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MINISTERUL SANATATII

ORDIN nr. 1359 din 13 noiembrie 2013
pentru modificarea si completarea Ordinului ministrului sanatatii nr.
716/2009 privind aprobarea tarifelor si a valorii cotizatiei de mentinere in
vigoare a autorizatiei de punere pe piata, practicate de Agentia Nationala a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale

PUBLICAT IN: MONITORUL OFICIAL NR. 708 din 19 noiembrie 2013

Viazand Referatul de aprobare al Directiei farmaceutice si dispozitive
medicale nr. E.N. 11.463/2013,

avand in vedere prevederile art. 10 lit. d) din Hotararea Guvernului nr.
734/2010 privind infiintarea, organizarea si functionarea Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale, cu modificarile ulterioare,

in temeiul art. 7 alin. (4) din Hotararea Guvernului nr. 144/2010 privind
organizarea si functionarea Ministerului Sanatatii, cu modificarile si
completarile ulterioare,

ministrul sanatatii emite urmatorul ordin:

Art. 1. - Ordinul ministrului sanatatii nr. 716/2009 privind aprobarea
tarifelor si a valorii cotizatiei de mentinere in vigoare a autorizatiei de punere pe
piatd, practicate de Agentia Nationalda a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale, publicat in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I, nr. 422 din 19
tunie 2009, cu modificdrile si completarile ulterioare, se modifica si se
completeaza dupa cum urmeaza:

1. Articolul 2 se modifica si va avea urmatorul cuprins:

"Art. 2 - Valoarea cotizatiei de mentinere in vigoare a autorizatiei de
punere pe piata este de 230 euro/an si se achitd anual catre Agentia Nationala a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale pana la data de 31 decembrie
pentru anul urmator."

2. Dupa articolul 4 se introduce un nou articol, articolul 41, cu urmatorul
cuprins:

"Art. 4" - Procedura administrativd de gestionare a sumelor intrate in
contul Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale in
cazul intreruperii procedurii de evaluare si autorizare a studiilor clinice si
amendamentelor este urmatoarea:

a) daca un solicitant anuntd retragerea cererii de autorizare a unui studiu
clinic cu un medicament de uz uman dupa efectuarea platilor aferente procedurii

5/143



de autorizare a unui studiu clinic, tariful de autorizare a studiului clinic
platit de solicitanti in conformitate cu prevederile anexei nr. 3 se gestioneaza
astfel:

(1) in cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de autorizare a unui
studiu clinic cu un medicament de uz uman este depusa de solicitant inainte de
validarea cererii, suma respectivd, la solicitarea acestuia, poate fi
returnata/redirectionatd pentru o altd platd datoratd Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale de solicitantul respectiv;

(i1) 1n cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de autorizare a unui
studiu clinic cu un medicament de uz uman este depusd de solicitant dupa
validarea cererii de autorizare, dar nu mai tarziu de 25 de zile calendaristice de
la inceperea procedurii, la cererea solicitantului, 90% din valoarea tarifului poate
fi returnatd/redirectionatd pentru o altd platd datoratd Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale de solicitantul respectiv;

(i11) in cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de autorizare a
unui studiu clinic cu un medicament de uz uman este depusd de solicitant la
Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale dupa ziua 25
de la inceperea procedurii, suma achitatd se retine de Agentia Nationald a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale si nu mai poate fi restituita;

b) daca cererea de autorizare a unui studiu clinic cu un medicament de uz
uman este respinsa in urma procedurii de validare, 90% din valoarea tarifului
poate fi returnatad/redirectionatd la cererea solicitantului, pentru o altd plata
datorata Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale de
solicitantul respectiv;

c) daca un solicitant anuntd retragerea cererii de aprobare a unui
amendament important la un studiu clinic cu un medicament de uz uman dupa
efectuarea platii aferente procedurii de aprobare a amendamentului la studiul
clinic, tariful de evaluare a amendamentului la studiul clinic platit de solicitanti
in conformitate cu prevederile anexei nr. 3 se gestioneaza astfel:

(1) in cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de aprobare a
amendamentului la studiul clinic este depusd de solicitant inainte de validarea
cererii, suma respectiva, la solicitarea acestuia, poate fi returnatd/redirectionata
pentru o altd platd datoratd Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale de solicitantul respectiv;

(11) in cazul in care cererea de iIntrerupere a procedurii de aprobare a
amendamentului la studiul clinic este depusa de solicitant dupa validarea cererii,
dar nu mai tarziu de 15 zile calendaristice de la inceperea procedurii, la cererea
solicitantului, 90% din valoarea tarifului poate fi returnata/redirectionatda pentru
o alta plata datoratd Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale de solicitantul respectiv;

(i11) in cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de autorizare este
depusa de solicitant la Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale dupa ziua 15 de la inceperea procedurii, suma achitatd se retine de
Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale si nu mai
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poate fi restituita;

d) daca cererea de aprobare a unui amendament important la un studiu
clinic este respinsa in urma procedurii de validare, la cererea solicitantului, 90%
din valoarea tarifului poate fi returnata/redirectionata pentru o alta plata datorata
Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale de
solicitantul respectiv.”

3. La anexa nr. 3, litera C se modifica si va avea urmatorul cuprins:

| "C. | Autorizarea studiilor clinice, aprobarea amendamentelor |
| | importante si avizarea materialelor publicitare |

| 28.| Autorizarea studiilor <clinice pentru medicamente pentru]
1.250 | investigatie clinicd neautorizate pe plan mondial |
| | (substante noi). Fazele I - III |
| |

| |

| 29.| Autorizarea studiilor <clinice pentru medicamente pentru |
1.000 | investigatie clinicad neautorizate in Roménia, dar |

| autorizate in alte tari sau care au autorizatie de punere |
| pe piata (APP), (substante cunoscute), dar in studiul |
| respectiv nu se utilizeazd 1In conditiile prevazute de |
| rezumatul caracteristicilor produsului (RCP) in vigoare |
| (in ceea ce priveste indicatiile, doza,calea de |
| administrare, metoda de tratament, grupa de populatie). |

| Fazele I - IV |

| 30. | Autorizarea studiilor clinice pentru produse autorizate si |

1410 | utilizate conform RCP in vigoare in Romdnia. Faza IV |

| | |
|

| 31. | Autorizarea studiilor clinice pentru bioechivalenta |

|600 | |

| | |

]

| 32. | Aprobarea amendamentelor importante (prevazute in |

|200 | Hotdré&rea Consiliului Stiintific al Agentiei Nationale a |

| | Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale nr. 22/2010) |

| 33. | Avizarea materialului publicitar pentru medicamentele |
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|550 | eliberate farad prescriptie medicala (OTC)

| 34.| Avizarea materialului educational pentru medicamentele de |
350 | uz uman |
| | |
|
NOTA:

Tarifele stabilite la pct. 33 si 34 privesc vizele cu o valabilitate de 6 luni de
la data emiterii."”

4. La anexa nr. 3, dupd litera E se introduce o noua litera, litera F, cu
urmatorul cuprins:

|"F. | Evaluarea documentatiei in vederea avizarii stiintifice, |
| | respectiv a modificdrii avizului stiintific al substantelor |
| | medicamentoase cu actiune auxiliard dispozitivului medical |

| 55.| Avizarea stiintifica a substantelor medicamentoase cu |

|2.660] actiune auxiliarad dispozitivului medical in cazul |
| | substantelor neevaluate anterior de Agentia Nationalad a |
| | Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) |

| 56.| Avizarea stiintifica a substantelor medicamentoase cu |

1.330| actiune auxiliard dispozitivului medical in cazul |

| | substantelor evaluate anterior de ANMDM cu alt producator
| | |
|

| 57.| Avizarea stiintificd a substantelor medicamentoase cu |

|535 | actiune auxiliard dispozitivului medical in cazul |
| | substantelor evaluate anterior de ANMDM cu acelasi |
| producdator |

| 58.| Modificarea avizului stiintific al substantelor |

|665 | medicamentoase cu actiune auxiliarad dispozitivului medical |
| | in cazul substantelor neevaluate anterior de ANMDM |

| | |
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| 59.| Modificarea avizului stiintific al substantelor |
|335 | medicamentoase cu actiune auxiliard dispozitivului medical |
| | in cazul substantelor evaluate anterior de ANMDM cu alt |
| | producator |

| 60.| Modificarea avizului stiintific al substantelor |

[250" | medicamentoase cu actiune auxiliarad dispozitivului medical |
| | in cazul substantelor evaluate anterior de ANMDM cu acelasi |
| | producdtor |

ART. Il
Prezentul ordin se publicd in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I.

Ministrul sanataii,
Gheorghe-Eugen Nicolaescu

Bucuresti, 13 noiembrie 2013.
Nr. 1.359.
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HOTARAREA

Nr. 23/11.10.2013

de aprobare a modalitatii Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale de gestionare a solicitarilor unui organism notificat
referitoare la emiterea avizului stiintific privind calitatea si siguranta
substantei active cu actiune auxiliara dispozitivului medical, in care este
incorporata ca parte integranta

Consiliul stiintific al Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM), constituit in baza Ordinului ministrului
sanataii nr. 158/18.02.2013, intrunit la convocarea presedintelui Agentiei
Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale in sedinta ordinara din
11.10.2013, in conformitate cu art. 12(5) al Hotararii Guvernului Romaniei nr.
734/2010 privind organizarea si functionarea Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale, cu modificarile si completarile
ulterioare, adopta urmatoarea

HOTARARE

Art. 1. — Se aproba modalitatea ANMDM de gestionare a solicitarilor
unui organism notificat referitoare la emiterea avizului stiintific privind calitatea
si siguranta substantei active cu actiune auxiliard dispozitivului medical, in care
este incorporatd ca parte integrantd (denumitd in continuare ,,substanta activa
auxiliara”), conform prevederilor Ghidului european privind produsele aflate la
granita dintre medicamente si dispozitive medicale, prezentat in Anexa care face
parte integranta din prezenta hotarare.

Art. 2. - (1) In baza art. 7.4.2. din Anexa nr. 1 la HG nr. 54/2009 privind
conditiile introducerii pe piata a dispozitivelor medicale (denumita in continuare
,HG nr. 54/2009”), ANMDM raspunde solicitarilor unui organism notificat
referitoare la emiterea avizului stiintific cu privire la calitatea si siguranta
substantei active auxiliare, inclusiv cu privire la raportul stabilit intre beneficiile
si riscurile clinice ale Incorporarii substantei in dispozitiv. La emiterea avizului,
ANMDM ia in considerare procesul de fabricatie si datele referitoare la utilitatea
incorpordrii substantei in dispozitiv, determinate de catre organismul notificat.

(2) Avizul stiintific al ANMDM trebuie emis in termen de 210 zile de la
primirea unei documentatii valide, in baza art. 4.3 din Anexa nr. 2 a HG nr.
54/2009. Din calculul acestei perioade se exclud perioadele de intrerupere a
procedurii.
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(3) In cazul in care se aduc modificari unei substante active cu actiune
auxiliara dispozitivului medical, in care este incorporatda ca parte integranta, in
special dacd sunt legate de procesul de fabricatie al acesteia, in baza art. 7.4.4.
din Anexa nr. 1 la HG nr. 54/2009, ANMDM raspunde solicitarilor
organismului notificat cu privire la confirmarea mentinerii gradului initial de
calitate si siguranta al substantei active auxiliare. ANMDM tine seama de datele
referitoare la utilitatea incorporarii substantei in dispozitiv, determinate de
organismul notificat, pentru a se asigura ca modificarile nu au un impact negativ
asupra raportului stabilit intre beneficiile si riscurile adaugarii substantei in
dispozitiv.

(4) In cazul in care ANMDM a obtinut, dupi consultarea initiala,
informatii cu privire la substanta activa auxiliara, care ar putea avea un impact
asupra raportului stabilit intre beneficiile si riscurile adaugarii substantei in
dispozitivul medical, in baza art. 7.4.5. din Anexa nr. 1 la HG nr. 54/2009,
ANMDM informeazd in acest sens organismul notificat, prin actualizarea
avizului stiintific initial, indiferent daca informatiile au sau nu un impact asupra
raportului intre beneficiile si riscurile incorporarii substantei active auxiliare, ca
si parte integranta, in dispozitivul medical.

PRESEDINTELE
Consiliului stiintific
al Agentiei Nationale a Medicamentului
si a Dispozitivelor Medicale,

Acad. Prof. Dr. Leonida Gherasim
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ANEXA la HCS nr. 23/11.10.2013

Ghid referitor la
produse de granita, dispozitive de administrare a medicamentelor si dispozitive
medicale care incorporeaza, ca parte integranta, o substanta activa cu actiune auxiliara
dispozitivului, sau un derivat din singe uman cu actiune auxiliara dispozitivului

Prezentul ghid reprezinta o traducere adaptata a Ghidului MEDDEV 2.1/3 rev. 3 al Comisiei
Europene (CE) referitor la produse de granita, dispozitive de administrare a medicamentelor si
dispozitive medicale care incorporeaza, ca parte integrantd, o substantd activa cu actiune
auxiliara dispozitivului sau un derivat din singe uman cu actiune auxiliara dispozitivului.

Prezentul ghid face parte dintr-un set de ghiduri referitoare la diferite aspecte legate de
aplicarea Directivelor CE privitoare la dispozitivele medicale, respectiv Directiva
90/385/CEE a Consiliului privind dispozitivele medicale implantabile active si Directiva
93/42/CEE a Consiliului privind dispozitivele medicale, ingloband si modificarile acestora
prin Directiva 2007/47/CE, aplicabile incepand cu 21 martie 2010.

Toate aceste directive europene sunt transpuse in legislatia nationala prin hotararile de guvern
(HG) nr. 54/2009 privind conditiile introducerii pe piatd a dispozitivelor medicale (denumita
in continuare HG 54/2009) si HG nr. 55/2009 privind conditiile introducerii pe piatd a
dispozitivelor medicale implantabile active (denumitd in continuare HG 55/2009). Ghidul a
fost elaborat de un grup de experti, printre care si experti desemnati de autoritdtile competente
ale statelor membre, serviciile Comisiei precum si din asociatiile comerciale din industrie.
Din aceasta cauza, se doreste ca documentul sa ofere recomandari utile pentru realizarea unor
pozitii armonizate pe tot cuprinsul Uniunii Europene. Se anticipeaza ca, data fiind participarea
partilor interesate mentionate anterior, recomandarile de fatd sa fie urmate in cadrul fiecarui
stat membru, asigurand astfel aplicarea uniforma a dispozitiilor relevante ale Directivei.
Prezentul ghid ofera liste non-exhaustive de exemple de dispozitive medicale, accesorii ale
dispozitivelor medicale si medicamente. Alte exemple se pot gasi in manualul referitor la
produsele de granita si clasificare din cadrul de reglementare al Comisiei Europene pentru
dispozitivele medicale, de pe website-ul Comisiei’. Trebuie acordati o atentie deosebiti
cazurilor de granita intre dispozitive medicale si medicamentele din plante.

CUPRINS

SECTIUNEA A. PRODUSE DE GRANITA: DISPOZITIV MEDICAL / MEDICAMENT
A.Ll. Introducere

A.2 Principii generale

A.2.1 Dispozitive medicale

A.2.1.1 Definitia dispozitivelor medicale

A.2.1.2 Exemple de dispozitive medicale

A.2.1.3 Definitia unui accesoriu al unui dispozitiv medical
A.2.1.4 Exemple de accesorii ale dispozitivelor medicale

1 http://ec.europa.eu/consumers/sectors/medical-devices/documents/borderline/index_en.htm
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A.2.2 Medicamente
A.2.2.1 Definitia medicamentului
A.2.2.2 Exemple de medicamente

SECTIUNEA B. PRODUSE DE ADMINISTRARE A MEDICAMENTELOR SI
DISPOZITIVE MEDICALE CARE INCORPOREAZA, CA PARTE INTEGRANTA, O
SUBSTANTA ACTIVA AUXILIARA SAU UN DERIVAT DIN SANGE UMAN
AUXILIAR

B.1 Introducere

B.2 Produse de administrare a medicamentelor reglementate ca medicamente

B.2.1 Exemple de produse de administrare a medicamentelor reglementate ca medicamente
B.3 Produse de administrare a medicamentelor reglementate ca dispozitive medicale

B.3.1 Exemple de produse de administrare a medicamentelor reglementate ca dispozitive
medicale

B.4 Dispozitive medicale care Incorporeaza, ca parte integranta, o substanta activa auxiliara
B.4.1 Exemple de dispozitive medicale care incorporeaza, ca parte integrantd, o substanta
activa auxiliara

B.5 Dispozitive medicale care Incorporeaza, ca parte integrantd, un derivat din sdnge uman
auxiliar

SECTIUNEA C. PROCEDURA DE CONSULTARE CU PRIVIRE LA DISPOZITIVELE
MEDICALE CARE CONTIN, CA PARTE INTEGRANTA, O SUBSTANTA ACTIVA
AUXILIARA SAU UN DERIVAT DIN SANGE UMAN AUXILIAR

C.1 Obiectivul procedurii de consultare cu privire la dispozitive medicale care incorporeaza,
ca parte integranta, o substanta activa auxiliard sau un derivat din sdnge auxiliar

C.2 Actiuni ale organismului notificat de initiere a procesului de consultare cu privire la
dispozitivele medicale care incorporeaza, ca parte integranta, o substantd activa cu actiune
auxiliara dispozitivului, sau un derivat din sdnge uman cu actiune auxiliard dispozitivului.

C.3 Documentatia care trebuie pusd la dispozitia autoritdtii competente in domeniul
medicamentului de catre organismul notificat

C.4 Procesul de consultare cu privire la dispozitivele medicale care Incorporeaza, ca parte
integrantd, o substantd activd cu actiune auxiliara dispozitivului, sau un derivat din sange
uman cu actiune auxiliara dispozitivului

SECTIUNEA D. PROCEDURI DE RAPORTARE A INCIDENTELOR ADVERSE
A. PRODUSE DE GRANITA: DISPOZITIV MEDICAL / MEDICAMENT

A.1 Introducere

Stabilirea demarcatiei dintre Directiva 93/42/CEE privind dispozitivele medicale (DDM) si
Directiva 90/385/CEE privind dispozitivele medicale active implantabile (DDMALI), transpuse
in legislatia nationala prin HG 54/2009 si HG 55/2009, pe de o parte, si Directiva 2001/83/CE
referitoare la medicament (DM), transpusad in legislatia nationald prin Legea nr. 95/2006
privind reforma in domeniul sanatatii, Titlul XVII- Medicamentul (denumitd in continuare
Legea 95/2006), pe de altd parte, este esentiald pentru implementarea exactd a acestor
directive si interpretarea si aplicarea corecta a legislatiei nationale.

De aceea, in HG 54/2009, HG 55/2009 si Legea 95/2006 s-au prevazut mai multe dispozitii
referitoare la stabilirea demarcatiei dintre cele doua reglementari.
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Cu toate acestea, s-a recunoscut faptul cd subiectul are nevoie de explicatii si ilustratii
ulterioare prin ghiduri practice.

A.2 Principii generale
Cazurile de granita sunt considerate cele in care nu este clar de la bun inceput daca un produs
dat intrd sub incidenta prevederilor HG 54/2009, HG 55/2009 sau Legii 95/2006.
Pentru a intra in domeniul de reglementare al HG 54/2009, un produs trebuie:

- s Indeplineasca criteriile stabilite in definitia unui dispozitiv medical si

- s nu fie exclus din domeniul de aplicare al HG 54/2009.
De aceea, este necesar sa se evalueze ambele cerinte.
De reguld, un produs relevant intrd sub incidenta ori a HG 54/2009, ori a Legii 95/2006. Prin
urmare, procedura de evaluare a conformitatii sau procedura de autorizare de punere pe piata
care trebuie urmatd anterior punerii pe piatd a unui produs este reglementatd fie de HG
54/2009, fie de Legea 95/2006. Procedurile prevazute in ambele acte normative nu se aplica
in mod cumulativ.
Cu toate acestea, pentru unele caracteristici definite, se fac anumite referinte incrucisate in
cadrul unui regim legal la prevederi specifice ale celuilalt regim de reglementare.
Ca referinta, se prezintd mai jos definitia dispozitivului medical si definitia medicamentului.

A.2.1 Dispozitiv medical

A.2.1.1 Definitia dispozitivului medical

Articolul 2. — (1) pct. 1. al HG 54/2009 defineste dispozitivul medical astfel:

,»dispozitiv medical - orice instrument, aparat, echipament, software, material sau alt articol,
utilizate separat sau In combinatie, inclusiv software-ul destinat de catre producatorul acestuia
a fi utilizat In mod specific pentru diagnosticare si/sau in scop terapeutic §i necesar
functionarii corespunzatoare a dispozitivului medical, destinat de catre producator a fi folosit
pentru om in scop de:

a) diagnosticare, prevenire, monitorizare, tratament sau ameliorare a unei afectiuni;

b) diagnosticare, monitorizare, tratament, ameliorare sau compensare a unei leziuni sau a unui
handicap;

¢) investigare, inlocuire sau modificare a anatomiei sau a unui proces fiziologic;

d) control al conceptiei, si care nu isi indeplineste actiunea principala pentru care a fost
destinat Tn organismul uman sau asupra acestuia prin mijloace farmacologice, imunologice
sau metabolice, dar a carui functionare poate fi asistatd prin astfel de mijloace.”

Pentru a stabili dacd un produs intrd sub incidenta HG 54/2009, trebuie avut in mod deosebit
in vedere modul principal de actiune al produsului.

In mod tipic, functia unui dispozitiv medical se realizeazi prin mijloace fizice (incluzand
actiune mecanica, barierd fizica, Inlocuirea unor organe sau functii ale organismului sau
sustinerea acestora).

Principala actiune propusa a unui dispozitiv medical se poate deduce din datele stiintifice
referitoare la mecanismul de actiune si etichetarea si declaratiile producatorului.

Desi declaratiile producatorului sunt importante, nu se poate incadra produsul intr-0 categorie
sau in alta, in contradictie cu datele stiintifice actuale. Producatorilor 1i se poate cere sa-si
justifice stiintific criteriile in baza carora 1si clasifica produsul.

Prezentarea urmatoarelor definitii ale mijloacelor farmacologice, imunologice sau metabolice
are drept unic scop facilitarea intelegerii acestor termeni.

Prin ,mijloace farmacologice” se 1intelege o interactiune dintre moleculele substantei
respective si un constituent celular, cunoscut de obicei sub denumirea de receptor, care fie ca
are drept rezultat un raspuns direct, fie blocheaza reactia la alt agent. Desi nu este un criteriu
in totalitate de incredere, prezenta unei corelatii doza-rdspuns poate indica un efect
farmacologic.
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Prin ,,mijloace imunologice” se Intelege o actiune la nivelul organismului sau asupra acestuia,
realizatd prin stimularea si/sau mobilizarea unor celule si/sau produsele implicate intr-0
reactie imuna specifica.

Prin ,,mijloace metabolice” se intelege o actiune care implica o alterare, inclusiv oprirea,
declansarea sau schimbarea vitezei proceselor chimice normale care participa la functionarea
normala a organismului si sunt disponibile pentru realizarea acesteia.

Observatie: Faptul ca un produs este sau nu metabolizat nu inseamna ca acesta isi realizeaza
sau nu principala sa actiune propusa, prin mijloace metabolice.

Functionarea dispozitivelor medicale poate fi asistatd prin mijloace farmacologice,
imunologice ori metabolice, insd, din momentul in care astfel de mijloace nu sunt auxiliare
din punctul de vedere al principalei actiuni propuse a unui produs, acesta nu mai corespunde
definitiei de dispozitiv medical. In acest context, declaratiile privitoare la un produs, in
conformitate cu metoda de actiune a acestuia poate constitui un factor important de clasificare
a acestuia ca dispozitiv medical.

Acest principiu poate fi ilustrat, de exemplu, de cimenturile pentru oase. Cimentul pentru oase
simplu, fara antibiotice, este un dispozitiv medical deoarece isi realizeaza principala actiune
preconizatd (fixarea protezei) prin mijloace fizice. Cimentul pentru oase care contine
antibiotice, cand principala sa actiune propusa ramane fixarea protezei, este si acesta un
apdrute in timpul interventiei chirurgicale) este in mod clar auxiliard. Cu toate acestea, daca
principala actiune propusd este administrarea antibioticului, produsul nu mai corespunde
definitiei dispozitivului medical.

A.2.1.2 Exemple de dispozitive medicale

Urmatoarele exemple trebuie Tn general considerate dispozitive medicale, tindnd seama de

principala actiune propusa, cu conditia indeplinirii criteriilor relevante; functionarea unora

dintre dispozitivele mentionate in aceste exemple poate fi asistatd de prezenta unor substante

active, cand aceste substante au o actiune auxiliara celei a dispozitivului.

- Ciment pentru oase

- Materiale pentru plombele dentare,

- Materiale pentru inchiderea, apropierea sau lipirea tesuturilor (de ex. cianoacrilatii, adezivii

pe baza de fibrina de altd origine decat umana),

- Materiale resorbabile utilizate in osteosintezad (de ex. brose sau suruburi pentru os, fabricate

cu utilizarea acidului polilactic),

- Suturi, suturi absorbabile,

- Suporturi de sustinere tisulara si materiale de umplere moi si dure (de ex. fosfat de calciu,

bio-sticla),

- Materiale de umplere pentru golurile din structura osoasd in scopul corectarii defectelor

osoase, in care actiunea primara a dispozitivului este asigurarea unui mijloc fizic sau a unei

matrici care sa ofere volum si suport de sustinere pentru osteoconductie.

- Dispozitive intrauterine, cu exceptia unor produse precum contraceptivele intrauterine al

caror prim scop este eliberarea de progestogeni,

- Pungi de sange ,

- Sisteme concepute pentru conservarea si tratarea sangelui
Observatie: Sistemele destinate colectarii, depozitarii si conservarii sangelui sau
componentelor sangelui si, ca o functie auxiliard, destinate tratamentului sangelui sau
componentelor sangelui cand acest efect se realizeaza in afara organismului uman, sunt
clasificate ca dispozitive numai daca niciun material rezidual nu este destinat realizarii
efectului sau la reintroducerea sangelui sau a celulelor in organism, de ex. sistemele care
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incorporeazd substante chimice activate de lumina pentru reducerea incarcaturii virale, la
care, pentru cantitatea ramasa de substanta chimica, nu se preconizeaza un efect in caz de
transfuzie.
Aceasta observatie nu se aplica substantelor introduse intr-un circuit extracorporal.
- Gaze si lichide pentru endotamponade oftalmice,
- Separatoare pentru celule, inclusiv cele care contin anticorpi ficsi pentru legarea celulara,
- Pansamente pentru pldgi, care pot fi sub forma de lichide, geluri si paste etc. (de ex.
hidrocoloid, hidrogel),
- Produse hemostatice, de exemplu plasturi, tampoane si pulberi la care efectul hemostatic
rezultd din caracteristicile fizice ale produsului sau se datoreaza proprietatilor suprafetei
materialelor. Printre acestea se numara produse precum alginatul de calciu sau celuloza
oxidata, la care adeziunea plachetara la suprafatd declanseaza adeziunea si agregarea
plachetara.
- Concentrate pentru hemodializa,
- Valve de reducere a presiunii si dispozitive de reglare a presiunii,
- Solutii de irigare in scop de spdlare mecanica, (de ex. solutie de irigare a vezicii , solutie de
irigare de uz oftalmologic)
Observatie: daca solutia contine o substantd activa precum clorhexidina, cand principalul
Scop propus este obtinerea unui efect antimicrobian local, aceasta va fi considerata
medicament. Solutiile care contin substante destinate altor scopuri, de ex. agent
antimicrobian pentru conservarea solutiei, sunt clasificate ca si dispozitive medicale.
- Dispozitive precum cateterele, firele de ghidare si stenturile care contin sau incorporeaza
izotopi radioactivi, n care izotopul radioactiv ca atare nu este eliberat In organism, utilizate
de exemplu in cardiologie pentru prevenirea restenozei.

A.2.1.3 Definitia unui accesoriu al unui dispozitiv medical

Articolul 2. — (1) pct. 2. al HG 54/2009 defineste accesoriul astfel:

»accesoriu - un articol care, desi nu este un dispozitiv, este destinat in mod special de catre
producator sa fie utilizat impreuna cu un dispozitiv, pentru a permite utilizarea acestuia in
conformitate cu scopul propus dat de producétor respectivului dispozitiv.”

A.2.1.4 Exemple de accesorii ale dispozitivelor medicale

Urmatoarele produse corespund definitiei de ,,accesoriu’:

- Produse pentru ingrijirea lentilelor de contact (solutii de dezinfectare, curatare, spalare si

hidratare, inclusiv cele care ajutd la insertia si/sau la purtarea lentilelor fara scop terapeutic),

- Dezinfectanti propusi special pentru utilizare cu dispozitive medicale (de ex. endoscop),
Observatie: Dezinfectantii universali sau agentii de sterilizare nu intrd in domeniul de
aplicare a DDM; acestia intrd sub incidenta prevederilor directivei referitoare la biocide.

- Lubrifianti propusi special pentru utilizare impreuna cu dispozitive medicale (de ex. pentru

manusi, endoscoape, prezervative),

- Pulberi si paste pentru bariera cutanatd sau alte produse de ingrijire cutanata propuse special

pentru utilizare impreund cu pungi de ostomie,

- Gaze utilizate pentru actionarea criosondelor si instrumentelor chirurgicale.

A.2.2. Medicamentul

A.2.2.1 Definitia medicamentului

Aurticolul 695 pct. 1 al Legii 95/2006 defineste medicamentul dupa cum urmeaza:

,»a) orice substantd sau combinatie de substante prezentatd ca avand proprietati pentru tratarea
sau prevenirea bolilor la om; sau

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

Aceasta definitie are doud enunturi, unul care se refera la prezentare, iar celalalt care priveste
functia. Un produs poate fi clasificat ca medicament in situatia in care corespunde unuia sau
celuilalt, sau ambelor enunturi.

Data fiind definitia medicamentului, substantele utilizate sau administrate la om in vederea
diagnosticarii, chiar daca isi indeplinesc functia prin mijloace fizice sau chimice si nu prin
mijloace farmacologice, imunologice ori metabolice in sensul prezentat mai sus, sunt
considerate medicamente.

Definitia medicamentului trebuie aplicatd de la caz la caz si trebuie interpretatd in
conformitate cu cazuistica Curtii Europene de Justitie.

Conform Articolului 696(2) al Legii 95/2006 ,

oin cazul in care, luand in considerare toate caracteristicile unui produs, acesta poate fi
incadrat atdt in definitia de ,,medicament”, cat si in definitia unui produs reglementat de alta
lege nationala, se aplica prevederile prezentului titlu”.

Formularea acestui articol arata ca prevederile acestuia se aplica numai in cazul in care, dupa
evaluarea de la caz la caz, care sa {ind cont de toate caracteristicile unui produs, produsul
respectiv poate corespunde atat definitiei dispozitivului medical, cat si a medicamentului. In
astfel de cazuri, se aplica prevederile Legii 95/2006.

HG 54/2009 referitoare la dispozitivele medicale si Legea 95/2006 nu pot fi aplicate
cumulativ.

Stabilirea apartenentei unui produs la domeniul de aplicare al Legii 95/2006 sau la domeniul
de aplicare al HG 54/2009 trebuie sa tina cont in primul rand de modul principal de actiune al
produsului.

A.2.2.2 Exemple de medicament:

Urmadtoarele exemple pot fi, in general, considerate medicamente, pentru care se indeplinesc
criteriile relevante:

- Preparate spermicide,

- Gaze destinate utilizarii In anestezie §i terapia inhalatorie (de ex. oxigen, aer de uz medical
furnizat in containere) inclusiv recipientul primar al acestora,

Observatie: Astfel de gaze se utilizeaza si in chirurgia minim invaziva. Cu toate acestea, un
produs destinat utilizarii exclusiv in chirurgia minim invaziva este considerat dispozitiv
medical.

- Dezinfectanti topici (antiseptice) destinate utilizarii externe,

- Produsele hemostatice si adezivii tisulari care interactioneaza cu cascada coagularii prin
intermediul unui proces farmacologic, adica, in cazurile in care modul principal de actiune nu
este mecanic (precum anumiti colageni care au o structurd molecularad capabila de interactiune
de suprafatd, demonstratd independenta, cu receptorii plachetari, care realizeaza astfel
adeziunea plachetara printr-un proces farmacologic),

- Apa pentru preparate injectabile, fluidele pentru administrare intravenoasa si substituentii de
volum plasmatic,

- Agentii de diagnostic in vivo, de ex. mediile de contrast pentru raze X, agentii de
intensificare a semnalului RMN, benzile oftalmologice fluorescente pentru diagnostic, solutii
de transport pentru stabilizarea micro-bulelor pentru imaginea ecografica, produsele
radiofarmaceutice pentru diagnostic,

- Gaze pentru diagnostic in vivo, inclusiv pentru functia pulmonara, teste, de ex. bioxidul de
carbon pentru diagnosticul bolilor vasculare,

- Antiacizi,

- Preparate stomatologice pe baza de fluor,
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Observatie: Preparatele stomatologice cu mod de actiune tipic dispozitivelor medicale,
precum cimenturile si lacurile care contin fluor sunt dispozitive medicale in cazul in care
actiunea fluorului este auxiliara actiunii dispozitivului.
- Solutii administrate in vivo la circulatia locald pentru racirea organelor in cursul
interventiilor chirurgicale.

B. PRODUSE DE ADMINISTRARE A MEDICAMENTELOR S$I DISPOZITIVE
MEDICALE CARE viNCORPORE:AZA, CA PARTE INTEGRANTA, O
SUBSTANATA ACTIVA AUXILIARA SAU UN DERIVAT DIN SANGE UMAN
AUXILIAR

B1. Introducere

In acest document, termenul de ,,autoritate competenti” se referd la un organism competent
responsabil pentru evaluarea cererilor de autorizare de punere pe piatd din domeniul
medicamentului de uz uman (adica autoritatea nationald competentd desemnata de statele
membre sau Agentia Europeana a Medicamentului (EMA).

Acest ghid isi propune sd ofere partilor interesate recomandari corespunzatoare cu privire la
aspectele procedurale in vederea facilitarii procedurii de consultare a autoritatii competente de
catre organismele notificate, referitor la:

» Medicamente, in sensul Articolului 695 pct. 1 al Legii 95/2006, care sunt incorporate ca
parte integranta intr-un dispozitiv medical si sunt de natura sa actioneze asupra organismului
uman printr-o actiune auxiliara celei a dispozitivului.

* Componente ale medicamentelor sau medicamente derivate din singe uman sau plasma
umand, in sensul Articolul 695 pct. 1 al Legii 95/2006, care sunt incorporate, ca parte
integranta, intr-un dispozitiv medical si sunt de natura sa actioneze asupra organismului uman
printr-o actiune auxiliara celei a dispozitivului.

In cele ce urmeazi, aceste substante sunt denumite ,,substante active auxiliare” i respectiv
»derivate din sange uman auxiliare”.

B.2 Produse de administrare a medicamentelor reglementate ca medicamente

Din aceastd categorie fac parte dispozitivele destinate administrarii unui medicament, in
situatia in care dispozitivul si medicamentul formeaza un singur produs integral, destinat
exclusiv utilizarii in combinatia data si care nu este reutilizabil.

Potrivit HG 54/2009, acest produs unic intrd sub incidenta Legii 95/2006, dar se aplica
cerintele esentiale relevante din Anexa nr. 1 a HG 54/2009 (art. 1-3) cu privire la siguranta si
la caracteristicile legate de functionare ale dispozitivului respectiv.

B.2.1 Exemple de produse de administrare a medicamentelor reglementate ca
medicamente

- Seringi preumplute,

- Aerosoli care contin un medicament,

- Nebulizatoare preincarcate cu un anumit medicament,

- Plasturi pentru administrarea transdermica a unui medicament,

- Implanturi care contin medicamente intr-o matrice polimerica, al caror scop principal este
administrarea medicamentului, de exemplu, margele din plastic care contin antibiotic pentru
tratarea infectiilor osoase, sau o matrice pentru eliberarea de proteine osteoinductive in tesutul
0sos inconjurdtor,

- Contraceptive intrauterine, al caror scop principal este eliberarea de progestogeni,

- Dispozitive de unica folosinta pentru iontoforeza care contin un medicament,

- Produse pentru tratamentul plagilor care cuprind o matrice al carei scop principal este
administrarea unui medicament, de exemplu pansamente care contin un agent antimicrobian,
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la care actiunea principald a pansamentului este administrarea agentului la nivelul plagii in
scopul combaterii infectiel,
- Materiale temporare de umplere pentru canalul radicular care contin medicamente, al caror
scop principal este administrarea medicamentului.

B.3 Produse de administrare a medicamentelor reglementate ca dispozitive medicale
Aceasta categorie se refera la un dispozitiv destinat administrarii unui medicament in sensul
Legii 95/2006.

In acest caz, dispozitivul este reglementat de HG 54/2009, fard a aduce atingere dispozitiilor
Legii 95/2006, in ceea ce priveste medicamentul (art. 3 (1) al HG 54/2009).

B.3.1 Exemple de produse de administrare a medicamentelor reglementate ca
dispozitive medicale

- Pompa de administrare a medicamentului,

- Pompa implantabila de perfuzie,

- Dispozitiv de iontoforeza,

- Nebulizator,

- Seringd, jet injector,

- Camera de inhalatie pentru utilizarea cu inhalatori cu doze masurate,

- Sisteme port

B.4 Dispozitive medicale care incorporeazi, ca parte integranti, o substanati activa
auxiliara

HG 54/2009 precizeaza, de asemenea, si cazul dispozitivelor medicale care incorporeaza, ca
parte integrantd, o substanta activa auxiliara (art. 4 (1) al HG 54/20009).

Acest caz se refera la un dispozitiv care incorporeaza, ca parte integrantd, o substantd care,
utilizatd separat, poate fi consideratd medicament in sensul Articolul 695 din Legea 95/2006
si care poate actiona asupra organismului printr-o actiune auxiliara celei a dispozitivului.
Dispozitivul in cauza este evaluat si autorizat in conformitate cu HG 54/2009.

Observatie: substanta incorporatd in dispozitiv trebuie sa indeplineasca urmatoarele trei
conditii:

-Substanta, daca este utilizata separat, poate fi consideratd medicament;

- Substanta poate actiona asupra organismului uman;

- Actiunea acestei substante este auxiliara celei a dispozitivului.

Se considera ca un dispozitiv medical incorporeaza ca parte integranta o substanta activa, in
sensul art. 4 (1) al HG 54/2009, daca si numai daca, dispozitivul si substanta sunt combinate
fizic sau chimic la _momentul administrarii pacientului (adicd, la momentul utilizarii,
implantarii, aplicarii etc.).

B.4.1 Exemple de dispozitive medicale care incorporeazia, ca parte integranta, o
Ssubstanta activa auxiliara

- Catetere acoperite cu heparind sau un agent antibiotic,

- Cimenturi pentru oase care contin antibiotic,

- Material de umplere pentru canalul radicular care incorporeaza substante active cu actiune
auxiliara,

- Materiale de umplere pentru tesuturi moi care incorporeaza anestezice locale,

- Materiale de umplere pentru goluri in structura osoasa pentru repararea defectelor osoase,
caz in care actiunea principala a dispozitivului este un mijloc fizic sau o matrice, care ofera
volum si un sistem de sustinere pentru osteoconductie si cand este incorporata o substanta
activa suplimentard pentru asistarea si completarea actiunii matricii prin stimularea cresterii
celulelor osoase. In astfel de cazuri, caracterul auxiliar este determinat de functionarea
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independentd a matricii, precum si de gradul de stimulare a cresterii datoritd prezenteli
substantei. In ceea ce priveste scopul global al produsului, in cazul in care, substanta activa
are un efect al carui caracter auxiliar nu se poate stabili in mod clar, atunci produsul trebuie
clasificat in conformitate cu conceptul de sistem de administrare a medicamentelor,

- Prezervative acoperite cu spermicide,

- Electrozi cu varf acoperit cu steroizi,

- Pansamente, campuri chirurgicale sau bariere (inclusiv pansamente din tul), cu agent
antimicrobian,

- Contraceptive intrauterine cu continut de cupru sau argint,

- Solutii de irigare oftalmica destinate in principal irigarilor, care contin componente care
sustin metabolismul celulelor endoteliale ale corneel,

- Stenturi coronariene de elutie.

Trebuie remarcat faptul ca simpla acoperire a unui produs cu o substanta chimica nu
inseamna ca substanta chimica este o substanta activa. De exemplu, hidroxiapatita, utilizata
frecvent ca Invelis pentru implanturile ortopedice si dentare, nu este consideratd o substanta
activa. Alte invelisuri care se folosesc si care nu sunt substante active sunt hidromerii si
fosforilcolinele.

B.5 Dispozitive medicale care incorporeaza, ca parte integranti, un derivat din sange
uman auxiliar

Aceeasi reguld se aplica si in situatiile in care un dispozitiv medical sau un dispozitiv medical
implantabil activ Incorporeaza, ca parte integranta, o substanta care, utilizata separat, poate fi
consideratd un constituent al unui medicament sau un medicament derivat din sdnge uman sau
din plasma umana in sensul Articolului 695 din Legea 95/2006 si care poate actiona asupra
organismului uman, printr-o actiune auxiliara celei a dispozitivului.

Un astfel de dispozitiv trebuie evaluat si autorizat in conformitate cu HG 54/2009.

C. PROCEDURA DE CONSULTARE CU PRIVIRE LA DISPOZITIVELE CARE
INCORPOREAZA, CA PARTE INTEGRANTA, O SUBSTANTA ACTIVA
AUXILIARA SAU UN DERIVAT DIN SANGE UMAN AUXILIAR

C.1 Scopul procedurii de consultare cu privire la dispozitivele care incorporeaza, ca
parte integranti, o substanta activa auxiliara sau un derivat din singe uman auxiliar
Pentru dispozitivele care incorporeazd, ca parte integrantd, o substantd activa auxiliara,
organismul notificat trebuie, dupa verificarea utilitatii substantei, ca parte a dispozitivului
medical, si tindnd cont de scopul propus al dispozitivului, sa solicite avizul stiintific al uneia
dintre autoritatile competente desemnate de statele membre sau al EMA, care actioneaza in
special prin intermediul Comitetului sdu, in conformitate cu Regulamentul (CE) nr 726/2004
privind calitatea si siguranta substantei, inclusiv profilul de risc/beneficiu clinic al
incorporarii substantei in dispozitiv (art. 7.4.2. din Anexa nr. 1 a HG 54/2009).

Pentru dispozitivele care Incorporeaza, ca parte integrantd, un derivat din sdnge uman auxiliar,
organismul notificat trebuie, dupa verificarea utilitatii substantei ca parte a dispozitivului
medical si tinand cont de scopul propus al dispozitivului, sa solicite avizul stiintific al EMA,
care actioneaza in special prin intermediul Comitetului sau, cu privire la calitatea si siguranta
substantei, inclusiv profilul de risc/beneficiu clinic al Incorporarii derivatului din sange uman
in dispozitiv (art. 7.4.3. din Anexa nr. 1 a HG 54/2009).

Observatie: Procesul de consultare se aplica doar in cazul dispozitivelor care incorporeaza o
substantd care poate sa actioneze asupra organismului uman printr-o actiune auxiliard
dispozitivului.
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De aceea, de exemplu, unei solutii pentru lentile de contact care contine un agent antiseptic
care nu actioneaza asupra organismului uman printr-o actiune auxiliara celei a dispozitivului,
dar care are scopul sa conserve solutia nu i se aplica aceasta procedura.

In conformitate cu art.7.4.1. din Anexa nr. 1 a HG 54/2009, , calitatea, siguranta si utilitatea
acelei substante trebuie verificate prin analogie cu metodele specificate in Ordinul ministrului
sanatatii publice nr. 906/2006 pentru aprobarea Normelor si protocoalelor analitice,
farmacotoxicologice si clinice referitoare la testarea medicamentelor”. Detalii referitoare la
acest aspect sunt disponibile in sectiunea C.3.

Evaluarea ,,utilitatii” si ,,sigurantei” este deosebit de importantd in cazul unei substante active
care are o actiune auxiliard in cadrul unei combinatii dispozitiv/imedicament.

Aspectul de ,,utilitate” se refera la justificarea utilizarii substantei active in raport cu scopul
specific propus al dispozitivului. Evaluarea utilitatii se referd la verificarea gradului de
adecvare a substantei active pentru atingerea scopului propus, precum si la justificarea
riscurilor potentiale inerente (aspecte legate de ,,sigurantd”) din cauza substantei active, in
raport cu beneficiul care se urmareste a fi obtinut in cadrul scopului propus al dispozitivului.
Prin intermediul procesului de consultare, autoritatea competenta poate pune la dispozitie
informatii relevante cu privire la riscurile legate de utilizarea substantei active (de ex. date
care rezultd din activitatea de farmacovigilenta).

C. 2 Actiuni ale organismului notificat de initiere a procesului de consultare cu privire la
dispozitivele medicale care incorporeazia, ca parte integranti, o substanta activa
auxiliara sau un derivat din singe uman auxiliar

a) Organismul notificat trebuie sa se asigure ca datele furnizate de producator referitoare
la dispozitiv si scopul propus al acestuia cuprind un capitol specific privind substanta
activd auxiliard sau derivatul din sdnge uman auxiliar, incorporate in dispozitivul
medical. Prezentarea datelor in conformitate cu formatul de "Notice to Applicants"
poate facilita evaluarea efectuata de autoritatea competentd. (Ref: "The Rules
governing medicinal products in the European Union”, volume 2B - Reglementarile
referitoare la medicamente in Uniunea Europeand", volumul 2B).

b) Acest segment specific trebuie sa includd date referitoare la calitatea, siguranta si
utilitatea substantei active auxiliare sau derivatului din sange uman auxiliar, precum si
detalii corespunzatoare referitoare la informatiile care trebuie furnizate impreuna cu
dispozitivul in momentul punerii pe piata, pentru a permite evaluarea caracteristicilor
mentionate.

c) Cu exceptia derivatilor din sdnge uman si a medicamentelor care intra sub incidenta
domeniului de aplicare al anexei | la Regulamentul (CE) nr 726/2004, pentru care
consultarea EMA este obligatorie, alegerea autoritatii competente in consultare cu
organismul sdu notificat este la latitudinea producdtorului. EMA poate fi, de
asemenea, consultatd, ca de ex., in cazurile in care substanta implicata a fost inclusa
intr-un medicament evaluat de EMA.

C. 3 Documentatia care trebuie furnizatid autoritatii competente de citre organismul
notificat

Data fiind gama largd de dispozitive medicale care incorporeaza, ca parte integrantd, o
substanta activa auxiliard sau un derivat din sange uman auxiliar, este necesara o abordare
flexibild a cerintelor privitoare la date. Cu toate acestea, in principiu §i Intr-o mdsura
relevanta, informatiile trebuie sa se bazeze pe anexa I la Directiva 2001/83/CE, modificata si
completata prin Directiva Comisiei 2003/63/CE, transpusa in legislatia nationald prin ordinul
ministrului sanatatii publice (OMSP) nr. 906 /2006 pentru aprobarea Normelor si
protocoalelor analitice, farmacotoxicologice si clinice referitoare la testarea medicamentelor,
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modificat prin Ordinul ministrului sanatatii (OMS) nr. 615/2010. Se arata ca, in cazul in care
obiectul consultarii il constituie substante active bine-cunoscute pentru scopuri stabilite, sd nu
se solicite toate aspectele legate de sigurantda si utilitate, multe dintre rubrici urmand a fi
completate prin referinte la literaturd, inclusiv la manuale standard, experienta si alte
informatii general disponibile. Cu toate acestea, toate rubricile trebuie completate integral, fie
cu date relevante, fie cu justificarea lipsei de date. Aceasta din urma se poate baza pe
evaluarea riscurilor efectuata de producator.

Pentru substante active noi si substante cunoscute cu un scop nestabilit, sunt necesare date
cuprinzatoare care sa asigure indeplinirea cerintelor OMSP 906/2006, modificat prin OMS
615/2010.

Evaluarea unor astfel de substante active urmeaza a fi efectuatd in conformitate cu principiile
de evaluare a substantelor active noi.

Trebuie acordata o atentie deosebita urmatoarelor, ca fiind esentiale:

- Documentului ,,EMEA recommendation on the procedural aspects and dossier requirements
for the consultation to the EMEA by a Notified body on an ancillary medicinal substance or
an ancillary human blood derivative incorporated in a medical device,
EMEA/CHMP/401993/2005"? (Recomandarea EMEA cu privire la aspectele procedurale si
cerintele dosarului de consultare a EMEA de catre un organism notificat referitor la o
substanta activa auxiliard sau un derivat din singe uman auxiliar incorporate intr-un dispozitiv
medical, EMEA/CHMP/401993/2005." Aceasta recomandare isi propune sa ofere partilor
relevante informatii cu privire la aspectele procedurale ale procedurii de consultare a EMA de
catre organismele notificate cu privire la o substantd activa auxiliard sau un derivat din sange
uman auxiliar, incorporate, ca parte integrantd intr-un dispozitiv medical, precum si sa
reprezinte un ghid cu privire la cerintele si formatul unor de astfel de solicitari de consultare;

- Ghidurilor publicate de autoritatile nationale competente cu privire la cerintele referitoare la
documentatia pentru consultari.

1) Informatii generale

O descriere generala a dispozitivului medical, care sa cuprinda si declaratia producatorului
referitoare la scopul incorporarii substantei active auxiliare sau derivatului din sange uman
auxiliar, Tmpreuna cu o apreciere critica a rezultatelor evaluarii riscurilor.

2) Documentatia de calitate

a) Pentru substanta activa auxiliara sau derivatul din singe uman auxiliar, in sine:
 partile relevante ale Modulului 3 al CTD, in conformitate cu formatul "Notice to
Applicants" (Ref.: Reglementdrile referitoare la medicamente in Uniunea Europeana",
volumul 2B). Trebuie furnizate partile relevante, in functie de apartenenta substantei active
auxiliare sau a derivatului din sdnge uman auxiliar la categoria ingredientelor farmaceutice
active sau la cea a medicametelor intr-o anumita forma farmaceutica.

* Informatiile cu privire la substanta activa se pot furniza sub forma unui Dosar Standard al
Substantei Active (DSSA)?, structurat conform Modulului 3.2.S din formatul CTD.

Trebuie acordata atentie deosebitd ghidurilor CHMP actuale privind evaluarea calitatii
referitoare la DSSA.*.

* Daca este cazul, se face trimitere la Farmacopeea Europeand (FE) sau, in absenta unei
monografii a FE, la o farmacopee nationald a unuia dintre statele membre. Dacd nu este
disponibild nicio monografie de la statele membre, se poate face referire la alte monografii
nationale sau specificatii si metode de analiza ale producatorului.

2http://www.emea.europa.eu/pdfs/human/regaffair/40199305en.pdf
30ptiunea nu este valabila in cazul substantelor de origine biologica.
ahttp://www.emea.europa.eu/htms/human/humanguidelines/quality.htm
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* Modulul 2.3 al CTD (Rezumatul global de calitate), in conformitate cu formatul "Notice to
Applicants" (Ref: "The Rules governing medicinal products in the European Union”- ,,
Reglementari referitoare la medicamente in Uniunea Europeana”, volumul 2B).

b) Pentru substanta activa auxiliara sau derivatul din singe uman auxiliar, incorporate
in dispozitivul medical:

* datele cantitative si calitative ale componentelor

O descriere a substantei active auxiliare sau a derivatului din sange uman auxiliar, si
cantitatea (cu specificarea unui interval, unde este cazul) substantei active auxiliare sau
derivatului din singe uman auxiliar, incorporate in fiecare dispozitiv medical. in cazul in care
substanta activa sau derivatul din sange uman auxiliar sufera modificari in timpul incorporarii
in dispozitivul medical, trebuie furnizate informatii relevante.

* Descrierea metodei de fabricatie

Descrierea de ansamblu face deja parte din cererea catre organismul notificat; trebuie
furnizata sectiunea referitoare la incorporarea substantei active auxiliare sau derivatului din
sange uman auxiliar in dispozitivul medical.

* Controlul materialelor de start
Se furnizeaza specificatiile pentru substanta activd auxiliard sau derivatul din sdnge uman
auxiliar.

* Teste de control efectuate in etapele intermediare ale procesului de fabricatie a
dispozitivului medical

Aceasta informatie este necesara numai dacd prezintd relevantd direct asupra calitaii
substantei active auxiliare sau derivatului din sidnge auxiliar, incorporate in dispozitivul
medical.

* Teste finale de control al substantei active auxiliare sau derivatului din singe uman
auxiliar din dispozitivul medical

Testele cantitative si calitative realizate pentru controlul substantei active auxiliare sau
derivatului din sange auxiliar, Incorporate in dispozitivul medical.

* Stabilitate

Informatii menite sa demonstreze cd medicamentul auxiliar sau derivatul din sange auxiliar
isi mentin functia propusd pe intreaga perioada de valabilitate a dispozitivului medical
inclusiv, tinand seama de conditiile de depozitare recomandate de producator, interactiunea
potentiald cu alte materiale si degradarea potentiala a substantei active auxiliare sau a
derivatului din sange uman auxiliar.

3) Documentatia non-clinica

* Farmacologie non-clinica

* Farmacodinamie

Aceastd sectiune se adreseaza actiunii propuse a substantei active auxiliare sau a derivatului
din sdnge uman auxiliar in contextul integrarii acesteia / acestuia intr-un dispozitiv medical.

* Farmacocinetica

Se anticipeaza ca, in majoritatea cazurilor, nu se vor cere studii de farmacocinetica. Dupa caz,
poate fi necesard abordarea unora sau tuturor urmatoarelor domenii:

- Descrierea modelului de expunere locald si sistemica la substanta activd auxiliara sau la
derivatul din sange uman auxiliar,

- In cazul unui nivel de expunere fluctuant (aria de sub curba - ASC), trebuie tinut cont de
nivelul maxim si de durata expunerii,

23/143



- In cazul in care se considera posibil ca anumite niveluri potentiale de expunere sistemica si
prezinte probleme de siguranta, trebuie stabilit varful maxim al concentratiei plasmatice,
tinand seama, Tn mod corespunzator, de variabilitatea individuala,

- Substantele active noi impun furnizarea de informatii cu privire la eliberarea din
dispozitivul medical, si, daca este relevant, la absorbtia, distributia, metabolismul si excretia
ulterioare (ASC si eventual si metabolitii, daca este cazul).

» Toxicitate (inclusiv toxicitate dupda doza unicd, toxicitatea dupa doze repetate,
genotoxicitate, carcinogenicitate si toxicitate asupra reproducerii si dezvoltarii, dupa caz).

Se poate face referire la profilul toxicologic cunoscut al substantei active auxiliare sau al
derivatului din sange uman auxiliar. In cazul substantelor active noi, trebuie furnizate
rezultatele testelor de toxicitate, tinAnd seama de ghidurile CHMP relevante®. Acestea pot
include informatii cu privire la toxicitatea si biocompatibilitatea dispozitivului medical, care
se pot prelua din evaluare, in conformitate cu seria de standarde EN 10993.

* Toleranta locala

Prezinta importanta deosebitd, deoarece calea de expunere la substanta activa auxiliara sau la
derivatul din sange uman auxiliar poate diferi de aplicarea sa conventionald. Trebuie furnizate
rezultatele relevante ale testarii dispozitivului medical, in conformitate cu EN ISO 10993 sau,
unde este cazul, informatii din literatura stiintifica.

4) Evaluarea clinica

Dat fiind faptul ca aceste dispozitive medicale apartin clasei a IlI-a de risc, datele clinice fac
parte din informatiile furnizate organismului notificat in conformitate cu anexa II sau III din
directiva aplicabila, respectiv, in conformitate cu Anexa nr. 10 a HG 54/2009, in legislatia
nationald. Aceste date raspund cerintelor specifice evaludrii clinice a dispozitivelor medicale
care Incorporeaza o substanta activa auxiliard sau un derivat din sange uman auxiliar, conform
prevederilor Anexei nr. 10 a HG 54/2009. Aceste date se refera la siguranta dispozitivului
medical in totalitatea sa. Problema utilitatii substantei active auxiliare sau a derivatului din
sange uman auxiliar incorporat in dispozitivul medical trebuie abordata in cadrul evaluarii
clinice sau prin referintd incrucisata la alte sectiuni ale dosarului, dupa caz.

O metodologie adecvata de efectuare a investigatiilor clinice asupra dispozitivelor medicale
este descrisd in EN ISO 14155:2012 — Investigatia clinicd a dispozitivelor medicale pentru
subiecti umani. Buna practica clinica.

Trebuie acordatd o atentie deosebitd oricaror ghiduri specifice (de ex., ghiduri EMA
privitoare la evaluarea clinica si non-clinicd in timpul procedurii de consultare cu privire la
substantele active continute in stenturile coronariene de elutie®, Ghidul MEDDEV 2.7. 1
Anexa 1 - Evaluarea clinici a stenturilor coronariene’).

5) Etichetarea

In vederea facilitarii intelegerii aspectelor referitoare la siguranta si utilitatea substantei active
auxiliare sau a derivatului din sange uman auxiliar impreund cu dispozitivul medical,
autoritdtii competente trebuie sa i se furnizeze detaliile prezentate de producatorul responsabil
cu etichetarea sau informatiile furnizate impreunda cu dispozitivul medical cu privire la
substanta activa auxiliara sau la derivatul din sange uman auxiliar.

shttp://www.emea.europa.eu/htms/human/humanguidelines/nonclinical.htm
shttp://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/09/WC500003275.pdf
"http://ec.europa.eu/consumers/sectors/medical-devices/files/meddev/cetf_en.pdf
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C. 4 Procesul de consultare cu privire la dispozitivele medicale care incorporeaza, ca
parte integranta, o substanta activa auxiliara sau un derivat din singe uman auxiliar

a) Organismul notificat, care a solicitat opinia autoritatii competente cu privire la
substanta activa auxiliard sau derivatul din sange uman auxiliar i aplicarea acestuia,
trebuie, ca Tmpreund cu autoritatea competentd, sa decida de comun acord asupra unor
probleme precum: termene, modalitati de obtinere a informatiilor suplimentare, inclusiv
intreruperi ale procedurii (stop-clock), taxe si modalitati practice de transmitere a
datelor.

- Detalii suplimentare despre procedura de urmat pentru consultarea EMA sunt
specificate in documentul ,,EMEA recommendation on the procedural aspects and
dossier requirements for the consultation to the EMEA by a Notified body on an
ancillary medicinal substance or an ancillary human blood derivative incorporated in a
medical device, EMEA/CHMP/401993/2005” (Recomandarea EMEA cu privire la
aspectele procedurale si cerintele dosarului de consultare a EMEA de catre un organism
notificat cu privire la 0 substata activa auxiliara sau un derivat din singe uman auxiliar
incorporat intr-un dispozitiv medical, EMEA/CHMP/401993/200578 .

- Autoritatile nationale competente pot, de asemenea, publica ghiduri referitoare la
procedura de consultare.

b) Organismul notificat trebuie sa puna la dispozitia autoritatii competente datele

relevante specificate in C.3 impreuna cu rezultatele propriei sale verificari a utilitatii
substantei active auxiliare sau derivatului din sange uman auxiliar Incorporat in
dispozitiv.

C) Autoritatea competentd trebuie sa evalueze datele furnizate de organismul notificat.

Aceasta trebuie sa aiba in vedere utilizarea substantei active auxiliare sau a derivatului
din sdnge uman auxiliar prin analogie cu informatiile existente referitoare la aplicatiile
cunoscute si caracteristicile adecvate de sigurantd, calitate si utilitate, deoarece acestea
pot fi relevante pentru scopul propus al dispozitivului care incorporeaza, ca parte
integrantd, o substanta activa auxiliard sau un derivat din sange uman auxiliar.

d) In cursul procesului de consultare, organismul notificat in cauza isi poate retrage

cererea si poate cere avizul unei alte autorititi competente relevante. In acest caz,
autoritatea competentd consultata anterior trebuie informata cu privire la denumirea
noii autoritati competente.

e) Autoritatea competenta trebuie sa informeze organismul notificat cu privire la opinia

f)

sa, tinand cont de procesul de fabricatie si de datele referitoare la utilitatea incorporarii
in dispozitiv a substantei active auxiliare sau a derivatului din sange uman auxiliar,
conform celor stabilite de catre organismul notificat (art. 7.4.2. din Anexa nr. 1 a HG
54/2009).

Opinia stiintificd a autoritatii competente trebuie inclusa in documentatia privind
dispozitivul. Avizul autoritatii competente trebuie redactat in termen de 210 zile de la
primirea unei documentatii valide (art. 4.3 din Anexa nr. 2 a HG 54/2009). Din
calculul acestei perioade se exclud perioadele de intrerupere a procedurii.

g) Pentru dispozitivele medicale care incorporeaza o substantd activd auxiliard,

organismul notificat isi formuleaza decizia tindnd cont in mod corespunzator de
punctele de vedere exprimate In cadrul acestei consultdri. Organismul notificat
transmite decizia sa finala autoritatii competente implicate (art. 4.3 din Anexa nr. 2 a
HG 54/2009).

shttp://www.emea.europa.eu/pdfs/human/regaffair/40199305en.pdf
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h)

Organismul notificat trebuie sa {ind cont de opinia autoritatii competente si sa faca uz
de aceasta in luarea deciziei de aprobare a produsului, dupa considerarea tuturor
aspectelor legate de raportul risc/beneficiu in utilizarea propusd sau preconizata a
produsului, sau, alternativ, in luarea deciziei de respingere a produsului. Este posibil
ca anumite sugestii din partea autoritatii competente sa poata fi adoptate de producator
pentru indeplinirea criteriilor de acceptabilitate a produsului.

Organismul notificat trebuie sa informeze autoritatea competenta consultata cu privire
la decizia adoptata, si, dacd aceastd decizie diferd de opinia formulatd de autoritatea
competenta, sa evidentieze acest fapt. Dacd organismul notificat primeste un aviz
nefavorabil din partea autoritatii competente in domeniul medicamentului, trebuie
consultata autoritatea competentd din domeniul dispozitivelor medicale inainte de
emiterea unui certificat.

Pentru dispozitivele medicale care incorporeaza un derivat din sange uman auxiliar,
organismul notificat trebuie sa {ina cont de avizul EMA 1n luarea deciziei. Organismul
notificat poate sda nu acorde certificatul in cazul unui aviz stiintific nefavorabil din
partea EMA. Acesta transmite decizia sa finald la EMA (art. 4.3 din Anexa nr. 2 a HG
54/2009).

In cazul modificarii unei substante auxiliare incorporate intr-un dispozitiv (in raport in
special cu sursa, procesul de fabricatie, cantitatea si metoda de incorporare),
organismul notificat trebuie informat cu privire la modificarile respective si consulta
autoritatea competentd relevantd in domeniul medicamentului (adicd, cea implicata in
consultarea initiala), in vederea confirmarii mentinerii calitatii si sigurantei substantei
auxiliare. Autoritatea competentd trebuie sa tind seama de datele referitoare la
utilitatea Incorporarii substantei in dispozitiv, conform celor stabilite de catre
organismul notificat, astfel incat sa se asigure faptul ca schimbarile nu au impact
negativ asupra profilului beneficiu / risc stabilit pentru adaugarea substantei in
dispozitiv (art. 7.4.4. din Anexa nr. 1 a HG 54/2009).

In cazul in care autoritatea competenta relevanti in domeniul medicamentului (adica,
cea implicata in consultarea initiald) a obtinut informatii cu privire la substanta
auxiliara, care ar putea avea un impact asupra raportului beneficiu / risc stabilit pentru
adaugarea substantei in dispozitivul medical, aceasta trebuie sd furnizeze consiliere
organismului notificat privitoare la posibilitatea ca aceasta informatie sa afecteze sau
nu raportul beneficiu / risc stabilit pentru addugarea substantei in dispozitiv.
Organismul notificat trebuie sd tind seama de avizul stiintific actualizat si sa
reanalizeze evaluarea sa in cadrul procedurii de evaluare a conformitatii (art. 7.4.5. al
Anexei 1 a HG 54/2009).
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D. PROCEDURI DE RAPORTARE A INCIDENTELOR ADVERSE

In functie de reglementarea unui produs ca medicament sau dispozitiv medical, se stabileste
procedura de urmat pentru raportarea unui incident advers: medicamentele respecta cerintele
de farmacovigilenta, iar dispozitivele medicale trebuie sa corespunda cerintelor de vigilenta
in domeniul dispozitivelor medicale.

Observayie: Ghidul refeitor la sistemul de vigilenta in domeniul dispozitivelor medicale - ref.
MEDDEV 2.12 /1 REV 7°.
Ghidul referitor la cerintele de farmacovigilenta'®.

o http://ec.europa.eu/consumers/sectors/medical-devices/files/meddev/2_12_1-rev_703-2012_en.pdf
10 http://ec.europa.eu/health/documents/eudralex/index_en.htm
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HOTARAREA
Nr. 24/11.10.2013

de aprobare a normelor de aplicare a procedurii de consultare a ANMDM
de catre un organism notificat, referitoare la emiterea avizului stiintific
privind calitatea si siguranta substantei active cu actiune auxiliara
dispozitivului medical in care este incorporata, ca parte integranta

Consiliul stiintific al Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM), constituit in baza Ordinului ministrului
sanatatii nr. 158/18.02.2013, intrunit la convocarea presedintelui ANMDM in
sedinta ordinara din 11.10.2013, in conformitate cu art. 12 (5) al Hotararii
Guvernului Romaniei nr. 734/2010 privind organizarea si functionarea Agentiei
Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale, adopta urmatoarea

HOTARARE

Articol unic. - Se aproba normele de aplicare a procedurii de consultare a
ANMDM de catre un organism notificat, referitoare la avizul stiintific privind
calitatea si siguranta substantei active cu actiune auxiliara dispozitivului medical
in care este Incorporatd, ca parte integrantd, conform anexelor care fac parte
integranta din prezenta hotarare.

PRESEDINTELE
Consiliului stiintific
al Agentiei Nationale a Medicamentului
si a Dispozitivelor Medicale,

Prof. Dr. Leonida Gherasim

28/143



ANEXA
la HCS nr.24/11.10.2013

NORME DE APLICARE A PROCEDURII DE CONSULTARE A ANMDM DE
CATRE UN ORGANISM NOTIFICAT iN VEDEREA EMITERII AVIZULUI
STIINTIFIC PRIVIND CALITATEA SI SIGURANTA SUBSTANTEI ACTIVE CU
ACTIUNE AUXILIARA DISPOZITIVULUI MEDICAL iN CARE ESTE
INCORPORATA, CA PARTE INTEGRANTA

CAPITOLUL I
Dispozitii generale

Art. 1. - Prezentele norme sunt elaborate in vederea aplicarii prevederilor art. 7.4.2.,
7.44. si 7.4.5. din Anexa nr. 1 a Hotédrarii de Guvern nr. 54/2009 privind conditiile
introducerii pe piata a dispozitivelor medicale.

Art. 2. - Acestea stabilesc procedura de consultare a Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) de cétre un organism notificat
pentru autorizarea de introducere pe piatd a dispozitivelor medicale care incorporeaza, ca
parte integranta, o substantd activa cu actiune auxiliard dispozitivului medical (denumita in
continuare ,, substanta activa auxiliara”.

CAPITOLUL 11
Procedura de consultare

Art. 3. - In cazul dispozitivelor medicale care incorporeazi ca parte integranti o
substanta activd auxiliard, organismul notificat la care s-a depus cererea de aprobare a
respective si avand 1n vedere scopul propus al dispozitivului medical, solicita avizul stiintific
al ANMDM, ca autoritate competenta in domeniul medicamentului de uz uman, cu privire la
calitatea, siguranta si utilitatea substantei active auxiliare, inclusiv la profilul beneficiu
clinic/risc al incorpordrii ca parte integranta a substantei active auxiliare in dispozitiv.

Art. 4. — (1) Aspectul de ,,utilitate” se refera la justificarea utilizarii substantei active in
raport cu scopul specific propus al dispozitivului.

(2) Evaluarea utilitatii consta in verificarea gradului de adecvare a substantei active
pentru atingerea scopului propus al dispozitivului, precum si a riscurilor potentiale inerente
(aspecte legate de ,,sigurantd”) substantei active auxiliare, in raport cu beneficiul care se
urmadreste a fi obtinut prin scopul propus al dispozitivului.

Art. 5. - Prin intermediul procesului de consultare, ANMDM pune la dispozitie
informatii relevante cu privire la riscurile legate de utilizarea substantei active (de exemplu,
date care rezulta din activitatea de farmacovigilenta).
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1.1 Depunerea cererilor de consultare initiala in vederea emiterii unui aviz
stiintific privind calitatea si siguranta unei substante active auxiliare incorporate, ca
parte integranta, intr-un dispozitiv medical

Art. 6. - In vederea inceperii procedurii de consultare initiald, organismul notificat
depune la ANMDM, in numele fabricantului dispozitivului, o scrisoare de intentie semnata in
original, insotitd de formularul pentru plata tarifului de consultare, cu cel putin 15 zile Tnainte
de depunerea cererii.

Art. 7. - Dupa confirmarea platii, organismul notificat depune la ANMDM cererea de
consultare initiald in vederea emiterii avizului stiintific, al carei model este prevazut in anexa
nr. 1 care face parte integranta din prezenta hotarare.

Art. 8. - Cererea de consultare initiald trebuiec sa fie insotitd de documentele si
informatiile mentionate in anexa nr. 2 care face parte integranta din prezenta hotarare, in
conformitate cu formatul Documentului tehnic comun (DTC) UE specificat in ,,Instructiuni
pentru solicitanti” (,,Notice to Applicants”), volumul 2B ,Reglementari referitoare la
medicamente Tn Uniunea Europeand” (,,Rules governing medicinal products in the European
Union”) utilizat pentru cererile de autorizare de punere pe piata a unui medicament.

Art. 9. - Pentru fiecare dispozitiv medical care incorporeazd una sau mai multe
substante active auxiliare care fac obiectul consultariit ANMDM, se depune cerere individuala
de emitere a avizului stiintific.

Art. 10. — (1) Documentatia in sustinere se prezinta pe suport electronic (CD/DVD).

(2) Cererea de consultare initiala in vederea emiterii avizului stiintific se prezinta pe
suport hartie i este semnata 1n original.

(3) Documentatia se prezinta in limba romana sau engleza, cu exceptia etichetarii care se
depune atat in limba romana, cat si in limba engleza.

Art. 11. — (1) Tarifele de pentru emiterea avizului stiintific sunt cele stabilite prin ordin
al ministrului sanatatii de aprobare a Hotdrarii Consiliului de administratie al Agentiei
Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale nr. 3/22.08.2013, publicat in
Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I.

(2) Daca este cazul, pe parcursul/la sfarsitul procedurii de consultare se fac regularizari
ale tarifului.

I1.2 Procedura de emitere a avizului stiintific

Art. 12. - In termen de 30 de zile de la primirea cererii de consultare initiald in vederea
emiterii avizului stiintific si a documentatiei stiintifice in sustinere, ANMDM valideaza
cererea.

Art. 13. - In situatiile in care, in etapa de validare a cererii, se constati cd documentatia
in sustinere trebuie completatd cu documente/informatii administrative si tehnice,
organismului notificat i se transmite lista cu solicitarile de completare necesare pentru
validare.

Art. 14. - Cererea de consultare initiald este validatd numai dupd primirea tuturor
documentelor solicitate si verificarea acestora; in caz contrar, cererea este invalidata, fara a se
aduce atingere dreptului organismului notificat de a depune o noua cerere de consultare,
documentata adecvat.

Art. 15 — ANMDM  informeazd 1in scris organismul notificat privind
validarea/invalidarea cererii. Perioada de 210 zile prevazuta la art.4.3 din Anexa nr.2 a HG nr.
54/2009 incepe sa se calculeze din momentul validarii cererii.

Art. 16. - Dupa validare, documentatia se repartizeaza in vederea evaluarii, in
conformitate cu prevederile art. 7.4.1. din Anexa nr. 1 a HG 54/2009, si anume: ,,calitatea,
siguranta si utilitatea substantei active auxiliare incorporate trebuie verificate prin analogie cu
metodele specificate in Ordinul ministrului sanatatii publice nr. 906/2006 pentru aprobarea
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Normelor si protocoalelor analitice, farmacotoxicologice si clinice referitoare la testarea
medicamentelor”, cu modificarile si completarile ulterioare.

(2) Evaluarea se efectueaza in conformitate cu recomandarile ghidurilor stiintifice
corespunzatoare.

Art. 17. - In cazul in care, in timpul procesului de evaluare, apare necesitatea
transmiterii de noi documente/informatii, ANMDM solicitd organismului notificat
transmiterea documentelor/informatiilor respective, iar procedura se intrerupe (Stop-clock)
pana la furnizarea de catre acesta a datelor suplimentare solicitate.

Art. 18. — (1) Solicitarea si transmiterea de informatii suplimentare se face o singura
datd in cursul evaluarii.

(2) Solicitarea de documente/informatii suplimentare este trimisa organismului notificat
impreuna cu un calendar in care se precizeaza data limita pana la care acesta trebuie sa trimita
informatiile solicitate.

Art. 19. - Procesul de evaluare a documentatiei se finalizeaza prin redactarea unui raport
final referitor la avizul stiintific favorabil/nefavorabil.

Art. 20. - Raportul final de evaluare se prezintd in sedinta Comisiei de autorizare de
punere pe piatd a ANMDM si se decide asupra emiterii avizului stiintific
favorabil/nefavorabil.

Art. 21. - Dupa luarea deciziei de ciatre Comisia de autorizare de punere pe piatd, se
redacteaza avizul stiintific favorabil/nefavorabil.

Art. 22. — Decizia ANMDM de emitere a unui aviz stiintific nefavorabil se ia n cazul in
care, la evaluarea documentatiei, se constata neconformitatea calitdtii si sigurantei substantei
active auxiliare Incorporate cu prevederile Ordinului ministrului sanatatii publice nr. 906/2006
pentru aprobarea Normelor si protocoalelor analitice, farmacotoxicologice si clinice
referitoare la testarea medicamentelor, cu completarile si modificarile ulterioare.

Art. 23. — (1) Avizul stiintific favorabil/nefavorabil al ANMDM se transmite
organismului notificat..

(2) Avizul stiintific nefavorabil este Insotit de un raport justificativ bazat pe concluziile
raportului final de evaluare.

I1.3 Informarea Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale
de catre organismul notificat asupra deciziei luate

Art. 24. - Organismul notificat tine cont de decizia ANMDM in luarea deciziei de
aprobare a introducerii pe piata a dispozitivului medical.

Art. 25. — In conformitate cu art. 4.3 din anexa nr. 2 a HG nr. 54/2009, organismul
notificat informeazd ANMDM cu privire la decizia adoptatd. Daca aceastd decizie difera de
avizul stiintific emis de agentie, organismul notificat evidentiaza acest fapt in informarea
trimisa.

CAPITOLUL 111
Procedura de consultare suplimentara in cazul modificarii substantei active auxiliare
incorporate, ca parte integranti, intr-un dispozitiv medical

Art. 26. — (1) In cazul modificarii design-ului sau procesului de fabricatie a
dispozitivului medical care poate avea un efect asupra calitdfii, siguranfei sau utilitatii
substantei active auxiliare incorporate in dispozitiv sau in cazul modificdrii datelor din
dosarul de consultare initiald sau al existentei unor date suplimentare, conform art. 7.4.4. din
Anexa nr. 1 a HG nr. 54/2009, organismul notificat solicita ANMDM o consultare
suplimentara.
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(2) ANMDM evalueaza mentinerea gradului initial de calitate i siguranta al substantei
active auxiliare si se asigura ca modificarile nu au impact asupra raportului stabilit intre
beneficiile si riscurile incorporarii substantei in dispozitivul medical.

Art. 27. - Exemple de modificari ale substantei active auxiliare Incorporate, care
necesita consultare suplimentara:

- schimbarea producatorului substantei active auxiliare sau a fabricantului unui
material de

start;

- schimbare la nivelul substantei active auxiliare sau a unui produs intermediar;

- schimbarea procesului de fabricatie a substantei active auxiliare sau schimbarea

specificatiei substantei active auxiliare;

- schimbarea testelor de control a calitatii din timpul procesului de fabricatie a

substantei

active auxiliare;

- schimbarea procesului de incorporare a substantei active auxiliare In dispozitivul

medical,

- modificarea ambalajului;

- modificarea metodei de sterilizare;

- extinderea perioadei de valabilitate;

- modificarea utilizarii preconizate a dispozitivului medical;

- anumite modificari ale design-ului dispozitivului care pot influenta disponibilitatea

sau eliberarea substantei active auxiliare, cum sunt cresterea marimii dispozitivului

insotita de cresterea cantitatii substantei active auxiliare continute, modificarea

suprafetei dispozitivului medical.

Enumerarea de mai sus nu este exhaustiva.

III.1 Depunerea cererilor de consultare suplimentari in vederea modificarii
termenilor avizului stiintific, initiata de organismul notificat

Art. 28. - In vederea inceperii procedurii de consultare suplimentard, organismul
notificat depune la ANMDM o scrisoare de intentie, semnatd in original §i insotitd de
formularul pentru plata tarifului, cu cel putin 15 zile inainte de depunerea cererii.

Art. 29. - Dupa confirmarea platii, organismul notificat depune la ANMDM cererea de
consultare suplimentard, al carei model este prevazut in anexa nr. 3 care face parte integranta
din prezenta hotarare.

Art. 30. - Cererea de consultare suplimentarda este insotitd de documentele si
informatiile in sustinere, prezentate in conformitate cu formatul Documentului tehnic comun
(DTC) UE specificat in ,,Instructiuni pentru solicitanti” (,,Notice to Applicants’’), volumul 2B
»Reglementari referitoare la medicamente in Uniunea Europeand (Rules governing medicinal
products in the European Union”) .

Art. 31. - Pentru fiecare dispozitiv medical care Incorporeaza o substantd activa
auxiliara care face obiectul consultarii suplimentare, se depune cerere individuala.

Art. 32. — (1) Documentatia pentru consultarea suplimentard se prezintd pe suport
electronic (CD/DVD).

(2) Cererea de consultare suplimentara se prezintd pe suport hartie, semnata in original.

(3) Documentatia se prezinta in limba romana sau engleza, cu exceptia etichetarii care se
prezinta atat in limba romana, cat si in limba engleza.

Art. 33. — (1) Tarifele de consultare suplimentard sunt cele stabilite prin ordin al
ministrului sdnatatii de aprobare a Hotararii Consiliului de administratie al ANMDM nr.
3/22.08.2013, publicat in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I.

(2) Daca este cazul, pe parcursul/la sfarsitul procedurii de consultare suplimentara se fac
regularizari ale tarifului aferent.
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IT1.2 Desfasurarea procedurii de consultare suplimentara initiata de organismul
notificat

Art. 34. - ANMDM verifica validitatea cererii depuse si informeaza in scris organismul
notificat privind validarea/invalidarea cererii.

Art. 35. - In situatiile in care, in etapa de validare a cererii de consultare suplimentara,
se constatd cd documentatia in sustinere trebuie completatd cu documente/informatii
administrative §i tehnice, organismului notificat 1 se transmite lista cu solicitdrile de
completare necesare pentru validarea cererii.

Art. 36. - Cererea de consultare suplimentard, transmisi ANMDM este validata numai
dupa primirea tuturor documentelor solicitate si verificarea acestora.

Art. 37. - Procedura Incepe la data confirmarii in scris a validarii.

Art. 38. - Evaluarea cererilor de consultare suplimentara se efectueaza, de regula, in 60
de zile, cu posibilitatea extinderii perioadei la 90 de zile in cazul unor modificari majore. Din
aceasta perioada se exclud perioadele de intrerupere a procedurii (stop-clock).

Art. 39. - Pe parcursul evaludrii, ANMDM poate solicita organismului notificat sa
furnizeze informatii suplimentare.

Art. 40. - Cererea de informatii suplimentare este trimisd organismului notificat
impreuna cu un calendar in care se precizeaza data limita pana la care acesta trebuie sa trimita
datele solicitate si informeaza totodata, dacd este cazul, si asupra extinderii perioadei de
evaluare.

Art. 41. — (1) Procedura este intreruptd pana la primirea informatiilor suplimentare
solicitate.

(2) De regula, perioada de intrerupere este de o luna calendaristica.

(3) In cazul in care este necesarid o perioadd mai lungi de intrerupere a procedurii,
organismul notificat transmite ANMDM o solicitare argumentata in acest sens.

Art. 42. - Evaluarea raspunsurilor poate dura intre 30 si 60 de zile, In functie de
complexitatea procesului de consultare.

Art. 43. — (1) Raportul final de evaluare este supus discutiei in sedinta Comisiei de
autorizare de punere pe piatd, in cadrul careia se decide asupra emiterii unui aviz stiinfific
actualizat favorabil/nefavorabil.

(2) Acesta se transmite organismului notificat.

(3) In cazul emiterii unui aviz stiintific actualizat nefavorabil, acesta este insotit de un
document justificativ.

I11.3.3 Procedura de consultare suplimentara initiata de ANMDM

Art. 44, — (1) In cazul in care ANMDM a obtinut, dupa consultarea initiala, informatii
Cu privire la substanta activa auxiliard care ar putea avea un impact asupra raportului stabilit
intre beneficiile si riscurile adaugdrii substantei in dispozitivul medical, in baza art. 7.4.5. din
Anexa nr. 1 la HG nr. 54/2009, informeaza in acest sens organismul notificat.

(2) In adresa de informare trimisa, ANMDM solicitd organismului notificat depunerea
unei cereri de consultare suplimentard, in vederea actualizarii avizului stiintific inifial,
precizand de asemenea documentatia in sustinere care trebuie prezentata.

Art. 45. - Validarea cererii si procedura de consultare suplimentara urmeaza aceleasi
etape ca cele descrise in subcapitolele I11.1 si I11.2.

Art. 46. — Procedura de consultare suplimentara se finalizeaza prin emiterea unui aviz
stiintific actualizat, indiferent dacd informatiile au sau nu un impact asupra raportului intre
beneficiile si riscurile incorpordrii substantei active auxiliare, ca si parte integrantd, in
dispozitivul medical.
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II1.4 Modificiri ale substantei active auxiliare, incorporate intr-un dispozitiv
medical, care necesita initierea unei proceduri noi, complete, de consultare
Art. 47. - De reguld, modificdrile compozitiei calitative si cantitative ale
substantei/substantelor active auxiliare sau schimbarea indicatiilor de utilizare, constituie
subiectul unei proceduri noi, complete, de consultare.
Art. 48. - Exemple de astfel de modificari sunt:
a) modificari cantitative ale substantei active auxiliare incorporate, adaugarea,
inlocuirea sau eliminarea uneia sau mai multor substante active auxiliare
b)modificari legate de utilizarea dispozitivului medical
- adaugarea unei indicatii in alta arie terapeutica;
- adaugarea unei noi cai de administrare sau schimbarea acesteia.
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ANEXAnnr. 1
la HCS nr. 24/11.10.2013

FORMULARUL DE CERERE DE CONSULTARE INITIALA
IN VEDEREA EMITERII AVIZULUI STIINTIFIC

Formularul se completeaza si se depune la ANMDM in vederea obtinerii avizului
stiintific privind calitatea si siguranfa substantei/substantelor active cu actiune auxiliara
dispozitivului medical in care este/sunt Incorporati/e ca parte integrantd (denumitd/e in
continuare “substanta/e activa/e auxiliard/e”).

Se depune cate o cerere individuald pentru fiecare dispozitiv medical care
incorporeaza una sau mai multe substante active auxiliare.

1. Denumirea dispozitivului medical

2. Denumirea substantei/substantelor active auxiliare*

*o singura denumire, in urmatoarea ordine de prioritati: denumirea comund
internationala (DCI), Farmacopeea europeanda, Farmacopeea romdnd, denumirea
comund, denumirea stiintifica

3. Situatia evaluarii anterioare a substantei/substantelor active auxiliare
(se bifeaza dupa caz)

e Neevaluatd/Neevaluate anterior

e Evaluatd/Evaluate anterior cu producator nou

e Evaluatd/Evaluate anterior cu acelasi producator

OooOoo

4. Organismul notificat

Declaratie si semnatura:

Nume:
Adresa:
Tara:
E-mail:
Telefon:

Fax:
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Persoana de contact autorizata pentru comunicarea cu Agentia Nationald a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale in timpul procedurii de consultare:

Se confirma prin prezenta ca toate datele legate de calitatea, siguranta si utilitatea
substantei/substantelor active auxiliare, inclusiv profilul risc/beneficiu au fost incluse in
dosar, conform cerintelor”,

Se confirma prin prezenta ca tariful a fost platit conform normelor Agentiei Nationale a

Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale™
In numele organismului notificat:

Locul Data (an, luna, zi)
*Se atageaza imputernicirea emisd de organismul notificat pentru persoana responsabila
de comunicarea cu Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale/drept de semnatura din partea organismului notificat (anexa 1.2)
** Se atageaza dovada efectuarii platii tarifului (anexa 1.3).

5. Fabricantul dispozitivului medical
Nume:

Adresa:

Tara:

E-mail:

Telefon:

Fax:

6. Fabricantul/Fabricantii

Fabricantul/Fabricantii autorizati (sau importatorul) responsabil cu eliberarea
seriei in SEE in acord cu art. 748 si 760 din Legea nr. 95/2006, cu modificarile si
completirile ulterioare, Titlul XVII - Medicamentul:

Nume:

Adresa:

Tara:

E-mail:
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Telefon:
Fax:

Numarul autorizatiei de fabricatie:

O Se atageaza copia autorizatiei/autorizatiilor de fabricatie (anexa 1.4)
Sau

O Se specifica referinta EudraGMP a autorizatiei de fabricatie:

Daci este disponibil:

[0 Se ataseaza ultimul certificat BPF (anexa 1.6)

sau

[ Se specifica numarul referintei certificatului EudraGMP: <Numar>

Fabricantul/fabricantii substantei/substantelor active auxiliare si locul/locurile de
fabricatie

NOTA:

Se mentioneaza toate locurile de fabricatie implicate in procesul de fabricatie a substantei
active auxiliare, inclusiv locurile de testare In proces/control al calitatii. Nu se accepta
numai informatii despre importator/importatori si distribuitor/distribuitori.

Substanta:
Nume:
Adresa:
Tara:
Telefon:
Fax:
E-mail:

Scurta descriere a procesului tehnologic, la locul de fabricatie:
[ ] Se anexeaza schema fluxului, cu indicarea succesiunii si activititilor desfisurate in
diferitele locuri de fabricatie implicate, incluzand locurile de testare (anexa 1.5)

[_] Pentru fiecare substanta activ auxiliara, se anexeazi o declaratie a persoanei calificate
din care sa reiasa ca substanta activa auxiliara este fabricata in conformitate cu Regulile
de BPF (RBPF) pentru materialele de start (anexa 1.9).

e Locul de fabricatie a fost inspectat in vederea verificarii conformitatii cu RBPF
de catre o autoritate competenta din SEE sau de cétre o autoritate a unei {ari semnatare a
unui acord de recunoastere mutuald sau altui acord comunitar, conform prevederilor
acordului respectiv.

O Nu O Da

Daca da, in anexa 1.6 se include:

O o declaratie nu mai veche de 3 ani a unei autoritati competente care a efectuat
inspectia

Ssau

daca este disponibil

O se ataseaza ultimul certificat BPF (anexa 1.6)

Sau

O se specifica numarul referintei certificatului EudraGMP: <Numar>
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e Locul de fabricatie a fost inspectat in vederea verificarii conformitatii cu RBPF
de catre orice alta autoritate (inclusiv cele din tarile semnatare a unui acord de
recunoastere mutuald sau altui acord comunitar, dar nu pe teritoriul in care se afla locul de
fabricatie).

O Nu O Da

O Daca da, in anexa 1.6 se includ informatii succinte (si, daca este disponibil, un
certificat BPF sau o declaratie

e Farmacopeea europeana a eliberat un certificat de conformitate pentru substanta
sausubstantele active auxiliare
O Nu O Da [ ] Se anexeazi o copie a certificatului la anexa 1.7.

Daca DA, se precizeaza:

- substanta:

- numele fabricantului:

- numarul de referinta:

- data ultimei verificari (aaaa-ll-z2):

¢ Existd un dosar standard al substantei active (DSSA) (Active Substance Master
File — ASMF) pentru substanta/substantele activa/active
O Nu O Da

Daca DA, se precizeaza:

- numele detinatorului DSSA/ASMF:

- numele fabricantului, daca este diferit de cel de mai sus:

- numadrul de referintd pentru ASMF UE, daca este disponibil:

- numarul de referinta pentru DSSA/ASMF national, daca este cazul si numai daca
nu este disponibil numarul de referinta pentru ASMF UE:

- numarul versiunii DSSA/ASMF:

- data depunerii (aaaa-ll-zz):
- data ultimei verificari (aaaa-1l-zz):
[] se ataseazi o scrisoare de acces pentru autoritatea comunitard/autoritatea din
statul membru unde a fost facutd cererea (a se vedea procedura pentru ASMF
european pentru substantele active) (anexa 1.7)

se anexeazd o copie a confirmarii scrise a fabricantului de substantd
medicamentoasa referitoare la informarea fabricantului dispozitivului in cazul
modificarii procesului de fabricatie sau a specificatiilor, conform Legii nr.
95/2006, cu modificarile si completarile ulterioare, Titlul XVII ,,Medicamentul”
(anexa 1.8)

7. Grupa farmacoterapeutica (a se folosi codul ATC curent)
Codul ATC: Grupa farmacoterapeutica: <Text>

In cazul in care nu s-a atribuit niciun cod ATC, se specifica daca s-a depus o cerere
pentru atribuirea unui cod ATC: O
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8. Descrierea dispozitivului medical care incorporeaza substanta /substantele active
auxiliare

Descrierea dispozitivului medical

<Text>

Utilizarea propusa a dispozitivului medical impreuna cu explicatia stiintifica din
care si reiasia ca actiunea substantei/substantelor active este numai auxiliara

dispozitivului

[ ] Se ataseaza Raportul Organismului Notificat referitor la utilitatea incorporirii
substantei/substantelor active auxiliare (anexa 1.1)

<Text>

Calea de administrare”

<Text>
Substanta/substantele | Cantitatea Unitatea de Referinta/
masura Monografie

active auxiliare standard
(de exemplu
Farmacopeea
Europeana)

<Text>

<Text>

<Text>

Componentele ambalajului, inclusiv descrierea materialelor din care este constituit”
<Text>

Marimea ambalajului

<Text>

Perioada de valabilitate propusa in ambalajul original

<Text>

Perioada de valabilitate in uz

<Text>

Conditiile de pastrare recomandate

<Text>

*Se utilizeazi termenii standard romanesti in concordanti cu termenii standard europeni
Lista materialelor de origine animalia continute sau utilizate in procesul de fabricatie
a substantelor active auxiliare
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Nume Functie” Origine animala Alta origine
SA Al susceptibild la TSE | animala

1. O Od ODa™ O Nu ]

2. O Od ODa™ O Nu m]

3. O O O Da™ O Nu O

"SA = substantd activa auxiliard, Al = alt ingredient (inclusiv materiale de start utilizate la fabricarea substantei active
auxiliare)

"Daci existd un certificat de conformitate cu Farmacopeea Europeand, conform Rezolutiei AP/CSP (99) 4 a Consiliului
Europei, se atageaza (anexa 1.10)

9. Documente anexate cererii (dupa caz)

O 11 Raportul organismului notificat referitor la utilitatea incorporarii
substantei/substantelor active auxiliare

O 1.2 Imputernicirea emisid de organismul notificat pentru persoana responsabild de
comunicarea cu Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale

[ 1.3 Dovada efectuarii platii tarifului

O 1.4. Autorizatia de fabricatie solicitata in baza art. 748 din Legea nr. 95/2006, cu
modificarile si completarile ulterioare, Titlul XVII -Medicamentul (sau echivalentul
autorizatiei de fabricatie in afara SEE, unde se aplica acordul de recunoastere mutuala sau
alte acorduri comunitare); orice document doveditor in conformitate cu art. 702 alin. (4)
lit. n) din Legea nr. 95/2006.

O 1.5 Schema fluxului, cu indicarea succesiunii si activitatilor desfasurate in diferitele
locuri de fabricatie implicate in procesul de fabricatie al substantei/substantelor active
auxiliare

O 1.6 Certificat/certificate BPF sau altd/alte declaratie/declaratii de conformitate cu
RBPF; daci este cazul, un rezumat al altor inspectii BPF efectuate.

O1.7 Scrisoare de acces la DSSA/ASMEF al substantei/substantelor active auxiliare sau
copie a certificatului/certificatelor de conformitate cu Farmacopeea Europeana

O 1.8 Copie a confimarii in scris de catre fabricantul substantei/substantelor active
auxiliare referitoare la asumarea obligatiei de informare a fabricantului dispozitivului in
cazul modificarii procesului de fabricatie sau a specificatiilor, conform prevederilor
anexel Ordinului ministrului sandtaii publice nr. 906/2006 pentru aprobarea Normelor si
protocoalelor analitice, farmacotoxicologice si clinice referitoare la testarea
medicamentelor, cu modificdrile ulterioare (care transpune anexa [ la Directiva
2001/83/CE)

O 1.9 Pentru fiecare substantd activa auxiliara, se anexeaza o declaratie a persoanei
calificate a fabricantului responsabil cu eliberarea seriei in SEE, din care sd reiasa ca
fabricantul/fabricantii substantei/ substantelor active auxiliare respecta RBPF. Alternativ,
astfel de declaratii se pot semna de catre o persoand calificatd in numele tuturor
persoanelor calificate implicate (cu conditia ca acest fapt sa fie clar indicat).

O 1.10 Certificat de conformitate cu Farmacopeea Europeand pentru encefalopatia
spongiforma transmisibila (Transmissible Spongiform Encephalopathy-TSE)
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ANEXA nr.2
la HCS nr. 24/11.10.2013

DOCUMENTATIA CARE TREBUIE FURNIZATA ANMDM DE CATRE
ORGANISMUL NOTIFICAT

Sectiunea 1
- Formularul de cerere
- Informatii generale despre dispozitivul medical
o descriere generala a dispozitivului medical
o explicatie stiintifica a organismului notificat conform céreia actiunea substantei
active incorporate in dispozitivul medical este numai auxiliara dispozitivului in
conformitate cu Hotararea Consiliului Stiintific nr. 23/11.10.2013 de aprobare
a modalitatii Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale de gestionare a solicitarilor unui organism notificat referitoare la
emiterea avizului stiintific privind calitatea si siguranta substantei active cu
actiune auxiliara dispozitivului medical in care este incorporatd, ca parte
integranta.

- Declaratie semnata si Curriculum vitae al expertilor calificati

- Raportul organismului notificat cu privire la verificarea utilitdfii incorporarii
substantei active auxiliare in dispozitivul medical, ca parte integranta.

- Etichetarea

Sectiunea 2
- Modulul 2.3: rezumatul global de calitate (parfi relevante) pentru substanta activa
auxiliara, 1n sine, in acord cu formatul DTC UE din ,,Instructiuni pentru solicitanti”
Volumul 2B;
- Rezumate critice (sau rapoarte ale expertilor) privind datele de calitate, nonclinice si
clinice, pentru substanta activa auxiliara incorporata in dispozitivul medical, conform
pct. 2b), 3) si 4) din subsectiunea C3 a Anexei la HCS nr 23/11.10.2013.

Sectiunea 3
- Modulul 3: pentru substanta activa in sine, informatiile relevante, prezentate
intr-unul din cele trei formate:

* partile relevante ale Modulului 3 al DTC UE in formatul din ,,Instructiuni
pentru solicitanti” volumul 2B;

* dosar standard al substantei active (DSSA) (Active Substance Master File -
ASMF), structurat conform Modulului 3.2.S din DTC UE in formatul din ,,Instructiuni
pentru solicitan{i” volumul 2B;

* Certificat de conformitate cu Farmacopeea Europeana, daca este disponibil.
- Documentatie de calitate, conform titlurilor si cerintelor din subsectiunea C.3 pct. 2b)

din anexa la HCS nr 23/11.10.2013, pentru substanta activa cu actiune auxiliara
dispozitivului medical, in care este incorporata, ca parte integranta.
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Sectiunea 4
- Documentatia nonclinica conform titlurilor si cerintelor din subsectiunea C.3 pct. 3)
din anexa la HCS nr 23/11.10.2013, pentru substanta activa cu actiune auxiliara
dispozitivului medical, 1n care este incorporata, ca parte integranta.

Sectiunea 5

- Documentatia clinica conform titlurilor si cerintelor din subsectiunea C.3 pct. 4) din
anexa la HCS nr 23/11.10.2013, pentru substanta activa cu actiune auxiliard
dispozitivului medical, 1n care este incorporata, ca parte integranta.
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ANEXA nr. 3
la HCS nr. 24/11.10.2013

FORMULARUL DE CERERE DE CONSULTARE SUPLIMENTARA

Se depune cate o cerere individuald pentru fiecare dispozitiv medical care
incorporeaza una sau mai multe substante active cu actiune auxiliard acestuia (denumite in
continuare “substanta/e activa/e auxiliara/e) .

1. Denumirea dispozitivului medical 2. Numarul avizului stiintific initial

3. Denumirea substantei/substantelor active auxiliare*

*o singura denumire, in urmatoarea ordine de prioritafi: denumirea comunad
internationala (DCI), Farmacopeea europeand, Farmacopeea romdnd, denumirea
comund, denumirea stiintifica

4. Situatia evaluirii anterioare a substantei/substantelor active auxiliare (se bifeaza

dupa caz)

e Neevaluatd/neevaluate anterior O
e Evaluatd/evaluate anterior cu producator nou O
e Evaluatd/evaluate anterior cu acelasi producator O

5. Organismul notificat

Declaratie si semnatura:

Nume:
Adresa:
Tara:
E-mail:
Telefon:

Fax:

43/143



6. Numele si adresa persoanei de contact”:
Numele si adresa persoanei de contact:
Numar de telefon:

Numar de fax (optional):

E-mail:

“Se ataseazd Tmputernicirea emisd de organismul notificat pentru persoana responsabild de comunicarea cu
Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale/drept de semnaturd din partea
organismului notificat

7. Fabricantul dispozitivului medical
Nume:

Adresa:

Tara:

E-mail:

Telefon:

Fax:

8. Descrierea dispozitivului medical care incorporeaza substanta/substantele activi/e
auxiliara/e

Descrierea dispozitivului medical
<Text>
Calea de administrare”

<Text>

Substanta/substantele Cantitatea Unitatea de masura
activa/active

auxiliara/auxiliare
<Text>
<Text>
<Text>

Componentele ambalajului, inclusiv descrierea materialelor din care este constituit®
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Marimea ambalajului
<Text>

“ Se utilizeaza termeni standard romanesti in concordanti cu Termenii standard europeni

aprobati de Comisia Farmacopeii Europene

9. Modificari incluse in aceasta cerere

Modificarea priveste urmatoarea sectiune din dosar (se bifeaza toate sectiunile din
dosar vizate de modificare)

OCalitate
CONon-clinic
OClinic
OJAIta sectiune

Scopul exact si cadrul modificarii

<Text>
Prezent” Propus”
<Text> <Text>

Documentatia in sustinere:
<Text>

“)Se mentioneazi cu exactitate situatia curentd si propusd a textului sau specificatiei,
inclusiv numarul/numerele sectiunii din dosar, detaliat la nivelul necesar

Declaratia solicitantului:
Aceasta reprezinta o cerere de consultare suplimentara in vederea modificarii termenilor
avizului stiintific initial, conform propunerilor precizate. Declar ca (Se marcheaza declaratiile

corespunzdtoare):.

O Nu exista alte modificari in afara celor identificate in aceasta cerere (cu exceptia celor
vizate in alte modificéri depuse in paralel);

OModificarile nu afecteaza utilitatea substantei active auxiliare incorporate, ca parte
integranta, in dispozitivul medical, astfel cum s-a verificat initial de catre organismul

notificat;

O Sunt indeplinite toate conditiile stabilite pentru modificarea in discutie (unde este cazul);
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OTariful de evaluare a fost platit;
OModificarea va fi implementata/Modificarile vor fi implementate incepand cu data de:

O Urmatoarea serie de productie/Urmatoarea tiparire

O Data:
Tariful platit
Se specifica tipul tarifului in conformitate cu reglementarile
nationale
Semnatarul principal” Functia (Denumirea postului)
Numele in clar Data

Functia (Denumirea postului)
Al doilea semnatar

Data

Numele in clar

*Este obligatorie semnarea cererii de catre semnatarul principal
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HOTARAREA
Nr. 25/11.10.2013

referitoare la aprobarea Ghidului de buna practica de farmacovigilenta,
Modulul IV — Auditurile de farmacovigilenta

Consiliul stiintific al Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM), constituit in baza Ordinului ministrului
sanatatii nr. 158/18.02.2013, intrunit la convocarea presedintelui ANMDM in
sedinta ordinara din 11.10.2013, in conformitate cu art. 12 (5) al Hotararii
Guvernului Romaniei nr. 734/2010 privind organizarea si functionarea Agentiei
Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale, adopta urmatoarea

HOTARARE

Articol unic. - Se aproba Ghidul de buna practica de farmacovigilenta,
Modulul IV — Auditurile de farmacovigilentda, conform anexei care face parte
integranta din prezenta hotarare.

PRESEDINTELE
Consiliului stiintific
al Agentiei Nationale a Medicamentului
si a Dispozitivelor Medicale,

Prof. Dr. Leonida Gherasim
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Anexa la HCS nr. 25/11.10.2013

Ghid de buna practica de farmacovigilenta,
Modulul IV — Auditurile de farmacovigilenta

Prezentul ghid reprezinta o traducere adaptatd a Ghidului
EMA/228028/2012 referitor la buna practica de farmacovigilentd (GVP),
Modulul IV — Auditurile de farmacovigilenta.

Cuprins

IV.A. Introducere

IV.A.1. Terminologie

IV.B. Structuri si procese

IV.B.1. Auditul de farmacovigilenta si obiectivul acestuia

IV.B.2. Metoda bazata pe risc in cadrul auditurilor de farmacovigilenta

IV.B.2.1. Planificarea auditului de nivel strategic

IV.B.2.2. Planificarea auditului de nivel tactic

IV.B.2.3. Auditul de nivel operational — Planificare si raportare

IV.B.2.3.1. Planificarea si activitatea propriu-zisa

IVV.B.2.3.2. Raportarea

IV.B.2.4. Actiuni bazate pe rezultatele auditului si auditurile de urmarire

IV.B.3. Sistemul calitatii si practicile de management al inregistrarilor

IV.B.3.1. Competenta auditorilor si managementul calitatii in cadrul activitatilor
de audit

IV.B.3.1.1. Independenta si obiectivitatea activitatii de audit si ale auditorilor
IV.B.3.1.2. Calificarile, abilitatile si experienta auditorilor si dezvoltarea
profesionala continua

IV.B.3.1.3. Evaluarea calitatii activitatilor de audit

IV.B.3.2. Audituri desfasurate de furnizori externi de servicii de audit

IV.B.3.3. Pastrarea rapoartelor de audit

IV.C. Cadrul de politici si structura organizationald ale auditului de
farmacovigilenta

IV.C.1. Detindtorii de autorizatii de punere pe piatd in Uniunea Europeand (UE)
IV.C.1.1. Obligatia de efectuare a unui audit

IV.C.1.1.1. Persoana calificatda responsabild de farmacovigilenta in UE
(Qualified Person Responsible for Pharmacovigilance = QPPV)

IV.C.1.2. Autoritatile competente din statele membre si Agentia Europeana a
Medicamentului (European Medicines Agency=EMA)

IV.C.1.2.1. Obligatia de efectuare a unui audit

IV.C.1.2.2. Metodologie comuna
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IV.C.1.2.3. Comitetul de farmacovigilentd pentru evaluarea riscului
(Pharmacovigilance Risk Assessment Committee=PRAC)

IV.C.2. Cerinte comunitare de raportare specifice auditului

IV.C.2.1. Raportarea de catre detinatorul autorizatiei de punere pe piata
IV.C.2.2. Raportarea de catre autoritatile competente si EMA

IV.C.3. Confidentialitatea
IV.C.4. Transparenta

IVV.A. Introducere

Intrarea in vigoare in luna iulie 2012 a noii legislatii de farmacovigilenta a
determinat introducerea obligatiei legale pentru autoritatile competente ale
statelor membre, Agentia Europeand a Medicamentului (EMA) si detinatorii de
autorizatii de punere pe piatd de a efectua audituri ale sistemelor proprii de
farmacovigilentd [v. Legea nr. 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii,
care transpune Directiva 2001/83/CE (L 95/2006) Art. 812(2), Art. 815(2),
Regulamentul (CE) 726/2004 (REG) Art. 28f], inclusiv audituri bazate pe risc
ale sistemelor respective ale calitatii [Regulamentul de implementare al
Comisiei Europene Regulamentul (UE) Nr 520/2012 (RI) Art. 13 (1), Art. 17
(1)1

In scopurile modulului de fatd, prin audit/audituri de farmacovigilentd si
activitate/activitati de audit de farmacovigilenta se intelege auditul sistemului de
farmacovigilentd si auditul/auditurile sistemului calitatii specific activitdtilor de
farmacovigilenta.

Cerintele minime pentru sistemele de farmacovigilenta si sistemul calitatii se
stabilesc prin  Regulamentul de implementare al Comisiei Europene
Regulamentul (UE) Nr 520/2012 [RI] privitor la desfasurarea activitatilor de
farmacovigilentd prevazute prin Regulamentul (CE) Nr 726/2004 si Legea nr.
95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii, cu modificarile si completarile
ulterioare, care transpune Directiva 2001/83/CE. Auditurile bazate pe risc ale
sistemului de farmacovigilenta trebuie sd acopere toate domeniile specificate Tn
Legea nr. 95/2006 si Regulamentul (CE) 726/2004. Particularitatile specifice ale
auditurilor bazate pe risc ale sistemului calitatii [in cazul activitatilor de
farmacovigilentd] se precizeaza in Regulamentul de implementare [RI Art. 8,
10, 11, 12, 13(1) pentru detinatorii de autorizatii de punere pe piatd, si RI Art. 8,
14, 15, 16, 17(1) pentru autoritatile nationale competente si EMA]. Prezentarea
generala si obiectivele sistemelor de farmacovigilentd si sistemelor calitdfii in
cazul activitatilor de farmacovigilenta se regasesc in Modulul I (HCS — Nr.
15/22.04.2013 referitoare la aprobarea Ghidului de bund practica de
farmacovigilenta — Modulul | — Sistemele de farmacovigilenta si sistemele lor de
calitate), iar procesele specifice de farmacovigilenta sunt prezentate in Modulele
respective ale Ghidurilor de buna practica de farmacovigilenta (GVP).
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Modulul de fata cuprinde recomandari privitoare la proiectarea si desfasurarea
auditurilor prevazute in lege precum si, in ceea ce priveste functionarea retelei
de reglementare a UE, clarifica rolul, contextul si gestionarea activitatii de audit
de farmacovigilentd. Modulul de fatd isi propune sa faciliteze efectuarea
auditurilor de farmacovigilenta, in special in ceea ce priveste armonizarea, si sa
incurajeze caracterul sistematic si simplificarea procesului de audit. Principiile
enuntate in acest Modul sunt conforme cu standardele: international acceptate
elaborate de organizatiile internationale relevante de standardizare si sustin
adoptarea unei abordari bazate pe risc in cadrul auditurilor de farmacovigilenta.

IV.A.1. Terminologie

Audit, Constatari ale auditului, Plan de audit, Program de audit,
Recomandari ale auditului, Managementul de la cel mai inalt nivel: vezi in
Anexa |.

Auditat: [entitate/unitate/organizatie] care face obiectul actiunii de audit (ISO
19011 (3.7)2).

Conformitate: Concordanta cu politicile, planurile, procedurile, legile,
regulamentele, contractele sau alte cerinte (IIA - Standardele Internationale de
Practica Profesionala in domeniul Auditului Intern) si respectarea acestora.
Control/Controale: Orice actiune intreprinsa de conducere si alte parti
implicate pentru a gestiona riscul §i pentru a creste probabilitatea realizarii
obiectivelor si scopurilor stabilite. Conducerea organizatiei planifica,
organizeaza si coordoneaza efectuarea unui numar suficient de actiuni astfel
incat sd asigure la nivel corespunzator realizarea obiectivelor si scopurilor (IIA -
Standardele Internationale de Practicd Profesionald in domeniul Auditului
Internz),

Evaluare (a activitatilor de audit): Corpurile profesionale de audit
promoveazd conformitatea cu standardele, inclusiv in domeniul asigurarii
calitatii propriilor lor activitati precum si a codurilor de conduita, care se pot
folosi pentru abordarea corespunzatoare a asteptarilor de baza ale organizatiei in
ceea ce priveste activitatea de audit intern si conformitatea acesteia cu
standardele de audit acceptate la nivel international.

Constatare/Constatiri: vezi Constatari ale auditului

Seful organizatiei: vezi Managementul de la cel mai inalt nivel

Independenta auditorilor: Independenta fatd de conditiile care pun in pericol
obiectivitatea sau aparenta de obiectivitate. Acesti factori care pun in pericol
obiectivitatea trebuie gestionati individual atat in ceea ce priveste auditorul, cat
si actiunea in sine, la nivel de functionare si de organizatie (IIA - Standardele
Internationale de Practica Profesionald in domeniul Auditului Intern).

IDetalii suplimentare cu privire la: The Institute of Internal Auditors (IIA) www.theiia.org; the International Organisation for
Standardisation (ISO) www.iso.org; Information Systems Audit and Control Association (ISACA) www.isaca.org; The International
Auditing and Assurance Standards Board (IAASB) www.ifac.org; The International Organisation of Supreme Audit Institutions
(INTOSAI) www.issai.org.

2The Institute of Internal Auditors (I1A) www.theiia.org
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Control intern: Controlul intern constituie un proces integral realizat de catre
conducerea si personalul unei structuri si este conceput in scopul abordarii
riscurilor si al oferirii unui nivel satisfacator de asigurare privitor la realizarea
urmatoarelor obiective generale: executarea de operatii disciplinate, etice,
economice, eficiente si eficace, realizarea obligatiillor de contabilitate,
conformitatea cu legile si regulamentele aplicabile si salvgardarea resurselor
impotriva pierderilor, utilizarii eronate si daunelor (pentru detalii suplimentare,
vezi standardele COSO).

Standardele Internationale de Audit: emise de Organizatiile Internationale de
Standardizare pentru Audit .

Organizatiile Internationale de Standardizare pentru Audit: Detalii
suplimentare privitoare la Institutul Auditorilor Interni (Institute of Internal
Auditors - 11A):
http://www.theiia.org/guidance/standards-and-guidance/ippf/standards/full-
standards;

Standardul 19011 al Organizatiei Internationale pentru Standardizare (ISO)
,Ghid privitor la auditarea sistemelor de management al calitatii si/sau
mediului” - http://www.iso.org/iso/home.html; standardele Asociatiei pentru
Audit s1 Control al  Sistemelor  Informationale  (ISACA) -
http://www.isaca.org/Standards; standardele Consiliului International pentru
standarde de auditare si asigurare (International Auditing and Assurance
Standards Board (IAASB) - http://www.ifac.org/auditing-assurance/clarity-
center/clarified-standards; Organizatia Internationala a Institutiilor Supreme de
Audit (International Organisation of Supreme Audit Institutions (INTOSAI)) -
http://www.issai.org/composite-347.htm.

Obiectivitatea auditorilor: Atitudine nepartinitoare care permite auditorilor
interni sa se achite de angajamentele specifice intr-o manierd care sa le
demonstreze increderea in propria activitate si sa evite aparitia unor
compromisuri majore in materie de calitate. Obiectivitatea impune auditorilor
interni sa nu-si subordoneze judecatii altora propria judecata in chestiuni de
audit (IIA Standardele Internationale de Practica Profesionala in domeniul
Auditului Intern)s.

IV.B. Structuri si procese

1V.B.1. Auditul activititii de farmacovigilenta si obiectivul acestuia
Activitatile de audit de farmacovigilenta trebuie sa verifice, prin analiza si
evaluarea de dovezi obiective, caracterul adecvat si eficacitatea instituirii si
functiondrii unui sistem de farmacovigilenta, inclusiv sistemul calitatii pentru
activitatile de farmacovigilenta.

In general, un audit constituie un proces sistematic, disciplinat, independent si
sustinut cu documente in vederea obtinerii de dovezi si a evaluarii obiective a
dovezilor pentru stabilirea gradului de indeplinire a criteriilor de audit,
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contribuind la imbunatatirea proceselor de management al riscurilor, a
proceselor de control si de guvernanta.

Dovezile auditului constau din inregistrari, declaratii si alte informatii relevante
din punctul de vedere al criteriilor de audit si sunt verificabile. Pentru fiecare
obiectiv de audit, criteriile de audit sunt standardele de performanta si control in
raport cu care este auditatd structura respectiva. In domeniul farmacovigilentei,
criteriile de audit trebuie sd reflecte cerintele legate de sistemul de
farmacovigilentd  inclusiv  sistemul calitdtii pentru activitatile de
farmacovigilenta, conform legislatiei si ghidurilor.

1V.B.2. Metoda bazatd pe risc in cadrul auditurilor de farmacovigilenta
Abordarea bazata pe risc este cea care presupune folosirea de tehnici de stabilire
a domeniilor de risc, in conditiile in care riscul se defineste ca probabilitate de
aparitie a unui eveniment care sa influenteze realizarea obiectivelor, tinand cont
de gravitatea rezultatului si/sau probabilitatea nedepistarii prin alte metode.
Abordarea bazatd pe risc in domeniul auditului se concentreaza asupra zonelor
cu cel mai mare risc pentru sistemul de farmacovigilentd al organizatiei, inclusiv
asupra sistemului calitdtii pentru activitatile de farmacovigilenta. Din punctul de
vedere al farmacovigilentei, riscul pentru sandtatea publicd este de importanta
primordiala.
Actiunea de evaluare a riscului se poate intreprinde in urmatoarele etape:
- La planificarea auditului de nivel strategic, avand drept rezultat o
strategie de auditare (abordare pe termen lung), care trebuie sustinutd de
managementul de la cel mai inalt nivel;
- La planificarea auditului de nivel tactic, avand drept rezultat un program
de audit, stabilirea unor obiective de audit precum si amploarea si limitele
auditului (frecvent cunoscute si sub numele de domeniu de aplicare) din
programul respectiv;
- La planificarea auditului de nivel operational, avand drept rezultat un
plan de audit pentru fiecare demers de auditare, si prin care, in functie de
risc, se prioritizeaza sarcinile de auditare si se recurge la metode de
prelevare de probe si de testare precum si raportarea constatarilor
auditului In conformitate cu nivelul relativ de risc respectiv si formularea
de recomandari ale auditului in conformitate cu sistemul de clasificare
sugerat [vezi IV.B.2.3.1.].
In scopul planificarii strategice, tactice si operationale a activititii de audit de
farmacovigilentd desfasurate in cadrul organizatiei, evaluarea riscurilor trebuie
sustinutd Tn mod corespunzdtor cu documente (vezi 1V.B.2.1., IV.B.2.2. si,
respectiv, 1V.B.2.3.).
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IV.B.2.1.Planificarea auditului de nivel strategic
Strategia de auditare este o declaratie de inalt nivel referitoare la modalitatea de
realizare a activitatilor de audit Intr-o anumitd perioada, de duratd mai mare
decat cea prevazuta de programul anual de audit, de obicei de 2-5 ani. Strategia
de auditare cuprinde o lista de audituri care se pot in mod rezonabil realiza.
Strategia de auditare se utilizeazda in vederea caracterizdrii domeniilor
evidentiate in scop de auditare, a temelor de audit precum si a metodelor si
ipotezelor (printre care, de exemplu, si evaluarea riscurilor) care constituie baza
programului de audit.
Strategia de auditare trebuie sd acopere guvernanta (conducerea si controlul),
managementul riscurilor precum si controlul intern al tuturor componentelor
sistemului de farmacovigilenta, printre care:
- Toate procesele si sarcinile de farmacovigilenta;
- Sistemul calitatii pentru activitatile de farmacovigilenta;
- Interactiunile si interfetele cu alte departamente, dupa caz;
- Activitatile de farmacovigilenta efectuate de organizatii afiliate sau
activitatile delegate unei alte organizatii (ca, de exemplu, centrele
regionale de raportare, afiliatiit DAPP sau parti terte precum organizatiile
subcontractante si alti prestatori de servicii).
Mai jos se prezintd o enumerare incompletd si neprioritizata de factori de risc
care se pot avea 1n vedere in scopul evaluarii riscurilor:
eSchimbari de legislatie si de norme de aplicare;
¢ Actiuni de reorganizare majora si alte demersuri de restructurare a
sistemului de farmacovigilenta, fuziuni, achizitii (in mod deosebit in cazul
detindtorilor de autorizatii de punere pe piatd, acestea pot conduce la
cresterea semnificativda a numarului de produse pentru care se foloseste
sistemul);
eSchimbarea la nivelul functiei/functiilor cheie de conducere;
eRiscul privitor la disponibilitatea personalului instruit corespunzator si
cu experienta necesara in domeniul farmacovigilentei, cum ar fi de
exemplu din cauza unui nivel accentuat de rulaj al personalului, a unor
procese deficitare de instruire, a reorganizarilor, a cresterii volumului de
munca etc.
e Aparitia unor schimbari semnificative la nivelul sistemului de la data
auditului precedent, cum ar fi introducerea de noi baze de date pentru
activitatile de farmacovigilenta sau revizuirea majora a celor existente,
modificarea proceselor si activitdtilor in vederea respectarii unor
prevederi legislative noi sau revizuite;
ein cazul medicamentelor puse pentru prima oar pe piati (pentru DAPP-
ul respectiv);
ein cazul medicamentelor aflate pe piati si care beneficiazi de masuri
specifice de reducere la minimum a riscului sau alte conditii specifice
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referitoare la sigurantd, precum cerinta implementdrii de masuri de
monitorizare suplimentara;

* Caracterul critic al procesului, precum:

- pentru autoritdtile competente: cat de critic este domeniul/procesul in
raport cu buna functionare a sistemului de farmacovigilenta si obiectivul
global al protejarii sanatatii publice;

- pentru detinatorii de autorizatii de punere pe piata: cat de critic este
domeniul/procesul in raport cu buna functionare a sistemului de
farmacovigilenta. In plus fati de toti ceilalti factori cuprinsi in lista, care
trebuie avuti in vedere la luarea deciziei de auditare a unui tert, DAPP
trebuie sa tind cont si de natura si caracterul critic/necritic al activitatilor
de farmacovigilentd desfasurate de un afiliat sau un tert in numele sau;

* Rezultatul auditurilor anterioare, precum: existenta/lipsa unui audit
anterior al domeniului/procesului respectiv (in cazul in care nu a mai fost
auditat, este necesard auditarea cu prioritate in functie de caracterul
critic/noncritic; in cazul in care a mai fost auditat, decizia privitoare la
momentul reauditarii domeniului/procesului in cauza trebuie sa tina cont
si de constatarile auditului si de punerea in practica a actiunilor convenite;
* Lipsurile procedurale identificate cu privire la domenii/procese
specifice;

« Alte informatii legate de conformitatea cu legislatia si recomandarile, de
exemplu:

- pentru autoritdtile competente: informatii reiesite din evaluarea
conformitatii (conform celor prevazute in RI), din reclamatii, din surse
externe precum audituri/evaludri ale autoritdtii competente efectuate de
organisme externe;

- pentru detinatorii de autorizatii de punere pe piata: informatii reiesite din
evaluarea conformitatii (conform celor prevazute in RI), din inspectii, din
reclamatii, din surse externe precum audituri;

- Alte schimbari organizationale cu posibil impact negativ asupra
domeniului/procesului, de exemplu, o schimbare aparuta la nivelul unui
serviciu suport (precum suportul oferit de tehnologia informatiei) care
poate afecta in mod negativ desfasurarea activitatilor de farmacovigilenta.

IVV.B.2.2. Planificarea auditului de nivel tactic

Un program de audit este un audit sau un grup de mai multe audituri a caror
desfasurare este planificatd pentru o anumita perioadd, de obicei un an. Acesta
trebuie pregatit in conformitate cu strategia de auditare pe termen lung.
Programul de audit trebuie aprobat de catre conducerea de la cel mai Tnalt nivel,
care are responsabilitatea generald a structurii operationale, de conducere si
control.

Programul de audit bazat pe risc trebuie sd se bazeze pe evaluarea
corespunzatoare a riscurilor si trebuie sa se concentreze asupra:
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« Sistemului calitatii pentru activitatile de farmacovigilenta;

* Proceselor critice de farmacovigilenta (vezi de exemplu, HCS al ANMDM nr.
15/2013 si Art. 11, 15 ale RI);

« Sistemelor cheie de control pe care se fundamenteaza activititile de
farmacovigilentd;

* Domeniilor in care, in urma controalelor sau a actiunilor de reducere la
minimum, s-a identificat un nivel ridicat de risc.

Programul de audit bazat pe risc trebuie sa tind cont si de domeniile istorice care
nu au fost auditate suficient in trecut, precum si domeniile cu risc ridicat
identificate de catre management si/sau persoanele responsabile de activitatile
de farmacovigilenta.

Documentatia pe care se sprijind programul de audit trebuie sa cuprinda o scurtd
descriere a planului pentru fiecare audit care urmeaza a fi efectuat, inclusiv o
schitd a obiectivelor si domeniului de aplicare.

Justificarea termenului, periodicitatii si domeniului de aplicare ale fiecarui audit
inclus in programul de audit trebuie sd se bazeze pe o evaluare a riscurilor
sustinuta cu documente.

Auditul/Auditurile de farmacovigilentd bazate pe risc trebuie efectuate la
intervale regulate, in conformitate cu cerintele legislative.

Programul de audit se poate modifica; modificarea programului de audit trebuie
sustinuta cu documentatie corespunzatoare.

IV.B.2.3. Planificarea si raportarea in cadrul auditului de nivel operational
1V.B.2.3.1. Planificarea si activitatea pe teren

Organizatia trebuie sa asigure existenta de proceduri scrise cu privire la
planificarea si efectuarea de audituri individuale. Procedurile relevante de audit
trebuie sa prevada termene pentru desfasurarea tuturor etapelor necesare
efectudrii acestora iar organizatia trebuie sa asigure efectuarea de audituri in
conformitate cu procedurile, asa cum se prevede in Modulul de fata al GVP.
Fiecare audit de farmacovigilenta trebuie intreprins In conformitate cu versiunea
aprobati a programului de audit bazat pe risc (vezi IV.B.2.2.). In demersul de
planificare a fiecarui audit, auditorul identifica si evalueaza riscurile relevante
pentru domeniul auditat si utilizeaza cele mai adecvate metode de prelevare a
probelor si de testare, prezentand documente justificative pentru abordarea
adoptata intr-un plan de audit.

1V.B.2.3.2. Raportarea

Constatarile auditorilor trebuie sustinute cu documente intr-un raport de audit si
trebuie comunicate in timp util conducerii. In conformitate cu cerintele legale si
ghidurile de desfasurare a auditurilor de farmacovigilentd, procesul de audit
trebuie sa includd mecanisme de comunicare a constatarilor auditului catre
organismul auditat §i primirea de feedback, precum si raportarea constatarilor
auditului catre conducere si partile interesate, inclusiv celor responsabili de

sistemele de farmacovigilenta.
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Constatarile auditului trebuie raportate in conformitate cu nivelul relativ de risc
al acestora si trebuie incluse intr-o categorie, astfel Incat sa li se sublinieze
caracterul critic/non-critic in raport cu riscurile care pot afecta sistemul,
procesele si partile proceselor de farmacovigilenta. Sistemul de clasificare
trebuie definit in cadrul descrierii sistemului calitatii  sistemului  de
farmacovigilenta, si trebuie sa tind cont de pragurile mentionate mai jos, care
urmeaza a fi utilizate Tn raportarea in continuare in conformitate cu legislatia,
asa cum se prevede in sectiunea [V.C.2:

 neconformitatea critica este o neconformitate fundamentala aparuta intr-unul
sau mai multe procese sau practici de farmacovigilenta, care influenteaza in mod
negativ intregul sistem de farmacovigilentd si /sau drepturile, siguranfa sau
bundstarea pacientilor, sau care prezinta un risc potenfial pentru sanatatea
publica si/sau reprezinta o Incdlcare grava a cerintelor de reglementare
aplicabile.

* neconformitatea majora este o neconformitate importantd aparuta intr-unul
sau mai multe procese sau practici de farmacovigilentd, ori o neconformitate
fundamentala identificata in cadrul uneia sau mai multor procese sau practici de
farmacovigilentd si care afecteaza intregul proces si /sau poate afecta in mod
negativ drepturile, siguranta sau bunastarea pacientilor si/sau ar putea constitui
un potential risc pentru sanatatea publica si /sau reprezintd o incdlcare a
cerintelor de reglementare aplicabile, nefiind insd considerata grava.

* neconformitatea minora este o neconformitate identificata in cadrul unei parti
a unuia sau mai multor procese sau practici de farmacovigilenta, si care nu se
anticipeaza sa afecteze intregul sistem sau proces de farmacovigilentd si /sau
drepturile, siguranta sau bundstarea pacientilor.

Problemele care necesitd rezolvare urgenta trebuie comunicate in regim de
urgentd catre conducerea organismului auditat si conducerea de la cel mai inalt
nivel.

1V.B.2.4. Actiuni bazate pe rezultatele auditului si auditurile de urmarire
Scopul actiunilor mentionate in aceastd sectiune a ghidului, cu alte cuvinte
actiunea imediata, actiunea prompta, actiunea intr-un interval de timp rezonabil,
probleme care trebuie rezolvate de urgenta ori comunicate in regim de urgenta,
il constituie transmiterea de termene adecvate, relevante, si in conformitate cu
riscul relativ pentru sistemul de farmacovigilentd. Actiunile corective si
preventive necesare aborddrii neconformitdtilor critice §i majore trebuie
prioritizate. Calendarul exact stabilit pentru actiunea/actiunile legate de o
anumitd constatare clasificatd drept critica, de exemplu, poate sa difere in
functie de natura constatarilor si de actiunea planificatd/actiunile planificate.
Conducerea organizatiei raspunde de asigurarea faptului cd organizatia dispune
de un mecanism prin care sd se abordeze in mod adecvat problemele care decurg
din auditurile de farmacovigilentd. Actiunile trebuie sa includa o analizd a
cauzelor primare si o analizda de impact a constatarilor auditului precum si
elaborarea unui plan de actiune corectiva si preventiva, unde este cazul.
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Conducerea de la cel mai inalt nivel si persoanele raspunzatoare de conducere si
control trebuie sd se asigure de implementarea de actiuni efective pentru
remedierea deficientelor constatate cu ocazia auditului. Punerea in aplicare a
actiunilor convenite trebuie supuse unei monitorizari sistematice iar progresul
actiunii de implementare trebuie comunicat periodic conducerii de la cel mai
inalt nivel, in maniera proportionald cu actiunile planificate.

Dovezile referitoare la finalizarea actiunilor trebuie inregistrate in scopul de a
demonstra ca problemele identificate In timpul auditului au fost solutionate.

in programul de audit trebuie previzuta capacitatea desfasuririi de audituri de
urmarire, care trebuie efectuate dupa cum se considera necesar, in scopul
verificarii indeplinirii actiunilor convenite [RI Art. 13(2), Art. 17(2)].

1V.B.3. Sistemul calitatii §i practicile de management al inregistrarilor
IV.B.3.1. Competenta auditorilor si managementul calitatii in cadrul
activitatilor de audit

1V.B.3.1.1. Independenta si obiectivitatea activitatii de audit si ale auditorilor
Organizatia trebuie incredinteze responsabilitati specifice referitoare la
activitatile de audit de farmacovigilenta.

Activitatile de audit de farmacovigilentd trebuie sa fie independente.
Conducerea organizatiei trebuie sd asigure independenta si obiectivitatea in
manierd organizata si trebuie sd detind documente de sustinere a acestui demers.
Stabilirea domeniului de aplicare al auditului, desfasurarea auditurilor de
farmacovigilentd si comunicarea rezultatelor auditului trebuie realizate fara
influenta exterioara asupra auditorilor.

Principalul canal de comunicare trebuie sa fie cel catre conducerea de la cel mai
inalt nivel, in conditiile responsabilitatii globale pentru structurile operationale,
de conducere si control, care sa permitd auditorului/auditorilor sa-si
indeplineasca responsabilitatile si sa formuleze o opinie de audit independenta si
obiectivd. Auditorii se pot consulta cu experti tehnici, cu personal implicat in
realizarea proceselor de farmacovigilentd si cu persoana responsabila pentru
farmacovigilentd; cu toate acestea, auditorii trebuie sa-si pastreze atitudinea
nepartinitoare care sa le permitd sa realizeze activitatea de audit de asemenea
maniera Incat sa fie convinsi de veridicitatea produsului propriei activitati si de
lipsa unor compromisuri semnificative in ceea ce priveste calitatea. In probleme
de audit, auditorii nu trebuie sd-si subordoneze judecata proprie judecatii altora.

1V.B.3.1.2. Calificarile, abilitatile si experienta auditorilor §i dezvoltarea
profesionala continud

Auditorii trebuie sa dea dovada ca poseda si isi mentin competenta in ceea ce
priveste cunostintele, abilitatile si capacitatile de efectuare si/sau participare
eficace la activitatile de audit de farmacovigilentd. Competenta membrilor
echipei de audit se castiga prin actiuni combinate de studiu, acumulare de
experientd, de instruire; la nivelul echipei, competenta combinatd a membrilor
trebuie sd acopere cunostinte, abilitd{i si capacitati in domeniul:
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- Principiilor, procedurilor si tehnicilor de auditare;

- Legislatiei aplicabile, regulamentelor si altor cerinte relevante pentru
domeniul farmacovigilentei;

- Activitatilor, proceselor si sistemelor de farmacovigilenta;

- Sistemelor de management;

- Sistemelor organizationale.

1V.B.3.1.3. Evaluarea calitatii activitatilor de audit

Evaluarea activitatii de audit poate fi realizatd prin intermediul evaludrilor
continue si periodice ale tuturor activitatilor de audit, al feedback-ului transmis
de entitatea auditata precum si prin auto-evaluarea activitatilor de audit (de ex.
activitafi de asigurare a calitatii, respectarea unui cod de conduita, stabilirea unui
program de audit si elaborarea unor proceduri de audit).

IV.B.3.2. Audituri desfasurate de furnizori externi de servicii de audit
Responsabilitatea finald pentru realizarea si eficacitatea sistemului de
farmacovigilentd revine organizatiei (cu alte cuvinte, EMA, autoritatii
competente sau detindtorului autorizatiei de punere pe piatd). In cazul in care
organizatia decide sa utilizeze un furnizor extern de servicii de audit, care sa
aplice cerintele referitoare la auditul pe probleme de farmacovigilentd pe baza
acestui Modul al GVP si sa efectueze auditurile de farmacovigilenta, trebuie
avute in vedere urmatoarele:

e organizatia trebuie sa specifice in scris furnizorilor externi de servicii de
audit cerintele referitoare la pregatirea auditului de evaluare a riscului,
strategia de auditare si programul de audit, precum si angajamentele
individuale;

e organizatia trebuie sa specifice in scris furnizorilor externi de servicii de
audit domeniul de aplicare, obiectivele si cerintele procedurale pentru
audit;

e organizatia trebuie sa obtina si sa sustind cu documente asigurarea
independentei si obiectivitatii furnizorilor externi de servicii de audit;

e totodata, furnizorul extern de servicii de audit trebuie sa respecte, partile
relevante ale acestui modul al GVP.

IV.B.3.3. Pastrarea rapoartelor de audit

Pastrarea raportului de audit si dovada finalizarii actiunii trebuie realizate cu
respectarea cerintelor prevazute in HCS 15/2013 sectiunea [.B.10.,
Managementul inregistrarilor
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IV.C. Cadrul de politici si structura organizationala ale auditului de
farmacovigilenta

IV.C.1. Detinatorii de autorizatii de punere pe piata in UE

1V.C.1.1. Obligatia de efectuare a unui audit

DAPP din UE este obligat sa efectueze audituri regulate bazate pe risc ale
propriilor sisteme de farmacovigilenta [L 95/2006 Art. 815(2)], inclusiv audituri
ale propriului sistem al calitdtii, astfel incat sa se asigure de conformitatea
sistemului respectiv al calitatii cu cerintele privitoare la sistemele calitatii [RI
Art. 8,10,11,12,13(1)]. Datele si rezultatele auditurilor i auditurilor de urmarire
trebuie sustinute cu documente [RI Art. 13(2)]. Pentru detalii suplimentare
privitoare la cerintele de raportare a rezultatelor auditului de catre detinatorul
autorizatiei de punere pe piata, vezi [V.C.2..

IV.C.1.1.1. Persoana calificatd responsabila de farmacovigilenta in UE
(QPPV)

Responsabilitatile QPPV cu privire la audit sunt mentionate in HCS al ANMDM
nr.15/2013. In plus, persoanei calificate responsabile de farmacovigilenta trebuie
sd 1 se transmitd rapoartele auditului pe probleme de farmacovigilenta, avand
totodata obligatia sa ofere auditorilor informatii relevante din punctul de vedere
al evaluarii riscurilor, inclusiv cunostinte despre statutul actiunilor corective si
preventive.

QPPV trebuie anuntat cu privire la acele constatari ale auditului care prezinta
relevantad pentru sistemul de farmacovigilenta din UE, indiferent de locul in care
s-a efectuat auditul.

IV.C.1.2. Autoritatile competente din statele membre si Agentia Europeana
a Medicamentului (EMA)

IV.C.1.2.1. Obligatia de efectuare a unui audit

EMA are obligatia sd efectueze audituri independente regulate ale propriilor
sarcini de farmacovigilenta [REG Art. 28f], iar autoritatile competente ale
statelor membre trebuie sa realizeze audituri regulate ale sistemului propriu de
farmacovigilenta [L 95/2006 Art. 812(2)]. In cadrul obligatiei de efectuare a
auditurilor sistemului propriu/sarcinilor proprii de farmacovigilenta, autoritatile
competente ale statelor membre/EMA trebuie sa realizeze si audituri bazate pe
risc ale sistemului calitatii, care sa aiba loc la intervale regulate conform unei
metodologii comune in vederea asigurarii conformitatii sistemului cu cerintele
[RI Art. 8,14,15,16,17(1)]. Datele si rezultatele auditurilor si cele ale auditurilor
de urmarire trebuie sustinute cu documente [RI Art. 17(2)].
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1V.C.1.2.2. Metodologie comunda

In scopul asigurarii unui sistem util de audit, toate auditurile efectuate la nivelul
autoritatilor competente ale statelor membre si al Agentiei Europene a
Medicamentului trebuie sa dispuna de o baza metodologica comuna. Astfel se
asigura o planificare, implementare si1 raportare armonizate la nivelul
autoritatilor competente si al EMA.

IV.C.1.2.3. Comitetul de farmacovigilenta pentru evaluarea riscului (PRAC)
Mandatul Comitetului de farmacovigilentd pentru evaluarea riscului trebuie sa
acopere toate aspectele referitoare la managementul riscului in utilizarea
medicamentelor de uz uman, tinandu-se seama de planificarea si evaluarea
auditurilor de farmacovigilentd [REG Art. 61a(6)].

IV.C.2. Cerinte comunitare de raportare specifice auditului

IV.C.2.1. Raportarea de citre detinatorul autorizatiei de punere pe piata

In dosarul standard al sistemului de farmacovigilentd, DAPP trebuie si prezinte
o informare privitoare la constatarile de factura criticd si majora ale oricaror
audituri ale propriului sistem de farmacovigilenta (vezi GVP — Modulul I1). Pe
baza constatarilor auditului, DAPP se asigura de elaborarea si implementarea
unui plan adecvat de actiuni corective si preventive.

Dupad finalizarea implementarii actiunilor corective si preventive, informarea
respectiva poate fi eliminatd [L 95/2006 Art. 815(2), RI Art. 13(2)]. Pentru ca
informarile referitoare la constatarile auditului sd poata fi eliminate din dosarul
standard al sistemului de farmacovigilenta, este nevoie sd se prezinte dovezi
obiective (vezi GVP — Modulul I1).

Detinatorii de autorizatii de punere pe piata trebuie sa asigure includerea in
anexa dosarului standard al sistemului de farmacovigilenta a unei liste a tuturor
auditurilor programate si finalizate (RI Art. 3(5)) precum si conformitatea
acestora cu angajamentele de raportare in acord cu legislatia, recomandarile
ghidurilor GVP si politicile interne de raportare.

Datele si rezultatele auditurilor si auditurilor de urmarire trebuie sustinute cu
documente [RI Art. 13(2)].

IV.C.2.2. Raportarea de catre autoritatile competente din statele membre si
de catre EMA

Autoritdtile competente ale statelor membre si EMA trebuie sd asigure
conformitatea cu angajamentele de raportare 1n acord cu legislatia,
recomandarile GVP si politicile interne referitoare la raportare.

Autoritdtile competente ale statelor membre raporteaza rezultatele [auditurilor
intreprinse asupra propriului sistem de farmacovigilentd] catre Comisie la data
de 21 septembrie 2013 cel mai tarziu, si din doi in doi ani ulterior [L 95/2006
Art. 812(2)].
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Din doi in doi ani, EMA raporteaza rezultatele [auditurilor intreprinse asupra
propriului sistem de farmacovigilenta] catre Consiliul sdu de administratie [REG
Art. 28f].

Rapoartele catre Comisia Europeana respecta un format stabilit de comun acord.

1V.C.3. Confidentialitatea

Documentele si informatiile colectate de catre auditorul intern trebuie tratate cu
confidentialitatea si discretia corespunzatoare, cu respectarea prevederilor
Directivei 95/46/CE [Regulamentul (CE) No. 45/2001 privitor la institutiile si
organismele comunitare] si ale legislatiei nationale privitoare la protectia
persoanelor din punctul de vedere al prelucrarii datelor cu caracter personal si al
liberei circulatii a unor astfel de date.

IV.C.4. Transparenta

Comisia Europeand intocmeste un raport public privitor la indeplinirea sarcinilor
de farmacovigilentd de catre EMA pana la data de 2 ianuarie 2014 cel mai
tarziu, si din trei in trei ani ulterior [REG Art. 29]. Un raport similar se
elaboreaza si privitor la indeplinirea sarcinilor de farmacovigilentd de catre
autoritatile competente ale statelor membre pana la data de 21 iulie 2015 cel mai
tarziu, si din trei in trei ani ulterior [Directiva 2001/83/CE Art. 108(b)].
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HOTARAREA

Nr. 26/11.10.2013

referitoare la aprobarea schimbarii clasificarii
pentru eliberare a medicamentului Telfast 120 mg, comprimate filmate,
cutie cu 1 blister x 10 comprimate filmate

Consiliul  stiintific al Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM), constituit in baza Ordinului ministrului
sanatatii nr. 158/18.02.2013, intrunit la convocarea presedintelui ANMDM in
sedinta ordinara din 11.10.2013, in conformitate cu art. 12 (5) al Hotararii
Guvernului Romaniei nr. 734/2010 privind organizarea si functionarea Agentiei
Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale, adopta urmatoarea

HOTARARE

Articol unic. - Se aproba schimbarea clasificarii pentru eliberare de la
eliberare pe baza de prescriptie medicala la eliberare fara prescriptie medicala a
medicamentului TELFAST 120 mg, comprimate filmate, detinator autorizatie de
punere pe piata: Sanofi —Aventis Romania SRL, marimea de ambalaj: cutie cu 1
blister x 10 comprimate filmate.

PRESEDINTELE
Consiliului stiintific
al Agentiei Nationale a Medicamentului
si @ Dispozitivelor Medicale

Acad. Prof. Dr. Leonida Gherasim
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HOTARAREA

Nr. 27/11.10.2013

referitoare la aprobarea modificarii si completarii versiunii revizuite a
Ghidului privind evaluarea publicitatii medicamentelor de uz uman,
aprobate prin HCS nr. 18/08.08.2013

Consiliul stiintific al Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale (ANMDM), constituit in baza Ordinului ministrului
sanatatii nr. 158/18.02.2013, intrunit la convocarea presedintelui ANMDM in
sedinta ordinara din 11.10.2013, in conformitate cu art. 12 (5) al Hotararii
Guvernului Romaniei nr. 734/2010 privind organizarea si functionarea Agentiel
Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale, adopta urmatoarea

HOTARARE

Articol unic. - Se aproba modificarea si completarea versiunii revizuite a
Ghidului privind evaluarea publicitatii medicamentelor de uz uman, aprobate
prin HCS nr. 18/08.08.2013, conform celor evidentiate in culoarea albastru in
anexa care face parte integranta din prezenta hotarare.

PRESEDINTELE
Consiliului stiintific
al Agentiei Nationale a Medicamentului
si a Dispozitivelor Medicale

Acad. Prof. Dr. Leonida Gherasim
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ANEXA
(HCS nr. 27/11.10.2013)

GHID

PENTRU EVALUAREA PUBLICITATII MEDICAMENTELOR DE UZ
UMAN

CAPITOLUL I
Introducere, definitii,
domeniu de aplicare, prevederi

SECTIUNEA 1
Introducere

Art. 1. - Misiunea Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale
(in continuare, ANMDM) este aceea de a contribui la protejarea si promovarea sanatatii
publice. ANMDM este autoritatea competenta in ceea ce priveste aprobarea materialelor
publicitare si a oricarei alte forme de publicitate pentru medicamentele de uz uman, in
conformitate cu prevederile Legii nr. 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii cu
modificarile si completarile ulterioare, titlul XVII — Medicamentul.

Art. 2. — (1) In toate activitatile legate de publicitatea medicamentelor trebuie definite
si respectate standarde si norme care sa ordoneze si sa reglementeze aceasta activitate.

(2) Intreaga activitate de publicitate si promovare a medicamentelor trebuie si se faci
in mod responsabil, etic si la cel mai Tnalt standard pentru a asigura utilizarea in sigurantd a
medicamentelor, indiferent de modul lor de eliberare ( cu sau fara prescriptie medicala).

Art. 3. — (1) Publicitatea medicamentelore de uz uman este acceptata cu conditia sa fie
in conformitate cu legislatia In vigoare.

(2) Prezentul ghid urmareste facilitarea aplicarii normelor in vigoare prin clarificarea
anumitor aspecte de detaliu, astfel incat publicitatea pentru orice medicament, indiferent sub
ce forma se realizeaza aceasta (pentru a fi de interes pentru utilizatori) sa fie la un standard
ridicat si sa respecte prevederile legale.

(3) Publicitatea medicamentelor nu trebuie sd includa nimic care ar putea fi ofensator
sau Ingelator pentru utilizator.

SECTIUNEA a 2-a
Definitii

Art. 4. - In intelesul prezentului ghid, termenii si notiunile folosite au urmitoarele

semnificatii:
1. Autoritate competenta — Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor

Medicale

2. Agent/agentie de publicitate — orice persoana (fizica sau juridicd) desemnata de catre
o companie farmaceutica sa presteze servicii de publicitate de orice fel in folosul acesteia, in
baza unui contract;

3. Companie farmaceutica — orice persoana juridica care intreprinde si desfasoara orice
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fel de activitati in industria farmaceutica, indiferent daca aceasta este o societate-mama
(de exemplu birou principal, o filiald a companiei, reprezentantd sau orice alta forma de
intreprindere sau organizare;

4. Concentratia medicamentului — continutul in substante active, exprimat in cantitate
pe unitatea dozata, pe unitatea de volum sau de greutate, in functie de forma farmaceuticé;

5. Denumirea comund — denumirea comuna internationald recomandata de catre
Organizatia Mondiala a Sanatatii (OMS) sau, dacd o astfel de denumire nu existd, denumirea
comuna uzuala;

6. Denumirea medicamentului — denumirea atribuita unui medicament, care poate sa fie
o denumire inventatd care sa nu conduca la confuzii cu denumirea comuna ori o denumire
comuna sau stiintifica, insotitd de marca sau numele detinatorului autorizatiei de punere pe
piaté;

7. Manifestari medicale - manifestari (evenimente) planificate, cu caracter stiintific,
adresate profesionistilor din domeniul sanatatii, initiate si organizate la nivel local, regional,
national sau international de tipul: congrese, simpozioane, mese rotunde , workshopuri,
cursuri, Advisory Board ( intalniri ale expertilor).

8. Material publicitar - orice mijloc utilizat in scopuri publicitare, aga cum sunt definite
de conceptul de ,,promovare”;

9. Material educational

a) material adresat publicului larg si/sau profesionistilor in domeniul sanatatii care are
ca obiectiv informarea publicului tinta asupra unei patologii sau a unui medicament, utilizat in
scopuri stiintifice/educationale si care nu incurajeaza prescrierea, distribuirea, vanzarea,
administrarea, recomandarea sau utilizarea medicamentului;

b) nu constituie materiale educationale acele materiale parte a actiunilor consolidate de
management al riscului si nu intra sub incidenta acestui ghid (cu exceptia modalitatii de
depunere a cererii si a tarifarii).

10. Medicament

a) orice substantd sau combinatie de substante prezentate ca avand proprietati pentru
tratarea sau prevenirea bolilor la om; sau

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

11. Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala — orice medicament pentru a
carui eliberare pacientul trebuie sa prezinte o prescriptie medicala;

12. Medicament generic — medicament care are aceeasi compozitie calitativd si
cantitativd in ceea ce priveste substantele active si aceeasi forma farmaceuticd ca
medicamentul de referintd si a carui bioechivalenta cu medicamentul de referintd a fost
demonstratd prin studii de biodisponibilitate corespunzatoare. Diferitele saruri, esteri, eteri,
izomeri, amestecuri de izomeri, complecsi sau derivati ai unei substante active sunt
considerati aceeasi substantd activa, daca nu prezinta proprietati semnificativ diferite in ceea
ce priveste siguranta si/sau eficacitatea. Solicitantul nu trebuie sd furnizeze studii de
biodisponibilitate, dacd el poate demonstra cd medicamentul generic indeplineste criteriile
relevante asa cum sunt ele definite in ghidurile detaliate corespunzatoare.

13. Medicament homeopat — orice medicament obtinut din substante numite suse
homeopate in acord cu un procedeu de fabricatie homeopat descris de Farmacopeea
Europeand, sau in lipsa acesteia, de farmacopeile utilizate In prezent in Roménia si in statele
membre ale Uniunii Europene; un medicament homeopat poate contine mai multe principii
active;

14. Medicament de referintd — un medicament autorizat conform art. 700 si 702 din
Legea nr. 95/2006 sau un medicament autorizat in unul din statele membre ale Uniunii
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Europene sau in Uniunea Europeana prin procedura centralizata;

15. Medicament OTC — orice medicament care se poate clibera fara prescriptie
medicala;

16. Mostra - medicament furnizat gratuit profesionistilor din domeniul sanatagii astfel
incat acestia sa se poata familiariza cu produsul si sa dobandeasca experienta cu el;

17. Personal administrativ — personalul de decizie din institutiile publice si private de
sdndtate precum $i membrii sau presedintii comisiilor terapeutice medicamentoase;

18. Prescriptie medicalad — orice prescriptie de medicamente emisd de o persoana
calificatd in acest sens;

19. Profesionisti din domeniul sanatatii - medici, medici dentisti, farmacisti si asistenti
medicali sau de farmacie;

20. Promovare - orice activitate organizata care incurajeaza prescrierea, distribuirea,
vanzarea, administrarea, recomandarea sau utilizarea de medicamente;

21. Publicitate pentru medicamente (reclama) - orice mod de informare prin contact
direct (sistemul door-to-door), precum si orice forma de promovare destinatd sa stimuleze
prescrierea, distribuirea, vanzarea sau Utilizarea de medicamente; publicitatea pentru
medicamente va include in special:

a) publicitatea pentru medicamente destinata publicului larg;

b) publicitatea pentru medicamente destinata persoanelor calificate sd prescrie sau
sa distribuie medicamente;

c) vizite ale reprezentantilor medicali la persoane calificate sa prescrie
medicamente;

d) furnizarea de mostre;

e) sponsorizarea intdlnirilor promotionale la care participa persoane calificate sa
prescrie sau sa distribuie medicamente;

f) sponsorizarea congreselor stiintifice la care participd persoane calificate sa
prescrie sau sa distribuie medicamente si, in special, plata cheltuielilor de transport i cazare
ocazionate de acestea;

22. Reminder — reclama prescurtatd adresatd publicului tinta, care poate sa includa
numai denumirea medicamentului sau denumirea comuna internationala, daca aceasta exista,
ori marca medicamentului, sau denumirea companiei Sau imaginea medicamentului.
Reminder-ul poate fi utilizat doar in cadrul unei campanii si pe acelasi canal de comunicare in
care este prezent materialul publicitar integral in conformitate cu legislatia in vigoare;

23. Informatiile esentiale din Rezumatul Caracteristicilor Produsului (RCP):
informatiile minimale din RCP necesare pentru o utilizare corectd a medicamentului. Acestea
vor include informatiile importante din sectiunile 1-4 si 6-7 ale RCP: indicatii, doze si mod de
administrare, contraindicatii, atentionari si precautii, precum si reactii adverse. Abrevierea sau
eliminarea informatiilor care pot fi considerate neesentiale din aceste sectiuni poate fi
acceptabila;

24. Publicitate comparativa — orice forma de publicitate care identifica explicit sau
implicit un produs concurent si/sau descrierea comparativa;

25. Publicitate ingelatoare — orice forma de publicitate care, in orice fel, inclusiv prin
modul de prezentare, induce sau poate induce in eroare orice persoand careia ii este adresata
sau care ia contact cu aceasta;

26. Publicitate subliminala — publicitate care utilizeazd mesaje publicitare de care
receptorul nu este constient, de exemplu exprimate cu o intensitate sonord foarte mica sau
care sunt afisate pe un ecran pentru o perioadd foarte scurtd de timp, mai mica decat o
secunda;

27. Reactie adversa — un raspuns nociv si nedorit, care apare la utilizarea unui
medicament in doze intrebuintate in mod normal la om pentru profilaxia, diagnosticarea sau
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tratamentul unor boli sau pentru restabilirea, corectarea ori modificarea unor functii
fiziologice;

28. Reactie adversa grava — o reactie adversa care cauzeaza moartea, pune in pericol
viata, necesita spitalizarea sau prelungirea spitalizarii, provoacd un handicap sau o
incapacitate durabild sau importanta ori provoaca anomalii/malformatii congenitale;

29. Reactie adversa neasteptatd — o reactie adversd a carei natura, severitate sau
evolutie nu corespunde informatiilor din RCP;

30. Reprezentant al detinatorului autorizatiei de punere pe piata — persoana, cunoscuta
in mod obisnuit sub denumirea de ,reprezentant local”, desemnatd de catre detinatorul
autorizatiei de punere pe piatd (DAPP) sa il reprezinte in Romania;

31. Reprezentant medical - o persoana care face vizite unor profesionisti din domeniul
sanatatii si/sau personalului administrativ corespunzator in legatura cu promovarea
medicamentelor, aga cum sunt denumiti, In mod nelimitativ, directorii de vanzari, directorii de
produs, directorii de marketing etc.;

32. Riscuri legate de utilizarea medicamentului:

a) orice risc pentru sanatatea pacientului sau pentru sanatatea publica, legat de calitatea,
siguranta sau eficacitatea medicamentului; sau/si

b) orice risc de efecte indezirabile asupra mediului;

33. Servicii de sandtate - totalitatea serviciilor de naturd medicald sau farmaceutica

vvvvvv

bolilor la om.

SECTIUNEA a 3-a
Domeniu de aplicare

Art. 5. — (1) Prezentul ghid reglementeaza activitatea de publicitate a medicamentelor
de uz uman (indiferent daca este vorba de medicamente originale sau generice, medicamente
care se elibereaza pe baza de prescriptie medicald sau medicamente OTC).

(2) Prin “activitate de publicitate” sau ,,promovare” se Iintelege orice activitate
desfasurata, organizatd sau sponsorizatd de catre o companie farmaceutica (sau cu autorizarea
acesteia) care are drept rezultat Tncurajarea prescriptiei, eliberarii, vanzarii, administrarii sau
utilizarii unui medicament.

(3) Prezentul ghid se refera la activitatile de promovare si de publicitate destinate nu
numai medicilor, ci si tuturor celorlalti profesionisti din domeniul sanatatii care, In cadrul
activitatilor profesionale pe care le desfasoard, pot prescrie, furniza, administra un
medicament sau pot incuraja cumpararea, distribuirea sau utilizarea acestora.

Art. 6. - Prezentul ghid include toate metodele de promovare, respectiv cele descrise la
art. 4 pct. 21, precum si vizitele reprezentantilor medicali insotite de inmanarea de materiale
publicitare, publicitatea din jurnale sau reviste, publicatii stiintifice, publicitatea directd prin
email si alte modalitati de comunicare electronica (site-uri, pagini web, bloguri, forum-uri),
utilizarea de produse audio-vizuale cum ar fi filmele, inregistrarile video, serviciile de stocare
a datelor.

Art. 7. - Prezentul ghid nu intentioneaza sa limiteze sau sa ingradeasca furnizarea de
informatii medicale sau stiintifice catre profesionistii din domeniul sanatatii sau publicul larg.

Art. 8. - Prezentul ghid nu acopera urmatoarele domenii:

a) RCP, asa cum sunt prevazute de legislatia relevanta, etichetarea si prospectele
medicamentelor, Tn masura in care nu sunt de natura promotionala;

b) corespondenta, posibil insotitd de materiale de natura nepublicitara, trimisa ca
raspuns la Intrebari individuale din partea profesionistilor din domeniul sanatatii, dar numai
dacd aceasta se referd exclusiv la subiectul scrisorii sau al intrebarii si nu este de natura
promotionala;
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c¢) informatiile generale, non-promotionale despre companii (cum ar fi informatiile
adresate investitorilor sau salariatilor actuali/potentiali), incluzand date financiare, descrieri
ale programelor de cercetare si dezvoltare si discutii asupra reglementarilor care afecteaza
compania si produsele ei.

Art. 9. - Prezentul ghid este elaborat avand in vedere dispozitiile:

(1) Legii nr. 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii, Titlul XVII —
Medicamentul, publicata in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I, nr. 372 din 28/04/2006,
cu modificarile si completarile ulterioare, care transpune Directiva 2001/83/CE de instituire a
unui cod comunitar al medicamentelor de uz uman, publicatd in Jurnalul Oficial al
Comunitagilor Europene (JOCE) nr. L 311 din 28 noiembrie 2001, cu modificarile si
completarile ulterioare;

(2) Legii nr. 148/2000 privind publicitatea, publicata in Monitorul Oficial al Romaniei,
Partea I, nr. 359/2000, cu modificarile si completarile ulterioare;

(3) Legii nr. 158/2008 privind publicitatea inselatoare si publicitatea comparativa,
publicatd in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I, nr. 559/2008;

(4) Legii audiovizualului nr. 504/2002, publicatd in Monitorul Oficial al Romaniei,
Partea I, nr. 534/2002, cu modificarile si completarile ulterioare;

(5) Deciziei Consiliului National al Audiovizualului (CNA) nr. 220/2011 privind
Codul de reglementare a continutului audiovizual, publicata in Monitorul Oficial al Romaniei,
Partea |, nr. 174/2011, completata prin Decizia CNA nr. 459/2011, Monitorul Oficial al
Romaniei, Partea I, nr. 534/2011;

(6) Codului Federatiei Europene a Industriei si Asociatiilor Farmaceutice privind
practica de promovare a medicamentelor eliberate numai pe baza de prescriptie medicala,
destinata profesionistilor din domeniul sanatatii si interactiunile cu acestia ( European
Federation of Pharmaceutical Industries and Associations (EFPIA) Code of Practice on
promotion of prescription-only medicines to, and interactions with healthcare professionals)
(), adoptat in iulie 2007 si actualizat in iunie 2011.

Art. 10. - Prezentul ghid se aplica nu doar companiilor farmaceutice in sine,
subsidiarelor sau reprezentantelor acestora, ci §i oricdror alfi parteneri (agenti, agentii,
reprezentanti ai DAPP) cu care exista o relatie contractuala in vederea desfasurarii oricarui tip
de publicitate a medicamentelor.

Art. 11. — (1) Companiile farmaceutice si reprezentantii acestora sunt responsabile in

ceea ce priveste respectarea obligatiilor reglementate de prezentul ghid, chiar si in cazul
concesionarii catre terte parti (de ex. contractori de fortd de vanzari, consultanti, companii de
cercetare de piatd, agentii de publicitate) a unor activitdfi de promovare, publicitate sau
implementare sau al angajarii acestora, in numele lor, in actiuni de publicitate reglementate de
prezentul ghid.
(2) Companiile farmaceutice trebuie sa se asigure ca oricare dintre partile terte catre care au
concesionat activitagile de publicitate a medicamentelor respecta prevederile prezentului ghid.
(3) Pentru activitatile de promovare initiate de catre terti fara existenta unui contract cu DAPP
/ reprezentantul acestuia, al carui obiect sd fie expres mentionat ca fiind activitatea de
promovare, companiile farmaceutice si reprezentantii acestora nu sunt considerati
responsabili.

SECTIUNEA a 4-a
Prevederi
Art. 12. - Se considera drept publicitate pentru medicamente (reclama) orice forma de

activitate organizatd care are drept scop informarea prin metode directe sau indirecte, precum
si orice forma de promovare destinata sa incurajeze prescrierea, distribuirea, vanzarea,
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administrarea, recomandarea sau utilizarea unuia sau mai multor medicamente de uz uman.

Publicitatea medicamentelor poate fi destinatd profesionistilor din domeniul sanatatii
sau publicului larg.

Art. 13. — (1) Publicitatea pentru un medicament:

a) trebuie sa fie exactd, echilibrata, echitabila, obiectiva si suficient de completa pentru
a da posibilitatea celor carora le este adresatid si isi formeze propria opinie cu privire la
valoarea terapeutica a medicamentului in cauza;

b) trebuic sa se bazeze pe evaluarea actualizata a tuturor dovezilor relevante si sa
reflecte clar aceste dovezi;

C) trebuie sa incurajeze utilizarea rationala a medicamentului, prin prezentarea
obiectiva a acestuia, fara a-i exagera proprietatile, calitatile terapeutice;

d) nu trebuie sa incurajeze automedicatia sau utilizarea nerationala a medicamentului;

e) nu trebuie sa fie ingelatoare, subliminald sau sa induca in eroare prin distorsionare,
exagerare, accentuare nejustificatd, omisiune sau In orice alt mod;

f) nu trebuie sa sugereze ca un medicament sau un ingredient activ are vreun merit,
calitate sau proprietate speciala, daca acest lucru nu poate fi documentat stiintific;

g) nu trebuie sa prejudicieze respectul pentru demnitatea umana i morala publica;

h) nu trebuie sa includa discriminari bazate pe rasa, sex, limba, origine, origine
sociala, identitate etnica sau nationalitate;

i) nu trebuie sd aduca prejudicii imaginii, onoarei, demnitatii si vietii particulare a
persoanelor.

(2) Toate informatiile continute in materialul publicitar pentru un medicament trebuie
sd corespunda cu informatiile enumerate in RCP.

Art. 14. — (1) Ca regula generald, se interzice publicitatea catre publicul larg, pentru
urmatoarele categorii de medicamente:

a) medicamente care nu au autorizatie de punere pe piata valabild in Romania;

b) medicamente care se elibereaza numai pe baza de prescriptic medicala.

(2) a) In mod exceptional, companiile producitoare sau firmele reprezentante ale
acestora pe teritoriul Romaniei pot disemina catre persoane din cadrul autoritdtilor din
domeniul asistentei medicale sau din Consiliul de Administratie al Institutiilor de Asistenta
Medicala, ca de exemplu, persoane cu atributii de stabilire a bugetelor institutionale,
informatii bine specificate, cum sunt cele referitoare la medicamente noi sau modalitéti noi de
administrare a medicamentelor deja autorizate in vederea punerii pe piata, a caror utilizare
poate avea un impact semnificativ asupra costurilor asociate, in scopul planificarii pe termen
mediu si lung a cheltuielilor estimate ale activitatii de asistentd medicala.

Distribuirea acestor materiale trebuie sa se faca directionat in mod specific catre
personalul cu putere de decizie bugetara.

b) De asemenea, companiile producdtoare sau firmele reprezentante ale acestora pe
teritoriul Romaniei pot sd distribuie informatii relevante in cazul in care acestea fac obiectul
unor solicitdri specifice din partea unor autorititi din domeniul asistentei medicale.

Art. 15. — Parti responsabile:

(1) DAPP sau reprezentantul acestuia este responsabil pentru continutul materialelor
publicitare/promotionale elaborate de catre acesta pentru un anumit medicament.

(2) DAPP poartd, de asemenea, si responsabilitatea pentru instruirea si conduita
reprezentantilor  medicali  referitor la  utilizarea §i  distribuirea  materialelor
publicitare/promotionale.

(3) In afara unui contract existent cu un tert, DAPP nu isi asuma responsabilitatea
pentru modul de distribuire si utilizare a materialelor promotionale de catre acesta.

(4) Companiile farmaceutice instituie, intern, sisteme de instruire cu privire la modul in
care materialele promotionale sunt utilizate de cétre reprezentantii sai In cadrul campaniilor
de promovare.
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(5) In cadrul unei companii, aprobarea finali a tuturor materialelor
publicitare/promotionale este delegatd unei persoane responsabile. De asemenea, ANMDM
poate solicita DAPP sau reprezentantilor acestuia sa comunice numele persoanelor delegate
pentru aprobarea finala a materialelor publicitare/promotionale, precum si numele loctiitorilor
acestora.

(6) Desi responsabilitatea principala pentru complianta cu reglementarile in vigoare a
tuturor materialelor publicitare pentru un medicament apartine DAPP, pot fi responsabile si
alte parti terte implicate in etapele proceselor de producere si distribuire a materialelor
promotionale incriminate. Aceasta prevedere face posibild luarea de masuri de sanctionare si a
partilor terte implicate in procesul de producere si distribuire a materialelor publicitare
incriminate.

Art. 16. Notificarea, depunerea spre avizare, evaluarea si pastrarea materialelor:

(1) DAPP are obligatia de a depune la ANMDM spre avizare toate materialele
publicitare destinate publicului larg/pacientilor si sa le pund pe piatd numai dupd obtinerea
vizei de publicitate.

(2) Sub incidenta art. 16 alin. (1) intrd materialele publicitare pentru medicamentele
OTC, precum si materialele educationale destinate publicului larg/pacientilor.

(3) Materialele publicitare se depun impreuna cu formularul de cerere pentru evaluarea
materialului si cu formularul de plata.

(4) Tarifarea evaluarii se face pentru fiecare medicament care apare in materialul
publicitar si pentru fiecare canal de comunicare a publicitatii respective.

(5) Evaluarea materialelor publicitare la ANMDM se incepe numai dupa confirmarea
platii tarifului respectiv; activitatea de evaluare poate avea ca rezultat fie avizarea materialelor
publicitare depuse, fie formularea de solicitari de modificare a acestora.

(6) Solicitarile de modificare sau eventualele neconformitati se transmit DAPP,
respectiv reprezentantilor desemnati de acesta, prin posta electronica.

(7) In cazul in care viza ANMDM se obtine pentru o variantd modificatd fatd de cea
depusd initial, DAPP are obligatia de a depune un exemplar de material in forma finala
aprobata, in format tiparit (varianta care iese efectiv pe piatd) si un exemplar in format
electronic needitabil pentru verificarea conformitatii.

(8) Materialele publicitare destinate profesionistilor din domeniul sanatatii, pentru
medicamentele care se elibereaza cu sau fara prescriptie medicala, sunt evaluate de ANMDM
ulterior diseminarii, prin sondaj, sau ca urmare a unor sesizari.

(9) Participarea DAPP la manifestarile medicale se notificai la ANMDM inaintea
desfasurarii evenimentului.

(10) Pentru verificarea conformititii, ANMDM stabileste ca duratd minima obligatorie
de pastrare a materialelor publicitare de catre DAPP, o perioada de 3 ani, atat pentru
materialele tiparite, cét si pentru cele in format electronic.

(11) Perioada de timp mentionata la art. 16 alin. (10) se calculeaza din momentul
inceperii utilizdrii materialului publicitar.

Art. 17. — Principalele forme de publicitate utilizate in industria farmaceutica sunt
reprezentate de:

(1) Materiale tiparite (tiparituri):

Aceste materiale sunt definite in anexa nr. 1 la prezentul ghid.

a) materiale cu caracter stiintific/ promotional destinate profesionistilor din domeniul
sanatatii;

b) materiale publicitare destinate publicului larg;

c) materiale educationale destinate pacientilor si organizatiilor / asociatiilor acestora;

d) afise (postere), invitatii;

e) materiale cu caracter de reamintire (reminder-e).

(2) Publicitatea din domeniul audio-vizual (radio, televiziune);
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(3) Panouri publicitare sau orice altd forma de publicitate out-door sau orice forma de
publicitate prezentata pe alt tip de canal de comunicare decat farmacii, cabinete medicale,
audiovizual, presa scrisa, internet;

(4) Publicitatea prin internet (pagini web, e-mail, forum-uri, blog-uri, sau orice alta
forma de suport electronic, in afara retelelor de socializare- de ex. facebook, twitter, etc. sau
al aplicatiilor mobile android);

(5) Oferirea de mostre;

(6) Obiecte promotionale (relevante pentru practica medicala).

CAPITOLUL II
Publicitatea inselatoare si publicitatea comparativa, incurajarea utilizarii rationale,
conformitatea cu continutul RCP

SECTIUNEA 1
Publicitatea inselatoare

Art. 18. - (1) Publicitatea inselatoare presupune orice forma de publicitate care, in
orice fel, inclusiv prin modul de prezentare, induce sau poate induce in eroare orice persoana
careia ii este adresatd sau care ia contact cu aceasta.

(2) Nicio forma de publicitate nu trebuie sd sugereze cd un medicament sau un
ingredient activ are vreun merit, calitate sau proprietate speciald, daca acest lucru nu poate fi
documentat stiintific. Aceasta prevedere are caracter general.

(3) Pentru determinarea caracterului inselator al publicitatii se iau in considerare toate
caracteristicile acesteia si, in mod deosebit, elementele componente referitoare la:

a) caracteristicile medicamentului (indiferent care sunt acestea), masura in care acestea
corespund scopului destinat si rezultatele care se asteaptd ca urmare a utilizarii acestuia;

b) omiterea unor informatii esentiale cu privire la identificarea si caracterizarea
medicamentului cu scopul de a induce in eroare persoanele carora le este adresatd
publicitatea;

¢) informatii prezentate cu acuratete, care pot induce in eroare prin impresia generala
creatd de faptul ca ele contravin indicatiilor terapeutice. In aceasti categorie se poate include
un material publicitar care prezintd imagini referitoare la conducerea autovehiculelor in cazul
in care medicamentul prezentat poate sa afecteze capacitatea de a conduce autovehicule.

SECTIUNEA a 2-a
Publicitatea comparativa

Art. 19. - (1) Prin publicitate comparativa se intelege orice formd de publicitate care
identifica explicit sau implicit un produs prin descrierea comparativa. Orice comparatie intre
medicamente diferite trebuie sd se bazeze pe aspecte relevante si comparabile.

(2) Publicitatea comparativa pentru publicul larg este interzisa.

(3) Publicitatea comparativa care se adreseaza profesionistilor din domeniul sanatatii
este interzisa daca:

a) comparatia este Ingeldtoare, potrivit referirilor mai sus mentionate;

b) se utilizeaza numele de marca al unui competitor; este permisda numai mentionarea
denumirilor comune internationale;

c) se compara medicamente care au indicatii terapeutice diferite sau forme
farmaceutice diferite;
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d) nu se compard, in mod obiectiv, una sau mai multe caracteristici esentiale,
relevante, verificabile si reprezentative ale unor medicamente, intre care poate fi inclus si
pretul;

e) se creeaza confuzie pe piatd intre cel care isi face publicitate si un concurent sau
intre diferitele marci din comert, denumiri comune internationale sau alte insemne distinctive
ale celui care isi face publicitate si cele apartinand unui concurent;

f) se discrediteaza sau se denigreazd marca de comerf, denumirea comund
internationala, alte semne distinctive, activitati sau orice alte caracteristici ale unui concurent;

g) se profitd In mod incorect de renumele unei marci de comert, de denumirea comuna
internationald, de semnele distinctive ale unui concurent sau orice alte caracteristici ale unui
concurent fara a avea dovezi in sprijinul celor afirmate.

SECTIUNEA a 3-a
Incurajarea utilizarii ragionale

Art. 20. - (1) Orice material publicitar trebuie sa incurajeze utilizarea corectda si
adecvata a medicamentului. De aceea, este obligatorie prezenta in cadrul oricarui material
publicitar a informatiilor referitoare la:

a) doza recomandata/schema de administrare/instructiuni specifice de administrare
daca acestea exista;

b) indicatiile exacte ale medicamentului conform RCP;

c) atentionari si precautii speciale conform RCP;

d) contraindicatiile medicamentului, conform RCP.

(2) Orice informatie continuta intr-un material publicitar trebuie sd fie sustinuta de
referinte stiintifice clare, fara exagerari sau extrapolari nefundamentate stiintific ( de exemplu:

a) un material publicitar pentru un medicament care amelioreaza simptomatologia unei
boli nu trebuie sd sugereze ca medicamentul respectiv vindeca boala sau

b) un material publicitar In care date sau rezultate ale studiilor clinice nu sunt
prezentate cu acuratete sau in context va fi considerat cd exagereaza proprietatile
medicamentului respectiv).

SECTIUNEA a 4-a
Conformitatea cu continutul RCP

Art. 21. - (1) Niciun material publicitar nu trebuie sd promoveze utilizarea unui
medicament in afara indicatiilor terapeutice enumerate in RCP-ul aprobat pentru acel
medicament.

(2) Niciun material publicitar nu trebuie sa promoveze utilizarea unui medicament de
catre anumite categorii de pacienfi pentru care nu existd indicatie In RCP ( de exemplu:
prezenta imaginii unui sugar in cadrul unui material publicitar pentru un medicament care nu
este recomandat la sugari reprezinta incalcarea acestei prevederi ).
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CAPITOLUL I
Publicitatea destinata profesionistilor in domeniul sanatatii

Considerente generale, forme de publicitate

SECTIUNEA 1
Considerente generale

Art. 22. — (1) Este Fisa promovarea unui medicament inainte de acordarea autorizatiei
de punere pe piata care permite comercializarea sau distribuirea sa.

(2) Este interzisa promovarea unui medicament in afara indicatiilor terapeutice
aprobate.

Art. 23. — (1) Orice forma de publicitate trebuie sa fie in conformitate cu prevederile
RCP aprobat al medicamentului, precum §i cu termenii autorizatiei de punere pe piatd emisa
de ANMDM sau, dupa caz, in conformitate cu Decizia Comisiei Europene.

(2) Este interzisa orice forma de publicitate a medicamentelor care nu este in
conformitate cu termenii autorizatiei de punere pe piata.

(3) a) Informatii cu privire la unele indicatii ale unui medicament care nu sunt
specificate in autorizatia de punere pe piata (APP) (,,indicatii in afara etichetarii“=,,0ff-label”)
pot fi furnizate doar ca raspuns la o solicitare documentata corespunzator din partea unui
profesionist din domeniul sdnatatii.

b) Este interzisa folosirea unor astfel de informatii in vederea promovarii
medicamentului pentru indicatii neautorizate sau pentru utilizarea acestuia in alte conditii
decat cele inscrise in RCP aprobat.

c) DAPP se asigura, in acest caz, ca materialul furnizat are un caracter informativ,
nonpromotional, mentionand clar ca informatiile respective reprezinta “indicatii in afara
etichetarii®.

Art. 24. — (1) Orice forma de publicitate pentru un medicament destinatd persoanelor
calificate sa prescrie sau sa elibereze astfel de produse trebuie sd includa:

a) informatii esentiale compatibile cu RCP aprobat;

b) clasificarea medicamentului din punctul de vedere al modului de eliberare;

C) precizari referitoare la data la care a fost intocmitd, sau revizuita ultima oara,
documentatia folositd pentru realizarea materialului publicitar sau a oricarei alte forme de
publicitate.

(2) Toate informatiile cuprinse in documentatia mentionata la art. 24 alin. (1) trebuie
sa fie exacte, actualizate, verificabile si suficient de complete pentru a permite destinatarului
sa is1 formeze propria opinie cu privire la calitatea terapeutica a medicamentului in cauza.

(3) Citatele, precum si tabelele si alte materiale ilustrative preluate din publicatii
medicale sau din alte lucrari stiingifice, in scopul de a fi utilizate in documentatia mentionata
anterior, trebuie sa fie reproduse cu fidelitate si cu indicarea exacta a sursei (referinte).

(4) Toate ilustratiile din materialele de promovare, incluzand grafice, diferite imagini,
fotografii si tabele, luate din studii publicate trebuie sa indeplineasca urmatoarele conditii:

a) sa indice clar sursa/ele exacta/e a/ale ilustratiilor;

b) sd fie reproduse fidel, cu exceptia cazului in care este necesard adaptarea sau
modificarea (de ex. pentru a respecta orice cod/coduri aplicabil/e), caz in care trebuie
mentionat clar ca ilustratiile au fost adaptate si/sau modificate;
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C) sa nu induca in eroare in legatura cu natura medicamentului (de exemplu, cu faptul
de a fi sau nu adecvat pentru utilizarea la copii), sau in legatura cu o afirmatie sau cu o
comparatie (de exemplu, prin utilizarea unor informatii incomplete, irelevante statistic sau a
unor comparatii nepotrivite).

Art. 25. - Cuvintele ,,sigur” sau ,,lipsit de riscuri” nu trebuie utilizate niciodata pentru
a descrie un medicament fara argumentele stiintifice corespunzatoare.

Art. 26. - Cuvantul ,,nou” nu trebuie utilizat pentru a descrie un produs sau o forma de
prezentare care a fost general disponibild sau o indicatie terapeutica general promovata timp
de peste un an (in Romania).

Art. 27. - Nu trebuie sa se afirme ca un medicament nu are reactii adverse, riscuri de
toxicitate sau riscuri de dependentd, cu exceptia situatiilor documentate in RCP.

Art. 28. - Designul si modul de prezentare trebuie sa permitd ca orice forma de
publicitate sa fie clard si usor de inteles. Daca se folosesc note de subsol, acestea trebuie sa fie
evidente, sa aiba o marime suficienta pentru a fi usor lizibile.

Art. 29. - Publicitatea adresatd persoaneclor calificate sa prescrie sau sa elibereze
medicamente, nu trebuie sa promitad cadouri, avantaje in bani sau in natura.

SECTIUNEA a 2-a
Forme de publicitate

Art. 30. - Materiale publicitare tiparite destinate profesionistilor in domeniul

sanatatii

(1) Materialele publicitare pentru medicamente care se eclibereaza pe baza de
prescriptie medicald sunt destinate numai profesionistilor din domeniul sanatatii.

a) Este interzis ca astfel de materiale promotionale sa fie lasate in locuri accesibile
publicului larg, asa cum sunt, dar nu limitat la, farmaciile, sélile de asteptare ale cabinetelor
medicale, coridoarele spitalelor si ale clinicilor etc.

b) In cazul in care astfel de materiale publicitare sunt expuse publicului larg, se
prezuma cd raspunderea este a companiei farmaceutice, care poate dovedi, cu documente,
contrariul.

(2) Orice material publicitar tiparit destinat profesionistilor in domeniul sanatatii
trebuie sa includa cel putin urméatoarele informatii:

a) denumirea medicamentului si substanta activa (DCI = denumirea comuna
internationala);

b) forma farmaceutica si concentratia;

c) dozele pentru fiecare mod/cale de administrare si pentru fiecare indicatie
terapeutica, dupa caz;

d) data primei autorizatii de punere pe piatd sau a reinnoirii autorizatiei;

e) celelalte informatii esentiale din RCP;

f) data revizuirii textului (pentru RCP);

g) mentiunea: “Acest material promotional este destinat profesionistilor din domeniul
sanatatii.”;

h) modul de eliberare a medicamentului si tipul de prescriptie pe baza careia se
elibereaza;

i) informatiile din RCP se imprima folosind dimensiunea fontului 10, indiferent de
fontul folosit.

(3) Este interzisa prezenta in cadrul materialelor publicitare tiparite a unor mesaje care
sa afirme sau doar sa sugereze ca utilizarea medicamentului respectiv este lipsitd de orice
riscuri, cu exceptia cazurilor documentate in RCP.
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(4) Trebuie luate toate masurile astfel incat profesionistii in domeniul sanatatii sa nu fie
indusi 1n eroare de afirmatii care sustin cd un medicament este mai bun sau mai sigur decat
altul, decat daca exista o sustinere stiintifica pentru aceasta afirmatie.

Art. 31. - Afise (postere), invitatii la manifestari medicale

(1) Invitatiile la manifestarile medicale destinate profesionistilor din domeniul sanatatii,
daca nu fac referire la efectele terapeutice ale unui medicament, pot sa includd numai
denumirea medicamentului sau denumirea comuna internationald, dacd aceasta exista, ori
marca si eventual o declarare simpla a indicatiilor pentru a desemna categoria terapeutica a
medicamentului sau calea de administrare. In caz contrar, acestea se vor supune
reglementarilor prevazute la art. 30 Materiale publicitare tiparite destinate profesionistilor in
domeniul sanatatii”.

(2) Afisele (posterele) precum si invitatiile care au drept scop promovarea unor actiuni,
activitati, manifestari medicale stiintifice, programe educationale, sau care urmaresc cresterea
notorietatii unei patologii si care sunt expuse in locuri publice trebuie sa respecte
reglementarile prevazute la art. 51 “Materiale publicitare tiparite destinate publicului larg”.

Art. 32. - Reclame prescurtate (reminder-e):

In cazul unei reclame prescurtate, cu caracter de reamintire (reminder), publicitatea
pentru un medicament, destinatd profesionistilor din domeniul sanatatii, poate, prin exceptie
de la prevederile art. 30 ”Materiale publicitare tiparite destinate profesionistilor in domeniul
sanatatii”, sa includa numai denumirea medicamentului sau denumirea comuna internationala,
daca aceasta exista, ori marca.

Art. 33. - Publicatii internationale pentru profesionistii in domeniul sanatatii

Materialele promotionale incluse in publicatii internationale care sunt distribuite de
DAPP sau reprezentantii acestora pe teritoriul Romaniei trebuie sa fie in conformitate cu
reglementarile Tn vigoare.

Art. 34. - Publicitatea prin internet

(1) Deoarece publicitatea prin intermediul internetului poate fi accesibila, in mod
normal, publicul larg, pentru medicamentele eliberate pe baza de prescriptic medicala este
permisa aceasta forma de publicitate numai daca este in conformitate cu reglementarile in
vigoare.

a) In acest sens, DAPP trebuie si faci dovada restrictiondrii accesului la aceste
informatii a altor persoane in afara profesionistilor in domeniul sanatatii, printr-un sistem
valid si verificabil de parolare. Informatiile furnizate trebuie s contind in mod obligatoriu
RCP complet.

b) De asemenea, furnizorii de site-uri trebuie sa se asigure ca materialele publicate pe
site nu contin informatii care contravin reglementarilor nationale si internationale in vigoare.
Ca si in cazul celorlalte forme de publicitate, este interzisa promovarea pe aceasta cale, catre
publicul larg, a medicamentelor care se elibereaza pe baza de prescriptie medicala.

(2) Informatiile cu caracter medical trebuie sa fie sustinute, ca si in cazul celorlalte
forme de publicitate, de referinte stiintifice compatibile cu RCP aprobat.

(3) In cazul in care in anumite website-uri sunt incluse link-uri destinate utilizatorilor
din alte tari, utilizatorii din Romania trebuie sa fie specific informati despre acest lucru.

(4) Reprezinta reguli de buna practica in domeniul publicitatii medicamentelor de uz
uman urmatoarele aspecte:

a) utilizatorii din Romania trebuie sd poata accesa direct, pentru orice pagind web,
informatiile privind medicamentul (RCP — in cazul site-urilor destinate profesionistilor,
prospect- in cazul site-urilor destinate publicului larg);

b) pagina web trebuie sa specifice categoria de utilizatori careia i se adreseaza;

¢) orice informatii continute de site-urile web adresate profesionistilor din domeniul
sanatatii si care constituie o forma de promovare trebuie sa se conformeze prevederilor
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legislative care reglementeazd continutul, formatul reclamelor, precum si modul de
promovare a medicamentelor.

Art. 35. - Ospitalitatea

Este permisa ospitalitatea adresatd profesionistilor in domeniul sanatatii in cadrul
manifestarilor cu caracter stiingific/profesional doar in conditiile prevazute de reglementarile
legislative in vigoare. Aceasta inseamna ca ospitalitatea sa fie limitatad la obiectivul principal
al intalnirii, farda a putea fi extinsd si la alte persoane care nu fac parte din categoria
profesionistilor in domeniul sanatatii sau pentru care domeniul stiintific care face obiectul
intalnirii nu are relevanta profesionala.

Art. 36. - Sponsorizarea

(1) Orice fel de sponsorizare a profesionistilor din domeniul sanatatii nu trebuie sa fie
legata de numele unui medicament, indiferent de statutul sau la eliberare, respectiv cu sau fara
prescriptie medicala.

(2) Actiunile de sponsorizare nu trebuie sa implice mesaje promotionale directe sau
indirecte pentru medicamente, indiferent de statutul lor la eliberare, cu sau fara prescriptiei
medicala.

Art. 37. - Facilitarea accesului la programe educationale, materiale stiintifice,
bunuri sau servicii medicale

(1) Programele initiate de catre DAPP sau reprezentantii legali ai acestora cu scopul de
a oferi sponsorizare pentru activitati de cercetare stiintifica, vizite de studiu etc. sunt permise
cu conditia ca acestea:

a) sa nu implice elemente cu caracter promotional legate de un medicament;

b) sa nu fie conditionate de prescrierea unui medicament sau stimularea prescrierii unui
medicament;

(2) Furnizarea de bunuri si servicii catre spitale sau alte institutii din domeniul de
asistenta medicala:

a) trebuie sa vizeze beneficiul pacientilor;

b) nu trebuie sa fie conditionata de prescrierea, stimularea prescrierii, sau distribuirea
unui medicament;

¢) nu trebuie sa faca, in general, referire la un medicament.

Art. 38. - Publicitatea in cadrul manifestarilor medicale

(1) Sub incidenta acestei prevederi intrd manifestarile medicale cu caracter local,
regional, national sau international. Acestea sunt forme de publicitate adresate doar
profesionistilor in domeniul sanatatii si prin urmare DAPP sau reprezentantii acestora trebuie
sa notifice ANMDM 1inainte ca manifestarea medicala sa aiba loc, cu privire la urmatoarele
aspecte:

a) tipul de eveniment la care participa DAPP;

b) materialele care vor fi distribuite in cadrul manifestarii (se enumera, nu se prezinta
materialul in sine);

¢) informatiile medicale furnizate in cadrul acestor manifestari — setul de slide-uri care
fac referire la caracteristicile produsului si nu intreaga prezentare;

d) specialistii romani care participa si prezinta informatii medicale care fac referire la
caracteristicile unui produs, in cadrul manifestarilor internationale, trebuie sa notifice setul de
slide-uri care fac referire la caracteristicile produsului si nu intreaga prezentare;

¢) obiectele promotionale distribuite (se enumera);

f) specialitatile profesionistilor in domeniul sanatatii carora le sunt adresate
informatiile.

(2) Indiferent de suportul informatiilor, toate materialele publicitare folosite in acest
context trebuie sd fie conforme cu reglementdrile in vigoare. DAPP sau reprezentantii
acestora trebuie sa se asigure ca materialele publicitare contin toate informatiile recomandate.
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(3) Daca in cadrul unei campanii publicitare a unui medicament se foloseste un set de
studii este suficientd notificarea unica, la inceputul campaniei, Insotitd de un plan al tuturor
manifestarilor din cadrul campaniei.

(4) In cazul in care in cadrul acestor manifestiri se oferd premii, acestea trebuie si aiba
0 valoare mica si sa nu fie conditionate de prescrierea unui medicament.

(5) Notificarea se face cu 10 zile inaintea desfasurarii evenimentului.

Art. 39. - Mostre

Mostrele gratuite se ofera, in mod exceptional, numai persoanelor calificate sa prescrie
sau sa distribuie astfel de produse, cu respectareca conditiilor impuse de legislatie si
reglementarile in vigoare.

Art. 40. - Obiecte promotionale

(1) Profesionistilor din domeniul sanatatii nu li se poate furniza, oferi sau promite nici
un cadou, avantaj pecuniar sau beneficiu In naturd ca stimulent pentru a prescrie, achizitiona,
furniza, vinde sau administra un medicament.

(2) a) Daca promovarea medicamentelor este adresata profesionistilor in domeniul
sanatatii, se pot furniza sau oferi obiecte promotionale numai daca acestea au o valoare mica
(maximum 150 RON inclusiv TVA finainte de personalizare) si sunt relevante pentru
practicarea medicinei sau farmaciei.

b) Obiectele de utilitate generald, folosite ca si obiecte promotionale, pot include
pixuri, agende, calendare, ceasuri de masa sau alte articole similare de papetarie (sunt excluse
din aceasta categorie umbrelele, prosoapele de baie, etc.)

(3) Obiectele promotionale pot fi inscriptionate numai cu:

a) numele si logo—ul companiei farmaceutice;

b) denumirea medicamentului, sau denumirea sa comuna internationala, daca exista,
sau marca comerciala;

C) concentratia, forma farmaceutica si eventual, o declarare simpla a indicatiilor pentru
a desemna categoria terapeutica a medicamentului.

(4) Este interzisa inscriptionarea denumirii comerciale a medicamentelor promovate
pe halatele oferite profesionistilor din domeniul sanatatii ca obiecte promotionale.

CAPITOLUL IV
Publicitatea destinata publicului larg

Considerente generale, recomandiri privind afirmatiile continute de materialele
publicitare destinate publicului larg, forme de publicitate

SECTIUNEA 1

Considerente generale

Art. 41. - Este permisd publicitatea destinatd publicului larg doar pentru acele
medicamente care, prin compozitie si indicatii, pot fi utilizate fara interventia unui medic, in
scopul stabilirii diagnosticului, a prescrierii acestora sau pentru monitorizarea tratamentului,
fiind suficiente, la nevoie, sfaturile farmacistilor.

Este permis, farmaciilor, sa prezinte publicului larg cataloage comerciale, liste de
preturi, cu conditia ca acestea sa nu cuprinda nici un element cu caracter promotional, iar
prezentarea acestora sa fie facuta doar in spatiul farmaciilor sau cabinetelor medicale.

Art. 42. — (1) Este interzisa publicitatea destinata publicului larg pentru medicamente
care:
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a) se elibereaza numai pe baza de prescriptie medicala;

b) contin substante definite ca stupefiante (narcotice) sau psihotrope in sensul stabilit
de Conventiile Organizatiei Natiunilor Unite din 1961 si 1971, si legislatia nationala.

(2) Este interzisa pe teritoriul Romaniei publicitatea destinata publicului larg pentru
medicamentele care se elibereaza pe baza de prescriptie medicala, indiferent daca acestea se
elibereaza sau nu in sistemul asigurarilor sociale de séanatate. Interdictia nu se aplica
campaniilor de vaccinare efectuate de industria farmaceutica si aprobate de Ministerul
Sanatatii.

(3) Este interzisa distributia directd a medicamentelor catre populatie de catre
fabricanti in scopuri promotionale.

(4) Este interzisa publicitatea destinata publicului larg prezentatia prin intermediul
retelelor de socializare- de ex. facebook, twitter, etc., sau al aplicatiilor mobile android.

Art. 43. — Este interzis ca DAPP si parti terte care actioneaza in numele acestora pe
baza unui contract sa faca publicitate la medicamente catre publicul larg care sa contina oferte
promotionale (de ex: ,la o cutie cumparata, primesti ....... ” sau ,,X t+ Y si beneficiezi de un
cadou/ discount” etc.) sau referiri la discount-uri, reduceri de pret, preturi speciale.

Este interzis, de asemenea, societatilor cu obiect de activitate comercial (farmacii
autorizate sau parti terte) sa faca acest tip de publicitate adresat publicului larg.

Art. 44. - Orice forma de publicitate destinata publicului larg:

(1) trebuie sa fie conceputa astfel incat sa reiasd in mod evident caracterul publicitar al
mesajului si produsul sa poata fi clar identificat ca medicament;

(2) trebuie sa includa cel putin urmatoarele informatii:

a) denumirea medicamentului, precum si denumirea comuna internationala, in cazul in
care medicamentul contine o singurd substantd activa;

b) informatiile necesare pentru utilizarea corecti a medicamentului
(indicatia/indicatiile  terapeutica/terapeutice, doza recomandatd 1In concordantd cu
indicatia/indicatiile terapeutice la care se face referire);

c) o invitatie explicita si lizibild de a citi cu atentie instructiunile din prospect sau de
pe ambalajul exterior, formulatd dupd cum urmeaza: "Acest medicament se poate elibera fara
prescriptie medicala. Se recomanda citirea cu atentie a prospectului sau a informatiilor de pe
ambalaj. Daca apar manifestari neplacute, adresati-va medicului sau farmacistului."”

d) materialele de tip ,reminder” trebuie sd includd denumirea medicamentului si
invitatia de a citi instructiunile din prospect sau de pe ambalajul exterior, dupa caz.

3) se supune avizariit ANMDM care elibereaza o viza valabila pentru o perioada de 6
luni/1 an in functie de solicitarea aplicantului; materialele publicitare trebuie sa prezinte,
inscriptionat, numarul vizei cu data acorddrii acesteia. Nu este necesara modificarea
inscriptionarii numarului vizei, ulterior primirii acceptului de prelungire a acesteia.

Fac exceptie de la obligativitatea inscriptionarii numarului vizei materialele publicitare
mici, de tipul restiera, wobbler etc. (aceste materiale sunt detaliate in anexa nr. 1 la prezentul
ghid);

4) nu trebuie sd contind nici un element, material, data ori informatie care:

a) sd dea impresia cd o consultatie, interventie medicala sau chirurgicald nu este
necesard, 1n special prin oferirea unor sugestii de diagnostic sau de tratament la distanta;

b) sa sugereze ca efectul tratamentului cu medicamentul respectiv este garantat sau nu
produce reactii adverse (de ex:,, te scapa de ....... ”);

c) sa sugereze ca efectul este mai bun ori echivalent cu cel al altui tratament sau al
altei substante active, daca nu exista o sustinere stiingifica pentru aceasta afirmatie;

d) sa sugereze cd starea de sdnatate a pacientului nu poate fi Tmbunatatitd decat prin
utilizarea medicamentului respectiv;

e) sd sugereze ca starea de sanatate a pacientului poate fi afectata daca nu se utilizeaza
medicamentul respectiv; aceasta interdictie nu se aplica campaniilor de vaccinare;
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f) sa se adreseze exclusiv sau in special copiilor;

g) sa faca referire la o recomandare a oamenilor de stiintd, profesionistilor din
domeniul sdndtafii sau a unor persoane care nu fac parte din aceste categorii, dar a caror
celebritate poate incuraja consumul de medicamente;

h) sd sugereze ca medicamentul este un aliment, produs cosmetic sau alt produs de
consum,

1) sa sugereze ca siguranta sau eficacitatea medicamentului este datoratad faptului ca
acesta este natural;

J) sd poata constitui, printr-o descriere sau reprezentare detaliatd a unui caz, un indemn
la 0 autodiagnosticare eronata;

K) sa ofere, in termeni inadecvati sau ingelatori, asigurari privind vindecarea;

1) sa foloseasca, intr-un mod inadecvat, alarmant sau ingelator, reprezentari vizuale ale
schimbdrilor cauzate de boli sau leziuni, ori de actiuni ale medicamentelor asupra
organismului uman sau a unei parti a acestuia;

m) sa mengioneze, in fals, ca pentru un anumit produs exista 0 autorizatie de punere pe
piata in vigoare;

n) sd exprime violenta (chiar stilizat);

0) sa foloseasca diminutive sau alte cuvinte (exprimari) menite sa declanseze un
raspuns emotional din partea utilizatorilor;

p) sa reprezinte mesaje, imagini din campanii ale altor tipuri de produse ( cosmetice,
suplimente alimentare, dispozitive medicale, etc.).

SECTIUNEA a 2-a

Recomandari privind afirmatiile continute de materialele publicitare destinate
publicului larg

Art. 45. - Afirmatiile care sugereaza ca produsul este cel mai eficace, precum cele de
genul ,, Nici un alt medicament nu actioneaza mai repede ca ...... ” sunt interzise deoarece pot
induce 1n eroare utilizatorii in ceea ce priveste beneficiile terapeutice ale medicamentului, in
comparatie cu cele asociate altor medicamente din aceeasi categorie.

Art. 46. — (1) Cuvintele ,,sigur” sau ,,lipsit de riscuri” nu trebuie folosite niciodata fara
argumente stiingifice corespunzatoare.

(2) Cuvantul ,,nou” nu trebuie utilizat pentru a descrie un produs sau o forma de
prezentare care a fost In general disponibild timp de mai mult de 1 an pe piata din Romania.

Art. 47. — (1) Materialele publicitare nu trebuie sa sugereze ca medicamentul nu are
nici o reactie adversa.

(2) Afirmatii referitoare la faptul ca medicamentul a fost produs in asa fel incat sa aiba
un continut mai mic de reziduuri, sau ca este de calitate superioara fata de un produs similar
nu trebuie sa induca 1n eroare in ceea ce priveste beneficiile terapeutice.

Art. 48. - Rapiditatea actiunii, rapiditatea absorbtiei, sunt caracteristici care rezulta din
RCP-ul medicamentului (ex: instalarea actiunii in mai putin de 30 minute).

Art. 49. - ANMDM nu incurajeazd folosirea materialelor publicitare in cadrul cérora
este promovata utilizarea unor medicamente alaturi de altele cu denumiri comerciale similare,
comercializate de aceeasi companie, atunci cand astfel de referinte catre alte produse in cadrul
materialelor publicitare pot sa induca in eroare.

Art. 50. - Companiile producatoare sau reprezentantii acestora in Roméania nu trebuie
sd transmitd, direct sau indirect, ideea cd produsul lor este mai bun decat altele pentru ca a
primit APP.

79/143



SECTIUNEA a 3-a

Forme de publicitate

Art. 51. - Materiale publicitare tiparite destinate publicului larg

Materialele publicitare tiparite destinate publicului larg:

(1) pot contine numele companiei farmaceutice care a sprijinit realizarea materialului,
fara nici o alta referire in afara datelor de identificare ale acesteia;

(2) pot contine informatii nepromotionale legate de sanatatea sau bolile oamenilor, cu
conditia sa nu existe referinte directe sau indirecte la medicamente specifice (materiale
educationale);

(3) pot sa contina sfaturi (recomandari) pentru cresterea calitatii vietii pacientilor, dar
fara a face referire la vreun medicament (materiale educationale);

(4) nu trebuie sa incurajeze automedicatia sau utilizarea nerationala a medicamentelor;

(5) daca prezinta medicamente, prezentarea trebuie sd fie obiectiva, realista,
argumentata, fara a exagera proprietatile, respectiv efectele curative ale acestora;

(6) trebuie sa aiba un design si o forma de prezentare care sa permita sa fie clar si usor
de inteles; daca se folosesc note de subsol, acestea trebuie sa fie evidente, sa aiba o marime
suficientd, pentru a fi usor lizibile;

(7) se supun avizarii ANMDM;

(8) trebuie sa contina numarul vizei si data eliberarii acesteia, sub forma: ,,viza de
publicitate nr.  /data....”.

Art. 52. - Afise (postere), invitatii, cataloage comerciale

(1) Afisele (posterele), invitatiile, se supun recomandarilor privind materialele tiparite
destinate publicului larg, inclusiv celei de a avea inscriptionat numarul vizei si data eliberarii
acesteia, sub forma: ,,viza de publicitate nr.  /data....”.

(2) Cataloagele comerciale din farmacii:

a) pot prezenta doar medicamente care se pot elibera fara prescriptie medicala;

b) pot include pretul de raft al acestora fara a contine oferte promotionale (de ex: ,,la o
cutie cumparata, primesti ....... ”, sau ,,X + Y si beneficiezi de un cadou, discount” etc.), sau
referiri la discount-uri, reduceri de pret, preturi speciale;

c) se supun avizarii ANMDM; -

d) trebuie sa contina numarul vizei si data eliberarii acesteia, sub forma: ,,viza de
publicitate nr.  /data....”.

Art. 53. - Publicitatea din domeniul audiovizual

(1) Publicitatea medicamentelor difuzatd in cadrul programelor de radiodifuziune si
televiziune, transmise pe cale radioelectrica sau prin cablu ori printr-un alt sistem tehnic
asimilat acestuia, se supune prevederilor legale referitoare la publicitatea In domeniul
audiovizualului.

(2) Prin publicitate audiovizuald pentru medicamente si tratamente medicale se
intelege orice formd de promovare, efectuatd in cadrul serviciilor de programe, destinata
stimularii distribuirii, vanzarii sau utilizarii acestora.

(3) Este permisa numai in cazul medicamentelor care se pot elibera fara prescriptie
medicala.

(4) Publicitatea pentru medicamente din domeniul audiovizual trebuie sd incurajeze
folosirea rationald a acestora, sd le prezinte in mod obiectiv, fard a le exagera calitatile
terapeutice.

(5) Promovarea medicamentelor in serviciile de programe audiovizuale trebuie sa
includa in mod obligatoriu:

a) denumirea medicamentului;

b) denumirea comuna, daca medicamentul contine un singur ingredient activ;
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¢) indicatia terapeutica (pentru ce afectiuni se foloseste medicamentul);

d) o invitatie expresa, lizibila, de a citi cu atentie instructiunile din prospect sau de pe
ambalaj;

e) avertizarea sonora: ,, Acesta este un medicament. Cititi cu atentie prospectul”’;

f) numarul vizei si data eliberarii acesteia, sub forma: , viza de publicitate nr.
/data....”, inscriptionate la sfarsitul spotului, cu obligatia reactualizarii datei dupa fiecare
reinnoire a vizei.

(6) Prin derogare de la prevederile alineatului 5 , lit. e), publicitatea pentru
medicamente difuzata intr-o forma prescurtata (reminder) trebuie sa includa avertizarea: ,, Se
recomanda citirea cu atentie a prospectului.”

(7) Avertizarile mentionate la alin. (5) lit. e) si la alin. (6) trebuie sa se difuzeze in
urmatoarele conditii:

a) in cazul spotului principal, avertizarea se prezinta la sfarsitul spotului publicitar,
vizual, un timp suficient pentru a se asigura o perceptie clara;

b) in cazul reminder-ului, avertizarea se prezinta pe parcursul difuzarii spotului
publicitar, vizual, in conditii care sa asigure o perceptie clard a mesajului.

(8) Este interzisa difuzarea de materiale publicitare pentru medicamente, sau
tratamente, prezentate sau recomandate de profesionisti in domeniul sanatatii, organizatii
academice, stiintifice, fundatii, de personalitati ale vietii publice, culturale, stiintifice, sportive
sau de alte persoane, care, datorita celebritatii lor, pot incuraja consumul acestor medicamente
sau folosirea tratamentelor respective.

(9) Este interzisa difuzarea de materiale publicitare si teleshopping care infatiseaza
medici, farmacisti sau asistente medicale care recomanda sau avizeaza medical medicamente.

(10) Este interzisa difuzarea de materiale publicitare pentru medicamente, in emisiuni
pentru copii sau in pauzele publicitare care preced ori urmeaza unor astfel de emisiuni.

(11) Producatorii si distribuitorii de medicamente nu pot sponsoriza programele sau
emisiunile destinate copiilor.

(12) Este interzisa difuzarea de materiale publicitare pentru medicamente in care se
sugereaza ca este necesar ca oricine sa 1si suplimenteze dieta cu vitamine si minerale sau ca
astfel de medicamente pot sd imbunatateasca functii fizice ori mentale care in mod normal
sunt bune.

(13) Publicitatea pentru orice fel de medicament sau tratament pentru slabit ori pentru
mentinerea greutatii corporale trebuie sd respecte urmatoarele conditii:

a) nu se adreseaza persoanelor sub 18 ani si avertizeaza publicul asupra acestui aspect
printr-un insert scris si/sau sonor;

b) nu poate fi difuzata in emisiunile pentru copii sau in pauzele publicitare care preced
ori urmeaza unor astfel de emisiuni;

c¢) nu trebuie sa includa exemple de cazuri in care se vorbeste despre sau apar persoane
care ar fi fost obeze inainte de a utiliza produsele sau tratamentul caruia i se face publicitate;

d) nu trebuie sa sugereze sau sa afirme ca a fi subponderal este adecvat sau de dorit.

(14) Designul si prezentarea publicitatii trebuie sd permita ca aceasta sa fie clar §i usor
de inteles, cu transpunerea, pe intelesul pacientilor/consumatorilor finali, a indicatiilor din
RCP in materialele publicitare (de ex.: sindrom varicos versus varice, durere, umflaturi,
senzatie de greutate etc, daca se demonstreaza ca acestea sunt simptomele afectiunii-
referinte).

Art. 54. - Panouri publicitare sau orice alta forma de publicitate out-door, sau

orice forma de publicitate prezentata pe alte canale de comunicare decat

farmaciile, cabinetele medicale, domeniul audiovizual, presa scrisa, internet:

(1) In cazul acestor forme de publicitate o atentie deosebita trebuie acordata modului

inducerii in eroare prin diverse asocieri cu alte elemente promotionale Inconjuratoare.
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(2) Evaluarea acestui tip de materiale publicitare se efectueaza in cadrul Consiliului
stiintific al ANMDM.

(3) ANMDM nu incurajeaza publicitatea out-door sau orice forma de publicitate

prezentata pe alte canale de comunicare decat farmaciile, cabinetele medicale,

domeniul audiovizual, presa scrisa, internet:

Art. 55. — Reclame prescurtate (reminder-e):

(1) Materialele de tip reminder trebuie sa includa:

a) denumirea medicamentului;

b) o invitatie expresa, lizibila, de a citi cu atentie instructiunile din prospectul
medicamentului sau de pe ambalaj, formulatd dupa cum urmeaza: ,,Se recomanda citirea cu
atentie a prospectului”.

(2) In cazul spoturilor TV, prin reminder se intelege clipul publicitar care indeplineste
cumulativ urmatoarele conditii:

a) este o parte, o continuare si/sau o completare a aceleiasi campanii publicitare pentru
un anumit medicament, realizata in acelasi timp si in cadrul aceluiasi serviciu media
audiovizual,

b) reaminteste publicului elemente din mesajul difuzat in spotul principal al campaniei
publicitare;

C) are o durata care nu depaseste 10 secunde;

d) trebuie sa transmita aceleasi informatii si mesaje ca si spotul integral;

e) contine numarul vizei si data eliberarii acesteia, sub forma: ,,viza de publicitate
nr./data....”.

Art. 56. - Publicitatea prin internet

Publicitatea prin internet (la fel ca orice alta forma de publicitate) indiferent de forma
sub care se realizeaza, trebuie supusa evaluarii si aprobarii ANMDM.

(1) Paginile web

a) Orice pagina web trebuie sa identifice clar:

- identitatea si adresa fizica si electronica a sponsorului (sponsorilor) paginii web;

- referinte complete privitoare la sursa/sursele tuturor informatiilor medicale incluse pe
pagina web;

- audienta tintd a paginii web (de ex., pacienti si publicul larg, sau o combinatie a
acestora);

- numarul vizei si data eliberarii acesteia, sub forma: , viza de publicitate nr.
/data....”

b) Continutul paginilor web:

- Informatiile incluse pe pagina web trebuie actualizate ori de cate ori apar modificari
semnificative ale APP si/sau de practica medicala, si supuse avizariit ANMDM; trebuie sa se
afiseze clar, pentru fiecare pagina si/sau subiect, dupd cum este aplicabil, data cea mai recenta
la care a fost actualizata informatia respectiva.

- Informatiile care pot fi incluse intr-un singur site web sau in site-uri multiple sunt:

1. Informatii generale despre companie

- Paginile web pot contine informatii de interes pentru investitori, pentru mediile de
stiri si pentru publicul larg, incluzand date financiare, descrieri ale unor programe de cercetare
si dezvoltare, discutii despre dezvoltdrile reglementative care afecteaza compania si produsele
sale, informatii pentru posibili viitori angajati etc.

- Continutul acestor informatii nu este reglementat de prezentul ghid sau de
prevederile legislative referitoare la publicitatea medicamentelor.

2. Informatii legate de educatia pentru sanatate

- Paginile web pot contine informatii nepromotionale legate de educatia pentru
sdndtate, despre caracteristicile bolilor, metodele de preventie, de screening si de tratament
precum si alte informatii cu intentia de a promova sanatatea publica.
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Acestea se pot referi la optiunile terapeutice medicamentoase existente, cu conditia ca discutia
sa fie echilibrata si exacta.

- Se pot oferi informatii relevante despre alternative terapeutice, incluzand, daca este
cazul, interventiile chirurgicale, dieta, modificarea comportamentala si alte interventii care nu
necesitd utilizarea medicamentelor.

- Paginile web care contin informatii legate de educatia pentru sanatate trebuie sa
recomande intotdeauna vizitatorilor sd consulte un profesionist din domeniul sanatatii pentru
mai multe informatii

3. Informatii promotionale destinate pacientilor si marelui public

- Orice informatii de pe sit-urile web destinate pacientilor si marelui public si care
constituie o forma de promovare trebuie sd se conformeze recomandarilor acestui ghid, in
special a celor mentionate la art. 53 — ,,Publicitatea din domeniul audiovizual”, prevederilor
legislatiei in vigoare si oricaror altor coduri de practicd ale industriei care reglementeaza
continutul si formatul reclamelor i modul de promovare a medicamentelor.

- Informatiile de acest fel trebuie identificate clar ca informatii de naturd publicitara
destinate publicului larg.

- Aceste informatii de naturd promotionald trebuie sd recomande intotdeauna
vizitatorilor sa consulte un profesionist din domeniul sanatatii pentru mai multe informatii si
sa contind o invitatie expresa, lizibila, de a citi cu atentie instructiunile din prospect sau de pe
ambalaj, formulatd dupd cum urmeaza: ,, Acest medicament se poate elibera fara prescriptie
medicala. Se recomanda citirea cu atentie a prospectului sau a informatiilor de pe ambalaj.
Daca apar manifestari nepldcute, adresati-va medicului sau farmacistului.”

4. Informatii nepromotionale pentru pacienti si pentru publicul larg

- In conformitate cu legile si reglementirile roménesti in vigoare, site-urile web pot si
includda informatii nepromotionale pentru pacienti si pentru publicul larg, cu privire la
medicamentele din portofoliul OTC al companiei farmaceutice (inclusiv informatii asupra
indicatiilor, efectelor secundare, interactiunilor cu alte medicamente, utilizarii corecte,
rapoartelor de cercetare clinica etc.), cu conditia ca informatiile respective sa fie echilibrate,
exacte si conforme cu RCP aprobat .

- Pentru fiecare medicament discutat, pagina web trebuie sa contind exemplare
complete, nemodificate, ale RCP aprobat si prospectului. Aceste documente trebuie postate in
conjunctie cu alte informatii despre produse sau trebuie conectate cu discutia respectiva
printr-un “link” vizibil care sa recomande cititorilor sa le consulte.

- Aditional, pagina web poate sa furnizeze un “link” catre un exemplar complet,
nemodificat, al oricarui raport public de evaluare emis de catre Comitetul pentru
Medicamente de Uz Uman (CHMP) al Agentiei Europene a Medicamentului (EMA) sau de
catre o autoritate nationala relevantd competenta.

- Numele de marca trebuie insotite de denumirile comune internationale.

- Pagina web poate sa includa “link-uri” catre alte pagini web care contin informatii
fiabile despre medicamente, inclusiv pagini web mentinute de autoritatile guvernamentale,
entitdti de cercetare medicald, organizatii ale pacientilor etc.

- Pagina web trebuie sa recomande intotdeauna vizitatorilor sa consulte un profesionist
din domeniul sanatatii_pentru mai multe informatii.

(2) Publicitatea prin posta electronica (e-mail) sau telefonie mobila (SMS)

Nu se recomanda realizarea de publicitate la medicamentele de uz uman prin e-mail
sau telefonie mobila (SMS).

(3) Link-uri de la alte website-uri

- Se pot crea ,,link-uri” catre un website sponsorizat de o companie farmaceutica de la
website-uri sponsorizate de alte persoane, dar companiile farmaceutice nu trebuie sa creeze
Hlink-uri“ de la website-uri destinate marelui public catre website-uri sponsorizate de
companie si destinate profesionistilor din domeniul sanatatii.
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- In acelasi mod, se pot crea “link-uri® citre website-uri separate, inclusiv website-uri
sponsorizate de companiile farmaceutice sau de alte persoane.

- ,,Link-urile” trebuie s tinteasca pagina initiala (de intrare) a paginii web sau sa fie
tratate in asa fel incat cititorul sa aiba cunostinta de identitatea sponsorului paginii web.

(4) Revizuirea informatiei stiintifice

- Companiile farmaceutice si/sau reprezentantii acestora trebuie sa asigure revizuirea
informatiilor stiintifice si medicale postate pe website, respectdnd prevederile prezentului
ghid.

- Aceastd functie trebuie indeplinitd de serviciul stiintific responsabil cu informatiile
despre medicamentele puse pe piata de catre DAPP, serviciu infiintat in companie ca urmare a
prevederilor legale.

(5) Confidentialitatea

Website-urile trebuie sd se conformeze legislatiei si codurilor de conduita aplicabile
care reglementeaza caracterul privat, securitatea si confidentialitatea informatiilor de uz
personal.

Art. 57. - Campaniile de constientizare/prevenire a unor boli

(1) Sunt incurajate campaniile care fac parte din categoria educatiei medicale
(campanii destinate educarii populatiei, constientizarii sau prevenirii unei boli).

(2) DAPP trebuie sa se asigure cd materialele din respectiva campanie nu congin
mesaje publicitare pentru un medicament care se elibereaza pe baza de prescriptie medicala si
ca nu incurajeaza folosirea abuziva sau excesiva a medicamentelor.

(3) Este interzisd promovarea unor mesaje care restrdng gama terapeuticd a bolii
respective.
(4) DAPP trebuie de asemenea sa se asigure ca pentru pacienti sau publicul larg este
foarte clar ca decizia terapeutica apartine medicului.

Art. 58. - Sponsorizarea

(1) Sponsorizarea de orice fel care vizeaza publicul larg nu poate fi legata de numele
unui medicament care se poate elibera fara prescriptie medicala.

(2) Actiunile de sponsorizare nu trebuie sd con{ind mesaje promotionale directe sau
indirecte pentru medicamentele eliberate fara prescriptie medicala.

(3) Programele de intrajutorare sau de caritate nu se pot face in numele unui
medicament.

Art. 59. - Oferirea de mostre

(1) Este interzisa furnizarea de mostre in scop publicitar, publicului larg, de catre
DAPP, precum si de catre orice entitati sau persoane care ii reprezinta sau care actioneaza in
numele acestora pe baza unui contract.

(2) Este interzisa furnizarea de mostre in scop publicitar publicului larg, de catre
societatile cu obiect de activitate comercial (farmacii autorizate sau parti terte).

(3) Este interzisa furnizarea de mostre direct catre pacient prin intermediul
publicatiilor transmise direct sau prin postd sau addugarea de mostre 1n ambalajul
publicatiilor, precum si distribuirea de vouchere, cupoane valorice, sau tichete care sa permita
obtinerea unor medicamente gratuite sau cu pret redus.

Art. 60. - Obiecte promotionale

(1) Obiectele promotionale oferite publicului larg trebuie sa fie asociate cu
promovarea sanatatii si a starii de bine si sa fie necostisitoare.

(2) Pot fi oferite numai in legatura cu promovarea medicamentelor care se pot elibera
fara prescriptie medicala.

Art. 61. - Promovarea serviciilor medicale si farmaceutice

(1) Clinicile, cabinetele medicale, farmaciile sau alte organizatii care furnizeaza
servicii de sanatate trebuie sa se limiteze strict la acestea si nu pot include in aceasta activitate
publicitatea pentru medicamente care se elibereaza pe baza de prescriptie medicala.
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Abordarea terapeutica adecvatd a unei afectiuni este rezultatul colaborarii Intre medic
si pacient.

(2) Un exemplu in sensul art. 61 alin. (1) il reprezinta clinicile de cosmetica si
infrumusetare care pot sa promoveze “tratamentul impotriva ridurilor” care este o indicatie
nespecifica, neutra, dar nu trebuie sa faca referire la un produs anume — botox sau toxina
botulinica.

Art. 611, - Programe de reduceri de coplata. Toate programele de reduceri de coplata
vor respecta principiile mentionate in anexa 2 la prezentul ghid .

Cardurile vor fi inscriptionate cu informatii legate de modalitatea de raportare a
reactiilor adverse catre ANMDM.

CAPITOLUL V
Supraveghere si sanctiuni

Considerente generale, sesizarea si sanctionarea eventualelor incilciri ale
normelor privind publicitatea medicamentelor

SECTIUNEA 1
Considerente generale

Art. 62. - ANMDM este forul avizat sa ia masuri adecvate si eficiente pentru
evaluarea si monitorizarea tuturor formelor de publicitate a medicamentelor, dupa cum
urmeaza:

(1) a) Materialele publicitare destinate publicului larg, care promoveaza
medicamentele care se pot elibera fara prescriptie medicala, se supun aprobarii prealabile a
ANMDM;

b) Materialele educationale destinate pacientilor se supun aprobarii prealabile a
ANMDM.

(2) a) Materialele publicitare destinate profesionistilor din domeniul sanatatii,
care promoveaza atat medicamentele care se elibereaza cu, cat si fara prescriptie medicala,
sunt analizate de ANMDM ulterior diseminarii, prin sondaj sau ca urmare a unor sesizari.

b) Materialele educationale destinate profesionistilor din domeniul sanatatii se
supun aprobarii prealabile a ANMDM.

( 3 ) ANMDM, la solicitarea aplicantului, poate elibera viza de publicitate cu
valabilitate de 6 luni/1 an pentru materialele publicitare/educationale destinate publicului larg
si pentru materialele educationale destinate profesionistilor din domeniul sanatatii, cu tarifarea
corespunzatoare a cererii.

Art. 63. — (1) Perioada de verificare a tuturor formelor de publicitate pentru
medicamente, depuse la ANMDM pentru aprobare conform art. 62 alin. (1) si (2) lit. b) sau
solicitate de ANMDM conform art. 62 alin. (2) lit. a) este, in general, de 30 de zile de la data
confirmarii platii/depunerii la ANMDM (se exclude perioada de timp in care DAPP raspunde
eventualelor solicitari formulate de ANMDM). DAPP este avertizat cu privire la cerintele de
evaluare.

(2) Termenul de 30 de zile poate fi devansat sau depasit in functie de calitatea si/sau
complexitatea materialului publicitar prezentat initial pentru evaluare.

In cazul in care datele transmise in vederea evaluarii diferitelor forme de publicitate
sunt substantiale si evaluarea nu este posibil de efectuat in intervalul de timp amintit,
ANMDM prezinta o estimare a timpului necesar pentru finalizarea evaluarii, dar nu mai mult
de 60 zile.
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(3) Raspunsurile la solicitarile formulate de ANMDM se transmit in maximum 30 zile,
care constituie perioada ,,stop-clock”. In caz contrar, materialul este considerat respins, fara
returnarea taxei de evaluare.

(4) In cazul materialelor publicitare supuse reavizarii, daca raspunsul/aprobarea
ANMDM nu se primeste in 30 de zile, se presupune aprobarea lor tacita, acestea mentinandu-
se pe piata.

(5) Dupa reavizare, nu este necesara retiparirea materialelor publicitare tiparite in
vederea includerii numarului vizei si a datei, verificarea conformitatii facandu-se in baza noii
aprobari emise de ANMDM.

(6) In cazul materialelor publicitare la care se solicita reavizare, cererea si plata se vor
efectua cu minimum 30 zile anterior expirarii vizei.

Art. 64. - Pe langa forma de publicitate depusa spre evaluare, DAPP trebuie sa indice
publicul tinta caruia aceasta 1i este adresata.

Art. 65. - Toate formele de publicitate trebuie sa fi fost supuse deja spre evaluare
serviciului stiintific intern Insarcinat cu monitorizarea informatiilor privind medicamentele
puse pe piata de DAPP.

Art. 66. — Toate unitatile implicate in distributia de medicamente au obligatia ca la
primirea oricdrui material publicitar sa se asigure ca acesta detine viza de publicitate acordata
de ANMDM sau a fost notificat la ANMDM.
diferitelor forme de publicitate, consiliere in privinta tipului sau formei de publicitate, a
publicului tinta, precum si a datei preconizate si a duratei de prezentare/difuzare/emisiune
pentru fiecare forma de publicitate supusa evaluarii.

Art. 68. - Persoanele fizice sau juridice care au un interes legitim in interzicerea
oricarei forme de publicitate a medicamentelor care contravine prevederilor legale si ale
reglementarilor in vigoare pot sesiza ANMDM in acest sens, care va raspunde sesizarilor in
termen de 60 de zile.

SECTIUNEA a 2-a
Sesizarea si sanctionarea eventualelor incdilcari ale normelor privind publicitatea
medicamentelor

Art. 69. — Pentru asigurarea practicarii unei publicitati veridice, corecte, farad
exagerari, pentru medicamentele de uz uman puse pe piatd in Roménia, in acord cu
prevederile legislative si reglementarile in vigoare, destinata atat publicului larg cat si
profesionistilor in domeniul sanatatii, ANMDM ia toate masurile care se impun 1n vederea
respectirii cadrului legal de desfasurare al acestei activitati. in acest scop:

(1) prin personalul calificat, ANMDM efectueaza inspectii in unitati de distributie a
medicamentelor de uz uman (farmacii comunitare, farmacii de spital, drogherii, distribuitori
angro), cat si la DAPP in vederea verificarii materialelor promotionale pe care acestia le detin
sau le furnizeaza.

(2) prin personalul calificat, ANMDM verifica respectarea prevederilor legislative
privind publicitatea destinatd profesionistilor din domeniul sanatatii si in cadrul manifestarilor
stiintifice (simpozioane, conferinte, congrese) la care acestia participa.

(3) in cazul nerespectarii prevederilor legale si ale reglementarilor in vigoare
referitoare la publicitatea medicamentelor de uz uman, dupa stabilirea partii/partilor
responsabile, ANMDM aplica sanctiuni in conformitate cu prevederile art. 836, lit. c) din
Legea nr. 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii — Titlul XVII - Medicamentul.

Art. 70. — (1) Sesizarea ANMDM referitor la incédlcarea normelor privind publicitatea
medicamentelor poate fi facutd de orice persoand fizica sau juridica care are interes legitim in
interzicerea oricarei forme de publicitate ce contravine dispozitiilor legale.
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(2) Sesizarea se face in scris, cu respectarea urmatoarelor cerinte:

a) prezentarea datelor de contact ale reclamantului (astfel incd acesta sa poata fi
identificat si contactat cat mai usor de catre forurile abilitate in vederea comunicarii statusului
si rezultatelor anchetei);

b) prezentarea cat mai clara si in amanunt a detaliilor cu privire la tipul, momentul si
locul in care a fost intalnita respectiva forma de publicitate;

c) prezentarea clard si specifica a motivelor de ingrijorare care stau la baza intocmirii
sesizarii de catre reclamant;

d) prezentarea, daca este posibil, a unei copii a formei de publicitate (reclamei) care
face subiectul sesizarii;

e) prezentarea de copii ale oricaror documente care pot demonstra eventuala contactare
anterioarda a DAPP sau a agentului de publicitate in vederea solutionarii pe cale amiabila a
divergentelor.

Art. 71. — (1) ANMDM acorda o deosebita atentie tuturor sesizarilor inaintate, dar mai
ales acelora referitoare la cazurile in care publicitatea ar putea avea un impact negativ asupra
sanatatii publice.

(2) Alternativ, poate fi adresata o sesizare oricdrui alt organism de reglementare.

Art. 72. — (1) ANMDM inregistreaza toate reclamatiile primite si aduce la cunostinta
reclamantului acest fapt.

(2) Pe intreaga perioada de desfasurare a anchetei, identitatea reclamantului trebuie sa
ramana necunoscuta reclamatului (indiferent daca acesta este o companie farmaceutica sau un
agent publicitar).

(3) ANMDM raspunde sesizdrii primite in termen de 60 de zile de la Inregistrarea
acesteia.

(4) Daca in urma evaludrii, ANMDM constatd ca au fost incilcate dispozitiile legale
cu privire la publicitatea medicamentelor, tinand cont de interesele tuturor partilor implicate,
dar 1n special de interesul public, poate lua masurile necesare pentru respectarea legii, inclusiv
prin dispunerea incetdrii publicitatii i retragerea materialelor publicitare.

Art. 73. - (1) Daca materialul publicitar inselator sau nelegal intocmit nu a fost inca
publicat, dar publicarea este iminentd, ANMDM poate dispune interzicerea acestei publicitati.

(2) Cand se aduce o atingere grava sanatatii publice, masura mentionata la alin. (1)
este luata printr-o procedura acceleratd si poate avea caracter temporar sau definitiv.

Art. 74. - (1) Daca constata ca o forma de publicitate este bazatda pe dovezi
neconcludente sau false (vezi studii clinice, epidemiologice sau orice alte argumente de natura
stiintificd), ANMDM dispune interzicerea difuzarii respectivei forme de publicitate si a
dovezilor, argumentelor incriminate.

(2) in scopul eliminrii efectelor publicititii inselitoare, a cirei incetare a fost dispusi
de ANMDM, aceasta poate sa ceara:

a) publicarea deciziei finale complet sau partial a in forma considerata adecvata,

b) publicarea unei declaratii corective.
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CAPITOLUL VI

Dispozitii finale, restrictii urgente sau variatii la termenii APP din motive de
siguranta

SECTIUNEA 1
Dispozitii finale

Art. 75. - DAPP are urmatoarele obligatii:

(1) pastreaza disponibile sau comunici ANMDM o mostrda a tuturor materialelor
publicitare elaborate din initiativa sa, impreuna cu o declaratie indicand persoanele carora li
se adreseaza, metoda de aducere la cunostinta si data primei aduceri la cunostinta;

(2) se asigura ca materialele publicitare elaborate pentru medicamentele sale sunt
conforme cu prevederile legale referitoare la informarea publicului, furnizand informatii
suficient de detaliate, clare si lizibile astfel incat sd ofere cititorului posibilitatea de a-si forma
0 opinie corectd 1n ceea ce priveste eficacitatea, siguranta si modul de administrare al unui
medicament;

(3) verifica daca reprezentantii sdi medicali au fost instruiti adecvat si isi indeplinesc
obligatiile legale;

(4) furnizeaza ANMDM informatiile §i asistenta necesara pentru indeplinirea
responsabilitatilor ei;

(5) se asigura ca deciziile luate de ANMDM sunt respectate imediat si complet.

Art. 76. - ANMDM ia masuri adecvate pentru a asigura aplicarea prevederilor legale
si ale reglementarilor in vigoare referitoare la publicitatea medicamentelor de uz uman si
aplica sanctiuni, potrivit legii, in cazul nerespectarii acestora.

SECTIUNEA a 2-a
Restrictii urgente sau variatii la termenii APP
din motive de siguranta

Art. 77. — (1) DAPP sau reprezentantii legali ai acestuia au obligatia sd se asigure ca
prescriptorii sunt imediat si complet informati referitor la orice modificare importanta sau
relevantd a informatiilor disponibile despre medicament, utilizate In campaniile promotionale.

(2) Ca urmare a unei restrictii urgente impuse de modificari ale profilului de siguranta
sau a unei variatii la termenii APP din motive similare, responsabilii cu campaniile publicitare
sunt obligati sd ia toate mdsurile necesare ca materialele publicitare ulterioare acestor
modificari sa reflecte intocmai forma noua si acolo unde este cazul sa reflecte si eventualele
diferente intr-o maniera relevanta si clara.
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HOTARAREA

Nr.1/22.08.2013

referitoare la avizarea Raportului de activitate
al Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale
pe anul 2011

Consiliul de Administratie al Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale, numit prin OMS nr. 384/15.03.2013, intrunit in sedinta
din 22 august 2013,

Viazand necesitatea avizarii Raportului de activitate al Agentiel Nationale
a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale pe anul 2011,

In temeiul art. 10 lit. f) din Hotdrarea Guvernului nr. 734/2010 privind
organizarea si functionarea Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale cu modificarile si completarile ulterioare, adopta
urmatoarea

HOTARARE

Art. 1 - Avizeazd Raportul de activitate al Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale pe anul 2011, in forma si
confinutul Anexei ce face parte integranta din prezenta hotarare.

Art. 2 — Prezenta hotarare se comunica spre informare ministrului
sanatatii.

PRESEDINTELE
Consiliului de administratie al Agentiei Nationale a Medicamentului
si a Dispozitivelor Medicale,

Dr. Marius SAVU
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Anexa la HCA nr. 1/22.08.2013

RAPORT DE ACTIVITATE AL
AGENTIEI NATIONALE A MEDICAMENTULUI SI A DISPOZITIVELOR
MEDICALE
in anul 2011

INTRODUCERE

Anul trecut a fost un an dificil atat pentru piata farmaceuticd si pentru domeniul
sanatatii, cat si pentru Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale
(ANMDM). in ciuda problemelor cu care s-a confruntat institutia, anul 2011 a adus realizari.

Ca si in alti ani, ANMDM a manifestat o disponibilitate totala pentru cooperare si
comunicare, cu convingerea ferma ca numai astfel se poate realiza un parteneriat real intre
conducerea agentiei si angajatii acesteia, pe de o parte, si de asemenea, intre agentie,
Ministerul Sdnatatii si toate partile interesate.

Evaluarea rezultatelor obtinute in 2011 denotd faptul ca si in contextul crizei
economice internationale, ANMDM si-a onorat atributiile si obligatiile de autoritate nationala
competentd in domeniul medicamentului de uz uman. Eforturile depuse de angajatii agentiei
au fost cu atdt mai mari, cu cat, in ultimii doi ani, institutia a suferit continuu transformari
majore. De retinut este si faptul cda ANMDM s-a confruntat §i in 2011 cu un acut deficit de
personal de specialitate. Chiar si in aceste conditii, agentia si-a atins obiectivele tinta si a
continuat, in al cincilea an de la aderarea la Uniunea Europeana (UE), sa participe si sa se
implice activ in toate activitatile organismelor europene din domeniul medicamentului.

Activitatea departamentelor ANMDM a fost deosebit de complexi in anul 2011. in
prim plan a stat indeplinirea misiunii prioritare a agentiei, respectiv de evaluare a
documentatiei de autorizare, in vederea punerii pe piatd a unor medicamente de uz uman de
bund calitate, sigure si eficace si de Supraveghere a sigurantei medicamentelor de uz uman
aflate in circuitul terapeutic, prin activitatea de inspectie si farmacovigilenta.

Demn de mentionat, in cadrul evenimentelor care au marcat anul 2011, a fost vizita, in
luna mai, a echipei de audit a organismului Sefii Agentiilor Medicamentului (Heads of
Medicines Agencies - HMA) in cadrul programului BEMA - Benchmarking of European
Medicines Agencies, de masurare a performantei de ansamblu a agentiei, ca sistem, prin
comparare cu niste standarde stabilite in cadrul retelei HMA si valabile pentru toate agentiile
europene ale medicamentului. Acest program permite totodatd schimbul de experientd in
domeniul bunelor practici, precum si identificarea de domenii de Tmbunatatire a activitatii la
nivel atat de agentie, cat si de retea.

In mai 2011 a avut loc cea de a doua vizitd de audit din cadrul acestui program, dupi
cea din anul 2005, si care a fost intampinatd ca o oportunitate de evaluare a progresului
realizat si de identificare a unor directii de dezvoltare pentru viitor.

Pregitirea institutiei pentru auditul BEMA II a inceput din 2009. In acest amplu
demers, s-a concentrat o buna parte din activitatea agentiei.

Auditul BEMA II a creat ANMDM cadrul autoevaludrii corecte, realiste, a
capacitatilor si realizarilor pe baza indicatorilor de performanta si al identificarii directiilor de
optimizare a activitatii si restabilire a prioritatilor, prin implementarea unor masuri adecvate
de management al riscului.

Bazata pe standardele prevazute in ISO 9004, auditul BEMA II a concluzionat ca, desi
ANMDM trece printr-o perioada de mari provocari de naturd in primul rand financiara si de
personal, performanta Agentiei este sistematicd, apropiindu-se in masurd de 90% de nivelul
specific al unei structuri stabile si consecvente.
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Anul 2011 a insemnat activitatea de transpunere in legislatia romaneasca a doua noi
directive europene, cea referitoare la o noua abordare a farmacovigilentei si cea privind
prevenirea intrdrii in lantul legal de aprovizionare a unor medicamente falsificate, directive
care au modificat Directiva 2001/83/CE de instituire a unui cod comunitar in domeniul
medicamentului de uz uman. Actele normative de transpunere a celor doud directive vor
modifica si completa Legea 95/2006 privind reforma in domeniul sanatagii, Titlul XVII —
Medicamentul, cu modificarile si completarile ulterioare. Termenul limita de transpunere este
iulie 2012 pentru Directiva 2010/84/UE referitoare la farmacovigilenta si ianuarie 2013 pentru
Directiva 2011/62/UE privind prevenirea intrarii in lantul legal de aprovizionare a unor
medicamente falsificate.

Anul 2011 a mai insemnat §i revizuirea reglementarilor privind publicitatea, respectiv
a Ghidului pentru evaluarea publicitatii medicamentelor de uz uman, aprobat printr-o hotarare
a Consiliului stiintific al ANMDM (HCS 21/2011). Aceastd versiune revizuitd a ghidului
clarifica foarte multe din aspectele publicitatii pentru medicamente, fiind rodul activitatii unui
grup de lucru format din reprezentanti ai detindtorilor de autorizatii de punere pe piata
(DAPP), sub coordonarea ANMDM. Se impunea cu necesitate manifestarea consecventei, a
rigurozitatii si a competentei in domeniul publicitatii medicamentului de uz uman, atat in
elaborarea, cat si in evaluarea materialelor publicitare. Ghidul revizuit si-a propus sa clarifice,
sd precizeze, sa expliciteze si sa completeze prevederile Legii 95/2006, cap.VIII Publicitatea,
fara a depasi insa limitele impuse de Directiva europeana 2001/83.

Trebuie sd amintim, de asemenea, de adoptarea altor hotarari ale Consiliului stiingific
al ANMDM (HCS) importante, dintre care mentionam hotararile care se refera la:

- aprobarea Ghidului privind modalitatea de efectuare a consultarii cu grupurile tinta
de pacienti in vederea elaborarii prospectului;

- aprobarea criteriilor pe baza carora ANMDM accepta furnizarea de mostre gratuite
de medicamente, sau la;

- aprobarea modificarii si completarii Ordinului Ministrului Sanatatii (OMS) nr. 1483
din 2010 pentru aprobarea Normelor privind procedura ANMDM de gestionare a variatiilor la
APP, care urmeaza a fi aprobata prin ordin al ministrului sanatatii.

Activitatea ANMDM de evaluare si autorizare poate fi ilustratd prin cateva cifre
semnificative:

- Baza de date asiguratd de Nomenclatorul medicamentelor de uz uman a fost
completatd cu 1085 de autorizatii de punere pe piata acordate prin procedurile: nationald/de
recunoastere mutuald/descentralizatd/centralizata. Important este de semnalat ca dintre
autorizatiile de punere pe piatd noi (APP) noi pentru piata farmaceutica romaneasca fac parte
combinatii noi antihipertensive (candesartan cu hidroclorotiazida, valsartan cu
hidroclorotiazida, atorvastatina cu amlodipina, olmesartan cu amlodipina), imunosupresoare
(belimumab), antineoplazice anticorpi monoclonali (ofatumumab), antivirale (boceprevir),
antidiabetice (exenatid), antiepileptice (retigabin).

- S-au introdus informatiile despre APP: denumire comerciald, detinitor de APP
(DAPP), responsabil cu eliberarea seriei, ambalaje, Rezumatul Caracteristicilor Produsului
(RCP), prospect.

- S-au actualizat informatiile, astfel incat sa poata fi accesate de catre utilizatorii
externi ai Nomenclatorului, de pe website-ul ANMDM.

Activitatea de inspectie farmaceutica s-a concretizat in 47 inspectii pentru verificarea
respectarii regulilor de bund practicd de fabricatie (BPF) in vederea autorizdrii de
fabricatie/import/certificare BPF, 3 inspectii privind buna practica de laborator (BPL), 6
inspectii privind bund practicd de laborator analitic (BPLA) in vederea autorizarii unitétilor
independente de control al calitatii medicamentelor, 2 inspectii efectuate inainte de obtinerea
Autorizatiei de punere pe piata la producatorii romani de medicamente, 10 inspectii pentru
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verificarea respectarii regulilor de buna practica in studiul clinic (BPSC), 6 inspectii de
farmacovigilentd, 101 inspectii de autorizare In urma carora s-au eliberat 50 autorizatii de
distributie angro.

Anul 2011 a Tnsemnat retragerea de pe piatd, ca urmare a recomandarilor Agentiei
Europene a Medicamentelor (EMA), in urma reevaludrii raportului risc/beneficiu, a
antidiabeticelor pe baza de rosiglitazona (Avandia, Avandamet si Avaglim).

In ceea ce priveste problematica ,.exportului paralel”, ANMDM nu beneficiaza de
posibilitatea cuantificarii fenomenului respectiv. Se stie ca ,,exportul paralel” reprezinta de
fapt un comert intracomunitar desfasurat in spatiul UE, asupra caruia, chiar daca nu se poate
interveni, ar fi de dorit ca autoritatile in domeniu sa cunoasca adevarata dimensiune a
fenomenului.

Este adevarat ca, din dorinta de a avea o imagine corecta, obiectivd asupra pietei
farmaceutice din fiecare moment, Consiliul stiintific al ANMDM a adoptat in 2011 o hotarare
referitoare la aprobarea obligativitatii raportarii lunare a punerii pe piata din Romania,
respectiv a vanzarilor medicamentelor de uz uman de catre distribuitorii angro autorizati, cu
termen de implementare 01.11.2011. Trebuie insa precizat ca foarte putini distribuitori s-au
conformat acestei hotarari, desi aparent, aceasta a fost agreatd de reprezentantii asociatiei
distribuitorilor.

Pe scurt, daca ,,importul paralel” este inca timid (in 2011 s-au emis 17 autorizatii de
import paralel, fiind vorba cu precadere de medicamente OTC, eliberate fard prescriptie
medicald), solicitarile agentiilor competente omoloage din UE (Danemarca, Polonia, Marea
Britanie) de a li se furniza informatii despre APP emise in Romania, fara de care agentia
respectiva nu poate emite autorizatia de import paralel in tara sa, sunt semnificative ca numar
(in 2011 s-a raspuns la 320 solicitdri) si vizeaza atdt medicamente OTC, cat si cele care se
elibereaza numai pe baza de prescriptic medicala.

Studiile clinice, desfasurate in conformitate cu reglementarile europene in vigoare,
demonstreaza eficacitatea clinica si siguranta medicamentelor propuse spre autorizare. Pentru
autorizarea unui medicament sunt necesare mai multe studii clinice, numarul acestora fiind
diferit de la medicament la medicament si de la o etapi de dezvoltare la alta. In general,
pentru un medicament trebuie parcurse toate cele patru faze ale studiilor clinice.

Pentru Romania, numarul de cereri pentru autorizarea desfasurarii studiilor clinice este
in usoara scadere in 2011, dupd cum rezultd din compararea numarului de cereri primite anual
(246 cereri fatd de 266 in 2010, 253 1n 2009, sau 275 1n 2008).

In 2011 s-au autorizat 263 studii clinice. Ariile terapeutice pentru care s-a solicitat
autorizarea de studii clinice au fost reprezentate de: psihiatrie si neurologie, oncologie,
diabetologie, reumatologie, gastroenterologie, pneumologie, boli infectioase, hematologie,
cardiologie, endocrinologie.

De precizat este faptul cda ANMDM participd prin reprezentantii sai la intalnirile
grupurilor de lucru ale organismelor europene in domeniul medicamentului (Agentia
Europeana a Medicamentului-EMA, Sefii Agentiillor Medicamentului-HMA, Comisia
Europeana—CE) in care au loc dezbateri in vederea elaborarii §i armonizdrii, in toate statele
membre UE, a legislatiei referitoare la studiile clinice.

Referitor la domeniul farmacovigilentei, gestionat de Serviciul de farmacovigilenta si
managementul riscului, care face parte din Departamentul proceduri europene, anul 2011
demonstreazd ca medicii romani au devenit mult mai interesati de raportarea de reactii
adverse (RA). Daca, de exemplu, In anul 2004 s-a inregistrat un numar de 280 raportari
spontane, in anul 2009 a fost raportat un numar de 525 de reactii, iar in anul 2010, un numar
de 939 reactii adverse (grave si non-grave). in 2011 au fost transmise la ANMDM 1011
reactii adverse (448 non-grave si 563 grave), direct de catre medici (105 reactii non-grave si
83 reactii adverse grave) si de catre DAPP (343 reactii non-grave si 480 reactii grave), care la
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randul lor le-au primit de la medicii din teritoriu. In afara transmiterii citre Agentie, DAPP au
obligatia de a transmite reactiile adverse grave direct in baza europeana de date referitoare la
reactii adverse la medicamente (EudraVigilance).

Aceste cifre In continud crestere sunt imbucuratoare, pentru ca denotd importanta din
ce in ce mai crescuta pe care medicii o acorda sigurantei pacientului.

Noua legislatie europeand (care va fi transpusa in legislafia romaneasca pana la 21
iulie 2012, modificand, la capitolul Farmacovigilenta, Legea 95/2006) va responsabiliza si
pacientii in vederea raportarii reactiilor adverse la medicamente. Se asteaptd astfel, ca prin
efortul unit medic-pacient, sa se poatd determina cat mai bine profilul de sigurantda al
medicamentelor, prin depistarea si raportarea in timp util a tuturor reactiilor adverse posibile,
care sa imbogateasca informatiile despre medicament. Rezultatul final va fi desigur, atingerea
unui nivel cat mai ridicat de siguranta in administrarea medicamentului in UE.

In contextul activitatii de pregitire a transpunerii in legislatia nationald a Directivei
2011/62/UE privind prevenirea intrarii in lantul legal de aprovizionare a unor medicamente
falsificate si de creare a cadrului de aplicare a noilor prevederi, unul din obiectivele principale
I-a constituit stabilirea cadrului general pentru cooperarea bilaterala si schimbul de informatii
in domeniul falsificarii medicamentelor de uz uman, cu Inspectoratul General al Politiei
Romane.

Principalele directii ale colaborarii ANMDM cu Inspectoratul General al Politiei
Romane au fost urmatoarele:

e respectarea legislatiei in domeniul medicamentelor de uz uman;

e schimbul de informatii, in vederea indeplinirii atributiilor legale ce revin ambelor
institutii;

e supravegherea functionarii pietelor in vederea identificarii situatiilor de incalcare a
legislatiei nationale si/sau comunitare in materie de falsificare a medicamentelor si a
prevederilor legale in domeniul medicamentelor de uz uman, pentru luarea masurilor necesare
de catre cele douad autoritati, potrivit competentelor fiecaruia si corelarea acestora;

e mediatizarea si informarea populatiei §i a agentilor economici, care activeaza pe
pietele medicamentelor de uz uman, cu privire la masurile luate in cazurile de incélcare a
legislatiei nationale si/sau comunitare in materie de falsificare a medicamentelor;

e sprijinirea reciprocd 1n vederea asigurdrii functiondrii eficiente §i a securitatii
sectorului medicamentelor de uz uman, inclusiv in ceea ce priveste modificarile legislative
necesare.

In ceea ce priveste activitatea in domeniul dispozitivelor medicale, anul 2011 a fost
unul incércat in evenimente si in lucrari pentru Departamentul Tehnic-Laboratoare (DTL). La
fel ca in ultimii ani, ponderea cea mai mare in activitatea din 2011 a departamentului a fost
cea de control, prin verificari periodice, a dispozitivelor medicale.

Aceasta activitate se efectueazd pentru toate dispozitivele medicale montate si puse in
functiune si cu un grad de risc ridicat, la toti utilizatorii de dispozitive medicale, atat din
domeniul public, cat si din cel privat si constd in evaluarea performantelor si securitatii
dispozitivelor medicale aflate in utilizare.

Trebuie mentionat cd ANMDM este singura institutie abilitata si capabila sd evalueze
performantele dispozitivelor medicale aflate in utilizare si a desfasurat aceasta activitate in
conditiile in care DTL si Unitatea Nucleara au functionat cu un numar redus de salariati.

93/143



ACTIVITATI DESFASURATE DE ANMDM iN 2011

1. Activitatea Consiliului stiintific (CS) al Agentiei Nationale a Medicamentului si
a Dispozitivelor Medicale

In anul 2011, Consiliul Stiintific s-a intrunit in 5 sedinte de lucru, in cadrul cirora a
adoptat 29 de HCS, dintre care 5 sunt in curs de aprobare prin Ordin al Ministrului Sanatatii
(OMS), urmand a fi publicate in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I; restul de 24 de HCS
au fost postate pe website-ul ANMDM si publicate in Buletinele Informative (BI) bilingve ale
ANMDM.

Printre reglementarile, ghidurile si procedurile dezbatute si adoptate in cadrul CS in
vederea imbunatatirii si eficientizarii activitatii Agentiei in conditiile cresterii nivelului de
complexitate a activitatilor acesteia, asa cum se va putea observa si din detaliile oferite la pct.
3, CS al ANMDM a actualizat si aprobat Strategia organizationali ANMDM (HCS nr.
14/12.05.2011), prin care se stabilesc, misiunea, viziunea si obiectivele agentiei ca autoritate
competentd in domeniul medicamentului de uz uman in Romania, pentru perioada 2011-2015.

Tot la nivelul Consiliului stiintific, s-a discutat §i aprobat Strategia de comunicare a
ANMDM (HCS nr. 15/12.05.2011), prin care se defineste cadrul activitatii de comunicare
interne si externe pentru perioada 2011-2015, stabilindu-se totodata actiunile cheie care se
impun 1n vederea dezvoltarii comunicarii in aceastd perioada.

Ambele strategii vor fi obiectul unei reactualizari periodice, in acelasi cadru
institutional.

2. Activitatea Consiliului de administratie (CA) al ANMDM

in cadrul sedintelor sale ordinare din anul 2011, Consiliul de administratic (CA) a
adoptat un numar de 28 hotarari (HCA).

Ca tematica, hotararile CA au acoperit probleme diverse ale activitatii curente,
ponderea fiind data, ca urmare a circumstantelor concrete, de actele de dispozitie avand ca
obiect de reglementare aspectele organizatorice - modificarile succesive de structura ale
institutiei, ale contractului colectiv de munca la nivel de unitate, aprobarea statului de
functiuni i a structurii organizatorice, alte aspecte ale activitatii curente.

3. Activitatea de reglementare

In conditiile accentudrii nivelului de complexitate a activitatii ANMDM ca autoritate
nationala membra a retelei autoritatilor competente in domeniul medicamentului din UE, prin
implicarea din ce In ce mai pronuntatd a pacientului/consumatorului la constientizarea actului
terapeutic, actiunile agentiei In ceea ce priveste reglementarea legislativd au continuat.

Caracterul sustinut al interventiilor agentiei in domeniul de reglementare a fost
determinat §i de dinamica foarte pronuntatd a domeniului medicamentului, in vederea atat a
cresterii nivelului de sigurantd a utilizarii medicamentului, cat si al eficientizarii activitatii de
evaluare-autorizare. Astfel, la nivel european si mondial, legislatia specifica se gaseste intr-un
continuu proces de dezvoltare/actualizare/modificare, in functie de progresele tehnico-
stiintifice inregistrate 1n cercetarea/dezvoltarea medicamentelor, dar si de exigentele
superioare de siguranta.

Din cele 29 de hotarari adoptate de Consiliul stiintific in anul 2011, cinci au caracter
normativ, urmand a fi supuse aprobarii prin ordin de ministru si se refera la:

e aprobarea modificarii si completariit OMS pentru aprobarea Normelor privind
procedura administrativi a ANMDM de gestionare a variatiilor;

94/143



aprobarea completarilor la Ghidul privind buna practica de distributie angro a
medicamentelor, aprobat prin ordin al ministrului sanatatii publice;

aprobarea modalitatii de implementare a modificarilor la autorizatiile de punere pe
piata aprobate de ANMDM,;

aprobarea noilor modele ale prospectului, Rezumatului caracteristicilor produsului si
informatiilor privind etichetarea pentru medicamentele autorizate de punere pe piata in
Romania prin procedura nationald, in conformitate cu modelele europene;

aprobarea procedurii ANMDM de radiere a cererilor de autorizare/reinnoire a
autorizatiei de punere pe piata pentru medicamentele de uz uman.

Dintre hotararile CS fara caracter normativ adoptate in anul 2011, care au ca obiect

aprobarea/completarea/modificarea unor ghiduri sau reglementari, evidenfiem pe cele
referitoare la:

aprobarea reglementarilor privind modalitatea de gestionare a propunerilor de
denumiri comerciale tip “umbreld” si alte denumiri comerciale pentru medicamentele
de uz uman, in raport cu suplimentele alimentare si produsele cosmetice;

aprobarea unor Reglementari privind publicitatea pentru medicamente de uz uman ;
aprobarea Ghidului privind modalitatea de efectuare a consultarii cu grupurile {intd de
pacienti in vederea elaborarii prospectului, precum si a documentatiei privind criteriile
de acreditare si inspectie de catre ANMDM a operatorilor care efectueaza consultarea
cu grupurile tinta;

aprobarea Ghidului privind utilizarea in studii clinice a medicamentelor pentru
investigatie clinicd si a medicamentelor noninvestigationale; aprobarea Ghidului
privind evaluarea publicitatii medicamentelor de uz uman;

aprobarea Ghidului pentru validarea metodei bioanalitice.;

aprobarea modificarii unei HCS anterioare referitoare la aprobarea Reglementarilor
privind autorizarea de catre Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale a studiilor clinice/notificarea la Agentia Nationald a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale a studiilor noninterventionale efectuate cu medicamente de uz
uman in Romania;

aprobarea Ghidului detaliat privind colectarea, verificarea §i prezentarea rapoartelor
evenimentelor/reactiilor adverse survenite in cadrul studiilor clinice efectuate cu
medicamente de uz uman. Tot prin HCS s-au aprobat si diferite norme/reglementari
necesare desfasurarii diferitelor activitati ale ANMDM, cum sunt cele care se refera la:
aprobarea criteriilor pe baza carora inspectorii ANMDM accepta furnizarea de mostre
gratuite si la aprobarea completarii Normelor de aplicare a regulilor privind furnizarea
mostrelor gratuite ale medicamentelor de uz uman autorizate de punere pe piata in
Romania; aprobarea obligativitafii raportarii lunare a punerii pe piata din Romania,
respectiv a vanzarilor medicamentelor de uz uman de catre distribuitorii angro
autorizati;

aprobarea Termenilor standard romanesti noi pentru unele forme farmaceutice,
ambalaje primare, sisteme de inchidere si dispozitive de administrare, cai $i moduri de
administrare, in concordanta cu cei aprobati de Comisia Farmacopeii Europene;
aprobarea formatului comunitar al Raportului de inspectie de buna practica de
fabricatie (BPF);

aprobarea regulilor privind intocmirea documentatiei pentru sustinerea cererii de
exceptare de la prevederile legale 1n vigoare privind ambalarea/etichetarea

medicamentelor autorizate de punere pe piata, altele decat cele prevazute in anexa la
OMSP 872/2006.
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O altd categorie de obiective care au necesitat Tn 2011 reglementarea prin HCS a fost
constituita de stabilirea strategiilor si parametrilor organizationali ai ANMDM si structurilor
acesteia, i anume:
e actualizarea si completarea Regulamentului de organizare si functionare a Consiliului
stiintific al Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale;
e aprobarea Strategiei organizationale a Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale pentru perioada 2011-2015;
e aprobarea Strategiei de comunicare a Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale pentru perioada 2011-2015.

4. Activitatea comisiilor ANMDM
4.1. Comisii de autorizare de punere pe piata (CAPP) ale ANMDM

Ca urmare a infiintarii prin hotararea Consiliul de administratie nr. 2/23.02.2010 a 3
comisii pentru autorizarea de punere pe piatd/reinnoirea autorizatiei medicamentelor (CAPP-
Procedura Nationala, CAPP-Proceduri Europene, CAPP-Reinnoire), cu componenta si mod
de functionare stabilite prin Decizia Presedintelui ANMDM nr. 165/25.03.2010, s-a continuat
discutarea in cadrul acestor comisii a rapoartelor de evaluare, In vederea formuldrii opiniei
agentiei referitoare la autorizarea de punere pe piatd a diferitelor medicamente pentru care
exista solicitare in acest sens, precum si a altor probleme legate de autorizarea de punere pe
piata a medicamentelor de uz uman.

In anul 2011, au avut loc 29 sedinte de lucru, defalcat pe comisii, in cadrul cérora s-au
discutat 1120 rapoarte de evaluare ale documentatiilor depuse la ANMDM pentru autorizare
prin procedura nationald/proceduri europene.

Comisiile au decis emiterea a 1030 autorizatii de punere pe piatd, dintre care 883 prin
procedurile europene (descentralizatd si de recunoastere mutuald) si 147 prin procedurd
nationala.

4.2. Comisia pentru inspectia de buna practica de fabricatie (BPF), buna practica
de distributie (BPD), buna practicd de laborator (BPL), buna practica de
laborator analitic (BPLA), buna practica in studiul clinic (BPSC) si de
farmacovigilenta

Conform regulamentului propriu de organizare si functionare aprobat prin hotdrare a
Consiliului de administratie al ANMDM si cu aceeasi componentd, stabilitd prin decizie a
Presedintelui, aceasta comisie si-a continuat activitatea si in anul 2011. Activitatea comisieli
consta in discutarea rapoartelor de inspectie Intocmite de inspectorii agentiei, referitoare la
modul in care unitdtile inspectate respecta regulile de buna practicd de fabricatie, de buna
practica de distributie, de buna practica de laborator, de buna practica de laborator analitic si
de buna practica in studiul clinic si/sau alte probleme privind activitatea Departamentului
inspectie farmaceutica.

Comisia 1si exercita functia de mediere n caz de contestare de catre unitatea inspectata
a deciziei unui inspector.

In anul 2011, Comisia pentru inspectiile BPF, BPD, BPL, BPLA, BPSC si
farmacovigilenta a luat in discutie 175 rapoarte de inspectie, dintre care:

- 47 rapoarte de inspectie privind respectarea regulilor de buna practica de fabricatie;

- 101 rapoarte de inspectie privind respectarea regulilor de buna practica de distributie;

- 10 rapoarte de inspectie privind respectarea regulilor de buna practica in studiul
clinic;
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- 2 rapoarte de inspectie anterior obfinerii autorizatiei de punere pe piatd la
producatorii romani de medicamente;

- 3 rapoarte de inspectie privind respectarea regulilor de buna practica de laborator;

- 6 rapoarte de inspectie privind respectarea regulilor de buna practica de laborator
analitic;

- 6 rapoarte de inspectie de farmacovigilenta.

4.3. Comisia pentru verificarea modului in care personalul cu atributii de
inspector din ANMDM respecta codul profesional de etica si deontologie

Comisia 1si desfasoara activitatea in baza deciziei Presedintelui ANMDM nr.
651/2009 si in conformitate cu propriul regulament de organizare si functionare, aprobat prin
hotarare a Consiliului de administratie.

Obiectivul comisiei este de a verifica respectarea Codului de eticd si deontologie al
personalului agentiei cu atributii de inspector, aprobat prin Ordinul ministrului sanatatii nr.
160/2004.

In anul 2011 nu au existat solicitari de intrunire a Comisiei.

4.4 Comisia pentru gestionarea situatiilor de criza determinate de probleme in
calitatea, siguranta si/sau eficacitatea medicamentelor

Comisia pentru gestionarea situatiilor de crizd isi desfdsoard activitatea in baza
Deciziei Presedintelui ANMDM si in conformitate cu propriul regulament de organizare si
functionare, aprobat prin hotarare a Consiliului de administratie.

In cursul anului 2011, Comisia s-a intrunit in 2 sedinte de lucru, pentru a dezbate
masurile de management al riscului in contextul posibilei contamindri radioactive a
medicamentelor de uz uman ca urmare a radiatiilor inregistrate in Japonia.

5. Activitatea de autorizare de punere pe piata si activitati conexe

Pe masura diversificarii si reglementérii din ce in ce mai riguroase a activitatilor
specifice unei autoritati competente in domeniul medicamentului din Uniunea Europeana, in
anul 2011 a crescut gradul de complexitate a activitatii de evaluare a documentatiei depuse la
ANMDM in vederea autorizdrii de punere pe piatd (APP) si a reinnoirii APP, precum si a
activitatii de supraveghere postautorizare a sigurantei unui medicament.

Desfasurate conform prevederilor specifice referitoare la procedura nationala si
procedurile europene (procedura de recunoastere mutuala, procedura descentralizata,
procedura de recunoastere mutuald cu utilizare repetatd), autorizarea de punere pe piatd si
activitatile conexe s-au realizat in anul 2011 in formula organizatoricd stabilitd in anul
precedent si aprobatd prin OMS privind reorganizarea si formarea Departamentului procedura
nationala si respectiv a Departamentului proceduri europene.

5.1. Autorizarea de punere pe piati prin proceduri nationalid si proceduri
europene

In anul 2011, s-a primit in total un numar de 2013 cereri de autorizare de punere pe
piatd/reinnoire, dintre care 1150 de cereri pentru procedura nationala si 863 de cereri prin
proceduri europene (procedura descentralizata (Decentralised Procedure-DCP), de
recunoastere mutuala (Mutual Recognition Procedure-MRP) si de utilizare repetatd (“repeat
use”).
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Activitatea de evaluare desfasuratd in cadrul Departamentului proceduri europene s-a
concretizat prin eliberarea unui numar de 883 autorizatii de punere pe piata si a anexelor 1-5,
ceea ce reprezintd o crestere fatd de anul precedent (623).

In ceea ce priveste activitatea de evaluare prin procedurd nationald, aceasta s-a
finalizat cu eliberarea autorizatiei de punere pe piata pentru 147 de medicamente. Aceasta
cifra confirma tendinta de scadere a numarului de autorizatii de punere pe piata eliberate de
ANMDM 1in ultimii trei ani: APP prin PN: 2009=359 fata de 2010=190, 2011=147. Acest
lucru se poate explica prin reducerea capacitatii agentiei de procesare a documentatiei din
cauza scaderii numarului de specialisti angajati si a fluctuatiei personalului, dar si prin relativa
scadere a numarului de solicitari, in favoarea procedurilor europene (PE).

Global privind in acelasi context al ultimilor trei ani, numarul de APP emise de
agentie in anul 2011 a fost mai mare. Astfel: APP prin PN si PE: 2009=927, 2010=813 si
2011 = 1030 APP,

O aceeasi privire comparativa prezintd o situatie aproape stationara in ceea ce priveste
numarul de decizii de intrerupere a procedurii de autorizare/reinnoire, la solicitarea DAPP din
ratiuni comerciale, in 2009 si 2011, respectiv: APP intrerupte: 2009=134 si 2011=131, fata de
2010=202.

In ceea ce priveste aplicarea prevederii “sumset clause”, in anul 2011 s-a aplicat
clauza in cazul a 177 de APP pentru medicamente care nu au fost puse efectiv pe piatd in
perioada 2007-2011. Totodata, s-a demarat si verificarca bazei de date intocmite pe baza
documentelor depuse de catre DAPP, aproximativ 100 de raportari (dosare+formate
electronice) in numele a 166 DAPP, finalizarea activitatii cu privire la aplicarea clauzei
urmand a se realiza in primul trimestru al anului 2012.

5.2. Activitatea de evaluare a variatiilor la termenii Autorizatiei de punere pe
piata (APP)

5.2.1. In anul 2011 ANMDM a primit un numar total de 12427 cereri de variatii la
termenii autorizatiei de punere pe piatd pentru medicamente autorizate prin procedura
nationald si prin proceduri europene.

Dintre acestea, 6067 cereri variatii de tip 1A, IB, tip II la termenii autorizatiei de
punere pe piata, notificari ale APP pentru medicamente autorizate prin procedura nationala si
6360 cereri pentru variatii de tip 1A, IB, tip II la termenii APP, notificari ale APP prin
proceduri europene.

Aceste cifre nu includ cererile de variatii intrerupte (pentru medicamente care au
autorizatia de punere pe piatd expiratd si nu au fost depuse la reinnoire, pentru medicamente
pentru care au fost emise decizii de Intrerupere a autorizatiei de punere pe piata sau cereri de
variatii intrerupte la solicitarea firmei) si nici variatiile implementate conform HCS 30/2010
referitoare la aprobarea modalitdfii de gestionare a implementarii variatiilor de tip IA si IB
care nu modifica termenii autorizatiei de punere pe piata pentru medicamente autorizate prin
procedura nationala.

ANMDM a evaluat si aprobat un numar de 4394 cereri de variatii pentru medicamente
autorizate prin procedura nationala sau aflate in procedura de reinnoire a APP, dintre care:

- 2421 variatii tip [;

- 435 variatii tip 11;

- 136 transferuri de APP;

- 232 modificari ale design-ului si inscriptionarii ambalajului;

- 1170 variatii privind eficacitatea si siguranta.
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5.2.2. In ceea ce priveste activitatea postautorizare de evaluare a variatiilor la
termenii autorizatiei de punere pe piata (APP) prin proceduri europene, ANMDM a
primit in 2011 un numar de 6360 cereri de variatii tip IA, IB, tip II, notificari ale autorizatiilor
de punere pe piata prin proceduri europene.

In anul 2011 s-au aprobat, pentru medicamente de uz uman autorizate prin procedura
descentralizatd/procedura de recunoastere mutuald/procedurd de recunoastere mutualda cu
utilizare repetata:

- 726 variatii tip IA;

- 844 variatii tip 1B;

- 280 variatii tip II;

- 173 de transferuri ale APP;

- 18 notificari conform Art. 61 (3) din Directiva 2001/83/CE;

- 3 variatii privind eficacitatea si siguranta.

5.3. Evaluarea cererilor si documentatiei pentru aprobarea studiilor clinice
pentru medicamente de uz uman

Pentru Romania, numarul de cereri pentru autorizarea desfasurarii studiilor clinice este
in ugoara scadere in 2011, dupa cum rezulta din compararea numarului de cereri primite anual
(246 cereri in 2011, fata de 266 in 2010, 253 1n 2009, sau 275 in 2008).

Predomina studiile de faza III, acest lucru insemnand cd medicamentele respective se
afla intr-un stadiu avansat de cercetare, aproape de autorizarea de punere pe piatd. Urmeaza ca
frecventa studiile de faza Il, studii de tatonare a celei mai eficace doze pentru medicamentele
cu siguranta si tolerabilitate dovedite.

Cereri pentru desfasurarea de studii de faza I sunt putine iIn Romania, pentru acestea
fiind necesare conditii speciale de realizare.

Ariile terapeutice pentru care s-a solicitat autorizarea de studii clinice in anul 2011 au
fost reprezentate, intr-o ordine descrescdtoare a numarului de cereri, de urmatoarele domenii:
psihiatrie si  neurologie, oncologie, diabetologie, reumatologie, gastroenterologie,
pneumologie, boli infectioase, hematologie, cardiologie, endocrinologie.

In cursul anului 2011, ANMDM a emis 263 de autorizatii pentru desfasurarea de studii
clinice, in cea mai mare parte pentru studii clinice de faza III si de faza II.

Totodata, s-au primit si prelucrat 45 notificari pentru desfasurarea de studii
observationale.

In anul 2011, la nivelul Serviciului studii clinice s-au aprobat 788 de amendamente
importante si s-au Intocmit 115 rapoarte de evaluare a studiilor clinice de bioechivalenta.

5.4. Monitorizarea si controlul publicititii pentru medicamentele de uz uman

In anul 2011 au fost evaluate 1085 materiale publicitare pentru medicamente OTC,
destinate publicului larg.

Pentru 29 materiale publicitare nu s-au eliberat vize de publicitate si s-au transmis
solicitantilor adrese de respingere a vizei de publicitate.

In ceea ce priveste evaluarea materialelor publicitare destinate programelor
educationale, s-au evaluat si avizat 186 de astfel de materiale.

Activitatea a cuprins si evaluarea si avizarea continutului a 1600 materiale publicitare
destinate profesionistilor din domeniul sanataii.

Activitatea de monitorizare si control a publicititii medicamentelor de uz uman s-a
mai concretizat prin elaborarea a 2 raspunsuri la reclamatii privind publicitatea.

In anul 2011, s-a acordat o importantd deosebiti activititii de reglementare,
monitorizare si control al publicitatii pentru medicamente de uz uman.
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Astfel, se gestioneaza rubrica speciald intitulatd ,,Publicitate”, introdusa pe website-ul
Agentiei, In care se posteaza atat anunturi importante catre persoanele interesate, pe acest
subiect, cat si sanctiunile aplicate DAPP pentru nerespectarea reglementarilor privind
publicitatea (de exemplu: difuzarea de materiale publicitare neavizate, utilizarea de canale
publicitare neavizate, difuzarea de materiale publicitare modificate fatd de materialul avizat
de Agentie etc.).

5.5. Activitatea de farmacovigilenta

Siguranta medicamentelor autorizate in Romania se gestioneaza de catre ANMDM
prin Serviciul de farmacovigilenta si managementul riscului, care face parte din
Departamentul proceduri europene si a carui activitate se desfasoara in conformitate cu Legea
95/2006 si ghidurile europene specifice.

Asa cum o confirmd si preocupdrile recente tot mai accentuate in domeniul de
reglementare in domeniu, farmacovigilenta reprezinta un domeniu caracterizat printr-un grad
superior de dinamica si care presupune interactiune, dezvoltat de-a lungul timpului ca o
necesitate pentru protectia pacientului. Conform documentelor publice ale Comisiei
Europene, farmacovigilenta se poate defini ca ,stiinta detectarii, evaludrii §i prevenirii
efectelor adverse la medicamente si toate activitatile care deriva din acestea”.

Ca dimensiune definitorie in domeniul medicamentului de uz uman, farmacovigilenta
are deja un istoric de referintd in Romania, ilustrat in detaliu in raportul de activitate al
ANMDM in 2010.

Activitatea de farmacovigilentd se desfasoara in Romania pe baze legislative europene,
transpuse in legislatia nationala si include, printre altele, evaluarea si transmiterea de reactii
adverse 1n sistemul EudraVigilance (reteaua europeana de procesare si gestionare a datelor de
farmacovigilenta), evaluarea Rapoartelor Periodice Actualizate referitoare la Siguranta
(RPAS), a Sistemelor de farmacovigilenta ale companiilor detinatoare de autorizatii de punere
pe piatd, evaluarea Planurilor de Management al Riscului, armonizarea Rezumatelor
Caracteristicilor Produsului (RCP), prin implementarea deciziilor Comisiei Europene pe baza
recomandarilor Comitetului pentru Medicamente de Uz Uman (CHMP) al Agentiei Europene
a Medicamentului (EMA).

In cadrul activititii de farmacovigilenti se asigurd comunicarile directe citre
profesionistii din domeniul sanatatii referitoare la atentionari speciale referitoare la siguranta
medicamentelor, precum si traducerea in vederea postarii pe website-ul ANMDM a
comunicatelor de presa si a documentelor cu intrebari si raspunsuri ale EMA, care reprezinta
de fapt informari rezultate din sedintele lunare ale CHMP. Domeniul farmacovigilentei in
Romania acoperd si raspunsul la informatiile non-urgente precum si la cele care apar prin
sistemul de alerta rapida european si international.

In scopul protejarii sanatatii publice, toate tipurile de informatii disponibile referitoare
la siguranta medicamentului sunt in mod curent publicate pe website-ul ANMDM.

In vederea cresterii gradului de constientizare de citre medici a importantei raportarii
de reactii adverse, prin intermediul simpozioanelor, conferintelor nationale si a congreselor,
medicilor li se adreseaza un apel la raportarea reactiilor adverse (RA) spontane suspectate.

In acest context, s-a continuat demersul Agentiei, in colaborare cu Colegiul Medicilor
din Romania, de stimulare a raportarii RA si care consta din acordarea de credite de Educatie
Medicald Continua (EMC) pentru medicii raportori, conform procedurii agreate de cele doud
institutii.

Ca rezultat al tuturor acestor eforturi ale Agentiei si, implicit, ale Centrului national de
farmacovigilentd, in ultimul an se poate spune ca medicii romani au dovedit cd sunt din ce in
ce mai interesati in raportarea RA.
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Astfel, daca, de exemplu, in anul 2004 s-a inregistrat un numar de 280 raportari
spontane, in anul 2009 a fost raportat un numar de 525 de reactii, in anul 2010 un numar de
938 reactii, iar in 2011 un numar de 1011 RA (grave si non-grave). Aceste cifre sunt
imbucuratoare pentru ca denota importanta din ce In ce mai mare pe care profesionistii din
domeniul sanatatii o acorda sigurantei in administrarea medicamentului.

Activitatea de farmacovigilenta din anul 2011 s-a concretizat, in principal, in:

a) gestionarea datelor de sigurantd provenite din raportarea spontana:

- 1011 Fise de raportare RA din Romania, transmise la ANMDM direct de catre
medici si de catre DAPP.

Fiecare reactie adversa validati de ANMDM este confirmata printr-0 scrisoare de
mulfumire adresatd medicului raportor, fiind Insotitd si de un formular pentru raportarea
reactiilor adverse; trimestrial este anuntat Colegiul medicilor din Roméania despre numarul de
reactii adverse raportate de medicii din teritoriu, pentru a li se elibera creditele EMC.

- 1180 validari/confirmari raportari reactii adverse impuse de monitorizarea bazei
europene electronice unice de reactii adverse EUDRAVIGILANCE pentru medicamente
utilizate pe teritoriul Romaniei si 759 transmiteri/retransmiteri reactii adverse.

- 808 transmiteri electronice de reactii adverse in baza de date OMS (Uppsala
Monitoring Centre) prin canalul electronic VigiFlow.

- 410 scrisori de confirmare a primirii Fiselor de raportare spontana a RA de la medicii
din retea.

- 405 scrisori de informare a medicilor despre acordarea de credite Educatie Medicala
Continua (EMC) la raportarea de RA.

- 249 raspunsuri la solicitirile DAPP privitor la reactiile adverse transmise la
ANMDM privind medicamentele autorizate in Romania.

- 161 scrisori de raspuns la solicitarile DAPP in legaturd cu aspecte legate de
farmacovigilenta.

b) colectarea, validarea si arhivarea a 2115 rapoarte periodice actualizate privind
siguranta medicamentelor (RPAS) (Periodic Safety Updated Reports = PSUR): pentru
medicamente autorizate prin procedura nationald sau prin procedurile europene
DCP/MRP/MRP-Repeat Use.

S-au Intocmit 29 rapoarte de evaluare a RPAS pentru medicamentele in proces de
reinnoire a APP prin procedurd nationala.

c) activitati de farmacovigilentd in sistemul autoritdfilor nationale europene sub
coordonarea EMA:

- gestionarea a 69 Comunicate de presi EMA si documente EMA cu ,Intrebari si
raspunsuri” referitoare la siguranta medicamentelor, a 52 de ,,Directii de actiune” propuse de
EMA (,,Lines to take”) pentru gestionarea solicitarilor de informatii, a 45 documente tip
»Comunicare directd catre profesionistii din domeniul sanatatii” referitor la aspecte de
siguranta a medicamentelor;

- transmiterea a 152 de adrese de informare pe probleme de sigurantd a
medicamentului catre Ministerul Sanatatii, Casa Nationald de Sanatate, Colegiul Medicilor,
Colegiul farmacistilor;

- 10 adrese de informare a DAPP in legaturd cu cererile de variatie necesare pentru
implementarea masurilor de siguranta si asigurarea armonizarii informatiilor produsului;

- 2 activitafi de informare a DAPP in privinta necesitatii armonizarii RCP - ului si
prospectului ca urmare a procedurilor de arbitraj;

- 2 traduceri pentru armonizare RCP, prospect in vederea postarii pe website-ul
ANMDM.

d) activitati de farmacovigilenta in cadrul actiunilor prin sistemul de alerta
rapidd/informatii nonurgente (AR/INU):

101/143



- 27 raspunsuri INU Ia solicitari de informatii din partea unor autoritdti din state
membre UE.

e) evaluarea respectarii cerintelor privind descrierea detaliata a sistemului de
farmacovigilenta al solicitantului de APP:

- 1758 rapoarte de evaluare a rezumatului sistemului de farmacovigilenta al solicitantului
de APP pentru autorizare prin proceduri europene cu Romania ca stat membru interesat;

- 274 rapoarte de evaluare a rezumatului sistemului de farmacovigilenta al solicitantului
de APP pentru autorizare prin procedura nationala.

) Evaluarea cerintelor privind descrierea sistemului de farmacovigilenta

In aceasta privintd, in vederea autorizarii prin procedurile descentralizata/procedura de
recunoastere mutuald/ procedurd de recunoastere mutuald cu utilizare repetatd, cu Romania
atat ca Stat Membru de referinta cat si ca Stat Membru Interesat, in anul 2011 s-au evaluat si
elaborat la nivelul Serviciului de specialitate 1758 rapoarte de evaluare a rezumatului sistemului
de farmacovigilenta al solicitantului de APP privitor la cerintele descrierii detaliate a sistemului
de farmacovigilenta (DDSF).

Este de mentionat ca Intregul an 2011 a Tnsemnat o activitate intensd de transpunere a
noii Directive 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 si care va intra in vigoare pana la
data de 21 iulie 2012.

In acest scop, la nivelul ANMDM s-a constituit, prin decizie a Presedintelui, un grup
de lucru in vederea traspunerii in legislatia nationald a noii Directive 2010/84/UE referitoare
la Farmacovigilenta, care va modifica, la capitolul Farmacovigilenta, Legea 95/2006.

5.6. Alte activitati

- Gestionarea bazei de date reprezentate de Nomenclatorul medicamentelor de uz
uman si care constd din introducerea noilor medicamente autorizate prin procedurd nationald,
proceduri europene si procedurda centralizatd, operarea modificarilor APP pentru
medicamentele deja autorizate, introducerea variatiillor la APP emise, evidentierea
medicamentelor aflate in reinnoirea APP, decizii de retragere/intrerupere APP.

In anul 2011, baza de date asiguratia de Nomenclatorul medicamentelor de uz uman a
fost completata cu 1085 autorizatii de punere pe piatd noi pentru Romania, obtinute atat prin
procedura nationald, procedurile europene (de recunoastere mutuald si descentralizatd), cat si
prin procedurd centralizata. Important este de semnalat ca, dintre APP noi pentru piata
farmaceuticd romaneascd, fac parte combinatii noi antihipertensive (candesartan cu
hidroclorotiazida, valsartan cu hidroclorotiazida, atorvastatind cu amlodipind, olmesartan cu
amlodipind), imunosupresoare (belimumab), antineoplazice anticorpi monoclonali
(ofatumumab), antivirale (boceprevir), antidiabetice (exenatid), antiepileptice (retigabin).

Totodata, in cursul anului 2011, s-a inregistrat i Intreruperea din ratiuni financiare, la
solicitarea destinatarilor de autorizatii de punere pe piata, a 140 APP. In ceea ce priveste
activitatile legate de ,,importul paralel”, se pot consemna urmatoarele rezultate:

- eliberarea a 17 autorizatii de import paralel;

- elaborarea a 23 de solicitari de informatii adresate autoritatilor din statele membre
UE, necesare eliberarii autorizatiei de import paralel, precum si pentru operarea de modificari
ale autorizatiei de import paralel;

Activitatile conexe problematicii ,,exportului paralel” s-au concretizat in:

- elaborarea a 320 de raspunsuri la solicitarile de informatii primite din partea altor
autoritati competente pentru eliberarea de catre acestea a autorizatiei de import paralel pentru
statele membre respective;
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Totodatd, s-au continuat activitdtile derivate din statutul ANMDM de autoritate
competenta dintr-un stat membru al UE si anume:

- gestionarea raspunsurilor primite in aplicarea art. 729 si 730 din Legea nr. 95/2006,
respectiv anuntarea punerii efective pe piatd a medicamentelor, a intreruperii temporare sau
permanente a punerii pe piata (“sunset clause”); in acest cadru, s-au primit aproximativ 100
de raportari in numele a 166 DAPP in vederea aplicarii clauzei “sunset clause” pentru
medicamente care nu au fost puse efectiv pe piatd pana in anul 2011, inclusiv;

- gestionarea bazei de date referitoare la medicamentele autorizate de EMA in baza art.
127a din Directiva 2001/83/CE si monitorizarea modului de indeplinire a conditionarilor si
restrictiilor impuse DAPP de catre Comisia Europeana;

- gestionarea deciziilor Comisiei Europene (CE) referitoare la procedurile de arbitraj
(Referrals), redactarea scrisorilor catre DAPP implicati, pentru solicitarea transmiterii
cererilor de variatie pentru implementarea Deciziei CE.

6. Activitatea de inspectie de buna practica de fabricatie (BPF), buna practica de
distributie (BPD), buna practica de laborator (BPL), buna practica de laborator
analitic (BPLA), buna practica in studiul clinic (BPSC), de farmacovigilenta si de
supraveghere a pietei

Activitatea Departamentului inspectie farmaceutica (DIF) s-a desfasurat si In anul
2011 conform prevederilor legislatiei specifice (Legea nr. 95/2006 - Titlul XVII
Medicamentul si legislatia secundara de implementare a acesteia), precum si In conformitate
cu procedurile standard de operare (PSO) ale departamentului, personalul depunand eforturi
sustinute in scopul rezolvarii cu eficacitate si la termenele prevazute de lege a sarcinilor
specifice.

In cadrul activitatii Serviciului administrarea proceselor DIF au fost intocmite si
eliberate:

- 25 certificate de bund practicd de fabricatie (BPF) (pentru producatorii romani si
straini);

- 52 autorizatii de fabricatie, inclusiv anexele acestora;

- 46 autorizatii de import, inclusiv anexele acestora;

- 1certificat de buna practica de laborator (BPL);

- 21 certificate de persoana calificat;

- 7 autorizatii pentru unitati de control independente;

- S-au creat si gestionat 139 dosare pentru unitdtile inspectate, respectiv pentru
unitdtile care au solicitat actualizari ale anexelor la autorizatiile de fabricatie/import;

- S-au solutionat 123 cereri de exceptare de la prevederile legale privind
ambalarea/etichetarea medicamentelor;

- s-au administrat bazele de date referitoare la codificarea inspectiilor, lista unitatilor
de fabricatie autorizate/certificate, a importatorilor autorizati, a medicamentelor pentru care s-
au avizat declaratii de export, a persoanelor calificate.

Activitatea de inspectie de buna practicd de fabricatie (BPF), buna practicd de
laborator (BPL), bund practica de laborator analitic (BPLA), bund practica in studiul clinic
(BPSC) si de farmacovigilenta in anul 2011 a constat in:

- 30 inspectii BPF in Romaénia, de autorizare de fabricatie;

- 17 inspectii de autorizare la importatorii de medicamente;

- 8 inspectii de certificare a conformitatii cu BPF la companii farmaceutice din tari
terte;

- 2 inspectii inopinate de certificare a conformitatii cu BPF la producétori romani de
medicamente;

- 3 inspectii BPL la laboratoare care realizeaza studii de bioechivalenta;
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- 6 inspectii BPLA la unitati independente de control al calitdtii medicamentelor;

- 10 inspectii pentru verificarea respectarii regulilor BPSC;

- 6 inspectii de farmacovigilentd la DAPP romani si la reprezentantele in Romania ale
DAPP, conform planului anual de inspectii al DIF.

In luna mai 2011, un inspector din ANMDM — DIF a participat, alituri de un
inspector al Agentiei Franceze de Securitate Sanitarda a Produselor pentru Sanatate, la o
inspectie solicitatd de Agentia Europeand a Medicamentelor (EMA), privind reconfirmarea
respectarii BPF de catre un fabricant din Statele Unite ale Americii pentru un medicament
autorizat centralizat.

In cadrul activititii de inspectii de buna practica de distributie (BPD), in anul 2011:

- s-au efectuat 101 inspectii de autorizare;

- s-au eliberat 50 autorizatii de distributie angro;

- s-au efectuat 88 inspectii de urmarire, pentru verificarea activitatii de distributie si a
modului in care s-au aplicat masurile corective propuse in planurile de masuri transmise la
ANMDM 1n vederea autorizarii;

- s-au intreprins 11 inspectii inopinate la unitati de distributie angro autorizate de
ANMDM, in urma carora:

- S-au suspendat 3 autorizatii;

- S-au aplicat amenzi contraventionale pentru 8 unitati;

- S-au retras 24 autorizatii ca urmare a constatarii de deficiente critice in cursul
inspectiilor de autorizare;

- s-au efectuat 7 inspectii de supraveghere a calitatii medicamentelor distribuite, care
au constat din verificarea trasabilitdtii medicamentelor achizitionate/comercializate de catre
distribuitorii angro. Aceasta actiune s-a soldat cu aplicarea de sanctiune contraventionald si
suspendarea autorizatiei de distributie angro pentru 1 unitate inspectata;

- s-a verificat documentatia pentru 570 de solicitari de avizare a declaratiilor de
export, in urma carora s-au avizat declaratii de export pentru 2043 de medicamente fabricate
in Romania.

In cadrul activitatii de certificare a persoanei calificate, s-a verificat si evaluat
documentatia pentru solicitdrile de emitere a Certificatului care atestd calitatea de persoana
calificata, eliberandu-se un numar de 21 asemenea Certificate.

Activitatea de supraveghere a calitatii medicamentelor si de gestionare a alertelor
rapide s-a concretizat prin:

a) indeplinirea planului anual de prelevare in vederea supravegherii calitatii
medicamentelor:

- din cele 29 de produse propuse s-au prelevat 17, restul de 12 nefiind identificate in
reteaua de distributie;

- cele 17 probe prelevate au fost declarate corespunzatoare, in urma analizelor de
laborator efectuate.

Suplimentar fatd de planul de prelevare, in cursul anului 2011 au mai fost prelevate
urmatoarele probe:

- 6 medicamente prelevate la solicitarea Departamentului de control calitatea
medicamentului, cu scopul participarii la Studiile de supraveghere a pietei propus de reteaua
OMCL (Official Medicines Control Laboratories); probele prelevate au fost declarate
corespunzatoare;

- 4 medicamente au fost prelevate in vederea rezolvarii unor sesizdri privind calitatea
medicamentelor; 3 dintre acestea au fost declarate necorespunzatoare din punct de vedere
calitativ si au fost retrase din teritoriu;

- 3 medicamente prelevate din unitd{i de distributie in cadrul programului coordonat de
EMA/EDQM pentru supravegherea produselor autorizate centralizat; testarea acestor produse
a fost efectuata de laboratoarele altor autoritati competente din UE, rezultatele fiind conforme.
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b) inspectii de urmadrire a calitatii produselor medicamentoase in reteaua de distributie
(depozite, farmacii):

- s-au efectuat 330 inspectii tematice Tn 2306 unitafi de distributie angro si en detail.

c) inspectii privind verificarea calitatii oxigenului utilizat in unitatile spitalicesti:

- s-au efectuat 172 inspectii in spitalele din toatd tara, in scopul stoparii utilizarii
oxigenului neautorizat (oxigenul lichid provine de la producatori certificati BPF, iar oxigenul
comprimat din 8 spitale (5%), In scadere fata de anul precedent, provine inca de la producatori
neautorizati, situatia fiind transmisa spre informare Ministerului Sanatatii).

d) colaborarea cu alte organisme, in vederea solutiondrii unor probleme legate de
legislatia Tn domeniul medicamentelor si/sau calitatea unor produse care se comercializeaza in
Romania:

-10 actiuni comune cu organele locale de specialitate, efectuate de inspectorii
teritoriali (7 Cluj, 1 Targu Mures, 1 Galati, 1 Satu Mare).

e) rezolvarea sesizarilor privind posibile neconformitati de calitate a medicamentelor
de uz uman:

- S-au primit 22 de sesizari, din care 21 au fost solutionate (1 fiind in curs de
solutionare); din cele 21 reclamatii solutionate, 12 s-au clasat fara urmari, 9 s-au dovedit a fi
intemeiate si s-au soldat cu retragerea din teritoriu a medicamentelor. Este de remarcat ca
majoritatea sesizdrilor primite (17) au provenit de la inspectorii din teritoriu ai ANMDM si s-
au referit la inscriptionarea necorespunzatoare a ambalajului primar, secundar sau la
redactarea prospectului unor medicamente. Restul sesizarilor primite au provenit de la
pacienti sau de la profesionisti In domeniul sanatatii.

f) retragerea de pe piatd a medicamentelor care prezintd neconformitati de calitate: in
2011, ANMDM a impus retragerea a 48 medicamente, in scadere fatd de anul precedent,
dintre care:

- 32 medicamente identificate cu neconformitati de calitate intrinseca au fost propuse
pentru distrugere (7 ca urmare a unor reclamatii, 4 din alerta rapida, 21 retrageri voluntare ale
producdtorilor);

- 8 medicamente cu neconformitati privind inscriptionarea ambalajului/redactarea
prospectului pentru care s-a propus fie remedierea neconformitatii, fie distrugerea;

- 8 medicamente retrase in baza ordinului Ministrului Sanatatii nr. 279/30.03.2005.

g) sistemul de alerta rapida:

- in cursul anului 2011 s-au primit si rezolvat 93 de alerte rapide emise in cadrul
sistemului de Alertd Rapidda EMA, PIC/S. Dintre acestea, 4 au vizat produse autorizate si
importate/distribuite in Roméania; in anul 2011, ANMDM nu a emis Alerte Rapide.

h) colaborarea cu organismele: EMA, Directoratul European pentru Calitatea
Medicamentelor (EDQM), autoritdti competente europene, privind supravegherea calitéfii
materiilor prime/produselor finite fabricate in tari terte:

- 16 cazuri raportate (2 de catre Romania) de nerespectare a regulilor de buna practica
de fabricatie de catre fabricanti de substante farmaceutice active sau medicamente din fari
terte, pentru care s-au facut demersurile in acord cu hotérarile comune luate de autoritati;

- 6 certificate de conformitate cu prevederile Farmacopeei Europene, suspendate de
catre EDQM, pentru care s-au facut demersurile in sensul schimbarii furnizorilor respectivi de
substante active.

1) crearea si actualizarea bazelor de date pentru toate serviciile DIF, actualizarea
informatiilor de pe website-ul ANMDM si introducerea n baza de date EudraGMP a datelor
referitoare la activitatea ANMDM de autorizare de fabricatie/import/certificare BPF.

J) coordonarea activitatii Unitatilor Teritoriale de inspectie (UTI) din punct de vedere
al supravegherii calitatii medicamentelor.
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7. Activitatea de control al calitatii medicamentului

Activitatea de control al calitatii medicamentului se inscrie in politica generald a
agentiei si are ca scop concretizarea misiuniit ANMDM de asigurare a calitatii, sigurantei si
eficacitatii medicamentului.

Aceasta activitate se desfasoara in cadrul a doud departamente: Departamentul de
control calitatea medicamentului (DCCM) si Departamentul de evaluare si control produse
biologice (DECPB).

Activitatile ambelor departamente de control sunt realizate prin abordarea bazatd pe
proces, in conformitate cu cerintele standardului SR EN ISO 9001/2001 si a standardului SR
EN ISO 17025/2005.

Ambele departamente de control ale ANMDM sunt integrate in refeaua europeana a
laboratoarelor oficiale de control al medicamentelor (Official Medicines Control Laboratories
= OMCL), coordonatd de Directoratul European pentru Calitatea Medicamentului (EDQM) si
participa la toate activitatile specifice.

7.1. Principalele tipuri de analize practicate in Departamentul de control calitatea
medicamentului (DCCM) sunt: analize fizico-chimice, analize farmacotoxicologice, analize
de imunogenitate si anatomie patologica, analize microbiologice si analize radiofarmaceutice.

Activitatile de baza care s-au desfasurat in anul 2011 au avut ca obiect:

a) Controlul calitatii medicamentelor non-biologice (chimice) si biologice.

In anul 2011 au fost analizate 95 serii de medicamente, dintre care:

- 41 medicamente obtinute prin sinteza chimica; pentru investigarea calitatii acestora
au fost efectuate 206 determinari fizico-chimice: cromatografice (HPLC si CSS),
spectrofotometrice (UV, IR), potentiometrice, dozari si identificari fizico-chimice, teste de
dizolvare si altele.

- 54 de serii de medicamente biologice (vaccinuri, seruri); acestea au provenit in
marea lor majoritate de la INCDMI ,,Cantacuzino” , cu exceptia a 2 serii din import; pentru
caracterizarea din punct de vedere al calitatii a celor 54 de serii s-au efectuat determinari
farmacotoxicologice, imunologice si microbiologice.

- la aceste analize se adauga peste 900 de analize interne privind verificari de mediu,
etalondri de aparate, testari ale caracterului adecvat al sistemelor si echipamentelor utilizate.

Din numarul total de medicamente analizate, 3 nu au corespuns specificatiei de
calitate, fiind identificate o serie de neconformitati (de ex. aspect, aspectul necorespunzator al
solutiilor).

b) Activitatea de evaluare a documentatiei chimico-farmaceutice (DSSA, produse
finite, studii clinice).

In 2011, in cadrul DCCM, volumul total de 770 de evaludri pentru medicamente aflate
in procedura de autorizare, din care cea mai mare pondere o reprezinta activitatile de evaluare
a Dosarelor Standard ale Substantelor Active (DSSA) — 719.

In ceea ce priveste evaluarea documentatiei privind studiile clinice, s-au evaluat 20 de
studii de calitate complete (substante active, medicamente pentru investigatie clinica) toate
pentru procedura VHP (Voluntary Harmonisation Procedure, care reprezintd o procedura de
evaluare armonizatd voluntard a studiilor clinice multinationale in UE), precum si 10
amendamente la documentatia pentru medicamentele pentru investigatie clinica.

O alta activitate efectuatda de DCCM consta in evaluarea produselor incluse in Planul
de prelevare si testare (PPT), prelevate de Departamentul de inspectie farmaceutica si care,
dupa caz, presupune analize fizico-chimice, farmacologice, microbiologice sau
radiofarmaceutice. Investigatiile de laborator nu au pus in evidentd deficiente de calitate, sau
abateri de la prevederile APP, cu exceptia unui singur produs, pentru restul facandu-se
recomandari detinatorilor de APP de modificare si/sau completare a metodologiilor de control
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si depunerea acestora la ANMDM, 1n vederea aprobdrii, ca variatii la termenii APP.

Cu privire la activitatea de furnizare de expertize pentru medicamentele/produsele cu
deficiente de calitate, contrafacute sau provenite din traficul ilicit, trebuie mentionat faptul ca
astfel de expertize sunt efectuate la solicitarea altor institutii ale statului: Tribunal, Parchet,
Ministerul Sanatatii, Politie etc.

Din aceasta categorie au fost analizate 6 produse, fara autorizatie de punere pe piata,
confiscate si trimise spre analiza, in vederea expertizarii, de catre Ministerul Sanatatii si de
Ministerul Administratiei si Internelor, rezultatele urmand a fi folosite drept probatoriu in
instantele de judecata. Printre principalele deficiente constatate, evidentiem prezenta unei alte
compozitii decat cea declarata, deficiente referitoare la etichetare si ambalaj, lipsa APP.

c¢) Colaborari europene si internationale privind calitatea medicamentelor.

Ca si in anii precedenti, DCCM a continuat si in anul 2011 colaborarea cu institutiile
europene consacrate in domeniul controlului calitatii medicamentului, prin participarea la
studii initiate si coordonate de Directoratul European pentru Calitatea Medicamentului
(EDQM):

- 3 Studii PTS (Test de performanta a laboratoarelor=Proficiency Testing Scheme);
acestea se desfasoard anual si au ca scop testarea capacitatii si abilitatilor profesionale ale
fiecarui laborator din reteaua europeana (Official Medicines Control Laboratories = OMCL)
de rezolvare a aspectelor cu grad de dificultate ridicat, in controlul calitatii medicamentelor.

- 1 Studiu privind calitatea medicamentelor autorizate prin procedura europeana MRP
: teste inter-laboratoare pentru medicamente autorizate prin procedurile europene, conform
documentului de cooperare in supravegherea postautorizare a calitdfii medicamentelor
autorizate prin procedurile MRP/DCP. In urma testelor s-a constatat ci seriile de
medicamente prelevate din teritoriul national sunt corespunzatoare, metodologia de control
este reproductibila, iar rezultatele au fost inscrise, in baza de date MRP database.

- 1 Studiu MSS (Market Surveillance Study) pentru supravegherea pietei europene,
organizat de EDQM. Astfel de studii presupun prelevarea de pe piata proprie a unor probe de
medicament §i testarea acestora, comparativ cu un produs etalon transmis de EDQM, pe baza
unui protocol analitic unic, fara a se {ine cont de metodologiile care au stat la emiterea APP
nationale, care pot diferi de la un producator la altul.

Testele desfasurate in DCCM prin comparatie cu un produs etalon s-au incadrat in
exigentele calitative impuse de protocol, toate probele fiind corespunzatoare.

- 3 Studii inter-laboratoare sub patronajul Federatiei Internationale Farmaceutice FIP),
incheiate pozitiv, cu rezultate acceptabile din punct de vedere analitic.

7.2. Activitatea Departamentului de evaluare si control produse biologice
(DECPB) acopera urmatoarele aspecte:

A. Verificarea calitaii medicamentelor de uz uman de tipul: vaccinuri, produse
biologice terapeutice, produse de diagnostic in vivo.

Aceasta coordonata importanta a activitatii din laboratoarele DECPB presupune:

a) Control curent de laborator al parametrilor de calitate ai produselor biologice
de uz uman autohtone si din import:

- S-au analizat 54 de probe, corespunzind unui numar de 412 teste de laborator;

- au fost emise 103 buletine de analiza.

Comparativ cu anul 2010, se constatd o scadere a activitatii de testare de laborator.
Numarul scazut de solicitari de testare din anul 2011 a fost determinat, in principal, de
existenta autorizatiei de fabricatie numai pentru vaccinul gripal sezonier, in cazul
producatorului intern Institutul ,,Cantacuzino” (ale carui produse erau testate in regim de
“serie de serie” in cadrul DECPB pentru procedura de eliberare a seriei).
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In anul 2011 au mai fost prelevate de la INCDMI ,,Cantacuzino” , pentru testare in
DECPB, 18 serii de vaccin gripal trivalent (pentru care existd autorizatie de fabricatie) si 36
serii de produse care se aflau deja in curs de fabricatie/eliberare la data expirarii autorizatiei
de fabricatie.

In 2011, nu au existat serii de produs biologic respinse in urma testrii de laborator.

b) Eliberarea oficiala a seriilor in vederea circulatiei pe teritoriul Romaniei, a
produselor biologice de uz uman romanesti, provenite din tari terte si din state membre ale
UE, pentru care nu s-a efectuat eliberarea oficiala a seriei in UE, din diferite motive.

In vederea eliberirii oficiale a seriilor de produse biologice se evalueazi si rezumatul
seriei si certificatul de eliberare a seriei, denumit si certificat de conformitate, emis de catre
producétor.

In scopul aplicirii procedurii de eliberare oficiald a seriei de produs, este necesar
prelevarea de probe de produs pentru efectuarea testarilor de laborator. Au fost prelevate atat
produse finite, cat si produse intermediare si produse vrac in cadrul a 5 sedinte de prelevare.

Pentru produsele biologice testate au fost emise 54 certificate pentru eliberarea
seriei si niciun buletin de neconformitate.

A fost nregistrat un numar total de 216 intentii de comercializare aferente unor
produse pentru care eliberarea oficiala a seriei s-a realizat in UE.

c) Controlul produselor biologice de uz uman reclamate sau incluse in planul de
prelevare, provenite de la DIF.

in cadrul activitiitii de rezolvare a reclamatiilor, la solicitarea DIF s-a efectuat
testarea unei serii de produs biologic de uz uman, inclusa in planul de prelevare, ca
urmare a activitatii de supraveghere a pietei realizat de DIF.

d) Colaborari externe privind calitatea produselor biologice.

In anul 2011, DECPB, prin intermediul Laboratorului determiniri pe culturi celulare si
microbiologie specifica, a participat la un studiu PTS (Test de performantd a
laboratoarelor=Proficiency Testing Scheme), efectuat la initiativa si sub coordonarea EDQM
(PTS118: Influenza vaccine potency assay), obtinand calificativul Satisfacdtor, pozitionandu-
se astfel printre cele 9 laboratoare a caror activitate a inregistrat un rezultat pozitiv, din cele
15 care au participat la studiul respectiv, ceea ce a confirmat, o datd in plus, nivelul
competitiv de realizare a testarilor de laborator in cadrul DECPB.

B. Evaluarea documentatiei depuse in vederea autorizarii/reinnoirii APP si a aprobarii
variatiilor, prin procedurd nationala si procedura de recunoastere mutuala si descentralizata,
cu elaborarea rapoartelor de evaluare a calitatii pentru produse biologice:

- s-au evaluat 23 produse prin procedurd nationald, pentru care s-au elaborat 46
rapoarte;

- s-au evaluat documentatiile de sustinere pentru 437 variatii depuse prin procedura
nationala;

- s-au evaluat 20 de produse prin procedura de recunoastere mutuald/descentralizata,
pentru care s-au elaborat 12 rapoarte;

- Ss-au evaluat documentatiile de sustinere pentru 62 variatii prin procedurd de
recunoastere mutuald, pentru care s-au elaborat 69 rapoarte.

De asemenea, in anul 2011 s-a initiat procedura worksharing (pentru implementarea
prevederilor Articolului 46 din Regulamentul pediatric 1901/2006) si s-au elaborat rapoarte
conform calendarului stabilit, in calitate de stat raportor.

C. Evaluarea documentatiei depuse in vederea aprobdrii cererii de desfasurare a
studiilor clinice (evaluarea documentatiei de calitate si a documentatiei preclinice):

- 23 rapoarte (19 rapoarte de evaluare a documentatiei de calitate, 3 rapoarte privitoare
la evaluarea sigurantei preclinice si 1 raport de evaluare a completarilor postaprobare ).
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D. Supravegherea postautorizare prin inregistrarea tuturor produselor biologice de uz
uman importate:

- S-au inregistrat in baza de date a DECPB 148 serii de produse biologice autorizate
care sunt comercializate.

8. Asigurarea comunicarii i transparentei in activitate

ANMDM acorda o atentie deosebita asigurarii unei bune informari i comunicari cu
mass-media si alte parti interesate, in conformitate cu prevederile Legii nr. 544/2001 privind
liberul acces la informatiile de interes public si ale Legii 95/2006 - in Titlul XVII —
Medicamentul, referitor la transparenta in activitatea autoritatilor competente in domeniul
medicamentului din UE.

8.1. Comunicarea externa

Agentia asigurd o bund §i corectd informare a partenerilor institutiei cu privire la
activitatile desfasurate in toate domeniile care alcatuiesc obiectul sdu de activitate.

ANMDM publica trimestrial, pe website, Buletine Informative (BI) bilingve, care sunt
o oglinda a activitatii intense de reglementare legislativd in domeniul medicamentului, in
concordanta cu legislatia europeana, precum si a altor activititi prioritare ale Agentiei. In
cuprinsul Bl ale ANMDM sunt publicate:

- Legi, Ordonante, Hotarari de Guvern in domeniul medicamentelor de uz uman sau
din alte domenii de interes pentru ANMDM,;

- Ordine ale ministrului sanatatii de aprobare a hotararilor Consiliului stiintific al
ANMDM si Ordine ale ministrului sanatatii care privesc alte domenii de interes pentru
ANMDM,;

- Hotérari ale Consiliului stiintific al ANMDM,;

- Hotarari ale Consiliului de administratie al ANMDM;

- Lista trimestriala a cererilor de autorizare/reinnoire a autorizatiilor de punere pe piata
primite de ANMDM,;

- Lista trimestriald a medicamentelor noi autorizate prin procedura centralizata de
catre EMA, pentru care Comisia Europeana a emis deciziile in limba roména;

- Lista trimestriald a medicamentelor autorizate de punere pe piata de citre ANMDM;

- Lista trimestriala a seriilor de medicamente retrase de ANMDM din cauza unor
neconformitati de calitate.

ANMDM elaboreazd si publicd pe website Nomenclatorul medicamentelor de uz
uman, in care sunt cuprinse toate medicamentele cu drept de circulatie pe piata farmaceutica
din Romania, cu date despre denumirea comerciald, denumirea comuna internationald (DCI),
detinatorul autorizatiei de punere pe piatd, forma farmaceuticd, concentratie, calea de
administrare, forma de ambalare, modul de eliberare etc. In anul 2011, s-a continuat
implementarea, pentru fiecare medicament, a versiunilor electronice ale rezumatelor
caracteristicilor produsului (RCP), prospectului si ale informatiilor privind etichetarea si
inscriptionarea.

ANMDM dezvolta si actualizeaza permanent informatiile care pot fi gésite pe website-
ul bilingv al agentiei. In acest spirit, pe website-ul ANMDM au fost publicate si actualizate
continuu urmatoarele informatii si documente:

- comunicate de presa referitoare la siguranta medicamentelor;

- comunicari directe catre profesionistii din domeniul sanatatii;

- anunturi in atentia detinatorilor de autorizatii de punere pe piatd (DAPP) sau a altor
parti interesate in legatura cu probleme de interes pentru acestea;

- informatii privind medicamentele autorizate prin procedura centralizata;
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- RCP pentru medicamentele autorizate in Romania prin procedurd de recunoastere
mutuala si procedura descentralizata;

- RCP pentru medicamentele autorizate in Romania prin procedura nationala;

- lista angajatilor ANMDM desemnati ca titulari sau inlocuitori in Consiliul de
Administratie, comitetele stiintifice si grupurile de lucru ale Agentiei Europene a
Medicamentului (European Medicines Agency = EMA)

- lista expertilor EMA nominalizati de ANMDM.

La rubrica ,,Inspectie farmaceutica” sunt publicate si actualizate continuu urmatoarele
informatii:

- lista fabricantilor romani de medicamente si substante farmaceutice active;

- lista fabricantilor din tari terte, certificati de ANMDM,;

- lista importatorilor romani de medicamente;

- lista distribuitorilor romani de medicamente;

- lista laboratoarelor de control al medicamentului;

- lista seriilor de medicamente retrase;

- lista persoanelor calificate certificate de ANMDM,;

precum si datele de contact pentru transmiterea unei sesizdri privind calitatea unui
medicament.

Pentru a veni in sprijinul partenerilor externi implicati In procedurile europene de
autorizare de punere pe piatd a medicamentelor de uz uman, exista pe website-ul ANMDM
doua rubrici dedicate acestor proceduri, rubrici preluate si de website-ul nou:

- <CP> (procedura centralizata);

<MRP si DCP> (procedura de recunoastere mutuala si procedura descentralizatd) care
cuprind persoanele de contact si o serie de informatii utile pentru autorizarea de punere pe
piata prin aceste proceduri.

De mare interes pentru utilizatorii externi ai website-ului ANMDM s-au dovedit a fi
rubricile cuprinzand:

a) legislatia Tn domeniul medicamentului, structuratd in functie de tipul actului
normativ:

- Legi, Ordonante, Hotarari de Guvern;

- Ordine ale ministrului sanataii;

- Hotarari ale Consiliului stiintific al ANMDM,;

- Hotarari ale Consiliului de administratie al ANMDM.

b) Nomenclatorul medicamentelor de uz uman autorizate de punere pe piata
farmaceutica din Romania.

c¢) Anunturile importante si Comunicatele de presa ale EMA si ANMDM.

Dovada interesului crescut manifestat de partile interesate fatd de informatiile
publicate de ANMDM pe website o constituie numarul mare de vizitatori ai acestuia, de peste
100 000 vizitatori/an.

In anul 2011, ANMDM a continuat si informeze partile interesate in legitura cu
activitatea desfasurata si prin intermediul altor publicatii decat propriul Buletin Informativ,
Respectiv au fost publicate articole referitoare la diverse aspecte ale activitatii agentiei, in
reviste de specialitate romanesti (,,Farmacist.ro”, ,,Medical Business”, ,,Medica Academica”,
,Pharma Business™).

Reprezentanfi ai ANMDM au participat cu lucrari de specialitate la numeroase
manifestari stiintifice/profesionale organizate in tara si In strainatate.
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http://www.anm.ro/_/Lista%20obs%20ANM%20la%20EMEA%20din%2016.01.07%20RO.doc
http://www.anm.ro/_/Lista%20obs%20ANM%20la%20EMEA%20din%2016.01.07%20RO.doc
http://www.anm.ro/_/Lista%20obs%20ANM%20la%20EMEA%20din%2016.01.07%20RO.doc
http://www.anm.ro/DATABASE/unitati_gmp/unitati_gmp_list.asp
http://www.anm.ro/DATABASE/unitati_insp_tari_terte/tari_terte_list.asp
http://www.anm.ro/DATABASE/unitati_import/unitati_import_list.asp
http://www.anm.ro/anmdm/_/Lista%20depozite.pdf
http://www.anm.ro/anmdm/_/Lista%20depozite.pdf
http://www.anm.ro/anmdm/_/Lista%20laboratoarelor%20de%20control%20al%20medicamentului.pdf
http://www.anm.ro/DATABASE/retrase/retrase_list.asp
http://www.anm.ro/DATABASE/pers_cal/pers_cal_list.asp

8.2. Comunicarea interna

In anul 2011 s-a continuat completarea si actualizarea informatiilor pe care salariatii
agentiei le pot gasi pe intranet, in scopul unei cat mai bune si rapide informari in domeniul
profesional si/sau sub aspect organizatoric.

Urmatoarele informatii pot fi gasite pe intranet de catre angajatiit ANMDM:

- instructiuni ale Presedintelui ANMDM;
politici ANMDM in domeniul calitatii;
regulamente ale ANMDM;
glosar privind asigurarea calitatii;
planurile de activitati ale departamentelor;
formulare utile;
informatii ale Serviciului Farmacopee;
informatii privind cursuri de instruire organizate de ANMDM/firme specializate;
rapoarte intocmite de persoanele care au participat la instruiri atat in tara cat si in

strainatate;
- situatia instruirii personalului;
rezultatele sondajului referitor la motivarea personalului;
informatii utile;
adrese utile etc.

9. Activitatea de management al calitatii

Avand in vedere Politica referitoare la calitate si obiectivele calitatii, stabilite de
managementul de la cel mai inalt nivel, precum si procesele identificate si aplicate, marimea
si structura ANMDM si principiile SR EN 1SO 9001 si 9004 in vigoare, Biroul Asigurarea
Calitatii a participat si in anul 2011, alaturi de celelalte structuri organizatorice, la
implementarea, dezvoltarea si imbunatatirea sistemului de management al calitdtii (SMC) in
organizatie (ANMDM).

Activitatile abordate s-au desfasurat astfel:

- Procesul de audit intern al calitatii S-a desfasurat conform Programului de audit
intern al calitatii pentru anul 2011, aprobat de Presedintele organizatiei,

- Constatarile si concluziile auditurilor interne ale calitatii, care au avut ca obiective
stabilirea conformitatii cu Procedurilor Standard de Operare (PSO) specifice proceselor
auditate, au fost consemnate in rapoarte de audit intern al calitatii, care au fost difuzate la
nivelul structurilor organizatorice auditate si managementului de la cel mai inalt nivel, in
vederea imbunatatirii proceselor/produselor (serviciilor) auditate. Rapoartele de audit intern
al calitatii au fost insotite de planuri de actiuni de imbunatatire elaborate de catre
departamentele auditate s1 de rapoarte privind nivelul de implementare al actiunilor de
imbundatatire propuse cu ocazia auditurilor interne ale calitatii efectuate anterior;

- Procesul de modificare (revizuire) a PSO generale (documentare, elaborare,
redactare, aprobare, difuzare) s-a concretizat in modificarea/revizuirea a 1 PSO, in
conformitate cu cerintele PSO in vigoare;

- Acordarea de consultantd in domeniul sistemul de management al calitatii diferitelor
structuri organizatorice din cadrul ANMDM/pregatirea dovezilor obiective, in vederea bunei
desfasurari a Auditului BEMA II (luna mai 2011), precum si punerea in practicd a
recomandarii echipei de benchmarking privind tinerea sub control/comunicarea PSO
generale, aplicabile la nivel de organizatie, pe Intranet;

- Reactualizarea declaratiilor de interese, angajamentelor de confidentialitate! fiselor
de post neindividualizate si individualizate;
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- Constituirea si actualizarea bazelor de date specifice Biroului de asigurarea calitatii (pe
suport electronic);

- Acordarea de consultantd in domeniul calitatii;

- Furnizarea de date/ informatii solicitate de catre Curtea de Conturi a Romaniei -
Departamentul V (echipa de audit), cu ocazia controlului situatiei, evolutiei si modului de
administrare a patrimoniului public si privat al statului in ANMDM;

- Participarea specialistilor din ANMDM la instruiri specializate in domeniul
managementului calitatii.

10. Dispozitive medicale
10.1 Activitatea de control prin verificare periodica a dispozitivelor medicale

Dupa fuziunea cu Oficiul Tehnic de Dispozitive Medicale din anul 2010, ANMDM
este singura institutie abilitatd si capabila sd evalueze performantele si securitatea
dispozitivelor medicale aflate in utilizare.

In anul 2011 s-a desfasurat o activitate de control care a constat din verificarea
periodica a dispozitivelor medicale si a vizat toate dispozitivele medicale montate si puse in
functiune, cu un grad de risc ridicat, la toti utilizatorii de dispozitive medicale, atat din
domeniul public, cat si din cel privat.

Activitatea colectivului Departamentului tehnic laboratoare si Unitatii nucleare in anul
2011 s-a concretizat in:

- Nr. cereri inregistrate: 1058;

- Nr. buletine de verificare periodica emise: 1588;

- Nr. avize de utilizare emise: 173;

- Nr. dispozitive medicale verificate: 5544;

- Nr. unitati mobile de interventie verificate: 658;

- Nr. rapoarte de incercari negative (dispozitive medicale respinse): 44 (din care 22

respinse de unitatea nucleara).

In ceea ce priveste activitatea in domeniul incercirilor de laborator, situatia s-a
prezentat astfel:

- Incercari de laborator in vederea certificarii: 2 lucriri ample, desfasurate in mai
multe etape;

- Participari la expertize tehnice: 1 actiune, desfdsuratd la Spitalul Universitar de
Urgenta Bucuresti;

In cursul anului 2011 RENAR a realizat transferul citre ANMDM a acreditarii
laboratoarelor de wverificari si incercari dispozitive medicale, realizdndu-se totodatd si
reacreditarea acestora;

In ciuda multiplelor probleme de naturd in special financiara, departamentul tehnic-
laboratoare a facut eforturi deosebite pentru ca activitatea sa se desfasoare constant si la indici
superiori de performanta, datd fiind necesitatea menginerii dispozitivelor medicale aflate in
utilizare la un nivel acceptabil de performanta si securitate.

10.2 Activitatea de inspectie si evaluare unitati tehnico-medicale

Serviciul Evaluare Unitati Tehnico-Medicale isi desfasoara activitatea in baza Legii
nr. 176/2000 privind dispozitivele medicale cu modificarile si completdrile ulterioare si a
Ordinului 1636/2004 de aprobare a Normelor metodologice de aplicare a Legii nr. 176/2000,
cu modificarile ulterioare, referitoare la avizarea unitatilor de tehnica medicala.

Activitatea consta in evaluarea capabilitatii organizatiilor de a presta serviciile pentru
care solicita avizul Ministerului Sanatatii.
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Activitdtile evaluate sunt cele de optica, punere in functiune, reparare §i mentenantd
dispozitive medicale, protezare (auditiva, ortopedica, alte tipuri). Acest serviciu acopera
activitatea la nivelul intregii tari, efectuand atat evaluarea initiala a organizatiilor in vederea
obtinerii avizului, evaluarile de supraveghere la fiecare 2 ani in vederea mentinerii avizului,
cat si constatarea si sanctionarea contraventiilor privind aplicarea Legii nr.176/2000.

Situatia lucrarilor efectuate de colectivul acestui serviciu in anul 2011, se prezinta
astfel:

- nr. solicitari de evaluare inregistrate: 194;

- nr. evaludri efectuate si rapoarte emise: 117;

- nr. lucrari anulate (nu s-a depus dosarul in vederea efectuarii evaluarii): 22;

- nr. lucrari anulate (organizatia nu desfasoara decat activitate de comercializare): 11;

- nr. lucrari in desfasurare: 44;

- nr. lucrari evaluare-supraveghere: 325;

- nr. lucrari evaluare-supraveghere efectuate, cu emitere raport: 116;

- nr. lucrari evaluare-supraveghere in desfasurare la sfarsitul anului: 110;

- nr. lucrari evaluare-supraveghere la care s-a constatat incetarea activitatii sau pentru

care s-a suspendat avizul de functionare: 39;

In cursul anului 2011 s-au efectuat 5 actiuni de control, care s-au finalizat cu aplicarea
a 3 sanctiuni contraventionale.

11. Relatii internationale

In anul 2011 au continuat participarile specialistilor ANMDM la activitatile diverselor
institutii $i organisme europene cu care Intretine relatii de colaborare:

11.1. Participarea la activitatile Agentiei Europene a Medicamentului (European
Medicines Agency = EMA)

ANMDM a participat activ prin reprezentantii sai, inca din anul 2003, la initiativa
Agentiei Europene a Medicamentului, ca observatori activi la grupurile de lucru, comitetele
stiintifice §i grupurile pentru implementarea tehnologiei informatiei dedicate medicamentelor
de uz uman.

Aceasta participare a reprezentat si continud sa reprezinte mijlocul cel mai eficient de
a mentine agentia conectata la activitatile europene In domeniul medicamentului.

Membri cu drepturi depline, incepand cu anul 2007, la comitetele stiintifice si
grupurile de lucru ale EMA, expertii ANMDM au participat in 2011 la peste 100 de reuniuni
ale acestora, respectiv la urmatoarele Comitete stiintifice si grupuri de lucru ale EMA:

- Comitetul pentru medicamente de uz uman (Committe for Medicinal Products for
Human Use - CHMP);

- Comitetul pentru medicamente orfane (Committee for Orphan Medicinal Products -
COMP);

- Comitetul pentru medicamente din plante (Committee for Herbal Medicinal Products
- HMPC);

- Comitetul pentru medicamente de uz pediatric (Paediatric Committee - PDCO);

- Comitetul pentru terapii avansate (Committee for Advanced Therapies - CAT);

- Grupul de lucru al CHMP pentru sigurantid (CHMP Safety Working Party);
- Grupul de lucru al CHMP pentru farmacovigilenta (CHMP Pharmacovigilance
Working Party — PhWP), care urmeaza a-si inceta activitatea odatd cu intrarea in vigoare a
Directivei de modificare si completare, in domeniul farmacovigilentei, a Directivei 2001/83,
la inceputul lunii iulie 2012, cdnd va fi inlocuit de Comitetul de farmacovigilentd pentru
evaluarea riscului (Pharmacovigilance Risk Assessment Committee - PRAC);
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- Grupul de lucru al CHMP pentru produse din singe (CHMP Blood Products
Working Party);

- Grupul de lucru al CHMP pentru produse biologice (CHMP Biologics Working
Party;

- Grupul de lucru al CHMP pentru vaccinuri (CHMP Vaccines Working Party);

- Grupul de lucru comun CHMP/CVMP pe probleme de calitate (CHMP/CVMP
Quality Working Party);

- Grupul de lucru pentru inspectorii GMP/GDP (GMP/GDP Inspectors Working
Group);

- Subgrupul de lucru pentru baza de date EudraGMP (EudraGMP database sub-
working group);

- Grupul de lucru pentru inspectorii GCP (GCP Inspectors Working Group);

- Grupul de lucru pentru inspectorii GLP (GLP Inspectors Working Group);

- Grupul de lucru pentru inspectorii de farmacovigilenta (Pharmacovigilance
Inspectors Working Group);

- Grupul de lucru pentru baza de date a medicamentelor autorizate in UE
(EudraPharm TIG);

- Grupul de lucru pentru baza de date de reactii adverse (EudraVigilance TIG)

- Grupul de lucru pentru baza de date europeand pentru studii clinice (EudraCT
Clinical trials TIG);

- Grupul de lucru pentru reteaua informatica europeand (EudraNet TIG);

- Grupul de lucru pentru transmisia electronicda a documentelor
(e-Submission TIG);

- Grupul de Iucru pentru termenii controlati (European Union Telematics
Controlled Terms - EUTCT);

- Grupul de lucru pentru managementul informatiilor privind medicamentul
(Product Information Management = PIM);

- Grupul de lucru pentru verificarea calitatii traducerii informatiilor privind
medicamentul (Quality Review Documents = QRD);

- Grupul de lucru pentru revizuirea denumirilor inventate (Invented Name Review
Group).

11.2.  Participarea la  activititile organismului ,Sefii = Agentiilor
Medicamentului”

Reprezentantiit. ANMDM participa activ, de asemenea, la intilnirile organismului
european denumit ,,Sefii Agentiilor Medicamentului (Heads of Medicines Agencies-HMA)”,
precum si la reuniunile grupurilor de lucru ale acestui organism. Acestea sunt:

- Grupul de coordonare a procedurilor de recunoastere mutuald si descentralizata
pentru medicamente de uz uman (Co-ordination Group for Mutual Recognition and
Decentralised Procedures — Human - CMD-h);

- Grupul de lucru al managerilor de calitate (HMA Working Group of Quality
Managers);

- Grupul de lucru pentru legislatie (EMACOLEX - European Medicines Agencies
Cooperation on Legal Issues);

- Grupul de lucru al profesionistilor in domeniul comunicarii (Working Group of
Communication Professionals - WGCP);

- Grupul de lucru pentru aplicarea legislatiei/combaterea falsificarii medicamentelor
(Working Group of Enforcement Officers - WGEO);

- Grupul de lucru pentru facilitarea studiilor clinice (Clinical Trials Facilitation Group
(CTFG);
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- Grupul de lucru pentru medicamente homeopate (Homeopathic Medicinal Products
Working Group - HMPWG).

11.3. Participarea la activititile Consiliului Uniunii Europene si Comisiei
Europene (CE)

in anul 2011, expertii ANMDM au fost prezenti la intalnirile Consiliului Uniunii
Europene si Comisiei Europene (CE), printre care Grupul de lucru pentru medicamente si
dispozitive medicale al Consiliului UE, la care s-au dezbatut propunerile de amendare a
Directivei 84/2010/UE 1n domeniul farmacovigilentei, Comitetul Permanent pentru
medicamente de uz uman, Comitetul de Apel pentru medicamente de uz uman, Grupul de
lucru al Comisiei Europene pentru dezbaterea modificarilor la Notice to Applicant in vederea
redactdrii unei versiuni actualizate a documentului de Observatii pentru solicitanti.

11.4. Participarea la activitatile Organizatiei Mondiale a Sanatatii (OMS)

ANMDM este membru al Schemei OMS pentru certificarea calitatii medicamentelor
care circuld pe piata internationala.

In anul 2011, agentia a eliberat Certificatul produsului medicamentos in formatul
OMS, pentru un numar de 490 medicamente ale producatorilor romani care au intentionat
autorizarea acestora in alte {ari.

11.5. Participarea la activitatile Consiliului Europei

In anul 2011, reprezentantii ANMDM au participat la cele doud intilniri ale
Comitetului Expertilor pentru micsorarea riscului pe care il ridicd produsele medicale
contrafdcute si infractiunile corelate (CD-P-PH/CMED) al Consiliului Europei (CoE),
organizate de Directoratul European pentru Calitatea Medicamentelor (EDQM), precum si la
Comitetul Expertilor referitor la clasificarea medicamentelor dupa modul de eliberare.

11.6. Participarea la activitatile Comisiei Farmacopeei Europene

Reprezentantul desemnat de ANMDM, cu statut de membru al Comisiei Farmacopeei
Europene, a participat activ la Sesiunile de lucru ale acesteia din anul 2011, precum si la
intrunirea anuald a secretarilor Farmacopeilor nationale din tarile membre ale Conventiei
pentru elaborarea Farmacopeii Europene.

Totodata, s-a continuat colaborarea cu Directoratul European pentru Calitatea
Medicamentelor (EDQM), in elaborarea si reactualizarea ,,Termenilor standard romanesti”, in
concordanta cu cei adoptati de Comisia Farmacopeei Europene.

11.7. Participarea la activitatile Schemei de cooperare in domeniul inspectiilor
farmaceutice (Pharmaceutical Inspection Cooperation Scheme = PIC/S)

Activitatea ANMDM ca membru PIC/S s-a concretizat prin participarea prin
reprezentantii sdi la cele 2 intalniri anuale ale Comitetului Oficialilor PIC/S, participarea la o
inspectie comund organizatd de inspectoratul din Polonia, precum si la seminarul anual de
instruire a inspectorilor, organizat de PIC/S, cu tema ,,Buna practica de inspectie”.
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11.8. Participarea la activititile Retelei europene a laboratoarelor oficiale de
control al medicamentelor (Official Medicines Control Laboratories = OMCL)

In cadrul colabordrii cu institutiile europene din domeniul controlului calitatii
medicamentului, in anul 2011 specialistii din cadrul laboratoarelor ANMDM au participat la 5
studii:

- 3 studii PTS (Proficiency Testing Scheme = PTS) studii analitice efectuate la
initiativa si sub coordonarea EDQM si desfasurate atat in cadrul Departamentului de control
al calitatii medicamentului cat si in cel al Departamentului de evaluare si control produse
biologice;

- 1 studiu de supraveghere a calititii medicamentelor autorizate prin procedura de
recunoastere mutuala (MRP);

- 1 studiu de verificare a calitatii medicamentelor (MSS).

Aceste activitati sunt prezentate la pct. 7.1 ¢) si 7.2 d).

12. Activitatea de logistica, informatica si gestionarea electronica a datelor

Departamentul de logisticd, informaticd si gestionarea electronica a datelor si-a
exercitat §i Tn 2011 rolul de a mentine la parametri optimi canalele de comunicare cu EMA si
de a asigura un schimb de informatii in timp real intre agentie si colaboratorii externi (DAPP,
distribuitori, profesionisti din domeniul sanatatii, pacienti, organizatii si asociatii);

In anul 2011 s-a continuat intretinerea, modificarea si actualizarea bazei de date a
Nomenclatorului de medicamente de uz uman, pentru a optimiza activitatea si a raspunde
noilor cerinte si situatii aparute pe parcurs. De asemenea, s-au extras periodic rapoarte cu
caracter statistic din Nomenclatorul de medicamente de uz uman, la cererea Ministerului
Sanatatii, Casei Nationale a Asigurarilor de Sanatate, Presedintelui ANMDM sau diverselor
departamente din cadrul agentiei.

In ceea ce priveste relatia cu alte institutii, la solicitarea EMA s-au transmis
formularele cu raspunsuri referitoare la stadiul pregétirilor pentru transmiterea datelor in
format electronic si s-au facut demersuri privind accesul la baza de date a expertilor externi
gestionata de catre EMA.

S-a monitorizat conectivitatea EudraNet, EudraCT, EudraLink, EudraMail,
EudraPharm, EudraVigilance, PIM, CTS, EPITT.

De-a lungul intregului an s-a asigurat mentenanta website ANMDM (www.anm.ro) si
a altor aplicatii software (motoare de cautare — Nomenclator, cautare dupa anumite cuvinte
cheie, administrare medicamente retrase, administrare unitati GMP, toate proiecte in
derulare), s-a realizat interfata ,,Sugestii” si s-a realizat website-ul Contrafacere (proiect in
derulare — www.crimemedicine.ro). Totodata, s-au efectuat numeroase activitati legate de
realizarea noului website ANMDM — www.anmdm.ro, s-au intretinut, modificat si actualizat
website-ul NEWCADREAC - www.newcadreac.org, precum si website-ul de intranet al
ANMDM.

S-a asigurat intretinerea si administrarea serverelor ANMDM (servere de fisiere, de
web-intranet, de internet cu mai multe servicii, de contabilitate).

Totodata, s-a creat si configurat un server EMAIL pe platforma Linux pentru noul
domeniu anmdm.ro, cu conturile aferente viitorilor utilizatori.

S-a asigurat intretinerea si depanarea software si hardware a echipamentelor existente
si instalarea si configurarea calculatoarelor aflate in folosinta salariatilor. S-au intretinut si
administrat programul antivirus NOD 32 si programe de securitate pe serverele agentiei.

In ceea ce priveste implementarea sistemului integrat ROMSY'S, s-a asigurat suportul
logistic necesar implementarii sistemului la sediul ANMDM, efectuandu-se instruirea
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angajatilor ANMDM 1in vederea utilizarii sistemului informatic precum si instalarea si
configurarea aplicatiei client pe statiile de lucru din cadrul ANMDM. In acelasi context, al
sistemului integrat de management al fluxurilor de documente, a fost prezentat portalul de
depunere on-line in cadrul unui curs organizat de ANMDM pentru industrie.

Serviciul de management al datelor si documentelor asigura intrarea documentelor in
agentie si repartizarea acestora catre serviciile si birourile aferente, eliberarea tuturor
documentelor din Agentie catre colaboratorii externi si faciliteaza circulatia cat mai rapida a
documentelor intre departamentele Agentiei.

S-a asigurat redactarea celor 1030 Autorizatii de punere pe piatd si a anexelor
acestora, emise in 2011.

De asemenea, s-a asigurat tehnoredactarea/redactarea a:

- 490 certificate ale medicamentului in format OMS pentru medicamente romanesti;

- 185 adrese pentru 761 medicamente, de confirmare a statutului medicamentului ca
aflat in curs de reinnoire a Autorizatiei de punere pe piatd, cu mentiunea ,,poate fi
comercializat”;

-516 adrese de informare a producatorilor privind eliberarea APP conform
instructiunilor Presedintelui si arhivarea unei copii la dosarul produsului;

- 103 adrese de angajament pentru producdtori privind eliberarea APP si arhivarea
acestora in dosarul de autorizare.

S-a efectuat primirea, verificarea din punct de vedere administrativ, inregistrarea in
registrul de intrari —iesiri si introducerea in bazele de date: ,,Registratura A” si baza de date
,produse 1n lucru” a unui numar de :

e 1150 cereri de autorizare/reinnoire APP prin procedura nationala;

e 863 cereri de autorizare/reinnoire APP prin procedurda DCP/MRP;

e 6067 cereri de variatii tip 1A, IB, tip II, notificari ale APP prin procedura nationala;

e 6360 cereri de variatii tip IA, IB, tip II, notificdri ale APP prin procedura
DCP/MRP;

e 6383 intentii nsotite de formularul de platd in vederea emiterii facturii pentru
autorizare/reinnoire APP si variatii prin procedura MRP/DCP;

e 437 intentii si formulare de platd urmate de depunerea cererii pentru aprobari de
studii clinice si amendamente;

e 17199 documente (raspunsuri la solicitirile ANMDM pentru documentatia de
autorizare/reinnoire APP, variatii, studii clinice, publicitate, semnaldri de reactii adverse,
etc.);

S-a asigurat organizarea celor 29 sedinte ale Comisiilor de autorizare de punere pe
piata, cu verificarea celor 1120 dosare ale medicamentelor care au fost discutate.

13. Asigurarea elaborarii si implementarii politicilor si strategiilor ANMDM

Departamentul politici si strategii (DPS) a contribuit si in anul 2011 la indeplinirea
misiunii ANMDM, printre altele, si prin elaborarea de politici si strategii ale agentiei in
domeniile ei de activitate, respectiv prin actualizarea:

- Strategiei organizationale, care stabileste obiectivele strategice si liniile directoare ale
activitatii agentiei, in contextul cadrului legislativ in vigoare, precum si relatia dintre
ANMDM, Ministerul Sanatatii, institutiile europene si partile interesate;

- Strategiei de comunicare, care stabileste obiectivele activitatii de comunicare interna si
externd a agentiei si pune accentul pe consolidarea statutului agentiei de sursa experta si de
incredere de informatii exacte in domeniul medicamentului de uz uman, furnizate in timp util
catre partile interesate: profesionistii din domeniul sanatatii, cercetarii si industriei, pacienti,
publicul larg si nu in ultimul rand, mass-media.
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In anul 2011, DPS s-a remarcat prin participarea la activitatea sustinuti de elaborare a
proiectului de act normativ de transpunere a Directivei 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 al medicamentelor de uz uman,
obligatie asumata de ANMDM 1n cadrul calendarului de transpunere solicitat de Ministerul
Sanatatii. Acest act normativ de transpunere a Directivei 2010/84/UE va modifica si completa
Legea 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii, Titlul XVII — Medicamentul, cu
modificarile si completarile ulterioare.

DPS a participat, alaturi de celelalte departamente profesionale, la gestionarea bunei
functionari a ANMDM 1in cadrul retelei europene a autoritatilor competente in domeniul
medicamentului, indeplinind rolul de placa turnantd intre Agentie si autoritdtile europene si
internationale din domeniu prin:

- gestionarea §i monitorizarea participarii angajatilor ANMDM desemnati ca titulari sau
inlocuitori la comitetele stiintifice si grupurile de lucru ale EMA, HMA, EDQM, ale
Consiliului Europei, Consiliului UE, Comisiei Europene, ale Schemei de Cooperare in
domeniul Inspectiilor Farmaceutice (PIC/S);

- asigurarea comunicarii cu EMA pentru nominalizarea expertilor ANMDM
titulari/inlocuitori.

- comunicarea cu secretariatele grupurilor de lucru/comitetelor stiintifice ale
organismelor enumerate pentru transmiterea formularelor, precum si prin:

- iIndeplinirea rolului de legatura intre diferitele departamente ale ANMDM, prin
monitorizarea/centralizarea lunara a participarii expertilor ANMDM desemnati la intalnirile
grupurilor de lucru/comitetelor.

DPS a asigurat si in 2011 activitatea de secretariat stiintific al Consiliului stiintific
(CS) al ANMDM si respectiv de pregatire (in conformitate cu PSO interdepartamentald) a
celor 5 sedinte CS prin:

- centralizarea si verificarea a 29 proiecte de hotarari ale CS, intocmirea ordinei de zi a
CS, trimiterea documentelor membrilor CS in versiune electronica/hartie;

- gestionarea in directoarele dedicate sedintelor consiliului stiintific a versiunilor
electronice ale HCS de la faza de proiect pand la publicare (atat in Monitorul Oficial al
Romaniei, Partea I, in cazul HCS aprobate prin ordin de ministru, cat si pe website-ul
ANMDM, la “Legislatie” si “Buletine informative”);

- trimiterea documentelor verificate membrilor CS in versiune electronicd/hartie, -
actualizarea evidentei coordonatelor de contact ale membrilor CS;

- intocmirea proceselor-verbale ale sedintelor CS.

- din cele 29 HCS aprobate in 2011, 4 au fost supuse aprobdrii prin Ordin al
Ministrului Sanatatii, iar 25, fara caracter normativ, au fost postate pe website-ul ANMDM si
publicate in Buletinele Informative bilingve ale agentiei.

In vederea publicarii pe website-ul Agentiei, DPS a pregitit, redactat/asigurat
verificarea finala pentru:

- 159 acte normative, in versiune romana si engleza;

- 57 modificdri, completdri, abrogari, ale documentelor legislative publicate pe
website;

- forma si stilul redactional al cererilor si formularelor de postat la rubrica
<Formulare> pe website;

- Buletinele Informative ale ANMDM in limba roména si limba engleza;

- Raportul anual al ANMDM, bilingv;

S-a continuat elaborarea Buletinelor Informative (Bl) ale ANMDM, care au fost
postate pe website-ul agentiei, respectiv: 5 BI in limba romana (nr. 3-4/2010; nr. 1-3/2011).
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S-a continuat si in acest an recuperarea intarzierilor, din motive obiective, a traducerii
BI in limba engleza si s-au finalizat 8 BI in limba engleza, acoperitoare pentru anii 2010 si
2011.

DPS a participat, in colaborare cu celelalte departamente ale ANMDM, la actualizarea
si imbunatatirea informatiilor cuprinse pe website-ul institutiei, precum si al intranet-ului
ANMDM.

Serviciul afaceri europene a asigurat, prin colectivul de specialitate:

- traducerea chestionarului de autoevaluare a ANMDM, document pregatitor al
auditului BEMA 11 din mai 2011;

- traducerea manualelor de calitate ale ANMDM, DECPB si al Serviciului de
farmacovigilenta si management al riscului;

- traduceri in vederea elaborarii glosarului consolidat pentru armonizarea termenilor
utilizati in Informatiile despre medicament in Romania;

- traducerea/verificarea traducerii a 15 ghiduri europene;

- traducerea rapoartelor si actualizarilor legate de situatia de crizd determinatd de
scurgerile radioactive din Japonia;

- verificarea traducerii a 3 rapoarte de evaluare si a diferitelor documente in limba
engleza, in cadrul procedurilor de recunoastere mutuala si descentralizata;

- verificarea/traducerea a 126 comunicate de presa ale EMA, documente cu intrebari si
raspunsuri ale EMA, comunicari directe catre profesionistii din domeniul sanatatii, directii de
actiune propuse de EMA (,,Lines to take”) etc.;

- asigurarea consultantei pentru verificarea traducerii RCP si a prospectelor, a
corespondentei si comunicarii in limba engleza cu organismele europene;

- verificarea din punct de vedere lingvistic a propunerilor EMA de traducere in limba
romana a diferitilor termeni de specialitate utilizati in legislatia medicamentului de uz uman si
propunerea termenilor agreati de ANMDM;

In spiritul Strategiei de comunicare a ANMDM, in anul 2011 s-a asigurat:

- comunicarea interna si externd, respectiv ludri de pozitie, comunicarea cu presa scrisa
si TV (telefonic, prin e-mail, interviuri televizate), relatii cu alte institutii specializate in
domeniu din Romania si din afara tarii;

- liberul acces la informatiile de interes public in conformitate cu prevederile Legii
544/2001, din oficiu si/sau la solicitare, atat pentru reprezentantii mass-media, cat si pentru
orice persoana interesatd, oferind acestora informatii privind activitatea ANMDM sau
informatii privind siguranta medicamentelor de uz uman;

- colaborarea cu toate departamentele ANMDM pentru asigurarea transparentei in
transparentei pasive prin asigurarea comunicarii reactive, dupa solicitare;

- informarea reprezentantilor mass-media si/sau a altor solicitanti in termenele prevazute
de normele in vigoare, in cazul in care informatia solicitatd este deja comunicata din oficiu in
una dintre formele precizate la art. 5 din Legea nr. 544/2001, indicand si locatia unde
informatia solicitata poate fi gasita;

- informarea solicitantului, In termenele prevazute de normele in vigoare, in cazul in
care informatia solicitata este identificata ca fiind exceptata de la accesul liber;

- colaborarea cu toate departamentele ANMDM pentru a culege si sistematiza
informatiile solicitate de mass-media si/sau alte parti interesate, in vederea
elaborarii/redactarii raspunsului solicitat;

- intocmirea/verificarea si difuzarea catre mass-media a comunicatelor oficiale si a
ludrilor de pozitie ale ANMDM,;

- participarea la redactarea si transmiterea corespondentei cu partenerii interni i externi,
pe probleme specifice activitatiit ANMDM;
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- monitorizarea zilnica a mass-media (presa TV si presa scrisd) in domeniul sanatatii.

S-au monitorizat/gestionat intr-o evidenta electronica peste 550 de e-mail-uri primite
de la Reprezentanta permanentd a Romaniei la UE si/sau Ministerul Sanatatii, referitoare la
participarea expertilor ANMDM desemnati la Grupurile de lucru ale Consiliului Uniunii
Europene, la Comitetul Farmaceutic si Comitetul Permanent al Comisiei Europene si s-au
redirectionat catre expertiit ANMDM desemnati.

S-a continuat i in 2011 evidenta electronica a documentelor aflate in dezbatere, pe
tematici, primite de la Reprezentanta permanentd a Romaniei la UE si/sau Ministerul
Sanatatii, evidenta initiata in 2009.

S-au monitorizat/gestionat intr-o evidenta electronicd 85 de Decizii ale Comisiei
Europene (CE) referitoare la:

- medicamente autorizate cu conditionari (in baza art. 127a din Directiva 2001/83/CE);

- suspendarea/retragerea/modificarea APP (in baza art. 107 din Directiva
2001/83/CE);

- decizii ca urmare a procedurilor de arbitraj (in baza art. 20 si art. 30 din Directiva
2001/83/CE).

Aceste Decizii ale Comisiei Europene au fost redirectionate catre specialistii
ANMDM desemnati pentru implementarea acestora.

S-a asigurat activitatea secretariatului Comisiei pentru gestionarea situatiilor de criza si
s-au intocmit Procesele-verbale ale unor sedinte operative ale conducerii agentiei, la solicitarea
acesteia.

14. Activitatea juridica a ANMDM

Activitatea Departamentului juridic a acoperit o gama largd de domenii, implicand
activitati si actiuni legate de majoritatea ramurilor dreptului (dreptul muncii, drept civil, drept
procesual civil, drept administrativ, drept financiar, drept fiscal, contencios administrativ
etc.).

In cursul anului 2011, activitatea desfisurati a avut ca obiect de reglementare
modalitdtile de rezolvare a problematicii jurisdictionale a solicitdrilor interne, respectiv in
relatiile cu tertii.

S-au intocmit 28 de proiecte de hotarari ale Consiliului de administratie al ANMDM,
acestea acoperind probleme diverse ale activitatii curente, ponderea fiind asigurata de actele
de dispozitie avand ca obiect de reglementare aspecte organizatorice: modificari succesive de
structura ale institutiei, a contractului colectiv de munca la nivel de unitate, aprobarea statului
de functiuni si a structurii organizatorice, alte aspecte ale activitatii curente.

Activitatea desfasuratd de Departamentul juridic, conform Regulamentului de
organizare si functionare al ANMDM, a constat din :

- intocmirea regulamentelor si instructiunilor emise de conducerea ANMDM sau a
altor acte cu caracter normativ;

- acordarea avizului cu privire la legalitatea masurilor ce urmeaza a fi luate,
precum si a oricaror acte care pot angaja raspunderea patrimoniala a institutiei;

- acordarea avizului cu privire la interpretarea corecta a actelor normative cu
aplicabilitate in sectorul de activitate al ANMDM;

- reprezentarea ANMDM in fata instantelor de judecata;

- asigurarea deruldrii corespunzitoare a procedurilor jurisdictionale in cadrul
institutiei;

- elaborarea/procurarea documentelor aferente deplasirilor externe ale
salariatilor ANMDM la activitatile desfasurate de partenerii externi;

- intocmirea proceselor-verbale ale sedintelor consiliului de administratie;

- elaborarea de reglementari specifice domeniului de activitate;

120/143



- gestionarea activitatilor legate de asigurarea corespondentei referitoare la
solutionarea petitiilor in conditiile Ordonantei nr. 27/30.01.2002 privind reglementarea
activitatii de solutionare a petitiilor.

In cadrul activitatii desfasurate, Departamentul juridic a intocmit documentatiile
reprezentand initiative legislative ale institutiei, promovate prin intermediul ordonatorului
principal de credite Ministerul Sanatatii. Astfel, au fost intocmite documentatiile pentru
promovarea proiectului de ordonanta de urgenta de transpunere a Directivei 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 al
medicamentelor de uz uman.

Reprezentarea in cadrul instantelor de judecata a institutiei este una dintre principalele
atributii ale departamentului; in anul 2011 s-au inregistrat un numar de 38 de litigii al caror
obiect a constat din plangeri contraventionale. Ca si in anii trecuti, institutia nu a fost
prejudiciata patrimonial sau financiar in urma litigiilor solutionate in anul 2011.

Departamentul juridic a contribuit, aldturi de celelalte departamente, la activitatea
initiatd anterior prin incheierea protocolului nr. 5/03.03.2010 de cooperare cu Inspectoratul
General al Politiei Romane de combatere a falsificarii medicamentelor si a comertului ilegal
cu medicamente falsificate, de informare si atentionare a publicului, precum si de dezvoltare a
unor relatii de colaborare cu alte institutii si organisme implicate in aceasta activitate.

15. Activitatea privind managementul resurselor umane
15.1. Politica de resurse umane

La fel ca si in anii anteriori, in anul 2011, principalele obiective ale activitatii
Departamentului de resurse umane, salarizare din cadrul ANMDM au fost:

- asigurarea resurselor umane pentru structurile ANMDM, cu precadere in zonele in
care analizele desfasurate la nivel de departament si de conducere la cel mai inalt nivel au
relevat existenta unui deficit de personal calificat, cu pregatire superioard, in special medico-
farmaceutica, astfel Incat sd se acopere in mod corespunzdtor posturile din departamentele de
specialitate, §i prin care se asigura, practic, realizarea obiectului de activitate al agentiei.

- dezvoltarea resurselor umane prin formarea si perfectionarea salariatilor, respectiv
prin:

- formarea si perfectionarea personalului de specialitate, pentru asigurarea unui nivel
de specialitate de inalta calificare precum si a capacitatii de solutionare a problemelor
specifice intregii sfere de sarcini i atributii derivate din obiectul de activitate al ANMDM,;

- planificarea, implementarea si evaluarea procesului de instruire si perfectionare a
personalului ANMDM; in acest context, se poate remarca faptul cd activitatea se desfasoara
conform unor planuri anuale bine stabilite la nivel departamental, pe baza activitatii specifice
si pregatirii fiecarui angajat. Se remarca activitatile dedicate instruirilor la angajare, precum si
continuarea sistematica a instruirii profesionale, atat pe plan intern cat si extern, de catre
institutii specializate pe domenii, Tn domenii precum: managementul asigurdrii calitatii (ISO
9001:2000), instruirea specificd activitatii de inspectie farmaceutica, legislatie financiar
contabili etc. In plus, trebuie remarcate participarile active, cu lucrari la diferite simpozioane,
congrese cu tematica in domeniul medicamentului ca si participarea susfinuta si profesionista
a specialigtilor ANMDM la grupurile de lucru ale organismelor internationale din domeniul
medicamentului;

- administrarea carierelor, astfel incat sa se asigure In cea mai mare masura posibila
echilibrul pe termen lung intre nevoile de evolutie in carierd ale angajatilor si posturile
disponibile in cadrul agentiei, In scopul asigurdrii cu cadre suficiente si cu pregatire
superioara in domeniul specific de activitate;
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- dezvoltarea organizationald, in care scop s-au initiat demersuri de formare a
salariatilor in sensul anticiparii, initierii i conducerii schimbarii.

- gasirea unor modalitati de motivare a personalului, In contextul in care, in cursul
anului 2011, aceasta nu s-a putut realiza prin compensatii salariale (prime, sporuri etc.)
potrivit meritelor profesionale deosebite. Astfel, printre solutiile gasite se pot enumera:

- numirea in functii de conducere a persoanelor selectate pentru competenta dovedita
in realizarea sarcinilor si responsabilitatilor circumscrise unor astfel de posturi;

- consolidarea unui sistem adecvat de evaluare a performantelor.

15.2. Activitatea de asigurare a resurselor umane in cadrul structurilor ANMDM

Activitatile de personal s-au desfasurat in cursul anului 2011 1n cadrul reorganizat al
Departamentului resurse umane, salarizare. Trebuie mentionat faptul ca scopul reorganizarii a
fost asigurarea unei comunicari mai fluente intre structurile organizatorice, precum si
cooperarea acestora in indeplinirea sarcinilor legate de personal, distribuirea resurselor si
luarea de decizii in modul cel mai eficace. In ceea ce priveste realizarea obiectivului esential
al activitatilor acestui departament, asigurarea de personal calificat, trebuie retinut faptul ca
aceasta a fost evident ingreunatd de cadrul legislativ menginut prin OUG 34/2009 cu privire la
rectificarea bugetard pe anul 2009 si reglementarea unor masuri financiar-fiscale (,,Masuri
privind cheltuielile publice”, prin care se stipuleaza ,,suspendarea ocuparii prin concurs sau
examen a posturilor vacante din autoritagile si institutiile publice”.)

In concluzie, deficitul de personal inregistrat inca din 2009 s-a amplificat, in conditiile
in care singurele posturi care au putut fi valorificate/utilizate temporar, cu acordul
Ministerului Sanatatii, au fost cele ale caror titulari au avut contractele individuale de munca
suspendate pentru perioade strict determinate in timp.

15.3. Dezvoltarea resurselor umane prin formarea si perfectionarea salariatilor

Pe langa participarea la activitatile diverselor institutii i organisme europene, mijlocul
cel mai eficient de a mentine ANMDM conectata la activitatile europene in domeniul
medicamentului, personalul de specialitate al agentiei beneficiaza anual, atdt de un program
de instruire continud, specificd pentru dezvoltarea profesionald, la sediul Agentiei, cat si de
instruiri organizate pe plan national sau international de catre diferitele autoritati si organisme
in domeniu:

— Cursul pentru evaluatori clinici referitor la manualul DSM V (Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders V), organizat de Agentia Europeand a
Medicamentului (EMA);

— Cursul pentru evaluatori clinici referitor la calitatea opiniei Comitetelor stiintifice,
organizat de Agentia Europeana a Medicamentului (EMA) prin Teleconferintd Adobe
Connect;

— Cursul de instruire a evaluatorilor in domeniul farmacovigilentei;

— Instruirea EMA a evaluatorilor referitor la ghidul ICH S6: Evaluarea preclinica a
medicamentelor rezultate prin biotehnologie;

— Cursul de instruire privind Validarea Tehnicd a documentatiei depuse in format eCTD
sau NeeS organizat de catre Grupul de lucru TIGes la Agentia Europeand a
Medicamentului;

— Cursul de instruire organizat de EDQM referitor la Farmacopeea Europeana, Editia a
7-a;

— Cursul de instruire pentru utilizatorii bazei de date EudraVigilance

— Cursul de instruire “Excelenta in farmacovigilenta: studii clinice i post - marketing”,
EMA,;
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- Cursul de perfectionare ,,Audit Public Intern”, organizat de S.C. Expert Audit Group
S.R.L.

16. Activitatea economica

In anul 2011 Departamentul economic a elaborat si gestionat un buget de venituri si
cheltuieli de la bugetul de stat in valoare de 17.354.000 lei, din care volumul cheltuielilor a
fost de 16.657.821 lei.

Structura acestora poate fi detaliatd astfel: cheltuieli de personal in valoare de
12.165.413 lei, cheltuieli cu bunuri si servicii — 3.805.557 lei si cheltuieli de capital — 686.851
lei.

Toate cheltuielile s-au incadrat la nivelul bugetului aprobat pe anul 2011, cu
respectarea prevederilor legale privind disciplina economico-financiara.

Datele prezentate relevda un exercifiu echilibrat intre veniturile si cheltuielile
ANMDM, desfasurat cu respectarea principiilor si regulilor bugetare conform Legii 500/2002
privind finantele publice si coroborat cu legislatia specifica in vigoare.

Toate activitatile financiare s-au realizat in cadrul Departamentului economic,
asigurandu-se derularea optima si eficientd a platilor si incasarilor la nivel de unitate.

In cursul anului 2011 Departamentul economic a asigurat, prin activitatea financiar —
contabild, indeplinirea corespunzatoare a obiectivelor stabilite.

17. Activitatea de administratie generala

Departamentul Administragie Generald a reusit sa-si indeplineasca si in anul 2011
obiectivele propuse si sd raspundd prompt si eficient solicitarilor din partea structurilor
ANMDM. Astfel, cele mai importante realizari ale DAG au constat in derularea si
definitivarea unor achizitii privind dotarea si renovarea cladiriit ANMDM. Printre achizitiile
importante se numara:

- extinderea sistemului de control acces si supraveghere video in cladirea sediului
central al ANMDM si instalarea a 2 bariere acces auto, achizifii care au avut ca scop
asigurarea unor masuri sigure si eficiente de protectie a obiectivelor, prin eliminarea
documente cu caracter confidential sau secret;

- achizitionarea unor lucrdri de modernizare a instalatiei electrice pentru sediul
central al ANMDM si Ferma Domnesti, precum si continuarea lucrarilor privind inlocuirea
ferestrelor cu tamplarie din lemn cu ferestre cu tamplarie tip PVC, in scopul de reducere a
costurilor la utilitati si crearea unui mediu ambiental placut in spatiile de lucru;

- achizitionarea tuturor echipamentelor incluse in Lista de investitii aferentd anului
2011.

De asemenea, Serviciul achizitii publice a organizat si a finalizat intreg procesul de
achizitii publice necesar bunei desfasurari a activitditii ANMDM, in concordantda cu
necesitatile obiective ale acesteia si cu bugetul aprobat raspunzand unui numar de 426 de
solicitari (referate de necesitate).

18. Activitatea de audit intern
Structura de audit intern constituita la nivelul ANMDM este subordonata Presedintelui
ANMDM, asigurandu-se astfel independenta necesara desfasurarii activitatii de audit intern,

in scopul evaludrii obiective a disfunctionalitatilor constatate la departamentele agentiei
supuse auditarii si formularea unor recomandari adecvate solutionarii acestora.
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Activitatea din cadrul Biroului de audit intern in anul 2011, s-a desfasurat conform
Planului anual, care a prevazut 4 misiuni de auditare, cat si de consiliere.

Misiunile de audit efectuate au vizat urmatoarele:

- Evaluarea activitatilor din Departamentul logistica si informatica si gestionare

electronica a datelor;

- Evaluarea activitatilor din Departamentul juridic;

- Evaluarea activitatilor din Departamentul economic;

- Evaluarea activitatilor din Departamentul Tehnic — Laboratoare.

Cu ocazia acestor audituri, s-a constatat ca riscurile cu potential impact asupra
activitatiit ANMDM sunt cu preponderenta de naturd organizationald, operationala, legislativa
si financiara.

Totodata, s-au realizat si misiuni de audit intern privind procesul bugetar, activitatile
financiar — contabile, sistemul IT si activitatea juridica.

Misiunile de audit intern s-au concretizat in elaborarea de recomandari sistematizate
pe principalele domenii auditate, care au contribuit la imbunatatirea activitatilor respective.

Pentru consolidarea si imbunatatirea activitatii de audit intern, se propune intocmirea
si publicarea de Ghiduri procedurale, de catre specialistii din Ministerul Sanatatii — privind
auditul public intern al activitatilor din sistemul sanitar.

19. Dificultati intAmpinate

In desfasurarea activitatilor sale, ANMDM s-a confruntat cu mai multe dificultati,
dintre care se remarcd in primul rand dificultatea atragerii de personal de specialitate si
permanente instruiri a personalului §i conectarea acestuia la cele mai noi evolutii stiintifice si
de specialitate, caracterul limitat al bazelor de date.

20. Prioritati pentru anul 2012

Ca in fiecare an, ANMDM si-a formulat la sfarsitul anului 2011 prioritatile pentru
anul urmator, 2012, respectiv:

- consolidarea personalului stiintific al Agentiei dupa deblocarea posturilor din
sanatate;

- finalizarea transpunerii, chiar nainte de termenul limita (02.01.2013), in legislatia
romaneasca, a Directivei 2011/62/UE privind prevenirea intrarii in lantul legal de
aprovizionare a unor medicamente falsificate;

- aprobarea prin ordin al ministrului sanatatii a procedurii si a normelor de acreditare
de catre ANMDM a furnizorilor nationali de cursuri de instruire in regulile de buna practica in
studiul clinic;

- crearea cadrului legal de desfasurare a activititii ANMDM de autorizare si
supraveghere a fabricatiei medicamentelor pentru terapie avansatd, preparate in mod
nesistematic si utilizate In Romania in cadrul unui spital, sub responsabilitatea unui medic;
este un domeniu care presupune specializarea prioritard a evaluatorilor si inspectorilor in
verificarea respectarii regulilor de buna practica in studiul clinic i de bund practicd de
fabricatie.

In anul 2012 ANMDM va avea in vedere:

- organizarea de intruniri cu reprezentantii tuturor partilor implicate (producatori,
distribuitori) in vederea demersului legislativ de implementare in Romania a unui sistem de
trasabilitate a medicamentului, a identificarii tuturor elementelor care sa poatd constitui un
punct de plecare in gasirea unor solutii viabile pentru realizarea acestuia;
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- revizuirea listei dispozitivelor medicale supuse controlului prin verificari periodice,
astfel incat sa fie cuprinse in aceasta lista doar dispozitivele medicale cu cel mai mare grad de
risc asupra pacientilor si utilizatorilor;

- revizuirea OMS nr. 1636/2004 pentru aprobarea Normelor metodologice de aplicare
a Legii nr. 176/2000 privind dispozitivele medicale, cu modificarile ulterioare, referitoare la
avizarea unitatilor de tehnica medicala, astfel incat sa fie clarificate unele aspecte care dau
nastere la interpretari diferite ale acestui ordin si efectuarea de demersuri pentru ca la nivel de
ordonator principal de credite sa fie inteleasa necesitatea completarii personalului pentru a se
putea controla mai eficient modul de aplicare al Legii nr. 176/2000 la nivel national.

CONCLUZII

ANMDM a continuat si in anul 2011 sa-si indeplineasca cu responsabilitate atributiile
si obligatiile de autoritate nationald competentd in domeniul medicamentului de uz uman, in
contextul transformarilor majore suferite de Agentie in ultimii ani $i care au impus un efort
considerabil de adaptare.

Prin disponibilitatea permanentd a conducerii pentru cooperare si comunicare, pentru
crearca conditiilor necesare manifestarii resurselor sale umane la intreaga lor capacitate
profesionald, prin eforturile sustinute depuse de angajatii agentiei, atat specialisti, cat si
personal auxiliar, ANMDM si-a mentinut performanta de autoritate europeand de
reglementare, competentd, aliniatd cerintelor comunitare, membru activ in comitetele si
grupurile de lucru ale organismelor europene in domeniul medicamentului de uz uman.

Activitatea Agentiei a continuat 1n acelasi ritm impus de dinamica momentului:
activitatea de evaluare si autorizare de punere pe piatd a medicamentelor, de inspectie de buna
practicd de fabricatie, de buna practica de distributie, de bund practica in desfasurarea
studiilor clinice, de buna practicad de laborator, de farmacovigilenta, activitatea de comunicare
a informatiilor celor mai recente si mai precise despre medicamente catre toate partile
interesate, fie ca este vorba de profesionistii din domeniul sanatatii, de mass-media, de
pacienti si nu in ultimul rand de publicul larg.

Ca singura institutie abilitatd si capabilda sd evalueze performantele si securitatea
dispozitivelor medicale aflate in utilizare, ANMDM s-a angajat in verificarea periodica a
dispozitivelor medicale montate si puse in functiune, cu un grad de risc ridicat, la toti
utilizatorii de dispozitive medicale, atat din domeniul public, cat si din cel privat. Totodata,
ANMDM a preluat si sarcina acreditarii laboratoarelor de verificari si incercari dispozitive
medicale, realizandu-se totodata si reacreditarea acestora.

ANMDM are un Sistem de Management al Calitatii (SMC) bine stabilit, bazat pe
standardele internationale 9001, 9004, 17025, etc., in vigoare. Managementul de la cel mai
inalt nivel al organizatiei a fost profund si continuu implicat in activitatile legate de SMC,
fiind preocupat de implementarea abordarii bazate pe proces.

In scopul stabilirii cadrului general pentru cooperarea bilaterald si al schimbului de
informatii in domeniul falsificarii medicamentelor de uz uman, in conformitate cu atributiile
si competentele specifice prevazute de legislatia in vigoare, agentia a colaborat totodata si cu
Inspectoratul General al Politiei Romane.

Este deja bine cunoscut faptul cd Agentia este unul din factorii de decizie In domeniul
medicamentului de uz uman si cd, in aceasta calitate, se implica in tot ceea ce poate Tnsemna
crearea unui cadru de reglementare armonizat cu prevederile legislatiei europene, in spiritul
recomandadrilor Agentiei Europene a Medicamentului, a Deciziilor Comisiei Europene.

Numai astfel, ANMDM 1si poate indeplini misiunea sa prioritara de garantare a
calitatii, eficacitatii si sigurantei medicamentelor autorizate de punere pe piatd in Romania.
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HOTARAREA

Nr. 3/22.08.2013

referitoare la avizarea propunerilor de tarife pentru activitati desfasurate
de Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale

Consiliul de Administratie al Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale, numit prin OMS nr. 384/15.03.2013, intrunit in sedinta
din 22 august 2013;

Vazand referatul nr. 7730/17.07.2013 intocmit de Departamentul
logistica, informatica si gestionarea electronica a datelor, precum si referatul
Departamentului procedura nationala inregistrat sub nr. 7731/17.07.2013;

In temeiul art. 10 lit. d din Hotardrea Guvernului nr. 734/2010 privind
organizarea si functionarea Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale, cu modificarile si completarile ulterioare, adopta
urmatoarea

HOTARARE

Art. 1 - Avizeaza propunerile cu privire la tarifele pentru activititile
desfasurate de Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale, in conformitate cu Anexa la prezenta hotarare.

Art. 2 — Prezenta hotarare se supune aprobarii prin ordin al ministrului
sandtatii care se publica in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I.

PRESEDINTELE
Consiliului de administratie al Agentiei Nationale a Medicamentului
si a Dispozitivelor Medicale,

Dr.Marius SAVU
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Anexda la HCA nr. 3/22.08.2013

1. Art.2 se completeazdi si va avea urmatorul cuprins:

., Valoarea cotizatiei de mentinere in vigoare a autorizatiei de punere pe piatd este de
230 euro/an §i se achita anual catre Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor
Medicale pana la data de 31 decembrie pentru anul urmator”.

2. Dupa art.4 se introduce un nou articol, art.4%, cu urmdtorul cuprins:

., Procedura administrativa de gestionare a sumelor intrate in contul Agentiei
Nationale a Medicamentului §i Dispozitivelor Medicale in cazul intreruperii procedurii de
evaluare si autorizare a studiilor clinice si amendamentelor este urmatoarea:

a) daca un solicitant anunta retragerea cererii de autorizare a unui studiu clinic cu un
medicament de uz uman dupa efectuarea platilor aferente procedurii de autorizare a unui
studiu clinic, tariful de autorizare a studiului clinic platit de solicitanti in conformitate cu
prevederile anexei nr. 3 se gestioneaza astfel:

(i) in cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de autorizare a unui studiu
clinic cu un medicament de uz uman este depusa de solicitant inainte de validarea cererii,
suma respectiva, la solicitarea acestuia, poate fi returnata/redirectionata pentru o alta plata
datorata Agentiei Nationale a Medicamentului si Dispozitivelor Medicale de solicitantul
respectiv;

(ii) in cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de autorizare a unui studiu
clinic cu un medicament de uz uman este depusa de solicitant dupa validarea cererii de
autorizare, dar nu mai tarziu de 25 de zile calendaristice de la inceperea procedurii, la
cererea solicitantului, 90% din valoarea tarifului poate fi returnata/redirectionata pentru 0
alta plata datorata Agentiei Nationale a Medicamentului si Dispozitivelor Medicale de
solicitantul respectiv;

(iii) in cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de autorizare a unui studiu
clinic cu un medicament de uz uman este depusa de solicitant la Agentia Nationala a
Medicamentului dupa ziua 25 de la inceperea procedurii, suma achitata se retine de Agentia
Nationala a Medicamentului si Dispozitivelor Medicale si nu mai poate fi restituita.

b) daca cererea de autorizare a unui studiu clinic cu un medicament de uz uman este
respinsa in urma procedurii de validare, 90% din valoarea tarifului poate fi
returnata/redirectionata la cererea solicitantului, pentru o alta plata datorata Agentiei
Nationale a Medicamentului i Dispozitivelor Medicale de solicitantul respectiv;

¢) daca un solicitant anunta retragerea cererii de aprobare a unui amendament
important la un studiu clinic cu un medicament de uz uman dupa efectuarea platii aferente
procedurii de aprobare a amendamentului la studiul clinic, tariful de evaluare a
amendamentului la studiul clinic platit de solicitanti in conformitate cu prevederile anexei nr.
3 se gestioneaza astfel:

(i) in cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de aprobare a amendamentului
la studiul clinic este depusa de solicitant inainte de validarea cererii, suma respectivd, la
solicitarea acestuia, poate fi returnatda/redirectionata pentru o alta plata datorata Agentiei
Nationale a Medicamentului si Dispozitivelor Medicale de solicitantul respectiv,

(ii) in cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de aprobare a
amendamentului la studiul clinic este depusa de solicitant dupa validarea cererii, dar nu mai
tdarziu de 15 zile calendaristice de la inceperea procedurii, la cererea solicitantului, 90% din
valoarea tarifului poate fi returnati/redirectionata pentru o alta plata datorata Agentiei
Nationale a Medicamentului i Dispozitivelor Medicale de solicitantul respectiv;

127/143



(iii) in cazul in care cererea de intrerupere a procedurii de autorizare este depusa de
solicitant la Agentia Nationala a Medicamentului §i Dispozitivelor Medicale dupa ziua 15 de
la inceperea procedurii, suma achitata se retine de Agentia Nationala a Medicamentului si
Disporzitivelor Medicale si nu mai poate fi restituita.

d) daca cererea de aprobare a unui amendament important la un studiu clinic este
respinsa in urma procedurii de validare, la cererea solicitantului, 90% din valoarea tarifului
poate fi returnatd/redirectionata pentru o alta plata datorata Agentiei Nationale a
Medicamentului si Dispozitivelor Medicale de solicitantul respectiv.

3. La Anexa 3, litera C se modifica §i va avea urmdtorul cuprins:

C. Autorizarea studiilor clinice, aprobarea amendamentelor | Tarif — Euro-
importante §i avizarea materialelor publicitare

Autorizarea studiilor clinice pentru medicamente pentru
1. investigatie clinicd neautorizate pe plan mondial (substante 1.250
noi). Fazele I-111

Autorizarea studiilor clinice pentru medicamente pentru
investigatie clinica neautorizate in Romania, dar autorizate in
2. alte tari sau care au autorizatie de punere pe piata (APP),
(substante cunoscute), dar in studiul respectiv nu se utilizeaza 1.000
in conditiille prevazute de rezumatul caracteristicilor
produsului (RCP) in vigoare (in ceea ce priveste indicatiile,
doza, calea de administrare, metoda de tratament, grupa de
populatie). Fazele [ — IV

Autorizarea studiilor clinice pentru produse autorizate si

3. utilizate conform RCP in vigoare in Romania. Faza IV 410
4. Autorizarea studiilor clinice pentru bioechivalenta 600
S. Aprobarea amendamentelor importante (prevdzute in
Hotararea Consiliului Stiingific al Agentiei Nationale a 200
Medicamentului si Dispozitivelor Medicale nr. 22/2010)
6. Avizarea materialului publicitar pentru medicamentele
eliberate fara prescriptie medicala (OTC) 550
7. Avizarea materialului educational pentru medicamentele de 350
uz uman
Nota:

Tarifele stabilite la pct.6 si 7 privesc vizele cu o valabilitate de 6 luni de la data
emiterii”.
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4. La anexa 3 dupa lit. E se introduce o noud literd, litera F, cu urmatorul cuprins:

Evaluarea documentatiei in vederea avizarii stiintifice,
respectiv a modificarii avizului stiintific al substangelor
medicamentoase cu actiune auxiliara dispozitivului medical

Tarif — Euro-

Avizarea stiintifica a substantelor medicamentoase cu actiune
auxiliara dispozitivului medical in cazul substantelor
neevaluate anterior de ANMDM

2.660

Avizarea stiintifica a substantelor medicamentoase cu actiune
auxiliara dispozitivului medical in cazul substantelor
evaluate anterior de ANMDM cu alt producator

1.339

avizarea stiintifica a substantelor medicamentoase cu actiune
auxiliara dispozitivului medical in cazul substantelor
evaluate anterior de ANMDAM cu acelasi producator

535

Modificarea avizului stiintific al substantelor
medicamentoase cu actiune auxiliara dispozitivului medical
in cazul substantelor neevaluate anterior de ANMDM

665

Modificarea avizului stiintific al substantelor
medicamentoase cu actiune auxiliara dispozitivului medical
in cazul substantelor evaluate anterior de ANMDM cu alt
producator

335

Modificarea avizului stiintific al substantelor
medicamentoase cu actiune auxiliara dispozitivului medical
in cazul substantelor evaluate anterior de ANMDM cu
acelagi producator

250
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Lista seriilor de medicamente retrase in trim. 1\V/2013

Nr
crt

Produs retras

Forma
farmaceutica

Conc

DCI

Producator/
DAPP

Serie

Motivul retragerii

Actiune
propusa

Data
retragerii

AFLEN

capsule

300 mg

triflusalum

Galenica S.A,

Grecia

H004

In urma retestirilor de
laborator, producatorul
capsulelor vrac, Uriach
Spania a constatat aparitia
unui rezultat 1n afara
specificatiei la parametrul
,, Impuritati’’

Retragere
voluntarda si
distrugere

24.10.2013

RIGEVIDON 21 + 7

drajeuri

0,003 mg/
0,15 mg

combinatii

Gedeon Richter
PLC, Ungaria

T93387

In timpul studiilor de
stabilitate  efectuate pe
termen lung s-au obtinut
rezultate in afara
specificatiei

Retragere
voluntara si
distrugere

28.10.2013

GYNIPRAL

comprimate

0,5 mg

hexoprenalinum

Nycomed Austria
GmbH, Austria

Toate seriile

Procedura de reinnoire a
APP a fost intreruptd in
data de 19.09.2013

Retragere si
distrugere

06.11.2013

KETOCONAZOL
ARENA

comprimate

200 mg

ketoconazolum

Arena Group SA

Toate seriile

Suspendarea  autorizatiei
de punere pe piata decisa
la nivel european din
motive de siguranta

Retragere si
distrugere

07.11.2013

KETOCONAZOL
SLAVIA

comprimate

200 mg

ketoconazolum

Slavia Pharm

SRL

Toate seriile

Suspendarea  autorizatiei
de punere pe piatd decisa
la nivel european din
motive de siguranta

Retragere si
distrugere

07.11.2013

KETOSTIN

comprimate

200 mg

ketoconazolum

AC Helcor SRL

Toate seriile

Suspendarea  autorizatiei
de punere pe piatd decisa
la nivel european din
motive de siguranta

Retragere si
distrugere

07.11.2013

KETOCONAZOL
Mcc

comprimate

200 mg

ketoconazolum

Magistra cC
SRL

Toate seriile

Suspendarea  autorizatiei
de punere pe piatd decisa
la nivel european din
motive de siguranta

Retragere si
distrugere

07.11.2013




Nr Produs retras Forma- « Conc DCI Producitor/ Serie Motivul retragerii Actlumﬁ Data ..
crt farmaceutica DAPP propusa retragerii
Suspendarea  autorizatiei
. . . de punere pe piatd decisd | Retragere si
8 NIZORAL comprimate 200 mg ketoconazolum | Terapia SA Toate seriile la nivel european din | distrugere 07.11.2013
motive de siguranta
West Pharma
Producoes Farm . . .
de Especialidades ':;rt:b?lll?clﬂ pirolrrgirﬁ(lbllli?g; Retragere
9 GRIMODIN capsule 400 mg gabapentinum SA, JFO688A o Pt P voluntard si | 12.11.2013
Portugalia/Egis maghiard, nufin  limba distrugere
Pharmaceuticals romand
Ungaria
121838022,
B.Braun 123528021, Detectarea unor cazuri | Retragere
10 BICARBONAT DE | solutie 8,4% natrii hydrogenii Melsun en 123918082, izolate de precipitare a | vol n?aré i| 16.12.2013
SODIU 8,4% perfuzabila ! carbonas gen, 124118082, e de precip volu st | 1612
Germania 124638022 solutiei perfuzabile distrugere
125028022
Produs pentru care a
expirat termenul de
.. implementare a variatiei
Europharm SA/ Toate seriile | "P Retragere
11 | TUSSIN FORTE | comprimate | 20 mg gﬁﬁromewrpha‘ GSK SRL, fabricate pn la ?tp;;?]t;?éiul de APAPNMD::' voluntard si | 16.12.2013
Romaénia 31.10.2012 4754/2012/01 de la distrugere
Europharm SA catre GSK
SRL)
Europharm  SA, | 006/01, Ilr:lcgglrze;lz 12 vgllztl?ilitailg Retragere
12 CALMEPAM comprimate 1,5mg bromazepamum Roma}n%a/GSK 006/02, APP nr. 3102/2010/01-02 vpluntara si | 24.12.2013
Roménia 7 distrugere
Europharm  SA, Incetarea in data de | Retragere
13 CALMEPAM comprimate 3mg bromazepamum | Romania/GSK 16, 17, 19, 20 14.09.2012 a valabilitatii | voluntard si | 24.12.2013
Romaénia APP nr. 3103/2010/01-02 | distrugere
Saneca Schimbarea denumirii
Pharmaceuticals comerciale Tn TAXIER 50 | Retragere
14 VIGRANDE cpr filmate 50 mg sildenafilum AS Republica Toate seriile mg cpr film, in baza var tip | voluntara si | 24.12.2013
Slovacia/Zentiva IB aprobata de ANMDM | distrugere

AS, Republica

in data de 09.09.2013




Nr Forma Producitor/ . . .. Actiune Data

ort Produs retras farmaceutici Conc DCI DAPP Serie Motivul retragerii propusi retragerii
Slovacia
Saneca Schimbarea denumirii
Pharmaceuticals comerciale in TAXIER

. . . AS Republica " 100 mg cpr film, in baza Retragere

15 VIGRANDE cpr filmate 100 mg sildenafilum . . Toate seriile . . voluntarda si | 24.12.2013

Slovacia/Zentiva var tip 1B aprobata de distrugere

AS, Republica
Slovacia

ANMDM in data de
09.09.2013
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Cereri de autorizare/reinnoire a autorizatiilor de punere pe piata primite
de ANMDM in trim. 111 2013

In trimestrul 111 2013 s-au primit 310 cereri de autorizare de punere pe
piatd/reinnoire a autorizatiei pentru medicamente care corespund urmatoarelor
grupe terapeutice:

A02 - Medicamente pentru tulburari determinate de hiperaciditate
A03 — Medicamente pentru tulburari gastro-intestinale functionale
AOQ5 — Terapia ficatului si vezicii biliare
AQ7 — Antidiareice antiinflamatoare/antiinfectioase intestinale
A10 - Medicamente utilizate in diabet
BO1 — Anticoagulante
B02 — Antihemoragice
BO3 — Antianemice
BO5 — Substituenti de sange si solutii perfuzabile
CO05 — Vasoprotectoare
C07 — Medicamente betablocante
CO09 - Medicamente active pe sistemul renina-angiotensina
C10 — Hipolipemiante
D01 — Antifungice de uz dermatologic
GO01 — Antiinfectioase si antiseptice ginecologice
GO03 - Hormonii sexuali si modulatorii aparatului genital
GO04 - Medicatia aparatului urinar
HO2 — Corticosteroizi de uz sistemic
JO1 - Antibiotice de uz sistemic
JO2 — Antimicotice de uz sistemic
JO5 — Antivirale de uz sistemic
JO7 — Vaccinuri
LO1 — Antineoplazice
L0O4 — Imunosupresoare
MO1 - Medicamente antiinflamatoare si antireumatice
MO02 — Medicamente topice pentru dureri articulare $1 musculare
MO5 — Medicamente pentru tratamentul afectiunilor osoase
NO1 — Anestezice
NO2 — Analgezice
NO3 — Antiepileptice
NO4 — Antiparkinsoniene
NO5 — Psiholeptice
NO6 — Psihoanaleptice
NO7 — Alte medicamente cu actiune asupra sistemului nervos
RO1 — Medicamente nazale
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RO2 — Medicamente pentru zona oro-faringiana

RO3 — Medicamente pentru tratamentul bolilor obstructive ale C.R.
RO5 — Medicamente pentru tratamentul tusei

RO6 — Antihistaminice de uz sistemic

RO7 — Alte medicamente pentru tratamentul aparatului respirator
S01 — Medicamente folosite in oftalmologie

V03 — Alte preparate terapeutice

V09 — Radiofarmaceutice pentru diagnostic
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Medicamente autorizate de punere pe piati de ANMDM in trim. 111 2013

DCI Denumire comerciala Forma farm. Conc. Firma detinatoare Tara Nr. APP

ACIDUM ACETYLSALICYLICUM | VASOPIRIN 75 mg compr. gastrorez. 75mg ICN POLFA RZESZOW S.A. POLONIA 5784 | 2013 | 19

ACIDUM ACETYLSALICYLICUM VASOPIRIN 100 mg compr. gastrorez. 100mg ICN POLFA RZESZOW S.A. POLONIA 5785 | 2013 | 19

ACIDUM ALENDRONICUM FOSAMAX 70 mg compr. 70mg MERCK SHARP & DOHME ROMANIA 5778 | 2013 | 04
ROMANIAS.R.L.

ALBUMINUM HUMANUM ALBUREX 50 g/l sol. perf. 50¢/I CSL BEHRING GMBH GERMANIA 5826 | 2013 | 03

ALBUMINUM HUMANUM ALBUREX 200 g/l sol. perf. 200g/1 CSL BEHRING GMBH GERMANIA 5827 | 2013 | 02

ALPRAZOLAMUM ALPRAZOLAM ATB 0,25 mg compr. 0,25mg ANTIBIOTICE S.A. ROMANIA 5683 | 2013 | 03

ALPRAZOLAMUM ALPRAZOLAM ATB 0,5 mg compr. 0,5mg ANTIBIOTICE S.A. ROMANIA 5684 | 2013 | 03

ALPRAZOLAMUM ALPRAZOLAM ATB 1 mg compr. 1mg ANTIBIOTICE S.A. ROMANIA 5685 | 2013 | 03

AMBROXOLUM AMBROXOL LAROPHARM 15 mg/5 ml sol. orala 15mg/5ml LAROPHARM S.R.L. ROMANIA 5699 | 2013 | 01

AMBROXOLUM AMBROXOL FONTANE 15 mg/5 ml sol. orala 15mg/ml FONTANE PHARMA GMBH GERMANIA 5716 | 2013 | 01

AMOXICILLINUM + AUGMENTIN INTRAVENOS 2000mg/200mg pulb. pt. sol. perf. 2000mg/200mg BEECHAM GROUP PLC MAREA 5739 | 2013 | 01

ACIDUM CLAVULANICUM BRITANIE

ANASTROZOLUM NUCLIZOL 1 mg compr. film. 1mg NUCLEOS FARMA SRL ROMANIA 5687 | 2013 | 02

BETAXOLOLUM BETAXOLOL PMCS 20 mg compr. 20mg PRO. MED. CS PRAHA A.S. REPUBLICA 5782 | 2013 | 07

CEHA

BIOLOGIC (LYSATUM BRONCHO-VAXOM COPII 3,5 mg caps. 3.5mg OM PHARMA S.A. PORTUGALIA | 5732 | 2013 | 02

BACTERIALE OM 85

CRYODESICATUM)

BIOLOGIC (LYSATUM BRONCHO-VAXOM ADULTI 7 mg caps. 7mg OM PHARMA S.A. PORTUGALIA | 5733 | 2013 | 02

BACTERIALE OM 85

CRYODESICATUM)

BISACODYLUM BISACODIL SINTOFARM 10 mg supoz. 10mg SINTOFARM S.A. ROMANIA 5740 | 2013 | 02

BISOPROLOLUM BISOPROLOL THESPIS 5 mg compr. film. 5mg THESPIS PHARMACEUTICAL | CIPRU 5787 | 2013 | 03
LIMITED

BISOPROLOLUM BISOPROLOL THESPIS 10 mg compr. film. 10mg THESPIS PHARMACEUTICAL | CIPRU 5788 | 2013 | 03
LIMITED

CANDESARTANUM CILEXETIL CADEXYL 4 mg compr. 4Amg NEOLA PHARMA SRL ROMANIA 5818 | 2013 | 04

CANDESARTANUM CILEXETIL CADEXYL 8 mg compr. 8mg NEOLA PHARMA SRL ROMANIA 5819 | 2013 | 04




CANDESARTANUM CILEXETIL CADEXYL 16 mg compr. 16mg NEOLA PHARMA SRL ROMANIA 5820 | 2013 | 04
CANDESARTANUM CILEXETIL CADEXYL 32 mg compr. 32mg NEOLA PHARMA SRL ROMANIA 5821 | 2013 | 04
CETIRIZINUM REACTIN 10 mg caps. moi 10mg MCNEIL PRODUCTS LIMITED | MAREA 5693 | 2013 | 01
BRITANIE
CHINIDINI SULFAS CHINIDINA ARENA 200 mg compr. 200mg ARENA GROUP S.A. ROMANIA 5682 | 2013 | 03
CHLORQUINALDOLUM SAPROMED 100 mg (vezi P01AA04) draj. 100mg ARENA GROUP S.A. ROMANIA 5722 | 2013 | 03
CHLORQUINALDOLUM SAPROMED 100 mg (vezi AO7TAXN1) draj. 100mg ARENA GROUP S.A. ROMANIA 5722 | 2013 | 03
CIPROFLOXACINUM CIPROFLOXACINA CLARIS 2mg/ml sol. perf. 2mg/ml CLARIS LIFESCIENCES LTD. MAREA 5758 | 2013 | 02
BRITANIE
COLISTIMETAT DE SODIU COLISTIMETAT SODIC XELLIA 1 MILION pulb. pt. sol. inj. 1 MILION U.l. | XELLIAPHARMACEUTICALS | DANEMARCA | 5706 | 2013 | 01
UNITATI INTERNATIONALE (Ul) sau perf. APS
COMBINATII MAGNEBENE 470 mg/5 mg draj. 470mg/5mg BIOFARM S.A. ROMANIA 5702 | 2013 | 01
COMBINATII BETABIOPTAL 1,3 mg/g+2,5 mg/g gel oft. 1,3mg/g+ THEA FARMA S.P.A. ITALIA 5801 | 2013 | 01
(CLORAMPHENICOLUM+
BETHAMETASONUM) 2,5mg/g
COMBINATII (CLORMADINONA+ | TYARENA 200 micrograme/30 micrograme compr. film. 200micrograme/ | TEVA PHARMACEUTICALS ROMANIA 5764 | 2013 | 04
ETINILESTRADIOL) . S.R.L.
30micrograme
COMBINATII TELMISARTAN/ compr. 80mg/12,5mg DR. REDDY'S ROMANIA 5691 | 2013 | 03
(TELMISARTANUM+ HIDROCLOROTIAZIDA LABORATORIES ROMANIA
HYDROCHLOROTHIAZIDUM) DR. REDDY'S 80 mg/12,5 mg SR.L.
COMBINATII TELMISARTAN/ compr. 40mg/12,5mg DR. REDDY'S ROMANIA 5690 | 2013 | 03
(TELMISARTANUM+ HIDROCLOROTIAZIDA LABORATORIES ROMANIA
HYDROCHLOROTHIAZIDUM) DR. REDDY'S 40 mg/12,5 mg SR.L.
COMBINATII TELMISARTAN/ compr. 80mg/25mg DR. REDDY'S ROMANIA 5692 | 2013 | 03
(TELMISARTANUM+ HIDROCLOROTIAZIDA LABORATORIES ROMANIA
HYDROCHLOROTHIAZIDUM) DR. REDDY'S 80 mg/25 mg SR.L.
COMBINATII TELMISARTAN/ compr. 40mg/12,5mg BILLEV PHARMA APS DANEMARCA | 5708 | 2013 | 18
(TELMISARTANUM+ HIDROCLOROTIAZIDA BILLEV 40 mg/12,5 mg
HYDROCHLOROTHIAZIDUM)
COMBINATII TELMISARTAN/ compr. 80mg/12,5mg BILLEV PHARMA APS DANEMARCA | 5709 | 2013 | 18
(TELMISARTANUM+ HIDROCLOROTIAZIDA BILLEV 80 mg/12,5 mg
HYDROCHLOROTHIAZIDUM)
COMBINATII TELMISARTAN/ compr. 80mg/25mg BILLEV PHARMA APS DANEMARCA | 5710 | 2013 | 18

(TELMISARTANUM+
HYDROCHLOROTHIAZIDUM)

HIDROCLOROTIAZIDA BILLEV 40 mg/25 mg




COMBINATII TELMISARTAN/ draj. 80mg/12,5mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5779 | 2013 | 01

(TELMISARTANUM+ HIDROCLOROTIAZIDA SANDOZ

HYDROCHLOROTHIAZIDUM) 80 mg/12,5 mg

COMBINATII TELMISARTAN/ draj. 80mg/25mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5780 | 2013 | 01

(TELMISARTANUM+ HIDROCLOROTIAZIDA SANDOZ 80 mg/25 mg

HYDROCHLOROTHIAZIDUM)

DICLOFENACUM VIKLAREN 10 mg/g gel 10mg/g ICN POLFA RZESZOW S.A. POLONIA 5716 | 2013 | 04

DILTIAZEMUM DILTIAZEM SR ROMPHARM 90 mg caps. elib. prel. 90mg ROMPHARM COMPANY ROMANIA 5680 | 2013 | 01

SR.L.
DILTIAZEMUM DILTIAZEM SR ROMPHARM 180 mg caps. elib. prel. 180mg ROMPHARM COMPANY ROMANIA 5681 | 2013 | 01
S.R.L.

DONEPEZILUM DONEPEZIL HAMELN 5 mg compr. film. 5mg HAMELN RDS A.S. SLOVACIA 5822 | 2013 | 12

DONEPEZILUM DONEPEZIL HAMELN 10 mg compr. film. 10mg HAMELN RDS A.S. SLOVACIA 5823 | 2013 | 12

ESCITALOPRAMUM ELICEA Q-TAB 5mg compr. 5mg KRKA, D.D., NOVO MESTO SLOVENIA 5805 | 2013 | 12
orodispersabile

ESCITALOPRAMUM ELICEA Q-TAB 10 mg compr. 10mg KRKA, D.D., NOVO MESTO SLOVENIA 5806 | 2013 | 12
orodispersabile

ESCITALOPRAMUM ELICEA Q-TAB 15 mg compr. 15mg KRKA, D.D., NOVO MESTO SLOVENIA 5807 | 2013 | 12
orodispersabile

ESCITALOPRAMUM ELICEA Q-TAB 20 mg compr. 20mg KRKA, D.D., NOVO MESTO SLOVENIA 5805 | 2013 | 12
orodispersabile

FENTANYLUM FENTANYL PFIZER 12 micrograme/h plasture 12micrograme/h | PFIZER EUROPE MA EEIG MAREA 5711 | 2013 | 09
transdermic BRITANIE

FENTANYLUM FENTANYL PFIZER 25 micrograme/h plasture 25micrograme/h | PFIZER EUROPE MA EEIG MAREA 5712 | 2013 | 09
transdermic BRITANIE

FENTANYLUM FENTANYL PFIZER 50 micrograme/h plasture 50micrograme/h | PFIZER EUROPE MA EEIG MAREA 5713 | 2013 | 09
transdermic BRITANIE

FENTANYLUM FENTANYL PFIZER 75 micrograme/h plasture 75micrograme/h | PFIZER EUROPE MA EEIG MAREA 5714 | 2013 | 09
transdermic BRITANIE

FENTANYLUM FENTANYL PFIZER 100 micrograme/h plasture 100micrograme/ | PFIZER EUROPE MA EEIG MAREA 5715 | 2013 | 09
transdermic h BRITANIE

FLUDARABINUM FLUDARABINA KABI 50 mg pulb. pt. sol. inj. 50mg FRESENIUS KABI MAREA 5734 | 2013 | 01
sau perf. ONCOLOGY PLC. BRITANIE

FLUDARABINUM FLUDARABINA ACTAVIS 25 mg/ml conc. pt. sol. inj. 25mg/ml ACTAVIS GROUP PTC EHF. ISLANDA 5735 | 2013 | 02

sau perf.




FLUOROURACILUM FLUOROURACIL ACCORD 50 mg/ml sol. inj. sau perf. 50mg/ml ACCORD HEALTHCARE MAREA 5783 | 2013 | 05
LIMITED BRITANIE
GABAPENTINUM GABAPENTIN ARENA 100 mg caps. 100mg ARENA GROUP S.A. ROMANIA 5719 | 2013 | 01
GABAPENTINUM GABAPENTIN ARENA 300 mg caps. 300mg ARENA GROUP S.A. ROMANIA 5720 | 2013 | 01
GABAPENTINUM GABAPENTIN ARENA 400 mg caps. 400mg ARENA GROUP S.A. ROMANIA 5721 | 2013 | 01
GEMCITABINUM DERCIN 200 mg pulb. pt. sol. perf. | 200mg EGIS PHARMACEUTICALS UNGARIA 5737 | 2013 | 01
PLC
GEMCITABINUM DERCIN 1000 mg pulb. pt. sol. perf. 1000 mg EGIS PHARMACEUTICALS UNGARIA 5738 | 2013 | 01
PLC
IBUPROFENUM IBUPROFEN CIPLA 600 compr. film. 600mg CIPLA (UK) LIMITED MAREA 5804 | 2013 | 01
BRITANIE
IBUPROFENUM IBUPROFEN CIPLA 400 compr. film. 400mg CIPLA (UK) LIMITED MAREA 5803 | 2013 | 01
BRITANIE
IBUPROFENUM IBUPROFEN CIPLA 200 compr. film. 200mg CIPLA (UK) LIMITED MAREA 5802 | 2013 | 01
BRITANIE
ISOSORBIDI MONONITRAS MONO ROM SR 40 mg caps. elib. prel. 40mg ROMPHARM COMPANY ROMANIA 5747 | 2013 | 01
S.R.L.
ISOSORBIDI MONONITRAS MONO ROM SR 60 mg caps. elib. prel. 60mg ROMPHARM COMPANY ROMANIA 5748 | 2013 | 01
SR.L.
KETOPROFENUM KETOPROFEN OZONE 25 mg/g gel 25mg/g OZONE LABORATORIES ROMANIA 5770 | 2013 | 01
PHARMA S.A.
LATANOPROSTUM LATANOPROST STADA HF 50 micrograme/ml pic. oft., sol. 50micrograme/ | STADA HEMOFARM S.R.L. ROMANIA 5786 | 2013 | 03
ml
LETROZOLUM ETRUZIL 2,5 mg compr. film. 2,5mg EGIS PHARMACEUTICALS UNGARIA 5815 | 2013 | 09
PLC
LEVOCETIRIZINUM ZENARO 5 mg compr. film. 5mg ZENTIVA, K.S. REPUBLICA 5814 | 2013 | 15
CEHA
LIDOCAINUM VERSATIS 5% emplastru 5% GRUNENTHAL GMBH GERMANIA 5736 | 2013 | 05
medicamentos
LINEZOLIDUM DILIZOLEN 2 mg/ml sol. perf. 2mg/ml HELM AG GERMANIA 5745 | 2013 | 02
LISINOPRILUM LISIREN 20 mg compr. 20mg AC HELCOR S.R.L. ROMANIA 5751 | 2013 | 02
LISINOPRILUM LISIREN 10 mg compr. 10mg AC HELCOR S.R.L. ROMANIA 5750 | 2013 | 02
LOPERAMIDUM LOPERAMID TERAPIA 2 mg caps. 2mg TERAPIA S.A. ROMANIA 5792 | 2013 | 01
MEMANTINUM MEMIGMIN 10 mg compr. film. 10mg EGIS PHARMACEUTICALS UNGARIA 5688 | 2013 | 13




PLC.

MEMANTINUM MEMANTINA DR. REDDY'S 10 mg compr. film. 10mg DR. REDDY'S ROMANIA 5689 | 2013 | 12
LABORATORIES ROMANIA
S.R.L.
MEMANTINUM MIRVEDOL 10 mg compr. film. 10mg GEDEON RICHTER ROMANIA | ROMANIA 5718 | 2013 | 04
S.A
MEMANTINUM MEMANTINA ABDI 10 mg compr. film. 10mg ABDI FARMA, UNIPESSOAL PORTUGALIA | 5790 | 2013 | 11
LDA.
MEMANTINUM MEMANTINA ABDI 20 mg compr. film. 20mg ABDI FARMA, UNIPESSOAL PORTUGALIA | 5791 | 2013 | 11
LDA.
MEMANTINUM MEMANTINA ABDI 5 mg/10 mg/15 mg/20 mg compr. film. 5mg/10mg/ ABDI FARMA, UNIPESSOAL PORTUGALIA | 5789 | 2013 | 01
LDA.
(PACHET PT. INCEPEREA TRATAMENTULUI) 15mg/20mg
MEMANTINUM XAPIMANT 10 mg compr. film. 10mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5793 | 2013 | 44
MEMANTINUM XAPIMANT 20 mg compr. film. 20mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5794 | 2013 | 44
MEMANTINUM XAPIMANT 10 mg/ml sol. orala 10mg/ml SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5795 | 2013 | 03
MEROPENEMUM LODITER 500 mg pulb. pt. sol. 500mg TERAPIA S.A. ROMANIA 5756 | 2013 | 02
inj./perf.
MEROPENEMUM LODITER 1000 mg pulb. pt. sol. 1000mg TERAPIA S.A. ROMANIA 5757 | 2013 | 02
inj./perf.
MEROPENEMUM MEROPENEM KABI 500 mg pulb. pt. sol. inj. 500mg FRESENIUS KABI ROMANIA ROMANIA 5824 | 2013 | 04
sau perf. S.R.L.
MEROPENEMUM MEROPENEM KABI 1g pulb. pt. sol. inj. 19 FRESENIUS KABI ROMANIA ROMANIA 5825 | 2013 | 06
sau perf. S.R.L.
MIFEPRISTONUM MIFEPRISTONA LINEPHARMA 200 mg compr. 200mg LINEPHARMA FRANCE FRANTA 5698 | 2013 | 02
MIRTAZAPINUM REMERON SOLTAB 30 mg compr. 30mg NV ORGANON OLANDA 5746 | 2013 | 05
orodispersabile
MONTELUKASTUM MONTELUKAST UNIMARK 4 mg compr. mast. 4mg UNIMARK REMEDIES S.R.O. REPUBLICA 5742 | 2013 | 01
CEHA
MONTELUKASTUM MONTELUKAST UNIMARK 5 mg compr. mast. 5mg UNIMARK REMEDIES S.R.O. REPUBLICA 5743 | 2013 | 01
CEHA
MONTELUKASTUM MONTELUKAST UNIMARK 10 mg compr. film. 10mg UNIMARK REMEDIES S.R.O. REPUBLICA 5744 | 2013 | 01
CEHA
MONTELUKASTUM MONTELUKAST MYLAN 10 mg compr. film. 10mg GENERICS (UK) LTD. MAREA 5765 | 2013 | 23
BRITANIE
MONTELUKASTUM MONTELUKAST LABORMED 4 mg compr. mast. 4mg LABORMED PHARMA S.A. ROMANIA 5772 | 2013 | 15




MONTELUKASTUM MONTELUKAST LABORMED 5 mg compr. mast. 5mg LABORMED PHARMA S.A. ROMANIA 5773 | 2013 | 15

MONTELUKASTUM MONTELUKAST LABORMED 10 mg compr. film. 10mg LABORMED PHARMA S.A. ROMANIA 5774 | 2013 | 15

MONTELUKASTUM ISPYRRA 4 mg compr. mast. 4mg ROMASTRU TRADING SRL ROMANIA 5811 | 2013 | 02

MONTELUKASTUM ISPYRRA 5 mg compr. mast. 5mg ROMASTRU TRADING SRL ROMANIA 5812 | 2013 | 02

MONTELUKASTUM ISPYRRA 10 mg compr. film. 10mg ROMASTRU TRADING SRL ROMANIA 5813 | 2013 | 02

NAFTIFINUM NAFTIFINA ATB 10 mg/g crema 10ma/g ANTIBIOTICE S.A. ROMANIA 5752 | 2013 | 01

NAPROXENUM NALGESIN 220 mg compr. film. 220mg KRKA, D.D., NOVO MESTO SLOVENIA 5781 | 2013 | 03

NATRII CHLORIDUM CLORURA DE SODIU 9 mg/ml sol inj. 9mg/ml B. BRAUN MELSUNGEN AG GERMANIA 5686 | 2013 | 03

NATRII IODIDUM (1311) IODURA DE SODIU (1311) CAPSULE PENTRU caps. 3,7MBq GE HEALTHCARE LIMITED MAREA 5723 | 2013 | 01

DIAGNOSTIC BRITANIE

NITROXOLINUM NITROXOLIN-MIP 250mg caps. 250mg MIP PHARMA GMBH GERMANIA 5701 | 2013 | 03

OLANZAPINUM OLANZAPINA POLIPHARMA 5 mg compr. film. 5mg EOLIPHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5724 | 2013 | 08
.R.L.

OLANZAPINUM OLANZAPINA POLIPHARMA 10 mg compr. film. 10mg gORLtPHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5725 | 2013 | 08

OLANZAPINUM OLANZAPINA POLIPHARMA 15 mg compr. film. 15mg gORLtPHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5726 | 2013 | 08

OLANZAPINUM OLANZAPINA POLIPHARMA 20 mg compr. film. 20mg EOLIPHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5727 | 2013 | 08
.R.L.

OLANZAPINUM OLANZAPINA POLIPHARMA 5 mg compr. 5mg POLIPHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5728 | 2013 | 08
orodispersabile S.R.L.

OLANZAPINUM OLANZAPINA POLIPHARMA 10 mg compr. 10mg POLIPHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5729 | 2013 | 08
orodispersabile S.R.L.

OLANZAPINUM OLANZAPINA POLIPHARMA 15 mg compr. 15mg POLIPHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5730 | 2013 | 08
orodispersabile S.R.L.

OLANZAPINUM OLANZAPINA POLIPHARMA 20 mg compr. 20mg POLIPHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5731 | 2013 | 08
orodispersabile S.R.L.

PARACETAMOLUM SANADOR PENTRU COPII 150 mg/ml sol. orala 150mg/ml LAROPHARM S.R.L. ROMANIA 5700 | 2013 | 01

PIOGLITAZONUM PIOGLITAZONA POLIPHARMA 15 mg compr. 15mg E%LII_PHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5759 | 2013 | 07

PIOGLITAZONUM PIOGLITAZONA POLIPHARMA 30 mg compr. 30mg EOLIPHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5760 | 2013 | 07
.R.L.

PIOGLITAZONUM PIOGLITAZONA POLIPHARMA 45 mg compr. 45mg POLIPHARMA INDUSTRIES ROMANIA 5761 | 2013 | 07




S.R.L.

PRAMIPEXOLUM PRAMIPEXOL SANDOZ 0,088 mg compr. 0,088mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5694 | 2013 | 08
PRAMIPEXOLUM PRAMIPEXOL SANDOZ 0,18 mg compr. 0,18mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5695 | 2013 | 08
PRAMIPEXOLUM PRAMIPEXOL SANDOZ0,35 mg compr. 0,35mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5696 | 2013 | 08
PRAMIPEXOLUM PRAMIPEXOL SANDOZ 0,7 mg compr. 0,7mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5697 | 2013 | 08
PRAMIPEXOLUM PRAMIPEXOL ARENA 0,18 mg compr. 0,18mg ARENA GROUP SA ROMANIA 5809 | 2013 | 02
PRAMIPEXOLUM PRAMIPEXOL ARENA 0,7 mg compr. 0,7mg ARENA GROUP SA ROMANIA 5810 | 2013 | 02
PREDNISONUM LODOTRA 1 mg compr. cu elib. 1mg MUNDIPHARMA AUSTRIA 5703 | 2013 | 05
modif. GESELLSCHAFT M.B.H.
PREDNISONUM LODOTRA 2 mg compr. cu elib. 2mg MUNDIPHARMA AUSTRIA 5704 | 2013 | 05
modif. GESELLSCHAFT M.B.H.
PREDNISONUM LODOTRA 5 mg compr. cu elib. 5mg MUNDIPHARMA AUSTRIA 5705 | 2013 | 05
modif. GESELLSCHAFT M.B.H.
PRILOCAINUM PRILOTEKAL 20 mg/ml sol. inj. 20mg/ml NORDIC GROUP B.V. OLANDA 5717 | 2013 | 01
PROGESTERONUM MASTOPROFEN 10 mg/g gel 10mg/g ANTIBIOTICE SA ROMANIA 5800 | 2013 | 01
PROTOXID DE AZOT + OXIGEN ENTONOX 50%/50% gaz me:‘dicinal, 50%/50% AGA AB SUEDIA 5707 | 2013 | 08
comprimat
PYRAZINAMIDUM PIRAZINAMIDA ATB 500 mg compr. 500mg ANTIBIOTICE S.A. ROMANIA 5749 | 2013 | 02
RAMIPRILUM RAMIPRIL TEVA 5 mg compr. 5mg givf\ PHARMACEUTICALS ROMANIA 5768 | 2013 | 12
RAMIPRILUM RAMIPRIL TEVA 10 mg compr. 10mg ;'ERVI,_A PHARMACEUTICALS ROMANIA 5769 | 2013 | 12
RAMIPRILUM RAMIRAN 1,25 mg compr. 1,25mg TERAPIA SA ROMANIA 5828 | 2013 | 04
RAMIPRILUM RAMIRAN 2,5 mg compr. 2,5mg TERAPIA SA ROMANIA 5829 | 2013 | 08
RAMIPRILUM RAMIRAN 5 mg compr. 5mg TERAPIA SA ROMANIA 5830 | 2013 | 10
RAMIPRILUM RAMIRAN 10 mg compr. 10mg TERAPIA SA ROMANIA 5831 | 2013 | 06
REPAGLINIDUM REPAGLINIDA LABORMED 0,5 mg compr. film. 0,5mg LABORMED PHARMA S.A. ROMANIA 5775 | 2013 | 05
REPAGLINIDUM REPAGLINIDA LABORMED 1 mg compr. film. 1mg LABORMED PHARMA S.A. ROMANIA 5776 | 2013 | 05
REPAGLINIDUM REPAGLINIDA LABORMED 2 mg compr. film. 2mg LABORMED PHARMA S.A. ROMANIA 5777 | 2013 | 05
SALMETEROLUM+ SERETIDE DISKUS pulb. inhal. 50micrograme/ GLAXO WELLCOME UK MAREA 5797 | 2013 | 01
FLUTICASONUM 50 micrograme/100 micrograme 100micrograme | LIMITED BRITANIE
SALMETEROLUM+ SERETIDE DISKUS pulb. inhal. 50micrograme/ GLAXOWELLCOME UK LTD. MAREA 5798 | 2013 | 01




BRITANIE

FLUTICASONUM 50 micrograme/250 micrograme 250micrograme
SALMETEROLUM+ SERETIDE DISKUS pulb. inhal. 50micrograme/ GLAXOWELLCOME UK LTD. MAREA 5799 | 2013 | 01
FLUTICASONUM 50 micrograme/500 micrograme 500micrograme BRITANIE
SILDENAFILUM SILDENAFIL SANDOZ 25 mg film 25mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5753 | 2013 | 10
orodispersabil
SILDENAFILUM SILDENAFIL SANDOZ 50 mg film 50mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5754 | 2013 | 10
orodispersabil
SILDENAFILUM SILDENAFIL SANDOZ 75 mg film 75mg SANDOZ S.R.L. ROMANIA 5755 | 2013 | 10
orodispersabil
SPIRAMYCINUM ROVAMYCINE 3 Mil. Ul compr. film. 3MilU.L. LABORATOIRES AVENTIS FRANTA 5741 | 2013 | 02
TEICOPLANINUM TARGOCID 400 mg pulb+solv. pt. sol. | 400mg AVENTIS PHARMA LTD. MAREA 5796 | 2013 | 01
inj. BRITANIE
TELMISARTANUM TELMISRTAN DR. REDDY'S 40 mg compr. 40mg DR. REDDY'S ROMANIA 5766 | 2013 | 03
LABORATORIES ROMANIA
S.R.L.
TELMISARTANUM TELMISRTAN DR. REDDY'S 80 mg compr. 80mg DR. REDDY'S ROMANIA 5767 | 2013 | 03
LABORATORIES ROMANIA
S.R.L.
TRIMETAZIDINUM TRIMETAZIDINA TEVA 35 mg compr. elib. prel. 35mg TEVA PHARMACEUTICALS ROMANIA 5717 | 2013 | 03
S.R.L.
VACCIN HEPATITIC B EUVAX B ADULT 20 pg/ml susp. inj. 20pg/ml LG LIFE SCIENCES POLAND POLONIA 5834 | 2013 | 02
SP.Z0.0
VACCIN HEPATITIC B EUVAX B PEDIATRIC 10 pg/0,5 ml susp. inj. 10pg/0,5ml LG LIFE SCIENCES POLAND POLONIA 5833 | 2013 | 03
SP. Z0.0
VALACYCLOVIRUM VALACICLOVIR ARENA 500 mg compr. film. 500mg ARENA GROUP S.A. ROMANIA 5771 | 2013 | 02
VERAPAMILUM VERAPAMIL ARENA 40 mg caps. 40mg ARENA GROUP S.A. ROMANIA 5832 | 2013 | 01
VORICONAZOLUM VORICONAZOL SANDOZ 50 mg compr. film. 50mg SANDOZ SRL ROMANIA 5762 | 2013 | 17
VORICONAZOLUM VORICONAZOL SANDOZ 200 mg compr. film. 200mg SANDOZ SRL ROMANIA 5763 | 2013 | 17
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INFLIXIMABUM INFLECTRA 100 mg | pulb. pt. conc. pt. 100mg HOSPIRA UK LIMITED MAREA BRITANIE | 854 10.09.2013 | 05
sol. perf.

INFLIXIMABUM REMSIMA 100mg pulb. pt. conc. pt. 100mg CELLTRION HEALTHCARE UNGARIA 853 10.09.2013 | 01
sol. perf. HUNGARY KFT.

VISMODEGIB ERIVEDGE 150mg caps. 150mg ROCHE REGISTRATION MAREA BRITANIE | 848 17.07.2013 | 01

LTD
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