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Par l,ettre en date d,u 29 juin 1966, le prisid,ent d,w Conseil, d,e la Comrnunauti Cconomique europienne a transrnLs &u

prCsid,ent d,u Parlement europCen une proposition d,e d,irectiue, ClaborCe par la Commission de ta C.E.E. et relatiae au

rapprochement des ligislati,ons d,es Etats mernbres concernant les mat'iires pouuant dtre ajoutCes .autt spCcialitds pkarma-

ceutiques en aue d,e leur coloration

Le prdsi,dent d,w Pail,ement europien a, par lettre dw 21 juitlet 1966, renaoyC, conformCment aur art'icles 25, paragraphe

1, et Ss,paragraphe 3, d,u rDglement, cette proposition de di,yecliue d la coinmission d.e la protection sa,ni,taire, compCtente

au fond, et d, la cornvniss'ion du marchC intCriewr, saisie powr aais.

Le texte de l.a propositi.on d.e d,iyect'iue a itl d.i,stribui aux membres le 11 juittet 7966 comme dooument 96166.

La coynmi,ssion d,e I,a protection sanita,iye a, I,ors de sa vCunion d,u 16 septembre 1966, disigni colntne rapportewr M' Van

der Ploeg.

Lors de ses yCwnians des 76 septembre, 74 octobre, 22 nouembre, 20 dicembre 1966 et des 2 et 7 mars 7967,1a corn'

mission d,e la protection sanita,ire a examind la proposition d,e d'irectiae qui lui iiait soumise. Lors de sa riunion du

22 noueynbye 1966, el,le a entendu d.es experts de l,'industrie pharmaceutiqile, des pharmaciens et d'es consomrnateurs.

L'auis Claboyi par M. Tomasini, a.u norn d,e la commission d.w mavchd i,ntdri,eur, et qui a ltC adoptC d' l'unani'miti par

cette commiss'i,onlors d,e sar|wnion d,w 5 ddcembre 1966, est joint en annexe auprCsentlappolt,

Le prCsent rapport et'la proposi,tion d,e rdsolution qui y fait suite ont dt| adoptCs d' I'unani'mitC par la commission de

la proteoti.on sanitaire lors de sa r4un'ion d,u 7 mars 1967.

Etaient prCsents: MM. Dittrich, prisid,ent, Bergmann, uice-prCsident, Van der Ploeg, tapporteur, Angioy, De Bosio,

Lenz, Pdtve, Santero, Troclet.
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Monsieur le Prisident,

I - Observations g6n6rales
I

1. La proposition de directive de la Commission,
relative au rapprochement des ldgislations des

Ftats membres concernant les matidres pouvant
6tpe ajout€es.a.ux spdcialit6s pharmaceutiques en
vue derleur coloration, fait suite ir deux projets
de,directive antdrieurs,tconcernant les sp6cialitds
pharmaceutiel{Qsr'La piemidre directive, qui porte
sur les rdgles relStivgr ir la mise sur le march6 et
A" I'dtiquetage de sp6cialit6s pharmaceutiques, et
d propos de laquelle le Parlement europ6en avait
donn6 son avis sur la base d'un rapport r6dig6
par M. Tomasini (1), a 6td arr6tde par le Conseil le
26 janvier 1965 ('z). La proposition de deuxidme
directive, qui concerne les contrOles impos6s aux
fabricants de sp6cialitds pharmaceutiques pour
garantir la qualitd de leurs produits et les disposi-
tions relatives aux tAches des administrations
charg6es de la protection de la sant6 publique, a

e) Cf. d@. 25/63.

\\ Cf. l.O, n'22 du 9 Jewier 1965, p. 369/65 et s.

2

6t6 transmise au Conseil le 24 f6vrier 1964. Bien
que, dds le mois de mai 1965 (1), le Parlement
europeen ait dgalement donnd son avis sur cette
prop^osition, l'aicord n'a pu 6tre rdalisd au Conseil
sur l'adoption de Ia directive. Votre commission
ddplore vivement ce retard. Elle insiste auprds du
Conseil pour que cette deuxidme directive soit
arrdt6e i bref ddlai.

2. Ces deux directives ne sufiisent pas, toute-
fois, A dliminer les entraves qu'opposent A la libre
circulation des produits pharmaceutiques dans la
Communaut6 les disparit6s des'rdglementations
nationales. C'est ainsi que les 6changes de spdciali-
t6s pharmaceutiques_sont 6galement entrav6s par
l'existence, dans les Etats membres, de ldgislations
fort diffdrentes en ce qui concerne la coloration des

produits pharmaceutiques. Si, -par exemple, un
m6dicament fabriqu6 dans un Etat membre con-
tient un colorant qui n'est pas autoris6 dans un
autre Etat, il ne peut y avoir libre circulation
commerciale de ce produit dans les deux pays.

(1) Cf. rapport de M. Tomasini, doc. 33/65.
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3. Certains E,tats membres n'autorisent que les
colorants inscrits sur certaines listes. D'autres
Etats membres connaissent un rdgime de libertd
assorti de certaines conditions. D'autres, enfin,
n'ont pas de r6glementation sp6ciale, mais appli-
quent les dispositions concernant les colorants qui
peuvent €tre employds dans les denr6es alimentai-
res.

4. C'est donc d juste titre que la Commission
juge 

-n6cessaire un rapprochement des l6gislations
des Etats membres en la matidre. Elle fonde 1o-
giquement sa proposition de directive sur l'article
100 du traitd.

Votre commission marque son accord sur le
fondement juridique choisi par Ia Commission.

5. La proposition de directive actuellement d.

I'examen s'inspire essentiellement de la directive
du Conseil relative au rapprochement des r6gle-
mentations des Etats membres concernant les
matidres colorantes pouvant 6tre employ6es dans
les denr6es destin6es d l'alimentation humaine (1).
Elle tient compte dgalement du texte, modifid en
date du 25 octobre 1965, de cette directive (2).

Avec l'aide d'un groupe de travail formd
d'experts des Etats membres, la Commission a
6tabli une liste des colorants admis pour les spdciali-
t6s pharmaceutiques. Dans l'expos6 des motifs de
la proposition de directive, la Commission souligne
que le groupe de travail a 6t6 assist6 par une com-
mission scientifique compos6e de spdcialistes 6mi-
nents en matidre de cancdrologie et de toxicologie,
charg6s des plus hautes responsabilit6s dans les
Conseils supdrieurs de l'hygidne ou organismes
analogues des Etats membres.

6. Pour ddcider de l'admissibilitd des divers colo-
rants pour les produits pharmaceutiques, la Com-
mission a, d'aprds l'exposd des motifs, tenu compte,
d'une part, u de la n6cessitd d'une protection effi-
cace de la santd publique et, d'autre part, des
exigences de la production r. Ce faisant, la Com-
mission a mis sur le mdme pied les int6r6ts 6cono-
miques et les exigences de la sant6 publique.

Votre commission ne peut approuver cette
manidre de voir. A maintes reprises d6ji, e l'occa-
sion d'avis antdrieurs sur des propositions de direc-
tives concernant les l6gislations relatives aux den-
rees alimentaires ou aux mddicaments, elle a
d6clard sans dquivoque que la protection sanitaire
doit prendre le pas sur les int6r6ts 6conomiques.
Le Parlement europ6en s'est toujours ralli6 )
cette manidre de voir. La Commission elle-m6me
semble partager cet avis lorsque, contrairement d"

l'argumentation dont nous avons fait 6tat plus
haut, elle affirme, dans le premier consid6rant
de I'expos6 des motifs

que ( toute l6gislation concernant les sp6cialit6s
pharmaceutiques doit avoir comme objectif
essentiel la sauvegarde de la sant6 publique r.

7. La Commission indique, dans l'exposd des
motifs, sur quels critdres elle s'est fond6e pour
dtablir la liste des colorants autorisds : les substan-
ces colorantes n'ont 6t6 retenues que lorsque les
donndes toxicoloqiques r6centes et sirres permet-
taierrt de consrd6rer leur innocuitd commc satis-
faisante. Tous les examens ont porti sur la substan-
ce elle-rrrdme, mais aussi sur les effets de son asso-
ciation avec une spdcialit6 pharmaceutique. En
outre, il a 6t6 tenu compte des travaux effectu6s
en la matidre par d'autres organisations inter-
nationales.

8. Votre commission approuve ces critdres de
s6lection. Mais ils ne sont pas complets. Il ne suffit
pas, en effet, que des 6tudes scientifiques aient
prouvd llinnocuit6 des colorants. Pour que leur
emploi puisse 6tre autoris6 dans les produits phar-
maceutiques, il faut, de plus, que cet emploi soit
ndcessaire au point de vue technique ou dconomique
et qu'il rdponde d. un v6ritable besoin des malades.
C'est en ce sens que s'6tait ddjd. prononc6e votre
commission dans le rapport 6labor6 par M. Angioy'
sur la proposition de directive relative d l'utilisa-
tion d'agents antioxygdnes dans les denr6es desti-
ndes i. l'alimentation humaine (1).

On se r6f6rera en outre au rapport de M. Krie-
demann sur la proposition de directive portant
modification de la directive relative i. I'utilisation
de matidres colorantes dans les denr6es destindes
d l'alimentation humaine (r). Il y est dit que la
commission de l'agriculture est prdoccup6e par Ie
fait que l'on prdvoit l'extension de la liste des colo-
rants autorisds. Le m6me rapport invite la Com-
mission et le Conseil de ministres d faire en sorte,
chacun dans le cadre de ses comp6tences, que < les
travaux des experts soient poursuivis dans le but
de rdduire constamment et autant que possible le
nombre des colorants ,.

9. Il est 6vident que ces exigences se justifient
bien plus encore lorsque'il s'agit d'autoriser I'em-
ploi de colorants dans les prod.uits pharmaceutiqwes,
car ceux-ci sont destinds d des personnes malades,
dont l'organisme, g6n6ralement plus d6licat, ne
supporte pas ou ne supporte que mal l'efiort sup- 

,

pl6mentaire imposd par la pr6sence, si minime
soit-elle, de substances toxiques dans les colorants.

C'est pourqwoi il est d.emandl auec insistance d. la
Commission de reconsid.1rer la liste des swbstances
qwi seront awtorisdes powr la coloration des mid'ica-
ments, afin d.'examiner dans quel,l,e meswre l'wtilisa-
tion d,e ces cotrorants est rdellement n,lcessaire. Yotre
commission n'est pas convaincue que towtes les
matidres portdes sur les listes sont indispensables
pour la coloration des produits pharmaceutiques.

e) CI. /.O, no tl5 du 1l novembre 1562, p.2645162.
(s) Ct. I.O. n" 178 du 26 octobre 1965, p. 2793165.

(r) Cf. doc. 109/64, paragraphe 9.

{2) Cf. doc. 88/64, paragraphes 7 et 8.



10. Il ressort de l'expos6 des motjfs de la Com-

mission que Ie champ d'application de ces directives
couvre toutes les spdcialit6s pharmaceutiques desti-
ndes d la m6decine humaine. Il est en outre pr6vu,
lorsque cette directive sera adopt6e, d'6tudier les

probldmes particuliers que pourrait poser l'ex-
tension de ces rdgles aux sp6cialit6s pharmaceutiques
) usage v6tdrinaire.

Votre commission juge utile que la Commission
dtudie dds d" prdsent ces probldmes, afin que le
rapprochement des l6gislations en matidre de m6-
decine v6tdrinaire contribue, lui aussi, ) prot6ger
le plus possible la sant6 de l'homme et puisse con-
stituer un pas de plus dans la voie de la r6alisation
du Marche commun.

II - Observations sur les consid6rants, le
texte et les annexes de la proposition de

directive

11. Votre commission ne peut approuver l'an-
t6p6nultidme considdrant dans son texte actuel.
Comme nous l'avons d6ji expos6 au paragraphe 8

du pr6sent rapport, l'autorisation d'utiliser une
substance colorante dans les produits pharmaceu-
tiques pr6suppose, outre la preuve de son innocuit6,
la certitude Que son utilisation est nbcessaire dtt
point de vue technique et 6conomique.

La Commission est donc invit6e ir modifier son

texte en consdquence.

72. Yotre commission estime que I'avant-dernier
considdrant 6galement doit 6tre modifi6. Selon ce

consid6rant, il existe des donndes toxicologiques
satisfaisantes sur l'efiet )r court terme d'un certain
nombre de matidres colorantes actuellement utili-
s6,es. Par contre, lewrs effets d long tertne ne sont
qu'insufisamment comnw* Et pourtant, la Com-
mission estime qu'i1 convient de pr6voir un d6lai
durant lequel ces matidres colorantes seront encore
autoris6es, < afin de tenir compte des exigences ,4co-

notmiqwes t.

Votre commission refuse d'accorder aux exi-
gences dconomiques la prioritd sur les int6r6ts
sanitaires. Tant qu'il n'est pas prouvd avec certi-
tude qu'd long terme les matidres colorantes n'ont
aucun effet nocif sur la santd, leur utilisation dans
les produits pharmaceutiques doit 6tre strictement
interdite, dans f int6r6t d'une protection sanitaire
efficace.

13. Cette fagon de voir se rattache i la concep-
tion que votre commission a exprim6e d plusieurs
reprises et selon laquelle, en cas de doute, une
substance additionnelle ou un produit nouveau ne
doivent pas 6tre autorisds tant qw'il, n'est pas prowvd
qw'ils ne prdsentent awcu,n risqwe powr la sant6. Il
suflit, i cet 6gard, d'attirer I'attention sur les

principes que votre commission a d6finis dans le

4

rapport d6jA mentionn6 de M. Angioy (1) et qui
pr6cisent entre autres que:

uSi tous les experts et savants ne sont pas cl'ac-

cord sur l'innocuit6 d'un produit donn6, c'est-4.-

dire si certdins sp6cialistes 6mettent quelque
doute justifi6 quant i cette innocuitd, le Parle-
ment europ6en devrait se prononcer, dans l'in-
t6r6t de la protection de la sant6 publique, contre
I'autorisation de I'emploi de ce produit. Tant
qu'il y a prdsomption de danger pour la santd
publique, sans que ce danger ait 6t6' dtrment
constat6, on ne devrait pas tol6rer que le con-
sommateur fasse les frais de l'exp6rience et
l'on devrait interdire strictement l'utilisation
du produit en question jusqu'A ce que des

experts qualifi6s aient dclairci la question.

Nombreux sont encore ceux qui estiment que
l'on pourrSit autoriser tous les produits dont
la nocivit6 n'a pas 6td 6tablie. Cependant, I'ex-
p6rience ddmontre qu'il n'est pas toujours ais6

d'apporter la preuve de la nocivit6 d'un pro-
duit, d'autant que les experts sont souvent
divisds. Il n'en reste pas moins que le produit
en question peut rec6ler un danger pour la santd
du consommateur. I1 ne.faut pas oublier que Ia
rdsistance du systdme digestif aux diverses
sollicitations varie selon les individus. Certaines
denr6es alimentaires qu'un individu donn6 sup-
porte ais6ment grAce ir sa bonne constitution
physique peuvent entrainer des troubles s6rieux
chez un individu sensible >.

C'est pourquoi la Commission est invitde d

modifier en consdquence les deux premidres pro-
positions de I'avant-dernier considdrant.

Si les colorants 6num6r6s ir 1'annexe III restent
encore provisoirement autoris6s et si une r6ponse

claire au sujet de l'innocuit6 de ces substances
n'6tait donnde que plus tard, cela ne pourrait
6tre considdr6 que comme une solution de fortune'

14. L'article 1, paragraphe 1, de la proposition
de directive pr6cise que seules les matidres colo-
rantes 6numdr6es ir l'annexe I sont autorisdes pour
la coloration des sp6cialit6s pharmaceutiques. Pour
ce qui est de la notion de < sp6cialitd pharmaceu-
tique >, cet article renvoie A. la directive du Conseil
du 26 janvier 1965 concernant le rapprochement
des dispositions l6gislatives, rdglementaires et ad-
ministratives, relatives aux sp6cialitds pharmaceu-
tiques (2). Selon cette directive, on entend par sp6-

cialit6 pharmaceutique < tout m6dicament pr6par6
A. l'avance, mis sur le march6 sous une d6nomina-
tion sp6ciale et sous un conditionnement parti-
culier ,.

Avant d'adopter le rapport, votre commission
a eu des conversations avec les experts de l'Asso-
ciation internationale des industries pharmaceu-

(1) Cf. doc. 109/64, paragraphs 6 et 7.

('z) Cr. /.O. r' 22 dt 9 f€vrier 1965, p. 369/65.



tiques des pays membres de la Communautd euro-
p6enne, de l'Association europ6enne des pharma-
ciens et de la Commission de contact des consomma-
teurs de la Communaut6.

La conclusion que votre commission tire de
ces entretiens est qu'il semble opportun d'6tendre
le champ d'application de la directive projet6e d
tous les m6dicaments. Il n'est en efiet pas possible
de savoir dans quelle mesure les colorants contenus
dans les mddicaments sont nuisibles pour la sant6
si du point de vue de la protection sanitaire aucune
rdserve n'est formulde ) l'dgard de I'utilisation de
ces mdmes colorants dans les sp6cialit6s pharma-
ceutiques. Au surplus, l'extension proposde ) tous
les m6dicaments contribuerait notablement A. fa-
ciliter Ies dchanges intracommunautaires de pro-
duits pharmaceutiques, 6tant donn6 que les m6di-
caments interviennent d. concurrence de 20 %
environ dans ce commerce.

Dds lors, il faudrait modifier en cons6quence le
titre et le texte de la directive, en particulier celui
de l'article 1. La ddfinition de la notion de m6dica-
ment peut s'inspirer de celle donnde i I'article 1,
paragraphe 2, de la directive'du 26 janvier 1965.
Il convient cependant de faire remarquer en l'espdce
que le champ d'application de la directive se limite
tout d'abord aux m6dicaments destin6s A la
m6decine humaine.

De l'avis des experts, la directive devrait 6tre
compl6t6e par la liste des solvants autoris6s. Ils
estiment en effet que pour la coloration de la couche
sup6rieure des drag6es un colorant absolument pur
est indispensable, qui ne peut 6tre obtenu que par
dilution au moyen de solvants. Le probldme est
egalement abord6 au paragraphe 30 en relation
avec l'avis de la commission du march6 int6rieur.

15. En examinant la liste des matidres colorantes
d6finitivement autorisdes (annexe I), votre com-
mission a 6t6 frapp6e de constater que cette liste
comporte deux substances qui, en application de
l'article 1, alin6a 1, combin6 i l'article 2, paragra-
phe 1, de la directive du 23 octobre 1962 sur le
rapprochement des r6glementations des Etats
membres concernant les matidres colorantes pou-
vant 6tre employ6es dans les denr6es destin6es i
I'alimentation humaine, ne sont autorisdes
m€me si l'on tient comote du texte de cette direc-
tive tel qu'il a 6td modifi6 le 25 octobre 1965 -que pendant une p6riode de transition. Il s'agit de
l'6rythrosine. colorant rouge, et du vert acide
brillant BS (vert lissamine). Comme votre com-
mission n'est pas convaincue que ces deux colo-
rants ne contiennent pas des matidres dangereuses
pour la sant6 humaine et qu'en outre on ne voit
pas la n6cessit6 pratique de leur utilisation, 6tant
donn6 que la liste pr6voit encore trois autres colo-
rants rouges et deux autres colorants verts qui
suffisent ) ddsigner et i diffdrencier clairement les
produits pharmaceutiques, elle demande ) la
Commission de la C.E.E. d'examiner si, lorsqu'on
emploie d'autres colorants rouges ou verts comme

substances ajout6es ir certains mddicaments, il y a
r6ellement des incompatibilitds, de telle sorte qu'on
ne peut renoncer A 1'6rythrosine et au vert acide
brillant BS.

Mais votre commission voudrait affirmer en
principe que I'on doit autoriser le moins grand
nombre de substances pour la coloration des m6di-
caments. Leur emploi doit rester limit6 aux cas
oir ils sont absolument n6cessaires.

Par ailleurs, pour ce qui est de l'appr6ciation
de I'innocuit6 des colorants 6numdrds A l'annexe I,
votre commission s'en remet e. I'avis des exDerts
auxquels la Commission a fait appel. Selon l-'exd-
cutif, ceux-ci ont sdlectionnd les matidres colo-
rantes compte tenu des progrds les plus rdcents en
matidre toxicologique et des travaux d'autres
organisations internationales. Sous r6serve des
propositions de votre commission en ce qui con-
cerne l'drythrosine et le vert acide brillant BS
ainsi que de la mise en Guvre par la Commission
du contrdle (demand6 au paragraphe 9 du rapport
et dans la proposition de r6solution) des substances
colorantes au point de vue de leur n6cessit6 pra-
tique, votre commission marque son accord sur
l'utilisation dans les m6dicaments des substances
6num6r6es 2L l'annexe I.

16. Mais votre commission ne peut accepter
qu'en vertu des dispositions de I'article 1, para-
graphe 2, dela proposition de directive les matidres
colorantes 6num6r6es ir I'annexe II soient encore
autorisdes pendant un d6lai de trois ans I compter
de la notification de la directive. En effet, comme
on I'a d6jA expos6 au paragraphe 12 du pr6sent
rapport, la Commission reconnait elle-mdme que
les efiets i long terme de ces matidres colorantes
ne sont encore qu'insuffisamment connus. En
outre, il ressort des critdres de puretd g6n6raux
(annexe III) que ces matidres contiennent les
substances toxiques suivantes: arsenic, plomb,
antimoine, cuivre, chrome, zinc el sulfate de
baryum.

Pour les motifs indiqu6s aux paragraphes 12

et 13 du prdsent rapport, la Commission est donc
instamment pride de supprimer puremcnt et
simplement l'article 1, paragraphe 2, de sa propo-
sition de directive. Une d6cision concernant l'auto-
risation de ces matidres colorantes ne pourra 6tre
prise que lorsque I'on disposera de donn6es suffi-
santes sur les effets qu'elles produisent d" long
terme sur le corps humain et, en particulier, sur
l'organisme affaibli des malades.

A ce propos, la Commission demande elie-
m€me, dans l'expos6 des motifs, ( que soient four-
nies des informations favorables sur la toxicit6 d
long terme, accompagn6es des sp6cifications ana-
lytiques des compositions chimiques ). Elle fait
remarquer d'autre part que l'exp6rimentation i
long terme devra comprendre, dans la mesure du
possible, l'6tude des efiets tdratogdnes 6ventuels,
c'est-)-dire des effets qui entrainent des mal-
formations.



17. Les dispositions de I'article 2 font obliga-
tion aux Etats membres de veiller i ce que les

matidres colorantes autoris6es rdpondent aux cri-
tdres gdndraux et spdcifiques de puret6 arr6t6s
i I'annexe III.

Votre commission est d'accord avec l'exdcutif
pour estimer qu'il ne suffit'pas d'dtablir une liste
des matidres colorantes autorisdes pour assurer la
protection sanitaire de la population. En effet,
l'appr6ciation toxicologique des matidres colo-
rantes ddpend, pour une large part, de leurs qualit6s
techniques ou de leur puret6. Il est donc indispen-
sable de ddfinir des critdres g6n6raux et sp6ci-
fiques de puret6. C'est ce qui a 6t6 fait d l'annexe
III de la proposition de directive. La Commission
a 6galement eu recours d des experts pour 1'6ta-

blissement des critdres de puret6.

Votre commission approuve les critdres gene-
raux et sp6cifiques de puretd tels qu'ils ont 6t6
arr6t6s. Elle souligne avec insistance la ndcessit6
d'un contr6le suffisant. En effet, I'dtablissement
de ces critdres n'a qu'une faible valeur pratique
si l'on ne peut contrdler, sans laisser subsister de

doute, pat,des mdthodes d'analyse appropri6es et
sirres, qu'ils ont 6t6 respect6s.

18. Votre commission est d'accord pour que

l'exdcutif soit charg6 par le Conseil, conformdment
i I'article 3 de la proposition de directive, de d6-
terminer les m6thodes d'analyse n6cessaires en vue
du contrdle des critdres de puret6. On sait, en

effet, qu'en vertu de l'article 155 du traitd de la
C.E.E. le Conseil peut confdrer d. la Commission
les compdtences n6cessaires pour l'exdcution des

rdgles qu'il dtablit.

Comme le Conseil est surcharg6 de travail, et
plus encore i la suite de la stagnation de ses ac-
tivitds durant la crise, il semble non seulement
utile, mais ndcessaire que la Commission assume
la tAche pr6vue i l'article 3. d'autant plus qu'il
s'agit de l'adoption de dispositionS de caractdre
purement scientifique. A cela s'ajoute que la pro-
cddure pr6vue i l'article 100 serait trop longue et
ferait perdre trop de temps prdcieux. Votre com-
mission accepte qu'avant de d6finir les m6thodes
d'analyse ndcessaires au contr6le des critdres de
puret6 1'ex6cutif de la C.E.E. consulte les ekperts
des Etats membres afin de connaitre les divers
points d.e vue en pr6sence et, le cas 6chdant, d'en
tenir compte. A cet dgard, votre commission se

fonde sur le fait - confirmd par le reprdsentant
de la Commission de la C.E.E. - que les experts
des fabricants de produits pharmaceutiques sont
consult6s auparavant.

19. Votre commission insiste toutefois pour que
l'exdcutif soit tenu de mettre en vigueur la direc-
tive sur les m6thodes d'analyse au tnoment tn?me

ori entrera en vigueur la directive en examen. Dans
le cas contraire, il y aurait une lacune dangereuse
qui pourrait avoir des consdquences ndfastes pour
la sant6 de la population. Comme il a 6t6 expos6

6

au paragraphe 17, la fixation de critdres de puretd
n'a aucun effet pratique tant qu'il n'est pas possible,
faute de mdthodes d'analyse approprides, de vdri-
fier si ces critdres sont effectivement respect6s.

Cette lacune apparait plus clairement encore si

l'on soumet les critdres de puretd A. un examen plus
approfondi. Ainsi, les matidres colorantes ne doi-
vent pas contenir, en impuretds mindrales :

- plus de 5 mg/kg d'arsenic ou 20 mg/kg de

plomb,

- plus de 100 mS/kC d'antimoine, de cuivre, de
chrome, de zinc, de sulfate de baryum, pris
isoldment, ou plus de 200 mC/kg de I'ensemble
cle ces produits.

Elles ne doivent contenir ni mercure, ni sdld-
nium, ni tellure, ni thallium, ni uranium, ni chro-
mates, ni combinaisons solubles du baryum en

quantitds ddcelables. Votre commission souligne
express6ment le danger que ces substances toxi-
ques pr6sentent pour la santd. Il est dvident que,
dans l'intdrAt de la sant6 publique, les fabricants
doivent s'en tenir strictement aux quantitds maxi-
males prescrites. Mais aussi longtemps qu'aucune
m6thode d'analyse n'aura 6t6 arr6tde et rendue
obligatoire dans la Communautd, le respect de ces

quantit6s maximales ne sera pas garanti.

C'est pourquoi la Commission est invitde ).

compl6ter en ce sens l'article 3 de sa directive.
Votre commission ne voit d'ailleurs pas quelles
difficultds pratiques peuvent s'opposer i ce qu'il
soit satisfait A cette exigence. La Commission fait
elle-m€me 6tat, dans son expos6 des motifs, d'une
procddure rapide dans laquelle devra 6tre incluse
bien entendu la consultation des Etats membres.

20. L'article 4 de la proposition de directive
fixe les mentions et inscriptions que le fabricant
doit apposer sur les rdcipients pour l'identification
des matidres colorantes autorisdes. Votre commis-
sion approuve pleinement ces dispositions. Elle
propose de les compldter en exigeant que Ia d6-
signation usuelle du colorant et l'indication < colo-
rant pour mddicaments > ne soient pas seulement
rddigdes dans deux langues ofiicielles, mais dans
les quatre langues oficielles de la Communaut6
6conomique europ6enne. C'est la seule fagon de
garantir que les fabricants de mddicaments ne
soient pas, pour des motifs d'ordre linguistique,
expos6s i- des erreurs qui peuvent 6tre lourdes de
consdquences.

L'article 4, alin6a 2, doit donc 6tre modifi6 en

ce sens.

21. Conformdment ) I'article 5 de la proposition,
les dispositions des l6gislations nationales concer-
nant les m6dicaments destinds A. l'exportation
vers des pays tiers ne sont pas affect6es par la
directive. Il ,y a lieu de se rappeler que, pour l'ex-
portation de mddicaments hors de la Communaut6,



les prescriptions des pays tiers doivent 6tre respec-
t6es-.

Bien que votre commission estime souhaitable
que la directive soit dgalement appliqu6e en dehors
de la Communautd, elle n'a, pour des raisons
d'ordre pratique, aucune rdserve A. formuler A.

l'encontre de cette disposition. Elle tient cependant
d" faire remarquer que des abus pourraient en 16,
sulter. Pour les emp6cher, elle propose que les
produits destin6s A. l'exportation soient pourvus
d'une indication appropri6e. L'article 5 devra donc
6tre comp16t6.

22. Votre commission n'a rien i obiecter aux
d6lais pr6vus d. I'article 6 pour I'applicition de la
directive. Elle estime en effet que les fabricants ont
besoin d'un certain ddlai pour adapter leur pro-
duction.

Mais il y a lieu de considdrer que les int6ress6s
ont eu ant6rieurement connaissance de f intention
de la Commission de ]a C.E.E. de soumettre au
Conseil une proposition de directive en la matidre.

23. L'article 7 fait oblieation aux Etats mem-
bres d'informer la Commirslot, en temps utire pour
lui permettre de prdsenter ses observations, de
tout projet ult6rieup de dispositions l6gislatives,
rdglementaires et administratives qu'ils envisagent
d'adopter dans les matidres rdgl6es par la prdsente
directive.

Votre commission approuve cette disposition,
car elle permet d'empdcher que le travail d'har-
monisation rdalis6 par la Commission ne soit
remis en cause.

III - Examen de l'avis de la commission du
march6 int6rieur saisie pour avis

24. Votre commission a soumis ir un examen
attentif les suggestions que la commission du mar-
chd int6rieur a pr6sent6es dans I'avis r6digd par
M. Tomasini (PE 16.527ldef .) Elle remercie la
commission et en particulier son r6dacteur de cet
avis auquel les paragraphes suivants sont con-
sacr6s.

25. Votre commission ne partage pas les rd-
serves d'ordre juridique soulevdes par la commis-
sion du march6 intdrieur qui argue du fait que le
champ d'application de l'article 100 du trait6 se
Iimite au rapltrochement des l6gislations, alors que
la proposition de directive viserait d leur unifica-
tiom. Ot, il ne peut 0tre question d'une unification
des dispositions nationales si - comme c'est le
cas, en I'occurrence - une directive est arrdtde
qui, conform6ment A l'article 189 du trait6, lie
seulement les Etats membres pour ce qui est du
r6sultat d atteindre et laisse aux instances natio-
nales la comp6tence quant d la forme et aux
movens.

26. La commission du marchd intdrieur regrette
qu'au lieu d'appliquer la procddure d6finie e
l'article 100, laquelle prdvoit notamment la con-
sultation du Parlement europden, on ait pr6vu i
l'article 3 de la proposition de directive que la
Commission de la C.E.E. ddtermine les m6thodes
d'analyse n6cessaires en vue du contrdle des cri-
tdres de puret6-, par voie de directive aprds con-
sultation des Etats membres. Elle suggdre donc
de compldter l'article 3 en pr6cisant que les direc-
tives d'application seront prises aprds consultation
du Parlement.

Aussi favorable que soit en principe votre
commission A la proposition de la commission du
marchd intdrieur tendant d" la consultation du
Parlement europden dgalement lorsque des direc-
tives d'application sont arrdt6es, aussi peu tent6e
est-elle de suivre cette suggestion dans le cas qui
nous occupe. Comme nous l'avons d6ji exposd au
paragraphe 18 du rapport, il s'agit d'adopter des
critdres de caractdre purement scientifique; or,
ayant formul6 le veu que les mdthodes d'analyse
sojent mises en vigueur simultandntent, votre com-
mission estime qu'il est indispensabie de recourir
) la proc6dure d'urgence pr6vue par l'exdcutif de
la C.E.E. Le Parlement europ6en ne devrait pas,
pour de simples raisons de prestige, vouloir se

pencher sur tous les ddtails techniques d'une ques-
tion mais au contraire faire porter son attention
en premier lieu sur son aspect politique. Du reste,
en avangant ce point de vue, votre commission
ne fait que se conformer d la tendance gdn6rale
qui veut que les rapports purement techniques
fassent I'objet d'une procddure simplifi6e, sans
d6bat.

Votre commission partage l'avis de la commis-
sion du march6 int6rieur estimant que, pour la
modification des m6thodes d'analyse et des cri-
tdres de puret6, il faut proc6der avec toute la
souplesse voulue afin que le secteur de la sant6
publique puisse b6n6ficier le plus rapidement
possible des progrds les plus rdcents r6alisds par
la science. Cette suggestion, dont le bien-fonc16 n'est
pas discutable, ne pourra cependant 6tre r6alis6e
que si'l'on renonce ) la proc6dure complexe de

l'article 100 lorsqu'il s'agit d'examiner des questions
aussi techniques.

27. Votre commission estime avec la commission
du march6 intdrieur que si l'on ne veut pas donner
lieu ultdrieurement A des divergences de vues, il
semble indispensable de remplacer aux articles 5

et 6 le terme tt ldgislation r par la formule, plus
prdcise du point de vue juridique, de tt dispositions
l6gislatives, r6glementaires et administratives>.
Elle invite donc la Commission de la C.E.E. d
modifier sa proposition de directive dans ce sens.

28. Peut 6galement 6tre retenue la suggestion
de la commission du marchd intdrieur de ne pas
limiter le champ d'application de la directive
projet6e aux sp6cialitds pharmaceutiques, mais de



l'dtendre 2L tous les m6dicaments. Comme il est

dit au paragraphe 14, alinda 2, du pr6sent rapport,
,les experts consult6s se sont dgalement prononc6s
en ce sens. Aussi votre commission propose-t-elle
que la proposition de directive soit modifide en

cons6quence.

29. Selon la commission du march6 intdrieur, la
liste . des matidres colorantes autorisdes pour les
mddicaments devrait concorder avec celle qui a
6t6 adoptde pour les denr6es alimentaires. Votre
commission ne peut partager ce point de vue. Elle
estime au contraire qu'il y a sur ce point une dif-
f6rence sensible. Il a ddjd 6td signal6 au paragraphe
9 du'iapport que les mddicaments sont destin6s i
des personnes noalades dont l'organisme r6siste
beaucoup moins bien que celui des personnes en
bonne sant6 d. l'efiort suppldmentaire impos6 par
la prdsence de substances toxiques dans les colo-
rants. Il n'est pas toujours vrai non plus que les
m6dicaments ne sont pris qu'en quantit6s infimes.
Etant donnd queI'usage immoddrd de produits m6-
dicaux prend de plus en plus d'ampleur, des quan-
titds importantes sont. absorb6es. En outre, les

malades dont le mal se prolonge sont souvent con-
traints de faire une consommation de produits
pharmaceutiques supdrieure ) la moyenne.

Pour votre commission, il ne fait donc pas. de

doute que c'est avec raison que la Commission de

la C.E.E. dtablit une distinction entre les matidres
colorantes admises pour les denrdes alimentaires et
celles qui peuvent 6tre employ6e's dans les m6dica-
ments.

30. ,Pour ce qui est du point de vue adopt6 par
la commission du marchd int6rieur en ce qui con-
cerne la difidrence entre la fagon dont sont traitdes
les matidres colorantes de l'annexe I et celles de
l'annexe II, votre commission renvoie au paragra-
phe 16 du rappoit. Une fois encore, elle tient d
mettre en garde contre I'admission de colorants
dont les effets d long terme sur I'organisme afiaibli
des malades ne sont pas encore connus.

31. Votre commission approuve la proposition de
la commission du marchd int6rieur tendant d
r6soudre le probldme des solvants dans ce sens que
les substances autorisdes pour 6tendre ou dissoudre
Ies colorants contenus dans les aliments, telles
qu'elles sont dnumdrdes i l'article 6 de la directive
du 23 octobre 1962 concernant les colorants pou-
vant €tre employ6s dans les denrdes alimentaires
(1), seraient reprises dans la prdsente directive.

La Commission de la C.E.E. est invitde d
compldter sa proposition de directive par un article

2, a, rddigd en ce sens. La liste des critdres de
puret6 6num6rds I l'annexe III doit dgalement'6tre
compldtde, 6tant donnd qu'il doit 6tre tenu compte
des solvants.

IV - Conclusions

32. Votre commission rernercie la Commission
de la C.E.E. et les experts du travail qu'ils ont
fourni en dlaborant la prdsente proposition de

directive. Elle est persuadde que les dispositions
prdvues, avec les modifications qu'elle a demand6
d'y apporter, assureront une protection sanitaire
efiicace de la population, en particulier des person-
nes malades dans la Communaut6, et qu'elles
garantiront en m€me temps un contr6le strr des

sp6cialit6s pharmaceutiques.

33. Mais elle souligne une nouvelle fois qu'elle
s'6ldve vivement contre I'autorisation des matidres
colorantes prdvues A I'annexe II, tant que leurs
efiets A long terme sur l'organisme humain n'auront
pas dt6 6tablis avec certitude.

L'ex6cutif doit v6rifier en outre si, et dans quelle
mesure, l'utilisation dans les produits pharmaceu-
tiques des matidres colorantes cit6es i l'annexe I
rdpond i" un besoin r6el des malades. Votre com-
mission est persuad6e qu'un contr0le consciencieux
r6duira sensiblement le nombre des matidres colo-
rantes autorisdes. Les progrds scientifiques ne
doivent pas entrainer une extension de la liste,
ddjd longue, des matidres colorantes autoris6es,
ils doivent, au contraire, amener d la r6duire.

34. On ne doit pas non plus ndgliger les aspects
psychologiques de ce probldme. La population de

la Communaut6 ne sera favorable A. I'instauration
du March6 commun que lorsqu'elle aura la preuve
concrdte des avantages qu'il lui apporte. Dans le
cas qui nous occupe, l'action de la Commission ne
Iui paraitra bdn6fique que si le nombre des matidres
colorantes autorisdes dans les mddicaments est
r6duit et si les risques de nocivit6 - ne serait-ce
que par une erreur de dosage du colorant ajout6 *
sont encore rdduits.

35. En conclusion, votre commission demande A.

I'ex6cutif de la C.E.E. de tenir pleinement compte,
conformdment d" l'article 149, alin6.a 2, du trait6,
des propositions de modifications et de compl6-
ments qu'elle juge indispensables, dans f int6r6t
de la sant6 publique, et de prdsenter au Conseil une
proposition de directive remani6e en ce sens.

36. Compte tenu de .", obr"rrrutions, votre
commission demande au .Parlement europ6en
d'adopter la proposition de rdsolution suivante:

C) Cf. /.O. no. 115 du 1l novembre 1962, p.2646162.



Proposition de r6solution
portant avis du Parlement europrSen sur la proposition de la commission
de la c.E.E. au conseil concernant une directive relative au rapprochement
des l6gislations des Etats membres concernant les matidres pouvant ctre

ajoutrSes aux sp6cialit6s phartnaceutiques en vue de leur ioloration

Le Parletnent ewropden,

- vu la proposition de la Commission de la C.E.E.
au Conseil (1),

- consultd par Je Conseil de la C.E.E. conform6-
ment i l'article 100 du traitd (doc. 96/66),

.- vu le rapport de la commission de la protection
sanitaire et l'avis de la commission du march6
int6rieur (doc. 1B),

1. Se f6licite de la pr6sentation de cette propo-
sition de directive, qui est un pas de plus vers
l'6laboration d'une ldgislation europ6enne pour
les produits pharmaceutiques ,

2. Souligne que, dans le choix des colorants
pouvant 6tre ajout6s aux produits pharmaceutiques,
les exigences de la protection sanitaire doivent l'em-
pcrter sur les int6r6ts 6conomiques ;

3. Demande que soient seuls autoris6s pour 6tre
ajout6s aux produits pharmaceutiques les colo-
rants dont on peut prouver - d long terme dgale-
ment - l'innocuit6 et dont l'utilisation rdpond i
un besoin riel des malades :

4. Insiste pour que l'utilisation de lozls Ies
colorants figurant A l'annexe II de la proposition
de directive soit prohib6e au moment de l'entr6e
en vigueur de la directive, car on ne dispose pas
d'informations suffisantes en ce qui concerne leurs
effets i long terme sur I'organisme humain :

5. l)emande a la Commission de la C.E.E. d'exa-
miner si, et dans quelle mesure, I'utilisation dans les
produits pharmaceutiques des colorants dnumdrds
d l'annexe I de la proposition de directive est in-
dispensable dans l'intdrdt du malade et de ne retenir
dans cette liste que les colorants r6pondant ). ce
cntere :

6. Rditdre l'exigence fondamentale ou'il a
adress6e A la Commission de la C.E.E., lui ieman_
dant de tirer profit des progrds de la science en vue
de rdduire progressivement le nombre des colorants
autorisds ;

- 7. Approuve les critdres gdndraux et spdci_
fiques de puret6 fix6s par la-Commission de la
C.E.E. d" la condition que soit assurde la possibilitd
d'un co_ntr6le et que la directive que la Commission
de la C.E.E. doit arr6ter en ce qui concerne les
mdthodes d'analyse indispensables pour le contrdle
de ces critdres de puret6 soit mise en vigueur ea
rn4me fumps que la directive en examen ;

8. Souhaite que la Commission de la C.E.E.
examine dds d. pr6sent les questions que pose
l'extension du champ d'application de cette direc-
tive au domaine de la mddecine vdt6rinaire et pr6-
sente dans les d6lais les plus brefs possibles une
proposition de directive con.etnanf I'utilisation
des colorants pouvant 6tre ajoutds aux produits
pharmaceutiques utrlis6s en m6decine v6t6iinaire ;

9. Approuve la proposition de directive pr6-
sentde par la Commission de la C.E.E. sous reserve
des modifications et compl6ments qu'il a demand6s
dans l'int6r6t d'une protection sanitaire plus effi-
cace de Ia population ;

10. Invite la Commission de la C.E.E. d" faire
siennes les propositions de modifications suivantes,
conform6ment A I'alin6a 2 de l'article 149 du
trait6.

11. Invite sa commission compdtente d con-
tr0ler attentivement si la Commission de la C.E.E.
modifie sa proposition initiale con{ormdment aux
propositions de modifications prdsentdes par le
Parlement europden et, le cas 6ch6ant, A. lui faire
rapport d ce sujet;

12. Charge son pr6sident de transmettre au
Conseil et d la Commission de la C.E.E. la prdsente
proposition de rdsolution et le rapport auquel elle
fait suite.(1) 

"I.O. n' 17 du 28 janvier '1967, p, 265167.



TEXTE PROPOSE PAR LA COMMISSION DE LA C.E'E, TEXTE MODIFIE

proposition d'une directive du Conseil relative au rapprochernent des l6$,isla-

tions des Etats membres concernant les matiCres pouvant €tre ajout6es aux
sp6clalit6s pharrnaceutiques en vue de leur coloration

LB CousBrr DE LA CoMMUNAUTE Ecouourgur
EUROPfENNE,

vu le traitd instituant la Communaut6 6cono-

mique europ6enne, et notamment les articles 100

et 155,

vu Ia proposition de la Commission,

vu l'avis du Parlement euroP6en,

' vu l'avis du Comitd dconomique et social,

considdrant que toirte l6gislation concernant les

spdcialitds pharmaceutiques doit avoir comme
objectif essentiel la sauvegarde de la sant6 publique;
que, toutefois, ce.but doit 6tre atteint par des

moyens qui ne puissent pas freiner le d6veloppe-
ment de l'industrie pharmaceutique et les 6changes

de sp6cialit6s pharmaceutiques au sein de la Com-
munaut6;

consid6rant que si la directive du 23 octobre
1962 (1) a unifi6 la liste des matidres dont l'emploi
est autoris6 pour la coloration des denr6es destin6es

d l'alimentation humaine, les disparitds entre les

Idgislations des 6tats membres concernant la colo-
ration des sp6cialit6s pharmaceutiques subsistent,
que certains Etats membres appliquent aux sp6-

cialit6s pharmaceutiques les rdgles prdvues pour
les denrdes alimentaires; que d'autres connaissent
une liste des colorants autoris6s qui est diff6rente
pour les premiBres et les secondes ;

considdrant que ces disparitds contribuent i
entraver les dchanges des spdcialitds pharmaceu-
tiques au sein de la Communaut6 ainsi que ceux
des matidres pouvant 6tre ajout6es aux spdcialitds
pharmaceutiques en vue de leur coloration, qu'elles
ont de ce fait une incidence directe sur l'6tablisse-
ment et le fonctionnement du march6 commun ;

consid6rant que la mise sur le march6 des sp6-

cialitds pharmaceutiques est subordonn6e par la
directive du Conseil du 26 janvier 1965 (2) d des

rdgles sp6ciales qui influent sur les dispositions
concernant les matidres pouvant 6tre ajoutdes aux
spdcialit6s pharmaceutiques en vue de leur colo-
ration :

considdrant qu'il ne peut donc 6tre fait simple-
ment rdfdrence d la directive du Conseil du 23 oc-
tobre 1962 concernant les matidres colorantes
pouvant 0tre employ6es dans les denr6es destin6es
i l'alimentation humaine du fait des conditions
d'utilisation diffdrentes :

C) "/.O, 
n' 115 du 11 novembre 1962, p. 2645/62, modifi6e le 25 octobre 1965,

J,O. ao 178 du 26 octobre 1965, p, 2793/65.

(t) Jr.o. tro 22 du I fdvrier 1965, p. 369/65.
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TEXTE PROPOSE PAR LA COMMISSION DE I.A C.E,E.

considdrant qu'il importe d'6liminer les entraves
en vue de la libre circulation des sp6cialit6s pharma-
ceutiques et de faire progresser ainsi le rapproche-
ment entrepris par la directive relative aux
sp6cialit6s pharmaceutiques du 26 janvier 1965
en dtablissant une liste des matidres pouvant Ctre
ajoutdes aux sp6cialitds pharmaceutiques en vue
de leur coloration:

consid6rant que 1'autorisation d'utiliser ces

matidres ne peut 6tre accord6e que lorsque les re-
cherches scientifiques ont prouv6 I'innocuit6 de
ces matidres pour la sant6 et lorsque leur utilisation
est justifi1e du point de vue technique ou 6cono-
mique;

consid6rant qu'il existe, pour certaines matidres
colorantes actuellement utilisdes, des donn6es toxi-
cologiques satisfaisantes d court terme, mais que
leurs effets d long terme sont insuffisamment con-
nus ; que pour tenir compte iles exigences icono-
miqwes il comient de prduoir un d.6lai durant lequel
seront autorisies ces matiires colorantes, itant enten-
du que le Conseil, pourra awtoriser sans limitation
d.e d,wrde ces matiDres en Jonction d.w risultat des

recherches scientifiques effectudes,'

consid6rant que le rapprochement des disposi-
tions nationales pr6vu par la pr6sente directive
ne pr6juge pas l'application des prescriptions des
articles 31 et 32 du trait6.

a enn6r6 re pn6srNtB DIREcrtvE :

Article I

1. Les Etats membres n'autorisent, pour la
coloration des spdcialitds pharmaceutiques telles
qu'elles sont d,|finies d I'articl,e 7 d'e la d'irectiae d'u

Conseil d,w 26 jawier 1965, que les matidres 6num6-
r6es iL l'annexe I de la pr6sente directive.

2, Les Etats membres awtorisent. |galement lis
matiires 1numirdes d l'annexe II de la prdsente

directiae pend.ant un ddlai de trois ans d comt'ter
d,e sa notification.

TBxrE MoDiFrE

inchang6

consid6rant que l'autorisation d'utiliser ces

matidres ne peut 6tre accordde que lorsque les
recherches scientifiques ont prouv6 I'innocuit6 de
ces matidres pour la santd, ainsi que lorsque leur
utilisation est n6cessaire du point de vue technique
ou dconomique ;

consid6rant qu'il existe, pour certaines matidres
colorantes actuellement utilisdes, des donn6es toxi-
cologiques satisfaisantes ) court terme, mais que
leurs effets d long terme sont insuffisamment
connus ; qu'aussi longtemps que la preuve tle

l'innocuit6, i long terme 6galement, des colorants
pour la sant6 humaine n'aura pas 6t6 pleinement
apport6e, leur emploi dans les produits m6tlicinaux
ne devra pas Otre autoris6, et cela tlans l'int6r6t de

la protection sanitaire ;

inchang6

Article I

1. Les Etats membres n'autorisent, pour la
coloration des m6tlicaments, que les matidres
6num6r6es d I'annexe I de la prdsente directit'e.

2. supprim6

2 bis. Est consid6r6e comme m6tlicament au sens

de cette directive toute substance ou composition
pi6sent6e comme poss6ilant iles propri6t6s curatives
ou pr6ventives ir l'6gartl des maladies humaines
ainsi que toute substance ou composition pouvant
6tre administr6e i l'homme en vue d'6tablir un
iliagnostic m6ilical ou de restaurer, corriger ou
modifier ses fonctions organiques.

1l



TEXTE PROPOSE PAR LA COMMISSION DE LA C.E.E.

Article 2

Les Etats membres prennent toutes dispositions
utiles pour que les matidres 6numdr6es aux annexes I
et I I , et destin6es d 6tre utilisdes pour Ia coloration
des spicialitis pharmaceutiques, r6pondent aux
critdres g6n6raux et sp6cifiques de puret6 fix6s i
I'annexe III.

Article 3

Aprds consultation des Etats membres, la
Commission ddtermine, par uoie d.e directive, les
m6thodes d'analyse ndcessaires en vue du contrdle
des critdres de puret6 fix6s ).'l'annexe III.

Article 4

l. Les Etats membres prennent toutes disposi-
tions utiles pour que les matidres 6nam6,r6es awx
annexes I et II ne soient mises sur le march6 oue si
leurs emballages ou r6cipients portent :

a) le nom ou raison sociale et domicile ou sidge
social du fabricant et, si la matidre a 6t6 produite
A l'extdrieur de la Communautd dconomique
europdenne, le nom ou raison sociale et domicile
ou sidge social d'un vendeur dtabli d I'intdrieur
de la Communaut6 6conomique europdenne;

b) le numdro et la ddnomination usuelle de la
matidre selon la nomenclature de la Com-
munautd dconomique europ6enne figurant aux
Anneres I et II;

t2

TEXTE MODIFIE

Article 2

Les Etats membres prennent toutes d.ispositions
utiles pour que les matidres 6num6r6es d l'annexe I,
et destindes d 6tre utilis6es pour la coloration des
m6dicaments, r6pondent aux critdres gdn6raux et
sp6cifiques de puretd fix6s i l'annexe IIL

Article 2bis

Les Etats membres n'autorisent, pour 6tenilre
ou dissoudre les matiires colorantes 6num6r6es ir
l'annexe I, que les seuls produits suivants :

- Carbonate et carbonate acide de sodium,

- Chlorure ile sodium.

- Sulfate tle sodium,

- Glucose,

- Lactose,

- Saccharose,

- Dextrines.

- Amidons,

- Ethanol,

- Glyc6rol,

- Sorbitol.

- Huiles et graisses comestibles,

- Cire d'abeilles,

- Eau.

Article 3

Aprds consultation des Etats membres, la
Commission d6termine, au moment m6me ile
l'entr6e en vigueur de Ia pr6sente directive, les
mdthodes d'analyse ndcessaires en vue du contrdle
des critdres de puret6 fix6s d I'annexe III.

Article 4

1. Les 6tats membres prennent toutes disposi-
tions utiles pour que les matidres 6numdrdes d
l'annexe I ne soient mises sur le marchd que si leurs
emballages ou rdcipients portent :

a) rncnange

b) le numdro et la d6nomination usuelle de la
matidre selon la nomenclature de la Com-
munaut6 dconomique europdenne figurant ir
l'annexe I ;



TBXTE PROPOSE PAR. LA CO}IMISSION DE LA C.E.E.

c) la mention < colorant pour spicialitds pharma-
centiques >.

2. Si les inscriptions pr6vues au paragraphe I
figurent sur les emballages ou r6cipients et si les
mentions pr6vues au paragraphe 1, alindas b et c,
ont 6t6 r6dig6es dans d.eux langues officielles de la
Communaut6., l'wne d'origine germanique et I'awtre
d'origin,e latine, les Etats membres ne peuvent
refuser f importation de matidres dnum6r6es aux
annexes I et lI pour la seule raison qu'ils considd-
rent l'dtiquetage comme insuffisant.

Article b

La prdsente directive n'affecte pas les dispo-
sitions des ldgislatio?rs nationales concernant les
produits destinds d. l'exportation en dehors de la
Communautd.

Article 6

Dans le d6lai de dix-huit mois )L compter de la
notification de la pr6sente directive, Ies Etats
membres modifient leur l6eislation conform6ment
aux dispositions pr6cddentes, et en informent
imm6diatement la Commission. La l6eislation ainsi
raodifi6e est appliqu6e au pius tard deux ans aprds
la notilication vis6e ci-dessus.

Article 7

Les Etats membres informent la Commission,
en temps utile pour pr6senter ses observations, de
tout projet ultdrieur de dispositions l6gislatives,
rdglementaires ou administratives qu'ils envisagent
d'adopter dans les matidres rdgies par la prdsente
directive.

Article 8

Les Etats membres sont destinataires de la
pr6sente directive.

TEXTE NIoDIFIE

c) la mention < colorant pour m6dicaments D.

2. Si les inscriptions pr6vues au paragraphe 1

figurent sur les emballages ou rdcipients et si les
mentions prdvues au paragraphe 1, alin6as b et c,
ont 6t6 r6dig6es dans les quatre langues officielles
de la Communaut6, les Etats membres ne peuvent
refuser l'importation de matidres enumdrdes aux
annexes I et II pour la seule raison qu'ils considd-
rent 1'6tiquetage comme insuffisant.

Article 5

La prdsente directive n'affecte pas les disposi-
tions l6gislatives, r6glementaires et administratives
nationales concernant les produits destinds e
I'exportation en dehors de la i'ommunatite.

Les m6dicaments destin6s i l'exportation doivent
porter de maniire bien visitrle la mention < Pour
l'exportation en dehors de la Communaut6 seule-
ment )).

Article 6

inchnnsr'.^^^ -_ _*"d.-

Article

inchangd

Article

inchange
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Couleur

Jaune

Orange

Rouge

Numero-
tation
de la
c.E.E.

E 100

E 101

E 102

E 110

E 120

E 123

E 124

E t27

E 131

E 132

E 140

E 141

E L42

D6nomination
usuelle (1)

Curcumine

Lactoflavine (ribo-
flavine)

Tartrazine

Jaune orang6 S

Carmin de coctrenille,
acide carminique

Amarante

Rouge cochenille A

Erythrosine

Bleu patent6 V

Indigotine (carmin
d'indigo)
Chlorophylles

Complexes cuivri-
ques des drlorophyl-
Ies et des dtlorophyl-
lines
Vert acide brillant
B S (vert lissamine)

t4

836 B6

Schultz

l.Jta

1.381

212

213

BB?

826

1.309

1.403

Annexe t

Les mati$res colorantes visEes au paragraphe 1 de I'article 1 de Ia presente directive
sont celles 6num6rees ci-dessous.

La d6nomination chimique indiqu6e est g6n6ralement celle de la combinaison avec
le sodium. Sont autoris6s l'emploi de I'acide lui-mdme, celui des combinaisons avec le
sodium, le calcium, le potassium et I'aluminiurn, m6me si celles-ci ne sont pas men-
tionn6es, et celui d'autres combinaisons dans le cas oi elles sont indiqu6es.

Les produits drimiques obtenus par synthdse, qui sont identiques aux matidres
coiorantes d'origine naturelle 6num6r6es ci-dessous, sont 6galement autoris6s.

(640)
19.140

15.985

(1.23e)
75.470

(184)
lt).ld;l

(185)
16.255

(773)
45.430

(712)
42.05r

(1.180)
73.015

(1.249a)
75.810

75.810

(737)
44.090

29

10?

40

93

85

105

110

D6nomination chimique
ou description

Di (Hydroxy-4 m6thoxy-3
ph6nyl)- 1,? heptadidne-1,6
dione-3,5

Dim6thyl-6,7 (D'-1'-ribitYl)-9
isoalloxazine:
Dim6thyl-7,8 (2,3,4,5-t6trahY-
droxypentyl)- 1 0 isoalloxazine

SeI trisodique de l'acide (sulfo-
4'ph6nylazo-1')-4 I(sulfo-4'
ph6nyl)-1 hydroxy-5 Pyrazole-
carboxylique-31
Sel disodique de I'acide
(sulfo-4' ph6nylazo-1') -1
naphtol-2 sulfonique-
Extrait du coccus cacti Y com-
pris sous la forme de sels
d'ammonium
Sel trisddique de I'acide
(su1fo-4' naphtylazo-1') -1'
naphtol-2 disulfonique-3,6

Sel trisodique de I'acide
(sulfo-4' naphtylazo-1') I hY-
droxy-2 naphtalAne disulfo-
nique-6,8

Sel disodique ou diPotassique
de la t6traiodofluoresc6ine ou
hydroxy t6traibdio-carboxY
ph6nyl-fluorone
Sel calcique de I'acide disul-
fonique de I'anhydride m-hY-
droxyt6tra6thydiamino tri-
ph6nyl carbine

Sel disodique de I'acide indi-
gotine-disulfonique-5,5

Chlorophalle o .' complexe
magn6sien de la t6tram6thyl-
1,i,5,8 6thyl-4 vinyl-2 c6to-9
carbon6thoxy-10 phytyl Pro-
pionate-? phorbine.

ChlorophAlle b .' complexe
magn6sien de la trim6thyl-
1,5,8 formyl-3 6thyl-4 vinYl-2
c6to-9 carbom6thoxyl PhYtyl
propionate-? phorbine,

Complexe cuivre-dtlorophylle
et complexe cuivre-chloro-
phylline

Sel sodique du'di-(p-dim6thyl-
amino-ph6nyl) hydroxy-2 di-
sulfo-3,6-naphtof udrsonimo-
nium



Couleur
Num6ro-

tation
de la
c.E.E.

D6nomination
usuelle (l) Schultz D.F.G. (2) D6nomination chimique

.\rr dAe.rihfi^h

Brun

Noir

Nuances
diverses

E 150

E 153

E 160

E 161

Caramel

Carbo medicinalis
vegetalis

Carot6noides :

a) Alpha, b€ta,
gamma carotdne

b) Bixine
Norbixine
(Rocou annatto)

c) Capsant6ine
capsorubine

d) Lykop€ne

e) Beta-apo-B'-caro-
tenale (C 30)

f) Ester 6thylique de
I'acide beta-aPo-B'
carot6nique (C 30)

Xanthophylles :

Flavoxanthine
Lut6ine
Kryptoxanthine
Rubixanthine
Violoxanthine
Rhodoxanthine
Cantaxantine

Rouge de betterave
B6tanine

a)
b)
c)
d)
e)
f)
d\

1.403

1.387

1.403

1.249a)
75.130

(r.24r)
75.t20

75.t25

(1.249a)

E 162

?5.135

l5

108

109

1.44

Produit obtenu exclusivement
par chauffage du saqcharose
ou d'autres sucres aiimentai-
res ou produits amorphes de
coloration brune, soluble dans
I'eau, obtenus par I'action con-
tr6l6e de la ctraleur sur des
sucres alimentaires, en pr6-
sence d'un ou de plusieurs des
compos6s drimiques suivants :

- les acides ac6tique, citrique,
phosphorique, sulfurique et
suLfureux ainsi que I'anhy-
dride sulfureux,

- Ies hydroxydes d'ammo-
nium, sodium et potassium
ainsi que le gaz ammoniac.

- les carbonates, phosphates,
sulfates et sulfites d'am-
monium, sodium et potas-
sium.

Charbon v6getal ayant les
qualit6s du ctrarbon m6dicinal.

Produits d pr6dominance des
formes trans

Le principal colorant des ex-
iraits de rocou dans l'huile est
la bixine, colorant du grouPe
des carot6noides. La bixine
est l'ester monom6thylique de
la norbixine. La norbixine est
un acide dica boxylique sym6-
trique. Ces compos6s sont Pr6-
sents dans la pulpe qui en-
toure les graines de Bixa orel-
lana. Les extraits acqueux ob-
tenus d partir de ces graines
dont Ie colorant princiPal est
ie sel alcalin de la norbixine
peuvent 6tre 6galement em-
ploy6s ir condition que leur
mode de fabrication n'intro-
duise aucun compos6 toxique.

Extrait de paprika

Produits d pr6dominance des
formes trans
Produits i pr6dominance des
formes trans
Produits d pr&lominance des
formes trans

Les xanthophylles sont des
d6riv6s c6toniques et/ou hY-
droxyliques des carotdnes.

Extrait aqueux de la racine de
betterave rouge



couleur

Nuances
diverses
(suite)

Num6ro-
tatlon
de la
c.E.E.

E 163

E 170

E 171

E 172

E 173

E r74

.i! r rt

D6nomination
usuelle (1)

Carbonate de calcium

Bioxyde de titane

Oxydes et hydroxy-
des de fer

Aluminium

Argent

Or

Sdlultz

1.394
1.400

1.418

t.Ezg
t.429
t.470

Ltz

D€nomination dlimique
ou descriptlon

Les anthocyanes sont glycosi-
des de sels de ph6nyl-2 benzo-
pyrylium; Ia plupart sont des
d6riv6s hydroxylds. Ils ren-
ferment comme aglyeones no-
tamment les anthocyanidirres
suivantes : P6largonidine, CY-
anidine, P€'onidine, Delphini-
dine, Pdtunidine, Malvidine.

Les anthocyanes ne peuvent
6tre obtenus qu'i partir de
fn4its ou l6gumes comestibles
tels que les fraises, mOres, ce-
rises, prrrnes, framboises, mt-
res sauvages, cassis, groseilles,
droux rouges, oignons rouges,
canneberges, myrtilles, auber-
gines, raisins et sureaux,

(1.261)
77.220

(1.264)
?7.891

77.489
77.49L
77.492

77.499

(1) Ces denominations sont donn6es A titre indicatif.
(e) Les abr6viations signifient:

sdrultz = G. sdtultz, trarbstofftabellen, ?. Auflage, Leipzig 1931.
c.r.

D.F.G.

: chif{re entre parenthdses: Rowe colour fndex 1924; autre ctriffre: Rowe Colour Index, Second Edition,
Bradford, England 1956.

: Toxikologisdre Daten von Farbstoffen und ihre zulassung frir Lebensmittel in versctriedenen Lendern,
zusammengesteUt im Auftrag der Kommission von Prof. Dr, G. Heoht, Wuppertal-Elberfelct, Mltteilung dder Farbstoff-Kommission der Deutschen r.orsdrungsgemeinschaft, 2. Auflage,-Wiesbaalen 19b?;
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Annere II

Les matidres colorantes vis6es au paragraphe 2 de I'article 1 de la pr6sente direc-
tive sont celles 6numer6es ci-dessous.

La d6nomination drimique indiqude est g6n6ralement celle de la combinaison avec
le sodium. Sont autoris6s I'emploi de l'acide lui-m6me, celui des combinaisons avec le
sodium, le calcium, le po,tassium et I'aluminium, m6me si celles-ci ne sont pas men-
tionn6es, et celui d'autres combinaisons dans Ie cas of elles sont indiqu6es.

Les produits drimiques obtenus par synthdse, qui sont identiques aux matidres co-
lorantes d'origine naturelle 6num6r6es ci-dessous, sont 6galement autoris6s.

Nu
Couleur tation

de Ia
c.E.E.

D€nomination
usuelle (1)

Chrysoines S

Jaune de quinol6ine

Jaune solide

Orange GGN

Orc6ine sulfon6e

Azorubine

Ecarlate GN

Ponceau 6 R

BIeu anthraquinoni-
que (bleu solanthrdne
RS)

Noir brillant BN

Schultz D.F.G. (2) D6nomination chimique
ou description

Sel sodique du p-sulfobenzdne
azor6sorcinol ou acide dihy-
droxy 2,4 azobenzdne sulfo-
nique

SeI disodique de I'acide (qui-
nol6yl-2)-2 indandione-l,5 di-
sulforique, contenant un cer-
tain pourcentage de d6riv6s
monosulfon6s.

Sel disodique de l'acide (sulfo-
4' ph6nylazo-1') -1 amino-4
benzdne-sulfonique-5

Sel disodique de I'acide (sulfo-
3' ph6nylazo-1') -1 naphtol-2
sulfonique-6

Sel de calcium de I'acide or-
c6ine sulfonique

Sel disodique de I'acide (sulfo-
4 naphtylazo-1')-2 naphtol-1
sulfonique-4

Sel disodique de l'acide (sulfo-
6' m-xylylazo-1') -2 naphtol-1
sulfonique-5

Sel t6trasodique de I'acide
(sulfo-4' naphtylazo-) -1 naPh-
tol-2 trisulfonique-3,6,8.

Dihydro N, N'anthraquinonc
azine-I,l,l',2'.

Sel t6trasodique de I'acide
1(sulfo-4 phenylazo-1) -4'. sul-
fo-7' naphtylazo-1'.lhydroxy-
ac6ty1 amino-8 naphtaldne di-
sulfonique-3,5.

Sel t6trasodique de I'acide[4-
(4 sulfo-1-ph6nylazo-?' sulfo-
1 -naphtylazoJ-hydroxy-?-ami-
nonaphtaldne 3,6 disulfonique.

Jaune

Orange

Rouge

Bleu

Noir

E 103

E 104

E 105

E 111

E, 121 bis

E r22

E 125

E 126

E 130

E 151

2t5

T,228

(148)
t4.270

( 16)
13.015

15.980

r. /)6

(179)
r4.720

14.815

(1Bri)
16.290

(1.106)
69.800

28.440

E t52 Noir 7984

(1) ces d6nominations sont donnees e titre indicatif.
(2) Les abr€viations signifient:

Schultz : G. Schultz, Farbstofftabellen, 7. Auflage, Leipzig 1931'

C.I. : Chiffre entre parenthdses: Rowe CoLou| Index 1924 ; autre chiffre : Rowe Colour Index, Secolld Edition'

' Bradford, England 1956.

D.F.c. : Toxikologische Daten von Farbstoffen und ihre zulassung ftir Lebensmittel in verschiedenen LSndern,

"u""--.'nJ&t-ufft-i- 
euit"ag Oer--Xommission von Prof.-Dr, G. Hecht, Wuppertal-Elberfeld' Mitteilung 6

Oer farust[it-Kommission de; -Deutschen forschungsgemeinschaft, 2. Auflage, Wiesbaden 1957'

(r) Seule est vis6e la matiere colorante o early dye > identique e celle reprise sous les num€ros 918 Schultz et 9? D F'G'
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Annexe III

CRITERES DE PURETE

A - CritDres de puret6 g6n6raux

Sauf ddrogation pr6vue dans les critdres sp6cifiques d la section B ci-dessous,
matidres colorantes reprises aux annexes I et II doivent r6pondre aux critdres
puret6 suivants :

I. Impuretds min€rales

a) Les matidres colorantes ne doivent pas contenir plus de 5 mgikg d'arsenic, plus
de 20 mg/kg de plomb ;

b) Les matidres colorantes ne doivent pas contenir plus de 100 mg/kg des matidres
suivantes, prises isol6ment : antimoine, cuivre, chrome, zinc, sulfate de baryum ;

ou plus de 200 mg/kg de I'ensemble de ces produits ;

c) Les matidres colorantes ne doivent contenir ni cadmium, ni mercure, ni s6l6nium,
ni tellure, ni thallium, ni uranium, ni chromates, ni combinaisons solubles du
baryum en quantit6s d6tectables.

2. Impuretds organtques

a) Les matidres colorantes ne doivent pas contenir d'hydrocarbures aromatiques po-
lycycliques ;

b) Les matidres colorantes organiques.de synthdse ne doivent pas contenir plus de
0,01 0/o d'amines aromatiquep libres ;

c) Les matidres colorantes ne doivent contenir ni betanaphtylamine, ni benzidine, ni
amino-4-diph6nyle (ou x6nylamine), ni leurs d6riv6s ;

d) Les matidres coiorantes organiques de synthdse ne doivent pas contenir plus de
0,5 oio de produits interm6diaires de synthdse autres que les amines aromatiques
libres ;

e) Les matidres colorantes organiques de synthdse ne doivent pas contenir plus de
4 oio de colorants accessoires (isomdres, homologues, etc.) ;

f) Les matidres colorantes organiques sulfon6es ne doivent pas contenir plus de
0.2 0/o de substances extractibles par l'6ther 6thylique.

B - Crif0res de puretr4 sp6cifiques

E 101 - LactoJlauine (riboflatsine)

Lumiflauine: Pr6parer corune suit du chloroforme d6pourvu d'6thanol':
agiter doucement mais soigneusement pendant 3 minutes 20 ml de ckrloro-
forme avec 20 ml d'eau et bien laisser reposer. Soutirer la couche drlorofor-
mique et recofiunencer i'op6ration deux fois avec 20 ml chaque fois. Finale-
ment, filtrer le chloroforme sur un papier filtre sec, bien agiter le filtrat pen-
dant 5 minutes avec 5 g de sulfate de sodium anhydre en poudre, laisser re-
poser le m6lange pendant deux heures puis d6canter ou filtrer Ie chloroforme
limpide. Agiter pendant 5 minutes, 25 mg de riboflavine avec 10 mI de chloro-

. forme exempt d'6thano1, puis filtrer : la coloration du filtrat ne doit pas etre
plus intense que celle d'une solution aqueuse obtenue en 6tendant d 1.000 ml,
3 mI de biclrromate de potassium 0.1 N.

E 102 - Tartrazine

'Produits insolubles dans l'eau : pas plus de 0,2 0,'0.

Colorants accessoires : pas plus de 1 0/0.

E 103 - Chrysoine S

Produits insolubles dans l'eau : pas plus de 0,2 0/0.

E 104 - Jaune de quinol6ine

Produits insolubles dans I'eau : pas plus de 0,2 0/0.

Ies
de
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E 105 - Jaune soltde

Produits insolubles dans I'eau : pas plus de,0,2 0/0.

Colorants accessoires : pas plus de 3 0/0.

Amines aromatiques non sulfon6es et aniline : pas plus de 10 mg/kg.

a) D6termination de I'amine-2-azobenzdne et de I'amine-4-azobenzdne: Dis-
soudre 20,0 g de jaune solide dans 400 mI d'eau et ajouter 5 ml d'hydroxyde
de sodium N. Agiter dans -une ampoule tr d6cantation avec 4 portions
successives de 50 ml de drlorobenzdne, chaque fois pendant 5 minutes.
Avec des portions successives de 400 ml d'hydroxyde de sodium 0,1 N,
laver les extraits drlorobenz6niques r6unis jusqu'd ce que la couche
aqueuse sup6rieure demeure incolore. Filtrer la solution chlorobenz6nique
sur un papier filtre 6pais pli6 et en mesurer I'extinction (Er) au spectro-
photomdtre par rapport d celle du chlorobenzdne contenu dans des cuves
d'6paisseur appropri6e (dr) d 414 m p.

Calcul :

Teneur en 2 et 4-aminoazobenzdne '- Er X 100'(mg/kg):0J9?rd,
Note

D 1 mg/ml 
^ ,r, * .. I pour le 2-aminoazobenzdne : 39,7

1 cm a rr: rrr F I pour Ie 4-aminoazobenzdYre : 35,2

On ne peut d6terminer Ia teneur en 4-aminoazobenzdne que jusqu'A 90 0/0.

La m6thode suivante pe'rmet de s6parer les compos6s 2 et 4. R6duire
100 ml dextrait ctrlorob-enz6nique ir 2b ml environ par ctrauffage au bain-
marie dans un courant d'air chaud. Verser la solution concentr6e sur une
colonne d'alumine (de dimensions appropri6es). Eluer au drlorobenzdne.
Les premiers 100 ml d'6luat drlorobenz6nique contiennent le 2-aminoazo-
benzdne; on procdde ensuite d l'6lution du compos6 para au chloroben-
zdne. Etendre les deux solutions d 100 mI. Mesurer l'extinction du com-
pos6 ortho d 414 m p (Ea), et celle du compos6 para d 376 m p (Er).

" 
1 mg/ml 414 m p pour le 2-aminoazobenzrine : 39,?.- lcm

t ] me/ml 3?6 m p pour le 4-aminoazobenzdne : 110." 1cm

&x100
Teneur en 2-aminoazobenzdne (mg/kg) :'pg? 

X d,

Teneur en 4-aminoazobenzdne (mg/kg) : l#;s
b) D6termination de I'aniline : Agiter ?5 ml du reste d'extrait chlorobenz6-

nique avec deux portions successives de 50 ml d'acide chlorohydrique
0,5 N puis avec deuK portions successives de 25 ml d'eau. Neutraliser Ies
extraits aqueux r6unis avec une solution d'hydroxyde de sodium d 30o/o'
puis acidifier avec 10 ml d'acide drlorohydrique 0,5 N. Dissoudre dans
cette solution 1-2 g de bromure de potassium. Aprds refroidissement dans
l'eau glac6e, ajouter environ 20 gouttes de nitrite de sodium 0,1 N et lais-
ser reposer pendant 10 mn. Eliminer l'excds de nitrite par addition d'acide
aminosulfonique. Verser la solution dans environ 5 ml d'une solution de
3 0/o de sel R (sel sodique de I'acide naphtol-2-sulfonique-3,6) additionn6e
de 10 ml d'hydroxyde de sodium 2 N. Laisser reposer pendant 15 mn. Aci-
difier la solution de colorant en pr6sence de rouge congo ST (indicateur)
jusqu'A ce que ce dernier vire au bleu et filtrer. Le colorant aminoazo--b"n26rriq.re -ne 

passe pas. Etendre le filtrat A 200 ml, puis mesurer I'extinc-
tion ir 490 m & soit E{.

Calcul:

Teneur en aniline (mc/kc) : H#*

T' 1 me/rnr 490 m p pour I'aniline : 226." lcm
E 110 - Joune orangd S

Produits insolubles dans I'eau : pas plus de 0,2 0/0.

E 111 - Orange GGN

Produits insolubles dans I'eau : pas plus de 0,2 0/0.

19



" Produits insolubles dans l'eau

E 124 - Rouge cocheniUe A .

Produits insolubles dans l'eau

E L25 - Ecarlate GN

Produits insolubles dans I'eau

E 126 - Ponceau 6 R

Produits insolubles dans I'eau

E 120 - Carmin de cochenille et dcide carminique

Chromatographie sur papier: avec une solution de 2 g de citrate trisodique
dans 100 ml d,hydroxydi d'ammonium d 5 0/0, ne' donne qu'une seule tadre
dans la zone alcaline

E 122 - Azorubine
p.oduits insolubles d.ans l'eau : pas plus de 0,2 0/0.

Colorants accessoires : pas plus de 1 0/0.

E 123 - Amarante

Colorants accessoires : pas plus

pas plus de 0,2 o/0.

pas plus de 0,2 o/0.

pas plus de 0,2 o/0.

pas plus de 0,2 o/0.

de 3 o/0.

E L27 - ErTlthrosinb

Produits insolubles dans l'eau : pas plus de 0,2 0/0.

Iodures min€raux : pas plus de 100C mg/kg (6valu6s en iodure de sodium;.

. Colorants accessoires : pas plus de 3 0/0.

Fluoresc6ine : aucune trace d6tectable.

Chromatographie (redrerdre de la fluoresc6ine) : Chromatographie ascen-
dante sur papier Watman 1 ou similaire,

Phase mobile : solution d 2 0/o de citrate trisodique 51/z HsO dans I'ammo-
niaque d 5 o/0.

Temps de saturation de la cuve : t heure.

Temps de migration: 4 heures environ.

La pr€sence de fluoresc6ine se manifeste par une tache jaune de Rf + 0,54
pr6sentant sous UV une fluorescence verte; elle peut 6tre pr6c6d6e, en di-
rection du front de solvant, de deux taches fuorescentes d'intensit6 d6crois-
sante.

E 131 - Bleu patentd V

Produits insolubles dans l'eau : pas plus de 0,5 0r'0.

Chrome (6valu6 en Cr) : pas plus de 20 mg/kg.

Colorants accessoires ; pas plus de 1 0/0.

E 132 - Indigotine

Produits insolubles dans I'eau : pas plus de 0,2 0/0.

Colorants accessoires : pas plus de 1 0/0.

Acide isatine sulfonique : pas plus de 1 0/0.

E141 - Cornpleres cuiuriques des chlorophylles et des chlorophAlli,nes

Une solution li 10/o de complexe cuivre-drlorophylle dans la t6r6benthine ne
doit paS dtre trouble et ne doit pas donner de d6pdt.

Cuivre (Cu libre ionisable) : pas plus de 200 mg/kg.
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EI42 _ Vert acide brillant B S (vert lissamine)

Produits insolubles dans l'eau : pas plus de 0,2 0/0.

Colorants accessoires : pas plus'de 1 0/0.

CararneL

Azote ammoniacal : Pas plus de 0,5 0/o d6termin6 suivant la m6thode TiIl-
mans-Mildner (1).

Anhadride sulfureur.' Pas plus de 0,1 0/o (d6termin6 suivant la m6thode
Monier-Williams E.W.) (e).

E150-

pll : \ 1,8.

Phosphates: Pas plus de 0,5 0/0, exprim6 en PgO;.

E 151 - Noir brillant BN

Produits insolubles dans I'eau : pas plus de 0,2 0/0.

. Colorants accessoires : pas plus de 15 0/0. (La pr6sence des colorants acces-
soires parmi lesquels a 6t6 identifi6 le compos6 diac6tyl6 est indispensable
pour obtenir la nuance exacte.)

Produits interm6diaires : pas plus de L 0/0.

E 152 - Noir 7984

Produits insolubles dans l'eau : pas plus de 0,2 0/0.

Plomb : pas plus de 10 mg/kg.

Arsenic : pas plus de 2 mg/kg.

E 153 - Carbo medtcinalis uegetalis

Hydrocarbures aromatiques sup6rieurs: 6puiser 1 g de noir de carbone par
10 g de cyclohexane pur pendant deux heures. L'extrait ne doit pr6senter
aucune coloration; en lumiere ultra-violette, iI ne doit pratiquemment pr6-
senter aucune fluorescence; par 6vaporation, il ne doit pas laisser de r6sidu.

Produits goudronneux : faire bouillir 2 g de noir de carbone avec 20 ml
d'hydroxyde de sodium N, puis filtrer. Le filtrat doit €tre incolore.

E 160 a) - Alpha, bdta, gamma carotdne

Chromatographie : Par absorption sur alumine ou gel de silice, le b€ta-
carot,ine pur ne donne qu'une zone.

E 160 b) - Bifine et norbirine (Rocou, Annatto)

Chromatographie :

a) Arinatto : Dissoudre dans le benzdne une quantit6 suffisante d'annatto ou
6tendre suffisamment une solution benz6nique d'annatto pour obtenir une
solution de m6me couleur qu'une solution de bichromate de potassium
d 0,1 0/0. Verser 3 ml de la solution en haut de la colonne d'alumine ; 6luer
Ientement. Laver la colonne trois fois au benzdne. La bixine est trds for-
tement absorb6e i la surface de l'alumine et forme une zone d'un rouge
orang6 brillant (diff6rence avec Ia croc6tine). lJne zone d'un jaune trds
pAle migre en g6n6ral trds rapidement d travers la colonne, m0me avec
de la bixine pure cristallisrSe. La bixine n'est pas 6luable au benzdne, ir
I'6ther de p6trole, au drloroforme, d I'ac6tone, i l'6thanol, ni au mEthanol.
Mais l'6thanol et le m6thanol font virer la teinte de I'orang6 au jaune
orang6.

Reaction de Carr-Price: Chasser le benzdne de la colonne en lavant trois
fois du chloroforme pr6alablement d6shydrat6 au moyen de carbonate de
potassium. Aprds 6lution du dernier lavage chloroform6, ajouter en haut
de la colonne 5 mI du r6actif de Carr-Price. La zone de bixine vire imm6-
diatement au bleu-vert (diff6rence avec la croc6tine).

(1) Beythien-Diemair, Laboratoriumsbuch, 7o 6dition, p. 151.

(:) ( Determination of sulphurdioxide in foods ,, Dept. Public Health & Med. subjects no 48,
Ministry of Health, London 1927.
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b) Bixine : Dissoudre 1 ir 2 mg de b.ixine cristallis6e dans 20 ml de dlloro-
forme. Ajoufitmi de cettJ solution en haut de la colonne pr6par6e. Rin-
cer Ia soiution avec du chloroforme pr6alablement d6shyclrat6 au moyen

de carbonaie--ae soaium et proc6dei conform6ment aux indications a)

(reaction de Carr-Price).

c) Solutions alcalines de riorbixine: Dans une ampoule. d d6cantation de

50 ml mettrJZ *i1'"".rolution aqueuse d'annatto. Ajouter une quantit6
suffisante d';ide iulfurique 2 N pour obtenir une r6action fortement
acide. La- norbixine se s6pare sous forme de precipiG rouge' Ajouter
b0 ml de Uenz6ne, puis agiler vigoureusement. Aprds s6paration, jeter f3
cou.1e 

"q,'"*u 
ei l"ne" li solution benz6nique 3vm 100 mI d'eau jusqu'd

disparition de la r6action acide. Centrifuger pendant 10 mn 2.500 tours/mn
la solution iien"r"tement 6mulsifi6e) de norbixine dans le benzdne. D6-
canter la soiition limpide de norbixine et d6shydrater au moyen de_sql-
fate de soAium anhydie. Verser 3 A 5 ml de cette solution en haut de la
colonne d'alumine. La norbixine forme, cornme la bixine, une zone rouge-
orang6e A la surface de l'alumine. Trait6e par les- 6luats indiqu6s en a), elle
se colmporte cofiune Ia bixine et donne aussi la r6action de Carr-Price.

E 162 - Rouge de betteraues, bbtanine
' 

Chromatographie sur papier: avec le butanol satur6 d'acide drlorhydrique
2 N comme solvant (chiomatographie ascendante), Ia b6tanine donne une
tactre rouge unique avec une train6e brunAtre et faible migration'

E 1?1 - BiorAite de titane

substances solubles dans l'acide drlorhydrique: mettre en suspension 5- g
de bioxyde de titane dans 100 mI d'acide drlorhydriqu_e 0,5 N et ctrauffer
B0 mn iu bain-marie, en agitant de temps d autre. Filtrer sur creuset de
Gooch dont le fond a 6t6 garni de trois coudres - la premidre d'hmiante
grossidre, 1a deuxidme de papier filtre r6duit en pulpe, la. troisidme d'amiante
fine. Laver par B portioni successives d'acide drlorhydrique 0,5 N de 10 ml
chacune. Ev-aporer le filtrant A siccit6 dans une capsule de platine, prris
ctrauffer au rouge sombre jusqu'd poids constant. Le poids du residu ne doit
pas d6passer 0,0ub g.

Antimoine: pas plus de 100 mg/kg
Zinc : pas plus de 50 mg/kg.
Baryum-compos6s solubles : pas plus de 5 mg/kg.

E L72 - Hydrorgd,es et orades de fer

S6l6nium: pas plus de 1 mg/kg.
Mercure: pas plus de 1 mg/kg.
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ANNEXE

Avis
de la commission du march6 int6rieur

R6dacteur : r\I. Tomasini

l. L'expos6 des motifs de Ia Commission de la
C.E.E. a trait it la fois i. des probldmes de rapproche-
ment des l6gislations et, par cons6quent, d'applica-
tion de l'article 100 du trait6 et i des probldmes de
protection de Ia sant6 humaine. Dans le cadre de ses
comp6tences, la commission du march6 int6rieur
limite son avis au premier ordre de questions.

2. La Commission de la C.E.E. avait pr6c6dem-
ment soumis au Parlement deux propositions d.e di-
rective tendant au rapprochement de r6glementations,
complexes et diff6rentes selon les Etats membres,
concernant les m6dicaments. Ces deux directives
avaient trait aux rdgles relatives ) la mise sur le
march6 et d I'6tiquetage, aux contr6les impos6s aux
fabricants pour garantir la quaiit6 de leurs produits
et aux tAches administratives de protection de la
sant6 publique.

La troisidme proposition tend au rapprochement
des r6glementations concernant les colorants autori-
s6s. L'ex6cutif estime, en effet, que Ies disparit6s
constat6es dans les r6glementations sont susceptibles
de provoquer des entraves aux 6changes et ont ainsi
une incidence directe sur le fonctionnement du march6
commun.

3. Dans la mesure oir la nature particulidre des
sp6cialit6s pharmaceutiques n'y fait pas obstacle, la
proposition de la commission a 6t6 inspir6e de la
directive du Conseil, relative au rapprochement des
r6glementations des Etats membres concernant les
matidres colorantes pouvant 6tre employ6es dans les
denr6es destin6es i l'alimentation humainp.

4. Pour 6liminer les entraves ), la libre circulation
des sp6cialit6s pharmaceutiques, I'exdcutif a 6tabli
une liste des matidres qui peuvent 6tre ajout6es aux
sp6cialit6s pharmaceutiques en vue de leur coloration.

5. Les Etats membres d.oivent prend.re toutes
dispositions utiles pour que les matitres 6numdr6es
dans les annexes de la d.irective et destindes ir 6tre
utilis6es pour la coloration des sp6cialit6s pharma-
ceutiques, r6pondent ) des critBres g6n6raux et sp6-
cifiques de puret6, 6galement ddtermin6s dans une
annexe A" Ia directive,

6. Les m6thodes d'analyses n6cessaires en vue du
contr6le de ces critdres de puret6 doivent 6tre d6ter-
mindes par l'exdcutif selon une proc6dure de direc-
tives prises aprbs consultation des 6tats membres.

7. Les 6tats membres doivent prendre toutes dispo-
sitions utiles pour que les matidres colorantes vis6es

par la directive soient mises sur le march6 dans des
conditions d6finies et trds pr6cises d'emballage.

8. Les Etats membres disposent d'un d6lai de 18
mois, 2r, compter de 1a notification de la directive, pour
modifier leur ldgislation. La Commission de la C.E.E.
doit 6tre imm6diatement inform6e. I.a l6gislation
ainsi modifi6e est appliqu6e au plus tard dans les
deux ans aprds la notification.

En outre, les Etats membres sont tenus d'informer
l'ex6cutif en temps utile pour lui permettre de pr6-
senter ses observations, de tout projet ult6rieur de
dispositions l6gislatives, r6glementaires ou administra-
tives qu'ils envisagent d'adopter en ce qui concerne
les matidres concern6es oar la directive.

9. L'application de Ia directive est limit6e. En effet,
la directive n'affecte pas les dispositions des l6gisla-
tions nationales concernant les produits destin6s ir
l'exportation en dehors de la Communaut6.

10. La commission du march6 int6rieur s'est de-
mandde si une r6glementation aussi d6tai116e et aussi
pr6cise avait sa place dans Ie cadre d'une directive
et dans celui de l'application de l'article 100 du trai-
t6 qui tend au rapprochement des i6gislations, mais
non pas ) leur unification. X{a1gr6 les doutes qu'elle
peut avoir sur Ie plan du droit, la commission du mar-
ch6 int6rieur ne propose cependant pas que le texte
de la proposition de l'ex6cutif soit amend6 iL ce propos.
En effet, iI est incontestable que les disparit6s exi-
stantes entre les diverses r6glementations nationales
constituent une entrave ). la libre circulation des
produits et que, si rien n'6tart fait, cette situation
rendrait inop6rantes les autres mesures d'harmonisa-
tion. En une telle manidre, 1e rapprochement des 16-

gislations consiste en une unification des listes natio-
nales.

ll. Toutefois, la commission du march6 int6rieur
a not6 que, pour la d6termination des m6thodes d'ana-
lyses en vue du contr6le des critdres de puret6, la
proposition pr6voyait non plus le recours ). la proc6-
dure pr6vue par l'article 100, mais A. une proc6dure
simplifi6e de directives de la Commission de la C.E.E.
prises aprds consultation des Etats membres. La com-
mission du march6 int6rieur ne conteste oas les rai-
sons de simplicit6 et de rapidit6 qui ont pu 6tre ir
l'origine du texte en question. Mais elle ne voit au-
cune raison d6terminante pour que le Parlement qui
est n6cessairement consultd sur Ia directive de base,
ne le soit pas sur les textes indispensabies ), l'applica-
tion de celui-ci. I1 s'agit Ii d'un probldme de principe
qui a d6jd retenu l'attention de plusieurs commissions
parlementaires et, en particulier, des commissions
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politique et juridique. Dans ces conditions, la com-
mission du march6 int6rieur suggdre que l'article 3

de la proposition de 1'ex6cutif dispose que les directives
d'application soient prises aprds consultation du
Parlement.

En tout 6tat de cause, il faut insister sur Ia n6ces-
sit6 d'une liste t ouverte ,, c'est-d-dire i laquelle des

additions puissent 6tre faites dds qu'une matidre
colorante nouvelle est reconnue d la fois utile et non
toxique, et d'une proc6dure souple pour la modifica'
tlon dei m6thodes d'analyses et des critdres de puret6,
la rapide 6volution de la science permettant drail-
leurs ainsi de donner des garanties suppl6mentaires
pour Ia sant6 publique.

12. Une autre observation de Ia commi$sion du
march6 intdrieur a trait au terme de < l6gislation >

utilisd aux articles 5 et 6 de Ia proposition. Ce terme
qui se r6fdre aux textes j2ris par voie l6gislative,
semble donc exclure ceux qui sont 6labor6s par voie
administrative ou r6glementaire, alors que ces derniers
sont vis6s d, la fois par l'article 100 du trait6 et par
l'article 7 de la directive. Il conviendrait donc, dans
un souci d'exactitude juridique, qu'aux articles 5 et
6 de la proposition, Ie mot t l6gislation r soit remplac6
par celui plus g6n6ral de n r6glementation >.

L'amendement ne peut que faciliter le rapproche-
ment entrepris en 6vitant des divergences dans l'appli-
cation des textes.

13. D'un point de vue techni{ue, il est, de plus,
sugg6r6 que dans l'intitul6, et dans le texte de ia
directive, les mots < sp6cialit6s pharmaceutiques I
soient remplacds par celui de < m6dicaments r, tel
qu'il est d6fini }L I'article 1 de la directive du 26 jan-
vier 1965.

Il est bien entendu que les deux premidres direc-
tives ne portent que sur les sp6cialit6s, maii il faut
remarquer qu'il y a 6galement d'importants 6changes,
intra-communautaires de m6dicaments, qu'il y a lieu

de les faciliter, et qu'il est inutile de remettre ir, un
texte ult6iieur un rapprochement logique.

14. II semble, d'autre part, n'y avoir aucune rai-
son pour que la liste des matidres colorantes admises
pour les m6dicaments difidre de celle qui a 6t6 admise
pour I'alimentation humaine (2r, l'exception des colo-
rants de surface pour aliments).

Le projet de la Commission laisse penser que Ia
r nature particulidre des sp6cialit6s pharmaceutiques
y fait obstacle >, mais il y a ld une confusion regretta-
ble. Si, compte tenu de Ia nature particulidre d'un
produit, un colorant ne devait pas 6tre employ6, c'est
lors de I'instruction de la demande d'autorisation de
mise sur Ie march6 que la constatation en serait faite,
et f interdiction prononc6e.

En fait" les quantitds employdes par f industrie du
m6dicament (et celles ing6rdes par le malade) sont
si inflmes par rapport ir celles qui sont employ6es
dans I'alimentation, qu'une diff6rence des listes n'est
pas s6rieusement justifiable.

15. Le m6me argument est valable en ce qui con-
cerne la difi6rence de traitement entre les matidres
de l.'annexe I et celles de l'annexe IL La commission
du march6 intdrieur ne voit pas pourquoi les premidres
sont autoris6es pour l'alimentation humaine sans
limitation de dur6e, alors que les secondes sont
autciris6es seulement pendant trois ans, }l compter de
la notification de la directive (article l, alin6a 2).

16. I1 apparait enfin important, pour parfaire le
rapp-rochement, de r6gler le cas des diluants, ainsi
que l-e pr6voit la directive du 23 octobre 1962 (J .O. n" LIl
du Il novembre 1962) modifi6e par la directive du
25 octobre L965 (J.O. no I?8 du 26 octobre 1965),
et relative aux matibres colorantes pouvant 6tre
employ6es dans les denr6es destin6es ir l'alimentation
humaine. La liste des produits figurant i, l'article 6

de ce texte pourrait 6tre reprise dans la pr6sente
directive.
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