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Konkluzjonijiet xjentifiéi



Konkluzjonijiet xjentifici
Pharmaceutics International Inc. (PI1), li tinsab f'Maryland, fl-Istati Uniti hija elenkata bhala manifattur
fl-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq ta' erba' prodotti awtorizzati fl-UE, inkluz il-prodott Ammonaps

approvat ¢entralment u tliet prodotti approvati nazzjonalment: Lutinus, Dutasteride Actavis u SoliCol
D3.

Fi Frar 2016, spezzjoni kongunta mill-Agenzija Regolatorja tal-Medicini u I-Prodotti tas-Sahha (MHRA)
u I-Amministrazzjoni ghall-Ikel u ghall-Medicini (FDA) tal-Istati Uniti sabet nuqgqasijiet kriti¢i u magguri
u kkonkludiet li PIl1 ma kinitx konformi mar-rekwiziti legali u/jew il-principji u I-linji gwida ta' Prattika
Tajba ta' Manifattura (PTM) kif previst fid-dritt tal-Unjoni.

In-nuqqasijiet li gejjin gew identifikati:
¢ Nuggasijiet kriti¢i relatati man-nuqqgas ta' mizuri organizzattivi u teknici biex jitnagqas ir-riskju
ta' kontaminazzjoni kroc¢jata bejn prodotti perikoluzi u prodotti mhux perikoluzi manifatturati fl-

istess facilitajiet ta' manifattura bl-uzu ta' taghmir kondiviz, kif ukoll nuqqasijiet tal-unita tal-
kwalita biex jigi zgurat it-thaddim effettiv tas-sistema tal-kwalita;

e Nuggasijiet magguri relatati ma' nugqasijiet fil-governanza tad-data organizzattiva, processi ta'
sterilizzazzjoni u depirogenazzjoni, u kontroll insuffi¢jenti ta' operazzjonijiet assetici li jipprovdu
I-livell mehtieg ta' assigurazzjoni ta' sterilita.

Fil-15 ta' Gunju 2016 I-MHRA harget Dikjarazzjoni ta' Nugqgas ta' Konformita (SNC) mal-PTM ghal PII,
fejn tirrakkomanda restrizzjoni tal-provvista fl-UE u I-gbir lura tal-prodotti medicinali manifatturati
f'dan is-sit sakemm ma jitgisux kriti¢ci ghas-sahha pubblika. L-MHRA harget certifikat korrispondenti ta'
konformita mal-PTM ghas-sit, limitat ghall-prodotti medicinali kkonfermati mill-Awtoritajiet Nazzjonali
Kompetenti bhala kriti¢i ghas-sahha pubblika. Dan i¢-certifikat ta' konformita mal-PTM huwa validu
sat-30 ta' Gunju 2017.

Prodott medicinali jista' jitqies kritiku fuq il-bazi tal-evalwazzjoni tal-htiega medika potenzjali mhux
issodisfata, meta titqgies id-disponibbilta ta' prodotti medicinali alternattivi xierga fl-Istat(i) Membru/i
rispettiv(i) u, kif ikun xieraq, in-natura tal-marda li trid tigi kkurata.

Fis-17 ta' Gunju 2016, il-Kkummissjoni Ewropea (KE) tat bidu ghal proc¢edura ta' referenza skont I-
Artikolu 31 tad-Direttiva 2001/83/KE, u talbet lill-Agenzija tivvaluta I-impatt potenzjali tan-nuqqgasijiet
fuq il-kwalita, is-sigurta u I-bilan¢ bejn il-beneficcju u r-riskju tal-prodotti medicinali li gew awtorizzati
mill-Kkummissjoni Ewropea u mill-Istati Membri. Is-CHMP intalab jaghti opinjoni dwar jekk I-
awtorizzazzjonijiet ghat-tqeghid fis-suq tal-prodotti medicinali li jinkludu s-sit imsemmi hawn fuq
ghandhomx jinzammu, jigu varjati, sospizi, jew revokati.

Sommarju generali tal-evalwazzjoni xjentifika
Ammonaps

Ammonaps huwa prodott awtorizzat ¢entralment li fih is-sustanza attiva sodium phenylbutyrate. Ghandu
jintuza biex jikkura I-pazjenti li ghandhom disturbi fi¢-Ciklu tal-urea (UCDs), li jinvolvu nuqqasijiet ta'
carbamylphosphate synthetase, ornithine transcarbamylase jew argininosuccinate synthetase. Ghandu
jintuza mill-pazjenti kollha b’neonatal-onset presentation (nugqasijiet shah fl-enzimi li jidhru fl-ewwel
28 gurnata tal-hajja). Ghandu jintuza wkoll minn pazjenti fejn il-mard johrog aktar tard (nuqgqgasijiet
parzjali fl-enzimi, li jidhru wara I-ewwel xahar ta’ hajja) li ghandhom storja ta’ encefalopatija
iperammonemika.

Ammonaps huwa disponibbli bhala pilloli ovali bojod (500 mg) u bhala granuli (940 mg/g). PIl hija I-
uniku sit ta' manifattura rregistrat fl-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq ghall-manifattura tal-prodotti
lesti.



Il-benefic¢cji ta' Ammonaps fl-uzu approvat tieghu ghal disturbi fi¢-Ciklu tal-urea huma stabbiliti sew.
Din hija kundizzjoni gravi u ghadd sinifikanti ta' pazjenti jigu kkurati b'’Ammonaps fl-UE. Barra minn
hekk, il-pazjenti jehtiegu kura tul il-hajja u ghazliet ta' kura ohrajn disponibbli jidhru limitati, minhabba
thassib dwar il-provvista ta' alternattivi u I-fatt li xi whud minn dawn ma jistghux jinghataw permezz
ta' tubi naso-gastric/gastrostomy, li spiss huma mehtiega ghal dawn il-pazjenti. Abbazi tan-natura tal-
marda u I-fatt li alternattivi terapewti¢i mhux disponibbli fl-Istati Membri kollha, is-CHMP kkonsidra I-
prodott Ammonaps bhala kritiku.

Il-profil tas-sigurta ta* Ammonaps fid-disturbi ta¢-ciklu tal-urea huwa stabbilit sew. Ir-riskji addizzjonali
minhabba nuqgqgas ta' konformita mal-PTM jistghu potenzjalment iwasslu ghal kontaminazzjoni kroc¢jata
potenzjali ma' medicini ohrajn prodotti fis-sit, inkluzi ormoni, ¢itotossici u teratogens. Ghalkemm ma gie
rrappurtat lI-ebda kaz ta' kontaminazzjoni kroc¢jata wara t-tgeghid fis-suq, b'kunsiderazzjoni tal-
popolazzjoni fil-mira, li huwa marid hafna u I-popolazzjoni zghira tal-pazjenti (peress li I-prevalenza tal-
kundizzjoni hija baxxa hafna), in-nuqqas ta’ tali rapporti jipprovdi biss livell baxx ta' riassigurazzjoni. L-
affidabbilta tad-bazi ta' data tas-sigurta biex issib tali effett hija baxxa hafna. Barra minn hekk, kull kaz
ta' sigurta sinifikanti jista' jizviluppa biss wara perjodu twil ta' zmien.

Huwa rikonoxxut li t-trasferiment tal-manifattura ta' Ammonaps ghal zona dedikata bl-uzu ta' taghmir
apposta jipprovdi xi riassigurazzjoni u r-riskju ta' kontaminazzjoni kroc¢jata wara din il-bidla jitqies bhala
baxx. Madankollu, is-sistema tal-kwalita fis-sit tal-manifattura ghadha niegsa sew f'termini ta' kontroll
tal-bidla u sorveljanza tal-kwalita. In-nuqqgas ta' konformita ma' prattika tajba ta' manifattura jipprezenta
livell ta' riskju mhux kwantifikabbli li ma jistax jigi identifikat b'mod affidabbli permezz ta' data ta' wara t-
tgeghid fis-suq; ghalhekk in-nugqas ta' kwalunkwe thassib sinifikanti ma jistax jipprovdi bizzejjed
riassigurazzjoni dwar is-sigurta tal-lottijiet manifatturati f'PII. Ghalhekk, in-nugqas konsistenti u kontinwu
ta' garanzija tal-kwalita adegwata sa minn gabel 1-2015 iwassal ghal thassib serju.

Minbarra I-mizuri diga implimentati wara I-bidu tal-ispezzjoni tal-MHRA f'Gunju 2015, bhalissa
ghaddejjin aktar azzjonijiet ta' kwalita biex jittejbu s-sistemi tal-kwalita ezistenti fis-sit tal-manifattura.
Dawn il-mizuri jinkludu |-uzu ta' assistenza minn specjalisti esterni esperjenzati li huma specjalizzati
fil-Gestjoni tal-kwalita u kontroll imtejjeb tad-dokumenti tal-lottijiet mill-Persuna Kwalifikata fis-sit tal-
EEA li hija responsabbli ghall-hrug tal-lott. Saru wkoll aktar testijiet tal-prodott mal-importazzjoni fl-UE
bil-generazzjoni ta' sett gdid ta' rizultati analiti¢i gabel il-hrug.

Minhabba n-nuqqgas ta' rapporti ta' kontaminazzjoni kroc¢jata u b'kunsiderazzjoni ta' kemm huwa kritiku I-
prodott u t-titjib fil-manifattura li naggas sew ir-riskju ta' kontaminazzjoni kroc¢jata, huwa rrakkomandat li
I-provvista ta' Ammonaps minn PII jinzamm ghall-popolazzjoni tal-pazjenti li ghaliha I-ebda ghazla ohra
ta' kura mhija disponibbli. Barra minn hekk, Ammonaps ma ghandux jintuza jekk ghazla ta' kura
alternattiva tkun disponibbli u xierga ghall-pazjent. Minbarra dan, sakemm Il-ebda ghazla alternattiva ma
tkun disponibbli ghall-pazjenti, I-uzu tal-granuli ta' Ammonaps ghandu jkun limitat ghall-pazjenti li I-
medicina jehtieg li tinghatalhom permezz ta' tubu nasogastric jew gastrostomy.

Ie-certifikat attwali ta' konformita mal-PTM ta' PIl mhux se jibga' validu wara t-30 ta' Gunju 2017. L-MAH
ghandu jipprovdi rapporti dwar il-progress sabiex jinforma dwar il-progressjoni tal-azzjonijiet mehuda
biex terga' tinkiseb konformita mal-PTM tas-sit wara kull stadju identifikat skont I-iskedi taz-zmien
miftiehma. Sat-30 ta' Gunju 2017, I-MAH ghandu jipprovdi evidenza li I-proc¢ess ta' manifattura huwa
konformi mar-rekwiziti tad-Direttiva tal-Kummissjoni 2003/94/KE (kif emendata) li tistabbilixxi I-principji
u I-linji gwida tal-PTM kif stipulat fl-Artikolu 8(3) tad-Direttiva 2001/83/KE, peress li din hija kundizzjoni
ghall-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq.

Minkejja dan, is-CHMP ha nota tal-istqarrija ta’ non-konformita mal-GMP ta’ PIl mill-Awtorita ta’
Supervizjoni li tirrakkomanda li fl-I1stati Membri fejn il-prodott mhux ikkonsidrat kritiku ghas-sahha
pubblika, il-lottijiet ta’ Ammonaps mill-Pharmaceutics Internationals Inc. Ghandhom jissejhu lura u I-
forniment minn dan is-sit ta’ manifattura pprojbit. L-istgarrija ta’ non-konformita mal-GMP ta’ Pl



tikkjarifika li d-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq huma mitluba jikkuntattjaw I-Awtorita
Nazzjonali Kompetenti (NCA) relevanti biex jivverifikaw jekk il-prodotti taghhom humex ikkonsidrati
medikament kriti¢i ghas-sahha pubblika fit-territorju taghhom. Skont din |-istqarrija ta’ non-
konformita, I-NCA ghandu jivvaluta I-kritikalita tal-prodotti fornuti mill-PIl u jiehu mizuri biex ikun
assigurat forniment kontinwu fejn xieraq.

Barra minn hekk, is-CHMP irrakkomanda li fi zmien opportun, ghandhom jinhargu komunikazzjonijiet
xierga u jigu proposti Komunikazzjonijiet Diretti tal-Professjonisti fil-Qasam tas-Sahha (DHPC) biex
jinfurmaw dwar ir-rizultat tar-revizjoni u I-konkluzjonijiet li jintlahqu dwar I-uzu ta' Ammonaps. Id-
DHPCs ghandhom jintbaghtu skont il-pjan ta' komunikazzjoni miftiehem.

Lutinus (u ismijiet assocjati)

Lutinus huwa pillola vaginali li fiha 100 mg progesteron, indikat ghal appogg luteali bhala parti minn
programm ta' kura ghan-nisa infertili. Dan il-prodott gie approvat fl-UE permezz ta' procedura
decentralizzata li tinkludi t-28 Stat Membru kollha, bl-Izvezja tagixxi bhala Stat Membru ta' referenza.
ll-provvista ta' Lutinus minn PIl waqgfet fl-2014 u I-manifattura tal-prodott galbet kompletament ghal
sit alternattiv li gie rregistrat f'Dicembru 2013.

Valutazzjoni dettaljata tar-rapporti kollha ta' Imenti dwar il-prodott f'dawn I-ahhar 5 snin ipprovduta mill-
MAH ma zvelat I-ebda Iment dwar il-prodott li jista' jigi asso¢jat ma' kontaminazzjoni kro¢jata potenzjali.
Twettqget ukoll valutazzjoni dettaljata ta' data kumulattiva dwar is-sigurta ta' Lutinus sal-

31 ta' Mejju 2016 li ma gajmet I-ebda thassib sinifikanti dwar is-sigurta relatat man-nuqgas ta'
konformita mal-PTM. Madankollu, in-nuqgas ta' konformita ma' prattika tajba ta' manifattura jipprezenta
livell ta' riskju mhux kwantifikabbli li ma jistax jigi identifikat b'mod affidabbli permezz ta' data ta' wara t-
tgeghid fis-suq, ghalhekk in-nugqas ta' kwalunkwe thassib sinifikanti ma jistax jipprovdi bizzejjed
riassigurazzjoni dwar is-sigurta tal-lottijiet manifatturati f'PIlI.

Peress li I-Istati Membri kollha tal-UE geghdin jigu fornuti b'Lutinus manifatturat fis-sit ta' manifattura
alternattiv, mhuwa previst I-ebda nuqqas ghal dan il-prodott.

Barra minn hekk, fid-dawl tad-dikjarazzjoni ta' nuggas ta' konformita li nharget ghal Pharmaceutics
International Inc. fil-15 ta' Gunju 2016, is-CHMP gies li d-dettalji u d-dokumenti stipulati fl-

Artikolu 8(3) tad-Direttiva 2001/83/KE huma zbaljati u li t-termini tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-
suq ta' Lutinus (u ismijiet assoc¢jati) ghandhom ikunu varjati biex inehhu lil Pharmaceutics International
Inc. bhala sit ta' manifattura.

B'zieda mal-konkluzjonijiet t'hawn fuq, is-CHMP ha nota li r-rakkomandazzjonijiet mill-Awtorita ta’
Supervizjoni fl-istqarrija ta’ non-konformita mal-GMP tal-Pl1 li I-lottijiet kollha ta’ Lutinus mill-
Pharmaceutics Internationals Inc. Ghandhom jissejhu lura u I-forniment minn dan is-sit ta’ manifattura
pprojbit.

Dutasteride Actavis (u ismijiet assocjati)

Dutasteride Actavis huwa prodott medicinali li fih is-sustanza attiva dutasteride, inibitur 5a-reductase
triplu. Dutasteride Actavis huwa indikat ghall-kura ta' iperplasija beninna tal-prostata u gie approvat
ghall-ewwel darba fl-UE fit-3 ta’ Gunju 2015 permezz ta' procedura decentralizzata, bid-Danimarka
tagixxi bhala Stat Membru ta' Referenza.

L-ebda lott kummercjali tal-prodott ma gie manifatturat minn PII, u langas mahrug fis-suq tal-UE. II-
prodotti medicinali kollha ta' Dutasteride Actavis li huma disponibbli bhalissa fis-suq tal-UE gew
manifatturati f'sit ta' manifattura alternattiv li diga gie rregistrat fl-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq
fil-hin tal-approvazzjoni.
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Fid-dawl tad-dikjarazzjoni ta' nugqgas ta' konformita li nharget ghal Pharmaceutics International Inc. fil-
15 ta' Gunju 2016, is-CHMP gies li d-dettalji u d-dokumenti stipulati fl-Artikolu 8(3) tad-

Direttiva 2001/83/KE huma zbaljati u li t-termini tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq ta' Dutasteride
Actavis (u ismijiet assocjati) ghandhom ikunu varjati biex inehhu lil Pharmaceutics International Inc.
bhala sit ta' manifattura.

SoliCol D3

SoliCol D3 20,000 pillola 1U u SoliCol D3 50,000 pillola IU huma prodotti medicinali li fihom 20,000 jew
50000 colecalciferol IU (vitamina D3 analoga) bhala sustanza attiva. SoliCol D3 gie approvat fir-Renju
Unit permezz ta' procedura nazzjonali fit-18 ta' Dicembru 2015.

ll-prodott ghadu ma giex imniedi fis-suq u I-MAH ikkonferma li I-ebda lott kummercjali tal-prodott ma
gie manifatturat f'PIL.

L-ebda manifattur alternattiv mhuwa rregistrat fl-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq ta' SoliCol D3.
Fid-dawl tac-certifikat ta' nuggas ta' konformita mal-PTM mahrug ghal Pharmaceutics International,
Inc., is-CHMP qies li d-dettalji u d-dokumenti stipulati fl-Artikolu 8(3) tad-Direttiva 2001/83/KE huma
zbaljati u ghalhekk, skont I-Artikolu 116 tad-Direttiva 2001/83/KE, |I-awtorizzazzjonijiet ghat-tgeghid
fis-suq ta' SoliCol D3 ghandhom jigu sospizi.

Biex is-sospensjoni ta' SoliCol D3 titnehha, id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-sug ghandu
jipprovdi evidenza li I-process ta' manifattura huwa konformi mar-rekwiziti tad-Direttiva tal-
Kummissjoni 2003/94/KE (kif emendata) li tistabbilixxi I-principji u I-linji ta' gwida tal-PTM kif stipulat
fl-Artikolu 8(3) tad-Direttiva 2001/83/KE.

Ragunijiet ghal opinjoni tas-CHMP
Billi

e Is-CHMP gies il-pro¢edura skont |-Artikolu 31 tad-Direttiva 2001/83/KE ghal prodotti medicinali
li ghalihom Pharmaceutics International Inc, f'Maryland, fl-Istati Uniti, hija inkluza fl-
awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq bhala sit ta' manifattura;

¢ Is-CHMP irreveda r-rapport ta' spezzjoni pprovdut mill-Awtorita Supervizorja, ir-rapporti ta’
valutazzjoni tal-(ko-)rapporteur u d-data disponibbli pprezentata mill-MAHs bil-miktub bhala
risposta ghall-mistogsijiet indirizzati mis-CHMP;

e Is-CHMP gies id-Dikjarazzjoni ta' Nuggas ta' Konformita mal-PTM ghal Pharmaceutics
International Inc. mahruga mill-MHRA fil-15 ta' Gunju 2016 li tirrakkomanda restrizzjoni tal-
provvista fl-UE u I-gbir lura tal-prodotti medicinali manifatturati f'dan is-sit sakemm ma jitqisux
bhala kriti¢i ghas-sahha pubblika;

e Is-CHMP qgies li ¢-certifikat ta' konformita mal-PTM ghal Pharmaceutics International Inc.
mahrug mill-MHRA fil-15 ta' Gunju 2016 limitat ghall-prodotti medic¢inali megjusa bhala kritici
ghas-sahha pubblika u validu sat-30 ta' Gunju 2017;

Ammonaps

¢ Ma hemm ebda sit ta’ manifattura alternattiv rregistrat fl-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq
ta' Ammonaps;

e Fid-dawl tan-natura tal-marda u I-fatt li alternattivi mhux disponibbli fl-Istati Membri kollha;
Is-CHMP kkonsidra Ammonaps bhala kritika ghas-sahha pubblika;

Bhala konsegwenza, is-CHMP, iqis li I-bilan¢ bejn il-benfi¢¢ju u r-riskju ta* Ammonaps jibga' favorevoli
ghall-uzu kritiku u ghalhekk jirrakkomanda li I-awtorizzazzjonijiet ghat-tqeghid fis-suq ikunu varjati u
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soggetti ghall-kundizzjoni li sat-30 ta' Gunju 2017 id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq
ghal Ammonaps jipprovdi evidenza li I-process ta' manifattura huwa konformi mar-rekwiziti tad-
Direttiva tal-Kummissjoni 2003/94/KE li tistabbilixxi I-principji u I-linji gwida tal-PTM kif stipulat fl-
Artikolu 8(3) tad-Direttiva 2001/83/KE.

Lutinus (u ismijiet assocjati)

e Lutinus gieghed jigi manifatturat f'sit ta' manifattura alternattiv irregistrat fl-awtorizzazzjoni
ghat-tgeghid fis-suq taghhom;

e Is-CHMP innota li I-lottijiet ta' Lutinus minn Pharmaceutics international Inc. bhalissa huma
disponibbli fis-suq tal-UE.

e Is-CHMP iqis li fin-nugqas ta' konformita mal-PTM tas-sit ta' manifattura ta' Pharmaceutics
International Inc., id-dettalji u d-dokumenti stipulati fl-Artikolu 8(3) tad-Direttiva 2001/83/KE
ghal Lutinus huma zbaljati.

Bhala konsegwenza, is-CHMP jirrakkomanda li I-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq ghal Lutinus (u
ismijiet assocjati) ghandha tkun varjata biex Pharmaceutical International Inc. jitnehha bhala sit ta'
manifattura mill-awtorizzazzjonijiet ta' tqgeghid fis-suq taghhom.

Dutasteride (u ismijiet assocjati)

e Fil-prezent, Dutasteride Actavis gieghed jigi manifatturat f'sit ta' manifattura alternattiv
irregistrat fl-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq taghhom;

e Is-CHMP innota li fis-suq tal-UE ma hemm |-ebda lott ta' Dutasteride Actavis minn
Pharmaceutics international Inc.

e Is-CHMP iqgis li fin-nuggas ta' konformita mal-PTM tas-sit ta' manifattura ta' Pharmaceutics
International Inc., id-dettalji u d-dokumenti stipulati fl-Artikolu 8(3) tad-Direttiva 2001/83/KE
ghal Dutasteride Actavis huma zbaljati.

Bhala konsegwenza, is-CHMP jirrakkomanda li I-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq ghal Dutasteride
Actavis (u ismijiet assocjati) ghandha tkun varjata biex tnehhi lil Pharmaceutical International Inc.
bhala sit ta' manifattura mill-awtorizzazzjonijiet ta' manifattura taghhom.

SoliCol D3

e Ma hemm l-ebda sit ta' manifattura alternattiv irregistrat fl-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-
suq ghal SoliCol D3 u s-CHMP innota li I-ebda lott ta' SoliCol D3 mhuwa attwalment disponibbli
fis-suq tal-UE;

e Is-CHMP iqis li fil-prezent, id-dettalji u d-dokumenti previsti fl-Artikolu 8(3) tad-
Direttiva 2001/83/KE huma zbaljati.

Bhala konsegwenza, is-CHMP huwa tal-fehma li skont I-Artikolu 116 tad-Direttiva 2001/83/KE, I-
awtorizzazzjonijiet ghat-tqeghid fis-suq ta' SoliCol D3 ghandhom jigu sospizi.

Biex is-sospensjoni ta' SoliCol D3 titnehha, id-detentur(i) tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq
ghandu/ghandhom jipprovdi/jipprovdu evidenza li I-process ta' manifattura huwa konformi mar-
rekwiziti tad-Direttiva tal-Kummissjoni 2003/94/KE li tistabbilixxi I-principji u I-linji ta' gwida tal-PTM
kif stipulat fl-Artikolu 8(3) tad-Direttiva 2001/83/KE.
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