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EUROOPAN PARLAMENTIN JA NEUVOSTON DIREKTIIVI
2010/84/EU,

annettu 15 péivini joulukuuta 2010,

ihmisille tarkoitettuja ldlikkeitd koskevista yhteison sdinnoisti
annetun direktiivin 2001/83/EY muuttamisesta
lidiketurvatoiminnan osalta

(ETA:n kannalta merkityksellinen teksti)

EUROOPAN PARLAMENTTI JA EUROOPAN UNIONIN NEUVOSTO, jotka

ottavat huomioon Euroopan unionin toiminnasta tehdyn sopimuksen ja
erityisesti sen 114 artiklan ja 168 artiklan 4 kohdan c alakohdan,

ottavat huomioon Euroopan komission ehdotuksen,

sen jdlkeen kun esitys lainsddtimisjdrjestyksessd hyvéksyttaviksi sdé-
dokseksi on toimitettu kansallisille parlamenteille,

ottavat huomioon Euroopan talous- ja sosiaalikomitean lausunnon (1),
ottavat huomioon alueiden komitean lausunnon (),
ottavat huomioon Euroopan tietosuojavaltuutetun lausunnon (3),

noudattavat tavallista lainsddtdmisjérjestystd (4),

sekd katsovat seuraavaa:

(1)  Thmisille tarkoitettuja ladkkeitd koskevista yhteison sddnndistd
6 pdivand marraskuuta 2001 annetussa Euroopan parlamentin ja
neuvoston direktiivissdé 2001/83/EY (°) vahvistetaan yhdenmu-
kaistetut sddnnoét ihmisille tarkoitettujen ldadkkeiden myyntilupia
ja valvontaa sekd lddketurvatoimintaa varten unionissa.

(2)  Ladketurvatoiminnan sdanndt ovat tarpeen kansanterveyden suo-
jelemiseksi, jotta unionin markkinoille saatettujen lddkkeiden hait-
tavaikutukset voidaan havaita ja jotta niitd voidaan arvioida ja
torjua, silld lddkkeiden turvallisuudesta saadaan kattavat tiedot
vasta, kun ne on saatettu markkinoille.

(3)  Saatujen kokemusten ja komission tekemin unionin lddketurva-
jérjestelmdd koskevan arvioinnin pohjalta on kdynyt selviksi, ettd
tarvitaan toimenpiteitd ladkkeisiin liittyvdd ladketurvatoimintaa
koskevien unionin oikeuden sdéntdjen toiminnan parantamiseksi.

(4)  Ladkkeitd koskevien sddnndsten perimmdisend tavoitteena on
kansanterveyden suojeleminen, mutta tdhdn tavoitteeseen olisi
kuitenkin pyrittdva siten, ettei estetd turvallisten lddkkeiden va-
paata liikkuvuutta unionissa. Unionin ladketurvajirjestelmén arvi-
oinnissa on lddketurvatoiminnan osalta ilmennyt, ettd jdsenvalti-
oiden toisistaan poikkeava toiminta lddkkeiden turvallisuuteen
liittyvissd kysymyksissd muodostaa esteitd lddkkeiden vapaalle
liikkkuvuudelle. Néiden esteiden ehkdisemiseksi ja poistamiseksi
olisi vahvistettava ja jérkiperdistettavd nykyisid lddketurvatoimin-
taan liittyvid unionin tason sddnnoksid.

() EUVL C 306, 16.12.2009, s. 28.

(®» EUVL C 79, 27.3.2010, s. 50.

(®) EUVL C 229, 23.9.2009, s. 19.

(*) Euroopan parlamentin kanta, vahvistettu 22. syyskuuta 2010 (ei vield jul-
kaistu virallisessa lehdessd), ja neuvoston péitds, tehty 29. marraskuuta 2010.

() EYVL L 311, 28.11.2001, s. 67.
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Selkeyden vuoksi “haittavaikutuksen” mééritelmad olisi muutet-
tava niin, ettd se kattaa tavanomaisen annostuksen mukaisesta
hyviéksytystd kéytostd aiheutuvien haitallisten ja muiden kuin ai-
ottujen vaikutusten lisdksi my0s lddkityspoikkeamista ja muusta
kuin myyntiluvan ehtojen mukaisesta kdytdstd aiheutuvat vaiku-
tukset, ladkkeiden vadrinkayttd ja huumekéyttd mukaan luettuina.
“Epdillyn haittavaikutuksen”, joka tarkoittaa, ettd lddkkeen ja
haittavaikutuksen vélinen syy-yhteys on ainakin kohtuudella mah-
dollinen, olisi oltava riittdva ilmoitusperuste. Sen vuoksi epdillyn
haittavaikutuksen kisitettd olisi kdytettavé, kun on kyse ilmoitus-
vaatimuksista. Jasenvaltioiden olisi varmistettava, ettd epdiltyihin
haittavaikutuksiin ja ldédkityspoikkeamiin liittyvien henkil6tietojen
ilmoittaminen ja késittely tapahtuu luottamuksellisesti, sanotun
kuitenkaan rajoittamatta terveydenhuoltoalan salassapitovelvolli-
suutta koskevien unionin ja kansallisten sddnndsten ja kdytdntojen
soveltamista. Tdma ei saisi vaikuttaa jdsenvaltioiden velvollisuu-
teen, joka koskee vastavuoroista tietojenvaihtoa lddketurva-asi-
oista, tai niiden velvollisuuteen antaa lddketurva-asioihin liittyvid
tarkeitd yleisovaroituksia. Salassapitovelvollisuuden ei mydskdin
olisi vaikutettava asianomaisten henkildiden rikosoikeudelliseen
tietojenantovelvollisuuteen.

Ladkejddmien aiheuttama vesien ja maaperdn pilaantuminen on
uusi ympéristoongelma. Jiasenvaltioiden olisi harkittava toimenpi-
teitd ladkkeiden haitallisten ympéristovaikutusten seuraamiseksi ja
arvioimiseksi, mukaan lukien kansanterveyteen mahdollisesti koh-
distuvat vaikutukset. Komission olisi muun muassa Euroopan
ladkevirastolta, Euroopan ympdaristokeskukselta ja jdsenvaltioilta
saatujen tietojen perusteella laadittava kertomus ongelman laajuu-
desta sekd arvio siitd, onko unionin lddkelainsdadant6d tai muuta
asiaa koskevaa unionin lainsdddéntdd syytd muuttaa

Myyntiluvan haltijan olisi perustettava yhden tai useamman
myyntiluvan saaneen lddkkeensd seurantaa ja valvontaa varten
ladketurvajdrjestelma, ja siihen liittyvit tiedot olisi tallennettava
ladketurvajirjestelmén kantatiedostoon, jonka olisi aina oltava
saatavilla tarkastusta varten. Toimivaltaisten viranomaisten olisi
vastattava ndiden lddketurvajérjestelmien valvonnasta. Myyntil-
upahakemuksen yhteydessd olisi toimitettava lddketurvajérjestel-
méid koskeva yhteenveto, ja siind olisi annettava viitetiedot sivus-
toon, jossa kyseistéd ladkettd koskevaa ladketurvajirjestelmin kan-
tatiedostoa ylldpidetddn ja jossa se on saatavilla toimivaltaisten
viranomaisten tarkastusta varten.

Myyntiluvan haltijan olisi suunniteltava kuhunkin yksittdisen
ladkkeeseen liittyvéd lddketurvatoiminta riskinhallintajirjestelméaa
soveltaen. Toimenpiteiden olisi oltava oikeassa suhteessa tunnis-
tettuihin ja potentiaalisiin riskeihin sekd kyseistd lddkettd koske-
vien lisdtietojen tarpeeseen ndhden. Lisdksi olisi varmistettava,
ettd riskinhallintajérjestelmén keskeiset toimenpiteet siséllytetddn
chtoina myyntilupaan.
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Kansanterveyssyistd on tarpeen tidydentdd myyntiluvan myonté-
mishetkelld saatavilla olleita tietoja lisdtiedoilla myyntiluvan saa-
neiden lddkkeiden turvallisuudesta ja tietyissd tapauksissa myos
niiden tehosta. Sen vuoksi toimivaltaisille viranomaisille olisi an-
nettava valtuudet velvoittaa myyntiluvan haltija tekemdidn myyn-
tiluvan saamisen jélkeisid turvallisuus- ja tehokkuustutkimuksia.
Taméa velvoite olisi voitava asettaa myyntiluvan myontdmishet-
kelld tai my6hemmin, ja siitd olisi tehtdvd myyntiluvan ehto.
Tallaisten tutkimusten tarkoituksena voi olla sellaisten tietojen
kerddminen, joiden avulla voidaan arvioida ladkkeiden turvalli-
suutta tai tehokkuutta paivittdisessd lddkekaytdssa.

On tdrkedd, ettd tehostettu ladketurvajirjestelmd ei johda myyntil-
upien ennenaikaiseen myontdmiseen. Joillekin lddkkeille kuiten-
kin myonnetddn lupa silld edellytykselld, ettd toteutetaan lisdseur-
antaa. Niihin kuuluvat kaikki uutta vaikuttavaa ainetta siséltavit
ladkkeet ja biologiset lddkkeet, biologisesti samankaltaiset 14dk-
keet mukaan lukien, jotka ovat lddketurvatoiminnassa etusijalla.
Toimivaltaiset viranomaiset voivat my0s vaatia lisdseurantaa sel-
laisten tiettyjen lddkkeiden osalta, joihin sovelletaan velvoitetta
tehdd myyntiluvan saamisen jélkeinen turvallisuustutkimus taikka
chtoja tai rajoituksia, jotka koskevat ladkkeen turvallista ja teho-
kasta kayttod. Ladkkeet, joiden osalta toteutetaan lisdseurantaa,
olisi valmisteyhteenvedossa merkittdva titd tarkoittavalla mustalla
symbolilla ja asiaan kuuluvalla selittdvilld vakiolauseella valmis-
teyhteenvedossa ja pakkausselosteessa. Niitd ihmisille ja eldimille
tarkoitettuja ladkkeitd, joilta edellytetdén lisdseurantaa, koskevista
yhteisén lupa- ja valvontamenettelyistd ja Euroopan lddkeviraston
perustamisesta 31 pdivind maaliskuuta 2004 annetulla Euroopan
parlamentin ja neuvoston asetuksella (EY) N:o 726/2004 (') pe-
rustetun Euroopan lddkeviraston, jéljempéand ’virasto’, olisi pidet-
tdvd ajan tasalla ja yleisesti saatavilla luetteloa téllaisista 14dk-
keistd.

Komission olisi yhteistydssd viraston ja jdsenvaltioiden toimival-
taisten viranomaisten kanssa ja potilas-, kuluttaja-, 14dkéri- ja
farmasiajérjestdjd, sairasvakuutuslaitoksia ja muita asianosaisia
kuultuaan esitettdivd Euroopan parlamentille ja neuvostolle arvi-
ointikertomus valmisteyhteenvetojen ja pakkausselosteiden ym-
marrettdvyydestd ja niiden hyddyllisyydestd terveydenhuollon
ammattihenkildston ja yleison kannalta. Arvioituaan edelld mai-
nittuja tietoja komission olisi tarvittaessa tehtévd ehdotuksia val-
misteyhteenvetojen ja pakkausselosteiden ulkoasun ja sisdllon
parantamiseksi, jotta terveydenhuollon ammattihenkildstd ja
yleisd voisivat saada niistd hyodyllistd tietoa.

Kokemus on osoittanut, ettd olisi tarpeen selkiyttdd myyntiluvan
haltijoiden vastuuta myyntiluvan saaneita lddkkeitd koskevasta
ladketurvatoiminnasta. Myyntiluvan haltijan olisi oltava vastuussa
ladkkeidensd jatkuvasta seurannasta, kaikkien sellaisten muutos-
ten ilmoittamisesta viranomaisille, joilla saattaa olla vaikutusta
myyntilupaan, ja sen varmistamisesta, ettd tuotetiedot pidetddn
ajantasaisina. Koska lddkkeitd saatetaan kayttdd muussa kuin

() EUVL L 136, 30.4.2004, s. 1.
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niiden myyntiluvan mukaisessa kéytdssd, myyntiluvan haltijan
vastuuseen olisi sisdllytettdva kaikkien saatavilla olevien tietojen
tarjoaminen, kliinisten kokeiden tai muiden tutkimusten tulokset
mukaan luettuina, sekd ilmoittaminen lddkkeen muusta kuin
myyntiluvan ehtojen mukaisesta kaytostd. Lisdksi on asianmu-
kaista varmistaa, ettd kaikki lddkkeen turvallisuudesta kerétyt
merkitykselliset tiedot otetaan huomioon, kun myyntilupa uudis-
tetaan.

Jotta voitaisiin varmistaa jdsenvaltioiden tiivis yhteistyd ladketur-
vatoiminnan alalla, direktiivin 2001/83/EY 27 artiklalla peruste-
tun koordinointiryhmén toimeksiantoa olisi laajennettava koske-
maan kaikkien sellaisten lddkkeiden ladketurvatoimintaan liitty-
vien kysymysten tutkimista, joille jdsenvaltiot ovat myontineet
myyntiluvan. Jotta koordinointiryhma selviytyisi uusista tehtévis-
tddn, sitd olisi edelleen vahvistettava ottamalla kdyttoon selkedt
sddnndt seuraavien seikkojen suhteen: vaadittava asiantuntemus,
menettelyt sopimusten tekemiseksi ja kantojen vahvistamiseksi,
avoimuus, jdsenten riippumattomuus ja salassapitovelvollisuus
sekd unionin ja jisenvaltioiden elinten kanssa tehtdvé yhteistyo.

Jotta lddketurvatoimintaan liittyvésséd padtdksenteossa kdytettdisiin
samaa tieteellisen asiantuntemuksen tasoa sekd unionin tasolla
ettd jdsenvaltioissa, koordinointiryhmén olisi lddketurvatoiminta-
tehtdviddn suorittaecssaan hyddynnettiva lddketurvallisuuden riski-
narviointikomitean antamia suosituksia.

Paillekkdisen tyon vélttamiseksi koordinointiryhmén olisi vahvis-
tettava vain yksi kanta sellaisten lddkkeiden ldadketurvatoimintaan
kuuluvista arvioinneista, jotka ovat saaneet myyntiluvan useam-
massa kuin yhdessd jdsenvaltiossa. Sen, ettd asiasta on sovittu
koordinointiryhmassa, pitdisi riittdd perusteeksi ldaketurvatoimen-
piteiden panemiseksi tdytdntoon koko unionissa. Jos koordinoin-
tiryhméssé ei pddstd sopimukseen, komissiolla olisi oltava valtuu-
det tehdd myyntilupaa koskevista tarpeellisista sddntelytoimista
jasenvaltioille osoitettu paitds.

Yhteinen arviointi olisi tehtdvd myods silloin, kun on kyse laa-
keturvatoimintaan liittyvistd kysymyksistd, jotka koskevat ladk-
keitd, joille myyntiluvan on myontényt jdsenvaltio, ja lddkkeitd,
joille on myonnetty myyntilupa asetuksen (EY) N:o 726/2004
mukaisesti. Téllaisissa tapauksissa komission olisi hyvéksyttivi
kaikkia lddkkeitd koskevat yhdenmukaistetut toimenpiteet unionin
tason arvioinnin perusteella.

Jasenvaltioilla olisi oltava lddketurvajérjestelmd, jonka avulla voi-
daan kerdtd ladkkeiden valvonnassa tarvittavia tietoja lddkkeiden
epdillyistd haittavaikutuksista, jotka aiheutuvat lddkkeen myynti-
luvan mukaisesta kdytostd ja muusta kuin myyntiluvan mukai-
sesta kaytostd, yliannostus, vadrinkdyttd, huumekaytto ja ladkitys-
poikkeamat mukaan luettuina, seké epdillyistd haittavaikutuksista,
jotka liittyvdt tyOperdiseen altistumiseen. Jdsenvaltioiden olisi
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varmistettava lddketurvajérjestelmdn laatu tapauksiin, joissa on
kyse epdillyistd haittavaikutuksista, kohdistettavan seurannan
avulla. Tétd varten jésenvaltioiden olisi luotava pysyvé ja riitta-
villd asiantuntemuksen varustettu lddketurvajirjestelmd, jotta ne
voivat tdyttdd tdman direktiivin mukaiset velvollisuudet tdysimaa-
rdisesti.

Voimavarojen kiyton koordinoinnin lisdémiseksi jasenvaltioiden
vililld jasenvaltioilla olisi oltava mahdollisuus antaa tiettyja 144-
keturvatoimintaan liittyvid tehtdvid toisen jédsenvaltion suoritetta-
vaksi.

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittamisen yksinkertaistamiseksi
myyntiluvan haltijoiden ja jasenvaltioiden olisi ilmoitettava ndistd
vaikutuksista vain asetuksen (EY) N:o 726/2004 57 artiklan 1
kohdan d alakohdassa tarkoitettuun unionin lddketurvatoimintatie-
tokantaan ja tietojenkdsittelyverkkoon, jéljempdnd ’Eudravigi-
lance-tietokanta’. Eudravigilance-tietokannasta olisi tehtéva sellai-
nen, ettd myyntiluvan haltijoiden raportoimista epdillyistd haitta-
vaikutuksista ldhtee vélittomasti ticto nithin jdsenvaltioihin, joiden
alueella vaikutuksia on havaittu.

Lédketurvatoiminnan avoimuuden lisddmiseksi jdsenvaltioiden
olisi luotava ja ylldpidettdva ladkkeitd koskevia www-portaaleja.
Samasta syystd myyntilupien haltijoiden olisi toimitettava toimi-
valtaisille viranomaisille ennakkovaroitus tai samanaikainen va-
roitus turvallisuustiedotuksista, ja toimivaltaisten viranomaisten
olisi my6s ilmoitettava turvallisuustiedotteista toisilleen etukédteen.

Terveydenhuollon ammattihenkildston rooli turvallisuusnékdkoh-
tien seurannassa on edelleen keskeinen tekijd lddketurvatoimin-
taan liittyvien unionin sédntdjen tdytdntoonpanossa, mutta huomi-
oon olisi otettava myds se, ettd potilaillakin on mahdollisuus
ilmoittaa ladkkeiden epdillyistd haittavaikutuksista. Siksi on ai-
heellista tehdd lddkkeiden vaikutuksista ilmoittaminen entistd hel-
pommaksi sekd terveydenhuollon ammattihenkildstolle ettd poti-
laille ja antaa heidédn kayttoonsd siihen tarvittavat menetelmat.

Koska kaikki tiedot epdillyistd haittavaikutuksista toimitetaan
suoraan Eudravigilance-tietokantaan, on aiheellista muuttaa maé-
rdaikaisten turvallisuuskatsausten sisdlt6d niin, ettd niissd esite-
tddn selvitys lddkkeen riski—hyotysuhteesta, eikd endd yksittdisid
tapausraportteja, jotka on jo ldhetetty Eudravigilance-tietokantaan.

Madrdaikaisia turvallisuuskatsauksia koskevien velvoitteiden olisi
oltava oikeassa suhteessa lddkkeiden aiheuttamiin riskeihin. Maa-
rdaikaisten turvallisuuskatsausten antamisen olisi sen vuoksi ol-
tava yhteydessd édskettdin myyntiluvan saaneiden lddkkeiden ris-
kinhallintajérjestelmdén, eikd rutiinikatsauksia pitdisi vaatia, kun
on kyse geneerisistd ladkkeistd, sellaista vaikuttavaa ainetta sisdl-
tavistd ladkkeistd, joiden ladkkeellisen kdyton on osoitettu olevan
vakiintunutta, homeopaattisista ldékkeistd tai perinteiseen kéyt-
toon rekisterdidyistd kasvirohdosvalmisteista. Kansanterveyden
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turvaamiseksi toimivaltaisten viranomaisten olisi kuitenkin vaa-
dittava téllaisia lddkkeitd ja valmisteita koskevia turvallisuuskat-
sauksia silloin, kun on syytd epiilld lddketurvatoimintatietoja tai
kun ei ole saatavilla turvallisuustietoja tapauksissa, joissa kysei-
sen vaikuttavan aineen kayttd keskittyy lddkkeisiin, joiden osalta
ei vaadita rutiininomaisesti maérdaikaisia turvallisuuskatsauksia.

On vilttdmétontd lisdtd voimavarojen jaettua kdyttdod toimivaltais-
ten viranomaisten kesken maéirdaikaisten turvallisuuskatsausten
arviointia varten. Olisi aiheellista sddtdéd sellaisia lddkkeitd koske-
vien médrdaikaisten turvallisuuskatsausten yhteisestd arvioinnista,
joille on myodnnetty myyntilupa useammassa kuin yhdessé jésen-
valtiossa. Liséksi olisi vahvistettava menettelyt saman toimitta-
mistiheyden ja samojen toimittamispédivien asettamiseksi samaa
vaikuttavaa ainetta tai samaa vaikuttavien aineiden yhdistelmai
siséltivid ladkkeitd koskevia médrdaikaisia turvallisuuskatsauksia
varten.

Maérdaikaisten turvallisuuskatsausten yhteisen arvioinnin seura-
uksena tehtdvit toimenpiteet, jotka liittyvdt myyntilupien pitdmi-
seen voimassa, muuttamiseen taikka peruuttamiseen viliaikaisesti
tai kokonaan, olisi hyviksyttdvd yhdenmukaiseen tulokseen joh-
tavaa unionin menettelyd noudattaen.

Jésenvaltioiden olisi aina toimitettava tietyt ladkkeisiin liittyvét
turvallisuusasiat virastolle ja kdynnistettdva siten unionin laajui-
nen arviointi asiassa. Siksi on aiheellista vahvistaa sddnnot ensin-
nédkin lddketurvallisuuden riskinarviointikomitean arviointimenet-
telyja varten ja toiseksi myShemmin suoritettavaa myyntilupiin
liittyvdd seurantaa varten, jotta koko unionin alueella sovellettai-
siin yhdenmukaisia toimenpiteita.

Kun selvennetdén ja vahvistetaan lddketurvatoimintaa koskevia
direktiivin 2001/83/EY sdannoksid, on asianmukaista selventdd
my0s menettelyjd, joita sovelletaan kaikkiin myyntiluvan myon-
tdmisen jalkeisiin lddkkeiden turvallisuuskysymysten unionin laa-
juisiin arviointeihin. Unionin laajuisen arvioinnin menettelyjen
madrd olisi siksi rajoitettava kahteen, joista toinen mahdollistaa
nopean arvioinnin ja jota olisi sovellettava kiireellisiksi katsotta-
vissa tapauksissa. Riippumatta siitd, sovelletaanko kiireellistd vai
tavanomaista menettelyd ja onko lddkkeelle myonnetty myyntil-
upa keskitettyd vai hajautettua menettelyd noudattaen, lddketur-
vallisuuden riskinarviointikomitean olisi annettava suosituksensa
aina kun toimenpiteen toteuttaminen perustuu lddketurvatoiminta-
tietoithin. Koordinointiryhmén ja ihmisille tarkoitettuja lddkkeitd
késittelevdn komitean olisi arviointia tehdessdén tukeuduttava ti-
hin suositukseen.

On tarpeen ottaa kdyttoon yhdenmukaiset periaatteet ja viran-
omaisvalvonta sellaisia myyntiluvan myo6ntdmisen jélkeen tehté-
vid toimivaltaisten viranomaisten pyytdmid turvallisuustutkimuk-
sia varten, jotka eivit ole interventiotutkimuksia, jotka kdynnis-
tdd, hallinnoi tai rahoittaa myyntiluvan haltija ja joihin liittyy
tietojen keruuta potilailta tai terveydenhuollon ammattihenkilds-
toltd ja jotka ndin ollen eivit kuulu hyvén kliinisen tutkimustavan
noudattamista ihmisille tarkoitettujen ldakkeiden kliinisissa tutki-
muksissa koskevien jdsenvaltioiden lakien, asetusten ja hallinnol-
listen maérdysten ldhentdmisestd 4 pdivdnd huhtikuuta 2001
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annetun Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin
2001/20/EY (') soveltamisalaan. Tallaisen tutkimuksen valvonta-
vastuun olisi oltava ladketurvallisuuden riskinarviointikomitealla.
Ladkkeen myyntiluvan myoOntdmisen jilkeen suoritettavan tutki-
muksen, jota on pyytdnyt vain yksi toimivaltainen viranomainen
ja joka tehddén vain yhdessd jasenvaltiossa, valvontavastuun olisi
oltava tutkimuksen suorittamisjédsenvaltion toimivaltaisella viran-
omaisella. Olisi sdéddettivd myos mahdollisesta mydhemmin suo-
ritettavasta kyseisiin myyntilupiin liittyvdstd seurannasta, jotta
koko unionin alueella sovellettaisiin yhdenmukaisia toimenpiteita.

Ladketurvatoimintaan liittyvien sddnndsten panemiseksi tdytin-
toon jdsenvaltioiden olisi varmistettava, ettd myyntiluvan haltijoi-
hin, jotka eivit tdytd ladketurvatoimintaan liittyvid velvoitteitaan,
kohdistetaan tehokkaita, oikeasuhteisia ja varoittavia seuraamuk-
sia. Jos myyntilupaan siséltyvid ehtoja ei ole tdytetty annettuun
maédrdaikaan mennessi, toimivaltaisilla kansallisilla viranomaisilla
olisi oltava oikeus tarkastella myyntilupaa uudelleen.

Kansanterveyden suojelemiseksi kdytettdvissd olisi oltava riittdvi
rahoitus kansallisten toimivaltaisten viranomaisten lddketurvatoi-
mintaa varten. Olisi varmistettava, ettd lafketurvatoimintojen riit-
tdvd rahoitus mahdollistetaan antamalla kansallisille toimivaltai-
sille viranomaisille oikeus perid myyntiluvan haltijoilta maksuja.
Néin keréttyjen varojen hallinnon olisi kuitenkin oltava pysyvésti
kansallisten toimivaltaisten viranomaisten valvonnassa niiden riip-
pumattomuuden takaamiseksi lddketurvatoiminnan toteuttami-
sessa.

Jasenvaltioiden olisi tietyin edellytyksin voitava sallia, ettd asian-
omaiset toimijat poikkeavat direktiivin 2001/83/EY joistakin mer-
kintd- ja pakkausvaatimuksia koskevista sddnndksistd, jotta voi-
daan ratkaista vakavia saatavuusongelmia, jotka liittyvét siihen,
ettd myyntiluvan saaneita tai markkinoille saatettuja ladkkeitd ei
mahdollisesti ole saatavilla tai niistd on pulaa.

Jésenvaltiot eivit voi riittdvilld tavalla saavuttaa tdmén direktiivin
tavoitetta, joka on unionin markkinoille saatettujen lddkkeiden
turvallisuuden parantaminen yhdenmukaisella tavalla kaikissa ja-
senvaltioissa, vaan se voidaan toiminnan laajuuden vuoksi saa-
vuttaa paremmin unionin tasolla, joten unioni voi toteuttaa toi-
menpiteitd Euroopan unionista tehdyn sopimuksen 5 artiklassa
vahvistetun toissijaisuusperiaatteen mukaisesti. Mainitussa artik-
lassa vahvistetun suhteellisuusperiaatteen mukaisesti téssd direk-
tiivissd ei ylitetd sitd, mikd on tdmén tavoitteen saavuttamiseksi
tarpeen.

Tamén direktiivin soveltaminen ei rajoita yksiléiden suojelusta
henkilGtietojen késittelyssd ja néiden tietojen vapaasta liitkkuvuu-
desta 24 piivdnd lokakuuta 1995 annetun Euroopan parlamentin
ja neuvoston direktiivin 95/46/EY (*) ja yksiloiden suojelusta

() EYVL L 121, 1.5.2001, s. 34.

(®» EYVL L 281, 23.11.1995, s. 31.
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(34

(35)

(36)

yhteisdjen toimielinten ja elinten suorittamassa henkildtietojen
késittelyssd ja  ndiden tietojen vapaasta liikkuvuudesta
18 péiviand joulukuuta 2000 annetun Euroopan parlamentin ja
neuvoston asetuksen (EY) N:o 45/2001 (') soveltamista. Jotta
voidaan havaita, arvioida, ymmaértdd ja torjua ladkkeiden haitta-
vaikutuksia sekd havaita ja vdhentdd ladkkeiden riskejd ja lisdtd
niiden hyotyjd kansanterveyden suojelemiseksi, Eudravigilance-
tietokannassa olisi voitava kisitelld henkilGtietoja unionin tieto-
suojalainsddddnt6d noudattaen. Kansanterveyden suojeleminen on
huomattavassa mairin yleisen edun mukaista, joten henkildtieto-
jen kisittely on perusteltavissa silloin, kun tunnistettavia terveys-
tietoja késitellddn ainoastaan tarpeen mukaan ja vain kun osapuo-
let arvioivat kyseisen tarpeen lddketurvatoiminnan kaikissa vai-
heissa.

Thmisille tarkoitettujen lddkkeiden seurantaa koskevat direktiivin
2001/83/EY sddnnokset ovat tuotteiden kaupan pitdmiseen liitty-
védd akkreditointia ja markkinavalvontaa koskevista vaatimuksista
9 piivand heindkuuta 2008 annetun Euroopan parlamentin ja
neuvoston asetuksen (EY) N:o 765/2008 (?) 15 artiklan 2 koh-
dassa tarkoitettuja tarkempia sdédnnoksid.

Téassd direktiivissd sdddetty lddketurvatoiminta edellyttdd, ettd
vahvistetaan yhdenmukaiset edellytykset ladketurvajdrjestelméin
kantatiedoston siséllolle ja ylldpidolle sekd vahimmaéisvaatimukset
seuraavien seikkojen suhteen: kansallisten toimivaltaisten viran-
omaisten ja myyntiluvan haltijoiden l4ddketurvatoimintaa koskeva
laatujdrjestelmad, kansainvélisesti sovittujen termien, muotojen ja
standardien kdytto lddketurvatoiminnan toteuttamisessa, Eudravi-
gilance-tietokannan tietojen seurantamenetelmét sen selvittdmi-
seksi, onko ilmennyt uusia tai muuttuneita riskejd. Olisi my0s
vahvistettava jdsenvaltioiden ja myyntiluvan haltijoiden suoritta-
man, haittavaikutuksia koskevan séhkoisen raportoinnin muoto ja
siséltd, médrdaikaisten sdhkoisten turvallisuuskatsausten ja riskin-
hallintasuunnitelmien muoto ja siséltd sekd myyntiluvan myonté-
misen jélkeisid turvallisuustutkimuksia koskevien tutkimussuunni-
telmien, tiivistelmien ja lopullisten tutkimusraporttien muoto. Eu-
roopan unionin toiminnasta tehdyn sopimuksen 291 artiklan mu-
kaan ne yleiset sddnndt ja periaatteet, joiden mukaisesti jdsenval-
tiot valvovat komission tdytdntdonpanovallan kayttod, vahviste-
taan etukidteen tavallista lainsddtdmisjarjestystd noudattaen anne-
tulla asetuksella. Ennen kyseisen uuden asetuksen antamista so-
velletaan edelleen menettelystd komissiolle siirrettyd tdytdntoon-
panovaltaa kéytettidessd 28 pdivand kesdkuuta 1999 tehtyd neu-
voston péatostd 1999/468/EY (3), lukuun ottamatta valvonnan ké-
sittdvdd sddntelymenettelyd, jota ei sovelleta.

Komissiolle olisi siirrettdva valta hyviksyd sdddosvallan siirron
nojalla annettavia delegoituja sdddoksid Euroopan unionin toimin-
nasta tehdyn sopimuksen 290 artiklan mukaisesti direktiivin
2001/83/EY 21 a ja 22 a artiklan sddnnosten tdydentdmiseksi.

() EYVL L 8, 12.1.2001, s. 1.

(®» EUVL L 218, 13.8.2008, s. 30.
(®) EYVL L 184, 17.7.1999, s. 23.
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Komissiolle olisi siirrettiva valta toteuttaa lisitoimenpiteitd niiden
tilanteiden maéérittdmiseksi, joissa voidaan vaatia myyntiluvan
myontamisen jélkeisten tehokkuustutkimusten tekemistd. On eri-
tyisen tdrkedd, ettd komissio asiaa valmistellessaan toteuttaa asi-
anmukaiset kuulemiset, myds asiantuntijatasolla.

(37) Paremmasta lainsdddannostd tehdyn toimielinten vilisen sopimuk-
sen (") 34 kohdan mukaisesti jdsenvaltioita kannustetaan laa-
timaan itseddn varten ja unionin edun vuoksi omia taulukoitaan,
joista ilmenee mahdollisuuksien mukaan tdmén direktiivin ja sen
kansallisen lainsddddnndn osaksi saattamista koskevien toimenpi-
teiden vilinen vastaavuus, ja julkaisemaan ne.

(38) Téamaéan vuoksi direktiivida 2001/83/EY olisi muutettava,

OVAT HYVAKSYNEET TAMAN DIREKTIIVIN:

1 artikla
Direktiivin 2001/83/EY muuttaminen

Muutetaan direktiivi 2001/83/EY seuraavasti:
1) Muutetaan 1 artikla seuraavasti:
a) Korvataan 11 kohta seuraavasti:

”11. ’Haittavaikutuksella’: lddkkeen aiheuttamaa haitallista ja
muuta kuin aiottua vaikutusta.”

b) Poistetaan 14 kohta.
¢) Korvataan 15 kohta seuraavasti:

”15. Myyntiluvan myo6ntdmisen jilkeiselld turvallisuustutki-
muksella’: myyntiluvan saaneeseen lddkkeeseen liittyvdd
tutkimusta, jonka tarkoituksena on tunnistaa, luonnehtia
tai ilmaista madrdllisesti myyntiluvan saaneeseen ladkkee-
seen liittyvé turvallisuusvaara, vahvistaa lddkkeen turvalli-
suus tai mitata riskinhallintatoimenpiteiden tehokkuutta.”

d) lisdtddn kohdan 28 a jilkeen kohdat seuraavasti:

”28 b. ’Riskinhallintajérjestelmalld’: joukkoa ladketurvatoimin-
taan liittyvid toimenpiteitd, jotka on suunniteltu ladkkei-
siin liittyvien riskien tunnistamista, luonnehtimista, ehkai-
semistd tai minimointia varten, mukaan luettuna kyseisen
toiminnan ja kyseisten toimenpiteiden tehokkuuden arvi-
oiminen.

28 c¢. ’Riskinhallintasuunnitelmalla’: yksityiskohtaista kuvausta
riskinhallintajérjestelméasta.

28 d. ’Ladketurvajdrjestelmalld’: jarjestelmdi, jota myyntiluvan
haltija ja jdsenvaltiot kdyttdvdt IX osastossa lueteltujen
tehtévien ja velvollisuuksien tdyttdmisessd ja jonka avulla
seurataan myyntiluvan saaneiden lddkkeiden turvallisuutta
ja voidaan havaita niiden riski—hyGtysuhteessa tapahtuvat
muutokset.

28 e. ’Ladketurvajirjestelmdn kantatiedostolla’:  yksityiskoh-
taista kuvausta ladketurvajirjestelméstd, jota myyntiluvan
haltija kdyttad yhtd tai useampaa sellaista lddkettd varten,
jolle on mydnnetty myyntilupa.”

() EUVL C 321, 31.12.2003, s. 1.
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2) Muutetaan 8 artiklan 3 kohta seuraavasti:

a) Korvataan i a alakohta seuraavasti:
”i a) Hakijan lddketurvajérjestelmad koskeva yhteenveto, jossa
annetaan seuraavat tiedot:

— osoitus siitd, ettd hakijalla on kéytettdvissddn péte-
vyysvaatimukset tdyttdvd lddketurvatoiminnasta vas-
taava henkilo,

— jasenvaltiot, joissa pédtevyysvaatimukset tdyttdvd hen-
kild asuu ja toimii,

— pitevyysvaatimukset tdyttdvin henkilon yhteystiedot,

— hakijan allekirjoittama lausunto siité, ettd hakijalla on
kdytettdvissddn tarpeelliset voimavarat IX osastossa
lueteltujen tehtdvien ja velvoitteiden tiyttdmiseksi,

— viittaus paikkaan, jolla kyseistd lddkettd koskeva 1da-
keturvajirjestelmén kantatiedosto sijaitsee;”.

b) Lisétddn i a alakohdan jdlkeen alakohta seuraavasti:

”1 a a) Riskinhallintajdrjestelmdd kuvaava riskinhallintasuunni-
telma, jonka hakija ottaa kdyttoon kyseistd ladkettd var-
ten, sekd yhteenveto siitd.”

c) korvataan | alakohta seuraavasti:
”l) Jdljennds seuraavista:

— toisessa jdsenvaltiossa tai kolmannessa maassa myon-
netty myyntilupa asianomaisen lddkkeen saattamiseksi
markkinoille, yhteenveto turvallisuustiedoista, mukaan
lukien tiedot, joiden léhteend ovat méérdaikaiset turvalli-
suuskatsaukset, mikéli sellaisia on kéytettdvissd, ja epdil-
tyjd haittavaikutuksia koskevat raportit, sekd luettelo ja-
senvaltioista, joissa tdmidn direktiivin mukaisesti tehty
myyntilupahakemus on tutkittavana;

— hakijan 11 artiklan mukaisesti esittdma tai jésenvaltion
toimivaltaisten viranomaisten 21 artiklan mukaisesti hy-
viksymd valmisteyhteenveto sekd 59 artiklan mukaisesti
esitetty tai jdsenvaltion toimivaltaisten viranomaisten
61 artiklan nojalla hyvaksymi pakkausseloste;

— tiedot sekd unionissa ettd kolmansissa maissa tehdyisti
myyntiluvan hylkdyspédatoksistd ja ndiden péditdsten pe-
rustelut;”.

d) Poistetaan n alakohta.
e) Lisdtddn toisen alakohdan jéilkeen alakohdat seuraavasti:

“Ensimmaisen alakohdan i aa alakohdassa tarkoitetun riskinhal-
lintajdrjestelmdn on oltava oikeassa suhteessa lddkkeen tunnis-
tettuihin ja mahdollisiin riskeihin sekd myyntiluvan myontdmi-
sen jilkeen keridttdvien turvallisuustietojen tarpeeseen nihden.

Ensimmdisessd alakohdassa tarkoitetut tiedot on saatettava ajan
tasalle aina tarvittaessa.”
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3)

4)

5)

6)

7)

Lisdtddn 11 artiklaan alakohdat seuraavasti:

”Asetuksen (EY) N:o 726/2004 23 artiklassa tarkoitettuun luette-
loon sisdltyvien lddkkeiden osalta valmisteyhteenvedossa on esitet-
tdvd seuraava lausunto: *Téma ladke on lisdvalvonnassa.” Lausuntoa
edeltdd asetuksen (EY) N:o 726/2004 23 artiklassa tarkoitettu musta
symboli, ja sen perdssd on asiaan kuuluva selittdvd vakiolause.

Kaikkiin lddkkeisiin on siséllytettédva vakioteksti, jolla terveydenhu-
ollon ammattihenkilostéd pyydetddn nimenomaisesti ilmoittamaan
kaikista epdillyistd haittavaikutuksista 107 a artiklan 1 kohdassa
tarkoitetun kansallisen omaehtoisen ilmoitusjérjestelmdn mukaisesti.
Kéytettdvissd on oltava erilaisia ilmoitustapoja, muun muassa séh-
koiset ilmoitukset, 107 a artiklan 1 kohdan toisen alakohdan mu-
kaisesti.”

Korvataan 16 g artiklan 1 kohta seuraavasti:

”1.  Témén direktiivin 3 artiklan 1 ja 2 kohtaa, 4 artiklan 4
kohtaa, 6 artiklan 1 kohtaa, 12 artiklaa, 17 artiklan 1 kohtaa, 19,
20, 23, 24 ja 25 artiklaa, 4052 artiklaa, 70-85 artiklaa, 101-108 b
artiklaa, 111 artiklan 1 ja 3 kohtaa, 112 artiklaa, 116, 117, 118,
122, 123 ja 125 artiklaa, 126 artiklan toista kohtaa ja 127 artiklaa
sekd ihmisille tarkoitettujen lddkkeiden ja ihmisille tarkoitettujen
tutkimuslddkkeiden hyvien tuotantotapojen periaatteista ja yleis-
ohjeista 8 pdivdnd lokakuuta 2003 annettua komission direktiivid
2003/94/EY (*) sovelletaan analogisesti tdimédn luvun mukaisesti
myonnettavain perinteiseen kdyttddn perustuvaan rekisterdintiin.

(*) EUVL L 262, 14.10.2003, s. 22.”

Muutetaan 17 artikla seuraavasti:

a) Korvataan 1 kohdan toisessa alakohdassa ilmaus 727 ilmauk-
sella ”28”.

b) Korvataan 2 kohdassa ilmaus 727 ilmauksella ”28”.
Korvataan 18 artiklassa ilmaus 727" ilmauksella 728”.
Korvataan 21 artiklan 3 ja 4 kohta seuraavasti:

”3.  Kansallisten toimivaltaisten viranomaisten on asetettava
myyntilupa ja siithen liittyvd pakkausseloste ja valmisteyhteenveto
sekd 21 a, 22 ja 22 a artiklan mukaisesti vahvistetut ehdot ja
tarvittaessa tiedot nédiden chtojen tdyttdmiseen liittyvistd mahdolli-
sista madrdajoista viipyméttd julkisesti saataville kustakin 14k-
keestd, joille ne ovat myoOntdneet myyntiluvan.

4.  Kansallisten toimivaltaisten viranomaisten on laadittava asia-
kirjoista arviointilausunto ja esitettdvd huomioita asianomaista 144-
kettd koskevista farmaseuttisten ja prekliinisten ja kliinisten tutki-
musten tuloksista, 1ddkkeen riskinhallintajérjestelméstd ja ladketur-
vajérjestelmdstd. Arviointilausunto on saatettava ajan tasalle, kun
ladkkeen laadun, turvallisuuden tai tehon arvioimisen kannalta tar-
keiksi osoittautuvia uusia tietoja tulee saataville.

Kansallisten toimivaltaisten viranomaisten on asetettava viipymétta
julkisesti saataville arviointilausunto ja lausuntonsa perustelut pois-
tettuaan ensin liikesalaisuuden piiriin kuuluvat tiedot. Perustelut on
ilmoitettava erikseen kunkin sellaisen kéyttotarkoituksen osalta,
jolle on haettu myyntilupaa.



2010L.0084 — FI —20.01.2011 — 000.002 — 13

8)

9)

10)

Julkiseen arviointilausuntoon on sisdllyttdvd yhteenveto, joka on
kirjoitettu yleisdlle ymmarrettdvilla tavalla. Yhteenvetoon on erityi-
sesti sisdllyttavd ladkkeen kéyttdehtoja kasittelevd osuus.”

Lisdtddn artikla seuraavasti:

721 a artikla

Edelld olevan 19 artiklan sédénnosten lisdksi lddkkeen myyntiluvan
myOntdmisen ehtona voi olla yksi tai useampi seuraavista:

a) riskinhallintajirjestelmaén kuuluvien, 1ddkkeiden turvallisen kiy-
ton varmistavien tiettyjen toimenpiteiden suorittaminen;

b) myyntiluvan myontdmisen jilkeisten turvallisuustutkimusten te-
keminen;

¢) IX osastossa tarkoitettuja velvoitteita, jotka koskevat epdiltyjen
haittavaikutusten kirjaamista tai ilmoittamista, tiukempien vel-
voitteiden noudattaminen;

d) muut ehdot tai rajoitukset, jotka koskevat kyseisen ladkkeen
turvallista ja tehokasta kayttoa,

e) riittdvén lddketurvajéirjestelmén olemassaolo;

f) myyntiluvan saamisen jélkeisten tehokkuustutkimusten suoritta-
minen, jos on herdnnyt epdilyksid lddkkeen tehosta ja jos asia
voidaan selvittdd vasta lddkkeen markkinoille saattamisen jél-
keen. Tutkimusten suorittamisvelvoite perustuu 22 b artiklan
mukaisesti annettaviin delegoituihin sdddoksiin ottaen huomioon
108 a artiklassa tarkoitettu tieteellinen neuvonta.

Tarvittaessa myyntiluvassa on vahvistettava médrdajat ehtojen téyt-
tdmiselle.”

Korvataan 22 artikla seuraavasti:

722 artikla

Poikkeuksellisissa olosuhteissa ja hakijan kuulemisen jilkeen
myyntilupa voidaan myontdd tietyilld edellytyksilld, jotka koskevat
erityisesti lddkkeen turvallisuutta, ilmoittamista sen kdyttoon liitty-
vistd haitallisista tapahtumista toimivaltaisille kansallisille viran-
omaisille sekd toteutettavia toimenpiteitd.

Myyntilupa voidaan myontdd ainoastaan silloin, kun hakija voi
osoittaa, ettd sen ei puolueettomista ja todennettavista syistd ole
mahdollista toimittaa tdydellisid tietoja lddkkeen tehosta ja turvalli-
suudesta tavanomaisissa kdyttdolosuhteissa, ja myyntiluvan on poh-
jauduttava johonkin direktiivin liitteessd I olevan IV osan 5 jak-
sossa annetuista perusteista.

Myyntiluvan voimassa pitdiminen edellyttdd kyseisten ehtojen vuo-
tuista uudelleenarviointia.”

Lisdtddn artiklat seuraavasti:

722 a artikla

1. Myyntiluvan myontdmisen jilkeen kansallinen toimivaltainen
viranomainen voi asettaa myyntiluvan haltijalle velvoitteen

a) toteuttaa myyntiluvan myontdmisen jélkeisen turvallisuustutki-
muksen, jos myyntiluvan saaneen lddkkeen riskit aiheuttavat
huolta. Jos sama huoli koskee useampaa kuin yhtd lddkettd,
kansallisen toimivaltaisen viranomaisen on lddketurvallisuuden
riskinarviointikomiteaa kuultuaan kannustettava asianomaisia
myyntiluvan haltijoita suorittamaan myyntiluvan myontdmisen
jélkeinen yhteinen turvallisuustutkimus;
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11)

b) toteuttaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisen tehokkuustutki-
muksen, jos tietimys sairaudesta tai kliininen metodologia antaa
viitteitd siitd, ettd aiempia tehokkuusarvioita saattaa olla tarpeen
tarkistaa merkittdvasti. Myyntiluvan mydntdmisen jilkeisten te-
hokkuustutkimusten suorittamisvelvoitteen on perustuttava 22 b
artiklan mukaisesti annettaviin delegoituihin sddnnoksiin ottaen
huomioon 108 a artiklassa tarkoitettu tieteellinen neuvonta.

Tallaisen velvoitteen asettaminen on perusteltava asianmukaisesti,
se on annettava tiedoksi kirjallisesti ja sithen on siséllytettdva tut-
kimuksen esittimiselle ja toteuttamiselle asetetut tavoitteet ja aika-
taulu.

2. Kansallisen toimivaltaisen viranomaisen on annettava myynti-
luvan haltijalle mahdollisuus esittdd viranomaisen ilmoittamassa
médrdajassa velvoitteen asettamista koskevia kirjallisia huomautuk-
sia, jos myyntiluvan haltija titd pyytdd 30 pdivdn kuluessa velvoi-
tetta koskevan kirjallisen ilmoituksen vastaanottamisesta.

3. Myyntiluvan haltijan antamien kirjallisten huomautusten poh-
jalta kansallinen toimivaltainen viranomainen joko peruuttaa tai
vahvistaa velvoitteen. Jos kansallinen toimivaltainen viranomainen
vahvistaa velvoitteen, myyntilupaa muutetaan siten, ettd velvoite
sisdltyy sithen myyntiluvan ehtona, ja riskinhallintajirjestelméa péi-
vitetddn vastaavasti.

22 b artikla

1. Sen mdédrittdmiseksi, milloin myyntiluvan myo6ntdmisen jél-
keisten tehokkuustutkimusten tekeminen voi olla tarpeen timén di-
rektiivin 21 a ja 22 a artiklan nojalla, komissio voi hyviksyd 121 a
artiklassa tarkoitetuilla delegoiduilla sdddoksilld ja 121 b ja 121 ¢
artiklan ehtoja noudattaen toimenpiteitd, joilla tdydennetddn artiklan
21 a ja 22 a sdénnoksid.

2. Komissio noudattaa tdllaisia delegoituja sdddoksid hyvéksyes-
sddn tdmin direktiivin sddannoksia.

22 ¢ artikla

1. Myyntiluvan haltijan on siséllytettdva kaikki 21 a, 22 tai 22 a
artiklassa tarkoitetut ehdot riskinhallintajdrjestelméénsa.

2. Jasenvaltioiden on ilmoitettava virastolle kaikista sellaisista
myOntdmistddn myyntiluvista, joiden edellytyksend on 21 a, 22
tai 22 a artiklassa tarkoitettu ehto.”

Korvataan 23 artikla seuraavasti:

723 artikla

1. Sen jilkeen kun myyntilupa on mydnnetty, myyntiluvan hal-
tijan on § artiklan 3 kohdan d ja h alakohdassa tarkoitettujen val-
mistus- ja tarkastusmenetelmien osalta otettava huomioon tieteen ja
tekniikan kehitys ja esitettdvd mahdollisesti tarvittavat muutokset,
jotta ladkkeen valmistus ja tarkastus tapahtuisi yleisesti hyvéksytyin
tieteellisin menetelmin.
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12)

Asianomaisen jdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on hyvak-
syttdvd ndmd muutokset.

2. Myyntiluvan haltijan on vélittdmésti ilmoitettava kansalliselle
toimivaltaiselle viranomaiselle uusista tiedoista, jotka voivat aiheut-
taa muutoksia 8 artiklan 3 kohdassa, 10, 10 a, 10 b ja 11 artiklassa
tai 32 artiklan 5 kohdassa tai liitteessé I tarkoitettuihin tietoihin tai
asiakirjoihin.

Myyntiluvan haltijan on erityisesti ilmoitettava viipymatta kansallis-
elle toimivaltaiselle viranomaiselle erityisesti toimivaltaisten viran-
omaisten asettamista kielloista tai rajoituksista maissa, joissa kysei-
nen lddke on saatettu markkinoille, sekd kaikista muista uusista
tiedoista, jotka voivat vaikuttaa kyseisen ladkkeen hyotyjen ja ris-
kien arviointiin. Néihin tietoihin sisdltyvét kliinisten tai muiden
tutkimusten positiiviset ja negatiiviset tulokset kaikissa kéyttotarkoi-
tuksissa ja vdestoryhmissd riippumatta siitd, sisdltyvétkd ne myyn-
tilupaan, sekd tiedot lddkkeen muusta kuin myyntiluvan ehtojen
mukaisesta kaytosta.

3. Mpyyntiluvan haltijan on varmistettava, ettd tuotetiedot pide-
tddn nykyisen tieteellisen tietimyksen tasalla, mihin sisdltyvit myos
asetuksen (EY) N:o 726/2004 26 artiklan mukaisesti perustetun
Euroopan lddkealan www-portaalin kautta julkaistut arviointipéétel-
mit ja suositukset.

4.  Jotta riski—hyodtysuhdetta voitaisiin arvioida jatkuvasti, kansal-
linen toimivaltainen viranomainen voi milloin hyvinsd pyytdd
myyntiluvan  haltijaa  toimittamaan tietoja, jotka osoittavat
riski—hydtysuhteen olevan edelleen suotuisa. Myyntiluvan haltijan
on vastattava kaikkiin téllaisiin pyyntéihin tdydellisesti ja nopeasti.

Kansallinen toimivaltainen viranomainen voi milloin tahansa pyytda
myyntiluvan haltijaa toimittamaan kopion lddketurvajirjestelmén
kantatiedostosta. Myyntiluvan haltijan on toimitettava téllainen ko-
pio viimeistddn seitsemdn pdivin kuluttua pyynndn vastaanottami-
sesta.”

Muutetaan 24 artikla seuraavasti:

a) Korvataan 2 kohdan toinen alakohta seuraavasti:

“"Myyntiluvan haltijan on titd varten toimitettava kansalliselle
toimivaltaiselle viranomaiselle ajantasaistetut laatua, turvalli-
suutta ja tehoa koskevat asiakirjat, mukaan lukien IX osaston
sddnndsten mukaisesti toimitettuihin ilmoituksiin epéillyistd hait-
tavaikutuksista ja médrdaikaisiin turvallisuuskatsauksiin sisélty-
vien tietojen arviointi sekd tiedot kaikista myyntiluvan myonté-
misen jilkeen tehdyistd muutoksista, vahintddn yhdeksén kuu-
kautta ennen myyntiluvan voimassaolon pdéttymistd 1 kohdan
mukaisesti.”

b) Korvataan 3 kohta seuraavasti:

”3.  Talla tavoin uusittu myyntilupa on voimassa rajoittamat-
toman ajan, jollei kansallinen toimivaltainen viranomainen pédati
ladketurvatoimintaan liittyvistd perustelluista syistd, riittdmétto-
mén potilasmédrdn lddkkeelle altistuminen mukaan luettuna, uu-
sia myyntilupaa toisen kerran viideksi vuodeksi 2 kohdan mu-
kaisesti.”
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13) Poistetaan otsikko "4 LUKU Keskindisen tunnustamisen menettely
ja hajautettu menettely”.

14) Muutetaan 27 artikla seuraavasti:

a) Korvataan 1 ja 2 kohta seuraavasti:

b

~

”1.  Perustetaan koordinointiryhmi, jonka tehtdvind on tarkas-
tella:

a) kaikkia lddkkeen myyntilupaan kahdessa tai useammassa ja-
senvaltiossa liittyvid kysymyksid 4 luvussa sdddettyjen me-
nettelyjen mukaisesti;

b) lddketurvatoimintaan liittyvid kysymyksid 107 ¢, 107 e, 107
g, 107 k ja 107 q artiklan mukaisesti niiden lddkkeiden
osalta, joille jdsenvaltiot ovat mydntidneet myyntiluvan;

c) jasenvaltioiden myo6ntdmiin myyntilupiin tehtdviin muutok-
siin liittyvid kysymyksid 35 artiklan 1 kohdan mukaisesti.

Virasto vastaa koordinointiryhmén sihteeriston tehtivista.

Léadketurvatoimintatehtdviensa, riskinhallintajirjestelmien hyvik-
syminen ja niiden tehokkuuden seuranta mukaan luettuina, tayt-
tdmisessd koordinointiryhmén on hyddynnettiva asetuksen (EY)
N:o 726/2004 56 artiklan 1 kohdan aa alakohdassa tarkoitetun
ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean tieteellisid arviointeja
ja suosituksia.

2. Koordinointiryhméssd on jokaisesta jdsenvaltiosta yksi
edustaja, joka nimitetddn kolmen vuoden mittaiseksi, uudistetta-
vissa olevaksi toimikaudeksi. Jisenvaltiot voivat nimittdd yhden
varajdsenen kolmen vuoden mittaiseksi, uudistettavissa olevaksi
toimikaudeksi. Koordinointiryhmén jésenilld voi olla apunaan
asiantuntijoita.

Tehtdviensd tdyttdmiseksi koordinointiryhmén jdsenten ja asian-
tuntijoiden on hyddynnettivd kansallisten toimivaltaisten viran-
omaisten kdytdssd olevia tieteellisid ja sddntelyyn liittyvid re-
sursseja. Kunkin kansallisen toimivaltaisen viranomaisen on seu-
rattava suoritetuissa arvioinneissa kdytetyn asiantuntemuksen ta-
soa ja tuettava nimettyjen koordinointiryhmén jdsenten ja asian-
tuntijoiden toimintaa.

Asetuksen (EY) N:o 726/2004 63 artiklaa sovelletaan koordi-
nointiryhmédn avoimuuden ja jédsenten riippumattomuuden
osalta.”

Lisdtddan kohdat seuraavasti:

”4.  Viraston johtajalla tai hinen edustajallaan ja komission
edustajilla on oikeus osallistua kaikkiin koordinointiryhméin ko-
kouksiin.

5. Koordinointiryhmén jdsenten on huolehdittava siitd, ettd
ryhmén tehtdvdt ja kansallisten toimivaltaisten viranomaisten,
mukaan lukien myyntilupia késittelevdt neuvoa-antavat elimet,
suorittama tyd on keskenddn asianmukaisesti sovitettu yhteen.



2010L.0084 — FI —20.01.2011 — 000.002 — 17

6. Ellei tdssd direktiivissd muuta sdddetd, koordinointiryh-
méssd edustettuna olevien jdsenvaltioiden on parhaansa mukaan
pyrittivd saamaan aikaan yksimielinen kanta toteutettavista toi-
menpiteistd. Jos yksimielisyyteen ei piéstd, koordinointiryh-
massd edustettuna olevien jasenvaltioiden enemmiston kanta rat-
kaisee.

7. Koordinointiryhmén jésenten on tehtiviensd péddttymisen
jélkeenkin oltava paljastamatta sellaisia tietoja, joita koskee sa-
lassapitovelvollisuus.”

15) Lisétdan 27 artiklan jdlkeen otsikko seuraavasti:

74 LUKU
Keskindisen tunnustamisen menettely ja hajautettu menettely”

16) Muutetaan 31 artiklan 1 kohta seuraavasti:
a) Korvataan ensimmdiinen alakohta seuraavasti:

”Unionin etua koskevissa erityistapauksissa jésenvaltiot tai ko-
missio tai myyntiluvan hakija tai haltija panevat asian vireille
komiteassa 32, 33 ja 34 artiklassa sdddetyn menettelyn sovelta-
miseksi ennen kuin myyntilupahakemusta, myyntiluvan peruut-
tamista viliaikaisesti tai kokonaan taikka myyntiluvan tarpeelli-
siksi katsottavia muita muutoksia koskeva piditds tehdddn.”

b

~

Lisdtddn ensimmdiisen alakohdan jédlkeen alakohdat seuraavasti:

”Jos lausuntopyynté perustuu myyntiluvan saaneen lddkkeen
ladketurvatoimintaa koskevien tietojen arviointiin, asia on saa-
tettava ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean késiteltdvéksi
ja asiassa voidaan soveltaa 107 j artiklan 2 alakohtaa. Ladketur-
vallisuuden riskinarviointikomitea antaa suosituksen
32 artiklassa tarkoitettua menettelyd noudattaen. Lopullinen suo-
situs toimitetaan ihmisille tarkoitettuja ladkkeitd késittelevélle
komitealle tai tarvittaessa koordinointiryhmille, ja asiassa sovel-
letaan 107 k artiklassa sdddettyd menettelya.

Jos kiireelliset toimet katsotaan tarpeellisiksi, sovelletaan kuiten-
kin 107 i-107 k artiklassa séddettyd menettelyd.”

17) Poistetaan 36 artikla.
18) Muutetaan 59 artikla seuraavasti:
a) Muutetaan 1 kohta seuraavasti:
i) Korvataan e alakohta seuraavasti:

”e) kuvaus haittavaikutuksista, joita voi esiintyd kéytettdessa
ladkettd tavanomaiseen tapaan, ja tarvittaessa suoritetta-
vat toimenpiteet;”.

ii) Lisédtddn alakohdat seuraavasti:

”Kun on kyse asetuksen (EY) N:o 726/2004 23 artiklassa
tarkoitettuun luetteloon siséltyvistéd lddkkeestd, on liséksi esi-
tettdvd maininta *Tdhén ladkkeeseen kohdistuu lisdseuranta.’
Lausuntoa edeltdd asetuksen (EY) N:o 726/2004
23 artiklassa tarkoitettu musta symboli, ja sen perdssd on
asiaan kuuluva selittdvd vakiolause.
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19)

20)

Kaikkiin lddkkeisiin on siséllytettdvd vakioteksti, jolla potil-
aita pyydetddn nimenomaisesti ilmoittamaan kaikista epdiil-
lyistd haittavaikutuksista ldékérille, farmaseutille, terveyden-
huollon ammattihenkildstolle tai suoraan 107 a artiklan 1
kohdassa tarkoitettuun kansalliseen omaehtoiseen ilmoitusjér-
jestelmédn ja jossa kerrotaan kiytettdvissd olevat eri ilmoi-
tustavat (sdhkdinen ilmoitus, postiosoite ja/tai muut tavat)
107 a artiklan 1 kohdan toisen alakohdan mukaisesti.”

b) Lisédtddn kohta seuraavasti:

”4.  Komissio toimittaa viimeistddn 1 pdivdnd tammikuuta
2013 Euroopan parlamentille ja neuvostolle arviointikertomuk-
sen valmisteyhteenvedon ja pakkausselosteen nykyisistd puut-
teista sekd keinoista niiden korjaamiseksi niin, ettd ne vastaavat
paremmin potilaiden ja terveydenhuollon ammattihenkildston
tarpeita. Komissio tekee kertomuksen perusteella ja sidosryhmid
kuultuaan tarvittaessa ehdotuksia mainittujen asiakirjojen luetta-
vuuden, ulkoasun ja siséllon parantamiseksi.”

Korvataan 63 artiklan 3 kohta seuraavasti:

”3.  Toimivaltaiset viranomaiset voivat ihmisten terveyden tur-
vaamiseksi tarpeellisina pitdmiddn toimenpiteitd noudattaen myon-
tad poikkeuksia tiettyjen lddkkeiden merkinndisséd ja pakkausselos-
teissa annettavista tiedoista, jos lddkettd ei ole tarkoitettu toimitet-
tavaksi suoraan potilaalle tai jos lddkkeen osalta ilmenee vakavia
saatavuusongelmia. Ne voivat myos mydntdd tiydellisen tai osittai-
sen vapautuksen velvollisuudesta laatia merkinnét ja pakkausseloste
sen jdsenvaltion virallisella kielelld tai virallisilla kielilld, jossa
ladke saatetaan markkinoille.”

Korvataan IX osasto scuraavasti:

”IX OSASTO

LAAKETURVATOIMINTA

I LUKU

Yleiset sidnnokset

101 artikla

1. Jasenvaltioilla on oltava lddketurvajirjestelma lddketurvatoi-
mintaan liittyvien tehtévien suorittamista ja unionin lddketurvatoi-
mintaan osallistumista varten.

Ladketurvajirjestelméd on kéytettdvé tietojen kerddmiseksi lddkkei-
den vaaroista, jotka liittyvét potilaiden terveyteen tai kansantervey-
teen. Tietoja on kerdttdvid erityisesti lddkkeen myyntiluvan mukai-
sesta kéytostd kuten myOs muusta kuin myyntiluvan mukaisesta
kéaytostd aiheutuvista, ihmiseen kohdistuvista haittavaikutuksista
sekd tyOperdiseen altistumiseen liittyvistd ihmiselld ilmenevistd hait-
tavaikutuksista.
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2. Jasenvaltioiden on 1 kohdassa tarkoitetun lddketurvajirjestel-
mén avulla arvioitava kaikki tiedot tieteellisesti, harkittava vaihto-
ehtoja riskien minimoimiseksi ja ehkéisemiseksi ja ryhdyttiva tar-
vittaessa myyntilupaa koskeviin sdéntelytoimiin. Niiden on tarkas-
tettava ladketurvajirjestelménsd sddnnollisesti ja ilmoitettava tulok-
set komissiolle viimeistddn 21 pdivand syyskuuta 2013 ja sen jil-
keen kahden vuoden vilein.

3. Kunkin jdsenvaltion on nimettdvd toimivaltainen viranomai-
nen huolehtimaan lddketurvatoimintaan liittyvistd tehtdvista.

4. Komissio voi kehottaa jasenvaltioita osallistumaan ladketurva-
toiminnan teknisten toimenpiteiden kansainvéliseen yhdenmukaista-
miseen ja standardointiin liittyvdén toimintaan, jota virasto koordi-
noi.

102 artikla

Jasenvaltioiden on

a) ryhdyttdva tarpeellisiin toimenpiteisiin potilaiden, ladkareiden,
farmaseuttien ja terveydenhuollon muun ammattihenkiloston
kannustamiseksi ilmoittamaan epdillyistd haittavaikutuksista
kansalliselle toimivaltaiselle viranomaiselle; ndihin tehtdviin voi-
vat osallistua tarvittaessa kuluttajajérjestot, potilasjérjestot ja ter-
veydenhuollon ammattihenkilostod edustavat jarjestot;

b) helpotettava ilmoitusten saantia potilailta luomalla myds muita
kuin verkkopohjaisia ilmoitusmahdollisuuksia;

c) toteutettava kaikki asianmukaiset toimenpiteet tdsmaéllisten ja
todennettavissa olevien tietojen saamiseksi epdiltyja haittavaiku-
tuksia koskevien ilmoitusten tieteellistd arviointia varten;

d) varmistettava, ettd yleiso saa hyvissd ajoin tirkedt tiedot 14dk-
keen kayttoon liittyvistd ladketurvaepdilyistdi www-portaalin ja
tarvittaessa muiden tiedotuskanavien vilityksella;

e) varmistettava tiedonkeruumenetelmien ja tarvittaessa epdiltyja
haittavaikutuksia koskevien ilmoitusten seurannan avulla, ettid
toteutetaan kaikki asianmukaiset toimenpiteet, joiden avulla voi-
daan selvésti tunnistaa jokainen sellainen niiden alueella m&a-
rittdvd, jaeltava tai myytdvd biologinen lddke, josta on tehty
epdiltyjd haittavaikutuksia koskeva ilmoitus, ottaen huomioon
ladkkeen 1 artiklan 20 kohdan mukainen nimi ja erdnumero;

f) toteutettava tarvittavat toimenpiteet sen varmistamiseksi, ettd
myyntiluvan haltijaan, joka ei tdytd tdssd osastossa vahvistettuja
velvoitteita, kohdistetaan tehokkaita, oikeasuhteisia ja varoittavia
seuraamuksia.

Ensimmdisen kohdan a ja e alakohdan soveltamiseksi jédsenvaltiot
voivat asettaa ladkareille, farmaseuteille ja muulle terveydenhuollon
ammattihenkildstolle erityisid velvoitteita.

103 artikla

Jasenvaltio voi siirtdd minkd tahansa sille tdmén artiklan nojalla
kuuluvan tehtdvén toisen jdsenvaltion tehtdviksi tdmén kirjallisella
suostumuksella. Jésenvaltio ei saa edustaa useampaa kuin yhtd
muuta jasenvaltiota.
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Tehtévén siirtdvdn jasenvaltion on ilmoitettava siirrosta kirjallisesti
komissiolle, virastolle ja kaikille muille jdsenvaltioille. Siirtdvin
jésenvaltion ja viraston on julkaistava tdma tieto.

104 artikla

1. Myyntiluvan haltijalla on lddketurvatoimintaan liittyvien teh-
tdvien suorittamista varten oltava kdytdssddn asianomaisen jdsenval-
tion 101 artiklan 1 kohdassa sdddettyd ladketurvajirjestelméd vas-
taava lddketurvajérjestelma.

2. Myyntiluvan haltijan on 1 kohdassa tarkoitetun lddketurvajér-
jestelmén avulla arvioitava kaikki tiedot tieteellisesti, harkittava
vaihtoehtoja riskien minimoimiseksi ja ehkdisemiseksi ja toteutet-
tava tarvittaessa asianmukaisia toimenpiteitd.

Myyntiluvan haltijan on tarkastettava ladketurvajarjestelménsi sdin-
nollisesti. Myyntiluvan haltijan on lisattivd ladketurvajdrjestelmin
kantatiedostoon tiedote tarkastuksen tarkeimmistd havainnoista ja
varmistettava, ettd tulosten perusteella tehdddn ja pannaan tdytin-
toon korjausten tekemiseksi tarvittava toimintasuunnitelma. Tiedote
voidaan poistaa korjausten tekemisen jélkeen.

3. Léadketurvajirjestelmissd myyntiluvan haltijan on

a) huolehdittava siité, ettd silld on pysyvisti ja jatkuvasti kdytos-
sdén ldaketurvatoiminnasta vastaava henkild, jolla on asianmu-
kainen patevyys;

b) pidettivd ylld lddketurvajédrjestelmidn kantatiedostoa, jonka on
oltava saatavilla pyynnosté;

c) pidettdva ylld riskinhallintajarjestelmdd kutakin ladkettd varten;

d) seurattava tuloksia riskinminimointitoimenpiteistd, jotka sisdlty-
vit riskinhallintasuunnitelmaan tai jotka ovat 21 a, 22 tai 22 a
artiklan mukaisesti vahvistettuja myyntilupaan liittyvid chtoja;

e) pdivitettdva riskinhallintajirjestelméd ja seurattava ladketurvatie-
toja sen médrittdmiseksi, onko ilmennyt uusia riskejd, ovatko
riskit muuttuneet tai onko lddkkeiden riski—hy6tysuhde muuttu-
nut.

Ensimmdisen alakohdan a alakohdassa tarkoitetun pétevyysvaa-
timukset tdyttdvdn henkilon asuinpaikan ja toimipaikan on oltava
unionin alueella, ja hdnen on vastattava ladketurvajirjestelméan pe-
rustamisesta ja ylldpidosta. Myyntiluvan haltijan on ilmoitettava
pitevyysvaatimukset tdyttdvan henkilon nimi ja yhteystiedot toimi-
valtaiselle viranomaiselle seké virastolle.

4. Sen estdmaittd, mitd 3 kohdassa sdddetddn, kansalliset toimi-
valtaiset viranomaiset voivat pyytdd nimedmddn kansallisen tason
ladketurvatoiminnasta vastaavan yhteyshenkilon, joka raportoi 1d4-
keturvatoiminnasta vastaavalle pitevyysvaatimukset tiyttdville hen-
kilolle.
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104 a artikla

1. Ennen 21 pdivédd heindkuuta 2012 myonnettyjen myyntilupien
haltijoita ei ole 104 artiklan 3 kohdan c¢ alakohdasta poiketen vel-
voitettava pitdmadn ylld riskinhallintajirjestelmad kutakin lddkettd
varten, sanotun kuitenkaan rajoittamatta tdmén artiklan 2, 3 ja 4
kohdan soveltamista.

2. Kansallinen toimivaltainen viranomainen voi edellyttdd, ettd
myyntiluvan haltija kéyttdd direktiivin 104 artiklan 3 kohdan ¢
alakohdassa tarkoitettua riskinhallintajirjestelméé, jos epdilldén ole-
van riskejd, jotka vaikuttavat myyntiluvan saaneen lddkkeen
riski-hyotysuhteeseen. Tétd varten kansallisen toimivaltaisen viran-
omaisen on myds vaadittava myyntiluvan haltijaa esittdméin yksi-
tyiskohtainen kuvaus riskinhallintajirjestelméstd, jonka se aikoo ot-
taa kayttoon kyseistd lddkettd varten.

Téllaisen velvoitteen asettaminen on perusteltava asianmukaisesti,
se on annettava tiedoksi kirjallisesti ja siithen on sisdllytettdvd aika-
taulu yksityiskohtaisen kuvauksen antamiselle riskinhallintajérjestel-
masta.

3.  Kansallisen toimivaltaisen viranomaisen on annettava myynti-
luvan haltijalle mahdollisuus esittdd viranomaisen ilmoittamassa
méidrdajassa velvoitteen asettamista koskevia kirjallisia huomautuk-
sia, jos myyntiluvan haltija titd pyytdd 30 paivdan kuluessa velvoi-
tetta koskevan kirjallisen ilmoituksen vastaanottamisesta.

4. Myyntiluvan haltijan antamien kirjallisten huomautusten poh-
jalta kansallinen toimivaltainen viranomainen joko peruuttaa tai
vahvistaa velvoitteen. Jos kansallinen toimivaltainen viranomainen
vahvistaa velvoitteen, myyntilupaa muutetaan vastaavasti siten, ettd
riskinhallintajédrjestelméssd toteutettavat toimenpiteet sisdltyvat sii-
hen 21 a artiklan a alakohdassa tarkoitettuina myyntiluvan ehtoina.

105 artikla

Kansalliset toimivaltaiset viranomaiset valvovat jatkuvasti lddketur-
vatoimintaan, viestintdverkkojen toimintaan ja markkinoiden val-
vontaan liittyviin toimintoihin tarkoitettujen varojen hoitoa riippu-
mattomuutensa varmistamiseksi lddketurvatoimintatehtévien suorit-
tamisessa.

Ensimmdisen kohdan sddnndkset eivit sulje pois sitd, ettd kansal-
liset toimivaltaiset viranomaiset perivit myyntiluvan haltijoilta mak-
suja téllaisten toimintojen toteuttamisesta, edellyttden ettd varmiste-
taan ehdottomasti ndiden viranomaisten toiminnan riippumattomuus
ladketurvatoimintatehtévien suorittamisessa.

2 LUKU

Avoimuus ja tiedottaminen

106 artikla

Kunkin jésenvaltion on perustettava kansallinen lddkkeitd késitte-
levd www-portaali ja pidettdva sitd ylld, ja portaalin on oltava
yhteydessd asetuksen (EY) N:o 726/2004 26 artiklan mukaisesti
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perustettuun Euroopan lddkealan www-portaalin. Jésenvaltioiden on
asetettava julkisesti saataville lddkkeitd késittelevien kansallisten
www-portaalien kautta ainakin seuraavat tiedot:

a) julkiset arviointilausunnot ja yhteenvedot niisti

b) valmisteyhteenvedot ja pakkausselosteet

c) yhteenveto sellaisten lddkkeiden riskinhallintasuunnitelmista,
joille on myonnetty myyntilupa tdmén direktiivin mukaisesti

d) luettelo asetuksen (EY) N:o 726/2004 23 artiklassa tarkoitetuista
ladkkeistd

e) tieto eri tavoista, joilla terveydenhuollon ammattihenkilostd ja
potilaat voivat ilmoittaa ladkkeiden epdillyistd haittavaikutuk-
sista kansallisille toimivaltaisille viranomaisille, asetuksen (EY)
N:o 726/2004 25 artiklassa tarkoitetut www-pohjaiset jasennellyt
lomakkeet mukaan luettuina.

106 a artikla

1.  Kun myyntiluvan haltija aikoo antaa yleisen tiedonannon
ladkkeen kayttoon liittyvistd 1ddketurvaepdilyja koskevista tiedoista,
sen on viipymaéttd ja joka tapauksessa tiedonannon antamisajankoh-
tana tai ennen tiedonannon antamista ilmoitettava asiasta kansallis-
ille toimivaltaisille viranomaisille, virastolle sekd komissiolle.

Myyntiluvan haltijan on varmistettava, ettd yleisolle annettavat tie-
dot esitetddn puolueettomasti ja etteivdt ne ole harhaanjohtavia.

2. Jasenvaltioiden, viraston ja komission on ilmoitettava toisil-
leen lddketurvaepdilyjd koskeviin tietoihin liittyvistd yleisestd tie-
donannosta véhintddn 24 tuntia ennen sen antamista, ellei kyse ole
kansanterveyden suojelun edellyttdmastd kiireellisestd tiedonan-
nosta.

3. Silloin, kun on kyse sellaisten lddkkeiden sisdltdmistd vaikut-
tavista aineista, joille on mydnnetty myyntilupa useammassa kuin
yhdessé jasenvaltiossa, virasto vastaa turvallisuustiedotusten yhteen-
sovittamisesta kansallisten toimivaltaisten viranomaisten vélilld ja
antaa aikataulut tietojen julkistamista varten.

Viraston yhteensovittamisen puitteissa jasenvaltioiden on pyrittdva
kaikin kohtuullisin keinoin sopimaan yhteisestd asianomaisen 1d4k-
keen turvallisuutta koskevasta tiedotteesta ja yhteisestd aikataulusta
niiden jakelua varten. Ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean
on viraston pyynndstd annettava turvallisuustiedotuksia koskevia
ohjeita.

4. Kun virasto tai kansalliset toimivaltaiset viranomaiset antavat
2 ja 3 kohdassa tarkoitettuja tietoja, kaikki henkildtiedot ja liikes-
alaisuuden piiriin kuuluvat tiedot on poistettava, ellei niiden julkai-
seminen ole vélttdméatontd kansanterveyden suojelun vuoksi.
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3 LUKU

Liidketurvatoimintatietojen kirjaaminen, ilmoittaminen ja arvi-
ointi

1 jakso

Epédiltyjen haittavaikutusten kirjaaminen ja
ilmoittaminen

107 artikla

1. Myyntiluvan haltijoiden on kirjattava kaikki niiden tietoon
unionissa tai kolmansissa maissa saatetut epdillyt haittavaikutukset,
riippumatta siitd, ovatko ne potilaiden tai terveydenhuollon ammat-
tihenkildston spontaaneja ilmoituksia vai ilmenneet myyntiluvan
saamisen jalkeisessd tutkimuksessa.

Myyntiluvan haltijoiden on varmistettava, ettd kyseiset ilmoitukset
ovat unionissa saatavilla yhdestd yhteyspisteesta.

Poiketen siitd, mitd ensimmadisessd kohdassa sdddetddn, kliinisessd
tutkimuksessa ilmenevit epdillyt haittavaikutukset on kirjattava ja
ilmoitettava direktiivin 2001/20/EY mukaisesti.

2. Myyntiluvan haltijat eivdt saa kieltdytyd ottamasta tutkitta-
vaksi potilailta ja terveydenhuollon ammattihenkil6stoltd sdhkdisesti
tai muulla asianmukaisella tavalla saatuja ilmoituksia epdillyistd
haittavaikutuksista.

3. Myyntiluvan haltijoiden on toimitettava asetuksen (EY) N:o
726/2004 24 artiklassa tarkoitettuun tietokanta- ja tietojenkésittely-
verkkoon, jdljempénd ’Eudravigilance-tietokanta’, sdhkdisesti tiedot
kaikista epdillyistd vakavista haittavaikutuksista, jotka ilmenevét
unionissa ja kolmansissa maissa, 15 pédivin kuluessa siitd pdivistd,
jona asianomainen myyntiluvan haltija sai tapauksen tietoonsa.

Myyntiluvan haltijoiden on toimitettava Eudravigilance-tietokantaan
sdhkoisesti tiedot kaikista epdillyistd muista kuin vakavista haitta-
vaikutuksista, jotka ilmenevét unionissa, 90 pdivin kuluessa siitd
pdivistd, jona asianomainen myyntiluvan haltija sai tapauksen tie-
toonsa.

Viraston seurannan kohteena asetuksen (EY) N:o 726/2004
27 artiklan mukaisesti olevien julkaisujen luettelossa tarkoitettuja
vaikuttavia aineita siséltdvien lddkkeiden myyntiluvan haltijoiden
ei tarvitse ilmoittaa Eudravigilance-tietokantaan niitd epiiltyjd hait-
tavaikutuksia, jotka mainitaan luetteloidussa lddketieteellisessd kir-
jallisuudessa, mutta myyntiluvan haltijoiden on seurattava kaikkea
muuta lddketieteellistd kirjallisuutta ja ilmoitettava kaikista epdil-
lyistd haittavaikutuksista.
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4. Myyntiluvan haltijoiden on luotava menettelyjd tdsmaéllisten ja
todennettavissa olevien tietojen saamiseksi epdiltyjd haittavaikutuk-
sia koskevien ilmoitusten tieteellistd arviointia varten. Myyntiluvan
haltijoiden on my0s kerdttdvd ilmoituksia koskevia seurantatietoja
ja toimitettava paivitykset Eudravigilance-tietokantaan.

5. Myyntiluvan haltijoiden on toimittava yhteistydssd viraston ja
jasenvaltioiden kanssa epdiltyjd haittavaikutuksia koskevien ilmoi-
tusten piillekkdisyyksien havaitsemiseksi.

107 a artikla

1. Kunkin jdsenvaltion on ilmoitettava kaikista alueellaan ilme-
nevistd epdillyistd haittavaikutuksista, joista se saa tiedon tervey-
denhuollon ammattihenkildstoltd ja potilailta. Jdsenvaltioiden on
tarpeen mukaan otettava potilaita ja terveydenhuollon ammattihen-
kilostod mukaan saamiensa ilmoitusten seurantaan 102 artiklan c ja
e kohdan noudattamiseksi.

Jasenvaltioiden on varmistettava, ettd ilmoitukset tdllaisista haitta-
vaikutuksista voidaan toimittaa kansallisia lddkealan www-portaa-
leja kéyttden tai muulla soveltuvalla tavalla.

2. Kun joku myyntiluvan haltija toimittaa ilmoituksia, jdsenval-
tiot, joiden alueella epdilty haittavaikutus on ilmennyt, voivat ottaa
myyntiluvan haltijan mukaan ilmoitusten seurantaan.

3. Jasenvaltioiden on toimittava yhteisty0ssd viraston ja myynti-
luvan haltijoiden kanssa epdiltyjd haittavaikutuksia koskevien ilmoi-
tusten paillekkdisyyksien havaitsemiseksi.

4.  Jasenvaltioiden on toimitettava 1 kohdassa tarkoitetut ilmoi-
tukset epdillyistd vakavista haittavaikutuksista sdhkdisesti Eudravi-
gilance-tietokantaan 15 péivan kuluessa ilmoitusten vastaanottami-
sesta.

Niiden on toimitettava 1 kohdassa tarkoitetut ilmoitukset epéillyistd
muista kuin vakavista haittavaikutuksista sdahkodisesti Eudravigi-
lance-tietokantaan 90 pédivin kuluessa ilmoitusten vastaanottami-
sesta.

Myyntiluvan haltijoiden on tutustuttava ilmoituksiin Eudravigi-
lance-tietokannan kautta.

5. Jasenvaltioiden on varmistettava, ettd niiden tietoon tulleet
ilmoitukset ladkkeen kayttoon liittyvastd virheestd johtuvista epdil-
lyistd haittavaikutuksista kirjataan Eudravigilance-tietokantaan seka
asetetaan kyseisessd jasenvaltiossa potilasturvallisuudesta vastaavien
viranomaisten, elinten, jarjestdjen ja/tai laitosten saataville. Niiden
on my0s varmistettava, ettd kyseisessd jdsenvaltiossa ladkkeistd vas-
taaville viranomaisille ilmoitetaan epdillyistd haittavaikutuksista,
jotka on saatettu kyseisessd jdsenvaltiossa muiden viranomaisten
tietoon. Namé ilmoitukset on esitettdvd asianmukaisesti asetuksen
(EY) N:o 726/2004 25 artiklassa tarkoitetuissa lomakkeissa.

6.  Yksittdiset jasenvaltiot eivit saa asettaa myyntiluvan haltijoille
mitddn muita velvollisuuksia lddkkeiden epdillyistd haittavaikutuk-
sista ilmoittamisesta, ellei se ole ladketurvatoimintaa koskevista
syistd perusteltua.
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2 jakso

Midridaikaiset turvallisuuskatsaukset

107 b artikla

1. Myyntiluvan haltijoiden on toimitettava virastolle maéraaikai-
set turvallisuuskatsaukset, jotka sisdltavét

a) ldadkkeen hydtyjen ja riskien kannalta merkityksellisten tietojen
yhteenvedot, myds tulokset kaikista tutkimuksista, joissa on ar-
vioitu mahdollista vaikutusta myyntilupaan;

b) lddkkeen riski-hyotysuhteen tieteellisen arvioinnin;

c) kaikki ladkkeen myynnin méérdd koskevat tiedot ja myyntiluvan
haltijalla olevat ld&kemé&ardysten lukumiédrdd koskevat tiedot,
myo0s arvio lddkkeelle altistuneesta viestosta.

Edelld b alakohdassa tarkoitetun arvioinnin on perustuttava kaikkiin
saatavilla oleviin tietoihin, mukaan lukien tiedot, jotka saadaan
muita kuin hyviksyttyja kéyttotarkoituksia ja vdestoryhmid koske-
vista kliinisistd tutkimuksista.

Maéraaikaiset turvallisuuskatsaukset on toimitettava sdhkoisesti.

2. Virasto asettaa 1 kohdassa tarkoitetut katsaukset kansallisten
toimivaltaisten viranomaisten sekd lddketurvallisuuden riskinarvi-
ointikomitean, ihmisille tarkoitettuja ladkkeitd késittelevdin komitean
ja koordinointiryhmén jésenten saataville asetuksen (EY) N:o
726/2004 25 a artiklassa tarkoitetun tietokannan vilityksella.

3.  Poiketen siitd, mitd tdmdn artiklan 1 kohdassa sdddetdan,
10 artiklan 1 kohdassa tai 10 a artiklassa tarkoitettujen lddkkeiden
myyntiluvan haltijoiden ja 14 tai 16 a artiklassa tarkoitettujen 1d4k-
keiden rekisterdintien haltijoiden on toimitettava méérdaikaisia tur-
vallisuuskatsauksia tdllaisista ladkkeistd seuraavissa tapauksissa:

a) titd koskeva velvollisuus on sdddetty myyntiluvan edellytyk-
seksi 21 a artiklan tai 22 artiklan mukaisesti; tai

b) toimivaltainen viranomainen pyytdd titd lddketurvatoimintaan
liittyviin tietoihin perustuvien epdilyjen nojalla tai sen johdosta,
ettd vaikuttavaa ainetta koskevia myyntiluvan mydntdmisen jil-
keisid médrdaikaisia turvallisuuskatsauksia ei ole toimitettu. Lau-
sunnot médrdaikaisten turvallisuuskatsausten arvioinnista on toi-
mitettava lddketurvallisuuden riskinarviointikomitealle, joka har-
kitsee, tarvitaanko yhteinen arviointi kaikista samaa vaikuttavaa
ainetta siséltdvid ladkkeitd koskevista myyntiluvista, ja ilmoittaa
asiasta koordinointiryhmélle tai ihmisille tarkoitettuja ladkkeitd
kasitteleville komitealle 107 c¢ artiklan 4 kohdassa ja 107 e
artiklassa tarkoitettujen menettelyjen soveltamiseksi.
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107 ¢ artikla

1. Maéirdaikaisten turvallisuuskatsausten toimitustiheys on mai-
nittava myyntiluvassa.

Madritetyn toimittamistiheyden mukaiset toimituspdivamédrdt on
laskettava myyntiluvan myontdmispéivasta.

2. Sellaisten myyntilupien, jotka on myonnetty ennen 21 péivad
heindkuuta 2012 ja joiden osalta médrdaikaisten turvallisuuskatsa-
usten toimitustiheyttd ja -pdivamadidrid ei ole sdddetty myyntiluvan
edellytykseksi, haltijoiden on toimitettava médrdaikaiset turvalli-
suuskatsaukset timdn kohdan toisen alakohdan mukaisesti, kunnes
myyntiluvassa vahvistetaan tai 4, 5 tai 6 kohdan mukaisesti méaa-
ritetdén jokin muu toimitustiheys tai jotkin muut toimituspdivamaa-
rat.

Maiardaikaiset turvallisuuskatsaukset on toimitettava toimivaltaisille
viranomaisille valittdmésti pyynndstd tai seuraavasti:

a) jos ladkettd ei vield ole saatettu markkinoille, véhintddn kuuden
kuukauden vilein myyntiluvan saamisen jilkeen ja markkinoille
saattamiseen saakka;

b) jos lddke on saatettu markkinoille, véhintddn kuuden kuukauden
vélein ensimmadistd markkinoille saattamista seuraavien kahden
ensimmadisen vuoden ajan, kerran vuodessa seuraavien kahden
vuoden ajan ja tdmén jdlkeen kolmen vuoden vilein.

3. Edelld olevan 2 kohdan sddnnoOksid sovelletaan ladkkeisiin,
joille on mydnnetty myyntilupa ainoastaan yhdesséd jédsenvaltiossa
ja joihin ei sovelleta 4 kohdan sdannoksia.

4. Jos eri myyntilupien alaiset lddkkeet siséltivdt samaa vaikut-
tavaa ainetta tai samaa vaikuttavien aineiden yhdistelméd, 1 ja 2
kohdan soveltamisesta johtuvien méadrdaikaisten turvallisuuskatsaus-
ten toimitustiheyttd ja -pdivdméddrid voidaan muuttaa ja yhdenmu-
kaistaa, jotta on mahdollista suorittaa yhteinen arviointi médréai-
kaisten turvallisuuskatsausten tyonjakomenettelyssd ja madrita
unionin viitepdivé, josta toimittamispdivamadrit lasketaan.

Katsausten yhdenmukaistetun toimitustiheyden ja unionin viitepdi-
vian voi méadrittdd, ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean kuu-
lemisen jdlkeen, jokin seuraavista:

a) ihmisille tarkoitettuja lddkkeitd kisittelevd komitea, jos vihin-
tddn yksi kyseistd vaikuttavaa ainetta siséltdvien lddkkeiden
myyntiluvista on myonnetty asetuksen (EY) N:o 726/2004 II
osaston 1 luvussa sdddetyn keskitetyn menettelyn mukaisesti;

b) koordinointiryhmé, muissa kuin a alakohdassa tarkoitetuissa ta-
pauksissa.

Virasto julkistaa ensimmadisesséd ja toisessa alakohdassa midritetyn
katsausten yhdenmukaistetun toimitustiheyden. Myyntiluvan halti-
joiden on annettava hakemus myyntiluvan ehtojen muuttamisesta
vastaavasti.
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5. Sovellettacssa 4 kohtaa unionin viitepdivd samaa vaikuttavaa
ainetta tai samaa vaikuttavien aineiden yhdistelméa sisdltdvien 14dk-
keiden osalta on yksi seuraavista:

a) pdivaméddrd, jona unionissa myonnettiin ensimmédinen myyntil-
upa kyseistd vaikuttavaa ainetta tai kyseistd vaikuttavien ainei-
den yhdistelmda sisdltaville ladkkeelle;

b) jos a alakohdassa tarkoitettua pdivdmiédrdd ei voida varmistaa,
aikaisin kyseistd vaikuttavaa ainetta tai kyseistd vaikuttavien
aineiden yhdistelmai siséltivin lddkkeen myyntilupien tiedossa
olevista paivadmaarista.

6.  Myyntiluvan haltijat saavat toimittaa ihmisille tarkoitettuja
ladkkeitd késittelevidlle komitealle tai, tapauksen mukaan, koordi-
nointiryhmélle pyyntdjd unionin viitepdivien madrittdmiseksi tai
médrdaikaisten turvallisuuskatsausten toimitustiheyden muuttami-
seksi jollakin seuraavista perusteista:

a) kansanterveyteen liittyvit syyt;
b) kaksinkertaisen arvioinnin vélttdminen;
¢) kansainvilisen yhdenmukaistamisen aikaansaaminen.

Téllaiset pyynndt on toimitettava kirjallisesti ja perusteltava asian-
mukaisesti. [hmisille tarkoitettuja lddkkeitd kisittelevan komitean tai
koordinointiryhmén on lddketurvallisuuden riskinarviointikomiteaa
kuultuaan joko hyvéksyttidvd tai hyldttdva tillaiset pyynnot. Virasto
julkistaa méérdaikaisten turvallisuuskatsausten toimituspdivadmaéria
tai toimitustiheyttd koskevat mahdolliset muutokset. Myyntiluvan
haltijoiden on tehtdvd hakemus myyntiluvan muuttamisesta vastaa-
vastl.

7. Virasto julkistaa unionin viitepéivid ja miérdaikaisten turvalli-
suuskatsausten toimitustiheyttd koskevan luettelon Euroopan 14a-
kealan www-portaalia kdyttden.

Edelld olevan 4, 5 ja 6 kohdan soveltamisesta johtuvat muutokset
madrdaikaisten  turvallisuuskatsausten toimituspdivdmaiériin = ja
myyntiluvassa mainittuun toimitustiheyteen tulevat voimaan kuusi
kuukautta tdllaisen julkistamisen jélkeen.

107 d artikla

Kansallisten toimivaltaisten viranomaisten on arvioitava maaraaikai-
set turvallisuuskatsaukset sen selvittimiseksi, onko ilmennyt uusia
riskejd tai ovatko riskit muuttuneet taikka onko lddkkeiden
riski-hyotysuhde muuttunut.

107 e artikla

1.  Useammassa kuin yhdessd jdsenvaltiossa myyntiluvan saa-
neita lddkkeitd ja 107 c artiklan 4-6 kohdan tapauksissa kaikkia
ladkkeitd, jotka sisdltdvit samaa vaikuttavaa ainetta tai samaa vai-
kuttavien aineiden yhdistelméd ja joille on vahvistettu unionin vii-
tepdivd ja madrdaikaisten turvallisuuskatsausten toimitustiheys, var-
ten on tehtdvd midriaikaisten turvallisuuskatsausten yhteinen arvi-
ointi.
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Yhteisen arvioinnin suorittaa toinen seuraavista:

a) jasenvaltio, jonka koordinointiryhmd on nimennyt, silloin kun
yksikddn kyseisistd myyntiluvista ei ole asetuksen (EY) N:o
726/2004 1I osaston 1 luvussa sdddetyn keskitetyn menettelyn
mukaisesti myonnetty; tai

b) raportoija, jonka lddketurvallisuuden riskinarviointikomitea on
nimennyt, silloin kun ainakin yksi kyseisistd myyntiluvista on
asetuksen (EY) N:o 726/2004 II osaston 1 luvussa sdddetyn
keskitetyn menettelyn mukaisesti myonnetty.

Valitessaan jdsenvaltiota toisen alakohdan a alakohdan mukaisesti
koordinointiryhmén on otettava huomioon, toimiiko jokin jésenval-
tio viitejdsenvaltiona 28 artiklan 1 kohdan mukaisesti.

2. Jasenvaltion tai tilanteen mukaan raportoijan on laadittava
arviointilausunto 60 pdivdn kuluessa méérdaikaisen turvallisuuskat-
sauksen vastaanottamisesta ja ldhetettivé se virastolle ja asianomai-
sille jasenvaltioille. Virasto ldhettdd lausunnon myyntiluvan halti-
jalle.

Jasenvaltiot ja myyntiluvan haltija voivat 30 pédivan kuluessa arvi-
ointilausunnon vastaanottamisesta toimittaa huomautuksia virastolle
ja raportoijalle tai jasenvaltiolle.

3. Raportoijan tai jdsenvaltion on 15 pédivan kuluessa 2 kohdassa
tarkoitettujen huomautusten vastaanottamisesta saatettava arviointi-
lausunto ajan tasalle mahdollisten huomautusten perusteella ja toi-
mitettava se ladketurvallisuuden riskinarviointikomitealle. Ladketur-
vallisuuden riskinarviointikomitea hyviksyy seuraavassa kokouk-
sessaan arviointilausunnon sellaisenaan tai muutoksin ja antaa suo-
situksen. Suosituksessa on mainittava eridvit kannat perusteluineen.
Virasto lisdd hyvéksytyn arviointilausunnon ja suosituksen asetuk-
sen (EY) N:o 726/2004 25 a artiklalla perustettuun tietokantaan ja
toimittaa ne molemmat myyntiluvan haltijalle.

107 f artikla

Maérdaikaisten turvallisuuskatsausten arvioinnin jdlkeen kansallis-
ten toimivaltaisten viranomaisten on harkittava, onko tarpeen tote-
uttaa toimia kyseisen lddkkeen myyntiluvan suhteen.

Niiden on tarpeen mukaan pidettdvd myyntilupa voimassa tai muu-
tettava sitd taikka peruutettava se véliaikaisesti tai kokonaan.

107 g artikla

1. Kun on kyse 107 e artiklan 1 kohdan mukaisesta méérdaikais-
ten turvallisuuskatsausten yhteisestd arvioinnista, jossa suositetaan
useamman kuin yhden myyntiluvan ehtoja koskevia toimenpiteitd ja
johon ei sisilly asetuksen (EY) N:o 726/2004 1II osaston 1 luvussa
sdddetyn keskitetyn menettelyn mukaisesti mydnnettyd myyntil-
upaa, koordinointiryhmén on 30 pédivdn kuluessa ladketurvallisuu-
den riskinarviointikomitean lausunnon vastaanottamisesta tarkastel-
tava lausuntoa ja muodostettava kanta kyseisten myyntilupien voi-
massa pitdmisestd, muuttamisesta, keskeyttdmisestd tai peruuttami-
sesta sekd sovitun kannan tdytiantdonpanoa koskeva aikataulu.
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2. Jos koordinointiryhméssd edustettuna olevat jasenvaltiot pda-
sevit sopimukseen toteutettavista toimenpiteistd yksimielisesti, pu-
heenjohtajan on todettava yhteisymmaérrys ja ldhetettivd ilmoitus
siitd myyntiluvan haltijalle ja jdsenvaltioille. Jasenvaltioiden on to-
teutettava tarvittavat toimenpiteet kyseisten myyntilupien pitdmi-
seksi voimassa tai muuttamiseksi taikka peruuttamiseksi viliaikai-
sesti tai kokonaan sopimuksessa vahvistetun tiytdntoonpanoaikatau-
lun mukaisesti.

Kun kyse on muuttamisesta, myyntiluvan haltijan on toimitettava
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille asianmukainen muutos-
hakemus sekd pdivitetty valmisteyhteenveto ja pakkausseloste tdy-
tdntdonpanoa koskevan aikataulun mukaisesti.

Jos asiassa ei padstd yksimieliseen sopimukseen, koordinointiryh-
méssd edustettuna olevien jdsenvaltioiden enemmiston kanta on
toimitettava komissiolle, joka soveltaa 33 ja 34 artiklassa sdéddettyd
menettelya.

Jos koordinointiryhmésséd edustettuna olevien jdsenvaltioiden ai-
kaansaama sopimus tai jdsenvaltioiden enemmiston kanta ei ole
ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean suosituksen mukainen,
koordinointiryhmén on liitettdvd sopimukseen tai enemmiston kan-
taan yksityiskohtainen selvitys eroavuuksien tieteellisistd syistd yh-
dessd suosituksen kanssa.

3. Kun on kyse 107 e artiklan 1 kohdan mukaisesta mééraaikais-
ten turvallisuuskatsausten yhteisestd arvioinnista, jossa suositetaan
useampaa kuin yhtd myyntilupaa koskevia toimenpiteitd ja johon
siséltyy ainakin yksi asetuksen (EY) N:o 726/2004 II osaston 1
luvussa sdddetyn keskitetyn menettelyn mukaisesti mydnnetty
myyntilupa, ihmisille tarkoitettuja lddkkeitd késittelevin komitean
on 30 piivdan kuluessa ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean
lausunnon vastaanottamisesta tarkasteltava lausuntoa ja annettava
lausunto kyseisten myyntilupien voimassa pitdmisestd, muuttami-
sesta, keskeyttdmisestd tai peruuttamisesta sekd lausunnon tdytén-
toonpanoa koskeva aikataulu.

Jos ihmisille tarkoitettuja lddkkeitd kisittelevin komitean lausunto
poikkeaa lddketurvallisuuden riskinarviointikomitean suosituksesta,
ihmisille tarkoitettuja ladkkeitd kisittelevin komitean on liitettdva
lausuntoonsa yksityiskohtainen selvitys eroavuuksien tieteellisistd
syistd yhdesséd suosituksen kanssa.

4.  Thmisille tarkoitettuja ladkkeitd késittelevdn komitean 3 koh-
dassa tarkoitetun lausunnon perusteella komissio

a) tekee jdsenvaltioille osoitetun péddtoksen toimenpiteistd, jotka on
toteutettava sellaisten myyntilupien suhteen, jotka jdsenvaltiot
ovat myoOntidneet ja joita tdssd jaksossa sdddetty menettely kos-
kee; ja

b) siind tapauksessa, ettd lausunnossa todetaan myyntilupaa koske-
vien sddntelytoimien olevan tarpeen, tekee paddtdksen sellaisten
myyntilupien, jotka on mydnnetty asetuksessa (EY) N:o
726/2004 sdddetyn keskitetyn menettelyn mukaisesti ja joita
tdssd jaksossa sdddetty menettely koskee, muuttamisesta taikka
peruuttamisesta véliaikaisesti tai kokonaan.

Tdmédn kohdan ensimmadisen alakohdan a alakohdassa tarkoitetun
paitdksen tekemiseen ja sen tdytintdonpanoon jdsenvaltioissa so-
velletaan tdmén direktiivin 33 ja 34 artiklaa.



201010084 — FI —20.01.2011 — 000.002 — 30

Tadmidn kohdan ensimmaéisen alakohdan b alakohdassa tarkoitettuun
paitokseen sovelletaan asetuksen (EY) N:o 726/2004 10 artiklaa.
Jos komissio tekee téllaisen pddatoksen, se voi myds tehdd jésenval-
tioille osoitetun pédédtoksen tdmén direktiivin 127 a artiklan mukai-
sest1.

3 jakso

Tietojen havaitseminen

107 h artikla

1. Kansallisten toimivaltaisten viranomaisten on yhteisty0ssa vi-
raston kanssa toteuttava seuraavat toimenpiteet niiden lddkkeiden
osalta, joille on mydnnetty myyntilupa tdimén direktiivin mukaisesti:

a) riskinhallintasuunnitelmiin siséltyvien riskinminimointitoimenpi-
teiden tulosten sekd 21 a, 22 tai 22 a artiklassa tarkoitettujen
ehtojen pohjalta saatujen tulosten seuranta;

b) riskinhallintajirjestelmén paivitysten arviointi;

¢) Eudravigilance-tietokantaan siséltyvien tietojen seuranta, jotta
voitaisiin selvittdd, onko olemassa uusia riskeja tai ovatko riskit
muuttuneet ja vaikuttavatko ndmai riskit riski-hyotysuhteeseen.

2. Ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean on suoritettava
uusia tai muuttuneita riskejd tai riski-hy6tysuhteen muutoksia kos-
kevien signaalien alustava arviointi ja priorisointi. Jos se katsoo,
ettd seurantatoimet voivat olla tarpeen, kyseisid signaaleja arvioi-
daan ja kaikista mahdollisista myyntilupaa koskevista jatkotoimista
sovitaan asian laajuuden ja vakavuuden vaatimassa aikataulussa.

3. Viraston ja kansallisten toimivaltaisten viranomaisten on il-
moitettava toisilleen ja myyntiluvan haltijalle, jos havaitaan uusia
tai muuttuneita riskejé tai riski—hydtysuhteen muutoksia.

Jasenvaltioiden on varmistettava, ettd myyntiluvan haltijat ilmoitta-
vat virastolle ja kansallisille toimivaltaisille viranomaisille, jos hav-
aitaan uusia tai muuttuneita riskeji tai riski—hydty-suhteen muutok-
sia.

4 jakso

Kiireellinen unionin menettely

107 i artikla

1. Jdsenvaltion tai tarvittaessa komission on pantava vireille
tdssd jaksossa sdddetty menettely ilmoittamalla toisille jasenvalti-
oille, virastolle ja komissiolle tilanteessa, jossa kiireellinen toiminta
katsotaan tarpeelliseksi ladketurvatoimintatietojen arvioinnin tulok-
sena, seuraavista seikoista:

a) se harkitsee myyntiluvan peruuttamista véliaikaisesti tai koko-
naan;
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b) se harkitsee lddkkeen toimittamisen kieltimistd;
¢) se harkitsee myyntiluvan uusimisesta kieltdytymistd,

d) se on saanut myyntiluvan haltijalta tiedon siitd, ettd tdmi on
turvallisuussyistd keskeyttanyt lddkkeen markkinoille saattami-
sen tai ryhtynyt toimenpiteisiin myyntiluvan perumiseksi taikka
aikoo tehdéd néin;

e) se katsoo, ettd uuden vasta-aiheen lisddminen, suositellun annos-
tuksen pienentdminen tai kdyttdtarkoitusten rajoittaminen on tar-
peen.

Virasto tarkastaa, koskeeko turvallisuusepdily muita ladkkeitd kuin
niitd, joihin tiedot liittyvdt, vai koskeeko se kaikkia samaan ld4k-
keiden joukkoon tai tiettyyn terapeuttiseen luokkaan kuuluvia 14ak-
keit.

Jos kyseiset lddkkeet ovat saaneet myyntiluvan useammassa kuin
yhdessé jdsenvaltiossa, virasto ilmoittaa ilman kohtuutonta viivettd
menettelyn vireillepanijalle tarkastuksen tuloksen, ja asiassa sovel-
letaan 107 j ja 107 k artiklassa tarkoitettuja menettelyjd. Muussa
tapauksessa turvallisuusepdily kuuluu asianomaiselle jdsenvaltiolle.
Virasto tai tarpeen mukaan jésenvaltio ilmoittaa myyntiluvan halti-
joille, ettd menettely on pantu vireille.

2. Tapauksissa, joissa kiireelliset toimenpiteet ovat valttiméatto-
mid kansanterveyden suojelemiseksi, jdsenvaltio voi lykdtd asian-
omaisen lddkkeen markkinoille saattamista ja kieltdd sen kdyton
alueellaan, kunnes lopullinen pditds on tehty, sanotun kuitenkaan
rajoittamatta tdmén artiklan 1 kohdan sekd107 j ja 107 k artiklan
sddnndsten soveltamista. Jasenvaltion on viimeistddn seuraavana
tyopdivdnd ilmoitettava komissiolle, virastolle ja muille jdsenvalti-
oille téllaisen toimenpiteen perusteet.

3. Komissio voi missd tahansa 107 j ja 107 k artiklan mukaisen
menettelyn vaiheessa pyytdd jdsenvaltioita, joissa ladkkeelle on
myonnetty myyntilupa, ryhtyméin vilittomaésti valiaikaisiin toimen-
piteisiin.

Jos menettelyn soveltamisalaan, sellaisena kuin se on médritetty 1
kohdan mukaisesti, siséltyy asetuksen (EY) N:o 726/2004 mukai-
sesti myyntiluvan saaneita lddkkeitd, komissio voi missd tahansa
tdmén jakson mukaisesti vireille pannun menettelyn vaiheessa tote-
uttaa vilittomésti véliaikaisia toimenpiteitd kyseisten myyntilupien
suhteen.

4.  Téssd artiklassa tarkoitetut tiedot voivat koskea yksittdisid
ladkkeitd, tiettyd joukkoa lddkkeitd tai tiettyyn terapeuttiseen luok-
kaan kuuluvia ladkkeitd.

Jos virasto toteaa, ettd turvallisuusepdily koskee useampia lddkkeitd
kuin niitd, joihin tiedot liittyvit, tai ettd se koskee kaikkia ladkkeitd,
jotka kuuluvat samaan lddkkeiden joukkoon tai terapeuttiseen luok-
kaan, viraston on laajennettava menettelyn soveltamisalaa vastaa-
vasti.

Jos tdmién artiklan mukaisesti vireille pantu menettely koskee 14dk-
keiden joukkoa tai tiettyyn terapeuttiseen luokkaan kuuluvia 1d4k-
keitd, sellaiset kyseiseen joukkoon tai luokkaan kuuluvat ladkkeet,
joille on mydnnetty myyntilupa asetuksen (EY) N:o 726/2004 mu-
kaisesti, on myos siséllytettdvd menettelyyn.
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5. Ilmoittaessaan 1 kohdassa tarkoitetut tiedot jdsenvaltion on
asetettava viraston saataville kaikki kdytettdvissddn olevat asiaan-
kuuluvat tieteelliset tiedot ja jdsenvaltion mahdollisesti tekemét ar-
vioinnit.

107 j artikla

1. Edelld 107 i artiklan 1 kohdassa tarkoitettujen tietojen vas-
taanottamisen jilkeen virasto julkistaa Euroopan lddkealan www-
portaalia kayttden ilmoituksen menettelyn vireille panemisesta.
My0s jésenvaltiot voivat julkistaa asian kansallisten lddkkeitd kos-
kevien www-portaalien vilitykselld.

Ilmoituksessa on mainittava viraston kasiteltdviksi 107 i artiklan
mukaisesti saatettu asia ja ladkkeet sekd tarvittaessa kyseessd olevat
vaikuttavat aineet. Sen on siséllettdvé tiedot myyntiluvan haltijoi-
den, terveydenhuollon ammattihenkiloston ja yleison oikeudesta
toimittaa virastolle menettelyn kannalta merkityksellisid tietoja, ja
siind on ilmoitettava, miten téllaisia tietoja voidaan toimittaa.

2. Ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea tekee arvioinnin
virastolle 107 1 artiklan mukaisesti toimitetusta asiasta. Raportoijan
on toimittava tiiviissd yhteistydssd ihmisille tarkoitettuja ladkkeitd
késittelevdn komitean nimittdimén raportoijan ja kyseisen ladkkeen
viitejdsenvaltion kanssa.

Arviointia varten myyntiluvan haltijat voivat esittdd huomautuksia
kirjallisesti.

Léaaketurvallisuuden riskinarviointikomitea voi jarjestdd julkisia
kuulemisia, mikédli asian kiireellisyys sen sallii ja se katsoo sen
perustelluista syistd ja erityisesti turvallisuusepdilyn laajuus ja va-
kavuus huomioon ottaen aiheelliseksi. Kuulemiset on jérjestettidva
viraston madrittelemien yksityiskohtaisten sddntdjen mukaisesti, ja
niistd on ilmoitettava Euroopan lddkealan www-portaalia kéyttéden.
Tlmoituksessa on maédriteltdvé yksityiskohtaiset osallistumissdadnnot.

Julkisessa kuulemisessa on kiinnitettéva erityistd huomiota ladkkeen
terapeuttiseen vaikutukseen.

Virasto laatii yhteistyOssé asianomaisten osapuolten kanssa sddnnot
julkisten kuulemisten jérjestimis- ja toteuttamismenettelyistd ase-
tuksen (EY) N:o 726/2004 78 artiklan mukaisesti.

Jos myyntiluvan haltijalla tai muulla henkil6lld, joka aikoo toimittaa
tietoja, on luottamuksellisia, menettelyn aiheen kannalta merkityk-
sellisid tietoja, timd voi pyytdd lupaa esittdd kyseiset tiedot lda-
keturvallisuuden riskinarviointikomitealle ei-julkisessa kuulemi-
sessa.

3. Léadketurvallisuuden riskinarviointikomitean on 60 pdivédn ku-
luessa tietojen esittdmisestd annettava suositus perusteluineen ja
kiinnitettdva erityistd huomiota ldZkkeen terapeuttiseen vaikutuk-
seen. Suosituksessa on mainittava eridvdt kannat perusteluineen.
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Kiireellisessd tapauksessa lddketurvallisuuden riskinarviointikomitea
voi puheenjohtajansa ehdotuksesta pddttdd lyhyemméstd médrda-
jasta. Suositukseen on siséllyttdva jokin seuraavista johtopaétoksisti
tai niiden yhdistelma:

a) lisdarviointi tai -toimenpiteet unionin tasolla eivdt ole tarpeen;

b) myyntiluvan haltijan olisi toteutettava tietojen lisdarviointi sekd
kyseisen arvioinnin tulosten seuranta;

¢) myyntiluvan haltijan olisi teetettivd myyntiluvan saamisen jil-
keinen turvallisuustutkimus sekéd kyseisen tutkimuksen tulosten
seuranta-arviointi;

d) jasenvaltioiden tai myyntiluvan haltijan olisi toteutettava riskin-
minimointitoimenpiteits;

e) myyntilupa olisi peruutettava viliaikaisesti tai kokonaan taikka
se olisi jatettdvd uusimatta;

f) myyntilupaa olisi muutettava.

Ensimmadisen alakohdan d alakohtaa sovellettaessa suosituksessa on
mainittava suositellut riskinminimointitoimenpiteet sekd mahdolliset
ehdot tai rajoitukset, jotka myyntiluvalle olisi asetettava.

Kun ensimmdiisen alakohdan f alakohdassa tarkoitetuissa tapauk-
sissa suositellaan valmisteyhteenvedon, merkint6jen tai pakkausse-
losteen muuttamista tai tietojen lisddmistd niihin, suosituksessa on
ehdotettava, mikd on tillaisen muutettavan tai lisittdvan tiedon sa-
namuoto ja mihin se olisi sijoitettava valmisteyhteenvedossa, mer-
kinndissé tai pakkausselosteessa.

107 k artikla

1.  Kun menettelyn soveltamisalaan, sellaisena kuin se on méa-
ritettynd 107 1 artiklan 4 kohdan mukaisesti, ei kuulu asetuksen
(EY) N:o 726/2004 II osaston 1 luvussa sdddetyn keskitetyn me-
nettelyn mukaisesti mydnnettyd myyntilupaa, koordinointiryhmén
on 30 pdivian kuluessa ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean
antaman suosituksen vastaanottamisesta tarkasteltava suositusta ja
muodostettava kanta kyseisen myyntiluvan voimassa pitdmisestd,
muuttamisesta, keskeyttdmisestéd taikka uusimisesta kieltdytymisesti
sekéd sovitun kannan tdytdntoonpanoa koskeva aikataulu. Jos kanta
on vahvistettava kiireellisesti, koordinointiryhmé voi puheenjohta-
jansa ehdotuksesta padttdd lyhyemméstd médrdajasta.

2. Jos koordinointiryhmissd edustettuina olevat jasenvaltiot paa-
sevit sopimukseen toteutettavista toimenpiteistd yksimielisesti, pu-
heenjohtajan on todettava yhteisymmaérrys ja ldhetettivd ilmoitus
siitd myyntiluvan haltijalle ja jdsenvaltioille. Jdsenvaltioiden on to-
teutettava tarvittavat toimenpiteet kyseisen myyntiluvan pitdmiseksi
voimassa, sen muuttamiseksi tai peruuttamiseksi véliaikaisesti tai
kokonaan taikka sen uusimatta jéttdmisestd yhteisymmaérryksessi
vahvistetun tiytdntoonpanoaikataulun mukaisesti.

Jos on sovittu muuttamisesta, myyntiluvan haltijan on toimitettava
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille asianmukainen muutos-
hakemus sekd pdivitetty valmisteyhteenveto ja pakkausseloste tiy-
tdntdonpanoa koskevan aikataulun mukaisesti.
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Jos asiassa ei paistd yksimieliseen sopimukseen, koordinointiryh-
méssd toimivien jésenvaltioiden enemmistdn kanta on toimitettava
komissiolle, joka soveltaa 33 ja 34 artiklassa sdddettyd menettelya.
Poiketen siitd, mitd 34 artiklan 1 kohdassa sdddetddn, sovelletaan
kuitenkin 121 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua menettelya.

Jos koordinointiryhméssd edustettuna olevien jadsenvaltioiden ai-
kaansaama sopimus tai koordinointiryhmissd edustettuna olevien
jésenvaltioiden enemmiston kanta poikkeaa lddketurvallisuuden ris-
kinarviointikomitean suosituksesta, koordinointiryhmén on liitettdva
sopimukseen tai enemmiston kantaan yksityiskohtainen selvitys
eroavuuksien tieteellisistd syistd yhdessd suosituksen kanssa.

3. Kun menettelyn soveltamisalaan, sellaisena kuin se on maa-
ritettynd 107 i artiklan 4 kohdan mukaisesti, kuuluu ainakin yksi
asetuksen (EY) N:o 726/2004 II osaston 1 luvussa sdddetyn keski-
tetyn menettelyn mukaisesti mydnnetty myyntilupa, ihmisille tarkoi-
tettuja ladkkeitd késittelevdan komitean on 30 pdivdn kuluessa 14a-
keturvallisuuden riskinarviointikomitean antaman suosituksen vas-
taanottamisesta tarkasteltava suositusta ja annettava lausunto kyseis-
ten myyntilupien voimassa pitdmisestd, muuttamisesta, keskeyttdmi-
sestd, peruuttamisesta taikka uusimisesta kieltdytymisestd. Jos lau-
sunto on annettava kiireellisesti, ihmisille tarkoitettuja ladkkeitd ka-
sittelevd komitea voi puheenjohtajansa ehdotuksesta péittdd lyhy-
emméstd madrdajasta.

Jos ihmisille tarkoitettuja l1ddkkeitd késittelevin komitean lausunto
poikkeaa lddketurvallisuuden riskinarviointikomitean suosituksesta,
thmisille tarkoitettuja lddkkeitd késittelevdn komitean on liitettdva
lausuntoonsa yksityiskohtainen selvitys eroavuuksien tieteellisistd
syistd yhdessd suosituksen kanssa.

4. Thmisille tarkoitettuja ladkkeitd kasittelevdn komitean 3 koh-
dassa tarkoitetun lausunnon perusteella komissio

a) tekee jasenvaltioille osoitetun péddtoksen toimenpiteistd, jotka on
toteutettava sellaisten myyntilupien suhteen, jotka jdsenvaltiot
ovat myOntidneet ja joita tdssd jaksossa sdddetty menettely kos-
kee; ja

b) siind tapauksessa, ettd lausunnossa todetaan sddntelytoimien ole-
van tarpeen, tekee pddtoksen sellaisten myyntilupien, jotka on
myonnetty asetuksen (EY) N:o 726/2004 mukaisesti ja joita
tdsséd jaksossa sdddetty menettely koskee, muuttamisesta, peruut-
tamisesta véliaikaisesti tai kokonaan taikka uusimisesta kieltdy-
tymisesta.

Tédmén kohdan ensimmdisen alakohdan a alakohdassa tarkoitetun
paitoksen tekemiseen ja sen tdytdntoOnpanoon jésenvaltioissa so-
velletaan tdmén direktiivin 33 ja 34 artiklaa. Poiketen siitd, mitd
tdmén direktiivin 34 artiklan 1 kohdassa sdddetddn, sovelletaan
kuitenkin sen 121 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua menettelya.

Tamén kohdan ensimmdisen alakohdan b alakohdassa tarkoitettuun
paatokseen sovelletaan asetuksen (EY) N:o 726/2004 10 artiklaa.
Poiketen siitd, mitd kyseisen asetuksen 10 artiklan 2 kohdassa séa-
detddn, sovelletaan kuitenkin sen 87 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua
menettelyd. Jos komissio tekee téllaisen pditoksen, se voi myods
tehdd jésenvaltioille osoitetun péaédtoksen tdmén direktiivin 127 a
artiklan mukaisesti.
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5 jakso

Arviointien julkistaminen

107 1 artikla

Virasto julkistaa 107 b — 107 k artiklassa tarkoitetut lopulliset
arviointipadtelmit, suositukset, lausunnot ja pédtokset Euroopan
ladkealan www-portaalia kédyttden.

4 LUKU

Myyntiluvan myéntimisen jilkeisten turvallisuustutkimusten val-
vonta

107 m artikla

1. Titd lukua sovelletaan myyntiluvan myodntdmisen jilkeisiin
turvallisuustutkimuksiin, jotka eivét ole interventiotutkimuksia ja
jotka ovat myyntiluvan haltijan alulle panemia, hallinnoimia tai
rahoittamia, joko vapaachtoisesti taikka titd koskevan 21 a tai 22
a artiklan mukaisesti asetetun velvoitteen johdosta, ja joihin liittyy
turvallisuustietojen keruu potilailta tai terveydenhuollon ammatti-
henkilostolta.

2. Témén luvun sddnnoksilld ei rajoiteta niiden kansallisten ja
unionin vaatimusten soveltamista, joilla on tarkoitus varmistaa
myyntiluvan myontdmisen jélkeisiin turvallisuustutkimuksiin, jotka
eivit ole interventiotutkimuksia, osallistuvien hyvinvointi ja oike-
udet.

3. Tutkimuksia ei tule suorittaa, jos tutkimuksen tekeminen edis-
tdd ladkkeen kayttoa.

4.  Terveydenhuollon ammattihenkilostolle maksetaan myyntilu-
van myOntdmisen jdlkeisiin turvallisuustutkimuksiin, jotka eivit
ole interventiotutkimuksia, osallistumisesta korvausta ainoastaan
kdytetystd ajasta ja aiheutuneista kuluista.

5. Kansallinen toimivaltainen viranomainen voi vaatia myyntilu-
van haltijaa toimittamaan tutkimussuunnitelmat ja tutkimuksen edis-
tymistd kuvaavat raportit tutkimuksen suorittamisjésenvaltion toimi-
valtaisille viranomaisille.

6.  Myyntiluvan haltijan on 12 kuukauden kuluttua tietojen ke-
ruun péattymisestd toimitettava loppuraportti tutkimuksen suoritta-
misjdsenvaltion toimivaltaisille viranomaisille.

7. Tutkimuksen aikana myyntiluvan haltijan on seurattava tuotet-
tua tietoa ja arvioitava sen vaikutuksia kyseisen ladkkeen riski—hyo-
tysuhteeseen.

Uudet tiedot, joilla voi olla vaikutusta 1dakkeen riski-hyotysuhteen
arviointiin, on ilmoitettava sen jésenvaltion toimivaltaisille viran-
omaisille, jossa ladkkeelle on myonnetty myyntilupa 23 artiklan
mukaisesti.

Toisessa alakohdassa sdéddetty velvollisuus ei vaikuta sddannoksiin,
joiden nojalla myyntiluvan haltijan on asetettava tutkimustulokset
saataville 107 b artiklassa tarkoitetuissa maéddrdaikaisissa turvalli-
suuskatsauksissa.
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8. Jidljempdnd olevaa 107 n-107 q artiklaa sovelletaan yksin-
omaan 1 kohdassa tarkoitettuihin tutkimuksiin, jotka suoritetaan
21 a tai 22 a artiklan nojalla asetetun velvoitteen mukaisesti.

107 n artikla

1. Myyntiluvan haltijan on ennen tutkimuksen tekemistd toimi-
tettava tutkimussuunnitelma lddketurvallisuuden riskinarviointiko-
mitealle, lukuun ottamatta tutkimuksia, jotka on tarkoitus tehdd
vain yhdessd jdsenvaltiossa, mikd edellyttdd 22 a artiklan mukaista
tutkimusta. Téllaisten tutkimusten osalta myyntiluvan haltijan on
toimitettava tutkimussuunnitelma tutkimuksen suorittamisjdsenval-
tion toimivaltaiselle viranomaiselle.

2. Kansallisen toimivaltaisen viranomaisen tai, tapauksen mu-
kaan, ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean on 60 péivin ku-
luessa tutkimussuunnitelman toimittamisesta annettava

a) tutkimussuunnitelman vahvistava kirje;

b) yksityiskohtaisesti perusteltu kirje, jossa vastustetaan tutkimusta,
seuraavissa tapauksissa:

i) se katsoo, ettd tutkimuksen tekeminen edistdd lddkkeen kayt-
t0d;

i) se katsoo, ettd tutkimuksen suunnittelu ei tdytd tutkimuksen
tavoitteita; tai

c¢) kirje, jossa ilmoitetaan myyntiluvan haltijalle, ettd tutkimus on
kliininen tutkimus, joka kuuluu direktiivin 2001/20/EY sovelta-
misalaan.

3. Tutkimus voidaan aloittaa ainoastaan kansallisen toimivaltai-
sen viranomaisen tai, tapauksen mukaan, lddketurvallisuuden riski-
narviointikomitean antaman kirjallisen vahvistuksen jdlkeen.

Jos on annettu 2 kohdan a alakohdassa tarkoitettu vahvistava kirje,
myyntiluvan haltijan on toimitettava tutkimussuunnitelma niiden
jasenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille, joissa tutkimus on
tarkoitus suorittaa, minkd jdlkeen ne voivat aloittaa tutkimuksen
vahvistetun tutkimussuunnitelman mukaisesti.

107 o artikla

1. Tutkimuksen aloittamisen jdlkeen kaikki tutkimussuunnitelmaan
tehtavat merkittdviat muutokset on ennen niiden toteuttamista toimi-
tettava kansalliselle toimivaltaiselle viranomaiselle tai, tapauksen
mukaan, ladketurvallisuuden riskinarviointikomitealle. Kansallisen
toimivaltaisen viranomaisen tai, tapauksen mukaan, lddketurvalli-
suuden riskinarviointikomitean on arvioitava muutokset ja ilmoitet-
tava myyntiluvan haltijalle niiden vahvistamisesta tai vastustami-
sesta. Myyntiluvan haltijan on ilmoitettava asiasta jdsenvaltioille,
joissa tutkimus suoritetaan.

107 p artikla

1. Kun tutkimus on saatettu paitdkseen, lopullinen tutkimusra-
portti on toimitettava kansalliselle toimivaltaiselle viranomaiselle tai
ladketurvallisuuden riskinarviointikomitealle 12 kuukauden kuluessa
tietojen keruun pédttymisestd, jollei kansallinen toimivaltainen vi-
ranomainen tai, tapauksen mukaan, ladketurvallisuuden riskinarvi-
ointikomitea ole antanut kirjallisesti titd koskevaa vapautusta.
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2. Myyntiluvan haltijan on arvioitava, onko tutkimuksen tulok-
silla vaikutusta myyntilupaan, ja tarvittacssa toimitettava kansallis-
ille toimivaltaisille viranomaisille myyntiluvan muuttamista koskeva
hakemus.

3. Myyntiluvan haltijan on toimitettava sédhkoisesti tutkimustu-
losten tiivistelmd yhdessd lopullisen tutkimusraportin kanssa kan-
salliselle toimivaltaiselle viranomaiselle tai lddketurvallisuuden ris-
kinarviointikomitealle.

107 q artikla

1. Léadketurvallisuuden riskinarviointikomitea voi tutkimuksen
tulosten pohjalta ja myyntiluvan haltijaa kuultuaan antaa myyntil-
upaa koskevia suosituksia perusteluineen. Suosituksissa on mainit-
tava eridvit kannat perusteluineen.

2. Kun annetaan suosituksia, jotka koskevat jdsenvaltioiden ta-
mén direktiivin mukaisesti hyvdksymén lddkkeen myyntiluvan
muuttamista, keskeyttdmistd tai peruuttamista, koordinointiryhméssa
edustettuna olevien jdsenvaltioiden on muodostettava kanta asiasta
ja otettava siind huomioon 1 kohdassa tarkoitettu suositus seki
sisdllytettdva sithen sovitun kannan tiytintdonpanoa koskeva aika-
taulu.

Jos koordinointiryhmdssd edustettuna olevat jdsenvaltiot pdédsevit
sopimukseen toteutettavista toimenpiteistd yksimielisesti, puheen-
johtajan on todettava yhteisymmarrys ja ldhetettdva ilmoitus siitd
myyntiluvan haltijalle ja jédsenvaltioille. Jasenvaltioiden on toteutet-
tava tarvittavat toimenpiteet kyseisen myyntiluvan muuttamiseksi
tai peruuttamiseksi véliaikaisesti tai kokonaan sopimuksessa vahvis-
tetun tdytdntdonpanoaikataulun mukaisesti.

Jos on sovittu muuttamisesta, myyntiluvan haltijan on toimitettava
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille asianmukainen muutos-
hakemus sekd pdivitetty valmisteyhteenveto ja pakkausseloste tiy-
tdntdonpanoa koskevan aikataulun mukaisesti.

Sopimus on julkistettava asetuksen (EY) N:o 726/2004 26 artiklan
mukaisesti perustetussa Euroopan lddkealan www-portaalissa.

Jos asiassa ei padstd yksimieliseen sopimukseen, koordinointiryh-
mdssd edustettuna olevien jdsenvaltioiden enemmistén kanta on
toimitettava komissiolle, joka soveltaa 33 ja 34 artiklassa sdéddettyd
menettelya.

Jos koordinointiryhméssd edustettuna olevien jdsenvaltioiden ai-
kaansaama sopimus tai jdsenvaltioiden enemmiston kanta poikkeaa
ladketurvallisuuden riskinarviointikomitean suosituksesta, koordi-
nointiryhmén on liitettdvd sopimukseen tai enemmiston kantaan
yksityiskohtainen selvitys eroavuuksien tieteellisistd syistd yhdessé
suosituksen kanssa.
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5 LUKU

Téytintéonpano, delegointi ja ohjeet

108 artikla

Komissio hyvéksyy tdssd direktiivissd tarkoitettujen lddketurvatoi-
menpiteiden toteuttamisen yhdenmukaistamiseksi tdytdntdonpano-
toimenpiteitd seuraavilla alueilla, joiden osalta lddketurvatoimin-
nasta sdddetddn 8 artiklan 3 kohdassa, 101, 104, 104 a, 107, 107
a, 107 b, 107 h, 107 n ja 107 p artiklassa:

a) myyntiluvan haltijan pitimén l4ddketurvajérjestelmén kantatiedos-
ton sisdltd ja ylldpito;

b

~

kansallisten toimivaltaisten viranomaisten ja myyntiluvan halti-
jan ladketurvatoimintaa koskevalle laatujirjestelmaille asetettavat
vihimmaisvaatimukset.

¢) kansainvilisesti sovittujen termien, muotojen ja standardien
kaytto ladketurvatoiminnan toteuttamisessa;

d

=

Eudravigilance-tietokannan tietojen seurantaa koskevat vdhim-
madisvaatimukset sen selvittdmiseksi, onko ilmennyt uusia riskeja
tai ovatko riskit muuttuneet;

e) jasenvaltioiden ja myyntiluvan haltijan suorittaman, epdiltyjd
haittavaikutuksia koskevan sdhkdisen raportoinnin muoto ja si-
sélto;

f) sdhkoisesti toimitettavien maiérdaikaisten turvallisuuskatsausten
ja riskinhallintasuunnitelmien muoto ja sisélto;

~

myyntiluvan myontdmisen jilkeisid turvallisuustutkimuksia kos-
kevien tutkimussuunnitelmien, tiivistelmien ja lopullisten tutki-
musraporttien muoto.

g

Kyseisissd toimenpiteissd on otettava huomioon ladketurvatoimin-
nan alalla tehty kansainvdlinen yhdenmukaistamistyd, ja niitd on
tarpeen mukaan tarkasteltava uudelleen teknisen ja tieteellisen ke-
hityksen huomioon ottamiseksi. Ndmd toimenpiteet hyvéksytddan
121 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua sddntelymenettelyd noudattaen.

108 a artikla

Unionin lddketurvatoimenpiteiden toteuttamisen helpottamiseksi vi-
rasto laatii yhteistyOssd toimivaltaisten viranomaisten ja muiden
asianosaisten kanssa

a) ohjeet lddketurvatoiminnan hyvistd toimintatavoista sekd toimi-
valtaisille viranomaisille ettd myyntiluvan haltijoille

b) tieteelliset ohjeet myyntiluvan myontdmisen jilkeisten tehok-
kuustutkimusten tekemisestd.

108 b artikla

Komissio julkaisee raportin jésenvaltioiden toteuttamista lddketur-
vatoiminnan tehtévistd viimeistddn 21 pdivdnd heindkuuta 2015 ja
tdmén jilkeen kolmen vuoden vélein.”
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21) Muutetaan 111 artikla seuraavasti:

a)

b)

d)

Muutetaan 1 kohta seuraavasti:
i) Korvataan ensimmaéinen alakohta seuraavasti:

”Asianomaisen jdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on
yhteistydsséd viraston kanssa varmistettava tarvittaessa ilman
ennakkoilmoitusta tehtdvin tarkastuksin, ettd lddkelainsdadéan-
noén vaatimuksia noudatetaan, tarvittaessa pyytdmaélld jotakin
virallista ladkevalvontalaboratoriota tai kyseiseen tarkoituk-
seen nimettyd laboratoriota tutkimaan ndytteet. Yhteistyd ké-
sittdd sekd suunniteltuja ettd suoritettuja tarkastuksia koske-
vien tietojen vaihtamisen viraston kanssa. Jasenvaltiot ja vi-
rasto koordinoivat yhdessid kolmansissa maissa tehtdvid tar-
kastuksia.”

ii) Korvataan viidennen alakohdan d alakohta seuraavasti:

”d) tarkastaa myyntiluvan haltijoiden tai sellaisten yritysten,
joille myyntiluvan haltija on antanut tehtdviksi IX osas-
tossa kuvattujen tehtdvien toteuttamisen, toimitilat, tal-
lenteet, asiakirjat ja lddketurvajérjestelmédn kantatiedos-
ton.”

Korvataan 3 kohta seuraavasti:

”3.  Jokaisen 1 kohdassa tarkoitetun tarkastuksen jdlkeen toi-
mivaltaisen viranomaisen on laadittava kertomus siitd, noudat-
taako tarkastuksen kohde 47 ja 84 artiklassa tarkoitettuja hyvien
tuotantotapojen ja hyvien jakelutapojen periaatteita ja ohjeita tai
noudattaako myyntiluvan haltija IX osastossa sdddettyjd vaa-
timuksia.

Tarkastuksen tehneen toimivaltaisen viranomaisen on ilmoitet-
tava ndiden kertomusten sisilté tarkastuksen kohteelle.

Ennen kertomuksen antamista toimivaltaisen viranomaisen on
annettava tarkastuksen kohteelle mahdollisuus esittdd huomau-
tuksia.”

Korvataan 7 kohta seuraavasti:

”7.  Jos 1 kohdan a, b ja ¢ alakohdassa tarkoitetun tarkastuk-
sen tai lddkkeiden tai vaikuttavien aineiden jakelijalle tai 13hto-
aineina kéytettdvien apuaineiden valmistajalle suoritetun tarkas-
tuksen perusteella paitelldén, ettd tarkastuksen kohde ei noudata
lainsdddéantdd ja/tai hyvien tuotantotapojen tai hyvien jakeluta-
pojen periaatteita ja ohjeita sellaisina kuin niistd sdddetdén unio-
nin oikeudessa, tima tieto lisdtddn 6 kohdassa tarkoitettuun
unionin tietokantaan.”

Lisdtddn kohta seuraavasti:

”8.  Jos 1 kohdan d alakohdassa tarkoitetun tarkastuksen pe-
rusteella paitellddn, ettd myyntiluvan haltija ei noudata lddketur-
vajarjestelmid, sellaisena kuin se on kuvattu lddketurvajirjestel-
mién kantatiedostossa, eikd IX osastoa, kyseisen jdsenvaltion
toimivaltaisen viranomaisen on saatettava puutteet myyntiluvan
haltijan tietoon ja annettava télle mahdollisuus toimittaa huo-
mautuksensa.
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22)

23)

24)

Téllaisessa tapauksessa kyseisen jidsenvaltion on ilmoitettava asi-
asta toisille jasenvaltioille, virastolle ja komissiolle.

Tarvittaessa kyseisten jdsenvaltioiden on toteutettava tarvittavat
toimenpiteet sen varmistamiseksi, ettd myyntiluvan haltijaan
kohdistetaan tehokkaita, oikeasuhteisia ja varoittavia seuraamuk-
sia.”

Korvataan 116 artikla seuraavasti:

”116 artikla

Jasenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten on peruutettava laak-
keen myyntilupa viliaikaisesti tai kokonaan taikka muutettava sitd,
jos ladke katsotaan haitalliseksi tai silld ei ole terapeuttista tehoa tai
riski—hy6tysuhde ei ole suotuisa tai lddkkeen laadullinen ja mai-
rillinen koostumus ei vastaa ilmoitettua. Ladkkeelld ei katsota ole-
van terapeuttista tehoa, kun on osoitettu, ettd silld ei voida saavuttaa
hoidollisia tuloksia.

» C2 Myyntilupa voidaan peruuttaa viliaikaisesti tai kokonaan
taikka sitd voidaan muuttaa myds, jos ilmenee, ettd 8, 10, 10 a,
10 b, 10 c tai 11 artiklassa <« edellytetyt hakemuksen tueksi esi-
tetyt tiedot ovat virheellisid tai niitd ei ole muutettu 23 artiklan
mukaisesti tai jotakin 21 a, 22 tai 22 a artiklassa tarkoitettua ehtoa
ei ole tdytetty tai 112 artiklassa tarkoitettuja tutkimuksia ei ole
suoritettu.”

Muutetaan 117 artikla seuraavasti:
a) Muutetaan 1 kohta seuraavasti:
i) Korvataan a alakohta seuraavasti:
”a) lddke on haitallinen; tai”
ii) Korvataan ¢ alakohta seuraavasti:
”c) riski—hyotysuhde ei ole suotuisa; tai”
b) Lisédtddn kohta seuraavasti:

”3.  Toimivaltainen viranomainen voi poikkeustapauksissa ja
tiettynd siirtyméaikana sallia ladkkeen, jonka toimittaminen on
kielletty tai joka on vedetty pois markkinoilta 1 ja 2 kohdan
mukaisesti, toimittamisen potilaille, joita jo hoidetaan kyseiselld
ladkkeelld.”

Lisdtdan 121 artiklan jilkeen artiklat seuraavasti:

7121 a artikla

1. Siirretddn komissiolle viiden vuoden ajaksi 20 pdivéstd tam-
mikuuta 2011 lukien valta antaa 22 b artiklassa tarkoitettuja dele-
goituja sddadoksid. Komissio laatii siirrettyd sdddosvaltaa koskevan
kertomuksen viimeistddn kuusi kuukautta ennen viiden vuoden kau-
den paittymistd. Sdddosvallan siirtoa jatketaan ilman eri toimenpi-
teitd samanpituisiksi kausiksi, jollei Euroopan parlamentti tai neu-
vosto peruuta siirtoa 121 b artiklan mukaisesti.

2. Heti kun komissio on hyviksynyt delegoidun sdddoksen, se
antaa sdddoksen tiedoksi samanaikaisesti Euroopan parlamentille ja
neuvostolle.
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25)

26)

27)

3. Komissiolle siirrettyyn valtaan antaa delegoituja sdddoksié so-
velletaan 121 b ja 121 c artiklassa sdddettyjd ehtoja.

121 b artikla

1. Euroopan parlamentti tai neuvosto voi milloin tahansa peruut-
taa 22 b artiklassa tarkoitetun sddddsvallan siirron.

2. Toimielin, joka on aloittanut sisdisen menettelyn pééttadkseen,
peruuttaako se sddddsvallan siirron, pyrkii ilmoittamaan asiasta toi-
selle toimielimelle ja komissiolle kohtuullisessa ajassa ennen lopul-
lisen pédtoksen tekemistd sekd ilmoittaa samalla, mitd siirrettyd
sdddosvaltaa mahdollinen peruuttaminen koskee, ja mainitsee pe-
ruuttamisen syyt.

3. Peruuttamispditokselld lopetetaan péadtdksessd mainittu sda-
dosvallan siirto. Pditds tulee voimaan joko vélittdmésti tai jonakin
myO6hempénd, siind mainittuna pdivand. Pditds ei vaikuta aiemmin
annettujen delegoitujen sddddsten voimassaoloon. Se julkaistaan
Euroopan unionin virallisessa lehdessd.

121 ¢ artikla

1. Euroopan parlamentti ja neuvosto voivat vastustaa delegoitua
sdddostd kahden kuukauden kuluessa siitd, kun sdddos on annettu
tiedoksi.

Euroopan parlamentin tai neuvoston aloitteesta maérdaikaa piden-
netddn kahdella kuukaudella.

2. Jos Euroopan parlamentti tai neuvosto ei ole 1 kohdassa tar-
koitetun médrdajan paittyessd vastustanut delegoitua sdddostd, de-
legoitu sdddos julkaistaan Euroopan unionin virallisessa lehdessd ja
se tulee voimaan siind mainittuna paivana.

Delegoitu sdddos voidaan julkaista Euroopan unionin virallisessa
lehdessd, ja se voi tulla voimaan ennen kyseisen médrdajan péétty-
mistd, jos Euroopan parlamentti ja neuvosto ovat molemmat ilmoit-
taneet komissiolle, etteivit ne aio vastustaa sdddosti.

3. Jos Euroopan parlamentti tai neuvosto vastustaa delegoitua
sdddostd 1 kohdassa tarkoitetussa midrdajassa, se ei tule voimaan.
Sdddostd vastustava toimielin esittdd syyt, miksi se vastustaa dele-
goitua saddostd.”

Korvataan 122 artiklan 2 kohta seuraavasti:

”2.  Jasenvaltioiden on perustellusta pyynnostd 1dhetettivé
111 artiklan 3 kohdassa tarkoitetut kertomukset sdahkdisesti toisen
jdsenvaltion toimivaltaisille viranomaisille tai virastolle.”

Korvataan 123 artiklan 4 kohta seuraavasti:

”4.  Virasto julkistaa vuosittain luettelon lddkkeistd, joilta on
evitty myyntilupa, joiden myyntilupa on peruutettu pysyvisti tai
viliaikaisesti, joiden toimittaminen on kielletty tai jotka on vedetty
pois markkinoilta.”

Korvataan 126 a artiklan 2 ja 3 kohta seuraavasti:

72, Jos jdsenvaltio kayttad tdtd mahdollisuutta, sen on ryhdyttavi
tarvittaviin toimiin varmistaakseen, ettd tdmén direktiivin ja erityi-
sesti sen V, VI, VIII, IX ja XI osaston vaatimuksia noudatetaan.
Jasenvaltiot voivat pédttdd, ettd 63 artiklan 1 ja 2 kohtaa ei sovelleta
1 kohdan mukaisesti myyntiluvan saaneisiin ladkkeisiin.
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3. Ennen téllaisen myyntiluvan myontimistd

a) jasenvaltion on ilmoitettava myyntiluvan haltijalle jdsenvalti-
ossa, joka on myontdnyt myyntiluvan kyseiselle lddkkeelle, eh-
dotuksesta myontdd kyseiselle lddkkeelle tdmén artiklan mukai-
nen myyntilupa;

b) jdsenvaltio voi pyytdd kyseisen jdsenvaltion toimivaltaista viran-
omaista toimittamaan kopion 21 artiklan 4 kohdassa tarkoitetusta
arviointilausunnosta ja kyseisen lddkkeen voimassa olevasta
myyntiluvasta. Jos tdllainen pyyntd esitetddn, kyseisen jdsenval-
tion toimivaltaisen viranomaisen on toimitettava 30 pdivian ku-
luessa pyynndn vastaanottamisesta kopio arviointilausunnosta ja
kyseisen ladkkeen myyntiluvasta.”

28) Korvataan 127 a artikla seuraavasti:

"127 a artikla

Kun ladkkeelle on méédrd myontdd myyntilupa asetuksen (EY) N:o
726/2004 mukaisesti ja kun ihmisille tarkoitettuja 14ddkkeita kisitte-
levd komitea viittaa lausunnossaan kyseisen asetuksen 9 artiklan 4
kohdan ¢, ca, cb tai cc alakohdassa tarkoitettuihin suositeltuihin
ehtoihin tai rajoituksiin, komissio voi tehdd jésenvaltioille osoitetun
paitdksen kyseisten ehtojen tai rajoitusten tdytdntdonpanosta tdmén
direktiivin 33 ja 34 artiklan mukaisesti.”

2 artikla

Siirtymisiinnokset

1. Jéasenvaltioiden on varmistettava, ettd direktiivin 2001/83/EY, sel-
laisena kuin se on muutettuna talla direktiivilld, 104 artiklan 3 kohdan b
alakohdassa sdddettyd velvoitetta, jonka mukaan myyntiluvan haltijan on
pidettdva ylld ladketurvajirjestelmén kantatiedostoa yhdestd tai useam-
masta ladkkeestd ja tarjottava se pyynnostd saataville, sovelletaan myyn-
tilupiin, jotka on myo6nnetty ennen P C1 21 pdivdd heindkuuta
2012 <, alkaen joko

a) ndiden myyntilupien uudistamispdivéstd tai

b) 21 péivistd heindkuuta 2015

sen mukaan, kumpi ajankohta on aiempi.

2. Jédsenvaltioiden on varmistettava, ettd direktiivin 2001/83/EY, sel-
laisena kuin se on muutettuna tdlla direktiivilld, 107 m—107 q artiklassa
sdddettyd menettelyd sovelletaan ainoastaan tutkimuksiin, jotka ovat al-
kaneet P C1 21 piivdd heindkuuta 2012 <« jilkeen.

3. Kun on kyse myyntiluvan haltijalle asetetusta velvoitteesta toimit-
taa tiedot epdillyistd haittavaikutuksista sdhkodisesti Eudravigilance-tieto-
kantaan, mistd sdddetddn direktiivin 2001/83/EY 107 artiklan 3 koh-
dassa, sellaisena kuin se on muutettuna télld direktiivilld, jisenvaltioiden
on varmistettava, ettd kyseistd velvoitetta sovelletaan kuuden kuukauden
kuluttua siitd, kun tietokanta on toiminnassa ja virasto on ilmoittanut
slitd.
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4.  Siihen asti kun virasto voi taata asetuksen (EY) N:o 726/2004,
sellaisena kuin se on muutettuna asetuksella (EU) N:o 1235/2010 (!)
24 artiklassa tarkoitetun Eudravigilance-tietokannan toimivuuden, myyn-
tiluvan haltijoiden on 15 pidivdn kuluessa siitd pdivésté, jona asianomai-
nen myyntiluvan haltija sai tapauksen tietoonsa, ilmoitettava kaikista
unionin alueella ilmenneistd epdillyistd vakavista haittavaikutuksista
sen jdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle, jonka alueella haitalli-
nen tapahtuma sattui, ja kaikista kolmannen maan alueella ilmenneistd
epdillyistd vakavista haittavaikutuksista virastolle sekd pyynndstd niiden
jasenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille, joissa lddkkeelle on
myOnnetty myyntilupa.

5. Siihen asti kun virasto voi taata asetuksen (EY) N:o 726/2004,
sellaisena kuin se on muutettuna asetuksella (EU) N:o 1235/2010,
24 artiklassa tarkoitetun Eudravigilance-tietokannan toimivuuden, jisen-
valtion toimivaltainen viranomainen voi vaatia myyntiluvan haltijoita
ilmoittamaan sille kaikista kyseisen jdsenvaltion alueella ilmenneistd
epdillyistd muista kuin vakavista haittavaikutuksista 90 pdivin kuluessa
siitd péivdstd, jona asianomainen myyntiluvan haltija sai tapauksen tie-
toonsa.

6. Ténd aikana jdsenvaltioiden on varmistettava, ettd 4 kohdassa tar-
koitetut ilmoitukset niiden alueella ilmenneistd tapauksista kirjataan
Eudravigilance-tietokantaan viipymittd ja viimeistddn 15 paivan kulut-
tua epdiltyjd vakavia haittavaikutuksia koskevan ilmoituksen tekemi-
sestd.

7. Kun on kyse myyntiluvan haltijalle asetetusta velvoitteesta toimit-
taa virastolle direktiivin 2001/83/EY, sellaisena kuin se on muutettuna
talld direktiivilld, 107 b artiklan 1 kohdassa sdddettyja médrdaikaisia
turvallisuuskatsauksia, kansallisten toimivaltaisten viranomaisten on var-
mistettava, ettd kyseistd velvoitetta sovelletaan 12 kuukauden kuluttua
siitd, kun tietokanta on luotu ja virasto on ilmoittanut sen olevan toi-
minnassa.

Siithen asti kun virasto voi taata médrdaikaisille turvallisuuskatsauksille
tarkoitetun tietokannan toimivuuden, myyntiluvan haltijoiden on toimi-
tettava madrdaikaiset turvallisuuskatsaukset kaikille jasenvaltioille, joissa
ladkkeelle on myonnetty myyntilupa.

3 artikla
Saattaminen osaksi kansallista lainsidfidantod
1. Jésenvaltioiden on annettava ja julkaistava timén direktiivin nou-
dattamisen edellyttdmét lait, asetukset ja hallinnolliset médrdykset vii-

meistddn 21 pdivand heindkuuta 2012. Niiden on toimitettava viipymétté
ndmd sddnndkset kirjallisina komissiolle.

Niiden on sovellettava nditd sddnnoksid 21 pdivastd heindkuuta 2012.

Naissd jasenvaltioiden antamissa sdddoksissd on viitattava tdhdn direktii-
viin tai niihin on liitettdva téllainen viittaus, kun ne virallisesti julkais-
taan. Jisenvaltioiden on sdddettdvi siitd, miten viittaukset tehdaddn.

(") Katso tdmin virallisen lehden sivu 1.
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2. Jasenvaltioiden on toimitettava tdssd direktiivissd tarkoitetuista ky-
symyksistd antamansa keskeiset kansalliset sddnndkset kirjallisina ko-
missiolle.

4 artikla
Voimaantulo

Tama direktiivi tulee voimaan kahdentenakymmenentend piivdnd sen
jélkeen, kun se on julkaistu Euroopan unionin virallisessa lehdessd.

5 artikla

Osoitus

Tama direktiivi on osoitettu kaikille jasenvaltioille.



