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ARM EU – US 
Le contexte et les enjeux
 Accord initial conclu en 1998 (Annexe sectorielle sur les 

BPF jamais mise en œuvre)

 Nécessité aujourd’hui pour les autorités :
 de pouvoir s’appuyer sur les inspections de leurs 

partenaires
 de réorienter leurs ressources vers d’autres territoires 

au profit de la protection de la santé publique

 Enjeux pour l’industrie française en terme de croissance et 
d’échanges commerciaux

 Réouverture des négociations UE – US début 2014



3ANSM

ARM EU – US
Dates clés du nouvel accord

1er Mars 2017 Signature de l’accord

1er Juillet 2017 Finalisation de l’évaluation de l’US-FDA

1er Novembre 
2017

Mise en œuvre de l’accord avec les 8 premiers EM 
évalués positivement
(France, Autriche, Croatie, Italie, Malte, Espagne, Suède 
et Grande-Bretagne)

Jusqu’au
15 Juillet 2019

Entrée progressive des autres EM
selon le calendrier d’évaluation défini

15 Octobre 2019 Résiliation de l’accord en cas de non achèvement
des évaluations des EM
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Les 3 piliers de la reconnaissance des 
Etats

Audit des 
pratiques

Gestion 
des liens
d’intérêt

accord de 
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alité
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Focus sur l’évaluation de l’ANSM

 Evaluation ad hoc basée sur l’audit « JAP » de l’ANSM 
piloté par le Portugal en 2015.

Avril 2017 Dépôt du dossier à l’US-FDA

Entre avril et 
juillet 2017

Observation par l’US-FDA de deux inspections
conduites par l’ANSM

Juillet 2017 Visite de l’US-FDA à Saint-Denis



6ANSM

Accord de confidentialité bilatéral
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ARM EU – US
Produits couverts par l’accord
 Sont inclus à compter du 1er novembre 2017 :
 Médicaments à usage humain
 Substances actives à usage humain

 Seront possiblement inclus dans un second temps :
 Vaccins à usage humain
 Médicaments dérivés du sang
 Produits vétérinaires
 Médicaments expérimentaux

 Sont exclus : 
 Organes, tissus, cellules
 Vaccins et sérums vétérinaires
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ARM EU – US
Négociation de l’accord
 Forte mobilisation de l’ANSM au cours de ces 3 

dernières années
 Participation active au groupe de travail européen avec 

quelques autres EM et l’EMA sous l’égide de la 
Commission Européenne

 Contribution aux échanges et aux réunions de travail 
entre les parties

 Concours à l’évaluation technique sur site de l’US-FDA 
en 2015

 Forte implication de l’ANSM afin d’être partie à l’accord 
dès sa mise en œuvre opérationnelle, y compris à 
Bruxelles
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ARM EU – US : Quels changements pour 
les opérateurs français ?

 Les modalités d’enregistrements auprès de l’US FDA 
restent inchangées (établissements et produits)

 Dans la majorité des cas, les inspections de l’ANSM 
remplaceront celles de l’US FDA
 les rapports ANSM seront partagés in extenso sur 

demande

 Cas des inspections « atypiques » (notamment pré-
AMM) 
 revues au cas par cas et toujours possiblement 

conduites par l’US FDA
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Pour aller plus loin …

 Le texte complet en français (mars 2017)
http://trade.ec.europa.eu/doclib/docs/2017/february/tradoc_155399.pdf

 La page dédiée à l’accord sur le site de l’EMA
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/general/general_content
_001843.jsp&mid=WC0b01ac058005f8ac#chapter6

 FAQ sur l’impact de l’accord sur les AMM et leurs 
variations (juillet 2017)

http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Other/2017/07/WC500232411.
pdf

 FAQ sur la mise en œuvre opérationnelle (octobre 2017)
http://www.ema.europa.eu/ema/pages/includes/document/open_document.jsp?webCont
entId=WC500237908
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Programme international d’inspection 
des fabricants de substances actives 
 Composition du réseau : DEQM, EMA, US-FDA, TGA, 

HC, PMDA, WHO et multiples autorités européennes

 Echange d’information sur les inspections de fabricants 
de substances actives en pays tiers : programmation, 
rapports, signaux

 Mutualisation des ressources
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Groupe de travail des inspecteurs BPF/BPD 
de l’EMA (EMA GMDP IWG)
 Contribution à l’élaboration de la législation et des

guides BPF/BPD
 Définition des procédures harmonisées : « Compilation

of Union Procedures »

 Interface avec représentants de
l’industrie: « Interested Parties »

 Support au programme d’inspection
de l’EMA
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Focus : Détermination des BP applicables à 
la fabrication d’excipients (à usage humain)
 Principe de responsabilité des étab. pharmaceutiques
 Lignes directrices du 19 mars 2015 spécifient comment

un établissement pharmaceutique détermine les BPF
applicables à la fabrication d’un excipient

 Des niveaux BPF différents peuvent être déterminés pour
un même fabricant d’excipients (vs son usage en aval)

 Le fabricant ou le distributeur d’excipient doit définir dans
son système qualité le référentiel qu’il applique

 A minima, les recommandations des référentiels métiers
de type IPEC/PQG GMP & GDP sont à considérer par les
opérateurs.
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Focus : Substances actives formulées
issues d’un procédé biotechnologique
 Stabilisation de la substances active est une formulation à la

frontière entre les Parties I et II des BPF
 approche basée sur la gestion du risque qualité adoptée

 Question / Réponse publiée par l’EMA en février 2017
 Gestion des excipients soumise à des exigences Partie I
 Définition des spécifications renforcée
 Qualification de la source (y compris la LD)
 Echantillonnage, échantillothèque
 Revue qualité périodique

Gestion des 
excipients en 

adéquation avec 
celle d’un 

fabricant de 
médicament
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Extrait de la Q&R publique de l’EMA
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Focus : Ligne Directrice 1 / Fabrication 
des médicaments stériles
 Mise à jour en cours. La rédaction du premier projet

par le groupe de travail des inspecteurs est terminée.
 La LD1 révisée sera significativement plus détaillée
 A noter la révision de la monographie Ph. Eur sur l’eau

PPI:
 possibilité de produire par osmose inverse couplée

à d’autres techniques
 La transition vers une méthode autre que la

distillation nécessite une notification préalable à
l’autorité compétente

 Q&R spécifique publiée par l’EMA (août 2017)
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Other/2017/08/WC500232814.pdf
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FAQ ICH Q7
 Publication 16 ans après l’adoption du texte initial

 Q&R spécifique d’ICH puis adoptée l’EMA

 Mise en application
Février 2016

 Travaux soutenus
par le PIC/S
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