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EXPOSICAO DE MOTIVOS

CONTEXTO DA PROPOSTA
Razoes e objetivos da proposta

A legislacdo farmacéutica da UE permitiu a autoriza¢do de medicamentos seguros, eficazes
e de elevada qualidade. No entanto, o acesso dos doentes aos medicamentos em toda a UE
e a seguranca do abastecimento sdo preocupacgdes crescentes, refletidas em recentes
conclusdes do Conselho' e resolugdes do Parlamento Europeu’. Existe também um
problema crescente de escassez de medicamentos em muitos paises da UE/EEE. As
consequéncias dessa escassez incluem a diminui¢do da qualidade do tratamento recebido
pelos doentes e o aumento dos encargos para os sistemas de saude e para os profissionais
de satde, que tém de identificar e fornecer tratamentos alternativos. Embora a legislacao
farmacéutica crie incentivos regulamentares a inovagdo e instrumentos regulamentares
para apoiar a autorizagdo atempada de terapias inovadoras e promissoras, estes
medicamentos nem sempre chegam ao doente, e os doentes na UE t€m niveis de acesso
diferentes.

Além disso, a inova¢do nem sempre se centra nas necessidades médicas ndo satisfeitas e
existem deficiéncia de mercado, sobretudo no que diz respeito ao desenvolvimento de
antimicrobianos prioritarios capazes de ajudar a combater a resisténcia aos
antimicrobianos. Se, por um lado, a evolugdo cientifica e tecnologica e a digitalizacdo ndo
sdo plenamente exploradas, por outro ¢ necessario prestar atengdo ao impacto ambiental
dos medicamentos. Além disso, o sistema de autorizacdo poderia ser simplificado para
acompanhar a concorréncia regulamentar a nivel mundial. A Estratégia Farmacéutica para
a Europa® constitui uma resposta holistica aos atuais desafios da politica farmacéutica, com
acoes legislativas e ndo legislativas que, articuladas entre si, permitem alcangar o seu
objetivo global de garantir o abastecimento de medicamentos seguros € a precos
comportaveis na UE e apoiar os esforcos de inovacio da industria farmacéutica da UE*. A
revisdo da legislagcdo farmacéutica ¢ essencial para alcangar estes objetivos. No entanto, a
inovagao, o acesso € a comportabilidade dos precos também sdo influenciados por fatores
que ndo sdo abrangidos pelo ambito de aplicagdo desta legislagdo, como as atividades de
investigacao e inovacao a nivel mundial ou as decisdes nacionais em matéria de fixacao de
precos e reembolsos. Por conseguinte, a reforma da legislagao ndo pode, por si s0, resolver
todos os problemas. Apesar disso, a legislacdo farmacéutica da UE pode ser um fator
facilitador e de ligagdo para a inovagdo, o acesso, a comportabilidade dos precos e a
protecao do ambiente.

A proposta de revisdo da legislacdo farmacéutica da UE baseia-se no elevado nivel de
protecdo da satde publica e na harmonizacdo ja alcancada para a autorizagdo de

Conclusdes do Conselho sobre o refor¢o do equilibrio dos sistemas farmacéuticos, na Unido Europeia e nos
seus Estados-Membros (JO C 269 de 23.7.2016, p. 31). Conclusdes do Conselho sobre o acesso a
medicamentos e dispositivos médicos para uma UE mais forte e resiliente, 2021/C 269 1/02 (JO C 2691 de
7.7.2021, p. 3).

Resolugdo do Parlamento Europeu, de 2 de margo de 2017, sobre as opgdes da UE para melhorar o acesso aos
medicamentos [2016/2057(INI)], Resolu¢ao do Parlamento Europeu, de 17 de setembro de 2020, sobre a
escassez de medicamentos — como fazer face a um problema emergente [2020/2071(INT)].

Comunicagdo da Comissdo, Estratégia Farmacéutica para a Europa (COM/2020/761 final),
https://health.ec.europa.eu/medicinal-products/pharmaceutical-strategy-europe_pt.

Carta de missao da presidente da Comissdo Europeia dirigida a Stella Kyriakides, comissaria responsavel pela
Saude e Seguranga dos Alimentos, mission-letter-stella-kyriakides en.pdf (europa.eu).
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medicamentos. O objetivo global da reforma ¢ garantir que todos os doentes em toda a UE
tenham acesso atempado e equitativo aos medicamentos. Outro objetivo da proposta ¢
reforcar a seguranca do abastecimento e fazer face a escassez através de medidas
especificas, incluindo obrigagdes mais rigorosas para os titulares de autorizagdes de
introducdo no mercado no sentido de notificarem a escassez potencial ou real e as
retiradas, cessacdes e suspensdes de introdu¢do no mercado antes de uma interrupgao
prevista no abastecimento continuo de um medicamento no mercado. Para apoiar a
competitividade global e o poder de inovagcdo do setor, ¢ necessdrio encontrar um
equilibrio adequado entre a concessdo de incentivos a inovagdo, com maior énfase nas
necessidades médicas ndo satisfeitas, ¢ medidas em matéria de acesso e comportabilidade
dos precos.

O quadro deve ser simplificado, adaptado a evolugao cientifica e tecnoldgica e contribuir
para reduzir o impacto ambiental dos medicamentos. A reforma proposta ¢ abrangente,
mas orientada, e incide em disposi¢des pertinentes para a consecu¢do dos seus objetivos
especificos; por conseguinte, abrange todas as disposi¢gdes, com excegao das relativas a
publicidade, aos medicamentos falsificados e aos medicamentos homeopaticos e
tradicionais a base de plantas.

Por conseguinte, os objetivos especificos da proposta sdo os seguintes:
Objetivos gerais

— Assegurar um elevado nivel de satde publica, garantindo a qualidade, a seguranga ¢
a eficdcia dos medicamentos para os doentes da UE;

— Harmonizar o mercado interno em matéria de supervisdo e controlo dos
medicamentos, bem como dos direitos ¢ deveres que incumbem as autoridades
competentes dos Estados-Membros.

Objetivos especificos

— Garantir que todos os doentes em toda a UE tenham acesso atempado e equitativo a
medicamentos seguros, eficazes e a precos comportaveis.

— Reforcar a seguranca do abastecimento e garantir que os doentes, independentemente
do local onde residam na UE, tenham sempre acesso aos medicamentos.

— Proporcionar um ambiente atrativo e favordvel a inovagao e a competitividade para a
investiga¢do, o desenvolvimento e a producdo de medicamentos na Europa.

— Tornar os medicamentos mais sustentaveis do ponto de vista ambiental.

Todos os objetivos gerais e especificos acima referidos sdo igualmente relevantes para os
dominios dos medicamentos para doencgas raras e para criancgas.

. Coeréncia com as disposicdes existentes da mesma politica setorial

A atual legislagao farmacéutica da UE inclui legislacdo geral e especifica. A Diretiva
2001/83/CE do Parlamento Europeu e do Conselho’ e o Regulamento (CE) n.° 726/2004
do Parlamento Europeu e do Conselho® (designados em conjunto por «legislacio
farmacéutica geral») estabelecem disposi¢des relacionadas com os requisitos de

Diretiva 2001/83/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 6 de novembro de 2001, que estabelece um
co6digo comunitario relativo aos medicamentos para uso humano (JO L 311 de 28.11.2001, p. 67).
6 Regulamento (CE) n.° 726/2004 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 31 de marco de 2004, que
estabelece procedimentos comunitarios de autorizagdo e de fiscalizagdo de medicamentos para uso humano e
veterindrio e que institui uma Agéncia Europeia de Medicamentos (JO L 136 de 30.4.2004, p. 1).
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autorizagdo e pos-autorizagao dos medicamentos, os regimes de apoio pré-autorizagdo, 0s
incentivos regulamentares em termos de protecao dos dados e do mercado, o fabrico e o
abastecimento ¢ a Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA). A legislacao farmacéutica
geral ¢ complementada por legislacdo especifica relativa aos medicamentos para doengas
raras [Regulamento (CE) n.° 141/2000, «Regulamento Medicamentos Orfaos»’], aos
medicamentos para criangas [Regulamento (CE) n.°1901/2006, «Regulamento
Pediatrico»®] e aos medicamentos de terapia avangada [Regulamento (CE) n.° 1394/2007,
«Regulamento MTA»’]. A proposta de revisdo da legislagdo farmacéutica consistird em
duas propostas legislativas:

— uma nova diretiva, que revoga e substitui a Diretiva 2001/83/CE e a Diretiva
2009/35/CE do Parlamento Europeu e do Conselho'® e que integra as partes
pertinentes do Regulamento Pediatrico [Regulamento (CE) n.° 1901/2006],

— um novo regulamento, que revoga e substitui o Regulamento (CE) n.° 726/2004,
revoga e substitui o Regulamento Medicamentos Orfios [Regulamento (CE)
n.° 141/2000] e revoga e integra as partes pertinentes do Regulamento Pediatrico
[Regulamento (CE) n.° 1901/2006].

A fusdo do Regulamento Medicamentos Orfaos e do Regulamento Pediatrico com a
legislacao aplicavel a todos os medicamentos proporcionard simplificagdo e uma maior
coeréncia.

Os medicamentos para doengas raras e para criangas continuardo a ser abrangidos pelas
mesmas disposigdes que qualquer outro medicamento no que diz respeito a sua qualidade,
segurancga e eficacia, por exemplo no que diz respeito aos procedimentos de autorizagdo de
introdu¢do no mercado, a farmacovigilancia e aos requisitos de qualidade. No entanto,
continuardo a aplicar-se requisitos especificos a estes tipos de medicamentos para apoiar o
seu desenvolvimento, ja que, por si s0, as for¢as de mercado se t€ém revelado insuficientes
para incentivar a investigacdo e o desenvolvimento adequados de medicamentos para
criangcas e para pessoas com doencas raras. Esses requisitos, que estdo atualmente
estabelecidos em atos legislativos distintos, devem ser integrados no regulamento e na
presente diretiva para garantir a clareza e a coeréncia de todas as medidas aplicaveis a estes
medicamentos.

Coeréncia com outras politicas da Unido

A legislacao farmacéutica da UE acima descrita tem ligagdes estreitas com varios outros
atos legislativos conexos da UE. O Regulamento Ensaios Clinicos [Regulamento (UE)
n.° 536/2014]'"" permite uma aprovagdo mais eficiente dos ensaios clinicos na UE. O

Regulamento (CE) n.° 141/2000 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 16 de dezembro de 1999, relativo
aos medicamentos orfaos (JO L 18 de 22.1.2000, p. 1).

Regulamento (CE) n.° 1901/2006 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 12 de dezembro de 2006, relativo
a medicamentos para uso pediatrico e que altera o Regulamento (CEE) n.° 1768/92, a Diretiva 2001/20/CE, a
Diretiva 2001/83/CE e o Regulamento (CE) n.° 726/2004 (JO L 378 de 27.12.2006, p. 1).

Regulamento (CE) n.° 1394/2007 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 13 de novembro de 2007, relativo
a medicamentos de terapia avangada e que altera a Diretiva 2001/83/CE e o Regulamento (CE) n.° 726/2004
(JOL 324 de 10.12.2007, p. 121).

Diretiva 2009/35/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 23 de abril de 2009, relativa as matérias que
podem ser adicionadas aos medicamentos tendo em vista a sua colora¢do (JO L 109 de 30.4.2009, p. 10).
Regulamento (UE) n.° 536/2014 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 16 de abril de 2014, relativo aos
ensaios clinicos de medicamentos para uso humano e que revoga a Diretiva 2001/20/CE (JO L 158
de 27.5.2014, p. 1).
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Regulamento (UE) 2022/123!2 reforca o papel da Agéncia Europeia de Medicamentos para
promover uma resposta coordenada a nivel da UE as crises sanitarias. A legislagdo relativa
as taxas da EMA!"? contribui para atribuir financiamento suficiente as atividades da EMA,
nomeadamente a respetiva remuneragao das autoridades nacionais competentes pelo seu
contributo para a realizacdo das tarefas da EMA.

Além disso, existem ligagdes aos quadros regulamentares da UE relativos a outros
produtos de saude. A legislagdo da UE relativa ao sangue, aos tecidos e as células (STC)'
¢ pertinente, na medida em que algumas substincias de origem humana sdo matérias-
primas para o fabrico de medicamentos. O quadro regulamentar da UE relativo aos
dispositivos médicos!'®> também ¢é pertinente, uma vez que existem produtos que combinam
medicamentos e dispositivos médicos.

Além disso, os objetivos da proposta de reforma da legislacdo farmacéutica sdo coerentes
com os de varias iniciativas e agendas politicas mais amplas da UE.

No que diz respeito a promogdo da inovacio, tanto o Horizonte Europa'®, um importante
programa de financiamento da investigacdo e da inovagdo na UE, como o Plano Europeu
de Luta contra o Cancro'’ apoiam a investigacio e o desenvolvimento de novos
medicamentos. Além do mais, a inovacdo no setor farmacéutico ¢ promovida pelos
quadros de propriedade intelectual, nos termos das leis nacionais sobre patentes, da
Convengao sobre a Patente Europeia ¢ do Acordo sobre os Aspetos dos Direitos de
Propriedade Intelectual relacionados com o Comércio (Acordo TRIPS), no que diz respeito
as patentes, e nos termos do Regulamento CCP da UE', no que diz respeito aos
certificados complementares de prote¢do. O plano de agdo em matéria de propriedade
intelectual'®, ao abrigo da Estratégia Industrial para a Europa, inclui a modernizacdo do
sistema de certificados complementares de prote¢dao (CCP). Os CCP alargam determinados

Regulamento (UE) 2022/123 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 25 de janeiro de 2022, relativo ao
reforgo do papel da Agéncia Europeia de Medicamentos em matéria de preparacdo e gestdo de crises no que
diz respeito a medicamentos e dispositivos médicos (JO L 20 de 31.1.2022, p. 1).

Regulamento (CE) n.° 297/95 do Conselho, de 10 de fevereiro de 1995, relativo as taxas cobradas pela Agéncia
Europeia de Avaliacdo dos Medicamentos e Regulamento (UE) n.® 658/2014 do Parlamento Europeu e do
Conselho relativo as taxas cobradas pela Agéncia Europeia de Medicamentos pela realizacdo de atividades de
farmacovigilancia relativas aos medicamentos para uso humano (JO L 35 de 15.2.1995, p. 1).

Diretiva 2002/98/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 27 de janeiro de 2003, que estabelece normas
de qualidade e seguranga em relagdo a colheita, analise, processamento, armazenamento e distribuicdo de
sangue humano ¢ de componentes sanguineos e que altera a Diretiva 2001/83/CE e Diretiva 2004/23/CE do
Parlamento Europeu e do Conselho, de 31 de margo de 2004, relativa ao estabelecimento de normas de
qualidade e seguranca em relagdo a dadiva, colheita, analise, processamento, preservagdo, armazenamento e
distribuigdo de tecidos e células de origem humana (JO L 33 de 8.2.2003, p. 30).

Regulamento (UE) 2017/745 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 5 de abril de 2017, relativo aos
dispositivos médicos, que altera a Diretiva 2001/83/CE, o Regulamento (CE) n.° 178/2002 e o Regulamento
(CE) n.° 1223/2009 e que revoga as Diretivas 90/385/CEE e 93/42/CEE do Conselho (JO L 117 de 5.5.2017,
p- 1); Regulamento (UE) 2017/746 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 5 de abril de 2017, relativo aos
dispositivos médicos para diagnostico in vitro e que revoga a Diretiva 98/79/CE e a Decisdo 2010/227/UE da
Comissao (JOL 117 de 5.5.2017, p. 176).

Regulamento (UE) 2021/695 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 28 de abril de 2021, que estabelece o
Horizonte Europa — Programa-Quadro de Investigacao e Inovacgdo, que define as suas regras de participacao e
difusdo, e que revoga os Regulamentos (UE) n.° 1290/2013 e (UE) n.° 1291/2013 (JO L 170 de 12.5.2021,
p- D).

Comunicag¢do da Comissdo, Plano Europeu de Luta contra o Cancro (COM/2021/44 final).

Regulamento (CE) n.° 469/2009 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 6 de maio de 2009, relativo ao
certificado complementar de protegdo para os medicamentos (JO L 152 de 16.6.2009, p. 1).

Comunicagdo da Comissdo, Tirar pleno partido do potencial de inovag¢do da UE. Um plano de agdo em
matéria de propriedade intelectual para apoiar a recuperagdo e resiliéncia da UE (COM/2020/760 final).
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direitos de patente para proteger a inovagao ¢ compensar a morosidade dos ensaios clinicos
e dos procedimentos de autoriza¢do de introdu¢do no mercado. No que diz respeito a
resposta as necessidades médicas nao satisfeitas no dominio da resisténcia aos
antimicrobianos, a proposta de reforma da legislacdo farmacéutica contribuird para os
objetivos do Plano de Acao Europeu «Uma S6 Saude» contra a Resisténcia aos Agentes
Antimicrobianos (RAM)?.

Além da legislacao farmacéutica, os quadros de propriedade intelectual, o Regulamento
Avaliacao das Tecnologias da Satude (ATS) [Regulamento (UE) 2021/2282, «Regulamento
ATS»]*! e a Diretiva Transparéncia (Diretiva 89/105/CEE)?*> também desempenham um
papel no que diz respeito ao acesso aos medicamentos. Para além de alargarem
determinados direitos de patente para proteger a inovagdo, os CCP afetam o efeito dos
periodos de protecdo regulamentar previstos na legislacdo farmacéutica e, por conseguinte,
a entrada de medicamentos genéricos e biossimilares e, em ultima analise, o acesso dos
doentes aos medicamentos ¢ a comportabilidade dos pregos. No ambito do Regulamento
ATS, os organismos nacionais de ATS realizardo avaliagdes clinicas conjuntas para
comparar novos medicamentos com medicamentos existentes. Essas avaliacdes clinicas
conjuntas ajudardo os Estados-Membros a tomar decisdes mais atempadas e
fundamentadas em matéria de fixacdo de pregos e reembolsos. Por ultimo, a Diretiva
Transparéncia regula os aspetos processuais das decisdes dos Estados-Membros em
matéria de fixacdo de pregos e reembolsos, mas ndo afeta o nivel de precos.

Para reforcar a seguranga do abastecimento de medicamentos, a proposta de reforma da
legislagdo farmacéutica visa resolver a escassez sistémica e os constrangimentos na cadeia
de abastecimento. A proposta de reforma complementa e desenvolve, assim, os papéis dos
Estados-Membros ¢ das autoridades competentes dos Estados-Membros previstos na
prorrogacdo do mandato da EMA [Regulamento (UE) 2022/123] e visa garantir o acesso e
0 abastecimento continuo de medicamentos criticos durante crises sanitarias. Além disso,
complementa a missdao da Autoridade de Preparacdo e Resposta a Emergéncias Sanitarias
(HERA) de garantir a disponibilidade de contramedidas médicas no contexto da
preparacdo para crises sanitarias e durante as mesmas. A proposta de reforma da legislagdo
farmacéutica €, por conseguinte, coerente com o pacote de iniciativas legislativas
relacionadas com a seguranga da satide no &mbito da Unidio Europeia da Satide®.

Para fazer face aos desafios ambientais, a proposta de reforma da legislacdo farmacéutica
apoiard iniciativas ao abrigo do Pacto Ecolégico Europeu®*. Estas incluem o plano de acio
da UE «Rumo a polui¢do zero no ar, na agua ¢ no solo» e a revisdo: 1) da Diretiva
Tratamento de Aguas Residuais Urbanas®’, ii) da Diretiva Emissdes Industriais®® e iii) da

20

21

22

23

24
25

Comunica¢do da Comissdo, Plano de A¢do Europeu «Uma So Saude» contra a Resisténcia aos Agentes
Antimicrobianos (RAM), https://ec.europa.eu/health/system/files/2020-01/amr_2017 action-plan_0.pdf.
Regulamento (UE) 2021/2282 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 15 de dezembro de 2021, relativo a
avaliagdo das tecnologias da satde e que altera a Diretiva 2011/24/UE (JO L 458 de 22.12.2021, p. 1).

Diretiva 89/105/CEE do Conselho, de 21 de dezembro de 1988, relativa a transparéncia das medidas que
regulamentam a formagdo do preco das especialidades farmacéuticas para uso humano e a sua inclusdo nos
sistemas nacionais de seguro de saude. (JO L 40 de 11.2.1989, p. 8).

Unido Europeia da Saude - Proteger a saude dos europeus e responder coletivamente a crises sanitarias
transfronteiras,
https://commission.europa.eu/strategy-and-policy/priorities-2019-2024/promoting-our-european-way-
life/european-health-union_pt.

Comunicagdo da Comissdo, Pacto Ecologico Europeu, (COM/2019/640 final).

Diretiva 91/271/CEE do Conselho, de 21 de maio de 1991, relativa ao tratamento de aguas residuais urbanas
(JOL 135 de 30.5.1991, p. 40).
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lista de poluentes das aguas superficiais e subterraneas nos termos da Diretiva-Quadro da
Agua®’. A proposta estd, além do mais, devidamente alinhada com a Abordagem
Estratégica relativa aos Produtos Farmacéuticos no Ambiente?®.

Por ultimo, no que diz respeito a utilizagdo de dados de saude, o Espago Europeu de Dados
de Satude? definira um quadro comum a nivel dos Estados-Membros para o acesso a dados
de saude da vida real de alta qualidade. Desta forma, sera possivel promover os progressos
na investigagdo e no desenvolvimento de medicamentos e disponibilizar novos
instrumentos para efeitos de farmacovigilancia e de avalia¢des clinicas comparativas. Ao
facilitar o acesso e a utilizagdo de dados de saude, as duas iniciativas apoiarao, em
conjunto, a capacidade competitiva e de inovagao da industria farmacéutica da UE.

BASE JURIDICA, SUBSIDIARIEDADE E PROPORCIONALIDADE
Base juridica

A base juridica da proposta ¢ o artigo 114.°, n.° 1, e o artigo 168.°, n.° 4, alinea c), do
Tratado sobre o Funcionamento da Unido Europeia (TFUE). Tal ¢ coerente com a base
juridica da legislagdo farmacéutica da UE em vigor. O artigo 114.°, n.° 1, tem por objeto o
estabelecimento e o funcionamento do mercado interno, enquanto o artigo 168.°, n.° 4,
alinea c), diz respeito ao estabelecimento de normas elevadas para a qualidade e a
seguranc¢a dos medicamentos.

Subsidiariedade (no caso de competéncia nio exclusiva)

As normas comuns de qualidade, segurancga e eficacia para a autorizagdo de medicamentos
constituem uma questdio de saude publica transfronteirica que afeta todos os
Estados-Membros e que, por essa razao, s6 pode ser regulamentada eficazmente a nivel da
UE. A acdo da UE depende também do mercado tnico para alcangar um maior impacto no
que diz respeito ao acesso a medicamentos seguros, eficazes e a precos comportaveis, bem
como a seguranc¢a do abastecimento em toda a UE. A adogdo pelos Estados-Membros de
medidas ndo coordenadas pode resultar em distor¢des da concorréncia e entraves ao
comércio intra-UE de medicamentos que sdo relevantes para toda a UE, podendo também
aumentar os encargos administrativos para as empresas farmacéuticas, que muitas vezes
operam em mais do que um Estado-Membro.

Uma abordagem harmonizada a nivel da UE potencia, além disso, o surgimento de
incentivos de apoio a inovagdo e de agdes concertadas para o desenvolvimento de
medicamentos em areas com necessidades médicas ndo satisfeitas. Ademais, a
simplificagdo e racionalizagdo dos processos no ambito da proposta de reforma deverdo
reduzir os encargos administrativos para as empresas € para as autoridades e, dessa forma,
melhorar a eficiéncia e a atratividade do sistema da UE. A reforma tera também uma
influéncia positiva no funcionamento competitivo do mercado através de incentivos
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Diretiva 2010/75/UE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 24 de novembro de 2010, relativa as emissdes
industriais (prevencao e controlo integrados da poluicao) (JO L 334 de 17.12.2010, p. 17).

Diretiva 2000/60/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 23 de outubro de 2000, que estabelece um
quadro de ag@o comunitaria no dominio da politica da agua (JO L 327 de 22.12.2000, p. 1) e Diretiva
2013/39/UE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 12 de agosto de 2013, que altera as Diretivas
2000/60/CE e 2008/105/CE no que respeita as substincias prioritarias no dominio da politica da dgua (Texto
relevante para efeitos do EEE) (JO L 226 de 24.8.2013, p. 1).

Abordagem Estratégica relativa aos Produtos Farmacéuticos no Ambiente,
https://environment.ec.europa.cu/topics/water/surface-water_pt.

Comunicagdo da Comissdo, Um Espaco Europeu de Dados de Saude: aproveitar o potencial dos dados de
saude em beneficio das pessoas, dos doentes e da inovagdo (COM/2022/196 final).
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especificos e de outras medidas que acabardo por facilitar a entrada precoce no mercado de
medicamentos genéricos e biossimilares, contribuindo para o acesso dos doentes aos
mesmos € para a sua comportabilidade em termos de precos. Nao obstante, a proposta de
reforma da legislagdo farmacéutica respeita a competéncia exclusiva dos Estados-Membros
em matéria de prestacdo de servigos de saude, nomeadamente no que diz respeito as
politicas e decisdes em matéria de fixacdo de pregos e reembolsos.

. Proporcionalidade

A iniciativa ndo ultrapassa o que € necessario para atingir os objetivos da reforma.
Favorece a agdo nacional, que, de outro modo, ndo seria suficiente para alcangar esses
objetivos de forma satisfatoria.

O principio da proporcionalidade refletiu-se na comparagdo das diferentes opgdes
analisadas na avaliacdo de impacto. Por exemplo, é necessario que haja solucdes de
compromisso entre o objetivo da inovacao (promocao do desenvolvimento de novos
medicamentos) € o objetivo da comportabilidade dos precos (alcancado frequentemente
através da concorréncia dos medicamentos genéricos/biossimilares). A reforma mantém os
incentivos como um elemento essencial para a inovagdo, mas estes sdo adaptados para
melhor incentivar e recompensar o desenvolvimento de produtos em areas com
necessidades médicas ndo satisfeitas e para melhorar o acesso atempado dos doentes a
medicamentos em todos os Estados-Membros.

o Escolha do instrumento

A diretiva proposta introduz um grande nimero de alteragdes a Diretiva 2001/83/CE e
integra parte das atuais disposi¢des e alteracdes do Regulamento (CE) n.° 1901/2006.
Considera-se, pois, que o instrumento juridico apropriado ¢ uma nova diretiva que revogue
a Diretiva 2001/83/CE (em vez de uma diretiva modificativa). Uma diretiva continua a ser
o instrumento juridico mais adequado para evitar a fragmentacdo da legislagao nacional
relativa aos medicamentos para uso humano, uma vez que a legislacdo se baseia num
sistema de autorizagdes de introducdo no mercado nacionais ¢ da UE. As autorizagdes
nacionais sao concedidas e geridas com base em leis nacionais que transpoem o direito da
UE. A avaliagdo da legislagdo farmacéutica geral ndo concluiu que a escolha do
instrumento juridico tenha causado problemas especificos ou reduzido o nivel de
harmonizagio. Além disso, um parecer da Plataforma REFIT*® de 2019 demonstrou que
ndo havia apoio entre os Estados-Membros a favor da transformagdo da Diretiva
2001/83/CE num regulamento.

3. RESULTADOS DAS AVALIACOES EX POST, DAS CONSULTAS DAS PARTES
INTERESSADAS E DAS AVALIACOES DE IMPACTO

. Avaliacdes ex post/balancos de qualidade da legislacdo existente

Para a reforma da legislacdo farmacéutica geral, foram levadas a cabo consultas das partes
interessadas no ambito das avaliagdes realizadas em paralelo com as avaliagdes de impacto
da legislagdo farmacéutica geral e dos Regulamentos Medicamentos Orfos e Pedidtrico®!.

No que diz respeito aos medicamentos para doencas raras € para criangas, uma avaliacao
conjunta do funcionamento dos dois atos legislativos foi realizada e publicada em 202032,

30 Esforgos da UE para simplificar a legislagdo — analise anual dos encargos 2019,

https://commission.europa.cu/system/files/2020-08/annual_burden_survey 2019 4 digital.pdf.
Documento de trabalho dos servicos da Comissao, Avaliacdo de impacto, anexo 5: Avaliagdo.
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A avaliagdo da legislacao farmacéutica geral revelou que esta continua a ser pertinente para
os dois objetivos globais de protecdo da saude publica e de harmoniza¢do do mercado
interno dos medicamentos na UE. A legislacdo concretizou os objetivos da revisdo de
2004, embora nao de forma homogénea. O objetivo de garantir a qualidade, a seguranca e a
eficacia dos medicamentos foi plenamente alcancado, ao passo que o acesso dos doentes
aos medicamentos em todos os Estados-Membros so6 foi alcancado de forma limitada.
Quanto a garantia do funcionamento competitivo do mercado interno e da atratividade num
contexto mundial, a legislagdo teve um desempenho moderado. A avaliagdo concluiu que
as realizagdes ou insuficiéncias da revisdo de 2004 face aos seus objetivos dependem de
muitos fatores externos que ndo sdo abrangidos pelo ambito de aplicacdo da legislagao.
Estes incluem atividades de investigagao e desenvolvimento (I&D) e a localizacao
internacional dos agregados de 1&D, decisdes nacionais de fixa¢do de pregos e reembolso,
decisdes comerciais e a dimensdo do mercado. O setor farmacéutico e o desenvolvimento
dos medicamentos tém uma dimensdo mundial; a investigacdo e os ensaios clinicos
realizados num continente apoiardo o desenvolvimento e a autorizagdo noutros continentes
e as cadeias de abastecimento e de fabrico de medicamentos assumem igualmente uma
dimensao mundial. Existe cooperacao internacional para harmonizar os requisitos de apoio
a autorizagdo, por exemplo a Conferéncia Internacional de Harmonizagdo dos Requisitos

Técnicos para o Registo de Medicamentos para Uso Humano?>.

A avaliacdo identificou as principais lacunas que a legislacdo farmacéutica ndo abordou
adequadamente, reconhecendo simultaneamente que estas também dependem de fatores
fora da sua esfera de competéncias. Estas principais lacunas sao as seguintes:

— As necessidades médicas dos doentes nao sdo suficientemente satisfeitas.

— A comportabilidade dos precos dos medicamentos constitui um desafio para os
sistemas de saude.

— Os doentes tém acesso desigual aos medicamentos a nivel da UE.
— A escassez de medicamentos ¢ um problema crescente na UE.
— O ciclo de vida dos medicamentos pode ter impactos negativos no ambiente.

— O sistema regulamentar ndo tem suficientemente em conta a inovagao e, em alguns
casos, cria encargos administrativos desnecessarios.

No que diz respeito aos medicamentos para doentes com doengas raras e para criangas, a
avaliacdo demonstrou que, de um modo geral, os dois atos legislativos especificos
alcancaram resultados positivos ao permitirem o desenvolvimento de mais medicamentos
para estes dois grupos da populagdo. No entanto, identificou também lacunas significativas
semelhantes as identificadas relativamente a legislagao farmacéutica geral:

- As necessidades médicas dos doentes com doengas raras e das criangas nao sao
suficientemente satisfeitas.

— A comportabilidade dos pregos dos medicamentos constitui um desafio crescente
para os sistemas de satde.

— Os doentes tém acesso desigual aos medicamentos a nivel da UE.

32

Avaliagdo da legislagdo em matéria de medicamentos para doengas raras e para criangas,

https://health.ec.europa.eu/medicinal-products/medicines-children/evaluation-medicines-rare-diseases-and-

children-legislation pt.
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ICH — harmonisation for better health, https://www.ich.org/.
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— O sistema regulamentar nao tem suficientemente em conta a inovagao e, em alguns
casos, cria encargos administrativos desnecessarios.

. Consultas das partes interessadas

Para a reforma da legislagdo farmacéutica geral, foram levadas a cabo consultas das partes
interessadas no ambito da realizagdo em paralelo da avaliacdo da legislagao e da avaliagao
de impacto*. Foi elaborada uma tnica estratégia de consulta para este exercicio, incluindo
atividades de consulta retrospetivas e prospetivas. Esta tinha por objetivo recolher
contributos e perspetivas de todos os grupos de partes interessadas, tanto sobre a avaliagdo
da legislacdo como sobre a avaliagao de impacto das diferentes opgdes politicas possiveis
para a reforma.

Os seguintes principais grupos de partes interessadas foram identificados como grupos
prioritarios na estratégia de consulta: o publico; organizagdes que representam os doentes,
os consumidores ¢ a sociedade civil ativas no dominio da satde publica e das questdes
sociais (OSC); profissionais de saude e prestadores de cuidados de satude; investigadores,
universidades e organizagdes académicas; organizacdes ambientais; a industria
farmacéutica e os seus representantes.

No ambito do processo de trabalho sobre as politicas internas para apoiar a revisdo, a
Comissdo colaborou com a Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA) e com as
autoridades competentes dos Estados-Membros (ANC) que lidam com a regulamentagdo
dos medicamentos. Ambos os intervenientes desempenham um papel central na aplicagdo
da legislacao farmacéutica.

As informagoes foram recolhidas através de consultas realizadas entre 30 de marco de
2021 e 25 de abril de 2022. Estas consistiram em:

— reagdes ao roteiro de avaliacdo associado a uma avaliagdo de impacto inicial da
Comissao (30 de margo-27 de abril de 2021),

—  uma consulta publica em linha da Comissao (28 de setembro-21 de dezembro de
2021),

— inquéritos as partes interessadas, especificamente dirigidos as autoridades publicas, a
industria farmacéutica, incluindo PME, aos meios académicos, aos representantes da
sociedade civil e aos prestadores de cuidados de saude (inquérito) (16 de novembro
de 2021-14 de janeiro de 2022),

— entrevistas (2 de dezembro de 2021-31 de janeiro de 2022),

- um semindario de validagdo sobre as conclusdes da avaliacdo (seminario 1), em 19 de
janeiro de 2022,

—  um semindrio de validagdo sobre as conclusdes da avaliagdo de impacto (seminario
2), em 25 de abril de 2022.

Verificou-se um amplo consenso entre as partes interessadas quanto ao facto de o atual
sistema farmacéutico garantir um elevado nivel de seguranga dos doentes, no qual a
revisdo se pode basear para dar resposta aos novos desafios e melhorar o abastecimento de
medicamentos seguros € a precos comportaveis, o acesso dos doentes e a inovagao,
especialmente nos dominios em que as necessidades médicas dos doentes ndo sdo
satisfeitas. O publico, os doentes e as organizagdes da sociedade civil manifestaram a sua

34 Documento de trabalho dos servigos da Comissdo, Avaliagdo de impacto, anexo 2: Consulta das partes

interessadas (Relatdrio de Sintese).
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expectativa de acesso equitativo a terapias inovadoras em toda a UE, nomeadamente para
atender a necessidades médicas ndo satisfeitas, ¢ de um abastecimento continuo dos seus
medicamentos. As autoridades publicas e as organizagdes de doentes optaram por uma
duragdo varidvel para os principais incentivos atuais, tal como refletido na opg¢ao preferida.
A industria farmacéutica contestou qualquer introducdo de incentivos variaveis ou reducao
dos incentivos existentes ¢ mostrou-se a favor da introducao de incentivos adicionais ou
novos. A industria salientou igualmente a necessidade de estabilidade do atual quadro
juridico e de previsibilidade dos incentivos. Os elementos relativos ao ambiente, ao apoio
regulamentar a entidades ndo comerciais € ao reposicionamento de medicamentos,
incluidos na opc¢ao preferida, foram apoiados pelas principais partes interessadas, como os
prestadores de cuidados de saude, os meios académicos e as organizagdes ambientais.

No que diz respeito a revisdo da legislacdo em matéria de medicamentos para criangas e
para doencas raras, foram realizadas atividades de consulta especificas no contexto do
procedimento de avaliacdo de impacto: uma consulta publica decorreu de 7 de maio a 30
de julho de 2021. Além disso, entre 21 de junho e 30 de julho de 2021 (foram aceites
respostas tardias até ao final de setembro de 2021, devido as férias de verdo), foram
realizados inquéritos especificos, incluindo um inquérito sobre os custos para as empresas
farmacéuticas e para as autoridades publicas. No final de junho de 2021, foi realizado um
programa de entrevistas com todos os grupos de partes interessadas pertinentes
(autoridades publicas, industria farmacéutica, incluindo PME, meios académicos,
representantes da sociedade civil e prestadores de cuidados de saude), enquanto os grupos
de reflexdo se reuniram em 23 de fevereiro de 2022 para debater algumas das principais
questoes da reforma.

Verificou-se um amplo consenso entre as partes interessadas quanto ao facto de os dois
atos legislativos terem tido um efeito positivo no desenvolvimento de medicamentos para
criangas e para o tratamento de doencas raras. No entanto, no que diz respeito ao
Regulamento Pediatrico, toda a estrutura atual do plano de investigacdo pediatrica e a
condicdo que permite a isengdo da obrigacdo de elaborar esse plano foram consideradas
possiveis obstaculos ao desenvolvimento de determinados produtos inovadores. Todas as
partes interessadas salientaram que, tanto no que diz respeito aos medicamentos para
doengas raras como aos medicamentos para criangas, importa apoiar mais o0s
medicamentos que respondam a necessidades médicas nao satisfeitas dos doentes. As
autoridades publicas apoiaram uma duracdo variavel para a exclusividade de mercado dos
medicamentos para doengas raras como instrumento para uma maior concentracdo do
desenvolvimento nos dominios em que ndo estdo disponiveis tratamentos. A indlstria
farmacéutica contestou qualquer introdugdo de incentivos varidveis ou reducdo dos
incentivos existentes ¢ mostrou-se a favor da introduc¢ao de incentivos adicionais ou novos.
Quanto a revisdo da legislagdo farmacéutica geral, a indistria também salientou a
necessidade de estabilidade do atual quadro juridico e de previsibilidade dos incentivos.

Recolha e utilizacdo de conhecimentos especializados

Além da extensa consulta das partes interessadas descrita nas sec¢des anteriores, foram
realizados os seguintes estudos externos para apoiar a realizagdo em paralelo da avaliacao
da legislagdao farmacéutica geral e da sua avaliagdo de impacto, bem como da avaliacdo da
legislagdo em matéria de medicamentos orfaos e pediatricos e da sua avaliagdo de impacto:

— Study supporting the FEvaluation and Impact Assessment of the general
pharmaceutical legislation. Evaluation Report, Technopolis Group (2022).

— Study supporting the FEvaluation and Impact Assessment of the general
pharmaceutical legislation. Impact Assessment Report, Technopolis Group (2022).
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— Future-proofing pharmaceutical legislation - Study on medicine shortages,
Technopolis Group (2021).

— Study to support the evaluation of the EU Orphan Regulation, Technopolis Group
and Ecorys (2019).

— Study on the economic impact of supplementary protection certificates,
pharmaceutical incentives and rewards in Europe, Copenhagen Economics (2018).

— Study on the economic impact of the Paediatric Regulation, including its rewards
and incentives, Technopolis Group e Ecorys (2016).

. Avaliagoes de impacto
Legislacdo farmacéutica geral

A avaliagdo de impacto para a revisio da legislagdo farmacéutica geral® analisou trés
opgodes politicas (A, B e C).

— A opcdo A baseia-se no status quo e alcanca os objetivos essencialmente através de
novos incentivos.

- A opgao B alcanca os objetivos através de mais obrigagdes e supervisao.

— A opg¢ao C adota uma abordagem quid pro quo, no sentido de que o comportamento
positivo € recompensado e as obrigagdes sO sdo utilizadas quando ndo existem
alternativas.

A opcdo A mantém o atual sistema de protecdo regulamentar dos medicamentos
inovadores e acrescenta periodos condicionais adicionais de protecdo condicional. Os
antimicrobianos prioritarios beneficiam de um vale transferivel de exclusividade. Os
requisitos atuais em matéria de seguranga do abastecimento sdo mantidos (notificagdo de
retirada com, pelo menos, dois meses de antecedéncia). Os requisitos existentes em matéria
de avaliagdo dos riscos ambientais continuam a incluir obrigacdes de informagdo
adicionais.

A opg¢do B preveé uma duracdo variavel dos periodos de prote¢do regulamentar dos dados
(divididos em periodos normais e condicionais). As empresas tém de ter um
antimicrobiano na sua carteira ou de pagar para um fundo para financiar o
desenvolvimento de novos antimicrobianos. Além disso, sdo obrigadas a lancar
medicamentos com uma autorizagdo a escala da UE na maior parte dos Estados-Membros
(incluindo os pequenos mercados) e a divulgar informagdes sobre o financiamento publico
recebido. Mantém-se os atuais requisitos em matéria de seguranga do abastecimento e as
empresas sdo obrigadas a disponibilizar a sua autorizagdo de introdu¢do no mercado para
transferéncia para outra empresa antes da retirada. A avaliagdo dos riscos ambientais
resulta em responsabilidades adicionais para as empresas.

A opg¢ao C preveé uma duracdo variavel da prote¢do regulamentar dos dados (dividida em
periodos normais e condicionais), alcangando o equilibrio entre a oferta de incentivos
atrativos a inovagao e o apoio ao acesso atempado dos doentes aos medicamentos em toda
a UE. Os antimicrobianos prioritdrios podem beneficiar de um vale transferivel de
exclusividade, sob reserva de critérios de elegibilidade rigorosos e de condigdes para a
respetiva utilizagdo, ao passo que as medidas para a utilizagdo prudente contribuem para
combater a resisténcia aos antimicrobianos. Os titulares de autorizagdes de introducao no
mercado tém de garantir a transparéncia no que se refere ao financiamento publico dos

35 Documento de trabalho dos servigos da Comissao, Avaliagdo de impacto.
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ensaios clinicos. A comunicagao de situacdes de escassez € harmonizada ¢ as autoridades a
nivel da UE apenas sdo notificadas dos casos de escassez critica. Os titulares de
autorizagdes de introducdo no mercado sdo obrigados a notificar uma eventual escassez
mais cedo e a disponibilizar a sua autoriza¢ao de introdu¢do no mercado para transferéncia
para outra empresa antes da retirada. Os requisitos relativos a avaliagdo dos riscos
ambientais ¢ as condigdes de utilizagdo sao reforgados.

Todas as opg¢des sdo complementadas por um conjunto de elementos comuns destinados a
simplificar e racionalizar os procedimentos regulamentares e a preparar a legislagdo para o
futuro, com vista a integrar novas tecnologias.

A opgao preferida baseia-se na opg¢ao C e inclui igualmente os elementos comuns referidos
acima. A opgao preferida foi considerada a melhor escolha politica, tendo em conta os
objetivos especificos da revisdo e os impactos econdémicos, sociais € ambientais das
medidas propostas.

A opgao preferida e a sua introducdo de incentivos varidveis ¢ uma forma eficaz em termos
de custos de alcancar os objetivos de melhorar o acesso, dar resposta as necessidades
médicas ndo satisfeitas e garantir a comportabilidade dos precos dos sistemas de satde.
Espera-se que proporcione mais 15 % de acesso, ou seja, mais 67 milhdes de pessoas
residentes na UE que possam beneficiar de um novo medicamento, € mais medicamentos
que deem resposta a necessidades médicas nao satisfeitas a custos idénticos aos atuais para
os contribuintes. Além disso, esperam-se poupangas para as empresas ¢ para as autoridades
reguladoras através de medidas transversais que permitam uma melhor coordenacio,
simplificagdo e processos regulamentares acelerados.

Estima-se que as medidas de incentivo ao desenvolvimento de antimicrobianos prioritarios
impliquem custos para os contribuintes e para a industria de genéricos, mas poderdo ser
eficazes contra a resisténcia aos antimicrobianos se forem aplicadas em condigdes
rigorosas e com medidas escrupulosas que garantam uma utilizagdo prudente. Estes custos
também devem ser considerados no contexto da ameaca de bactérias resistentes e dos
custos atuais decorrentes da resisténcia aos antimicrobianos, incluindo mortes, custos de
cuidados de saude e perdas de produtividade.

As empresas de medicamentos originais teriam custos e beneficios adicionais decorrentes
dos incentivos e da condicionalidade de langamento no mercado e, de um modo geral,
registariam um aumento nas suas vendas. Alguns custos acrescidos serdo associados a
comunicacdo de informacdes sobre situacdes de escassez. As autoridades reguladoras
incorrerdo em custos para desempenhar tarefas adicionais nos dominios da gestdo da
escassez, do reforco da avaliacdo dos riscos ambientais e do reforco do apoio cientifico e
regulamentar pré-autorizagao.

Legislacdo em matéria de medicamentos orfdos e pedidtricos

A avaliagdo de impacto sobre a revisao da legislacdo em matéria de medicamentos orfdos e
pediatricos também analisou trés opgdes politicas (A, B e C) por ato legislativo. As
diferentes opcdes politicas variam quanto aos incentivos ou recompensas a que 0S
medicamentos para doengas raras e para criangas teriam direito. Além disso, a revisdo
incluird uma série de elementos comuns a todas as opgoes.

No caso dos medicamentos para doengas raras, a op¢do A mantém os dez anos de
exclusividade de mercado e acrescenta — a titulo de incentivo adicional — um vale
transferivel de protecdo regulamentar para medicamentos que deem resposta a uma grande
necessidade médica ndo satisfeita dos doentes. Este vale permite uma prorrogagdo de um
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ano da protecdo regulamentar ou pode ser vendido a outra empresa e utilizado para um
medicamento da carteira dessa empresa.

A opcdo B suprime a atual exclusividade de mercado de dez anos para todos os
medicamentos 6rfaos.

A opgao C prevé uma duragdo variavel da exclusividade de mercado de dez, nove e cinco
anos, em funcdo do tipo de medicamento orfao (respetivamente para grandes necessidades
médicas ndo satisfeitas, novas substancias ativas e uso bem estabelecido). Pode ser
concedida uma prorrogacdo da exclusividade de mercado «bdnus» de um ano, com base na
acessibilidade dos doentes em todos os Estados-Membros pertinentes, mas apenas para
medicamentos que deem resposta a grandes necessidades médicas ndo satisfeitas e novas
substancias ativas.

Todas as opgdes sao complementadas por um conjunto de elementos comuns destinados a
simplificar e racionalizar os procedimentos regulamentares e a preparar a legislagcao para o
futuro.

A opgdo C foi considerada a melhor escolha politica, tendo em conta os objetivos
especificos e os impactos econémicos ¢ sociais das medidas propostas. Esta op¢ao devera
proporcionar um resultado positivo equilibrado que contribua para a realizagao dos quatro
objetivos da revisdo. Procurara reorientar os investimentos e estimular a inovagao,
nomeadamente de medicamentos que deem resposta a grandes necessidades médicas ndo
satisfeitas, sem comprometer o desenvolvimento de outros medicamentos para doengas
raras. As medidas previstas nesta op¢ao deverao, além disso, melhorar a competitividade
da industria farmacéutica da UE, inclusive das PME, e conduzira aos melhores resultados
em termos de acesso dos doentes (devido: 1) a possibilidade de os medicamentos genéricos
e biossimilares entrarem no mercado mais cedo do que atualmente; e ii) a condicionalidade
de acesso proposta para prorrogar a exclusividade de mercado). Além disso, os critérios
mais flexiveis para definir melhor uma patologia 6rfa tornardo a legislagdo mais
«adequaday para integrar as novas tecnologias e reduzir os encargos administrativos.

O saldo total dos custos e beneficios anuais calculado por grupo de partes interessadas para
esta opcao preferida em comparacdo com o cendrio de base ¢ o seguinte: poupangas de
662 milhdes de EUR para os contribuintes decorrentes da aceleragdo da entrada de
genéricos € um lucro de 88 milhdes de EUR para a induastria de genéricos. O publico
beneficiara de um ou dois medicamentos adicionais que dao resposta a grandes
necessidades médicas ndo satisfeitas, bem como de um acesso mais amplo e mais rapido
para os doentes. As empresas de medicamentos originais registardo uma perda de lucros
bruta estimada em 640 milhdes de EUR resultante da entrada de medicamentos genéricos
mais cedo, mas esperam-se poupancas para as empresas resultantes das medidas
transversais previstas na legislacdo farmacéutica geral que permitirdo uma melhor
coordenagdo e simplificacdo e a aceleragdo dos processos regulamentares.

No que diz respeito aos medicamentos para criangas, na op¢ao A a extensdo de seis meses
do certificado complementar de prote¢ao (CCP) ¢ mantida como recompensa para todos os
medicamentos que concluam um plano de investigacdo pediatrica («PIP»). Além disso, ¢
acrescentada uma recompensa adicional para os medicamentos que deem resposta a
necessidades médicas ndo satisfeitas das criancas. Esta consistird numa prorrogagdo do
CCP por mais 12 meses ou num vale de protecao regulamentar (com a duragdo de um ano),
que podera ser transferido para outro produto (eventualmente de outra empresa) mediante
pagamento, permitindo ao medicamento recetor beneficiar de uma prote¢do regulamentar
dos dados prorrogada (mais um ano). Na opc¢do B, a recompensa pela conclusdo de um PIP
¢ abolida. Os responsaveis pelo desenvolvimento de cada novo medicamento continuariam
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a ser obrigados a acordar com a EMA e a realizar um PIP, mas os custos adicionais
incorridos ndo seriam recompensados. Na opg¢do C, tal como acontece atualmente, a
prorrogagao de seis meses do CCP continua a ser a principal recompensa pela conclusao de
um PIP. Todas as op¢des sdo complementadas por um conjunto de elementos comuns
destinados a simplificar e racionalizar os procedimentos regulamentares e a preparar a
legislacdo para o futuro.

A opgao C foi considerada a melhor escolha politica, tendo em conta os objetivos
especificos e os impactos econdmicos e sociais das medidas propostas. A op¢do C devera
conduzir a um aumento do numero de medicamentos, em especial em areas pediatricas
com necessidades médicas nao satisfeitas, os quais deverdo chegar as criangas mais
rapidamente do que hoje. Garantiria igualmente um retorno justo do investimento para os
responsaveis pelo desenvolvimento de medicamentos que cumprem a obrigacdo legal de
estudar medicamentos em criangas, bem como a reducdo dos custos administrativos
associados aos procedimentos decorrentes da obrigacao.

Espera-se que as novas medidas e obrigacdes de simplifica¢do (por exemplo, as associadas
ao mecanismo de acdo do medicamento) reduzam em dois a trés anos o tempo decorrido
até ao acesso as versoes pedidtricas dos medicamentos e tragam mais trés novos
medicamentos para criangas por ano em comparagao com o cenario de base, o que, por sua
vez, resultara em recompensas adicionais para os responsaveis pelo desenvolvimento dos
medicamentos. Estes novos medicamentos para criangas implicardo, anualmente, custos
para o publico estimados em 151 milhdes de EUR, enquanto as empresas de medicamentos
originais obteriam 103 milhdes de EUR de lucros brutos para compensar os seus esfor¢os.
Gragas a simplificacdo do regime de recompensas associado ao estudo de medicamentos
para uso pediatrico, as empresas de genéricos terdo mais facilidade em prever quando
poderdo entrar no mercado.

. Adequacio da regulamentacio e simplificacdo

As revisdes propostas visam simplificar o quadro regulamentar e melhorar a sua eficacia e
eficiéncia, reduzindo assim os custos administrativos suportados pelas empresas e pelas
autoridades competentes. Na sua maioria, as medidas previstas atuardo sobre os
procedimentos fundamentais para a autorizagdo e a gestdo do ciclo de vida dos
medicamentos.

Os custos administrativos serdo menores para as autoridades competentes, as empresas €
outras entidades pertinentes, por duas razdes principais. Em primeiro lugar, os
procedimentos serdo racionalizados e acelerados, por exemplo no que se refere a
renovagdo das autorizagdes de introdu¢do no mercado e a apresentacdo de alteragdes ou a
transferéncia da responsabilidade pelas designagdes de medicamentos orfaos da Comissao
para a EMA. Em segundo lugar, havera uma coordenagao reforgada da Rede Regulamentar
Europeia do Medicamento, por exemplo no que diz respeito ao trabalho dos diferentes
comités da EMA e as interacdes com os quadros regulamentares conexos. Esperam-se,
além disso, outras contribuicdes para as redugdes de custos para as empresas € as
administracdes provenientes de adaptacdes para ter em conta novos conceitos, tais como
ensaios clinicos adaptativos, um mecanismo de acdo do medicamento, a utilizacdo de
provas do mundo real e novas utilizagdes de dados de satide no dmbito do quadro
regulamentar.

O reforco da digitalizacdo facilitara a integragdo de sistemas e plataformas regulamentares
em toda a UE e o apoio a reutilizacdo de dados, prevendo-se que reduza os custos para as
administracdes ao longo do tempo (embora possa gerar custos pontuais iniciais). Por
exemplo, as comunicagdes eletronicas da industria a Agéncia Europeia de Medicamentos e
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as autoridades competentes dos Estados-Membros permitirdo a indastria economizar
custos. Além disso, a utilizagdo prevista da informacdo eletronica sobre o produto (por
oposi¢ao aos folhetos informativos em papel) deve também permitir reduzir os custos
administrativos.

As PME e as entidades ndo comerciais envolvidas no desenvolvimento de medicamentos
deverdao beneficiar, nomeadamente, da simplificagdo prevista dos procedimentos, de uma
maior utilizagdo dos processos eletronicos e da redugdo dos encargos administrativos. A
proposta visa igualmente otimizar o apoio regulamentar (por exemplo, aconselhamento
cientifico) as PME e as organiza¢des ndo comerciais, resultando em redugdes adicionais
dos custos administrativos para estas partes.

De um modo geral, as medidas previstas para a simplificacao e a redugao dos encargos
deverdo reduzir os custos para as empresas, apoiando o principio de «entra um, sai ump».
Concretamente, espera-se que os procedimentos de racionalizagdo propostos € o apoio
refor¢ado proporcionem economias de custos a industria farmacéutica da UE.

. Direitos fundamentais

A proposta contribui para alcangar um elevado nivel de prote¢do da satide humana e ¢, por
isso, coerente com o artigo 35.° da Carta dos Direitos Fundamentais da Unido Europeia.

4. INCIDENCIA ORCAMENTAL

O impacto financeiro consta da ficha financeira legislativa anexada a proposta de
regulamento do Parlamento Europeu e do Conselho que estabelece procedimentos da
Unido para a autorizacdo e a supervisdo de medicamentos para uso humano e que
estabelece regras que regem a Agéncia Europeia de Medicamentos, que altera o
Regulamento (CE) n.° 1394/2007 e o Regulamento (UE) n.° 536/2014 e que revoga o
Regulamento (CE) n.° 726/2004, o Regulamento (CE) n.° 141/2000 e o Regulamento (CE)
n.° 1901/2006.

5. OUTROS ELEMENTOS
. Planos de execu¢io e acompanhamento, avaliacdo e prestacio de informacoes

O desenvolvimento de novos medicamentos pode ser um processo longo, podendo demorar
até 10-15 anos. Por conseguinte, os incentivos e as recompensas tém influéncia muitos
anos apos a data da autorizacao de introducdo no mercado. Os beneficios para os doentes
também tém de ser avaliados ao longo de um periodo de, pelo menos, cinco a dez anos
apos a autorizacdo de um medicamento. A Comissao tenciona monitorizar os parametros
pertinentes que permitem avaliar os progressos das medidas propostas com vista a
consecugdo dos seus objetivos. Os indicadores ja sdo, na sua maioria, recolhidos a nivel da
EMA. Além disso, o Comité Farmacéutico® constituira um férum para debater questdes
relacionadas com a transposi¢do e para acompanhar os progressos realizados. A Comissao
apresentara periodicamente um relatdrio sobre a monitorizacdo. So ¢ possivel prever uma
avaliacdo significativa dos resultados da legislacdo revista pelo menos 15 anos apds o
termo do prazo para a sua transposi¢ao.

36 Decisao 75/320/CEE do Conselho, de 20 de maio de 1975, que institui um comité farmacéutico.
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. Documentos explicativos (para as diretivas)

Na sequéncia do acérddo do Tribunal de Justiga Europeu no processo Comissao/Bélgica
(Processo C-543/17), os Estados-Membros devem acompanhar as suas notificagdes de
medidas nacionais de transposicdo com informagdes suficientemente claras e precisas,
indicando quais as disposi¢des de direito nacional que transpdem as disposi¢des de uma
diretiva. Tal deve ser efetuado para cada obrigagdo, e ndo apenas ao nivel dos artigos. Se
os Estados-Membros cumprirem esta obriga¢dao, ndo teriam, em principio, de enviar a
Comissao documentos explicativos sobre a transposi¢ao.

. Explicacdo pormenorizada das disposicoes especificas da proposta

A proposta de revisdo da legislagdo farmacéutica consiste na proposta de uma nova
diretiva e na proposta de um novo regulamento (ver sec¢ao anterior, «Coeréncia com as
disposi¢des existentes da mesma politica setorial»), que abrangerdo também os
medicamentos orfaos e pediatricos. As disposi¢des relativas aos medicamentos Orfaos
foram integradas na proposta de regulamento. Embora os requisitos processuais aplicaveis
aos medicamentos pediatricos sejam integrados sobretudo no novo regulamento, o quadro
geral para a autorizacdo e a recompensa destes medicamentos foi incluido na nova diretiva.
Os principais dominios de revisdo incluidos no novo regulamento proposto sdo descritos na
exposicao de motivos que o acompanha.

O anexo II da diretiva contém o texto do atual anexo I. O anexo Il ser4 atualizado por meio
de um ato delegado. O ato delegado serd adotado e aplicado antes do prazo de transposi¢ao
da diretiva.

A diretiva proposta inclui os seguintes dominios de revisao principais:

Promocdo da inovagdo e do acesso a medicamentos a pregcos comportaveis — cria¢do de
um ecossistema farmacéutico equilibrado

Para possibilitar a inovagdo e promover a competitividade da industria farmacéutica da
UE, em especial das PME, as disposi¢des da diretiva proposta funcionam em sinergia com
as do regulamento proposto. Propde-se, pois, um sistema equilibrado de incentivos. Este
sistema recompensa a inovacdo, sobretudo em dominios onde existem necessidades
médicas ndo satisfeitas, permitindo a inovagdo chegar aos doentes e melhorar o acesso em
toda a UE. Para tornar o sistema regulamentar mais eficiente e favoravel a inovacao, sao
propostas medidas destinadas a simplificar e racionalizar os procedimentos e a criar um
quadro flexivel e preparado para o futuro (ver também as medidas descritas na seccao
«Redugao da carga regulamentar e criagdo de um quadro regulamentar flexivel para apoiar
a inovacao e a competitividadey, abaixo e na proposta de regulamento).

Introdugdo de incentivos varidveis relacionados com a protegdo regulamentar dos dados e
recompensa da inovagdo em dominios com necessidades médicas ndo satisfeitas

O atual periodo normal de protecdo regulamentar dos dados sera reduzido de oito para seis
anos. Continua, apesar disso, a ser competitivo face aos que outras regides preveem. Além
disso, os titulares de autorizacdes de introducdo no mercado beneficiardo de periodos
adicionais de protecdo de dados (além dos seis anos normais) se langarem os
medicamentos em todos os Estados-Membros abrangidos pela autorizagdo de introdugao
no mercado (mais dois anos), se derem resposta a necessidades médicas nao satisfeitas
(mais seis meses) e se realizarem ensaios clinicos comparativos (mais seis meses) ou para
uma indicagdo terapé€utica adicional (mais um ano).

A prorrogagdo da prote¢do de dados para o lancamento no mercado serd concedida se o
medicamento for fornecido em conformidade com as necessidades dos Estados-Membros
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em causa no prazo de dois anos a contar da autoriza¢dao de introdu¢ao no mercado (ou no
prazo de trés anos no caso das PME, das entidades sem fins lucrativos ou de empresas com
experiéncia limitada no sistema da UE). Os Estados-Membros tém a possibilidade de
prescindir da condi¢dao de lancamento no seu territorio para efeitos da prorrogagdo. Preveé-
se que tal aconteca sobretudo em situacdes em que o lancamento num determinado
Estado-Membro seja impossivel na pratica ou por existirem razdes especiais para que um
Estado-Membro pretenda que o lancamento seja efetuado mais tarde. Prescindir da
condi¢do de langamento ndo significa que um Estado-Membro ndo esteja interessado no
medicamento.

A prorrogacdo da protegdo de dados para fazer face a uma necessidade médica ndo
satisfeita sera concedida se o medicamento se destinar a uma doenga potencialmente fatal
ou gravemente debilitante com uma morbilidade ou mortalidade que permanece elevada e
se a utilizacdo do medicamento resultar numa redugdo significativa da morbilidade ou
mortalidade devido a doenga. Os varios elementos desta defini¢do baseada em critérios de
necessidade médica nao satisfeita (por exemplo, «morbilidade ou mortalidade que
permanece elevada») serdo especificados em atos de execucdo, tendo em conta os
contributos cientificos da EMA, a fim de assegurar que o conceito de necessidade médica
ndo satisfeita reflete a evolucdo cientifica e tecnologica e os conhecimentos atuais no que
diz respeito as doencas negligenciadas.

Ao periodo de protecdo regulamentar dos dados segue-se um periodo de protecdo do
mercado (dois anos), que permanece inalterado nos termos da diretiva proposta em
comparagdo com as regras em vigor.

Com os periodos adicionais de protecao condicional, o periodo de protecao regulamentar
(prote¢do dos dados e do mercado) pode ascender a 12 anos para os medicamentos
inovadores (se uma nova indicagdo terapéutica for acrescentada apos a autorizacao inicial
de introdugdo no mercado).

Além disso, no caso de um medicamento que dé resposta a uma necessidade médica nao
satisfeita, a empresa beneficiara de um sistema de apoio cientifico e regulamentar
reforcado («(PRIME») e de mecanismos de avaliag@o acelerada. O sistema de apoio PRIME
impulsionard a inovacao em areas com necessidades médicas ndo satisfeitas, permitird que
as empresas farmacéuticas acelerem o processo de desenvolvimento e permitird o acesso
mais precoce dos doentes. Os varios elementos desta definicdo baseada em critérios de
necessidade médica ndo satisfeita (por exemplo, «morbilidade ou mortalidade que
permanece elevaday) serdo especificados em atos de execugdo, tendo em conta os
contributos cientificos da EMA, a fim de assegurar que o conceito de necessidade médica
ndo satisfeita reflete a evolugdo cientifica e tecnoldgica e os conhecimentos atuais no que
diz respeito as doencas negligenciadas.

Maior concorréncia devido a entrada mais precoce no mercado dos medicamentos
genéricos e biossimilares

O ambito de aplicagcdo da «clausula Bolar» (segundo a qual podem ser realizados estudos
para a subsequente aprovagao regulamentar de genéricos e biossimilares durante a prote¢ao
da patente ou do certificado complementar de protecao do medicamento de referéncia) serd
alargado e a sua aplicagdo harmonizada em todos os Estados-Membros sera assegurada.
Além disso, os procedimentos de autorizacdo de genéricos e biossimilares serdo
simplificados: regra geral, deixardo de ser necessarios planos de gestdo do risco para os
medicamentos genéricos e biossimilares, tendo em conta que o medicamento de referéncia
jé dispde de um tal plano. A permutabilidade dos biossimilares com os seus medicamentos
de referéncia também ¢ mais reconhecida com base na experiéncia cientifica acumulada
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com esses medicamentos. Além disso, a lei incentiva o reposicionamento de medicamentos
ndo protegidos por patente e de valor acrescentado. Desta forma, apoia a inovagdo,
resultando numa nova indicacao terapéutica que oferece beneficios clinicos significativos
em comparacdo com as terapias existentes. Juntas, estas medidas facilitardo a entrada mais
precoce no mercado dos genéricos e biossimilares, reforcando a concorréncia e
contribuindo para os objetivos de promover a comportabilidade dos pregos dos
medicamentos e o acesso dos doentes.

Maior transparéncia em relagdo ao contributo dos fundos publicos para as despesas de
investiga¢do e desenvolvimento

Os titulares das autoriza¢des de introducdo no mercado terdo de publicar um relatorio que
enumere todos os apoios financeiros diretos recebidos de qualquer autoridade publica ou
organismo financiado por fundos publicos para a investigagdo e o desenvolvimento do
medicamento, quer estes sejam ou nao bem-sucedidos. Estas informacgdes serdo facilmente
acessiveis ao publico numa pagina Web especifica do titular da autorizagdo de introdugdo
no mercado e na base de dados de todos os medicamentos para uso humano autorizados na
UE. A maior transparéncia em torno do financiamento publico para o desenvolvimento de
medicamentos devera contribuir para manter ou melhorar o acesso a medicamentos a
precos comportaveis.

Redugdo do impacto ambiental dos medicamentos

O refor¢o dos requisitos para a avaliagdo dos riscos ambientais na autorizacdo de
introducdo de medicamentos no mercado levard as empresas farmacé€uticas a avaliar e
limitar os potenciais efeitos adversos para o ambiente ¢ para a saide publica. O ambito da
avaliagdo dos riscos ambientais ¢ alargado de modo a abranger novos objetivos de
protecdo, como os riscos de resisténcia aos antimicrobianos.

Reducdo da carga regulamentar e criagdo de um quadro regulamentar flexivel para
apoiar a inovagdo e a competitividade

A redugdo da carga regulamentar serd assegurada por medidas de simplificagdo dos
procedimentos regulamentares e de melhoria da digitalizacdo. Estas incluem disposigdes
relativas a apresentagdo eletronica de pedidos e a informagao eletronica sobre o produto
(IEP) relativa aos medicamentos autorizados, sendo esta Ultima uma opg¢do que os
Estados-Membros podem selecionar com base na sua especial disponibilidade para
substituir o folheto em papel. As medidas destinadas a reduzir a carga regulamentar
incluem também a supressdo da cldusula de renovacdo e de caducidade. A reducdo dos
encargos administrativos através de medidas de simplificacdo e digitalizacdo beneficiard,
em especial, as PME e as entidades sem fins lucrativos envolvidas no desenvolvimento de
medicamentos. As varias medidas destinadas a reduzir a carga regulamentar reforcardo a
competitividade do setor farmacéutico.

Os quadros com requisitos regulamentares especificos adaptados as caracteristicas ou aos
métodos inerentes a determinados medicamentos, sobretudo medicamentos novos,
assegurardo um ambiente regulamentar agil e preparado para o futuro, mantendo
simultaneamente os elevados padrdes existentes de qualidade, seguranca e eficacia. Esses
quadros adaptados poderdo basear-se nos resultados dos ambientes de testagem da
regulamentacdo estabelecidos na proposta de regulamento.

A diretiva proposta estabelece regras relativas aos produtos que combinam um
medicamento ¢ um dispositivo médico e especifica a interagdo com o quadro juridico
relativo aos dispositivos médicos. Estas disposicdes melhoram a seguranga juridica,
permitindo ter em conta o aumento da inovac¢do neste dominio. Além disso, a interagao
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com a legislagdo relativa as substancias de origem humana (ou «SoHO», na acecao do
Regulamento SoHO) ¢ clarificada através de uma nova definicdo de «medicamento
derivado de SoHO» e da possibilidade de a EMA formular uma recomendagao cientifica
sobre o estatuto regulamentar de um medicamento, ao abrigo do mecanismo de
classificacdo proposto no regulamento, em consulta com o organismo regulador SoHO
competente. A diretiva proposta introduz igualmente medidas destinadas a melhorar a
aplicacdo das isengdes hospitalares aos medicamentos de terapia avancada.

Disposi¢des especificas relativas as novas tecnologias de plataforma®’ facilitardo o
desenvolvimento e a autorizagdo destes tipos de inovacao em prol dos doentes.

Medidas especificas relacionadas com a qualidade e com o fabrico

O advento de novas abordagens terapéuticas que possuem caracteristicas como um prazo
de validade muito curto e que podem ser altamente personalizadas permite o fabrico ¢ a
utilizacdo descentralizados de medicamentos especificos para cada doente. Estes
paradigmas de fabrico descentralizado ou personalizado exigem um afastamento dos
quadros regulamentares existentes, que foram concebidos para satisfazer as expectativas
regulamentares de um fabrico centralizado em grande escala. O novo quadro juridico
integra uma abordagem flexivel e baseada no risco que permitird o fabrico ou a testagem
de uma vasta gama de medicamentos em estreita proximidade com o doente.

37

Quando se utiliza um determinado processo/método para fabricar tratamentos individualizados especificos, ou
seja, quando sdo feitos ajustamentos ao medicamento com base nas caracteristicas do doente ou no agente
patogénico causador da doenga.
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2023/0132 (COD)
Proposta de

DIRETIVA DO PARLAMENTO EUROPEU E DO CONSELHO

que estabelece um codigo da Unifo relativo aos medicamentos para uso humano e que revoga

a Diretiva 2001/83/CE e a Diretiva 2009/35/CE

(Texto relevante para efeitos do EEE)

O PARLAMENTO EUROPEU E O CONSELHO DA UNIAO EUROPEIA,

Tendo em conta o Tratado sobre o Funcionamento da Unido Europeia, nomeadamente o artigo
114.°,n.° 1, e o artigo 168.°, n.° 4, alinea c),

Tendo em conta a proposta da Comissao Europeia,

Ap6s transmissao do projeto de ato legislativo aos parlamentos nacionais,

Tendo em conta o parecer do Comité Econdomico e Social Europeu,

Tendo em conta o parecer do Comité das Regides,

Deliberando de acordo com o processo legislativo ordinério,

Considerando o seguinte:

(1

)

)

A legislagdo farmacéutica geral da Unido foi criada em 1965 com o duplo objetivo de
proteger a saude publica e harmonizar o mercado interno dos medicamentos. Evoluiu
consideravelmente desde entdo, embora estes objetivos globais tenham orientado todas as
revisdes. A legislacdo regula a concessdo de autorizagdes de introducdo no mercado para
todos os medicamentos para uso humano, definindo as condigdes e os procedimentos de
entrada e permanéncia no mercado. Um principio fundamental ¢ que s6 sejam concedidas
autorizagdes de introducdo no mercado a medicamentos que apresentem uma relagdo
beneficio-risco positiva apos avaliagdo da sua qualidade, segurancga e eficécia.

A revisdo abrangente mais recente foi realizada entre 2001 e 2004, tendo sido
posteriormente adotadas revisdes especificas sobre a monitorizagdo pds-autorizacao
(farmacovigilancia) e sobre medicamentos falsificados. Nos quase 20 anos desde a tltima
revisdao abrangente, o setor farmacéutico mudou e tornou-se mais globalizado, tanto em
termos de desenvolvimento como de fabrico. Além disso, a ciéncia e a tecnologia evoluiram
a um ritmo acelerado. No entanto, continuam a existir necessidades médicas nao satisfeitas,
ou seja, doencas sem tratamento ou com tratamentos insuficientes. Além disso, alguns
doentes podem ndo beneficiar da inovag¢do, uma vez que os medicamentos podem ser
incomportaveis em termos de preg¢o ou podem ndo ser colocados no mercado no
Estado-Membro em causa. Existe, além disso, uma maior sensibilizacdo para o impacto
ambiental dos medicamentos. Mais recentemente, a pandemia de COVID-19 sujeitou este
quadro a um teste de esforco.

A presente revisao insere-se na execu¢ao da Estratégia Farmacéutica para a Europa e tem o
objetivo de promover a inovacdo, em especial no que se refere a necessidades médicas nao
satisfeitas, reduzindo simultaneamente a carga regulamentar ¢ o impacto ambiental dos
medicamentos, assegurar o acesso dos doentes a medicamentos inovadores e estabelecidos,
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(4)

©)

(6)

(7

®)

)

prestando especial atencdo ao refor¢o da seguranga do abastecimento e a resolu¢do dos
riscos de escassez, tendo em conta os desafios dos mercados mais pequenos da Unido e criar
um sistema equilibrado e competitivo que mantenha os medicamentos a pregos
comportaveis para os sistemas de satide e, a0 mesmo tempo, recompense a inovagao.

A presente revisao centra-se nas disposi¢des pertinentes para alcangar os seus objetivos
especificos; abrange, por isso, todas as disposicdes, com excecdo das relativas aos
medicamentos falsificados, aos medicamentos homeopaticos e aos medicamentos
tradicionais a base de plantas. No entanto, por razdes de clareza, é necessario substituir a
Diretiva 2001/83/CE do Parlamento Europeu e do Conselho!' por uma nova diretiva. Por
conseguinte, mantém-se as disposi¢cdes relativas aos medicamentos falsificados, aos
medicamentos homeopaticos e aos medicamentos tradicionais a base de plantas na presente
diretiva, sem alterar a sua substancia em comparagdo com as harmonizagdes anteriores. No
entanto, tendo em conta as alteracdes na governagao da Agéncia, substitui-se 0 Comité dos
Medicamentos a Base de Plantas por um grupo de trabalho.

Toda a regulamentacdo em matéria de autorizagdo, fabrico, supervisdo, distribuicdo e
utilizagdo de medicamentos tem de ter por objetivo essencial a protecdo da satde publica.
Estas regras devem também assegurar a livre circulagdo de medicamentos e a eliminacao
dos obstaculos ao comércio de medicamentos para todos os doentes na Unido.

O quadro regulamentar para a utilizagdo de medicamentos deve ainda ter em conta as
necessidades das empresas do setor farmacéutico e o comércio de medicamentos na Unido,
sem comprometer a qualidade, a segurancga e a eficacia dos medicamentos.

A UE e todos os seus Estados-Membros, enquanto partes na Convengdo das Nagdes Unidas
sobre os Direitos das Pessoas com Deficiéncia, estdo vinculados pelas respetivas disposi¢oes
na medida das suas competéncias. Tal inclui o direito de acesso a informacao, previsto no
artigo 21.°, e o direito ao gozo do mais elevado nivel de saude possivel, sem discriminagdo
com base na deficiéncia, previsto no artigo 25.°.

Esta revisdio mantém o nivel de harmonizagdo alcangado. Sempre que necessario e
adequado, reduz as disparidades que subsistem, estabelecendo regras em matéria de
supervisdo e controlo dos medicamentos, bem como os direitos e deveres que incumbem as
autoridades competentes dos Estados-Membros com vista a assegurar o cumprimento dos
requisitos legais. A luz da experiéncia adquirida com a aplicacio da legislagdo farmacéutica
da Unido e a avaliagdo do seu funcionamento, o quadro regulamentar tem de ser adaptado ao
progresso cientifico e tecnologico, as condi¢des de mercado atuais e a realidade econdmica
na Unido. A evolugdo cientifica e tecnologica leva a inovagdo e ao desenvolvimento de
medicamentos, nomeadamente nas areas terapéuticas em que ainda existem necessidades
médicas ndo satisfeitas. Para tirar partido desta evolug¢do, o quadro farmacéutico da Unido
deve ser adaptado para responder a desenvolvimentos cientificos como a gendémica e para
integrar os medicamentos de ponta, por exemplo medicamentos personalizados, e a
transformagao tecnoldgica, como a analise de dados, as ferramentas digitais e a utilizagdo da
inteligéncia artificial. Estas adaptacdes contribuem igualmente para a competitividade da
industria farmacéutica da Unido.

Os medicamentos para doengas raras e para criangas devem ser sujeitos as mesmas
condi¢des que qualquer outro medicamento no que diz respeito a sua qualidade, seguranga e
eficacia, por exemplo no que diz respeito aos procedimentos de autoriza¢do de introdugao no

Diretiva 2001/83/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 6 de novembro de 2001, que estabelece um
c6digo comunitério relativo aos medicamentos para uso humano (JO L 311 de 28.11.2001, p. 67).
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mercado, a qualidade e aos requisitos de farmacovigilancia. No entanto, também estao
sujeitos a requisitos especificos, tendo em conta as suas caracteristicas Unicas. Esses
requisitos, que estdo atualmente estabelecidos em atos legislativos distintos, devem ser
integrados no quadro juridico farmacéutico geral para garantir a clareza e a coeréncia de
todas as medidas aplicaveis a estes medicamentos. Além disso, uma vez que alguns
medicamentos autorizados para uso pedidtrico sdo autorizados pelos Estados-Membros,
importa integrar disposigdes especificas na presente diretiva.

Importa manter o sistema de uma diretiva e um regulamento para a legislagdo farmacéutica
geral, a fim de evitar a fragmentacao da legislagdao nacional relativa aos medicamentos para
uso humano, uma vez que a legislagdo se baseia num sistema de autorizagdes de introdugao
no mercado dos Estados-Membros ¢ da Unido. As autorizagdes de introdugdao no mercado
dos Estados-Membros sdo concedidas e geridas com base em leis nacionais que transpdem a
legislagao farmacéutica da Unido. A avaliagdo da legislagdo farmacéutica geral nao
demonstrou que a escolha do instrumento juridico tenha causado problemas especificos ou
criado desarmonizagdo. Além disso, um parecer da Plataforma REFIT? de 2019 demonstrou
que nao havia apoio entre os Estados-Membros a favor da transformacdo da Diretiva
2001/83/CE num regulamento.

A diretiva deve funcionar em sinergia com o regulamento, a fim de permitir a inovagao e de
promover a competitividade da industria farmacéutica da Unido, em especial das PME.
Neste contexto, propde-se um sistema equilibrado de incentivos que recompense a inovagao,
especialmente em dominios com necessidades médicas nao satisfeitas, € uma inovagao que
chegue aos doentes e melhore o acesso em toda a Unido. Para tornar o sistema regulamentar
mais eficiente e favoravel a inovacgdo, a diretiva visa igualmente reduzir os encargos
administrativos e simplificar os procedimentos para as empresas.

Importa esclarecer as defini¢des e o ambito de aplicacdo da Diretiva 2001/83/CE, a fim de
alcancar normas elevadas de qualidade, seguranca e eficdcia dos medicamentos e de
colmatar potenciais lacunas regulamentares, sem alterar o ambito global, devido a evolugdo
cientifica e tecnologica, por exemplo produtos de baixo volume, uma produgdo em pequena
escala mais proxima do doente ou medicamentos personalizados que ndo envolvam um
processo de fabrico industrial.

A fim de evitar a duplicag@o dos requisitos aplicaveis aos medicamentos na presente diretiva
e no regulamento, as normas gerais relativas a qualidade, seguranga e eficacia dos
medicamentos estabelecidas na presente diretiva devem ser aplicaveis aos medicamentos
abrangidos por uma autorizagdo nacional de introdu¢do no mercado e também aos
medicamentos abrangidos por uma autoriza¢do de introdugdo no mercado por procedimento
centralizado. Por conseguinte, os requisitos aplicaveis aos pedidos de medicamentos sdao
validos para ambos, e as regras relativas a classificacdo do medicamento quanto a dispensa
ao publico, a informagado sobre o produto, a prote¢ao regulamentar e as regras em matéria de
fabrico, abastecimento, publicidade, supervisdo e outros requisitos nacionais devem também
ser aplicaveis aos medicamentos abrangidos por uma autorizagao de introdu¢do no mercado
por procedimento centralizado.

A determinagdo da conformidade de um produto com a defini¢do de medicamento deve ser
efetuada caso a caso, tendo em conta os fatores enunciados na presente diretiva, tais como a
apresentacdo do produto ou as suas propriedades farmacoldgicas, imunoldgicas ou
metabolicas.

Esforgos da UE para simplificar a legislagdo — analise anual dos encargos 2019,
https://commission.europa.cu/system/files/2020-08/annual_burden_survey 2019 4 _digital.pdf.
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A fim de ter em conta o aparecimento de novas terapias € o nimero crescente dos chamados
«produtos-fronteiray entre o setor dos medicamentos e outros setores, ¢ necessario alterar
certas defini¢des e derrogagdes, a fim de evitar quaisquer davidas quanto a legislagao
aplicavel. Com o mesmo objetivo de esclarecer as situagdes em que um produto € totalmente
abrangido pela definicdo de medicamento e, além disso, corresponde a definicdo de outros
produtos regulados, aplicam-se as regras relativas aos medicamentos previstas na presente
diretiva. Além disso, a fim de assegurar a clareza das regras aplicaveis, ¢ igualmente
adequado melhorar a coeréncia da terminologia da legislagdo farmacéutica e indicar
claramente quais os produtos excluidos do ambito de aplicacao da presente diretiva.

A nova definicdo de substincia de origem humana (SoHO) constante do [Regulamento
SoHO] abrange qualquer substancia colhida do corpo humano seja por que forma for, quer
contenha células quer nao e independentemente de corresponder a defini¢do de «sanguey,
«tecido» ou «célulasy, por exemplo leite materno humano, microbiota intestinal e qualquer
outra SOHO que possa vir a ser aplicada no ser humano no futuro. Estas substincias de
origem humana, com excecdo dos tecidos e células, podem tornar-se medicamentos
derivados de SoHO, com excecdo dos MTA, quando a SoHO estiver sujeita a um processo
industrial que envolva sistematizacao, reprodutibilidade e operagdes realizadas por rotina ou
por lotes que resultem num produto de consisténcia normalizada. Se um processo disser
respeito a extracdo de um principio ativo da SoHO, com exceg¢do dos tecidos e células, ou a
uma transforma¢ao de uma SoHO, com excecdo dos tecidos e células, através da alteracao
das suas propriedades intrinsecas, este deve também ser considerado um medicamento
derivado de SoHO. Se um processo disser respeito a concentragio, separacao ou isolamento
de elementos na preparacdo de componentes sanguineos, ndo se deve considerar que esse
processo altera as suas propriedades intrinsecas.

Para evitar davidas, a seguranca e a qualidade dos O¢rgdos humanos destinados a
transplantacao sdo reguladas apenas pela Diretiva 2010/53/UE do Parlamento Europeu e do
Conselho® e a seguranca e a qualidade das substincias de origem humana destinadas a
reprodu¢do medicamente assistida sdo reguladas apenas pelo [Regulamento SoHO ou, se
este ndo estiver em vigor, pela Diretiva 2004/23/CE].

Os medicamentos de terapia avancada que sdo preparados a titulo esporadico, de acordo com
normas de qualidade especificas e utilizados no mesmo Estado-Membro, num hospital, sob a
responsabilidade profissional exclusiva de um médico, a fim de executar uma receita médica
individual para um medicamento especificamente concebido para um doente determinado,
devem ser excluidos do ambito de aplicagdo da presente diretiva, assegurando-se
simultaneamente que as normas da Unido em matéria de qualidade e seguranca nio sejam
prejudicadas («isencdo hospitalary). A experiéncia demonstrou-nos que existem grandes
diferengas na aplicagdo da isencdo hospitalar entre os Estados-Membros. Para melhorar a
aplicacdo da isencao hospitalar, a presente diretiva introduz medidas relativas a recolha, a
comunica¢do de dados e a revisdo anual desses dados pelas autoridades competentes, bem
como a sua publicagdo pela Agéncia num repositorio. Além disso, a Agéncia deve
apresentar um relatorio sobre a aplicacdo da isen¢do hospitalar com base nas contribuigdes
dos Estados-Membros, a fim de examinar se deve ser estabelecido um quadro adaptado para
determinados MTA menos complexos que tenham sido desenvolvidos e utilizados ao abrigo
da isencao hospitalar. Quando uma autorizagdo de fabrico e utilizagdo de um MTA ao abrigo
de uma iseng@o hospitalar for revogada devido a problemas de seguranga, as autoridades
competentes devem informar as autoridades competentes dos outros Estados-Membros.

Diretiva 2010/45/UE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 7 de julho de 2010, relativa a normas de
qualidade e seguranga dos 6rgaos humanos destinados a transplantagdo (JO L 207 de 6.8.2010, p. 14).
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A presente diretiva ndo prejudica o disposto na Diretiva 2013/59/Euratom do Conselho?,
nomeadamente no que diz respeito a justificacdo e otimizacdo da protecdo dos doentes e de
outras pessoas sujeitas a exposicdo médica a radiacdes ionizantes. No caso dos
medicamentos radiofarmacéuticos utilizados para fins terapéuticos, as autorizagdes de
introducdo no mercado, a posologia e as regras de administracdo tém de respeitar,
nomeadamente, os requisitos da diretiva de que as exposi¢des dos volumes-alvo devem ser
individualmente planificadas e a sua realizagdo deve ser verificada de forma adequada,
tendo em conta que as doses para volumes e tecidos ndo-alvo devem ser tdo baixas quanto
razoavelmente possivel e serem conformes com a finalidade radioterapéutica da exposigao.

No interesse da saude publica, um medicamento s6 deve poder ser introduzido no mercado
da Unido se a autorizagao de introducao no mercado tiver sido concedida ao medicamento e
a sua qualidade, seguranga e eficacia tiverem sido demonstradas. No entanto, deve ser
concedida uma isencao deste requisito em situagdes caracterizadas por uma necessidade
urgente de administrar um medicamento para responder as necessidades especificas de um
doente ou em resposta a confirmacgdo da dispersdo de agentes patogénicos, toxinas, agentes
quimicos ou radia¢do nuclear suscetiveis de causar efeitos nocivos. Em especial, a fim de
responder a necessidades especiais, os Estados-Membros devem poder excluir das
disposi¢des da presente diretiva os medicamentos fornecidos para satisfazer um pedido de
boa-fé nao solicitado, elaborados de acordo com as especificagdes de um profissional de
saude autorizado e destinados a um doente determinado sob a sua responsabilidade pessoal
direta. Os Estados-Membros devem também poder autorizar temporariamente a distribuicao
de um medicamento ndo autorizado em resposta a uma suspeita ou confirmacao da dispersao
de agentes patogénicos, toxinas, agentes quimicos ou radiacdo nuclear suscetiveis de causar
efeitos nocivos.

As decisoes de autorizacdo de introducdo no mercado devem assentar em critérios
cientificos objetivos de qualidade, seguranca e eficicia do medicamento em questao,
independentemente de quaisquer consideragdes de carater econdmico ou outro. No entanto,
os Estados-Membros devem poder, a titulo excecional, proibir a utilizagdo de medicamentos
no seu territorio.

As informagdes e a documentacdo que devem acompanhar o pedido de autorizacdo de
introdu¢do no mercado de um medicamento demonstram que a eficadcia do medicamento se
sobrepde aos riscos potenciais. A relagdo beneficio-risco de todos os medicamentos serd
avaliada aquando da sua introdu¢do no mercado e em qualquer outro momento que a
autoridade competente considere adequado.

Uma vez que as forgas de mercado, por si sO, se revelaram insuficientes para incentivar a
investigacdo, o desenvolvimento e a autorizacdo adequados de medicamentos para uso
pediatrico, foi criado um sistema de obrigagdes, recompensas e incentivos.

Por conseguinte, no que diz respeito a medicamentos novos ou quando se desenvolvem
indicagdes pediatricas de medicamentos ja autorizados protegidos por patentes ou por
certificados complementares de prote¢do, ¢ necessario exigir a apresentacdo dos resultados
de estudos com a populagdo pediatrica realizados em conformidade com um plano de
investigacao pediatrica aprovado ou a prova da obtengdo de uma isen¢ao ou diferimento no
momento da apresenta¢do do pedido de autorizagdo de introdu¢do no mercado ou de um

Diretiva 2013/59/Euratom do Conselho, de 5 de dezembro de 2013, que fixa as normas de seguranca de base
relativas a protegdo contra os perigos resultantes da exposi¢ao a radiacdes ionizantes, e que revoga as Diretivas
89/618/Euratom, 90/641/Euratom, 96/29/Euratom, 97/43/Euratom e 2003/122/Euratom (JO L 13 de 17.1.2014,

p- 1.
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pedido da uma nova indicacao terapéutica, uma nova forma farmacéutica ou uma nova via
de administragdo. Todavia, para evitar expor as criangas a ensaios clinicos desnecessarios ou
devido a natureza dos medicamentos, essa exigéncia nao devera aplicar-se a genéricos ou a
medicamentos biologicos similares e medicamentos autorizados através do procedimento de
uso bem estabelecido, nem a medicamentos homeopéaticos e medicamentos tradicionais a
base de plantas, autorizados nos termos do processo de registo simplificado previsto na
presente diretiva.

Para garantir que os dados de apoio a autoriza¢do de introdu¢do no mercado relativos a
utilizacdo de um medicamento em criangas a autorizar nos termos do presente regulamento
foram corretamente desenvolvidos, as autoridades competentes devem verificar a
conformidade com o plano de investigacao pediatrica aprovado e com eventuais isengdes €
diferimentos na fase de validagdo dos pedidos de autorizacio de introdug¢do no mercado.

Para recompensar o cumprimento de todas as medidas incluidas no plano de investigagao
pediatrica aprovado, para os medicamentos abrangidos por um certificado complementar de
protecao, se a informacao pertinente sobre os resultados dos estudos realizados for incluida
na informacao sobre o produto, deve ser concedida uma recompensa sob a forma de uma
prorrogagdo de seis meses do certificado complementar de protecdo criado pelo
[Regulamento (CE) n.° 469/2009 do Parlamento Europeu e do Conselho® — Servigo das
Publicagdes: substituir a referéncia pelo novo instrumento quando adotado].

Certas informagdes e documentacdo que devem ser apresentadas juntamente com um pedido
de autorizacdo de introducdao no mercado ndo devem ser exigidas quando o medicamento em
causa ¢ um medicamento genérico ou um medicamento biologico similar (biossimilar) que ¢
autorizado ou ja foi autorizado na Unido. Tanto os medicamentos genéricos como o0s
medicamentos biossimilares sdo importantes para garantir o acesso aos medicamentos por
uma populagdo mais vasta de doentes e criar um mercado interno competitivo. Numa
declaracdo conjunta, as autoridades dos Estados-Membros confirmaram que a experiéncia
com medicamentos biossimilares aprovados ao longo dos ultimos 15 anos demonstrou que,
em termos de eficicia, seguranga e imunogenicidade, estes sdo compardveis ao seu
medicamento de referéncia, sendo, por conseguinte, permutdveis e podendo ser utilizados
em vez do medicamento de referéncia (ou vice-versa) ou substituidos por outro biossimilar
do mesmo medicamento de referéncia.

A experiéncia demonstrou que ¢ conveniente precisar 0s casos em que nao ¢ necessario
fornecer os resultados dos ensaios toxicoldgicos, farmacoldgicos ou clinicos para obter
autorizagdo de um medicamento essencialmente similar a um medicamento autorizado,
embora zelando por que as empresas inovadoras ndo fiquem em desvantagem.
Relativamente a estas categorias especificas de medicamentos, um procedimento abreviado
permite que os requerentes se baseiem em dados apresentados por requerentes anteriores e,
por conseguinte, apresentem apenas alguns documentos especificos.

No caso dos medicamentos genéricos, apenas tem de ser demonstrada a equivaléncia do
medicamento genérico com o medicamento de referéncia. No caso dos medicamentos
biologicos, apenas sdo fornecidos as autoridades competentes os resultados dos ensaios e
estudos de comparabilidade. No caso dos medicamentos hibridos, ou seja, nos casos em que
o medicamento ndo esteja abrangido pela definicdo de medicamento genérico ou tenha
alteragdes em termos de dosagem, forma farmacéutica, via de administracao ou indicagdes
terapéuticas em comparacdo com o medicamento de referéncia, os resultados dos ensaios

Regulamento (CE) n.° 469/2009 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 6 de maio de 2009, relativo ao
certificado complementar de protegdo para os medicamentos (JO L 152 de 16.6.2009, p. 10).
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nao clinicos ou clinicos adequados devem ser apresentados, na medida em que sejam
necessarios para estabelecer uma ponte cientifica com os dados utilizados na autorizagdo de
introducao no mercado do medicamento de referéncia. O mesmo se aplica aos bio-hibridos,
ou seja, aos casos em que um medicamento biossimilar tem alteracdes de dosagem, forma
farmacéutica, via de administragdo ou indicacdes terap€uticas em comparagdo com O
medicamento biologico de referéncia. Nas duas ultimas situagdes, a ponte cientifica
determina que a substancia ativa do hibrido ndo difere significativamente em termos de
propriedades no que respeita a seguranga ou a eficacia. Se diferir significativamente em
relacdo a essas propriedades, o requerente tem de apresentar um pedido completo.

A tomada de decisdes regulamentares em matéria de desenvolvimento, autorizacdo e
supervisao de medicamentos pode ser apoiada pelo acesso e analise de dados de saude,
incluindo dados do mundo real, ou seja, dados de satde gerados fora do ambito dos estudos
clinicos, se for caso disso. As autoridades competentes devem poder utilizar esses dados,
nomeadamente através da infraestrutura interoperavel do Espaco Europeu de Dados de
Saunde.

A Diretiva 2010/63/UE do Parlamento Europeu e do Conselho® estabelece disposi¢des
relativas a protecdo dos animais utilizados para fins cientificos, com base nos principios de
substitui¢do, de reducdo e de refinamento. Qualquer estudo que envolva a utilizagdo de
animais que forneca informacdes essenciais sobre a qualidade, a seguranca e a eficacia de
um medicamento deve ter em conta os referidos principios de substituicdo, de redugdo e de
refinamento, quando envolva o tratamento e a utilizacdo de animais vivos para fins
cientificos, e deve ser otimizado a fim de proporcionar os resultados mais satisfatorios
utilizando o menor nimero possivel de animais. Os procedimentos desses ensaios clinicos
devem ser concebidos para evitar causar dor, sofrimento, angustia ou danos duradouros aos
animais e devem seguir as orienta¢des disponiveis da EMA e do ICH. Concretamente, o
requerente e o titular da autorizacdo de introdugdao no mercado devem ter em conta os
principios estabelecidos na Diretiva 2010/63/UE, incluindo, sempre que possivel, a
utilizacdo de novas metodologias de abordagem em vez dos ensaios em animais. Estas
podem incluir, nomeadamente: modelos in vitro, tais como sistemas microfisioldgicos,
incluindo orgdo-em-chip, modelos de cultura celular (2D e 3D), organoides e modelos
baseados em células estaminais humanas, bem como ferramentas in silico ou modelos de
interpolagdo.

Devem existir procedimentos para facilitar, sempre que possivel, a realizagdo de ensaios
conjuntos em animais, a fim de evitar as duplicacdes desnecessarias de ensaios com animais
vivos, tal como referido na Diretiva 2010/63/UE. Os requerentes e os titulares de
autorizagdes de introdu¢cdo no mercado devem envidar todos os esforcos para reutilizar os
resultados dos estudos em animais e para disponibilizar ao publico os resultados obtidos
com esses estudos. No caso dos pedidos simplificados, os requerentes de autorizacdes de
introdu¢do no mercado devem remeter para os estudos pertinentes realizados para o
medicamento de referéncia.

Relativamente aos ensaios clinicos, sobretudo os efetuados fora da Unido, sobre
medicamentos destinados a ser autorizados na Unido, deve verificar-se, no momento da
avaliagdo do pedido de autorizacdo de introducdo no mercado, se esses ensaios foram
conduzidos no respeito dos principios de boas praticas clinicas e dos requisitos €ticos

Diretiva 2010/63/UE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 22 de setembro de 2010, relativa a protecao
dos animais utilizados para fins cientificos (JO L 276 de 20.10.2010, p. 33).
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equivalentes as disposi¢des do Regulamento (UE) n.° 536/2014 do Parlamento Europeu e do
Conselho’.

Em determinadas circunstancias, existe a possibilidade de as autorizagdes de introducao no
mercado serem concedidas sob reserva de obrigagdes ou condigdes especificas, numa base
condicional ou em circunstancias excecionais. A legislacdo deve permitir que, em
circunstancias semelhantes, os medicamentos com uma autorizagdo normal de introducio no
mercado para novas indicagdes terapéuticas sejam autorizados numa base condicional ou em
circunstancias excecionais. Os medicamentos autorizados numa base condicional ou em
circunstancias excecionais devem, em principio, satisfazer os requisitos de uma autorizacao
normal de introdu¢do no mercado, com exce¢do das derrogagdes ou condicdes especificas
descritas na autorizacdao de introducao no mercado condicional ou excecional pertinente, e
devem ser objeto de uma revisdo especifica do cumprimento das condigdes ou obrigacdes
especificas impostas. Os motivos de recusa de uma autorizacdo de introdu¢do no mercado
devem aplicar-se, mutatis mutandis, a esses casos.

Com excecdo dos medicamentos sujeitos ao procedimento de autorizagdo centralizado
estabelecido pelo [Regulamento (UE) n.° 726/2004 revisto], a autorizagdo de introdug@o no
mercado de um medicamento deve ser concedida por uma autoridade competente de um
Estado-Membro. A fim de evitar encargos administrativos e financeiros desnecessarios para
os requerentes e para as autoridades competentes, a avaliacdo total e aprofundada de um
pedido de autorizagdo de um medicamento deve ser realizada apenas uma vez. E, pois,
adequado estabelecer procedimentos especiais para o reconhecimento mutuo das
autorizacdes nacionais. Além disso, deve ser possivel apresentar o mesmo pedido em
paralelo em varios Estados-Membros para efeitos de uma avaliagdo comum sob a lideranga
de um dos Estados-Membros em causa.

Além disso, devem ser estabelecidas regras nos termos destes procedimentos para a
resolucdo de diferendos entre autoridades competentes, num grupo de coordenagdo do
procedimento de reconhecimento mutuo e do procedimento descentralizado para os
medicamentos («grupo de coordenagdo») sem demora injustificada. Em caso de divergéncia
entre os Estados-Membros relativamente a qualidade, seguranca ou eficdcia de um
medicamento, deve ser realizada uma avaliacdo cientifica de acordo com uma norma da
Unido que resulte numa decisdo Unica nessa matéria e que vincule os Estados-Membros em
causa. A referida decisdo deve ser adotada na sequéncia de um procedimento rapido que
assegure a cooperagao estreita entre a Comissao e os Estados-Membros.

Em certos casos, se houver uma divergéncia significativa que ndo possa ser resolvida, o caso
deve ser levado a instancias superiores e sujeito a um parecer cientifico da Agéncia, que sera
depois aplicado através de uma decisdo da Comissao.

Por forma a proteger melhor a satide publica e a evitar duplicagdes desnecesséarias de
esforcos durante o exame dos pedidos de autorizacdo de introducdo de medicamento no
mercado, os Estados-Membros devem elaborar sistematicamente relatorios de avaliagao
relativamente a cada medicamento que autorizem, bem como proceder ao intercambio de
relatorios, mediante pedido. Por outro lado, os Estados-Membros devem poder suspender o
exame de um pedido de autorizagdo de introdug¢do no mercado de um medicamento que se
encontre ja4 sob consideracdo noutro Estado-Membro, tendo em vista o reconhecimento da
decisdo tomada por este ultimo.

Regulamento (UE) n.° 536/2014 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 16 de abril de 2014, relativo aos
ensaios clinicos de medicamentos para uso humano e que revoga a Diretiva 2001/20/CE (JO L 158 de
27.5.2014, p. 1).
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No interesse de um acesso tdo amplo quanto possivel aos medicamentos, um
Estado-Membro que tenha interesse em obter acesso a um determinado medicamento em
processo de autorizagdo através dos procedimentos descentralizados e de reconhecimento
mutuo deve poder optar por esses procedimentos.

A fim de aumentar a disponibilidade dos medicamentos, em particular nos mercados de
menor dimensdo, deveria ser possivel, nos casos em que o requerente ndo solicita uma
autorizagdao para um medicamento no contexto de um processo de reconhecimento mutuo
num dado Estado-Membro, esse Estado-Membro autorizar, por motivos justificados de
saude publica, a colocacao do referido medicamento no mercado.

No que diz respeito aos medicamentos genéricos relativamente aos quais o medicamento de
referéncia tenha obtido uma autorizacdo de introducdo no mercado pelo procedimento
centralizado, os requerentes da autorizacdo de introdugdo no mercado devem poder escolher
entre os dois procedimentos em determinadas condi¢des. De igual modo, o procedimento de
reconhecimento mutuo ou descentralizado deve poder continuar a ser uma opg¢ao no que diz
respeito a determinados medicamentos, mesmo que estes representem uma inovagao
terapéutica ou sejam portadores de um beneficio para a sociedade ou para os doentes. Uma
vez que os medicamentos genéricos representam uma parte significativa do mercado de
medicamentos, o seu acesso ao mercado da Unido deve ser facilitado a luz da experiéncia
adquirida, pelo que os procedimentos de inclusdo nesse procedimento de outros
Estados-Membros envolvidos devem ser mais simplificados.

A simplificagdo dos procedimentos ndo deve ter impacto nas normas ou na qualidade da
avaliagdo cientifica dos medicamentos, a fim de garantir a sua qualidade, seguranca e
eficacia, pelo que o periodo de avaliagdo cientifica se deve manter. No entanto, esta prevista
a redugdo do periodo global do procedimento de autorizagdo de introdu¢do no mercado de
210 para 180 dias.

Os Estados-Membros devem assegurar o financiamento adequado das autoridades
competentes para o desempenho das suas tarefas nos termos da presente diretiva e do
[Regulamento (UE) n.° 726/2004 revisto]. Além disso, os Estados-Membros devem
assegurar a afetacdo de recursos suficientes pelas autoridades competentes para efeitos das
suas contribuicdes para o trabalho da Agéncia, tendo em conta a remuneracao baseada nos
custos que recebem da Agéncia.

No que diz respeito ao acesso aos medicamentos, alteragdes anteriores a legislagao
farmacéutica da Unido abordaram esta questdo, prevendo uma avaliacdo acelerada dos
pedidos de autorizacdao de introdugdo no mercado ou autorizando a autorizagdo condicional
de introducdo no mercado de medicamentos destinados a responder a necessidades médicas
nao satisfeitas. Embora estas medidas tenham acelerado a autorizagao de terapias inovadoras
e promissoras, estes medicamentos nem sempre chegam ao doente, e os doentes na Unido
ainda tém niveis diferentes de acesso aos medicamentos. O acesso dos doentes aos
medicamentos depende de muitos fatores. Os titulares de autorizagdes de introducdo no
mercado ndo sdo obrigados a comercializar um medicamento em todos o0s
Estados-Membros; podem decidir ndo comercializar os seus medicamentos ou retira-los de
um ou mais Estados-Membros. As politicas nacionais de fixagdo de pregos e reembolsos, a
dimensdo da populacdo, a organizacdo dos sistemas de saide e os procedimentos
administrativos nacionais sao outros fatores que influenciam o lancamento no mercado e o
acesso dos doentes.
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O combate as desigualdades no acesso dos doentes e na comportabilidade dos precos dos
medicamentos tornou-se uma das principais prioridades da Estratégia Farmacéutica para a
Europa, salientada também nas conclusdes do Conselho® e numa resolugdo do Parlamento
Europeu’. Os Estados-Membros apelaram a revisio dos mecanismos e incentivos para o
desenvolvimento de medicamentos adaptados ao nivel das necessidades médicas nao
satisfeitas, assegurando simultaneamente a sustentabilidade dos sistemas de saude, o acesso
dos doentes e a disponibilidade de medicamentos a pregos acessiveis em todos os
Estados-Membros.

O acesso também inclui a comportabilidade dos precos. Neste sentido, a legislacao
farmacéutica da Unido respeita a competéncia dos Estados-Membros em termos de fixacao
de pregos e reembolsos. De forma complementar, visa ter um impacto positivo na
comportabilidade dos precos e na sustentabilidade dos sistemas de saude, com medidas que
apoiem a concorréncia dos medicamentos genéricos e biossimilares. A concorréncia dos
medicamentos genéricos e biossimilares devera também, por sua vez, aumentar o acesso dos
doentes aos medicamentos.

Para garantir o didlogo entre todos os intervenientes no ciclo de vida dos medicamentos, os
debates sobre questdes politicas relacionadas com a aplicacdo das regras relacionadas com a
prorrogacao da protecdo regulamentar dos dados para o langamento no mercado terdo lugar
no seio do Comité Farmacéutico. A Comissdo pode convidar os organismos responsaveis
pela avaliagdo das tecnologias de satde a que se refere o Regulamento (UE) 2021/2282 ou
0s organismos nacionais responsaveis pela fixacdo de precos e reembolsos, se necessario, a
participar nas deliberagdes do Comité Farmacéutico.

Embora as decisdes em matéria de fixagdo de precos e reembolsos sejam da competéncia
dos Estados-Membros, a Estratégia Farmacéutica para a Europa anunciou a¢des de apoio a
cooperacao dos Estados-Membros para melhorar a comportabilidade dos pregos. A
Comissdo transformou o grupo de autoridades competentes responsaveis em matéria de
fixagdo de precos e reembolsos e de entidades publicas de comparticipacdao de cuidados de
sade (NCAPR) de um foérum ad hoc numa plataforma de cooperagdo voluntaria continua,
com o objetivo de trocar informagdes e boas praticas em matéria de politicas de fixac¢do de
precos, pagamentos e contratos publicos, a fim de melhorar a comportabilidade dos precos, a
relagdo custo-eficacia dos medicamentos e a sustentabilidade dos sistemas de saude. A
Comissdo estd empenhada em intensificar esta cooperagdo e em continuar a apoiar o
intercambio de informagdes entre as autoridades nacionais, nomeadamente sobre a
contratagdo publica para a aquisicio de medicamentos, respeitando plenamente as
competéncias dos Estados-Membros neste dominio. A Comissao pode igualmente convidar
os membros da NCAPR a participarem nas deliberacdes do Comité Farmacéutico sobre
temas que possam ter impacto nas politicas de fixa¢do de pregos ou reembolsos, como o
incentivo ao lancamento no mercado.

A contratacdo publica conjunta, dentro de um pais ou entre paises, pode melhorar o acesso, a
comportabilidade dos precos e a seguranca do abastecimento de medicamentos, em especial
para os paises mais pequenos. Os Estados-Membros interessados na contratagdo publica

Conclusdes do Conselho sobre o refor¢o do equilibrio dos sistemas farmacéuticos, na Unido Europeia e nos
seus Estados-Membros (JO C 269 de 23.7.2016, p. 31). Conclusdes do Conselho sobre o acesso a
medicamentos e dispositivos médicos para uma UE mais forte e resiliente (2021/C 269 1/02).

Resolugdo do Parlamento Europeu, de 2 de margo de 2017, sobre as opgdes da UE para melhorar o acesso aos
medicamentos [2016/2057(INI)], Resolu¢do do Parlamento Europeu, de 17 de setembro de 2020, sobre a
escassez de medicamentos — como fazer face a um problema emergente [2020/2071(INI)].
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conjunta de medicamentos podem recorrer a Diretiva 2014/24/UE', que estabelece
procedimentos de aquisi¢ao para adquirentes publicos, ao acordo de contratagdo publica
conjunta'! e a proposta de revisio do Regulamento Financeiro'>. A pedido dos
Estados-Membros, a Comissdao pode apoiar os Estados-Membros interessados, promovendo
a coordenacao para permitir o acesso dos doentes aos medicamentos na Unido, bem como o
intercAmbio de informagdes, em especial no que se refere a medicamentos para doencas
raras e cronicas.

O estabelecimento de uma definicdo de «necessidade médica nao satisfeita» baseada em
critérios ¢ necessario para incentivar o desenvolvimento de medicamentos em dareas
terapéuticas atualmente negligenciadas. Para garantir que o conceito de necessidade médica
ndo satisfeita reflete a evolugdo cientifica e tecnoldgica e os conhecimentos atuais em
matéria de doencas negligenciadas, a Comissao deve especificar e atualizar, utilizando atos
de execugdo, os critérios de «método satisfatorio de diagndstico», «prevencdo ou
tratamento», «morbilidade ou mortalidade que permanece elevada» e «populagdo de doentes
em causa», na sequéncia de uma avaliacdo cientifica pela Agéncia. A Agéncia procurara
obter contributos de um vasto leque de autoridades ou organismos ativos ao longo do ciclo
de vida dos medicamentos no ambito do processo de consulta estabelecido nos termos do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto] e tera igualmente em conta as iniciativas cientificas
a nivel da UE ou entre Estados-Membros relacionadas com a andlise das necessidades médicas ndo
satisfeitas, a carga de doenca e a definicdo de prioridades em matéria de investigacdo e
desenvolvimento. Os critérios de «mnecessidade médica ndo satisfeitay podem ser
subsequentemente utilizados pelos Estados-Membros para identificar areas terapéuticas
especificas de interesse.

A inclusdo de novas indicagdes terapéuticas num medicamento autorizado contribui para o
acesso dos doentes a terapias adicionais, devendo, por conseguinte, ser incentivada.

No que diz respeito ao pedido inicial de autoriza¢do de introdu¢do no mercado de
medicamentos que contenham uma nova substancia ativa, importa incentivar a apresentacao
de ensaios clinicos que incluam, como comparador, um tratamento existente baseado em
provas, a fim de promover a produgdo de provas clinicas comparativas que sejam relevantes
e que possam, assim, apoiar as avaliacdes das tecnologias da saide e as decisoes
subsequentes dos Estados-Membros em matéria de fixacao de precos e reembolsos.

O titular da autorizag¢do de introdu¢@o no mercado deve assegurar o abastecimento adequado
e continuo de um medicamento ao longo do ciclo de vida deste, independentemente de esse
medicamento estar ou ndo abrangido por um incentivo ao abastecimento.

As micro, pequenas e médias empresas («PME»), as entidades sem fins lucrativos ou as
entidades com experiéncia limitada no sistema da Unido devem beneficiar de mais tempo
para comercializar um medicamento nos Estados-Membros sempre que a autorizagdo de
introdu¢@o no mercado seja valida para efeitos de protecdo regulamentar de dados adicional.

Ao aplicarem as disposicoes relativas aos incentivos ao langamento no mercado, os titulares
da autorizag¢do de introdugdo no mercado e os Estados-Membros devem fazer tudo o que
estiver ao seu alcance para garantir um abastecimento mutuamente acordado de
medicamentos de acordo com as necessidades do Estado-Membro em causa, sem atrasar ou

Diretiva 2014/24/UE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 26 de fevereiro de 2014, relativa aos contratos
publicos e que revoga a Diretiva 2004/18/CE (JO L 94 de 28.3.2014, p. 65).

Regulamento (UE) 2022/2371 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 23 de novembro de 2022, relativo as
ameagas transfronteiricas graves para a saiide e que revoga a Decis@o n.° 1082/2013/UE.

COM/2022/223 final.
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impedir indevidamente a outra parte de exercer os seus direitos nos termos da presente
diretiva.

Os Estados-Membros tém a possibilidade de prescindir da condigdo de langamento no seu
territorio para efeitos de prorrogacdo da protecdo de dados para o langamento no mercado.
Podem fazé-lo através de uma declaragdao de nao obje¢do para prorrogar o periodo de
protecao regulamentar dos dados. Espera-se que tal acontega sobretudo em situagdes em que
o lancamento num determinado Estado-Membro seja impossivel na pratica ou por existirem
razdes especiais para que um Estado-Membro pretenda que o langamento seja efetuado mais
tarde.

A emissdo de documentacao dos Estados-Membros no que diz respeito a prorrogagdo da
protecao de dados para efeitos de abastecimento de medicamentos em todos os
Estados-Membros em que uma autorizacdo de introdu¢do no mercado seja valida, em
especial a isencdao das condi¢des para tal prorrogacdo, nao afeta, em momento algum, as
competéncias dos Estados-Membros em matéria de abastecimento, de fixagdo dos pregos
dos medicamentos, nem no que se refere a sua inclusao no ambito de aplicagdo dos sistemas
nacionais de saude. Os Estados-Membros ndo dispensam a possibilidade de solicitar a
introducdo em circulagdo ou o abastecimento do produto em causa em qualquer momento
antes, durante ou ap6s a prorrogagao do periodo de protegcdo de dados.

Uma forma alternativa de demonstrar o abastecimento diz respeito a inclusdo de
medicamentos numa lista positiva de medicamentos abrangidos pelo sistema nacional de
saude, em conformidade com a Diretiva 89/105/CEE. As negociagdes conexas entre as
empresas e 0 Estado-Membro devem ser conduzidas de boa-fé.

Um Estado-Membro que considere que as condi¢des de abastecimento ndo foram cumpridas
no seu territorio deve apresentar uma declaragdo fundamentada de ndo conformidade, o mais
tardar no ambito do procedimento do Comité Permanente dos Medicamentos para Uso
Humano correspondente a alteracao associada a oferta do incentivo pertinente.

A Comissao e os Estados-Membros devem acompanhar continuamente todos os dados e
ensinamentos retirados da aplicagdo do sistema de incentivos, a fim de melhorar,
nomeadamente através de atos de execucdo, a forma como estas disposi¢des sdo aplicadas.
A Comissao deve elaborar uma lista dos pontos de contacto nacionais a este respeito.

Quando uma licenca obrigatoria tiver sido concedida por uma autoridade competente na
Unido para responder a uma emergéncia de saude publica, a protecdo regulamentar dos
dados pode, se ainda estiver em vigor, impedir a utilizacdo efetiva da licenga obrigatodria,
uma vez que impede a autorizacdo de medicamentos genéricos e, por conseguinte, 0 acesso
aos medicamentos necessarios para fazer face a crise. Por este motivo, importa suspender a
protecao dos dados e do mercado quando uma licenca obrigatoria tiver sido emitida para
responder a uma emergéncia de saude publica. Essa suspensao da prote¢cdo regulamentar dos
dados s6 deve ser permitida em relagdo a licenca obrigatdria concedida e ao seu beneficiario,
e deve respeitar o objetivo, o ambito territorial, a dura¢do e o objeto da licenga obrigatdria
concedida.

A suspensdo da protegdo regulamentar dos dados s6 deve ser concedida para o periodo de
duracdo da licenga obrigatoria. A «suspensao» da protecdo dos dados e do mercado em
casos de emergéncias de saude publica significa que a protecdo de dados e do mercado nao
deve produzir efeitos em relagdo ao titular especifico da licenga obrigatoéria enquanto a
mesma estiver em vigor. Quando a licenga obrigatdria terminar, a prote¢do dos dados e do
mercado retomam os seus efeitos. A suspensdo nao deve resultar numa prorrogacao da
duracdo inicial.
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Atualmente, os requerentes de autorizagdes de introdugcdo no mercado de medicamentos
genéricos, biossimilares, hibridos e bio-hibridos podem realizar estudos, ensaios e os
requisitos praticos subsequentes necessarios para obter autorizagdes regulamentares para
esses medicamentos durante o periodo de prote¢do da patente ou do certificado
complementar de protecdo (CCP) do medicamento de referéncia, sem que tal seja
considerado uma violacdo da patente ou do CCP. A aplicagdo desta isengdo limitada estd, no
entanto, fragmentada em toda a Unido e considera-se necessario, a fim de facilitar a entrada
no mercado de medicamentos genéricos, biossimilares, hibridos e bio-hibridos que
dependem de um medicamento de referéncia, clarificar o seu ambito de aplicacdo, a fim de
assegurar uma aplicacdo harmonizada em todos os Estados-Membros, tanto em termos de
beneficiarios como de atividades abrangidas. A isenc¢dao deve ser limitada a realizagdo de
estudos e ensaios € a outras atividades necessarias ao processo de aprovagao regulamentar, a
avaliacdo das tecnologias da saude e ao pedido de reembolso, embora tal possa exigir
quantidades substanciais de produgdo de testes para demonstrar a fiabilidade do fabrico.
Durante o periodo de prote¢do da patente ou do CCP do medicamento de referéncia, nao
pode ser feita qualquer utilizacdo comercial dos medicamentos finais resultantes obtidos
para efeitos do processo de aprovagdo regulamentar.

Permitira, inter alia, realizar estudos para apoiar as politicas de fixacdo de pregos e
reembolsos, bem como o fabrico ou a aquisi¢dao de substancias ativas protegidas por patentes
para efeitos de obtengdo de autorizagdes de introdu¢do no mercado durante esse periodo,
contribuindo para a entrada no mercado de medicamentos genéricos e biossimilares no
primeiro dia de perda da prote¢ao conferida pela patente ou pelo CCP.

As autoridades competentes s6 podem recusar a validagdo de um pedido de autorizagdo de
introdu¢do no mercado referente a dados de um medicamento de referéncia com base nos
motivos previstos na presente diretiva. O mesmo se aplica a qualquer decisdo de concessao,
alteragdo, suspensao, restricdo ou revogacao da autorizacdo de introducdo no mercado. As
autoridades competentes ndo podem basear a sua decisdo em quaisquer outros motivos. Em
especial, essas decisdes nao podem basear-se no estatuto de patente ou de CCP do
medicamento de referéncia.

Para dar resposta ao desafio da resisténcia aos antimicrobianos, os antimicrobianos devem
ser embalados em quantidades adequadas ao ciclo terapéutico relevante para esse
medicamento e as regras nacionais em matéria de antimicrobianos sujeitos a receita médica
devem assegurar que sdo dispensados de uma forma que corresponda as quantidades
descritas na receita.

A prestagdo de informacdes aos profissionais de satde e aos doentes sobre a utiliza¢do, o
armazenamento e a eliminacdo adequados de antimicrobianos € uma responsabilidade
conjunta dos titulares das autoriza¢des de introdug¢do no mercado e dos Estados-Membros,
que devem assegurar um sistema de recolha adequado para todos os medicamentos.

Embora a presente diretiva restrinja a utilizacdo de antimicrobianos através da sujei¢do de
determinadas categorias de antimicrobianos a receita médica, devido ao aumento da
resisténcia aos antimicrobianos na Unido, as autoridades competentes dos Estados-Membros
devem ponderar a ado¢ao de novas medidas, por exemplo o alargamento da exigéncia de
receita médica para os antimicrobianos ou a imposi¢ao da utilizagdo obrigatdria de testes de
diagnostico antes da prescricdo. As autoridades competentes dos Estados-Membros devem
analisar essas medidas adicionais em funcao do nivel de resisténcia aos antimicrobianos no
seu territorio e das necessidades dos doentes.

A polui¢ao das aguas e dos solos com residuos farmacéuticos € um problema ambiental
emergente e existem provas cientificas de que a presenca dessas substancias no ambiente,
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resultante do seu fabrico, utilizagdo e eliminacao, representa um risco para o ambiente e para
a saude publica. A avaliacdo da legislagdo demonstrou que ¢ necessario reforcar as medidas
existentes para reduzir o impacto do ciclo de vida dos medicamentos no ambiente e na satde
publica. As medidas nos termos do presente regulamento complementam a principal
legislagdo ambiental, em especial a Diretiva-Quadro da Agua (2000/60/CE'?), a Diretiva
Normas de Qualidade Ambiental (2008/105/CE'#), a Diretiva Aguas Subterraneas
(2006/118/CE"), a Diretiva Tratamento de Aguas Residuais Urbanas (91/271/CEE'®), a
Diretiva Agua Potavel (2020/2184'7) e a Diretiva Emissdes Industriais (2010/75/UE'®).

Os pedidos de autorizagdo de introdu¢ao no mercado de medicamentos na Unido devem
incluir uma avaliacao dos riscos ambientais (ARA) ¢ medidas de redugdo dos riscos. Se o
requerente nao apresentar uma avaliagao dos riscos ambientais completa ou suficientemente
fundamentada ou ndo propuser medidas de reducdo dos riscos para dar resposta suficiente
aos riscos identificados na avaliacdo dos riscos ambientais, a autoriza¢ao de introduc¢ao no
mercado deve ser recusada. A ARA deve ser atualizada quando estiverem disponiveis novos
dados ou conhecimentos sobre os riscos relevantes.

Os requerentes de autorizagdes de introducdo no mercado devem ter em conta os
procedimentos de avaliagdo dos riscos ambientais de outros quadros juridicos da UE que
possam aplicar-se a produtos quimicos dependentes da sua utilizagdo. Para além do presente
regulamento, existem quatro outros quadros principais: i) produtos quimicos industriais
(REACH, Regulamento (CE) n.° 1907/2006), ii) biocidas (Regulamento (UE) n.® 528/2012),
iii) pesticidas Regulamento (CE) n.°1107/2009 e 1iv) medicamentos veterinarios
(Regulamento (UE) 2019/6). No ambito do Pacto Ecoldgico, a Comissdo propds a
abordagem «uma substincia, uma avaliacio» para os produtos quimicos!’, a fim de
aumentar a eficiéncia do sistema de registo e reduzir os custos e os ensaios desnecessarios
em animais.

As emissoes e descargas de antimicrobianos dos locais de fabrico para o ambiente podem
conduzir a resisténcia aos antimicrobianos («RAM»), o que constitui uma preocupagdo a
nivel mundial, independentemente do local onde as emissdes e descargas ocorrem. Importa,
pois, alargar o ambito da ARA de modo a cobrir o risco de selecdo da RAM durante todo o
ciclo de vida dos antimicrobianos, incluindo o fabrico.

A proposta inclui igualmente disposi¢des relativas a uma abordagem baseada no risco no
que respeita as obrigacdes dos titulares das autorizagdes de introdug¢do no mercado em
matéria de ARA antes de outubro de 2005 e a criacdo de um sistema de monografias ARA

Diretiva 2000/60/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 23 de outubro de 2000, que estabelece um
quadro de agdo comunitaria no dominio da politica da agua (JO L 327 de 22.12.2000, p. 1).

Diretiva 2008/105/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 16 de dezembro de 2008, relativa a normas
de qualidade ambiental no dominio da politica da agua, que altera e subsequentemente revoga as
Diretivas 82/176/CEE, 83/513/CEE, 84/156/CEE, 84/491/CEE e 86/280/CEE do Conselho, e que altera a
Diretiva 2000/60/CE (JO L 348 de 24.12.2008, p. 84).

Diretiva 2006/118/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 12 de dezembro de 2006, relativa a protegéo
das aguas subterraneas contra a poluicao e a deterioragdo (JO L 372 de 27.12.2006, p. 19).

Diretiva 91/271/CEE do Conselho, de 21 de maio de 1991, relativa ao tratamento de aguas residuais urbanas
(JO L 135 de 30.5.1991, p. 40).

Diretiva (UE) 2020/2184 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 16 de dezembro de 2020, relativa a
qualidade da 4gua destinada ao consumo humano (reformulagao) (JO L 435 de 23.12.2020, p. 1).

Diretiva 2010/75/UE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 24 de novembro de 2010, relativa as emissdes
industriais (prevencao e controlo integrados da polui¢ao) (reformulacao) (JO L 334 de 17.12.2010, p. 17).
Comunica¢ao da Comissdo ao Parlamento Europeu, ao Conselho Europeu, ao Conselho, ao Comité Econdmico
e Social Europeu e ao Comit¢ das Regides, «Pacto Ecologico Europeu», Bruxelas, 2019,
COM(2019) 640 final.
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no que diz respeito as substancias ativas. Este sistema de monografia ARA deve poder ser
utilizado pelos requerentes quando realizem uma ARA para um novo pedido.

No que diz respeito aos medicamentos autorizados antes de outubro de 2005 sem qualquer
ARA, cumpre introduzir disposi¢des especificas para estabelecer um programa de definigao
de prioridades baseado nos riscos para a apresentagao ou atualizacdo da ARA pelos titulares
das autorizagdes de introduc¢dao no mercado.

Chipre, a Irlanda, Malta e a Irlanda do Norte dependem historicamente do abastecimento de
medicamentos a partir ou através de partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte.
Apos a saida do Reino Unido da Gra-Bretanha e da Irlanda do Norte da Unido Europeia e da
Comunidade Europeia da Energia Atdmica, para evitar a escassez de medicamentos e, em
ultima instancia, assegurar um elevado nivel de protecdo da satde publica, ¢ necessario
prever derrogacdes especificas da presente diretiva para os medicamentos fornecidos a
Chipre, a Irlanda, a Malta e a Irlanda do Norte a partir ou através de partes do Reino Unido
que nao a Irlanda do Norte. A fim de assegurar a aplicacdo uniforme do direito da Unido nos
Estados-Membros, as derrogacdes aplicdveis em Chipre, na Irlanda e em Malta devem ter
carater meramente temporario.

Para garantir que todas as criangas na Unido tém acesso aos produtos especificamente
autorizados para uso pediatrico, quando um plano de investigacao pediatrica tiver conduzido
a autorizacdo de uma indicacdo pediatrica de um medicamento j4 introduzido no mercado
para outras indicacdes terapéuticas, o titular da autorizagdo de introdug¢do no mercado deve
ser obrigado a comercializar o medicamento nos mesmos mercados no prazo de dois anos a
contar da data de aprovacao dessa indicagao.

E necessario, no interesse da saide publica, garantir a disponibilidade permanente de
medicamentos seguros e eficazes autorizados para indicagdes pediatricas. Assim, se o titular
da autorizagdo de introdu¢ao no mercado tiver a intengdo de retirar tal medicamento do
mercado, devem ser previstas medidas para que a populagdo pediatrica continue a ter acesso
ao medicamento em causa. Para tanto, a Agéncia deve ser informada atempadamente de tal
intencao e torna-la acessivel ao publico.

Para evitar encargos administrativos e financeiros desnecessarios, tanto para os titulares das
autorizagdes de introdugdo no mercado como para as autoridades competentes, devem ser
introduzidas determinadas medidas de racionalizagdo, em consonancia com o principio
«digital por defeito». Importa introduzir o pedido eletronico de autoriza¢do de introduc¢do no
mercado e de alteragao dos termos da autorizagdo de introdugao no mercado.

Regra geral, ndao devem ser elaborados e apresentados planos de gestdo dos riscos para os
medicamentos genéricos e biossimilares, uma vez que o medicamento de referéncia possui
esse plano, exceto em casos especificos, em que € necessario apresentar um plano de gestao
dos riscos. Além disso, regra geral, a autorizagdo de introducdo no mercado deve ser
concedida por um periodo ilimitado; excecionalmente, uma renovac¢do apenas pode ser
decidida por motivos fundamentados relacionados com a seguranca do medicamento.

Em caso de risco para a saude publica, o titular da autorizagdo de introdugdo no mercado ou
as autoridades competentes devem poder impor restrigdes urgentes de seguranga ou eficicia
por sua propria iniciativa. Nesse caso, quando o procedimento de consulta ¢ lancado, deve
evitar-se qualquer duplicagdo da avaliagdo.

A fim de dar resposta as necessidades dos doentes, cada vez mais medicamentos inovadores
sdo derivados ou combinados com outros medicamentos que podem ser fabricados ou
testados e regulamentados nos termos de mais do que um quadro juridico da Unido. Do
mesmo modo, os mesmos locais sdo cada vez mais fiscalizados pelas autoridades criadas
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nos termos de diferentes quadros juridicos da Unido. Para garantir uma producdo e
supervisdo seguras e eficientes destes medicamentos e permitir uma entrega adequada aos
doentes, ¢ importante assegurar a coeréncia. SO ¢ possivel assegurar a coeréncia e o
alinhamento suficiente através de uma cooperagdo adequada no desenvolvimento das
praticas e principios aplicados no ambito dos diferentes quadros juridicos da Unido.
Cumpre, pois, integrar uma cooperagdo adequada em varias disposicdes da presente diretiva,
nomeadamente as relativas ao aconselhamento em matéria de classificacao, a supervisao ou
a elaboragdo de orientagdes.

No caso dos produtos que combinam um medicamento ¢ um dispositivo médico, importa
especificar a aplicabilidade dos dois quadros regulamentares respetivos e assegurar a
interacdo adequada entre os dois quadros regulamentares aplicaveis. O mesmo se deve
aplicar as combinagdes de medicamentos e de produtos que nao sejam dispositivos médicos.

Para assegurar que as autoridades competentes dispdoem de todas as informacdes necessarias
para a sua avaliagdo no caso de combinagdes integrais de um medicamento com um
dispositivo médico ou de combinacdes de um medicamento com um produto que nio seja
um dispositivo médico, o requerente da autorizacdo de introducdo no mercado deve
apresentar dados que demonstrem a utilizagdo segura e eficaz da combinagdo integral do
medicamento com o dispositivo médico ou da combinagdo de um medicamento com o outro
produto. A autoridade competente deve avaliar a relacdo beneficio-risco da combinagao
integral, tendo em conta a adequacdo da utilizagdo do medicamento juntamente com o
dispositivo médico ou o outro produto.

Para garantir que as autoridades competentes dispdem de todas as informacdes necessarias
para a sua avaliacdo dos medicamentos em uso exclusivo com um dispositivo médico (ou
seja, medicamentos apresentados numa embalagem com um dispositivo médico ou
destinados a ser utilizados com um dispositivo médico referenciado no resumo das
caracteristicas do medicamento), o requerente da autorizacao de introdugdao no mercado deve
apresentar dados que comprovem a utilizagdo segura e eficaz do medicamento, tendo em
conta a sua utilizacdo com o dispositivo médico. A autoridade competente deve avaliar a
relacdo beneficio-risco do medicamento, tendo igualmente em conta a utilizagdo do
medicamento com o dispositivo médico.

A diretiva clarifica igualmente que um dispositivo médico que faca parte de uma
combinacdo integral tem de cumprir os requisitos gerais de seguranca e desempenho
estabelecidos no anexo I do Regulamento (UE) 2017/745 do Parlamento Europeu e do
Conselho®. Um dispositivo médico em uso exclusivo com um dispositivo médico tem de
cumprir todos os requisitos do Regulamento (UE) 2017/745. Um medicamento em uso
exclusivo com um dispositivo médico, cujo uso nao seja acessorio ao do dispositivo médico,
deve cumprir os requisitos da presente diretiva e do [Regulamento (CE) n.° 726/2004
revisto] tendo em conta a sua utilizagdo com o dispositivo médico, sem prejuizo dos
requisitos especificos do Regulamento (UE) 2017/745.

Para todos estes medicamentos (combinagdes integrais de um medicamento com um
dispositivo médico, medicamentos em uso exclusivo com dispositivos médicos e
combinagdes de um medicamento com um produto que ndo seja um dispositivo médico), a
autoridade competente deve também poder solicitar ao requerente da autoriza¢do de

20

Regulamento (UE) 2017/745 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 5 de abril de 2017, relativo aos
dispositivos médicos, que altera a Diretiva 2001/83/CE, o Regulamento (CE) n.°178/2002 e o
Regulamento (CE) n.° 1223/2009 e que revoga as Diretivas 90/385/CEE e 93/42/CEE do Conselho (JO L 117
de 5.5.2017, p. 1).

8759/23 vp 36

LIFES PT



(87)

(88)

(89)

(90)

C2))

92)

introducdo no mercado que transmita quaisquer informacgdes adicionais necessarias e este
ultimo deve ser obrigado a apresentar as informagdes solicitadas. No caso de medicamentos
em uso exclusivo com um dispositivo médico, cujo uso nao seja acessorio ao do dispositivo
médico, o requerente da autorizagdo de introducdo no mercado deve também, a pedido da
autoridade competente, apresentar quaisquer informagdes adicionais relacionadas com o
dispositivo médico, tendo em conta a sua utilizagdo com o medicamento e que sejam
relevantes para a monitorizagdo pds-autorizacdo do medicamento, sem prejuizo dos
requisitos especificos do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

No que respeita & combinagao integral de um medicamento com um dispositivo médico e as
combinagdes de um medicamento com um produto que ndo seja um dispositivo médico, o
titular da autorizagao de introducao no mercado deverad também assumir a responsabilidade
global por todo o produto em termos de conformidade do medicamento com os requisitos da
presente diretiva ¢ do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto] e devera assegurar a
coordenacdo do fluxo de informagdo entre os setores ao longo do procedimento de avaliacao
e do ciclo de vida do medicamento.

Para garantir a qualidade, a seguranca e a eficacia do medicamento em todas as fases de
fabrico e distribuicdo, o titular da autorizacdo de introdugdo no mercado ¢ responsavel,
sempre que necessario, pela rastreabilidade de uma substancia ativa, excipiente ou qualquer
outra substancia utilizada no fabrico do medicamento e destinada a fazer parte do
medicamento ou que se preveja estar presente no medicamento, por exemplo impurezas,
produtos de degradag@o ou contaminantes.

No interesse da saude publica, os titulares de autorizagdes de introducdo no mercado devem
poder assegurar a rastreabilidade de qualquer substancia utilizada, destinada ou suscetivel de
estar presente num medicamento em todas as fases de fabrico e distribuicdo, bem como
identificar qualquer pessoa singular ou coletiva a quem tenham sido fornecidas essas
substancias. Importa, pois, criar procedimentos e sistemas para fornecer essa informagao,
caso tal seja necessdrio tendo em vista a qualidade, a seguranca ou a eficicia dos
medicamentos.

Reconhece-se que o desenvolvimento de produtos farmacéuticos ¢ um dominio em que nem
a ciéncia nem a tecnologia estdo paradas. Nas ultimas décadas, assistiu-se a emergéncia de
novas categorias de medicamentos, desde os medicamentos bioldgicos aos biossimilares e
aos medicamentos de terapia avancada ou, no futuro, a fagoterapia. Estas categorias de
produtos podem, em alguns casos, exigir regras adaptadas que tenham plenamente em conta
as suas caracteristicas especificas. Por esse motivo, um quadro juridico preparado para o
futuro deve incluir disposi¢des que permitam esses quadros adaptados, sujeitos a critérios
rigorosos € no ambito de uma habilitagdo da Comissdo orientada pelo contributo cientifico
da Agéncia Europeia de Medicamentos.

As adaptacdes podem implicar requisitos adaptados e melhorados ou a respetiva isen¢ao ou
diferimento em relagdo aos medicamentos normais. Podem incluir, nomeadamente,
alteragdes dos requisitos relativos ao dossi€ desses medicamentos, a forma como a sua
qualidade, seguranga e eficdcia sdo demonstradas pelos requerentes ou por controlos de
fabrico adaptados e aos requisitos em matéria de boas praticas de fabrico, bem como aos
métodos de controlo adicionais antes ¢ durante a sua administragdo e utiliza¢ao. No entanto,
as adaptagdes nao devem exceder o necessario para atingir o objetivo de adaptagdo as
caracteristicas especificas.

Para reforcar a preparagdo e a capacidade de resposta contra as ameagas a saude, em especial
0 aparecimento da resisténcia aos antimicrobianos, podem ser pertinentes quadros adaptados
para facilitar a rapida alteracdo da composicao dos antimicrobianos, a fim de manter a sua
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eficacia. A utilizagdo de plataformas estabelecidas permitiria uma adaptacdao eficiente e
atempada desses medicamentos ao contexto clinico.

A fim de otimizar a utilizacdo dos recursos tanto para os requerentes de autorizagdes de
introducdo no mercado como para as autoridades competentes e evitar a duplicacdo da
avaliacdo das substancias ativas quimicas dos medicamentos, os requerentes de autorizagdes
de introdu¢do no mercado devem poder basear-se num certificado do dossié principal da
substancia ativa ou numa monografia da Farmacopeia Europeia, em vez de apresentarem os
dados pertinentes em conformidade com o anexo II. A Agéncia pode conceder um
certificado do dossié€ principal da substancia ativa se os dados pertinentes sobre a substancia
ativa em causa ndo estiverem ja abrangidos por uma monografia da Farmacopeia Europeia
ou por outro certificado do dossié principal da substancia ativa. Deve ser atribuida a
Comissdo competéncia para estipular o procedimento de avaliacdo unica de um dossié
principal da substancia ativa. Para otimizar ainda mais a utilizacdo dos recursos, deve ser
atribuida & Comissdo competéncia para permitir a utilizacdo de um sistema de certificacao
também para dossié€s principais suplementares da qualidade, ou seja, para substancias ativas
que nao sejam substincias ativas quimicas, ou para outras substincias presentes ou
utilizadas no fabrico de um medicamento, exigido em conformidade com o anexo II, por
exemplo no caso de novos excipientes, adjuvantes, precursores radiofarmacéuticos e
produtos intermédios das substancias ativas, quando o produto intermédio &, por si s0, uma
substancia quimica ativa ou quando ¢ utilizado em conjugacdo com uma substincia
bioldgica.

Por razdes de satude publica e de coeréncia juridica, e tendo em vista a redug¢do dos encargos
administrativos e o refor¢o da previsibilidade para os operadores econémicos, as alteragcdes
de todos os tipos de autorizagdes de introdu¢do no mercado devem ser sujeitas a regras
harmonizadas.

Os termos de uma autorizagdao de introducdo no mercado de um medicamento podem ser
alterados ap6s a sua concessdo. Embora a presente diretiva estabeleca os elementos
essenciais de uma alteracdo, deve ser atribuida a Comissdo competéncia para os
complementar estabelecendo outros elementos necessarios, para adaptar o sistema ao
progresso cientifico e tecnolodgico, incluindo a digitalizagdo, e para assegurar que sejam
evitados encargos administrativos desnecessarios tanto para os titulares das autorizacdes de

introducao no mercado como para as autoridades competentes.

Os progressos cientificos e tecnoldgicos em matéria de analise e infraestruturas de dados
prestam um apoio valioso ao desenvolvimento, a autorizacdo e a supervisdo dos
medicamentos. A transformacdo digital afetou a tomada de decisdes regulamentares,
tornando-a mais assente em dados e multiplicando as possibilidades de acesso das
autoridades reguladoras a elementos de prova ao longo do ciclo de vida de um medicamento.
A presente diretiva reconhece a capacidade das autoridades competentes dos
Estados-Membros para aceder e analisar os dados apresentados independentemente do
requerente ou do titular da autorizacdo de introducdo no mercado. Neste contexto, as
autoridades competentes dos Estados-Membros devem tomar a iniciativa de atualizar o
resumo das caracteristicas do medicamento caso novos dados de eficacia ou de seguranca
afetem a relagdo beneficio-risco de um medicamento.

O acesso a dados individuais dos doentes resultantes de estudos clinicos, num formato
estruturado que permita andlises estatisticas, ¢ valioso para ajudar os reguladores a
compreenderem as provas apresentadas e para fundamentar as decisdes regulamentares
sobre a relagio beneficio-risco de um medicamento. E importante introduzir esta
possibilidade na legislagao para permitir avaliagdes da relagdo beneficio-risco baseadas em
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dados em todas as fases do ciclo de vida de um medicamento. Por conseguinte, a presente
diretiva habilita as autoridades competentes dos Estados-Membros a solicitar esses dados no
ambito da avaliacdo dos pedidos iniciais e pds-autorizagdo de introducdo no mercado.
Devido a natureza sensivel dos dados de saude, as autoridades competentes devem
salvaguardar as suas operagdes de tratamento e garantir que respeitam os principios da
protecdo de dados de legalidade, lealdade e transparéncia, limitagdo das finalidades,
minimiza¢do dos dados, exatiddo, limitacao da conservagao, integridade e confidencialidade.
Caso, para efeitos da presente diretiva, seja necessario proceder ao tratamento de dados
pessoais, esse tratamento deve ser efetuado em conformidade com o direito da Unido em
matéria de prote¢do de dados pessoais. Qualquer tratamento de dados pessoais nos termos da
presente diretiva deve realizar-se em conformidade com o Regulamento (UE) 2016/679%! e o
Regulamento (UE) 2018/1725% do Parlamento Europeu e do Conselho.

As normas de farmacovigilancia sdo necessarias para proteger a saude publica a fim de
prevenir, detetar e avaliar reacdes adversas aos medicamentos introduzidos no mercado da
Unido, uma vez que so apos a sua introdu¢do no mercado € possivel conhecer na integra o
seu perfil de seguranca.

Para continuar a garantir a seguran¢a dos medicamentos disponiveis, ¢ necessario que 0s
sistemas de farmacovigilancia da Unido sejam continuamente adaptados, por forma a
atenderem ao progresso cientifico e técnico.

E necessario tomar em consideragdo as mudangas decorrentes da harmonizagdo
internacional das defini¢des e da terminologia e da evolucdo tecnoldgica no dominio da
farmacovigilancia.

A utilizacdo crescente de redes eletronicas para a transmissao de informagdo sobre as
reacdes adversas aos medicamentos comercializados na Unido destina-se a permitir as
autoridades competentes partilhar simultaneamente a referida informagao.

A Unido tem interesse em assegurar a coeréncia entre os sistemas de farmacovigilancia
aplicaveis aos medicamentos autorizados pelo procedimento centralizado e aos autorizados
através de outros procedimentos.

Os titulares da autorizagdo de introducdo no mercado devem igualmente ser responsaveis
pro-ativos no que diz respeito a farmacovigilancia dos medicamentos que introduzem no
mercado.

4

A utilizacdo de corantes em medicamentos para uso humano e veterindrio ¢ atualmente
regida pela Diretiva 2009/35/CE do Parlamento Europeu e do Conselho® e restringida as
utilizacdes autorizadas em conformidade com o Regulamento (CE) n.° 1333/2008 do
Parlamento Europeu e do Conselho relativo aos aditivos alimentares®*, cujas especificagdes
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Regulamento (UE) 2016/679 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 27 de abril de 2016, relativo a
protecdo das pessoas singulares no que diz respeito ao tratamento de dados pessoais e a livre circulacdo desses
dados e que revoga a Diretiva 95/46/CE (Regulamento Geral sobre a Protecdo de Dados) (JO L 119 de
4.5.2016,p. 1).

Regulamento (UE) 2018/1725 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 23 de outubro de 2018, relativo a
protecdo das pessoas singulares no que diz respeito ao tratamento de dados pessoais pelas institui¢des e pelos
orgaos e organismos da Unido e a livre circulacdo desses dados, e que revoga o Regulamento (CE) n.® 45/2001
e a Decisdo n.° 1247/2002/CE (JO L 295 de 21.11.2018, p. 39).

Diretiva 2009/35/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 23 de abril de 2009, relativa as matérias que
podem ser adicionadas aos medicamentos tendo em vista a sua colora¢do (JO L 109 de 30.4.2009, p. 10).
Regulamento (CE) n.° 1333/2008 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 16 de dezembro de 2008, relativo
aos aditivos alimentares (JO L 354 de 31.12.2008, p. 16).
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estio estabelecidas no Regulamento (UE) n.°231/2012 da Comissdo®. A utilizagio de
excipientes que ndo sejam corantes em medicamentos esta sujeita as regras da Unido em
matéria de medicamentos e ¢ avaliada no ambito do perfil global de beneficio/risco de um
medicamento.

A experiéncia demonstrou a necessidade de manter, em certa medida, o principio da
utilizagdo em medicamentos dos corantes autorizados como aditivos alimentares. No
entanto, ¢ igualmente pertinente prever uma avaliacdo especifica para a utilizacao de
corantes nos medicamentos quando um aditivo alimentar ¢ retirado da lista de aditivos
alimentares da Unido. Por conseguinte, neste caso especifico, a EMA deve realizar a sua
propria avaliagdo da utilizacdo de corantes nos medicamentos, tendo em conta o parecer da
Autoridade Europeia para a Seguranga dos Alimentos (EFSA) e os dados cientificos
subjacentes, bem como quaisquer provas cientificas adicionais, e tendo em especial
consideragdo a utilizacdo em medicamentos. A EMA deve, além disso, ser responsavel por
acompanhar quaisquer dados cientificos relativos aos corantes que sejam mantidos apenas
para utilizagdo especifica em medicamentos. A Diretiva 2009/35/CE deve, por conseguinte,

ser revogada.

No que diz respeito a supervisao e as inspecdes, o fabrico e a importagdo de matérias-primas
ou produtos intermédios e de excipientes funcionais devem estar sob vigilancia devido a sua
acdo acessoria em relacao a substancia ativa e devido ao seu possivel impacto na qualidade,
na seguranca e na eficacia dos medicamentos.

Toda a regulamentagdo em matéria de fabrico e de distribui¢do de medicamentos deve ter
por objetivo principal a prote¢do da saude publica.

Importa que, nos Estados-Membros, a supervisao e o controlo do fabrico e da distribuigao de
medicamentos sejam assegurados por representantes oficiais da autoridade competente que
preencham as condi¢des minimas de qualificagdo.

Pode haver casos em que as fases de fabrico ou de ensaio de medicamentos tenham de ser
realizadas em locais proximos dos doentes, por exemplo no caso dos medicamentos de
terapia avangada com um prazo de validade curto. Nesses casos, estas fases de fabrico ou de
ensaio podem ter de ser descentralizadas para multiplos locais, para poderem chegar aos
doentes em toda a Unido. Sempre que sejam descentralizadas, as fases de fabrico ou de
ensaio devem ser realizadas sob a responsabilidade da pessoa qualificada de um local central
autorizado. Os locais descentralizados ndo devem exigir uma autorizagdo de fabrico
separada da concedida ao local central pertinente, mas devem ser registados pela autoridade
competente do Estado-Membro em que o local descentralizado esté estabelecido. No caso de
medicamentos que contenham, sejam constituidos por, ou derivem de SoHO autdlogas, os
locais descentralizados tém de ser registados como entidades SOHO na acecdo e nos termos
do [Regulamento SoHO] para as atividades de exame e apreciacdo da elegibilidade dos
dadores, andlise de dadores e colheita, ou apenas para colheita no caso de produtos
fabricados para uso autdlogo.

Importa garantir a qualidade dos medicamentos fabricados ou disponiveis na Unido,
exigindo que as substincias ativas que entram na sua composi¢do sigam o0s principios
relativos as boas praticas de fabrico dos mesmos. Revelou-se necessario reforgar as
disposi¢des da Unido em matéria de inspecdes e elaborar uma base de dados da Unido com
os resultados dessas inspegoes.

25

Regulamento (UE) n.° 231/2012 da Comissdo, de 9 de marco de 2012, que estabelece especificagdes para os
aditivos alimentares enumerados nos anexos II e III do Regulamento (CE) n.° 1333/2008 do Parlamento
Europeu e do Conselho (JO L 83 de 22.3.2012, p. 1).
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A verificagdo do cumprimento dos requisitos legais em matéria de fabrico, distribui¢do e
utilizacdo de medicamentos pelas entidades pertinentes através de um sistema de supervisao
¢ de importancia fundamental para garantir que os objetivos da presente diretiva sao
efetivamente  alcangados. Por conseguinte, as autoridades competentes dos
Estados-Membros devem ter o poder de efetuar inspegdes, no local ou a distancia, no ambito
do sistema de supervisdo, em todas as fases de producdo, distribui¢do e utilizagdo dos
medicamentos ou substancias ativas, ¢ devem basear-se nos resultados das inspegdes
realizadas pelas autoridades competentes de paises terceiros de confianca. A fim de
preservar a eficacia das inspegoes, as autoridades competentes devem ter a possibilidade de
realizar inspec¢des conjuntas e, se necessario, inspegdes sem aviso prévio.

A frequéncia dos controlos deve ser estabelecida pelas autoridades competentes tendo em
conta o risco ¢ o nivel de cumprimento esperado em diferentes situagdes. Essa abordagem
deve permitir que as referidas autoridades competentes procedam a afetagdo de recursos
onde o risco ¢ mais elevado. Nalguns casos, o sistema de supervisao deve ser aplicado
independentemente do nivel de risco ou de ndo conformidade suspeitado, por exemplo antes

da concessao das autorizacdes de fabrico.

No ambito do procedimento de certificados de conformidade com as monografias da
Farmacopeia Europeia, a Direcdo Europeia da Qualidade dos Medicamentos e Cuidados de
Saude verifica, por meio de inspegdes, se os dados fornecidos pelo requerente estabelecidos
pelo Conselho da Europa confirmam a pertinéncia das monografias para controlar a pureza
quimica, a qualidade microbiologica e (se for caso disso) o risco de encefalopatia
espongiforme transmissivel (EET). Verifica igualmente se o fabrico respeita as boas praticas
de fabrico de substancias ativas. Em fun¢do do resultado da inspec¢do, a Direcao Europeia da
Qualidade dos Medicamentos ¢ Cuidados de Satde ou o Estado-Membro que participa na
inspecdo emite um certificado de conformidade ou de ndo conformidade com as boas
praticas de fabrico.

E conveniente que cada empresa que produza ou importe medicamentos crie um mecanismo
que permita assegurar que todas as informagdes comunicadas acerca de um medicamento
sejam conformes com as condi¢des de utilizagdao aprovadas.

As condicdes de fornecimento dos medicamentos ao publico devem ser harmonizadas.

Assim, qualquer pessoa que circule no interior da Unido tem o direito de transportar consigo
uma quantidade razoavel de medicamentos obtidos de modo licito para seu uso pessoal.
Deve igualmente ser possivel a uma pessoa estabelecida num Estado-Membro pedir o envio,
a partir de outro Estado-Membro, de uma quantidade razoavel de medicamentos destinados
a0 seu uso pessoal.

Em virtude do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto], certos medicamentos sdo objeto de
uma autorizagdo de introducdo no mercado da Unido. Neste contexto, € necessario
estabelecer a classificagdo quanto a dispensa ao publico dos medicamentos abrangidos por
uma autorizagdo de introdu¢do no mercado da Unido. Importa, portanto, fixar os critérios
com base nos quais devem ser tomadas as decisdes da Unido.

Importa, por conseguinte, harmonizar os principios basicos aplicaveis a classificacdo quanto
a dispensa ao publico de medicamentos na Unido ou no Estado-Membro em causa, com base
nos principios ja estabelecidos sobre esta matéria pelo Conselho da Europa, bem como nos
trabalhos de harmonizacdo realizados no ambito das Nacdes Unidas no que respeita aos
estupefacientes e aos psicotropicos - a Convengdo Unica sobre os Estupefacientes de 1961 e
a Convencgao sobre as Substancias Psicotropicas de 1971.
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Muitas operacdes de distribui¢ao por grosso de medicamentos sdo suscetiveis de abranger
simultaneamente varios Estados-Membros.

E necessario exercer um controlo de toda a cadeia de distribuicio dos medicamentos, desde
o fabrico ou importacdo na Unido até ao fornecimento ao publico, por forma a garantir que
estes sejam conservados, transportados e manipulados em condigdes adequadas. Os
requisitos que devem ser adotados para este efeito facilitardo consideravelmente a retirada
de produtos defeituosos do mercado e permitir combater mais eficazmente as contrafacdes.

Qualquer pessoa que intervenha na distribuicdo por grosso de medicamentos deve ser titular
de uma autorizagao especifica. Os farmacéuticos e as pessoas autorizadas a fornecer
medicamentos ao publico e que se dediquem apenas a esta atividade devem estar isentos da
obten¢do desta autorizagdo. No entanto, a fim de garantir o controlo de toda a cadeia de
distribuicdo de medicamentos, € necessario que os farmacéuticos e as pessoas autorizadas a
fornecer medicamentos ao publico mantenham registos das transacoes de entrada.

A autoriza¢dao de introdu¢ao no mercado deve ficar sujeita a certos requisitos essenciais,
incumbindo ao Estado-Membro em causa verificar a sua observancia. Cada Estado-Membro
deve reconhecer as autorizagdes concedidas pelos restantes Estados-Membros.

Alguns Estados-Membros impdem aos grossistas que abastecem os farmacéuticos de
medicamentos, bem como as pessoas autorizadas a fornecé-los ao publico, certas obrigacdes
de servico publico. Os Estados-Membros devem poder continuar a impor essas obrigagdes
aos grossistas estabelecidos no seu territorio. Devem poder igualmente impo-las aos
grossistas dos outros Estados-Membros desde que ndo lhes imponham obrigacdes mais
rigorosas do que as que impdem aos seus proprios grossistas, ¢ na medida em que estas
possam considerar-se justificadas por razdes de protecio da saude publica e sejam
proporcionais ao objetivo dessa protegao.

Importa especificar as regras a que a rotulagem e os folhetos informativos devem obedecer.

As disposicoes relativas as informagdes dadas aos utilizadores devem garantir um elevado
nivel de prote¢do dos consumidores, por forma a possibilitar a utilizagdo correta dos
medicamentos, com base numa informagdo completa e compreensivel.

A comercializagdo dos medicamentos cujas rotulagem e folhetos informativos sejam
elaborados em conformidade com a presente diretiva ndo deve ser proibida nem restringida
por motivos que se prendam com a rotulagem ou o folheto informativo.

A utilizagdo de possibilidades eletronicas e tecnoldgicas distintas dos folhetos informativos
em papel pode facilitar o acesso aos medicamentos e a sua distribuicdo e deve sempre
garantir a todos os doentes uma informag¢do igual ou de melhor qualidade em comparagao
com a informacgao em papel.

Os Estados-Membros possuem niveis diferentes de literacia digital e acesso a Internet. Além
disso, as necessidades dos doentes ¢ dos profissionais de satide podem variar. E, pois,
necessario que os Estados-Membros disponham de um poder discricionario quanto a adogao
de medidas que permitam a prestacdo eletronica de informagdes sobre o produto,
assegurando simultaneamente que nenhum doente seja deixado para tras, tendo em conta as
necessidades das diferentes categorias etarias e os diferentes niveis de literacia digital da
populagdo, e garantindo que a informagdo sobre o produto seja facilmente acessivel a todos
os doentes. Os Estados-Membros devem permitir progressivamente a possibilidade de
disponibilizar informagdes eletronicas sobre o produto, assegurando ao mesmo tempo o
pleno cumprimento das regras em matéria de protecdo de dados pessoais, e aderir a normas
harmonizadas desenvolvidas a nivel da UE.

8759/23 vp 42

LIFE5 PT



(129)

(130)

(131)

(132)

(133)

(134)

(135)

Sempre que decidam que o folheto informativo deve, em principio, ser disponibilizado
apenas por via eletronica, os Estados-Membros devem também assegurar a disponibilizacao
de uma versao em papel do folheto informativo mediante pedido e sem custos adicionais
para os doentes. Além disso, devem garantir que a informag¢do em formato digital ¢é
facilmente acessivel a todos os doentes, por exemplo mediante a inclusdo, na embalagem
exterior do medicamento, de um cddigo de barras de leitura digital que encaminhe o doente
para a versao eletronica do folheto informativo.

A utilizagdo de embalagens multilingues pode ser uma ferramenta de acesso aos
medicamentos, em especial para mercados de pequena dimensao e em emergéncias de saude
publica. Sempre que sejam utilizadas embalagens multilingues, os Estados-Membros podem
autorizar a utilizag¢ao, na rotulagem e no folheto informativo, de uma lingua oficial da Unido
que seja comummente compreendida nos Estados-Membros em que a embalagem
multilingue ¢ comercializada.

A fim de assegurar um elevado nivel de transparéncia do apoio publico a investiga¢do e ao
desenvolvimento de medicamentos, a declaracdo da contribuigdo publica para o
desenvolvimento de um determinado medicamento deve ser obrigatoria para todos os
medicamentos. No entanto, dada a dificuldade pratica de identificar a forma como os
instrumentos de financiamento publico indireto, como os beneficios fiscais, apoiaram um
determinado produto, a obrigacdo de declaracdo apenas deve dizer respeito ao apoio
financeiro publico direto, como as subvencdes diretas ou os contratos diretos. Por
conseguinte, as disposi¢des da presente diretiva asseguram, sem prejuizo das regras relativas
a protecao de dados confidenciais e pessoais, a transparéncia relativamente a qualquer apoio
financeiro direto recebido de qualquer autoridade publica ou organismo publico para a
realizacdo de quaisquer atividades de investigagdo e desenvolvimento de medicamentos.

A fim de assegurar a exatiddo das informagdes disponibilizadas ao publico pelo titular da
autoriza¢do de introdu¢do no mercado, as informagdes declaradas t€ém de ser sujeitas a
auditoria por um auditor independente.

Para garantir uma declaracdo harmonizada e coerente da contribuicdo publica para o
desenvolvimento de um determinado medicamento, a Comissdo deve poder adotar atos de
execugdo para esclarecer os principios € o formato que o titular da autorizagdo de introdugao
no mercado deve respeitar ao declarar essas informacdes.

A presente diretiva ndo prejudica a aplicagao das medidas adotadas nos termos da Diretiva
2006/114/CE do Parlamento Europeu e do Conselho®® ou da Diretiva 2005/29/CE do
Parlamento Europeu e do Conselho?’. Por conseguinte, as disposi¢des da presente diretiva
relativas a publicidade dos medicamentos devem ser consideradas, se for caso disso, como
uma lex specialis no que diz respeito a Diretiva 2005/29/CE.

A publicidade, mesmo a relativa a medicamentos ndo sujeitos a receita médica, pode afetar a
saude publica e distorcer a concorréncia. Por conseguinte, a publicidade aos medicamentos
deve cumprir determinados critérios. As pessoas habilitadas a prescrever, a administrar ou a
fornecer medicamentos sdo capazes de avaliar corretamente as informacgdes disponiveis na
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Diretiva 2006/114/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 12 de dezembro de 2006, relativa a
publicidade enganosa e comparativa (JO L 376 de 27.12.2006, p. 21).

Diretiva 2005/29/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 11 de maio de 2005, relativa as préaticas
comerciais desleais das empresas face aos consumidores no mercado interno e que altera a Diretiva
84/450/CEE do Conselho, as Diretivas 97/7/CE, 98/27/CE e 2002/65/CE do Parlamento Europeu e do
Conselho e o Regulamento (CE) n.® 2006/2004 do Parlamento Europeu e do Conselho («Diretiva relativa as
praticas comerciais desleais») (JO L 149 de 11.6.2005, p. 22).
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publicidade devido aos seus conhecimentos, formacdo e experiéncia. A publicidade a
medicamentos dirigida a pessoas que ndo sdo capazes de avaliar adequadamente os riscos
associados a sua utilizagdo pode conduzir a uma utilizagdo indevida ou excessiva dos
medicamentos, o que ¢ suscetivel de prejudicar a saude publica. Importa, pois, proibir a
publicidade, junto do publico em geral, de medicamentos disponiveis apenas mediante
receita médica. Além disso, importa proibir a distribuicdo gratuita de amostras ao publico
em geral para fins promocionais ¢ a televenda de medicamentos, nos termos da Diretiva
2010/13/UE do Parlamento Europeu e do Conselho?®. Importa que possam ser fornecidas
amostras gratuitas de medicamentos, observando determinadas condigdes restritivas, as
pessoas habilitadas a receitar ou a fornecer medicamentos, por forma a que se familiarizem
com os novos medicamentos e adquiram experiéncia da sua utilizagao.

A publicidade de medicamentos deve ter por objetivo divulgar informagdes objetivas e
imparciais sobre o medicamento. Para esse efeito, ¢ expressamente proibido salientar
negativamente outro medicamento ou sugerir que o medicamento publicitado podera ser
mais seguro ou mais eficaz do que outro medicamento. A compara¢do de medicamentos s
deve ser permitida se essa informacgao constar do resumo das caracteristicas do medicamento
publicitado. Esta proibicdo abrange qualquer medicamento, incluindo biossimilares, pelo
que seria enganoso referir na publicidade que um medicamento biossimilar ndo seria
permutavel com o medicamento bioldgico original ou com outro biossimilar do mesmo
medicamento bioldgico original. Outras regras rigorosas em matéria de publicidade negativa
e comparativa de medicamentos concorrentes proibirdo as alega¢des que possam induzir em
erro as pessoas habilitadas para os receitar, administrar ou fornecer.

A divulgacdo de informagdes que incentivem a compra de medicamentos deve ser
considerada no ambito do conceito de publicidade de medicamentos, mesmo que a
informagcdo em causa ndo diga respeito a um medicamento especifico, mas sim a
medicamentos ndo especificados.

A publicidade relativa a medicamentos deve ser sujeita a condigdes rigorosas € a
monitorizagdo adequada e eficaz. Importa, para o efeito, tomar por base os mecanismos de
monitorizagao criados pela Diretiva 2006/114/CE.

Os delegados de propaganda médica desempenham um importante papel na promocao dos
medicamentos. Importa, por conseguinte, sujeitd-los a determinadas obrigacdes,
nomeadamente a de distribuir a pessoa visitada o resumo das -caracteristicas do
medicamento.

Os medicamentos inovadores, as «combinagdes de medicamentos» e outros medicamentos
desenvolvidos sdo complexos no que diz respeito a sua composi¢do e administragdo. Por
conseguinte, para além das pessoas habilitadas a receitar medicamentos, também as pessoas
habilitadas a administrar medicamentos t€ém de estar familiarizadas com todas as
caracteristicas destes medicamentos, especialmente com a administragdo e utilizagao
seguras, incluindo as instru¢cdes completas a dar aos doentes. Para esse efeito, o acesso as
informacdes sobre medicamentos sujeitos a receita médica também deve ser claramente
permitido as pessoas habilitadas a administra-los.

As pessoas habilitadas a receitar, a administrar ou a fornecer medicamentos devem ter
acesso a fontes de informagdo neutras e objetivas sobre os medicamentos disponiveis no

28

Diretiva 2010/13/UE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 10 de marco de 2010, relativa a coordenagao
de certas disposigdes legislativas, regulamentares e administrativas dos Estados-Membros respeitantes a oferta
de servigos de comunicagdo social audiovisual (Diretiva Servigos de Comunicagdo Social Audiovisual) (JO
L 95 de 15.4.2010, p. 1).
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mercado. No entanto, cabe aos Estados-Membros tomar todas as medidas necessarias para o
efeito, tendo em conta a sua situacdo especifica.

A fim de assegurar que as informacgdes sobre a utilizagdo de medicamentos nas criangas sao
devidamente tomadas em consideragdo no momento da concessdo da autorizacdo de
introducao no mercado, ¢ necessario, por conseguinte, no que diz respeito a medicamentos
novos ou quando se desenvolvem indicacdes pediatricas de medicamentos ja autorizados
protegidos por patentes ou por certificados complementares de prote¢dao, exigir a
apresentacdo dos resultados de estudos com a populacdo pedidtrica realizados em
conformidade com um plano de investigagdo pediatrica aprovado ou a prova da obtengao de
uma isen¢do ou diferimento no momento da apresentacdo do pedido de autorizagdo de
introducao no mercado ou de um pedido da uma nova indicagdo terapéutica, uma nova
forma farmacéutica ou uma nova via de administragdo. Para garantir que os dados de apoio a
autoriza¢ao de introdu¢ao no mercado relativos a utilizacdo de um medicamento em criangas
foram corretamente desenvolvidos, as autoridades competentes responsaveis pela
autorizagdo de um medicamento devem verificar a conformidade com o plano de
investigacdo pediatrica aprovado e com eventuais isengdes e diferimentos na fase de
validacao dos pedidos de autorizagdo de introdu¢ao no mercado.

Para que os profissionais de saude e¢ os doentes possam dispor de informagdo sobre a
utilizacdo segura e eficaz dos medicamentos na populagdo pediatrica, o resumo das
caracteristicas do medicamento e, se for caso disso, o folheto informativo devem conter
informacodes sobre os resultados dos estudos realizados em conformidade com um plano de
investigagdo pediatrica, quer estes apoiem ou nao a utilizagdo do medicamento em criangas.
A informagao sobre o medicamento deve incluir, além disso, informagdes sobre as isengoes.
Uma vez cumpridas todas as medidas constantes do plano de investigagdo pediatrica, tal
facto deve ser registado na autorizacdo de introdu¢do no mercado, que passara a constituir a
referéncia com base na qual as empresas poderdao obter recompensas.

Os dados e informacdes pertinentes recolhidos através de estudos clinicos realizados antes
da introducdo na Unido de um regulamento relativo a medicamentos pediatricos e recebidos
pelas autoridades competentes devem ser avaliados sem demora injustificada e tidos em
conta para a eventual alteracdo das autorizacdes de introdugao no mercado existentes.

A fim de garantir condi¢des uniformes de execu¢do do presente regulamento, devem ser
atribuidas competéncias de execu¢do a Comissdo. Essas competéncias devem ser exercidas
nos termos do Regulamento (UE) n.° 182/2011 do Parlamento Europeu e do Conselho®.

Devido a necessidade de reduzir os prazos globais de aprovagdao dos medicamentos, o
periodo entre o parecer do Comité dos Medicamentos para Uso Humano (CMUH) e a
decisdo final sobre qualquer decisdo da Comissdo relativa as autorizacdes nacionais de
introdu¢do no mercado, em especial no que se refere ao procedimento de consulta, deve ser
reduzido para, em principio, 46 dias.

Com base no parecer da Agéncia, a Comissao deve adotar uma decisdo sobre a consulta por
meio de atos de execucdo. Em casos justificados, a Comissdo pode devolver o parecer para
uma andlise mais aprofundada ou desviar-se, na sua decisdo, do parecer da Agéncia. Tendo
em conta a necessidade de disponibilizar rapidamente medicamentos aos doentes, cumpre
reconhecer que o presidente do Comité Permanente dos Medicamentos para Uso Humano
utilizara os mecanismos disponiveis nos termos do Regulamento (UE) n.° 182/2011 e,
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Regulamento (UE) n.° 182/2011 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 16 de fevereiro de 2011, que
estabelece as regras e os principios gerais relativos aos mecanismos de controlo pelos Estados-Membros do
exercicio das competéncias de execugdo pela Comissdo (JO L 55 de 28.2.2011, p. 13).
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nomeadamente, a possibilidade de obter o parecer do comité por procedimento escrito e
dentro de prazos curtos que, em principio, ndo excedam dez dias de calendario.

Deve ser atribuida competéncia a Comissdo para adotar quaisquer alteragdes do anexo II
necessarias a adaptacao ao progresso cientifico e técnico.

A fim de completar ou alterar certos elementos ndo essenciais da presente diretiva, o poder
de adotar atos nos termos do artigo 290.° do TFUE deve ser delegado na Comissdo no que
diz respeito a especificagao do procedimento de exame dos pedidos de certificados do dossié
principal da substancia ativa, da publicacdo desses certificados, do procedimento de
alteracdo do dossié principal da substancia ativa e do respetivo certificado, do acesso ao
dossié principal da substancia ativa e ao seu relatorio de avaliacdo, a especificacdo de
dossiés principais suplementares da qualidade para fornecer informagdes sobre um
componente de um medicamento, do procedimento de andlise de um pedido de certificado
do dossié principal da qualidade, da publicagao desses certificados, do procedimento de
alteracdo do dossi€ principal da qualidade e do respetivo certificado e do acesso ao dossié
principal da qualidade e ao seu relatdrio de avaliagdo, a determinagdo das situagdes em que
possam ser necessarios estudos de eficacia pds-autorizacdo, a especificagdo das categorias
de medicamentos as quais podera ser concedida uma autorizagao de introdugao no mercado
sob reserva de obrigagdes especificas e a especificagdo dos procedimentos e requisitos para
a concessao dessa autorizacdo de introdugdo no mercado e respetiva renovagao, a
especificagdo das isengdes as alteragdes e das categorias em que as alteragdes devem ser
classificadas e ao estabelecimento de procedimentos de analise dos pedidos de alteragao dos
termos das autorizagdes de introducdo no mercado, bem como a especificacao das condig¢des
e dos procedimentos de cooperacdo com paises terceiros e organizagdes internacionais para
a anélise dos pedidos relativos a essas alteragdes. E particularmente importante que a
Comissao proceda as consultas adequadas durante os trabalhos preparatodrios, inclusive ao
nivel de peritos, € que essas consultas sejam conduzidas de acordo com os principios
estabelecidos no Acordo Interinstitucional, de 13 de abril de 2016, sobre legislar melhor?°.
Em particular, a fim de assegurar a igualdade de participacdo na preparacdo dos atos
delegados, o Parlamento Europeu e o Conselho recebem todos os documentos ao mesmo
tempo que os peritos dos Estados-Membros, e os respetivos peritos tém sistematicamente
acesso as reunides dos grupos de peritos da Comissdo que tratem da preparagdo dos atos
delegados.

A presente diretiva visa assegurar o direito de aceder a cuidados de satide preventivos e a
beneficiar de tratamento médico nas condigdes estabelecidas pelas legislacdes e praticas
nacionais, bem como garantir um elevado nivel de protecdo da saide humana na definicao e
execugdo de todas as politicas e a¢des da Unido, tal como previsto no artigo 35.° da Carta
dos Direitos Fundamentais da Unido Europeia.

Atendendo a que os objetivos da presente diretiva, nomeadamente estabelecer regras
relativas aos medicamento, assegurando a prote¢do da saude humana e animal e do ambiente
bem como o funcionamento do mercado interno, ndo podem ser suficientemente alcangados
pelos Estados-Membros dado que regras nacionais conduziriam a uma desarmonizagdo, a
um acesso desigual dos doentes aos medicamentos e a barreiras os mercado interno, mas
podem, devido aos seus efeitos, ser mais bem alcancados ao nivel da Unido, a Unido pode
adotar medidas, em conformidade com o principio da subsidiariedade consagrado no artigo
5.°do Tratado da Unido Europeia. Em conformidade com o principio da proporcionalidade
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JOL 123 de 12.5.2016, p. 1.
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consagrado no mesmo artigo, a presente diretiva ndo excede o necessdrio para alcangar
aqueles objetivos.

(152) De acordo com a declaragdo politica conjunta dos Estados-Membros e da Comissao, de 28
de setembro de 2011, sobre os documentos explicativos®!, os Estados-Membros assumiram o
compromisso de fazer acompanhar a notificacdo das suas medidas de transposicao, nos
casos em que tal se justifique, de um ou mais documentos que expliquem a relagdo entre os
componentes de uma diretiva e as partes correspondentes dos instrumentos nacionais de
transposi¢do. Em relagdo a presente diretiva, o legislador considera que a transmissao desses
documentos se justifica.

ADOTARAM A PRESENTE DIRETIVA:

Capitulo I:
Objeto, ambito de aplicacio e defini¢coes

Artigo 1.°
Objeto e ambito de aplicagdo

1. A presente diretiva estabelece regras para a introdu¢do no mercado, o fabrico, a
importagdo, a exportacdo, o abastecimento, a distribui¢do, a farmacovigilancia, o controlo
e a utilizagdo de medicamentos para uso humano.

2. A presente diretiva aplica-se aos medicamentos para uso humano destinados a serem
introduzidos no mercado.

3. Para além dos produtos referidos no n.° 2, o capitulo XI aplica-se igualmente as matérias-
primas, as substancias ativas, aos excipientes e aos produtos intermédios.

4. No caso de, tendo em conta a globalidade das suas caracteristicas, um produto
corresponder simultaneamente a definicdo de «medicamento» e a defini¢do de um produto
abrangido por outras disposi¢des legislativas da Unido e haja um conflito entre a presente
diretiva e as outras disposi¢des legislativas da Unido, aplicam-se as disposi¢des da presente
diretiva.

5. Sao excluidos do ambito de aplicacdo da presente diretiva:

a)  Os medicamentos preparados numa farmacia segundo uma receita médica destinada
a um doente especifico («formula magistral»);

b)  Os medicamentos preparados numa farmacia segundo uma farmacopeia e destinados
a serem diretamente entregues aos pacientes abastecidos por essa farmacia («formula
oficinal»);

c¢) Medicamentos experimentais, tal como definidos no artigo 2.°, ponto 5), do
Regulamento (UE) n.° 536/2014.

6. Os medicamentos referidos no n.° 5, alinea a), podem, em casos devidamente justificados,
ser preparados antecipadamente por uma farmacia hospitalar, com base nas receitas
médicas estimadas nesse hospital para os sete dias seguintes.

7. Os Estados-Membros devem tomar as medidas necessérias para desenvolver a producao e
a utilizacdo de medicamentos derivados de substancias de origem humana provenientes de
dadivas voluntarias e ndo remuneradas.

3 JOC369de17.12.2011, p. 14.

8759/23 vp 47
LIFE5 PT



10.

Apresente diretiva e todos os regulamentos nela referidos nao prejudicam a aplicagdo de
legislacdo nacional que proiba ou restrinja a utilizagdo de qualquer tipo especifico de
substancias de origem humana ou células animais, nem a venda, o fornecimento ou a
utilizagdo de medicamentos que contenham, sejam constituidos por ou derivem dessas
células animais ou substiancias de origem humana, por motivos ndo cobertos pela
legislagdo da Unido acima referida. Os Estados-Membros devem comunicar a Comissao a
legislagdao nacional em questao.

O disposto na presente diretiva ndo prejudica as competéncias das autoridades dos
Estados-Membros, nem em matéria de fixagdo dos precos dos medicamentos, nem no que
se refere a sua inclusdo no ambito de aplicagdo dos sistemas nacionais de saude, com base
em condi¢des sanitarias, econdomicas € sociais.

A presente diretiva ndo prejudica a aplicacao de legislacdo nacional que proiba ou restrinja
0 seguinte:

a) A venda, o fornecimento ou a utilizacgdo de medicamentos contracetivos ou
abortivos;

b) A utilizagdo de qualquer tipo especifico de substincia de origem humana ou de
células animais, por motivos nio abrangidos pela legislacdo da Unido acima referida;

c) A venda, o fornecimento ou a utilizagdo de medicamentos que contenham, sejam
constituidos por ou derivem destas células animais ou substidncias de origem
humana, por motivos ndo abrangidos pela legislacdo da Unido.

Artigo 2.°
Medicamentos de terapia avan¢ada preparados ao abrigo de uma isen¢do hospitalar

Em derrogacdo do artigo 1.°, n.° 1, apenas o presente artigo ¢ aplicavel aos medicamentos
de terapia avancada preparados a titulo esporadico de acordo com os requisitos
estabelecidos no n.°3 e utilizados num hospital no mesmo Estado-Membro sob a
responsabilidade profissional exclusiva de um médico, a fim de executar uma receita
médica individual para um produto especificamente concebido para um doente
determinado («medicamentos de terapia avancada preparados ao abrigo de uma isencao
hospitalary).

O fabrico de um medicamento de terapia avangada preparado ao abrigo de uma isencao
hospitalar exige uma aprovagao da autoridade competente do Estado-Membro («aprovagao
da isencdo hospitalar»). Os Estados-Membros devem notificar essa aprovagdo e as
alteracdes subsequentes a Agéncia.

O pedido de aprovacdo da isencdo hospitalar deve ser enviado para a autoridade
competente do Estado-Membro em que o hospital esté situado.

Os Estados-Membros devem assegurar que os medicamentos de terapia avancada
preparados ao abrigo de uma isencdo hospitalar cumprem requisitos equivalentes as boas
praticas de fabrico e a rastreabilidade dos medicamentos de terapia avangada referidos nos
artigos 5.°¢ 15.°do Regulamento (CE) n.° 1394/2007%?, respetivamente, bem como

32

Regulamento (CE) n.° 1394/2007 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 13 de novembro de 2007, relativo
a medicamentos de terapia avangada e que altera a Diretiva 2001/83/CE e o Regulamento (CE) n.° 726/2004
(JOL 324 de 10.12.2007, p. 1).
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requisitos de farmacovigilancia equivalentes aos previstos a nivel da Unido nos termos do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

4. Os Estados-Membros devem assegurar que os dados relativos a utilizagdo, a seguranca e a
eficacia dos medicamentos de terapia avancada preparados ao abrigo da isengdo hospitalar
sao recolhidos e comunicados pelo titular da aprovagdo da isencao hospitalar a autoridade
competente do Estado-Membro pelo menos uma vez por ano. A autoridade competente do
Estado-Membro deve rever esses dados e verificar a conformidade dos medicamentos de
terapia avangada preparados ao abrigo da isen¢do hospitalar com os requisitos referidos no
n.° 3.

5. Se uma aprovacdo de isengdo hospitalar for revogada por razdes de seguranca ou de
eficacia, a autoridade competente do Estado-Membro que aprovou a isengdo hospitalar
deve informar desse facto a Agéncia e as autoridades competentes dos outros
Estados-Membros.

6. A autoridade competente do Estado-Membro deve transmitir anualmente a Agéncia os
dados relativos a utiliza¢do, a seguranca e a eficicia de um medicamento de terapia
avancada preparado nos termos da aprovagdo da isencdo hospitalar. A Agéncia, em
colaboracdo com as autoridades competentes dos Estados-Membros e a Comissdo, deve
criar e manter um repositorio desses dados.

7. A Comissao adota atos de execugdo para especificar o seguinte:

a)  Os pormenores do pedido de aprovagdo da isencdo hospitalar a que se refere o n.° 1,
segundo paragrafo, incluindo elementos de prova relativos a qualidade, a seguranca e
a eficacia dos medicamentos de terapia avancada preparados ao abrigo da isencao
hospitalar para a aprovagao e as alteragdes subsequentes;

b) O formato para a recolha e a comunicacdao dos dados a que se refere o n.° 4;

c) As modalidades de intercimbio de conhecimentos entre os titulares de uma
aprovacao de isencdo hospitalar no mesmo Estado-Membro ou em diferentes
Estados-Membros;

d) As modalidades de preparagdo e utilizagdo de medicamentos de terapia avangada ao
abrigo da isencdo hospitalar a titulo esporadico.

Os referidos atos de execu¢do sdo adotados em conformidade com o procedimento de
exame referido no artigo 214.°, n.° 2.

8. A Agéncia deve apresentar a Comissao um relatorio sobre a experiéncia adquirida com as
aprovagoes de isengdes hospitalares, com base nos contributos dos Estados-Membros e nos
dados referidos no n.°4. O primeiro relatorio deve ser apresentado trés anos apds [OP:
inserir a data = 18 meses ap6s a data de entrada em vigor da presente diretiva] e,
posteriormente, de cinco em cinco anos.

Artigo 3.°
Excecoes em determinadas circunstancias

1. Um Estado-Membro pode, a fim de responder a necessidades especiais, excluir das
disposi¢des da presente diretiva os medicamentos fornecidos para satisfazer um pedido de
boa-fé ndo solicitado, elaborados de acordo com as especificacdes de um profissional de
saude autorizado e destinados a um doente determinado sob a sua responsabilidade pessoal
direta. No entanto, nesse caso, os Estados-Membros devem incentivar os profissionais de
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saude e os doentes a comunicarem dados sobre a seguranga da utiliza¢ao desses produtos a
autoridade competente do Estado-Membro, em conformidade com o artigo 97.°.

No caso dos medicamentos alergénicos fornecidos em conformidade com o presente
nimero, as autoridades competentes do Estado-Membro podem solicitar a apresentagdo
das informagdes pertinentes em conformidade com o anexo II.

2. Nos termos do artigo 30.°do [Regulamento (CE) n.°726/2004 revisto], os
Estados-Membros podem autorizar temporariamente a utilizagdo e distribuicdo de um
medicamento ndo autorizado em resposta a uma suspeita ou confirmagao da dispersdao de
agentes patogénicos, toxinas, substancias quimicas ou de radiacdo nuclear suscetiveis de
causar efeitos nocivos.

3. Os Estados-Membros devem assegurar que os titulares de autorizagdes de introdugdo no
mercado, os fabricantes e os profissionais de satde nao fiquem sujeitos a responsabilidade
civil e administrativa por quaisquer consequéncias resultantes da utilizagdo de um
medicamento que ndo respeite as indicagdes terapéuticas autorizadas ou da utilizacdo de
um medicamento ndo autorizado, quando tal utilizagdo seja recomendada ou exigida por
uma autoridade competente em resposta a suspeita ou a confirmacdo da dispersdo de
agentes patogénicos, toxinas, substincias quimicas ou radiacdo nuclear suscetiveis de
causar efeitos nocivos. Estas disposi¢cdes aplicam-se quer tenha sido, ou ndo, concedida

uma autorizagao de introdu¢ao no mercado nacional ou centralizada.

4. A responsabilidade decorrente dos produtos defeituosos, tal como prevista na [Diretiva
85/374/CEE do Conselho®® — OP: substituir a referéncia por um novo instrumento
COM(2022) 495 quando adotado], ndo ¢ afetada pelo n.° 3.

Artigo 4.°
Definigoes
1. Para efeitos da presente diretiva, entende-se por:

1) «Medicamento veterinario», qualquer substancia ou associagdo de substancias que
satisfaca, pelo menos, uma das seguintes condigdes:

a)  Qualquer substancia ou associagdo de substincias que seja apresentada como
possuindo propriedades curativas ou preventivas relativas a doencas em seres
humanos; ou

b)  Qualquer substincia ou associacdo de substincias que possa ser utilizada ou
administrada em seres humanos com vista a estabelecer um diagndstico médico
ou a restaurar, corrigir ou modificar fung¢des fisioldgicas ao exercer uma agao
farmacologica, imunoldgica ou metabodlica, ou a estabelecer um diagnostico
meédico;

2)  «Substancia», qualquer matéria, seja qual for a sua origem, podendo esta ser:

a) De origem humana, p. ex., tecidos e células, sangue humano, secrecdes
humanas e produtos derivados de sangue humano;

3 Diretiva 85/374/CEE do Conselho, de 25 de julho de 1985, relativa a aproximagao das disposi¢des legislativas,

regulamentares e administrativas dos Estados-Membros em matéria de responsabilidade decorrente dos
produtos defeituosos (JO L 210 de 7.8.1985, p. 29).
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3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

10)
11)

12)

13)

14)

b) De origem animal, p. ex., animais inteiros, 6rgaos de animais e respetivas
partes, tecidos e células animais, secre¢des animais, toxinas, extratos, sangue
animal e produtos derivados de sangue animal;

c)  De origem vegetal, p. ex., plantas, incluindo algas, partes de plantas, secregdes
e exsudados vegetais, extratos;

d) De origem quimica, p. ex., elementos, matérias quimicas naturais e produtos
quimicos de transformacao e de sintese;

e)  Microrganismos, p. ex., bactérias, virus e protozoarios;
f)  Fungos, incluindo microfungos (leveduras);

«Substancia ativa», qualquer substdncia ou mistura de substancias destinada a ser
utilizada no fabrico de um medicamento e que, quando utilizada na sua producao, se
torna um principio ativo desse medicamento, destinado a exercer uma agdo
farmacologica, imunologica ou metabdlica com vista a restaurar, corrigir ou
modificar fungdes fisiologicas ou a estabelecer um diagndstico médico;

«Matéria-prima», qualquer matéria a partir da qual ¢ fabricada ou extraida uma
substancia ativa;

«Excipiente», qualquer componente de um medicamento que ndo a substancia ativa;

«Excipiente funcional», um excipiente que contribui para ou melhora o desempenho
de um medicamento ou executa uma agao acessoOria a da substancia ativa, mas que
ndo tem, por si 0, uma contribuigo terapéutica;

«Medicamento de terapia avangada», um medicamento veterinario na acecdo do
artigo 2.°, ponto 1, alinea a), do Regulamento (CE) 1394/2007;

«Produto alergénio», qualquer medicamento destinado a identificar ou induzir uma
alteracdo adquirida especifica na resposta imunoldgica a um alergénio;

«Autoridades competentes»y, a Agéncia e as autoridades competentes dos
Estados-Membros;

«Agencia», a Agéncia Europeia de Medicamentos;

«Nao clinico», um estudo ou um ensaio in vitro, in silico ou in chemico, ou um
ensaio in vivo nao humano relacionado com a investiga¢ao da seguranga e eficacia de
um medicamento. Estes ensaios podem incluir ensaios simples e complexos baseados
em células humanas, sistemas microfisioldgicos, incluindo o6rgdo-em-chip,
modelizacdo computorizada, outros métodos de ensaio baseados em biologias nao
humanas ou humanas e testes com base em animais;

«Medicamento de referéncia», um medicamento que ¢ ou foi autorizado na Unido
nos termos do artigo 5.°, em conformidade com o disposto no artigo 6.°%;

«Medicamento genérico», um medicamento que possui a mesma composicao
qualitativa e quantitativa em termos de substincias ativas e a mesma forma
farmacéutica que o medicamento de referéncia;

«Medicamento bioldgico», um medicamento cuja substancia ativa € produzida por ou
extraida de uma fonte bioldgica e que, devido a sua complexidade, a sua
caracterizacdo e a determinacdo da sua qualidade, pode requerer a combinagdo de
ensaios fisicos, quimicos e biologicos, juntamente com a sua estratégia de controlo;
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15)

16)

17)

18)

19)

20)

21)

22)

23)

24)

25)

26)

«Carta de acesso», um documento original, assinado pelo proprietario dos dados ou
pelo seu representante, em que se declara que os dados podem ser utilizados, em
beneficio de terceiros, pelas autoridades competentes ou pela Comissdo, para efeito
da presente diretiva;

«Medicamento combinado em dose fixa», um medicamento composto por uma
combinacdo de substancias ativas destinado a ser colocado no mercado como uma
forma farmacéutica Unica;

«Embalagem multimedicamento», uma embalagem que contém mais do que um
medicamento sob um Unico nome de fantasia e se destina a ser utilizada num
tratamento médico em que os medicamentos individuais contidos na embalagem se
destinam a fins médicos administrados em simultdneo ou sequencialmente;

«Medicamento radiofarmacéutico», qualquer medicamento que, quando pronto para
ser utilizado, contenha um ou varios radionuclideos (is6topos radioativos) destinados
a uso médico;

«Gerador de radionuclideos», qualquer sistema que contenha um radionuclideo
progenitor especifico a partir do qual se produz um radionuclideo de filiagdo obtido
por elui¢do ou por outro método e utilizado num medicamento radiofarmacéutico;

«Kit», qualquer preparado destinado a ser reconstituido ou combinado com
radionuclideos no medicamento radiofarmacéutico final, normalmente antes da sua
administracao;

«Precursor de radionuclideos», qualquer outro radionuclideo produzido para a
rotulagem radioativa de uma outra substancia antes da sua administracao;

«Antimicrobiano», qualquer medicamento com uma acdo direta nos microrganismos,
utilizada no tratamento ou na prevengdo de infegdes ou de doencas infecciosas,
incluindo os antibidticos, os antiviricos e os antifiingicos;

«Combinagdo integral de um medicamento com um dispositivo médicoy,
combinacdo de um medicamento com um dispositivo médico, na ace¢do do
Regulamento (UE) 2017/745, em que:

a)  Os dois constituem um produto integrado e a agdo do medicamento € principal
e ndo acessoria a do dispositivo médico; ou

b) O medicamento se destina a ser administrado pelo dispositivo médico e os dois
sdo colocados no mercado de maneira a formar um unico produto integral
destinado exclusivamente a ser utilizado na combina¢do em causa e em que o
dispositivo médico ndo ¢€ reutilizavel,

«Medicamentos combinados de terapia avangada», medicamentos na ace¢do do
artigo 2.°do Regulamento (CE) n.°1394/2007, inclusivamente quando um
medicamento de terapia genética faz parte do medicamento combinado de terapia
avancada;

«Medicamento em uso exclusivo com um dispositivo médico», um medicamento
apresentado numa embalagem com um dispositivo médico ou destinado a ser
utilizado com um dispositivo médico especifico na ace¢do do Regulamento (UE)
2017/745, e referenciado no resumo das caracteristicas do medicamento;

«Combinagdo de um medicamento com um produto que ndo seja um dispositivo
médico», uma combina¢cdo de um medicamento com um produto que nao seja um
dispositivo médico (na ace¢do do Regulamento (UE) 2017/745) e em que ambos se
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27)

28)

29)

30)

31)

32)

destinem a utilizacao na combinacdo em causa, em conformidade com o resumo das
caracteristicas do medicamento;

«Medicamento imunoldgico:
a)  Qualquer vacina ou produto alergénio; ou

b) Qualquer medicamento constituido por toxinas ou soros utilizados para
produzir imunidade passiva ou para diagnosticar o estado de imunidade;

«Vacina», qualquer medicamento destinado a provocar uma resposta imunitaria para
fins de prevengdo, incluindo profilaxia pos-exposicdo, e para o tratamento de
doencas causadas por um agente infeccioso;

«Medicamento de terapia genética», um medicamento, exceto vacinas contra doengas
infecciosas, que contém ou ¢ constituido por:

a) Uma substancia ou uma combinagdo de substancias destinadas a editar o
genoma do hospedeiro de forma especifica para a sequéncia ou que contenha
ou seja constituida por células sujeitas a essas modificagdes; ou

b) Um é&cido nucleico recombinante ou sintético utilizado ou administrado em
seres humanos com vista a regular, substituir ou acrescentar uma sequéncia
genética que medie o seu efeito por transcricdo ou traducdo dos materiais
genéticos transferidos ou que contenha ou seja constituida por células sujeitas a
essas modificagdes;

«Medicamento de terapia com células somaticas», um medicamento bioldgico com
as seguintes caracteristicas:

a) Contém ou ¢ constituido por células ou tecidos que foram sujeitos a
manipulacdo substancial que alterou caracteristicas biolodgicas, fungdes
fisiologicas ou propriedades estruturais relevantes para a utilizagdo clinica a
que se destina, ou células ou tecidos que ndo se destinam a ser utilizados para a
mesma fung¢ao ou fungdes essenciais no beneficiario e no dador;

b) E apresentado como tendo propriedades que permitem o tratamento, a
prevencdo ou o diagnostico de uma doenca, ou ¢ usado ou administrado no ser
humano tendo em vista esse fim, através da a¢do farmacologica, imunoldgica
ou metabolica das suas células ou dos seus tecidos.

Para efeitos da alinea a), ndo s@o consideradas como manipulagdes substanciais as
manipulagdes constantes do anexo I do Regulamento (CE) n.° 1394/2007.

«Medicamento derivado de SOHO que ndo seja MTA», qualquer medicamento que
contenha, seja constituido por ou derive de uma substincia de origem humana
(SoHO), tal como definido no Regulamento [Regulamento SoHO], com exce¢do dos
tecidos e células, que seja de consisténcia normalizada e preparado segundo:

a) Um método que envolve um processo industrial que inclui a combinagdo de
dadivas; ou

b)  Um processo que extrai um principio ativo da substincia de origem humana ou
transforma a substancia de origem humana alterando as suas propriedades
intrinsecas;

«Plano de gestdo dos riscos», uma descri¢ao detalhada do sistema de gestdo de
riscos;

8759/23

vp 53
LIFES PT



33)

34)

35)

36)

37)

38)

39)

40)

41)

42)

43)

44)

45)

46)

«Avaliacao dos riscos ambientais», a avaliacdo dos riscos para o ambiente, ou dos
riscos para a saude publica, decorrentes da libertagdo do medicamento para o
ambiente apoOs a respetiva utilizagdo e eliminagdo, ¢ a identificacdo de medidas de
prevengao, limitagdo e redugdo dos riscos. No caso dos medicamentos com um modo
de a¢do antimicrobiano, a ARA inclui também uma avaliagao do risco de selecao da
resisténcia aos antimicrobianos no ambiente devido ao fabrico, utilizagdo ¢
eliminagao desse medicamento;

«Resisténcia aos antimicrobianosy, a capacidade de um microrganismo sobreviver ou
crescer na presenca de uma concentragdo de um agente antimicrobiano, a qual ¢
geralmente suficiente para inibir ou matar esse microrganismo;

«Riscos associados ao uso do medicamento», qualquer risco:

a)  Relacionado com a qualidade, a seguranca ¢ a eficacia do medicamento no que
se refere a saude dos doentes ou a satide publica;

b)  De efeitos indesejaveis do medicamento no ambiente;

c) De efeitos indesejaveis na satde publica decorrentes da libertacdo do
medicamento no ambiente, incluindo resisténcia aos antimicrobianos;

«Dossié principal da substancia ativa», um documento que contém uma descri¢ao
pormenorizada do processo de fabrico, do controlo da qualidade durante o fabrico e
da validagdo do processo, elaborado num documento separado pelo fabricante da
substancia ativa;

«Plano de investigagdo pedidtrica», um programa de investigacdo e desenvolvimento
que visa garantir a producao dos dados necessarios para determinar os termos em que
um medicamento pode ser autorizado para tratar a populacao pediatrica;

«Populagdo pediatrica», os individuos com idade compreendida entre o nascimento e
os 18 anos;

«Receita médica», qualquer receita de medicamentos prescrita por um profissional
habilitado para esse efeito;

«Abuso de medicamentosy», a utilizagdo intencional e excessiva, persistente ou
esporadica, de medicamentos associada a consequéncias fisicas ou psicoldgicas
lesivas;

«Relacdo beneficio-risco», uma avaliacdo dos efeitos terapéuticos positivos do
medicamento em relagdo ao risco definido no ponto 35), alinea a);

«Representante do titular da autorizacdo de introducdo no mercado», a pessoa,
normalmente denominada como representante local, designada pelo titular da
autorizacdo de introducdo no mercado para o representar no Estado-Membro em
causa,

«Folheto informativo», as informag¢des destinadas ao utilizador que acompanham o
medicamento;

«Embalagem exterior», a embalagem em que o acondicionamento primario ¢
colocado;

«Acondicionamento primdrio», o recipiente ou qualquer outra forma de
acondicionamento que esteja em contacto direto com o medicamento;

«Rotulagem», a informagdo constante do acondicionamento primario ou do
acondicionamento secundario;
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47)

48)

49)

50)

51)

52)

53)

54)

«Nome do medicamento», o nome, que pode ser quer um nome de fantasia que ndo
possa confundir-se com a denomina¢do comum, ou uma denomina¢do comum ou
cientifica acompanhada de uma marca ou do nome do titular da autorizacao de
introdugdo no mercado;

«Nome comum», a denominagdo comum internacional recomendada pela
Organiza¢ao Mundial da Satde para uma substancia;

«Dosagem do medicamento», o teor de substincias ativas num medicamento,
expresso quantitativamente por unidade de dose, por unidade de volume ou por
unidade de peso, consoante a forma farmacéutica;

«Medicamento falsificado», qualquer medicamento com uma falsa apresentacao:

a) Da sua identidade, incluindo a sua embalagem, rotulagem, nome ou
composi¢do no que respeita a qualquer dos seus componentes, incluindo os
excipientes, e a dosagem desses componentes;

b)  Da sua origem, incluindo o seu fabricante, pais de fabrico, pais de origem ou o
titular da autorizacao de introduc¢ao no mercado; ou

c) Do seu historial, incluindo os registos e documentos relativos aos canais de
distribuicao utilizados.

Esta defini¢do ndo inclui defeitos de qualidade ndo intencionais e ¢ aplicavel sem
prejuizo das infragdes aos direitos de propriedade intelectual,

«Emergéncia de satide publica», uma emergéncia de satde publica reconhecida a
nivel da Unido pela Comissdo nos termos do artigo 23.°, n.° 1, do Regulamento (UE)
2022/2371 do Parlamento Europeu e do Conselho™;

«Entidade que ndo exerce uma atividade econdmica», qualquer pessoa singular ou
coletiva que ndo exerg¢a uma atividade econdmica e que:

a)  Nao seja uma empresa ou controlada por uma empresa; e

b) Nao tenha celebrado qualquer acordo com qualquer empresa em matéria de
patrocinio ou participacdo no desenvolvimento do medicamento;

«Micro, pequenas e médias empresas», as micro, pequenas € médias empresas, tal
como definidas no artigo 2.° da Recomendagdo 2003/361/CE da Comissio™;

«Alteragao» ou «alteracdo dos termos de uma autorizagdo de introducdo no
mercado», qualquer alteracdo:

a) Ao contetudo das informagdes e documentos referidos no artigo 6.°, n.° 2, nos
artigos 9.° a 14.°, no artigo 62.°, no anexo I e no anexo II da presente diretiva e
no artigo 6.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto]; ou

b)  Aos termos da decisdo que concede a autorizacdo de introducdo no mercado de
um medicamento, incluindo o resumo das caracteristicas do medicamento e
todas as condig¢des, obrigagdes ou restricdes que afetem a autorizagdo de
introducdo no mercado, ou as alteragdes da rotulagem ou do folheto

M Regulamento (UE) 2022/2371 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 23 de novembro de 2022, relativo as
ameagas transfronteiricas graves para a saude e que revoga a Decisdo n.° 1082/2013/UE (JO L 314 de
6.12.2022, p. 26).

35

Recomendagdo da Comissdo, de 6 de maio de 2003, relativa a defini¢do de micro, pequenas e médias empresas

(JO L 124 de 20.5.2003, p. 36).
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55)

56)

57)

58)

59)
60)

61)

62)

63)

64)

65)

66)

informativo relacionadas com as alteragdes do resumo das caracteristicas do
medicamento;

«Estudo de seguranga pos-autorizagao», um estudo sobre um medicamento
autorizado destinado a identificar, caracterizar ou quantificar um risco de seguranga,
a confirmar o perfil de seguranga do medicamento ou a medir a eficacia das medidas
de gestdo dos riscos;

«Sistema de farmacovigilancia», um sistema utilizado pelo titular de uma autorizagao
de introducao no mercado e pelos Estados-Membros a fim de cumprir as tarefas e as
responsabilidades constantes do capitulo IX e concebido para monitorizar a
seguranca dos medicamentos autorizados e detetar qualquer alteragdo na respetiva
relagdo beneficio-risco;

«Dossié principal do sistema de farmacovigilancia», uma descri¢do pormenorizada
do sistema de farmacovigilancia utilizado pelo titular da autorizagdo de introducao
no mercado no que diz respeito a um ou varios medicamentos autorizados;

«Sistema de gestdo dos riscos», um conjunto de atividades e medidas de
farmacovigilancia destinadas a identificar, caracterizar, prevenir ou minimizar os
riscos relacionados com um medicamento, incluindo a avaliacao da eficacia dessas
atividades e medidas;

«Reacao adversa», uma reagao nociva e nao intencional a um medicamento;

«Reacdo adversa grave», uma reacdo adversa que conduza a morte, ponha a vida em
perigo, requeira a hospitalizagdo ou o prolongamento da hospitaliza¢do, conduza a
incapacidade persistente ou significativa ou envolva uma anomalia congénita;

«Reacdo adversa inesperada», uma reacdo adversa cuja natureza, gravidade ou
consequéncias ndo sejam compativeis com os dados constantes do resumo das
caracteristicas do medicamento;

«Medicamento homeopatico», medicamento obtido a partir de matérias-primas
homeopaticas, em conformidade com um processo de fabrico homeopatico descrito
na Farmacopeia Europeia ou, na falta de tal descricao, nas farmacopeias atualmente
utilizadas de modo oficial nos Estados-Membros;

«Medicamento tradicional a base de plantasy, um medicamento a base de plantas que
observe as condicdes do artigo 134.°, n.° 1;

«Medicamento a base de plantasy, qualquer medicamento que tenha exclusivamente
como principios ativos uma ou mais substancias derivadas de plantas, uma ou mais
preparagdes a base de plantas ou uma ou mais substancias derivadas de plantas em
associagdo com uma ou mais preparacdes a base de plantas;

«Substancias derivadas de plantas», todas as plantas inteiras, fragmentadas ou
cortadas, partes de plantas, algas, fungos e liquenes ndo transformados, geralmente
secos ou frescos; sdo igualmente considerados substancias derivadas de plantas,
alguns exsudados que ndo foram ndo sujeitos a um tratamento especifico. As
substancias derivadas de plantas sdo definidas de forma exata através da parte da
planta utilizada e da taxonomia botanica, de acordo com o sistema binomial (género,
espécie, variedade e autor);

«Preparagdes derivadas de plantasy», preparagdes obtidas submetendo as substancias
derivadas de plantas a tratamentos como extracdo, destilagdo, expressao,
fracionamento, purificagdo, concentragdo ou fermentacdo, incluindo substancias
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derivadas de plantas cominuidas ou em pod, as tinturas, os extratos, os oleos
essenciais, os sucos espremidos e os exsudados transformados;

67) «Medicamento tradicional a base de plantas correspondente», um medicamento
tradicional a base de plantas com as mesmas substancias ativas, independentemente
dos excipientes utilizados, uma finalidade pretendida igual ou idéntica, uma dosagem
e posologia equivalentes e uma via de administracdo igual ou idéntica a do
medicamento tradicional a base de plantas a que o pedido se refere;

68) «Distribuicdo por grosso de medicamentos», todas as atividades que consistam no
abastecimento, posse, fornecimento ou exportacdo de medicamentos, a titulo oneroso
ou gratuito, excluindo o fornecimento de medicamentos ao publico. Essas atividades
sdo efetuadas com fabricantes ou com os seus depositarios, importadores, outros
grossistas ou com os farmacéuticos ou pessoas autorizadas ou habilitadas a fornecer
medicamentos ao publico no Estado-Membro interessado;

69) «Intermediacdo de medicamentos», todas as atividades ligadas a venda ou compra de
medicamentos, com excecdo da distribuicdo por grosso, que ndo incluam a
manipulagdo fisica e que consistam na negociagdo, independentemente e por conta
de outra pessoa singular ou coletiva;

70) «Obrigagdo de servigo publico», garantir permanentemente uma variedade de
medicamentos aptos a responder as necessidades de um territorio geograficamente
determinado e assegurar o fornecimento de encomendas em todo o territério em
prazos muito curtos.

2. A Comissao fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° para alterar
as defini¢des constantes do n.° 1, pontos 2) a 6), ponto 8), ponto 14) e pontos 16) a 31), em
fungdo do progresso técnico e cientifico e tendo em conta as defini¢cdes acordadas a nivel
internacional e da Unido sem alargar o ambito das defini¢des.

Capitulo I1
Requisitos aplicaveis aos pedidos de autoriza¢oes de introducao no
mercado nacionais e centralizadas

SECCAO 1
DISPOSICOES GERAIS

Artigo 5.°
Autorizacoes de introducgdo no mercado

1. Um medicamento sé pode ser introduzido no mercado de um Estado-Membro se as
autoridades competentes desse Estado-Membro tiverem concedido uma autorizagdo de
introducdo no mercado em conformidade com o capitulo III («autorizagdo nacional de
introdu¢do no mercado») ou se tiver sido concedida uma autorizacdo de introdug¢dao no
mercado em conformidade com o [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto] («autorizagao
de introdu¢do do mercado por procedimento centralizado).

2. Quando tiver sido concedida uma autorizagdo inicial de introdu¢do no mercado em
conformidade com o n.° 1, qualquer evolucdo relativa ao medicamento abrangido pela
autorizagdo, nomeadamente uma indica¢do terapéutica adicional, dosagens, formas

8759/23 vp 57
LIFE5 PT



farmacéuticas, vias de administracdo, apresentacdes, bem como quaisquer alteracdes da
autorizacdao de introdug¢do no mercado, deve também beneficiar de uma autoriza¢do nos
termos do n.° 1 ou ser incluida na autorizagao inicial de introdu¢do no mercado. Considera-
se que todas estas autorizagdes de introducdo no mercado pertencem a mesma autorizagao
global de introdu¢do no mercado, nomeadamente para efeitos dos pedidos de autorizagao
de introdugdo no mercado nos termos dos artigos 9.° a 12.°, inclusive no que diz respeito ao
termo do periodo de protecao regulamentar dos dados aplicavel aos pedidos que utilizem
um medicamento de referéncia.

Artigo 6.°
Requisitos gerais aplicaveis aos pedidos de autorizagdo de introdug¢do no mercado

1. Para obter uma autorizacdo de introdu¢ao no mercado, deve ser apresentado a autoridade
competente em causa um pedido eletronico de autorizagdo de introdu¢do no mercado num
formato comum. A Agéncia deve disponibilizar esse formato apds consulta dos
Estados-Membros.

2. O pedido de autorizacdo de introducdo no mercado deve incluir as informagdes e a
documentagao enumeradas no anexo I, apresentadas em conformidade com o anexo II.

3. Os documentos ¢ as informagdes relativos aos resultados dos ensaios farmacéuticos e nao
clinicos e dos estudos clinicos referidos no anexo I devem ser acompanhados de resumos
pormenorizados em conformidade com o artigo 7.° e de dados de apoio em bruto.

4. O sistema de gestdo dos riscos referido no anexo I deve ser proporcional aos riscos
identificados e aos riscos potenciais do medicamento, ¢ a necessidade de dados de
seguranga pos-autorizacao.

5. O pedido de autorizagdo de introdu¢do no mercado de um medicamento ndo autorizado na
Unido a data de entrada em vigor da presente diretiva e de novas indicagdes terapéuticas,
incluindo indicagdes pediatricas, novas formas farmacéuticas, novas dosagens e novas vias
de administracdo de medicamentos autorizados que estejam protegidos por um certificado
complementar de prote¢do nos termos do [Regulamento (CE) n.° 469/2009 — OP: substituir
a referéncia pelo novo instrumento, quando adotado] ou por uma patente que confira
direito a obtengdo de um certificado complementar de prote¢do, deve incluir um dos
seguintes elementos:

a)  Os resultados de todos os estudos realizados e os pormenores de toda a informagao
recolhida em conformidade com um plano de investigagdo pediatrica aprovado;

b) Uma decisdo da Agéncia concedendo uma isen¢do relativa a um medicamento
especifico nos termos do artigo 75.°, n.° 1, do [Regulamento (CE) n.° 726/2004
revisto];

c) Uma decisdo da Agéncia concedendo uma isen¢cdo por classe nos termos do
artigo 75.°, n.° 2, do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto];

d) Uma decisdo da Agéncia concedendo um diferimento nos termos do artigo 81.° do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto];

e) Uma decisdao da Agéncia, tomada em consulta com a Comissdo nos termos do
artigo 83.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto], de derrogar temporariamente
do disposto nas alineas a) a d) acima em caso de emergéncias sanitarias.

Os documentos apresentados nos termos das alineas a) a d) abrangerdo, cumulativamente,
todos os subgrupos da populagdo pediatrica.
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O disposto no n.°5 nao ¢ aplicavel aos medicamentos autorizados nos termos dos
artigos 9.°, 11.°, 13.°¢ 125.°a 141.° nem aos medicamentos autorizados nos termos dos
artigos 10.°e 12.°que nado estejam protegidos por um certificado complementar de
protecdo nos termos do [Regulamento (CE) n.° 469/2009 — OP: substituir a referéncia pelo
novo instrumento, quando adotado] ou por uma patente que confira direito a obtengao de
um certificado complementar de protecao.

O requerente da autorizagdo de introdu¢ao no mercado deve demonstrar que o principio da
substitui¢do, reducdo e refinamento dos ensaios em animais para fins cientificos foi
aplicado em conformidade com a Diretiva 2010/63/UE no que diz respeito a qualquer
estudo com animais realizado em apoio do pedido.

O requerente da autorizacdo de introdugdo no mercado nao deve realizar ensaios em
animais caso estejam disponiveis métodos cientificamente satisfatorios de ensaio sem
recurso a animais.

Artigo 7.°
Verificagdo por peritos

O requerente da autorizagdo de introdu¢do no mercado deve assegurar que 0s resumos
pormenorizados a que se refere o artigo 6.°, n.° 3, foram elaborados e assinados por peritos
com as qualificagdes técnicas ou profissionais necessarias antes de serem apresentados as
autoridades competentes. As qualificagdes técnicas ou profissionais dos peritos devem ser
descritas num breve curriculum vitae.

Os peritos referidos no n.° 1 devem justificar o eventual recurso a bibliografia cientifica
mencionada no artigo 13.° em conformidade com os requisitos estabelecidos no anexo II.

Artigo 8.°

Medicamentos fabricados fora da Unido

Os Estados-Membros devem tomar todas as medidas necessarias para que:

a)

b)

As autoridades competentes dos Estados-Membros verifiquem que os fabricantes e os
importadores de medicamentos provenientes de paises terceiros estdo em condi¢les de
realizar o fabrico de acordo com as indicagdes fornecidas nos termos do anexo I, ou de
efetuar os controlos segundo os métodos descritos nas informagdes que acompanham o
pedido, em conformidade com o anexo I,

As autoridades competentes dos Estados-Membros possam autorizar os fabricantes e os
importadores de medicamentos provenientes de paises terceiros, em casos justificados, a
mandar realizar por terceiros certas fases do fabrico e/ou certos controlos previstos na
alinea a); neste caso, as verificagdes pelas autoridades competentes dos Estados-Membros
efetuam-se igualmente no estabelecimento designado.

SECCAO 2

REQUISITOS ESPECIFICOS APLICAVEIS AOS PEDIDOS ABREVIADOS DE AUTORIZACAO

DE INTRODUCAO NO MERCADO

Artigo 9.°

Pedidos relativos a medicamentos genéricos
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1. Em derrogacdo do artigo 6.°, n.°2, o requerente de uma autorizagdo de introdugdo no
mercado de um medicamento genérico ndo deve ser obrigado a fornecer as autoridades
competentes os resultados dos ensaios ndo clinicos e dos estudos clinicos se for
demonstrada a equivaléncia do medicamento genérico com o medicamento de referéncia.

2. Para efeitos de demonstragdo da equivaléncia referida no n.°1, o requerente deve
apresentar as autoridades competentes estudos de equivaléncia, ou uma justificacdo das
razdes pelas quais esses estudos nao foram realizados, ¢ demonstrar que o medicamento
genérico satisfaz os critérios pertinentes estabelecidos nas orientagdes pormenorizadas
adequadas.

3. O n.°1 ¢ igualmente aplicavel quando o medicamento de referéncia nao tiver sido
autorizado no Estado-Membro em que tenha sido apresentado o pedido relativo ao
medicamento genérico. Neste caso, o requerente deve indicar no pedido o nome do
Estado-Membro em que o medicamento de referéncia esta ou foi autorizado. A pedido da
autoridade competente do Estado-Membro em que o pedido tiver sido apresentado, a
autoridade competente do outro Estado-Membro deve transmitir, no prazo de um més, a
confirmagdo de que o medicamento de referéncia estd ou foi autorizado, bem como a
composi¢do completa do medicamento de referéncia e, se necessario, qualquer outra
documentacdo relevante.

As varias formas farmacéuticas orais de libertacdo imediata sao consideradas como sendo a
mesma forma farmacéutica.

4, Os diferentes sais, ésteres, éteres, isomeros, misturas de isdbmeros, complexos ou derivados
de uma substancia ativa sdo considerados como sendo a mesma substincia ativa, a menos
que difiram significativamente em propriedades relacionadas com seguranca ou eficacia.
Nestes casos, o requerente deve apresentar informagdes adicionais para demonstrar que os
varios sais, €steres, éteres, isdmeros, misturas de isémeros, complexos ou derivados de
uma substancia ativa nao diferem significativamente no que diz respeito a essas
propriedades.

5. Caso se verifique uma diferenga significativa nas propriedades, tal como referido no n.° 4,
o requerente deve apresentar informagdes adicionais para provar a seguranca ou eficacia
dos diferentes sais, ésteres, éteres, isomeros, misturas de isdmeros, complexos ou
derivados da substancia ativa autorizada do medicamento de referéncia num pedido nos
termos do artigo 10.°.

Artigo 10.°
Pedidos relativos a medicamentos hibridos

Nos casos em que o medicamento ndo esteja abrangido pela definicdo de medicamento genérico ou
tenha alteracdoes em termos de dosagem, forma farmacéutica, via de administragdo ou indicagdes
terapéuticas em comparacdo com o medicamento de referéncia, os resultados dos ensaios ndo
clinicos ou estudos clinicos adequados devem ser apresentados as autoridades competentes, na
medida em que sejam necessarios para estabelecer uma ponte cientifica com os dados utilizados na
autorizacdo de introdug¢do no mercado do medicamento de referéncia e para demonstrar o perfil de
seguranga e de eficacia do medicamento hibrido.

Artigo 11.°

Pedidos relativos a medicamentos biossimilares
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No caso de um medicamento biologico que seja similar a um medicamento bioldgico de referéncia
(«medicamento biossimilar»), os resultados dos ensaios e estudos de comparabilidade adequados
devem ser apresentados as autoridades competentes. A natureza e a quantidade dos dados adicionais
a fornecer devem corresponder aos critérios pertinentes do anexo II e as orientagdes
circunstanciadas conexas. Nao devem ser apresentados os resultados de outros ensaios e estudos
constantes do processo do medicamento de referéncia.

Artigo 12.°
Pedidos relativos a medicamentos bio-hibridos

Nos casos em que um medicamento biossimilar tenha alteragdes em termos de dosagem, forma
farmacéutica, via de administragdo ou indicagdes terapéuticas em comparagdo com o medicamento
biologico de referéncia («bio-hibrido»), os resultados dos ensaios ndo clinicos ou estudos clinicos
adequados devem ser apresentados as autoridades competentes, na medida em que sejam
necessarios para estabelecer uma ponte cientifica com os dados utilizados na autorizagao de
introdugdo no mercado do medicamento biologico de referéncia e para demonstrar o perfil de
seguranga e de eficacia do medicamento biossimilar.

Artigo 13.°
Pedidos com base em dados bibliograficos

Nos casos em que nao esta ou ndo foi autorizado um medicamento de referéncia para a substancia
ativa do medicamento em causa, o requerente ndo ¢ obrigado, em derrogacdo do artigo 6.°, n.°2, a
fornecer os resultados dos ensaios pré-clinicos ou clinicos se puder demonstrar que as substancias
ativas do medicamento tém tido um uso médico bem estabelecido na Unido para a mesma utilizacao
terapéutica e via de administra¢do desde ha, pelo menos, dez anos, com eficicia reconhecida e um
nivel de seguranca aceitavel nos termos das condigdes previstas no anexo II. Nesse caso, os
resultados dos ensaios sdo substituidos por dados bibliograficos adequados sob a forma de literatura
cientifica.

Artigo 14.°
Pedidos com base num consentimento informado

Ap6s a concessdo de uma autorizacdo de introdugcdo no mercado, o titular da autorizagdo de
introdugdo no mercado pode, por carta de acesso, consentir que a documentagdo referida no artigo
6.°, n.° 2, seja utilizada para o exame de pedidos subsequentes, relativos a medicamentos que
tenham a mesma composicao qualitativa e quantitativa em termos de substancias ativas € a mesma
forma farmacéutica.

SECCAO 3

REQUISITOS ESPECIFICOS APLICAVEIS A PEDIDOS RELATIVOS A DETERMINADAS
CATEGORIAS DE MEDICAMENTOS

Artigo 15.°
Medicamento combinado em dose fixa, tecnologias de plataforma e embalagem multimedicamento

1. Sempre que tal se justifique para fins terapéuticos, pode ser concedida uma autorizagao de
introdu¢@o no mercado para um medicamento combinado em dose fixa.
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Sempre que tal se justifique para fins terapéuticos, pode ser concedida uma autorizagdo de
introdugdo no mercado, em circunstancias excecionais, para um medicamento composto
por um componente fixo e um componente variavel predefinido a fim de, se for caso disso,
visar diferentes variantes de um agente infeccioso ou, se necessario, adaptar o
medicamento as caracteristicas de um doente individual ou de um grupo de doentes
(«tecnologia de plataformay).

Um requerente que tencione apresentar um pedido de autorizagdo de introducdo no
mercado desse medicamento deve procurar obter previamente o acordo da autoridade
competente em causa relativo a apresentagao desse pedido.

Sempre que tal se justifique por razdes de saude publica e se as substincias ativas ndo
puderem ser combinadas com um medicamento de dose fixa, pode ser concedida, em
circunstancias excecionais, uma autoriza¢do de introdu¢do no mercado a uma embalagem
multimedicamento.

Um requerente que tencione apresentar um pedido de autorizagdo de introdugdo no
mercado desse medicamento deve procurar obter previamente o acordo da autoridade
competente em causa relativo a apresentacao desse pedido.

Artigo 16.°
Medicamentos radiofarmacéuticos

Deve ser exigida uma autorizacdo de introducdo no mercado para os geradores de
radionuclideos, kits e precursores de radionuclideos, a menos que sejam utilizados como
matéria-prima, substancia ativa ou produto intermédio de medicamentos
radiofarmacéuticos abrangidos por uma autorizagao de introdu¢do no mercado nos termos
do artigo 5.°, n.° 1.

Nao ¢ exigida uma autorizagdo de introdu¢do no mercado para os medicamentos
radiofarmacéuticos preparados no momento da utilizagdo por uma pessoa ou um
estabelecimento autorizados, segundo a legislacdo nacional, a utilizar tais medicamentos
radiofarmacéuticos num estabelecimento de satide aprovado, exclusivamente a partir de
geradores de radionuclideos, de kits ou de precursores de radionuclideos autorizados, em
conformidade com as instrugdes do fabricante.

Artigo 17.°
Antimicrobianos

Se o pedido de autorizagdo de introducao no mercado disser respeito a um antimicrobiano,
o pedido deve conter, para além das informagdes referidas no artigo 6.°, os seguintes
elementos:

a)  Um plano de gestdo dos antimicrobianos, tal como referido no anexo I;

b) Uma descricdo dos requisitos especiais de informagdo previstos no artigo 69.° e
enumerados no anexo [.

A autoridade competente pode impor obrigacdes ao titular da autorizagdo de introdugdo no
mercado se considerar que as medidas de redugdo dos riscos contidas no plano de gestdo
dos antimicrobianos nao sdo satisfatorias.

O titular da autorizacdo de introdu¢do no mercado deve assegurar que o tamanho da
embalagem do antimicrobiano corresponde a posologia habitual e a duragdo do tratamento.
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Artigo 18.°
Combinagoes integrais de medicamentos e dispositivos médicos

1. No que diz respeito as combinagdes integrais de um medicamento com um dispositivo
médico, o requerente da autorizagdo de introducdo no mercado deve apresentar dados que
estabelegam a utilizagdo segura e eficaz da combinagdo integral do medicamento e do
dispositivo médico.

No ambito da avaliagdo, em conformidade com o artigo 29.°, da combinagao integral de
um medicamento com um dispositivo médico, as autoridades competentes devem avaliar a
relacdo beneficio-risco da combinagao integral de um medicamento ¢ de um dispositivo
médico, tendo em conta a adequagdo da utilizacdo do medicamento em conjunto com o
dispositivo médico.

2. Os requisitos gerais de seguranca e desempenho descritos no anexo I do Regulamento
(UE) 2017/745 aplicam-se no que diz respeito a seguranca e ao desempenho do dispositivo
médico que faz parte da combinagdo integral de um medicamento com um dispositivo
médico.

3. O pedido de autoriza¢do de introdu¢do no mercado de uma combinagdo integral de um
medicamento com um dispositivo médico deve incluir a documentagao comprovativa da
conformidade da parte do dispositivo médico com os requisitos gerais de seguranca e
desempenho referidos no n.° 2, em conformidade com o anexo II, incluindo, se for caso
disso, o relatorio de avaliagdo da conformidade elaborado por um organismo notificado.

4. Na sua avaliagdo da combinacdo integral de um medicamento com um dispositivo médico
em causa, as autoridades competentes devem reconhecer os resultados da avaliacdo da
conformidade da parte do dispositivo médico dessa combinagdo integral com os requisitos
gerais de seguranca e desempenho em conformidade com o anexo I do Regulamento (UE)
2017/745, incluindo, se for caso disso, os resultados da avaliacdo efetuada por um
organismo notificado.

5. O requerente da autorizacdo de introducdo no mercado deve, a pedido da autoridade
competente, apresentar quaisquer informacgdes adicionais relacionadas com o dispositivo
médico que sejam relevantes para a avaliacdo da relagdo beneficio-risco da combinagdo
integral de um medicamento com um dispositivo médico a que se refere o n.° 1.

Artigo 19.°
Medicamentos em uso exclusivo com dispositivos médicos

1. No que diz respeito aos medicamento em uso exclusivo com um dispositivo médico, o
requerente da autorizacdo de introdu¢do no mercado deve apresentar dados que
estabelecam a utilizagdo segura e eficaz da medicamento, tendo em conta a sua utilizagdo
com o dispositivo médico.

No ambito da avaliacdo, em conformidade com o artigo 29.°, do medicamento a que se
refere o primeiro paragrafo, as autoridades competentes devem avaliar a relagdao beneficio-
risco do medicamento tendo em conta a sua utilizagdo em conjunto com o dispositivo
médico.

2. No caso dos medicamentos em uso exclusivo com um dispositivo médico, o dispositivo
médico deve cumprir os requisitos estabelecidos no Regulamento (UE) 2017/745.

3. O pedido de autorizagdo de introducdo no mercado de um medicamento em uso exclusivo
com um dispositivo médico deve incluir a documentacdo comprovativa da conformidade
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do dispositivo médico com os requisitos gerais de seguranga ¢ desempenho referidos no
n.°2, em conformidade com o anexo II, incluindo, se for caso disso, o relatorio de
avaliacdo da conformidade elaborado por um organismo notificado.

4. Na sua avaliagdo do medicamento a que se refere o n.° I, as autoridades competentes
devem reconhecer os resultados da avaliagdo da conformidade do dispositivo médico em
causa com os requisitos gerais de seguranga ¢ desempenho em conformidade com o
anexo I do Regulamento (UE) 2017/745, incluindo, se for caso disso, os resultados da
avaliagdo efetuada por um organismo notificado.

5. O requerente da autorizacdo de introdugdo no mercado deve, a pedido da autoridade
competente, apresentar quaisquer informagdes adicionais relacionadas com o dispositivo
médico que sejam relevantes para a avaliacao da relagdo beneficio-risco do medicamento a
que se refere o n.° 1, tendo em conta a utilizagdo do medicamento com o dispositivo
médico.

6. Se a acdo do medicamento ndo for acessoria a do dispositivo médico, o medicamento deve
cumprir os requisitos da presente diretiva e do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto]
tendo em conta a sua utilizacdo com o dispositivo médico, sem prejuizo dos requisitos
especificos do Regulamento (UE) 2017/745.

Neste caso, o requerente da autorizacdo de introdu¢do no mercado deve, a pedido das
autoridades competentes, apresentar quaisquer informagdes adicionais relacionadas com o
dispositivo médico, tendo em conta a sua utilizagdo com o medicamento e que sejam
relevantes para a monitorizagdo pos-autorizacdo do medicamento, sem prejuizo dos
requisitos especificos do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

Artigo 20.°
Combinagoes de medicamentos com produtos que ndo sejam dispositivos médicos

1. No que diz respeito as combinagdes de um medicamento com um produto que ndo seja um
dispositivo médico, o requerente da autorizagdao de introducao no mercado deve apresentar
dados que estabelecam a utilizagdo segura e eficaz da combinagdo do medicamento e do
outro produto.

No ambito da avaliagdo, em conformidade com o artigo 29.°, da combinacdo de um
medicamento com um produto que ndo seja um dispositivo médico, a autoridade
competente deve avaliar a relacdo beneficio-risco da combinacdo de um medicamento com
um produto que ndo seja um dispositivo médico, tendo em conta a utilizacdo do
medicamento juntamente com o outro produto.

2. O requerente da autorizacdo de introdugdo no mercado deve, a pedido da autoridade
competente, apresentar quaisquer informagdes adicionais relacionadas com o produto que
nao seja um dispositivo médico e que sejam relevantes para a avaliagao da relacao
beneficio-risco da combinagdo do medicamento com o produto que ndo seja um dispositivo
médico, tendo em conta a adequagdo da utilizagdo do medicamento com o produto a que se
refere o n.° 1.
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SECCAO 4
REQUISITOS ESPECIFICOS DO PROCESSO

Artigo 21.°

Plano de gestdo dos riscos

O requerente de uma autorizagdo de introdu¢do no mercado de um medicamento referido nos
artigos 9.° e 11.° ndo deve ser obrigado a apresentar um plano de gestao dos riscos € um resumo do
mesmo, desde que ndo existam medidas adicionais de minimizagao dos riscos para o medicamento
de referéncia e que a autorizagdo de introducdo no mercado do medicamento de referéncia nao
tenha sido retirada antes da apresentacao do pedido.

Artigo 22.°
Avaliagdo dos riscos ambientais e outras informagoes ambientais

Ao elaborar a avaliagdo dos riscos ambientais («ARA») a apresentar nos termos do
artigo 6.°, n.° 2, o requerente deve ter em conta as orientacdes cientificas sobre a avaliacdo
dos riscos ambientais dos medicamentos para uso humano a que se refere o n.°6, ou
apresentar em tempo Util as razdes para qualquer divergéncia em relacdo as orientagdes
cientificas & Agéncia ou, se for caso disso, a autoridade competente do Estado-Membro em
causa. Se disponiveis, o requerente deve ter em conta as ARA existentes realizadas nos
termos de outra legislagdo da Unido.

A ARA deve indicar se o medicamento ou algum dos seus componentes ou outros
constituintes ¢ uma das seguintes substancias de acordo com os critérios do anexo I do
Regulamento (CE) n.° 1272/2008:

a)  Substancias persistentes, bioacumulaveis e toxicas (PBT);
b)  Substancias muito persistentes e muito bioacumulaveis (mPmB);

c) Substancias persistentes, moveis e toxicas (PBT), muito persistentes € muito moveis
(mPmM);

ou se sdo agentes enddcrinos ativos.

O requerente deve também incluir na ARA medidas de reducdo dos riscos para evitar ou,
se tal ndo for possivel, limitar as emissdes para a atmosfera, a 4gua e o solo dos poluentes
enumerados na Diretiva 2000/60/CE, na Diretiva 2006/118/CE, na Diretiva 2008/105/CE e
na Diretiva 2010/75/UE. O requerente deve apresentar uma explicagdo pormenorizada
indicando que as medidas de reducdo propostas sao adequadas e suficientes para fazer face
aos riscos ambientais identificados.

A ARA relativa aos antimicrobianos deve incluir uma avaliacdo do risco de selecdao da
resisténcia aos antimicrobianos no ambiente associado a toda a cadeia de abastecimento
industrial dentro e fora da Unido, bem como a utiliza¢do e elimina¢do do antimicrobiano,
tendo em conta, se for caso disso, as normas internacionais vigentes que definem as
concentragdes previsiveis sem efeitos (PNEC) especificas para os antibidticos.

A Agéncia deve elaborar orientagdes cientificas em conformidade com o artigo 138.° do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto], a fim de especificar os pormenores técnicos
relativos aos requisitos da ARA no que diz respeito aos medicamentos para uso humano.
Se for caso disso, a Agéncia deve consultar a Agéncia Europeia dos Produtos Quimicos

vp 65
LIFES PT



(ECHA), a Autoridade Europeia para a Seguranca dos Alimentos (EFSA) e a Agéncia
Europeia do Ambiente (AEA) sobre a elaboracdo destas orienta¢des cientificas.

6. Caso surjam novas informagdes relativas aos critérios de avaliagdo a que se refere o
artigo 29.° que possam conduzir a uma alteracdo das conclusdes da ARA, o titular da
autorizagdo de introdu¢ao no mercado deve transmitir, sem demora injustificada, a ARA
atualizada com essas novas informagdes as autoridades competentes em conformidade com
o artigo 90.°, n.°2. Essa atualizacdo deve incluir todas as informagdes pertinentes da
monitorizagdo ambiental, incluindo a monitorizagdo nos termos da Diretiva 2000/60/CE,
estudos de ecotoxicidade, avaliagdes de risco novas ou atualizadas nos termos de outra
legislacdo da Unido, tal como referido no n.° 1, e dados sobre a exposi¢cdo ambiental.

No caso de uma ARA realizada antes de [OP: inserir a data = 18 meses apos a data de
entrada em vigor da presente diretiva], a autoridade competente deve solicitar ao titular da
autorizagdo de introdugdo no mercado que atualize a ARA se tiverem sido identificadas
informacdes em falta relativas a medicamentos potencialmente prejudiciais para o
ambiente.

7. No caso dos medicamentos referidos nos artigos 9.° a 12.°, o requerente pode remeter para
os estudos de ARA realizados a respeito do medicamento de referéncia aquando da
realizagdo da ARA.

Artigo 23.°
ARA dos medicamentos autorizados antes de 30 de outubro de 2005

1. Até [OP: inserir a data = 30 meses ap6s a data de entrada em vigor da presente diretiva], a
Agéncia deve, apos consulta das autoridades competentes dos Estados-Membros, da
Agéncia Europeia dos Produtos Quimicos (ECHA), da Autoridade Europeia para a
Seguranca dos Alimentos (EFSA) e da Agéncia Europeia do Ambiente (AEA), criar um
programa, a apresentar em conformidade com o artigo 22.°, relativo a ARA dos
medicamentos autorizados antes de 30 de outubro de 2005 que ndo tenham sido sujeitos a
qualquer ARA e que a Agéncia tenha identificado como potencialmente prejudiciais para o
ambiente em conformidade com o n.° 2.

O referido programa deve ser tornado publico pela Agéncia.

2. A Agéncia deve definir os critérios cientificos para a identificagdo dos medicamentos
como potencialmente prejudiciais para o ambiente e para a defini¢do das prioridades da
respetiva ARA, utilizando uma abordagem baseada nos riscos. Para esta tarefa, a Agéncia
pode solicitar aos titulares de autorizagdes de introdugdo no mercado que apresentem
dados ou informagdes pertinentes.

3. Os titulares de autorizagOes de introducdo no mercado de medicamentos identificados no
programa referido no n.° 1 devem apresentar a ARA a Agéncia. O resultado da avalia¢do
da ARA, incluindo os dados apresentados pelo titular da autoriza¢do de introdug¢do no
mercado, deve ser disponibilizado ao publico pela Agéncia.

4. Caso existam varios medicamentos identificados no programa a que se refere o n.° 1 que
contenham a mesma substancia ativa e que se preveja que apresentem oS mesmos riscos
para o ambiente, as autoridades competentes dos Estados-Membros ou a Agéncia devem
incentivar os titulares de autorizacdes de introducdo no mercado a realizar estudos
conjuntos para a ARA, a fim de minimizar a duplicacdo desnecessaria de dados e de
utilizacao de animais.
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Artigo 24.°
Sistema de monografias dos dados da ARA relativos as substancias ativas

1. A Agéncia deve, em colaboracdo com as autoridades competentes dos Estados-Membros,
criar um sistema de revisdo dos dados da ARA baseado na substancia ativa («monografias
ARA») para os medicamentos autorizados. Uma monografia ARA deve incluir um
conjunto abrangente de dados fisico-quimicos, dados relativos ao destino e dados relativos
aos efeitos, com base numa avaliagcdo por uma autoridade competente.

2. A criagdo do sistema de monografias ARA deve basear-se numa defini¢do das prioridades
das substancias ativas baseada no risco.

3. Ao elaborar a monografia ARA a que se refere o n.°1, a Agéncia pode solicitar
informacdes, estudos e dados as autoridades competentes dos Estados-Membros e aos
titulares de autorizag¢des de introdug¢do no mercado.

4. A Agéncia, em cooperacdo com as autoridades competentes dos Estados-Membros, deve
realizar um projeto-piloto de prova de conceito das monografias ARA, a concluir no prazo
de trés anos apods a entrada em vigor da presente diretiva.

5. A Comissao fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° e, com base
nos resultados do projeto-piloto de prova de conceito a que se refere o n.°4, para
complementar a presente diretiva especificando o seguinte:

a) O contetido e o formato das monografias ARA;
b)  Os procedimentos de adogdo e atualizacdo das monografias ARA;

c)  Os procedimentos para a apresentacao das informagdes, estudos e dados a que se
refere o n.° 3;

d)  Os critérios de definicdo de prioridades com base no risco para a selecdo e a
defini¢do de prioridades a que se refere o n.° 2;

e) A utilizacdo de monografias ARA no contexto de novos pedidos de autorizacdo de
introducao no mercado de medicamentos para apoiar a respetiva ARA.

Artigo 25.°
Certificado do dossié principal da substdncia ativa

1. Os requerentes da autorizag¢do de introdu¢do no mercado podem, em vez de apresentar os
dados pertinentes sobre uma substancia ativa quimica de um medicamento exigidos em
conformidade com o anexo II, basear-se num dossié principal da substancia ativa, num
certificado do dossié principal da substancia ativa concedido pela Agéncia em
conformidade com o presente artigo («certificado do dossi€ principal da substancia ativay)
ou num certificado que confirme que a qualidade da substancia ativa em causa ¢
adequadamente controlada pela monografia pertinente da Farmacopeia Europeia.

Os requerentes de autorizagdes de introducao no mercado s6 podem basear-se num dossié
principal da substincia ativa se ndo existir um certificado relativo ao mesmo dossié
principal da substancia ativa.

2. A Ageéncia pode conceder um certificado do dossié principal da substancia ativa nos casos
em que os dados pertinentes sobre a substancia ativa em causa ndo sejam ja abrangidos por
uma monografia da Farmacopeia Europeia ou por um certificado do dossié principal da
substincia ativa.
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Para obter um certificado do dossié principal da substancia ativa, deve apresentar-se um
pedido a Agéncia. O requerente de um certificado do dossi€ principal da substancia ativa
deve demonstrar que a substidncia ativa em causa nao estd ja abrangida por uma
monografia da Farmacopeia Europeia ou por um certificado do dossié principal da
substancia ativa. A Agéncia deve examinar o pedido e, caso o resultado seja positivo, deve
conceder o certificado, que serd valido em toda a Unido. No caso de autorizagdes de
introducao no mercado por procedimento centralizado, o pedido de certificado do dossié
principal da substancia ativa pode ser apresentado no d&mbito do pedido de autorizacdo de
introducao no mercado do medicamento correspondente.

A Agéncia deve criar um repositério de dossiés principais de substancias ativas, dos
respetivos relatorios de avaliacdo e dos respetivos certificados e assegurar a protegao dos
dados pessoais. A Agéncia deve assegurar que as autoridades competentes do
Estado-Membro tém acesso a este repositorio.

O dossié principal da substancia ativa e o certificado do dossi€é principal da substincia
ativa devem abranger todas as informagdes exigidas no anexo Il no que diz respeito a
substancia ativa.

O titular do certificado do dossié principal da substancia ativa deve ser o fabricante da
substancia ativa.

O titular do certificado do dossi€ principal da substancia ativa deve manter o dossié
principal da substancia ativa atualizado em funcdo do progresso cientifico e tecnologico e
introduzir as alteragdes necessarias para assegurar que a substancia ativa ¢ fabricada e
controlada de acordo com métodos cientificos geralmente aceites.

Se a Agéncia o solicitar, o fabricante da substincia para a qual foi apresentado um pedido
de certificado do dossié principal da substancia ativa ou o titular do certificado do dossié
principal da substancia ativa deve ser submetido a uma inspe¢do para verificar as
informacdes contidas no pedido ou no dossié€ principal da substancia ativa ou a sua
conformidade com as boas praticas de fabrico das substincias ativas referidas no
artigo 160.°.

Se o fabricante de uma substincia ativa se recusar a submeter-se a essa inspecdo, a
Agéncia pode suspender ou por termo ao pedido de certificado do dossi€ principal da
substancia ativa.

Se o titular do certificado do dossi€ principal da substancia ativa ndo cumprir as obrigagdes
estabelecidas nos n.®5 e 6, a Agéncia pode suspender ou retirar o certificado e as
autoridades competentes dos Estados-Membros podem suspender ou revogar a autorizacao
de introdu¢do no mercado de um medicamento que se baseie nesse certificado ou tomar
medidas para proibir o fornecimento do medicamento que se baseia nesse certificado.

O titular da autoriza¢dao de introducao no mercado do medicamento concedida com base
num certificado do dossié principal da substancia ativa continua a ser responsavel e
responsabilizavel por esse medicamento.

A Comissao fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° para
complementar a presente diretiva especificando o seguinte:

a)  Asregras que regem o conteudo e o formato do pedido de um certificado do dossié
principal da substancia ativa;

b)  As regras relativas a andlise de um pedido de certificado do dossi€¢ principal da
substancia ativa e a concessao do certificado;
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c)  Asregras relativas a disponibilizagdo ao publico dos certificados do dossié principal
da substancia ativa;

d)  As regras relativas a introdugdo de alteragdes no dossié€ principal da substancia ativa
e no certificado do dossié€ principal da substancia ativa;

e)  As regras relativas ao acesso das autoridades competentes dos Estados-Membros ao
dossié principal da substancia ativa e ao respetivo relatorio de avaliacao;

f)  As regras relativas ao acesso dos requerentes de autorizagdes de introdug¢dao no
mercado ¢ dos titulares de autorizagdes de introdugdo no mercado com base num
certificado do dossié principal da substancia ativa ao dossié€ principal da substancia
ativa ¢ ao relatorio de avaliagao.

Artigo 26.°
Dossiés principais suplementares da qualidade

Os requerentes de autorizagdes de introdugdao no mercado, em vez de apresentar os dados
pertinentes relativos a uma substancia ativa que nao seja uma substancia ativa quimica ou
relativos a outras substancias presentes ou utilizadas no fabrico de um medicamento,
exigidos em conformidade com o anexo II, podem basear-se num dossi€ principal
suplementar da qualidade, num certificado do dossié principal suplementar da qualidade
concedido pela Agéncia em conformidade com o presente artigo («certificado do dossié
principal suplementar de qualidade») ou num certificado que confirme que a qualidade da
substancia em causa ¢ adequadamente controlada pela monografia pertinente da
Farmacopeia Europeia.

Os requerentes de autorizagdes de introdugdo no mercado s6 podem basear-se num dossié
principal suplementar da qualidade se ndo existir um certificado relativo ao mesmo dossié
principal suplementar da qualidade.

O artigo 25.°,n.® 1 a 5, 7 e 8, aplica-se também, mutatis mutandis, a certificagao do dossié
principal suplementar da qualidade.

A Comissdo fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° para
complementar a presente diretiva especificando:

a)  As regras que regem o contetido e o formato do pedido de um certificado do dossié
principal da substincia ativa;

b)  Dossiés principais suplementares da qualidade para os quais pode ser utilizado um
certificado a fim de fornecer informagdes especificas sobre a qualidade de uma
substancia presente ou utilizada no fabrico de um medicamento;

c)  As regras relativas a andlise dos pedidos de colocacao a disposi¢ao do publico de
certificados de dossié€s principais suplementares da qualidade;

d)  As regras relativas a introducao de alteracdes no dossi€¢ principal suplementar da
qualidade e no certificado;

e)  As regras relativas ao acesso das autoridades competentes dos Estados-Membros ao
dossié principal suplementar da qualidade e ao respetivo relatorio de avaliagao;

f)  As regras relativas ao acesso dos requerentes de autorizacdes de introdugdo no
mercado e dos titulares de autoriza¢des de introducdo no mercado com base num
certificado do dossi€ principal suplementar da qualidade ao dossi€ principal
suplementar da qualidade e ao relatério de avaliagao.
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4. Se a Agéncia o solicitar, o fabricante de uma substancia presente ou utilizada no fabrico de
um medicamento para o qual tenha sido apresentado um pedido de certificado de dossié
principal suplementar da qualidade ou o titular do certificado de dossi€ principal
suplementar da qualidade deve ser submetido a uma inspe¢ao para verificar as informagdes
contidas no pedido ou no dossié principal da qualidade.

Se o fabricante da substancia em causa se recusar a submeter-se a essa inspe¢do, a Agéncia
pode suspender ou pdr termo ao pedido de certificado do dossié principal suplementar da

qualidade.
Artigo 27.°
Excipientes
1. O requerente deve fornecer informacgdes sobre os excipientes utilizados num medicamento,

em conformidade com os requisitos estabelecidos no anexo II.

Os excipientes devem ser examinados pelas autoridades competentes como parte do
medicamento.

2. Os corantes s6 podem ser utilizados em medicamentos se estiverem incluidos numa das
seguintes listas:

a) A lista da Unido de aditivos alimentares autorizados constante do anexo II, parte B,
quadro 1, do Regulamento (CE) n.° 1333/2008, devendo cumprir os critérios e
especificagdes de pureza estabelecidos no Regulamento (UE) n.°231/2012 da
Comissio;

b) A lista criada pela Comiss@o nos termos do n.° 3.

3. A Comissao pode definir uma lista de corantes autorizados para utilizacdo em
medicamentos que ndo os incluidos na lista da Unido de aditivos alimentares autorizados.

A Comissao deve, se for caso disso com base num parecer da Agéncia, adotar uma decisao
sobre se o corante em causa deve ser acrescentado a lista de corantes autorizados para
utilizacdo em medicamentos a que se refere o primeiro paragrafo.

Um corante s6 pode ser aditado a lista de corantes autorizados para utilizacdo em
medicamentos se tiver sido retirado da lista da Unido de aditivos alimentares autorizados.

Se for caso disso, a lista de corantes autorizados para utilizacdo em medicamentos deve
incluir critérios de pureza, especificagdes ou restricdes aplicaveis aos corantes incluidos
nessa lista.

A lista de corantes autorizados para utilizagdo em medicamentos deve ser estabelecida por
meio de atos de execucao. Os referidos atos de execucdo sdo adotados em conformidade
com o procedimento de exame referido no artigo 214.°, n.° 2.

4. Se um corante utilizado num medicamento for retirado da lista da Unido de aditivos
alimentares autorizados, com base no parecer cientifico da Autoridade Europeia para a
Seguranca dos Alimentos (EFSA), a Agéncia, a pedido da Comissdo ou por sua propria
iniciativa, deve emitir sem demora injustificada um parecer cientifico sobre a utilizagdo do
corante em causa no medicamento, tendo em conta o parecer da EFSA, se for caso disso. O
parecer da Agéncia deve ser adotado pelo Comité dos Medicamentos para Uso Humano.

A Agéncia deve enviar a Comissdo, sem demora injustificada, o seu parecer cientifico
sobre a utilizagdo do corante no medicamento, juntamente com um relatério de avaliagao.
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A Comissao deve decidir, com base no parecer da Agéncia e sem demora injustificada, se
o corante em causa pode ser utilizado em medicamentos e, se for caso disso, inclui-lo na
lista de corantes autorizados para utilizagdo em medicamentos a que se refere o n.° 3.

5. Se um corante tiver sido retirado da lista da Unido de aditivos alimentares autorizados por
razdes que ndo exijam um parecer da EFSA, a Comissdao deve decidir da utilizagdo do
corante em causa nos medicamentos e, se for caso disso, inclui-lo na lista de corantes
autorizados para utilizagdo em medicamentos referida no n.° 3. Nesses casos, a Comissao
pode solicitar o parecer da Agéncia.

6. Um corante que tenha sido retirado da lista da Unido de aditivos alimentares autorizados
pode continuar a ser utilizado como corante em medicamentos até que a Comissdo tome a
decisdo de incluir o corante na lista de corantes autorizados para utilizagdo em
medicamentos, em conformidade com o n.° 3.

7. Os n.”® 2 a 6 aplicam-se igualmente aos corantes utilizados em medicamentos veterinarios,
tal como definidos no artigo 4.°, n.°1, do Regulamento (UE) 2019/6 do Parlamento
Europeu e do Conselho®.

SECCAO S
REQUISITOS RELATIVOS AO DOSSIE ADAPTADOS

Artigo 28.°
Quadros adaptados devido as caracteristicas ou métodos inerentes ao medicamento

1. Os medicamentos enumerados no anexo VII estdo sujeitos a requisitos cientificos ou
regulamentares especificos devido as caracteristicas ou métodos inerentes ao medicamento,
quando:

a) Nao ¢ possivel avaliar adequadamente o medicamento ou a categoria de
medicamentos mediante os requisitos aplicaveis devido a dificuldades cientificas ou
regulamentares decorrentes das caracteristicas ou métodos inerentes ao
medicamento; €

b) As caracteristicas ou os métodos tém um impacto positivo na qualidade, na
seguranca € na eficicia do medicamento ou da categoria de medicamentos ou
contribuem de forma significativa para o acesso dos doentes ou para os cuidados
prestados aos doentes.

2. A Comissdo fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° para a
alterar o anexo VII, a fim de ter em conta o progresso cientifico e técnico.

3. A Comissdo fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° para
complementar a presente diretiva, estabelecendo:

a)  Regras pormenorizadas relativas a autorizacdo de introdugdo no mercado e a
supervisao dos medicamentos a que se refere o n.° 1;

b) A documentacdo técnica a apresentar pelos requerentes de autorizagdes de
introducao no mercado dos medicamentos a que se refere o n.° 1.

36 Regulamento (UE) 2019/6 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 11 de dezembro de 2018, relativo aos

medicamentos veterinarios € que revoga a Diretiva 2001/82/CE.
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4. As regras pormenorizadas a que se refere o n.° 3, alinea a), devem ser proporcionais ao
risco e ao impacto em causa. Podem implicar uma adaptag¢do, um refor¢o, uma isengdo ou
um diferimento dos requisitos. Quaisquer isengdes ou diferimentos devem limitar-se ao
estritamente necessario, e ser proporcionados e devidamente justificados pelas
caracteristicas ou métodos inerentes ao medicamento, devendo ser regularmente revistos e
avaliados. Para além das regras pormenorizadas referidas no n.° 3, alinea a), sdo aplicaveis
todas as outras regras previstas na presente diretiva.

5. Até a adocdo de regras pormenorizadas para medicamentos especificos enumerados no
anexo VII nos termos do n.°3, pode ser apresentado um pedido de autorizagdo de
introdugdo no mercado para esse medicamento em conformidade com o artigo 6.°, n.° 2.

6. Ao adotar os atos delegados a que se refere o presente artigo, a Comissao deve ter em
conta todas as informagdes disponiveis resultantes de um ambiente de testagem da
regulamentacdo estabelecido em conformidade com o artigo 115.° do [Regulamento (CE)
n.° 726/2004 revisto].

Capitulo IIT
Procedimentos de autorizacao nacional de introduc¢ao no mercado

SECCAO 1
DISPOSICOES GERAIS

Artigo 29.°
Exame do pedido de autorizagdo de introdugdo no mercado

1. A fim de examinar um pedido apresentado em conformidade com o artigo 6.° € os artigos
9.°a 14.°, a autoridade competente do Estado-Membro:

a)  Deve verificar se as informacdes e a documentacdo apresentadas juntamente com o
pedido cumprem o disposto nos artigos 6.° e 9.°a 14.° («validagdo») e examinar se
estdo preenchidas as condi¢cdes de concessdo da autorizacdo de introdugdo no
mercado estabelecidas nos artigos 43.° a 45.°;

b) Pode submeter o medicamento, as suas matérias-primas ou componentes €, se
necessario, os seus produtos intermédios ou outros, ao controlo de um laboratério
oficial de controlo de medicamentos ou de um laboratério que um Estado-Membro
tenha designado para o efeito, a fim de se certificar que os métodos de controlo
utilizados pelo fabricante de medicamentos e descritos nas informagdes que
acompanham o pedido em conformidade com o anexo I sdo satisfatorios;

c) Pode, se for caso disso, exigir do requerente que complemente as informacgdes que
acompanham o pedido no que respeita aos elementos referidos no artigo 6.° e nos
artigos 9.° a 14.°;

d) Pode analisar e decidir com base em elementos de prova adicionais disponiveis,
independentemente dos dados apresentados pelo requerente da autorizacao de
introduc¢ao no mercado.

2. Sempre que a autoridade competente do Estado-Membro faz uso da faculdade referida no
primeiro paragrafo, alinea c), os prazos previstos no artigo 30.° devem ficar suspensos até
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ao momento em que as informagdes complementares exigidas sejam fornecidas ou até ao
prazo concedido ao requerente para apresentar explicagdes orais ou escritas.

3. Se considerar que o pedido de autorizagao de introdug¢do no mercado esta incompleto ou
contém insuficiéncias criticas suscetiveis de impedir a avaliagio do medicamento, a
autoridade competente do Estado-Membro deve informar o requerente em conformidade e
fixar um prazo para a apresentacdo das informacdes e da documentagdo em falta. Se o
requerente nao apresentar as informagdes e a documentagao em falta no prazo fixado, o
pedido seré considerado como tendo sido retirado.

4. Nos casos em que, apos a analise de um pedido de autorizac¢ao de introdugao no mercado, a
autoridade competente do Estado-Membro considere que os dados apresentados ndo sdo de
qualidade ou maturidade suficientes para concluir o exame do pedido, o exame pode ser
encerrado no prazo de 90 dias a contar da validag¢do do pedido.

A autoridade competente do Estado-Membro deve resumir as insuficiéncias detetadas por
escrito. Com base neste resumo, a autoridade competente do Estado-Membro deve
informar o requerente em conformidade e fixar um prazo para a correcdo das
insuficiéncias. O pedido deve ser suspenso até que o requerente corrija as insuficiéncias
detetadas. Se o requerente ndo corrigir essas insuficiéncias no prazo fixado pela autoridade
competente do Estado-Membro, considera-se que o pedido foi retirado.

Artigo 30.°
Duragdo do exame do pedido de autorizag¢do de introdugdo no mercado

Os Estados-Membros tomam as medidas adequadas para assegurar que o procedimento de
concessdo duma autorizagao de introducdo no mercado de medicamentos fique concluido no prazo
maximo de 180 dias depois da apresentacao de um pedido valido a contar da data de validagao de
um pedido de autorizagdo de introdugao no mercado.

Artigo 31.°
Tipos de procedimentos nacionais de autorizag¢do de introdu¢do no mercado

As autorizac¢des nacionais de introdu¢ao no mercado podem ser concedidas em conformidade com
os procedimentos previstos no artigo 32.° («procedimento de autoriza¢ao de introdugdo no mercado
exclusivamente nacional»), nos artigos 33.° ¢ 34.° («procedimento descentralizado de autorizagao
nacional de introdu¢do no mercado») ou nos artigos 35.° ¢ 36.° («procedimento de reconhecimento
mutuo da autorizagao nacional de introdu¢ao no mercado»).

SECCAO 2

AUTORIZACOES DE INTRODUCAO NO MERCADO VALIDAS NUM UNICO
ESTADO-MEMBRO

Artigo 32.°
Procedimento de autorizacdo de introducdo no mercado exclusivamente nacional

1. O pedido de autorizagao de introdugdo no mercado nos termos do artigo 6.°, n.° 2, ao
abrigo do procedimento de autorizacdo de introducdo no mercado exclusivamente nacional
deve ser apresentado a autoridade competente do Estado-Membro ao qual ¢ solicitada a
autorizagao de introdugdo no mercado.
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2. A autoridade competente do Estado-Membro em causa deve examinar o pedido em
conformidade com os artigos 29.°¢ 30.° e conceder uma autorizagdo de introdugdo no
mercado nos termos dos artigos 43.° a 45.° e das disposi¢des nacionais aplicaveis.

3. Uma autorizagdo de introdugdo no mercado concedida ao abrigo do procedimento de
autorizagdo de introdugdo no mercado exclusivamente nacional ¢ valida apenas no
Estado-Membro da autoridade competente que a concedeu.

SECCAO 3

AUTORIZACOES DE INTRODUCAO NO MERCADO VALIDAS EM VARIOS
ESTADOS-MEMBROS

Artigo 33.°
Ambito do procedimento descentralizado de autoriza¢do nacional de introducdo no mercado

1. O pedido de autorizagdo de introdu¢do no mercado ao abrigo do procedimento
descentralizado de autorizacdo nacional de introdu¢do no mercado em varios
Estados-Membros respeitante ao mesmo medicamento deve ser apresentado as autoridades
competentes dos Estados-Membros aos quais se aplica a autorizacdo de introdugdo no
mercado.

2. As autoridades competentes do Estado-Membro em causa devem examinar os pedidos em
conformidade com os artigos 29.° 30.° e 34.° e conceder uma autorizagao de introdugdo no
mercado nos termos dos artigos 43.° a 45.°.

3. Caso uma autoridade competente de um Estado-Membro constate que um outro pedido de
autorizagdo de introdu¢do no mercado relativo ao mesmo medicamento estd a ser
examinado pela autoridade competente de outro Estado-Membro, a autoridade competente
do Estado-Membro em causa deve recusar-se a examinar o pedido e deve informar o
requerente de que sdo aplicaveis as disposicoes dos artigos 35.° € 36.°.

4. Sempre que a autoridade competente de um Estado-Membro ¢ informada de que outro
Estado-Membro autorizou um medicamento objeto de um pedido de autorizacdo de
introdu¢do no mercado no Estado-Membro em causa, essa autoridade competente deve
indeferir o pedido, a menos que este tenha sido apresentado em conformidade com o
disposto nos artigos 35.° e 36.°.

5. As autorizagdes de introducdo no mercado concedidas ao abrigo do procedimento
descentralizado de autorizagdo nacional de introdug¢do no mercado sé siao validas nos
Estados-Membros da autoridade competente que as concedeu.

Artigo 34.°
Procedimento descentralizado de autorizacdes nacionais de introducdo no mercado

1. Para obter uma autoriza¢ao nacional de introdugdo no mercado de um medicamento em
varios Estados-Membros para o mesmo medicamento ao abrigo do procedimento
descentralizado de autorizacdo nacional de introducdo no mercado, o requerente deve
apresentar um pedido de autorizagdo de introdu¢do no mercado com base num processo
idéntico a da autoridade competente do Estado-Membro escolhido pelo requerente para
elaborar um relatério de avaliagdo do medicamento em conformidade com o artigo 43.°,
n.° 5, e agir em conformidade com a presente seccao («Estado-Membro de referéncia para
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o procedimento descentralizado») e as autoridades competentes dos outros
Estados-Membros em causa.

2. O pedido de autorizagao de introdug¢dao no mercado deve incluir:
a)  Asinformagdes e a documentagdo a que se referem os artigos 6.°,9.°a 14.° ¢ 62.°;
b)  Uma lista dos Estados-Membros abrangidos pelo pedido.

3. O requerente deve informar todas as autoridades competentes de todos os
Estados-Membros do seu pedido no momento da respetiva apresentacdo. A autoridade
competente de um Estado-Membro pode solicitar, por motivos justificados de saude
publica, o inicio do procedimento e deve informar o requerente e a autoridade competente
do Estado-Membro de referéncia do procedimento descentralizado do seu pedido no prazo
de 30 dias a contar da data de apresentacao do pedido. O requerente deve apresentar, sem
demora injustificada, o pedido as autoridades competentes dos Estados-Membros que
iniciam o procedimento.

4. Nos casos em que, apds a analise de um pedido de autorizacio de introdug¢do no mercado, a
autoridade competente do Estado-Membro de referéncia para o procedimento
descentralizado considere que os dados apresentados ndo sdo de qualidade ou maturidade
suficientes para concluir o exame do pedido, o exame pode ser encerrado no prazo de
90 dias a contar da validagdo do pedido.

A autoridade competente do Estado-Membro de referéncia para o procedimento
descentralizado deve resumir as insuficiéncias detetadas por escrito. Com base neste
resumo, a autoridade competente do Estado-Membro de referéncia para o procedimento
descentralizado deve informar do facto o requerente e as autoridades competentes dos
Estados-Membros em causa e fixar um prazo para a corre¢do das insuficiéncias. O pedido
deve ser suspenso até que o requerente corrija as insuficiéncias detetadas. Se o requerente
ndo corrigir essas insuficiéncias no prazo fixado pela autoridade competente do
Estado-Membro de referéncia para o procedimento descentralizado, considera-se que o
pedido foi retirado.

A autoridade competente do Estado-Membro de referéncia para o procedimento
descentralizado deve informar desse facto as autoridades competentes dos
Estados-Membros em causa e o requerente.

5. No prazo de 120 dias ap6s a validagdo do pedido, a autoridade competente do
Estado-Membro de referéncia para o procedimento descentralizado deve elaborar um
relatério de avaliacdo, um resumo das caracteristicas do medicamento, a rotulagem e o
folheto informativo e envia-los aos Estados-Membros em causa e ao requerente.

6. No prazo de 60 dias apods a rececdo do relatdrio de avaliagdo, as autoridades competentes
dos Estados-Membros em causa devem aprovar o relatério de avaliagdo e o resumo das
caracteristicas do medicamento, bem como a rotulagem e o folheto informativo, e devem
dar conhecimento deste facto a autoridade competente do Estado-Membro de referéncia
para o procedimento descentralizado. A autoridade competente do Estado-Membro de
referéncia para o procedimento descentralizado deve registar o acordo de todas as partes,
encerrar o procedimento e dar conhecimento deste facto ao requerente.

7. No prazo de 30 dias a contar da constatacdo do acordo, as autoridades competentes de
todos os Estados-Membros em que tenha sido apresentado um pedido nos termos do n.° 1
deve tomar uma decisdo em conformidade com os artigos 43.° a 45.° ¢ com o relatorio de
avaliacdo aprovado, o resumo das caracteristicas do medicamento, a rotulagem e o folheto
informativo tal como aprovados.
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SECCAO 4

RECONHECIMENTO MUTUO DE AUTORIZACOES NACIONAIS DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Artigo 35.°

Ambito do procedimento de reconhecimento mutuo das autorizagoes nacionais de introdu¢do no
mercado

Os pedidos de autorizagdo de introducdo no mercado para efeitos do procedimento de
reconhecimento mutuo das autorizagdes nacionais de introdugdo no mercado, concedida nos termos
dos artigos 43.° a 45.° e em conformidade com o artigo 32.°, devem ser apresentados as autoridades
competentes dos outros Estados-Membros de acordo com o procedimento previsto no artigo 36.°.

Artigo 36.°
Procedimento de reconhecimento mutuo das autorizacoes nacionais de introducdo no mercado

1. Um pedido de reconhecimento mutuo de uma autorizagdo de introducdo no mercado
concedida nos termos dos artigos 43.°a 45.°¢ em conformidade com o artigo 32.°, em
varios Estados-Membros ¢ a respeito do mesmo medicamento, deve ser apresentado a
autoridade competente do Estado-Membro que concedeu a autoriza¢do de introdugdo no
mercado («Estado-Membro de referéncia para o procedimento de reconhecimento mutuo»)
e as autoridades competentes dos Estados-Membros em causa, caso o requerente pretenda
obter uma autoriza¢ao nacional de introdu¢ao no mercado.

2. O pedido deve incluir uma lista dos Estados-Membros envolvidos no pedido.

A autoridade competente do Estado-Membro de referéncia para o procedimento de
reconhecimento mutuo deve indeferir um pedido de reconhecimento mutuo de autorizacao
de introducdo no mercado de um medicamento no prazo de um ano a contar da concessao
dessa autorizacdo de introducdo no mercado, salvo se a autoridade competente do
Estado-Membro informar a autoridade competente do Estado-Membro de referéncia para o
procedimento de reconhecimento mutuo do seu interesse no medicamento em causa.

4. O requerente deve informar as autoridades competentes de todos os Estados-Membros do
seu pedido no momento da respetiva apresentacdo. A autoridade competente de um
Estado-Membro pode solicitar, por motivos justificados de saude publica, o inicio do
procedimento e deve informar o requerente e a autoridade competente do Estado-Membro
de referéncia do procedimento de reconhecimento mutuo do seu pedido no prazo de
30 dias a contar da data de apresentacdo do pedido. O requerente deve apresentar, sem
demora injustificada, o pedido as autoridades competentes dos Estados-Membros que
iniciam o procedimento.

5. Se as autoridades competentes dos Estados-Membros em causa o exigirem, o titular da
autorizacdo de introdu¢do no mercado deve solicitar a autoridade competente do
Estado-Membro de referéncia para o procedimento de reconhecimento mutuo que atualize
o relatorio de avaliacdo elaborado sobre o medicamento objeto do pedido. Nesse caso, 0
Estado-Membro de referéncia deve atualizar o relatério de avaliagao no prazo de 90 dias
apo6s a validagdo do pedido. Se as autoridades competentes dos Estados-Membros em
causa nao exigirem a atualizacao do relatério de avaliacdo, o Estado-Membro de referéncia
deve apresentar o relatorio de avaliagdo no prazo de 30 dias.
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6. No prazo de 60 dias apos a recegao do relatorio de avaliagdo, as autoridades competentes
dos Estados-Membros em causa devem aprovar o relatério de avaliagdo e o resumo das
caracteristicas do medicamento, bem como a rotulagem e o folheto informativo, e devem
dar conhecimento deste facto a autoridade competente do Estado-Membro de referéncia.

7. A autoridade competente do Estado-Membro de referéncia para o procedimento de
reconhecimento duplo deve registar o acordo de todas as partes, encerrar o procedimento e
dar conhecimento deste facto ao requerente. O relatorio de avaliagdo, juntamente com o
resumo das caracteristicas do medicamento, a rotulagem e o folheto informativo aprovados
pela autoridade competente do Estado-Membro de referéncia para o procedimento de
reconhecimento mutuo, deve ser enviado aos Estados-Membros em causa e ao requerente.

8. No prazo de 30 dias a contar da constatacdo do acordo, as autoridades competentes de
todos os Estados-Membros em que tenha sido apresentado um pedido nos termos do n.° 1
deve tomar uma decisdao em conformidade com os artigos 43.° a 45.° ¢ com o relatorio de
avaliagdo aprovado, o resumo das caracteristicas do medicamento, a rotulagem e o folheto
informativo tal como aprovados.

SECCAO S
COORDENACAO DAS AUTORIZACOES NACIONAIS DE INTRODUCAO NO MERCADO

Artigo 37.°
Grupo de coordenagdo para os procedimentos descentralizados e de reconhecimento mutuo

1. Deve ser criado um grupo de coordenacdo para os procedimentos descentralizados e de
reconhecimento mutuo («grupo de coordenagdoy) para os seguintes fins:

a) O exame de todas as questdes relativas a autorizacdo nacional de introdugdo no
mercado de um medicamento em dois ou mais Estados-Membros, de acordo com os
procedimentos previstos nas seccoes 3, 4 € 5 do presente capitulo e do artigo 95.°

b) O exame de questdes relativas a farmacovigilancia dos medicamentos abrangidos por
autorizagdes nacionais de introdu¢do no mercado, em conformidade com os
artigos 108.°, 110.°, 112.°, 116.°e 121.°%

c) O exame de questdes relativas a alteragdes das autorizagdes nacionais de introducao
no mercado, em conformidade com o artigo 93.°, n.° 1.

Na realizacdo das suas tarefas de farmacovigilancia contempladas no primeiro paragrafo,
alinea b), incluindo a aprovagdo dos sistemas de gestdo dos riscos e a monitorizagdo da sua
eficacia, o grupo de coordenagdo guia-se pela avaliagdo cientifica e pelas recomendagdes
do Comité de Avaliagdo do Risco de Farmacovigilancia referido no artigo 149.°do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

2. O grupo de coordenacdo ¢ composto por um representante por Estado-Membro, nomeado
por um periodo de trés anos renovavel. Os Estados-Membros podem nomear um suplente
por um periodo renovavel de trés anos. Os membros do grupo de coordenagdo podem
fazer-se acompanhar por peritos.

Para a execugdo das suas tarefas, os membros do grupo de coordenagdo e os peritos
baseiam-se nos recursos cientificos e legislativos de que dispdem as autoridades
competentes do Estados-Membros. Cada autoridade competente do Estado-Membro
monitoriza o nivel de especializacdo das avaliagdes realizadas e facilita as atividades dos
membros do grupo de coordenacdo e dos peritos nomeados.
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O artigo 147.°do [Regulamento (CE) n.°726/2004 revisto] aplica-se ao grupo de
coordenagdo no que diz respeito a transparéncia e a independéncia dos seus membros.

3. A Agéncia assegura o secretariado deste grupo de coordenacdo. O grupo de coordenagao
dever redigir o seu proprio regulamento interno, que entrard em vigor apds parecer
favoravel da Comissao. Este regulamento interno deve ser tornado publico.

4. O diretor executivo da Agéncia ou o representante do diretor executivo e os representantes
da Comissao tém o direito de participar em todas as reunides do grupo de coordenagao.

5. Os membros do grupo de coordenagdo asseguram a coordena¢do adequada entre as suas
tarefas e o trabalho das autoridades competentes dos Estados-Membros, incluindo os
6rgaos consultivos pertinentes no dominio das autorizagdes de introdugdo no mercado.

6. Salvo disposi¢ao em contrario da presente diretiva, no ambito do grupo de coordenagao,
todos os representantes dos Estados-Membros envidam os seus melhores esforgos para
adotar uma posi¢do por consenso sobre as medidas a tomar. Se o consenso ndo puder ser
alcangado, prevalece a posicdo da maioria dos Estados-Membros representados no grupo
de coordenacao.

7. Os membros do grupo de coordenagdo ficam obrigados, mesmo apds a cessacdo de
funcdes, a ndo divulgar nenhuma informacgdo do tipo das que sdo protegidas pelo sigilo
profissional.

Artigo 38.°

Posicoes divergentes dos Estados-Membros no ambito do procedimento descentralizado ou de
reconhecimento mutuo

1. Se, no final do prazo previsto no artigo 34.°, n.°6, ou no artigo 36.°, n.°6, houver
desacordo entre os Estados-Membros quanto a possibilidade de concessdo da autorizagdo
de introducao no mercado devido a um potencial risco grave para a saude publica, o
Estado-Membro que discorda deve apresentar ao Estado-Membro de referéncia, aos outros
Estados-Membros em causa e ao requerente uma explicacdo pormenorizada dos elementos
do desacordo e dos motivos da sua posicdo. Os elementos do desacordo devem ser
comunicados sem demora ao grupo de coordenagao.

2. A Comissdo adotara orientacdes que incluam uma defini¢do de potencial risco grave para a
saude publica.

3. No ambito do grupo de coordenacdo, todos os Estados-Membros envolvidos que
discordem devem envidar esforcos no sentido de chegarem a acordo quanto as medidas a
adotar. Devem facultar ao requerente a possibilidade de expor a sua opinido, oralmente ou
por escrito. Se, no prazo de 60 dias a contar da comunicagao dos elementos do desacordo,
os Estados-Membros chegarem a acordo por consenso, o Estado-Membro de referéncia
constatara o acordo, encerrard o procedimento e dard conhecimento deste facto ao
requerente. Nestes casos, € aplicavel o procedimento previsto no artigo 34.°, n.° 7, ou no
artigo 36.°, n.° 8.

4. Caso, no prazo de 60 dias estabelecido no n.° 3 ndo se chegue a um acordo por consenso, a
posicdo da maioria dos Estados-Membros representados no grupo de coordenaciao ¢
comunicada a Comissdo, que aplica o procedimento previsto nos artigos 41.° e 42.°.

5. Nas circunstancias referidas no n.°4, os Estados-Membros que tiverem aprovado o
relatério de avaliagdo, o resumo das caracteristicas do medicamento, a rotulagem e o
folheto informativo do Estado-Membro de referéncia, podem, a pedido do requerente,
autorizar a introdu¢do no mercado do medicamento sem esperar pela conclusdo do
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procedimento previsto no artigo 41.°. Neste caso, a autorizagdo nacional de introdugdo no
mercado ¢ concedida sem prejuizo do resultado desse procedimento.

Artigo 39.°
Procedimento de consulta em caso de decisoes divergentes dos Estados-Membros

Caso tenham sido apresentados pedidos de autorizagdo nacional de introdugdo no mercado em
conformidade com os artigos 6.°¢ 9.°a 14.° para um dado medicamento ¢ os Estados-Membros
tenham tomado decisdes divergentes relativamente a autorizagdo nacional de introducao no
mercado, & sua alteracdo, suspensdo ou revogacdo ou ao resumo das caracteristicas do
medicamento, a autoridade competente do Estado-Membro, a Comissao ou o titular da autorizagao
de introdu¢ao no mercado podem submeter a questdo ao Comité dos Medicamentos para Uso
Humano para que se aplique o procedimento previsto nos artigos 41.° ¢ 42.°.

Artigo 40.°
Harmonizac¢do dos resumos das caracteristicas do medicamento

1. Para promover a harmonizac¢do das autorizagdes nacionais de introdugdo no mercado de
medicamentos a nivel da Unido, as autoridades competentes dos Estados-Membros devem
enviar todos os anos ao grupo de coordenagdo referido no artigo 37.°uma lista de
medicamentos relativamente aos quais devem ser elaborados resumos das caracteristicas
do medicamento harmonizados.

2. O grupo de coordenagdo deve criar uma lista dos medicamentos para os quais deve ser
elaborado um resumo das caracteristicas do medicamento harmonizado, tendo em conta as
propostas das autoridades competentes de todos os Estados-Membros, ¢ deve transmitir
essa lista a Comissdo.

3. A Comissdo ou a autoridade competente de um Estado-Membro, em acordo com a Agéncia
e tendo em conta os pontos de vista das partes interessadas, pode submeter a questao
relativa a harmonizacao do resumo das caracteristicas do medicamento dos medicamentos
em causa ao Comité dos Medicamentos para Uso Humano para que se aplique o
procedimento previsto nos artigos 41.° e 42.°.

Artigo 41.°

Avaliagdo cientifica pelo Comité dos Medicamentos para Uso Humano no ambito de um
procedimento de consulta

1. Em caso de remissdo para o procedimento previsto no presente artigo, o Comité dos
Medicamentos para Uso Humano a que se refere o artigo 148.° do [Regulamento (CE)
n.° 726/2004 revisto] deve deliberar sobre o assunto em questdo e emitir um parecer
fundamentado no prazo de 60 dias a contar da data em que o assunto lhe for submetido.

No entanto, nos casos submetidos a apreciagdo do Comité dos Medicamentos para Uso
Humano em conformidade com os artigos 39.°, 40.° e 95.°, esse prazo pode ser prorrogado
pelo Comité dos Medicamentos para Uso Humano por um periodo suplementar maximo de
90 dias.

Sob proposta do seu presidente, o Comité dos Medicamentos para Uso Humano pode fixar
um prazo mais curto.

2. Para analisar a questdo, o Comité dos Medicamentos para Uso Humano deve designar
como relator um dos seus membros. O Comité pode igualmente designar peritos
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independentes para o aconselhar sobre assuntos especificos. Ao designar esses peritos, o
Comité dos Medicamentos para Uso Humano define as suas tarefas e fixa o prazo para a
respetiva execugao.

3. Antes de emitir o seu parecer, o Comité dos Medicamentos para Uso Humano deve dar ao
requerente ou ao titular da autorizagdo de introducdo no mercado a possibilidade de
apresentar explicacdes orais ou escritas dentro de um prazo a fixar pelo Comité.

O parecer do Comité dos Medicamentos para Uso Humano deve ser acompanhado pelo
resumo das caracteristicas do medicamento, pela rotulagem e pelo folheto informativo.

Sempre que o considerar oportuno, o Comité dos Medicamentos para Uso Humano pode
convidar qualquer outra pessoa a prestar informagdes relativamente a questdo que lhe foi
submetida ou ponderar uma audigao publica.

Em consulta com as partes interessadas, a Agéncia deve elaborar as regras dos
procedimentos relativos a organizacdo e ao desenrolar das audi¢des publicas, nos termos
do artigo 163.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

O Comité dos Medicamentos para Uso Humano pode suspender o prazo previsto no n.° 1,
por forma a permitir que o requerente ou o titular da autorizag@o de introdu¢ao no mercado
prepare as suas explicagdes.

4. A Agéncia deve informar sem demora injustificada o requerente ou o titular da autorizagdo
de introdu¢do no mercado se o parecer do Comité dos Medicamentos para Uso Humano
determinar que:

a) O pedido nao satisfaz os critérios de autorizagao;

b) O resumo das caracteristicas do medicamento, proposto pelo requerente ou pelo
titular de autorizagdo de introducdo no mercado em conformidade com o artigo 62.°,
deve ser alterado;

c) A autorizacdo de introducdo no mercado deve ser concedida sob certas condigdes
consideradas essenciais para uma utilizacdo segura e eficaz do medicamento,
incluindo a farmacovigilancia;

d) A autorizagdo de introducao no mercado deve ser suspensa, alterada ou revogada,;

e) O medicamento satisfaz as condigdes estabelecidas no artigo 83.° no que diz respeito
aos medicamentos que respondem a uma necessidade médica nao satisfeita.

No prazo de 12 dias a contar da rece¢@o do parecer, o requerente ou o titular da autorizagdo
de introdu¢do no mercado pode notificar & Agéncia, por escrito, a sua intencao de requerer
a revisdo do parecer. Nesse caso, deve apresentar a Agéncia a fundamentacdo
pormenorizada do requerimento de revisdo no prazo de 60 dias a contar da rececdo do
parecer.

No prazo de 60 dias a contar da rececao da fundamentagao do requerimento, o Comité dos
Medicamentos para Uso Humano deve rever o seu parecer em conformidade com o artigo
12.°, n.° 2, terceiro paragrafo, do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto]. As razdes que
fundamentam as conclusdes retiradas da revisdo devem ser anexadas ao relatorio de
avaliacdo referido no artigo 12.°, n.°2, terceiro paragrafo, do [Regulamento (CE)
n.° 726/2004 revisto].

5. No prazo de 12 dias a contar da sua adogdo, a Agéncia deve enviar as autoridades
competentes dos Estados-Membros, a Comissdo e ao requerente ou ao titular da
autorizagdo de introdug¢do no mercado o parecer definitivo do Comité dos Medicamentos
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para Uso Humano, acompanhado de um relatorio descrevendo a avaliagdo do medicamento
e fundamentando as suas conclusdes.

Se o parecer for favordvel a concessao ou a manuten¢do da autorizagdao de introdugdo no
mercado do medicamento em questdo, serdo anexados ao parecer final os seguintes
documentos:

a)  Um resumo das caracteristicas do medicamento, como referido no artigo 62.°;

b) A exposicdo pormenorizada de eventuais condigdes a que a autorizacdo de
introdu¢do no mercado esteja sujeita, na ace¢do do n.°4, primeiro paragrafo,
alinea c);

c) A exposicao pormenorizada de quaisquer condigdes ou restrigdes recomendadas em
relagdo a utilizacao segura e eficaz do medicamento;

d) A rotulagem e o folheto informativo.

Artigo 42.°
Decisdo da Comissdo

1. No prazo de 12 dias a contar da rececao do parecer do Comité dos Medicamentos para Uso
Humano, a Comissao deve apresentar, ao Comité Permanente dos Medicamentos para Uso
Humano a que se refere o artigo 214.°, n.° 1, um projeto da decis@o sobre o pedido, com
base nos requisitos estabelecidos na presente diretiva.

Em casos devidamente justificados, a Comissdo pode devolver o parecer a Agéncia para
uma analise mais aprofundada.

No caso de um projeto de decisdo que preveja a concessdo de uma autorizagdo de
introducdo no mercado, esse projeto deve incluir ou fazer referéncia aos documentos
mencionados no artigo 41.°, n.° 5, segundo paragrafo.

No caso de um projeto de decisdo divergir do parecer da Agéncia, a Comissao fundamenta
pormenorizadamente num anexo os motivos das divergéncias.

A Comissao envia o projeto de decisao as autoridades competentes dos Estados-Membros
e ao requerente ou titular da autorizacdo de introdug¢@o no mercado.

2. A Comissao deve adotar uma decisdo final, sob a forma de atos de execu¢do, no prazo de
12 dias ap6s a obten¢do do parecer do Comité Permanente dos Medicamentos para Uso
Humano.

Os referidos atos de execucdo sdo adotados em conformidade com o procedimento de
exame referido no artigo 214.°, n.° 2 e n.° 3.

3. Se um Estado-Membro levantar novas questdes importantes de carater cientifico ou técnico
que nao tenham sido abordadas no parecer da Agéncia, a Comissao pode remeter de novo o
pedido a Agéncia, para uma analise mais aprofundada. Nesse caso, os procedimentos
previstos nos n.”* 1 e 2 devem ser reiniciados apds a rececdo da resposta da Agéncia.

4. A decisdo referida no n.° 2 tem por destinatarios todos os Estados-Membros e ¢ transmitida
para informagdo ao requerente ou ao titular da autorizacdo de introdu¢do no mercado. Os
Estados-Membros envolvidos e o Estado-Membro de referéncia devem adotar uma decisao
para conceder ou para revogar a autorizacao de introdu¢ao no mercado ou para alterar os
termos dessa autorizacdo, conforme necessdrio, por forma a darem cumprimento ao
disposto na decisdo referida no n.°2, no prazo de 30 dias apos a sua notificagdo. Na
decisdo para conceder, suspender, revogar ou alterar a autorizagdo de introdugdo no
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mercado, os Estados-Membros devem remeter para a decisao adotada nos termos do n.° 2.
Devem informar a Agéncia desse facto.

Se o procedimento iniciado nos termos do artigo 95.° incluir medicamentos autorizados
abrangidos por uma autorizagdo de introducdo no mercado concedida por procedimento
centralizado em conformidade com o artigo 95.°, n.° 2, terceiro paragrafo, a Comissao deve
adotar, quando necessario, uma decisdo para alterar, suspender ou revogar a autorizacao de
introducdo no mercado ou para recusar a renovagdo das autorizagdes de introdugdo no
mercado em causa em conformidade com o presente artigo.

SECCAO 6

RESULTADOS DO EXAME DE UM PEDIDO DE AUTORIZACAO NACIONAL DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Artigo 43.°
Concessado da autorizac¢do nacional de introdugcdo no mercado

Quando concede uma autorizacdo nacional de introdugdo no mercado, a autoridade
competente do Estado-Membro deve informar o requerente da autorizagdao de introducao
no mercado do resumo das caracteristicas do medicamento, do folheto informativo, da
rotulagem e de quaisquer condi¢des estabelecidas nos termos dos artigos 44.° e 45.°, bem
como dos prazos para o cumprimento dessas condigdes.

As autoridades competentes dos Estados-Membros devem tomar todas as medidas
necessarias para garantir que as informacdes constantes do resumo das caracteristicas do
medicamento estejam em conformidade com as aceites aquando da concessdo da
autorizagdo nacional de introdug¢dao no mercado ou posteriormente.

As autoridades competentes dos Estados-Membros devem, sem demora injustificada,
disponibilizar ao publico a autorizacdo nacional de introdugdo no mercado, juntamente
com o resumo das caracteristicas do medicamento, o folheto informativo e quaisquer
condigoes estabelecidas nos termos dos artigos 44.° e 45.°, bem como quaisquer obrigagdes
impostas posteriormente nos termos do artigo 87.°, juntamente com os eventuais prazos
para o cumprimento dessas condi¢des e obrigagdes para cada medicamento que tenham
autorizado.

A autoridade competente pode analisar e decidir com base em elementos de prova
adicionais disponiveis, independentemente dos dados apresentados pelo requerente da
autorizagdo de introdugdo no mercado. Nessa base, o resumo das caracteristicas do
medicamento deve ser atualizado se as provas adicionais tiverem impacto na relacao
beneficio-risco do medicamento.

As autoridades competentes dos Estados-Membros elaboram um relatério de avaliagao e
formulam observagoes sobre o dossié no tocante aos resultados dos ensaios farmacéuticos
e nao-clinicos, dos estudos clinicos, do sistema de gestdo dos riscos, da avaliacdo dos
riscos ambientais e do sistema de farmacovigilancia do medicamente em causa.

As autoridades competentes dos Estados-Membros devem publicar sem demora
injustificada o relatério de avalia¢do, juntamente com a fundamentagcdo do seu parecer,
depois de suprimidas todas as informagdes comerciais de natureza confidencial. A
fundamentagdo ¢ facultada separadamente para cada indicacdo terapéutica requerida.
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7. O relatorio de avaliagdao publico referido no n.° 5, deve incluir um resumo escrito de forma
compreensivel para o publico. O resumo deve conter, nomeadamente, uma sec¢ao relativa
as condigoes de utilizagdo do medicamento.

Artigo 44.°
Autoriza¢do nacional de introdugdo no mercado sujeita a condi¢oes

1. Uma autoriza¢do de introdu¢do no mercado para um medicamento pode ser concedida
desde que sejam satisfeitas uma ou mais das seguintes condicoes:

a)  Adocao de determinadas medidas para garantir a utilizacao segura do medicamento a
incluir no sistema de gestao dos riscos;

b)  Realizacdo de estudos de seguranga pds-autorizacao;

c) Cumprimento de obrigacdes em matéria de registo ou notificagdo de suspeitas de
reagdes adversas mais rigorosas do que as previstas no capitulo IX;

d)  Quaisquer outras condi¢des ou restricdes em relagdo a utilizagdo segura e eficaz do
medicamento;

e) A existéncia de um sistema de farmacovigilancia adequado;

f) A realizagdo de estudos de eficacia pds-autorizacio caso surjam duvidas relacionadas
com aspetos da eficacia do medicamento que s6 possam ser esclarecidas depois de o
medicamento ser comercializado;

g)  No caso de medicamentos relativamente aos quais exista uma incerteza substancial
quanto a relagdo entre o parametro de referéncia alternativo e os resultados esperados
em termos de saude, se pertinente e relevante para a relacdo beneficio-risco, uma
obrigagdo pos-autorizagao de fundamentar o beneficio clinico;

h) A realizacdo de estudos de avaliagdo do risco ambiental pos-autorizagdo, a recolha de
dados de monitorizacdo ou de informagdes sobre a utilizacdo, sempre que seja
necessario investigar mais aprofundadamente, apds a comercializagdo do
medicamento, preocupagdes identificadas ou potenciais quanto aos riscos para o
ambiente ou para a saude publica, incluindo a resisténcia aos antimicrobianos;

1) A realizacdo de estudos pos-autorizagdo para melhorar a utilizagdo segura e eficaz do
medicamento;

J)  Se for caso disso, a realizacdo de estudos de validagdo especificos para o
medicamento para substituir os métodos de controlo baseados em animais por
métodos de controlo ndo baseados em animais.

A obrigagdo de realizar estudos de eficacia pos-autoriza¢do, como referido no primeiro
paragrafo, alinea f), deve basear-se nos atos delegados adotados nos termos do artigo 88.°.

2. Se necessario, a autorizagdo de introducdo no mercado deve estabelecer prazos para o
cumprimento das condi¢des referidas no n.° 1, primeiro paragrafo.

Artigo 45.°
Autorizacdo nacional de introducdo no mercado em circunstancias excecionais

1. Em circunstancias excecionais, em que, no ambito de um pedido de autorizacdo de
introducao no mercado de um medicamento nos termos do artigo 6.°, ou de um pedido
apresentado nos termos do artigo 92.° para uma nova indicagdo terapéutica de uma
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autorizagdo de introdu¢do no mercado existente, o requerente ndo puder fornecer dados
completos sobre a eficidcia e a seguranca do medicamento em condi¢des normais de
utilizacao, a autoridade competente do Estado-Membro pode, em derrogagdo do artigo 6.°,
conceder uma autoriza¢do nos termos do artigo 43.°, sob reserva de condigdes especificas,
se estiverem preenchidos os seguintes requisitos:

a) O requerente tiver demonstrado, no processo de pedido, que existem razdes objetivas
e verificaveis para nao poder apresentar dados completos sobre a eficicia e a
seguran¢a do medicamento em condigdes normais de utilizagdo, com base num dos
motivos enunciados no anexo II;

b) Com exce¢do dos dados referidos na alinea a), o processo de pedido estd completo e
satisfaz todos os requisitos da presente diretiva;

c) A decisdo das autoridades competentes dos Estados-Membros inclui condigdes
especificas, nomeadamente para garantir a seguranca do medicamento e para
assegurar que o titular da autorizacdo de introdugcdo no mercado notifique as
autoridades competentes dos Estados-Membros qualquer incidente relacionado com
a sua utilizacdo e tome as medidas adequadas, se necessario.

2. A manutengdo da nova indicacdo terapéutica autorizada e a validade da autorizacao
nacional de introdugdo no mercado devem estar ligadas a reavaliagdo das condigdes
referidas no n.° 1 apo6s dois anos a contar da data em que a nova indicacao terapé€utica foi
autorizada ou em que a autoriza¢do de introducdo no mercado foi concedida e,
posteriormente, com uma frequéncia baseada no risco, a determinar pelas autoridades
competentes do Estado-Membro e especificada na autorizagao de introdu¢do no mercado.

Esta reavaliagdo deve ser efetuada com base num pedido apresentado pelo titular da
autorizacao de introdu¢do no mercado para manter a nova indicacgao terapéutica autorizada
ou renovar a autorizacao de introdu¢ao no mercado em circunstancias excecionais.

Artigo 46.°
Validade e renovacdo da autorizagdo de introducdo no mercado

1. Sem prejuizo do disposto no n.°4, a autorizacdo de introdugdo no mercado de um
medicamento deve ser valida por um periodo ilimitado.

Em derrogagdo do primeiro pardgrafo, uma autorizagio nacional de introdug¢do no mercado
concedida nos termos do artigo 45.°, n.°1, é valida por cinco anos e estd sujeita a
renovagao em conformidade com o n.° 2.

Em derrogacdo do primeiro paradgrafo, uma autoridade competente do Estado-Membro
pode decidir, no momento da concessao da autorizagdo nacional de introdugdo no mercado,
por motivos objetiva e devidamente justificados relacionados com a seguranca do
medicamento, limitar a validade da autoriza¢do nacional de introdu¢ao no mercado a cinco
anos.

2. O titular da autorizacdo de introducdo no mercado pode apresentar um pedido de
renovacao de uma autorizac¢ao nacional de introdu¢ao no mercado concedida nos termos do
n.° 1, segundo ou terceiro paragrafos. Esse pedido deve ser apresentado pelo menos nove
meses antes de a autoriza¢ao nacional de introdug¢dao no mercado deixar de ser valida.

3. Uma vez apresentado o pedido de renovagdo dentro do prazo previsto no n.°2, a
autorizacdo nacional de introdu¢do no mercado deve permanecer valida até que a
autoridade competente do Estado-Membro adote uma decisao.
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4. A autoridade competente do Estado-Membro pode renovar a autorizagdo nacional de
introdu¢ao no mercado com base numa reavaliagdo da relagdo beneficio-risco. Uma vez
renovada, a autorizacdo de introducdo no mercado deve ser valida por um periodo
ilimitado.

Artigo 47.°
Recusa de uma autorizacdo nacional de introdugdo no mercado

1. A autorizacao nacional de introdu¢ao no mercado deve ser recusada se, apos verificacao
das informagdes e da documentagdo referidas no artigo 6.° e sob reserva dos requisitos
especificos estabelecidos nos artigos 9.° a 14.°, se constatar que:

a) A relagdo beneficio-risco ndo ¢ considerada favoravel,

b) O requerente ndo demonstrou de forma adequada ou suficiente a qualidade, a
seguranca ou a eficacia do medicamento;

¢) O medicamento ndo tem a composi¢ao qualitativa e quantitativa declarada;

d) A avaliagdo dos riscos ambientais estd incompleta ou insuficientemente
fundamentada pelo requerente ou os riscos identificados na avaliagdo dos riscos
ambientais ndo foram suficientemente tidos em conta pelo requerente;

e) A rotulagem e o folheto informativo propostos pelo requerente ndo estio em
conformidade com o capitulo VI.

2. A autorizagdo nacional de introducdo no mercado deve ser igualmente recusada se as
informagdes ou a documentagdo apresentadas em apoio do pedido ndo cumprirem o
disposto no artigo 6.°, n.”® 1 a 6, e nos artigos 9.° a 14.°.

3. O requerente ou o titular da autoriza¢do de introdu¢do no mercado € responsavel pela
exatiddo das informagdes e da documentagdo apresentadas.

SECCAO 7
REQUISITOS ESPECIFICOS APLICAVEIS AOS MEDICAMENTOS PEDIATRICOS

Artigo 48.°
Conformidade com o plano de investigacdo pediatrica

1. A autoridade competente do Estado-Membro para o qual ¢ apresentado um pedido de
autorizagao de introdugdo no mercado ou de alteracao de uma autorizagao de introdugao no
mercado nos termos do disposto no presente capitulo ou no capitulo VIII deve verificar se
o pedido cumpre os requisitos estabelecidos no artigo 6.°, n.° 5.

2. Sempre que o pedido seja apresentado de acordo com o procedimento estabelecido no
presente capitulo, seccdes 3 e 4, cabe ao Estado-Membro de referéncia verificar a
conformidade e, caso se justifique, solicitar parecer a Agéncia de acordo com o n.° 3,
alinea b).

3. O Comité dos Medicamentos para Uso Humano referido no artigo 148.° do [Regulamento
(CE) n.° 726/2004 revisto] pode, nos seguintes casos, ser convidado a emitir o seu parecer
sobre a conformidade dos estudos realizados pelo requerente com o plano de investigacao
pediatrica aprovado, tal como definido no artigo 74.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004
revisto]:
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a)  Pelo requerente, antes da apresentacao de um pedido de autorizagdo de introdugdo no
mercado ou de alteracdo de uma autorizagao de introdugao no mercado;

b)  Pela autoridade competente do Estado-Membro, quando da validagdo de um pedido
de autorizagdo de introdugdo no mercado ou de alteracdo de uma autorizagdo de
introduc¢ao no mercado que ainda ndo inclua esse parecer.

4. No caso de um pedido em conformidade com o n.° 3, alinea a), o requerente ndo deve
apresentar o seu pedido antes de o Comité dos Medicamentos para Uso Humano ter
emitido o seu parecer, devendo ser anexada ao pedido uma copia do parecer.

5. Os Estados-Membros devem ter devidamente em conta um parecer elaborado em
conformidade com o n.° 3.

6. Se, durante a avaliagdo cientifica de um pedido valido de autorizagdo de introdu¢do no
mercado ou de alteracdo de uma autorizagdo de introdugdo no mercado, a autoridade
competente do Estado-Membro concluir que os estudos nao sao conformes com o plano de
investigacdo pediatrica aprovado, o medicamento em causa ndo serd elegivel para as
recompensas € os incentivos previstos no artigo 86.°.

Artigo 49.°
Dados provenientes de um plano de investigacdo pedidtrica

1. Sempre que seja concedida uma autorizagdo de introdugdo no mercado ou uma alteracao
de uma autorizagdo de introdu¢ao no mercado em conformidade com o disposto no
presente capitulo ou com as disposi¢des previstas no capitulo VIII:

a)  Os resultados de todos os estudos clinicos realizados em conformidade com um
plano de investigagdo pediatrica aprovado, tal como referido no artigo 6.°, n.°5,
alinea a), devem ser incluidos no resumo das caracteristicas do medicamento e, se for
caso disso, no folheto informativo; ou

b)  Qualquer isencdo acordada, tal como referida no artigo 6.°, n.° 5, alineas b) e c), deve
ser registada no resumo das caracteristicas do medicamento e, se for caso disso, no
folheto informativo do medicamento em causa.

2. Se o pedido estiver em conformidade com todas as medidas constantes do plano de
investigacdo pediatrica aprovado e completado e se o resumo das caracteristicas do
medicamento refletir os resultados dos estudos realizados de acordo com o plano de
investigacdo pediatrica aprovado, a autoridade competente do Estado-Membro certifica na
autorizagdo de introducdo no mercado a conformidade com o plano de investigacao
pediatrica aprovado e completado.

3. Pode ser apresentado, nos termos do procedimento previsto nos artigos 41.°e 42.°, um
pedido relativo a novas indicagdes terapéuticas, incluindo indicacdes pediatricas, novas
formas farmacéuticas, novas dosagens e novas vias de administracio de medicamentos
autorizados em conformidade com o disposto no presente capitulo ou no capitulo VIII e
que estejam protegidos por um certificado complementar de protecdo nos termos do
[Regulamento (CE) n.°469/2009 — OP: substituir a referéncia pelo novo instrumento,
quando adotado] ou por uma patente que confira direito a obtencdo de um certificado
complementar de protegao.

4. O procedimento a que se refere o n.° 3 deve ser limitado a apreciacao da sec¢do especifica
do resumo das caracteristicas do medicamento a alterar.
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Capitulo IV
Classificacao quanto a dispensa ao publico

Artigo 50.°
Classificagdo quanto a dispensa ao publico de medicamentos

1. Sempre que autorizarem a introdu¢do de um dado medicamento no mercado, as
autoridades competentes devem, aplicando os critérios estabelecidos no artigo 51.°,
especificar a classificacdo do medicamento quanto a dispensa ao publico, nomeadamente:

a)  Medicamento sujeito a receita médica; ou
b)  Medicamento ndo sujeito a receita médica.

2. As autoridades competentes podem fixar subcategorias para os medicamentos que estao
sujeitos a receita médica. Nesse caso, devem especificar a seguinte classificagdo quanto a
dispensa ao publico:

a)  Medicamentos sujeitos a receita médica com emissdo renovavel ou ndo;
b)  Medicamentos sujeitos a uma receita médica especial;

c) Medicamentos sujeitos a receita médica «restritay, reservados a certos meios
especializados.

Artigo 51.°
Medicamentos sujeitos a receita médica
1. Esta sujeito a receita médica um medicamento que:

a) Possa constituir, direta ou indiretamente um risco, mesmo quando utilizado
corretamente, se nao for utilizado sob vigilancia médica;

b)  Seja utilizado incorretamente com frequéncia e em quantidade consideravel, dai
podendo resultar qualquer risco direto ou indireto para a saide humana;

c) Contenha substancias ou preparacdes a base dessas substancias, cuja atividade ou
reacoes adversas seja indispensavel aprofundar;

d)  Seja normalmente prescrito pelo médico para ser administrado por via parentérica;
e)  Seja um antimicrobiano; ou

f)  Contenha uma substincia ativa persistente, bioacumulavel e tdéxica, ou muito
persistente € muito bioacumulavel, ou persistente, mével e toxica, ou muito
persistente € muito movel, para a qual ¢ exigida receita médica como medida de
minimizacao dos riscos para o ambiente, a menos que a utilizacdo do medicamento e
a seguranga do doente exijam o contrario.

2. Os Estados-Membros podem estabelecer condigdes adicionais para a prescricao de
antimicrobianos, restringir a validade da receita médica e limitar as quantidades prescritas
a quantidade necessaria para o tratamento ou a terapia em causa, ou sujeitar determinados
medicamentos antimicrobianos a uma receita médica especial ou a uma receita restrita.

3. Na previsdao da subcategoria de medicamentos para os quais € obrigatoria uma receita
médica especial, os Estados-Membros devem ter em consideragdo os seguintes elementos:

8759/23 vp 87
LIFE5 PT



a) O medicamento contém, em dose ndao dispensada de receita, uma substancia
classificada como um estupefaciente ou um psicotropico, na acecdo das convengdes
internacionais;

b) O medicamento pode, em caso de utilizagdo incorreta, dar origem a riscos
importantes de abuso medicamentoso, criar toxicodependéncia ou ser utilizado para
fins ilegais; ou

¢) O medicamento contém uma substancia que, pela sua novidade ou propriedades,
possa considerar-se, por precaucdo, incluida no grupo referido na alinea a).

4. Na previsao da subcategoria de medicamentos sujeitos a receita médica restrita, os
Estados-Membros devem ter em consideragdo os seguintes elementos:

a)  Pelas suas caracteristicas farmacoldgicas, pela sua novidade ou por motivos de saude
publica, o0 medicamento estd reservado a tratamentos que s6 possam efetuar-se em
meio hospitalar;

b) O medicamento ¢ utilizado no tratamento de patologias cujo diagnodstico deva ser
efetuado em meio hospitalar ou em estabelecimentos com meios de diagnostico
adequados, ainda que a sua administragdo e o acompanhamento dos pacientes
possam realizar-se fora desses centros;

c¢) O medicamento destina-se a pacientes ambulatorios mas a sua utilizagdo pode
produzir rea¢des adversas muito graves, pelo que requer uma receita passada por um
especialista e uma vigilancia especial durante o tratamento.

5. A autoridade competente pode derrogar a aplicagdo dos n.** 1, 3 e 4 atendendo:

a) A dose maxima Unica, a dose méaxima didria, a dosagem, a forma farmacéutica e¢ a
determinados tipos de acondicionamento; ou

b) A outras circunstancias de utilizagdo que tenha determinado.

6. Caso ndo proceda a classificagdo de determinado medicamento numa das subcategorias
referidas no artigo 50.°, n.°2, a autoridade competente deve, ndo obstante, ter em
consideracdo os critérios estabelecidos nos n.*® 3 e 4 para determinar se um medicamento
deve ser classificado como medicamento sujeito a receita médica.

Artigo 52.°
Medicamentos ndo sujeitos a receita médica

Os medicamentos ndo sujeitos a receita médica sdo os que ndo correspondem aos critérios
enunciados no artigo 51.°.

Artigo 53.°
Lista de medicamentos sujeitos a receita médica

As autoridades competentes devem elaborar a lista dos medicamentos sujeitos a receita médica no
respetivo territdrio, especificando, se necessario, a categoria de classificagdo quanto a dispensa ao
publico. Devem atualizar esta lista anualmente.

Artigo 54.°

Alteragdo da classifica¢do quanto a dispensa ao publico

8759/23 vp 88
LIFE5 PT



Quando cheguem ao conhecimento das autoridades competentes elementos novos, estas devem
examinar e, se for caso disso, alterar a classificagio quanto a dispensa ao publico de um
medicamento, aplicando os critérios enunciados no artigo 51.°.

Artigo 55.°

Protec¢do de dados relativamente aos elementos de prova para a alteracdo da classificagdo quanto
a dispensa ao publico

Quando uma alteragdo da classificagao quanto a dispensa ao publico de um medicamento tenha sido
autorizada com base em ensaios ndo-clinicos ou estudos clinico significativos, a autoridade
competente ndo pode fazer referéncia aos resultados desses ensaios ou estudos aquando do exame
de um pedido de um outro requerente ou titular da autorizacdo de introducdo no mercado, para
efeitos de alteracdo da classificacdo quanto a dispensa ao publico da mesma substancia, durante um
ano apos a autorizagdo da primeira alteracao.

Capitulo V
Obrigacoes e responsabilidades do titular da autorizacio de
introduciao no mercado

Artigo 56.°
Obrigagoes gerais

1. O titular da autorizacdo de introducdo no mercado deve ser responsavel pela
disponibilizagdo, no mercado, do medicamento abrangido pela autorizagdo de introdugdo
no mercado concedida. A designagdo de um representante de um titular de uma autorizagdo
de introdugdo no mercado ndo exonera o titular da autorizacdo de introducao do mercado
da sua responsabilidade juridica.

2. O titular da autorizagdo de introdu¢do no mercado de um medicamento colocado no
mercado de um Estado-Membro deve informar a autoridade competente do
Estado-Membro em causa da data de comercializacdo efetiva do medicamento nesse
Estado-Membro, tendo em conta as diferentes apresentacdes autorizadas.

3. O titular da autorizagdo de introdugdo no mercado de um medicamento colocado no
mercado de um Estado-Membro assegura, no limite das respetivas responsabilidades, o
abastecimento adequado e continuo desse medicamento aos distribuidores grossistas, as
farméacias ou as pessoas autorizadas a fornecer medicamentos, de forma a satisfazer as
necessidades dos doentes do Estado-Membro em causa.

As modalidades de aplicagdo do primeiro pardgrafo devem, além disso, justificar-se por
razdes de protecdo da saude publica e ser proporcionais ao objetivo dessa protecao, no
respeito pelas regras do Tratado, nomeadamente pelas relativas a livre circulagdo das
mercadorias e a concorréncia.

4. O titular da autorizagdo de introdugdo no mercado deve, em todas as fases de fabrico e
distribuicdo, garantir que as matérias-primas e os ingredientes dos medicamentos e 0s
proprios medicamentos cumprem os requisitos da presente diretiva e, se for caso disso, do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto] e de outros atos legislativos da Unido, devendo
verificar o cumprimento desses requisitos.

5. No que respeita @ combinacdo integral de um medicamento com um dispositivo médico e
as combinagdes de um medicamento com um produto que ndo seja um dispositivo médico,
o titular da autorizag¢do de introducao no mercado deve ser responsavel por todo o produto
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em termos de conformidade do medicamento com os requisitos da presente diretiva e do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

6. O titular da autoriza¢ao de introdu¢ao no mercado deve estar estabelecido na Unido.

7. Sempre que considere ou tenha motivos para crer que o medicamento que disponibilizou
no mercado nao estd em conformidade com a autoriza¢ao de introdu¢ao no mercado ou
com a presente diretiva ¢ com o [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto], o titular da
autorizagdo de introducdo no mercado deve tomar imediatamente as medidas corretivas
necessarias para repor a conformidade do medicamento em questdo ou proceder a retirada
ou recolha do mesmo, consoante o caso. O titular da autorizacao de introdugdo no mercado
deve informar imediatamente desse facto as autoridades competentes e os distribuidores
em causa.

8. A pedido, o titular da autorizagdo de introdug¢do no mercado deve fornecer as autoridades
competentes amostras gratuitas em quantidades suficientes para permitir a realiza¢do de
controlos dos medicamentos que colocou no mercado.

9. A pedido, o titular da autorizagdo de introducdo no mercado deve fornecer a autoridade
competente todos os dados relativos ao volume de vendas do medicamento e quaisquer
dados que possua relacionados com o volume de prescrigoes.

Artigo 57.°
Responsabilidade pela apresentagdo de relatorios sobre o apoio financeiro publico

1. O titular da autorizac¢do de introdu¢do no mercado deve declarar ao publico qualquer apoio
financeiro direto recebido de qualquer autoridade publica ou organismo financiado por
fundos publicos em relagdo a quaisquer atividades de investigacdo e desenvolvimento do
medicamento abrangido por uma autorizacdo de introducdo no mercado nacional ou
centralizada, independentemente da entidade juridica que tenha recebido esse apoio.

2. No prazo de 30 dias apds a concessao da autorizagdo de introdugdo no mercado, o titular
da autorizacao de introdu¢do no mercado deve:

a)  Elaborar um relatério eletronico que indique:
1) o montante do apoio financeiro recebido e a respetiva data,

i1) a autoridade publica ou o organismo financiado por fundos publicos que
prestou o apoio financeiro referido na subalinea 1),

ii1) aentidade juridica que recebeu o apoio referido na subalinea 1);

b)  Assegurar que o relatério eletronico € exato e que foi auditado por um auditor
externo independente;

c) Tornar o relatério eletronico acessivel ao publico através de uma pagina Web
especifica;

d) Comunicar a hiperligacao eletronica para essa pagina Web a autoridade competente
do Estado-Membro ou, se for caso disso, a Agéncia.

3. No caso dos medicamentos autorizados nos termos da presente diretiva, a autoridade
competente do Estado-Membro deve comunicar atempadamente a hiperligacao eletronica a
Agéncia.

4. O titular da autorizacdo de introdu¢do no mercado deve manter a hiperligacdo eletronica

atualizada e, se necessario, atualizar o relatorio anualmente.
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5. Os Estados-Membros devem tomar as medidas adequadas para garantir o cumprimento dos
n.” 1, 2 e 4 pelo titular da autorizag¢do de introdu¢do no mercado estabelecido no seu pais.

6. A Comissao pode adotar atos de execugdo para estabelecer os principios € o formato das
informagdes a comunicar nos termos do n.° 2. Os referidos atos de execugdo sdo adotados
em conformidade com o procedimento de exame referido no artigo 214.°, n.° 2.

Artigo 58.°
Rastreabilidade das substancias utilizadas no fabrico de medicamentos

1. O titular da autorizacdo de introdug¢do no mercado deve, sempre que necessario, assegurar
a rastreabilidade de uma substancia ativa, matéria-prima, excipiente ou qualquer outra
substancia destinada ou suscetivel de estar presente num medicamento em todas as fases de
fabrico e distribuicao.

2. O titular da autorizagdo de introdug¢do no mercado deve poder identificar qualquer pessoa
singular ou coletiva que lhe tenha fornecido uma substancia ativa, uma matéria-prima, um
excipiente ou qualquer outra substancia destinada ou suscetivel de estar presente num
medicamento.

3. O titular da autoriza¢do de introdu¢do no mercado ¢ os seus fornecedores de uma
substancia ativa, matéria-prima, excipiente ou qualquer outra substancia utilizada no
fabrico de um medicamento devem dispor de sistemas e procedimentos que permitam que
as informacgodes referidas no n.° 2 sejam disponibilizadas, mediante pedido, as autoridades
competentes.

4. O titular da autorizacao de introdugdo no mercado ¢ os seus fornecedores devem dispor de
sistemas e procedimentos que lhes permitam identificar as outras pessoas singulares ou
coletivas a quem foram fornecidos os produtos referidos no n.°2. Estas informagdes
devem, a pedido, ser colocadas a disposi¢ao das autoridades competentes.

Artigo 59.°
Colocagdo no mercado de medicamentos com indicagoes pediatricas

Sempre que um medicamento que j4 tenha sido introduzido no mercado para outras indicagdes
terapéuticas seja autorizado para uma indicacdo pedidtrica na sequéncia de um plano de
investigacdo pediatrica aprovado e completado, o titular da autoriza¢do de introducdo no mercado
deve comercializar o medicamento tendo em conta a indicagdo pediatrica, no prazo de dois anos a
contar da data de autorizagdo da referida indicagdo, em todos os Estados-Membros em que o
medicamento ja esteja comercializado.

Um registo, coordenado pela Agéncia e disponivel ao publico, deve mencionar estes prazos.

Artigo 60.°
Interrup¢do da comercializacdo de medicamentos pediatricos

Se um medicamento for autorizado para uma indicagdo pediatrica e o titular da autorizacdo de
introdugdo no mercado tiver beneficiado das recompensas ou incentivos nos termos do artigo
86.° da presente diretiva ou do artigo 93.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto] e esses
prazos de protecdo tiverem expirado e se o titular da autorizagdo de introdu¢do no mercado
tencionar interromper a comercializacdo do medicamento, o referido titular deve transferir a
autorizacao da introducdo no mercado para um terceiro ou deve autorizar um terceiro, que tenha
declarado a sua inten¢cdo de continuar a comercializar o medicamento em questdo, a utilizar a
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documentagao farmacéutica, nao-clinica e clinica contida no dossi€é do medicamento com base no
artigo 14.°.

O titular da autorizagdo de introdug¢dao no mercado deve informar as autoridades competentes da sua
intengdo de interromper a comercializagdo do medicamento, num prazo minimo de doze meses
antes da data da interrupgao. As autoridades competentes devem tornar publico este facto.

Artigo 61.°
Responsabilidade do titular da autorizagdo de introdugdo no mercado

A autorizagdo de introdugdo no mercado ndo afeta a responsabilidade civil ou penal do titular da
autorizagao de introdu¢ao no mercado.

Capitulo VI
Informacao sobre o medicamento e rotulagem

Artigo 62.°
Resumo das caracteristicas do medicamento

1. O resumo das caracteristicas do medicamento deve conter as informacdes enumeradas no
anexo V.

2. No que diz respeito as autorizagdes de introdu¢do no mercado nos termos dos artigos 9.° e
11.° e as subsequentes alteracdes das mesmas, se uma ou mais indicagdes terapéuticas,
posologias, formas farmacéuticas, modos ou vias de administracdo, ou qualquer outra
forma de utilizagdo do medicamento ainda estiverem abrangidas pelo direito das patentes
ou por um certificado complementar de prote¢do dos medicamentos no momento da
comercializacdo do medicamento genérico ou biossimilar, o requerente de uma autorizacao
para um medicamento genérico ou biossimilar pode solicitar que esta informagao nao seja
incluida na sua autorizagao de introdu¢ao no mercado.

3. Relativamente a todos os medicamentos, deve ser incluido no resumo das caracteristicas do
medicamento um texto normalizado em que se solicita expressamente a todos os
profissionais de satde que notifiquem todas as suspeitas de reacdes adversas em
conformidade com o sistema nacional de notificagdo a que se refere o artigo 106.°, n.° 1.
Sdo possiveis outras formas de notificacdo, nomeadamente a notificagdo eletronica, em
conformidade com o artigo 106.°, n.° 1, segundo paragrafo.

Artigo 63.°
Principios gerais relativos ao folheto informativo
1. Os medicamentos tém obrigatoriamente de ter um folheto informativo.
2. O folheto informativo deve ser redigido e estruturado de modo claro e compreensivel,

permitindo aos utentes agirem de modo adequado, se necessdrio com o apoio de
profissionais de saude.

3. Os Estados-Membros podem decidir se o folheto informativo deve ser disponibilizado em
papel ou por via eletronica, ou em ambos os formatos. Na auséncia de tais regras
especificas num Estado-Membro, um folheto informativo em formato papel deve ser
incluido na embalagem de um medicamento. Se o folheto informativo sé for
disponibilizado por via eletronica, importa garantir o direito do doente a uma cdpia

8759/23 vp 92
LIFE5 PT



impressa do mesmo, mediante pedido e a titulo gratuito, devendo assegurar-se que a
informagdo em formato digital ¢ facilmente acessivel a todos os doentes.

Em derrogagdao dos n.”* 1 e 2, se as informagdes exigidas nos artigos 64.°e 73.° forem
fornecidas diretamente na embalagem exterior ou no acondicionamento primario, ndo deve
ser obrigatério um folheto informativo.

A Comissao fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° para alterar
o n.°3, a fim de tornar obrigatéria a versao eletronica do folheto informativo. Esse ato
delegado deve estabelecer igualmente o direito do doente a uma copia impressa do folheto
informativo, mediante pedido e a titulo gratuito. A delegagao de poderes ¢ aplicavel a
partir de [OP: inserir a data = cinco anos apds 18 meses depois da data de entrada em vigor
da presente diretival].

A Comissdo deve adotar atos de execugdo em conformidade com o procedimento de
exame a que se refere o artigo 214.°, n.°2, a fim de estabelecer normas comuns para a
versao eletronica do folheto informativo, o resumo das caracteristicas do medicamento € a
rotulagem, tendo em conta as tecnologias disponiveis.

Sempre que o folheto informativo seja disponibilizado por via eletrénica, deve ser
garantido o direito individual a privacidade. Qualquer tecnologia que dé acesso a
informacdo ndo deve permitir a identificagdo ou a localizacdo de pessoas, nem deve ser
utilizada para fins comerciais.

Artigo 64.°
Conteudo do folheto informativo

O folheto informativo deve ser elaborado em conformidade com o resumo das
caracteristicas do medicamento referido no artigo 62.°, n.° 1, e deve incluir as informagdes
enumeradas no anexo VL

Relativamente a todos os medicamentos, deve ser incluido um texto normalizado,
solicitando expressamente aos doentes que comuniquem todas as suspeitas de reacgodes
adversas ao seu médico, farmacéutico ou profissional de cuidados de satde, ou diretamente
ao sistema nacional de notificagdo a que se refere o artigo 106.°, n.° 1, e que especifique as
diferentes formas de notificacdo existentes (notificagdo por via eletronica, por via postal
e/ou outras), em conformidade com o artigo 106.°, n.° 1, segundo paragrafo.

O folheto informativo deve refletir os resultados de consultas a grupos-alvo de doentes, a
fim de assegurar a sua legibilidade, clareza e facilidade de utilizagao.

Artigo 65.°
Conteudo das informagoes na rotulagem

A embalagem exterior dos medicamentos ou, na sua falta, o acondicionamento primario,
com excecao das embalagens referidas no artigo 66.°, n.*2 e 3, deve incluir as
informacgdes enumeradas no anexo IV.

A Comissao fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.°, a fim de:

a)  Alterar a lista de informagdes estabelecida no anexo IV para ter em conta o progresso
cientifico ou as necessidades dos doentes;

b) Complementar o anexo IV estabelecendo uma lista reduzida de informagdes
obrigatorias que devem figurar na embalagem exterior das embalagens multilingues.
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Artigo 66.°

Rotulagem de embalagens blister ou de pequenos acondicionamentos primarios

1. Os acondicionamentos primarios nao referidos nos n.”* 2 e 3 devem conter as informagoes
previstas no anexo IV.

2. Quando contidos em embalagens exteriores em conformidade com o disposto nos artigos
65.°¢ 73.°, os acondicionamentos primarios sob a forma de embalagens blister devem
incluir, pelo menos, as seguintes informagdes:

a) O nome do medicamento;

b) O nome do titular da autorizagdo de introducdo no mercado que coloca o
medicamento no mercado;

c) O prazo de validade;

d) O nuamero do lote.

3. Os pequenos acondicionamentos primdrios em que seja impossivel mencionar as
informagdes previstas nos artigos 65.°e 73.°devem incluir, pelo menos, as seguintes
informacgdes:

a) O nome do medicamento e, se necessario, a via de administragao;

b) O modo de administragao;

c) O prazo de validade;

d) O numero do lote;

e) O contetido em peso, volume ou unidades.

Artigo 67.°
Dispositivos de seguranga

1. Os medicamentos sujeitos a receita médica devem ser dotados dos dispositivos de
seguranca referidos no anexo IV, a menos que tenham sido incluidos numa lista em
conformidade com o procedimento referido no n.° 2, segundo paragrafo, alinea b).

Os medicamentos nao sujeitos a receita médica ndo devem ser dotados dos dispositivos de

seguranca referidos no anexo IV, a menos que, a titulo excecional, tenham sido incluidos

numa lista em conformidade com o procedimento referido no n.° 2, segundo paragrafo,

alinea b).

2. A Comissdao deve adotar atos delegados, em conformidade com o artigo 215.°, a fim de
completar o anexo IV estabelecendo regras pormenorizadas aplicaveis aos dispositivos de
seguranga.

Esses atos delegados devem estabelecer:

a)  As caracteristicas e as especificagdes técnicas do identificador unico dos dispositivos
de seguranga referidos no anexo IV que permita verificar a autenticidade dos
medicamentos e identificar cada embalagem;

b)  As listas dos medicamentos ou das categorias de medicamentos que, no caso dos
medicamentos sujeitos a receita médica, ndo devem ser dotados dos dispositivos de
seguranca e, no caso dos medicamentos ndo sujeitos a receita médica, devem ser
dotados dos dispositivos de segurancga referidos no anexo IV;
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c)  Os processos de notificagdo a Comissdo previstas no n.°4 e um sistema rapido de
avaliagdo e decisdo sobre estas notificacdes para efeitos de aplicacdo do disposto na
alinea b);

d) Os métodos de verificagdo dos dispositivos de seguranca referidos no anexo IV por
parte dos fabricantes, dos distribuidores grossistas, dos farmacéuticos e das pessoas
autorizadas ou habilitadas a fornecer medicamentos ao publico, bem como por parte
das autoridades competentes;

e) Disposi¢des sobre a criagdo, a gestdo e a acessibilidade do sistema de repositorios, o
qual deve conter informagdes sobre os dispositivos de seguranga que permitem
verificar a autenticidade e identificar os medicamentos, conforme previsto no anexo
IV.

As listas mencionadas no segundo paragrafo, alinea b), devem ser elaboradas tendo em
conta o risco de falsificacdo relacionado com os medicamentos ou categorias de
medicamentos em causa. Para o efeito, aplicam-se, pelo menos, os seguintes critérios:

a) O preco e o volume de vendas do medicamento;

b) O numero e¢ a frequéncia de casos anteriormente notificados de medicamentos
falsificados no territério da Unido e em paises terceiros e a evolugdo de ocorréncias
desse tipo em termos de quantidade e frequéncia;

c)  As caracteristicas especificas dos medicamentos em causa;
d) A gravidade das doencas que se pretende tratar;
e)  Outros riscos potenciais para a saide publica.

Os métodos referidos no segundo paragrafo, alinea d), devem permitir verificar a
autenticidade de cada embalagem fornecida dos medicamentos dotados de dispositivos de
seguranca referidos no anexo IV e determinar o alcance dessa verificagdo. Ao estabelecer
estes métodos € necessdrio ter em conta as caracteristicas particulares das cadeias de
abastecimento nos Estados-Membros e a necessidade de assegurar que o impacto das
medidas de verificacdo em determinados intervenientes nas cadeias de abastecimento seja
proporcionado.

Para efeitos do segundo paragrafo, alinea e), os custos do sistema de repositorios sao
suportados pelos titulares de autorizagdes de fabrico de medicamentos dotados de
dispositivos de seguranca.

3. Ao adotar os atos delegados referidos no n.° 2, a Comissdo deve ter em devida conta, pelo
menos, o seguinte:

a) A protecao de dados pessoais prevista na legislagdo da Unido;

b) Os interesses legitimos de protecdo das informagdes comerciais de natureza
confidencial;

c) A propriedade e a confidencialidade dos dados gerados pela utilizagdo de
dispositivos de seguranga; €

d) A relagdo custo/eficacia das medidas.

4. As autoridades competentes dos Estados-Membros notificam a Comissao dos
medicamentos ndo sujeitos a receita médica relativamente aos quais considerem existir o
risco de falsificagdo e podem informé-la sobre medicamentos relativamente aos quais
considerem nao existir risco de falsificacdo, com base nos critérios fixados no n.°2,
segundo paragrafo, alinea b).
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5. Os Estados-Membros podem, para efeitos de comparticipagdo ou de farmacovigilancia,
alargar o ambito de aplicacdo do identificador unico referido no anexo IV a qualquer
medicamento sujeito a receita médica ou comparticipado.

6. Os Estados-Membros podem, para efeitos de comparticipacdo, de farmacovigilancia, de
farmacoepidemiologia ou de prorrogagdo da protecdo de dados para o langamento no
mercado, utilizar as informagdes contidas no sistema de repositorios a que se refere o n.° 2,
segundo paragrafo, alinea e).

7. Os Estados-Membros podem, para efeitos da seguranca dos doentes, alargar a qualquer
outro medicamento o ambito de aplicacdo do dispositivo de prevencao de adulteragdes
referido no anexo IV.

Artigo 68.°
Rotulagem e folheto informativo de radionuclideos e medicamentos radiofarmacéuticos

1. Além das regras estabelecidas no presente capitulo, a embalagem exterior e o recipiente de
medicamentos que contenham radionuclideos devem ser rotulados em conformidade com a
regulamentacdo relativa a seguranca do transporte de materiais radioativos da Agéncia
Internacional da Energia Atomica. Além disso, a rotulagem deve ser conforme as
disposigoes estabelecidas nos n.” 2 e 3.

2. O roétulo da blindagem de prote¢dao deve incluir as informagdes referidas no artigo 65.°.
Além disso, o rotulo da blindagem de prote¢do deve fornecer todas as explicagdes relativas
aos codigos utilizados no recipiente e, se for caso disso, indicar, para uma hora e data
determinadas, a quantidade de radioatividade por dose ou por recipiente € o niumero de
capsulas ou, para os liquidos, o nimero de mililitros contidos no recipiente.

3. O rotulo do recipiente deve conter as seguintes informagoes:

a) O numero ou codigo do medicamento incluindo a designagdo ou o simbolo quimico
do radionuclideo;

b) A identificagdo do lote e data de validade;

c) O simbolo internacional da radioatividade;

d) O nome e o endereco do fabricante;

e) A quantidade de radioatividade tal como especificado no n.° 2.

4. A autoridade competente deve verificar a inclusdo de um folheto de instrugdes
pormenorizadas no  acondicionamento em  embalagem de  medicamentos
radiofarmacéuticos, geradores de radionuclideos, kits de radionuclideos ou precursores de
radionuclideos. O texto do folheto deve ser estabelecido em conformidade com o artigo
64.°, n.° 1. O folheto deve também incluir quaisquer precaucdes a tomar pelo utilizador e
pelo paciente durante a preparagdo e a administragdo do medicamento e as precaugdes
especiais para eliminar a embalagem e o seu conteudo nao utilizado.

Artigo 69.°
Requisitos especiais de informagdo para os antimicrobianos

1. O titular da autorizacdo de introdugdo no mercado deve assegurar a disponibilidade de
material didatico para os profissionais de saude, nomeadamente através dos delegados de
propaganda médica como se refere no artigo 175.°, n.° 1, alinea c), no que diz respeito a
utilizacdo adequada de ferramentas de diagndstico, ensaios ou outras abordagens de
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diagnostico relacionadas com agentes patogénicos resistentes aos antimicrobianos, que
possam dar informagdes sobre a utilizagdo do antimicrobiano.

2. O titular da autorizagdo de introducdo no mercado deve incluir na embalagem dos
antimicrobianos um documento que contenha informagdes especificas sobre o
medicamento em causa ¢ que seja disponibilizado ao doente juntamente com o folheto
informativo («cartdo de sensibilizacdo»), com informacdes sobre a resisténcia aos
antimicrobianos e a utilizacao e eliminagdo adequadas de antimicrobianos.

Os Estados-Membros podem decidir que o cartdo de sensibilizagdo seja disponibilizado em
papel ou por via eletronica, ou em ambos os formatos. Na auséncia de tais regras
especificas num Estado-Membro, um cartdo de sensibilizagdo em formato papel deve ser
incluido na embalagem de um antimicrobiano.

3. O texto do cartdo de sensibilizagao deve ser alinhado com o anexo VI.

Artigo 70.°
Legibilidade

O folheto informativo e as informagdes na rotulagem referidos no presente capitulo devem ser
facilmente legiveis, claramente compreensiveis e indeléveis.

Artigo 71.°
Acessibilidade para as pessoas com deficiéncia

O nome do medicamento deve igualmente figurar em formato Braille na embalagem. O titular da
autorizacao de introdugdo no mercado deve garantir que o folheto informativo referido no artigo
63.° esta disponivel a pedido de organizag¢des de doentes, em formatos apropriados a pessoas com
deficiéncia, incluindo as pessoas com cegueira € as pessoas com baixa visao.

Artigo 72.°
Requisitos de rotulagem dos Estados-Membros

1. Em derrogacao do artigo 77.°, os Estados-Membros podem exigir a observancia de certas
regras de rotulagem do medicamento que permitam determinar:

a) O preco do medicamento;

b)  As condi¢des de reembolso pelos organismos de seguranga social;

c) O regime juridico de fornecimento ao doente, em conformidade com o capitulo IV;
d) A autenticidade e da identificacdo, em conformidade com o artigo 67.°, n.° 5.

2. No caso dos medicamentos para os quais tenha sido concedida uma autorizagcdo de
introducdo no mercado por procedimento centralizado nos termos do artigo 5.°, os
Estados-Membros, ao aplicarem o presente artigo, devem observar as orientacdes
pormenorizadas referidas no artigo 77.°.

Artigo 73.°
Simbolos e pictogramas

A embalagem exterior e o folheto informativo podem incluir simbolos ou pictogramas destinados a
explicitar certas informagdes estabelecidas no artigo 64.°, n.° 1, e no artigo 65.°, bem como outras
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informacdes compativeis com o resumo das caracteristicas do medicamento e uteis para o doente,
sendo excluido todo e qualquer elemento de carater publicitario.

Artigo 74.°
Requisitos em matéria de linguas

As informagdes previstas nos artigos 64.° e 65.°, relativas a rotulagem, devem ser redigidas
numa lingua ou linguas oficiais do Estado-Membro em que o medicamento ¢ colocado no
mercado, tal como especificado, para efeitos da presente diretiva, por esse
Estado-Membro.

O disposto no n.° 1 ndo impede que as referidas informacdes sejam redigidas em varias
linguas, desde que as mesmas informagdes constem em todas as linguas utilizadas.

O folheto informativo deve ser claramente legivel numa lingua ou linguas oficiais do
Estado-Membro em que o medicamento ¢ colocado no mercado, tal como especificado,
para efeitos da presente diretiva, por esse Estado-Membro.

As autoridades competentes dos Estados-Membros podem igualmente conceder uma
derrogacdo total ou parcial da obrigatoriedade de a rotulagem e o folheto informativo
serem redigidos numa lingua ou linguas oficiais do Estado-Membro em que o
medicamento ¢ colocado no mercado, tal como especificado, para efeitos da presente
diretiva, por esse Estado-Membro. Para efeitos das embalagens multilingues, os
Estados-Membros podem autorizar a utilizacdo, na rotulagem e no folheto informativo, de
uma lingua oficial da Unido que seja comummente compreendida nos Estados-Membros
em que a embalagem multilingue ¢ comercializada.

Artigo 75.°

Isencgoes para os Estados-Membros no que diz respeito aos requisitos relativos a rotulagem e ao

folheto informativo

As autoridades competentes dos Estados-Membros podem, sob reserva das medidas que considerem
necessarias para proteger a satide publica, conceder uma isengdo da obrigacdo de as informacgdes
previstas nos artigos 64.° ¢ 65.° figurarem na rotulagem e no folheto informativo, nos seguintes

casos:
a) Se o medicamento ndo se destinar a ser entregue diretamente ao doente;
b) Em caso de problemas de disponibilidade do medicamento;
C) Se existirem restricdes de espaco devido a dimensdo da embalagem ou do folheto
informativo ou no caso de embalagens ou folhetos informativos multilingues;
d) Em caso de uma emergéncia de saude publica;
e) Para facilitar o acesso aos medicamentos nos Estados-Membros.
Artigo 76.°
Aprovagdo das informagoes contidas na rotulagem e no folheto informativo
1. Aquando do pedido de autorizagdo de introducdo no mercado, devem ser submetidas as
autoridades competentes para a autoriza¢do de introdu¢do no mercado uma ou mais
reproducdes da embalagem exterior € do acondicionamento primario, bem como o folheto
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informativo. Devem também ser fornecidos as autoridades competentes os resultados das
avaliagoes realizadas em coopera¢dao com grupos-alvo de doentes.

2. A autoridade competente ndo se opora a introdu¢do do medicamento no mercado se a
rotulagem ou o folheto informativo estiverem em conformidade com as normas do presente
capitulo e com as informagdes contidas no resumo das caracteristicas do medicamento.

3. Qualquer projeto de alteracdo de um elemento da rotulagem ou do folheto informativo
abrangido pelo presente capitulo e que nao esteja relacionado com o resumo das
caracteristicas do medicamento deve ser submetido a apreciacdo das autoridades
competentes. Caso estas ndo se pronunciem contra o projeto de alteragao no prazo de 90
dias a contar da data de apresentag¢do do pedido, o requerente pode introduzir as alteracdes.

4. O facto de a autoridade competente ndo se opor a introdu¢do do medicamento no mercado,
nos termos do n.° 2, ou a alteragdo da rotulagem ou do folheto informativo, nos termos do
n.° 3, ndo afeta a responsabilidade civil do fabricante nem, se for caso disso, do titular da
autorizagao de introdugdo no mercado.

Artigo 77.°
Orientagoes sobre as informagoes na rotulagem

A Comissdo, apds consulta aos Estados-Membros e as partes interessadas, formula e publica
orientacdes pormenorizadas relativas, nomeadamente:

a) A formulacio de certas adverténcias especiais, no que respeita a determinadas categorias
de medicamentos;

b) As necessidades especificas de informacdes relativas aos medicamentos ndo sujeitos a
receita médica;

C) A legibilidade das informac@es constantes da rotulagem e do folheto informativo;

d) Aos métodos de identificagdo e autenticacao dos medicamentos;

e) A lista dos excipientes que devem constar da rotulagem dos medicamentos, bem como ao
modo de indicagao dos referidos excipientes;

f) As modalidades harmonizadas de aplicagdo do artigo 72.°.

Artigo 78.°

Colocagao no mercado de medicamentos rotulados

Os Estados-Membros nao podem proibir ou impedir a colocacdo no mercado de medicamentos no
seu territorio por motivos relativos a rotulagem ou ao folheto informativo, quando estes respeitem
os requisitos do presente capitulo.

Artigo 79.°
Nao conformidade com os requisitos relativos a rotulagem e ao folheto informativo

Em caso de ndo cumprimento das normas do presente capitulo, as autoridades competentes dos
Estados-Membros podem, apds notificacao do titular da autorizagdao de introdugdao no mercado nao
seguida de cumprimento, proceder a suspensdo da autorizagdo de introdu¢cdo no mercado até que a
rotulagem e o folheto informativo do medicamento em causa estejam em conformidade com as
normas do presente capitulo.
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Capitulo VII

Protecio regulamentar, necessidades médicas nao satisfeitas e

recompensas para medicamentos pediatricos

Artigo 80.°
Protegao regulamentar dos dados e do mercado

Os dados referidos no anexo I, inicialmente apresentados com vista a obtengdo de uma
autorizacao de introdu¢do no mercado, ndo devem ser referidos por outro requerente de
uma autorizacao de introdu¢do no mercado posterior durante o periodo determinado nos
termos do artigo 81.° («periodo de protecdo regulamentar dos dados»).

Um medicamento abrangido por uma autorizacdo de introducdo no mercado posterior
referida no n.° 1 ndo pode ser colocado no mercado durante um periodo de dois anos apos
o termo dos periodos pertinentes de prote¢do regulamentar dos dados referidos no
artigo 81.°.

Em derrogacdo do n.° 1, o titular da autorizacdo de introdu¢do no mercado em causa pode
conceder ao requerente de outra autorizacdo de introdug¢do no mercado uma carta de acesso
aos seus dados apresentados nos termos do anexo I, tal como referido no artigo 14.°.

Em derrogagdo dos n.”* 1 e 2, se uma autoridade competente da Unido tiver concedido uma
licenga obrigatéria a uma parte para fazer face a uma emergéncia de saide publica, a
protecdo dos dados e do mercado deve ser suspensa em relagdo a essa parte, na medida em
que a licencga obrigatoria o exija, e durante o periodo de vigéncia da mesma.

O periodo de protecdo de dados estabelecido no n.° 1 deve ser igualmente aplicavel nos
Estados-Membros em que o medicamento ndo estiver autorizado ou tenha deixado de estar
autorizado.

Artigo 81.°
Periodos de prote¢do regulamentar dos dados

O periodo de protecdo regulamentar dos dados deve ser de seis anos a contar da data em
que a autorizacao de introducao no mercado do medicamento em questdo foi concedida em
conformidade com o artigo 6.°, n.° 2. Para as autorizagdes de introdu¢do no mercado que
pertencam a mesma autorizagdo global de introdu¢do no mercado, o periodo de protecao
dos dados deve ter inicio na data em que a autorizacao de introdu¢do no mercado inicial foi
concedida na Unido.

Sob reserva de uma avaliagdo cientifica por parte da autoridade competente relevante, o
periodo de prote¢ao dos dados referido no n.° 1 deve ser prorrogado por:

a) Vinte e quatro meses, se o titular da autorizacdo de introdu¢do no mercado
demonstrar que as condigcdes a que se refere o artigo 82.°, n.° 1, se encontram
preenchidas no prazo de dois anos a contar da data em que a autorizacdo de
introducdo no mercado foi concedida ou no prazo de trés anos a contar dessa data
para qualquer uma das seguintes entidades:

1) PME na acecao da Recomendagao 2003/361/CE da Comissao,

i1) entidades que ndo exercem uma atividade econdmica («entidade sem fins
lucrativosy), e
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i) empresas que, no momento da concessao de uma autoriza¢ao de introdugdo no
mercado, ndo tenham recebido mais de cinco autoriza¢des de introdu¢dao no
mercado por procedimento centralizado para a empresa em causa ou, no caso
de uma empresa pertencente a um grupo, para o grupo de que faz parte, desde a
criacdo da empresa ou do grupo, consoante o que ocorrer primeiro;

b)  Seis meses, se o requerente da autoriza¢do de introdu¢do no mercado demonstrar, no
momento do pedido inicial de autorizacdo de introducdo no mercado, que o
medicamento responde a uma necessidade médica nao satisfeita, tal como referido no
artigo 83.°;

c) Seis meses, no caso dos medicamentos que contenham uma substancia ativa nova, se
os ensaios clinicos que apoiam o pedido inicial de autorizagdo de introdug¢ao no
mercado utilizarem um comparador pertinente e baseado em dados concretos, em
conformidade com o parecer cientifico fornecido pela Agéncia;

d) Doze meses, se o titular da autorizagdo de introducdo no mercado obtiver, durante o
periodo de protecao de dados, uma autorizagdo para uma indica¢do terapéutica
adicional para a qual o titular da autorizacdo de introducdo no mercado tenha
demonstrado, com dados de apoio, um beneficio clinico significativo em comparacao
com as terapias existentes.

No caso de uma autorizagdo condicional de introdu¢do no mercado concedida em
conformidade com o artigo 19.°do [Regulamento (CE) n.°726/2004 revisto], a
prorrogacdo referida no primeiro paragrafo, alinea b), s6 ¢ aplicavel se, no prazo de quatro
anos a contar da concessdao da autorizacdo condicional de introdug¢do no mercado, o
medicamento tiver obtido uma autorizacdo de introdu¢ao no mercado em conformidade
com o artigo 19.°, n.° 7, do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

A prorrogacao referida no primeiro paragrafo, alinea d), s6 pode ser concedida uma vez.

3. A Agéncia deve estabelecer as orientagdes cientificas referidas no n.° 2, alinea c), no que
diz respeito aos critérios para propor um comparador para um ensaio clinico, tendo em
conta os resultados da consulta da Comissao e das autoridades ou organismos envolvidos
no mecanismo de consulta referido no artigo 162.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004
revisto].

Artigo 82.°

Prorrogagdo do periodo de protegdo de dados para os medicamentos fornecidos nos
Estados-Membros

1. A prorrogacgdo do periodo de prote¢ao de dados a que se refere o artigo 81.°, n.° 2, primeiro
paragrafo, alinea a), s6 deve ser concedida a medicamentos que sejam lancados e estejam
continuamente disponiveis na cadeia de abastecimento em quantidade suficiente e nas
apresentacdes necessarias para responder as necessidades dos doentes nos
Estados-Membros em que a autorizagao de introdugdo no mercado ¢ valida.

A prorrogagdo a que se refere o primeiro paragrafo ¢ aplicavel aos medicamentos aos quais
tenha sido concedida uma autorizagdo de introdu¢do no mercado por procedimento
centralizado, tal como referido no artigo 5.°, ou aos quais tenha sido concedida uma
autorizagdo nacional de introducdo no mercado através do procedimento descentralizado,
tal como referido no capitulo III, sec¢do 3.
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Para receber uma prorrogagao tal como referida no artigo 81.°, n.° 2, primeiro paragrafo,
alinea a), o titular da autorizacdo de introducdo no mercado deve solicitar uma alteracdo da
autorizagao de introdu¢do no mercado em causa.

O pedido de alteragdao deve ser apresentado entre 34 e 36 meses apds a data de concessdo
da autoriza¢dao de introducao no mercado inicial, ou, no caso das entidades referidas no
artigo 81.° n.° 2, primeiro paragrafo, alinea a), entre 46 e 48 meses apos essa data.

O pedido de alteragdo deve conter documentacdo dos Estados-Membros em que a
autorizagao de introdugdo no mercado ¢ valida. Essa documentagao deve:

a)  Confirmar que as condic¢des estabelecidas no n.° 1 foram cumpridas no seu territorio;
ou

b)  Prescindir das condi¢des estabelecidas no n.°1 no seu territorio para efeitos da
prorrogacao.

As decisdes positivas adotadas nos termos dos artigos 2.° e 6.° da Diretiva 89/105/CEE do
Conselho®” devem ser consideradas equivalentes a uma confirmacio referida no terceiro
paragrafo, alinea a).

Para receber a documentagdo a que se refere o n.°2, terceiro paragrafo, o titular da
autorizagao de introdugdo no mercado deve apresentar um pedido ao Estado-Membro em
causa. No prazo de 60 dias a contar do pedido do titular da autorizagdo de introdugdo no
mercado, o Estado-Membro deve emitir uma confirmacdo de conformidade ou uma
declaragdo de ndo conformidade fundamentada ou, em alternativa, apresenta uma
declaracdo de ndo objecdo para prorrogar o periodo de protecdo regulamentar dos dados
nos termos do presente artigo.

Nos casos em que um Estado-Membro ndo tenha respondido ao pedido do titular da
autorizagdo de introdu¢do no mercado no prazo referido no n.° 3, considera-se que foi
apresentada uma declaragdo de ndo objecao.

No caso dos medicamentos aos quais tenha sido concedida uma autoriza¢ao de introdugdo
no mercado por procedimento centralizado, a Comissdo deve alterar a autorizacdo de
introducdo no mercado nos termos do artigo 47.°do [Regulamento (CE) n.° 726/2004
revisto], a fim de prorrogar o periodo de prote¢ao de dados. No caso dos medicamentos aos
quais tenha sido concedida uma autorizacdo de introdugdo no mercado de acordo com o
procedimento descentralizado, as autoridades competentes dos Estados-Membros devem
alterar a autorizacdo de introducdo no mercado nos termos do artigo 92.°, a fim de
prorrogar o periodo de protecdo de dados.

Os representantes dos Estados-Membros podem solicitar a Comissao que debata questoes
relacionadas com a aplicagdo pratica do presente artigo no ambito do comité instituido pela
Decisdo 75/320/CEE do Conselho®® («Comité Farmacéutico»). A Comissdo pode convidar
os organismos responsaveis pela avaliacdo das tecnologias de saude a que se refere o
Regulamento (UE) 2021/2282 ou os organismos nacionais responsaveis pela fixa¢do de
precos e reembolsos, se necessario, a participar nas deliberagdes do Comité Farmacéutico.

37

38

Diretiva 89/105/CEE do Conselho, de 21 de dezembro de 1988, relativa a transparéncia das medidas que
regulamentam a formagdo do prego das especialidades farmacéuticas para uso humano e a sua inclusdo nos
sistemas nacionais de seguro de saude. (JO L 40 de 11.2.1989, p. 8).

Decisao do Conselho, de 20 de maio de 1975, que institui um comité farmacéutico (JO L 147 de 9.6.1975, p.
23).
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6. A Comissao, com base na experiéncia dos Estados-Membros e das partes interessadas
relevantes, pode adotar medidas de execugdo relativas aos aspetos processuais delineados
no presente artigo e as condi¢des mencionadas no n.° 1. Os referidos atos de execugao sao
adotados em conformidade com o procedimento referido no artigo 214.°, n.° 2.

Artigo 83.°
Medicamentos que respondem a uma necessidade médica ndo satisfeita

1. Considera-se que um medicamento responde a uma necessidade médica nao satisfeita se
pelo menos uma das suas indicagdes terapéuticas estiver relacionada com uma doenga
potencialmente fatal ou gravemente debilitante e se estiverem preenchidas as seguintes
condigoes:

a)  Nao existe qualquer medicamento autorizado na Unido para essa doenga ou, apesar
de terem sido autorizados medicamentos para essa doenga na Unido, a doenga esta
associada a uma morbilidade ou mortalidade que permanece elevada;

b) A utilizagdo do medicamento resulta numa reducao significativa da morbilidade ou
mortalidade da doenga para a populagao de doentes em causa.

2. Considera-se que os medicamentos Orfaos designados referidos no artigo 67.° do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto] respondem a uma necessidade médica ndo
satisfeita.

3. Sempre que adotar orientagdes cientificas para a aplicacdo do presente artigo, a Agéncia

deve consultar a Comissdo e as autoridades ou organismos referidos no artigo 162.° do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

Artigo 84.°
Protegdo de dados para medicamentos reposicionados

1. Deve ser concedido um periodo de protegao regulamentar dos dados de quatro anos a um
medicamento relativamente a uma nova indicagao terapéutica ndo autorizada anteriormente
na Unido, desde que:

a) Tenham sido realizados estudos clinicos ou nao clinicos adequados em relagdo a
indicacdo terapéutica que demonstrem que a mesma apresenta um beneficio clinico
significativo; e

b) O medicamento seja autorizado em conformidade com os artigos 9.°a 12.° e ndo
tenha beneficiado anteriormente de prote¢do de dados, ou tenham decorrido 25 anos
desde a concessao da autorizagao inicial de introdu¢do no mercado do medicamento
em causa.

2. O periodo de protecao de dados a que se refere o n.° 1 s6 pode ser concedido uma vez para
um dado medicamento.

3. Durante o periodo de protecao de dados a que se refere o n.° 1, a autorizacao de introducao
no mercado deve indicar que o medicamento ¢ um medicamento existente autorizado na
Unido com uma indicagdo terapéutica adicional aprovada.

Artigo 85.°

Isencgdo para a protegdo dos direitos de propriedade intelectual
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Nao se deve considerar que houve infragdo dos direitos de patente ou dos certificados
complementares de prote¢do nos termos do [Regulamento (CE) n.° 469/2009 — OP: substituir a
referéncia pelo novo instrumento, quando adotado] se um medicamento de referéncia for utilizado
para os seguintes fins:

a)

b)

Estudos, ensaios e outras atividades realizadas para gerar dados para um pedido, tendo em
vista:

1) uma autorizagdo de introdug¢do no mercado de medicamentos genéricos,
biossimilares, hibridos ou bio-hibridos e alteragdes subsequentes,

i1)  uma avaliacdo das tecnologias da satde na ace¢ao do Regulamento (UE) 2021/2282,
iii)  fixagdo de precos e reembolsos;

As atividades realizadas exclusivamente para os fins previstos na alinea a) podem abranger
a apresentacdo do pedido de autorizacdo de introdu¢do no mercado e a oferta, o fabrico, a
venda, o abastecimento, o armazenamento, a importacdo, a utilizagdo ¢ a compra de
medicamentos ou processos patenteados, nomeadamente por terceiros fornecedores e
prestadores de servigos.

Esta exce¢do ndo abrange a introdu¢do no mercado dos medicamentos resultantes dessas
atividades.

Artigo 86.°
Recompensas para medicamentos pediatricos

Sempre que um pedido de autorizagdo de introdu¢do no mercado incluir os resultados de
todos os estudos realizados em conformidade com um plano de investigacdo pediatrica
aprovado, o titular da patente ou do certificado complementar de protecao tem direito a
uma prorrogacdo de seis meses do periodo referido no artigo 13.°, n.*1 e 2, do
[Regulamento (CE) n.° 469/2009 — OP: substituir a referéncia pelo novo instrumento,
quando adotado].

O primeiro paragrafo € igualmente aplicavel nos casos em que a conclusdo de um plano de
investigagdo pediatrica aprovado ndo conduzir a autorizagdo de uma indicac¢do pediatrica,
mas os resultados dos estudos realizados se refletirem no resumo das caracteristicas do
medicamento e, caso se justifique, no folheto informativo do medicamento em questao.

A inclusdo, na autorizagdo de introdu¢do no mercado, da certificagdo referida no
artigo 49.°, n.°2, da presente diretiva ou no artigo 90.°, n.°2, do [Regulamento (CE)
n.° 726/2004 revisto] deve servir para efeitos de aplicagao do n.° 1.

Sempre que se recorra aos procedimentos previstos no capitulo III, seccdes 3 e 4, a
prorrogagao de seis meses do prazo referido no n.° 1 s6 € concedida se o medicamento
estiver autorizado em todos os Estados-Membros.

No caso de um pedido relativo a novas indicagdes terapéuticas, incluindo indicacdes
pediatricas, novas formas farmacéuticas, novas dosagens e novas vias de administracdo de
medicamentos autorizados que estejam protegidos por um certificado complementar de
protecdo nos termos do [Regulamento (CE) n.° 469/2009 — OP: substituir a referéncia pelo
novo instrumento, quando adotado] ou por uma patente que confira direito a obtengao de
um certificado complementar de protecdo que resulte numa autorizacdo de uma nova
indicacdo pediatrica, ndo se aplicam os n.”* 1, 2 e 3 se o requerente solicitar e obtiver a
prorrogacdo por um ano do periodo de protecdo da comercializagdo para o medicamento
em causa, com o fundamento de esta nova indicacao pediatrica trazer um beneficio clinico
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significativo relativamente as terapias existentes, em conformidade com o artigo 81.°, n.° 2,
primeiro paragrafo, alinea d).

Capitulo VIII
Medidas apoés a autorizacido de introdu¢ao no mercado

Artigo 87.°
Estudos pos-autorizagdo impostos

1. Apos a concessao de uma autorizagdo de introducdo no mercado, a autoridade competente
do Estado-Membro pode impor ao titular da autorizagdo de introdugcdo no mercado a
obrigacdo de:

a)  Realizar um estudo de seguranga pos-autorizagao se existirem preocupacdes quanto
aos riscos de um medicamento autorizado. Caso as mesmas preocupacdes digam
respeito a mais do que um medicamento, a autoridade competente do
Estado-Membro, em colaboragdo com o Comité de Avaliagdo do Risco de
Farmacovigilancia, deve encorajar os titulares das autorizacdes de introducdo no
mercado em causa a realizarem um estudo conjunto de seguranga pos-autorizagao;

b) Realizar um estudo de eficacia pos-autorizacdo, caso os conhecimentos sobre a
doenga ou a metodologia clinica indiquem que as avaliagdes anteriores da eficacia
possam ter de ser revistas de modo significativo. A obrigagdo de realizar o estudo de
eficacia pos-autorizagdo deve basear-se nos atos delegados adotados nos termos do
artigo 88.°, tendo em conta as orientacdes cientificas referidas no artigo 123.°.

c) Realizar um estudo de avalia¢do do risco ambiental pds-autorizacdo e recolher dados
de monitorizagdo ou de informagdes sobre a utilizagdo, sempre que existam
preocupacdes quanto aos riscos para o ambiente ou para a satde publica, incluindo
resisténcia aos antimicrobianos, devido a um medicamento autorizado ou a
substancia ativa correspondente.

Caso as mesmas preocupacdes digam respeito a mais do que um medicamento, a
autoridade competente do Estado-Membro, em colaboracdo com Agéncia, deve
encorajar os titulares das autorizagcdes de introdugdo no mercado em causa a
realizarem um estudo conjunto de avaliagdo dos riscos ambientais pos-autorizacao.

A imposi¢ao dessa obrigacdo deve ser devidamente justificada e notificada por escrito, e
deve incluir os objetivos € 0 prazo para a realizagdo e apresentagao do estudo.

2. A autoridade competente do Estado-Membro deve dar ao titular da autorizagdo de
introducao no mercado a oportunidade de apresentar observagdes por escrito em resposta a
imposi¢ao da obrigacdo num prazo que deve especificar, se o titular o solicitar nos 30 dias
seguintes a data de rece¢ao da notificagdo por escrito da obrigacao.

3. Com base nas observacdes apresentadas por escrito pelo titular da autorizacdo de
introducao no mercado, a autoridade competente do Estado-Membro retira ou confirma a
obrigacdo. Caso a autoridade competente do Estado-Membro confirme a obrigagdo, a
autorizagdo de introdug¢do no mercado ¢ alterada a fim de incluir a obrigacdo como
condi¢do para a sua concessdo, e, se for caso disso, o sistema de gestdo dos riscos €

atualizado em conformidade.

Artigo 88.°

Atos delegados para os estudos de eficacia pos-autorizagdo
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1. A fim de determinar as situagdes em que podem ser exigidos estudos de eficacia
pos-autorizagdo nos termos dos artigos 44.° e 87.°, a Comissao pode adotar, mediante atos
delegados em conformidade com o artigo 215.°, medidas que complementem o disposto
nos artigos 44.° ¢ 87.°.

2. Ao adotar esses atos delegados, a Comissdao atua em conformidade com o disposto na
presente diretiva.

Artigo 89.°
Registo das condi¢oes relacionadas com as autorizagoes de introdugdo no mercado

1. O titular da autorizacao de introdugdo no mercado deve incorporar todas as condi¢des de
seguranca e eficacia referidas nos artigos 44.°, 45.° e 87.° no sistema de gestao dos riscos.

2. Os Estados-Membros devem informar a Agéncia das autorizagdes de introdugdo no
mercado que tenham concedido sob as condi¢des previstas nos artigos 44.°¢ 45.°¢ de
quaisquer obrigagdes impostas em conformidade com o artigo 87.°.

Artigo 90.°

Atualiza¢do de uma autorizagdo de introdugdo no mercado relacionada com o progresso cientifico
e tecnologico

1. ApoOs a concessdao de uma autorizagdo de introdugdao no mercado em conformidade com o
capitulo III, o titular da autorizagdo de introducdo no mercado deve, no que diz respeito
aos métodos de fabrico e de controlo indicados no pedido dessa autorizagdo de introducao
no mercado, ter em conta os progressos cientificos e técnicos e introduzir todas as
alteragdes necessdrias para permitir que o medicamento seja fabricado e controlado através
de métodos cientificos geralmente aceites.

Tais alteragdes devem ser sujeitas a aprovacdo da autoridade competente do
Estado-Membro em causa.

2. O titular da autorizagdo de introdug¢@o no mercado deve fornecer a autoridade competente
do Estado-Membro, sem demora injustificada, quaisquer novas informagdes que possam
implicar a alteracdo das informagdes ou da documentagdo a que se referem os artigos 6.°,
9.°a13.°¢ 62.°, 0 artigo 41.°,n.° 5, o0 anexo I ou o anexo II.

Em particular, o titular da autorizagdo de introducdo no mercado deve, sem demora
injustificada, informar a autoridade competente do Estado-Membro de todas as proibigdes
ou restrigdes impostas ao titular da autorizacdo de introducdo no mercado ou a qualquer
entidade com uma relacdo contratual com o titular da autorizacdo de introdu¢ao no
mercado pelas autoridades competentes de qualquer pais em que o medicamento seja
comercializado e de quaisquer outras novas informac¢des que possam influenciar a
avaliagdo dos beneficios e dos riscos do medicamento em questdo. As informacdes
incluem os resultados positivos e negativos dos ensaios clinicos ou de outros estudos
relativos a todas as indicacdes terapéuticas e populagdes, independentemente da sua
inclusdo na autoriza¢do de introducao no mercado, bem como dados de utilizagdo do
medicamento, quando essa utilizacdo estiver fora dos termos da autorizacao de introdu¢ao
no mercado.

3. O titular da autorizacdo de introducdo no mercado deve assegurar que os termos da
autorizagdo de introdu¢do no mercado, incluindo o resumo das caracteristicas do
medicamento, a rotulagem e o folheto informativo, se mantém atualizados em relacdo aos
conhecimentos cientificos mais recentes ¢ incluem as conclusdes da avaliagdo e as
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recomendacdes publicadas no portal Web europeu dos medicamentos criado nos termos do
artigo 104.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

4. A autoridade competente do Estado-Membro pode, em qualquer altura, requerer ao titular
da autorizacdo de introdugdo no mercado a apresentacdo de dados que demonstrem que a
relacdo beneficio-risco permanece favoravel. O titular da autorizagdo de introdugdo no
mercado deve responder a esses pedidos cabalmente e dentro dos prazos fixados. O titular
da autorizacao de introducdo no mercado deve também responder cabalmente e dentro do
prazo fixado a qualquer pedido de uma autoridade competente relativo a aplicagdo de
quaisquer medidas anteriormente impostas, incluindo medidas de minimizagao dos riscos.

5. A autoridade competente do Estado-Membro pode, em qualquer altura, solicitar ao titular
da autorizagao de introdu¢do no mercado a apresentacao de uma cépia do dossié€ principal
do sistema de farmacovigilancia. O titular da autorizagdo de introdu¢do no mercado deve
apresentar a referida copia no prazo maximo de sete dias a contar da rececao do pedido.

6. O titular da autorizagdo de introdugdo no mercado deve também responder cabalmente e
dentro do prazo fixado a qualquer pedido de uma autoridade competente relativo a
aplicagdo de quaisquer medidas anteriormente impostas em matéria de riscos para o
ambiente ou para a satde publica, incluindo a resisténcia aos antimicrobianos.

Artigo 91.°
Atualizagdo dos planos de gestdo dos riscos

1. O titular da autoriza¢do de introdug¢do no mercado de um medicamento referido nos
artigos 9.°e¢ 11.° deve apresentar as autoridades competentes dos Estados-Membros em
causa um plano de gestdo dos riscos ¢ um resumo do mesmo, caso a autorizagdo de
introduc¢do no mercado do medicamento de referéncia seja revogada, mas a autorizagdo de
introducao no mercado do medicamento referido nos artigos 9.° e 11.° seja mantida.

O plano de gestao dos riscos e o respetivo resumo devem ser apresentados as autoridades
competentes dos Estados-Membros em causa no prazo de 60 dias a contar da revogacdo da
autorizagdo de introducdo no mercado do medicamento de referéncia através de uma
alteragao.

2. A autoridade competente do Estado-Membro pode impor ao titular da autorizacdo de
introducao no mercado de um medicamento referido nos artigos 9.°¢ 11.° a obrigagdo de
apresentar um plano de gestdo dos riscos e um resumo do mesmo, sempre que:

a)  Tenham sido impostas medidas adicionais de minimizagdo dos riscos relativamente
ao medicamento de referéncia; ou

b)  Tal se justifique por razdes de farmacovigilancia.

3. No caso referido no n.° 2, alinea a), o plano de gestdo dos riscos deve ser alinhado com o
plano de gestdo dos riscos para o medicamento de referéncia.

4, A imposi¢ao da obrigacao referida no n.° 3 deve ser devidamente justificada por escrito,
notificada ao titular da autorizagdo de introducdo no mercado e incluir o prazo para a
apresentacao do plano de gestdo dos riscos e do resumo através de uma alteracao.

Artigo 92.°

Alteracdo de uma autorizacdo de introduc¢do no mercado

8759/23 vp 107
LIFE5 PT



1. Os pedidos de alteracao de uma autorizacao de introdugdao no mercado apresentados pelo
titular da autorizacdo de introdugdo no mercado devem ser apresentados eletronicamente
nos formatos disponibilizados pela Agéncia, a menos que a alteracao seja uma atualizagao,
pelo titular da autorizacdo de introdug¢do no mercado, das suas informagdes contidas numa
base de dados.

2. As alteragdes devem ser classificadas em diferentes categorias, consoante o nivel de risco
para a saude publica e o potencial impacto na qualidade, seguranca e eficacia do
medicamento em questdo. Essas categorias vao desde alteragdes dos termos da autorizagdo
de introdu¢ao no mercado que, potencialmente, maior impacto tém sobre a qualidade,
seguranca ou eficacia do medicamento, a alteragdes que tém pouco ou nenhum impacto e a
alteracdes administrativas.

3. Os procedimentos de anélise dos pedidos de alteragdo devem ser proporcionais ao risco €
ao impacto em causa. Estes procedimentos vao desde procedimentos que s6 permitem uma
aplicacdo apds aprovagdo com base numa avaliacdo cientifica completa até¢ procedimentos
que permitem uma aplicagdo imediata ¢ uma notificagdo subsequente pelo titular da
autorizacao de introdugdo no mercado a autoridade competente. Podem também incluir
atualizagdes, por parte do titular da autorizagdo de introdugdo no mercado, das suas
informacdes contidas numa base de dados.

4. A Comissao fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° para
complementar a presente diretiva, estabelecendo o seguinte:

a)  As categorias referidas no n.° 2 em que as alteragdes devem ser classificadas;

b)  Regras relativas a analise dos pedidos de alteragdo dos termos das autorizagdes de
introdu¢do no mercado, incluindo os procedimentos de atualizacao através de uma
base de dados;

c) As condigdes para a apresentagdo de um Unico pedido para mais do que uma
alteracdo dos termos da mesma autorizagdo de introdugdo no mercado e para a
mesma altera¢ao dos termos de varias autorizacdes de introdu¢do no mercado;

d) A especificacdo das isengdes aos procedimentos de alteracdo nos casos em que a
atualizagdo das informagdes constantes da autorizacdo de introdugdo no mercado
referida no anexo I possa ser diretamente aplicada;

e) As condigdes e os procedimentos de cooperacdo com as autoridades competentes de
paises terceiros ou organizacdes internacionais apds a analise dos pedidos de
alteracdo dos termos da autorizacao de introdu¢ao no mercado.

Artigo 93.°

Alteragdo de uma autorizagdo de introdugdo no mercado ao abrigo do procedimento
descentralizado ou de reconhecimento mutuo

1. Qualquer pedido do titular da autorizacdo de introdu¢do no mercado destinado a alterar os
termos da autorizagdo de introdu¢ao no mercado concedida em conformidade com o
disposto no capitulo III, sec¢des 3 e 4, deve ser apresentado a todos os Estados-Membros
que tenham j& autorizado o medicamento em questdo. O mesmo se aplica se as
autorizagdes iniciais de introdugdo no mercado tiverem sido concedidas através de
procedimentos separados.

2. No caso de arbitragem submetida a Comissdo, o procedimento estabelecido nos artigos
41.° e 42.° aplica-se por analogia as alteragdes introduzidas na autorizagdao de introducao
no mercado.
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Artigo 94.°
Alteragado das autorizagoes de introdugdo no mercado com base em estudos pedidtricos

1. Com base nos estudos clinicos pediatricos pertinentes recebidos nos termos do artigo 45.°,
n.° 1, do Regulamento (CE) n.° 1901/2006 do Parlamento Europeu e do Conselho®’, as
autoridades competentes dos Estados-Membros podem alterar a autorizagao de introducao
no mercado do medicamento em causa em conformidade e atualizar o resumo das
caracteristicas do medicamento e o folheto informativo desse medicamento. As autoridades
competentes devem trocar informacdes relativas aos estudos apresentados e, conforme
adequado, as respetivas implicacdes para todas as autorizagdes de introdugdo no mercado
em causa.

2. As atividades nos termos do n.° I devem ser completadas no prazo de cinco anos a partir
de [OP: inserir a data = 18 meses apos a data de entrada em vigor da presente diretival].

3. Sempre que um medicamento tenha sido autorizado nos termos do disposto no capitulo III,
com base nas informacgdes recebidas em conformidade com o artigo 91.° do [Regulamento
(CE) n.°726/2004 revisto], as autoridades competentes dos Estados-Membros podem
alterar a autorizacdo de introdugdo no mercado do medicamento em causa em
conformidade e atualizar o resumo das caracteristicas do medicamento e o folheto
informativo.

4. Os Estados-Membros devem trocar informagdes relativas aos estudos apresentados e,
conforme adequado, as respetivas implicagdes para todas as autorizagdes de introdugdo no
mercado em causa.

5. O intercambio de informacdes ¢ coordenado pela Agéncia.

Artigo 95.°
Procedimento de consulta no interesse da Unido

1. Em casos especificos em que esteja envolvido o interesse da Unido, os Estados-Membros e
a Comissao devem submeter a questdo ao Comité dos Medicamentos para Uso Humano
para aplicagdo do procedimento previsto nos artigos 41.°e 42.° antes de ser tomada
qualquer decisdo sobre o pedido, a suspensdao ou a revogacdo de uma autorizacdo de
introdu¢do no mercado, ou sobre qualquer outra altera¢do, eventualmente necessaria, da
referida autorizagdo. Os Estados-Membros e a Comissdo devem ter devidamente em conta
todos os pedidos do requerente ou do titular da autorizacdo de introdu¢do no mercado.

Se o recurso resultar da avaliacdo dos dados relativos a farmacovigilancia de um
medicamento autorizado, a questdo deve ser submetida ao Comité de Avaliacdo do Risco
de Farmacovigilancia e pode ser aplicado o artigo 115.°, n.°2. O Comité de Avaliacdo do
Risco de Farmacovigilancia deve emitir uma recomendacao de acordo com o procedimento
estabelecido no artigo 41.°. A recomendacdo final deve ser transmitida ao Comité dos
Medicamentos para Uso Humano ou ao grupo de coordenagdo, conforme o caso, e aplica-
se o procedimento estabelecido no artigo 115.°.

No entanto, se estiver preenchido um dos critérios constantes do artigo 114.°, n.° 1, aplica-
se o procedimento estabelecido nos artigos 114.°, 115.°¢ 116.°.

¥ Regulamento (CE) n.° 1901/2006 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 12 de dezembro de 2006, relativo
a medicamentos para uso pediatrico e que altera o Regulamento (CEE) n.® 1768/92, a Diretiva 2001/20/CE, a
Diretiva 2001/83/CE e o Regulamento (CE) n.° 726/2004 (JO L 378 de 27.12.2006, p. 1).
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O Estado-Membro em causa ou a Comissao deve definir claramente a questdo submetida a
considera¢do do Comité e informar o requerente ou o titular da autorizagdo de introdugdo
no mercado.

Os Estados-Membros e o requerente ou o titular da autorizagdo de introdugdo no mercado
devem enviar ao Comité toda a informacgao disponivel relativa ao assunto em questao.

2. Se a questdo submetida ao Comité disser respeito a uma gama de medicamentos ou a uma
classe terapéutica, a Agéncia pode limitar o procedimento a certas partes especificas da
autorizagao.

Nesse caso, o artigo 93.° s6 ¢ aplicavel aos medicamentos em questdo se estes estiverem
abrangidos pelos procedimentos de autorizagdo de referidos no capitulo III, secgdes 3 e 4.

Se procedimento iniciado nos termos do presente artigo disser respeito a uma gama de
medicamentos ou a uma classe terapéutica, os medicamentos abrangidos por uma
autorizagao de introdug¢do no mercado por procedimento centralizado pertencentes a essa
gama ou classe devem ser igualmente incluidos no procedimento.

3. Sem prejuizo do n.° 1, sempre que for necessdria uma agdo urgente para proteger a saude
publica em qualquer etapa do procedimento, os Estados-Membros podem suspender a
autorizagao de introdug¢do no mercado e proibir a utilizagdo do medicamento em questao
no seu territorio até ser tomada uma decisdo definitiva. O Estado-Membro em causa deve
notificar a Comissdo, a Agéncia e os outros Estados-Membros dos motivos dessas medidas
pelo menos no dia util seguinte.

4. Se o procedimento iniciado nos termos do presente artigo, tal como determinado em
conformidade com n.°2, incluir medicamentos autorizados abrangidos por uma
autorizagdo de introdugdo no mercado concedida por procedimento centralizado, a
Comissao pode, caso seja necessaria uma a¢ao urgente para proteger a saide publica, em
qualquer etapa do procedimento, suspender as autorizagdes de introdu¢do no mercado e
proibir a utilizagdo dos medicamentos em causa até que uma decisdo definitiva seja
adotada. A Comissdo deve notificar a Agéncia e os Estados-Membros dos motivos dessas
medidas pelo menos no dia 1til seguinte.

Capitulo IX
Farmacovigilancia

SECCAO 1
DISPOSICOES GERAIS

Artigo 96.°
Sistema de farmacovigilancia do Estado-Membro

1. Os Estados-Membros criam um sistema de farmacovigilancia para executarem as tarefas
que lhes incumbem em matéria de farmacovigilancia e de participacdo nas atividades de
farmacovigilancia da Unido.

O sistema de farmacovigilancia ¢ utilizado para recolher informagdes sobre os riscos dos
medicamentos para a saude dos doentes ou do publico. Estas informag¢des dizem sobretudo
respeito a reagdes adversas no ser humano derivados da utilizagdo do medicamento nos
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termos da autorizacao de introdu¢ao no mercado ou fora dos termos da mesma, ¢ a reagoes
adversas ligadas a exposic¢do profissional.

2. Com base no sistema de farmacovigilancia referido no n.° 1, os Estados-Membros devem
proceder a avaliagdo cientifica de todas as informagdes, ponderar op¢des de minimizacao e
prevencao dos riscos e tomar as medidas regulamentares necessarias relativas a autorizagao
de introdu¢do no mercado. Devem realizar uma auditoria regular do seu sistema de
farmacovigilancia e tomar medidas corretivas, se necessario.

3. Cada Estado-Membro designa uma autoridade competente para a execugdo das tarefas de
farmacovigilancia.
4. A Comissdo pode solicitar aos Estados-Membros que participem, sob a coordenagdo da

Agéncia, na harmonizagdo e¢ normalizacdo de medidas técnicas de farmacovigilancia a
nivel internacional.

Artigo 97.°
Responsabilidades dos Estados-Membros pelas atividades de farmacovigilancia
1. Os Estados-Membros devem:

a) Tomar todas as medidas adequadas para incentivar os doentes, os médicos, os
farmacéuticos e outros profissionais de satide a notificarem as suspeitas de reacdes
adversas a autoridade competente do Estado-Membro e podem envolver as
organizagdes representativas dos consumidores, dos doentes e dos profissionais de
saude nessas tarefas se for caso disso;

b)  Facilitar a notificagdo dessas suspeitas pelos doentes pondo a sua disposi¢do, para
além de meios de declaragdo em linha, outros modos de declaragao;

c) Tomar todas as medidas adequadas para obter dados precisos e verificaveis para a
avaliacdo cientifica das notificacdes de suspeitas de reagdes adversas;

d)  Assegurar que o publico disponha, em tempo util, de informac¢des importantes sobre
questoes de farmacovigilancia relativas a utilizagdo de determinado medicamento,
mediante a respetiva publicagdo no portal Web e através de outros meios publicos de
informacao conforme necessario;

e)  Assegurar, através de métodos de recolha de informagdes e, se necessario, através do
acompanhamento das notificagdes de suspeitas de reacdes adversas, que sejam
tomadas todas as medidas apropriadas para identificar claramente todos os
medicamentos biologicos receitados, dispensados ou vendidos no seu territorio que
sejam alvo de uma notificagdo de suspeita de reagdes adversas, tendo na devida conta
o nome do medicamento e o nimero do lote.

2. Para efeitos do n.° 1, alineas a) e e), os Estados-Membros podem impor obrigagdes
especificas a médicos, farmacéuticos e outros profissionais de saude.

Artigo 98.°
Delegacgao de tarefas de farmacovigilancia pelos Estados-Membros

1. Os Estados-Membros podem delegar as tarefas que lhes tenham sido confiadas nos termos
do presente capitulo noutro Estado-Membro, mediante acordo por escrito deste ultimo.
Nenhum Estado-Membro pode representar mais do que um Estado-Membro.

8759/23 vp 111
LIFE5 PT



2. O Estado-Membro delegante comunica esta delegacao por escrito a Comissao, a Agéncia e
aos demais Estados-Membros. O Estado-Membro delegante e a Agéncia publicam essa
informacao.

Artigo 99.°
Sistema de farmacovigilancia do titular da autoriza¢do de introdu¢do no mercado

1. Para o cumprimento das suas tarefas de farmacovigilancia, os titulares de autoriza¢des de
introducdo no mercado devem aplicar um sistema de farmacovigilancia equivalente ao
sistema de farmacovigilancia do Estado-Membro relevante referido no artigo 96.°, n.° 1.

2. Com base no sistema de farmacovigilancia referido no artigo 96.°, n.° 1, os titulares de
autorizacdes de introdu¢do no mercado devem proceder a avaliacdo cientifica de todas as
informacdes, ponderar opgdes de minimizagdo e prevencao dos riscos e tomar as medidas
regulamentares necessarias.

3. Os titulares de autorizagdes de introducdo no mercado devem efetuar auditorias periddicas
dos seus sistemas de farmacovigilancia. Registam no dossié principal do sistema de
farmacovigilancia as conclusdes principais dessa auditoria e, com base nessas conclusdes,
asseguram a elaboragdo e a execu¢do de um plano de medidas corretivas adequado. Depois
de todas as medidas corretivas terem sido executadas, as mengoes registadas podem ser
retiradas.

4. No ambito do sistema de farmacovigilancia, os titulares de autorizagdes de introducdo no
mercado devem:

a)  Dispor, de modo permanente e continuo, de uma pessoa devidamente qualificada
responsavel pela farmacovigilancia;

b)  Gerir e disponibilizar a pedido de uma autoridade competente o dossié principal do
sistema de farmacovigilancia;

c)  Aplicar um sistema de gestdo dos riscos para cada medicamento;

d)  Monitorizar os resultados das medidas de minimizagdo dos riscos previstas no plano
de gestdo dos riscos nos termos do artigo 21.° ou que estejam estabelecidas como
condigdes para a autorizacao de introducao no mercado nos termos dos artigos 44.° e
45.° e quaisquer obrigagdes impostas em conformidade com o artigo 87.°%

e)  Atualizar o sistema de gestdo de riscos e monitorizar os dados de farmacovigilancia
para determinar se existem novos riscos ou se os riscos se alteraram, ou se existem
alteragdes na relacao beneficio-risco dos medicamentos.

5. A pessoa qualificada referida no n.° 4, alinea a) deve residir e exercer a sua atividade na
Unido, e ser responsavel pela criagdo e manutencao do sistema de farmacovigilancia. O
titular da autorizagdo de introdugdo no mercado deve comunicar o nome ¢ as coordenadas
da pessoa qualificada a autoridade competente do Estado-Membro e a Agéncia.

6. O titular da autorizagdo de introdu¢do no mercado deve designar, a pedido da autoridade
competente de um Estado-Membro, uma pessoa de contacto para questdes de
farmacovigilancia nesse Estado-Membro, que deve apresentar um relatério a pessoa
qualificada referida no n.° 4, alinea a).

Artigo 100.°

Sistema de gestdo dos riscos
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1. Em derrogagao do artigo 99.°, n.° 4, alinea c), ndo ¢ exigida aos titulares de autorizagdes de
introduc¢do no mercado concedidas antes de 21 de julho de 2012 a aplicagdo de um sistema
de gestao dos riscos para cada medicamento.

2. A autoridade competente de um Estado-Membro pode impor ao titular de uma autorizagao
nacional de introducdo no mercado a obrigagdo de aplicar um sistema de gestao dos riscos,
tal como referido no artigo 99.°, n.° 4, alinea c), caso os riscos que afetam a relagdo
beneficio-risco de um medicamento autorizado suscitem preocupagdo. Nesse contexto, a
autoridade competente de um Estado-Membro exige igualmente ao titular da autorizagdo
de introducdo no mercado que apresente um plano gestao dos riscos para o sistema de
gestao dos riscos que tenciona introduzir para o medicamento em questao.

3. As obrigagoes referidas no n.°2, devem ser devidamente justificadas e notificada por
escrito, e devem incluir o prazo de apresentacdo do plano de gestdao dos riscos.

4. A autoridade competente de um Estado-Membro deve dar ao titular da autorizagdo de
introdugao no mercado a oportunidade de apresentar observagdes por escrito em resposta a
imposi¢ao da obrigacdo num prazo que deve especificar, se o titular o solicitar nos 30 dias
seguintes a data de rece¢do da notificacdo por escrito da obrigagao.

5. Com base nas observacdes apresentadas por escrito pelo titular da autorizacao de
introdugao no mercado, a autoridade competente de um Estado-Membro retira ou confirma
a obrigacdo. Se a autoridade competente de um Estado-Membro confirmar a obrigacao, a
autorizagao de introducdo no mercado ¢ alterada em conformidade, a fim de ter em conta
as medidas a integrar no sistema de gestdo dos riscos como condi¢des para a autorizagao
de introdugdo no mercado referidas no artigo 44.°, alinea a).

Artigo 101.°
Fundos para as atividades de farmacovigilancia

1. A gestdo dos fundos destinados as atividades de farmacovigilancia, ao funcionamento das
redes de comunicagdo e a fiscalizagdo do mercado esta sujeita ao controlo permanente das
autoridades competentes dos Estados-Membros, a fim de garantir a sua independéncia na
realizagdo dessas atividades de farmacovigilancia.

2. O n.°1 ndo obsta a que as autoridades nacionais competentes dos Estados-Membros
cobrem taxas aos titulares de autorizagdes de introducdo no mercado pela realizacdo das
atividades de farmacovigilancia, desde que a independéncia na realizagdo dessas atividades
de farmacovigilancia seja rigorosamente salvaguardada.

SECCAO 2
TRANSPARENCIA E COMUNICACAO

Artigo 102.°
Portal Web nacional

1. Cada Estado-Membro cria e gere um portal Web nacional dos medicamentos que deve
estar ligado ao portal Web europeu dos medicamentos criado nos termos do artigo 104.° do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto]. Nos portais Web nacionais dos medicamentos,
os Estados-Membros publicam pelo menos o seguinte:

a)  Relatorios de avaliagdo publicos, juntamente com o respetivo resumo;
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b)  Resumos das caracteristicas do medicamento e folhetos informativos;

c) Resumos dos planos de gestdo dos riscos para medicamentos abrangidos por uma
autorizagao nacional de introdug¢ao no mercado em conformidade com o capitulo III;

d) Informagdes sobre as diferentes formas de notificacdo de suspeitas de reagdes
adversas a medicamentos as autoridades competentes dos Estados-Membros pelos
profissionais de saude e pelos doentes, incluindo os formuldrios estruturados
acessiveis na Web referidos no artigo 102.°do [Regulamento (CE) n.° 726/2004
revisto].

2. Os resumos a que se refere o n.°2, alinea c), devem incluir, se for caso disso, uma
descricdo das medidas adicionais de minimizagao dos riscos.

Artigo 103.°
Publicacdo de avaliacoes

A Agéncia disponibiliza ao publico as conclusdes finais da avaliacdo, as recomendagdes, 0s
pareceres ¢ as decisdes referidas nos artigos 107.°a 116.°no portal Web europeu dos
medicamentos.

Artigo 104.°
Anuncios publicos

1. Assim que o titular da autorizagdo de introducdo no mercado decidir divulgar ao grande
publico informagdes sobre questdes de farmacovigilancia relativas a utilizacdo de um
medicamento e, em qualquer caso, antes de fazer essa divulgacdo ou em simultdneo com
ela, deve avisar as autoridades competentes dos Estados-Membros, a Agéncia e a
Comissao.

2. O titular da autorizacdo de introducdo no mercado deve assegurar que as informacodes
destinadas ao publico sejam apresentadas de forma objetiva e ndo sejam enganosas.

3. Com excegdo dos casos em que a protecdo da satide publica exija uma informagdo publica
urgente, os Estados-Membros, a Agéncia e a Comissao informam-se mutuamente com pelo
menos 24 horas de antecedéncia antes de divulgarem informagdes sobre questdes de
farmacovigilancia ao publico.

4. No que se refere a substancias ativas contidas em medicamentos autorizados em mais de
um Estado-Membro, a Agéncia ¢ responsavel pela coordenacdo das atividades das
autoridades competentes dos Estados-Membros em matéria de comunicados de seguranga e
dos respetivos calendarios de disponibiliza¢ao ao publico.

5. Sob a coordenagdo da Agéncia, os Estados-Membros envidam os seus melhores esforcos
para chegarem a acordo sobre comunicados conjuntos relacionados com a seguranca do
medicamento em causa e sobre os respetivos calendarios de difusdo. A pedido da Agéncia,
o Comité de Avaliacdo do Risco de Farmacovigilancia presta aconselhamento sobre os
comunicados de seguran¢a em causa.

6. Ao disponibilizarem ao publico as informacgdes referidas nos n.”® 2 e 3, a Agéncia ou as
autoridades competentes dos Estados-Membros devem suprimir todos os dados pessoais ou
dados comerciais de natureza confidencial, a menos que seja necessario divulga-los ao
publico para a protecdo da saude publica.

8759/23 vp 114
LIFE5 PT



SECCAO 3
REGISTO E NOTIFICACAO DE SUSPEITAS DE REACOES ADVERSAS

Artigo 105.°

Registo e notificagdo de suspeitas de reagoes adversas pelo titular da autoriza¢do de introdug¢do no
mercado

1. Os titulares de autorizagdes de introducao no mercado devem registar todas as suspeitas de
reagdes adversas na Unido ou em paises terceiros de que tenham conhecimento, quer
tenham sido assinaladas espontaneamente por doentes ou por profissionais de saude, ou
tenham ocorrido no ambito de estudos pds-autorizagdo, incluindo os dados relacionado
com a utilizagdao do produto nao indicada no rotulo.

Os titulares de autorizagdes de introducdo no mercado devem garantir que estas
notificacdes se encontrem disponiveis num unico ponto na Unido.

Em derrogagdo do primeiro paragrafo, as suspeitas de reacdes adversas ocorridas no
ambito de ensaios clinicos devem ser registadas e notificadas em conformidade com o
Regulamento (UE) n.° 536/2014.

2. Os titulares de autorizagdes de introducdo no mercado ndo podem recusar-se a tomar em
consideragdo notificagdes de suspeitas de reagdes adversas enviadas por via eletronica ou
por qualquer outra via adequada por doentes ou profissionais de satude.

3. Os titulares de autorizagdes de introdug@o no mercado devem transmitir por via eletronica
a base de dados e a rede de tratamento de dados referida no artigo 101.° do [Regulamento
(CE) n.°726/2004 revisto](«base de dados Eudravigilance») informagdes sobre todas as
suspeitas de reagdes adversas graves ocorridas na Unido e em paises terceiros no prazo de
15 dias a contar do dia seguinte aquele em que o titular da autorizacao de introducao
mercado em questdo teve conhecimento do sucedido.

Os titulares de autorizagdes de introducao no mercado devem transmitir por via eletronica
a base de dados Eudravigilance informagdes sobre todas as suspeitas de reagdes adversas
sem gravidade ocorridas na Unido no prazo de 90 dias a contar do dia seguinte aquele em
que o titular da autorizacdo de introducdo mercado em questdo teve conhecimento do
sucedido.

No caso de medicamentos que contenham as substdncias ativas referidas na lista de
publicacdes monitorizadas pela Agéncia nos termos do artigo 105.° do [Regulamento (CE)
n.° 726/2004 revisto], os titulares de autorizacdes de introdu¢do no mercado ndo precisam
de notificar a base de dados Eudravigilance das suspeitas de reagdes adversas incluidas na
literatura médica repertoriada, mas devem monitorizar a restante literatura médica e
notificar todas as suspeitas de reagdes adversas nela registadas.

4. Os titulares de autorizagdes de introdu¢do no mercado devem estabelecer procedimentos
destinados a obter dados precisos e verificaveis para a avaliagdo cientifica das notificagdes
de suspeitas de reacdes adversas. Devem coligir também as informagdes recebidas no
ambito do acompanhamento das notificagdes e comunicar as atualizagdes a base de dados
Eudravigilance.

5. Os titulares de autorizagdes de introducdo no mercado devem colaborar com a Agéncia e
com as autoridades competentes dos Estados-Membros na dete¢do de duplicacdes das
notificacdes de suspeitas de reagdes adversas.
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6. O presente artigo aplica-se mutatis mutandis as empresas que fornecem medicamentos
utilizados em conformidade com o artigo 3.°, n.° 1 ou n.° 2.

Artigo 106.°
Registo e notificagdo de suspeitas de reagoes adversas pelos Estados-Membros

1. Os Estados-Membros devem registar todas as suspeitas de reacdes adversas ocorridas no
seu territorio e que lhes tenham sido assinaladas por doentes ou profissionais de saude. Tal
inclui todos os medicamentos autorizados e medicamentos utilizados em conformidade
com o artigo 3.°, n.° 1 ou n.°2. Os Estados-Membros devem envolver os doentes e 0s
profissionais de satde, conforme adequado, no acompanhamento de todas as notificacdes
recebidas a fim de cumprirem o artigo 97.°, n.° 1, alineas c) e e).

Os Estados-Membros devem certificar-se de que as notificagdes de tais reagdes possam ser
feitas através dos portais Web nacionais dos medicamentos, ou por qualquer outro meio.

2. No caso de notificagdes apresentadas pelos titulares de autorizagdes de introdugdo no
mercado, os Estados-Membros em cujo territério se verificou a suspeita de reagdes
adversas podem envolver os titulares das autorizagdes de introdugcdo no mercado no
acompanhamento das notificagdes.

3. Os Estados-Membros devem colaborar com a Agéncia e com os titulares de autorizagdes
de introdu¢ao no mercado na detecdo de duplicagdes das notificagdes de suspeitas de
reagdes adversas.

4, No prazo de 15 dias a contar da rececdo das notificagdes de suspeitas de reagdes adversas
graves referidas no n.° 1, os Estados-Membros enviam-nas por via eletronica a base de
dados Eudravigilance.

No prazo de 90 dias a contar da rece¢do das notificacdes referidas no n.°1, os
Estados-Membros devem enviar as notificagdes de suspeitas de reagdes adversas sem
gravidade por via eletronica a base de dados Eudravigilance.

Os titulares de autorizagdes de introducdo no mercado devem ter acesso aos relatorios
referidos no presente nimero através da base de dados Eudravigilance.

5. Os Estados-Membros devem garantir que as notificagdes de suspeitas de reacdes adversas
resultantes de erros associados a utilizacdo de um medicamento de que tenham tido
conhecimento sejam comunicadas a base de dados Eudravigilance e as autoridades, 6rgaos,
organizagdes ou institui¢cdes responsaveis pela seguranga dos doentes no Estado-Membro
em causa. Garantem ainda que, no Estado-Membro em causa, as autoridades responsaveis
pelos medicamentos sejam informadas de quaisquer suspeitas de reacdes adversas
assinaladas a qualquer outra autoridade nesse Estado-Membro. Estas notificagdes devem
ser adequadamente identificadas nos formularios referidos no artigo 102.°do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

6. A menos que se justifique por razdes fundadas em atividades de farmacovigilancia, os
Estados-Membros ndo podem impor aos titulares de autorizagdes de introducdo no
mercado obrigagdes adicionais de notificacdo de suspeitas de reacdes adversas.
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SECCAO 4
RELATORIOS PERIODICOS DE SEGURANCA

Artigo 107.°
Relatorios periodicos de seguranca

1. Os titulares de autorizacdes de introducdo no mercado devem apresentar a Agéncia
relatorios periodicos de seguranga que incluam:

a) Resumos de dados relevantes para a relagdo beneficio-risco do medicamento,
incluindo os resultados de todos os estudos que considerem o seu impacto potencial
na autorizagdo de introdu¢do no mercado;

b)  Uma avaliagdo cientifica da relacao beneficio-risco do medicamento;

c¢) Todos os dados relativos ao volume de vendas do medicamento e todos os dados na
posse do titular da autorizacao de introdu¢ao no mercado relativos ao volume das
receitas médicas, incluindo uma estimativa da populagdo exposta ao medicamento.

Os dados fornecidos em conformidade com o primeiro paragrafo, alinea c), devem
diferenciar entre as vendas e os volumes gerados na Unido e os gerados fora da Unido.

2. A avaliacdo referida no n.° 1, primeiro pardgrafo, alinea b), deve basear-se em todos os
dados disponiveis, incluindo os dados de ensaios clinicos em indicagdes terapéuticas e
populagdes nao autorizadas.

Os relatérios periodicos de seguranga devem ser apresentados por via eletronica.

3. A Agéncia deve disponibilizar os relatorios referidos no n.° 1 as autoridades competentes
dos Estados-Membros, aos membros do Comité de Avaliagdio do Risco de
Farmacovigilancia, ao Comité dos Medicamentos para Uso Humano e ao grupo de
coordenacdo através do repositorio referido no artigo 103.°do [Regulamento (CE)
n.° 726/2004 revisto].

4. Em derrogacdo do n.° 1, os titulares de autorizagdes de introdugdo no mercado para os
medicamentos referidos nos artigos 9.° ou 13.°, e os titulares de registos de medicamentos
referidos no artigo 126.°ou no artigo 134.°, n.°1, s6 t€ém de apresentar a autoridade
competente relatorios periddicos de seguranca para esses medicamentos nos seguintes
casos:

a)  Se essa obrigacdo figurar como condi¢do na autorizagdo de introdu¢do no mercado
nos termos dos artigos 44.° ou 45.°; ou

b) A autoridade competente apresentar um pedido nesse sentido com base em duvidas
quanto aos dados relativos a farmacovigilancia ou devido a falta de relatorios
periddicos de seguranga sobre uma substancia ativa depois da concessdo da
autorizagao de introdugdo no mercado.

Os relatorios de avaliagdo dos relatorios periddicos de seguranca referidos no primeiro
paragrafo devem ser comunicados ao Comité de Avaliagdo do Risco de Farmacovigilancia,
que verifica se € necessario um unico relatorio de avaliagdo para todas as autorizacdes de
introdu¢@o no mercado de medicamentos que contém a mesma substincia ativa e comunica
as suas conclusdes ao grupo de coordenagdo ou ao Comité dos Medicamentos para Uso
Humano, a fim de aplicar os procedimentos estabelecidos no artigo 108.°, n.° 4, e no artigo
110.°.
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Artigo 108.°
Frequéncia dos relatorios periodicos de seguranga

1. A frequéncia da apresentacao dos relatorios periddicos de seguranca deve ser especificada
na autorizac¢do de introdu¢ao no mercado.

As datas de apresentacao conformes com a frequéncia especificada devem ser calculadas a
partir da data da autorizacdo de introdu¢@o no mercado.

2. Os titulares de autorizagdes de introducao no mercado concedidas antes de 21 de julho de
2012, e para as quais ndo estejam estabelecidas condi¢des relativas a frequéncia e as datas
de apresentacdo dos relatorios peridodicos de seguranga, devem apresentar esses relatorios
em conformidade com o segundo paragrafo, até que outra frequéncia ou outras datas de
apresentacao dos relatorios sejam estabelecidas na autorizacao de introdu¢ao no mercado
ou determinadas em conformidade com os n.* 4, 5 ou 6.

Os relatorios periddicos de seguranga devem ser entregues as autoridades competentes
assim que estas os solicitem:

a)  Se o medicamento nao tiver sido ainda introduzido no mercado, pelo menos de seis
em seis meses a contar da autorizagdo de introdu¢do no mercado ¢ até a introdugao
no mercado;

b)  Se o medicamento tiver sido introduzido no mercado, pelo menos de seis em seis
meses durante os primeiros dois anos a contar da primeira introdu¢ao no mercado,
uma vez por ano nos dois anos seguintes e, em seguida, de trés em trés anos.

: n.° 2 aplica-se também aos medicamentos autorizados apenas num Estado-Membro e aos
3 On.°2 apl tamb d t t d Estado-Memb
quais ndo se aplique o n.° 4.

4, No caso de medicamentos sujeitos a diferentes autorizacdes de introdug¢do no mercado e
que contenham a mesma substincia ativa ou a mesma combinagao de substancias ativas, a
frequéncia e as datas de apresentacdo dos relatdrios periddicos de seguranga, decorrentes
da aplicagdo dos n.”* 1 e 2, podem ser alteradas e harmonizadas a fim de possibilitar uma
avaliacdo Unica, a efetuar no quadro de um procedimento de partilha das tarefas relativas
aos relatorios periddicos de segurancga, e para fixar uma data de referéncia da Unido a partir
da qual se calculam as datas de apresentagao.

Apos consulta do Comité de Avaliagdo do Risco de Farmacovigilancia, esta frequéncia
harmonizada para a apresentacdo dos relatorios e a data de referéncia da Unido podem ser
determinadas por uma das seguintes entidades:

a) O Comité dos Medicamentos para Uso Humano, se pelo menos uma das autorizagdes
de introducdo no mercado relativas aos medicamentos que contém a substancia ativa
em causa tiver sido concedida nos termos do procedimento centralizado previsto no
artigo 3.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004];

b) O grupo de coordenagdo, nos casos nao referidos na alinea a).

A frequéncia harmonizada para a apresentacdo dos relatérios determinada nos termos do
primeiro e do segundo paragrafos deve ser disponibilizada ao publico pela Agéncia. Os
titulares de autorizagdes de introdu¢do no mercado devem apresentar um pedido de
alteracdo correspondente da autorizagdo de introdugao no mercado.

5. Para efeitos do n.° 4, a data de referéncia da Unido para medicamentos que contenham a
mesma substancia ativa ou a mesma combinacdo de substancias ativas deve ser uma das
seguintes:
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a) A data em que foi concedida a primeira autorizacao de introdu¢do no mercado na
Unido de um medicamento que contenha essa substancia ativa ou essa combinacdo
de substancias ativas;

b)  Se a data referida na alinea a) ndo puder ser apurada, a primeira das datas conhecidas
das autorizagdes de introdugdo no mercado de um medicamento que contenha essa
substancia ativa ou essa combinag¢ao de substancias ativas.

6. Os titulares de autorizagdes de introducdo no mercado podem pedir ao Comité dos
Medicamentos para Uso Humano ou ao grupo de coordenagdo, conforme o caso, que
determine as datas de referéncia da Unido ou que altere a frequéncia de apresentagdao dos
relatérios de seguranga por um dos seguintes motivos:

a)  Por motivos de saude publica;
b)  Para evitar duplicacdes das avaliagdes;
c)  Por questdoes de harmonizagdo internacional.

Os pedidos devem ser apresentados por escrito e devidamente justificados. O Comité dos
Medicamentos para Uso Humano ou o grupo de coordenacdo, depois de consultarem o
Comité de Avaliagdo do Risco de Farmacovigilancia, devem aprovar ou rejeitar os
pedidos. A Agéncia deve divulgar ao ptblico qualquer alteracdo das datas ou da frequéncia
de apresentacdo dos relatorios periddicos de seguranga. Os titulares de autorizagdes de
introduc¢ao no mercado devem apresentar um pedido para uma alteragao correspondente da
autorizagao de introdugdo no mercado.

7. A Agéncia deve publicar uma lista das datas de referéncia da Unido e da frequéncia da
apresentacdo dos relatorios de seguranca no portal Web europeu dos medicamentos.

Toda e qualquer alteracdo das datas de apresentacdo e da frequéncia dos relatérios de
seguranca especificadas na autorizacao de introducao no mercado por for¢a dos n.*4,5¢e 6
produz efeitos quatro meses depois da data de publicagdo referida no primeiro paragrafo.

Artigo 109.°
Avaliagdo dos relatorios periodicos de segurancga

As autoridades nacionais competentes dos Estados-Membros devem avaliar os relatérios periodicos
de seguranca a fim de determinar se existem novos riscos ou se os riscos se alteraram, ou se existem
alteracdes na relagdo beneficio-risco dos medicamentos.

Artigo 110.°
Avaliagdo unica dos relatorios periodicos de seguranca

1. Deve ser efetuada uma avaliagdo uUnica dos relatérios peridodicos de seguranca
relativamente a medicamentos autorizados em mais de um Estado-Membro e, nos casos
referidos no artigo 108.°, n.” 4, 5 e 6, relativamente a todos os medicamentos que
contenham a mesma substancia ativa ou a mesma combinagdo de substancias ativas e para
os quais tenham sido estabelecidas a data de referéncia da Unido e a frequéncia de
apresentacao dos relatorios periddicos de seguranca.

A avaliagdo unica deve ser feita por um dos seguintes:

a) Um Estado-Membro nomeado pelo grupo de coordenagdo, se nenhuma das
autorizagoes de introdugdo no mercado tiver sido concedida em conformidade com o
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procedimento centralizado previsto no artigo 3.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004
revisto];

b)  Um relator nomeado pelo Comité de Avaliacdo do Risco de Farmacovigilancia, se
pelo menos uma das autorizagdes de introdu¢ao no mercado tiver sido concedida em
conformidade com o procedimento centralizado previsto no artigo 3.°do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

Ao selecionar o Estado-Membro nos termos do segundo paragrafo, alinea a) do segundo
pardgrafo, o grupo de coordenacdo deve ter em conta a eventual designacdo de um
Estado-Membro de referéncia, em conformidade com o capitulo III, sec¢des 3 e 4.

2. O Estado-Membro ou o relator, conforme o caso, devem elaborar um relatério de avaliagao
no prazo de 60 dias a contar da rece¢ao do relatério peridodico de seguranca e envia-lo a
Agéncia e aos Estados-Membros em causa. A Agéncia deve enviar o relatorio ao titular da
autorizagao de introdu¢ao no mercado.

No prazo de 30 dias apds a rece¢do do relatorio de avaliagdo, os Estados-Membros e o
titular da autoriza¢dao de introdu¢ao no mercado podem apresentar as suas observagdes a
Agéncia e ao relator ou ao Estado-Membro.

3. Depois de receberem as observagdes referidas no n.°2, o relator ou o Estado-Membro
devem atualizar o relatério de avaliagdo no prazo de 15 dias, tendo em conta as
observagdes apresentadas, e transmiti-lo ao Comité de Avaliagdo do Risco de
Farmacovigilancia. Na sua reunido seguinte, o Comité de Avaliacdo do Risco de
Farmacovigilancia deve adotar o relatério de avaliacdo, com ou sem alteragdes, e emitir
uma recomendacdo. A recomendacao deve mencionar as posi¢des divergentes € expor os
motivos em que estas se baseiam. A Agéncia deve incluir o relatorio de avaliacdo adotado
e a recomendacao no repositorio criado nos termos do artigo 103.° do [Regulamento (CE)
n.° 726/2004 revisto] e transmiti-los ao titular da autoriza¢do de introdu¢do no mercado.

Artigo 111.°
Acdo regulamentar relativa aos relatorios periodicos de seguranca

Na sequéncia da avaliacdo dos relatérios periodicos de seguranca referidos no artigo 107.°, as
autoridades competentes dos Estados-Membros devem ponderar se ¢ necessaria uma agao relativa a
autorizagdo de introdugdo no mercado do medicamento em causa e devem manter, alterar,
suspender ou revogar as autorizagdes de introdu¢@o no mercado conforme adequado.

Artigo 112.°
Procedimento para a agdo regulamentar relativa aos relatorios periodicos de seguranga

1. No caso de uma avaliagdo Unica de relatérios periddicos de seguranca em conformidade
com o artigo 110.°, n.° 1, que recomende medidas relativas a mais do que uma autorizagao
de introducdo no mercado que nao inclua nenhuma autorizagao de introdu¢ao no mercado
por procedimento centralizado, o grupo de coordenacgdo, no prazo de 30 dias a contar da
rececdo do relatorio do Comité de Avaliacdo do Risco de Farmacovigilancia, deve analisar
o relatorio e adotar um parecer sobre a manutengdo, a alteragdo, a suspensdo ou a
revogacao das autorizagdes de introdu¢do no mercado em causa, incluindo um calendario
para a execucdo do parecer.

2. Se, no seio do grupo de coordenagdo, os Estados-Membros chegarem a acordo quanto as
medidas a tomar por consenso, o presidente deve registar o acordo e envia-lo ao titular da
autorizagdo de introdug¢do no mercado e aos Estados-Membros. Os Estados-Membros
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devem adotar as medidas necessdrias para manter, alterar, suspender ou revogar as
autorizacdes de introdug¢do no mercado em conformidade com o calendario de execugdo
estabelecido no acordo.

Em caso de alteragdo, o titular da autoriza¢ao de introdu¢do no mercado deve apresentar as
autoridades competentes dos Estados-Membros um pedido adequado de alteragao,
incluindo um sumario atualizado das caracteristicas do medicamento e um folheto
informativo atualizado, dentro do calendario de execucao estabelecido.

Caso nao se chegue a um acordo por consenso, a posi¢cao da maioria dos Estados-Membros
representados no grupo de coordenacao deve ser comunicada a Comissao, que aplica o
procedimento previsto no artigo 42.°.

Se o acordo alcangado pelos Estados-Membros representados no grupo de coordenacao ou
a posicdo da maioria dos Estados-Membros divergirem da recomendag¢do do Comité de
Avaliagao do Risco de Farmacovigilancia, o grupo de coordenagdo deve anexar ao acordo
ou a posicao maioritaria uma explicacdo detalhada das razdes cientificas que explicam as
diferengas, juntamente com a recomendagao.

3. No caso de uma avaliagdo Unica de relatorios periddicos de seguranca em conformidade
com o artigo 110.°, n.° 1, que recomende medidas relativas a mais do que uma autorizagado
de introdu¢do no mercado que inclua pelo menos uma autorizagdo de introdugdo no
mercado por procedimento centralizado, o Comité dos Medicamentos para Uso Humano,
no prazo de 30 dias apo6s a rececdo do relatério do Comité de Avaliagdo do Risco de
Farmacovigilancia, deve analisar o relatorio e adotar um parecer sobre a manutengdo, a
alteracdo, a suspensdo ou a revogagdo das autorizagdes de introducdo no mercado em
causa, incluindo um calendéario para a execugao do parecer.

4. Se o parecer do Comité dos Medicamentos para Uso Humano referido no n.° 3 divergir da
recomendacdo do Comité de Avaliacdo do Risco de Farmacovigilancia, o Comité dos
Medicamentos para Uso Humano deve anexar ao seu parecer uma explicacao detalhada das
razdes cientificas que explicam diferengas, juntamente com a recomendacao.

5. Com base no parecer do Comité¢ dos Medicamentos para Uso Humano referido no n.° 3, a
Comissao, através de atos de execugao:

a)  Deve adotar uma decisdo, dirigida aos Estados-Membros, quanto as medidas a tomar
no que diz respeito as autorizagdes de introdugdo no mercado concedidas pelos
Estados-Membros, abrangidas pelo procedimento previsto na presente sec¢do; e

b)  Se o parecer considerar que ¢ necessaria uma acdo regulamentar no que diz respeito
as autorizacdes de introdug¢do no mercado, deve adotar uma decisdo para alterar,
suspender ou revogar as autorizagdes de introdu¢do no mercado concedidas por
procedimento centralizado e abrangidas pelo procedimento previsto na presente
seccao.

6. O artigo 42.° ¢ aplicavel a adogdo da decisdo a que se refere o n.° 5, alinea a), e a sua
aplicacdo pelos Estados-Membros.

7. O artigo 13.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto] ¢ aplicavel a decisdo a que se
refere o n.°5, alinea b). Ao adotar essa decisdo, a Comissdo pode adotar também uma
decisdo dirigida aos Estados-Membros nos termos do artigo 55.° do [Regulamento (CE)
n.° 726/2004 revisto].
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SECCAO S
DETECAO DOS SINAIS

Artigo 113.°
Monitorizacgdo e detecdo dos sinais

1. No que se refere aos medicamentos autorizados em conformidade com o capitulo III, as
autoridades competentes do Estados-Membros devem tomar, em colaboracdo com a
Agéncia, as seguintes medidas:

a)  Monitorizar os resultados das medidas de redugdo dos riscos constantes dos planos
de gestdo dos riscos e das condi¢des referidas nos artigos 44.° ¢ 45.° ¢ quaisquer
obrigacdes impostas em conformidade com o artigo 87.°;

b)  Avaliar as atualizagdes do sistema de gestdo dos riscos;

c)  Monitorizar os dados constantes da base de dados Eudravigilance a fim de apurar se
existem novos riscos ou se os riscos se alteraram, e se esses riscos tém impacto na
relacdo beneficio-risco.

2. O Comité de Avaliagdo do Risco de Farmacovigilancia deve realizar a analise inicial e
estabelecer as prioridades relativamente a sinais de riscos novos ou alterados, ou a
alteragdes da relagdo beneficio-risco. Se o Comité considerar que sdo necessarias medidas
de acompanhamento, deve proceder-se a avaliagdao desses sinais ¢ a ado¢do de quaisquer

medidas subsequentes relativas a autorizagdo de introdugcdo no mercado, num prazo
compativel com a dimensao e a gravidade do problema.

3. A Ageéncia, as autoridades competentes dos Estados-Membros e o titular da autorizagdo de
introdu¢do no mercado devem informar-se mutuamente em caso de detecdo de riscos
novos ou alterados ou de alteragdes da relacao beneficio-risco.

4, Os Estados-Membros devem assegurar que os titulares de autoriza¢des de introdugdo no
mercado informam a Agéncia e as autoridades competentes do Estado-Membro em caso de
detecdo de riscos novos ou alterados ou de alteracoes da relagdo beneficio-risco.

SECCAO 6
PROCEDIMENTO DE URGENCIA DA UNIAO

Artigo 114.°
Inicio de um procedimento de urgéncia da Unido

1. Perante resultados preocupantes resultantes da avaliacao de dados relativos a atividades de
farmacovigilancia, os Estados-Membros ou a Comissdo, conforme adequado, devem
iniciar o procedimento previsto na presente sec¢do («procedimento de urgéncia da
Unido»), informando os demais Estados-Membros, a Agéncia e a Comissao, caso:

a)  Tencionem suspender ou revogar uma autorizagdo de introducdo no mercado;
b)  Tencionem proibir o fornecimento de um medicamento;

c¢)  Tencionem recusar a renovagao de uma autorizagdo de introdu¢do no mercado; ou
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d) Tenham sido informados pelo titular da autorizagdo de introducdo no mercado de
que, por preocupagdes de seguranca, o titular da autorizacdo de introdugdo no
mercado interrompeu a colocacdo de um medicamento no mercado ou tomou
medidas para assegurar a retirada da autorizacdo de introdugdo no mercado ou
tenciona fazé-lo, ou nao requereu a renovagdo da autorizagdo de introdugdo no
mercado.

2. Perante resultados preocupantes derivados da avaliagao de dados relativos a atividades de
farmacovigilancia, os Estados-Membros ou a Comissdo, conforme adequado, devem
informar os outros Estados-Membros, a Agéncia e a Comissao, caso considerem necessario
assinalar uma nova contraindica¢do, reduzir a dose recomendada ou restringir as
indicagdes terapéuticas de um medicamento. Estas informag¢des devem delinear a acao
considerada e as razdes que a motivaram.

Os Estados-Membros ou a Comissao, conforme adequado, devem, sempre que seja
considerado necessario, tomar medidas urgentes em qualquer dos casos referidos no
primeiro paragrafo, iniciar o procedimento de urgéncia da Unido.

Se o procedimento de urgéncia da Unido ndo for iniciado no que diz respeito aos
medicamentos autorizados em conformidade como o capitulo III, secgdes 3 e 4, deve ser
chamada a ateng@o do grupo de coordenacao para o facto.

Caso estejam em jogo os interesses da Unido, aplica-se o artigo 95.°.

3. Caso seja iniciado o procedimento de urgéncia da Unido, a Agéncia deve verificar se a
preocupacdo de seguranga diz respeito a outros medicamentos além do constante das
informacgdes ou se a preocupacdo de seguranga ¢ comum a todos os medicamentos
pertencentes a mesma gama ou a mesma classe terapéutica.

Se o medicamento em causa for autorizado em mais de um Estado-Membro, a Agéncia
deve informar, sem demora injustificada, o iniciador do procedimento de urgéncia da
Unido sobre os resultados da verifica¢do, sendo aplicaveis os procedimentos estabelecidos
nos artigos 115.°e 116.°. Se assim ndo for, a preocupagdo de seguranca deve ser resolvida
pelo Estado-Membro em causa. A Agéncia ou o Estado-Membro, conforme o caso, deve
disponibilizar aos titulares da autoriza¢do de introducdo no mercado a informagdo de que
foi dado inicio ao procedimento de urgéncia da Unido.

4. Sem prejuizo do disposto nos n.® 1 e 2 e nos artigos 115.°e 116.°, quando for necessaria
uma ag¢ao urgente para proteger a saude publica, qualquer Estado-Membro pode suspender
a introducdo no mercado e a utilizagdo do medicamento em questdo no seu territorio até
uma decisdo definitiva ser tomada conforme o procedimento de urgéncia da Unido. Deve
notificar a Comissdo, a Agéncia e os outros Estados-Membros, o mais tardar no dia util
seguinte, dos motivos dessa medida.

5. Em qualquer fase do procedimento estabelecido nos artigos 115.° e 116.°, a Comissdo pode
pedir aos Estados-Membros nos quais o medicamento estd autorizado que tomem de
imediato medidas temporarias.

Se o procedimento incluir, tal como determinado em conformidade com os n.® 1 e 2,
medicamentos abrangidos por autoriza¢des de introdugdo no mercado concedidas por
procedimento centralizado, a Comissao pode, em qualquer fase do procedimento de
urgéncia da Unido, tomar de imediato medidas temporarias relativamente a essas
autorizagoes de introduc¢ao no mercado.
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6. As informagdes referidas no presente artigo podem aplicar-se a medicamentos
individualmente considerados, a uma gama de medicamentos ou a um grupo
farmacoterapéutico.

Se a Agéncia concluir que a preocupacdo de seguranca diz respeito a mais medicamentos
do que os constantes das informagdes, ou que a preocupagdao de seguranga ¢ comum a
todos os medicamentos pertencentes a mesma gama ou a mesma classe terapéutica, a
Agéncia deve alargar o ambito do procedimento em conformidade.

Se procedimento de urgéncia da Unido disser respeito a uma gama de medicamentos ou a
uma classe terapéutica, os medicamentos abrangidos pela autorizacdo de introducdo no
mercado concedida por procedimento centralizado pertencentes a essa gama ou classe
devem ser igualmente incluidos no procedimento.

7. Na altura em que as informagdes referidas nos n.” 1 e 2 s3o comunicadas, o

Estado-Membro deve por a disposi¢do da Agéncia todas as informagdes cientificas
pertinentes de que disponha, bem como todas as avaliagcdes que tenha efetuado.

Artigo 115.°
Avaliagdo cientifica do procedimento de urgéncia da Unido

1. Na sequéncia da rececdo das informacdes referidas no artigo 114.°, n.” 1 e 2, a Agéncia
deve publicar um aviso anunciando o inicio do procedimento de urgéncia da Unido no
portal Web europeu dos medicamentos. Paralelamente os Estados-Membros podem
anunciar publicamente o inicio do procedimento nos seus portais Web nacionais dos
medicamentos.

O aviso deve especificar o assunto submetido a Agéncia nos termos do artigo 114.°, bem
como os medicamentos €, se necessario, as substancias ativas em causa. Além disso, deve
conter informacgoes sobre o direito dos titulares da autorizagdo de introducao no mercado,
dos profissionais de saide e do publico em matéria de comunicagdo a Agéncia de
informacao relevante para o procedimento, indicando o modo de apresentacdo dessa
informacao.

2. O Comité de Avaliagao do Risco de Farmacovigilancia deve avaliar a questao apresentada
a Agéncia em conformidade com o artigo 114.°. O relator, como referido no artigo 152.° do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto], deve trabalhar em estreita colaboracdo com o
relator nomeado pelo Comité dos Medicamentos para Uso Humano e com o
Estado-Membro de referéncia para os medicamentos em causa.

Para o efeito da avaliagdo referida no primeiro paragrafo, o titular da autorizagdo de
introducao no mercado pode apresentar observagdes por escrito.

Se a urgéncia da questdo o permitir, o Comité de Avaliacdo do Risco de Farmacovigilancia
pode realizar audi¢des publicas, caso o considere adequado com base em motivos
justificados, principalmente tendo em conta a dimensdo e a gravidade da preocupagao de
seguranca. As audi¢des devem ser realizadas de acordo com as modalidades especificadas
pela Agéncia e anunciadas no portal Web europeu dos medicamentos. Nesse acordo devem
ser especificadas as modalidades de participagao.

Em consulta com as partes interessadas, a Agéncia deve elaborar as regras dos
procedimentos relativos a organizagdo e ao desenrolar das audi¢des publicas, nos termos
do artigo 163.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

Se tiver dados de natureza confidencial relevantes para o objeto do procedimento, o titular
de uma autorizagdo de introducdo no mercado ou outra pessoa que pretenda apresentar
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informacdes pode pedir para ser ouvido a porta fechada pelo Comité de Avaliagdo do
Risco de Farmacovigilancia.

3. No prazo de 60 dias a contar da apresentagcdo das informagdes, o Comité de Avaliagdo do
Risco de Farmacovigilancia deve fazer uma recomendacdo, mencionando as razdes
subjacentes a mesma, tendo na devida consideracdo os efeitos terapéuticos do
medicamento. Esta recomendacdo deve mencionar as posi¢des divergentes e as respetivas
fundamentagdes. Em casos urgentes e sob proposta do presidente, o Comité de Avaliacao
do Risco de Farmacovigilancia pode fixar um prazo mais curto. A recomendacdo deve
incluir uma das seguintes conclusdes ou uma combinagao das mesmas:

a)  Nao sdo exigidas mais avaliagdes ou a¢ao a nivel da Unido;

b) O titular da autorizagdo de introdu¢ao no mercado deve efetuar outra avaliagcdo de
dados e garantir acompanhamento dos resultados dessa avaliagao;

c) O titular da autorizagao de introdugdo no mercado deve patrocinar um estudo de
seguranga pos-autorizacdo e realizar uma avaliagdo de acompanhamento dos
resultados desse estudo;

d) Os Estados-Membros ou o titular da autoriza¢do de introdu¢do no mercado devem
aplicar medidas de reducao dos riscos;

e) A autorizagdo de introducdo no mercado deve ser suspensa, revogada ou ndo
renovada;

f) A autorizagdo de introducdo no mercado deve ser alterada.

4. Para efeitos do n.° 3, alinea d), a recomendagdo deve especificar as medidas de redugao dos
riscos recomendadas e quaisquer condigdes ou restrigdes a que a autorizagao de introdugao
no mercado deve ser sujeita, incluindo o calendario de execugdo.

5. Se, nos casos referidos no n.°3, alinea f), a recomendagdo consiste em alterar ou
acrescentar informagdes ao resumo das caracteristicas do medicamento, ao rotulo ou ao
folheto informativo, a recomendacao deve fazer uma proposta de redacao das informagdes
em causa, ¢ deve indicar a localizacao dessas informacdes no resumo das caracteristicas do
medicamento, no rotulo ou no folheto informativo.

Artigo 116.°
Seguimento a dar a recomendacdo formulada no dmbito do procedimento de urgéncia da Unido

1. Se o procedimento de urgéncia da Unido, tal como determinado em conformidade com o
artigo 114.°n.° 6, ndo incluir nenhuma autoriza¢do de introdu¢do no mercado concedida
por procedimento centralizado, o grupo de coordenagdo deve, no prazo de 30 dias a contar
da rececdo da recomendacdo do Comité de Avaliagdo do Risco de Farmacovigilancia,
analisar a recomendagdo e chegar a acordo quanto a uma posi¢do sobre a manutengao,
alteracdo, suspensdo, revogacdo ou recusa da renovagdo das autorizagdes em causa,
fixando prazos para a aplica¢do da posicao acordada. Se for necesséria a adogdo urgente da
posi¢do, o grupo de coordenacdo pode, sob proposta do seu presidente, fixar um prazo
mais curto.

2. Se, no seio do grupo de coordenagdo, os Estados-Membros chegarem a acordo quanto as
medidas a tomar por consenso, o presidente deve registar o acordo e envia-lo ao titular da
autorizagdo de introdu¢do no mercado e aos Estados-Membros. Os Estados-Membros
devem adotar as medidas necessarias para manter, alterar, suspender, revogar ou recusar a

8759/23 vp 125
LIFE5 PT



renovacgao das autorizagdes de introdu¢dao no mercado em causa, em conformidade com o
calendario de execucao estabelecido no acordo.

No caso de se acordar uma alteragdo, o titular da autoriza¢dao de introducdo no mercado
deve apresentar as autoridades competentes dos Estados-Membros um pedido adequado de
alteracdo, incluindo um sumario atualizado das caracteristicas do medicamento € um
folheto informativo atualizado, dentro do calendario de execugao estabelecido.

Caso ndo se chegue a um acordo por consenso, a posi¢ao da maioria dos Estados-Membros
representados no grupo de coordenacdo deve ser comunicada a Comissdo, que aplica o
procedimento previsto no artigo 42.°.

Se o acordo alcangado pelos Estados-Membros representados no grupo de coordenagdo ou
a posicdo da maioria dos Estados-Membros representados no grupo de coordenagao
divergirem da recomendagdo do Comité de Avaliagdo do Risco de Farmacovigilancia, o
grupo de coordenagdo deve anexar ao acordo ou a posi¢ao maioritaria uma explicacao
detalhada das razdes cientificas que explicam as diferengas, juntamente com a
recomendacao.

3. Se o procedimento incluir, tal como determinado em conformidade com o artigo 114.°,
n.° 6, pelo menos uma autorizagao de introdugdo no mercado concedida por procedimento
centralizado, o Comité dos Medicamentos para Uso Humano, no prazo de 30 dias a contar
da rececdo da recomendagdo do Comité de Avaliagdo do Risco de Farmacovigilancia, deve
analisar a recomendacao e adotar um parecer sobre a manutengao, a alteracdo, a suspensao,
a revogacdo ou a recusa da renovagdo das autorizagdes de introdu¢do no mercado em
causa. Se for necessaria a adogdo urgente do parecer, o Comité dos Medicamentos para
Uso Humano pode, sob proposta do seu presidente, fixar um prazo mais curto.

Se o parecer do Comité dos Medicamentos para Uso Humano divergir da recomendagao do
Comité de Avaliacdo do Risco de Farmacovigilancia, o Comité dos Medicamentos para
Uso Humano deve anexar ao seu parecer uma explicagdo detalhada das razdes cientificas
que explicam diferencas, juntamente com a recomendacao.

4. Com base no parecer do Comité dos Medicamentos para Uso Humano referido no n.° 3, a
Comissao, através de atos de execugao:

a)  Deve adotar uma decisdo dirigida aos Estados-Membros quanto as medidas a tomar
no que diz respeito as autorizagdes de introdu¢do no mercado concedidas pelos
Estados-Membros e sujeitas ao procedimento urgente da Unido;

b)  Se o parecer considerar que ¢ necessaria uma acdo regulamentar no que diz respeito
as autorizacdes de introdug¢do no mercado, deve adotar uma decisdo para alterar,
suspender, revogar ou recusar a renovagdo das autorizagdes de introducdo no
mercado concedidas por procedimento centralizado e abrangidas pelo procedimento
previsto na presente sec¢ao.

5. O artigo 42.° ¢ aplicavel a adogao da decisdo a que se refere o n.°4, alinea a), e a sua
aplicacdo pelos Estados-Membros.

6. O artigo 13.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto] ¢ aplicavel a decisdo a que se
refere o n.°4, alinea b). Ao adotar essa decisdo, a Comissdo pode adotar também uma
decisdo dirigida aos Estados-Membros nos termos do artigo 55.° do [Regulamento (CE)
n.° 726/2004 revisto].
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SECCAO 7
SUPERVISAO DOS ESTUDOS DE SEGURANCA POS-AUTORIZACAO

Artigo 117.°
Estudos de seguranga pos-autorizagdo sem interven¢do

1. A presente sec¢do aplica-se aos estudos de seguranca pos-autoriza¢ao sem intervengao que
sdo iniciados, geridos ou financiados pelo titular da autorizacdo de introdugao no mercado,
por iniciativa propria ou nos termos de obrigacdes impostas em conformidade com os
artigos 44.° ou 87.°, e que impliquem a recolha de dados sobre seguranga transmitidos por
doentes ou por profissionais de saude.

2. A presente sec¢ao nao prejudica os requisitos dos Estados-Membros e da Unido destinados
a garantir o bem-estar e os direitos dos participantes nos estudos de seguranca
pOs-autorizagdo sem intervengao.

3. Nao sao efetuados estudos caso a realizagdo dos mesmos promova a utilizagdo dos
medicamentos em causa.

4. Os pagamentos a profissionais de saude em razdo da sua participacdo em estudos de
seguranca pos-autorizacdo sem intervencdo limitam-se a compensar o tempo despendido e
as despesas efetuadas.

5. A autoridade competente do Estado-Membro pode solicitar ao titular da autorizacao de
introdugdo no mercado que apresente o protocolo e os relatorios intercalares as autoridades
competentes do Estado-Membro no qual o estudo ¢ realizado.

6. O titular da autorizagdo de introdugdo no mercado deve enviar o relatério final do estudo
as autoridades competentes dos Estados-Membros nos quais o estudo foi realizado no
prazo de 12 meses a contar do fim da recolha de dados.

7. No decurso de um estudo, o titular da autorizagao de introdug¢ao no mercado deve verificar
os dados produzidos e analisar as suas implicagdes para a relacdo beneficio-risco do
medicamento em causa.

Toda e qualquer nova informacao suscetivel de influenciar a avaliagdo da relacao
beneficio- risco do medicamento deve ser comunicada as autoridades competentes do
Estado-Membro onde o medicamento tenha sido autorizado, nos termos do artigo 90.°.

A obrigagdo prevista no segundo paragrafo ndo prejudica as informagdes sobre os
resultados dos estudos que o titular da autorizagdo de introdu¢do no mercado deve
disponibilizar através relatérios periddicos de seguranga, como previsto no artigo 107.°.

8. Os artigos 118.°a 121.° aplicam-se exclusivamente aos estudos a que se refere o n.° 1
realizados nos termos de obrigacdes impostas nos termos dos artigos 44.° ou 87.°.

Artigo 118.°
Acordo de um protocolo para um estudo de seguranga pos-autorizagdo sem interven¢do

1. Antes da realizacdo de um estudo, o titular da autorizacdo de introducdo no mercado deve
apresentar um projeto de protocolo ao Comité de Avaliagdo do Risco de
Farmacovigilancia, exceto para os estudos a realizar num tUnico Estado-Membro que
solicite o estudo em conformidade com o artigo 87.°. No caso destes estudos, o titular da
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autorizagdo de introducdo no mercado deve apresentar um projeto de protocolo a
autoridade competente do Estado-Membro em que o estudo ¢ realizado.

2. No prazo de 60 dias a contar da apresentacdo do projeto de protocolo referido no n.°1, a
autoridade competente do Estado-Membro, ou o Comité de Avaliagdo do Risco de
Farmacovigilancia, conforme o caso, deve emitir:

a)  Uma carta aprovando o projeto de protocolo;

b) Uma carta de oposicao, que deve expor pormenorizadamente as causas da oposi¢ao,
caso:

1) considerar que a realizagdo do estudo promove a utilizagdo de um
medicamento,

i1)  considerar que a concecao do estudo ndo corresponde aos objetivos do estudo;
ou

c¢) Uma carta notificando o titular da autorizacdo de introdug¢do no mercado de que o
estudo € um ensaio clinico no ambito do Regulamento (UE) n.® 536/2014.

3. O estudo s6 pode ser iniciado apds a emissdao da aprovagdo escrita da autoridade
competente do Estado-Membro ou do Comit¢ de Avaliagdo do Risco de
Farmacovigilancia, conforme o caso.

Se tiver sido emitida uma carta de aprovagdo do projeto de protocolo tal como referido no
n.° 2, alinea a), o titular da autorizagdo de introdugcdo no mercado deve transmitir o
protocolo as autoridades competentes dos Estados-Membros nos quais o estudo deve ser
realizado e pode, seguidamente, dar inicio ao estudo segundo o protocolo aprovado.

Artigo 119.°
Atualiza¢do de um protocolo para um estudo de seguranga pos-autoriza¢do sem intervengdo

Apo6s o inicio de um estudo, todas as alteracdes substanciais do protocolo devem ser apresentadas,
antes da sua execucdo, a autoridade competente do Estado-Membro ou ao Comité de Avaliagcdo do
Risco de Farmacovigilancia, conforme o caso. A autoridade competente do Estado-Membro, ou o
Comité de Avaliagdo do Risco de Farmacovigilancia, conforme o caso, deve analisar as alteragdes e
informar o titular da autorizagao de introducao no mercado da sua aprovacao ou da sua oposicao. Se
adequado, o titular da autorizacdo de introdu¢do no mercado deve informar os Estados-Membros
em que o estudo esta a ser realizado.

Artigo 120.°
Relatorio final de um estudo de seguranga pos-autorizagdo sem interven¢do

1. Apbs a conclusdo do estudo, deve ser apresentado um relatorio final a autoridade
competente do Estado-Membro ou ao Comité de Avaliacdo do Risco de Farmacovigilancia
no prazo de 12 meses a contar do fim da recolha de dados, exceto no caso de derrogacao
escrita concedida pela autoridade competente do Estado-Membro ou pelo Comité de
Avaliacdo do Risco de Farmacovigilancia, conforme o caso.

2. O titular da autorizacdo de introducdo no mercado deve avaliar o impacto eventual dos
resultados do estudo na autorizacdo de introducdo no mercado e, se necessario, deve
apresentar as autoridades competentes dos Estados-Membros um pedido de alteracdo da
autorizagao de introdugdo no mercado.
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Juntamente com o relatorio final do estudo, o titular da autoriza¢ao de introdug¢dao no
mercado deve apresentar, por via eletronica, um resumo dos resultados do estudo a
autoridade competente do Estado-Membro ou ao Comité de Avaliacio do Risco de
Farmacovigilancia.

Artigo 121.°

Recomendagoes no seguimento da apresentag¢do de um relatorio final sobre os estudos de

segurang¢a pos-autoriza¢do sem intervengdo

Em funcdo dos resultados do estudo, e apds consulta do titular da autorizagdo de
introducao no mercado, o Comité de Avaliacao do Risco de Farmacovigilancia pode fazer
recomendacdes sobre a autorizagdo de introducdo no mercado, indicando as razdes
subjacentes as mesmas. As recomendagdes devem mencionar todas as posi¢des divergentes
e as respetivas fundamentagoes.

Se forem feitas recomendacdes tendentes a alterar, suspender ou revogar uma autorizagao
nacional de introdu¢do no mercado, os Estados-Membros representados no grupo de
coordenacdo devem chegar a acordo quanto a uma posi¢ao nessa matéria, tendo em conta a
recomendacao referida no n.° 1 e devem incluir um calendario para a execugdo da posi¢ao
acordada.

Se, no seio do grupo de coordenagdo, os Estados-Membros chegarem a acordo quanto as
medidas a tomar por consenso, o presidente deve registar o acordo e envia-lo ao titular da
autorizagdo de introdugdo no mercado e¢ aos Estados-Membros. Os Estados-Membros
devem adotar as medidas necessdrias para alterar, suspender ou revogar as autorizagdes de
introdu¢do no mercado em causa em conformidade com o calendario de execugdo
estabelecido no acordo.

No caso de se chegar a acordo quanto a alteracao, o titular da autorizag¢do de introducao no
mercado deve apresentar as autoridades competentes do Estado-Membro um pedido de
alterac¢do apropriado, incluindo um sumario atualizado das caracteristicas do medicamento
e um folheto informativo atualizado, dentro do calendario de execugao estabelecido.

O acordo deve ser disponibilizado ao publico no portal Web europeu dos medicamentos
criado nos termos do artigo 104.° do [Regulamento (CE) n.® 726/2004 revisto].

Caso ndo se chegue a um acordo por consenso, a posi¢ao da maioria dos Estados-Membros
representados no grupo de coordenacdo deve ser comunicada a Comissdo, que aplica o
procedimento previsto no artigo 42.°.

Se o acordo alcangado pelos Estados-Membros representados no grupo de coordenacdo ou
a posi¢ao da maioria dos Estados-Membros divergirem da recomendacdo do Comité de
Avaliagdo do Risco de Farmacovigilancia, o grupo de coordenagdo deve anexar ao acordo
ou a posi¢dao maioritaria uma explicacdo detalhada dos motivos cientificos que explicam as
diferengas, juntamente com a recomendagao.

SECCAO 8
EXECUCAO, ORIENTACOES E RELATORIOS

Artigo 122.°

Medidas de execugdo relacionadas com as atividades de farmacovigildncia
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1. A fim de harmonizar a realizagdo das atividades de farmacovigilancia previstas na presente
diretiva, a Comissdo deve adotar medidas de execug¢do nos seguintes dominios
relativamente aos quais estdo previstas atividades de farmacovigilancia no anexo I e nos
artigos 96.°,99.°, 100.°, 105.°a 107.°, 113.°, 118.° e 120.°, estabelecendo:

a) O conteudo e as regras sobre a manutencao do dossi€ principal do sistema de
farmacovigilancia conservado pelo titular da autorizag¢do de introdugdo no mercado;

b)  Os requisitos minimos aplicaveis ao sistema de qualidade para a realizagdao de
atividades de farmacovigilancia  pelas autoridades competentes  dos
Estados-Membros e pelo titular da autorizagao de introdugdo no mercado;

c) Regras sobre a utilizagdo de terminologia, de modelos e de normas aprovados
internacionalmente para a realizacao de atividades de farmacovigilancia;

d)  Os requisitos minimos aplicadveis & monitorizacdo dos dados incluidos na base de
dados Eudravigilance a fim de determinar se existem novos riscos ou se 0s riscos se
alteraram,;

e) O modelo e o conteudo da notificagdo eletronica das suspeitas de reagdes adversas
pelos Estados-Membros e pelo titular da autorizagdo de introdug¢ao no mercado;

f) O modelo e o contetido dos relatérios periddicos de seguranga eletronicos e dos
planos de gestdo dos riscos;

g) O modelo de protocolos, dos resumos e dos relatérios finais dos estudos de
seguranga pos-autorizacao.

2. Essas medidas devem ter em conta o trabalho de harmonizacao internacional realizado no
dominio da farmacovigilancia. Essas medidas sdo adotadas em conformidade com o
procedimento de regulamentagdo referido no artigo 214.°, n.° 2.

Artigo 123.°
Orientagoes para facilitar a realizagcdo das atividades de farmacovigildncia

A Agéncia, em colaboragdo com as autoridades competentes dos Estados-Membros e outras partes
interessadas, deve elaborar:

a) Orientacdes sobre boas praticas de farmacovigilancia para as autoridades competentes e
para os titulares das autorizagdes de introdugdo no mercado;

b) Orientacdes cientificas para os estudos de eficacia pds-autorizacao.

Artigo 124.°
Relatorios sobre as tarefas de farmacovigildncia

A Agéncia deve disponibilizar ao publico um relatério sobre a execucdo das tarefas de
farmacovigilancia pelos Estados-Membros e pela Agéncia de trés em trés anos. O primeiro relatorio
deve ser tornado publico em [trés anos ap6s a data de aplicagdo do Regulamento (CE) n.° 726/2004
revisto].
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Capitulo X
Medicamentos homeopaticos e medicamentos a base de plantas

SECCAO 1
DISPOSICOES ESPECIFICAS APLICAVEIS AOS MEDICAMENTOS HOMEOPATICOS

Artigo 125.°
Registo ou autorizagdo de medicamentos homeopaticos

1. Os Estados-Membros devem assegurar que os medicamentos homeopaticos fabricados e
introduzidos no mercado da Unido sejam registados em conformidade com os artigos
126.°¢ 127.° ou autorizados em conformidade com o artigo 133.°, n.° 1, salvo se esses
medicamentos homeopaticos estiverem cobertos por um registo ou uma autorizagdo
concedidos em conformidade com a legislagao nacional até 31 de dezembro de 1993. No
caso dos registos, aplica-se o capitulo III, sec¢des 3 e 4, e o artigo 38.°, n. 1,2 e 3.

2. Os Estados-Membros devem criar um procedimento de registo simplificado referido no
artigo 126.° para os medicamentos homeopaticos.

Artigo 126.°
Processo de registo simplificado para os medicamentos homeopdticos

1. Os medicamentos homeopaticos que preencham todas as seguintes condi¢des podem ser
sujeitos a um processo de registo simplificado:

a)  Sao administrados por via oral ou externa;

b)  Nenhuma indicagdo terapéutica consta no rétulo do medicamento nem em nenhuma
informacao a ele relativa;

c)  Existe um grau de dilui¢do suficiente que garanta a seguran¢a do medicamento.

Para efeitos da alinea c), o medicamento nao pode conter mais de uma parte por 10 000 da
tintura-mae nem mais de 1/100 da mais pequena dose eventualmente utilizada em alopatia
para as substancias ativas cuja presenga num medicamento alopatico acarrete a obrigagdo
de apresentar uma receita médica.

A Comissao fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° para a
alterar o primeiro paragrafo, alinea c), a fim de ter em conta o progresso cientifico e
técnico.

Os Estados-Membros devem estabelecer a classificagdo quanto a dispensa ao publico do
medicamento homeopatico, quando do seu registo.

2. Os critérios e as regras de procedimento previstos no artigo 1.°, n.° 10, alinea c), no artigo
30.°, no capitulo III, na sec¢do 6, e nos artigos 191.°, 195.°¢ 204.° sdo aplicaveis por
analogia ao processo de registo simplificado dos medicamentos homeopaticos, com
excecao da prova do efeito terapéutico.

Artigo 127.°

Requisitos aplicaveis aos pedidos de registo simplificado
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Um pedido de registo simplificado pode abranger uma série de medicamentos homeopaticos obtidos
da(s) mesma(s) matéria(s)-prima(s) homeopatica(s). No pedido, a fim de demonstrar, em particular,
a qualidade farmacéutica e a homogeneidade dos lotes dos medicamentos homeopaticos em causa,
deve ser incluido o seguinte:

a) O nome cientifico ou outro nome constante de uma farmacopeia da(s) matéria(s)-prima(s)
homeopatica(s), juntamente com a meng¢ao das varias vias de administragdo, apresentagdes
e graus de dilui¢do que se pretendem registar;

b) Um processo que descreva o modo de obtencdo e o controlo da(s) matéria(s)-prima(s)
homeopatica(s) e que fundamente a utilizagdo homeopatica, com base em bibliografia
adequada;

C) O dossié¢ de fabrico e controlo para cada forma farmacéutica e uma descricao do método de
dilui¢do e dinamizacao;

d) A autorizagao de fabrico do medicamento homeopatico em causa;

e) As copias dos registos ou autorizagdes eventualmente obtidos para o mesmo medicamento

homeopatico noutros Estados-Membros;

f) Uma ou mais reproducdes da embalagem exterior ¢ do acondicionamento primario dos
medicamentos homeopaticos a registar;

g) Os dados relativos a estabilidade do medicamento homeopatico.

Artigo 128.°

Pedido de procedimentos de reconhecimento descentralizado e mutuo para medicamentos
homeopdaticos

1. O artigo 38.°, n.°4 e n.°6, os artigos 39.°a 42.°¢ o artigo 95.°ndo se aplicam aos
medicamentos homeopaticos referidos no artigo 126.°.

2. O capitulo III, seccdes 3 a 5, ndo ¢ aplicavel aos medicamentos homeopaticos referidos no
artigo 133.°, n.° 2.

Artigo 129.°
Rotulagem dos medicamentos homeopaticos

Os medicamentos homeopaticos, com excecao dos referidos no artigo 126.°, n.° 1, devem ser
rotulados de acordo com as disposi¢cdes do capitulo VI e identificados por uma referéncia nos
respetivos rotulos, em carateres claros e legiveis, a sua natureza homeopatica.

Artigo 130.°
Requisitos especificos aplicaveis a rotulagem de determinados medicamentos homeopdaticos

1. A rotulagem e, se for caso disso, o folheto informativo dos medicamentos homeopaticos
referidos no artigo 126.°, n.° 1, para além da indicacao «medicamento homeopéatico» aposta
de forma bem visivel, deve ostentar, exclusivamente, as seguintes informacdes:

a) O nome cientifico da(s) matéria(s)prima(s), seguida do grau de dilui¢do, utilizando
os simbolos da farmacopeia utilizada, de acordo com o artigo 4.°, ponto 62);

b)  Nome e endereco do titular do registo e, se for caso disso, do fabricante;

¢)  Modo de administracao e, se necessario, via de administragao;
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d) Forma farmacéutica;

e) Prazo de validade explicito (més, ano);

f)  Capacidade do modelo para venda;

g)  Cuidados especificos de conservacao, se for caso disso;

h)  Uma adverténcia especial no caso de o medicamento assim o exigir;

i)  Numero do lote de fabrico;

7)) Numero de registo;

k)  «Medicamento homeopatico sem indicacdes terapéuticas aprovadasy;

1)  Aviso aconselhando o doente a consultar o médico se os sintomas persistirem.

No que se refere ao primeiro paragrafo, alinea a), se o medicamento homeopatico for
composto por duas ou mais matérias-primas, o nome cientifico dessas matérias-primas na
rotulagem pode ser complementado por um nome de fantasia.

Em derrogagdo do n.° 1, os Estados-Membros podem exigir o recurso a certas modalidades
de rotulagem que permitam a indicagao:

a) Do preco do medicamento homeopatico;

b)  Das condigdes de reembolso pelos organismos de seguranga social.

Artigo 131.°
Publicidade de medicamentos homeopdticos
O capitulo XIII aplica-se aos medicamentos homeopaticos.

Em derrogacdo do n.° 1, o artigo 176, n.° 1, ndo € aplicavel aos medicamentos referidos no
artigo 126.°, n.° 1.

No entanto, na publicidade desses medicamentos homeopaticos s6 se podem utilizar as
informagdes constantes do artigo 130.°, n.° 1.

Artigo 132.°

Intercambio de informagoes sobre medicamentos homeopaticos

Os Estados-Membros devem comunicar entre si todas as informacdes necessarias para garantir a
qualidade e a seguranca dos medicamentos homeopaticos fabricados e introduzidos no mercado da
Unido, em particular as mencionadas nos artigos 202.° e 203.°.

Artigo 133.°
Outros requisitos aplicdaveis aos medicamentos homeopdticos

Aos medicamentos homeopaticos ndo previstos no artigo 126.°, n.° 1, deve ser concedida
uma autorizacao de introducdo no mercado em conformidade com o artigo 6.° € os artigos
9.°a 14.°, devendo ser rotulados em conformidade com o capitulo VI.

Qualquer Estado-Membro pode introduzir ou manter no seu territdrio regras especificas
para os estudos ndo clinicos e clinicos dos medicamentos homeopaticos nao previstos no
artigo 126.°, n.° 1, de acordo com os principios e as caracteristicas da homeopatia praticada
nesse Estado-Membro.
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Nesse caso, o Estado-Membro em causa deve notificar a Comissao das regras especificas
em vigor.

3. O capitulo IX ¢ aplicavel aos medicamentos homeopaticos, a exce¢do dos referidos no
artigo 126.°, n.° 1. O capitulo XI, o capitulo XII, secc¢do 1, e o capitulo XIV sdo aplicaveis
aos medicamentos homeopaticos.

SECCAO 2

DISPOSICOES ESPECIFICAS APLICAVEIS AOS MEDICAMENTOS TRADICIONAIS A BASE
DE PLANTAS

Artigo 134.°
Processo de registo simplificado para os medicamentos tradicionais a base de plantas

1. Os medicamentos a base de plantas que preencham todas as seguintes condi¢des podem ser
submetidos a um processo de registo simplificado (registo de utilizacdo tradicional):

a) Terem indicagdes terapéuticas adequadas exclusivamente aos medicamentos
tradicionais a base de plantas que, dadas a sua composi¢do e finalidade, se destinem
e sejam concebidos para serem utilizados sem a vigilancia de um médico para fins de
diagnostico, de prescri¢do ou de monitorizagao do tratamento;

b)  Destinarem-se exclusivamente a serem administrados de acordo com a dosagem e
posologia especificadas;

c) Serem preparagdes administraveis por via oral, externa ou inalatoria;

d) Ja ter decorrido o periodo de utiliza¢do tradicional previsto no artigo 136.°, n.° 1,
alinea c);

e) Serem suficientes os dados sobre a utilizagdo tradicional do medicamento a base de
plantas referidos no artigo 136.°, n.° 1, alinea c).

Os dados sobre a utilizagao de um medicamento referidos no primeiro paragrafo, alinea e),
devem ser considerados suficientes se o medicamento a base de plantas for
comprovadamente ndo nocivo nas condi¢des de utilizacdo especificadas e os efeitos
farmacologicos ou a eficacia do medicamento a base de plantas serem plausiveis, tendo em
conta a utilizagdo e a experiéncia de longa data.

2. Sem prejuizo do disposto no artigo 4.°, n.° 1, ponto 64), a presenga, nos medicamentos a
base de plantas, de vitaminas ou minerais cuja seguranca esteja devidamente comprovada
ndo impede o medicamento a base de plantas de poder beneficiar de um registo nos termos
do n.° 1, desde que a acdo das vitaminas ou minerais seja acessoria a das substancias ativas
a base de plantas em relacdo a ou as indicagdes terapéuticas especificadas invocadas.

3. Todavia, nos casos em que as autoridades competentes considerarem que um medicamento
a base de plantas que preenche as condi¢des previstas no n.° 1 (medicamento tradicional a
base de plantas) cumpre os critérios para uma autorizacdo nacional de introdugdo no
mercado em conformidade com o artigo 5.°ou para um registo simplificado em
conformidade com o artigo 126.°, o disposto na presente sec¢ao ndo ¢ aplicavel.

Artigo 135.°

Apresentag¢do de um dossié para um medicamento tradicional a base de plantas
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1. O requerente e o titular do registo de utilizagdo tradicional devem estar estabelecidos na
Unido.

2. Para a obtengdo de um registo de utilizacdo tradicional, o requerente deve apresentar um
pedido a autoridade competente do Estado-Membro em causa.

Artigo 136.°
Requisitos aplicaveis ao registo de utilizagdo tradicional

1. Um pedido de registo de utilizagdo tradicional deve ser acompanhado dos seguintes
elementos:

a)  Asinformacdes ¢ a documentagao:
1) referidos nos pontos 1,2,3,5a9, 16 e 17 do anexo 1,
i1)  os resultados dos ensaios farmacéuticos referidos no anexo I,

iil) o resumo das caracteristicas do medicamento, sem as informacgdes clinicas
especificadas no anexo V,

iv) No caso de associagdes, como se refere no artigo 4.°, n.° 1, ponto 64), ou no
artigo 134.°, n.°2, as informagdes referidas no artigo 134.°, n.° 1, primeiro
paragrafo, alinea e), relativas a propria associacdo; se as substincias ativas
individuais ndo forem suficientemente conhecidas, os dados também devem
também dizer respeito as substancias ativas individuais;

b)  Qualquer autoriza¢do de introdu¢do no mercado ou registo, obtidos pelo requerente
noutro Estado-Membro ou num pais terceiro, com vista a introdugcdo do
medicamento a base de plantas no mercado, bem como pormenores sobre qualquer
eventual decisdo de recusa de concessao de autorizagao de introdugao no mercado ou
de registo, na Unido ou num pais terceiro, € os motivos de tal decisao;

c)  Dados bibliograficos ou pareceres de peritos que provem que o medicamento a base
de plantas em questdo, ou um medicamento correspondente, teve uma utilizagdo
terapéutica pelo menos durante os 30 anos anteriores a data do pedido, incluindo pelo
menos 15 anos no territério da Unido;

d) Uma revisdo bibliografica dos dados de seguranca, acompanhada de um relatorio de
peritos e, nos casos em que a autoridade competente do Estado-Membro, mediante
pedido suplementar, assim o exija, os dados necessarios para a avaliacdo da
seguranga do medicamento a base de plantas.

Para efeitos do primeiro paragrafo, alinea c), a pedido do Estado-Membro onde foi
apresentado o pedido de registo de utilizagdo tradicional, o grupo de trabalho dos
medicamentos a base de plantas deve elaborar um parecer sobre a adequacao das provas da
longa utilizagdo referida no primeiro paragrafo, alinea c), do medicamento a base de
plantas, ou do medicamento a base de plantas correspondente. Compete ao
Estado-Membro apresentar os documentos justificativos pertinentes dessa remissao.

Para efeitos do primeiro paragrafo, alinea d), se as substancias ativas individuais nao forem
suficientemente conhecidas, os dados referidos no primeiro paragrafo, alinea a), subalinea
1v), dizem igualmente respeito a cada substancia ativa.

O anexo II aplica-se por analogia as informagdes e a documentagdo especificadas no
primeiro paragrafo, alinea a).
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O requisito da comprovacao da utilizagdo terapéutica ao longo do periodo pelo menos de
30 anos, estabelecido no n.° 1, primeiro paragrafo, alinea c), fica preenchido mesmo que a
comercializacdo do medicamento a base plantas se ndo tenha baseado numa autorizacao de
introdugdo no mercado especifica. Fica igualmente preenchido se o nimero ou a
quantidade de componentes presentes no medicamento a base plantas tiverem sido
reduzidos durante esse periodo.

Se o medicamento a base plantas tiver sido utilizado na Unido durante menos de 15 anos,
mas possa, quanto ao mais, beneficiar de um registo de utilizacdo tradicional em
conformidade com o n.° 1, a autoridade competente do Estado-Membro onde tiver sido
apresentado o pedido de registo de utilizagdo tradicional deve remeter o medicamento
tradicional a base de plantas para o grupo de trabalho dos medicamentos a base de plantas
e apresentar a devida documentacdo de apoio.

O grupo de trabalho dos medicamentos a base de plantas deve considerar se sdo cumpridos
os critérios, com excec¢do do periodo de utilizagdo transitoria para um registo de utilizagdo
tradicional, tal se refere no artigo 134.°. Se o grupo de trabalho dos medicamentos a base
de plantas considerar possivel, deve elaborar uma monografia da Unido de plantas
medicinais como se refere no artigo 141.°, n.° 3, que deve ser tida em conta pela autoridade
competente do Estado-Membro aquando da sua decisdo final sobre o pedido de registo de
utilizagao tradicional.

Artigo 137.°
Pedido de reconhecimento mutuo para medicamentos a base de plantas

O capitulo III, secgdes 3 a 5, sdo aplicaveis por analogia aos registos de utilizagdo
tradicional concedidos nos termos do artigo 134.°, desde que:

a)  Tenha sido elaborada uma monografia da UE de plantas medicinais nos termos do
artigo 141.°, n.° 3; ou

b) O medicamento tradicional a base de plantas seja composto por substancias
derivadas de plantas, preparagdes a base de plantas ou associagdes das mesmas,
constantes da lista referida no artigo 139.°.

Relativamente a medicamentos tradicionais a base de plantas ndo abrangidos pelo n.° 1, a
autoridade competente de cada Estado-Membro deve ter devidamente em conta, ao avaliar
os pedidos de registo de utilizacdo tradicional, os registos concedidos pela autoridade
competente de outro Estado-Membro nos termos da presente secgao.

Artigo 138.°
Recusa de registo de medicamentos tradicionais a base de plantas

O registo de utilizagdo tradicional deve ser recusado se o pedido ndo cumprir o disposto
nos artigos 134.°, 135.° ou 136.°, ou se se verificar, pelo menos, uma das condi¢gdes que se
seguem:

a) A composi¢do qualitativa ou quantitativa ndo serem as declaradas;
b)  Asindicacdes terapéuticas ndo observarem as condigdes definidas no artigo 134.°;

c¢) O medicamento tradicional a base de plantas poder ser nocivo em condi¢des normais
de utilizacao;
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d) Os dados sobre a utilizagdo tradicional serem insuficientes, designadamente se os
efeitos farmacologicos ou a eficdcia ndo forem plausiveis, tendo em conta a
utilizacao e a experiéncia de longa data;

e) A qualidade farmacéutica nao ter sido devidamente demonstrada.

2. As autoridades competentes dos Estados-Membros devem notificar o requerente, a
Comissdo e qualquer outra autoridade competente do Estado-Membro que o solicite, das
decisdes da recusa do registo de utilizagao tradicional e a respetiva fundamentagao.

Artigo 139.°

Lista de substdncias derivadas de plantas, prepara¢oes derivadas de plantas e associagoes das
mesmas

1. A Comissao deve adotar atos de execugao para criar uma lista de substancias derivadas de
plantas, preparagdes e associacdes das mesmas para utilizacgdo em medicamentos
tradicionais a base de plantas, tendo em conta o projeto de lista elaborado pelo grupo de
trabalho dos medicamentos a base de plantas. Os referidos atos de execugdo sdo adotados
em conformidade com o procedimento de exame referido no artigo 214.°, n.° 2. Esta lista
deve incluir, para cada substancia derivada de plantas, a indicacdo terapéutica, a dosagem
especificada e a posologia, a via de administracio e quaisquer outras informacdes
necessarias para a sua utilizagdo segura como medicamento tradicional a base de plantas.

2. Se o pedido de registo de utilizacdo tradicional disser respeito a uma substancia derivada
de plantas, preparagdo ou associagdo das mesmas constante da lista referida no n.° 1, os
dados especificados no artigo 136.°, n.° 1, alineas b), ¢) e d), ndo sdo exigidos e o artigo
138.%, n.° 1, alineas c) e d), ndo ¢é aplicavel.

3. Se uma substancia derivada de plantas, preparacdo ou associacdo das mesmas deixar de
constar da lista referida no n.° 1, os registos nos termos do n.° 2 de medicamentos a base de
plantas que contenham esta substancia devem ser revogados exceto se, no prazo de trés
meses, forem apresentadas as informagdes € a documentagdo referidas no artigo 136.°,
n.° 1.

Artigo 140.°
Outros requisitos aplicdveis aos medicamentos tradicionais a base de plantas

1. O artigo 1.°, n.° 5, alineas a) e b), e o artigo 1.°, n.° 10, alinea c), os artigos 6.° a 8.°, 29.°,
30.°,44.°,46.°,90.° ¢ 155.°, 0 artigo 188.°, n.* 1 e 11, os artigos 191.°, 195.°, 196.° e 198.°,
o artigo 199.°, n.°2, os artigos 202.°, 203.°e 204.° ¢ os capitulos X e XI da presente
diretiva, bem como a Diretiva 2003/94/CE da Comissao®’, aplicam-se, mutatis mutandis,
aos registos de utilizacao tradicional concedidos nos termos da presente seccao.

2. Para além dos requisitos estabelecidos nos artigos 63.°a 66.°, 70.°a 79.° e no anexo IV, a
rotulagem e o folheto informativo de um medicamento tradicional a base de plantas devem
conter uma declaragdo de que:

40 Diretiva 2003/94/CE da Comissdo, de 8 de outubro de 2003, que estabelece principios e diretrizes das boas

praticas de fabrico de medicamentos para uso humano e de medicamentos experimentais para uso humano (JO
L 262 de 14.10.2003, p. 22).
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a) O produto ¢ um medicamento tradicional a base de plantas para utilizagao na ou nas
indicagdes terapéuticas especificadas, com base exclusivamente numa utilizacdo de
longa data; e

b) O utilizador deve consultar um médico ou um profissional de satide qualificado se os
sintomas persistirem durante o periodo de utilizagdo do medicamento a base de
plantas ou se surgirem efeitos adversos ndo mencionados no folheto informativo.

Os Estados-Membros podem exigir que a rotulagem e o folheto informativo também
indiquem a natureza da tradicdo em questao.

3. Para além dos requisitos estabelecidos no capitulo XIII, qualquer publicidade a um
medicamento tradicional a base de plantas registado nos termos da presente sec¢do deve
conter a seguinte mencao: Medicamento tradicional a base de plantas para utilizacao na ou
nas indicacdes terapéuticas especificadas, com base exclusivamente numa utilizagdo de

longa data.
Artigo 141.°
Grupo de trabalho dos medicamentos a base de plantas
1. E criado um grupo de trabalho dos medicamentos & base de plantas, tal como referido no

artigo 142.° do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto]. O grupo de trabalho faz parte da
Agéncia e tem seguintes competéncias:

a)  No que se refere aos registos de utilizacao tradicional:
1)  desempenho das tarefas decorrentes do artigo 136.°,n. 1 e 3,
i1)  desempenho das tarefas decorrentes do artigo 137.°,

111) preparacdo de um projeto de lista de substancias derivadas de plantas,
preparagdes e associacdes das mesmas, a que se refere no artigo 139.°,n.° 1,

iv) elaboracdo de monografias da UE de medicamentos tradicionais a base de
plantas, a que se refere o n.° 3;

b)  No que se refere as autorizagdes de introducdo no mercado de medicamentos a base
de plantas, elaboragdo de monografias da Unido de plantas medicinais para
medicamentos a base de plantas, a que se refere o n.° 3;

c)  No que se refere a intervengdo da Agéncia nos termos do capitulo III, sec¢do 5, ou do
artigo 95.°, em relagdo aos medicamentos tradicionais a base de plantas referidos no
artigo 134.°, desempenho das tarefas previstas no artigo 41.°%

d) Sempre que uma questdo relativa a medicamentos, com excecao dos medicamentos
de uso tradicional ou outros medicamentos que contenham substincias derivadas de
plantas seja remetida a Agéncia nos termos do capitulo III, seccdo 5, ou do
artigo 95.°, emitir um parecer sobre a substancia derivada de plantas, se for caso
disso.

A coordenagdo adequada com o Comité dos Medicamentos para Uso Humano deve ser
assegurada através de um procedimento a estabelecer pelo diretor executivo da Agéncia
nos termos do artigo 145.°, n.° 10, do [Regulamento (CE) n.® 726/2004 revisto].

2. Cada Estado-Membro deve nomear, por um periodo de trés anos, eventualmente renovavel,
um membro efetivo e um membro suplente para o grupo de trabalho dos medicamentos a
base de plantas.
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Os membros suplentes representam os membros efetivos € votam por eles na sua auséncia.
Os membros efetivos e suplentes devem ser selecionados com base no seu papel e
experiéncia na avaliagdo de medicamentos a base de plantas e devem representar as
respetivas autoridades competentes dos Estados-Membros.

Os membros do grupo de trabalho dos medicamentos a base de plantas podem fazer-se
acompanhar por peritos competentes em dominios cientificos ou técnicos especificos.

O grupo de trabalho dos medicamentos a base de plantas deve elaborar monografias da
Unido de plantas medicinais para medicamentos a base de plantas relativamente ao pedido
apresentado em conformidade com artigo 13.°, bem como para medicamentos tradicionais
a base de plantas.

Caso tenham sido estabelecidas monografias da Unido de plantas medicinais, estas devem
ser tidas em conta pelas autoridades competentes dos Estados-Membros aquando da
analise de um pedido. Se ainda ndo tiverem sido elaboradas monografias da Unido de
plantas medicinais, pode ser feita referéncia a outras monografias, publicacdes ou dados
apropriados.

Quando for aprovada uma nova monografia da Unido de plantas medicinais, o titular do
registo de utilizacdo tradicional deve ponderar a necessidade de alterar o processo de
registo nesse sentido. O titular do registo de utilizacdo tradicional deve notificar a
autoridade competente do Estado-Membro em causa das eventuais alteragdes.

As monografias de plantas medicinais devem ser publicadas.

O disposto no artigo 146.°, n.® 3 a 5, do [Regulamento (CE) n.® 726/2004 revisto] aplicavel
ao grupo de trabalho aplica-se, por analogia, ao grupo de trabalho dos medicamentos a
base de plantas.

O grupo de trabalho dos medicamentos a base de plantas deve redigir o seu regulamento
interno.

Capitulo XI
Fabrico e importacao

SECCAO 1
FABRICO E IMPORTACAO DE MEDICAMENTOS

Artigo 142.°
Autorizagdo de fabrico

Os Estados-Membros devem tomar todas as medidas necessdrias para que o fabrico dos
medicamentos no seu territério esteja sujeito a autorizacao («autorizagao de fabricoy).
Exige-se igualmente a autorizacdo de fabrico quando os medicamentos sejam fabricados
para a exportacao.

A autorizagdo de fabrico referida no n.° 1 € exigida tanto para o fabrico total ou parcial
como para as operacdes de divisdo, acondicionamento ou apresentagao.

Em derroga¢do do n.° 2, a autorizagdes de fabrico ndo ¢ exigida nos seguintes casos:

a)  Preparagdo, divisdo, alteragdes de acondicionamento ou apresentacdo, quando tais
operagdes forem executadas, unicamente tendo em vista a distribui¢do a retalho, por
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farmacéuticos numa farmacia ou por outras pessoas legalmente habilitadas nos
Estados-Membros a efetuar as ditas operagdes; ou

b) Locais descentralizados que realizem fases de fabrico ou de ensaio sob a
responsabilidade da pessoa qualificada de um local central na aceg¢do do artigo 151.°,
n.° 3.

4. Deve ser igualmente exigida uma autorizagdo de fabrico para a importacdo de
medicamentos provenientes de paises terceiros para um Estado-Membro.

O presente capitulo, o artigo 195.°, n.° 5, e o artigo 198.° sdo aplicaveis as importacdes de
medicamentos provenientes de paises terceiros.

5. Os Estados-Membros devem introduzir a informacao relativa a autorizagao de fabrico
referida no n.° 1 na base de dados da Unido referida no artigo 188.°, n.° 15.

Artigo 143.°
Requisitos aplicaveis as autorizagoes de fabrico

1. A fim de obter uma autorizagdo de fabrico, o requerente deve apresentar um pedido por via
eletronica a autoridade competente do Estado-Membro em causa.

O pedido deve incluir as seguintes informagdes:

a)  Os medicamentos, as formas farmacéuticas e as operagdes de fabrico a fabricar,
importar ou realizar, bem como o local onde a atividade tera lugar;

b) Prova de que os requerentes dispdem, para o fabrico ou importagao dos
medicamentos, de locais, de equipamento técnico e de instalacdes de controlo
apropriados e suficientes que respondam as exigéncias legais previstas pelo
Estado-Membro em causa relativamente ao fabrico, ao controlo e ao armazenamento
de medicamentos, nos termos do artigo 8.°;

c) Prova de que os requerentes dispoem dos servigos de pelo menos uma pessoa
qualificada na acegdo do artigo 151.°;

d) Uma explicacdo sobre se o local em causa ¢ o local central responsavel pela
supervisdo dos locais descentralizadas.

2. O requerente deve fornecer no seu pedido, por via eletronica, informacgdes justificativas do
que precede.

Artigo 144.°
Concessdo de uma autorizagdo de fabrico

1. Os representantes oficiais da autoridade competente do Estado-Membro em causa devem
proceder a uma inspe¢do destinada a verificar a exatiddo das informagdes constantes do
pedido apresentado em conformidade com o artigo 143.°.

Se a exatidao das informagdes for confirmada em conformidade com o primeiro paragrafo,
e o mais tardar 90 dias apds a rececdo do pedido apresentado em conformidade com o
artigo 143.°, a autoridade competente do Estado-Membro deve conceder ou recusar uma
autorizagao de fabrico.

2. A fim de assegurar que as informacdes referidas no artigo 143.°sdo devidamente
apresentadas, a autoridade competente do Estado-Membro pode conceder uma autorizacao
de fabrico sujeita a condigdes.
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No caso dos locais centrais, a autorizacdo de fabrico deve incluir, para cada local
descentralizado, uma confirmacgdo por escrito de que o fabricante do medicamento
verificou a conformidade do local descentralizado com os principios de boas praticas de
fabrico referidos no artigo 160.°, através da realizagdo de auditorias regulares em
conformidade com o artigo 147.°, n.° 1, primeiro paragrafo, alinea f).

3. A autorizacdo de fabrico deve ser aplicdvel apenas aos medicamentos, formas
farmacéuticas, operacdes de fabrico e instalagdes especificadas no pedido, bem como as
instalacdes do local central correspondente onde sdo realizadas atividades descentralizadas
de fabrico ou de ensaio em locais descentralizados, registados em conformidade com o
artigo 148.°.

Artigo 145.°
Alteragoes de uma autorizagdo de fabrico

Se o titular da autorizagdo de fabrico solicitar uma alteragao de qualquer uma das informagdes
referidas no artigo 143.°, n.° 1, segundo paragrafo, a autoridade competente do Estado-Membro
deve alterar a autorizagao de fabrico no prazo maximo de 30 dias a contar do pedido. Em casos
excecionais, o prazo pode ser prorrogado até 90 dias.

Artigo 146.°
Pedido de informagoes adicionais

A autoridade competente do Estado-Membro pode exigir que o requerente apresente informagdes
adicionais relativamente as informagdes fornecidas nos termos do artigo 143.°, n.° 1, assim como
relativamente a pessoa qualificada referida no artigo 151.°; Sempre que a autoridade competente do
Estado-Membro apresentar um tal pedido, os prazos mencionados no artigo 144.°, n.° 1, segundo
pardgrafo, e no artigo 145.°devem ser suspensos até que as informagdes adicionais sejam
apresentadas.

Artigo 147.°
Obrigagoes dos titulares de autorizagoes de fabrico
1. Os Estados-Membros devem assegurar que os titulares de autorizagdes de fabrico:

a)  Disponham dos servigos de pessoal que responda aos requisitos legais em vigor no
Estado-Membro, tanto do ponto de vista do fabrico como dos controlos;

b) Eliminem os medicamentos aos quais tenha sido concedida uma autoriza¢do de
introdu¢do no mercado apenas em conformidade com a legislagdo dos
Estados-Membros;

c) Informem previamente a autoridade competente do Estado-Membro de qualquer
alteracdo que desejem introduzir nalguma das informacgdes apresentadas nos termos
do artigo 143.%;

d) Permitam o acesso dos representantes oficiais da autoridade competente do
Estado-Membro as suas instalagdes e, sempre que os locais realizem atividades de
fabrico ou de ensaio relacionadas com um local central no local descentralizado, as
instalacdes dos locais centrais ou descentralizados em qualquer momento;

e) Permitam que as pessoas qualificadas referidas no artigo 151.° possam cumprir os
deveres que lhes incumbem, se for caso disso também em locais descentralizados,
por exemplo colocando a sua disposi¢ao todos 0os meios necessarios;
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f)  Respeitem, em qualquer local relevante e em qualquer momento, os principios das
boas praticas de fabrico de medicamentos;

g)  Apenas utilizem substancias ativas que tenham sido fabricadas de acordo com as
boas praticas de fabrico de substancias ativas e distribuidas de acordo com as boas
praticas de distribui¢ao de substancias ativas;

h)  Informem imediatamente a autoridade competente do Estado-Membro e o titular da
autorizagdo de introdu¢do no mercado se obtiverem informagdes de que os
medicamentos objeto da sua autorizagdo de fabrico sdo falsificados, ou se ha
suspeitas de que o sejam, independentemente da forma como os medicamentos foram
distribuidos;

1)  Verifiquem se os fabricantes, importadores ou distribuidores dos quais obtém
substancias ativas estdo registados junto da autoridade competente do
Estado-Membro no qual se encontram estabelecidos; e

j)  Verifiquem a autenticidade e a qualidade das substancias ativas e dos excipientes.

No que se refere ao primeiro pardgrafo, alinea c), a autoridade competente do
Estado-Membro deve, em qualquer caso, ser imediatamente informada caso a pessoa
qualificada referida no artigo 143.°, n.° 1, alinea c), e no artigo 151.° for substituida
inesperadamente.

Para efeitos das alineas f) e g), os titulares da autorizacdo de fabrico devem verificar o
cumprimento, respetivamente, por parte do fabricante e dos distribuidores das substancias
ativas, das boas praticas de fabrico e das boas praticas de distribuicdo, realizando
auditorias nos locais de fabrico e de distribuicdo do fabricante e dos distribuidores de
substancias ativas. Os titulares de autorizagdes de fabrico devem verificar essa
conformidade por si proprios ou através de uma entidade que atue em seu nome ao abrigo
de um contrato.

O titular da autorizacao de fabrico deve assegurar que os excipientes sao adequados para
utilizacdo em medicamentos, verificando as boas praticas de fabrico adequadas com base
numa avaliagdo formal dos riscos.

O titular da autorizagdo de fabrico deve assegurar a aplicacdo das boas praticas de fabrico
adequadas, estabelecidas em conformidade com o n.° 2. O titular da autoriza¢do de fabrico
deve documentar as medidas tomadas em conformidade com os n.** 1 e 2.

Artigo 148.°
Processo de registo e de listagem dos locais descentralizados

O titular da autorizagdo de fabrico do local central deve registar todos os seus locais
descentralizados em conformidade com o disposto no presente artigo.

O titular da autorizagdo de fabrico do local central deve solicitar a autoridade competente
do Estado-Membro em que o local descentralizado estd estabelecido que registe o local
descentralizado.

O titular da autorizacdo de introducdo no mercado s6 pode iniciar a atividade no local
descentralizado em ligacdo com o local central quando o local descentralizado estiver
registado na base de dados da Unido referida no artigo 188.°, n.° 15, e a ligagao for feita na
base de dados com a autorizagdo do local central correspondente pela autoridade
competente do Estado-Membro em que se situa o local descentralizado.
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4. A autoridade competente do Estado-Membro em que o local descentralizado esta
estabelecido € responsavel, nos termos do artigo 188.°, pela supervisdo das atividades de
fabrico e de ensaio realizadas no local descentralizado.

5. Para efeitos do n.° 2, o titular da autorizacao de fabrico do local central deve apresentar um
formulario de registo que inclua, pelo menos, as seguintes informagoes:

a) Nome ou firma e endere¢o permanente do local descentralizado e prova de
estabelecimento na Unido;

b)  Os medicamentos sujeitos a fases de fabrico ou de ensaio no local descentralizado,
incluindo as atividades de fabrico ou de ensaio a realizar para esses medicamentos;

c) Informacgdes relativas as instalacdes do local descentralizado e ao equipamento
técnico para a realizacao das atividades em causa;

d) A referéncia a autorizagdo de fabrico do local central;

e) A confirmagdo escrita a que se refere o artigo 144.°, n.° 2, segundo paragrafo, de que
o fabricante do medicamento verificou, através da realizagdo de auditorias, a
conformidade do local descentralizado com os principios de boas praticas de fabrico
referidos no artigo 160.°.

6. A autoridade competente do Estado-Membro que supervisiona o local descentralizado nos
termos do n.° 4 pode decidir efetuar uma inspecao, tal como referido no artigo 188.%, n.° 1,
primeiro paragrafo, alinea a). Nesses casos, essa autoridade competente deve cooperar com
a autoridade competente do Estado-Membro responsavel pela supervisao do local central.

7. Apbs o registo do local descentralizado nos termos do n.°2, o titular da autorizacdo de
fabrico do local central deve incluir o local descentralizado registado na autorizagdo de
fabrico do local central.

8. A autoridade competente do Estado-Membro que supervisiona o local descentralizado nos
termos do n.°4 deve cooperar com as autoridades competentes responsaveis pela
supervisdo das atividades de fabrico ou de ensaio nos termos de outros atos da Unido no
que diz respeito aos seguintes aspetos:

a)  Os medicamentos fabricados num local descentralizado cujo ensaio ou fabrico
envolva a utilizagdo de matérias-primas, medicamentos regulamentados por outra
legislacdo pertinente da Unido ou medicamentos destinados a ser combinados com
dispositivos médicos;

b) Sempre que sejam aplicadas atividades especificas de fabrico ou de ensaio aos
medicamentos que contenham, sejam constituidos por ou derivem de SoHO para os
quais sejam aplicadas atividades especificas de fabrico ou de ensaio num local
descentralizado igualmente autorizado nos termos do [Regulamento SoHO].

0. Se for caso disso, as autoridades competentes do Estado-Membro que supervisionam os
locais centrais e descentralizados podem estabelecer contactos com a autoridade
competente do Estado-Membro responséavel pela supervisao da autorizagdo de introducao
no mercado.

Artigo 149.°

Condigoes relacionado com o dispositivo de seguranga
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1. Os dispositivos de seguranca referidos no anexo IV ndo podem ser parcial ou
completamente removidos ou cobertos, exceto se estiverem preenchidas as seguintes
condicgoes:

a) O titular da autorizacdo de fabrico deve verificar, antes de remover ou cobrir parcial
ou completamente os dispositivos de seguranga, se o medicamento em causa ¢
auténtico e ndo foi adulterado;

b) O titular da autorizagdo de fabrico deve cumprir o disposto no anexo IV, substituindo
aqueles dispositivos de seguranga por outros dispositivos de seguranga que sejam
equivalentes no que diz respeito a possibilidade de verificar a autenticidade e a
identificagdo e de comprovar a eventual adulteracdo do medicamento. Essa
substituicdo deve efetuar-se sem abrir o acondicionamento primario.

Os dispositivos de seguranca devem ser considerados equivalentes se:

1) cumprirem os requisitos estabelecidos nos atos delegados adotados nos termos
do artigo 67.°,n.°2, e

i1)  assegurarem o mesmo grau de eficicia na verificacdo da autenticidade e
identificacdo e na comprovagao da eventual adulteragdo dos medicamentos;

c) A substituicdo dos dispositivos de seguranca ¢ conduzida de acordo com as boas
praticas de fabrico aplicaveis aos medicamentos; e

d) A substituicdo dos dispositivos de seguranga esta sujeita a supervisdo por parte da
autoridade competente do Estado-Membro.

2. Os titulares de uma autorizagdo de fabrico, incluindo os que desenvolvem as atividades
referidas no n.° 1, devem ser considerados fabricantes e, por conseguinte, responsaveis
pelos danos causados nos casos € nas condi¢oes previstos na Diretiva 85/374/CEE.

Artigo 150.°
Medicamentos potencialmente falsificados

1. Em derrogagao do artigo 1.°, n.°2, e sem prejuizo do capitulo XII, sec¢ao 1, os
Estados-Membros devem adotar as medidas necessarias para impedir que os medicamentos
que sejam introduzidos na Unido, mas que nao se destinem a ser colocados no mercado na
Unido, entrem em circulacdo, se houver motivos suficientes para suspeitar que tais
medicamentos sao falsificados.

2. Os Estados-Membros devem organizar reunides em que participem organizacdes de
doentes e de consumidores e, se necessario, responsaveis pela aplicacdo da lei dos
Estados-Membros, com o objetivo de comunicar ao publico informacdes sobre as agdes
empreendidas na vertente da preven¢do e da repressao para lutar contra a falsificacdo de
medicamentos.

3. A fim de estabelecer quais sdo as medidas necessarias referidas no n.° 1, a Comissao fica
habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° para complementar o n.° 1,
especificando os critérios a considerar e as verificagdes a efetuar aquando da avaliagdo da
potencial falsificacdo de medicamentos que sejam introduzidos na Unido mas que ndo se
destinem a ser colocados no mercado.

Artigo 151.°

Disponibilidade de uma pessoa qualificada
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1. Os Estados-Membros devem tomar todas as medidas adequadas para assegurar que o
titular da autorizag¢do de fabrico disponha, de forma permanente e continua, dos servicos de
pelo menos uma pessoa qualificada que resida e opere na Unido, em conformidade com as
condi¢des previstas no artigo 152.°, responsdvel nomeadamente pela execugdo das
obrigacdes especificadas no artigo 153.°.

2. O titular de uma autorizagdo de fabrico que seja uma pessoa singular e preencha
pessoalmente as condi¢des estabelecidas no anexo III pode assumir a responsabilidade
referidanon.® 1.

3. Se a autoriza¢do de fabrico for concedida a um local central especificado no pedido nos
termos do artigo 144.°, n.°3, a pessoa qualificada a que se refere o n.°1 deve ser
igualmente responsavel pela execucdo das tarefas especificadas no artigo 153.°, n.° 4, no
que respeita aos locais descentralizados.

Artigo 152.°
Qualificag¢do da pessoa qualificada

1. Os Estados-Membros devem assegurar-se de que a pessoa qualificada referida no artigo
151.° preenche as condigdes de qualificacdo previstas no anexo III.

2. O titular da autorizacdo de fabrico e a pessoa qualificada devem assegurar que a
experiéncia pratica adquirida ¢ adequada aos tipos de produtos a certificar.

3. A autoridade competente do Estado-Membro pode estabelecer procedimentos
administrativos adequados para verificar se uma pessoa qualificada a que se refere o n.° 1
preenche as condigdes referidas no anexo III.

Artigo 153.°
Responsabilidades da pessoa qualificada

1. Os Estados-Membros devem tomar todas as medidas necessarias para que a pessoa
qualificada referida no artigo 151.°, sem prejuizo das suas relacdes com o titular da
autorizagdo de fabrico, tenha a responsabilidade, no respeito dos procedimentos previstos
no artigo 154.°, de velar por que:

a) No caso de medicamentos fabricados no Estado-Membro em causa, cada lote de
medicamentos tenha sido fabricado e controlado de acordo com a legislacdo em
vigor nesse Estado-Membro e em conformidade com os requisitos da autorizagdo de
introduc¢ao no mercado;

b) No caso de medicamentos importados de paises terceiros, independentemente de
terem sido fabricados na Unido, cada lote de fabrico importado tenha sido objeto,
num Estado-Membro, de uma andlise qualitativa completa, de uma andlise
quantitativa de, pelo menos, todas as substancias ativas e de todos os outros ensaios
ou verificagcdes necessdrios para assegurar a qualidade dos medicamentos, em
conformidade com os requisitos da autorizacao de introdu¢do no mercado.

No caso de medicamentos destinados a serem colocados no mercado da Unido, a pessoa
qualificada referida no artigo 151.°deve assegurar que os dispositivos de seguranca
referidos no anexo IV foram afixados na embalagem.

Os lotes de medicamentos que, num Estado-Membro, foram objeto dos controlos referidos
no primeiro pardgrafo, alinea b) devem ser dispensados desses controlos se forem
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comercializados noutro Estado-Membro, acompanhados dos relatorios de controlo
assinados pela pessoa qualificada.

2. No caso de medicamentos importados de um pais terceiro, quando existam acordos
adequados entre a Unido e o pais exportador que garantam que o fabricante aplica normas
de boa pratica de fabrico pelo menos equivalentes as estabelecidas pela Unido, e que os
controlos referidos no n.° I, primeiro paragrafo, alinea b), foram efetuados no pais
exportador, a pessoa qualificada pode ser dispensada da responsabilidade de efetuar tais
controlos.

3. Em qualquer caso, e especialmente quando os medicamentos sao libertados para venda, a
pessoa qualificada deve atestar, num registo ou em formato equivalente previsto para esse
efeito, que cada lote de producao obedece ao disposto no presente artigo; o referido registo
ou formato equivalente deve ser atualizado durante o tempo em que as operagdes sao
efetuadas e devem permanecer a disposicdo dos representantes oficiais da autoridade
competente do Estado-Membro durante o periodo especificado nas disposi¢des do
Estado-Membro em causa e pelo menos durante cinco anos.

4. Para efeitos do artigo 151.°, n.° 3, a pessoa qualificada deve, além disso:

a)  Verificar se as atividades de fabrico ou de ensaio realizadas nos locais
descentralizados respeitam os principios das boas praticas de fabrico pertinentes
referidos no artigo 160.° e estdo em conformidade com a autoriza¢do de introdugdo
no mercado;

b)  Apresentar a confirmacdo por escrito a que se refere o artigo 144.°, n.° 2, segundo
paragrafo;

c) Notificar a autoridade competente do Estado-Membro em que o local descentralizado
esta estabelecido um inventario das alteragcdes ocorridas no que respeita as
informagdes fornecidas no formulario de registo apresentado nos termos do
artigo 148.°, n.° 5.

Devem ser imediatamente comunicadas as alteracdes que possam ter impacto na
qualidade ou na seguranca dos medicamentos que sao fabricados ou testados no local
descentralizado.

A Comissao fica habilitada a adotar um ato delegado nos termos do artigo 215.° para
complementar o primeiro paragrafo, alinea c), especificando a notificacdo feita pela pessoa

qualificada.
Artigo 154.°
Codigo de conduta profissional
1. Os Estados-Membros devem assegurar que sdo cumpridas as obrigagdes das pessoas

qualificadas referidas no artigo 151.°, quer por meio de medidas administrativas adequadas
quer sujeitando essas pessoas a um codigo deontoldgico.

2. Os Estados-Membros podem prever a suspensdo tempordria de uma pessoa qualificada
referida no artigo 151.° desde o inicio do processo administrativo ou disciplinar contra ela
instaurado por incumprimento das suas obrigacoes estabelecidas no artigo 153.°.

Artigo 155.°

Certificado de exportagdo de um medicamento
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A pedido do fabricante, do exportador ou das autoridades competentes de um pais terceiro
importador, os Estados-Membros devem certificar a titularidade, por parte de um
fabricante de medicamentos, da autorizacdo de fabrico. Ao emitir esses certificados, os
Estados-Membros devem:

a)  Cumprir as disposi¢des administrativas em vigor da Organizagao Mundial de Saude;

b)  Fornecer, para os medicamentos destinados a exportacdo j& autorizados no seu
territorio, o resumo das caracteristicas do medicamento tal como por eles aprovado
nos termos do artigo 43.°.

Quando o fabricante ndo possuir uma autorizagao de introdug¢ao no mercado, deve fornecer
as autoridades competentes responsaveis pela emissao do certificado referido no n.° I uma
declara¢ao em que justifique os motivos pelos quais nao dispde dessa autorizagao.

SECCAO 2
FABRICO, IMPORTACAO E DISTRIBUICAO DE SUBSTANCIAS ATIVAS

Artigo 156.°

Fabrico de substancias ativas

Para efeitos da presente diretiva, o fabrico de substancias ativas utilizadas no processo de fabrico de
um medicamento deve incluir o fabrico total e parcial ou a importagao de uma substancia ativa, bem
como as diversas operagdes de divisdo, acondicionamento ou embalagem anteriores a sua
incorporagdo num medicamento, incluindo o reacondicionamento e a rerrotulagem, tais como
efetuados, nomeadamente, por um distribuidor de substancias ativas.

Artigo 157.°
Registo dos importadores, fabricantes e distribuidores de substdncias ativas

Os importadores, os fabricantes e os distribuidores de substancias ativas estabelecidos na
Unido devem registar a sua atividade junto da autoridade competente do Estado-Membro
em cujo territorio estejam estabelecidos.

O formuléario de registo, a apresentar por via eletronica, deve incluir, pelo menos, as
seguintes informagoes:

a) Nome ou firma e endereco permanente;
b)  As substancias ativas que se pretende importar, fabricar ou distribuir;

c) As informagdes relativas as instalagdes e ao equipamento técnico utilizados no
ambito da sua atividade.

As pessoas referidas no n.° 1 devem apresentar por via eletronica o formulério de registo a
autoridade competente do Estado-Membro pelo menos 60 dias antes da data prevista para o
inicio da sua atividade.

A autoridade competente do Estado-Membro, com base numa avaliagdo do risco, pode
decidir efetuar uma inspegao. Se a autoridade competente do Estado-Membro notificar o
requerente, no prazo de 60 dias a contar da rece¢do do formuldrio de registo, que sera
efetuada uma inspecao, a atividade ndo pode ter inicio antes de a autoridade competente do
Estado-Membro notificar o requerente de que pode dar inicio a atividade. Se, no prazo de
60 dias a contar da rece¢do do formulario de registo, a autoridade competente do
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Estado-Membro nao tiver notificado o requerente de que sera efetuada uma inspecao, o
requerente pode dar inicio a atividade.

5. As pessoas referidas no n.° 1 deve transmitir anualmente por via eletronica a autoridade
competente do Estado-Membro um inventario das alteracdes relativas as informacdes
constantes do formulario de registo. Devem ser imediatamente comunicadas todas as
alteragdes que possam ter impacto na qualidade ou na seguranca das substincias ativas
fabricadas, importadas ou distribuidas.

6. A autoridade competente do Estado-Membro deve introduzir as informagdes prestadas em
conformidade com o n.° 2 na base de dados da Unido referida no artigo 188.°, n.° 15.

Artigo 158.°
Condigoes de importag¢do de substancias ativas

1. Os Estados-Membros devem tomar as medidas necessarias para assegurar que o fabrico, a
importacdo e a distribuicdo, nos seus territorios, de substancias ativas, incluindo
substancias ativas destinadas a exportacdo, cumprem os principios de boas praticas de
fabrico e de boas praticas de distribuicdo especificados nos atos delegados adotados em
conformidade com o artigo 160.°.

2. As substancias ativas s6 podem ser importadas se estiverem preenchidas as seguintes
condigoes:

a)  As substancias ativas foram fabricadas segundo principios de boas praticas de fabrico
pelo menos equivalentes as estabelecidas pela Unido, nos termos do artigo 160.%; e

b)  As substancias ativas sao acompanhadas de uma confirmagao escrita emitida pela
autoridade competente do pais terceiro exportador declarando que:

1)  os principios de boas praticas de fabrico aplicaveis a unidade de fabrico que
fabrica a substancia ativa exportada sdo pelo menos equivalentes as
estabelecidas pela Unido, nos termos do artigo 160.°,

i1)  a unidade de fabrico em causa estd sujeita a controlos regulares, rigorosos e
transparentes e a execuc¢do eficaz de boas praticas de fabrico, incluindo a
realizagdo de inspe¢des repetidas e ndo anunciadas, de modo a garantir uma
protecao da saude publica pelo menos equivalente a existente na Unido, e

1i1)  caso sejam detetadas situagdes de ndo conformidade, o pais terceiro exportador
transmite sem demora injustificada essa informag¢ao a Unido.

3. As condigdes estabelecidas no n.° 2, alinea b), ndo € aplicavel se o pais exportador figurar
na lista mencionada no artigo 159.°, n.° 2.

4. As condigcdes previstas no n.° 2, alinea b), podem ser derrogadas por qualquer autoridade
competente de um Estado-Membro por um periodo ndo superior a validade do certificado
de boas praticas de fabrico emitido em conformidade com o artigo 188.°, n.° 13, sempre
que um local de fabrico de uma substancia ativa para exportacdo tenha sido inspecionado
pela autoridade competente de um Estado-Membro e tenha sido considerado conforme
com os principios de boas praticas de fabrico estabelecidos nos termos do artigo 160.°.

Artigo 159.°

Substancias ativas importadas de paises terceiros
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A pedido de um pais terceiro, a Comissao deve avaliar se o quadro regulamentar desse pais
aplicavel as substancias ativas exportadas para a Unido e as medidas de controlo e
execugao correspondentes asseguram um nivel de protecao da saude publica equivalente ao
que vigora na Unido.

A avaliagdo deve ter a forma de um exame da documentagao relevante apresentada por via
eletronica e, a menos que existam acordos na acecao do artigo 153.°, n.° 2, que cubram este
dominio de atividade, deve incluir um exame no local do sistema regulamentar do pais
terceiro e, se necessario, a observagao da inspecao de um ou de vérios locais de fabrico de
substancias ativas do pais terceiro.

Com base na avaliagdo a que se refere o n.° I, a Comissdo pode adotar atos de execugdo
para incluir o pais terceiro numa lista e aplicar os requisitos estabelecidos no segundo
paragrafo. Os referidos atos de execucdo sdo adotados em conformidade com o
procedimento de exame referido no artigo 214.°, n.° 2.

Ao avaliar o pais terceiro nos termos do n.° 1, a Comissdo deve ter em conta todos os
seguintes aspetos:

a)  Asnormas aplicaveis nesse pais em matéria de boas praticas de fabrico;

b) A regularidade das inspecdes para verificar o cumprimento das boas praticas de
fabrico;

c) A eficacia do controlo da aplicagdo das boas praticas de fabrico;

d) A regularidade e a rapidez com que a informagdo relativa a ndo conformidade de
fabricantes de substancias ativas ¢ prestada pelo pais terceiro.

A Comissao deve verificar regularmente se as condi¢des previstas no n.° 1 sdo cumpridas.
A primeira verificagdo deve ter lugar, no maximo, trés anos apds a inclusdo do pais
terceiro na lista referida no n.° 2.

A Comissao deve proceder a avaliacdo referida no n.° 1 e a verificagdo referida no n.° 3 em
cooperacao com a Agéncia e as autoridades competentes dos Estados-Membros.

SECCAO 3
PRINCIiPIOS DE BOAS PRATICAS DE FABRICO E DE DISTRIBUICAO

Artigo 160.°

Regras aplicaveis aos medicamentos e as substancias ativas

A Comissao pode adotar atos de execugdo nos termos do artigo 214.°, n.° 2, para complementar a
presente diretiva, especificando:

a)

b)

Os principios de boas praticas de fabrico e de distribuicdo de medicamentos,
complementados, se for caso disso, por medidas especificas aplicaveis, nomeadamente, as
formas farmacéuticas, aos medicamentos ou as atividades de fabrico, em conformidade
com os principios de boas praticas de fabrico;

Os principios de boas praticas de fabrico e de distribui¢do de substancias ativas.

Se for caso disso, estes principios devem ser especificados em coeréncia com os principios de boas
praticas estabelecidos nos termos de qualquer outro quadro juridico da Unido.
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Artigo 161.°
Regras aplicaveis aos excipientes

A Comissao fica habilitada a adotar atos delegados nos termos do artigo 215.° para complementar a
presente diretiva no que diz respeito a avaliagdo formal dos riscos para determinar as boas praticas
de fabrico adequadas aplicaveis aos excipientes a que se refere o artigo 147.°, n.° 2. Essa avaliacao
do risco deve ter em conta os requisitos de outros sistemas de qualidade adequados, bem como a
origem dos excipientes, a utilizagdo a que estes se destinam e anteriores ocorréncias de defeitos de
qualidade.

Capitulo XII
Distribuicao por grosso e venda a distancia

SECCAO 1
DISTRIBUICAO POR GROSSO E INTERMEDIACAO DE MEDICAMENTOS

Artigo 162.°
Distribui¢do por grosso de medicamentos

1. Sem prejuizo do artigo 5.°, os Estados-Membros devem tomar todas as medidas
necessarias para que, no seu territdrio, apenas sejam distribuidos medicamentos para os
quais tenha sido emitida uma autorizacao de introdu¢do no mercado em conformidade com
o direito da Unido.

2. No caso da distribui¢cdo por grosso, incluindo o armazenamento, os medicamentos devem
ser abrangidos por uma autorizacdo de introducdo no mercado por procedimento
centralizado ou por uma autorizagao nacional de introducao no mercado.

3. Os distribuidores que tencionem importar um medicamento de outro Estado-Membro
devem notificar o titular da autorizagdo de introducdo no mercado e a autoridade
competente do Estado-Membro no qual o medicamento serd importado da sua intencdo de
0 importar.

4. No caso de medicamentos abrangidos por uma autorizagdo de introdugdo no mercado, a
notificacdo referida no n.° 3 dirigida a autoridade competente do Estado-Membro deve
decorrer sem prejuizo dos procedimentos adicionais previstos na legislacdo desse
Estado-Membro e das taxas a pagar a autoridade competente do Estado-Membro pelo
exame da notificacao.

5. No caso de medicamentos abrangidos por uma autorizagdao de introdu¢ao no mercado por
procedimento centralizado, o distribuidor deve apresentar a mesma notificacdo a que se
refere o n.° 3 a Agéncia, que serd responsavel por verificar o cumprimento das condigdes
estabelecidas na legislagdo da Unido relativa aos medicamentos e nas autorizagdes de
introducao no mercado. Para este controlo, ¢ devida uma taxa a Agéncia.

Artigo 163.°
Autorizag¢do para a distribui¢do por grosso de medicamentos

1. A autoridade competente do Estado-Membro em causa deve tomar todas as medidas
necessarias para assegurar que a distribui¢do por grosso de medicamentos esteja
condicionada a posse de uma autorizacdo de exercicio da atividade de grossista de
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medicamentos («autorizagdo de distribui¢do por grosso»). A autorizagdo de distribuicao
por grosso deve indicar as instala¢des, os medicamentos e as operagdes de distribuicao por
grosso para os quais ¢ valida.

Caso as pessoas autorizadas ou habilitadas a fornecer medicamentos ao publico possam
igualmente, por for¢a da legislacdo nacional, exercer uma atividade de grossista, essas
pessoas ficam sujeitas a autorizacao referida no n.° 1.

A autorizacao de fabrico exigida nos termos do artigo 142.° deve incluir uma autorizagao
de distribuicdo por grosso dos medicamentos por ela abrangidos. A autorizagdo de
distribuicao por grosso nao dispensa a obrigacao, prevista no artigo 142.°, de ser titular de
uma autorizacgdo de fabrico e de cumprir as condic¢des estabelecidas a esse respeito, mesmo
que a atividade de fabrico ou de importagao seja secundaria.

A autoridade competente do Estado-Membro em causa deve introduzir as informagdes
relativas as autorizagdes de distribuicao por grosso na base de dados da Unido referida no
artigo 188.°, n.° 15.

A autoridade competente do Estado-Membro que concedeu a autorizacao de distribuicao
por grosso para instalagdes situadas no seu territorio deve assegurar a realizagdo, com uma
frequéncia adequada, de controlos das pessoas autorizadas a exercer a atividade de
grossista de medicamentos e as inspecdes das respetivas instalagoes.

A autoridade competente do Estado-Membro que concedeu a autorizacao de distribuicao
por grosso deve suspender ou revogar a autorizagdo se deixarem de estar preenchidas as
condicdes para a sua concessdo estabelecidas no artigo 162.°. Nesse caso, o0
Estado-Membro deve, sem demora injustificada, informar os outros Estados-Membros ¢ a
Comissao desse facto.

Sempre que uma autoridade competente de um Estado-Membro considere que as
condi¢des para a concessao de uma autorizacao de distribuicao por grosso estabelecidas no
artigo 162.° ndo estdo preenchidas no que diz respeito a uma autorizacdo de distribuigdo
por grosso concedida pela autoridade competente de outro Estado-Membro, essa
autoridade deve informar desse facto, sem demora injustificada, a Comissao e a autoridade
competente do outro Estado-Membro. A autoridade competente do outro Estado-Membro
deve tomar as medidas que considerar necessarias e deve informar a Comissdo e a
autoridade competente do primeiro Estado-Membro dessas medidas e dos respetivos
motivos.

Artigo 164.°
Requisitos aplicaveis a uma autorizag¢do de distribui¢do por grosso

A fim de obter uma autorizacdo de distribuicdo por grosso, os requerentes devem
apresentar um pedido por via eletronica a autoridade competente do Estado-Membro em
causa.

O pedido referido no n.° 1 deve incluir as seguintes informagdes:

a) Uma confirmagdo e prova de que os requerentes dispdem de locais, instalagdes e
equipamentos adequados e suficientes, por forma a assegurar uma boa conservacao e
distribuicdo dos medicamentos;

b) Uma confirmagdo e prova de que os requerentes dispdoem de pessoal, devidamente
formado, nomeadamente uma pessoa qualificada designada como responsavel, que
preencha as condigdes previstas na legislagdo do Estado-Membro em causa;
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c¢) Um compromisso de cumprir as obrigacdes que lhe incumbem por for¢ca do artigo
166.°.

Artigo 165.°
Concessdo de uma autoriza¢do de distribui¢do por grosso

Os representantes oficiais da autoridade competente do Estado-Membro em causa devem
proceder a uma inspecdo para confirmar a exatiddo das informagdes apresentadas em
conformidade com o artigo 164.°.

Se a exatidao das informagdes for confirmada em conformidade com o primeiro paragrafo,
e o mais tardar 90 dias ap6s a rececdo do pedido apresentado em conformidade com o
artigo 164.°, a autoridade competente do Estado-Membro deve conceder ou recusar uma
autorizagao de distribuicdo por grosso.

A autoridade competente do Estado-Membro em causa pode exigir que o requerente
forneca, por via eletronica, todas as informacgdes necessarias relativas aos dados
necessarios para a concessao da autorizagao de distribui¢ao por grosso. Nesse caso, o prazo
previsto no n.° 1 deve ser suspenso até que sejam fornecidas as informacdes adicionais
necessarias.

A autoridade competente do Estado-Membro pode conceder uma autorizacdo de
distribuicdo por grosso sob certas condigdes.

A autorizacdo de distribui¢do por grosso sé ¢ aplicavel as instalacdes especificadas na
autorizagao.

Artigo 166.°
Obrigagoes do titular da autorizagdo de distribui¢do por grosso

Os Estados-Membros devem assegurar que os titulares de autorizagdes de distribuigcdo por
grosso:

a)  Disponham dos servigos de pessoal que responda aos requisitos legais em vigor no
Estado-Membro relativos a distribuicao por grosso;

b)  Permitam o acesso permanente dos representantes oficiais da autoridade competente
do Estado-Membro as suas instalagdes e equipamentos a que se refere o artigo 164.°,
n.° 2, alinea a);

c)  Obtenham, nomeadamente através de transacdes financeiras, os seus medicamentos
apenas junto de pessoas que sejam elas proprias titulares de uma autorizagdo de
distribuicdo por grosso na Unido ou de uma autorizacdo de fabrico referida no
artigo 163.°, n.° 3;

d) Fornecam, nomeadamente através de transacdes financeiras, medicamentos apenas a
pessoas que sejam elas proprias titulares de autorizagdes de distribuicdo por grosso
ou que estejam autorizadas ou habilitadas a fornecer medicamentos ao publico;

e) Confirmem que os medicamentos recebidos ndo sdo falsificados, verificando o
dispositivo de seguranca na embalagem exterior, de acordo com os requisitos
estabelecidos nos atos delegados adotados nos termos do artigo 67.°, n.° 2, segundo
paragrafo;

f)  Disponham de um plano de emergéncia que permita a execugdo efetiva de uma
recolha do mercado ordenada pelas autoridades competentes ou efetuada em
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cooperacao com o fabricante ou com o titular da autorizacao de introdugdo do em
causa;

g)  Conservem registos, relativamente a qualquer medicamento recebido, expedido ou
objeto de intermediagdo, que contenham pelo menos as seguintes informagdes:

1) a data de rececdo, expedi¢ao ou intermediacao do medicamento,
ii) o nome do medicamento,
iii)  a quantidade do medicamento recebido, fornecido ou objeto de intermediagao,

iv) o nome e endere¢o do fornecedor ou do destinatdrio do medicamento,
consoante o caso,

v) o numero do lote de fabrico do medicamento, pelo menos para os
medicamentos dotados dos dispositivos de seguranca referidos no artigo 67.°;

h)  Mantenham os registos referidos na alinea g) a disposicdo das autoridades
competentes dos Estados-Membros, para efeitos de inspecao, durante um periodo de
cinco anos;

1) Observem os principios de boas praticas de distribui¢ao de medicamentos nos termos
do artigo 160.%

j)  Mantenham um sistema de qualidade, que estabeleca responsabilidades,
procedimentos e medidas de gestdo dos riscos em relagdo as suas atividades;

k) Informem imediatamente a autoridade competente do Estado-Membro e, se
aplicavel, o titular da autorizacdo de introdu¢do no mercado, dos medicamentos que
recebem ou que lhes sdao oferecidos que identifiquem como medicamentos
falsificados ou que suspeitem que sejam falsificados;

1)  Garantam permanentemente o abastecimento adequado e continuo de uma variedade
de medicamentos aptos a responder as necessidades de um territorio geograficamente
determinado e assegurem o fornecimento de encomendas em todo o territorio em
questdao, num prazo razoavel, a definir na legislagcao nacional;

m) Cooperem com os titulares de autoriza¢des de introdu¢do no mercado e com as
autoridades competentes dos Estados-Membros em matéria de seguranca do
abastecimento.

2. Se o0 medicamento for obtido de outro distribuidor por grosso, os titulares das autorizagdes
de distribui¢do por grosso que obtém o medicamento devem verificar se o distribuidor por
grosso que ¢ seu fornecedor cumpre os principios de boas praticas de distribuig¢do. Isto
inclui verificar se o distribuidor por grosso que ¢ seu fornecedor ¢ titular de uma
autorizagdo de distribuicdo por grosso, ou de uma autorizacdo de fabrico referida no
n.° 163, n.° 3.

3. Se o0 medicamento for obtido de um fabricante ou importador, os titulares das autorizagdes
de distribuicdo por grosso devem verificar se esse fabricante ou importador ¢ titular de uma
autorizagao de fabrico.

4, Se o medicamento for obtido através de um intermediario de medicamentos, os titulares
das autorizagdes de distribui¢do por grosso devem verificar se o intermedidrio do
medicamento cumpre os requisitos estabelecidos no artigo 171.°.
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Artigo 167.°
Obrigagdo de abastecimento de medicamentos

No que diz respeito ao abastecimento de medicamentos aos farmacéuticos e as pessoas
autorizadas ou habilitadas a fornecer medicamentos ao publico, os Estados-Membros nao
podem impor ao titular da autorizacdo de distribuicdo por grosso, concedida por outro
Estado-Membro, qualquer obrigagdo, nomeadamente de servico publico, mais estrita que
as que impdem as pessoas que eles proprios autorizaram a exercer uma atividade
equivalente.

Os distribuidores grossistas de um medicamento colocado no mercado de um
Estado-Membro devem assegurar, no limite das respetivas responsabilidades, o
abastecimento adequado e continuo desse medicamento as farmacias e as pessoas
autorizadas a fornecer medicamentos, de forma a satisfazer as necessidades dos doentes do
Estado-Membro em causa.

As modalidades de aplicacdao do presente artigo devem, além disso, justificar-se por razdes
de protecdo da saude publica e ser proporcionais ao objetivo dessa protecdo, no respeito
pelas regras do Tratado, nomeadamente as relativas a livre circulagdo das mercadorias e a
concorréncia.

Artigo 168.°
Documentagdo que acompanha os medicamentos fornecidos

Em relagdo a todos os abastecimentos de medicamentos a qualquer pessoa autorizada ou
habilitada a fornecer medicamentos ao publico no Estado-Membro em causa, o grossista
autorizado deve juntar um documento que permita determinar o seguinte:

a) A data do abastecimento;

b) O nome e a forma farmacéutica do medicamento;

¢) A quantidade do medicamento fornecido;

d) O nome e endereco do fornecedor e do destinatario do medicamento;

e) O numero do lote do medicamento, pelo menos para os medicamentos dotados dos
dispositivos de seguranca referidos no artigo 67.°.

Os Estados-Membros devem tomar todas as medidas adequadas para garantir que as
pessoas autorizadas ou habilitadas a fornecer medicamentos ao publico possam prestar as
informagdes que permitam retracar as vias de distribui¢do de cada medicamento.

Artigo 169.°

Requisitos nacionais aplicaveis a distribui¢dao por grosso

O disposto no presente capitulo ndo prejudica a aplicagao de disposigdes mais estritas a que o0s
Estados-Membros sujeitem a distribui¢ao por grosso de:

a) Estupefacientes ou substancias psicotropicas;

b) Medicamentos derivados do sangue;

C) Medicamentos imunoldgicos; e

d) Medicamentos radiofarmacéuticos.
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Artigo 170.°
Distribui¢do por grosso a paises terceiros

No caso da distribui¢do por grosso de medicamentos para paises terceiros, ndo ¢ aplicavel o artigo
162.°, nem o artigo 166.%, n.° 1, alinea c).

Caso fornegam medicamentos a pessoas em paises terceiros, os distribuidores grossistas devem
assegurar que esses fornecimentos sejam feitos unicamente a pessoas autorizadas ou habilitadas a
receber medicamentos para fins de distribui¢do por grosso ou fornecimento ao publico nos termos
das disposicdes legais e administrativas em vigor no pais terceiro em causa.

O artigo 168.° aplica-se ao abastecimento de medicamentos a pessoas em paises terceiros
autorizadas ou habilitadas a fornecer medicamentos ao publico.

Artigo 171.°
Intermediacdo de medicamentos

1. As pessoas que se dedicam a intermediagdo de medicamentos devem assegurar que os
medicamentos objeto de intermediagdo estdo cobertos por uma autorizacdo de introdugdo
no mercado valida.

As pessoas que se dedicam a intermediagdo de medicamentos devem dispor de um
endere¢co permanente e de dados de contacto na Unido que permitam as autoridades
competentes dos Estados-Membros identifica-las e localiza-las com exatiddo, comunicar
com elas e supervisionar as suas atividades.

Os requisitos estabelecidos no artigo 166.°, n.° 1, alineas ¢) a j), sdo aplicaveis, mutatis
mutandis, a intermediacao de medicamentos.

2. As pessoas so se podem dedicar a intermediagdo de medicamentos se estiverem registadas
junto da autoridade competente do Estado-Membro onde tém o seu enderego permanente,
como se refere no n.° 1, segundo paragrafo. Para se registarem, as pessoas em causa devem
indicar a autoridade competente, por via eletronica, pelo menos o seu nome e endereco
permanente. Devem notificar sem demora, por via eletronica, a autoridade competente do
Estado-Membro de qualquer alteragdo dos mesmos.

A autoridade competente do Estado-Membro deve introduzir as informacgdes referidas no
primeiro paragrafo num registo disponivel ao publico.

3. Os principios referidos no artigo 160.° devem incluir disposigdes especificas para a
atividade de intermediacao.

4. As inspecoes referidas no artigo 188.° devem ser efetuadas sob a responsabilidade do
Estado-Membro em que estd registada a pessoa que se dedica a intermediagdo de
medicamentos.

Se uma pessoa que se dedica a intermediagdo de medicamentos ndo cumprir os requisitos
estabelecidos no presente artigo, a autoridade competente do Estado-Membro pode decidir
exclui-la do registo referido no n.°2. Nesse caso, a autoridade competente do
Estado-Membro deve notificar desse facto a pessoa em causa.
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SECCAO 2
VENDAS A DISTANCIA AO PUBLICO

Artigo 172.°

Requisitos gerais para a venda a distancia

1. Sem prejuizo da legislacdo nacional que proibe a disponibiliza¢do para venda a distancia
de medicamentos ao publico através de servicos da sociedade da informagdo, os
Estados-Membros devem assegurar que os medicamentos sejam disponibilizados para
venda a distancia através de servigos, tal como definidos na Diretiva (UE) 2015/1535 do
Parlamento Europeu e do Conselho relativa a um procedimento de informacao no dominio
das regulamentagdes técnicas e das regras relativas aos servicos da sociedade da
informacdo*!, nas seguintes condigdes:

a) A pessoa singular ou coletiva que disponibiliza medicamentos para venda a distancia
estd autorizada ou habilitada a fornecer medicamentos ao publico, inclusivamente a
distancia, nos termos da legislagdo nacional do Estado-Membro em que essa pessoa
se encontra estabelecida;

b) A pessoa a que se refere a alinea a) comunicou ao Estado-Membro em que se
encontra estabelecida, pelo menos, as seguintes informagoes:

1) o nome ou a firma e endereco permanente do local de atividade a partir do qual
os medicamentos em causa sdo fornecidos,

i1)  adata de inicio da atividade de disponibilizagao de medicamentos para venda a
distancia ao publico através de servicos da sociedade da informagao,

ii1) o enderego do sitio Web utilizado para o efeito e todas as informagdes
necessarias para identificar esse sitio Web,

iv) se aplicavel, a classificagdo quanto a dispensa ao publico, nos termos do
capitulo IV, dos medicamentos disponiveis para venda a distancia ao publico
através de servigos da sociedade da informacao.

Estas informacdes sdo atualizadas sempre que necessario;

c)  Os medicamentos cumprem a legislacdo nacional do Estado-Membro de destino, nos
termos do artigo 5.°, n.° 1;

d)  Sem prejuizo dos requisitos de informagdo estabelecidos na Diretiva 2000/31/CE do
Parlamento Europeu e do Conselho*?, o sitio Web que disponibiliza os medicamentos
contém, pelo menos:

1) os dados de contacto da autoridade competente do Estado-Membro ou da
autoridade notificada nos termos da alinea b),

4 Diretiva (UE) 2015/1535 do Parlamento Europeu e do Conselho, de 9 de setembro de 2015, relativa a um
procedimento de informag¢do no dominio das regulamentagdes técnicas e das regras relativas aos servigos da
sociedade da informagdo (JO L 241 de 17.9.2015, p. 1).

e Diretiva 2000/31/CE do Parlamento Europeu e do Conselho, de 8 de junho de 2000, relativa a certos aspetos
legais dos servigos da sociedade de informacdo, em especial do comércio eletronico, no mercado interno
(«Diretiva sobre o comércio eletronico») (JO L 178 de 17.7.2000, p. 1).
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i1)  uma hiperligacao ao sitio Web, referido no artigo 174.°, do Estado-Membro de
estabelecimento,

i) o logdtipo comum referido no artigo 173.°, claramente visivel em cada pagina
do sitio Web que disponibiliza medicamentos para venda a distancia ao
publico. O log6tipo comum deve dispor de uma hiperligacdo que permita o
acesso da pessoa constante da lista referida no artigo 174, n.° 1, alinea c).

Os Estados-Membros podem impor condigdes, justificadas por razdes de prote¢ao da satde
publica, a venda a retalho no seu territério de medicamentos disponibilizados para venda a
distancia ao publico através de servigos da sociedade da informacao.

Sem prejuizo do disposto na Diretiva 2000/31/CE e dos requisitos estabelecidos na
presente seccao, os Estados-Membros devem igualmente tomar as medidas necessarias
para assegurar que pessoas que ndo as referidas no n.° 1, que disponibilizem medicamentos
para venda a distancia ao publico através de servigos da sociedade da informagdo e que
operem no seu territorio, sao sujeitas a sangdes eficazes, proporcionadas e dissuasivas.

Artigo 173.°
Requisitos aplicaveis ao logotipo comum

Deve ser criado um log6tipo comum que seja reconhecivel em toda a Unido e permita
simultaneamente identificar o Estado-Membro onde se encontra estabelecida a pessoa que
oferece medicamentos para venda a distdncia ao publico. Esse logétipo deve ser
claramente visivel nos sitios Web que disponibilizam medicamentos para venda a distancia
ao publico em conformidade com o artigo 172.°, n.° 1, alinea d).

A fim de harmonizar o funcionamento do logétipo comum, a Comissao deve adotar atos de
execugao relativos:

a)  Aos requisitos técnicos, eletronicos e criptograficos que permitam verificar a
autenticidade do logotipo comum;

b) A concegio do logdtipo comum.

Esses atos de execucdo devem ser revistos, se necessario, de modo a ter em conta os
progressos técnicos e cientificos. Os referidos atos de execucdo sdo adotados em
conformidade com o procedimento referido no artigo 214.°, n.° 2.

Artigo 174.°
Informacgoes sobre o fornecimento a distancia ao publico
Cada Estado-Membro deve criar um sitio Web que forneca, pelo menos:

a) Informagdes sobre a legislagdo nacional aplicavel a disponibilizagdo de
medicamentos para venda a distancia ao publico através de servigos da sociedade da
informacao, incluindo informagdes sobre a possibilidade de se verificarem diferencas
entre os Estados-Membros no que se refere a classificacdo de medicamentos e as
condi¢des para o seu fornecimento;

b) Informagdes sobre a finalidade do logotipo comum;

c) A lista das pessoas que disponibilizam medicamentos para venda a distdncia ao
publico através de servigos da sociedade da informacdo em conformidade com o
artigo 172.°, bem com o endereco dos seus sitios Web;
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d) Informagdes sobre os riscos associados aos medicamentos fornecidos ilegalmente ao
publico através de servigos da sociedade da informagao.

Este sitio Web deve conter uma hiperligacao ao sitio Web referido no n.° 2.

2. A Agéncia deve criar um sitio Web que preste as informagdes referidas no n.° 1, primeiro
paragrafo, alineas b) e d), informagdes sobre a legislagdo aplicavel da Unido relativa aos
medicamentos falsificados, bem como hiperligagdes aos sitios Web dos Estados-Membros
referidos no n.° 1. O sitio Web da Agéncia deve mencionar expressamente que 0s sitios
Web dos Estados-Membros dispdoem de informacdes sobre pessoas autorizadas ou
habilitadas a disponibilizar medicamentos para venda a distancia no Estado-Membro em
causa.

3. A Comissao, em cooperagao com a Agéncia ¢ com as autoridades competentes, deve
realizar ou promover campanhas de informagdo, destinadas ao grande publico, sobre os
perigos dos medicamentos falsificados. Essas campanhas devem sensibilizar os
consumidores para os riscos relacionados com os medicamentos fornecidos ilegalmente
através de vendas a distancia, bem como para o funcionamento do logdtipo comum e dos
sitios Web referidos nos n.* 1 e 2.

Capitulo XIII
Publicidade

Artigo 175.°
Defini¢do de publicidade dos medicamentos

1. Para efeitos do presente capitulo, a «publicidade de produtos fitofarmacéuticos» consiste
em qualquer forma de atividade de informagdo porta a porta, de prospecao ou de incentivo
destinada a promover a prescrigdo, o fornecimento, a venda ou o consumo de
medicamentos.

Inclui, em especial:
a) A publicidade dos medicamentos junto do publico em geral;

b) A publicidade dos medicamentos junto das pessoas habilitadas a receita-los ou a
fornecé-los;

c) A visita de delegados de propaganda meédica a pessoas habilitadas a receitar
medicamentos;

d) O fornecimento de amostras de medicamentos;

e) O incentivo a prescri¢do ou ao fornecimento de medicamentos, através da concessao,
oferta ou promessa de beneficios pecuniarios ou em espécie, exceto quando o seu
valor intrinseco seja insignificante;

f) O patrocinio de reunides de promog¢do a que assistam pessoas habilitadas a receitar
ou a fornecer medicamentos;

g) O patrocinio de congressos cientificos em que participem pessoas habilitadas a
receitar ou a fornecer medicamentos, nomeadamente a tomada a cargo das respetivas
despesas de deslocacao e estadia nessa ocasido;

h) A publicidade relacionada com medicamentos, que ndo se refere a medicamentos
especificos.

2. O presente capitulo ndo abrange:
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a) A rotulagem e os folhetos informativos, que estdo sujeitos as disposi¢des do
capitulo VI;

b) A correspondéncia, eventualmente acompanhada de qualquer documento nao
promocional, necessaria para dar resposta a uma pergunta especifica sobre um
determinado medicamento;

c) As informagdes concretas e os documentos de referéncia relativos, por exemplo, as
mudancas de embalagem, as adverténcias sobre os efeitos secundarios no ambito da
farmacovigilancia, bem como aos catalogos de venda e as listas de pregos, desde que
nao contenham quaisquer alegag¢des sobre o medicamento;

d) As informagdes relativas a saide humana ou a doengas humanas, desde que ndo
facam referéncia, ainda que indireta, a um medicamento.

Artigo 176.°
Disposicoes gerais aplicaveis a publicidade dos medicamentos

Os Estados-Membros devem proibir toda a publicidade de medicamentos para os quais nao
tenha sido concedida uma autorizacao de introduc¢ao no mercado.

Todos os elementos da publicidade dos medicamentos devem estar de acordo com as
informac¢des constantes do resumo das caracteristicas do medicamento.

A publicidade dos medicamentos:

a) Deve fomentar a utilizagdo racional dos medicamentos, apresentando-os de modo
objetivo e sem exagerar as suas propriedades;

b)  Deve ser exata, verificavel e ndo induzir em erro.

E proibida qualquer forma de publicidade que vise destacar negativamente outro
medicamento. E igualmente proibida a publicidade que sugira que um medicamento é mais
seguro ou mais eficaz do que outro medicamento, a menos que tal seja demonstrado e
apoiado pelo resumo das caracteristicas do medicamento.

Artigo 177.°
Restrigoes aplicaveis a publicidade dos medicamentos

Os Estados-Membros devem proibir a publicidade junto do publico em geral dos
medicamentos que:

a) SO possam ser obtidos mediante receita médica, nos termos do capitulo IV;

b) Contenham substancias classificadas como psicotropicas ou estupefacientes na
acec¢ao das convencgodes internacionais.

Podem ser objeto de publicidade junto do publico em geral os medicamentos que, dada a
sua composicao e finalidade, sejam previstos e concebidos para serem utilizados sem
intervencdo médica para efeitos de diagndstico, prescricdo ou monitorizagdo do tratamento,
e se necessario com o conselho do farmacéutico.

Os Estados-Membros podem proibir no seu territério a publicidade junto do publico em
geral dos medicamentos que possam ser comparticipados.

A proibicao referida no n.° I ndo se aplica as campanhas de vacinagdo efetuadas pela
industria e aprovadas pelas autoridades competentes dos Estados-Membros.
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5. A proibicao referida no n.° 1 aplica-se sem prejuizo do disposto no artigo 21.° da Diretiva
2010/13/UE.

6. Os Estados-Membros devem proibir a distribuicao direta de medicamentos ao publico, para
efeitos de promocao pela industria.

Artigo 178.°
Publicidade junto do publico em geral

1. Sem prejuizo do disposto no artigo 177.°, toda a publicidade de um dado medicamento
junto do publico em geral deve:

a)  Ser concebida por forma a que o carater publicitario da mensagem seja evidente e o
produto seja claramente identificado como medicamento;

b)  Incluir, no minimo, as seguintes informacgoes:

1) o nome do medicamento, bem como o nome comum, caso 0 medicamento
contenha apenas uma substancia ativa,

i1)  as informagdes indispensaveis a adequada utilizagdo do medicamento,

i) um convite explicito e legivel a leitura atenta das instrugdes que constam do
folheto informativo ou da embalagem exterior, consoante o caso.

2. Os Estados-Membros podem determinar que a publicidade de um medicamento junto do
publico pode, em derrogag¢do do n.° 1, incluir apenas o nome do medicamento ou a sua
substancia ativa, ou a sua marca quando se destine exclusivamente a recordar essa marca.

Artigo 179.°
Restrigoes a publicidade junto do publico em geral

1. A publicidade de um dado medicamento junto do publico em geral ndo pode incluir
qualquer elemento que:

a) Possa fazer crer supérflua a consulta médica ou a intervengdo cirlrgica,
nomeadamente através da sugestdo de um diagndstico ou da preconizagdo de um
tratamento por correspondéncia;

b)  Sugira uma garantia da agdo do medicamento, sem reagdes adversas, com resultados
superiores ou equivalentes aos de outro tratamento ou medicamento;

c) Sugira que o estado normal de saide da pessoa pode ser melhorado através da
utilizacdo do medicamento;

d) Sugira que o estado normal de saude da pessoa pode ser prejudicado caso o
medicamento nao seja utilizado;

e)  Se destine exclusiva ou principalmente a criangas;

f)  Faca referéncia a uma recomendagao formulada por um cientista, um profissional da
saide ou uma pessoa que, embora ndo sendo cientista nem profissional da satde,
possa, pela sua celebridade, incitar ao consumo de medicamentos;

g) Trate o medicamento como um alimento, produto cosmético ou qualquer outro
produto de consumo;

h)  Sugira que a seguranga ou a eficacia do medicamento se deve ao facto de se tratar de
uma substancia natural;
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1)  Possa induzir, por uma descricdo ou representagao detalhada da anamnese, a um
falso autodiagnostico;

1 Se refira de forma abusiva, assustadora ou enganosa a atestagdes de cura;

k)  Utilize de forma abusiva, assustadora ou enganosa representa¢des visuais das
alteracdes do corpo humano causadas por doengas ou lesdes, ou da agdo de um
medicamento no corpo humano ou em partes do corpo humano.

2. A proibi¢ao estabelecida no n.° 1, alinea d), ndo se aplica as campanhas de vacinagao
referidas no artigo 177.°, n.° 4.

Artigo 180.°
Publicidade dirigida a pessoas habilitadas a receitar, a administrar ou a fornecer medicamentos

1. Toda a publicidade de um medicamento junto das pessoas habilitadas para o receitar,
administrar ou fornecer deve incluir:

a) As informacdes essenciais compativeis com o resumo das caracteristicas do
medicamento;

b) A classificagdo quanto a dispensa ao publico do medicamento.

Os Estados-Membros podem exigir, além disso, que esta publicidade inclua o preco de
venda ou a tarifa indicativa das varias formas de apresentagdo ¢ as condigdes de reembolso
pelos organismos de seguranga social.

2. Os Estados-Membros podem determinar que a publicidade de um medicamento junto das
pessoas habilitadas para o receitar, administrar ou fornecer pode, em derrogagdo do n.° 1,
incluir apenas o nome do medicamento e a sua denominagao comum internacional, caso
exista, ou a sua marca, quando se destine exclusivamente a recordar esse nome ou essa
marca.

Artigo 181.°

Documentagdo de apoio para a publicidade dirigida a pessoas habilitadas a receitar, a administrar
ou a fornecer medicamentos

1. Toda a documentacgdo relativa a um dado medicamento, que seja distribuida no ambito da
promocao deste junto das pessoas habilitadas para o receitar, administrar ou fornecer deve
incluir, no minimo, as informag¢des enumeradas no artigo 180.°, n.° 1, e indicar a data em
que foi redigida ou revista pela Gltima vez.

2. Todas as informagdes contidas na documentacdo a que se refere o n.° 1 devem ser exatas,
atualizadas, verificdveis e suficientemente completas para que o destinatario possa formar
uma opinido pessoal quanto ao valor terapéutico do medicamento em causa.

3. As citagdes, quadros e outras ilustragdes provenientes de revistas médicas ou outras obras
cientificas utilizados na documentagdo referida no n.° 1 devem ser fielmente reproduzidos
e indicada a sua fonte exata.

Artigo 182.°
Obrigagoes relacionadas com os delegados de propaganda médica

1. Os delegados de propaganda médica devem ser adequadamente formados pela firma que os
emprega ¢ dispor de conhecimentos cientificos bastantes para que possam fornecer
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informacdes precisas e tdo completas quanto possivel sobre os medicamentos que
promovem. As informagdes fornecidas pelos delegados de propaganda médica devem estar
em conformidade com o artigo 176.°.

Em cada uma das visitas, os delegados de informacdo médica devem apresentar a pessoa
visitada ou colocar a sua disposi¢ao, quanto a cada um dos medicamentos que apresentem,
o resumo das caracteristicas do medicamento, completado, quando a legislagdo do
Estado-Membro o permitia, pelas informagdes sobre o preco e as condigdes de reembolso a
que se refere o artigo 180.%, n.° 1, segundo paragrafo.

Os delegados de propaganda médica devem comunicar ao servigo cientifico referido no
artigo 187.°, n.° 1, quaisquer informagdes relativas a utilizacdo dos medicamentos que
publicitam, em especial no que se refere a reagdes adversas, que lhes sejam transmitidas
pelas pessoas visitadas.

Artigo 183.°
Promocado de medicamentos

No ambito da promog¢do de medicamentos junto das pessoas habilitadas para os receitar ou
fornecer, ¢ proibido conceder, oferecer ou prometer a essas pessoas quaisquer prémios,
beneficios pecunidrios ou beneficios em espécie, exceto quando se trate de objetos de valor
insignificante e ndo estejam relacionados com a pratica da medicina ou da farmacologia.

Nas agdes de promocgao de vendas, o acolhimento deve sempre limitar-se estritamente ao
objetivo principal da acdo e ndo pode ser alargado a pessoas que ndo estejam habilitadas a
receitar ou a fornecer medicamentos.

As pessoas habilitadas a receitar ou a fornecer medicamentos nao podem solicitar nem
aceitar qualquer dos incentivos proibidos nos termos do n.° 1 ou contrérios ao n.° 2.

As medidas ou praticas comerciais existentes nos Estados-Membros em matéria de pregos,
margens e descontos ndo sdo afetadas pelos n.”* 1, 2 e 3.

Artigo 184.°

Acolhimento em eventos cientificos

O disposto no artigo 183.°, n.° 1, ndo obsta ao acolhimento de forma direta ou indireta, em
manifestagdes de carater exclusivamente profissional e cientifico. Esse acolhimento deve sempre
limitar-se estritamente ao objetivo cientifico principal da manifestacdo. Nao pode ser alargado a
pessoas que ndo estejam habilitadas a receitar ou a fornecer medicamentos.

Artigo 185.°

Fornecimento de amostras de medicamentos

1. As amostras gratuitas de medicamento apenas podem ser entregues a titulo excecional as
pessoas habilitadas a receitar e nas seguintes condicdes:
a) Um nuimero de amostras de cada medicamento por ano e por pessoa habilitada a
receitar deve ser limitado;
b) Cada fornecimento de amostras deve ter por base um pedido escrito, datado e
assinado, proveniente das pessoas habilitadas a receitar ou a fornecer medicamentos;
c)  As pessoas habilitadas a fornecer amostras devem manter um sistema adequado de
controlo e de responsabilizagao;
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d) As amostras nao devem ser maiores que a mais pequena das embalagens
comercializadas;

e) Asamostras devem conter a mengao «amostra médica gratuita — venda proibida» ou
qualquer outra indicagdo de significado analogo;

f)  As amostras devem ser acompanhadas de uma copia do resumo das caracteristicas do
medicamento;

g) Nao pode ser fornecida qualquer amostra de medicamentos contendo substancias
classificadas como psicotrdpicas ou estupefacientes na ace¢do das convengdes

internacionais.
2. A titulo excecional, podem também ser fornecidas amostras gratuitas de medicamentos nao
sujeitos a receita médica a pessoas habilitadas a fornecé-los, nas condi¢des previstas no
n.° 1.
3. Os Estados-Membros podem restringir ainda mais a distribuicido de amostras de

determinados medicamentos.

Artigo 186.°
Aplicagao das disposi¢oes em matéria de publicidade pelos Estados-Membros

1. Os Estados-Membros devem velar por que existam meios adequados e eficazes para o
controlo da publicidade dos medicamentos. Esses meios, que podem basear-se num
sistema de controlo prévio, devem sempre incluir disposi¢cdes nos termos das quais as
pessoas ou organizacdes que, de acordo com a legislagdo nacional, tenham um interesse
legitimo na proibi¢do de publicidade incompativel com o presente capitulo, possam
intentar uma ag¢do judicial contra essa publicidade ou submeter essa publicidade a
apreciagdo da autoridade competente do Estado-Membro, quer para deliberar sobre as
queixas quer para prosseguir as acoes judiciais adequadas.

2. No ambito das disposi¢des a que se refere o n.° 1, os Estados-Membros devem conferir aos
tribunais ou as autoridades competentes dos Estados-Membros, no caso de considerarem
que tais medidas sdo necessdrias, tendo em conta todos os interesses em jogo e,
nomeadamente, o interesse geral, poderes que os habilitem:

a) A ordenar a cessacdo de uma publicidade enganosa ou a dar inicio aos procedimentos
adequados para fazer cessar esta publicidade; ou

b) A proibir tal publicidade ou dar inicio aos procedimentos adequados para ordenar a
proibi¢do da publicidade enganosa quando ela ndo tenha ainda sido levada ao
conhecimento do publico, mas quando a sua publicacdo esteja iminente.

Os Estados-Membros devem conferir aos tribunais ou as autoridades competentes dos
Estados-Membros os poderes referidos no primeiro paragrafo, alineas a) e b), mesmo na
auséncia de prova de ter havido uma perda ou prejuizo real ou de uma intencao ou
negligéncia da parte do anunciante.

3. Os Estados-Membros devem providenciar para que as medidas referidas no n.° 2 possam
ser tomadas no ambito de um processo acelerado, quer com efeito provisério, quer com
efeito definitivo.

Incumbe a cada Estado-Membro determinar a opc¢ao escolhida de entre as duas opgdes
previstas no primeiro paragrafo.
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4. Os Estados-Membros podem conferir aos tribunais ou as autoridades competentes dos
Estados-Membros, tendo em vista eliminar os efeitos persistentes de uma publicidade
enganosa cuja cessagdo tenha sido ordenada por decisdo definitiva, os poderes que os
habilitem:

a) A exigir a publicagdo desta decisao, no todo ou em parte e da forma que considerem
adequada;

b) A exigir, além disso, a publicagdo de um comunicado retificativo.

5. Os n.” 1 a 4 ndo excluem o controlo voluntario da publicidade dos medicamentos por
organismos de auto-regulamentacdo nem o recurso a tais organismos, caso haja processos
perante esses organismos, para além dos de ordem judicial ou administrativa previstos no
n.’ 1.

Artigo 187.°

Aplicagdo das disposicoes em matéria de publicidade pelo titular da autorizac¢do de introdugdo no
mercado

1. Os titulares de autorizacdes de introducao no mercado devem criar, nas suas empresas ou
entidades sem fins lucrativos, um servigo cientifico responsavel pela informagao relativa
aos medicamentos que introduzam no mercado.

2. O titular da autorizacao de introdu¢dao no mercado deve:

a)  Manter a disposi¢ao ou comunicar as autoridades competentes dos Estados-Membros
ou organismos responsaveis pela monitorizagdo da publicidade dos medicamentos
um exemplar de toda a publicidade realizada pela sua empresa ou entidade sem fins
lucrativo, acompanhado de uma ficha que mencione os destinatarios, o modo de
difusdo e a data da primeira difusdo;

b)  Certificar-se de que a publicidade dos medicamentos efetuada pela sua empresa ou
entidade sem fins lucrativos observa as disposi¢des do presente capitulo;

c)  Verificar se os delegados de propaganda médica ao servico da sua empresa ou
entidade sem fins lucrativos foram adequadamente formados e respeitam as
obrigagdes que lhes incumbem nos termos do artigo 182.°, n.* 2 e 3;

d) Fornecer as autoridades competentes dos Estados-Membros ou aos organismos
responsaveis pela monitorizagdo da publicidade dos medicamentos as informagdes e
a assisténcia de que necessitam para o exercicio das suas competéncias;

e) Zelar por que as decisdes tomadas pelas autoridades competentes dos
Estados-Membros ou pelos organismos responsaveis pela monitorizagdo da
publicidade dos medicamentos sejam imediata e inteiramente respeitadas.

3. Os Estados-Membros ndo proibem as atividades de copromo¢do de um mesmo
medicamento pelos titulares de autorizagdes de introducdo no mercado € uma ou mais
empresas por eles designadas.
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Capitulo XIV
Supervisao e controlos

SECCAO 1
SUPERVISAO

Artigo 188.°
Sistema de supervisdo e inspegoes

As autoridades competentes dos Estados-Membros devem, em cooperagdo com a Agéncia
e, se for caso disso, com outros Estados-Membros, assegurar o cumprimento das regras da
presente Diretiva, nomeadamente os principios de boas praticas de fabrico e de boas
praticas de distribuicao referidos nos artigos 160.° e 161.°.

Para efeitos do primeiro paragrafo, a autoridade competente do Estado-Membro deve
dispor de um sistema de supervisdo que inclua as seguintes medidas:

a) Inspegdes no local com aviso prévio e, se for caso disso, inspegdes no local sem
aviso prévio;

b) Inspegdes a distancia, sempre que tal se justifique;
¢)  Medidas de controlo da conformidade;
d) O acompanhamento eficaz das medidas referidas nas alineas a), b) e ¢).

As autoridades competentes do Estado-Membro em causa e a Agéncia devem trocar
informacdes sobre as inspegdes a que se refere o n.° 1, segundo paragrafo, alineas a) e b),
planeadas ou que tenham sido realizadas, e devem cooperar na coordenagdo dessas
inspegoes.

A autoridade competente do Estado-Membro deve assegurar que as medidas referidas no
n.° 1, segundo pardgrafo, sejam executadas pelos representantes oficiais da autoridade
competente do Estado-Membro:

a) Com uma frequéncia adequada com base no risco, nas instalagdes ou sobre as
atividades dos fabricantes de medicamentos situados na Unido ou em paises
terceiros, incluindo, se for caso disso, em locais centrais ou descentralizados, bem
como nas instalagdes ou sobre as atividades dos distribuidores por grosso de
medicamentos localizados na Unido;

b) Com uma frequéncia adequada com base no risco, nas instalagdes ou sobre as
atividades dos fabricantes de substancias ativas situados na Unido ou em paises
terceiros e nas instalagdes ou sobre as atividades dos importadores ou distribuidores
de substancias ativas localizados na Unido.

Para determinar a frequéncia adequada com base no risco a que se refere o n.° 3, alinea b),
a autoridade competente do Estado-Membro pode:

a) Basear-se em relatorios de inspecdo de autoridades reguladoras de confianca de
paises terceiros;

b) Ter em conta se o fabricante da substancia ativa esta localizado num pais terceiro
incluido na lista a que se refere o artigo 159.°, n.° 2.
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5. Sempre que a autoridade competente do Estado-Membro o considere necessario, em
especial se existirem motivos para supor que as regras da presente diretiva ndo sdo
respeitadas, incluindo os principios de boas praticas de fabrico e de distribuigdo, referidos
nos artigos 160.° e 161.° essa autoridade pode incumbir os seus representantes oficiais de
executar as medidas referidas no n.° 1, segundo paragrafo, nas instalacdes ou sobre as
atividades de:

a)  Fabricantes ou importadores de medicamentos que solicitem uma autorizacao de
importagdo de fabrico ou distribuidores por grosso que solicitem uma autorizagao de
distribui¢ao por grosso;

b)  Fabricantes de substancias ativas que solicitem um registo ou locais de fabrico que
solicitem um registo como locais descentralizados;

c¢)  Titulares de autoriza¢des de introdugdo no mercado;

d) Distribuidores de medicamentos ou de substancias ativas estabelecidos em paises
terceiros;

e) Fabricantes de excipientes, excipientes funcionais, matérias-primas ou produtos
intermédios situados no seu territdrio ou num pais terceiro;

f)  Importadores de excipientes, excipientes funcionais, matérias-primas ou produtos
intermédios localizados no seu territorio;

g) Pessoas que se dediquem a intermediagdo de medicamentos situadas no seu
territorio.

6. As medidas referidas no n.° 1, segundo pardgrafo, podem também ser executadas a pedido
de uma autoridade competente de um Estado-Membro, da Comissdo ou da Agéncia na
Unido ou em paises terceiros ou, se for caso disso, solicitando a realizacdo de testes em
amostras a um laboratorio oficial de controlo de medicamentos ou a um laboratério que um
Estado-Membro tenha designado para o efeito.

7. Cada Estado-Membro deve assegurar que os representantes oficiais das suas autoridades
competentes sejam habilitados e obrigados a realizar uma ou mais das seguintes atividades:

a) Inspecionar os estabelecimentos de fabrico ou comerciais de fabricantes de
medicamentos, de substincias ativas ou de excipientes, bem como os laboratorios
encarregados pelo titular da autorizacdo de fabrico de efetuar verificagdes e controlos
nos termos do artigo 8.°;

b)  Recolher amostras durante uma inspecdo ou solicitar amostras no ambito das
medidas referidas no n.° 1, segundo paragrafo, incluindo qualquer material de ensaio
ou reagente essencial necessario, com vista a realizagdo de testes independentes por
um laboratorio oficial de controlo de medicamentos ou por um laboratério que um
Estado-Membro tenha designado para o efeito;

c) Inspecionar as instalagdes, os registos, a documentacdo e o dossié principal do
sistema de farmacovigilancia do titular da autorizacdo de introdug¢do no mercado ou
de qualquer empresa encarregada pelo titular da autorizacdo de introdug¢do no
mercado de realizar as atividades descritas no capitulo IX.

8. As inspecdes referidas no n.° 1, segundo paragrafo, alineas a) e b), devem ser realizadas em
conformidade com os principios referidos no artigo 190.°.

0. Apbs cada inspecdo efetuada em conformidade com os n.” 3 e 5, a autoridade competente
do Estado-Membro em causa deve emitir um relatério sobre a conformidade das atividades
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10.

1.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

de fabrico inspecionadas com as boas praticas de fabrico e as boas praticas de distribuicao
referidas nos artigos 160.° e 161.°, consoante o caso.

A autoridade competente do Estado-Membro em que os seus representantes oficiais
efetuaram inspe¢des em conformidade com os n.® 3 e 5 deve partilhar o seu projeto de
relatorio com a entidade inspecionada.

Antes de adotar o relatorio, a autoridade competente do Estado-Membro deve dar a
entidade inspecionada a oportunidade de apresentar observagoes.

Sem prejuizo de eventuais disposi¢des acordadas entre a Unido e paises terceiros, um
Estado-Membro, a Comissao ou a Agéncia pode solicitar a um fabricante de um
medicamento ou de uma substancia ativa estabelecido num pais terceiro que se submeta a
uma inspe¢ao nos termos do presente artigo.

No prazo de 90 dias a contar da conclusdo de uma inspecao efetuada em conformidade
com os n.”* 3 e 5, a autoridade competente do Estado-Membro em causa deve emitir a
entidade inspecionada um certificado de conformidade com as boas praticas de fabrico ou
com as boas praticas de distribuicao, se o resultado dessa inspecdo demonstrar que a
entidade inspecionada respeita os principios das boas praticas de fabrico ou das boas
praticas de distribuicao referidos nos artigos 160.° e 161.°.

Se o resultado da inspecdo efetuada em conformidade com os n.” 3, 4 e 5 revelar que a
entidade inspecionada nao respeita os principios das boas praticas de fabrico ou das boas
praticas de distribui¢do referidos nos artigos 160.°e 161.°, a autoridade competente do
Estado-Membro em causa deve emitir uma declara¢ao de ndo conformidade.

A autoridade competente dos Estados-Membros deve introduzir os certificados de boas
praticas de fabrico e de boas praticas de distribui¢do numa base de dados da Unido mantida
pela Agéncia em nome da Unido. Nos termos do artigo 157.°, a autoridade competente dos
Estados-Membros deve igualmente introduzir nessa base de dados informagdes relativas ao
registo dos importadores, fabricantes e distribuidores de substancias ativas e dos locais
descentralizados que realizam atividades de fabrico descentralizadas, incluindo a respetiva
ligagdo a autorizagdo de fabrico do local central.

Se da inspecdo efetuada em conformidade com o n.° 5 resultar que a entidade inspecionada
ndo cumpre os requisitos legais ou os principios das boas praticas de fabrico ou das boas
praticas de distribui¢do a que se referem os artigos 160.° e 161.°, as informagdes devem ser
introduzidas na base de dados da Unido a que se refere o n.° 15.

Se, da atividade realizada em conformidade com o n.° 7, alinea c), se concluir que o titular
da autorizagdo de introdu¢do no mercado ndo respeita o sistema de farmacovigilancia
descrito no dossié principal do sistema de farmacovigilancia nem o disposto no capitulo
IX, a autoridade competente do Estado-Membro em causa assinala as deficiéncias ao
titular da autorizagdo de introdugdo no mercado, dando-lhe a oportunidade de apresentar
observacoes.

Nesse caso, o Estado-Membro em causa informa desse facto os demais Estados-Membros,
a Agéncia e a Comissao.

Se for caso disso, o Estado-Membro em causa toma as medidas necessarias para garantir a
aplicacdo de sangdes efetivas, proporcionadas e dissuasivas ao titular da autorizagao de
introduc¢do no mercado, nos termos do artigo 206.°.

Artigo 189.°

Cooperagdo em matéria de inspegoes
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1. A pedido de uma ou mais autoridades competentes, as inspecdes referidas no artigo 188.°,
n.”3 e 5, podem ser efetuadas por representantes oficiais de mais do que um
Estado-Membro, juntamente com os inspetores da Agéncia, em conformidade com o
artigo 52.°, n.°2, alinea a), do [Regulamento (CE) n.°726/2004 revisto] («inspe¢do
conjuntay).

A autoridade competente do Estado-Membro que recebe um pedido de inspe¢dao conjunta
deve envidar todos os esforgos razoaveis para aceitar esse pedido, e coordenar e apoiar
essa inspecao conjunta, quando:

a) Se demonstrar, ou existirem motivos razoaveis para supor, que as atividades
realizadas no territério do Estado-Membro que recebe o pedido representam um risco
para a seguranga ¢ a qualidade no Estado-Membro da autoridade competente que
solicita a inspec¢ao conjunta;

b)  As autoridades competentes do Estado-Membro que solicita a inspe¢ao conjunta
exigem conhecimentos técnicos especializados disponiveis no Estado-Membro que
recebe o pedido de inspec¢ao conjunta;

c) A autoridade competente do Estado-Membro que recebe o pedido concorda que
existem outros motivos razoaveis, como a formagdo de inspetores ou a partilha de
boas praticas, para a realizacdo de uma inspe¢ao conjunta.

2. As autoridades competentes que participam numa inspe¢ao conjunta devem celebrar um
acordo escrito antes da inspe¢ao que defina pelo menos o seguinte:

a) O ambito e objetivo da inspe¢do conjunta;
b) As fungdes dos inspetores participantes durante e apds a inspe¢do, incluindo a
designacdo de uma autoridade responsavel pela inspecao;

c)  Os poderes e as responsabilidades de cada uma das autoridades competentes.

3. As autoridades competentes que participam na inspe¢ao conjunta devem comprometer-se,
nesse acordo, a aceitar conjuntamente os resultados da inspegao.

4. Se a inspegdo conjunta for realizada num dos Estados-Membros, a autoridade competente
que lidera a inspe¢do conjunta deve assegurar que a mesma ¢ realizada em conformidade
com a legislagdo nacional do Estado-Membro em que € realizada.

5. Os Estados-Membros podem criar programas de inspe¢do conjunta para facilitar inspegdes
conjuntas de rotina. Os Estados-Membros podem aplicar esses programas no ambito de um
acordo unico, tal como se refere nos n.”* 2 e 3.

6. A autoridade competente de um Estado-Membro pode solicitar a outra autoridade
competente que assuma uma das inspegoes referidas no artigo 188.°, n.”* 3 e 5.

7. A outra autoridade competente do Estado-Membro deve comunicar a autoridade
competente requerente se aceita o pedido de realizagdo da inspecdo no prazo de dez dias.
Caso aceite, ¢ responsavel, enquanto autoridade competente, pela realizacdo das inspecdes
nos termos da presente sec¢ao.

8. Para efeitos do n.° 6, e quando o pedido for aceite, a autoridade competente requerente
deve apresentar atempadamente as informagdes pertinentes necessarias para a realizagao da
inspecdo a autoridade competente do Estado-Membro que aceitou o pedido.

Artigo 190.°

Orientagoes para a realiza¢do de inspegoes
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1. A Comissao pode adotar atos de execugao para estabelecer os principios aplicaveis:
a) Ao sistema de supervisdo referido no artigo 188.°, n.° 1;
b)  As inspe¢des conjuntas referidas no artigo 189.%, n.° 1;

¢c) Ao intercambio de informacdes e a cooperacdo na coordenacdo das inspecdes no
ambito do sistema de supervisao entre os Estados-Membros e a Agéncia; e

d)  As autoridades reguladoras de confianga ndo pertencentes & Unifo.

Os atos de execugao referidos no primeiro paragrafo sdo adotados em conformidade com o
procedimento referido no artigo 214.°, n.° 2.

2. Os Estados-Membros devem, em cooperagdao com a Agéncia, estabelecer a forma e o
contetido da autorizacdo de fabrico referida no artigo 142.°, n.° 1, e da autorizacdo de
distribuicao por grosso referida no artigo 163.°, n.° 1, dos relatorios referidos no artigo
188.°, dos certificados de boas praticas de fabrico e dos certificados de boas praticas de
distribuicao referidos no artigo 188.°, n.® 13.

SECCAO 2
CONTROLOS

Artigo 191.°
Controlos aos medicamentos

Os Estados-Membros devem tomar todas as medidas adequadas para assegurar que o titular da
autorizagao de introducdo no mercado do medicamento e, se for caso disso, o titular da autorizacao
de fabrico comprovem a execugdo dos controlos realizados aos medicamentos ou aos componentes
e dos controlos realizados numa fase intermédia do processo de fabrico, segundo os métodos
estabelecidos no anexo I.

Artigo 192.°
Apresentagdo de relatorios de controlo de medicamentos imunologicos

Para efeitos de aplicacdo do disposto no artigo 191.°, os Estados-Membros podem exigir aos
fabricantes de medicamentos imunoldgicos a apresentacdo a autoridade competente dos
Estados-Membros copia de todos os relatorios de controlo assinados pela pessoa qualificada, nos
termos do artigo 153.°.

Artigo 193.°
Controlo por lotes de medicamentos especificos pelos Estados-Membros

1. Sempre que o considere necessario no interesse da saude publica, um Estado-Membro
pode exigir ao titular de uma autorizagdo de introdu¢do no mercado:

a)  De vacinas vivas;

b)  De medicamentos imunologicos utilizados na imunizacdo primaria de latentes ou de
outros grupos de risco;

¢)  De medicamentos imunoldgicos utilizados nos programas de imuniza¢ao no dominio
da satde publica;
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d)  De novos medicamentos imunoldgicos ou de medicamentos imunoldgicos fabricados
com a ajuda de tecnologias novas ou modificadas ou que sejam novas para um
determinado fabricante, durante um periodo transitério normalmente fixado na
autorizacao de introdugdo no mercado,

que submeta ao controlo de um laboratorio oficial de controlo de medicamentos ou de um
laboratério que um Estado-Membro tenha designado para o efeito, amostras de cada lote
do produto a granel ou do medicamento, antes da sua introdu¢do no mercado, a ndo ser que
a autoridade competente de outro Estado-Membro tenha ja examinado o lote em causa e o
tenha declarado em conformidade com as especificagdes aprovadas. Nesse caso, a
declaracdo de conformidade emitida por outros Estados-Membros deve ser diretamente
reconhecida. Os Estados-Membros devem velar por que este exame esteja terminado no
prazo de 30 dias a contar da data de rece¢do das amostras.

2. Se, no interesse da saude publica, a legislagdio de um Estado-Membro o previr, as
autoridades competentes do Estado-Membro podem exigir que o titular da autorizagdo de
introduc¢do no mercado de medicamentos derivados de sangue ou plasma humanos submeta
ao controlo de um laboratorio oficial de controlo de medicamentos ou de um laboratorio
que um Estado-Membro tenha designado para o efeito amostras de cada lote do produto a
granel ou do medicamento antes da sua introdu¢do em livre pratica, a menos que a
autoridade competente de outro Estado-Membro tenha ja examinado o lote em questdo e o
tenha declarado em conformidade com as especificagcdes aprovadas. Os Estados-Membros
devem velar por que este exame esteja terminado no prazo de 60 dias a contar da data de
rececdo das amostras.

Artigo 194.°
Processos para a preparagdo de medicamentos derivados do sangue ou de plasma humanos

1. Os Estados-Membros devem adotar todas as disposi¢des necessarias para que 0S processos
de fabrico e de purificagdo utilizados na preparagdo de medicamentos derivados de sangue
ou de plasma humanos sejam devidamente validados e permitam assegurar de modo
continuo a conformidade dos lotes e garantir, na medida em que o desenvolvimento da
tecnologia o permita, a auséncia de contaminacao viral especifica.

2. Para o efeito, o fabricante deve comunicar as autoridades competentes dos
Estados-Membros o método utilizado para deduzir ou eliminar os virus patogénicos
suscetiveis de serem transmitidos pelos medicamentos derivados do sangue ou do plasma
humanos. As autoridades competentes dos Estados-Membros podem submeter ao controlo
de um laboratorio estatal ou de um laboratério designado para esse efeito amostras do
produto a granel ou do medicamento, por ocasido do exame do pedido previsto no artigo
29.° ou apds a emissao da autorizagao de introdugdo no mercado.

Capitulo XV
Restricoes das autorizacoes de introducao no mercado

Artigo 195.°
Suspensdo, revogacgdo ou alteragdo dos termos das autorizagoes de introdugdo no mercado

1. As autoridades competentes dos Estados-Membros ou, no caso de uma autorizagdo de
introdug¢@o no mercado caso por procedimento centralizado, a Comissdo devem suspender,
revogar ou alterar uma autorizagdo de introdug¢do no mercado caso se considere que o
medicamento € nocivo, ou que falta o efeito terapéutico, ou que a relagdo beneficio-risco
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nao ¢ favoravel ou que o medicamento ndo tem a composi¢do quantitativa e qualitativa
declarada. Considera-se que o efeito terapéutico falta se se apurar que o medicamento ndo
permite obter resultados terapéuticos.

2. As autoridades competentes dos Estados-Membros ou, no caso da autorizacdo de
introdu¢do no mercado por procedimento centralizado, a Comissdo, podem suspender,
revogar ou alterar uma autorizacdo de introducdo no mercado se tiver sido identificado um
risco grave para o ambiente ou para a saude publica que ndo tenha sido suficientemente
tido em conta pelo titular da autoriza¢ao de introdug@o no mercado.

3. A autorizagao de introdu¢do no mercado pode ser igualmente suspensa, revogada ou
alterada se as informagdes constantes do processo, como previstos no artigo 6.°, nos artigos
9.°a 14.° ou nos anexos I a V, estiverem incorretas ou ndo tiverem sido alteradas em
conformidade com o artigo 90.°, ou se ndo estiverem preenchidas as condigdes previstas
nos artigos 44.°, 45.° e 87.°, ou se os controlos previstos no artigo 191.° ndo tiverem sido
efetuados.

4. O n.° 2 também se aplica caso o fabrico do medicamento nao se realize de acordo com as
informagdes fornecidas nos termos do anexo I ou os controlos ndo sejam efetuados em
conformidade com os métodos de controlo descritos nos termos do anexo 1.

5. As autoridades competentes do Estado-Membro ou, no caso de uma autorizacdo de
introducdo no mercado por procedimento centralizado, a Comissdo devem suspender ou
revogar a autorizagdo de introdu¢do no mercado para uma categoria de preparagdes ou
todas as preparacdes se um dos requisitos previstos no artigo 143.° deixar de ser cumprido.

Artigo 196.°
Proibigdo de fornecimento ou retirada de um medicamento do mercado

1. Sem prejuizo das medidas previstas no artigo 195.°, as autoridades competentes dos
Estados-Membros e, no caso de uma autorizagdo de introdugdo no mercado por
procedimento centralizado, a Comissdo devem tomar todas as medidas necessarias para
que o fornecimento do medicamento seja proibido e o medicamento seja retirado do
mercado quando se considere que:

a) O medicamento ¢ nocivo;

b)  Falta-lhe eficicia terapéutica;

c)  Arelagdo beneficio-risco nao ¢ favoravel,

d) O medicamento ndo tem a composi¢ao qualitativa e quantitativa declarada;

e) Os controlos do medicamento ou dos componentes e os controlos numa fase
intermédia do processo de fabrico ndo foram efetuados, ou outra exigéncia ou
obrigacdo relativa a concessdo da autorizagdo de fabrico ndo foi respeitada; ou

f)  Foi identificado um risco grave para o ambiente ou para a satide publica através do
ambiente, que nao foi suficientemente tido em conta pelo titular da autorizacdo de
introducao no mercado.

2. A autoridade competente do Estado-Membro ou, no caso de uma autorizagao de introducao
no mercado por procedimento centralizado, a Comissdo podem limitar a proibicdo do
fornecimento, ou a sua retirada do mercado, apenas aos lotes de fabrico que forem
contestados.
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3. A autoridade competente do Estado-Membro ou, no caso de uma autorizagdo de introducgao
no mercado por procedimento centralizado, a Comissdo podem, no caso de um
medicamento cujo fornecimento tenha sido proibido ou que tenha sido retirado do mercado
em conformidade com os n.”* 1 e 2, em circunstancias excecionais e durante um periodo de
transi¢do, autorizar o fornecimento do medicamento a doentes que ja estejam a ser tratados
com o medicamento.

Artigo 197.°

Medicamentos suspeitos de serem falsificados e medicamentos de que se suspeita terem defeitos de
qualidade

1. Os Estados-Membros devem dispor de um sistema destinado a impedir que os
medicamentos suspeitos de representarem um risco para a saide cheguem ao doente.

2. O sistema a que se refere o n.° 1 deve abranger a rece¢do e o tratamento de notificagdes de
medicamentos suspeitos de serem falsificados e de medicamentos com suspeitas de
defeitos de qualidade. O sistema deve igualmente abranger recolhas de medicamentos
pelos titulares de autorizacdes de introducao no mercado ou retiradas de medicamentos do
mercado pelas autoridades competentes dos Estados-Membros ou, no caso de autorizagdes
de introducdo no mercado por procedimento centralizado, pela Comissdo, a nivel de todos
os intervenientes relevantes na cadeia de abastecimento, durante e fora das horas normais
de trabalho. O sistema deve igualmente permitir a recolha, se necessario com a ajuda de
profissionais da saude, de medicamentos junto de doentes que os tenham recebido.

3. Se se suspeitar que o medicamento em questdo apresenta um risco grave para a saude
publica, a autoridade competente do Estado-Membro em que o medicamento foi
identificado em primeiro lugar deve transmitir, sem demora injustificada, uma notificagdo
de alerta rapido a todos os Estados-Membros e a todos os intervenientes na cadeia de
abastecimento desse Estado-Membro. Se se considerar que esses medicamentos chegaram
aos doentes, devem ser difundidos comunicados publicos de emergéncia, no prazo de 24
horas, para se proceder a recolha dos medicamentos junto dos doentes. Esses comunicados
devem conter informagdes suficientes sobre o defeito de qualidade ou a falsificagdo de que
se suspeita e sobre os riscos envolvidos.

Artigo 198.°
Suspensdo ou revogagdo de uma autorizagdo de fabrico

Além das medidas previstas no artigo 196.°, autoridade competente do Estado-Membro pode
suspender o fabrico ou a importagdo de medicamentos provenientes de paises terceiros, ou
suspender ou revogar a autorizagdo de fabrico para uma categoria de preparacdes ou para todas as
preparacdes, caso os artigos 144.°, 147.°, 153.° e 191.° ndo sejam cumpridos.

Artigo 199.°
Recusa, suspensdo ou revogagdo dentro dos limites da diretiva

1. Uma autorizacao de introdugdo no mercado de um medicamento apenas pode ser recusada,
suspensa ou revogada pelas razdes enumeradas na presente diretiva.

2. Qualquer decisdo de suspensao de fabrico ou de importacdo de medicamentos provenientes
de paises terceiros, de proibicdo de fornecimento e de retirada do mercado dum
medicamento apenas pode ser tomada com fundamento nos motivos estabelecidos nos
artigos 195.°,n.° 5, e 196.°.
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Capitulo XVI
Disposicoes Gerais

Artigo 200.°
Autoridades competentes dos Estados-Membros

Os Estados-Membros devem designar as autoridades competentes encarregadas de
executar as tarefas previstas na presente diretiva.

Os Estados-Membros devem assegurar a disponibilizagdo de recursos financeiros
adequados a fim de proporcionar as autoridades competentes os recursos, humanos e
outros, necessarios a realizacdo das atividades exigidas pela presente diretiva e pelo
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto].

As autoridades competentes dos Estados-Membros devem cooperar entre si € com a
Agéncia e a Comissdo no exercicio das suas tarefas nos termos da presente diretiva e do
[Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto], a fim de assegurar a correta aplicacdo e a devida
execugdo. As autoridades competentes dos Estados-Membros devem transmitir entre si
todas as informacoes necessarias.

A autoridade competente do Estado-Membro pode tratar dados de saude pessoais
provenientes de fontes distintas de estudos clinicos para apoiar as suas tarefas de satde
publica e, em especial, a avaliagdo e monitorizacdo de medicamentos, com o objetivo de
melhorar a solidez da avaliagdo cientifica ou de verificar as alegagdes do requerente ou do
titular da autorizacao de introducao no mercado.

O tratamento de dados pessoais no ambito da presente diretiva estd sujeito ao disposto nos
Regulamentos (UE) 2016/679 e (UE) 2018/1725, consoante aplicavel.

Artigo 201.°
Cooperagdo com outras autoridades

Ao aplicarem a presente diretiva, os Estados-Membros devem assegurar que, sempre que
surjam questdes relativas ao estatuto regulamentar de um medicamento, relacionadas com
a sua ligacdo a substancias de origem humana na ace¢do do Regulamento (UE)
n.° [Regulamento SoHO], as autoridades competentes dos Estados-Membros consultam as
autoridades competentes estabelecidas nos termos desse regulamento.

Os Estados-Membros, ao aplicarem a presente diretiva, devem tomar as medidas
necessarias para assegurar a cooperacao entre as autoridades competentes para o0s
medicamentos e as autoridades alfandegarias.

Artigo 202.°

Intercambio de informagoes entre os Estados-Membros sobre as autorizagoes de fabrico ou de

distribui¢do por grosso de medicamentos

Os Estados-Membros devem tomar todas as medidas adequadas para assegurar que as
autoridades competentes dos Estados-Membros em causa transmitam entre si as
informagdes apropriadas para garantir o respeito pelos requisitos fixados para as
autorizagOes referidas nos artigos 142.°e 163.°, para os certificados referidos no artigo
188.°, n.° 13, ou para a autorizacdo de introdu¢do no mercado.

vp 173
LIFE5 PT



2. Mediante pedido fundamentado, os Estados-Membros devem enviar por via eletronica
todos os relatorios referidos no artigo 188.°as autoridades competentes de outro
Estado-Membro ou a Agéncia.

3. As conclusdes obtidas nos termos dos artigos 188, n.° 13, ou 188.°, n.° 14, sdo validas em
toda a Unido.

4, Contudo, em circunstancias excecionais, se um Estado-Membro nao puder, por razdes
ligadas a satide publica, aceitar as conclusdes de uma inspecao nos termos do artigo 188.°,
n.° 1, deve informar sem demora injustificada a Comissdo e a Agéncia. A Agéncia deve
informar os Estados-Membros em causa.

5. Quanto tomar conhecimento dessas divergéncias de opinido, a Comissdo pode, apods
consulta aos Estados-Membros em causa, solicitar ao inspetor que tiver procedido a
primeira inspecdo que efetue uma nova inspe¢do; o inspetor pode ser acompanhado por
dois outros inspetores de Estados-Membros que ndo sejam parte no diferendo.

Artigo 203.°

Informacoes sobre a proibi¢do de fornecimento ou outras medidas relativas a uma autorizagdo de
introducdo no mercado

1. Os Estados-Membros devem tomar todas as medidas necessarias para que as decisdes de
concessdao de uma autorizacdo de introdugdo no mercado, de recusa ou de revogagdo de
uma autoriza¢do de introducdo no mercado, de anulacdo de decisdo de recusa ou de
revogagao de uma autorizacao de introdu¢ao no mercado, de proibi¢ao de fornecimento, de
retirada do mercado, juntamente como os motivos em que essas decisdes se baseiam, sejam
levados ao conhecimento da Agéncia sem demora injustificada.

2. Para além da notificacdo efetuada nos termos do artigo 116.°do [Regulamento (CE)
n.° 726/2004 revisto], o titular da autoriza¢ao de introducao no mercado deve declarar, sem
demora injustificada, se essa medida notificada se baseia num dos motivos previstos no
artigo 195.° ou no artigo 196.°, n.° 1.

3. O titular da autorizagdao de introdu¢ao no mercado deve fazer também a notificagdo, nos
termos do n.°2, caso a ag¢do ocorra num pais terceiro € se baseie num dos motivos
especificados nos artigos 195.° ou 196.°, n.° 1.

4. O titular da autorizacdo de introducdo no mercado deve notificar igualmente a Agéncia
caso a acdo referida nos n.” 2 ou 3 se baseie num dos motivos referidos nos artigos
195.°0u 196.%, n.° 1.

5. A Agéncia deve transmitir as notificagdes recebidas nos termos do n.°4 a todos os
Estados-Membros sem demora injustificada.

6. Os Estados-Membros devem assegurar que sejam comunicadas sem demora injustificada a
Organizagao Mundial de Saude, com copia para a Agéncia, informagdes adequadas sobre
as acdes empreendidas nos termos dos n.”* 1 e 2, que sejam suscetiveis de ter efeitos sobre
a protecdo da saude publica em paises terceiros.

7. A Agéncia deve publicar anualmente a lista dos medicamentos relativamente aos quais as
autorizagdes de introducao no mercado foram recusadas, revogadas ou suspensas na Unido,
cujo fornecimento foi proibido ou que tenham sido retirados do mercado, incluindo os
motivos da referida acao.
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Artigo 204.°
Notificagdo das decisoes relacionadas com as autorizagoes de introdugdo no mercado

1. Qualquer decisao das autoridades competentes dos Estados-Membros visada na presente
diretiva deve ser fundamentada em pormenor.

2. As decisoes devem ser notificadas ao interessado com a indicagdo dos meios de recurso
previstos na legislagdo em vigor e do prazo dentro do qual o recurso pode ser interposto.

3. As decisdes de concessdao ou revogacao de uma autorizagdo de introducdo no mercado
devem ser disponibilizadas ao publico.

Artigo 205.°
Autorizagdo de um medicamento por razoes de saude publica

1. Na falta de uma autoriza¢ao de introdug¢do no mercado ou de um pedido pendente relativo
a um medicamento autorizado noutro Estado-Membro em conformidade com o capitulo
III, um Estado-Membro pode autorizar, por motivos justificados de satde publica, a
introdugao no mercado do referido medicamento.

2. No caso de um Estado-Membro utilizar esta possibilidade, deve tomar as medidas
necessarias para assegurar que sejam cumpridos os requisitos da presente diretiva, em
especial os referidos nos capitulos IV, VI, IX, XIII e XIV e no artigo 206.°. Os
Estados-Membros podem decidir que o artigo 74.°, n.® 1 a 3, ndo se aplicam aos
medicamentos autorizados nos termos do n.° 1.

3. Antes de conceder tal autorizagdo de introdugdo no mercado, o Estado-Membro:

a)  Deve notificar o titular da autorizagao de introdug¢ao no mercado, no Estado-Membro
em que o medicamento em questdo estd autorizado, da proposta de conceder uma
autorizacdo de introducdo no mercado nos termos do presente artigo para o
medicamento em questdo;

b)  Pode solicitar a autoridade competente desse Estado-Membro que forneca copias do
relatorio de avaliagdo referido no artigo 43.°, n.° 5, e da autorizag¢do de introducao no
mercado em vigor para o medicamento em questdo. Se lhe for apresentado um
pedido neste sentido, a autoridade competente desse Estado-Membro deve fornecer,
no prazo de 30 dias a contar da data de rececdo do pedido, uma copia do relatorio de
avaliagdo e da autorizagao de introdu¢ao no mercado do medicamento em causa.

4. A Comissdo deve criar um registo acessivel ao publico dos medicamentos autorizados nos
termos do n.°1. Os Estados-Membros devem notificar a Comissdo se qualquer
medicamento for autorizado ou deixar de ser autorizado, nos termos do n.° 1, incluindo o
nome ou a firma e o endereco permanente do titular da autorizacdo de introdugdo no
mercado. A Comissdo deve atualizar o registo de medicamentos de forma correspondente e
disponibilizara esse registo no seu sitio Web.

Artigo 206.°
Sancoes

1. Os Estados-Membros estabelecem as regras relativas as sangdes aplicaveis em caso de
violagdo das disposi¢des nacionais adotadas nos termos da presente diretiva e tomam todas
as medidas necessdrias para garantir a sua aplicagdo. As sangdes devem ser eficazes,
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proporcionadas e dissuasivas. Os Estados-Membros notificam a Comissao, sem demora,
dessas regras e dessas medidas e também, sem demora, de qualquer alteracdo ulterior.

Essas san¢des nao podem ser inferiores as aplicaveis as infragcdes ao direito nacional de
natureza e importancia semelhantes.

2. As sangdes previstas no n.° 1, primeiro paragrafo, aplicam-se, inter alia, ao seguinte:

a)  Fabrico, distribuicdo, intermediagdo, importagdo e exportacdo de medicamentos
falsificados, bem como a venda a distancia ao publico de medicamentos falsificados;

b) Nao conformidade com as disposi¢des da presente diretiva relativas ao fabrico,
distribuicao, importagdo e exportacao de substancias ativas;

c¢) Nao conformidade com as disposicdes da presente diretiva relativas a utilizacdo de
excipientes;

d) Nao conformidade com as disposicoes da presente diretiva relativas a
farmacovigilancia;

e) Nao conformidade com as disposi¢des da presente diretiva relativas a publicidade.

3. Se necessario, as sangdes devem ter em conta o risco que a falsificagdo de medicamentos
representa para a saude publica.

Artigo 207.°
Recolha de medicamentos nao utilizados ou cujo prazo de validade tenha expirado

Os Estados-Membros devem assegurar a criagdo de sistemas adequados de recolha de
medicamentos nao utilizados cujo prazo de validade tenha expirado.

Artigo 208.°
Declaracdo de interesses

1. A fim de garantir a independéncia e a transparéncia, os Estados-Membros devem assegurar
que os funcionarios dos servigos responsaveis pela concessdo das autorizagdes, os relatores
e os peritos envolvidos na autorizacdo e fiscalizagdo dos medicamentos, ndo possuam
qualquer interesse financeiro ou de outro tipo na inddstria farmacéutica que possa
comprometer a sua imparcialidade. Tais pessoas devem efetuar uma declaragdo anual dos
seus interesses financeiros.

2. Além disso, os Estados-Membros devem garantir que a autoridade competente
disponibilize ao publico o seu regulamento interno e o dos seus comités, a ordem do dia
das suas reunides, os relatos das mesmas, acompanhados das decisdes tomadas, das
votacdes circunstanciadas e dos motivos apresentados, incluindo as opinides minoritarias.

Capitulo XVII
Disposicoes especificas relativas a Chipre, a Irlanda, a Malta e ao
Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte

Artigo 209.°
Disposigoes relativas ao Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte

1. Em derrogacdo do artigo 5.°, as autoridades competentes do Reino Unido no que diz
respeito a Irlanda do Norte podem autorizar temporariamente o fornecimento a doentes na
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Irlanda do Norte de um medicamento pertencente as categorias referidas no artigo 3.°, n.° 1
e n.° 2, do [Regulamento (CE) n.° 726/2004 revisto], desde que estejam preenchidas todas
as seguintes condigoes:

a) O medicamento em causa obteve da autoridade competente do Reino Unido uma
autorizagdo de introdugdo no mercado para partes do Reino Unido que ndo a Irlanda
do Norte;

b) O medicamento em causa so ¢ disponibilizado a doentes ou consumidores finais no
territorio da Irlanda do Norte e ndo ¢ disponibilizado em nenhum Estado-Membro.

A autorizacao temporaria tem uma validade maxima de seis meses.

Nao obstante a validade especificada, a autorizagdo temporaria deixa de ser valida caso
tenha sido concedida uma autorizagdo de introdu¢ao no mercado para o medicamento em
causa em conformidade com o artigo 13.° do [Regulamento (CE) n.® 726/2004 revisto], ou
caso essa autorizacao de introducdo no mercado tenha sido recusada em conformidade com
o referido artigo.

2. Em derrogacdo do artigo 56.°, n.° 4, podem ser concedidas autorizacdes de introducdo no
mercado pelas autoridades competentes do Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do
Norte:

a) A requerentes estabelecidos em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte;

b) A titulares de autorizagdes de introducdo no mercado estabelecidos em partes do
Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte, em conformidade com o procedimento de
reconhecimento mutuo ou o procedimento descentralizado estabelecidos no capitulo
111, secgdes 3 e 4.

As autoridades competentes do Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte podem
prorrogar as autorizacdes de introdu¢do no mercado concedidas antes de 20 de abril de
2022 a titulares de autorizagdes de introducdo no mercado estabelecidos em partes do
Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte.

3. Em derrogagdo do artigo 33.°, n.®1, 3 e 4, e do artigo 35.°, n.° I, se um pedido de
autorizagdo de introdu¢do no mercado for apresentado num ou mais Estados-Membros e no
Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte, ou se um pedido de autorizagio de
introducdo no mercado for apresentado no Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do
Norte para um medicamento que j& estd a ser examinado ou ja foi autorizado num
Estado-Membro, o pedido relativo ao Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte
nao tem de ser apresentado em conformidade com o capitulo III, seccdes 3 e 4, desde que
estejam preenchidas todas as seguintes condigdes:

a) A autorizacdo de introdu¢do no mercado para o Reino Unido no que diz respeito a
Irlanda do Norte ¢ concedida pela autoridade competente do Reino Unido no que diz
respeito a Irlanda do Norte em conformidade com o direito da Unido, e essa
conformidade com o direito da Unido ¢ assegurada durante o periodo de validade
dessa autorizacao de introdu¢do no mercado;

b)  Os medicamentos autorizados pela autoridade competente do Reino Unido no que
diz respeito a Irlanda do Norte sdo disponibilizados aos doentes ou aos consumidores
finais apenas no territorio da Irlanda do Norte e ndo sdo disponibilizados em nenhum
Estado-Membro.

4. O titular da autorizagdo de introducdo no mercado de um medicamento para o qual ja tenha
sido concedida uma autoriza¢do de introdu¢do no mercado para o Reino Unido no que diz
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respeito a Irlanda do Norte em conformidade com o capitulo III, secgcdes 3 e 4, antes de
20 de abril de 2022 deve ser autorizado a retirar a autoriza¢ao de introdu¢ao no mercado
para o Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte do procedimento de
reconhecimento mutuo ou do procedimento descentralizado e a apresentar um pedido de
autorizagdo de introdugdo no mercado desse medicamento as autoridades competentes do
Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte em conformidade com o n.° 1.

5. No que diz respeito aos testes de controlo da qualidade referidos no artigo 8.° realizados
em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte relativamente a medicamentos
incluidos na lista referida no artigo 211.°, n.° 9, que ndo os autorizados pela Comissao, as
autoridades competentes do Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte podem
considerar que existe um caso justificado na ace¢do do artigo 8.°, alinea b), sem proceder a
uma avaliacdo caso a caso, desde que:

a)  Cada lote dos medicamentos em causa seja libertado por uma pessoa qualificada num
local situado na Unido ou na Irlanda do Norte ou por uma pessoa qualificada num
local situado em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte aplicando normas
de qualidade equivalentes as estabelecidas no artigo 153.%

b) O estabelecimento designado pelo terceiro que realiza os testes de controlo da
qualidade seja supervisionado pela autoridade competente do Reino Unido,
inclusivamente através de controlos no local;

c) Se alibertagdo de lotes for efetuada por uma pessoa qualificada que resida e exerca a
sua atividade em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte, o titular da
autorizacao de fabrico declare que ndo dispde de uma pessoa qualificada que resida e
exerc¢a a sua atividade na Unido em 20 de abril de 2022.

6. Em derrogacgdo do artigo 142.°, n.° 1, as autoridades competentes do Reino Unido no que
diz respeito a Irlanda do Norte devem permitir que os medicamentos sejam importados a
partir de partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte por titulares de uma
autorizacdo de distribuicdo por grosso, tal como referida no artigo 163.°, n.° 1, que ndo
disponham da devida autorizacdo de fabrico, desde que estejam preenchidas todas as
seguintes condigoes:

a)  Os medicamentos foram submetidos a testes de controlo da qualidade na Unido, tal
como previsto no artigo 153.°, n.° 3, ou em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda
do Norte, em conformidade com o artigo 8.°, alinea b);

b)  Os medicamentos foram submetidos a libertacdo de lotes por uma pessoa qualificada
na Unido em conformidade com o artigo 153.°, n.° 1, ou, no caso de medicamentos
autorizados pelo Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte, em partes do
Reino Unido que nao a Irlanda do Norte aplicando normas de qualidade equivalentes
as estabelecidas no artigo 153.°, n.° 1;

c) A autorizagdo de introdu¢do no mercado dos medicamentos em causa foi concedida
em conformidade com o direito da Unido pela autoridade competente de um
Estado-Membro ou pela Comissdo ou, no que diz respeito aos medicamentos
introduzidos no mercado na Irlanda do Norte, pela autoridade competente do Reino
Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte;

d)  Os medicamentos s6 sdo disponibilizados aos doentes ou consumidores finais no
Estado-Membro em que os medicamentos sdo importados ou, se importados na
Irlanda do Norte, s6 sdo disponibilizados aos doentes ou consumidores finais na
Irlanda do Norte;
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e) Os medicamentos ostentam os dispositivos de seguranga referidos no artigo 67.°.

No que se refere aos lotes de medicamentos que sdo exportados para partes do Reino
Unido que ndo a Irlanda do Norte a partir de um Estado-Membro e subsequentemente
importados na Irlanda do Norte, os controlos na importagdo referidos no artigo 153.°, n.° 1,
primeiro e segundo paragrafos, nao sdo exigidos desde que esses lotes tenham sido
submetidos a esses controlos num Estado-Membro antes de serem exportados para partes
do Reino Unido que nao a Irlanda do Norte e que sejam acompanhados dos relatorios de
controlo referidos no artigo 153.°, n.° 1, terceiro paragrafo.

Se a autorizacao de fabrico for concedida pela autoridade competente do Reino Unido no
que diz respeito a Irlanda do Norte, a pessoa qualificada referida no artigo 151.°, n.° 1,
pode residir e exercer a sua atividade em partes do Reino Unido que nao a Irlanda do
Norte. O presente nimero ndo se aplica se o titular da autorizag¢do de fabrico ja dispuser de
uma pessoa qualificada que resida e exerga a sua atividade na Unido em 20 de abril de
2022.

Em derrogagdo do artigo 99.°, n.°5, se a autorizacdo de introdu¢do no mercado for
concedida pela autoridade competente do Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do
Norte, a pessoa qualificada referida no artigo 99.°, n.° 4, alinea a), pode residir e exercer a
sua atividade em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte. O presente numero
ndo se aplica se o titular da autorizacdo de introdu¢do no mercado ja dispuser de uma
pessoa qualificada que resida e exerca a sua atividade na Unido em 20 de abril de 2022.

As autoridades competentes do Reino Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte devem
publicar no seu sitio Web uma lista dos medicamentos aos quais aplicaram ou tencionam
aplicar as derrogagdes previstas no presente artigo e devem assegurar que a lista ¢
atualizada e gerida de forma independente, pelo menos semestralmente.

Artigo 210.°
Fungoes regulamentares realizadas no Reino Unido

A Comissao deve monitorizar continuamente a evolugdo de situa¢des no Reino Unido que
possam afetar o nivel de protecdo no que diz respeito as funcdes regulamentares referidas
no artigo 99.°, n.° 4, no artigo 151.°, n.° 3, no artigo 211.°, n.°1, n.°2, n.°5 e n.° 6, € no
artigo 209.°, n.° 6 e n.° 7, que sdo exercidas em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do
Norte, tendo em conta, em particular, os seguintes elementos:

a)  As regras que regem a concessdo de autorizagdes de introdugdo no mercado, as
obrigagcdes do titular da autorizacdo de introducdo no mercado, a concessdo de
autorizagdes de fabrico, as obrigacdes do titular da autorizagao de fabrico, as pessoas
qualificadas e as respetivas obrigagdes, os testes de controlo da qualidade, a
libertacao de lotes e a farmacovigilancia, tal como previstas na legislagdo do Reino
Unido;

b)  Se as autoridades competentes do Reino Unido asseguram a aplicacao efetiva, no seu
territério, das regras referidas na alinea a) através de, nomeadamente, inspegdes e
auditorias aos titulares de autorizagdes de introducdo no mercado, titulares de
autorizacdes de fabrico e distribuidores por grosso situados no seu territorio, bem
como mediante controlos no local, nas suas instalagdes, relativos ao exercicio das
funcdes regulamentares referidas na alinea a).

Caso a Comissao constate que o nivel de protecdo da saude publica assegurado pelo Reino
Unido através das regras que regem a producdo, a distribuicio e a utilizagdo de
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medicamentos, bem como da aplicagdo efetiva dessas regras, ja nao ¢ essencialmente
equivalente ao garantido na Unido, ou caso a Comissdao ndo disponha de informagdes
suficientes que lhe permitam determinar se o Reino Unido assegura um nivel de prote¢ao
da saude publica essencialmente equivalente, a Comissdo deve informar o Reino Unido
dessa constatagdo e dos respetivos fundamentos pormenorizados mediante notificacao
escrita.

Durante um periodo de seis meses a contar da notificacdo escrita efetuada nos termos do
primeiro paragrafo, a Comissdo deve encetar consultas com o Reino Unido com vista a
corrigir a situacdo que deu origem a referida notificagdo escrita. Em casos justificados, a
Comissdo pode prorrogar este prazo por trés meses.

3. Se a situacdo que deu origem a notificacao escrita efetuada nos termos do n.° 2, primeiro
paragrafo, ndo for corrigida no prazo referido no n.° 2, segundo paragrafo, a Comissao fica
habilitada a adotar um ato delegado que altere ou complemente as disposi¢des, de entre as
referidas no n.° 1, cuja aplicagdo deve ser suspensa.

4. Caso seja adotado um ato delegado nos termos do n.° 3, as disposi¢des referidas no n.° 1,
frase introdutdria, tal como especificadas no ato delegado deixam de ser aplicaveis no
primeiro dia do més seguinte a entrada em vigor do ato delegado.

5. Caso a situagdo que deu origem a adogdo do ato delegado nos termos do n.° 3 tenha sido
corrigida, a Comissdo deve adotar um ato delegado que especifique as disposi¢des
suspensas que sao novamente aplicaveis. Nesse caso, as disposi¢des especificadas no ato
delegado adotado nos termos do presente numero sdo novamente aplicaveis a partir do
primeiro dia do més seguinte a entrada em vigor do ato delegado a que se refere o presente
namero.

Artigo 211.°
Disposigoes relativas a Chipre, a Irlanda e a Malta e aplicaveis até 31 de dezembro de 2024

1. Em derrogacgdo do artigo 56.°, n.° 4, as autorizacdes de introdu¢ao no mercado podem ser
concedidas em conformidade com o procedimento de reconhecimento mutuo ou o
procedimento descentralizado estabelecidos no capitulo II1, secgdes 3 e 4, aos titulares de
autorizacdes de introdu¢do no mercado estabelecidos em partes do Reino Unido que ndo a
Irlanda do Norte.

Até 31 de dezembro de 2024, as autoridades competentes de Chipre, da Irlanda e de Malta
podem prorrogar as autorizacdes de introdu¢ao no mercado concedidas antes de 20 de abril
de 2022 a titulares de autorizacdes de introdu¢do no mercado estabelecidos em partes do
Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte.

As autorizacdes de introducdo no mercado concedidas ou prorrogadas pelas autoridades
competentes de Chipre, da Irlanda ou de Malta em conformidade com o primeiro e
segundo paragrafos deixam de ser validas, o mais tardar, em 31 de dezembro de 2026.

2. No que diz respeito aos testes de controlo da qualidade referidos no artigo 8.° realizados
em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte relativamente a medicamentos
incluidos na lista referida no n.°9, que ndo os autorizados pela Comissdo, e até
31 de dezembro de 2024, as autoridades competentes de Chipre, da Irlanda e de Malta
podem considerar que existe um caso justificado na ace¢do do artigo 8.°, alinea b), sem
proceder a uma avaliagdo caso a caso, desde que:

a)  Cada lote dos medicamentos em causa seja libertado por uma pessoa qualificada num
local situado na Unido ou na Irlanda do Norte ou por uma pessoa qualificada num
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local situado em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte aplicando normas
de qualidade equivalentes as estabelecidas no artigo 153.°, n.° 1;

b) O estabelecimento designado pelo terceiro que realiza os testes de controlo da
qualidade seja supervisionado pela autoridade competente do Reino Unido,
inclusivamente através de controlos no local;

c) Se alibertagdo de lotes for efetuada por uma pessoa qualificada que resida e exerca a
sua atividade em partes do Reino Unido que nao a Irlanda do Norte, o titular da
autorizacao de fabrico declare que ndo dispde de uma pessoa qualificada que resida e
exerca a sua atividade na Unidao em 20 de abril de 2022.

3. Em derrogagdo do artigo 142.°, n.° 1, as autoridades competentes de Chipre, da Irlanda e de
Malta devem permitir que os medicamentos sejam importados a partir de partes do Reino
Unido que ndo a Irlanda do Norte por titulares de uma autorizagdo de distribui¢do por
grosso, tal como referida no artigo 163.°, n.° 1, que ndo disponham da devida autorizacao
de fabrico, desde que estejam preenchidas todas as seguintes condigdes:

a)  Os medicamentos foram submetidos a testes de controlo da qualidade na Unido, tal
como previsto no artigo 153.°, n.° 3, ou em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda
do Norte, em conformidade com o artigo 8.°, alinea b);

b)  Os medicamentos foram submetidos a libertacdo de lotes por uma pessoa qualificada
na Unido em conformidade com o artigo 153.°, n.° 1, ou, no caso de medicamentos
autorizados pelas autoridades competentes do Reino Unido no que diz respeito a
Irlanda do Norte, em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte aplicando
normas de qualidade equivalentes as estabelecidas no artigo 153.°, n.° 1;

c) A autorizacdo de introdugdo no mercado dos medicamentos em causa foi concedida
em conformidade com o direito da Unido pela autoridade competente de um
Estado-Membro ou pela Comissdo ou, no que diz respeito aos medicamentos
introduzidos no mercado na Irlanda do Norte, pela autoridade competente do Reino
Unido no que diz respeito a Irlanda do Norte;

d) Os medicamentos s6 sao disponibilizados aos doentes ou consumidores finais no
Estado-Membro em que os medicamentos sdo importados ou, se importados na
Irlanda do Norte, s6 s@o disponibilizados aos doentes ou consumidores finais na
Irlanda do Norte;

e)  Os medicamentos ostentam os dispositivos de seguranga referidos no artigo 67.°.

O artigo 166.°, n.° 1, alinea b), ndo se aplica as importacdes que satisfacam as condigdes
estabelecidas no primeiro paragrafo.

4. No que se refere aos lotes de medicamentos que sdo exportados para partes do Reino
Unido que ndo a Irlanda do Norte a partir de um Estado-Membro e subsequentemente
importados até 31 de dezembro de 2024 em Chipre, na Irlanda ou em Malta, os controlos
na importagdo referidos no artigo 153.°, n.° 1, primeiro e segundo paragrafos, ndo sao
exigidos desde que esses lotes tenham sido submetidos a esses controlos num
Estado-Membro antes de serem exportados para partes do Reino Unido que nao a Irlanda
do Norte e que sejam acompanhados dos relatorios de controlo referidos no artigo 153.°,
n.° 1, terceiro paragrafo.

5. Em derrogacao do artigo 205.°, n.°1, até 31 de dezembro de 2024, na falta de uma
autorizagdo de introdu¢do no mercado ou de um pedido pendente de autorizagdo de
introdu¢@o no mercado, as autoridades competentes de Chipre e de Malta podem autorizar,
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por motivos justificados de saude publica, a introdu¢ao no seu mercado nacional de um
medicamento autorizado em partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte.

As autoridades competentes de Chipre e Malta podem igualmente manter em vigor ou, até
31 de dezembro de 2024, prorrogar as autorizagdes de introdu¢do no mercado que foram
concedidas nos termos do artigo 205.°, n.° 1, antes de 20 de abril de 2022 que autorizam a
introdugdo no seu mercado nacional de um medicamento autorizado em partes do Reino
Unido que ndo a Irlanda do Norte.

As autorizagdes que forem concedidas, prorrogadas ou mantidas em vigor nos termos do

primeiro ou do segundo paragrafos deixam de ser validas a partir de 31 de dezembro de
2026.

6. Em derrogacao do artigo 56.°, n.°4, as autoridades competentes de Malta ¢ de Chipre
podem conceder as autorizag¢des de introdu¢do no mercado referidas no n.° 5 a titulares de
autorizagdes de introdug¢ao no mercado estabelecidos em partes do Reino Unido que ndo a
Irlanda do Norte.

7. Sempre que concedam ou prorroguem uma autorizacao de introdug@o no mercado referida
no n.°5, as autoridades competentes de Chipre ou de Malta devem assegurar o
cumprimento dos requisitos da presente diretiva.

8. Antes de concederem uma autoriza¢do de introdu¢do no mercado nos termos do n.° 5, as
autoridades competentes de Chipre ou de Malta:

a)  Devem notificar o titular da autorizagdo de introdug¢do no mercado estabelecido em
partes do Reino Unido que ndo a Irlanda do Norte da proposta de concessdao de uma
autorizacao de introdu¢do no mercado ou de prorrogagdo de uma autorizagdo de
introdu¢do no mercado nos termos do n.”® 5 a 8 relativamente ao medicamento em

causa,
b) Podem solicitar a autoridade competente do Reino Unido que apresente as

informacdes pertinentes relativas a autorizacdo de introdu¢do no mercado do
medicamento em causa.

0. As autoridades competentes de Chipre, da Irlanda e de Malta devem publicar no seu sitio
Web uma lista dos medicamentos aos quais aplicaram ou tencionam aplicar as derrogacdes
previstas no presente artigo ¢ devem assegurar que a lista ¢ atualizada e gerida de forma
independente, pelo menos semestralmente.

Artigo 212.°

Derrogagoes aplicaveis aos medicamentos introduzidos nos mercados de Chipre, Irlanda, Malta ou
Irlanda do Norte

As derrogacdes previstas no artigo 211.°, n.° I e n.° 6, no artigo 8.°, no artigo 209.°, n.° 6 e n.° 7, no
artigo 153.°, n.° 3, no artigo 99.°, n.° 4, e no artigo 211.°, n.° 5, ndo afetam as obrigagdes do titular
da autorizagdo de introdugdo no mercado de garantir a qualidade, a seguranga e a eficacia do
medicamento introduzido nos mercados de Chipre, da Irlanda, de Malta ou da Irlanda do Norte
estabelecidas na presente diretiva.
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Capitulo XVIII
Disposicoes finais

Artigo 213.°

Alteracdo dos anexos

A Comissao fica habilitada a adotar atos delegados em conformidade com o artigo 215.° para alterar
os anexos [ a VI, a fim de os adaptar ao progresso cientifico e técnico e para alterar o artigo 22.° no
que diz respeito aos requisitos da ARA estabelecidos nos n.”® 2, 3, 4 ¢ 6 do mesmo artigo.

Artigo 214.°
Comité Permanente dos Medicamentos para Uso Humano

A Comissao ¢ assistida pelo Comité Permanente dos Medicamentos para Uso Humano.
Este comité ¢ um comité na ace¢do do Regulamento (UE) n.° 182/2011.

Caso se remeta para o presente numero, aplica-se o artigo 5.°do Regulamento (UE)
n.° 182/2011.

Caso o parecer do comité deva ser obtido por procedimento escrito e se faca referéncia ao
presente numero, esse procedimento s6 deve ser considerado encerrado sem resultados
quando, no prazo fixado para dar o parecer, o presidente assim o decidir.

O regulamento interno do Comité Permanente dos Medicamentos deve ser tornado publico.

O Comité Permanente dos Medicamentos para Uso Humano deve assegurar que o seu
regulamento interno seja adaptado a necessidade de disponibilizar rapidamente
medicamentos aos doentes e tenha em conta as tarefas que lhe incumbem por for¢a do
capitulo III e o procedimento previsto no artigo 42.°.

Artigo 215.°
Exercicio das delegagoes

O poder de adotar atos delegados ¢ conferido a Comissdao nas condicdes estabelecidas no
presente artigo.

O poder de adotar atos delegados referido no artigo 4.°, n.° 2, no artigo 24.°, n.° 5, no artigo
25.°,n.°9, no artigo 26.°, n.° 3, no artigo 28.°, n.°2 e n.° 3, no artigo 27.°, n.° 3, no artigo
63.°, n.° 5, no artigo 65.°, n.°2, no artigo 67.°, n.° 2, no artigo 88.°, n.° 1, no artigo 92.°,
n.° 4, no artigo 126.°, n.° 1, no artigo 150.°, n.° 3, no artigo 153.°, n.° 4, no artigo 161.°, no
artigo 210.°, n.° 4, e no artigo 213.° ¢ conferido a Comiss@o por um prazo de cinco anos a
contar de [OP: inserir data de entrada em vigor da presente diretiva]. A Comissao
apresenta um relatorio relativo a delegacdo de poderes o mais tardar nove meses antes do
final do prazo de cinco anos. A delegagdo de poderes ¢ tacitamente prorrogada por
periodos de igual duracido, salvo se o Parlamento Europeu ou o Conselho a tal se opuserem
pelo menos trés meses antes do final de cada prazo.

O poder de adotar atos delegados referido no artigo 210.°, n.”®* 3 e 5, ¢ conferido a
Comissao por tempo indeterminado a contar de [OP: inserir data = data de entrada em
vigor da presente diretival.

A delegacao de poderes referida no artigo 4.°, n.° 2, no artigo 24.°, n.° 5, no artigo 25.°,
n.° 9, no artigo 26.°, n.° 3, no artigo 27.°, n.° 3, no artigo 28.°, n.°2 e n.° 3, no artigo 63.°,
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n.° 5, no artigo 65.°, n.° 2, no artigo 67.°, n.° 2, no artigo 88.°, n.° 1, no artigo 92.°, n.° 4, no
artigo 126.°, n.° 1, no artigo 150.°, n.° 3, no artigo 153.°, n.° 4, no artigo 161.°, no artigo
210.°, n.° 4, e no artigo 213.° pode ser revogada em qualquer momento pelo Parlamento
Europeu ou pelo Conselho. A decisdo de revogagao pde termo a delegacdo dos poderes
nela especificados. A decisdo de revogacao produz efeitos a partir do dia seguinte ao da
sua publicacdo no Jornal Oficial da Unido Europeia ou de uma data posterior nela
especificada. A decisdo de revogacao nao afeta os atos delegados ja em vigor.

4. Antes de adotar um ato delegado, a Comissdo consulta os peritos designados por cada
Estado-Membro de acordo com os principios estabelecidos no Acordo Interinstitucional,
de 13 de abril de 2016, sobre legislar melhor.

5. Assim que adotar um ato delegado, a Comissao notifica-o simultaneamente ao Parlamento
Europeu e ao Conselho.

6. Os atos delegados adotados nos termos do artigo 6.°, n.° 2, do artigo 26.°, n.° 3, do artigo
24.°, n.°5, do artigo 28.°, n.° 2 e n.° 3, do artigo 27.°, n.° 3, do artigo 63.°, n.° 5, do artigo
65.°, n.° 2, do artigo 67.°, n.° 2, do artigo 88.°, n.° 1, do artigo 92.°, n.° 4, do artigo 126.°,
n.° 1, do artigo 150.°, n.° 3, do artigo 153.°, n.° 4, do artigo 161.°, do artigo 210.°, n.° 4, e do
artigo 213.° s6 entram em vigor se ndo tiverem sido formuladas obje¢des pelo Parlamento
Europeu ou pelo Conselho no prazo de dois meses a contar da notificacdo do ato ao
Parlamento Europeu e ao Conselho ou se, antes do termo desse prazo, o Parlamento
Europeu e o Conselho tiverem informado a Comissdo de que nao tém objegdes a formular.
O referido prazo pode ser prorrogado por dois meses por iniciativa do Parlamento Europeu
ou do Conselho.

Artigo 216.°
Relatorio

Até [OP: inserir a data = 10 anos apos 18 meses depois da data de entrada em vigor da presente
diretiva], a Comissdo apresenta ao Parlamento Europeu e ao Conselho um relatorio sobre a
aplicacdo da presente diretiva, incluindo uma avaliacdo do cumprimento dos seus objetivos e dos
recursos necessarios para a sua aplicagao.

Artigo 217.°
Revogacgoes

1. A Diretiva 2001/83/CE ¢ revogada com efeitos a partir de [OP: inserir a data = 18 meses
apos a data de entrada em vigor da presente diretiva].

2. A Diretiva 2009/35/CE ¢ revogada com efeitos a partir de [OP: inserir a data = 18 meses
apos a data de entrada em vigor da presente diretiva].

3. As referéncias as Diretivas 2001/83/CE e 2009/35/CE revogadas devem entender-se como
referéncias a presente diretiva. As referéncias a Diretiva 2001/83/CE revogada devem ser
lidas de acordo com a tabela de correspondéncia constante do anexo VIII.

Artigo 218.°
Disposigoes transitorias

1. Os procedimentos relativos aos pedidos de autorizacdo de introdugdo no mercado de
medicamentos validados em conformidade com o artigo 19.° da Diretiva 2001/83/CE antes
de [OP: inserir a data = 18 meses apoOs a data de entrada em vigor da presente diretiva] e
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que estavam pendentes em [OP: inserir a data = dia anterior a 18 meses apds a data de
entrada em vigor da presente diretiva] devem ser concluidos em conformidade com o
artigo 29.°.

Os procedimentos iniciados com base nos artigos 29.°, 30.°, 31.°¢ 107.°-1 da Diretiva
2001/83/CE antes de [OP: inserir a data = 18 meses apds a data de entrada em vigor da
presente diretiva] e que estavam pendentes em [OP: inserir a data = dia anterior a 18 meses
ap6és a data de entrada em vigor da presente diretiva] devem ser concluidos em
conformidade com os artigos 32.° a 34.° ou com o artigo 107.°-K, consoante o caso, dessa
diretiva, conforme aplicavel em [OP: inserir a data = dia anterior a 18 meses apos a data de
entrada em vigor da presente diretiva).

A presente diretiva € igualmente aplicavel aos medicamentos autorizados em conformidade
com a Diretiva 2001/83/CE antes de [OP: inserir a data = 18 meses ap6s a data de entrada
em vigor da presente diretival].

A presente diretiva ¢ igualmente aplicavel aos registos de medicamentos homeopaticos e
de medicamentos tradicionais a base de plantas efetuados em conformidade com a Diretiva
2001/83/CE antes de [OP: inserir a data = 18 meses apds a data de entrada em vigor da
presente diretival.

Em derrogacdo do capitulo VI, os medicamentos colocados no mercado em conformidade
com a Diretiva 2001/83/CE antes de [OP: inserir a data = 18 meses ap6s a data de entrada
em vigor da presente diretiva] podem continuar a ser disponibilizados no mercado até [OP:
inserir a data = cinco anos depois de decorridos 18 meses ap0ds a data de entrada em vigor
da presente diretiva], desde que cumpram as disposi¢des relativas a rotulagem e ao folheto
informativo estabelecidas no titulo V da Diretiva 2001/83/CE, conforme aplicavel em [OP:
inserir a data = dia anterior a 18 meses apos a data de entrada em vigor da presente
diretiva].

Em derrogagdo do artigo 81.°, os medicamentos de referéncia cujo pedido de autorizagao
de introdu¢do no mercado tenha sido apresentado antes de [OP: inserir data = 18 meses
apos a data de entrada em vigor da presente diretiva] estdo sujeitos as disposicoes relativas
aos periodos de protecdo de dados estabelecidas no artigo 10.° da Diretiva 2001/83/CE,
conforme aplicavel em [OP: inserir data = 18 meses apds a data de entrada em vigor da
presente diretiva] até [OP: inserir a data = 18 meses apos a data de entrada em vigor da
presente diretiva).

Em derrogacdo do n.° 3, a obrigacdo de apresentagdo de relatorios referida no artigo 57.°,
ndo ¢ aplicavel aos medicamentos autorizados em conformidade com a Diretiva
2001/83/CE antes de [OP: inserir a data = 18 meses ap6s a data de entrada em vigor da
presente diretiva).

Artigo 219.°
Transposi¢do

Os Estados-Membros devem por em vigor, até [18 meses ap6s a data de entrada em vigor
da presente diretiva], as disposicdes legislativas, regulamentares e administrativas
necessarias para dar cumprimento a presente diretiva. Os Estados-Membros devem
comunicar imediatamente a Comissao o texto dessas disposigoes.

As disposicdes adotadas pelos Estados-Membros devem fazer referéncia a presente diretiva
ou ser acompanhadas dessa referéncia aquando da sua publicagdo oficial. Tais disposigdes
devem igualmente mencionar que as referéncias, nas disposi¢des legislativas,
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regulamentares e administrativas em vigor, as diretivas revogadas pela presente diretiva se
entendem como referéncias a presente diretiva. Os Estados-Membros estabelecem o modo
como deve ser feita a referéncia ¢ formulada a mencgao.

3. Os Estados-Membros devem comunicar & Comissdo o texto das principais disposi¢des de
direito interno que adotarem no dominio abrangido pela presente diretiva.

Artigo 220.°
Entrada em vigor

A presente diretiva entra em vigor no vigésimo dia seguinte ao da sua publica¢do no Jornal Oficial
da Unido Europeia.

Artigo 221.°
Destinatarios
Os destinatarios da presente diretiva sdo os Estados-Membros.

Feito em Bruxelas, em

Pelo Parlamento Europeu Pelo Conselho
A Presidente O Presidente
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