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REGOLAMENT TA’ IMPLIMENTAZZJONI TAL-KUMMISSJONI (UE) 2022/20
tas-7 ta’ Jannar 2022

li jistabbilixxi regoli ghall-applikazzjoni tar-Regolament (UE) Nru 536/2014 tal-Parlament Ewropew
u tal-Kunsill fir-rigward tal-istabbiliment tar-regoli u l-proceduri ghall-kooperazzjoni tal-Istati
Membri fil-valutazzjoni tas-sikurezza tal-provi klinici

(Test b'rilevanza ghaz-ZEE)

IL-KUMMISSJONI EWROPEA,
Wara li kkunsidrat it-Trattat dwar il-Funzjonament tal-Unjoni Ewropea,

Wara li kkunsidrat ir-Regolament (UE) Nru 536/2014 tal-Parlament Ewropew u tal-Kunsill tas-16 ta” April 2014 dwar
il-provi klini¢i fuq prodotti medicinali ghall-uzu mill-bniedem, u i jhassar id-Direttiva 2001/20/KE ('), u b'mod partikolari
l-Artikolu 44(2) taghha,

Billi:

(1)  Ir-Regolament (UE) Nru 536/2014 jistabbilixxi l-qafas legali ghat-twettiq tal-provi klini¢i fuq prodotti medicinali
ghall-uzu mill-bniedem fl-Unjoni biex jigi zgurat li d-drittijiet, is-sikurezza u l-benesseri tal-individwi “partecipanti”
jigu mharsa u li d-data ggenerata tkun robusta u affidabbli. Bmod partikolari, filwaqt li r-responsabbilta generali
ghall-izgurar tas-sikurezza tal-partecipanti hija tal-isponsor tal-prova klinika, din tissahhah minn sorveljanza
addizzjonali mill-Istati Membri inkluz permezz tal-kooperazzjoni taghhom fil-valutazzjoni tas-sikurezza tal-
prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni.

(2)  L-Artikoli 42 u 43 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014 jipprovdu li l-isponsor ta’ prova klinika ghandu jirrapporta
reazzjonijiet avversi serji mhux mistennija suspettati ghall-prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni uzati fil-
prova klinika u jipprezenta kull sena rapporti dwar is-sikurezza lill-Agenzija Ewropea ghall-Medicini (“l-Agenzija”)
permezz tal-bazi tad-data msemmija fl-Artikolu 40(1) ta’ dak ir-Regolament. L-informazzjoni rrapportata skont
dawk id-dispozizzjonijiet ghandha tintbaghat mill-Agenzija lill-Istati Membri kkoncernati, li ghandhom
jikkooperaw fil-valutazzjoni ta’ dik l-informazzjoni, bl-involviment tal-kumitat tal-etika responsabbli, fejn xieraq,
fkonformita mal-Artikolu 44 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014.

(3)  L-istabbiliment ta’ qafas billi jigu stabbiliti r-regoli ghall-kooperazzjoni bejn I-Istati Membri fil-valutazzjoni tal-
informazzjoni u r-rapporti pprezentati skont l-Artikoli 42 u 43 tar-Regolament (UE) Nru 5362014, isahhah
l-armonizzazzjoni tas-sikurezza u jzid l-iskrutinju fis-sorveljanza tas-sikurezza fl-Unjoni. Dan jenhtieg li jsahhah
is-sikurezza tal-partecipanti fil-provi klini¢i u jikkontribwixxi ghal robustezza mtejba tad-data fir-rigward tal-profil
tas-sikurezza tal-prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni u s-sustanzi attivi korrispondenti taghhom.

(4)  Is-sorveljanza tas-sikurezza tas-sustanzi attivi uzati bhala prodotti medi¢inali fil-fazi ta’ investigazzjoni fi provi
klini¢ci awtorizzati fi Stat Membru wiehed biss (sustanzi attivi mononazzjonali), tas-sustanzi attivi fi prodotti
medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni uzati bhala referenza, inkluz bhala placebo, u tas-sustanzi attivi uzati fi prodotti
medicinali awziljarji jenhtieg li tkun barra mill-kamp ta’ applikazzjoni ta’ dan ir-Regolament.

(5)  Sabiex tigi zgurata kooperazzjoni effettiva u effi¢jenti bejn I-Istati Membri fil-valutazzjoni tal-informazzjoni u
r-rapporti, ipprezentati skont l-Artikoli 42 u 43 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014, ghal kull sustanza attiva uzata
fi prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni, jenhtieg li jinhatar Stat Membru biex jivvaluta dik l-informazzjoni u
dawk ir-rapporti (“Stat Membru li jivvaluta s-sikurezza”), abbazi ta’ gsim gust tal-volum ta’ xoghol bejn l-Istati
Membri u tal-gharfien espert ezistenti bis-sustanza attiva partikolari.

(6)  Filwaqt li titqies l-attrizzjoni konsiderevoli tas-sustanzi attivi matul i¢-¢iklu tal-hajja tal-izvilupp u I-fatt li proporzjon
biss ta’ sustanzi attivi se jigi investigat bhala sustanzi attivi multinazzjonali fl-Unjoni, l-informazzjoni relatata mas-
sikurezza ghal sustanza attiva mononazzjonali jenhtieg li tigi vvalutata mill-Istat Membru relatur. Dawk il-valutaz-
zjonijiet mill-Istat Membru relatur jenhtieg li jigu rregistrati b'mod li jizgura t-trasparenza u jippermetti l-kontinwita

() GUL158,27.5.2014,p. 1.
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fkaz li sustanza attiva li originarjament kienet mononazzjonali ssir sustanza attiva multinazzjonali, perezempju
permezz tal-estensjoni tal-prova klinika ghal Stat Membru ichor jew fejn Stat Membru iehor ikun awtorizza prova
klinika li tinvolvi l-istess sustanza attiva. Ladarba sustanza attiva mononazzjonali ssir wahda multinazzjonali,
jenhtieg li tibbenefika minn valutazzjoni kkoordinata tas-sikurezza.

L-ghazla tal-ewwel Stat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghal sustanza attiva ghall-kooperazzjoni dwar is-sikurezza
hija xprunata mill-Istat Membru relatur, imsemmi fl-Artikolu 5 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014, tal-ewwel
prova klinika li tuza din is-sustanza attiva fl-Unjoni. L-Istat Membru relatur jenhtieg li jaghzel l-Istat Membru li
jivvaluta s-sikurezza meta aktar minn Stat Membru wiched jesprimi interess li jsir I-Istat Membru li jivvaluta
s-sikurezza ghal sustanza attiva, jew meta l-ebda Stat Membru ma jaghmel dan.

I-kompiti relatati mal-valutazzjoni tas-sikurezza jenhtieg li jitqassmu b'mod proporzjonali bejn I-Istati Membri.
I-volum tax-xoghol asso¢jat mas-sorveljanza tas-sikurezza ta’ sustanza attiva jaf jiddependi, fost l-ohrajn, fuq
|-gharfien ezistenti dwar is-sikurezza tas-sustanza attiva u l-adattamenti ghar-riskju fil-frekwenza tal-iskrinjar u
I-firxa tal-valutazzjonijiet.

Sabiex tinzamm distribuzzjoni proporzjonata tax-xoghol bejn I-Istati Membri maz-zmien, jenhtieg li jkun possibbli,
fuq talba tal-Istat Membru originali li jivvaluta s-sikurezza, li jigi ttrasferit ir-rwol tal-Istat Membru li jivvaluta
s-sikurezza meta I-Istat Membru originali li jivvaluta s-sikurezza ma jibqax Stat Membru kkoncernat fi kwalunkwe
prova klinika li tinvolvi l-uzu ta’ sustanza attiva jew meta l-volum tax-xoghol tieghu relatat mar-rwol tal-Istat
Membru li jivvaluta s-sikurezza jsir gholi b'mod sproporzjonat meta mqabbel mal-volum tax-xoghol tal-Istati
Membri l-ohra. Madankollu, huwa mehtieg li tigi zgurata l-kontinwita tal-valutazzjoni tas-sikurezza fi kwalunkwe
mument matul il-process tal-ghazla mill-gdid tal-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza.

Jenhtieg li l-Istati Membri li jivvalutaw is-sikurezza jivvalutaw l-informazzjoni sottomessa bhala suspetti ta’
reazzjonijiet avversi serji mhux mistennija u l-informazzjoni li tinsab fir-rapporti annwali dwar is-sikurezza,
imsemmija fl-Artikoli 42 u 43 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014. Meta jkun hemm thassib dwar is-sikurezza
minn dawk il-valutazzjonijiet, I-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza jenhtieg li jhejji rakkomandazzjonijiet generali
fir-rigward tas-sikurezza tas-sustanza attiva ghall-Istati Membri relaturi u ghall-Istati Membri kkoncernati minn
provi klini¢i li jinvolvu prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni li fihom dik is-sustanza attiva. Dan jippermetti
lill-Istati Membri relaturi rilevanti u lill-Istati Membri kkoncernati jiehdu mizuri korrettivi xierqa u proporzjonati u
azzjonijiet ohra ghas-sorveljanza tas-sikurezza relatati mas-sustanza attiva, meta dan ikun mehtieg.

Barra minn hekk, I-Istati Membri relaturi jistghu jikkunsidraw li jinvolvu lill-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza fil-
valutazzjoni ta’ applikazzjonijiet ghal modifiki sostanzjali ghall-informazzjoni ta’ referenza dwar is-sikurezza,
ipprezentati fkonformitda mal-Artikolu 16 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014. Modifiki sostanzjali ghall-
informazzjoni ta’ referenza dwar is-sikurezza jista’ jkollhom implikazzjonijiet ghad-determinazzjoni tal-istennija ta’
reazzjonijiet avversi serji u, b’konsegwenza ta’ dan, fuq ir-rapportar ta’ suspetti ta’ reazzjonijiet avversi serji mhux
mistennija. Sabiex tigi ddeterminata l-istennija ta’ reazzjonijiet avversi serji fir-rigward ta’ prodott medicinali fil-fazi
ta’ investigazzjoni, huwa ghalhekk xieraq li jigi stabbilit approc¢ armonizzat ghall-valutazzjoni tas-sikurezza bl-uzu,
bhala bazi, ta’ dokument ta’ referenza komuni. L-Istat Membru relatur u l-Istati Membri kkoncernati se jibqghu
responsabbli ghall-valutazzjoni ta’ kwalunkwe modifika sostanzjali ghall-informazzjoni ta’ referenza dwar
is-sikurezza.

Sabiex ikomplu jissahhu s-sorveljanza u l-armonizzazzjoni kif ukoll sabiex jigi evitat li Stati Membri differenti li
jivvalutaw is-sikurezza, jivvalutaw prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni differenti bl-uzu tal-istess sustanza
attiva, Stat Membru wiched li jivvaluta s-sikurezza jenhtieg li, kull meta jkun possibbli, jivvaluta s-sikurezza tal-
prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni kollha li fihom l-istess sustanza attiva, irrispettivament mill-ghamla
farmacewtika u l-qawwa jew l-indikazzjoni investigati u irrispettivament minn jekk jintuzawx fdiversi provi klinici
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gestiti mill-istess sponsors jew minn sponsors differenti. Tali approc¢ ikkoordinat ghall-valutazzjoni tas-sikurezza
bbazat fuq is-sustanza attiva aktar milli fuq il-prodott medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni jevita d-duplikazzjoni tal-
isforzi u fl-istess hin jipprovdi lill-Istati Membri li jivvalutaw is-sikurezza b'bizzejjed kuntest ghall-valutazzjonijiet
tas-sikurezza taghhom. Dan l-appro¢¢ huwa wkoll konformi mallinja gwida rilevanti dwar ir-Rapport ta’
Aggornament dwar is-Sikurezza matul I-Izvilupp tal-Kunsill Internazzjonali dwar l-Armonizzazzjoni tar-Rekwiziti
Teknici ghar-Registrazzjoni ta’ Farmacewtici ghall-Uzu mill-Bniedem (ICH E2F) li tirrakkomanda rapport uniku ta’
aggornament dwar is-sikurezza ghal sustanza attiva biex tigi promossa analizi komprensiva.

(13) Jenhtieg li jittiched approc¢ ibbazat fuq ir-riskju fir-rigward tal-frekwenza tal-iskrinjar tal-informazzjoni dwar
is-sikurezza, l-estent tal-valutazzjoni tieghu u l-iskedi ta’ zmien tal-valutazzjoni u tar-rappurtar. L-adattamenti ghar-
riskji jenhtieg li jiddependu fuq l-gharfien dwar il-profil tas-sikurezza tas-sustanza attiva. Perezempju, is-sustanzi
attivi b’awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq fl-Unjoni jistghu jigu skrinjati inqas ta’ spiss meta mqabbla ma’ sustanzi
attivi li mhumiex awtorizzati.

(14) Is-sistemi tal-informazzjoni rilevanti li huma gestiti mill-Agenzija, inkluza s-Sistema ta’ Informazzjoni dwar il-Provi
Klini¢i, il-Bazi tad-Data EudraVigilance u d-Dizzjunarju tal-Prodotti Medicinali tal-UE, jenhtieg li jappoggaw
il-kooperazzjoni tal-Istati Membri fil-valutazzjoni tas-sikurezza tas-sustanzi attivi uzati bhala prodotti medicinali fil-
fazi ta’ investigazzjoni fi provi klini¢i. Dan jippermetti l-integrazzjoni tal-informazzjoni dwar il-valutazzjoni tas-
sikurezza tal-provi klinici, u l-kooperazzjoni fiha, li se jikkontribwixxu b'mod sinifikanti ghat-tishih tal-fehim tas-
sikurezza tal-prodotti medicinali li huma ppjanati li jidhlu jew li diga huma disponibbli fis-suq tal-Unjoni.

(15) Jenhtieg li I-Kummissjoni tkun tista’ tikkontrolla jekk I-Istati Membri jissorveljawx b’'mod korrett il-konformita mar-
regoli stabbiliti ghall-valutazzjoni kkoordinata tas-sikurezza tal-informazzjoni pprezentata fir-rapporti ghal
reazzjonijiet avversi serji mhux mistennija suspettati u fir-rapporti annwali dwar is-sikurezza.

(16) I-mizuri previsti fdan ir-Regolament huma skont I-opinjoni tal-Kumitat Permanenti dwar Prodotti Medicinali ghall-
Uzu mill-Bniedem stabbilit mid-Direttiva 2001/83KE tal-Parlament Ewropew u tal-Kunsill (3.

(17) Dan ir-Regolament jenhtieg li jibda japplika fl-istess zmien bhar-Regolament (UE) Nru 536/2014,

ADOTTAT DAN IR-REGOLAMENT:

KAPITOLU I

DISPOZIZZJONIJIET GENERALI

Artikolu 1

Suggett u kamp ta’ applikazzjoni

1. Dan ir-Regolament jistabbilixxi r-regoli ghall-kooperazzjoni tal-Istati Membri:
(a) fl-ghazla tal-Istati Membri li jivvalutaw is-sikurezza fkonformita mal-Artikolu 3;

(b) fil-valutazzjoni tal-informazzjoni sottomessa dwar reazzjonijiet avversi serji mhux mistennija suspettati u tal-
informazzjoni li tinsab fir-rapporti annwali dwar is-sikurezza fkonformita mal-Artikoli 6 u 7;

(c) fl-izvilupp ta’ rakkomandazzjonijiet ghall-Istati Membri relaturi, imsemmija fl-Artikolu 5 tar-Regolament (UE)
Nru 536/2014, u l-Istati Membri kkoncernati, li ghandhom l-ghan li jindirizzaw it-thassib dwar is-sikurezza li
jirrizulta mill-valutazzjonijiet imsemmija fil-punt (b) u li jissuggerixxu mizuri korrettivi u azzjonijiet ohra ghas-
sorveljanza tas-sikurezza relatati mas-sustanza attiva;

() 1d-Direttiva 2001/83/KE tal-Parlament Ewropew u tal-Kunsill tas-6 ta’ Novembru 2001 dwar il-kodi¢i tal-Komunita li ghandu xjagsam
ma’ prodotti medicinali ghall-uzu mill-bniedem (GU L 311, 28.11.2001, p. 67).
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(d) fl-involviment tal-Istati Membri li jivvalutaw is-sikurezza fil-valutazzjoni ta’ modifiki sostanzjali ghall-informazzjoni ta’
referenza dwar is-sikurezza fkonformita mal-Artikolu 5(1), il-punt (c), u l-Artikolu 9(2), il-punt (c);

(e) fil-koordinazzjoni bejn l-Istati Membri relaturi u l-Istati Membri kkoncernati fl-implimentazzjoni tal-mizuri korrettivi
rakkomandati u l-azzjonijiet ta’ mitigazzjoni tar-riskju fkonformita mal-Artikolu 8;

fil-kooperazzjoni bejn 1-Istati Membri li jivvalutaw is-sikurezza, 1-Istati Membri relaturi u l-Istati Membri kkoncernati fi
P ) ) )
provi klini¢i li juzaw l-istess sustanza attiva, fkonformita mal-Artikoli 5, 8 u 9.

2. Dan ir-Regolament japplika ghas-sustanzi attivi kollha li jintuzaw fi prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni fi
provi klini¢i awtorizzati fmill-inqas Zewg Stati Membri, fkonformita mal-Artikolu 8 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014,
irrispettivament minn jekk il-prova klinika inkwistjoni kinitx awtorizzata skont dak ir-Regolament jew inizjalment skont
id-Direttiva 2001/20/KE (*) u sussegwentement skont ir-Regolament (UE) Nru 536/2014.

3. Danir-Regolament ma japplikax ghal sustanzi attivi mononazzjonali, ghal sustanzi attivi fi prodotti medicinali fil-fazi
ta’ investigazzjoni uzati bhala prodotti ta’ referenza, inkluz bhala placebo, jew ghal sustanzi attivi uzati fi prodotti
medic¢inali awziljarji.

Artikolu 2

Definizzjonijiet

’ o« ” o«

1. Ghallfinijiet ta’ dan ir-Regolament, japplikaw id-definizzjonijiet ta’ “prodott medicinali”, “sustanza attiva” u “reazzjoni
avversa”, stabbiliti fl-Artikolu 1, il-punti (2), (3a) u (11) tad-Direttiva 2001/83/KE, rispettivament.

2. Ghall-finjjiet ta’ dan ir-Regolament, japplikaw ukoll id-definizzjonijiet li gejjin:

(a) “Prova klinika multinazzjonali” tfisser prova klinika li ghaliha l-isponsor ipprezenta fajl tal-applikazzjoni lil aktar minn
Stat Membru wiehed permezz tal-portal tal-UE.

(b) “Informazzjoni ta’ referenza dwar is-sikurezza” tfisser l-informazzjoni dwar is-sikurezza li tinsab fl-ahhar verzjoni
approvata tal-fajl tal-prova klinika, li sservi bhala 1-bazi biex tigi ddeterminata l-istennija ta’ reazzjoni avversa mill-
isponsor.

(c) “Stat Membru li jivvaluta s-sikurezza” tfisser l-Istat Membru li jivvaluta l-informazzjoni sottomessa bhala reazzjonijiet
avversi serji mhux mistennija suspettati fkonformita mal-Artikolu 42 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014, u
l-informazzjoni li tinsab fir-rapporti annwali dwar is-sikurezza sottomessi fkonformita mal-Artikolu 43 ta’ dak
ir-Regolament, ghall-provi klini¢i li jinvolvu prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni li fihom l-istess sustanza
attiva, irrispettivament mill-ghamla farmacewtika u I-qawwa jew l-indikazzjoni investigati u irrispettivament minn
jekk jintuzawx fi prova klinika wahda jew f'diversi provi klinici gestiti mill-istess sponsors jew minn sponsors differenti.

(d) “Stat Membru ewlieni li jivvaluta s-sikurezza” tfisser l-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza, li jikkoordina
l-valutazzjonijiet tas-sikurezza ghal sustanzi attivi differenti fi prova klinika jew ghal diversi provi klinici, imwettqa
minn diversi Stati Membri li jivvalutaw is-sikurezza.

(¢) “Sustanza attiva gdida li tehtieg kooperazzjoni dwar is-sikurezza” tfisser sustanza attiva li ma tkunx intuzat
precedentement fi prodott medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni fi kwalunkwe prova klinika awtorizzata fl-Unjoni
skont ir-Regolament (UE) Nru 536/2014, u ghalhekk ma jkollhiex assenjat Stat Membru li jivvaluta s-sikurezza.

(f) “Thassib dwar is-sikurezza b’rabta ma’ prodott medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni” tfisser informazzjoni dwar
is-sikurezza tal-prodott medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni b’impatt negattiv potenzjali fuq il-proporzjon bejn
il-beneficji u r-riskji tieghu jew b'implikazzjoni ghas-sahha pubblika.

() 1d-Direttiva 2001/20/KE tal-Parlament Ewropew u tal-Kunsill tal-4 ta’ April 2001 dwar l-approssimazzjoni tal-ligijiet, regolamenti u
dispozizzjonijiet amministrattivi tal-Istati Membri li jirrelataw ghall-implimentazzjoni ta’ prattika korretta ta’ klinika fit-twettiq ta’
provi klini¢i fuq prodotti medicinali ghall-uzu mill-bniedem (GU L 121, 1.5.2001, p. 34).
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(g) “Sustanza attiva mononazzjonali” tfisser sustanza attiva li tintuza fi prodott medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni fi
provali klinika/klini¢i awtorizzata fi Stat Membru wiehed biss.

(h) “Sustanza attiva multinazzjonali” tfisser sustanza attiva li tintuza fi prodott medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni fi
provali klinika/klini¢i awtorizzata faktar minn Stat Membru wiehed.

(i) “Skrinjar ta’ reazzjonijiet avversi serji mhux mistennija suspettati” tfisser l-identifikazzjoni sistematika ta’ reazzjonijiet
avversi serji mhux mistennija suspettati li jehtiegu valutazzjoni li twassal ghal decizjoni dwar il-htiega li I-Istati Membri
relaturi u l-Istati Membri kkoncernati jigu nnotifikati.

KAPITOLU II

VALUTAZZJONI KKOORDINATA TAS-SIKUREZZA

Artikolu 3

Ghatzla tal-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza

1. Ghandu jintghazel Stat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghal kull sustanza attiva li tintuza fi provi klini¢i awtorizzati
fl-Unjoni fkonformita mar-Regolament (UE) Nru 5362014, fkull wahda mis-sitwazzjonijiet li gejjin:

(a) l-isponsor jissottometti lil aktar minn Stat Membru wiehed fkonformita mal-Artikoli 5 jew 11 tar-Regolament (UE)
Nru 536/2014 fajl tal-applikazzjoni ghall-awtorizzazzjoni ta’ prova klinika b'sustanza attiva gdida li tehtieg
kooperazzjoni dwar is-sikurezza u mill-inqas zewg Stati Membri jawtorizzaw dik il-prova klinika fkonformita mal-
Artikolu 8 ta’ dak ir-Regolament;

(b) modifika sostanzjali li zzid sustanza attiva gdida li tehtieg kooperazzjoni dwar is-sikurezza ma’ prova klinika hija
awtorizzata fmill-inqas zewg Stati Membri kkoncernati fkonformita mal-Artikoli 19 u 23, rispettivament, tar-
Regolament (UE) Nru 536/2014;

(c) sustanza attiva mononazzjonali ssir sustanza attiva multinazzjonali.

2. Fis-sitwazzjonijiet deskritti fil-paragrafu 1, il-punti (a) u (b), kwalunkwe Stat Membru, kemm jekk ikun ircieva
l-applikazzjoni msemmija fdawk il-punti kif ukoll jekk le, jista’ jesprimi interess, permezz tal-ghodod tal-IT kif deskritti
fl-Artikolu 11, li jsir l-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza, fi Zmien 7 ijiem wara l-awtorizzazzjoni tal-prova klinika jew
tal-modifika sostanzjali fit-tieni Stat Membru kkoncernat. Jekk aktar minn Stat Membru wiehed jesprimu interess, l-Istat
Membru relatur jaghzel I-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza fi Zmien 5 jjem mit-tmiem tal-perjodu ta’ 7 ijiem imsemmi
fl-ewwel sentenza, b’kont mehud tal-gharfien espert ezistenti tal-Istati Membri brabta mas-sustanza attiva u l-qsim gust
tal-volum tax-xoghol bejn l-Istati Membri. Jekk l-ebda Stat Membru ma jesprimi interess, I-Istat Membru relatur, fi zmien
12-il jum wara l-awtorizzazzjoni tal-prova klinika jew tal-modifika sostanzjali fit-tieni Stat Membru kkoncernat, ghandu
jahtar I-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza minn fost l-Istati Membri kkoncernati, b’kont mehud tal-gsim gust tal-volum
tax-xoghol bejniethom.

3. Meta l-awtorizzazzjoni ta’ prova klinika jew ta’ modifika sostanzjali li zzid sustanza attiva ma’ prova klinika
tikkoncerna sustanza attiva li ghaliha jkun diga nhatar Stat Membru li jivvaluta s-sikurezza, dak I-Istat Membru li jivvaluta
s-sikurezza ghandu jinhatar ukoll bhala I-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghall-prova klinika 1-gdida jew modifikata,
irrispettivament minn jekk l-applikazzjoni gietx sottomessa mill-istess sponsor jew minn sponsor differenti. Dan ghandu
japplika wkoll meta I-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ezistenti (i) ma jkunx Stat Membru kkoncernat ghall-prova
klinika, (ii) ikun irrifjuta l-applikazzjoni tal-prova klinika, u (iii) ikun irc¢ieva applikazzjoni limitata biss ghall-aspetti koperti
mill-Parti I tar-rapport ta’ valutazzjoni msemmi fl-Artikolu 11 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014, kif ukoll (iv) meta
l-prova klinika ma tkunx ghadha ghaddejja fit-territorju tieghu.

4. Meta sustanza attiva, li mhija uzata fl-ebda prova klinika li tkun ghaddejja fl-Unjoni, izda li kellha Stat Membru li
jivvaluta s-sikurezza fil-passat, tigi introdotta mill-gdid permezz tal-awtorizzazzjoni ta’ prova klinika gdida jew modifika
sostanzjali ta’ prova klinika, dak l-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu jinhatar bhala l-Istat Membru li jivvaluta
s-sikurezza ghal din is-sustanza attiva fil-prova klinika l-gdida jew modifikata.
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5. L-Istat Membru relatur tal-prova klinika ghandu jivverifika jekk hemmx Stat Membru ezistenti li jivvaluta s-sikurezza
ghal kwalunkwe sustanza attiva uzata fi prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni fil-prova klinika abbazi tal-
informazzjoni pprovduta fkonformita mal-Artikolu 11(3), il-punt (b). Jekk ikun diga ntghazel Stat Membru li jivvaluta
s-sikurezza ghal dik is-sustanza attiva, I-Istat Membru relatur ghandu jinformah dwar dik il-prova klinika immedjatament
wara l-awtorizzazzjoni ta’ dik il-prova klinika minn mill-inqas Stat Membru wiehed ikkoncernat fkonformita mal-
Artikolu 8 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014.

6.  Fis-sitwazzjoni deskritta fil-paragrafu 1, il-punt (c), meta jkun mehtieg, I-Istat Membru relatur il-gdid ghandu
jinnotifika lill-Istat Membru relatur l-originali. L-Istat Membru relatur l-originali ghandu jniedi u japplika l-procedura tal-
ghazla ghad-determinazzjoni tal-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza fkonformita mal-paragrafu 2 minghajr dewmien bla
bzonn wara li I-prova klinika tkun giet awtorizzata fit-tieni Stat Membru.

7. Meta prova klinika tinvolvi l-uzu ta’ diversi prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni b’sustanzi attivi godda
differenti li jehtiegu kooperazzjoni dwar is-sikurezza, l-Istat Membru relatur ghandu jizgura li jinhatar Stat Membru li
jivvaluta s-sikurezza ghal kull sustanza attiva gdida ghall-kooperazzjoni dwar is-sikurezza fdik il-prova klinika.

8.  L-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu jigi assenjat lis-sustanza attiva u l-identita tal-Istat Membru li jivvaluta
s-sikurezza ghandha tigi rregistrata mill-Istat Membru relatur sa mhux aktar tard minn 12-il jum wara li tkun giet
innotifikata l-awtorizzazzjoni ta’ prova klinika li tinvolvi sustanza attiva gdida li tehtieg kooperazzjoni dwar is-sikurezza
fit-tieni Stat Membru.

Artikolu 4

Bidla tal-Istat Membru li Jivvaluta s-Sikurezza

1. Meta l-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ta’ sustanza attiva ma jibqax Stat Membru kkoncernat fi kwalunkwe prova
klinika li tinvolvi l-uzu ta’ dik is-sustanza attiva, jew meta Stat Membru li jivvaluta s-sikurezza jkollu volum tax-xoghol
sproporzjonat meta mqabbel ma’ Stati Membri ohra, dak I-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza jista’ jibda l-procedura biex
jintghazel Stat Membru gdid li jivvaluta s-sikurezza fkonformita mal-Artikolu 3(2). Dik il-procedura ghandha, jekk ikun
possibbli, titnieda wara s-sottomissjoni mill-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza tar-rapport ta’ valutazzjoni finali tar-
rapport annwali dwar is-sikurezza.

L-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza li jibda l-procedura msemmija fl-ewwel subparagrafu ghandu jwettaq il-kompiti
assenjati lill-Istat Membru relatur fl-Artikolu 3(2).

2. Kwalunkwe Stat Membru fi kwalunkwe hin jista’ joffri volontarjament li jassumi r-rwol tal-Istat Membru li jivvaluta
s-sikurezza, dment li -Istat Membru originali li jivvaluta s-sikurezza jagbel.

3. Metajinhatar Stat Membru gdid li jivvaluta s-sikurezza skont il-paragrafu 1 jew 2, l-Istat Membru originali li jivvaluta
s-sikurezza ghandu jirregistra l-identita tieghu fis-sistemi tal-informazzjoni msemmija fl-Artikolu 11 ghal kull prova klinika
rilevanti minghajr dewmien bla bzonn.

4. Fis-sitwazzjonijiet imsemmija fil-paragrafi 1 u 2, I-Istat Membru originali li jivvaluta s-sikurezza ghandu jkompli
jwettaq il-kompiti tieghu sakemm ir-rapporti finali dwar il-valutazzjoni tas-sikurezza u r-rekords kollha, inkluz ir-rapport
ta’ valutazzjoni tal-ahhar rapport annwali dwar is-sikurezza, ikunu gew ipprezentati u l-Istat Membru 1-gdid li jivvaluta
s-sikurezza ikun gie rregistrat fis-sistemi tal-informazzjoni msemmija fl-Artikolu 11 fkonformita mal-paragrafu 3.

5. B'deroga mill-paragrafu 4, l-Istat Membru originali li jivvaluta s-sikurezza ghandu jkun jista’ jirrizenja minnufih
minghajr ma jiffinalizza l-valutazzjonijiet li jkunu ghaddejjin u minghajr ma jissottometti r-rapporti ta’ valutazzjoni u
r-rekords korrispondenti, dment li I-Istat Membru 1-gdid li jivvaluta s-sikurezza jaqbel.
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Artikolu 5

Ir-rwol u l-kompiti tal-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza

1. L-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu jkollu l-kompiti li gejjin fir-rigward tas-sustanza attiva assenjata li
tinsab fi prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni li jintuzaw fi provi klini¢i awtorizzati fl-Unjoni:

(a) jiskrinja u jivvaluta l-informazzjoni dwar ir-reazzjonijiet avversi serji mhux mistennija suspettati kollha rrappurtati fil-
bazi tad-data EudraVigilance fkonformita mal-Artikolu 42 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014, irrispettivament minn
jekk sehhewx fl-Istati Membri jew fpajjizi terzi, kif ukoll l-informazzjoni li tinsab fir-rapporti annwali dwar
is-sikurezza, fkonformita mal-Artikoli 6 u 7 skont approc¢ ibbazat fuq ir-riskju;

(b) jidentifika t-thassib dwar is-sikurezza fir-rigward tas-sustanza attiva u tal-prodott medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni,
abbazi tal-valutazzjonijiet imsemmija fil-punt (a);

(c) jappogga, fuq talba tal-Istat Membru relatur, il-valutazzjoni tal-aspetti relatati mal-informazzjoni ta’ referenza dwar
is-sikurezza fl-applikazzjoni inizjali msemmija fl-Artikoli 5 u 11 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014 jew
fapplikazzjoni ghal modifika sostanzjali msemmija fl-Artikolu 16 ta’ dak ir-Regolament;

(d) jitlob informazzjoni niegsa jew ulterjuri mill-isponsors, li tkun mehtiega ghall-valutazzjonijiet jew ghall-kooperazzjoni
fil-valutazzjoni tas-sikurezza;

(e) jissottometti rapporti ta’ valutazzjoni u rekords ohra relatati mal-valutazzjoni tas-sikurezza fkonformita mal-
Artikoli 6, 7 u 11 sabiex jizgura li l-Istati Membri relaturi u l-Istati Membri kkoncernati kollha jir¢ievu informazzjoni
xierqa dwar il-provi klinici li juzaw l-istess sustanza attiva;

(f) ihejji u jissottometti rakkomandazzjonijiet lill-Istati Membri relaturi u lill-Istati Membri kkoncernati relatati mas-
sikurezza tas-sustanza attiva, sabiex ikunu jistghu jittiehdu mizuri korrettivi u azzjonijiet ohra ghas-sorveljanza tas-
sikurezza relatati mas-sustanza attiva, jekk ikun mehtieg, fkonformita mal-Artikolu 8;

(g) jipprovdi assistenza dwar kwalunkwe kwistjoni ta’ sikurezza addizzjonali relatata mas-sustanza attiva partikolari meta
jintalab jaghmel dan mill-Istati Membri relaturi jew mill-Istati Membri kkoncernati.

2. L-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu jwettaq il-kompiti tieghu sa tliet xhur wara t-tmiem tal-ahhar prova
klinika bis-sustanza attiva fl-Istati Membri kollha kkonc¢ernati. Huwa ghandu jissottometti r-rapport ta’ valutazzjoni finali
tal-ahhar rapport annwali dwar is-sikurezza ghas-sustanza attiva minghajr dewmien bla bzonn.

3. Il-kumitati tal-etika responsabbli ghandhom ikunu involuti fil-valutazzjonijiet tas-sikurezza mwettqa mill-Istat
Membru li jivvaluta s-sikurezza, meta tali involviment ikun previst fil-ligi nazzjonali tal-Istat Membru li jivvaluta
s-sikurezza.

Artikolu 6

Skrinjar u valutazzjoni ta’ reazzjonijiet avversi serji mhux mistennija suspettati

1.  L-iskrinjar tal-bazi tad-data EudraVigilance msemmija fil-punt (a) tal-Artikolu 5(1) ghandu jsir mill-inqas darba kull
15-il jum kalendarju.

2. Ghall-prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni b’awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq fl-Unjoni, l-Istat Membru li
jivvaluta s-sikurezza jista’ jiddeciedi li jnaqqas il-frekwenza tal-iskrinjar imsemmija fil-paragrafu 1 ghal mill-inqas darba kull
30 jum kalendarju.

3. Meta l-istat ta’ gharfien dwar il-profil tas-sikurezza tas-sustanza attiva jew il-grad ta’ devjazzjoni fl-uzu tas-sustanza
attiva mill-prattika klinika normali jirrikjedi dan, l-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu japplika frekwenza ta’
skrinjar oghla minn dik stabbilita fil-paragrafi 1 u 2. L-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu jirregistra l-ezitu u
d-data tal-iskrinjar fis-sistemi tal-informazzjoni msemmija fl-Artikolu 11.
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4. Fkaz li jkun hemm thassib dwar is-sikurezza tas-sustanza attiva mill-iskrinjar ta’ reazzjonijiet avversi serji mhux
mistennija suspettati rrappurtati, -Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu:

(a) jivvaluta l-informazzjoni dwar ir-reazzjonijiet avversi serji mhux mistennija suspettati u jissottometti valutazzjoni
inizjali mill-aktar fis possibbli izda mhux aktar tard minn 15-il jum wara l-iskrinjar;

(b) jaggorna l-valutazzjoni inizjali mill-aktar fis possibbli wara li tkun saret disponibbli informazzjoni addizzjonali mill-
isponsor fkonformita mal-Artikolu 42(2) tar-Regolament (UE) Nru 536/2014 jew fkonformita mal-Artikolu 5(1),
il-punt (d), ta’ dan ir-Regolament;

() jinnotifika minghajr dewmien bla bzonn, it-thassib identifikat dwar is-sikurezza fir-rigward ta’ prodott medicinali fil-
fazi ta’ investigazzjoni lill-Istati Membri relaturi kollha u lill-Istati Membri kkon¢ernati minn provi klinici li jinvolvu
s-sustanza attiva inkwistjoni.

Is-sottomissjoni u I-kondivizjoni tal-valutazzjoni msemmija fil-punti (a) u (b) u n-notifika msemmija fil-punt (c) ghandhom
isiru permezz tas-sistemi tal-informazzjoni msemmija fl-Artikolu 11.

5. L-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu jzid l-estent u jqassar l-iskedi ta’ zmien tal-valutazzjoni msemmija fil-
paragrafu 4 jekk ir-riskju ghas-sikurezza tal-partecipanti fi prova klinika jirrikjedi dan.

6.  Jekk tintalab informazzjoni addizzjonali skont I-Artikolu 5(1), il-punt (d), fil-kuntest tal-valutazzjoni ta’ reazzjonijiet
avversi serji mhux mistennija suspettati, u l-isponsor ma jirrikonoxxix il-wasla tat-talba ghall-informazzjoni sa (i)
l-iskadenza stabbilita mill-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza jew (ii) 7 ijiem wara li tkun intbaghtet it-talba, skont liema
tkun l-ahhar, l-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu jinnotifika lill-Istati Membri relaturi kollha u lill-Istati Membri
kkoncernati minn prova klinika bl-uzu tas-sustanza attiva biex jikkunsidraw li jiehdu mizuri korrettivi fkonformita mal-
Artikolu 77 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014.

7. Meta l-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza jqis li dan ikun mehtieg, abbazi tal-valutazzjoni(jiet) tieghu, ghandu
jissottometti rakkomandazzjonijiet generali relatati mas-sikurezza tas-sustanza attiva lill-Istati Membri relaturi u lill-Istati
Membri kkoncernati li jippermettulhom jiehdu mizuri korrettivi u azzjonijiet ohra ghas-sorveljanza tas-sikurezza relatati
mas-sustanza attiva.

Artikolu 7

Il-valutazzjoni tar-rapporti annwali dwar is-sikurezza

1. Metajivvaluta r-rapporti annwali dwar is-sikurezza, I-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu:

(a) jivvaluta l-informazzjoni fir-rapporti annwali kollha dwar is-sikurezza relatati mal-uzu tas-sustanza attiva fil-provi
klini¢i awtorizzati fl-Unjoni, irrispettivament mill-ghamla farmacewtika u l-qawwa jew l-indikazzjoni investigati u
irrispettivament minn jekk is-sustanza attiva tintuzax fdiversi provi klini¢i gestiti minn sponsors differenti;

(b) jitlob informazzjoni addizzjonali skont l-Artikolu 5(1), il-punt (d), mill-isponsors u jivvaluta t-twegibiet taghhom. Jekk
sponsor ma jipprovdix l-informazzjoni sal-iskadenza stabbilita fit-talba, 1-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghandu
jinforma lill-Istati Membri relaturi u lill-Istati Membri kkoncernati rilevanti biex jikkunsidraw jiehdu mizuri korrettivi
fkonformita mal-Artikolu 77 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014;

(c) jissottometti r-rapport ta’ valutazzjoni finali fis-sistemi tal-informazzjoni msemmija fl-Artikolu 11 fi zmien 42 jum
wara s-sottomissjoni tal-ahhar rapport annwali dwar is-sikurezza jew fi Zzmien massimu ta’ 84 jum mis-sottomissjoni
tal-ahhar rapport annwali dwar is-sikurezza jekk tintalab informazzjoni addizzjonali skont il-punt (b);

(d) meta jkun mehtieg, jindirizza kwalunkwe thassib dwar is-sikurezza identifikat matul il-valutazzjoni, jizviluppa
rakkomandazzjonijiet ghal mizuri korrettivi u azzjonijiet ohra ghas-sorveljanza tas-sikurezza relatati mas-sustanza
attiva, u jikkomunikahom lill-Istati Membri relaturi u lill-Istati Membri kkoncernati.
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2. L-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza jista’ jzid l-estent u jqassar l-iskedi ta’ Zmien tal-valutazzjoni msemmija fil-
paragrafu 1 jekk ir-riskju ghas-sikurezza tal-partecipanti fi prova klinika jirrikjedi dan. Fdin il-valutazzjoni, l-Istat Membru
li jivvaluta s-sikurezza ghandu jqis l-istatus tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq tal-prodott medicinali fil-fazi ta’
investigazzjoni jew tas-sustanza attiva, l-istat ta’ gharfien dwar il-profil tas-sikurezza tas-sustanza attiva u l-grad ta’
devjazzjoni fl-uzu tas-sustanza attiva mill-prattika klinika normali.

3. B'deroga mill-paragrafu 1, meta l-isponsor jipprezenta rapport annwali dwar is-sikurezza uniku li huwa specifiku
ghal prova klinika wahda li tinvolvi diversi prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni skont I-Artikolu 43(2) tar-
Regolament (KE) Nru 536/2014, dan ir-rapport annwali dwar is-sikurezza ghandu jigi vvalutat mill-Istat Membru relatur
ta’ din il-prova klinika partikolari. Fuq talba tal-Istat Membru relatur, I-Istati Membri li jivvalutaw is-sikurezza ghas-
sustanzi attivi inkluzi fdawn il-prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni ghandhom jappoggaw lill-Istat Membru
relatur fdin il-valutazzjoni. L-Istat Membru relatur ghandu jipprezenta rapport ta’ valutazzjoni finali lis-sistemi tal-
informazzjoni msemmija fl-Artikolu 11, u, fejn mehtieg, ghandu jinnotifika t-thassib dwar is-sikurezza lill-Istati Membri
kkoncernati u lil kull Stat Membru li jivvaluta s-sikurezza responsabbli ghas-sustanzafi attiva/i inkluza/i fil-prodotti
medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni kkoncernati.

Artikolu 8

Rakkomandazzjonijiet ta’ miZuri korrettivi u azzjonijiet ohra ghas-sorveljanza tas-sikurezza relatati mas-sustanza
attiva

1. Jekk I-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza jidentifika thassib dwar is-sikurezza relatat mas-sustanza attiva minn sorsi
ghajr l-iskrinjar u l-valutazzjoni msemmija fl-Artikoli 6 u 7, jista’ jissottometti rakkomandazzjonijiet ghal mizuri korrettivi
u azzjonijiet ohra ta’ mitigazzjoni tar-riskju ghas-sorveljanza tas-sikurezza lill-Istati Membri relaturi u lill-Istati Membri
kkoncernati.

2. Wara rakkomandazzjoni skont l-Artikolu 6(7), I-Artikolu 7(1), il-punt (d), jew il-paragrafu 1 ta’ dan I-Artikolu, I-Istati
Membri relaturi tal-provi klini¢i li filhom tintuza s-sustanza attiva jenhtieg li jikkoordinaw l-azzjoni li trid tittiehed ghal
dawn il-provi klini¢i mal-Istati Membri kkoncernati.

3. L-Istati Membri kkoncernati jistghu, fi kwalunkwe hin, jiehdu mizuri korrettivi u azzjonijiet ohra ghas-sorveljanza
tas-sikurezza relatati mas-sustanza attiva fit-territorju taghhom fkonformita mal-Artikolu 77 tar-Regolament (UE)
Nru 536/2014.

Artikolu 9

Ir-rwol tal-Istati Membri kkoncernati u tal-Istati Membri relaturi fil-valutazzjoni kkoordinata tas-sikurezza

1. L-Istati Membri relaturi u l-Istati Membri kkoncernati ghandhom:

(a) jappoggaw lill-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza fil-valutazzjoni kkoordinata tas-sikurezza u jkollhom il-possibbilta
li jikkummentaw u jqajmu mistoqsijiet dwar il-valutazzjonijiet;

(b) igisu kif xieraq it-thassib dwar is-sikurezza fir-rigward ta’ prodott medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni u
r-rakkomandazzjonijiet mill-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza, imsemmi fl-Artikolu 8(2), fil-kuntest ta’ provafi
klinika/ci awtorizzatali fit-territorju taghhom;

(c) jikkomunikaw lill-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza kwalunkwe thassib rilevanti dwar is-sikurezza relatat mas-
sustanza attiva.

2. L-Istat(i) Membru/i relatur(i):

(a) ghandhom jinformaw lill-Istati Membri ezistenti li jivvalutaw is-sikurezza dwar l-awtorizzazzjoni ta’ prova klinika
¢dida li tinvolvi l-istess sustanza attiva;

(b) ghandhom jivverifikaw jekk hemmx Stat Membru ezistenti li jivvaluta s-sikurezza ghal kwalunkwe sustanza attiva
uzata fi prova klinika u, jekk dan ma jkunx il-kaz, iniedi u jwettaq procedura tal-ghazla fkonformita mal-Artikolu 3(2).
Sabiex tigi zgurata l-kontinwita fil-valutazzjoni tas-sikurezza fi kwalunkwe mument, 1-Istat Membru relatur ghandu
jwettaq il-kompiti tal-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza matul il-process tal-ghazla.
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(c) jistghu jitolbu appogg mill-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ghall-valutazzjoni tal-bidliet fl-informazzjoni ta’
referenza dwar is-sikurezza meta l-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza ma jkunx Stat Membru kkoncernat bil-prova
klinika, fkonformita mal-punt (c) tal-Artikolu 5(1).

3. L-Istati Membri ghandhom jizviluppaw b’'mod kongunt gwida ta’ prattika tajba li tiddeskrivi proceduri dettaljati ghall-
kooperazzjoni dwar is-sikurezza inkluzi skedi ta’ zmien korrispondenti u I-kontenut tar-rapporti ta’ valutazzjoni.

4. L-Istati Membri jistghu jikkoordinaw u jiffacilitaw il-monitoragg u s-sorveljanza tas-sikurezza, b’rabta mas-sustanza
attiva, bejn provi klinici.

Artikolu 10

L-Istat Membru ewlieni li jivvaluta s-sikurezza

1. Meta l-valutazzjoni tas-sikurezza tinvolvi l-partecipazzjoni ta’ diversi Stati Membri li jivvalutaw is-sikurezza, dawn
jistghu jahtru Stat Membru ewlieni li jivvaluta s-sikurezza b’kunsens.

2. L-Istat Membru ewlieni li jivvaluta s-sikurezza ghandu jkun responsabbli ghall-koordinazzjoni tal-valutazzjonijiet tas-
sikurezza mwettqa mill-Istati Membri li jivvalutaw is-sikurezza ghal sustanza attiva jew klassi farmakologika ta’ sustanzi
attivi. Il-valutazzjoni koordinata tas-sikurezza minn diversi Stati Membri li jivvalutaw is-sikurezza ghandha ssegwi l-iskedi
ta’ zmien standard tal-iskrinjar u tal-valutazzjoni kif stabbiliti fl-Artikoli 6 u 7.

KAPITOLU III

DISPOZIZZJONIJIET VARJI

Artikolu 11

Sistemi ta’ informazzjoni li jappoggaw il-kooperazzjoni fil-valutazzjoni tas-sikurezza

1. L-Agenzija, fir-rwol taghha ta’ maniger tal-bazi tad-data EudraVigilance, tas-Sistema ta’ Informazzjoni dwar il-Provi
Klini¢i u tad-Dizzjunarju tal-Prodotti Medicinali tal-UE, ghandha tipprovdi s-sistemi ta’ informazzjoni li jappoggaw
il-kooperazzjoni fil-valutazzjoni tas-sikurezza, li jkopru I-funzjonalitajiet stabbiliti fil-paragrafu 3.

2. L-Agenzija, il-Kummissjoni u I-Istati Membri ghandhom jevalwaw l-appogg tas-sistema tal-informazzjoni disponibbli
fuq bazi regolari, mill-inqas kull sena, u s-sejbiet taghhom ghandhom jigu kkunsidrati kif xieraq fil-manutenzjoni u
l-aggornament tas-sistemi tal-IT imsemmija fil-paragrafu 1.

3. Il-funzjonalitajiet Zviluppati ghandhom:

(a) jappoggaw l-elenkar lijista’ jigi mfittex tas-sustanzi attivi li jinsabu fi prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni uzati
fi provi klinici li gew awtorizzati fl-Istati Membri kkoncernati skont ir-Regolament (UE) Nru 536/2014;

(b) jippermettu r-registrazzjoni tal-Istati Membri li jivvalutaw is-sikurezza ghal sustanza attiva partikolari li tinsab fi
prodotti medicinali fil-fazi ta’ investigazzjoni, inkluz iz-Zamma tal-ismijiet tal-Istati Membri precedenti li jivvalutaw
is-sikurezza fejn jinhatar Stat Membru gdid li jivvaluta s-sikurezza ghall-istess sustanza attiva;

(c) jappoggaw l-elenkar li jista’ jigi mfittex ta’ sustanzi attivi differenti li jinsabu fi prodotti medicinali fil-fazi ta’
investigazzjoni uzati fi provi klinici inkluza l-identita tal-Istati Membri responsabbli li jivvalutaw is-sikurezza ghal
sustanzi attivi multinazzjonali, jew fil-kaz ta’ sustanzi attivi mononazzjonali, l-Istati Membri relaturi;

(d) jippermettu r-registrazzjoni u l-hzin traccabbli tal-valutazzjonijiet tal-informazzjoni sottomessi fir-rapporti dwar
reazzjonijiet avversi serji mhux mistennija suspettati u fir-rapporti annwali dwar is-sikurezza;
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(e) jippermettu lill-Istati Membri kollha jaccessaw ir-rapporti annwali dwar is-sikurezza, ir-rapporti dwar reazzjonijiet
avversi serji mhux mistennija suspettati u l-valutazzjonijiet imsemmija fil-punt (d);

(f) jippermettu l-komunikazzjoni bejn I-Istati Membri u bejn I-Istati Membri u l-isponsors;
(g) jipprovdu informazzjoni dwar meta rapport annwali dwar is-sikurezza jkun ghadda z-zmien li jigi pprezentat;
(h) jappoggaw l-iskrinjar ta’ reazzjonijiet avversi serji mhux mistennija suspettati, inkluz l-ghoti ta’ rapporti predefiniti;

(i) jappoggaw il-kooperazzjoni bejn l-Istati Membri fil-valutazzjoni tal-bidliet fl-informazzjoni ta’ referenza dwar
is-sikurezza, meta jkun mehtieg.

4. Id-dokumentazzjoni tal-provi klinici, li hija rilevanti ghall-valutazzjoni tas-sikurezza, ghandha tkun disponibbli ghall-
Istati Membri li jivvalutaw is-sikurezza, irrispettivament minn jekk humiex Stat Membru kkonc¢ernat minn dik il-prova
klinika.

5. L-Agenzija ghandha, flimkien mal-Istati Membri u [-Kummissjoni, tizviluppa s-sistemi tal-informazzjoni li jappoggaw
il-procedura tal-ghazla u tal-ghazla mill-gdid tal-Istat Membru li jivvaluta s-sikurezza, imsemmija fl-Artikoli 3 u 4, sa tmiem
il-perjodu ta’ tranzizzjoni kif stabbilit fl-Artikolu 98 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014.

6.  I-provi klinici li juzaw l-istess sustanza attiva ghandhom jigu identifikati fis-sistemi tal-informazzjoni msemmija fil-
paragrafu 1, abbazi tal-kodici tal-UE dwar is-sustanzi attivi msemmi fl-Artikolu 81(3) tar-Regolament (UE) Nru 536/2014.

Artikolu 12

Ir-rwol tal-Grupp ta’ Konsulenza u Koordinazzjoni tal-Provi Klini¢i fil-valutazzjoni kkoordinata tas-sikurezza

1. Il-punti ta’ kuntatt nazzjonali mahtura fkonformita mal-Artikolu 83 tar-Regolament (UE) Nru 536/2014 ghandhom
jikkomunikaw, fi hdan il-Grupp ta’ Konsulenza u Koordinazzjoni tal-Provi Klini¢i, kwalunkwe thassib relatat mal-
funzjonament tal-valutazzjonijiet tas-sikurezza kkoordinati li jir¢cievu minghand Istati Membri li jahtruhom, minghand
I-Istati Membri li jivvalutaw is-sikurezza, jew minghand il-pubbliku.

2. I-Grupp ta’ Konsulenza u Koordinazzjoni tal-Provi Klini¢i ghandu jinvestiga u jindirizza t-thassib relatat mal-
funzjonament tal-valutazzjoni kkoordinata tas-sikurezza fi zmien xierag.

Artikolu 13

Il-kontrolli tal-Unjoni

[I-Kummissjoni tista’ twettaq il-kontrolli tal-Unjoni fkonformita mal-Artikolu 79(1), il-punt (a), tar-Regolament (UE)
Nru 536/2014, sabiex tivverifika jekk Stat Membru jaghmilx sorveljanza korretta tal-konformita mar-regoli stabbiliti
ghall-valutazzjoni koordinata tas-sikurezza fl-Artikolu 44(2) tar-Regolament (UE) Nru 536/2014 u fdan ir-Regolament.

KAPITOLU IV

DISPOZIZZJONIJIET FINALI

Artikolu 14
Tariffi

L-Istati Membri jistghu jimponu tariffa meta jwettqu attivitajiet ta’ valutazzjoni tas-sikurezza bhala Stat Membru li jivvaluta
s-sikurezza u meta jistabbilixxu tariffi mnaqqsa ghal provi klini¢ci mhux kummer¢jali fkonformita mal-Artikolu 86 tar-
Regolament (UE) Nru 536/2014.
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Artikolu 15
Dhul fis-sehh

Dan ir-Regolament ghandu jidhol fis-sehh fl-ghoxrin jum wara dak tal-pubblikazzjoni tieghu fIl-Gurnal Uffi¢jali tal-Unjoni
Ewropea.

Ghandu japplika mill-31 ta’ Jannar 2022.

Dan ir-Regolament ghandu jorbot fl-intier tieghu u japplika direttament fl-Istati Membri kollha.

Maghmul fi Brussell, is-7 ta’ Jannar 2022.

Ghall-Kummissjoni
1I-President
Ursula VON DER LEYEN
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