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PROVADECI NARIZENI KOMISE (EU) 2025/1466
ze dne 22. Cervence 2025,

kterym se méni provadéci nafizeni (EU) €. 520/2012 o vykonu farmakovigilan¢nich &innosti podle
nafizeni Evropského parlamentu a Rady (ES) & 726/2004 a smérnice Evropského parlamentu
a Rady 2001/83/ES

(Text s vyznamem pro EHP)

EVROPSKA KOMISE,
s ohledem na Smlouvu o fungovéni Evropské unie,

s ohledem na nafizeni Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 726/2004 ze dne 31. bfezna 2004, kterym se stanovuji
postupy Unie pro registraci humdannich 1é¢ivych piipravkt a dozor nad nimi a kterym se zfizuje Evropska agentura pro
lécivé piipravky (), a zejména na clanek 87a uvedeného nafizen,

s ohledem na smérnici Evropského parlamentu a Rady 2001/83[ES ze dne 6. listopadu 2001 o kodexu Spolecenstvi
tykajicim se humdnnich lécivych piipravki (%), a zejména na ¢lanek 108 uvedené smérnice,

vzhledem k témto ddvodiim:

(1)  Provadéci nafizeni Komise (EU) ¢. 520/2012 () stanovi nékterd provadéci opatieni pro vykon farmakovigilan¢nich
¢innostl. S ohledem na praktické zkusenosti s uplatiiovinim uvedeného provadéciho nafizeni, technicky a védecky
pokrok a mezindrodni harmonizaci v oblasti farmakovigilance je vhodné uvedené nafizeni prezkoumat a pfitom
zarucit stejnou troven ochrany vefejného zdravi.

(2)  Provadéci nafizeni (EU) ¢. 520/2012 stanovi mimo jiné obsah zédkladntho dokumentu farmakovigilanéntho systému.
Aby se zabranilo zbyte¢né administrativni zatézi pro Zadatele a piislusné orgdny, mély by byt v zdkladnim
dokumentu farmakovigilanéniho systému zdokumentoviny pouze vyznamné odchylky od farmakovigilan¢nich
postupt, jejich dopad a jejich fizeni, a to az do okamziku, nez jsou vyfeseny.

(3)  Drzitelé rozhodnuti o registraci mohou provddéni ur¢itych cinnosti farmakovigilanéniho systému zadat tfetim
strandm, napifklad poskytovatelim specializovanych sluzeb. Pokud drzitel rozhodnuti o registraci zadal tkoly
v oblasti farmakovigilance tfeti strané (nebo pokud je tato tfeti strana zadala jiné tieti strané), mély by byt jasné
zdokumentovany podrobnosti tykajici se tohoto zadani, povinnosti kazdé ze stran a podrobnosti tykajici se auditu
a inspekci. Treti strany by mély souhlasit s tim, Ze budou podrobeny auditu ze strany drZitelG rozhodnuti o registraci
nebo jejich jménem a inspekci ze strany prislusnych organt s cilem zarucit a ovéfit soulad u vSech aspektd
farmakovigilanéniho systému.

(4)  Drzitelé rozhodnuti o registraci musi zfidit systémy kvality pro vykon farmakovigilan¢nich ¢innosti podle ¢l. 8
odst. 1 provadéciho nafizeni (EU) €. 520/2012. V souladu s ¢lankem 13 uvedeného nafizeni musi byt tyto systémy
kvality podrobeny auditu. V zdjmu zajisténi lepsi tc¢innosti auditd by mél byt obsah uvedenych auditti podrobnéji
vymezen v tomto nafizeni. Tfeti strana, jiz bylo zaddno Uplné nebo c¢dstecné provedeni tikold v oblasti
farmakovigilance jménem drZiteli rozhodnuti o registraci nebo ve spojeni s nimi, by méla byt podrobena auditu ze
strany drzitele rozhodnuti o registraci nebo jeho jménem a muze byt podrobena inspekci ze strany pfislusnych
organt bez ohledu na to, zda je tato povinnost uvedena ve smlouvé, ¢i nikoli. Je dilezité, aby subdodavatelé méli
jasné informace o svych povinnostech, které by mély byt stanoveny ve smlouvé, ale nedostatky smlouvy by nemély
mit vliv na provddéni auditti a inspekci.

Ut. vést. L 136, 30.4.2004, 5. 1, ELL http://data.europa.eu/elifreg/2004/726/oj.
Uf. vést. L 311, 28.11.2001, s. 67, ELL http://data.europa.eu/eli/dir/2001/83oj.
() Provddéci nafizeni Komise (EU) ¢ 520/2012 ze dne 19. Cervna 2012 o vykonu farmakovigilan¢nich ¢innosti podle nafizeni
Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 7262004 a smérnice Evropského parlamentu a Rady 2001/83/ES (UE. vést. L 159, 20.6.2012,
s. 5, ELL http://data.europa.eu/eli/reg_impl/2012/520/0j).
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(10)

Databaze Eudravigilance je systém pro fizeni a analyzu informaci o nezaddoucich t¢incich lécivych ptipravka, které jiz
byly registrovany nebo které jsou nyni zkoumadny v klinickych hodnocenich. Evropska agentura pro 1é¢ivé p¥ipravky
(dale jen ,agentura®) a piislu§né vnitrostatni orgdny tidaje v databazi Eudravigilance priibézné sleduji. Tato databdze je
pEistupnd rovnéz drzitelim rozhodnuti o registraci v mife nezbytné k tomu, aby mohli plnit své povinnosti v oblasti
farmakovigilance. Na zdkladé zkuSenosti ziskanych pfi sledovéni tidaji v databdzi Eudravigilance ze strany drziteld
rozhodnuti o registraci by mély byt vyjasnény pozadavky na drZitele rozhodnuti o registraci, véetné pozadavki na
validaci signdlu a ndsledné ozndmeni agentufe a pfislu§nym vnitrostdtnim orgdnam.

S cilem usnadnit interoperabilitu systémt, zabranit zdvojovani kédovacich ¢innosti tykajicich se stejnych informaci
a umoznit snaz§i vyménu informaci zohledfiuje toto nafizeni vyvoj mezindrodnich norem pouzivanych drziteli
rozhodnuti o registraci, pfislusnymi vnitrostitnimi orgdny a agenturou za tcelem vykonu farmakovigilan¢nich
¢innosti, jakoz i potebu urcitych aktualizaci terminologie.

Podezieni na nezddouci tcinky lé¢ivého ptipravku jsou hldsena do databdze Eudravigilance prostfednictvim hldseni
individudlnich bezpe¢nostnich piipadt. Tyto zpravy by mély byt co nejiplngjsi, ale aby byla zajisténa urcita
standardizace zprdv, mély by se ve vSech ptipadech uplatiiovat minimdlni poZadavky na poddvéani zprav.

V zéjmu lepsiho odkazovani na literaturu v hldSenich individudlnich bezpe¢nostnich piipadi by clenské staty
a drzitelé rozhodnuti o registraci méli pfi hldSeni podezieni na nezddouci ucinky uvadét digitdlni identifikdtor
objektu (DOI), je-li k dispozici.

V zédjmu vyjasnéni a zlepSeni obsahu pravidelné aktualizované zpravy o bezpecnosti by tato zprava méla obsahovat
aktudlni informace o provadéni opatfeni pro minimalizaci rizik.

Pokud maji piislu§né vnitrostdtni orgdny, agentura nebo Komise obavy ohledné bezpecnosti 1é¢ivého ptipravku,
mohou drziteli rozhodnuti o registraci uloZit povinnost iniciovat, fidit a financovat neintervencni poregistracni
studie bezpecnosti. Aby byly tyto studie transparentni, mél by drzitel rozhodnut{ o registraci tyto studie zapsat do
elektronického registru poregistra¢nich studii vedeného agenturou.

Provadéci natizeni (EU) ¢. 520/2012 by proto mélo byt odpovidajicim zptisobem zménéno,

Opatfeni stanovend timto nafizenim jsou v souladu se stanoviskem Stdlého vyboru pro huménni 1é¢ivé ptipravky,

PRIJALA TOTO NARIZENI:

Cldnek 1

Provadéci nafizeni (EU) ¢. 520/2012 se méni takto:

1)

v ¢ldnku 2 se bod 2 nahrazuje timto:

,2)  popis organiza¢ni struktury drzitele rozhodnut{ o registraci, véetné seznamu mist, kde jsou provadény tyto
farmakovigilan¢ni ¢innosti: sbér hldsen individudlnich bezpe¢nostnich p¥ipadd, jejich hodnoceni a zaddvani
piipadd do bezpecnostni databize, pfiprava pravidelné aktualizovanych zprav o bezpecnosti, ziskavani
a analyza signdlQ, pfiprava, provddéni a sprdva pldnu fizenf rizik, sprava pfedregistracnich a poregistra¢nich
studif a fizeni zmén registraci s ohledem na bezpecnost;*

v ¢lanku 4 se odstavec 3 nahrazuje timto:

,3. V zdkladnim dokumentu farmakovigilanéntho systému musi byt uvedeny veskeré vyznamné nebo kritické
odchylky od farmakovigilan¢nich postupty, jejich dopad a jejich fizent, a to az do okamziku, nez jsou vyfeseny.;
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9)

v ¢lanku 6 se dopliuji nové odstavce 3 a 4, které znéji:

,3.  AniZ je dotCena druhd véta odstavce 1 a ¢l. 11 odst. 2, zahrne drZitel rozhodnuti o registraci do smluv tyto
prvky:

a)  jasny popis tloh a povinnosti tietich stran, kterym jsou farmakovigilan¢ni ¢innosti zadany;

b)  povinnost tietich stran vyménovat si s drzitelem rozhodnuti o registraci bezpe¢nostni tidaje a v piislusnych
piipadech metodu vymény bezpecnostnich tdajt;

¢)  opatieni pro postup inspekei a auditli u tietich stran;

d)  povinnost tietich stran souhlasit s tim, Ze budou podrobeny auditu ze strany drZitele rozhodnuti o registraci
nebo jeho jménem a inspekei ze strany piislusnych organda.

Tento odstavec se pouzije obdobné na tiet{ strany, které tkoly, jeZ jim zadal drzitel rozhodnuti o registraci, zaddvaji
jinym strandm.

4. Tietl strany nezadaji zddné dkoly v oblasti farmakovigilance, které jim byly svéfeny drZitelem rozhodnuti
o registraci, jinym strandm bez pisemného souhlasu drZitele rozhodnuti o registraci.”;

v ¢l 11 odst. 1 se pismeno d) nahrazuje timto:

,d)  kvalitu, integritu a dplnost pfedlozenych informaci o rizicich lé¢ivych p¥ipravki, véetné procesi, které zabrani
tomu, aby informace byly zasilany dvakrat;“

¢lanek 13 se méni takto:
a)  odstavec 1 se nahrazuje timto:

,1.  Drzitelé rozhodnuti o registraci provadéji v pravidelnych casovych intervalech audity systému kvality
zaloZené na analyze rizika, aby byl zajistén soulad systému s pozadavky stanovenymi v ¢lancich 8, 10, 11 a 12
a urcila se jeho ucinnost. Audity se — samostatné nebo spole¢né — vztahuji na veskeré farmakovigilan¢ni
¢innosti ve vymezeném obdobi a ovéfuji soulad uvedenych ¢innosti s politikami, procesy a postupy systému
kvality. Uvedené audity provadéji jednotlivci, ktef{ se pfimo nepodileji na zéleZitostech a procesech, jez jsou
pfedmétem auditu, ani za né nenesou odpovédnost.”;

b)  vkladd se novy odstavec 1a, ktery zni:

,la. Jakdkoli teti strana, jiz bylo zaddno tplné nebo Cdste¢né provedeni tkolii v oblasti farmakovigilance
jménem drziteld rozhodnuti o registraci nebo ve spojeni s nimi, se podrobi auditu ze strany drzitelt
rozhodnuti o registraci nebo jejich jménem zaméfenému na riziko ¢innosti zadané této tieti strané a mize byt
podrobena inspekci ze strany pislusnych orgdnd, a to i v p¥ipadé, Ze povinnost podle ¢l. 6 odst. 3 dosud nebyla
uvedena ve smlouvé.;

v ¢lanku 17 se odstavec 1 nahrazuje timto:

,1.  Pfislusné vnitrostdtni orgdny a agentura provadéji audity systému kvality zaloZené na analyze rizika
v pravidelnych ¢asovych intervalech v souladu se spole¢nou metodikou, aby byl zajistén soulad systému s pozadavky
stanovenymi v ¢ldncich 8, 14, 15 a 16 a urcila se jeho Gc¢innost. Audity se vztahuji na vymezené obdobi a ovéfuji
soulad piislusnych farmakovigilan¢nich ¢innosti, jichZ se audit tyka, s politikami, procesy a postupy systému kvality.*;

v ¢lanku 18 se odstavce 2 a 3 nahrazuji timto:

,2.  Drzitelé rozhodnuti o registraci sleduji Gidaje, ke kterym maji v databdzi Eudravigilance pfistup, a pouzivaji je
spole¢né s udaji z jinych dostupnych zdroja.

3. Prislu$né vnitrostitni orgdny a agentura zajisti, aby byla databdze Eudravigilance priibézné sledovana s Cetnosti

pfiméfenou zjiténym rizikam, potencidlnim rizikiim a potiebé dalsich informaci.”;

v ¢l 19 odst. 1 se tfeti pododstavec nahrazuje timto:

,Pro ucely sledovéani udaji v databazi Eudravigilance jsou zohlednoviny pouze signily tykajici se podezfeni na
nezadouci Gcinky."

v ¢ldnku 21 se zruSuje odstavec 2;

ELL http://data.europa.eu/elijreg_impl/2025/1466/0j
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11)

12)

v ¢lanku 21 se odstavce 3 a 4 nahrazuji timto:

,3. Pokud se md za to, Ze signdl validovany pfislusnym vnitrostitnim orgdnem nebo agenturou vyzaduje dalsi
analyzu, musi byt signdl potvrzen co nejdfive, aviak nejpozdéji do 30 dnti po jeho obdrzeni:

a) v ptipadg, Ze se signdl tykd piipravku, ktery byl registrovan v souladu se smérnici 2001/83/ES, potvrzuje jej
piisludny organ ¢lenského stitu, ve kterém je léCivy piipravek uvadén na trh, nebo orgdn vedouciho nebo
druhého vedouciho ¢lenského stdtu jmenovaného v souladu s ¢l. 22 odst. 1;

b) v ptipadé, Ze se signdl tykd piipravku, ktery byl registrovan v souladu s nafizenim (ES) ¢. 726/2004, potvrzuje
jej agentura ve spolupraci s ¢lenskymi staty.

Pfi analyze validovaného signalu mohou pfislu§né vnitrostatni orgdny a agentura zohlednit dal$i informace, které
jsou pro lé¢ivy piipravek k dispozici.

Neni-li validita signdlu potvrzena a objevi-li se nové signély tykajici se stejného 1é¢ivého piipravku, je nepotvrzenym
signalim tfeba vénovat zvlastn{ pozornost.

4. Aniz je dot¢en odstavec 3, p¥islu§né vnitrostdtni orgdny a agentura validuji a potvrdi kazdy signdl, ktery ziskaly
v ramci prabézného sledovani databaze Eudravigilance.”;

v {ldnku 23 se druhy pododstavec nahrazuje timto:

»2Agentura rovnéz zajist{ pfislusnou pomoc s pouzivainim databaze Eudravigilance drZzitelim rozhodnuti o registraci.”;
v {ldnku 25 se odstavce 1 a 2 nahrazuji timto:

,1.  Pii klasifikaci, vyhleddvdni a prezentovani informaci spojenych s farmakovigilanci a informaci o lé¢ivém
piipravku, pfi hodnoceni a posuzovani jejich rizik a prospésnosti a pii elektronické vyméné a sdélovani téchto
informaci pouzivaji ¢lenské staty, drzitelé rozhodnuti o registraci a agentura tuto terminologii:

a)  Lékarsky slovnik regulovanych cinnosti (MedDRA), ktery vypracovala Mezindrodni rada pro harmonizaci
technickych pozadavkd tykajicich se humdnnich 1é¢ivych pipravka (ICH), multidisciplindrni téma M1;

b)  seznamy standardnich termind zvefejnéné Evropskou lékopisnou komisi;

¢)  terminologii stanovenou v normé EN ISO 11615:2017 Zdravotnickd informatika — Identifikace lécivych
piipravkd — Datové prvky a jejich struktura pro jednoznac¢nou identifikaci a vyménu informaci o regulovanych
1é¢ivych piipraveich;

d)  terminologii stanovenou v normé EN ISO 11616:2017 Zdravotnickd informatika — Identifikace 1éivych
piipravkd — Datové prvky a jejich struktura pro jednoznac¢nou identifikaci a vyménu informaci o regulovanych
farmaceutickych ptipravcich;

¢)  terminologii stanovenou v normé EN ISO 11238:2018 Zdravotnickd informatika — Identifikace 1é¢ivych
piipravka — Datové prvky a struktury pro jednozna¢nou identifikaci a vyménu regulovanych informaci
o latkdch;

f)  terminologii stanovenou v normé EN ISO 11239:2023 Zdravotnickd informatika — Identifikace 1é¢ivych
piipravkd — Datové prvky a struktura jednoznacné identifikace a vyména fizenych informaci o zptisobu
davkovani farmaceutik, prezentaci jednotek, zptisobu podavani a baleni;

g)  terminologii stanovenou v normé EN ISO 11240:2012 Zdravotnickd informatika — Identifikace 1é¢ivych
piipravkd — Datové prvky a struktura jednozna¢né identifikace a vyména méficich jednotek.

2. O ptidan{ nového terminu do terminologie uvedené v odstavci 1 musi ¢lenské stity, pfislusné vnitrostdtn{
organy nebo drzitelé rozhodnuti o registraci v piipadé potieby pozddat Mezindrodni radu pro harmonizaci
technickych pozadavki tykajicich se humdnnich 1é¢ivych piipravkd, Evropskou lékopisnou komisi, Evropsky vybor
pro normalizaci nebo Mezindrodni organizaci pro normalizaci. V daném piipadé o zéleZitosti informuji agenturu.”;

ELL http://data.europa.eu/elijreg_impl/2025/1466/0j
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13)

14)

15)

¢lanek 26 se ménf takto:

a)

v odstavci 1 se pismeno a) nahrazuje timto:

,a)  XEVPRM (Extended Eudravigilance Medicinal Product Report Message) nebo jiny schvileny formét pro
elektronické zasilani informaci o v§ech humdnnich 1é¢ivych p¥ipravcich registrovanych v Unii v souladu
s ¢l. 57 odst. 2 druhym pododstavcem nafizeni (ES) ¢. 726/2004, ktery zvefejnila agentura;

odstavec 2 se nahrazuje timto:

,2.  Pro ucely odstavce 1 mohou pFislusné vnitrostdtni orgdny, drzitelé rozhodnuti o registraci a agentura
rovnéZ pouzit tyto formdty a normy:

a) ENISOJHL7 27953-2:2011 Zdravotnickd informatika — Hld3eni jednotlivych bezpe¢nostnich ptipada
(ICSR) v rémci farmakovigilance — C4st 2: Pozadavky ICSR pro humanni farmaceutick4 hldsent;

b) ENISO 11615:2017 Zdravotnickd informatika — Identifikace 1é¢ivych piipravkd — Datové prvky a jejich
struktura pro jednozna¢nou identifikaci a vyménu informaci o regulovanych 1é¢ivych piipravcich;

¢) ENISO 11616:2017 Zdravotnickd informatika — Identifikace lé¢ivych pfipravki — Datové prvky a jejich
struktura pro jednoznacnou identifikaci a vyménu informaci o regulovanych farmaceutickych
piipravcich;

d) EN ISO 11238:2018 Zdravotnickd informatika — Identifikace lé¢ivych pfipravka — Datové prvky
a struktury pro jednoznac¢nou identifikaci a vyménu regulovanych informaci o latkdch;

e) EN ISO 11239:2023 Zdravotnickd informatika — Identifikace lécivych piipravki — Datové prvky
a struktura jednoznac¢né identifikace a vymeéna fizenych informaci o zptsobu ddvkovani farmaceutik,
prezentaci jednotek, zptisobu podavani a balenf;

f)  EN ISO 11240:2012 Zdravotnickd informatika — Identifikace 1é¢ivych piipravki — Datové prvky
a struktura jednoznac¢né identifikace a vyména méficich jednotek.”;

¢lanek 28 se méni takto:

a)

v odstavci 1 se druhy pododstavec nahrazuje timto:

,V pifpadé hldseni musi byt v hldSeni individudlnich bezpecnostnich pfipadii uvedena alespori jedna
identifikovatelnd osoba podavajici hldSeni, jeden identifikovatelny pacient, alespoil jedno podezfeni na
nezddouci cinek a dotéeny lé¢ivy piipravek (dot¢ené 1é¢ivé piipravky).”

odstavec 3 se mén takto:
i) pismeno b) se nahrazuje timto:
,b) v pipadé nezddoucich t¢inkd uvddénych ve svétové literatute odkazy na literaturu v souladu
s tzv. ,Vancouver” stylem, ktery vypracoval Mezindrodni vybor redaktort lékaiskych ¢asopisti

(International Committee of Medical Journal Editors) (¥), véetné shrnuti ¢ldnku v anglic¢tiné a,
je-li k dispozici, digitdlni identifikdtor objektu (DOI);

() " International Committee of Medical Journal Editors, Uniform requirements for manuscripts
submitted to biomedical journals, N Engl ] Med 1997; 336:309-15.%
ii) pismeno i) se nahrazuje timto:
) v pislusnych piipadech soubéiné poddvané pripravky, které byly identifikovany v souladu

s pismenem g), u kterych nevzniklo podezfent, Ze by s vyskytem nezadouciho t¢inku souvisely,
a predchozi 1écba pacienta (a rodice) s pouzitim 1écivych pfipravk;*

v ¢lanku 34 se odstavec 3 nahrazuje timto:

3.

Pravidelné aktualizovand zprava o bezpecnosti musi obsahovat aktudlni informace o provddéni opatieni pro

minimalizaci rizik a vysledky posouzeni G¢innosti ¢innosti zaméfenych na minimalizaci rizik, které jsou relevantni
pro posouzeni rizika a prospésnosti.;

ELL http://data.europa.eu/elijreg_impl/2025/1466/0j
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16) v ¢lanku 36 se dopliiuje novy odstavec 5, ktery znf:

,5.  Drzitel rozhodnuti o registraci zapiSe protokol studie, souhrn zdvére¢né zpravy o studii a zdvérecnou zpravu
o studii do elektronického registru poregistra¢nich studii vedeného agenturou. Drzitel rozhodnuti o registraci zasle
elektronicky do uvedeného registru protokol studie pfed zahdjenim sbéru dajti a souhrn zdvérecné zpravy o studii
do jednoho mésice od dokonceni zavére¢né zpravy o studii.”;

17) v piiloze Il ,Formdt elektronicky zasilanych pravidelné aktualizovanych zprdv o bezpe¢nosti“ ¢asti IIl se bod 16.5
méni takto:

,16.5.  Provadéni opatfeni pro minimalizaci rizik a jejich G¢innost (v pfislusnych piipadech);
18) v piiloze Il ¢dsti 3 ,Format zdvérecné zpravy o studii“ bodé 5 se pismeno f) méni takto:

o) jakékoli dalsi dalezité etapy studie, véetné data registrace studie v elektronickém registru poregistra¢nich studi
vedeném agenturou.”
Cldnek 2
Vstup v platnost a pouZitelnost
Toto naifzen{ vstupuje v platnost dvacitym dnem po vyhlaseni v Urednim véstniku Evropské unie.
Pouzije se ode dne 12. tinora 2026.

Ustanoveni €l. 1 bodi 7 a 9 se vSak pouziji ode dne vstupu v platnost.

Toto nafizent je zdvazné v celém rozsahu a pfimo pouZzitelné ve vech ¢lenskych statech.

V Bruselu dne 22. cervence 2025.

Za Komisi
predsedkyné
Ursula VON DER LEYEN
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