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DIRECTIVA DO CONSELHO
de 26 de Outubro de 1983

que altera as Directivas 65/65/CEE, 75/318/CEE e 75/319/CEE relativas 2 aproximac¢io das disposicoes
legislativas, regulamentares e administrativas respeitantes as especialidades farmacéuticas

(83/570/CEE)

O CONSELHO DAS COMUNIDADES EUROPEIAS,

Tendo em conta o Tratado que institui a Comunidade Econdémica Europeia e, nomeadamente, o seu
artigo 1009,

Tendo em conta a proposta da Comissio,

Tendo em conta o parecer do Parlamento Europeu(!),

Tendo em conta o parecer do Comité Econdmico e Social(?),

Considerando que as directivas relativas 4 aproximagao das legislagdes respeitantes as especialidades far-
macéuticas devem ser adaptadas ao progresso cientifico e ter em conta a experiéncia adquirida apos a sua
adopgio ;

Considerando que a Segunda Directiva 75/319/CEE do Conselho, de 20 de Maio de 1975, relativa a
aproximacao das disposi¢oes legislativas, regulamentares ¢ administrativas respeitantes as especialidades
farmacéuticas(®), prevé no n° 2 do seu artigo 15° que a Comissdo submeta ao Consetho uma proposta que
inclua todas as medidas adequadas tendentes a eliminar os obstaculos que ainda subsistem a livre circu-
lagdo das especialidades farmacéuticas, o mais tardar quatro anos apos a entrada em aplicacao da referida
directiva ;

Considerando que ¢é necessario, do ponto de vista da saude publica e da livre circulagdo dos medicamen-
tos, que as autoridades competentes possam dispor de todas as informgdes tteis sobre as especialidades
autorizadas, em especial com base nos resumos das caracteristicas dos produtos adoptados nos outros
Estados-membros ;

Considerando que é necessario indicar com precisdo certas disposi¢Oes relativas aos ensaios fisico-
quimicos, biologicos ou microbiologicos das especialidades farmacéuticas e introduzir o principio do
ensaio da biodisponibilidade e da mutagénese para a protec¢do da saude piblica ;

(") JO n° C 287 de 9.11.1981, p. 127.
(® JO n° C 189 de 30.7.1981, p. 39.
() JOn°L 147 de 9.6.1975, p. 13.
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Considerando que a aproximagio das legislagdes efectuada na matéria deve permitir que uma especiali-
dade, fabricada e colocada no mercado num Estado-membro com base nas disposi¢des harmonizadas, seja
autorizada nos outros Estados-membros, tomando na devida conta a autorizac¢fo inicial, salvo em casos
excepcionais submetidos ao parecer do Comité das Especialidades Farmacéuticas instituido pela Directiva
75/319/CEE,

ADOPTOU A PRESENTE DIRECTIVA :

Artigo 12

A Directiva 65/65/CEE do Conselho, de 26 de Janeiro de 1965, relativa a aproximagao das disposi¢des
legislativas, regulamentares e administrativas respeitantes as especialidades farmacéuticas(!), € alterada do
seguinte modo :

1) No segundo paragrafo do artigo 49 :

2)

a)
b)

<)

Ponto 6, a expressdo « se esta for inferior a trés anos » ¢ suprimida ;

Alinea a) do ponto 8 da versdo inglesa, a expressao « a list of published references » é substituida
pela expressdo « a bibliography » ;

O ponto 9 passa a ter a seguinte redacgio :

« 9.Um resumo das caracteristicas do produto, de acordo com o artigo 4% A, uma ou varias

amostras ou reprodu¢des do modelo para venda da especialidade farmacéutica e a nota se
estd previsto que uma informagio seja junta a esta. »

E aditado um novo artigo, com a seguinte redacgio :

« Artigo 4° A

O resumo das caracteristicas do produto, referido no segundo paragrafo, ponto 9, do artigo 49,
incluira as seguintes informagoes :

1.

2.

Denomingdo da especialidade ;

Composigao qualitativa e quantitativa em principios activos, em constituintes do excipiente cujo
conhecimento € necessario para uma boa administragdo do medicamento ; sdo utilizadas as deno-
minagdes comuns internacionais recomendadas pela Organizagdo Mundial de Saude, sempre que
estas denominagdes existam ou, na sua falta, as denominagdes comuns usuais ou as denomingdes
quimicas ;

Forma farmacéutica ;

Propriedades farmacologicas e, na medida em que estas informagdes sejam uteis para a utilizagao
terapéutica, elementos de farmacocinética ;

Informagdes clinicas :

5.1. Indicagdes terapéuticas,

5.2. Contra-indicagdes,

5.3. Efeitos indesejaveis (frequéncia e gravidade),
5.4, Precaugdes especiais de utilizagao,

5.5. Utiliza¢do em caso de gravidez e de lactagéo,
5.6. Interacgdes medicamentosas e outras,

5.7. Posologia e modo de administragdo para os adultos ¢, na medida em que tal for necessario,
para as criangas,

(") JO n® 22 de 9.2.1965, p. 369/65.
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3

4)

5)

6)

7

5.8. Dosagem excessiva (sintomas, medidas de urgéncia, antidotos),
5.9. Precaugdes especiais,

5.1-
0. Efeitos sobre a capacidade de condugdo e a utilizagdo de maquinas ;

6. Informagdes farmacéuticas :
6.1. Incompatibilidades (maiores),

6.2. Duragido da estabilidade, se necessario apds reconstitui¢do do produto ou quando o reci-
piente é aberto pela primeira vez,

6.3. Precaucdes particulares de conservagio,
6.4. Natureza e conteudo do recipiente,

6.5. Nome ou firma e domicilio ou sede social do titular da autorizagdo de colocagio no
mercado. »

E aditado um novo artigo, com a seguinte redac¢io :
« Artigo 4° B

Aquando da concessao da autorizag¢do de colocagao no mercado referida no artigo 3¢, as autoridades
competentes do Estado-membro em questdo comunicam ao responsavel pela colocagdo no mercado o
resumo das caracteristicas do produto, tal como elas o aprovam. As autoridades competentes tomam
todas as medidas adequadas para que as informagdes que constam do resumo estejam conformes com
as que foram fixadas aquando da autorizagdo de colocagdo no mercado ou posteriormente. »

E aditado um novo artigo, com a seguinte redac¢o :
« Artigo 9% A

O responsavel pela colocagdo no mercado deve, apds a concessdo da autorizagdo, ter em conta, no
que respeita aos métodos de controlo previstos no ponto 7 do artigo 49, o estado de avango da técnica
e do progresso da ciéncia e introduzir as alteragdes necessarias para que a especialidade farmacéutica
seja controlada de acordo com os métodos cientificos geralmente aceites. Estas altera¢des devem ser
aceites pelas autoridades competentes do Estado-membro em questio. »

O artigo 10° passa a ter a seguinte redacgédo :
« Artigo 10°

A autorizagdo tem uma duragio de validade de cinco anos renovavel por periodo quinquenal a pedido
do titular, apresentado pelo menos trés meses antes do seu termo. »

No artigo 11°, o segundo paragrafo passa a ter a seguinte redacgao :

« A autoriza¢do é igualmente suspensa ou retirada quando se reconhega que as informagdes que cons-
tam do processo, por for¢a dos artigos 4° e 4% A estdo erradas ou nio foram alteradas nos termos do
artigo 9° A, ou quando os controlos referidos no artigo 8¢ da presente directiva ou no artigo 27° da
Segunda Directiva 75/319/CEE do Conselho, de 20 de Maio de 1975, relativa a aproximagio das dis-
posicdes legislativas, regulamentares e administrativas respeintantes as especialidades farmacéuticas(*)
nio foram efectuados ;

No primeiro paragrafo do artigo 13¢, os pontos 1, 2 e 7 passam a ter a seguinte redacgio :

« 1. Denominacdo da especialidade que pode ser, ou uma denominagio de fantasia, ou uma denomi-
nagdo comum acompanhada de uma marca ou do nome do fabricante, ou uma denominagéo
cientifica acompanhada de uma marca ou do nome do fabricante.

(") JOn? L 147 de 3.6.1975, p. 13. »
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Quando a denominag3o especiab de um medicamento que contém apenas um principio activo for
uma denominagio de fantasia, este deve ser seguido, de modo legivel, da denominag¢&o comum
internacional recomendada pela Organiza¢ao Mundial de Saide, quando a mesma existir, ou, na
sua falta, da denomina¢io comum usual. »

« 2. A composi¢do qualitativa e quantitativa em principios activos por dose unitaria ou segundo a
forma de administragao para um volume ou um peso determinados, utilizando as denominagdes
comuns internacionais recomendadas pela Organizagdo Mundial de Satde, quando as mesmas
existirem ou, na sua falta, a denomina¢do comum usual. »

« 7. A data do fim do prazo de validade em evidéncia. »

Artigo 2°
O Anexo da Directiva 75/318/CEE do Conselho, de 20 de Maio de 1975, relativa a aproximagio das legis-

lagdes dos Estados-membros respeitantes as normas e protocolos analiticos, toxico-farmacoldgicos e clini-
cos em matéria de ensaios de especialidades farmacéuticas(®), ¢ alterado do seguinte modo :

1) No ponto 1 da secgdo C da parte I, o sétimo paragrafo passa a ter a seguinte redacgdo :

« Os ensaios de rotina a efectuar em cada lote de matérias-primas devem ser declarados no pedido de
autorizagdo de colocagio no mercado. Se forem efectuados outros ensaios além dos mencionados na
farmacopeia, é necessario fornecer a prova de que as matérias-primas correspondem as exigéncias de
qualidade desta farmacopeia. »

Ao final do oitavo paragrafo ¢ aditado uma nova frase com a seguinte redacgéo :

« Elas informam de tal facto as autoridades responsaveis da farmacopeia em causa. »

2) A secgao C da parte I é aditado um novo ponto, com a seguinte redacgio :

« 3. Caracteres fisico-quimicos susceptiveis de modificar a biodisponibilidade

As informagdes seguintes, relativas aos principios activos inscritos ou ndo nas farmacopeias, sdo for-
necidas como elementos da descri¢do geral dos principios activos, quando condicionam a biodisponi-
bilidade do medicamento :

— forma cristalina e coeficientes de solubilidade,
— tamanho das particulas, se for caso disso, apos pulverizagio,
— estado de hidratagdo,

— coeficiente de separagdo d6leo/agua(!).

Os trés primeiros travessdes ndo se aplicam as substancias utilizadas unicamente em solugéo.

(') As autoridades competentes podem pedir igualmente os valores pK/pH se considerarem estas infor-
magdes indispensaveis. »

3) A secgdo E de parte I ¢ aditado o seguinte primeiro paragrafo :

« Para o controlo do produto acabado, o lote de uma especialidade farmacéutica ¢ o conjunto das
unidades de uma forma farmacéutica provenientes de uma mesma massa inicial e que foram submeti-

() JOn°L 147 de 9.6.1975, p. 1.
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5)

6)

7

das a uma unica série de operagdes de fabrico ou a uma tinica operagao de esterilizagdo ou, no caso
dum processo de producdo contino, o conjunto das unidades fabricadas num lapso de tempo
determinado. »

Ao ponto 4 da sec¢do E da parte I é aditado o seguinte paragrafo :

« Além disso, as formas farmacéuticas solidas, que devem ser administradas por via oral, sdo subme-
tidas a estudos in vitro da libertagio, da rapidez de dissolugdo do ou dos principios activos ; estes estu-
dos sdo efectuados igualmente em caso de administragdo por outra via, se as autoridades competentes
do Estado-membro em questdo o considerarem necessario. As condigdes de experiéncia, a aparelha-
gem utilizada e as normas sao descritas com precisao, enquanto nio constarem da farmacopeia euro-
peia ou da farmacopeia nacional dos Estados-membros acontece 0 mesmo nos casos em que nio sao
aplicaveis os métodos previstos pelas referidas farmacopeias. »

No ponto 2 da secgdo E da parte I, apos o segundo paragrafo sao aditados novos paragrafos, com a
seguinte redacgao :

« Salvo justificagdo adequada, os desvios maximos toleraveis no teor de principio activo ndo podem
ultrapassar 5 % no produto acabado, no momento de fabrico.

Com base nos ensaios de estabilidade, o fabricante deve propor e justificar os desvios maximos
toleraveis no teor de principio activo no produto acabado, validos até ao fim do periodo de validade
proposto. »

No ponto 3 da sec¢do E da parte I, o terceiro paragrafo passa a ter a seguinte redacgdo :

« Séo obrigatoriamente objecto de um ensaio limite superior os conservantes e qualquer outro consti-
tuinte do excipiente, susceptiveis de ter uma accdo desfavoravel sobre as fungdes organicas ; o exci-
piente é obrigatoriamente objecto de um ensaio limite superior e inferior se for susceptivel de ter uma
ac¢do sobre a biodisponibilidade de uma substincia activa, a menos que a biodisponibilidade seja
garantida por outros ensaios adequados. »

No ponto § da sec¢do E da Parte I :
— o primeiro paragrafo passa a ter a seguinte redaccao :

« Se constarem da farmacopeia europeia monografias gerais das formas farmacéuticas ou, na sua
falta, da farmacopeia nacional dos Estados-membros, os produtos acabados devem satisfazer as
exigéncias ai enunciadas. No caso contrario, as especificagdes do produto acabado devem ser

objecto das determinages seguintes quando tal for necessario para a formulagdo. »

— os nono, décimo segundo, décimo terceiro e décimo quinto paragrafos sao alterados do seguinte

modo :

« Preparagoes injectdveis : o numero ««10 ml«« é substituido por ««15 ml««. »

« Pomadas, cremes, etc. : cor e consisténcia ; tamanho das particulas dos principios activos ;
peso e margem tolerados ; natureza do recipiente ; controlo microbiolégico, se tal for
necessario. »

« Suspensées : cor ; velocidade de sedimentagdo ; quando ha formacéo de deposito, facilidade
de o repor em suspensao. »

« Supositdrios e évulos : cor ; grandeza das particulas dos principios activos ; peso e desvios de
peso unitario tolerados ; temperatura de fusdo ou tempo de desagregagdo, com método de
determinagdo. »
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8)

9)

10)

Ao capitulo I da Parte Il é aditada uma nova sec¢do, com a seguinte redac¢do :

« D-A. PODER MUTAGENICO

O estudo do poder mutagénico tem por objectivo revelar as alteragdes provocadas por uma substancia
no material genético de individuos ou de células tendo como efeito tornar os sucessores diferentes, de
modo permanente e hereditario, dos seus predecessores. Este estudo é exigido para qualquer substan-
cia nova.

O namero, os tipos e os critérios de avaliagdo dos resultados sdo determinados, tendo em conta o
estado dos conhecimentos cientificos no momento da entrega do processo. »

A sec¢do E do capitulo I da Parte II passa a ter a seguinte redac¢ao :

« E. PODER CANCERIGENO

Habitualmente sdo exigidas experimentagdes, cuja natureza permita revelar efeitos cancerigenos :

1. Para os produtos que apresentam uma estreita analogia quimica com compostos reconhecidos
como cancerigenos ou co-cancerigenos ;

2. Para os produtos que, aquando do estudo toxicolégico a longo prazo, provocaram manifestagdes
suspeitas ;

3. Para os produtos que deram resultados suspeitos nos testes do poder mutagénico ou noutros tes-
tes curtos de cancerogenese.

Essas experimentagdes podem igualmente ser pedidas para as substancias que entram na composi¢ao
das especialidades farmacéuticas susceptiveis de ser regularmente administradas no decurso dum
periodo prolongado da vida.

As modalidades da experiéncia sio determinadas tendo em conta o estado dos conhecimentos cientifi-
cos no momento da entrega do processo. »

A secgdio G do capitulo I da Parte 1I, apds o quarto paragrafo, é aditado o seguinte paragrafo :

« Para os medicamentos que devem ser objecto de uma avaliagdo da biodisponibilidade, as infor-
magoes devem ter em conta a evolugdo dos resultados em func¢io do tempo e, de um modo mais geral,
informar sobre a biodisponibilidade do produto ou dos seus metabolitos. »

11) A sec¢do A do capitulo II da Parte III é alterada do seguinte modo :

— O titulo passa a ter a seguinte redacg¢éo :

« A. INFORMACOES DE FARMACOLOGIA CLINICA (FARMACOLOGIA HUMANA E
BIODISPONIBILIDADE) »

— ¢ aditado um novo ponto, com a seguinte redacgio :

« 5. A avaliagdo da biodisponibilidade deve ser efectuada em todos 0s casos em que a mesma se
imponha no interesse dos doentes, por exemplo, quando a margem terapéutica for estreita ou
quando os ensaios anteriores fizerem surgir anomalias que podem estar relacionadas com uma
absorcdo variavel ou entdo, se tal se considerar necessario, para as especialidades farmacéuticas
referidas no ponto 8 do artigo 4¢ da Directiva 65/65/CEE. »



13/Vol. 14

Jornal Oficial das Comunidades Europeias

211

Artigo 3¢

O capitulo III da Directiva 75/319/CEE passa a ter a seguinte redac¢ao :

« CAPITULO III

Comité das Especialidades Farmacéuticas

Artigo 8°

1. Tendo em vista facilitar a adopgao pelos Estados-membros de uma atitude comum no que diz res-
peito as decisdes de emissdo de autorizagdes de colocagdo no mercado e de favorecer assim a livre cir-
culagdo das especialidades farmacéuticas, é instituido um Comité das Especialidades Farmacéuticas, a
seguir denominado « Comité », composto por representantes dos Estados-membros e da Comissao.

2. Ao Comité, a pedido de um Estado-membro ou da Comissdo, cabe examinar, nos termos dos arti-
gos 92 a 149, as questdes relativas a aplicagdo dos artigos 5, 112 ou 202 da Directiva 65/65/CEE.

3. O Comité estabelecera o seu regulamento interno.

Artigo 9°

1. Tendo em vista facilitar a obtengdo de uma autorizagdo de coloca¢do no mercado em pelo menos
dois outros Estados-membros, tendo devidamente em conta uma autorizagao emitida num Estado-
membro segundo o artigo 3° da Directiva 65/65/CEE, o titular da referida autorizagio pode introdu-
zir junto das autoridades competentes dos Estados-membros em questdo, um pedido acompanhado
das informagdes e documentos referidos nos artigos 4°, 49-A e 4°-B da Directiva 65/65/CEE. Ele
atesta a identidade deste processo com o que foi aceite pelo primeiro Estado-membro, indicando com
precisdo os eventuais complementos que 0 mesmo inclui e certificando que sdo idénticos todos os pro-
cessos introduzidos no dmbito deste procedimento.

2. O titular da autoriza¢io de colocagdo no mercado avisa o Comité do pedido referido no n¢ I,
indica-lhe os Estados-membros em questdo e entrega-lhe cdpia da autorizagdo. Informa de tal facto
igualmente o Estado-membro que lhe concedeu a primeira autorizagdo e entrega-lhe os eventuais com-
plementos do processo de origem ; este Estado pode requerer do titular todas as informagdes e docu-
mentos que lhe permitam verificar a identidade dos processos introduzidos com o processo relativa-
mente ao qual deliberou.

3. O titular da autorizagdo de coloca¢do no mercado notifica as datas em que os processos foram
enviados aos Estados-membros em questdo. Logo que o Comité tome conhecimento de que todos os
Estados-membros em questdo estdo de posse do processo, informara sem demora todos os Estados-
membros e o requerente da data em que o 1ltimo Estado-membro em questdo recebeu o processo. Ou
os Estados-membros em questdo concedem a autorizagio valida no seu mercado, no prazo de cento e
vinte dias a contar da referida data, tendo em devida conta a autoriza¢do concedida nos termos do
n? i, ou formulam uma oposi¢do fundamentada.

Artigo 10°

1. Quando um Estado-membro considerar ndo poder conceder a autorizagao de colocagdo no mer-
cado, transmite ao Comité e ao responsavel pela colocagdo no mercado da especialidade farmacéutica
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a sua oposicdo fundamentada, nos termos do artigo 5° da Directiva 65/65/CEE, nos prazos referidos
no n° 3 do artigo 9° da presente Directiva.

2. A questao sera submetida a apreciagdo do Comité quando expirar o prazo em causa e sera aplicado
o procedimento referido no artigo 14°

3. Desde a recepgdo da oposi¢do fundamentada referida no n¢ I, o responsavel pela colocagdo no
mercado apresenta imediatamente ao Comité uma cépia das informagdes e documentos referidos no
n¢ 1 do artigo 9°

Artigo 11°

Quando uma especialidade farmacéutica tiver sido objecto de varios pedidos de autorizagdo de colo-
ca¢do no mercado, apresentados nos termos dos artigos 4° e 4° A da Directiva 65/65/CEE, e um ou
varios Estados-membros tiverem concedido a autorizagio, enquanto que um oOu varios outros
Estados-membros a recusaram, um dos Estados-membros em questdo ou a Comissdo podem subme-
ter o assunto a apreciagdo do Comité para aplicagdo do procedimento referido no artigo 14° da pre-
sente directiva.

Acontece 0 mesmo quando um ou varios Estados-membros tiverem suspendido ou revogado uma
autorizagio de colocagdo no mercado, enquanto que um ou varios Estados ndo procederam a esta sus-
pensdo ou a esta revogacao.

Nos dois casos, o responsavel pela colocagdo no mercado da especialidade farmacéutica ¢ informado
de qualquer decisdo do Comité em aplicar o procedimento previsto no artigo 14°

Artigo 12°

As autoridades competentes dos Estados-membros podem, em casos especiais que apresentem um
interesse comunitario, submeter o assunto a apreciagdo do Comité antes de tomarem uma decisdo
sobre um pedido, uma suspensdo ou uma revoga¢do de autorizagio de colocagdo no mercado.

Artigo 13°

1. As autoridades competentes estabelecem um relatério de avaliagdo € um comentério sobre o pro-
cesso no que diz respeito aos resultados dos ensaios analiticos, toxico-farmacolédgicos e clinicos de
todas as especialidades que contenham uma nova substdncia activa, e que sejam objecto, pela pri-
meira vez, de um pedido de autorizac¢do de coloca¢do no mercado no Estado-membro em questdo.

2. Desde a recepg¢do da notificacdo referida no artigo 92, as autoridades competentes comunicam ime-
diatamente aos Estados-membros em questdo qualquer relatorio de avaliagdo acompanhado de um
resumo do processo referente a mesma especialidade. O referido relatorio ¢ igualmente transmitido ao
Comité quando o assunto lhe for submetido, nos termos do artigo 10°

Por outro lado, o relatério de avaliagdo é transmitido aos outros Estados-membros em questdo e ao
Comité logo que o assunto lhe tiver sido submetido de acordo com o procedimento previsto no artigo
112 O relatério de avaliacdo assim transmitido permanecera confidencial.

As autoridades competentes procedem a uma actualizagao do relatério de avaliacdo logo que possuam
informacdes que sejam importantes para a apreciacdo do equilibrio eficacia/risco.
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Artigo 14%

1. Quando se fizer referéncia ao procedimento referido no presente artigo, o Comité deliberara e for-
mulara um parecer fundamentado no prazo de sessenta dias a contar do recurso.

Nos casos referidos no artigo 102, o responsavel pela colocagdo no mercado pode, a seu pedido, expor
oralmente ou por escrito as suas razoes, antes que o Comité formule o seu parecer. O Comité pode
prolongar o prazo referido no primeiro paragrafo para dar tempo ao requerente de expor oralmente
ou por escrito as suas razoes.

No caso referido no artigo 112, o responsavel pela colocagdo no mercado pode ser convidado a expor
oralmente ou por escrito as suas razdes.

2. O parecer do Comité diz respeito aos motivos da oposigao previstos no n® 1 do artigo 102, e aos
motivos pelos quais a autorizagdo de colocagdo no mercado foi recusada, suspensa ou revogada nos
casos referidos no artigo 11°

O Comité informara imediatamente o ou os Estados-membros em questdo € o responsavel pela colo-
cagdo no mercado do seu parecer ou do dos seus membros, em caso de pareceres divergentes.

3. O ou os Estados-membros em questdao pronunciar-se-20 sobre o seguimento a dar ao parecer do
Comité, num prazo que ndo exceda sessenta dias a conta da informacao referida no n¢ 2. Eles infor-
mario imediatamente o Comité da sua decisdo.

Artigo 15°

1. A Comissdo enviard um relatdrio ao Conselho, de dois em dois anos, sobre o funcionamento do
procedimento previsto no presente capitulo e sobre os seus efeitos sobre a evolugao do comércio
intracomunitario.

2. Em fungdo da experiéncia adquirida, e o mais tardar quatro anos ap6s a entrada em vigor da pre-
sente directiva, a Comissao submetera a apreciagdo do Conselho uma proposta contendo todas as
medidas adequadas tendentes a eliminar os obstaculos a livre circula¢@o das especialidades farmacéu-
ticas que ainda subsistam.

3. O Conselho pronunciar-se-a sobre a proposta da Comissdo o mais tardar um ano apo6s ter sido con-
tactado sobre o assunto. »

Artigo 4°

Os Estados-membros pordo em vigor as disposi¢Ges legislativas, regulamentares e administrativas
necessarias para darem cumprimento ao disposto na presente directiva num prazo de vinte e quatro
meses a contar da sua notifica¢do(').

Desse facto informardo imediatamente a Comissédo.

Os pedidos de autorizagdo de colocagdo no mercado apresentados apds o termo do prazo referido no
primeiro paragrafo devem estar conformes com a presente directiva.

(1) A presente directiva foi notificada aos Estados-membras em 31 de Outubro de 1983.
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Os artigos 19 e 2¢ da presente directiva devem ser, se for caso disso, progressivamente tornados exten-
sivos as especialidades farmacéuticas existentes antes do fim do periodo referido no n° 2 do artigo 39°
da Directiva 75/319/CEE.

Os Estados-membros comunicardo 4 Comissdo o texto das disposi¢des de direito nacional que adopta-
rem no dominio regulado pela presente directiva.

Artigo 5°
Os Estados-membros sdo destinatarios da presente directiva.
Feito em Bruxelas em 26 de OQutubro de 1983.

Pelo Conselho
O Presidente

G. MORAITIS



