r narkotika. Narkotika
far silunda inte tas om hand av importGren, innan den har fortullats.
Narkotika far inte heller utan tillstind sindas inom tullomridet (transite-
ras) eller aterutforas.

Narkotikakungdrelsen innehaller nirmare foreskrifter om transitering
av narkotika och om f6rvaring av narkotika i tullager och i frihamn.
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Motsvarande bestimmelser till 3 § fjarde stycket i narkotikaf6rordning-
en, dvs. bemyndigande for generaltullstyrelsen och likemedelsverket,
kommer att kunna meddelas med stod av 14 § i lagforslaget.

Tillverkning

4§ Med tillverkning avses i denna lag framstillning, omvandling,
bearbetning, avvagning, upprikning, forpackning eller ompackning av
narkotika samt framstillning av sidan beredning som innehaller narko-
tika utan att beredningen anses som narkotika.

Tillverkning av narkotika fir bedrivas endast av den som har tillstind
till det. Tillstind behSvs dock inte for att pa apotek gbra en beredning
med narkotiskt amne som verksam bestindsdel eller for att i veten-
skapligt syfte framstilla narkotika vid en vetenskaplig institution, som
ags eller stods av staten.

Paragrafen innehaller foreskrifter om tillstind for tillverkning av narko-
tika. Bestimmelsen har efter viss spraklig modernisering forts Gver fran
5 § narkotikaf6rordningen. I forhéllande till lagriddsremissens forslag har
ett redaktionellt fortydligande gjorts i form av ett tillédgg i forsta stycket.
En smirre justering har ocksi gjorts i andra stycket.

For tillverkning krivs ett arligt personligt tillstind att tillverka narko-
tika dir varje aktuell narkotisk ravara #r specificerad till sort och
mangd.

Ursprungligen har tillverkning bestitt i framstallning av narkotika ur
ravaror som forekommer i naturen. Tillverkning omfattar dock enligt
bestimmelsen, fSrutom upparbetning av rdvaror till beredningar, dven
saviil syntetisering som annan framstillning av amnen. Fragan ndr fram-
stillning far anses uppkomma vid odling av vixter som innehdller nar-
kotika far provas vid rattstillimpningen.

Det kan fortjdna att pipekas att framstillning som ar avsedd for
missbruk i narkotikastrafflagen ar en sirskild gdmingsform. Bearbetning
och forpackning liksom vissa andra kvalificerade fall av befattning med
narkotika dr en annan girningsform. Motiven dr att de sistndmnda for-
farandena inom den illegala verksamheten ofta sker i ett senare led an i
producentledet. Odling av narkotikavixter for missbruk ir att anse som
olovlig framstillning.

Likemedelsverket skall enligt narkotikakungdrelsen foreskriva villkor
nir tillstind ges till tillverkning. En motsvarighet till kungdrelsens be-
staimmelse finns i 8 § denna lag.

Den som forestar tillverkningen skall se till att den sker under sidana
forhallanden att ingen kan komma &t narkotikan obehdrigen. Detta kan
ske t.ex. genom att kontrollféreskrifter meddelas och att tillsyn utdvas
Gver personalen.

Handel

5 § Handel med narkotika far bedrivas endast av
1. den som med tillstind antingen har infort varan till riket eller har
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vidtagit sidan &tgird med varan som innebir tillverkning,
2. den som har ritt till detaljhandel med likemedel, eller
3. nagon annan som har tillstand att handla med varan.

Av paragrafen framgar att dven handel med narkotika kréver tillstand.
Sadant tillstind kan dock innefattas i att nigot annat tillstind har med-
delats den som bedriver handel. Bestimmelsen har med nigra mindre
sprakliga justeringar forts Gver fran 6 § 1 mom. narkotikaférordningen.
En smarre, redaktionell jimkning har vidtagits i férhallande till lagrads-
remissens forslag.

For att fa handla med narkotika krivs antingen att den enskilde har
importerat narkotikan med tillstand enligt 3 § forsta stycket eller att han
har tillverkat den med tillstind enligt 4 § andra stycket forsta meningen.
Behdrig ar dven den som har ritt till detaljhandel med likemedel, dvs.
Apoteksbolaget AB, och den som har ett sarskilt tillstind till handel med
narkotika, vilket da avser partihandel.

Firordnande och utliimnande

6 § Narkotiska likemedel far limnas ut endast efter férordnande av
ldkare, tandldkare eller veterinir. Sidant férordnande skall ske med
storsta forsiktighet.

Om det finns grundad anledning att anta att en ldkare, tandlikare eller
veterinar har missbrukat sin behérighet att férordna narkotiska like-
medel, far hilso- och sjukvardens ansvarsnimnd efter omstindigheterna
antingen forbjuda att sidana likemedel limnas ut pi fGrordnande av
lakaren, tandlikaren eller veteriniren eller f6reskriva sirskilda begrins-
ningar i friga om utlimnandet.

Beslut i ett drende som avses i andra stycket skall gilla omedelbart,
om inte annat beslutas.

I kontrollen av narkotika méiste ingd att narkotika inte fir limnas ut
annat in efter sirskild f6rskrivning, som méste forbehallas yrkesgrup-
perna ldkare, tandldkare och veterindrer. Tillsynen 6ver dem som ar
behdriga att forskriva narkotika méaste utformas pa sadant siitt att miss-
bruk kan forebyggas och stoppas. Bestimmelserna i paragrafen har med
vissa dndringar fSrts 6ver fran 6 § 2 mom. narkotikaférordningen. Be-
myndigande for lakemedelsverket att meddela ndrmare foreskrifter om
utlimnande av narkotiska likemedel kan enligt 14 § i lagforslaget med-
delas av regeringen.

Enligt forsta stycket giller receptplikt fOr narkotiska likemedel.
Bestimmelsen om att férordnande av narkotika skall ske med storsta
forsiktighet har himtats fran 4 § i likemedelsverkets foreskrifter
(LVFS 1990:27) om forordnande och utlimnande av likemedel fran
apotek m.m. (receptforeskrifter). Genom att lyfta upp denna foreskrift
till lagniva har det markerats betydelsen av att stor forsiktighet iakttas
vid forskrivningen. Detta far naturligtvis inte tolkas si att inte smrt-
stillande narkotika skall kunna ges i all den utstrickning som kan be-
hovas till t.ex. patienter som behandlas i livets slutskede. 1 receptfore-
skrifterna finns ocksa bestimmelser som syftar till att forsvara forfalsk-
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ning av narkotikarecept och forsvara for missbrukare att komma Over
narkotika.

Socialstyrelsen har meddelat sdrskilda foreskrifter om forskrivning och
utlimnande av vissa narkotiska likemedel. Har kan namnas foreskrif-
terna (SOSFS 1990:16) om metadonbehandling och fGrskrivning av
opiater pi indikation narkomani och kungdrelsen (SOSFS 1979:21) om
medikamentell smirtlindring i terminal vard.

Andra och tredje stycket har i huvudsak limnats oférindrade i forhal-
lande till vad som nu giller fraimst av det skilet att frigan om att inte-
rimistiskt = helt eller delvis — forbjuda att narkotiska likemedel limnas
ut pa forordnande av viss ldkare, tandldkare eller veterindr har Gvervigts
av tillsynsutredningen, vars forslag (SOU 1991:63) ar foremal for
remissbehandling. Bestimmelserna har tillkommit for att fOrsvara
missbruk av narkotiska likemedel. Arendena provas av hilso- och sjuk-
vardens ansvarsnamnd. De tas upp i ndmnden pi anmilan av socialsty-
relsen eller den som saken giller.

Innehav

7 § Narkotika fir innehas endast av

1. den som har ritt att handla med varan,

2. en forestindare fGr en vetenskaplig institution som ags eller stGds av
staten eller en kommun, i den min varan behdvs for vetenskaplig
forskning, undersGkning eller undervisning,

3. en befattningshavare vid forsvarsmakten enligt sirskilda bestim-
melser, eller

4. den som fitt varan utlimnad till sig enligt 6 § forsta stycket eller
medgetts import enligt 3 § forsta stycket.

De grundliggande foreskrifter som behovs for att kontrollera innehavet
av narkotika har tagits in i paragrafen. Bestimmelsen har med vissa
sprakliga justeringar forts 6ver fran 7 § narkotikaforordningen.

I paragrafen anges vilka som dr behoriga att inneha narkotika. Det ér
den som @ar behOrig att handla med narkotika, forestindare for vissa
vetenskapliga institutioner i viss utstrickning, befattningshavare i for-
svarsmakten enligt sirskilda bestimmelser, den som fatt narkotikan
utldmnad till sig p4 ordination antingen hér i landet eller utomlands och
den som fatt tillstand att inneha varan.

Lagforslaget innehiller inga bestimmelser om hur narkotikan skall
férvaras. For nirvarande finns bestimmelser i narkotikakungdorelsen,
som bl.a. innebar att narkotika skall forvaras i last skap eller rum och
att lagret inte skall vara stdrre An nodvandigt. 1 narkotikakungorelsen
finns ocksd bestimmelser om hur narkotika far forstoras. Bestimmelser
i allminhet om forvaring av narkotiska likemedel i hemmet finns i for-
slaget till den nya likemedelslagen. Bestimmelser om sadana likemedel
kan i fortsattningen meddelas ocksd med stod av 14 §.
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TillstAnd och tillsyn

8 § Likemedelsverket provar fragor om tillstind enligt denna lag. Till-
stand skall forenas med de villkor som behdvs. Vid prévningen skall
verket sirskilt ta hdnsyn till innehallet i de 6verenskommelser om narko-
tika som Sverige har bitratt. Ett tillstind far aterkallas av verket, om det
behovs for att forebygga missbruk av narkotika.

I paragrafen finns de grundliggande bestimmelserna om handlidggningen
av tillstAndsfragor. Bestimmelsen har med nigra smirre justeringar forts
over frin 8 § narkotikafGrordningen.

Det framgir av paragrafen att frigor om tillstind provas av like-
medelsverket. Vid sin provning skall verket ta hiansyn till innehallet i de
narkotikakonventioner, som Sverige har anslutit sig till. Dessa dr 1961
ars allmiinna narkotikakonvention (Single Convention on Narcotic
Drugs) och 1972 ars tilldggsprotokoll till denna (bada kallas vanligen
gemensamt allminna narkotikakonventionen) samt 1971 ars konvention
om psykotropa amnen (Convention on Psychotropic Substances).
1971 ars konvention brukar kallas psykotropkonventionen. Hit hor ocksa
1988 ars narkotikabrottskonvention (United Nations Convention against
Illicit Traffic in Narcotic Drugs and Psychotropic Substances).

For att ingen obehorig skall kunna komma 4t narkotikan skall verket
foreskriva villkor for att ha tillstand.

Enligt sista meningen far verket aterkalla ett tillstind, om det behdvs
for att forebygga missbruk av narkotika. Aterkallelse kan ske nir fore-
skrifter eller villkor asidositts eller vid brister i ett foretags tillsyn eller
nir nagot annat fel forekommit. Verket kan ocksa aterkalla tillstand pa
grund av internationella hinsyn eller om andra nationella forhallanden
gor aterkallelsen motiverad.

9 § Den som importerar, exporterar eller tillverkar narkotika eller hand-
lar med narkotika skall féra sidana anteckningar som behdvs f6r att
kontrollera efterlevnaden av bestimmelserna i denna lag och fore-
skrifter som meddelats med st6d av lagen. Forestindare for en veten-
skaplig institution dir narkotika anvinds i vetenskapligt syfte, skall fora
siddana anteckningar som behdvs for kontrollen av anviandningen.

Det ar angeldget att den som har ritt att ta befattning med narkotika
genom olika forfaranden_for anteckningar i den omfattning och pa det
sitt som kravs for att den kontroll som avses i lagen skall kunna
genomfOras i praktiken. Sadan skyldighet har darfGr foreskrivits i para-
grafen. Bestimmelsen har med nigra mindre sprakliga justeringar forts
over fran 9 § narkotikaf6rordningen.

I narkotikakungdrelsen ges detaljerade bestimmelser om skyldigheten
att fora anteckningar. Dessa giller dven fOr apotekschef och i vissa fall
ocksd for ansvariga pd fartyg och luftfartyg. Enligt kungérelsen skall
anteckningarna forvaras i minst tre ar. Bestimmelser finns ocksi om
avstimning av lager och skyldighet att anmila brister i lagret till like-
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medelsverket. Slutligen ges ocksa foreskrifter om redovisning av uppgif-
ter kvartalsvis och arligen till verket.

Féreskrifterna i narkotikakungorelsen bygger p4 de omfattande skyl-
digheter att fora anteckningar och avge statistik och rapporter som foljer
av narkotikakonventionerna. Dessa skyldigheter dr ett viktigt led i den
internationella kontrollen.

10 § Liakemedelsverket har tillsynen Sver efterlevnaden av denna lag
samt de foreskrifter och villkor som har meddelats med stod av lagen.

11 § Likemedelsverket har ritt att pa begiran fi de upplysningar och
handlingar som behdvs for tillsynen och far meddela de foreligganden
och forbud som behdvs for att denna lag eller féreskrifter som har med-
delats med stod av lagen skall efterlevas.

For tillsyn har lakemedelsverket riitt till tilltride dels till omraden,
lokaler och andra utrymmen som anvinds i samband med tillverkning
eller annan hantering av narkotika, av utgingsimnen till narkotika eller
av forpackningsmaterial, dels till utrymmen dér provning av narkotikans
egenskaper utfors. Verket far i sidana utrymmen gora undersokningar
och ta prover. Likemedelsverket har dock inte med stéd av denna lag
rétt till tilltrade till bostider.

PA begiran skall den som forfogar Gver sidana varor som avses i
andra stycket limna nddvindigt bitride vid undersGkningen. For uttaget
prov betalas inte ersittning. Ett beslut om forelédggande eller forbud far
forenas med vite. Om tilltrade eller bitride vagras far likemedelsverket
ocksa foreligga vite.

I 10 och 11 §§ finns foreskrifter om tillsyn. Bestimmelsen i 10 § har
med nagra mindre sprikliga justeringar forts 6ver frin 10 § narkotika-
forordningen. Bestimmelsen i 11 § ersitter 11 § narkotikaforordningen.
Denna bestimmelse har efter monster 1 huvudsak i 15 - 17 §§ lagen
(1985:426) om kemiska produkter moderniserats och utvidgats for att ge
utrymme for en dnnu effektivare tillsyn. I férhallande till lagradsremis-
sens forslag har vissa, redaktionella jimkningar av lagtexten gjorts.

Bestimmelserna ér till stora delar likalydande med motsvarande be-
stimmelser i 23 och 24 §§ i den foreslagna likemedelslagen. Hir hin-
visas dirfor till specialmotiveringen till dessa bestimmelser.

Ansvar

12 § Bestimmelser om ansvar i vissa fall for asidosattande av foreskrif-
ter, oriktiga uppgifter i ans6kan om tillstind och andra forfaranden i
frAga om narkotika finns i narkotikastrafflagen (1968:64) och i lagen
(1960:418) om straff for varusmuggling.

Den foreslagna lagen innehaller inte nigra straffbestimmelser. En hén-
visning till andra forfattningar blir ddrfér nddvindig.

Paragrafen har i sak oftrindrad forts 6ver fran 13 § narkotikaférord-
ningen. Bestimmelser om ansvar for savil helt illegala foérfaranden som
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straffbara forfaranden inom ramen for legal narkotikahantering samt om
forverkande och beslag finns i de nimnda forfattningarna.

Overklagande

13 § Beslut som likemedelsverket, generaltullstyrelsen eller hilso- och
sjukvérdens ansvarsndmnd i ett enskilt fall meddelat enligt denna lag
eller enligt en foreskrift som har meddelats med stod av lagen far Sver-
klagas hos kammarritten.

Beslut som likemedelsverket, generaltullstyrelsen, hélso- och sjukvér-
dens ansvarsnimnd eller kammarritten i ett enskilt fall meddelar skall
galla omedelbart, om inte annat beslutas.

Paragrafen innehaller foreskrifter om Sverklagande och om verkstillig-
het. Bestimmelserna ersitter 14 § narkotikaforordningen. Smarre,
redaktionella jimkningar har gjorts i forhallande till lagridsremissens
forslag.

I forhallande till den dldre bestimmelsen har som framgar av den
allminna motiveringen i forsta stycket gjorts den dndringen att alla be-
slut nu dverklagas till kammarratten.

1 andra stycket har foreskrivits att beslut som meddelats i det enskilda
fallet galler omedelbart om inte myndigheten bestimmer nigot annat.
Det har tidigare varit nagot oklart om likemedelsverket kunnat bestim-
ma att ett beslut skall gilla omedelbart.

Ytterligare foreskrifter

14 § Regeringen far i friga om import, export, tillverkning, handel,
forordnande, utlimnande och anteckningar besluta om ytterligare fore-
skrifter.

Regeringen far Gverlata till likemedelsverket och generaltullstyrelsen
att besluta om sadana foreskrifter.

De foreskrifter som upptas i forslaget till lagen behdver kompletteras
med fOreskrifter av detaljkaraktir. Bestimmelserna i paragrafen ersitter
3 § fjarde stycket, 6 § 2 mom. fdrsta stycket andra meningen och 15 §
narkotikaférordningen.

Som tidigare framhallits dr avsikten att regeringen med st6d av bemyn-
digandet skall bemyndiga likemedelsverket att meddela foreskrifter i
ungefar samma omfattning som for nidrvarande. Generaltullstyrelsen bor
liksom for ndrvarande bemyndigas att meddela foreskrifter om att narko-
tika i vissa fall fr importeras eller exporteras endast over vissa av sty-
relsen angivna orter och om f6rvaring av narkotika pa tullupplag och
tullager samt 1 frihamn.

Ikrafttridande- och dvergdngsbestimmelser

1. Denna lag trider i kraft den dag regeringen bestimmer.
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2. Narkotikaforordningen (1962:704) skall upphora att galla vid ikraft- Prop. 1991/92:107
tradandet.

3. Beslut och tillstind som har meddelats enligt den upphiavda forord-
ningen giller fortfarande.

Narkotikaférordningen upphivs genom den nya lagen. Beslut och till-
stind enligt forordningen skall fortsitta att gélla dven sedan den nya
lagen tratt i kraft.

5 Hemstillan

Med hinvisning till vad jag anfort hemstiller jag att regeringen fOreslar
riksdagen
att anta forslagen till
1. likemedelslag,
2. lag om kontrol] av narkotika.

6 Beslut

Regeringen ansluter sig till féredragandens Overviaganden och beslutar
att genom proposition foresla riksdagen att anta de forslag som féredra-
ganden har lagt fram.
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RADETS DIREKTIV Prop. 1991/92:107
Bil. 1
av den 26 januari 1965 '

om tillnAirmning av bestimmelser som faststiillts genom lagar eller
andra forfattningar och som giller farmceutiska specialiteter

(65/65/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sirskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag,

med beaktande av Europaparlamentets yttranden',

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande?, och

med beaktande av foljande:

Det primira syftet med alla regler om tillverkning och distribution av
farmceutiska specialiteter skall vara att virna om folkhalsan.

Dock giller att medlen for att uppni detta syfte inte fir hindra
utvecklingen av farmaceutiska specialiteter eller handeln med likemedel
inom gemenskapen.

Handeln med farmaceutiska specialiteter inom gemenskapen hindras
genom bristande Gverensstimmelse mellan de nationella bestimmelserna,
i synnerhet vad giller bestimmelserna for likemedel (med undantag av
substanser eller kombinationer av substanser som utgor livsmedel, foder-
medel eller kosmetiska preparat), eftersom dessa skillnader direkt
paverkar upprittandet av en vil fungerande gemensam marknad.

Dessa hinder maste foljaktligen undanrdjas, nigot som kriver en
tillnarmning av bestimmelserna.

Tillndrmningen kan dock endast ske stegvis, samtidigt som det i forsta
hand galler att undanrdja de skillnader som tenderar att ha storst effekt
pa den gemensamma marknadens funktion.

HARIGENOM FORESKRIVS FOLJANDE.
KAPITEL I
Definitioner och rackvidd
Artikel 1

I detta direktiv anvinds fdljande beteckningar med de betydelser som hir
anges:

! EGT nr 84.4.6.1963, s. 1571/63.
2 EGT nr 158, 16.10.1964, 5. 2508/64.
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1. farmaceutisk specialitet:
varje fardigberett lakemedel som forsiljs under sirskilt namn och ien
sarskild forpackning.

2. likemedel:

varje substans eller kombination av substanser som tillhandahills for att
behandla eller forebygga sjukdom hos minniskor eller djur och varje
substans eller kombination av substanser som ar avsedd att tillfSras
minniskor eller djur i syfte att stilla diagnos eller att aterstiilla, korrigera
eller modifiera fysiologiska funktioner.

3.  substans:
varje @mne oavsett ursprung, sdsom

—  humant, t.ex.
blod och blodprodukter frin manniska,
—  animaliskt, t.ex.
mikroorganismer, hela djur, delar av organ, animala sekret,
toxiner, extrakt, blodprodukter etc.,
—  vegetabiliskt, t.ex.
mikroorganismer, vixter, vixtdelar, vaxtsekret, extrakter etc. eller
—  kemiskt, t.ex.
grundiimnen, naturligt forekommande kemiska dmnen samt kemiska
produkter erhéllna genom kemisk omvandling eller synteé.

Artikel 2

Bestimmelserna i kapitel II till V giller endast sidana farmaceutiska
specialiteter som dr avsedda for minniskor och for forsiljning i
medlemsstaterna.

KAPITEL 11
Tillstind att salufora lakemedel

Artikel 3

En farmaceutisk specialitet far saluforas i en medlemsstat endast om den
ansvariga myndigheten i medlemsstaten givit tillstind till forsiljningen.

Artikel 4

For att fa tillstind att forsilja en farmceutisk specialitet enligt artikel 3
krivs att den som skall svara for forsiljningen ansdker hos den ansvariga
myndigheten i medlemsstaten.

Ansokan skall atfoljas av foljande uppgifter och dokumentation:
1. So6kandens namn eller firma och postadress samt i tillimpliga fall
motsvarande uppgifter for tillverkaren.
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2.  Specialitetens namn (handelsnamn eller gingse bendmning till-
sammans med varumirket eller tillverkarens namn eller vetenskaplig
bendmning tillsammans med varumirket eller tillverkarens namn).

3. Uppgifter om art och mingd av samtliga bestindsdelar som ingar

i specialiteten i enlighet med gingse nomenklatur, med uteslutande av

kemiska bruttoformler, men med angivande av de internationella

generiska bendamningar som rekommenderats av Virldshdlsoorganisa-
tionen i de fall det finns nigon sddan bendmning.

4. Kortfattad beskrivning av framstillningsmetoden.

5.  Terapeutiska indikationer, kontraindikationer och biverkningar.

6. Dosering, likemedelsform, anvindnings- och administreringssatt

samt forvintad hallbarhet, om den understiger tre &r.

7. Kontrollmetoder som tillimpats av tillverkaren (analys och

haltbestimning av bestindsdelarna och av den firdiga slutprodukten,

speciella unders6kningar, t ex avseende sterilitet, stabilitet, ndrvaro av
pyrogener och tungmetaller, stabilitet samt biologiska och toxikologiska
undersdkningar).

8.  Resultat av:

— fysikalisk-kemiska, biologiska eller mikrobiologiska under-
sokningar,
— farmakologiska och toxikologiska undersokningar,
— kliniska provningar.
Dock giller foljande undantag:
a) i stillet for resultat av farmakologiska och toxikologiska
unders6kningar eller kliniska provningar ricker det att hanvisa till
publicerade referenser nir det rdr sig om
i) en specialitet med viletablerad anvindning som prévats i
tillfredsstillande utstrickning pA minniska, varigenom dess
effekter och biverkningar redan ar kdnda och publicerade i
referenslitteraturen

i) en ny specialitet i vilken kombinationen av verksamma
bestandsdelar ar identisk med en kéand specialitet med
viletablerad anvindning

iii) en ny specialitet som bestir av enbart kanda bestindsdelar som
i kombination ingétt i jimfSrbara proportioner i likemedel med
etablerad anvindning och som testats i tillfredsstillande
omfattning. '

b) i friga om en ny specialitet som innehdller kidnda bestindsdelar i en
kombination som hittills inte anvints for terapeutiskt bruk ricker
det med att hanvisa till publicerade data.

9.  Etteller flera prover pa den produktpresentation som skall anvandas
for specialiteten tillsammans med en bipacksedel nir en sidan skall
bifogas.

10. Dokument som visar att tillverkaren har ratt att i sitt hemland
framstalla specialiteter.

11. Bevis om tillstand till forsiljning av specialiteten som utfirdats 1 en
annan medlemsstat eller tredje land.

Prop. 1991/92:107

Bil. 1

127



Artikel 5

Tillstand enligt artikel 3 skall inte meddelas, om det efter granskning av
de uppgifter och dokument som uppriknas i artikel 4 framgir att
specialiteten ar skadlig vid normal anvandning, eller att terapeutisk effekt
saknas eller av sGkanden inte har tillfredsstillande dokumenterats, eller
att produktens sammansittning till art och mingd inte Gverensstimmer
med deklarationen. _

Tillstind skall inte heller meddelas om de uppgifter och den
dokumentation som bifogats inte ar i Gverensstimmelse med artikel 4.

Artikel 6

De ansvariga myndigheterna i medlemsstaterna kan viigra tillstand till
forsdljning av en farmaceutisk specialitet for anvindning som
preventivmedel, om forsiljning av sAdana medel ir forbjuden enligt
landets lagstiftning.

Artikel 7

Medlemsstaterna skall genom lampliga atgirder sikerstilla att ansGkan
om tillstand till forsaljning av en farmaceutisk specialitet firdigbehandlas
inom 120 dagar riknat frin den dag di ansGkan kom in.

I undantagsfall kan denna frist forlingas med ytterligare 90 dagar.
Sokanden skall underrittas om sidan fGrlingning fore utgingen av den
ordinarie fristen.

Artikel 8

Medlemsstaterna skall genom lampliga atgirder sakerstilla att en sGkande
som fatt tillstind till forsiljning visar att kontrollerna av slutprodukten
genomfdrts i enlighet med de metoder som redovisats av s6kanden enligt
punkt 7 i andra stycket i artikel 4.

Artikel 9

Ett tillstind medfor ingen @ndring av tillverkarens civil- och straffrattsliga
ansvar. Detta giller i tillampliga fall dven i friga om den som svarar for
saluférandet av den farmaceutiska specialiteten.

Artikel 10

Ett tillstand skall galla i fem ar och skall fornyas for varje ny femirs-
period. Den som beviljats forsiljningstillstind skall limna in en ny
ansOkan minst tre manader fore periodens utgang.
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KAPITEL 111

Tillfillig indragning och iterkallellse av tillstind att forsalja

Artikel 11

Den ansvariga myndigheten i medlemsstaten skall tillfilligt dra in eller
aterkalla tillstandet till forsdljning av en farmaceutisk specialitet, om
produkten visas vara skadlig vid normal anvindning eller om den visar
sig sakna terapeutisk effekt eller om sammansittningen till art och mingd
inte overensstimmer med den uppgivna. Terapeutisk effekt saknas, om
det kan faststillas att terapeutiska resultat inte kan uppnis med
specialiteten.

TillstAndet skall vidare dras in tillfalligt eller Aterkallas om de uppgifter
som lamnats som stdd for ansokan i enlighet med artikel 4 befunnits
oriktiga eller om de kontroller av slutprodukten som avses i artikel 8 inte
utforts.

Artikel 12

Alla beslut som tagits i enlighet med artiklarna 5, 6 eller 11 skall
motiveras utforligt. Beslutet skall delges den berdrda parten tillsammans
med uppgifter om vilka méjligheter till provning av beslutet som star till
buds enligt gallande lagstiftning och inom vilken tid detta maste ske.

Beslut om tillstind att forsdlja en viss specialitet eller aterkallelse av
tillstindet skall offentliggbras av varje medlemsstat genom limplig
officiell publikation.

KAPITEL IV
Mairkning av farmaceutiska specialiteter

Artikel 13

Foljande uppgifter skall aterfinnas pd farmaceutiska specialiteters
behallare och yttre forpackning:

1.  Namnet pa specialiteten, antingen i form av varumérkesnamnet eller
en gingse benamning tillsammans med varumiirket eller namnet pa
tillverkaren eller den vetenskapliga benimningen tillsammans med
varumirket eller namnet pa tillverkaren.

2. I anslutning till namnet pa specialiteten skall finnas en forteckning
over de aktiva bestandsdelarna med angivande av sivil art som mingd
per dosenhet eller procent, beroende pa likemedelsformen. De
internationella generiska bendmningar (INN-namn) som rekommenderas
av Varldshéalsoorganisationen skall anvandas om sidana finns.

3. Kontrollnummer for produktidentifiering (tillverkarens sats-
nummer).

9 Riksdugen 1991792 [ saml. Nr 107
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4. Diarienummer.
5. Sokandens namn eller firmanamn och adress samt i férekommande
fall motsvarande uppgifter om tillverkaren.
6.  Anvisning om administreringssattet.
7.  Utgangsdatum for specialiteter med en hillbarhetstid som dr mindre
in tre 4r.
8.  Sirskilda forvaringsforeskrifter, om det behovs.

Likemedelsform och mingdangivelse genom vikt, volym eller antal
dosenheter behover endast anges pa den yttre forpackningen.

Artikel 14

I friga om ampuller skall uppgifterna enligt punkt 1 i artikel 13 anges pa
ytterhéljet. P4 likemedelsbehallaren ricker det med f6ljande uppgifter:
—  den farmaceutiska specialitetens namn

—  mingden aktiva bestindsdelar

—  administreringssitt

—  utgéngsdatum.

Artikel 15

I friga om andra sm& endosbehéllare én ampuller, pa vilka det inte ar
mdjligt att sdtta ut uppgifterna enligt artikel 14, skall foreskrifterna i
artikel 13 gilla endast for den yttre forpackningen.

Artikel 16

I fraga om narkotika skall, utéver de uppgifter som nimns i artikel 13,
en speciell symbol i form av en dubbel rdd linje finnas bade pa den yttre
forpackningen och likemedelsbehallaren.

Artikel 17

Nir yttre forpackning saknas skall uppgifterna enligt foregiende artiklar
anges pa likemedelsbehillaren.

Artikel 18

De uppgifter som nimns i punkterna 6, 7 och 8 i artikel 13 skall anges
pa den yttre forpackningen och pa ldkemedelsbehillaren pa de sprak som
anvinds i det land dir likemedlet skall forsiljas.

Artikel 19

Bestimmelserna i detta kapitel utgdr inte nigot hinder mot att pa
ytterhdljet eller likemedelsbehallaren tillfoga andra obligatoriska
uppgifter utdver vad som pabjuds i detta direktiv.
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Artikel 20

Om nigon bryter mot bestimmelserna i detta kapitel och trots anmaning
underliter att ritta sig efter dessa, far de ansvariga myndigheterna 1
medlemsstaterna tillfalligt dra in eller 4terkalla tillstindet till forsiljning
av den farmaceutiska specialiteten.

Alla beslut som fattas i enlighet med foregiende stycke skall innehalla
en utforlig motivering. Beslutet skall delges den berorda parten och
atfoljas av uppgifter om vilka mdjligheter till provning av beslutet som
star till buds enligt gillande lagstiftning och inom vilken tid provning
skall begéras.

KAPITEL V
Allminna och slutbestammelser

Artikel 21

Ett tillstind att forsilja en farmaceutisk specialitet fir inte viigras,
tillfalligt dras in eller aterkallas annat dn p4 de grunder som faststillts
genom detta direktiv.

Artikel 22

Medlemsstaterna skall vidta de Atgiarder som ar nédvindiga for att folja
detta direktiv inom 18 ménader efter dagen for anmilan och omedelbart
underritta kommissionen om detta.

Artikel 23

Medlemsstaterna skall se till att till kommissionen Overlimna texten till
de viktigare nationella bestimmelser som utfirdas inom det omrade som
ber6rs av detta direktiv.

Artikel 24

De regler som faststillts i detta direktiv skall under loppet av fem ar efter
att direktivet utfirdats (jfr artikel 22) successivt tillimpas pa
farmaceutiska specialiteter for vilka enligt tidigare bestimmelser tillstind
till forsaljning kravts for saluforande.
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Artikel 25

Detta direktiv ér riktat till medlemsstaterna.

Utfdrdat i Bryssel den 26 januari 1965

Pa rddets vdgnar
M. COUVE DE MURVILLE
Ordférande
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ANDRA RADSDIREKTIVET
av den 20 maj 1975

om tillnirmning av bestammelser som faststallts genom lagar eller
andra forfattningar och som giller farmaceutiska specialiteter.

(75/319/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sérskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag,

med beaktande av Europaparlamentets yttrande',

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av foljande:

Den tillndrmning som pabdrjades genom radsdirektivet 65/65/EEG® av
den 26 januari 1965 om tillndrmning av lagar eller andra fGrfattningar
och som giller farmaceutiska specialiteter skall fortsitta och genomforan-
det av principerna i det direktivet skall sikerstillas.

I syfte att minska kvarstiende olikheter maste regler for kontrollen av
farmaceutiska specialiteter faststillas och de skyldigheter som aligger de
ansvariga myndigheterna hos medlemsstaterna klargoras for att sakerstalla
att dessa Gverensstimmer med de réttsliga kraven.

For att uppna en friare rorlighet av farmaceutiska specialiteter méaste
forsiljningstillstindet for en farmaceutisk specialitet i tva eller flera
medlemsstater underlittas,

For detta andamil bor tillsittas en kommitté for farmaceutiska
specialiteter, bestiende av representanter for medlemsstaterna och
kommissionen. Kommittén skall ha till uppgift att ge yttrande om en viss
farmaceutisk specialitet uppfyller de krav som angivits i direktivet
65/65/EEG.

Detta direktiv ar endast ett steg i riktning mot malet att uppnd fri
rorlighet for farmaceutiska specialiteter, varfor det kommer att krivas
ytterligare atgarder for att med ledning av de erfarenheter som gjorts,
sarskilt inom den ovannimnda kommittén, avskaffa varje Aterstiende
hinder mot fri rorlighet for farmaceutiska specialiteter.

For att underlitta rorligheten for farmaceutiska specialiteter och
forebygga att kontrollproceduren som utforts i ett medlemsland upprepas
i andra bor vissa minimikrav faststillas for tillverkning i och import frin
tredje land och for forsdljningstillstind som bygger pa dessa.

" EGT nr 96, 2.6.1965, s. 1677/65.
2 EGT nr 107, 19.6.1965, s. 1825/65.
3 EGT nr 22, 9.2.1965, 5. 369/65.
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Garantier maste skapas inom medlemsstaterna for att de som skall svara
for Gvervakningen och kontrollen av tillverkningen av farmaceutiska
specialiteter uppfyller vissa minimikrav p4 kompetens.

De bestimmelser i detta direktiv och i direktivet 65/65/EEG
som giller farmaceutiska specialiteter ar visserligen adekvata for dessa
produkter. De dr emellertid otillrickliga for vacciner, toxiner och sera,
farmaceutiska specialiteter baserade pa blod eller blodkomponenter frin
minniska, farmaceutiska specialiteter baserade pa radioaktiva isotoper
och homeopatiska farmaceutiska specialiteter. Dessa bestimmelser bor
foljaktligen inte tillimpas pd sidana farmaceutiska specialiteter for
narvarande.

Vissa foreskrifter i1 detta direktiv innebdr andringar av olika
bestammelser i direktivet 65/65/EEG.

KAPITEL 1

Ansckan om forsaljningstillstind for

Artikel 1

Medlemsstaterna skall vidta alla lampliga atgarder for att se till att de
dokument och uppgifter som anges under punkterna 7 och 8 i artikel 4,
andra stycket i direktivet 65/65/EEG sammanstills av experter som har
tillrickliga tekniska och yrkesmissiga kvalifikationer och direfter
Sverlimnas till den ansvariga myndigheten. Dokumenten och uppgifterna
skall undertecknas av experterna.

Artikel 2

De experter som avses i artikel 1 skall, beroende pi sina sirskilda

kvalifikationer,

a) svara for uppgifter som faller inom deras kompetensomraden
(analys, farmakologi och liknande experimentella vetenskapsgrenar,
kliniska provningar) och objektivt redovisa erhdllna resultat
(kvalitativt och kvantitativt),

b) ligga fram resultat och data i enlighet med ridets direktiv
75/318/EEG' av den 20 maj 1975 om tillnirmning av medlems-
staternas bestimmelser om de krav som skall stillas pd den
analytiska, farmakologisk-toxikologiska och kliniska dokumen-
tationen och pé forsoksprotokollen for provning av farmaceutiska
specialiteter samt dirvid sdrskilt redovisa:

!'Se 5. 1idenna tidning.
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— i friga om analytikern, att produkten Sverensstimmer med
deklarerad sammansittning och samtidigt ange vilka
kontrollmetoder som tillimpas av tillverkaren

— i fraga om farmakologen eller specialisten med motsvarande
experimentella kompetens data Gver produktens toxicitet och
observerade farmakologiska egenskaper

— i friga om den som ansvarat for den kliniska provningen, i vad
mén man lyckats faststilla effekter hos patienter som behandlats
med produkten vilka Gverensstimmer med den dokumentation
som sOkanden Overlimnat enligt artikel 4 i direktivet
65/65/EEG, huruvida patienterna tolererat produkten val,
vilken dosering som den prévningsansvarige rekommenderar
samt eventuella kontraindikationer och biverkningar.

c) 1 tillimpliga fall, pa vilka grunder man hinvisat till publicerade
referenser av det slag som avses i punkt 8 a och b i andra stycket
av artikel 4 i direktivet 65/65/EEG, enligt de villkor som angivits
i direktivet 75/318/EEG.

Detaljerade rapporter frin experterna skall ingd i den dokumentation
som &tfoljer ansbkan om fGrsdljningstillstind nar den inges till den
ansvariga myndigheten.

Artikel 3

Om artikel 2 i detta direktiv inte uppfylls, skall andra stycket i artikel 5
i direktivet 65/65/EEG gilla.

KAPITEL I

Granskning av ansokan om forséljningstillstind for farmaceutiska
specialiteter

Artikel 4

Vid granskningen av ansGkan enligt artikel 4 i direktivet 65/65/EEG

giller att den ansvariga myndigheten:

a)  skall se till att de uppgifter som limnats som stod for ansokan star
i Overensstimmelse med vad som foreskrivs i artikel 4 och granska
i vad méin villkoren for att medge tillstind att forsilja
(forsaljningstillstind) dr uppfyllda;

b) kan genom statligt eller annat godkint laboratorium se till att de
kontrolimetoder som anvints av tillverkaren och redovisats i
anslutning till ansbkan ar godtagbara i enlighet med vad som
foreskrivits i punkt 7 artikel 4 andra stycket i direktivet
65/65/EEG.

c¢) kan nar si dr limpligt 4ldgga sOkanden att komplettera den
dokumentation som fogats till ansGkan pa de punkter som innefattas
i andra stycket i artikel 4 i direktivet 65/65/EEG. Nir de ansvariga
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a)

b)

myndigheterna begagnar sig av denna mojlighet skall de frister som
angivits i artikel 7 i nyssnimnda direktiv borja 16pa forst nér
begird komplettering kommit in. Likasa skall dessa frister forlingas
med den tid som sGkanden kan behova for att avge en muntlig eller
skriftlig forklaring.

Artikel 5

Medlemsstaterna skall vidta alla ldmpliga atgarder for att se till att
de ansvariga myndigheterna verifierar att tillverkare och importSrer
av produkter frén tredje land ar i stind att genomfGra tillverkningen
i enlighet med punkt 4 i artikel 4, andra stycket i direktivet
65/65/EEC och/eller genomfGra kontroll enligt de metoder som
angivits i de uppgifter som skall atfolja ansGkan enligt punkt 7 i
artikel 4, andra stycket i samma direktiv.

I undantagsfall far de ansvariga myndigheterna medge tillverkare
och importdrer av produkter fran tredje land att till tredje man
overlata vissa steg i tillverkningsproceduren och/eller vissa av de
kontroller som &syftas i a). I sddana fall skall de ansvariga
myndigheterna hos de berdrda parterna verkstilla den foreskrivna
verifieringen.

Artikel 6

I de fall en bipacksedel medfoljer forpackningen av en farmaceutisk
specialitet skall medlemsstaterna genom lampliga atgarder sakerstilla att
den giller enbart den avsedda produkten.

All den information som aterges pa bipacksedeln miste st i Gverens-
stimmelse med de uppgifter och den dokumentation som inldmnats enligt
artikel 4 i direktivet 65/65/EEG och miste godkannas av de ansvariga
myndigheterna.

Bipacksedeln skall innehalla minst foljande information:

a)

b)

namn pi och adress till den person som ansvarar for forsiljningen
av produkten eller, i friga om fGretag, namn och firmaadress samt
1 forekommande fall motsvarande uppgifter betraffande tillverkaren,

produktens namn samt uppgift om art och mingd av ingaende
aktiva bestindsdelar,

De internationella generiska bendmningar som rekommenderas av
Virldshdlsoorganisationen skall anvindas nar sidana finns.
om inget annat bestimts av den ansvariga myndigheten:

— terapeutiska indikationer
— kontraindikationer, biverkningar och sirskilda forsiktighets-
Atgarder vid anvindningen,
Informationen och besluten enligt forsta och andra strecksatsen
skall ta hinsyn till resultaten av de kliniska provningar och
farmakologiska undersSkningar som avses i punkt 8 i artikel 4,
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andra stycket i direktivet 65/65/EEG och, ifriga om sidan Prop. 1991/92:107

onformation som avses i den andra strecksatsen till de erfarenheter
som insamlats under den tid produkten varit pA marknaden.

d) anvindningsforeskrifter f6r produkten (administrationssittet,
behandlingstidens lingd om sidan begrinsning bor iakttas, samt
normaldosering),

e) sirskilda forvaringsforeskrifter i forekommande fall.

Ovrig information skall klart sirskiljas frin de uppgifter som berdrts
ovan.

Medlemsstaten kan krdva att en bipacksedel skall medfdlja varje
forpackning.

Artikel 7

Utan hinder av det som sags i kapitel IV och artikel 21 i direktivet
65/65/EEG far medlemsstaterna kriva att méirkningen av den
farmaceutiska specialitetens likemedelsbehallare och/eller dess yttre
forpackning och/eller texten pa bipacksedeln innefattar andra uppgifter
som kan ha betydelse for sikerheten eller kan vara till skydd for
folkhilsan, diribland eventuella forsiktighetsitgarder som bor iakttas vid
produktens anvindning och andra varningar baserade pa de resultat av
kliniska prévningar och farmakologiska studier som avses i punkt 8
artikel 4, andra stycket i direktivet 65/65/EEG eller som framkommit
genom erfarenheter som insamlats under den tid som den farmaceutiska
specialiteten forslts.

KAPITEL 111
Kommitté for farmaceutiska specialiteter

Artikel 8

1.  Isyfte att underldtta for medlemslanderna att enas om en gemensam
standpunkt i fraga om forsiljningstillstand for farmaceutiska specialiteter
inréttas hirmed en kommitté for farmaceutiska specialiteter, i det foljande
kallad ’kommittén’. Denna skall bestd av representanter for medlems-
staterna och kommissionen.

2.  Kommittén skall ha till uppgift att i enlighet med artiklarna 9 till 14
granska de fragor angdende tillimpningen av artiklarna 5, 11 eller 20 i
direktivet 65/65/EEG som {verlimnats av en medlemsstat.

3. Kommittén skall utarbeta sin egen arbetsordning.

Artikel 9

1. Den medlemsstat som har utfirdat forsiljningstillstind for en
farmaceutisk specialitet skall tillstilla kommittén en akt som innehaller
en kopia av forsiljningstillstandet tillsammans med de uppgifter och den
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dokumentation som angivits i artikel 4, andra stycket i direktivet
65/65/EEG, om den som innehar forsiljningstillstindet Onskar att det
utstricks till minst fem andra medlemsstater.

2. Kommittén skall utan drojsmél vidarebefordra akten till de
ansvariga myndigheterna i de enligt ovan berGrda medlemsstaterna.

3. Denna atgird frin kommitténs sida skall anses likvirdig med en
ansOkan om forsiljningstillstand hos nimnda myndigheter i enlighet med
artikel 4 i direktivet 65/65/EEG.

Artikel 10

1.  Om inom en period av 120 dagar efter det datum for den vidare-
befordran som avses i artikel 9.2 ingen invindning anmilts till
kommittéen av de ansvariga myndigheterna i de angivna medlems-
staterna, skall kommittén gora en formell anteckning hirom och
omedelbart underritta de berérda medlemsstaterna.

2. Om en medlemsstat inte anser sig kunna ge fSrsiljningstillstand for
en farmaceutisk specialitet skall den Overlimna sitt beslut jimte
motivering inom 120 dagar enligt artikel 5 i direktiv 65/65/EEG.

Artikel 11

1. Ide fall som &syftas i artikel 10.2 skall kommittén Gverviga drendet
och avge ett yttrande med motivering inom hégst 60 dagar efter utgngen
av den frist som angivits i artikel 10.

2. Kommitténs yttrande skall avse frigan om den farmaceutiska
specialiteten uppfyller de krav som uppstillts i artikel 5 1 direktivet
65/65/EEG.

Kommittén skall utan dréjsmal underritta de berdrda medlemsstaterna

om sitt stillningstagande eller, i hindelse av skiljaktiga meningar, om de
olika ledaméternas meningar.
3. De berdrda medlemsstaterna skall fatta beslut i drendet inom hdgst
30 dagar efter den dag nir de informerats enligt artikel 10.1 eller punkt
2 i denna artikel. Direfter skall de omedelbart underritta kommittén om
sina beslut.

Artikel 12

1. Om flera ansokningar om tillstind att forsdlja en viss farmaceutisk
specialitet Jamnats in i enlighet med artikel 4 i direktivet 65/65/EEG och
en eller flera medlemsstater beviljat ansGkan, medan en eller flera andra
avslagit den, kan en av de berdrda medlemsstaterna hinskjuta fragan till
kommittén.

Detsamma skall gilla nir en eller flera medlemsstater tillfilligt dragit
in eller aterkallat forsiljningstillstindet under det att andra inte har gjort
det.

2. Kommittén skall behandla #rendet och avge sitt yttrande med
motivering inom hogst 120 dagar.
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3. Kommitténs yttrande skall enbart avse grunderna till att tillstind
végrats, tillfalligt dragits in eller aterkallats.

Kommittén skall utan dr6jsmail informera de berdrda medlemsstaterna
om sin uppfattning eller, i hindelse av skiljaktiga meningar, om
ledamoternas meningar.

4. De berorda medlemsstaterna skall inom 30 dagar tillkdnnage vilka
dtgarder de amnar vidta med anledning av kommitténs yttrande.

Artikel 13

Kommittén fAr bestaimma en frist for att med ledning av de villkor som
formulerats 1 artiklarna 5, 11 eller 20 i direktiv 65/65/EEG verkstilla en
ny granskning med ledning av de uppgifter som under tiden erhillits
inom mediemsstaterna, sirskilt frin dem som gett forsiljningstillstand for
den farmaceutiska specialiteten.

Artikel 14

De ansvariga myndigheterna inom medlemsstaterna far, i de sirskilda fall
da gemenskapens intressen ber6rs, hanskjuta drendet till kommittén innan
de tar stillning till en ans6kan om forsiljningstillstind eller beslutar om
att tilifailigt dra in eller aterkalla ett tillstand.

Artikel 15

1. Kommissionen skall varje &r rapportera till ridet om genomfGrandet
av den procedur som faststillts i detta kapitel och dess effekter pa
utvecklingen av handeln inom gemenskapen. Den forsta rapporten skall
limnas tva ir efter det att detta direktiv trétt i kraft.

2. Med ledning av sina erfarenheter skall kommissionen senast fyra ir
efter ikrafttridandet av detta direktiv Gverlamna till radet ett fGrslag som
innehéller ldmpliga Atgirder i syfte att avligsna aterstiende hinder mot
den fria rorligheten for farmaceutiska specialiteter. Ridet skall fatta
beslut om kommissionens forslag senast ett ar efter att det framlagts.

KAPITEL IV
Tullverkning i och import frin tredje land
Artikel 16

1. Medlemsstaterna skall vidta alla lampliga atgérder f6r att se till att
tillverkningen av de farmaceutiska specialiteter sker med tillstand.
2.  Det tillstind som 4syftas i punkt 1. kravs oavsett om tillverkningen
avser hela produkten, vissa steg i tillverkningsprocessen eller olika
procedurer for uppdelning, férpackning eller emballering.

Sadant tillstind skall dock inte krivas for beredning, uppdelning och
indring av fOrpackning eller emballage nir dessa procedurer utfGrs
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uteslutande i samband med utlimnande till enskilda genom farmaceuter
pa apotek eller av de som enligt gillande lagstiftning inom medlems-
staterna ar behoriga att ombesGrja detta.

3. Tilistind enligt 1. ovan kravs ocksi for import till en medlemsstat
frin tredje land. Detta kapitel och artikel 29 skall ha motsvarande
tillimpning pa sddan import som de har p4 tillverkning.

Artikel 17

For tillstind enligt artikel 16 kravs minst foljande:

a)  att sOkanden specificerar de farmaceutiska specialiteter och like-
medelsformer som skall tillverkas eller importeras samt platsen dir
tillverkningen och/eller kontrollen skall 4ga rum;

b) att sGkanden utéver dndamilsenliga och tillrickliga utrymmen for
tillverkning eller import av specialiteterna forfogar over teknisk
utrustning och kontrollméjligheter som motsvarar de krav i fraga
om tillverkning, kontroll och fGrvaring av produkterna som
medlemsstaten stillt upp i enlighet med artikel 5 a).

c) att sdkanden bland sina anstillda har minst en person med den
kompetens som avses i artikel 21.

I sin ans6kan miste sbkanden lamna uppgifter som styrker att han
uppfyller fordringara enligt ovan.

Artikel 18

1. Den ansvariga myndigheten i medlemsstaten skall utfirda tillstand
enligt artikel 16 forst sedan den genom undersSkningar utforda av dess
foretradare forsikrat sig om riktigheten av de uppgifter som limnats i
enlighet med artikel 17.

2. I syfte att se till att de krav som asyftas i artikel 17 uppfylls far
som villkor for tillstandet kravas att sGkanden aldggs vissa forpliktelser
antingen ndr det utfirdas eller vid nagot senare tillfille.

3.  Tillstindet skall gilla endast for de lokaler som beskrivits i ansdkan
och endast for de farmaceutiska specialiteter och likemedelsformer som
angivits i samma ansokan.

Artikel 19

Den som beviljats tillstind enligt artikel 16 skall minst vara skyldig att:

a)  ha tillgang till personal med sidan kompetens som fGreskrivits i
medlemsstaten savil i friga om tillverkning som kontroll,

b) endast hantera de farmaceutiska specialiteter for vilka tillstind
givits i enlighet med den lagstiftning som giller 1 de berdrda
medlemsstaterna,

¢) limna besked i forvdag till den ansvariga myndigheten om de
dndringar som sOkanden kan Onska géra i friga om nagon eller
nagra av de uppgifter som limnats i enlighet med artikel 17. Den
ansvariga myndigheten skall alla hiindelser omedelbart underrattas
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om den person med sirskild kompetens som avses 1 artikel 21
ovantat skulle ersdttas med niagon annan.

d) medge att foretridare for den ansvariga myndigheten inom den
berdrda medlemsstaten nir som helst bereds tilltride till sokandens
lokaler,

e) mojliggra for den person med sirskild behorighet som avses i
artikel 21 att fullgdra sina aligganden t ex genom att stilla alla
n6dvindiga hjdlpmedel till hans forfogande.

Artikel 20

1. Medlemsstaterna skall vidta alla limpliga atgarder for att se till att
besked om tillstand enligt artikel 16 ldamnas senast inom 90 dagar riknat
frin den dag di ansokan kommit in till den ansvariga myndigheten.

2.  Om innehavaren av tillstindet skulle begira dndring i nagot av de
forhallanden som avses i artikel 17 a) och b), far handldggningstiden for
denna begiran inte Gverskrida 30 dagar. Undantagsvis kan denna tid
utstrackas till 90 dagar.

3. Medlemsstaterna fir kriva att sdkanden lamnar kompletterande
uppgifter enligt artikel 17 och vad betrdffar den person med sirskild
kompetens som avses i artikel 21. 1 de fall den ansvariga myndigheten
begagnar sig av denna mojlighet skall de i punkterna 1 och 2 angivna
fristerna borja 16pa forst ndr de kompletterande uppgifterna lamnats in.

Artikel 21

1. Medlemsstaterna skall genom lampliga &tgirder se till att
innehavaren av tillstindet enligt artikel 16 stadigvarande och fortlGpande
har tillging till minst en person med den sirskilda kompetens som
foreskrivits i artikel 23, med uppgift att svara for de aligganden som
specificeras 1 artikel 22.

2. Om innehavaren av tillstindet sjalv uppfyller de villkor som
stipulerats i artikel 23 kan han personligen ata sig de uppgifter som
annars Aligger den som avses i punkt 1 ovan.

Artikel 22

1. Medlemsstaterna skall genom lampliga atgirder sikerstilla att den

person med sérskild kompetens som avses i artikel 21 utan hinsyn till sin

relation till innehavaren av tillstindet enligt artikel 16, vad giller de

procedurer som #syftas i artikel 25, bir ansvaret for

a) att varje tillverkningssats av farmaceutiska specialiteter som
framstillts inom de ber6rda medlemsstaterna har tillverkats och
underkastats kontroll i enlighet med i medlemsstaten gillande
lagstiftning och i 6verensstimmelse med villkoren for tillstind,

b)  att varje tillverkningssats av farmaceutiska specialiteter som hérror
fran tredje land undergitt fullstindig kvalitativ analys i det
importerande landet och haltbestimning av itminstone de aktiva
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bestandsdelarna och samtliga 6vriga undersGkningar och kontroller
som kravs for att garantera specialiteternas kvalitet i enlighet med
de krav som legat till grund for fOrsiljningstillstindet for
produkterna,

De tillverkningssatser som genomgatt sddan kontroll i en medlemsstat
skall undantas frin ndmnda kontroller om de vid infGrseln till annan
medlemsstat atfoljs av ett analysbesked som undertecknats av en person
med sirskild kompetens.

En medlemsstat fir medge dispens fran kravet pa kontroll verkstilld av

en person med sirskild kompetens i enlighet med vad som fGreskrivits
under b) for importerade farmaceutiska specialiteter, om de ir avsedda
att forbli inom medlemsstaten i fraga, fGrutsatt dock att Gverenskommelse
triffats om adekvata atgarder i syfte att sikerstilla att dessa kontroller
verkstills i det exporterande landet. 1 de fall produkterna importeras i
den forpackning i vilken likemedlet ar avsett att tillhandahillas i
detaljhandeln har medlemsstaten ritt att medge undantag fran de genom
artikel 17 faststillda bestimmelserna.
2. I samtliga fall, och sdrskilt ifriga om farmaceutiska specialiteter som
omfattas av forsdljningstillstind, galler att den som besitter siarskild
kompetens maste intyga i en journal eiler annan likvirdig handling som
uppriattats for detta dndamil, att varje produktionssats uppfyller
bestimmelserna i denna artikel. Journalen eller den dirmed likvardiga
handlingen skall hillas aktuell och disponibel for kontrollmyndighetens
foretridare under den tid som faststillts i medlemsstatens bestimmelser
och i varje fall under minst fem ar.

Artikel 23

Medlemsstaterna skall se till att den person med sirskild kompetens som

avses i artikel 21 uppfyller minst foljande krav:

a) Innehav av diplom, certifikat eller annat bevis pd formella
kvalifikationer som uppnatts efter genomgangen hogskoleutbildning
eller annan utbildning som i den ber6rda medlemsstaten betraktas
sasom likvirdig. Utbildningen skall omfatta dtminstone fyra ars
teoretiska och praktiska studier inom en av f6ljande vetenskapliga
discipliner: farmaci, medicin, veterinirmedicin, kemi, farmaceutisk
kemi och teknologi, eller biologi. Dock giller foljande:

— om utbildningen foljs av en period med teoretisk och praktisk
utbildning under minst ett ar och innefattar en period av minst
sex manader pa eft apotek som ar Oppet for allminheten och
bekriftats genom en examen pid hogskolenivd, kan minimi-
langden av universitetskursen reduceras till 3 1/2 4r;

— om det i medlemsstaten parallelit existerar tva hdgskole-
utbildningar eller motsvarande vilka erkinns av staten sisom
likvardiga och den ena striacker sig Gver fyra ar och den andra
Over tre ar, varvid trearskursen leder till diplom, certifikat eller
annat formellt utbildningsbevis efter fullbordad hogskoleut-
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bildning eller motsvarande, skall den senare anses uppfylla
villkoret om utbildningslingdenligt a) ovan, under forutsittning
att de diplom, certifikat eller formella utbildningsbevis som
utfardas efter genomgang av respektive utbildning av staten i
fraga betraktas sisom likvardiga.

Utbildningen skall omfatta teoretiska och praktiska studier med
inriktning p4 dtminstone foljande &mnesomriden:

Tillampad fysik

Allman och oorganisk kemi

Organisk kemi

Analytisk kemi

Farmaceutisk kemi, inklusive analys av likemedel

Allmin och och tillimpad biokemi (medicinsk)

Fysiologi

Mikrobiologi

Farmakologi

Farmaceutisk teknologi

Toxikologi

Farmakognosi (medicinska aspekter), dvs studiet av innehalls-
dmnena och effekterna av de verksamma bestindsdelama i
naturligt forekommande d@mnen av vegetabiliskt eller animaliskt
ursprung.

Studierna av dessa &mnen skall avvigas sd att den som genomgatt
utbildningen ar kapabel att fullgéra de aligganden som specificerats i
artikel 22.

Skulle nagot av de diplom, certifikat eller andra formella
utbildningsbevis sisom omndmns under a) inte motsvara vad som
foreskrivits ovan skall den ansvariga myndigheten i medlemsstaten se till
att den som berdrs kan styrka tillrickliga kunskaper inom de
dmnesomraden som hir avses.

b) Minst tva ars praktisk erfarenhet fran ett eller flera foretag som ar
behoriga att tillverka farmaceutiska specialiteter, inom den del av
verksamheten som omfattar kvalitativ analys av likemedel och
kvantitativ analys av aktiva likemedelssubstanser, samt
kvalitetskontroll av farmaceutiska specialiteter.

Langden av den praktiska erfarenheten far reduceras med ett ir om
hégskoleutbildningen omfattat minst fem &r och med ett och ett halvt ar
om kursen omfattat minst sex ar.

Artikel 24

1. Den som i en medlemsstat fullgdr de uppgifter som avses i artikel
21, men som inte uppfyllt kraven i bestimmelserna enligt artikel 23 nar
detta direktiv trader i kraft inom den berorda staten, skall ha ritt att dar
fortsatta med samma verksamhet.

2. Den som innehar diplom, certifikat eller nigot annat formellt
utbildningsbevis, som utfardats efter genomgéang av en hogskoleutbildning
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eller en utbildning som av ifrigavarande medlemsstat anses likvirdig
inom en vetenskaplig disciplin som g6r honom kvalificerad att fullgéra
de uppgifter som enligt landets lag aligger en person som avses i artikel
21 far, om han pibdrjat sin utbildning innan detta direktiv kungjorts,
anses kvalificerad att inom medlemsstaten fullgéra de ligganden som
tillkommer den som avses i artikel 21, forutsatt att han fore utgingen av
det tionde aret efter utfardandet av detta direktiv kan hinvisa till minst
tvd ars erfarenhet inom ett eller flera av de verksamhetsomriden som
omfattas av artikel 16. Harmed avses tillverkningskontroll och/eller
kvalitativ analys, kvantitativ analys av aktiva substanser samt erforderlig
undersGkning och kontroll for att sikerstilla kvalitén av farmaceutiska
specialiteter enligt uppstillda kvalitetsnormer, under direkt ledning av en
i artikel 21 avsedd person.

Om personen ifriga forvirvat praktisk erfarenhet av det slag som

isyftas ovan mer an tio &r fGre kungdrandet av detta direktiv, krivs
ytterligare ett ars praktik i enlighet med de villkor som uppstillts i
foregdende stycke. Denna praktik skall fullgéras omedelbart innan
vederborande anlitas for de uppgifter som anges i denna artikel.
3. Den som vid tiden for ikrafttridandet av detta direktiv dr sysselsatt
i direkt samarbete med en person som avses i artikel 21 med till-
verkningskontroll och/eller kvalitativ och kvantitativ analys av aktiva
substanser eller kontroll av att farmaceutiska specialiteter uppfyller
uppstilida kvalitetsnormer, far under en period av fem ar efter att detta
direktiv tratt i kraft anses kvalificerad att i samma stat fullgéra de
aligganden som tillkommer en i artikel 21 avsedd person, fGrutsatt att
medlemsstaten forsdkrar sig om att han besitter tillrickliga teoretiska och
praktiska kunskaper och har varit verksam inom nyssnimnda omraden
under en tid av minst fem Aar.

Artikel 25

Medlemsstaterna skall sdkerstilla att de aligganden uppfylls som
tillkommer den som har sarskild kompetens enligt artikel 21. Detta kan
ske antingen genom limpliga myndighetsatgirder eller genom att stilla
upp yrkesetiska regler for befattningen.

Medlemsstaterna far, om den person med sirskild kompetens som avses
i artikel 21 brister i fullgorandet av sina aligganden, besluta om tillfallig
avstingning efter att ha inlett administrativt eller disciplinart forfarande
mot densamme.
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KAPITEL V
Tillsyn och sanktioner

Artikel 26

Den ansvariga myndigheten i den ber6rda medlemsstaten skall genom
inspektioner fOrsikra sig om att de rittsliga kraven i friga om
farmaceutiska specialiteter iakttas.

Sidana inspektioner skall verkstillas genom tjanstemin vid den
ansvariga myndigheten som har befogenhet att

a) inspektera tillverkningsenheter eller fOrsiljningsavdelningar och
varje laboratorium som tillstAndsinnehavare som avses i artikel 16
anfortrott uppgiften att svara for kontroller som sigs i artikel 5 b),

b) ta prover,

c) granska alla dokument av betydelse for inspektionen under
iakttagande av de bestimmelser som vid tiden for kungorandet av
detta direktiv giller i medlemsstaterna och som innebar
inskrankningar i ritten att kriva redovisning av tillverknings-
metoder.

Artikel 27

Mediemsstaterna skall genom 1ampliga atgiirder se till att den person som
ansvarar for forsiljningen av en farmaceutisk specialitet och, i
forekommande fall tillstaindsinnehavaren enligt artikel 16, visar att
kontroll av slutprodukten och/eller bestindsdelarna utfGrts. Samma sak
giller dven mellansteg i tillverkningsprocessen, allt enligt de metoder
som redovisats i anslutning till ans6kan om tillstand.

Artikel 28

1. Oavsett de atgirder som fOreskrivits i artikel 11 i direktivet
65/65/EEG skall medlemsstaterna genom lampliga atgiarder se till att
tillhandahallandet av en viss farmaceutisk specialitet forbjuds och
produkten dras in frin marknaden om

a) den farmaceutiska specialiteten visar sig ha skadliga effekter vid
normal anvindning,

b)  den brister i terapeutisk effektivitet,

¢)  dess sammansittning till art och miingd inte {verensstimmer med
vad som deklarerats,

d) kontrollerna av den fardiga produkten och/eller bestindsdelarna
eller av mellanstegen i tillverkningsprocessen eller under processens
gang inte har utfrts eller nagot annat krav eller iliggande, som
utgjort en fOrutsittning for tillstind enligt artikel 16 inte har

uppfylits.

L0 Riksdagen 199192 | saml. Nr 107
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2.  Den ansvariga myndigheten fir begriinsa ett beslut om indragning
eller forbud att tillhandahalla produkten till att gélla de tillverkningssatser
som ifrigasatts.

Artikel 29

1. Den ansvariga myndigheten i en medlemsstat skall tillfilligt dra in
eller aterkalla tillstindet som avses i artikel 16 for en likemedelsgrupp
eller samtliga ldkemedel for vilka nagot av kraven enligt artikel 17 inte
lingre uppfylls.

2. Utover de atgirder som specificerats i artikel 28 kan den ansvariga
myndigheten i en medlemsstat beordra att tillverkningen eller importen
av en farmaceutisk specialitet frin tredje land skall upphGra eller
tillfalligt dra in eller Aterkalla det tillstind som avses i artikel 16 for en
viss kategori av lakemedel eller samtliga specialiteter for vilka kraven i
artiklarna 18, 19, 22 och 27 inte uppfyllts.

KAPITEL VI
Diverse foreskrifter

Artikel 30

Medlemsstaterna skall genom lampliga Atgirder se till att de berrda
myndigheterna utbyter information som ar av betydelse fOr att garantera
att de krav for tillverkningstillstind som anges i artikel 16 eller for
forsdljningstillstind uppfylls.

Artikel 31

Alla beslut som fattas i enlighet med artiklarna 18, 28 och 29 och alla
negativa beslut som fattas i enlighet med artiklarna 5 b) och 11.3 skall
utforligt motiveras. Sidana beslut skall delges den berdrda parten som
samtidigt skall informeras om vilka mdjligheter till 6verklagande som star
till buds inom ramen for gillande lagstiftning och inom vilken tid Gver-
klagande maste ske.

Artikel 32

Ett beslut som innebiar forbud mot att tillverka eller att importera
farmaceutiska specialiteter frin tredje land eller forbud mot att
tillhandahalla farmaceutisk specialitet eller avser indragning av
farmaceutisk specialitet far inte fattas pd andra grunder dn de som
angivits i artiklarna 28 och 29.

Prop. 1991/92:107

Bil. 1

146



Artikel 33

Varje medlemsstat skall vidta alla lampliga Atgirder for att se till att
beslut rorande en produkt, som innebir att forsiljningstillstind beviljas,
avslas eller aterkallas, att tidigare beslut om detta upphivs eller innebér
att en produkt inte lingre far tillhandahéllas eller méste dras in frin
marknaden, utan dr6jsmal meddelas kommittén jimte de skil som legat
till grund for beslutet.

Artikel 34

Detta direktiv skall uteslutande gilla for farmaceutiska specialiteter
avsedda for manniskor. .

Kapitlen II till V i direktivet 65/65/EEG liksom detta direktiv skall inte
gilla for farmaceutiska specialiteter som utgdr vacciner, toxiner eller
sera, och inte heller i friga farmaceutiska specialiteter baserade pa blod
eller bestindsdelar i blod frin minniska, radioaktiva isotoper eller
homeopatiska farmaceutiska specialiteter.

En fOrteckning Over dessa vacciner toxiner och sera har givits i
informationssyfte i ett sarskilt tillagg till detta direktiv.

Artikel 35

Punkt 7 i artikel 4, andra stycket i direktivet 65/65/EEG ersitts av
foljande:

'Beskrivning av de kontrollmetoder som tillimpas av tillverkaren
(kvalitativ och kvantitativ analys av  bestindsdelarna och av
slutprodukten, speciella undersSkningar, t ex sterilitetstest,
undersokningar som avser fGrekomst av pyrogener och
tungmetaller, stabilitet, toxicitet, biologiska undersGkningar,
kontroller utfdrda under tillverkningsprocessens ging)’.

Artikel 36
Artikel 11, andra stycket i direktivet 65/65/EEG ersitts av foljande:

*Tillstind skall dven tillfilligt dras in eller Aaterkallas nidr de
uppgifter som lamnats som stéd for anstkan 1 enlighet med artikel
4 befunnits vara felaktiga eller vid underlatenhet att utféra de
kontroller som anges i artikel 8 i detta direktiv eller i artikel 27 i
Andra ridsdirektivet 75/319/EEG' av den 20 maj 1975 om
tillnirmning av bestimmelser som faststillts genom lagar eller
andra forfattningar och som giller farmaceutiska specialiteter.

' EGT Nr L 147, 9.6.1975, s. 13.”
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Artikel 37 Prop. 1991/92:107

Bil. 1
Artikel 24 i direktivet 65/65/EEG ersitts med foljande: !
*Foreskrifterna i detta direktiv skall inom de tidsperioder som
faststillts i artikel 39.2 och 3 i Andra direktivet 75/319/EEG
tillimpas efter hand pA de farmaceutiska specialiteter som
omfattas av ett fOrsiljningstillstind som meddelats i enlighet med
tidigare bestammelser’.

KAPITEL VII
Tillimpnings- och 6vergingsbestaimmelser

Artikel 38

Medlemsstaterna skall inom 18 manader efter kungdrandet av detta
direktiv lata de lagar, forordningar och myndighetsforeskrifter som krévs
for att folja direktivet triada i kraft och skall utan dr6jsmal underritta
kommissionen om detta.

Medlemsstaterna skall tillstilla kommissionen texten till de viktigare
bestimmelser i det egna landets lagar som antagits inom det omrade som
berdrs av detta direktiv.

Artikel 39

1. I friga om de tillstind enligt artikel 16 som utfirdats fore utgingen
av den tidsfrist som faststillts i artikel 38 kan medlemsstaterna medge
forlingning med ytterligare ett r for att mGjliggora for berdrda foretag
att uppfylla de krav som anges i kapitel IV.

2. Ovriga foreskrifter i detta direktiv skall under en tid av 15 ir efter
det tillkdnnagivande som avses i artikel 38 tillimpas efter hand pa de
farmaceutiska specialiteter som siljs med stod av de tidigare
bestammelserna.

3. Medlemsstaterna skall inom tre ar efter att detta direktiv
offentliggjorts underrétta kommissionen om det antal farmaceutiska
specialiteter som omfattas av punkt 2 ovan samt, under varje
efterféljande ar, om det antal av dessa produkter for vilka tillstind enligt
artikel 3 i direktiv 65/65/EEG dnnu inte utfirdats.

Artikel 40
Detta direktiv riktar sig till medlemsstaterna,
Utférdat i Bryssel den 20 maj 1975
Pa Radets vignar

R. RYAN
Ordférande
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BILAGA

Uttrycket *vacciner, toxiner eller sera’ som &terfinnes i artikel 34 avser
sdrskilt:

medel som anvdnds for att framkalla aktiv immunitet

(sdsom koleravaccin, BCG, poliovaccin, smittkoppsvaccin)

medel som anvdnds for att diagnosticera immunstatus
innefattande sirskilt tuberkulin och tuberkulin PPD, toxiner for
Schicks och Dicks test, brucellin

medel avsedda att framkalla passiv immunitet

(sasom difteriantitoxin, antismittkoppsglobulin, antilymfocytglo-
bulin).
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1

(Beslut, lagar m.m. som inte behover offentliggdras)
RADET

RADETS DIREKTIV
av den 26 oktober 1983

om andring av direktiven 65/65/EEG, 75/318/EEG och 75/319/EEG om
tillnirmning av bestimmelser som faststillts genom lagar eller andra
forfattningar och som giller farmaceutiska specialiteter.

(83/570/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om uppriittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sirskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag,

med beaktande av Europaparlamentets yttrande',

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande?, och

med beaktande av foljande:

Direktiven om tillndrmning av den lagstiftning som giller farmaceutiska
specialiteter méaste ta hinsyn till de vetenskapliga framstegen och till de
erfarenheter som erhallits sedan de antagits.

Artikel 15.2 i andra radsdirektivet 75/319/EEG av den 20 maj 1975 om
tillndrmning av bestimmelser som faststillts genom lagar eller andra
forfattningar och som giller farmaceutiska specialiteter’ foreskriver att
kommissionen skall tillstilla radet ett forslag som innehéller ldmpliga
atgiarder for att avskaffa alla iterstiende hinder mot en fri rorlighet av
farmaceutiska specialiteter senast fyra ar efter att det niimnda direktivet har
trédtt i kraft.

Det dr av hénsyn till folkhélsan och den fria rorligheten av likemedel
nodvindigt for de ansvariga myndigheterna att ha tillgang till 4ndamalsenlig
information om tilltna farmaceutiska specialiteter, sirskilt sAdan som bygger
pa sammanfattningar av vad som kéinnetecknar produkterna och som antagits
i de andra medlemsstaterna.

Det dr vidare nddvindigt att hiinvisa till vissa bestimmelser i friga om
fysikaliskkemiska, biologiska och mikrobiologiska undersokningar av
farmaceutiska specialiteter och att inféra principen om biotillgdnglighet och
undersokningar av mutagena egenskaper for att sla vakt om folkhilsan.

' EGT nr C 287, 9.11.1981, s. 127.
2 EGT nr C 189, 30.7.1981, s. 39.
3 EGT nr L 147, 9.6.1975, s. 13.
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Den tillndrmning av lagstiftningen som uppnatts i detta sammanhang méste
gora det mojligt for en specialitet som tillverkats och forsalts i en med-
lemsstat att med stdd av harmoniserade bestimmelser tillitas i en annan
medlemsstat, varvid skilig hdnsyn skall tas till det forsta tillstindet, utom i
sddana undantagsfall som hénskjutits till Kommittén for farmaceutiska
specialiteter som inrittats genom direktivet 75/319/EEG.

Artikel 1

I radsdirektivet 65/65/EEG av den 26 januari 1965 om tillndrmning av
bestimmelser som faststéllts genom lagar eller andra forfattningar och som
giller farmaceutiska specialiteter' gors hiirmed foljande dndringar:
1.  Andra stycket i artikel 4 4dndras s&lunda:

a) ipunkt 6 'om den understiger tre r’ utgar;

b) ipunkt8 aiden engelska versionen éndras uttrycket *publicerade

referenser’ till *bibliografi’.
¢) punkt 9 ges féljande lydelse:

’9.

En sammanfattning, i 6verensstimmelse med artikel 4a, av produktens
viktigare egenskaper, ett eller flera prover eller modeller av den
farmaceutiska specialitetens slutliga forpackning tillsammans med en
bipacksedel, nir en sddan skall bifogas’.

2.  Féljande artikel 4a infogas:
"Artikel 4a

Den sammanfattning av produktens viktigare egenskaper som avses
under punkt 9 i andra stycket av artikel 4 skall innehélla f6ljande
uppgifter:

1. Den farmaceutiska specialitetens namn

2. Den kvalitativa och kvantitativa sammanséttningen med avseende
pa de verksamma bestindsdelarna och bestindsdelarna i de
hjilpsubstanser som det dr visentligt att kénna till for att korrekt
administrera ldkemedlet. De internationella generiska namn som
rekommenderats av Virldhéilsoorganisationen skall anvidndas nér
shdana bendmningar finns, i annat fall gingse bendmning eller
kemiska beteckningar.

3. Likemedelsform

4. Farmakologiska egenskaper och i den mén sadan information ir av
betydelse for den terapeutiska anvindningen, farmakokinetiska
data.

VEGT nr 22, 9.2.1965, s. 369/65.
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5. Kliniska uppgifter:

5.1 indikationer,

5.2 kontraindikationer,

5.3 biverkningar (frekvens och svarighetsgrad),

5.4 sirskilda forsiktighetsmétt vid anvéndningen,

5.5 anvindning under graviditet och amning,

5.6 interaktion med andra likemedel och andra former av
interaktion,

5.7 dosering och administreringssitt for vuxna och, om si
erfordras, for barn,

5.8 Overdosering (symtom, atgdrder vid akut forgiftning,
antidoter),

5.9 sirskilda varningar,

5.10 inverkan pa formigan att kora bil och skéta maskiner.

6. Farmaceutiska uppgifter:

6.1 inkompatibiliteter (viktigare),

6.2 héllbarhet, om s& erfordras efter uppldsning av likemedlet
eller efter det att behallaren forst 6ppnats,

6.3 siirskilda forvaringsforeskrifter,

6.4 ldkemedelsbehallarensart och innehall,

6.5 namn eller firmanamn och adress eller firmaadress till den
som meddelats forséljningstillstind.’

Féljande infogas som artikel 4b:
"Artikel 4b

Nir det tillstind till férséljning som avses i artikel 3 har utfirdats, skall
de ansvariga myndigheternai ifrigavarande medlemsstat informeraden
som skall svara for forsiljningen av produkten om den sammanfattning
av produktens viktigare egenskaper som de har godkéint. De ansvariga
myndigheterna skall vidta alla nédviindiga Atgérder for att sikerstilla
att den information som ldmnats i sammanfattningen overensstimmer
med den som godkﬁhts nér tillstAnd till forséljning meddelades eller
senare.’

Féljan&e infogas som artikel 9a:
"Artikel 9a

Efter det att tillstAnd till forsiljning meddelats maste den som &r
ansvarig for forsdljningen av en produkt, nir det giller de kontroll-
metoder som foreskrivits i artikel 4.7, ta hidnsyn till tekniska och
vetenskapliga framsteg och infora de dndringar som kan krdvas for att
den farmaceutiska specialiteten skall kunna kontrolleras i enlighet med
allmédnt godtagbara vetenskapliga metoder. Dessa dndringar méste
godkinnas av de ansvariga myndigheterna i ifrigavarande med-
lemsstat.’
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S.  Artikel 10 éndras enligt fljande:
"Artikel 10

Ett tillstind till forsiljning skall gélla i 5 &r och kan fornyas for en
femarsperiod i taget sedan ansokan av den som beviljats for-
sdljningstillstind inlimnats minst tre minader fore periodens utgang.’

6.  Andra stycket i artikel 11 dndras till foljande:

Ett forsiljningstillstAnd skall ocksa tillfilligt dras in eller &terkallas nar
de uppgifter till stéd for ansokan som ldmnats i enlighet med artiklarna
4 och 4a dr felaktiga eller inte har dndrats i enlighet med artikel 9a
eller vid underlitenhet att utféra de kontroller som avses i artikel 8 i
detta direktiv eller i artikel 27 i andra radsdirektivet 75/319/EEG av
den 20 maj 1975 om tillndrmning av bestimmelser som faststillts
genom lagar eller andra forfattningar och som giller farmaceutiska
specialiteter.

7.  Iforsta stycket i artikel 13 dndras punkterna 1, 2 och 7 enligt foljande:

’1. Namn pé specialiteterna, i form av ett varuméirkesnamn eller en
gingse bendmning tillsammans med varumirket eller namnet pa
tillverkaren eller en vetenskaplig bendmning tillsammans med ett
varumirke eller namnet pi tillverkaren.

Nir den sirskilda bendmningen pa ett ldkemedel som innehaller
endast en verksam bestindsdel &r ett varumérkesnamn méste detta
namn Atfoljas i ldslig form av den internationella generiska
bendmning som rekommenderatsav Virldshilsoorganisationen,om
en sadan bendmning finns eller, ndr sddan saknas, av den gingse
bendmningen.

2. Enredovisning till art och méngd av de verksamma bestandsdelar-
na per dosenhet eller, om likemedelsformen motiverar detta, for
en viss volym eller viktsmingd med anvidndning av de inter-
nationella generiska bendmningar som rekommenderats av
Virldshidlsoorganisationen ndr sidana finns eller, nidr sidana
saknas, av den gingse bendmningen.

7. Utgangsdatum i klartext.’

Artikel 2

Bilagan till raddsdirektivet 75/318/EG av den 20 maj 1975 om tillndrmning
av medlemsstaternas lagstiftning om analytiska, farmakologiska, toxikolo-
giska och kliniska normer och forsoksprotokoll for undersokning av
farmaceutiska specialiteter” éindras hirmed till foljande:

U EGT nr L 147, 9.6.1975, s. 13.
2 EGT nr L 147, 9.6.1975, s. 1.
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I del 1 C.1 ersitts sjunde stycket med foljande:

'De rutinkontroller som goérs p& varje tillverkningssats av ut-
gangsmaterialet méste st i Gverensstimmelse med vad som angivits i
ansokan om forsiljningstillstind. Om andra undersokningsmetoder
anvinds dn de som nimns i farmakopén, méaste det visas att ut-
gangsmaterialet uppfyller kvalitetskraven enligt den farmakopén.’
Foljande tilldgg gors till Attonde stycket:

’De ansvariga myndigheterna skall informera de myndigheter som &r
ansvariga for ifrigavarande farmakopé.’

I del 1 C tillfogas foljande stycke 3:
’3. Fysikalisk-kemiskaegenskaper som kan piverkabiotillgéingligheten

Foljande uppgiftéer om verksamma bestAndsdelar, vare sig de éar
intagna i farmakopéerna eller inte skall limnas som en del av den
allméinna beskrivningen av de verksamma substanserna om de dr av
betydelse for likemedlens biotillgdnglighet:

— kristallform och l6slighetskoefficienter,
— partikelstorlek, nir s dr ldmpligt efter pulvensermg,
— hydratiseringsgrad,
— fordelningskoefficient oljét/vatten' .
De tre forsta strecksatserna giller inte substanser som enbart anvinds
i 10sning.

! De ansvariga myndighcterna far ocksa begira in pK- och pH-virdena om

de anser dessa uppgifier vara visentliga.’
I del 1 E infogas foljande som forsta stycke:

*For kontrollen av slutprodukten omfattar en tillverkningssats av en far-
maceutisk specialitet samtliga dosenheter av varje likemedelsform som
tillverkats frn en och samma massd av utgingsmaterial och som har
undergatt en enda serie av tillverkningsoperationer eller en sterilise-
ringsprocess eller, i frAga om en kontinuerlig tillverkningsprocess, alla
enheter som tillverkats inom en viss tidsperiod.’

I del 1 E 1 tillfogas foljande fjédrde stycke:

*Vidare skall fasta lidkemedelsformeravsedda for peroral administrering
underkastas in vitro-studier av frisittiings- och uppldsningshastighetav
den verksamma bestandsdelen eller béstAndsdelarna. Dessa studier skall
ocksa utforas for andra administreringssitt, om de ansvariga myndig-
heterna i medlemsstaterna anser det nédvéindigt. En exakt beskrivning
av undersSkningsbetingelserna,den anvinda apparaturen och normerna
for tillstand skall ldmnas, sivida de inte aterfinnes i den Europeiska
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farmakopén eller i medlemsstaternas nationella farmakopé. Samma sak -

skall gilla i de fall nir de metoder som foreskrivsi dessa farmakopéer
inte &r tillimpliga.’ '

I del 1 E 2 infogas foljande nya stycken mellan andra och tredje
stycket:

Om det inte finns tillrdckliga skil for annat skall den maximalt tillatna
avvikelseni innehalletav verksamma bestindsdelar i slutprodukten inte
overstiga +5% vid tillverkningstillfallet.

Tillverkaren mste med ledning av hallbarhetsundersdkningar foresla
och motivera maximalt godtagbara avvikelser i halten av verksamma
bestindsdelar i slutprodukten énda till slutet av den foreslagna
hallbarhetstiden.’

I del 1 E 3 ersitts tredje stycket med foljande:

*En obligatorisk undersokning krédvs av den 6vre grinsen for tilliten
halt konserveringsmedel och varje annan hjilpsubstans om det finns
risk for en ogynnsam inverkan pa fysiologiska funktioner. En under-
sGkning av den Ovre och nedre grénsen skall vara obligatorisk i friga
om hjilpsubstanser om det finns risk for att biotiligiingligheten av en
verksam bestindsdel paverkas, savida den inte sdkerstills genom andra
lampliga undersokningar.’

Idel 1 E § ersiitts forsta stycket med foljande:

'Om allminna monografier om likemedelsformer finns upptagnai den
Europeiska farmakopén eller, om s inte dr fallet, i medlemsstaternas
nationella farmakopéer, maste slutprodukterna uppfylla dér uppstillda
krav. Om inte, skall specifikationerna for slutprodukterna innefatta
foljande undersokningar alltefter likemedelsformen.’

Dessutom #ndras det nionde, 12:e, 13:e och 15:e stycket enligt
foljande:

Injektionspreparat: *10 ml’ersitts med *15 ml’.

‘Salvor, krimer, etc.: farg och konsistens, partikelstorlek for de
aktiva bestindsdelarna, vikt och tilliten viktvariation, slag av
behéllare, mikrobiologiska undersékningar om s4 erfordras.’
‘Suspensioner: farg, sedimentationshastighet; om bottensats
uppstar, hur l4tt suspénsionen kan aterstéllas.’

Suppositorier och vagitorier: fdrg, partikelstorlek for de aktiva
bestindsdelarna, vikt och tillatna viktvariationer fér dosenheten,
smilttemperatur eller sonderfallstid med angivande av med de
anvinda metoderna for att bestimma dessa.’

I del 2, kapitel 1 infogas foljande avsnitt Da mellan titlarna D och E:’
'Da. MUTAGEN POTENTIAL

Syftet med att studera den mutagena potentialen 4r att pavisa de
forindringar som en substans kan orsaka i det genetiska materialet hos
individer eller i celler och vilka har som effekt att gbra efterfoljare
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permanent och hereditirt olika sina foregangare. Denna undersokning Prop. 1991/92:107
&r obligatorisk for alla nya substanser, Bil. 1
Antalet och typen av resultat och Kriterierna for utvirdering av dessa
skall vara beroende av vetenskaplig kunskap vid den tiden nér ansékan
limnas in.’

9. Idel 2, kapitel 1 ersitts avsnitt E med:
’E.CANCEROGEN POTENTIAL
Undersokningar for att upptickacancerogen effekt skall normal krévas:

1. i fraga om substanser som uppvisar nira kemisk sliktskap med
kénda cancerogena eller ko-karcinogena foreningar,

2. i fraga om substanser som har gett upphov till misstinkta forénd-
ringar vid undersokningar av langtidstoxicitet,

3. i fraga om substanser som har gett upphov till misstinkta resultat
vid undersékningar av mutagen potential eller andra korttids-
undersokningar av den cancerframkallande effekten.

Sidana undersokningar kan ocksa krédvas i friga om substanser som
r avsedda att ing4 i farmaceutiska specialiteter och som kan forvéntas
bli tillforda regelbundet under linga perioder av patientens liv.,

Nir det géller att faststilla detaljerna i undersokningarna skall hdnsyn
tas till vetenskaplig kunskap vid den tidpunkt ndr ansdkan ges in.’

10. 1del 2, kapitel 1 G infogas foljande nya stycke mellan fjdrde och femte
stycket:

*For lakemedel som méste underkastas undersékningar av biotillgidng-
ligheten maste uppgifterna innefatta féridndringar i resultaten som en
funktion av tiden och, mera generellt, ge en bild av biotiligingligheten
for ldkemedlet eller dess metaboliter.’

11. I del 3, kapitel 3, gors foljande dndring:

— titeln ersitt av:

’A. FARMAKOLOGISKA UPPGIFTER (Klinisk farmakologi och
biotillginglighet)’
— foljande stycke tillfogas:

’S. undersokning av biotillgéngligheten méiste goras i samtliga fall
dér det dr viktigt av hénsyn till patienterna, t.ex. nir den
terapeutiska bredden ér liten eller nir tidigare underskningar
bar pavisat avvikelser som kan ha samband med varierande
absorption eller om denna procedur dr nédvindig for de

farmaceutiska specialiteter som avses i artikel 4.8 i direktivet
65/65/EEG.’

Artikel 3
Kapitel III i direktivet 75/319 ersiitts av foljunde:
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’KAPITEL 111

Farmaceutiska kommitté
Artikel 8

1. Fbor att gora det littare att uppna en gemensam standpunkt bland
medlemsstaterna vad betrdffar beslut om att meddela for-
sdljningstillstind och dirigenom fridmja den fria rorligheten av
farmaceutiska specialiteter inrdttas hirmed en kommitté for far-
maceutiska specialiteter, i fortsittningen kallad "kommittén". Den skall
bestd av representanter for medlemsstaterna och for kommissionen.
2. Kommitténs uppgift skall vara att pA begédran av medlemsstaterna
eller kommissionen och i enlighet med artikel 9 och 14 préva fragor
om tillimpningen av artiklarna 5, 11 eller 20 i direktivet 65/65/EG.
3. Kommittén skall utarbeta sina egna procedurregler.

Artikel 9

1. For att gora det littare att fa tillstAnd till forséljning i dtminstone
tvd andra medlemsstater under hénvisning till ett tillstind som beviljats
i en medlemsstat i enlighet med artikel 3 i direktivet 65/65/EG, far
innehavaren av det senaste tillstindet limna in en ansokan till de
ansvariga myndigheterna i medlemsstaten tillsammans med den den
information och dokumentation som avses i artiklarna 4, 4a och 4b i
direktivet 65/65/EEG. Han skall avge en fOrsidkran om att den
inlimnade dokumentationen Overensstimmer med det registrerings-
underlag som godkints av den forsta medlemsstaten och specificeraalla
eventuella tilldgg och intyga att alla handlingar som limnats in som ett
led i denna procedur ir identiska.

2. Innehavaren av tillstAndet skall underritta kommittén om denna
ansokan, lamna uppgift om vilka medlemslinder som berors och
dversdnda en kopia av tillstindet. Han skall ocksi underritta den
medlemsstat som forst beviljade tillstind och meddela eventuellatilligg
till de ursprungligen insidnda handlingarna. Den berérda staten kan
anmoda sdkanden att forse den med alla de uppgifter och dokument
som krivs for att kontrollera att de insdnda handlingarna 6verensstim-
mer med det underlag som lag till grund for dess beslut.

3. Innehavaren av tillstindet skall meddela vilka datum ansoknings-
handlingarna éverlimnades till de berdrda medlemsstaterna. Sa snart
kommittén fatt bekriftelse pa att alla berérda medlemsstater har fatt in
handlingarna skall den genast underrdtta alla medlemsstater och
s6kanden om det datum d4 den sista berrda medlemsstaten mottog
handlingarna. Den berérda medlemsstaten eller medlemsstaterna skall
antingen bevilja tillstind for sina marknader inom en frist av 120 dagar
frin nimnda datum med hinsyn tagen till det tillstind som meddelats
i enlighet med punkt leller meddela sina skil for att inte gora det.
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Artikel 10

1. Nir en medlemsstat anser sig inte kunna medge ett tillstand, skall
den tillstilla kommittén och den som svarar for forsiljningen av den
farmaceutiska specialiteten ett besked om avslaget och skilen for detta
i enlighet med artikel 5 i direktivet 65/65/EEG, inom den tidsfrist som
angivits i artikel 9.3.

2. Efter utgingen av denna frist skall drendet hénskjutas till kom-
mittén och den procedur som anges i artikel 14 skall tilldmpas.

3. Nir den person som svarar for forsdljning av den farmaceutiska
specialiteten mottagit sAdant besked som avses under punkt 1, skall han
tillstdlla kommittén en kopia av de uppgifter och dokument som
uppraknas i artikel 9.1.

Artikel 11

Om flera ansdkningar for en viss farmaceutisk specialitet inlimnats i
enlighet med artikel 4 och 4a i direktivet 65/65/EEG och en eller flera
medlemsstater har beviljat tillstind under det att en eller flera av
medlemsstaterna inte har gjort det, far en av de ber6rda medlemsstater-
na eller kommissionen hénskjuta drendet till kommittén for att tilldmpa
den procedur som avses i artikel 14 i detta direktiv.

Samma sak skall gélla nér en eller flera medlemsstater tillfalligt dragit
in eller Aaterkallat ett tillstind under det att en eller flera andra
medlemsstater inte har gjort det.

I bada fallen skall den som ansvarar for forséljningen av den far-
maceutiska specialiteten informeras om vad kommittén beslutat for att
kunna tillimpa den procedur som fastslagits i artikel 14.

Artikel 12

De ansvariga myndigheterna i medlemsstaterna far i sirskilda fall nér
gemenskapens intressen berdrs hinskjuta drendet till kommittén innan
de tar stillning till en begdran om forséljningstillstand eller till att
tillfalligt dra in eller Aterkalla ett tillstind.

Artikel 13

1. De ansvariga myndigheterna skall utarbeta ett utlitande och
kommentarer till handlingarna i drendet vad betriffar resultaten av de
analytiska och farmakologisk-toxikologiska undersékningarna och de
kliniska prévningarna for varje specialitet som innehaller en ny aktiv
substans och som #r foremél for ansdkan om forsdljningstillstind i
medlemsstaten for forsta gngen.

2. S4 snart de meddelanden som avses i artikel 9 kommit in skall de
ansvariga myndigheterna omedelbart lata de berdrda medlemsstaterna
ta del av granskningsprotokol! tillsammans med sammanfattning av
dokumentationen for en viss specialitet. Detta protokoll skall ocksa
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tillstillas kommittén ndr en friga hidnskjuts till den i enlighet med
artikel 10. Utredningsprotokolletskall ocksa tillstillas de andra berorda
medlemsstaterna och kommittén s& snart drendet hanskjuts till den i
enlighet med den procedur som fastlagts i artikel 11. Alla gransknings-
protokoll som &versénts i enlighet med detta skall vara konfidentiella.

De ansvariga myndigheterna skall uppdatera granskningsprotokollet
sd snart de har fatt in uppgifter som 4r av betydelse for att bedéma
effekten i forhallande till biverkningarna.

Artikel 14

1. Nir hinvisning gors till den procedur som beskrivs i denna artikel
skall kommittén Sverviga den aktuella frigan och avge ett motiverat
utldtande inom 60 dagar efter det datum da drendet hinskots till den.

I de fall som avses i artikel 10 far den som ansvarar for forséljningen
av den farmaceutiska specialiteten pa egen begiran inkomma med en
muntlig eller skriftlig forklaring innan kommittén avger sitt utlatande.
Kommittén fAr utstricka fristen enligt foregiende stycke for att ge
sdkanden tid att inkomma med sin muntliga eller skriftliga forklaring.

I det fall som avses i artikel 11 kan den som ansvarar for forsilj-

ningen av den farmaceutiska specialiteten anmodas att inkomma med
en muntlig eller skriftlig forklaring.
2. Kommitténs utlatande skall ta sikte pa skiillen for den invéndning
som artikel 10.1 gett utrymme for och de skil pa vilka tillstand till
forsiljning vdgrats, tillfdlligt dragits in eller Aterkallats i de fall som
beskrivs i artikel 11.

Kommittén skall omedelbart informera den berdrda medlemsstaten

eller de berdrda medlemsstaterna och den person som ansvarar for
saluférandet av den farmaceutiska specialiteten om sin mening eller, i
hindelse av skiljaktiga meningar, om dess ledamoters meningar.
3. Denberordamedlemsstaten eller de berérda medlemsstaterna skall
inom 60 dagar besluta om vilka atgéirder som bor vidtas med anledning
av kommitténs utlitande efter mottagandet av det meddelande som
avses i andra stycket. De skall omedelbart underritta kommittén om
sina beslut.

Artikel 15

1. Kommissionen skall avge en rapport till radet vartannat ar om
utfallet av den procedur som beskrivs i detta kapitel och dess effekter
p4 handelsutbytet inom gemenskapen.

2. Med ledning av erfarenheterna skall kommissionen senast inom
fyra &r efter att detta direktiv tritt i kraft tillstiilla radet ett forslag till
lampliga atgdrder i syfte att avskaffa alla Aterstiende hinder mot den
fria rérligheten av farmaceutiska specialiteter.

3. Raidet skall ta stdllning till kommissionens forslag senast ett ar
efter att det avgivits.
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Artikel 4

Medlemsstaterna skall inom 24 minader efter kungorandet av detta direktiv
utfirda de lagar och andra forfattningar som krévs for att tillimpa det och
skall snarast underritta komissionen hédrom.

Ansékningar om forsiljningstillstind som ldmnats in efter utgingen av den
tidsfrist som angivits i forsta stycket miste underkastas bestimmelserna i
detta direktiv.

Artiklarna 1 och 2 i detta direktiv skall i tilldampliga fall utstrickas till att
efter hand tilldmpas p4 befintliga farmaceutiska specialiteter vid slutet av den
period som angivits i artikel 39.2 i direktivet 75/319/EEG.

Medlemsstaterna skall tillstilla kommissionen texten till de viktigare
bestimmelser i det egna landets lagar som antagits inom det omride som
berérs av detta direktiv.

Artikel 5

Detta direktiv idr riktat till medlemsstaterna.

Utfardat i Luxemborg den 26 oktober 1983.
Pa rddets vignar

G. MORAITIS

Ordforande
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RADETS DIREKTIV
av den 22 december 1986

om #ndring av direktiven 65/65/EEG om tillnirmning av bestammelser
som faststallts genom lagar och andra forfattningar och som galler

(87/21/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fo&rdraget om upprittandet av Europeiska
ekonomiska gemenskapen, sérskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag',

med beaktande av Europaparlamentets yttrande?,

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av foljande:

Punkt 8, andra stycket i artikel 4 i ridets direktiv 65/65/EEG* efter
senaste dndringen genom direktivet 83/570/EEG® foreskriver att bevis
i olika former pa sakerheten och effekten hos en farmaceutisk specialitet
far framliggas i en ansOkan om fOrsiljningstillstind, beroende pi den
objektiva situationen for specialitet.

Erfarenheten har visat att det dr lampligt att ndrmare precisera de fall
dir resultaten av farmakologiska och toxikologiska undersSkningar eller
resultat av kliniska provningar inte behéver framlidggas for att erhilla
tillstind till forsdljning av en farmaceutisk specialitet som i allt vésentligt
ar likartad med en tilldten produkt och samtidigt sikerstilla att innovativa
foretag inte 4samkas nackdelar.

Ytterligare detaljer vad giller tillimpningen av nimnda bestimmelse
har meddelats genom ridets direktiv 75/318/EEG av den 20 maj 1975 om
tillndrmning av lagstiftningen inom medlemsstaterna i friga om analy-
tiska, farmakologisk-toxikologiskaoch kliniska undersGkningsnormer och
provningsprotokoll i anslutning till undersékning av farmaceutiska
specialiteter® med de #ndringar som foreskrivits genom direktivet
87/19/EEG’.

Det finns diremot allminpolitiska skdl mot att upprepa tidigare
undersdkningar pid minniskor eller djur om det inte foreligger
Gvergripande skil att gbra det.

Det dr ocksa tillradligt att gbra fGrpackningarna for vissa farmaceutiska
specialiteter som dr speciellt begdrliga for likemedelsmissbrukare svarare

VEGT nr C 293, 5.11.1984, s. 8.

2 EGT nr C 36, 17.2.1986, s. 152.
3 EGT nr C 160, 1.7.1985, s. 18.

* EGT nr 22, 9.2.1965, s. 369/65.
5 EGT nr L 332, 28.11.1983, s. 1.
6 EGT nr L 147, 9.6.1975, s. 1.

7 Se s. 31 i detta nr av EGT.

11 Riksdugen 199192, 1 suml. Nv 107
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att kdnna igen genom att upphdva skyldigheten att med en sarskild
symbol mirka den yttre forpackningen och behallaren till farmaceutiska
specialiteter vilka klassificerats sdsom narkotika.

Republiken Grekland, kungaddmet Spanien och republiken Portugal bor
ges ytterligare tid att Gverfora detta direktiv for att de i forsta hand skall
kunna slutfra genomgéingen av aldre farmaceutiska specialiteter i
enlighet med artikel 39 i rddets direktiv 75/319/EEG av den 20 maj 1975
om tillnirmning av bestimmelser som faststillts genom lagar eller andra
forfattningar och som galler farmaceutiska specialiteter' och som senast
andrats genom direktivet 83/570/EEG.

Artikel 1
Direktivet 65/65/EEG éandras hirmed siasom f6ljer:
1.  Punkt 8 i andra stycket av artikel 4 skall ersittas med foljande text:
*8. Resultat av:

— fysikalisk-kemiska, biologiska eller mikrobiologiskaunder-
sokningar
— farmakologiska och toxikologiska undersékningar
— kliniska provningar.
Dock skall med forbehall for vad som giller enligt
lagstiftningen till skydd for industriell och kommersiell
egendom
a) soOkanden'inte aliggas att ldgga fram resultat av farmako-
logiska och toxikologiska undersGkningar eller resultat av
kliniska provningar om han kan visa:
1) antingen att den farmaceutiska specialiteten i allt
vasentligt dr jimforbar med en produkt som godkints
i det land som berdrs av ansdkan och att den person
som ansvarar for forsiljningen av den ursprungliga
farmaceutiska specialiteten limnat sitt medgivande till
att de farmakologiska, toxikologiska och kliniska refe-
renser som framlagts i den ursprungliga ans6kan om
forsaljningstillstind anvinds som st6d for den aktuella
ansokan
ii) eller, genom utforliga referenser till publicerad
vetenskaplig litteratur som framlagts i enlighet med
andra stycket artikel 1 i direktivet 75/318/EEG, att
bestandsdelen eller bestandsdelarna i den farmaceutiska
specialiteten har en viletablerat medicinsk anvandning
med erkind effekt och en godtagbar sikerhetmarginal

' EGT nr L 147, 9.6.1975, s. 13.
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ii1) eller att den farmaceutiska specialiteten 1 allt vasentligt
overensstimmer med en produkt som under minst sex
ar varit tilliten for forsiljning inom gemenskapen i
enlighet med gemenskapens gillande bestimmelser och
som sdljs inom den medlemsstat dir ansGkan
inlimnats. Denna period skall utstriickas till 10 &r i
friga om hogteknologiska specialiteter in den mening
som avses i del A i bilagan till direktivet 87/22/EEG'
eller i friga om ett likemedel i den mening som avses
i Del B i bilagan till samma direktiv, for vilken
tillimpats den procedur som faststiillts i dess artikel 2.
Vidare fir en medlemsstat utstricka denna period till
10 4r genom ett enda beslut som innefattar alla de
produkter som salufdrs inom medlemsstatens territo-
rium nir den anser det nédvindigt med hidnsyn till
folkhilsan. Det stir medlemsstater fritt att inte tillimpa
den angivna sexarsperioden efter det att ett patent som
skyddar originalprodukten upphort att gélla.

Nir den farmaceutiska specialiteten ar avsedd for ett
annat terapeutiskt andamal in det som angivits for den
farmaceutiska specialiteten som forsiljs eller om den
ar avsedd att administreras pa annat sitt eller i andra
doser, maste emellertid resultaten av limpliga
farmakologiska och toxikologiska undersGkningar
och/eller limpliga kliniska provningar liggas fram.

b) I friga om en ny farmaceutisk specialitet som innehaller kinda
substanser vilka hittills inte anvints i kombination for
terapeutiska dndamil skall resultaten av farmakologiska och
toxikologiska undersékningar och av kliniska prévningar som
avser samma kombination ges in men det ir inte anses
nédvindigt att limna in referenser for varje enskild
bestandsdel.

VEGT nr L 15, 17.1.1987, s. 38.

2.  Hiérmed upphivs artikel 16.

Artikel 2

Medlemsstaterna skall vidta de atgirder som dr nédvindiga for att folja detta
direktiv senast den 1 juli 1987. De skall omedelbart underritta kommissionen
hérom.

Dock skall vad betrdffar republiken Grekland, konungariket Spanien och
republiken Portugal den datum som angivits i forsta stycket erséttas med den
1 januari 1992.
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Artikel 3 Prop. 1991/92:107

Bil. 1
Detta direktiv dr riktat till medlemsstaterna.

Utfardat i Bryssel den 22 december 1986
Pa radets vignar

G. SHAW
Ordforande
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RADETS DIREKTIV
av den 3 maj 1989

om dndring av direktiven 65/65/EEG, 75/318/EEG och 75/319/EEG
om tillnirmning av bestammelser som faststallts genom lagar eller
andra forfattningar och som ror farmaceutiska specialiteter

(89/341/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sérskilt artikel 100a i detta,

med beaktande av kommissionens forslag’,

i samrdd med Europaparlamentet?,

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av foljande:

Det frimsta syftet med alla foreskrifter som reglerar tillverkningen,
distributionen eller anvindningen av lakemedel maste vara att virna om
folkhalsan.

Direktiven om tillndrmning av den lagstiftning som giller farmaceutiska
specialiteter maste anpassas till de vetenskapliga framstegen och ta
hinsyn till de erfarenheter som uppnatts sedan de antagits for att
dirigenom sikerstilla forbattrad kvalitet och Okad sikerhet och
effektivitet.

1 sina slutsatser av den 15 maj 1987 om forbittring av konsumenters
anvindning av farmaceutiska specialiteter® har ridet ansett att systemet
med bipacksedlar, som atfoljer farmaceutiska specialiteter for humant
bruk som forsiljs inom gemenskapen, bor forbittras.

Kvalitetsgarantierna for de likemedel som tillverkas inom gemenskapen
bor uppritthillas genom att principerna om god tillverkningssed for
lakemedel foljs oavsett produkternas slutliga destination.

Kommissionen bor bemyndigas att i detalj definiera principerna for god
tillverkningssed for likemedel i nidra samarbete med kommittén for
tillndrmning av direktiven for att avldgsna tekniska hinder inom sektorn
for farmaceutiska specialiteter.

I enlighet med Europaparlamentets resolution av den 13 juni 1986 om
export av lakemedel till tredje vérlden bor atgdrder vidtas for att forbattra
informationen till tredje land om bestimmelserna och villkoren for
anvindning av likemedel inom medlemsstaterna.

' EGT nr C 36, 8.2.1988, s. 22.

2 EGT nr C 290, 14.11.1988, 5. 128;

, EGT nr C 120, 16.5.1989.

» EGT nr C 208, 8.3.1988, 5. 64.
EGT nr C 178, 7.7.1987, 5. 2.
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Tillimpningsomradet for direktivet 65/65/EEG', senast dndrat genom
direktivet 87/21/EEG?, for direktivet 75/318/EEG" senast indrat genom
direktivet 87/19/EEG* och for andra direktivet 75/319/EEG®, senast
andrat genom direktivet 83/570/EEG®, bor utvidgas till att omfatta dven
andra fabriksframstéllda likemedel som hittills varit undantagna.

Artikel 1

Direktivet 65/65/EEG édndras hirmed sisom foljer:

1.

2.

I titeln, inledningen och kapitlen II till V ersitts alla hanvisningar
till *farmaceutisk specialitet’ med ’likemedel’.
I artikel 1 infogas foljande punkter:

’4. Magistrell beredning:
Varje likemedel som beretts pa apotek enligt ett recept som ut-
firdats for en enskild patient.

5. Officinell beredning:
Varje likemedel som beretts pd apotek enligt en far-
makopéforeskrift och ar avsett att siljas direkt till de patienter
som betjdnas av apoteket.’

Artikel 2 ersitts med foljande:
*Artikel 2

1. Kapitlen II till V skall gilla farmaceutiska specialiteter for
humant bruk avsedda att forsiljas inom medlemsstaterna.

2. Nir en medlemsstat beviljar forsiljningstillstind for fabriks-
framstillda likemedel som inte Sverensstimmer med definitionerna
pa en farmaceutisk specialitet, skall dven kapitel II till V tillampas
pé dessa.

3. Kapitel 1I till V skall inte gilla:

— likemedel som beretts i enlighet med en magistrell eller
officinell foreskrift,

— lakemedel avsedda for prvning i anslutning till forskning och
utveckling,

— mellanprodukter avsedda att bearbetats vidare av den som har
tillstand till tillverkning.

U EGT nr 22, 9.2.1965, 5. 369/65.
2 EGT nr L 15, 17.1.1987, 5. 36.

3 EGT nr L 147, 9.6.1975, 5. 1.

4 EGT L 15, 17.1.1987, s. 31.

5 EGT nr L 147, 9.6.1975, 5. 13.
S EGT nr L 332, 28.11.1983, 5. 1.
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4. En medlemsstat far, i enlighet med gallande lagstiftning och for
att tillgodose speciella behov, undanta frin att omfattas av kapitlen
II till V lakemedel som tillhandahalls mot en spontan och i god tro
avgiven bestillning i enlighet med foreskrifter som limnats av en
behdrig person inom hilso- och sjukviarden att anvindas av hans
patienter och under hans direkta personliga ansvar.’

1 artikel 4a girs ett tilligg med foljande punkt:

’6.6. sarskilda forsiktighetsmatt for gora sig av med oanvinda
produkter eller avfallsimnen hirrérande frin sidana produkter, om
sa befinnes lampligt.’

I artikel 13 gors ett tilligg med foljande punkt:

’9, sirskilda forsiktighetsmatt for att géra sig av med oanviinda
produkter eller avfallsimnen harrérande frin sidana produkter, om
si befinnes lampligt.’

I artikel 14 gors ett tilligg med fGljande femte strecksats:

*— tillverkarens satsnummer.’

Artikel 2

I direktivet 75/318/EEG ersitts alla hinvisningar till ’farmaceutiska
specialiteter’ med ’likemedel’.

Artikel 3

Direktivet 75/319/EEG #ndras hidrmed sisom foljer:

1.

I artikel 4 ersitts b med foljande:

’b) far underkasta likemedlet, dess utgangsmaterial och, om sa
befinnes nodvandigt, dess mellanprodukter eller andra
bestandsdelar underskning av ett statligt laboratorium eller ett
laboratorium som &r inrittat for detta dndamal, i syfte att
sikerstilla att de kontrollmetoder, som anvinds av tillverkaren
och som beskrivs 1 de uppgifter som atféljer ansSkan om
forsiljningstillstind i enlighet med artikel 4 andra stycket punkt
7 i direktivet 65/65/EEG, ir tillfredsstillande.’

I artikel 6 ersitts sista stycket med foljande:

*En bipacksedel skall inga i likemedelsforforpackningen savida inte
all nodvindig information enligt denna artikel anges pa sjilva
behéllaren eller den yttre forpackningen.’

Artikel 16.1 ersitts med foljande:

1. ’Medlemsstaterna skall vidta alla limpliga atgiirder for att
sakerstilla att likemedelstillverkning sker endast med sirskilt
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tillstand. Sadant tillstAnd till tillverkning skall kriivas dven i de fall
likemedlen ar avsedda for export.’

I artikel 19 ldggs foljande punkt till:

'f) att rdtta sig efter principerna och riktlinjena for god
tillverkningssed for likemedel i enlighet med gemenskapens
lagstiftning.’

Foljande artikel infogas:
*Artikel 19a

De principer och riktlinjer for god tillverkningssed for likemedel
som avses i artikel 19 skall antas i form av ett direktiv riktat till
medlemsstaterna, 1 enlighet med det forfarande som faststillts i
artikel 2 c i direktivet 75/318/EEG. Utforliga riktlinjer i Gverens-
stimmelse med dessa principer kommer att publiceras av kommis-
sionen och revideras nir s anges nédvandigt med hinsyn till
utvecklingen inom teknik och vetenskap.’

I artikel 26 ersitts
— forsta stycket med fSljande:

’Den ansvariga myndigheten i den ber6rda medlemsstaten skall
genom upprepade inspektioner sdkerstilla att de réttsliga kraven
i friga om likemedel uppfylls.’,

— foljande stycke infogas:

‘Efter varje inspektion som avses i fOrsta stycket skall
foretradarna for den ansvariga myndigheten rapportera i vad
mén tillverkaren réttar sig efter de principer och riktlinjer for
god tillverkningssed som faststillts i gemenskapens lagstiftning.
Innehallet i denna rapport skall Sverlimnas till den tillverkare
som varit foremal for inspektionen.’

Foljande artikel infogas:
*Artikel 28a

Medlemsstaterna skall pa begiran av tillverkaren, exportGren eller
myndigheterna i det importerande tredje landet intyga att en
lakemedelstillverkare innehar det tillstind som avses i artikel 16.1.
Sadant intyg skall utfardas i enlighet med foljande villkor:

1. Medlemsstaterna skall ta hiansyn till de ridande administrativa
forhallandena inom Virldshilsoorganisationen.

2. For likemedel avsedda for export som redan tillatits inom det
egna landet skall medlemsstaterna tillhandahalla den
sammanfattning av ldkemedlets viktigare egenskaper som
tillatits i enlighet med artikel 4 b i direktivet 65/65/EEG.

3. Om tillverkaren inte har nagot forsdljningstillstind skall han
tillstilla de myndigheter, som har att utfirda det intyg som
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anges i forsta stycket en forklaring till varfér inget
forsiljningstillstand finns.’

8. I artikel 30 laggs foljande stycke till:

"Efter skillig begiran skall medlemsstaterna utan dr6jsmal
dverlamna de protokoll som avses i tredje stycket i artikel 26 till de
ansvariga myndigheterna i en annan medlemsstat. Om den med-
lemsstat som tillstillts protokollen efter att ha tagit del av dem inte
anser sig kunna godkinna de slutsatser som dragits av de ansvariga
myndigheterna i den stat i vilken rapporten upprattats, skall den
meddela de berdrda ansvariga myndigheterna skilen till detta och
ha riitt att begdra ytterligare uppgifter. Medlemsstaterna skall strava
efter att nd enighet. Om sa anses nddvindigt pA grund av starka
meningsskiljaktigheter skall en av de ber6rda medlemsstaterna
underriitta kommissionen.’

9. Fdljande stycken fogas till artikel 33:

'2. Den person som ansvarar for forsiljningen av ett likemedel
skall vara skyldig att utan drdjsmil delge de berGrda
medlemsstaterna varje atgird som han vidtagit for att dra in eller
inte lingre tillhandahalla en produkt och samtidigt uppge orsakerna
till detta, om de sammanhinger med likemedlets effekt eller ar av
betydelse for folkhilsan. Medlemsstaterna skall sikerstilla att denna
information kommer till kommissionens kannedom.

3. Medlemsstaterna skall sikerstilla att lamplig information om en
atgard som vidtagits i enlighet med punkt 1 och 2 och som kan vara
av betydelse for folkhdlsan i tredje land utan dr6jsmal kommer till
Virldshalsoorganisationens kinnedom tillsammans med en kopia till
kommittén.

4. Kommissionen skall en ging om aret publicera en forteckning
over alla lakemedel som ar forbjudna inom gemenskapen.’

10. Forsta stycket i artikel 34 dndras hirmed som foljer:

'Detta direktiv skall gilla likemedel avsedda for minniskor inom
de grianser som angivits i artikel 2 i direktivet 65/65/EEG.’

Artikel 4

1. Medlemsstaterna skall fore den 1 januari 1992 vidta de atgirder
som kravs for att iaktta detta direktiv. De skall utan drojsmal underritta
kommissionen om detta.

2.  Ansdkningar om fOrsiljningstillstind som ldmnats in efter den
tidsfrist som angivits i punkt 1 méste st i Gverensstimmelse med detta
direktiv.

3. Giltigheten av artiklarna 1, 2 och 3 skall i tillampliga fall
utvidgas till att efter hand omfatta befintliga likemedel fOre den 31
december 1992,
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Artikel 5

Detta direktiv dr riktat till medlemsstaterna.

Utfardat i Bryssel den 3 maj 198

P4 rddets vignar
P. SOLBES
Ordfdrande
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II .
(Beslut, lagar m.m. som inte behover offentliggoras)

RADET

RADETS DIREKTIV
av den 20 maj 1975

om tillndirmning av medlemsstaternas lagar om analytiska, farmakologiska,
toxikologiska, och kliniska normer och forsoksplaner vid provning av
farmaceutiska specialiteter.

(75/318/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sirskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens f6rslag, och

med beaktande av foljande:

Den tillndrmning som pibérjades genom radsdirektivet 65/65/EEG' av den
26 januari 1965 om tillndrmning av bestimmelser som faststilits genom lagar
eller andra forfattningar och myndighetsforeskrifter och som giller farma-
ceutiska specialiteter skall fortsitta och genomforandet av principernai det
direktivet skall sikerstillas.

Bland de olikheter som kvarstar dr de som géller kontrollen av farmaceu-
tiska specialiteter av grundliggande betydelse och punkt 8 i artikel 4, andra
stycket i det ndmnda direktivet kriver att ansokningar om tillstind till
forsiljning av en farmaceutisk specialitet skall atfoljas av uppgifter och doku-
ment i vilka redovisas resultaten av de undersokningar och prévningar som
genomforts av dessa produkter.

Normer och provningsplaner éver hur farmaceutiska specialiteter skall
undersékas och prévas dr ett effektivt led i kontrollen av dessa produkter och
dirmed ocksa till skydd for folkhilsan. Genom att tillimpa enhetliga regler
for hur dessa undersdkningar och prévningar skall genomforas, hur akterna
skall ssmmanstillas och hur ans6kningarnaskall granskas underléttas den fria
rorligheten av farmaceutiska specialiteter.

Genom att anta samma normer och prévningsplaneri alla medlemsstater far
alla ansvariga myndigheter mdjlighet att fatta sina beslut med ledning av
enhetliga undersdkningar och enligt enhetliga kriterier, vilket kommer att
bidra till att undvika skillnader i bedomningen.

De fysikalisk-kemiska, biologiska eller mikrobiologiska undersokningar
som foreskrivits i artikel 4 punkt 8, andra stycket i direktivet 65/65/EEG

UEGT nr 22, 9.2.1965, s. 369/65.
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hinger nira samman med punkterna 3, 4, 6 och 7 i samma stycke, varfér det
4r nodvindigt att ndrmare ange vilka uppgifter som maste ldmnas enligt dessa
punkter.

Bedomningen av undersdkningarnas kvalitet dr avgorande. Dirfor maste
undersokningar som utfors i enlighet med dessa bestimmelser bedémas utan
hinsyn till vilken nationalitet de experter har som utfor dem eller i vilket
land de utfors.

Begrepp sidana som ’skadlighet’ och ’terapeutisk effekt’ i artikel § i
direktivet 65/65/EEG kan endast bedémas i forhallande till varandra och har
endast en relativ betydelse, beroende pa utvecklingen av den vetenskapliga
kunskapen och den avsedda anvindningen av den farmaceutiska specialiteten.
Av den dokumentation som skall medfolja ansokan om forsiljningstillstand
skall framgé i vad man terapeutiska effekter uppviger de potentiella riskerna.
Om si inte ir fallet miste ans6kan avslas.

Bed6émningen av ’skadlighet’ och ’terapeutisk effekt’ kan komma att &ndras
som en foljd av nya upptickter, varfér normer och prévningsplaner maste
dndras med vissa mellanrum for att anpassas till vetenskapliga framsteg.

Artikel 1

Medlemsstaterna skall vidta alla lampliga atgarder for att sikerstilla att de
uppgifter och dokument som maste atf6lja ansdkan om tillstdnd att silja en
farmaceutisk specialitet enligt punkterna 3, 4, 6, 7 och 8 i artikel 4, andra
stycket i direktivet 65/65/EEG ldmnas in av de berGrda personerna enligt
bilagan till detta direktiv.

1 de fall hénvisning gors till publicerade data i enlighet med punkt 8 a och
b i artike] 4 andra stycket i nimnda direktiv skall bestimmelsernai samma
direktiv tillimpas pa motsvarande siitt.

Artikel 2

Oavsett bestimmelserna i andra direktiv om farmaceutiska specialiteter skall
medlemsstaterna vidta alla lampliga tgirder for att se till att de ansvariga
myndigheterna granskar de uppgifter och dokument som bifogats som st6d
for ans6kningarna om forsiljningstillstind i enlighet med de kriterier som
angivits i bilagan till detta direktiv.

Artikel 3

Medlemsstaterna skall inom 18 minader efter att detta direktiv kungjorts lata
de bestimmelser som krédvs for att folja detta direktiv trida i kraft och skall
omgdende underritta kommissionen om detta.

Medlemsstaterna skall se till att kommissionen far ta del av texten till de
viktigare bestimmelser i det egna landets lagstiftning som antagits inom det
omride som berdrs av detta direktiv.
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BILAGA Prop. 1991/92:107
Bil. 1
DEL 1

FYSIKALISK-KEMISKA, BIOLOGISKA ELLER MIKROBIOLOGISKA
UNDERSOKNINGAR AV FARMACEUTISKA SPECIALITETER

A. KVALITATIVA OCH KVANTITATIVA UPPGIFTER OM
BESTANDSDELARNA

De uppgifter och dokument som méste 4tfolja ansokan om forsiljnings-
tillstind enligt punkt 3 i artikel 4, andra stycket i direktivet 65/65/EEG, skall
stillas samman enligt f6ljande anvisningar.
1.  ’Kvalitativa uppgifter’ om samtliga bestAndsdelar i den farmaceutiska
specialiteten skall avse beteckningen pi eller arten av:
— den eller de aktiva substanserna
— hjélpsubstanser, oavsett art eller mdngd, daribland farg-dmnen,
konserveringsmedel, stabilisatorer, fortjocknings-medel, emul-
gatorer, smakdmnen och aromédmnen etc
— bestandsdelar avsedda att fortiras eller pa annat siitt administreras
till patient, vilka ingir i den farmaceutiska specialitetens hélje
sasom kapslar, gelatinkaspla, oblatkapslar och rektalkapslar etc.
Dessa uppgifter skall kompletteras med alla relevanta uppgifter i friga om
lakemedelsbehallaren och, i tillimpliga fall, om dess forslutningsanordning.

2.  Den ’gingse terminologi’ som skall anvdndas vid beskrivningen av
bestindsdelarna i farmaceutiska specialiteter skall, oavsett Gvriga
bestimmelser i artikel 4.3, andra stycket i direktivet 65/65/EEG, avse:
— for substanser som ir upptagna i den Europeiska farmakopén -
eller, om si inte dr fallet, i den nationella farmakopén i ndgon av
medlemstaterna - den beteckning som anvinds i rubriken dverst i
monografin tillsammans med hédnvisning till berdrd farmakopé,

— for andra substanser, det internationella generiska namn som
rekommenderatsav Virldshilsoorganisationen, eventuelltatfoljt av
annat generiskt namn eller, om inget sadant finns, den exakta
vetenskapliga beteckningen; forsubstanser som saknar internatio-
nellt generiskt namn eller exakt vetenskaplig bendmning skall
utgangsmaterialet och framstillningssittet beskrivas med utgings-
punkt frAn hur och av vad de ar tillverkade i tillimpliga fall
tillsammans med dvriga relevanta detaljer

— vad betréiffar firgdmnen, deras beteckning genom den 'E’-kod som
de tilldelats i ett kommande radsdirektiv om tillndrmning av
medlemsstaternas bestimmelser om fairgdmnen som godkénts for
anvéandning i farmaceutiska specialiteter.

3.  Vad giller ’kvantitativa uppgifter’ om de verksamma bestindsdelarna
i en farmaceutisk specialitet maste, beroende pa den aktuella bered-
ningsformen, for varje aktiv substans anges vikten eller antalet
internationella enheter, antingen per dosenhet eller per vikt- eller volymsenhet.
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Denna information skall kompletteras:

— i fraga om injektionspreparat, med den viktmingd av varje aktiv
substans som enhetsbehéllaren innehdller, med héansyn tagen till
den anvindbara volymen av produkten

— 1 frAga om farmaceutiska specialiteter avsedda att ges droppvis,
med den viktméngd av den aktiva substansen som ingir i det antal
droppar som svarar mot en medeldos

— 1 frAga om siraper, emulsioner, granulat och andra
beredningsformer som &r avsedda att tillféras i uppmitta mingder,
med viktmangden av varje aktiv ingrediens per uppmaétt mingd.

Aktiva innehAllsimnen som foreligger i form av féreningar eller derivat skall
anges kvantitativt genom totalvikten och, om si dr nodvindigt eller &r
relevant, genom vikten av den aktiva delen eller delarna av molekylen (i
friga om kloramfenikolpalmitat skall t ex skall vikten av estern och den
motsvarande vikten kloramfenikol anges).

Aktiviteten hos substanser som inte dr kemiskt definierade och om vilka det
foreligger otillridcklig bibliografisk information, skall uttryckas i biologiska
enheter pa ett sitt som ger otvetydig information om substansernas aktivitet.

B. BESKRIVNING AV FRAMSTALLNINGSMETOD

Den ’korta beskrivning av framstillningsmetoden’ som som skall ingd i
ansokan om forsiljningstillstind enligt punkt 4 i artikel 4, andra stycket, i
direktivet 65/65/EEG skall utformas si att den ger en adekvat samman-
fattning av de tillvigsgangssitt som har anvénts.

Av denna anledning skall den minst omfatta;

— omndmnande av de olika stegen i tillverkningsprocessen sa att det gir
att bedoma om de tillvigagingssitt som anvints vid framstillningen
kan ha medfért ndgon ogynnsam foréndring av bestindsdelarna

— vid kontinuerlig tillverkning, fullstindiga uppgifter om de
forsiktighetsmatt som vidtagits for att se till att den fardiga produkten
ar homogen

— den faktiska tillverkningsprocessen med mingduppgifter for alla
substanser som anvénds, varvid dock i friga om hjilpsubstanser, i den
min ldkemedelsformen kridver sidana, endast ungefarliga méngder
behdver uppges; varje substans som kan forsvinna under till-
verkningsprocessens ging skall omnidmnas

—  uppgifter om pa vilka stadier i tillverkningen prover skall tas for
processkontroll, nir andra data i den dokumentation som ingir i
registreringsansokan visar att sidan kontroll dr nédvéindiga som ett led
i kvalitetskontrollen av den farmaceutiska specialiteten.
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C. KONTROLL AV UTGANGSMATERIAL

I detta avsnitt avses med ’utgingsmaterial’ alla bestindsdelar som ingar i
specialiteten och, om si dr nddvindigt, det holje som avses i avsnitt A, punkt
1 ovan.

De uppgifter och dokument som ingér i ans6kan om forsiljningstillstind
enligt punkterna 7 och 8 i artikel 4, andra stycket i direktivet 65/65/EEG,
skall innefatta resultaten av undersékningar som utforts i anslutning till
kvalitetskontrollen for samtliga anvinda bestAndsdelar. Dessa skall stillas
samman enligt féljande anvisningar:

1. UtgAngsmaterial som ar upptagna i farmakopéer

Monografierna i den Europeiska farmakopén skall gilla fér alla substanser
som foérekommer dér.

For Gvriga substanser kan varje medlemsstat i friga om produkter som
framstillts inom det egna landet kriva att de skall motsvara kraven i den
nationella farmakopén.

Bestindsdelar som uppfyller kraven i den Europeiska farmakopén eller
nagon av medlemsstaternas farmakopé skall anses uppfylla kraven i punkt
7 i artikel 4, andra stycket i direktivet 65/65/EEG pa ett tillfredsstillande
sitt. I detta fall fir beskrivningen av analysmetoderna ersittas med en
utforlig hanvisning till ifrAgavarande farmakopé.

Dock giller att ndr ett utgangsmaterial som 4r upptaget i den Europeiska
farmakopén eller i den nationella farmakopén hos en medlemsstat har fram-
stillts enligt en metod som kan ge upphov till féroreningar vilka inte nimns
i farmakopémonografin, skall dessa féroreningar och de maximalt tillitna
halterna av dessa uppges samtidigt som en 1dmplig undersékningsmetod skall
anges.

Hénvisning till farmakopéer i tredje land kan tillitas i sidana fall dar
substansen varken dr beskriven i den Europeiska eller i den berdrda natio-
nella farmakopén; i sa fall skall monografin §versindas, om si krivs med en
Oversiittning som sokanden ansvarar for.

Féargdmnen skall alltid uppfylla kraven i ett kommande radsdirektiv om
tillndrmning av medlemsstaternas regler om firgdmnen som dr godkédnda for
anvandning i farmaceutiska specialiteter.

Nar det giller rutinundersdkningar av varje tillverkningssats av
utgangsmaterial skall endast den del av farmakopén som avser kvalitets-
kontroller (renhet och halter) vara obligatorisk. Hela skalan av
identitetskontroller behdver inte nédvandigtvis utféras nir de som har utforts
medger en invandningsfri karakterisering. Om s &r fallet skall hanvisningen
till farmakopémonografin enligt ovan innefatta uppgifter om detta for-
hallande.

Om specifikationerna for nigon substans enligt monografin i den
Europeiska farmakopén eller en mediemsstats farmakopé inte ar tillrickliga
for att sikerstilla substansens kvalitet, kan den ansvariga myndighetenkriva
mer relevanta specifikationer fran den som skall ansvara for forsiljningen av
specialiteten.
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2. Utgangsmaterial som inte fir upptagna i en farmakopé

BestAndsdelar som inte dr upptagna i ndgon farmakopé skall beskrivas i form
av en monografi under féljande rubriker:

a)

b)

c)

d

e)

Namn pd substansen enligt anvisningarna i avsnitt A, punkt 2, skall
kompletteras med uppgift om varje handelsnamn eller vetenskapliga
synonymer.

Beskrivningen av substansen utformad pd liknande sitt som i ett
beskrivande avsnitt i den Europeiska farmakopén, skall Atfljas av
erforderliga forklarande detaljer, med sirskilt angivande av den
molekyldra strukturen nér sk dr lampligt. Den maste i si fall atfoljas
av en kort beskrivning av syntesmetoden. Om substanserna endast kan
beskrivas med hjdlp av framstillningsmetoden, maste beskrivningen
vara tillrdckligt utforlig for att karakterisera en substans som A&r
konstant bade med avseende pA sammansittning och verkan.
Identifieringsmetoder far redovisas i form av en fullstindig redogorelse
for hur substansen framstills och i form av undersékningar som bér
utforas rutinmaéssigt.

Undersdkningar pd renher skall beskrivas i relation till summan av
forutsebara féroreningar, sirskilt de som kan ha en skadlig effekt och,
om si dr nddvindigt, de som med hinsya till den kombination av
substanser som avses i ansgkan om forsdljningstillstind, kan ha en
negativ inverkan pd den farmaceutiska specialitetens stabilitet eller
stéra analysresultat.

Analystekniken méste beskrivas tillrdckligt utforligt for att kunna
upprepas pa begiran av de ansvariga myndigheterna vid kontrollunder-
sokningar. Alla speciella apparater eller den sirskilda utrustning som
kommer i friga skall beskrivas tillrdckligt utforligt, eventuellt med
bifogande av diagram. Uppgift skall ldimnas om reagensens samman-
sittning och framstillningsmetod, om detta dr nédvindigt.

Metodens standardfel, dess tillforlitlighet och gridnserna for
godkinnande av resultatet skall anges och vid behov forklaras. For
komplexa substanser av vegetabiliskt eller animaliskt ursprung maéste
en distinktion goras mellan fall dir flera farmakologiska verkningar
nodvindiggor en kemisk, fysikalisk eller biologisk kontroll av de
viktigaste bestAndsdelarna och fall som omfattar produkter innehéllande
en eller flera grupper av 4mnen med likartad verkan och for vilka en
samlad analysmetod kan godtas.

Eventuella sdrskilda forsiktighetsmatt som ‘kan vara ndédvindiga vid
lagring av utglngsmaterial och, om si behdvs, hdllbarhetstid skall
anges.

D. KONTROLL AV MELLANPRODUKTERNA UNDER
TILLVERKNINGSPROCESSEN

De uppgifter och den dokumentation som enligt artikel 4, andra stycket,
punkt 7 och 8 i direktivet 65/65/EEG skall atfolja ansokan om forsalj-
ningstillstind skall omfatta upplysningar om de kontroller som gors av

12 Riksdugen 199192, ] suml. Nr [07
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mellanprodukternaunder tillverkningens ging i syfte att sikerstilla likformig-
het i tillverkningsprocessen och i friga om produktens tekniska egenskaper.

Dessa analyser dr visentliga for att sikerstilla att den farmaceutiska
specialitetens sammansittning overensstimmer med deklarationen, nir en
s6kande undantagsvis visar upp en analysmetod for kontroll av den fardiga
produkten som inte omfattar haltbestimning av samtliga aktiva substanser
eller av samtliga hjédlpsubstanser som omfattas av samma krav som de aktiva
substanserna.

Detsamma géller ndr kontrollen av den firdiga produktens kvalitet &ar
avhiingig av processkontrollen, sirskilt i de fall d4 substansen huvud-sakligen
definieras genom framstillningssittet.

E. KONTROLL AV DEN FARDIGA PRODUKTEN

De uppgifier och den dokumentation som enligt artikel 4, andra stycket,
punkt 7 och 8 i direktivet 65/65/EEG skall atfolja ansokan om forsilj-
ningstillstind skall omfatta uppgifter om de kontroller som skall géras av den
fardiga produkten. De skall redovisas enligt foljande anvisningar:

1. Allminna kinnetecken for de olika likemedelsformerna

Vissa undersokningar med avseende pA produktens allménna kidnne-tecknen,
som kan utforas under tillverkningens ging, skall alltid ingd 1 kontrollen av
slutprodukten.

Som en vidgledning och med reservation for eventuella kommande krav i
den Europeiska farmakopén eller medlemsstaternas nationella farmakopéer
anges under punkt 5 nedan de allménna kinnetecken som skall uppges for de
olika likemedelsformerna.

Dessa undersdkningar skall i tillampliga fall avse kontroll av medelvikter
med storsta tillAtna avvikelser for mekaniska, fysikaliska eller mikro-
biologiska undersokningar, organoleptiska kidnnetecken sidsom klarhet, farg
och smak samt fysikaliska kdnnetecken, sisom tithet, pH, brytningsindex
etc. For vart och ett av dessa kinnetecken skall sokanden ange de normer
och toleranser som giller i varje sdrskilt fall.

2. Identifiering och haltbestimning av den eller de verksamma
bestindsdelarna

Beskrivningen av de metoder som skall anvindas for analys av den firdiga
produkten skall vara tillridckligt ingdende, si att de latt kan upprepas, ange
tillvigagngssatten for identifiering och haltbestimning av den eller de
verksamma bestindsdelarna, antingen i ett representativt prov fran
tillverkningssatsen eller i ett antal dosenheter som analyserats individuellt,

Genomgéende giller att metoderna méste vara uppdaterade i friga om
vetenskaplig standard och innefatta forklaringar om analysmetodens
standardfel och tillforlitlighet samt om de maximalt tilldtna avvikelserna.

I vissa undantagsfall med sirskilt komplexa blandningar, dir en
haltbestimning av verksamma bestindsdelar som ingar i stort antal eller
foreligger i ringa méangd skulle krdva mycket komplicerade undersSkningar,
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nagot som skulle vara svart att genomféra for alla tillverkningssatser, kan
haltbestimning av en eller flera verksamma bestindsdelar utelimnas pa det
uttryckliga villkoret att sidana analyser utfors pa mellansteg i
tillverkningsprocessen. Detta undantag far inte utstrickas till att omfatta
karakteriseringen av ifrdgavarande substanser. Detta forenklade
tillvdgagingssitt skall kompletteras med en metod for kvantitativ bestimning
som méjliggor for den ansvariga myndigheten att forsidkra sig om att den
farmaceutiska specialitetens sammansittning Gverensstimmer med den
uppgivna deklarationen efter det att den har bérjat siljas.

En bestdmning av den biologiska aktiviteten dr obligatorisk nér fysikalisk-
kemiska metoder inte dr tillrdckliga for att ge ett tillfredstidllande besked om
produktens kvalitet.

Nar uppgifterna enligt B visar att en betydande 6versatsning av en verksam
bestandsdel gjorts vid tillverkningen av den farmaceutiska specialiteten, skall
beskrivningen av kontrollmetoden for den firdiga produkteni tillimpliga fall
innefatta den kemiska, och om si behdvs, den toxikologisk-farmakologiska
undersokningen av de fordndringar som ifrigavarande bestindsdel har
undergltt samt, om mdjligt, en karakterisering eller haltbestimning av
nedbrytningsprodukterna.

3. Identifiering och kvantitativ bestimning av hjilpsubstanserna

Om mojligt skall hjdlpsubstanserna dtminstone underkastas karak-tdriserande
undersokningar.

Metoden som foreslas for identifiering av fairgdmnen maste kunna gira det
mdojligt att kontrollera att dessa dmnen dr uppforda pa den lista som kommer
att ingd som bilaga till ett kommande ridsdirektiv om till-ndrmning av
medlemsstaternas lagstiftning om firgdmnen som fir anvindas i
farmaceutiska specialiteter.

En kontroll mot det hdgsta tilldtna grdnsvdrdet dr obligatoriskt for
hjdlpsubstanser som omfattas av regler om giftiga imnen eller som ingér som
konserveringsmedel, medan haltbestimning dr obligatorisk fér bestdndsdelar
som kan antas paverka fysiologiska funktioner.

4.  Test pa oskadlighet

Utéver de toxikologisk-farmakologiska undersokningar som redovisats
tillsammans med ansdokan om forsiljningstillstind skall de analytiska
uppgifterna innefatta dokumentation som visar att produkten ar oskadlig (inte
uppvisar onormal toxicitet) eller uppgifter om lokal tolerans hos djur, i de
fall sadan kontroll méaste utféras rutinméssigt for att sikerstilla produktens
kvalitet.
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5. Allminna egenskaper som skall provas systematiskt pa slutprodukten
beroende pi likemedelsform

Féljande krav har uppstiillts som en vigledning och med reservation for
eventuella kommande bestimmelser i den Europeiska farmakopén eller i
medlemsstaternas nationella farmakopéer; si t ex skall mikrobiologisk
kontroll av preparat som #r avsedda att tillféras peroralt ske i Over-
ensstimmelse med foreskrifterna i den Europeiska farmakopén.

Tabletter och piller: farg, vikt och tilldtna dosvariationer, om si erfordras
sonderfallstid med angivande av den anvinda bestimningsmetoden.

Dragerade tabletter: firg, sénderfallstid med angivande av bestimnings-
metod, de firdiga tabletternas vikt, tablettkdrnans vikt samt tilldten variation
per dosenhet.

Kapslar och gelatinkapslar: firg, sonderfallstid med angivande av den
anvidnda bestimningsmetoden, innehillets utseende och vikt samt tilliten
variation per dosenhet.

Enterodragerade preparat (tabletter, kapslar, gelatinkapslar, granulat):
forutom de sirskilda kraven for den ifrdgavarande likemedelsformen -
resistenstid 1 konstgjord magsaft jimte anvidnd bestimningsmetod,
sonderfallstid i konstgjord tarmsaft jimte den anvidnda bestimningsmetoden.

Preparat forsedda med sdrskilt skyddsdverdrag (tabletter, kapslar,
gelatinkapslar, granulat): forutom de sirskilda kraven for den ifrAgavarande
likemedelsformen, kontroll av héljets effektivitet med hénsyn till den
avsedda anvindningen.

Preparat med gradvis frisdttning av de aktiva substanserna: forutom de
sirskilda kraven for den ifragavarande likemedelsformen, krav be-triaffande
den gradvisa frisittningen med angivande av den anvidnda
bestdmningsmetoden.

Avdelade pulver i kapslar, pdsar och oblatkapslar: innehéllets art och vikt
samt dosvariationer.

Injektionspreparar: fiarg, nominell volym och tillitna variationer frin denna
volym; pH, l6sningens klarhet, grianser for partikelstorlek i suspensioner,
sterilitetstest med beskrivning av testmetoder; med undantag av speciella fall,
kontroll av frihet frin pyrogener - med beskrivning av metoden - for preparat
som skall ges i enskilda doser pa 10 ml eller dir6ver.

Torrampuller: miangd per ampull och godtagbar dosvariation; krav pa
sterilitet och kontroll hdrav.

Drickampuller: firg, utseende, nominell volym och godtagbar dosvaria-tion.

Salvor, krdmer etc.: farg och konsistens; vikt och tilldtna avvikelser; typ av
likemedelsbehdllare; i vissa fall mikrobiologisk kontroll.

Suspensioner: farg, i fall av bottensats mojlighet att Aterstiilla suspensionen.

Emulsioner: farg, typ, stabilitet.
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Suppositorier och vagitorier: firg, vikt med godtagbar viktvariation, Prop. 1991/92:107
smiilttemperatur eller sénderfallstid med angivande av bestimningsmetod. Bil. 1

Aerosoler: beskrivning av behdllare och ventil med angivande av dos per
tryckning samt tilltna grénser for partikelstorlek, om produkten dr avsedd
for inandning.

Ogondroppar, dgonsalvor, dgonbad: farg, utseende; sterilitetskontroll med
beskrivning av den anvinda metoden, i tillimpliga fall klarhet samt tillAtna
granser for partikelstorlek i suspensionerna, bestimning av pH.

Siraper, vattenldsningar etc.: firg, utseende.

F. HALLBARHETSUNDERSOKNINGAR

De uppgifter och den dokumentation som enligt artikel 4, andra stycket,
punkt 6 och 7 i direktivet 65/65/EEG maste 4tf6lja ansokan om for-
sdljningstillstind skall uppfylla foljande krav:

En redogorelse skall ldmnas 6ver de undersokningar enligt vilka hall-
barhetstiden har faststillts.

Nir det firdiga likemedlet kan ge upphov till toxiska sonderfallsprodukter
maste sokanden deklarera dessa och anvisa metoder for karakterisering och
analys.

Konklusionerna skall innefatta de analysresultat som legat till grund for
berdkningen av hallbarhetstiden under normala eller, nir si &r lampligt,
under sirskilda lagringsbetingelser.

En studie av interaktionen mellan likemedlet och behallaren skall redovisas
om risk anses foreligga for en sidan interaktion, sirskilt i friga om
injektionspreparat eller aerosoler avsedda for invirtes bruk.

DEL 2

TOXIKOLOGISKA OCH FARMAKOLOGISKA UNDERSOKNINGAR

De uppgifter och den dokumentation som enligt artikel 4, andra stycket,
punkt 8 i direktivet 65/65/EEG maste 4tf6lja ans6kan om registrering skall
uppfylla de krav som uppstillts i kapitel I och II nedan.

KAPITEL 1
UTFORANDE AV UNDERSOKNINGARNA

A. INTRODUKTION
Av de toxikologiska och farmakologiska unders6kningarna méste framga:

1. den potentiella toxiciteten hos likemedlet och dess eventuella farliga
och odnskade toxiska effekter nir det anvdndes for manniskor enligt
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foreskrift. Den betydelse som dessa effekter skall tillmiitas skall bedémas
med hénsyn till hur allvarligt det sjukdomstillstind &r som skall behandlas.

2. likemedlets farmakologiska egenskaper bade i kvalitativt och kvantitatvt
avseende i relation till dess foreslagna anviandning pA méinniskor. Alla
resultat maste vara tillférlitliga och allméngiltiga. Nér s& ar lampligt skall
matematiska och statistiska metoder anvindas vid planeringen av forséken
och vid utvdrderingen av resultaten.

Dessutom ar det nodviindigt att delge de ldkare som skall utfora den
kliniska provningen uppgifter om likemedlets anvindbarhet vid
sjukdomsbehandling.

B. TOXICITET
1. Toxicitet efter tillforsel av en enstaka dos (akut toxicitet)

Med undersdkning av akut toxicitet avses en kvalitativ och kvantitativ
studie av de toxiska reaktioner som kan upptrida efter tillforsel av en
enstaka dos av den aktiva substansen eller av de substanser som ingar i
den farmaceutiska specialiteten och i de propertioner i vilka de ingér.

Om méjligt bor likemedlet underkastas undersdkning av akut toxicitet i
bruksfirdig form. .

Denna studie skall omfatta de symtom som observeras och de lokala
reaktioner som kan upptrida. Om mojligt boér LD50-virdet med kon-
fidensgrinser (95 %) bestimmas. Observationstiden for forsoksdjuren skall
bestimmas av foresdksledaren och skall omfatta minst en vecka.

Undersokningen av akut toxicitet méste utforas pa minst tva djurarter av
kdnd hdrkomst och normalt skall minst tva olika administrationsvigar
anvindas, varav ett skall vara detsamma som f6r den foéreslagna anvind-
ningen for ménniskor och det andra ett sitt som sékerstiller systemisk
absorption av substansen. Denna undersokning méste utféras pa samma
antal djur av han- som av honkdén.

I friga om aktiva substanser i kombination maste undersokningen utforas
pa ett sAdant sdtt att det kan faststilllas om det foreligger potentiering eller
ej eller om nya toxiska effekter upptrider.

2. Toxicitet vid upprepad dosering (subakut eller kronisk toxicitet)

Undersokningarna av toxiciteten vid upprepad dosering ir avsedda att
pévisa de fysiologiska och/eller patologiska forandringar som kan
framkallas genom upprepad administration av den aktiva substansen eller
den kombination av aktiva substanser som dr foreméal for undersokning
och att faststilla sambandet mellan dessa forindringar och doseringen.

I allménhet dr det Onskvirt att utféra tva undersékningar: en av
korttidsstudie omfattande tva till fyra veckor och en langtidsstudie.
Lingden av den senare méiste avpassas efter den avsedda Kkliniska
anvandningen. Dess syfte skall vara att pa experimentell vig faststilla det
icke-toxiska dosintervallet for likemedlet och normalt skall studien pagé i
tre till sex ménader.
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I fraga om farmaceutiska specialiteter som skall administreras endast vid
enstaka tillfdllen till ménniskor skall ett enda forsdk med en lingd av tva
till fyra veckor utforas.

Om den ansvarige férsdksledaren emellertid med hénsyn till den fore-
slagna anviindningstiden pA méinniska viljer att lata studien pAgé en lidngre
eller kortare tid dn vad som angivits ovan, skall han motivera detta.

Motivering skall dven ges for valet av dosering.

Toxicitetsundersokningar vid upprepad dosering skall utféras pa tva olika
diggdjursarter, av vilka en méste vara en icke-gnagare. Administrations-
vigen skall viljas med hinsyn tagen till det terapeutiska syftet och
mojligheterna till systemisk absorption. Doseringsmetod och -frekvens
skall tydligt anges.

Den hogsta dosen bor séttas tillrdckligt hogt for att skadliga verkningar
skall framtrida. De lédgre doserna skall gora det mojligt att bestimma hur
vil djuret tolererar likemediet.

Om majligt och alltid vid forsék pa sma gnagare skall forsoken och
kontrollprocedurerna utformas med hénsyn till det aktuella problemets
vidd och méjligheten att faststilla konfidensgrinser.

Utvirderingen av de toxiska effekterna skall baseras pa observationer av
beteende, tillvixt, hematologiska och biokemiska undersékningar, sérskilt
sidana som berdr utsondringsmekanismerna och dessutom pa obduktions-
fynd och tillhérande histologiska data. Valet och omfattningen av varje
grupp av undersokningar skall anpassas till den djurart som anvindes och
den aktuella vetenskapliga kunskapen.

Nir det giller nya kombinationer av kinda substanser som har under-
sokts i enlighet med bestimmelsernai detta direktiv far langtidsstudierna,
med undantag for de fall dir unders6kningarna av akut och subakut
toxicitet visat forekomst av potentiering eller nya toxiska effekter,
modifieras pa limpligt sétt av forsoksledaren, samtidigt som skiilen for en
shdan tgérd skall redovisas. Substanser som har visats vara sikra genom
vidstriackt anviandning under minst tre &r vid klinisk behandling av
ménniskor och vid kliniska prévningar skall behandlas p4 samma sétt som
kinda substanser som redan har undersékts i enlighet med dessa normer
och forsoksplaner.

Ett hjdlpdmne som anvinds for forsta gingen i likemedel skall behandlas
som en aktiv bestindsdel.

C. TOXISK EFFEKT PA FOSTRET

Denna undersokning omfattar pivisande av toxiska och i synnerhet tera-
togena effekter som observerats hos fostret efter att den undersokta
substansen tillforts hondjuret under draktigheten.

Aven om dessa undersdkningar hittills haft endast begrinsat virde vad
giller mdjligheten att férutsiga sidana effekter genom att Gverfora
resultaten till minniska, anses de ge viktiga upplysningar i de fall
resultaten visar sddana effekter som resorption av foster och andra
avvikelser.
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Att utelimna dessa undersokningar, antingen dérfor att den farma- Prop. 1991/92:107
ceutiska specialiteten i normala fall inte kommer att anviindas av kvinnori  Bil. 1
fertil &lder eller av andra skil méste ges en tillfredsstéllande motivering.

Dessa undersokningar skall utféras pA minst tvd djurarter: en kaninstam
som dr kinslig for kiinda teratogena substanser och rattor eller méss (med
angivande av stam) eller, om s& &r limpligt, p4 nAgon annan djurart.

Den detaljerade forsoksupplidggningen (antal djur, vilka méngder som
tillfrts, dosernas fordelning Gver tiden och Kriterierna for utvirdering av
resultaten) skall anpassas till den vetenskapliga kunskapen vid den tid nir
ansOkan ldmnas in och vilken statistisk signifikansniva som krivs for
resultaten.

D. UNDERSOKNING AV EFFEKT PA
FORTPLANTNINGSFUNKTIONEN

Om resultaten av andra undersokningar avsléjar nigonting som tyder pa
skadliga effekter p4 avkomman eller nigon stérning av den hanliga eller
honliga fortplantningsformégan, skall detta utredas genom ldmpliga
undersokningar.

E. CANCERFRAMKALLANDE EFFEKT

Stor vikt skall liggas vid undersokningar for att avsléja cancer-
framkallande effekter i friga om substanser:

1.  som uppvisar ndra kemisk sliktskap med substanser om vilka man
vet att de kan framkalla cancer eller med substanser som underldttar
uppkomst av sadan effekter.

2.  som har gett upphov till misstinkta fordndringar under undersok-
ningarna av toxicitet vid langvarig tillforsel.

S4dana undersokningar kan ocksé krévas i friga om substanser som skall
ingd i farmaceutiska specialiteter som kan forvintas bli tillforda

regelbundet under langa perioder av patientens liv.

F. FARMAKODYNAMIK

Denna rubrik innefattar variationer i de fysiologiska funktionerna som
orsakats av substansen, oavsett om dessa funktioner dr normala eller har
modifierats pa experimentell vig.

Dessa studier skall planeras utifran tva klart skilda utgangspunkter.

For det forsta skall de verkningar som den terapeutiska anvindningen
grundar sig pa beskrivas pa ett tillfredsstillande sétt. Resultaten skall
uttryckas kvantitativt med anvandning t ex av dos-effektkurvor, tid-
effektkurvor etc. och om mdjligt i jamfGrelse med data som hinfor sig till
substans med kind effekt. Nér effekten anges vara starkare skall
skillnaden pavisas och styrkas genom statistisk signifikans.

For det andra skall den ansvarige forskaren ldgga fram en allmin
farmakologisk karakteristik av substansen med sérskild hansyn till
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bieffekter. I allmédnhet skall de fysiologiska huvudfunktionerna
unders6kas. Dessa undersokningar méste goras mer ingéende allt eftersom
de doser som framkallar biverkningar ndrmar sig dem som krivs for att
uppna de huvudsakliga effekter som ligger till grund for den foreslagna
anvindningen.

Forsokstekniken skall, om det inte dr fraga om vélkénda forfaranden,
beskrivas tillrackligt ingdende for att kunna upprepas och den ansvarige
forskaren maste styrka dess tillamplighet. De experimentella resultaten
skall laggas fram pA ett Gverskadligt sdtt, och statistisk signifikans skall
anges ndr detta ir relevant.

Om inte goda skil for motsatsen kan anforas skall en undersokning goras
for att faststilla om upprepad tillforsel av substansen medfor nigon
kvantitativ dndring av effekterna.

Undersokningar av aktiva substanser i kombination kan vara berittigade
att géra antingen pa farmakologiska grunder eller pa grund av angiven
terapeutiskt effekt.

I det forsta fallet skall den farmakodynamiska studien pavisa interak-
tioner som skulle kunna géra kombinationen av virde vid terapeutisk
anvindning.

I det senare fallet, nar man efterstrivar ett vetenskapligt berittigande for
kombinationen genom terapeutiska forsok skall det av undersékningen
framga om de effekter som forvéntas frin kombinationen kan pavisas hos
djur och betydelsen av eventuella sidoeffekter skall 4&tminstone undersokas.

Om det i kombinationen ingir en ny aktiv substans méste denna tidigare
ha undersokts ing&ende.

G. FARMAKOKINETIK

Med farmakokinetik avses studiet av den aktiva substansens dde i
organismen och innefattar studiet av substansens absorption, distribution,
omvandling i kroppen och elimination.

Studiet av dessa olika faser kan utféras med hjilp av bade fysikaliska,
kemiska och biologiska metoder och genom observation av den farmako-
dynamiska aktivitet som substansen besitter.

Uppgifter om distribution och elimination skall vara obligatoriska i
samtliga fall dir man maste ha tillgang till sidana data for att faststilla
doseringen hos manniskor och i friga om kemoterapeutiska substanser
(antibiotika etc.) och substanser vilkas anvindning betingas av att de
saknar farmakodynamiska effekter (t ex manga diagnostika etc.).

Farmakokinetisk undersokning av farmakologiskt aktiva substanser ar
Onskvird.

I friga om nya kombinationer av kinda substanser som har undersokts i
enlighet med foreskrifterna i detta direktiv skall farmakokinetiska studier
inte krdvas om toxicitetsstudierna och de kliniska forséken motiverar att
de uteldmnas. Samma sak skall gilla betriffande substanser som har visats
vara effektiva och oskadliga genom vidstriickt terapeutisk anvindning
under en period av atminstone tre ar och genom kliniska provningar.
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H. LAKEMEDEL FOR UTVARTES BRUK

Nir en farmaceutisk specialitet 4r avsedd for utvirtes bruk maste studier
av den systemiska absorptionen utféras samtidigt som hidnsyn ocksd maste
tas till mojligheten att likemedlet anvénds pa skadad hud. Endast om det
ar bevisat att den systemiska absorptionen dr férsumbar under dessa
omstindigheter far undersokningar av toxicitet genom absorption vid
upprepad dosering, fosterskadande effekt och effekten pa fort-
plantningsfunktionen uteldmnas.

Om 2 andra sidan systemisk absorption pavisas i anslutning till kliniska
forsok skall toxicitetsundersokningar pa djur utforas tillsammans med
undersokningar av fosterskadande effekt om si dr n6dvéndigt.

I samtliga fall skall undersokningar av hur substansen tolereras lokalt vid
upprepad applikation undersdkas med sirskild omsorg och innefatta
histologiska undersokningar. I de fall som avses i avsnitt E skall
mojligheten av sensibilisering undersdkas tillsammans med eventuell
cancerframkallande effekt.

KAPITEL I

PRESENTATION AV UPPGIFTER OCH
DOKUMENTATION

Sasom vid allt vetenskapligt arbete skall akten med de toxikologiska och

farmakologiska undersdkningarna omfatta:

a) En introduktion som definierar dmnet, om mdjligt &tfoljd av en
bibliografi 6ver publicerade data.

b)  En utforlig forsdksplan som ger en beskrivning av metoderna, vilka
apparater och vilket material som anvints, uppgifter om djurens art,
ras och och stam, varifrin de levererats, deras antal och hur de
forvarats och utfodrats, varvid bl.a. skall framga om de varit specifikt
patogenfria (SPF) eller ej. I de fall ndgon av de undersékningar som
har rdknats upp i det foreghende uteslutits skall orsaken till detta anges.

c)  Alla viktiga resultat som framkommit, oavsett om de dr gynnsamma
eller ogynnsamma. Originaldata skall redovisas tillrdckligt utforligt for
att mojliggora en kritisk virdering av resultaten oberoende av forfatta-
rens tolkning av dem. For att forklara och belysa dem kan kopior av
kymogram, mikrofotografier etc bifogas.

d) En statistisk analys av resultaten, nir undersékningsprogrammet
motiverar detta jamte variansen inom virdena.

e) En objektiv diskussion av de erhallna resultaten som utmynnar i
slutsatser om de toxikologiska och farmakologiska egenskaperna hos
substansen, om dess sikerhetsmarginal i forhéllande til] djuren och om
dess mojliga biverkningar, om dess anvidndningsomraden och om dess
aktiva dosnivaer liksom édven tinkbara inkompatibiliteter.

f)  Alla uppgifter som behovs for att ge klinikern en si fullstindig bild
som mojligt av den farmaceutiska specialiteten som omfattas av
ans6kan och dess anvandbarhet. Diskussionen skall kompletteras med
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4]

forslag betrdffande vilken behandling som kan komma i friga vid akuta
forgiftningar och biverkningar som kan upptrida hos ménniskor.

en sammanfattning tillsammans med noggranna bibliografiska
hénvisningar till publicerade data.

DEL 3

KLINISKA PROVNINGAR

De uppgifter och den dokumentation som &tf6ljer ansékan om fOrsélj-
ningstillstind i enlighet med punkt 8, artikel 4, andra stycket i direktivet
65/65/EEG skall limnas i enlighet med vad som foreskrivs i Kapitel I och

1I nedan.
KAPITEL 1
UTFORANDE AV PROVNINGARNA
1.  Kliniska provningar maste alltid féregas av tillrdckliga farmakologiska

och toxikologiska undersékningar som utforts pa djur i enlighet med de
krav som uppstillts i detta direktiv for sAdan undersokningar. Den
kliniker som ansvarar for prévningen méiste géra sig fortrogen med de
slutsatser som dragits frAn de farmakologiska och toxikologiska
undersokningarna och dirfor méste sékanden férse honom med full-
stindiga farmakologiska och toxikologiska rapporter.

Kliniska prévningar maste utféras i form av ’kontrollerade kliniska
forsok’. Utformningen av prévningarna varierar fran fall till fall och
ar ocksa beroende av etiska 6vervidganden. Silunda kan det i vissa fall
vara mera relevant att jimfora den terapeutiska effekten av en ny
farmaceutisk specialitet med effekten av ett etablerat likemedel, vars
terapeutiska virde dr kint, hellre dn med effekten av placebo.

Savitt mdjligt, och i synnerhet vid provningar dir effekten av
likemedlet inte kan maétas objektivt, bor "dubbel-blind"-metoden for
kontrollerade studier anvindas.

Om statistiska metoder krivs for att faststiilla den terapeutiska effekten,
maste de kriterier som ligger till grund for prévningen vara tillréickligt
exakta for att gora det mojligt att gora en statistisk analys. Att lata ett
stort antal patienter ingd i provningen kan inte betraktas som en fullgod
erséttning for en ordentligt kontrollerad prévning.

KAPITEL IT

PRESENTATION AV UPPGIFTER OCH
DOKUMENTATION

De kliniska uppgifter som skall limnas enligt punkt 8 i artikel 4, andra
stycket, av direktivet 65/65/EEG maste gora det mojligt att bilda sig
en tillrdckligt vilgrundad och vetenskapligt giltig uppfattning om i vad
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min den farmaceutiska specialiteten motsvarar de kriterier som stillts
upp for att forsdljningstillstind skall kunna meddelas. Foljaktligen ar
det ett viktigt krav att resultaten av alla kliniska provningar redovisas,
bade gynnsamma och ogynnsamma.

2.  Resultaten av kliniska provningar skall redovisas i enlighet med foljan-
de uppdelning:

A. KLINISK-FARMAKOLOGISKA UPPGIFTER
(Klinisk farmakologi)

1. Om mdjligt skall redovisas resultaten av:
a) undersokningar som klarldgger de farmakologiska effekterna,
b) undersdkningar som klarldgger de farmakodynamiska mekanismer
som ligger till grund for den terapeutiska effekten,
¢) undersokningar som klarligger den omvandling som likemedlet
undergir i kroppen och de huvudsakliga farmakokinetiska
forloppen.
Om dessa data uteldmnas helt eller delvis maste en forklaring ges.
Om ovintade resultat skulle uptridda under undersékningarnas ging
méste ytterligare prelimindra toxikologiska och farmakologiska
undersokningar p4 djur utféras och granskas.

2. Om den farmaceutiska specialiteten dr avsedd att ges under lang tid,
skall uppgifter Iimnas om eventuella férindringari den farmakologiska
effekten vid upprepad tillforsel.

3. Om likemedlet dr avsett att normalt ges samtidigt med andra like-
medel, skall redovisas undersékningar 6ver kombinerad tillforsel for
att klarldgga eventuella férdndringar i den farmakologiska effekten.

4.  Alla biverkningar som noterats under prévningarna skall beskrivas var
for sig.

B. KLINISKA UPPGIFTER
1. Individuella fallbeskrivningar — Journaluppgifter

Uppgifterna om de kliniska provningarna miste vara tillrickligt detaljerade
for att mojliggéra en objektiv beddmning. Som en allmin regel giller att
dessa proévningar bor utforas pa en sjukvardsinréttning.

Syftet med provningen skall anges tillsammans kriterierna, bade de
gynnsamma och de ogynnsamma, for utvirdering av resultaten.

Varje provningsansvarig ldkare skall meddela sitt namn, sin adress, sina
befattningar, akademiska meriter och kliniska uppgifter, meddela var
proévningen 4gt rum och stilla samman f6ljande uppgifter med avseende pa
varje enskild patient:

1. identifiering av patienten (t ex genom hinvisning till hans
journalnummer),

2. kriterierna for att lata patienten ingé i prévningen,

patientens alder,

4.  patientens kén

W
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o

10.
11.

12.

13.

diagnos och indikationer for vilka likemedlet gavs och patients
anamnes tillsammans med relevanta uppgifter om tidigare sjukdomar,
dosering och administreringssétt for likemedlet,

doseringsfrekvens och eventuella forsiktighetsmatt vid tillforandet av
ldkemedlet,

behandlingens varaktighet och den efterfoljande observationsperiodens
langd,

uppgifter om likemedel som administrerats tidigare eller som tillforts
samtidigt, dvs. under den period d4 provningen pagatt,
dietforeskrifter, om de dr av betydelse,

alla resultat av kliniska provningar (innefattande ogynnsamma eller
negativa resultat) tillsammans med en fullstindig redogdrelse for de
kliniska observationerna och resultaten av kliniska undersokningar
(sdsomrontegundersdkningar elektroencefalogram elektrokardiogram,
laboratorieanalyser, fysiologisk undersékningar etc.), som krévs for att
ta stillning till ansdkan. De anvénda metoderna méiste specificeras och
signifikanserna for framkomna variationer i resultaten maste forklaras
(t.ex. metodens varians, variansen mellan individer och mellan effekter
av behandlingen),

alla uppgifter om de biverkningar som observerats, vare sig de ar
skadliga eller ej och eventuella Atgirder som vidtagits som en foljd av
dessa. Sambandet mellan orsak och verkan maste unders6kas med
samma omsorg som normalt dgnas pAvisande av terapeutisk effekt,
ett utldtande om varje enskild patient.

Om nagon eller flera av uppgifterna 1-13 saknas, méste en forklaring till
detta limnas.

De uppgifter som nidmns ovan maste sindas in till de ansvariga
myndigheterna.

De ansvariga myndigheterna far géra avkall helt eller delvis p4 dessa krav
om dokumentationen dr mycket omfattande eller om det foreligger andra
giltiga skil av samma tyngd, dock med det forbehéillet att sammanfattningen
och slutsatserna enligt punkt 2 pedan méste vila pa siker grund.

Sammanfattning och slutsatser

De kliniska observationer som avses i uppgifterna 1-13 under punkt 1
ovan skall summeras i en sammanfattning av prdvningarna och
resultaten av dessa, som utvisar;
a) antalet patienter jimte kon,
b) urvalet och Aldersfordelningen inom de patientgrupper som ingatt
i provningarna och i kontrollgrupperna,
¢) antalet patienter som uteslutits ur provaningarnai fortid jimte skilet
varfor detta skett,
d) nidr kontrollerade provningar utforts under ovannimnda
betingelser, om kontrollgruppen
— var obehandlad
— gavs placebo
— gavs nagot annat ldkemedel med kidnd effekt,
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¢) frekvensen av observerade biverkningar

f) uppgifter om patienter, som loper forhdjd risk, t.ex. dldre
personer, barn, kvinnor under graviditets- eller menstrua-
tionsperiod eller patienter, vilkas fysiologiska eller patologiska
tillstand kréver sérskilt 6vervigande,

g) en statistisk vdrdering av resultaten nidr detta dr motiverat med
hénsyn till prévningens uppliggning och de variabla faktorer som
gor sig géllande. :

Slutligen skall den for provningen ansvarige klinikern i de allménna
slutsatserna som kan dras av de experimentella data avge ett utldtande
om lidkemedlets sdkerhet under normala anvandningsbetingelser, dess
kompatibilitet, dess terapeutiska effekt och all information av virde vad
betriffar indikationer och kontraindikationer, dosering och genom-
snittlig varaktighet av behandlingen tillsammans med eventuella
sdrskilda forsiktighetsmatt som bor iakttas under behandlingen och de
kliniska symtomen vid Gverdosering.

C. ALLMANNA SYNPUNKTER

Den for provningen ansvarige klinikern skall alltid meddela sina

iakttagelser i friga om:

a) tecken p& vanebildning, tillvinjning eller svérigheter vid
avvianjning,

b) eventuellainteraktioner som observerats med andra likemedel som
givits samtidigt,

¢) vilka kriterier som legat till grund for uteslutning av patienter fran
provningen.

Uppgifter om en ny kombination av likemedel méste vara identiska
med dem som krdvs for ett nytt likemedel och maéste styrka kombina-
tionens sikerhet och dess terapeutiska effekt.

KAPITEL 1I

GRANSKNING AV ANSOKNINGAR OM
FORSALININGSTILLSTAND

Vid granskningen av en anskan som inldmnats i enlighet med artikel 4 i
direktivet 65/65/EEG skall de ansvariga myndigheterna i medlemsstaterna
tilldmpa foljande principer:

1.

Provningen av ansOkan om forséljningstillstind skall grundas pa de
kliniska provningar eller kliniskt-farmakologiska forsok som utformats
for att faststilla likemedlets terapeutiska effekt och sdkerhet under
normal anviandning med hénsyn till de terapeutiska indikationerna for
anvindning pA ménniskor. Terapeutiska fordelar maste uppviga mdéjliga
risker.
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Kliniska uttalanden om den terapeutiska effekten eller sdkerhet hos en
farmaceutisk specialitet under normalaanvindningsbetingelser som inte
ir vetenskapligt underbyggda kan inte accepteras som godtagbara
bevis.

Pavisande av farmakodynamiska effekter hos ménniskor kan inte i sig
sjalvt anses ge tillrdckligt underlag for siutsatser om mdjligheten av
nagon speciell terapeutisk effekt.

Virdet av data om den terapeutiska effekten av en farmaceutisk
specialitet och dess sikerhet under normala anvindningsbetingelser
Okar avsevirt om sidana data insamlas av flera kompetenta forskare
som arbetar oberoende av varandra.

Nir sokanden i frAga om en sdrskild indikation kan visa att han inte 4r
i stind att fi fram utforliga data om den terapeutiska effekten och
sdkerheten under normala anvindningsbetingelser pa grund av nigon
av foljande orsaker:

a) de indikationer for vilka produkten ifriga &r avsedd att anvindas
dr si sillsynta att sokanden inte rimligtvis kan forvintas vara i
stAnd att ldgga fram en utforlig dokumentation eller

b) utforlig information med hénsyn till den vetenskapliga kunskapen
vid ifrAgavarande tidpunkt inte kan framtagas eller

¢) att skaffa fram sidan information skulle sti i motsats till allméant
accepterade medicinsk-etiska regler,

far forsiljningstillstind meddelas pa foljande villkor:

a) den ifrigavarande farmaceutiska specialiteten fir tillhandahéillas
enbart mot ldkarrecept och far i sdrskilda fall administreras endast
under strang medicinsk kontroll, om méjligt pa sjukhus,

b) pa bipacksedeln och i den medicinska informationen skall likaren
géras uppmirksam pa att de uppgifter om den farmaceutiska
specialiteten som 4r tillgédngliga for ndrvarande i vissa sérskilt
angivna avseenden &r otillrickliga.
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RADETS DIREKTIV
av den 22 december 1986

om &ndring av direktivet 75/318/EEG om tillnirmning av
medlemsstaternas lagar om analytiska, farmako-toxikologiska och
kliniska normer och forsoksplaner vid provaing av farmaceutiska
specialiteter

(87/19/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, siirskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag',

med beaktande av Europaparlamentets yttrande?,

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av foljande:

Provningen av farmaceutiska specialiteter maste med jamna mellanrum
anpassas till den vetenskapliga och tekniska utvecklingen for att garantera
bésta tinkbara skydd for folkhalsan inom gemenskapen.

For att uppna ett sidant optimalt skydd for folkhdlsan méste tillses att
de resurser som liakemedelsforskningen fatt sig tilldelade inte forslGsas
pi undersokningar som &r forildrade eller innebir upprepningar pa grund
av skilda uppfattningar bland medlemsstaterna om vad som svarar mot
den senaste utvecklingen inom teknik och vetenskap.

Av etiska skil dr det nodvandigt att ersitta befintliga metoder s& snart
den vetenskapliga och tekniska utvecklingen méjliggor detta med metoder
som tar sh fi forsoksdjur i ansprik som mdojligt.

Det dr dirfor nddvindigt att infGra en snabb procedur for anpassning
till de tekniska framstegen av de krav i friga om prOvning av
farmaceutiska specialiteter som finns angivna i bilagan till direktivet
75/318/EEG*, &ndrat genom direktivet 83/570/EEG®, och darvid se till
att det blir ett ndra samarbete mellan kommissionen och medlemsstaterna
inom en 'Kommitté for tillndrmning av direktiven for avligsnande av
tekniska handelshinder inom omradet farmaceutiska specialiteter till de
tekniska framstegen’.

Kraven i anslutning till provning av ladkemedel miste ocksid snabbt
kunna revideras enligt samma procedur med beaktande av den utveckling
av provningsmetoder och av god laboratoriesed som erkints av

' EGT nr C 293, 5.11.1984, 5. 4.
2 EGT nr C 36, 17.2.1986, s. 152.
3EGanC160 1.7.1985, s. 18.

EGT nr L 147, 9.6.1975, s. 1.
SEGTnrL 332, 28.11.1983,s. 1.
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gemenskapen eller inom internationell handel med farmaceutiska
specialiteter.

Artikel 1

Direktivet 75/318/EEG éndras hirmed sisom foljer:

1.

Foljande artiklar 2a, 2b och 2c¢ skall infogas:
'Artikel 2a

Alla andringar som krévs for att anpassa bilagan med hansyn till de
tekniska framstegen skall antas i enlighet med proceduren i artikel
2c.

Nar s4 ar lampligt skall kommissionen foresld radet att
proceduren i artikel 2c revideras i samband med de utfGrliga
foreskrifter som meddelats i friga om kommissionens befogenheter
att overvaka reglernas genomfGrande.

Artikel 2b

1. Hirmed inrdttas en kommitté for anpassning av direktiven for
avlagsnande av de tekniska handelshindren inom omradet farmaceu-
tiska specialiteter till de tekniska framstegen, i det foljande kallad
"kommittén". Den skall besta av representanter for medlemsstaterna
med en representant for kommissionen som ordf6rande.

2. Kommittén skall anta sina egna procedurregler.

Artikel 2¢

1. Vid tillaimpning av den procedur som faststillts i denna artikel
skall drendena hinskjutas till kommittén av ordf6randen, antingen
pa eget initativ eller pa begiran av representanten for en medlems-
stat.

2. Representanten for kommissionen skall till kommittén Over-
lamna ett forslag till de atgarder som bor vidtas. Kommittén
skall yttra sig om forslaget inom den tidsfrist som faststillts av
ordféranden, varvid hinsyn skall tas till drendets angeld-
genhetsgrad. Yttrandet skall grundas p4 kvalificerad majoritet,
varvid medlemsstaternas roster skall vigas i enlighet med vad
som faststiillts i artikel 148 (2) i fordraget. Ordforanden skall
inte rosta.

3. a) Kommissionen skall besluta om de 4tgirder som forordats

nér de star 1 Overensstimmelse med kommitténs yttrande.

b) Nar de atgiarder som fGrordats inte stir i Overensstimmelse
med kommitténs yttrande eller nér inget yttrande avgivits
skall kommissionen utan drdjsmal Gverlimna forslag till
radet om vilka atgirder som ridet bor fatta beslut om.
Radet skall fatta beslut med kvalificerad majoritet.

13 Riksdugen 19%1792 ) sami. Nr 107
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c) Om radet inte har reagerat inom tre minader efter det att
forslaget Overlimnats till det skall kommissionen besluta
om de foreslagna atgirderna’.

Del 1 av bilagan ’Fysikalisk-kemiska, biologiska eller mikro-
biologiska undersokningar av farmaceutiska specialiteter’ skall
dndras sisom foljer:

a) T avsnitt A. skall fGljande infogas:

’4. Den farmaceutiska specialitetens sammansittning, bestands-
delar och valet av likemedelsbehéllare skall forklaras och
dokumenteras med stod av vetenskapliga data frin det farma-
ceutiska utvecklingsarbetet. Oversatsning i forhallande till
deklarationen skall anges och motiveras.’

b) I avsnitt B. skall foljande femte strecksats infogas:

’— experimentella studier for validering av tillverknings-
metoden nir en icke-konventionell tillverkningsmetod an-
vands eller nar metoden ar av avgorande betydelse for pro-
dukten.’

c) I avsnitt C.2 skall punkt b) ersittas av foljande :

’b) Beskrivningen av substansen utformad pd liknande sitt som
anvints i beskrivande avsnitt i den Europeiska farmakopén,
skall atfoljas av alla nodvindiga uppgifter, sirskilt med av-
seende pa den molekyldra strukturen nir si dr lampligt och
miste Atfoljas av en adekvat beskrivning av syntesmetoden.
Nir substanserna endast kan beskrivas med hjélp av till-
verkningsmetoden skall beskrivningen vara tillrackligt
utfdrlig for att karakterisera en substans som dr konstant
bide med avseende pd sammansittning och verkan.’

Del 2 av bilagan, 'Toxikologiska och farmakologiska undersok-

ningar’ skall dndras sisom f6ljer:

a) Foljande stycke skall infogas efter det inledande stycket:
’Medlemsstaterna  skall se till att sikerhetsprovningama
genomfors 1 enlighet med de principer om god laboratoriesed
som anges i gemenskapsritten i frAga om provning av farliga
amnen, eller i avsaknad hdrav, i enlighet med vad som
rekommenderas av Organisationen for ekonomiskt samarbete
och utveckling (OECD).’

b) I kapitel I, avsnitt B.1 skall texten ha foljande lydelse:

1. ’Toxicitet vid tillforsel av enkel dos

Med provning av akut toxicitet avses en kvalitativ och kvanti-
tativ undersokning av de toxiska reaktioner som kan upptrida
efter tillforsel av en enkel dos av den eller de verksamma
substanser som i samma proportioner och fysikaliskkemiska
form ingér i den farmaceutiska specialiteten i fraga.
Provningen av akut toxicitet skall utforas pa tva eller flera
diggdjursarter av en kind stam, sivida det inte kan &beropas
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skil for att det ar tillrickligt med en djurart. Normalt skall Prop. 1991/92:107
minst tva olika administrationsvigar anvindas, varvid den ena  Bil. 1
skall vara densamma som eller likna den som fGreslds for an-
viandning p4 minniskor och den andra skall sikerstilla syste-
misk absorption av substansen. '

Denna studie skall omfatta de symtom som observeras och de
lokala reaktioner som kan upptrada. Den period under vilken
forsksdjuren observeras skall faststillas av forsoksledaren med
hénsyn till vad som kan vara tillrackligt for att pAvisa vavnads-
eller organskador eller likning, vanligen 14 dagar, men ¢j
mindre dn en vecka, dock utan att utsitta djuren for lAngvarigt
lidande. Djur som dor under observationstiden skall under-
kastas obduktion liksom samtliga Gverlevande djur vid slutet av
observationstiden. Histopatologiska undersokningar bdr goras
av alla organ som uppvisar makroskopiska forandringar vid
obduktionen. Storsta mojliga informationsmangd skall efter-
stravas fran de djur som anvands i prévningen. Studierna av
enkeldostoxiciteten skall utforas pa ett sidant sitt att tecken pa
akut toxicitet avslojas och dodsorsaken faststills si langt det
rimligtvis &r mGjligt. P4 lampliga arter bor det gbras en kvan-
titativ vdrdering av den ungefarliga letala dosen och inhamtas
upplysningar om forhallandet mellan dos och effekt, varvid det
dock inte stills hoga krav pa precision.

Dessa studier kan ge en fingervisning om de sannolika effek-
terna pA minniskor vid akut dverdosering och vara till nytta vid
planldggning av toxicitetsundersokningar vid upprepad tiliforsel
pa lampliga djurarter. I friga om kombinationer av verksamma
substanser skall undersdkningen utformas pa sidant sitt att det
kan avgoras huruvida toxiciteten Gkar eller huruvida nya
toxiska effekter upptrider.’

Artikel 2

Medlemsstaterna skall vidta de atgarder som dr nddvindiga for att folja
detta direktiv senast den 1 juli 1987. De skall omgéaende underritta
kommissionen harom.

Artikel 3
Detta direktiv dr riktat till medlemsstaterna.
Utfardat i Bryssel den 22 december 1986
Pa rddets vignar

G. SHAW
Ordforande
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RADETS DIREKTIV Prop. 1991/92:107
Bil. 1
av den 2 maj 1978 '

om andring av Andra direktivet 75/319/EEG om tillnirmning av
bestimmelser som faststillts genom lagar eller andra forfattningar
och som gilller farmaceutiska specialiteter

(78/420/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNA RAD HAR ANTAGIT
FOLJANDE DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sirskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens férslag,

med beaktande av Europaparlamentets yttrande',

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande?, och™

med beaktande av fGljande:

Andra radsdirektivet 75/319/EEG av den 20 maj 1975 om tillndrmning
av bestimmelser som faststillts genom lagar eller andra forfattningar och
som giller farmaceutiska specialiteter’ fOreskrev inrittande av en
kommitté for farmaceutiska specialiteter, i det foljande kallad 'kom-
mittén’ och uppdrog at den att avge yttrande om vissa farmaceutiska
specialiteter uppfyller kraven i ridsdirektivet 65/65/EEG av den
26 januari 1965 om tillndrmning av bestimmelser faststillda genom lagar
eller andra forfattningar och som giller farmaceutiska specialiteter®.

Artiklarna 9 och 10 i direktivet 75/319/EEG foreskrev att nir gemen-
skapsforfarandet skall tillimpas, den medlemsstat som har utfardat ett
forsaljningstillstind skall Gverlimna en akt till kommittén, som utan
drojsmal skall vidarebefordra akten till de ansvariga myndigheterna i de
medlemsstater som angivits av den som ansvarar for forsiljningen av
lakemedlet.

Erfarenheten har visat att foreskriften om att akten skall befordras via
kommittén i stallet for att sindas direkt till de ber6rda medlemsstaterna
orsakar administrativa problem vid Gverforingen av skrymmande doku-
mentation och forseningar i kommitténs arbete.

For att 16sa dessa problem och minska forseningarna maste dessa
bestimmelser andras i syfte att gora det mojligt for den medlemsstat som
forst utfardat fOrsaljningstillstind att sinda akten savil direkt till de
berdrda medlemsstaterna som till kommittén.

UEGT nr C 266, 7.11.1977, 5. 45.
2 EGT nr C 18, 23.1.1978, 5. 11.
3 EGT nr L 147, 9.6.1975, s. 13.
* EGT nr 22, 9.2.1965, 5. 369/65.
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Artikel 1 Prop. 1991/92:107
Bil. 1
Artikel 9 i direktivet 75/319/EEG ersitts med foljande: '
"Artikel 9

1. Den medlemsstat som har utfirdat ett forsiljningstillstind for
en farmaceutisk specialitet skall, om den som &r ansvarig for
forsdljningen har begirt vidarebefordran till minst fem andra
medlemsstater, till kommittén och till de ansvariga myndigheterna
1 de angivna medlemsstaterna skicka en akt innehéllande en kopia
av denna begiran och en kopia av tillstindet tillsammans med de
uppgifter och dokument som angivits i andra stycket i artikel 4 i
direktivet 65/65/EEG.

2. Vidarebefordran enligt ovan skall anses likvirdig med att limna
in en ansokan till de ber6rda myndigheterna i enlighet med artikel
4 i direktivet 65/65/EEG.

3. Kommittén skall utan drojsmil meddela de berGrda med-
lemsstaterna si snart den tagit emot akten.’

Artikel 2

I artikel 10 forsta stycket i direktivet 75/319/EEG skall ’den
vidarebefordran som avses i artikel 9 andra stycket’ ersittas med orden
*overforing av de uppgifter som avses i artikel 9 tredje stycket’.

Artikel 3
Detta direktiv ér riktat till medlemsstaterna.
Utférdat i Bryssel den 2 maj 1978.
Pa radets vignar

K.B.ANDERSEN
Ordforande
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I Prop. 1991/92:107
(Beslut, lagar m.m. som inte behover offentliggiras) Bil. 1

RADET

RADETS DIREKTIV
av den 12 december 1977

om tillnirmning av medlemsstaternas lagar om fargimnen som fir tillsattas
likemedcl

(78/25/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europciska ekonomiska
gemenskapen, sarskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag,

med beaktande av Europaparlamentets yttrande',

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande?, och

med beaktande av foljande:

Det primira syfiet med all lagstifining som ror likemedel méste vara att virna
om folkhélsan, varvid dock giller att detta syfte maste uppnds genom medel som
inte hindrar den farmaceutiska industrins utveckling eller handeln med likemedel
inom gemenskapen.

Aven om rAdets direktiv av den 23 oktober 1962%, senast dndrat genom
direktivet 76/399/EEG*, faststillde en enda forteckning Gver firgaimnen som
godkiints for anvindning i livsmedcl avsedda for minniskor, kvarstar olikheterna
mellan medlemsstaternas lagstifining i friga om fargtillsatscr till likemedel. Vissa
lander tillimpar for likemedel samma regler som faststillts for livsmedel, medan
andra har skilda forteckningar over firgimnen som godkiants for likemedecl
respektive livsmedel.

Dessa olikheter kan utgora ett hinder for handeln med likemedcl inom
gemenskapen och handeln med fargimnen som far tillsittas dessa produkter,
varfor sddana olikheter direkt pdverkar upprittandet av en val fungerande
gemensam marknad.

Erfarenheten har visat att det inte finns nigra hélsoskal varfor inte firgimnen
som godkants for livsmedel avsedda for ménniskor ocks4 skulle kunna godkannas
for anvindning i likemedel. Féljaktligen borde bilagorna 1 och 3 till direktivet

! EGT nr C 62, 30.5.1974, s. 23.

2 EGT nr C 116, 30.9.1974, 5. 24.

3 EGT nr 115, 11.11.1962, 5. 2645/62.
* EGT nr L 108, 26.4.1976, 5. 19.
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av den 23 oktober 1962 utan éndringar eller med eventuella kommande dndringar
kunna tillimpas ocksa for likemedel.

Nar anvindning av fairgimnen i livsmedel och likemedel forbjuds av hinsyn till
folkhilsan bor teknologiska och ekonomiska stérningar sdvitt méjligt undvikas.
For att uppnéd detta bor inforas en procedur som innebér en nira samverkan
mellan medlemsstaterna och kommissionen inom en kommitté for anpassning till
de tekniska framstegen av direktiven for alt undanrdja tekniska hinder forhandeln
inom den sektor som omfattar firgimnen som far tillsittas likemedel.

Sirskild uppmirksamhet bor dignas vissa firgimnen som hittills tillitits av vissa
medlemsstater speciellt som tillsats till likemedel for utvirtes bruk.

Artikel 1

Medlemsstaterna fir inte godkinna som fargtillsatser till likemedel for manniskor
eller djur, enligt definitionerna i artikel 1 i rddets direktiv 65/65/EEG av den 26
januari 1965 om tillndrmning av lagar och andra forfattningar och bestimmelser
och som giller farmaceutiska specialiteter!, nigra andra firgimnen dn de som
ir upptagna i Bilaga 1, avsnitten I och II till dircktivet av den 23 oktober 1962,

med de andringar som gjorts senare. Alla vergingsbestimmelser som faststallts

for vissa av dessa fargamnen skall ocksi gilla.

Artikel 2

Medlemsstaterna skall vidia alla nddvindiga Atgirder for aut se till att de
fargimnen som ar upptagna i Bilaga 1, avsnitten I och II till dircktivet av den 23
oktober 1962, uppfyller de allminna och sirskilda kriterierna pa renhet som
faststallts i Bilaga 3 till det dircktivet.

Artikel 3

De analysmetoder som krivs for att konstatera att de allmdnna och sirskilda
kriterier p4 renhet uppfylls, vilka antagits enligt direktivet av den 23 oktober
1962, skall likasa gilla inom ramcen for detta dircktiv.

Artikel 4

Nar ett fargimne strukits frin Bilaga 1 till direktivet av den 23 oktober 1962,
men fortsatt forsiljning av livsmedel innehallande detta firgimne ar tillaten under
en begrinsad tid, skall denna bestimmelsc ocksd gilla for likemedel. Denna
begrinsning av tiden for tillitcn anvindning kan dock édndras for likemedel
genom den procedur som faststilits i artikel 6.

VEGT nr 22, 9.2.1965, s. 369/65.
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Artikel 5

1.  dr med inrittas en kommitté for anpassning till de tckniska framstegen av
direktiven for att undanrdja tekniska hinder for handeln inom den scktor som
omfattar firgaimnen som fér tillsdttas likcmedel, hidanefter kallad 'kommittén’,
bestiende av representanter for medlemsstaterna med en representant for
kommissionen som ordférande.

2.  Kommittén skall anta sina cgna procedurregler.

Artikel 6

1.  Vid tillimpning av den procedur som faststillts i denna artikel skall
drendena hinskjutas till kommittén av ordforanden, antingen pa hans eget initiativ
eller pA begiran av representanten for en medlemstat.

2.  Representanten for kommissionen skall ligga fram et forslag till vilka
Atgirder som bOr vidtas. Kommitt€n skall yttra sig om forslaget inom den
tidsfrist som faststillts av ordféranden, varvid hinsyn skall tas till drendets
angeligenhetsgrad. Yttrandet skall grundas pA en majoritet av 41 roster, varvid
medlemsstaternas roster skall viagas i enlighet med vad som faststillts i artikel
148.2 i fordraget. Ordforanden skall inte rosta.

3. Kommissionen skall besluta om de Atgirder som foreslagits nir de dverens-
stimmer med kommitténs yttrande.

Om dessa dtgirder inte Overensstimmer med kommitténs yttrande eller om
inget yttrande avgivits, skall kommissionen utan drojsmal 6verlimna forslag till
radet om vilka atgirder som radet bor fatta beslut om.

RAdet skall fatta beslut med kvalificerad majoritet.

Om radet inte har fattat nigot beslut inom tre médnader efter det att forslaget
dverlimnats till det, skall kommissionen besluta om de foreslagna dtgiirderna.

Artikel 7

1. Medlemsstaterna skall inom 18 manader efter att detla dircktiv kungjorts
lata de lagar och andra forfattningar trida i kraft som ar nédvandiga for att f5lja
detta direktiv och skall utan dréjsmadl underritta kommissionen om detta.

2. Dock far varje medlemsstat inom sitt eget territorium under en period av
ytterligare fyra 4r fran det att detta dircktiv kungjorts, tillita forsdljning av
likemedel som innehaller firgimnen som inte uppfyller de krav som uppstillts
i detta direktiv, forutsatt att dessa fargimnen var godkinda av den medlemsstaten
innan detta dircktiv antogs.

3.  Beroende pd yttrandet frén Vetenskapliga kommittén for livsmedel och fran
den kommitté som avses i artikel 5 skall kommissionen, om sa ar limpligt, inom
tva ér efter att detta direktiv antagits till rddet dverlimna ctt forslag till &ndring
av direktivet for att tillita anvindning av:

— fdrgimnena:
= Briljantblitt FCF Cl 42090,
= Rott 2G CI 180 50,

— andra fairgamnen for likemedcl som cnbart dr avsedda for utvirtes bruk.
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Radet skall ta stillning till kommissionens forslag senast tva 4r cfter det att det  Prop. 1991/92: 107
overlimnats. Bil. 1
4.  Medlemsstaterna skall se till att kommissionen fir ta del av texten till de
viktigare bestimmelser i det egna landets lagstifining som de antar inom det
omrade som berdrs av detta direktiv.

Artikel 8
Detta direktiv ar riktat till medlemsstaterna.
Utfirdat i Bryssel den 12 december 1977
Pa radets vagnar

A. HUMBLET
Ordfdrande
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RADETS DIREKTIV Prop. 1991/92:107
Bil. 1
av den 24 juni 1981

om dndring av direktivet 78/25/EEG om tillnairmning av
medlemsstaternas bestimmelser om fargamnen som far tillsattas
lekemedel

(81/464/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Frdraget om upprattandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sirskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag,

med beaktande av Europaparlamentets yttrande',

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande?, och

med beaktande av foljande:

Artikel 1 i direktivet 78/25/EEG’ stadgar att medlemsstaterna som
tillsats till likemedel for ménniskor eller djur inte skall godkinna andra
firgimnen dn de som finns upptagna i Bilaga 1, avsnitt I och IT i i ridets
direktiv av den 23 oktober 1962 om tillnirmning av medlemsstaternas
bestimmelser om fargimnen som godkants for anvandning i livsmedel
avsedda for manniskor*.

Avsnitt I i ovanndmnda bilaga omfattar fargdimnen for bade
massfargning och ytfargning och avsnitt II omfattar fairgimnen for enbart
ytfargning. Det finns ingen anledning med hinsyn till folkhilsan att for
lakemedel bibehalla den uppdelning som med avseende pi livsmedel for
minniskor gjorts mellan fairgimnen for bide massfargning och ytfargning
och fargamnen for enbart ytfargning. I enlighet med detta skall direktivet
78/25/EEG dirfor andras.

Artikel 1
Foljande stycke skall fogas till artikel 1 1 direktivet 78/25/EEG:

'Dock skall i friga om likemedel ingen skillnad goras mellan
fairgimnen avsedda for bidde massfirgning och ytfirgning och
firgimnen som enbart dr avsedda for ytfirgning.’

' EGT or C 4, 7.1.1980, s. 46.

2 EGT nr C 113, 7.5.1980, s. 36.
YEGT nr L 11, 14.1.1978,s. 18.

4 EGT nr 115, 11.11.1962, 5. 2645/62.
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Artikel 2

Medlemsstaterna skall vidta de atgdrder som ar nodvéndiga for att folja
detta direktiv fore den 1 oktober 1981 och skall utan drGjsmal underriitta
kommissionen om detta.

Artikel 3
Detta direktiv dr riktat till medlemsstaterna.
Utférdat i Luxemburg den 24 juni 1981
Pg radets vignar

G.M.V van AARDENNE
Ordforande
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I

(Beslut, lagar m.m. som inte behéver offentliggiras)
RADET

RADETS DIREKTIV
av den 28 september 1981

om tillndrmning av medlemsstaternas lagstiftning om veterinirmedicinska
likemedel

(81/851/EEQG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT FOLJANDE
DIREKTIV

med beaktande av Férdraget om upprittandet av den Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sirskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag',

i samrad med Europaparlamentet®,

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av foljande:

Det framsta syftet med alla foreskrifter som reglerar tillverkningen och
distributionen av veterindrmedicinska likemedel maste vara att vdrna om
folkhélsan.

Harvid giller dock att detta syfte maste uppnis genom medel som inte
hindrar utvecklingen av industri och handel med likemedel inom
gemenskapen.

Bland de medlemsstater som redan har vissa bestimmelser som faststiillts
genom lagar eller andra férfattningar och som rér veterindrmedicinska
likemedel finns skillnader i friga om viktiga principer. Detta leder till att
handeln med likemedel inom gemenskapen hindras och paverkar déirigenom
diekt etableringen av en vil fungerande gemensam marknad. Sadana hinder
méste foljaktligen avldgsnas, nigot som noédvindiggor en tillndrmning av de
relevanta bestimmelserna.

Aven om de bestimmelser i detta direktiv som ror veterinirmedicinska
lakemedel dr andamalsenliga, ir de dock otillridckliga for veterindrmedicinska
likemedel som ir avsedda att framkalla aktiv immunitet, diagnosticera
immunstatus eller framkalla passiv immunitet och detta giller ocksa
likemedel som &r baserade pa radioaktiva isotoper. Att foreskriva att de skall
tillimpas pa sadana produkter dr dérfér inte ldmpligt for nidrvarande.

Fodermedel som innehéller likemedel faller inte inom tillimpningsomradet
for detta direktiv. Det dr dock nddvindigt, savil av folkhilsoskil som av

VEGT nr C 152, 5.7.1976, s. 1.
2 EGT or C 293, 13.12.1976, 5. 64.
3 EGT nr C 299, 18.12.1976, 5. 12.
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ekonomiska orsaker, att forbjuda anvindning av icke godkénda likemedel for
framstéllning av foderlikemedel.

Forsiljningstillstind skall vigras om likemedlet saknar terapeutisk effekt
eller om effekten ar otillrickligt dokumenterad. Med terapeutisk effekt skall
avses den effekt som utlovas av tillverkarna.

Férsiljningstillstind skall likaledes vidgras om den angivna karenstiden &r
otillracklig for att eliminera de hilsorisker som harrér fran restmingder.
I syfte att successivt stadkomma en fri rorlighet for veterindrmedicinska
lakemedel bor det géras littare att fa forsiljningstillstand for ett och samma
lakemedel i flera medlemsstater.

I detta syfte bér inréttas en kommitté for veterindrmedicinska likemedel i
vilken ingar representanter fér medlemsstaterna och kommissionen. Denna
bor ha till uppgift att avge yttrande Over om ett veterindrmedicinskt
likemedel stir i Sverensstimmelse med de villkor som faststillts i detta
direktiv.

Detta direktiv utgdr endast ett steg pa vigen mot malet att uppni en fri
rorlighet for veterindrmedicinska likemedel. For att forverkliga detta
kommer det att krivas nya Agirder for att avldgsna de Aterstiende hindren
mot en fri rorlighet, med ledning siirskilt av de erfarenheter som samlats
inom den berdrda kommittén.

For att underldtta rorligheten Over grinserna for veterinidrmedicinska
likemedel och undvika att de kontroller som utforts i en medlemsstat
upprepas i en annan medlemsstat, bor veterindrmedicinska ldkemedel vara
underkastade samma minimimkrav i friga om tillverkning, import fran tredje
land och tillstind i samband déirmed som specificeras i radsdirektivet
75/319/EEG av den 20 maj 1975 om tillndrmning av bestimmelser som
faststillts genom lagar eller andra forfattningar och som giller farmaceutiska
specialiteter’.

HARIGENOM FORESKRIVS FOLJANDE.
KAPITEL 1

Definitioner och tillimpningsomrade

Artikel 1

1. De definitioner som faststillts i artikel 1 i radsdirektivet 65/65/EEG av
den 26 januari 1965 om tillndrmning av bestdimmelser som faststiillts genom
lagar eller andra forfattningar och som rér farmaceutiska specialiteter” skall
tillimpas i detta direktiv.

2. For detta direktiv skall foljande definitioner gélla:

— ’veterindrmedicinskt ldkemedel’ skall avse varje likemedel avsett for
djur,

VEGT nr L 147, 9.6.1975, s. 13.
2 EGT nr 22, 9.12.1965, 5. 369/65.
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—-  ’fardigberett veterindrmedicinskt likemedel’ skall avse varje
veterindrmedicinskt likemedel som fardigstillts i forvdg, som inte
svarar mot definitionen pa farmaceutiska specialiteter och som salufors
i sddan form att det kan anvindas utan vidare bearbetning,

—  ’forblandning for foderldkemedel’ skall avse varje veterindrmedicinskt
lakemedel som féardigstillts i forvdg for att anvidndas senare for
framstillning av foderlikemedel,

—  ’foderldkemedel’ skall avse varje blandning av ett eller flera
veterindrmedicinska likemedel och ett eller flera fodermedel, som
fardigstdllts fore forsdljning och dr avsett att ges till djur utan
féregdende bearbetning, pa grund av deras botande eller férebyggande
egenskaper eller andra egenskaper som omtalas i artikel 1.2 i direktivet
65/65/EEG.

"3. I avvaktan pi att det inom gemenskapen faststills bestimmelser om
foderlikemedelkan medlemsstaterna féreskriva att denna term skall innefatta
sddana halvfabrikat som framstillts med hjilp av en forblandning for
foderlidkemedel, for vilken tillstind meddelats i enlighet med artikel 4 i detta
direktiv, och fodermedel, nir shdana halvfabrikat dr avsedda att bearbetas
vidare genom senare tillsats till foder for att forvandlas till foderlikemedel
som @dr fardiga att anvidndas. Medlemsstaterna skall se till att sidana
halvfabrikat underkastas kontroll av de ansvariga myndigheterna och att de
anvinds uteslutande for framstillning av foderlikemedel i enlighet med de
villkor som gillde nér forsiljningstillstindet utfirdades for forblandningen
for foderldkemedel.

4. Tilisatser som ticks av radsdirektivet 70/524/EEG av den 23 november
1970, med senare dndringar, om fodertillsatser', nir dessa blandas med
djurfoder och tillsatser till djurfoderi enlighet med samma direktiv, skall inte
betrakts som veterinirmedicinska likemedel i detta direktivs mening.

5. Medlemsstaterna skall vidta alla nédvéndiga atgirder for att sdkerstiilla
att antibiotika och hormonsubstanser som kan anvindas for framstéllning av
veterindrmedicinska likemedel utlimnas endast till fysiska eller juridiska
personer som har tillstind att inneha sddana produkter i enlighet med den
nationella lagstiftningen.

Artikel 2

1. Bestimmelsernai detta direktiv skall tillimpas pa veterindrmedicinska
likemedel, saluférdai form av bl a farmaceutiska specialiteter, firdigberedda
veterindrmedicinska likemedel eller forblandningar for foderliakemedel.

2. Bestimmelserna i detta direktiv skall inte tillimpas pa:

—  foderlikemedel,

—  veterindrmedicinska likemedel som anvidnds for att framkalla aktiv
immunitet, diagnosticera immuntillstindet och framkalla passiv
immunitet,

VEGT nr L 270, 14.12.1970, 5. 1.
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—  veterindrmedicinska likemedel baserade pi radioaktiva isotoper,

—  veterindrmedicinska likemedel som inte fardigstillts i férvig och som
dr avsedda for ett visst djur eller ett litet antal djur,

—  homeopatika.

3. Foderlikemedel far dock endast framstillas med hjilp av férbland-
ningar som godkints i enlighet med detta direktiv. Inom tva ar efter att detta
direktiv kungjorts skall Ridet med ledning av en rapport frin Kommissionen,
om si dr nddvindigt atfoljd av ett 1ampligt forslag, ta upp Sverldggningar om
en forteckning dver farmakologiskt verksamma molekyler som fir anvidndas
for framstillning av férblandningar och om tillvigagingssittet ndr denna
forteckning skall utarbetas.

Artikel 3

Medlemsstaterna kan inom sitt territorium medge undantag fran
bestammelserna i artikel 4.1 vad géller veterindrmedicinska lakemedel som
dr avsedda enbart for akvariefiskar, burfaglar, brevduvor, terrariedjur och
smignagare, fGrutsatt att dessa preparat inte innehdller substanser vilkas
anvindning krdver veterindrkontroll och att alla nédvéndiga atgérder vidtagits
for att forebygga obehorig anviéndning av preparaten for andra djurarter.

KAPITEL II
Ansokan om forsdljningstillstind for veterinirmedicinska lakemedel

Artikel 4

1.  Inget veterindrmedicinskt likemedel far forsiljas i nAgon medlemsstat
forrdan de ansvariga myndigheterna i denna stat givit sitt tillstand.

2. Inget veterindrmedicinskt likemedel fir anvindas pA djur utan att
tillstand enligt ovan utfdrdats, sivida det inte dr friga om prdvningar av
veterindrmedicinska likemedel som avses i artikel 5.10.

Artikel 5

For att fa tillstind enligt artikel 4 maste den som ansvarar for forsiljningen
lémna in en ansdkan hos den ansvariga myndigheten i medlemsstaten.
Féljande uppgifter och dokumentation skall 4tfolja ansokan:

1. namn eller firma och stadigvarande adress eller registrerat affarsstille
betrdffande den som ansvarar for forsdljningen samt betrdffande
tillverkaren, om uppgifterna inte dr desamma;

2. det veterindrmedicinskaldkemedlets namn (handelsnamn eller generisk
bendmning med eller utan varumdirke eller tillverkarens namn;
vetenskaplig bendmning eller formel med eller utan varumirke eller
tillverkarens namn);

3. uppgifter om art och méngd av samtliga bestindsdelar som ingar i det
veterinarmedicinska ldkemedlet i enlighet med géngse nomenklatur,
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hdl

10.

med uteslutande av kemiska bruttoformler, men med angivande av den
internationella generiska bendmning som rekommenderats av
Virldshilsoorganisationen i de fall det finns nigon sddan bendmning;
kortfattad beskrivning av framstillningsmetoden;

terapeutiska indikationer, kontraindikationer och biverkningar;
dosering for de olika djurarter som det veterindrmedicinskaldkemedlet
d4r avsett for, dess likemedelsform, administreringssitt och -vig samt
forvidntad hallbarhet, om den understiger tre ar;

skdl for eventuella fOrsiktighetsmatt vid anvédndningen av det
veterindrmedicinska likemedlet;

anvisning om den tidsperiod som under normala férhallanden bor
forflyta fran det att det veterinirmedicinska likemedlet senast ges till
djuren till dess att livsmedel framstills frin sidana djur, i syfte att
sidkerstilla att dessa livsmedel inte innehaller nigra restmingder som
kan utgdra en hélsorisk fér konsumenten;

beskrivning av kontrollmetodersom tillimpas av tillverkaren (kvalitativ
och kvantitativ analys av bestindsdelarna och slutprodukten, specifika
undersokningar som avser t ex sterilitet, ndrvaro av pyrogener och
tungmetaller, stabilitet samt biologiska och toxikologiska undersok-
ningar och undersokningar av mellanprodukter);

resultat av:

— fysikalisk-kemiska, biologiska eller mikrobiologiska
undersokningar

— toxikologiska och farmakologiska undersokningar

— kliniska prévningar.

Resultaten av de toxikologiska och farmakologiska undersdkningarna
boér i synnerhet avse metaboliseringen av de aktiva bestindsdelarna i
djuret och savitt méjligt visa hur dessa bestindsdelar elimineras och
hur lang tid detta tar, om sidana uppgifter dr viktiga for kontroll av
den angivna likemedelsfria tiden.

I Svrigt géller att:

a) i stdllet for de undersdkningsresultat som avses ovan — ett
exemplar av den publicerade dokumentation om de toxikologiska
och farmakologiska undersékningarna och de kliniska undersok-
ningsresultaten jdmte data om karenstid kan bifogas i fraga om:

i) ett veterinirmedicinskt likemedel med etablerad anvindning
som har provats pa djur i sidan omfattning att dess effekter
och biverkningar redan dr kdnda och framgir av den
publicerade dokumentationen;

ii) ett nytt veterinirmedicinskt likemedel, som med avseende pa
de inglende aktiva bestindsdelarna 4r identiskt med ett kiint
likemedel med etablerad anvéndning;

iii) ett nytt veterindrmedicinskt likemedel som innehaller enbart
kinda bestidndsdelar som redan har anviints tillsammans i
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11.

12.

13.

jamforbaraproportioneri likemedel med etablerad anvéndning
som provats i tillfredsstillande omfattning;

b) i friga om ett nytt veterindrmedicinskt likemedel som innehaller
enbart kinda bestindsdelar och som hittills inte har anvénts
tillsammans i terapeutiskt syfte kan undersokningarna av ifraga-
varande bestindsdelar ersittas med hinvisning till publicerade
data;

ett eller flera prover pa eller modeller av den forpackning som skall
anvindas for det veterinirmedicinska likemedlet, tillsammans med en
bipacksedel ndr en sddan skall bifogas;

ett dokument som visar att tillverkaren har rétt att i sitt hemland
tillverka veterindrmedicinska likemedel;

bevis om forsiljningstillstind for det berorda veterindrmedicinska
lakemedlet som kan ha meddelats i en annan medlemsstat eller i tredje
land.

Artikel 6

Medlemsstaterna skall vidta alla nodviindiga atgdrder for att sikerstilla att de
i punkt 8, 9 och 10 i artikel 5, andra stycket uppriknade dokumenten och
uppgifterna sammanstillls av experter med erforderlig teknisk och yrkes-
miissig kompetens innan de dverldmnas till de ansvariga myndigheterna.
Dessa dokument och uppgifter skall undertecknasav de berérda experterna.

Artikel 7

Alltefter sin sérskilda kompetens skall experternas uppgift vara:

1.

att utfora det arbete som ligger inom deras sérskilda kompetensomrade
(analys, farmakologi och liknande experimentella vetenskaper, kliniska
provningar) och objektivt beskriva de uppnadda resultaten bade kvanti-
tativt och kvalitativt;

att i overensstimmelse med Radets direktiv 81/852/EEG av den 28
september 1982 om tillndrmning av medlemsstaternas lagstiftning om
analytiska, farmakologisk-toxikologiska och kliniska normer och
provningsplaner for undersdkning av veterindrmedicinska likemedel'
beskriva de iakttagelser som de har gjort och speciellt redovisa:

a) vad betriffar analytikerna, i vad mén produkten Sverensstimmer
med den uppgivna sammansittningen genom att framlégga all den
dokumentation som ligger till grund fér de metoder for tillverk-
ningskontroll som tillverkaren skall anviinda;

b) vad betriaffar farmakologerna och specialisterna med sdrskild
kompetens:

— produktens toxicitet och dess farmakologiska egenskaper

! Se sid 16 i denna tidning,

14 Riksdagen 1991192 1 suml. Nr 107
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3.

— 1 vad man det efter tillférsel av det veterindrmedicinska
likemedlet, vid normal anvindning enligt foreskrift och under
iakttagande av den angivna likemedelsfria tiden, finns rester
i livsmedel frin behandlade djur som kan innebdra hélsorisker
fér konsumenterna;

¢) vad betriffar klinikerna, i vad min man hos de djur som
behandlats med produkten har kunnat konstatera effekter som
svarar mot de uppgifter som tillverkaren ldmnat i enlighet med
artikel 5 huruvida medlet tolereras vil av djuren, vilken dosering
som rekommenderas samt eventuella kontraindikationer och
biverkningar.

att motivera ett eventuellt 4beropande av den publicerade dokumen-

tation som avses i artikel 5, andra stycket, punkt 10 a) och b) pa de

villkor som avses i direktivet 81/852/EEG.

Experternas utforliga rapporter skall utgéra en del av den dokumentation

som sdkanden skall ldmna in till de ansvariga myndigheterna.

KAPITEL 111

Granskning av ansdkningar om tillstind — Tillstind — Fornyelse av

tillstind

Artikel 8

Medlemsstaterna skall vidta alla limpliga atgdrder for att se till att
handldggningen av ansdkan om forsiljningstillstind slutfors inom 120 dagar
fran det att ansokningshandlingarna limnats in.

I undantagsfall kan denna frist forlingas med 90 dagar. 1 si fall skall

sokanden underrittas om detta innan den forsta fristen 16pt ut.

Artikel 9

Vid granskningen av en ans6kan som ldmnats in i enlighet med artikel 4 skall
medlemsstaternas ansvariga myndigheter:

1.

kontrollera att den dokumentation som bifogats till stéd for ansékan
Overensstimmer med vad som foreskrivs i artikel 5 och med ledning
av de rapporter som sammanstiillts av experterna i enlighet med artikel
7 undersbka om villkoren for att utfirda forsiljningstillstind har

uppfylits;

genom statligt eller annat godkint laboratorium lata undersdka
ladkemedlet for att forsikra sig om att de kontrollmetoder som anvints
av tillverkaren och redovisats i anslutning till ans6kan 4r godtagbara i
enlighet med vad som foreskrivits 1 artikel 5, punkt 9 i andra stycket.
i forekommande fall aldgga s6kanden att komplettera den dokumenta-
tion som fogats till ans6kan pa de punkter som riknas upp i artikel 5.
Niér de ansvariga myndigheternabegagnar sig av denna majlighet skall
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de i artikel 8 angivna tidsfristerna flyttas fram tills begérd
komplettering kommit in. Likasi skall fristen forlingas med den tid
som sokanden kan beviljas for att inkomma med en muntlig eller
skriftlig forklaring.

Artikel 10

Medlemsstaterna skall vidta alla ldmpliga atgérder for att se till att:

1.

de ansvariga myndigheterna verifierar att tillverkare och importérer av
veterindrmedicinskalidkemedel fran tredje land ér i stind att genomfora
tillverkningen i enlighet med artikel 5, andra stycket, punkt 4 och/eller
foreta kontroll enligt de metoder som beskrivits i den dokumentation
som skall 4tfélja ans6kan enligt artikel 5, andra stycket, punkt 9.

nir omstindigheterna si kriver far de ansvariga myndigheterna medge
tillverkare och importorer av veterindrmedicinskalikemedel fran tredje
land att till tredje man Gverlata vissa steg i tillverkningsproceduren
och/eller vissa av de kontroller som avses under punkt 1. I s4 fall skall

. de ansvariga myndigheternas kontroller dven innefatta de berdrda

inréttningarna i dessa lander.

Artikel 11

Det tillstAind som krédvs enligt artikel 4 skall inte utfirdas om det efter
kontroll av den i artikel 5 uppridknade dokumentationen och uppgifterna visar
sig att:

1.

det veterindrmedicinskaldkemedlet ir skadligt vid anvindning enligt de
foreskrifter som ldmnats i ans6kan om forséljningstillstind eller att det
saknar terapeutisk effekt eller att sGkanden inte tillfredsstillande har
dokumenterat dess effekt pa den djurart som &r avsedd att behandlas
eller att dess sammansittning till art och mingd inte Gverensstimmer
med den uppgivna;

den av s6kanden angivna likemedelsfriatiden 4r otillrickligt dokumen-
terad eller dr for kort for att sikerstilla att livsmedel som framstillts
av de behandlade djuren inte innehéller restmingder som kan utgora en
hélsorisk for konsumenten;

det veterindrmedicinska likemedlet saluférs fér en anvindning som &r
forbjuden enligt gemenskapens bestimmelser. I avvaktan pA gemen-
skapsregler kan de ansvariga myndigheterna dock végra att medge for-
sidljningstillstind for ett veterindrmedicinskt likemedel nédr en sidan
atgdrd 4r nodvindig for att sla vakt om folkhilsan, om konsumentens
eller om djurens hilsa.

Forsaljningstillstind skall inte heller ges om den dokumentation som ldmnas

in till de ansvariga myndigheterna inte stir i Gverensstimmelse med
artiklarna 5, 6 och 7.
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Artikel 12

Det tillstind som krévs enligt artikel 4 kan goras avhingigt av att den som
ansvarar for forsdljningen pa behallaren och/eller den yttre férpackningen
samt pA bipacksedeln, om sidan krévs, limnar andra viktiga upplysningar
som #r viktiga for att tillgodose kravet pa sikerhet och sl vakt om
folkhilsan, diribland sirskilda forsiktighetsméatt som skall iakttas under
anvéndningen )dmte andra varningar som fOranletts av de kliniska och
farmakologiska undersokningar som foreskrivits i artikel 5.10 eller av de
erfarenheter som samlats under anvindningen av det veterindrmedicinska
ldkemedlet efter att det introducerats pA marknaden.

For tillstind kan ocksd krivas att ett radioaktivt sparimne ingir i det
veterindrmedicinska likemedlet.

Artikel 13

TillstAndet skall inte inverka pa det ansvar enligt allménna rittsregler som
avilar tillverkaren och i férekommande fall den som ansvarar for forsilj-
ningen.

Artikel 14

Den som ansvarar for forsiljningen skall revidera den kontrollmetod som
avses i artikel 5 under punkt 9 i enlighet med tekniska och vetenskapliga
framsteg nér sAdan revidering dr nédvindig for att mojliggora kontroll av det
veterindrmedicinska likemedlet med en hogre grad av sikerhet.

Den som ansvarar for forsiljningen skall utan drdjsmdl tillstilla de
ansvariga myndigheternaalla de nya data som skulle kunna foranleda dndring
av de uppgifter och den dokumentation som avses i artikel 5 eller kunna
foranleda ytterligare granskning, och i synnerhet om varje forbud eller
inskrdnkning som pabjudits av de ansvariga myndigheternai de stater, i vilka
det veterindrmedicinska likemediet forsils.

Den som &r ansvarig for forsiljningen skall utan drojsmal for godkdnnande
informera de ansvariga myndigheternaom varje éndring som han énskar géra
i de uppgifter och den dokumentation som avses i artikel 5.

Artikel 15

Forsiljningstillstindet skall gélla i fem ar och skall kunna forldngas med fem
ar i taget efter ans6kan av den som innehar tillstindet som ldmnats in minst
tre manader innan det 16per ut.
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KAPITEL 1V
Kommitté for veterinirmedicinska likemedel

Artikel 16

1. I syfte att underlitta for medlemsstaterna att komma fram till en
gemensam stindpunkt i friga om forsdljningstillstind inrittas hidrmed en
kommitté for veterindrmedicinska lidkemedel, 1 det foljande kallad
’kommittén’. Den skall besta av representanter for medlemsstaterna och for
kommissionen.

2. Kommittén skall p& begiran av en medlemsstat granska frigor som ror
tillimpningen av artiklarna 11, 36 och 49 i enlighet med artiklarna 17 till 22.
3.  Kommittén skall faststilla sin egen arbetsordning.

Artikel 17

1. En medlemsstat som har utfirdat ett forsiljningstillstand skall tillstilla
kommittén och de ansvariga myndigheternai de berérda medlemsstaterna en
akt som innehiller en kopia av ansGkan samt beslutet om godkidnnande
tillsammans med de uppgifter och den dokumentation som angivits i artikel
5, om den som ansvarar for forsdljningen har begirt att de skall
vidarebefordras till minst fem andra medlemsstater.

2. En sidan vidarebefordran skall anses likvirdig med att liimna in en
ans6kan om forsiljningstillstdnd, i den mening som avses i artikel 5, till de
ifrdgavarande ansvariga myndigheterna.

3.  Kommittén skall utan drdjsmal underritta de ber6rda medlemsstaterna
att drendet har hinskjutits till kommittén.

Artikel 18

1. Om inom en period av 120 dagar efter det datum f6r vidarebefordran
som avses i artikel 17.2 ingen invindning anmilts till kommittén av de
ansvariga myndigheternai de angivna medlemsstaterna, skall kommittén géra
en formell anteckning och omedelbart underritta de ber6rda medlemsstaterna.
2. Om en medlemsstat inte anser sig kunna utfarda torsiljningstillstind
skall den framfora sina invdndningar och skilen for dessa enligt artikel 11
inom 120 dagar.

Artikel 19

1. I de fall som asyftas i artikel 18.2 skall kommittén behandla drendet
och avge sitt yttrande med motivering inom 60 dagar efter utgéngen av den
frist som angivits i artike! 18. '

2.  Kommitténs yttrande skall avse frigan om det veterindrmedicinska
lakemediet uppfyller de krav som uppstdllts i artikel 11.
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Kommittén skall utan dréjsmal informera de berérda medlemsstaterna om sin
mening eller, i hindelse av skiljaktiga meningar, de enskilda ledaméternas
meningar.

3. De berorda medlemsstaterna skall ta stillning till ans6kan om
forséljningstillstind senast 30 dagar efter den dag nér de informerats enligt
artikel 18.1 eller punkt 2 ovan. Direfter skall de utan drdjsmél underritta
kommittén om sina beslut.

Artikel 20

1.  Om flera ansokningar om forsaljningstillstind ldmnats in i enlighet med
artikel 5 for ett och samma veterindrmedicinskalikemedel och en eller flera
medlemsstater godként produkten, medan en eller flera av de dvriga
medlemsstaterna avslagit ansokan, kan en av de berérda medlemsstaterna
hénskjuta drendet till kommittén.

Detsamma skall gilla nir en eller flera medlemsstater tillfdlligt dragit in
eller aterkallat ett forsiljningstillstind, under det att en eller fler av de andra
inte har gjort det.

2. Kommittén skall behandla drendet och avge sitt yttrande med
motivering inom hogst 120 dagar.

3. Kommitténs yttrande skall enbart avse skilen till att forsiljnings-
tilistAndet vigrats, tilifdlligt dragits in eller aterkallats.

Kommittén skall utan dréjsmél informera de berérda medlemsstaterna om
sin mening eller, i hindelse av skiljaktiga meningar, om dess ledamdters
meningar.

4. De berorda medlemsstaterna skall inom 30 dagar tillkénnage vilka
atgirder de dmnar vidta med anledning av kommitténs yttrande.

Artikel 21

Kommittén far faststilla en tidsgrins for att med ledning av de villkor som
formulerats i artiklarna 11, 27 eller 41 verkstilla en ny granskning med
ledning av de uppgifter som under tiden erhallits inom medlemsstaterna och
sdrskilt fran dem som godként det veterindrmedicinska likemedlet.

Artikel 22

De ansvariga myndigheterna inom medlemsstaterna far, i de sirskilda fall da
gemenskapens intressen berdrs, hinskjuta drendet till kommittén innan de
beslutar i frigan om att meddela, tillfalligt dra in eller Aterkalla ett
forsiljningstillstand.

En medlemsstat far ocksé hinskjuta drendet till kommittén om det finns
anledning anta att ett likemedel inte bor godkinnas for anvdndning inom
veterindrmedicinen p4 grund av sin betydelse for behandling av ménniskor.
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Artikel 23

1. Kommissionen skall varje &r rapporteratill ridet om genomf6randetav
den procedur som faststillts i detta kapitel och om vilka effekter den haft pa
utvecklingen av handeln inom gemenskapen. Den forsta rapporten skall
lamnas tva ar efter att detta direktiv tritt i kraft.

2. Med ledning av sina erfarenheter skall kommissionen senast fyra ar
efter ikrafttridandet av detta direktiv 6verldmna till radet ett forslag som
innehaller ldmpliga Atgdrder i syfte att avligsna alla 4terstiende hinder mot
den fria rorligheten av veterinirmedicinska likemedel. Radet skall fatta
beslut om kommissionens forslag senast ett ar efter att det framlagts.

KAPITEL V
Tillverkning av veterindrmedicinska Liikemedel — import frin tredje land

Artikel 24

1. Medlemsstaterna skall genom alla ldmpliga Atgéirder se till att ingen
tillverkning av veterindrmedicinska ldkemedel sker utan tillstind.

2. Det tillstind som asyftas i punkt 1. krivs oavsett om tillverkningen
avser hela produkten, vissa steg i tillverkningsprocessen eller de olika
procedurerna for uppdelning, forpackning eller presentation.

Séadant tillstand skall dock inte kriivas fér beredning, uppdelning, éndring
av forpackning eller presentation nir dessa procedurer utfors uteslutande i
samband med utlimnande till enskilda genom farmaceuter pa apotek eller av
den som enligt gillande foreskrifter inom medlemsstaterna dr behorig att
ombesdrja detta.

3.  Tillstind enligt punkt 1 ovan krivs ocksa for import till en medlemsstat
fran tredje land. Detta kapitel och artikel 36 skall ha motsvarande tillimpning
pé sédan import som de har pé tillverknir{g.

Artikel 25
For tillstind enligt artikel 24 krdvs minst foljande:

a)  att s6kanden specificerar vilka veterindrmedicinska likemedel och
lakemedelsformer som skall tillverkas eller importeras jimte platsen
dar tillverkningen och/eller kontrollen skall dga rum;

b)  att sokanden utdver dndamélsenliga och tillrdckliga utrymmen for
tillverkning eller import av produkterna forfogar over teknisk
utrustning och kontrollméjligheter som motsvarar de forfattningsenliga
krav i fraga om tillverkning, kontroll och férvaring av produkterna
som medlemsstaten stillt upp i enlighet med artikel 10.1.

¢) att sokanden bland sina anstillda har minst en person med den
kompetens som avses i artikel 29.

I sin ans6kan maste sokanden ldmna uppgifter som styrker att han uppfyller
fordringarna enligt ovan.
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Artikel 26

1. Den ansvariga myndigheten i medlemsstaten skall inte utfirda det
tillstind som avses i artikel 24 forrdn den genom undersokningar som utférs
av dess foretradare har forsikrat sig om riktigheten av de uppgifter som
ldmnats i enlighet med artikel 25.

2. I syfte att sikerstilla att de krav som asyftas i artikel 25 uppfylls far
som villkor for tillstAndet krévas att s6kanden uppfyller vissa forpliktelser
antingen ndr det utfdrdas eller vid senare tidpunkt.

3. Tillstindet skall gélla endast for de lokaler som beskrivits i ansdkan
och endast for de veterindrmedicinskalikemedel och likemedelsformer som
angivits i samma ansokan.

Artikel 27
Den som meddelats tillstAnd enligt artikel 24 skall minst vara skyldig att:

a) ha tillgang till personal med siddan behdrighet som foreskrivits i
medlemsstaten savil i frAga om tillverkning som kontroll;

b)  lédmnaut de godkiinda veterindrmedicinskalidkemedlen endast i enlighet
med den lagstiftning som giller i de berérda medlemsstaterna;

¢) ldmna besked i forvig till den ansvariga myndigheten om de dndringar
som sokanden kan onska gora i friga om nagon eller nagra av de
upgifter som ldmnats i enlighet med artikel 25. Den ansvariga
myndigheten skall i alla hindelser omedelbart underrittas om den
person med sirskild behdrighet som avses i artikel 29 ovintat skulle
ersittas med nagon annan;

d) medge att foretridare for den ansvariga myndigheten inom
medlemsstaten nir som helst bereds tilltride till s6kandens lokaler;

e) mdojliggdra for den person med sirskild behdrighet som avses i artikel
29 att fullgéra sina 4ligganden, t ex genom att stillla alla nddvindiga
hjdlpmedel till hans forfogande.

Artikel 28

1. Medlemsstaterna skall genom alla ldmpliga atgdrder sikerstilla att
besked om tillstind enligt artikel 24 limnas senast inom 90 dagar riknat frin
den dag da ansdkan kommit in till den ansvariga myndigheten.

2. Om innehavaren av tillstindet skulle begira dndring i nagot av de
férhallanden som avses i artikel 25 a) och b), far handliggningstiden for
detta firende inte Gverskrida 30 dagar. Undantagsvis kan denna tid utstrickas
till 90 dagar.

3. Medlemsstaterna far. kriva att sOkanden ldmnar kompletterande
uppgifter enligt artikel 25 samt om den person med sirskild kompetens som
avses i artikel 29. I de fall den ansvariga myndigheten begagnar sig av denna
mdjlighet skall de i punkterna 1 och 2 angivna tidsfristerna flyttas fram tills
de kompletterande uppgifterna ldmnats in.
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Artikel 29

1. Medlemsstaterna skall genom ldmpliga atgérder se till att innehavaren
av tillstandet enligt artikel 24 stadigvarande och fortlopande har tillgang till
minst en person med den sirskilda kompetens som foreskrivits i artikel 31,
med sérskild uppgift att svara for de Aligganden som uppriknas i artikel 30.
2.  Om innehavaren av tillstindet sjilv uppfyller de villkor som stipulerats
i artikel 23, kan han personligen &ta sig de uppgifter som annars aligger den
som avses i punkt 1 ovan.

Artikel 30

1. Medlemsstaterna skall genom ldmpliga atgérder se till att den person
med siirskild kompetens som avses i artikel 29 utan hénsyn till sin relation
till innehavaren av tillstindet enligt artikel 24, vad géller de procedurer som
4syftas i artikel 33 bér ansvaret for:

a)  att varje tillverkningssats av veterindrmedicinska likemedel som
framstillts i den berérda medlemsstaten har tillverkats och underkastats
kontroll i enlighet med den lagstiftning som géller i medlemsstaten och
i 6verensstimmelse med villkoren for forsiljningstillstindet;

b)  att varje tillverkningssats av veterindrmedicinskalikemedel som hdrror
frin tredje land undergitt fullstindig kvalitativ analys i det
importerande landet och haltbestimning av Atminstone alla de aktiva
bestandsdelarnaoch samtliga vriga undersokningar och kontroller som
krivs for att garantera de veterindrmedicinska likemedlens kvalitet i
enlighet med de krav som legat till grund for forsiljningstillstindet.

De tillverkningssatser av veterindrmedicinska likemede] som genomgatt
sadan kontroll i en medlemsstat skall undantas frin nimnda kontroller om de
vid inférseln till annan medlemsstats atfoljs av ett analysbesked som
undertecknats av en person med den siirskilda kompetensen.

En medlemsstat far medge dispens fran kravet pa att en person med
sérskild kompetens genomfor de kontroller som ir foreskrivna under b) for
importerade veterindrmedicinskaldkemedel, om de ir avsedda att forbli inom
den berorda medlemsstaten, forutsatt dock att dverenskommelse triffats med
det exporterade landet om atgirder i syfte att sikerstilla att dessa kontroller
verkstills i det exporterande landet. I de fall dessa produkter importeras i
den forpackning i vilken de dr avsedda att tillhandahéllas i detaljhandeln har
medlemsstaten ritt att medge undantag frin de genom artikel 25 faststéllda
bestimmelserna.

2. I samtliga fall, och sirskilt ifrAga om veterindrmedicinska likemedel

for vilka utfirdats forsdljningstillstind, géller att den som har sdrskild

kompetens méste intyga, i en journal eller en annan likvirdig handling som
upprittats for detta dndamal, att varje tillverkningssats uppfyller
bestimmelserna i denna artikel. Journalen eller den ddrmed likvérdiga hand-
lingen skall hallas aktuell i takt med produktionen och hallas disponibel fér
kontrollmyndighetens foretrddare under den tid som faststillts i
medlemsstatens bestimmelser och i varje fall under minst fem &r.
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Artikel 31

Medlemsstaterna skall se till att den person med sirskild kompetens som
avses i artikel 29 uppfyller minst f6ljande krav:

a) Innehav av diplom, certifikat eller annat bevis pi formella kvali-
fikationer som uppnitts efter genomgéingen hogskoleutbildning eller
annan utbildning som i medlemsstaten betraktas som likvérdig.
Utbildningen skall omfatta Atminstone fyra ars teoretiska och praktiska
studier inom en av foljande vetenskapligadiscipliner: farmaci, medicin,
veterindrmedicin, kemi, farmaceutisk kemi och teknologi, eller biologi.
Dock giller foljande:

— om utbildningen f6ljs av en period med teoretisk och praktisk
utbildning under minst ett ar och innefattare en period av minst sex
méinader pa ett apotek som dr Oppet for allmidnheten och som
bekréftats genom en examen pa hégskoleniva, kan minimildngden
av hogskoleutbildningen reduceras till 3 1/2 ar,

— Om det i medlemsstaten parallellt existerar tva utbildningar vilka
erkdnns av staten sdsom likvirdiga och den ena stricker sig Over
fyra 4r och den andra Gver tre 4r, varvid trearskursen leder till
diplom, certifikat eller annnat formellt utbildningsbevis efter
fullbordad hégskoleutbildning eller motsvarande, skall den senare
anses uppfylla villkoret om utbildningslingd enligt a) ovan, under
forutsittning att de diplom, certifikat eller formella utbildnings-
bevis som utfirdats efter genomging av respektive utbildning
betraktas sisom likvardiga av staten ifraga.

Utbildningen skall omfatta teoretiska och praktiska studier med inriktning
pa Atminstone f6ljande @mnesomraden:

— tilldmpad fysik

—  allmin och oorganisk kemi

—  organisk kemi

—  analytisk kemi

—  farmaceutisk kemi, inklusive analys av likemedel

—  allmiin och tillimpad biokemi (medicinsk)

— fysiologi

—  mikrobiologi

—  farmakologi

—  farmaceutisk teknologi

— toxikologi

—  farmakognosi (studiet av innehallsimnena och effekterna av de verk-
samma bestindsdelarna i naturligt férekommande Amnen av vegetabi-
liskt eller animaliskt ursprung).

Studierna av dessa dmnen skall avvigas si att den studerande blir i
stand att fullgéra de Aligganden som specificerats i artikel 30.

Skulle nagot av de diplom, certifikat eller andra formella
utbilduningsbevis som ndmns i a) inte motsvara vad som fGreskrivits
ovan skall den ansvariga myndigheten i medlemsstaten se till att den
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som berdrs kan styrka att han besitter de kunskaper inom de berérda
amnesomréidena som krivs for tillverkning och kontroll av veterinér-
medicinska likemedel.

b) Minst tvd Ars praktisk erfarenhet av ett eller flera Ataganden hos
godkind tillverkare didr aktiviteterna varit kvalitativ analys av
likemedel, kvantitativ analys av aktiva ingredienser och testning och
kontroll nddvindig for att sikerstilla kvaliteten pa veterindrmedicinska
ldkemedel.

Lingden av den praktiska erfarenheten fir reduceras med ett &r om
hogskoleutbildningen omfattar minst fem ar, och med ett och ett halvt
4r om kursen omfattar minst sex ar.

Artikel 32

1. Den som i en medlemsstat fullgér de uppgifter som avses i artikel 29,
men som inte uppfyllt kraven i bestimmelserna enligt artikel 31 nir detta
direktiv trdder i kraft inom den berdrda staten, skall ha ratt att dir fortsétta
med samma verksamhet.

2. Den som innehar diplom, certifikat eller nigot annat formellt utbild-
ningsbevis, som utfirdats efter genomgéang av en hégskoleutbildning eller en
utbildning som man i ifrAgavarande medlemsstat anser likvirdig inom en
vetenskaplig disciplin som gér honom kvalificerad att fullgéra de uppgifier
som enligt landets lagstiftning Aligger en person som avses i artikel 29, far
om han pabérjat sin utbildning innan detta direktiv kungjorts, anses
kvalificerad att inom medlemsstaten fullgéra de Aligganden som tillkommer
den som avses i artikel 29, forutsatt att han fore utgingen av det tionde aret
efter utfirdandet av detta direktiv kan hinvisa till minst tva &rs erfarenhet
inom ett eller flera av de verksamhetsomraden som omfattas av artikel 24.
Hiarmed avses tillverkningskontroll och/eller kvalitativ analys, kvantitativ
analys av aktiva substanser samt erforderlig undersdkning och kontroll under
direkt ledning av en i artikel 29 avsedd person for att sdkerstilla kvalitén hos
veterinirmedicinska likemedel.

Om personen i friga forvirvat praktisk erfarenhet av det slag som asyftas

ovan mer &n tio ir fore kungdrandet av detta direktiv, krivs ytterligare ett
4rs praktik i enlighet med de villkor som uppstillts i foregiende stycke.
Denna praktik skall fullgoras omdelbart innan vederb6rande anlitas for de
uppgifter som anges i denna artikel.
3. Den som vid tiden for ikrafttridandet av detta direktiv 4r sysselsatt i
direkt samarbete med en person som avses i artikel 29 med tillverknings-
kontroll och/eller kvalitativ analys, kvantitativ analys av aktiva substanser
och kvalitetskontroll av likemedel, fir under en period av fem Aar efter detta
anses anses kvalificerad att i den staten fullgéra de aligganden som till-
kommer en i artikel 29 avsedd person, forutsatt att medlemsstaten forsikrar
sig om att han styrker tillrdckliga teoretiska och praktiska kunskaper och att
han har varit verksam inom nyssnimnda omraden under en tid av minst fem
ar.
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Artikel 33

Medlemsstaterna skall sédkerstillla att de Aligganden uppfylls som tillkommer
den som har sirskild kompetens enligt artikel 29. Detta kan ske antingen
genom lampliga myndighetsatgirder eller genom att stilla upp yrkesetiska
regler.

Om personen i friga brister i fullgbrandet av sina Aligganden, far
medlemsstaterna foranstalta om suspension efter att ha inlett administrativa
eller disciplindra atgirder mot honom.

KAPITEL VI
Overvakning och sanktioner

Artikel 34

Den ansvariga myndigheten i berord medlemsstat skall genom inspektioner
forsikra sig om att de rattsliga kraven i friga om veterindrmedicinska
likemedel uppfylls.

Sadana inspektioner skall verkstillas genom sérskilt utsedda tjénstemén vid
den ansvariga myndigheten som har riitt att:

1.  inspektera tillverkningsenheter och forsiljningsavdelningar och varje
laboratorium som tillstindsinnehavaren i enlighet med artikel 24.1
anfortrott uppgiften att svara for de kontroller som avses i artikel 10.2;

2.  taprover;

3.  granska alla dokument av betydelse for inspektionen under iakttagande
av de bestimmelser som vid tiden for kung6randet av detta direktiv
géller i medlemsstaterna och som innebér inskrénkningar i rétten att
kriva redovisning av tillverkningsmetoder.

Artikel 35

Medlemsstaterna skall genom ldmpliga atgirder se till att den person som
ansvarar for forsiljningen och, i forekommande fall den som innehar det
tillstind som avses i artikel 24.1, styrker att kontroll verkstillts av
slutprodukten och/eller bestindsdelarna jimte mellansteg i tillverknings-
processen enligt de metoder som redovisats i anslutning till ansékan om
forséljningstillstand. -

Artikel 36

De ansvariga myndigheterna i medlemsstaterna skall tilifdlligt dra in eller
aterkalla forsiljningstillstandet om det star klart att:

1.  det veterindrmedicinska lidkemedlet visar sig skadligt under de
anvindningsbetingelser som uppgivits vid tiden f6r ansékan om
forsdljningstillstind eller senare, att det inte har nigon terapeutisk
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effekt eller att dess kvalitativa och kvantitativa sammansétining inte Prop- 1991/92:107
dverensstimmer med vad som uppgivits; Bil. 1

2.  denrekommenderadelikemedelsfriatiden ér for kort for att sikerstilla
att livsmedel som erhallits frAn behandlade djur inte innehiller nigra
restméngder som kan utgdra en hilsorisk for konsumenten;

3.  det veterinirmedicinska likemedlet saluférs for en anviandning som &r
forbjuden enligt andra gemenskapsbestimmelser. Dock far de ansvariga
myndigheterna i avvaktan pA gemenskapsregler vigra tillstind for ett
veterindrmedicinskt likemedel nér en sadan atgérd dr nodvindig for att
sla vakt om folkhilsan, om konsumentens och om djurens hélsa;

4.  de uppgifter som limnats i ans6kan in enlighet med artiklarna 5 och 14
dr oriktiga;

5.  de kontroller som avses i artikel 35 inte har utférts;

6. de dligganden som avses i artikel 12, andra stycket, inte har fullgjorts.

Det veterinidrmedicinskalidkemedlet skall anses sakna terapeutisk effekt om

det visar sig inte ge nagra terapeutiska resultat bland de djurarter fér vilka

det dr avsett att anvindas.

Tillstindet kan ocksa tillfilligt dras in eller dterkallas om det visar sig att:

—  de uppgifter till stod for ansokan som avses i artikel 5 inte har dndrats
i enlighet med forsta och tredje stycket i artikel 14,

— ny information av det slag som avses i andra stycket i artikel 14 inte
har tillstillts de ansvariga myndigheterna.

Artikel 37

1.  Utan inskrinkning av artikel 36 skall medlemsstaterna vidta alla
nédvandiga Atgdrder for att se till att tillhandahallande av ett
veterindrmedicinskt likemedel férbjuds och det berorda likemedlet dras in
frAn marknaden nir:

a)  det stir Kklart att det veterinirmedicinska likemedlet dr skadligt under
de anvindningsbetingelser som uppgivits ndr ansékan om férséljnings-
tillstind limnades in eller senare, enligt tredje stycket i artikel 14;

b)  det veterindrmedicinskaldkemedlet inte har ndgon terapeutisk effekt pa
de djurarter som behandlingen var avsedd for;

¢)  den kvalitativa och kvantitativa sammansittningen av det veterinir-
medicinska likemedlet inte 4r sdsom uppgivits;

d) den rekommenderade likemedelsfria tiden dr otillricklig for att
sakerstilla att livsmedel som erhallits frAn behandlade djur inte
innehaller restmidngder som kan utgdra en hilsorisk for konsumenten;

e) de kontroller som avses i artikel 35 inte har verkstillts eller nagot
annatkrav eller liggande som rér tillstandsgivningen och som hédnvisas
till i artikel 24.1 inte har uppfyllts.

2. Den ansvariga myndigheten kan begrinsa forbudet mot tillhanda-
héllande och indragningen till att gélla enbart de ifrigasatta
tillverkningssatserna.
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Artikel 38

1. Denansvariga myndigheteni en medlemsstat skall tillfilligt dra in eller
aterkalla det tillstind som avses i artikel 24 for en produktkategori eller for
alla produkter, om négot av de krav som faststillts for att fa tillstind inte
ldangre uppfylls.

2. Vid underlitenhet att folja bestimmelserna om tillverkning eller import
fran tredje land fir den ansvariga myndigheten i en medlemsstat, utover de
Atgirder som foreskrivits i artikel 37, antingen tillfalligt dra in réitten att
tillverka eller importera ett veterindrmedicinskt likemedel fran tredje land
eller tillfdlligt dra in eller aterkalla det tillstAind som avses i artikel 24 for en
produktkategori eller for alla produkter. '

Artikel 39

Medlemsstaterna skall genom ldmpliga atgidrder se till att de berdrda
myndigheterna utbyter information som #r av betydelse for att garantera
efterlevnaden av de krav for tillstind som avses i artikel 24.1 eller for
forsaljningstillstand.

Artikel 40

Alla beslut som fattas i enlighet med artiklarna 11, 36, 37 och 38 och alla
negativa beslut som fattas i enlighet med artiklarna 10.2 och artikel 19.3 i
detta direktiv liksom alla beslut att vagra tillstind att tillverka eller att
importera fran tredje land eller att tillfilligt dra in eller &terkalla
tillverkningstillstind skall utforligt motiveras. Sadana beslut skall delges den
berérda parten med uppgifter om vilka mojligheter till 6verklagande som star
till buds inom ramen for gillande lagstiftning och inom vilken tid
dverklagande méste ske.

Forsiljningstillstind och aterkallelser av ddrav skall offentliggéras av varje
medlemsstat i en officiell publikation.

Artikel 41
Inget beslut som avser att:

—  halla inne, Aterkalla eller tillfilligt dra in forsdljningstillstand,

—  forbjudatillhandahdllandeav ett veterindrmedicinsktlikemedel eller att
dra in det fran marknaden,

—  halla inne, Aterkalla eller tillfalligt dra in tillstand att tillverka eller att
importera veterindrmedicinska lakemedel fran tredje land,

— tillfalligt dra in tillverkning av veterindrmedicinska ldkemedel utifran
produkter som importerats frin tredje land

far fattas p4 andra grunder &n de som angivits i detta direktiv.
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Artikel 42

Varje medlemsstat skall genom lampliga atgérder sikerstilla att beslut att
medge forsiljningstillstAnd, att vigra eller aterkalla forsiljningstillstind, att
upphiéiva beslut om avslag eller &terkalla ett godkidnnande, att forbjuda
tillhandahallande eller att dra in en produkt frin marknaden omedelbart
meddelas kommittén jimte besked om de grunder pa vilka besluten fattats.

KAPITEL VI
Mirkning och bipacksedlar for veterinirmedicinska likemedel

Artikel 43

Féljande information som skall dverensstimma med de uppgifter och den
dokumentation som ldmnats i enlighet med artikel 5 och som maéste
godkinnas av de ansvariga myndigheterna skall aterfinnas i lattlaslig text pa
ldkemedelsbehallare och yttre forpackningar:

1. namnet pA det veterinirmedicinska ldkemedlet, antingen i form av
handelsnamn eller generisk bendmning med eller utan ett varumérke
eller tillverkarens namn eller vetenskaplig bendmning eller komposition
med eller utan varumirke eller tillverkarens namn;

2. i anslutning till namnet pd det veterindrmedicinska likemedlet en

forteckning éver de aktiva bestindsdelarna med angivande av sivil art

som mingd per dosenhet eller procent, beroende pa likemedelsformen
och, i de fall som avses i andra stycket i artikel 12, spérsubstanserna.
De internationella generiska bendmningar som rekommenderas av

Virldshélsoorganisationen skall anvindas i de fall sAdana finns;

kontrollnummer fér produktidentifiering (tillverkarens satsnummer);

forsédljningstillstandets nummer;

5. namn eller firma och stadigvarande adress eller registrerat affirsstille
betriffande den som ansvarar for forsdljningen samt betriffande
tillverkaren om uppgifterna inte dr desamma;

6. de djurarter for vilka det veterindrmedicinska likemedlet dr avsett;
administreringssitt och administrationsvig;

7.  ldkemedelsfri tid, dven om denna &r noll, i de fall det veterinir-
medicinska likemedlet &r avsett for djur som anvinds for produktion
av livsmedel for ménniskor;

8.  utgangsdatum, om lagringstiden 4r mindre #n tre ar;

9.  sirskilda forvaringsforeskrifter, i fosrekommande fall;

10. uppgifter som maste anges i enlighet med forsta stycket i artikel 12, i
forekommande fall;

11. péaskriften "Enbart for behandling av djur’.

> w

Likemedelsform och mingdangivelse genom vikt, volym eller antal dos-
enheter beh6ver endast anges pa den yttre forpackningen.

Bestimmelserna i del 1, A i bilagan till radsdirektivet 81/852/EEG skall,
i den man de berdr den kvalitativa och kvantitativa sammanséttningen av
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veterindrmedicinska likemedel med avseende pa aktiva bestandsdelar, gilla
betrdffande de uppgifier som skall ldmnas under punkt 2.

Artikel 44

I fraga om ampuller skall de uppgifter som réknas upp i forsta stycket i
artikel 43 anges pa ytterholjet. P4 likemedelsbehallarna ricker det med
foljande uppgifter:

—  det veterinarmedicinska likemedlets namn,

—  méngden aktiva bestandsdelar,

—  administeringssitt,

—  referensnummer for produktidentifiering (tillverkarens satsnummer),
—  utgingsdatum,

—  paskriften *Enbart fér behandling av djur’.

Artikel 45

I frAga om andra smé endosbehallare &n ampuller, p4 vilka det inte 4r m6jligt
att sdtta ut uppgifterna enligt artikel 44, skall foreskrifterna i artikel 43 gilla
endast for den yttre forpackningen.

Artikel 46

Nir yttre forpackning saknas skall alla uppgifter enligt foregiende artiklar
anges pa likemedelsbehallaren

Artikel 47

De uppgifter som ndmns i punkterna 6, 7, 8, 9, 10 och 11 i forsta stycket i
artikel 43 och i tredje och sjitte strecksatserna i artikel 44 skall anges pa det
eller de sprak som anvinds i det land dir likemedlen skall forsiljas.

Artikel 48

Medlemsstaterna skall vidta alla ldmpliga atgirder for att se till att en
bipacksedel ndr den skall ingd i férpackningen for ett veterindrmedicinskt
likemedel endast avser den produkten.

Bipacksedeln skall innehalla minst foljande information, som skall 6verens-

stimma med de uppgifter och den dokumentation som limnats i enlighet med
artikel 5 och godkiints av de ansvariga myndigheterna:

a) namn eller firma och stadigvarande adress eller registrerat afférsstille
betraffande den som ansvarar for forsiljningen samt betraffande till-
verkaren om uppgifterna inte 4r desamma;

b)  det veterindrmedicinskaldkemedlets namn tillsammans med uppgift om
art och méangd av de aktiva bestindsdelarna.

De internationella generiska bendmningar som rekommenderas av
Virldshilsoorganistationen skall anvindas i de fall sddana finns;
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¢) de huvudsakliga indikationerna, kontraindikationerna och biverk-
ningarna i den man dessa uppgifter dr nodvindiga for att anvdnda det
veterindrmedicinska lakemedlet;

d) de djurarter for vilka det veterinirmedicinska likemedlet dr avsett,
doseringen for varje djurart, administreringssittoch administreringsvig
och anvisning om hur likemedlet konkret skall anvdndas, om si dr
nddvindigt;

e¢) den ldikemedelsfria tiden, 4ven om denna dr noll, i de fall lakemedlet
dr avsett fér djur som anvinds for produktion av livsmedel for
ménniskor;

f) sirskilda forvaringsforeskrifter, i forekommande fall;

g) uppgifter som maste anges i enlighet med forsta stycket i artikel 12, i
forekommande fall.

Uppgifterna maste ldmnas pa det eller de sprak som anviindsi det land dér
produkten dr avsedd att forsdljas. All annan information skall vara klart
Atskild frdn ovanndmnda uppgifter.

Medlemsstaterna far krdva att en bipacksedel skall inga i forpackningen f6r
veterindrmedicinska likemedel.

Artikel 49

Om niAgon bryter mot bestimmelserna i detta kapitel och trots skriftlig
anmaning underlater att ritta sig efter dessa, far de ansvariga myndigheterna
i medlemsstaterna tillfalligt dra in eller aterkalla forsiljningstillstindet.

Alla beslut som fattas i enlighet med foregiende stycke skall innehalla en
utforlig motivering. Beslutet skall delges den berdrda parten och atfoljas av
uppgifter om vilka mdjligheter till Sverklagande som star till buds enligt
giéllande lagstiftning och inom vilken tid 6verklagande méste ske.

Artikel 50

Medlemsstaternas krav vad giller villkor for distribution till allménheten,
utsittande av priser pA veterindrmedicinska likemedel och iminateriella
réttigheter skall inte pAverkas av bestimmelserna i detta kapitel.

KAPITEL VIII
Tillimpningsforeskrifter och dvergingsbestimmelser

Artikel 51

Medlemsstaterna skall inom 24 ménader efter att detta direktiv tillkdnnagivits
lata de lagar och andra forfattningar trdda i kraft som &r nodvindiga for att
folja det och skall utan dréjsmal underriitta kommissionen om detta.

Medlemsstaterna skall se till att texten till viktigare bestimmelseri det egna
landets lagar som antagits inom det omrade som berdrs av detta direktiv
tillstélls kommissionen.

15 Riksdagen 1991:92. 1 saml. Nr 107
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Artikel 52

1. I friga om de tillstind som avses i artikel 24 och som utfirdats fore
utgingen av den tidsfrist som faststdllts i artikel 51 kan medlemsstaterna
medge f6rldngning med ett &r for att uppfylla de krav som anges i kapitel V.
2. Ovriga foreskrifter i detta direktiv skall under en évergangstid av 10
ar efter det tillkdnnagivande som avses i artikel 51 tillimpas efter hand pé de
veterindrmedicinska likemedel som saluférs med stod av tidigare
bestimmelser.

3. Medlemsstaterna skall inom tre ar efter tillkdnnagivande av detta
direktivunderrittakommissionen om det antal veterindrmedicinskaldkemedel
som omfattas av punkt 2 ovan samt, under varje efterfoljande ir, om det
antal sddana produkter for vilka forsiljningstillstind enligt artikel 4 dnnu inte
utfardats.

Artikel 53
Detta direktiv 4r riktat till medlemsstaterna.
Utfirdat i Bryssel den 28 september 1981
Pa rddets vignar

P. WALKER
Ordféranden
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RADETS DIREKTIV
av den 13 december 1990

med andringar i direktiv 81/851/EEG om tillngrmning av
medlemsstaternas lagstiftning om veterinirmedicinska likemedel

(90/676/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT
FOLJANDE DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om uppréttandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sarskilt artikel 100a i detta,

med beaktande av kommissionens forslag’',

i samradd med Europaparlamentet?,

med beaktande av Ekonomiska och Sociala radets yttra.nde’, och

med beaktande av foljande:

Artikel 23.2 i radsdirektivet 81/851° anger att kommissionen skall
tillstélla radet ett forslag innehéllande lampliga &tgérder for att avligsna
alla aterstiende hinder mot handeln eller den fria rorligheten for veteri-
nirmedicinska ldkemedel senast fyra ar efter genomfGrandet av det ovan-
namnda direktivet.

Direktiven om tillndrmning av lagstiftningen om veterinirmedicinska
likemedel maiste anpassas efter de vetenskapliga framstegen och for-
bittras for att beakta den erfarenhet som uppnatts sedan de utfardades.

Av hansyn till folkhalsan och de veterinirmedicinska likemedlens fria
rorlighet ar det nodvindigt for de ansvariga myndigheterna att i friga om
veterindrmedicinska likemedel for vilka utfdrdats forsiljningstillstind ha
tillgang till all relevant information i form av godkéinda sammanfattningar
av lakemedlens viktigare kannetecken.

Den tillndrmning av lindernas nationella lagstiftning som uppnitts i
detta sammanhang miste m&jliggora for ett veterindrmedicinskt likemedel
som tillverkats och forsalts i en medlemsstat att med stod av harmo-
niserade bestimmelser inféras i en annan medlemsstat under skiligt
beaktande av det ursprungliga fOrsiljningstillstindet, utom 1 de
exceptionella fall som héanskjutits till Kommittén for veterindrmedicinska
lakemedel som inrittats genom direktivet 81/851/EEG.

Systemet med bipacksedlar som skall medf6lja veterinirmedicinska
likemedel bor forbittras.

Det ér finns anledning att mera exakt specificera de fall i vilka
resultaten av farmakologiska och toxikologiska undersékningar eller

" EGT nr C 61, 10.3.1989, 5. 11 och
EGT nr C 131, 30.5.1990, s. 16.

2 EGT nr C 96, 17.4.1990, s. 104 och Beslut av den 21
november 1990 (dnnu inte publicerat i Europciska
Gemenskapens Tidskrift).

* EGT nr C 201, 7.8.1989, s. 1.

* EGT nr L 317, 6.11.1981, 5. 1.
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kliniska provningar inte behdver redovisas for att f& forsiljningstillstand
for ett veterinirmedicinskt ldkemedel som i allt viisentligt motsvarar en
originalprodukt och samtidigt sikerstilla att innovativa fOretag inte
missgynnas. Det finns 4 andra sidan allminpolitiska skil for att inte
upprepa undersokningar pd djur utan Gvergripande skal.

Garantierna for kvalitén hos de veterinirmedicinska likemedel som
tillverkats inom gemenskapen bor uppritthillas genom att kriiva att
principerna om god tillverkningssed respekteras i friga om lakemedel
oavsett deras slutliga destination.

Kommissionen bdr bemyndigas att utforligt definiera detaljerade
principer for god tillverkningssed i friga om veterinirmedicinska
likemedel i nira samrdd med den Kommitté for anpassning till tekniska
framsteg av direktiven fOr undanrdjande av tekniska hinder for handeln
inom den veterinarmedicinska lakemedelssektorn, som inrittats genom
artikel 2 b i radsdirektivet 81/852 av den 28 september 1981 om till-
narmning av medlemslindernas nationella lagstiftning som giller
analytiska, farmakologiska, toxikologiska och kliniska normer och
forsoksplaner for undersdkning av veterinirmedicinska la.kemedel'
dndrat genom direktivet 87/20/EEG>.

Atgirder bor vidtas for att forbittra tillhandahallandet av information
till tredje land om villkoren for anvandning av veterindrmedicinska
likemedel inom medlemsstaterna och gemenskapen.

Atgirder bdr ocksd vidtas for att sikerstilla att distributrer av
veterinirmedicinska ldkemedel innehar tillstind av medlemsstaterna och
for ordentliga register.

HARIGENOM BESLUTAS FOLJANDE:

Artikel 1
Direktivet 81/851 &ndras harmed enligt f6ljande:
1. Artikel 1.5 ersdtts med foljande:

’5. Medlemsstaterna skall vidta alla n6dvéandiga atgirder fOr att se
till att endast personers med tillstind i enlighet med gillande
nationella lagstiftning innehar eller har uppsikt Gver veterinér-
medicinska likemedel eller substanser som kan anvindas som
veterinirmedicinska lakemedel med anabola, antiifektidsa, an-
tiparasitiira, antiinflammatoriska, hormonella eller psykotropa egen-
skaper.

VEGT nr L 317, 6.11.1981, 5. 16.
2EGT nr L 15, 17.1.1987, 5. 34,
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Medlemsstaterna skall fora register dver tillverkare och forsiljare
med tillstind att inneha aktiva substanser med de egenskaper som
avses i forsta stycket, och som kan anvindas for framstillning av
veterindrmedicinska likemedel. De berorda personerna méste fora
utforliga register Gver alla transaktioner med substanser som kan
anvandas for framstillning av veterindrmedicinska likemedel och
halla dessa register tillgingliga for inspektion av de ansvariga
myndigheterna under en tid av minst tre ar.

Alla andringar som behOver géras i den forteckning G&ver
substanser som avses i forsta stycket skall verkstillas i enlighet med
den procedur som avses i artikel 2c i direktivet 81/852/EEG(*)
efter dndring genom direktivet 87/20/EEG(**).

(*) EGT nr L 317, 6.11.1981, 5. 16.
(**) EGT nr L 15, 17.1.1987, s. 34,

Foljande stycke skall tillfogas i Artikel 2.1:

*Detta direktiv skall avse veterinirmedicinskalikemedel som anvinds
for att framkalla aktiv eller passiv immunitet eller for att diagnosticera
immuntillstindet, i enlighet med bestimmelserna i direktivet
90/676/EEG(***) som okar tillimpningsomradet for detta direktiv.

(***) EGT nr L 373, 31.12.1990, 5. 15.°

Den andra och fjadrde strecksatsen i artikel 2.2 utgar.
Artikel 4 ersiitts med foljande:

'Artikel 4

1. Inget veterindrmedicinsktlikemedel far forsiljas i en medlemsstat
utan att den ansvariga myndigheten dessférinnan utfirdat
forsaljningstillstind i den medlemsstaten.

Dock far en medlemsstat om hélsoldget si kriver tillata forsiljning
eller administreringtill djur av veterinirmedicinskalidkemedel for vilka
forsdljningstillstand utfidrdats i en annan medlemsstat i enlighet med
detta direktiv.

I héndelse av en svar sjukdomsepidemi far staterna tillfalligt tillata

anvindning av immunologiska veterinirmedicinska likemedel utan
forséljningstillstind, ndr ett lampligt medel saknas och efter att ha
informerat kommissionen om de ndrmare villkoren for deras
anvandning.
2. En medlemsstat skall tillita forsiljning av ett veterindrmedicinskt
lakemedel som dr avsett att administreras till livsmedelsproducerande
djur, vilkas kot eller produkter dr avsedda att konsumeras av
ménniskor, endast om:
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a) den eller de aktiva substanserna som ligger till grund for den
farmakologiska effekten i det veterindrmedicinska likemedlet var
godkidnda for anvindning i andra veterindrmedicinska likemedel
i den berorda medlemsstaten pa dagen for ikrafttridandet av radets
forordning nr 2377/90 av den 26 juni 1990, i vilken anvisats en
procedur for att faststilla maximihalter av rester av
veterindrmedicinska lidkemedel i livsmedel av animaliskt
ursprung(*);

b) deneller de aktiva substanserna som svarar for den farmdkologlska
effekten dr ndmnda i Blldgd I, II eller Il i ovanndmnda
forordning.

3. Et vetermarmedlcmsktlakemede] fAr administreras till djur endast
om tillstAnd enligt ovan foreligger, utom i samband med de
undersOkningar av veterinirmedicinska likemedel som avses under
punkt 10 i artikel 5, f6r vilka medgivande lamnats av de ansvariga
nationella myndigheterna efter anmélan eller bemyndigande i enlighet
med gillande nationell lagstiftning.

Medlemsstaterna skall till4ta forsdljning av livsmedel som hérrér fran
djur som behandlats vid dessa unders6kningar endast om de har
forvissat sig om att livsmedlen inte innehéller rester som kan innebédra
risk for ménniskors hilsa. _

Utan inskridnkning av stringare bestimmelser inom gemenskapeneller
de enskilda staterna i friga om detaljforsiljning av veterindrmedicinska
ldkemedel skall, ndr sa &r pakallat av hidnsyn till ménniskors och djurs
hélsa, krivas recept for detaljforsiljning till allminheten av fSljande
veterindrmedicinska ldkemedel:

a) produkter som omfattas av officiella begrinsningar sddana som:

— Dbegrédnsningar pa grund av tilldmpning av FN-konventioner
som ror narkotiska och psykotropa substanser.

— Dbegrédnsningar i anvidndningen av veterindrmedicinska
likemedel pa grund av EG-ritten.

b) produkter som kraver sirskild forsiktighet fran veterinidrens sida
for att undvika all onddig risk for:

— den djurart som medlet dr avsett for,
— den som administrerar likemedlen till djuret,
— konsumenten av livsmedel som hérrér fran det behandlade
djuret,
— miljon,
¢) de produkter som dr avsedda for behandlingar eller
sjukdomsprocesser som kriver en pa férhand stilld exakt diagnos
stills eller vilkas anviandning kan valla effekter som férhindrar
eller forsvirar efterfoljande diagnostiska eller terapeutiska
atgirder.
d) magistrella beredningar avsedda for djur.
Utover detta skall krdvas recept fér nya veterindrmedicinska
lakemedel som innehdller en aktiv bestindsdel som varit godkind for
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anvidndning i ett veterindrmedicinskt likemedel i mindre &n fem ar,
savida inte de ansvariga myndigheterna genom den information och de
uppgifter som ldmnats av sokanden eller genom erfarenhet vid den
praktiska anvindningen av likemedlet forsdkrat sig om att inget av de
kriterier foreligger som avses i punkterna a till d i tredje stycket.
4. Dock giller att nir det inte finns nagot godként veterindrmedicinskt
likemedel for ett sjukdomstillstind far medlemsstaternai exceptionella
fall - for att undvika att de berdrda djuren vallas otillborligt lidande -
till ett djur eller till ett litet antal djur i en bestidmd besittning genom
veterindr eller under hans/hennes personliga ansvar tillata
administrering (**):

a) av ett veterindrmedicinskt likemedel som godkénts i den berérda
medlemsstaten for att anvindas for en annan djurart eller for ett
annat tillstind hos samma djurart; eller

b) av ett likemedel som i den berorda medlemsstaten omfattas av
tillstind att anvindas p4 minniskor i enlighet med direktivet
65/65/EEG av den 26 januari 1965, nir det inte finns nagot medel
av det slag som avses under punkt a); eller

c) av ett veterindrmedicinskt likemedel som beretts ex tempore av en
person som dr behdrig att gora detta enligt den nationella
lagstiftningen i1 enlighet med de villkor som giller for ett
veterinidrrecept, ndr det inte finns nigot medel av det slag som
avses under punkt b) och inom ramen for gillande lagstiftning
inom den berérda medlemsstaten,

forutsatt att likemedlet, nir det ges till djur vilkas kott eller
produkter 4r avsedda for konsumtion av minniskor, endast
innehaller substanser som férekommer i ett veterindrmedicinskt
likemedel som #r godkint for siddana djur inom den berorda
medlemsstaten och att i friga om livsmedelsproducerande djur den
ansvarige veterinidren anger en limplig likemedelsfri tid for att
sdkerstiilla att livsmedel som framstillts frin de behandlade djuren
inte innehéller restmingder som &r skadliga for konsumenter.

Med undatag for de fall d4 en lakemedelsfri tid angivits fér den
berérda djurarten skall tillimpas minst f6ljande lakemedelsfria
tider:

7 dagar:  agg,

7 dagar:  mjolk,

28 dagar: kot fran fjaderfd och ddggdjur innefattande fett och avfall,
500 temperaturberoende dagar:

kott fran fisk.

Veterinéren skall fora ordentliga journalanteckningar som innefattar datum
nidr djuret undersoktes, uppgifter om dgaren, antalet djur som behandlats,
diagnoserna, vilka likemedel som skrivits ut, vilka doseringar som
tilldmpats, behandlingstidens ldngd och vilka karenstider som rekommen-
derats samt halla dessa journalanteckningar tillgédngliga for inspektion av de
ansvariga myndigheterna under en tid av minst tre ar. Detta krav kan av
medlemsstaterna utvidgas till djur vilkas kott eller produkter inte dr avsedda
att konsumeras av méinniskor.

5. Oavsett vad som sigs under punkt 3 skall medlemsstaterna se till
att veterindrer som tjdnstgér i en annan medlemsstat har ritt att
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medféra och administrera till djur mindre méngder av fardigberedda
veterindrmedicinskalikemedel som inte Gverstiger dagsbehovet, i fraga
om immunologiska veterindrmedicinska likemedel dock endast sidana
som godkénts for anvindning inom den medlemsstat i vilken han
tjanstgor (vérdlandet), pa villkor att foljande forutsiittningar dr upp-
fyllda:

a)

b)

)

d)

forséljningstillstand i enlighet med punkt 1 har utfirdats av de
ansvariga myndigheterna i den medlemsstat i vilken veterinidren
tjdnstgor;

de veterindrmedicinska lakemedlen transporteras av veteriniren i
tillverkarens originalforpackning;

de veterinirmedicinska likemedel som &r avsedda att ges till djur

avsedda for produktion av livsmedel har samma kvalitativa och
kvantitativa sammansittning i friga om aktiva bestindsdelar som
de likemedel som godkints i den medlemsstat som utgér virdland
i enlighet med punkt 1;

en veterindr som tjdnstgor i en annan medlemsstat skall ta del av
de yrkesetiska regler som giller i den medlemsstaten. Han skall se
till att den likemedelsfria tid som angivits pA mirkningen av det
veterindrmedicinska ldkemedlet ifriga iakttas, sivida han inte har
goda skil hivda att en ldngre likemedelsfri tid bor tilldmpas for att
std i Gverensstimmelse med dessa yrkesetiska regler;

veterindren skall till dgare eller vardare av de djur som behandlas
i den medlemsstat som &r virdland endast tillhandahalla veteri-
nidrmedicinska ldkemedel som &r tillatna i enlighet med bestim-
melserna i vdrdlandet. Harvid skall han tilthandahilla endast vad
som dr nédvindigt for de djur han behandlar och endast de mini-
mikvantiteter av veterindrmedicinska ldkemedel som krivs for att
genomfora behandlingen av de berdrda djuren vid ifrigavarande
tillfélle;

veteriniren skall aldggas att féra en utforlig journal Gver de djur
som behandlas, diagnos, vilka veterindrmedicinskalikemedel som
administreras, vilken dosering som tilldimpas, behandlingstidens
ldngd och vilken ldkemedelsfri tid som tillimpats. Dessa an-
teckningar skall hillas tillgdngliga for de ansvariga myndigheterna
i vérdlandet under en period av minst tre &r;

det totala sortimentet och de méngder av veterindrmedicinska
likemedel som veterindren for med sig skall inte Overstiga vad
som i allménhet erfordras for att ticka det dagliga behovet i
enlighet med god veterinirsed.

x

**

EGT nr L 224, 18.8.1990, 5. 1.
Frasen "ett djur eller ett litet antal djur i en viss beséttning” innefattar
#iven siliskapsdjur och bér ges en mera flexibel innebord for smé

eller exotiska djurarter som inte anvinds for livsmedelsproduktion.’
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Artikel § ersitts med foljande:

*Artikel 5

For att fa forséljningstillstand for ett medel som avses i artikel 4 krivs
att den som skall svara fér forsdljningen ger in en ansokan till den
ansvariga myndigheten i medlemsstaten.

Ansokan skall atféljas av foljande uppgifter och dokumentation:

1. namn eller firma och stadigvarande adress eller registrerat
affarsstille for den person som édr ansvarig for forséljningen och,
om de inte dr desamma, motsvarande uppgifter for tillverkaren
eller tillverkarna jimte produktionsstillena;

2. det veterindrmedicinskalidkemedlets namn (handelsnamn, generisk
benidmning med eller utan varumérke eller tillverkarens namn eller
vetenskaplig bendmning eller formel med eller utan varumirke
eller tillverkarens namn);

3. uppgifter om art och méngd av samtliga bestindsdelar som inglr
i det veterinirmedicinska likemedlet i1 enlighet med géngse
nomenklatur med uteslutande av kemiska bruttoformler och med
angivande av de internationellageneriskabendmningar som rekom-
menderats av Virldshilsoorganisationeni de fall det finns en sidan
benimning; '

4. beskrivning av framstillningsmetoden;

indikationer, kontraindikationer och biverkningar;

6. dosering for de olika djurarter for vilka det veterinirmedicinska
likemedlet dr avsett, dess likemedelsform, administreringssétt och
administreringsvig samt forvéntad hallbarhetstid;

7. om tillampligt, forklaringar av de f&rsiktighetsmatt och
sdkerhetsitgérder som bor iakttas vid produktens lagring, nir den
administreras till djur och vid bortskaffandet av avfall tillsammans
med en anvisning om eventuella risker som produkten kan inne-
béra for omgivningen och méinniskors, djurs eller vixters hilsa;

8. anvisning om den likemedelsfria tid som under normala anvind-
ningsbetingelser maste forflyta fran det att det veterindrmedicinska
likemedlet senast ges till djur till dess att livsmedel framstills fran
sidana djur, i syfte att sdkerstilla att dessa livsmedel inte
innehAller nigra restmidngder utéver de faststillda maximi-
granserna. Nir si krdvs skall s6kanden foresld och motivera en
toleransniva for restmingder som kan godtas i livsmedel utan risk
for konsumenten, tillsammans med rutinmetoder for analys som
skulle kunna anvéndas av de ansvariga myndigheterna for att spara
restmangder.

9. beskrivning av de kontrollmetoder som anvinds av tillverkaren
(kvalitativ och kvantitativ analys av bestindsdelarna och
slutprodukten, specifika undersékningar som avser t ex sterilitet,

hgl
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10.

nédrvaro av pyrogener och tungmetaller, stabilitet samt biologiska
och toxikologiska undersékningar och undersékningar av
mellanprodukter);

resultat av:

— fysikalisk-kemiska, biologiska eller mikrobiologiska
undersokningar,

— toxikologiska och farmakologiska undersékningar,

— kliniska prévningar,

Dock géller utan inskrénkning av den lagstiftning som rér skyddet

av industriell och kommersiell egendom:

a) att

sOkanden inte skall Alidggas redovisa resultaten av

toxikologiska och farmakologiska underskningaroch kliniska
provningar om han kan visa:

)

iii)

antingen att det veterindrmedicinska likemedlet i allt
visentligt liknar ett lidkemedel for vilket utfdrdats
forsiljningstillstand i den medlemsstat som berdrs av
ansokan och att den som innehar forsiljningstillstAndet for
originalprodukten har medgivit att de toxikologiska, far-
makologiska eller kliniska referenser som ingir 1 ansok-
ningshandlingarnaf6r originalprodukten far anvidndas som
stéd for ifragavarnade ansékan;

eller genom utforliga hinvisningar till vetenskaplig
litteratur som redovisats i enlighet med artikel 1, andra
stycket i direktivet 81/852/EEG, andrat genom direktivet
87/20/EEG, som visar att bestindsdelen eller bestinds-
delarna i det veterindrmedicinska likemedlet har en vil

etablerad medicinsk anvdndning med erkiind effekt och en”

godtagbar sikerhetsniva.

eller att det veterindrmedicinska lakemedlet 1 allt
viisentligt motsvarar en produkt som varit godkind for
forsiljning inom gemenskapen i enlighet med gillande
EG-bestimmelser under minst sex ar och salufdrs i den
medlemsstat i vilken ans6kan gors. Denna period skall
utstrickas till 10 ar i fraga om hdgteknologiska likemedel
som ingér i forteckningeni del A av bilagan till direktivet
87/22/EEG (*) eller likemedel som ingar i forteckningen
i del B i bilagan till samma direktiv for vilket den
procedur som faststilits 1 artike] 2 1 samma direktiv
tillimpats. Vidare fir en medlemsstat ocks& utstricka
denna period till 10 4r genom ett enda beslut som técker
alla de produkter som salufors inom dess territorium nir

den anser detta nddvindigt av hidnsyn till folkhélsan. Det -

stir medlemsstaterna fritt att inte tillimpa den ovan
ndmnda sexarsperioden efter det datum da patentskyddet
for ifrAgavarande produkt 16pt ut;

b) i friga om nya veterinirmedicinskaldkemedel som innehaller
kidnda bestindsdelar i en kombination som hittills inte anvints
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i1.

12.

13.

14.

for terapeutiskt bruk skall resultaten av toxikologiska och
farmakologiska undersékningar jdmte kliniska provningar
rérande denna kombination ges in, men det skall inte anses
nddvindigt att limna in referenser for varje enskild be-
stindsdel;

sammanfattning i enlighet med artikel 5a av produktens viktigare
egenskaper, ett eller flera prover eller modeller av den firdiga
forpackning i vilket det veterindrmedicinska ldkemedlet skall
forsiljas tillsamans med den bipacksedel som avses i artikel 48.1;
dokument som visar att tillverkaren har behérighet i sitt eget land
att tillverka veterindrmedicinska ldkemedel;

bevis om tillstind att forsilja ifrdgavarande veterindrmedicinska
lidkemedel som kan ha meddelats i en annan medlemsstat eller i
tredje land, tillsammans med en forteckning dver de ldander i vilka
inldmnats en ansékan om forsdljningstillstind jimte en forklaring
av orsakerna till att fOrsiljningstillstind for det berorda
veterindrmedicinska likemedlet vigrats av medlemsstaten eller
tredje land; '

i fraga om veterindrmedicinska likemedel som innehiller nya
aktiva bestAndsdelar som inte ndmns i bilaga I, II eller III i EG-
férordning nr 2377/90, en kopia av de handlingar som lidmnats in
till kommissionen i enlighet med bilaga 5 till férordningen.

(™ EGT nr L 15, 17.1.1987, 5. 38.’

Féljande artikel skall infogas:

*Artikel S5a

Den sammanfattning av produktens viktigare egneskaper som avses i
punkt 11 artikel 5, andra stycket punkt 2, skall innehalla foljande

uppgifter:

1. det veterindrmedicinska likemedlets namn;

2. uppgifter om art och mingd av de aktiva bestindsdelar och
hjdlpdmnen som det dr nédvindigt att kidnna till for att tillféra
likemedlet korrekt. De internationella generiska bendmningar som
rekommenderas av Virldshélsoorganisationen skall anvéindas i de
fall sidana bendmningar finns eller, om sadana bendmningar
saknas, gingse generiska beniimning eller en kemisk beskrivning;

3. likemedelsform;

4. farmakologiska egenskaper och, i den man denna information ar
av virde for behandlingen, farmakokinetiska uppgifter;

5. kliniska uppgifter:

5.0 vilka djurarter likemedlet ér avsett for,
5.1 indikationer for anvindningen med angivande av vilka
djurarter likemedlet dr avsett for,
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5.2 Kkontraindikationer,

5.3 odnskade effekter (frekvens och svarighetsgrad),

5.4 sirskilda forsiktighetsitgirder vid anvidndningen,

5.5 anvindning under dréktighet och laktation,

5.6 interaktion med andra likemedel och andra former av
interaktion,

5.7 dosering och administreringssitt,

5.8 J&verdosering (symtom, akuta Atgirder, antidoter) (om si
erfordras),

5.9 sirskilda varningar for varje djurart som kommer ifraga,

5.10 lakemedelsfria tider,

5.11 sirskilda forsiktighetsatgirder som skall vidtas av den som
administrerar likemedlet till djur;

6. farmaceutiska uppgifter:

6.1 inkompatibiliteter (viktigare),

6.2 hallbarhetstid, om si erfordras efter uppldsning av produkten
eller efter det att behallaren Gppnats forsta gangen,

6.3 sirskilda forsiktighetsatgirder vid lagring,

6.4 arten och innehéllsimnen i behallaren,

6.5 namn eller firma och stadigvarande adress eller registrerat
affarsstille for den som innehar forséljningstillstandet,

6.6 sdrskilda forsiktighetsitgirder vid bortskaffande av
likemedel som inte anvints eller eventuellt avfall.’

Féljande artikel skall infogas:

*Artikel 5b

Nir det forséljningstillstind meddelas som avses i artikel 4.1 skall den
som ansvarar for forsdljningen av de ansvariga myndigheterna i den
berérda medlemsstaten informeras om den sammanfattning av
produktens viktigare egenskaper som godkénts av dem. De ansvariga
myndigheterna skall vidta alla nédvindiga atgédrder for att se till att den
information som ldmnas i sammanfattningen star i 6verensstimmelse
med den som godkénts ndr forsiljningstillstindet utfirdaseller direfter.

Sista meningen i artikel 7 ersitts med foljande:

’Experternas utforliga rapporter skall utgéora en del av den
dokumentation som sOkanden skall ldmna in till de ansvariga
myndigheterna. En kortfattad meritforteckning for experten skall
bifogas varje rapport’.

Artikel 9.2 ersitts med fGljande:

2. far genom ett statligt eller annat godkidnt laboratorium lata
undersoka ldkemedlet, dess aktiva bestindsdelar och om si
erfordras, mellanprodukter eller andra innehalls@mnen for att
forvissa sig om att de kontrollmetoder som anvints av tillverkaren
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10.

11.

och redovisats i ansékningshandlingarna i enlighet med punkt 9 Prop. 1991/ 92:107

artikel 5, andra stycket, ér tillfredsstillande.’
I artikel 14 tillfogas foljande punkt:

’4, far Aldgga sbkanden att sinda in substanser i tillrickliga médngder
for att verifiera den analytiska detektionsmetod som foreslagits av
sOkanden i enlighet med punkt 8 artikel 5, andra stycket, och att
tillimpa den- som ett led i rutinkontrollerna for att avsldja
forekomst av rester av de berdrda veterinidrmedicinska
likemedlen’.

Artikel 14 ersitts med foljande:

*Artikel 14

1. Efter det att forséljningstillstind utfirdats miste den som innehar
tillstindet nédr det géller de kontrollmetoder som avses i punkt 9 artikel
5, andra stycket, beakta tekniska och vetenskapliga framsteg och gora
alla de &ndringar som krévs for att kontrollera de veterindrmedicinska
lakemedlen med hjélp av allmént accepterade vetenskapliga metoder.
Dessa dndringar maste godkdnnas av de ansvariga myndigheternai de
berérda medlemsstaterna.

P4 begédran av de ansvariga myndigheterna maste innehavaren av for-
sdljningstillstindet ocksd se Gver de analytiska detektionsmetoder som
avses i punkt 8 artikel 5, andra stycket, och foresla alla dndringar som
kan vara nédvindiga for att beakta vetenskapliga och tekniska fram-
steg.

2. Den som ansvarar for 1dkemedlets forséljning skall utan dréjsmal
informera de ansvariga myndigheterna om all ny information som kan
foranleda dndring av de uppgifter och den dokumentation som avses i
artikel 5 eller den godkinda sammanfattningen av produktens viktigare
egenskaper som avses i artikel 5b. Framfor allt skall han utan dréjsméal
informera de ansvariga myndigheterna om eventuella forbud eller
inskrinkningar som utfirdats av de ansvariga myndigheterna i nagot
land i vilket det veterinidrmedicinska likemedlet forsiljs och om
eventuella allvarliga ovéintade reaktioner bland de berérda djuren eller
mén-niskorna.

3. Den som ansvarar for likemedlets forsiljning skall Aldggas att fora
register 6ver alla odnskade effekter som observerats pa djur eller
ménniskor. De ifrAgavarande registren skall arkiveras under minst fem
4r och pé begiran hallas tillgdngliga for de ansvariga myndigheterna.
4. Den som ansvarar for likemedlets forsiljning skall for att fa
tillstind omedelbart underrdtta de ansvariga myndigheterna om de
eventuella dndringar som han dmnar att gora i de uppgifter och den
dokumentation som avses i artikel 5°.
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12.

13.

Artikel 15 ersitts med foljande:

*Artikel 15

TillstAndet skall gdlla i fem &r och skall kunna fornyas for fem ar i
taget efter ans6kan som av den som innehar tillstAndet inldmnats minst
tre manader fore det datum da det 16per ut.

Dock giller betriffande veterindrmedicinskalikemedel som innehaller
aktiva substanser upptagna i bilaga III till EEG-férordningen nr
2377/90 att de skall godkinnas endast for den period for vilken en
provisorisk tolerans har faststillts. Tillstindet far férldngas om den
provisoriska toleransen fornyas.’

Kapitel IV i direktivet 81/851/EEG ersiitts med foljande:

’KAPITEL 1V
Kommitté for veterinirmedicinska likemedel

Artikel 16

1. I syfte att underlitta for medlemsstaterna att komma fram till en
gemensam stindpunkt i friga om att meddela forsiljningstillstind och
ddrigenom frimja den fria rérligheten for veterindrmedicinska like-
medel inrittas hirmed en kommitté for veterinirmedicinskalikemedel,
i det foljande kallad "kommittén’. Den skall bestd av representanter for
medlemsstaterna och for kommissionen.
2. Kommittén skall ha till uppgift att pa begiran av en medlemsstat
eller kommissionen och i enlighet med artiklarna 17 till 22 granska
fragor som ror tillimpningen av artiklarna 11, 36 och 49.
3. Kommittén skall faststilla sin egen arbetsordning, som skall
offentliggdras av kommissionen.

I arbetsordningen skall sirskilt inga att dra forsorg om:

— publicering av kommittéledaméternas namn och kvalifikationer;

— lampliga garantier for att sikerstilla att kommitténs ledaméter
fullgor de uppgifter som anfortrotts dem med fullstindig
opartiskhet.

Kommissionen skall pA sina kontor hélla tillgingligt f6r allmin
inspektion ett register over alla forbindelser med likemedelsindustrin
som uppritthalls av kommittéledaméterna och de personer som deltar
i kommitténs diskussioner.

Artikel 17

1. For att gora det lattare att fa forsdljningstillstand i 4tminstone tva
andra medlemsstater under skiligt beaktande av tillstand som meddelats
i en medlemsstat i enlighet med artikel 4 far innehavaren av det senare
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limna in en ansdkan till de berdrda medlemsstaternas ansvariga
myndigheterna tillsammans med de uppgifter och den dokumentation
som avses i artiklarna 5, 5a och 5b.

Han skall intyga att ansOkningsakten &r identisk med den som

godkints i den forsta medlemsstaten och specificera alla eventuella
tilligg som den kan innehélla och skall forsikra att alla de ansok-
ningsakter som ldmnas in som ett led i denna procedur ir identiska.
2. Den som innehar forsiljningstillstindet skall anmila ansokan till
kommitten, informera den om vilka medlemsstater som berérs och till-
stilla den en kopia av tillstindet. Han skall dven underritta den
medlemsstat som utfirdade det forsta forsiljningstillstindet och anmaila
alla tilldgg till den ursprungliga ansokningsakten; den ifrdgavarande
staten kan begira att sdkanden forser den med alla de uppgifter och
dokument som den behdver for att kontrollera att de ans6kningsakter
som lamnats in dr identiska med den ansdkningsakt som legat till grund
for dess beslut.
3. Den som innehar forsdljningstillstindet skall meddela datum d4
ansOkningshandlingarna limnades in till de ber6érda medlemsstaterna.
De senare skall omedelbart tillstilla kommittén och den som ansvarar
for forsdljningen av produkten en bekriftelse pa att ansGkningsakten
mottagits. S4 snart kommittén konstaterat att alla de berérda med-
lemsstaterna har tillgang till ansGkningsakten skall den utan dréjsmal
underritta samtliga medlemsstater jimte sdkanden om vilken dag den
sista av de ber6rda medlemsstaterna mottog ansokningsakten. De be-
rérda medlemsstaterna skall antingen utfdrda tillstind giltigt for sina
marknader inom en frist av 120 dagar riknat frAn den nyssndmnda
dagen under skiligt beaktande av det forsiljningstillstand som utfirdats
i enlighet med punkt 1, eller framldgga sina invdndningar jimte
motivering.

Artikel 18

1. Nir en medlemsstat inte anser sig kunna bevilja
forsaljningstillstand skall den tillstdlla kommittén och den som ansvarar
for forsdljningen av det veterindrmedicinska likemedlet sina
invidndningar jimte motivering i enlighet med artikel 11 inom de
tidsfrister som faststillts i artikel 17.3.

2. Sedan denna frist 16pt ut skall drendet hdnskjutas till kommittén
och det forfarande som avses i artiklarna 21 och 22 skall tillimpas.
3. Efter att ha mottagit de invindningar jimte motivering som avses
under punkt 1 skall den som ansvarar for forsdljningen av produkten
omedelbart tillstilla kommittén en kopia av de uppgifter och dokument
som avses i artikel 17.1.

Artikel 19

Nér i enlighet med artiklarna 5 och 5a flera ansokningar limnats in om
tillstand att forsilja ett visst veterindrmedicinsktldkemedel, och en eller
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flera medlemsstater har utfdrdat tillstind medan en eller flera av de
andra medlemsstatern har végrat att gora det, kan en av de berorda
medlemsstaterna eller kommissionen eller den som ansvarar for
forsdljningen av produkten hinskjuta drendet till kommittén for
tillimpning av det forfarande som avses i artiklarna 21 och 22.
Medlemsstaterna skall underrittas varje ging detta forfarande
tillimpas.

Detsamma skall gilla nir en eller flera medlemsstater hartillfdlligt
dragit in eller Aterkallat ett forsdljningstillstand under det att en eller
flera medlemsstater inte gjort det.

I bada fallen skall den som ansvarar for forsdljningen av det
veterindrmedicinskaldkemedletunderrittas om ett eventuellt beslut fran
kommissionens sida om att tilldmpa det forfarande som avses i artikel
22.

Artikel 20

De ansvariga myndigheterna i medlemsstaterna far, i speciella fall nér
gemenskapens intressen berdrs, hinskjuta drendet till kommittén innan
de fattar beslut om en ansékan om forsiljningstillstind for en produkt
eller om att tillfdlligt upphiva eller Aterkalla ett tillstind.

Artikel 21

1. De ansvariga myndigheterna skall for alla veterinirmedicinska
ldkemedel som innehiller en ny aktiv substans, som ir foremal for
ansokan for forsta gingen i de berdrda medlemsstaterna, uppritta ett
utredningsprotokoll 6ver ansokningsakten vad giller resultaten av de
analytiska, toxikologiska och farmakologiska undersdkningarna och
kliniska prévningarna.

2. S4 snart den anmilan som avses i artikel 17 har mottagits skall de
ansvariga myndigheterna omedelbart tillstilla de berérda medlems-
staterna ett utredningsprotokoll 4tfoljt av en sammanfattning av
ansOkningsakten for ett visst veterindrmedicinsktlikemedel. Detta pro-
tokoll skall dven tillstillas kommittén nér ett drende hdnskjuts till denna
i enlighet med artikel 18.

Utredningsprotokollet skall ocksid vidarebefordaras till de Ovriga
berorda medlemsstaternaoch till kommittén sa snart drendet hinskjutits
till den i enlighet med det forfarande som faststiillts i artikel 19. Alla
utredningsprotokoll som vidarebefordratsi enligt med detta skall forbli
konfidentiella.

De ansvariga myndigheterna skall uppdatera utredningsprotokollet s4
snart de har fatt in uppgifter som dr av betydelse for att gbra en
bedomning av relationen mellan effekt och risk.
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Artikel 22 Prop. 1991/92:107
Bil. 1

1. Nar hénvisning gors till det forfarande som beskrivs i denna artikel
skall kommittén Gverviga drendet i friga och avge ett yttrande med
motivering inom 60 dagar efter den dag drendet hinskjots till den.

I det fall som avses i artikel 18 fir den som ansvarar for forsilj-
ningen pa egen begiran ldgga fram en muntlig eller skriftlig forklaring
och tillstilla kommittén ytterligare uppgifter innan den avger sitt
yttrande. Kommittén far utstricka den frist som avses i féregiende
stycke for att ge s6kanden tid att komma in med en muntlig eller
skriftlig forklaring.

I det fall som avses i artikel 19 kan den som ansvarar for for-

sdljningen anmodas att komma in med en muntlig eller skriftlig
forklaring.
2. Kommitténs yttrande skall avse skilen for de invdndningar som
avses i artikel 18.1 och motiveringen for att forséljningstillstindet
vagrats, tillfalligt upphévts eller dragits in i de fall som beskrivs i
artikel 19.

Kommittén skall omedelbart underritta de berérda medlemsstaterna

och den som ansvarar for forsdljningen av produkten om sin mening
eller om de enskilda ledaméternas meningar, om de inte 4r sam-
stimmiga.
3. Den berdrda medlemsstaten eller medlemsstaterna skall inom 60
dagar efter den underrittelse som avses under punkt 2 besluta om vilka
vidare Atgéirder som skall vidtas sedan kommittén avgivit sitt yttrande.
De skall omedelbart underriitta kommittén om sitt beslut.

Artikel 23

Kommissionen skall vartannat ar rapporteratill radet om tillimpningen
av den procedur som faststillts i detta kapitel’.

14.  Artikel 24.1 ersiitts med foljande:

1. Medlemsstaterna skall vidta alla ldmpliga atgédrder for att se till att
tillverkning av veterindrmedicinskalikemedel sker med tillstind. Detta
tillverkningstillstand skall likasa kridvas for veterindrmedicinska like-
medel avsedda for export.’

15. Foljande skall fogas till artikel 24.3:

"Medlemsstaterna skall vidta alla 1ampliga atgdrder f6r att se till att
veterindrmedicinska lidkemedel som forts in till deras territorium fran
tredje land och som &r avsedda for en annan medlemsstat atf6ljs av en
kopia av det tillstind som avses i punkt 1.

16. Foljande artikel infogas:
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17.

18.

"Artikel 24a

Pa begiran av tillverkaren av veterinirmedicinska likemedel, expor-
téren av dessa eller myndigheterna i ett importerande tredje land skall
medlemsstaterna intyga att ifrigavarande tillverkare innehar det
tillstind som avses i artikel 24. Vid utfirdandet av sidana intyg skall
medlemsstaterna uppfylla foljande villkor:

1. medlemsstaterna skall ta hdnsyn till de befintliga administrativa
S6verenskommelserna med Virldshilsoorganisationen;

2. for veterinirmedicinskalikemedel avsedda for export och for vilka
redan utfidrdats tillstind inom respektive territorium skall de lamna
ut den sammanfattning av produktens viktigare egenskaper som
godkints i enlighet med artikel 5b eller, om denna saknas, ett
likvédrdigt dokument.

Nar tillverkaren inte kan uppvisa fOrsidljningstillstind skall han
tillstilla de myndigheter som svarar for utfardandet av det intyg som
avses 1 forsta stycket en forklaring till varfor sidant tillstind inte kan
uppvisas’.

I artikel 27 skall foljande tilligg goras:

*f) rétta sig efter de principer och riktlinjer for god tillverkningssed
for lakemedel som faststillts i EG-ritten;

g) forautforliga register Gver alla veterindrmedicinskalidkemedel som
levererats av honom, inklusive prover, i enlighet med destina-
tionslandets lagstifining. For varje transaktion skall minst f6ljande
uppgifter registreras, oavsett om den utforts mot betalning:

—_ datum,

— det veterindrmedicinska ldkemedlets namn,
—  levererad mingd,

—  mottagarens namn och adress,

—  satsnummer.

Dessa register skall hillas tillgdngliga f6r inspektion av de
ansvariga myndigheterna under en tid av minst tre ar.’

Foljande artikel skall infogas:

*Artikel 27a

De principer om god tillverkningssed for veterindrmedicinska like-
medel som avses i artikel 27 f skall ges formen av ett direktiv riktat till
medlemsstaterna i enlighet med det férfarande som faststillts i artikel
2c i direktivet 81/852/EEG med beaktande av de veterindrmedicinska
lakemedlens sarstillning. Utforliga riktlinjer skall offentliggdras genom
kommissionens forsorg och revideras nér s krivs for att ta hinsyn till
vetenskapliga och tekniska framsteg’.
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19.

20.

21.

22.

I artikel 34 gors hirmed foljande dndringar:
a) Forsta styckeét ersitts med foljande:

’De ansvariga myndigheterna i den berérda medlemsstaten skall
genom upprepade inspektioner se till att de réttsliga kraven i fraga
om veterindrmedicinska likemedel tillgodoses.’

b) foljande stycke tillfogas:

*De tjdnstemin som representerarden ansvariga myndigheten skall
efter varje inspektion som ndmns i forsta stycket rapportera
huruvida tillverkaren foljer de principer och riktlinjer om god
tillverkningssed som avses i artikel 27a. Den tillverkare som varit
féremaél for inspektion skall delges innehallet i dessa rapporter.’

Foljande artikel skall tillfogas:

*Artikel 38a

Medlemsstaterna skall vidta alla atgérder for att uppmuntra veterindrer
och andra berérda yrkesutdvare att rapportera till de ansvariga
myndigheterna alla odnskade effekter av veterinirmedicinska
likemedel.’

Artikel 39 skall ersittas med foljande:

*Artikel 39

Medlemsstaterna skall vidta alla nédvindiga atgérder for att se till att
de berérda ansvariga myndigheterna later varandra ta del av lampliga
uppgifter, i synnerhet vad giller uppfyllandet av de krav som stillts
upp for tillstind som avses i artikel 24.1 eller fér forsdljningstillstind,
i syfte att forsdkra sig om att bestimmelserna i kapitel VIII oljs.

P4 skilig begdran, skall medlemsstaterna utan drojsmél delge de
ansvariga myndigheterna i en annan medlemsstat de rapporter som
avses i tredje stycket i artikel 34. Om medlemsstaten efter att ha tagit
del av rapporterna inte anser sig kunna godta de slutsatser som dragits
av den ansvariga myndigheten i den medlemsstat dir rapporterna
upprittades, skall den meddela de berérda myndigheterna sina skél for
detta och kan begéra ytterligare uppgifter. De berdrda medlemsstaterna
skall soka n4 en Gverenskommelse. I hindelse av allvarliga asikts-
skillnader skall om si krivs en av de berérda medlemsstaterna under-
ritta kommissionen.’

Artikel 42 ersitts med foljande:

"Artikel 42

1. Varje medlemsstat skall vidta alla ldmpliga atgédrder for att se till
att kommittén omedelbart delges beslut om forsiljningstillstind jimte
alla beslut att vigra eller aterkalla forsiljningstillstind, att upphiva
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23.

beslut att avsla eller aterkalla ett forsdljningstillstind, att forbjuda
leverans eller att dra in en produkt frin marknaden tillsammans med
de skil pa vilka dessa beslut grundas.

2. Den som ansvarar for forsiljningen av ett veterindrmedicinskt
lidkemedel skall vara skyldig att utan drdjsmal underritta medlems-
staterna om varje atgird som vidtagits av honom for att instilla
forsdljningen av produkten eller att dra in en produkt jdmte skilen for
denna Atgird, om den berdr effekten av det veterindrmedicinska like-
medlet eller skyddet for folkhilsan. Medlemsstaterna skall se till att
kommittén fir kinnedom om detta.

3. Medlemsstaterna skall se till att 1dmplig information om atgarder
som vidtagits i enlighet med punkterna 1 och 2 och som kan beréra
skyddet av folkhilsan i tredje land utan dr6jsmal delges vederborande
internationella organisationer med en kopia till kommittén.

I forsta stycket i artikel 43 gors f6ljande dndringar:
a) Punkt 1 och 2 ersiitts med foljande:

*1.  Namnet pd det veterindrmedicinska likemedlet, antingen i
form av ett handelsnamn eller en generisk bendmning jimte
varumérke eller tillverkarens namn eller vetenskaplig bendm-
ning eller formel med eller utan varumérke eller namn pa
tillverkarens namn.

Nar det sérskilda namnet pa ett likemedel som innehaller
endast en aktiv bestdndsdel dr ett handelsnamn, méste detta
namn Atfdljas i ldslig form av den internationella generiska
bendmning som rekommenderats av Virldshilsoorganisa-
tionen i de fall det finns nigon sadan eller, nir si inte dr
fallet, av den géngse generisk bendmningen.

2.  enforteckning dver de aktiva bestindsdelarnamed angivande
av savil art som méngd per dosenhet eller, beroende pA
formen for administrering per en viss volym eller vikt-
mingd, med anvindning av de internationella generiska
bendmningar som rekommenderats av Virldshélsoorganisa-
tionen i de fall det finns sAdana benimningar eller, nir s
inte dr fallet, av de gingse generiska bendmningarna.’

b) Punkt 7 och 8 ersitts med foljande:

*7.  Den likemedelsfriatiden, dven om denna ir noll, i frdga om
veterindrmedicinska likemedel som administrerats till djur
som anvinds for produktion av livsmedel.

8.  Utgangsdatum i klartext.’

c¢) Foljande punkt infogas:

'9a. Sirskilda forsiktighetsatgirder for bortskatfande av oanvint
ldkemedel eller eventuellt avfallsmaterial.’
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24,

25.

26.
27.

I artikel 48 skall forsta stycket ersittas med foljande:

*Att lata en bipacksedel ing i forpackningen skall vara obligatoriskt
sivida inte alla uppgifter som krévs enligt denna artikel kan aterges p4
behallaren eller den yttre forpackningen. Medlemsstaterna skall vidta
alla limpliga Atgirder for att se till att bipacksedeln avser enbart det
veterindrmedicinska likemedel som den bipackats. Bipacksedeln skall

vara avfattad p4 det eller de officiella spriken i den medlemsstat i

vilken likemedlet forsiljs.’
I andra stycket i artikel 48 gérs foljande dndringar:
a) Punkt e) ersitts med foljande:

’e) den likemedelsfria tiden, dven om den ér noll, i frAga om
veterindrmedicinska lakemedel som administreras till djur
som anvinds for produktion av livsmedel;’

b) Féljande punkt tillfogas:

*h)  sérskilda forsiktighetsatgérder for bortskaffande av oanvint
ldkemedel eller eventuellt avfallsmaterial’.

Sista stycket i artikel 48 utgar.

Féljande kapitel VIII tillfogas:

*KAPITEL VIIIa
Distribution av veterinirmedicinska likemedel

Artikel 50a

1. Medlemsstaterna skall vidta alla lampliga tgérder for att se till att
partihandel med veterinidrmedicinska likemedel sker med tillstAnd och
se till att handldggningstiden for en anstékan om tillstind inte Sver-
skrider 90 dagar rdknat frin det datum di den ansvariga myndigheten
tar emot ansokan.

Vid tillimpningen av detta direktiv skall partihandel innefatta ink&p,
forsiljning, import, export eller alla andra kommersiella transaktioner
med veterindrmedicinska likemedel oavsett om de sker i vinststyfte
eller ej, med undantag av:

— leverans fran en tillverkare av veterindrmedicinska likemedel som
sjdlv framstillt dem, _

— detaljhandelsleverans av veterindrmedicinska ldkemedel av
personer som har tillstand dértill i enlighet med artikel 50b.

Medlemsstaterna far ocksi medge undantag for leverans av smi
mangder av veterindrmedicinska ldkemede! fran en detaljist till en
annan.

2. For det tillstind som avses under punkt 1 krédvs att sokanden har
tillgang till personal med teknisk kompetens och ldmpliga och
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tillrdckliga lokaler i enlighet med de krav som faststillts i den berérda
medlemsstaten i friga om lagerhéllning och hantering av produkterna.
3. Den som innehar det tillstind som avses i stycke 1 skall aldggas
att fora noggranna register. Minst foljande uppgifter skall noteras i
fraga om varje inkommande och utgiende transaktion:

a) datum;

b) det veterindrmedicinska likemedlets exakta identitet;
¢) tillverkarens satsnummer, utgdngsdatum; /ns/

d) erhéllen eller levererad méngd;

¢) leverantorens eller mottagarens namn och adress;

Minst en gang om 4ret skall goras en ingdende granskning for att
jamfora in- och utgiende leveranser med den aktuella lagersituationen,
varvid alla avvikelser skall noteras.

Register skall hallas tillgéngliga for granskning av de ansvariga

myndigheterna under en tid av minst tre 4r.
4. Medlemsstaterna skall vidta alla lampliga atgirder for att se till att
partihandlare levererar veterindrmedicinska likemedel endera till
personer som innehar tillstind att bedriva detaljhandel enligt artikel 50b
eller till andra personer som har ritt att ta emot veterindrmedicinska
ldkemedel fran partihandlare.

Artikel 50b

1. Medlemsstaterna skall vidta alla limpliga atgéirder for att se till att
detaljhandel med veterinirmedicinska likemedel endast bedrivs av
personer som innehar tillstand till sidan verksamhet enligt den berérda
medlemsstatens lagstiftning.

2. Var och en som innehar tillstind enligt foregiende punkt att silja
veterindrmedicinska ldkemedel skall vara skyldig att fora utforliga
register. Foljande uppgifter skall noteras betriffande in- och utgéende
transaktioner:

a) datum;

b) de veterinirmedicinskaldkemedlens exakta namn eller beteckning;

¢) tillverkarens satsnummer;

d) in- och utgiende kvantitet;

e) namn och adress pé leverantoren eller mottagaren;

f) om relevant, namn och adress p4 den forskrivande veterindren
jdmte en kopia av receptet.

Minst en gang arligen skall det gbras en grundlig revision och
inkommande och utgiende varor skall stimmas av mot dem som vid
tillfallet 1 fraga finns i lager, varvid alla avvikelser skall noteras.

Dessa register skall hallas tillgéngliga for inspektion av de ansvariga
myndigheterna under en tid av tre ar.

3. Medlemsstaterna far begriansa omfattningen av de bokforingskrav
som avses under punkt 2. De skall dock alltid upritthallas i friga om
veterindrmedicinska likemedel avsedda att ges till djur vilkas kott eller
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avkastning dr avsedda att konsumeras av méanniskor och som kan fas
endast mot veterinirrecept eller for vilka en likemedelsfri tid maste
iakttas.

4, Senast den 1 januari 1992 skall medlemsstaterna tillstilla
kommissionen en forteckning dver de veterindrmedicinska likemedel
som far limnas ut utan recept. Efter att ha tagit del av meddelandet
frin medlemsstaterna skall kommissionen undersdka om lampliga
Atgérder bor fGreslds for att uppritta en EG-forteckning éver sadana
produkter.

Artikel 50c

Medlemsstaterna skall se till att de personer som #ger eller haller djur
som anvinds for produktion av livsmedel kan visa upp bevis p4 inkop,
innehav och administration av veterinirmedicinska likemedel inne-
héllande substanser som avses i artikel 1.5. Medlemsstaterna far
utvidga ridckvidden av denna skyldighet till att omfatta andra veteri-
niarmedicinska likemedel.

Medlemsstaterna far i synnerhet kriva att minst foljande uppgifter
registreras:

a) datum;

b) det veteriniirmedicinska liikkemedlets identitet;

¢) maingd;

d) namn och adress pa den som levererat det veterindrmedicinska
likemedlet;

¢) identifiering av de djur som behandlats.’

Artikel 2

1.  Medlemsstaterna skall vidta alla nodvindiga atgiirder for att folja detta
direktiv senast den 1 januari 1992. De skall utan dr6jsmél underritta
kommissionen om detta.

2. Med avvikelse fran punkt 1 skall medlemsstaterna vidta de 4tgérder
som krivs for att folja artikel 27 f och tredje stycket i artikel 34 senast tva
ar efter att det direktiv som avses i artikel 27a tillkdnnagivits.

3. Nir medlemsstaterna antar de bestimmelser som avses under punkt 1
och 2 skall dessa bestiimmelser innehalla en hdnvisning till detta direktiv eller
skall atfoljas av en sidan hénvisning i samband med offentliggdrandet. Hur
sddan hiinvisning skall géras skall bestimmas av medlemsstaterna.

4.  Enbegiranom forsiljningstillstind som ldmnats in efter det datum som
anges under punkt 1 maste folja bestimmelserna i detta direktiv.
‘5. Artikel 1 skall i relevanta fall tillimpas efter hand pa alla befintliga
veterinirmedicinska likemedel inom fyra &r fran det datum som angivits
under punkt 1.
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Artikel 3

Detta direktiv ér riktat till medlemsstaterna.

Utfdrdat i Bryssel den 13 december 1990.

P& rddets vdgnar
P. ROMITA
Ordfdrande

Prop. 1991/92:107

Bil. 1

248



RADETS DIREKTIV
av den 28 september 1981

om tillnirmning av medlemsstaternas lagstiftning som galler
analytiska, farmakologiska, toxikologiska och kliniska normer och
provningsplaner for undersokning av veterinarmedicinska likemedel

(81/852/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprattandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sarskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag'

och med beaktande av foljande:

Den tillndrmning som paborjades genom radsdirektivet 81/851/EEG av
den 28 september 1981 om tillndrmning av medlemsstaternas lagstiftning
om veterinirmedicinska likemedel® bdr fortsitta och de principer som
faststallts i det direktivet bor genomforas. '

Bland de olikheter som kvarstair dr de som giller kontrollen av
veterindrmedicinska likemedel av grundliggande betydelse. Punkt 10 i
artikel S5, andra stycket i direktivet 81/851/EEG fOreskriver att
ansOkningar om tillstand till forsdljning av ett veterinarmedicinska
lakemedel skall atfoljas av uppgifter och dokumentation som redovisar
resultaten av de undersokningar och provningar som genomfGrts
betriffande dessa produkter.

Normer och prévningsplaner om hur veterinirmedicinska lakemedel
skall undersGkas och provas dr ett effektivt led i kontrollen av dessa
produkter och didrmed i skyddet av folkhdlsan och kan underlatta
rorligheten for dessa produkter genom att det faststills enhetliga regler
for hur undersokningarna och provningarna skall utféras och hur ansok-
ningshandlingarna skall sammanstillas.

Genom att tillimpa samma normer och provningsplaner i alla medlems-
stater ges de ansvariga myndigheterna mojlighet att fatta sina beslut med
ledning av enhetliga undersSkningar och utifran enhetliga kriterier, vilket
kommer att bidra till att undvika skillnader i bedSmningen.

De fysikalisk-kemiska, biologiska eller mikrobiologiskaundersGkningar
som foreskrivits 1 punkt 10, artikel 5 andra stycket i direktivet
81/851/EEG har ett nira samband med punkterna 3, 4, 6 och 9 i samma
stycke, varfor det dr nédvindigt att narmare ange vilka uppgifter som
skall ldmnas i enlighet med dessa punkter.

" EGT nr C 152, 5.7.1976, 5. 11.
% Se 5.1 i denna tidning.
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Den vintetid som avses under punkt 8 i andra stycket i ovannimnda
artikel 5 i direktivet 81/851/EEG maste faststillas med ledning av
resultaten av de undersdkningar och provningar som avses under punkt
10 i samma artikel.

Begrepp sidana som skadlighet och terapeutisk effekt enligt artikel 11
i direktivet 81/851/EEG kan endast bedomas i fGérhillande till varandra
och har endast en relativ innebdrd, beroende pa den vetenskapliga kun-
skapens utveckling och lakemedlets avsedda anvandning. De uppgifter
och den dokumentation som skall 4tf6lja ans6kan om forséljningstillstind
for ett veterindrmedicinskt likemedel maste visa att de potentiella
riskerna uppvigs av den terapeutiska effekten. Om detta inte kan visas
maste ansSkan avslds.

Det ar kvalitén pa undersGkningarna och provningar som dr helt av-
gorande. De underskningar och prévningar som utfors i enlighet med
dessa bestimmelser maste darfor bedomas utan hénsyn till nationaliteten
hos de experter som utfor dem och i vilket land de utfors.

HARIGENOM FORESKRIVS FOLJANDE:
Artikel 1

Medlemsstaterna skall vidta alla lampliga atgirder for att se till att de
uppgifter och den dokumentation som maste atf6lja ansokan om forsilj-
ningstillstand for ett veterindrmedicinskt lakemedel enligt punkterna 3,
4, 6, 8, 9 och 10 i artikel 5, andra stycket i direktivet 81/851/EG lamnas
in av de berorda personerna i enlighet med bilagan till detta direktiv.

I de fail hdnvisning gors till publicerade data i enlighet med punkt 10
a) och b) i artikel 5, andra stycket i ovanndmnda direktiv skall bestim-
melserna i detta direktiv tillimpas pd motsvarande sitt.

Artikel 2

Den kommitté for veterindrmedicinska ldkemedel som avses i artikel 16
i direktivet 81/851/EEG kan granska alla fragor i samband med tillamp-
ningen av detta direktiv.

Artikel 3

Medlemsstaterna skall inom 24 manader efter att detta direktiv till-
kénnagivits lata de bestammelser trada i kraft som dr n6dvéndiga for att
f6lja det och skall utan drojsmal underrétta kommissionen om detta.

Medlemsstaterna skall se tiil att texten till viktigare bestammelser i det
egna landets lagar som antagits inom det omride som berdrs av detta
direktiv tillstills kommissionen.
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Artikel 4 Prop. 1991/92:107

Detta direktiv ér riktat till mediemsstaterna. Bil. 1

Utfardat i Bryssel den 28 september 1981
Pad rddets vignar

P. WALKER
Ordférande
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BILAGA Prop. 1991/92:107
Bil. 1
DEL 1

ANALYTISKA (FYSIKALISK-KEMISKA, BIOLOGISKA ELLER
MIKROBIOLOGISKA) UNDERSOKNINGAR AV
VETERINARMEDICINSKA LAKEMEDEL

A. KVALITATIVA OCH KVANTITATIVA UPPGIFTER OM
BESTANDSDELARNA

De uppgifter och den dokumentation som méste atf6lja ansSkningar om

forsdljningstillstand enligt punkt 3, artikel 4 andra stycket i direktivet

81/851/EEG skall inlimnas enligt foljande anvisningar. Om nigra

indringar som foranleds av vetenskapliga framsteg gors i dessa krav,

skall alla skil redovisas.

1.  Kuvalitativa uppgifter om samtliga bestindsdelar i lakemedlet skall
avse beteckning pa eller beskrivning av:

— den eller de aktiva bestindsdelarna

— hjalpimnen, oavsett art eller mingd, daribland firgamnen,
konserveringsmedel, stabilisatorer, fortjockningsmedel,
emulgatorer, anti-agglutinerande substanser, smakdmnen och
aromidmnen, drivgaser etc.,

— Dbestandsdelar i likemedelsformen som ar avsedda att sviljas
eller administreras till djuren pa annat satt.

Dessa uppgifter skall kompletteras med alla relevanta uppgifter om
lakemedelsbehallaren och i férekommande fall dess forslutnings-
ansordning.

2. Den gangse terminologi som skall anvindas vid beskrivningen av
bestandsdelarna i farmaceutiska specialiteter skall utan hinder Oav
vad som sdgs i punkt 3 artikel 5, andra stycket i direktivet
81/851/EEG avse:

— fOr substanser som &r upptagna i den Europeiska farmakopén
eller, om si inte dr fallet, i den nationella farmakopén i nigon
av medlemsstaterna, den beteckning som anvinds i rubriken
Overst i monografin, vilket ar obligatoriskt for alla sidana
substanser, tillsammans med hdnvisning till den ifrdgavarande
farmakopén,

— for andra substanser, den internationella generiska benamning
som rekommenderas av Virldshalsoorganisationen, eventuellt
atfoljd av annan benamning eller, om sidan inte finns, den
exakta vetenskapliga beteckningen. Substanser som saknar
internationell generisk bendmning eller exakt vetenskaplig be-
nimning skall beskrivas genom en redovisning av utgangs-
materialet och framstillningssattet tillsammans med alla Gvriga
relevanta uppgifter som ar nédvindiga.
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— vad betriiffar fargimen deras beteckning i form av den "E’-kod
som tilldelats dem i radsdirektivet 78/25/EEG av den 12
december 1977 om tillndérmning av medlemsstaternas lagar om
firgimnen som godkints for anvindning i likemedel', senast
dndrat genom direktivet 81/464/EEG>.

Vad giller "kvantitativa uppgifter’ om de verksamma bestands-
delarna i likemedlet maste, allt efter den aktuella likemedels-
formen, for varje aktiv substans anges vikten eller antalet
internationella enheter, antingen per dosenhet eller per vikt- eller
volymenhet och med hénsyn till hjalpimnen deras vikt eller volym
under iakttagande av vad som sigs i avsnitt B nedan.

Dessa uppgifter skall kompletteras:

— i frhga om farmaceutiska specialiteter avsedda att administreras
droppvis, med den viktmingd av varje aktiv substans som ingar
i det antal droppar som svarar mot den rekommenderade dosen,

— 1 friga om siraper, emulsioner, granulat eller beredningar och
andra likemedelsformer som skall administreras i uppmitta
miingder, genom vikten av varje aktiv substans per uppmitt
mingd.

Aktiva substanser som foreligger i form av fGreningar eller derivat
skall beskrivas kvantitativt genom totalvikten och, om s ar
nddvindigt eller relevant, genom vikten av den aktiva delen eller
delarna av molekylen (i fraiga om kloramfenikolpalmitat skall t ex
vikten av estern och den motsvarande vikten av kloramfenikol
anges).

Den biologiska aktiviteten hos substanser som inte dr kemiskt
definierade och om vilka det foreligger otillrickliga bibliografiska
uppgifter, skall uttryckas pad sidant sitt att det ger otvetydig
information om substansernas aktivitet, t ex genom att ange den
fysiologiska effekt som bestimningsmetoden grundar sig pa.

B. BESKRIVNING AV FRAMSTALLNINGSMETODEN

Den ’korta beskrivning av framstillningsmetoden’ som skall ingd i
ansokan om fOrsiljningstillstind enligt artikel 5, andra stycket punkt 4 i
direktivet 81/851/EEG skall utformas s& att den ger en adekvat
sammanfattning av de tillvigagingssitt som har anvants.

For att motsvara detta skall den minst omfatta:

omnidmnande av de olika stegen i tillverkningsprocessen s att det
gir att beddma om de tillvigagingssatt som anvénts vid framstill-
ningen av likemedelsformen kan ha medfSrt nigon ogynnsam for-
indring av bestindsdelarna,

VEGT nr L 11, 14.1.1978, 5. 18.
2 EGT nr L 183, 4.7.1981, 5. 33.
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— vid kontinuerlig tillverkning, fullstindiga uppgifter om de
forsiktighetsmitt som vidtagits for att sdkerstilla att den firdiga
produkten dr homogen,

— den faktiska tillverkningsformeln med mingduppgifter for alla
substanser som anvints, varvid dock i friga om hjilpimnen, i den
min detta dr nédvandigt pd grund av likemedelsformen, endast
ungefarliga mingder behGver anges. Varje substans som kan for-
svinna under tillverkningsprocessens ging skall omnamnas,

— uppgifter om pa vilka stadier i tillverkningen prover tas for
processkontroll, nidr andra data i den dokumentation som ingar i
registreringsansGkan visar att sddan kontroll &r nddvindig som ett
led i kvalitetskontrollen av den farmaceutiska specialiteten.

C. KONTROLL AV UTGANGSMATERIAL

1 detta avsnitt avses med ’utgingsmaterial’ alla bestAndsdelar som ingar
i den farmaceutiska specialiteten och, om si dr n6dviandigt, den behallare
som avses i avsnitt A, punkt 1 ovan.

De uppgifter och den dokumentation som ingér i ansdkan om forsilj-
ningstillstind enligt punkt 9 och 10 i artikel 5, andra stycket i direktivet
81/851/EEG maste innefatta resultaten av de undersGkningar som utforts
avseende kvalitetskontrollen for samtliga anvinda bestandsdelar. Dessa
skall stillas samman enligt de anvisningar som foljer.

1. Utgingsmaterial som ar upptagna i farmakopdéer

Monografierna i den Europeiska farmakopén skall gilla for alla substan-
ser som forekommer dar.

For Gvriga substanser far varje medlemsstat i fraga om produkter som
framstillts inom det egna landet krava att de skall motsvara kraven i den
nationella farmakopén.

Bestandsdelar som uppfyller kraven i den Europeiska farmakopén eller
nagon av medlemsstaternas farmakopé skall anses tillfredsstillande ha
uppfyllt kraven enligt punkt 9 artikel 5, andra stycket i direktivet
81/851/EEG. I detta fall far beskrivningen av analysmetoderna ersittas
med en utforlig hanvisning till ifrigavarande farmakopé.

Dock giller att ndr ett utgingsmaterial, som dr upptaget i den
Europeiska farmakopén eller i den nationella farmakopén hos en
medlemsstat, har framstallts enligt en metod som kan ge upphov till
fororeningar vilka inte nimns i farmakopémonografin, skall dessa
fororeningar och de maximalt tillitna halterna av dessa uppges samtidigt
som en lamplig undersGkningsmetod skall anges.

Hinvisning till farmakopéer i tredje land kan tillatas i sidana fall dér
substansen varken ar beskriven i den Europeiska eller i den berdrda
nationella farmakopén. I sidana fall skall monografin Sversandas, om sa
krivs med en Oversittning som sokanden skall svara for.

Firgamnen skall alltid uppfylla kraven i direktivet 78/25/EEG.

De rutinundersOkningar som skall géras pa varje sats av
utgangsmaterial skall deklareras i ansokan om forsiljningstillstind. Dessa
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undersdkningar maste vara tillrickligt ingdende for att sdkerstilla att
varje tillverkningssats av utgingsmaterial uppfyller kvalitetskraven i den
ifragavarande farmakopémonografin.

Skulle en specifikation enligt nigon monografi i den Europeiska
farmakopén eller en medlemsstats farmakopé inte vara tillracklig for att
sikerstilla substansens kvalitet, far de ansvariga myndigheterna begéra
mera dndamilsenliga specifikationer frin den som skall ansvara for
forsiljningen av produkten.

2.  Utgingsmaterial som inte &r upptagna i nigon

farmakopé
Bestandsdelar som inte dr upptagna i nigon farmakopé skall beskrivas i
form av en monografi under f6ljande rubriker:

a) ’Substansens namn’ enligt anvisningarna i avsnitt A, punkt 2 skall
kompletteras med uppgift om varje handelsnamn eller vetenskapliga
synonymer;

b} ’Beskrivningen av substansen’, utformad pd liknande sdtt som
anvinds i beskrivande avsnitt i den Europeiska farmakopén, skall
atfoljas av erforderliga forklarande detaljer, sérskilt rorande den
molekylira strukturen, i tillimpliga fall. Den maste i sa fall 4tfGljas
av en kort beskrivning av syntesmetoden. Om substanserna endast
kan beskrivas med hjalp av framstillningsmetoden, bor
beskrivningen vara tillrickligt utforlig for att karakterisera en
substans som dr konstant bidde med avseende pid sammansittning
och verkan.

¢) ’Identifieringsmetoder’ fir redovisas i form av en fullstindig
redogorelse for hur substansen framstills och i form av
undersokningar som bor utfGras rutinmissigt.

d) ’Renhetsprov’ skall beskrivas i relation till summan av forutsebara
fororeningar, sarskilt de som kan ha en skadlig effekt och, om si
ar n6édvindigt, de som med hinsyn till den kombination av sub-
stanser som avses i ansdkan kan inverka ogynnsamt p4 likemedlets
stabilitet eller snedvrida analysresultaten.

e) ’Analystekniken’ miste beskrivas tillrickligt utforligt for att kunna
upprepas vid kontroilundersokningar pa begiran av den ansvariga
myndigheten. Alla speciella apparater eller den sirskilda utrustning
som kommer i friga skall beskrivas tillrickligt utforligt, eventuellt
tillsammans med figur. Uppgift skall lamnas om reagensens sam-
mansattning och om framstallningsmetoden, om si erfordras.

Metodens standardfel, dess tillforlitlighet och grinserna for
godkiannande av resultatet skall anges och vid behov beliggas med
héansyn till av vad som ar utforbart enligt tillganglig vetenskaplig
kunskap.

For komplexa substanser av vegetabiliskt eller animaliskt ursprung
méste en distinktion géras mellan de fall dar flera farmakologiska
verkningar nédvandiggor en kemusk, fysikalisk eller biologisk
kontroll av de viktigaste bestindsdelarna, och de fall som omfattar

Prop. 1991/92:107

Bil. 1

255



produkter innehallande en eller flera grupper av dmnen med lik-
artad verkan och for vilka en samlad analysmetod kan godtas.

f)  ’Eventuella sirskilda forsiktighetsmatt som kan vara nédvindiga att
iaktta vid lagring’ av utgingsmaterial skall anges jamte, om s&
erfordras, dess hallbarhetstid.

D. KONTROLLUNDERSOKNINGAR UNDER
TILLVERKNINGSPROCESSEN

De uppgifter och den dokumentation som skall 4tfolja en ansGkan om
forsiljningstillstind enligt punkt 9 och 10 artikel 5, andra stycket i
direktivet 81/851/EEG skall omfatta upplysningar om de kontroller som
gbrs av mellanprodukterna under tillverkningens géng i syfte att
sakerstdlla likformighet i tillverkningsprocessen och i friga om
produktens tekniska egenskaper.

Dessa undersokningar dr visentliga for att sikerstilla att likemedlets
sammansittning Overensstimmer med deklarationen ndr en sokande
undantagsvis fGresldir en analysteknik for kontroll av den fardiga
produkten som inte omfattar haltbestimning av samtliga aktiva be-
standsdelar (eller av samtliga hjdlpimnen som omfattas av samma krav
som de aktiva substanserna).

Detsamma galler nar kontrollen av den fardiga produktens kvalitet ar
avhiingig av processkontroll, sarskilt i de fall di likemedlet huvdsakligen
definieras genom framstallningsséttet.

E. KONTROLL AV DEN FARDIGA PRODUKTEN

De uppgifter och den dokumentation som skall atfolja ans6kan om for-
sdljningstillstind enligt punkt 9 och 10 artikel 5, andra stycket i direktivet
81/851/EEG skall omfatta uppgifter om de kontroller som skall goras av
den fardiga produkten. De skall redovisas enligt foljande anvisningar.

1. Allminna kinnetecken for de olika lakemedels-
formerna

Vissa undersokningar med avseende pa produktens allmiinna kannetecken
som kan utforas under tillverkningens ging skall inga i kontrollen av
slutprodukten.

Som en vigledning och med reservation for eventuella krav i den
Europeiska farmakopén eller medlemsstaternas nationella farmakopéer
anges under punkt 5 nedan de allminna kénnetecken som skall uppges for
olika lakemedelsformer.

Dessa undersokningar skall nar si erfordras avse kontroll av medel-
vikter och stdrsta tillitna avvikelser, mekaniska, fysikaliska eller
mikrobiologiska undersGkningar, organoleptiska kdnnetecken, sisom
klarhet, firg, smak, fysikaliska kinnetecken, sisom tithet, pH,
brytningsindex etc. For vart och ett av dessa kannetecken skall sdkanden
ange de normer och toleranser som giller i varje sarskilt fall.
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2. Identifiering och haltbestimming av dem eller de verksamma
bestindsdelarna

Beskrivningen av de metoder som skall anvindas for analys av den
fardiga produkten skall ange tillvigagangssatten for identifiering och
haltbestamning av den eller de verksamma bestindsdelarna tillrackligt
inglende si att de latt kan upprepas, antingen 1 ett representativt prov
fran tillverkningssatsen eller i ett antal dosenheter var for sig.

Genomgaende giller att metoderna maste motsvara aktuell vetenskaplig
standard och innefatta uppgifter och forklaringar om analysmetodens
standardfel och tillforlitlighet samt om de maximalt tilldtna avvikelserna.

I vissa undantagsfall med sirskilt komplexa blandningar, dar en
haltbestamning av verksamma bestindsdelar som ingar i stort antal eller
foreligger i ringa mingd skulle kriva mycket komplicerade under-
sokningar, nigot som skulle vara svart att genomfGra for alla
tillverkningssatser, kan haltbestimning av en eller flera verksamma
bestindsdelar utelamnas pa det uttryckliga villkoret att sidana analyser
utfors pa mellansteg i tillverkningsprocessen. Detta undantag far inte
utstrackas till att omfatta karakteriseringen av ifrigavarande substanser.
Detta forenklade tillvagagingssitt skall om méjligt kompletteras med en
metod for kvantitativ bestimning som mojliggér for de ansvariga
myndigheterna att forsikra sig om att likemedlets sammansittning
overensstimmer med den uppgivna deklarationen efter det att det har
borjat siljas.

En bestaimning av den biologiska aktiviteten ar obligatorisk nar
fysikalisk-kemiska metoder inte &r tillrickliga for att ge ett
tillfredsstillande besked om produktens kvalitet.

Nar uppgifterna i avsnitt B visar att en betydande Sversatsning av en
verksam bestindsdel gjorts vid tillverkningen av likemedlet, skall
beskrivningen av kontrollmetoden for den fardiga produkten i tillimpliga
fall innefatta inte endast den kemiska utan dven den toxikologiska och
farmakologiska unders6kningen av de férindringar som ifrigavarande be-
stindsdel undergatt jamte om mojligt karakterisering eller haltbestimning
av nedbrytningsprodukterna.

3.  Idemtifiering och haltbestanming av hjilpinmena

En kontroll av Gvre grins for tilliten halt maste utforas i friga om
bestindsdelar vilka omfattas av bestimmelser om giftiga imen eller vilka
anvinds som konserveringsmedel. Vidare skall bestindsdelar som kan
inverka pa fysiologiska funktioner haltbestimmas.

Den metod som foreslas for identifiering av fairgimnen maste kunna
mojliggora kontroll av huruvida dessa dmnen Ar tillatna enligt direktivet
78/25/EEG. .

I den mén det ar nodvandigt skall Gvriga hjalpamnen karakteriseras.

4.  Undersokningar med avseende pa franvaro av skadliga effekter

Utdver de toxikologiska och farmakologiska undersdkningar som
redovisats tillsammans med ansokan om fGrsédljningstillstind skall den

17 Riksdagen 1991192, 1 suml. Nr 107

Prop. 1991/92:107

Bil. 1

257



analytiska dokumentationen innefatta sirskilda undersOkningar pa
sikerhet (franvaro av abnorm toxicitet) eller av lokal tolerans hos djur i
de fall sidan kontroll miste utfGras rutinmissigt for att sikerstilla
lakemedlets kvalitet.

5. Allminna egenskaper hos likemedlen som skall provas
systematiskt, alltefter likemedelsformen for varje produkt.

Foljande krav har uppstillts som en vigledning och med reservation for
eventuella bestimmelser i den Europeiska farmakopén eller i
medlemsstaternas nationella farmakopéer.

—  Tabletter och piller: farg, vikt med tillitna avvikelser, om s
erfordras sonderfallstid med angivande av den anvinda
bestimningsmetoden.

—  Dragerade tabletter: farg, sonderfallstid med angivande av
bestimningsmetod, de fardiga tabletternas vikt, tablettkdrnans vikt
och tillatna avvikelser per dosenhet.

—  Kapslar: farg, sonderfallstid med angivande av den anvénda
bestimningsmetoden, innehallets utseende och vikt med tilldtna
avvikelser.

—  Enteroberedningar (tabletter, kapslar, granulat): utover de sarskilda
kraven for den ifrigavarande lakemedelsformen, uppgifter om
resistenstid och sonderfallstid under varierande aciditetsbetingelser
(vid olika pH-nivder), jimte metoden fOr att géra dessa bestam-
ningar.

—  Preparat forsedda med sarskilt skyddsoverdrag (1abletter, kapslar,
granulat): forutom de sdrskilda kraven for den ifrigavarande
likemedelsformen, dokumentation av héljets effektivitet for avsett
dndamal.

—  Preparat med gradvis frisdttning av den aktiva substansen: forutom
de sarskilda kraven for den ifridgavarande likemedelsformen, krav
betraffande den gradvisa frisdttningen, med angivande av den an-
vinda bestimningsmetoden.

—  Avdelade pulver i kapslar, pdsar och oblatkapslar: innehillets art
och vikt med tillatna avvikelser.

—  Injektionspreparat: farg, nominell volym och tillitna avvikelser frin
denna volym; pH, 13sningens klarhet, granser for partikelstorlek i
suspensioner, sterilitetstest med beskrivning av testmetoder jamte,
om si erfordras, pyrogentest med beskrivning av metod.

—  Torrampuller: mingd per ampull och godtagbara avvikelser i fraga

om vikt; sterilitetskrav och kontroll av sterilitet.

—  Drickampuller: firg, utseende, nominell volym och tillitna
avvikelser. '

—  Salvor, krdamer etc.: firg och konsistens; vikt och tillitna
avvikelser; typ av lakemedelsbehallare; i vissa fall mikrobiologisk
kontroll.

—  Suspensioner: farg, vid forekomst av bottensats mojlighet att
Aterstdlla suspensionen.

—  Emulsioner: farg, typ, stabilitet,
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—  Suppositorier, stavar och preparat for intra-uterin applikation. firg,
vikt, godtagbar viktvariation, smilttemperatur eller sonderfallstid
med angivande av bestimningsmetod.

—  Aerosoler: beskrivning av behallare och ventil med angivande av
dos per tryckning samt grinser for partikelstorlek, om produkten
ir avsedd fOr inandning.

—  Ogonvatten, sgansalvor,dgonbad: firg, utseende; sterilitetskontroll
med beskrivning av den anviinda metoden, i tillimpliga fall klarhet
och tillaten partikelstorlek i suspensionerna, bestimning av pH.

—  Siraper, vattenldsningar etc.: farg, utseende.

—  Forblandningar for foderldkemedel: forutom de sirskilda kraven for
den ifrAgavarande lakemedelsformen - alla relevanta uppgifter om
de utmirkande egenskaperna hos forblandningen for att mojliggora
beredning av ett tillriickligt homogent och stabilt foderlikemedel.

—  Preparat avsedda ast inforas i juvret genom spenkanalen: firg,
konsistens; innehdllets vikt och i friga om produkter i form av
endosinjektabilier, den anvindbara dosen jimte godtagbar
dosvariation; sterilitetskontroll, pH-bstimning. '

F. HALLBARHETSUNDERSOKNINGAR

De uppgifter och den dokumentation som enligt punkt 6 och 9 artikel 5,
andra stycket skall atfolja ansSkan om forséljningstillstind skall uppfylla
foljande krav.

En redogorelse skall limnas for de undersSkningar som legat till grund
for den hallbarhetstid som s6kanden foreslagit. I friga om forblandningar
for foderlikemedel skall dven ndr si kravs uppgift lamnas om hallbar-
hetstiden for de foderlakemedel som framstillts med hjilp av dessa
forblandningar i enlighet med bruksanvisningen.

Nir det fardiga likemedlet kan ge upphov till toxiska sonderfalls-
produkter méste sokanden deklarera dessa och anvisa metoder for
identifiering eller analys.

Konklusionerna skall innefatta de analysresultat som legat till grund for
den uppgivna hallbarhetstiden under normala eller, nir s ar limpligt,
under sdrskilda lagringsbetingelser.

En studie av interaktionen mellan likemedlet och behallaren skall
redovisas om risk anses foreligga fOr en sidan interaktion, sirskilt i friga
om injektionspreparat eller aerosoler avsedda for invértes bruk.

DEL 2

TOXIKOLOGISKA OCH FARMAKOLOGISKA
UNDERSOKNINGAR

Skyddet av djuret som en levande varelse skall beaktas. Dock medges att
for veterinirmedicinska likemedel toxicitet och risk for djuret ar
godtagbar forutsatt att ifrigavarande toxicitet inte medfor nagra
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konsekvenser for minniska och att behandlingen av djuret dr berittigad
av terapeutiska och/eller ekonomiska skil.

De uppgifter och den dokumentation som enligt punkt 10 artikel 5,
andra stycket i direktivet 81/851 skall atfolja ansOkan om fOrsilj-
ningstillstind skall uppfylla de krav som uppstillts i kapitel 1 och II
nedan.

KAPITEL 1
UTFORANDE AV UNDERSOKNINGARNA

A. INTRODUKTION
Av de toxikologiska och farmakologiska undersokningarna skall framga:

1. den potentiella toxiciteten hos likemedlet och dess eventuella farliga
och de odnskade effekter som kan upptrida under de foreslagna an-
vandningsbetingelserna pa djur. Dessa bor studeras i relation till det
aktuella sjukdomstillstindets svarighetsgrad.

2.  lakemedlets farmakologiska egenskaper bade i kvalitativt och kvan-
titativt avseende i relation till dess foreslagna anvindning for djur.

3. ivilken utstrackning och hur linge efter tillforseln av likemedlet till
djuren restmangder finns kvar i livsmedel som framstillts fran
djuren och vilka deras eventuella skadliga effekter dr pd minniska
och vilka problem de orsakar vid industriell bearbetning av livs-
medel. :

Alla resultat maste vara tillforlitliga och generellt giltiga. Nir s ar

lampligt skall matematiska och statistiska forfaranden anvindas vid

utformningen av de forsksmetoderna och vid utvdrderingen av resul-

taten. Harutdver skall klinikerna informeras om lakemedlets terapeutiska
mojligheter och om de risker som ér forenade med dess anviindning.

B. STUDIER AV TOXICITET
1. Toxicitet efter tillforsel av en enstaka dos (akut toxicitet)

Med undersGkning av akut toxicitet avses en kvalitativ och kvantitativ
studie av de toxiska reaktioner som kan upptrida efter tilifGrsel av en
enstaka dos av den aktiva substansen eller substanserna som ingar i
likemedlet i de proportioner i vilka de ingér i den ifragavarande pro-
dukten.

Sa snart det anses pikallat bor likemedlet underkastas undersGkning av
akut toxicitet i bruksfardig form.

Undersokningen av akut toxicitet skall utfGras pd minst tvd dagg-
djursarter av kiind harstamning och normalt skall minst tvd olika
administreringsvagar anvandas. UndersOkningen med tva diggdjursarter
kan ersiittas av en undersdkning med en diggdjursart och en djurart som
tillhGr en annan klass som likemedlet ar avsett for. En av administ-
reringsvagarna skall vara identisk med eller liknande den som foreslas
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for de djur for vilket lakemedlet ar avsett och den andra skall sikerstilla
systemisk absorption av substansen. UndersGkningen skall utforas pa
samma antal djur av han- och honkon.

Denna undersokning skall beskriva de symtom som observerats
inklusive de lokala reaktioner som kan upptrida. Om mdjligt skall LD50-
virdet med konfidensgrinser (95%) antecknas. Observationstiden for
forsoksdjuren skall bestammas av forsoksledaren och skall omfatta minst
en vecka. ) :

I friga om aktiva substanser i kombination skall undersdkningen utféras
pa ett sadant satt att det det kan faststillas om det foreligger potentiering
eller ej eller om nya toxiska effekter upptrader.

2. Toxicitet vid upprepad dosering

Undersokningarna av toxicitet vid upprepad dosering ar avsedda att
pavisa de fysiologiska och/eller patologiska fGréndringar som kan
uppkomma vid upprepad administrering av den aktiva substansen eller
den kombination av aktiva substanser som undersGkningen avser och att
bestimma sambandet mellan dessa foridndringar och doseringen.

I allminhet dr det Onskvért att utféra minst en undersdkning, varvid
langden beror pa de kliniska anvandningsbetingelserna. Dess syfte ir att
experimentellt faststilla det icke-toxiska dosintervallet f6r den undersokta
produkten. Den som ansvarar for undersGkningen skall motivera omfatt-
ningen och varaktigheten av provningarna och de valda doseringarna.

Om 4 andra sidan den som ansvarar for undersGkningen med sirskild
hansyn till den foreskrivna anvindningen av likemedlet viljer att avsta
frAn denna undersokning, skall han limna en tillfredsstillande redo-
gorelse for skalen till sitt beslut.

Toxicitetsundersokningar vid upprepad dosering skall utforas pa tva
diggdjursarter, av vilka en skall vara icke-gnagare. Studien med tva
diggdjursarter kan ersittas med en studie med en diggdjursart och en
annan djurart for vilken lakemedlet ar avsett. Valet av administre-
ringsvag(ar) skall ta hansyn till de administreringsvigar som avses
komma till anvindning vid behandling och mdgjligheterna for systemisk
absorption. Doseringsmetod och doseringsfrekvens och {Grsdkens langd
skall tydligt anges.

Den hogsta dosen skall sittas tillrackligt hogt for att framkalla skadliga
effekter. De lidgre doserna ger di mojligheter att bestimma hur vil djuret
tolererar lakemedlet.

Utvirderingen av de toxiska effekterna skall baseras pA observationer
av beteende, tillvaxt, hematologiska och fysiologiska undersokningar,
sarskilt sidana som ror utsondringsorganen och eventuellt aven obduk-
tionsrapporter och tillhGrande histologiska data. Valet och omfattningen
av varje grupp av undersokningar skall anpassas till den djurart som
anvinds och den vetenskapliga kunskapen vid tidpunkten i fraga.

Med undantag for de fall dir undersGkningarna av toxicitetet visat
forekomst av potentiering eller nya toxiska effekter far, nar det giller
nya kombinationer av kianda substanser som har undersokts i enlighet
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med bestimmelserna 1 detta direktiv, langtidsstudierna pa limpligt sitt
modifieras av forsoksledaren, samtidigt som skilen for en sidan atgird
skall redovisas. Substanser som visat sig sikra genom vidstrickt
anvandning kliniskt under minst tre &r vid behandling av ménniskor eller
djur och enligt resultatet av kontrollerade provningar skall jamstallas med
kinda substanser som redan undersokts i enlighet med dessa normer och
provningsplaner.

3. Tolerans hos de djur for vilka likemedlet ar avsett

Syftet med denna undersGkning som skall utforas pa samtliga djurarter
for vilka lakemedlet dr avsett, ar att pa alla dessa djurarter genomfGra
studier av lokal och allmiin tolerans for att faststilla ett tolererat
dosomride med tillricklig vidd for att tillata en adekvat sikerhets-
marginal och undersdka de kliniska symtomen pd intolerans vid an-
vindning av den eller de rekommenderade administrationsviigarna, i den
man detta dr mojligt genom att 6ka den terapeutiska dosen. Redogérelsen
for provningarna skall innehdlla si manga detaljer som moéjligt om de
forvantade farmakologiska effekterna och biverkningarna; de senare skall
undersOkas med vederborlig hinsyn till det faktum att fors6ksdjuren kan
vara mycket virdefulla.

Likemedlet skall ges via de administreringsvigar som dr mest gynn-
samma for att framkalla de efterstrivade farmakologiska effekterna.

Nir provningarna utfors pd djur som betingar ett hdgt pris per individ
kan den sekvensmetod som beskrivs i den till detta direktiv fogade
bilagan anvindas.

4. Postertoxicitet

Denna undersokning omfattar en granskning av de toxiska och abort-
framkallande effekter som observerats pA embryot nir det undersbkta
lakemedlet ocksa d@r avsett att ges till hondjur under driktighetsperioden.
Om det under studier av effekterna av restmingder framkommer tecken
pé fostertoxicitet eller om andra observationer som gjorts oberoende av
sddana studier ger anledning till tvivel i detta avseende, kan privningar
pé ifrégavarande djurarter visa sig nddvindiga. Dessa kan genomfGras
som en del av de kliniska provningarna.

5. Undersokning av effekt pi fortplantningsfunktionen

Om resultaten av de andra undersokningarna avsldjar nigonting som
tyder pA nigon storning av den hanliga eller honliga fortplantnings-
formagan eller skadliga effekter pd avkomman, skall detta utredas genom
lampliga undersdkningar.

En hjilpdmne som anvdnds for forsta gingen inom det farmaceutiska
omradet skall likstallas med en aktiv bestindsdel.
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C. UNDERSOKNING AV FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
1.  Farmskodynamik

Med farmakodynamik avses studium av variationer i organens funktioner
som orsakats av likemedlet, oavsett om dessa funktioner ir normala eller
har modifierats pA experimentell vig.

Sadana studier skall planeras utifrin tva klart skilda utgangspunkter.

For det forsta skall de verkningar som den rekommenderade praktiska
anvindningen grundar sig pd beskrivas pa ett tillfredsstillande sitt.
Resultatet skall uttryckas kavantitativt (med anvidndning av t ex
dos/effekt-kurvor, tid/effekt-kurvor etc.) och om mgjligt i jamforelse
med data som hanfor sig till en substans med kiind effekt. Nir effekten
anges vara starkare skall skillnaden visas och styrkas genom statistisk
signifikans.

For det andra skall forsoksledaren ge en allmin farmakologisk karak-
teristik av substansen, varvid sirskild uppmirksamhet skall dgnas
mojligheten av bieffekter. 1 allminhet skall huvudfunktionema under-
sOkas. Denna undersokning skall goras mera ingaende allt eftersom de
doser som framkallar biverkningar narmar sig dem som krivs for att
uppna de terapeutiska effekter som ligger till grund for den foreslagna
anviandningen. :

Forsokstekniken skall, om det inte ar friga om vilkinda forfaranden,
beskrivas tillrickligt ingdende for att kunna upprepas och dess validitet
méste styrkas av forsoksledaren. De experimentella resultaten skall laggas
fram pa ett overskadligt sdtt och statistisk signifikans skall anges i
forekommande fall.

Om inte goda skill for motsatsen kan anfGras skall en undersGkning
gOras fOr att faststilla om upprepad tillférsel av substansen medfor nigon
kvantitativ dindring av effekterna.

Aktiva substanser i kombination kan vara motiverade, antingen pi
farmakologiska grunder eller pd grund av kliniska indikationer. 1 det
forsta fallet skall den farmakodynamiska studien pavisa interaktioner som
skulle kunna goéra kombinationen 1 sig av kliniskt virde. Nar man i det
senare fallet efterstravar en vetenskaplig motivering for kombinationen
genom kliniska forsok, skall det framgd av undersGkningen om de effek-
ter som kombinationen forvantas besitta kan pavisas hos djur och i varje
fall skall betydelsen av eventuella bieffekter undersbkas. Om det i
kombinationen ingar en ny aktiv substans maste denna tidigare ha under-
sokts inghende.

2.  Farmakokinetik

Med farmakokinetik avses studium av de aktiva substansernas Gde i
organismen vari inbegrips substansernas absorption, distribution,
omvandling i kroppen (eller metabolism) och elimination.

Studier av dessa olika faser kan utforas bade med hjilp av fysikaliska,
kemiska och biologiska metoder och genom observation av likemedlets
farmakodynamiska aktivitet.
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Uppgifter om distribution och elimination krivs i friga om kemo-
terapeutiska substanser (antibiotikaetc.) och substanser vilkas anvandning
betingas av deras icke-farmakodynamiska effekter och i samtliga fall dir
det dr viktigt att bestamma doseringen for djur eller restméngder i
livsmedel.

I friga om nya kombinationer av kinda substanser som har undersdkts
1 enlighet med bestimmelserna i detta direktiv skall farmakokinetiska
studier inte krivas om toxicitetsstudierna och de kliniska forsoken
motiverar att de utelimnas. Samma sak skall gilla betriffande substanser
vilkas effekt visats genom kontrollerade provningar och vilkas oskad-
lighet visats genom vidstriickt terapeutisk anvindning under en period av
Atminstone tre r vid klinisk anvindning pd minniskor eller djur.

D. STUDIUM AV RESTMANGDER

I anslutning till detta direktiv skall ’restmingder’ avse alla aktiva
bestandsdelar eller fran dessa hirrorande metaboliter som finns kvar i
kétt eller andra livsmedel som framstillts av det djur som tillforts det
berdrda likemedlet.

Syftet med att undersOka restmingder ar att faststilla huruvida, och i
forekommande fall, under vilka betingelser och i vilken utstrickning
restmanger finns kvar i livsmedel framstillda av djur som behandlats och
att faststilla vilka ldkemedelsfria tider som maste tillimpas for att
undvika hélsorisker for manniskor och/eller problem vid den industriella
hanteringen av livsmedel.

For att faststilla vilka risker som kan orsakas av restmangder méste
undersdkas om det finns restmangder kvar hos djur som behandlats i
enlighet med anvindningsforeskrifterna och att undersGka effekterna av
dessa restmingder.

1. Bestimning av restmingder

Bestamningen av restmingder skall utforas med sarskilt beaktande av
resultaten av de farmakokinetiska undersdkningarna. Vid olika tider efter
det att forsoksdjuret tillforts den sista dosen av likemedlet skall de
kvarvarande restminderna bestimmas med hjalp av lampliga fysikaliska,
kemiska eller biologiska metoder. De tekniska procedurerna jamte till-
forlitligheten och kénsligheten av de anvdnda metoderna skall anges. Om
det dr av praktiskt virde, skall resultaten si vitt mojligt kontrolleras,
Atminstone genom att undersdka de sjuka djur for vilka likemedlet ar
avsett att anvindas.

Kontrollforfaranden skall foreslas som kan genomfOras i anslutning till
rutinundersokning och som ir tillrickligt kiansliga for att mGjliggora siker
bestimning av restkoncentrationer vilkas niarvaro i animalier kan for-
vintas vara av betydelse for hilsan.
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2.  Undersokning av effekter av restmingder

(a) Toxiciteten hos peroralt tillférda restmdngder

Toxicitetsstudier for att faststilla sdkerheten hos peroralt tillforda
restminder skall genomfGras péa olika sitt beroende pd om det berorda
lakemedlet eliminieras utan omvandling eller om det metaboliseras. I det
forsta fallet kan forsoksledaren arbeta direkt med lakemedlet. 1 det senare
fallet maste hans arbete inriktas pA de huvudmetaboliter som i forsta hand
iterfinnes i livsmedel. Om metaboliterna inte kan isoleras eller synte-
tiseras, skall toxicitetsundersdkningen utforas enligt en annan metod. 1
sidana fall kan det bli nGdvéndigt att tillgripa undersokning av ’relay’-
toxicitet.

Forsoken skall utforas genom peroral tiliforsel till tva daggdjursarter,
varav den ena skall vara en icke-gnagare och skall vanligen ha en dura-
tion av 3-6 minader. Om ldakemedlet ges direkt, eller i form av en meta-
bolit, skall doserna faststillas med vederborlig hansyn till de faktiskt
forekommande restkoncentrationerna och bestimmas si att den hogsta
dosen om mdojligt framkallar skadliga effekter, varefter de lagre doserna
mojliggér bestimning av toleransmarginalen hos djur. Om ’relay’-
toxicitetsmetoden anvinds, begransas den dos6kning som kan komma i
fraga av mingden faktiskt forekommande restkoncentrationer.

Utvarderingen av de toxiska effekterna skall goras med ledning av en
undersokning av beteende, tillvixt, blodbild samt fysiologiska
undersOkningar, sarskilt sidana som berdr utsdondringsorganen samt med
ledning av obduktionsrapporter och tillh6rande histologiska data. Valet
och omfattningen av varje grupp av undersOkningar ér avhiangigt av den
anvinda djurarten och av den vetenskapliga kunskapen vid tiden ifraga.

b)  Andra effekter av peroralt tillférda restmdngder

Restkoncentrationernas inverkan pé fortplantningsfunktionen skall
undersokas pA gnagare av bida konen.

Undersékningar som dr avsedda att avslGja cancerframkallande effekter
iir obligatoriska:

1. i friga om substanser som uppvisar ndra kemiska analogi med
kinda cancerogena eller co-cancerogena substanser;

2. i fraga om substanser som vid undersdkning pa toxicitet vid
upprepad tillforsel framkallat suspekta tecken och symtom;

3.  ndr undersdkningen av mutagena effekter givit resultat som antyder
mojligheten av cancerogena effekter.

Undersokningar som kan avsldja teratogena verkningar ar obligatoriska:

1. i fraga om substanser som uppvisar en hoggradig kemisk analogi
med kiinda teratogena substanser;

2. i fraga om substanser som har gett upphov till abnorma tecken och
symtom vid undersokning av fortplantningsfunktionen;

3. i fraga om nya molekyler vilkas kemiska struktur inte dr analog
med redan kinda lakemedel.
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Studiet av teratogena effekter skall genomforas med minst tva djurarter:
kaniner med anvindning av en ras som dr kanslig fOor substanser som &r
kidnda for att framkalla fostertoxicitet och rittor eller mbss (med
angivande av stammen). Uppgifter om undersdkningarna (antal djur,
doser, tider for tillforseln och kriterierna for utviirdering av resultaten)
far bli beroende av den vetenskapliga kunskapen vid den tid nér ansGkan
limnas in och den statistiska signifikansnivd som efterstravas for
resultaten.

Vidare kravs en studne av mutagena effekter att genomfGras med hjélp
av ett test (sdsom Ames test) som dr lampligt for att ge en uppfattning
om risker i detta hanseende.

En studie av allergiska fenomen &r onskvird.

c)  Problem som beror den industriella tillverkningen av livsmedel

1 vissa fall kan det vara nodvéndigt att genomfGra undersokningar i syfte
att undersoka huruvida restméangder orsakar produktlonstekmska problem
vid tillverkning av livsmedel.

3. Undantag

Undersdkningar av toxicitet enligt a) och b) behdver inte utféras om det
visats att likemedlet elimineras snabbt och fullstindigt eller om det
anvands enbart vid enstaka tillfallen. I siddana fall skall den ldkemedels-
fria tiden faststillas i enlighet med tillgangliga data si att det inte
foreligger nigon risk for livsmedelskonsumenter.

E. LAKEMEDEL FOR UTVARTES BRUK

Nir ett likemedel dr avsett for utvdrtes bruk skall den systemiska
absorptionen undersGkas hos de djurarter for vilka det ar avsett. Om det
kan visas att den systemiska absorptionen dr fOrsumbar, kan under-
sOkningen av toxiciteten vid upprepad tillforsel, fostertoxiciteten och de
reproduktionsstudier som avses i punkt B.2, B.4 och B.5 utelimnas.

Om likemedlet absorberas systemiskt i en utstriickning som ar av
betydelsemed hinsyn till restkoncentrationer eller som dr av betydelse
med hénsyn till farmakodynamiken (koncentration) eller om peroralt intag
av likemedlet kan forvéntas bland djuren under rekommenderade anvand-
ningsbetingelser, skall ldkemedlet undersdkas i enlighet med fore-
skrifterna under punkt B till D.

I alla hindelser skall undersokningar av lokal tolerans efter upprepad
applikation goras. Dessa skall innefatta histologiska undersokningar. Nir
ett likemedel som inte absorberas systemiskt kan Gverga i ett livsmedel
som hérrdr fran ett behandlat djur (intramammira preparat etc.), skall
den kvantitativa bestimningen av restmiingder enligt punkt D utfGras
varje ging.
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F. RESISTENS

Data om uppkomst av resistenta organismer dr nodvindiga i de fall
lakemedel (sidrskilt antimikrobiella medel) anvénds for att forebygga eller
behandla infektionssjukdomar hos djur.

KAPITEL II

REDOVISNING AV UPPGIFTER OCH DOKUMENTATION

Sasom vid allt vetenskapligt arbete skall den akt som innehaller
toxikologiska och farmakologiska underskningar innefatta foljande:

a) en introduktion som definierar dmnet, &tf5ljd av alla relevanta
publicerade referenser;

b) en utforlig redogorelse for forsGksupplaggningen som anger skilen
for ett eventellt utelimnande av vissa av de undersGkningar som
raknats upp ovan, en beskrivning av de metoder, den apparatur och
de material som anvints, uppgifter om forsdksdjurens art, ras eller
stam, varifrin de levererats, deras antal, miljGbetingelser och
utfodring, diribland om de varit fria fran specifika patogener (SPF)
eller traditionella patogener;

c) alla resultat som framkommit, oavsett om de dr gynnsamma eller
ogynnsamma. Originaldata bor beskrivas tillrackligt utforligt for att
mdjliggdra en kritisk virdering av resultaten oberoende av for-
fattarens tolkning. I forklararande och illustrerande syfte kan
resultaten 4tf6ljas av avbildningar av kymogram, mikrofotografier
etc.;

d) en statistisk analys av resultaten, ndr en sidan motiveras av
undersSkningsprogrammet jimte variationen i redovisade data;

e) en objektiv diskussion av de erhillna resultaten som utmynnar i
konklusioner om substansens toxikologiska och farmakologiska
egenskaper, om dess sikerhetsmarginal hos forsdksdjuren och de
djur for vilka likemedlet ar avsett, om dess eventuella biverk-
ningar, om dess anvindningsomrade, om dess aktiva dosnivaer och
om mdjliga inkompatibiliteter.

f)  en uppgift huruvida de bestindsdelar som ingér i ldkemedlet an-
vinds 1 humanlikemedel. Om s ar fallet bor en rapport samman-
stillas om alla effekter (inklusive biverkningar) som observerats hos
méinniskor jimte deras orsaker i den mén dessa kan vara av be-
tydelser for virderingen av det veterindrmedicinska likemedlet,
belysta ndr si dr lampligt med forsksresultat eller referenser om
si ir lampligt. Nir bestiandsdelar som ingar i lakemedlet inte eller
inte lingre anvinds som humanlikemedel bor skilen for detta
anges;

g) en utforlig redogorelse for och en grundlig diskussion av de
forsoksresultat som ror restkoncentrationer i livsmedel jimte en
virdering av riskerna dirmed fSr minniskor. Alla omstindigheter
som kan vara av betydelse, i synnerhet vad giller manniskors
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matvanor och férekomsten i miljon av frimmande dmnen bor be-
aktas. For varje foreslagen anvandning skall denna redogérelse
atfoljas av forslag rorande de likemedelsfria tider som med tillamp-
ning av lamplig sakerhetsmarginal skall faststillas for att siikerstilla
att inga restmangder kvarstir i livsmedel, eller, om detta inte ar
mojligt, att sakerstilla att att varje risk for manniskor utesluts
genom att tillampa internationellt erkanda kriterier: dos utan effekt
pa djur, acceptabel daglig dos (ADD), en sikerhetsmarginal av
1:100 eller < 1:100 enligt tillgdangliga uppgifter etc.;

h) alla uppgifter som ar nddvandiga for att géra den som skall svara
for den kliniska anvandningen fortrogen med hur den foreslagna
produkten skall anvindas. Diskussionen skall kompletteras med
forslag i hindelse av biverkningar och mdjlig behandling vid akuta
toxiska reaktioner hos de djur som produkten dr avsedd att tillforas;

i)  en sammanfattning tillsammans med noggranna hanvisningar till
publicerade referenser. '

DEL 3

KLINISKA PROVNINGAR

De uppgifter och den dokumentation som skall atfoélja ansGkan om
forsdljningstillstand i enlighet med punkt 10 artikel 5, andra stycket, i
direktivet 81/851/EEG skall redovisas sdsom foreskrivs i kapitel I och IT
nedan.

KAPITEL 1

UTFORANDE AV PROVNINGARNA

Syftet med kliniska provningar ar att visa eller faststilla likemedlets
terapeutiska effekt, dess indikationer och kontraindikationer alltefter
djurart och alder, hur medlet skall anvindas, vilka biverkningar som det
kan fOrvintas ge och dess sikerhet under normala anvindnings-
betingelser.

Kliniska provningar skall foregas av tillrickliga farmakologiska och
toxikologiska undersokningar som utforts i enlighet med bestimmelserna
i detta direktiv och, nir si ar mojligt, genom undersdkningar som helst
skall ha utforts pa en eller flera av de djurarter for vilka likemedlet ar
avsett att anvandas. FOrsOksledaren maste gora sig fortrogen med de
slutsatser som dragits frin dessa prelimindra provningar.

Savitt mojligt skall kliniska provningar utforas med kontrolldjur
(kontrollerade kliniska provningar). Om det dr ekonomiskt forsvarbart,
bdr den erhillna terapeutiska effekten jamfOras bdde med effekten av
placebo och med ingen behandling och/eller med ett etablerat likemedel
vars effekt ar kind. Samtliga erhallna resultat, oavsett om de ar positiva
eller negativa, skall redovisas.
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De metoder som tillaimpats for att stilla diagnos skall anges. Resultaten
skall redovisas med hjalp av kvantitativa eller konventionella kriterier
(kryssmarkering etc.).

KAPITEL II

UPPGIFTER OCH DOKUMENTATION

Uppgifter om kliniska provningar skall vara tillrickligt utforliga for att
mojliggdra en objektiv virdering.

1. Joumnalforing av kliniska observationer

Alla uppgifter skall 1amnas av den som ansvarar for provningen pa in-
dividuella dataformulir i1 friga om individuell behandling och
samlingsformuldr i friga om kollektiv behandling.

Uppgifterna skall presenteras enligt foljande:

a) namn, adress, befattning och akademiska meriter for den som
ansvarar fér provningen;

b) plats och datum for behandlingen; djurdgarens namn och adress;

¢) i fraga om individuell behandling och kollektiv behandling, om det
senare varit fallet, fullstindig identifiering av forsoksdjuren, namn
eller registernummer, art, ras eller stam, alder, vikt, kon (i fraga
om hondjur limnas uppgift om driktighet, laktation och i friga om
faglar, dggliggning etc.);

d)  uppfddningsmetod och utfodring, med angivande av art och mingd
av eventuella fodertillsatser;

e) anamnes (si fullstindig som mgjligt), uppkomst och forlopp av
eventuella tillstotande sjukdomar;

f)  diagnos och hur den stillts;

g) sjukdomens symtom och svarighetsgrad, om mdjligt i enlighet med
konventionella kriterier (kryssmarkering etc.);

h) likemedlets dosering, administreringssitt/vag/frekvens och
eventuella fOrsiktighetsmitt som vidtagits under tillforseln
(injektionsduration etc.);

i)  behandlingsduration och efterféljande observationstid;

J)  alla uppgifter om likemedel (utover det som provas) som givits
under observationstiden, antingen fore eller samtidigt med
forsokspreparatet och, i det senare fallet, uppgifter om vilka
interaktioner som observerats;

k) samtliga resultat av de kliniska provningama (dven ogynnsamma
eller negativa resultat) jimte en fullstindig redogorelse for de
kliniska observationerna och resultaten av de objektiva under-
sokningar av aktiviteten (laboratorieundersSkningar, funktionstest),
som krivs for att utvirdera anvidndningen; de metoder som
tillimpats maste anges och betydelsen av alla variationer i resultaten
forklaras (t ex metodvariationer, variationer mellan individer eller
vad giller lakemedelseffekten); enbart att ha pavisat en farmako-
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dynamisk effekt hos djur dr inte tillrickligt som underlag for
slutsatser om en eventuell terapeutisk effekt;

1)  alla uppgifter om iakttagna biverkningar oavsett om de ir skadliga
eller ej, och om eventuella atgarder med anledning dirav;
relationen mellan orsak och verkan skall om mgjligt undersdkas;

m) effekten pd djurets prestationsformiga (t ex: #ggliggning,
mjolkproduktion och fortplantningsfunktion);

n) en slutsats om varje individuellt fall eller, nar det giller kollektiv
behandling, om varje kollektivt fall;

Om en eller flera uppgifter under a) till n) utelimnas, skall forklaring
lamnas.

Nir sGkanden i fraga om vissa indikationer for lakemedlet kan visa att
han inte ar i stdnd att limna fullstindiga uppgifter om den terapeutiska
effekten pd grund av att:

a) indikationerna for vilka likemedlet i friga ér avsett upptrider s
sillan att sokanden inte kan anses skyldig att limna fullstindiga
uppgifter,

b) den vetenskapliga kunskapen inte har natt tillrickligt langt for att
medge fullstindiga uppgifter,

far forsaljningstillstind utfardas pa foljande villkor:

a)  det berorda likemedlet far laimnas ut endast mot veterinirrecept och
far, i sérskilda fall, ges endast under string Gvervakning av
veterindr,

b) bipacksedeln och all annan information miste fista veterinirens
uppmirksamhet pa att det for narvarande i vissa angivna avseenden
saknas dnnu tillrackliga uppgifter om lakemedlet i friga.

Den som ansvarar for fOrsdljningen av det veterinarmedicinska
likemedlet maste vidta alla nGdvandiga atgarder fOr att sikerstilla att de
originaldokument som bildat underlag for de data som redovisats
arkiveras i minst fem ar fran det att ansokningsakten limnats in till den
ansvariga myndigheten.

2. Sammanfattning och slutsatser

De kliniska observationer som avses i avsnitt 1 skall summeras i en
sammanfattning av provningarna och resultaten av dessa, varav sirskilt
skall framga:

a) antalet djur behandlade antingen individuellt eller kollektivt med
angivande av art, ras eller stam, alder och kon;

b) antal djur som utgatt ur forsGken innan det avslutats och orsaken till
detta;

¢) i fraga om kontrolldjuren, huruvida de
— inte fatt nagon behandling
— fatt placebo
— fatt nagot annat ladkemedel med kind effekt;

d) frekvensen av observerade biverkningar;
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e) iakttagelser vad giller effekten pd prestationsformigan, (t ex
Agglaggningen, mjolkproduktionen och fortplantningsfunktionen),
nir lakemedlet ar avsett for djur hos vilka avkastningen &r en viktig
faktor;

f)  uppgifter om djur som ingitt i forsdken hos vilka det foreligger
okad risk for ogynnsamma effekter pa grund av deras alder, upp-
fodning eller utfodring eller det dndamal for vilket de dr avsedda
eller djur for vilka sdrskild hansyn méiste tas p4 grund av deras
fysiologiska eller patologiska tillstand.

g2) en statistisk analys av resultaten nar detta & motiverat pA grund av
forsoksupplaggningen.

Slutligen skall den som ansvarar for provningen dra allménna slutsatser
fran forsoksdata, genom att avge ett utlaitande om lakemedlets oskadlighet
under normala anvandningsbetingelser, dess terapeutiska effekt, limna
alla uppgifter av virde vad giller likemedlets indikationer och kontra-
indikationer, dess dosering och genomsnittlig behandlingsduration och,
nir s dr lampligt, alla interaktioner som observerats med andra like-
medel eller fodertillskott jamte eventuella sarskilda forsiktighetsmatt som
bor iakttas under behandlingen och de kliniska symtomen vid Gver-
dosering.

Tilldgg

SEKVENSMETODEN

Denna metod bestér i att, med ledning av de farmakologiskt verksamma
doserna som bestimts under behandlingsforsoken med lakemedlet och

med beaktande av de hogsta tolererade doserna som observerats under

undersokningen av toxiciteten efter tillforsel av en enstaka dos enligt med
punkt B.1., berdkna en icke-letal teoretisk dos for det berorda djuret.
Denna dos skall darefter ges till ett djur som observeras mycket
noggrannt for att fA mesta mgjliga information om lakemedlets effekter.
Om djuret inte visar nigra symtom pé att inte tala dosen, skall forsoket
fortsattas med ett annat djur och med en si pass mycket hogre dos som
den som ansvarar for provningen bedomer vara lampligt. Om djuret latt
tolererar denna nya dos, skall forsoket fortsitta med en dnnu hogre dos.
Den 6vre grans som inte far 6verskridas markeras av den dosniva som
ger upphov till toxiska symtom. Om djuret dor, skall forsGket upprepas
med en lagre dos, o s v. Syftet ar hela tiden att bestimma en enstaka dos
som ger en gynnsam farmakologisk effekt utan att skada djuret.
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RADETS DIREKTIV
av den 22 december 1986

med andringar 1 direktiv 81/852/EEG om tillnirmning av
medlemsstatenas lagstiftning om analytiska, farmakologiska,
toxikologiska och kliniska normer och provningsplaner rorande
provning av veterinirmedicinska lakemedel

(87/20/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europeiska
ekonomiska gemenskapen, sirskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag',

med beaktande av Europaparlamentets yttrande?,

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av foljande:

Provningen av veterinirmedicinska likemedel miste regelbundet
anpassas till de vetenskapliga och teknologiska framstegen for att virna
om hidlsan hos konsumenterna av animalier och sikerstilla ett optimalt
skydd av hilsotillstindet for djuren inom gemenskapen.

For att uppnd detta optimala skydd for folkhilsan fir de resurser som
tilldelats farmaceutisk forskning inte fOrspillas pd fGraldrade eller
repetitiva forsok som en f6ljd av skillnader i medlemsstaternas virdering
av vetenskapens och teknikens stindpunkt.

Av etiska skil dr det darfor nddvindigt att si snart vetenskapliga och
tekniska framsteg sa tilliter, ersiitta befintliga metoder med metoder som
innebir sa fi forsoksdjur som mojligt.

Det ar darfor nddvindigt att infora en snabb procedur for att fa till
stind en anpassning till de tekniska framstegen av de krav rdrande
provning av veterinirmedicinska likemedel som riknas upp i bilagan till
direktivet 81/852/EEG* genom att etablera en nira samverkan mellan
medlemsstaterna och kommissionen inom en kommitté for anpassning till
tekniska framsteg av direktiven for undanréjande av tekniska handels-
hinder inom sektorn veterindrmedicinska likemedel’.

De krav som stills pd provning av veterinirmedicinska likemedel maste
ocksa kunna revideras snabbt genom samma procedur, under beaktande
av den utveckling av undersékningsmetoder och god laboratoriesed som
etablerats inom gemenskapen eller inom internationell handel med
veterindrmedicinska likemedel.

U EGT nr C 293, 5.11.1984, s. 6.
2 EGT nr C 36, 17.2.1986, 5. 152.
3 EGT ar C 160, 1.7.1985, s. 18.
4 EGT nr L 317, 6.11.1981, 5. 16.
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HARIGENOM FORESKRIVS FOLJANDE:

Artikel 1

Direktivet 81/852/EEG éndras hirmed enligt f6ljande:

1.

Féljande artiklar 2a, 2b och 2c skall infogas:
*Artikel 2a

Alla éndringar som &r nddvandiga for att anpassa bilagan med hin-
syn till de tekniska framstegen skall foretas i enlighet med det
forfarande som faststillts i artikel 2c.

I forekommande fall skall kommissionen foresld radet att for-
farandet i artikel 2c revideras i Gverensstimmelse med de detalje-
rade bestimmelser som utfardats for utdvandet av de befogenheter
i friga om tillampningen som kommissionen fatt sig tilldelade.

Artikel 2b

1. Haérmed inréttas en kommitté for anpassning till tekniska fram-
steg av direktiven for undanrGjande av tekniska handelshinder inom
sektorn veterinarmedicinska lakemedel, i det foljande kallad
*kommittén’. Den skall besta av representanter for medlemsstaterna
med en representant for kommissionen som ordfdrande.

2. Kommittén skall faststilla sin egen arbetsordning.
Artikel 2¢

1. Vid tillimpningen av det forfarande som avses i denna artikel
skall drendena hinskjutas till kommittén av ordfGranden, antingen
p& hans eget initiativ eller pd begiran av representanten for en
medlemsstat.

2. Representanten fér kommissionen skall tillstilla kommittén ett
utkast till de atgirder som bor vidtas. Kommittén skall avge sitt
yttrande om utkastet inom en tidsfrist som faststiillts av ordfGranden
med beaktande av hur bradskande drendet dr. Den skall basera sitt
yttrande pa kvalificerad majoritet, varvid medlemsstaternas rGster
skall vigas 1 enlighet med vad som fGreskrivits i artikel 148.2 i
fordraget. Ordforanden skall inte delta i omrdstningen.
3. a) Kommissionen skall vidta de atgarder som foreslagits nar

de Gverensstimmer med kommitténs yttrande.

b) Nair de atgirder som fGreslagits inte stir i Gverensstim-
melse med kommitténs yttrande eller om inget yttrande
avgivits, skall kommissionen utan drdjsmal lamna forslag
till rddet om vilka atgirder som bor vidtas. Radet skall
fatta beslut med kvalificerad majoritet.

I8 Riksdagen 1991:92. | suml. Nr 107
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¢) Om radet inte har reagerat inom tre manader efter att det
tillstallts forslaget, skall de foreslagna atgarderna vidtas av
kommissionen."’;

Del 1 i bilagan ’Analytiska (fysikalisk-kemiska, biologiska eller
mikrobiologiska)undersGkningar av veterindrmedicinska likemedel’
skall dndras enligt fGljande:

a)

b)

i A) skall foljande avsnitt infogas:

'4, En forklaring till valet av sammansittning, bestindsdelar
och behaillare skall ges med ledning av data fran farmaceutiskt
utvecklingsarbete. Oversatsning i forhallande till deklarationen
skall anges jamte motivering.’;

i B) skall foljande femte strecksats infogas:

— ’experimentella studier som legat till grund f6r validering
av tillverkningsprocessen i de fall en icke gingse metod
anvints eller dir tillverkningsprocessen ér av avgGrande
betydelse f6r produkten.’;

i C) 2), skall punkt b) ersittas med foljande:

’b) beskrivningen av substansen utformad pi liknande sétt som
anvinds i beskrivande avsnitt i den Europeiska farmakopén
skall &tfoljas av erforderliga forklarande detaljer, sirskilt
rorande den molekyldra strukturen i forekommande fall.
Den maste atfoljas av en adekvat beskrivning av syntes-
metoden. Nir substanserna endast kan beskrivas med hjalp
av framstilllningsmetoden bor beskrivningen vara till-
rackligt utforlig for att karakterisera en substans som dr
konstant bide med avseende p& sammansittning och
verkan.’; -

Del 2 i bilagan 'Toxikologiska och farmakologiska undersokningar’
skall hirmed &ndras enligt foljande:

a)

b)

Foljande stycke skall infogas efter de tva inledande styckena:
'Medlemsstaterna skall se till att laboratorieundersdkningarna
utfors i enlighet med de priciper om god laboratoriesed som
erkénts genom EG-lagstiftningeninom omradet provningsplaner
for farliga dmnen, eller om sidana saknas, i enlighet med dem
som rekommenderats av Organisationen f6r ekonomiskt sam-
arbete och utveckling (OECD).

I kapitel I B) 1) skall fjarde stycket ersittas med foljande:
’Denna provning skall avse de symtom som observeras och de
lokala reaktioner som kan upptrida. Den period under vilken
forsoksdjuren skall observeras skall faststillas av forsOks-
ledaren med hénsyn till vad som kan vara tillrickligt for att
pavisa vdvnads- eller organskador eller likning, vanligen 14
dagar, men ej mindre in sju dagar, dock utan att utsitta djuren
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for langvarigt lidande. Djur som dor under observationstiden
skall underkastas obduktion liksom samtliga vid slutet av
observationstiden Gverlevande djur. Histopatologiska under-
s6kningar bor goras av alla organ som uppvisar makroskopiska
forandringar vid obduktionen. StGrsta mdjliga informations-
mingd skall efterstrivas fran de djur som anvinds vid prov-
ningen. UndersOkningar av toxiciteten efter enstaka dos skall
utforas pa sidant sitt att tecken pa akut toxicitet avslojas och
dodsorsaken faststills si langt det rimligtvis 4r mdjligt. Pa
lampliga arter bor gbras en kvantitativ virdering av den
ungefarliga letala dosen och inhimtas information om forhéllan-
det mellan dos och effekt varvid det dock inte stills hoga krav
pa precision.

Artikel 2

Medlemsstaterna skall vidta de atgirder som ar nddvindiga for att folja
detta direktiv senast den 1 juli 1987. De skall utan drjsmal underritta
kommissionen om detta.

Artikel 3
Detta direktiv ar riktat till medlemsstaterna.
Utfardat i Bryssel den 22 december 1986.
P& rddets vignar

G. SHAW
Ordférande
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RADETS DIREKTIV
av 22 december 1986

om tillnirmning av medlemsstaternas dtgarder vad giiller meddelande
av forsiljningstillstind for hogteknologiska likemedel pA marknaden,
sarskilt sidana som framstillts genom bioteknologi

(87/22/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Férdraget om upprittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sdrskilt artikel 100 i detta,

med beaktande av kommissionens forslag'

med beaktande av Europaparlamentets yttrande?,

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av fGljande:

Det framsta syftet med alla bestimmelser som r6r tillverkning och
distribution av ldkemedel maiste vara att virna om folkhélsan.

En fOrutsattning for att hogteknologiska likemedel, som krdver
langvarig och kostnadskriavande forskning, skall kunna fortsitta att
utvecklas i Europa ar att de bestimmelser som reglerar verksamheten ar
gynnsamt utformade, i forsta hand genom att erbjuda identiska villkor for
att fa forsiljningstillstind for dessa produkter inom hela gemenskapen.

Radets direktiv 75/319/EEG av den 20 maj 1975 om tillnirmning av
bestimmelser som faststillts genom lagar eller andra forfattningar och
som giller farmaceutiska specialiteter®, senast dndrat genom direktivet
83/570/EEG?, har faststilllt vissa procedurer for att samordna nationella
beslut om fSrsiljningstillstind for farmaceutiska specialiteter avsedda for
minniskor. Enligt dessa bestimmelser far likemedelsforetag begiara att
en medlemsstat tar skilig hinsyn till att tillstind redan utfardats av en
annan medlemsstat.

Radets direktiv 81/851/EEG av den 28 september 1981 om tillnirmning
av medlemsstaterna lagstiftning i friga om veterinirlikemedel® har
anvisat en procedur for att samordna nationella beslut som rdr
veterindrlikemedel.

Dessa procedurer dr dock inte tillrickliga f6r att sikerstilla att
hogteknologiska produkter bereds tilltride till den stora fGrenade
marknaden inom hela gemenskapen som de har behov av.

' EGT nr C 293, 5.11.1984, 5. 1.
2 EGT ar C 36, 17.2.1986, 5. 152.
3 EGT nr C 160, 1.7.1985, s. 18.
4 EGT nr L 147, 9.6.1975, 5. 13.
S EGT nr L 332, 28.11.1983, 5. 1.
$ EGT nr L 317, 6.11.1981,s. 1.
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Inom denna tekniskt avancerade sektor har de nationella myndigheterna
inte alltid tillging till den vetenskapliga expertis som kravs for att 16sa
problem i anslutning till hogteknologiska likemedel.

For att uppnd likformighet i besluten inom hela gemenskapen ar det
foljaktligen viktigt att inom gemenskapen erbjuda en mekanism for
samverkan innan det fattas nigra nationella beslut om hdgteknologiska
lakemedel.

Denna samverkan inom gemenskapen bor utvidgas till att omfatta
immunologiska produkter och blodersittningsmedel som framstillts
genom nya bioteknologiska metoder samt nya produkter baserade pi
radioisotoper. En fGrutsittning for att de skall kunna utvecklas i Europa
ar att det finns en tillrickligt stor och homogen marknad.

Behovet av nya tekniska foreskrifter att tillimpas pA hgteknologiska
likemedel eller av andring i befintliga bestimmelser miste understkas
genom ett preliminirt samrad mellan medlemsstaterna och kommissionen
inom de ansvariga kommitteerna for att inte dventyra framstegen inom
den farmaceutiska forskningen och samtidigt sikerstilla ett optimalt
skydd for folkhdlsan inom gemenskapen.

Artikel 1

Innan beslut fattas om forsaljningstillstind, aterkallelse eller, med st6d
av artikel 4.2, tillfllig dterkallelse av forsaljningstillstind for likemedel
som dr upptagna i bilagan skall medlemsstaternas ansvariga myndigheter
i enlighet med artiklarna 2, 3 och 4 hinskjuta drendet for yttrande till de
kommittéer som avses i artikel 8 i direktivet 75/319/EEG och artikel 16
i direktivet 81/851/EEG.

Artikel 2

1.  Si snart de ansvariga myndigheterna tar emot en ansGkan om till-
stind att forsilja ett likemedel som dr upptaget i bilagan (forteckning A
och B) skall de p4 begiran av den som ansvarar for ansGkan om for-
saljningstillstind hinskjuta drendet for yttrande, antingen till Kommittén
for farmaceutiska specialiteter eller Kommittén for veterindrlikemedel,
alltefter kommitténs kompetens. Begiran skall vara skriftlig och ges in
till berdrda ansvariga myndigheter samtidigt med ansGkan om fSrsilj-
ningstillstind. En kopia skall sindas till den berdrda kommittén.

2.  Sa snart de ansvariga myndigheterna tar emot en anskan om till-
stind att forsilja ett likemedel som framstillts genom de nya bio-
teknologiska metoderna och som ir upptaget i forteckning A i bilagan
skall de hinskjuta drendet for yttrande, antingen till Kommittén for
farmaceutiska specialiteter eller till Kommittén for veterinirlakemdel,
alltefter kommitténs kompetens.

3.  Punkt 2 skall inte gilla om s6kanden nir han lamnar in ansGkan om
forsdljningstillstind infér medlemsstatens ansvariga myndigheter styrker:
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i)  att varken han eller nigon annan fysisk eller juridisk person, till
vilken han har anknytning, under de nidrmast foregdende fem aren
har ansOkt om tillstind att forsilja en produkt som innhehéller
samma aktiva bestindsdel/ bestindsdelar i ndgon annan medlems-
stat, samt

ii) att varken han eller ndgon annan fysisk eller juridisk person, till
vilken han har anknytning, inom de nirmaste fem aren efter datum
for ansGkan dmnar ansGka om tillstind att frsilja en produkt som
innehdller samma aktiva bestindsdel/bestandsdelar i nigon annan
medlemsstat.

I detta fall skall de ansvariga myndigheterna underritta ifrigavarande
kommitté om ansSkan och till denna vidarebefordra en sammanfattning
av produktens utmirkande egenskaper i enlighet med artikel 4a i
direktivet 65/65/EEG!, senast éndrat genom direktivet 87/21/EEG?,
eller ett likvardigt dokument som &verlimnats av s6kanden, om det ar
friga om en farmaceutisk specialitet som avses i andra stycket i artikel
34 i direktivet 75/319/EEG eller ett veterindrlikemedel.

Om den som ansvarar for ansdkan om forsdljningstillstand for den
ursprungliga produkten eller nigon annan person med hans samtycke,
inom fem Ar riknat frin den forsta ansbkan, till de ansvariga myndig-
heterna i de andra medlemsstaterna ger in en eller flera senare
ansdkningar om tillstand att forsilja en produkt som innehéller samma
aktiva bestindsdel och som framstillts via samma syntesvig, skall
ifrigavarande person utan dr6jsmil underritta de ansvariga myndig-
heterna i den medlemsstat till vilken den forsta ansokan riktades och
drendet skall hinskjutas for yttrande till den kommitté som kommer
ifraga.

4. Nir kommittén, med stéd av detta direktiv i sitt yttrande har
tillstyrkt forsdljningstillstind f6r en hogteknologisk produkt, skall de
ansvariga myndigheterna hédnskjuta drendet till kommittén for ett nytt
yttrande innan de beslutar om att dra in eller, i enlighet med artikel 4.2,
tillfalligt aterkalla tillstandet att forsilja ifrdgavarande likemedel.

5. De ansvariga myndigheterna eller kommissionen kan ocksa konsul-
tera Kommittén for farmaceutiska specialiteter i alla tekniska fragor som
ror farmaceutiska specialiteter som avses i andra stycket i artikel 34 i
direktivet 75/319/EEG.

6.  De ansvariga myndigheterna eller kommissionen kan ocks4 konsul-
tera Kommittén for veterinirlikemdel i alla tekniska fragor som ror
veterindrlikemedel som avses i andra och tredje strecksatsen i artikel 2.2
i direktivet 81/851/EEG.

! EGT nr 22, 9.2.1965, 5. 369/65.
“ Se s. 36 i denna tidning.
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Artikel 3

1.  Representanten for den medlemsstat som inledde den procedur som
avses i artikel 2 skall fungera som rapportdr och skall Gverlamna all
information som #r relevant f6r en bedOmning av likemedlet. De
uppgifter som kommer fram i detta sammanhang skall hallas stringt
hemliga. ’

2. Densom ansvarar fér ans6kan om forsiljningstillstand for likemed-
let i fraga skall omedelbart underrittas om att drendet hinskjutits till
kommittén. Han kan pa egen begiran delge kommittén muntliga eller
skriftliga forklaringar.

3. Nar drendet hanskjuts till kommittén, skall den ber6rda medlems-
staten se till att den som ansvarar for anskan om forsiljningstillstand for
lakemedlet tillstiller samtliga medlemmar av kommittén en identisk
sammanfattning av akten, bestdende av en sammanstillning av produktens
utmirkande egenskaper tillsammans med rapporterna fran de analytiska,
farmakologisk-toxikologiska och kliniska experterna.

Dessutom skall den som ansvarar for ansékan om forsdljningstillstand

for produkten tillstillakommittén ett fullstindigt och uppdaterat exemplar
av den ansOkan som inlimnats i den eller de berérda medlemsstatema,
varvid han skall intyga att alla ans6kningsakter for lakemedlet i fraga
som tillstallts de ansvariga myndigheterna dr identiska.
4.  Alla tillgingliga rapporter rorande utvirdering och uppfdljning av
effekter vilka avser ett och samma likemedel skall tillstillas kommittén
av myndigheterna i medlemsstaterna och av den som ansvarar for an-
sokan om forsiljningstillstand.

Artikel 4

1. Nar de fragor som hinskjuts till kommittén avser en ansGkan om
forsaljningstillstind, skall kommittén avge sitt yttrande trettio dagar fore
utgangen av de tidsfrister som i férekommande fall faststillts med stdod
av artikel 7 i direktivet 65/65/EEG och artikel 4 ¢ i direktivet
75/319/EEQG eller artikel 8 och 9.3 i direktivet 81/851/EEG. For detta
andamal skall den medlemsstat som hiinskjutit drendet till kommittén utan
drojsmal underritta denna om en eventuell férlangning av tidsfristen och
om fristens begynnelse- och slutdatum vid en eventuell férskjutning av
de utsatta tidsgrinserna.

2. Niar ett forslag om att tillfialligt dra in eller &terkalla ett
forsdljningstillstind hinskjuts till kommittén skall den faststilla en
lamplig tidsfrist inom vilken denna skall avge yttrande med motivering,
baserat pa hansynen till folkhilsan. I bradskande fall kan medlemsstater-
na dock tillfélligt dra in det ifragavarande forsiljningstillstindet utan att
avvakta kommitténs yttrande, fOrutsatt att de utan drojsmal underréttar
kommittén om detta, anger grunderna for den tillfilliga indragningen och
motiverar varfOr atgirden omgaende miaste vidtas.
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3.  Kommittén skall utan drdjsmal 1ita den berdrda medlemsstaten och  Prop. 1991/92:107
den person som svarar for ansdkan om fOrsiljningstillstind ta del av sitt  Bil. 1

yttrande med i forekommande fall skiljaktiga meningar.

4. Den berorda medlemsstaten skall fatta beslut om den atgird som

den avser att vidta med anledning av kommitténs yttrande senast 30 dagar

efter att den mottagit den information som fGreskrivits i punkt 3. Den

skall utan drojsmal underratta kommittén om sitt beslut.

Artikel 5

Genom tillimpning av andra bestimmelser inom gemenskapen skall
medlemsstaterna i enlighet med artiklarna 8 och 9 i ridets direktiv
83/189/EEG av den 28 mars 1983 om en procedur for information
inom omradet for tekniska normer och foreskrifter', 1ata kommissionen
ta del av planerade tekniska foreskrifter om tillverkning och forsiljning
av farmaceutiska specialiteter som definierats i artikel 1 i direktivet
65/65/EEG.

Inom ett ar efter att detta direktiv antagits kommer kommissionen att
tillstilla radet ett forslag till bestimmelser i syfte att i enlighet med
riktlinjerna i direktivet 75/319/EEG harmonisera villkoren for att ge
tillstand att tillverka och forsilja farmaceutiska specialiteter som inte
omfattas av artikel 34 i direktivet 75/319/EEG och av de veterinir-
lakemedel som avses i artikel 2.2 i direktivet 81/851/EEG, med sirskild
hénsyn till sikerhetsproblemen vid tillverkning och anvéndning.

Artikel 6

Medlemsstaterna skall senast den 1 juli 1987 ha vidtagit de 4tgéirder som
ar nddvindiga for att folja detta direktiv. De skall utan drdjsmal
underritta kommissionen om detta.

Artikel 7
Detta direktiv ér riktat till medlemsstaterna.
Utfdrdat i Bryssel den 22 december 1986.
Pa radets vignar

G. SHAW
Ordférande

1 EGT nr L 109, 26.4.1983, 5. 8.
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A.

BILAGA

FORTECKNING OVER HOGTEKNOLOGISKA LAKEMEDEL

Lakemedel som utvecklats med hjalp av bioteknologiska processer:

rekombinant DNA-teknologi

kontrollerad genexpression for kodning av biologiskt aktiva
proteiner i prokaryoter och eukaryoter, diribland transforme-
rade dagdjursceller

metoder som grundar sig pd hybridlom och monoklonala
antikroppar.

Andra higteknologiska likemedel:

andra biologiska metoder, som enligt den ansvariga myndig-
hetens mening representerar en viktig innovation

lakemedel som adminstreras med hjalp av nya metoder, och
som enligt den ansvariga myndighetens mening representerar
en viktig innovation

likemedel som innehéller ett nytt amne eller tilldelats en helt
ny indikation, och som enligt den ansvariga myndighetens
mening dr av visentlig terapeutisk betydelse

nya likemedel som ar baserade pi radioaktiva isotoper, och
som enligt den ansvariga myndighetens mening ar av vasentlig
terapeutisk betydelse

lakemedel for vilkas framstillning anvinds processer som enligt
den ansvariga myndighetens mening representerar ett viktigt
tekniskt framsteg, sisom tvidimensionell elektrofores under
minimal inverkan av tyngdkraften.

Prop. 1991/92:107

Bil. 1

281



RADETS DIREKTIV Prop. 1991/92:107
av den 21 december 1988 Bil. 1

om insyn i de itgirder som reglerar prissittningen pi humanlakemedel
och deras inordnande i de nationella sjukforsakringssystemen

(89/105/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sirskilt artikel 100a i detta,

med beaktande av kommissionens forslag',

i samradd med Europaparlamentet?,

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av fSljande:

Tillstdnd att forsalja farmaceutiska specialiteter som utfirdats i enlighet
med radets direktiv 65/65/EEG av den 26 januari 1965 om tillndrmning
av bestimmelser som faststiillts genom lagar eller andra fGrfattningar och
som giller farmaceutiska specialiteter!, senast andrat genom direktivet
87/21/EEG®, far avslis endast av orsaker som har samband med ifraga-
varande farmaceutiska specialiteters kvalité, sikerhet och effekt.

Medlemsstaterna har beslutat om ekonomiska atgirder gentemot for-
siljningen av likemedel for att kontrollera dessa produkters andel i
samhillets sjukvirdskostnader. Dessa innefattar direkt och indirekt
priskontroll p4 likemedel till foljd av den otillrickliga eller obefintliga
konkurrensen pa likemedelsmarknaden och begrinsningar av det antal
produkter som omfattas av de nationella sjukforsakringssystemen.

Det primira syftet med sddana atgérder dr att sla vakt om folkhilsan
genom att sikerstilla att likemedel finns att tillga i tillrickliga mangder
och till rimlig kostnad. Samtidigt maiste sadana itgirder syfta till att
fraimja effektiviteten i produktionen av likemedel och uppmuntra forsk-
ning och utveckling av nya lakemedel, vilket i slutindan utgSr grunden
for en fortsatt hog niva for folkhilsan inom gemenskapen.

Skillnader i fraga om sidana atgirder kan hindra eller snedvrida
handeln med lakemedel inom gemenskapen och dérigenom direkt paverka
den gemensamma marknaden pa likemedelsomradet.

VEGT nr C 17, 23.1.1987, s. 6 och
EGT nr C 129, 18.5.1988, s. 14.

2 EGT nr 94, 11.4.1988, 5. 62 och
EGT nr C 326, 19.12. 1988.

3 EGT nr C 319, 30.11.1987, 5. 47.

* EGT nr 22, 9.2.1965, 5. 369/65.

S EGT nr L 15, 17.1.1987, s. 36.
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Syftet med detta direktiv ar att fia en Overblick 6ver metoderna for
nationell prissittning, diri inbegripet det sétt pa vilket den fungerar i de
enskilda fallen samt de kriterier som den bygger pA och att gora dem

allmént tillgingliga for alla de som ar verksamma pa likemedelsmark- -

naden i medlemsstaterna. Dessa uppgifter bor vara offentliga.

Som ett forsta steg for att eliminera dessa skillnader dr det i hog grad
angelaget att stiilla upp en rad krav som syftar till att géra det mojligt for
alla berdrda parter att kontrollera att de nationella dtgirderna inte innebar
kvantitativa inskrankningar i friga om import eller export eller ingrepp
med likvirdig effekt. Samtidigt far dessa krav inte paverka den politik
som fors av de medlemsstater som i forsta hand forlitar sig pa fri
konkurrens vid prissittningen av likemedel. De fir heller inte paverka
den langsiktiga nationella prispolitiken eller utformningen av social-
forsdkringssystemen, utom i den méan det ar nddvandigt for att mojliggdra
insyn i den mening som avses i detta direktiv.

Den fortsatta harmoniseringen av sadana atgirder méste ske stegvis.

Artikel 1

1. Medlemsstaterna skall se till att alla nationella atgérder, vare sig de
faststillts genom lagar eller andra fGrfattningar fGr att kontrollera
priserna pA humanlikemedel eller for att begrinsa sortimentet av de
likemedel som omfattas av deras nationella sjukforsikringssystem, stir
i overensstimmelse med kraven i detta direktiv.

2. Den definition pA *likemedel’ som faststillts i artikel 1 i direktivet
65/65/EEG skall gilla for detta direktiv.

3. Ingenting som sigs i detta direktiv innebar tillstand att forsilja en
farmaceutisk specialitet for vilken tillstind i enlighet med vad som
forekrivs i artikel 3 i direktivet 65/65/EEG inte har meddelats.

Artikel 2

Fdljande bestimmelser skall gilla i de fall da forsdljning av ett lakemedel
ar tilliten forst sedan de ansvariga myndigheterna i den berdrda
medlemsstaten har godkint priset pa produkten:

1. Medlemsstaterna skall se till att ett beslut fattas om det pris som far
tas ut for det ber6rda likemedlet och meddelas s6kanden inom 90
dagar efter det att en ansGkan i enlighet med de krav som faststillts
inom den ber6rda medlemsstaten kommit in frin den som innehar
ett forsdljningstillstind. Sokanden skall fSrse de ansvariga
myndigheterna med erforderliga uppgifter. Om de uppgifter som
atfoljer ansokan ar otillrickliga, skall de ansvariga myndigheterna
utan dréjsméal underriitta s6kanden om vilka ytterligare uppgifter
som krivs och fatta sitt definitiva beslut inom 90 dagar efter att
dessa kompletterande uppgifter tagits emot. Om inget beslut med-
delas inom ovannimnda tid eller tider skall s6kanden ha ritt att
forsilja produkten till det pris han fGreslagit.
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Om de ansvariga myndigheterna beslutar att inte medge forsiljning
av likemedlet i fraga till det pris som sOkanden foOreslar, skall
beslutet innehilla en motivering som grundar sig p4 objektiva och
kontrollerbara kriterier. Dessutom skall s6kanden upplysas om vilka
mojligheter till dverklagande som star till buds enligt gillande
lagstiftning och inom vilken tid 6verklagande méste ske.

Minst en géing per ar skall de ansvariga myndigheterna i en lamplig
publikation offentliggora och tillstilla kommissionen en lista 6ver
de ldkemedel for vilka priset har faststillts under ifrigavarande
period jamte uppgift om vilka priser som far tas ut for dessa
produkter.

Artikel 3

QOavsett vad som sdgs i artikel 4 skall foljande bestimmelser gilla nir
priset for ett likemedel far hojas forst sedan medgivande erhallits fran de
ansvariga myndigheterna.

1.

Nir ansokan att fi hoja priset p ett likemedel kommit in frin den
som innehar forsiljningstillstind och ansdkan uppfyller de krav som
faststillts i den ber6rda medelmsstaten, skall medlemsstaterna se till
att beslut fattas och delges sokanden inom 90 dagar efter det att
ansGkan kommit in. Sokanden skall forse de ansvariga myndig-

heterna med erforderliga uppgifter, diribland uppgifter om vilka

hiindelser som intréffat sedan priset pa liakemedlet faststilldes forra
gangen och som enligt hans mening motiverar den begirda prishdj-
ningen. Om de uppgifter som limnats som std for ansGkan dr otill-
rickliga, skall de ansvariga myndigheterna utan drjsmal underratta
sokanden om vilka ytterligare uppgifter som krivs och fatta sitt
definitiva beslut inom 90 dagar efter att dessa kompletterande
uppgifter mottagits.

Om antalet inkomna ansGkningar dr mycket stort, kan fristen
forlangas endast en gang med ytterligare 60 dagar. S6kanden skall
informeras om en sidan forlingning innan fristen 16pt ut.

"Om inget beslut meddelas inom ovannimnda tid eller tider, skall
sokanden ha ritt att verkstilla den begirda prishdjningen fullt ut.
Skulle de ansvariga myndigheterna besluta att inte medge den
begiirda prishdjningen, vare sig helt eller partiellt, skall beslutet
innehalla en motivering for detta som grundar sig pa objektiva och
kontrollerbara kriterier och sokanden skall upplysas om vilka
mojligheter till 6verklagande som star till buds enligt gillande
lagstiftning och inom vilken tid verklagande maste ske.

Minst en ging arligen skall de ansvariga myndigheterna i en
lamplig publikation offentliggdra och tillstiila kommissionen en
forteckning Over de lakemedel for vilka en hdjning av priset
medgivits under ifrigavarande period, jimte uppgift om de nya
priser som far tas ut for dessa produkter.
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Artikel 4

1. 1 den handelse att de ansvariga myndigheterna i en medlemsstat
skulle infOra prisstopp pa alla likemedel eller pa vissa kategorier av
lakemedel, skall denna medlemsstat minst en gang per ar genomfGra en
undersGkning for att faststilla de makro-ekonomiska faktorer som
motiverar att prisstoppet kvarstir oforindrat. De ansvariga myndig-
heterna skall inom 90 dagar efter att denna undersékning pabbrjats
meddela vilka hojningar eller siinkningar av priserna som eventuellt gors.
2. I undantagsfall kan den som meddelats forséljningstillstind for ett
likemedel ansGka om dispens frin ett prisstopp, om det foreligger
sirskilda skdl for detta. AnsOkan skall innehilla en tillfredsstillande
redogdrelse for skilen. Medlemsstaterna skall se till att ett motiverat
beslut i anledning av en sidan ansGkan fattas och delges sdkanden inom
90 dagar. Om de uppgifter som ldmnats som st6d for ansdkan ar otill-
rackliga, skall de ansvariga myndigheterna utan drGjsmil underritta
sO6kanden om vilka ytterligare uppgifter som krdvs och fatta sitt definitiva
beslut inom 90 dagar efter att dessa kompletterande uppgifter mottagits.
Om dispens skulle medges, skall de ansvariga myndigheterna utan drdjs-
mil publicera ett meddelande om den prishdjning som medgivits.

Om antalet inkomna ansdkningar dr mycket stort, far fristen utstrickas
endast en ging med ytterligare 60 dagar. S6kanden skall informeras om
en sidan forlangning innan den forsta fristen 16pt ut. .

Artikel 5

Nir en medlemsstat tillimpar ett system med direkta eller indirekta
I6nsamhetskontroller gentemot dem som innehar forsiljningstillstind for
ldkemedel, skall den ifrdgavarande medlemsstaten i en limplig
publikation offentliggdra och tillstilla kommissionen f6ljande uppgifter:

a) den metod eller de metoder som tillimpas i den berdrda medlems-
staten for att definiera lGnsamhet: avkastning av forsdljning
och/eller avkastning av kapital,

b) de vinstmarginaler som enligt gingse normer far tillampas av dem
som innehar fOrsiljningstillstind for likemedel i den berdrda
medlemsstaten,

c) de kriterier enligt vilka vinstmarginalerna faststills for dem som
innehar forsiljningstillstand for likemedel liksom dven de kriterier
enligt vilka denne kan medges att tillgodorikna sig fOrtjdnster
utdver de gingse riktvirdena i den berdrda medlemsstaten.

d) den maximala procentuella f6rtjdnst som en innehavare av forsil)-
ningstillstind fir tillgodordkna sig utdver det riktvirde som i
ifrAgavarande fall giller inom den berGrda medlemsstaten.

Dessa uppgifter skall uppdateras en gang arligen eller ndr visentliga
forandringar sker.

Nar en medlemsstat, utdver att tillimpa ett system med direkt eller
indirekt vinstkontroll dven tillimpar ett system med priskontroll pa vissa
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typer av lakemedel som dr undantagna frin vinstkontrollen, skall artik-
larna 2, 3 och 4 nir sd dr pakallat tillimpas vid sidana priskontroller.
Emellertid skall de nyssnimnda artiklarna inte tillimpas nir det normala
forfarandet med direkt eller indirekt vinstkontroll i undantagsfall
resulterar i att ett pris faststills for ett visst lakemedel.

Artikel 6

Foljande bestimmelser skall gilla i de fall dA ett likemedel omfattas av
det nationella sjukfSrsikringssystemet forst efter det att de ansvariga
myndigheterna har beslutat att lita det berrda likemedlet ingd i en
sirskild forteckning Over likemedel som omfattas av det nationella
sjukforsikringssystemet.

1.  Nir den som innehar forsiiljningstillstind limnat in en ansGkan om
att fa ett lakemedel uppfort pa den forteckning Gver likemedel som
omfattas av sjukforsikringssystemen och ans6kan uppfyller de krav
som faststillts i den ber6rda medlemsstaten, skall medlemsstaterna
se till att beslut fattas och delges s6kanden inom 90 dagar efter det
att ansokan kommit in. I de fall ndr en ansGkan i enlighet med
denna artikel fir goras innan de ansvariga myndigheterna har
godkant det pris som far tas ut for produkten enligt artikel 2, eller
nir ett beslut om priset pa ett likemedel och ett beslut om att lata
det inga i forteckningen Gver likemedel som omfattas av sjukfor-
sakringssystemet fattas genom ett och samma administrativa
forfarande, skall tidsfristen utstrickas med ytterligare 90 dagar.
Sokanden skall till de ansvariga myndigheterna Gverlimna alla
erforderliga uppgifter. Om de uppgifter som limnats som st6d for
ansokan ar otillrackliga, skall uppskov meddelas och de ansvariga
myndigheterna skall utan dr&jsmil meddela s6kanden vilka ytter-
ligare uppgifter som krévs.

I de fall d4 en medlemsstat inte tillater att en ansGkan gors i
enlighet med denna artikel innan de ansvariga myndigheterna har
godként ett pris som far tas ut i enlighet med artikel 2 skall den
berGrda medlemsstaten se till att den totala tiden fSr att genomfGra
bada forfarandena inte Gverstiger 180 dagar. Denna tidsfrist far
utstrackas i enlighet med artikel 2 eller avbrytas med uppskov i
enlighet med bestimmelserna i foregiende punkt.

2.  Alla beslut om att inte lita ett likemedel inga i forteckningen Sver
lakemedel som omfattas av sjukforsikringssystemet skall innehalla
en motivering som grundar sig pAd objektiva och kontrollerbara
kriterier, samt, i forekommande fall, de sakkunnigutlatanden eller
rekommendationer som legat till grund f6r beslutet. Dessutom skall
sokanden upplysas om vilka mdjligheter till dverklagande som star
till buds enligt gillande lagstiftning och inom vilken tid Over-
klagande maste ske.

3. Medlemsstaterna skall fore det datum som angivits i artikel 11.1 i
en lamplig publikation offentliggdra och tillstilla kommissionen de
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kriterier som de ansvariga myndigheterna skall tillimpa nir de
beslutar om ett likemedel skall ingd i eller limnas utanfGr
forteckningarna.

Inom ett ar efter det datum som avses i artikel 11.1 skall medlems-
staterna i en ldmplig publikation offentliggbra och tillstilla
kommissionen en komplett forteckning Gver de produkter som
omfattas av deras sjukfOrsikringssystem jamte de priser som
faststillts av de nationella ansvariga myndigheterna. Dessa uppgifter
skall uppdateras minst en ging om Aret.

Alla beslut om att utesluta en produkt frin forteckningen Sver
lakemedel som omfattas av sjukforsikringssystemet skall innehalla
en motivering som grundar sig pid objektiva och kontrollerbara
kriterier. Sidana beslut liksom 1 forekommande fall de sakkunnig-
latanden eller rekommendationer som legat till grund for besluten
skall delges den som dr ansvarig. Denne skall upplysas om de
mdjligheter till Gverklagande som stir till buds enligt gillande
lagstiftning liksom inom vilken tid Gverklagande miste ske.

Alla beslut om att utesluta en grupp lakemedel fran listan Gver
produkter som omfattas av sjukforsikringssystemet skall innehélla

en motivering som grundar sig pad objektiva och kontrollerbara -

kriterier och skall offentliggbras i en lamplig publikation.

Artikel 7

Fdljande bestimmelser skall giilla om de ansvariga myndigheterna i en
medlemsstat har befogenhet att fatta beslut om att utesluta enskilda eller
vissa grupper av liakemedel fran att omfattas av dess nationella
sjukforsakringssystem (*negativa listor’).

1.

Alla beslut om att utesluta en likemedelsgrupp fran att omfattas av
det nationella sjukforsakringssystemet skall innehalla en motivering
grundad pa objektiva och kontrollerbara kriterier och offentliggoras
i en lamplig publikation. "

Fore det datum som avses i artikel 11.2 skall medlemsstaterna i en
lamplig publikation offentliggéra och tillstilla kommissionen de
kriterier som skall beaktas av de ansvariga myndigheterna nar de
fattar beslut om ett enskilt ldkemedel skall omfattas av det na-
tionella sjukfdrsikringssystemet eller ej. '

Alla beslut om att utesluta ett enskilt likemedel fran att omfattas av
det nationella sjukforsikringssystemet skall innehalla en motivering
som grundar sig pa objektiva och kontrollerbara kriterier. Sadana
beslut liksom i forekommande fall eventuella sakkunnigutldtanden
eller rekommendationer som legat till grund fér besluten skall
delges den som ar ansvarig. Denne skall upplysas om vilka mojlig-
heter till 6verklagande som star till buds enligt gillande lagstiftning
liksom om den tid inom vilken Overklagande maste ske.

De ansvariga myndigheterna skall inom ett ar fran det datum som
anges i artikel 11.1 i en limplig publikation offentliggora och
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tillstilla kommissionen en fGrteckning Gver de enskilda likemedel
som har uteslutits frin det nationella sjukfGrsikringssystemet.
Denna information skall uppdateras minst varje halvar.

Artikel 8

1. Fore det datum som avses i artikel 11.1 skall medlemsstaterna
tillstilla kommissionen alla de kriterier for den terapeutiska
klassificeringen av likemedel som de ansvariga myndigheterna tillimpar
i anslutning till det nationella sjukforsakringssystemet.

2. Fore det datum som avses i artikel 11.1 skall medlemsstaterna
tillstilla kommissionen alla de kriterier som de ansvariga myndigheterna
tillimpar for att sikerstilla insyn och forvissa sig om att korrekta priser
tas ut inom en foretagsgrupp vid Gverforing av aktiva substanser eller
mellanprodukter som anviéinds i tillverkningen av likemedel eller
bruksfardiga likemedel.

Artikel 9

1. Maed ledning av erfarenheterna skall kommissionen inom tv3 ar efter
det datum som avses i artikel 11.1 tillstilla radet ett fOrslag pa limpliga
Atgirder som ar fgnade att undanrdja alla aterstiende hinder for eller
snedvridning av de farmaceutiska specialiteternas fria rorlighet i syfte
att bringa denna sektor mera i linje med de normala forhallandena pa
den inre marknaden.

2.  Radet skall fatta beslut om kommissionens forslag senast ett ar efter
att det overlimnats.

Artikel 10

1. En kommitté kallad *Konsultativa kommittén’ f6r genomfGrande av
direktivet 89/105/EEG om insyn i de atgdrder som reglerar prissittningen
pé4 humanlikemedel och deras inordnande i de nationella sjukforsakrings-
systemen’ skall inrittas och knytas till kommissionen.

2.  Uppgifterna for denna kommitté skall best4 i att granska alla frigor
som har samband med tillimpningen av detta direktiv och som tas upp
av kommissionen eller pa begiran av en medlemsstat.

3. Kommittén skall besti av en representant frin varje medlemsstat.
En ersiittare skall utses for varje ledamot. Denne ersattare skall ha ratt
att delta i kommitténs moéten.

4.  En representant for kommissionen skall vara ordfrande i kommit-
tén.

5. Kommittén skall anta sina egna procedurregler.

Artikel 11

1. Medlemsstaterna skall lata de lagar och forfattningar som kravs for
att folja detta direktiv trida i kraft senast den 31 december 1989. De
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skall utan dr6jsmal underritta kommissionen om detta.

2. Fore det datum som avses i artikel 11.1 skall medlemsstaterna
tillstilla kommissionen texterna till alla lagar eller andra forfattningar
som har samband med prissittningen av likemedel, uppgift om like-
medelstillverkarnas 16nsamhet och i vilken utstrickning likemedlen
omfattas av det nationella sjukfSrsikringssystemet. Andringar och
modifikationer av dessa lagar eller andra forfattningar skall delges
kommissionen utan dréjsmal.

Artikel 12
Detta direktiv dr riktat till medlemsstaterna.
Utfardat i Bryssel den 21 december 1988
Pa rddets vignar

V. PAPANDREGU
Ordférande

19 Riksdagen 1991792, ] saml. Nr 107
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RADETS DIREKTIV Prop. 1991/92:107
Bil. 1
av den 3 maj 1989 !
om utvidning av tillimpningsomradet for direktiven 65/65/EEG och
75/319/EEG om faststallande av ytterligare bestimmelser for
immunologiska likemedel som bestir av vacciner, toxiner eller sera
och allergener

(89/342/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT
FOLJANDE DIREKTIV

med beaktande av F6rdraget om upprittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sdrskilt artikel 100a i detta,

med beaktande av kommissionens forslag',

i samrdd med Europaparlamentet?,

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande’, och

med beaktande av fGljande:

Bristande Overensstimmelse mellan de bestimmelser som faststillts
genom medlemsstaternas lagar eller andra forfattningar kan hindra
handelsutbytet med immunologiska medel inom gemenskapen.

Det framsta syftet med alla foreskrifter som reglerar framstillningen,
distributionen eller anvindningen av likemedel méiste vara att virma om
folkhalsan.

Direktivet 65/65/EEG* efter senaste indringen genom direktivet
87/21/EEG® och andra direktivet 75/319/EEG® efter senaste indringen
genom direktivet 83/570/EEG’ om tillnirmning av bestimmelser som
faststillts genom lagar eller andra fOrfattningar och som giller
farmaceutiska specialiteter ar Andamalsenliga, men dock otillrickliga for
immunologiska likemedel i form av vacciner, toxiner eller sera och
allergener.

I enlighet med artikel 5 i radets direktiv 87/22/EEG av den
22 december 1986 om tillnirmning av nationella atgdrder i friga om
forsiljning av hégteknologiska likmedel, sdrskilt sidana som framstillts
genom bioteknik® maste kommissionen i enlighet med direktivet
75/319/EEG fore den 22 december 1987 ligga fram fOrslag till
tillndrmning av villkoren for att ge tillstAnd till att tillverka och forsilja
immunologiska likemedel.

VEGT nr C 36, 8.2.1988, 5. 25.
2 EGT nr C 290, 14.11.1988, s. 131:
EGT nr C 120, 16.5.1989.

3 EGT nr C 208, 8.8.1988, s. 64.

4 EGT nr 22, 9.2.1965, s. 369/65.

5 EGT nr L 15, 17.1.1987, s. 36.

¢ EGT nr L 147, 9.6.1975, 5. 13.

7 EGT nr L 332, 28.11.1983, s. 1.

8 EGT nr L 15, 17.1.1987, s. 38.
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Innan tillstind att salufora ett immunologiskt medel kan meddelas maste
tillverkaren styrka sin formiga att uppnd likformighet mellan till-
verkningssatserna.

Av hinsyn till de immunologiska likemedlens sirstillning och i syfte
att sikerstilla bittre kvalitet, sidkerhet och effekt bor Kommissionen
bemyndigas att, i nira samarbete med Kommittén for anpassning av
direktivet rérande avlagsnande av tekniska handelshinder inom omradet
for farmaceutiska specialiteter till den tekniska utvecklingen, vidta alla
ndodvindiga forindringar av de krav pa undersSkningar av farmaceutiska
specialiteter som faststillts i tilldgget till rddets direktiv 75/318/EEG' av
den 20 maj 1975, senast andrat genom direktivet 87/19/EEG?, om
tillndrmning av medlemsstaternas lagstiftning vad géller normerna for
analytiska, farmakologisk-toxikologiska och kliniska provningar och
forsoksplaner i anslutning till den experimentella dokumentationen av
farmaceutiska specialiteter.

Artikel 1

1. Med inskrinkning av artikel 34 i direktivet 75/319/EEG och under
iakttagande av bestimmelserna i detta direktiv skall direktiven
65/65/EEG och 75/319/EEQG gilla i friga om immunologiska likemedel
for humant bruk som bestir av vacciner, toxiner eller sera och
allergener.

2. I detta direktiv avses med:

— allergener’: varje preparat som &r avsett att identifiera eller
framkalla en specifik forvirvad forandring av den immunologiska
reaktionen pa ett allergiframkallande dmne

—  vacciner, toxiner och sera: det som framgar av bilagan till
direktivet 75/319/EEG.

Artikel 2

1.  De kvantitativa uppgifterna om ett immunologiskt likemedel skall
anges genom viktsmingd eller i internationella enheter eller i enheter som
uttrycker biologisk aktivitet eller genom halten av ett specifikt protein,
alltefter vad som ar lampligt i friga om det aktuella preparatet.

2.  Vad giller immunologiska medel 1 direktiven 65/65/EEG och
75/319/EEG skall uttrycken 'kvalitativa och kvantitativa uppgifter om
bestandsdelarna’ dven omfatta uppgifter om biologisk aktivitet eller pro-
teininnehall och 'kvalitativ och kvantitativ sammansittning” skall innefatta
preparatets sammansittning uttryckt som biologisk aktivitet eller
proteininnehall.

' EGT ar L 147, 9.6.1975, s. 1.
2 EGT nr L 15, 17.1.1987, s. 31.
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3. I anslutning till namnet pa ett immunologiskt likemedel skall de
gingse eller vetenskapliga bendmningarna pa de verksamma bestinds-
delarna alltid anges.

Artikel 3

Utover den information som avses i artikel 4a i direktivet 65/65/EEG
skall den sammanfattning av preparatets egenskaper som avses i direk-
tivet 65/65/EEG, artikel 4, punkt 9, andra stycket innehalla foljande
information i anslutning till immunologiska medel:

— under punkt 5.4, uppgifter om alla de sirskilda fGrsiktighetsmatt
som skall iakttas av dem som handhar det immunologiska like-
medlet och av personer som administrerar det till patienter,
tillsammans med eventuella forsiktighetsmatt som patienten har att
iaktta.

Artikel 4

1. Medlemsstaterna skall vidta alla lampliga atgarder for att sikerstilla
att de tillverkningsprocesser som anvinds vid framstillningen av
immunologiska medel ir ordentligt utvarderade och resulterar i en jamn
produktkvalitet.

2.  Genom tillimpning av artikel 8 i direktivet 65/65/EEG och artikel
27 i direktivet 75/319/EEG kan medlemsstaterna aldgga tillverkare av
immunologiska preparat att tillstilla en ansvarig myndighet kopior av alla
kontrollbevis som undertecknats av den som har sirskild kompetens i
enlighet med artikel 22 i direktivet 75/319/EEG.

3. En medlemsstat kan, nir den finner det nddvindigt av hinsyn till
folkhilsan, kriva att den som ansvarar for forsiljningen av:

— ej avdodade vacciner,

—  immunologiska likemedel avsedda att anvindas vid den primira
vaccineringen av spidbarn eller andra riskgrupper,

— immunologiska likemedel som anvinds vid immuniseringsprogram
inom den allminna hilsovarden, i

— nya immunologiska likemedel eller immunologiska likemedel som
tillverkats med hjélp av en teknik som &dr ny eller dndrad eller som
ar ny for en viss tillverkare, under en 6vergingsperiod som normalt
anges i anslutning till forsaljningstillstandet,

innan medlet slipps ut pA marknaden sinder in prover pi varje
tillverkningssats av den oforpackade produkten och/eller den fardig-
forpackade produkten till ett statligt laboratorium eller ett for indamalet
inrattat laboratorium fOr undersOkning sidvida inte den ansvariga
myndigheten i den medlemsstaten, i friga om en tillverkningssats som
framstillts i en annan medlemsstat, dessforinnan undersokt ifrigavarande
tillverkningssats och funnit den sti i Gverensstimmelse med de godkdnda
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specifikationerna. Medlemsstaterna skall se till att en sidan undersGkning
genomfors inom 60 dagar efter det att proverna mottagits.

Artikel 5

Alla dndringar vad giller unders6kningskraven for likemedel som anges
i bilagan till direktivet 75/318/EEG och som krdvs med hinsyn till att
tillimpningsomrédet for direktiven 65/65/EEG och 75/319/EEG utvidgats
till att omfatta immunologiska likemedel skall vidtas i enlighet med den
procedur som faststillts i artikel 2c i direktivet 75/318/EEG.

Artikel 6

1. Med undantag av vad som foreskrivs i punkt 2 skall medlemsstater-
na vidta de atgirder som dr n6dvindiga for att senast den 1 januari 1992
folja detta direktiv. De skall utan drjsmal underritta kommissionen om
detta.

2.  Om de dndringar i direktivet 75/318/EEG som hénvisas till i artikel
5 inte har genomfGrts vid den tidpunkt som anges i punkt 1, skall detta
direktiv triida i kraft samtidigt med dessa dndringar.

3.  Ansokningar om fOrsiljningstillstind for medel som omfattas av
detta direktiv och som ingetts efter det datum niir det triider i kraft, miste
std i Gverensstimmelse med bestimmelserna i detta direktiv.

4. Detta direktiv skall efter hand utstriickas till att gilla befintliga
immunologiska likemedel fore den 31 december 1992.

Artikel 7
Detta direktiv ar riktat till medlemsstaterna.
Utfardat i Bryssel den 3 maj 1989.
Pa radets vignar

P. SOLBES
Ordférande
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RADETS DIREKTIV
av den 3 maj 1989

om utvidgning av tillimpningsomridet for direktiven 65/65/EEG och
75/319/EEG och faststillande av ytterligare bestammelser i friga om
radioaktiva likemedel

(89/343/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT
FOLJANDE DIREKTIV

med beaktande av fordraget om uppriittande av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sirskilt artikel 100a i detta,

med beaktande av kommissionens forslag',

i samrid med Europaparlamentet?

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av foljande:

Bristande Overensstimmelse mellan de bestimmelser som for nar-
varande faststillts 1 medlemsstaternas lagar eller andra forfattningar kan
hindra handeln med radiofarmaka inom gemenskapen.

Det frimsta syftet med alla foreskrifter som reglerar framstillningen,
distributionen eller anvandningen av likemedel maste vara att virna om
folkhaélsan.

De bestammelser som faststillts i direktivet 65/65/EEG*, senast andrat
genom direktivet 87/21/EEG® och i andra direktivet 75/319/EEG®,
senast @ndrat genom direktivet 83/570/EEG’, om tillnirmning av be-
stimmelser som faststillts genom lagar eller andra forfattningar och som
géller farmaceutiska specialiteter dr @ndamalsenliga, men dock otill-
rickliga for radiofarmaka.

I enlighet med artikel 5 i radets direktiv 87/22/EEG av den
22 december 1986 om tillndrmning av nationella bestimmelser i fraga om
forsiljning av hogteknologiska preparat, sirskilt sidana som framstillts
genom bioteknik® maste kommissionen fore den 22 december 1987 i
enlighet med riktlinjerna i direktivet 75/319/EEG lidgga fram forslag till
tillndrmning av villkoren for att ge tillstand till att tillverka och forsilja
radiofarmaka.

1 EGT nr C 36, 8.2.1988, s. 30.

2 EGT nr C 290, 14.11.1988, 5. 136;
EGT nr C 120, 16.5.1989.

3 EGT nr C 208, 8.8.1988, s. 64.

4 EGT nr 22, 9.2.1965, s. 369/65.

S EGT nr L 15, 17.1.1987, 2. 36.

¢ EGT nr L 147, 9.6.1975, s. 13.

7 EGT nr L 332, 28.11.1983, s. 1.

® EGT nr L 15, 17.1.1987, s. 38.
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I friga om radiofarmaka, generatorer, kits (reagenssatser) och
prekursorer (modernuklider) maste tillstind kravas. Sarskilt tillstind skall
dock inte krivas i friga om bruksfirdiga radiofarmaka som firdigstallts
vid sjukvardsinrittningar med hjilp av godkiinda kits, generatorer eller
prekursorer for radiofarmaka.

Av hansyn till den sirstillning som radiofarmaka intar och i syfte att
sikerstilla hog kvalitet, siikerhet och effektivitet hos likemedlen bor
kommissionen bemyndigas att, i nidra samarbete med Kommittén for an-
passning av direktivet rorande avldgsnande av tekniska handelshinder
inom omradet for farmaceutiska specialiteter till den tekniska utveck-
lingen, vidta alla nGdvéndiga frindringar av de krav pi experimentell
dokumentation som aterges i tilldgget till radsdirektivet 75/318 av den
20 maj 1975', senast dndrat genom direktivet 87/29/EEG?, om till-
nirmning av medlemsstaternas  lagstiftning rorande analytiska,
farmakologisk-toxikologiska och kliniska normer och prévningsplaner i
anslutning till experimentell dokumentation av likemedel.

Alla foreskrifter som avser att reglera hanteringen av radiofarmaka
miste utga fran bestimmelserna i ridets direktiv 84/466/Euratom av den
3 september 1984, dir foreskrifter finns om de grundliggande atgérderna
for skydd mot strilning av den som blir féremil for en medicinsk
undersSkning®. Hinsyn bor ocksa tas till radets direktiv 80/836/Euratom
av den 135 juli 1980 om andring av de direktiv, genom vilka utformats de
grundlaggande sikerhetsnormerna for skydd av befolkningen och per-
sonalen mot den fara som #r forknippad med joniserande strilning®,
vilka senast dndrats genom direktivet 84/467/Euratom® och vilkas syfte
ar att forebygga att personal och patienter utsitts for extrema eller
onddigt higa nivéer av joniserande stralning och sirskilt till artikel Sc av
detta direktiv, som kriver att tillstind inhdmtas p4 forhand for att lata
radioaktiva substanser inga i likemedel liksom éven for import av sidana
lakemedel.

Artikel 1

1.  Med inskrinkning av artikel 34 i direktivet 75/319/EEG och enligt
bestimmelserna i detta direktiv skall vad som foreskrivs i direktiven
65/65/EEG och 75/319/EEG gilla i friga om radiofarmaka for humant
bruk med undantag for radionuklider i form av slutna stralningskillor.

' EGT nr L 147, 9.6.1975, s. 1.

2EGT nr L 15, 17.1.1987, 5. 31.
3 EGT ar L 265, 5.10.1984, 5. 1.
4 EGT nr L 246, 17.9.1980, 5. 1.
5 EGT nr L 265, 5.10.1984, 5. 4.
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2. I detta direktiv avses med:

— ’radiofarmakon’ (radioaktivt likemedel) varje likemedel som i
bruksfirdig form innehaller en eller flera radionuklider (radioaktiva
isotoper) for medicinskt andamal.

— ’generator’ varje system dir det ingir en fast moderradionuklid ur
vilken framstills en dotterradionuklid, som avligsnas genom elue-
ring eller genom nigon annan metod och som anvinds i ett radio-
farmakon.

—  ’kit’ varje preparat som skall rekonstitueras eller kombineras med
radionuklider i det slutliga radioaktiva likemedlet, i regel innan det
administreras.

— ’prekursor’ varje annan radionuklid som framstillts for radioaktiv
mirkning av annan substans innan det administreras.

3. Ingenting i detta direktiv skall i nigot avseende inskrinka
giltigheten av gemenskapens regler for skyddet mot stralning av personer
som undergar medicinsk undersdkning eller behandling eller giltigheten
av de regler inom gemenskapen som lagger fast de grundliggande nor-
merna fOor skydd av allmidnhet och personal mot de faror som &r for-
bundna med joniserande stralning.

Artikel 2

Det tilistind som avses i artikel 3 i direktivet 65/65/EEG skall krivas for
generatorer, Kkits, prekursorer till radiofarmaka och industriellt
framstdllda radiofarmaka. Dock skall tillstind inte krivas for eft
radiofarmakon som vid den tidpunkt d4 det skall anviindas har beretts av
nagon person eller institution, som enligt nationell lagstiftning har
tillstind att anvianda sidana likemedel inom en godkind sjukvardsinritt-
ning, med anvandning av enbart godkinda generatorer, kits eller
prekursorer till radiofarmaka i enlighet med fabrikantens instruktioner.

Artikel 3

Utover de krav som uppstillts i artikel 4 i direktivet 65/65/EEG skall en
ansokan om tillstind att séilja en generator ocksi innehilla foljande
information och uppgifter:

— en allmén beskrivning av systemet tillsammans med en ingiende
beskrivning av de komponenter i systemet som kan inverka pa
sammansittningen eller kvalitén hos dotternukleidpreparatet.

— kovalitativa och kvantitativa uppgifter om eluatet eller sublimatet.

Artikel 4

For radiofarmaka skall, utdver den information som avses i artikel 4a 1
direktivet 65/65/EEG, till den sammanfattning av produktens viktigare
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egenskaper som avses i punkt 9 i andra stycket i artikel 4 i direktivet
65/665/EEG som tilldgg fogas foljande punkter 7 och 8:

*7. Fullstindiga uppgifter om intern strilningsmitning.

8. Ytterligare utforliga anvisningar for ex tempore-framstillning
och kvalitetskontroll av dessa likemedel tillsammans med, i
tillimpliga fall, den ldngsta lagringstid under vilken preparatet
uppfyller specifikationerna, vare sig det utgor ett mellansteg,
sisom ett eluat eller ett bruksfirdigt preparat.’

Artikel 5

Den yttre forpackningen och ldkemedelsbehallaren som innehaller
radionuklider skall mirkas i enlighet med fGreskrifterna fOr siker
transport av radioaktiva material som faststiillts av det internationella
atomenergiorganet. Vidare skall mirkningen uppfylla f6ljande bestim-
melser:

a) Mairkningen pd forpackningen skall innefatta de uppgifter som
pimns i artikel 13 i direktivet 65/65/EEG. Dessutom skall
mirkningen pa forpackningen innehélla en fullstindig forklaring av
de kodbeteckningar som anvénds pd ampullen och skall, om sa &r
nddvandigt, med angivande av tid och datum utvisa mingden radio-
aktivitet per dos eller per ampull och antalet kapslar, eller, for
vitskor, antalet milliliter i behallaren.

b) Markningen av ampullen skall innehalla foljande uppgifter:

— lakemedlets namn och kodbeteckning, innefattande namnet pa
eller den kemiska symbolen for radionukliden,

— satsidentifiering och utgingsdatum,

— den internationella symbolen for radioaktivitet,

— tillverkarens namn

— mingden radioaktivitet i enlighet med a.

Artikel 6

1. Medlemsstaterna skall se till att ett detaljerat informationsblad ingér
i forpackningar som innehéller radiofarmaka, generatorer, Kkits eller
radiofarmaka som utgdr prekursorer. Texten pa detta skall utarbetas i
enlighet med bestimmelserna i artikel 6 i direktivet 75/319/EEG och
skall innehalla all den information som avses dir. Dessutom skall pi
bipacksedeln anges vilka eventuella forsiktighetsmatt som skall iakttas av
anviandaren och patienten nir preparatet firdigstills och administreras
samt vilka sirskilda forsiktighetsmitt som giller vid bortskaffandet av
behillaren och dess ofbrbrukade innehall.

2. Med forbehall for artikel 8 i direktivet 65/65/EEG och artikel 6 i
direktivet 75/319/EEG skall medlemsstaterna tillita anvindning av
informationsblad for anvindarna som har avfattats pA mer én ett av
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spriken inom gemenskapen, fGrutsatt att den information som ges i
samtliga sprakversioner av informationsbladet ar identisk.

Artikel 7

Alla #@ndringar av undersGkningskraven for likemedel i bilagan till
direktivet 75/318/EEG, som syftar till att med hinsyn till det utGkade
tillimpningsomrédet for direktiven 65/(65/EEG och 75/319/EEG, omfatta
radiofarmaka skall vidtas i enlighet med det forfarandet som foreskrivits
i artikel 2c i direktivet 75/318/EEG.

Artikel 8

1. Med undantag for de fall som avses i punkt 2 skall medlemsstaterna
vidta de atgidrder som krivs for att folja detta direktiv senast den 1
januari 1992, De skall utan dréjsmal underritta kommissionen om detta.
2.  Om de dndringar i direktivet 75/318/EEG som avses i artikel 7 inte
har vidtagits f3re det datum som angivits 1 punkt 1, skall detta direktiv
trada i kraft samtidigt med dessa dndringar.

3.  AnsoOkningar om forsiljningstillstind for preparat som omfattas av
detta direktiv och som ingivits efter ikrafttridandet méste std i Gverens-
stimmelse med bestimmelserna i detta direktiv.

4. Detta direktiv skall fore den 31 december 1992 efter hand ut-
striickas till befintliga radiofarmaka som omfattas av detta direktiv.

Artikel 9
Detta direktiv ar riktat till medlemsstaterna.
Upprittat i Bryssel den 3 maj 1989.
Pa rddets vignar

P SOLBES
Ordférande
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I Prop. 1991/92:107
Bil. 1
(Beslut, lagar m.m. som inte behdver offentliggoras)

RADET

RADETS DIREKTIV
av den 14 juni 1989

om utvidgning av tillimpningsomradet for direktiven 65/65/EEG och
75/318/EEG om tillnirmning av bestimmelser som faststiillts genom lagar
eller andra forfattningar som ror farmaceutiska specialiteter och som
fastiller sirskilda bestimmelser for likemedel som hiirrdr frin blod eller
plasma frin manniska

(89/381/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT FOLJIANDE
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av Europeiska ekonomiska
gemenskapen, sérskilt artikel 100a i detta,

med beaktande av kommissionens forslag', -

i samrad med Europaparlamentet?,

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av foljande:

Bristande 6verensstimmelse mellan de bestimmelser som faststéllts genom
medlemsstaternas lagar eller andra forfattningar kan hindra handelsutbytet
inom gemenskapen med produkter som héirrér fran blod eller plasma fran
ménniskor.

Det frimsta syftet med alla foreskrifter som reglerar framstillningen,
distributionen eller anvidndningen av likemedel méste vara att virna om
folkhélsan.

De bestimmelser som faststillts i direktivet 65/65/EEG* senast éndrat
genom direktivet 87/21/EEG?, och genom direktivet 75/319/EEGS efter den
senaste dndringen genom direktivet 83/570/EEG’, vilka bada avser tillnér-
mning av de regler som faststillts genom lagar eller andra forfattningar och
som giller farmaceutiska specialiteter, dr dndamalsenliga, men dock otill-
rdckliga i friga om likemedel som framstillts ur blod eller plasma fran
ménniska.

; EGT nr C 308, 3.12.1988, 5. 21.

EGT nr C 290, 14.11.1988, s. 134 och
, EGT nr C 120, 16.5.1989.

EGT nr C 208, 8.8.1988, s. 64.
4 EGT nr 22, 9.2.1965, 5. 369/65.
SEGT nr L 15, 17.1.1987, s. 36.
¢ EGT nr L 147, 9.6.1987, s. 38.
TEGT nr L 332, 28.11.1983, 5. 1.
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I enlighet med artikel 5 i radets direktiv 87/22/EEG av den 22 december
1986 om tillndrmning av nationella bestimmelser i friga om forsiljning av
hogteknologiska likemedel, sirskilt sidana som framstillts genom bioteknik'
méaste kommissionen i enlighet med riktlinjerna i direktivet 75/318/EEG
ligga fram forslag till tillndrmnping av villkoren for att ge tillstind att
tillverka och forsilja preparat som hérrdr frin blod eller plasma fran
maénniskor.

Gemenskapen stoder helt de anstréngningar som gérs av Europaradet for
att framja frivilliga insatser att utan ersittning limna blod och plasma for att
uppné sjdlvforsérjning inom hela gemenskapen i friga om tillgdngen pa
blodprodukter och for att sdkerstiilla respekten for etiska principer i handeln
med terapeutiska substanser av ménskligt ursprung.

De regler som har utformats for att sikerstilla kvalitén, sikerheten och
effektiviteten hos likemedel som hirrér fran blod och plasma fran ménniskor
maste tilldmpas pA samma sitt gentemot allmfnna och privata inrédttningar
och i fraga om blod och plasma som importerats fran tredje land.

Innan tillstind kan ges till forséljning av likemedel som hérrér frin blod
eller plasma frAn ménniskor maste tillverkaren styrka sin formaga att i den
utstrdckning som dr tekniskt mojligt garantera likformighet emellan tillverk-
ningssaterna fran ging till ging och frihet frin f6rorening med specifika
virus.

Av hinsyn till den sérstillning som intas av ldkemedel som hérror fran blod
eller plasma fran ménniskor och som ett led i en strivan att sikerstilla hogre
kvalitet, sikerhet och effekt bor kommissionen bemyndigas att, i ndra sam-
arbete med Kommittén for anpassning av direktivet rérande avldgsnande av
tekniska handelshinder for farmaceutiska specialiteter till den tekniska
utvecklingen, vidta alla nédvindiga foriindringar av de krav pA undersok-
ningar av farmaceutiska specialiteter som sammanfattas i tilldgget till radets
direktiv 75/318/EEG av den 20 maj 1975%, senast éndrat genom direktivet
87/19/EEG®, om tillnirmning av medlemsstaternas lagstiftning vad giller
normerna fOr analytiska, farmakologisk-toxikologiska och kliniska
provningsplaner for den experimentella dokumentationen av farmaceutiska
specialiteter.

Artikel 1

1. Med avvikelse fr&n artikel 34 i direktivet 75/319/EEG och under hén-
synstagande till bestimmelsernai detta direktiv, skall direktiven 65/65/EEG
och 75/319/EEG gilla for likemedel som dr baserade pa blod eller blod-
produkter, som har framstillts industriellt av allménna eller privata
inriittningar och som i det foljande givits beteckningen ’likemedel som hérror
fran blod eller plasma fran ménniskor’. Dessa ldkemedel innefattar sédrskilt
albumin, koagulationsfaktorer och immunglobuliner av humant ursprung.

' EGT nr L 15, 17.1.1987, s. 38.

2 EGT nr L 147, 9.6.1975, s. 1.
3 EGT nr L 15, 17.1.1987, 5. 31.
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2.  Detta direktiv skall inte avse helblod, plasma eller blodceller av humant
ursprung.
3.  Detta direktiv skall gilla med forbehall for radsbeslutet 86/346/EEG
av den 25 juni 1986 som for gemenskapen godkinner den europeiska
Overenskommelsen om utbyte av terapeutiska substanser av humant
ursprung'.

Artikel 2

1.  De kvaatitativauppgifterna om ett likemedel som hérrér frin blod eller
plasma fran méinniskor skall uttryckas genom viktméngd eller genom interna-
tionella enheter eller genom enheter som uttrycker biologisk aktivitet,
alltefter vad som 4r lampligt med hénsyn till den produkt som avses.

2.  Idirektivet65/65/EEG och 75/319/EEG skall uttrycken kvalitativa och
kvantitativa uppgifier om bestindsdelarna’innefatta uppgifter om biologisk
aktivitet och ‘kvalitativ och kvantitativ sammanséttning’ skall innefatta
produktens sammansittning uttryckt i enheter som svarar mot biologisk
aktivitet.

3. I alla dokument som upprittats inom ramen f6r detta direktiv, ddr
namnet pa ett likemedel som hirror fran blod eller plasma fran méinniska ar
angivet, skall det géngse eller vetenskapliga namnet finnas pa 4tminstone ett
stélle. I Gvrigt far det forkortas.

Artikel 3

I friga om anvédndningen av blod och plasma frdn ménniska som utgings-
material for framstillning av ldkemedel skall foljande foreskrifter gilla:

1. Medlemsstaterna skall vidta de atgdrder som krivs for att forebygga
Overforing av smittsamma sjukdomar. I den utstrdckning som detta
omfattas av de tilligg som hiinvisas till i artikel 6 tillsammans med
tillimpningen av monografierna i Europeiska farmakopén i friga om
blod och plasma skall dessa atgirder omfatta de rekommendationersom
utfiardats av Europaridet och Virldshilsoorganisationen, sirskilt vad
betriffar valet och undersdkningen av blod och av blodgivare.

2. Medlemsstaterna skall vidta de atgdrder som krdvs for att sikerstilla
att donatorer av blod och plasma frin minniska och blodgivnings-
centraler alltid kan identifieras.

3.  Alla de sikerhetsgarantier som avses i punkt 1 och 2 méste ocksa ges
av importorer av blod och plasma fran ménniska fran tredje land.

4. Medlemsstaterna skall vidta de atgidrder som krdvs for att framja
gemenskapens sjalvforsorjning med blod och plasma fran ménniska. I
detta syfte skall de uppmuntra att blod och plasma doneras frivilligt och
utan ersattning och de skall vidta de atgérder som krévs for att utveckla
tillverkning och anvidndning av produkter som hérrdr fran blod eller
plasma fran ménniska fran blod som givits frivilligt och utan
ersittning. De skall underritta kommissionen om sidana atgérder.
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Artikel 4

1. Medlemsstaterna skall vidta alla atgirder som krivs for att sikerstilla
att de tillverknings- och reningsprocesser som anvénds vid framstillningen
av ldkemedel som hérrér frin blod eller plasma frAn ménniska &r ordentligt
genomprévade, resulterar i en jimn produktkvalitet fran sats till sats och s
langt det &dr tekniskt mojligt garanterar frAnvaro av fororeningar i form av
specifika virus. For att uppné detta skall tillverkarna meddela de ansvariga
myndighterna vilken metod som anvinds for att eliminera patogena virus som
riskerar att bli 6verférda genom ldkemede! som hérror frin blod eller plasma
frAn ménniska. Den ansvariga myndigheten fér till ett statligt laboratorium
overldmna prover av den oférpackade eller fiardiga produkten for under-
sokning, antingen i anslutning till granskningen av ansdkan i enlighet med
artikel 4 i direktivet 75/319/EEG eller efter det att forsdljningstillstind har
utfardats.

2. For att uppfylla artikel 8 i direktivet 65/65/EEG och artikel 27 i
direktivet 75/319/EEG far medlemsstaterna aldgga tillverkare av likemedel
som hirror fran blod eller plasma frdn ménniskor att till den ansvariga
myndigheten sinda in kopior av alla kontrollbevis, som skall vara under-
tecknade av en person med sidrskilt kompetens i enlighet med artikel 22 i
direktivet 75/319/EEG.

3. Deansvarigamyndigheternakan, av hinsyn till folkhélsan och forutsatt
att en medlemsstats lagstiftning tillater detta, Aldgga dem som ansvarar fér
forsiljningen av ldkemedel som hirror fran blod eller plasma fran ménniskor
att innan produkterna salufors, for undersékning genom ett statligt labora-
torium eller ett for &ndamalet sdrskilt inréttat laboratorium, sénda in prover
fran varje tillverkningssats av bulkvaran och/eller den firdiga produkten
innan den sldpps fri for forsiljning, sivida inte de ansvariga myndigheterna
i en annan medlemsstat undersokt ifrAgavarande tillverkningssats och
forklarat att den uppfyller de specifikationer som har godkints. Medlems-
staterna skall se till att varje sidan undersokning slutférs inom 60 dagar efter
det att proverna mottagits.

Artikel 5

Den procedur som faststéllts i direktivet 87/22/EEG skall ndr si krivs
utstrdckas till att omfatta likemedel som hérrér fran blod eller plasma fran
ménniska.

Artikel 6

Alla ndédvindiga dndringar i kraven pd undersSkning av likemedel enligt
bilagan till direktivet 75/318/EEG, som tillkommit pa grund av att rdck-
vidden av direktiven 65/65/EEG och 75/318/EEG har utstrdckts till att
innefatta immunologisk preparat, skall verkstdllas i enlighet med den
procedur som faststillts i artikel 2¢ i direktivet 75/318/EEG.
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Artikel 7

1. Med undantag av vad som foreskrivs i punkt 2 skall medlemsstaterna
vidta de Atgdrder som dr nodvindiga for att senast den 1 januari 1992 félja
detta direktiv. De skall utan dréjsmal underritta kommissionen om detta.
2.  Om de dndringar i direktivet 75/318/EEG som avses i artikel 5 inte har
verkstillts fore det datum som anges i punkt 1, skall detta direktiv trida i
kraft den dag som dessa dndringar verkstills.

3.  Ansokningar om forsiljningstillstind for ifrdgavarande preparat som in-
ldmnats efter den dag efter vilken detta direktiv skall tillimpas skall goras i
enlighet med dess bestimmelser.

4. Tillimpningsomradet for detta direktiv skall efter hand utvidgas till att
fére den 31 december 1992 gilla de befintliga likemedel som avses i artikel
1.1 och som hérror frin blod eller plasma frAn ménniska.

Artikel 8
Detta direktiv dr riktat till medlemsstaterna
Utfdrdat i Bryssel den 14 juni 1989
Pa rddets vignar

P. SOLBES
Ordfiorande

" EGT nr L 207, 30.7.1986, s. 1.
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RADETS DIREKTIV Prop. 1991/92:107
av den 13 december 1990 Bil. 1

som utvidgar rickvidden av direktivet 81/851/EEG om tillnirmming av
medlemsstaternas lagstifining rorande veterinirmedicinska likemedel
och faststilller ytterligare bestimmelser om immunologiska
veterinirmedicinska lakemedel.

(90/677/EEG)

EUROPEISKA GEMENSKAPERNAS RAD HAR ANTAGIT DETTA
DIREKTIV

med beaktande av Fordraget om upprittandet av den Europeiska
ekonomiska gemenskapen, sirskilt artikel 100a i detta,

med beaktande av kommissionens fdrslag’,

i samréd med Europaparlamentet?,

med beaktande av Ekonomiska och sociala kommitténs yttrande®, och

med beaktande av foljande:

Olikheter i de bestimmelser som faststillts av medlemsstaterna genom
lagar eller andra forfattningar kan hindra handeln med immunologiska
veterindrmedicinska likemedel inom gemenskapen.

Det frimsta syftet med alla bestimmelser som rdr tillverkning och
distribution eller anvindning av veterinirmedicinska likemedel miste
vara att sikerstilla en h6g niva vad giller skyddet f6r folkhilsan.

Bestimmelserna i direktivet 81/851/EEG*, i dess senaste betydelse
efter andring genom direktiv 90/676/EEG’ ir indamalsenliga men dock
otillrickliga for veterinirmedicinska likemedel som anvinds for att
framkalla aktiv immunitet, diagnosticera immunstatus eller framkalla
passiv immunitet (immunologiska veterinirmedicinska likemedel).

I enlighet med artikel 5 i rddsdirektivet 87/22/EEG av den 22 december
1986 om tillndrmning av nationella bestimmelser om forsiljning av
hogteknologiska lakemedel, sirskilt sidana som framstillts genom biotek-
nik®, aligger det kommissionen att ligga fram forslag till att harmonisera
villkoren for tillstind att tillverka och fOrsilja immunologiska
veterindrmedicinska likemedel.

' EGT ar C 61, 10.3.1989, 5. 20 och

EGT nr C 131, 30.5.1990, s. 20.

2 EGT nr C 96, 17.4.1990, 5. 111 och Beslut av den 21
november 1990 (dnnu ej publicerat i Europeiska Gemenskapens
Tidning).

3 EGT nr C 201 7.8.1989, . 1.

* EGT nr L 317, 6.11.1981, s. 1.

* Se sid 15 i denna tidning.

$ EGT nr L 15, 17.1.1987, 5. 38.
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Innan forsdljningstillstind for ett immunologiskt veterindrmedicinskt
lakemedel kan utfirdas maste tillverkaren styrka sin formiga att uppna
likformighet mellan tillverkningssatserna. De ansvariga myndigheterna
bor dven bemyndigas att forbjuda anvindning av ett immunologiskt
veterindrmedicinskt likemedel ndr det behandlade djurets reaktion

forsvarar genomfGrandet av ett nationellt program for diagnos, utrotande

eller kontroll av djursjukdom.

De immunologiska veterindrmedicinska likemedlens sérstillning nod-
vandiggor dndringar av de krav i friga om underskning av veterinir-
medicinska likemedel som faststillts i Bilaga I till radsdirektivet 81/852
av den 28 september 1981 om tillnirmning av medlemsstaternas lagstift-
ning rorande analytiska, farmakologiska, toxikologiska och kliniska
normer och fGrsGksplaner for prévning av veterindrmedicinska ldke-
medel', i dess senaste betydelse efter indring genom direktiv 87/20/E-
EG?. Kommissionen bor bemyndigas att besluta om de andringar som er-
fordras for att tillgodose kravet pad hogre kvalitet, sikerhet och bittre
effekt. Detta bor ske i nira samarbete med kommittén for anpassning till
de tekniska 