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EUROPAPARLAMENTETS OCH RADETS FORORDNING (EG) nr 1394/2007

av den 13 november 2007

om likemedel for avancerad terapi och om indring av direktiv 2001/83/EG
och foérordning (EG) nr 7262004

(Text av betydelse for EES)

EUROPAPARLAMENTET OCH EUROPEISKA UNIONENS RAD HAR
ANTAGIT DENNA FORORDNING

med beaktande av fordraget om upprittandet av Europeiska
gemenskapen, sirskilt artikel 95,

med beaktande av kommissionens forslag,

med beaktande av Europeiska ekonomiska och sociala kommit-
téns yttrande (1),

efter att ha hort Regionkommittén,

i enlighet med forfarandet i artikel 251 i fordraget (), och,

av foljande skal:

ey

6)

De vetenskapliga framstegen inom cell- och molekylarbio-
teknik har lett till utvecklingen av avancerade terapier som
genterapi, somatisk cellterapi och viavnadsteknik. Detta
framvixande biomedicinska omrade erbjuder nya behand-
lingsmojligheter for sjukdomar och kroppsliga dysfunktio-
ner hos manniskan.

I den mén som produkter for avancerad terapi tillhanda-
halls med uppgift om att de har egenskaper for behandling
eller forebyggande av sjukdomar hos manniskor, eller att
de kan anvindas i manniskokroppen eller tillforas manni-
skor i syfte att terstilla, korrigera eller modifiera fysiolo-
giska funktioner genom sin i huvudsak farmakologiska,
immunologiska eller metaboliska verkan, utgér de biolo-
giska likemedel enligt bilaga I till Europaparlamentets och
radets direktiv 2001/83/EG av den 6 november 2001 om
upprittande av gemenskapsregler f6r humanlidkemedel ()
jamford med definitionen av likemedel i artikel 1.2 i direk-
tivet. Det framsta syftet med alla foreskrifter som reglerar
tillverkning, distribution och anvindning av likemedel
maste sdledes vara att virna om folkhalsan.

Av tydlighetsskal kriaver komplexa terapeutiska produkter
entydiga rattsliga definitioner. Likemedel for genterapi och

(1) EUT C 309, 16.12.2006, s. 15.
(%) Europaparlamentets yttrande av den 25 april 2007 (dnnu ¢j offentlig-

gjort i EUT) och rddets beslut av den 30 oktober 2007.

() EGT L 311, 28.11.2001, s. 67. Direktivet senast dndrat genom for-

ordning (EG) nr 1901/2006 (EUT L 378, 27.12.2006, s. 1).

likemedel for somatisk cellterapi har definierats i bilaga I
till direktiv 2001/83/EG, men det aterstar att rattsligt defi-
niera vdvnadstekniska produkter. Om en produkt ar base-
rad pd viabla celler eller vavnader bor den farmakologiska,
immunologiska eller metaboliska verkan anses vara det
huvudsakliga verkningssittet. Det bor dven klargoras att
produkter som inte uppfyller definitionen av likemedel,
exempelvis produkter som dr tillverkade uteslutande av
icke-viabla material och har huvudsakligen fysisk verkan,
per definition inte kan vara likemedel for avancerad terapi.

Enligt direktiv 2001/83/EG och direktiven om medicintek-
niska produkter ska beslut om vilket regelverk som ska
gilla for kombinationer av medicintekniska produkter och
likemedel baseras pa kombinationsldkemedlets huvudsak-
liga verkningssitt. Kombinationslikemedel f6r avancerad
terapi som innehaller viabla celler eller vivnader dr emel-
lertid mycket komplexa och kraver dirfor ett sarskilt
tillvigagangssitt. For sddana produkter bor den farmako-
logiska, immunologiska eller metaboliska verkan anses
vara det huvudsakliga verkningssittet, oavsett vilken funk-
tion den medicintekniska produkten har. Sddana kombi-
nationslikemedel bor alltid omfattas av denna férordning.

Eftersom likemedel for avancerad terapi dr nya, komplexa
och tekniskt specifika behovs skraddarsydda och harmo-
niserade bestimmelser for att garantera fri rorlighet for
dessa produkter inom gemenskapen och en vil fungerande
inre marknad inom biotekniksektorn.

Denna forordning utgor lex specialis genom vilken ytterli-
gare bestimmelser infors utéver dem som faststélls i direk-
tiv 2001/83/EG. Forordningens tillimpningsomrade bor
omfatta reglering av likemedel f6r avancerad terapi som ar
avsedda att sldppas ut pd marknaden i medlemsstaterna
och som har tillverkats pa industriell vig eller med hjdlp av
en industriell process, i enlighet med det allménna tillimp-
ningsomrddet for gemenskapens likemedelslagstiftning
sasom det faststills i avdelning II i direktiv 2001/83/EG.
Likemedel for avancerad terapi som bereds enligt ett icke-
rutinmdssigt forfarande och i enlighet med sarskilda kvali-
tetsnormer och som anvinds i samma medlemsstat pa ett
sjukhus under en likares exklusiva yrkesmissiga ansvar i
enlighet med ett enskilt recept for en specialanpassad pro-
dukt for en enskild patient bor inte omfattas av denna
forordning, samtidigt som det ar viktigt att se till att till-
lampliga gemenskapsbestimmelser om kvalitet och siker-
het inte undergravs.
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(7)  Regleringen av likemedel for avancerad terapi pa gemen- sasom genterapi, cellterapi, vavnadsteknik, medicintek-

(11)

skapsniva bor inte utgora nagot hinder for de beslut som
medlemsstaterna fattar om huruvida de ska tillita anvind-
ningen av sirskilda typer av manskliga celler, t.ex. embryo-
nala stamceller eller djurceller. Den bor inte heller paverka
tillimpningen av nationell lagstiftning som f6rbjuder eller
begrinsar forsiljning, tillhandahallande eller anvindning
av likemedel som innehéller, bestdr av eller hdrror fran
sadana celler.

Denna forordning stdr i 6verensstimmelse med de grund-
laggande rittigheter och principer som édterges i Europe-
iska unionens stadga om de grundliggande rittigheterna,
och hidnsyn tas dven till Europarddets konvention om
skydd av manskliga rittigheter och den minskliga virdig-
heten vid tillimpning av biologi och medicin: konventio-
nen om manskliga rattigheter och biomedicin.

Alla 6vriga moderna biotekniska likemedel som for nér-
varande regleras pa gemenskapsnivd omfattas redan av ett
centraliserat forfarande for godkdnnande som innebir att
Europeiska likemedelsmyndigheten, vilken inrdttades
genom Europaparlamentets och radets forordning (EG)
nr 726/2004 av den 31 mars 2004 om inrittande av
gemenskapsforfaranden for godkdnnande av och tillsyn
over humanlidkemedel och veterinirmedicinska likeme-
del (') (nedan kallad "myndigheten”), gor en vetenskaplig
utvardering pa hogsta mojliga niva av produktens kvalitet,
sikerhet och effekt. Detta forfarande bor ocksd vara obli-
gatoriskt for likemedel for avancerad terapi for att man ska
kunna 6verbrygga bristen pa expertis inom gemenskapen,
garantera en hog nivéd pa den vetenskapliga utvirderingen
av dessa likemedel inom gemenskapen, uppritthalla
patienternas och hilso- och sjukvérdspersonalens fortro-
ende for utvarderingen och underlitta tilltradet till gemen-
skapsmarknaden for de nya teknikerna.

Utvidrderingen av likemedel for avancerad terapi kréver
ofta en mycket specialiserad sakkunskap som ligger utan-
for det traditionella farmaceutiska omradet och omfattar
omraden som grinsar till andra sektorer, t.ex. bioteknik
och medicintekniska produkter. Darfor dr det lampligt att
inom myndigheten tillsitta en kommitté for avancerade
terapier, som bor svara for att utarbeta ett preliminért ytt-
rande om kvaliteten, sikerheten och effekten hos varje
lakemedel for avancerad terapi, som sedan ska godkdnnas
slutgiltigt av myndighetens kommitté for humanldkeme-
del. Kommittén for avancerade terapier bor dven radfrdgas
i samband med utvirderingen av andra likemedel som kra-
ver sirskild sakkunskap och som faller inom dess
kompetensomréde.

Kommittén for avancerade terapier bor samla den basta
tillgdngliga expertisen inom gemenskapen nir det giller
lakemedel for avancerad terapi. Kommitténs sammansatt-
ning bor pd ett tillfredsstallande sitt ticka in de vetenskap-
liga omraden som &r relevanta for avancerade terapier,

() EUT L 136, 30.4.2004, s. 1. Forordningen dndrad genom forordning
(EG) nr 1901/2006.

(12)

(13)

(14)

(15)

niska produkter, sikerhetsovervakning och etik. Patientor-
ganisationer och kliniker med vetenskaplig erfarenhet av
laikemedel for avancerad terapi bor ocksd vara
representerade.

For att systemet ska bli konsekvent och effektivt bor myn-
digheten se till att kommittén for avancerade terapier sam-
verkar med 6vriga kommittéer, rddgivande grupper och
arbetsgrupper inom myndigheten, sarskilt kommittén for
humanlakemedel, kommittén for sirlakemedel och arbets-
gruppen for vetenskaplig radgivning.

Likemedel for avancerad terapi bor omfattas av samma
regleringsprinciper som ovriga typer av biotekniska like-
medel. Dock kan de tekniska kraven, sirskilt betriffande
typ och omfattning av de kvalitets-, prekliniska och kli-
niska uppgifter som behovs for att dokumentera produk-
tens kvalitet, sikerhet och effekt, vara mycket specifika.
Dessa krav ér redan faststillda for likemedel for genterapi
och likemedel for somatisk cellterapi i bilaga I till direktiv
2001/83[EG, men de behover dven faststillas for vavnads-
tekniska produkter. Detta bor goras genom ett forfarande
som dr sd flexibelt att det enkelt kan anpassas till den
snabba utvecklingen inom vetenskap och teknik.

I Europaparlamentets och rddets direktiv 2004/23/EG (2
faststlls kvalitets- och sikerhetsnormer for donation, till-
varatagande, kontroll, bearbetning, konservering, forvaring
och distribution av minskliga vivnader och celler. Denna
forordning bor inte avvika frén de grundliaggande princi-
perna i direktiv 2004/23/EG utan bor komplettera dem
med ytterligare krav ddr detta ar lampligt. Om ett lakeme-
del for avancerad terapi innehaller méinskliga celler eller
vivnader bor direktiv 2004/23/EG endast vara tillimpligt
ndr det giller donation, tillvaratagande och kontroll, efter-
som Ovriga aspekter ticks av denna forordning.

Nar det géller donation av minskliga celler eller vivnader
bor principer som anonymitet for bade givare och motta-
gare, givarens oegennytta samt solidaritet mellan givare
och mottagare respekteras. Av principiella skdl bor ménsk-
liga celler eller vavnader som anvinds i lakemedel f6r avan-
cerad terapi anskaffas genom frivillig donation utan
ersittning. Medlemsstaterna bor uppmanas att vidta alla
atgdrder som kravs for att uppmuntra ett omfattande del-
tagande av offentlig och icke vinstdrivande sektor i tillva-
ratagandet av manskliga celler eller vdvnader, eftersom
frivillig cell- och vdvnadsdonation utan ersittning kan
bidra till hoga sikerhetsnormer for celler och vdvnader och
ddrigenom till skyddet av manniskors hilsa.

(2) EUT L 102, 7.4.2004, s. 48.
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(16)  Klinisk provning av likemedel for avancerad terapi bor Dessa regler bor vara helt férenliga med patienternas ritt

(18)

(19)

genomforas i enlighet med de 6vergripande principerna
och etiska kraven i Europaparlamentets och radets direktiv
2001/20/EG av den 4 april 2001 om tillndrmning av med-
lemsstaternas lagar och andra forfattningar rérande till-
limpning av god klinisk sed vid kliniska prévningar av
humanlikemedel (*). Kommissionens direktiv 2005/28/EG
av den 8 april 2005 om faststdllande av principer och
detaljerade riktlinjer for god klinisk sed i fraga om prov-
ningslikemedel f6r humant bruk samt av krav for att f3 till-
stand till tillverkning eller import av sddana produkter (2)
bor emellertid anpassas genom att sdrskilda regler faststalls
for att fullt ut ta hdnsyn till de specifika tekniska egenska-
perna hos likemedel for avancerad terapi.

Tillverkningen av likemedel for avancerad terapi bor ske
enligt principerna om god tillverkningssed i kommissio-
nens direktiv 2003/94/EG av den 8 oktober 2003 om fast-
stdllande av principer och riktlinjer for god tillverkningssed
i frdga om humanldkemedel och provningslikemedel for
humant bruk (%) och bor om nédvindigt anpassas for att
ta hinsyn till dessa produkters sirskilda karaktir. Dess-
utom bor sirskilda riktlinjer utarbetas for likemedel for
avancerad terapi som tar vederborlig hinsyn till tillverk-
ningsprocessens sarskilda karaktir nir det giller dessa
likemedel.

Likemedel for avancerad terapi kan innehalla medicintek-
niska produkter eller aktiva medicintekniska produkter f6r
implantation. Dessa produkter bor uppfylla de visentliga
krav som anges i radets direktiv 93/42/EEG av den 14 juni
1993 om medicintekniska produkter (*) och radets direk-
tiv 90/385/EEG av den 20 juni 1990 om tillnirmning av
medlemsstaternas lagstiftning om aktiva medicintekniska
produkter for implantation (°), for att garantera en tillrack-
ligt hog kvalitets- och sikerhetsniva. Resultaten av den
utvdrdering som ett anmalt organ i enlighet med dessa
direktiv gjort av den medicintekniska produkten eller den
aktiva medicintekniska produkten for implantation bor
erkdnnas av myndigheten da den utvirderar ett kombina-
tionsldkemedel for avancerad terapi i enlighet med denna
forordning.

Kraven i direktiv 2001/83EG betriffande produktresumé,
mirkning och bipacksedel bor anpassas till de specifika
tekniska egenskaperna hos lakemedel for avancerad terapi
genom att sirskilda regler faststills for dessa produkter.

(1) EGTL 121, 1.5.2001, s. 34. Direktivet dndrat genom f6rordning (EG)
nr 1901/2006.

(3 EUTL 91, 9.4.2005, s. 13.

(}) EUTL 262, 14.10.2003, s. 22.

(*) EGTL 169, 12.7.1993, s. 1. Direktivet senast dndrat genom Europa-
parlamentets och radets direktiv 2007/47 [EG (EUT L 247, 21.9.2007,
s. 21).

(°) EGTL 189, 20.7.1990, s. 17. Direktivet senast dndrat genom direktiv
2007/47[EG.

(20)

(1)

(23)

att fa veta varifran alla celler eller vivnader som anvinds i
beredningen av likemedel for avancerad terapi kommer,
samtidigt som givarens anonymitet respekteras.

Uppf6ljning av effekt och biverkningar dr en central aspekt
i regleringen av likemedel for avancerad terapi. I sin anso-
kan om godkidnnande for forsaljning bor sokanden darfor
ange om det planerats ndgra dtgirder for att tillhandahalla
en sddan uppfoljning, och i sa fall vilka. Nédr det dr moti-
verat av folkhalsoskal bor man dven kréva att innehavaren
av ett godkdnnande for forsiljning infor ett lampligt risk-
hanteringssystem for att ta hansyn till de risker som r for-
enade med likemedel for avancerad terapi.

Denna férordnings tillimpning kraver att riktlinjer utarbe-
tas, antingen av myndigheten eller av kommissionen. Ett
oppet samrad med samtliga berorda parter, sarskilt med-
lemsstaternas myndigheter och industrin, bor genomforas
for att gora det mojligt att fora samman den begransade
sakkunskapen inom detta omrade och sikerstilla propor-
tionalitet. Riktlinjer for god klinisk sed och god tillverk-
ningssed bor faststillas snarast majligt, helst under det
forsta dret efter det att forordningen har trétt i kraft och
innan den har borjat gilla.

For att kunna overvaka sikerheten hos ldkemedel for avan-
cerad terapi behovs det ett system som gor det mojligt att
spéra saval patienten som produkten och dess utgdngsma-
terial hela vigen. Systemet bor upprittas och underhéllas
pa ett sadant satt att det overensstimmer med och dr kom-
patibelt med de krav om sparbarhet som faststills i direk-
tiv 2004/23/EG for minskliga celler och vivnader, och i
Europaparlamentets och rddets direktiv 2002/98/EG av
den 27 januari 2003 om faststillande av kvalitets- och
sikerhetsnormer for insamling, kontroll, framstillning,
forvaring och distribution av humanblod och blodkompo-
nenter (¢). Spérbarhetssystemet bor dven ta hinsyn till
bestimmelserna i Europaparlamentets och radets direktiv
95/46/EG av den 24 oktober 1995 om skydd for enskilda
personer med avseende pa behandling av personuppgifter
och om det fria flodet av sddana uppgifter (7).

Eftersom den vetenskapliga utvecklingen gir si snabbt
framat pa det hir omradet bor foretag som utvecklar lake-
medel for avancerad terapi ha majlighet att begira veten-
skaplig radgivning av myndigheten, dven for verksamhet
efter godkdnnandet. For att uppmuntra till detta bor avgif-
ten for vetenskaplig rddgivning hallas pd en miniminiva for
smd och medelstora foretag och dven sinkas for andra
sokande.

(°) EUT L 33, 8.2.2003, s. 30.

() EGT L 281, 23.11.1995, s. 31. Direktivet dndrat genom forordning
(EG) nr 1882/2003 (EGT L 284, 31.10.2003, s. 1).
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(24)  Myndigheten bor ha behorighet att limna vetenskapliga

rekommendationer om huruvida en viss produkt som
baseras pa gener, celler eller vivnader uppfyller de veten-
skapliga krav som stills pd ldkemedel for avancerad terapi,
for att sa tidigt som mojligt kunna ta upp fragor som
anknyter till andra omrdden, t.ex. kosmetik eller medicin-
tekniska produkter, och som uppstar i takt med att veten-
skapen utvecklas. Kommittén for avancerade terapier bor
med sin unika sakkunskap ha en framtradande roll i sam-
band med sddan rddgivning.

(25)  De undersokningar som kravs for att visa kvalitet och pre-

klinisk sikerhet hos likemedel for avancerad terapi utfors
ofta av smé och medelstora foretag. Som incitament for att
utfora dessa undersokningar bor ett system inforas dar
myndigheten utvirderar och certifierar de uppgifter som
framkommer, oberoende av om det gors ndgon ansokan
om godkinnande for forsilining. Aven om certifieringen
inte skulle vara juridiskt bindande bor systemet dven syfta
till att underldtta bedomningen av eventuella framtida
ans6kningar om kliniska provningar och om godkéannan-
den for forsiljning som bygger pd samma uppgifter.

(26)  Foratt ta hansyn till den vetenskapliga och tekniska utveck-

lingen bor kommissionen bemyndigas att anta de dnd-
ringar som behovs av de tekniska krav som stills pa
ansokningar om godkinnande for forsiljning av likeme-
del for avancerad terapi, produktresuméer, markning och
bipacksedlar. Kommissionen bor se till att relevant infor-
mation om planerade dtgarder utan drojsmadl gors tillgang-
lig for berérda parter.

(27)  Bestimmelser bor antas om rapportering av genomféran-

det av denna forordning pa grundval av de erfarenheter
som gors, sarskilt betrdffande de olika typer av likemedel
som godkdnts for avancerad terapi.

(28)  Yttrandena frdn vetenskapliga kommittén for likemedel

och medicintekniska produkter och fran europeiska grup-
pen for etik inom vetenskap och ny teknik har beaktats,
liksom internationella erfarenheter pa detta omrade.

(29)  De atgdrder som dr nddvindiga for att genomfora denna

forordning boér antas i enlighet med radets beslut
1999/468/EG av den 28 juni 1999 om de forfaranden
som skall tillimpas vid utévandet av kommissionens
genomforandebefogenheter (1).

(30) Kommissionen bor sirskilt ges behorighet att anta dnd-

ringar av bilagorna -1V till denna férordning och av
bilaga I till direktiv 2001/83/EG. Eftersom dessa atgarder
har en allmin rickvidd och avser att dndra icke visentliga

(") EGT L 184, 17.7.1999, s. 23. Beslutet dndrat genom beslut
2006/512/EG (EUT L 200, 22.7.2006, s. 11).

(1)

delar av denna forordning och av direktiv 2001/83/EG,
madste de antas i enlighet med det foreskrivande forfaran-
det med kontroll i artikel 5a i beslut 1999/468/EG. Dessa
atgdrder dr nodvindiga for att hela den réttsliga ramen ska
fungera tillfredsstdllande och bor darfor antas snarast
mojligt.

Direktiv 2001/83/EG och férordning (EG) nr 726/2004
bor ddrfor dndras i enlighet med detta.

HARIGENOM FORESKRIVS FOLJANDE.

KAPITEL 1
SYFTE OCH DEFINITIONER

Artikel 1
Syfte

I denna forordning faststills sirskilda bestimmelser for godkin-
nande av, tillsyn 6ver och sikerhetsvervakning av likemedel for
avancerad terapi.

1.

Artikel 2

Definitioner

Utover definitionerna i artikel 1 i direktiv 2001/83/EG och

artikel 3 a-1 och o—q i direktiv 2004/23/EG giller i denna f6rord-
ning foljande definitioner:

a)

lakemedel for avancerad terapi: ett humanlikemedel som
antingen utgor

— ett likemedel for genterapi enligt definitionen i del IV i
bilaga I till direktiv 2001/83/EG,

— ett lakemedel for somatisk cellterapi enligt definitionen i
del IV i bilaga I till direktiv 2001/83/EG, eller

— en vdvnadsteknisk produkt enligt definitionen i punkt b.
vavnadsteknisk produkt: en produkt som

— innehaller eller bestar av bearbetade celler eller viavnader
och

— tillhandahélls med uppgift om att den har egenskaper for
regenerering, dterstillande eller ersittning av méansklig
vivnad, eller anvinds i eller ges till manniskor i detta

syfte.

En vivnadsteknisk produkt kan innehélla celler eller vivna-
der av humant och/eller animaliskt ursprung. Cellerna eller
vivnaderna kan vara viabla eller icke-viabla. Produkten kan
dven innehdlla andra dmnen, t.ex. cellprodukter, biomoleky-
ler, biomaterial, kemiska dmnen, stodstrukturer eller
matrixer.
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Denna definition ska inte omfatta produkter som innehaller
eller bestdr uteslutande av icke-viabla celler och/eller vivna-
der fran manniskor eller djur och som inte innehaller nagra
viabla celler eller vavnader och inte har en huvudsakligen far-
makologisk, immunologisk eller metabolisk verkan.

¢) celler eller vivnader ska betraktas som bearbetade om de upp-
fyller minst ett av foljande villkor:

— Cellerna eller vdvnaderna har utsatts for visentlig modi-
fiering, sa att deras biologiska egenskaper, fysiologiska
funktioner eller strukturegenskaper, som dr relevanta for
avsedd forméga att regenerera, dterstilla eller ersitta, har
uppndtts. I synnerhet de modifieringar som anges i
bilaga I ska inte betraktas som visentliga modifieringar.

— Avsikten ir inte att cellerna eller vivnaderna ska ha
samma visentliga funktion eller funktioner hos motta-
garen som hos givaren.

d)  kombinationslikemedel for avancerad terapi: ett likemedel for
avancerad terapi som uppfyller foljande villkor:

— En eller flera medicintekniska produkter, i den mening
som avses i artikel 1.2 a i direktiv 93/42/EEG, eller en
eller flera aktiva medicintekniska produkter f6r implan-
tation, i den mening som avses i artikel 1.2 c i direktiv
90/385/EEG, ska ingd som en integrerad del av produk-
ten, och

— dess cell- eller vivnadsdel ska innehélla viabla celler eller
vavnader, eller

— dess cell- eller vavnadsdel som innehaller icke-viabla cel-
ler eller vavnader ska kunna ha en verkan pa méannisko-
kroppen som kan anses primir i férhéllande till nimnda
produkters verkan.

2. Om en produkt innehaller viabla celler eller vivnader ska
den farmakologiska, immunologiska eller metaboliska verkan hos
dessa celler eller vivnader anses vara det huvudsakliga verknings-
sittet for produkten.

3. Ett lakemedel for avancerad terapi som innehdller bade
autologa (som kommer fran patienten sjilv) och allogena (som
kommer fran en annan méinniska) celler eller vivnader ska anses
vara for allogen anvindning.

4. En produkt som kan omfattas bade av definitionen for viv-
nadsteknisk produkt och definitionen for lakemedel for somatisk
cellterapi ska anses vara en vdvnadsteknisk produkt.

5. En produkt som kan omfattas av definitionen for

— ldkemedel for somatisk cellterapi eller vavnadsteknisk pro-
dukt, och

— ldkemedel for genterapi,

ska anses vara ett lakemedel for genterapi.

KAPITEL 2

KRAV FOR GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Artikel 3

Donation, tillvaratagande och kontroll

Om ett lakemedel f6r avancerad terapi innehaller ménskliga cel-
ler eller vdvnader, ska donation, tillvaratagande och kontroll av
dessa celler eller vivnader ske i enlighet med direktiv 2004/23[EG.

Artikel 4

Kliniska provningar

1. Bestimmelserna i artikel 6.7 och i artikel 9.4 och 9.6 i
direktiv 2001/20/EG om ldkemedel for genterapi och somatisk
cellterapi ska tillimpas pa vdvnadstekniska produkter.

2. Efter att ha hort myndigheten ska kommissionen utarbeta
specifika och detaljerade riktlinjer for god klinisk sed avseende
lakemedel for avancerad terapi.

Artikel 5
God tillverkningssed

Efter att ha hort myndigheten ska kommissionen utarbeta riktlin-
jer som foljer principerna om god tillverkningssed och ar speci-
fika for likemedel for avancerad terapi.

Artikel 6

Fragor som sirskilt giller medicintekniska produkter

1. En medicinteknisk produkt som ingar i ett kombinationsla-
kemedel for avancerad terapi ska uppfylla de visentliga kraven i
bilaga 1 till direktiv 93/42/EEG.

2. En aktiv medicinteknisk produkt for implantation som
ingdr i ett kombinationslikemedel for avancerad terapi ska upp-
fylla de vasentliga kraven i bilaga 1 till direktiv 90/385/EEG.

Artikel 7

Sdrskilda krav for likemedel for avancerad terapi som
innehéller medicintekniska produkter

Utover kraven i artikel 6.1 i férordning (EG) nr 726/2004 ska
ansokningar om godkdnnande av ett likemedel f6r avancerad
terapi som innehéller medicintekniska produkter, biomaterial,
stodstrukturer eller matrixer innehélla en beskrivning av produk-
tens fysiska egenskaper och verkan samt en beskrivning av till-
verkningsmetoden for produkten, i enlighet med bilaga T till
direktiv 2001/83[EG.
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KAPITEL 3

FORFARANDE FOR GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Artikel 8

Utvirderingsforfarande

1.  Kommittén for humanlikemedel ska samréda med kommit-
tén for avancerade terapier vid alla vetenskapliga utvarderingar av
likemedel for avancerad terapi som behovs for att utarbeta de
vetenskapliga yttranden som avses i artikel 5.2 och 5.3 i forord-
ning (EG) nr 726/2004. Kommittén for avancerade terapier ska
dven rddfrigas vid en férnyad provning av ett yttrande, i enlighet
med artikel 9.2 i forordning (EG) nr 726/2004.

2. Nir kommittén for avancerade terapier utarbetar ett preli-
mindrt yttrande som ska godkdnnas slutgiltigt av kommittén for
humanlikemedel ska den striva efter att nd vetenskaplig enighet.
Om sddan enighet inte kan nds ska kommittén for avancerade
terapier anta den stindpunkt som majoriteten av dess ledamoter
foretrader. I det preliminira yttrandet ska de avvikande stand-
punkterna med motiveringar anges.

3. Det preliminira yttrande som kommittén for avancerade
terapier avger enligt punkt 1 ska sindas till ordféranden for kom-
mittén for humanlikemedel i god tid sd att tidsfristen enligt arti-
kel 6.3 eller artikel 9.2 i forordning (EG) nr 726/2004 kan hallas.

4. Om det vetenskapliga yttrandet om ett lakemedel for avan-
cerad terapi, som utarbetats av kommittén for humanlidkemedel
enligt artikel 5.2 och 5.3 i férordning (EG) nr 726/2004, inte
overensstimmer med det prelimindra yttrande som limnats av
kommittén f6r avancerade terapier, ska kommittén for humanla-
kemedel till sitt yttrande bifoga en utforlig redogorelse for de
vetenskapliga skilen till avvikelserna.

5. Myndigheten ska utarbeta sirskilda forfaranden for tillimp-
ningen av punkterna 1-4.

Artikel 9

Kombinationslikemedel f6r avancerad terapi

1. Nir det giller kombinationslikemedel f6r avancerad terapi
ska hela produkten slutgiltigt utvirderas av myndigheten.

2. Ansokan om godkinnande for forsiljning av ett kombina-
tionslikemedel for avancerad terapi ska innehalla uppgifter som
styrker att de visentliga kraven i artikel 6 dr uppfyllda.

3. Ansokan om godkdnnande f6r f6rsiljning av ett kombina-
tionslakemedel for avancerad terapi ska i forekommande fall inne-
halla resultatet av den bedémning som ett anmalt organ enligt
direktiv 93/42[EEG eller direktiv 90/385/EEG gjort av den medi-
cintekniska produkt eller aktiva medicintekniska produkt for
implantation som ingdr.

Myndigheten ska erkdnna resultatet av denna bedomning i sin
utvirdering av ldkemedlet.

Myndigheten kan begira att det berorda organet 6verlimnar alla
uppgifter om resultatet av bedomningen. Det anmilda organet
ska 6verlimna uppgifterna inom en manad.

Om ansokan inte innehaller ndgot resultat av beddmningen ska
myndigheten begdra att ett anmalt organ som utsetts i samverkan
med sokanden limnar ett yttrande om huruvida den ingdende
medicintekniska delen dr forenlig med bilaga 1 till direktiv
93/42[EEG eller bilaga 1 till direktiv 90/385/EEG, sdvida inte
kommittén for avancerade terapier pd inrddan av sina experter pa
medicintekniska produkter beslutar att ndgot anmalt organ inte
behéver kopplas in.

KAPITEL 4

PRODUKTRESUME, MARKNING OCH BIPACKSEDEL

Artikel 10

Produktresumé

Genom undantag fran artikel 11 i direktiv 2001/83/EG ska pro-
duktresumén for ett likemedel for avancerad terapi innehélla de
uppgifter som anges i bilaga I till denna forordning, i dir angi-
ven ordning.

Artikel 11
Mirkning av yttre férpackning eller likemedelsbehallare

Genom undantag frén artikel 54 och artikel 55.1 i direktiv
2001/83EG ska de uppgifter som anges i bilaga III till denna for-
ordning finnas pa den yttre forpackningen for lakemedel for avan-
cerad terapi eller, dar sidan saknas, pa likemedelsbehéllaren.

Artikel 12
Sirskild likemedelsbehéllare

Ut6ver uppgifterna i artikel 55.2 och 55.3 i direktiv 2001/83/EG
ska foljande uppgifter finnas pd behallare f6r likemedel for avan-
cerad terapi:

a) De unika donations- och produktkoder som avses i arti-
kel 8.2 i direktiv 2004/23/EG.

b) Nir det giller lakemedel for avancerad terapi som avser auto-
log anvindning, en unik patientidentifikation och texten
“Endast for autolog anvindning”.
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Artikel 13
Bipacksedel

1. Genom undantag fran artikel 59.1 i direktiv 2001/83/EG
ska bipacksedeln for ett likemedel f6r avancerad terapi utformas
i overensstimmelse med produktresumén och innehélla de upp-
gifter som anges i bilaga IV till denna férordning, i dér angiven
ordning.

2. Bipacksedeln ska vara resultatet av samrad med patientmal-
grupper for att sikerstilla att den ar tydlig, lattlast och enkel att
anvinda.

KAPITEL 5

KRAV EFTER GODKANNANDE

Artikel 14

Riskhantering och uppf6ljning av effekt och biverkningar
efter godkinnande

1. Utover kraven for sikerhetsovervakning i artiklarna 21-29
i forordning (EG) nr 726/2004 ska den sokande i ansdkan om
godkinnande for forsiljning ange vilka dtgirder som planeras for
att sakra uppfoljningen av effekterna och biverkningarna av lake-
medel for avancerad terapi.

2. Om det finns sirskild anledning till oro ska kommissionen
pd myndighetens inrddan, som villkor f6r ett godkdnnande for
forsdljning, krava att ett riskhanteringssystem infors som syftar till
att identifiera, karakterisera, forebygga eller minimera risker i
samband med ldkemedel for avancerad terapi, och som omfattar
en utvirdering av effektiviteten av detta system, eller att inneha-
varen av godkannandet for forsiljning genomfor sirskilda studier
efter det att likemedlet borjat saluforas och lamnar in dessa till
myndigheten for granskning.

Myndigheten fir dessutom begira in ytterligare rapporter dar
effektiviteten av ett eventuellt riskhanteringssystem och resulta-
ten av sddana studier utvdrderas.

En utvirdering av effektiviteten av sddana riskhanteringssystem
och resultaten av sddana studier ska medtas i de uppdaterade
periodiska sikerhetsrapporter som avses i artikel 24.3 i forord-
ning (EG) nr 726/2004.

3. Myndigheten ska utan drojsmal meddela kommissionen om
den finner att innehavaren av godkdnnandet for forsiljning inte
uppfyller kraven i punkt 2.

4. Myndigheten ska utarbeta detaljerade riktlinjer for tillimp-
ningen av punkterna 1, 2 och 3.

5. Om ett kombinationslikemedel for avancerad terapi ger
upphov till allvarliga komplikationer eller biverkningar ska myn-
digheten informera de behoriga nationella myndigheter som
ansvarar for genomférandet av direktiven 90/385/EEG,
93/42[EEG och 2004/23/EG.

Artikel 15
Spérbarhet

1. Innehavaren av ett godkinnande for forsiljning av ett like-
medel for avancerad terapi ska inrdtta och uppritthélla ett system
som sikerstaller att den enskilda produkten och dess utgangs- och
ramaterial, inklusive alla dmnen som kommer i kontakt med de
vivnader eller celler som denna kan innehélla, kan sparas avse-
ende ursprung, tillverkning, forpackning, lagring, transport och
leverans till det sjukhus eller den institution eller privatpraktik dar
produkten anvinds.

2. Sjukhuset, institutionen eller privatpraktiken dir likemed-
let for avancerad terapi anvinds ska inrdtta och uppritthilla ett
system for sparbarhet av patienter och produkter. Systemet ska
innehalla tillrackligt detaljerade uppgifter for att varje produkt ska
kunna kopplas till den patient som dr mottagare, och vice versa.

3. Om ett lakemedel for avancerad terapi innehdller manskliga
celler eller vavnader ska innehavaren av godkdnnandet for forsalj-
ning, liksom dven sjukhuset, institutionen eller privatpraktiken
ddr produkten anvinds, se till att de sparbarhetssystem som inrat-
tats i enlighet med punkterna 1 och 2 i denna artikel komplette-
rar och uppfyller kraven i artiklarna 8 och 14 i direktiv
2004/23[EG betriffande manskliga celler och vivnader utom
blodceller, och artiklarna 14 och 24 i direktiv 2002/98/EG betraf-
fande manskliga blodceller.

4. Innehavaren av godkdnnandet for forsiljning ska spara de
uppgifter som avses i punkt 1 under minst 30 ar efter produktens
utgdngsdatum, eller lingre tid om kommissionen har stillt detta
som villkor for godkinnandet for forsiljning.

5. Om innehavaren av godkidnnandet for forsaljning gar i kon-
kurs eller trader i likvidation och godkinnandet for forsiljning
inte 6verfors till annan juridisk person, ska de uppgifter som avses
i punkt 1 6verlimnas till myndigheten.

6.  Om godkdnnandet for forsaljning aterkallas tillfdlligt, dras
tillbaka eller upphiévs ska innehavaren fortfarande folja bestim-
melserna i punkterna 1, 3 och 4.

7. Kommissionen ska utarbeta detaljerade riktlinjer for til-
lampningen av punkterna 1-6, sirskilt betriffande typ och
omfattning av de uppgifter som avses i punkt 1.

KAPITEL 6

INCITAMENT

Artikel 16
Vetenskaplig ridgivning

1. Sokanden eller innehavaren av ett godkdnnande for forsalj-
ning far be myndigheten om rddgivning angdende utformning
och genomférande av sikerhetsovervakningen och av det risk-
hanteringssystem som avses i artikel 14.
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2. Genom undantag frdn artikel 8.1 i rdets forordning (EG)
nr 297/95 av den 10 februari 1995 om de avgifter som ska beta-
las till Europeiska likemedelsmyndigheten for virdering av like-
medel ("), ska en nedsdttning med 90 % for sma och medelstora
foretag och 65 % for andra sokande gilla for den avgift for veten-
skaplig radgivning myndigheten tar ut for all rddgivning som
avser ldkemedel for avancerad terapi enligt punkt 1 i denna arti-
kel och artikel 57.1 n i forordning (EG) nr 726/2004.

Artikel 17

Vetenskaplig rekommendation om klassificering som
likemedel f6r avancerad terapi

1. Varje sokande som utvecklar en produkt baserad pé gener,
celler eller vavnader fir begira en vetenskaplig rekommendation
fran myndigheten for att avgéra om produkten, vetenskapligt sett,
omlfattas av definitionen for ldkemedel for avancerad terapi. Myn-
digheten ska efter samrdd med kommissionen limna en sidan
rekommendation senast 60 dagar efter det att begdran inkommit

2. Myndigheten ska offentliggora sammanfattningar av de
rekommendationer som limnas i enlighet med punkt 1 efter det
att alla uppgifter som ror affarshemligheter har utelimnats.

Artikel 18
Certifiering av kvalitetsuppgifter och prekliniska uppgifter

Sma och medelstora foretag som utvecklar likemedel for avance-
rad terapi kan till myndigheten limna in alla de relevanta kvali-
tetsuppgifter och eventuella prekliniska uppgifter som kravs enligt
modulerna 3 och 4 i bilaga I till direktiv 2001/83/EG for veten-
skaplig utvirdering och certifiering.

Kommissionen ska faststilla bestimmelser {or utvirdering och
certifiering av sddana uppgifter enligt forfarandet i artikel 26.2.

Artikel 19
Sankt avgift for godkinnande for forsiljning

1. Genom undantag frdn férordning (EG) nr 297/95 ska avgif-
ten for godkinnande for forsljning av ett likemedel for avance-
rad terapi sinkas med 50 % om sokanden ir ett sjukhus eller ett
litet eller medelstort foretag och kan pévisa att det berorda like-
medlet fo6r avancerad terapi dr av betydande folkhilsointresse i
gemenskapen.

(") EGT L 35, 15.2.1995, s. 1. Forordningen senast dndrad genom for-
ordning (EG) nr 1905/2005 (EUT L 304, 23.11.2005, s. 1).

2. Punkt 1 ska dven tillimpas pd myndighetens avgifter for
atgirder efter godkdnnandet under det forsta dret efter det att
lakemedlet for avancerad terapi godkints f6r forsdljning.

3. Punkterna 1 och 2 ska gilla under den 6vergdngsperiod
som faststalls i artikel 29.

KAPITEL 7

KOMMITTE FOR AVANCERADE TERAPIER

Artikel 20

Kommitté for avancerade terapier

1. En kommitté for avancerade terapier ska inrittas inom
myndigheten.

2. Ominte annat foreskrivs i denna forordning ska forordning
(EG) nr 726/2004 tillimpas pa kommittén for avancerade
terapier.

3. Myndighetens verkstillande direktor ska ansvara for nod-
vandig samordning mellan kommittén for avancerade terapier
och myndighetens 6vriga kommittéer, sirskilt kommittén for
humanlikemedel, kommittén for siarlikemedel, dessa kommitté-
ers arbetsgrupper och andra vetenskapliga radgivande grupper.

Artikel 21

Sammansittning av kommittén for avancerade terapier

1. Kommittén for avancerade terapier ska besta av

a) fem ledamoter eller adjungerade ledamoter fran kommittén
for humanlikemedel, vilka ska komma frin fem olika med-
lemsstater, tillsammans med suppleanter som antingen har
foreslagits av respektive medlemsstat eller, nir det giller
adjungerade ledamoter fran kommittén f6r humanldkemedel,
har valts ut av kommittén for humanldkemedel pé inrddan av
den adjungerade ledamoten. Dessa fem ledaméter och deras
suppleanter ska utses av kommittén for humanlakemedel,

b) enledamot och en suppleant som utses av varje medlemsstat
vars nationella behoriga myndighet inte ar foretradd genom
de ledamoter och suppleanter som utses av kommittén for
humanlikemedel,

¢) tva ledaméter och tvd suppleanter som utses av kommissio-
nen pa grundval av en offentlig inbjudan att anmala intresse
och efter samrdd med Europaparlamentet och som ska fore-
trada kliniker,
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d) tva ledamoter och tvd suppleanter som utses av kommissio-
nen pd grundval av en offentlig inbjudan att anmala intresse
och efter samrdd med Europaparlamentet och som ska fore-
trada patientorganisationer.

Suppleanterna ska foretrada och rosta for ledamoterna i deras
franvaro.

2. Samtliga ledamoter i kommittén for avancerade terapier ska
viljas pd grundval av deras vetenskapliga kvalifikationer eller erfa-
renheter nir det giller likemedel for avancerad terapi. Med avse-
ende pd punkt 1 b ska medlemsstaterna, under samordning av
myndighetens verkstillande direktor, samverka sé att den slutliga
sammansittningen av kommittén for avancerade terapier pa ett
lampligt och vil avvigt sitt ticker de vetenskapliga omriden som
dr relevanta for avancerade terapier, inklusive medicintekniska
produkter, vivnadsteknik, genterapi, cellterapi, bioteknik, kirurgi,
sakerhetsovervakning, riskhantering och etik.

Minst tvd ledamoter och tvé suppleanter i kommittén for avance-
rade terapier ska ha sakkunskap om medicintekniska produkter.

3. Ledamoterna av kommittén for avancerade terapier ska
utses for en period av tre &r med mojlighet till forlangning med
ytterligare tre ar. Vid motena i kommittén for avancerade terapier
far de lata sig bitradas av sakkunniga.

4. Kommittén for avancerade terapier ska vilja sin ordférande
bland ledaméterna for en period pa tre &r som kan forlingas en
ging med ytterligare tre dr.

5. Samtliga ledaméters namn och vetenskapliga kvalifikatio-
ner ska offentliggoras av myndigheten, sarskilt pd myndighetens
webbplats.

Artikel 22

Intressekonflikter

Utover de krav som faststdlls i artikel 63 i forordning (EG)
nr 726/2004 fir ledamoéter och suppleanter i kommittén for
avancerade terapier inte ha ndgra ekonomiska eller andra intres-
sen i bioteknikindustrin eller industrin fér medicintekniska pro-
dukter som dr av sddant slag att deras opartiskhet kan ifrdgasittas.
Uppgifter om indirekta intressen som skulle kunna hinforas till
dessa industrigrenar ska inforas i det register som avses i arti-
kel 63.2 i férordning (EG) nr 726/2004.

Artikel 23

Arbetsuppgifter for kommittén for avancerade terapier

Kommittén for avancerade terapier ska ha i uppgift att

a) utarbeta ett prelimindrt yttrande om kvaliteten, sikerheten
och effekten hos ett likemedel for avancerad terapi, som

sedan ska godkannas slutgiltigt av kommittén for humanla-
kemedel, och bistd kommittén f6r humanlikemedel med rid-
givning om de uppgifter som tas fram under utvecklingen av
ett sddant likemedel,

b) i enlighet med artikel 17 bistd med rddgivning om huruvida
en produkt omfattas av definitionen av ett likemedel for
avancerad terapi,

¢) pa begdran av kommittén for humanlikemedel bistd med
radgivning om varje lakemedel som for utvirderingen av dess
kvalitet, sikerhet och effekt kan kriva sakkunskap inom
ndgot av de vetenskapliga omrdden som avses i artikel 21.2,

d) pa begiran av myndighetens verkstillande direktor eller
kommissionen bistd med rddgivning i alla frdgor som ror
lakemedel for avancerad terapi,

e) ge vetenskapligt bistdnd vid utarbetandet av dokument som
ror uppfyllandet av mélen i denna férordning,

f) pd begdran av kommissionen bistd med vetenskaplig exper-
tis och rddgivning vid gemenskapsinitiativ som ror utveck-
lingen av innovativa likemedel och terapier som kraver
sakkunskap inom ndgot av de vetenskapliga omrdden som
avses i artikel 21.2,

g) bidra till den vetenskapliga rddgivningen enligt artikel 16 i
denna forordning och artikel 57.1 n i forordning (EG)
nr 726/2004.

KAPITEL 8

ALLMANNA BESTAMMELSER OCH SLUTBESTAMMELSER

Artikel 24

Anpassning av bilagor

Kommissionen ska, efter att ha hért myndigheten och i enlighet
med det féreskrivande forfarande med kontroll som avses i arti-
kel 26.3, dndra bilagorna -1V for att anpassa dem till den veten-
skapliga och tekniska utvecklingen.

Artikel 25

Rapport och éversyn

Senast den 30 december 2012 ska kommissionen offentliggora
en allmén rapport om tillimpningen av denna f6érordning, med
utforlig information om de olika typer av likemedel 6r avance-
rad terapi som godkints i enlighet med denna férordning.

[ denna rapport ska kommissionen bedoma hur den tekniska
utvecklingen paverkar tillimpningen av férordningen. Den ska
dven se over forordningens tillimpningsomrade, sarskilt den ritt-
sliga ramen for kombinationslikemedel f6r avancerad terapi.
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Artikel 26

Kommittéforfarande

1. Kommissionen ska bistds av stindiga kommittén for
humanlikemedel, inrdttad enligt artikel 121.1 i direktiv
2001/83/EG.

2. Nir det hinvisas till denna punkt ska artiklarna 5 och 7 i
beslut 1999/468/EG tillimpas, med beaktande av bestimmel-
serna i artikel 8 i det beslutet.

Den tid som avses i artikel 5.6 i beslut 1999/468EG ska vara tre
ménader.

3. Nir det hinvisas till denna punkt ska artikel 5a.1-5a.4 och
artikel 7 i beslut 1999/468/EG tillimpas, med beaktande av
bestdimmelserna i artikel 8 i det beslutet.

Artikel 27
Andringar av férordning (EG) nr 726/2004

Forordning (EG) nr 726/2004 ska dndras pd foljande sitt:

1. Tartikel 13.1 forsta stycket ska den forsta meningen ersittas
med foljande:

”Utan att det paverkar tillimpningen av artikel 4.4 och 4.5 i
direktiv 2001/83/EG ska ett godkidnnande for forsiljning
som har beviljats i enlighet med denna f6rordning gilla inom
hela gemenskapen.”

2. Artikel 56 ska dndras pa foljande sitt:

a) Ipunkt 1 ska f6ljande led inforas:

”da) kommittén for avancerade terapier,”

b) I punkt 2 forsta stycket forsta meningen ska "punkt 1
a—1 d” ersdttas med "punkt 1 a-1 da”.

3. Bilagan ska dndras pa f6ljande sitt:
a) Foljande punkt ska inforas:

”la. Likemedel for avancerad terapi enligt definitionen
i artikel 2 i Europaparlamentets och rddets forord-
ning (EG) nr 13942007 av den 13 november 2007
om ldakemedel for avancerad terapi ().

() EUTL 324, 10.12.2007, s. 121"
b) I punkt 3 ska andra stycket ersittas med foljande:

“Efter den 20 maj 2008 far kommissionen, efter att ha
hort myndigheten, ldgga fram lampliga forslag till dnd-
ring av denna punkt, och Europaparlamentet och radet
ska fatta beslut om forslagen i enlighet med fordraget.”

Artikel 28
Andringar av direktiv 2001/83/EG

Direktiv 2001/83/EG ska dndras pa foljande sitt:

1.

2.

[ artikel 1 ska f6ljande punkt inforas:
"4a. lakemedel for avancerad terapi:

en produkt enligt definitionen i artikel 2 i Europaparla-
mentets och rddets forordning (EG) nr 1394/2007 av
den 13 november 2007 om likemedel f6r avancerad
terapi (7).

() EUT L 324, 10.12.2007, 5. 121".
[ artikel 3 ska foljande punkt liggas till:

”7.  ldkemedel for avancerad terapi, enligt definitionen i
forordning (EG) nr 1394/2007, som bereds enligt ett
icke-rutinmassigt forfarande och i enlighet med sar-
skilda kvalitetsnormer och som anvinds i samma med-
lemsstat pd ett sjukhus under en likares exklusiva
yrkesmissiga ansvar i enlighet med ett enskilt recept
for en specialanpassad produkt for en enskild patient.

Tillstand for tillverkning av sddana produkter ska ges
av den behoriga myndigheten i medlemsstaten. Med-
lemsstaterna ska se till att nationella krav péa sparbar-
het och sikerhetsovervakning och de sirskilda
sakerhetsnormerna enligt denna punkt motsvarar dem
som giller pd gemenskapsniva for likemedel for avan-
cerad terapi for vilka godkidnnande krivs enligt Euro-
paparlamentets och rddets forordning (EG)
nr 726/2004 av den 31 mars 2004 om inrittande av
gemenskapsforfaranden for godkidnnande av och till-
syn 6ver humanlikemedel och veterindirmedicinska
lakemedel samt om inrdttande av en europeisk
lakemedelsmyndighet ().

() EUTL 136, 30.4.2004, s. 1. Forordningen dndrad genom
forordning (EG) nr 1901/2006 (EUT L 378, 27.12.2006,
s. 1)

[ artikel 4 ska foljande punkt laggas till:

5. Detta direktiv och samtliga hiri angivna férordningar
ska inte pdverka tillimpningen av nationell lagstiftning som,
av skél som inte tas upp i den ovanndmnda gemenskapslag-
stiftningen, forbjuder eller begransar anvindning av specifika
typer av ménskliga celler eller djurceller, eller forsiljning, till-
handahallande eller anvidndning av likemedel som innehél-
ler, bestar av eller hdrror fran sddana celler. Medlemsstaterna
ska till kommissionen 6verlimna uppgifter om relevant
nationell lagstiftning. Kommissionen ska gora denna infor-
mation allmant tillginglig i ett register.”
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4. Artikel 6.1 forsta stycket ska ersittas med foljande:

"Ett ldkemedel far saluforas i en medlemsstat endast om den
behoriga myndigheten i medlemsstaten har meddelat god-
kidnnande for forsiljning enligt detta direktiv, eller om god-
kidnnande har meddelats enligt forordning (EG) nr 726/2004,
jamford med forordning (EG) nr 1394/2007.”

Artikel 29

Overgédngsperiod

1. Lakemedel for avancerad terapi som inte dr vavnadstekniska
produkter och som lagligen finns pd gemenskapsmarknaden i
enlighet med nationell lagstiftning eller gemenskapslagstiftning
den 30 december 2008 ska uppfylla kraven i denna férordning
senast den 30 december 2011.

2. Vidvnadstekniska produkter som lagligen finns pd gemen-
skapsmarknaden i enlighet med nationell lagstiftning eller gemen-
skapslagstiftning den 30 december 2008 ska uppfylla kraven i
denna forordning senast den 30 december 2012.

3. Genom undantag frdn artikel 3.1 i forordning (EG)
nr 297/95 ska ingen avgift betalas till myndigheten for ansok-
ningar om godkinnande av sddana lakemedel for avancerad terapi
som avses i punkterna 1 och 2 i den hir artikeln.

Artikel 30
Ikrafttridande

Denna forordning trider i kraft den tjugonde dagen efter det att
den har offentliggjorts i Europeiska unionens officiella tidning.

Den ska tillimpas fran och med den 30 december 2008.

Denna férordning 4r till alla delar bindande och direkt tillimplig i alla medlemsstater.

Utfirdad i Strasbourg den 13 november 2007.

Pd Europaparlamentets vagnar

H.-G. POTTERING
Ordforande

Pd rddets vagnar
M. LOBO ANTUNES
Ordforande
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BILAGA 1

Modifieringar som avses i forsta strecksatsen i artikel 2.1 ¢

Skidrande bearbetning.

Malning.

Formning.

Centrifugering.

Blotliggning i antibiotiska eller antimikrobiella l6sningar.
Sterilisering.

Strélning.

Separering, koncentrering eller rening av celler.
Filtrering.

Frystorkning.

Frysning.

Frysforvaring.

Forglasning.
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BILAGA 11
Produktresumé enligt artikel 10

1. Likemedlets namn.

2. Produktens sammansittning.

2.1 Allmén beskrivning av produkten, om nodvandigt med forklarande skisser och bilder.

2.2 Kvalitativ och kvantitativ sammansittning av de aktiva substanser och ovriga bestdndsdelar i produkten som det ar
vasentligt att kdnna till for att korrekt anvanda, administrera eller implantera produkten. Om produkten innehaller cel-
ler eller vavnader ska en detaljerad beskrivning limnas av dessa och av deras ursprung, inbegripet fran vilken djurart de
kommer om de ir av icke-minskligt ursprung.

For en forteckning 6ver hjdlpimnen, se punkt 6.1.

3. Likemedelsform.

4. Kliniska uppgifter:

4.1 Terapeutiska indikationer.

4.2 Doseringsanvisningar och utférliga anvisningar fér anvindning, applikation, implantation eller administrering for
vuxna och, om s erfordras, for barn eller andra sirskilda anvindarkategorier, vid behov med forklarande skisser och
bilder.

4.3 Kontraindikationer.

4.4 Sirskilda varningar och forsiktighetsatgarder vid anvandning, inklusive eventuella sirskilda forsiktighetsatgarder som
ska iakttas av den som hanterar sidana produkter och administrerar dem till eller implanterar dem i patienter, tillsam-
mans med eventuella forsiktighetsdtgarder som patienten har att iaktta.

4.5 Interaktion med andra likemedel och andra typer av interaktion.

4.6 Anvindning under graviditet och amning.

4.7 Paverkan pa korférmédgan och férmdgan att hantera maskiner.

4.8 Oonskade effekter.

4.9 Overdosering (symtom, akuta atgirder).

5. Farmakologiska egenskaper:

5.1 Farmakodynamiska egenskaper.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter.

6.  Kvalitetsegenskaper:

6.1 Forteckning 6ver hjilpamnen, inklusive konserveringssystem.

6.2 Inkompatibiliteter.

6.3 Hallbarhetstid, om nodvindigt efter rekonstitution av lakemedlet eller efter det att ldkemedelsbehallaren dppnats forsta

gangen.
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6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar.

6.5 Likemedelsbehéllarens art och innehéll samt sarskild utrustning for anvdndning, administrering eller implantation, om
nodvandigt med forklarande skisser och bilder.

6.6 Sirskilda forsiktighetsdtgarder och anvisningar for hantering och destruktion av anvint likemedel for avancerad terapi
eller avfall frén sddant likemedel, i forekommande fall, och om nédvindigt med forklarande skisser och bilder.

7. Innehavaren av godkinnandet for forsiljning.
8. Nummer pd godkinnandet for forsdljning.
9. Datum for det forsta godkannandet eller fornyat godkidnnande.

10. Datum for revidering av texten.
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BILAGA 111

Mirkning av yttre forpackning eller likemedelsbehéllare enligt artikel 11

Lakemedlets namn, i forekommande fall med angivande av om likemedlet ar avsett for spadbarn, barn eller vuxna. Det
internationella generiska namnet (INN) ska anges, eller, om ett sddant inte finns, den gdngse bendmningen.

En beskrivning av de aktiva substanserna med angivande av art och mingd och, om produkten innehaller celler eller
vivnader, texten "Denna produkt innehéller celler av humant/animaliskt [efter vad som r tillimpligt] ursprung”, och
en kort beskrivning av dessa celler eller vavnader och av deras ursprung, inbegripet fran vilken djurart de kommer om
de dr av icke-minskligt ursprung.

Likemedelsform och i tillimpliga fall midngdangivelse uttryckt i vikt, volym eller antal doser av likemedlet.
Forteckning 6ver hjalpamnen, inklusive konserveringssystem.

Anvindningssitt, applikation, administrering eller implantation, och vid behov administreringsvdg. Om tillimpligt ska
en tom yta limnas dar den foreskrivna doseringen ska anges.

En sirskild varning att ldkemedlet ska forvaras odtkomligt for barn.
En sirskild varningstext, om en sddan kravs for likemedlet i friga.
Utgangsdatum i klartext (manad och ér; samt dag om tillimpligt).
Sarskilda forvaringsanvisningar, om sa erfordras.

Sarskilda forsiktighetsatgarder vid bortskaffandet av oanvinda likemedel eller avfall frén likemedel, om sé erfordras,
samt en hdnvisning till lampliga och befintliga insamlingssystem.

Namn pa och adress till innehavaren av godkidnnandet f6r forsiljning och, i férekommande fall, namnet pé den repre-
sentant for innehavaren som denne har utsett.

Nummer pd godkinnandet for forsiljning.

Tillverkarens nummer pa tillverkningssatsen och de unika donations- och produktkoder som avses i artikel 8.2 i direk-
tiv 2004/23[EG.

Nar det giller lakemedel for avancerad terapi som avser autolog anvindning, en unik patientidentifikation och texten
"Endast for autolog anvindning”.
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BILAGA IV
Bipacksedel enligt artikel 13
For identifiering av lakemedel for avancerad terapi:

i)  Namnet péd likemedlet for avancerad terapi, i forekommande fall med angivande av om likemedlet ar avsett for
spadbarn, barn eller vuxna. Den gidngse benimningen ska anges.

ii) Terapeutisk grupp eller verkningssitt uttryckt pa ett for patienten lattbegripligt stt.

ii) Om produkten innehéller celler eller vavnader, en beskrivning av dessa och av deras ursprung, inbegripet fran vil-
ken djurart de kommer om de ar av icke-manskligt ursprung.

iv)  Om produkten innehdller medicintekniska produkter eller aktiva medicintekniska produkter for implantation, en
beskrivning av dessa och av deras ursprung.

Terapeutiska indikationer.

En forteckning med den information som behovs innan likemedlet intas eller anvinds, sdsom
i)  kontraindikationer,

ii) lampliga forsiktighetsatgarder vid anvindningen,

i) interaktioner med andra likemedel och andra typer av interaktion (t.ex. med alkohol, tobak och livsmedel) som
kan péverka lakemedlets effekt,

iv)  sirskilda varningar,
v) om tillimpligt, eventuell paverkan pa korférmdgan eller formégan att hantera maskiner,

vi) de hjdlpdmnen som det ar viktigt att kdnna till for att kunna anvinda likemedlet pa ett sikert och effektivt sdtt
och som upptas i de detaljerade anvisningar som offentliggors enligt artikel 65 i direktiv 2001/83/EG.

Forteckningen ska dven ta hansyn till vissa anvindarkategoriers speciella tillstdnd, t.ex. barn, gravida kvinnor eller
ammande maodrar, dldre manniskor och personer med sirskilda sjukdomstillstind.

De sedvanliga instruktioner som ar nddvandiga for en korrekt anvindning, sarskilt
i)  doseringsanvisningar,
ii) anvindningssitt, applikation, administrering eller implantation och vid behov administreringsvig,
samt, ndr sd ar lampligt beroende pa produktens beskaffenhet,
i) hur ofta ldkemedlet ska tillforas, om nodvandigt med angivande av lamplig tid dé likemedlet kan eller ska intas,
iv) behandlingstidens lingd, om denna bor begrinsas,
v)  vilka atgirder som ska vidtas i hiandelse av 6verdosering (t.ex. symtom, akuta atgédrder),
vi) information om vad som bor goras ndr en eller flera doser inte har intagits,

vii) en sirskild rekommendation att vid behov rddfrdga lakare eller farmaceut for att fi nirmare information om hur
produkten ska anvindas.

En beskrivning av de biverkningar som kan upptrdda vid normal anvindning av likemedlet och, om sa krivs, vilka
atgarder som bor vidtas i sddana fall. Patienten ska uttryckligen uppmanas att underrtta sin likare eller apotekare om
eventuella biverkningar som inte nimns i bipacksedeln.
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En hénvisning till det utgdngsdatum som anges pa etiketten, samt

i) en varning mot att anvinda produkten efter detta datum,

ii) om det dr relevant, sirskilda forvaringsanvisningar,

iii) om sa krdvs, en varning for vissa synliga tecken pa forsaimring av likemedlets kvalitet,
iv) en fullstindig deklaration avseende den kvalitativa och kvantitativa ssmmansittningen,

v) namn pé och adress till innehavaren av godkdnnandet for forsaljning och i forekommande fall namn pé dennes
utsedda representanter i medlemsstaterna,

vi) tillverkarens namn och adress.

Datum for den senaste versionen av bipacksedeln.




