HOTARAREA
Nr. 14/31.03.2006

referitoare la aprobarea Normelor referitoare laimplementarea regulilor
de buna practica n desfisurarea studiilor clinice efectuate cu medicamente
de uz uman

Consiliul stiintific al Agentiei Nationale a Medicamentului,
constituit Tn baza Ordinului ministruludisatatii nr. 485/09.05.2005, modificat

convocarea pkedintelui Agemiei Naionale a Medicamentului Trsedina
ordina# din 31.03.2006, in conformitate cu art. 10 al Mawgei Guvernului nr.
125/1998 privind infiigarea, organizaregl functionarea Agetiei Naionale a
Medicamentului, aprobatcu modificiri si completiri prin Legea nr. 594/2002,
cu modifiarile si completirile ulterioare, adogturmatoarea

HOTARARE

Art. 1. — Se aprob Normele referitoare la implementarea regulilor de
bura practia in desfisurarea studiilor clinice efectuate cu medicamergeud
uman, conform Anexei care face parte integralimt prezenta hatare.

Art. 2. — Prezenta hatare se aprabprin ordin al ministrului &nataii
publice, se notifig la Ministerul Integiirii Europenesi se publi@ in Monitorul
Oficial al Romaniei, Partea I.

Art. 3. — Prezentele Norme irtin vigoare la data indrii in vigoare a
Legii nr. 95/2006 privind reforma Tn domeniulangtatii, Titlul XVII,
Medicamentul. La data iriri Tn vigoare a prezentei ho@ri se abrog orice
dispoztie contrai.

PRESEDINTELE
Consiliului stiin tific
al Ageniei Nationale a Medicamentului

Acad. Prof. Dr. Victor Voicu



ANEXA

NORME

referitoare la implementarea regulilor de buna practica in deshsurarea
studiilor clinice efectuate cu medicamente de uz uam

CAPITOLUL |
Introducere

Art. 1 - Prezentele norme transpun Directiva 200ZE a Parlamentului
Europeansi a Consiliului din 4 aprilie 2001 privind armoniea legislaei,
reglementrilor si masurilor administrative ale statelor membre, refent la
implementarea regulilor de bainpracti@ in desfisurarea studiilor clinice
efectuate pe medicamente de uz uthan

CAPITOLUL II
Principii generale

Art. 2 - Art. 702 alin. (4) din Legea nr. 95/2006ivyind reforma in
domeniul dnatatii prevede ca cererea de autorizare de punere gpe giunui
medicament & fie insaita de o documenteg care & conina informaiile si
documentele referitoare la rezultatele studiilomiceé efectuate cu acest
medicament, care trebuiex die transmise in conformitate cu Normeje
protocoalele analitice, farmaco-toxicologige clinice referitoare la testarea
medicamentelor, aprobate prin Ordinul ministruluinaatii publice nr.
906/2006.

Art. 3 - (1) Principiile de bazrecunoscute pentru dégfirarea studiilor
clinice la om se bazeape protega drepturilor omuluisi a demniéitii umane,
vizand aplicarea in domeniul medicirgebiologiei, ga cum este specificat, de
exemplu, in versiunea din 1996 a Dedli@iale la Helsinki.

(2) Proteda participamilor la un studiu clinic este asiguiaprintr-o
evaluare a riscurilor bazape rezultatele testelor toxicologice prealabilieasui
studiu clinic, prin controlul exercitat de comisiilde eti@ si de Agenia
Nationalh a Medicamentului, precungi prin regulile de protgte a datelor
personale.

Y JO nr. L 121 din 1 mai 2001, p. 34.

Art. 4- (1) Trebuie protejate in special persoarmale nu sunt capabilé s
Tsi exprime consinamantul legal Tn curginta de cau pentru participarea la
studiile clinice.



(2) Agertia Naionak a Medicamentului stabgee reglemeriiri in acest
sens.

(3) Asemenea persoane nu pot fi incluse in stdohice, daé@ aceleai
rezultate se pot oime folosindu-se persoane capabilé@ &i exprime
consimamantul in cungtinta de caui.

(4) Tn mod normal, aceste persoane nu trebaidiesincluse Tn studii
clinice decat dacexist speraga & administrarea medicamentului i-ar aduce
pacientului un beneficiu direct mai mare decatuige la care este expus prin
experiment.

(5) Tn acela timp este indispensabhilrealizarea de studii clinice in care
sunt implicai copii, pentru a se Imbétati tratamentele existente pentru gtce

(6) Copiii constituie o poputee vulnerabih care prezirit diferene de
dezvoltare psihologic si fiziologica fata de aduli, de aceea este foarte
importand si in beneficiul lor cercetarea legate varst si de dezvoltare.

(7) Medicamentele destinate copiilor, inclusiv viaacile, trebuie § fie
testate Th modgtiintific inainte de a fi utilizate in terapeutjcacest lucru nu se
poate realiza decat prin asigurarea mmedicamentele care ar putea avea o
valoare clini@ importani la copii sunt studiate integral.

(8) Studiile clinice cerute Tn acest scop trebdiéesefectuate protejandu-
se subiegi Tn mod optim; este deci necesarse impu# criterii de protefie a
copiilor Tn timpul studiilor clinice.

Art. 5 - (1) Tn cazul celorlalte persoane incapabgi isi exprime
consimamantul legal in curginta de cauz, cum ar fi persoanele care sufele
demema, pacienii supwi unui tratament psihiatric etc., includerea lorstadii
clinice trebuie & porneast de la o bax chiarsi mai restricti.

(2) Medicamentele testate nu pot fi administratestar persoane decat
dac exish motive & se creasl ca rezultatul va fi un beneficiu direct pentru
pacient mai mare decat riscurile posibile.

(3) Pe de ailt parte, iIn asemenea cazuri, condmantul scris al
reprezentantului legal al pacientului, dat impeean medicul pacientului, este
indispensabil Tnainte de participarea la oricandistclinic.

Art. 6 - Natiunea de reprezentant legal poate include pershane sau
juridice, o autoritatesi/sau un organism prégute de legisk@a ngionak in
vigoare (Codul familiei, modificat prin Legea nr.9/%993, publica in
Monitorul Oficial al Romaniei, Partea |, nr. 177ndR6 iulie 1993, Legea
sanatatii mintale si a protegiei persoanelor cu tulbém psihice nr. 487/2002,
publicat in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I, nr.%8in 8 august 2002,
cu modificrile ulterioare).

Art. 7 - (1) Pentru a asigura o prafiecoptima a sinatatii, nu vor fi
efectuate in Romania teste (analize)agiép sau repetitive.

(2) Armonizarea certelor tehnice aplicabile Tn dezvoltarea
medicamentelor trebuie se desfsoare, in consecif, intr-un cadru potrivit, in
special cel oferit de Confetm Interng@onald pentru Armonizare.



Art. 8 - Tn cazul deskurarii unui studiu clinic in Romania, Agéa
Nationak a Medicamentului trebuiei glispurd de informaii privind conginutul,
Tnceputulsi terminarea studiului; Tn cazul unui studiu mugtitric, este necesar
ca toate autoidtile implicate 4 ailba acces la acelgiainformatii, cu respectarea
regulilor privind confiderialitatea.

Art. 9 - (1) Studiile clinice repreziato activitate complek in general cu
0 durati de unul sau mai mtilani, implicand de obicei numegigoarticipani si
mai multe locuri de investigia, frecvent ispandite pe teritoriul mai multgari.

(2) De aceea sunt necesare simplificagearmonizarea prevederilor
administrative referitoare la aceste studii, ptabgirea unei proceduri clare
transparentei prin crearea congilor propice unei coordairi eficace a acestor
studii clinice intre autordtile interesate.

Art. 10 - Este necesar ca Regulile de bpractia de fabricgae (BPF) &
fie aplicate medicamentelor pentru investigalinica.

Art. 11 - Trebuie stabilite prevederi speciale pentetichetarea
medicamentelor pentru investigaclinica.

Art. 12 - (1) Studiile clinice necomerciale reatzale dtre cercettori
fara participarea industriei farmaceutice pot fi fotoare pacietilor inclusi.

(2) De aceea, prezentele norme trebdi@rg cont de situga special a
studiilor a @ror concege nu implid manevre speciale de fabriea sau
ambalare, dacaceste studii sunt efectuate cu medicamente cagit@rizgie
de punere pe piasi sunt fabricate ori importate Th conformitate aevederile
titlului XVIlI "Medicamentul” din Legea nr. 95/2006 dac in acestea sunt
inclusi pacieni prezentand acelgia caracteristici cu cele specificate 1n
autorizaia de punere pe pia

(3) Etichetarea medicamentelor pentru invesggaclinica, destinate
acestui tip de studii, trebuie reglemeatatin prevederi simplificate, cuprinse in
anexa nr. 11 la Regulile de hurpracti@ de fabricae pentru produsele
medicamentoase, aprobate prin Ordinul ministrulinattii nr. 1.058/2003,
anex referitoare la fabrigea produselor medicamentoase pentru inveséga
clinica.

Art. 13 - Verificarea respearii Regulilor de buga practia in studiul
clinic, aprobate prin Ordinul ministruluiasatatii nr. 1.236/2004 si controlul
datelor, informéilor si documentelor, Tn scopul confiémi faptului ca au fost
corect generate, inregistraieaportate, sunt indispensabile pentru a se joatif
participarea subieibor umani la studiile clinice.

Art. 14 - (1) Este necesar ca participama studiu & consimi ca
informaiile personale care 1i prives@ §e examinate in cursul inspglor de
catre Agenia Naionali a Medicamentulusi de persoanele autorizate in acest
scop.

(2) Informgiile personale vor fi tratate ca date strict coefithle si nu
vor fi facute publice.



Art. 15 - Prezentele norme se aplfara sa contraviri prevederilor Legii
nr. 677/2001 pentru protga persoanelor cu privire la prelucrarea datelor cu
caracter personai libera circulaie a acestor date, publidain Monitorul
Oficial al Romaniei, Partea |, nr. 790 din 12 debem 2001, cu modifiarile
ulterioare si ale Legii drepturilor pacientului nr. 46/2003,ghgati in Monitorul
Oficial al Romaniei, Partea I, nr. 51 din 29 iane&003.

Art. 16 - Este, de asemenea, necegaexgste prevederi referitoare la
monitorizarea reaitlor adverse care se produc n cursul studiilanick, care
trebuie 4§ fie efectuat prin respectarea dmurilor de supraveghere a
medicamentelor préxute in titlul XVII "Medicamentul” din Legea nr. 2906,
in scopul gara#tii opririi imediate a origrui studiu clinic care compartun
nivel de risc inacceptabil.

CAPITOLUL 11l
Domeniu de aplicare

Art. 17 - (1) Prezentele norme stabilesc prevesieecifice referitoare la
desfisurarea studiilor clinice, inclusiv a studiilor migkntrice, efectuate pe
fiinte umane folosindu-se medicamentga aum sunt definite la art. 695 din
Legea nr. 95/2006, in special in ceea ce prevaplicarea Regulilor de bain
practia n studiul clinic.

(2) Prezentele norme nu se aplatudiilor nonintervefionale.

Art. 18 - (1) Regulile de buinpractia in studiul clinic constituie un
ansamblu de cernja de calitate Tn domeniile efcstiintific, recunoscute pe plan
interngional, care trebuie respectate Tn cursul plaificexecuiei, Tnregistarii
si rapor#rii studiilor clinice la om.

(2) Respectarea acestor reguli gararitgaatejarea drepturilor, sigurgan
si confortului participaglor la studii clinice, precunsi credibilitatea rezultatelor
studiilor clinice.

Art. 19 - Agenia Naionakh a Medicamentului trebuie asadopte
principiile de bu#i practia n studiul clinicsi ghiduri detaliate referitoare la
regulile de bua practia de fabricéie in conformitate cu aceste princigij dac
este cazul, acestea vor fi revizuite pentru gngecont de progreseddintifice si
tehnice.

Art. 20 - Toate studiile clinice, inclusiv studiilde biodisponibilitatesi
bioechivalem, trebuie & fie concepute, executatgi raportate conform
Regulilor de bua practi@ in studiul clinic.

CAPITOLUL IV
Definitii

Art. 21 - Tn cadrul prezentelor norme se aplicmitoarele definti:



a) studiu clinic - orice investigae efectuat asupra subieibor umani
pentru a descoperi sau a confirma efectele clifi@emacologicesi/sau alte
efecte farmacodinamice ale unuia ori mai multor iceedente pentru
investigaie clinica si/sau pentru a identifica orice remcadvers la unul ori mai
multe medicamente pentru investigaclinica si/sau pentru a studia abs@eh
distribuia, metabolismugi eliminarea unuia ori mai multor medicamente pentr
investigaie clinica in vederea evaluii sigurartei si/sau eficacitii lor; sunt
incluse studiile clinice realizate ntr-un centmiaiori Th centre multiple, Tn una
sau mai multeari,

b) studiu clinic multicentric- studiul clinic efectuat duipun singur
protocol, dar Tn mai mult decéat un singur cenirdeci de &tre mai mult decat
un singur investigator, centrele in care se efeauestudiul putand & se
gaseasd numai in Romania sau in mai mufig;

c) studiu nonintervetional - studiul in cadrul &ruia medicamentul sau
medicamentele sunt prescrise in modsmikt in concordag@d cu termenii
autorizaiei de punere pe pi folosirea pentru pacient a unei strategii
terapeutice date nu este fixalinainte printr-un protocol de studiu, ci se supun
practicii curente, iar decizia de a prescrie medmatul este in mod clar
separat de aceea de a include pacientul in studiu; nwieedplicai pacienilor
nici o procedutr suplimentat de diagnostic sau de supraveghere, iar pentru
analiza datelor culese sunt folosite metode epidiemgice;

d) medicament pentru investiga clinica - forma farmaceutic a unei
substare active sau placebo, care se testeazse utilizeaz ca referima intr-un
studiu clinic, inclusiv medicamentele avand dejtoapaie de punere pe pii
dar care sunt utilizate, prezentate sau ambaldtitdin raport cu forma
autorizadl ori care sunt utilizate pentru o indianeautorizdt sau in vederea
ohtinerii de informaii mai ample asupra formei autorizate;

€) sponsor- persoad, instituie sau organizge responsakil de intierea,
managementuii/sau finanarea unui studiu clinic;

f) investigator- un medic sau o0 persaarcare exercit o profesiune
agreai n Romania Tn vederea dagfrarii studiilor clinice, pe baza
le necesit aceasta; investigatorul este responsabil deagesfea studiului
clinic intr-un centru, iar dacintr-un centru studiul este realizat de o eghip
investigatorul este condatorul echipeki poate fi numit investigator principal,

g) brosura investigatorului- ansamblu de date clinice sau nonclinice
privind medicamentul ori medicamentele pentru itigage clinica si care sunt
relevante pentru studiul efectului acestor medicamka om;

h) protocol - document care descrie obiectivul/obiectivelencapia,
metodologia, aspectele statistise organizarea studiului; termenul protocol
acopei protocolul, versiunile sale succesigrt@mendamentele la acesta;

1) subiect- persoaa care particip la un studiu clinic, fie £ primeste
medicamentul pentru investigaclinica, fie c are rol de martor;



j) consimamantul exprimat Th cuntingg de cauz - decizia, care trebuie
sa fie scrigi, datai si semnai, de a participa la un studiu clinic, laatle
bunivoie si dupa ce au fost primite toate inforniée necesare despre natura,
semnificaia, consecitele si riscurile posibile, precunsi documentaa necesar
de dtre o persoan capabii sa isi dea consinaméantul sau, daceste vorba
despre o persoarcare nu este n ¥8ufd si o fa@, de dtre reprezentantulaa
legal; da@ persoana implicatnu este capaliilsa scrie, ea poateidsi dea, in
cazuri excefionale previzute de legisliga ngionak, consimamantul verbal in
prezema a cel pgin unui martor;

k) comisie de eti¢ - organ independent, compus din profesiordin
domeniul gnatatii si din membri care nu sunt medici, finsinat cu protejarea
drepturilor, siguratei si starii de bine a participailor la un studiusi cu
asigurarea publicului cu privire la aceaprotegie, in special prin formularea
unei opinii asupra protocolului studiului, aptitodor investigatorilor si
adecwrii facilitatilor, precumsi asupra metodelai documentelor care ar trebui
utilizate pentru informarea participgor la studiu, in vederea @herii
consimamantului lor exprimat in cugtinta de caui;

l) inspegie - activitate deskurai de Agema Ngionah a
Medicamentului, care corasin verificarea oficial a documentelor, facifitilor,
inregistérilor, sistemelor de asigurare a caiitsi a oricirui alt element care, in
opinia Ageniei Nationale a Medicamentului, are Egra cu studiul clinicsi
care poate @& aibid loc Tn centrul unde se désbam studiul, Tn localurile
sponsoruluisi/sau ale organizeei de cercetare prin contract sau in oricarg alt
locaie unde Agetia Naionalhi a Medicamentului consider necesar o
inspegie;

m) eveniment adversorice manifestare nocivapiruta la un pacient sau
participant la un studiu clinicaouia i s-a administrat un medicame&ntare nu
are neajirat legitura cauzai cu acest tratament;

n) reagie adverg - orice ispuns nocivsi nedorit la un medicament
pentru investigge clinica, oricare ar fi doza administeat

0) eveniment advers grav sau rgacadverg graw: - orice eveniment sau
reagie advers care, oricare ar fi doza, cauzeamoartea, pune in pericol véa
participantului, necesito spitalizare sau o prelungire a spit#iiz provoac o
dizabilitate ori o incapacitate, importante sauathile, ori provoagt o anomalie
sau o malformige congenital;

p) reagie adverg negteptat: - o reage adver§ a arei natud sau
gravitate nu conco#dcu informaiile despre medicament, de exemplu sora
investigatorului pentru un medicament pentru ingage clinica neautorizat ori
rezumatul caracteristicilor produsului in cazul umedicament autorizat.

CAPITOLUL V
Protectia subiedilor studiului clinic



Art. 22 - Agenia Naionak a Medicamentului trebuiea £laboreze reguli
detaliate in vederea praigj de abuzuri a persoanelor care sunt incapabiigi s
exprime consiimantul in cungtinta de caui.

Art. 23 - Un studiu clinic poate fi inceput numaicit

a) riscurilesi inconvenientele previzibile au fost apreciate panativ cu
beneficiul anticipat pentru subiectul studiukiipentru afi pacieni actuali si
viitori; un studiu clinic poateasinceag numai in cazul in care comisia de &tic
si Agentia Naionalh a Medicamentului au ajuns la concluzia leeneficiile
anticipate pe plan terapeuticin domeniul 8natatii publice justifici riscurilesi
poate fi continuat numai daaespectarea acestei exigereste monitorizat
permanent;

b) subiectul studiului sau, atunci cand acestastel @pabil Fisi exprime
consimamantul n cungtinta de cau#, reprezentantul asi legal a avut
posibilitatea ca, urmare a unei digcyrealabile cu investigatorul ori cu un
membru al echipei de investigareia $nteleag obiectivele, riscurilesi
inconvenientele studiului, precugncondiiile in care acesta va fi efectugtde
asemenea, a fost informat asupra drepturilor sala de retrage din studiu n
orice moment;

C) sunt garantate drepturile participantului lsegrttate fizié@ si mintala,
la intimitatesi la protegia datelor care il vizedzconform prevederilor Legii nr.
677/2001, cu modifirile ulterioare si ale Legii nr. 46/2003;

d) subiectul studiului sau, da@cesta nu este capabil &i exprime
consimamantul in cungtinta de caui, reprezentantul asl legal si-a dat
consimamantul scris dup ce a fost informat despre natura, amploarea,
consecitele si riscurile studiului clinic; in cazuri exc@pnale, presuzute de
legislgia ngionalk, daé persoana respeciivnu este capalil sa scrie, §i
exprima consimamantul verbal in prezeama cel ptin unui martor;

e) subiectul poateasse retrag din studiul clinic in orice moment, prin
revocarea consitimantului scrissi fara a avea de suferit vreun prejudiciu ca
urmare a acestui fapt;

f) s-au luat misuri ca asigurarea sau compensageacspere daspunderea
investigatoruluki a sponsorului.

Art. 24 - Ingrijirile medicale acordate subjbar si decizile medicale
luate cu privire la ae#ia sunt responsabilitatea unui medic calificat
corespunitor.

Art. 25 - Subiectul trebuie pus Tn Egra cu un punct de contact de unde
poate okine informaii mai ample.

CAPITOLUL VI
Studii clinice pe minori

Art. 26 - Tn plus fg de oricare adt restrigie pertinent, un studiu clinic
pe minori nu poate fi intreprins decat atac



a) a fost obnut consimamantul in cungtinta de caui al parintilor sau al
reprezentantului legal; acest congimant trebuie &exprime voina prezumdit
a minoruluisi poate fi retras in orice momenirf ca acestaasaiba de suferit;

b) minorul a primit informai, in fungie de capacitatea sa dedlegere,
din partea unui personal medico-sanitar cu expgrignlucrul cu minorii, cu
privire la studiu, riscurgi beneficii;

c) dorinta explicit a unui minor, capabilasisi formeze o opiniesi sa
evalueze aceste informiade a refuza sparticipe la studiul clinic sau de a se
retrage Tn orice moment, este lat considerare deitre investigator ori, acolo
unde este cazul, détee investigatorul principal;

d) nu se acord nici un stimulent sau avantaj financiar in afafe
compens;

e) se obn din studiul clinic anumite beneficii directe pengrupul de
pacieni si numai in cazul in care aceste cefdetunt esetiale pentru validarea
datelor olginute prin studii clinice asupra unor persoane baépa isi exprime
consimamantul in cungtinta de cauz sau prin alte metode de cercetare; pe
langa aceasta, astfel de ceraetrebuie 4 fie legate direct de o sittia clinica a
minorului respectiv ori &fie de gaa natuii incat 4 se poat efectua numai pe
minori;

f) au fost urmate ghidurilestiintifice corespunitoare ale Agefei
Nationale a Medicamentului;

g) a fost astfel conceput incatredud@ la minimum durerea, disconfortul,
teamasi orice alt risc previzibil legat de bda$i de nivelul de dezvoltare; atat
pragul de risc, cafi nivelul de afectare trebuiei $ie definite Tn mod expreg
monitorizate constant;

h) protocolul a fost adoptat de o comisie deaeta competee n
pediatrie sau dupconsultarea pe probleme clinice, etgiepsihosociale in
domeniul pediatriei;

1) interesele pacientului primeaintotdeauna asupra celor aténtei si
societitii.

CAPITOLUL VII
Studii clinice efectuate asupra persoanelor majore
Cu incapacitate care nu sunt in riisura sa isi exprime
consimgamantul legal in cunatinta de cauz

Art. 27 - (1) Toate certele relevante enumerate pentru persoanele
capabile & isi exprime consinaimantul legal in curginta de caui se aplid si
persoanelor care nu sunt Trisuid sa isi exprime un astfel de consiimant,
denumite n continuare persoane majore cu incaacit

(2) In afas de aceste cefe, participarea la un studiu clinic a persoanelor
majore cu incapacitate, care guau exprimat sau au refuzai &i exprime



consimamantul in cungtinta de cauz Tnainte de instalarea incapagit nu este
posibila decat da&

a) a fost obnut consimamantul in cungtinta de caui al reprezentantului
legal; acest consitimant trebuie & exprime voima prezumdt a pacientuluki
poate fi anulat Th orice momeniri ca acestaisaiba de suferit;

b) persoana care nu este Tasona sa Tsi exprime consigamantul legal in
cunatinta de cauz a primit informaii, in fungie de capacitatea sa dedlegere,
cu privire la studiu, riscuii beneficii;

c) dorina explicit a unui subiect, capabik $si formeze o opiniesi sa
evalueze aceste informiade a refuza s participe la studiul clinic sau de a se
retrage Tn orice moment, este lat considerare deitre investigator ori, acolo
unde este cazul, détee investigatorul principal;

d) nu se acord nici un stimulent sau avantaj financiar in afafe
compens;

e) asemenea cerédatsunt esetiale pentru validarea datelor toiute in
studii clinice asupra unor persoane capabhil@sisexprime consirimantul in
cunatinta de cauz sau prin alte metode de cercetgirse raporteazdirect la o
condiie clinica ce pune in pericol via ori determia debilitatea de care sufer
persoana majaércu incapacitate in caiiz

f) studiile clinice au fost astfel concepute ineatredu@ la minimum
durerea, disconfortul, teamgaorice alt risc previzibil legat de baadi de nivelul
de dezvoltare; atat pragul de risc, gativelul de afectare trebuié $ie definite
n mod expresi monitorizate constant;

g) protocolul a fost adoptat de o comisie deaetic competete in ceea ce
priveste boalasi populaia in cauZ sau dup consultarea pe probleme clinice,
eticesi psihosociale legate de boalgopulgia in caui;

h) interesele pacientului primeaintotdeauna asupra celor aténtei si
societitii;

1) exista sperarm justificai ca administrarea medicamentului care trebuie
testat ofex un beneficiu mai mare decat riscul pentru pacldéntcauz sau nu
preziné nici un risc.

CAPITOLUL VI
Comisia de etiéa

Art. 28 - (1) In vederea punerii in practi@ studiilor clinice vor fi
infiintatesi facute fung¢ionale comisii de etic

(2) Comisia de eticare oblig@ia de asi formula opinia inaintea inceperii
oricarui studiu clinic pentru care a fost solicitat

(3) Comisia de etic isi formuleaz opinia tindnd cont in special de
urmatoarele elemente:

a) relevama studiului clinicsi proiectul acestuia;



b) o evaluare satigfatoare atat a beneficiilor anticipate, g riscurilor,
asa cum este pravut in art. 23 lit. a), precusn justificarea concluziilor;

C) protocolul;

d) calificarea adecvat investigatorulugi a personalului ajéator; e)
brosura investigatorului;

f) calitatea facilifitilor;

g) caracterul adecvai complet al informailor care trebuie furnizate,
precumsi procedura de urmat pentrutoterea consinimantului exprimat in
cunastinta de cauz; este necesar de asemenea, justificarea ceidetla
persoane incapabilea Sisi exprime consiamantul in cungtinta de cauz
conform dispoaziilor cap. 1V;

h) prevederea de indemnizesau compenga cu caracter reparatoriu n
caz de prejudicii sau deces, imputabile studidinia

I) orice asigurare sau indemnjiea care acopér responsabilitatea
investigatoruluki a sponsorului;

]) sumele si, atunci cand este cazul, moddjie de retribuire sau
compensare a investigatorilayi subiegilor studiului clinic si elementele
relevante ale orizui contract preszut intre sponsay locul studiului;

k) modali&tile de recrutare a subigdor.

Art. 29 - Comisia de eticdispune de un termen maxim de 60 de zile de la
data primirii cererii in forma corecki corespunitoare, pentru @ comunica
opinia motivai solicitantului, precungi Agentiei Naionale a Medicamentului.

Art. 30 - (1) In timpul perioadei de examinare @ec& comisia de etic
nu poate formula decat o singucerere pentru informia suplimentare la
informaiile deja furnizate de solicitant.

(2) Termenul preazut la art. 29 este suspendat Ppala primirea
informaiilor suplimentare.

Art. 31 - (1) Nu poate fi acordanici o prelungire a perioadei de 60 de
zile la care se face referire la art. 29 decatdpukt unor studii care impklic
medicamente pentru terapie gengcterapie celular somati@ sau medicamente
care cofin organisme modificate genetic. Tn acest caz pdatecordai o
prelungire de maximum 30 de zile.

(2) Pentru aceste medicamente, perioada de 90Jalpaate fi prelungit
cu 90 de zile suplimentare in cazul in care seudtingn grup sau un comitet de
expeti.

(3) Nu exisi limitare a termenului de autorizare pentru teraqglulas
xenogenia.

CAPITOLUL IX
Opinia unica

Art. 32 - Pentru studiile clinice multicentrice lirmte la teritoriul
Romaniei, Agefla Naionakh a Medicamentului trebuie asstabileast o



procedud care prevede, indiferent de nanul comisiilor de etig, formularea
unei opinii unice pentru Romania.

Art. 33 - In cazul unor studii clinice multicenteiefectuate simultan Tn
mai multetari, se formuleaz cate o singuropinie pentru fiecareara implicati
Tn studiul clinic respectiv.

CAPITOLUL. X
Ghiduri detaliate

Art. 34 - (1) Agemia Naionak a Medicamentului particpla consulirile
organizate de Comisia Européapentru elaborarea unor ghiduri detaliate cu
privire la formularul de cererg documentga care trebuie prezenidn vederea
solicitarii opiniei comisiei de eti, in special In ceea ce prgte informaiile
oferite subietilor, precumsi masurile adecvate pentru asigurarea pnec
datelor personale.

(2) Agertia Naionakh a Medicamentului public ghidurile previzute la
alin. (2).

i CAPITOLUL. XI
Inceperea unui studiu clinic

Art. 35 - Agenia Naionak a Medicamentului trebuieasia masurile
necesare pentru ca inceperea unui studiu clinge ad urmandu-se procedura
prevazuti de prezentul capitol.

Art. 36 - (1) Sponsorul nu poate incepe un studinicc decat dup
emiterea unei opinii favorabile deatee comisia de etic si dac Agenia
Nationalk a Medicamentului nu a transmis sponsorului ghiewtivate.

(2) Procedurile care vizeazuarea acestor decizii poi se deruleze in
paralel, conform ogunii sponsorului.

Art. 37 - Tnainte de inceperea aiai studiu clinic, sponsorul este obligat
si prezinte Agenei Naionale a Medicamentului o cerere de autorizaredntr
forma corect si corespunitoare, prin careasisi exprime integia de a degfura
studiul clinic.

Art. 38 - (1) Dad Agenia Naionak a Medicamentului semnaleaz
sponsorului & are obie@i motivate, sponsorul poate, o singuat, si modifice
continutul cererii megionate la art. 37 pentru a putea lua n considerare
obieaiile care i-au fost semnalate.

(2) Daa sponsorul nu reyeste i modifice corespuriitor cererea, aceasta
va fi considerat resping si studiul clinic nu poate incepe.



Art. 39 - (1) Examinarea unei cereri de autorizareforma corect si
corespunitoare de dtre Agenia Naionak a Medicamentului, @ cum se
prevede la art. 37, trebui@ 8e terminai cat mai repede posibilarh a defsi
60 de zile.

(2) Agentia Naionakh a Medicamentului poate tafusa informeze
sponsorul Tnainte de sffiul acestei perioadeacnu are motive & nu accepte
studiul.

Art. 40- (1) Nu poate fi acordanici o al& prelungire a intervalului, cu
excepia studiilor clinice care implic medicamentele enumerate la art. 42,
pentru care poate fi acordai prelungire de maximum 30 de zile.

(2) Pentru aceste medicamente, perioada de 9Jalpaate fi prelungit
cu 90 de zile suplimentare in cazul in care seudtingn grup sau un comitet de
expeti.

(3) Nu exisi limitare a termenului de autorizare pentru teraqglulag
xenogenia.

Art. 41 - Fara sa se contravia celor cuprinse n art. 42, poate fi carot
autorizaie scrigi Tnaintea inceperii studiilor clinice pentru mediente care nu
au autorizae de punere pe pia conform titlului XVIlI "Medicamentul" din
Legea nr. 95/2006i care sunt ofinute prin tehnologia ADN recombinat,
expresia controlata genelor care codificproteine biologic active in celulele
procariotesi eucariote, inclusiv in celule transformate de nfara, metode cu
anticorpi monoclonali, precumngi pentru alte medicamente cu caracteristici
speciale, ca de exemplu medicamente afercsubstate active sunt produse
biologice de origine umansau animdi ori care cofin componente biologice de
origine umas sau animail ori a aror fabricaie necesit asemenea componente.

Art. 42 - (1) Autorizgia scrig este necesarinaintea inceperii studiilor
clinice care impli@ medicamente pentru terapie geniderapie celular
somatid, inclusiv pentru terapie celukaxenogenia, precumsi pentru toate
medicamentele care cgmorganisme modificate genetic.

(2) Nu poate fi realizat nici un studiu pentru f@eagenetié care are ca
rezultat modificarea identdifii genetice a subiectului studiului.

Art. 43 - Aceast autorizaie trebuie emisfara si contravirk prevederilor
legislgiei naionale cu privire la utilizarea restrdnsa microorganismelor
modificate genetigi la diseminarea voluntarde organisme modificate genetic
Tn mediul Tnconjuitor.

Art. 44 - (1) Agemia Naionak a Medicamentului participla consulirile
organizate de Comisia Européapentru publicarea unor ghiduri detaliate cu
privire la:

a) formularulsi continutul cererii la care se face referire la art. @&cum
si documentda care trebuie prezendain sprijinul acestei cereri, care trebufe s
justifice calitateai fabricaia medicamentului pentru investigaclinica, testele



toxicologice si farmacologice, protocolui informatiile clinice referitoare la
medicamentul pentru investigaclinica, in special brgura investigatorului;

b) prezentareai confinutul propunerii de amendament la care se face
referire la art. 45 lit. a), referitoare la ameneamele substaiale aduse
protocolului;

c) declargaa privind inchiderea studiului clinic.

(2) Agertia Naionakh a Medicamentului public ghidurile previzute la
alin. (1).

CAPITOLUL XII
Desfasurarea unui studiu clinic

Art. 45 - Desfisurarea unui studiu clinic poate fi modifidgatespectandu-
se urnitoarele proceduri:

a) dup Tnceperea studiului clinic, sponsorul poaidaxa amendamente
la protocol; atunci cand aceste amendamente syoariantesi de natui sa aiba
impact asupra sigurggi participamilor sau 4§ schimbe interpretarea
documentelostiintifice care vin in sprijinul de&§urarii studiului ori daé@ sunt
semnificative din oricare alt punct de vedere, spoul trebuie & transmit
motivele si continutul acestor amendamente la Agen Naionak a
Medicamentuluisi sa informeze comisia sau comisiile de eatimteresate,
conform cap. Vlki X;

- pe baza elementelor vizate la art. 28 alin.s{3ih conformitate cu cap.
IX, comisia de eti& emite o opinie intr-un interval maxim de 35 deszle la
data primirii amendamentului propus in farorect si corespunitoare; dag
aceast opinie nu este favorahil sponsorul nu poate implementa amendamentul
la protocol;

- daa opinia comisiei de eticeste favorabil si dac Ageria Naional a
Medicamentului nu a emis obt@cmotivate fga de aceste amendamente
importante, sponsorul poatei €ontinue deskurarea studiului clinic dup
protocolul amendat; in caz contrar, fie spons@nd cont de aceste obiecsi
adapteax in conseciti amendamentul la protocolul respectiv, fie fetrage
propunerea de amendament;

b) fara i se contravia prevederilor lit. aki Tn funaie de circumstae, in
special Tn cazul apaiei oricirui eveniment nou legat de dagfrarea studiului
sau de dezvoltarea medicamentului pentru investigdinica atunci cand este
posibil ca acestaaspurmi Tn pericol sigurama subieglor, sponsorul si
investigatorul sunt obligasa ia masurile urgente adecvate, de siguiapentru
a proteja subigt de orice risc imediat; sponsorul trebuig isformeze #ra
intarziere Agetia Naionak a Medicamentului despre aceste evenimentainoi
despre rasurile luatesi sa se asigurai de informarea simultd@na comisiei de
etica;



c) in decurs de 90 de zile de la Tnchiderea unudistclinic, sponsorul
trebuie & anune Agenia Naionakh a Medicamentului, precursi comisia de
etica despre faptul & studiul a fost inchis; dacstudiul trebuie inchis mai
devreme, acest interval este redus la 15skieotivele trebuie clar explicate.

CAPITOLUL. Xl
Suspendarea studiului sau n@lcari ale prevederilor

Art. 46 - (1) Dad Agerntia Naionakh a Medicamentului are motive
obiective § considere £ nu mai sunt intrunite condie cererii de autorizare
vizate la art. 37 sau daaegine informaii care pun la indoial sigurana ori
corectitudineastiintifica a studiului clinic, aceasta poaté& grocedeze la
suspendarea sau interzicerea studiului in Laudormand sponsorul despre
decizia sa.

(2) Tnainte de a lua o astfel de decizie, cu efiaepazurilor de risc
iminent, Agenia Naionali a Medicamentului cere opinia sponsorulifsau a
investigatorului; aceastopinie trebuie & 1i fie transmid in termen de o
saptamang; n acest caz, Agea Naionakh a Medicamentului procedenaza
informarea imediat a celorlalte autoriti competente; in cazul unui studiu
multicentric care se desgbal in mai multe tari, Agentia Naionakh a
Medicamentului va andga si comisia de etig despre decizia sa de suspendare
sau interzicere a studiului, precyndespre motivele deciziei respective.

Art. 47 - (1) Daé Agerntia Naionakh a Medicamentului are motive
obiective 8 considere & sponsorul ori investigatorul sau oricareiglersoan
implicata in studiu nu gi mai indeplingte obligaiille Tn conformitate cu
prevederile legale, trebuié snformeze imediat persoaasi indice nasurile
pentru a remedia aceasitugie.

(2) Agentia Ngionah a Medicamentului trebuieasinformeze imediat
comisia de etitsi celelalte autoritti competente, dacstudiul este multicentric
si se desfsoal Tn mai multe tari, despre inglcarea prevederilor legale
constatatgi masurile de remediere care trebuie luate.

CAPITOLUL XIV
Fabricarea si importul medicamentelor pentru investigaie clinica

Art. 48 - (1) Agemia Naionalh a Medicamentului trebuiedasia toate
masurile necesare pentru ca fabricargaimportul medicamentelor pentru
investigaie clinica s fie posibile numai pe bazaftgteerii unei autorizgi.

(2) In vederea dinerii acestei autorizi, solicitantul si ulterior
deginatorul autorizaiei vor trebui 8 satisfad prevederile ftitlului XVII
"Medicamentul" din Legea nr. 95/2006.

Art. 49 - Agenia Naionak a Medicamentului ia toate asurile adecvate
pentru ca dgnatorul autorizaiei la care se face referire n art. 48 dispur



permanensi continuu de cel piin o persoah calificata, responsahkil mai ales
de executarea obligdor specificate la art. 50aspunzand condilor prevazute

in Regulile de bunh practi@ de fabricge pentru produse medicamentoase,
aprobate prin hatare a Consiliului stiintific al Ageniei Na&ionale a
Medicamentului.

Art. 50 - (1) Agemia Ngionak a Medicamentului va lua toateasurile
adecvate pentru ca persoana califidatcare se face referire in Regulile dedun
practiad de fabricsie pentru produse medicamentoas&i fa se prejudicia
relaiile sale cu fabricantul sau cu importatoru, aba responsabilitatea de a
asigura:

a) in cazul medicamentelor pentru invegimaclinica fabricate in
Romania, & fiecare serie de medicament a fost fabfigatontrolati conform
prevederilor Regulilor de bdn practia de fabricae pentru produse
medicamentoase, cu specifida medicamentulusi cu informaiile notificate Tn
conformitate cu art. 37;

b) in cazul medicamentelor pentru invesiigalinica fabricate intr-gara
tena, ca fiecare serie de fabriga a fost fabricdi si controlati dupi reguli de
buni practi@ de fabric#éie cel puin echivalente cu cele prazute Tn Regulile de
burd practi@ de fabricaie pentru produse medicamentoase, conform
specificaiilor medicamentuluigi ca fiecare serie de fabriga a fost controlat
conform informailor notificate in conformitate cu art. 37;

c) in cazul unui medicament pentru invesigalinica si care este un
medicament comparator provenind dinttath tena si care are o autorizie de
punere pe pid, atunci cand nu poate fi pbuta 0 documentge care & ateste &
fiecare serie de fabriga a fost fabricdtin condiii cel puin echivalente cu cele
prevazute de Regulile de banpracti@ de fabricae pentru produse
medicamentoase la care saaut referire anterior,acfiecare serie de fabriga a
facut obiectul tuturor analizelor, testelor sau vediilor relevantesi necesare
pentru a se confirma calitatea acestora in conograa informaiile notificate
in conformitate cu art. 37.

(2) In masura n care prevederile alin. (1) lit. a),sbr) sunt indeplinite,
medicamentele pentru investigaclinica nu necesit alte verifiari daa sunt
importate Tn Romania imprefurcu certificatul de eliberare a seriei d&re
persoana calificét

Art. 51 - Ghidurile detaliate cu privire la elemelet care urmedaza fi
luate in considerare n timpul evali medicamentelor in vederea eliber
seriilor in Romania trebuieigie elaborate Tn conformitate cu Regulile de Hun
practia de fabricgéie pentru produse medicamentosisi special cu anexa nr. 1
la acestea.

Art. 52 - (1) In toate cazurile, persoana califictiebuie & ateste intr-un
registru sau document echivalent fiecare serie de fabriga corespunde
prevederilor prezentului capitol.



(2) Registrul metionat sau documentul echivalent trebtireut la zi cu
operaiile desfisuratesi pus la dispozie Agertiei Naionale a Medicamentului
pentru o perioadde cel ptin 5 ani.

(3) Prevederile art. 759 alin. (1) din Legea nr2996 se aplit persoanei
calificatesi in ceea ce priwte medicamentele pentru investigaclinica.

CAPITOLUL. XV
Etichetarea

Art. 53 - Informaiile care trebuie & figureze n limba roman pe
ambalajul exterior al medicamentelor pentru ingzgt clinica sau, atunci cand
nu exisi ambalaj exterior, pe ambalajul primar seassgc in anexa nr. 11 la
Regulile de bua practi@ de fabricge pentru produse medicamentoase,
aprobate prin Ordinul ministruluiasatatii nr. 1.058/2003, anexreferitoare la
fabricaia produselor medicamentoase pentru invegégdinica.

Art. 54 - Pe lang aceasta, Regulile de bupractia de fabricgie pentru
produse medicamentoase vor stabili prevederi adecya ledtura cu
etichetarea medicamentelor pentru invesiggelinica destinate studiilor clinice
avand caracteristicile uitoare:

a) concepa studiului nu cere procese speciale de fabhecau ambalare;

b) studiul este realizat cu medicamente carearite implicate Tn acest
studiu, au autorizee de punere pe ptain sensul titlului XVII "Medicamentul”
din Legea nr. 95/200& sunt fabricate sau importate conform prevedelior
legea metionati mai sus;

C) paciemi care particig la studiu prezirit caracteristicile care corespund
indicaiilor terapeutice precizate n autorfiea de punere pe p@ a
medicamentului.

CAPITOLUL XVI
Verificarea conformitatii medicamentelor pentru investigdie clinica cu
Regulile de bura practica in studiul clinic si cu Regulile de bura practica de
fabricatie pentru produse medicamentoase

Art. 55 - (1) Pentru a verifica respectarea previéatereferitoare la
Regulile de bu#l practia in studiul clinicsi la Regulile de buh practi@ de
fabricgie pentru produse medicamentoase, AigeNaionak a Medicamentului
desemnediz in acest scop inspectori #msinai cu inspectarea locurilor
implicate in desisurarea unui studiu clinig mai ales locul sau locurile unde se
desfisoam studiul clinic, locul de fabrigee a medicamentului pentru
investigaie clinica, orice laborator de anadiZolosit pentru studiul clinigi/sau
localurile sponsorului.



(2) Agertia Naiionak a Medicamentului informeézAgenia Europeaa a
Medicamentului cu privire la aceste insfiecinspegiile sunt efectuate in
interesul Comuniitii Europene.

(3) Agenia Naionah a Medicamentului recungi® rezultatele
inspediilor efectuate de autotifile competente ale statelor membre ale Uniunii
Europene.

(4) Inspegile sunt coordonate de Agga European a Medicamentului.

Art. 56 - (1) Dup inspetie trebuie pregfit un raport de inspeie.

(2) Acest raport trebuie pus la dispei sponsorului, asigurandu-se
protegie elementelor confiderale; raportul poate fi pus la disp@ei celorlalte
tari implicate, daé studiul este multicentrigi se desfsoard Th mai multetari,
statelor membre ale Uniunii Europene, AgeinEuropene a Medicamentulgii
comisiei de eti&, la cererea motivata acestora.

Art. 57 - Agenia Naionak a Medicamentului trebuiea publice ghiduri
detaliate privind documentia referitoare la studiul clinic, care constituie
dosarul de baizal studiului, metodele de arhivare, calificareapictorilorsi
procedurile de inspg@e destinate verifi@rii conformitatii studiului clinic Tn
cauz cu prezentele norme.

CAPITOLUL. XVII
Notificarea evenimentelor adverse

Art. 58 - (1) Investigatorul trebuiea sanune imediat sponsorului toate
evenimentele adverse grave, cu exieepelor care sunt clasificate in protocol
sau n breura investigatorului Tn grupul celor care nu nedesi raportare
imediag.

(2) Raportarea imediatrebuie & fie urmat de rapoarte scrise detaliate.

(3) Tn acest raport imediat, precugnin rapoartele ulterioare subigc
trebuie 4 fie identificai prin codul numeric unic al studiului.

Art. 59 - Evenimentele advers#/sau rezultatele analizelor anormale,
definite Tn protocol ca fiind determinate pentrialenarea siguragi, trebuie
fie aduse la curgtinta sponsorului conform cenielor de raportaregi in fungie
de termenele specificate de protocol.

Art. 60 - Tn cazul rapoitii decesului unui subiect, investigatorul trebuie
si comunice sponsoruluii comisiei de etig toate informdile suplimentare
cerute.

Art. 61 - Sponsorul trebuiea spastreze inregisiri detaliate ale tuturor
evenimentelor adverse care 1i sunt aduse la stim@o de investigator sau
investigatori; aceste inregistr trebuie & fie transmisetarilor pe teritoriul
carora se degfoani studiul clinic, dag acestea le cer.

CAPITOLUL XV
Notificarea readiilor adverse grave



Art. 62 - (1) Sponsorul trebuieiasse asigure & toate informaile
importante cu privire la reéde adverse grave ng®ptate suspectate, care
produc moartea sau amegiwviata, sunt inregistratg notificate cat mai repede
posibil autorititilor competente din toatgrile interesate, precug comisiei de
etica, Tn maximum 7 zile din momentul in care sponsarliat cungtinta de
acest cazi ca informaiile relevante ulterioare sunt apoi comunicate-ummou
interval de 8 zile.

(2) Toate celelalte reacadverse grave ngieptate suspectate trebuie s
fie aduse la curtinta autorigtilor competente interesate, precgntomisiei de
etici, cat mai repede posibil, dar nu mai tarziu de il®& de la data la care
sponsorul a aflat intdia gadespre eveniment.

(3) Agertia Naionali a Medicamentului trebuieisse asigure T toate
reagiile adverse grave ng@ptate suspectate ale unui medicament pentru
investigaie clinica, care i-au fost aduse la cytiota, sunt inregistrate.

(4) Sponsorul trebuieisi informeze, de asemenea, pg tavestigatorii.

Art. 63 - O dai pe an pe timpul intregii durate a studiului clinic
sponsorul trebuieasfurnizeze Agefiei Nationale a Medicamentulyi comisiei
de eti@ o listd cu toate reggle adverse grave suspectate, survenite in aceast
perioad, precumnsi un raport cu privire la sigurga participasilor.

Art. 64 - Agenia Naionak a Medicamentului ia &suri ca toate reside
adverse grave ngeaptate suspectate la un medicament pentru inegstig
clinica, aduse in ateia sa, § fie introduse imediat intr-o bazle date european
la care au acces numai autdtiie competente ale statelor membre ale Uniunii
Europene, Agegma Europeai a Medicamentulugi Comisia European

CAPITOLUL XIX
Ghiduri cu privire la modul de raportare a reactiilor adverse

Art. 65 - (1) La solicitarea Comisiei Europene, Age Naionak a
Medicamentului partici la elaborarea ghidurilor privitoare la colectarea,
verificareasi prezentarea rapoartelor asupra evenimentelotiteacadverse,
precum si a procedurilor de decodificare pentru ndbec adverse grave
negteptate.

(2) Agentia Naionak a Medicamentului public ghidurile previzute la
alin. (1).

CAPITOLUL XX
Schimbul de informatii cu Comunitatea Europeara

Art. 66 - (1) Agemia Ngionak a Medicamentului introduce Tntr-o ldage
date europeadn accesibid numai autoriitiior competente ale statelor membre



ale Uniunii Europene, Ageiei Europene a Medicamentuluii Comisiei
Europene, uri@toarele informai:

a) extrase din cererea de autorizare jweti la art. 37;

b) orice modifiéri ale cererii, conform art. 38;

c) orice modifié@ri ale protocolului, conform art. 45 lit. a);

d) opinia favorabil a comisiei de etig

e) declaraa privind inchiderea studiului clinic;

f) o referire la inspggle efectuate cu privire la conformitatea cu buna
practic clinica.

(2) La solicitarea orirui stat membru al Uniunii Europene, a Agen
Europene a Medicamentului sau a Comisiei Europ&genia Ngionali a
Medicamentului va transmite orice alte infotinguplimentare referitoare la
studiul clinic in caug, pe lang cele deja introduse Tn baza de date eurdgpean

(3) Agerntia Naionakh a Medicamentului particip la consulirile
organizate de Comisia Européagpentru elaboraregt publicarea unor ghiduri
detaliate referitoare la datele relevante cardies introduse in baza de date
europead, care fungoneaz cu sprijinul Agemiei Europene a Medicamentului,
precumsi la metodele de comunicare electrania datelor. Ghidurile astfel
elaborate vor asigura respectarea satactonfidemalitatii datelor.

(4) Agertia Naionakh a Medicamentului public ghidurile previzute la
alin. (3).

CAPITOLUL XXI
Dispozitii generale

Art. 67- (1) Prezentele norme nu prejudigiaesponsabilitatea civilsi
penad a sponsorului sau a investigatorului.

(2) In vederea acestui fapt, sponsorul sau un reptant legal al
sponsorului trebuieadie stabilit in Romania ori in Comunitatea Eurapea

Art. 68 - Medicamentele pentru investigaclinica si, atunci cand este
cazul, dispozitivele utilizate pentru a le admirassau cele necesare conform
protocolului studiului clinic sunt intotdeauna fimate gratuit deatre sponsor.

CAPITOLUL XXII
Adaptarea la progresulstiin tific si tehnic

Art. 69 - Prezentele norme trebui& f&& actualizate ori de cate ori este
necesar pentru a fi adaptate la progresiultific si tehnic.



CAPITOLUL XXIlI
Dispozitii tranzitorii si finale

Art. 70 - Prevederile art. 64i 66 intra in vigoare Tn prima zi dup
aderarea Romaniei la Uniunea European



