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EXPUNERE DE MOTIVE

CONTEXTUL PROPUNERII
Motivele si obiectivele propunerii

Legislatia farmaceutica a UE a permis autorizarea unor medicamente sigure, eficace si de
inalta calitate. Cu toate acestea, accesul pacientilor la medicamente in intreaga UE si
securitatea aproviziondrii reprezintd preocupari din ce in ce mai mari, reflectate in
recentele concluzii ale Consiliului’ si in rezolutiile Parlamentului European®. Existd, de
asemenea, o problema din ce in ce mai mare a deficitelor de medicamente in multe tiri din
UE/SEE. Printre consecintele unor astfel de deficite se numard scdderea -calitdtii
tratamentului primit de pacienti si cresterea sarcinii asupra sistemelor de sandtate si a
profesionistilor din domeniul sandtitii, care trebuie sd identifice si sd ofere tratamente
alternative. Desi legislatia farmaceuticd creeazd stimulente in materie de reglementare
pentru inovare si instrumente de reglementare pentru a sprijini autorizarea in timp util a
terapiilor inovatoare si promitatoare, aceste medicamente nu ajung intotdeauna la pacient,
iar pacientii din UE au niveluri diferite de acces.

In plus, inovarea nu se axeaza intotdeauna pe nevoile medicale nesatisfacute si exista
disfunctionalitati ale pietei, in special In ceea ce priveste dezvoltarea de antimicrobiene
prioritare care pot contribui la combaterea rezistentei la antimicrobiene. Evolutiile
stiintifice si tehnologice si digitalizarea nu sunt exploatate pe deplin, in timp ce impactul
medicamentelor asupra mediului necesita atentie. In plus, sistemul de autorizare ar putea fi
simplificat pentru a tine pasul cu concurenta globald in materie de reglementare. Strategia
farmaceuticd pentru Europa® reprezinti un rispuns global la provocirile actuale ale
politicii farmaceutice, prin actiuni legislative si nelegislative care interactioneaza impreuna
pentru a-si atinge obiectivul general de a asigura aprovizionarea UE cu medicamente
sigure si accesibile financiar si de a sprijini eforturile de inovare ale industriei farmaceutice
din UE* Revizuirea legislatiei farmaceutice este esentiali pentru atingerea acestor
obiective. Cu toate acestea, inovarea, accesul si accesibilitatea financiara sunt influentate,
de asemenea, de factori care nu intrd in domeniul de aplicare al acestei legislatii, cum ar fi
activitatile globale de cercetare si inovare sau deciziile nationale de stabilire a preturilor si
de compensare. Prin urmare, nu toate problemele pot fi abordate doar prin reforma
legislativa. Cu toate acestea, legislatia farmaceuticd a UE poate fi un factor favorizant si de
legdtura pentru inovare, acces, accesibilitatea financiara si protectia mediului.

Propunerea de revizuire a legislatiei farmaceutice a UE se bazeaza pe nivelul ridicat de
protectie a sdnatatii publice si de armonizare deja obtinut in ceea ce priveste autorizarea
medicamentelor. Obiectivul general al reformei este de a se asigura cd pacientii din
intreaga UE au acces 1n timp util si echitabil la medicamente. Un alt obiectiv al propunerii
este de a spori securitatea aproviziondrii si de a aborda deficitele prin masuri specifice,

Concluziile Consiliului privind restabilirea echilibrului in sistemele farmaceutice din Uniunea Europeana si
statele sale membre (JO C 269, 23.7.2016, p. 31). Concluziile Consiliului privind accesul la medicamente si
dispozitive medicale pentru o UE mai puternica si mai rezilienta, 2021/C 269 1/02 (JO C 2691, 7.7.2021, p. 3).
Rezolutia Parlamentului European din 2 martie 2017 referitoare la optiunile UE pentru imbunatatirea accesului
la medicamente (2016/2057(INI)), Rezolutia Parlamentului European din 17 septembrie 2020 referitoare la
penuria de medicamente — moduri de abordare a unei probleme emergente (2020/2071(INI)).

Comunicarea  Comisiei,  Strategia  farmaceutica  pentru  Europa  (COM/2020/761 final),
https://health.ec.europa.eu/medicinal-products/pharmaceutical-strategy-europe_ro.

Scrisoarea de misiune a presedintei Comisiei Europene adresata dnei Stella Kyriakides,

comisar pentru sanatate si sigurantd alimentara, mission-letter-stella-kyriakides en.pdf (europa.eu).
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inclusiv obligatii mai stricte pentru titularii autorizatiilor de introducere pe piatd de a
notifica deficitele potentiale sau reale si retragerile, incetdrile si suspendarile de pe piata
inainte de o intrerupere prevazuta in vederea continudrii aprovizionarii cu un medicament
pe piatd. Pentru a sprijini competitivitatea globald si puterea inovatoare a sectorului,
trebuie gasit un echilibru adecvat intre acordarea de stimulente pentru inovare, cu un
accent mai mare pe nevoile medicale nesatisficute, si masuri privind accesul si
accesibilitatea financiara.

Cadrul trebuie simplificat, adaptat la schimbdrile stiintifice si tehnologice si trebuie sa
contribuie la reducerea impactului medicamentelor asupra mediului. Aceasta propunere de
reformd este cuprinzatoare, dar specificd, si se axeaza pe dispozitii relevante pentru
atingerea obiectivelor sale specifice; prin urmare, aceasta vizeaza toate dispozitiile, cu
exceptia celor privind publicitatea, medicamentele falsificate si medicamentele homeopate
si medicamentele traditionale din plante.

Prin urmare, obiectivele propunerii sunt urmatoarele:
Obiective generale

—  garantarea unui nivel ridicat de sanatate publica prin asigurarea calitdtii, a sigurantei
s a eficacitatii medicamentelor pentru pacientii din UE;

—  armonizarea pietei interne pentru supravegherea si controlul medicamentelor, precum
si a drepturilor si obligatiilor care revin autoritatilor competente ale statelor membre.

Obiective specifice

— asigurarea faptului ca toti pacientii din intreaga UE au acces in timp util si Tn mod
echitabil la medicamente sigure, eficace si la preturi accesibile;

— imbundtdtirea securitdtii aprovizionarii si asigurarea faptului cd medicamentele sunt
intotdeauna disponibile pentru pacienti, indiferent de locul in care locuiesc in UE;

......

dezvoltare si productia de medicamente in Europa;
—  cresterea durabilitatii medicamentelor din punct de vedere al mediului.

Toate obiectivele generale si specifice prezentate mai sus sunt, de asemenea, relevante
pentru domeniul medicamentelor pentru boli rare si pentru copii.

. Coerenta cu dispozitiile existente in domeniul de politica vizat

Legislatia farmaceuticd actuald a UE include atat legislatia generala, cét si cea specifica.
Directiva 2001/83/CE a Parlamentului European si a Consiliului® si Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 al Parlamentului European si al Consiliului® (denumite in continuare,
impreunad, ,,legislatia farmaceutica generald”) stabilesc dispozitii referitoare la cerintele de
autorizare si post-autorizare a medicamentelor, la schemele de sprijin prealabile autorizarii,
la stimulentele in materie de reglementare in ceea ce priveste protectia datelor si a pietel,
fabricarea si furnizarea, precum si la Agentia Europeand pentru Medicamente (EMA).
Legislatia farmaceuticd generald este completatd de o legislatie specificd privind
medicamentele pentru boli rare [Regulamentul (CE) nr. 141/2000, ,,Regulamentul privind

Directiva 2001/83/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 6 noiembrie 2001 de instituire a unui cod
comunitar cu privire la medicamentele de uz uman (JO L 311, 28.11.2001, p. 67).

6 Regulamentul (CE) nr. 726/2004 al Parlamentului European si al Consiliului din 31 martie 2004 de stabilire a
procedurilor la nivelul Uniunii privind autorizarea si supravegherea medicamentelor de uz uman si de infiintare
a unei Agentii Europene pentru Medicamente (JO L 136, 30.4.2004, p. 1).
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medicamentele orfane”’], medicamentele pentru copii [Regulamentul (CE) nr. 1901/2006,
,Regulamentul pediatric”®] si medicamentele pentru terapie avansati [Regulamentul (CE)
nr. 1394/2007, ,Regulamentul privind MTA™]. Propunerea de revizuire a legislatiei
farmaceutice va consta in doud propuneri legislative:

— o directivd noud, care abroga si inlocuieste Directiva 2001/83/CE si Directiva
2009/35/CE a Parlamentului European si a Consiliului'® si care incorporeazi parti
relevante din Regulamentul pediatric [Regulamentul (CE) nr. 1901/2006];

—  un nou regulament, care abroga si inlocuieste Regulamentul (CE) nr. 726/2004, care
abroga si inlocuieste Regulamentul privind medicamentele orfane [Regulamentul
(CE) nr. 141/2000] si care abroga si incorporeaza parti relevante din Regulamentul
pediatric [Regulamentul (CE) nr. 1901/2006].

Fuzionarea Regulamentului privind medicamentele orfane si a Regulamentului pediatric cu
legislatia aplicabila tuturor medicamentelor va permite simplificarea si o coerenta sporita.

Medicamentele pentru boli rare si pentru copii vor intra in continuare sub incidenta
aceloragi dispozitii ca orice alt medicament in ceea ce priveste calitatea, siguranta si
eficacitatea acestora, de exemplu in ceea ce priveste procedurile de autorizare a punerii pe
piatd, farmacovigilenta si cerintele de calitate. Cu toate acestea, cerintele specifice se vor
aplica in continuare acestor tipuri de medicamente pentru a sprijini dezvoltarea lor. Acest
lucru se datoreaza faptului ca doar fortele pietei s-au dovedit insuficiente pentru a stimula
cercetarea si dezvoltarea corespunzatoare a medicamentelor pentru copiii si pentru
pacientii care suferd de o boala rard. Astfel de cerinte, care sunt in prezent prevazute in
acte legislative separate, ar trebui integrate in regulament si in prezenta directiva pentru a
asigura claritatea si coerenta tuturor masurilor aplicabile acestor medicamente.

Coerenta cu alte politici ale Uniunii

Legislatia farmaceuticd a UE descrisd mai sus are legaturi stranse cu alte cateva acte
legislative conexe ale UE. ,Regulamentul privind studiile clinice interventionale”
[Regulamentul (UE) nr. 536/2014!!'] permite o aprobare mai eficientd a studiilor clinice
interventionale in UE. Regulamentul (UE) 2022/123'? consolideazd rolul Agentiei
Europene pentru Medicamente pentru a facilita un raspuns coordonat la nivelul UE la
crizele sanitare. Legislatia privind taxele EMA!® contribuie la asigurarea unei finantiri

Regulamentul (CE) nr. 141/2000 al Parlamentului European si al Consiliului din 16 decembrie 1999 privind
produsele medicamentoase orfane (JO L 18, 22.1.2000, p. 1).

Regulamentul (CE) nr. 1901/2006 al Parlamentului European si al Consiliului din 12 decembrie 2006 privind
medicamentele de uz pediatric si de modificare a Regulamentului (CEE) nr. 1768/92, a Directivei 2001/20/CE,
a Directivei 2001/83/CE si a Regulamentului (CE) nr. 726/2004 (JO L 378, 27.12.2006, p. 1).

Regulamentul (CE) nr. 1394/2007 al Parlamentului European si al Consiliului din 13 noiembrie 2007 privind
medicamentele pentru terapie avansata si de modificare a Directivei 2001/83/CE si a Regulamentului (CE)
nr. 726/2004 JO L 324, 10.12.2007, p. 121).

Directiva 2009/35/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 23 aprilie 2009 privind materiile colorante
care pot fi adaugate in produsele medicamentoase (JO L 109, 30.4.2009, p. 10).

Regulamentul (UE) nr. 536/2014 al Parlamentului European si al Consiliului din 16 aprilie 2014 privind
studiile clinice interventionale cu medicamente de uz uman si de abrogare a Directivei 2001/20/CE (JO L 158,
27.5.2014, p. 1).

Regulamentul (UE) 2022/123 al Parlamentului European si al Consiliului din 25 ianuarie 2022 privind
consolidarea rolului Agentiei Europene pentru Medicamente in ceea ce priveste pregatirea pentru situatii de
criza in domeniul medicamentelor si al dispozitivelor medicale si gestionarea acestora (JO L 20, 31.1.2022,
p- 1.

Regulamentul (CE) nr. 297/95 al Consiliului din 10 februarie 1995 privind taxele datorate Agentiei Europene
pentru Evaluarea Medicamentelor si Regulamentul (UE) nr. 658/2014 al Parlamentului European si al
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adecvate pentru activitatile EMA, inclusiv remunerarea corespunzatoare a autoritatilor
nationale competente pentru contributia acestora la indeplinirea sarcinilor EMA.

Exista, de asemenea, legaturi cu cadrele de reglementare ale UE pentru alte produse
medicale. Legislatia UE privind singele, tesuturile si celulele (BTC)'* este relevanti,
deoarece unele substante de origine umana sunt materii prime pentru medicamente. Cadrul
de reglementare al UE pentru dispozitivele medicale'® este, de asemenea, relevant,
deoarece existd produse care combind medicamente si dispozitive medicale.

In plus, obiectivele reformei propuse a legislatiei farmaceutice sunt coerente cu cele ale
unei serii de agende si initiative politice mai ample ale UE.

In ceea ce priveste promovarea inovirii, Orizont Europa'®, un program-cheie de finantare
pentru cercetarea si inovarea din UE, si Planul de combatere a cancerului'’ sprijini atat
cercetarea, cat si dezvoltarea de noi medicamente. In plus, inovarea in sectorul farmaceutic
este promovata de cadrele privind proprietatea intelectuald, in ceea ce priveste brevetele in
temeiul legislatiei nationale privind brevetele, de Conventia brevetului european si Acordul
privind aspectele legate de comert ale drepturilor de proprietate intelectuald (TRIPS),
precum si in ceea ce priveste certificatele suplimentare de protectie in temeiul
Regulamentului UE privind CSP!®. Planul de actiune privind proprietatea intelectuald'® din
cadrul strategiei industriale include modernizarea sistemului de certificate suplimentare de
protectie (CSP). CSP-urile extind anumite drepturi de brevet pentru a proteja inovarea si a
compensa trialurile clinice de lunga durata si procedurile de autorizare a punerii pe piata.
In ceea ce priveste abordarea nevoilor medicale nesatisfacute in domeniul rezistentei la
antimicrobiene, reforma propusd a legislatiei farmaceutice va contribui la obiectivele
Planului european de actiune ,,O singurd sanatate” impotriva rezistentei la antimicrobiene
(RAM)*.

In ceea ce priveste accesul la medicamente, pe langa legislatia farmaceutica, cadrele
privind proprietatea intelectuald, Regulamentul privind evaluarea tehnologiilor medicale

20

Consiliului privind taxele datorate Agentiei Europene pentru Medicamente pentru desfagurarea de activitati de
farmacovigilenta cu privire la medicamentele de uz uman (JO L 35, 15.2.1995, p. 1).

Directiva 2002/98/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 27 ianuarie 2003 privind stabilirea
standardelor de calitate si securitate pentru recoltarea, controlul, prelucrarea, stocarea si distribuirea sangelui
uman si a componentelor sanguine si de modificare a Directivei 2001/83/CE si Directiva 2004/23/CE a
Parlamentului European si a Consiliului din 31 martie 2004 privind stabilirea standardelor de calitate si
securitate pentru donarea, obtinerea, controlul, prelucrarea, conservarea, stocarea si distribuirea tesuturilor si a
celulelor umane (JO L 033, 8.2.2003, p. 30).

Regulamentul (UE) 2017/745 al Parlamentului European si al Consiliului din 5 aprilie 2017 privind
dispozitivele medicale, de modificare a Directivei 2001/83/CE, a Regulamentului (CE) nr. 178/2002 si a
Regulamentului (CE) nr. 1223/2009 si de abrogare a Directivelor 90/385/CEE si 93/42/CEE ale Consiliului
(JOL 117, 5.5.2017, p. 1) si Regulamentul (UE) 2017/746 al Parlamentului European si al Consiliului din 5
aprilie 2017 privind dispozitivele medicale pentru diagnostic in vitro si de abrogare a Directivei 98/79/CE si a
Deciziei 2010/227/UE a Comisiei (JO L 117, 5.5.2017, p. 176).

Regulamentul (UE) 2021/695 al Parlamentului European si al Consiliului din 28 aprilie 2021 de instituire a
programului-cadru pentru cercetare si inovare Orizont Europa, de stabilire a normelor sale de participare si de
diseminare si de abrogare a Regulamentelor (UE) nr. 1290/2013 si (UE) nr. 1291/2013 (JO L 170, 12.5.2021,
p- D).

Comunicarea Comisiei, Planul european de combatere a cancerului (COM/2021/44 final).

Regulamentul (CE) nr. 469/2009 al Parlamentului European si al Consiliului din 6 mai 2009 privind
certificatul suplimentar de protectie pentru medicamente (JO L 152, 16.6.2009, p. 1).

Comunicarea Comisiei Valorificarea la maximum a potentialului inovator al UE. Un plan de actiune privind
proprietatea intelectuald care sa sprijine redresarea si rezilienta UE (COM/2020/760 final).

Comunicarea Comisiei, Un plan de actiune european ,, O singura sandtate” (One Health) impotriva rezistentei
la antimicrobiene (RAM), https://ec.europa.eu/health/system/files/2020-01/amr_2017_action-plan_0.pdf.
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(ETM) [Regulamentul (UE) 2021/2282, ,Regulamentul privind ETM”]?! si Directiva
privind transparenta (Directiva 89/105/CEE)**> joacd, de asemenea, un rol. Pe langi
extinderea anumitor drepturi de brevet pentru a proteja inovarea, CSP-urile au un impact
asupra efectului perioadelor de protectie normativa prevazute de legislatia farmaceutica si,
prin urmare, asupra intrarii pe piatd a medicamentelor generice si biosimilare si, n cele din
temeiul Regulamentului privind ETM, organismele nationale responsabile de ETM vor
efectua evaluari clinice comune care vor compara medicamentele noi cu cele existente.
Aceste evaludri clinice comune vor ajuta statele membre sd ia decizii mai prompte si
bazate pe dovezi cu privire la stabilirea preturilor si la compensare. In cele din urma,
Directiva privind transparenta reglementeaza aspectele procedurale ale deciziilor de
stabilire a preturilor si de compensare ale statelor membre, dar nu afecteazd nivelul
preturilor.

Pentru a spori securitatea aproviziondrii cu medicamente, reforma propusa a legislatiei
farmaceutice urmareste sd abordeze deficitele sistemice si provocarile lantului de
aprovizionare. Prin urmare, reforma propusa completeaza si dezvoltd in continuare rolurile
statelor membre si ale autoritatilor competente ale statelor membre, astfel cum se prevede
in extinderea mandatului EMA [Regulamentul (UE) 2022/123], si urmareste sa asigure
accesul la medicamente esentiale si aprovizionarea continud cu acestea in timpul crizelor
sanitare. Aceasta completeaza, de asemenea, misiunea Autoritatii pentru Pregatire si
Raspuns in caz de Urgentd Sanitard (HERA) de a asigura disponibilitatea mijloacelor
medicale de contracarare In vederea pregatirii pentru crizele sanitare si in timpul acestora.
Prin urmare, reforma propusa a legislatiei farmaceutice este in concordanta cu pachetul de
initiative legislative legate de securitatea sanitard din cadrul uniunii europene a sanatatii*>.

Pentru a aborda provocarile de mediu, reforma propusd a legislatiei farmaceutice va
sprijini initiativele din cadrul Pactului verde european®®. Printre acestea se numira Planul
de actiune al UE ,,Catre reducerea la zero a poludrii aerului, apei si solului” si revizuirea:
(i) Directivei privind tratarea apelor urbane reziduale®®, (ii) a Directivei privind emisiile
industriale?® si (iii) a listei poluantilor din apele de suprafatd si din apele subterane in
temeiul Directivei-cadru privind apa®’. De asemenea, propunerea este bine aliniati la
abordarea strategici privind impactul substantelor farmaceutice asupra mediului®®.

21

22

23

24

25

26

27

28

Regulamentul (UE) 2021/2282 al Parlamentului European si al Consiliului din 15 decembrie 2021 privind
evaluarea tehnologiilor medicale si de modificare a Directivei 2011/24/UE (JO L 458, 22.12.2021, p. 1).
Directiva 89/105/CEE a Consiliului din 21 decembrie 1988 privind transparenta masurilor care reglementeaza
stabilirea preturilor medicamentelor de uz uman si includerea acestora in domeniul de aplicare al sistemelor
nationale de asigurari de sanatate (JO L 40, 11.2.1989, p. 8).

Uniunea europeand a sanatatii - protejarea europenilor impotriva amenintarilor transfrontaliere pentru sanatate.
https://commission.europa.eu/strategy-and-policy/priorities-2019-2024/promoting-our-european-way-

life/european-health-union_ro.

Comunicarea Comisiei Pactul verde european (COM/2019/640 final/3).

Directiva 91/271/CEE a Consiliului din 21 mai 1991 privind tratarea apelor urbane reziduale (JO L 135,
30.5.1991, p. 40).

Directiva 2010/75/UE a Parlamentului European si a Consiliului din 24 noiembrie 2010 privind emisiile
industriale (prevenirea si controlul integrat al poluarii) (JO L 334, 17.12.2010, p. 17).

Directiva 2000/60/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 23 octombrie 2000 de stabilire a unui
cadru de politicd comunitard in domeniul apei (JO L 327, 22.12.2000, p. 1) si Directiva 2013/39/UE a
Parlamentului European si a Consiliului din 12 august 2013 de modificare a Directivelor 2000/60/CE si
2008/105/CE 1n ceea ce priveste substantele prioritare din domeniul politicii apei Text cu relevanta pentru SEE
(JO L 226,24.8.2013, p. 1).

Abordarea strategica privind impactul substantelor farmaceutice asupra mediului,
https://ec.curopa.eu/environment/water/water-dangersub/pharmaceuticals.htm.
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In cele din urma, in ceea ce priveste utilizarea datelor privind sanitatea, spatiul european al
datelor privind sinitatea®® va oferi un cadru comun in toate statele membre pentru accesul
la date de 1naltd calitate si din practica medicald reald privind sdnatatea. Acest lucru va
promova progresul in cercetarea si dezvoltarea medicamentelor si va oferi noi instrumente
pentru farmacovigilenta si evaludri clinice comparative. Prin facilitarea accesului la datele
privind sandtatea si a utilizarii acestora, cele doud initiative vor sprijini impreuna
competitivitatea si capacitatea de inovare a industriei farmaceutice a UE.

TEMEI JURIDIC, SUBSIDIARITATE SI PROPORTIONALITATE

Temeli juridic

Propunerea se intemeiazd pe articolul 114 alineatul (1) si pe articolul 168 alineatul (4)
litera (c) din Tratatul privind functionarea Uniunii Europene (TFUE). Acest lucru este in
concordantd cu temeiul juridic al legislatiei farmaceutice existente a UE. Articolul 114
alineatul (1) are ca obiect instituirea si functionarea pietei interne, in timp ce articolul 168

alineatul (4) litera (c) se refera la stabilirea unor standarde inalte de calitate si de securitate
a medicamentelor.

Subsidiaritatea (in cazul competentelor neexclusive)

Standardele comune de calitate, siguranta si eficacitate pentru autorizarea medicamentelor
constituie o problema transfrontalierda de sandtate publicd care afecteazd toate statele
membre si, prin urmare, poate fi reglementatd in mod eficient numai la nivelul UE.
Actiunea UE se bazeazd, de asemenea, pe piata unica pentru a obtine un impact mai
puternic in ceea ce priveste accesul la medicamente sigure, eficace si accesibile financiar,
precum si In ceea ce priveste securitatea aproviziondrii in intreaga UE. Masurile
necoordonate luate de statele membre pot duce la denaturdri ale concurentei si la bariere in
calea comertului intra-UE pentru medicamente care sunt relevante pentru intreaga UE si,
de asemenea, ar creste probabil sarcina administrativa pentru intreprinderile farmaceutice,
care 1s1 desfasoara adesea activitatea in mai multe state membre.

O abordare armonizatd la nivelul UE oferd, de asemenea, un potential mai mare de
stimulare a inovarii si de actiune concertata pentru dezvoltarea de medicamente in domenii
cu nevoi medicale nesatisfacute. In plus, se preconizeazi ci simplificarea si rationalizarea
proceselor in cadrul reformei propuse vor reduce sarcina administrativd pentru
intreprinderi si autoritdti si, prin urmare, vor imbunatati eficienta si atractivitatea
sistemului UE. De asemenea, reforma va avea o influentd pozitivd asupra functionarii
concurentiale a pietei prin stimulente specifice si alte masuri care faciliteazd intrarea
timpurie pe piatd a medicamentelor generice si biosimilare, contribuind la accesul
pacientilor si la accesibilitatea financiard. Cu toate acestea, reforma propusa a legislatiei
farmaceutice respectd competenta exclusivd a statelor membre in ceea ce priveste
furnizarea de servicii de sandtate, inclusiv politicile si deciziile de stabilire a preturilor si
de compensare.

Proportionalitatea

Initiativa nu depdseste ceea ce este necesar pentru realizarea obiectivelor reformei. Acest
lucru se realizeaza intr-un mod care favorizeaza actiunea la nivel national, ceea ce, in caz
contrar, nu ar fi suficient pentru atingerea acestor obiective in mod satisfacator.

29

Comunicarea Comisiei, Un spatiu european al datelor privind sandatatea: Un spatiu european al datelor

privind sanatatea: valorificarea puterii datelor privind sanatatea in sprijinul cetatenilor, al pacientilor si al

inovarii (COM/2022/196 final).
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Principiul proportionalitatii s-a reflectat in compararea diferitelor optiuni analizate in
evaluarea impactului. De exemplu, sunt inerente compromisurile intre obiectivul inovarii
este adesea realizat prin concurenta medicamentelor generice/biosimilare). Reforma
mentine stimulentele ca element-cheie pentru inovare, dar acestea sunt adaptate pentru a
incuraja si recompensa mai bine dezvoltarea de produse in domenii in care nevoile
medicale nu sunt satisfacute si pentru a aborda mai bine accesul in timp util al pacientilor
la medicamente in toate statele membre.

Alegerea instrumentului

Directiva propusa introduce un numar mare de modificari la Directiva 2001/83/CE si
incorporeazd o parte dintre dispozitiile actuale si modificarile aduse Regulamentului (CE)
nr. 1901/2006. Prin urmare, o noud directivd de abrogare a Directivei 2001/83/CE (mai
degraba decat o directiva de modificare) este considerata instrumentul juridic adecvat. O
directiva ramane cea mai bund alegere 1n privinta instrumentului juridic pentru a evita
fragmentarea legislatiei nationale privind medicamentele de uz uman, avand in vedere ca
legislatia se bazeazad pe un sistem de autorizatii de introducere pe piatd la nivel national si
la nivelul UE. Autorizatiile nationale sunt acordate si gestionate pe baza legislatiei
nationale de punere in aplicare a legislatiei UE. Evaluarea legislatiei farmaceutice generale
nu a constatat cd alegerea instrumentului juridic a cauzat probleme specifice sau a redus
nivelul de armonizare. In plus, un aviz al platformei REFIT* din 2019 a aritat ci nu exista
sprijin Tn randul statelor membre pentru a transforma Directiva 2001/83/CE intr-un
regulament.

REZULTATELE EVALUARILOR EX POST, ALE CONSULTARILOR CU
PARTILE INTERESATE SI ALE EVALUARILOR IMPACTULUI

Evaluarile ex post/verificarea adecvarii legislatiei existente

In ceea ce priveste reforma legislatiei farmaceutice generale, au fost desfasurate activititi
de consultare a partilor interesate ca parte a evaluarilor ,,back-to-back™ si a evaluarilor de
impact ale legislatiei farmaceutice generale si ale Regulamentului privind medicamentele
orfane si ale Regulamentului pediatric®!.

Pentru medicamentele pentru boli rare si pentru copii a fost efectuata o evaluare comuna
privind functionarea celor doui acte legislative, aceasta fiind publicati in 202032,

In ceea ce priveste legislatia farmaceutici generald, evaluarea legislatiei a ardtat ci
legislatia este in continuare relevantd pentru dublul obiectiv general de protejare a sanatatii
publice si de armonizare a pietei interne a medicamentelor in UE. Legislatia a indeplinit
obiectivele revizuirii din 2004, desi nu in aceeasi masura pentru toti. Obiectivul de a
asigura calitatea, siguranta si eficacitatea medicamentelor a fost atins in cea mai mare
madsurd, in timp ce accesul pacientilor la medicamente In toate statele membre a fost
realizat doar intr-o misurd limitati. In ceea ce priveste asigurarea functionarii

30

31
32

The EU's efforts to simplify legislation — 2019 Annual Burden survey (Eforturile UE de simplificare a
legislatiei - Anchetd anuald privind sarcina de reglementare din 2019),
https://commission.europa.eu/system/files/2020-08/annual_burden survey 2019 4 digital.pdf.

Document de lucru al serviciilor Comisiei, Evaluarea impactului, Anexa 5: Evaluare.

Evaluation of the medicines for rare diseases and children legislation (Evaluarea legislatiei privind

medicamentele pentru boli rare si pentru copii),
https://health.ec.europa.eu/medicinal-products/medicines-children/evaluation-medicines-rare-diseases-and-
children-legislation_en.
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concurentiale a pietei interne si a atractivitdtii Intr-un context global, legislatia a functionat
intr-o masurd moderatd. Evaluarea a constatat ca realizarile sau deficientele in ceea ce
priveste realizarea obiectivelor revizuirii din 2004 depind de numerosi factori externi care
nu intrd In domeniul de aplicare al legislatiei. Printre acestia se numara activitdtile de
cercetare si dezvoltare si amplasarea internationald a clusterelor de cercetare si dezvoltare,
deciziile nationale de stabilire a preturilor si de compensare, deciziile comerciale si
dimensiunea pietei. Sectorul farmaceutic si dezvoltarea medicamentelor au un caracter
global; cercetarile si trialurile clinice efectuate pe un continent vor sprijini dezvoltarea si
autorizarea pe alte continente; lanturile de aprovizionare si fabricarea medicamentelor au,
de asemenea, un caracter global. Existd o cooperare internationald n vederea armonizarii
cerintelor de sprijinire a autorizarii, de exemplu Consiliul International pentru

Armonizarea Cerintelor Tehnice de Inregistrare a Produselor Farmaceutice de Uz Uman™,

Evaluarea a identificat principalele deficiente pe care legislatia farmaceuticd nu le-a
abordat Tn mod adecvat, recunoscand, in acelasi timp, cd acestea depind si de factori care
nu intrd in sfera sa de competenta. Principalele deficiente sunt urméatoarele:

—  Nevoile medicale ale pacientilor nu sunt satisfacute in mod suficient.

— Accesibilitatea financiara a medicamentelor este o provocare pentru sistemele de
sanatate.

— Accesul pacientilor la medicamente este inegal in cadrul UE.
— Deficitele de medicamente reprezintd o problema din ce In ce mai mare in UE.
— Ciclul de viata al medicamentelor poate avea un impact negativ asupra mediului.

— Sistemul de reglementare nu tine seama 1n mod suficient de inovare si, in unele
cazuri, creeaza sarcini administrative inutile.

In ceea ce priveste medicamentele pentru boli rare si pentru copii, evaluarea a aritat ca, in
general, cele doud acte legislative specifice au obtinut rezultate pozitive, permitand
dezvoltarea mai multor medicamente pentru aceste doud grupuri de populatie. Cu toate
acestea, evaluarea a identificat, de asemenea, deficiente importante, care sunt similare celor
identificate pentru legislatia farmaceutica generala:

—  Nevoile medicale ale pacientilor cu boli rare si ale copiilor nu sunt satisfacute in mod
suficient.

— Accesibilitatea financiard a medicamentelor este o provocare din ce in ce mai mare
pentru sistemele de sanatate.

— Accesul pacientilor la medicamente este inegal in cadrul UE.

— Sistemul de reglementare nu tine seama in mod suficient de inovare si, in unele
cazuri, creeaza sarcini administrative inutile.

Consultarile cu partile interesate

In ceea ce priveste reforma legislatiei farmaceutice generale, au fost desfasurate activitati
de consultare a partilor interesate ca parte a evaludrii ,,.back-to-back” si a evaluarii
impactului**. Pentru acest exercitiu a fost pregititi o strategie unicd de consultare, care
include activitati de consultare retroactive si prospective. Scopul sdu a fost de a colecta

ICH — harmonisation for better health (Armonizare pentru o sanatate mai buna), https://www.ich.org/.
Document de lucru al serviciilor Comisiei, Evaluarea impactului, Anexa 2: Consultarea partilor interesate
(Raport de sinteza).
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contributiile si perspectivele tuturor grupurilor de parti interesate, atdt cu privire la
evaluarea legislatiei, cat si pentru evaluarea impactului diferitelor optiuni de politica
posibile pentru reforma.

Urmatoarele grupuri principale de parti interesate au fost identificate ca grupuri prioritare
in cadrul strategiei de consultare: publicul; organizatii care reprezintd pacientii,
consumatorii $i societatea civila activd in domeniul sanatatii publice si al aspectelor
sociale; profesionisti din domeniul sdnatatii si furnizori de servicii medicale; cercetatori,
mediul academic si societdtile academice (cadre universitare); organizatii de mediu;
industria farmaceutica si reprezentantii acesteia.

In cadrul procesului intern de elaborare a politicilor care sprijind revizuirea, Comisia a
colaborat cu Agentia Europeand pentru Medicamente (EMA) si cu autoritatile competente
ale statelor membre (ANC) care se ocupa de reglementarea medicamentelor. Ambii actori
joaca un rol esential in punerea in aplicare a legislatiei farmaceutice.

Informatiile au fost colectate prin intermediul consultarilor care au avut loc intre 30 martie
2021 si 25 aprilie 2022. Acestea au constat in:

—  feedback privind foaia de parcurs combinata a evaludrii Comisiei/evaluarea initiald a
impactului (30 martie-27 aprilie 2021);

—  consultarea publicd online a Comisiei (28 septembrie-21 decembrie 2021);

— sondaje specifice ale partilor interesate in randul autoritatilor publice, al industriei
farmaceutice, inclusiv al IMM-urilor, al mediului academic, al reprezentantilor
societdtii civile si al furnizorilor de servicii medicale (sondaj) (16 noiembrie 2021-14
ianuarie 2022);

— interviuri (2 decembrie 2021-31 ianuarie 2022);

—  un atelier de validare privind constatarile evaludrii (atelierul 1), care a avut loc la 19
ianuarie 2022;

—  un atelier de validare privind constatarile evaludrii impactului (atelierul 2), care a
avut loc la 25 aprilie 2022.

A existat un consens larg in randul partilor interesate cu privire la faptul ca actualul sistem
farmaceutic garanteazd un nivel ridicat de sigurantd a pacientilor pe care se poate baza
revizuirea pentru a aborda noile provocari si a imbundtdti aprovizionarea cu medicamente
sigure si la preturi accesibile, accesul pacientilor si inovarea, in special In domeniile in care
nevoile medicale ale pacientilor nu sunt satisfacute. Publicul, pacientii si organizatiile
societatii civile si-au exprimat asteptarile privind un acces echitabil la terapii inovatoare in
intreaga UE, inclusiv pentru nevoile medicale nesatisfacute, precum si la aprovizionarea
continud cu medicamente. Autoritatile publice si organizatiile de pacienti au optat pentru o
duratd variabila pentru principalele stimulente actuale, astfel cum se reflectd in optiunea
preferata. Industria farmaceuticd a pledat impotriva introducerii unor stimulente variabile
sau a reducerii celor existente si s-a exprimat in favoarea introducerii unor stimulente
juridic actual si a previzibilitatii stimulentelor. Elementele privind mediul, sprijinul in
materie de reglementare pentru entitatile necomerciale si reorientarea medicamentelor, care
au fost incluse in optiunea preferata, au fost sprijinite de parti interesate esentiale, cum ar fi
furnizorii de servicii medicale, mediul academic si organizatiile de mediu.

In ceea ce priveste revizuirea legislatiei privind medicamentele pentru copii si pentru bolile
rare, au fost desfasurate activititi de consultare specifice In contextul procedurii de
evaluare a impactului: in perioada 7 mai-30 iulie 2021 s-a desfasurat o consultare publica.
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In plus, in perioada 21 iunie-30 iulie 2021 au fost efectuate sondaje specifice, inclusiv un
sondaj privind calcularea costurilor atat pentru intreprinderile farmaceutice, cat si pentru
autoritatile publice (au fost acceptate raspunsuri tardive pana la sfarsitul lunii septembrie
2021, din cauza vacantei de vard). La sfarsitul lunii iunie 2021 a fost realizat un program
de interviuri cu toate grupurile relevante de parti interesate (autoritati publice, industria
farmaceutica, inclusiv IMM-uri, mediul academic, reprezentanti ai societatii civile si
furnizori de servicii medicale), iar grupurile de reflectie s-au reunit la 23 februarie 2022
pentru a discuta unele dintre aspectele principale ale reformei.

Partile interesate au ajuns la un consens larg cu privire la faptul ca cele doua acte
legislative au avut un efect pozitiv asupra dezvoltirii medicamentelor pentru copii si
asupra tratamentului bolilor rare. Cu toate acestea, In ceea ce priveste Regulamentul
pediatric, intreaga structurd actuald a planului de investigatie pediatrica si conditia care
permite derogarea de la obligatia de a elabora un astfel de plan au fost considerate posibile
obstacole in calea dezvoltarii anumitor produse inovatoare. Toate partile interesate au
subliniat ca, atat pentru medicamentele pentru boli rare, cét si pentru medicamentele pentru
copii, medicamentele care abordeazd nevoile medicale nesatisfacute ale pacientilor ar
trebui sd beneficieze de mai mult sprijin. Autoritatile publice au sprijinit o durata variabila
pentru exclusivitatea pe piatd a medicamentelor pentru boli rare, ca instrument de orientare
mai buna a dezvoltarii in domeniile in care nu sunt disponibile tratamente. Industria
farmaceutica a pledat impotriva introducerii unor stimulente variabile sau a reducerii celor
existente si s-a exprimat in favoarea introducerii unor stimulente suplimentare sau noi. in
ceea ce priveste revizuirea legislatiei farmaceutice generale, industria a subliniat, de
asemenea, necesitatea stabilitdtii in cadrul juridic actual si a previzibilitatii stimulentelor.

Obtinerea si utilizarea expertizei

Pe langa consultarea extinsd a partilor interesate descrisd in sectiunile anterioare, au fost
efectuate urmatoarele studii externe pentru a sprijini evaluarea ,,back-to-back” si evaluarea
impactului legislatiei farmaceutice generale, precum si analizarea si evaluarea impactului
legislatiei privind medicamentele orfane si pediatrice:

— Studiu in sprijinul analizarii §i al evaluarii impactului legislatiei farmaceutice
generale. Evaluation Report (Raport de evaluare), Technopolis Group (2022).

— Studiu in sprijinul analizarii §i al evaluarii impactului legislatiei farmaceutice
generale. Impact Assessment Report (Raport privind evaluarea impactului),
Technopolis Group (2022).

— Future-proofing pharmaceutical legislation - Study on medicine shortages
(Legislatia farmaceutica adaptata exigentelor viitorului - Studiu privind deficitele de
medicamente), Technopolis Group (2021).

— Study to support the evaluation of the EU Orphan Regulation (Studiu in sprijinul
evaluarii Regulamentului UE privind medicamentele orfane), Technopolis Group si
Ecorys (2019).

— Study on the economic impact of supplementary protection certificates,
pharmaceutical incentives and rewards in Europe (Studiu privind impactul economic
al certificatelor suplimentare de protectie, al stimulentelor si recompenselor
farmaceutice in Europa), Copenhagen Economics (2018).

— Study on the economic impact of the Paediatric Regulation, including its rewards
and incentives (Studiu privind impactul economic al Regulamentului pediatric,
inclusiv recompensele si stimulentele din acesta), Technopolis Group si Ecorys
(2016).
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. Evaluarile impactului
Legislatia farmaceutica generald

Evaluarea impactului pentru revizuirea legislatiei farmaceutice generale®> a analizat trei
optiuni de politicd (A, B si C).

— Optiunea A se bazeaza pe statu-quo si atinge obiectivele in principal prin stimulente
noi.

— Optiunea B atinge obiectivele prin mai multe obligatii si mai multa supraveghere.

— Optiunea C adopta o abordare de tip ,,quid pro quo”, in sensul ca se recompenseaza
comportamentul pozitiv, iar obligatiile sunt utilizate numai atunci cand nu existd
alternative.

Optiunea A mentine sistemul actual de protectie normativad pentru medicamentele
inovatoare si adaugd perioade de protectie conditionate suplimentare. Antimicrobienele
prioritare beneficiaza de un voucher de exclusivitate transferabil. Se pastreaza cerintele
actuale privind securitatea aprovizionarii (notificarea retragerii cu cel putin doua luni
inainte). Cerintele existente privind evaluarea riscurilor de mediu continud sa se aplice cu
obligatii de informare suplimentare.

Optiunea B prevede o duratd variabila a perioadelor de protectie normativd a datelor
(impartita in perioade standard si perioade conditionate). Intreprinderile trebuie fie sa aiba
un antimicrobian in portofoliul lor, fie sd plateascd intr-un fond pentru a finanta
dezvoltarea unora noi. Intreprinderile sunt obligate si lanseze medicamente cu autorizatie
la nivelul UE in majoritatea statelor membre (inclusiv pietele mici) si sa furnizeze
informatii privind finantarea publicd primitad. Cerintele actuale privind securitatea
aproviziondrii sunt mentinute, iar intreprinderile sunt obligate sd ofere autorizatia de
introducere pe piatd pentru transferul céitre o altd intreprindere inainte de retragere.
Evaluarea riscurilor de mediu implica responsabilitdti suplimentare pentru Intreprinderi.

Optiunea C prevede o duratd variabild a protectiei normative a datelor (impartitd in
perioade standard si perioade conditionate), asigurdnd un echilibru intre oferirea de
stimulente atractive pentru inovare si sprijinirea accesului in timp util al pacientilor la
medicamente in intreaga UE. Antimicrobienele prioritare pot beneficia de un voucher de
exclusivitate transferabil, sub rezerva unor criterii si conditii stricte de eligibilitate pentru
utilizarea voucherului, in timp ce masurile de utilizare prudentd contribuie si mai mult la
abordarea rezistentei la antimicrobiene. Titularii autorizatiilor de introducere pe piata au
obligatia de a asigura transparenta finantarii publice a trialurilor clinice. Raportarea
deficitelor este armonizata si numai deficitele critice sunt aduse in atentia autoritatilor de la
nivelul UE. Titularii de autorizatii de introducere pe piatd sunt obligati sa notifice mai
devreme eventualele deficite si sd ofere autorizatia de introducere pe piatd pentru a fi
transferata unei alte intreprinderi Tnainte de retragere. Cerintele privind evaluarea riscurilor
de mediu si conditiile de utilizare sunt consolidate.

Toate optiunile sunt completate de un set de elemente comune menite sa simplifice si sa
rationalizeze procedurile de reglementare si sa adapteze legislatia la exigentele viitorului in
vederea adaptarii la noile tehnologii.

Optiunea preferatd se bazeazd pe optiunea C si include, de asemenea, elementele comune
mentionate mai sus. Optiunea preferata a fost considerata a fi cea mai bund optiune de

35 Document de lucru al serviciilor Comisiei, Evaluarea impactului.
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politica, tindnd seama de obiectivele specifice ale revizuirii si de impactul economic, social
si de mediu al masurilor propuse.

Optiunea preferatd si introducerea unor stimulente variabile reprezintd o modalitate
eficientd din punctul de vedere al costurilor de realizare a obiectivelor de imbunatatire a
accesului, de abordare a nevoilor medicale nesatisfacute si de accesibilitate financiard
pentru sistemele de sdnatate. Se preconizeaza ca acesta va oferi un acces sporit cu 15 %,
ceea ce inseamna o crestere cu 67 de milioane a numarului de persoane care locuiesc in UE
si care ar putea beneficia de un nou medicament, precum si mai multe medicamente care
raspund nevoilor medicale nesatisfacute la acelasi cost pentru platitorii publici ca in
prezent. In plus, se preconizeaza realizarea de economii pentru intreprinderi si autorititile
de reglementare prin masuri transversale care ar permite o mai bund coordonare,
simplificare si accelerarea proceselor de reglementare.

Se estimeaza ca masurile de stimulare a dezvoltarii antimicrobienelor prioritare vor genera
costuri pentru platitorii publici si pentru industria medicamentelor generice, dar ar putea fi
eficace impotriva rezistentei la antimicrobiene dacad sunt aplicate In conditii stricte si cu
masuri stricte de utilizare prudentd. Aceste costuri trebuie privite, de asemenea, in
contextul amenintarii reprezentate de bacteriile rezistente si al costurilor curente suportate
ca urmare a rezistentei la antimicrobiene, inclusiv decesele, costurile asistentei medicale si
pierderile de productivitate.

Intreprinderile producitoare de medicamente originale ar avea costuri si beneficii
suplimentare de pe urma stimulentelor si a conditionalitdtii de lansare pe piatd si, In
general, ar inregistra o crestere a vanzarilor. Unele costuri mai mari vor fi asociate
raportdrii cu privire la deficite. Autoritatile de reglementare vor suporta costuri pentru
indeplinirea unor sarcini suplimentare in domeniul gestionarii deficitelor, al consolidarii
evaluarii riscurilor de mediu si al sprijinului stiintific si de reglementare prealabil
autorizarii.

Legislatia privind medicamentele orfane si pediatrice

Evaluarea impactului privind revizuirea legislatiei privind medicamentele orfane si
pediatrice a analizat, de asemenea, trei optiuni de politica (A, B si C) pentru fiecare act
legislativ. Diferitele optiuni de politicd variazd in ceea ce priveste stimulentele sau
recompensele la care ar avea dreptul medicamentele pentru boli rare si pentru copii. In
plus, revizuirea va include o serie de elemente comune prezente in toate optiunile.

In ceea ce priveste medicamentele pentru boli rare, optiunea A pistreazi cei 10 ani de
exclusivitate pe piata si adaugd — ca stimulent suplimentar — un voucher de protectie
normativd transferabil pentru produsele care raspund unei nevoi medicale majore
nesatisfacute (HUMN) a pacientilor. Acest voucher permite o prelungire cu un an a duratei
protectiei normative sau poate fi vandut unei alte intreprinderi si utilizat pentru un produs
din portofoliul intreprinderii respective.

Optiunea B elimina exclusivitatea actuald pe piata de 10 ani pentru toate medicamentele
orfane.

Optiunea C prevede o durata variabild a exclusivitatii pe piatd de 10, 9 si 5 ani, in functie
de tipul de medicament orfan (pentru HUMN, substante active noi si, respectiv, aplicatii de
utilizare bine stabilite). Se poate acorda o prelungire ,,bonus” cu un an a exclusivitatii pe
piata, pe baza accesibilitatii pacientilor in toate statele membre relevante, dar numai pentru
produsele HUMN si noile substante active.

Toate optiunile sunt completate de un set de elemente comune menite sa simplifice si sa
rationalizeze procedurile de reglementare si sa adapteze legislatia la exigentele viitorului.
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Optiunea C a fost considerata a fi cea mai bund optiune de politicd, tindnd seama de
obiectivele specifice si de impactul economic, social al masurilor propuse. Se preconizeaza
ca aceastd optiune va oferi un rezultat pozitiv echilibrat care va contribui la realizarea celor
patru obiective ale revizuirii. Aceasta va urmari sa reorienteze investitiile si sa stimuleze
inovarea, in special in ceea ce priveste produsele care raspund HUMN, fara a submina
dezvoltarea altor medicamente pentru boli rare. Se preconizeaza, de asemenea, cd masurile
prevazute in cadrul acestei optiuni vor Imbunatati competitivitatea industriei farmaceutice
a UE, inclusiv a IMM-urilor, si vor conduce la cele mai bune rezultate in ceea ce priveste
accesul pacientilor (datoritd: (i) posibilitatii ca medicamentele generice si biosimilare sa
intre pe piatd mai devreme decat in prezent si (i) conditiilor de acces propuse pentru
extinderea exclusivititii pe piatd). In plus, criterii mai flexibile pentru o mai buna definire a
unei afectiuni orfane vor face ca legislatia sa fie mai ,,adecvatd” pentru a integra noile
tehnologii si pentru a reduce sarcinile administrative.

Bilantul total al costurilor anuale si al beneficiilor calculate pentru fiecare grup de parti
interesate pentru aceastd optiune preferatd in comparatie cu scenariul de referintd este
urmatorul: economii de costuri de 662 de milioane EUR pentru plétitorii publici ca urmare
a intrarii accelerate pe piatd a medicamentelor generice si un castig de profit de 88 de
milioane EUR pentru industria medicamentelor generice. Publicul va beneficia de un
numadr suplimentar de unul sau doud medicamente HUMN si, In general, de un acces mai
larg si mai rapid pentru pacienti. Intreprinderile producitoare de medicamente originale
vor Inregistra o pierdere de profit brut estimata la 640 de milioane EUR ca urmare a intrarii
mai rapide pe piatd a medicamentelor generice, dar se preconizeaza economii pentru
intreprinderi prin intermediul masurilor transversale din legislatia farmaceuticd generala
care ar permite o mai bund coordonare, simplificare si accelerarea proceselor de
reglementare.

In ceea ce priveste medicamentele destinate copiilor, in optiunea A, prelungirea cu sase
luni a certificatului suplimentar de protectie (CSP) este pastratd ca recompensa pentru toate
medicamentele care finalizeazd un plan de investigatie pediatrica (denumit in continuare
,PIP”). In plus, se adaugid o recompensi suplimentari in beneficiul produselor care
raspund nevoilor medicale nesatisfacute ale copiilor. Aceasta va consta fie in prelungirea
cu Inca 12 luni a CSP, fie intr-un voucher de protectie normativa (cu o duratd de un an),
care ar putea fi transferat catre un alt produs (eventual al unei alte intreprinderi) in
schimbul unei plati, permitand produsului destinatar sd beneficieze de o protectie
normativa extinsa a datelor (+ un an). In optiunea B, recompensa pentru finalizarea unui
PIP este eliminatd. Dezvoltatorii fiecarui medicament nou ar fi obligati in continuare sa
convind cu EMA si sd efectueze un PIP, dar costurile suplimentare suportate nu ar fi
recompensate. In optiunea C, la fel ca in prezent, prelungirea cu sase luni a CSP riméane
principala recompensa pentru finalizarea unui PIP. Toate optiunile sunt completate de un
set de elemente comune menite sd simplifice si sd rationalizeze procedurile de
reglementare si sa adapteze legislatia la exigentele viitorului.

Optiunea C a fost consideratd a fi cea mai bund optiune de politicd, tinand seama de
obiectivele specifice si de efectele economice si sociale ale masurilor propuse. Se
preconizeaza ca optiunea C va produce un numar mai mare de medicamente, in special in
domeniile 1n care existd nevoi medicale nesatisfacute ale copiilor, si se preconizeaza ca
acestea vor ajunge la copii mai repede decat n prezent. Aceasta ar asigura, de asemenea, o
rentabilitate echitabild a investitiilor pentru dezvoltatorii de medicamente care isi
indeplinesc obligatia legala de a studia medicamente la copii, precum si reducerea
costurilor administrative legate de procedurile care decurg din aceasta obligatie.
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Se preconizeazad cd noile masuri si obligatii de simplificare (de exemplu, cele legate de
mecanismul de actiune al medicamentelor) vor reduce cu 2-3 ani timpul necesar accesului
la versiunile pentru copii ale medicamentelor si vor aduce inca trei medicamente noi pentru
copii anual in comparatie cu scenariul de referinta, ceea ce, la randul sdu, conduce la
recompense suplimentare pentru dezvoltatori. Aceste medicamente noi pentru copii vor
genera, anual, costuri pentru public estimate la 151 de milioane EUR, in timp ce
intreprinderile producdtoare de medicamente originale ar castiga profituri brute de 103
milioane EUR pentru a-si compensa eforturile. Datoritd simplificarii sistemului de
recompense legat de studiul medicamentelor de uz pediatric, intreprinderile care produc
medicamente generice vor putea sa prevada cu mai multd usurintd cand vor putea intra pe
piata.

. Adecvarea reglementarilor si simplificarea

Revizuirile propuse vizeazd simplificarea cadrului de reglementare si imbunatatirea
eficacitatii si a eficientei acestuia, reducand astfel costurile administrative suportate de
intreprinderi si de autoritatile competente. Majoritatea masurilor avute in vedere vor
actiona asupra procedurilor de baza pentru autorizarea si gestionarea ciclului de viata al
medicamentelor.

Costurile administrative vor scddea pentru autorititile competente, intreprinderi si alte
entitati relevante, din doud motive generale. In primul rand, procedurile vor fi rationalizate
si accelerate, de exemplu in ceea ce priveste reinnoirea autorizatiilor de introducere pe
piata si transmiterea modificarilor sau transferul responsabilitatii pentru desemnarile de
medicamente orfane de la Comisie la EMA. In al doilea rAnd, va exista o coordonare
sporitd a retelei europene de reglementare a medicamentelor, de exemplu in ceea ce
priveste activitatea diferitelor comitete ale EMA si interactiunile cu cadrele de
reglementare conexe. Se preconizeazd cd contributiile suplimentare la reducerea costurilor
pentru intreprinderi si administratii vor proveni din adaptdri pentru a tine seama de noi
concepte, cum ar fi trialurile clinice adaptive, mecanismul de actiune al unui medicament,
utilizarea dovezilor din practica medicald reald si noile utilizari ale datelor privind
sanatatea in cadrul de reglementare.

Digitalizarea sporitd va facilita integrarea sistemelor si a platformelor de reglementare in
intreaga UE si va sprijini reutilizarea datelor si se preconizeaza cd va reduce costurile
pentru administratii de-a lungul timpului (desi poate genera costuri unice initiale). De
exemplu, transmiterea pe cale electronica de catre industrie catre Agentia Europeana
pentru Medicamente si catre autoritdtile competente ale statelor membre va genera
economii de costuri pentru industrie. In plus, utilizarea preconizati a informatiilor
referitoare la produs in format electronic (spre deosebire de brosurile pe suport de hartie) ar
trebui sa conduca, de asemenea, la reduceri ale costurilor administrative.

Se preconizeaza ca IMM-urile si entitdtile necomerciale implicate in dezvoltarea
medicamentelor vor beneficia In special de simplificarea preconizatda a procedurilor, de
utilizarea pe scard mai larga a proceselor electronice si de reducerea sarcinii administrative.
Propunerea vizeazd, de asemenea, optimizarea sprijinului in materie de reglementare (de
exemplu, consiliere stiintifica) pentru IMM-uri si organizatiile necomerciale, ceea ce duce
la reduceri suplimentare ale costurilor administrative pentru aceste parti.

In ansamblu, se preconizeazi ca masurile avute in vedere pentru simplificare si reducerea
sarcinii vor reduce costurile pentru intreprinderi, sprijinind abordarea bazatd pe principiul
numirului constant. In special, se preconizeazi ca simplificarea procedurilor propuse si
sprijinul sporit vor genera economii de costuri pentru industria farmaceutica din UE.
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S))

Drepturile fundamentale

Propunerea contribuie la atingerea unui nivel ridicat de protectie a sanatatii umane si, prin
urmare, este conforma cu articolul 35 din Carta drepturilor fundamentale a Uniunii
Europene.

IMPLICATIILE BUGETARE

Impactul financiar este prezentat in fisa financiara legislativa anexata la Propunerea de
regulament al Parlamentului European si al Consiliului de stabilire a procedurilor la nivelul
Uniunii privind autorizarea si supravegherea medicamentelor de uz uman si de stabilire a
normelor care reglementeazd Agentia Europeand pentru Medicamente, de modificare a
Regulamentului (CE) nr. 1394/2007 si a Regulamentului (UE) nr. 536/2014 si de abrogare
a Regulamentului (CE) nr.726/2004, a Regulamentului (CE) nr. 141/2000 si a
Regulamentului (CE) nr. 1901/2006.

ALTE ELEMENTE
Planurile de punere in aplicare si masurile de monitorizare, evaluare si raportare

Dezvoltarea de noi medicamente poate fi un proces Indelungat, care poate dura pana la 10-
15 ani. Prin urmare, stimulentele si recompensele au o influentd dupa multi ani de la data
autorizatiei de introducere pe piatd. De asemenea, beneficiile pentru pacienti trebuie
masurate pe o perioada de cel putin 5-10 ani de la autorizarea unui medicament. Comisia
intentioneazd sa monitorizeze parametrii relevanti care permit evaluarea progreselor
inregistrate de masurile propuse in vederea atingerii obiectivelor acestora. Majoritatea
indicatorilor sunt deja colectati la nivelul EMA. In plus, Comitetul farmaceutic*® va oferi
un forum pentru discutarea aspectelor legate de transpunere si monitorizarea progreselor.
Comisia va raporta periodic cu privire la monitorizare. O evaluare semnificativd a
rezultatelor legislatiei revizuite poate fi avuta in vedere numai dupa cel putin 15 ani de la
termenul-limita pentru transpunerea acesteia.

Documente explicative (in cazul directivelor)

In urma hotirarii Curtii Europene de Justitie in cauza Comisia/Belgia (cauza C-543/17),
statele membre trebuie sd anexeze la notificdrile mdsurilor nationale de transpunere
informatii suficient de clare si de precise, indicAnd dispozitiile din legislatia nationald care
transpun dispozitiile unei directive. Acest lucru trebuie sa fie prevdzut pentru fiecare
obligatie, nu numai la nivel de articol. in principiu, daca statele membre respecti aceasti
obligatie, nu este nevoie sa trimitd Comisiei documente explicative privind transpunerea.

Explicatii detaliate cu privire la dispozitiile specifice ale propunerii

Propunerea de revizuire a legislatiei farmaceutice consta intr-o propunere de directivd noua
si o propunere de regulament nou (a se vedea sectiunea anterioard ,,Coerenta cu dispozitiile
existente Tn domeniul de politica vizat”), care vor acoperi, de asemenea, medicamentele
orfane si medicamentele pediatrice. Dispozitiile privind medicamentele orfane au fost
integrate in regulamentul propus. Desi cerintele procedurale aplicabile medicamentelor de
uz pediatric sunt in principal integrate in noul regulament, cadrul general pentru
autorizarea si recompensarea acestor produse a fost inclus in noua directiva. Principalele
domenii ale revizuirii in temeiul noului regulament propus sunt acoperite de expunerea de
motive a propunerii de regulament insotitoare.

36

Decizia Consiliului din 20 mai 1975 privind constituirea Comitetului farmaceutic (75/320/CEE).
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Anexa II la directiva contine textul existent al anexei I. Anexa II va fi actualizata printr-un
act delegat. Actul delegat va fi adoptat si aplicat Tnainte de termenul de transpunere a
directiveli.

Propunerea de directiva include urmatoarele domenii principale de revizuire:

Promovarea inovarii si a accesului la medicamente accesibile financiar — crearea unui
ecosistem farmaceutic echilibrat

Pentru a permite inovarea si a promova competitivitatea industriei farmaceutice a UE, in
special a IMM-urilor, dispozitiile propunerii de directivd functioneaza in sinergie cu cele
ale propunerii de regulament. In acest sens, se propune un sistem echilibrat de stimulente.
Sistemul recompenseaza inovarea, in special in domeniile in care nevoile medicale nu sunt
satisfacute, iar inovarea ajunge la pacienti si imbunatateste accesul in intreaga UE. Pentru
ca sistemul de reglementare sd devind mai eficient si mai favorabil inovarii, se propun
masuri de simplificare si rationalizare a procedurilor si de creare a unui cadru flexibil si
adaptat exigentelor viitorului (a se vedea, de asemenea, masurile de la sectiunea
»Reducerea sarcinii de reglementare si asigurarea unui cadru de reglementare flexibil
pentru sprijinirea inovarii si a competitivittii” de mai jos si din propunerea de
regulament).

Introducerea unor stimulente variabile legate de protectia normativa a datelor si
recompensarea inovarii in domeniile in care nevoile medicale nu sunt satisfacute

Actuala perioada standard de protectie normativa a datelor va fi redusa de la opt ani la sase
ani. Cu toate acestea, perioada ramane competitiva, avand in vedere ceea ce ofera alte
regiuni. In plus, titularii autorizatiilor de introducere pe piati vor beneficia de perioade
suplimentare de protectie a datelor (peste perioada standard de sase ani) daca lanseaza
medicamentele in toate statele membre care fac obiectul autorizatiei de introducere pe piata
(+ doi ani), daca raspund unor nevoi medicale nesatisfacute (+ sase luni), daca efectueaza
trialuri clinice comparative (+ sase luni) sau pentru o indicatie terapeutica suplimentara (+
un an).

Prelungirea protectiei datelor pentru lansarea pe piata va fi acordata dacd medicamentul
este furnizat in conformitate cu nevoile statelor membre in cauza in termen de doi ani de la
autorizatia de introducere pe piatd (sau in termen de trei ani in cazul IMM-urilor, al
entitatilor non-profit sau al societatilor cu experientd limitata in sistemul UE). Statele
membre au posibilitatea de a renunta la conditia lansdrii pe teritoriul lor in scopul
prelungirii. Se preconizeazd cd acest lucru se va intampla in special in situatiile in care
lansarea intr-un anumit stat membru este imposibila din punct de vedere material sau
deoarece existd motive speciale pentru care un stat membru doreste ca lansarea sa aiba loc
mai tarziu. O astfel de renuntare nu inseamnd cd un stat membru nu este interesat deloc de
medicament.

Se va acorda o prelungire a protectiei datelor pentru a raspunde nevoilor medicale
nesatisfacute dacad medicamentul este pentru o boala care pune in pericol viata sau care
provoaca o invaliditate grava, cu un nivel ridicat rdimas de morbiditate sau de mortalitate,
iar prin utilizarea medicamentului se reduce In mod semnificativ morbiditatea sau
mortalitatea bolii. Diferitele elemente ale acestei definitii bazate pe criterii a nevoilor
medicale nesatisfacute (de exemplu, ,nivelul ridicat ramas de morbiditate sau de
mortalitate”) vor fi specificate mai in detaliu in actele de punere in aplicare, tinand seama
de contributiile stiintifice ale EMA, pentru a se asigura ca conceptul de nevoi medicale
nesatisfacute reflecta evolutiile stiintifice si tehnologice si cunostintele actuale in domeniul
bolilor insuficient deservite.
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Perioada de protectie normativa a datelor este urmata de o perioada de protectie pe piata
(doi ani), care rdmane neschimbatd in temeiul propunerii de directivd in comparatie cu
normele existente.

Avand 1n vedere perioadele suplimentare de protectie conditionatd, perioada de protectie
normativa (protectie normativa si pe piatd) se poate ridica la 12 ani pentru medicamentele
inovatoare (in cazul in care se adaugd o noud indicatie terapeutica dupa autorizatia initiala
de introducere pe piatd).

In plus, pentru un medicament care raspunde unei nevoi medicale nesatisficute, o
intreprindere va beneficia de un sistem consolidat de sprijin stiintific si de reglementare
(PRIME) si de mecanisme de evaluare accelerate. Sistemul de sprijin PRIME va stimula
inovarea in domeniile cu nevoi medicale nesatisfacute, va permite societatilor farmaceutice
sa accelereze procesul de dezvoltare si va permite accesul mai rapid al pacientilor.
Diferitele elemente ale acestei definitii bazate pe criterii a nevoilor medicale nesatisfacute
(de exemplu, ,,nivelul ridicat raimas de morbiditate sau de mortalitate”) vor fi specificate
mai 1n detaliu in actele de punere in aplicare, tindnd seama de contributiile stiintifice ale
EMA, pentru a se asigura ca conceptul de nevoi medicale nesatisfacute reflecta evolutiile
stiintifice si tehnologice si cunostintele actuale In domeniul bolilor insuficient deservite.

Cresterea concurentei ca urmare a intrarii mai rapide pe piata a medicamentelor generice
si biosimilare

Domeniul de aplicare al ,,scutirii Bolar” (in temeiul careia se pot efectua studii pentru
aprobarea normativa ulterioarda a medicamentelor generice si biosimilare in timpul
protectiei brevetului sau a certificatului suplimentar de protectie pentru medicamentul de
referintd) va fi extins si va fi asigurati aplicarea sa armonizati in toate statele membre. in
plus, procedurile de autorizare a medicamentelor generice si biosimilare vor fi simplificate:
ca regula generald, planurile de gestionare a riscurilor nu vor mai fi necesare pentru
medicamentele generice si biosimilare, avand in vedere cad medicamentul de referintd are
deja un astfel de plan. Caracterul interschimbabil al medicamentelor biosimilare cu
medicamentele lor de referintd este, de asemenea, mai bine recunoscut pe baza experientei
stiintifice acumulate cu astfel de medicamente. In plus, actul oferd un stimulent pentru
reorientarea medicamentelor cu valoare addugata, care nu mai sunt protejate prin brevet.
Acest lucru sprijind inovarea, avand ca rezultat o noud indicatie terapeuticd care oferd
beneficii clinice semnificative in comparatie cu terapiile existente. Impreuni, aceste masuri
vor facilita intrarea mai rapida pe piatd a medicamentelor generice si biosimilare, sporind
astfel concurenta si contribuind la obiectivele de promovare a accesibilitdtii financiare a
medicamentelor si a accesului pacientilor.

O mai mare transparentd in ceea ce priveste contributia finantarii publice la costurile de
cercetare i dezvoltare

Titularii autorizatiilor de introducere pe piata vor avea obligatia de a publica un raport in
care sd enumere intregul sprijin financiar direct primit de la orice autoritate publica sau
organism finantat din fonduri publice pentru cercetarea si dezvoltarea medicamentului,
indiferent dacd acesta a avut succes sau nu. Aceste informatii vor fi usor accesibile
publicului pe o pagind web dedicatd a titularului autorizatiei de introducere pe piatd si in
baza de date cu medicamente de uz uman autorizate in Uniune. Se preconizeaza cd o mai
mare transparentd in ceea ce priveste finantarea publicd pentru dezvoltarea de medicamente
va contribui la mentinerea sau la imbunatatirea accesului la medicamente accesibile
financiar.

Reducerea impactului medicamentelor asupra mediului
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Consolidarea cerintelor privind evaluarea riscurilor de mediu in autorizatia de introducere
pe piatd a medicamentelor va determina intreprinderile farmaceutice sa evalueze si sa
limiteze potentialele efecte adverse asupra mediului si a sanatatii publice. Domeniul de
aplicare al evaluarii riscurilor de mediu este extins pentru a acoperi noi obiective de
protectie, cum ar fi riscurile de rezistenta la antimicrobiene.

Reducerea sarcinii de reglementare si asigurarea unui cadru de reglementare flexibil
pentru a sprijini inovarea si competitivitatea

Reducerea sarcinii de reglementare va fi asiguratd prin masuri de simplificare a
procedurilor de reglementare si de imbunatétire a digitalizarii. Printre acestea se numara
dispozitii privind depunerea electronica a cererilor si informatiile referitoare la produs in
format electronic (ePI) privind medicamentele autorizate, aceasta din urma fiind o optiune
pe care statele membre o pot alege in functie de disponibilitatea lor specifica de a inlocui
prospectul pe suport de hartie. Masurile de reducere a sarcinii de reglementare includ, de
asemenea, eliminarea clauzei de reinnoire si a clauzei de caducitate. Reducerea sarcinii
administrative prin masuri de simplificare si digitalizare va aduce beneficii in special
IMM-urilor si entitatilor non-profit implicate in dezvoltarea de medicamente. Diferitele
masuri de reducere a sarcinii de reglementare vor consolida competitivitatea sectorului
farmaceutic.

Cadrele adaptate, cu cerinte de reglementare specifice, adaptate caracteristicilor sau
metodelor inerente anumitor medicamente, in special celor noi, vor asigura un mediu de
reglementare flexibil si adaptat exigentelor viitorului, mentindnd, in acelasi timp,
standardele ridicate existente de calitate, siguranta si eficacitate. Aceste cadre adaptate s-ar
putea baza pe rezultatele spatiilor de testare in materie de reglementare stabilite in
propunerea de regulament.

Propunerea de directiva prevede norme pentru produsele care combind un medicament si
un dispozitiv medical si specificd interactiunea cu cadrul juridic privind dispozitivele
medicale. Aceste dispozitii imbundtatesc securitatea juridicd pentru a permite cresterea
inovirii in acest domeniu. In plus, interactiunea cu legislatia privind substantele de origine
umana (,,SoHO”, astfel cum sunt definite in ,,Regulamentul SOHO”) este clarificatd si mai
mult cu o noud definitie a ,,medicamentului derivat din SOHO” si cu posibilitatea ca EMA
sa formuleze o recomandare stiintifica privind statutul de reglementare al unui
medicament, in cadrul mecanismului de clasificare propus in regulament, in consultare cu
organismul de reglementare a SoHO relevante. Propunerea de directiva introduce, de
asemenea, masuri de imbundtitire a aplicarii scutirilor acordate in spitale pentru
medicamentele pentru terapie avansata.

Dispozitiile specifice pentru noile tehnologii de platformd®’ vor facilita dezvoltarea si
autorizarea unor astfel de tipuri de inovare in beneficiul pacientilor.

Masuri specifice privind calitatea si fabricarea

Aparitia unor noi abordari terapeutice care au caracteristici precum perioada de valabilitate
foarte scurtd si care pot fi foarte personalizate, permit fabricarea si utilizarea
descentralizatd a medicamentelor specifice pacientilor. Aceste paradigme de productie
descentralizata sau personalizatd necesitd o trecere de la cadrele de reglementare existente
care sunt concepute pentru a raspunde asteptdrilor in materie de reglementare pentru

37 Atunci cand se utilizeazd un anumit proces/o anumitd metoda pentru a produce tratamente individualizate

specifice, si anume se efectueazd ajustari ale medicamentului pe baza caracteristicilor pacientului sau ale
agentului patogen cauzator.
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productia centralizatd la scard largd. Noul cadru juridic include o abordare flexibila si
bazata pe riscuri, care va permite fabricarea sau testarea unei game largi de medicamente in
imediata apropiere a pacientului.
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2023/0132 (COD)
Propunere de

DIRECTIVA A PARLAMENTULUI EUROPEAN SI A CONSILIULUI

de instituire a unui cod al Uniunii cu privire la medicamentele de uz uman si de abrogare a

Directivei 2001/83/CE si a Directivei 2009/35/CE

(Text cu relevanta pentru SEE)

PARLAMENTUL EUROPEAN SI CONSILIUL UNIUNII EUROPENE,

avand 1n vedere Tratatul privind functionarea Uniunii Europene, in special articolul 114 alineatul
(1) si articolul 168 alineatul (4) litera (c),

avand in vedere propunerea Comisiei Europene,

dupa transmiterea proiectului de act legislativ catre parlamentele nationale,

avand in vedere avizul Comitetului Economic si Social European,

avand in vedere avizul Comitetului Regiunilor,

hotarand in conformitate cu procedura legislativa ordinara,

intrucat:

I.

Legislatia farmaceuticd generala a Uniunii a fost instituitd in 1965 cu dublul obiectiv de a
proteja sandtatea publicd si de a armoniza piata internd a medicamentelor. Aceasta s-a
dezvoltat considerabil de atunci, insd obiectivele generale aferente au stat la baza tuturor
revizuirilor ulterioare. Legislatia reglementeaza acordarea autorizatiilor de introducere pe
piatd pentru toate medicamentele de uz uman prin definirea conditiilor si a procedurilor de
intrare si de mentinere pe piatd. Un principiu fundamental este ca autorizatia de introducere
pe piatd se acorda numai pentru medicamentele cu un raport beneficiu-risc pozitiv, dupa
evaluarea calitatii, sigurantei si eficacitatii acestora.

Cea mai recentd revizuire cuprinzatoare a avut loc intre 2001 si 2004, in timp ce revizuirile
specifice privind monitorizarea post-autorizare (farmacovigilentd) si medicamentele
falsificate au fost adoptate ulterior. In cei aproape 20 de ani de la ultima revizuire
cuprinzatoare, sectorul farmaceutic s-a schimbat si a devenit mai globalizat, atat in ceea ce
priveste dezvoltarea, cat si fabricarea. In plus, stiinta si tehnologia au evoluat intr-un ritm
rapid. Cu toate acestea, existd in continuare nevoi medicale nesatisfacute, si anume boli fara
tratamente sau doar cu tratamente sub nivelul optim. In plus, este posibil ca unii pacienti si
nu beneficieze de inovare, deoarece este posibil ca medicamentele sd nu fie accesibile din
punct de vedere financiar sau sd nu fie introduse pe piata in statul membru in cauzad. De
asemenea, existd o mai mare constientizare a impactului medicamentelor asupra mediului.
Mai recent, pandemia de COVID-19 a supus acest cadru unui test de rezistenta.

Prezenta revizuire face parte din punerea in aplicare a strategiei farmaceutice pentru Europa
s1 vizeaza promovarea inovdrii, in special in ceea ce priveste nevoile medicale nesatisfacute,
reducand in acelasi timp sarcina de reglementare si impactul medicamentelor asupra
mediului; asigurarea accesului pacientilor la medicamente inovatoare si consacrate,
acordand o atentie deosebitd Tmbundtatirii securitatii aproviziondrii si abordarii riscurilor de
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deficite, tinand seama de provocarile cu care se confruntd pietele mai mici ale Uniunii si
crearea unui sistem echilibrat si competitiv care sd8 mentind medicamentele accesibile
financiar pentru sistemele de sandtate, recompensand in acelasi timp inovarea.

4. Prezenta revizuire se axeaza pe dispozitiile relevante pentru atingerea obiectivelor sale
specifice; prin urmare, acopera toate dispozitiile, cu exceptia dispozitiilor privind
medicamentele falsificate, medicamentele homeopate si medicamentele traditionale din
plante. Cu toate acestea, din motive de claritate, este necesar sa se inlocuiasca Directiva
2001/83/CE a Parlamentului European si a Consiliului' cu o noud directivd. Dispozitiile
privind medicamentele falsificate, medicamentele homeopate si medicamentele traditionale
din plante sunt, prin urmare, mentinute in prezenta directiva fara a le schimba substanta in
comparatie cu armonizdrile anterioare. Cu toate acestea, avand in vedere schimbarile in
guvernanta agentiei, Comitetul pentru plante este inlocuit de un grup de lucru.

5. Obiectivul esential al normelor care reglementeaza autorizarea, fabricarea, supravegherea,
distributia si utilizarea medicamentelor trebuie s fie protejarea sanatatii publice. Astfel de
norme ar trebui, de asemenea, sd asigure libera circulatie a medicamentelor si eliminarea
obstacolelor din calea comertului cu medicamente pentru toti pacientii din Uniune.

6. Cadrul de reglementare pentru utilizarea medicamentelor ar trebui, de asemenea, sd tind
seama de nevoile intreprinderilor din sectorul farmaceutic si din comertul cu medicamente in
cadrul Uniunii, fara a pune In pericol calitatea, siguranta si eficacitatea medicamentelor.

7. UE si toate statele sale membre, in calitate de parti la Conventia Natiunilor Unite privind
drepturile persoanelor cu handicap, au obligatia de a respecta dispozitiile acesteia in limitele
competentelor lor. Aceasta include dreptul de acces la informatii, astfel cum este prevazut la
articolul 21, si dreptul de a se bucura de cea mai buna stare de sdnatate, fara discriminare pe
criterii de dizabilitate, astfel cum se prevede la articolul 25.

8. Prezenta revizuire mentine nivelul de armonizare atins. Acolo unde este necesar si oportun,
aceasta reduce si mai mult disparitatile ramase, stabilind norme privind supravegherea si
controlul medicamentelor, precum si drepturile si obligatiile care revin autorititilor
competente din statele membre in vederea asigurarii conformitdtii cu cerintele legale. Avand
in vedere experienta dobandita In ceea ce priveste aplicarea legislatiei farmaceutice a
Uniunii si evaluarea functionarii acesteia, cadrul de reglementare trebuie sa fie adaptat la
progresul stiintific si tehnologic, la conditiile actuale de piata si la realitatea economica din
Uniune. Evolutiile stiintifice si tehnologice determind inovarea si dezvoltarea de
medicamente, inclusiv in domenii terapeutice in care existd Incd nevoi medicale
nesatisfacute. Pentru a valorifica aceste evolutii, cadrul farmaceutic al Uniunii ar trebui
adaptat pentru a raspunde evolutiilor stiintifice, cum ar fi genomica, pentru a permite
medicamente de varf, de exemplu medicamente personalizate si transformarea tehnologica,
cum ar fi analiza datelor, instrumentele digitale si utilizarea inteligentei artificiale. Aceste
adaptari contribuie, de asemenea, la competitivitatea industriei farmaceutice din Uniune.

9. Medicamentele pentru boli rare si pentru copii ar trebui sd se supund acelorasi conditii ca
orice alt medicament in ceea ce priveste calitatea, siguranta si eficacitatea acestora, de
exemplu in ceea ce priveste procedurile de autorizare a punerii pe piatd, cerintele de calitate
st privind farmacovigilenta. Cu toate acestea, li se aplica, de asemenea, cerinte specifice,
avand 1n vedere caracteristicile lor unice. Astfel de cerinte, care sunt definite in prezent in
legislatii separate, ar trebui integrate in cadrul juridic general in domeniul farmaceutic,

Directiva 2001/83/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 6 noiembrie 2001 de instituire a unui cod
comunitar cu privire la medicamentele de uz uman (JO L 311, 28.11.2001, p. 67).
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15.

pentru a asigura claritatea si coerenta tuturor masurilor aplicabile acestor medicamente. In
plus, intrucat unele medicamente autorizate pentru utilizare la copii sunt autorizate de statele
membre, ar trebui integrate dispozitii specifice in prezenta directiva.

Sistemul unei directive si al unui regulament pentru legislatia farmaceutica generala ar trebui
mentinut pentru a se evita fragmentarea legislatiei nationale privind medicamentele de uz
uman, avand 1n vedere ca legislatia se bazeaza pe un sistem de autorizatii de introducere pe
piata ale statelor membre nationale si ale Uniunii. Autorizatiile nationale de introducere pe
piata ale statelor membre sunt acordate si gestionate pe baza legislatiei nationale de punere
in aplicare a legislatiei farmaceutice a Uniunii. Evaluarea legislatiei farmaceutice generale
nu a demonstrat ca alegerea instrumentului juridic a cauzat probleme specifice sau a creat o
pierdere a armonizarii. In plus, o opinie a platformei REFIT? din 2019 a aritat ca nu exista
sprijin n randul statelor membre pentru a transforma Directiva 2001/83/CE intr-un
regulament.

Directiva ar trebui sd functioneze in sinergie cu regulamentul pentru a permite inovarea si
pentru a promova competitivitatea industriei farmaceutice a Uniunii, in special a IMM-
urilor. In acest sens, se propune un sistem echilibrat de stimulente care recompenseazi
inovarea, 1n special Tn domeniile in care nevoile medicale nu sunt satisfacute si inovarea care
ajunge la pacienti si imbunatateste accesul in intreaga Uniune. Pentru ca sistemul de
reglementare sd devind mai eficient si mai favorabil inovarii, directiva vizeaza, de asemenea,
reducerea sarcinii administrative si simplificarea procedurilor pentru intreprinderi.

Definitiile si domeniul de aplicare al Directivei 2001/83/CE ar trebui clarificate pentru a se
atinge standarde ridicate in ceea ce priveste calitatea, siguranta si eficacitatea
medicamentelor si pentru a se aborda eventualele lacune in materie de reglementare, fard a
se modifica domeniul de aplicare general, ca urmare a evolutiilor stiintifice si tehnologice,
de exemplu produse cu volum redus, produse ,la patul pacientului” sau medicamente
personalizate care nu implicd un proces de fabricatie industriala.

Pentru a evita duplicarea cerintelor pentru medicamente din prezenta directivd si din
regulament, standardele generale privind calitatea, siguranta si eficacitatea medicamentelor
prevazute in prezenta directivd se aplicd medicamentelor care fac obiectul unei autorizatii
nationale de introducere pe piatd, precum si medicamentelor care fac obiectul unei
autorizatii centralizate de introducere pe piatd. Prin urmare, cerintele privind o cerere de
medicament sunt valabile pentru ambele, la fel si normele privind regimul prescriptiei,
informatiile referitoare la produs, protectia normativa, iar normele privind fabricarea,
furnizarea, publicitatea, supravegherea si alte cerinte nationale, se aplica medicamentelor
care fac obiectul autorizatiei centralizate de introducere pe piata.

Pentru a stabili dacd un produs se incadreaza in definitia medicamentului, trebuie sa se ia in
considerare de la caz la caz factorii prevazuti in prezenta directivd, cum ar fi prezentarea
produsului sau proprietatile farmacologice, imunologice sau metabolice ale produsului.

Pentru a tine seama atdt de aparitia unor terapii noi, cat si de numarul tot mai mare de asa-
numite produse ,la limita” dintre sectorul medicamentelor si alte sectoare, ar trebui
modificate anumite definitii si derogari, astfel Incat sa se evite orice indoiala cu privire la
legislatia aplicabild. Avand acelasi obiectiv de a clarifica situatiile In care un produs se
incadreaza pe deplin in definitia unui medicament si corespunde, de asemenea, definitiei
altor produse reglementate, se aplici normele pentru medicamente din prezenta directiva. In

The EU's efforts to simplify legislation — 2019 Annual Burden survey (Eforturile UE de simplificare a
legislatiei - Ancheta anuala privind sarcina de reglementare din 2019),

https://commission.europa.cu/system/files/2020-08/annual_burden_survey 2019 4 _digital.pdf.
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plus, pentru a asigura claritatea normelor aplicabile, este, de asemenea, oportun sa se
imbunatateascd coerenta terminologiei din legislatia farmaceutica si sa se indice in mod clar
produsele excluse din domeniul de aplicare al prezentei directive.

16.  Noua definitie a unei substante de origine umana (SOHO) din [Regulamentul SoHO]
vizeaza orice substantd recoltatd din corpul uman in orice mod, indiferent daca contine
celule sau nu si indiferent daca corespunde sau nu definitiei ,,sangelui”, a ,tesutului” sau a
»celulei”, de exemplu laptele mamar uman, microbiota intestinala si orice altd SOHO care ar
putea fi aplicatd oamenilor in viitor. Astfel de substante de origine umand, altele decat
tesuturile si celulele, pot deveni medicamente derivate din SoHO, altele decét
medicamentele pentru terapie avansatd, atunci cand SoHO face obiectul unui proces
industrial care implica sistematizare, reproductibilitate si operatiuni efectuate in mod regulat
sau in serie, avand ca rezultat un produs cu consecventa standardizata. In cazul in care un
proces se refera la extractia unui ingredient activ din SoHO, altele decat tesuturile si
celulele, sau la o transformare a unei SOHO, alta decat tesuturile si celulele, prin modificarea
proprietatilor sale inerente, acesta ar trebui, de asemenea, considerat un medicament derivat
din SoHO. In cazul in care un proces se referd la concentrarea, separarea sau izolarea
elementelor in prepararea componentelor sanguine, nu trebuie sa se considere ca acest lucru
modifica proprietatile lor inerente.

17.  Pentru a evita orice indoiald, siguranta si calitatea organelor umane destinate transplantului
sunt reglementate numai de Directiva 2010/53/UE a Parlamentului European si a
Consiliului®, iar siguranta si calitatea substantelor de origine umani destinate reproducerii
asistate medical sunt reglementate numai de [Regulamentul SoHO sau, in cazul in care nu
este 1n vigoare, de Directiva 2004/23/CE].

18.  Medicamentele pentru terapie avansatd care sunt preparate In mod nesistematic in
conformitate cu standarde de calitate specifice si utilizate in acelasi stat membru in cadrul
unui spital, sub responsabilitatea unui medic, in scopul de a se conforma unei retete
medicale privind un medicament adaptat special destinat unui anumit pacient, ar trebui
excluse din domeniul de aplicare al prezentei directive, garantandu-se, in acelasi timp, faptul
ca normele Uniunii relevante privind calitatea si siguranta nu sunt incdlcate (,,scutire pentru
spitale”). Experienta a ardtat cd existd diferente mari intre statele membre in ceea ce priveste
aplicarea scutirii in cazul spitalelor. Pentru a imbunatati aplicarea scutirii in cazul spitalelor,
prezenta directivd introduce mdsuri pentru colectarea, raportarea datelor, precum si
revizuirea anuala a acestor date de catre autoritdtile competente si publicarea lor de catre
agentie intr-un registru. In plus, agentia ar trebui si prezinte un raport privind punerea in
aplicare a scutirii pentru spitale pe baza contributiilor din partea statelor membre, pentru a
examina daca ar trebui instituit un cadru adaptat pentru anumite medicamente pentru terapie
avansatd mai putin complexe care au fost dezvoltate si utilizate In cadrul scutirii pentru
spitale. In cazul in care o autorizatie pentru fabricarea si utilizarea unui medicament pentru
terapie avansatd in temeiul scutirii pentru spitale este revocata din motive de siguranta,
autoritatile competente relevante informeaza autoritatile competente din alte state membre.

19.  Prezenta directiva nu ar trebui sa aduca atingere dispozitiilor Directivei 2013/59/Euratom a
Consiliului®, inclusiv in ceea ce priveste justificarea si optimizarea protectiei pacientilor si a

Directiva 2010/45/UE a Parlamentului European si a Consiliului din 7 iulie 2010 privind standardele de
calitate si siguranta referitoare la organele umane destinate transplantului (JO L 207, 6.8.2010, p. 14).
Directiva 2013/59/Euratom a Consiliului din 5 decembrie 2013 de stabilire a normelor de securitate de baza
privind protectia impotriva pericolelor prezentate de expunerea la radiatiile ionizante si de abrogare a
Directivelor 89/618/Euratom, 90/641/Euratom, 96/29/Euratom, 97/43/Euratom si 2003/122/Euratom (JO L 13,
17.1.2014, p. 1).
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altor persoane supuse expunerii medicale la radiatii ionizante. In cazul produselor
radiofarmaceutice utilizate pentru terapie, autorizatiile de introducere pe piatd, posologia si
normele de administrare trebuie sa respecte n special cerintele directivei ca expunerile
volumelor-tintd sd se planifice individual si realizarea lor sd se verifice in mod
corespunzator, avand in vedere ca dozele pentru volumele si tesuturile nevizate sa fie cat
mai scazute posibil si in conformitate cu scopul terapeutic al expunerii.

In interesul sanatitii publice, introducerea pe piati a unui medicament ar trebui si fie
permisda in Uniune numai in cazul in care autorizatia de introducere pe piatd a
medicamentului a fost acordatd, iar calitatea, siguranta si eficacitatea acestuia au fost
demonstrate. Cu toate acestea, ar trebui sd se prevadd o derogare de la aceasta cerintd in
situatiile caracterizate de necesitatea urgentd de a administra un medicament pentru a
raspunde nevoilor specifice ale unui pacient sau de raspandirea confirmatd a agentilor
patogeni, a toxinelor, a agentilor chimici sau a radiatiilor nucleare care ar putea cauza daune.
In special, pentru a raspunde unor nevoi speciale, statelor membre ar trebui si li se permita
sd excluda din dispozitiile prezentei directive acele medicamente care sunt furnizate ca
raspuns la o comanda bona fide, elaborate in conformitate cu specificatiile unui profesionist
autorizat din domeniul sanatatii si destinate pacientilor aflati sub directa sa responsabilitate.
De asemenea, statelor membre ar trebui sd li se permita sa autorizeze temporar distributia
unui medicament neautorizat, ca raspuns la raspandirea prezumata sau confirmatd a unor
agenti patogeni, toxine, agenti chimici sau radiatii nucleare care pot provoca vatamari.

Deciziile privind autorizatia de punere de piatd ar trebui sa fie luate pe baza criteriilor
stiintifice obiective referitoare la calitate, sigurantd si eficientd a medicamentului in cauza,
excluzandu-se considerentele economice sau de alta natura. Cu toate acestea, statele membre
ar trebui, in cazuri exceptionale, sd poatd interzice utilizarea pe teritoriul lor a
medicamentelor.

Datele si documentele care trebuie sa Insoteascd o cerere de autorizatie de introducere pe
piatd pentru un medicament demonstreaza ca eficacitatea terapeutica a produsului prevaleaza
asupra riscurilor posibile. Raportul beneficiu-risc pentru toate medicamentele va fi evaluat
atunci cand sunt introduse pe piatd si In orice alt moment pe care autoritatea competenta il
considera adecvat.

Intrucat doar fortele pietei s-au dovedit insuficiente pentru a stimula cercetarea adecvata,
precum si dezvoltarea si autorizarea medicamentelor pentru populatia pediatrica, a fost
instituit un sistem de obligatii, recompense si stimulente.

Prin urmare, este necesar sa se introducd o cerintd pentru medicamentele noi sau atunci cand
se elaboreaza indicatii pediatrice ale unor produse deja autorizate protejate printr-un brevet
sau un certificat suplimentar de protectie sa se prezinte fie rezultatele studiilor realizate la
populatia pediatricd, in conformitate cu un plan de investigatie pediatrica aprobat, fie dovada
obtinerii unei derogari sau a unei amandri, la momentul completarii cererii de introducere pe
piatd sau a unei cereri o noud indicatie terapeutica, a unei noi forme farmaceutice sau a unei
noi cai de administrare. Cu toate acestea, pentru a evita expunerea copiilor la trialuri clinice
inutile sau din cauza naturii medicamentelor, cerinta respectiva nu ar trebui sa se aplice
medicamentelor generice sau altor medicamente biosimilare si medicamentelor autorizate
prin procedura de utilizare medicald bine stabilitad, nici medicamentelor homeopate si
medicamentelor traditionale din plante autorizate prin procedurile de 1Inregistrare
simplificate prevazute in prezenta directiva.

Pentru a se asigura cd datele care sustin autorizatia de introducere pe piatd cu privire la
utilizarea unui produs la copii care urmeaza sa fie autorizat in temeiul acestui regulament au
fost corect dezvoltate, autorititile competente ar trebui sa verifice conformitatea cu planul de
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investigatie pediatrica convenit si orice derogari si amanari in etapa de validare a cererilor de
introducere pe piata.

Pentru a recompensa conformitatea cu toate masurile incluse in planul de investigatie
pediatricd aprobat, pentru produsele care fac obiectul unui certificat suplimentar de
protectie, daca informatiile relevante privind rezultatele studiilor efectuate sunt incluse in
informatiile referitoare la produs, ar trebui acordata o recompensa sub forma unei prelungiri
de sase luni a certificatului suplimentar de protectie instituit prin [Regulamentul (CE)
nr. 469/2009 al Parlamentului European si al Consiliului® — OP: de inlocuit referinta cu un
nou instrument atunci cand va fi adoptat].

Anumite informatii si documente care in mod normal sunt furnizate impreund cu cererea de
introducere pe piatd nu ar trebui sa fie necesare daca medicamentul este un medicament
generic sau un medicament biologic similar (medicament biosimilar) care este autorizat sau
care a fost autorizat in Uniune. Atat medicamentele generice, cat si cele biosimilare sunt
importante pentru a asigura accesul la medicamente pentru o populatie mai larga de pacienti
si pentru a crea o piatd internd competitiva. Intr-o declaratie comuni, autoritatile statelor
membre au confirmat cd experienta dobanditd in ultimii 15 ani cu medicamente biosimilare
aprobate a demonstrat cd, in ceea ce priveste eficacitatea, siguranta si imunogenitatea,
acestea sunt comparabile cu medicamentul lor de referintd si, prin urmare, sunt
interschimbabile si pot fi utilizate in locul medicamentului de referinta (sau viceversa) sau
pot fi inlocuite cu un alt medicament biosimilar cu acelasi medicament de referinta.

Experienta a demonstrat cd este recomandabila stipularea mai precisd a cazurilor in care nu
este necesara prezentarea rezultatelor testelor toxicologice si farmacologice sau ale studiilor
clinice in vederea obtinerii autorizatiei pentru un medicament care este similar in esentd cu
un produs autorizat, avand grija, in acelasi timp, ca iIntreprinderile inovatoare sa nu fie
dezavantajate. Pentru aceste categorii specificate de medicamente, o procedurd simplificata
permite solicitantilor sd se bazeze pe datele prezentate de solicitantii anteriori si, prin
urmare, sa prezinte doar o documentatie specifica.

In cazul medicamentelor generice, trebuie demonstrati numai echivalenta medicamentului
generic cu medicamentul de referinti. In cazul medicamentelor biologice, numai rezultatele
testelor si studiilor de comparabilitate sunt furnizate autorititilor competente. in cazul
medicamentelor hibride, si anume in cazurile In care medicamentul nu se incadreazd in
definitia unui medicament generic sau are modificdri in ceea ce priveste concentratia, forma
farmaceutica, calea de administrare sau indicatiile terapeutice, In comparatie cu
medicamentul de referinta, rezultatele testelor nonclinice sau ale studiilor clinice
corespunzatoare sunt furnizate in masura in care este necesar pentru a stabili o legatura
stiintifica cu datele pe care se bazeaza autorizatia de introducere pe piata a medicamentului
de referintd. Acelasi lucru este valabil si pentru medicamentele biohibride, si anume in
cazurile in care un medicament biosimilar suferd modificari in ceea ce priveste concentratia,
forma farmaceutica, calea de administrare sau indicatiile terapeutice, in comparatie cu
medicamentul biologic de referinti. In ultimele doui situatii, legitura stiintifica stabileste ci
substanta activa a hibridului nu difera in mod semnificativ in ceea ce priveste proprietdtile in
ceea ce priveste siguranta sau eficacitatea. In cazul in care aceasta difera semnificativ in
ceea ce priveste proprietdtile respective, solicitantul trebuie sa depuna o cerere completa.

Procesul decizional in materie de reglementare privind dezvoltarea, autorizarea si
supravegherea medicamentelor poate fi sustinut de accesul la datele privind sandtatea si de

Regulamentul (CE) nr. 469/2009 al Parlamentului European si al Consiliului din 6 mai 2009 privind
certificatul suplimentar de protectie pentru medicamente (JO L 152, 16.6.2009, p. 10).
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analiza acestora, inclusiv a datelor din practica medicald reald, si anume a datelor privind
sandtatea generate in afara studiilor clinice, dupd caz. Autoritdtile competente ar trebui s
poata utiliza astfel de date, inclusiv prin intermediul infrastructurii interoperabile a spatiului
european al datelor privind sanatatea.

Directiva 2010/63/UE a Parlamentului European si a Consiliului® stabileste dispozitii
privind protectia animalelor utilizate In scopuri stiintifice, pe baza principiilor inlocuirii,
reducerii si imbundtdtirii. Orice studiu care implicad utilizarea animalelor, care ofera
informatii esentiale cu privire la calitatea, siguranta si eficacitatea medicamentelor, ar trebui
sd ia in considerare principiile Tnlocuirii, reducerii si imbunatatirii, in cazul in care vizeaza
ingrijirea si utilizarea animalelor vii in scopuri stiintifice si ar trebui sa fie optimizat astfel
incat sa obtind rezultatele cele mai satisfacatoare in conditiile utilizdrii unui numar minim de
animale. Procedurile acestor teste ar trebui sa fie concepute astfel incat sa evite sa cauzeze
durere, suferintd, stres sau vatamari de durata animalelor si ar trebui sa respecte orientarile
disponibile ale EMA si ICH. In special, solicitantul autorizatiei de introducere pe piata si
titularul autorizatiei de introducere pe piatd ar trebui sa tind seama de principiile prevazute in
Directiva 2010/63/UE, inclusiv, daca este posibil, s utilizeze noi metodologii de abordare in
locul testarii pe animale. Acestea pot include, dar nu se limiteaza la: modele in vitro, cum ar
fi sistemele microfiziologice, inclusiv organ-on-chips, modele de culturi celulare (2D si
3D), organoide si modele bazate pe celule stem umane; instrumente in silico sau modele de
extrapolare.

Ar trebui sa existe proceduri care sa faciliteze testarea comuna pe animale, ori de cate ori
este posibil, pentru a evita duplicarea inutild a testelor efectuate cu animale vii care intrd sub
incidenta Directivei 2010/63/UE. Solicitantii autorizatiilor de introducere pe piata si titularii
autorizatiilor de introducere pe piatd ar trebui sd depuna toate eforturile pentru a reutiliza
rezultatele studiilor pe animale si pentru a face publice rezultatele obtinute din studiile pe
animale. Pentru cererile simplificate, solicitantii de autorizatii de introducere pe piatd ar
trebui sd faca trimitere la studiile relevante efectuate pentru medicamentul de referinta.

In ceea ce priveste trialurile clinice, in special cele efectuate in afara Uniunii, cu
medicamente destinate a fi autorizate in Uniune, ar trebui sa se verifice, la momentul
evaluarii cererii de introducere pe piata, dacd aceste studii au fost efectuate in conformitate
cu principiile bunei practici clinice si cu cerintele etice echivalente cu dispozitiile
Regulamentului (UE) nr. 536/2014 al Parlamentului European si al Consiliului’.

In anumite circumstante, exista posibilitatea ca autorizatiile de introducere pe piati si fie
acordate, sub rezerva unor obligatii sau conditii specifice, in mod conditionat sau in
circumstante exceptionale. Pentru medicamentele pentru care existd o autorizatie standard de
introducere pe piata, In circumstante similare, legislatia ar trebui sd permitd autorizarea
conditionata sau In circumstante exceptionale pentru noi indicatii terapeutice. Produsele
autorizate conditionat sau in circumstante exceptionale ar trebui, in principiu, sa
indeplineasca cerintele pentru o autorizatie standard de introducere pe piatd, cu exceptia
derogarilor sau conditiilor specifice mentionate in autorizatia de introducere pe piata
conditionata sau exceptionald relevanta si fac obiectul unei revizuiri specifice a indeplinirii
conditiilor sau a obligatiilor specifice impuse. Motivele de refuz al unei autorizatii de
introducere pe piatd ar trebui sa se aplice mutatis mutandis in astfel de cazuri.

Directiva 2010/63/UE a Parlamentului European si a Consiliului din 22 septembrie 2010 privind protectia
animalelor utilizate 1n scopuri stiintifice (JO L 276, 20.10.2010, p. 33).

Regulamentul (UE) nr. 536/2014 al Parlamentului European si al Consiliului din 16 aprilie 2014 privind
studiile clinice interventionale cu medicamente de uz uman si de abrogare a Directivei 2001/20/CE (JO L 158,
27.5.2014, p. 1).
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Cu exceptia medicamentelor care fac obiectul procedurii centralizate de autorizare stabilite
prin [Regulamentul (UE) nr. 726/2004 revizuit], o autorizatie de introducere pe piatd a unui
medicament ar trebui sa fie acordata de o autoritate competenta dintr-un singur stat membru.
Pentru a evita sarcini administrative si financiare inutile pentru solicitanti si pentru
autoritatile competente, o evaluare completa si aprofundata a unei cereri de autorizare a unui
medicament ar trebui sa se efectueze doar o singurd datd. Prin urmare, este adecvat sa se
stabileasca proceduri speciale pentru recunoasterea reciproci a autorizatiilor nationale. In
plus, ar trebui sa fie posibila depunerea aceleiasi cereri in paralel n mai multe state membre
in scopul unei evaludri comune sub conducerea unuia dintre statele membre in cauza.

In plus, ar trebui si se stabileasca norme in cadrul acestor proceduri pentru a solutiona fara o
intarziere nejustificatd orice dezacord intre autoritdtile competente din cadrul unui grup de
coordonare pentru procedura de recunoastere reciprocd si pentru cea descentralizatd pentru
medicamente (,,grupul de coordonare™). In cazul unei neintelegeri intre statele membre cu
privire la calitatea, siguranta sau eficacitatea unui medicament, ar trebui sa se procedeze la o
evaluare stiintificd a subiectului In cauzd, in conformitate cu un standard al Uniunii, care sa
conducd la o decizie unica cu privire la punctele litigioase si obligatorie pentru statele
membre in cauzi. Intrucat decizia respectiva ar trebui si fie adoptatd printr-o proceduri
rapida care sa asigure cooperarea stransa intre Comisie si statele membre.

In anumite cazuri de dezacord major care nu poate fi solutionat, cazul ar trebui extins si ar
trebui sa faca obiectul unui aviz stiintific al agentiei, care este apoi pus in aplicare printr-o
decizie a Comisiei.

Pentru o protectie mai bund a sanatatii publice si pentru evitarea suprapunerii inutile a
eforturilor depuse pentru examinarea cererilor de introducere pe piatd a medicamentelor,
statele membre ar trebui sa elaboreze, in mod sistematic, rapoarte de evaluare pentru fiecare
medicament autorizat de acestea si sd faca schimb de rapoarte la cerere. De asemenea, un
stat membru ar trebui sa aiba posibilitatea sa suspende examinarea unei cereri de autorizare a
introducerii pe piata a unui medicament care este cercetat in acel moment n alt stat membru,
in vederea recunoasterii deciziei adoptate de statul membru respectiv.

In interesul unui acces cat mai larg posibil la medicamente, un stat membru care are
interesul de a primi acces la un anumit medicament care face obiectul autorizdrii prin
intermediul procedurilor descentralizate si de recunoastere reciproca ar trebui sd poatd opta
pentru aceasta procedura.

Pentru a creste disponibilitatea medicamentelor, in special pe pietele de dimensiune mai
mica, in cazurile in care un solicitant nu cere o autorizatie pentru un medicament intr-un stat
membru 1n cadrul procedurii de recunoastere reciproca, statul membru respectiv ar trebui sa
aiba posibilitatea, din motive justificate de sdnatate publica, sa autorizeze introducerea pe
piatd a medicamentului.

In cazul medicamentelor generice pentru care medicamentul de referinti a obtinut
autorizatie de introducere pe piatd in cadrul procedurii centralizate, solicitantii autorizatiei
de introducere pe piatd ar trebui sa poata alege una dintre cele doua proceduri, In anumite
conditii. In mod similar, procedura de recunoastere reciproci sau procedura descentralizata
ar trebui sa rdmana disponibild ca optiune pentru anumite medicamente, chiar dacd acestea
reprezinti o inovatie terapeutici sau aduc un beneficiu societitii sau pacientilor. Intrucat
medicamentele generice reprezinta o mare parte a pietei medicamentelor, accesul acestora pe
piata Uniunii ar trebui facilitat Tn lumina experientei dobandite si, prin urmare, procedurile
de includere a altor state membre in cauza la o astfel de procedura ar trebui simplificate si
mai mult.
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Simplificarea procedurilor nu ar trebui sd aiba un impact asupra standardelor sau a calitatii
evaludrii stiintifice a medicamentelor pentru a garanta calitatea, siguranta si eficacitatea si,
prin urmare, ar trebui sa se mentind perioada de evaluare stiintifica. Cu toate acestea, se
prevede reducerea perioadei totale pentru procedura de autorizare a introducerii pe piata de
la 210 zile la 180 de zile.

Statele membre ar trebui sd asigure o finantare adecvatd a autorititilor competente pentru
indeplinirea sarcinilor care le revin in temeiul prezentei directive si al [Regulamentului (UE)
nr. 726/2004 revizuit]. In plus, statele membre ar trebui si se asigure ca autorititile
competente aloca resurse adecvate pentru a contribui la activitatea agentiei, tinand seama de
remuneratia bazata pe costuri pe care o primesc de la agentie.

In ceea ce priveste accesul la medicamente, modificirile anterioare ale legislatiei
farmaceutice a Uniunii au abordat aceastd problemad prevazand o evaluare acceleratd a
cererilor de introducere pe piatd sau permitind autorizatia de introducere pe piatd
conditionatd a medicamentelor pentru nevoi medicale nesatisfacute. Desi aceste masuri au
accelerat autorizarea terapiilor inovatoare si promititoare, aceste medicamente nu ajung
intotdeauna la pacient, iar pacientii din Uniune au in continuare niveluri diferite de acces la
medicamente. Accesul pacientilor la medicamente depinde de multi factori. Titularii
autorizatiilor de introducere pe piatd nu sunt obligati sd comercializeze un medicament in
toate statele membre; acestia pot decide sa nu isi comercializeze medicamentele sau pot
decide sa le retragd din unul sau mai multe state membre. Politicile nationale de stabilire a
preturilor si de compensare, dimensiunea populatiei, organizarea sistemelor de sandtate si
procedurile administrative nationale sunt alti factori care influenteazd lansarea pe piatd si
accesul pacientilor.

Abordarea accesului inegal al pacientilor la medicamente si a accesibilitatii financiare a
acestora a devenit o prioritate-cheie a Strategiei farmaceutice pentru Europa, astfel cum s-a
subliniat, de asemenea, in concluziile Consiliului® si intr-o rezolutie a Parlamentului
European’. Statele membre au solicitat mecanisme si stimulente revizuite pentru dezvoltarea
de medicamente adaptate la nivelul nevoilor medicale nesatisfacute, asigurdnd in acelasi
timp sustenabilitatea sistemelor de sandtate, accesul pacientilor si disponibilitatea
medicamentelor accesibile financiar in toate statele membre.

Accesul include, de asemenea, accesibilitatea financiara. In aceasti privintd, legislatia
farmaceutica a Uniunii respectd competenta statelor membre in ceea ce priveste stabilirea
preturilor si compensarea. In mod complementar, scopul siu este de a avea un impact
pozitiv asupra accesibilitatii financiare si sustenabilitatii sistemelor de sdnatate prin masuri
care sa sprijine concurenta din partea medicamentelor generice si biosimilare. Concurenta
din partea medicamentelor generice si biosimilare ar trebui, de asemenea, sa sporeasca
accesul pacientilor la medicamente.

Pentru a asigura dialogul intre toti actorii din ciclul de viatd al medicamentelor, in cadrul
Comitetului farmaceutic au loc discutii privind aspecte de politicd legate de aplicarea
normelor legate de prelungirea protectiei normative a datelor pentru lansarea pe piata.
Comisia poate invita organismele responsabile cu evaluarea tehnologiilor medicale
mentionate Tn Regulamentul (UE) 2021/2282 sau organismele nationale responsabile cu

Concluziile Consiliului privind restabilirea echilibrului in sistemele farmaceutice din Uniunea Europeana si
statele sale membre (JO C, C/269, 23.7.2016, p. 31). Concluziile Consiliului privind accesul la medicamente si
dispozitive medicale pentru o UE mai puternica si mai rezilienta, (2021/C 269 1/02).

Rezolutia Parlamentului European din 2 martie 2017 referitoare la optiunile UE pentru imbunatatirea accesului
la medicamente (2016/2057(INI)) Penuria de medicamente, 2020/2071(INI).
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stabilirea preturilor si compensarea, dupa caz, sda participe la deliberarile Comitetului
farmaceutic.

Desi deciziile de stabilire a preturilor si de compensare tin de competenta statelor membre,
Strategia farmaceutica pentru Europa a anuntat actiuni de sprijinire a cooperarii dintre statele
autoritatilor nationale competente in materie de stabilire a preturilor si de compensare si
platitorii publici ai asistentei medicale (NCAPR) dintr-un forum ad-hoc intr-o cooperare
voluntard continud cu scopul de a face schimb de informatii si de bune practici privind
politicile de stabilire a preturilor, de plata si de achizitii publice pentru a Imbunatati
accesibilitatea financiard si rentabilitatea medicamentelor si sustenabilitatea sistemului de
sandtate. Comisia se angajeaza sd intensifice aceastd cooperare si sd sprijine in continuare
schimbul de informatii intre autoritatile nationale, inclusiv in ceea ce priveste achizitiile
publice de medicamente, respectand totodatd pe deplin competentele statelor membre In
acest domeniu. De asemenea, Comisia poate invita membrii NCAPR sd participe la
deliberarile Comitetului farmaceutic cu privire la subiecte care pot avea un impact asupra
politicilor de stabilire a preturilor sau de compensare, cum ar fi stimulentele pentru lansarea
pe piata.

Achizitiile publice comune, fie in interiorul unei tari, fie Tn mai multe tari, pot imbunatati
accesul, accesibilitatea financiara si securitatea aproviziondrii cu medicamente, in special
pentru tdrile mai mici. Statele membre interesate de achizitiile publice comune de
medicamente pot utiliza Directiva 2014/24/UE'’, care stabileste procedurile de achizitie
pentru achizitorii publici, acordul privind achizitiile publice comune!' si propunerea de
regulament financiar revizuit'2. La cererea statelor membre, Comisia poate sprijini statele
membre interesate prin facilitarea coordonarii pentru a permite accesul pacientilor din
Uniune la medicamente, precum si prin schimbul de informatii, in special in ceea ce priveste
medicamentele pentru boli rare si cronice.

Stabilirea unei definitii bazate pe criterii a ,,nevoilor medicale nesatisfacute” este necesara
pentru a stimula dezvoltarea de medicamente in domenii terapeutice care sunt in prezent
insuficient deservite. Pentru a se asigura cd conceptul de nevoi medicale nesatisfacute
reflectd evolutiile stiintifice si tehnologice si cunostintele actuale in domeniul bolilor
insuficient deservite, Comisia ar trebui sa specifice si sa actualizeze, utilizdnd acte de punere
in aplicare, criteriille metodei satisfacatoare de diagnosticare, prevenire sau tratament,
»hivelul ridicat ramas de morbiditate sau de mortalitate”, ,,populatia de pacienti relevanta” in
urma evaluarii stiintifice efectuate de agentie. Agentia va solicita contributii de la o gama
larga de autoritati sau organisme active de-a lungul ciclului de viatd al medicamentelor in
cadrul procesului de consultare instituit in temeiul [Regulamentului (CE) nr. 726/2004
revizuit] si va tine seama, de asemenea, de initiativele stiintifice de la nivelul UE sau intre statele
membre legate de analizarea nevoilor medicale nesatisficute, de povara bolii si de stabilirea
prioritatilor pentru cercetare si dezvoltare. Criteriile pentru ,,nevoile medicale nesatisfacute” pot
fi utilizate ulterior de statele membre pentru a identifica domeniile terapeutice specifice de
interes.

Includerea de noi indicatii terapeutice pentru un medicament autorizat contribuie la accesul
pacientilor la terapii suplimentare si, prin urmare, ar trebui stimulata.

Directiva 2014/24/UE a Parlamentului European si a Consiliului din 26 februarie 2014 privind achizitiile
publice si de abrogare a Directivei 2004/18/CE (JO L 94, 28.3.2014, p. 65).

Regulamentul (UE) 2022/2371 al Parlamentului European si al Consiliului din 23 noiembrie 2022 privind
amenintarile transfrontaliere grave pentru sanatate si de abrogare a Deciziei nr. 1082/2013/UE.

COM/2022/223 final.
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In ceea ce priveste cererea initiala de introducere pe piatd pentru medicamentele care contin
o substantd activd noud, ar trebui stimulatd depunerea de trialuri clinice care includ drept
comparator un tratament existent bazat pe dovezi, pentru a stimula generarea de dovezi
clinice comparative care sunt relevante si care pot sprijini, In consecintd, evaludrile
ulterioare ale tehnologiilor medicale si deciziile privind stabilirea preturilor si compensarea
de catre statele membre.

Titularul unei autorizatii de introducere pe piatd ar trebui sa asigure aprovizionarea adecvata
si continud cu un medicament pe toatd durata sa de viata, indiferent dacd medicamentul
respectiv face sau nu obiectul unui stimulent de aprovizionare.

Microintreprinderile, intreprinderile mici si mijlocii (,,IMM-urile”), entitdtile non-profit sau
entitatile cu experientd limitatd in sistemul Uniunii ar trebui sd beneficieze de o perioada
suplimentarad pentru a comercializa un medicament in statele membre in care autorizatia de
introducere pe piata este valabild n scopul de a primi o protectie normativa suplimentara a
datelor.

Atunci cand aplicd dispozitiile privind stimulentele pentru lansarea pe piatd, titularii
autorizatiilor de introducere pe piatd si statele membre ar trebui sa depuna toate eforturile
pentru a realiza o aprovizionare cu medicamente convenita de comun acord, in conformitate
cu nevoile statului membru in cauza, fard a Intarzia sau a impiedica In mod nejustificat
cealalta parte sa beneficieze de drepturile care 1i revin in temeiul prezentei directive.

Statele membre au posibilitatea de a renunta la conditia lansarii pe teritoriul lor in scopul
prelungirii protectiei datelor pentru lansarea pe piatd. Acest lucru se poate realiza printr-o
declaratie de necontestare pentru a prelungi perioada de protectie normativa a datelor. Se
preconizeazad cd acest lucru se va intampla in special 1n situatiile Tn care lansarea intr-un
anumit stat membru este imposibila din punct de vedere material sau deoarece existd motive
speciale pentru care un stat membru doreste ca lansarea sd aiba loc mai tarziu.

Emiterea de documente din partea statelor membre in ceea ce priveste prelungirea protectiei
datelor in scopul furnizarii de medicamente in toate statele membre in care este valabila o
autorizatie de introducere pe piatd, in special renuntarea la conditiile pentru o astfel de
prelungire, nu afecteazd in niciun moment competentele statelor membre in ceea ce priveste
furnizarea, stabilirea preturilor medicamentelor sau includerea acestora in domeniul de
aplicare al sistemelor nationale de asigurari de sanatate. Statele membre nu renuntd la
posibilitatea de a solicita eliberarea sau furnizarea produsului in cauza in niciun moment
inainte, in timpul sau dupa prelungirea perioadei de protectie a datelor.

O modalitate alternativa de a demonstra aprovizionarea se referd la includerea
medicamentelor pe o listd pozitivi de medicamente acoperite de sistemul national de
asigurdri de sdnatate In conformitate cu Directiva 89/105/CEE. Negocierile aferente dintre
intreprinderi si statul membru ar trebui sa se desfasoare cu buna-credinta.

Un stat membru care considera ca nu au fost indeplinite conditiile de furnizare pe teritoriul
sau ar trebui sa furnizeze, cel tarziu in cadrul procedurii Comitetului permanent pentru
medicamente de uz uman, o declaratie motivata de neconformitate cu privire la modificarea
legata de furnizarea stimulentului relevant.

Comisia si statele membre monitorizeaza in permanenta orice date si invatdminte desprinse
din aplicarea sistemului de stimulente pentru a imbunatati, inclusiv prin acte de punere in
aplicare, modul in care sunt aplicate aceste dispozitii. Comisia stabileste o listd a punctelor
de contact nationale 1n acest sens.

Atunci cand o autoritate relevantd din Uniune a acordat o licenta obligatorie pentru
solutionarea unei urgente de sdndtate publica, protectia normativa a datelor poate, daca este
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inca 1n vigoare, sa impiedice utilizarea eficace a licentei obligatorii, deoarece acestea
impiedicd autorizarea medicamentelor generice si, prin urmare, accesul la medicamentele
necesare pentru a face fatd crizei. Din acest motiv, protectia datelor si protectia pe piatd ar
trebui suspendate atunci cand a fost eliberatd o licentd obligatorie pentru a face fata unei
urgente de sandtate publicd. Aceastd suspendare a protectiei normative a datelor ar trebui sa
fie permisd numai in ceea ce priveste licenta obligatorie acordatd si beneficiarul acesteia.
Suspendarea respectd obiectivul, domeniul de aplicare teritorial, durata si obiectul licentei
obligatorii acordate.

Suspendarea protectiei normative a datelor ar trebui acordatd numai pe durata licentei
obligatorii. O ,,suspendare” a protectiei datelor si a protectiei pe piatd in caz de urgentd de
sandtate publicd inseamna ca protectia datelor si protectia pe piatd nu produc niciun efect in
ceea ce priveste titularul licentei obligatorii in perioada in care respectiva licentd obligatorie
este 1n vigoare. La expirarea licentei obligatorii, protectia datelor si protectia pe piatd isi
reiau efectele. Suspendarea nu ar trebui sa conduca la o prelungire a duratei initiale.

In prezent, este posibil ca solicitantii de autorizatii de introducere pe piatd a medicamentelor
generice, biosimilare, hibride si biohibride s efectueze studii, testdri si cerinte practice
ulterioare necesare pentru a obtine aprobdri de reglementare pentru medicamentele
respective pe durata protectiei brevetului sau a certificatului suplimentar de protectie (CSP)
pentru medicamentul de referintd, fara ca acest lucru sa fie considerat o incalcare a
brevetului sau a CSP. Cu toate acestea, aplicarea acestei derogari limitate este fragmentata in
intreaga Uniune si, pentru a facilita intrarea pe piata a medicamentelor generice, biosimilare,
hibride si biohibride care se bazeaza pe un medicament de referinta, se considera necesar sa
se clarifice domeniul sau de aplicare pentru a asigura o aplicare armonizata in toate statele
membre, atdt In ceea ce priveste beneficiarii, cat si activitatile vizate. Derogarea trebuie sa se
limiteze la efectuarea de studii si teste si la alte activitdti necesare pentru procesul de
aprobare normativa, evaluarea tehnologiilor medicale si cererea de compensare a preturilor,
chiar daca acest lucru poate necesita cantititi substantiale de rezultate ale testdrii pentru a
demonstra fiabilitatea productiei. Pe durata protectiei brevetului sau a CSP pentru
medicamentul de referintd, nu poate exista nicio utilizare comerciald a medicamentelor
finale rezultate obtinute in scopul procesului de aprobare normativa.

Aceasta va permite, printre altele, efectuarea de studii pentru a sprijini stabilirea preturilor si
compensarea din viitor, precum si fabricarea sau achizitionarea de substante active protejate
prin brevet in scopul obtinerii de autorizatii de introducere pe piata in perioada respectiva,
contribuind la intrarea pe piatd a medicamentelor generice si biosimilare incd din prima zi de
pierdere a protectiei conferite de brevet sau CSP.

Autoritatile competente ar trebui sa refuze validarea unei cereri de introducere pe piatd
referitoare la datele unui medicament de referintd numai pe baza motivelor prevazute in
prezenta directiva. Acelasi lucru este valabil si pentru orice decizie de acordare, modificare,
suspendare, restrictionare sau revocare a autorizatiei de introducere pe piata. Autoritatile
competente nu isi pot intemeia decizia pe alte motive. In special, aceste decizii nu se pot
intemeia pe statutul de brevet sau de CSP al medicamentului de referinta.

Pentru a aborda provocarea reprezentatd de rezistenta la antimicrobiene, antimicrobienele ar
trebui ambalate in cantititi adecvate pentru ciclul de terapie relevant pentru produsul
respectiv, iar normele nationale privind antimicrobienele eliberate pe bazd de prescriptie
medicald garanteaza cd acestea sunt distribuite intr-un mod care sd corespunda cantitatilor
descrise in prescriptie.

Furnizarea de informatii profesionistilor din domeniul sanatatii si pacientilor cu privire la
utilizarea, depozitarea si eliminarea corespunzatoare a antimicrobienelor este o
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responsabilitate comuna a titularilor autorizatiilor de introducere pe piatd si a statelor
membre, care ar trebui sd asigure un sistem adecvat de colectare pentru toate
medicamentele.

Desi prezenta directiva restrictioneaza utilizarea antimicrobienelor prin stabilirea anumitor
categorii de antimicrobiene pe bazd de prescriptie medicald, din cauza rezistentei tot mai
mari la antimicrobiene in Uniune, autorititile competente din statele membre ar trebui sa
aibd in vedere masuri suplimentare, de exemplu extinderea regimului prescriptiei
antimicrobienelor sau utilizarea obligatorie a testelor de diagnosticare inainte de prescriptie.
Autoritatile competente din statele membre ar trebui sd ia In considerare astfel de masuri
suplimentare in functie de nivelul rezistentei la antimicrobiene de pe teritoriul lor si de
nevoile pacientilor.

Poluarea apelor si a solurilor cu reziduuri farmaceutice reprezintd o problema de mediu
emergenta si exista dovezi stiintifice conform carora prezenta acestor substante in mediu ca
urmare a fabricarii, utilizarii si eliminarii lor reprezintd un risc pentru mediu si pentru
sdndtatea publica. Evaluarea legislatiei a aratat cd este necesard consolidarea masurilor
existente de reducere a impactului ciclului de viatd al medicamentelor asupra mediului si a
sanatatii publice. Masurile adoptate in temeiul acestui regulament completeaza principalele
acte legislative in domeniul mediului, in special Directiva-cadru privind apa (2000/60/CE'?),
Directiva privind standardele de calitate a mediului (2008/105/CE'*), Directiva privind apele
subterane  (2006/118/CE'), Directiva privind tratarea apelor urbane reziduale
(91/271/CEE'®), Directiva privind apa potabild (2020/2184'7) si Directiva privind emisiile
industriale (2010/75/UE"®).

Cererile de autorizatie de introducere pe piatd pentru medicamente in Uniune ar trebui sa
includi o evaluare a riscurilor de mediu (ERM) si masuri de atenuare a riscurilor. In cazul in
care solicitantul nu prezintd o evaluare completd sau suficient de justificata a riscului de
mediu sau nu propune masuri de atenuare a riscurilor pentru a aborda in mod suficient
riscurile identificate in evaluarea riscurilor de mediu, autorizatia de introducere pe piata ar
trebui respinsd. ERM ar trebui actualizatd atunci cdnd devin disponibile noi date sau
cunostinte cu privire la riscurile relevante.

Solicitantii unei autorizatii de introducere pe piata ar trebui sa tind seama de procedurile de
evaluare a riscurilor de mediu din alte cadre juridice ale UE care se pot aplica substantelor
chimice in functie de utilizarea lor. Pe langa acest regulament, exista patru alte cadre
principale: (i) substantele chimice industriale (REACH), [Regulamentul (CE)
nr. 1907/2006]; (i1) biocidele [Regulamentul (CE) nr.528/2012]; (i) pesticidele
[Regulamentul (CE) nr. 1107/2009]; si (iv) produsele medicinale veterinare [Regulamentul

Directiva 2000/60/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 23 octombrie 2000 de stabilire a unui
cadru de politicd comunitara in domeniul apei (JO L 327, 22.12.2000, p. 1).

Directiva 2008/105/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 16 decembrie 2008 privind standardele
de calitate a mediului in domeniul apei, de modificare si de abrogare a Directivelor 82/176/CEE, 83/513/CEE,
84/156/CEE, 84/491/CEE, 86/280/CEE ale Consiliului si de modificare a Directivei 2000/60/CE a
Parlamentului European si a Consiliului (JO L 348, 24.12.2008, p. 84).

Directiva 2006/118/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 12 decembrie 2006 privind protectia
apelor subterane impotriva poluarii si a deteriorarii (JO L 372, 27.12.2006, p. 19).

Directiva 91/271/CEE a Consiliului din 21 mai 1991 privind tratarea apelor urbane reziduale (JO L 135,
30.5.1991, p. 40).

Directiva (UE) 2020/2184 a Parlamentului European si a Consiliului din 16 decembrie 2020 privind calitatea
apei destinate consumului uman (reformare) (JO L 435, 23.12.2020, p. 1).

Directiva 2010/75/UE a Parlamentului European si a Consiliului din 24 noiembrie 2010 privind emisiile
industriale (prevenirea si controlul integrat al poluarii) (reformare) (JO L 334, 17.12.2010, p. 17).
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(UE) 2019/6]. In cadrul Pactului verde, Comisia a propus o abordare de tipul ,,0 substanta -
o evaluare” (OS-OA) pentru substantele chimice'®, pentru a spori eficienta sistemului de
inregistrare si a reduce costurile si testarea inutild pe animale.

Emisiile si evacudrile de antimicrobiene Tn mediu provenite de la unitatile de productie pot
duce la o rezistentd la antimicrobiene (,,RAM”), care reprezintd o preocupare globala,
indiferent de locul in care au loc emisiile si evacudrile. Prin urmare, domeniul de aplicare al
ERM ar trebui extins pentru a acoperi riscul de selectie a RAM pe parcursul intregului ciclu
de viata al antimicrobienelor, inclusiv al productiei.

Propunerea include, de asemenea, dispozitii privind o abordare bazata pe riscuri 1n ceea ce
priveste obligatiile privind ERM ale titularilor autorizatiilor de introducere pe piatd inainte
de octombrie 2005 si privind instituirea unui sistem de monografii al ERM pentru
substantele active. Acest sistem de monografii al ERM ar trebui sa fie pus la dispozitia
solicitantilor In vederea utilizarii atunci cand efectueaza o ERM pentru o noud cerere.

Pentru medicamentele autorizate inainte de octombrie 2005, fara nicio ERM, ar trebui
introduse dispozitii specifice pentru a institui un program de stabilire a prioritatilor bazat pe
riscuri pentru transmiterea sau actualizarea ERM de catre titularii autorizatiilor de
introducere pe piata.

Cipru, Irlanda, Malta si Irlanda de Nord s-au bazat in mod traditional pe aprovizionarea cu
medicamente din alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda de Nord sau prin acestea. In
urma retragerii Regatului Unit al Marii Britanii si Irlandei de Nord din Uniunea Europeana
si din Comunitatea Europeand a Energiei Atomice, pentru a preveni deficitele de
medicamente si, in cele din urma, pentru a asigura un nivel ridicat de protectie a sanatatii
publice, trebuie incluse derogari specifice de la prezenta directivd pentru medicamentele
furnizate catre Cipru, Irlanda, Malta si Irlanda de Nord din alte parti ale Regatului Unit decat
Irlanda de Nord sau prin acestea. Pentru a se asigura aplicarea uniformd a dreptului Uniunii
in statele membre, derogarile aplicabile in Cipru, Irlanda si Malta trebuie sd aibd doar un
caracter temporar.

Pentru a se asigura cd toti copiii din Uniune au acces la produsele autorizate in mod specific
pentru uz pediatric, atunci cand un plan de investigatie pediatrica aprobat a condus la
autorizarea unei indicatii pediatrice pentru un produs deja comercializat pentru alte indicatii
terapeutice, titularul autorizatiei de introducere pe piatd ar trebui sa fie obligat sa introduca
produsul pe aceleasi piete in termen de doi ani de la data aprobarii indicatiei.

In interesul sanatitii publice, este necesar si se asigure disponibilitatea continui a
medicamentelor sigure si eficace autorizate pentru indicatii pediatrice. Prin urmare, in cazul
in care titularul unei autorizatii de introducere pe piata intentioneazd sa retraga de pe piata
un astfel de medicament, ar trebui s existe modalitati prin care populatia pediatricd sd poata
avea acces in continuare la medicamentul in cauza. Pentru a contribui la acest rezultat,
agentia ar trebui sa fie informata in timp util despre orice astfel de intentie si ar trebui sa faca
publicd aceastd intentie.

Pentru a evita sarcinile administrative si financiare inutile atat pentru titularii autorizatiilor
de introducere pe piatd, cat si pentru autorititile competente, ar trebui introduse anumite
masuri de rationalizare, in conformitate cu principiul ,,digital in mod implicit”. Ar trebui
introdusa o cerere electronicd de autorizatie de introducere pe piatd si de modificare a
conditiilor autorizatiei de introducere pe piata.

Comunicarea Comisiei catre Parlamentul European, Consiliul European, Consiliu, Comitetul Economic si
Social European si Comitetul Regiunilor, Pactul verde european, Bruxelles (2019), COM(2019) 640 final/3.
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Ca regula generala, nu ar trebui elaborate si prezentate planuri de gestionare a riscurilor
pentru medicamentele generice si biosimilare, avand in vedere cd medicamentul de referinta
are un astfel de plan, cu exceptia cazurilor specifice in care ar trebui furnizat un plan de
gestionare a riscurilor. In plus, ca reguld generald, o autorizatie de introducere pe piatd ar
trebui acordata pentru o perioada nelimitatd; in mod exceptional, o reinnoire poate fi decisa
numai din motive justificate legate de siguranta medicamentului.

In cazul unui risc pentru sanitatea publica, titularul autorizatiei de introducere pe piati sau
autoritdtile competente ar trebui sd poatd impune din proprie initiativd restrictii urgente
privind siguranta sau eficacitatea. In acest caz, atunci cand este lansatid procedura de
sesizare, ar trebui evitatd orice duplicare a evaluarii.

Pentru a raspunde nevoilor pacientilor, un numar tot mai mare de medicamente inovatoare
provin din alte produse care pot fi fabricate sau testate si reglementate in temeiul mai multor
cadre juridice ale Uniunii sau sunt combinate cu acestea. In mod similar, aceleasi unitati
sunt supravegheate din ce in ce mai mult de autorittile instituite in temeiul unor cadre
juridice diferite ale Uniunii. Pentru a asigura o productie si o supraveghere sigure si eficiente
ale acestor produse si pentru a permite o livrare adecvata catre pacienti, este important sd se
asigure coerenta. Coerenta si alinierea suficienta pot fi asigurate numai printr-o cooperare
adecvatd in ceea ce priveste dezvoltarea practicilor si principiilor aplicate in temeiul
diferitelor cadre juridice ale Uniunii. Prin urmare, o cooperare adecvata ar trebui sd fie
inclusa in mai multe dispozitii ale prezentei directive, cum ar fi cele privind consilierea in
materie de clasificare, supravegherea sau elaborarea de orientari.

Pentru produsele care combina un medicament si un dispozitiv medical, ar trebui specificata
aplicabilitatea celor douda cadre de reglementare respective si ar trebui asiguratd
interactiunea adecvata dintre cele doua cadre de reglementare aplicabile. Acelasi lucru ar
trebui sa se aplice si combinatiilor de medicamente si de alte produse decat dispozitivele
medicale.

Pentru a se asigura cd autoritdtile competente detin toate informatiile necesare pentru
evaluarea lor in cazul combinatiilor integrale ale unui medicament cu un dispozitiv medical
sau al combinatiilor de medicamente cu un alt produs decat un dispozitiv medical,
solicitantul autorizatiei de introducere pe piatd prezinta date care stabilesc utilizarea sigura si
eficace a combinatiei integrale a medicamentului cu dispozitivul medical sau a combinatiei
unui medicament cu celalalt produs. Autoritatea competentd ar trebui sa evalueze raportul
beneficiu-risc al combinatiei integrale tinand seama de caracterul adecvat al utilizarii
medicamentului impreuna cu dispozitivul medical sau cu celalalt produs.

Pentru a se asigura ca autoritdtile competente dispun de toate informatiile necesare pentru
evaluarea de cdtre acestea a medicamentelor utilizate exclusiv cu un dispozitiv medical (si
anume medicamente care sunt prezentate intr-un ambalaj cu un dispozitiv medical sau care
urmeaza sd fie utilizate impreund cu un dispozitiv medical mentionat in rezumatul
caracteristicilor produsului), solicitantul autorizatiei de introducere pe piata prezinta date
care stabilesc utilizarea sigurd si eficace a medicamentului, tindnd seama de utilizarea sa
impreund cu dispozitivul medical. Autoritatea competenta trebuie sd evalueze raportul
beneficiu-risc al medicamentului {inand seama si de utilizarea medicamentului impreund cu
dispozitivul medical.

Directiva clarificd, de asemenea, faptul ca un dispozitiv medical care face parte dintr-o
combinatie integrald trebuie sd respecte cerintele generale privind siguranta si performanta
prevazute in anexa I la Regulamentul (UE) 2017/745 al Parlamentului European si al
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Consiliului?®. Un dispozitiv medical utilizat exclusiv cu un dispozitiv medical trebuie si
indeplineascd toate cerintele Regulamentului (UE) 2017/745. Un medicament utilizat
exclusiv cu un dispozitiv medical care nu este auxiliar in raport cu cel al dispozitivului
medical respecta cerintele prezentei directive si ale [Regulamentului (CE) nr. 726/2004
revizuit], tindnd seama de utilizarea sa Tmpreuna cu dispozitivul medical, fard a aduce
atingere cerintelor specifice din Regulamentul (UE) 2017/745.

Pentru toate aceste produse (combinatii integrale ale unui medicament cu un dispozitiv
medical, medicamente utilizate exclusiv cu dispozitive medicale si combinatii ale unui
medicament cu un alt produs decat un dispozitiv medical), autoritatea competenta ar trebui,
de asemenea, sa poata solicita solicitantului autorizatiei de introducere pe piata sa transmita
orice informatie suplimentara necesara, iar solicitantul autorizatiei de introducere pe piata ar
trebui sd aibd obligatia de a prezenta orice astfel de informatie solicitatd. Pentru
medicamentele utilizate exclusiv cu un dispozitiv medical care nu este auxiliar in raport cu
cel al dispozitivului medical, solicitantul autorizatiei de introducere pe piatd prezintd, de
asemenea, la cererea autoritatii competente, orice informatie suplimentara referitoare la
dispozitivul medical, tindnd seama de utilizarea acestuia impreuna cu medicamentul si care
este relevantd pentru monitorizarea post-autorizare a medicamentului, fara a aduce atingere
cerintelor specifice ale [Regulamentului (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Pentru combinatia integrala a unui medicament cu un dispozitiv medical si pentru
combinatiile unui medicament cu un alt produs decat un dispozitiv medical, titularul
autorizatiei de introducere pe piatd ar trebui sd poarte, de asemenea, responsabilitatea
generald pentru intregul produs in ceea ce priveste conformitatea medicamentului cu
cerintele prezentei directive si ale [Regulamentului (CE) nr. 726/2004 revizuit] si ar trebui
sd asigure coordonarea fluxului de informatii intre sectoare pe parcursul procedurii de
evaluare si al ciclului de viatd al medicamentului.

Pentru a asigura calitatea, siguranta si eficacitatea medicamentului in toate etapele de
fabricatie si distributie, titularul autorizatiei de introducere pe piata este responsabil, atunci
cand este necesar, sa depisteze o substanta activa, un excipient sau orice altd substanta care a
fost utilizata la fabricarea medicamentului si care este destinatd sa facd parte din
medicament sau care se preconizeaza cda va fi prezentd in medicament, de exemplu
impuritati, produse de degradare sau contaminanti.

In interesul sanatatii publice, titularii de autorizatii de introducere pe piata ar trebui sa fie in
masura sd asigure trasabilitatea oricdrei substante utilizate, destinate sau preconizate a fi
prezente intr-un medicament In toate etapele de fabricatie si distributie si sa identifice orice
persoana fizica sau juridica de la care au fost furnizate aceste substante. Prin urmare, ar
trebui puse la dispozitie proceduri si sisteme pentru a furniza aceste informatii in cazul in
care acestea ar fi necesare din punctul de vedere al calitatii, sigurantei sau eficacitatii
medicamentelor.

Este recunoscut faptul ca dezvoltarea produselor farmaceutice este un domeniu in care nici
stiinta, nici tehnologia nu raman pe loc. In ultimele decenii au apirut categorii noi de
medicamente, de la medicamente biologice la medicamente biosimilare sau medicamente
pentru terapie avansati sau fagoterapii. In unele cazuri, aceste categorii de produse pot
necesita norme adaptate pentru a tine seama pe deplin de caracteristicile lor specifice. Din

20

Regulamentul (UE) 2017/745 al Parlamentului European si al Consiliului din 5 aprilie 2017 privind
dispozitivele medicale, de modificare a Directivei 2001/83/CE, a Regulamentului (CE) nr. 178/2002 si a
Regulamentului (CE) nr. 1223/2009 si de abrogare a Directivelor 90/385/CEE si 93/42/CEE ale Consiliului
(JOL117,5.5.2017, p. 1).
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acest motiv, un cadru juridic orientat spre viitor ar trebui sa includa dispozitii care sa
permitd astfel de cadre adaptate, sub rezerva unor criterii stricte si a unei Imputerniciri
acordate de Comisie pe baza contributiei stiintifice a Agentiei Europene pentru
Medicamente.

Adaptarile pot implica cerinte adaptate, imbunatatite, eliminate sau amanate in comparatie
cu medicamentele standard. Acestea ar putea include, in special, modificéri ale cerintelor din
dosar pentru astfel de medicamente, modul in care solicitantii demonstreazd calitatea,
siguranta si eficacitatea acestora sau controale de fabricatie adaptate si cerinte privind bunele
practici de fabricatie, precum si metode de control suplimentare inainte si in timpul
administrarii si utilizarii lor. Cu toate acestea, adaptarile nu ar trebui sa depadseasca ceea ce
este necesar pentru atingerea obiectivului de adaptare la caracteristicile specifice.

Pentru a spori gradul de pregatire si capacitatea de reactie la amenintarile la adresa sanatatii,
in special la aparitia rezistentei la antimicrobiene, pot fi relevante cadre adaptate pentru a
facilita schimbarea rapida a compozitiei antimicrobienelor in vederea mentinerii eficacitatii
acestora. Utilizarea platformelor consacrate ar permite adaptarea eficienta si in timp util a
medicamentelor respective la contextul clinic.

Pentru a optimiza utilizarea resurselor atat pentru solicitantii de autorizatii de introducere pe
piata, cat si pentru autoritatile competente si pentru a evita duplicarea evaludrii substantelor
active chimice din medicamente, solicitantii de autorizatii de introducere pe piata ar trebui sa
se poata baza pe un certificat de dosar standard al substantei active sau pe o monografie a
Farmacopeii Europene, in loc sa prezinte datele relevante solicitate in conformitate cu anexa
II. Agentia poate acorda un certificat de dosar standard al substantei active in cazurile in care
datele relevante privind substanta activa in cauza nu sunt deja acoperite de 0 monografie a
Farmacopeii europene sau de un alt certificat de dosar standard al substantei active. Comisia
ar trebui sa fie imputernicita sa stabileasca procedura de evaluare unica a dosarului standard
al unei substante active. Pentru a optimiza in continuare utilizarea resurselor, Comisia ar
trebui s fie imputernicita sd permitd utilizarea unui sistem de certificare si pentru dosarele
standard de calitate suplimentare, de exemplu pentru substante active, altele decat
substantele active chimice, sau pentru alte substante prezente sau utilizate la fabricarea unui
medicament, necesare in conformitate cu anexa II, de exemplu in cazul excipientilor, al
adjuvantilor, al precursorilor radiofarmaceutici si al substantelor active intermediare noi,
atunci cand substanta intermediarad este ea insdsi o substanta activd chimica sau este utilizata
in conjugare cu o substanta biologica.

Din motive de sanatate publicd si de consecventa juridicd si in vederea reducerii sarcinii
administrative si a imbunatatirii previzibilitatii pentru agentii economici, modificarile de
orice fel ale autorizatiilor de introducere pe piata ar trebui sd faca obiectul unor norme
armonizate.

Conditiile unei autorizatii de introducere pe piatd a unui medicament pot fi modificate dupa
acordarea acesteia. Desi elementele esentiale ale unei modificari sunt prevazute in prezenta
directiva, Comisia ar trebui sa fie imputernicitd sa completeze aceste elemente prin stabilirea
unor elemente necesare suplimentare, sd adapteze sistemul la progresul stiintific si
tehnologic, inclusiv la digitalizare, si sa se asigure ca se evita sarcinile administrative inutile
atat pentru titularii autorizatiilor de introducere pe piatd, cat si pentru autoritatile
competente.

Progresele stiintifice si tehnologice in ceea ce priveste analiza datelor si infrastructura de
date ofera un sprijin valoros pentru dezvoltarea, autorizarea si supravegherea
medicamentelor. Transformarea digitald a afectat procesul decizional in materie de
reglementare, facind sa se bazeze mai mult pe date si multiplicAnd posibilitatile autoritatilor
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de reglementare de a avea acces la dovezi, pe parcursul Intregului ciclu de viatd al unui
medicament. Prezenta directiva recunoaste capacitatea autoritdtilor competente ale statelor
membre de a accesa si de a analiza datele prezentate independent de solicitantul autorizatiei
de introducere pe piatd sau de titularul autorizatiei de introducere pe piatd. Pe aceasta baza,
autoritatile competente din statele membre ar trebui sa ia initiativa de a actualiza rezumatul
caracteristicilor produsului in cazul in care datele noi privind eficacitatea sau siguranta
afecteaza raportul beneficiu-risc al unui medicament.

Accesul la datele individuale ale pacientilor din studiile clinice intr-un format structurat care
sd permitd efectuarea de analize statistice este valoros pentru a ajuta autorititile de
reglementare sd inteleagd dovezile prezentate si pentru a contribui la procesul decizional de
reglementare cu privire la raportul beneficiu-risc al unui medicament. Introducerea unei
astfel de posibilitati in legislatie este importantd pentru a permite in continuare evaludri
beneficiu-risc bazate pe date in toate etapele ciclului de viatd al unui medicament. Prin
urmare, prezenta directivd imputerniceste autorititile competente din statele membre sa
solicite astfel de date in cadrul evaluarii cererilor initiale de autorizare a introducerii pe piata
si celor ulterioare introducerii pe piatd. Datd fiind natura sensibilda a datelor privind
sdndtatea, autoritatile competente ar trebui sa isi protejeze operatiunile de prelucrare si sa se
asigure ca acestea respecta principiile legalitatii, echitdtii, transparentei, limitarii scopului,
reducerii la minim a datelor, exactitatii, limitdrii legate de stocare, integritatii si
confidentialitatii privind protectia datelor. Daca, in sensul prezentei directive, este necesar sa
se prelucreze date cu caracter personal, o astfel de prelucrare ar trebui realizata in
conformitate cu dreptul Uniunii privind protectia datelor cu caracter personal. Orice
prelucrare de date cu caracter personal in temeiul prezentei directive ar trebui sa se efectueze
in conformitate cu Regulamentul (UE) 2016/679°! si cu Regulamentul (UE) 2018/1725% al
Parlamentului European si al Consiliului.

Normele de farmacovigilentd sunt necesare pentru protectia sdnatatii publice deoarece
acestea permit prevenirea, depistarea si evaluarea reactiilor adverse la medicamentele
introduse pe piata Uniunii, Tn masura in care profilul complet de sigurantd al
medicamentelor nu poate fi cunoscut decat dupa ce acestea au fost introduse pe piata.

Pentru a asigura siguranta medicamentelor si dupd introducerea lor pe piata, este necesar sa
se asigure adaptarea continud a sistemelor de farmacovigilentd ale Uniunii tinand seama de
progresele stiintifice si tehnice.

Este necesar sd se tina seama de schimbarile care apar In urma armonizarii internationale a
definitiilor, terminologiei si a evolutiilor tehnologice in domeniul farmacovigilentei.

Utilizarea tot mai larga a retelelor electronice pentru comunicarea informatiilor privind
reactiile adverse la medicamentele comercializate in Uniune urmareste sa ofere autoritatilor
competente posibilitatea de a avea acces la informatii n acelasi timp.

21

22

Regulamentul (UE) 2016/679 al Parlamentului European si al Consiliului din 27 aprilie 2016 privind protectia
persoanelor fizice in ceea ce priveste prelucrarea datelor cu caracter personal si privind libera circulatie a
acestor date si de abrogare a Directivei 95/46/CE (Regulamentul general privind protectia datelor) (JO L 119,
4.5.2016, p. 1).

Regulamentul (UE) 2018/1725 al Parlamentului European si al Consiliului din 23 octombrie 2018 privind
protectia persoanelor fizice in ceea ce priveste prelucrarea datelor cu caracter personal de catre institutiile,
organele, oficiile si agentiile Uniunii si privind libera circulatie a acestor date si de abrogare a Regulamentului
(CE) nr. 45/2001 si a Deciziei nr. 1247/2002/CE (JO L 295, 21.11.2018, p. 39).
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Este in interesul Uniunii sd se asigure cd sistemele de farmacovigilenta pentru
medicamentele autorizate prin procedura centralizatd sunt compatibile cu cele pentru
medicamentele autorizate prin alte proceduri.

Titularii de autorizatii de introducere pe piatd ar trebui sia fie responsabili de
farmacovigilenta continud pentru medicamentele pe care le introduc pe piata.

Utilizarea colorantilor in medicamentele de uz uman si veterinar este in prezent reglementata
de Directiva 2009/35/CE a Parlamentului European si a Consiliului®* si limitata la colorantii
autorizati in conformitate cu Regulamentul (CE) nr. 1333/2008 al Parlamentului European si
al Consiliului privind aditivii alimentari’*, pentru care sunt stabilite specificatii in
Regulamentul (UE) nr. 231/2012 al Comisiei®®. Utilizirile altor excipienti decat colorantii in
medicamente fac obiectul normelor Uniunii privind medicamentele si sunt evaluate ca parte

a profilului general de beneficii ale unui medicament.

Experienta a demonstrat necesitatea de a mentine intr-o anumitd masura principiul utilizarii
in medicamente a colorantilor autorizati ca aditivi alimentari. Cu toate acestea, este, de
asemenea, oportun sa se prevadd o evaluare specifica pentru utilizarea colorantilor in
medicamente atunci cand un aditiv alimentar este eliminat de pe lista de aditivi alimentari a
Uniunii. Prin urmare, 1n acest caz specific, EMA ar trebui sa efectueze propria evaluare a
utilizarii colorantilor in medicamente, tinand seama de avizul EFSA si de dovezile stiintifice
care stau la baza acestuia, precum si de orice dovezi stiintifice suplimentare si acordand o
atentie deosebita utilizarii In medicamente. EMA ar trebui, de asemenea, sa fie responsabila
de urmadrirea oricaror dovezi stiintifice privind colorantii retinuti numai pentru utilizarea
specifica in medicamente. Prin urmare, este necesara abrogarea Directivei 2009/35/CE.

In ceea ce priveste supravegherea si inspectiile, fabricarea si importul de materii prime sau
de substante intermediare si, de asemenea, de excipienti functionali se afla sub supraveghere
datoritd actiunii lor auxiliare substantei active si impactului lor posibil asupra calitatii,
sigurantei si eficacitatii medicamentelor.

Scopul principal al oricdarei reglementdri in materie de producere si distributie a
medicamentelor trebuie sa fie protectia sanatatii publice.

Se recomanda ca supravegherea si controlul fabricdrii si distributiei medicamentelor in
statele membre sa fie asigurate de cdtre reprezentanti oficiali ai autoritdtii competente care
indeplinesc conditiile minime de calificare Tn acest domeniu.

Pot exista cazuri in care etapele de fabricatie sau de testare a medicamentelor trebuie sd se
realizeze 1n locuri apropiate de pacienti, de exemplu medicamente pentru terapie avansata cu
termen de valabilitate scurt. In aceste de cazuri, este posibil ca aceste etape de fabricatie sau
de testare sd trebuiasca sd fie descentralizate in mai multe amplasamente pentru a ajunge la
pacienti din intreaga Uniune. In cazul in care etapele de fabricatie sau de testare sunt
descentralizate, ele ar trebui efectuate sub responsabilitatea persoanei calificate dintr-un
amplasament central autorizat. Amplasamentele descentralizate nu ar trebui sa necesite o
autorizatie de fabricatie separatd de cea acordatd amplasamentului central relevant, ci ar
trebui sa fie Inregistrate de autoritatea competenta a statului membru in care este stabilit

23

24

25

Directiva 2009/35/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 23 aprilie 2009 privind materiile colorante
care pot fi adaugate in produsele medicamentoase (JO L 109, 30.4.2009, p. 10).

Regulamentul (CE) nr. 1333/2008 al Parlamentului European si al Consiliului din 16 decembrie 2008 privind
aditivii alimentari (JO L 354, 31.12.2008, p. 16).

Regulamentul (UE) nr. 231/2012 al Comisiei din 9 martie 2012 de stabilire a specificatiilor pentru aditivii
alimentari enumerati in anexele II si III la Regulamentul (CE) nr. 1333/2008 al Parlamentului European si al
Consiliului JO L 83,22.3.2012, p. 1).
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amplasamentul descentralizat. In cazul medicamentelor care contin, constau sau sunt
derivate din SoHO autolog, amplasamentele descentralizate trebuie sa fie inregistrate ca
entitate SOHO, astfel cum este definitd in [Regulamentul SoHO] si in conformitate cu acesta,
pentru activitatile de examinare si de evaluare a eligibilitatii donatorilor, de testare si
colectare a donatorilor sau doar pentru colectare in cazul produselor fabricate pentru
utilizare autologa.

110. Calitatea medicamentelor fabricate sau disponibile in Uniune ar trebui sa fie garantata prin
impunerea cerintei ca substantele active utilizate In compozitia lor sd fie conforme cu
principiile bunelor practici de fabricatie referitoare la aceste medicamente. S-a dovedit
necesar sd se consolideze dispozitiile Uniunii privind inspectiile si sd se alcatuiascd o baza
de date a Uniunii cu rezultatele acestor inspectii.

111. Verificarea respectdrii cerintelor legale privind fabricarea, distributia si utilizarea
medicamentelor de catre entitdtile relevante prin intermediul unui sistem de supraveghere
are o importantd fundamentald pentru a asigura realizarea efectiva a obiectivelor prezentei
directive. Prin urmare, autoritatile competente ale statelor membre ar trebui sa aiba
competenta de a efectua inspectii la fata locului sau la distanta, in cadrul sistemului de
supraveghere in toate etapele de fabricatie, distributie si utilizare a medicamentelor sau a
substantelor active si sd se bazeze pe rezultatul inspectiilor efectuate de autoritdtile
competente din tari terte de incredere. Pentru a mentine eficacitatea inspectiilor, autoritatile
competente ar trebui sa aiba posibilitatea de a efectua inspectii comune si, daca este necesar,
inspectii neanuntate.

112.  Autoritatile competente ar trebui sd stabileasca frecventa controalelor in functie de riscul de
neconformitate si de nivelul de conformitate estimat pentru diferite situatii. Aceasta abordare
ar trebui sa permita respectivelor autoritati competente sa aloce resurse pentru cazurile unde
riscul este cel mai mare. In unele cazuri, sistemul de supraveghere ar trebui aplicat indiferent
de nivelul de risc sau de suspiciunea de neconformitate, de exemplu inainte de acordarea
autorizatiilor de fabricatie.

113.  In cadrul procedurii de ,,Certificare a adecvirii monografiilor din Farmacopeea Europeani”,
Directia Europeani pentru Calitatea Medicamentelor si Ingrijirea Sanatatii verific, prin
intermediul inspectiilor, daca datele prezentate de solicitant, stabilite de Consiliul Europei,
confirmd adecvarea monografiilor pentru a controla puritatea chimicd, calitatea
microbiologicd si riscul de EST (daca este cazul). De asemenea, verificd dacd procesul de
fabricatie respecti bunele practici de fabricatie pentru substantele active. In functie de
rezultatul inspectiei, Directoratul European pentru Calitatea Medicamentelor si Asistentei
Medicale sau statul membru care participd la inspectie elibereazd un certificat de
conformitate sau de neconformitate cu bunele practici de fabricatie.

114. Fiecare intreprindere care fabricad sau importd medicamente ar trebui sa stabileascd un
mecanism prin care sd se asigure ca toate informatiile furnizate cu privire la un medicament
sunt conforme cu conditiile de utilizare aprobate.

115. Se recomanda armonizarea conditiilor care reglementeaza eliberarea medicamentelor catre
populatie.

116. In aceastd privintd, persoanele care se deplaseazi pe teritoriul Uniunii au dreptul si
transporte o cantitate rezonabild de medicamente, procurate n mod legal, pentru uzul lor
personal. De asemenea, ar trebui sd existe posibilitatea ca o persoand stabilitd Intr-un stat
membru sd primeascd, dintr-un alt stat membru, o cantitate rezonabild de medicamente
pentru uzul sau personal.
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117.

118.

119.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

In temeiul [Regulamentului (CE) nr. 726/2004 revizuit], anumite medicamente fac obiectul
unei autorizatii de introducere pe piata a Uniunii. In acest context, trebuie si se stabileasca
regimul prescriptiei medicamentelor care fac obiectul unei autorizatii de introducere pe piatd
a Uniunii. In consecinta, este necesar sa se stabileasci criteriile pe baza cirora se vor adopta
deciziile la nivelul Uniunii.

Prin urmare, este oportun sd se armonizeze principiile de baza aplicabile regimului
prescriptiei medicamentelor in Uniune sau in statul membru in cauza, ludnd in acelasi timp
ca punct de plecare principiile deja stabilite cu privire la acest subiect de catre Consiliul
Europei, precum si lucrdrile de armonizare finalizate in cadrul Organizatiei Natiunilor Unite
in ceea ce priveste substantele psihotrope sau narcotice — Conventia unicd a Organizatiei
Natiunilor Unite din 1961 asupra stupefiantelor si Conventia din 1971 asupra substantelor
psihotrope.

Multe operatii care presupun distributia angro a medicamentelor se pot desfasura simultan in
mai multe state membre.

Este necesara exercitarea controlului asupra intregului lant de distributie a medicamentelor,
de la fabricarea sau importul acestora in Uniune pana la eliberarea lor catre populatie, astfel
incat sd se asigure depozitarea, transportul si manipularea acestor produse in conditii
corespunzatoare. Masurile care ar trebui adoptate in acest sens vor facilita in mare masura
retragerea produselor necorespunzatoare de pe piatd si vor permite demersuri mai eficiente
impotriva produselor contrafacute.

Persoanele implicate n distributia angro a medicamentelor ar trebui sd detind o autorizatie
speciala. Farmacistii si persoanele autorizate sa elibereze medicamente catre populatie si
care se limiteaza la activitatea respectiva ar trebui sa fie exceptati de la obtinerea acestei
autorizatii. Cu toate acestea, este necesar, pentru controlul intregului lant de distributie a
medicamentelor, ca farmacistii si persoanele autorizate sd elibereze medicamente cétre
populatie sa tind evidenta tranzactiilor cu produsele receptionate.

Pentru obtinerea autorizatiei de introducere pe piatd trebuie sd se indeplineasca anumite
conditii esentiale si fiecare stat membru In cauza raspunde de asigurarea indeplinirii acestor
conditii. Fiecare stat membru trebuie sd recunoasca autorizatiile acordate de alte state
membre.

Anumite state membre impun anumite obligatii de serviciu public comerciantilor angro care
furnizeazd medicamente farmacistilor si persoanelor autorizate sa elibereze medicamente
catre populatie. Statele membre respective ar trebui sa aibd posibilitatea de a continua sa
impund aceste obligatii comerciantilor angro stabiliti pe teritoriul lor. Statele membre
respective ar trebui, de asemenea, sa poatd impune obligatiile mentionate si comerciantilor
angro din alte state membre, cu conditia ca aceste obligatii sd nu fie mai stricte decét cele
impuse propriilor comercianti angro si cu conditia ca aceste obligatii sd fie justificate din
considerente de protectie a sdnatatii publice si sd fie proportionale cu obiectivul acestei
protectii.

Se recomanda stabilirea de norme pentru modul de etichetare si de redactare a prospectelor
insotitoare.

Dispozitiile care reglementeaza informatiile furnizate utilizatorilor ar trebui sd prevada un
grad ridicat de protectie a consumatorului, pentru a face posibila utilizarea corecta a
medicamentelor pe baza unor informatii complete si clare.

Introducerea pe piatd a medicamentelor a céror etichetare si ale caror prospecte Insotitoare
respecta dispozitiile prezentei directive nu ar trebui sa fie interzisa sau impiedicata din
motive privind etichetarea sau prospectele insotitoare.
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127. Utilizarea posibilitatilor electronice si tehnologice, altele decédt prospectele insotitoare pe
suport de hartie, poate facilita accesul la medicamente si distributia medicamentelor si ar
trebui sd garanteze Intotdeauna o calitate egald sau mai bund a informatiilor pentru toti
pacientii in comparatie cu informatiile referitoare la produs pe suport de hartie.

128.  Statele membre au niveluri diferite de alfabetizare digitald si de acces la internet. In plus,
nevoile pacientilor si ale profesionistilor din domeniul sanatatii pot fi diferite. Prin urmare,
este necesar ca statele membre sd dispund de o marjd de apreciere in ceea ce priveste
adoptarea de masuri care sd permitd furnizarea electronicd a informatiilor referitoare la
produs, asigurandu-se, in acelasi timp, ca niciun pacient nu este ldsat in urma, tinand seama
de nevoile diferitelor categorii de varsta si de nivelurile diferite de alfabetizare digitala in
randul populatiei, si asigurandu-se cd informatiile referitoare la produs sunt usor accesibile
tuturor pacientilor. Statele membre ar trebui sd permita treptat posibilitatea informatiilor
referitoare la produs in format electronic, asigurand in acelasi timp respectarea deplind a
normelor privind protectia datelor cu caracter personal, si sd adere la standardele armonizate
elaborate la nivelul UE.

129. 1In cazul in care statele membre decid ci prospectul insotitor ar trebui pus la dispozitie, in
principiu, numai in format electronic, acestea ar trebui, de asemenea, sa se asigure ca o
versiune a prospectului insotitor pe suport de hartie este pusa la dispozitie la cerere si fara
costuri suplimentare pentru pacienti. De asemenea, acestea ar trebui sd se asigure ca
informatiile in format digital sunt usor accesibile tuturor pacientilor, de exemplu prin
includerea in ambalajul exterior al produsului a unui cod de bare care poate fi citit digital,
care ar directiona pacientul catre versiunea electronica a prospectului insotitor.

130. Utilizarea ambalajelor multilingve poate fi un instrument pentru accesul la medicamente, in
special pentru pietele mici si pentru urgentele de sinitate publici. In cazul in care se
utilizeaza ambalaje multilingve, statele membre pot permite utilizarea pe etichetd si in
prospectul insotitor a unei limbi oficiale a Uniunii care este inteleasa in mod obisnuit in
statele membre 1n care este comercializat ambalajul multilingv.

131. Pentru a asigura un nivel ridicat de transparentd a sprijinului public pentru cercetarea si
dezvoltarea de medicamente, raportarea contributiei publice la dezvoltarea unui anumit
medicament ar trebui sd fie o cerintd pentru toate medicamentele. Cu toate acestea, avand in
vedere dificultatea practica de a identifica modul in care instrumentele de finantare publica
indirecta, cum ar fi avantajele fiscale, au sprijinit un anumit produs, obligatia de raportare ar
trebui sd se refere numai la sprijinul financiar public direct, cum ar fi granturile sau
contractele directe. Prin urmare, fard a aduce atingere normelor privind protectia datelor
confidentiale si cu caracter personal, dispozitiile prezentei directive asigura transparenta in
ceea ce priveste orice sprijin financiar direct primit de la orice autoritate publicd sau
organism public pentru a desfasura activititi de cercetare si dezvoltare a medicamentelor.

132. Pentru a asigura exactitatea informatiilor puse la dispozitia publicului de catre titularul
autorizatiei de introducere pe piata, informatiile declarate trebuie sa faca obiectul unui audit
efectuat de un auditor independent.

133.  Pentru a asigura o raportare armonizata si coerentd a contributiei publice la dezvoltarea unui
anumit medicament, Comisia ar trebui sa poatd adopta acte de punere in aplicare pentru a
clarifica principiile si formatul pe care titularul autorizatiei de introducere pe piata ar trebui
sa 1l respecte atunci cand raporteaza aceste informatii.
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134.

135.

136.

137.

Prezenta directiva nu aduce atingere aplicarii masurilor adoptate in temeiul Directivei
2006/114/CE a Parlamentului European si a Consiliului?® sau al Directivei 2005/29/CE a
Parlamentului European si a Consiliului?’. Prin urmare, dispozitiile privind publicitatea
pentru medicamente din prezenta directiva ar trebui sd fie considerate, dupa caz, drept lex
specialis in ceea ce priveste Directiva 2005/29/CE.

Publicitatea, chiar si pentru medicamentele care se elibereaza fara prescriptie, ar putea sa
afecteze sandtatea publica si ar putea sd denatureze concurenta. Prin urmare, publicitatea
pentru medicamente ar trebui sd indeplineascd anumite criterii. Persoanele calificate sa
prescrie, sa administreze sau sa furnizeze medicamente pot evalua in mod corespunzator
informatiile disponibile in materialele publicitare datoritd cunostintelor, pregatirii si
experientei lor. Publicitatea pentru medicamente adresatd persoanelor care nu pot evalua
corect riscul asociat cu utilizarea acestora poate conduce la utilizarea necorespunzatoare sau
excesivd a medicamentului si poate dduna sanatatii publice. Prin urmare, publicitatea
destinatd publicului larg pentru medicamentele care sunt disponibile numai pe baza de
prescriptie medicald ar trebui interzisi. In plus, distribuirea gratuitd de mostre citre publicul
larg in scopuri promotionale trebuie interzisa, iar teleshoppingul pentru medicamente este
interzis in temeiul Directivei 2010/13/UE a Parlamentului European si a Consiliului®®. Ar
trebui sa se prevada posibilitatea de a furniza, in anumite conditii restrictive, mostre gratuite
de medicamente persoanelor calificate sa le prescrie sau sa le elibereze, astfel incat acestea
sd se poata familiariza cu noile produse si s acumuleze experienta in administrarea acestora.

Publicitatea pentru medicamente ar trebui sa vizeze difuzarea de informatii obiective si
impartiale cu privire la medicament. In acest scop, este interzis in mod expres si se
evidentieze in mod negativ un alt medicament sau sd se sugereze ca medicamentul promovat
ar putea fi mai sigur sau mai eficient decat un alt medicament. Compararea medicamentelor
ar trebui permisd numai daca aceste informatii sunt enumerate in rezumatul caracteristicilor
medicamentului care face obiectul publicitdtii. Aceasta interdictie se referd la orice
medicament, inclusiv medicamentele biosimilare si, prin urmare, ar fi inseldtor sd se faca
referire Tn publicitate la faptul cd un medicament biosimilar nu ar fi interschimbabil cu
medicamentul biologic original sau cu un alt medicament biosimilar cu acelasi medicament
biologic original. Norme suplimentare stricte privind publicitatea negativa si comparativa a
medicamentelor concurente vor interzice afirmatiile care pot induce in eroare persoanele
calificate sa le prescrie, sd le administreze sau sa le elibereze.

Difuzarea informatiilor care incurajeaza achizitionarea de medicamente ar trebui sa fie luata
in considerare in cadrul conceptului de publicitate pentru medicamente, chiar si in cazul in
care informatiile respective nu se referd la un anumit medicament, ci la medicamente
nespecificate.

26

27

28

Directiva 2006/114/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 12 decembrie 2006 privind publicitatea
inselatoare si comparativa (JO L 376, 27.12.2006, p. 21).

Directiva 2005/29/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 11 mai 2005 privind practicile comerciale
neloiale ale intreprinderilor de pe piata interna fatd de consumatori si de modificare a Directivei 84/450/CEE a
Consiliului, a Directivelor 97/7/CE, 98/27/CE si 2002/65/CE ale Parlamentului European si ale Consiliului si a
Regulamentului (CE) nr. 2006/2004 al Parlamentului European si al Consiliului (,,Directiva privind practicile
comerciale neloiale””) (JO L 149, 11.6.2005, p. 22).

Directiva 2010/13/UE a Parlamentului European si a Consiliului din 10 martie 2010 privind coordonarea
anumitor dispozitii stabilite prin acte cu putere de lege sau acte administrative in cadrul statelor membre cu
privire la furnizarea de servicii mass-media audiovizuale (Directiva serviciilor mass-media audiovizuale)
(JOL 095, 15.4.2010, p. 1).
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138. Publicitatea pentru medicamente ar trebui sa fie supravegheata in conditii stricte si in mod
eficient si adecvat. In aceastd privintd ar trebui sa se facd trimitere la mecanismele de
monitorizare stabilite in Directiva 2006/114/CE.

139. Reprezentantii de vanzari medicali au un rol important in promovarea medicamentelor. In
consecinta, trebuie sa fie prevazute anumite obligatii pentru acestia, in special obligatia de a
prezenta persoanelor vizitate un rezumat al caracteristicilor produselor.

140. ,,Medicamentele combinate” inovatoare si alte medicamente dezvoltate sunt complexe in
ceea ce priveste compozitia si administrarea lor. Prin urmare, pe langa persoanele calificate
sd prescrie medicamente, si persoanele calificate sa administreze medicamente trebuie sa fie
familiarizate cu toate caracteristicile acestor medicamente, in special cu administrarea si
utilizarea in conditii de sigurantd, inclusiv cu instructiunile complete pentru pacienti. in
acest scop, informatiile privind medicamentele eliberate pe bazd de prescriptie medicala
sunt, de asemenea, permise in mod clar persoanelor calificate sa le administreze.

141. Persoanele calificate sd prescrie, sa administreze sau sa elibereze medicamente ar trebui sa
aibd acces la o sursa neutrd si obiectiva de informatii cu privire la produsele disponibile pe
piatd. Este, cu toate acestea, responsabilitatea statelor membre sd adopte masurile necesare
in acest scop, avand 1n vedere situatia proprie specifica.

142. Pentru a se asigura ca informatiile privind utilizarea medicamentelor la copii sunt luate in
considerare in mod corespunzdtor Tn momentul acordarii autorizatiei de introducere pe piata,
este, prin urmare, necesar sa se introduca o cerintd pentru medicamentele noi sau atunci cand
se elaboreaza indicatii pediatrice ale unor produse deja autorizate protejate printr-un brevet
sau un certificat suplimentar de protectie sa se prezinte fie rezultatele studiilor realizate la
populatia pediatrica, In conformitate cu un plan de investigatie pediatricd aprobat, fie dovada
obtinerii unei derogdari sau a unei amanari, la momentul completarii cererii de introducere pe
piatd sau a unei cereri o noud indicatie terapeutica, a unei noi forme farmaceutice sau a unei
noi cdi de administrare. Pentru a se asigura ca datele care sustin autorizatia de introducere pe
piatd cu privire la utilizarea unui produs la copii, autoritatile competente responsabile de
autorizarea unui medicament ar trebui sd verifice conformitatea cu planul de investigatie
pediatricd convenit si orice derogdri si amandri In etapa de validare a cererilor de introducere
pe piata.

143. Pentru a oferi profesionistilor din domeniul sanatatii si pacientilor informatii privind
utilizarea sigura si eficace a medicamentelor la populatia pediatricd, rezultatele studiilor
efectuate in conformitate cu un plan de investigatie pediatrica, indiferent daca sprijina sau nu
utilizarea medicamentului la copii si adolescenti, ar trebui incluse informatii adecvate in
rezumatul caracteristicilor produsului si, daca este cazul, In prospectul insotitor. Informatiile
privind derogarile ar trebui, de asemenea, sa fie incluse in informatiile referitoare la produs.
Atunci cand au fost respectate toate masurile din planul de investigatie pediatrica, acest
lucru ar trebui consemnat in autorizatia de introducere pe piatd si ar trebui ca ulterior sa
constituie temeiul acordarii de recompense intreprinderilor.

144. Datele si informatiile relevante colectate prin intermediul studiilor clinice efectuate inainte
de introducerea in Uniune a unui regulament privind medicamentele de uz pediatric si
primite de autoritdtile competente ar trebui evaluate fard intarzieri nejustificate si luate in
considerare pentru eventuala modificare a autorizatiilor de introducere pe piatd existente.

145. In vederea asigurarii unor conditii uniforme pentru punerea in aplicare a acestui regulament,
Comisiei ar trebui sd-i fie conferite competente de executare. Respectivele competente ar
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146.

147.

148.

149.

trebui sa fie exercitate in conformitate cu Regulamentul (UE) nr. 182/2011 al Parlamentului
European si al Consiliului®’.

Avand 1n vedere necesitatea de a reduce timpul general de aprobare a medicamentelor,
intervalul de timp dintre avizul Comitetului pentru medicamente de uz uman (CHMP) si
decizia finald privind orice decizie a Comisiei privind autorizatiile nationale de introducere
pe piatd, in special pentru sesizari, ar trebui redus, in principiu, la 46 de zile.

Pe baza avizului agentiei, Comisia ar trebui sa adopte o decizie cu privire la sesizare prin
intermediul unor acte de punere in aplicare. In cazuri justificate, Comisia poate returna
avizul in vederea unei examinari suplimentare sau se poate abate, in decizia sa, de la avizul
agentiei. Tindnd seama de necesitatea de a pune rapid medicamentele la dispozitia
pacientilor, ar trebui recunoscut faptul ca presedintele Comitetului permanent pentru
medicamente de uz uman va utiliza mecanismele disponibile in temeiul Regulamentului
182/2011 si, in special, posibilitatea de a obtine avizul comitetelor prin procedura scrisd si in
termene rapide care, in principiu, nu vor depasi 10 zile calendaristice.

Comisia ar trebui imputernicitd sa adopte orice modificari se dovedesc necesare in anexa II,
pentru a tine seama de progresele stiintifice si tehnice.

Pentru a completa sau a modifica anumite elemente neesentiale ale prezentei directive,
competenta de a adopta acte in conformitate cu articolul 290 din TFUE ar trebui delegata
Comisiei 1n ceea ce priveste precizarea procedurii de examinare a aplicarii certificatului de
dosar standard al substantei active, publicarea unor astfel de certificate, procedura de
modificare a dosarului standard al substantei active si a certificatului acestuia, accesul la
dosarul standard al substantei active si la raportul sdu de evaluare; specificarea dosarelor
standard de calitate suplimentare pentru a furniza informatii cu privire la o componenta a
unui medicament, procedura de examinare a aplicdrii unui certificat de dosar standard de
calitate, publicarea unor astfel de certificate, procedura de modificare a dosarului standard
de calitate si a certificatului acestuia, precum si accesul la dosarul standard de calitate si la
raportul sdu de evaluare; determinarea situatiilor in care pot fi necesare studii de eficacitate
post-autorizare; specificarea categoriilor de medicamente cdrora li s-ar putea acorda o
autorizatie de introducere pe piatd sub rezerva unor obligatii specifice si specificarea
procedurilor si a cerintelor pentru acordarea unei astfel de autorizatii de introducere pe piata
si pentru reinnoirea acesteia; specificarea derogarilor de la modificari si a categoriilor in care
ar trebui clasificate modificarile si stabilirea procedurilor de examinare a cererilor de
modificare a conditiilor autorizatiilor de introducere pe piatd, precum si specificarea
conditiilor si a procedurilor de cooperare cu tari terte si organizatii internationale pentru
examinarea cererilor de astfel de modificari. Este deosebit de important ca, in cursul
activitatii sale pregdtitoare, Comisia sa organizeze consultari adecvate, inclusiv la nivel de
experti, si ca respectivele consultri sa se desfagoare in conformitate cu principiile stabilite
in Acordul interinstitutional din 13 aprilie 2016 privind o mai buni legiferare®’. In special,
pentru a asigura participarea egald la pregatirea actelor delegate, Parlamentul European si
Consiliul primesc toate documentele in acelasi timp cu expertii din statele membre, iar
expertii acestora au acces sistematic la reuniunile grupurilor de experti ale Comisiei
insdrcinate cu pregatirea actelor delegate.

29

30

Regulamentul (UE) nr. 182/2011 al Parlamentului European si al Consiliului din 16 februarie 2011 de stabilire
a normelor si principiilor generale privind mecanismele de control de catre statele membre al exercitarii
competentelor de executare de catre Comisie (JO L 55, 28.2.2011, p. 13).

JOL 123,12.5.2016, p. 1.
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150.

151.

152.

Prezenta directivd urmareste sa permita accesul corect la asistentd medicala preventiva si la
tratamentul medical in conditiile stabilite de legislatiile si practicile nationale, precum si sa
asigure un nivel ridicat de protectie a sanatatii umane in definirea si punerea in aplicare a
tuturor politicilor si activitatilor Uniunii, astfel cum se prevede la articolul 35 din Carta
drepturilor fundamentale a Uniunii Europene.

Intrucat obiectivele prezentei directive, si anume stabilirea unor norme privind
medicamentele care sd asigure protectia sanatdtii publice si a mediului, precum si
functionarea pietei interne, nu pot fi realizate in mod satisfacator de catre statele membre,
deoarece normele nationale ar conduce la o pierdere a armonizdrii, la accesul inegal al
pacientilor la medicamente si la bariere in calea pietei interne, dar, avand in vedere efectele
sale, acestea pot fi realizate mai bine la nivelul Uniunii, aceasta poate adopta masuri, in
conformitate cu principiul subsidiaritatii, astfel cum este prevazut la articolul 5 din Tratatul
privind Uniunea Europeana. In conformitate cu principiul proportionalitatii, prevazut la
articolul mentionat anterior, prezenta directivd nu depdseste ceea ce este necesar pentru
atingerea obiectivelor respective.

In conformitate cu Declaratia politicd comuna din 28 septembrie 2011 a statelor membre si a
Comisiei privind documentele explicative®!, statele membre s-au angajat ca, in cazuri
justificate, sa transmita aldturi de notificarea masurilor lor de transpunere si unul sau mai
multe documente care sa explice relatia dintre componentele unei directive si partile
corespunzitoare din instrumentele nationale de transpunere. In ceea ce priveste prezenta
directiva, legiuitorul considera ca transmiterea unor astfel de documente este justificata.

ADOPTA PREZENTA DIRECTIVA:

(1

)
3)

(4)

©)

Capitolul I:
Obiect, domeniu de aplicare si definitii

Articolul 1
Obiectul si domeniul de aplicare

Prezenta directiva stabileste norme pentru introducerea pe piata, fabricarea, importul,
exportul, furnizarea, distributia, farmacovigilenta, controlul si utilizarea medicamentelor de
uz uman.

Prezenta directiva se aplicd medicamentelor de uz uman destinate introducerii pe piata.

In plus fata de produsele mentionate la alineatul (2), capitolul XI se aplicd, de asemenea,
materiilor prime, substantelor active, excipientilor si produselor intermediare.

In cazurile in care, tindnd seama de toate caracteristicile sale, un produs se incadreazi in
definitia unui ,,medicament” si in definitia unui produs reglementat de alte acte legislative
ale Uniunii s1 existd un conflict intre prezenta directiva si alte acte legislative ale Uniunii,
prevaleaza dispozitiile prezentei directive.

Prezenta directiva nu se aplica:

(a) medicamentelor preparate in farmacie dupd o prescriptie medicald pentru un anumit
pacient (,,preparat magistral”);

31
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(6)

(7

()

)

(10)

(1

)

(b) medicamentelor preparate intr-o farmacie 1n conformitate cu o farmacopee si
destinate furnizdrii directe catre pacienti deserviti de farmacia respectiva (,,preparat
oficinal”);

(c) medicamentelor pentru investigatie clinica, astfel cum sunt definite la articolul 2
punctul 5 din Regulamentul (UE) nr. 536/2014.

Medicamentele mentionate la alineatul (5) litera (a) pot fi preparate in prealabil, In cazuri
justificate in mod corespunzator, de catre o farmacie care deserveste un spital, pe baza
estimdrilor privind prescriptiile medicale din cadrul spitalului respectiv pentru urmatoarele
sapte zile.

Statele membre iau masurile necesare pentru a dezvolta productia si utilizarea
medicamentelor derivate din substante de origine umand provenite din donatii voluntare
neplatite.

Prezenta directivd si toate regulamentele la care aceasta face referire nu aduc atingere
aplicarii legislatiei nationale care interzice sau restrictioneaza folosirea oricarui tip specific
de substanta de origine umana sau celule animale sau vanzarea, furnizarea sau folosirea
medicamentelor care contin, sunt alcdtuite sau derivate din aceste celule animale sau
substante de origine umand, pe motive care nu fac obiectul legislatiei Uniunii mentionate
anterior. Statele membre transmit Comisiei legislatia nationala 1n cauza.

Dispozitiile prezentei directive nu afecteaza competentele autoritatilor statelor membre cu
privire la stabilirea preturilor medicamentelor sau la includerea acestora in domeniul de
aplicare al programelor nationale de asigurdri de sanatate, elaborate pe baza conditiilor de
sanatate, economice si sociale.

Prezenta directivda nu aduce atingere aplicarii legislatiei nationale care interzice sau
restrictioneaza urmatoarele:

(a) vanzarea, furnizarea sau utilizarea medicamentelor anticonceptionale sau abortive;

(b) utilizarea oricdrui tip specific de substanta de origine umana sau de celule animale,
din motive care nu sunt reglementate de legislatia Uniunii mentionata anterior;

(c) vanzarea, furnizarea sau folosirea medicamentelor care contin, sunt alcatuite sau
derivate din aceste celule animale sau substante de origine umand, din motive care nu
fac obiectul legislatier Uniunii.

Articolul 2
Medicamente pentru terapie avansata preparate in regim de scutire pentru spitale

Prin derogare de la articolul I alineatul (1), numai prezentul articol se aplica
medicamentelor pentru terapie avansata preparate in mod exceptional in conformitate cu
cerintele stabilite la alineatul (3) si utilizate in acelasi stat membru intr-un spital sub
responsabilitatea profesionald exclusivad a unui medic, pentru a se conforma unei prescriptii
medicale individuale pentru un produs personalizat destinat unui anumit pacient
(,,medicamente pentru terapie avansata preparate in regim de scutire pentru spitale™).

Fabricarea unui medicament pentru terapie avansata preparat in regim de scutire pentru
spitale necesitd o aprobare din partea autoritatii competente a statului membru (,,aprobarea
scutirii pentru spital”). Statele membre notifica agentiei orice astfel de aprobare, precum si
modificarile ulterioare.

Cererea de aprobare a scutirii pentru spitale se depune la autoritatea competenta a statului
membru 1n care se afla spitalul.
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3) Statele membre se asigurd ca medicamentele pentru terapie avansata preparate in regim de
scutire pentru spitale respectd cerintele echivalente cu bunele practici de fabricatie si cu
trasabilitatea pentru medicamentele pentru terapie avansatd mentionate la articolele 5 si,
respectiv, 15 din Regulamentul (CE) nr. 1394/20072, precum si cerintele de
farmacovigilenta echivalente cu cele prevazute la nivelul Uniunii in temeiul
[Regulamentului (CE) nr. 726/2004 revizuit].

(4) Statele membre se asigura cd datele privind utilizarea, siguranta si eficacitatea
medicamentelor pentru terapie avansatd preparate in regim de scutire pentru spitale sunt
colectate si raportate de catre titularul autorizatiei de scutire pentru spitale autoritatii
competente a statului membru cel putin o datd pe an. Autoritatea competenta a statului
membru revizuieste aceste date si verifica conformitatea medicamentelor pentru terapie
avansatd preparate in regim de scutire pentru spitale cu cerintele mentionate la alineatul

3).

(5) In cazul in care o aprobare de scutire pentru spitale este revocati din motive de siguranta
sau eficacitate, autoritatea competentd a statului membru care a aprobat scutirea pentru
spitale informeaza agentia si autoritatile competente ale celorlalte state membre.

(6) Autoritatea competentd a statului membru transmite anual agentiei datele referitoare la
utilizarea, siguranta si eficacitatea unui medicament pentru terapie avansatd preparat in
regim de scutire pentru spitale. Agentia, in colaborare cu autoritatile competente ale
statelor membre si cu Comisia, creeaza si mentine un registru al acestor date.

(7) Comisia adopta acte de punere in aplicare pentru a preciza urmatoarele:

(a) detalii privind cererea de aprobare a scutirii pentru spitale mentionata la alineatul (1)
al doilea paragraf, inclusiv dovezi privind calitatea, siguranta si eficacitatea
medicamentelor pentru terapie avansatd preparate in regim de scutire pentru spitale
in vederea autorizarii si modificarile ulterioare;

(b) formatul pentru colectarea si raportarea datelor mentionate la alineatul (4);

(c) modalitatile de schimb de cunostinte intre titularii de autorizatii de scutire pentru
spitale din acelasi stat membru sau din state membre diferite;

(d) modalitatile de preparare si utilizare a medicamentelor pentru terapie avansatd in
regim de scutire pentru spitale in mod exceptional.

Actele de punere in aplicare respective sunt adoptate in conformitate cu procedura de
examinare prevazuta la articolul 214 alineatul (2).

(8) Agentia prezinta Comisiei un raport privind experienta dobandita in urma aprobdrilor de
scutire pentru spitale pe baza contributiilor statelor membre si a datelor mentionate la

alineatul (4). Primul raport este prezentat la trei ani de la [OP: de introdus data = 18 luni de
la data intrdrii in vigoare a prezentei directive] si apoi o data la cinci ani.

Articolul 3
Exceptii in anumite circumstante

(1) Pentru a raspunde unor nevoi speciale, un stat membru poate exclude din domeniul de
aplicare al prezentei directive medicamentele furnizate ca raspuns la o comanda bona fide,

32 Regulamentul (CE) nr. 1394/2007 al Parlamentului European si al Consiliului din 13 noiembrie 2007 privind

medicamentele pentru terapie avansatd si de modificare a Directivei 2001/83/CE si a Regulamentului (CE)
nr. 726/2004 (JO L 324, 10.12.2007, p. 1).
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2)

)

“4)

(D

pregatite in conformitate cu specificatiile unui profesionist din domeniul sanatatii autorizat
si destinate utilizarii de catre un pacient individual aflat sub responsabilitatea sa personala
directd. Cu toate acestea, In acest caz, statele membre incurajeazd profesionistii din
domeniul sanatatii si pacientii sa raporteze datele privind siguranta utilizarii unor astfel de
produse autoritatii competente a statului membru, in conformitate cu articolul 97.

Pentru medicamentele alergenice furnizate in conformitate cu prezentul alineat, autoritatile
competente ale statului membru pot solicita prezentarea informatiilor relevante in
conformitate cu anexa II.

Fara a aduce atingere articolului 30 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit], statele
membre pot autoriza temporar utilizarea si distributia unui medicament neautorizat ca
raspuns la o raspandire prezumata sau confirmatd a unor agenti patogeni, toxine, agenti
chimici sau radiatii nucleare care ar putea provoca vatamari.

Statele membre se asigurd ca raspunderea civild sau administrativa a titularilor autorizatiei
de introducere pe piatd, a fabricantilor si a profesionistilor din domeniul sanatatii nu este
angajata pentru niciuna dintre consecintele care decurg fie din utilizarea unui medicament
in afara indicatiilor terapeutice autorizate, fie din utilizarea unui medicament neautorizat,
in cazul in care aceasta utilizare este recomandata sau ceruta de o autoritate competenta ca
raspuns la raspandirea prezumatd sau confirmatd a unor agenti patogeni, toxine, agenti
chimici sau radiatii nucleare care ar putea provoca vatdmari. Aceste dispozitii se aplica
independent de acordarea sau neacordarea unei autorizatii de introducere pe piatd nationale
sau centralizate.

Raspunderea pentru produsele cu defecte, astfel cum se prevede in [Directiva
85/374/CEE* a Consiliului — OP: de inlocuit referinta cu noul instrument COM(2022) 495
atunci cand este adoptat], nu este afectata de alineatul (3).

Articolul 4
Definitii
In scopul prezentei directive, se aplici urmitoarele definitii:

1. ,,medicament” inseamnad orice substantd sau combinatie de substante care
indeplineste cel putin una dintre urmatoarele conditii:

(a) orice substantd sau combinatie de substante care este prezentatd ca avand
proprietati de tratare sau prevenire a bolilor umane sau

(b) orice substantd sau combinatie de substante care poate fi folositd la om sau ii
poate fi administrata fie pentru restabilirea, corectarea sau modificarea
functiilor fiziologice prin exercitarea unei actiuni farmacologice, imunologice
sau metabolice, fie pentru stabilirea unui diagnostic medical;

2. ,substantd” inseamna orice substantd, indiferent de originea acesteia, care poate fi:

(a) umana, de exemplu tesuturi si celule, singe uman, secretii umane si produse
derivate din sange uman;

33

Directiva 85/374/CEE Consiliului din 25 iulie 1985 de apropiere a actelor cu putere de lege si a actelor
administrative ale statelor membre cu privire la raspunderea pentru produsele cu defect (JO L 210, 7.8.1985,

p. 29).
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10.
1.

12.

13.

14.

(b) animald, de exemplu animale intregi, organe animale si pdrti ale acestora,
tesuturi si celule de origine animala, secretii animale, toxine, extracte, sdnge de
origine animala si produse din sdnge de origine animala;

(c) wvegetald, de exemplu plante, inclusiv alge, parti de plante, secretii si exsudate
ale plantelor, extracte;

(d) substante chimice, si anume elemente, substante chimice existente Tn naturd si
produse chimice de transformare chimica sau de sinteza;

(e) microorganisme, de exemplu bacterii, virusuri i protozoare;
(f) ciuperci, inclusiv microciuperci (levurd);

,substantd activa” inseamna orice substantd sau amestec de substante destinat(d) a fi
utilizat(a) la fabricarea unui medicament si care, prin utilizarea In procesul de
fabricatie, devine un ingredient activ al produsului respectiv, destinat sd exercite o
actiune farmacologicd, imunologicd sau metabolica 1n vederea restabilirii, corectarii
sau modificarii functiilor fiziologice sau destinat punerii unui diagnostic medical;

9%

»,materie prima” Inseamna orice material din care se produce sau se extrage o
substanta activa;

»excipient” inseamnd orice ingredient al unui medicament care nu este substanta
activa;
»excipient functional” Inseamnd un excipient care contribuie la performanta unui

medicament sau o Tmbunatiteste sau care efectueaza o actiune auxiliard celei a
substantei active, dar care nu are o contributie terapeutica in sine;

,medicament pentru terapie avansatd” Inseamnad un medicament pentru terapie
avansatad astfel cum este definit la articolul 2 punctul 1 litera (a) din Regulamentul
(CE) nr. 1394/2007,

»alergen” Inseamna orice medicament destinat identificarii sau inducerii unei
modificari specifice dobandite a raspunsului imunitar la un alergen;

»autoritdti competente” inseamnd agentia si autoritdtile competente ale statelor
membre;

»agentie” Inseamna Agentia Europeana pentru Medicamente;

,;honclinic” Tnseamna un studiu sau un test efectuat in vitro, in silico sau in chemico
sau un test non-uman in vivo legat de investigarea sigurantei si a eficacitatii unui
medicament. Un astfel de test poate include bioteste celulare umane simple si
complexe, sisteme microfiziologice, inclusiv de tipul organ-on-chip, modelarea
computerizata, alte metode de testare care nu se bazeaza pe biologia umana sau care
se bazeaza pe biologia umana si teste pe animale;

,medicament de referintd” inseamnd un medicament care este sau a fost autorizat in
Uniune in temeiul articolului 5, in conformitate cu articolul 6;

,medicament generic” inseamnd un medicament care are aceeasi compozitie
calitativa si cantitativa in substante active si aceeasi forma farmaceutica ca si
medicamentul de referinta;

,medicament biologic” Inseamnd un medicament a carui substantd activd este
produsd sau extrasd dintr-o sursd biologica si care, din cauza complexitatii sale, a
caracterizarii sale si a determindrii calitatii sale, poate necesita o combinatie de teste
fizico-chimico-biologice, impreuna cu strategia sa de control;
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15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

»scrisoare de acces” Tnseamnd un document original, semnat de proprietarul datelor
sau de reprezentantul acestuia, care stipuleaza cd datele pot fi utilizate in folosul unei
parti terte de o autoritate competentd sau de Comisie in scopurile prevazute de
prezenta directiva;

,,medicament combinat cu doza fixa” Inseamna un medicament care constd intr-o
combinatie de substante active destinate introducerii pe piatd ca forma farmaceutica
unica;

»pachet de medicamente multiple” inseamnd un pachet care contine mai multe
medicamente sub o singurd denumire inventata si care este destinat a fi utilizat intr-
un tratament medical in care medicamentele individuale din pachet sunt administrate
simultan sau secvential in scopuri medicale;

,»produs radiofarmaceutic” Tnseamna orice medicament care, atunci cand este pregatit
pentru utilizare, contine incorporati in scopuri medicale unul sau mai multi
radionuclizi (izotopi radioactivi);

»generator de radionuclizi” Tnseamna orice sistem care contine un radionuclid parinte
fixat, care serveste la producerea unui radionuclid fiica, obtinut prin elutie sau prin
orice alta metoda si care este utilizat intr-un produs radiofarmaceutic;

,Kit” Inseamnd orice preparat ce urmeaza s fie reconstituit sau combinat cu
radionuclizi in produsul radiofarmaceutic final, in mod obisnuit inaintea administrarii
acestuia;

,precursor radionuclidic” inseamna orice alt radionuclid produs pentru
radiomarcarea unei alte substante inainte de administrare;

santimicrobian” inseamnd orice medicament cu actiune directd asupra
microorganismelor, utilizat pentru tratamentul sau prevenirea infectiilor sau a bolilor
infectioase, care include antibiotice, antivirale si antifungice;

,combinatie integrald a unui medicament cu un dispozitiv medical” inseamnd o
combinatie a unui medicament cu un dispozitiv medical, astfel cum este definit in
Regulamentul (UE) 2017/745, si in care:

(a) cele doua formeaza un produs integral si In care actiunea medicamentului este
principala si nu auxiliard celei a dispozitivului medical sau

(b) medicamentul este destinat administrarii prin dispozitivul medical, iar cele
doud sunt introduse pe piata astfel incat sa formeze un singur produs integral
care este destinat exclusiv utilizarii in combinatia respectivd si in care
dispozitivul medical nu este reutilizabil,

,medicamente combinate pentru terapie avansata” inseamnd un produs astfel cum
este definit la articolul 2 din Regulamentul (CE) nr. 1394/2007, inclusiv atunci cand
un medicament pentru terapie genicd face parte din medicamentul combinat pentru
terapie avansata;

~ -

,medicament utilizat exclusiv cu un dispozitiv medical” inseamna un medicament
prezentat intr-un pachet impreuna cu un dispozitiv medical sau care urmeaza sa fie
utilizat Tmpreund cu un dispozitiv medical specific, astfel cum este definit in
Regulamentul (UE) 2017/745, si mentionat in rezumatul caracteristicilor produsului;

,combinatie a unui medicament cu un alt produs decdt un dispozitiv medical”
inseamnd o combinatie a unui medicament cu un alt produs decat un dispozitiv
medical [astfel cum este definit in Regulamentul (UE) 2017/745] si 1n care cele doud
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27.

28.

29.

30.

31.

32.

produse sunt destinate utilizarii In respectiva combinatie in conformitate cu
rezumatul caracteristicilor produsului;

,medicament imunologic” inseamna:
(a) orice vaccin sau produs alergen sau

(b) orice medicament care constd In toxine sau seruri utilizate pentru a produce
imunitate pasiva sau pentru a diagnostica starea de imunitate;

,vaccin” inseamna orice medicament destinat sd genereze un raspuns imunitar pentru
prevenirea, inclusiv profilaxia post-expunere, si pentru tratarea bolilor cauzate de un
agent infectios;

,medicament pentru terapie genicd” Inseamnd un medicament, cu exceptia
vaccinurilor impotriva bolilor infectioase, care contine sau consta in:

(a) o substantd sau o combinatie de substante destinate sa editeze genomul gazda
intr-un mod specific secvential sau care contin sau constau in celule supuse
unei astfel de modificari sau

(b) un acid nucleic recombinant sau sintetic utilizat la om sau administrat acestuia
in vederea reglarii, inlocuirii sau adaugarii unei secvente genetice care mediaza
efectul acestuia prin transcrierea sau traducerea materialelor genetice
transferate sau care contin sau constau in celule supuse acestor modificari;

,medicament pentru terapie celulard somaticd” inseamnad un medicament biologic cu
urmatoarele caracteristici:

(a) contine sau se compune din celule sau tesuturi care au fost supuse unei
manipulari substantiale astfel incat -caracteristicile biologice, functiile
fiziologice sau proprietatile structurale relevante pentru utilizarea clinica
specificd au fost modificate sau din celule sau tesuturi care nu sunt destinate
utilizdrii pentru aceeasi (aceleasi) functie (functii) esentiala (esentiale) la
primitor si la donator;

(b) este prezentat ca avand proprietati sau este utilizat la sau administrat acestuia
pentru tratarea, prevenirea sau diagnosticarea unei boli prin actiunea
farmacologicd, imunologicd sau metabolica a celulelor si tesuturilor sale.

In sensul literei (a), nu sunt considerate manipuldri substantiale in special
manipularile enumerate in anexa I la Regulamentul (CE) nr. 1394/2007,

,medicament derivat din SoHO, altul decat medicamentele pentru terapie avansatd”

inseamna orice medicament care contine, constd in sau provine dintr-o substanta de

origine umana (SoHO), astfel cum este definitd in regulament [Regulamentul SoHO],

alta decat tesuturile si celulele, care are o consecventa standardizatd si este preparat

prin:

(a) o metoda care implicd un proces industrial care include punerea in comun a
donatiilor sau

(b) un proces care extrage un ingredient activ din substanta de origine umana sau
transformd substanta de origine umand prin modificarea proprietatilor sale
intrinseci;

»plan de gestionare a riscurilor” inseamnd o descriere detaliatd a sistemului de
gestionare a riscurilor;
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33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,
45.

46.

»evaluarea riscurilor de mediu” inseamna evaluarea riscurilor pentru mediu sau a
riscurilor pentru sanatatea publica prezentate de eliberarea medicamentului in mediu
ca urmare a utilizarii si eliminarii medicamentului si identificarea masurilor de
prevenire, limitare si atenuare a riscurilor. Pentru medicamentele cu mod de actiune
antimicrobian, ERM cuprinde, de asemenea, o evaluare a riscului de selectie a
rezistentei la antimicrobiene in mediu din cauza fabricarii, a utilizarii si a eliminarii
medicamentului respectiv;

,rezistentd la antimicrobiene” inseamnd capacitatea unui microorganism de a
supravietui sau de a creste In prezenta unei concentratii de agent antimicrobian care
de obicei este suficientd pentru a inhiba sau a distruge respectivul microorganism;

Lriscuri legate de folosirea medicamentului” inseamna orice risc:

(a) pentru sanatatea pacientilor sau sandtatea publica, legat de calitatea, siguranta
sau eficacitatea medicamentului;

(b) de efecte nedorite ale medicamentului asupra mediului;

(c) de efecte nedorite asupra sandtitii publice cauzate de eliberarea
medicamentului in mediu, inclusiv rezistenta la antimicrobiene;

,dosar standard al substantei active” Inseamna un document care contine o descriere
detaliata a procesului de fabricatie, a controlului calitatii in timpul fabricatiei si a
validarii procesului, Intocmit intr-un document separat de catre producatorul
substantei active;

,»plan de investigatie pediatricd” inseamna un program de cercetare si dezvoltare care
vizeaza asigurarea faptului cd sunt generate datele necesare pentru a determina
conditiile 1n care un medicament poate fi autorizat pentru a trata populatia pediatrica;

»populatie pediatrica” inseamnd acea parte a populatiei cu varsta cuprinsd intre
momentul nasterii si 18 ani;

,prescriptie medicald” inseamna orice prescriptic medicald emisa de o persoand
calificatd in acest scop;

,»abuz de medicamente” inseamna utilizarea excesiva intentionatd, permanenta sau
sporadicd, a medicamentelor, care este insotitd de efecte nocive la nivel fizic sau
fiziologic;

,raport beneficiu-risc” Inseamna o evaluare a efectelor terapeutice pozitive ale
medicamentului in raport cu riscurile mentionate la punctul 35 litera (a);

»reprezentant al titularului autorizatiei de introducere pe piatd” Inseamnd persoana
cunoscutd in mod obisnuit drept reprezentantul local, desemnatd de titularul
autorizatiei de introducere pe piatd sd 1l reprezinte pe titularul autorizatiei de
introducere pe piata in statul membru in cauza;

,prospect insotitor” inseamnd informatii destinate utilizatorului, care Insotesc
medicamentul;

,ambalaj exterior” inseamna ambalajul in care se introduce ambalajul direct;

A -

»ambalaj direct” Tnseamna recipientul sau orice altd forma de ambalaj aflatd in
contact direct cu medicamentul;

A -

»etichetd” Inseamna informatiile de pe ambalajul direct sau de pe ambalajul exterior;
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47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

»denumire a medicamentului” inseamnd denumirea, care poate fi fie o denumire
inventata ce nu se poate confunda cu denumirea comuna, fie o denumire comuna sau
stiintificd insotitd de marca comerciald sau de numele titularului autorizatiei de
introducere pe piata;

»denumire comuna” inseamnd denumirea comund internationald recomandatd de
Organizatia Mondiala a Sanatatii pentru o substanta activa;

,concentratie a medicamentului” inseamna continutul de substante active dintr-un
medicament, exprimat in cantitate pe unitatea dozatd, pe unitatea de volum sau pe
unitatea de greutate, In functie de forma de dozaj;

,medicament falsificat” Inseamna orice medicament pentru care se prezintd in mod
fals:

(a) identitatea, inclusiv ambalajul si etichetarea, denumirea sau compozitia in ceea
ce priveste oricare dintre ingredientele sale, inclusiv excipientii sau
concentratia ingredientelor respective;

(b) sursa, inclusiv producdtorul, tara de fabricatie, tara de origine, titularul
autorizatiei de introducere pe piatd sau

(c) istoricul, inclusiv inregistrarile si documentele referitoare la canalele de
distributie utilizate;

Aceastd definitie nu include deficientele calitative neintentionate si nu aduce atingere
incalcarilor drepturilor de proprietate intelectuala;

,urgentd de sandtate publicd” inseamnd o urgentd de sandtate publicd recunoscuta la
nivelul Uniunii de catre Comisie in temeiul articolului 23 alineatul (1) din
Regulamentul (UE) 2022/2371 al Parlamentului European si al Consiliului®*;

»entitate care nu desfdsoard o activitate economicd” inseamnd orice persoana fizica
sau juridica care nu este angajatd intr-o activitate economica si care:

(a) nueste o intreprindere sau nu este controlatd de o intreprindere si

(b) nu a incheiat niciun acord cu nicio intreprindere privind sponsorizarea sau
participarea la dezvoltarea medicamentului;

,microintreprinderi, intreprinderi mici si mijlocii” inseamna microintreprinderi,
intreprinderi mici si mijlocii astfel cum sunt definite la articolul 2 din Recomandarea
2003/361/CE a Comisiei*’;

,modificare” sau ,,modificare a conditiilor unei autorizatii de introducere pe piatd”
inseamna orice modificare a:

(a) continutului informatiilor si al documentelor mentionate la articolul 6
alineatul (2), la articolele 9-14, la articolul 62, in anexa I si anexa II la acesta,
precum si la articolul 6 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit] sau

(b) a conditiilor deciziei de acordare a autorizatiei de introducere pe piata pentru
un medicament, incluzdnd rezumatul caracteristicilor produsului si orice

34

Regulamentul (UE) 2022/2371 al Parlamentului European si al Consiliului din 23 noiembrie 2022 privind

amenintarile transfrontaliere grave pentru sanatate si de abrogare a Deciziei nr. 1082/2013/UE (JO L 314,
6.12.2022, p. 26).

35

Recomandarea Comisiei din 6 mai 2003 privind definirea microintreprinderilor si a Intreprinderilor mici si

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

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

conditii, obligatii sau restrictii care afecteaza autorizatia de introducere pe piatd
sau modificari ale etichetei sau ale prospectului Insotitor generate de
modificarea rezumatului caracteristicilor produsului;

»studiu de sigurantd post-autorizare” Inseamnd orice studiu referitor la un
medicament autorizat, efectuat cu scopul identificarii, caracterizarii sau cuantificarii
riscurilor din punct de vedere al sigurantei, confirmand profilul de sigurantd al
medicamentului, sau cu scopul de a masura eficienta masurilor de gestionare a
riscurilor;

,»sistem de farmacovigilentd” inseamna un sistem utilizat de titularul autorizatiei de
introducere pe piatd si de statele membre pentru a indeplini sarcinile si
responsabilitatile prevazute in capitolul IX si menite s monitorizeze siguranta
medicamentelor autorizate si sa detecteze orice variatie a raportului riscuri/beneficii;

,dosar standard al sistemului de farmacovigilentd” inseamna o descriere detaliatd a
sistemului de farmacovigilenta utilizat de titularul autorizatiei de introducere pe piata
in legatura cu unul sau mai multe medicamente autorizate;

,sistem de gestionare a riscurilor” inseamna un set de activitati de farmacovigilenta
si interventii menite sd identifice, sd caracterizeze, sd prevind sau sd minimizeze
riscurile in legaturda cu un medicament, inclusiv evaluarea eficientei acestor
interventii,

»reactie adversd” Inseamnd un rdspuns nociv si neintentionat determinat de un
medicament;

,reactie adversa grava” inseamna o reactie adversa care poate cauza moartea, pune in
pericol viata, necesita spitalizarea bolnavului sau prelungirea spitalizarii in curs, duce
la o invaliditate sau incapacitate durabild sau importantd sau constd in anomalii sau
malformatii congenitale;

,reactie adversd neprevazutd” inseamna o reactie adversa, a cdarei naturd, severitate
sau evolutie nu corespunde informatiilor din rezumatul caracteristicilor produsului;

,medicament homeopat” inseamnd orice medicament preparat din substante
denumite materii prime homeopate in conformitate cu o procedurd de fabricatie
homeopate descrisa in Farmacopeea Europeand sau, in absenta acesteia, in
farmacopeile utilizate oficial in statele membre in prezent;

,medicament traditional din plante” inseamnd un medicament din plante care
indeplineste conditiile prevazute la articolul 134 alineatul (1);

,medicament din plante” inseamnd orice medicament ce contine ca ingrediente
active exclusive una sau mai multe substante din plante sau unul sau mai multe
preparate din plante sau una sau mai multe astfel de substante din plante in
combinatie cu unul sau mai multe preparate din plante;

,»substante din plante” Inseamna toate plantele, partile din plante, algele, ciupercile,
lichenii, in principal intregi, fragmentate sau tdiate, sub o forma neprelucrata, de
obicei uscata sau proaspatda, iar anumite exsudate care nu au fost supuse unui
tratament specific sunt, de asemenea, considerate substante din plante. Substantele
din plante sunt definite cu exactitate de partea din planta folositd si de denumirea
botanica potrivit sistemului binom (genul, specia, varietatea si autorul);

,preparate din plante” inseamna preparatele obtinute prin supunerea substantelor din
plante unor tratamente precum extractia, distilarea, presarea, fractionarea,
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(1

2)

purificarea, concentrarea sau fermentarea, inclusiv substante din plante maruntite sau
sub forma de pudra, tincturi, extracte, uleiuri esentiale, sucuri obtinute prin presare si
exsudate prelucrate;

67. ,medicament traditional din plante corespondent” inseamnd un medicament
traditional din plante care contine aceleasi substante active, indiferent de excipientii
utilizati, acelasi scop preconizat sau un scop similar, o concentratie si o posologie
echivalente si o cale de administrare identica sau similard cu medicamentul
traditional din plante pentru care se depune cererea;

68. ,distributie angro de medicamente” inseamnd toate activititile care constau in
achizitionarea, detinerea, furnizarea sau exportul de medicamente, cu sau fara scop
lucrativ, cu exceptia furnizarii de medicamente catre populatie. Aceste activitati se
efectueaza de catre producatori sau depozitarii acestora, importatori, alti distribuitori
angro sau de catre farmacisti si persoanele autorizate sau care au dreptul sa elibereze
medicamente catre populatia din statele membre 1n cauza;

69. intermediere de medicamente” inseamnd toate activitatile conexe vanzdrii sau
achizitionarii de medicamente, cu exceptia distributiei angro, care nu includ
manipularea fizicd si constau n negocierea independentd si in numele unei alte
persoane juridice sau fizice;

70. ,obligatie de serviciu public” Tnseamna obligatia de a asigura, in mod permanent, o
gama adecvatd de medicamente care sa raspunda necesitatilor unei zone geografice
determinate si de a livra pe intreg spatiul respectiv cantitdtile solicitate in cel mai
scurt termen.

Comisia este Tmputernicitd sa adopte acte delegate in conformitate cu articolul 215 pentru a
modifica definitiile de la alineatul (1) punctele 2-6, punctele 8, 14, punctele 16-31, avand
in vedere progresele tehnice si stiintifice si tinand seama de definitiile convenite la nivelul
Uniunii si la nivel international, fara a extinde domeniul de aplicare al definitiilor.

Capitolul 11

Cerinte privind cererile de autorizatii nationale si centralizate de

introducere pe piata
SECTIUNEA 1

DISPOZITII GENERALE

Articolul 5
Autorizatiile de introducere pe piata

Un medicament se introduce pe piata unui stat membru numai in cazul in care autoritatile
competente ale unui stat membru au acordat o autorizatie de introducere pe piatd in
conformitate cu capitolul III (,,autorizatie nationala de introducere pe piatd”) sau a fost
acordatd o autorizatie de introducere pe piatd in conformitate cu [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit] (,,autorizatia centralizata de introducere pe piatd”).

In cazul in care o autorizatie initiald de introducere pe piata a fost acordatad in conformitate
cu alineatul (1), pentru orice evolutie privind medicamentul care face obiectul autorizatiei,
cum ar fi indicatii terapeutice, concentratii, forme farmaceutice, cdi de administrare,
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(1

2)

©)

“4)

©)

(6)

prezentari suplimentare, precum si orice modificari ale autorizatiei de introducere pe piata,
se acordd, de asemenea, o autorizatie in conformitate cu alineatul (1) sau aceasta este
inclusd in autorizatia initiala de introducere pe piatd. Se considera cd toate aceste
autorizatii de introducere pe piatd apartin aceleiasi autorizatii generale de introducere pe
piata, in special in scopul cererilor de autorizatii de introducere pe piatd in temeiul
articolelor 9-12, inclusiv 1n ceea ce priveste expirarea perioadei de protectie normativa a
datelor pentru cererile care utilizeaza un medicament de referinta.

Articolul 6
Cerinte generale pentru cererile de autorizatie de introducere pe piata

Pentru a obtine o autorizatie de introducere pe piatd, o cerere de autorizatie de introducere
pe piatd in format electronic se depune la autoritatea competentd in cauza intr-un format
comun. Agentia pune la dispozitie acest format dupd consultarea statelor membre.

Cererea de autorizatie de introducere pe piata include datele si documentatia enumerate in
anexa |, prezentate in conformitate cu anexa II.

Documentele si informatiile privind rezultatele testelor farmaceutice si nonclinice si ale
studiilor clinice mentionate in anexa I sunt insotite de rezumate detaliate in conformitate cu
articolul 7 si de date neprelucrate justificative.

Sistemul de gestionare a riscurilor mentionat in anexa I este proportional atat cu riscurile
identificate si cu riscurile potentiale ale medicamentului, cat si cu necesitatea de a dispune
de date de sigurantd post-autorizare.

Cererea de autorizatie de introducere pe piatd pentru un medicament care nu este autorizat
in Uniune la data intrdrii In vigoare a prezentei directive si pentru indicatii terapeutice noi,
inclusiv indicatii pediatrice, forme farmaceutice noi, concentratii noi si cdi de administrare
noi ale medicamentelor autorizate care sunt protejate fie printr-un certificat suplimentar de
protectie in temeiul [Regulamentului (CE) nr. 469/2009 — OP: de inlocuit referinta cu un
nou instrument atunci cand este adoptat], fie printr-un brevet care indeplineste conditiile
pentru acordarea certificatului suplimentar de protectie, include una dintre urmatoarele:

(a) rezultatele tuturor studiilor efectuate si detalii ale tuturor informatiilor colectate, in
conformitate cu un plan de investigatie pediatrica aprobat;

(b) o decizie a agentiei de acordare a unei derogdri specifice produsului in temeiul
articolului 75 alineatul (1) din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit];

(c) o decizie a agentiei de acordare a unei derogdri pentru categorii in temeiul
articolului 75 alineatul (2) din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit];

(d) o decizie a agentiei de acordare a unei amanari in temeiul articolului 81 din
[Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit];

(e) o decizie a agentiei adoptatd in consultare cu Comisia in temeiul articolului 83 din
[Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit] de derogare temporara de la dispozitia
mentionatd la literele (a)-(d) de mai sus in cazul urgentelor sanitare.

Documentele prezentate in temeiul literelor (a)-(d) vizeaza, iIn mod cumulativ, toate
subgrupurile populatiei pediatrice.

Dispozitiile alineatului (5) nu se aplicd medicamentelor autorizate in temeiul articolelor 9,
11, 13, al articolelor 125-141 si medicamentelor autorizate in temeiul articolelor 10 si 12
care nu sunt protejate nici printr-un certificat suplimentar de protectie n temeiul
[Regulamentului (CE) nr. 469/2009 — OP: de inlocuit referinta cu un nou instrument atunci
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(7)

(1

2)

cand este adoptat], nici printr-un brevet care indeplineste conditiile pentru acordarea
certificatului suplimentar de protectie.

Solicitantul autorizatiei de introducere pe piatd demonstreazd cd principiul inlocuirii,
reducerii si Tmbunatdtirii testarii pe animale In scopuri stiintifice a fost aplicat in
conformitate cu Directiva 2010/63/UE in ceea ce priveste orice studiu efectuat pe animale
in sprijinul cererii.

Solicitantul autorizatiei de introducere pe piatd nu efectueaza teste pe animale in cazul in
care sunt disponibile metode de testare care nu recurge la animale, satisfacatoare din punct
de vedere stiintific.

Articolul 7
Verificarea de catre experti

Solicitantul autorizatiei de introducere pe piatd se asigurd cd rezumatele detaliate
mentionate la articolul 6 alineatul (3) au fost Intocmite si semnate de experti cu calificarile
tehnice sau profesionale necesare inainte ca acestea sa fie transmise autoritatilor
competente. Calificarile tehnice sau profesionale ale expertilor sunt prezentate intr-un scurt
curriculum vitae.

Expertii mentionati la alineatul (1) justifica orice utilizare a literaturii stiintifice In temeiul
articolului 13 in conformitate cu cerintele stabilite in anexa II.

Articolul 8

Medicamente fabricate in afara Uniunii

Statele membre iau masurile corespunzatoare pentru a se asigura ca:

(a)

(b)

(1

autoritatile competente din statele membre verifica capacitatea producdtorilor si a
importatorilor de medicamente provenind din tari terte de a desfasura procesul de fabricatie
in conformitate cu informatiile prezentate in anexa I sau de a efectua controale in
conformitate cu metodele descrise in informatiile care insotesc cererea In conformitate cu
anexa [;

autoritatile competente din statele membre pot permite producdtorilor si importatorilor de
medicamente provenind din tari terte, in cazuri justificate, sd delege unor parti terte
efectuarea anumitor etape de fabricatie sau a anumitor controale mentionate la litera (a); in
aceste situatii, verificdrile efectuate de catre autoritatile competente din statele membre
trebuie sa aiba loc, de asemenea, in si unitdtile desemnate.

SECTIUNEA 2

CERINTE SPECIFICE PENTRU CERERILE SIMPLIFICATE DE AUTORIZATIE DE

INTRODUCERE PE PIATA

Articolul 9
Cereri privind medicamentele generice

Prin derogare de la articolul 6 alineatul (2), solicitantul unei autorizatii de introducere pe
piata pentru un medicament generic nu este obligat sa furnizeze autoritdtilor competente
rezultatele testelor nonclinice si ale studiilor clinice daca se demonstreazd echivalenta
medicamentului generic cu medicamentul de referinta.
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(2) In scopul demonstririi echivalentei mentionate la alineatul (1), solicitantul prezinti
autoritatilor competente studii de echivalentd sau o justificare a motivelor pentru care nu
au fost efectuate astfel de studii si demonstreazd ca medicamentul generic indeplineste
criteriile relevante stabilite in orientarile detaliate corespunzatoare.

3) Alineatul (1) se aplica si in cazul in care medicamentul de referintd nu a fost autorizat in
statul membru in care se depune cererea pentru medicamentul generic. In acest caz,
solicitantul indicd in cerere numele statului membru in care medicamentul de referintd este
sau a fost autorizat. La cererea autoritatii competente a statului membru in care este depusa
cererea, autoritatea competentd a celuilalt stat membru transmite, in termen de o luna,
confirmarea ca medicamentul de referinta este sau a fost autorizat, impreuna cu compozitia
completd a medicamentului de referinta si, dupa caz, orice altd documentatie relevanta.

Diferitele forme farmaceutice orale cu eliberare imediatd sunt considerate a fi aceeasi
forma farmaceutica.

4) Diferitele saruri, esteri, eteri, izomeri, amestecuri de izomeri, complecsi sau derivati
provenind dintr-o substanta activd se considera a fi aceeasi substantd activa, in cazul in
care proprietdtile lor nu diferd Tn mod semnificativ in ceea ce priveste siguranta sau
eficacitatea. In aceste cazuri, solicitantul prezinti informatii suplimentare pentru a
demonstra ca diferitele saruri, esteri, eteri, izomeri, amestecuri de izomeri, complecsi sau
derivati provenind dintr-o substantd activd nu diferd in mod semnificativ in ceea ce
priveste proprietatile respective.

(%) In cazul in care existd o diferenti semnificativa intre proprietitile mentionate la alineatul
(4), solicitantul prezintd informatii suplimentare pentru a demonstra siguranta sau
eficacitatea diferitelor saruri, esteri, eteri, izomeri, amestecuri de izomeri, complecsi sau
derivati provenind dintr-o substanta activa autorizata ai medicamentului de referinta intr-o
cerere depusa in temeiul articolului 10.

Articolul 10
Cereri privind medicamentele hibride

In cazurile in care medicamentul nu se incadreazi in definitia unui medicament generic sau are
modificari in ceea ce priveste concentratia, forma farmaceutica, calea de administrare sau indicatiile
terapeutice, in comparatie cu medicamentul de referintd, rezultatele testelor nonclinice sau ale
studiilor clinice corespunzatoare sunt furnizate autoritdtilor competente In masura in care este
necesar pentru a stabili o legatura stiintificd cu datele pe care se bazeaza autorizatia de introducere
pe piatd a medicamentului de referinta si pentru a demonstra profilul de siguranta si eficacitate al
medicamentului hibrid.

Articolul 11
Cereri privind medicamentele biosimilare

Pentru un medicament biologic care este similar cu un medicament biologic de referinta
(,,medicament biosimilar”), rezultatele testelor si studiilor de comparabilitate corespunzdtoare sunt
puse la dispozitia autoritatilor competente. Tipul si cantitatea datelor suplimentare care trebuie
furnizate trebuie sa indeplineasca criteriile relevante prevazute la anexa Il si de orientarile detaliate
aferente. Nu se furnizeaza rezultatele altor teste si studii din dosarul medicamentului de referinta.

Articolul 12

Cereri privind medicamentele biohibride
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In cazurile in care medicamentul biosimilar are modificiri in ceea ce priveste concentratia, forma
farmaceuticd, calea de administrare sau indicatiile terapeutice, in comparatie cu medicamentul
biologic de referinta (biohibrid), rezultatele testelor nonclinice sau ale studiilor clinice
corespunzatoare sunt furnizate autoritatilor competente in masura in care este necesar pentru a
stabili o legatura stiintificd cu datele pe care se bazeaza autorizatia de introducere pe piata a
medicamentului biologic de referinta si pentru a demonstra profilul de siguranta sau eficacitate al
medicamentului biosimilar.

Articolul 13
Cereri bazate pe date bibliografice

In cazurile in care niciun medicament de referintd nu este sau nu a fost autorizat pentru substanta
activa a medicamentului in cauza, prin derogare de la articolul 6 alineatul (2), solicitantul nu este
obligat sa furnizeze rezultatele testelor nonclinice sau ale studiilor clinice daca poate demonstra ca
substantele active ale medicamentului au avut o utilizare medicald bine stabilitd Tn Uniune pentru
aceeasi utilizare terapeutica si aceeasi cale de administrare si timp de cel putin zece ani, cu o
eficacitate recunoscutd si cu un nivel acceptabil de siguranta in ceea ce priveste conditiile prevazute
in anexa II. In acest caz, rezultatele testelor si ale studiilor se inlocuiesc cu date bibliografice
corespunzatoare sub forma de literaturd stiintifica.

Articolul 14
Cereri bazate pe consimtamant

Dupa acordarea unei autorizatii de introducere pe piata, titularul autorizatiei de introducere pe piata
poate permite, prin scrisoare de acces, utilizarea tuturor documentelor mentionate la articolul 6
alineatul (2) in vederea examindrii cererilor ulterioare referitoare la alte medicamente care au
aceeasi compozitie calitativd si cantitativd in ceea ce priveste substantele active si aceeasi forma
farmaceutica.

SECTIUNEA 3

CERINTE SPECIFICE PENTRU CERERILE PENTRU ANUMITE CATEGORII DE
MEDICAMENTE

Articolul 15

Medicamentele combinate cu doza fixa, tehnologiile platformei si pachetele de medicamente
multiple

(1) In cazul 1n care acest lucru este justificat in scopuri terapeutice, se poate acorda o
autorizatie de introducere pe piata pentru un medicament combinat cu doza fixa.

(2) Atunci cand acest lucru este justificat de scopuri terapeutice, o autorizatie de introducere
pe piata poate fi acordatd, in circumstante exceptionale, pentru un medicament care contine
o componentd fixd si o componentd variabild predefinitd pentru a viza, dupd caz, diferite
variante ale unui agent infectios sau, daca este necesar, pentru a adapta medicamentul la
caracteristicile unui pacient individual sau ale unui grup de pacienti (,tehnologia
platformei”).

Un solicitant care intentioneaza sa depund o cerere de autorizatie de introducere pe piata
pentru un astfel de medicament solicitd, in prealabil, acordul din partea autoritatii
competente 1n cauza privind depunerea unei astfel de cereri.
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In cazuri justificate din motive de sanitate publici si in cazul in care substantele active nu
pot fi combinate in cadrul unui medicament combinat cu dozd fixa, o autorizatie de
introducere pe piata poate fi acordatd, in circumstante exceptionale, pentru un pachet de
medicamente multiple.

Un solicitant care intentioneaza sa depund o cerere de autorizatie de introducere pe piata
pentru un astfel de medicament solicitd, in prealabil, acordul din partea autoritatii
competente in cauza privind depunerea unei astfel de cereri.

Articolul 16
Produse radiofarmaceutice

Este necesard o autorizatie de introducere pe piatd pentru generatoarele de radionuclizi,
kiturile de radionuclizi si precursorii radionuclidici, cu exceptia cazului in care acestia sunt
utilizati ca materie prima, substanta activa sau intermediar al produselor radiofarmaceutice
care fac obiectul unei autorizatii de introducere pe piatd in temeiul articolului 5
alineatul (1).

Autorizatia de introducere pe piatd nu este necesard pentru produsele radiofarmaceutice
preparate la momentul utilizarii de catre o persoand sau de catre o unitate autorizatd, in
conformitate cu legislatia nationald, sd utilizeze aceste produse radiofarmaceutice, in
conformitate cu instructiunile producétorului, intr-un centru sanitar autorizat, si cu conditia
sa provina exclusiv de la generatori autorizati de radionuclizi, din kituri de radionuclizi sau
precursori radionuclidici.

Articolul 17
Antimicrobiene

In cazul in care cererea de autorizatie de introducere pe piata se referd la un antimicrobian,
cererea contine, in plus fatd de informatiile mentionate la articolul 6, urmatoarele:

(a) un stewardship antimicrobian, astfel se mentioneaza in anexa I;

(b) o descriere a cerintelor speciale de informare prevazute la articolul 69 si enumerate
in anexa I.

Autoritatea competentd poate impune obligatii titularului autorizatiei de introducere pe
piatd 1n cazul in care considerda ca madsurile de reducere a riscurilor cuprinse in
stewardshipul antimicrobian sunt nesatisfacatoare.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd se asigura ca dimensiunea ambalajului
antimicrobianului corespunde posologiei obisnuite si duratei tratamentului.

Articolul 18
Combinatii integrale ale medicamentelor si ale dispozitivelor medicale

Pentru combinatiile integrale ale unui medicament si ale unui dispozitiv medical,
solicitantul autorizatiei de introducere pe piata prezinta date care stabilesc utilizarea sigura
si eficace a combinatiei integrale a medicamentului si a dispozitivului medical.

In cadrul evaluarii, in conformitate cu articolul 29, a combinatiei integrale a unui
medicament si a unui dispozitiv medical, autoritatile competente evalueazd raportul
beneficiu-risc al combinatiei integrale a unui medicament si a unui dispozitiv medical,
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tinand seama de caracterul adecvat al utilizarii medicamentului Impreuna cu dispozitivul
medical.

Cerintele generale relevante privind siguranta si performanta prezentate in anexa I la
Regulamentul (UE) 2017/745 se aplica in ceea ce priveste siguranta si performanta partii
dispozitivului medical din combinatie integralda a unui medicament cu un dispozitiv
medical.

Cererea de autorizatie de introducere pe piatd pentru o combinatie integrald a unui
medicament cu un dispozitiv medical include documentatia care atesta conformitatea partii
dispozitivului medical cu cerintele generale privind siguranta si performanta mentionate la
alineatul (2) in conformitate cu anexa II, inclusiv, dupa caz, raportul de evaluare a
conformitatii Tntocmit de un organism notificat.

In evaluarea combinatiei integrale a unui medicament si a unui dispozitiv medical in cauza,
autoritatile competente recunosc rezultatele evaluarii conformitatii partii dispozitivului
medical din respectiva combinatie integrald cu cerintele generale privind siguranta si
performanta in conformitate cu anexa I la Regulamentul (UE) 2017/745, inclusiv, dupa
caz, rezultatele evaluarii realizate de catre un organism notificat.

Solicitantul autorizatiei de introducere pe piata transmite, la cererea autoritatii competente,
informatii suplimentare referitoare la dispozitivul medical si care sunt relevante pentru
evaluarea raportului beneficiu-risc al combinatiei integrale a unui medicament cu un
dispozitiv medical mentionate la alineatul (1).

Articolul 19
Medicamente utilizate exclusiv cu dispozitive medicale

Pentru medicamentele utilizate exclusiv cu un dispozitiv medical, solicitantul autorizatiei
de introducere pe piatd prezintda date care stabilesc utilizarea sigurd si eficace a
medicamentului, tindnd seama de utilizarea acestuia cu dispozitivul medical.

In cadrul evaluarii, in conformitate cu articolul 29, a medicamentului mentionat la primul
paragraf, autorititile competente evalueaza raportul beneficiu-risc al medicamentului,
tinand seama de utilizarea medicamentului impreuna cu dispozitivul medical.

Pentru medicamentele utilizate exclusiv cu un dispozitiv medical, dispozitivul medical
indeplineste cerintele prevazute in Regulamentul (UE) 2017/745.

Cererea de autorizatie de introducere pe piata pentru un medicament utilizat exclusiv cu un
dispozitiv medical include documentatia care atestd conformitatea dispozitivului medical
cu cerintele generale privind siguranta si performanta mentionate la alineatul (2) in
conformitate cu anexa II, inclusiv, dupa caz, raportul de evaluare a conformitatii Tntocmit
de un organism notificat.

In evaluarea medicamentului mentionat la alineatul (1), autoritatea competent recunoaste
rezultatele evaludrii conformitatii dispozitivului medical in cauzd cu cerintele generale
privind siguranta si performanta in conformitate cu anexa I la Regulamentul (UE)
2017/745, inclusiv, dupa caz, rezultatele evaludrii realizate de catre un organism notificat.

Solicitantul autorizatiei de introducere pe piatd transmite, la cererea autoritdtii competente,
informatii suplimentare referitoare la dispozitivul medical si care sunt relevante pentru
evaluarea raportului beneficiu-risc al medicamentului mentionat la alineatul (1), tindnd
seama de utilizarea medicamentului Impreuna cu dispozitivul medical.
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Daca actiunea medicamentului nu este auxiliara in raport cu cea a dispozitivului medical,
medicamentul respectd cerintele prezentei directive si ale [Regulamentului (CE)
nr. 726/2004 revizuit], tinand seama de utilizarea sa impreuna cu dispozitivul medical, fara
a aduce atingere cerintelor specifice din Regulamentul (UE) 2017/745.

In acest caz, solicitantul autorizatiei de introducere pe piata prezint, la cererea autorititilor
competente, orice informatie suplimentara referitoare la dispozitivul medical, tindnd seama
de utilizarea acestuia Impreund cu medicamentul si care este relevantd pentru
monitorizarea post-autorizare a medicamentului, fard a aduce atingere cerintelor specifice
ale [Regulamentului (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Articolul 20
Combinatii de medicamente cu alte produse decdat dispozitivele medicale

Pentru combinatiile unui medicament cu un alt produs decat un dispozitiv medical,
solicitantul autorizatiei de introducere pe piata prezinta date care stabilesc utilizarea sigura
si eficace a combinatiei medicamentului si a celuilalt produs.

in cadrul evalurii, in conformitate cu articolul 29, a combinatiei unui medicament cu un
alt produs decat un dispozitiv medical, autoritatea competentd evalueaza raportul
beneficiu-risc al combinatiei unui medicament cu un alt produs decit un dispozitiv
medical, tinand seama de utilizarea medicamentului impreuna cu celalalt produs.

Solicitantul autorizatiei de introducere pe piata transmite, la cererea autoritatii competente,
informatii suplimentare referitoare la produsul care nu este un dispozitiv medical, care sunt
relevante pentru evaluarea raportului beneficiu-risc al combinatiei de medicamente cu un
alt produs decat dispozitivele medicale, tindnd seama de caracterul adecvat al utilizarii
medicamentului impreund cu produsul mentionat la alineatul (1).

SECTIUNEA 4

CERINTE SPECIFICE PRIVIND DOSARUL

Articolul 21

Planul de gestionare a riscurilor

Solicitantul unei autorizatii de introducere pe piatd pentru un medicament mentionat la articolele 9
si 11 nu este obligat sa prezinte un plan de gestionare a riscurilor si un rezumat al acestuia, cu
conditia sd nu existe masuri suplimentare de reducere la minim a riscurilor pentru medicamentul de
referintd si cu conditia ca autorizatia de introducere pe piatd a medicamentului de referinta sa nu fi
fost retrasa inainte de depunerea cererii.

(1

Articolul 22
Evaluarea riscurilor de mediu si alte informatii despre mediu

Atunci cand elaboreaza evaluarea riscurilor de mediu (,ERM”) care urmeazd sa fie
prezentata in temeiul articolului 6 alineatul (2), solicitantul ia in considerare orientarile
stiintifice privind evaluarea riscurilor de mediu ale medicamentelor de uz uman, astfel cum
se mentioneaza la alineatul (6), sau furnizeaza in timp util agentiei sau, dupa caz, autoritatii
competente a statului membru 1n cauza, motivele oricarei abateri de la orientarile
stiintifice. In cazul in care sunt disponibile, solicitantul ia in considerare ERM-urile
existente efectuate in temeiul altor acte legislative ale Uniunii.
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ERM indicd daca medicamentul sau oricare dintre ingredientele sale sau alti constituenti ai
acestuia este una dintre urmatoarele substante, In conformitate cu criteriile din anexa I la
Regulamentul (CE) nr. 1272/2008:

(a) persistentd, bioacumulativa si toxica (PBT);

(b) foarte persistenta si foarte bioacumulativa (vPvB);

(c) persistentd, mobila si toxicd (PMT), foarte persistenta si foarte mobila (vPvM);
sau contine agenti endocrini activi.

Solicitantul include, de asemenea, In ERM, masuri de atenuare a riscurilor pentru a evita
sau, acolo unde nu este posibil, pentru a limita emisiile in aer, apd si sol de poluanti
enumerati In Directiva 2000/60/CE, Directiva 2006/118/CE, Directiva 2008/105/CE si
Directiva 2010/75/UE. Solicitantul furnizeaza o explicatie detaliatd a faptului ca masurile
de atenuare propuse sunt adecvate si suficiente pentru a aborda riscurile de mediu
identificate.

ERM pentru antimicrobiene include o evaluare a riscului de selectie a rezistentei la
antimicrobiene in mediu din cauza intregului lant de aprovizionare de productie din
interiorul si din afara Uniunii, a utilizarii si a elimindrii antimicrobianului, tinand seama,
dupa caz, de standardele internationale existente care au stabilit o concentratie predictibild
fara efect (PNEC) specifica antibioticelor.

Agentia elaboreaza orientari stiintifice Tn conformitate cu articolul 138 din [Regulamentul
(CE) nr. 726/2004 revizuit], pentru a specifica detaliile tehnice privind cerintele ERM
pentru medicamentele de uz uman. Dupa caz, agentia consulta Agentia Europeana pentru
Produse Chimice (ECHA), Autoritatea Europeana pentru Siguranta Alimentard (EFSA) si
Agentia Europeand de Mediu (AEM) cu privire la elaborarea acestor orientari stiintifice.

Titularul autorizatiei de introducere pe piata actualizeazd ERM cu informatii noi, fara
intarzieri nejustificate, autoritatilor competente relevante, in conformitate cu articolul 90
alineatul (2), in cazul in care devin disponibile informatii noi referitoare la criteriile de
evaluare mentionate la articolul 29 si acestea ar putea conduce la o modificare a
concluziilor ERM. Actualizarea include informatii relevante provenite din monitorizarea
mediului, inclusiv monitorizarea in temeiul Directivei 2000/60/CE, din studiile de
ecotoxicitate, din evaluarile riscurilor noi sau actualizate efectuate in temeiul altor acte
legislative ale Uniunii, astfel cum se mentioneaza la alineatul (1), si din datele privind
expunerea la mediu.

In cazul unei ERM desfasurate inainte de [OP: de introdus data = 18 luni de la data intrarii
in vigoare a prezentei directive], autoritatea competenta solicita titularului autorizatiei de
introducere pe piatd sd actualizeze ERM 1n cazul in care au fost identificate informatii lipsa
pentru medicamente care ar putea fi daunatoare pentru mediu.

Pentru medicamentele mentionate la articolele 9-12, solicitantul poate face trimitere la
studiile ERM efectuate pentru medicamentul de referintd atunci cand elaboreazd ERM.

Articolul 23
ERM pentru medicamentele autorizate inainte de 30 octombrie 2005

Pand la [OP: de introdus data = 30 de luni de la data intrarii In vigoare a prezentei
directive], agentia stabileste, dupd consultarea autoritdtilor competente ale statelor
membre, a Agentiei Europene pentru Produse Chimice (ECHA), a Autoritatii Europene
pentru Siguranta Alimentara (EFSA) si a Agentiei Europene de Mediu (AEM), un program
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pentru ERM care urmeaza sa fie prezentate in conformitate cu articolul 22 pentru
medicamentele autorizate inainte de 30 octombrie 2005 care nu au facut obiectul niciunei
ERM si pe care agentia le-a identificat ca fiind potential daunatoare pentru mediu in
conformitate cu alineatul (2).

Acest program este pus la dispozitia publicului de cétre agentie.

Agentia stabileste criteriile stiintifice pentru identificarea medicamentelor care sunt
potential ddundtoare pentru mediu si pentru stabilirea prioritdtiic ERM pentru acestea,
utilizdnd o abordare bazatd pe riscuri. Pentru aceastd sarcind, agentia poate solicita
titularilor autorizatiilor de introducere pe piatd sd prezinte date sau informatii relevante.

Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd pentru medicamentele identificate n
programul mentionat la alineatul (1) prezinta ERM agentiei. Rezultatul evaludrii ERM,
inclusiv datele prezentate de titularul autorizatiei de introducere pe piatd, sunt puse la
dispozitia publicului de catre agentie.

In cazul in care existi mai multe medicamente identificate in programul mentionat la
alineatul (1) care contin aceeasi substantd activa si care se preconizeaza ca vor prezenta
aceleasi riscuri pentru mediu, autoritatile competente ale statelor membre sau agentia
incurajeaza titularii autorizatiilor de introducere pe piata sa efectueze studii comune pentru
ERM, pentru a reduce la minim duplicarea inutila a datelor si utilizarea animalelor.

Articolul 24
Sistemul monografiilor ERM ale datelor ERM privind substantele active

In colaborare cu autorititile competente ale statelor membre, agentia instituie un sistem de
revizuire bazatd pe substante active a datelor ERM (,,monografiile ERM”) pentru
medicamentele autorizate. O monografie ERM include un set complet de date fizico-
chimice, date privind evolutia si date privind efectele, pe baza unei evaluari efectuate de o
autoritate competenta.

Instituirea sistemului de monografit ERM se bazeaza pe stabilirea prioritatilor substantelor
active bazate pe riscuri.

La elaborarea monografiei ERM mentionate la alineatul (1), agentia poate solicita
informatii, studii si date de la autoritdtile competente ale statelor membre si de la titularii
autorizatiilor de introducere pe piata.

In cooperare cu autoritdtile competente ale statelor membre, agentia efectueaza un
program-pilot de validare a conceptului monografiilor ERM care urmeaza sa fie finalizat in
termen de trei ani de la intrarea in vigoare a prezentei directive.

Comisia este imputernicita sa adopte acte delegate in conformitate cu articolul 215 si pe
baza rezultatelor unui program-pilot de validare a conceptului mentionat la alineatul (4),
pentru a completa prezenta directiva prin specificarea urmatoarelor:

(a) continutul si formatul monografiilor ERM;
(b) procedurile de adoptare si actualizare a monografiilor ERM;

(c) procedurile de transmitere a informatiilor, a studiilor si a datelor mentionate la
alineatul (3);

(d) criteriile de stabilire a prioritatilor bazate pe riscuri pentru selectarea si stabilirea
prioritatilor mentionate la alineatul (2);
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(e) utilizarea monografiilor ERM in contextul noilor cereri de autorizatie de introducere
pe piatd a medicamentelor pentru a sprijini ERM ale acestora.

Articolul 25
Certificatul de dosar standard al substantei active

Solicitantii unei autorizatii de introducere pe piatd pot, in loc sa prezinte datele relevante
privind o substanta activa chimica a unui medicament necesare in conformitate cu anexa II,
sa se bazeze pe un dosar standard al substantei active, pe un certificat de dosar standard al
substantei active acordat de agentie in conformitate cu prezentul articol (,,certificat de
dosar standard al substantei active”) sau pe un certificat care sd confirme ca respectiva
calitate a substantei active in cauza este controlatd in mod corespunzétor prin monografia
relevantd din Farmacopeea Europeana.

Solicitantii unei autorizatii de introducere pe piatd se pot baza pe un dosar standard al
substantei active numai dacd nu exista niciun certificat pentru acelasi dosar standard al
substantei active.

Agentia poate acorda un certificat de dosar standard al substantei active in cazurile in care
datele relevante privind substanta activa in cauza nu fac deja obiectul unei monografii din
Farmacopeea Europeana sau al unui certificat de dosar standard al substantei active.

Pentru a obtine un certificat de dosar standard al substantei active, se depune o cerere la
agentie. Solicitantul unui certificat de dosar standard al substantei active demonstreaza ca
substanta activd in cauzd nu face deja obiectul unei monografii din Farmacopeea
Europeana sau al unui certificat de dosar standard al substantei active. Agentia examineaza
cererea si, in cazul unui rezultat pozitiv, acorda certificatul care este valabil in intreaga
Uniune. In cazul autorizatiilor centralizate de introducere pe piatd, cererea pentru un
certificat de dosar standard al substantei active poate fi depusa ca parte a cererii de
autorizatie de introducere pe piatd pentru medicamentul corespunzator.

Agentia creeazad un registru al dosarelor standard ale substantelor active, al rapoartelor de
evaluare si al certificatelor acestora si se asigurd cd datele cu caracter personal sunt
protejate. Agentia se asigura cd autoritatile competente ale statului membru au acces la
acest registru.

Dosarul standard al substantei active si certificatul de dosar standard al substantei active
cuprind toate informatiile prevazute in anexa II privind substanta activa.

Titularul certificatului de dosar standard al substantei active este producatorul substantei
active.

Titularul certificatului de dosar standard al substantei active tine la zi dosarul standard al
substantei active in functie de progresele stiintifice si tehnologice si introduce modificarile
necesare pentru a se asigura ca substanta activa este produsa si controlatd in conformitate
cu metode stiintifice general acceptate.

La cererea agentiei, producatorul substantei pentru care s-a depus o cerere de certificat de
dosar standard al substantei active sau titularul certificatului de dosar standard al substantei
active se supune unei inspectii pentru a verifica informatiile continute in cerere sau in
dosarul standard al substantei active sau conformitatea acestora cu bunele practici de
fabricatie pentru substantele active mentionate la articolul 160.

In cazul in care producdtorul unei substante active refuzd sd se supund unei astfel de
inspectii, agentia poate suspenda sau inceta cererea de eliberare a unui certificat de dosar
standard al substantei active.
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In cazul in care titularul certificatului de dosar standard al substantei active nu indeplineste
obligatiile prevazute la alineatele (5) si (6), agentia poate suspenda sau retrage certificatul
si autoritatile competente ale statelor membre pot suspenda sau revoca autorizatia de
introducere pe piata a unui medicament care se bazeaza pe certificatul respectiv sau pot lua
masuri pentru a interzice furnizarea medicamentului care se bazeaza pe -certificatul
respectiv.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd a medicamentului acordat pe baza unui
certificat de dosar standard al substantei active ramane responsabil si raspunzétor pentru
medicamentul respectiv.

Comisia este imputernicitd sd adopte, in conformitate cu articolul 215, acte delegate de
completare a prezentei directive, specificand urmatoarele:

(a) normele care reglementeaza continutul si formatul cererii pentru un certificat de
dosar standard al substantei active;

(b) normele de examinare a unei cereri pentru un certificat de dosar standard al
substantei active si de acordare a certificatului;

(c) normele privind punerea la dispozitia publicului a certificatelor de dosar standard al
substantei active;

(d) normele privind introducerea modificarilor in dosarul standard al substantei active si
certificatul de dosar standard al substantei active;

(¢) normele privind accesul autoritatilor competente ale statelor membre la dosarul
standard al substantei active si la raportul sdu de evaluare;

(f) normele privind accesul solicitantilor de autorizatii de introducere pe piatd si al
titularilor de autorizatii de introducere pe piatd care se bazeaza pe un certificat de
dosar standard al substantei active la dosarul standard al substantei active si la
raportul de evaluare.

Articolul 26
Dosare standard de calitate suplimentare

Solicitantii unei autorizatii de introducere pe piatd pot, in loc sa prezinte datele relevante
privind o substanta activa care nu este o substantd activa chimica sau privind alte substante
care sunt prezente intr-un medicament sau sunt utilizate la fabricarea unui medicament,
necesare in conformitate cu anexa II, sd se bazeze pe un dosar standard de calitate
suplimentar, pe un certificat de dosar standard de calitate suplimentar acordat de agentie in
conformitate cu prezentul articol (,,certificat de dosar standard de calitate suplimentar”) sau
pe un certificat care sd confirme ca respectiva calitate a substantei respective este
controlatd in mod corespunzator prin monografia relevanta din Farmacopeea Europeana.

Solicitantii unei autorizatii de introducere pe piata se pot baza pe un certificat de dosar
standard de calitate suplimentar numai daca nu exista niciun certificat pentru acelasi dosar
standard de calitate suplimentar.

Articolul 25 alineatele (1)-(5), (7) si (8) se aplica, de asemenea, mutatis mutandis
certificarii dosarului standard de calitate suplimentar.

Comisia este imputernicitd sd adopte, in conformitate cu articolul 215, acte delegate de
completare a prezentei directive prin care sa precizeze:
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(a) normele care reglementeaza continutul si formatul cererii pentru un certificat de
dosar standard al substantei active;

(b) dosare standard de calitate suplimentare pentru care se poate utiliza un certificat
pentru a furniza informatii specifice privind calitatea unei substante prezente Intr-un
medicament sau utilizate la fabricarea unui medicament;

(c) normele de examinare a cererilor de punere la dispozitia publicului a certificatelor de
dosar standard de calitate suplimentar;

(d) normele privind introducerea modificarilor in dosarul standard de calitate
suplimentar si in certificat;

(e) normele privind accesul autoritatilor competente ale statelor membre la dosarul
standard de calitate suplimentar si la raportul sdu de evaluare;

(f) normele privind accesul solicitantilor de autorizatii de introducere pe piatd si al
titularilor de autorizatii de introducere pe piatd care se bazeaza pe un certificat de
dosar standard de calitate suplimentar la dosarul standard de calitate suplimentar si la
raportul de evaluare.

La cererea agentiei, producatorul unei substante prezente intr-un medicament sau utilizate
la fabricarea unui medicament pentru care s-a depus o cerere de certificat de dosar standard
de calitate suplimentar sau titularul certificatului de dosar standard de calitate suplimentar
se supune unei inspectii pentru a verifica informatiile continute in cerere sau in dosarul
standard de calitate.

In cazul in care producatorul acestei substante refuzd sa se supuna unei astfel de inspectii,
agentia poate suspenda sau inceta cererea de eliberare a unui certificat de dosar standard de
calitate suplimentar.

Articolul 27
Excipientii

Solicitantul furnizeazd informatii privind excipientii utilizati intr-un medicament in
conformitate cu cerintele stabilite Tn anexa II.

Excipientii sunt examinati de autoritdtile competente ca parte a medicamentului.

Colorantii se utilizeaza Tn medicamente numai dacd sunt inclusi pe una dintre urmatoarele
liste:

(a) lista aditivilor alimentari autorizati a Uniunii din tabelul 1 din partea B a anexei II la
Regulamentul (CE) nr. 1333/2008 si respecta criteriile de puritate si specificatiile
prevazute in Regulamentul (UE) nr. 231/2012 al Comisiei,

(b) lista stabilitda de Comisie in temeiul alineatului (3).

Comisia poate stabili o listd a colorantilor a caror utilizare este permisd in medicamente,
altii decat cei inclusi pe lista aditivilor alimentari autorizati a Uniunii.

Dupa caz, pe baza unui aviz al agentiei, Comisia adopta o decizie daca respectivul colorant
trebuie addugat pe lista colorantilor a cdror utilizare este permisd in medicamentele
mentionate la primul paragraf.

Un colorant poate fi adaugat pe lista colorantilor a cdror utilizare este permisa in
medicamente numai in cazul in care colorantul a fost eliminat de pe lista aditivilor
alimentari autorizati a Uniunii.
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Daca este cazul, lista colorantilor a caror utilizare este permisa in medicamente include
criterii de puritate, specificatii sau restrictii aplicabile colorantilor inclusi pe lista
respectiva.

Lista colorantilor a caror utilizare este permisd in medicamente se stabileste prin
intermediul unor acte de punere in aplicare. Actele de punere in aplicare respective sunt
adoptate in conformitate cu procedura de examinare prevazuta la articolul 214 alineatul

2).

In cazul in care un colorant utilizat in medicamente este eliminat de pe lista aditivilor
alimentari autorizati a Uniunii, pe baza avizului stiintific al Autoritdtii Europene pentru
Siguranta Alimentarda (,,EFSA”), agentia emite, la cererea Comisiei sau din proprie
initiativa, farad intarzieri nejustificate, un aviz stiintific cu privire la utilizarea colorantului
in cauza In medicamente, tinand seama de avizul EFSA, daca este cazul. Avizul agentiei
este adoptat de Comitetul pentru medicamente de uz uman.

Agentia transmite Comisiei, fard intarzieri nejustificate, avizul sdu stiintific privind
utilizarea colorantului 1n medicamente, insotit de un raport privind evaluarea.

Pe baza avizului agentiei si fard intarzieri nejustificate, Comisia decide daca respectivul
colorant poate fi utilizat Tn medicamente si, dupa caz, il include pe lista colorantilor a céror
utilizare este permisa in medicamente mentionata la alineatul (3).

In cazul in care un colorant a fost eliminat de pe lista aditivilor alimentari autorizati a
Uniunii din motive care nu necesitd un aviz al EFSA, Comisia decide cu privire la
utilizarea colorantului in cauza in medicamente si, dupa caz, il include in lista colorantilor
a caror utilizare este permisi in medicamente mentionati la alineatul (3). In astfel de
cazuri, Comisia poate solicita avizul agentiei.

Un colorant care a fost eliminat de pe lista aditivilor alimentari autorizati a Uniunii poate fi
utilizat in continuare drept colorant in medicamente pana in momentul in care Comisia
decide dacd sd includa colorantul pe lista colorantilor a cdror utilizare este permisa in
medicamente in conformitate cu alineatul (3).

Alineatele (2)-(6) se aplicd, de asemenea, colorantilor utilizati in produsele medicinale
veterinare, astfel cum sunt definite la articolul 4 punctul 1 din Regulamentul (UE) 2019/6
al Parlamentului European si al Consiliului*®.

SECTIUNEA 5

CERINTE ADAPTATE PRIVIND DOSARUL

Articolul 28
Cadre adaptate datorita caracteristicilor sau metodelor inerente medicamentului

Medicamentele enumerate in anexa VII fac obiectul unor cerinte stiintifice sau de
reglementare specifice, datoritd caracteristicilor sau metodelor inerente medicamentului,
atunci cand:

36

Regulamentul (UE) 2019/6 al Parlamentului European si al Consiliului din 11 decembrie 2018 privind
produsele medicinale veterinare si de abrogare a Directivei 2001/82/CE.

8759/23

cm 69
LIFES RO



2)

)

(4)

)

(6)

(@) nu este posibil sd se evalueze in mod adecvat medicamentul sau categoria de
medicamente care aplica cerintele aplicabile din cauza provocarilor stiintifice sau de
reglementare generate de caracteristicile sau metodele inerente medicamentului si

(b) caracteristicile sau metodele au un impact pozitiv asupra calitatii, sigurantei si
eficacitdtii medicamentului sau a categoriei de medicamente sau aduc o contributie
majora la accesul pacientilor sau la Ingrijirea acestora.

Comisia este imputernicita sa adopte acte delegate in conformitate cu articolul 215 pentru a
modifica anexa VII pentru a tine seama de progresele stiintifice si tehnice.

Comisia este Tmputernicitd sa adopte, in conformitate cu articolul 215, acte delegate de
completare a prezentei directive prin care sd precizeze:

(a) norme detaliate privind autorizatia de introducere pe piatd si supravegherea
medicamentelor mentionate la alineatul (1);

(b) documentatia tehnica care trebuie prezentatd de solicitantii de autorizatii de
introducere pe piatd pentru medicamentele mentionate la alineatul (1).

Normele detaliate mentionate la alineatul (3) litera (a) sunt proportionale cu riscul si
impactul implicate. Acestea pot implica cerinte adaptate, sporite, cerinte la care s-a
renuntat sau cerinte amanate. Orice renuntare sau amanare este limitatd la masura strict
necesard, proportionald si justificatd in mod corespunzator de caracteristicile sau metodele
inerente medicamentului si este revizuitd si evaluata periodic. Pe langa normele detaliate
mentionate la alineatul (3) litera (a), se aplica toate celelalte norme prevazute in prezenta
directiva.

Pana la adoptarea unor norme detaliate pentru medicamentele specifice enumerate in anexa
VII in conformitate cu alineatul (3), se poate depune o cerere de autorizatie de introducere
pe piata pentru respectivul medicament in conformitate cu articolul 6 alineatul (2).

Atunci cand adopta actele delegate mentionate la prezentul articol, Comisia tine seama de
toate informatiile disponibile care rezultd dintr-un spatiu de testare in materie de
reglementare instituit in conformitate cu articolul 115 din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit].

Capitolul 111

Procedura nationala de acordare a autorizatiilor de introducere pe

piata
SECTIUNEA 1

DISPOZITII GENERALE

Articolul 29

Examinarea cererii de autorizatie de introducere pe piata

(1) In vederea examindrii cererii prezentate in conformitate cu articolul 6 si cu articolele 9-14,
autoritatea competenta a statului membru:

(a) verifica daca datele si documentele prezentate In sprijinul cererii sunt in conformitate

cu articolul 6 si cu articolele 9-14 (,,validare”) si examineaza dacd sunt indeplinite
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conditiile de eliberare a unei autorizatii de introducere pe piatd prevazute la articolele
43-45;

(b) poate transmite medicamentul, materiile prime sau ingredientele acestuia si, in cazul
in care este necesar, produsii intermediari sau de altd natura, in vederea analizarii de
catre un laborator oficial pentru controlul medicamentelor sau un laborator desemnat
de un stat membru in acest scop, pentru a se asigura ca metodele de control utilizate
de catre producatorul medicamentelor si descrise in informatiile care insotesc cererea
in conformitate cu anexa I sunt corespunzatoare;

(c) poate cere, dupd caz, solicitantului sa completeze informatiile care insotesc cererea,
cu privire la elementele prevazute la articolul 6 si la articolele 9-14;

(d) poate lua in considerare si decide cu privire la dovezile suplimentare disponibile,
independent de datele prezentate de solicitantul autorizatiei de introducere pe piata.

(2) In cazul in care autoritatea competenti a statului membru recurge la optiunea mentionati la
primul paragraf litera (c), termenele prevazute la articolul 30 se suspenda panda in
momentul in care au fost furnizate informatiile suplimentare solicitate sau pentru perioada
de timp acordata solicitantului pentru a oferi explicatii verbale sau scrise.

3) In cazul in care autoritatea competentd a statului membru considerd ci cererea de
autorizatie de introducere pe piatd este incompletd sau contine deficiente grave care pot
impiedica evaluarea medicamentului, aceasta informeaza solicitantul In consecintd si
stabileste un termen pentru prezentarea informatiilor si a documentatiei care lipsesc. In
cazul in care solicitantul nu furnizeazd informatiile si documentele lipsda in termenul
stabilit, cererea se considera ca fiind retrasa.

4) In cazurile in care, la examinarea unei cereri de autorizatie de introducere pe piata,
autoritatea competenta a statului membru considera ca datele prezentate nu au o calitate
sau o maturitate suficientd pentru finalizarea examinarii cererii, examinarea poate fi
incheiatd in termen de 90 de zile de la validarea cererii.

Autoritatea competenta a statului membru rezuma deficientele in scris. Pe aceastd baza,
autoritatea competentd a statului membru informeaza solicitantul in consecintd si stabileste
un termen pentru remedierea deficientelor. Cererea se suspendd pand cand solicitantul
remediaza deficientele. In cazul in care solicitantul nu remediaza aceste deficiente in
termenul stabilit de autoritatea competenta a statului membru, cererea se considera retrasa.

Articolul 30
Durata examinarii cererii de autorizatie de introducere pe piata

Statele membre iau toate masurile corespunzatoare pentru a se asigura ca procedura de acordare a
unei autorizatii de introducere pe piatd pentru medicamente se incheie in termen de maximum 180
de zile de la depunerea unei cereri valabile de la data validarii unei cereri de autorizatie de
introducere pe piata.

Articolul 31
Tipuri de proceduri nationale de autorizare a introducerii pe piata

Autorizatiile nationale de introducere pe piatd pot fi acordate in conformitate cu procedurile
prevazute la articolul 32 (,,procedura de autorizare a introducerii pe piatd pur nationald”), la
articolele 33 si 34 (,,procedura descentralizata pentru autorizatia nationald de introducere pe piata”)
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sau la articolele 35 si 36 (,,procedura de recunoastere reciprocd pentru autorizatia nationald de
introducere pe piata”).

(1

)

©)

SECTIUNEA 2

AUTORIZATIILE DE INTRODUCERE PE PIATA VALABILE INTR-UN SINGUR STAT

MEMBRU

Articolul 32
Procedura de autorizare a introducerii pe piata pur nationala

O cerere de autorizatie de introducere pe piatd in conformitate cu articolul 6 alineatul (2) in
temeiul procedurii de autorizare a introducerii pe piatd pur nationale se depune la
autoritatea competenta din statul membru 1n care se solicitd autorizatia de introducere pe
piata.

Autoritatea competentd din statul membru in cauza examineaza cererea in conformitate cu

articolele 29 si 30 si acordd o autorizatie de introducere pe piatd in conformitate cu
articolele 43-45 si cu dispozitiile nationale aplicabile.

O autorizatie de introducere pe piatd acordatd in temeiul procedurii de autorizare a
introducerii pe piatd pur nationale este valabilda numai in statul membru al autoritatii
competente care a acordat-o.

SECTIUNEA 3

AUTORIZATII DE INTRODUCERE PE PIATA VALABILE iN MAI MULTE STATE MEMBRE

(D

)

)

4

Articolul 33

Domeniul de aplicare al procedurii descentralizate de acordare a autorizatiilor nationale de

introducere pe piata

O cerere de autorizatie de introducere pe piata in temeiul procedurii descentralizate de
acordare a autorizatiilor nationale de introducere pe piatd in mai multe state membre pentru
acelasi medicament se depune la autoritdtile competente din statele membre In care se
solicita autorizatia de introducere pe piata.

Autoritatile competente din statul membru in cauza examineaza cererile Tn conformitate cu
articolele 29, 30 si 34 si acordad o autorizatie de introducere pe piata in conformitate cu
articolele 43-45.

In cazul in care o autoritate competenti a statului membru constatd ci o altd cerere de
autorizatie de introducere pe piatd pentru acelasi medicament este In curs de examinare de
catre autoritatea competentd dintr-un alt stat membru, autoritatile competente ale statelor
membre 1n cauza refuza examinarea cererii si informeaza solicitantul cu privire la aplicarea
dispozitiilor mentionate la articolele 35 si 36.

In cazul in care autorititile competente ale statelor membre sunt informate ci un alt stat
membru a autorizat un medicament care face obiectul unei cereri de autorizatie de
introducere pe piatd in statul membru respectiv, acestea resping cererea, cu exceptia
cazului in care aceasta a fost depusa in conformitate cu dispozitiile mentionate la articolele
35 51 36.
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Autorizatiile de introducere pe piatd acordate in temeiul procedurii descentralizate de
acordare a autorizatiilor nationale de introducere pe piatd sunt valabile numai in statele
membre ale autoritatii competente care le-a acordat.

Articolul 34

Procedura descentralizata de acordare autorizatiilor nationale de introducere pe piata

In vederea obtinerii unei autorizatii nationale de introducere pe piata pentru un medicament
in mai multe state membre in ceea ce priveste acelasi medicament in cadrul procedurii
descentralizate de acordare a autorizatiilor nationale de introducere pe piatd, solicitantul
depune o cerere de autorizatie de introducere pe piatd pe baza unui dosar identic la
autoritatea competenta a statului membru ales de solicitant, pentru a pregéti un raport de
evaluare a medicamentului Tn conformitate cu articolul 43 alineatul (5) si pentru a actiona
in conformitate cu prezenta sectiune (,,statul membru de referintd pentru procedura
descentralizata™), precum si autoritdtilor competente din celelalte state membre in cauza.

Cererea de autorizatie de introducere pe piata contine:

(a) informatiile si documentele mentionate la articolul 6, la articolele 9-14 si la articolul
62;

(b) o lista a statelor membre vizate de cerere.

Solicitantul informeaza toate autoritatile competente din toate statele membre cu privire la
cererea sa in momentul depunerii cererii. Autoritatea competenta a unui stat membru poate
solicita, din motive justificate de sanatate publica, sa se alature procedurii si informeaza
solicitantul si autoritatea competentd din statul membru de referintd pentru procedura
descentralizata cu privire la cererea sa in termen de 30 de zile de la data depunerii cererii.
Solicitantul pune cererea la dispozitia autoritatilor competente ale statelor membre care se
alatura procedurii, fard intarzieri nejustificate.

In cazurile in care, la examinarea unei cereri de autorizatie de introducere pe piat,
autoritatea competentd a statului membru de referintd pentru procedura descentralizatd
considera ca datele prezentate nu au o calitate sau o maturitate suficientd pentru finalizarea
examindrii cererii, examinarea poate fi incheiata in termen de 90 de zile de la validarea
cererii.

Autoritatea competentd a statului membru de referintd pentru procedura descentralizata
rezuma deficientele in scris. Pe aceastd baza, autoritatea competentd a statului membru de
referintd pentru procedura descentralizatd informeaza solicitantul si autoritatile competente
ale statelor membre In cauzd in consecintd si stabileste un termen pentru remedierea
deficientelor. Cererea se suspenda pani cand solicitantul remediaza deficientele. In cazul
in care solicitantul nu remediaza aceste deficiente in termenul stabilit de autoritatea
competentd a statului membru de referintd pentru procedura descentralizatd, cererea se
considera retrasa.

Autoritatea competentd a statului membru de referintd pentru procedura descentralizata
autoritatile competente ale statelor membre in cauza si solicitantul in consecinta.

In termen de 120 de zile de la validarea cererii, autoritatea competenti a statului membru
de referintd pentru procedura descentralizatd elaboreaza un raport de evaluare, un rezumat
al caracteristicilor produsului, eticheta si prospectul insotitor si le transmite statelor
membre in cauza si solicitantului.

In termen de 60 de zile de la primirea raportului de evaluare, autorititile competente ale
statelor membre in cauza aproba raportul de evaluare, rezumatul -caracteristicilor

8759/23

cm 73
LIFES RO



(7)

produsului, precum si eticheta si prospectul insotitor si informeaza in consecintd autoritatea
competentd a statului membru de referintd pentru procedura descentralizatd. Autoritatea
competentd a statului membru de referintd pentru procedura descentralizatd Inregistreaza
acordul tuturor partilor, inchide procedura si informeaza solicitantul in consecinta.

In termen de 30 de zile de la confirmarea acordului, autorititile competente ale tuturor
statelor membre in cauza in care a fost depusd o cerere in conformitate cu alineatul (1)
adoptd o decizie in conformitate cu articolele 43-45 si in conformitate cu raportul de
evaluare aprobat, cu rezumatul caracteristicilor produsului si cu eticheta si cu prospectul
insotitor astfel cum au fost aprobate.

SECTIUNEA 4

RECUNOASTEREA RECIPROCA A AUTORIZATIILOR NATIONALE DE INTRODUCERE PE

PIATA

Articolul 35

Domeniul de aplicare al recunoasterii reciproce a autorizatiilor nationale de introducere pe piata

O cerere de autorizatie de introducere pe piatd prin procedura de recunoastere reciprocd a
autorizatiilor nationale de introducere pe piatd, acordatd in temeiul articolelor 45-43 si in
conformitate cu articolul 32, se depune la autorititile competente din alte state membre in
conformitate cu procedura prevazuta la articolul 36.

(D

)
3)

4

©)

Articolul 36

Procedura de recunoastere reciproca a autorizatiilor nationale de introducere pe piata

O cerere de recunoastere reciprocd a unei autorizatii de introducere pe piatd, acordata in
temeiul articolelor 43-45 si In conformitate cu articolul 32, in mai multe state membre
pentru acelasi medicament se depune la autoritatea competentd a statului membru care a
acordat autorizatia de introducere pe piatd (,,statul membru de referinta pentru procedura
de recunoastere reciproca”) si la autoritdtile competente din statele membre in cauza in
cazul in care solicitantul doreste sa obtina o autorizatie nationald de introducere pe piata.

Cererea include o listd a statelor membre vizate de cerere.

Autoritatea competentd a statului membru de referintd pentru procedura de recunoastere
reciprocd respinge o cerere de recunoastere reciprocd a autorizatiei de introducere pe piata
a medicamentului in termen de un an de la acordarea respectivei autorizatii de introducere
pe piata, cu exceptia cazului in care autoritatea competentd a statului membru informeaza
autoritatea competentd din statul membru de referintd pentru procedura de recunoastere
reciproca cu privire la interesul sau pentru acest medicament.

Solicitantul informeaza autoritatile competente din toate statele membre cu privire la
cererea sa in momentul depunerii cererii. Autoritatea competenta a unui stat membru poate
solicita, din motive justificate de sdnatate publica, sa se aldture procedurii si informeaza
solicitantul si autoritatea competenta din statul membru de referintd pentru procedura de
recunoastere reciproca cu privire la cererea sa in termen de 30 de zile de la data depunerii
cererii. Solicitantul pune cererea la dispozitia autoritatilor competente ale statelor membre
care se alatura procedurii, fara Intarzieri nejustificate.

In cazul in care autorititile competente ale statelor membre in cauzi solicitd acest lucru,
titularul autorizatiei de introducere pe piatd solicitd autoritatii competente din statul
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membru de referintd pentru procedura de recunoastere reciproca sa actualizeze raportul de
evaluare intocmit cu privire la medicamentul vizat de cerere. In acest caz, statul membru
de referinta actualizeaza raportul de evaluare in termen de 90 de zile de la validarea cererii.
In cazul in care autorititile competente ale statelor membre in cauzi nu solicita
actualizarea raportului de evaluare, statul membru de referintd furnizeazd raportul de
evaluare in termen de 30 de zile.

In termen de 60 de zile de la primirea raportului de evaluare, autorititile competente ale
statelor membre in cauzd aproba raportul de evaluare, rezumatul caracteristicilor
produsului, eticheta si prospectul insotitor si informeaza 1n consecintd autoritatea
competentd a statului membru de referinta.

Autoritatea competentd a statului membru de referintd pentru procedura de recunoastere
reciproca inregistreaza acordul tuturor partilor, inchide procedura si informeaza solicitantul
in consecintd. Raportul de evaluare, impreund cu rezumatul caracteristicilor produsului,
eticheta si prospectul insotitor aprobate de autoritatea competentd din statul membru de
referintd pentru procedura de recunoastere reciproca se trimit statelor membre in cauza si
solicitantului.

In termen de 30 de zile de la confirmarea acordului, autorititile competente ale tuturor
statelor membre In cauzd in care a fost depusd o cerere in conformitate cu alineatul (1)
adopta o decizie in conformitate cu articolele 43-45, in conformitate cu raportul de
evaluare aprobat, cu rezumatul caracteristicilor produsului, cu eticheta si cu prospectul
insotitor astfel cum au fost aprobate.

SECTIUNEA 5

COORDONAREA AUTORIZATIILOR NATIONALE DE INTRODUCERE PE PIATA

Articolul 37

Grupul de coordonare pentru procedurile descentralizate §i de recunoastere reciproca

Se instituie un grup de coordonare pentru procedurile descentralizate si de recunoastere
reciproca (,,grupul de coordonare”) in urmatoarele scopuri:

(a) examinarea oricdrei aspecte legate de o autorizatie nationala de introducere pe piatd a
unui medicament in doud sau mai multe state membre in conformitate cu procedurile
stabilite Tn sectiunile 3, 4 si 5 din prezentul capitol si la articolul 95;

(b) examinarea aspectelor legate de farmacovigilenta medicamentelor care fac obiectul
autorizatiilor nationale de introducere pe piata, in conformitate cu articolele 108,
110, 112, 116 51 121;

(c) examinarea aspectelor referitoare la modificdrile autorizatiilor nationale de
introducere pe piatd, in conformitate cu articolul 93 alineatul (1).

Pentru indeplinirea sarcinilor sale in materie de farmacovigilentda prevazute la primul
paragraf litera (b), inclusiv aprobarea sistemelor de gestionare a riscurilor si monitorizarea
eficacitdtii acestora, grupul de coordonare se bazeaza pe evaluarea stiintificd si pe
recomandarile Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd
mentionat la articolul 149 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Grupul de coordonare este alcatuit din cate un reprezentant pentru fiecare stat membru,
numit pe o perioada de trei ani, mandatul respectiv putand fi reinnoit. Statele membre pot
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numi un supleant pentru o perioada de trei ani, mandatul respectiv putand fi reinnoit.
Membrii grupului de coordonare pot face demersuri pentru a fi insotiti de experti.

Membrii grupului de coordonare si expertii se bazeaza, in indeplinirea sarcinilor lor, pe
resursele stiintifice si de reglementare de care dispun autoritdtile competente ale statelor
membre. Fiecare autoritate competentd a statului membru monitorizeaza nivelul stiintific al
evaludrilor efectuate si faciliteaza activitatile membrilor grupului de coordonare si ale
expertilor desemnati.

In ceea ce priveste transparenta si independenta membrilor grupului de coordonare, se
aplica articolul 147 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Agentia asigurd secretariatul acestui grup de coordonare. Grupul de coordonare isi
stabileste regulamentul de procedurd, care intrd in vigoare dupd ce Comisia a dat aviz
favorabil. Regulamentul de procedura este pus la dispozitia publicului.

Directorul executiv al agentiei sau reprezentantul directorului executiv si reprezentantii
Comisiei pot asista la toate reuniunile grupului de coordonare.

Membrii grupului de coordonare se asigurd ca exista o coordonare adecvata intre sarcinile
grupului si activitatea autoritatilor competente ale statelor membre, inclusiv a organismelor
consultative implicate in autorizarea introducerii pe piata.

Sub rezerva unor dispozitii contrare din prezenta directivd, in cadrul grupului de
coordonare, toti reprezentantii statelor membre fac tot posibilul pentru a adopta o pozitie
prin consens cu privire la masurile care trebuie luate. Dacd nu se poate obtine un consens,
se va lua 1n considerare pozitia majoritatii statelor membre reprezentate in cadrul grupului
de coordonare.

Membrilor grupului de coordonare li se cere sa nu dezvaluie informatii de nicio natura care
fac obiectul secretului profesional, chiar dupa incheierea indatoririlor acestora.

Articolul 38

Pozitii divergente ale statelor membre in cadrul procedurii descentralizate sau al procedurii de

(1

2)
3)

recunoastere reciproca

In cazul in care, la sfarsitul perioadei previzute la articolul 34 alineatul (6) sau la articolul
36 alineatul (6), existd un dezacord intre statele membre cu privire la posibilitatea de a
elibera autorizatia de introducere pe piatd din cauza unui risc grav potential pentru
sanatatea publica, statul membru in cauzd care nu este de acord oferd statului membru de
referinta, celorlalte state membre in cauza si solicitantului o explicatie detaliata a
elementelor cu care nu este de acord si a motivelor care stau la baza pozitiei sale.
Elementele dezacordului sunt comunicate grupului de coordonare fara intarzieri
nejustificate.

Comisia adoptd orientari care definesc un risc grav potential pentru sanatatea publica.

In cadrul grupului de coordonare, toate statele membre in cauzi care nu sunt de acord
depun toate eforturile pentru a se ajunge la un acord asupra masurilor care trebuie
intreprinse. Acestea dau posibilitatea solicitantului sa isi prezinte punctul de vedere oral
sau in scris. In cazul in care, in termen de 60 de zile de la comunicarea elementelor de
dezacord, statele membre ajung la un acord prin consens, statul membru de referintd
inregistreaza acordul, incheie procedura si informeaza solicitantul in consecintd. Se aplica
procedura prevazuta la articolul 34 alineatul (7) sau la articolul 36 alineatul (8).
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(4) In cazul in care nu se ajunge la un acord prin consens in termenul de 60 de zile previzut la
alineatul (3), pozitia majoritatii statelor membre reprezentate in cadrul grupului de
coordonare este comunicatd Comisiei, care aplica procedura prevazutd la articolele 41 si
42.

(%) In cazul previzut la alineatul (4), statele membre care au aprobat raportul de evaluare,
rezumatul caracteristicilor produsului, eticheta si prospectul insotitor ale statului membru
de referinta pot, la cererea solicitantului, sd autorizeze medicamentul fara sa mai astepte
rezultatul procedurii previzute la articolul 41. In acest caz, autorizatia nationald de
introducere pe piatd acordatd nu aduce atingere rezultatului procedurii respective.

Articolul 39
Procedura de sesizare cu privire la deciziile divergente ale statelor membre

In cazul in care cererile de autorizatie nationali de introducere pe piatdi au fost depuse in
conformitate cu articolul 6 si cu articolele 9-14 pentru un anumit medicament si in cazul in care
statele membre au adoptat decizii divergente privind autorizatia nationala de introducere pe piata,
modificarea, suspendarea sau revocarea acesteia sau rezumatul caracteristicilor produsului,
autoritatea competenta a statului membru, Comisia sau titularul autorizatiei de introducere pe piata
poate sesiza Comitetul pentru medicamente de uz uman in vederea aplicarii procedurii prevazute la
articolele 41 si 42.

Articolul 40
Armonizarea rezumatului caracteristicilor produsului

(1) Pentru a promova armonizarea autorizatiilor nationale de introducere pe piatd pentru
medicamente 1n Intreaga Uniune, autoritatile competente din statele membre transmit in
fiecare an grupului de coordonare mentionat la articolul 37 o lista a medicamentelor pentru
care trebuie elaborat un rezumat armonizat al caracteristicilor produsului.

(2) Grupul de coordonare stabileste o listd a medicamentelor pentru care trebuie elaborat un
rezumat armonizat al caracteristicilor produsului, tinand seama de propunerile autoritdtilor
competente din toate statele membre, si transmite lista respectiva Comisiei.

3) Comisia sau autoritatea competentd a unui stat membru, de comun acord cu agentia si
tinand seama de punctele de vedere ale partilor interesate, poate sesiza Comitetul pentru
medicamente de uz uman cu privire la armonizarea rezumatelor caracteristicilor
medicamentelor respective in vederea aplicarii procedurii prevazute la articolele 41 si 42.

Articolul 41

Evaluarea stiintifica de catre Comitetul pentru medicamente de uz uman in cadrul unei proceduri
de sesizare

(1) In cazul in care se face trimitere la procedura previzuti in prezentul articol, Comitetul
pentru medicamente de uz uman mentionat la articolul 148 din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit] examineazad chestiunea in cauza si emite un aviz motivat in termen
de 60 de zile de la data la care a fost sesizat.

Cu toate acestea, In cazurile prezentate Comitetului pentru medicamente de uz uman in
conformitate cu articolele 39, 40 si 95, aceasta perioada poate fi prelungita de Comitetul
pentru medicamente de uz uman cu o perioadd suplimentara de pana la 90 de zile.
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La propunerea presedintelui sdu, Comitetul pentru medicamente de uz uman poate conveni
asupra unui termen mai scurt.

In vederea examindrii chestiunii, Comitetul pentru medicamente de uz uman numeste unul
dintre membrii sdi pentru a actiona in calitate de raportor. De asemenea, comitetul poate
numi experti individuali pentru a primi consultanta privind chestiuni specifice. La numirea
expertilor, Comitetul pentru medicamente de uz uman defineste sarcinile acestora si
specifica termenul pentru indeplinirea acestor sarcini.

Inainte de emiterea avizului, Comitetul pentru medicamente de uz uman oferd
solicitantului sau titularului autorizatiei de introducere pe piatd posibilitatea de a prezenta
explicatii verbale sau scrise, intr-un termen pe care il precizeaza.

Avizul Comitetului pentru medicamente de uz uman este insotit de un rezumat al
caracteristicilor produsului, de eticheta si de prospectul insotitor.

Daca este necesar, Comitetul pentru medicamente de uz uman poate solicita oricarei alte
persoane sa furnizeze informatii cu privire la chestiunea cu care este sesizat sau poate lua
in considerare o audiere publica.

Dupa consultarea partilor interesate, agentia elaboreaza un regulament de procedura
privind organizarea si desfasurarea audierilor publice, in conformitate cu articolul 163 din
[Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Comitetul pentru medicamente de uz uman poate suspenda termenele mentionate la
alineatul (1) pentru a permite solicitantului sau titularului autorizatiei de introducere pe
piata sa-si pregdteasca explicatiile.

Agentia informeaza fard intarzieri nejustificate solicitantul sau titularul autorizatiei de
introducere pe piatd in cazul in care avizul Comitetului pentru medicamente de uz uman
prevede ca:

(a) cererea nu indeplineste criteriile pentru obtinerea unei autorizatii de introducere pe
piata;

(b) rezumatul caracteristicilor produsului propus de solicitant sau de titularul autorizatiei
de introducere pe piatd in conformitate cu articolul 62 trebuie modificat;

(c) autorizatia de introducere pe piatd se acorda sub rezerva anumitor conditii, care sunt
considerate esentiale pentru utilizarea sigurd si eficace a medicamentului, inclusiv
farmacovigilenta;

(d) o autorizatie de introducere pe piatd trebuie suspendata, modificata sau revocata;

(e) medicamentul indeplineste conditiile prevazute la articolul 83 in ceea ce priveste
medicamentele care raspund unei nevoi medicale nesatisfacute.

In termen de 12 zile de la primirea avizului, solicitantul sau titularul autorizatiei de
introducere pe piatd poate notifica agentia in scris cu privire la intentia sa de a cere o
reexaminare a avizului. In acest caz, solicitantul transmite agentiei motivele detaliate ale
cererii in termen de 60 de zile de la primirea avizului.

In termen de 60 de zile de la primirea motivelor cererii, Comitetul pentru medicamente de
uz uman Isi reexamineazd avizul In conformitate cu articolul 12 alineatul (2) al treilea
paragraf din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit]. Motivele concluziilor la care s-a
ajuns in urma reexaminarii se anexeaza la raportul de evaluare mentionat la articolul 12
alineatul (2) al treilea paragraf din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].
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In termen de 12 zile de la adoptare, agentia transmite avizul definitiv al Comitetului pentru
medicamente de uz uman autoritdtilor competente ale statelor membre, Comisiei si
solicitantului sau titularului autorizatiei de introducere pe piata, impreuna cu un raport care
prezintd evaluarea medicamentului si motivele concluziei sale.

In cazul unui aviz in favoarea acordarii sau mentinerii unei autorizatii de introducere pe
piatd a medicamentului respectiv, se anexeaza la avizul definitiv urmatoarele documente:

(a) unrezumat al caracteristicilor produsului, astfel cum se mentioneaza la articolul 62;

(b) detaliile oricaror conditii care afecteaza autorizatia de introducere pe piatd in sensul
alineatului (4) primul paragraf litera (c);

(c) detalii ale tuturor conditiilor sau restrictiilor recomandate cu privire la utilizarea
sigura si eficace a medicamentului;

(d) eticheta si prospectul insotitor.

Articolul 42
Decizia Comisiei

In termen de 12 zile de la primirea avizului Comitetului pentru medicamente de uz uman,
Comisia prezintd Comitetului permanent pentru medicamente de uz uman mentionat la
articolul 214 alineatul (1) un proiect de decizie privind cererea, pe baza cerintelor stabilite
in prezenta directiva.

In cazuri justificate in mod corespunzator, Comisia poate returna avizul agentiei in vederea
unei examindri suplimentare.

In cazul in care proiectul de decizie are in vedere acordarea autorizatiei de introducere pe
piata, atunci acesta cuprinde sau face trimitere la documentele mentionate la articolul 41
alineatul (5), al doilea paragraf.

In cazul in care un proiect de decizie diferda de avizul agentiei, Comisia furnizeaza o
explicatie detaliata a motivelor care stau la baza acestor diferente.

Comisia transmite proiectul de decizie autoritatilor competente ale statelor membre si
solicitantului sau titularului autorizatiei de introducere pe piata.

Comisia, prin intermediul unor acte de punere in aplicare, adoptd o decizie definitiva in
termen de 12 zile de la obtinerea avizului emis de Comitetul permanent pentru
medicamente de uz uman.

Actele de punere in aplicare respective sunt adoptate in conformitate cu procedura de
examinare prevazuta la articolul 214 alineatele (2) si (3).

In cazul in care un stat membru ridic noi chestiuni importante de natura stiintifica sau
tehnicd care nu au fost abordate in avizul emis de agentie, Comisia poate trimite cererea
inapoi agentiei in vederea unei examiniri suplimentare. In acest caz, procedurile previzute
la alineatele (1) si (2) incep din nou dupa primirea raspunsului din partea agentiei.

Decizia mentionata la alineatul (2) se adreseaza tuturor statelor membre si se transmite
spre informare solicitantului sau titularului autorizatiei de introducere pe piatd. Statele
membre in cauzd si statul membru de referinta adoptd o decizie fie de acordare sau
revocare a autorizatiei de introducere pe piata, fie de modificare a conditiilor acesteia, dupa
caz, pentru a se conforma deciziei mentionate la alineatul (2) in termen de 30 de zile de la
notificarea acesteia. In decizia de a acorda, suspenda, revoca sau modifica autorizatia de
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(6)

(7)

introducere pe piata, statele membre fac trimitere la decizia adoptata in temeiul alineatului
(2). Acestea informeaza agentia in consecinta.

In cazul in care domeniul de aplicare al procedurii initiate in temeiul articolului 95 include
medicamente care fac obiectul unei autorizatii centralizate de introducere pe piatd in
temeiul articolului 95 alineatul (2) al treilea paragraf, Comisia adopta, daca este necesar,
decizii de modificare, suspendare sau revocare a autorizatiilor de introducere pe piatd sau
de refuzare a reinnoirii autorizatiilor de introducere pe piatd in cauzd in conformitate cu
prezentul articol.

SECTIUNEA 6

REZULTATELE EXAMINARII UNEI CERERI NATIONALE DE AUTORIZATIE DE

INTRODUCERE PE PIATA

Articolul 43
Acordarea autorizatiei nationale de introducere pe piata

In cazul in care o autoritate competenta din statul membru acorda o autorizatie nationald de
introducere pe piatd, aceasta informeaza solicitantul cu privire la autorizatia de introducere
pe piatd cu privire la rezumatul caracteristicilor produsului, prospectul insotitor, eticheta,
precum si cu privire la orice conditii stabilite in conformitate cu articolele 44 si 45,
impreuna cu eventualele termene pentru indeplinirea conditiilor respective.

Autoritatile competente ale statelor membre iau toate masurile necesare pentru a se asigura
ca informatiile furnizate in rezumatul caracteristicilor produsului sunt conforme cu cele
acceptate In momentul acordarii autorizatiei nationale de introducere pe piatd sau ulterior.

Autoritatile competente ale statelor membre pun la dispozitia publicului, fara intarzieri
nejustificate, autorizatia nationald de introducere pe piatad, impreund cu rezumatul
caracteristicilor produsului, prospectul insotitor, precum si toate conditiile stabilite in
conformitate cu articolele 44 si 45 si toate obligatiile impuse ulterior in conformitate cu
articolul 87, precum si eventualele termene pentru indeplinirea conditiilor si obligatiilor
respective pentru fiecare medicament pe care 1-au autorizat.

Autoritatea competenta a statului membru poate lua in considerare si decide cu privire la
dovezile suplimentare disponibile, independent de datele prezentate de titularul autorizatiei
de introducere pe piatd. Pe aceasta bazad, rezumatul caracteristicilor produsului se
actualizeazd daca dovezile suplimentare au un impact asupra raportului beneficiu-risc al
unui medicament.

Autoritatile competente ale statelor membre intocmesc un raport de evaluare si prezinta
observatii cu privire la dosar in ceea ce priveste rezultatele studiilor farmaceutice si
nonclinice, studiile clinice, sistemele de gestionare a riscurilor, evaluarea riscurilor de
mediu si sistemul de farmacovigilenta ale medicamentului in cauza.

Autoritatile competente ale statelor membre pun la dispozitia publicului fard intarzieri
nejustificate raportul de evaluare, Tmpreund cu motivele care justifica avizul, dupa
eliminarea tuturor informatiilor care prezinta caracter de confidentialitate comerciala.
Justificarea se prezintd separat pentru fiecare indicatie terapeutica solicitata.

Raportul public de evaluare mentionat la alineatul (5) include un rezumat redactat intr-un
mod usor de inteles de catre public. Rezumatul contine, in special, o sectiune privind
conditiile de utilizare a medicamentului.
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Articolul 44

Autorizatie nationala de introducere pe piata supusa anumitor conditii

(1) O autorizatie de introducere pe piatd a unui medicament poate fi acordata sub rezerva
indeplinirii uneia sau mai multora dintre urmatoarele conditii:

(a) adoptarea anumitor masuri pentru a garanta utilizarea in sigurantd a medicamentului
care trebuie incluse in sistemul de gestionare a riscurilor;

(b) efectuarea de studii de sigurantad post-autorizare;

(c¢) 1indeplinirea unor obligatii mai stricte decat cele mentionate in capitolul IX in ceea ce
priveste inregistrarea sau raportarea reactiilor adverse suspectate;

(d) alte conditii sau restrictii cu privire la utilizarea sigura si eficace a medicamentului;

(e) existenta unui sistem adecvat de farmacovigilenta;

(f) efectuarea unor studii de eficacitate post-autorizare, in cazul in care sunt identificate
preocupari referitoare la anumite aspecte ale eficientei medicamentului si acestea pot
fi solutionate doar dupa introducerea pe piatd a medicamentului;

(g) in cazul medicamentelor pentru care existd o incertitudine substantiald in ceea ce
priveste relatia dintre parametrul de substitutie si rezultatul preconizat in materie de
sandtate, daca este cazul si daca este relevant pentru raportul beneficiu-risc, o
obligatie post-autorizare pentru a justifica beneficiul clinic;

(h) efectuarea de studii de evaluare a riscurilor de mediu ulterioare autorizarii, colectarea
de date de monitorizare sau informatii privind utilizarea, in cazul in care preocuparile
identificate sau potentiale privind riscurile pentru mediu sau sandtatea publica,
inclusiv rezistenta la antimicrobiene, trebuie investigate 1n continuare dupa
introducerea pe piatd a medicamentului;

(1) efectuarea de studii post-autorizare pentru a Imbunatati utilizarea sigura si eficace a
medicamentului;

()  dupa caz, efectuarea de studii de validare specifice medicamentului pentru a nlocui
metodele de control bazate pe animale cu metode de control care nu sunt bazate pe
animale.

Obligatia de a efectua studiile de eficacitate post-autorizare mentionate la primul paragraf

litera (f) se bazeaza pe actele delegate adoptate in temeiul articolului 88.

(2) Autorizatia de introducere pe piatd stabileste, dacd este necesar, termene pentru
indeplinirea conditiilor mentionate la alineatul (1) primul paragraf.
Articolul 45
Autorizatie nationala de introducere pe piata acordata in circumstante exceptionale
(1) In circumstante exceptionale in care, intr-o cerere in temeiul articolului 6 de autorizatie de
introducere pe piatd a unui medicament sau intr-o cerere in temeiul articolului 92 pentru o
noud indicatie terapeutica a unei autorizatii de introducere pe piata existente, un solicitant
nu este in masura sa furnizeze date complete privind eficacitatea si siguranta
medicamentului In conditii normale de utilizare, autoritatea competenta a statului membru
poate, prin derogare de la articolul 6, sa acorde o autorizatie in temeiul articolului 43, sub
rezerva unor conditii specifice, In cazul in care sunt indeplinite urmatoarele cerinte:
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(a) solicitantul a demonstrat, ITn dosarul de cerere, cd existd motive obiective si
verificabile pentru care nu poate prezenta date complete privind eficacitatea si
siguranta medicamentului 1n conditii normale de utilizare, pe baza unuia dintre
motivele prevazute In anexa II;

(b) cu exceptia datelor mentionate la litera (a), dosarul de cerere este complet si
indeplineste toate cerintele prezentei directive;

(c) in decizia autoritatilor competente ale statelor membre sunt incluse conditii specifice,
in special pentru a asigura siguranta medicamentului, precum si pentru a se asigura
ca titularul autorizatiei de introducere pe piatd notifica autoritatilor competente din
statele membre orice incident legat de utilizarea acestuia si ia masurile
corespunzatoare, daca este necesar.

Mentinerea noii indicatii terapeutice autorizate si valabilitatea autorizatiei nationale de
introducere pe piatd sunt legate de reevaluarea conditiilor prevazute la alineatul (1) dupa
doi ani de la data la care a fost autorizatd indicatia terapeutica nou sau de la data la care a
fost acordata autorizatia de introducere pe piata si, ulterior, cu o frecventa bazata pe riscuri
care urmeaza sa fie stabilita de autoritatile competente ale statului membru si specificata in
autorizatia de introducere pe piata.

Aceastd reevaluare se efectueaza pe baza unei cereri din partea titularului autorizatiei de
introducere pe piatd de mentinere a noii indicatii terapeutice autorizate sau de reinnoire a
autorizatiei de introducere pe piatd acordate in circumstante exceptionale.

Articolul 46
Valabilitatea si reinnoirea autorizatiei de introducere pe piata

Fara a aduce atingere alineatului (4), o autorizatie de introducere pe piatd a unui
medicament este valabild pe o perioada nelimitata.

Prin derogare de la primul paragraf, o autorizatie nationala de introducere pe piatd acordata
in conformitate cu articolul 45 alineatul (1) este valabild timp de cinci ani si face obiectul
reinnoirii in conformitate cu alineatul (2).

Prin derogare de la primul paragraf, o autoritate competenta a statului membru poate
decide, in momentul acordarii autorizatiei nationale de introducere pe piatd, din motive
justificate Tn mod obiectiv si corespunzator legate de siguranta medicamentului, sd limiteze
valabilitatea autorizatiei nationale de introducere pe piata la cinci ani.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd poate depune o cerere de reinnoire a unei
autorizatii nationale de introducere pe piatd acordate in temeiul alineatului (1) al doilea sau
al treilea paragraf. Aceasta cerere se depune cu cel putin noud luni inainte sd inceteze
valabilitatea autorizatiei nationale de introducere pe piata.

Odata ce cererea de reinnoire a fost depusa in termenul prevazut la alineatul (2), autorizatia
nationald de introducere pe piatd ramane valabila pand la adoptarea unei decizii de catre
autoritatea competenta a statului membru.

Autoritatea competentd a statului membru poate reinnoi autorizatia nationald de
introducere pe piatd pe baza unei reevaludri a raportului beneficiu-risc. Odata reinnoita,
autorizatia de introducere pe piata este valabild pe o perioada nelimitata.

Articolul 47

Refuzul acordarii unei autorizatii nationale de introducere pe piata

8759/23

cm 82
LIFES RO



(1)

2)

3)

(D

)

3)

Se refuza acordarea unei autorizatii nationale de introducere pe piatd in cazul in care, dupa
verificarea informatiilor si a documentelor mentionate la articolul 6 si sub rezerva
cerintelor specifice prevazute la articolele 9-14, se considera ca:

(a) raportul beneficiu-risc nu este considerat a fi favorabil;

(b) solicitantul nu a demonstrat Tn mod adecvat sau suficient calitatea, siguranta sau
eficacitatea medicamentului;

(c) medicamentul nu are compozitia calitativa si cantitativa declarata;

(d) evaluarea riscului de mediu este incompletd sau insuficient motivatd de catre
solicitant sau in cazul in care riscurile identificate in evaluarea riscurilor de mediu nu
au fost abordate in mod suficient de catre solicitant;

(e) eticheta si prospectul insotitor propuse de solicitant nu sunt conforme cu capitolul
VL

De asemenea, se refuza acordarea autorizatiei nationale de introducere pe piatd in cazul in
care informatiile sau documentele prezentate in sprijinul cererii nu sunt conforme cu
articolul 6 alineatele (1)-(6) si cu articolele 9-14.

Solicitantul sau titularul autorizatiei de introducere pe piatd este responsabil pentru
exactitatea datelor si a documentelor prezentate.

SECTIUNEA 7

CERINTE SPECIFICE PENTRU MEDICAMENTELE DE UZ PEDIATRIC

Articolul 48
Conformitatea cu planul de investigatie pediatrica

Autoritatea competentd a statului membru pentru care se depune o cerere de autorizatie de
introducere pe piatd sau de modificare a unei autorizatii de introducere pe piatd in temeiul
dispozitiilor prezentului capitol sau ale capitolului VIII verifica daca aceasta respectd
cerintele prevazute la articolul 6 alineatul (5).

In cazul in care cererea este depusd in conformitate cu procedura stabilitd in prezentul
capitol sectiunile 3 si 4, statul membru de referintd efectueaza verificarea conformitatii,
inclusiv, dupa caz, solicitarea unui aviz din partea agentiei in conformitate cu alineatul (3)
litera (b).

Comitetul pentru medicamente de uz uman, astfel cum este mentionat la articolul 148 din
[Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit], poate fi invitat, in urmatoarele cazuri, sa emita
un aviz cu privire la conformitatea studiilor efectuate de solicitant cu planul de investigatie
pediatricd aprobat, astfel cum este definit la articolul 74 din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit]:

(a) de catre solicitant, inainte de depunerea unei cereri de autorizatie de introducere pe
piata sau de modificare a unei autorizatii de introducere pe piata;

(b) de catre autoritatea competentd a statului membru, atunci cand valideaza o cerere de
autorizatie de introducere pe piatd sau de modificare a unei autorizatii de introducere
pe piatd care nu include deja un astfel de aviz.
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In cazul unei cereri in conformitate cu alineatul (3) litera (a), solicitantul nu isi depune
cererea pana cand Comitetul pentru medicamente de uz uman nu si-a dat avizul, iar o copie
a acestuia se anexeaza la cerere.

Statele membre tin seama In mod corespunzitor de avizul elaborat in conformitate cu
alineatul (3).

In cazul in care, in cursul evaludrii stiintifice a unei cereri valabile de autorizatie de
introducere pe piatd sau de modificare a unei autorizatii de introducere pe piata, autoritatea
competentd a statului membru ajunge la concluzia ca studiile nu sunt conforme cu planul
de investigatie pediatricd aprobat, medicamentul nu este eligibil pentru recompensele si
stimulentele prevazute la articolul 86.

Articolul 49
Date provenite dintr-un plan de investigatie pediatrica

In cazul in care o autorizatie de introducere pe piatd sau o modificare a unei autorizatii de
introducere pe piata este acordatd in conformitate cu dispozitiile prezentului capitol sau cu
dispozitiile capitolului VIII:

(a) rezultatele tuturor studiilor clinice efectuate in conformitate cu un plan de
investigatie pediatrica aprobat, astfel cum se mentioneaza la articolul 6 alineatul (5)
litera (a), sunt incluse in rezumatul caracteristicilor produsului si, daca este cazul, in
prospectul insotitor sau

(b) orice derogare convenitd, astfel cum se mentioneaza la articolul 6 alineatul (5)
literele (b) si (c), se inregistreaza in rezumatul caracteristicilor produsului si, daca
este cazul, In prospectul insotitor al medicamentului in cauza.

In cazul in care cererea respectd toate masurile continute in planul de investigatie
pediatricd aprobat realizat si in cazul in care rezumatul caracteristicilor produsului reflecta
rezultatele studiilor efectuate in conformitate cu planul de investigatie pediatrica aprobat,
autoritatea competenta a statului membru include in autorizatia de introducere pe piatd o
declaratie care aratd conformitatea cererii cu planul de investigatie pediatrica aprobat
realizat.

O cerere pentru indicatii terapeutice noi, inclusiv indicatii pediatrice, forme farmaceutice
noi, concentratii not si noi cai de administrare a medicamentelor autorizate in conformitate
cu dispozitiile prezentului capitol sau cu dispozitiile capitolului VIII si care sunt protejate
fie printr-un certificat suplimentar de protectie in temeiul [Regulamentului (CE)
nr. 469/2009 — OP: de inlocuit referinta cu un nou instrument atunci cand este adoptat], fie
printr-un brevet care indeplineste conditiile pentru acordarea certificatului suplimentar de
protectie, poate fi depusa in conformitate cu procedura prevazuta la articolele 41 si 42.

Procedura mentionata la alineatul (3) se limiteazad la evaluarea sectiunii specifice a
rezumatului caracteristicilor produsului care face obiectul modificarii.

Capitolul IV
Regimul prescriptiei

Articolul 50

Regimul prescriptiei medicamentelor
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(1)

Atunci cind se acordad o autorizatie de introducere pe piata, autoritdtile competente
precizeaza, prin aplicarea criteriilor prevazute la articolul 51, regimul prescriptiei
medicamentului ca fiind:

(a) medicament care se elibereaza pe baza de prescriptie medicala sau

(b) medicament care se elibereaza fard prescriptie medicala.

(2) Autoritatile competente pot stabili subcategorii pentru medicamentele care se elibereaza pe
baza de prescriptie medicald. In acest caz, ele specifica urmatorul regim al prescriptiei:

(a) medicamente care se elibereazd pe bazad de prescriptie medicald cu eliberare care
poate fi reinnoitd sau nu,

(b) medicamente care se elibereaza pe baza de prescriptie medicala speciala;

(c) medicamente care se elibereazd pe baza de prescriptie medicalda cu regim
restrictionat, rezervate pentru utilizarea in anumite domenii specializate.

Articolul 51
Medicamente care se elibereaza pe baza de prescriptie medicala

(1) Un medicament se elibereaza pe baza de prescriptie medicala atunci cand:

(a) este probabil sd prezinte un pericol direct sau indirect, chiar in cazul utilizarii
corecte, atunci cand este utilizat fard supraveghere medicala;

(b) este utilizat incorect in mod frecvent si pe scard largd si, in consecintd, poate
prezenta un pericol direct sau indirect pentru sanatatea oamenilor;

(c) contine substante sau preparate ale acestora, a caror activitate sau ale caror reactii
adverse necesita investigatii suplimentare;

(d) este prescris in mod normal de un medic pentru a fi administrat parenteral;

(e) este un antimicrobian sau

(f) contine o substanta activd care este persistenta, bioacumulativa si toxica sau foarte
persistenta si foarte bioacumulativd sau persistentd, mobild si toxicd sau foarte
persistenta si foarte mobild, pentru care este necesard prescriptie medicald ca masura
de reducere la minim a riscurilor in ceea ce priveste mediul, cu exceptia cazului in
care utilizarea medicamentului si siguranta pacientilor impun altfel.

(2) Statele membre pot stabili conditii suplimentare privind prescrierea antimicrobienelor, pot
restrictiona valabilitatea prescriptiillor medicale si pot limita cantitdtile prescrise la
cantitatea necesard pentru tratamentul sau terapia in cauza sau spot stabili cd anumite
medicamente antimicrobiene se elibereazad pe baza unei prescriptii medicale speciale sau a
unei prescriptii restrictive.

3) In cazul in care statele membre prevad subcategoria de medicamente care se elibereaza pe
baza de prescriptie medicald speciald, acestea iau in considerare urmatorii factori:

(a) medicamentul contine, Intr-o cantitate care nu este exceptatd, o substanta clasificata
ca substanta narcoticd sau psihotropa in intelesul conventiilor internationale;

(b) 1n cazul in care este utilizat incorect, medicamentul poate prezinta un risc
considerabil de abuz de medicamente, poate conduce la dependentd sau poate fi
utilizat abuziv 1n scopuri ilegale sau

8759/23 cm 85

LIFES RO



(c) medicamentul contine o substanta care, din cauza noutatii sau a proprietatilor sale, ar
putea fi consideratd ca apartinand grupei mentionate la litera (a) ca masurd de
precautie.

4) In cazul in care statele membre prevad subcategoria de medicamente care se elibereaza pe
baza de prescriptie restrictiva, acestea iau in considerare urmatorii factori:

(a) datorita caracteristicilor sale farmaceutice sau a noutdtii sale, ori In interesul sanatatii
publice, medicamentul este rezervat tratamentelor care pot fi urmate numai intr-un
mediu spitalicesc;

(b) medicamentul este utilizat in tratamentul bolilor care trebuie diagnosticate in mediu
spitalicesc sau in institutii care detin echipamente de diagnosticare adecvate, chiar
dacd administrarea si continuarea tratamentului pot fi desfasurate in alta parte;

(c) medicamentul este destinat pacientilor in ambulatoriu, dar utilizarea sa poate produce
reactii adverse foarte grave, care necesitd o prescriptie medicald intocmitad in functie
de necesitati de catre un specialist si o supraveghere speciala in cursul tratamentului.

%) O autoritate competenta poate deroga de la aplicarea alineatelor (1), (3) si (4) tindnd seama
de:

(a) doza unicd maxima, doza zilnica maxima, concentratia, forma farmaceutica, anumite
tipuri de ambalare sau

(b) alte conditii de utilizare specificate.

(6) In cazul in care o autoritate competenti nu clasifici medicamente in subcategoriile
prevazute la articolul 50 alineatul (2), aceasta ia, cu toate acestea, in considerare criteriile
prevazute la alineatele (3) si (4) atunci cand stabileste dacd un medicament se incadreaza in
categoria medicamentelor care se elibereaza pe baza de prescriptie medicala.

Articolul 52
Medicamente care se elibereaza fara prescriptie medicala

Medicamentele care se elibereaza fara prescriptie medicald sunt cele care nu indeplinesc criteriile
prevazute la articolul 51.

Articolul 53
Lista medicamentelor care se elibereaza pe baza de prescriptie medicala

Autoritatile competente Tntocmesc o listd a medicamentelor care se elibereaza, pe teritoriul lor, pe
bazd de prescriptie medicald, specificand, dupa caz, categoria regimul prescriptiei. Acestea
actualizeaza anual aceasta lista.

Articolul 54
Modificarea regimului prescriptiei

In cazul in care se aduc la cunostinta autoritatilor competente elemente noi, acestea examineaza si,
dupd caz, modifica regimul prescriptiei unui medicament, aplicind criteriile enumerate la articolul
51.

Articolul 55

Protectia datelor in cazul modificarii regimului prescriptiei
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In cazul in care modificarea regimului prescriptiei unui medicament a fost autorizata pe baza de
teste nonclinice sau studii clinice semnificative, autoritatea competentd nu face trimitere la
rezultatele acestor teste sau studii atunci cand examineaza o cerere provenind de la un alt solicitant
sau titular de autorizatie de introducere pe piatd in vederea modificérii regimului prescriptiei
aceleiasi substante timp de un an de la data autorizarii modificarii initiale.

Capitolul V
Obligatiile si raspunderea titularului autorizatiei de introducere pe
piata

Articolul 56
Obligatii generale

(1) Titularul autorizatiei de introducere pe piatd este responsabil pentru punerea la dispozitie
pe piatd a medicamentului care face obiectul autorizatiei de introducere pe piata care i-a
fost acordatd. Desemnarea unui reprezentant al titularului autorizatiei de introducere pe
piata nu 1l exonereaza pe titularul autorizatiei de introducere pe piatd de raspunderea sa
juridica.

(2) Titularul autorizatiei de introducere pe piatd a unui medicament introdus pe piatd intr-un
stat membru notificd autoritatea competentd a statului membru 1n cauza cu privire la data
introducerii efective pe piatd a medicamentului in statul membru respectiv, tindnd seama
de diferitele forme de prezentare autorizate.

3) Titularul autorizatiei de introducere pe piatd a unui medicament introdus pe piatd intr-un
stat membru asigurd, in limita responsabilitdtii sale, aprovizionarea corespunzatoare si
continud cu acest medicament a distribuitorilor angro, a farmaciilor sau a persoanelor
autorizate sd elibereze medicamente astfel incat nevoile pacientilor din statul membru
respectiv sa fie satisfacute.

Normele de punere in aplicare a primului paragraf ar trebui, de asemenea, sa fie justificate
de ratiuni de protectie a sdnatitii publice si sa fie proportionale cu obiectivul acestei
protectii, in conformitate cu normele tratatului, in special cele privind libera circulatie a
madrfurilor si concurenta.

(4) Titularul autorizatiei de introducere pe piatd se asigura, in toate etapele de fabricatie si
distributie, ca materiile prime si ingredientele medicamentelor si medicamentele in sine
respectd cerintele prezentei directive si, dupa caz, ale [Regulamentului (CE) nr. 726/2004
revizuit] si ale altor acte legislative ale Uniunii si verifica dacd aceste cerinte sunt
indeplinite.

&) Pentru combinatia integrald a unui medicament cu un dispozitiv medical si pentru
combinatiile unui medicament cu un alt produs decat un dispozitiv medical, titularul
autorizatiei de introducere pe piatd este responsabil pentru intregul produs in ceea ce
priveste conformitatea medicamentului cu cerintele prezentei directive si ale
[Regulamentului (CE) nr. 726/2004 revizuit].

(6) Titularul autorizatiei de introducere pe piata este stabilit in Uniune.

(7) In cazul in care titularul autorizatiei de introducere pe piati considera sau are motive sa
creada ca medicamentul pe care l-a pus la dispozitie pe piatd nu este In conformitate cu
autorizatia de introducere pe piata sau cu prezenta directivd si cu [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit], acesta ia imediat madsurile corective necesare pentru a restabili
conformitatea respectivului medicament, pentru a-l retrage sau pentru a-l rechema, dupa
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(8)

)

(1)

)

3)

4

)

(6)

caz. Titularul autorizatiet de introducere pe piatd informeaza imediat autoritdtile
competente si distribuitorii in cauza In acest sens.

La cerere, titularul autorizatiei de introducere pe piatd pune la dispozitia autoritdtilor
competente mostre gratuite in cantitati suficiente pentru a permite efectuarea de controale
asupra medicamentelor pe care le-a introdus pe piata.

La cerere, titularul autorizatiei de introducere pe piata furnizeaza autoritatii competente
toate datele referitoare la volumul vanzarilor medicamentului, precum si orice informatie
pe care o detine in legatura cu cantitatile prescrise.

Articolul 57
Responsabilitatea de a raporta cu privire la sprijinul financiar public

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd declard publicului orice sprijin financiar direct
primit de la orice autoritate publicd sau organism finantat din fonduri publice, in legatura
cu orice activitati de cercetare si dezvoltare a medicamentului care face obiectul unei
autorizatii nationale sau centralizate de introducere pe piatd, indiferent de entitatea juridica
care a primit sprijinul respectiv.

In termen de 30 de zile de la acordarea autorizatiei de introducere pe piatd, titularul
autorizatiei de introducere pe piata:

(a) elaboreaza un raport electronic care sa enumere:
(1)  cuantumul sprijinului financiar primit si data acestuia;

(i) autoritatea publica sau organismul finantat din fonduri publice care a furnizat
sprijinul financiar mentionat la punctul (i);

(i11) entitatea juridicd care a primit sprijinul mentionat la punctul (1);

(b) se asigurd ca raportul electronic este exact si ca a fost auditat de un auditor extern
independent;

(¢) pune raportul electronic la dispozitia publicului prin intermediul unei pagini web
dedicate;

(d) comunica linkul electronic catre aceastd pagind web autoritatii competente a statului
membru sau, dupa caz, agentiei.

Pentru medicamentele autorizate in temeiul prezentei directive, autoritatea competenta a
statului membru comunica in timp util agentiei linkul electronic.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd actualizeazad linkul electronic si, dacd este
necesar, actualizeaza anual raportul.

Statele membre iau masurile corespunzatoare pentru a asigura respectarea alineatelor (1),
(2) s1 (4) de catre titularul autorizatiei de introducere pe piata stabilit in tara lor.

Comisia poate adopta acte de punere in aplicare pentru a stabili principiile si formatul
pentru informatiile care trebuie raportate in temeiul alineatului (2). Actele de punere in
aplicare respective sunt adoptate in conformitate cu procedura de examinare prevazuta la
articolul 214 alineatul (2).

Articolul 58

Trasabilitatea substantelor utilizate la fabricarea medicamentelor
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(1) Titularul autorizatiei de introducere pe piatd asigura, atunci cand este necesar, trasabilitatea
unei substante active, a unei materii prime, a unui excipient sau a oricarei alte substante
destinate sau preconizate a fi prezente Intr-un medicament in toate etapele de fabricatie si
distributie.

(2) Titularul autorizatiei de introducere pe piatd este in masura sd identifice orice persoand
fizica sau juridica de la care i-a fost furnizatd o substantd activd, o materie primd, un
excipient sau orice altd substantd destinatd sau preconizatd a fi prezentd intr-un
medicament.

3) Titularul autorizatiei de introducere pe piatd si furnizorii sdi pentru o substanta activa, o
materie prima, un excipient sau orice alta substanta utilizatd la fabricarea unui medicament
trebuie sa dispund de sisteme si proceduri care sd permitd punerea la dispozitia autoritatilor
competente, la cerere, a informatiilor mentionate la alineatul (2).

(4) Titularul autorizatiei de introducere pe piata si furnizorii sai dispun de sisteme si proceduri
pentru a identifica celelalte persoane fizice sau juridice cdrora le-au fost furnizate
produsele mentionate la alineatul (2). Aceste informatii sunt comunicate, la cerere,
autoritatilor competente.

Articolul 59
Introducerea pe piata a produselor cu indicatii pediatrice

In cazul in care se autorizeazi medicamente cu indicatie pediatrica, dupa realizarea unui plan de
investigatie pediatricd aprobat, iar respectivele medicamente se comercializeazd deja cu alte
indicatii terapeutice, atunci, in termen de doi ani de la data autorizarii indicatiei pediatrice, titularul
autorizatiei de introducere pe piatd introduce medicamentul pe piatd conform indicatiei pediatrice in
toate statele membre 1n care medicamentul este deja introdus pe piata.

Acest termen este mentionat intr-un registru coordonat de agentie si pus la dispozitia publicului.

Articolul 60
Intreruperea introducerii pe piatd a produselor pediatrice

In cazul in care un medicament este autorizat cu o indicatie pediatric si titularul autorizatiei de
introducere pe piata a beneficiat de recompense sau stimulente prevazute la articolul 86 din prezenta
directiva sau la articolul 93 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit], iar aceste perioade de
protectie au expirat, precum si in cazul in care titularul autorizatiei de introducere pe piatd
intentioneaza sa intrerupd comercializarea acestui medicament, acesta transferd autorizatia de
introducere pe piatd unui tert sau permite unui tert care si-a declarat intentia de a continua
comercializarea medicamentului in cauza sd utilizeze documentatia farmaceuticd, nonclinica si
clinica inclusa in dosarul medicamentului, in temeiul articolului 14.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd informeaza autoritatile competente cu privire la intentia
sa de a intrerupe introducerea pe piatd a medicamentului cu cel putin doudsprezece luni inainte de
aceastd intrerupere. Autoritatile competente pun acest fapt la dispozitia publicului.

Articolul 61
Raspunderea titularului autorizatiei de introducere pe piata

Autorizatia de introducere pe piata nu afecteaza raspunderea civila si penala a titularului autorizatiei
de introducere pe piata.
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Capitolul VI
Informatiile referitoare la produs si etichetarea

Articolul 62
Rezumatul caracteristicilor produsului
Rezumatul caracteristicilor produsului contine informatiile enumerate in anexa V.

In cazul autorizatiilor de introducere pe piati acordate in temeiul articolelor 9 si 11 si al
modificarilor ulterioare ale unor astfel de autorizatii de introducere pe piatd, in cazul in
care una sau mai multe dintre indicatiile terapeutice, posologiile, formele farmaceutice,
metodele sau cdile de administrare sau orice alt mod 1n care medicamentul poate fi utilizat
continud sa facd obiectul legislatiei privind brevetele sau al unui certificat suplimentar de
protectie pentru medicamente la momentul introducerii pe piatd a medicamentului generic
sau biosimilar, solicitantul unei autorizatii pentru un medicament generic sau biosimilar
poate solicita sa nu includa aceste informatii in autorizatia lor de introducere pe piata.

In cazul tuturor medicamentelor, in rezumatul caracteristicilor produsului se include un
text standard care solicitd in mod expres profesionistilor din domeniul sanatatii sa
raporteze orice reactie adversa suspectatd in conformitate cu sistemul national de raportare
mentionat la articolul 106 alineatul (1). Sunt disponibile modalitati diverse de raportare,
inclusiv raportare electronica, In conformitate cu articolul 106 alineatul (1) al doilea
paragraf.

Articolul 63
Principii generale privind prospectul insotitor
Prospectul Insotitor este obligatoriu pentru medicamente.

Prospectul insotitor este redactat si conceput in mod clar si inteligibil, permitand
utilizatorilor sa actioneze in mod corespunzator, dupd caz cu ajutorul profesionistilor din
domeniul sanatatii.

Statele membre pot decide daca prospectul Insotitor se pune la dispozitie pe suport de
hartie sau in format electronic sau in ambele formate. In cazul in care intr-un stat membru
nu existd astfel de norme specifice, in ambalajul unui medicament se include un prospect
insotitor pe suport de hartie. Dacd prospectul insotitor este pus la dispozitie numai in
format electronic, dreptul pacientului la un exemplar tiparit al prospectului insotitor ar
trebui sa fie garantat la cerere si gratuit si ar trebui sa se asigure cd informatiile in format
digital sunt usor accesibile tuturor pacientilor.

Prin derogare de la alineatele (1) si (2), in cazul in care informatiile solicitate in temeiul
articolelor 64 si 73 sunt afisate direct pe ambalajul exterior sau pe ambalajul direct, nu este
necesar un prospect insotitor.

Comisia este Tmputernicita sa adopte acte delegate in conformitate cu articolul 215 pentru a
modifica alineatul (3) prin impunerea obligativitatii versiunii electronice a prospectului
insotitor. Actul delegat respectiv stabileste, de asemenea, dreptul pacientului la un
exemplar tiparit al prospectului insotitor, la cerere si gratuit. Delegarea de competente se
aplica de la [OP: de introdus data = cinci ani dupa 18 luni de la data intrarii in vigoare a
prezentei directive].

Comisia adoptd acte de punere in aplicare in conformitate cu procedura de examinare
mentionatd la articolul 214 alineatul (2) pentru a stabili standarde comune pentru versiunea
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electronica a prospectului insotitor, pentru rezumatul caracteristicilor produsului si pentru
etichetd, tinand seama de tehnologiile disponibile.

In cazul in care prospectul insotitor este pus la dispozitie in format electronic, se asigura
dreptul persoanei la confidentialitate. Nicio tehnologie care oferd acces la informatii nu
permite identificarea sau urmarirea persoanelor si nici nu este utilizatd In scopuri
comerciale.

Articolul 64
Continutul prospectului insotitor

Prospectul insotitor este elaborat in conformitate cu rezumatul caracteristicilor produsului
mentionat la articolul 62 alineatul (1) si include informatiile enumerate in anexa VL.

In cazul tuturor medicamentelor se include un text standard care solicita pacientilor in mod
explicit sd comunice orice reactie adversd suspectatd doctorului, farmacistului,
profesionistului din domeniul sdnatatii sau direct sistemului national de raportare
mentionat la articolul 106 alineatul (1), specificand diferitele modalitati de raportare
disponibile (raportare electronicd, adresd postala sau altele), in conformitate cu articolul
106 alineatul (1) al doilea paragraf.

Prospectul insotitor reflectd rezultatele consultarilor cu grupurile tintd de pacienti,
asigurandu-se lizibilitatea, claritatea si usurinta folosirii.

Articolul 65
Continutul specificatiilor de etichetare

Ambalajul exterior al medicamentelor sau, in cazul in care nu existd un ambalaj exterior,
ambalajul direct, cu exceptia ambalajului mentionat la articolul 66 alineatele (2) si (3),
include specificatiile de etichetare enumerate in anexa IV.

Comisia este Tmputernicitd s adopte acte delegate in conformitate cu articolul 215 pentru:

(a) modificarea listei specificatiilor de etichetare prevazute In anexa IV pentru a tine
seama de progresele stiintifice sau de nevoile pacientilor;

(b) completarea anexei IV prin stabilirea unei liste reduse de specificatii de etichetare
obligatorii care trebuie sa figureze pe ambalajul exterior al ambalajelor multilingve.

Articolul 66
Etichetarea blisterelor sau a ambalajelor directe mici

Pe ambalajele directe, cu exceptia celor prevazute la alineatele (2) si (3), se Inscriu
informatiile prevazute in anexa IV.

Atunci cand sunt introduse in ambalaje exterioare in conformitate cu cerintele prevazute la
articolele 65 si 73, pe ambalajele directe sub formd de blistere se inscriu cel putin
urmatoarele informatii:

(a) denumirea medicamentului;

(b) numele titularului autorizatiei de introducere pe piatd care introduce produsul pe
piata;

(c) data expirarii;

8759/23

cm 91

LIFES RO



(d) numarul lotului.

3) Pe ambalajele directe de dimensiuni mici, pe care nu pot fi inscrise informatiile prevazute
la articolele 65 si 73, se inscriu cel putin urmatoarele informatii:

(a) denumirea medicamentului si, dupa caz, calea de administrare;

(b) modul de administrare;

(c) data expirarii;

(d) numarul lotului;

(e) continutul exprimat in greutate, volum sau unitati.

Articolul 67
Elemente de siguranta
(1) Medicamentele care se elibereaza pe bazd de prescriptie medicald au elementele de
sigurantd mentionate In anexa IV, cu exceptia cazului in care au fost enumerate in

conformitate cu procedura mentionata la alineatul (2) al doilea paragraf litera (b).

Medicamentele care nu se elibereaza pe baza de prescriptiec medicald nu au elementele de

sigurantd mentionate in anexa IV, cu exceptia cazului In care, in mod exceptional, acestea

au fost enumerate in conformitate cu procedura mentionatd la alineatul (2) al doilea

paragraf litera (b).

(2) Comisia adopta acte delegate in conformitate cu articolul 215 pentru a completa anexa IV
prin stabilirea de norme detaliate pentru elementele de siguranta.

Actele delegate mentionate prevad:

(a) caracteristicile si specificatiile tehnice ale identificatorului unic al elementelor de
sigurantd prevazute 1In anexalV care permite verificarea autenticitatii
medicamentului si identificarea pachetelor individuale;

(b) listele cu medicamente sau categorii de medicamente care, in cazul medicamentelor
care sunt eliberate pe baza de prescriptie medicald, nu au elemente de siguranta si, in
cazul medicamentelor care nu sunt eliberate pe baza de prescriptie medicala, au
elementele de siguranta mentionate in anexa IV;

(c) procedurile pentru notificarea Comisiei prevazute la alineatul (4) si un sistem rapid
de evaluare si de decizie cu privire la aceste notificari in scopul aplicarii literei (b);

(d) modalitatile de verificare a elementelor de siguranta mentionate n anexa IV de catre
producdtori, distribuitori angro, farmacisti si persoane fizice sau juridice autorizate
sau Indreptatite sa furnizeze medicamente catre populatie si de catre autoritatile
competente;

(e) dispozitii privind crearea, gestionarea si accesibilitatea sistemului de repertorii in
care sunt pdstrate informatiile privind elementele de sigurantd, care sd permita
verificarea autenticitdtii si identificarea medicamentelor, in conformitate cu
anexa [V.

Listele mentionate la al doilea paragraf litera (b) se Intocmesc luand in considerare riscul

de falsificare n ceea ce priveste medicamentele sau categoriile de medicamente in cauza.

In acest sens, se aplica cel putin urmatoarele criterii:

(a) pretul si volumul de vanzari al medicamentului;
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3)

4

)

(6)

(7)

(1

(b) numarul si frecventa cazurilor anterioare de medicamente falsificate raportate in
Uniune si in tari terte si evolutia numarului si frecventei unor astfel de cazuri pand in
prezent,

(c) caracteristicile specifice ale medicamentelor 1n cauza;
(d) gravitatea afectiunilor prevazute a fi tratate;
(e) alte potentiale riscuri pentru sanatatea publica.

Modalitatile mentionate la al doilea paragraf litera (d) permit verificarea autenticitatii
fiecarui pachet de medicamente furnizat care prezinta elementele de sigurantd mentionate
in anexa IV si determind amploarea acestei verificari. Atunci cand se stabilesc aceste
modalitati, se tine seama de caracteristicile specifice ale lanturilor de aprovizionare din
statele membre si de necesitatea de a se asigura ca impactul masurilor de verificare asupra
diversilor operatori din lantul de aprovizionare este proportionat.

In sensul celui de-al doilea paragraf litera (e), costurile sistemului de repertorii sunt
suportate de titularii autorizatiilor de fabricatie a medicamentelor care prezinta elementele
de siguranta.

La adoptarea actelor delegate mentionate la alineatul (2), Comisia tine seama in mod
corespunzator cel putin de elementele urmatoare:

(a) protectia datelor cu caracter personal, conform dispozitiilor din legislatia Uniunii;
(b) interesele legitime de protectie a informatiilor comerciale cu caracter de confidential;

(c) proprietatea si confidentialitatea datelor generate de utilizarea elementelor de
siguranta si

(d) raportul cost-eficacitate al masurilor.

Autoritdtile competente ale statelor membre informeaza Comisia cu privire la
medicamentele care nu se elibereaza pe baza de prescriptie medicala si care, in opinia lor,
prezintd riscuri de falsificare si pot informa Comisia cu privire la medicamentele care, in
opinia lor, nu prezinta riscuri de falsificare in conformitate cu criteriile prevazute la
alineatul (2) al doilea paragraf litera (b).

In scopul compensarii sau al farmacovigilentei, un stat membru poate extinde sfera de
aplicare a identificatorului unic mentionat in Anexa IV la orice medicament care se
elibereaza pe baza de prescriptie medicala sau face obiectul unor compensari.

In scopul compensirii, al farmacovigilentei, al farmacoepidemiologiei sau al prelungirii
protectiei datelor pentru lansarea pe piatd, statele membre pot utiliza informatiile continute
in sistemul de repertorii mentionat la alineatul (2) al doilea paragraf litera (e).

In scopuri legate de siguranta pacientilor, un stat membru poate extinde domeniul de
aplicare al dispozitivului de protectie Impotriva modificarilor ilicite mentionat in Anexa IV
la orice medicament.

Articolul 68

Etichetarea si prospectul cu instructiuni pentru radionuclizi si produse radiofarmaceutice

Pe langd normele prevazute in prezentul capitol, cutia exterioard si recipientul
medicamentelor care contin radionuclizi sunt etichetate in conformitate cu reglementarile
pentru transportul 1n sigurantd al materialelor radioactive stabilite de Agentia
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2)

3)

(4)

(1

)

3)

Internationald pentru Energia Atomica. De asemenea, etichetarea este conforma cu
dispozitiile stabilite la alineatele (2) si (3).

Eticheta de pe ecranul protector include informatiile prevazute la articolul 65. De
asemenea, eticheta de pe ecranul protector explica in detaliu toate codificarile utilizate pe
flacon si indica, dupd caz, pentru un moment si o datd anume, cantitatea de radioactivitate
pe doza sau pe flacon si numarul de capsule sau, pentru lichide, numarul de mililitri din
recipient.

Eticheta flaconului cuprinde urmatoarele informatii:

(a) denumirea sau codul medicamentului, inclusiv denumirea sau simbolul chimic al
radionuclidului;

(b) numarul de identificare al lotului si data expirarii;

(c) simbolul international pentru radioactivitate;

(d) numele si adresa producatorului;

(e) cantitatea de radioactivitate in conformitate cu alineatul (2).

Autoritatea competentd se asigurd ca 1n ambalajul produselor radiofarmaceutice, al
generatorilor de radionuclizi, al kiturilor de radionuclizi sau al precursorilor radionuclidici
este introdus un prospect detaliat cu instructiuni. Textul acestui prospect este stabilit in
conformitate cu articolul 64 alineatul (1). De asemenea, prospectul include orice precautii
care trebuie sd fie luate de catre utilizator si pacient in cursul prepardrii si al administrarii
medicamentului, precum si precautii speciale pentru distrugerea ambalajelor si a
continutului neutilizat al acestora.

Articolul 69
Cerinte speciale de informare pentru antimicrobiene

Titularul autorizatiei de introducere pe piata asigura disponibilitatea materialelor
educationale pentru profesionistii din domeniul sdnatatii, inclusiv prin intermediul
reprezentantilor de vanzdri medicali, astfel cum se mentioneaza la articolul 175
alineatul (1) litera (c), In ceea ce priveste utilizarea adecvatd a instrumentelor de
diagnosticare, testarea sau alte metode de diagnosticare legate de agentii patogeni rezistenti
la antimicrobiene, care pot oferi informatii cu privire la utilizarea antimicrobianului.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd include in ambalajul antimicrobienelor un
document care contine informatii specifice despre medicamentul in cauza si care este pus
la dispozitia pacientului in plus fatd de prospectul produsului (,,card de informare”) cu
informatii privind rezistenta la antimicrobiene si utilizarea si eliminarea corespunzétoare a
antimicrobienelor.

Statele membre pot decide ca respectivul card de informare sa fie pus la dispozitie pe
suport de hartie sau in format electronic, sau ambele. In absenta unor astfel de norme
specifice intr-un stat membru, in ambalajul unui antimicrobian se include un card de
informare pe suport de hartie.

Textul cardului de informare este aliniat la anexa V1.

Articolul 70
Lizibilitate
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Prospectul insotitor si specificatiile de etichetare mentionate in prezentul capitol sunt lizibile, usor
de inteles si de nesters.

Articolul 71
Accesibilitatea pentru persoanele cu handicap

Denumirea medicamentului este, de asemenea, exprimata in format Braille pe ambalaj. Titularul
autorizatiei de introducere pe piata se asigura ca prospectul insotitor mentionat la articolul 63 este
pus la dispozitie la cererea organizatiilor de pacienti In formate adecvate pentru persoanele cu
handicap, inclusiv pentru nevazatori si persoanele cu deficiente de vedere.

Articolul 72
Cerintele de etichetare ale statelor membre

(1) Fara a aduce atingere articolului 77, statele membre pot impune utilizarea anumitor forme
de etichetare a medicamentului care sa permita indicarea:

(a) pretului medicamentului;

(b) conditiilor de compensare de catre organizatiile de asigurari sociale;

(c) regimului juridic al eliberarii catre pacient, in conformitate cu capitolul IV;
(d) autenticitatii si identificarii in conformitate cu articolul 67 alineatul (5).

(2) In cazul medicamentelor pentru care s-a acordat o autorizatie centralizati de introducere pe
piata, astfel cum se mentioneaza la articolul 5, statele membre respectd, atunci cand aplica
prezentul articol, orientdrile detaliate mentionate la articolul 77.

Articolul 73
Simboluri §i pictograma

Ambalajul exterior si prospectul insotitor pot include simboluri sau pictograme avand drept scop
clarificarea anumitor informatii prevazute la articolul la articolul 64 alineatul (1) si la articolul 65,
precum si alte informatii compatibile cu rezumatul caracteristicilor produsului care sunt utile pentru
pacient cu excluderea oricarui element de naturd publicitara.

Articolul 74
Cerinte lingvistice

(1) Informatiile enumerate la articolele 64 si 65 pe care trebuie sa le contind etichetele sunt
prezentate intr-o limba oficiala sau in limbile oficiale ale statului membru pe a carui piata
este introdus medicamentul, in conformitate cu specificarea facuta de respectivul stat
membru in scopul prezentei directive.

(2) Alineatul (1) nu impiedica inscriptionarea acestor informatii Tn mai multe limbi, cu
conditia ca in toate limbile utilizate sa apara aceleasi informatii.

3) Prospectul insotitor trebuie sa fie usor lizibil intr-o limba oficiald sau in limbile oficiale ale
statului membru pe a cdrui piatd este introdus medicamentul, in conformitate cu
specificarea facuta de respectivul stat membru in scopul prezentei directive.

4) Autoritdtile competente ale statului membru pot acorda, de asemenea, o derogare integrala
sau partiala de la obligatia ca eticheta si prospectul insotitor sa fie intr-o limba oficiald sau
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in limbile oficiale ale statului membru pe a cdrui piatd este introdus medicamentul, in
conformitate cu specificarea facutda de respectivul stat membru in scopul prezentei
directive. In scopul ambalajelor multilingve, statele membre pot permite utilizarea pe
eticheta si in prospectul insotitor a unei limbi oficiale a Uniunii care este inteleasa in mod
obisnuit in statele membre in care este comercializat ambalajul multilingv.

Articolul 75
Derogari ale statelor membre de la cerintele privind etichetarea si prospectul insotitor

Sub rezerva masurilor pe care le considera necesare pentru protejarea sanatatii publice, autoritatile
competente ale statelor membre pot acorda o derogare de la obligatia ca informatiile prevazute la
articolele 64 si 65 sd apara pe etichetd si in prospectul insotitor In urmatoarele cazuri:

(a) in cazul n care medicamentul nu este destinat a fi livrat direct pacientului;

(b) in cazul 1n care existd probleme 1n ceea ce priveste disponibilitatea medicamentului;

(c) in cazul in care existd constrangeri de spatiu din cauza dimensiunii ambalajului sau a
prospectului insotitor sau in cazul ambalajelor sau al prospectelor insotitoare multilingve;

(d) in cazul unei urgente de sandtate publica;

(e) pentru facilitarea accesului la medicamente in statele membre.

Articolul 76
Aprobarea informatiilor privind etichetarea si prospectul insotitor

(1) Una sau mai multe machete ale ambalajului exterior si ale ambalajului direct ale
medicamentului, impreund cu prospectul insotitor, se prezintd autorititilor competente in
materie de autorizare a introducerii pe piatd, in cazul in care este cerutd autorizatia de
introducere pe piatd. Rezultatele evaludrilor realizate in cooperare cu grupurile tintad de
pacienti sunt de asemenea transmise autoritatii competente.

(2) Autoritatea competentd refuza autorizatia de introducere pe piatd in cazul in care
etichetarea sau prospectul insotitor nu sunt conforme cu dispozitiile prezentului capitol sau
in cazul In care nu sunt conforme cu informatiile enumerate in rezumatul caracteristicilor
produsului.

3) Toate propunerile de modificare a etichetdrii sau a prospectului insotitor reglementate de
prezentul capitol si care nu se referda la rezumatul caracteristicilor produsului sunt
prezentate autorititilor competente. In cazul in care autorititile competente nu se opun unei
propuneri de modificare in termen de 90 de zile de la prezentarea cererii, solicitantul poate
pune 1n aplicare modificarea.

(4) Faptul ca autoritatea competentd nu refuzd o autorizatie de introducere pe piatd in
conformitate cu alineatul (2) sau o modificare a etichetdrii sau a prospectului insotitor in
conformitate cu alineatul (3) nu aduce atingere raspunderii juridice generale a
producdtorului si a titularului autorizatiei de introducere pe piata.

Articolul 77

Orientari privind specificatiile de etichetare
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Comisia, In consultare cu statele membre si partile In cauza, elaboreaza si publica orientdri detaliate
privind in special:

(a) formularea anumitor avertismente speciale pentru anumite categorii de medicamente;

(b) necesarul de informatii specifice in cazul medicamentelor eliberate fard prescriptie
medicala;

(c) lizibilitatea informatiilor prevazute pe eticheta si in prospectul insotitor;

(d) metodele de identificare si de autentificare a medicamentelor;

(e) lista de excipienti care trebuie sa apara pe eticheta medicamentelor si modul in care trebuie

sa fie indicati acesti excipienti;

63} dispozitiile armonizate pentru aplicarea articolului 72.

Articolul 78
Introducerea pe piata a medicamentelor etichetate

Statele membre nu pot interzice sau Impiedica introducerea pe piatd a medicamentelor pe teritoriul
lor din motive legate de etichetare sau de prospectul insotitor, dacd acestea sunt conforme cu
cerintele prezentului capitol.

Articolul 79
Nerespectarea cerintelor privind etichetarea si prospectul insotitor

In cazul in care nu sunt respectate dispozitiile prezentului capitol, iar o notificare adresati titularului
autorizatiei de introducere pe piatd in cauza ramas fara efect, autoritdtile competente din statele
membre pot suspenda autorizatia de introducere pe piatd, pana cand etichetarea si prospectul
insotitor al medicamentului in cauza se conformeaza cu cerintele prezentului capitol.

Capitolul VII
Protectie normativa, nevoi medicale nesatisfacute si recompense
pentru medicamentele pediatrice

Articolul 80
Protectia normativa a datelor si a pietei

(1) In perioada stabilita in conformitate cu articolul 81 (,perioada de protectie normativi a
datelor”), un al solicitant al unei autorizatii de introducere pe piata ulterioare nu face
trimitere la datele mentionate in anexa I prezentate initial in vederea obtinerii unei
autorizatii de introducere pe piata.

(2) Un medicament vizat de o autorizatie de introducere pe piatd ulterioard mentionata la
alineatul (1) nu se introduce pe piatd pentru o perioadd de doi ani de la expirarea
perioadelor relevante de protectie normativa a datelor mentionate la articolul 81.

3) Prin derogare de la alineatul (1), titularul autorizatiei de introducere pe piata in cauza poate
acorda solicitantului unei alte autorizatii de introducere pe piatd o scrisoare de acces la
datele sale prezentate In temeiul anexei I, astfel cum se mentioneaza la articolul 14.

4) Prin derogare de la alineatele (1) si (2), in cazul in care o autoritate relevanta din Uniune a
acordat unei parti o licentd obligatorie pentru a raspunde unei urgente de sanatate publicd,
protectia datelor si protectia pe piata se suspenda in ceea ce priveste partea respectivd in
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masura in care licenta obligatorie impune acest lucru si pe durata perioadei de valabilitate a
licentei obligatorii.

(5) Perioada de protectie a datelor prevazuta la alineatul (1) se aplica, de asemenea, in statele

membre in care medicamentul nu este autorizat sau nu mai este autorizat.
Articolul 81
Perioadele de protectie normativa a datelor

(1) Perioada de protectie normativa a datelor este de sase ani de la data la care a fost acordata
autorizatia de introducere pe piatd pentru medicamentul respectiv, in conformitate cu
articolul 6 alineatul (2). Pentru autorizatiile de introducere pe piatd care apartin aceleiasi
autorizatii generale de introducere pe piata, perioada de protectie a datelor incepe de la data
la care a fost acordata in Uniune autorizatia initiala de introducere pe piata.

(2) Sub rezerva unei evaluari stiintifice efectuate de autoritatea competenta relevanta, perioada
de protectie a datelor mentionata la alineatul (1) se prelungeste cu:

(a) 24 de luni, in cazul in care titularul autorizatiei de introducere pe piatd demonstreaza
ca sunt Indeplinite conditiile mentionate la articolul 82 alineatul (1) in termen de doi
ani de la data la care a fost acordata autorizatia de introducere pe piata sau in termen
de trei ani de la data respectiva pentru oricare dintre urmatoarele entitati:

(i) IMM-urile in sensul Recomandarii 2003/361/CE a Comisiei;

(i) entitatile care nu desfdsoara o activitate economica (,,entitate non-profit”) si

(ii1) intreprinderile care, la momentul acordarii autorizatiei de introducere pe piata,
nu au primit mai mult de cinci autorizatii centralizate de introducere pe piata
pentru Intreprinderea In cauza sau, in cazul unei Intreprinderi care apartine unui
grup, pentru grupul din care face parte, de la infiintarea intreprinderii sau a
grupului, oricare dintre acestea survine mai Intai;

(b) sase luni, in cazul in care solicitantul autorizatiei de introducere pe piatd
demonstreaza, in momentul depunerii cererii initiale de autorizatie de introducere pe
piatd, cd medicamentul raspunde unei nevoi medicale nesatisfacute, astfel cum se
mentioneaza la articolul 83;

(c) sase luni, pentru medicamentele care contin o substanta activa noud, in cazul in care
trialurile clinice care sustin cererea initiald de autorizatie de introducere pe piatd
utilizeaza un comparator relevant si bazat pe dovezi, in conformitate cu consilierea
stiintifica furnizata de agentie;

(d) 12 luni, in cazul in care titularul autorizatiei de introducere pe piatd obtine, in
perioada de protectie a datelor, o autorizatie pentru o indicatie terapeutica
suplimentara pentru care titularul autorizatiei de introducere pe piatd a demonstrat,
cu date justificative, un beneficiu clinic semnificativ in comparatie cu terapiile
existente.

In cazul unei autorizatii de introducere pe piati conditionate acordate in conformitate cu
articolul 19 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit], prelungirea mentionatd la
primul paragraf litera (b) se aplicd numai daca, in termen de patru ani de la acordarea
autorizatiei de introducere pe piatd conditionate, medicamentul a primit o autorizatie de
introducere pe piata in conformitate cu articolul 19 alineatul (7) din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit].

Prelungirea mentionatd la primul paragraf litera (d) poate fi acordata o singurd data.
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G)

Agentia stabileste orientarile stiintifice mentionate la alineatul (2) litera (c) privind
criteriile pentru propunerea unui comparator pentru un trial clinic, tindnd seama de
rezultatele consultarii Comisiei si a autoritdtilor sau organismelor implicate in mecanismul
de consultare mentionat la articolul 162 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Articolul 82

Prelungirea perioadei de protectie a datelor pentru medicamentele furnizate in statele membre

(1)

)

3)

4

Prelungirea perioadei de protectie a datelor mentionatd la articolul 81 alineatul (2) primul
paragraf litera (a) se acordd medicamentelor numai daca acestea sunt eliberate si furnizate
in mod continuu in lantul de aprovizionare intr-o cantitate suficientd si in prezentarile
necesare pentru a acoperi nevoile pacientilor din statele membre in care este valabild
autorizatia de introducere pe piata.

Prelungirea mentionata la primul paragraf se aplicd medicamentelor carora li s-a acordat o
autorizatie centralizatd de introducere pe piata, astfel cum se mentioneaza la articolul 5,
sau cdrora li s-a acordat o autorizatie nationald de introducere pe piatd prin intermediul
procedurii descentralizate, astfel cum se mentioneaza in capitolul III sectiunea 3.

Pentru a primi o prelungire mentionatd la articolul 81 alineatul (2) primul paragraf litera
(a), titularul autorizatiei de introducere pe piatd solicitd o modificare a autorizatiei de
introducere pe piatd relevante.

Cererea de modificare se depune intre 34 si 36 de luni de la data la care a fost acordata
autorizatia initiala de introducere pe piata sau, in cazul entitatilor mentionate la articolul 81
alineatul (2) primul paragraf litera (a), intre 46 si 48 de luni de la data respectiva.

Cererea de modificare contine documentatia din partea statelor membre in care este
valabila autorizatia de introducere pe piata. Aceste documente:

(a) confirmd ca pe teritoriul lor au fost indeplinite conditiile prevazute la alineatul (1)
sau

(b) prevad o renuntare la conditiile prevazute la alineatul (1) pe teritoriul lor in scopul
prelungirii.

Deciziile pozitive adoptate in conformitate cu articolele 2 si 6 din Directiva 89/105/CEE*’
a Consiliului sunt considerate echivalente cu o confirmare mentionata la al treilea paragraf
litera (a).

Pentru a primi documentatia mentionatd la alineatul (2) al treilea paragraf, titularul
autorizatiei de introducere pe piati adreseazi o cerere statului membru relevant. In termen
de 60 de zile de la cererea titularului autorizatiei de introducere pe piatd, statul membru
emite o confirmare de conformitate sau o declaratie de neconformitate motivatd sau,
alternativ, furnizeaza o declaratie de necontestare pentru a prelungi perioada de protectie
normativa a datelor in temeiul prezentului articol.

In cazurile in care un stat membru nu a raspuns cererii titularului autorizatiei de
introducere pe piatd in termenul mentionat la alineatul (3), se considera ca a fost furnizata
o declaratie de necontestare.

37

Directiva 89/105/CEE a Consiliului din 21 decembrie 1988 privind transparenta masurilor care reglementeaza
stabilirea preturilor medicamentelor de uz uman si includerea acestora in domeniul de aplicare al sistemelor
nationale de asigurari de sanatate (JO L 40, 11.2.1989, p. 8).
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)

(6)

(1

)

3)

(1

Pentru medicamentele pentru care s-a acordat o autorizatie centralizatd de introducere pe
piatd, Comisia modificd autorizatia de introducere pe piata in conformitate cu articolul 47
din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit] pentru a prelungi perioada de protectie a
datelor. Pentru medicamentele pentru care s-a acordat o autorizatie de introducere pe piata
in conformitate cu procedura descentralizatd, autoritatile competente ale statelor membre
modifica autorizatia de introducere pe piatd in conformitate cu articolul 92 pentru a
prelungi perioada de protectie a datelor.

Reprezentantii statelor membre pot solicita Comisiei sa discute aspecte legate de aplicarea
practica a prezentului articol in cadrul comitetului instituit prin Decizia 75/320/CEE a
Consiliului*® (,,Comitetul farmaceutic”). Comisia poate invita organismele responsabile cu
evaluarea tehnologiilor medicale mentionate in Regulamentul (UE) 2021/2282 sau
organismele nationale responsabile cu stabilirea preturilor si compensarea, dupa caz, sa
participe la deliberarile Comitetului farmaceutic.

Pe baza experientei statelor membre si a partilor interesate relevante, Comisia poate adopta
masuri de punere in aplicare referitoare la aspectele procedurale mentionate la prezentul
articol si la conditiile mentionate la alineatul (1). Respectivele acte de punere in aplicare se
adoptd in conformitate cu procedura mentionata la articolul 214 alineatul (2).

Articolul 83
Medicamente care raspund unei nevoi medicale nesatisfacute

Se considera ca un medicament raspunde unei nevoi medicale nesatisfacute daca cel putin
una dintre indicatiile sale terapeutice se refera la o boala care pune in pericol viata sau la o
boala invalidanta severa si dacd sunt indeplinite urmatoarele conditii:

(a) nu existd niciun medicament autorizat In Uniune pentru aceastd boald sau, in cazul in
care, in pofida faptului ca sunt medicamente autorizate pentru o astfel de boald in
Uniune, boala este asociatd cu un nivel ridicat ramas de morbiditate sau de
mortalitate;

(b) utilizarea medicamentului are ca rezultat o reducere semnificativa a morbiditatii sau
a mortalitatii bolii pentru populatia relevanta de pacienti.

Se considerd cd medicamentele desemnate ca medicamente orfane mentionate la
articolul 67 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit] raspund unei nevoi medicale
nesatisfacute.

In cazul in care agentia adopti orientiri stiintifice pentru aplicarea prezentului articol,
aceasta consultd Comisia si autoritdtile sau organismele mentionate la articolul 162 din
[Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Articolul 84
Protectia datelor pentru medicamentele cu utilizare reorientata

Se acorda o perioadad de protectie normativa a datelor de patru ani pentru un medicament
cu privire la o noud indicatie terapeutica care nu a fost autorizatd anterior in Uniune, cu
urmatoarele conditii:
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)

3)

(a) au fost efectuate studii nonclinice sau clinice adecvate in legiturd cu indicatia
terapeutica care demonstreaza ca aceasta prezintd un beneficiu clinic semnificativ si

(b) medicamentul este autorizat in conformitate cu articolele 9-12 si nu a beneficiat
anterior de protectia datelor sau au trecut 25 de ani de la acordarea autorizatiei
initiale de introducere pe piatad a medicamentului In cauza.

Perioada de protectie a datelor mentionata la alineatul (1) poate fi acordata o singura data
pentru orice medicament dat.

In perioada de protectie a datelor mentionata la alineatul (1), autorizatia de introducere pe
piata indica faptul ca medicamentul este un medicament existent autorizat in Uniune care a
fost autorizat cu o indicatie terapeutica suplimentara.

Articolul 85

Derogare de la protectia drepturilor de proprietate intelectuala

Nu se considera ca sunt incalcate drepturile de brevet sau certificatele suplimentare de protectie n
temeiul [Regulamentului (CE) nr. 469/2009 — OP: de inlocuit referinta cu un nou instrument atunci
cand este adoptat] atunci cand un medicament de referinta este utilizat In urmatoarele scopuri:

(a)

(b)

(1

)

studii, teste si alte activitati efectuate pentru a genera date pentru o cerere, pentru:

(1) o autorizatie de introducere pe piatd a medicamentelor generice, biosimilare, hibride
sau biohibride si pentru modificarile ulterioare;

(i1)) evaluarea tehnologiilor medicale, astfel cum sunt definite in Regulamentul (UE)
2021/2282;

(ii1) stabilirea preturilor si compensarea;

activitatile desfasurate exclusiv in scopurile prevazute la litera (a) pot include depunerea
cererii de autorizatie de introducere pe piatd si oferirea, fabricarea, vanzarea, furnizarea,
depozitarea, importul, utilizarea si achizitionarea de medicamente sau procese brevetate,
inclusiv de catre furnizori si prestatori de servicii terti.

Aceastd exceptie nu se aplica introducerii pe piatd a medicamentelor care rezulta din aceste
activitati.

Articolul 86
Recompense pentru medicamente pediatrice

In cazul in care o cerere de autorizatie de introducere pe piatd include rezultatele tuturor
studiilor efectuate in conformitate cu un plan de investigatie pediatricd aprobat, titularul
brevetului sau al certificatului suplimentar de protectie are dreptul la o prelungire cu sase
luni a perioadei mentionate la articolul 13 alineatele (1) si (2) din [Regulamentul (CE)
nr. 469/2009 — OP: de inlocuit referinta cu un nou instrument atunci cand este adoptat].

Primul paragraf se aplicd si atunci cand realizarea planului de investigatie pediatrica
aprobat nu reuseste sa conducd la autorizarea unei indicatii pediatrice, dar rezultatele
studiilor efectuate sunt reflectate in rezumatul caracteristicilor produsului si, dupa caz, in
prospectul insotitor al medicamentului in cauza.

Includerea intr-o autorizatie de introducere pe piata a declaratiei mentionate la articolul 49
alineatul (2) din prezenta directiva sau la articolul 90 alineatul (2) din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit] se utilizeaza in scopul aplicarii alineatului (1).
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G)

Atunci cand au fost utilizate procedurile prevazute in capitolul III sectiunile 3 si 4,
prelungirea cu sase luni a perioadei mentionate la alineatul (1) se acorda numai atunci cand
produsul este autorizat 1n toate statele membre.

4) In cazul unei cereri pentru indicatii terapeutice noi, inclusiv indicatii pediatrice, forme
farmaceutice noi, concentratii noi si noi cai de administrare a medicamentelor autorizate
care sunt protejate fie printr-un certificat suplimentar de protectie 1n temeiul
[Regulamentului (CE) nr. 469/2009 — OP: de inlocuit referinta cu un nou instrument atunci
cand este adoptat], fie printr-un brevet care indeplineste conditiile pentru acordarea
certificatului suplimentar de protectie care conduce la autorizarea unei noi indicatii
pediatrice, alineatele (1), (2) si (3) nu se aplica in cazul in care solicitantul solicita si obtine
o prelungire cu un an a perioadei de protectie a comercializarii medicamentului In cauza pe
motiv cd aceastd indicatie pediatrici noud aduce un beneficiu clinic semnificativ in
comparatie cu terapiile existente, in conformitate cu articolul 81 alineatul (2) primul
paragraf litera (d).

Capitolul VIII
Masuri ulterioare acordarii autorizatiei de introducere pe piata
Articolul 87
Studii post-autorizare impuse

(1) Dupa acordarea autorizatiei de introducere pe piatd, autoritatea competentd a statului
membru poate impune titularului autorizatiei de introducere pe piatd obligatia:

(a) sa efectueze un studiu de sigurantd post-autorizare, daca existd preocupari privind
riscurile asociate unui medicament autorizat. In cazul in care aceleasi preocupari se
referd la mai multe medicamente, autoritatea competentd a statului membru
incurajeaza titularii autorizatiilor de introducere pe piata in cauza, dupd consultarea
Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta, sa efectueze
un studiu de sigurantd post-autorizare comun;

(b) sd efectueze un studiu de eficacitate post-autorizare atunci cand datele disponibile cu
privire la o boald sau metodologia clinica indica faptul ca este posibil ca evaludrile
anterioare privind eficacitatea sa trebuiascd sa fie revizuite in mod semnificativ.
Obligatia de a efectua studii de eficacitate post-autorizare se bazeaza pe actele
delegate adoptate in conformitate cu articolul 88, tindnd seama, in acelasi timp, de
orientdrile stiintifice mentionate la articolul 123;

(c) saefectueze un studiu de evaluare post-autorizare a riscurilor de mediu, colectarea de

date de monitorizare sau informatii privind utilizarea, in cazul in care exista
preocupari cu privire la riscurile de mediu sau pentru sandtatea publica, inclusiv
rezistenta la antimicrobiene, cauzate de un medicament autorizat sau de o substanta
activd conexa.
In cazul in care aceleasi preocupiri se refera la mai multe medicamente, autoritatea
competentd a statului membru incurajeaza titularii autorizatiilor de introducere pe
piatd 1n cauzd, dupd consultarea agentiei, sd efectueze un studiu de evaluare post-
autorizare a riscurilor de mediu comun.

Impunerea unei astfel de obligatii se justificad in mod corespunzator, se notifica in scris si

include obiectivele si calendarul pentru realizarea si prezentarea studiului.
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(2) Autoritatea competentd a statului membru oferd titularului autorizatiei de introducere pe
piatd posibilitatea de a prezenta observatii scrise referitoare la impunerea obligatiei in
termenul stabilit de aceasta, In cazul in care titularul autorizatiei de introducere pe piata
solicitd acest lucru in termen de 30 de zile de la primirea notificérii scrise a obligatiei.

3) Pe baza observatiilor scrise ale titularului autorizatiei de introducere pe piatd, autoritatea
competentd a statului membru retrage sau confirmi obligatia in cauzi. In cazul in care
autoritatea competenta a statului membru confirma obligatia, autorizatia de introducere pe
piatd se modificd pentru a include obligatia respectivd sub forma unei conditii pentru
obtinerea autorizatiei de introducere pe piatd si, dupa caz, sistemul de gestionare a
riscurilor este actualizat in consecinta.

Articolul 88
Acte delegate privind studiile de eficacitate post-autorizare

(1) In vederea stabilirii situatiilor in care pot fi necesare studii de eficacitate post-autorizare in
temeiul articolelor 44 si 87, Comisia poate adopta, prin intermediul unor acte delegate in
conformitate cu articolul 215, masuri de completare a dispozitiilor de la articolele 44 si 87.

(2) Pentru adoptarea respectivelor acte delegate, Comisia hotaraste in conformitate cu
dispozitiile prezentei directive.

Articolul 89
Inregistrarea conditiilor legate de autorizatiile de introducere pe piatd

(1) Titularul autorizatiei de introducere pe piatd include in sistemul de gestionare a riscurilor
toate conditiile de siguranta sau eficacitate mentionate la articolele 44, 45 si 87.

(2) Statele membre informeaza agentia cu privire la autorizatiile de introducere pe piata pe
care le-au acordat sub rezerva conditiilor prevazute la articolele 44 si 45 si cu privire la
orice obligatii impuse in conformitate cu articolul 87.

Articolul 90
Actualizarea autorizatiei de introducere pe piata legata de progresul stiintific si tehnologic

(1) Dupa acordarea unei autorizatii de introducere pe piatd in conformitate cu capitolul III,
titularul autorizatiei de introducere pe piatd ia in considerare progresele stiintifice si
tehnice in ceea ce priveste metodele de fabricatie si de control mentionate in cererea pentru
respectiva autorizatie de introducere pe piata si introduce orice modificare necesard pentru
a permite ca medicamentul sd fie fabricat si controlat prin utilizarea unor metode stiintifice
general acceptate.

Aceste modificari sunt supuse aprobarii autoritatii competente din statul membru in cauza.

(2) Titularul autorizatiei de introducere pe piatd furnizeaza fara o intarziere nejustificatd
autoritatii competente a statului membru orice informatie noud care ar putea atrage dupa
sine modificarea datelor sau a documentelor mentionate la articolul 6, la articolele 9-13, la
articolul 62, la articolul 41 alineatul (5), in anexa I sau in anexa II.

In special, titularul autorizatiei de introducere pe piati informeaza fara o intirziere
nejustificatd autoritatea competentd a statului membru cu privire la orice interdictie sau
restrictie impusa titularului autorizatiei de introducere pe piata sau oricarei entitati aflate in
relatie contractuald cu titularul autorizatiei de introducere pe piata de catre autoritatile
competente din orice tard in care este comercializat medicamentul si cu privire la alte
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)

(4)

)

(6)

(1

2)

€)

informatii noi care ar putea influenta evaluarea beneficiilor si a riscurilor medicamentului
in cauza. Informatiile includ atat rezultatele pozitive, cat si cele negative ale trialurilor
clinice sau ale altor studii pentru toate indicatiile terapeutice si populatiile, indiferent daca
acestea figureaza sau nu in autorizatia de introducere pe piatd, precum si datele privind
utilizarea medicamentului in cazul in care aceastd utilizare este in afara conditiilor din
autorizatia de introducere pe piata.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd se asigurd ca conditiile autorizatiei de
introducere pe piatd, inclusiv rezumatul caracteristicilor produsului, etichetarea si
prospectul Insotitor sunt actualizate in functie de cunostintele stiintifice actuale, inclusiv
concluziile evaludrii si recomanddrile puse la dispozitia publicului prin intermediul
portalului web european privind medicamentele, creat in conformitate cu articolul 104 din
[Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Autoritatea competentd a statului membru poate solicita In orice moment titularului
autorizatiei de introducere pe piatd sd prezinte date care sd demonstreze ca raportul
beneficiu-risc ramane favorabil. Titularul autorizatiei de introducere pe piatd transmite in
termenul stabilit un raspuns complet la orice astfel de solicitare. De asemenea, titularul
autorizatiei de introducere pe piatd transmite n termenul stabilit un raspuns complet la
orice solicitare a unei autoritdti competente cu privire la punerea in aplicare a oricarei
masuri impuse anterior, inclusiv a masurilor de reducere la minim a riscurilor.

Autoritatea competentd a statului membru poate oricand sa solicite titularului autorizatiei
de introducere pe piatd sd transmitd o copie a dosarului standard al sistemului de
farmacovigilenta. Titularul autorizatiei de introducere pe piatd transmite copia respectiva
in termen de sapte zile de la primirea solicitarii.

De asemenea, titularul autorizatiei de introducere pe piata transmite in termenul stabilit un
raspuns complet la orice solicitare din partea unei autoritdti competente cu privire la
punerea in aplicare a oricarei masuri impuse anterior cu privire la riscurile de mediu sau
pentru sandtatea publica, inclusiv rezistenta la antimicrobiene.

Articolul 91
Actualizarea planurilor de gestionare a riscurilor

Titularul autorizatiei de introducere pe piata a unui medicament mentionat la articolele 9 si
11 prezinta autoritatilor competente din statele membre in cauza un plan de gestionare a
riscurilor si un rezumat al acestuia, in cazul in care autorizatia de introducere pe piata a
medicamentului de referintd este retrasd, dar autorizatia de introducere pe piatd pentru
medicamentul mentionat la articolele 9 si 11 este mentinuta.

Planul de gestionare a riscurilor si rezumatul acestuia se transmit autoritatilor competente
din statele membre in cauza in termen de 60 de zile de la retragerea autorizatiei de
introducere pe piatd pentru medicamentul de referintd prin intermediul unei modificari.

Autoritatea competentd a statului membru poate impune titularului autorizatiei de
introducere pe piatd a unui medicament mentionat la articolele 9 si 11 obligatia de a
prezenta un plan de gestionare a riscurilor si un rezumat al acestuia in cazul in care:

(a) au fost impuse masuri suplimentare de reducere la minim a riscurilor in ceea ce
priveste medicamentul de referinta sau

(b) aceasta este justificatd din motive de farmacovigilenta.

In cazul mentionat la alineatul (2) litera (a), planul de gestionare a riscurilor este aliniat la
planul de gestionare a riscurilor pentru medicamentul de referinta.
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(4)

(1)

)

3)

4

Impunerea obligatiei mentionate la alineatul (3) este justificatd in mod corespunzator in
scris, notificata titularului autorizatiei de introducere pe piatd si include termenul pentru
prezentarea planului de gestionare a riscurilor si a rezumatului prin intermediul unei
modificari.

Articolul 92
Modificarea autorizatiei de introducere pe piata

O cerere de modificare a unei autorizatii de introducere pe piata depusd de titularul
autorizatiei de introducere pe piatd se depune prin mijloace electronice, in formatele puse
la dispozitie de agentie, cu exceptia cazului in care modificarea este o actualizare de catre
titularul autorizatiei de introducere pe piatd a informatiilor acestuia detinute intr-o baza de
date.

Modificarile sunt clasificate in categorii diferite, in functie de nivelul de risc pentru
sandtatea publicd si de potentialul impact asupra calitatii, sigurantei si eficacitatii
medicamentului in cauza. Categoriile respective variaza de la modificari ale conditiilor
autorizatiei de introducere pe piatd care pot avea cel mai mare impact asupra calitatii,
sigurantei si eficacitatii medicamentului, pand la modificéri care au un impact minim sau
nu au niciun impact asupra acestora si pana la modificari administrative.

Procedurile de examinare a cererilor de modificéri sunt proportionale cu riscul si impactul
asociate. Acestea variaza de la proceduri care permit punerea in aplicare numai in urma
aprobarii pe baza unei evaludri stiintifice complete, pana la proceduri care permit punerea
in aplicare imediatd si notificarea ulterioard a autoritdtii competente de catre titularul
autorizatiei de introducere pe piatd. Astfel de proceduri pot include, de asemenea,
actualizdri de catre titularul autorizatiei de introducere pe piatd ale informatiilor sale
detinute intr-o baza de date.

Comisia este imputernicitd sd adopte, in conformitate cu articolul 215, acte delegate de
completare a prezentei directive, stabilind urmatoarele:

(a) categoriile mentionate la alineatul (2) in care se clasifica modificarile;

(b) normele de examinare a cererilor de modificare a conditiilor autorizatiilor de
introducere pe piatd, inclusiv procedurile de actualizare prin intermediul unei baze de
date;

(¢) conditiile de depunere a unei singure cereri pentru mai multe modificari ale
conditiilor aceleiasi autorizatii de introducere pe piata si pentru aceeasi modificare a
conditiilor mai multor autorizatii de introducere pe piatd;

(d) specificarea derogarilor de la procedurile de modificare in cazul in care actualizarea
informatiilor din autorizatia de introducere pe piatd mentionate in anexa I poate fi
pusa in aplicare in mod direct;

(e) conditiile si procedurile de cooperare cu autoritatile competente ale tarilor terte sau
cu organizatiile internationale in ceea ce priveste examinarea cererilor de modificare
a conditiilor autorizatiei de introducere pe piata.

Articolul 93

Modificarea autorizatiei de introducere pe piata in conformitate cu procedura descentralizata sau

cu procedura de recunoastere reciproca
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(1)

)

(1

2)

G)

4

)

(D

Orice cerere a titularului autorizatiei de introducere pe piatd de modificare a unei
autorizatii de introducere pe piatd care a fost acordatd in conformitate cu dispozitiile
capitolului III sectiunile 3 si 4 se transmite tuturor statelor membre care au autorizat
anterior medicamentul in cauza. Acelasi lucru este valabil si in cazul in care autorizatiile
initiale de introducere pe piata au fost acordate prin proceduri separate.

In caz de arbitraj prezentat Comisiei, procedura stabiliti la articolele 41 si 42 se aplica prin
analogie modificarilor efectuate autorizatiei de introducere pe piata.

Articolul 94
Modificarea autorizatiilor de introducere pe piatd pe baza studiilor pediatrice

Pe baza studiilor clinice pediatrice relevante primite In conformitate cu articolul 45
alineatul (1) din Regulamentul (CE) nr. 1901/2006 al Parlamentului European si al
Consiliului*®, autorititile competente din statele membre pot modifica in consecinti
autorizatia de introducere pe piatd a medicamentului in cauza si pot actualiza rezumatul
caracteristicilor produsului si prospectul insotitor al medicamentului in cauza. Autoritétile
competente fac schimb de informatii cu privire la studiile prezentate si, dupd caz, la
implicatiile acestora pentru autorizatiile de introducere pe piata in cauza.

Activitatile prevazute la alineatul (1) se Incheie in termen de cinci ani de la [OP: de
introdus data = 18 luni de la data intrarii in vigoare a prezentei directive].

In cazul in care un medicament a fost autorizat in temeiul dispozitiilor capitolului III, pe
baza informatiilor primite in conformitate cu articolul 91 din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit], autorititile competente din statele membre pot modifica in
consecintd autorizatia de introducere pe piatd a medicamentului in cauza si pot actualiza
rezumatul caracteristicilor produsului si prospectul insotitor.

Statele membre fac schimb de informatii cu privire la studiile prezentate si, dupa caz, cu
privire la implicatiile acestora pentru orice autorizatie de introducere pe piata In cauza.

Agentia coordoneazd schimbul de informatii.

Articolul 95
Procedura de sesizare in interesul Uniunii

In situatii speciale in care sunt implicate interesele Uniunii, statele membre sau Comisia
sesizeazd Comitetul pentru medicamente de uz uman in vederea aplicarii procedurii
prevazute la articolele 41 si 42 inainte de adoptarea oricdrei decizii privind solicitarea,
suspendarea sau retragerea unei autorizatii de introducere pe piatd, ori cu privire la orice
altd modificare unei autorizatii de introducere pe piatd care apare necesard. Statele membre
si Comisia tin seama in mod corespunzitor de orice solicitare a solicitantului sau a
titularului autorizatiei de introducere pe piata.

In cazul in care sesizarea are loc in urma evaluirii datelor de farmacovigilenta referitoare
la un medicament autorizat, se sesizeazd Comitetul pentru evaluarea riscurilor In materie
de farmacovigilenta cu privire la chestiune si se poate aplica articolul 115 alineatul (2).
Comitetul pentru evaluarea riscurilor In materie de farmacovigilenta emite o recomandare

39

Regulamentul (CE) nr. 1901/2006 al Parlamentului European si al Consiliului din 12 decembrie 2006 privind
medicamentele de uz pediatric si de modificare a Regulamentului (CEE) nr. 1768/92, a Directivei 2001/20/CE,
a Directivei 2001/83/CE si a Regulamentului (CE) nr. 726/2004 (JO L 378, 27.12.2006, p. 1).
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2)

G)

4

(1

in conformitate cu procedura prevazuta la articolul 41. Recomandarea finald este transmisa
Comitetului pentru medicamente de uz uman sau grupului de coordonare, dupa caz, si se
aplica procedura prevazuta la articolul 115.

Cu toate acestea, In cazul In care unul dintre criteriile enumerate la articolul 114
alineatul (1) este indeplinit, se aplicd procedura prevazuta la articolele 114, 115 si 116.

Statul membru in cauza sau Comisia identificd in mod clar chestiunea care este supusa
atentiei comitetului si informeaza solicitantul sau titularul autorizatiei de introducere pe
piata.

Statele membre si solicitantul sau titularul autorizatiei de introducere pe piatd transmit
comitetului toate informatiile disponibile referitoare la subiectul in cauza.

In cazul in care sesizarea transmisa comitetului se referd la o grupa de medicamente sau o
clasa terapeutica, agentia poate limita procedura la anumite parti specifice ale autorizatiei.

In acest caz, articolul 93 se aplicd medicamentelor respective numai daca acestea au facut
obiectul procedurilor de autorizare mentionate in capitolul III sectiunile 3 si 4.

In cazul in care domeniul de aplicare al procedurii initiate in temeiul prezentului articol se
referd la o grupa de medicamente sau la o clasd terapeuticd, medicamentele care fac
obiectul unei autorizatii centralizate de introducere pe piatd care apartin grupei sau clasei
respective sunt, de asemenea, incluse in procedura.

Fara a aduce atingere alineatului (1), in cazul in care, in orice etapa a procedurii, sunt
necesare actiuni urgente pentru a proteja sanatatea publicd, un stat membru poate si
suspende autorizatia de introducere pe piatd si sa interzicd utilizarea medicamentului in
cauzd pe teritoriul sdu pand la adoptarea unei decizii definitive. Acesta informeaza
Comisia, agentia si celelalte state membre cu privire la motivele actiunii sale cel tarziu in
urmatoarea zi lucratoare.

In cazul in care domeniul de aplicare al procedurii initiate in temeiul prezentului articol,
astfel cum este stabilit in conformitate cu alineatul (2), include medicamente care fac
obiectul unei autorizatii centralizate de introducere pe piatd si sunt necesare, in orice etapa
a procedurii, actiuni urgente pentru a proteja sandtatea publica, Comisia poate sa suspende
autorizatiile de introducere pe piata si sd interzica utilizarea medicamentelor in cauza pana
la adoptarea unei decizii definitive. Comisia informeaza agentia si statele membre cu
privire la motivele actiunii sale cel tarziu In urmétoarea zi lucratoare.

Capitolul IX
Farmacovigilenta

SECTIUNEA 1

DISPOZITII GENERALE

Articolul 96
Sistemul de farmacovigilenta al statelor membre

Statele membre opereaza un sistem de farmacovigilenta in vederea indeplinirii sarcinilor
lor referitoare la farmacovigilenta si in vederea participarii la activitatile de
farmacovigilenta ale Uniunii.
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Sistemul de farmacovigilenta este utilizat pentru a colecta informatii cu privire la riscurile
medicamentelor in ceea ce priveste sanatatea pacientilor sau a populatiei. Aceste informatii
se refera in special la reactiile adverse aparute la om, atit ca urmare a utilizarii
medicamentului 1n conditiile autorizatiei de introducere pe piatd, cat si ca urmare a
utilizarii 1n afara conditiilor din autorizatiei de introducere pe piatd, precum si la reactiile
adverse asociate cu expunerea profesionala.

(2) Cu ajutorul sistemului de farmacovigilentd mentionat la alineatul (1), statele membre
efectueaza o evaluare stiintificd a tuturor informatiilor, iau in considerare optiunile
existente pentru reducerea la minim a riscurilor si pentru prevenirea acestora si adoptd
masuri de reglementare cu privire la autorizatia de introducere pe piatd, dupa caz. Acestia
efectueaza un audit periodic al sistemului lor de farmacovigilenta si iau masuri corective,
dacad este necesar.

3) Fiecare stat membru desemneaza o autoritate competenta pentru indeplinirea sarcinilor in
domeniul farmacovigilentei.

4) Comisia poate solicita statelor membre participarea, coordonata de agentie, la armonizarea
si standardizarea internationald a masurilor tehnice din domeniul farmacovigilentei.
Articolul 97
Responsabilitdtile statelor membre in ceea ce priveste activitatile de farmacovigilenta

(1) Statele membre:

(a) iau toate masurile corespunzatoare pentru a incuraja pacientii, medicii, farmacistii si
alti profesionisti din domeniul sdnatatii sa raporteze reactiile adverse suspectate
autoritatii competente a statului membru si pot implica organizatii care reprezinta
consumatorii, pacientii si profesionistii din domeniul sdnatitii pentru sarcinile
respective, dupa caz;

(b) faciliteazd raportarea de cétre pacienti prin punerea la dispozitie a unor formate de
raportare alternative, pe 1anga formatele online;

(c) 1iau toate madsurile necesare pentru a obtine date precise si verificabile pentru
evaluarea stiintifica a rapoartelor privind reactiile adverse suspectate;

(d) se asigurd ca publicul beneficiazd la timp de informatii importante referitoare la
aspectele de farmacovigilentd, in ceea ce priveste utilizarea unui medicament, prin
intermediul publicarii pe portalul web si prin alte mijloace de informare publica,
dupa caz;

(e) se asigura, prin metode de colectare a informatiilor si, dupa caz, prin monitorizarea
rapoartelor privind reactiile adverse suspectate, ca s-au luat toate madsurile
corespunzatoare pentru a identifica Tn mod clar toate medicamentele biologice
prescrise, distribuite sau vandute pe teritoriul acestora si care fac obiectul unui raport
privind reactiile adverse suspectate, acordand atentia cuvenitd denumirii
medicamentului s1 numarului lotului.

(2) In sensul alineatului (1) literele (a) si (e), statele membre pot impune obligatii specifice
medicilor, farmacistilor si altor profesionisti din domeniul sdnatatii.

Articolul 98
Delegarea de catre statele membre a sarcinilor in materie de farmacovigilenta
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Un stat membru poate delega altui stat membru oricare dintre sarcinile atribuite in temeiul
prezentului capitol, sub rezerva unui acord scris al acestuia din urma. Niciun stat membru
nu poate reprezenta mai mult de un singur alt stat membru.

Statul membru care delegd informeaza in scris Comisia, agentia si toate celelalte state
membre in legdturd cu aceastd delegare. Statul membru care delegd si agentia pun aceste
informatii la dispozitia publicului.

Articolul 99
Sistemul de farmacovigilenta al titularului autorizatiei de introducere pe piata

Titularii de autorizatii de introducere pe piatd utilizeaza un sistem de farmacovigilenta in
vederea indeplinirii sarcinilor lor referitoare la farmacovigilenta, echivalent cu sistemul de
farmacovigilenta al statului membru relevant mentionat la articolul 96 alineatul (1).

Cu ajutorul sistemului de farmacovigilenta mentionat la articolul 96 alineatul (1), titularii
de autorizatii de introducere pe piatd efectueaza o evaluare stiintifica a tuturor
informatiilor, iau n considerare optiunile existente pentru reducerea la minim a riscurilor
si prevenirea acestora si adoptd masurile necesare, dupa caz.

Titularii de autorizatii de introducere pe piata efectueaza un audit periodic al sistemului lor
de farmacovigilentd. Acestia consemneaza constatdrile principale ale auditului in dosarul
standard al sistemului de farmacovigilentd si, pe baza constatarilor auditului, asigura
elaborarea si aplicarea unui plan corespunzator de actiuni corective. Dupd ce actiunile
corective au fost aplicate pe deplin, consemnarea poate fi eliminata.

In cadrul sistemului de farmacovigilent, titularilor de autorizatii de introducere pe piata le
revine obligatia:

(a) sa aiba In permanentd si continuu la dispozitia lor o persoand cu o calificare
corespunzatoare, responsabild de farmacovigilentd;

(b) sa pastreze si sda pund la dispozitie, la cererea unei autoritdti competente, un dosar
standard al sistemului de farmacovigilenta;

(c) sd opereze un sistem de gestionare a riscurilor pentru fiecare medicament;

(d) sa monitorizeze rezultatul masurilor de reducere la minim a riscurilor care sunt
incluse in planul de gestionare a riscurilor in temeiul articolului 21 sau care sunt
stabilite drept conditii ale autorizatiei de introducere pe piata in temeiul articolelor 44
s1 45 si orice obligatii impuse in conformitate cu articolul 87;

(e) sd actualizeze sistemul de gestionare a riscurilor si sd monitorizeze datele de
farmacovigilenta pentru a determina daca au aparut riscuri noi, modificarea riscurilor
existente sau a raportului beneficiu-risc al medicamentelor.

Persoana calificatd mentionata la alineatul (4) litera (a) isi are resedinta si isi desfasoara
activitatea In Uniune si este responsabild cu instituirea si iIntretinerea sistemului de
farmacovigilenta. Titularul autorizatiei de introducere pe piatd trimite autoritatii
competente a statului membru si agentiei numele si detaliile de contact ale persoanei
calificate.

Titularul autorizatiei de introducere pe piata desemneaza, la cererea autoritatii competente
a unui stat membru, o persoand de contact pentru problemele de farmacovigilenta din statul
membru respectiv, care raporteaza persoanei calificate mentionate la alineatul (4) litera (a).
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Articolul 100
Sistemul de gestionare a riscurilor

Prin derogare de la articolul 99 alineatul (4) litera (c), titularii autorizatiilor de introducere
pe piatd acordate 1nainte de 21 iulie 2012 nu au obligatia de a opera un sistem de
gestionare a riscurilor pentru fiecare medicament.

Autoritatea competentd a unui stat membru poate impune titularului unei autorizatii de
introducere pe piatd care detine o autorizatie nationald de introducere pe piata obligatia de
a opera un sistem de gestionare a riscurilor, astfel cum se mentioneaza la articolul 99
alineatul (4) litera (c), in cazul in care existd preocupari cu privire la riscurile care
afecteaza raportul beneficiu-risc al unui medicament autorizat. In acest context, autoritatea
competentd a unui stat membru obligd, de asemenea, titularul autorizatiei de introducere pe
piata sd prezinte un plan de gestionare a riscurilor pentru sistemul de gestionare a riscurilor
pe care intentioneaza sa 1l introduca pentru medicamentul in cauza.

Obligatia mentionatd la alineatul (2) este justificatd iIn mod corespunzator, notificatd in
scris si include termenul pentru prezentarea planului de gestionare a riscurilor.

Autoritatea competentd a unui stat membru ofera titularului autorizatiei de introducere pe
piata posibilitatea de a depune in scris observatii referitoare la impunerea obligatiei in
termenul stabilit de aceasta, la cererea titularului autorizatiei de introducere pe piatd
formulata in termen de 30 de zile de la primirea notificarii in scris a obligatiei.

Pe baza observatiilor prezentate in scris de titularul autorizatiei de introducere pe piata,
autoritatea competentd a unui stat membru retrage sau confirma obligatia in cauza. In cazul
in care autoritatea competentd a unui stat membru confirmd obligatia, autorizatia de
introducere pe piatd se modifica in consecintd pentru a include masurile care trebuie luate
in cadrul sistemului de gestionare a riscurilor drept conditii ale autorizatiei de introducere
pe piatd mentionate la articolul 44 litera (a).

Articolul 101
Fonduri pentru activitati de farmacovigilenta

Gestionarea fondurilor destinate activitatilor legate de farmacovigilentd, de functionarea
retelelor de comunicatii si de supravegherea pietei se afla permanent sub controlul
autoritatilor competente ale statelor membre, pentru a le garanta independenta in
exercitarea activitdtilor respective de farmacovigilenta.

Alineatul (1) nu impiedica autoritatile competente ale statelor membre sd perceapa taxe de
la titularii autorizatiilor de introducere pe piatd pentru desfasurarea activitatilor de
farmacovigilenta, cu conditia sa fie strict garantatd independenta in desfasurarea acestor
activitati de farmacovigilenta.

SECTIUNEA 2

TRANSPARENTA SI COMUNICARI

Articolul 102
Portalul web national

Fiecare stat membru creeaza si gestioneaza un portal web national privind medicamentele,
aflat in legatura electronica cu portalul web european privind medicamentele, instituit n
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conformitate cu articolul 104 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit]. Prin
intermediul portalurilor web nationale privind medicamentele, statele membre fac publice
cel putin urmatoarele:

(a) rapoartele publice de evaluare, insotite de un rezumat al acestora;
(b) rezumatele caracteristicilor produselor si prospectele insotitoare;

(c) rezumatele planurilor de gestionare a riscurilor pentru medicamentele care fac
obiectul unei autorizatii nationale de introducere pe piata in conformitate cu capitolul
11,

(d) informatii privind modalitatile diferite pentru raportarea catre autoritatile competente
ale statelor membre a reactiilor adverse suspectate la medicamente de catre
profesionistii din domeniul sandtétii si de catre pacienti, inclusiv privind formularele
electronice structurate mentionate la articolul 102 din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit].

Rezumatele mentionate la alineatul (2) litera (c) includ, dupa caz, o descriere a masurilor
suplimentare de reducere la minim a riscurilor.

Articolul 103

Publicarea evaluarii

Agentia pune la dispozitia publicului concluziile finale ale evaluarii, recomandarile, avizele si
deciziile mentionate la articolele 107-116 prin intermediul portalului web european privind

medicamentele.
Articolul 104
Anunturi publice
(1) De indata ce titularul autorizatiei de introducere pe piata intentioneaza si faca un anunt

)

3)

4

)

public referitor la aspecte de farmacovigilentd in ceea ce priveste utilizarea unui
medicament si, in orice caz, in acelasi timp cu sau inainte de efectuarea anuntului public,
acesta este obligat s informeze autoritatile competente ale statelor membre, agentia si
Comisia.

Titularul autorizatiei de introducere pe piata garanteaza cd informatiile destinate publicului
sunt prezentate in mod obiectiv si nu sunt Inseldtoare.

Cu exceptia cazului in care, pentru protectia sdnatatii publice, sunt necesare anunturi
publice urgente, statele membre, agentia si Comisia se informeaza reciproc cu cel putin 24
de ore inainte de difuzarea unui anunt public referitor la aspecte de farmacovigilenta.

In cazul substantelor active continute in medicamentele autorizate in mai multe state
membre, agentia este responsabild de coordonarea, intre autoritatile competente ale statelor
membre, a anunturilor privind masurile de sigurantd si stabileste termene pentru punerea
informatiilor la dispozitia publicului.

Sub coordonarea agentiei, statele membre depun toate eforturile rezonabile pentru a
conveni asupra unui mesaj comun cu privire la siguranta medicamentului in cauzd si cu
privire la termenele de difuzare a acestora. Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie
de farmacovigilentd furnizeaza, la cererea agentiei, consiliere privind aceste anunturi
privind masurile de siguranta.
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Atunci cand agentia sau autoritatile competente ale statelor membre pun la dispozitia
publicului informatiile mentionate la alineatele (2) si (3), toate datele cu caracter personal
sau datele comerciale confidentiale se sterg, cu exceptia cazului in care divulgarea lor este
necesara pentru protectia sanatatii publice.

SECTIUNEA 3

INREGISTRAREA SI RAPORTAREA REACTIILOR ADVERSE SUSPECTATE

Articolul 105

Inregistrarea §i raportarea reactiilor adverse suspectate de catre titularul autorizatiei de

introducere pe piata

Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd Iinregistreazd toate reactiile adverse
suspectate din Uniune sau din tari terte care le sunt aduse la cunostinta, indiferent daca sunt
raportate spontan de pacienti sau de profesionisti din domeniul sdnatatii sau se produc in
contextul unui studiu post-autorizare, inclusiv date referitoare la utilizarea produsului in
afara indicatiilor terapeutice.

Titularii autorizatiilor de introducere pe piata se asigurd ca aceste rapoarte sunt accesibile
intr-un singur punct in Uniune.

Prin derogare de la dispozitiile primului paragraf, reactiile adverse suspectate, observate in
timpul unui trial clinic, sunt inregistrate si raportate in conformitate cu Regulamentul (UE)
nr. 536/2014.

Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd nu refuza luarea in considerare a rapoartelor
de reactii adverse suspectate care le sunt adresate in format electronic sau in orice alt
format adecvat de cétre pacienti sau de catre profesionistii din domeniul sanatatii.

Titularii autorizatiilor de introducere pe piata transmit, in format electronic, catre baza de
date si reteaua de prelucrare a datelor mentionata la articolul 101 din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit] (,baza de date Eudravigilance”), informatii cu privire la toate
reactiile adverse suspectate grave care au loc in Uniune si In téri terte In termen de 15 zile
de la data la care titularul autorizatiei de introducere pe piatd in cauza a luat cunostinta de
eveniment.

Titularii autorizatiilor de introducere pe piata transmit, in format electronic, catre baza de
date Eudravigilance, informatii cu privire la toate reactiile adverse suspectate care nu sunt
grave si care au loc in Uniune in termen de 90 de zile de la data la care titularul autorizatiei
de introducere pe piatd in cauza a luat cunostintd de eveniment.

In cazul medicamentelor care contin substante active mentionate in lista de publicatii
monitorizate de agentie in conformitate cu articolul 105 din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit], titularul autorizatiei de introducere pe piatd nu are obligatia s
raporteze catre baza de date FEudravigilance reactiile adverse suspectate care sunt
inregistrate in publicatiile incluse in lista, dar acesta monitorizeaza orice altd publicatie
medicald si raporteaza orice reactie adversa suspectata inregistratd in aceasta.

Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd instituie proceduri pentru a obtine date
precise si verificabile pentru evaluarea stiintificd a rapoartelor privind reactiile adverse
suspectate. De asemenea, acestia colecteaza informatiile primite in baza urmaririi acestor
rapoarte si transmit aceste actualizari cdtre baza de date Eudravigilance.
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Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd colaboreazd cu agentia si cu autoritdtile
competente ale statelor membre pentru detectarea duplicatelor rapoartelor de reactii
adverse suspectate.

Prezentul articol se aplica mutatis mutandis intreprinderilor care furnizeaza medicamente
utilizate In conformitate cu articolul 3 alineatele (1) sau (2).

Articolul 106
Inregistrarea si raportarea reactiilor adverse suspectate de cdtre statele membre

Fiecare stat membru inregistreaza toate reactiile adverse suspectate care au loc pe teritoriul
lor si care i sunt aduse la cunostintd de profesionistii din domeniul sanatatii si de pacienti.
Acestea includ toate medicamentele autorizate si toate medicamentele utilizate in
conformitate cu articolul 3 alineatul (1) sau (2). Daca este cazul, statele membre implica

vvvvv

le primesc in vederea respectarii articolului 97 alineatele (1) literele (c) si (e).

Statele membre se asigura cd aceste reactii adverse pot fi notificate prin intermediul
portalurilor web nationale privind medicamentele sau prin alte mijloace.

In cazul rapoartelor transmise de un titular al unei autorizatii de introducere pe piata,
statele membre pe teritoriul cdrora s-a produs reactia adversd suspectatd pot implica
titularul autorizatiei de introducere pe piatd in monitorizarea rapoartelor.

Statele membre colaboreaza cu agentia si cu titularii autorizatiilor de introducere pe piata
pentru detectarea duplicatelor rapoartelor de reactii adverse suspectate.

In termen de 15 zile de la data primirii rapoartelor de reactii adverse suspectate grave
mentionate la alineatul (1), statele membre transmit rapoartele in format electronic catre
baza de date Eudravigilance.

In termen de 90 de zile de la data primirii rapoartelor mentionate la alineatul (1), statele
membre transmit, In format electronic, catre baza de date Eudravigilance, rapoartele de
reactii adverse suspectate care nu sunt grave.

Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd au acces la rapoartele mentionate la prezentul
alineat prin intermediul bazei de date Eudravigilance.

Statele membre se asigurd ca rapoartele care le sunt aduse la cunostintd privind reactiile
adverse suspectate care survin in urma unei erori asociate cu utilizarea unui medicament
sunt transmise catre baza de date Eudravigilance si sunt puse la dispozitia autoritatilor,
organismelor, organizatiilor sau institutiilor responsabile de siguranta pacientilor in statul
membru respectiv. Acestea se asigurd, de asemenea, ca autoritdtile responsabile Tn materie
de medicamente din statul membru respectiv sunt informate despre orice reactie adversa
suspectatd adusa la cunostinta oricdrei alte autoritati din cadrul statului membru respectiv.
Rapoartele respective sunt identificate in mod corespunzator in formularele mentionate la
articolul 102 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Cu exceptia cazului in care se justifica din motive legate de activitati de farmacovigilenta,
statele membre nu impun titularilor autorizatiilor de introducere pe piatd obligatii
suplimentare de raportare privind reactiile adverse suspectate.
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SECTIUNEA 4

RAPOARTE PERIODICE ACTUALIZATE PRIVIND SIGURANTA

Articolul 107
Rapoarte periodice actualizate privind siguranta

(1) Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd prezintd agentiei rapoarte periodice
actualizate privind siguranta cuprinzand:

(a) rezumate ale datelor relevante pentru raportul beneficiu-risc al medicamentului,
inclusiv rezultatele tuturor studiilor tinand seama de impactul potential al acestora
asupra autorizatiei de introducere pe piata;

(b) o evaluare stiintifica a raportului beneficiu-risc al medicamentului;

(c) toate datele referitoare la volumul vanzarilor medicamentului, precum si orice date
detinute de titularul autorizatiei de introducere pe piatd in ceea ce priveste volumul
prescriptiilor, inclusiv o estimare a populatiei expuse la medicament.

Datele furnizate in conformitate cu primul paragraf litera (c) fac distinctie intre vanzarile si
volumele generate in Uniune si cele generate in afara Uniunii.

(2) Evaluarea mentionata la alineatul (1) primul paragraf litera (b) se bazeaza pe toate datele
disponibile, inclusiv pe datele provenite din trialuri clinice cu indicatii terapeutice si
populatii neautorizate.

Rapoartele periodice actualizate privind siguranta sunt prezentate in format electronic.

3) Agentia pune rapoartele mentionate la alineatul (1) la dispozitia autoritatilor competente
ale statelor membre, membrilor Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilenta, Comitetului pentru medicamente de uz uman si grupului de coordonare
prin intermediul repertoriului mentionat la articolul 103 din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit].

4) Prin derogare de la alineatul (1), titularii autorizatiilor de introducere pe piata pentru
medicamentele mentionate la articolul 9 sau la articolul 13 si titularii Inregistrarii
medicamentelor mentionate la articolul 126 sau la articolul 134 alineatul (1) au obligatia de
a prezenta autoritdtii competente rapoarte periodice actualizate privind siguranta pentru
aceste medicamente numai in urmatoarele cazuri:

(a) in cazul in care aceastd obligatie a fost stabilitd ca o conditie in autorizatia de
introducere pe piata, in conformitate cu articolul 44 sau cu articolul 45 sau

(b) la solicitarea unei autoritati competente, in cazul in care existd preocupari legate de
datele de farmacovigilenta sau daca nu s-au furnizat rapoarte periodice actualizate
privind siguranta referitoare la o substantd activd dupa acordarea autorizatiei de
introducere pe piata.

Rapoartele de evaluare a rapoartelor periodice actualizate privind siguranta mentionate la
primul paragraf sunt comunicate de autoritatea competenta Comitetului pentru evaluarea
riscurilor in materie de farmacovigilentd, care analizeaza dacd este necesar un raport de
evaluare unic pentru toate autorizatiile de introducere pe piatd pentru medicamentele care
contin aceeasi substantd activa si care informeaza in consecintd grupul de coordonare sau
Comitetul pentru medicamente de uz uman, in vederea aplicérii procedurilor prevazute la
articolul 108 alineatul (4) si la articolul 110.
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Articolul 108
Frecventa rapoartelor periodice actualizate privind siguranta

Frecventa cu care rapoartele periodice actualizate privind siguranta trebuie transmise este
precizata in autorizatia de introducere pe piata.

Datele de transmitere in conformitate cu frecventa specificatd se calculeaza de la data la
care a fost acordata autorizatia de introducere pe piata.

In ceea ce priveste autorizatiile de introducere pe piata eliberate inainte de 21 iulie 2012 si
care nu sunt insotite de o conditie specifica privind frecventa si datele de transmitere a
rapoartelor periodice actualizate privind siguranta, titularii acestora transmit rapoartele
respective in conformitate cu al doilea paragraf pana cand o altd frecventa sau alte date de
transmitere a rapoartelor sunt stabilite in autorizatia de introducere pe piatd sau sunt
determinate in conformitate cu alineatele (4), (5) si (6).

Rapoartele periodice actualizate privind siguranta se transmit imediat autoritatilor
competente, la cerere:

(a) in cazul in care un medicament nu a fost inca introdus pe piata, cel putin o data la
sase luni dupa acordarea autorizatiei de introducere pe piatd si pana la introducerea
pe piata;

(b) 1n cazul in care medicamentul a fost introdus pe piata, cel putin o data la sase luni in
timpul primilor doi ani incepand de la prima introducere pe piata, o data pe an pentru
urmatorii doi ani si, ulterior, o data la trei ani.

Alineatul (2) se aplica si In cazul medicamentelor care sunt autorizate doar intr-un singur
stat membru si in cazul carora nu se aplica alineatul (4).

In cazul in care medicamentele care fac obiectul unor autorizatii de introducere pe piata
diferite contin aceeasi substantd activd sau aceeasi combinatie de substante active,
frecventa si datele de transmitere a rapoartelor periodice actualizate privind siguranta, care
rezultd din aplicarea alineatelor (1) si (2), pot fi modificate si armonizate pentru a permite
realizarea unei singure evaludri in contextul unei proceduri de repartizare a sarcinilor
pentru un raport periodic actualizat privind siguranta, precum si pentru a stabili o datd de
referintd pentru Uniune, Incepand de la care sunt calculate datele de transmitere.

Frecventa armonizatd pentru transmiterea rapoartelor si data de referinta pentru Uniune pot
fi stabilite, dupd consultarea Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilentd, de catre oricare dintre urmatoarele organisme:

(a) Comitetul pentru medicamente de uz uman, in cazul in care cel putin una dintre
autorizatiile de introducere pe piata referitoare la medicamentele care contin
substanta activd In cauzd a fost acordatd in conformitate cu procedura centralizata
prevazuta la articolul 3 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit];

(b) grupul de coordonare, in cazurile diferite de cele mentionate la litera (a).

Frecventa armonizatd de transmitere a rapoartelor, stabilitd in conformitate cu primul si al
doilea paragraf, este pusa la dispozitia publicului de catre agentie. Titularii autorizatiilor de
introducere pe piata transmit o cerere de modificare aferentd a autorizatiei de introducere
pe piata.

In sensul alineatului (4), data de referintd pentru Uniune aplicabild medicamentelor care
contin aceeasi substantd activd sau aceeasi combinatie de substante active corespunde
uneia dintre urmatoarele date:
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(6)

(7

(a) data la care a fost acordata prima autorizatie de introducere pe piata in Uniune pentru
un medicament care contine respectiva substanta activa sau respectiva combinatie de
substante active;

(b) daca data mentionatd la litera (a) nu poate fi cunoscutd, cea mai timpurie dintre
datele cunoscute ale autorizatiilor de introducere pe piatd eliberate pentru
medicamentele care contin respectiva substantd activa sau respectiva combinatie de
substante active.

Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd au posibilitatea de a transmite Comitetului
pentru medicamente de uz uman sau, dupad caz, grupului de coordonare cereri privind
stabilirea datelor de referintd pentru Uniune sau modificarea frecventei de transmitere a
rapoartelor periodice actualizate privind siguranta, pentru unul dintre urmatoarele motive:

(a) din motive legate de sanatatea publica;
(b) pentru a evita repetarea inutila a evaluarilor;
(c) pentru a obtine o armonizare internationala.

Aceste cereri sunt transmise in scris si sunt justificate in mod corespunzitor. In urma
consultarii Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta,
Comitetul pentru medicamente de uz uman sau grupul de coordinare fie aproba, fie
respinge aceste cereri. Orice modificare a datelor sau a frecventei de transmitere a
rapoartelor periodice actualizate privind siguranta este pusd la dispozitia publicului de
catre agentie. Titularii autorizatiilor de introducere pe piata transmit o cerere de modificare
aferentd a autorizatiei de introducere pe piata.

Agentia publica o listd de date de referintd pentru Uniune si de frecvente de transmitere a
rapoartelor periodice actualizate privind siguranta, prin intermediul portalului web
european privind medicamentele.

Orice modificare a datelor si a frecventei de transmitere a rapoartelor periodice actualizate
privind siguranta mentionate in autorizatia de introducere pe piatd, care rezultd din
aplicarea alineatelor (4), (5) si (6), intrd in vigoare la patru luni de la data publicarii
mentionate la primul paragraf.

Articolul 109

Evaluarea rapoartelor periodice actualizate privind siguranta

Autoritdtile competente ale statelor membre evalueaza rapoartele periodice actualizate privind
siguranta pentru a determina daca au aparut riscuri noi, modificari ale riscurilor existente sau in
raportul beneficiu-risc al medicamentelor.

(1

Articolul 110
Evaluarea unica a rapoartelor periodice actualizate privind siguranta

O evaluare unicd a rapoartelor periodice actualizate privind siguranta este efectuatd in
cazul medicamentelor autorizate in mai multe state membre si, in ceea ce priveste cazurile
mentionate la articolul 108 alineatele (4), (5) st (6), pentru toate medicamentele care contin
aceeasi substantd activa sau aceeasi combinatie de substante active si pentru care au fost
stabilite o datd de referintd pentru Uniune si o frecventd de transmitere a rapoartelor
periodice actualizate privind siguranta.

Evaluarea unica este realizata:
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)

G)

(a) fie de catre un stat membru desemnat de grupul de coordonare, in cazul in care
niciuna dintre autorizatiile de introducere pe piatd vizate nu a fost acordatd in
conformitate cu procedura centralizatd prevazuta la articolul 3 din [Regulamentul
(CE) nr. 726/2004 revizuit];

(b) fie de catre un raportor desemnat de Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie
de farmacovigilentd, in cazul in care cel putin una dintre autorizatiile de introducere
pe piata vizate a fost acordata in conformitate cu procedura centralizata prevazuta la
articolul 3 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Atunci cand selecteaza statul membru in conformitate cu al doilea paragraf litera (a),
grupul de coordonare tine cont de eventuala desemnare a unui stat membru de referinta, in
conformitate cu capitolul III, sectiunile 3 si 4.

Statul membru sau, dupa caz, raportorul pregateste un raport de evaluare in termen de 60
de zile de la data primirii raportului periodic actualizat privind siguranta si il transmite
agentiei si statelor membre 1n cauza. Agentia transmite raportul titularului autorizatiei de
introducere pe piata.

In termen de 30 de zile de la data primirii raportului de evaluare, statele membre si titularul
autorizatiei de introducere pe piatd pot prezenta observatii agentiei si raportorului sau
statului membru.

Dupa primirea observatiilor mentionate la alineatul (2), raportorul sau statul membru
actualizeaza raportul de evaluare in termen de 15 zile, tinand seama de observatiile
transmise, iar apoi il transmite Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilentd. Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta
adopta raportul de evaluare, cu sau fara modificari suplimentare, in cadrul urmatoarei sale
reuniuni §i emite o recomandare. Recomandarea mentioneazd pozitiile divergente,
impreund cu motivele care stau la baza acestora. Agentia include raportul de evaluare
adoptat si1 recomandarea in repertoriul instituit in conformitate cu articolul 103 din
[Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit] si le transmite pe ambele titularului autorizatiei
de introducere pe piata.

Articolul 111

Masuri de reglementare privind rapoartele periodice actualizate privind siguranta

In urma evaluirii rapoartelor periodice actualizate privind siguranta mentionate la articolul 107,
autoritatile competente ale statelor membre analizeazd daca este necesard vreo masura privind
autorizatia de introducere pe piatd pentru medicamentul in cauza si mentin, modificd, suspenda sau
revoca autorizatia de introducere pe piata, dupa caz.

Articolul 112

Procedura aferenta masurilor de reglementare privind rapoartele periodice actualizate privind

(1)

siguranta

In cazul unei evaluiri unice a rapoartelor periodice actualizate privind siguranta, in
conformitate cu articolul 110 alineatul (1), care recomanda actiuni referitoare la mai multe
autorizatii de introducere pe piatd care nu includ nicio autorizatie centralizatad de
introducere pe piatd, in termen de 30 de zile de la primirea raportului de evaluare al
Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd, grupul de
coordonare examineaza raportul de evaluare si adoptd o pozitie cu privire la mentinerea,
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©)

4

)

(6)

(7

modificarea, suspendarea sau revocarea autorizatiilor de introducere pe piatd in cauza,
inclusiv un calendar pentru punerea in aplicare a pozitiei convenite.

Daca, in cadrul grupului de coordonare, statele membre reprezentate convin de comun
acord cu privire la actiunile care trebuie luate, presedintele constata acordul si 1l transmite
titularului autorizatiei de introducere pe piatad si statelor membre. Statele membre adopta
masurile necesare pentru a mentine, modifica, suspenda sau revoca autorizatiile de
introducere pe piatd vizate in conformitate cu termenul prevazut in acord pentru punerea in
aplicare.

In cazul unei modificari, titularul autorizatiei de introducere pe piata transmite autoritatilor
competente ale statelor membre o cerere de modificare corespunzatoare, inclusiv versiuni
actualizate ale rezumatului caracteristicilor produsului si ale prospectului insotitor, in
termenul prevazut pentru punerea in aplicare.

Daca nu se ajunge la un acord prin consens, pozitia majoritatii statelor membre
reprezentate in cadrul grupului de coordonare este comunicatd Comisiei, care aplica
procedura prevazuta la articolul 42.

In cazul in care acordul la care au ajuns statele membre reprezentate in cadrul grupului de
coordonare sau pozitia majoritatii statelor membre nu corespunde cu recomandarea
Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta, grupul de
coordonare ataseazd la acord sau la pozitia majoritatii o explicatie detaliatd privind
motivele stiintifice care stau la baza diferentelor, impreuna cu recomandarea.

In cazul unei evaludri unice a rapoartelor periodice actualizate privind siguranta, in
conformitate cu articolul 110 alineatul (1), care recomanda actiuni referitoare la mai multe
autorizatii de introducere pe piatd care includ cel putin o autorizatie centralizatd de
introducere pe piatd, in termen de 30 de zile de la primirea raportului Comitetului pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta, Comitetul pentru medicamente de uz
uman examineaza raportul si adopta un aviz privind mentinerea, modificarea, suspendarea
sau revocarea autorizatiilor de introducere pe piatd in cauza, inclusiv un calendar pentru
punerea 1n aplicare a avizului.

Daci acest aviz al Comitetului pentru medicamente de uz uman mentionat la alineatul (3)
nu corespunde cu recomandarea Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilenta, Comitetul pentru medicamente de uz uman ataseaza la avizul sdu o
explicatie detaliatd privind motivele stiintifice care stau la baza diferentelor, impreund cu
recomandarea.

Pe baza avizului Comitetului pentru medicamente de uz uman mentionat la alineatul (3),
Comisia intreprinde urmatoarele actiuni prin intermediul actelor de punere in aplicare:

(a) adopta o decizie adresata statelor membre in ceea ce priveste masurile care trebuie
luate 1n legdturd cu autorizatiile de introducere pe piatd acordate de statele membre si
vizate de procedura prevazutd in prezenta sectiune; si

(b) 1n cazul in care avizul indicd faptul ca este necesara o masurd de reglementare
privind autorizatia de introducere pe piata, adoptd o decizie de modificare, de
suspendare sau de revocare a autorizatiilor centralizate de introducere pe piatd si
vizate de procedura prevazuta in prezenta sectiune.

Articolul 42 se aplicd adoptarii deciziei mentionate la alineatul (5) litera (a) si punerii sale
in aplicare de cétre statele membre.

Articolul 13 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit] se aplicd deciziei mentionate la
alineatul (5) litera (b). In cazul in care Comisia adoptd o astfel de decizie, aceasta poate
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2)

3)

4

(1)

adopta, de asemenea, o decizie adresata statelor membre in conformitate cu articolul 55 din
[Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

SECTIUNEA 5

DETECTAREA SEMNALELOR

Articolul 113
Monitorizarea §i detectarea semnalelor

In ceea ce priveste medicamentele autorizate in conformitate cu capitolul III, autoritatile
competente ale statelor membre, in colaborare cu agentia, iau urmatoarele masuri:

(a) monitorizeazd rezultatul masurilor de reducere la minim a riscurilor cuprinse in
planurile de gestionare a riscurilor si al conditiilor mentionate la articolele 44 si 45,
precum si orice obligatii impuse in conformitate cu articolul 87;

(b) evalueaza actualizarile sistemului de gestionare a riscurilor;

(c) monitorizeazd informatiile existente in baza de date Eudravigilance pentru a
determina dacd au apdrut riscuri noi, daca riscurile existente s-au modificat si dacd
acestea au un impact asupra raportului beneficiu-risc.

Comitetul pentru evaluarea riscurilor Tn materie de farmacovigilenta efectueaza o prima
analiza si stabileste prioritatile in ceea ce priveste semnalele referitoare la riscuri noi sau la
modificarea riscurilor existente, ori la schimbarea raportului beneficiu-risc. In cazul in care
considerd ca sunt necesare actiuni de monitorizare, evaluarea semnalelor respective,
precum si acordul cu privire la orice actiune ulterioard referitoare la autorizatia de
introducere pe piata sunt efectuate in conformitate cu un calendar stabilit in functie de
amploarea si de gravitatea problemei.

Agentia si autoritdtile competente ale statelor membre, precum si titularul autorizatiei de
introducere pe piatd se informeaza reciproc in cazul unor riscuri noi sau al modificarii
riscurilor existente, ori al schimbarii raportului beneficiu-risc.

Statele membre se asigurd ca titularii autorizatiilor de introducere pe piatd informeaza
agentia si autoritdtile competente ale statului membru in cazul constatarii unor riscuri noi
sau a modificarii riscurilor existente, ori al raportului beneficiu-risc.

SECTIUNEA 6

PROCEDURA DE URGENTA LA NIVELUL UNIUNII

Articolul 114
Initierea unei proceduri de urgenta la nivelul Uniunii

Un stat membru sau, dupa caz, Comisia initiaza procedura prevazuta in cadrul prezentei
sectiuni (,,procedura de urgenta la nivelul Uniunii”) pe baza preocupdrilor aparute in urma
evaluarii datelor generate de activitatile din domeniul farmacovigilentei, informéand
celelalte state membre, agentia si Comisia atunci cand:

(a) intentioneaza sd suspende sau sd revoce o autorizatie de introducere pe piata;

(b) intentioneaza sa interzicad furnizarea unui medicament;
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(c) intentioneaza sa refuze reinnoirea unei autorizatii de introducere pe piatd sau

(d) este informat(d) de catre titularul autorizatiei de introducere pe piata despre faptul ca,
avand in vedere preocuparile privind siguranta, titularul autorizatiei de introducere pe
piata a Intrerupt introducerea pe piatd a unui medicament sau a luat masuri in vederea
retragerii unei autorizatii de introducere pe piatd ori intentioneazad sa ia astfel de
masuri sau nu a solicitat relnnoirea unei autorizatii de introducere pe piata.

(2) Pe baza preocupdrilor apdrute in urma evaluarii datelor generate de activitatile din
domeniul farmacovigilentei, un stat membru sau, dupa caz, Comisia informeaza celelalte
state membre, agentia si Comisia atunci cand considera ca este necesar sa se semnaleze o
noud contraindicatie, sd se reducd doza recomandatd sau sd se restrangd indicatiile
terapeutice ale unui medicament. Informatiile prezintd masurile avute 1n vedere si
justificarea acestora.

Orice stat membru sau, dupd caz, Comisia initiaza procedura de urgenta la nivelul Uniunii,
atunci cand se considerd ca este necesard o actiune urgentd 1n oricare dintre cazurile
mentionate la primul paragraf.

In cazul in care nu se initiazd procedura de urgentd la nivelul Uniunii, pentru
medicamentele autorizate in conformitate cu capitolul III sectiunile 3 si 4, cazul este adus
in atentia grupului de coordonare.

Atunci cand sunt implicate interesele Uniunii se aplica articolul 95.

3) In cazul in care se initiazd procedura de urgenta la nivelul Uniunii, agentia verifica daca
preocuparea privind siguranta se refera la alte medicamente decat cel care face obiectul
informatiilor sau daca preocuparea privind siguranta este comuna tuturor medicamentelor
din aceeasi grupa sau clasa terapeutica.

In cazul in care medicamentul in cauzi este autorizat in mai multe state membre, agentia
informeaza fara intarzieri nejustificate initiatorul procedurii de urgenta la nivelul Uniunii
cu privire la rezultatul verificarii si se aplicd procedurile prevazute la articolele 115 si 116.
In alte cazuri, preocupdrile privind siguranta sunt abordate de statul membru in cauza.
Agentia sau statul membru, dupd caz, pune la dispozitia titularilor autorizatiilor de
introducere pe piatd informatia ca a fost initiata procedura de urgentd la nivelul Uniunii.

4) Fara a aduce atingere alineatelor (1) si (2) si articolelor 115 si 116, in cazul in care sunt
necesare masuri urgente pentru protejarea sdnatatii publice, un stat membru poate si
suspende autorizatia de introducere pe piata si sd interzicd utilizarea medicamentului in
cauza pe teritoriul sdu pana la adoptarea unei decizii definitive In cadrul procedurii de
urgenta la nivelul Uniunii. Acesta informeaza Comisia, agentia si celelalte state membre cu
privire la motivele actiunii sale cel tarziu In urméatoarea zi lucratoare.

(%) In orice stadiu al procedurii previzute la articolele 115 si 116, Comisia poate solicita unui
stat membru in care este autorizat medicamentul sa ia de indata masuri temporare.

In cazul in care domeniul de aplicare al procedurii, astfel cum este stabilit in conformitate
cu alineatele (1) si (2), include medicamente care fac obiectul autorizatiilor centralizate de
introducere pe piatd, Comisia poate, in orice etapd a procedurii de urgenta la nivelul
Uniunii, sd ia imediat masuri temporare in legatura cu respectivele autorizatii de
introducere pe piata.

(6) Informatiile mentionate in prezentul articol pot viza medicamente individuale, o grupa de
medicamente sau o clasa terapeutica.

8759/23 cm 120
LIFES RO



(7)

(1

)

€)

Daca agentia constatda ca o preocupare privind siguranta vizeaza mai multe medicamente
decat cele mentionate in informatii sau ca preocuparea privind siguranta este comuna
tuturor medicamentelor care apartin aceleiasi grupe sau clase terapeutice, aceasta extinde
domeniul de aplicare al procedurii in mod corespunzator.

In cazul in care domeniul de aplicare al procedurii de urgenta la nivelul Uniunii se referd la
o grupa de medicamente sau la o clasa terapeuticd, medicamentele care fac obiectul unei
autorizatii centralizate de introducere pe piatd care apartin grupei sau clasei respective sunt,
de asemenea, incluse in procedura.

In momentul 1n care comunica informatiile mentionate la alineatele (1) si (2), statul
membru pune la dispozitia agentiei toate informatiile stiintifice relevante pe care le detine,
precum si orice evaluare pe care a realizat-o.

Articolul 115
Evaluarea stiintifica a procedurii de urgenta la nivelul Uniunii

Dupa primirea informatiilor mentionate la articolul 114 alineatele (1) si (2), agentia anunta
public initierea procedurii de urgenta la nivelul Uniunii prin intermediul portalului web
european privind medicamentele. In paralel, statele membre pot anunta publicului
deschiderea procedurii fiecare pe portalul sdu web national privind medicamentele.

Avizul precizeaza problema care a fost inaintatd agentiei in conformitate cu articolul 114,
medicamentele si, dacd este cazul, substantele active in cauzad. Acesta contine informatii
privind dreptul care revine titularilor autorizatiilor de introducere pe piatd, profesionistilor
din domeniul sdnatatii si publicului de a comunica agentiei informatii relevante pentru
procedura si precizeaza modul in care pot fi comunicate aceste informatii.

Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd evalueaza situatia
prezentata agentiei in conformitate cu articolul 114. Raportorul, mentionat la articolul 152
din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit], colaboreazd indeaproape cu raportorul
numit de Comitetul pentru medicamente de uz uman si cu statul membru de referinta
pentru medicamentele in cauza.

In scopul evaluarii mentionate la primul paragraf, titularul autorizatiei de introducere pe
piata poate prezenta observatii in scris.

Dacd urgenta situatiel o permite, Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilenta poate organiza audieri publice atunci cand considerd necesar acest lucru
pe baza unor motive intemeiate, in special in ceea ce priveste amploarea si gravitatea
preocupdrii privind siguranta. Audierile publice sunt organizate in conformitate cu
modalitatile specificate de agentie si sunt anuntate prin intermediul portalului web
european privind medicamentele. Anuntul specificd modalitétile de participare.

Dupéd consultarea partilor interesate, agentia elaboreaza un regulament de procedura
privind organizarea si desfasurarea audierilor publice, In conformitate cu articolul 163 din
[Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

In cazul in care titularul unei autorizatii de introducere pe piatd sau o alti persoani care
doreste sa prezinte informatii detine date confidentiale relevante pentru obiectul procedurii,
acesta sau aceasta poate cere permisiunea sa prezinte aceste date Comitetului pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd in cadrul unei audieri care nu se
desfasoara public.

In termen de 60 de zile de la data comunicarii informatiilor, Comitetul pentru evaluarea
riscurilor in materie de farmacovigilentd formuleazd o recomandare, in care expune
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motivele pe care aceasta din urma se bazeazd, tinand seama de efectul terapeutic al
medicamentului. Recomandarea mentioneaza pozitiile divergente si motivele care stau la
baza acestora. In caz de urgenti, la propunerea presedintelui, Comitetul pentru evaluarea
riscurilor Tn materie de farmacovigilenta poate accepta un termen mai scurt. Recomandarea
include una sau mai multe dintre urmatoarele concluzii:

(a) nu este necesara nicio altd evaluare sau actiune la nivelul Uniunii;

(b) titularul autorizatiei de introducere pe piatd ar trebui sa efectueze o noud evaluare a
datelor si monitorizarea rezultatelor acestei evaluari;

(c) titularul autorizatiei de introducere pe piatd ar trebui sa sponsorizeze un studiu de
sigurantd post-autorizare si sa efectueze o evaluare ulterioara a rezultatelor acestui
studiu;

(d) statele membre sau titularul autorizatiei de introducere pe piatd ar trebui sd pund in
aplicare activitdti de reducere la minim a riscurilor;

(e) autorizatia de introducere pe piatd ar trebui suspendatd sau revocatd sau nu ar mai
trebui reinnoita;

(f) autorizatia de introducere pe piata ar trebui modificata.

In sensul alineatului (3) litera (d), recomandarea specifica masurile de reducere la minim a
riscurilor recomandate si orice conditii sau restrictii cdrora ar trebui sd li se supuna
autorizatia de introducere pe piata, inclusiv calendarul de punere in aplicare.

In sensul alineatului (3) litera (), in cazul in care se recomandi modificarea sau adiugarea
de informatii in rezumatul caracteristicilor produsului sau pe etichetd sau in prospectul
insotitor, recomandarea sugereaza formularea unor astfel de informatii modificate sau
adaugate si indicd unde ar trebui introdusa in rezumatul caracteristicilor produsului, pe
etichetd sau in prospectul insotitor.

Articolul 116

Urmarirea recomandarilor formulate in cadrul procedurii de urgenta la nivelul Uniunii

Dacd domeniul de aplicare al procedurii de urgentd la nivelul Uniunii, determinat in
conformitate cu articolul 114 alineatul (6), nu include nicio autorizatie centralizata de
introducere pe piata, grupul de coordonare examineazd recomandarea Comitetului pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd in termen de 30 de zile de la data
primirii acesteia si adopta o pozitie in sensul mentinerii, modificarii, suspendarii, revocarii
sau refuzului refnnoirii autorizatiei de introducere pe piata in cauza, incluzand un termen
pentru punerea in aplicare a pozitiei convenite. In cazul in care este necesard adoptarea
urgentd a pozitiei, grupul de coordonare poate, pe baza unei propuneri a presedintelui sau,
sa convina asupra unui termen mai scurt.

Daca, in cadrul grupului de coordonare, statele membre reprezentate convin de comun
acord cu privire la actiunile care trebuie luate, presedintele constata acordul si il transmite
titularului autorizatiei de introducere pe piatd si statelor membre. Statele membre adopta
masurile necesare pentru a mentine, modifica, suspenda, revoca sau refuza reinnoirea
autorizatiei de introducere pe piatd vizate in conformitate cu calendarul prevazut in acord
pentru punerea in aplicare.

In cazul in care se convine asupra unei modificari, titularul autorizatiei de introducere pe
piatd transmite autoritdtilor competente ale statelor membre o cerere de modificare
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“4)

)

(6)

corespunzatoare, inclusiv versiuni actualizate ale rezumatului caracteristicilor produsului si
ale prospectului insotitor, in termenul prevazut pentru punerea in aplicare.

Daca nu se ajunge la un acord prin consens, pozitia majoritatii statelor membre
reprezentate in cadrul grupului de coordonare este comunicatd Comisiei, care aplica
procedura prevazuta la articolul 42.

In cazul in care acordul la care au ajuns statele membre reprezentate in cadrul grupului de
coordonare sau pozitia majoritatii statelor membre reprezentate in cadrul grupului de
coordonare nu corespunde cu recomandarea Comitetului pentru evaluarea riscurilor in
materie de farmacovigilentd, grupul de coordonare ataseazd la acord sau la pozitia
majoritdtii o explicatie detaliatd privind motivele stiintifice care stau la baza diferentelor,
impreund cu recomandarea.

Daca domeniul de aplicare al procedurii, determinat in conformitate cu articolul 114
alineatul (6), include cel putin o autorizatie centralizatd de introducere pe piata, Comitetul
pentru medicamente de uz uman examineaza recomandarea Comitetului pentru evaluarea
riscurilor Tn materie de farmacovigilenta in termen de 30 de zile de la data primirii acesteia
si adoptd un aviz in sensul mentinerii, modificarii, suspendarii, revocarii sau refuzului
reinnoirii autorizatiilor de introducere pe piatd in cauzi. In cazul in care este necesard
adoptarea urgenta a avizului, Comitetul pentru medicamente de uz uman poate, pe baza
unei propuneri a presedintelui sdu, sa convind asupra unui termen mai scurt.

Daca acest aviz al Comitetului pentru medicamente de uz uman nu corespunde cu
recomandarea Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta,
Comitetul pentru medicamente de uz uman ataseaza la avizul sdu o explicatie detaliata
privind motivele stiintifice care stau la baza diferentelor, Impreuna cu recomandarea.

Pe baza avizului Comitetului pentru medicamente de uz uman mentionat la alineatul (3),
Comisia intreprinde urmatoarele actiuni prin intermediul actelor de punere 1n aplicare:

(a) adopta o decizie adresata statelor membre in ceea ce priveste masurile care trebuie
luate in legdturd cu autorizatiile de introducere pe piatd care sunt acordate de statele
membre si care sunt vizate de procedura de urgenta la nivelul Uniunii;

(b) 1n cazul in care avizul indicd faptul ca este necesara o masurd de reglementare
privind autorizatia de introducere pe piata, adoptd o decizie de modificare, de
suspendare, de revocare sau de refuz al reinnoirii autorizatiilor centralizate de
introducere pe piata si vizate de procedura prevazuta in prezenta sectiune.

Articolul 42 se aplicd adoptarii deciziei mentionate la alineatul (4) litera (a) si punerii sale
in aplicare de cdtre statele membre.

Articolul 13 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit] se aplica deciziei mentionate la
alineatul (4) litera (b). In cazul in care Comisia adopti o astfel de decizie, aceasta poate
adopta, de asemenea, o decizie adresata statelor membre in conformitate cu articolul 55 din
[Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

SECTIUNEA 7

SUPRAVEGHEREA STUDIILOR DE SIGURANTA POST-AUTORIZARE

Articolul 117

Studii de siguranta post-autorizare noninterventionale
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(1)

)

)

(4)

)

(6)

(7

®)

(1)

2)

Prezenta sectiune reglementeaza studiile de sigurantd post-autorizare noninterventionale
care sunt lansate, gestionate sau finantate de catre titularul autorizatiei de introducere pe
piata, in mod voluntar sau ca urmare a obligatiilor impuse in conformitate cu articolul 44
sau 87 si care presupun colectarea de informatii privind siguranta de la pacienti sau de la
profesionistii din domeniul sanatatii.

Prezenta sectiune nu aduce atingere cerintelor statelor membre si celor la nivelul Uniunii
referitoare la asigurarea bunastarii si drepturilor participantilor la studiile de siguranta post-
autorizare noninterventionale.

Studiile nu sunt efectuate in cazul in care realizarea lor promoveaza utilizarea unui
medicament.

Platile efectuate profesionistilor din domeniul sanatatii pentru participarea la studii de
sigurantd post-autorizare noninterventionale sunt limitate la compensarea timpului
consacrat si a cheltuielilor efectuate de acestia.

Autoritatea competentd a statului membru poate solicita titularului autorizatiei de
introducere pe piatd sa transmitd protocolul si rapoartele privind progresele inregistrate
autoritatilor competente ale statelor membre 1n care este efectuat studiul.

Titularul autorizatiei de introducere pe piata trimite raportul final al studiului autoritatilor
competente ale statelor membre 1n care a fost efectuat studiul in termen de 12 luni de la
finalizarea etapei de colectare a datelor.

In timpul realizarii studiului, titularul autorizatiei de introducere pe piata supravegheaza
datele produse si analizeazd implicatiile acestora asupra raportului beneficiu-risc al
medicamentului vizat.

Orice informatie noud care ar putea influenta evaluarea raportului beneficiu-risc al
medicamentului este comunicatd autoritdtilor competente din statele membre unde
medicamentul este autorizat in conformitate cu articolul 90.

Obligatia prevazutd la al doilea paragraf nu aduce atingere informatiilor privind rezultatele
studiilor pe care titularul autorizatiei de introducere pe piata le pune la dispozitie prin
intermediul rapoartelor periodice actualizate privind siguranta astfel cum se prevede la
articolul 107.

Articolele 118-121 se aplicd exclusiv studiilor mentionate la alineatul (1), care sunt
efectuate In temeiul unei obligatii impuse in conformitate cu articolul 44 sau 87.

Articolul 118

Acord privind un protocol pentru un studiu de sigurantd post-autorizare noninterventional

Tnainte de realizarea unui studiu, titularul autorizatiei de introducere pe piata transmite un
proiect de protocol Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta,
cu exceptia situatiei in care studiile urmeaza sa fie efectuate intr-un singur stat membru
care solicita studiul in conformitate cu articolul 87. Pentru asemeneca studii, titularul
autorizatiei de introducere pe piatd transmite un proiect de protocol autoritatii competente a
statului membru in care este efectuat studiul.

In termen de 60 de zile de la prezentarea proiectului de protocol mentionat la alineatul (1),
autoritatea competentd a statului membru sau Comitetul pentru evaluarea riscurilor in
materie de farmacovigilenta, dupa caz, emite:

(a) o scrisoare prin care se aproba proiectul de protocol;

8759/23

cm 124
LIFES RO



)

(b) o scrisoare de obiectie, in care se prezintd in detaliu motivele obiectiei, in cazul in
care:

(1)  considera ca realizarea studiului promoveaza utilizarea unui medicament;

(i1)) considera cd modul 1n care este conceput studiul nu respectd obiectivele
acestuia; sau

(c) o scrisoare prin care se notifica titularul autorizatiei de introducere pe piata asupra
faptului ca studiul constituie un trial clinic care intra sub incidenta Regulamentului
(UE) nr. 536/2014.

Studiul poate fi initiat numai cu aprobarea scrisd a autoritatii competente a statului membru
sau a Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta, dupa caz.

In cazul in care a fost emisi o scrisoare de aprobare a proiectului de protocol, astfel cum se
mentioneaza la alineatul (2) litera (a), titularul autorizatiei de introducere pe piatd transmite
protocolul autoritatilor competente din statul membru unde urmeaza sa fie efectuat studiul,
iar apoi poate Incepe studiul in conformitate cu protocolul aprobat.

Articolul 119

Actualizarea unui protocol pentru un studiu de sigurantd post-autorizare noninterventional

Dupa inceperea studiului, orice modificari semnificative ale protocolului se transmit, inainte de a fi
puse in aplicare, autoritatii competente a statului membru sau Comitetului pentru evaluarea
riscurilor in materie de farmacovigilentd, dupa caz. Autoritatea competenta a statului membru sau
Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd, dupa caz, evalueaza
modificarile si informeaza titularul autorizatiei de introducere pe piatd daca le aproba sau le
respinge. Daca este cazul, titularul autorizatiei de introducere pe piatd informeaza statele membre in
care este efectuat studiul.

(1

)

3)

Articolul 120
Raportul final al studiului de siguranta post-autorizare non-interventional

Dupa incheierea studiului, un raport final este transmis autoritdtii competente a statului
membru sau Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd in
termen de 12 luni de la finalizarea etapei de colectare a datelor, cu exceptia cazului in care
autoritatea competentd a statului membru sau Comitetul pentru evaluarea riscurilor in
materie de farmacovigilenta, dupa caz, a acordat o derogare scrisa.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd examineazd dacad rezultatele studiului au un
impact asupra autorizatiei de introducere pe piatd si, dacd este necesar, transmite
autoritatilor competente ale statului membru o cerere de modificare a autorizatiei de
introducere pe piata.

Alaturi de raportul final privind studiul, titularul autorizatiei de introducere pe piatd
transmite autoritatii competente a statului membru sau Comitetului pentru evaluarea
riscurilor In materie de farmacovigilentd un rezumat al rezultatelor studiului, in format
electronic.

Articolul 121

Recomandari in urma prezentarii unui raport final al studiului de siguranta post-autorizare

noninterventional

8759/23

cm 125
LIFES RO



(1)

)

©)

4

(1

In functie de rezultatele studiului si dupa consultarea titularului autorizatiei de introducere
pe piatd, Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd poate
formula recomandari privind autorizatia de introducere pe piata, indicand motivele pe care
acestea se bazeazd. Recomandarile mentioneaza pozitiile divergente si motivele care stau
la baza acestora.

Atunci cand sunt formulate recomandari pentru modificarea, suspendarea sau revocarea
unei autorizatii nationale de introducere pe piata, statele membre reprezentate in cadrul
grupului de coordonare convin asupra unei pozitii cu privire la aceastd chestiune, tinand
seama de recomandarea mentionata la alineatul (1) si includ un calendar pentru punerea in
aplicare a pozitiei convenite.

Daca, in cadrul grupului de coordonare, statele membre reprezentate convin de comun
acord cu privire la actiunile care trebuie luate, presedintele constata acordul si 1l transmite
titularului autorizatiei de introducere pe piatd si statelor membre. Statele membre adopta
masurile necesare pentru a mentine, modifica, suspenda sau revoca autorizatia de
introducere pe piata in cauza in conformitate cu termenul de punere in aplicare prevazut in
acord.

In cazul in care se convine asupra unei modificari, titularul autorizatiei de introducere pe
piatd transmite autoritdtilor competente ale statului membru o cerere de modificare
corespunzatoare, inclusiv versiuni actualizate ale rezumatului caracteristicilor produsului si
ale prospectului insotitor, in termenul prevazut pentru punerea in aplicare.

Acordul este pus la dispozitia publicului pe portalul web european privind medicamentele,
instituit in conformitate cu articolul 104 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Daca nu se ajunge la un acord prin consens, pozitia majoritatii statelor membre
reprezentate in cadrul grupului de coordonare este comunicatd Comisiei, care aplica
procedura prevazuta la articolul 42.

In cazul in care acordul la care au ajuns statele membre reprezentate in cadrul grupului de
coordonare sau pozitia majorititii statelor membre nu corespunde cu recomandarea
Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd, grupul de
coordonare ataseazd la acord sau la pozitia majoritdtii o explicatie detaliatd privind
motivele stiintifice care stau la baza diferentelor, impreuna cu recomandarea.

SECTIUNEA 8

PUNEREA iN APLICARE, ORIENTARI SI RAPORTARE

Articolul 122
Masuri de punere in aplicare legate de activitatile de farmacovigilenta

Pentru a armoniza desfasurarea activitatilor de farmacovigilentd prevazute in prezenta
directiva, Comisia adopta masuri de punere in aplicare in urmatoarele domenii pentru care
activitatile de farmacovigilenta sunt prevazute in anexa I, articolele 96, 99, 100, articolele
105-107, articolele 113, 118 si 120, stabilind:

(a) continutul si normele privind intretinerea dosarului standard al sistemului de
farmacovigilenta pastrat de catre titularul autorizatiei de introducere pe piata;

(b) cerintele minime ale sistemului de calitate pentru desfasurarea activitatilor de
farmacovigilentd de catre autoritdtile competente ale statelor membre si titularul
autorizatiei de introducere pe piatd;
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norme privind utilizarea unei terminologii, a unor formate si standarde recunoscute la
nivel international pentru punerea in aplicare a activitatilor de farmacovigilentd;

(d) cerintele minime pentru monitorizarea datelor in baza de date Eudravigilance, cu
scopul de a stabili daca exista riscuri noi sau modificari ale riscurilor existente;

(e) formatul si continutul transmisiei electronice a reactiilor adverse suspectate din
partea statelor membre si a titularului autorizatiei de introducere pe piata;

(f) formatul si continutul rapoartelor periodice actualizate privind siguranta transmise pe
cale electronica si ale planurilor de gestionare a riscurilor;

(g) formatul protocoalelor, al rezumatelor si al rapoartelor finale pentru studiile de
siguranta post-autorizare.

(2) Aceste masuri tin seama de activitatea de armonizare internationald desfasuratd in

domeniul farmacovigilentei. Aceste masuri se adoptd in conformitate cu procedura de
reglementare mentionata la articolul 214 alineatul (2).

Articolul 123

Orientari pentru facilitarea desfasurarii activitatilor de farmacovigilenta

Agentia, in cooperare cu autoritdtile competente ale statelor membre si cu alte parti interesate,

elaboreaza:
(a) orientari privind bune practici de farmacovigilenta atat pentru autoritatile competente, cat
si pentru titularii autorizatiilor de introducere pe piata;
(b) orientdri stiintifice referitoare la studiile de eficacitate post-autorizare.
Articolul 124

Raportarea cu privire la sarcinile de farmacovigilenta

Agentia publicd, o data la trei ani, un raport privind indeplinirea sarcinilor de farmacovigilentd de
catre statele membre si de cétre agentie. Primul raport se publicd pana la [trei ani de la data aplicarii
[Regulamentului (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Capitolul X

Medicamente homeopate si medicamente traditionale din plante

SECTIUNEA 1

DISPOZITII SPECIALE APLICABILE MEDICAMENTELOR HOMEOPATE

Articolul 125

Inregistrarea sau autorizarea medicamentelor homeopate

(1) Statele membre se asigura cd medicamentele homeopate fabricate si introduse pe piatd in
Uniune sunt inregistrate in conformitate cu articolele 126 si 127 sau autorizate in
conformitate cu articolul 133 alineatul (1), cu exceptia cazului in care aceste medicamente
homeopate fac obiectul unei Inregistrari sau al unei autorizatii acordate in conformitate cu
legislatia nationald la 31 decembrie 1993 sau inainte de aceasti dati. In cazul
inregistrarilor, se aplica capitolul III sectiunile 3 si 4 si articolul 38 alineatele (1), (2) si (3).
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(1)

2)

Pentru medicamentele homeopate, statele membre stabilesc o procedurd simplificata de
inregistrare mentionata la articolul 126.

Articolul 126
Procedura simplificata de inregistrare pentru medicamentele homeopate

Pot face obiectul unei proceduri simplificate de inregistrare medicamentele homeopate care
indeplinesc toate conditiile urmatoare:

(a) se administreaza pe cale orala sau externa;

(b) nu se mentioneaza indicatii terapeutice speciale pe eticheta medicamentului sau in
alte informatii referitoare la acesta;

(c) existd un grad suficient de dilutie pentru a garanta siguranta medicamentului.

In sensul literei (c), concentratia substantelor active in medicament nu poate si depaseasci
nici o parte per 10 000 de parti de tinctura primara si nici 1/100 din doza minima utilizata
in alopatie, in masura in care prezenta acestor substante active Intr-un medicament alopat
necesita prezentarea unei prescriptii medicale.

Comisia este Tmputernicitd sa adopte acte delegate in conformitate cu articolul 215 pentru a
modifica primul alineat litera (c) pentru a tine seama de progresele stiintifice.

In momentul inregistrarii, statele membre stabilesc regimul prescriptiei pentru eliberarea
medicamentului homeopat.

Criteriile si regulamentul de procedura prevazute la articolul 1 alineatul (10) litera (c), la
articolul 30, in capitolul III sectiunea 6 la articolele 191, 195 si 204 se aplica prin analogie
procedurii simplificate de Inregistrare pentru medicamentele homeopate, cu exceptia
dovezii eficacitatii terapeutice.

Articolul 127

Cerinte privind cererea de inregistrare simplificata

O cerere de inregistrare simplificatd poate viza o serie de medicamente homeopate derivate din
aceeasl materie primd homeopatd sau din aceleasi materii prime homeopate. Pentru a demonstra, in
special, calitatea farmaceutica si omogenitatea loturilor de fabricatie a medicamentelor homeopate
in cauza, cererea este insotita de urmatoarele:

(a) denumirea stiintificd, sau altd denumire prevazutd intr-o farmacopee, a materiei prime sau
a materiilor prime homeopate, Impreuna cu precizarea diferitelor cai de administrare, a
formelor farmaceutice si a gradului de dilutie ce urmeaza a fi Inregistrate;

(b) un dosar de fabricatie si de control al materiei prime sau al materiilor prime homeopate si
de justificare a uzului homeopatic pe baza unei bibliografii adecvate;

(©) dosarul privind fabricatia si controlul pentru fiecare forma farmaceuticd si o descriere a
metodei de dilutie si de potentare;

(d) autorizatia de fabricatie a medicamentului homeopat in cauza,

(e) copii ale eventualelor inregistrari sau autorizatii obtinute pentru acelasi medicament
homeopat in alte state membre;

63) una sau mai multe machete ale ambalajului exterior si ale ambalajului direct al
medicamentelor homeopate care urmeaza sa fie inregistrate;
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(1)

2)

date referitoare la stabilitatea medicamentului homeopat.

Articolul 128

Aplicarea procedurilor descentralizate si de recunoastere reciproca in cazul medicamentelor

homeopate

Articolul 38 alineatele (4) si (6), articolele 39-42 si articolul 95 nu se aplica
medicamentelor homeopate mentionate la articolul 126.

Capitolul III sectiunile 3-5 nu se aplica medicamentelor homeopate mentionate la
articolul 133 alineatul (2).

Articolul 129

Etichetarea medicamentelor homeopate

Medicamentele homeopate, cu exceptia celor mentionate la articolul 126 alineatul (1), se
eticheteazd in conformitate cu dispozitiile capitolului VI si sunt identificate printr-o mentiune pe
etichetd a naturii lor homeopate intr-o forma clara si lizibila.

Articolul 130

Cerinte specifice pentru etichetarea anumitor medicamente homeopate

(1) Pe langd mentionarea clarda a cuvintelor ,,medicament homeopat”, eticheta si, dupa caz,
prospectul medicamentelor homeopate mentionate la articolul 126 alineatul (1), prezinta
exclusiv urmatoarele informatii:

(a) denumirea stiintifica a materiei sau a materiilor prime, urmatd de gradul de dilutie,
folosind simbolurile farmacopeii utilizate in conformitate cu articolul 4 alineatul
(62);

(b) numele si adresa titularului inregistrarii si, dupa caz, ale producatorului;

(c) modul de administrare si, daca este cazul, calea de administrare;

(d) forma farmaceutica,

(e) data expirdrii, in termene clare (lund, an);

(f) continutul formei de prezentare pentru vanzare;

(g) masuri speciale de precautie pentru depozitare, daca exista;

(h) o atentionare speciald, in cazul in care este necesard pentru medicament;

(i) numarul de lot al producatorului;

() numarul de inregistrare;

(k) ,,medicament homeopat fara indicatii terapeutice aprobate”;

(1)  un avertisment prin care utilizatorul este sfatuit sa consulte un doctor in cazul in care
simptomele persista.

In ceea ce priveste primul paragraf litera (a), in cazul in care medicamentul homeopat este

compus din doud sau mai multe materii prime homeopate, denumirile stiintifice ale

materiilor prime homeopate de pe eticheta pot fi completate cu o denumire inventata.

(2) Fara a aduce atingere alineatului (1), statele membre pot cere utilizarea anumitor tipuri de
etichetare pentru a indica:
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(a) pretul medicamentului homeopat;

(b) conditiile de compensare de catre organismele de asigurari sociale.

Articolul 131
Publicitatea medicamentelor homeopate
Capitolul XIII se aplica medicamentelor homeopate.

Prin derogare de la alineatul (1), articolul 176 alineatul (1) nu se aplicd medicamentelor
mentionate la articolul 126 alineatul (1).

Cu toate acestea, numai informatiile specificate la articolul 130 alineatul (1) pot fi utilizate
in publicitatea pentru astfel de medicamente homeopate.

Articolul 132

Schimbul de informatii privind medicamentele homeopate

Statele membre isi comunica reciproc toate informatiile necesare pentru a garanta calitatea si
siguranta medicamentelor homeopate fabricate si comercializate in Uniune, in special informatiile
mentionate la articolele 202 si 203.

(1)

)

3)

Articolul 133
Alte cerinte pentru medicamentele homeopate

Medicamentelor homeopate, altele decat cele mentionate la articolul 126 alineatul (1), 1i se
acorda o autorizatie de introducere pe piatd in conformitate cu articolul 6 si cu articolele 9-
14 si acestea se eticheteaza In conformitate cu capitolul VI.

Un stat membru poate introduce sau mentine pe teritoriul sdu norme speciale pentru teste
nonclinice si studiile clinice ale medicamentelor homeopate, altele decat cele mentionate la
articolul 126 alineatul (1), iIn conformitate cu principiile si caracteristicile homeopatiei
practicate in statul membru respectiv.

In acest caz, statul membru in cauza comunica Comisiei normele speciale in vigoare.

Capitolul IX se aplicd medicamentelor homeopate, cu exceptia acelora mentionate la
articolul 126 alineatul (1). Capitolul XI, capitolul XII sectiunea 1 si capitolul XIV se aplica
medicamentelor homeopate.

SECTIUNEA 2

DISPOZITII SPECIFICE APLICABILE MEDICAMENTELOR TRADITIONALE DIN PLANTE

Articolul 134

Procedura simplificata de inregistrare pentru medicamentele traditionale din plante

(1) Pot face obiectul unei proceduri simplificate de inregistrare medicamentele traditionale din
plante (,,Inregistrare pe baza utilizarii traditionale”) care indeplinesc toate conditiile
urmatoare:

(a) au indicatii terapeutice adecvate exclusiv medicamentelor traditionale din plante
care, datoritd compozitiei si scopului lor, sunt destinate si concepute a fi folosite fara
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G)

(1
)

(1

supravegherea unui medic in scop de diagnosticare sau pentru prescrierea ori
monitorizarea tratamentului;

(b) se administreaza numai in concentratia si posologia specificate;

(c) sunt preparate care se administreaza pe cale orald, externa sau prin inhalare;

(d) perioada de utilizare traditionala prevazuta la articolul 136 alineatul (1) litera (c) a
expirat;

(e) datele privind utilizarea traditionalda a medicamentului din plante mentionate la

articolul 136 alineatul (1) litera (c) sunt suficiente.

Datele referitoare la utilizarea unui medicament mentionat la primul paragraf litera (e) sunt
considerate suficiente in cazul in care medicamentul din plante se dovedeste a nu fi nociv
in conditiile de utilizare specificate, iar efectele farmacologice sau eficacitatea
medicamentului din plante sunt plauzibile pe baza utilizarii indelungate si a experientei.

Fara a aduce atingere articolului 4 alineatul (1) punctul 64, prezenta In medicamentul din
plante a vitaminelor sau a mineralelor a caror sigurantd este atestatd de existenta unor
dovezi solid documentate, nu exclude posibilitatea ca medicamentul din plante sa fie
eligibil pentru inregistrare in conformitate cu alineatul (1), cu conditia ca actiunea
vitaminelor sau a mineralelor sa fie accesorie actiunii substantelor active din plante care
priveste indicatia (indicatiile) terapeutica (terapeutice) specificati(e).

Cu toate acestea, dispozitiile prezentei sectiuni nu se aplica in cazurile in care autoritatile
competente considera cd un medicament din plante care indeplineste conditiile prevazute la
alineatul (1) (,,medicament traditional din plante”) Indeplineste criteriile pentru obtinerea
unei autorizatii nationale de introducere pe piatd in conformitate cu articolul 5 sau pentru o
inregistrare simplificata in conformitate cu articolul 126.

Articolul 135
Depunerea dosarului pentru medicamentul traditional din plante
Solicitantul si titularul inregistrarii pe baza utilizarii traditionale sunt stabiliti in Uniune.

Pentru a obtine o inregistrare pe baza utilizarii traditionale, solicitantul depune o cerere la
autoritatea competenta a statului membru in cauza.

Articolul 136
Cerinte privind cererea de inregistrare pe baza utilizarii traditionale
Cererea de inregistrare pe baza utilizarii traditionale este insotitd de:
(a) informatiile si documentele:
(i) mentionate la punctele 1, 2, 3, la punctele 5-9, la punctele 16 si 17 din anexa I;
(i1) rezultatele testelor farmaceutice mentionate in anexa I;

(iil)) rezumatul caracteristicilor produsului, fard detaliile clinice, astfel cum se
specifica in anexa V;

(iv) in cazul combinatiilor mentionate la articolul 4 alineatul (1) punctul 64 sau la
articolul 134 alineatul (2), informatiile mentionate la articolul 134 alineatul (1)
primul paragraf litera (e), referitoare la combinatie ca atare; in cazul in care
substantele active individuale nu sunt suficient cunoscute, datele se refera, de
asemenea, la substantele active individuale;
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3)

(b) orice autorizatie nationala de introducere pe piatd sau Inregistrare obtinutad de catre
solicitant in alt stat membru sau intr-o tard tertd pentru introducerea pe piatd a
medicamentului din plante si detalii cu privire la orice decizie de a refuza acordarea
unei autorizatii nationale de introducere pe piatd sau a unei inregistrari, fie in Uniune,
fie intr-o tard terta, precum si motivele oricarei decizii de acest fel;

(c) dovezi bibliografice sau expertize care sa ateste cd medicamentul din plante in cauza
sau medicamentul corespondent a fost utilizat in scopuri medicale pe parcursul unei
perioade de cel putin 30 de ani inainte de data cererii, incluzand cel putin 15 ani in
interiorul Uniunii;

(d) o expunere bibliograficd a datelor privind siguranta, impreund cu un raport de
expertiza, iar, in cazul in care autoritatea competenta a statului membru solicita acest
lucru, cu o cerere suplimentard, datele necesare pentru evaluarea sigurantei
medicamentului din plante.

In sensul primului paragraf litera (c), la cererea statului membru in care a fost depusa
cererea de Inregistrare pe baza utilizdrii traditionale, grupul de lucru privind
medicamentele din plante elaboreazd un aviz cu privire la caracterul adecvat al dovezilor
privind utilizarea indelungatd mentionata la primul paragraf litera (c) a medicamentului din
plante sau a medicamentului din plante corespondent. Statul membru depune documentatia
relevanta in sprijinul acestei comunicari.

In sensul primului paragraf litera (d), in cazul in care substantele active individuale nu sunt
suficient cunoscute, datele mentionate la primul paragraf litera (a) punctul (iv) se referd, de
asemenea, la substantele active individuale.

Anexa II se aplicd prin analogie informatiilor si documentelor mentionate la primul
paragraf litera (a).

Cerinta de a demonstra utilizarea in scopuri medicinale pe o perioada de cel putin 30 de
ani, prevazuta la alineatul (1) primul paragraf litera (c), este indeplinita chiar si in cazul in
care medicamentul din plante nu a fost introdus pe piatd In baza unei autorizatii specifice
de introducere pe piatd. Aceasta este, de asemenea, indeplinita in cazul in care numarul sau
cantitatea ingredientelor medicamentului din plante a fost redus(d) pe parcursul perioadei
respective.

In cazul in care medicamentul din plante a fost utilizat in Uniune pe o perioadi mai mica
de 15 ani, dar este eligibil pentru o inregistrare pe baza utilizarii traditionale in
conformitate cu alineatul (1), autoritatea competentd a statului membru in care a fost
depusa cererea de inregistrare pe baza utilizarii traditionale transmite cererea pentru
medicamentul traditional din plante grupului de lucru privind medicamentele din plante si
prezintd documentatia relevanta in sprijinul acestei sesizari.

Grupul de lucru privind medicamentele din plante analizeaza daca sunt respectate alte
criterii decat perioada de utilizare tranzitorie pentru inregistrarea pe baza utilizarii
traditionale, astfel cum se mentioneaza la articolul 134. In cazul in care grupul de lucru
privind medicamentele din plante considerd ca acest lucru este posibil, acesta stabileste o
monografie a plantelor la nivelul Uniunii, astfel cum se mentioneaza la articolul 141
alineatul (3), care este luatd in considerare de catre autoritatea competentd a statului
membru atunci cand ia decizia finala cu privire la cererea de inregistrare pe baza utilizarii
traditionale.
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Articolul 137
Aplicarea recunoasterii reciproce in cazul medicamentelor traditionale din plante

Capitolul III sectiunile 5-3 se aplica prin analogie inregistrarilor pe baza utilizarii
traditionale acordate in conformitate cu articolul 134, cu conditia:

(a) sa fi fost stabilitd o monografie a plantelor la nivelul Uniunii in conformitate cu
articolul 141 alineatul (3) sau

(b) ca medicamentul traditional din plante sa fie alcatuit din substante din plante,
preparate din plante sau combinatii ale acestora, aflate pe lista prevazuta la articolul
139.

Pentru medicamentele traditionale din plante care nu intra sub incidenta alineatului (1), la
evaluarea unei cereri de inregistrare in baza utilizarii traditionale, autoritatea competenta a
fiecarui stat membru tine seama in mod corespunzitor de Inregistrarile acordate de
autoritatea competenta a unui alt stat membru 1n conformitate cu prezenta sectiune.

Articolul 138
Refuzul inregistrarii medicamentelor traditionale din plante

Inregistrarea pe baza utilizarii traditionale se refuza in cazul in care cererea nu respecta
articolele 134, 135 sau 136 sau in cazul in care este indeplinitd cel putin una dintre
urmatoarele conditii:

(a) compozitia calitativa /sau cantitativa nu este cea declarata;
(b) indicatiile terapeutice nu respecta conditiile prevazute la articolul 134;
(c) medicamentul traditional din plante ar putea fi nociv in conditii normale de utilizare;

(d) datele referitoare la utilizarea traditionala sunt insuficiente, in special in cazul in care
efectele sau eficacitatea farmacologica nu sunt plauzibile pe baza unei utilizari si a
unei experiente indelungate;

(e) calitatea farmaceutica nu este demonstrata in mod satisfacator.

Autoritdtile competente ale statelor membre notifica solicitantului, Comisiei si oricarel
autoritati competente a statului membru care solicitd acest lucru, orice decizie pe care o iau
de a refuza inregistrarea pe baza folosirii traditionale si motivele acestui refuz.

Articolul 139
Lista substantelor din plante, a preparatelor din plante si a combinatiilor acestora

Comisia adoptd acte de punere in aplicare pentru a stabili o lista a substantelor si
traditionale din plante, tindnd seama de proiectul de lista elaborat de grupul de lucru
privind medicamentele din plante. Actele de punere in aplicare respective sunt adoptate in
conformitate cu procedura de examinare prevazutd la articolul 214 alineatul (2). Lista
contine, In ceea ce priveste fiecare substanta din plante, indicatia terapeutica, concentratia
specificatd si posologia, calea de administrare, precum si alte informatii necesare pentru
folosirea in sigurantd a substantei din plante ca medicament traditional din plante.

In cazul in care o cerere de inregistrare pe baza utilizarii traditionale se referd la o
substantd sau un preparat din plante sau la o combinatie a acestora inclus(d) pe lista
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mentionatd la alineatul (1), datele specificate la articolul 136 alineatul (1) literele (b), (c) si
(d) nu sunt necesare, iar articolul 138 alineatul (1) literele (c) si (d) nu se aplica.

In cazul in care o substantd din plante, un preparat din plante sau o combinatie a acestora
nu mai este inclus(d) pe lista prevazuta la alineatul (1), inregistrarile in baza alineatului (2)
pentru medicamentele din plante care contin aceastd substantd se revocd, cu exceptia
cazului in care informatiile si documentele prevazute la articolul 136 alineatul (1) se depun
in decurs de trei luni.

Articolul 140
Alte cerinte pentru medicamentele traditionale din plante

Articolul 1 alineatul (5) literele (a) si (b) si articolul 1 alineatul (10) litera (c), articolele 6-
8, articolele 29, 30, 44, 46, 90, 155, articolul 188 alineatele (1) si (11), articolele 191, 195,
196, 198, articolul 199 alineatul (2), articolele 202, 203 si 204 si capitolele IX si XI din
prezenta directivd, precum si Directiva 2003/94/CE a Comisiei*® se aplici mutatis
mutandis nregistrarilor pe baza utilizarii traditionale acordate In temeiul prezentei sectiuni.

Pe langa cerintele prevazute la articolele 63-66, la articolele 70-79 si in anexa IV, orice
eticheta si prospect insotitor al unui medicament traditional din plante trebuie sd contind o
declaratie 1n care se precizeaza faptul ca:

(a) produsul este un medicament traditional din plante care se utilizeazd potrivit
indicatiei (indicatiilor) terapeutica (terapeutice) specificatd(e) exclusiv pe baza unei
utilizari indelungate; si

(b) utilizatorul trebuie sd consulte un medic sau un practician in domeniul sanatatii in
cazul in care simptomele persistd in timpul utilizarii medicamentului traditional din
plante sau in cazul in care apar efecte adverse care nu sunt mentionate in prospectul
insotitor.

Un stat membru poate solicita ca eticheta si prospectul insotitor sa precizeze si natura
traditiei In cauza.

Pe langa cerintele prevazute in capitolul XIII, orice publicitate pentru un medicament
traditional din plante inregistrat in temeiul prezentei sectiuni contine urmatoarea mentiune:
Medicament traditional din plante care se utilizeaza potrivit indicatiei (indicatiilor)
terapeutica (terapeutice) specificata(e) exclusiv pe baza unei utilizari indelungate.

Articolul 141
Grupul de lucru privind medicamentele din plante

Se instituie un grup de lucru privind medicamentele din plante, astfel cum se mentioneaza
la articolul 142 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit]. Acest grup de lucru face
parte din agentie si are urmatoarele competente:

(a) in ceea ce priveste inregistrdrile in baza utilizarii traditionale:
(i) de aindeplini sarcinile care decurg din articolul 136 alineatele (1) si (3);

(1) de aindeplini sarcinile care decurg din articolul 137,

40

Directiva 2003/94/CE a Comisiei din 8 octombrie 2003 de stabilire a principiilor si orientarilor privind buna
practica de fabricatie cu privire la produsele medicamentoase de uz uman si medicamentele experimentale de
uz uman (JO L 262, 14.10.2003, p. 22).
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4

©)

(i11)) de a Intocmi un proiect de listd a substantelor din plante, a preparatelor din
plante si a combinatiilor acestora, dupa cum se prevede la articolul 139
alineatul (1);

(iv) de a stabilii monografii ale Uniunii pentru medicamentele traditionale din
plante, astfel cum se mentioneaza la alineatul (3);

(b) 1n ceea ce priveste autorizatiile de introducere pe piatd pentru medicamente din
plante, de a stabili monografii ale plantelor la nivelul Uniunii pentru medicamentele
din plante, astfel cum se mentioneaza la alineatul (3);

(c) in ceea ce priveste sesizarile adresate agentiei in temeiul capitolului III sectiunea 5
sau al articolului 95, 1n ceea ce priveste medicamentele traditionale din plante, astfel
cum se mentioneaza la articolul 134, de a Indeplini sarcinile prevazute la articolul 41;

(d) in cazul in care o chestiune referitoare la medicamente, altele decat medicamentele
cu utilizare traditionala, alte medicamente care contin substante din plante, este adusa
in atentia agentiei in temeiul capitolului III sectiunea 5 sau al articolului 95, de a
emite un aviz cu privire la substanta din plante, dupa caz.

Se asigura o coordonare adecvatd cu Comitetul pentru medicamente de uz uman printr-o
procedura care urmeaza sa fie stabilitd de directorul executiv al agentiei in conformitate cu
articolul 145 alineatul (10) din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Fiecare stat membru numeste, pentru un mandat de trei ani care poate fi refnnoit, un
membru si un supleant in cadrul grupului de lucru privind medicamentele din plante.

Membrii supleanti 1i reprezintd pe membri in absenta acestora si voteaza In numele lor.
Membrii si supleantii sunt alesi pentru rolul si experienta lor in evaluarea medicamentelor
din plante si reprezintd autoritatile nationale competente ale statelor membre.

Membrii grupului de lucru privind medicamentele din plante pot fi insotiti de experti in
domenii stiintifice sau tehnice specifice.

Grupul de lucru privind medicamentele din plante stabileste monografii ale plantelor la
nivelul Uniunii pentru medicamentele din plante in ceea ce priveste cererea depusd in
conformitate cu articolul 13, precum si pentru medicamentele traditionale din plante.

In cazul in care au fost stabilite monografii ale plantelor la nivelul Uniunii, acestea sunt
luate in considerare de catre autoritdtile competente ale statelor membre la examinarea unei
cereri. In cazul in care nu s-a stabilit inca nici o monografie a plantelor la nivelul Uniunii,
se poate face referire la alte monografii, publicatii sau date adecvate.

Atunci cand se intocmesc noi monografii ale plantelor la nivelul Uniunii, titularul
inregistrarii pe baza utilizarii traditionale analizeazd dacd este necesard modificarea
corespunzatoare a dosarului de TInregistrare. Titularul inregistrarii pe baza utilizarii
traditionale notificd orice modificare de acest fel autoritatii competente a statului membru
in cauza.

Monografiile plantelor se publica.

Dispozitiile articolului 146 alineatele (3)-(5) din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004
revizuit] care se aplicd grupului de lucru se aplica prin analogie grupului de lucru privind
medicamentele din plante.

Grupul de lucru privind medicamentele din plante isi elaboreaza propriul regulament de
procedura.
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Capitolul XI
Fabricarea si importul

SECTIUNEA 1

FABRICAREA SI IMPORTUL MEDICAMENTELOR

Articolul 142
Autorizatiile de fabricatie

Statele membre iau toate masurile necesare pentru a se asigura ca fabricarea
medicamentelor pe teritoriul lor face obiectul unei autorizatii (,,autorizatia de fabricatie”).
Autorizatia de fabricatie este necesara si in cazul in care medicamentele fabricate sunt
destinate exportului.

Autorizatia de fabricatie mentionata la alineatul (1) este necesara atat pentru fabricatia
totala, cat si pentru cea partiala, precum si pentru diferite procese de dozare, ambalare sau
prezentare.

Prin derogare de la alineatul (2), autorizatia de fabricatie nu este necesara pentru
urmdtoarele:

(a) prepararea, dozarea, schimbarea ambalajului sau a formei de prezentare, atunci cand
aceste procese se efectueaza numai in scopul livrarii cu amanuntul de catre farmacisti
in farmacii sau de catre persoane autorizate In mod legal in statele membre sa
desfasoare astfel de activitati sau

(b) efectuarea de catre amplasamente descentralizate a etapelor de fabricatie sau de
testare sub responsabilitatea persoanei calificate dintr-un amplasament central
mentionat la articolul 151 alineatul (3).

Autorizatia de fabricatie este necesard si pentru importurile de medicamente provenind din
tari terte intr-un stat membru.

Prezentul capitol, articolul 195 alineatul (5) si articolul 198 se aplica importurilor de
medicamente din tari terte.

Statele membre introduc informatiile privind autorizatiile de fabricatie mentionate la
alineatul (1) in baza de date a Uniunii mentionata la articolul 188 alineatul (15).

Articolul 143
Cerinte pentru autorizatia de fabricatie

Pentru a obtine autorizatia de fabricatie, solicitantul depune o cerere pe cale electronica la
autoritatea competenta a statului membru in cauza.

Aceasta cerere cuprinde urmatoarele elemente:

(a) medicamentele, formele farmaceutice si operatiunile de fabricatie care urmeaza sa fie
fabricate, importate sau efectuate si locul in care se va desfasura activitatea;

(b) dovada ca solicitantii au la dispozitie, pentru fabricatia sau importul produselor
mentionate, spatii adecvate, echipamente tehnice si aparatura de control
corespunzatoare si suficiente, care sd corespunda cerintelor legale stabilite de statele
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membre in cauzad cu privire atat la fabricatia, cat si la controlul si depozitarea
medicamentelor, in conformitate cu articolul §;

(c) dovada ca solicitantii au la dispozitie serviciile cel putin ale unei persoane calificate
in sensul articolului 151;

(d) explicatii privind masura in care amplasamentul este amplasamentul central
responsabil cu supravegherea amplasamentelor descentralizate.

(2) In cererea sa, solicitantul furnizeaza prin mijloace electronice informatii in sprijinul celor
de mai sus.

Articolul 144
Acordarea unei autorizatii de fabricatie

(1) Reprezentantii oficiali ai autoritdtii competente a statului membru 1n cauza efectueaza o
inspectie pentru a asigura exactitatea informatiilor incluse in cererea depusd in
conformitate cu articolul 143.

In cazul in care exactitatea datelor este confirmata in conformitate cu primul paragraf si in
termen de cel mult 90 de zile de la primirea cererii depuse in conformitate cu articolul 143,
autoritatea competenta a statului membru acorda sau refuza o autorizatie de fabricatie.

(2) Pentru a se asigura ca datele mentionate la articolul 143 sunt prezentate in mod
corespunzator, autoritatea competentd a statului membru poate acorda o autorizatie de
fabricatie sub rezerva indeplinirii anumitor conditii.

In cazul amplasamentelor centrale, autorizatia de fabricatie include, pentru fiecare
amplasament descentralizat, o confirmare scrisa a faptului ca producatorul medicamentului
a verificat conformitatea amplasamentului descentralizat cu principiile de buna practica de
fabricatie mentionate la articolul 160 prin efectuarea de audituri periodice in conformitate
cu articolul 147 alineatul (1) primul paragraf litera (f).

3) Autorizatia de fabricatie se aplica numai medicamentelor, formelor farmaceutice,
operatiunilor de fabricatie si spatiilor specificate in cerere, precum si incintelor
amplasamentului central corespunzator in care se desfasoara activititi descentralizate de
fabricatie sau testare pe amplasamente descentralizate, care sunt TInregistrate in
conformitate cu articolul 148.

Articolul 145
Modificari ale autorizatiei de fabricatie

In cazul in care titularul autorizatiei de fabricatie soliciti o modificare a oricareia dintre informatiile
mentionate la articolul 143 alineatul (1) al doilea paragraf, autoritatea competenta a statului membru
modifici autorizatia de fabricatie in termen de cel mult 30 de zile de la aceasti solicitare. In cazuri
exceptionale, termenul mentionat poate fi prelungit la 90 de zile.

Articolul 146
Cerere de informatii suplimentare

Autoritatea competentd a statului membru poate cere solicitantului sd prezinte informatii
suplimentare privind datele furnizate in temeiul articolului 143 alineatul (1) si privind persoana
calificata mentionata la articolul 151; in cazul in care autoritatea competenta a statului membru
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formuleaza o astfel de cerere, termenele mentionate la articolul 144 alineatul (1) al doilea paragraf
si la articolul 145 se suspendd péana la furnizarea informatiilor suplimentare.

Articolul 147

Obligatiile titularului autorizatiei de fabricatie

(1) Statele membre se asigura ca titularii autorizatiilor de fabricatie:

(a)

(b)

(c)

(d)

(e)

®

(2

(h)

(@)

W)

au la dispozitie serviciile unui personal care sd corespunda cerintelor legale existente
in statul membru, atat in ceea ce priveste fabricatia, cat si controalele;

dispun de medicamentele pentru care s-a acordat o autorizatie de introducere pe piata
numai In conformitate cu legislatia statelor membre;

notificd in prealabil autoritatii competente a statului membru orice modificare pe care
ar putea dori sa o aduca oricareia dintre informatiile furnizate in conformitate cu
articolul 143;

permit in orice moment reprezentantilor oficiali ai autoritdtii competente a statului
membru accesul la sediile lor si, in cazul in care amplasamentele desfasoara activitati
de productie sau de testare 1n legatura cu un amplasament central in cadrul unui
amplasament descentralizat, la sediile amplasamentelor centrale sau descentralizate;

permit persoanelor calificate mentionate la articolul 151 sa 1si indeplineasca
sarcinile, daca este cazul si in amplasamente descentralizate, de exemplu prin
punerea tuturor resurselor necesare la dispozitia acestora;

respectd, In orice amplasament relevant si in orice moment, principiile de buna
practicd de fabricatie a medicamentelor;

utilizeaza numai substante active care au fost fabricate in conformitate cu bunele
practici de fabricatie pentru substantele active si distribuite in conformitate cu bunele
practici de distributie pentru substantele active;

informeaza imediat autoritatea competentd a statului membru si titularul autorizatiei
de introducere pe piatd in cazul in care obtin informatii cu privire la faptul ca
medicamentele care intrd sub incidenta autorizatiei lor de fabricatie sunt falsificate
sau sunt suspectate a fi falsificate, indiferent de modul in care au fost distribuite
medicamentele;

verifica dacd producdtorii, importatorii sau distribuitorii de la care obtine substantele
active sunt inregistrati de autoritatea competentd a statului membru in care sunt
stabiliti si

verifica autenticitatea si calitatea substantelor active si a excipientilor.

In ceea ce priveste primul paragraf litera (c), autoritatea competenti a statului membru
este, in orice caz, informatd imediat in cazul in care persoana calificatd mentionatd la
articolul 143 alineatul (1) litera (c) si la articolul 151 este inlocuita in mod neasteptat.

In sensul literelor (f) si (g), titularii autorizatiilor de fabricatie verifica respectarea de citre
producatorul sau, respectiv, de cétre distribuitorii de substante active a bunelor practici de
fabricatie si a bunelor practici de distributie prin efectuarea de audituri la amplasamentele
de productie si de distributie ale producatorului si ale distribuitorilor de substante active.
Titularii autorizatiilor de fabricatie verifica aceasta conformitate fie ei insisi, fie prin
intermediul unei entitati care actioneazad in numele lor in temeiul unui contract.
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3)

(1)

2)

3)

“4)

)

(6)

Titularul autorizatiei de fabricatie se asigura ca excipientii sunt adecvati pentru a fi utilizati
in medicamente prin stabilirea bunei practici de fabricatie corespunzatoare pe baza unei
evaludri formalizate a riscurilor.

Titularul autorizatiei de fabricatie se asigurd cd se aplicd buna practica de fabricatie
corespunzatoare stabilitd in conformitate cu alineatul (2). Titularul autorizatiei de fabricatie
documenteaza masurile luate in conformitate cu alineatele (1) si (2).

Articolul 148
Procesul de inregistrare si de desemnare a amplasamentelor descentralizate

Titularul autorizatiet de fabricatie din amplasamentul central Inregistreazd toate
amplasamentele sale descentralizate in conformitate cu dispozitiile prezentului articol.

Titularul autorizatiei de fabricatie din amplasamentul central solicita autoritatii competente
a statului membru in care este stabilit amplasamentul descentralizat sa inregistreze
amplasamentul descentralizat.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd poate Incepe activitatea pe amplasamentul
descentralizat in legaturd cu amplasamentul central numai in cazul in care amplasamentul
descentralizat este Inregistrat in baza de date a Uniunii mentionatd la articolul 188
alineatul (15), iar autoritatea competenta a statului membru in care se afla amplasamentul
descentralizat face legatura in baza de date cu autorizatia amplasamentului central
corespunzator.

Autoritatea competentd a statului membru in care este stabilit amplasamentul descentralizat
este responsabild, n conformitate cu articolul 188, de supravegherea activitatilor de
fabricatie si de testare desfasurate in cadrul amplasamentului descentralizat.

In sensul alineatului (2), titularul autorizatiei de fabricatie din amplasamentul central
prezintd un formular de inregistrare care include cel putin urmatoarele informatii:

(a) numele sau denumirea intreprinderii si adresa permanentd a amplasamentului
descentralizat si o dovada a stabilirii in Uniune;

(b) medicamentele care fac obiectul etapelor de fabricatie sau de testare 1In
amplasamentul descentralizat, inclusiv activitatile de fabricatie sau de testare care
trebuie efectuate pentru medicamentele respective;

(c) detalii privind incinta amplasamentului descentralizat si echipamentul tehnic pentru
desfasurarea activitatilor relevante;

(d) trimiterea la autorizatia de fabricatie a amplasamentului central;

() confirmarea scrisa mentionata la articolul 144 alineatul (2) al doilea paragraf ca
producatorul medicamentului a verificat conformitatea amplasamentului
descentralizat cu principiile de buna practica de fabricatie mentionate la articolul 160
prin efectuarea de audituri.

Autoritatea competentd a statului membru care supravegheazd amplasamentul
descentralizat in temeiul alineatului (4) poate decide sa efectueze o inspectie, astfel cum se
mentioneaza la articolul 188 alineatul (1) primul paragraf litera (a). In astfel de cazuri,
autoritatea competentd coopereaza cu autoritatea competentd a statului membru
responsabild cu supravegherea amplasamentului central.
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(7) In urma inregistrarii amplasamentului descentralizat in conformitate cu alineatul (2),
titularul autorizatiei de fabricatie din amplasamentul central include amplasamentul
descentralizat Inregistrat in autorizatia de fabricatie a amplasamentului central.

(8) Autoritatea competentd a statului membru care supravegheazd amplasamentul
descentralizat in temeiul alineatului (4) coopereaza cu autoritatile relevante responsabile cu
supravegherea activitatilor de fabricatie sau de testare in temeiul altor acte ale Uniunii in
ceea ce priveste urmatoarele:

(a) medicamentele care au fost fabricate intr-un amplasament descentralizat, a caror
testare sau fabricare implica utilizarea de materii prime, medicamente reglementate
de alte acte legislative relevante ale Uniunii sau medicamente care sunt destinate a fi
combinate cu dispozitive medicale;

(b) in cazul in care se aplicd activititi specifice de fabricatie sau de testare
medicamentelor care contin SOHO, constau in SoOHO sau sunt derivate din SoHO
pentru care se aplicd activitati specifice de fabricatie sau de testare intr-un
amplasament descentralizat care este autorizat si in temeiul [Regulamentului SOHO].

9) Dupa caz, autoritatile competente din statul membru care supravegheaza amplasamentele
centrale si descentralizate pot lua legatura cu autoritatea competenta a statului membru
responsabil cu supravegherea autorizatiei de introducere pe piata.

Articolul 149
Conditii legate de elementul de siguranta

(1) Elementele de siguranta mentionate in anexa IV nu se indeparteaza si nu se acopera, partial
sau total, decat daca sunt indeplinite urmatoarele conditii:

(a) inainte de indepartarea sau acoperirea, totala sau partiald, a elementelor de sigurantd
mentionate, titularul autorizatiei de fabricatie verifica dacd medicamentul respectiv
este autentic si dacd nu a fost modificat ilicit;

(b) titularul autorizatiei de fabricatie respectd anexa IV prin inlocuirea elementelor de
sigurantd mentionate cu elemente de siguranta echivalente in ceea ce priveste
posibilitatea de a verifica autenticitatea, identitatea si de a furniza dovezi privind
modificarea ilicitd a medicamentului. Inlocuirea se efectueaza fara deschiderea
ambalajului direct.

Elementele de siguranta sunt considerate echivalente, daca:

(1) respecta cerintele prevazute in actele delegate adoptate in temeiul articolului 67
alineatul (2) si

(1)) sunt la fel de eficiente In a permite verificarea autenticitdtii si identificarea
medicamentelor si in a furniza probe ale modificarii ilicite a medicamentelor;

(c) inlocuirea elementelor de siguranta se realizeaza in conformitate cu buna practica de
fabricatie aplicabilda medicamentelor si

(d) inlocuirea elementelor de sigurantd face obiectul supravegherii de catre autoritatea
competentd a statului membru.

(2) Titularii de autorizatii de fabricatie, inclusiv cei care desfasoara activitdtile mentionate la
alineatul (1), sunt considerati a fi producatori si, prin urmare, sunt raspunzatori pentru
daune in cazurile si in conditiile prevazute in Directiva 85/374/CEE.
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Articolul 150
Medicamente potential falsificate

Prin derogare de la articolul 1 alineatul (2) si farda a aduce atingere capitolului XII
sectiunea 1, statele membre iau masurile necesare pentru a preveni punerea in circulatie a
medicamentelor care sunt introduse in Uniune, dar nu sunt destinate introducerii pe piatd in
Uniune, in cazul 1n care existd motive suficiente pentru a suspecta cd aceste produse sunt
falsificate.

Statele membre organizeaza intdlniri cu organizatiile de pacienti si de consumatori si, dupa
caz, cu agentii responsabili cu aplicarea legii din statele membre pentru a comunica
informatii publice privind actiunile de prevenire si aplicare a legii Intreprinse pentru
combaterea falsificarii medicamentelor.

Pentru a stabili care sunt masurile necesare mentionate la alineatul (1), Comisia este
imputernicitd sa adopte acte delegate in conformitate cu articolul 215 pentru a completa
alineatul (1) prin specificarea criteriilor care trebuie luate in considerare si a verificarilor
care trebuie efectuate atunci cand se evalueazd caracterul potential falsificat al
medicamentelor introduse in Uniune, dar care nu sunt destinate introducerii pe piata.

Articolul 151
Disponibilitatea unei persoane calificate

Statele membre iau toate masurile corespunzatoare pentru a se asigura ca titularul
autorizatiei de fabricatie are la dispozitie Tn mod permanent si continuu serviciile cel putin
ale unei persoane calificate care isi are resedinta si isi desfasoara activitatea in Uniune, in
conformitate cu conditiile prevazute la articolul 152, responsabila in special de indeplinirea
sarcinilor mentionate la articolul 153.

Titularul unei autorizatii de fabricatie care este o persoand fizicad si indeplineste personal
conditiile stabilite in anexa III isi poate asuma responsabilitatea mentionata la alineatul (1).

In cazul in care autorizatia de fabricatie este acordati unui amplasament central specificat
in cerere in temeiul articolului 144 alineatul (3), persoana calificatd mentionata la alineatul
(1) este, de asemenea, responsabild de indeplinirea sarcinilor specificate la articolul 153
alineatul (4) in ceea ce priveste amplasamentele descentralizate.

Articolul 152
Calificarea persoanei calificate

Statele membre se asigura cd persoana calificatd mentionata la articolul 151 indeplineste
conditiile de calificare prevazute in anexa IIL

Titularul autorizatiei de fabricatie si persoana calificatd se asigurd ca experienta practica
dobandita este adecvata tipurilor de produse care urmeaza sa fie certificate.

Autoritatea competentad a statului membru poate stabili proceduri administrative adecvate
pentru a verifica dacd o persoand calificatd mentionatd la alineatul (1) Indeplineste
conditiile prevazute in anexa III.

Articolul 153

Responsabilitatile persoanei calificate
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Statele membre iau toate masurile corespunzatoare pentru a se asigura ca, fara a aduce
atingere relatiei sale cu titularul autorizatiei de fabricatie, persoana calificatd mentionata la
articolul 151 este responsabild, sub rezerva procedurilor mentionate la articolul 154, de
urmatoarele:

(a) 1n cazul medicamentelor fabricate in statele membre in cauza, sa se asigure ca fiecare
lot de productie de medicamente a fost fabricat si verificat in conformitate cu
legislatia in vigoare in statul membru respectiv si in conformitate cu conditiile
autorizatiei de introducere pe piata;

(b) in cazul medicamentelor importate din tari terte, indiferent dacd au fost sau nu
fabricate in Uniune, sa se asigure ca fiecare lot de productie a fost supus intr-un stat
membru unei analize calitative complete, unei analize cantitative vizand cel putin
toate substantele active, precum si tuturor celorlalte teste si verificari necesare pentru
asigurarea calitdtii medicamentelor in conformitate cu cerintele autorizatiei de
introducere pe piata.

In cazul medicamentelor destinate introducerii pe piata Uniunii, persoana calificati
mentionata la articolul 151 se asigura ca elementele de sigurantd mentionate in anexa IV au
fost aplicate pe ambalaj.

Loturile de medicamente care au fost supuse controalelor mentionate la primul paragraf
litera (b) intr-un stat membru si sunt insotite de rapoartele de control semnate de persoana
calificata sunt exceptate de la aceste controale daca sunt comercializate in alt stat membru.

Pentru medicamentele importate dintr-o tara tertd, in cazul in care au fost Incheiate
acorduri corespunzatoare intre Uniune si tara exportatoare prin care sia se asigure ca
producatorul aplicd standarde de buna practica de fabricatie cel putin echivalente cu cele
stabilite de Uniune si ca au fost efectuate in tara exportatoare controalele mentionate la
alineatul (1) primul paragraf litera (b), persoana calificatd poate fi absolvitd de
responsabilitatea de a efectua aceste controale.

In toate situatiile, in special in cazul in care medicamentele sunt livrate pentru vanzare,
persoana calificata certifica intr-un registru sau intr-un format echivalent prevazut in acest
scop cd fiecare lot de fabricatie indeplineste dispozitiile prezentului articol; registrul sau
formatul echivalent mentionat trebuie actualizat pe masura ce se realizeaza operatii si
trebuie s ramana la dispozitia reprezentantilor autoritatii competente a statului membru pe
perioada specificatd in dispozitiile statului membru in cauza, in orice caz pe o perioadad de
cel putin cinci ani.

In sensul articolului 151 alineatul (3), in plus, persoana calificati:

(a) supravegheaza daca activitatile de fabricatie sau de testare desfasurate in
amplasamentele descentralizate respectd principiile bunelor practici de fabricatie
relevante mentionate la articolul 160 si sunt conforme cu autorizatia de introducere
pe piata;

(b) furnizeazd o confirmare scrisd, astfel cum se mentioneaza la articolul 144
alineatul (2) al doilea paragraf;

(c) notifica autoritdtii competente a statului membru in care este stabilit amplasamentul
descentralizat un inventar al modificarilor care au avut loc in ceea ce priveste
informatiile furnizate in formularul de inregistrare prezentat in conformitate cu
articolul 148 alineatul (5).
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Orice modificare care poate avea un impact asupra calitatii sau sigurantei
medicamentelor fabricate sau testate in amplasamentul descentralizat trebuie
notificatd imediat.

Comisia este imputernicita sa adopte un act delegat in conformitate cu articolul 215 pentru
a completa primul paragraf litera (c), specificand notificarea efectuatd de persoana

calificata.
Articolul 154
Codul de conduita profesionala
(1) Statele membre se asigura ca sarcinile persoanelor calificate mentionate la articolul 151

sunt indeplinite prin mijloace administrative corespunzatoare sau prin supunerea acestor
persoane unui cod de conduita profesionala.

(2) Statele membre pot prevedea suspendarea temporard a unei persoane calificate mentionate
la articolul 151 la initierea procedurilor administrative sau disciplinare impotriva
respectivei persoane calificate pentru neindeplinirea atributiilor prevazute la articolul 153.

Articolul 155
Certificat pentru exportul unui medicament

(1) La cererea producatorului, a exportatorului sau a autoritatilor competente dintr-o tara terta
importatoare, statele membre certificd cd un producdtor de medicamente detine o
autorizatie de fabricatie. La emiterea acestor certificate, statele membre:

(a) respecta acordurile administrative in vigoare ale Organizatiei Mondiale a Sanatatii;

(b) pentru medicamentele destinate exportului care sunt deja autorizate pe teritoriul lor,
furnizeaza rezumatul caracteristicilor produsului, astfel cum este aprobat de acestea
in conformitate cu articolul 43.

(2) In cazul in care producitorul nu detine o autorizatie de introducere pe piatd, acesta ofera
autoritatilor competente responsabile cu emiterea certificatului mentionat la alineatul (1) o
declaratie 1n care explica de ce nu este disponibila o autorizatie de introducere pe piata.

SECTIUNEA 2

FABRICAREA, IMPORTUL SI DISTRIBUTIA DE SUBSTANTE ACTIVE

Articolul 156
Fabricarea substantelor active

In sensul prezentei directive, fabricarea substantelor active utilizate in procesul de fabricatie a unui
medicament include atat fabricarea sau importul total sau partial al unei substante active, cat si
diferitele procese de dozare, ambalare sau prezentare Tnainte de incorporarea acesteia intr-un
medicament, inclusiv reambalarea sau reetichetarea, cum ar fi cele efectuate de un distribuitor de
substante active.

Articolul 157

Inregistrarea importatorilor, a producdtorilor si a distribuitorilor de substante active
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Importatorii, producatorii si distribuitorii de substante active care sunt stabiliti in Uniune
isi inregistreaza activitatea la autoritatea competentd a statului membru in care sunt
stabiliti.

Formularul de inregistrare, care trebuie transmis prin mijloace electronice, include cel
putin urmatoarele informatii:

(a) numele sau denumirea intreprinderii si adresa permanenta;
(b) substantele active care urmeaza sa fie importate, fabricate sau distribuite;
(c) informatii privind spatiile si echipamentele tehnice pentru activitatea acestora.

Persoanele mentionate la alineatul (1) transmit, prin mijloace electronice, formularul de
inregistrare autoritatii competente a statului membru cu cel putin 60 de zile Tnainte de data
preconizatd pentru inceperea activitatii.

Pe baza unei evaluari a riscurilor, autoritatea competenta a statului membru poate decide sa
efectueze o inspectie. In cazul in care autoritatea competenti a statului membru notifica
solicitantului n termen de 60 de zile de la primirea formularului de inregistrare ca va avea
loc o inspectie, solicitantul nu isi Incepe activitatea inainte ca autoritatea competentd a
statului membru sa il notifice cd poate incepe activitatea. In cazul in care, in termen de 60
de zile de la primirea formularului de inregistrare, autoritatea competentd a statului
membru nu a notificat solicitantul ca va avea loc o inspectie, solicitantul poate incepe
activitatea.

Anual, persoanele mentionate la alineatul (1) comunica autoritatii competente a statului
membru, prin mijloace electronice, un inventar al modificarilor care au avut loc in ceea ce
priveste informatiile furnizate in formularul de inregistrare. Orice modificare care ar putea
avea un impact asupra calitatii sau a sigurantei substantelor active fabricate, importate sau
distribuite trebuie sa fie notificata imediat.

Autoritatea competenta a statului membru introduce informatiile furnizate in conformitate
cu alineatul (2) in baza de date a Uniunii mentionata la articolul 188 alineatul (15).

Articolul 158
Conditii pentru importul de substante active

Statele membre iau masurile corespunzatoare pentru a se asigura ca fabricarea, importul si
distributia pe teritoriul lor a substantelor active, inclusiv a substantelor active destinate
exportului, respectd principiile de bund practica de fabricatie si de bune practici de
distributie pentru substantele active specificate in actele delegate adoptate in conformitate
cu articolul 160.

Substantele active se importd numai in cazul in care sunt indeplinite urmatoarele conditii:

(a) substantele active au fost fabricate in conformitate cu principiile de buna practica de
fabricatie cel putin echivalente cu cele stabilite de Uniune in temeiul articolului 160
si

(b) substantele active sunt insotite de o confirmare scrisd emisd de autoritatea
competentd din tara terta exportatoare, in care se precizeaza ca:

(1) principiile de buna practicdi de fabricatie aplicabile amplasamentului de
productie care produce substanta activd exportatd sunt cel putin echivalente cu
cele stabilite de Uniune in temeiul articolului 160;
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(1)) amplasamentul de productie respectiv este supus unor controale periodice,
stricte si transparente si masurilor eficace de asigurare a respectarii bunelor
practici de fabricatie, inclusiv unor inspectii repetate si neanuntate, astfel incat
sd se garanteze o protectie a sanatatii publice cel putin echivalentd cu cea din
Uniune si

(ii1)) in cazul in care se descopera cazuri de nerespectare, informatiile cu privire la
aceste constatari sunt furnizate Uniunii fara o Intarziere nejustificata de catre
tara terta exportatoare.

Conditiile prevazute la alineatul (2) litera (b) nu se aplica in cazul in care tara exportatoare
este inclusa pe lista mentionata la articolul 159 alineatul (2).

Orice autoritate competenta a unui stat membru poate acorda o derogare de la conditiile
prevazute la alineatul (2) litera (b) pentru o perioadd care nu depaseste valabilitatea
certificatului de buna practica de fabricatie emis in conformitate cu articolul 188
alineatul (13), in cazul in care un amplasament de productie a unei substante active
destinate exportului a fost inspectat de autoritatea competentd a unui stat membru si s-a
constatat cd respectd principiile de bund practici de fabricatie stabilite in temeiul
articolului 160.

Articolul 159
Substante active importate din tari terte

La cererea unei tari terte, Comisia evalueaza daca cadrul de reglementare al tarii respective
aplicabil substantelor active exportate citre Uniune si activitdtile respective de control si de
asigurare a respectarii legislatiei asigura un grad de protectie a sanatatii publice echivalent
cu cel din Uniune.

Evaluarea ia forma unei examindri a documentatiei relevante transmise prin mijloace
electronice si, cu exceptia cazului in care existd acorduri astfel cum se mentioneaza la
articolul 153 alineatul (2) care vizeaza acest domeniu de activitate, evaluarea respectiva
include o examinare la fata locului a sistemului de reglementare al tarii terte in cauza si,
dacd acest lucru este necesar, o inspectare supravegheatd a unuia sau mai multora dintre
amplasamentele de productie de substante active din tara terta.

Pe baza evaluarii mentionate la alineatul (1), Comisia poate adopta acte de punere in
aplicare pentru a include tara tertd pe o lista si pentru a aplica cerintele prevazute la al
doilea paragraf. Actele de punere in aplicare respective sunt adoptate in conformitate cu
procedura de examinare prevazuta la articolul 214 alineatul (2).

Atunci cand evalueazd tara tertd in temeitul alineatului (1), Comisia tine seama de
urmatoarele:

(a) normele tarii respective pentru bunele practici de fabricatie;
(b) regularitatea inspectiilor de verificare a respectarii bunelor practici de fabricatie;
(c) eficienta aplicarii bunelor practici de fabricatie;

(d) regularitatea si rapiditatea informatiilor puse la dispozitie de tara tertd privind
producatorii neconformi de substante active.
Comisia verifica periodic indeplinirea conditiilor prevazute la alineatul (1). Prima

verificare are loc cel tirziu la trei ani dupd inscrierea tarii terte respective pe lista
mentionatd la alineatul (2).
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(4) Pentru realizarea evaludrii mentionate la alineatul (1) si a verificdrii mentionate la alineatul
(3), Comisia coopereaza cu agentia si cu autoritdtile competente ale statelor membre.

SECTIUNEA 3

PRINCIPIILE BUNELOR PRACTICI DE FABRICATIE SI DE DISTRIBUTIE

Articolul 160
Norme aplicabile medicamentelor si substantelor active

Comisia poate adopta acte de punere in aplicare in conformitate cu articolul 214 alineatul (2) pentru
a completa prezenta directiva prin care sa precizeze:

(a) principiile bunelor practici de fabricatie si de distributie pentru medicamente, completate,
dupa caz, de masuri specifice aplicabile in special formelor farmaceutice, medicamentelor
sau activitatilor de fabricatie, in conformitate cu principiile de fabricatie corespunzatoare;

(b) principiile bunelor practici de fabricatie si de distributie pentru substantele active.

Dacé este cazul, aceste principii sunt specificate In concordantd cu principiile de bune practici
stabilite in temeiul oricdrui alt cadru juridic al Uniunii.

Articolul 161
Norme aplicabile excipientilor

Comisia este Tmputernicitd sa adopte, in conformitate cu articolul 215, acte delegate de completare a
prezentei directive in ceea ce priveste evaluarea formalizata a riscurilor In vederea stabilirii bunei
practici de fabricatie adecvate pentru excipienti mentionate la articolul 147 alineatul (2). Aceastd
evaluare a riscurilor are in vedere cerintele din alte sisteme de calitate corespunzatoare, precum si
sursa si utilizarea preconizata a excipientilor si cazurile anterioare de deficiente calitative.

Capitolul XII
Distributia angro si vanzarea la distanta

SECTIUNEA 1

DISTRIBUTIA ANGRO A MEDICAMENTELOR SI INTERMEDIEREA DE MEDICAMENTE

Articolul 162
Distributia angro a medicamentelor

(1) Fara a aduce atingere articolului 5, statele membre iau toate masurile corespunzatoare
pentru a se asigura ca pe teritoriul lor sunt distribuite numai medicamente pentru care a
fost acordata o autorizatie de introducere pe piatd in conformitate cu dreptul Uniunii.

(2) In cazul distributiei angro, inclusiv al depozitarii, medicamentele fac obiectul fie al unei
autorizatii centralizate de introducere pe piatd, fie al unei autorizatii nationale de
introducere pe piata.

3) Distribuitorii care intentioneazd sd importe un medicament dintr-un alt stat membru
notificd intentia lor de a importa respectivul medicament titularului autorizatiei de

8759/23 cm 146
LIFES RO



(4)

)

(1)

)

3)

4

)

(6)

introducere pe piatd si autoritatii competente a statului membru In care urmeaza sa fie
importat medicamentul.

In cazul medicamentelor care fac obiectul unei autorizatii nationale de introducere pe piata,
notificarea mentionata la alineatul (3) catre autoritatea competenta a statului membru nu
aduce atingere procedurilor suplimentare prevazute in legislatia statului membru respectiv
si taxelor care trebuie platite autoritdtii competente a statului membru pentru examinarea
notificarii.

In cazul medicamentelor care fac obiectul unei autorizatii centralizate de introducere pe
piata, distribuitorul transmite aceeasi notificare mentionata la alineatul (3) agentiei, care va
fi responsabila cu verificarea respectarii conditiilor prevazute in dreptul Uniunii privind
medicamentele si in autorizatiile de introducere pe piata. Pentru aceasta verificare se achita
o taxd agentiei.

Articolul 163
Autorizatie pentru distributia angro a medicamentelor

Autoritatea competentd a statului membru in cauza ia toate masurile corespunzatoare
pentru a se asigura ca distributia angro a medicamentelor face obiectul unei autorizatii de
desfasurare a activitatii de distributie angro de medicamente (,,autorizatie de distributie
angro”). Autorizatia de distributie angro indica spatiile, medicamentele si operatiunile de
distributie angro pentru care este valabila.

In cazul in care persoanele autorizate sau abilitate sa elibereze medicamente citre populatie
pot, in conformitate cu dreptul intern, sa desfasoare si activitati de distributie angro, aceste
persoane trebuie sa faca obiectul autorizarii prevazute la alineatul (1).

O autorizatie de fabricatie impusd In temeiul articolului 142 include o autorizatie de
distributie angro a medicamentelor pe care le acopera. O autorizatie de distributie angro nu
scuteste de obligatia prevazuta la articolul 142 de a detine o autorizatie de fabricatie si de a
respecta conditiile stabilite in acest sens, chiar si in cazul in care activitatea de fabricatie
sau de import este secundara.

Autoritatea competentd a statului membru in cauzd introduce informatiile referitoare la
autorizatiile de distributie angro in baza de date a Uniunii mentionatd la articolul 188
alineatul (15).

Autoritatea competentd a statului membru care a acordat autorizatia de distributie angro
pentru spatiile situate pe teritoriul sdu se asigurd ca se efectueazad, cu o frecventa
corespunzatoare, controalele persoanelor autorizate sa desfasoare activitati de distributie
angro de medicamente, precum si inspectiile in spatiile acestora.

Autoritatea competenta a statului membru care a acordat autorizatia de distributie angro o
suspendd sau o revocd dacd nu mai sunt indeplinite conditiile de acordare prevazute la
articolul 162. In acest caz, statul membru informeaza firi o intarziere nejustificati celelalte
state membre si Comisia cu privire la aceasta.

In cazul in care o autoritate competentd a unui stat membru considerd ci nu sunt
indeplinite conditiile de acordare a unei autorizatii de distributie angro prevazute la
articolul 162 in ceea ce priveste o autorizatie de distributie angro acordatd de autoritatea
competentd a unui alt stat membru, aceasta informeaza fara o Intirziere nejustificata
Comisia si autoritatea competenta a celuilalt stat membru cu privire la aceasta. Autoritatea
competenta a celuilalt stat membru ia masurile pe care le considerd necesare si informeaza
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(1)

2)

(1

)

3)

4

(1

Comisia si autoritatea competenta a primului stat membru cu privire la masurile respective
si la motivele acestora.

Articolul 164
Cerinte pentru o autorizatie de distributie angro

Pentru a obtine o autorizatie de distributie angro, solicitantii depun o cerere prin mijloace
electronice la autoritatea competenta a statului membru in cauza.

Cererea mentionatd la alineatul (1) cuprinde urmatoarele informatii:

(a) o confirmare si o dovada a faptului cd solicitantii au la dispozitie spatii, instalatii si
echipamente corespunzatoare si adecvate pentru a asigura pastrarea si distributia
corespunzatoare a medicamentelor;

(b) o confirmare si o dovada a faptului ca solicitantii au la dispozitie personal instruit
corespunzator, in special o persoand calificatd desemnatd ca responsabild, care sa
indeplineasca conditiile prevazute de legislatia statului membru in cauza;

(c) un angajament sd Indeplineasca obligatiile care le revin in conformitate cu articolul
166.

Articolul 165
Acordarea unei autorizatii de distributie angro

Reprezentantii oficiali ai autoritdtii competente a statului membru in cauza efectueaza o
inspectie pentru a confirma exactitatea datelor furnizate in conformitate cu articolul 164.

In cazul in care exactitatea datelor este confirmati in conformitate cu primul paragraf si in
termen de cel mult 90 de zile de la primirea cererii depuse in conformitate cu articolul 164,
autoritatea competentd a statului membru acordd sau refuza o autorizatie de distributie
angro.

Autoritatea competentd a statului membru in cauzd poate impune solicitantului sa
furnizeze, prin mijloace electronice, toate informatiile necesare privind datele pentru
acordarea autorizatiei de distributie angro. In acest caz, termenul previzut la alineatul (1)
se suspendd pana la furnizarea informatiilor suplimentare necesare.

Autoritatea competentd a statului membru poate acorda o autorizatie de distributie angro
sub rezerva anumitor conditii.

Autorizatia de distributie angro se aplicd numai spatiilor specificate in autorizatie.

Articolul 166
Obligatiile titularului autorizatiei de distributie angro
Statele membre se asigura ca titularii autorizatiilor de distributie angro:

(a) au la dispozitie serviciile unui personal care sa corespunda cerintelor legale existente
in statul membru 1n ceea ce priveste distributia angro;

(b) permit in orice moment reprezentantilor oficiali ai autoritatii competente a statului
membru accesul In spatiile, la instalatiile si la echipamentele lor mentionate la
articolul 164 alineatul (2) litera (a);

8759/23

cm 148
LIFES RO



(©)

(d)

(e)

®

(2

(h)

(@)

W)

(k)

M

(m)

obtin, inclusiv prin tranzactii financiare, aprovizionarea cu medicamente numai de la
persoane care detin ele insele o autorizatie de distributie angro in Uniune sau o
autorizatie de fabricatie mentionata la articolul 163 alineatul (3);

furnizeaza medicamente, inclusiv prin tranzactii financiare, numai citre persoane
care sunt ele insele titulare ale unei autorizatii de distributie angro sau care sunt
autorizate sau indreptatite sa elibereze medicamente citre populatie;

verifica dacd medicamentele primite nu sunt falsificate prin verificarea elementelor
de sigurantd de pe ambalajul exterior, in conformitate cu cerintele prevazute in actele
delegate adoptate in temeiul articolului 67 alineatul (2) al doilea paragraf;

dispun de un plan de urgentd care asigurd punerea in aplicare eficace a oricarei
retrageri de pe piatd dispuse de autoritatile competente sau efectuate in cooperare cu
producdtorul sau cu titularul autorizatiei de introducere pe piatd pentru medicamentul
in cauza;

tin evidente care contin, pentru orice medicament primit, expediat sau intermediat,
cel putin urmatoarele informatii:

(1) data primirii, a expedierii sau a intermedierii medicamentului;

(i1)) denumirea medicamentului;

(i) cantitatea de medicament primita, furnizata sau intermediata;

(iv) numele si adresa furnizorului medicamentului sau ale destinatarului, dupa caz;

(v) numarul lotului de medicamente, cel putin pentru medicamentele care prezinta
elementele de sigurantd mentionate la articolul 67,

pastreaza evidentele mentionate la litera (g) la dispozitia autoritatilor competente ale
statelor membre, in scopul inspectiei, pentru o perioada de cinci ani;

respectd principiile bunelor practici de distributie a medicamentelor prevazute la
articolul 160;

mentin un sistem al calitatii care prevede responsabilitdtile, procedurile si masurile
de gestionare a riscurilor legate de activitdtile lor;

informeaza imediat autoritatea competentd a statului membru si, dupa caz, titularul
autorizatiei de introducere pe piatd cu privire la medicamentele pe care le primesc
sau care le sunt oferite si pe care le identifica sau suspecteaza ca sunt falsificate;

garanteazd In permanentd aprovizionarea corespunzdtoare si continud cu o gama
adecvata de medicamente pentru a satisface cerintele unei anumite zone geografice si
livreaza cantitdtile solicitate pentru intreaga zond in cauza, intr-un interval de timp
rezonabil, care este definit in legislatia nationala;

coopereaza cu titularii autorizatiilor de introducere pe piatd si cu autoritatile
competente ale statelor membre in ceea ce priveste securitatea aproviziondrii.

(2) In cazul in care medicamentul este obtinut de la un alt distribuitor angro, titularii
autorizatiei de distributie angro care obtin produsul verificd respectarea principiilor bunelor
practici de distributie de catre distribuitorul angro care furnizeazd medicamentul. Aceasta
include verificarea daca distribuitorul angro furnizor detine o autorizatie de distributie
angro sau o autorizatie de fabricatie mentionata la articolul 163 alineatul (3).
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(1)

)

3)

(1

)

In cazul in care medicamentul este obtinut de la un producitor sau importator, titularii
autorizatiei de distributie angro verifica daca producdtorul sau importatorul detine o
autorizatie de fabricatie.

In cazul in care medicamentul este obtinut prin intermedierea de medicamente, titularii
autorizatiilor de distributie angro verifica dacd persoana care intermediazd medicamentul
indeplineste cerintele prevazute la articolul 171.

Articolul 167
Obligatia de furnizare a medicamentelor

Cu privire la furnizarea de medicamente farmacistilor si persoanelor autorizate sau care au
dreptul sd elibereze medicamente publicului, statele membre nu impun titularului
autorizatiei de distributie angro acordate de un alt stat membru nici o obligatie, in special
obligatii de serviciu public, mai strictd decat cele impuse persoanelor pe care le-au
autorizat ele insele sa desfdsoare activitati echivalente.

Distribuitorii angro ai unui medicament introdus pe piatd intr-un stat membru asigura, in
limita responsabilitatii lor, furnizarea corespunzatoare si continud cu acest medicament a
farmaciilor si a persoanelor autorizate sa elibereze medicamente astfel incat nevoile
pacientilor din statul membru respectiv sa fie satisfacute.

Normele de punere in aplicare a prezentului articol ar trebui, de asemenea, sa fie justificate
de ratiuni de protectie a sanatatii publice si sa fie proportionale cu obiectivul acestei
protectii, in conformitate cu normele tratatului, in special cele privind libera circulatie a
marfurilor si concurenta.

Articolul 168
Documentatia care insoteste medicamentele furnizate

Pentru toate furnizarile de medicamente catre o persoana autorizatd sau abilitatd sa
elibereze medicamente catre populatie in statul membru in cauza, distribuitorul angro
autorizat trebuie sa anexeze un document prin care sa se poatad indica urmatoarele:

(a) data furnizarii,

(b) denumirea si forma farmaceuticd ale medicamentului;

(c) cantitatea de medicament furnizata;

(d) numele si adresa furnizorului medicamentului si ale destinatarului;

(¢) numarul lotului de medicamente, cel putin pentru medicamentele care prezintd
elementele de sigurantd mentionate la articolul 67.

Statele membre iau toate masurile corespunzitoare pentru a se asigura cd persoanele
autorizate sau abilitate sa elibereze medicamente catre populatie sunt capabile sa furnizeze
informatiile necesare pentru trasabilitatea cdii de distributiei a fiecarui medicament.

Articolul 169

Cerinte nationale privind distributia angro

Dispozitiile prezentului capitol nu impiedicd aplicarea unor conditii mai restrictive stabilite de
statele membre pentru distributia angro pe teritoriul lor de:

(2)

substante narcotice sau psihotrope;
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(b)
(©)
(d)

medicamente pe baza de sange;
medicamente imunologice si

produse radiofarmaceutice.

Articolul 170

Distributia angro catre tari terte

In cazul distributiei angro a medicamentelor citre tiri terte nu se aplica articolul 162 si articolul 166
alineatul (1) litera (c).

Atunci cand furnizeazd medicamente unor persoane din tari terte, distribuitorii angro se asigura ca
medicamentele sunt furnizate doar unor persoane care sunt autorizate sau indreptatite sa primeasca
medicamente pentru distributie angro sau pentru eliberare cétre populatie in conformitate cu
dispozitiile legale si administrative aplicabile din tara terta in cauza.

Articolul 168 se aplica furnizarii de medicamente catre persoane din tdri terte autorizate sau
indreptatite sa elibereze medicamente catre populatie.

(1

)

3)
4

Articolul 171
Intermedierea de medicamente

Persoanele care intermediazd medicamente se asigurd ca medicamentele intermediate fac
obiectul unei autorizatii de introducere pe piatd valabile.

Persoanele care intermediaza medicamente au o adresa permanenta si date de contact in
Uniune, astfel incidt sa asigure identificarea exactd, localizarea, comunicarea si
supravegherea activitatilor acestora de catre autoritatile competente ale statelor membre.

Cerintele prevazute la articolul 166 alineatul (1) literele (e)-(j) se aplica mutatis mutandis
intermedierii de medicamente.

Pot sd intermedieze medicamente doar persoanele inregistrate pe langd autoritatea
competenta a statului membru in care isi au adresa permanentd mentionata la alineatul (1)
al doilea paragraf. In vederea inregistririi, persoanele respective transmit autorititii
competente, prin mijloace electronice, cel putin numele, denumirea intreprinderii si adresa
lor permanenta. Acestea notifica fara Intarziere autoritdtii competente a statului membru,
prin mijloace electronice, orice modificare a acestor informatii.

Autoritatea competenta a statului membru introduce informatiile mentionate la primul
paragraf intr-un registru care este disponibil publicului.

Principiile mentionate la articolul 160 includ dispozitii specifice privind intermedierea.

Inspectiile mentionate la articolul 188 se realizeaza sub responsabilitatea statului membru
in care este Inregistrata persoana care intermediazd medicamente.

In cazul in care o persoani care intermediazi medicamente nu respecti cerintele previazute
la prezentul articol, autoritatea competentd a statului membru poate decide sa excluda
persoana respectiva din registrul mentionat la alineatul (2). In acest caz, autoritatea
competentd a statului membru notifica acest lucru persoanei respective.
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SECTIUNEA 2

VANZAREA LA DISTANTA CATRE POPULATIE

Articolul 172

Cerinte generale pentru vanzarea la distanta

(1) Fard a aduce atingere legislatiei nationale care interzice oferirea spre vanzare la distantd
catre populatie a medicamentelor care se elibereaza pe baza de prescriptie medicald prin
intermediul serviciilor societatii informationale, statele membre se asigurd ca
medicamentele sunt oferite spre vanzare la distantd cétre populatie prin intermediul
serviciilor definite in Directiva (UE) 2015/1535 a Parlamentului European si a
Consiliului*! referitoare la procedura de furnizare de informatii in domeniul
reglementdrilor tehnice si al normelor privind serviciile societatii informationale, in
urmatoarele conditii:

(a) persoana fizica sau juridica care ofera medicamentul este autorizatd sau are dreptul
sa furnizeze medicamente catre populatie si la distantd, in conformitate cu legislatia
nationald a statului membru in care este stabilitd persoana in cauza;

(b) persoana mentionata la litera (a) a notificat statului membru in care este stabilita
persoana 1n cauza cel putin urmatoarele informatii:

(i) numele sau denumirea comerciald si adresa permanenta a punctului de lucru de
unde sunt furnizate medicamentele respective;

(1) data Inceperii activitdtii de oferire de medicamente spre vanzare la distantd
catre populatie prin intermediul serviciilor societatii informationale;

(ii1)) adresa site-ului utilizat in acest scop si toate informatiile relevante necesare
pentru identificarea site-ului respectiv;

(iv) daca este cazul, regimul prescriptiei in conformitate cu capitolul IV a pentru
medicamentele oferite spre vanzare la distanta catre populatie prin intermediul
serviciilor societatii informationale.

Daca este cazul, informatiile in cauza se actualizeaza;

(c) medicamentele respecta legislatia nationald a statului membru de destinatie in
conformitate cu articolul 5 alineatul (1);

(d) fard a aduce atingere cerintelor de informare prevazute in Directiva 2000/31/CE a
Parlamentului European si a Consiliului*?, site-ul care oferd medicamentele contine
cel putin:

(1) datele de contact ale autoritatii competente a statului membru sau ale autoritatii
notificate in temeiul literei (b);

4 Directiva (UE) 2015/1535 a Parlamentului European si a Consiliului din 9 septembrie 2015 referitoare la
procedura de furnizare de informatii in domeniul reglementarilor tehnice si al normelor privind serviciile
societatii informationale (JO L 241, 17.9.2015, p. 1).

42 Directiva 2000/31/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 8 iunie 2000 privind anumite aspecte
juridice ale serviciilor societatii informationale, in special ale comertului electronic, pe piata interna (Directiva
privind comertul electronic) (JO L 178, 17.7.2000, p. 1).
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2)

3)

(1)

)

(1)

(1)) o un hyperlink la site-ul mentionat la articolul 174 din statul membru de
stabilire;

(i11) logoul comun mentionat la articolul 173, afisat clar pe fiecare pagina a site-ului
care are legiturd cu oferta de vanzare de medicamente la distantd catre
populatie. Logoul comun contine un hyperlink catre inscrierea persoanei pe
lista mentionata la articolul 174 alineatul (1) litera (c).

Statele membre pot impune conditii justificate de ratiuni de protectie a sanatatii publice
pentru furnizarea cu amanuntul pe teritoriul lor de medicamente pentru vanzarea la distanta
catre populatie prin intermediul serviciilor societatii informationale.

Fard a aduce atingere Directivei 2000/31/CE si cerintelor prevazute in prezenta sectiune,
statele membre iau masurile necesare pentru a se asigura ca persoanele, altele decat cele
mentionate la alineatul (1), care ofera medicamente spre vanzare la distanta catre populatie
prin intermediul serviciilor societatii informationale si care isi desfasoard activitatea pe
teritoriul lor fac obiectul unor sanctiuni eficace, proportionale si cu efect disuasiv.

Articolul 173
Cerinte privind logoul comun

Se creeaza un logo comun care sa poata fi recunoscut in intreaga Uniune si care sd permita
identificarea statului membru in care este stabilitd persoana care oferd medicamente spre
vanzare la distantd cétre populatie. Logoul respectiv este afigsat Tn mod clar pe site-ul care
ofera medicamente pentru vanzare la distanta catre populatie, in conformitate cu articolul
172 alineatul (1) litera (d).

Pentru a armoniza functionarea logoului comun, Comisia adopta acte de punere in aplicare
in ceea ce priveste:

(a) cerintele tehnice, electronice si criptografice pentru verificarea autenticitatii logoului
comun;

(b) designul logoului comun.

Daci este necesar, aceste acte de punere in aplicare se modificd pentru a se tine seama de
progresele tehnice si stiintifice. Respectivele acte de punere in aplicare se adoptd in
conformitate cu procedura mentionata la articolul 214 alineatul (2).

Articolul 174
Informatii privind furnizarea la distanta catre populatie

Fiecare stat membru creeaza un site care ofera cel putin:

(a) informatii privind legislatia nationald aplicabila oferirii de medicamente spre vanzare
la distanta cdtre populatie prin intermediul serviciilor societdtii informationale,
inclusiv informatii referitoare la faptul ca s-ar putea sa existe diferente Intre statele
membre In ceea ce priveste clasificarea medicamentelor si conditiile de furnizare a
acestora;

(b) informatii privind scopul logoului comun;

(c) lista persoanelor care oferd medicamente spre vanzare la distanta catre populatie prin
intermediul serviciilor societatii informationale in conformitate cu articolul 172,
precum si adresele site-urilor acestora;
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3)

(1

)

(d) informatii generale privind riscurile legate de medicamentele furnizate ilegal
populatiei prin intermediul serviciilor societatii informationale.

Acest site contine un hyperlink catre site-ul mentionat la alineatul (2).

Agentia creeazd un site care furnizeaza informatiile mentionate la alineatul (1) primul
paragraf literele (b) si (d), informatii privind legislatia Uniunii aplicabila medicamentelor
falsificate, precum si linkuri catre site-urile statelor membre mentionate la alineatul (1).
Site-ul agentiei mentioneaza in mod explicit cd site-urile statelor membre contin informatii
privind persoanele autorizate sau abilitate sa furnizeze medicamente prin vanzari la
distantd in statul membru in cauza.

In cooperare cu autorititile competente, Comisia desfisoard sau promoveaza campanii de
informare destinate publicului larg cu privire la pericolele prezentate de medicamentele
falsificate. Aceste campanii sensibilizeazd consumatorii cu privire la riscurile legate de
medicamentele furnizate ilegal prin vanzari la distanta, precum si cu privire la functionarea
logoului comun si a site-urilor mentionate la alineatele (1) si (2).

Capitolul XIII
Publicitatea

Articolul 175
Definitia publicitatii pentru medicamente

In sensul prezentului capitol, ,,publicitatea pentru medicamente” include orice forma de
informare la domiciliu, prin contact direct, activititi de prospectare sau de stimulare
destinate s promoveze prescrierea, eliberarea, vanzarea sau consumul de medicamente.

Publicitatea pentru medicamente include in special:
(a) publicitatea pentru medicamente destinata publicului larg;

(b) publicitatea pentru medicamente destinata persoanelor calificate sa le prescrie, s le
administreze sau sa le elibereze;

(c) vizite ale reprezentantilor de vanzari medicali la persoanele calificate sa prescrie
medicamente;

(d) furnizarea de mostre de medicamente;

(e) acordarea de stimulente pentru prescrierea sau eliberarea de medicamente prin
acordarea, oferirea sau promiterea unor avantaje sau bonificatii, In bani sau in natura,
cu exceptia cazului In care acestea au o valoare simbolicd;

(f) sponsorizarea reuniunilor promotionale la care iau parte persoane calificate sa
prescrie sau sa elibereze medicamente;

(g) sponsorizarea manifestarilor stiintifice la care participa persoane calificate sa prescrie
sau sd elibereze medicamente, in special decontarea cheltuielilor de deplasare si de
cazare ocazionate de acestea;

(h) publicitatea pentru medicamente, care nu se refera la medicamente specifice.
Dispozitiile prezentului capitol nu reglementeazd urmatoarele:
(a) etichetarea si prospectele insotitoare, care fac obiectul dispozitiilor capitolului VI;

(b) corespondenta, eventual Insotitd de materiale de natura nepublicitard, necesard pentru
a raspunde la o intrebare specifica privind un anumit medicament;
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(1)

2)

G)

(4)

(D

2)

3)

4

)

(6)

(c) anunturile cu caracter informativ, faptic si materialele de referinta cu privire la, de
exemplu, schimbari ale ambalajului, atentiondri privind reactiile adverse in cadrul
precautiilor generale de administrare a medicamentelor, cataloage comerciale si liste
de preturi, cu conditia sd nu includa afirmatii publicitare cu privire la medicament;

(d) informatii referitoare la sandtatea umana sau boli umane, cu conditia sa nu existe nici
o referire, nici macar indirecta, la medicamente.

Articolul 176
Dispozitii generale privind publicitatea pentru medicamente

Statele membre interzic orice publicitate pentru un medicament pentru care nu a fost
acordata o autorizatie de introducere pe piata.

Toate elementele care compun publicitatea unui medicament trebuie sa fie conforme cu
informatiile enumerate in rezumatul caracteristicilor produsului.

Publicitatea pentru un medicament:

(a) incurajeaza utilizarea rationald a medicamentului, prin prezentarea obiectivd a
acestuia si fara a-i exagera calitdtile terapeutice;

(b) este exactd, verificabila si nu induce in eroare.

Orice forma de publicitate care vizeaza evidentierea negativda a unui alt medicament este
interzisa. Publicitatea care sugereaza ca un medicament este mai sigur sau mai eficace
decat un alt medicament este, de asemenea, interzisd, cu exceptia cazului in care este
demonstrata si sustinuta de rezumatul caracteristicilor produsului.

Articolul 177
Restrictii privind publicitatea pentru medicamente

Statele membre interzic publicitatea destinatd publicului larg avand ca obiect medicamente
care:

(a) sunt disponibile numai pe baza de prescriptie medicala, in conformitate cu capitolul
1V,

(b) contin substante clasificate drept psihotrope sau narcotice in sensul conventiilor
internationale.

Medicamentele pot face obiectul publicitatii destinate publicului larg in cazul in care, prin
compozitia si obiectivul lor, sunt destinate si concepute a fi utilizate fara interventia unui
medic in ceea ce priveste diagnosticul, prescrierea sau urmadrirea tratamentului, la nevoie
cu recomandarea farmacistului.

Statele membre pot interzice pe teritoriul lor publicitatea destinatd publicului larg privind
medicamentele al caror cost poate fi compensat.

Interdictia prevazuta la alineatul (1) nu se aplica campaniilor de vaccinare efectuate de
catre societatile din domeniu si aprobate de autoritatile competente ale statelor membre.

Interdictia prevazutad la alineatul (1) se aplicd fard sa aducad atingere articolului 21 din
Directiva 2010/13/UE.

Statele membre interzic distributia directd de medicamente catre public de catre societatile
din domeniu in scopuri promotionale.

8759/23

cm 155
LIFES RO



Articolul 178

Publicitatea destinata publicului larg

(1) Fara a aduce atingere articolului 177, orice publicitate pentru un medicament destinata
publicului larg:

(a) este conceputd astfel Incat sa reiasa clar caracterul publicitar al mesajului si produsul
sa fie identificat in mod clar ca medicament;

(b) include cel putin urmatoarele informatii:

(i) denumirea medicamentului, precum si denumirea comund, in cazul in care
medicamentul contine o singurd substanta activa;

(i) informatiile necesare pentru utilizarea corectd a medicamentului;

(ii1) o invitatie explicitd si lizibild de a citi cu atentie instructiunile din prospectul
insotitor sau de pe ambalajul exterior, dupa caz.

(2) Statele membre pot decide cd publicitatea destinatd publicului larg cu privire la un
medicament poate include, fara sa aducad atingere dispozitiilor alineatului (1), numai
denumirea medicamentului sau substantele sale active sau marca comerciald a
medicamentului, in cazul 1n care scopul urmarit este exclusiv acela de a-1 tine in atentia
publicului.

Articolul 179
Restrictii privind publicitatea destinata publicului larg

(1) Publicitatea pentru un medicament destinatd publicului larg nu contine nici un material
care:

(a) da impresia ca nu este necesard o consultatie medicald sau o interventie chirurgicala,
in special prin oferirea unor sugestii de diagnostic sau de tratament prin
corespondenta;

(b) sugereaza ca efectele administrarii medicamentului sunt garantate, nu sunt insotite de
reactii adverse sau sunt mai bune decét cele ale altui tratament sau medicament sau
sunt echivalente cu acestea;

(c) sugereaza cd starea de sdnatate a utilizatorului poate fi imbunadtdtita prin
administrarea medicamentului;

(d) sugereaza ca starea de sandtate a utilizatorului ar putea fi afectata in cazul in care nu
se administreaza medicamentul;

(e) este destinat in exclusivitate sau in principal copiilor;

(f) face referire la o recomandare a oamenilor de stiinta, a profesionistilor din domeniul
sandtdtii sau a unor persoane care nu intrd in categoriile anterioare dar care, datorita
celebritdtii lor, ar putea incuraja consumul de medicamente;

(g) sugereaza ca medicamentul este un produs alimentar, un produs cosmetic sau un alt
bun de larg consum;

(h) sugereaza ca siguranta sau eficacitatea medicamentului se datoreaza faptului ca este
natural;

(1) ar putea, printr-o descriere sau o reprezentare detaliatd a unei anamneze, sd conduca
la un autodiagnostic eronat;
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(1)

(j) face afirmatii privind vindecarea, in termeni necorespunzatori, alarmanti sau
inselatori;

(k) utilizeaza, intr-un mod inadecvat, alarmant sau inseldtor, reprezentari vizuale care
prezintd modificarile organismului uman provocate de boli sau leziuni, sau actiunea
unui medicament asupra organismului uman sau unor parti ale acestuia.

Interdictia prevazuta la alineatul (1) litera (d) nu se aplicd campaniilor de vaccinare
mentionate la articolul 177 alineatul (4).

Articolul 180

Publicitatea adresata persoanelor calificate sda prescrie, sa administreze sau sa elibereze

medicamente

Orice forma de publicitate pentru un medicament destinatd persoanelor calificate sa
prescrie, sd administreze sau sa elibereze aceste produse include:

(a) informatii esentiale compatibile cu rezumatul caracteristicilor produsului;
(b) regimul prescriptiei medicamentului din punctul de vedere al modului de eliberare.

De asemenea, statele membre pot sd impuna ca aceasta forma de publicitate sa includa
pretul de vanzare sau pretul orientativ al diferitelor forme de prezentare, precum si
conditiile de compensare de catre organismele de asigurari sociale.

Statele membre pot decide cd publicitatea cu privire la un medicament destinata
persoanelor care au competenta sd prescrie, sd administreze sau sa furnizeze astfel de
produse poate include, fara sa aduca atingere dispozitiilor alineatului (1), numai denumirea
medicamentului sau denumirea sa comund internationald, in cazul in care aceasta exista,
sau marca comercialda a medicamentului, in cazul in care scopul urmarit este exclusiv acela
de a-l tine in atentia publicului.

Articolul 181

Documente justificative pentru publicitatea adresata persoanelor calificate sa prescrie, sa

administreze sau sa elibereze medicamente

Orice documentatie referitoare la un medicament care este prezentatd in cadrul unei
promovari a medicamentului respectiv destinatd persoanelor calificate sa il prescrie, sa il
administreze sau sd il elibereze include cel putin informatiile enumerate la articolul 180
alineatul (1) si precizeaza data la care documentatia a fost redactatd sau revizuitd ultima
oara.

Toate informatiile cuprinse in documentatia mentionatd la alineatul (1) sunt exacte,
actualizate, verificabile si suficient de complete pentru a permite destinatarului sa 1isi
formeze propria pdrere cu privire la calitatea terapeuticd a medicamentului in cauza.

Citatele, precum si tabelele si alte materiale ilustrative preluate din publicatii medicale sau
din alte lucrari stiintifice, in scopul de a fi utilizate in documentatia mentionata la alineatul
(1), sunt reproduse cu fidelitate si cu indicarea exacta a sursei.

Articolul 182
Obligatii referitoare la reprezentantii de vanzari medicali

Reprezentantii de véanzari medicali beneficiaza de formare adecvatd din partea
intreprinderii care 1i angajeaza si detin suficiente cunostinte stiintifice pentru a putea oferi
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informatii precise si cat mai complete cu privire la medicamentele pe care le promoveaza.
Informatiile furnizate de reprezentantii de vanzari medicali sunt in conformitate cu
articolul 176.

(2) In cursul fiecarei vizite, reprezentantii de vanzari medicali trebuie sa furnizeze persoanelor
vizitate sau sd le puna la dispozitie rezumatele caracteristicilor produsului pentru fiecare
medicament pe care il prezintd, impreund cu, in cazul in care legislatia statului membru
permite acest lucru, informatii privind pretul si conditiile de compensare mentionate la
articolul 180 alineatul (1) al doilea paragraf.

3) Reprezentantii de vanzari medicali prezinta serviciului stiintific mentionat la articolul 187
alineatul (1) informatii cu privire la utilizarea medicamentelor pe care le promoveaza, cu
referire in special la orice reactii adverse raportate acestora de persoanele pe care le

viziteaza.
Articolul 183
Promovarea medicamentelor
(1) In cazul in care medicamentele sunt promovate unor persoane calificate sa le prescrie sau

sa le elibereze, persoanelor in cauza nu li se pot furniza, oferi sau promite cadouri, avantaje
pecuniare sau beneficii Tn naturd, cu exceptia cazului in care acestea au o valoare simbolica
si sunt relevante pentru practica medicala sau farmaceutica.

(2) Ospitalitatea oferitda la evenimentele de promovare a medicamentelor este intotdeauna
limitatd strict la obiectivul principal si nu trebuie extinsd la alte persoane in afara
persoanelor calificate sa prescrie sau sa elibereze medicamente.

3) Persoanele calificate s prescrie sau sa elibereze medicamente nu solicita si nu accepta nici
un stimulent interzis In temeiul alineatului (1) sau contrar alineatului (2).

4) Masurile in vigoare sau practicile comerciale din statele membre referitoare la preturi,
adaosuri si reduceri nu sunt afectate de normele prevazute la alineatele (1), (2) si (3).

Articolul 184
Ospitalitatea la evenimente stiintifice

Dispozitiile articolului 183 alineatul (1) nu impiedicd manifestarea ospitalitatii, In mod direct sau
indirect, la evenimente cu caracter exclusiv profesional sau stiintific. Aceasta ospitalitate este
intotdeauna limitatd strict la obiectivul stiintific principal al evenimentului. Aceasta nu trebuie
extinsa la alte persoane decat persoanele calificate sa prescrie sau sa elibereze medicamente.

Articolul 185
Furnizarea de mostre de medicamente

(1) Pot fi distribuite, In mod exceptional, mostre gratuite de medicamente numai persoanelor
calificate sa le prescrie si in urmatoarele conditii:

(a) numarul de mostre distribuite anual pentru fiecare medicament care se elibereaza pe
baza de prescriptie sa fie limitat;

(b) orice furnizare de mostre sa se efectueze ca raspuns la o cerere scrisd, semnata si
datata, din partea persoanei calificate sa prescrie sau sa elibereze medicamente;

(c) persoanele calificate sa furnizeze mostre sd mentind un sistem adecvat de control si
responsabilitate;
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(d) fiecare mostrad sa nu depaseasca cea mai mica forma de prezentare de pe piata;

(e) fiecare mostrd sd aiba inscriptionatd mentiunea ,,mostrd medicald gratuitd — nu este
destinatd vanzarii” sau alte cuvinte care sa aiba acelasi inteles;

(f) fiecare mostra sa fie insotitd de o copie a rezumatului caracteristicilor produsului;

(g) sdnupoatd fi furnizate mostre de medicamente care contin substante clasificate drept
psihotrope sau narcotice in sensul conventiilor internationale.

In mod exceptional, pot fi furnizate mostre gratuite de medicamente care nu se elibereaza
pe bazd de prescriptie medicald si persoanelor calificate si le elibereze, sub rezerva
conditiilor prevazute la alineatul (1).

Statele membre pot, de asemenea, sa introduca restrictii suplimentare privind distributia de
mostre de anumite medicamente.

Articolul 186
Punerea in aplicare a dispozitiilor privind publicitatea de catre statele membre

Statele membre se asigurd cad existd metode adecvate si eficiente de monitorizare a
publicitatii pentru medicamente. Aceste metode, care se pot stabili pe baza unui sistem de
control prealabil, includ in orice caz dispozitii legale care sa prevada ca persoanele sau
organizatiile care, in conformitate cu dreptul intern, au un interes legitim In interzicerea
oricarei forme de publicitate care nu este conforma cu prezentul capitol, pot intenta actiuni
in justitie Tmpotriva acestor forme de publicitate sau le pot aduce la cunostinta autoritatii
competente a statului membru sd decida cu privire la astfel de reclamatii sau sa initieze
proceduri judiciare corespunzatoare.

In conformitate cu dispozitiile legale mentionate la alineatul (1), statele membre confera
instantelor judecatoresti sau autoritatilor competente ale statelor membre competente care
sa le permita, in cazurile in care considera ca aceste masuri sunt necesare, tinand seama de
toate interesele implicate, in special interesul public:

(a) sd dispuna incetarea sau sa initieze actiuni in justitie corespunzatoare pentru un ordin
de Incetare a publicitatii inselatoare sau

(b) in cazul in care publicitatea inselatoare nu a fost incd publicata, dar publicarea este
iminenta, sd dispund interzicerea acesteia sau sa initieze actiuni in justitie
corespunzatoare pentru a obtine un ordin de interzicere a acestei publicari.

Statele membre conferd instantelor judecatoresti sau autoritatilor competente ale statelor
membre competentele mentionate la primul paragraf literele (a) si (b), chiar si fara dovada
pierderii sau a prejudiciului efectiv(e) sau a intentiei sau neglijentei persoanei care face
reclama.

Statele membre prevad luarea masurilor mentionate la alineatul (2) in cadrul unei proceduri
accelerate, cu efect provizoriu sau definitiv.

Réamane la latitudinea fiecdrui stat membru sa decidd pe care dintre cele doud optiuni
stabilite in primul paragraf sa o aleaga.

In vederea elimindrii efectelor persistente ale publicitatii Inselatoare a carei incetare a fost
dispusa printr-o decizie definitiva, statele membre pot conferi instantelor judecatoresti sau
autoritatilor competente ale statelor membre competente care sa le permita:

(a) sd solicite publicarea respectivei hotdrari in intregime sau partial si intr-o forma pe
care acestea o considera adecvata;
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(b) sd solicite suplimentar publicarea unei declaratii de corectare.

Dispozitiile alineatelor (1)-(4) nu exclud controlul voluntar al publicitatii pentru
medicamente realizat de organismele de autoreglementare si recurgerea la aceste
organisme, in cazul in care este posibild initierea unor proceduri in fata acestor organisme
pe langa procedurile judiciare sau administrative mentionate la alineatul (1).

Articolul 187

Punerea in aplicare a dispozitiilor privind publicitatea de catre titularul autorizatiei de introducere

pe piata

(1) Titularii autorizatiei de introducere pe piatd stabilesc, in cadrul intreprinderii lor sau in
cadrul entitatilor non-profit, un serviciu stiintific Insdrcinat cu informatiile privind
medicamentele pe care le introduc pe piata.

(2) Titularul autorizatiei de introducere pe piata:

(a) pastreazd la dispozitia autoritdtilor competente ale statelor membre sau a
organismelor responsabile de monitorizarea publicitatii pentru medicamente sau le
transmite acestora cate o mostra din toate formele de publicitate care provin de la
intreprinderea sa sau de la entitatile non-profit, Impreuna cu o declaratie care sa
indice persoanele carora le sunt destinate, metoda de difuzare si data primei difuzari;

(b) se asigurd ca publicitatea pentru medicamente efectuata de intreprinderea sa sau de
entitatile non-profit respecta cerintele prezentului capitol;

(c) verifica daca reprezentantii de vanzari medicali angajati de intreprinderea sa sau de
entitatile non-profit au beneficiat de formare adecvata si dacda isi indeplinesc
obligatiile care le sunt impuse de articolul 182 alineatele (2) si (3);

(d) furnizeaza autoritatilor competente ale statelor membre sau organismelor
responsabile de monitorizarea publicitdtii pentru medicamente informatiile si
asistenta de care au nevoie pentru indeplinirea responsabilitatilor lor;

(e) se asigurd de respectarea imediatd si integrala a deciziilor luate de autoritatile
competente ale statelor membre sau de organismele responsabile de monitorizarea
publicitatii pentru medicamente.

3) Statele membre nu interzic activititile de copromovare a medicamentului de catre titularii
autorizatiei de introducere pe piatd si de catre una sau mai multe intreprinderi desemnate
de acesta.

Capitolul XIV
Supraveghere si controale
SECTIUNEA 1
SUPRAVEGHEREA
Articolul 188
Sistemul de supraveghere si inspectie

(1) Autoritatea competenta a statului membru in cauza, in cooperare cu agentia si, dupa caz, cu
alte state membre, asigura respectarea normelor prezentei directive, si anume a principiilor
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bunei practici de fabricatie si a bunelor practici de distributie mentionate la articolele 160
si161.

In sensul primului paragraf, autoritatea competenta a statului membru dispune de un sistem
de supraveghere care include urmatoarele masuri:

(a) inspectii anuntate si, daca este cazul, inspectii la fata locului neanuntate;
(b) inspectii la distanta, atunci cand acest lucru este justificat;

(c) masuri de control al conformitatii;

(d) monitorizarea eficace a masurilor mentionate la literele (a), (b) si (c).

Autoritatile competente ale statului membru 1n cauza si agentia fac schimb de informatii cu
privire la inspectiile mentionate la alineatul (1) al doilea paragraf literele (a) si (b) care sunt
planificate sau au fost efectuate si coopereaza in coordonarea acestor inspectii.

Autoritatea competentd a statului membru se asigurd cd masurile mentionate la alineatul
(1) al doilea paragraf sunt puse in aplicare de reprezentantii oficiali ai autoritatii
competente a statului membru:

(a) cu o frecventa corespunzitoare, in functie de risc, la sediul sau cu privire la
activitatile producatorilor de medicamente, situate in Uniune sau in tari terte,
inclusiv, dupa caz, in amplasamentul (amplasamentele) central(e) sau
descentralizat(e), precum si la sediile sau activitatile distribuitorilor angro de
medicamente situate in Uniune;

(b) cu o frecventd corespunzitoare, in functie de risc, la sediul sau cu privire la
activitatile producatorilor de substante active situate in Uniune sau in tari terte si la
sediile sau la activitatile importatorilor sau distribuitorilor de substante active situate
in Uniune.

Pentru a stabili frecventa adecvatad in functie de risc mentionatd la alineatul (3) litera (b),
autoritatea competenta a statului membru:

(a) se poate baza pe rapoarte de inspectie din partea autoritatilor de reglementare de
incredere din afara Uniunii;

(b) poate lua in considerare daca producatorul substantei active se afld intr-o tard terta
inclusa pe lista mentionata la articolul 159 alineatul (2).

In cazul in care autoritatea competentd a statului membru considerd ci este necesar, in
special in cazul in care existd motive de a suspecta nerespectarea normelor prezentei
directive, inclusiv a principiilor de bund practica de fabricatie si de bune practici de
distributie mentionate la articolele 160 si 161, aceasta poate dispune ca reprezentantii sai
oficiali sa pund 1n aplicare mdsurile mentionate la alineatul (1) al doilea paragraf la sediile
sau la activitatile:

(a) producatorilor sau importatorilor de medicamente care solicitd o autorizatie de
import de fabricatie sau distribuitorii angro care solicita o autorizatie de distributie
angro;

(b) producatorilor de substante active care solicitd Inregistrarea sau amplasamentelor de
productie care solicitd inregistrarea ca amplasamente descentralizate;

(c) titularilor autorizatiei de introducere pe piata;

(d) distribuitorilor de medicamente sau substante active situati in tari terte;
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(7)

®)

©)

(10)

&y

(12)

(13)

(e) producatorilor de excipienti, excipienti functionali, materii prime sau produse
intermediare situati pe teritoriul sdu sau intr-o tara terta;

(f) importatorilor de excipienti, excipienti functionali, materii prime sau produse
intermediare situati pe teritoriul sau;

(g) persoanelor care intermediazd medicamente situate pe teritoriul sau.

Masurile mentionate la alineatul (1) al doilea paragraf pot fi realizate, de asemenea, la
cererea unei autoritati competente a unui stat membru, a Comisiei sau a agentiei din
Uniune sau din tari terte sau, dupa caz, solicitand unui laborator oficial pentru controlul
medicamentelor sau unui laborator desemnat in acest scop de statul membru sa efectueze
teste pe esantioane.

Fiecare stat membru se asigurd ca reprezentantii oficiali ai autoritatilor sale competente
sunt Imputerniciti si obligati sa desfdsoare una sau mai multe dintre urmatoarele activitati:

(a) sd inspecteze sediile comerciale sau de fabricatie ale producatorilor de medicamente,
de substante active sau de excipienti, precum si laboratoarele folosite de titularul
autorizatiei de fabricatie pentru a efectua verificarile si controalele Tn temeiul
articolului 8&;

(b) sa preleve esantioane in timpul unei inspectii sau sa solicite esantioane in cadrul
masurilor mentionate la alineatul (1) al doilea paragraf, inclusiv orice material de
testare esential sau reactiv necesar, in vederea efectudrii de teste independente de
catre un laborator oficial pentru controlul medicamentelor sau de catre un laborator
desemnat de un stat membru in acest scop;

(c) sa inspecteze sediile, evidentele, documentele si dosarul standard al sistemului de
farmacovigilenta ale titularilor de autorizatii de introducere pe piata sau ale oricarei
intreprinderi angajate de titularul unei autorizatii de introducere pe piatd pentru
desfasurarea activitatilor descrise in capitolul IX.

Inspectiile mentionate la alineatul (1) al doilea paragraf literele (a) si (b) se efectueaza in
conformitate cu principiile mentionate la articolul 190.

Dupa fiecare inspectie efectuatd in conformitate cu alineatele (3) si (5), autoritatea
competentd a statului membru In cauza emite un raport privind conformitatea activitatilor
de fabricatie inspectate cu bunele practici de fabricatie si cu bunele practici de distributie
mentionate la articolele 160 si 161, dupa caz.

Autoritatea competentd a statului membru ai carei reprezentanti oficiali efectueaza
inspectii in conformitate cu alineatele (3) si (5) comunica entitdtii inspectate proiectul sau
de raport.

Inainte de adoptarea raportului, autoritatea competenti a statului membru acorda entitatii
inspectate posibilitatea de a prezenta observatii.

Fard a aduce atingere eventualelor acorduri incheiate intre Uniune si tari terte, un stat
membru, Comisia sau agentia poate impune unui producdtor al unui medicament sau al
unei substante active stabilit intr-o tard tertd sa se supund unei inspectii prevazute la
prezentul articol.

In termen de 90 de zile de la incheierea unei inspectii efectuate in conformitate cu
alineatele (3) si (5), autoritatea competentd a statului membru in cauza elibereaza entitatii
inspectate un certificat de conformitate a bunelor practici de fabricatie sau a bunelor
practici de distributie in cazul in care rezultatul inspectiei aratd ca entitatea inspectata
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(14)

(15)

(16)

(17)

(1

respectd principiile bunei practici de fabricatie sau ale bunelor practici de distributie
mentionate la articolele 160 si 161.

In cazul in care rezultatul inspectiei efectuate in conformitate cu alineatele (3), (4) si (5)
aratd cd entitatea inspectatd nu respectd principiile bunei practici de fabricatie sau ale
bunelor practici de distributie mentionate la articolele 160 si 161, autoritatea competenta a
statului membru in cauza emite o declaratie de neconformitate.

Autoritatea competentd a statului membru introduce certificatele de buna practica de
fabricatie sau de bune practici de distributie in baza de date relevanta a Uniunii gestionata
de agentie in numele Uniunii. In temeiul articolului 157, autoritatea competenti a statelor
membre introduce, de asemenea, in baza de date respectivd informatii privind Inregistrarea
importatorilor, a producatorilor si a distribuitorilor de substante active si a
amplasamentelor descentralizate care desfasoara activitati de productie descentralizate,
inclusiv linkul din baza de date respectiva catre autorizatia de fabricatie a amplasamentului
central.

In cazul in care rezultatul inspectiei efectuate in conformitate cu alineatul (5) arati ci
entitatea inspectatd nu respecta cerintele legale sau principiile bunei practici de fabricatie
sau ale bunelor practici de distributie mentionate la articolele 160 si 161, informatiile se
introduc 1n baza de date a Uniunii astfel cum se mentioneaza la alineatul (15).

In cazul in care rezultatul activitatii desfisurate in conformitate cu alineatul (7) litera (c)
aratd ca titularul autorizatiei de introducere pe piatd nu respectd sistemul de
farmacovigilenta descris in dosarul standard al sistemului de farmacovigilenta si capitolul
IX, autoritatea competentd a statului membru in cauzad aduce deficientele in atentia
titularului autorizatiei de introducere pe piata si ii oferd acestuia posibilitatea de a prezenta
observatii.

In acest caz, statul membru in cauza informeaza celelalte state membre, agentia si Comisia
in consecinta.

Daca este cazul, statul membru in cauzd ia masurile necesare pentru a se asigura ca un
titular al unei autorizatii de introducere pe piatd face obiectul unor sanctiuni eficace,
proportionale si disuasive, astfel cum se prevede la articolul 206.

Articolul 189
Cooperarea in materie de inspectii

La cererea uneia sau mai multor autoritdfi competente, inspectiile mentionate la
articolul 188 alineatele (3) si (5) pot fi efectuate de reprezentanti oficiali din mai multe
state membre, impreuna cu inspectorii agentiei, in conformitate cu articolul 52 alineatul (2)
litera (a) din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit] (,,inspectia comuna”).

Autoritatea competentd a statului membru care primeste o cerere de inspectie comuna
depune toate eforturile rezonabile pentru a accepta cererea respectiva si coordoneazd si
sprijind inspectia comuna in cazurile in care:

(a) se demonstreazd sau existd motive intemeiate sd se suspecteze cd activitdtile
desfasurate pe teritoriul statului membru care primeste cererea prezintd un risc pentru
siguranta si calitate in statul membru al autoritatii competente care solicitd inspectia
comuna;

(b) autoritatile competente ale statului membru care solicitd inspectia comund au nevoie
de expertizd tehnicd de specialitate disponibild in statul membru care primeste
cererea de inspectie comuna;
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(c) autoritatea competentd a statului membru care primeste cererea este de acord ca
existd alte motive intemeiate, cum ar fi formarea inspectorilor, schimbul de bune
practici, pentru efectuarea unei inspectii comune.

Autoritdtile competente care participa la o inspectie comuna incheie, Tnainte de inspectie,
un acord care defineste cel putin urmatoarele:

(a) domeniul de aplicare si obiectivul inspectiei comune;

(b) rolurile inspectorilor participanti in timpul si in urma inspectiei, inclusiv desemnarea
unei autoritati care sa conduca inspectia;

(c) competentele si responsabilitatile fiecdrei autoritati competente.

Autoritdtile competente care participd la inspectia comund se angajeazd, in acordul
respectiv, sa accepte Tn comun rezultatele inspectiei.

In cazul in care inspectia comuna este efectuata Intr-unul dintre statele membre, autoritatea
competenta care conduce inspectia comuna se asigura ca inspectia comuna este efectuata in
conformitate cu legislatia nationala a statului membru in care are loc inspectia comuna.

Statele membre pot institui programe de inspectii comune pentru a facilita inspectiile
comune de rutind. Statele membre pot derula astfel de programe in temeiul unui acord,
astfel cum se mentioneaza la alineatele (2) si (3).

O autoritate competenta a unui stat membru poate solicita unei alte autoritati competente sa
preia una dintre inspectiile sale mentionate la articolul 188 alineatele (3) si (5).

Cealalta autoritate competentd a statului membru comunicd autoritatii competente
solicitante daci accepta cererea de efectuare a inspectiei in termen de 10 zile. In cazul in
care acceptd, aceasta este responsabild, in calitate de autoritate competenta, de efectuarea
inspectiilor n temeiul prezentei sectiuni.

In sensul alineatului (6) si atunci cand cererea este aprobata, autoritatea competenta
solicitantd transmite, in timp util, autoritatii competente a statului membru care a acceptat
cererea informatiile relevante necesare pentru efectuarea inspectiei.

Articolul 190
Orientari privind inspectiile
Comisia poate adopta acte de punere 1n aplicare pentru a stabili principiile aplicabile:
(a) sistemului de supraveghere mentionat la articolul 188 alineatul (1);
(b) inspectiilor comune mentionate la articolul 189 alineatul (1);

(c) schimbului de informatii si cooperdrii in ceea ce priveste coordonarea inspectiilor in
cadrul sistemului de supraveghere intre statele membre si agentie si

(d) autoritatilor de reglementare de incredere din afara Uniunii.

Actele de punere In aplicare mentionate la primul paragraf se adoptd in conformitate cu
procedura de examinare mentionata la articolul 214 alineatul (2).

Statele membre, In cooperare cu agentia, stabilesc forma si continutul autorizatiei de
fabricatie mentionate la articolul 142 alineatul (1) si al autorizatiei de distributie angro
mentionate la articolul 163 alineatul (1), al raportului mentionat la articolul 188, al
certificatelor de buna practicd de fabricatie si al certificatelor de bune practici de distributie
mentionate la articolul 188 alineatul (13).
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SECTIUNEA 2

CONTROALE

Articolul 191
Controale privind medicamentele

Statele membre iau toate masurile corespunzitoare pentru a se asigura ca titularul autorizatiei de
introducere pe piatd a unui medicament si, dupa caz, titularul autorizatiei de fabricatie furnizeaza
dovada controalelor efectuate asupra medicamentului si/sau ingredientelor, precum si dovada
controalelor efectuate in stadii intermediare ale procesului de fabricatie, In conformitate cu
metodele prevazute in anexa I.

Articolul 192
Prezentarea rapoartelor de control pentru medicamentele imunologice

In scopul punerii in aplicare a articolului 191, statele membre pot impune producatorilor de
medicamente imunologice s prezinte unei autoritati competente a statului membru copii ale tuturor
rapoartelor de control semnate de persoana calificata in conformitate cu articolul 153.

Articolul 193
Controlul loturilor de medicamente specifice de catre statele membre

(1) In cazul in care considerd ca acest lucru este necesar in interesul sanatatii publice, un stat
membru poate impune titularului autorizatiei de introducere pe piata:

(a) avaccinurilor vii;

(b) a medicamentelor imunologice utilizate in imunizarea primard a copiilor mici sau a
altor grupe de risc;

(c) a medicamentelor imunologice utilizate in programele de imunizare care tin de
sanatatea publica;

(d) a medicamentelor imunologice noi sau a medicamentelor imunologice fabricate
utilizand tipuri noi sau modificate de tehnologie sau tehnologii noi pentru un anumit
producdtor, in timpul unei perioade de tranzitie specificate in mod normal in
autorizatia de introducere pe piata,

sa prezinte, Tnainte de introducerea lor pe piatd, mostre din fiecare lot de fabricatie de
medicament in vrac sau de medicament pentru a fi examinate de un laborator oficial pentru
controlul medicamentelor sau de un laborator desemnat in acest scop de un stat membru,
cu exceptia cazului in care autoritatea competentd a unui alt stat membru a examinat
anterior lotul in cauzi si a declarat ci este in conformitate cu specificatiile aprobate. In
acest caz, declaratia de conformitate emisd de un alt stat membru este recunoscutd in mod
direct. Statele membre se asigurd ca orice astfel de examinare se finalizeaza in termen de
30 de zile de la primirea mostrelor.

(2) In cazul in care, in interesul sanatitii publice, legile unui stat membru prevad astfel,
autoritdtile competente ale statului membru pot impune titularului autorizatiei de
introducere pe piatd a medicamentelor pe bazd de sdnge uman sau plasma umana sa
prezinte mostre din fiecare lot de fabricatie de medicament in vrac sau de medicament
pentru a fi testate de un laborator oficial pentru controlul medicamentelor sau de un
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laborator desemnat in acest scop de un stat membru inainte de a fi puse in liberd circulatie,
cu exceptia cazului in care autoritdtile competente ale unui alt stat membru au examinat
anterior lotul in cauzd si au declarat ca este in conformitate cu specificatiile aprobate.
Statele membre se asigura ca orice astfel de examinare se finalizeaza in termen de 60 de
zile de la primirea mostrelor.

Articolul 194

Procese de preparare a medicamentelor pe baza de sange uman sau de plasma umana

Statele membre iau toate masurile necesare pentru a se asigura ca procesele de fabricatie si
de purificare utilizate la prepararea medicamentelor pe baza de sange uman sau de plasma
umand sunt validate corespunzator, asigura constanta loturilor si garanteaza, in masura in
care stadiul tehnologic o permite, absenta unei contaminari virale specifice.

In acest scop, producitorii notifici autorititile competente ale statelor membre cu privire la
metoda utilizatd pentru a reduce sau a elimina virusurile patogene susceptibile sd fie
transmise de medicamentele pe bazd de sdnge uman sau de plasmd umana. Autoritatea
competentd a statului membru poate prezenta mostre din lotul de fabricatie de medicament
in vrac sau de medicament pentru a fi testate de citre un laborator de stat sau un laborator
desemnat in acest scop, fie In timpul examinarii cererii, in conformitate cu articolul 29, fie
dupa acordarea unei autorizatii de introducere pe piata.

Capitolul XV
Restrictii privind autorizatiile de introducere pe piata

b

Articolul 195

Suspendarea, revocarea sau modificarea conditiilor autorizatiilor de introducere pe piata

Autoritdtile competente ale statelor membre sau, in cazul unei autorizatii centralizate de
introducere pe piatd, Comisia suspenda, revocd sau modificd o autorizatie de introducere
pe piata in cazul in care se considera cd medicamentul este nociv sau cd nu are eficacitate
terapeutica sau ca raportul beneficiu-risc nu este favorabil sau compozitia sa calitativa si
cantitativd nu este cea declaratd. Se considera ca eficacitatea terapeuticd lipseste atunci
cand se concluzioneaza ca medicamentul nu permite obtinerea de rezultate terapeutice.

Autoritatile competente ale statelor membre sau, in cazul unei autorizatii centralizate de
introducere pe piata, Comisia pot (poate) suspenda, revoca sau modifica o autorizatie de
introducere pe piata in cazul in care a fost identificat un risc grav pentru mediu sau pentru
sandtatea publicd, care nu a fost abordat suficient de catre titularul autorizatiei de
introducere pe piata.

O autorizatie de introducere pe piatd poate fi suspendatd, revocatd sau modificatd si in
cazul in care informatiile prezentate in sprijinul cererii, dupa cum se prevede la articolul 6,
la articolele 9-14 sau in anexele I-V, sunt incorecte sau nu au fost modificate in
conformitate cu articolul 90, in cazul in care conditiile prevazute la articolele 44, 45 si 87
nu au fost Indeplinite sau in cazul In care controalele prevazute la articolul 191 nu au fost
efectuate.

Alineatul (2) se aplica si in cazurile in care fabricarea medicamentelor nu se realizeaza in
conformitate cu informatiile furnizate in temeiul anexei I sau in cazul in care controalele
nu respectd metodele de control descrise in temeiul anexei 1.
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(%) Autoritatile competente ale statului membru sau, in cazul unei autorizatii centralizate de
introducere pe piatd, Comisia suspendd sau revocd autorizatia de introducere pe piatd
pentru o categorie de preparate sau pentru toate preparatele in cazul in care una dintre
cerintele prevazute la articolul 143 nu mai este indeplinita.

Articolul 196
Interzicerea eliberarii sau retragerea unui medicament de pe piata

(1) Fara a aduce atingere masurilor prevazute la articolul 195, autoritatile competente ale
statelor membre si, In cazul unei autorizatii centralizate de introducere pe piatd, Comisia
iau (ia) toate masurile necesare pentru a se asigura ca furnizarea medicamentului este
interzisa si cd medicamentul este retras de pe piatd, in cazul in care se considera ca:

(a) medicamentul este nociv;

(b) efectul terapeutic al medicamentului lipseste;

(c) raportul beneficiu-risc nu este favorabil;

(d) medicamentul nu are compozitia calitativa si cantitativa declarata;

(e) controalele cu privire la medicament sau la ingrediente si controalele din faza
intermediara a procesului de fabricatie nu au fost efectuate sau in cazul in care nu a
fost respectatd alta cerintd sau obligatie legatd de acordarea autorizatiei de fabricatie
sau

(f) un risc grav pentru mediu sau pentru sdnatatea publicd prin intermediul mediului a
fost identificat si nu a fost abordat suficient de catre titularul autorizatiei de
introducere pe piata.

(2) Autoritatea competentd a statului membru sau, In cazul unei autorizatii centralizate de
introducere pe piatd, Comisia poate limita interdictia de a furniza produsul sau retragerea
acestuia de pe piatd la loturile care fac obiectul litigiului.

3) In cazul unui medicament a cirui eliberare a fost interzisi sau care a fost retras de pe piata
in conformitate cu alineatele (1) si (2), autoritatea competentd a statului membru sau, in
cazul unei autorizatii centralizate de introducere pe piatd, Comisia poate, in circumstante
exceptionale pe parcursul unei perioade de tranzitie, sd permita eliberarea medicamentului
catre pacientii care sunt deja tratati cu medicamentul respectiv.

Articolul 197
Medicamente suspectate a fi falsificate si medicamente cu deficiente de calitate suspectate

(1) Statele membre utilizeaza un sistem care are ca scop sd impiedice medicamentele care sunt
suspectate ca prezinta un pericol pentru sanatate sa ajungd la pacient.

(2) Sistemul mentionat la alineatul (1) cuprinde receptionarea si gestionarea notificdrilor
privind medicamentele suspectate a fi falsificate, precum si privind medicamentele cu
deficiente de calitate suspectate. Sistemul cuprinde, de asemenea, rechemadrile de
medicamente de catre titularii autorizatiilor de introducere pe piatd sau retragerile de
medicamente de pe piatd dispuse de autoritdtile competente ale statelor membre sau, in
cazul unei autorizatii centralizate de introducere pe piatd, de citre Comisie de la toti
operatorii relevanti din lantul de aprovizionare, atat in timpul, cat si in afara programului
normal de lucru. Sistemul permite, de asemenea, dacd este necesar cu asistenta
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profesionistilor din domeniul sdnatatii, rechemari de medicamente de la pacientii care au
primit astfel de produse.

Daca se suspecteaza cd medicamentul in cauzd prezintd un risc grav pentru sanatatea
publicd, autoritatea competenta a statului membru in care a fost identificat initial produsul
respectiv transmite fara o intarziere nejustificatd o notificare de alertd rapida tuturor
statelor membre si tuturor operatorilor din lantul de aprovizionare al statului membru in
cauz. In cazul in care se suspecteazi cd medicamentele respective au ajuns la pacienti, se
fac de urgenta anunturi publice, in termen de 24 de ore, pentru rechemarea medicamentelor
respective de la pacienti. Anunturile respective contin informatii suficiente privind
deficienta de calitate sau falsificarea suspectate si riscurile implicate.

Articolul 198

Suspendarea sau revocarea autorizatiilor de fabricatie

In plus fata de masurile previzute la articolul 196, autoritatea competenti a statului membru poate
suspenda fabricatia sau importul de medicamente provenind din tari terte ori poate suspenda sau
revoca autorizatia de fabricatie pentru o categorie de preparate sau pentru toate preparatele, in cazul
in care nu sunt respectate articolele 144, 147, 153 si 191.

(1)

2)

(D

)

)

4

Articolul 199
Refuzul, suspendarea sau revocarea in limitele directivei

O autorizatie de introducere pe piatd a unui medicament nu se poate refuza, suspenda sau
revoca decat In temeiul motivelor stabilite in prezenta directiva.

Deciziile de suspendare a fabricarii sau a importului de medicamente provenind din tari
terte, de interzicere a eliberdrii sau de retragere de pe piatd a unui medicament pot fi luate
numai 1n temeiul motivelor stabilite la articolul 195 alineatul (5) si la articolul 196.

Capitolul XVI
Dispozitii generale

Articolul 200
Autoritatile competente ale statelor membre

Statele membre desemneaza autoritatile competente pentru indeplinirea sarcinilor
prevazute de prezenta directiva.

Statele membre se asigura ca sunt disponibile resurse financiare adecvate pentru a asigura
personalul si alte resurse necesare pentru ca autoritdtile competente sa desfdsoare
activitatile prevazute in prezenta directiva si in [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit].

Autoritdtile competente ale statelor membre coopereaza intre ele, precum si cu agentia si
cu Comisia in Indeplinirea sarcinilor care le revin in temeiul prezentei directive si al
[Regulamentului (CE) nr. 726/2004 revizuit] pentru a asigura aplicarea corespunzatoare si
asigurarea corespunzatoare a respectarii legii. Autoritatile competente ale statelor membre
isi transmit reciproc toate informatiile necesare.

Autoritatea competentd a statului membru poate prelucra date cu caracter personal privind
sanatatea din alte surse decat studiile clinice pentru a sprijini sarcinile acestora in materie
de sanatate publica si, In special, evaluarea si monitorizarea medicamentelor, in scopul
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imbunatatirii soliditatii evaludrii stiintifice sau al verificarii afirmatiilor solicitantului sau
ale titularului autorizatiei de introducere pe piata.

Prelucrarea datelor cu caracter personal in temeiul prezentei directive face obiectul
Regulamentelor (UE) 2016/679 si (UE) 2018/1725, dupa caz.

Articolul 201
Cooperarea cu alte autoritati

In aplicarea prezentei directive, statele membre se asigura ca, atunci cand apar intrebiri cu
privire la statutul de reglementare al unui medicament, in ceea ce priveste legatura acestora
cu substante de origine umand, astfel cum se mentioneazd in Regulamentul (UE)
nr. [Regulamentul SoHO], autoritatile competente ale statelor membre consultd autoritatile
relevante instituite in temeiul regulamentului respectiv.

In aplicarea prezentei directive, statele membre adoptd masurile necesare pentru a asigura
cooperarea dintre autoritatile competente pentru medicamente si autoritatile vamale.

Articolul 202

Schimbul de informatii intre statele membre cu privire la autorizatiile de fabricatie sau de

distributie angro a medicamentelor

Statele membre iau toate masurile corespunzatoare pentru a se asigura cd autoritatile
competente ale statelor membre 1n cauza isi comunicd reciproc informatiile necesare
pentru a garanta respectarea cerintelor din autorizatiile prevazute la articolele 142 si 163,
din certificatele prevazute la articolul 188 alineatul (13) sau din autorizatiile de introducere
pe piata.

In urma unei cereri motivate, statele membre transmit pe cale electronici raportul
mentionat la articolul 188 autoritdtilor competente ale unui alt stat membru sau agentiei.

Concluziile la care s-a ajuns in conformitate cu articolul 188 alineatul (13) sau cu articolul
188 alineatul (14) sunt valabile in intreaga Uniune.

Cu toate acestea, In cazuri exceptionale, in cazul in care un stat membru nu poate, din
ratiuni legate de sdnatatea publicd, sa accepte concluziile inspectiei prevazute la
articolul 188 alineatul (1), statul membru respectiv informeaza Comisia si agentia fara o
intarziere nejustificatd. Agentia informeaza statele membre in cauza.

Atunci cand Comisia este informatd cu privire la aceste divergente, aceasta poate, dupa
consultarea statelor membre in cauzd, sa solicite inspectorului care a efectuat inspectia
initiala sa efectueze o noud inspectie; inspectorul poate fi insotit de alti doi inspectori din
statele membre care nu sunt parti la disputa.

Articolul 203

Informatii privind interzicerea eliberarii sau alte actiuni legate de o autorizatie de introducere pe

(1

piata

Fiecare stat membru ia toate masurile corespunzatoare pentru a se asigura ca deciziile de
acordare a autorizatiei de introducere pe piatd, de refuzare sau revocare a unei autorizatii
de introducere pe piatd, de anulare a unei decizii de refuzare sau de revocare a unei
autorizatii de introducere pe piatd, de interzicere a eliberdrii sau de retragere a unui produs
de pe piatd, ITmpreund cu motivele pe care se intemeiazd aceste decizii, sunt aduse la
cunostinta agentiei fara o intarziere nejustificata.
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In plus fata de notificarea efectuati in temeiul articolului 116 din [Regulamentul (CE)
nr. 726/2004 revizuit], titularul autorizatiei de introducere pe piatd declara, fard intarzieri
nejustificate, daca o astfel de actiune notificatd se bazeaza pe oricare dintre motivele
prevazute la articolul 195 sau la articolul 196 alineatul (1).

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd efectueazd, de asemenea, notificarea in
temeiul alineatului (2) In cazurile In care actiunea este intreprinsd intr-o tard terta si in
cazul in care o astfel de actiune se bazeaza pe oricare dintre motivele prevazute la articolul
195 sau la articolul 196 alineatul (1).

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd notifica, de asemenea, agentia atunci cand
actiunea mentionatd la alineatul (2) sau (3) se bazeazd pe oricare dintre motivele
mentionate la articolul 195 sau la articolul 196 alineatul (1).

Agentia transmite notificarile primite in conformitate cu alineatul (4) tuturor statelor
membre fara o intarziere nejustificata.

Statele membre se asigura cd informatiile corespunzatoare privind actiunile care sunt
intreprinse in conformitate cu alineatele (1) si (2) si care pot afecta protectia sanatatii
publice in tari terte sunt aduse la cunostinta Organizatieci Mondiale a Sanatatii fara
intarzieri nejustificate, iar o copie a acestor informatii este transmisad agentiei.

In fiecare an, agentia pune la dispozitia publicului o listi a medicamentelor pentru care au
fost refuzate, revocate sau suspendate Tn Uniune autorizatii de introducere pe piata, a caror
eliberare a fost interzisa sau care au fost retrase de pe piatd, inclusiv motivele luarii unor
astfel de masuri.

Articolul 204
Notificarea deciziilor referitoare la autorizatiile de introducere pe piata

Fiecare decizie care este mentionata de prezenta directivd si este luatd de autoritatea
competentd a unui stat membru prezinta in detaliu motivele pe care se intemeiaza.

O astfel de decizie este notificata partii in cauza, impreund cu informatii privind cdile de
atac disponibile acesteia in conformitate cu legile in vigoare si termenul in care are dreptul
sa formuleze aceste cdi de atac.

Deciziile de acordare sau de revocare a unei autorizatii de introducere pe piata se pun la
dispozitia publicului.

Articolul 205
Autorizarea unui medicament din motive de sanatate publica

In absenta unei autorizatii de introducere pe piatid sau a unei cereri pendinte pentru un
medicament autorizat intr-un alt stat membru in conformitate cu capitolul III, un stat
membru poate, din ratiuni justificate de sdnatate publicd, sa autorizeze introducerea pe
piatd a medicamentului respectiv.

In cazul in care un stat membru se prevaleazi de aceasti posibilitate, acesta adopti
masurile necesare pentru a se asigura ca sunt respectate cerintele prezentei directive, in
special cele mentionate in capitolele IV, VI, IX, XIII si XIV si la articolul 206. Statele
membre pot decide ca articolul 74 alineatele (1)-(3) nu se aplicd medicamentelor autorizate
in temeiul alineatului (1).

Tnainte de a acorda o astfel de autorizatie de introducere pe piatd, un stat membru:
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(a) notifica titularului autorizatiei de introducere pe piatd, n statul membru in care
medicamentul in cauzd este autorizat, propunerea de acordare a unei autorizatii de
introducere pe piatd in temeiul prezentului articol cu privire la medicamentul
respectiv;

(b) poate solicita autoritdtii competente din statul membru respectiv sa-1 furnizeze o
copie a raportului de evaluare mentionat la articolul 43 alineatul (5) si a autorizatiei
de introducere pe piatd valabila pentru medicamentul mentionat. Daca 1 se solicitd
acest lucru, autoritatea competentad din statul membru respectiv furnizeaza, in termen
de 30 de zile de la primirea solicitdrii, o copie a raportului de evaluare si a
autorizatiei de introducere pe piatd pentru medicamentul in cauza.

Comisia stabileste un registru de medicamente autorizate in conformitate cu alineatul (1),
care este disponibil publicului. Statele membre anuntd Comisia in cazul 1n care un
medicament este autorizat sau inceteazad sa mai fie autorizat, In conformitate cu alineatul
(1), inclusiv numele sau denumirea intreprinderii si adresa permanentd a titularului
autorizatiei de introducere pe piatd. Comisia modificd registrul de medicamentelor in
consecinta si ia masuri ca acest registru sa poata fi consultat pe site-ul sau.

Articolul 206
Sanctiuni

Statele membre adopta regimul sanctiunilor care se aplicd in cazul nerespectarii
dispozitiilor nationale adoptate in temeiul prezentei directive si iau toate masurile necesare
pentru a asigura aplicarea acestora. Sanctiunile trebuie sd fie eficace, proportionale si
disuasive. Statele membre notificdA normele respective Comisiei fara intarziere si 1i
comunica acesteia, fara intarziere, orice modificare ulterioara privind aceste norme.

Sanctiunile respective nu sunt mai mici decat cele aplicabile incalcarilor unor dispozitii
nationale de natura si importanta similara.

Normele mentionate la alineatul (1) primul paragraf vizeaza, intre altele:

(a) fabricarea, distributia, intermedierea, importul si exportul de medicamente falsificate,
precum si vanzarea la distanta catre populatie a medicamentelor falsificate;

(b) nerespectarea dispozitillor din prezenta directivd referitoare la fabricarea,
distribuirea, importul si exportul de substante active;

(¢) nerespectarea dispozitiilor din prezenta directiva referitoare la utilizarea
excipientilor;

(d) nerespectarea dispozitiilor din prezenta directiva privind farmacovigilenta;
(e) nerespectarea dispozitiilor din prezenta directiva privind publicitatea.

Daca este cazul, sanctiunile tin seama de riscul pe care falsificarea medicamentelor il
reprezintd pentru sanatatea publica.

Articolul 207

Colectarea medicamentelor neutilizate sau expirate

Statele membre se asigurd cd existd sisteme corespunzdtoare de colectare a medicamentelor
nefolosite sau expirate.
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Articolul 208
Declaratia de interese

Pentru a garanta independenta si transparenta, statele membre se asigurd cd personalul
autoritatii competente cu atributii in domeniul acordarii autorizatiilor, raportorii si expertii
cu sarcini legate de autorizarea si controlul medicamentelor nu are interese financiare sau
de altd natura in industria farmaceutica care ar putea s le afecteze impartialitatea. Aceste
persoane depun in fiecare an o declaratie cu privire la interesele lor financiare.

De asemenea, statele membre se asigurd cd autoritatea competentd pune la dispozitia
publicului regulamentul sau de procedura si pe cel al comitetelor, ordinea de zi a sedintelor
si procesele verbale ale acestora, insotite de deciziile luate, detalii despre voturi si
explicatii asupra voturilor, inclusiv opiniile minoritare.

Capitolul XVII

Dispozitii specifice privind Cipru, Irlanda, Malta si Regatul Unit in

(1

2)

ceea ce priveste Irlanda de Nord

Articolul 209
Dispozitii relevante pentru Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de Nord

Prin derogare de la articolul 5, autoritatile competente din Regatul Unit in ceea ce priveste
Irlanda de Nord pot autoriza temporar furnizarea catre pacientii din Irlanda de Nord a unui
medicament din categoriile mentionate la articolul 3 alineatele (1) si (2) din [Regulamentul
(CE) nr. 726/2004 revizuit], daca sunt indeplinite toate conditiile urmatoare:

(a) pentru medicamentul vizat, autoritatea competentd din Regatul Unit a acordat o
autorizatie de introducere pe piata pentru alte parti din Regatul Unit decat Irlanda de
Nord;

(b) medicamentul vizat este pus la dispozitia pacientilor sau a consumatorilor finali
numai pe teritoriul Irlandei de Nord si nu este pus la dispozitie in niciun stat
membru.

Valabilitatea maxima a autorizatiei temporare este de sase luni.

Fard a aduce atingere valabilititii specificate, autorizatia temporara isi Inceteaza
valabilitatea atunci cdnd pentru medicamentul vizat s-a acordat o autorizatie de introducere
pe piatd in conformitate cu articolul 13 din [Regulamentul (CE) nr. 726/2004 revizuit], sau
in cazul in care o astfel de autorizatie de introducere pe piatd a fost refuzata in conformitate
cu articolul respectiv.

Prin derogare de la articolul 56 alineatul (4), autorizatiile de introducere pe piatd pot fi
acordate de autoritatile competente din Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de Nord:

(a) solicitantilor stabiliti in alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda de Nord;

(b) titularilor autorizatiilor de introducere pe piatd stabiliti 1n alte parti ale Regatului Unit
decat Irlanda de Nord, In conformitate cu procedura de recunoastere reciproca sau cu
procedura descentralizatd prevazuta in capitolul III sectiunile 3 si 4.

Autoritatile competente din Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de Nord pot prelungi
autorizatiile de introducere pe piatd acordate deja Inainte de 20 aprilie 2022 pentru titularii
autorizatiilor de introducere pe piata stabiliti in alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda
de Nord.
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Prin derogare de la articolul 33 alineatele (1), (3) si (4) si de la articolul 35 alineatul (1), in
cazul 1n care o cerere pentru obtinerea autorizatiei de introducere pe piatd este depusa in
unul sau mai multe state membre si in Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de Nord sau
in cazul in care o cerere pentru obtinerea autorizatiei de introducere pe piata este depusa in
Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de Nord pentru un medicament care este deja in
curs de examinare sau care a fost deja autorizat intr-un stat membru, cererea referitoare la
Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de Nord nu va trebui depusa in conformitate cu
capitolul III sectiunile 3 si 4, sub rezerva indeplinirii tuturor conditiilor urmatoare:

(a) autorizatia de introducere pe piatd pentru Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de
Nord este acordata de autoritatea competenta pentru Regatul Unit in ceea ce priveste
Irlanda de Nord in conformitate cu dreptul Uniunii, iar aceastd conformitate cu
dreptul Uniunii este asiguratd pe parcursul perioadei de valabilitate a respectivei
autorizatii de introducere pe piata;

(b) medicamentele autorizate de autoritatea competentd pentru Regatul Unit in ceea ce
priveste Irlanda de Nord sunt puse la dispozitia pacientilor sau a consumatorilor
finali numai pe teritoriul Irlandei de Nord si nu sunt puse la dispozitie in niciun stat
membru.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd a unui medicament pentru care a fost deja
acordata o autorizatie de introducere pe piatd pentru Regatul Unit in ceea ce priveste
Irlanda de Nord in conformitate cu capitolul III sectiunile 3 si 4, Tnainte de 20 aprilie 2022
este autorizat sa retraga autorizatia de introducere pe piatd pentru Regatul Unit in ceea ce
priveste Irlanda de Nord din procedura de recunoastere reciproca sau din procedura
descentralizata si sd depund o cerere de obtinere a autorizatiei de introducere pe piatd
pentru medicamentul respectiv la autoritatile competente din Regatul Unit in ceea ce
priveste Irlanda de Nord, in conformitate cu alineatul (1).

In ceea ce priveste testele de control al calititii mentionate la articolul 8 efectuate in alte
parti ale Regatului Unit decat Irlanda de Nord in ceea ce priveste medicamentele incluse pe
lista mentionatd la articolul 211 alineatul (9), altele decét cele autorizate de Comisie,
autoritatile competente din Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de Nord pot considera
ca existd un ,,caz justificat” in intelesul articolului 8 litera (b), fard a efectua o evaluare de
la caz la caz, in urmatoarele conditii:

(a) fiecare lot de medicamente vizat este eliberat de o persoand calificatd dintr-un
amplasament din Uniune sau din Irlanda de Nord sau de catre o persoana calificatd
dintr-un amplasament din alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda de Nord, care
aplica standarde de calitate care sunt echivalente cu cele prevazute la articolul 153;

(b) entitatea desemnatd de partea tertd pentru realizarea testelor de control al calitatii este
supravegheata de autoritatea competenta din Regatul Unit, inclusiv prin efectuarea de
controale la fata locului;

(¢) 1n cazul in care eliberarea loturilor este efectuata de o persoana calificata care isi are
resedinta si is1 desfdsoard activitatea in alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda de
Nord, titularul autorizatiei de fabricatie declard cd nu are la dispozitie o persoana
calificatd care isi are resedinta si isi desfasoard activitatea in Uniune la 20 aprilie
2022.

Prin derogare de la articolul 142 alineatul (1), autoritatile competente din Regatul Unit in
ceea ce priveste Irlanda de Nord permit importul de medicamente din alte parti ale
Regatului Unit decét Irlanda de Nord de catre titularii unei autorizatii de distributie angro,
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astfel cum se mentioneazd la articolul 163 alineatul (1), care nu detin o autorizatie de
fabricatie relevanta, daca sunt Indeplinite toate conditiile urmatoare:

(a) medicamentele au facut obiectul unor teste de control al calitatii fie in Uniune, astfel
cum se prevede la articolul 153 alineatul (3), fie 1n alte parti din Regatul Unit decat
Irlanda de Nord, in conformitate cu articolul 8 litera (b);

(b) medicamentele au facut obiectul eliberarii loturilor de catre o persoana calificatd din
Uniune in conformitate cu articolul 153 alineatul (1) sau, in cazul medicamentelor
autorizate de Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de Nord, in alte parti din
Regatul Unit decat Irlanda de Nord, care aplicd standarde de calitate care sunt
echivalente cu cele prevazute la articolul 153 alineatul (1);

(c) autorizatia de introducere pe piatd a medicamentului vizat a fost acordatd in
conformitate cu dreptul Uniunii de autoritatea competenta a unui stat membru sau de
catre Comisie sau, in ceea ce priveste medicamentele introduse pe piata in Irlanda de
Nord, de catre autoritatea competenta din Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de
Nord;

(d) medicamentele sunt puse numai la dispozitia pacientilor sau a consumatorilor finali
din statul membru in care sunt importate medicamentele respective sau, daca acestea
sunt importate 1n Irlanda de Nord, sunt puse numai la dispozitia pacientilor sau a
consumatorilor finali din Irlanda de Nord;

(¢) medicamentele poarta elementele de sigurantd mentionate la articolul 67.

Pentru loturile de medicamente care sunt exportate catre alte parti ale Regatului Unit decat
Irlanda de Nord dintr-un stat membru si importate ulterior in Irlanda de Nord, controalele
la import mentionate la articolul 153 alineatul (1) primul si al doilea paragraf nu sunt
necesare in masura in care loturile respective au facut obiectul unor astfel de controale intr-
un stat membru Tnainte de a fi exportate catre alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda de
Nord si sunt insotite de rapoartele de control mentionate la articolul 153 alineatul (1) al
treilea paragraf.

In cazul in care autorizatia de introducere pe piata este acordati de autoritatea competenta
din Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de Nord, persoana calificatd mentionata la
articolul 151 alineatul (1) poate avea resedinta si i1 poate desfasura activitatea in alte parti
ale Regatului Unit decat Irlanda de Nord. Prezentul alineat nu se aplicd in cazul in care
titularul autorizatiei de fabricatie are deja la dispozitie o persoana calificata care isi are
resedinta si isi desfasoara activitatea in Uniune la 20 aprilie 2022.

Prin derogare de la articolul 99 alineatul (5), in cazul in care autorizatia de introducere pe
piata este acordata de autoritatea competentd din Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda
de Nord, persoana calificatd mentionatd la articolul 99 alineatul (4) litera (a) poate avea
resedinta si 1si poate desfasura activitatea in alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda de
Nord. Prezentul alineat nu se aplica in cazul in care titularul autorizatiei de introducere pe
piatd are deja la dispozitie o persoand calificata care 1si are resedinta si isi desfdsoard
activitatea in Uniune la 20 aprilie 2022.

Autoritatile competente din Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de Nord publicad pe
site-ul lor o lista a medicamentelor carora le-au aplicat sau intentioneaza si le aplice
derogdrile prevazute la prezentul articol si se asigurd cd lista este actualizata si gestionata
in mod independent, cel putin o data la sase luni.
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Articolul 210
Functii de reglementare exercitate in Regatul Unit

Comisia monitorizeazd in permanentd evolutiile din Regatul Unit care ar putea afecta
nivelul de protectie in ceea ce priveste functiile de reglementare mentionate la articolul 99
alineatul (4), la articolul 151 alineatul (3), la articolul 211 alineatele (1), (2), (5) si (6), la
articolul 209 alineatele (6) si (7), care sunt desfasurate in alte parti ale Regatului Unit decat
Irlanda de Nord, tindnd seama, in special, de urmatoarele elemente:

(a) normele care reglementeazd acordarea autorizatiilor de introducere pe piata,
obligatiile titularului autorizatiei de introducere pe piatd, acordarea autorizatiilor de
fabricatie, obligatiile titularului autorizatiei de fabricatie, persoanele calificate si
obligatiile acestora, testele de control al calitdtii, eliberarea loturilor si
farmacovigilenta, astfel cum sunt prevazute in legislatia Regatului Unit;

2

(b) dacad autoritatile competente din Regatul Unit asigura, pe teritoriul lor, aplicarea
efectivdi a normelor mentionate la litera (a), printre altele, prin intermediul
inspectiilor si al auditurilor titularilor autorizatiilor de introducere pe piata, ale
titularilor autorizatiilor de fabricatie si ale distribuitorilor angro situati pe teritoriile
lor, precum si prin intermediul controalelor la fata locului efectuate la sediile
acestora cu privire la exercitarea functiilor de reglementare mentionate la litera (a).

In cazul in care Comisia constati ci nivelul de protectie a sinitatii publice asigurat de
Regatul Unit prin intermediul normelor care reglementeazd productia, distributia si
utilizarea medicamentelor, precum si prin aplicarea efectiva a acestor norme nu mai este
echivalent, in esentd, cu cel garantat n Uniune sau in cazul in care Comisia nu dispune de
informatii suficiente pentru a stabili dacd Regatul Unit asigura un nivel de protectie a
sanatatii publice echivalent in esentd, Comisia informeaza Regatul Unit printr-o notificare
scrisd cu privire la constatarea respectiva si la motivele detaliate ale acesteia.

Pentru o perioadd de sase luni de la notificarea scrisd efectuatd in temeiul primului
paragraf, Comisia initiazd consultdri cu Regatul Unit in vederea remedierii situatiei care a
condus la respectiva notificare scrisi. In cazuri justificate, Comisia poate prelungi perioada
respectiva cu trei luni.

In cazul in care situatia care a condus la notificarea scrisi efectuati in temeiul
alineatului (2) primul paragraf nu este remediata in termenul mentionat la alineatul (2) al
doilea paragraf, Comisia este imputernicitd sa adopte un act delegat care sa modifice sau sa
completeze dispozitiile dintre cele mentionate la alineatul (1) a caror aplicare se suspenda.

In cazul in care a fost adoptat un act delegat in temeiul alineatului (3), dispozitiile
mentionate la alineatul (1) teza introductiva, astfel cum se specificd in actul delegat,
inceteaza sd se aplice Tn prima zi a lunii care urmeaza dupa data intrarii in vigoare a actului
delegat.

In cazul in care situatia care a condus la adoptarea actului delegat in temeiul alineatului (3)
a fost remediata, Comisia adoptd un act delegat care precizeaza acele dispozitii suspendate
care se aplica din nou. In acest caz, dispozitiile specificate in actul delegat adoptat in
temeiul prezentului alineat se aplicd din nou in prima zi a lunii care urmeaza dupa data
intrdrii In vigoare a actului delegat mentionat la prezentul alineat.

Articolul 211

Disporzitii relevante pentru Cipru, Irlanda si Malta si aplicabile pana la 31 decembrie 2024
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Prin derogare de la articolul 56 alineatul (4), autorizatiile de introducere pe piata pot fi
acordate in conformitate cu procedura de recunoastere reciprocd sau cu procedura
descentralizata prevazutd in capitolul III sectiunile 3 si 4 titularilor autorizatiilor de
introducere pe piatd stabiliti In alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda de Nord.

Pana la 31 decembrie 2024, autoritatile competente din Cipru, Irlanda si Malta pot prelungi
autorizatiile de introducere pe piatd acordate deja inainte de 20 aprilie 2022 pentru titularii
autorizatiilor de introducere pe piata stabiliti in alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda
de Nord.

Autorizatiile de introducere pe piatd acordate sau prelungite de autoritatile competente din
Cipru, Irlanda sau Malta in conformitate cu primul si al doilea paragraf isi inceteaza
valabilitatea cel mai tarziu la 31 decembrie 2026.

(2) In ceea ce priveste testele de control al calititii mentionate la articolul 8 efectuate in alte
parti ale Regatului Unit decat Irlanda de Nord in ceea ce priveste medicamentele incluse pe
lista mentionatd la alineatul (9), altele decat cele autorizate de Comisie si, pand la
31 decembrie 2024, autoritdtile competente din Cipru, Irlanda si Malta pot considera ca
existd un ,,caz justificat” in Intelesul articolului 8 litera (b), fard a efectua o evaluare de la
caz la caz, in urmatoarele conditii:

(a) fiecare lot de medicamente vizat este eliberat de o persoand calificatd dintr-un
amplasament din Uniune sau din Irlanda de Nord sau de catre o persoana calificata
dintr-un amplasament din alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda de Nord, care
aplica standarde de calitate care sunt echivalente cu cele prevazute la articolul 153
alineatul (1);

(b) entitatea desemnata de partea tertd pentru realizarea testelor de control al calitatii este
supravegheata de autoritatea competenta din Regatul Unit, inclusiv prin efectuarea de
controale la fata locului;

(c) in cazul in care eliberarea loturilor este efectuatd de o persoand calificatd care isi are
resedinta si isi desfasoara activitatea in alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda de
Nord, titularul autorizatiei de fabricatie declard ca nu are la dispozitie o persoana
calificata care isi are resedinta si isi desfdsoard activitatea in Uniune la 20 aprilie
2022.

3) Prin derogare de la articolul 142 alineatul (1), autoritatile competente din Cipru, Irlanda si
Malta permit importul de medicamente din alte parti ale Regatului Unit decét Irlanda de
Nord de catre titularii unei autorizatii de distributie angro, astfel cum se mentioneaza la
articolul 163 alineatul (1), care nu detin o autorizatie de fabricatie relevanta, daca sunt
indeplinite toate conditiile urmatoare:

(a) medicamentele au facut obiectul unor teste de control al calitatii fie in Uniune, astfel
cum se prevede la articolul 153 alineatul (3), fie In alte parti din Regatul Unit decat
Irlanda de Nord, in conformitate cu articolul 8 litera (b);

(b) medicamentele au facut obiectul eliberarii loturilor de catre o persoana calificatd din
Uniune in conformitate cu articolul 153 alineatul (1) sau, in cazul medicamentelor
autorizate de autoritdtile competente din Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de
Nord, in alte parti din Regatul Unit decat Irlanda de Nord, care aplica standarde de
calitate care sunt echivalente cu cele prevazute la articolul 153 alineatul (1);

(c) autorizatia de introducere pe piatd a medicamentului vizat a fost acordatd in
conformitate cu dreptul Uniunii de autoritatea competenta a unui stat membru sau de
catre Comisie sau, in ceea ce priveste medicamentele introduse pe piata in Irlanda de
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Nord, de cétre autoritatea competenta din Regatul Unit in ceea ce priveste Irlanda de
Nord;

(d) medicamentele sunt puse numai la dispozitia pacientilor sau a consumatorilor finali
din statul membru in care sunt importate medicamentele respective sau, daca acestea
sunt importate in Irlanda de Nord, sunt puse numai la dispozitia pacientilor sau a
consumatorilor finali din Irlanda de Nord;

(e) medicamentele poarta elementele de sigurantd mentionate la articolul 67.

Articolul 166 alineatul (1) litera (b) nu se aplicd importurilor care indeplinesc conditiile
prevazute la primul paragraf.

Pentru loturile de medicamente care sunt exportate catre alte parti ale Regatului Unit decat
Irlanda de Nord dintr-un stat membru si importate ulterior, pand la 31 decembrie 2024, in
Cipru, Irlanda sau Malta, controalele la import mentionate la articolul 153 alineatul (1)
primul si al doilea paragraf nu sunt necesare in masura in care loturile respective au facut
obiectul unor astfel de controale intr-un stat membru inainte de a fi exportate catre alte
parti ale Regatului Unit decét Irlanda de Nord si sunt insotite de rapoartele de control
mentionate la articolul 153 alineatul (1) al treilea paragraf.

Prin derogare de la articolul 205 alineatul (1), pana la 31 decembrie 2024, in absenta unei
autorizatii de introducere pe piatd sau a unei cereri depuse pentru obtinerea unei autorizatii
de introducere pe piatd, autoritdtile competente din Cipru si Malta pot autoriza, din motive
justificate de sanatate publica, introducerea pe piata nationald a unui medicament autorizat
in alte parti ale Regatului Unit decat Irlanda de Nord.

Autoritatile competente din Cipru si Malta pot, de asemenea, sd mentina in vigoare sau,
pana la 31 decembrie 2024, sd prelungeascd autorizatiile de introducere pe piata care au
fost acordate in temeiul articolului 205 alineatul (1) Tnainte de 20 aprilie 2022 si care
autorizeaza introducerea pe piata lor nationald a unui medicament autorizat in alte parti ale
Regatului Unit decat Irlanda de Nord.

Autorizatiile care sunt acordate, prelungite sau mentinute in vigoare in conformitate cu
primul sau al doilea paragraf nu sunt valabile dupa 31 decembrie 2026.

Prin derogare de la articolul 56 alineatul (4), autoritatile competente din Malta si Cipru pot
acorda autorizatii de introducere pe piatd, astfel cum se mentioneaza la alineatul (5),
titularilor de autorizatii de introducere pe piatd stabiliti in alte parti ale Regatului Unit
decat Irlanda de Nord.

In cazul in care acorda sau prelungesc o autorizatie de introducere pe piati, astfel cum este
mentionatd la alineatul (5), autoritatile competente din Cipru sau Malta asigura
conformitatea cu cerintele prezentei directive.

Tnainte de acordarea unei autorizatii de introducere pe piatd in temeiul alineatului (5),
autoritatile competente din Cipru sau Malta:

(a) notifica titularului autorizatiei de introducere pe piata din alte parti ale Regatului
Unit decat Irlanda de Nord propunerea de acordare a unei autorizatii de introducere
pe piatd sau de prelungire a unei autorizatii de introducere pe piatd in temeiul
alineatelor (5)-(8) cu privire la medicamentul vizat;

(b) pot solicita autoritdtii competente din Regatul Unit sd transmitd informatiile
relevante privind autorizatia de introducere pe piatd a medicamentului in cauza.

Autoritatile competente din Cipru, Irlanda, Malta publicd pe site-ul lor o listd a
medicamentelor carora le-au aplicat sau intentioneaza sd le aplice derogdrile prevazute la

8759/23

cm 177
LIFES RO



prezentul articol si se asigurd cd lista este actualizata si gestionata in mod independent, cel
putin o data la sase luni.

Articolul 212
Derogari pentru medicamentele introduse pe pietele din Cipru, Irlanda, Malta sau Irlanda de Nord

Derogarile prevazute la articolul 211 alineatele (1) si (6), la articolul 8, la articolul 209 alineatele (6)
si (7), la articolul 153 alineatul (3), la articolul 99 alineatul (4) si la articolul 211 alineatul (5) nu
afecteaza obligatiile titularului autorizatiei de introducere pe piatd de a asigura calitatea, siguranta si
eficacitatea medicamentului introdus pe pietele din Cipru, Irlanda, Malta sau Irlanda de Nord
prevazute in prezenta directiva.

Capitolul XVIII
Dispozitii finale

Articolul 213
Modificari ale anexelor

Comisia este imputernicitd sd adopte, in conformitate cu articolul 215, acte delegate de modificare a
anexelor I-VI in vederea adaptarii acestora la progresele stiintifice si tehnice si sd modifice
articolul 22 1n ceea ce priveste cerintele ERM prevazute la alineatele (2), (3), (4) si (6) ale
articolului respectiv.

Articolul 214
Comitetul permanent pentru medicamente de uz uman
(1) Comisia este asistatd de Comitetul permanent pentru medicamente de uz uman.
Respectivul comitet este un comitet in intelesul Regulamentului (UE) nr. 182/2011.
(2) Atunci cand se face trimitere la prezentul alineat, se aplica articolul 5 din Regulamentul
(UE) nr. 182/2011.
3) In cazul in care avizul comitetului trebuie obtinut prin procedura scrisa si se face trimitere

la prezentul alineat, procedura respectiva se incheie fard rezultat numai daca, in termenul
prevazut pentru emiterea avizului, acest lucru este hotarat de presedintele comitetului.

4) Regulamentul de procedura al Comitetului permanent pentru medicamente de uz uman este
pus la dispozitia publicului.

(%) Comitetul permanent pentru medicamente de uz uman se asigura ca regulamentul sau de
procedura este adaptat la necesitatea de a pune rapid medicamentele la dispozitia
pacientilor si tine seama de sarcinile care ii revin in temeiul capitolului III si al procedurii
prevazute la articolul 42.

Articolul 215
Exercitarea delegarilor

(1) Competenta de a adopta acte delegate se confera Comisiei in conditiile prevazute la
prezentul articol.

(2) Competenta de a adopta acte delegate mentionata la articolul 4 alineatul (2), la articolul 24
alineatul (5), la articolul 25 alineatul (9), la articolul 26 alineatul (3), la articolul 28
alineatele (2) si (3), la articolul 27 alineatul (3), la articolul 63 alineatul (5), la articolul 65
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alineatul (2), la articolul 67 alineatul (2), la articolul 88 alineatul (1), la articolul 92
alineatul (4), la articolul 126 alineatul (1), la articolul 150 alineatul (3), la articolul 153
alineatul (4), la articolul 161, la articolul 210 alineatul (4) si la articolul 213 se confera
Comisiei pe o perioadd de cinci ani de la [OP: de introdus data intrarii in vigoare a
prezentei directive]. Comisia elaboreazd un raport privind delegarea de competente cu cel
putin noud luni inainte de incheierea perioadei de cinci ani. Delegarea de competente se
prelungeste tacit cu perioade de timp identice, cu exceptia cazului In care Parlamentul
European sau Consiliul se opune prelungirii respective cu cel putin trei luni Tnainte de
incheierea fiecarei perioade.

Competenta de a adopta acte delegate mentionata la articolul 210 alineatele (3)si (5) este
conferitd Comisiei pe o perioadd nedeterminata incepand cu [OP: de introdus data = data
intrarii in vigoare a prezentei directive].

3) Delegarea de competente mentionat la articolul 4 alineatul (2), la articolul 24 alineatul (5),
la articolul 25 alineatul (9), la articolul 26 alineatul (3), la articolul 27 alineatul (3), la
articolul 28 alineatele (2) si (3), la articolul 63 alineatul (5), la articolul 65 alineatul (2), la
articolul 67 alineatul (2), la articolul 88 alineatul (1), la articolul 92 alineatul (4), la
articolul 126 alineatul (1), la articolul 150 alineatul (3), la articolul 153 alineatul (4), la
articolul 161, la articolul 210 alineatul (4) si la articolul 213 poate fi revocatd in orice
moment de Parlamentul European sau de Consiliu. O decizie de revocare pune capat
delegdrii de competente specificate in decizia respectiva. Decizia produce efecte din ziua
care urmeaza datei publicarii acesteia In Jurnalul Oficial al Uniunii Europene sau de la o
data ulterioard mentionatd in decizie. Decizia nu aduce atingere actelor delegate care sunt
deja in vigoare.

4) Inainte de a adopta un act delegat, Comisia consultd expertii desemnati de fiecare stat
membru 1n conformitate cu principiile stabilite in Acordul interinstitutional din 13 aprilie
2016 privind o mai buna legiferare.

(5) De 1ndatd ce adoptd un act delegat, Comisia il notifica simultan Parlamentului European si
Consiliului.
(6) Un act delegat adoptat in temeiul articolului 6 alineatul (2), al articolului 26 alineatul (3),

al articoluluir 24 alineatul (5), al articolului 28 alineatele (2) si (3), al articolului 27
alineatul (3), al articolului 63 alineatul (5), al articolului 65 alineatul (2), al articolului 67
alineatul (2), al articolului 88 alineatul (1), al articolului 92 alineatul (4), al articolului 126
alineatul (1), al articolului 150 alineatul (3), al articolului 153 alineatul (4), al articolului
161, al articolului 210 alineatul (4) si al articolului 213 intra in vigoare numai in cazul in
care nici Parlamentul European si nici Consiliul nu a formulat obiectii in termen de doua
luni de la notificarea acestuia catre Parlamentul European si Consiliu sau in cazul in care,
inaintea expirdrii termenului respectiv, Parlamentul European si Consiliul au informat
Comisia ca nu vor formula obiectii. Respectivul termen se prelungeste cu doud luni la
initiativa Parlamentului European sau a Consiliului.

Articolul 216
Raportul

Pana la [OP: de introdus data = 10 ani dupd 18 luni de la data intrarii In vigoare a prezentei
directive], Comisia prezintda Parlamentului European si Consiliului un raport privind aplicarea
prezentei directive, inclusiv o evaluare a indeplinirii obiectivelor sale si a resurselor necesare pentru
punerea in aplicare a acesteia.
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(1)

2)

)

(1

2)

3)

4

)

Articolul 217
Abrogari

Directiva 2001/83/CE se abroga incepand cu [OP: de introdus data = 18 luni de la data
intrarii in vigoare a prezentei directive].

Directiva 2009/35/CE se abroga incepand cu [OP: de introdus data = 18 luni de la data
intrarii in vigoare a prezentei directive].

Trimiterile la Directivele 2001/83/CE si 2009/35/CE abrogate se interpreteaza ca trimiteri
la prezenta directivd. Trimiterile la Directiva 2001/83/CE abrogatd se citesc 1in
conformitate cu tabelul de corespondenta din anexa VIIL.

Articolul 218
Dispozitii tranzitorii

Procedurile referitoare la cererile de autorizatii de introducere pe piatd pentru
medicamentele validate in conformitate cu articolul 19 din Directiva 2001/83/CE 1nainte
de [OP: de introdus data = 18 luni de la data intrarii In vigoare a prezentei directive] si care
erau in curs la [OP: de introdus data = ziua anterioard datei de 18 luni de la data intrarii n
vigoare a prezentei directive] se finalizeaza in conformitate cu articolul 29.

Procedurile initiate in temeiul articolelor 29, 30, 31 si 1071 din Directiva 2001/83/CE
inainte de [OP: de introdus data = 18 luni de la data intrarii in vigoare a prezentei directive]
si care erau in curs la [OP: de introdus data = ziua anterioara celei in care se Implinesc 18
luni de la data intrarii in vigoare a prezentei directive] se finalizeaza in conformitate cu
articolele 32-34 sau, dupa caz, cu articolul 107k din directiva respectiva, astfel cum se
aplica la [OP: de introdus data = ziua anterioara celei in care se implinesc 18 luni de la data
intrarii in vigoare a prezentei directive].

Prezenta directivd se aplica, de asemenea, medicamentelor autorizate in conformitate cu
Directiva 2001/83/CE inainte de [OP: de introdus data = 18 luni de la data intrarii in
vigoare a prezentei directive].

Prezenta directiva se aplica, de asemenea, inregistrarilor medicamentelor homeopate si ale
medicamentelor traditionale din plante efectuate in conformitate cu Directiva 2001/83/CE
inainte de [OP: de introdus data = 18 luni de la data intrarii in vigoare a prezentei
directive].

Prin derogare de la capitolul VI, medicamentele introduse pe piatd In conformitate cu
Directiva 2001/83/CE inainte de [OP: de introdus data = 18 luni de la data intrarii in
vigoare a prezentei directive] pot fi puse la dispozitie in continuare pe piatd pana la [OP: de
introdus data = cinci ani dupa expirarea perioadei de 18 luni de la data intrarii in vigoare a
prezentei directive], cu conditia ca acestea sd respecte dispozitiile privind etichetarea si
prospectul insotitor prevazute in titlul V din Directiva 2001/83/CE, astfel cum se aplica la
[OP: de introdus data = ziua anterioara celei in care se implinesc 18 luni de la data intrarii
in vigoare a prezentei directive].

Prin derogare de la articolul 81, medicamentele de referintd pentru care cererea de
autorizatie de introducere pe piatd a fost depusa inainte de [OP: de introdus data = 18 luni
de la data intrdrii in vigoare a prezentei directive] fac obiectul dispozitiilor privind
perioadele de protectie a datelor prevazute la articolul 10 din Directiva 2001/83/CE, astfel
cum se aplicd la [OP: de introdus data = 18 luni de la data intrdrii In vigoare a prezentei
directive] pana la [OP: de introdus data = 18 luni de la data intrarii in vigoare a prezentei
directive].
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(6)

(1)

2)

G)

Prin derogare de la alineatul (3), obligatiile de raportare mentionate la articolul 57 nu se
aplica in ceea ce priveste medicamentele autorizate in conformitate cu Directiva
2001/83/CE 1inainte de [OP: de introdus data = 18 luni de la data intrarii in vigoare a
prezentei directive].

Articolul 219
Transpunerea

Statele membre asigurd intrarea in vigoare a actelor cu putere de lege si a actelor
administrative necesare pentru a se conforma prezentei directive pana la [18 luni de la data
intrarii in vigoare a prezentei directive]. Statele membre comunicd de indatd Comisiei
textul dispozitiilor respective.

Atunci cand statele membre adoptd aceste acte, ele contin o trimitere la prezenta directiva
sau sunt insotite de o asemenea trimitere la data publicarii lor oficiale. Acestea contin, de
asemenea, 0 mentiune care precizeaza ca trimiterile, in acte cu putere de lege si acte
administrative in vigoare, la directivele abrogate prin prezenta directiva se interpreteaza ca
trimiteri la prezenta directiva. Statele membre stabilesc modalitatea de efectuare a unei
astfel de trimiteri si de formulare a acestei mentiuni.

Comisiei ii sunt comunicate de cdtre statele membre textele principalelor dispozitii de
drept intern pe care le adopta in domeniul reglementat de prezenta directiva.

Articolul 220

Intrarea in vigoare

Prezenta directiva intra in vigoare in a doudzecea zi de la data publicarii in Jurnalul Oficial al
Uniunii Europene.

Articolul 221

Destinatari

Prezenta directiva se adreseaza statelor membre.

Adoptata la Bruxelles,

Pentru Parlamentul European, Pentru Consiliu,

Presedinta Presedinte
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