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Directiva 2011/62/UE del Parlamento Europeo y
del Consejo por la que se modifica, en lo relativo
a la prevencion de la entrada de medicamentos
falsificados en la cadena de suministro legal, la
Directiva 2001/83/CE, por la que se establece un
codigo comunitario sobre medicamentos de uso
humano
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Antecedentes y fechas clave

2007: aparicion de varios casos importantes de falsificacion de
medicamentos en la Union Europea.

— Gran dificultad para distinguir las falsificaciones.
— Cadenas de distribucion con multiples intermediarios
2008: adulteracion de heparina procedente de China

2008: consulta publica de la Comision Europea en preparacion de la
propuesta legal para combatir a los medicamentos falsificados (11.3.2008)

2009-2010: se discute la propuesta en el Grupo de trabajo de medicamentos
y productos sanitarios del Consejo Europeo y en el Parlamento Europeo

2011: se publica la directiva el 1 de julio.

2013: entran en vigor la mayoria de los nuevos requisitos
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Los cambios principales que se introducen son:

* Principios activos:
e Normas de correcta fabricacion y distribucion
 Importacion de principios activos desde terceros paises
e EXxcipientes
 Normas de correcta fabricacion ‘apropiadas’

e Distribucion de medicamentos:

» Extension de los controles a todos los agentes de la cadena
de suministro

* Nuevos requisitos para los distribuidores
* Intermediacion de medicamentos (brokers)
* Dispositivos de seguridad

e Internet
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Trabajos en marcha por parte de las autoridades

sanitarias
EMA

Grupo de inspectores de normas de correcta fabricacion (NCF)

y buenas préacticas de distribucion (BPD) (GMP/GDP IWG)
Comision Europea

« Actos delegados y de ejecucion y grupos de expertos
Red de jefes de agencias (HMA)

Grupo de accion para la directiva de medicamentos
falsificados (HMA-TF-FMD)

Grupo de trabajo de los funcionarios encargados de
ejecucion de lalegislacion (WGEO)
Agencias europeas

Transposicidn y puesta en marcha de las nuevas medidas
«m
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Trabajos del grupo de inspectores:
EMA GMP/GDP IWG (i)

« Desarrollo y puesta en marcha de nuevos
modulos de la EudraGMDP (Base de datos de
la Unidn)

* Planificacion de inspecciones en terceros paises

« Base de datos europea para los fabricantes, importadores y
distribuidores de principios activos

» Base de datos para los distribuidores de medicamentos
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Trabajos del grupo de inspectores EMA
GMP/GDP IWG (ii

Revision de las NCF en relacidon con el control de principios activos y la
trazabilidad en su distribucion

Nuevas BPD para principios activos

Guia de evaluacion de riesgos para establecer las NCF apropiadas para
excipientes

Armonizacion de formatos
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GMP/GDP IWG (iii):
Grupo de trabajo de BPD

Borrador de las nuevas BPD de medicamentos
Guia para la formacion y cualificacion de inspectores

Formatos para:

— Autorizacion de los distribuidores
— Certificado de BPD

— Declaracion de no-cumplimiento

Procedimiento de inspecciones de BPD
Informe de inspeccion de BPD
Emision de certificados de BPD

11
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Actualizacion de las BPD de medicamentos

Contenido

* Introduccion

e Capitulo 1 : Gestion de la calidad
e Capitulo 2: Personal
 Chapter 3: Localesy equipos

* Capitulo 4: Documentacion

e Capitulo 5: Actividades

- Capitulo 6: Reclamaciones, devoluciones, sospechas de
falsificaciones y retiradas

« Capitulo 7: Actividades contratadas

e Capitulo 8: Auto-inspecciones

o Capitulo 9: Transporte

« Capitulo 10: Requisitos especificos de los intermediarios

Publicadas el 8 de marzo de 2013 en el DOUE
Entrada en vigor 6 meses tras su publicacion
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El documento de compilacion de procedimientos europeos se
ha actualizado en julio 2012
(http://www.ema.europa.eu/emal/index.jsp?curl=pages/regulation/document_listing/do
cument_listing_000156.jsp&mid=WC0b01ac05800296cb)
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Actos delegados de la Comision Europea (i)

» Acto delegado para establecer los principios y directrices de NCF
para principios activos (art.47)
« Consulta publica del documento base (2011)
* Primera reunion del grupo de expertos en septiembre 2012
o ¢ Publicaciéon del reglamento en 20137

* Acto delegado requisitos dispositivos de seguridad y verificaciones
« Consulta publica del documento base (finalizé en abril 2012)
* Reuniones del grupo de expertos MMSS (diciembre 2011 y septiembre 2012)
* Reunidn con los agentes implicados (diciembre 2011)
« Adopcion prevista para 2014. Entrada en vigor en 2017.

» Acto delegado introduccion medicamentos (art.52b)

« Consulta publica del documento base (finalizé en diciembre 2012)
* Primera reunion del grupo de expertos en septiembre 2012

am
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Actos delegados/de ejecucion de la Comision
Europea (i)

Acto de ejecucion logotipo internet (art 85 quarter)
» Consulta publica del documento base (finalizé en enero de 2013)
« ¢Publicacién en 20137

Acto de ejecucion sobre evaluacion del marco legal de la
fabricacion de principios activos en terceros paises (art 111 ter):

Decisidon publicada el 23 de enero de 2013 en el DOUE

15
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Importacion de principios activos:
(articulos 46ter and 111ter)

Los principios activos Unicamente se importaran si se han
fabricado de conformidad con normas de practicas correctas de
fabricacion al menos equivalentes a las establecidas por la Union

en virtud del articulo 47, parrafo tercero,
Y

a) Los principios activos van acompafiados de una confirmacion
por escrito de |la autoridad competente del tercer pais exportador,

(o
b) El pais exportador figura en la lista contemplada en el articulo
111 ter.

c) En casos excepcionales y cuando sea necesario para
garantizar la disponibilidad de medicamentos, si la instalacion ha
sido inspeccionada por un Estado miembro y dispone de un

certificado NCF valido.

am
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respecto a la importacion de pruncnplos ¥e

gl
' | |
i, 2“0
X

e Consulta publica del borrador de confirmacion
escrita (finalizd en junio 2012)

 Formato de la confirmacion escrita se ha
publicado en EudralLex Vol 4.

 Documento de preguntas y respuestas en la web
de la Comision Europea:
http://ec.europa.eu/health/human-
use/quality/index_en.htm

* Folleto informativo publicado en la web de la

Comisién Europea: —

http://ec.europa.eu/health/files/documents/active
pharmaceutical ingredients leaflet en.pdf

 Contactos con terceros paises

3 DE ABRIL DE 2013

Trabajos desarrollados por la Comision

Sk o oA T

T
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Wha issues the written confirmation?
Written confitmatian s issued by the regulatory authority
of the country where the manufacturing site is located.
You need to request it from that authority.

--Does written confirmation need to be issued for
each batchjconsignmant’?
No. Writtan confirmation is issued per manufacturing
plant and for sach active substance(s) manufacured on
that site.

..Does each imported con we to be
acc by written co

Yes. Hmvwer itmay be a copy of thaw menﬁrmamn
issued by the regulatory authority.

signment  hawe

_.Are there exceptions from the written confirmation
requitement?

The Commission publishes a list of countries which,
followirg their request, have been assessed and
are considerad as having equivalent rules for good
manufacturing practices to these in the EUL Active
substances manufactured in such countries do ot
require a written confirmation,

_Do | need written co ﬁrman:m aven though my
rnanufcm ing site has ﬂnybeentp[dby
an EU Member State tqrd; n Directorate
for the Quality of Me d icines IEDQMI F!heCuunul of

Europe?
Yes. The process of written confirmation is independent

of cuch inspection activities. However, axceptionally and
where necessary to ersure the availability of medicinal

products, following inspections by an EU Member Stats, &3

a Member State may decids to waive the need for
wrﬂ:muonflrman for a period not exceeding the
validity of the GMP certificate.

jon also required whers there
is a 'mutual recognition agreement” between my
country and the EL?

Yes. The process of written confirmation is independent
of the existence of ‘mutual recognition agreements'.

-Is written confirmat
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New rules on importing

active pharmaceutical

ingredients

into the European Union

The European Union (EU) has reformed the rules for imparting
into the EU active substances for medicinal products for
human use.

Az of 2 January 2013, all imported active substances must
have been manufactured in compliance with standards of good
manufacturing practices [GMP) &t least equivalent to the GMP
of the EU. The manufacturing standards in the EU for active
substances are those of the ‘Intemational Conference for
Harmonisation' — ICH Q7.

As of 2 July 2013, this compliance must be confirmed in
wiriting by the competent authority of the exporting country.
This document must also confirm that the plant where the
active substance was manufactured is subject to control
and enforcement of good manufacturing practices at least
equivalent to that in the EU.

The template for such written confirmation can be found
overleaf. This must accompany the active substance being
imparted inta the EU.

More Information iz avallable here:

T enhitm

La AEMPS publica en su pagina web: www.aemps.qob la informacién disponible
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Lista de paises art 111 ter

(http://ec.europa.eu/health/human-use/quality/index_en.htm#ias)

Country Date of request Status, Date of publication in the Official Journal of the
European Union

Switzerland 4 April 2012 Adopted, Commission implementing Decision (OJ L 325,
23.11.2012)
Israel 9 May 2012 No listing for the moment (the relevant Israeli legislation covers

only active substances used for the manufacture of finished
products manufactured in Israel). Contacts ongoing.

Australia 18 September 2012 Equivalence assessment ongoing
Singapore 17 September 2012 Equivalence assessment ongoing
Brazil 4 October 2012
Japan 6 December 2012 Equivalence assessment ongoing
United States 17 January 2013 Equivalence assessment ongoing
m 18
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Confirmacion escrita para la

importacion de principios activos:
(articulo 46ter)

Comentario: los fabricantes de medicamentos que importan
principios activos de terceros paises que no han solicitado su

inclusion en lalista deben contactar con las autoridades
del tercer pais para confirmar la emision de las
confirmaciones escritas

19
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HMA TF-FMD (i)

Mision/ Mandato

— Seguimiento, coordinacion y apoyo para una puesta en
marcha armonizada, por parte de las autoridades
competentes, de la directiva y de sus actos delegados
y de ejecucion

— Elaboracion de documentos de posicion comun, cuando
estratégicamente sea preciso

— Cooperacion con los grupos GMP/GDP IWG (EMA) y
WGEO (HMA) para evitar duplicidades

Composicidn: representantes de 19 autoridades

20
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HMA TF-FMD (ii

Plan de trabajo: 5 grupos

Dispositivos de seguridad
Importacion de principios activos
Introduccion de medicamentos
Registro de brokers

Venta distancia de medicamentos
Recursos inspectores

21
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HMA WGEO

Actividades incluidas en la estrategia 2011-2015

» Formulario para la evaluacion por parte de los distribuidores de los
potenciales nuevos proveedores

» Desarrollo de buenas practicas para el control de importaciones para
exportacion (en colaboracion con aduanas)

« Desarrollo de guias de investigacion de paginas web

« Evaluacion de las practicas de comunicacion con los pacientes y
asociaciones de consumidores y elaboracion de un borrador de
recomendaciones para la organizacion de los encuentros establecidos
en el articulo 118ter

22
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AEMPS:cambios en el marco legal

Transposicion de la directiva

« Actualizacion de la Ley 29/2006 de garantias y uso
racional de medicamentos y productos sanitarios

e Nuevo real decreto de distribucion de medicamentos de
uso humano

« Actualizacion del Real Decreto 824/2010 gue regula la
fabricacion e importacion de medicamentos y principios
activos (disposicion final del nuevo RD de distribucion)

* Nuevo real decreto para la venta distancia de
medicamentos (tramite de audiencia marzo 2013)

23
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Modificaciones Ley 29/2006

= Nuevas definiciones (art.8):
= Medicamento falsificado
= |ntermediacion de medicamentos (brokers)
= Principios activos
= EXxcipientes
= Nuevos requisitos para los fabricantes de medicamentos (art.64)
= Verificacion normas de correcta distribucion de principios activos
= Evaluacion excipientes
= Registro de fabricantes, importadores y distribuidores de principios activos
(art. 66 bis)
= Almacenes de medicamentos bajo control o vigilancia aduanera (art.69.3)
= Registro de intermediarios de medicamentos (art. 71.bis)

= Nuevas sanciones
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Definicion de medicamento falsificado

Medicamento falsificado: cualquier medicamento cuya presentacion
sea falsa con respecto a:

1°) su identidad, incluidos el envase y etiquetado, el nombre o
composicion en lo que respecta a cualquiera de sus

componentes, incluidos los excipientes, y la dosificacion de
dichos componentes;

2°) su origen, incluidos el fabricante, el pais de fabricacion, el pais de
origen y el titular de la autorizacion de comercializacidon; o

3°) su historial, incluidos los registros y documentos relativos a los
canales de distribucién empleados.

La presente definicibn no comprende los defectos de calidad
involuntarios y se entiende sin perjuicio de las infracciones de la
legislacion sobre los derechos de propiedad intelectual

25
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Definicion de intermediacion de medicamentos

Intermediacion de medicamentos: todas las
actividades relativas a la venta o compra de
medicamentos, a excepcion de la distribucion al por
mayor, que no incluyen contacto fisico con los
Mismos y que consisten en la negociacion, de
manera independiente y en nombre de otra persona

juridica o fisica.

26
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Novedades en distribucion de medicamentos
de uso humano: nuevo real decreto de
distribucion

» Sistema de garantia de calidad
= Verificacion legalidad proveedores y clientes
= Comunicacion sospechas de medicamentos falsificados

= Autorizacion y obligaciones de almacenes de medicamentos bajo control o

vigilancia aduanera

= Transmision de las autorizaciones y certificados BPD a la base de datos

europea

= Requisitos de los intermediarios

‘m 27
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Actualizacion del Real Decreto 824/2010
(Disposicion final nuevo RD distribucion)

= Inclusion de los aspectos relativos a la distribucion de principios activos
= Calidad en la fabricacion de excipientes
= Comunicacion sospechas de medicamentos falsificados

= Comprobacion de sus proveedores en el registro de los fabricantes,

Importadores o distribuidores de principios activos
» Inspecciones a distribuidores de principios activos

= Nuevos requisitos en la importacion de principios activos

«m 28
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Modificaciones en bases de datos

Registro de fabricantes importadores y distribuidores de principios
activos:

e Actualizacion base de datos actual

Transmision de la informacion a la base de datos europea
Publicacion en nuestra pagina web (y mantenimiento)

 Registro de distribuidores de medicamentos:
» Actualizacion base de datos actual

Transmision de la informacion a la base de datos europea
Publicacion en nuestra pagina web (y mantenimiento)

 Registro de intermediarios:
 Puesta en marcha

. Publ , I , h( I 0
am
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El futuro

Con la puesta en marcha de estas medidas
conseguiremos una mejor proteccion frente
a la falsificacion de medicamentos y
principios activos
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iMuchas
gracias!
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