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TOINEN NEUVOSTON DIREKTIIVI,

annettu 20 péivini toukokuuta 1975,

ladkevalmisteita koskevien lakien, asetusten ja hallinnollisten méifiriysten lihentiimisesti

(75/319/ETY)

EUROOPAN YHTEISOJEN NEUVOSTO, joka

ottaa huomioon Euroopan talousyhteisén perustamissopi-
muksen ja erityisesti sen 100 artiklan,

ottaa huomioon komission ehdotuksen,

ottaa huomioon Euroopan parlamentin lausunnon(!),
ottaa huomioon talous- ja sosiaalikomitean lausunnon(?),
sekd katsoo, ettd

ladkevalmisteita koskevien lakien, asetusten ja hallinnollisten
midrdysten lahentdmisestd 26 paividnd tammikuuta 1965 an-
netulla neuvoston direktiivilld 65/65/ETY (%) aloitettua ldhen-
tamisti tulisi jatkaa ja mainitussa direktiivissé asetettujen pe-
riaatteiden tdytédntoonpano tulisi varmistaa,

jaljelld olevien erojen vahentdmiseksi tulisi lddkevalmistei-
den valvontaa koskevat sdéinnokset maarittaa ja madritelld ja-
senvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten vastuulla olevat
tehtiviit, tarkoituksena lainsdédiant6on perustuvien vaatimus-
ten noudattamisen varmistaminen,

ldskevalmisteiden vapaan liikkuvuuden edistdmiseksi tulisi
myyntiluvan myontimisti tietylle 1ddkevalmisteelle kahdessa
tai useammassa jdsenvaltiossa helpottaa,

titd tarkoitusta varten tulisi perustaa jisenvaltioiden ja komis-
sion edustajista koostuva ladkevalmistekomitea, jonka tehtd-
vand olisi antaa lausuntoja siitd, tayttadko tietty ladkevalmiste
direktiivissd 65/65/ETY asetetut vaatimukset,

() EYVL N:o 96, 2.6. 1965, s. 1677/65
() EYVL N:o 107, 19.6.1965, s. 1825/65
() EYVL N:o 22, 9.2.1965, s. 369/65

tama direktiivi on ainoastaan yksi askel kohti lddkevalmistei-
den vapaata liikkuvuutta koskevan tavoitteen saavuttamista;
tamén vuoksi uudet toimenpiteet, jotka tdhtdavit lidkevalmis-
teiden vapaata liikkuvuutta koskevien jiljelld olevien esteiden
poistamiseen, ovat vilttimittomid, ottaen huomioon erityi-
sesti edelld mainitussa komiteassa saatu kokemus,

ladkevalmisteiden likkkuvuuden helpottamiseksi ja sen valtti-
miseksi, ettd jo yhdessi jasenmaassa suoritetut tarkastukset
toistetaan toisessa jdsenvaltiossa, tulisi laatia vihimmaiisvaa-
timukset valmistukselle, kolmansista maista tapahtuvalle
tuonnille ja ndihin liittyvien lupien myontidmiselle,

jésenvaltioissa tulisi varmistaa, ettd lidkevalmisteiden val-
mistuksen valvonnasta ja valmisteiden tarkastuksesta huoleh-
tii henkild, joka tdyttad vahimmaiiskelpoisuusvaatimukset,

tamin direktiivin ja direktiivin 65/65/ETY lddkevalmisteita
koskevat sddnnokset, vaikkakin ovat tarkoituksenmukaisia,
ovat riittdimittomid rokotteille, toksiineille, seerumeille, ih-
misvereen tai veren osiin perustuville lddkevalmisteille, ra-
dioaktiivisiin isotooppeihin perustuville liddkevalmisteille ja
homeopaattisille ladkevalmisteille; timan vuoksi siinnoksid
ei tulisi tilld hetkelld laajentaa sovellettavaksi niihin l4ike-
valmisteisiin, ja

tamén direktiivin tietyt sdinnokset aiheuttavat muutoksia
useisiin direktiivin 65/65/ETY siddnnoksiin,

ON ANTANUT TAMAN DIREKTIIVIN:

I LUKU

Luvan hakeminen ldikevalmisteen saattamiseksi mark-
kinoille

1 artikla

Jasenvaltioiden on toteutettava kaikki tarpeelliset toimenpi-
teet sen varmistamiseksi, ettd direktiivin 65/65/ETY 4 artiklan
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toisen kohdan 7 ja 8 alakohdassa luetellut asiakirjat ja tiedot
ovat, ennen kuin ne esitetidén toimivaltaisille viranomaisille,
sellaisten asiantuntijoiden laatimia, joilla on tarvittava tekni-
nen ja ammatillinen pétevyys. Niiden asiakirjojen ja tietojen
on oltava asiantuntijoiden allekirjoittamia.

2 artikla

Asiantuntijoiden tehtivind on erityisalaltaan:

a)

b)

)

suorittaa tehtivit, jotka kuuluvat heidin tieteenalojensa
(analytiikka, farmakologia ja vastaavat kokeelliset tie-
teet, kliiniset tutkimukset) alaan ja kuvata saavutetut tu-
lokset objektiivisesti (laadullisesti ja madrillisesti);

esittdd havaintonsa lddkevalmisteiden tutkimiseen liitty-
vid analyyttisid, farmakologis-toksikologisia ja kliinisid
standardeja ja tutkimussuunnitelmia koskevan jasenval-
tioiden lainsdddannon ldhentimisestd 20 pdivind touko-
kuuta 1975 annetun neuvoston direktiivin 75/318/
ETY('), mukaisesti sekd antaa lausuntonsa, erityisesti:

— analyysin suorittajan siitd, onko valmiste yhdenmu-
kainen ilmoitetun koostumuksen kanssa, esittamalla
perustelut valmistajan kayttamille kaikille tarkastus-
menetelmille,

— farmakologin tai vastaavan kokeellisen pitevyyden
omaavan asiantuntijan valmisteen toksisuudesta ja
havaituista farmakologisista ominaisuuksista,

— Kkliinisen asiantuntijan siitd, onko hén voinut vakuut-
tautua valmisteen vaikutuksista silld hoidettuihin ih-
misiin tavalla, joka vastaa hakijan antamia direktii-
vin 65/65/ETY 4 artiklan mukaisia tietoja, seka siit,
sietidvitko potilaat valmistetta hyvin, sekd kliinisen
asiantuntijan suositteleman annostusohjeen sekid
mahdolliset vasta-aiheet valmisteen kiytélle ja sivu-
vaikutukset,

perustella mahdollinen muutoksenhaku direktiivin 65/
65/ETY 4 artiklan toisen kohdan 8 a ja b alakohdassa mai-
nituilla julkaisuviitteilld, siten kuin ndmé on direktiivisséd
75/318/ETY edellytetty annettaviksi.

Asiantuntijoiden yksityiskohtaiset lausunnot ovat osa toimi-
valtaisille viranomaisille jitettdviin myyntilupahakemuksiin
liitettévistd hakijan toimittamista asiakirjoista.

() EYVL N:o L 147, 9.6.1975, 5. 1

3 artikla

Jos tdmin direktiivin 2 artiklaa ei noudateta, sovelletaan di-
rektiivin 65/65/ETY 5 artiklan toista kohtaa.

II LUKU

Ladkevalmisteen markkinoille saattamista koskevan

lupahakemuksen arviointi

4 artikla

Direktiivin 65/65/ETY 4 artiklan mukaisesti jitetyn hake-
muksen arvioimiseksi jdsenvaltioiden:

a)

b)

c)

toimivaltaisten viranomaisten on varmistettava, tiytta-
vitko hakemuksen perusteeksi esitetyt asiakirjat maini-
tun 4 artiklan vaatimukset, ja arvioitava, tayttyvatko 144-
kevalmisteen markkinoille saattamista koskevan luvan
myontdmiselle asetetut edellytykset;

toimivaltaiset viranomaiset voivat toimittaa lddkevalmis-
teen tutkittavaksi valtion laboratorioon tai tihén tarkoi-
tukseen osoitettuun laboratorioon, varmistuakseen siit4,
ettd valmistajan kiyttimit ja hakemuksen liitteend ole-
vissa erityistiedoissa direktiivin 65/65/ETY 4 artiklan 2
kohdan 7 luetelmakohdan mukaisesti kuvatut tarkastus-
menetelmit ovat tyydyttavat;

toimivaltaiset viranomaiset voivat tarvittaessa vaatia ha-
kijaa tdydentdmiin hakemukseen liitettyja asiakirjoja di-
rektiivin 65/65/ETY 4 artiklan toisessa kohdassa tarkoi-
tettujen seikkojen osalta. Jos toimivaltaiset viranomaiset
kéyttavit tatd mahdollisuutta, sanotun direktiivin 7 artik-
lassa saddettyjen midrdaikojen kuluminen keskeytyy sii-
hen asti, kunnes vaaditut tiydentivit selvitykset on toi-
mitettu. Samoin keskeytyy nididen mairdaikojen
kuluminen siksi ajaksi, joka hakijalle on tarvittaessa an-
nettu suullisen tai kirjallisen selvityksen antamista var-
ten.

5 artikla

Jasenvaltioiden on toteutettava kaikki tarpeelliset toimenpi-
teet sen varmistamiseksi, etti:

a)

toimivaltaiset viranomaiset tarkastavat, ettd valmistajat ja
kolmansista maista lddkevalmisteita maahantuovat pys-
tyvit suorittamaan valmistuksen direktiivin 65/65/ETY 4
artiklan toisen kohdan 4 alakohdan mukaisesti toimitet-
tujen ilmoitusten mukaisesti tai suorittamaan valmistei-
den tarkastukset tuon direktiivin 4 artiklan toisen kohdan
7 alakohdan mukaisesti hakemukseen liitetyissd ilmoi-
tuksissa selostetuilla menetelmillé;
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b) toimivaltaiset viranomaiset voivat poikkeuksellisissa ja
perustelluissa tapauksissa sallia valmistajien ja kolman-
sista maista lddkevalmisteita maahantuovien suorituttaa a
alakohdassa tarkoitettuja valmistuksen tiettyja vaiheita
tai valmisteen tiettyjé tarkastuksia ulkopuolisilla; tillai-
sissa tapauksissa toimivaltaisten viranomaisten suoritta-
mat tarkastukset on tehtdva myds nimetyssé laitoksessa.

6 artikla

Jos ladkevalmisteen pakkaukseen liitetddn pakkausseloste, on
jdsenvaltioiden toteutettava kaikki tarpeelliset toimenpiteet
sen varmistamiseksi, etti se késittelee ainoastaan kyseistd val-
mistetta.

Kaikkien pakkausselosteessa annettavien tietojen on oltava
yhdenmukaisia direktiivin 65/65/ETY 4 artiklan mukaisesti
annettujen tietojen ja asiakirjojen kanssa sekd toimivaltaisten
viranomaisten hyviaksymia.

Pakkausselosteessa on oltava ainakin seuraavat tiedot:

a) valmisteen markkinoille saattamisesta vastaavan henki-
16n, ja tarvittaessa valmistajan, nimi tai toiminimi ja ko-
tipaikka;

b) valmisteen nimi seké vaikuttavien aineiden laatua ja méa-
rad koskevat erityistiedot.

Maailman terveysjarjeston suosittelemia kansainvalisid
yleisid nimityksid tulisi kéyttaa silloin kun tillainen ni-
mitys on olemassa;

c) jolleivat toimivaltaiset viranomaiset ole toisin péadtténeet:
— terapeuttiset vaikutukset,

— vastavaikutukset, sivuvaikutukset ja kdyttoon liitty-
vit erityiset varotoimenpiteet.

Ensimmaisess ja toisessa luetelmakohdassa sdddetyissa
tiedoissa ja pdatoksissd tulee ottaa huomioon direktiivin
65/65/ETY 4 artiklan toisen kohdan 8 alakohdassa edel-
lytettyjen kliinisten tutkimusten ja farmakologisten ko-
keiden tulokset ja toisessa luetelmakohdassa tarkoitettu-
jen tietojen osalta sen jilkeen saadut kokemukset, kun
valmistetta alettiin pitdd kaupan;

3

d) valmisteen kdyttoohjeet (annostelutapa, hoidon kesto, jos
titd tulee rajoittaa, tavanomainen annos);

e) mikili tarvitaan, erityiset sdilytysti koskevat varotoimen-
piteet.

Muiden tietojen tulee olla selvisti erilldén edelld mainituista
tiedoista.

Jasenvaltio voi vaatia pakkausselosteen liitettaviksi pakkauk-
seen.

7 artikla

Jdsenvaltiot voivat vaatia, timan kuitenkaan rajoittamatta di-
rektiivin 65/65/ETY IV luvun ja 21 artiklan soveltamista, 154~
kevalmisteen merkittiviksi siten, ettd pakkauksessa tai ulom-
massa paillyksessi tai pakkausselosteessa ilmoitetaan muita
turvallisuuden tai kansanterveyden suojelemisen kannalta
olennaisia vaatimuksia, mukaan lukien kaikki erityisvaroituk-
set, jotka tulee ottaa huomioon valmistetta kdytettdessd, ja
kaikki muut varoitukset, jotka perustuvat direktiivin 65/65/
ETY 4 artiklan toisen kohdan 8 alakohdassa tarkoitettujen
kliinisten tutkimusten ja farmakologisten kokeiden tuloksiin
tai johtuvat sen jalkeen saaduista kokemuksista, kun lddkeval-
miste saatettiin markkinoille.

III LUKU

Liadkevalmistekomitea

8 artikla

1.  Jasenvaltioiden myyntilupia koskevan yhteisen kannan
omaksumisen helpottamiseksi perustetaan lddkevalmisteko-
mitea, jaljempand “komitea”. Komitea muodostuu jasenval-
tioiden ja komission edustajista.

2. Komitean tehtdvini on tutkia 9—14 artiklan mukaisesti
ne jasenvaltion sille esittdmit kysymykset, jotka koskevat di-
rektiivin 65/65/ETY soveltamista 5, 11 tai 20 artiklan osalta.

3. Komitea laatii oman tydjédrjestyksensa.
9 artikla

1. Jdsenvaltion, joka on myOntinyt myyntiluvan ladkeval-
misteelle, tulee toimittaa komitealle myyntilupap#toksen jil-
jennoksestd yhdessa direktiivin 65/65/ETY 4 artiklan 2 koh-
dassa maddriteltyjen erityistietojen ja asiakirjojen kanssa
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koostuva myyntilupa- aineisto, jos kauppaantuonnista vas-
taava henkilo on pyytanyt toimittamaan tiedot vihintdan vii-
delle muulle jasenvaltiolle.

2. Komitean tulee viipymittd toimittaa myyntilupa-ai-
neisto ndin madriteltyjen jasenvaltioiden toimivaltaisille vi-
ranomaisille.

3. ‘Mainitun aineiston toimittamista pidetddn verrattavana
sanotuille viranomaisille direktiivin 65/65/ETY 4 artiklassa
tarkoitetun myyntilupahakemuksen jattamisen kanssa.

10 artikla

1. Jos maédriteltyjen jésenvaltioiden toimivaltaiset viran-
omaiset eivit 120 pdivin kuluessa 9 artiklan 2 kohdassa tar-
koitetun toimittamispéivin jilkeen ilmoita komitealle eridavaa
mielipidettdin, tulee komitean rekisterdidd asia ja ilmoittaa
siitd viipymattéd niille jasenvaltioille, joita asia koskee.

2. Mikaili jésenvaltio katsoo, ettd se ei voi myontis ladke-
valmisteelle myyntilupaa, tulee sen toimittaa sanotun 120 pii-
vin kuluessa perusteltu eriava mielipiteensd, joka perustuu di-
rektiivin 65/65/ETY 5 artiklaan.

11 artikla

1. Edelld 10 artiklan 2 kohdassa tarkoitetuissa tapauksissa
komitean tulee harkita asiaa ja antaa perusteltu lausuntonsa
viimeistidn 60 paivén kuluessa 10 artiklassa sdddetyn maara-
ajan paittymisesti.

2.  Komitean lausunnosta tulee selvitd, tayttyvitko direktii-
vin 65/65/ETY 5 artiklassa saidetyt edellytykset ladkevalmis-
teen osalta.

Komitean tulee viipymitti ilmoittaa asianomaisille jasenval-
tioille lausunnostaan tai késitysten erotessa jasentensd mieli-
piteisti.

3. Asianomaisten jisenvaltioiden tulee tehdd paitos myyn-
tilupahakemuksesta 30 pdivdn kuluessa 10 artiklan 1 koh-
dassa tai timin artiklan 2 kohdassa edellytetyn tiedon anto-
péivéstd. Naiden on viipymittd ilmoitettava péddtoksestdin
komitealle.

12 artikla

1. Jos tietystd ladkevalmisteesta on direktiivin 65/65/ETY
4 artiklan mukaisesti jétetty useita myyntilupahakemuksia ja
yksi tai useampi jdsenvaltio on my6ntinyt myyntiluvan sa-
malla, kun yksi tai useampi jasenvaltio on hylannyt hakemuk-
sen, voi jokin kyseessi olevista jasenvaltioista tuoda asian ka-
siteltdviksi komiteaan.

Edelld mainittua sovelletaan myds tilanteessa, jossa yksi tai
useampi jdsenvaltio on peruuttanut myyntiluvan viliaikaisesti
tai kokonaan samalla, kun yksi tai useampi jasenvaltio ei ole
toiminut ndin.

2.  Komitean tulee harkita asiaa ja antaa perusteltu lausun-
tonsa viimeistdin 120 pdivin kuluessa.

3.  Komitean lausunnon tulee kisitelld ainoastaan niiti pe-
rusteita, joilla hakemus hylittiin tai myyntilupa peruutettiin
viliaikaisesti tai kokonaan.

Komitean on viipymitti ilmoitettava asianomaisille jasenval-
tioille lausunnostaan tai késitysten erotessa jasentensi mieli-
piteistd.

4.  Asianomaisten jasenvaltioiden tulee 30 paivin kuluessa
ilmoittaa kirjallisesti niistd toimenpiteisti, joihin ne aikovat
ryhtyd komitean lausunnon johdosta.

13 artikla

Komitea voi asettaa méirdajan uudelle arvioinnille, joka pe-
rustuu erityisesti myyntiluvan myontineiden jésenvaltioiden
tdlld vdlin saamiin erityistietoihin, jotka koskevat direktiivin
65/65/ETY 5, 11 tai 20 artiklassa séddettyjd edellytyksii.

14 artikla

Jasenvaltioiden toimivaltaiset viranomaiset voivat erityisissé
tapauksissa, joissa on kyseessd yhteison etu, saattaa asian ko-
mitean kisittelyyn ennen kuin tekevit piitoksen myyntilupa-
hakemuksesta tai myyntiluvan peruuttamisesta valiaikaisesti
tai kokonaan.

15 artikla

1. Komission on annettava vuosittain neuvostolle kerto-
mus tissi luvussa sdddetyn menettelyn toiminnasta ja sen vai-
kutuksista yhteison sisdisen kaupan kehittymiseen. Sen tulee
antaa ensimmdiinen kertomus kahden vuoden kuluttua timéin
direktiivin voimaantulosta.

2. Komission on saatujen kokemusten perusteella viimeis-
tddn neljan vuoden kuluttua tamén direktiivin voimaantulosta
jatettava neuvostolle ehdotus tarpeellisiksi toimenpiteiksi 144-
kevalmisteiden jaljelld olevien vapaata liikkumista koskevien
esteiden poistamiseksi. Neuvoston tulee tehda piitos komis-
sion ehdotuksesta viimeistddn vuoden kuluttua ehdotuksen
jattamisesta.
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IV LUKU

Valmistus ja tuonti kolmansista maista

16 artikla

1. Jisenvaltioiden on toteutettava kaikki tarvittavat toi-
menpiteet sen varmistamiseksi, ettd lidkevalmisteiden val-
mistus on luvanvaraista toimintaa.

2. Edelld 1 kohdassa tarkoitettu lupa vaaditaan seki tiydel-
listd ettd osittaista valmistusta varten ja erikseen osiinjaka-
mista, pakkaamista ja merkitsemistd varten.

Téllaista lupaa ei kuitenkaan vaadita valmistusta, osiinjaka-
mista tai pakkausta taikka merkitsemisen muuttamista varten,
jos ndmd suorittaa ainoastaan vihittdisjakelua varten provii-
sori apteekissa tai muu henkild, jolla on jdsenvaltion lainsid-
dénnon mukaan lupa tdllaisiin toimiin.

3. Edelld 1 kohdassa tarkoitettu lupa edellytetddn myos
kolmansista maista jésenvaltioon tapahtuvaa tuontia varten;
titéd lukua ja 29 artiklaa sovelletaan tillaiseen tuontiin samalla
tavoin kuin valmistukseen.

17 artikla

Saadakseen 16 artiklassa tarkoitetun luvan on hakijan tdytet-
tivd védhintddn seuraavat vaatimukset:

a) on yksiloitivid ladkevalmisteet ja ladkemuodot, joita on
tarkoitus valmistaa tai maahantuoda, sekd paikka, jossa
niitd aiotaan valmistaa tai tarkastaa;

b) kiytettdvissd on oltava valmistusta tai edelld mainittua
tuontia varten sopivat ja riittavit tilat, tekniset laitteet ja
tarkastusmahdollisuudet, jotka tayttavit asianomaisen ja-
senvaltion 5 artiklan a alakohdan mukaisesti sdédtimit
edellytykset sekd valmistuksen ettd tarkastuksen ja val-
misteiden varastoinnin osalta;

c) kiytettdvissi on oltava vihintddn yksi 21 artiklassa tar-
koitetut kelpoisuusehdot tayttdva henkilo.

Hakijan on esitettivd hakemuksessaan edelld mainittuja seik-
koja osoittavat tiedot.

18 artikla

1.  Jdsenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten tulee
myontdd 16 artiklassa tarkoitettu lupa vasta kun viranomais-
ten edustajien suorittamalla tutkimuksella on varmistuttu 17
artiklan mukaisesti esitettyjen tietojen todenmukaisuudesta.

2.  Sen varmistamiseksi, ettd 17 artiklassa mainittuja vaa-
timuksia noudatetaan, voidaan lupaan liittdd ehtoja, joissa
edellytetdin tiettyjen velvoitteiden suorittamista, joko luvan
myontdmisen yhteydessd tai médrdttynd myohempiné ajan-
kohtana.

3. Lupa koskee ainoastaan hakemuksessa ilmoitettuja toi-
mitiloja sekd samassa hakemuksessa ilmoitettuja litkeval-
misteita ja lddkemuotoja.

19 artikla

Edelld 16 artiklassa tarkoitetun luvan haltijan on ainakin:

a) pidettivi palveluksessaan henkilokuntaa, joka tdyttda ja-
senvaltion lainsdididnnon edellyttimit vaatimukset seki
valmistuksen ettd tarkastuksen osalta;

b) oltava pitdmittd kaupan myyntiluvan saaneita lidkeval-
misteita muutoin kuin asianomaisten jdsenvaltioiden
lainsdéddnnén mukaisesti;

c) ilmoitettava etukiiteen toimivaltaiselle viranomaiselle
kaikista muutoksista, jotka halutaan tehd4 mihin tahansa
17 artiklan mukaisesti annettuun tietoon; toimivaltaiselle
viranomaiselle tulee jokaisessa tapauksessa ilmoittaa vii-
pymittd, jos 21 artiklassa tarkoitetut pitevyysvaatimuk-
set tdyttavd henkilo korvataan odottamattomasti;

d) sallittava asianomaisen jasenvaltion toimivaltaisen viran-
omaisen edustajien padsy tiloihinsa milloin tahansa; seka

e) autettava 21 artiklassa tarkoitetut patevyysvaatimukset
tayttdvan henkilon tehtdvien suorittamista, esimerkiksi
antamalla hinelle kiyttéon kaikki tarpeelliset vélineet.

20 artikla

1. Jasenvaltioiden on toteutettava kaikki tarpeelliset toi-
menpiteet sen varmistamiseksi, ettd 16 artiklassa tarkoitetun
luvan mydntimismenettelyyn kiytettiva aika ei ole enempii
kuin 90 paivad siitd pidivistd, jolloin toimivaltainen viran-
omainen on vastaanottanut hakemuksen.

2. Jos markkinoille saattamista koskevan luvan haltija ha-
kee muutosta johonkin 17 artiklan a ja b alakohdassa tarkoi-
tettuun seikkaan, timin pyynnon kisittelyyn kéytettivi aika
saa olla enintdidn 30 pdivad. Poikkeuksellisessa tapauksessa
titd madraaikaa voidaan pidentdd 90 paiviaksi.

3. Jasenvaltiot voivat vaatia hakijaa tdydentimidn 17 ar-
tiklan mukaisesti annettuja tietoja ja 21 artiklassa tarkoitetusta
pétevyysvaatimukset tdyttivistd henkilgstd annettuja tietoja,
jos toimivaltainen viranomainen kéyttda titd mahdollisuutta,
keskeytetain 1 ja 2 kohdassa tarkoitettujen méiriaikojen ku-
luminen siihen asti, kunnes vaaditut lisitiedot on toimitettu.
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21 artikla

1. Jasenvaltioiden on toteutettava kaikki tarpeelliset toi-
menpiteet sen varmistamiseksi, ettd 16 artiklassa tarkoitetulla
luvanhaltijalla on pysyvisti ja jatkuvasti kidytettidvissidn vé-
hintééin yksi sellainen pitevyysvaatimukset tiyttavi henkilo,
joka tdyttad 23 artiklassa siéddetyt edellytykset ja joka vastaa
erityisesti 22 artiklassa médriteltyjen tehtdvien suorittami-
sesta.

2. Luvanhaltija voi itse ottaa 1 kohdassa tarkoitetun vas-
tuun, jos hin henkilokohtaisesti tayttad 23 artiklassa saddetyt
edellytykset.

22 artikla

1. Jasenvaltioiden on toteutettava kaikki tarpeelliset toi-
menpiteet sen varmistamiseksi, ettd 21 artiklassa tarkoitettu
pétevyysvaatimukset tdyttivd henkild, timan kuitenkaan ra-
joittamatta hinen ja 16 artiklassa tarkoitetun luvan haltijan
suhdetta, on 25 artiklassa tarkoitettujen menettelytapojen mu-
kaisesti velvollinen varmistamaan:

a) asianomaisessa jdsenvaltiossa valmistettujen lddkeval-
misteiden osalta, ettd jokainen liddkevalmiste-erd on
valmistettu ja tarkastettu tuossa jdsenvaltiossa voimassa-
olevaa lainsdddéntod noudattaen ja myyntiluvan vaati-
musten mukaisesti; ja

b) kolmansista maista tulevien lddkevalmisteiden osalta,
ettd jokainen tuotantoerd on maahantuovassa maassa la-
pikdynyt tdydellisen laatuanalyysin, ainakin kaikkien
vaikuttavien aineiden miirida koskevan analyysin sekd
kaikki ne muut kokeet ja tarkastukset, jotka ovat viltta-
mittomid 1adkevalmisteen myyntiluvan vaatimusten mu-
kaisen laadun varmistamiseksi.

Valmiste-erit, jotka on niin tarkastettu jisenvaltiossa, ovat
vapautettuja edelld mainituista tarkastustoimenpiteisté, jos ne
tuodaan toiseen jésenvaltioon siten, ettd niihin on liitetty pa-
tevyysvaatimukset tayttdvén henkilon allekirjoittamat tarkas-
tuskertomukset.

Jasenvaltio voi vapauttaa patevyysvaatimukset tiyttdvéan hen-
kilon b alakohdassa tarkoitetusta tarkastusvelvollisuudesta
sellaisten maahantuotujen ldikevalmisteiden osalta, joiden on
maédrd jaadd tuohon jésenvaltioon, jos vievin maan kanssa on
toteutettu tarpeelliset jérjestelyt sen varmistamiseksi, ettd
namd tarkastustoimenpiteet on suoritettu vievidssd maassa. Jos
nami valmisteet tuodaan vihittdismyyntipakkauksissa, jasen-
valtiot voivat sallia poikkeuksia 17 artiklassa sdddetyistd vaa-
timuksista.

2. Kaikissa tapauksissa ja erityisesti kun ldadkevalmisteet
péidstetddn myyntiin, tulee pitevyysvaatimukset tdyttivin

henkilon antaa todistus luettelossa tai vastaavassa tidhin tar-
koitukseen tarkoitetussa asiakirjassa, ettid jokainen tuotanto-
erd on timan artiklan sddnndsten mukainen; mainittu luettelo
tai vastaava asiakirja on pidettivi ajan tasalla toimintojen
suorittamisen osalta ja sen tiytyy olla toimivaltaisen viran-
omaisen edustajien saatavilla asianomaisen jésenvaltion sdd-
doksissd médrityn ajan, kuitenkin vihintdédn viisi vuotta.

23 artikla

Jasenvaltioiden on varmistettava, ettd 21 artiklassa tarkoitettu
pétevyysvaatimukset tayttdva henkilo tdyttdad ainakin seuraa-
vat patevyysvaatimukset:

a) Hinelld on tutkintotodistus, todistus tai muu muodollista
kelpoisuutta osoittava asiakirja, joka on myonnetty va-
hinti#dn neljan vuoden teoreettisista ja kdytannon opin-
noista koostuvan yliopistollisen opinto-ohjelman suorit-
tamisesta tai asianomaisen jdsenvaltion samanarvoiseksi
tunnustamasta opinto-ohjelmasta, jossakin seuraavista
tieteenaloista: farmasia, liddketiede, eliinlidsketiede, ke-
mia, farmaseuttinen kemia ja teknologia, biologia. Kui-
tenkin:

— yliopistollisen opinto-ohjelman vihimmaiskesto voi
olla kolme ja puoli vuotta, jos opinto-ohjelmaa seu-
raa vihintddn yhden vuoden teoreettinen ja kiytan-
non harjoittelu, joka kisittdd vahintdén kuuden kuu-
kauden harjoittelun yleis6d palvelevassa apteekissa,
tiydennettyna yliopistotasoisella kuulustelulla,

— jos jasenvaltiossa on yhtdaikaa kaksi yliopistollista
opinto-ohjelmaa tai kaksi valtion samanarvoisiksi
tunnustamaa opinto-ohjelmaa ja jos yksi ndisti kes-
tdd yli nelji vuotta ja toinen yli kolme vuotta,
katsotaan kolmivuotisen kurssin, josta annetaan yli-
opistollisen opinto-ohjelman tai sen kanssa samanar-
voiseksi tunnustetun kurssin suorittamisen perus-
teella myonnettidva tutkintotodistus, todistus tai muu
muodollista kelpoisuutta osoittava asiakirja, tiytti-
viéin a alakohdassa tarkoitetut ajallista kestoa koske-
vat edellytykset, jos asianomainen valtio tunnustaa
kummankin opinto-ohjelman suorittamisesta myo6n-
nettdvit tutkintotodistukset, todistukset tai muut
muodollista kelpoisuutta osoittavat asiakirjat saman-
arvoisiksi.

Opinto-ohjelman tulee siséltid teoreettisia ja kdytinnon
opintoja vihintiin seuraavissa perusoppiaineissa:

— sovellettu fysiikka

— yleinen ja epéorgaaninen kemia

— orgaaninen kemia

— analyyttinen kemia

— farmaseuttinen kemia, mukaan lukien lidkeanaly-
titkkka

— yleinen ja sovellettu biokemia (lddketieteellinen)

— fysiologia
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— mikrobiologia

— farmakologia

— farmasian teknologia

— toksikologia

— farmakognosia (lddketieteelliset nikokohdat) (oppi
_eldin- ja kasvikunnasta perdisin olevien luonnonai-

neiden vaikuttavien aineosien koostumuksesta ja
vaikutuksista).

Niiden aineiden opintojen tulisi olla siten tasapainotet-
tuja, ettd ne antavat asianomaiselle kyvyn tdyttdad 22 ar-
tiklassa mairitellyt velvollisuudet.

" Jos tietyt a alakohdassa mainitut tutkintotodistukset, to-
distukset tai muut muodollista kelpoisuutta osoittavat
asiakirjat eivit tiytd edelld sanottuja vaatimuksia, jasen-
valtion toimivaltaisen viranomaisen tulee varmistua siiti,
ettd asianomainen hankkii todisteet riittdvistd tiedoista
asiaan liittyvissd oppiaineissa.

b) Hiénelld on yhdessi tai useammassa yrityksessd, joilla on
lupa valmistaa ladkevalmisteita, vihintdan kahden vuo-
den kokemus lddkkeiden laadun analysointiin, vaikutta-
vien aineiden méirin analysointiin ja lddkevalmisteiden
laadun varmistamisen kannalta tarpeellisten kokeiden ja
tarkastusten suorittamiseen liittyvistd tehtdvisti.

Kéytiannollisen kokemuksen kesto voi olla vuotta lyhyempi,
mikéli yliopistollinen opinto-ohjelma kestad véhintéddn viisi
vuotta, ja puolitoista vuotta lyhyempi, jos opinto-ohjelma kes-
tdd vahintddn kuusi vuotta.

24 artikla

1. Henkild, joka hoitaa 21 artiklassa tarkoitettuja tehtivii
jasenvaltiossa tdmén direktiivin tullessa voimaan tuossa val-
tiossa, mutta ei tiytd 23 artiklassa séddettyji edellytyksid, on
pitevi jatkamaan mainittujen tehtdvien hoitamista asianomai-
sessa valtiossa.

2. Sit4, jolla on tutkintotodistus, todistus tai muu muodol-
lista kelpoisuutta osoittava asiakirja, joka myonnetddn yli-
opistollisen opinto-ohjelman suorittamisesta — tai kyseessd
olevan jasenvaltion samanarvoiseksi tunnustamasta opinto-
ohjelmasta — tieteenalalla, joka antaa hinelle patevyyden
hoitaa 21 artiklassa tarkoitetun henkilon tehtidvia tuon jésen-
valtion lainsd4dinnon mukaisesti, voidaan — jos hin aloitti
opinto-ohjelmansa ennen kuin timé direktiivi annettiin tie-
doksi — pitiad pitevina suorittamaan 21 artiklassa tarkoitetun
henkilon tehtdvii tuossa valtiossa edellyttden, ettd hin on ai-
emmin hoitanut yhdessi tai useammassa yrityksessd, jolla on
16 artiklan mukaisesti myonnetty lupa, seuraavia tehtivia va-
hintéidn kahden vuoden ajan kymmenennen vuoden loppuun
saakka tdman direktiivin tiedoksi antamisesta: tuotannon val-
vonta tai laadullinen analysointi, vaikuttavien aineiden mas-
rdn analysointi, ja lddkevalmisteiden laadun varmistamiseksi

valttamiaton testaus ja tarkastaminen 21 artiklassa tarkoitetun
henkilén vilittdmassé alaisuudessa.

Jos asianomainen on hankkinut ensimmaisessd alakohdassa
tarkoitetun kdytinnon kokemuksen yli 10 vuotta ennen timén
direktiivin tiedoksi antamista, héineltd vaaditaan ensimmdi-
sessd alakohdassa tarkoitettuja vaatimuksia vastaavasti vield
yhden vuoden kiytinnon kokemus, joka on hankittu valitts-
misti ennen tillaisiin tehtdviin ryhtymisti,

3. Henkilo4, joka tdimén direktiivin tullessa voimaan vilit-
tomdssd yhteistyossd 21 artiklassa tarkoitetun henkilon
kanssa hoitaa tuotannon valvontaan liittyvii tehtivia tai vai-
kuttavien aineiden laadun ja maérin analysointiin ja lddkeval-
misteiden laadun varmistamisen kannalta vélttdméattomiin ko-
keisiin ja tarkastuksiin liittyvid tehtivii, voidaan viiden
vuoden ajan tamén direktiivin voimaantulosta pitdd pateviana
hoitamaan tuossa valtiossa 21 artiklassa tarkoitetun henkilon
tehtivid edellyttden, ettd kyseinen jdsenvaltio vakuuttuu siit4,
ettd henkil6lld on riittdvit teoreettiset ja kiytinnon tiedot ja
ettd hin on hoitanut mainittuja tehtivid vihintéén viiden vuo-
den ajan.

25 artikla

Jasenvaltioiden tulee varmistua 21 artiklassa tarkoitetun hen-
kilon tehtédvien suorittamisesta, joko tarpeellisin hallinnollisin
toimenpitein tai saattamalla tillaiset henkil6t ammatillisten
menettelytapasiddntdjen alaisiksi.

Jasenvaltiot voivat médratd tallaisen henkilon toiminnan kes-
keytettiviksi tilapéisesti, jos hantd vastaan on aloitettu hallin-
nollinen taji kurinpidollinen menettely velvollisuuksien tiyt-
tamatta jattamisesti.

V LUKU

Valvonta ja rangaistukset

26 artikla

Kyseisen jasenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on tarkas-
tuksin varmistettava, ettd lidkevalmisteille sdadettyjd vaati-
muksia noudatetaan. :

Toimivaltaista viranomaista edustavien virkamiesten on suo-
ritettava ndmai tarkastukset ja heilld on oltava toimivalta:

a) tarkastaa tuotanto- tai kaupalliset laitokset ja kaikki labo-
ratoriot, joille 16 artiklassa tarkoitettu luvanhaltija on
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5 artiklan b alakohdan mukaisesti antanut tarkastukset
tehtiavaksi;

b) ottaa naytteiti;

¢) tutkia mikd tahansa tarkastuksen tarkoitukseen liittyvd
asiakirja, joka silloin, kun tdmé direktiivi annettiin tie-
doksi, on jasenvaltion voimassa olevien, ndit4 valtuuksia
valmistusmenetelmien kuvauksen osalta rajoittavien
sdfinndsten alainen.

27 artikla

Jdsenvaltioiden on toteutettava kaikki tarpeelliset toimenpi-
teet sen varmistamiseksi, ettd ladkevalmisteen saattamisesta
markkinoille vastaava henkilo ja tarvittaessa 16 artiklassa tar-
koitetun luvan haltija toimittavat todisteet myyntilupamenet-
telylld vahvistettujen menetelmien mukaisesti suoritetuista
lopputuotteen tai valmistusaineiden tutkimuksista ja valmis-
tusprosessin vilivaiheessa suoritetuista tutkimuksista.

28 artikla

1.  Jasenvaltioiden on toteutettava, timin kuitenkaan ra-
joittamatta direktiivin 65/65/ETY 11 artiklassa siidettyjen
toimenpiteiden soveltamista, kaikki tarpeelliset toimenpiteet
sen varmistamiseksi, ettd l4dkevalmisteiden jakelu kielletdin
ja ladkevalmiste vedetdin pois markkinoilta, jos:

a) lddkevalmiste osoittautuu haitalliseksi tavanomaisissa
kayttoolosuhteissa;

b) siltd puuttuu terapeuttinen teho;

¢) sen koostumusta laadun ja méérien suhteen ei ole ilmoi-
tettu;

d) lopputuotteen tai valmistusaineiden tutkimista ja tutki-
muksia valmistusprosessin vilivaiheessa ei ole suoritettu
tai jos jotakin muuta 16 artiklassa tarkoitetun luvan
myontimiseen liittyvidd vaatimusta tai velvollisuutta ei
ole taytetty.

2. Toimivaltainen viranomainen voi rajoittaa valmisteen
jakelukiellon tai kaupasta poisvetimisen koskemaan kiistan-
alaisia erid.

29 artikla

1. Jisenvaltion toimivaltaisen viranomaisen tulee véliai-
kaisesti tai kokonaan peruuttaa 16 artiklassa tarkoitettu lupa

valmisteryhmén tai kaikkien valmisteiden osalta, jos jokin 17
artiklassa sdddetty edellytys ei endi tiyty.

2. Edell4 28 artiklassa madriteltyjen toimenpiteiden lisiksi
jdsenvaltion toimivaltainen viranomainen voi viliaikaisesti
madrdatd ladkevalmisteiden valmistuksen tai kolmansista
maista tapahtuvan tuonnin keskeytettiviksi taikka viliaikai-
sesti tai kokonaan peruuttaa 16 artiklassa tarkoitetun luvan
valmisteryhmin tai kaikkien valmisteiden osalta, jos 18, 19,
22 ja 27 artiklaa ei noudateta.

VI LUKU
Erinéisid sasdnnoksiid
30 artikla

Jasenvaltion on toteutettava kaikki tarpeelliset toimenpiteet
sen varmistamiseksi, ettd toimivaltaiset viranomaiset toimit-
tavat toisilleen sellaiset tiedot, jotka ovat tarpeellisia 16 artik-
lassa tarkoitettujen lupien tai markkinoille saattamista koske-
vien lupien edellytysten tdyttymisen takaamiseksi.

31 artikla

Kaikkien 18, 28 ja 29 artiklan mukaisesti tehtyjen paitdsten
ja kaikkien kielteisten 5 artiklan b alakohdan ja 11 artiklan 3
kohdan mukaisesti tehtyjen péitosten tulee olla yksityiskoh-
taisesti perusteltuja. Tallaisista padtoksistd tulee antaa tieto
asianomaiselle, jolle tulee samalla osoittaa voimassa olevan
lainsdddannon mukaan kdytossd olevat muutoksenhakumah-
dollisuudet sekd médrdajat muutoksenhaulle.

32 artikla

Paitosti ladkevalmisteen valmistuksen tai kolmansista maista
tapahtuvan tuonnin tilapaisestd keskeyttimisestd, ladkeval-
misteen jakelun kieltdimisestd tai markkinoilta poistamisesta
ei saa tehdéd muilla kuin 28 ja 29 artiklassa sdddetyilld perus-
teilla.

33 artikla

Jokaisen jdsenvaltion on toteutettava kaikki tarpeelliset toi-
menpiteet sen varmistamiseksi, ettd markkinoille saattamista
koskevan luvan myontidmisti, markkinoille saattamista kos-
kevan lupahakemuksen hylkd4mistd tai markkinoille saatta-
mista koskevan luvan peruuttamista koskevat paitokset sekd
markkinoille saattamista koskevan lupahakemuksen hylkii-
mistd tai markkinoille saattamista koskevan luvan peruutta-
mista koskevan pddtoksen kumoaminen tai valmisteen kau-
pasta poisvetdmistd koskeva pddtds yhdessd pditdsten
perustelujen kanssa saatetaan viipymadttd komitean tietoon.
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34 artikla

Tatd direktiivid sovelletaan vain ihmisille tarkoitettuihin 144-
kevalmisteisiin.

Direktiivin 65/65/ETY II—V lukua ja tit4 direktiivid ei sovel-
leta rokotteita, toksiineja tai seerumeja siséltdviin lidkeval-
misteisiin eikd ladkevalmisteisiin, jotka perustuvat ihmisve-
reen tai veren osiin tai radioaktiivisiin isotooppeihin, eikd
homeopaattisiin lddkevalmisteisiin. Néitd rokotteita, toksii-
neja ja seerumeja koskeva luettelo julkaistiin liitteessa.

35 artikla

Korvataan direktiivin 65/65/ETY 4 artiklan toisen kohdan 7
alakohta seuraavasti:

”Kuvaus valmistajan kadyttamistd tarkastusmenetelmistd
(valmistusaineiden ja lopputuotteen laatua ja maéria kos-
kevat analyysit, erityiskokeet kuten steriiliystutkimukset,
kokeet pyrogeenisten aineiden osoittamiseksi, kokeet

" raskasmetallien osoittamiseksi, sailyvyystutkimukset,
biologiset ja toksisuustutkimukset, valmistusprosessin
vilivaiheessa suoritetut tutkimukset).”

36 artikla

Korvataan direktiivin 65/65/ETY 11 artiklan toinen kohta seu-
raavasti:

”Lupa tulee myos viliaikaisesti tai kokonaan peruuttaa,
jos 4 artiklassa siddetyt hakemuksen perusteena olevat
tiedot havaitaan vidriksi tai milloin timin direktiivin 8
artiklassa tarkoitettuja tai laakevalmisteita koskevien la-
kien, asetusten ja hallinnollisten méardysten ldhentdmi-
sestd 20 paiviand toukokuuta 1975 annetun toisen neuvos-
ton direktiivin 75/319/ETY(") 27 artiklassa tarkoitettuja
tutkimuksia ei ole suoritettu.”

Lisitddan alaviite seuraavasti:
(") ’JEYVL N:o L 147, 9.6.75, s. 13.”

37 artikla

Korvataan direktiivin 65/65/ETY 24 artikla seuraavasti:

“Toisen direktiivin 75/319/ETY 39 artiklan 2 ja 3 koh-
dassa tarkoitettujen midriaikojen ja edellytysten mukai-
sesti tdmén direktiivin sdannoksid sovelletaan asteittain
laakevalmisteisiin, joiden saattamiseksi markkinoille on
myénnetty lupa aiempien sidénndsten nojalla.”

VII LUKU

Tayténtoonpano- ja siirtymésiinnokset

38 artikla

Jasenvaltioiden on saatettava timin direktiivin noudattami-
sen edellyttdmat lait, asetukset ja hallinnolliset miiriykset
voimaan 18 kuukauden kuluessa sen tiedoksi antamisesta ja
ilmoitettava téstd komissiolle viipymattd.

Jasenvaltioiden on toimitettava tdssd direktiivissd tarkoite-
tuista kysymyksistd antamansa keskeiset kansalliset sdinn6k-
set kirjallisina komissiolle.

39 artikla

1. Ennen 38 artiklassa sdddetyn madrdajan padttymistd
my6nnettyjen 16 artiklassa tarkoitettujen lupien osalta jasen-
valtiot voivat myontid yhden vuoden yliméaraisen méadrdajan
kyseessi oleville yrityksille sen mahdollistamiseksi, ettid ne
pystyisivit noudattamaan IV luvun siddnnoksid.

2. Tdman direktiivin muita sdidnnoksid ryhdytidn asteittain
soveltamaan 15 vuoden kuluessa 38 artiklassa tarkoitetusta
tiedoksiantamisesta lddkevalmisteisiin, joiden saattamiseksi
markkinoille on mySnnetty lupa aiempien sdénndsten nojalla.

3.  Jasenvaltioiden on annettava komissiolle tiedoksi kol-
men vuoden kuluessa tdméan direktiivin tiedoksi antamisesta
2 kohdassa tarkoitettujen ldikevalmisteiden lukumiéri ja jo-
kaisena seuraavana vuonna ndiden valmisteiden lukumiiri
siltd osin kuin direktiivin 65/65/ETY 3 artiklassa tarkoitettua
markkinoille saattamista koskevaa lupaa ei ole vield myon-
netty.

40 artikla

Tamai direktiivi on osoitettu kaikille jasenvaltioille.

Tehty Brysselissd 20 péiviand toukokuuta 1975,

Neuvoston puolesta

Puheenjohtaja
R. RYAN
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LIITE

Ilmaisu rokotteet, toksiinit tai seerumit” 34 artiklassa kattaa etenkin:

— aktiivisen immuniteetin aikaansaamiseen kdytettivdt aineet
(kuten kolerarokote, BCG, poliorokote, isorokkorokote),

— immuniteettitilan tutkimiseen kdytettiviit aineet
mukaan lukien erityisesti tuberkuliinin ja tuberkuliini PPD:n, toksiinit Schickin ja Dickin kokeisiin, brusellii-
nin,

— passiivisen immuniteetin aikaansaamiseen kdytettivdt aineet
(kuten difteria-antitoksiini, isorokkovasta-aineglobuliini, antilymfosyyttinen globuliini).



