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Vorwort 

Sicherlich gibt es viele Bücher im Bereich GMP-Qualifizierung und -Dokumen-

tation. Leider sind viele Bücher davon voll mit trockenen theoretischen Infor-

mationen. Mit diesem Buch möchte ich anhand von konkreten Erfahrungen 

und zahlreicher Beispiele, wie Template und Fallbeispiel das notwendige 

Fachwissen über GMP-Validierung & Qualifizierung einfach und leicht ver-

ständlich vermitteln. 

Dieses Buch ist vorgesehen für Leser/-innen in den Bereichen  

• Pharma, Qualitätssicherung (QA, QC)  

• Engineering für Lüftungsanlagen, Reinraumbau und Maschinenbau 

• TÜV/GMP/FDA/PICS-Auditoren  

• Auditoren für Pharma, Medizinisches Gerät (ISO 13485) 

Viel Spaß und Glückwünsche an die Leser/-innen 

Ihr Parviz Bayegi 
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TEIL 1: Vorbereitung  

In Teil 1 werden alle Bestandteile von Dokumentation, Qualifizierung und Va-

lidierung ausführlich erläutert.  

EU-GMP 

GMP ist die Abkürzung für Good Manufacturing Practice, „Gute Herstellungs-

praktik“. Darunter versteht man Richtlinien und Maßnahmen zur Qualitäts-

sicherung der Produktion von Arzneimitteln, Wirkstoffen und Medizinproduk-

ten. 

GMP-Standardisierung betrifft Produktionsraum und Nebenraumeinrichtun-

gen, Dokumentation und Qualitätssicherung. Die rechtlichen Grundlagen für 

GMP sind: 

• Europa: EU-GMP-Leitfaden mit Anhängen 

• Deutschland: AMWHV (Arzneimittel und Wirkstoffherstellungsverord-

nung) 

• zuständige Überwachungsbehörde: ZAB im Regierungspräsidium der 

Länder 

• vom 5.6.2012, insbesondere §35 

Der GMP-Standard wird hauptsächlich in der Produktion von Arzneimitteln, 

Wirkstoffen und Medizinprodukten angewendet. Diese sind genehmigungs-

pflichtig und werden durch die staatlichen Aufsichtsbehörden überwacht und 

bei Mängeln kann ein Entzug der Herstellungserlaubnis folgen oder die Un-

tersagung von Exporten in EU-Länder mit sich bringen. Wesentliches Ziel der 

GMP-Maßnahmen ist der Schutz der Produkte vor Kontamination. Aus diesem 

Grund spielt die Risikobewertung eine wichtige Rolle in den Qualitätssiche-

rungsrichtlinien.  
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Abbild: Produktion unter GMP-Reinraum  

 

Die gute Herstellungspraxis (GMP) besteht aus 4 Teilen (PART) sowie den An-

hängen 1 bis 21 (Anhang 21 veröffentlicht 2015/EMA/238299/2015) 

Abbild: EU-GMP Struktur/ EU-GMP Part 
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Abbild: EU-GMP Struktur/ EU-GMP Teil I und dazugehörigen Kapitel 1-9 

 

Teil I- Grundlegende Anforderungen für die Pharmaindustrie 

• Kapitel 1 – Qualitätsmanagement 

• Kapitel 2 – Personal 

• Kapitel 3 – Räume und Einrichtungen 

• Kapitel 4 – Dokumentation 

• Kapitel 5 – Herstellung 

• Kapitel 6 – Prüfung 

• Kapitel 7 – Ausgelagerte Tätigkeiten [1] 

• Kapitel 8 – Beschwerden und Produktrückrufe 

• Kapitel 9 – Selbstinspektionen 
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Teil II – Gute Herstellungspraxis für Wirkstoffe 

• Abschnitt 1 – Einleitung 

• Abschnitt 2 – Qualitätsmanagement 

• Abschnitt 3 – Personal 

• Abschnitt 4 – Gebäude und Anlagen 

• Abschnitt 5 – Prozessausrüstung 

• Abschnitt 6 – Dokumentation und Protokolle 

• Abschnitt 7 – Materialmanagement 

• Abschnitt 8 – Produktion und Zwischenkontrolle 

• Abschnitt 9 – Verpackung und Kennzeichnung 

• Abschnitt 10 – Lagerung und Vertrieb 

• Abschnitt 11 – Laborkontrollen 

• Abschnitt 12 – Validierung 

• Abschnitt 13 – Änderungskontrolle 

• Abschnitt 14 – Zurückweisung und Wiederverwendung von Materialien 

• Abschnitt 15 – Beanstandungen und Rückrufe 

• Abschnitt 16 – Lohnhersteller 

• Abschnitt 17 – Vertreter, Makler, Händler, Großhändler, Umverpacker, 

Umetikettierer 

• Abschnitt 18 – Spezifische Anleitungen für Wirkstoffe, die mit Hilfe von 

Zellkulturen/Fermentation hergestellt werden 

• Abschnitt 19 – Wirkstoffe zur Verwendung in klinischen Prüfungen 
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• Abschnitt 20 – Glossar 

Teil III – GMP-relevante Dokumente 

• Firmenbeschreibung – Site Master File 

• Q9 – Qualitätsrisikomanagement 

• Q10 Pharmazeutisches Qualitätssicherungssystem 

• MRA-Chargenzertifikat 

• Vorlage für die „Written Confirmation“ für Wirkstoffe, die zur Verwen-

dung bei Humanarzneimitteln aus Drittländern nach Europa exportiert 

werden 

Part IV _ EU-GMP for ATMPs 

Guidelines for Good Manufacturing Practice for Advanced Therapy Medicinal 

Products (ATMPs) of 22. 12.2017 

 

 

EU-GMP Anhänge 
 

• Anhang 1 – Herstellung von sterilen Arzneimitteln 

• Anhang 2 – Herstellung von biologischen Arzneimitteln zur Anwendung 

bei Menschen 

• Anhang 3 – Herstellung von radioaktiven Arzneimitteln 

• Anhang 4 – Herstellung von Tierarzneimittel (außer Tierimpfstoffen) 

• Anhang 5 – Herstellung von Tierimpfstoffen 

• Anhang 6 – Herstellung von medizinischen Gasen 
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• Anhang 7 – Herstellung von pflanzlichen Arzneimitteln 

• Anhang 8 – Proben von Ausgangs- und Packmaterial 

• Anhang 9 – Herstellung von Liquida, Cremes und Salben [2] 

• Anhang 10 – Herstellung von Aerosolen 

• Anhang 11 – Computergestützte Systeme 

• Anhang 12 – Verwendung von ionisierenden Strahlen für die Arznei-

mittelherstellung 

• Anhang 13 – Herstellung von Prüfpräparaten 

• Anhang 14 – Herstellung von Produkten, die aus menschlichem Blut 

oder menschlichem Plasma gewonnen werden 

• Anhang 15 – Qualifizierung und Validierung 

• Anhang 16 – Chargenzertifizierung und -freigabe durch die sachkun-

dige Person 

• Anhang 17 – Parametrische Freigabe 

• Anhang 18 – (seit 2005, in Teil II überführt) Gute Herstellungspraxis 

für Wirkstoffe 

• Anhang 19 – Referenz- und Rückstellmuster 

• Anhang 20 – (seit 2011, in Teil III überführt) Qualitätsrisikomanage-

ment 

• Anhang 21 – (seit 2015) Einfuhr von Arzneimitteln 
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Dokumentieren/ GDP 

In einer GMP-Umgebung muss die Dokumentation bestimmte Anforderungen 

erfüllen. Diese Anforderungen werden durch die Good Dokumentation Prac-

tice (GDP) erfüllt. 

Wenn eine Anweisung oder Aufzeichnung schlecht dokumentiert ist, kann die 

Herstellung oder Qualitätssicherung eines Produkts möglicherweise negativ 

beeinflusst werden und die Patientensicherheit gefährden. 

Die GMP-Vorschriften von PIC / S, FDA und EU enthalten verbindliche Ab-

schnitte zur Dokumentation. Durch gute Dokumentation werden folgende 

Punkte erreicht: 

• Informationen darüber wann, wo, wer, warum und wie Änderungen 

und Aufgaben zu erledigen sind  

• Nachweis darüber, dass die Aufgaben so erledigt wurden, wie sie durch 

URS gefordert wurden 

Folglich kann sich der Dokumentationsstandard innerhalb eines Unterneh-

mens direkt auf das Niveau von Qualität und Sicherheit auswirken. 

Wann müssen GDP-Standards eingesetzt werden? 

Good Documentaion Practice (GDP) wird durchgeführt, wenn: 

• GMP-Prozesse eingeplant sind 

• Qualität, Reinheit und Sicherheit gefordert sind 

• Revalidierung der Herstellung, Einrichtungen und Ausrüstung geplant 

wird 
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SOP/ Policy für die Dokumentationen 

Es wird empfohlen, dass das QA/QC im Unternehmen über eine Richtlinie 

oder ein Verfahren (SOP) verfügt, das die erwartete Dokumentation beschreibt. 

Dies stellt die einzigartigen Dokumentationen des jeweiligen Unternehmens 

dar.   

Einige Beispiele: 

• Verwendung eines bestimmten Designs, Stiftfarbe, Schriftgröße 

• Welche verantwortlichen Personen müssen in einem Dokument aufge-

listet werden? 

• Welche Abteilungen dürfen die Dokumente freigeben? 

• Wie werden Abweichungen behandelt? 

Einige Dokumente, die nach GDP erstellt werden: 

• Kalibrierung, Qualifizierung, Validierungsdokumentation 

• Stapelaufzeichnungsformulare 

• Stücklisten 

• Technische Daten 

• Richtlinien 

• Protokolle 

• Standardarbeitsanweisungen (SOPs) 

• Arbeitsanweisungen  

• Testmethoden 

• Checklisten 
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• Formulare/ Protokollblätter 

• Trainingsbewertungen 

• Vorbeugende Maßnahmen, interne Inspektion, Änderungskontrolle, 

Schulungsunterlagen usw. 

• Analysezertifikat (CoA) oder Konformitätszertifikat (CE) 

• Technische Transferberichte 

 

Allgemeine Anforderungen für GDP-/GMP-Dokumente 

Die folgenden Anforderungen sollten bei allen Dokumentationen innerhalb des 

GMPs angewendet werden. 

GDP-Anforderungen Erläuterung 

Korrekt geschriebene 

Dokumentation 

Alle Dokumente müssen korrekt geschrieben sein, 

sodass Fehler verhindert werden. 

Korrekturen von Text-

fehlern 

Bei Textfehlern muss der geschriebene Text trotz 

Striche erkennbar sein. Textkorrekturen müssen 

handschriftlich mit SF (Schreibfehler), Namen (o-

der Abkürzung) und Datum deklariert werden.  

 

Dokument verweisen/ 

rückverfolgbar 

Wenn diverse Dokumente zusammen verwendet 

werden (z.B. eine SOP und ein Formular), dann 

sollte jedes auf das jeweils andere verweisen. 
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Stellen Sie sicher, dass zwei oder mehrere Doku-

mente/ Datensätze rückverfolgbar sind. 

Beispiel: Ein TÜV-Bericht ist als Anlage für einen 

IQ-Test notwendig. In dem TÜV-Bericht (Kopie) 

wird sichtbar wie folgt eingetragen:  

Anlage 1 zu IQ Dok. Nr. xxxxxxx Datum: xxxxx 

Name: xxxxxxxxx  Unterschrift: xxxxxxxxx 

Dokumentennum-

mern 

Verwendung von Dokumentennummern oder Da-

tensatzidentifikation.  Dok. Nr.:  Datum:   Version:    

Zeitnahe Dokumenta-

tion 

Alle Dokumentationen und Tests sollten zeitnah er-

stellt werden. Z.B dürfen zwischen einzelnen IQ-

Tests keine großen Zeitabstände liegen. Alle Quali-

fizierungsschritte wie IQ, OQ, PQ sollten möglichst 

zeitnah stattfinden. 

Verwendung unaus-

löschlicher Tinte 

Alle Aufzeichnungen müssen zur dauerhaften Les-

barkeit mit unauslöschlicher Tinte ausgefüllt wer-

den. Verwenden Sie keinen Stift oder Tinte, die ge-

löscht werden können. 

Die Farbe sollte nach dem GDP-Verfahren des Un-

ternehmens festgelegt werden. Oft ist diese auf 

blau oder schwarz beschränkt. 

Lesbare handschriftli-

che Einträge 

Alle Dokumente müssen lesbar sein. Unleserliche 

Dokumente sind unbrauchbar. Stellen Sie sicher, 

dass die Handschrift lesbar ist.  

Überprüfung und Test-Dokumente und Aufzeichnungen wie URS, 

Zeichnungen, Qualifizierungsdokumente 

(VMP,SOP,FMEA,SAT,FAT,……) sollten von 
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Genehmigung Mitarbeitern überprüft werden, welche das Doku-

ment nicht geschrieben haben. Eine Unterschrift 

mit Datum des Prüfers ist notwendig. Die genehmi-

gende Person bestätigt, dass eine Überprüfung 

stattgefunden hat. 

Unterschriften der 

Mitarbeiter/ Verant-

wortlichen 

Handschriftliche Unterschriften müssen individu-

ell und aufgelistet sein, um sicherzustellen, dass 

die Signatur auf einen Mitarbeiter (oder Auftrag-

nehmer) rückverfolgbar ist. Es ist dem Personal 

nicht erlaubt, für einen anderen Mitarbeiter zu un-

terschreiben, sofern sie nicht dazu delegiert sind. 

Elektronische Signaturen müssen den allgemeinen 

Dokumentationsanforderungen genügen. 

siehe EU-Anhang 11: Computergestützte Systeme 

oder PIC/ S-Anhang 11: Computergestützte Sys-

teme für zusätzliche regulatorische Anforderungen 

Unterzeichnete Dele-

gation von Verantwor-

tung 

Für den Fall, dass ein Mitarbeiter eine Zeit lang ab-

wesend ist, muss er die Verantwortung an eine an-

dere qualifizierte Person delegieren. Die Delegation 

muss in einem Dokument (SOP, usw.) festgehalten 

werden. 

Seitennummerierung GMP-Dokumente sollten folgende Seitenzahlen 

enthalten: 

Standard "X von Y", um die Gesamtzahl der Seiten 

in einem Dokument anzugeben (z. B. Seite 1/26). 

Freie Flächen Die Testprotokolle dürfen keine größere Freifläche 

besitzen. Vor der Freigabe und Unterschrift der 
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Dokumente sollten daher die Testprotokolle wie 

IQ,OQ,PQ alle notwendigen schriftlichen Eintra-

gungen besitzen und die frei gebliebenen Flächen 

unterhalb dem eingetragenen Text mit Z Strichen 

ausfüllt werden (siehe Bild unten).    

 

Die Rückverfolgbarkeit von Datensätzen in der GMP-Umgebung ist von ent-

scheidender Bedeutung, damit das Unternehmen nachweisen kann, dass es 

dem GMP-Kodex sowie seinen eigenen Prozessen und Verfahren entspricht. 

Weiterhin können Korrekturen durchgeführt werden und ihre Wirksamkeit im 

Laufe der Zeit überprüft werden. Es ist unbedingt erforderlich, dass die Auf-

zeichnungen korrekt sind und Änderungen oder Ergänzungen lückenlos rück-

verfolgbar sind.  

 

 


