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Introducere din partea directorului executiv interimar
Andreas Pott

Anul 2010 a fost martorul a numeroase schimbari in cadrul Agentiei Europene pentru Medicamente,
cea mai importanta dintre toate fiind plecarea directorului executiv al agentiei, Thomas Lonngren.
Thomas a parasit agentia in decembrie, dupa zece ani prosperi la carma acesteia, fiind martor la
cresterea fenomenala a agentiei, nu doar ca marime propriu-zisa, ci si ca amploare a activitatilor sale.

in anticiparea plecérii sale, s-au depus multe eforturi pentru evaluarea pozitiei actuale a agentiei si
efectuarea pregatirilor pentru viitor. Un raport privind evaluarea agentiei, desfasurata de Ernst &
Young, a fost publicat la inceputul anului. Raportul lauda agentia pentru eficienta si eficacitatea
acesteia In furnizarea de avize stiintifice de inalta calitate privind medicamentele de uz uman si
veterinar, dar evidentia totodata necesitatea ca agentia, alaturi de Comisia Europeana si de autoritatile
de reglementare din statele membre, sa continue sa se adapteze la viitoarele provocari si sa abordeze
noi evolutii si responsabilitadti. Pe tot parcursul anului, am lucrat la elaborarea unei noi strategii pe cinci
ani pentru agentie - ,Foaia de parcurs pana in 2015”, adoptata de Consiliul de administratie si
publicatd in luna decembrie —, care ar trebui sa asigure ca agentia este pregatita sa faca fata
provocarilor viitoare.

Cu cresteri ale volumului de lucru in aproape toate domeniile, acesta a fost un alt an aglomerat pentru
agentie. In ceea ce priveste medicamentele de uz uman, numérul de activititi post-autorizare,
desemnari de medicamente orfane, proceduri de consiliere stiintifica si sesizari a continuat sa creasca.
Acest an a inregistrat, de asemenea, instituirea unui numar de avize de mare importanta, cum ar fi
recomandarea de suspendare a autorizatiei de punere pe piata pentru Avandia si alte medicamente
care contin rosiglitazona, suspendarea medicamentului antiobezitate sibutramina si investigatii ale
vaccinurilor impotriva bolilor copilariei Rotarix si Rotateq in urma detectarii unui material viral
neasteptat. Volumul de lucru a crescut si in cazul medicamentelor de uz veterinar, numarul de cereri
de autorizare de punere pe piata si de sesizari depdsind asteptarile, iar solicitarile de consiliere
stiintificd aproape dublandu-se in comparatie cu anul precedent.

In afar3 de cresterea volumului activitatilor comerciale de baza, agentia a atins un numar de obiective
importante in cursul anului. In iulie, am lansat un nou site pentru agentie, oferind publicului nostru
on-line un acces mai facil la informatii legate de medicamente, la orientari, la consiliere de
reglementare si stiintificd si la informatii privind alte activititi ale agentiei. In octombrie, am publicat
noi reguli privind conflictele de interese, raspunzand nevoii noastre de a avea acces la cei mai buni
experti stiintifici ai Europei, asigurand totodata faptul ca acestia nu au interese financiare sau de alta
natura care le-ar putea afecta impartialitatea. Iar in noiembrie, am facut un pas important inainte in
materie de transparentd, publicand o politica privind accesul la documente care ofera un acces public
mai larg ca niciodata la documentele pe care le detinem cu privire la medicamente de uz atat uman,
cat si veterinar.

Am pus in aplicare o serie de masuri de consolidare a procedurilor de achizitie ale agentiei in 2010, in
urma unor erori de ordin tehnic care se produsesera in decursul ultimilor ani. Aceste erori, care s-au
produs, in primul rand, datorita diversificarii rapide a activitatilor agentiei, au contribuit la votul
Parlamentului European de améanare a descarcarii de gestiune pentru executia bugetului pe 2009 -
prima data cand s-a intdmplat acest lucru de la infiintarea agentiei, in 1995. Am placerea de a raporta
ca agentia a remediat acum toate erorile si ne asteptam la o descarcare de gestiune reusita pentru
executia bugetului in viitorul apropiat.

Sunt recunoscator pentru munca intensa, devotamentul si sprijinul intregului personal al agentiei, al
tuturor membrilor comitetelor, grupurilor de lucru si echipelor sale de lucru si al Consiliului de
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administratie, care a permis agentiei sa isi indeplineasca cu succes angajamentele, in pofida cresterilor
volumului de lucru pe tot parcursul anului. Privind spre 2011, am certitudinea ca agentia va accepta
noi provocari in demersul sau, incluzand numirea unui nou director executiv si punerea in aplicare a
noilor cerinte legislative, continuand totodata sa isi indeplineasca functia de baza de protejare a
sanatatii publice si animale in Uniunea Europeana.
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Aspecte principale in 2010

Trimestrul I: ianuarie-martie 2010

e Agentia Europeana pentru Medicamente (EMA) lanseaza consultari pe marginea ,Foii sale de
parcurs pana in 2015”.

e EMA adopta primul aviz privind uzul compasional, pentru oseltamivir, pentru tratamentul
pacientilor cu o afectiune potential letala datorata gripei pandemice sau sezoniere.

e EMA si EUnetHTA Joint Action incep colaborarea privind imbunatatirea rapoartelor publice europene
de evaluare (EPAR-uri) pentru o mai buna contributie la evaluarile relative ale eficacitatii.

e EMA si FDA SUA convin sa accepte un singur raport anual de desemnare a medicamentelor orfane.

e EMA si Swissmedic convin sa faca schimb de informatii referitoare la medicamentele impotriva
pandemiei HIN1.

e Consiliul de administratie al EMA subliniaza importanta retelei europene de medicamente in timpul
pandemiei HIN1.

Trimestrul al II-lea: aprilie-iunie 2010

e Comitetul pentru terapii avansate al EMA emite o declaratie publica privind motivele de ingrijorare
legate de produsele medicamentoase nereglementate care contin celule stem.

e EMA lanseaza o consultare publica pe tema aspectelor etice si de bune practici clinice (BPC) ale
studiilor clinice desfasurate in tari terte.

e Comitetul pentru terapii avansate emite primul aviz de certificare pentru un produs medicamentos
pentru terapie avansata.

e EMA organizeaza un atelier de lucru pentru a trece in revista succesul a zece ani de legislatie in
domeniul medicamentelor orfane in Europa.

e EMA lanseaza reteaua europeana de cercetare pediatrica (Enpr-EMA).

e EMA organizeaza un atelier de lucru cu experti europeni si internationali pentru a discuta despre
modul de actiune viitoare in cercetarea si dezvoltarea in domeniul celulelor stem.

e Biroul pentru IMM-uri al EMA céastiga premiul pentru ,cea mai semnificativa contributie la sectorul
stiintelor medicale”.

e EMA si Observatorul European pentru Droguri si Toxicomanie (OEDT) semneaza un acord de
cooperare.

e EMA si Reteaua europeana a centrelor pentru farmacoepidemiologie si farmacovigilenta (ENCePP)
lanseaza ,studiile ENCePP” — un acord pentru studii de siguranta transparente, de ultima
tehnologie.

Trimestrul al III-lea: iulie-septembrie 2010

e EMA isi lanseaza noul site.

e Atelierul de lucru comun al EMA si al Comisiei Europene incepe procesul de reflectie asupra modului
de actiune viitoare pentru agentie si reteaua europeana a autoritatilor de reglementare.
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e EMA publica politica privind comunicarea aspectelor de siguranta referitoare la medicamentele de
uz uman.

e EMA incepe evaluarea Pandemrix din cauza motivelor de ingrijorare legate de narcolepsie.

e EMA recomanda suspendarea Avandia, Avandamet si Avaglim din cauza motivelor de ingrijorare
cardiovasculare.

e EMA si FDA SUA isi prelungesc pe termen nelimitat acordul de confidentialitate.

e EMA organizeaza atelierul de lucru international privind studiile clinice in contextul dezvoltarii de
medicamente globale.

e EMA organizeaza primul atelier stiintific pe tema nanomedicamentelor.

e O noua legislatie de farmacovigilenta este adoptata de Parlamentul European.
Trimestrul al IV-lea: octombrie-decembrie 2010

e EMA indspreste regulile privind conflictele de interese pentru expertii sai stiintifici.

e EMA si alte parti interesate lanseaza proiectul pilot pentru consultari intre multiple parti interesate
in ceea ce priveste dezvoltarea de medicamente in stadiu timpuriu.

e EMA adopta noi taxe pentru cererile de autorizare de punere pe piata.

e EMA primeste cea de-a 1 000-a cerere pentru un plan de investigatie pediatrica (PIP) sau o
derogare.

e EMA publica o noua politica privind accesul la documente.

e EMA si Massachusetts Institute of Technology lanseaza un proiect comun privind stiinta de
reglementare.

e Comisia Europeana incepe procedura de recrutare pentru noul director executiv al EMA.
e Consiliul de administratie al EMA lanseaza noua ,Foaie de parcurs pana in 2015”.
e EMA isi incheie evaluarea de siguranta pentru Avastin, utilizat in cancerul de san.

e EMA si Centrul European de Prevenire si Control al Bolilor (ECDC) semneaza un acord de
cooperare.

e EMA lanseaza o baza de date pentru IMM-uri pentru facilitarea interactiunii dintre intreprinderile
mici si mijlocii.
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Cifre cheie in 2010

in afard de progresele inregistrate in numeroase domenii prioritare, anul 2010 a fost martorul unei
cresteri in aproape toate domeniile de activitate ale obiectului de baza al agentiei.

Figura 1. Evolutia bugetului EMA
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Medicamente de uz uman
Desemnarea medicamentelor orfane

Medicamentele orfane sunt destinate diagnosticarii, prevenirii sau tratamentului tulburarilor cu
potential letal sau cronic incapacitante care afecteaza cel mult cinci persoane din 10 000 in Uniunea

Europeana sau pentru care, din ratiuni economice, aceste medicamente nu ar fi dezvoltate in absenta
stimulentelor.
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Figura 2. Desemnarea medicamentelor orfane
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Consiliere stiintifica

Agentia ofera sponsorilor consiliere stiintifica si asistenta de protocol in timpul fazei de cercetare si
dezvoltare a produselor medicamentoase. Consilierea stiintifica este considerata un mijloc de facilitare
si imbunatatire a disponibilitatii mai timpurii a produselor medicamentoase pentru pacienti si
profesionisti din domeniul sanatatii, precum si un mijloc de promovare a inovatiei si cercetarii.

Figura 3. Cereri de consiliere stiintifica si asistenta de protocol primite

350 1 332
311

300 -1

264
250 A
200 A
150 A
100 A 77

56 68
50 1
0 T T T
2008 2009 2010
B Cereri de consiliere stiintificad si de urmarire Cereri de asistenta de protocol si de urmarire

Evaluare initiala

Evaluarea initiala include activitatile referitoare la procesarea cererilor de autorizare de punere pe piata
pentru medicamente, de la discutia ce precede depunerea cererii cu viitorii solicitanti la evaluarea
desfasurata de CHMP si p4dnd la acordarea unei autorizatii de punere pe piata de catre Comisia
Europeana.
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Figura 4. Cereri de evaluare initiala primite
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A existat o reducere de 5% pana la 91 de cereri pentru evaluarea initiala a medicamentelor. Acestea se
referd la 73 de cereri in funcOie de substanta activa, reprezentand o crestere de 16% in comparatie cu
2009. Dintre cererile primite, 46 se refereau la medicamente noi, 12 fiind desemnate medicamente
orfane. Aproape jumatate (44) din totalul cererilor erau pentru medicamente biologice similare sau

generice si cereri hibride sau de consimtamant informat.

Activitati post-autorizare

Activitatile post-autorizare se refera la variatii, prelungiri ale autorizatiilor de punere pe piata si

transferuri ale autorizatiilor de punere pe piata.

Figura 5. Cereri post-autorizare primite
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Distributia tipurilor de variatii s-a modificat semnificativ pe parcursul anului drept consecinta a noii

legislatii privind variatiile.

Activitati de farmacovigilenta si intretinere

Farmacovigilenta include stiinta si activitatile legate de detectarea, evaluarea, intelegerea si prevenirea
reactiilor adverse la medicamente (RAM) sau a oricarei alte probleme asociate medicamentelor.
Aceasta include gestionarea reactiilor RAM suspectate in faza pre- si post-autorizare, rapoarte
periodice actualizate privind siguranta (RPAS-uri), planuri de management al riscului (PMR-uri) si studii

de siguranta si eficacitate/eficientd post-autorizare.

Figura 6. Rapoarte de reactii adverse la medicamente primite din SEE si din afara SEE
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SEE = Spatiul Economic European. PAC = produs autorizat la nivel central. RAM = reactie adversa la medicament.

Proceduri de sesizare

Procedurile de sesizare se utilizeaza pentru solutionarea dezacordurilor si eliminarea motivelor de
ingrijorare in rdndul statelor membre. Intr-o sesizare, Agentia Europeana pentru Medicamente este
solicitata sa desfasoare, in numele Comunitatii Europene, o evaluare stiintifica a unui anumit
medicament sau a unei anumite clase de medicamente pentru a cadea de acord asupra unei

recomandari privind o pozitie armonizata la nivelul intregii Uniuni Europene.
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Figura 7. Proceduri de sesizare initiate si finalizate
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Medicamente pentru copii

Acest domeniu include activitatile agentiei referitoare la evaluarea si acordul asupra, precum si
verificarea conformitatii cu planurile de investigatie pediatrica (PIP) si derogdrile de catre Comitetul
pediatric (PDCO).

Figura 8. Cereri pentru planuri de investigatie pediatrica (PIP)
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Medicamente din plante

Comitetul pentru medicamente din plante (HMPC) al agentiei, in vederea promovarii unui proces din ce
in ce mai armonizat de autorizare si informare cu privire la substantele din plante in cadrul intregii UE,
instituie monografii comunitare ale plantelor pentru medicamente din plante traditionale si bine
stabilite, precum si o lista preliminara de substante din plante, preparate si combinatii ale acestora
destinate utilizarii in medicamente traditionale din plante.
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Figura 9. Medicamente din plante
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Medicamente de uz veterinar
Consiliere stiintifica

Consilierea stiintifica este oferita cu privire la orice aspect al cercetarii si dezvoltarii legat de calitatea,
siguranta sau eficacitatea medicamentelor de uz veterinar si de stabilirea limitelor maxime de
reziduuri. Consilierea stiintifica este consideratd un mijloc de facilitare si imbunatatire a disponibilitatii
mai timpurii a medicamentelor de uz veterinar, precum si un mijloc de promovare a inovatiei si
cercetarii.

Figura 10. Solicitari de consiliere stiintifica primite si finalizate
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Gradul de absorbtie a consilierii stiintifice de catre companiile care dezvolta medicamente de uz
veterinar a fost ridicat in 2010, in special in randul intreprinderilor mici si mijlocii. Opt solicitari au fost
pentru utilizari minore/specii minore (MUMS)/piete limitate.

Evaluare initiala

Faza de evaluare initiald include activitati referitoare la procesarea cererilor de autorizare de punere pe
piata pentru medicamente de uz veterinar, variind de la reuniuni ce preced depunerea cererii cu viitorii
solicitanti la evaluarea desfasurata de Comitetul pentru medicamente de uz veterinar (CVMP) si pana la
acordarea de catre Comisia Europeana a autorizatiei de punere pe piata.
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Figura 11. Cereri de evaluare initiala
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Limite maxime de reziduuri

Utilizarea medicamentelor de uz veterinar la animalele producéatoare de alimente poate conduce la
prezenta de reziduuri in produsele alimentare obtinute de la animalele tratate. Agentia stabileste limite
maxime de reziduuri (LMR) pentru substantele farmacologic active utilizate pentru tratarea animalelor,
pentru a asigura utilizarea in conditii de siguranta a produselor alimentare de origine animala, inclusiv
carnea, pestele, laptele, oudle si mierea.

Figura 12. Cereri privind limitele maxime de reziduuri (LMR)
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Activitati post-autorizare

Activitatile post-autorizare se refera la variatii ale autorizatiilor de punere pe piata, incluzédnd extinderi
ale autorizatiilor de punere pe piata si transferuri ale autorizatiilor de punere pe piata.
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Figura 13. Cereri post-autorizare primite
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Ca si in cazul medicamentelor de uz uman, a fost observata o redistribuire a cererilor post-autorizare
datorita noii legislatii privind variatiile.

Activitati de farmacovigilenta si intretinere

Farmacovigilenta include activitatile legate de detectarea, evaluarea, intelegerea si prevenirea reactiilor
adverse la medicamente (RAM) sau a altor probleme asociate medicamentelor. Aceasta urmareste
asigurarea aplicarii continue a monitorizarii post-autorizare si a managementului eficient al riscului
pentru medicamentele de uz veterinar pe intreg teritoriul UE.

Figura 14. Rapoarte privind reactiile adverse la medicamente (RAM) suspectate grave la animale si
oameni
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SEE = Spatiul Economic European. PAC = produs autorizat la nivel central.
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Proceduri de sesizare

Procedurile de sesizare se utilizeaza pentru solutionarea dezacordurilor si eliminarea motivelor de
ingrijorare in rédndul statelor membre. Intr-o sesizare, Agentia Europeana pentru Medicamente este
solicitata sa desfasoare, in numele Comunitatii Europene, o evaluare stiintifica a unui anumit
medicament sau a unei anumite clase de medicamente pentru a cadea de acord asupra unei
recomandari privind o pozitie armonizata la nivelul intregii Uniuni Europene.

Figura 15. Proceduri de sesizare initiate si finalizate

16 1
14 1
12 1
10 1 9

14
12

o N b~ OO

2008 2009 2010

B Sesizari initiate Sesizari finalizate

Inspectii

Agentia coordoneaza verificarea conformitatii cu principiile bunelor practici de fabricatie (BPF), bunelor
practici clinice (BPC), bunelor practici de laborator (BPL) si cu obligatiile de farmacovigilenta si anumite
aspecte ale supravegherii produselor medicamentoase autorizate aflate in uz in Uniunea Europeana. In
acest sens, efectueaza inspectii solicitate de CHMP sau CVMP in legaturd cu evaluarea cererilor de
autorizare de punere pe piata si/sau evaluarea chestiunilor deferite acestor comitete in conformitate cu
legislatia UE.
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Figura 16. Numar de inspectii

250 -

200 188

175

150 -

100 -
61

AA

Numarul total de inspectii a fost cu 20% peste cel prevazut, in principal datoritd unei cresteri
neasteptate a numarului de inspectii privind bunele practici clinice (BPC) solicitate.

Figura 17. Numar de defecte de calitate raportate

100 A

85
80

80 1
60 T
40 T

21
20 1 15 14 11

2008 2009 2010

HDefecte de calitate raportate Retrageride pe piata Clasal ®Clasa2 ®(Clasa3

Aspecte principale ale raportului anual 2010
EMA/697914/2011 Pagina 16/18



Recomandari semnificative pentru aprobare in 2010

Beneficii pentru sanatatea publica ale medicamentelor de uz uman
recomandate pentru aprobare in 2010

Cele mai notabile medicamente noi de uz uman recomandate pentru acordarea autorizatiei de punere
pe piata de catre Comitetul pentru medicamente de uz uman (CHMP) al agentiei in 2010 includ
urmatoarele:

e Doua vaccinuri pandemice H1N1 destinate profilaxiei gripei intr-o situatie pandemica declarata in
mod oficial.

e Un nou vaccin macheta impotriva gripei pandemice H5N1 destinat prevenirii gripei in timpul unei
situatii pandemice declarate in mod oficial (vaccinul pandemic macheta nu este destinat crearii de
stocuri, dar poate fi utilizat pentru a grabi disponibilitatea unui vaccin final in cazul unei pandemii,
dupa identificarea tulpinii pandemice).

e Vaccinuri antigripale prepandemice destinate imunizarii impotriva subtipului H5N1 al virusului
gripal A.

e Un vaccin antigripal administrat pe cale nazald destinat profilaxiei gripei la copii.

e Un agent de diagnostic destinat utilizarii ca agent de stres farmacologic pentru scintigrafia
miocardica de perfuzie.

e Un medicament orfan desemnat, produs prin utilizarea tehnologiei ADN-ului recombinant, destinat
pentru tratamentul atacurilor de angioedem. Acesta este extras din laptele iepurilor carora li s-a
inserat o gena (ADN), care i face capabili sa produca proteina umana in lapte.

e Un medicament orfan desemnat destinat pentru tratamentul bolii Gaucher. Produsul este de interes
major pentru sanatatea publica, avand in vedere lipsa de medicamente autorizate pentru
tratamentul acestei boli.

¢ Doua medicamente orfane desemnate destinate pentru tratamentul afectiunilor pulmonare; unul
pentru terapia supresiva a infectiei pulmonare cronice cauzata de Pseudomonas aeruginosa in
fibroza chistica si un altul pentru fibroza pulmonara idiopatica.

¢ Un medicament orfan desemnat destinat pentru tratamentul viciilor congenitale din sinteza acizilor
biliari primari cauzate de deficiente enzimatice.

e Un medicament orfan desemnat destinat pentru tratamentul pacientilor cu leucemie limfocitara
cronica.

e Un medicament destinat pentru tratamentul de intretinere al bolii pulmonare obstructive cronice
severe asociate cu bronsita cronica la pacienti adulti, ca terapie adjuvanta la tratamentul
bronhodilatator, prezentand un tratament oral cu un nou mod de actiune.

e Doua medicamente destinate pentru tratamentul afectiunilor psihice; unul pentru episoadele
maniacale moderate pana la severe asociate cu tulburarea bipolara I si altul pentru tratamentul
schizofreniei.

e Un medicament destinat pentru tratamentul unei afectiuni musculo-scheletice numite contractura
Dupuytren, prezentand o alternativa nechirurgicala.
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Beneficii pentru sanatatea animala ale medicamentelor de uz veterinar
recomandate pentru aprobare in 2010

Cele mai notabile medicamente noi de uz veterinar recomandate pentru acordarea autorizatiei de
punere pe piata de catre Comitetul pentru medicamente de uz veterinar (CVMP) al agentiei in 2010
includ urmatoarele:

e Patru vaccinuri impotriva bolii limbii albastre. Aceste vaccinuri au fost autorizate in circumstante
exceptionale pentru protejarea bovinelor si ovinelor impotriva semnelor clinice si pentru reducerea
sau prevenirea transmiterii serotipurilor 1, 2, 4 si 8 ale virusului extrem de variabil al bolii limbii
albastre. Autorizarea la nivelul UE face vaccinurile imediat disponibile pentru utilizare in cadrul
campaniilor nationale si transnationale de control al bolilor impotriva acestei boli extrem de
virulente si contagioase a animalelor domestice.

e Un vaccin pentru reducerea eliminarii Coxiella burnetii de catre bovinele si caprinele infectate. Un
focar extins al acestei boli bacteriene, care este agentul cauzator al febrei Q la om, a aparut in
Tarile de Jos in 2009. Prin urmare, CVMP a considerat indicat sa recomande autorizarea produsului
in circumstante exceptionale in baza unui raport risc/beneficiu pozitiv, in timp ce sunt desfasurate
studii suplimentare pentru a determina mai precis eficacitatea la caprine.

¢ Doua medicamente inovatoare pentru tratamentul ectoparazitilor, in principal purici, la animalele
domestice de companie. Aceste tipuri de tratamente raman un domeniu prioritar pentru sectorul
sanatatii animalelor de companie.
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