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DIRECTIVE

DIRECTIVA 2010/84/UE A PARLAMENTULUI EUROPEAN SI A CONSILIULUI
din 15 decembrie 2010

de modificare, in ceea ce priveste farmacovigilenta, a Directivei 2001/83/CE de instituire a unui cod
comunitar cu privire la medicamentele de uz uman

(Text cu relevantd pentru SEE)

PARLAMENTUL EUROPEAN $I CONSILIUL UNIUNII EUROPENE,

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

avand in vedere propunerea Comisiei Europene,

dupd transmiterea proiectului de act legislativ citre parlamentele
nationale,

avand in vedere avizul Comitetului Economic si Social
European (1),

avand in vedere avizul Comitetului Regiunilor (%),

avand in vedere avizul Autoritdtii europene pentru protectia
datelor (3),

hotdrand in conformitate cu procedura legislativd ordinard (¥,
intrucat:

(1)  Directiva 2001/83/CE a Parlamentului European si a
Consiliului din 6 noiembrie 2001 de instituire a unui
cod comunitar cu privice la medicamentele de uz
uman (°) prevede norme armonizate pentru autorizarea,
supravegherea si farmacovigilenta medicamentelor de uz
uman in cadrul Uniunii.

(2)  Normele de farmacovigilentd sunt necesare pentru
protectia sdndtdtii publice deoarece acestea permit
prevenirea, depistarea si evaluarea reactiilor adverse la
medicamentele introduse pe piata Uniunii, in mdsura in
care profilul complet de sigurantd al medicamentelor nu
poate fi cunoscut decat dupi ce acestea au fost introduse
pe piatd.

() JO C 306, 16.12.2009, p. 28.

() JO C 79, 27.3.2010, p. 50.

() JO C 229, 23.9.2009, p. 19.

(% Pozitia Parlamentului European din 22 septembrie 2010 (nepu-
blicatd incd in Jurnalul Oficial) si Decizia Consiliului din
29 noiembrie 2010.

() JO L 311, 28.11.2001, p. 67.

3

Avand in vedere experienta dobanditd §i ca urmare a unei
evaludri a sistemului de farmacovigilentd al Uniunii,
efectuatd de Comisie, a reiesit clar faptul cd este
necesar sd se ia masuri pentru imbundtitirea functiondrii
legislatiei Uniunii privind farmacovigilenta medica-
mentelor.

Catd vreme obiectivul fundamental al regulamentului
privind medicamentele il constituie protejarea sinatatii
publice, obiectivul respectiv ar trebui s fie realizat prin
mijloace care nu impiedicd libera circulatie a medica-
mentelor sigure in cadrul Uniunii. Din evaluarea
sistemului de farmacovigilentd al Uniunii a reiesit faptul
cd actiunile divergente ale statelor membre in ceea ce
priveste problemele de sigurantd a medicamentelor
creecazd bariere in calea liberei circulatii a medica-
mentelor. Pentru a preveni sau elimina aceste obstacole,
dispozitiile existente privind farmacovigilenta la nivelul
Uniunii ar trebui consolidate si rationalizate.

Din motive de claritate, definitia notiunii de ,reactie
adversd” ar trebui modificatd pentru a se asigura faptul
cd aceasta nu acoperd numai efectele toxice si nepre-
vizute rezultate atdt din utilizarea autorizatd a medica-
mentelor in doze normale, cat si din erorile de medicatie
si utilizdrile in afara conditiilor din autorizatia de intro-
ducere pe piatd, inclusiv intrebuintarea gresitd sau abuzul
de medicamente. Suspiciunea cd existd o reactie adversd
la un medicament, insemnand ci existd cel putin o posi-
bilitate rezonabild de a exista o relatie cauzald intre un
medicament si o reactie adversd, ar trebui si fie un motiv
suficient pentru raportare. Prin urmare, notiunea de
jreactie adversi suspectatd” ar trebui si fie utilizatd
atunci cand se face referire la obligatiile de raportare.
Fird a aduce atingere dispozitiilor si practicilor existente
la nivel national si la nivelul Uniunii cu privire la
respectarea secretului medical, statele membre ar trebui
sd garanteze cd raportarea si procesarea datelor personale
legate de reactiile adverse suspectate, inclusiv de cele
asociate cu erorile de medicatie, se efectueazd in regim
confidential. Acest lucru nu ar trebui si afecteze obligatia
care revine statelor membre referitoare la schimbul de
informatii de interes referitoare la aspectele de farmaco-
vigilentd sau obligatia acestora de a pune la dispozitia
publicului  informatiile —importante referitoare la
aspectele de sigurantd sesizate ca rezultat al activitdtilor
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de farmacovigilentd. De asemenea principiul confidentia-
litatii nu ar trebui sd aducd atingere obligatiilor care revin
persoanelor implicate de a furniza informatii in temeiul
dreptului penal.

Poluarea apelor si a solurilor cu reziduuri farmaceutice
constituie 0 noud problemd de mediu. Statele membre ar
trebui sd analizeze posibilitatea de a introduce masuri
pentru a monitoriza si evalua riscurile prezentate de
acest tip de medicamente asupra mediului, inclusiv a
celor care pot afecta sindtatea publicd. Pe baza datelor
primite, printre altele, de la Agentia Europeand pentru
Medicamente, de la Agentia Europeani de Mediu si de
la statele membre, Comisia ar trebui si elaboreze un
raport privind amploarea problemei, acesta fiind insotit
de o evaluare in care se analizeazd dacd sunt necesare
modificiri ale legislatiei Uniunii privind medicamentele
sau a altor dispozitii relevante din legislatia Uniunii.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd ar trebui si
instituie un sistem de farmacovigilentd in vederea
asigurdrii monitorizdrii $i supravegherii unuia sau mai
multora dintre medicamentele sale autorizate, inregistrat
intr-un dosar standard al sistemului de farmacovigilentd
care ar trebui sd fie accesibil in permanentd in vederea
inspectiei. Autoritdtile competente ar trebui si preia
sarcina supravegherii respectivelor sisteme de farmacovi-
gilentd. Prin urmare, cererea de autorizatie de introducere
pe piatd ar trebui s fie insotitd de o scurtd descriere a
sistemului de farmacovigilentd aferent §i ar trebui sd
includd o trimitere la locul unde este pastrat dosarul
standard al sistemului de farmacovigilentd aferent medi-
camentului in cauzd si unde acesta poate fi accesat
pentru inspectie de citre autoritdtile competente.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd ar trebui si
planifice in cadrul sistemului de gestionare a riscurilor
mdsuri de farmacovigilentd separat pentru fiecare medi-
cament. Masurile respective ar trebui s fie proportionale
cu riscurile identificate, cu riscurile potentiale si cu nece-
sitatea de informatii suplimentare referitoare la medica-
mentul respectiv. De asemenea, ar trebui sd se prevadi ca
orice mdsuri esentiale continute de un sistem de
gestionare a riscurilor si constituie conditii pentru
acordarea autorizatiei de introducere pe piata.

Din perspectiva sdndtitii publice, se impune completarea
datelor disponibile la data autorizdrii cu date supli-
mentare privind siguranta si, in anumite cazuri, efica-
citatea medicamentelor autorizate. Prin urmare, autori-
titile competente ar trebui si fie imputernicite si
impuni titularilor autorizatiilor de introducere pe piatd
obligatia si efectueze studii post-autorizare referitoare la
sigurantd si eficacitate. Ar trebui sd fie posibild impunerea
respectivei obligatii la data acordirii autorizatiei de intro-
ducere pe piatd sau ulterior acesteia, ca o conditie pentru
acordarea autorizatiei de introducere pe piatd. Respec-
tivele studii suplimentare pot viza colectarea de date
pentru a permite evaluarea sigurantei sau a eficacitdtii
medicamentelor in practica medicald de zi cu zi.

Este important ca o consolidare a sistemului de farmaco-
vigilentd sd nu conducd la acordarea prematurd de auto-

(11)

(12)

rizatii de introducere pe piatd. Totusi, anumite medi-
camente sunt autorizate sub rezerva obligatiei de a se
efectua 0 monitorizare suplimentard. Aceasta priveste
toate medicamentele care contin o noud substantd
activd si medicamentele biologice care includ substante
biosimilare, care constituie prioritdti pentru activitdtile in
materie de farmacovigilentd. Autorititile competente pot
impune monitorizarea suplimentard a unor medicamente
specifice, care sunt supuse obligatiei de a efectua un
studiu de sigurantd post-autorizare sau sub rezerva
unor conditii sau restrictii privind utilizarea sigurd si
eficientd a medicamentului. Medicamentele care fac
obiectul unei monitorizdri suplimentare ar trebui sd fie
identificate printr-un simbol negru si o mentiune expli-
cativd corespunzdtoare in rezumatul caracteristicilor
produsului si in prospectul ce insoteste ambalajul.
Agentia Europeand pentru Medicamente, instituitd prin
Regulamentul (CE) nr. 726/2004 al Parlamentului
European si al Consiliului din 31 martie 2004 de
stabilire a procedurilor comunitare privind autorizarea
si supravegherea medicamentelor de uz uman si
veterinar si de instituire a unei Agentii Europene pentru
Medicamente (1), (denumiti in continuare ,Agentia”) ar
trebui si actualizeze si si pund la dispozitia publicului
o listd cu medicamentele care fac obiectul unei monito-
rizdri suplimentare.

Comisia ar trebui sd prezinte Parlamentului European si
Consiliului, in colaborare cu Agentia si cu autoritatile
nationale competente, in urma consultirilor cu organi-
zatiile de pacienti §i consumatori, de medici si de
farmacisti, organizatiile de asigurdri sociale de santate
si alte parti interesate, un raport de evaluare privind
lizibilitatea rezumatelor caracteristicilor produsului si a
prospectelor insotitoare, precum si valoarea pe care o
prezintd pentru publicul larg si personalul medico-
sanitar. In urma examindrii datelor respective, Comisia
ar trebui, dacd este cazul, sd prezinte propuneri vizand
imbundtdtirea prezentdrii §i continutului rezumatului
caracteristicilor produselor si a prospectelor insotitoare,
pentru a se asigura cd acestea reprezintd o sursd folo-
sitoare de informatii pentru cadrele medicale si, respectiv,
pentru publicul larg.

Experienta a demonstrat cd responsabilititile titularilor
autorizatiilor de introducere pe piatd in ceea ce priveste
farmacovigilenta medicamentelor autorizate ar trebui
clarificatd. Titularul autorizatiei de introducere pe piatd
ar trebui s fie responsabil cu monitorizarea continui a
sigurantei medicamentelor sale, cu informarea autori-
tatilor in legdturd cu orice schimbdri care ar putea avea
un impact asupra autorizatiei de introducere pe piatd,
precum si cu asigurarea actualizdrii informatiilor privind
produsul. Deoarece medicamentele ar putea fi folosite in
afara conditiilor autorizatiei de introducere pe piatd,
responsabilititile titularului autorizatiei de introducere
pe piatd ar trebui sd includd furnizarea tuturor informa-
tiilor disponibile, inclusiv rezultatele studiilor clinice sau
ale altor studii, precum si raportarea utilizirilor medica-
mentului in afara conditiilor din autorizatia de intro-
ducere pe piatd. De asemenea, ar trebui sd se asigure cd

() JO L 136, 30.4.2004, p. 1.
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(16)

17)

la reinnoirea autorizatiei de introducere pe piatd se iau in
considerare toate informatiile relevante colectate privind
siguranta medicamentului.

In vederea asigurdrii unei cooperdri stranse intre statele
membre in domeniul farmacovigilentei, misiunea
grupului de coordonare instituit prin articolul 27 din
Directiva 2001/83/CE ar trebui extinsd pentru a include
examinarea problemelor referitoare la farmacovigilenta
tuturor medicamentelor autorizate de statele membre.
Pentru a putea indeplini aceste noi sarcini, grupul de
coordonare ar trebui consolidat in continuare prin
adoptarea de norme clare privind competentele
necesare, procedurile pentru a ajunge la un acord sau a
redacta o pozitie, transparenta, independenta si secretul
profesional al membrilor acestui grup si privind nevoia
de cooperare dintre organismele Uniunii si cele nationale.

In vederea asigurarii unui nivel echivalent de competente
stiintifice al factorilor de decizie din domeniul farmaco-
vigilentei, atat la nivelul Uniunii cat si la nivel national,
grupul de coordonare ar trebui, in indeplinirea sarcinilor
referitoare la farmacovigilentd, si se bazeze pe recoman-
dérile Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie
de farmacovigilenta.

Pentru evitarea repetdrii inutile a activitdtilor, grupul de
coordonare ar trebui s3 convind asupra unei pozitii unice
referitoare la evaludrile de farmacovigilentd privind medi-
camentele autorizate in mai multe state membre. Acordul
membrilor grupului de coordonare ar trebui si fie
suficient pentru punerea in aplicare masurilor de farma-
covigilentd la nivelul Uniunii. Dacd nu se ajunge la un
acord in cadrul grupului de coordonare, Comisia ar
trebui sd fie autorizatd si adopte o decizie referitoare la
misurile de reglementare necesare privind autorizatia de
introducere pe piatd, adresatd statelor membre.

O singurd evaluare ar trebui sd fie efectuatd §i in cazul
problemelor de farmacovigilentd referitoare la medica-
mentele autorizate de statele membre si medicamentele
autorizate in conformitate cu Regulamentul (CE) nr.
726/2004. In astfel de cazuri, Comisia ar trebui si
adopte misuri armonizate pentru toate medicamentele
in cauzd, pe baza unei evaludri la nivelul Uniunii.

Statele membre ar trebui si opereze un sistem de farma-
covigilentd care s colecteze informatii utile pentru moni-
torizarea medicamentelor, inclusiv informatii privind
reactiile adverse suspectate, apdrute in urma folosirii
medicamentului in conditiile autorizatiei de introducere
pe piatd, precum si a folosirii medicamentului in afara
conditiilor din autorizatia de introducere pe piatd,
inclusiv supradoza, intrebuintarea gresitd, abuzul de
medicamente si erorile de medicatie, precum si privind
reactiile adverse suspectate asociate expunerii in mediul

(18)

(19)

(21)

profesional. Statele membre ar trebui sd asigure calitatea
sistemului de farmacovigilentd prin urmdrirea cazurilor
de reactii adverse suspectate. Pentru indeplinirea acestor
sarcini, statele membre ar trebui sd instituie un sistem de
farmacovigilentd permanent, sustinut de expertiza
necesard, astfel incat si poatd fi respectate toate obli-
gatiile mentionate in prezenta directiva.

Pentru a consolida coordonarea resurselor intre statele
membre, un stat membru ar trebui si fie autorizat si
delege anumite sarcini legate de farmacovigilentd citre
alt stat membru.

Pentru a simplifica raportarea reactiilor adverse
suspectate, titularii autorizatiilor de introducere pe piatd
si statele membre ar trebui si raporteze aceste reactii
adverse numai citre baza de date a Uniunii in materie
de farmacovigilentd si citre reteaua de prelucrare a
datelor mentionatd la articolul 57 alineatul (1) litera (d)
din Regulamentul (CE) nr. 726/2004 (baza de date
Eudravigilance”). Baza de date Eudravigilance ar trebui
sd fie dotatd cu capacitatea de a transmite imediat mai
departe rapoartele referitoare la reactiile adverse
suspectate primite de la titularii autorizatiilor de intro-
ducere pe piatd citre statele membre pe al cdror teritoriu
a avut loc reactia adversd.

Pentru a spori nivelul de transparentd a procesului de
farmacovigilentd, statele membre ar trebui si creeze si
s intretind portaluri Internet privind medicamentele. In
acelasi scop, titularii autorizatiilor de introducere pe piatd
ar trebui s prevind autorititile competente in legdturd cu
anunturile de sigurantd pe care le fac sau urmeazi si le
facd, iar autorititile competente ar trebui sd isi comunice
reciproc notificdri prealabile privind anunturile de
siguranta.

Normele Uniunii referitoare la farmacovigilentd ar trebui
sd continue sd se bazeze pe rolul esential pe care il detin
cadrele medicale in monitorizarea sigurantei medica-
mentelor si ar trebui sd tind cont de faptul ci si
pacientii sunt in mdsurd sd raporteze reactiile adverse
suspectate la medicamente. Prin urmare, este necesard
facilitarea raportdrii reactiilor adverse suspectate la medi-
camente atit de cadrele medicale, cit §i de pacienti,
precum si punerea la dispozitia acestora a unor metode
pentru astfel de raportari.

Deoarece toate datele privind reactiile adverse suspectate
sunt transmise direct bazei de date Eudravigilance, ar
trebui sd se modifice domeniul de aplicare al rapoartelor
periodice actualizate privind siguranta pentru ca acestea
sd prezinte o analizd a raportului riscuri/beneficii al unui
medicament mai degrabi decat o prezentare detaliatd a
rapoartelor de caz individuale care au fost deja transmise
citre baza de date Eudravigilance.
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Obligatiile referitoare la rapoartele periodice actualizate
privind siguranta ar trebui si fie proportionale cu
riscurile prezentate de medicamente. Prin urmare,
raportarea periodicd actualizatd privind siguranta ar
trebui sd fie in legiturd cu sistemul de gestionare a
riscurilor pentru medicamentele noi autorizate, iar
raportarea sistematici nu ar trebui sd fie necesard
pentru medicamente generice, pentru medicamente
contindnd o substantd activi pentru care utilizarea
medicald bine stabilitd a fost demonstratd, medicamente
homeopatice sau medicamente traditionale din plante
inregistrate in mod corespunzitor. Cu toate acestea, in
interesul sdndtdtii publice, autorititile ar trebui sd solicite
rapoarte periodice actualizate privind siguranta pentru
asemenea medicamente in cazul in care existd preocupari
legate de datele de farmacovigilentd sau datorate absentei
de date disponibile privind siguranta in cazurile in care
utilizarea substantei active respective este restrinsi la
medicamentele pentru care nu se solicitdi in mod
obisnuit raportiri periodice actualizate privind siguranta.

Este necesar ca folosirea in comun a resurselor de citre
autorititile competente sd fie sporitd, pentru evaluarea
rapoartelor periodice actualizate privind siguranta. Ar
trebui si se prevadd o singurd evaluare a rapoartelor
periodice actualizate privind siguranta pentru medica-
mentele autorizate in mai multe state membre. Mai
mult, pentru toate medicamentele care contin aceeasi
substantd activd sau aceeasi combinatie de substante
active, ar trebui stabilite proceduri care sd prevadd
aceeasi periodicitate si aceleasi termene de transmitere
pentru rapoartele periodice actualizate privind siguranta.

Ca urmare a unei evaludri unice a rapoartelor periodice
actualizate privind siguranta, toate mdasurile rezultate in
ceea ce priveste mentinerea, modificarea, suspendarea sau
revocarea autorizatiilor de introducere pe piatd in cauzd
ar trebui sd fie adoptate printr-o procedurd a Uniunii care
sd ducd la un rezultat armonizat.

Statele membre ar trebui si trimitd agentiei in mod
automat anumite probleme legate de siguranta medica-
mentelor, declansand astfel o evaluare la nivelul Uniunii a
problemei in cauzd. Prin urmare, este necesard stabilirea
unor norme care sd asigure o procedurd de evaluare de
citre Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilentd, precum si pentru monitorizarea ulte-
rioard a respectivelor autorizatii de introducere pe piatd,
in vederea adoptdrii de mdsuri armonizate la nivelul
Uniunii.

In ceea ce priveste clarificarea §i consolidarea dispozitiilor
privind activitdtile de farmacovigilentd din Directiva

(28)

(29)

2001/83/CE, este necesar, de asemenea, sd se clarifice si
mai mult procedurile pentru toate evaludrile post-auto-
rizare desfisurate la nivelul Uniunii Europene cu privire
la chestiunile ce privesc medicamentele. In acest scop,
numirul de proceduri de evaluare la nivelul intregii
Uniuni ar trebui sd fie limitat la doud, dintre care una
permite evaluarea rapidd si ar trebui aplicatdi in
momentul in care se considerd cd este necesar sd se ia
mdsuri urgente. Indiferent dacd se aplici procedura de
urgentd sau cea normald sau dacd medicamentul a fost
autorizat prin proceduri centralizate sau necentralizate,
Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilentd ar trebui si transmitd intotdeauna o
recomandare in cazul in care motivul pentru luarea de
mdsuri se bazeazd pe date de farmacovigilentd. Se cuvine
ca grupul de coordonare si Comitetul pentru medi-
camente de uz uman si se bazeze pe aceastd reco-
mandare atunci cand evalueazd un caz.

Este necesard introducerea de principii directoare armo-
nizate si o procedurd de control a studiilor de sigurantd
post-autorizare solicitate de autoritdtile competente, care
nu sunt interventioniste, care sunt initiate, gestionate sau
finantate de titularul autorizatiei de introducere pe piatd,
care implicd colectarea datelor de la pacienti sau de la
cadre medicale si fiind, prin urmare, in afara domeniului
de aplicare al Directivei 2001/20/CE a Parlamentului
European si a Consiliului din 4 aprilie 2001 de
apropiere a actelor cu putere de lege si a actelor adminis-
trative ale statelor membre privind aplicarea bunelor
practici clinice in cazul efectudrii de studii clinice
pentru evaluarea produselor medicamentoase de uz
uman (!). Responsabilitatea pentru controlul acestor
studii ar trebui sd revind Comitetului pentru evaluarea
riscurilor in materie de farmacovigilentd. Studiile soli-
citate dupd autorizarea de introducere pe piatd a unui
medicament doar de «citre o singurd autoritate
competentd, care urmeazd si fie efectuate doar intr-un
singur stat membru, ar trebui supravegheate de auto-
ritatea nationald competentd a statului membru in care
se va efectua studiul. De asemenea, ar trebui si se
prevadi norme pentru monitorizarea ulterioard, dupa
caz, in ceea ce priveste conditiile autorizatiilor de intro-
ducere pe piatd in vederea adoptirii de mdasuri armo-
nizate la nivelul Uniunii.

Pentru aplicarea dispozitiilor referitoare la farmacovi-
gilentd, statele membre ar trebui si garanteze aplicarea
unor sanctiuni efective, proportionale si disuasive titu-
larilor autorizatiilor de introducere pe piatd in cazul
nerespectdrii obligatiilor referitoare la farmacovigilenta.
In cazul in care conditiile incluse in autorizatia de intro-
ducere pe piatd nu sunt indeplinite in termenul stabilit,
autoritdtile nationale competente ar trebui si dispund de
competenta de a revizui autorizatia de introducere pe
piatd.

() JO L 121, 1.5.2001, p. 34.
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(30) Pentru a proteja sdndtatea publicd, activitdtile de farma- (34) Dispozitile privind monitorizarea medicamentelor
covigilentd ale autoritdtilor competente nationale ar prevazute in Directiva 2001/83/CE reprezintd dispozitii
trebui si fie finantate in mod adecvat. Ar trebui si se specifice in sensul articolului 15 alineatul (2) din Regu-
asigure posibilitatea unei finantdri adecvate a activitatilor lamentul (CE) nr. 765/2008 al Parlamentului European si
de farmacovigilentd prin autorizarea autoritatilor al Consiliului din 9 iulie 2008 de stabilire a cerintelor de
nationale competente de a percepe taxe si tarife de la acreditare si de supraveghere a pietei in ceea ce priveste
titularii autorizatiilor de introducere pe piatd. Cu toate comercializarea produselor (3).
acestea, gestionarea acestor fonduri colectate ar trebui
54 Af1e lsupusa contr(ilulul d permanent Afal_ gutorl(tiaplq (35)  Activitdtile in domeniul farmacovigilentei prevdzute in
haiona eACO{n%etef,lt?’ i ve .e.reva.igaragtarfu ncepen .len;evl prezenta directivd necesitd instituirea unor conditii
acestora in Indeplinirea activitafiior de farmacovigtienta uniforme atat in ceea ce priveste continutul i mentinerea
respective. dosarului standard al sistemului de farmacovigilentd, cat
si cerintele minime ale sistemului de calitate in ceea ce
priveste efectuarea activitdtilor de farmacovigilentd de
(31)  Statele membre ar trebui sd poatd permite celor implicati, citre autorititile nationale competente si de titularii de
in anumite conditii, si deroge de la anumite dispozitii autorizatii de introducere pe piatd, precum si folosirea
din Directiva 2001/83/CE referitoare la cerintele de unei terminologii, si a unor formate si standarde
etichetare §i ambalare pentru a solutiona probleme convenite la nivel international pentru desfisurarea acti-
acute de disponibilitate legate de eventuala lipsd a medi- vititilor de farmacovigilentd, cerintele minime pentru
camentelor autorizate sau a medicamentelor introduse pe monitorizarea datelor in baza de date Eudravigilance
piatd, sau de o insuficientd a acestora. pentru a determina dacd existd riscuri noi sau modificarea
riscurilor existente. De asemenea, ar trebui stabilite
formatul si continutul transmiterii in format electronic
o C o . a reactiilor adverse suspectate de citre statele membre
(32) Deoarece obiectivul prezentei directive, si anume i de titularii d atii de introd s
liorarea sigurantei medicamentelor introduse pe §1 de Ofuwarll de autorizafii de introducere pe piafd,
ameior sguran; . . p formatul si continutul rapoartelor periodice actualizate
piatd in Uniune intr-un mod armonizat in statele vind si . e
’ o . y privind siguranta de transmis pe cale electronicd si al
membre, nu se poate realiza in mod suficient de citre . . . . .
catel bre si o datorits lorii masuril ; planurilor de gestionare a riscului, precum si formatul
statele membre si cd, datoritd amplorii masurilor, acesta protocoalelor, rezumatelor si rapoartelor finale pentru
se poate realiza mai bine la nivelul Uniunii, Uniunea diile de si . . i formi
te adopta misuri. in conformitate cu princiniul subsi- studiile de sigurantd post-autorizare. In conformitate cu
poate adop T Ct princpit Sub articolul 291 din Tratatul privind functionarea Uniunii
diaritatii enuntat la articolul 5 din Tratatul privind S o
S L 5 . L Europene (TFUE), normele si principiile generale privind
Uniunea Europeand (TUE). In conformitate cu principiul . ;i
N < . ) mecanismele de care statele membre dispun pentru a
proportionalitdtii previzut la  articolul mentionat, . s e
T < ’ controla modul in care Comisia isi exercitd competentele
prezenta directivi nu depdseste ceea ce este necesar P e
. AN de executare se stabilesc in prealabil printr-un regulament
pentru atingerea acestui obiectiv. . . e O
adoptat in conformitate cu procedura legislativd ordinari.
In asteptarea adoptdrii noului regulament, continud sa se
aplice Decizia 1999/468/CE a Consiliului din 28 iunie
(33) Prezenta directivi se aplici fird a aduce atingere 1999 de stabilire a normelor privind exercitarea compe-
Directivei 95/46/CE a Parlamentului European si a Consi- tentelor de executare conferite Comisiei (), cu exceptia
liului din 24 octombrie 1995 privind protectia procedurii de reglementare cu control, care nu este apli-
persoanelor fizice in ceea ce priveste prelucrarea datelor cabila.
cu caracter personal si libera circulatie a acestor date () si
Regulamentglu1l (CE) lnrl 43/ 20011 311 Par}ia'melztulul (36) Comisia ar trebui sd dispund de competenta de a adopta
Eu.rc.)p(eian 1a Consiliu 1111 f{n. 8 ccem rlle 0?0 acte delegate in conformitate cu articolul 290 din TFUE
privin dpr(l)tecpa persoancior 1z1§e dcu privire 7a p‘rle v pentru a completa dispozitiile de la articolele 21a si 22a
crared ) atelor cu caracter 'p'eriio?']i ¢ gatr(i, institutitle s1 din Directiva 2001/83/CE. Comisia ar trebui sd dispuni
nganze € comumtar.(zl 31 pf.rwm 11 cra Ac1rc1u aie a acestor de competenta de a adopta mdsuri suplimentare care sd
ate () j’entru a identilica, .Sva 1.1?.’ inte eige 31 prevent prevadd situatiile in care pot fi necesare studii de efica-
ree:ic;n a VSI’SC §1 pentr.t11 a identifica 5(11 ua ?asun mn citate post-autorizare. Este deosebit de important ca, in
vederea e bucer}.l f;scunbo.r preﬁentate ¢ medicamente cursul lucririlor sale pregititoare, Comisia sd organizeze
$1 cresteril beneficilor obtinute de pe urma acestora, cu consultdri adecvate, inclusiv la nivel de experti.
scopul de a asigura sindtatea publicd, ar trebui si fie
posibild procesarea datelor cu caracter personal in . ] ) o
cadrul sistemului Eudravigilance, respectand, in acelasi (37) In conformitate cu punctul 34 din Acordul interinstitu-
timp, legislatia Uniunii in materie de protectie a 'glonalA pentru 0 mai buni legvlfeArar'e (), statele rpembfe
datelor. Obiectivul de a asigura sinitatea publici sunt Incurajate sd Intocmeasca, In interes propriu si in
reprezintd un interes public important §i prin urmare 1nter651.11 Upmnn, tabele care sa 1}usFrezev, pe cat posibil,
procesarea datelor cu caracter personal poate fi justificat corelag1a.d1fltre prezenta directivd si mdsurile de trans-
dacd datele identificabile privind sdndtatea sunt prelucrate punere si sd le facd publice.
numai atunci cand acest lucru este necesar si cand partile
implicate analizeazd dacd existd o astfel de necesitate in (38)  Directiva 2001/83/CE ar trebui modificatd in consecintd,
fiecare etapd a procesului de farmacovigilentd.
— () JO L 218, 13.8.2008, p. 30.
() JO L 281, 23.11.1995, p. 31. () JOL 184, 17.7.1999, p. 23.
() JO L 8, 12.1.2001, p. 1. () JO C 321, 31.12.2003, p. 1.
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ADOPTA PREZENTA DIRECTIVA:

Atrticolul 1
Modificidri ale Directivei 2001/83/CE

Directiva 2001/83/CE se modificd dupd cum urmeaza:
1. Articolul 1 se modificd dupd cum urmeaza:
(a) punctul 11 se inlocuieste cu urmdtorul text:

,11. Reactie adversa: Un rdspuns nociv si neintentionat
determinat de un medicament.”;

(b) punctul 14 se eliming;
(©) punctul 15 se inlocuieste cu urmitorul text:

,15. Studiu de sigurantd post-autorizare: Orice studiu
referitor la un medicament autorizat, efectuat cu
scopul identificarii, caracterizdrii sau cuantificarii
riscurilor din punct de vedere al sigurantei,
confirmand profilul de sigurantd al medica-
mentului, sau cu scopul de a mdsura eficienta
mdsurilor de gestionare a riscurilor.”;

(d) se introduc urmdatoarele puncte:

,28b. Sistem de gestionare a riscurilor: Un set de acti-
vitdti de farmacovigilentd si interventii menite sa
identifice, sd caracterizeze, s prevind sau sd
minimizeze riscurile in legiturd cu un medi-
cament, inclusiv evaluarea eficientei acestor inter-
ventii.

28c. Plan de gestionare a riscurilor: O descriere
detaliatd a sistemului de gestionare a riscurilor.

28d. Sistem de farmacovigilentd: Un sistem utilizat de
titularul autorizatiei de introducere pe piatd si de
statele membre pentru a indeplini sarcinile si
responsabilititile enumerate la titlul IX si
menite sd monitorizeze siguranta medica-
mentelor autorizate si sd detecteze orice variatie
a raportului riscuri/beneficii.

28e. Dosar standard al sistemului de farmacovigilenta:
O descriere detaliatd a sistemului de farmacovi-
gilentd utilizat de titularul autorizatiei de intro-
ducere pe piatd in legdturd cu unul sau mai
multe medicamente autorizate.”

2. Articolul 8 alineatul (3) se modificdi dupd cum urmeazi:
(a) litera (ia) se inlocuieste cu urmitorul text:

,(ia) Un rezumat al sistemului de farmacovigilentd al
solicitantului care s3 includd urmitoarele elemente:

— dovada ci solicitantul dispune de serviciile unei
persoane calificate responsabile cu farmacovi-
gilenta;

— statele membre in care persoana calificatd isi
are resedinta si unde isi desfisoard activitatea;

— detaliile de contact ale persoanei calificate;

— o declaratie cu semndtura solicitantului care sd
arate cd solicitantul dispune de mijloacele
necesare pentru a indeplini sarcinile si respon-
sabilitdtile enumerate la titlul IX;

— o trimitere la locul unde este pdstrat dosarul
standard al sistemului de farmacovigilentd
pentru medicament.”;

(b) dupa litera (ia) se introduce urmdtoarea literd:

,(iaa) Planul de gestionare a riscurilor, care prezintd
sistemul de gestionare a riscurilor pe care solici-
tantul il va introduce pentru medicamentul in
cauzd, insotit de un rezumat.”

(c) litera () se inlocuieste cu urmdtorul text:
,(I) Copii dupd urmitoarele:

— orice autorizatie obtinutd intr-un alt stat
membru sau intr-o tard tertd, pentru intro-
ducerea pe piafd a medicamentului, un
rezumat al datelor privind siguranta, inclusiv
datele disponibile in rapoartele periodice actua-
lizate privind siguranta, in cazul in care acestea
existd, precum si rapoartele privind reactiile
adverse suspectate, insotite de o listd a statelor
membre in care se afld in curs de examinare o
cerere pentru o autorizatie prezentatd in confor-
mitate cu prezenta directiv;

— rezumatul caracteristicilor produsului propus de
citre solicitant in conformitate cu articolul 11
sau aprobat de autoritdtile competente ale
statului  membru in  conformitate  cu
articolul 21 si prospectul propus in confor-
mitate cu articolul 59 sau aprobat de autoritdtile
competente ale statului membru in conformitate
cu articolul 61;

— detaliile oricirei decizii de refuzare a autorizatiei,
pronuntatd fie in Uniune, fie intr-o tard tertd,
precum si motivele acestei decizii.”;

(d) litera (n) se elimind;
() dupd al doilea paragraf se adaugd urmatoarele paragrafe:

,Sistemul de gestionare a riscurilor mentionat la litera
(iaa) de la primul paragraf trebuie sd fie proportional
atat cu riscurile identificate si cu riscurile potentiale ale
medicamentului, cat si cu necesitatea de a dispune de
date de sigurantd post-autorizare.

Informatiile de la primul paragraf se actualizeazd cand
si dacd este cazul”

3. La articolul 11se introduc urmdtoarele paragrafe:

,Pentru  medicamentele incluse pe lista mentionatd la
articolul 23 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004,
rezumatul caracteristicilor produsului include urmitoarea
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precizare: «Acest medicament face obiectul unei monito-
rizdri suplimentare». Aceastd precizare este precedatd de
simbolul negru mentionat la articolul 23 din Regulamentul
(CE) nr. 726/2004 si este urmatd de o notd explicativd
standard corespunzitoare.

in cazul tuturor medicamentelor se include un text
standard care solicitd in mod expres cadrelor medicale sd
raporteze orice reactii adverse suspectate in conformitate cu
sistemul national de raportare spontand mentionat la
articolul 107a alineatul (1). Sunt disponibile modalititi
diverse de raportare, inclusiv raportare electronicd, in
conformitate cu articolul 107a alineatul (1) al doilea
paragraf.”

. Articolul 16g alineatul (1) se inlocuieste cu urmitorul text:

» (1) Articolul 3 alineatele (1) si (2), articolul 4 alineatul
(4), articolul 6 alineatul (1), articolul 12, articolul 17
alineatul (1), articolele 19, 20, 23, 24, 25, 40 — 52, 70 —
85, 101 — 108b, articolul 111 alineatele (1) si (3), articolele
112, 116, 117, 118, 122, 123, 125, articolul 126 al doilea
paragraf si articolul 127 din prezenta directivd, precum si
Directiva 2003/94/CE a Comisiei din 8 octombrie 2003 de
stabilire a principiilor i orientdrilor privind buna practici
de fabricatie cu privire la produsele medicamentoase de uz
uman si medicamentele experimentale de uz uman (*) se
aplicd, prin analogie, inregistrdrii pentru utilizare tradi-
tionald acordatd in temeiul prezentului capitol.

(*) JOL 262, 14.10.2003, p. 22.”

. Articolul 17 se modificd dupd cum urmeaza:

(a) la alineatul (1) al doilea paragraf, cuvintele ,articolele
27" se inlocuiesc cu ,articolele 287

(b) la alineatul (2), cuvintele ,articolele 27" se inlocuiesc cu
marticolele 28”.

. La articolul 18, cuvintele ,articolele 27” se inlocuiesc cu
Larticolele 28”.

. La articolul 21, alineatele (3) si (4) se inlocuiesc cu
urmdtorul text:

,(3)  Autoritdtile competente nationale pun de indati la
dispozitia publicului autorizatia de introducere pe piatd,
impreund cu prospectul, rezumatul caracteristicilor
produsului si orice conditii stabilite in conformitate cu arti-
colele 21a, 22 si 22a, precum si eventualele termene pentru
indeplinirea conditiilor, dacd este cazul, pentru orice medi-
cament pe care acestea il autorizeazi.

(4)  Autoritdtile competente nationale intocmesc un
raport de evaluare §i prezintd comentarii cu privire la
dosar in ceea ce priveste rezultatele studiilor farmaceutice
si preclinice, studiile clinice, sistemele de gestionare a
riscurilor si sistemul de farmacovigilentd ale medica-
mentului in cauzd. Raportul de evaluare se actualizeazd
ori de cate ori devin disponibile noi informatii cu
importantd pentru evaluarea calitdtii, sigurantei sau
eficientei medicamentului in cauza.

Autoritdtile competente nationale pun de indati la
dispozitia publicului raportul de evaluare, impreund cu
motivele care justifici avizul, dupd eliminarea tuturor infor-
matiilor care prezintd caracter de confidentialitate
comerciald. Justificarea se prezintd separat pentru fiecare
indicatie mentionatd in cererea de autorizare.

Raportul public de evaluare include un rezumat redactat
intr-o formd accesibild publicului. Rezumatul contine, in
special, o sectiune privind conditiile de utilizare a medica-
mentului.”

. Se introduce urmditorul articol:

LArticolul 21a

In completarea dispozitiilor mentionate la articolul 19, o
autorizatie de introducere pe piatd a unui medicament
poate fi acordatd sub rezerva indeplinirii uneia sau mai
multora din urmitoarele conditii:

(a) adoptarea anumitor misuri pentru a garanta utilizarea
in sigurantd a medicamentului inclus in sistemul de
gestionare a riscurilor;

Cx

efectuarea de studii de sigurantd post-autorizare;

—_
o
~

indeplinirea unor obligatii mai stricte decat cele
mentionate la titlul IX in ceea ce priveste inregistrarea
si raportarea reactiilor adverse suspectate;

(d) orice alte conditii sau restrictii cu privire la utilizarea
sigurd si eficientd a medicamentului.

(e) existenta unui sistem adecvat de farmacovigilent.

(f) efectuarea unor studii de eficacitate post-autorizare, in
cazul in care preocupdrile referitoare la anumite aspecte
ale eficientei medicamentului sunt identificate si pot fi
solutionate doar dupd introducerea pe piatd a medica-
mentului. Obligatia de a efectua aceste studii se bazeaza
pe acte delegate adoptate in conformitate cu
articolul 22b, tindnd seama, in acelasi timp, de orien-
tarile stiintifice mentionate la articolul 108a.

Autorizatiile de introducere pe piatd stabilesc, dupd caz,
termene pentru indeplinirea conditiilor.”
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Articolul 22 se inlocuieste cu urmdtorul text:

LArticolul 22

In situatii exceptionale si in urma consultirii cu solicitantul,
autorizatia de introducere pe piatd poate fi acordati sub
rezerva anumitor conditii, in special in ceea ce priveste
siguranta medicamentului, adresarea unei notificdri autori-
tatilor competente nationale cu privire la orice incident
legat de utilizarea acestuia si masurile care trebuie adoptate.

Autorizatia de introducere pe piatd poate fi acordatd numai
dacd solicitantul poate si demonstreze cd nu este in masurd
sd furnizeze, din motive obiective si verificabile, informatii
complete privind eficienta §i siguranta medicamentului in
conditii normale de utilizare si trebuie s se bazeze pe unul
dintre motivele enuntate in anexa I.

Mentinerea autorizatiei de introducere pe piatd depinde de
reevaluarea anuald a indeplinirii acestor conditii.”

Dupi articolul 22 se introduc urmdtoarele articole:

LArticolul 22a

(1)  Dupd acordarea autorizatiei de introducere pe piatd,
autoritatea competentd nationald poate decide sd impund
titularului autorizatiei de introducere pe piatd obligatia:

(a) sd efectueze un studiu de sigurantd post-autorizare daci
existd preocupdri privind riscurile unui medicament
autorizat In cazul in care aceleasi preocupiri se aplici
la. mai multe medicamente, autoritatea nationald
competentd incurajeazd titularii autorizatiilor de intro-
ducere pe piatd implicati, dupd consultarea Comitetului
pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovi-
gilentd, sd efectueze un studiu de sigurantd post-auto-
rizare comun;

(b) si efectueze un studiu de eficacitate post-autorizare
atunci cand datele disponibile cu privire la o boald
sau metodologia clinici indicd faptul ci este posibil
ca evaludrile anterioare privind eficacitatea sd trebuiascd
sa fie revizuite iIn mod semnificativ. Obligatia de a
efectua studii de eficacitate post-autorizare se bazeazd
pe actele delegate adoptate in conformitate cu
articolul 22b, tindnd seama, in acelasi timp, de orien-
tarile stiintifice mentionate la articolul 108a.

Impunerea unei astfel de obligatii se justifici in mod cores-
punzdtor, se notifici in scris si include obiectivele si
termenele pentru realizarea si prezentarea studiului.

(2)  Autoritatea competentd nationald oferd titularului
autorizatiei de introducere pe piatd posibilitatea de a
prezenta in scris observatii cu privire la impunerea obli-
gatiei, in termenul precizat de aceasta, la cererea titularului

11.

autorizatiei de introducere pe piatd formulati in termen de
30 de zile de la notificarea in scris a obligatiei.

(3)  Pe baza observatiilor prezentate in scris de titularul
autorizatiei de introducere pe piatd, autoritatea competentd
nationald retrage sau confirmd obligatia. In cazul in care
autoritatea competentd nationald confirmd obligatia, auto-
rizatia de introducere pe piatd se modificd pentru a include
obligatia respectivdi sub forma unei conditii pentru
obtinerea autorizatiei de introducere pe piatd, iar sistemul
de gestionare a riscurilor este actualizat in consecintd.

Articolul 22b

(1)  In vederea stabilirii situatiilor in care pot fi cerute
studii de eficacitate post-autorizare in temeiul articolelor
2la §i 22a din prezenta directivi, Comisia poate adopta,
prin intermediul actelor delegate in conformitate cu
articolul 121a, si sub rezerva conditiilor de la articolelel
21b si 121¢, misuri care vin in completarea dispozitiilor de
la articolele 21a si 22a.

(2)  Pentru adoptarea respectivelor acte delegate, Comisia
hotdriste in conformitate cu dispozitiile prezentei directive.

Articolul 22¢

(1)  Titularul autorizagiei de introducere pe piatd este
obligat sd includd in sistemul sdu de gestionare a riscurilor
orice conditii mentionate la articolele 21a, 22 sau 22a.

(2)  Statele membre informeazd Agentia in legiturd cu
autorizatiile de introducere pe piatd acordate sub rezerva
conditiilor mentionate la articolele 21a, 22 sau 22a.”

Articolul 23 se inlocuieste cu urmdtorul text:

JArticolul 23

(I)  Dupd eliberarea unei autorizatii de introducere pe
piatd, titularul autorizatiei de introducere pe piatd trebuie,
in ceea ce priveste metodele de fabricatie si control
prevazute la articolul 8 alineatul (3) literele (d) si (h), sd
tind seama de progresul stiintific si tehnic si s3 introducad
toate modificdrile necesare pentru a face posibile fabricatia
si controlul medicamentului prin metode stiintifice general
acceptate.

Aceste modificdri sunt supuse aprobarii
competente din statul membru in cauzi.

autoritatii

(2)  Titularul autorizatiei de introducere pe piatd
comunicd de indati autoritdtii competente nationale toate
informatiile noi care ar putea atrage dupi sine modificarea
detaliilor sau a documentelor mentionate la articolul 8
alineatul (3), la articolele 10, 10a, 10b si 11 sau la
articolul 32 alineatul (5) sau la anexa I.
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In special, titularul autorizatiei de introducere pe piatd
comunicd de indatd autorititii competente nationale orice
interdictie sau restrictie impusd de autoritdtile competente
din orice tard in care este comercializat medicamentul si
orice alte informatii noi care ar putea influenta evaluarea
beneficiilor si riscurilor medicamentului in cauzd. Infor-
matiile includ att rezultatele pozitive cat i cele negative
ale studiilor clinice sau ale altor studii pentru toate indi-
catiile si populatiile, indiferent daci acestea figureaza sau nu
in autorizatia de introducere pe piatd, precum si datele
privind utilizarea medicamentului cind aceastd utilizare
este in afara conditiilor din autorizatia de introducere pe
piata.

(3)  Titularul autorizatiei de introducere pe piatd se
asigurd cd informatiile privind produsul sunt actualizate
in functie de cunostintele stiintifice cele mai recente,
inclusiv concluziile evaludrii §i recomandirile puse la
dispozitia publicului prin intermediul portalului web
european privind medicamentele creat in conformitate cu
articolul 26 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.

(4)  Pentru ca raportul riscuri/beneficii si poatd fi evaluat
in permanentd, autoritatea competentd nationald poate
oricand sd ceard titularului autorizatiei de introducere pe
piatd si comunice date care si demonstreze cd raportul
riscuri/beneficii rimane favorabil. Titularul autorizatiei de
introducere pe piatd transmite un rdspuns prompt si
exhaustiv la orice astfel de solicitare.

Autoritatea competentd nationald poate oricind sd solicite
titularului autorizatiei de introducere pe piatd sd transmitd
o copie a dosarului standard al sistemului de farmacovi-
gilentd. Titularul autorizatiei de introducere pe piatd
transmite copia respectivd in termen de sapte zile de la
primirea solicitdrii.”

Articolul 24 se modificd dupi cum urmeazi:

(a) la alineatul (2), al doilea paragraf se inlocuieste cu
urmdtorul text:

,In acest scop, titularul autorizatiei de introducere pe
piatd oferd autoritdtii competente nationale o versiune
consolidatd a dosarului in ceea ce priveste calitatea,
siguranta si eficienta, inclusiv evaluarea datelor
continute de rapoartele privind reactiile adverse
suspectate si rapoartele periodice actualizate privind
siguranta transmise in conformitate cu titlul IX,
precum si toate modificdrile introduse dupd acordarea
autorizatiei de introducere pe piatd, cu cel putin noud
luni inainte de expirarea autorizatiei de introducere pe
piatd in conformitate cu alineatul (1).”;

(b) alineatul (3) se inlocuieste cu urmdtorul text:

»(3)  Odatd reinnoitd, autorizatia de introducere pe
piatd este valabili pe o perioadd nelimitati, cu

exceptia cazului in care autoritatea competentd
nationald decide, din ratiuni justificate legate de farma-
covigilentd, inclusiv de o expunere a unui numdr insu-
ficient de pacienti la medicamentul respectiv, si recurgd
la o reinnoire suplimentard pe o perioadd de cinci ani,
in conformitate cu alineatul (2).”

13. Titlul ,Capitolul 4 Procedura de recunoastere reciprocd si

9

procedura descentralizatd” se elimind.

14. Articolul 27 se modificd dupd cum urmeazi:

(a) alineatele (1) si (2) se inlocuiesc cu urmdtorul text:

,(1)  Se instituie un grup de coordonare pentru inde-
plinirea urmdtoarelor sarcini:

(a) examinarea oricdrei probleme legate de o autorizatie
de introducere pe piatd a unui medicament in doud
sau mai multe state membre in conformitate cu
procedurile stabilite in capitolul 4;

(b) examinarea problemelor referitoare la farmacovi-
gilenta medicamentelor autorizate de statele
membre, in conformitate cu articolele 107¢, 107e,
107g, 107k si 107q;

(c) examinarea problemelor referitoare la modificarile
autorizatiilor de introducere pe piatd acordate de
statele membre, in conformitate cu articolul 35
alineatul (1).

Agentia asigurd secretariatul acestui grup de coor-
donare.

Pentru a indeplini sarcinile sale in materie de farmaco-
vigilentd, inclusiv aprobarea sistemelor de gestionare a
riscului si monitorizarea eficacitatii acestora, grupul de
coordonare se bazeazd pe evaluarea stiintificd si pe
recomanddrile Comitetului pentru evaluarea riscurilor
in materie de farmacovigilenti —mentionat la
articolul 56 alineatul (1) litera (aa) din Regulamentul
(CE) nr. 726/2004.

(2)  Grupul de coordonare este alcituit din cate un
reprezentant pentru fiecare stat membru, numit pe o
perioadd de trei ani, mandatul acestora putind fi
reinnoit. Statele membre pot numi un supleant pentru
o perioadd de trei ani, mandatul siu putind fi reinnoit.
Membrii grupului de coordonare pot face demersuri
pentru a fi insotiti de experti.

Membrii grupului de coordonare si expertii se bazeazd,
in indeplinirea sarcinilor lor, pe resursele stiintifice si de
reglementare de care dispun autorititile nationale
competente. Fiecare autoritate competentd nationald
monitorizeazd nivelul stiintific al evaludrilor efectuate
si faciliteazd activitdtile membrilor grupului de coor-
donare si ale expertilor desemnati.
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In ceea ce priveste transparenta si independenta
membrilor grupului de coordonare, se aplicd
articolul 63 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.;

Se adaugd urmdtoarele alineate:

,(4)  Directorul executiv al agentiei sau reprezentantul
acestuia i reprezentantii Comisiei pot asista la toate
reuniunile grupului de coordonare.

(5)  Membrii grupului de coordonare se asigurd cid
existd o coordonare adecvatd intre sarcinile grupului si
activitatea autorititilor competente nationale, inclusiv a
organismelor consultative implicate in autorizarea
introducerii pe piatd.

(6)  Sub rezerva unor dispozitii contrare din prezenta
directivd, statele membre reprezentate 1in cadrul
grupului de coordonare fac tot posibilul pentru a
adopta o pozitie prin consens cu privire la misurile
care trebuie luate. Daci nu se poate obtine un
consens, se va lua in considerare pozitia majorititii
statelor membre reprezentate in cadrul grupului de
coordonare.

(7)  Membrilor grupului de coordonare li se cere sa
nu dezviluie informatii de nicio naturi care fac obiectul
secretului profesional, chiar dupid incheierea indato-
ririlor acestora.”

15. Dupa articolul 27 se introduce urmdtorul titlu:

16.

.CAPITOLUL 4

Procedura de recunoagtere reciprocd si procedura descen-
tralizatd’.

Articolul 31 alineatul (1) se modificd dupd cum urmeazi:

@

Primul paragraf se inlocuieste cu urmatorul text:

,n situatii speciale in care sunt implicate interesele
Uniunii, statele membre, Comisia sau solicitantul ori
titularul autorizatiei de introducere pe piatd sesizeazd
comitetul in vederea aplicdrii procedurii previzute la
articolele 32, 33 si 34 inainte de adoptarea oricarei
decizii privind solicitarea, suspendarea sau retragerea
unei autorizatii de introducere pe piatd, ori cu privire
la orice altd modificare a conditiilor unei autorizatii de
introducere pe piatd care apare necesard.”

Dupd primul paragraf se introduc urmdtoarele
paragrafe:

,n cazul in care sesizarea are loc in urma evaludrii
datelor de farmacovigilentd referitoare la un medi-
cament autorizat, se sesizeazi Comitetul pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd cu
privire la chestiune si se poate aplica articolul 107j
alineatul (2). Comitetul pentru evaluarea riscurilor in
materie de farmacovigilentd emite o recomandare in
conformitate cu procedura de la articolul 32. Reco-
mandarea finald este transmisd Comitetului pentru
medicamente de uz uman sau grupului de coordonare,
dupd caz, si se aplicd procedura de la articolul 107k.

Cu toate acestea, dacd se considerd cd este necesard
luarea unor misuri urgente, se aplici procedura
previzutd la articolele 107i — 107k.”

17. Articolul 36 se elimind.

18. Articolul 59 se modificd dupd cum urmeaza:

(a) alineatul (1) se modifici dupd cum urmeaza:

(i) litera (e) se inlocuieste cu urmdtorul text:

»(€) o descriere a reactiilor adverse care pot apirea
in timpul utilizdrii normale a medicamentului
si, dacd este cazul, actiunile de intreprins in
acest caz.”;

(ii) se adaugd paragrafele urmatoare:

,Pentru medicamentele incluse in lista mentionatd la
articolul 23 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004,
se include urmitoarea mentiune suplimentara:
«Acest medicament face obiectul unei monitorizri
suplimentare». Aceastd mentiune este precedati de
simbolul negru mentionat la articolul 23 din Regu-
lamentul (CE) nr. 726/2004 si este urmatd de o
notd explicativd standard corespunzitoare.

In cazul tuturor medicamentelor se include un text
standard care solicitd pacientilor in mod explicit si
comunice orice reactie adversi  suspectatd
doctorului, farmacistului sau cadrului medical care
se ocupd de acestia sau direct sistemului national de
raportare spontand mentionat la articolul 107a
alineatul (1), specificand diversele mijloace de
raportare disponibile (raportare electronicd, adresd
postald  sifsau altele)) in  conformitate cu
articolul 107a alineatul (1) al doilea paragraf.”;
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19.

20.

(b) Se introduce urmdtorul alineat:

,(4)  Pand la 1 ianuarie 2013, Comisia prezintd Parla-
mentului European si Consiliului un raport de evaluare
cu privire la deficientele curente identificate in rezu-
matele caracteristicilor produsului si in prospectul ce
insoteste ambalajul, precum si cu privire la modalitatea
in care acestea ar putea fi imbundtdtite pentru a acoperi
mai bine nevoile pacientilor si ale cadrelor medicale.
Dacd este cazul, pe baza raportului si dupd consultarea
partilor interesate relevante, Comisia prezintd propuneri
pentru a imbundtdti lizibilitatea, prezentarea si
continutul acestor documente.”

Articolul 63 alineatul (3) se inlocuieste cu urmdtorul text:

,3) In cazul in care medicamentul nu este destinat
livrarii directe cdtre pacient, sau in cazul in care existd
probleme semnificative in ce priveste disponibilitatea medi-
camentului, autoritdtile competente pot, sub rezerva unor
misuri pe care acestea le considerd necesare pentru
protectia sindtdtii umane, sd acorde o derogare de la
obligatia de a include anumite detalii pe etichetd sau in
prospect. De asemenea, autoritdtile competente pot acorda
o derogare totald sau partiald de la obligatia ca eticheta si
prospectul sd fie in limba sau limbile oficiale ale statului
membru in care medicamentul este introdus pe piatd.”

Titlul 1X se inlocuieste cu urmitorul text:

LTITLUL IX
FARMACOVIGILENTA
CAPITOLUL 1
Dispozitii generale
Articolul 101

(1)  Statele membre trebuie sd opereze un sistem de
farmacovigilentd in vederea indeplinirii sarcinilor lor refe-
ritoare la farmacovigilentd si in vederea participdrii la acti-
vitdtile de farmacovigilentd ale Uniunii.

Sistemul de farmacovigilentd trebuie utilizat pentru
colectarea informatiilor referitoare la riscurile medica-
mentelor in ceea ce priveste pacientii sau sindtatea
publicd. Aceste informatii trebuie sd se refere in special la
reactiile adverse aparute la om, atdt ca urmare a utilizarii
medicamentului in conditiile autorizatiei de introducere pe
piatd, cit si ca urmare a utilizdrii in afara conditiilor din
autorizatia de introducere pe piatd, precum si la cele
asociate cu expunerea profesionald.

(2)  Cu ajutorul sistemului de farmacovigilentd mentionat
la alineatul (1), statele membre efectueazd o evaluare stiin-
tificd a tuturor informatiilor, iau in considerare optiunile
existente pentru minimizarea §i prevenirea riscurilor si
adoptd mdasuri de reglementare cu privire la autorizatia de

introducere pe piatd, dupd caz. Acestea efectueazd un audit
periodic al sistemului lor de farmacovigilentd §i raporteaza
rezultatele Comisiei pand la 21 septembrie 2013 si, ulterior,
la fiecare doi ani.

(3)  Fiecare stat membru desemneazi o autoritate
competentd pentru indeplinirea sarcinilor in domeniul
farmacovigilentei.

(4)  Comisia poate solicita statelor membre participarea,
coordonatd de Agentie, la armonizarea si standardizarea
internationald a masurilor tehnice din domeniul farmacovi-
gilentei.

Articolul 102

Statele membre:

(a) adoptd toate mdsurile necesare pentru a incuraja
pacientii, medicii, farmacistii si alte cadre medicale si
raporteze reactiile adverse suspectate citre autoritatea
nationald competentd sau cdtre titularul autorizatiei de
introducere pe piatd; in acest context pot fi implicate
organizatiile consumatorilor, organizatiile pacientilor si
organizatiile cadrelor medicale, dupd caz;

(b) faciliteazd raportarea de cdtre pacienti prin punerea la
dispozitie a unor formate de raportare alternative, pe
langd formatele pe Internet;

(¢) iau toate misurile necesare pentru a obtine date precise
si verificabile pentru evaluarea stiintifici a rapoartelor
privind cazurile de reactii adverse suspectate;

(d) se asigurd cd publicul beneficiazd la timp de informatiile
de interes referitoare la aspectele de farmacovigilentd, in
ceea ce priveste utilizarea unui medicament, prin inter-
mediul publicirii pe portalurile web si prin alte mijloace
de informare publica, dupd caz;

(e) se asigurd, prin metode de colectare a informatiilor si,
dupd caz, prin monitorizarea rapoartelor privind
reactiile adverse suspectate, cd s-au luat toate mdasurile
necesare pentru a identifica in mod clar toate produsele
biologice eliberate pe bazd de prescriptiec medicald,
distribuite sau comercializate pe teritoriul acestora si
care fac obiectul unui raport privind reactiile adverse
suspectate, acordand atentia corespunzitoare denumirii
medicamentului in conformitate cu articolul 1 punctul
(20) si numarului lotului;

(f) adoptd masurile necesare pentru a se asigura cd unui
titular al unei autorizatii de introducere pe piatd care nu
indeplineste obligatiile prevazute de prezentul titlu i se
aplicd sanctiuni efective, proportionale si disuasive.

In sensul literelor (a) si (¢) de la primul paragraf, statele
membre pot impune cerinte specifice medicilor, farma-
cistilor si altor cadre medicale.
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Articolul 103

Un stat membru poate delega altui stat membru oricare
dintre sarcinile atribuite in temeiul prezentului titlu, sub
rezerva unui acord scris al acestuia din urmd. Niciun stat
membru nu poate reprezenta mai mult decit un singur alt
stat membru.

Statul membru care delegd informeazd in scris Comisia,
Agentia si toate celelalte state membre in legiturd cu
aceastd delegatie. Statul membru care delegd si Agentia
pun aceste informatii la dispozitia publicului.

Articolul 104

(1)  Titularul autorizatiei de introducere pe piatd
utilizeazd un sistem de farmacovigilentd in vederea inde-
plinirii sarcinilor sale referitoare la farmacovigilentd, echi-
valent cu sistemul de farmacovigilentd al statului membru
relevant, prevdzut la articolul 101 alineatul (1).

(2)  Cu ajutorul sistemului de farmacovigilentd mentionat
la alineatul (1), titularul autorizatiei de introducere pe piatd
efectueazd o evaluare stiintificd a tuturor informatiilor, ia in
considerare optiunile existente pentru minimizarea si
prevenirea riscurilor si adoptd misurile necesare, dupd caz.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd efectueazd un
audit periodic al sistemului sdu de farmacovigilenti. Acesta
consemneazd constatirile principale ale auditului in dosarul
standard al sistemului de farmacovigilentd si, pe baza
constatdrilor auditului, asigurd elaborarea si aplicarea unui
plan corespunzitor de actiuni corective. Dupd ce actiunile
corective au fost aplicate pe deplin, consemnarea poate fi
eliminata.

(3) In cadrul sistemului de farmacovigilentd, titularului
autorizatiei de introducere pe piatd ii revine obligatia:

(a) sd aibd in permanentd si continuu la dispozitia sa o
persoand cu o calificare corespunzitoare, responsabild
de farmacovigilent3;

(b) sd pastreze si sd pund la dispozitie, la cerere, un dosar
standard al sistemului de farmacovigilent;

(c) sd opereze un sistem de gestionare a riscurilor pentru
fiecare medicament;

(d) sd monitorizeze rezultatele mdsurilor de minimizare a
riscurilor incluse in planul de gestionare a riscurilor sau
a celor previzute ca si conditii referitoare la autorizatia
de introducere pe piatd in conformitate cu articolele
21a, 22 sau 22a;

(e) sd actualizeze sistemul de gestionare a riscurilor i si
monitorizeze datele de farmacovigilentd pentru a
determina dacd au apdrut riscuri noi, modificarea
riscurilor existente sau a raportului riscuri/beneficii al
medicamentelor.

Persoana calificatd mentionatd la litera (a) din primul
paragraf isi are resedinta si isi desfisoard activitatea in
Uniune si este responsabili cu crearea si gestionarea
sistemului de farmacovigilentd. Titularul autorizatiei de
introducere pe piatd trimite autorititii competente si
agentiei numele si detaliile de contact ale persoanei cali-
ficate.

(4)  Fard a aduce atingere dispozitiilor de la alineatul (3),
autoritdtile nationale competente pot solicita numirea unei
persoane de contact in ce priveste aspectele de farmacovi-
gilentd la nivel national, care si raporteze persoanei cali-
ficate responsabile in domeniul farmacovigilentei.

Articolul 104a

(1)  Fird a aduce atingere alineatelor (2), (3) si (4) din
prezentul articol, titularii autorizatiei de introducere pe
piatd acordate inainte de 21 iulie 2012 nu sunt obligati,
prin derogare de la articolul 104 alineatul (3) litera (c), sd
opereze un sistem de gestionare a riscurilor pentru fiecare
medicament.

(2)  Autoritatea competentd nationald poate impune titu-
larului unei autorizatii de introducere pe piatd obligatia si
opereze un sistem de gestionare a riscurilor mentionat la
articolul 104 alineatul (3) litera (c) dacd existd preocupari
privind riscurile care pot influenta raportul riscuri/beneficii
al unui medicament autorizat. In acest context, autoritatea
competentd nationald solicitd, de asemenea, titularului auto-
rizatiei de introducere pe piatd prezentarea unei descrieri
detaliate a sistemului de gestionare a riscurilor pe care
acesta intentioneazd si-l introducd pentru medicamentul
in cauza.

Impunerea unei astfel de obligatii se justificd in mod cores-
punzitor, se notificd in scris si trebuie sd includd termenul
pentru prezentarea descrierii detaliate a sistemului de
gestionare a riscurilor.

(3)  Autoritatea competentd nationald oferd titularului
autorizatiei de introducere pe piatd posibilitatea de a
prezenta in scris observatii referitoare la impunerea obli-
gatiei in termenul stabilit de aceasta, la cererea titularului
autorizatiei de introducere pe piatd formulatd in termen de
30 de zile de la notificarea in scris a obligatiei.

(4)  Pe baza observatiilor prezentate in scris de titularul
autorizatiei de introducere pe piatd, autoritatea competentd
nationald va retrage sau va confirma obligatia in cauzi. In
cazul in care autoritatea competentd nationald confirmi
obligatia, autorizatia de introducere pe piatd se modifici
in mod corespunzitor pentru a include mdsurile care
trebuie luate in cadrul sistemului de gestionare a riscurilor
sub forma unor conditii pentru autorizarea introducerii pe
piatd, astfel cum este previzut la articolul 21a litera (a).
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Articolul 105

Gestionarea fondurilor destinate activitatilor legate de
farmacovigilentd, de functionarea retelelor de comunicatii
si de supravegherea pietei se afli permanent sub controlul
autoritdtilor competente nationale, pentru a le garanta inde-
pendenta in exercitarea activitdtilor respective de farmaco-
vigilenta.

Primul paragraf nu impiedicd autorititile nationale
competente si perceapi taxe si tarife de la titularii autori-
zatiilor de introducere pe piatd in vederea efectudrii acestor
activititi de cdtre autoritdtile competente nationale cu
conditia ca independenta acestora si fie in mod strict
garantatd in exercitarea activitdtilor respective de farmaco-
vigilenta.

CAPITOLUL 2
Transparentd si comunicdri
Articolul 106

Fiecare stat membru creeazd si gestioneazd un portal web
national privind medicamentele, aflat in legdturd electronicd
cu portalul web european privind medicamentele, instituit
in conformitate cu articolul 26 din Regulamentul (CE) nr.
726/2004. Prin intermediul portalurilor web nationale
privind medicamentele, statele membre fac publice cel
putin urmdtoarele:

(a) rapoartele publice de evaluare, insotite de un rezumat al
acestora;

(b) rezumatele caracteristicilor produselor si prospectele ce
insotesc ambalajele;

(c) rezumatele planurilor de gestionare a riscurilor pentru
medicamentele autorizate in conformitate cu prezenta
directivd;

(d) lista medicamentelor, mentionatd la articolul 23 din
Regulamentul (CE) nr. 726/2004;

(e) informatii privind modalititile diferite pentru raportarea
citre autoritdtile nationale competente a reactiilor
adverse suspectate la medicamente de citre cadrele
medicale si de citre pacienti, inclusiv privind formu-
larele electronice standard structurate mentionate la
articolul 25 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.

Articolul 106a

(1)  De indatd ce titularul autorizatiei de introducere pe
piatd intentioneazd si difuzeze o notificare publicd refe-
ritoare la aspecte de farmacovigilentd in ceea ce priveste
utilizarea unui medicament si, in orice caz, in acelasi
timp cu sau inainte de difuzarea notificarii publice, acesta
este obligat sd informeze autoritdtile nationale competente,
Agentia si Comisia.

Titularul autorizatiei de introducere pe piatd garanteazd ci
informatiile destinate publicului sunt prezentate in mod
obiectiv si nu sunt ingeldtoare.

(2)  Cu exceptia cazului in care, pentru protectia sindtdtii
publice, sunt necesare anunturi publice urgente, statele
membre, Agentia si Comisia se informeazd reciproc cu
cel putin 24 de ore inainte de difuzarea unei notificiri
publice referitoare la aspecte de farmacovigilent.

(3)  In cazul substantelor active continute in medica-
mentele autorizate in mai multe state membre, Agentia
este responsabili de coordonarea, intre autorititile
competente nationale, a notificirilor de sigurantd si
stabileste termene pentru difuzarea publicd a informatiilor.

Sub coordonarea agentiei, statele membre depun toate efor-
turile rezonabile pentru a conveni cu privire la notificarile
de sigurantd comune referitoare la siguranta medica-
mentului in cauzd si cu privire la termenele de difuzare a
acestora. Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilentd furnizeaz, la cererea agentiei, consiliere
privind aceste notificiri de siguranta.

(4)  Atunci cind Agentia sau autoritdtile competente
nationale fac publice informatiile mentionate la alineatele
(2) si (3), se elimind orice informatie cu caracter personal
sau de confidentialitate comerciald, cu exceptia cazului in
care divulgarea sa este necesard pentru protectia sindtdtii
publice.

CAPITOLUL 3

Inregistrarea, raportarea si evaluarea datelor de farmaco-
vigilentd

Sectiunea 1

Inregistrarea si raportarea reactiilor
adverse suspectate

Articolul 107

(1)  Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd inregis-
treazd toate reactiile adverse suspectate, in Uniune sau in
tari terte, care le sunt aduse la cunostintd, indiferent dacd
aceste reactii sunt semnalate spontan de pacienti sau de
cadrele medicale sau sunt observate in timpul unui studiu
post-autorizare.

Titularii autorizaiilor de introducere pe piatd se asigurd cid
aceste rapoarte sunt accesibile intr-un singur punct in
Uniune.

Prin derogare de la dispozitiile primului paragraf, reactiile
adverse suspectate, observate in timpul unui studiu clinic,
sunt inregistrate si raportate in conformitate cu Directiva
2001/20/CE.

(2)  Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd nu
refuzd luarea in considerare a rapoartelor de reactii
adverse suspectate care le sunt adresate in format electronic
sau in orice alt format adecvat de citre pacienti si de cdtre
cadrele medicale.
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(3)  Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd
transmit, in format electronic, cdtre baza de date si
reteaua informatici mentionatd la articolul 24 din Regula-
mentul (CE) nr. 726/2004 (denumitd in continuare «baza
de date Eudravigilance»), informatii cu privire la toate
reactiile adverse suspectate grave care au loc in Uniune si
in tdri terte in termen de 15 zile de la data la care titularul
autorizatiei de introducere pe piatd in cauzd a luat
cunostintd de eveniment.

Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd transmit, in
format electronic, citre 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 intro-
ducere pe piatd in cauzd a luat cunostintd de eveniment.

In cazul medicamentelor care contin substante active
mentionate in lista de publicatii monitorizate de Agentie
in conformitate cu articolul 27 din Regulamentul (CE)
nr. 7262004, titularul autorizatiei de introducere pe
piatd nu are obligatia sd raporteze citre baza de date Eudra-
vigilance reactiile adverse suspectate care sunt inregistrate in
literatura medicald inclusi in listd, dar acesta monitorizeaz
orice altd publicatie medicald si raporteazd orice reactie
adversd suspectati.

(4)  Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd
instituie proceduri pentru a obtine date precise si verifi-
cabile pentru evaluarea stiintifici a rapoartelor privind
cazurile de reactii adverse suspectate. De asemenea,
acestia colecteazd informatiile primite in baza urmdririi
acestor rapoarte i transmit aceste actualiziri citre baza
de date Eudravigilance.

(5)  Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd cola-
boreazd cu Agentia si cu statele membre pentru detectarea
duplicatelor rapoartelor de reactii adverse suspectate.

Articolul 107a

(1)  Fiecare stat membru inregistreazd toate reactiile
adverse suspectate care au loc pe teritoriul lor sau care ii
sunt aduse la cunostintd de cadrele medicale §i de pacienti.
Daci este cazul, statele membre implicd pacientii §i cadrele
medicale in monitorizarea oriciror rapoarte pe care le
primesc pentru a respecta articolul 102 literele (c) si (e).

Statele membre se asigurd cd aceste reactii adverse pot fi
notificate prin intermediul portalurilor web nationale
privind medicamentele sau prin alte mijloace.

(2)  In cazul rapoartelor transmise de un titular al unei
autorizatii de introducere pe piatd, statele membre pe teri-
toriul cdrora s-a petrecut reactia adversd suspectatd pot
implica titularul autorizatiei de introducere pe piatd in
monitorizarea rapoartelor.

(3)  Statele membre colaboreazd cu Agentia si cu titularii
autorizatiilor de introducere pe piatd pentru detectarea
duplicatelor rapoartelor de reactii adverse suspectate.

(4)  In termen de 15 zile de la data primirii rapoartelor
mentionate la alineatul (1), statele membre transmit, in
format electronic, citre baza de date Eudravigilance,
rapoartele referitoare la reactii adverse suspectate grave.

In termen de 90 zile de la data primirii rapoartelor
mentionate la alineatul (1), statele membre transmit, in
format electronic, citre baza de date Eudravigilance,
rapoartele referitoare la reactii adverse suspectate care nu
sunt grave.

Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd au acces la
aceste rapoarte prin intermediul bazei de date Eudravi-
gilance.

(5)  Statele membre se asigurd cd rapoartele care le sunt
aduse la cunostintd privind reactiile adverse suspectate care
survin in urma unei erori asociate cu utilizarea unui medi-
cament sunt transmise citre baza de date Eudravigilance si
sunt puse la dispozitia autoritdtilor, organismelor, organi-
zatiilor  sifsau institutiilor responsabile de siguranta
pacientilor in statul membru respectiv. Acestea se asigurd,
de asemenea, cd autorititile lor nationale responsabile in
materie de medicamente sunt informate despre orice
reactie adversd suspectatd adusd la cunostinta oricdrei alte
autoritdti din cadrul statului membru respectiv. Rapoartele
respective sunt identificate in mod corespunzdtor prin
modalitatea mentionatd la articolul 25 din Regulamentul
(CE) nr. 726/2004.

(6) Cu exceptia cazului in care se justificd din motive
legate de farmacovigilentd, statele membre individuale nu
impun titularii autorizatiilor de introducere pe piatd
obligatii suplimentare de raportare privind reactiile
adverse suspectate.

Sectiunea 2

Rapoarte periodice actualizate privind
siguranta

Articolul 107b

(1)  Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd
prezintd agentiei rapoarte periodice actualizate privind
siguranta cuprinzand:

(a) rezumate ale datelor relevante pentru beneficiile si
riscurile medicamentului, inclusiv rezultatele tuturor
studiilor tindnd seama de impactul potential al
acestora asupra autorizatiei de introducere pe piatd;

(b) o evaluare stiintificd a raportului riscuri/beneficii al
medicamentului;

(c) toate datele referitoare la volumul vanzdrilor medica-
mentului, 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.
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Evaluarea mentionatd la litera (b) este efectuatd pe baza
tuturor datelor disponibile, inclusiv a celor care rezultd
din studii clinice efectuate pentru indicatii si populatii neau-
torizate.

Rapoartele periodice actualizate privind siguranta sunt
prezentate in format electronic.

(2)  Agentia pune la dispozitie rapoartele mentionate la
alineatul (1) autoritdtilor nationale competente, membrilor
Comitetului consultativ pentru evaluarea riscurilor in
materie de farmacovigilentd, Comitetului pentru medi-
camente de uz uman si grupului de coordonare prin inter-
mediul repertoriului mentionat la articolul 25a din Regula-
mentul (CE) nr. 726/2004.

(3)  Prin derogare de la dispozitiile alineatului (1) din
prezentul articol, titularii autorizatiilor de introducere pe
piatd corespunzitoare medicamentelor mentionate la
articolul 10 alineatul (1) sau la articolul 10a si titularii
inregistrarilor corespunzdtoare medicamentelor mentionate
la articolele 14 sau 16a transmit rapoarte periodice actua-
lizate privind siguranta pentru medicamentele respective in
urmdtoarele cazuri:

(a) aceastd obligatie a fost stabilitd ca o conditie in auto-
rizatia de introducere pe piatd, in conformitate cu
articolul 21a sau cu articolul 22; sau

(b) la solicitarea unei autoritdti competente, in cazul in care
existd preocupdri legate de datele de farmacovigilentd
sau dacd nu s-au furnizat rapoarte periodice actualizate
privind siguranta referitoare la o substantd activd dupd
acordarea autorizatiei de introducere pe piatd.
Rapoartele de evaluare ale rapoartelor periodice actua-
lizate privind siguranta solicitate sunt comunicate
Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilentd, care va examina dacd este nevoie de
un raport de evaluare unic pentru toate autorizatiile de
introducere pe piatd pentru medicamente care contin
aceeasi substantd activd si informeazd in consecintd
grupul de coordonare sau Comitetul pentru medi-
camente de uz uman pentru a aplica procedurile
stabilite la articolul 107c¢ alineatul (4) si la
articolul 107e.

Articolul 107¢

(1)  Frecventa cu care rapoartele periodice actualizate
privind siguranta trebuie transmise este precizatd in auto-
rizatia de introducere pe piatd.

Datele de transmitere in conformitate cu frecventa precizatd
se calculeazd de la data autorizirii.

(2) In ceea ce priveste autorizatiile de introducere pe
piatd eliberate inainte de 21 iulie 2012 si care nu sunt
insotite de o conditie specificd privind frecventa si datele
de transmitere a rapoartelor periodice actualizate privind
siguranta, titularii acestora transmit rapoartele respective
in conformitate cu al doilea paragraf de la prezentul
alineat pand cand o alti frecventd sau alte date de trans-
mitere a rapoartelor sunt stabilite in autorizatia de intro-
ducere pe piatd sau sunt determinate in conformitate cu
alineatele (4), (5) sau (6).

Rapoartele periodice actualizate privind siguranta se
transmit autoritdtilor competente imediat, la cererea
acestora, sau in conformitate cu urmdtoarele dispozitii:

(a) in cazul in care medicamentul nu a fost inci introdus
pe piatd, cel putin la fiecare sase luni dupd autorizare si
pand la introducerea pe piatd;

(b) in cazul in care medicamentul a fost introdus pe piatd,
cel putin la fiecare sase luni in timpul primilor doi ani
incepand de la prima introducere pe piatd, o datd pe an
pentru urmatorii doi ani si, ulterior, la fiecare trei ani.

(3)  Alineatul (2) se aplicd si in cazul medicamentelor
care sunt autorizate doar intr-un singur stat membru si
in cazul cdrora nu se aplicd alineatul (4).

(4)  In cazul in care medicamentele care fac obiectul unor
autorizatii de introducere pe piatd 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 armo-
nizate 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 referintd pentru Uniune pot fi stabilite, dupa
consultarea Comitetului pentru evaluarea riscurilor 1in
materie de farmacovigilentd, de citre oricare dintre urma-
toarele organisme:

(a) Comitetul pentru medicamente de uz uman, in cazul in
care cel putin una dintre autorizatiile de introducere pe
piatd referitoare la medicamentele care contin substanta
activd in cauzd a fost acordatd in conformitate cu
procedura centralizatd prevazutd in titlul Il capitolul 1
din Regulamentul (CE) nr. 726/2004;

(b) grupul de coordonare, in cazurile diferite de cele
mentionate la litera (a).
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Frecventa armonizatd de transmitere a rapoartelor, stabilitd
in conformitate cu primul si al doilea paragraf, este
publicatd de citre Agentie. Titularii autorizatiilor de intro-
ducere pe piatd transmit o solicitare referitoare la modi-
ficarea aferentd a autorizatiei de introducere pe piatd.

(5) In sensul alineatului (4), data de referintd pentru
Uniune aplicabili medicamentelor care contin aceeasi
substantd activi sau aceeasi combinatie de substante
active corespunde uneia dintre urmdtoarele date:

(a) data primei autorizdri de introducere pe piatd in Uniune
a unui medicament care contine respectiva substantd
activd sau respectiva combinatie de substante active;

(b) dacd data mentionatd la litera (a) nu poate fi cunoscutd,
cea mai timpurie dintre datele cunoscute ale autoriza-
tiilor de introducere pe piatd eliberate pentru medica-
mentele care contin respectiva substantd activd sau
respectiva combinatie de substante active.

(6)  Titularii autorizatiilor de introducere pe piatd au
posibilitatea de a transmite Comitetului pentru medi-
camente de uz uman sau, dupd 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
urmdtoarele motive:

(a) din motive legate de sinitatea public;
(b) pentru a evita repetarea inutild a evaludrilor;

() pentru a obtine o armonizare internationald.

Aceste cereri sunt transmise in scris si sunt justificate in
mod corespunzitor. In urma consultirii Comitetului pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd,
Comitetul pentru medicamente de uz uman sau grupul
de coordinare fie aprobd, fie respinge aceste cereri. Orice
modificare a datelor sau a frecventei de transmitere a
rapoartelor periodice actualizate privind siguranta se face
publicd de citre Agentie. Titularii autorizatiilor de intro-
ducere pe piatd transmit o solicitare referitoare la modi-
ficarea aferentd a autorizatiei de introducere pe piatd.

(7)  Agentia publicd o listd de date de referingd 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 autorizagia de introducere pe piatd, care

rezultd din aplicarea alineatelor (4), (5) si (6), intrd in
vigoare la sase luni de la data unei astfel de publiciri.

Articolul 107d

Autoritdtile competente nationale evalueazd rapoartele
periodice actualizate privind siguranta pentru a determina
dacd au apirut riscuri noi, modificiri ale riscurilor existente
sau in raportul riscuri/beneficii al medicamentelor.

Articolul 107e

(1) 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 vizate la articolul 107¢ alineatele (4)-(6),
pentru toate medicamentele care contin aceeasi substantd
activd 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 unicd este realizati:

(a) fie de cdtre un stat membru desemnat de grupul de
coordonare, in cazul in care niciuna dintre autorizatiile
de introducere pe piatd vizate nu a fost acordati in
conformitate cu procedura centralizatd previzutd in
titlul 1I capitolul 1 din Regulamentul (CE) nr.
726/2004;

(b) fie de citre un raportor desemnat de Comitetul pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd, in
cazul in care cel putin una dintre autorizatiile de intro-
ducere pe piatd vizate a fost acordatd in conformitate
cu procedura centralizatd previzutd in titlul II capitolul
1 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004.

Atunci cand selecteazd statul membru in conformitate cu al
doilea paragraf litera (a), grupul de coordonare tine cont de
eventuala desemnare a unui stat membru de referintd, in
conformitate cu articolul 28 alineatul (1).

(2)  Statul membru sau, dupd caz, raportorul pregiteste
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 in cauzd. Agentia
transmite raportul titularului autorizatiei de introducere pe
piatd.

in termen de 30 de zile de la data primirii raportului de
evaluare, statele membre si titularul autorizatiei de intro-
ducere pe piatd pot prezenta observatii agentiei §i rapor-
torului sau statului membru.
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(3)  Dupd primirea observatiilor mentionate la alineatul
(2), raportorul sau statul membru actualizeazd raportul de
evaluare in termen de 15 zile, tindnd seama de observatiile
transmise, iar apoi il transmit Comitetului pentru evaluarea
riscurilor in materie de farmacovigilentd. Comitetul pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd adoptd
raportul de evaluare, cu sau fard modificiri suplimentare, in
cadrul urmitoarei sale reuniuni si emite o recomandare.
Recomandarea mentioneazd pozitiile divergente, impreund
cu motivele care stau la baza acestora. Agentia include
raportul de evaluare adoptat si recomandarea in repertoriul
instituit in conformitate cu articolul 25a din Regulamentul
(CE) nr. 726/2004 si le transmite pe ambele titularului
autorizatiei de introducere pe piata.

Articolul 107f

In urma evaludrii rapoartelor periodice actualizate privind
siguranta, autoritdtile competente nationale examineazi
oportunitatea ludrii de masuri in ceea ce priveste termenii
autorizatiei de introducere pe piatd referitoare la medica-
mentul in cauzi.

Acestea pot decide si mentind, si modifice, sd suspende
sau, dupd caz, sd revoce autorizatia de introducere pe piatd.

Articolul 107g

(1) In cazul unei evaluiri unice a rapoartelor periodice
actualizate privind siguranta ce recomandd orice actiune
referitoare la mai multe autorizatii de introducere pe
piatd, in conformitate cu articolul 107e alineatul (1),
dintre care niciuna nu a fost acordatd in conformitate cu
procedura centralizatd previzutd in titlul II capitolul 1 din
Regulamentul (CE) nr. 726/2004, grupul de coordonare
examineazd raportul Comitetului pentru evaluarea riscurilor
in materie de farmacovigilentd in termen de 30 de zile de la
data primirii acestuia §i adoptd o pozitie in sensul
mentinerii, modificdrii, suspendirii sau revocirii autoriza-
tiilor de introducere pe piatd in cauzd, incluzdnd un
calendar pentru aplicarea pozitiei convenite.

(2) Dacd in cadrul grupului de coordonare statele
membre reprezentate convin de comun acord cu privire
la actiunile care ar trebui luate, presedintele constatd
aceasta si transmite acordul titularului autorizatiei de intro-
ducere pe piatd si statelor membre. Statele membre adoptd
misurile necesare pentru a mentine, modifica, suspenda sau
revoca autorizatiile de introducere pe piatd vizate in confor-
mitate cu termenul previzut in acord pentru punerea in
aplicare.

in cazul unei modificiri, titularul autorizatiei de introducere
pe piatd transmite autorititilor competente nationale o
cerere de modificare corespunzdtoare, inclusiv versiuni
actualizate ale rezumatului caracteristicilor produsului si
ale prospectului ce insoteste ambalajul, in termenul
prevdzut pentru punerea in aplicare.

Dacd nu se ajunge la un acord prin consens, pozitia majo-
ritdtii statelor membre reprezentate in cadrul grupului de
coordonare este comunicati Comisiei, care aplici procedura
prevazutd la articolele 33 si 34.

In cazul in care acordul la care au ajuns statele membre
reprezentate in cadrul grupului de coordonare sau pozitia
majoritdtii statelor membre nu corespunde cu reco-
mandarea Comitetului pentru evaluarea riscurilor 1in
materie de farmacovigilentd, grupul de coordonare
atageazd la acord sau la pozitia majorititii o explicatie
detaliatd privind motivele stiintifice care stau la baza dife-
rentelor, impreund cu recomandarea.

(3) In cazul unei evaludri unice a rapoartelor periodice
actualizate privind siguranta ce recomandd orice actiune
referitoare la mai multe autorizatii de introducere pe
piatd, in conformitate cu articolul 107e alineatul (1),
dintre care cel putin una a fost acordati in conformitate
cu procedura centralizatd prevazutd in titlul II capitolul 1
din Regulamentul (CE) nr. 726/2004, Comitetul pentru
medicamente de uz uman examineazd raportul Comitetului
pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd in
termen de 30 de zile de la data primirii acestuia si adoptd
un aviz in sensul mentinerii, modificdrii, suspendarii sau
revocdrii autorizatiilor de introducere pe piatd in cauzd,
incluzdnd un termen pentru aplicarea avizului.

Dacd acest aviz al Comitetului pentru medicamente de uz
uman nu corespunde cu recomandarea Comitetului pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd,
Comitetul pentru medicamente de uz uman atageazd la
avizul sdu o explicatie detaliatd privind motivele stiintifice
care stau la baza diferentelor, impreund cu recomandarea.

(4)  Pe baza avizului Comitetului pentru medicamente de
uz uman mentionat la alineatul (3), Comisia:

(a) adoptd o decizie adresati statelor membre in ceea ce
priveste misurile care trebuie luate in legiturd cu auto-
rizatiile de introducere pe piatd acordate de statele
membre si vizate de procedura previzuti in prezenta
sectiune; si

(b) in cazul in care avizul indicd faptul cd este necesard o
mdsurd de reglementare privind autorizatia de intro-
ducere pe piatd, adoptd o decizie de modificare, de
suspendare sau de revocare a autorizatiilor de intro-
ducere pe piatd acordate in conformitate procedura
centralizatd previzutd de Regulamentul (CE) nr.
726/2004 si vizate de procedura previzutd in
prezenta sectiune.

Articolele 33 si 34 din prezenta directivd se aplicd adoptarii
deciziei mentionate la primul paragraf litera (a) al
prezentului alineat, precum si punerii sale in aplicare de
citre statele membre.



31.12.2010

Jurnalul Oficial al Uniunii Europene L 348/91

Articolul 10 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004 se aplicd
deciziei mentionate la primul paragraf litera (b) al
prezentului alineat. In cazul in care Comisia adoptd o
asemenea decizie, ea poate adopta, de asemenea, o decizie
adresatd statelor membre in conformitate cu articolul 127a
din prezenta directiva.

Sectiunea 3
Detectarea semnalelor
Atticolul 107h

(1) In ceea ce priveste medicamentele autorizate in
conformitate cu prezenta directivd, autorititile competente
nationale iau urmdtoarele masuri in colaborare cu Agentia:

(a) monitorizeazd rezultatele misurilor de minimizare a
riscurilor prevdzute in cadrul planurilor de gestionare
a riscurilor, precum si ale conditiilor mentionate la
articolele 21a, 22 sau 22a;

Cx

evalueazd actualizdrile sistemului de gestionare a
riscurilor;

(c) monitorizeazd informatiile existente in baza de date
Eudravigilance pentru a determina dacd au apdrut
riscuri noi, daci riscurile existente s-au schimbat si
dacd acestea au un impact asupra raportului riscurif
beneficii.

(2)  Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilentd efectueazd o primd analizd si stabileste
prioritdtile in ceea ce priveste semnalele referitoare la
riscuri noi sau la modificarea riscurilor existente, ori la
schimbarea raportului riscuri/beneficii. In cazul in care
considerd cd sunt necesare actiuni de monitorizare,
evaluarea semnalelor respective, precum si acordul cu
privire la orice actiune ulterioard referitoare la autorizatia
de introducere pe piatd sunt efectuate in conformitate cu
un calendar stabilit in functie de amploarea si gravitatea
problemei.

(3)  Agentia si autoritdtile competente nationale, precum
si titularul autorizatiei de introducere pe piatd se
informeazd reciproc in cazul unor riscuri noi sau al modi-
ficdrii riscurilor existente, ori al schimbdrii raportului
riscuri/beneficii.

Statele membre se asigurd ci titularii autorizatiilor de intro-
ducere pe piatd informeazd Agentia si autoritdtile nationale
competente in cazul constatdrii unor riscuri noi sau a
modificdrii riscurilor existente, ori al raportului riscurif
beneficii.

Sectiunea 4
Procedura urgentd la nivelul Uniunii
Atticolul 107i

(I)  Un stat membru sau, dupd caz, Comisia initiazd
procedura previzutdi in cadrul prezentei sectiuni
informand celelalte state membre, Agentia si Comisia,
dacd considerd necesard aplicarea procedurii urgente, ca
urmare a evaludrii datelor legate de farmacovigilentd, in
oricare dintre urmdtoarele cazuri:

(a) intentioneazd sd suspende sau sd revoce o autorizatie de
introducere pe piat3;

(b) intentioneazd sd interzicd eliberarea unui medicament;

(c) intentioneazd si refuze reinnoirea unei autorizatii de
introducere pe piat3;

(d) este informat(d) de citre titularul autorizatiei de intro-
ducere pe piatd despre faptul i, avand in vedere preo-
cupdrile privind siguranta, acesta a intrerupt intro-
ducerea pe piatd a unui medicament sau a luat
mdsuri in vederea retragerii unei autorizatii de intro-
ducere pe piatd, ori intentioneazd s facd acest lucru;

() considerd cid este necesar si se semnaleze o noud
contraindicatie, si se reducd doza recomandatd sau sd
se restrangd indicatiile.

Agentia verificd dacd aspectele de sigurantd privesc si alte
medicamente decat cel mentionat in informatii sau dacd
acestea sunt comune tuturor medicamentelor care apartin
aceleiasi serii sau clase terapeutice.

In cazul in care medicamentul(cle) in cauzi este (sunt)
autorizat(e) in mai mult de un stat membru, Agentia
informeazd, fird intarzieri nejustificate, partea care a
initiat procedura despre rezultatul acestei verificiri si se
aplicd procedurile mentionate la articolele 107j si 107k.
In alte cazuri, aspectele de sigurantd sunt abordate de
statul membru in cauzi. Agentia sau statul membru,
dupd caz, pune la dispozitia titularilor de introducere pe
piatd informatia cd procedura a fost initiatd.

(2)  Fdrd a aduce atingere dispozitiilor alineatului (1) din
prezentul articol si articolelor 107j si 107k, in cazul in care
sunt necesare actiuni urgente pentru a proteja sandtatea
publicd, un stat membru poate suspenda autorizatia de
introducere pe piatd si poate interzice utilizarea medica-
mentului in cauzd pe teritoriul siu pand la adoptarea
unei decizii definitive. Acesta informeazd Comisia, Agentia
si celelalte state membre cu privire la motivele actiunii sale
cel tarziu in urmdtoarea zi lucritoare.

(3)  In orice stadiu al procedurii previzute la articolele
107j-107k, Comisia poate solicita statelor membre in care
este autorizat medicamentul si ia de indatdi mdasuri
temporare.
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In cazul in care domeniul de aplicare al procedurii,
determinat in conformitate cu alineatul (1), include medi-
camente autorizate in conformitate cu Regulamentul (CE)
nr. 726/2004, Comisia poate, in orice stadiu al procedurii
deschise in temeiul prezentei sectiuni, si ia de indati
mdsuri temporare privind autorizatiile de introducere pe
piatd in cauza.

(4)  Informatiile mentionate in prezentul articol pot viza
medicamente individuale, o serie de medicamente sau o
clasi terapeutici.

Dacd Agentia constatd cd un aspect de sigurantd vizeazd
mai multe medicamente decat cele mentionate in informatii
sau cd acesta este comun tuturor medicamentelor care
apartin aceleiasi serii sau clase terapeutice, aceasta extinde
domeniul de aplicare al procedurii in mod corespunzitor.

In cazul in care domeniul de aplicare al procedurii deschise
in temeiul prezentului articol vizeazd o serie de medi-
camente sau o clasi terapeuticd, medicamentele autorizate
in conformitate cu Regulamentul (CE) nr. 726/2004 care
apartin seriei sau clasei respective sunt, de asemenea, vizate
de procedurd.

(5) In momentul in care comunici informatiile
mentionate la alineatul (1), statul membru pune la
dispozitia agentiei toate informatiile stiintifice relevante pe
care le detine, precum si orice evaluare pe care a realizat-o.

Articolul 107j

(1) Dupd primirea informatiilor in conformitate cu
articolul 107i alineatul (1), Agentia publici avizul de
deschidere a procedurii prin intermediul portalului web
european privind medicamentele. In paralel, statele
membre pot anunta publicului deschiderea procedurii
fiecare pe portalul lor web national privind medicamentele.

Avizul precizeazd problema care a fost inaintatd agentiei in
conformitate cu articolul 107i, medicamentele si, dacd este
cazul, substantele active in cauzd. Acesta contine informatii
privind dreptul care revine titularilor autorizatiilor de intro-
ducere pe piatd, cadrelor medicale si publicului de a
comunica agentiei informatii relevante pentru procedurd
si precizeazd demersul care trebuie urmat in acest scop.

(2)  Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilentd evalueazd situatia prezentatd agentiei in
conformitate cu articolul 107i. Raportorul colaboreazd
indeaproape cu raportorul numit de Comitetul pentru
medicamente de uz uman si statul membru de referintd
pentru medicamentele in cauzi.

In scopul acestei evaludri, titularul autorizatiei de intro-
ducere pe piatd poate prezenta observatii in scris.

Dacd urgenta situatiei o permite, Comitetul pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd poate
organiza audieri publice atunci cind considerd necesar
acest lucru pe baza unor motive intemeiate, in special in
ceea ce priveste amploarea si gravitatea aspectului de
sigurantd. Audierile publice sunt organizate in conformitate
cu modalititile specificate de Agentie si sunt anuntate prin
intermediul portalului web european privind medica-
mentele. Anuntul specificdi modalititile de participare.

In cadrul audierii publice trebuie si se acorde atentia
cuvenitd efectului terapeutic al medicamentului.

Agentia, dupd consultarea parilor interesate, elaboreazd un
regulament de procedurd privind organizarea si desfdsurarea
audierilor publice, in conformitate cu articolul 78 din Regu-
lamentul (CE) nr. 726/2004.

In cazul in care titularul unei autorizatii de introducere pe
piatd sau o altd persoand care doreste sd prezinte informatii
detine date cu caracter de confidentialitate in raport cu
obiectul procedurii, acesta sau aceasta poate cere permi-
siunea si prezinte aceste date Comitetului pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd in
cadrul unei audieri care nu se desfisoard public.

(3)  In termen de 60 de zile de la data comunicirii infor-
matiilor, Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de
farmacovigilentd formuleazd o recomandare, in care expune
motivele pe care aceasta din urmd se bazeazd, tinind seama
de efectul terapeutic al medicamentului. Recomandarea
mentioneazd pozitiile divergente, impreund cu motivele
care stau la baza acestora. In caz de urgent, la propunerea
presedintelui, Comitetul pentru evaluarea riscurilor in
materie de farmacovigilentd poate accepta un termen mai
scurt. Recomandarea include una sau mai multe dintre
urmdtoarele concluzii:

(@) nu este necesard nicio altd evaluare sau actiune la
nivelul Uniunii;

(b) titularul autorizatiei de introducere pe piatd ar trebui sd
efectueze o noud evaluare a datelor i s3 asigure moni-
torizarea rezultatelor acestei evaludri;

(¢) titularul autorizatiei de introducere pe piatd ar trebui si
realizeze, in calitate de promotor, un studiu de
sigurantd post-autorizare si sd asigure evaluarea ulte-
rioard a rezultatelor acestui studiu;

(d) statele membre sau titularul autorizatiei de introducere
pe piatd ar trebui si pund in aplicare mdsuri de
reducere a riscurilor;
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(e) autorizatia de introducere pe piatd ar trebui suspendatd
sau revocatd sau nu ar mai trebui reinnoitd;

(f) autorizatia de introducere pe piatd ar trebui modificata.

In sensul primului paragraf litera (d), recomandarea
specifici mdsurile de reducere a riscurilor recomandate,
precum si orice conditii sau restrictii cirora ar trebui sd
fie supusd autorizatia de introducere pe piatd.

Atunci cand, in cazul vizat la primul paragraf litera (f),
recomandarea prevede modificarea sau adiugarea unor
informatii in rezumatul caracteristicilor produsului, pe
etichetd sau in prospect, aceasta propune formularea
respectivelor informatii modificate sau adiugate, precum
si unde trebuie si se gdseascd aceste informatii in
rezumatul caracteristicilor produsului, pe etichetd sau in
prospect.

Articolul 107k

(1)  Dacd domeniul de aplicare al procedurii, determinat
in conformitate cu articolul 107i alineatul (4), nu include
nicio autorizatie de introducere pe piatd acordatd in confor-
mitate cu procedura centralizatd prevdzutd in titlul II
capitolul 1 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004, 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 adoptd
o pozitie in sensul mentinerii, modificdrii, suspendarii,
revocdrii sau refuzului reinnoirii autorizatiei de introducere
pe piatd in cauzd, incluzand un termen pentru punerea in
aplicare a pozitiei convenite. In cazul in care pozitia trebuie
adoptatd urgent, la propunerea presedintelui siu, grupul de
coordonare poate accepta un termen mai scurt.

(2) Dacd in cadrul grupului de coordonare, statele
membre reprezentate convin de comun acord cu privire
la actiunile care ar trebui luate, presedintele constatd
acordul si il transmite titularului autorizatiei de introducere
pe piatd si statelor membre. Statele membre adoptd
mdsurile necesare pentru a mentine, modifica, suspenda,
revoca sau refuza reinnoirea autorizatiei de introducere pe
piatd vizate in conformitate cu calendarul previzut in acord
pentru punerea in aplicare.

in cazul in care se convine asupra unei modificdri, titularul
autorizagiei de introducere pe piatd transmite autoritdtilor
competente nationale o cerere de modificare corespun-
zitoare, inclusiv versiuni actualizate ale rezumatului carac-
teristicilor produsului i ale prospectului ce insoteste
ambalajul, in termenul previzut pentru punerea in aplicare.

Dacd nu se ajunge la un acord prin consens, pozitia majo-
ritdtii statelor membre reprezentate in cadrul grupului de
coordonare este comunicatd Comisiei, care aplicd procedura
prevazutd la articolele 33 §i 34. Cu toate acestea, prin

derogare de la articolul 34 alineatul (1), se aplicd
procedura mentionatd la articolul 121 alineatul (2).

In cazul in care acordul la care au ajuns statele membre
reprezentate in cadrul grupului de coordonare sau pozitia
majoritdtii statelor membre reprezentate in cadrul grupului
de coordonare nu corespunde cu recomandarea Comitetului
pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilent3,
grupul de coordonare ataseazd la acord sau la pozitia majo-
ritdtii o explicatie detaliatd privind motivele stiintifice care
stau la baza diferentelor, impreund cu recomandarea.

(3)  Dacd domeniul de aplicare al procedurii, determinat
in conformitate cu articolul 107i alineatul (4), include cel
putin o autorizatie de introducere pe piatd acordati in
conformitate cu procedura centralizatd previzutd in titlul
I capitolul 1 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004,
Comitetul pentru medicamente de uz uman examineazi
recomandarea Comitetului pentru evaluarea riscurilor in
materie de farmacovigilentd in termen de 30 de zile de la
data primirii acesteia si adoptd un aviz in sensul mentinerii,
modificirii, suspenddrii, revocirii sau refuzului reinnoirii
autorizatiilor de introducere pe piatd in cauzi. In cazul in
care avizul trebuie adoptat urgent Comitetul pentru medi-
camente de uz uman poate accepta, la propunerea prese-
dintelui sdu, un termen mai scurt.

Dacd acest aviz al Comitetului pentru medicamente de uz
uman nu corespunde cu recomandarea Comitetului pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd,
Comitetul pentru medicamente de uz uman ataseazd la
avizul sidu o explicatie detaliatd privind motivele stiintifice
care stau la baza diferentelor, impreund cu recomandarea.

(4)  Pe baza avizului Comitetului pentru medicamente de
uz uman mentionat la alineatul (3), Comisia:

(a) adoptd o decizie adresatd statelor membre in ceea ce
priveste masurile care trebuie luate in legiturd cu auto-
rizatiile de introducere pe piatd care sunt acordate de
statele membre si care sunt vizate de procedura
prevdzutd in prezenta sectiune; si

(b) in cazul in care avizul indicd faptul cd este necesard o
mdsurd de reglementare, adoptd o decizie de modificare,
de suspendare, de revocare sau de refuz al reinnoirii
autorizatiilor de introducere pe piatd acordate in
conformitate cu Regulamentul (CE) nr. 726/2004 si
vizate de procedura previzutd in prezenta sectiune.

Articolele 33 si 34 din prezenta directiva se aplicd adoptarii
deciziei mentionate la primul paragraf litera (a) din
prezentul alineat, precum si punerii sale in aplicare de
citre statele membre. Cu toate acestea, prin derogare de
la articolul 34 alineatul (1) din prezenta directivd, se
aplicd procedura mentionatd la articolul 121 alineatul (2).
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Articolul 10 din Regulamentul (CE) nr. 726/2004 se aplicd
deciziei mentionate la primul paragraf litera (b) din
prezentul alineat. Cu toate acestea, prin derogare de la
articolul 10 alineatul (2) din regulamentul respectiv, se
aplicd procedura mentionatd la articolul 87 alineatul (2).
In cazul in care Comisia adopti o asemenea decizie,
aceasta poate adopta, de asemenea, o decizie adresati
statelor membre in conformitate cu articolul 127a din
prezenta directivd.

Sectiunea 5
Publicarea evalurilor
Articolul 1071

Agentia publicd concluziile finale ale evaludrii, recoman-
darile, avizele si deciziile mentionate la articolele
107b-107k prin intermediul portalului web european
privind medicamentele.

CAPITOLUL 4
Supravegherea studiilor de sigurantd post-autorizare
Articolul 107m

(1)  Prezentul capitol reglementeazd studiile de sigurantd
post-autorizare noninterventionale care sunt lansate,
gestionate sau finantate de citre titularul autorizatiei de
introducere pe piatd, in mod voluntar sau ca urmare a
unei obligatii impuse in conformitate cu articolul 21a sau
22a si care presupun colectarea de informatii privind
siguranta de la pacienti sau de la cadrele medicale.

(2)  Prezentul capitol nu aduce atingere cerintelor
nationale si celor la nivelul Uniunii referitoare la asigurarea
bundstdrii §i drepturilor participantilor la studiile de
sigurantd post-autorizare noninterventionale.

(3)  Studiile nu sunt efectuate in cazul in care realizarea
lor promoveaza utilizarea unui medicament.

(4)  Platile efectuate cadrelor medicale pentru participarea
la studii de sigurantd post-autorizare noninterventionale
sunt limitate la compensarea timpului consacrat si a chel-
tuielilor efectuate de acestia.

(5)  Autoritatea competentd nationald poate solicita titu-
larului autorizatiei de introducere pe piatd si transmitd
protocolul i rapoartele privind progresele autorititilor
competente ale statelor membre in care este efectuat
studiul.

(6)  Titularul autorizatiei de introducere pe piatd trimite
raportul final autorititilor competente ale statelor membre
in care a fost efectuat studiul in termen de 12 luni de la
finalizarea etapei de culegere a datelor.

(7)  In timpul realizirii studiului, titularul autorizatiei de
introducere pe piatd supravegheazd datele produse si
analizeazd implicatiile acestora asupra raportului riscuri/
beneficii al medicamentului vizat.

Orice informatie noud care ar putea influenta evaluarea
raportului riscurifbeneficii al medicamentului este comu-
nicatd autoritdtilor competente din statele membre unde
medicamentul  este autorizat in conformitate cu
articolul 23.

Obligatia prevdzutd la al doilea paragraf nu aduce atingere
informatiilor privind rezultatele studiilor pe care titularul
autorizatiei de introducere pe piatd le pune la dispozitie
prin intermediul rapoartelor periodice actualizate privind
siguranta astfel cum se prevede la articolul 107b.

(8)  Articolele 107n-107q se aplicd exclusiv studiilor
mentionate la alineatul (1), care sunt efectuate in temeiul
unei obligatii impuse in conformitate cu articolul 21a sau
22a.

Articolul 107n

(1) Inainte de realizarea unui studiu, titularul autorizatiei
de introducere pe piatd transmite un proiect de protocol
Comitetului pentru evaluarea riscurilor in materie de farma-
covigilentd, cu exceptia situatiei in care studiile urmeazd si
fie efectuate intr-un singur stat membru, unde studiul este
cerut in conformitate cu articolul 22a. Pentru asemenea
studii, titularul autorizatiei de introducere pe piatd
transmite un proiect de protocol autorititii competente
nationale din statul membru in care este efectuat studiul.

(2)  In termen de 60 de zile de la prezentarea proiectului
de protocol, autoritatea competentd nationald sau
Comitetul pentru evaluarea riscurilor in materie de farma-
covigilentd, dupd caz, emite:

(a) o scrisoare prin care se aprobd proiectul de protocol;

(b) o scrisoare de obiectie, motivatd detaliat, dacd acesta
sau aceasta:

(i) considerd «cd realizarea studiului promoveazd
utilizarea unui medicament;

(i) considerd cd modul in care este conceput studiul nu
respectd obiectivele acestuia; sau

(c) o scrisoare prin care se instiinteaza titularul autorizatiei
de introducere pe piatd asupra faptului cd studiul
constituie un studiu clinic care intrd sub incidenta
Directivei 2001/20/CE.

(3)  Studiul poate fi initiat numai cu aprobarea scrisd a
autoritdtii competente nationale sau a Comitetului pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd, dupd
caz.
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In cazul in care a fost emisi o scrisoare de aprobare in
sensul alineatului (2) litera (a), titularul autorizatiei de intro-
ducere pe piatd transmite protocolul autoritdtilor
competente din statul membru unde urmeazd si fie
efectuat studiul, iar apoi poate incepe studiul in confor-
mitate cu protocolul aprobat.

Articolul 1070

Dupd inceperea studiului, orice modificdri semnificative ale
protocolului se transmit, inainte de a fi puse in aplicare,
autoritdtii competente nationale sau Comitetului pentru
evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd, dupa
caz. Autoritatea competentd nationald sau Comitetul
pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd,
dupd caz, evalueazi modificdrile si informeaza titularul
autorizatiei de introducere pe piatd dacd le aprobd sau le
respinge. Dacd este cazul, titularul autorizatiei de intro-
ducere pe piatd informeazd statele membre in care este
efectuat studiul.

Articolul 107p

(1) Dupd incheierea studiului, un raport final este
transmis autoritdtii competente nationale sau Comitetului
pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd
in termen de 12 luni de la finalizarea etapei de culegere a
datelor, cu exceptia cazului in care autoritatea competentd
nationald sau Comitetul pentru evaluarea riscurilor in
materie de farmacovigilentd, dupd caz, a acordat o
derogare scrisa.

(2)  Titularul autorizatiei de introducere pe piatd
examineazd dacd rezultatele studiului au un impact asupra
autorizatiei de introducere pe piatd §i, dacd este necesar,
transmite autorititilor competente nationale o cerere de
modificare a autorizatiei de introducere pe piata.

(3)  Alaturi de raportul final privind studiul, titularul
autorizagiei de introducere pe piatd transmite autoritdtii
competente nationale sau Comitetului pentru evaluarea
riscurilor in materie de farmacovigilentd un rezumat al
rezultatelor studiului, in format electronic.

Articolul 1074

(1) In functie de rezultatele studiului si dupi consultarea
titularului autorizatiei de introducere pe piati, Comitetul
pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilentd
poate formula recomandari privind autorizatia de intro-
ducere pe piatd, indicAnd motivele pe care acestea se
bazeazd. Recomandirile mentioneazd pozitiile divergente,
impreund cu motivele care stau la baza acestora.

(2)  Atunci cind sunt formulate recomandiri privind
modificarea, suspendarea sau revocarea autorizatiei de
introducere pe piatd pentru un medicament autorizat de
statele membre in temeiul prezentei directive, statele
membre reprezentate in cadrul grupului de coordonare

adoptd o pozitie in privinta acestora, tinind cont de reco-
mandarea mentionatd la alineatul (1) si incluzand un
calendar pentru punerea in aplicare a pozitiei convenite.

Dacd in cadrul grupului de coordonare statele membre
reprezentate convin de comun acord cu privire la
actiunile care ar trebui luate, presedintele constatd acordul
si il transmite titularului autorizatiei de introducere pe piatd
si statelor membre. Statele membre adoptd mdsurile
necesare pentru a mentine, modifica, suspenda sau revoca
autorizatia de introducere pe piatd vizatd in conformitate cu
termenul de punere in aplicare prevdzut in acord.

In cazul in care se convine asupra unei modificri, titularul
autorizatiei de introducere pe piatd transmite autoritdtilor
competente nationale o cerere de modificare corespun-
zdtoare, inclusiv versiuni actualizate ale rezumatului carac-
teristicilor produsului §i ale prospectului ce insoteste
ambalajul, in termenul previzut pentru punerea in aplicare.

Acordul este ficut public pe portalul web european privind
medicamentele, instituit iIn conformitate cu articolul 26 din
Regulamentul (CE) nr. 726/2004.

Dacd nu se ajunge la un acord prin consens, pozitia majo-
ritdtii statelor membre reprezentate in cadrul grupului de
coordonare este comunicatd Comisiei, care aplici procedura
prevdzutd la articolele 33 si 34.

In cazul in care acordul la care au ajuns statele membre
reprezentate in cadrul grupului de coordonare sau pozitia
majoritdtii statelor membre nu corespunde cu reco-
mandarea Comitetului pentru evaluarea riscurilor in
materie de farmacovigilentd, grupul de coordonare
ataseazd la acord sau la pozitia majorititii o explicatie
detaliatd privind motivele stiintifice care stau la baza dife-
rentelor, impreund cu recomandarea.

CAPITOLUL 5
Punere in aplicare, delegare si orientdri
Articolul 108

Pentru a armoniza desfisurarea activitdtilor de farmacovi-
gilentd previzute in prezenta directivi, Comisia adoptd
norme de punere in aplicare in urmdtoarele domenii de
farmacovigilentd previzute la articolul 8 alineatul (3) si la
articolele 101, 104, 104a, 107, 107a, 107b, 107h, 107n si
107p:

(a) continutul si gestionarea dosarului standard al
sistemului de farmacovigilentd pdstrat de citre
titularul autorizatiei de introducere pe piatd;

(b) cerintele minime ale sistemului de calitate pentru desfa-
surarea activitdtilor de farmacovigilentd de cidtre autori-
tatile competente nationale si titularul autorizatiei de
introducere pe piat3;
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(c) utilizarea unei terminologii, a unor formate si standarde
recunoscute pe plan international pentru punerea in
aplicare a activititilor de farmacovigilent;

(d) cerintele minime pentru monitorizarea datelor in baza
de date Eudravigilance, cu scopul de a stabili daca existd
riscuri noi sau modificiri ale riscurilor existente;

() formatul si continutul transmisiei electronice a reactiilor
adverse suspectate din partea statelor membre i a titu-
larului autorizatiei de introducere pe piat3;

(f) formatul si continutul rapoartelor periodice actualizate
privind siguranta transmise pe cale electronicd si ale
planurilor de gestionare a riscurilor;

©

formatul protocoalelor, al rezumatelor si al rapoartelor
finale pentru studiile de sigurantd post-autorizare;

Masurile respective tin cont de lucririle de armonizare
internationald efectuate in domeniul farmacovigilentei si,
dacd este necesar, fac obiectul unei reexaminiri in vederea
adaptarii la progresul tehnico-stiingific. Masurile respective
se adoptd in conformitate cu procedura de reglementare
mentionatd la articolul 121 alineatul (2).

Articolul 108a

Pentru a facilita desfisurarea activititilor de farmacovi-
gilentd in cadrul Uniunii Europene, Agentia, in colaborare
cu autorititile competente si alte parfi interesate,
elaboreaza:

(a) orientdri privind bune practici de farmacovigilentd atat
pentru autoritdtile competente, cit si pentru titularii
autorizatiilor de introducere pe piat3;

(b) orientdri stiintifice referitoare la studiile de eficacitate
post-autorizare.

Articolul 108b

Comisia publicd un raport cu privire la desfdsurarea activi-
tatilor de farmacovigilentd de citre statele membre pand la
21 iulie 2015 si ulterior la fiecare trei ani.”

Articolul 111 se modificd dupd cum urmeaza:

(a) alineatul (1) se modificd dupd cum urmeaza:

(i) primul paragraf se inlocuieste cu urmdtorul text:

JAutoritatea competentd a statului membru in
cauzd, in colaborare cu Agentia, se asigurd cd
cerintele legale privind medicamentele sunt

respectate, efectudnd inspectii si, dacd este necesar,
neanuntate si, dupd caz, solicitand unui laborator
oficial pentru controlul medicamentelor sau unui
laborator desemnat in acest scop sd efectueze
analize pe esantioane. Aceastd colaborare constd
in schimbul de informatii cu Agentia cu privire
atat la inspectiile planificate cat si la cele efectuate.
Statele membre si Agentia colaboreazd la coor-
donarea inspectiilor din tari terte.”;

(ii) la al cincilea paragraf, litera (d) se inlocuieste cu
urmatorul text:

,(d)sd inspecteze sediile, arhivele, documentele si
dosarul standard al sistemului de farmacovi-
gilentd ale titularului autorizatiei de introducere
pe piatd sau ale oricdrei intreprinderi angajate de
titularul autorizatiei de introducere pe piatd
pentru desfasurarea activitdtilor previzute la
titlul IX.";

(b) alineatul (3) se inlocuieste cu urmdtorul text:

,(3) Dupd fiecare dintre inspectiile mentionate la
alineatul (1), autoritatea competentd raporteazd dacd
unitatea inspectatd respectd principiile si orientdrile de
bune practici de fabricatie si de bune practici de
distributie mentionate la articolele 47 si 84 sau dacd
titularul autorizatiei de introducere pe piatd respectd
cerintele previzute la titlul IX.

Autoritatea competentd care a efectuat inspectia
comunicd unitdtii inspectate continutul  acestor
rapoarte.

Inainte de a adopta raportul, autoritatea competent? ii
acordd unitdtii inspectate in cauzd posibilitatea de a
prezenta observatii.”;

—_
o
~

alineatul (7) se inlocuieste cu urmitorul text:

(7)  In cazul in care rezultatul inspectiei previzute la
alineatul (1) literele (a), (b) si (c) sau rezultatul unei
inspectii efectuate la un distribuitor de medicamente
sau de substante active sau la un producitor de exci-
pienti folositi ca materie primd aratd cd unitatea
inspectatd nu respectd cerintele legale sifsau principiile
si orientdrile de bune practici de fabricatie sau de bune
practici de distributie prevdzute de legislatia Uniunii,
informatiile sunt inregistrate in baza de date a
Uniunii mentionatd la alineatul (6).”;
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22.

23,

(d) se adaugd urmdtorul alineat:

,(8)  In cazul in care rezultatul inspectiei previzute la
alineatul (1) litera (d) aratd ci titularul autorizatiei de
introducere pe piatd nu respectd sistemul de farmaco-
vigilentd, astfel cum este descris in dosarul standard al
sistemului de farmacovigilenta si dispozitiile titlului IX,
autoritatea competentd a statului membru in cauzd
semnaleazd aceste deficiente titularului autorizatiei de
introducere pe piatd §i 1i acordd posibilitatea de a
prezenta observatii.

In acest caz, statul membru in cauzi informeazi
celelalte state membre, Agentia si Comisia.

Dacd este cazul, statul membru in cauzd ia mdsurile
necesare pentru a garanta cd titularul autorizatiei de
introducere pe piatd face obiectul unor sanctiuni
efective, proportionale si disuasive.”

Articolul 116 se inlocuieste cu urmatorul text:

JArticolul 116

Autoritdtile competente suspendd, revocd sau modificd o
autorizatie de introducere pe piatd in cazul in care se
considerd cd medicamentul este nociv sau ci nu are efect
terapeutic sau cd raportul riscuri/beneficii nu este favorabil
sau cd medicamentul nu are compozitia calitativd si canti-
tativd declaratd. Se considerd cd efectul terapeutic lipseste
atunci cand se concluzioneazd cd medicamentul nu permite
obtinerea de rezultate terapeutice.

O autorizatie de introducere pe piatd poate fi suspendatd,
revocatd sau modificati, de asemenea, in cazul in care
informatiile prezentate in sprijinul solicitirii, dupd cum se
prevede la articolul 8 sau la articolele 10 §i 11, sunt
incorecte sau nu au fost modificate in conformitate cu
articolul 23, in cazul in care conditiile previzute la
articolul 21a, 22 sau 22a nu au fost indeplinite sau in
cazul in care controalele previzute la articolul 112 nu au
fost efectuate.”

Articolul 117 se modificd dupd cum urmeazi:
(a) alineatul (1) se modificd dupd cum urmeaza:
(i) litera (a) se inlocuieste cu urmadtorul text:
»(a) medicamentul este nociv; sau”;
(i) litera (c) se inlocuieste cu urmitorul text:
,(c) raportul riscuri/beneficii nu este favorabil; sau”;

(b) se adaugd urmdtorul alineat:

,(3)  In cazul unui medicament a cirui comercializare
a fost interzisi sau care a fost retras de pe piatd in
conformitate cu alineatele (1) si (2), autoritatea
competentd poate permite, in situatii exceptionale in
timpul unei perioade de tranzitie, eliberarea medica-
mentulul unor pacienti care sunt deja sub tratament
cu medicamentul respectiv.”

24. Se introduc urmdtoarele articole:

JArticolul 121a

(1)  Competenta de a adopta actele delegate mentionate
la articolul 22b este conferitdi Comisiei pentru o perioadd
de cinci ani de la 20 januarie 2011. Comisia prezintd un
raport privind competentele delegate cu cel putin 6 luni
inainte de incheierea perioadei de 5 ani. Delegarea de
competente se reinnoieste automat pentru perioade de
timp identice, cu exceptia cazului in care Parlamentul
European sau Consiliul o revocd, in conformitate cu
articolul 121b.

(2) De indati ce adoptdi un act delegat, Comisia il
notificd simultan Parlamentului European si Consiliului.

(3) Competenta de a adopta acte delegate conferitd
Comisiei este supusd conditiilor previzute la articolele
121b si 121c.

Articolul 121b

(1)  Delegarea de competente mentionatd la articolul 22b
poate fi revocatd in orice moment de Parlamentul European
sau de Consiliu.

(2)  Institutia care a initiat o procedurd internd pentru a
decide dacd intentioneazd sd revoce delegarea de
competente intreprinde misuri pentru a informa cealaltd
institutie si Comisia in termen rezonabil inaintea adoptarii
deciziei finale, indicdnd competentele delegate care ar putea
face obiectul unei revociri, precum si posibilele motive de
revocare.

(3) Decizia de revocare pune capdt delegirii compe-
tentelor specificate in decizia respectivd. Decizia produce
efecte imediat sau de la o datd ulterioard, mentionatd in
decizie. Decizia nu aduce atingere actelor delegate deja in
vigoare. Decizia se publicd in Jurnalul Oficial al Uniunii
Europene.

Articolul 121c¢

(1)  Parlamentul European sau Consiliul se pot opune
unui act delegat in termen de doud luni de la data noti-
ficarii.
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25.

26.

27.

La initiativa Parlamentului European sau a Consiliului, acest
termen se prelungeste cu doud luni.

(2)  In cazul in care, la expirarea termenului previzut la
alineatul (1), nici Parlamentul European, nici Consiliul nu
s-au opus actului delegat, acesta se publicd in Jurnalul Oficial
al Uniunii Europene si intrd in vigoare la data prevdzutd in
dispozitiile acestuia.

Actul delegat poate fi publicat in Jurnalul Oficial al Uniunii
Europene si intrd in vigoare inainte de expirarea perioadei
respective dacd atat Parlamentul European, cat si Consiliul
au informat Comisia ¢ au decis si nu formuleze obiectiuni.

(3)  In cazul in care Parlamentul European sau Consiliul
se opun actului delegat in termenul previzut la alineatul
(1), acesta nu intrd in vigoare. Institutia care formuleazd
obiectiuni isi expune motivele pentru care se opune
adoptdrii actului delegat.”

La articolul 122, alineatul (2) se inlocuieste cu urmitorul
text:

»(2) La cererea motivatd a acestora, statele membre
transmit electronic rapoartele mentionate la articolul 111
alineatul (3) autorititilor competente dintr-un alt stat
membru sau agentiei.”

La articolul 123, alineatul (4) se inlocuieste cu urmdtorul
text:

,(4)  Agentia publici anual o listi a medicamentelor
pentru care au fost refuzate, revocate sau suspendate auto-
rizatii de introducere pe piatd, a cdror livrare a fost interzisd
sau care au fost retrase de pe piatd.”

La articolul 126a, alineatele (2) si (3) se inlocuiesc cu
urmdtorul text:

,(2) In cazul in care un stat membru se prevaleazd de
aceastd posibilitate, acesta adoptd mdsurile necesare pentru
a se asigura cd sunt respectate cerintele prezentei directive,
in special cele mentionate la titlurile V, VI, VIII, IX si XL
Statele membre pot decide cd articolul 63 alineatele (1) si
(2) nu se aplici medicamentelor autorizate in temeiul
alineatului (1).

(3)  Inainte de a acorda o astfel de autorizatie de intro-
ducere pe piatd, un stat membru:

(a) notificd titularului autorizatiei de introducere pe piatd,
in statul membru in care medicamentul in cauzi este
autorizat, propunerea de acordare a unei autorizatii de
introducere pe piatd in temeiul prezentului articol cu
privire la produsul respectiv.

(b) poate solicita autoritdtii competente din acel stat
membru si-i furnizeze o copie a raportului de

evaluare mentionat la articolul 21 alineatul (4) si a
autorizatiei de introducere pe piatd valabili pentru
medicamentul mentionat. Dacd i se solicitd acest
lucru, autoritatea competentd din acel stat membru
furnizeazd, in termen de 30 de zile de la primirea
solicitdrii, o copie a raportului de evaluare si a autori-
zatiei de introducere pe piatd pentru medicamentul
respectiv.”

28. Articolul 127a se inlocuieste cu urmdatorul text:

JArticolul 127a

Atunci cand un medicament urmeazd si fie autorizat in
conformitate cu Regulamentul (CE) nr. 726/2004 si
Comitetul pentru medicamente de uz uman, in avizul
sdu, face trimitere la conditiile sau restrictiile recomandate
in conformitate cu articolul 9 alineatul (4) literele (c), (ca),
(cb) sau (cc) din regulamentul respectiv, Comisia poate
adopta, in conformitate cu articolele 33 si 34 din
prezenta directivd, o decizie adresatd statelor membre in
sensul punerii in aplicare a acestor conditii sau restrictii.”

Articolul 2
Dispozitii tranzitorii

(1)  In ceea ce priveste obligatia pentru titularul autorizatiei
de introducere pe piatd, in temeiul articolului 104 alineatul (3)
litera (b) din Directiva 2001/83/CE, astfel cum este modificata
prin prezenta directivd, de a pdstra si de a pune la dispozitie, la
cerere, un dosar standard al sistemului de farmacovigilentd
pentru unul sau mai multe medicamente, statele membre se
asigurd cd aceastd obligatie se aplicd, pentru autorizatiile de
introducere pe piatd acordate inainte de 21 iulie 2011, de la:

(a) data reinnoirii respectivelor autorizatii de introducere pe
piatd; sau

(b) expirarea unei perioade de trei ani incepand de la 21 iulie
2011,

data retinutd fiind cea care survine prima.

(2)  Statele membre se asigurd cd procedura previzutd la arti-
colele 107m-107q din Directiva 2001/83/CE, astfel cum este
modificatd prin prezenta directiva, se aplicd doar studiilor care
au inceput dupa 21 iulie 2011.

(3) In ceea ce priveste obligatia titularului autorizatiei de
introducere pe piatd de a transmite, pe care electronici,
informatii despre reactiile adverse suspectate citre baza de
date Eudravigilance, conform articolului 107 alineatul (3) din
Directiva 2001/83/CE, astfel cum este modificat prin prezenta
directivd, statele membre asigurd ci respectiva obligatie se aplicd
in termen de 6 luni de la stabilirea functionalititilor bazei de
date §i anuntarea acestora de citre Agentie.
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(4)  Pand cand Agentia poate asigura functionalitatea bazei de
date Eudravigilance astfel cum se specificd la articolul 24 din
Regulamentul (CE) nr. 726/2004 astfel cum a fost modificat
prin Regulamentul (UE) nr. 1235/2010 al Parlamentului
European si al Consiliului ("), titularii autorizatiilor de intro-
ducere pe piatd raporteazd, in termen de 15 zile de la data la
care titularul in cauzi a luat cunostintd de eveniment, toate
reactiile adverse suspectate grave care apar in Uniune autoritdtii
competente din statul membru pe al cirui teritoriu a avut loc
incidentul si toate reactiile adverse grave care au loc pe teritoriul
unei tdri terte agentiei i, dacd se solicitd acest lucru, autoritatilor
competente din statele membre in care medicamentul este
autorizat.

(5) Pand cand Agentia poate asigura functionalitatea bazei de
date Eudravigilance astfel cum se specificd la articolul 24 din
Regulamentul (CE) nr. 726/2004 astfel cum a fost modificat
prin Regulamentul (UE) nr. 1235/2010, autoritatea competentd
dintr-un stat membru poate solicita titularilor autorizatiilor de
introducere pe piatd sd raporteze, in termen de 90 de zile de la
data la care titularul in cauzd a luat cunostintd de eveniment,
toate reactiile adverse suspectate care nu sunt grave si care apar
pe teritoriul statului membru respectiv.

(6) In aceastd perioadd, statele membre se asigurd ci
rapoartele mentionate la alineatul (4) despre evenimente care
au apdrut pe teritoriul lor sunt puse de indatd la dispozitie in
baza de date Eudravigilance si, in orice caz, in termen de 15 zile
de la notificarea reactiilor adverse suspectate grave.

(7)  In ceea ce priveste obligatia titularului autorizatiei de
introducere pe piatd de a transmite agentiei rapoarte periodice
actualizate privind siguranta, conform articolului 107b alineatul
(1) din Directiva 2001/83/CE, astfel cum este modificatd prin
prezenta directivd, autorititile competente nationale asigurd cad
respectiva obligatie se aplicd in termen de 12 luni de la
stabilirea functionalitdtii repertoriului si anuntarea agentiei cu
privire la aceasta.

Pand cind Agentia poate asigura functionalitatea repertoriului
pentru rapoartele periodice privind siguranta actualizate, titularii
autorizatiilor de introducere pe piatd transmit rapoartele
periodice privind siguranta tuturor statelor membre in care
medicamentul a fost autorizat.

(") A se vedea pagina 1 din prezentul Jurnal Oficial.

Articolul 3
Transpunere

(1)  Statele membre adopta si publicd actele cu putere de lege
si actele administrative necesare pentru a se conforma prezentei
directive pand la 21 iulie 2012. Statele membre comunicd de
indatd Comisiei textele acestor acte.

Acestea aplicd dispozitiile respective de la 21 julie 2012.

Atunci cand statele membre adoptd aceste dispozitii, acestea
contin o trimitere la prezenta directivd sau sunt insotite de o
asemenea trimitere la data publicarii lor oficiale. Statele membre
stabilesc modalitatea de efectuare a acestei trimiteri.

(2)  Comisiei 1i sunt comunicate de citre statele membre
textele principalelor dispozitii de drept intern pe care le
adoptd in domeniul reglementat de prezenta directiva.

Atrticolul 4
Intrarea in vigoare

Prezenta directivd intrd in vigoare in a doudzecea zi de la data
publicirii in Jurnalul Oficial al Uniunii Europene.

Articolul 5
Destinatarii

Prezenta directivd se adreseazd statelor membre.

Adoptatd la Strasbourg, 15 decembrie 2010.

Pentru Parlamentul European Pentru Consiliu
Presedintele

O. CHASTEL

Presedintele
J. BUZEK



