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IRANYELVEK

A BIZOTTSAG 2009/9/EK IRANYELVE
(2009. februdr 10.)

az dllatgydgydszati készitmények kozosségi kodexérGl szolo 2001/82/EK eurdpai parlamenti és
tandcsi irdnyelv médositisarol

(EGT-vonatkozdst szoveg)

AZ EUROPAI KOZOSSEGEK BIZOTTSAGA,

tekintettel az Eurdpai Kozosséget létrehozd szerzédésre,

tekintettel az dllatgydgydszati készitmények kozosségi kodexérdl
sz6l6, 2001. november 6-i 2001/82[EK eurdpai parlamenti és
tandcsi irdnyelvre (') és kiilonosen annak 88. cikkére,

mivel:

(1) Ahhoz, hogy egy éllatgydgydszati készitményt az Eurdpai
Kozosség piacan forgalomba lehessen hozni, azt egy ille-
tékes hatdsignak forgalombahozatali engedéllyel kell
ellatnia. E célbdl az allatgydgydszati készitményen elvég-
zett vizsgdlatok és kisérletek eredményeivel kapcsolatos
adatokat és dokumentumokat tartalmazé kérelmezési
dokumentéciot kell benytjtani.

(2) A 2001/82[EK iranyelv I. mellékletének célja az éallatgyo-
gyaszati készitmények vizsgélatai tekintetében azon rész-
letes tudomdnyos és mszaki kovetelmények megdllapi-
tdsa, amelyekhez képest az dllatgydgydszati készitmény
mindségét, drtalmatlansdgdt és hatékonysdgdt értékelni
kell. A melléklet utasitdsokat tartalmaz a kérelmezési
dokumentdci6 alaki kovetelményeire és tartalmédra vonat-
kozéan is.

(3) A tudomdnyos és miiszaki fejl6dés, valamint kiillonosen a
legtijabb jogszabélyokban szerepl6 1j kovetelmények
figyelembe vétele érdekében a 2001/82[EK irdnyelv I
mellékletében szerepld részletes tudomanyos és mdiszaki
kovetelményeket ki kell igazitani. A kérelmezési doku-
mentacié alaki kovetelményeit és tartalmat is javitani
kell az értékelés megkonnyitése, valamint a dokumen-

tici6 bizonyos - tobb dllatgydgydszati készitmény
esetében kozos — részeinek megfelel6bb felhasznalasa
érdekében.

(4 A vakcindk értékelésére szolgdld jelenlegi eljardsok -
mind ami az els6 forgalombahozatali engedélyt, mind

() HL L 311., 2001.11.28,, 1. o.

ami annak kés6bbi valtoztatasait illeti a gyartdsi eljards és
a kombindlt vakcindkban meglévd egyes antigének vizs-
gélatdinak modositdsai  kovetkeztében — egyszerdisitése
érdekében egy 1j, a vakcinaantigén-torzsadatok (vaccine
antigen master file, VAMF) fogalmdn alapulé rendszert
kell bevezetni a tobb antigént tartalmazd vakcindk
esetében.

(5) Az antigén-tulajdonsdgaik tekintetében valtozé virusok
elleni vakcindk oly moédon torténd engedélyezésének
érdekében, hogy a Kozosség haladéktalanul képes legyen
a leghatékonyabb intézkedések meghozatalira a jarva-
nyos betegségek el6forduldsdval vagy elterjedésével
szemben, be kell vezetni a tobb torzsre kiterjedd doku-
mentdcié fogalmdt. Ez ugyanakkor azt is biztositani
fogja, hogy a forgalombahozatali engedélyeket a ming-
séggel, drtalmatlansdggal és hatékonysdggal Osszefiiggd,
objektiv tudoményos kritériumok alapjan adjak meg.

(6) Az ebben az irdnyelvben eldirt intézkedések 6sszhangban
vannak az Allatgyogydszati Készitmények Allandé Bizott-
saganak véleményével,

ELFOGADTA EZT AZ IRANYELVET:

1. cikk

A 2001/82[EK irdnyelv I. mellékletének helyébe ezen irdnyelv
mellékletének szovege 1ép.

2. cikk

A tagéllamok legkésébb 2009. szeptember 6-ig elfogadjik és
kihirdetik azokat a torvényi, rendeleti és kozigazgatdsi rendelke-
zéseket, amelyek sziikségesek ahhoz, hogy ezen irdnyelvnek
megfeleljenek. A tagallamok haladéktalanul tdjékoztatjadk a
Bizottsagot e rendelkezések szovegérdl és az emlitett rendelke-
zések és az ezen irdnyelv kozotti megfelelésre vonatkozo tébla-
zatrol.

Amikor a tagillamok elfogadjak ezeket a rendelkezéseket,
azokban hivatkozni kell erre az irdnyelvre, vagy azokhoz hiva-
talos kihirdetésiik alkalméval ilyen értelmd hivatkozdst kell
flizni. Az emlitett hivatkozds madjat a tagillamok hatdrozzak
meg.
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3. cikk

Ez az irdnyelv az Eurdpai Unié Hivatalos Lapjdban val6 kihirdetését kovet§ huszadik napon 1ép hatdlyba.

4. cikk

Ennek az irdnyelvnek a tagdllamok a cimzettjei.

Kelt Briisszelben, 2009. februir 10-én.

a Bizottsdg részérdl
Giinter VERHEUGEN
alelnok
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Losrsos

BEVEZETESES ALTALANOS ELVEK

(1) A 12-13d. cikk értelmében a forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez mellékelends adatokat és dokumentu-
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mokat az e mellékletben megéllapitott kovetelményekkel sszhangban kell benytjtani, a Bizottsdg édltal kozzétett
irdnymutatdsoknak — »The Rules Governing Medicinal Products in the European Union« (A gydgyszerek szabdlyozasa
az Eurépai Unidban), 6B. kotet, A kérelmezSknek sz616 kozlemények, Allatgyogydszati készitmények, A dokumen-
taci6 formdja és tartalma — megfelelGen.

A forgalombahozatali engedély irdnti kérelem osszedllitdsinal a kérelmezSknek figyelembe kell venniiik az 4llat-
gylgydszati ismeretek jelenlegi 4lldsat, az Furépai Gydgyszeriigynokség (a tovdbbiakban: Ugynokség) dltal az 4llat-
gyobgyészati készitmények minGségével, biztonsdgossigaval és hatékonysdgaval kapcsolatosan kiadott tudoményos
irinymutatdsokat, valamint a Bizottsdg dltal a »The Rules Governing Medicinal Products in the European Union« (A
gyogyszerek szabdlyozdsa az Eurdpai Unidban) cimd kiadvany kiilonboz$ koteteiben kozzétett kozosségi gyogy-
szerészeti irdnymutatdsokat is.

Az immunolégiai allatgydgydszati készitmények kivételével az dllatgy6gydszati készitményekre — a dokumentdcid
mindségi (gydgyszerészeti) része (fizikai-kémiai, bioldgiai és mikrobioldgiai vizsgilatok) tekintetében — a relevdns
monografidk mindegyike vonatkozik, ideértve az Eurépai Gydgyszerkonyv altalinos monografidit és dltaldnos feje-
zeteit is. Az immunoldgiai dllatgy6gydszati készitményekre — a dokumentdcié mindségre, drtalmatlansdgra és haté-
konysdgra vonatkozo részei tekintetében a relevans monografidk mindegyike vonatkozik, ideértve az Eurdpai Gydgy-
szerkonyv altaldinos monografidit és dltaldnos fejezeteit is.

A gyartasi folyamatnak meg kell felelnie az allatgyogydszati készitmények helyes gyartdsi gyakorlatira vonatkozd
alapelvek és irdnymutatdsok megdllapitdsir6l sz6l6 91/412/EGK bizottsdgi irdnyelv (1) kovetelményeinek, illetve a
Bizottsdg éltal a »The Rules Governing Medicinal Products in the European Union« (A gydgyszerek szabdlyozisa az
Eurépai Unidban) cimd kiadvany 4. kotetében a helyes gydrtdsi gyakorlatra vonatkozéan kozzétett alapelveknek és
irdnymutatdsoknak.

Minden, az érintett dllatgydgydszati készitmény értékelése szempontjabdl lényeges informdciot szerepeltetni kell a
kérelemben, legyenek ezek kedvezdek vagy kedvezétlenek a termékre nézve. Kilonosen minden olyan lényeges
adatot meg kell adni, amely allatgyogyaszati készitményre irdnyulé befejezetlen vagy abbamaradt vizsgdlatra vagy
kisérletre vonatkozik.

A farmakoldgiai, toxikoldgiai, a maradékanyagokra és az drtalmatlansdgra vonatkozo vizsgdlatokat a 2004/10/EK
eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelvben (3 és a 2004/9/EK eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelvben (%) megilla-
pitott helyes laboratoriumi gyakorlatra vonatkozé rendelkezésekkel osszhangban kell elvégezni.

(7) A tagallamok biztositjdk, hogy az dllatokon végzett minden kisérletet a 86/609/EGK tandcsi irdnyelvvel (*) Ossz-

hangban végezzenek.

(8) A kockdzat/haszon értékelés nyomon kovetése érdekében az eredeti kérelemben nem szereplé minden 4j informd-

jarfaiasiasiiasiiasiia sija s

ciot és a farmakovigilancidval kapcsolatos Gsszes informdaciot be kell nydjtani az illetékes hatdsdgnak. A forgalom-
bahozatali engedély megaddsat kovetSen az 1084/2003/EK bizottsigi rendelettel (°) és az 1085/2003/EK bizottsagi
rendelettel (°) Osszhangban a dokumentdcioban foglalt adatokat érint§ barmilyen véltozdst be kell nytjtani az
illetékes hat6sagnak, az e rendeletek 1. cikkében meghatdrozott, engedélyezett allatgyogydszati készitmények tekin-
tetében.

A dokumenticionak tartalmaznia kell a 2001/18/EK eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelv (7) 2. cikke szerinti,
géntechnoldgidval maédositott szervezeteket (GMO-kat) tartalmazd vagy azokbdl felépiild dllatgydgydszati készitmé-
nyek kibocsatdsaval kapcsolatos kornyezeti kockazatok felmérését. Az informdciokat a 2001/18/EK irdnyelv és a
726/2004/EK eurdpai parlamenti és tandcsi rendelet (%) rendelkezéseivel osszhangban kell megadni, figyelembe véve
a Bizottsdg altal kozzétett ttmutatdkat is.

228.,1991.8.17,, 70. o.
50., 2004.2.20., 44. o.
50., 2004.2.20., 28. o.
358, 1986.12.18,, 1. o.
159., 2003.6.27., 1. o.
159., 2003.6.27., 24. o.
106., 2001.4.17., 1. o.
136., 2004.4.30., 1. o.
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(10) A sztikebb piaci dgazatot képvisel§ dllatfajokra és javallatokra vonatkozé dllatgyogydszati készitményekkel kapcso-
latos forgalombahozatali engedélyekre irdnyuld kérelmek esetén rugalmasabb megkozelités is alkalmazhaté. Ilyen
esetekben figyelembe kell venni a vonatkozé tudomanyos irdinymutatdsokat ésfvagy tudomdnyos tandcsokat.

Ez a melléklet négy cimre tagolddik:

Az 1. ¢im a nem immunoldgiai dllatgydgydszati készitményekre irdnyuld kérelmek egységes kovetelményeit ismerteti.

A 1L ¢im az immunoldgiai allatgyogydszati készitményekre irdnyuld kérelmek egységes kovetelményeit ismerteti.

A I cim a forgalombahozatali engedélyek dokumentdcidinak kiilonbozd tipusait és az azokra vonatkozd kovetelmé-
nyeket ismerteti.

A IV. cim az éllatgydgydszati készitmények kiilonleges tipusaira vonatkozé dokumentdcié kovetelményeit ismerteti.

L CiM
A NEM IMMUNOLOGIAI ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEKRE VONATKOZO KOVETELMENYEK

A Il cimben meghatdrozott, eltéré rendelkezések hidnydban az allatgydgydszati készitményekre — az immunoldgiai
allatgyogydszati készitmények kivételével — a kovetkezd kovetelmények vonatkoznak.

1. RESZ: A DOKUMENTACIO OSSZEFOGLALASA
A. ADMINISZTRATIV ADATOK

A kérelem térgyéat képezd dllatgydgydszati készitményt nevével és hatdanyaga(i) nevével kell azonositani, és emellett meg
kell adni a hatdserésséget, a gyogyszerformdt, az alkalmazds modjit és modszerét (ldsd az irdnyelv 12. cikke (3)
bekezdésének f) pontjt), valamint a termék végs kiszerelésének lefrdsdt, ideértve a csomagoldst, a cimkézést és a
hasznélati utasitdst is (l4sd az irdnyelv 12. cikke (3) bekezdésének 1) pontjat).

Meg kell adni a kérelmez$ nevét és cimét, a gyartok nevét és cimét, valamint a gydrtds, tesztelés és kibocsatds egyes
szakaszaiban érintett telephelyeket (ideértve a késztermék gyart6jt és a hatdanyag(ok) gyartéjat vagy gyartdit is), valamint
megfelel§ esetben az importér nevét és cimét.

A kérelmezének meg kell adnia a kérelem aldtdmasztsdra benyujtott dokumentdcié koteteinek szamadt és cimeit, tovdbba
jeleznie kell, hogy adott esetben milyen mintdkat mellékelt.

Az adminisztrativ adatokhoz a kovetkezdket kell mellékelni: azt a dokumentumot, amelyik igazolja, hogy a gyart6 a
44. cikk szerint engedéllyel rendelkezik az érintett dllatgydgyaszati készitmények gydrtésdra; azon orszagok jegyzékét, ahol
az engedélyt mdr megadtdk; a termékjellemzSk osszefoglaléjanak minden mésolatdt a 14. cikkel 6sszhangban, aszerint,
ahogyan azt a tagdllamok jovéhagytdk; valamint azon orszdgok jegyzékét, ahol mdr benydjtottdk az engedély irdnti
kérelmet, vagy ahol az ilyen kérelem elutasitdsra keriilt.

B. TERMEKJELLEMZOK OSSZEFOGLALOJA, CIMKEZES ES HASZNALATI UTASITAS

A kérelmezdnek javaslatot kell tennie a termékjellemz8k 6sszefoglal6jira az irdnyelv 14. cikkével osszhangban.

Ezen irdnyelv V. cimével osszhangban a kozvetlen és a kiilsé csomagolds tekintetében meg kell adni a javasolt cimkézés
szovegét, a haszndlati utasitdssal egyiitt, ha arra a 61. cikk értelmében sziikség van. Mindemellett a kérelmezdnek be kell
nydjtania az &llatgydgydszati készitmény végleges kiszerelésének kiszereléseinek egy vagy tobb mintapélddnyat vagy
modelljét az Eurdpai Unié legaldbb egy hivatalos nyelvén; a modell fekete-fehérben és elektronikusan is benyujthato,
ha megszerezték az illetékes hatdsdg ezzel kapcsolatos, elézetes beleegyezését.

C. RESZLETES ES KRITIKAI OSSZEFOGLALOK

A 12. cikk (3) bekezdésével 6sszhangban részletes és kritikai Osszefoglalokat kell benyujtani a gydgyszerészeti (fizikai-
kémiai, bioldgiai vagy mikrobioldgiai) vizsgédlatok, az drtalmatlansigi vizsgdlatok és maradékanyagokra vonatkozé vizs-
gdlatok, a preklinikai és klinikai vizsgdlatok, valamint az dllatgydgydszati készitmény dltal a kornyezetre gyakorolt
esetleges kockdzatokat értékel$ vizsgdlatok eredményeirdl.
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Minden egyes részletes és kritikus Osszefoglalot a kérelem benytjtasakor rendelkezésre dllo tudomdnyos ismeretek figye-
lembe vételével kell elkésziteni. Az Osszefoglalonak tartalmaznia kell azoknak a vizsgalatoknak és kisérleteknek az
értékelését, amelyek a forgalombahozatali engedélyhez tartozé dokumentdcidt képezik, és ki kell térnie valamennyi, az
dllatgyogydszati készitmény mindségének, drtalmatlansdgdnak és hatékonysdgdnak értékelése tekintetében lényeges
kérdésre. Tartalmaznia kell ezenkivill a benydjtott vizsgdlatok és kisérletek részletes eredményeit, valamint a pontos
szakirodalmi hivatkozasokat.

Minden lényeges adatot egy fliggelékben kell osszefoglalni, lehet6ség szerint tébldzatos vagy grafikonos formdban. A
részletes és kritikai osszefoglaloknak és a fuiggelékeknek pontos hivatkozdsokat kell tartalmazniuk a f6 dokumentdciéban
szerepl6 adatokra.

A részletes és kritikai osszefoglalokat ald kell irni és keltezéssel kell elldtni, és csatolni kell a szerzg iskolai végzettségére,
képesitése és szakmai gyakorlatdra vonatkozé tdjékoztatdst. Nyilatkozni kell a szerzd és a kérelmezd kozott fenndlld
szakmai viszonyrol.

Ha a hatéanyagot egy, a 2001/83/EK eurépai parlamenti és tandcsi irdnyelv (') 1. mellékletének kovetelményeivel ossz-
hangban emberi felhaszndldsra engedélyezett gydgyszer tartalmazza, akkor az emlitett melléklet 2.3. szakaszdban szerepl§
2. modulban el6irt dltalinos mindségi Gsszefoglald helyettesitheti a hatdanyaggal, illetve — adott esetben — a termékkel
kapcsolatos dokumentéciéra vonatkozd osszefoglalot.

Ha az illetékes hatdsdg nyilvanosan bejelentette, hogy a késztermékre vonatkozd kémiai, gydgyszerészeti és biologiai/mik-
robioldgiai adatok csak kozos miiszaki dokumentum (CTD) formdtumban szerepelhetnek a dokumentdcidban, a gy6gy-
szerészeti vizsgdlatok eredményeire vonatkozé részletes és kritikai Osszefoglalé dltaldinos mindségi Osszefoglald formé-
jaban is benyujthaté.

Sztikebb piaci dgazatot képvisel§ dllatfajokra és javallatokra irdnyuld kérelem esetében az dltaldinos mindségi Gsszefoglald
formdtuma az illetékes hatdsdgok elGzetes beleegyezése nélkiil is haszndlhaté.

2. RESZ: GYOGYSZERESZETI (FIZIKAI-KEMIAI, BIOLOGIAI VAGY MIKROBIOLOGIAI ADATOK [MINOSEG])
Alapelvek és kovetelmények

A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez a 12. cikk (3) bekezdése j) pontjanak els§ francia bekezdése értelmében
mellékelendd adatokat és dokumentumokat az aldbbi kovetelményekkel 6sszhangban kell benydjtani.

A gyogyszerészeti (fizikai-kémiai, bioldgiai vagy mikrobiolégiai) adatoknak tajékoztatast kell adniuk a hatéanyag(ok) és az
dllatgyogydszati késztermékek gydrtdsi folyamatdrol, jellemzésérdl és tulajdonsdgairdl, stabilitdsukrél, valamint a kapcso-
16d6 mindség-ellendrzési miveletekrdl és kovetelményekrdl, tovabbd tartalmazniuk kell az dllatgydgydszati készitmény
osszetételének, kifejlesztésének és kiszerelésének leirdsat.

Valamennyi monogréfidt — ideértve az Eurdpai Gydgyszerkonyv dltalinos monografidit és altalinos fejezeteit vagy ezek
hidnydban egy tagallam gyogyszerkonyvének dltaldnos fejezeteit is — alkalmazni kell.

Valamennyi vizsgélati eljdrds sordn teljesiilnie kell a kiinduldsi anyagok és a késztermék minGségének elemzésére és
ellendrzésére vonatkozd kovetelményeknek, valamint figyelembe kell venni a megéllapitott irdnymutatdst és kovetelmé-
nyeket. A validdldsi vizsgdlatok eredményeit meg kell adni.

Az Osszes vizsgdlati médszert kell§ részletességgel le kell irni annak érdekében, hogy azokat az illetékes hatésdgok
kérelmére végzett ellendrzd vizsgélatok sordn meg lehessen ismételni; minden specidlis késziiléket és berendezést, amelyet
haszndlni lehet, megfelel§ részletességgel le kell irni, lehetSleg dbrat is mellékelve hozzd. A laboratériumi reagensek kémiai
képletét szitkség esetén elkészitési modszerik lefrdsaval is ki kell egésziteni. Az Eurdpai Gydgyszerkonyvben vagy
valamelyik tagédllam gydgyszerkonyvében megtaldlhaté vizsgilatok esetében ezt a leirdst a széban forgd gydgyszerkonyvre
vonatkozd részletes hivatkozds is helyettesitheti.

Adott esetben az Eurépai Gydgyszerkonyv kémiai és bioldgiai referenciaanyagét kell haszndlni. Méds referenciakészitmé-
nyek és szabvanyok alkalmazdsa esetén azokat azonositani kell, és részletesen le kell irni.

() HL L 311., 2001.11.28., 67. o.
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Ha a hatéanyagot egy, a 2001/83[EK irdnyelv I. mellékletének kovetelményeivel sszhangban emberi felhaszndldsra
engedélyezett gydgyszer tartalmazza, akkor az emlitett mellékletben szereplS 3. modulban el6irt kémiai, gy6gyszerészeti
és bioldgiai/mikrobioldgiai adatok helyettesithetik a hatéanyaggal, illetve — adott esetben — a termékkel kapcsolatos
dokumentdcidt.

A hatbanyagra vagy a késztermékre vonatkozé kémiai, gyGgyszerészeti és bioldgiai/mikrobioldgiai adatokat a dokumen-
tacié kizdrélag CTD (k6zos miszaki dokumentum) formdtumban is tartalmazhatja, ha az illetékes hat6sdg nyilvdnosan
bejelentette ezt a lehetdséget.

A sziikebb piaci dgazatot képvisel§ dllatfajokra és javallatokra irdnyulé kérelem esetén a CTD-formdtum az illetékes
hatdsdgok elézetes beleegyezése nélkiil is alkalmazhato.

A. AZ OSSZETEVOK MINOSEGI £ES MENNYISEGI ADATAI
1. Mindségi adatok

»MinGségi adatok« a gy6gyszer valamennyi dsszetevdje esetében az aldbbiak megnevezése vagy leirdsa:

— hatbanyag(ok),

— a segédanyag(ok) osszetevsi, barmilyen is azok jellege és felhaszndlt mennyisége, ideértve a szinezékeket, a tartdsitd-
szereket, az adjuvdnsokat, a stabilizdtorokat, a stiritGanyagokat, az emulgedldszereket, az izesitd- és aromaanyagokat is,

— az dllatoknak szdjon 4t vagy mds modon alkalmazandé dllatgyodgydszati készitmények kiilsejét bevoné oGsszetevdk,
ugymint kapszuldk, zselatinkapszuldk.

Ezeket az adatokat ki kell egésziteni a készitmény kozvetlen csomagoldanyagdra és — szitkség esetén — mdsodlagos
csomagoldsdra vonatkoz6 relevdns adatokkal, valamint — adott esetben — a csomagolds lezdrdsi médjaval és az azon
eszkozokre vonatkozé adatokkal, amelyeket a gydgyszer alkalmazdsira vagy beaddsdra haszndlnak, és amelyek a gyogy-
szerrel egyiitt keriilnek kiszerelésre.

2. Szokdsos terminoldgia

Az dllatgydgyaszati készitmények osszetevdinek leirdsakor haszndlandé szokdsos terminoldgia a 12. cikk (3) bekezdése c)
pontja egyéb rendelkezéseinek alkalmazdsitdl fiiggetleniil az aldbbiakat jelenti:

— az Eurdpai Gyogyszerkonyvben — vagy ennek hidnydban valamelyik tagillam nemzeti gydgyszerkonyvében — szerepld
osszetevSk tekintetében az érintett monogréfia f6écime az érintett gyogyszerkonyvre vald hivatkozéssal,

— mds osszetevSk tekintetében az Egészségiigyi Vildgszervezet (WHO) dltal ajénlott nemzetkdzi szabadnév (INN), amely
mellett fel lehet tiintetni mds nem védjegyzett nevet is, vagy ennek hidnydban a pontos tudomdnyos megjelolést; az
olyan osszetevSk tekintetében, amelyek nem rendelkeznek nemzetkozi szabadnévvel vagy pontos tudomanyos megje-
16léssel, azt kell leirni, hogy miként és mib6l késziiltek, adott esetben minden egyéb lényeges adattal kiegészitve,

— a szinezékek tekintetében meg kell adni a 78/25/EGK tandcsi irdnyelv (') dltal az egyes szinezékekhez rendelt »E«-
szamot.

3. Mennyiségi adatok

3.1. Az éllatgydgyaszati készitményekben taldlhat6 Gsszes hatéanyag »mennyiségi adataiként« meg kell adni minden egyes
hatbanyag adott gydgyszerforma szerinti tomegét, illetve bioldgiai aktivitdsat egységekben, az egy adagoldsi egységre, egy
tomeg- vagy térfogategységre jutd egységszdm meghatdrozésaval.

() HL L 11., 1978.1.14.,, 18. o.
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Az egységben kifejezett bioldgiai aktivitdst a kémiailag nem meghatdrozhat6 anyagokra kell alkalmazni. Ha a bioldgiai
aktivitds nemzetkozi egységét (IU) az Egészségligyi Vildgszervezet megdllapitotta, ezt kell haszndlni. Ha nem éllapi-
tottak meg nemzetkozi egységet, a bioldgiai aktivitds egységeit tigy kell kifejezni, hogy az anyag aktivitdsa — adott
esetben az Eurdpai Gyogyszerkonyv egységeinek alkalmazdsa révén — egyértelmtien azonosithatd legyen.

Ha lehetséges, az egységekben kifejezett bioldgiai aktivitdst a tomegegységre vagy térfogategységre kell vonatkoztatni.
Ezt az informdciét ki kell egésziteni a kovetkezdkkel:

— egyadagos készitmények esetében a kiszerelési egységben taldlhaté minden hatéanyag tomegét vagy egységben
kifejezett biologiai aktivitdsat meg kell adni, figyelembe véve a készitmény alkalmazdsra keriils térfogatdt, adott
esetben a készitmény szerkezetének helyredllitdsa utdn,

— cseppekben alkalmazandé dllatgydgydszati készitmények esetében meg kell adni minden hatéanyagnak az egy
cseppre vagy az 1 ml-ben vagy 1 g-ban 1év6 cseppszamra esé tomegét, illetve biologiai aktivitdsat egységekben
kifejezve,

— szirupok, emulzidk, granuldtumok és mds mért mennyiségekben alkalmazand6 egyéb gydgyszerformdk esetében
minden hatdanyagnak a mért mennyiségre es§ tomegét vagy egységekben kifejezett bioldgiai aktivitdsat kell
megadni.

3.2. Meg kell adni a vegyiileteik vagy szdrmazékaik forméjiban jelenlev$ hatéanyagok ossztomegben kifejezett mennyi-
ségét, valamint — ha ez sziikséges vagy fontos — a molekula aktiv elemének vagy elemeinek tomegét.

3.3. Az olyan hatéanyagot tartalmazé dllatgydgydszati készitmények esetében, amelyre valamely tagédllamban el8szor
nytjtottak be forgalombahozatali engedély irdnti kérelmet, a s6 vagy hidrat hatéanyagok mennyiségét szisztematikusan
a molekula aktiv elemének vagy elemeinek tomege alapjan kell megadni. Ugyanezen hat6éanyaggal kapcsolatosan az Gsszes
— ezt kovetSen a tagdllamokban engedélyezett — dllatgydgydszati készitmény mennyiségi Osszetételét a tovabbiakban gy
kell megadni.

4. Gyogyszerfejlesztés

A készitmény Osszetételéhez, az OsszetevSk, a kozvetlen csomagoldanyag, az esetleges tovdbbi csomagolds és adott
esetben a kiils6 csomagolds megvilasztisahoz, a segédanyagoknak a késztermékben betoltott tervezett funkci6jahoz,
tovabbd a késztermék gyartdsi modszeréhez magyarazatot kell flzni. E magyardzatot tudomdnyos gyogyszerfejlesztési
adatokkal kell aldtimasztani. A rdmérést is fel kell tiintetni, annak indokldsdval egyiitt. A mikrobioldgiai jellemzSknek
(mikrobioldgiai tisztasdg és antimikrobidlis aktivitds) és a haszndlati utasitdsoknak bizonyithatéan meg kell felelniiik az
dllatgyogydszati készitmény forgalombahozatali engedélyére vonatkozé kérelmezési dokumentdciéban meghatdrozott
tervezett felhasznaldsdnak.

B. A GYARTASI MODSZER LE[RASA

Minden egyes gyart6, valamint a gyartdsban és vizsgdlatban érintett valamennyi javasolt létesitmény vagy elGallitdsi
helyszin nevét, cimét és felelGsségét fel kell tintetni.

A gyértdsi modszernek a forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez a 12. cikk (3) bekezdése d) pontja értelmében
mellékelt leirdsdt gy kell megfogalmazni, hogy megfelel§ éttekintést adjon az elvégzett miveletek jellegérdl.

Ennek érdekében ennek legaldbb az aldbbiakat magdban kell foglalnia:

— a gyartds killonboz8 szakaszainak megemlitése olyan moédon, hogy megitélhetS legyen, hogy a gydgyszerforma
elgdllitdsa soran alkalmazott eljardsok okozhattak-e nem kivant valtozast az GsszetevGkben,

— folyamatos gydrtds esetében a késztermék homogenitdsat biztosité ovintézkedések valamennyi részlete,
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— a tényleges gyartdsi elSirds, ideértve a felhaszndlt anyagok mennyiségi adatait és a segédanyagok megkozelitGleges
mennyiségét is, amennyire ezt a gydgyszerforma sziikségessé teszi; meg kell emliteni minden olyan anyagot, amely
elttinhet a gyartds sordn; a ramérést fel kell tintetni és meg kell indokolni,

— a gyartasi folyamat azon szakaszainak meghatdrozdsa, amelyekben gydrtdskozi ellendrzés céljidbol mintdkat vesznek,
valamint az alkalmazott hatérértékek feltiintetése, amennyiben a kérelmet aldtdmaszté dokumentumokban szerepld
egyéb adatok indokoljdk, hogy e vizsgdlatok szitkségesek a késztermék mindség-ellendrzése céljdbdl,

— a gyartasi eljards validaldsdra szolgdl6 kisérleti vizsgalatok és adott esetben a gydrtdsi nagysdgrendben elééllitott tételek
folyamatvaliddldsi rendszere,

— steril készitmények esetében — ha a gyogyszerkonyvekben nem szerepld szabvanyos sterilizdldsi feltételeket alkal-
maznak — a sterilizdlds modszerét ésfvagy a haszndlt aszeptikus eljardsokat részletesen ismertetni kell.

C. A KINDULASI ANYAGOK ELLENORZESE
1. Altalinos kovetelmények

E bekezdés alkalmazdsiban a »kiinduldsi anyag« az dllatgydgydszati készitmény Osszes, a fenti A. szakasz 1. pontjdban
emlitett OsszetevGje és — szitkség esetén — tartdlydnak Osszetevéi, ideértve lezdrasat is.

A dokumentdciénak tartalmaznia kell a kiinduldsi anyagok valamennyi tételének mindség-ellendrzése tekintetében elvég-
zend§ vizsgdlatok specifikdcidit és adatait.

A kiinduldsi anyagok egyes tételein elvégzett rutinvizsgalatoknak meg kell egyezniiik a forgalombahozatali engedély irdnti
kérelemben feltiintetett vizsgdlatokkal. Ha a gydgyszerkonyvben nem szereplS vizsgalatokat alkalmaznak, ezt meg kell
indokolni, azéltal hogy bizonyitani kell, hogy a kiinduldsi anyagok megfelelnek a gydgyszerkonyv mindségi kovetelmé-
nyeinek.

Ha a kiinduldsi anyag, hat6anyag, vagy egy segédanyag tekintetében a gyogyszerek és az egészségiigyi elldtds mindségével
foglalkozd eurdpai igazgatdsdg (European Directorate for the Quality of Medicines and HealthCare, a tovdbbiakban:
EDQM) alkalmassdgi bizonyitvanyt éllitott ki, akkor ez a bizonyitvany képezi az Eurdpai Gydgyszerkonyv megfelel§
monografidjdra torténd hivatkozdst.

Alkalmassdgi bizonyitvanyra torténd hivatkozds esetén a gyarténak irdsban kell biztositékot adnia a kérelmezd részére,
hogy az EDQM dltal megadott alkalmassigi bizonyitvany kidllitdsa 6ta nem moddosult a gydrtasi folyamat.

A meghatérozott specifikicionak valo megfelelés bizonyitdsa érdekében a kiinduldsi anyagokra vonatkozéan analitikai
bizonyitvanyokat kell benydjtani.

1.1. Hatdanyagok

Minden egyes gydrtd, valamint a hatéanyag gydrtdsdban és vizsgalatiban érintett valamennyi javasolt létesitmény vagy
elSéllitdsi helyszin nevét, cimét és felel6sségét fel kell tintetni.

A hatéanyagok egyértelmti meghatdrozdsa érdekében a hatbanyag gyartGja vagy a kérelmezd gondoskodhat arrél, hogy a
hatbanyag gyértdja a kovetkezd informdaciokat egy kiilon dokumentumban hatéanyag-torzsadatként kozvetleniil az ille-
tékes hatdsdgoknak benyujtsa:

a) a gyartasi folyamat részletes leirdsa;

b) a gyartds sordn végzett mindség-ellendrzés lefrdsa;

¢) a folyamat validdlisdnak lefrdsa.
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Ebben az esetben azonban a gyarténak meg kell adnia a kérelmezdnek minden olyan adatot, amely a kérelmez§ szdmaéra
szitkséges lehet ahhoz, hogy felelgsséget villaljon az édllatgydgydszati készitményért. A gyarténak irdsban kell megerdsi-
tenie a kérelmez§ felé, hogy szavatolja minden egyes tétel dllandé minGségét, és nem modositja a gyartdsi folyamatot vagy
specifikdciokat a kérelmez§ tdjékoztatdsa nélkiil. Az ilyen mddositdsra vonatkozé kérelmet aldtdmaszté dokumentumokat
és adatokat az illetékes hatdsdgokhoz kell benydjtani; és ha ezek a dokumentumok és adatok a hatdanyag-torzsadatok
kérelmezGi részét érintik, a kérelmezshoz is el kell juttatni azokat.

Ezen tilmenden a gydrtdsi modszerre, a minGség-ellendrzésre és a szennyezddésekre vonatkozé informdacidkat, valamint a
molekuldris szerkezettel kapcsolatos bizonyitékot is meg kell adni, ha a hatbanyagra vonatkozo alkalmassagi bizonyitvany
nem 4&ll rendelkezésre:

1. A gyartasi eljdrdssal kapcsolatos informdciok kozott kell, hogy szerepeljen a hatéanyag gydrtdsi eljardsinak lefrasa,
amely a kérelmezdnek a hatéanyag gydrtdsdra vonatkozo kotelezettségvallaldsat képviseli. A hatéanyag(ok) gyartdsahoz
szitkséges valamennyi anyagot fel kell sorolni, és meg kell hatdrozni azt, hogy az egyes anyagokat a folyamat sordn
mikor haszndljak. Informdaciokat kell benytjtani az emlitett anyagok mindségére és ellendérzésére vonatkozdan is.
Informdcidkat kell biztositani arra vonatkozdan, hogy az anyagok megfelelnek a tervezett felhaszndldsukhoz megfelel§
el6irdsoknak.

2. A mindség-cllendrzésre vonatkozd informdcidknak tartalmazniuk kell az egyes kritikai 1épések alkalméval elvégzett
vizsgalatokat (ideértve az elfogadasi kritériumokat is), a koztes termékek mindségére és ellendrzésére vonatkozd
informdciokat és az eljards validdldsat és/vagy adott esetben az értékel§ vizsgdlatokat. Validdldsi adatokat kell tartal-
maznia tovdbbd adott esetben a hatdanyagra alkalmazott analitikai médszerekre vonatkozdan is.

3. A szennyez6désekre vonatkozd informdcidk kozott fel kell tiintetni az eldre jelezhetd szennyezddéseket, a megfigyelt
szennyezddések szintjeivel és jellegével egyiitt. Ezeknek tartalmazniuk kell tovabbé adott esetben az e szennyezGdések
artalmatlansdgdra vonatkozé informdciokat.

4. A biotechnoldgiai dllatgydgydszati készitmények esetében a molekuldris szerkezetre vonatkozé bizonyitéknak tartal-
maznia kell a sematikus aminosav-szekvencidt és a relativ molekuldris tomeget.

1.1.1. Gy6gyszerkdnyvekben szerepld hatéanyagok

Az Eurdpai Gydgyszerkonyv dltaldnos és egyedi monogréfidi alkalmazanddk az abban szerepl$ valamennyi hatdanyagra.

Az Eurépai Gyogyszerkonyvben vagy a valamely tagillam gydgyszerkonyvében szereplS kovetelményeknek megfelels
osszetevGket tgy kell tekinteni, hogy azok megfelels mértékben eleget tesznek a 12. cikk (3) bekezdése i) pontjdnak.
Ebben az esetben az analitikai mddszerek és eljdrdsok lefrdsat az érintett gyogyszerkonyvre vonatkozé — a megfelel§
szakaszokban szerepl6 — megfeleld hivatkozds is helyettesitheti.

Azokban az esetekben, amikor az Eurépai Gyogyszerkonyv vagy valamely tagallam nemzeti gydgyszerkonyvének monog-
rafidiban szerepld specifikicio elégtelen az anyag minGségének biztositsdhoz, az illetékes hatdsdgok a kérelmez6tsl ennél
részletesebb leirdst kérhetnek, ideértve az egyes szennyez8désekre vonatkozé hatdrértékeket is a validalt vizsglati eljara-
sokkal egyiitt.

Az illetékes hatésdgoknak tdjékoztatniuk kell a szoban forgd gydgyszerkonyvért felel6s hatdsdgokat. A forgalombahoza-
tali engedély jogosultjanak a gydgyszerkonyvi hatosdg rendelkezésére kell bocsdtania a vélelmezett hidnyossdgok részletes
ismertetését és az alkalmazott kiegészit§ specifikdciokat.

Ha az Eurdpai Gydgyszerkonyvben nincs a hatéanyagra vonatkozé monogréfia, és a hatéanyagot valamely tagillam
gyobgyszerkonyve irja le, az utobbi monografia alkalmazhato.

Azokban az esetekben, amikor a hatéanyag sem az Eurépai Gydgyszerkonyvben, sem a tagallami gydgyszerkonyvekben
nem szerepel, elfogadhat6 egy harmadik orszdg gydgyszerkonyvi monogrifidjanak valo megfelelés; ilyenkor a kérelme-
z6nek be kell nydjtania a monografia egy — adott esetben forditdssal kisért — példanydt. Be kell nydjtani az annak
bizonyitdsédval kapcsolatos adatokat, hogy a monogréfia alkalmas a hatéanyag min&ségének ellendrzésére.
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1.1.2. Gyo6gyszerkonyvekben nem szerepld hatdéanyagok

Az egyetlen gydgyszerkonyvben sem szerepld osszetevéket a kovetkezd cimekre tagolédé monogrifia formédjaban kell
lefrni:

a) az Osszetevd neve, az A. szakasz 2. pontjaban szerepl$ kovetelményeknek megfelelGen, kiegészitve kereskedelmi vagy
tudomdanyos szinonimékkal;

=

az anyagnak az Eurdpai Gydgyszerkonyvben haszndlthoz hasonlé formdban meghatdrozott fogalma, amelyet a sziik-
séges magyardzé bizonyiték kisér kiilonosen a molekuldris szerkezet tekintetében. Ha az anyagok csak gydrtdsi
modszeriikkel irhatok le, a leirdsnak kellSen részletesnek kell lennie ahhoz, hogy egy mind az osszetétele, mind
pedig hatdsai tekintetében dlland6 anyagot jellemezzen;

¢) az azonositdsi modszereket le lehet {rni az anyag gydrtdsa sordn alkalmazott teljes technoldgiai folyamatok formdjdban,
valamint a rutinszertien elvégzendd vizsgdlatok formdjdban is;

d) a tisztasdgi vizsgalatokat a varhaté minden egyes szennyezédést figyelembe véve kell leirni, ideértve killonosen azokat,
amelyek 4rtalmasak lehetnek, és sziikség esetén azokat is, amelyek — figyelembe véve azon anyagkombindciokat,
amelyekre a kérelem vonatkozik — kedvezétleniil befolydsolhatjak a gy6gyszer stabilitdsat vagy torzithatjak az analitikai
eredményeket;

€) a késztermékkel kapcsolatos paraméterek, mint példdul részecskeméret és sterilitds ellendrzéséhez sziikséges vizsgdla-
tokat és hatdrértékeket le kell irni, a modszereket pedig adott esetben validdlni kell.

f) novényi vagy dllati eredetdi, osszetett anyagok vonatkozdsaban kilonbséget kell tenni azon esetek kozott, amikor az
osszetett farmakoldgiai hatds teszi szitkségessé az alapvetd OsszetevSk kémiai, fizikai vagy bioldgiai ellendrzését, és
amikor az alkotérészek egy vagy tobb csoportjat tartalmazé anyagok hatdsa hasonld, amely utébbi tekintetében
altaldnos vizsgdlati médszer is elfogadhaté.

Ezeknek az adatoknak bizonyitaniuk kell, hogy a javasolt vizsgdlati eljardsok Osszessége elegend6 a meghatdrozott
forrdsbdl szdrmazé hatéanyag minéségének ellendrzésére.

1.1.3. A bioldégiai hasznosuldst befolydsold fizikai-kémiai jellemzdk

Fiiggetlentil attdl, hogy a hat6anyagok szerepelnek-¢ a gydgyszerkonyvekben, a hatéanyagok altaldnos leirdsa részeként az
aldbbi adatokat kell megadni, ha az allatgydgydszati készitmény biol6giai hasznosuldsa ezektdl fiigg:

— kristdlyforma és old6dasi egytitthatd,

— részecskeméret, adott esetben a poritast kovetSen,

— hidratacioés fok,

— viz/olajmegoszlasi hanyados,

— a pK-/pH-értékek.

Az elsé harom francia bekezdés nem vonatkozik a kizdrélag oldott formdban haszndlt anyagokra.

1.2. Segédanyagok

Az Eurdpai Gydgyszerkonyv dltaldnos és egyedi monogrifidi alkalmazandok az abban szerepl§ valamennyi anyagra.

A segédanyagoknak meg kell felelniiik az Eurdpai Gyogyszerkonyv megfelel6 monogrifidja kovetelményeinek. Ilyen
monogrdfia hidnydban valamely tagallam gydgyszerkonyvére lehet hivatkozni. Tagdllami monogrifia hidnydban hivat-
kozids teheté harmadik orszdg gydgyszerkonyvére is. Ebben az esetben bizonyitani kell az emlitett monografia alkalmas-
sagat. Adott esetben a monogrifia kovetelményeit tovabbi, az olyan paraméterek ellendrzésére irdnyuld vizsgdlatok
egészithetik ki, mint a részecskeméret, a sterilitds, az oldészermaradékok. Gydgyszerkonyvi monogréfia hidnydban javas-
latot kell tenni a specifikdciora, és azt indokldssal is el kell litni. A hat6éanyag tekintetében az 1.1.2. pont a)—e) pontjdban
a specifikdciokkal kapcsolatban meghatdrozott kovetelményeket be kell tartani. A javasolt médszerek lefrdsat és az azokat
alatdmaszt6 validdldsi adatokat be kell nydjtani.
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Az dllatgydgyaszati készitményekben felhaszndland6 szinezékeknek meg kell felelniiik a 78/25/EGK tandcsi irdnyelv
kovetelményeinek, kivéve bizonyos allatgydgyaszati készitményekben torténd, kotott felhaszndlds — mint példdul rovarols
nyakorvek és fiiljelz6k — esetében, amikor is mds szinezékek alkalmazdsa indokolt.

A szinezékeknek meg kell felelniitk a 95/45[EK bizottsdgi irdnyelvben (') megdllapitott tisztasdgi kritériumoknak.

Az tjszer segédanyagok — azaz dllatgydgydszati készitményben els§ alkalommal vagy 4j alkalmazdsi moddal haszndlt
segédanyag(ok) — tekintetében meg kell adni a gyartasi adatokat, a jellemzést és az ellendrzéseket, a bizonyitd biztonsd-
gossagi — klinikai és nem klinikai — adatokra torténd kereszthivatkozdssal egyiitt.

1.3. Tartdlyok és zdrdelemeik
1.3.1. Hatbéanyag

A hatdanyag tartélydnak zdrérendszerére vonatkozdan informécidkat kell benydjtani. A kivant tdjékoztatds terjedelme a
hatéanyag halmazallapotitdl (folyékony, szildrd) fiigg.

1.3.2. Késztermék

A késztermék tartdlydnak zdrorendszerére vonatkozodan informdaciokat kell benyujtani. A kivant tdjékoztatds terjedelme az
allatgydgyaszati készitmény alkalmazdsi mo6djatdl és az adagoldsi forma halmazallapotatdl (folyékony, szilard) fiigg.

A csomagoldanyagoknak meg kell felelniitk az Eurépai Gydgyszerkonyv megfelel§ monogréfidjdban szerepl$ kovetelmé-
nyeknek. Ha nem létezik ilyen monografia, valamely tagéllam gydgyszerkonyvére lehet hivatkozni. Tagallami monogréfia
hidnydban hivatkozds tehetd egy harmadik orszdg gyodgyszerkonyvére is. Ebben az esetben bizonyitani kell az emlitett
monografia alkalmassdgat.

Gyogyszerkonyvi monogréfia hidnyaban javaslatot kell tenni a csomagoldanyagra, és azt indoklassal is el kell latni.

A csomagoléanyag megvalasztdsaval és megfelelgségével kapcsolatban tudomdnyos adatokat kell benytjtani.

A termékkel érintkez6, Gjszert csomagoldanyagok esetében informdciokat kell benytjtani azok osszetételére, gyartdsara és
biztonsdgossdgara vonatkozdan.

Az dllatgyogydszati készitményhez mellékelt barmilyen adagolé vagy az alkalmazdshoz sziikséges eszkoz tekintetében
specifikdciokat és — adott esetben — a teljesitményre vonatkozé adatokat kell benydjtani.

1.4. Bioldgiai eredetii anyagok

Ha az dllatgydgydszati készitmény gyartdsa sordn hasznalt anyagok forrdsai mikroorganizmusok, novényi vagy éllati
eredeti szovetek, allati vagy emberi eredetli sejtek vagy bioldgiai folyadékok (ideértve a vért is) vagy biotechnoldgiai
sejtkészitmények, az anyagok eredetét és torténetét le kell irni és dokumentdlni kell.

A kiinduldsi anyag leirdsdhoz tartozik a gydrtdsi stratégia, a tisztitdsi/inaktivaldsi folyamatok leirdsa, ezek validdldsa, a
késztermék minGségének, drtalmatlansdgdnak és a készitmény tételei dllanddsdganak biztositdsdra szolgdld oOsszes gydr-
taskozi ellendrzési eljards.

Sejtbankok hasznalatakor igazolni kell, hogy a sejtek tulajdonsdgai valtozatlanok maradtak az dtoltdsoknak a gyartishoz
vélasztott legnagyobb gyakorisdgi szintje mellett és azon tilmenden is.

A kiinduldsi alaptenyészeteket, sejtbankokat, szérumkeveréket, illetve — lehet8ség szerint — azokat a kiinduldsi anyagokat,
amelyekbdl mindezek szdrmaznak, az idegen korokozok jelenléte szempontjabol meg kell vizsgdlni.

() HL L 226., 1995.9.22, 1. o.
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Allati vagy humin eredetd kiinduldsi anyagok alkalmazdsa esetén le kell frni az esetleges kérokozoktdl valé mentesség
biztositdsa céljabol hasznélt intézkedéseket.

Ha az esetlegesen korokozo, idegen eredetli dgensek jelenléte elkeriilhetetlen, az anyagot csak az ezek eltdvolitdsira
és|vagy inaktivaldsdra alkalmas tovébbi feldolgozdsi eljdrdsok utdn szabad felhaszndlni, amelyeket validdlni kell.

Dokumentdciot kell benytjtani annak bizonyitdsa érdekében, hogy az alaptenyészetek, sejtbankok, szérumtételek és a
szivacsos agyvel6bantalom (TSE) atvitele tekintetében relevans allatfajoktdl szdrmazd, egyéb anyagok megfelelnek a TSE
emberi felhaszndldsra szdnt és dllatgyGgydszati készitményeken keresztiil torténd atvitele kockdzatdnak minimélisra csok-
kentésérdl szol6 irdnymutatdsra vonatkozé feljegyzésnek (»Note for guidance on minimising the risk of transmitting
animal spongiform encephalopathy agents via human and veterinary medicinal products«) ('), valamint az Eurépai Gyogy-
szerkonyv megfelel§ monografidjanak. Az EDQM dltal kiadott alkalmassdgi bizonyitvinyok — az Eurdpai Gy6gyszerkonyv
vonatkozé monografidjra valé hivatkozdssal — felhasznalhatok a megfelelés bizonyitdséra.

D. GYARTASKOZI ELLENORZO VIZSGALATOK

A dokumentdciénak — a miiszaki jellemz8k és az el6dllitdsi folyamat dllandésdgdnak biztositdsa céljdbdl — adatokat kell
tartalmaznia azokra a termékellendrzési vizsgélatokra vonatkozdan, amelyek a gydrtdsi eljdrds egy koztes szakaszdban
végezhetdk el.

Ezek a vizsgdlatok elengedhetetlenck az allatgyogydszati készitmény osszetétele megfelelGségének bizonyitdsdra olyan
kivételes esetben, amikor a kérelmez$ olyan analitikai modszert javasol a késztermék ellendrzésére, amely nem tartal-
mazza az Osszes hatdanyag vizsgdlatdt (vagy a segédanyagok osszes olyan oOsszetevGjének vizsgalatdt, amelyekre a hatda-
nyagok kévetelményei vonatkoznak).

Ugyanez érvényes akkor is, amikor a késztermék mindség-ellendrzése a gydrtdskozi ellendrzé vizsgdlatok fiiggvénye,
killonosen akkor, ha az anyagot alapvetéen a gyartdsi modszer hatdrozza meg.

Ha egy koztes termék a tovabbi feldolgozds vagy az elsGdleges Osszeillitast megel6zGen tarolhatd, a koztes termék
eltarthatdsagat a stabilitdsi vizsgdlatokbol kapott adatok alapjan kell meghatdrozni.

E. A KESZTERMEKEN VEGZETT VIZSGALATOK

A késztermék ellendrzése céljdbol egy tételnek mindsil a gyodgyszerforma minden olyan mennyiségi egysége, amely
ugyanazon kiinduldsi anyagmennyiségbdl szdrmazik, és amelyek ugyanazon gydrtdsi és/vagy sterilizdldsi folyamatokon
mentek keresztiil, vagy — folyamatos gydrtds esetén — a gydgyszerformanak minden olyan egysége, amelyet egy adott
id6tartam alatt gyartottak.

A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemben fel kell sorolni mindazon vizsgélatokat, amelyeket a késztermék minden
egyes tételén rutinszertien elvégeztek. Meg kell adni azon vizsgdlatok gyakorisdgat is, amelyekre nem rutinszertien keriil
sor. Fel kell tiintetni a kibocsdtdsi hatarértékeket.

A dokumentdcionak tartalmaznia kell a készterméken a kibocsitiskor végzett vizsgdlatok ellendrzésével kapcsolatos
adatokat. Ezeket a kovetkezd kovetelményekkel osszhangban kell benydjtani.

Az Eurdpai Gydgyszerkonyvben — vagy ennek hidnyaban valamely tagillam nemzeti gyogyszerkonyvében — taldlhaté
dltalinos monogréfidk rendelkezéseit kell alkalmazni az ezekben leirt valamennyi termékre.

Ha az Eurdpai Gyogyszerkonyvben vagy — ennek hidnydban valamely tagdllam nemzeti gyogyszerkonyvében — taldlhatd
dltaldinos monogréfidkban nem szerepld vizsgdlati eljdrdsokat és minGségi kovetelményeket alkalmaznak, bizonyitani kell,
hogy a késztermék megfelelne az adott gydgyszerkonyvben az adott gydgyszerformdra meghatdrozott minGségi kovetel-
ményeknek, ha ezeknek a monogréfidknak megfeleléen vizsgalnak.

() HL C 24., 2004.1.28., 6. o.
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1. A késztermék dltalinos jellemzdi

A készterméken elvégzett vizsgdlatok kozé mindig be kell iktatni egyes, a termék dltaldnos tulajdonsdgaira irdnyuld
vizsgdlatokat. Ezek a vizsgdlatok adott esetben az dtlagos tomeg és az ettdl val legnagyobb eltérés ellenSrzésébdl,
mechanikai, fizikai vagy mikrobioldgiai vizsgélatokbol, organoleptikai tulajdonsagok, fizikai jellemzdk, Ggymint a stirtiség,
pH-érték, refrakcids index stb. vizsgdlatdbdl dllnak. A kérelmezdnek minden egyes esetben minden ilyen jellemzdre meg
kell adnia a szabvanyos értékeket és a tiiréshatdrokat.

A vizsgélatok koriilményeit és — sziikség esetén — az alkalmazott berendezést/késziilékeket és szabvanyokat pontosan,
részletekbe menden le kell {rni minden olyan esetben, amikor a vizsgdlatok nem szerepelnek az Eurdpai Gydgyszer-
konyvben vagy valamely tagdllam nemzeti gydgyszerkonyvében; ugyanez érvényes azokban az esctekben is, amikor a
gyobgyszerkonyvekben elirt modszerek nem alkalmazhatok.

Ezen tilmenden — az ettdl valo eltérés indoklasanak hidnydban — a szdjon 4t alkalmazando, szildrd gydgyszerformdknal in
vitro vizsgalatokat kell végezni a benniik 1év8 hatdanyag vagy hatéanyagok felszabaduldsi és kioldoddsi sebességének
meghatdrozdsara. E vizsgdlatokat akkor is el kell végezni, ha az alkalmazds mddja ugyan mds, de az érintett tagdllam
illetékes hatdsdga azokat mégis sziikségesnek itéli.

2. A hatbéanyag(ok) azonositisa és mennyiségiik kimutatisa

A hat6anyag(ok) azonositdsdt és mennyiségitk kimutatdsit vagy egy gydrtdsi tételbdl szdrmazé reprezentativ mintdn, vagy
tobb adagoldsi egység egyedi analizisével kell elvégezni.

MegfelelGen indokolt esetek kivételével a késztermékben taldlhaté hatdanyag-tartalom legnagyobb elfogadhaté eltérése a
gyértds idején nem haladhatja meg a + 5 %-ot.

A stabilitdsi vizsgalatok alapjan a gyarténak javaslatot kell tennie a késztermék hatéanyag-tartalménak a felhasznalhatésagi
idStartam végén is elfogadhaté hatdrértékeire, és indokolnia kell azokat.

Bizonyos kivételes esetekben, kiilonlegesen Osszetett keverékeknél, amikor a nagy szdmban vagy igen kis mennyiségben
jelen 1év6 hatdanyag kimutatdsa nehezen kivitelezhet$, bonyolult kimutatdsi médszerekre lenne szitkség minden egyes
gyartasi tételnél, igy a késztermék egy vagy tobb hatdanyaganak mennyiségi kimutatdsatdl el lehet tekinteni; azzal a
kifejezett feltétellel, hogy ezek meghatdrozasat a gydrtaskozi ellendrzések sordn végzik el. Ez az egyszertisitett eljards nem
terjeszthetd ki az érintett anyag jellemzésére. Az egyszertsitett eljardst mennyiségi vizsgdlati modszerrel kell kiegésziteni,
amely az illetékes hatdsdg szdmdra lehet6vé teszi annak ellendrzését, hogy a gydgyszer forgalomba hozatala utdn is
megfelel-e a specifikdcidinak.

In vivo vagy in vitro bioldgiai kimutatds kotelez6 minden olyan esetben, amikor a fizikai-kémiai médszerek nem adnak
megfeleld informdaciot a termék mindségérdl. Az ilyen kimutatdsnak — ha lehetséges — referenciaanyagokat és olyan
statisztikai analizist kell tartalmaznia, amely lehetévé teszi a konfidenciaszintek kiszdmoldsit. Ha ezeket a vizsgdlatokat
a készterméken nem lehet elvégezni, akkor a gyartdsi folyamat minél késébbi kozbenss szakaszdban kell elvégezni.

Ha a késztermék gydrtdsa sordn bomlds torténik, az egyes bomldstermékek és az osszes bomldstermék tekintetében fel kell
tintetni a kozvetlentil a gydrtdst kovetd elfogadhat6, maximalis hatdrértékeket.

Ha a B. szakaszban megadott adatok szerint a gydgyszer gyartdsakor egy hatdanyagndl jelentds ramérést alkalmaznak,
vagy ha a stabilitdsi adatok azt mutatjék, hogy a hatéanyag kimutathatdsdga a tdrolds sordn hanyatlik, a készterméken
végzett ellendrzd vizsgélatok lefrdsinak ki kell terjednie adott esetben a rdmért anyagban végbement viltozdsoknak a
kémiai, szitkség esetén toxiko-farmakologiai vizsgalatdra, valamint lehetSség szerint a bomldstermékek jellemzésére
és/vagy mennyiségi kimutatdsara.
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3. A segédanyagok osszetevdinek azonositisa és mennyiségiik kimutatisa

Az azonositdsi vizsgdlat és az als6 és fels§ hatdrérték vizsgalata kotelez§ valamennyi antimikrobidlis tartdsité anyag és
barmilyen mds olyan segédanyag esetében, amely a hatdanyag bioldgiai hasznosuldsdt befolydsolhatja; kivéve, ha a
bioldgiai hasznosulds mds, megfelel§ vizsgdlatokkal garantdlhat6. Az azonositdsi vizsgilat és a fels§ hatdrérték vizsgdlata
kotelez$ valamennyi antioxiddns és barmilyen mds olyan segédanyag esetében, amely az élettani funkcidkat kedvezétleniil
befolydsolhatja, az antioxiddnsokon a kibocsitaskor az als6 hatdrérték vizsgalatdt is el kel végezni.

4. Biztonsigossdgi vizsgilatok

A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemmel egyiitt benydjtott toxiko-farmakoldgiai vizsgalatokon kiviil a biztonsé-
gossdgi vizsgilatokra — mint példdul a sterilitdsi és a bakteridlis endotoxinokra irdnyulé vizsgélatokra — vonatkozé
adatoknak minden olyan esetben szerepelniiik kell az analitikai adatok koézott, amikor az ilyen vizsgalatokat a termék
mindségének ellendrzése érdekében rutinszertien kell elvégezni.

F. STABILITASI VIZSGALAT
1. Hatéanyag(ok)

A hatéanyag tekintetében ismételt vizsgilati idGszakot és tdroldsi koriilményeket kell meghatdrozni, kivéve, ha a haté-
anyag az Eurdépai Gydgyszerkonyv egyik monogrifidjanak tirgydt képezi, a késztermék gydrtdja pedig teljes egészében
Gjravizsgdlja a hat6anyagot kozvetleniil annak a késztermék gydrtdsa sordn val6 felhasznéldsa el6tt.

Stabilitdsi adatokat kell benydjtani a meghatdrozott ismételt vizsgdlati idGszak és a tdroldsi feltételek aldtdmasztdsara.
Ismertetni kell az elvégzett stabilitdsi vizsgdlatok tipusat, az alkalmazott jegyz6konyveket és analitikai eljardsokat, valamint
azok validdldsat a részletes eredményekkel egyiitt. A jegyz&konyv osszefoglaldjaval egyiitt stabilitdsi vizsgalatra irdnyuld
kotelezettségvallaldst kell benydjtani.

Ha azonban a javasolt forrasbol szdrmazé hatéanyagra vonatkozé alkalmassagi bizonyitvany rendelkezésre dll, és megha-
tdrozza az ismételt vizsgdlatra vonatkozé idGszakot és a tdroldsi feltételeket, nincs szitkség az emlitett forrdsbol szarmazd
hatéanyag vonatkozdsaban a stabilitdsi adatokra.

2. Késztermék

Leirdst kell adni azokrol a vizsgdlatokrél, amelyekkel a kérelmezd az eltarthatdsagi id6t, az ajanlott tdroldsi koriilményeket
és az eltarthatdsdgi idGtartam végére érvényes specifikdciokat meghatdrozta.

Ismertetni kell az elvégzett stabilitasi vizsgdlatok tipusit, az alkalmazott jegyzdkonyveket és analitikai eljdrdsokat, valamint
azok validdldst a részletes eredményekkel egyiitt.

Ha a késztermék szerkezetét az alkalmazds elStt helyre kell dllitani vagy a készterméket fel kell oldani, a szerkezetében
atalakitott/feloldott termék javasolt eltarthatdsigi idejét, valamint az arra vonatkozo specifikiciét — a megfeleld stabilitdsi
adatokkal aldtdmasztva — meg kell adni.

Tobbadagos tartdlyoknal adott esetben ismertetni kell a stabilitdsi adatokat a termék eltarthatdsagi idejének igazoldsira az
adagok megkezdését kovetGen, tovabbd a mar hasznilatban 1évS termékre érvényes specifikdciot is meg kell hatdrozni.

Ha a késztermékben bomldstermékek keletkezhetnek, a kérelmezSnek ezeket be kell jelentenie, és fel kell tiintetnie az
azonositdsi modszereket és vizsgalati eljdrdsokat.

A kovetkeztetéseknek tartalmazniuk kell az elemzések eredményeit, amelyek aldtdmasztjdk a javasolt eltarthatosdgi id6t és
— adott esetben a mér haszndlatban 1évS termék eltarthat6sdgi idejét — a javasolt taroldsi koriilmények mellett; valamint az
eltarthatosdgi id6 végén — és adott esetben a mar haszndlatban 1évS termék eltarthatdsagi idejének végén — a késztermékre
érvényes specifikdciokat a javasolt tdroldsi koriilmények mellett.

Az egyes bomlastermékek és az osszes bomldstermék tekintetében fel kell tiintetni az eltarthatésagi idS végén elfogadhatd
maximalis hatdrértékeket.

A termék és a tartdlya kozotti kolesonhatdsra irdnyuld vizsgalatot kell benydjtani, ha felmeriil az ilyen kolcsonhatds
lehetdsége, kiilonos ha injekcids készitményekrsl van szo.
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A jegyzSkonyv osszefoglaldjaval egyiitt stabilitdsi vizsgdlatra irdnyuld kotelezettségvallaldst kell benydjtani.

G. EGYEB INFORMACIOK

A dokumentdcidba az éllatgydgydszati készitmény mindségével kapcsolatos, az el6z8 szakaszokban nem tdrgyalt infor-
mdciodk is felvehetSk.

A gyogyszeres elGkeverékek (a gydgyszeres takarmanyokban torténd felhaszndldsra szant termékek) esetében informdci-
6val kell szolgdlni a felhasznaldsi ardnyrél, a felhaszndldsi utasitisokrdl, a takarmdnybeli homogenitdsrdl, a takarmad-
nyokkal valé kompatibilitdsdr6l/a takarmdnyokban torténd felhasznéldsra valé alkalmassigrol, a takarmdnybeli stabili-
tasrol, valamint a takarmdnyban felhaszndlt el6keverékek javasolt eltarthatésdgi idejérél. Meg kell adni azon gydgyszeres
takarmanyok specifikdciéjat, amelyeket az ajanlott felhasznaldsi utasitdsokkal osszhangban ezen el6keverékek felhasznd-
lasdval gydrtottak.

3. RESZ: ARTALMATLANSAGI ES MARADEKANYAG-VIZSGALATOK

A 12. cikk (3) bekezdése j) pontjdnak mésodik és negyedik francia bekezdése értelmében a forgalombahozatali engedély
irdnti kérelemhez mellékelend§ adatokat és dokumentumokat az aldbbi kovetelményeknek megfelelGen kell benydjtani.

A. Artalmatlansdgi vizsgdlatok
1. FEJEZET: A VIZSGALATOK ELVEGZESE

Az é4rtalmatlansdgra vonatkozé dokumentéciéban az aldbbiakat kell feltiintetni:

a) az dllatgydgydszati készitmény esetleges toxicitdsdt és barmely olyan veszélyes vagy nem kivdnatos hatdst, amely az
dllaton torténd alkalmazds javasolt kortilményei mellett el6fordulhat; ezeket a koros dllapot stlyossdgaval osszefiig-
gésben kell értékelni;

b) az dllatgyogydszati készitmény maradékanyagainak vagy a kezelt dllatbol elGallitott élelmiszerekben taldlhaté anya-
goknak az emberre gyakorolt esetlegesen kdros hatdsai, és azon problémdk, amelyeket ezek a maradékanyagok
okozhatnak az élelmiszerek ipari feldolgozdsa sordn;

¢) azok az esetleges kockdzatok, amelycknek az dllatgydgydszati készitménnyel kapcsolatba keril6 emberek vannak
kitéve, példdul amikor a készitményt az allaton alkalmazzdk;

d) az dllatgyogydszati készitmény haszndlatdbol eredd esetleges kornyezeti kockazatok.

Minden eredménynek megbizhaténak és dltaldnos érvénytinek kell lennie. Adott esetben a kisérleti modszerek megterve-
zése és az eredmények értékelése sordn matematikai és statisztikai eljardsokat kell alkalmazni. Ezenkiviil tdjékoztatdst kell
adni a termék terdpids felhasznaldsi lehetdségeirdl és az alkalmazdsukhoz kapcsolddé veszélyekrdl.

Egyes esetekben sziikséges lehet az anyavegyiilet metabolitjainak tanulmanyozdsa is, ha ezek aggodalomra okot add
maradékanyagokat képeznek.

Ha egy segédanyagot elsé alkalommal alkalmaznak gydgydszati célra, azt tigy kell kezelni, mintha hatéanyag lenne.

1. A termék és hatdanyagdnak/hatéanyagainak pontos meghatirozisa

— nemzetkozi szabadnév (INN),

— az [UPAC (International Union of Pure and Applied Chemistry — Elméleti és Alkalmazott Kémia Nemzetkozi Unidja)
altal adott név,

— CAS (Chemical Abstract Service)-szdm,

— terdpids, farmakoldgiai és kémiai besorolds,
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— szinonimak és roviditések,

— szerkezeti képlet,

— molekuldris képlet,

— molekulatomeg,

— szennyezettség mértéke,

— a szennyez&dések minGségi és mennyiségi Osszetétele,

— fizikai tulajdonsdgok leirdsa,

— olvadaspont,

— forrdspont,

— g6znyomas,

— vizben és szerves olddszerekben valé oldhat6sdg gramm/literben kifejezve, a hémérséklet feltiintetése mellett,
— stirtiség,

— refrakcids, rotdcids stb. spektrum,

— a termék formuldcidja.

2. Farmakoldgia

A farmakoldgiai vizsgélatok alapvet§ fontossdgtiak azoknak a mechanizmusoknak a tisztdzdsaban, amelyek révén az

allatgyogydszati készitmények terdpids hatdsukat kifejtik, ezért a 4. részben ki kell térni a kisérleti és célédllatfajokon
végzett farmakoldgiai vizsgalatokra.

A farmakoldgiai vizsgdlatok azonban a toxikoldgiai jelenségek megértésében is segitségiinkre lehetnek. Ezenkiviil, ha az
allatgyogydaszati készitmény toxikus vélasz hidnydban vagy a toxicitds kivaltdsihoz sziikséges adagndl kisebb adag mellett
is farmakologiai hatdsokat valt ki, ezt figyelembe kell venni az dllatgydgydszati készitmény drtalmatlansdganak értékelé-
sekor.

Ezért az artalmatlansdgi dokumentdciét mindig a laboratériumi dllatokon végzett farmakoldgiai kisérletek részleteinek és a
céléllaton folytatott klinikai vizsgdlatok sordn tett relevins megfigyelések ismertetésének kell megeléznie.

2.1. Farmakodindmia

Informaciot kell benytjtani a hatéanyag(ok) hatdsmechanizmusdra vonatkozoéan, az elsédleges és mésodlagos farmako-
dindmids hatdsokra vonatkozé informdcidkkal egyiitt az dllatokkal kapcsolatos vizsgdlatok kapcsan bekovetkezett barmely
nem kivant hatds megértésének elGsegitése érdekében.

2.2. Farmakokinetika

Adatokat kell biztositani arrdl, hogy mi torténik a hatdanyaggal és metabolitjaival a toxikoldgiai vizsgdlatokndl haszndlt
fajokban, ideértve a felszivodast, az eloszldst, a metabolizmust és a kivélasztdst (ADME: absorption, distribution, meta-
bolism, excretion) is. Az adatoknak a farmakoldgiai és toxikoldgiai vizsgdlatokban megdllapitott dézis-hatds Osszefiiggé-
sekhez kell kapcsolddniuk, hogy meg lehessen hatdrozni a megfelel6 mértékd terhelést. A célfajokon végzett vizsgélatok
sordn kapott farmakokinetikai adatokkal valé oOsszehasonlitdst — 4. rész, 1. fejezet, A.2. szakasz — fel kell tiintetni a 4.
részben a célfajokra gyakorolt toxicitds tekintetében végzett toxikoldgiai vizsgédlatok sordn kapott eredmények relevanci-
djanak meghatdrozdsa érdekében.

3. Toxikoldgia

A toxikoldgiai dokumentdciénak az Ugynokség altal kozzétett, a vizsgalatokkal kapcsolatos altaldnos megkozelitésre és az
egyes vizsgdlatokra vonatkozé irdnymutatdst kell kovetnie. Ez az irdnymutatds tartalmazza a kovetkezdket:
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1. az élelmiszer-termeld dllatokban torténd felhaszndldsra szdnt, valamennyi @j dllatgydgydszati készitmény esetében
szitkséges alapvizsgdlatok, amelyeket az emberi fogyasztdsra szdnt élelmiszerben jelenlévd maradékanyagok drtalmat-
lansdgdnak felmérésére haszndlnak;

2. azok a tovabbi vizsgilatok, amelyekre meghatdrozott — példdul a hatbéanyag(ok) szerkezetével, osztdlydval, valamint
hatdsuk kifejtésének modjéval kapcsolatos — toxikoldgiai agglyok miatt lehet szikség;

3. olyan kilonleges vizsgdlatok, amelyek elésegithetik az alap- vagy tovabbi vizsgalatok sordn szerzett adatok értelme-
zését.

A vizsgdlatokat a hatdanyag(ok)on, nem pedig az osszedllitott terméken kell elvégezni. Ha az osszedllitott termékre
vonatkozd vizsgalatokra is szitkség van, azokat az aldbbi szoveg hatdrozza meg.

3.1. Egyszeri adagolds toxicitdsa

Az egyszeri adagoldst toxicitdsi vizsgalatot a kovetkezSk eldrejelzésére lehet haszndlni:

— a célfajok heveny tiiladagoldsdnak lehetséges hatésai,

— az embereken torténd véletlen alkalmazds lehetséges hatdsai,

— az ismételt adagoldst vizsgdlatokhoz hasznalhat6 adagok.

Az egyszeri adagoldst toxicitdsi vizsgalatok arra irdnyulnak, hogy feltdrjik az anyag heveny toxikus hatdsait, valamint e
hatdsok fellépéséig és enyhiiléséig eltelt iddt.

Az elvégzendd vizsgélatokat a felhasznal6i biztonsdggal kapesolatos tdjékoztatdsra tekintettel kell kivalasztani, példdul ha
az dllatgydgyaszati készitmény felhaszndlGja belégzéssel vagy béron ét feltehetGen jelentSs mértékben ki lesz téve az
anyag hatdsdnak, ezeket a terhelési modokat is vizsgdlni kell.

3.2. Ismételt adagolds toxicitdsa

Az ismételt adagoldst toxicitdsi vizsgdlatok arra irdnyulnak, hogy felfedjék a vizsgdlt hatGanyag vagy a vizsgélt hatda-
nyagok kombindcidjanak ismételt alkalmazdsdval okozott élettani ésfvagy koros elvaltozdsokat, és meghatdrozzdk e
véltozdsoknak az ismételt adagoldshoz viszonyitott megjelenését.

A kizdrélag nem élelmiszer-termeld dllatokon torténd alkalmazdsra szdnt farmakoldgiai hatéanyagok és dllatgydgydszati
készitmények esetében az ismételt adagoldst toxicitdsi vizsgdlatokhoz rendszerint egy kisérleti dllatfaj elegends. Ez a
vizsgalat a céldllaton végzett vizsgdlattal is helyettesithetS. A gydgyszer alkalmazdsdnak gyakorisdgdt és modjat, valamint a
vizsgalat idGtartamdt a Klinikai felhaszndlds javasolt kortilményeit figyelembe véve kell megvdlasztani. A vizsgélatot
végzdnek meg kell indokolnia a kisérletek targykorét és idGtartamdt, valamint a kivélasztott adagokat.

Az élelmiszer-termeld dllatokon torténd alkalmazdsra szdnt anyagok és dllatgydgyaszati készitmények esetében az ismételt
adagoldsti (90 napos) toxicitdsi vizsgdlatokat egy rdgcsdlo- és egy nem rdgesdlofajon kell elvégezni a célszervek és a
toxikologiai végpontok meghatdrozasa, valamint a megfelel§ fajok azonositdsa és — adott esetben — a kronikus toxicitdsi
vizsgdlatban alkalmazand6 adagszintek megallapitdsa érdekében.

A vizsgdlatot végzének meg kell indokolnia a fajok megvalasztdsat, figyelembe véve a terméknek az allatokban és az
emberben torténé metabolizmusdrdl rendelkezésre 4ll6 ismereteket. A vizsgdlati anyagot szdjon 4t kell alkalmazni. A
vizsgalatot végzének viligosan meg kell adnia és indokolnia kell az alkalmazds mddszerére és gyakorisdgdra, valamint a
kisérletek idStartamdra vonatkozé dontését.

A legnagyobb adagot rendszerint ugy kell megvalasztani, hogy a karos hatdsokat feltarja. A legkisebb adagnak a toxicitds
semmilyen tiinetét sem szabad kiviltania.
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A toxikus hatdsok értékelését a viselkedés megfigyelésére, a novekedésre, a hematoldgiai és élettani, kiilonosen a kivalasztd
szervekkel kapcsolatos vizsgalatokra, a boncoldsi jegyzSkonyvekre, valamint az azokat kisérS szovettani adatokra kell
alapozni. Az egyes vizsgilati csoportok megvdlasztdsa és nagysdga fiigg az alkalmazott dllatfajtl és a mindenkori
tudomdnyos ismeretek szinvonaldtdl.

Ha az ezen irdnyelv rendelkezéseinek megfeleléen mdr vizsgdlt, ismert hatéanyagok @j kombindcidjardl van sz, a
vizsgélatot végz$ sziikség szerint véltoztathat az ismételt adagoldsa vizsgédlatokon — kivéve, ha a toxicitdsi vizsgdlatok
Uj toxikus hatdsok megjelenését vagy a meglévdk felerGsitését mutattdk ki — a vizsgdlatot végzd személynek azonban be
kell nydjtania a médositdsok alapjdul szolgdlé indokokat.

3.3. Céldllat-tolerancia

készitménnyel — végzett vizsgalatok sordn megfigyelt intolerancia jeleir6l sszefoglalot kell benydjtani. A széban forgd
vizsgalatokat, az intoleranciat kivalté adagokat, valamint az érintett fajokat és fajtdkat azonositani kell. A nem vart élettani
véltozasokat is részletesen le kell irni. Az e vizsgdlatokrdl szol6 teljes jelentéseket a 4. részben kell szerepeltetni.

3.4. Reprodukcids toxicitds, ideértve a fejlédési toxicitdst is
34.1. A reprodukcidra gyakorolt hatdsok vizsgdlata

Ennek a vizsgdlatnak a célja, hogy feltdrja a him vagy néstény reprodukciés funkciok esetleges csokkenését vagy az
utddokra gyakorolt azon kéros hatdsokat, amelyek a vizsgdlt dllatgyogydszati készitmény vagy anyag alkalmazdsa kovet-
keztében lépnek fel.

Az élelmiszer-termeld éllatokon torténd alkalmazdsra szdnt farmakoldgiai hatéanyagok vagy dllatgydgydszati készitmé-
nyek esetében a reprodukcira gyakorolt hatdsok vizsgdlatit tobb generdcids reprodukcids vizsgdlat formdjaban kell
elvégezni, amelynek célja, hogy az emlGsok reprodukcidjara gyakorolt valamennyi hatdst kimutassa. Ezek magukban
foglaljdk a himek és ndstények termékenységére, a pdrzdsra, a fogamzdsra, a bedgyazdddsra, a vemhesség kihorddsdnak
képességére, az ellésre, a szoptatdsra, a tdlélésre, a novekedésre, az utddok sziiletéstdl az elvalasztisig tartd fejlédésére, az
ivarérettségre, valamint a novendékek kifejlett egyedként torténd reproduktiv miikodésére gyakorolt hatdsokat. Legaldbb
hédrom adagoldsi szintre van sziikség. A legnagyobb adagot tigy kell megvélasztani, hogy a kdros hatdsokat feltdrja. A
legkisebb adagnak a toxicitds semmilyen tiinetét nem szabad kivaltania.

3.4.2. A fejlédési toxicitds vizsgdlata

Az élelmiszer-termeld dllatokon torténd alkalmazdsra szdnt farmakoldgiai hatdanyagok vagy dllatgydgydszati készitmé-
nyek esetében fejl6dési toxicitasi vizsgdlatokat kell végezni. Ezeket a vizsgdlatokat tigy kell megtervezni, hogy kimutas-
sanak a vemhes ndstényre vagy az embrié és a magzat fejl6désére gyakorolt barmely olyan nem kivdnt hatdst, amely
annak kovetkezményeként 1ép fel, hogy a ndstényt a bedgyazdodastdl kezdve, a vemhesség idején ét az elre jelzett sziiletés
id6pontjat megel6z8 napig az adott anyaggal terhelték. Az ilyen nem kivdnt hatdsok kozott szerepel a nem vemhes
néstényekben észlelthez viszonyitott fokozott toxicitds, az embriondlis/magzati elhalds, a médosult magzati novekedés és
a magzat fejl6désében tapasztalhat6 szerkezeti eltérések. A patkdnyokon végzett fejl6dési toxicitdsi vizsgdlat kotelezd. Az
eredményektdl fiigg8en egy mdsodik fajon is szitkség lehet vizsgélat elvégzésére, a megéllapitott irdinymutatdssal ssz-
hangban.

A nem élelmiszer-termeld édllatokon torténd alkalmazdsra szdnt farmakoldgiai hatéanyagok vagy allatgyogydszati készit-
mények esetében legaldbb egy fajon — amely lehet a célfaj is — fejlédési toxicitdsi vizsgdlatot kell végezni, ha a terméket
olyan ndsténydllatokban vald felhasznéldsra szanjdk, amelyek tenyésztésre haszndlhatok. Ha azonban az dllatgydgydszati
készitmény haszndlata a felhasznalok jelentds mértékd terhelését eredményezné, szabvanyos fejl6dési toxicitdsi vizsgala-
tokat kell végezni.

3.5. Genotoxicitds

A genotoxikoldgiai vizsgélat célja, hogy felmérje azokat a véltozdsokat, amelyeket egy anyag a sejtek genetikai anyagédban
okozhat. Az dllatgydgydszati készitményben els6 alkalommal torténé felhaszndldsra szdnt minden anyagot meg kell
vizsgdlni genotoxikus tulajdonsdgai tekintetében.

Rendszerint szabvanyos in vitro és in vivo genotoxikoldgiai vizsgdlatsorozatokat kell elvégezni a hatéanyag(ok)on a
megallapitott irdnymutatdssal 6sszhangban. Egyes esetekben az élelmiszerben maradékanyagként megjelend egy vagy
tobb metabolit vizsgalatira is sziikség lehet.
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3.6. Karcinogenitds

Az arra vonatkoz6 dontés sordn, hogy sziikség van-e karcinogenitdsi vizsgélatra, figyelembe kell venni a genotoxikoldgiai
vizsgalatokat, a struktira—aktivitds kapcsolatokat és a szisztémds toxicitdsi vizsgdlatok sordn tett azon megdllapitdsokat,
amelyek a neoplasztikus elvaltozdsok tekintetében hossza tava vizsgalatok sordn relevansak lehetnek.

A toxicitds mechanizmusa tekintetében barmely ismert fajspecificitdst figyelembe kell venni, a vizsgdlt fajok, a céldllatfajok
és az emberek metabolizmusa kozotti barmely eltéréssel egyiitt.

Ha sziikség van a karcinogenitdsi vizsgélatra, dltaldban egy két évig tarté patkanykisérlet és egy tizennyolc honapig tartd
egérkisérlet sziikséges. Megfelel§ tudomdanyos indokok megléte esetén a karcinogenitdsi vizsgdlatokat egyetlen ragcslo-
fajon — lehetdség szerint patkdnyon — is el lehet végezni.

3.7. Kivételek

Ha egy dllatgydgydszati készitményt helyi alkalmazdsra szdnnak, a céldllatfajon el kell végezni a szisztémds felszivodasra
vonatkoz vizsgdlatokat. Amennyiben bizonyitdst nyer, hogy a szisztémds felszivodds elhanyagolhatd, az ismételt adago-
ldst toxicitdsi vizsgdlatokat, a reprodukcibs toxicitdsi vizsgdlatokat és a karcinogenitdsi vizsgdlatokat el lehet hagyni,
kivéve ha:

— a tervezett alkalmazdsi koriilmények kozott feltételezhetS, hogy az édllatgydgydszati készitményt az éllat lenyeli, vagy

— a tervezett alkalmazdsi koriilmények kozott az dllatgydgydszati készitmény felhaszndldjat feltehetGen — a béron
keresztiil torténd érintkezéstdl eltér6 médon vald — terhelés éri, vagy

— a hatbanyag vagy metabolitjai a kezelt dllatbol elddllitott élelmiszerbe keriilhetnek.

4. Toviabbi elGirdsok
4.1. Egyedi vizsgdlatok

Az anyagok meghatdrozott csoportjai tekintetében vagy ha az dllatokon ismételt adagoldsu vizsgalatokban észlelt hatdsok
pl. immuntoxikoldgiai, neurotoxikoldgiai hatdsokat vagy az endokrin rendszer rendellenességét jelzik, tovabbi vizsgdlatot
kell végezni, pl. szenzibilizdcids vizsgdlatokat vagy késleltetett neurotoxikoldgiai vizsgdlatokat. A termék jellegétdl fiiggGen
kiegészitG vizsgalatok elvégzésére lehet sziikség a toxikus hatds vagy az irriticids potencidl mogottes mechanizmusdnak
felmérésére. Ezeket a vizsgalatokat rendszerint a végleges formuldcija készitményen kell végezni.

Az ilyen vizsgdlatok tervezésekor és eredményeik értékelésekor a mindenkori tudomdnyos ismeretek szintjét és a megdl-
lapitott irdnymutatast figyelembe kell venni.

4.2. A maradékanyagok mikrobioldgiai tulajdonsdgai
42.1. Az emberi bélfléordra gyakorolt esetleges hatdsok

Az antimikrobidlis vegyiiletek maradékanyagainak az emberi bélflordra gyakorolt mikrobiologiai kockdzatét feltard vizs-
gdlatokat a megdllapitott irdinymutatdssal 6sszhangban kell elvégezni.

422. Az ipari élelmiszer-feldolgozdsban haszndlt mikroorganizmusokra gyakorolt
esetleges hatdsok

Bizonyos esetekben vizsgalatok végzésére lehet szitkség annak eldontéséhez, hogy a mikrobioldgiailag aktiv maradék-
anyagok okozhatnak-e problémét az élelmiszer-feldolgozé iparban haszndlt technoldgiai eljardsokra gyakorolt hatdsuk
révén.

4.3. Embereken végzett megfigyelések

Tajékoztatast kell adni arrdl, hogy az allatgyogydszati készitmény farmakoldgiai hatéanyagait haszndljak-e gyogyszerként a
humdn gydgydszatban; ha igen, ossze kell gytjteni az emberen megfigyelt hatdsokat (a nem kivdnt hatdsokat is ideértve)
és ezek okait, amennyiben azok az dllatgyogydszati készitmény biztonsigossdgdnak értékeléséhez sziikségesek, adott
esetben szakirodalomban kozolt eredményekkel egyiitt; ha az dllatgydgydszati készitmény OsszetevSit a humdn gyo-
gydszatban nem, vagy mdr nem alkalmazzdk gydgyszerként, akkor ennek okait is meg kell adni.
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4.4. A rezisztencia kialakuldsa

Az dllatgydgyaszati készitmények esetén szitkség van az emberi egészség tekintetében relevans, rezisztens baktériumok
esetleges megjelenésével kapcsolatos adatokra. Ebbdl a szempontbdl kiilonosen az fontos, hogy a rezisztencia milyen
mechanizmusok szerint alakul ki. Sziikség esetén olyan intézkedésekre kell javaslatot tenni, amelyek korldtozzék az
allatgydgydszati készitmény tervezett felhaszndldsdbol eredd rezisztencia kialakuldsat.

A termék klinikai felhasznaldsa tekintetében relevans rezisztencidval kapcsolatban a 4. résszel 6sszhangban kell eljarni.
Adott esetben kereszthivatkozdsokat kell tenni a 4. részben szerepl$ adatokra.

5. Felhaszndl6i biztonsig

Ennek a szakasznak tartalmaznia kell az el6z6 szakaszokban megdllapitott hatdsok ismertetését, és ezeket a hatdsokat az
embereknek a termékkel val terhelésének tipusahoz és mértékéhez kell viszonyitania, annak érdekében, hogy megfeleld
felhaszndldi figyelmeztetéseket és mds kockdzatkezelési intézkedéseket lehessen kialakitani.

6. Kornyezeti kockdzatfelmérés

6.1. Genetikailag médositott szervezeteket nem tartalmazé vagy nem azokbdl dllé dllatgydgydszati készitmények kirnyezeti kockdza-
tainak értékelése

Kornyezeti kockdzatfelmérést kell végezni azon esetlegesen kiros hatdsok értékelése érdekében, amelyeket az dllatgyo-
gydszati készitmény haszndlata okozhat a kornyezetben, tovdbbd az ilyen hatdsokbdl ereds kockdzatok azonositisa
érdekében. Az értékelés sordn meg kell hatdrozni azokat az évintézkedéseket is, amelyek az emlitett kockdzatok mérsék-
léséhez sziikségesek lehetnek.

Ezt az értékelést rendszerint két szakaszban végzik. Az értékelés elsé szakaszdt minden esetben el kell végezni. Az
értékelés részletes adatait az elfogadott irinymutatdssal Gsszhangban kell benydjtani. Ebben fel kell tintetni a termék
okozta esetleges kornyezetterhelést, tovabbd a barmely ilyen terheléshez kapcsolédd kockdzat szintjét, figyelembe véve
kiilonosen a kovetkezdket:

— a célallatfajok és az alkalmazds javasolt mddja,

— az alkalmazds mddszere és kilonosen annak valoszintisége, hogy a termék kozvetleniil a kornyezeti rendszerekbe
keriil,

— a terméknek, a termék hatbanyagdnak vagy relevins metabolitjainak a kezelt dllatok dltal a kornyezetbe torténd
lehetséges kivalasztdsa; ezek perzisztencidja a kivalasztott anyagokban,

— a fel nem hasznalt allatgyogydszati készitmények vagy mds hulladéktermékek drtalmatlanitasa.

A miésodik szakaszban tovabbi kiilon vizsgdlatot kell elvégezni a megéllapitott irinymutatdssal 6sszhangban arrél, hogy
mi torténik a termékkel, és milyen hatdst gyakorol bizonyos okoszisztémdkra. A termék dltal okozott potencidlis
kornyezetterhelés mértékét, valamint az érintett anyag(ok) — beazonositott kockazat esetében ideértve a metabolitokat
is — fizikai/kémiai, farmakologiai és/vagy toxikoldgiai tulajdonsdgaira vonatkozéan rendelkezésre dll6 azon informdciokat,
amelyeket az ezen irdnyelv dltal elSirt egyéb vizsgdlatok és kisérletek sordn szereztek, figyelembe kell venni.

6.2. Genetikailag médositott szervezeteket tartalmazé vagy azokbdl dllé dllatgydgydszati készitmények kornyezeti kockdzatainak
értékelése

Genetikailag modositott szervezeteket tartalmazd vagy azokbdl dllo dllatgydgydszati készitmények esetén a kérelem
mellett a 2001/18/EK irdnyelv 2. cikkében és C. részében el6irt dokumentumokat is be kell nydjtani.

1L FEJEZET: AZ ADATOK ES DOKUMENTUMOK OSSZEALLITASA

— a dokumentdciéban szerepl§ valamennyi vizsgalat jegyzéke,
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— egy azt megerGsité nyilatkozat, hogy a kérelmez§ dltal a kérelem benyujtdsakor ismert valamennyi — akdr kedvezd,
akar kedvezGtlen — adat szerepel a dokumentdcidban,

— valamelyik tipusa vizsgilat elhagydsa esetén annak megindokldsa,
— alternativ vizsgélattipus elvégzése esetén az errdl sz6l6 magyarazat,

— annak kifejtése, hogy az olyan vizsgilatok, amelyek a 2004/10/EK irdnyelv szerinti helyes laboratériumi gyakorlatnak
megfelel§ vizsgalatok bevezetése el6tti id6bdl szdrmaznak, milyen médon jarulhatnak hozzd dltalinos kockdzatérté-
keléshez.

Minden vizsgilati jelentésnek tartalmaznia kell a kovetkezdket:

— a vizsgilati terv (jegyz8konyv) mdsolata,

— adott esetben a helyes laboratériumi gyakorlat betartdsira vonatkozé nyilatkozat,
— az alkalmazott médszerek, késziilékek és anyagok lefrdsa,

— a vizsgélati rendszer lefrdsa és indokldsa,

— a kapott eredmények leirdsa, amelynek elegendd adatot kell tartalmaznia ahhoz, hogy az eredményeket a szerz§ éltali
értelmezéstdl fiiggetleniil kritikusan lehessen értékelni,

— adott esetben az eredmények statisztikai elemzése,

— az eredmények kifejtése, amelyben az észlelt és nem észlelt hatdsok (OEL és NOEL) szintjét valamint barmely
szokatlan eredményt megjegyzés kisér,

— a hat6anyag biztonsdgossagi profiljdra vonatkoz6 vizsgilat eredményeinek részletes leirdsa és alapos kifejtése, valamint
annak taglaldsa, hogy a vizsgdlat relevins-e a maradékanyagok &ltal az emberekre jelentett esetleges kockdzatok
értékelése tekintetében.

B. A maradékanyagok vizsgdlata
L. FEJEZET: A VIZSGALATOK ELVEGZESE
1. Bevezetés

E melléklet alkalmazdsiban a 2377/90/EGK tandcsi rendelet (!) fogalommeghatdrozdsait kell alkalmazni.

A maradékanyagoknak a kezelt dllatokbdl vett ehetd szovetekbsl vagy tojasbol, tejbsl és mézbdl vald kitiriilésével
kapcsolatos vizsgalat célja annak meghatdrozasa, hogy a maradékanyagok milyen feltételek mellett és milyen mértékben
maradnak meg a kezelt dllatokbdl készilt élelmiszerekben. Ezen tdlmenden e vizsgdlatok célja, hogy lehetévé tegyék az
élelmezés-egészségiigyi varakozdsi id6k meghatdrozdsat.

Az élelmiszer-termel§ dllatokon torténd alkalmazésra szdnt allatgydgydszati készitmények maradékanyag-dokumentdcio-
janak az aldbbiakat kell ismertetnie:

1. az dllatgydgydszati készitmény vagy metabolitjainak maradékai milyen mértékben és mennyi ideig maradnak meg a
kezelt allatok ehet§ szoveteiben vagy az azokbdl nyert tejben, tojdsban és/vagy mézben;

2. lehetséges olyan redlis élelmezés-egészségiigyi varakozdsi id6 megdllapitdsa, amelyet az alkalmazott gazdélkodisi
koriilmények kozott be lehet tartani, a kezelt dllatokbdl késziilt élelmiszer fogyasztéjat éré barmilyen kockdzat
vagy az élelmiszerek ipari feldolgozdsa sordn felmeriil§ nehézségek elkeriilése érdekében;

3. a maradékanyagok kitiriilésének vizsgdlata sordn alkalmazott analitikai modszer(ek) kellen validalt(ak)-e ahhoz, hogy
az el6irt moédon igazolja (igazoljék) a maradékanyagokra vonatkozdan benytjtott adatoknak az élelmezés-egészségiigyi
vérakozasi id6 alapjaként valé megfelelgségét.

() HL L 224, 1990.8.18., 1. o.
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2. Metabolizmus és a maradékanyagok kinetikdja
2.1. Farmakokinetika (felszivddds, eloszlds, metabolizmus, kivdlasztds)

A farmakokinetikai adatok osszefoglalojit a 4. részben benytjtott, a célallatfajokon végzett farmakokinetikai vizsgdlatokra
torténd kereszthivatkozdssal egyiitt kell benytjtani. Nem kell benydjtani a teljes vizsgélati jelentést.

Az dllatgyogydszati készitmények maradékanyagaival kapcsolatos farmakokinetikai vizsgdlatok célja a célfajokban torténd
felszivodas, eloszlas, metabolizmus és a kivalasztds értékelése.

A készterméket vagy a bioldgiai hasznosulds tekintetében a késztermékhez hasonld jellemzdkkel biré végleges formuld-
ci6ji készitményt a legnagyobb javasolt adagban kell a célallatfajokon alkalmazni.

Az alkalmazds mddszerére tekintettel pontosan le kell irni az dllatgydgydszati készitmény felszivoddsanak mértékét. Ha
bizonyithatd, hogy a helyi alkalmazdsra szént készitmény szisztémads felszivoddsa elhanyagolhatd, nincs sziikség tovabbi
maradékanyag-vizsgalatokra.

Le kell irni az dllatgydgyaszati készitmény megoszldsit a célallatban; a plazmafehérjékhez torténd kotddés, illetve a tejbe
vagy tojasba keriilés és a lipofil vegyiiletek felhalmozdddsanak lehetGségeit meg kell vizsgalni.

Le kell irni a termék célallat dltali kivdlasztdsanak ttvonalait. A f6 metabolitokat azonositani és jellemezni kell.

2.2. A maradékanyagok kiiiriilése

E vizsgdlatok célja, amelyek a gyodgyszer utolsé alkalmazdsa utdn a maradékanyagoknak a céldllatbdl val6 kiiiriilésének
gyorsasagat mérik, az élelmezés-egészségiigyi varakozdsi id6 meghatdrozdsa.

Miutédn a vizsglt dllat megkapta az utols6 adag éllatgydgydszati készitményt, validalt analitikai mddszereket alkalmazva a
megfelel§ szamii alkalommal meg kell meghatdrozni a jelen 1évé maradékanyagok mennyiségét; a technikai eljdrasokat és
az alkalmazott médszerek megbizhatdsdgat és érzékenységét meg kell adni.

3. A maradékanyagok analizisére szolgilé médszerek

Részletesen le kell {rni a maradékanyagok kitiriilésének vizsgdlata(i) sordn alkalmazott analitikai mddszer(eke)t és (azok)
validaldsat.

A kovetkez§ jellemzdket le kell irni:

— specificitds,

— pontossag,

— precizitas,

— kimutatasi hatdr,

— meghatdrozdsi hatdr,

— megvalésithatdsdg és alkalmazhatdsag rendes laboratériumi koriilmények kozott,

— a zavar6 hatdsokkal szembeni érzékenység,

— a képzsdott maradékanyagok stabilitdsa.
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A javasolt analitikai mddszer alkalmassdgdt a tudomanyos és technikai ismereteknek a kérelem benytjtdsa idGpontjiban
meglévd szintjét figyelembe véve kell értékelni.

Az analitikai médszert nemzetkozileg elfogadott formatumban kell ismertetni.

IL. FEJEZET: AZ ADATOK ES DOKUMENTUMOK OSSZEALLITASA
1. Atermék azonositdsa

A vizsgilat sordn haszndlt dllatgydgydszati készitmény(ek)et azonositani kell, tobbek kozott az alabbi adatokkal:
— Osszetétel,

— a fizikai és kémiai (hat6érték és tisztasdg) vizsgédlat eredményei az adott tétel(ek) tekintetében,

— a tétel azonositasa,

— a késztermékhez valé viszony,

— a jelzett anyagok fajlagos aktivitdsa és radioldgiai tisztasdga,

— a jelzett atomok elhelyezkedése a molekuldban.

A maradékanyagra vonatkozé vizsgalatok dokumentdcidjanak tartalmaznia kell a kovetkezSket:

— a dokumentéciéban szerepl$ valamennyi vizsgélat jegyzéke,

— egy azt megerdsit§ nyilatkozat, hogy a kérelmez§ dltal a kérelem benytjtdsakor ismert valamennyi — akédr kedvezd,
akdr kedvezétlen — adat szerepel a dokumentdciéban,

— valamelyik tipusa vizsgilat elhagydsa esetén annak megindokldsa,
— alternativ vizsgélattipus elvégzése esetén az errdl sz6lé6 magyarizat,

— annak kifejtése, hogy az olyan vizsgilatok, amelyek a helyes laboratériumi gyakorlat bevezetése el6tti id6bél szar-
maznak, milyen médon jdrulhatnak hozza dltaldnos kockazatértékeléshez,

— a javasolt élelmiszer-egészségiigyi varakozdsi idg.

Minden vizsgalati jelentésnek tartalmaznia kell a kovetkezSket:

— a vizsgilati terv (jegyz6konyv) mdsolata,

— adott esetben a helyes laboratériumi gyakorlat betartdsdra vonatkozé nyilatkozat,
— az alkalmazott médszerek, késziilékek és anyagok lefrdsa,

— a kapott eredmények leirdsa, amelynek elegendd adatot kell tartalmaznia ahhoz, hogy az eredményeket a szerz§ éltali
értelmezéstdl fiiggetleniil kritikusan lehessen értékelni,

— adott esetben az eredmények statisztikai elemzése,
— az eredmények kifejtése,

— a kapott eredmények objektiv kifejtése, valamint javasolt élelmiszer-egészségiigyi vdrakozdsi iddk, amelyek annak
biztositdsahoz sziikségesek, hogy a fogyasztok szdmadra esetlegesen veszélyt jelent§ maradékanyagok mar ne legyenek
jelen a kezelt dllatokbdl nyert élelmiszerekben.
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4. RESZ: PREKLINIKAI ES KLINIKAI VIZSGALATOK

A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez a 12. cikk (3) bekezdése j) pontjdnak harmadik francia bekezdése
értelmében mellékelends adatokat és dokumentumokat az aldbbi kovetelményekkel 6sszhangban kell benydjtani.

I. FEJEZET: PREKLINIKAI KOVETELMENYEK

A preklinikai vizsgdlatok ahhoz sziikségesek, hogy megéllapitsik a termék farmakoldgiai aktivitdsat és tolerdlhat6sdgat.

A. Farmakoldgia
A.1. Farmakodindmia

Az dllatgy6gydszati készitményben 1év6 hatbéanyag(ok) farmakodindmids hatdsait jellemezni kell.

Elészor is megfelelGen le kell {rni azokat a hatdsmechanizmusokat és farmakoldgiai hatdsokat, amelyeken a készitmény
javasolt gyakorlati alkalmazdsa nyugszik. Az eredményeket mennyiségi mutatok felhaszndldsaval kell kifejezni (pl. dozis-
hatds gorbék, id6-hatds gorbék stb. haszndlatdval), és — lehet6ség szerint — egy mdsik, jol ismert hatdsd anyag aktivitdsdval
sszehasonlitva. Ha egy hatéanyagnak nagyobb terdpids hatékonysdgot tulajdonitanak, e kiilonbséget ki kell mutatni, és
bizonyitani kell, hogy ez statisztikailag szignifikdns.

Mdsodsorban pedig be kell nydjtani a hatéanyag 4ltaldnos farmakoldgiai értékelését, amelyben kiilon hivatkozni kell a
mdsodlagos farmakoldgiai hatdsok lehetGségére. Altaliban a f6bb testfunkciokat meg kell vizsgalni.

Minden olyan hatdst, amely a termék tovabbi jellemzgib6l (mint példdul az alkalmazdsi m6dbol vagy a formuldciobol)
kovetkezik és befolydsolja a hatdanyag farmakoldgiai aktivitdsat, meg kell vizsgalni.

A vizsgilatokat el kell mélyiteni, ha a javasolt adag megkozeliti a nem kivant hatdsokat valdszintleg kivalté adagot.

A vizsgdlati eljdrdsokat, ha azok nem szabvanyos eljardsok, olyan részletességgel kell leirni, hogy megismételhetSek
legyenek, és a vizsgalatvezetSnek validalni kell azokat. A vizsgdlati eredményeket vildgosan kell megfogalmazni és —
bizonyos tipust vizsgalatok esetében — statisztikailag szignifikdns voltukat fel kell tiintetni.

Alapos ellenérvek hidnydban az anyag dltal kivaltott reakciok barmely olyan mennyiségi véltozdsat is meg kell vizsgalni,
amely az anyag ismételt alkalmazdsdt kovetGen lépett fel.

A fix kombindcidkat farmakoldgiai okok vagy klinikai indikdciok indokolhatjdk. Az els6 esetben farmakodindmids és/vagy
farmakokinetikai vizsgdlatokkal kell bizonyitani azokat a kolcsonhatdsokat, amelyeknek az adott kombindci6 értékesnek
bizonyulhat klinikai felhasznalds esetén. A mdsodik esetben, amikor klinikai kisérleteket végeznek a gyogyszer-kombindcid
tudomdnyos indokldsa érdekében, a vizsgdlatnak azt kell meghatdroznia, hogy a kombindci6ktdl varhaté hatdsok kimu-
tathatok-e dllatokon, mikozben legaldbb a nem kivant hatdsok relevancidjit ellendrizni kell. Ha egy kombindcié dj
hatbanyagot tartalmaz, azt elGzetesen alapos vizsgdlatoknak kell aldvetni.

A.2. A rezisztencia kialakuldsa

Az dllatgydgydszati készitmények tekintetében adott esetben szitkségesek lehetnek a klinikailag relevans rezisztens orga-
nizmusok esetleges kialakuldsardl sz6lé adatok. Ebbdl a szempontbdl kiilondsen az fontos, hogy a rezisztencia milyen
mechanizmusok szerint alakul ki. A kérelmez6nek olyan intézkedésekre kell javaslatot tennie, amelyek korldtozzdk az
allatgyogyaszati készitmény tervezett felhaszndldsdbol eredd rezisztencia kialakuldsat.

Adott esetben kereszthivatkozast kell tenni a 3. részben szerepld adatokra.

A.3. Farmakokinetika

Az G hatéanyagra vonatkozé alapvet§ farmakokinetikai adatokra az dllatgydgydszati készitmény klinikai biztonsagossé-
gdnak és hatékonysdganak értékelésével osszefiiggésben van szikség.
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A célallatfajokon végzett farmakokinetikai vizsgdlatok célkittizéseit hirom f6 teriiletre lehet osztani:

i. leir6 farmakokinetika, amely az alapvet§ paraméterek értékeléséhez vezet;

ii. ezen paraméterek felhaszndldsa az adagoldsi rendszer, a plazma- és szoveti koncentrdcid, valamint a farmakoldgiai,
terdpids vagy toxikus hatdsok osszefiiggéseinek vizsgalatdhoz;

iii. adott esetben a kiillonbozd célfajok kozotti kinetika Gsszehasonlitdsa és a fajok kozotti lehetséges eltérések feltérasa,
amelyek hatdssal vannak arra, hogy az dllatgydgydszati készitmény biztonsdgos-e és hatékony-e a célallat tekintetében.

A célallatfajon a farmakokinetikai vizsgdlatok rendszerint a farmakodindmids vizsgdlatok kiegészitéséhez sziikségesek
annak érdekében, hogy segitsék a hatékony adagoldsi rendszer kialakitdsdt (az alkalmazds modja, helye, adagolds, az
adagoldsok kozott eltelt id6, az alkalmazdsok szdma stb.). A populdcidk egyes valtozoinak megfelel§ adagoldsi rendszer
megdllapitdsa érdekében tovabbi farmakokinetikai vizsgdlatokra lehet sziikség.

Ha farmakokinetikai vizsgélatokat nyujtottak be a 3. részben, Ugy ezekre a vizsgélatokra kereszthivatkozdst lehet tenni.

Az ezen irdnyelv rendelkezéseinek megfelelGen mar vizsgélt, ismert anyagok @j kombindcidi esetében a fix kombindcio
farmakokinetikai vizsgalataitdl el lehet tekinteni, ha bizonyithatd, hogy a hatéanyagok fix kombindcié formdjdban torténd
alkalmazdsa nem valtoztatja meg farmakokinetikai tulajdonsdgaikat.

A bioldgiai egyenértékiiség megéllapitdsihoz megfelels bioldgiai hasznosuldsi vizsgdlatokat kell elvégezni:

— amikor tj formuldci6ja dllatgydgydszati készitményt meglévd dllatgydgydszati készitménnyel hasonlitanak ossze,

— sziikség esetén, ha az alkalmazds ij modszerét vagy moédjat a meglévével hasonlitjdk Ossze.

B. Céléllat-tolerancia

A céléllatfajokon meg kell vizsgdlni az éllatgydgydszati készitmény helyi és szisztemikus tolerdlhatésagat. E vizsgdlatok
célja, hogy leirjék az intolerancidra utal6 jeleket és meghatdrozzék a biztonsdgi rdhagyds megfelel6 mértékét az alkalmazds
ajanlott médja/modjainak haszndlata mellett. Ezt a terdpids adag emelésével ésfvagy a kezelés idStartamédnak novelésével
lehet elérni. A vizsgalatrol késziilt jelentésnek tartalmaznia kell az 6sszes vart farmakoldgiai hatds és az Gsszes nem kivént
hatds részletes leirdsdt is.

II. FEJEZET: KLINIKAI KOVETELMENYEK
1. Altaldnos elvek

A klinikai vizsgdlatok célja, hogy bemutassék és adatokkal tdmasszdk ald azt a hatdst, amelyet az dllatgydgydszati
készitmény az ajanlott adag javasolt médon torténd alkalmazdsa utdn gyakorol, valamint hogy megdllapitsék a faj,
kor, fajta és ivar szerinti javallatokat és ellenjavallatokat, tovabbd az allatgydgydszati készitmény haszndlati utasitdsdt és
lehetséges nem kivant hatdsait.

A kisérleti adatokat meg kell erdsiteni rendes koriilmények kozott szerzett adatokkal.

A Kklinikai vizsgdlatokat — indokolt esetek kivételével — kontrollallatok alkalmazdsaval kell végrehajtani (ellenérzott Klinikai
vizsgalatok). A hatdsossagrol kapott eredményeket Gssze kell hasonlitani az azon célallatfajok vizsgdlatdval kapott ered-
ményekkel, amelyek vagy egy, a Kozosségben az ugyanazon céléllatfajokon ugyanazon alkalmazési javallatok tekintetében
engedélyezett allatgydgydszati készitményt kaptak, vagy placebot adtak be nekik, vagy nem részesiiltek kezelésben.
Minden kapott eredményt, akdr pozitiv, akdr negativ, jelenteni kell.

A jegyz6konyv megtervezéséhez, a Klinikai vizsgdlatok elemzéséhez és értékeléséhez — indokolt esetek kivételével —
elismert statisztikai elveket kell alkalmazni.
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Az elsédlegesen hozamfokozoként alkalmazott dllatgydgydszati készitmények esetében kiilonos figyelmet kell forditani a
kovetkezdkre:

1. az dllati termék hozama;

2. az dllati termék mindsége (organoleptikus, nutritiv, higiéniai és technoldgiai jellemzdk);
3. a tdpanyag hasznositdsinak hatékonysiga és a céldllatfajok novekedése;

4. a célallatfajok dltaldnos egészségi allapota.

2. A Kklinikai vizsgilatok elvégzése

Valamennyi dllatgy6gydszati klinikai vizsgalatot a részletes vizsgalati jegyzSkonyvvel osszhangban kell elvégezni.

A klinikai terepkisérleteket — az ettSl valé eltérés indokldsinak hidnydban — a helyes klinikai gyakorlat megallapitott
elveivel 9sszhangban kell végezni.

Minden terepkisérlet megkezdése elStt meg kell szerezni és dokumentdlni kell a vizsgdlat sordn haszndlandé éllatok
tulajdonosdnak tdjékoztatdson alapuld beleegyezését. Az dllatok tulajdonosdt kiilonosen arrdl kell irdsban tdjékoztatni,
hogy a terepkisérletben valé részvétel milyen kovetkezményekkel jir a kezelt allatok azt kovet§ drtalmatlanitisa vagy a
kezelt allatokbdl elsillitott élelmiszerek tekintetében. Ennek az értesitésnek az édllatok tulajdonosa éltal ellenjegyzett és
keltezett példanyét csatolni kell a vizsgdlati dokumentécidhoz.

A vakprébdval végzett terepkisérletek kivételével az 55., 56. és 57. cikk megfelel6 rendelkezéseit analdgia alapjan
alkalmazni kell az dllatgydgydszati terepkisérletekben felhasznalni szandékozott formuldciok cimkézésére is. A cimkén
minden esetben felttinGen és letorolhetetlentl fel kell tiintetni a kovetkezdt: »kizdrdlag allatgyogydszati terepkisérletben
torténd felhaszndldsrac.

Il FEJEZET: ADATOK ES DOKUMENTACIO

A hatékonysdgra vonatkoz6 dokumentdcionak tartalmaznia kell az dllatgy6gydszati készitményekre vonatkozé Gsszes —
akdr kedvezd, akdr kedvezétlen — preklinikai és klinikai dokumentdciét ésjvagy vizsgalati eredményt a termék el6ny-
kockazat viszonyadnak objektiv, dltaldnos értékelése érdekében.

1. Apreklinikai vizsgdlatok eredményei

Ha lchetséges, a kovetkezd vizsgdlatok eredményeire vonatkozd adatokat meg kell adni:
a) a farmakoldgiai hatdst bizonyité vizsgilatok;

b) a terdpids hatdsért felel6s farmakodindmids hatdsmechanizmust bizonyité vizsgilatok;
) a f6bb farmakokinetikai profilt bizonyité vizsgalatok;

d) a célallatok biztonsdgét bizonyité vizsgilatok;

€) a rezisztencidra irdnyul$ vizsgélatok.

Ha a vizsgilatok sordn nem vart eredmények fordulnak els, azokat részletesen le kell irni.
Ezenkiviil valamennyi preklinikai vizsgdlat tekintetében az aldbbi adatokat kell megadni:

a) 0Osszefoglalo;

b) részletes kisérleti jegyzSkonyv a haszndlt mddszerek, késziilékek és anyagok ismertetésével, részletesen megadva a
kovetkezd adatokat: faj, kor, stly, ivar, szdm, az allatok fajtdja vagy fajtavdltozata, az dllatok azonositdsa, az alkalma-
zott adag, az alkalmazds mddja és iitemezése;
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¢) sziikség esetén az eredmények statisztikai elemzése;

d) a kapott eredmények objektiv megvitatdsa, amely az allatgyogydszati készitmény hatékonysdgdrol és artalmatlansdgarol

levont kovetkeztetésekhez vezet.

Ezen adatok teljes vagy részleges elhagydsat indokolni kell.

2. A Kklinikai vizsgilatok eredménye

A kisérletet végz8k mindegyike koteles megadni az Osszes adatot, az egyedi kezelések esetében egyéni adatlapon, a
csoportos kezelések esetében pedig csoportos adatlapon.

A megadott adatoknak a kovetkez8 forméban kell szerepelniiik:

a)

b)

a vizsgélatot végzd neve, cime, beosztdsa és képesitése;

a kezelés helye és ideje; az dllatok tulajdonosdnak neve és cime;

a klinikai vizsgdlati jegyz8konyv részletei, amelyek leirjdk az alkalmazott modszereket, koztiik a véletlenszerti eloszldst
és a vakprébat, az alkalmazds modjat, titemezését, az adagokat, a kisérletben szereplS dllatok azonositdsat, fajt,
fajtdjat vagy fajtavdltozatat, korat, silydt, ivardt, élettani allapotat;

az dllattartds és takarmdnyozds modszerei, a takarmdany Osszetételének és a takarmdnyban taldlhat6 adalékanyagok
jellegének és mennyiségének megéllapitdsdval;

a kortorténet (a lehetd legteljesebb), ideértve a tdrsulé betegségek elSforduldsat és lefolydsat is;

a diagnozis és a haszndlt diagnosztikai eszkozok;

a betegség klinikai tiinetei, lehet6ség szerint a hagyomdnyos kritériumoknak megfelelGen;

Iy

tétel(ek) fizikai és kémiai vizsgdlatinak eredményei;

az dllatgydgydszati készitmény adagoldsa, az alkalmazds mddszere, médja, gyakorisdga és — adott esetben — az
alkalmazds sordn tett ovintézkedések (az injekcié beaddsdnak idStartama stb.);

a kezelés id6tartama és az ezt kovet6 megfigyelési idészak;

a vizsgilat ideje alatt vagy a vizsgdlt készitmény alkalmazdsdt megel6zden, vagy azzal egyidejtileg alkalmazott mds
allatgydgyaszati készitmények minden részletre kiterjed§ leirdsa, az utdbbi esetben a megfigyelt kolcsonhatdsok
részletei is;

az Osszes Klinikai vizsgdlat eredményei, a klinikai vizsgdlati jegyz6konyvben meghatdrozott hatékonysdgi kritérium-
okon és végpontokon alapul6 eredmények teljes korti leirdsdval egyiitt, ideértve adott esetben a statisztikai elemzések
eredményeit is;

a nem vart — kdros vagy nem kdros — hatdsok leirdsa teljes részletességgel, és a kovetkezésképp hozott intézkedések;
az ok-hatds kapcsolatot ki kell vizsgdlni, ha lehetséges;

adott esetben az éllatok teljesitményére gyakorolt hatds;
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o) a kezelt dllatokbdl nyert élelmiszerek minGségére gyakorolt hatdsok, kiilonosen a hozamfokozéként haszndlni kivant
allatgyogyaszati készitmények esetében;

p) a biztonsdgossdgra és a hatékonysdgra vonatkozé kovetkeztetés minden egyedi esetben, ahol pedig meghatdrozott
csoportos kezelésre keriilt sor, e kovetkeztetés Osszefoglaldsa a gyakorisdg vagy mds megfelel§ valtozé tekintetében.

Az a)-p) pontokban megadott egy vagy tobb elem kihagydsit meg kell indokolni.

A forgalombahozatali engedély jogosultjdnak meg kell tennie minden sziikséges intézkedést, hogy biztositsa az adatok
megaddsahoz alapul szolgdlé eredeti dokumentumok megdrzését az dllatgyogydszati készitmény engedélyének lejdratdt
kovetGen legaldbb o6t évig.

A Klinikai megfigyeléseket minden egyes klinikai vizsgélat tekintetében Gssze kell foglalni, és a vizsgdlatokrdl és eredmé-
nyeikrd] 4ttekintést kell adni, amelynek elsGsorban a kovetkezSket kell tartalmaznia:

a) a kontrolldllatok és az egyedileg vagy csoportosan kezelt vizsgalt dllatok szdma, faja, fajta vagy fajtavéltozat, életkor és
ivar szerinti bontdsban;

=

a vizsgéalatokbdl id6 el6tt kivont allatok szdma a megfelel§ indoklassal;

) a kontrollllatok esetében meg kell adni, hogy azok:

— semmilyen kezelést nem kaptak,

— placebdt kaptak, vagy

— mds, a Kozosségben az ugyanazon céldllatfajokon ugyanazon alkalmazdsi javallatok tekintetében engedélyezett
allatgyogydszati készitményt kaptak, vagy

— a vizsgilat targyat képezd ugyanazon hatéanyagot mds formuldcidban vagy mds médon kaptak;

d) a megfigyelt nem kivdnt hatdsok fellépésének gyakorisdga;

¢) adott esetben az dllatok teljesitményére gyakorolt hatdsrdl tett megfigyelések;

f) az azokkal a vizsgélt allatokkal kapcsolatos részletek, amelyek koruk, tartdsi vagy takarmdanyozdsi koriilményeik, illetve
rendeltetésiik miatt fokozott kockdzatnak vannak kitéve, vagy amelyek élettani vagy kéros dllapota kiilonos figyelmet
érdemel;

g) az eredmények statisztikai értékelése.

Végiil a vizsgdlatot végzének dltaldnos kovetkeztetéseket kell levonnia az dllatgydgydszati készitmény hatékonysdgardl és
biztonsdgossdgdrdl a javasolt koriilmények kozotti alkalmazds mellett, kiillonos tekintettel a javallatokkal és ellenjavalla-
tokkal kapcsolatos barmely hasznos informdciora, az adagoldsra, a kezelés dtlagos idGtartaméra és adott esetben a mds
allatgyogyaszati készitményekkel vagy takarmdny-adalékanyagokkal valé kolcsonhatdsaira épptigy, mint a kezelés alatt
szitkséges 6vintézkedésckre, valamint az esetlegesen észlelt tiladagolds klinikai tiineteire.

Fix kombindcidk esetén a vizsgalatot végzének kovetkeztetéseket kell levonnia a termék biztonsagossagardl és hatékony-
sdgdrol osszehasonlitva azon esettel, amikor az abban 1év6 hat6éanyagokat kiilon-kiilon adjak be.
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I. CIM
AZ IMMUNOLOGIAI ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEKRE VONATKOZO KOVETELMENYEK

Az egyes fert6z8 dllatbetegségek ellendrzésére és felszdmoldsdra vonatkozd kozosségi jogszabdlyokban megallapitott
kiilonleges kovetelmények sérelme nélkiil az immunoldgiai allatgydgydszati készitményekre a kovetkezs kovetelményeket
kell alkalmazni, kivéve, ha a termékeket a IIl. cimben és a vonatkozd irdnymutatdsokban meghatdrozott fajokon vagy
meghatdrozott javallatokra valo felhasznaldsra szanjak.

1. RESZ: A DOKUMENTACIO OSSZEFOGLALASA
A. ADMINISZTRATIV ADATOK

A kérelem tdrgyat képez6 immunoldgiai dllatgydgydszati készitményt nevével és hatéanyaga(i) nevével kell azonositani, és
emellett meg kell adni a bioldgiai aktivitdst, a hatoértéket vagy titert, a gydgyszerformét, adott esetben az alkalmazds
modjat és mddszerét, valamint a termék végsd kiszerelésének leirdsdt, ideértve a csomagoldst, a cimkézést és a haszndlati
utasitdst is. A higitoszerek és a vakcinaampulldk egyiitt és kiilon-kiilon is csomagolhatok.

A dokumentdciénak informdciokat kell tartalmaznia azokrdl a higitészerekrél, amelyek a kész vakcina elkészitéséhez
szitkségesek. Az immunologiai dllatgydgydszati készitményt akkor is egy terméknek tekintik, ha egynél tobb higitdszer
szitkséges a késztermék kiilonféle készitményeinek elkészitéséhez, amelyeket kiilonféle médon és médszerekkel torténd
alkalmazdsra lehet haszndlni.

Meg kell adni a kérelmezd nevét és cimét, a gydrtd nevét és cimét, valamint a gydrtds és ellendrzés egyes szakaszaiban
érintett telephelyeket (ideértve a késztermék gyartojat és a hatéanyagok gydrtdjat vagy gyartoit is) és megfelel§ esetben az
importdr nevét és cimét.

A kérelmezének meg kell adnia a kérelem aldtdmasztdsdra benyujtott dokumentéci6 koteteinek szdmadt és cimeit, tovabbd
jeleznie kell, hogy adott esetben milyen mintdkat mellékelt.

Az adminisztrativ adatokhoz mellékelni kell annak a dokumentumnak a madsolatait, amelyik igazolja, hogy a gyartd a
44. cikkben meghatdrozottak szerint engedéllyel rendelkezik immunoldgiai allatgyogydszati készitmények el6dllitdsara.
Ezenkiviil fel kell sorolni azokat az organizmusokat, amelyeket a gyartds helyszinén kezelnek.

A kérelmezdnek be kell nydjtania azoknak az orszdgoknak a jegyzékét, ahol az engedélyt mar megadtdk, és azoknak az
orszagoknak a jegyzékét, ahol mdr benytjtottdk az engedély irdnti kérelmet, vagy ahol az ilyen kérelem elutasitdsra keriilt.

B. A TERMEKJELLEMZOK OSSZEFOGLALOJA, CIMKEZES ES HASZNALATI UTASITAS

A kérelmez8 a 14. cikknek megfelelGen javaslatot tesz a termék jellemzdinek Gsszefoglaldjara.

Ezen irdnyelv V. cimével osszhangban a kozvetlen és a kiils§ csomagolds tekintetében meg kell adni a javasolt cimkézés
szovegét, a hasznélati utasitdssal egyiitt, ha arra a 61. cikk értelmében szitkség van. Mindemellett a kérelmezdnek be kell
nyujtania az dllatgydgydszati készitmény végleges kiszerelésének kiszereléseinek egy vagy tobb mintapélddnyédt vagy
modelljét az Eurdpai Unié legaldbb egy hivatalos nyelvén; a modell fekete-fehérben és elektronikusan is benytjthato,
amennyiben megszerezték az illetékes hatdsdg ezzel kapesolatos, elézetes beleegyezését.

C. RESZLETES ES KRITIKAI OSSZEFOGLALOK

Minden egyes, a 12. cikk (3) bekezdésének mésodik albekezdésében emlitett részletes és kritikus Gsszefoglalot a kérelem
benyujtdsakor rendelkezésre dll6 tudoményos ismeretek figyelembe vételével kell elkésziteni. Az osszefoglalonak tartal-
maznia kell azoknak a kiilonféle vizsgalatoknak és kisérleteknek az értékelését, amelyek a forgalombahozatali engedélyhez
tartoz6 dokumentdciot képezik, és ki kell térnie valamennyi, az immunoldgiai dllatgydgydszati készitmény mindségének,
biztonsdgossdganak és hatékonysaganak értékelése tekintetében lényeges kérdésre. Tartalmaznia kell ezenkiviil a benydjtott
vizsgalatok és kisérletek részletes eredményeit, valamint a pontos szakirodalmi hivatkozésokat.

Minden lényeges adatot egy, a részletes és kritikai osszefoglalokhoz csatolt fiiggelékben kell osszefoglalni, lehetSség szerint
tdbldzatos vagy grafikonos formaban. A részletes és kritikai 6sszefoglaloknak pontos hivatkozdsokat kell tartalmazniuk a
f6 dokumenticiéban szerepl$ adatokra.
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A részletes és kritikai Osszefoglalokat ald kell irni és keltezéssel kell ellatni, és csatolni kell a szerzg iskolai végzettségére,
képesitése és szakmai gyakorlatira vonatkozé tdjékoztatdst. Nyilatkozni kell a szerzg és a kérelmezd kozott fennalld
szakmai viszonyrol.

2. RESZ: KEMIAI, GYOGYSZERESZETI ES BIOLOGIAI/MIKROBIOLOGIAI INFORMACIO (MINOSEG)

Valamennyi vizsgdlati eljdrdsnak meg kell felelnie a kiinduldsi anyagok és a késztermék mindségének elemzéséhez és
ellendrzéséhez sziikséges kritériumoknak, és validalt eljdrdsnak kell lennie. A validdlasi vizsgdlatok eredményeit meg kell
adni. Minden specidlis késziiléket és berendezést, amelyet haszndlni lehet, megfelel§ részletességgel le kell irni, lehetSleg
dbrat is mellékelve hozzd. A laboratériumi reagensek kémiai képletét szitkség esetén gydrtdsi modszeriik lefrdsdval is ki
kell egésziteni.

Az Eurdpai Gyogyszerkonyvben vagy valamelyik tagillam gyogyszerkonyvében megtaldlhaté vizsgdlatok esetében ezt a
lefrdst a szoban forgd gydgyszerkonyvre vonatkozé részletes hivatkozds is helyettesitheti.

Az Eurépai Gydgyszerkonyv kémiai és bioldgiai referenciaanyagait kell hasznalni, amennyiben azok rendelkezésre dllnak.
Més referenciakészitmények és szabvanyok alkalmazédsa esetén azokat azonositani kell, és részletesen le kell {rni.

A. AZ OSSZETEVOK MINOSEGI ES MENNYISEGI ADATAI
1. MinGségi adatok

»MinGségi adatok« az immunolégiai dllatgy6gydszati készitmény valamennyi Gsszetevdje esetében az aldbbiak megneve-
zése vagy lefrdsa:

— hatbanyag(ok),

— az adjuvdnsok osszetevdi,

— a segédanyagok OsszetevSje[sszetevdi, barmilyen is azok jellege és a felhaszndlt mennyisége, ideértve a tartdsitd-
szereket, a stabilizdtorokat, az emulgedldszereket, a szinezékeket, az izesitGanyagokat, az aromaanyagokat, a marke-
reket stb. is,

— az dllatokon alkalmazott gy6gyszerformdban taldlhaté osszetevok.

Ezeket a részleteket ki kell egésziteni a tartdlyra és — adott esetben — annak lezdrdsi modjara és az azon eszkozokre
vonatkoz6 relevans adatokkal, amelyeket az immunoldgiai allatgyogydszati készitmény alkalmazdsdra vagy beaddsdra
hasznélnak, és amelyek a gydgyszerrel egyiitt keriilnek kiszerelésre. Ha az eszkozt az immunoldgiai éllatgydgydszati
készitménytdl kilon kiszerelésben adjak, akkor a termék értékeléséhez sziikség esetén be kell nydjtani az eszkozre
vonatkoz6, lényeges informdaciokat.

2. Szokdsos terminoldgia

Az immunoldgiai dllatgydgydszati készitmények Osszetevdinek lefrdsakor hasznalandd »szokdsos terminoldgia« a 12. cikk
(3) bekezdése c) pontja egyéb rendelkezéseinek alkalmazdsatdl fiiggetleniil az aldbbiakat jelenti:

— az Eurdpai Gyogyszerkonyvben — vagy ennek hidnyaban valamelyik tagillam nemzeti gydgyszerkonyvében — szerepld
anyagok esetében az érintett monogrifia f6cime, amely minden ilyen anyag tekintetében kételezd, az érintett gydgy-
szerkonyvre val6 hivatkozdssal,

— mds anyagok tekintetében az Egészségiigyi Vildgszervezet (WHO) dltal ajanlott nemzetkozi szabadnév (INN), amely
mellett fel lehet tiintetni mds nem védjegyzett nevet is, vagy ennek hidnydban a pontos tudomdnyos megjelolést; az
olyan anyagok tekintetében, amelyek nem rendelkeznek nemzetkozi szabadnévvel vagy pontos tudoményos megje-
16léssel, azt kell leirni, hogy miként és mibdl késziiltek, adott esetben minden egyéb lényeges adattal kiegészitve,

— a szinezékek tekintetében meg kell adni a 78/25/EGK irdnyelv dltal a szinezékekhez rendelt »E«-szdmot.
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3. Mennyiségi adatok

Az immunoldgiai dllatgyogydszati készitményekben taldlhaté hatdanyagok »mennyiségi adataiként« — lehetSség szerint —
meg kell adni az organizmusok szdmdt, a specifikus fehérjetartalmat, a tomeget, a nemzetkozi egységek (IU) szdmdt vagy
a bioldgiai aktivitdst egységekben kifejezve, vagy az adagoldsi egységre vagy a térfogatra vonatkoztatva, az adjuvédns és
segédanyagok osszetevdi tekintetében pedig ezek mindegyikének tomegét vagy térfogatdt, megfelelGen figyelembe véve a
B. szakaszban el6irt adatokat.

Ha a bioldgiai aktivitds tekintetében nemzetkozi egységet (IU) hatdroztak meg, ezt kell haszndlni.

A bioldgiai aktivitds azon egységeit, amelyek vonatkozdsdban nincsenek kozzétett adatok, gy kell kifejezni, hogy az

amelyen az adag meghatdrozdsinak modszere alapul.

4. Termékfejlesztés

Az osszetételhez, az osszetevGkhoz és a tartdlyokhoz gydgyszerfejlesztési tudomédnyos adatokkal aldtdmasztott magyard-
zatot kell fizni. A rdmérést is fel kell tiintetni, annak indokldsaval egyiitt.

B. A GYARTASI MODSZER LEIRASA

A gyartasi modszernek a forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez a 12. cikk (3) bekezdése d) pontja értelmében
mellékelt lefrdsat Ggy kell megfogalmazni, hogy megfelel§ attekintést adjon az elvégzett miiveletek jellegérél.

Ennek érdekében a leirdsnak legaldbb a kovetkezSket magdban kell foglalnia:

— a gyartds kilonféle szakaszai, (ideértve az antigének elddllitasat és a tisztitdsi eljdrasokat is), hogy meg lehessen {télni a
gyartdsi eljards megismételhet@ségét és a késztermékre gyakorolt esetleges nem kivant hatdsok kockdzatdt, mint pl. a
mikrobiologiai szennyezést; a gyartdsi eljards kulcsfontossiga szakaszainak validdldsat bizonyitani kell, a gyartasi
eljards egészének validdldsat pedig a leirt modszer alkalmazdsdval elGallitott, harom egymdst kovets tétel eredmé-
nyeinek benyujtdsaval kell bizonyitani,

— folyamatos gyértds esetében a késztermék minden egyes tételének homogenitdsa és dllandé mindségének biztositdsa
érdekében hozott dsszes ovintézkedés részletei,

— valamennyi anyag felsoroldsa a megfelel§ szakaszokban, ahol azokat felhasznaltdk, ideértve azokat az anyagokat is,
amelyeket a gydrtds sordn nem lehet visszanyerni,

— a vegyités részletei, valamennyi felhaszndlt anyag mennyiségi adataival,

— a gyartds azon szakaszainak meghatdrozdsa, amelyek sordn gyartdskozi ellendrzés céljabol mintdkat vesznek.

C. A KIINDULASI ANYAGOK ELOALLITASA ES ELLENORZESE

E bekezdés alkalmazdsiban a »kiinduldsi anyag« az immunoldgiai allatgydgydszati készitmény elGdllitdsa sordn haszndlt
osszes Osszetevs. A tobb Osszetevébdl dllo, a hatdanyag eldéllitdsdra haszndlt tdptalajokat egyetlen kiinduldsi anyagnak
kell tekinteni. Mindazondltal barmely tdptalaj mindségi és mennyiségi Osszetételét ismertetni kell, ha a hatésagok tgy
vélik, hogy ez az informdcié relevdns a késztermék mindsége és az esetlegesen felmeriil§ kockdzatok tekintetében. Ha e
taptalajok elkészitéséhez allati eredet(i anyagokat hasznalnak, fel kell tintetni az dllatfajokat és a felhasznalt szovetet.

A dokumenticiénak tartalmaznia kell a specifikdciokat, a kiinduldsi anyagok valamennyi tétele mindségének ellenGrzése
érdekében elvégzendd vizsgalatokkal kapcsolatos informdciokat és a tétel eredményeit az Osszes felhaszndlt Osszetevd
tekintetében; a dokumentdciot a kovetkezd rendelkezésekkel dsszhangban kell benytjtani.



L 44[46

Az Eurdpai Unié Hivatalos Lapja

2009.2.14.

1. Gyégyszerkonyvekben szerepl$ kiinduldsi anyagok

Az Eurdpai Gydgyszerkonyv monografidi alkalmazanddk az abban szerepld osszes kiinduldsi anyagra.

A tobbi anyaggal kapcsolatban a tagédllamok elSirhatjdk, hogy a sajit teriiletiikon gyartott termékek esetében az egyes
nemzeti gydgyszerkonyveket kell betartani.

Az Eurdpai Gyogyszerkonyvben vagy valamelyik tagéllami gydgyszerkonyvben meghatdrozott kovetelményeknek megfe-
lel6 osszetevéket tgy kell tekinteni, hogy azok eleget tesznek a 12. cikk (3) bekezdése i) pontjdnak. Ez esetben az
analitikai modszer leirdsdt az adott gydgyszerkonyvre torténd részletes hivatkozds is helyettesitheti.

A szinezékeknek minden esetben meg kell felelniiik a 78/25/EGK tandcsi irdnyelv kovetelményeinek.

A kiinduldsi anyagok minden egyes tételén elvégzett rutinvizsgdlatoknak meg kell egyezniikk a forgalombahozatali
engedély irdnti kérelemben feltiintetett vizsgdlatokkal. Ha a gydgyszerkonyvben nem szerepl$ vizsgdlatokat haszndlnak,
bizonyitani kell, hogy a kiinduldsi anyagok megfelelnek a gyogyszerkonyv mindségi kovetelményeinek.

Azokban az esetekben, amikor az Eurdpai Gydgyszerkényv monogrifidiban vagy a tagallami gyogyszerkonyvekben
szerepl§ specifikdcié vagy mds rendelkezés esetleg nem elegend az anyag mindségének biztositdsihoz, az illetékes
hatdsdgok a forgalombahozatali engedély jogosultjatdl részletesebb specifikdciokat is kérhetnek. Az dllitdlagos elégtelen-
séget jelenteni kell a kérdéses gyogyszerkonyvért felel6s hatdsagoknak.

Azokban az esetekben, amikor a kiinduldsi anyag sem az Eurdpai Gydgyszerkonyvben, sem a tagéllami gy6gyszerkony-
vekben nem szerepel, elfogadhaté egy harmadik orszdg gyogyszerkonyvi monogréfidjanak valo megfelelés; ilyenkor a
kérelmezdnek be kell nytjtania a monografia egy példanyat, amelyet szitkség esetén a monogréfidban szerepld vizsgalati
eljdrdsok validdldsa és adott esetben egy forditds kisér.

Allati eredetd kiinduldsi anyagok haszndlata esetén ezeknek meg kell felelniitk a vonatkozé monogrifidknak, ideértve az
Eurépai Gydgyszerkonyv dltalinos monografidit és dltalinos fejezeteit is. Az elvégzett vizsgdlatoknak és ellendrzéseknek
megfelel6knek kell lenniiik a kiinduldsi anyag tekintetében.

A kérelmezdének dokumentdciot kell benytjtania annak bizonyitdsdra, hogy a kiinduldsi anyagok és az dllatgydgydszati
termék gyartdsa megfelel a szivacsos agyvel6bantalom emberi felhaszndldsra szdnt és dllatgyogydszati készitményeken
keresztiil torténd dtvitele kockdzatinak minimélisra csokkentésérdl sz6lo irdnymutatdshoz irt feljegyzés (»Note for
guidance on minimising the risk of transmitting animal spongiform encephalopathy agents via human and veterinary
medicinal products«) kovetelményeinek, valamint az Eurépai Gydgyszerkonyv megfelel6 monogrifidja kovetelményeinek.
Az EDQM dltal kiadott alkalmassdgi bizonyitvanyok — az Eurdpai Gydgyszerkonyv vonatkozé monogréfidjira vald
hivatkozdssal — felhaszndlhatok a megfelelés bizonyitdsara.

2. Gyogyszerkonyvekben nem szerepld kiinduldsi anyagok
2.1. BiolGgiai eredetii kiinduldsi anyagok

A lefrast monografia formdjaban kell elkésziteni.

A vakcinagyartdsnak lehetdség szerint oltdcsira-rendszeren és 1étrehozott sejtbankokon kell alapulnia. A szérumokbdl allo
immunoldgiai dllatgyogydszati készitmények elddllitdsdhoz meg kell adni a termel§ édllatok eredetét, valamint dltaldnos
egészségi és immunoldgiai dllapotat, tovabbd pontosan meghatdrozott forrdsb6l szdrmazd kiinduldsi anyagokat kell
hasznlni.

A kiinduldsi anyagok eredetét — ideértve a foldrajzi régiét is — és torténetét le kell irni és dokumentdlni kell. Genetikailag
modositott kiinduldsi anyagok esetén olyan részletes informacidkat is meg kell adni, mint a kiindulé sejtek vagy torzsek
leirdsa, az expresszids vektor felépitése (neve, eredete, a replikon funkci6ja, promoter, enhancer és egyéb szabélyozd
elemek) a ténylegesen beillesztett DNS- vagy RNS-szekvencia ellendrzése, a sejtekbe juttatott plazmidvektorok oligonuk-
leotid szekvencidja, a kotranszfekciohoz haszndlt plazmidok, a hozzdadott vagy torolt gének, a végleges szerkezet
biolbgiai jellemzdi, az expresszdlt gének, a mdsolatok szdma és a genetikai stabilitds.
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A kiinduldsi alaptenyészetet, ideértve a sejtbankokat és antiszérum készitésére hasznalt nyers szérumot is, azonossagvizs-
gdlatnak kell aldvetni, és az idegen kérokozok jelenléte szempontjdbdl is meg kell vizsgalni.

A gyartasi folyamatok barmely szakaszban felhaszndlt, biologiai eredetii anyagokrél informdciot kell szolgéltatni. Ez az
informdci6 magaban foglalja a kovetkezdket:

— részletes adatok az anyagok eredetérdl,

— részletes adatok a feldolgozasrdl, a tisztitdsrdl és az inaktivaldsrdl, e folyamatok validéldsdnak és a gyartdskozi
ellendrzések adataival,

— részletes adatok az anyag minden egyes tételén végzett szennyezettségi vizsgalatokrol.

Ha idegen korokozd jelenlétét észlelték, vagy ennek gyantja meriil fel, a megfelel§ anyagot el kell tdvolitani; haszndlni
csak olyan rendkiviili koriilmények esetén szabad, ha a termék tovdbbi feldolgozdsa biztositja a kérokozé eltdvolitdsat
és|vagy inaktivaldsdt; az idegen korokozdk eltdvolitisdt és/vagy inaktivaldsit bizonyitani kell.

Sejtbankok hasznalatakor igazolni kell, hogy a sejtek tulajdonsagai valtozatlanok maradtak az dtoltdsoknak a gydrtdshoz
vdlasztott legnagyobb gyakorisdgi szintje mellett is.

£l§ attenudlt vakcindkndl igazolni kell a kiindulsi anyag attenudldsi tulajdonsdgainak stabilitsdt.

Dokumentdciot kell benytjtani annak bizonyitdsa érdekében, hogy az alaptenyészetek, sejtbankok, szérumtételek és a
szivacsos agyvel6bdntalom (TSE) dtvitele tekintetében relevans édllatfajoktdl szdrmazo, egyéb anyagok megfelelnek a TSE
emberi felhaszndldsra szant és dllatgy6gyaszati készitményeken keresztiil torténd atvitele kockdzatdnak minimélisra csok-
kentésérsl szol6 irdnymutatdsra vonatkozé feljegyzésnek (»Note for guidance on minimising the risk of transmitting
animal spongiform encephalopathy agents via human and veterinary medicinal products«), valamint az Eurépai Gydgy-
szerkonyv megfelel6 monogréfidjanak. Az EDQM dltal kiadott alkalmassagi bizonyitvinyok — az Eurdpai Gydgyszerkonyv
vonatkozd monografidjara valé hivatkozdssal — felhasznalhatok a megfelelés bizonyitdsdra.

Szitkség esetén mintdkat kell szolgdltatni a bioldgiai kiinduldsi anyagokbdl vagy a vizsgdlatok sordn felhaszndlt reagen-
sekbdl, hogy az illetékes hatdsdgok elvégezhessék az ellendrzd vizsgdlatokat.

2.2. Nem bioldgiai eredetii kiinduldsi anyagok

A lefrdst monogrifia formdjdban kell elkésziteni a kovetkezé pontokba szedve:

— a kiinduldsi anyag neve, az A. szakasz 2. pontja kovetelményeinek megfelelGen, kiegészitve a kereskedelmi vagy
tudomdnyos szinonimékkal,

— a kiinduldsi anyag leirdsa, az Eur6pai Gydgyszerkonyvben haszndlt lefrdsokhoz hasonl6 formdban,
— a kiinduldsi anyag funkcidja,
— az azonositds modszerei,

— barmely kiilonleges évintézkedés, amelyre a kiinduldsi anyag tdroldsa alatt szitkség lehet, és — ha sziikséges — a tdroldsi
eltarthatdsdgi id6t is meg kell adni.

D. A GYARTASKOZI ELLENORZO VIZSGALATOK

1. A dokumenticiénak tartalmaznia kell a kozbensd termékeken a gyartdsi folyamat és a késztermék dllandé minGsé-
gének biztositisa érdekében elvégzett ellendrzési vizsgdlatokkal kapcsolatos adatokat is.

2. Inaktivdlt vagy detoxikdlt vakcindkndl az inaktivilds, illetve detoxikdlds megtorténtét minden gydrtdsi menet alatt
ellendrizni kell, kozvetleniil az inaktivalds vagy detoxikdlds utdn, valamint adott esetben a semlegesités utdn, de a
gyértds kovetkezd lépése el6tt.
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E. A KESZTERMEKEN VEGZETT ELLENORZO VIZSGALATOK

A késztermék analiziséhez haszndlt technikdk lefrdst valamennyi vizsgdlat tekintetében a mindség értékelését lehetvé
tevd, kellen pontos részletességgel kell meghatdrozni.

A dokumentdcionak tartalmazniuk kell a készterméken végzett ellen6rzd vizsgdlatokra vonatkozé adatokat. Ha olyan
vizsgdlati eljardsokat és hatdrértéket alkalmaznak, amelyek nem szerepelnek sem az Eurdpai Gydgyszerkonyvben, vagy
ennek hidnydban sem valamelyik tagdllam gydgyszerkonyvében, de egyéb megfelelé monogrifidk rendelkezésre allnak,
akkor bizonyitani kell, hogy a késztermék megfelelne az adott gydgyszerkonyvben az adott gydgyszerformdra meghatd-
rozott kovetelményeknek, ha az emlitett monografidknak megfeleléen vizsgdlndk. A forgalombahozatali engedély irdnti
kérelemben fel kell sorolni azokat a vizsgdlatokat, amelyeket a késztermék minden tételének reprezentativ mintdjn
elvégeznek. Meg kell adni azoknak a vizsgdlatoknak a gyakorisdgdt, amelyeket nem minden tételen végeznek el. Fel
kell tiintetni a kibocsédtdsi hatarértékeket.

Az Eurépai Gydgyszerkonyv kémiai és bioldgiai referenciaanyagait kell hasznalni, amennyiben azok rendelkezésre dllnak.
Mds referenciakészitmények és szabvanyok alkalmazdsa esetén azokat azonositani kell, és részletesen le kell irni.

1. A késztermék dltalinos jellemzdi

Az dltaldnos jellemzdkre vonatkozd vizsgdlatok adott esetben az dtlagos tomeg és az ettSl vald legnagyobb eltérés
ellendrzésébdl, mechanikai, fizikai vagy kémiai vizsgdlatokbdl, a fizikai jellemzdk, tgymint srtség, pH, viszkozitds
stb. vizsgdlatdbol dllnak. A kérelmez6nek minden egyes esetben minden ilyen jellemzére meg kell adnia a specifikdciot,
valamint a megfelel6 konfidenciaszinteket.

2. A hatéanyag(ok) ellendrzése

Szitkség esetén azonositds céljabdl fajlagos vizsgdlatot kell végezni.

3. A tételek titere vagy hat6értéke

A hatéanyag mennyiségének meghatdrozdsit minden egyes tételen el kell végezni annak bizonyitdsa céljabél, hogy az
egyes tételek — drtalmatlansdguk és hatékonysdguk érdekében — a megfeleld hatdértéket vagy titert tartalmazzdk.

4. Adjuvinsok azonositdsa és kimutatdsa

Ha vannak rendelkezésre dll6 vizsgdlati modszerek, a késztermékben ellendrizni kell az adjuvdns és Osszetevinek
mennyiségét és jellegét.

5. A segédanyagok osszetevdinek azonositisa és kimutatdsa

Amennyiben sziikséges, a segédanyago(ka)t legaldbb azonositdsi vizsgédlatnak kell aldvetni.

Az also és felsé hatdrérték vizsgdlata a tartésitdszerek esetében kotelezd. A felsd hatdrérték vizsgdlata minden mds olyan
segédanyag-Osszetevd esetében kotelezd, amely nem kivdnt hatds kivéltdsira alkalmas.

6. Artalmatlansigi vizsgalatok

E cim 3. részének (Artalmatlansagi vizsgalatok) megfelelen benydijtott vizsgdlati eredményeken kiviil be kell nydjtani a
tételekkel kapcsolatos drtalmatlansdgi vizsgdlatok adatait is. Ezeknek lehetSség szerint tdladagoldsi vizsgalatoknak kell
lenniiik, amelyeket legaldbb az egyik legérzékenyebb célfajon és legaldbb a legnagyobb kockazatot el6idézd, ajanlott
alkalmazdsi mod vonatkozdsdban el kell végezni. Az allatjollét szempontjait figyelembe véve el lehet tekinteni a tételek
artalmatlansagi vizsgalatdnak rutinszeri alkalmazdsatol, ha elégséges szamd, egymdst kovetd gyartdsi tételt dllitottak el6,
amelyekrdl megallapitottdk a vizsgalatnak valé megfelelést.

7. Sterilitdsi és tisztasdgi vizsgilatok

Az idegen korokozokkal vagy egyéb anyagokkal val6 szennyezettség hidnydnak bizonyitdsdra megfeleld vizsgalatokat kell
végezni az immunoldgiai dllatgydgydszati készitmény jellegétSl, valamint a gydrtds modszerétSl és kortlményeitsl
fiiggen. Ha az egyes tételeken kevesebb vizsgilatot végeznek rutinszertien, mint amennyit a relevdns Eurépai Gydgy-
szerkonyvben el6ir, akkor az elvégzett vizsgalatok dontd fontossdgtiak a monogréfidnak valé megfeleléshez. Bizonyitékot
kell szolgéltatni arra vonatkozoéan, hogy az immunoldgiai allatgyogydszati készitmény megfelelne a kovetelményeknek, ha
teljes egészében a monografidnak megfelelGen vizsgdlndk.
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8. Maradék nedvességtartalom

A liofilizalt termékek minden tételén meg kell vizsgilni a maradék nedvességtartalmat.

9. Inaktivalds

Az inaktivalt vakcindk esetében a termék inaktivalt dllapotdt a végleges tartdlyban is igazolni kell, kivéve, ha arrdl a
gyértdsi folyamat egy késéi szakaszdban gy6zddtek meg.

F. A TETELEK ALLANDO MINOSEGE

A minden egyes tétel esetében megegyez8 termékmindség biztositdsara és a specifikdcioknak valo megfelelés bizonyitdsara
a gyértds sordn és a készterméken elvégzett valamennyi vizsgdlat eredményeit tartalmazo, hdrom, egymdst kovetd tételre
vonatkozd teljes jegyzSkonyvet kell benytjtani.

G. STABILITASI VIZSGALATOK

A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez a 12. cikk (3) bekezdésének f) és i) pontja értelmében mellékelt adatokat
és dokumentumokat a kovetkezd kovetelményeknek megfelelSen kell benydjtani.

Leirdst kell adni azokrdl a vizsgdlatokrdl, amelyekkel a kérelmezd dltal javasolt eltarthatésdgi id6 meghatdrozésira
végeztek. Ezeknek a vizsgdlatoknak mindig valés idejl vizsgalatoknak kell lenniiik; a leirt gyartdsi folyamat szerinti,
megfeleld szdmu tételen és a végsG tartdly(ok)ban térolt termékeken kell végrehajtani Sket; bioldgiai és fizikai-kémiai
stabilitdsi vizsgalatokat foglalnak magukban.

A kovetkeztetéseknek tartalmazniuk kell az elemzések eredményét, és meg kell indokolniuk az ajinlott tdroldsi koriilmé-
nyek mellett javasolt eltarthatdsdgi idét.

Takarmdnnyal beadott termékeknél is meg kell adni sziikség szerint a termék eltarthatdsagi idejére vonatkozd informd-
ciokat a javasolt utasitdsok szerint torténd bekeverés killonbozd fazisaihoz rendelve.

Ha a késztermék szerkezetét alkalmazds eltt helyre kell dllitani, vagy a készterméket ivovizzel kell beadni, az ilyen termék
javasolt eltarthatdsagi idejét is meg kell adni. A szerkezetében atalakitott termék javasolt eltarthatdsagi idejét adatokkal kell
aldtdmasztani.

A kombindlt termékek esetében kapott stabilitdsi adatok el6zetes adatokként haszndlhatok az egy vagy tobb azonos
osszetevet tartalmazé szarmazékos termékeknél.

A haszndlatban 1év$ termék javasolt eltarthatdsigi idejét meg kell indokolni.

Barmely tartésitorendszer hatékonysagdt bizonyitani kell.

Az ugyanazon gyért6tdl szérmazo, hasonlé immunoldgiai dllatgydgydszati készitményekben 1év§ tartositdszerekre vonat-
kozé informécié elegendd lehet.

H. EGYEB INFORMACIOK

A dokumenticiéba az immunoldgiai allatgydgydszati készitmény minGségére vonatkozd, az el6z8 szakaszokban nem
targyalt informéciok is felvehetSk.

3. RESZ: ARTALMATLANSAGI VIZSGALATOK
A. BEVEZETES ES ALTALANOS KOVETELMENYEK

Az drtalmatlansagi vizsgalatok célja, hogy felmérjék az immunoldgiai allatgydgydszati készitménybdl esetlegesen eredd
azon kockdzatokat, amelyek a termék javasolt korilmények melletti, dllatokon torténd alkalmazdsa esetén elSfordul-
hatnak; ezeket az esetleges elényokkel Gsszehasonlitva kell értékelni.

Ha az immunoldgiai dllatgydgydszati készitmények €16 organizmusokbdl dllnak, kiilondsen ha olyanokbdl, amelyeket a
vakcindzott dllatok kiiirithetnek, meg kell vizsgdlni azokat az esetleges kockdzatokat is, amelyeknek az ugyanabba a
fajtdba tartozd, nem vakcindzott allatok vagy birmely mds, a fertGzésnek esetlegesen terhelt fajba tartozé éllatok ki
vannak téve.
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Az drtalmatlansdgi vizsgdlatokat a célfajokon kell elvégezni. A haszndland6 adag a termék felhaszndldsra ajanlott mennyi-
sége, az artalmatlansdg vizsgaldsa céljabol hasznalt tételt pedig a kérelem 2. részében leirt gydrtdsi eljdrdsnak megfelelGen
elgillitott tételbSl vagy tételekbdl kell venni.

El6 organizmust tartalmazé immunolégiai dllatgyogydszati készitmények esetében a B.1. és a B.2. szakaszban leirt
laboratériumi vizsgdlatok sordn felhaszndlandé adag a terméknek a maximdlis titert tartalmazé mennyisége. Az
antigén-koncentracié szitkség esetén modosithatd az el6irt adag elérése érdekében. Inaktivalt vakcindk esetében a felhasz-
naland6 adag — indokolt esetek kivételével — a termék maximdlis antigén-tartalommal rendelkezd, haszndlatra javasolt
mennyisége.

Az drtalmatlansdgi dokumentdciét azon esetleges kockdzatok értékelésére kell haszndlni, amelyeknek az dllatgydgydszati
készitménnyel kapcsolatba keriil6 emberek vannak kitéve, példdul amikor a készitményt az dllaton alkalmazzdk.

B. LABORATORIUMI VIZSGALATOK
1. Egy adag alkalmazisinak drtalmatlansiga

Az immunoldgiai dllatgydgydszati készitményt az ajanlott adagban és minden ajanlott alkalmazdsi médon alkalmazni kell
a rendeltetése szerinti minden egyes allatfajon és -kategéridn, ideértve a legfiatalabb, korukndl fogva mdr gydgykezelhets
allatokat is. Az dllatokat meg kell figyelni, és meg kell vizsgalni, hogy mutatkoznak-e szisztemikus és helyi reakciok jelei.
Adott esetben e vizsgdlatoknak az injektdldsi hely részletes, post mortem, makroszkopos és mikroszkopos vizsgdlatat is
tartalmazniuk kell. Az egyéb objektiv kritériumokat, tigymint a végbélben mért hémérsékletet vagy a teljesitményméré-
seket is fel kell jegyezni.

Az éllatokat addig kell megfigyelés alatt tartani és vizsgélni, amig tovabbi reakciok mar nem varhatdk, de a megfigyelési és
vizsgélati id6szaknak az alkalmazdst kovetGen minden alkalommal legaldbb 14 napig kell tartania.

Ez a vizsgdlat a 3. pontban elirt ismételt adagoldst vizsgdlat részét is képezheti, illetve mell6zhets akkor, ha a 2.
pontban el6irt tiladagoldsos vizsgilat eredményei nem tdrtak fel szisztemikus vagy helyi reakciokat.

2. Egyszeri tiiladagolds drtalmatlansiga

Csak az €16 immunoldgiai dllatgydgydszati készitmények esetében kell tiiladagoldsos vizsgalatot végezni.

Az immunoldgiai dllatgyogydszati készitmény egyszeri tiladagoldsat a célfaj legérzékenyebb kategoridjaba tartozé dlla-
tokon minden egyes ajinlott médon alkalmazni kell, kivéve, ha indokolt a tobb hasonlé alkalmazdsi méod kozil a
legérzékenyebb kivilasztdsa. Injekcioval beadott immunoldgiai allatgydgydszati készitmények esetén az alkalmazési
adagokat és modo(ka)t az egy injektdldsi helyen beadhaté maximdlis gyogyszermennyiség figyelembe vételével kell
megvalasztani. Az dllatokat a gydgyszer alkalmazdsit kovetSen legaldbb 14 napig megfigyelés alatt kell tartani, valamint
vizsgdlni kell, hogy mutatkoznak-e szisztemikus és helyi reakciok jelei. Az egyéb kritériumokat, tigymint a végbélben mért
hémérsékletet vagy a teljesitményméréseket is fel kell jegyezni.

Adott esetben e vizsgdlatoknak az injektaldsi hely részletes, post mortem, makroszkopos és mikroszkdpos vizsgdlatat is
tartalmazniuk kell, ha ezt nem végezték el az 1. pont értelmében.

3. Egy adag ismételt alkalmazisinak drtalmatlansiga

Az olyan immunoldgiai dllatgyogydszati készitmények esetében, amelyeket vakcindzdsi alapprogram részeként egynél
tobbszor kell alkalmazni, egy adag ismételt alkalmazdsdra vonatkozé vizsgdlatot kell végezni az ilyen alkalmazds altal
kivaltott barmely lehetséges nem kivant hatds feltdrdsa érdekében. E vizsgalatokat a célfaj legérzékenyebb kategoridin (mint
példaul bizonyos fajtik, korcsoportok) kell elvégezni, minden egyes ajanlott alkalmazdsi méd hasznalataval.

Az éllatokat a legutolsé alkalmazdst kovetGen legaldbb 14 napon keresztiil megfigyelés alatt kell tartani, valamint vizsgdlni
kell, hogy mutatkoznak-e szisztemikus és helyi reakciok jelei. Az egyéb objektiv kritériumokat, dgymint a végbélben mért
hémérsékletet vagy a teljesitményméréseket is fel kell jegyezni.
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4. A reprodukci6s teljesitmény vizsgilata

A reprodukcios teljesitmény vizsgalatdt akkor kell mérlegelni, ha az adatok arra utalnak, hogy a kiinduldsi anyag, amelybdl
a terméket elddllitottdk, esetleg veszélyes lehet. A himek és a vembhes, illetve nem vemhes ndstények reprodukcids
teljesitményét az ajanlott adagnak a legérzékenyebb alkalmazdsi mdédon torténd haszndlatdval kell vizsgdlni. Ezenkiviil
az utddokra gyakorolt kdros hatdsokat, valamint a teratogén és vetélést indukalé hatdsokat is vizsgdlni kell.

Ezek a vizsgdlatok az 1., 2. és 3. pontban ismertetett biztonsigossagi vizsgdlatok vagy a C. szakaszban eldirt, a terepki-
sérletek részét képezhetik.

5. Az immunoldgiai funkci6k vizsgdlata

Ha az immunoldgiai dllatgy6gydszati készitmény kedvezdtleniil hathat a vakcindzott llat vagy utédjai immunvélaszara, az
immunoldgiai funkciok megfelel§ vizsgélatat el kell végezni.

6. Az él8 vakcindkra vonatkozé kiilonleges kovetelmények
6.1. A vakcinatorzs terjedése

A vakcinatorzsnek a vakcindzott céléllatokr6l a nem vakcindzott céldllatokra vald dtterjedését az atterjedést legnagyobb
valészintiséggel lehet6vé tévé, javasolt alkalmazdsi moddal kell megvizsgdlni. Ezenkiviil sziikséges lehet az olyan, nem
célallatfajokra val6 dtterjedés vizsgélata is, amelyek az €16 vakcinatorzsre nagyon fogékonyak lehetnek.

6.2. A vakcinatorzs szoréddsa a vakcindzott dllatban

A organizmusok jelenlétét kimutaté vizsgdlatokat az dllatok iriilékén, vizeletén, tején, tojdsain, orr-, szdj- és egyéb
véladékain kell elvégezni, amint célravezetS. Ezenkiviil a vakcinatorzs testen beliili szor6ddsanak vizsgdlataira is sziikség
lehet, kiilonos tekintettel azokra a szervekre, amelyek esetében a feltételek kedveznek a vakcinatorzs szaporoddsihoz. A
2003/99[EK eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelv (') szerinti zoondzisok elleni, élelmiszer-termelé éllatokon alkalma-
zand6 €16 vakcindk esetében e vizsgdlatoknak kiilonosen figyelembe kell venniiik az organizmusnak az injektdldsi helyen
valé perzisztencidjat.

6.3. A virulencia visszatérése attenudlt vakcindkban

A virulencia visszatérését az olt6csirdval kell vizsgdlni. Ha az oltdcsira nem dll rendelkezésre elégséges mennyiségben,
akkor a gyédrtdshoz haszndlt legalacsonyabb dtoltdsi szdmd anyagot kell megvizsgdlni. Ha az dtoltdsok tekintetében mds
lehetSséget alkalmaznak, azt indokolni kell. Az els§ vakcindzdst azon az ajénlott alkalmazdsi modon kell végezni, amely a
virulenssé vélast leginkdbb eldsegiti. A célfajokon legaldbb ot édllatcsoporton sorozatos dtoltdst kell végezni, kivéve, ha
tobb dtoltds elvégzése indokolt, vagy ha az organizmus hamarabb elttinik a vizsgélt dllatokbdl. Ha az organizmus nem
szaporodik megfelelGen, a lehetd legtobb dtoltast kell elvégezni a célfajokban.

6.4. A vakcinatorzs bioldgiai tulajdonsdgai

A vakcinatorzs belsd bioldgiai tulajdonsdgainak a lehetd legpontosabb meghatdrozasa érdekében (pl. neurotropizmus)
tovabbi vizsgdlatokra lehet sziikség.

6.5. A torzsek rekombindcidja vagy genom-dtrendezddése

A vad torzsekkel vagy egyéb torzsekkel végbemend rekombindci6 vagy genom-dtrendezdés lehetSségét is targyalni kell.

7. Felhaszndléi biztonsdg

Ennek a szakasznak tartalmaznia kell az el6z8 szakaszokban megdllapitott hatdsok ismertetését, és ezeket a hatdsokat az
embereknek a termékkel valé terhelésének tipusdhoz és mértékéhez kell viszonyitania, annak érdekében, hogy megfelel§
felhaszndl6i figyelmeztetéseket és mds kockdzatkezelési intézkedéseket lehessen kialakitani.

() HL L 325, 2003.12.12,, 31. o.
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8. Maradékanyagok vizsgilata

Immunoldgiai éllatgydgydszati készitmények esetében rendszerint nincs szitkség maradékanyagok vizsgdlatira. Ha
azonban az immunoldgiai allatgydgydszati készitmény gyartdséhoz adjuvdnsokat és/vagy tartOsitdszereket haszndlnak,
meg kell vizsgdlni annak lehetSségét, hogy ezek nem maradhatnak-e benne az élelmiszerekben. Sziikség esetén az
ilyen maradékanyagok hatdsait meg kell vizsgdlni.

Javaslatot kell tenni az élelmezés-egészségiigyi vdrakozasi idGre, és annak megfelel§ségét az elvégzett maradékanyag-
vizsgdlatokra alapozva kell megallapitani.

9. Kélcsénhatdsok

Ha a termékjellemzsk osszefoglaldjdban mds immunoldgiai termékekkel valé megfelelGségi nyilatkozat szerepel, akkor
meg kell vizsgilni, hogy a kettd kombindcidja biztonsdgos-e. Le kell irni a barmely mds édllatgy6gydszati készitménnyel
meglévd, ismert kolcsonhatést.

C. TEREPKISERLETEK

A laboratériumi vizsgdlatok eredményeit — indokolt esetek kivételével — a terepkisérletekbdl szdrmazé adatokkal kell
aldtdmasztani, a forgalombahozatali engedélyre irdnyulé kérelemben leirt gyartasi cljardsnak megfelel§ tételek felhasznd-
ldsdval. Mind a biztonsdgossdg, mind pedig a hatékonysdg vizsgdlhaté ugyanazon terepkisérletek sordn.

D. KORNYEZETI KOCKAZATERTEKELES

A kornyezeti kockazat felmérése azoknak az esetlegesen kdros hatdsoknak a megéllapitdsara irdnyul, amelyeket a termék
hasznélata okozhat a kornyezetben, valamint azoknak az elGvigyazatossagi intézkedéseknek a meghatdrozdsara, amelyekre
az ilyen jellegti kockdzatok csokkentése érdekében sziikség lehet.

Ezt az értékelést rendszerint két szakaszban végzik. Az értékelés elsG szakaszat minden esetben el kell végezni. Az
értékelés adatait az elfogadott irdnymutatdssal 6sszhangban kell benyijtani. Ebben fel kell tintetni a termék okozta
esetleges kornyezetterhelést, tovabbd a barmely ilyen terheléshez kapcsolédd kockdzat szintjét, figyelembe véve killonosen
a kovetkezdket:

— a célallatfajok és az alkalmazds javasolt médja,

— a gyogyszer alkalmazdsdnak modszere, killonosen annak valdszintisége, hogy a termék kozvetlenil a kornyezeti
rendszerbe keriil,

— a terméknek és hatdanyagainak a kezelt dllatok dltal a kornyezetbe torténd lehetséges kivalasztdsa és ezek perzisz-
tencidja a kivalasztott anyagokban,

— a fel nem haszndlt termékek vagy hulladéktermékek drtalmatlanitésa.

Az esetlegesen zoonézisokat el6idézd, €16 vakcinatorzsek esetében értékelni kell az emberekre jelentett kockdzatot.

Ha az els§ szakasz vizsgdlatai azt jelzik, hogy a termék a kornyezetet terhelheti, a kérelmezdnek el kell végeznie a
mésodik szakasz vizsgélatait, és értékelnie kell az(oka)t az esetleges kockdzato(ka)t, amelye(ke)t az édllatgydgydszati készit-
mény a kornyezetre jelenthet. Szitkség esetén a termék (talaj, viz, levegd, vizrendszerek, nem célszervezetek stb.) hatdsdval
kapcsolatos tovabbi vizsgilatokat is kell végezni.
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E. A GENETIKAILAG MODOSITOTT SZERVEZETEKET TARTALMAZO VAGY AZOKBOL ALLO ALLATGYOGYASZATI
KESZITMENYEK ESETEBEN SZUKSEGES ERTEKELES

Genetikailag médositott szervezeteket tartalmazé vagy azokbdl all6 allatgydgydszati készitmények esetén a kérelemhez a
2001/18/EK irdnyelv 2. cikke és C. része értelmében elirt dokumentumokat is csatolni kell.

4. RESZ: HATEKONYSAGI VIZSGALATOK
. FEJEZET:
1. Altalinos elvek

Az e részben ismertetett vizsgalatok célja az immunoldgiai dllatgyogydszati készitmény hatékonysdgdnak kimutatdsa és
megerdsitése. A kérelmezd dltal kozolt és a termék tulajdonsdgaira, hatdsaira és haszndlatira vonatkozé dllitdsokat a
forgalombahozatali engedély irdnti kérelemben meghatdrozott vizsgalatok eredményeinek teljes mértékben ald kell
tdmasztaniuk.

2. A vizsgilatok elvégzése

Minden hatékonysdgi vizsgdlatot részletes kisérleti vizsgélati jegyzékonyv szerint kell végrehajtani, amelyet irdsban, a
vizsgalat megkezdése el6tt kell rogziteni. A kisérleti dllatok jollétét dllatorvosnak kell feliigyelni, és azt a kisérleti vizsgalati
jegyzGkonyv osszedllitdsakor és a vizsgdlatok sordn a legnagyobb mértékben figyelembe kell venni.

El6re megéllapitott, rendszerezett irdsos eljdrasokra van szitkség a hatékonysagi vizsgdlatok megszervezéséhez, lebonyo-

Iy

A terepkisérleteket — az ett6l valo eltérés indokldsdnak hidnydban — a helyes klinikai gyakorlat megallapitott elveivel
osszhangban kell végezni.

Minden terepkisérlet megkezdése el6tt meg kell szerezni és dokumentdlni kell a vizsgdlat sordn haszndlt allatok tulaj-
donosdnak tdjékoztatdson alapul6 beleegyezését. Az dllatok tulajdonosét kilonosen arrdl kell irdsban tdjékoztatni, hogy a
terepkisérletben val6 részvétel milyen kovetkezményekkel jir a kezelt dllatok azt kovetd artalmatlanitdsa vagy a kezelt
allatokbol el@dllitott élelmiszerek tekintetében. Ennek az értesitésnek az dllatok tulajdonosa dltal ellenjegyzett és keltezett
példanydt csatolni kell a vizsgélati dokumentécihoz.

A vakprébadval végzett terepkisérletek kivételével az 55., 56. és 57. cikk megfelel6 rendelkezéseit analdgia alapjn
alkalmazni kell az allatgyogydszati terepkisérletekben felhaszndlni szdndékozott Gsszetételek cimkézésére is. A cimkén
minden esetben felttinden és letorolhetetlentil fel kell tintetni a kovetkez6t: »kizdrdlag allatgydgydszati terepkisérletben
torténd felhaszndldsrac.

II. FEJEZET:
A. Altalinos kovetelmények

1. Az antigének vagy a vakcinatorzs megvalasztdsat jarvanytigyi adatokkal kell igazolni.

2. A laboratériumi kériilmények kozott végzett hatékonysdgi vizsgdlatok olyan ellendrzott vizsgalatok, amelyek keze-
letlen kontrollallatokra is kiterjednek, kivéve, ha ez dllatjlléti okok miatt nem indokolt, a hatékonysdg pedig mésként
is bizonyithaté.

Ezeket a laboratériumi vizsgalatokat rendszerint a terepkisérlet feltételei mellett végzett, kezeletlen kontrollallatokra is
kiterjedS vizsgédlatokkal kell aldtdmasztani.

Az Osszes vizsgdlatot kell§ részletességgel le kell irni ahhoz, hogy azokat az illetékes hatésagok kérésére ellendrzott
vizsgdlatok sordn meg lehessen ismételni. A kisérletet végzdnek igazolnia kell az alkalmazott technikdk érvényességét.

Minden eredményt jelenteni kell, akdr kedvezd, akdr nem.
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. Az immunoldgiai allatgyogydszati készitmények hatékonysdgdt minden vakcindzdsra ajanlott céldllatfaj minden kate-

goridjan, minden alkalmazdsi médon és az alkalmazds javasolt iitemezését haszndlva kell igazolni. Adott esetben
megfelelGen értékelni kell a passzivan szerzett és anyai eredetli antitestek szerepét a vakcina hatékonysdgaban. A
védettség kialakuldsat és idStartamdt — indokolt esetek kivételével — kisérleti eredményekkel kell aldtdmasztani.

. A multivalens és kombindlt immunoldgiai éllatgydgydszati készitmények minden OsszetevSjének hatékonysdgat

igazolni kell. Ha a terméket kombindciéban vagy valamely mdsik éllatgydgydszati készitménnyel torténd egyidejd
alkalmazdsra ajanljdk, igazolni kell, hogy azok osszeegyeztethetSk.

. Ha a termék a kérelmez§ dltal ajanlott vakcindzdsi program részét képezi, az immunoldgiai allatgydgyaszati termék

elsédleges vagy booster hatdsdt, illetve a program egészének hatékonysigdra gyakorolt hatdsét igazolni kell.

. Az alkalmazandé adag a terméknek az a mennyisége, amelyet haszndlatra ajinlanak, a hatékonysdg vizsgélatdra

felhaszndland6 tételt pedig a kérelem 2. részében leirt gyartdsi eljdrdsnak megfelelGen elddllitott tételbdl vagy tételekbdl
kell venni.

. Ha a termékjellemzdk 0sszefoglaléjaban mds immunoldgiai termékekkel valé megfeleldségi nyilatkozat szerepel, akkor

meg kell vizsgdlni, hogy a ketté kombinicidja hatékony-e. Le kell irni barmely mds dllatgydgydszati készitménnyel
meglévd, ismert kolcsonhatdst. A kombindlt vagy egyidejii haszndlat megengedhetd, ha ezt megfelel§ vizsgdlatok
tamasztjak ald.

. Az dllatokon diagnosztikai céllal alkalmazott immunoldgiai allatgyogydszati készitmények esetében a kérelmezének

jeleznie kell, hogy a termékre adott reakci6kat hogyan kell értelmezni.

. A vakcindzott és fert6zott édllatok kozotti megkiillonboztetés lehetvé tételére szdnt vakcindk (markervakcindk)

esetében, amennyiben a hatékonysdgra vonatkozé dllitds in vitro diagnosztikai vizsgdlatokra tdmaszkodik, elegendd
adatokat kell benytjtani a diagnosztikai vizsgalatokra vonatkozdan, hogy lehet6vé viljon a markertulajdonsdgokkal
kapcsolatos dllitdsok megfelel§ értékelése.

. Laboratériumi vizsgdlatok

. Elméletileg a hatékonysdgot ellenérzott laboratériumi koriilmények kozott kell bemutatni, feliilfert6zéssel, miutdn az

immunoldgiai dllatgyogydszati készitményt az ajanlott felhasznaldsi feltételek mellett alkalmaztdk a céldllaton. Ameny-
nyire lehet, a feliilfertézés korilményeinek a természetes fert6zés korilményeit kell szimuldlniuk. A feliilfertGzési
torzsre és annak relevancidjara vonatkozo adatokat meg kell adni.

Az €16 vakcindk esetében — indokolt esetek kivételével — a minimumtitert vagy -hatdértéket tartalmazé tételeket kell
haszndlni. Mds termékek esetében — az ettdl valé eltérés indokldsinak hidnydban — a minimdlis hatéanyag-tartalmat
tartalmazo tételeket kell hasznalni.

. Ha lehet, meg kell hatdrozni és dokumentélni kell azokat az immunmechanizmusokat (sejtes/humordlis, helyi/altaldnos,

immunglobulin-osztalyok), amelyek a célllatokban az immunoldgiai éllatgydgydszati készitménynek az ajénlott
modon torténd alkalmazdsa utdn keletkeztek.

. Terepkisérletek

. A laboratoriumi kisérletek eredményeit — indokolt esetek kivételével — terepkisérletek adataival kell aldtimasztani, a

forgalombahozatali engedély irdnti kérelemben leirt gyartdsi eljards tekintetében reprezentativ tételek felhasznaldsaval.
Mind a biztonsdgossdg, mind pedig a hatékonysdg vizsgilhaté ugyanazon terepkisérletek sordn.

. Ha a laboratériumi vizsgélatok nem igazoljdk kell6képpen a hatékonysagot, a terepkisérletek elvégzése onmagdban is

elfogadhato.
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5. RESZ: ADATOK ES DOKUMENTACIO

A. BEVEZETES

Az drtalmatlansdgi és hatékonysagi vizsgdlatokrol osszedllitott dokumentacionak is tartalmaznia kell egy bevezetést, amely
meghatdrozza a témdt, felsorolja a 3. és 4. résznek megfelelGen elvégzett vizsgélatokat, ezt kovetGen pedig osszefoglalét
tartalmaz a szakirodalmi hivatkozdsokkal. Ebben az Osszefoglaloban szerepelnie kell a kapott eredmények objektiv
kifejtésének, amelynek az immunoldgiai allatgyogydszati készitmény drtalmatlansdgdra és hatékonysdgdra vonatkozd
kovetkeztetésekhez kell vezetnie. A felsorolt barmely vizsgalat vagy kisérlet elhagyasat fel kell tiintetni és indokolni kell.

B. LABORATORIUMI VIZSGALATOK

Minden vizsgilatndl meg kell adni a kovetkezdket:

10.

11.

12.

. 0sszefoglalo;

. a vizsgdlatokat végzs szerv neve;

. részletes kisérleti jegyzSkonyv a felhaszndlt mddszerek, késziilékek és anyagok leirdsdval, részletesen megadva a

kovetkez$ adatokat: az dllatok faja vagy fajtdja, az allatok kategoridja, beszerzési helyiik, azonositdsuk és szamuk,
tartdsi és takarmanyozdsi koriilményeik (tobbek kozott annak megéllapitdsa, hogy azok meghatdrozott korokozoktél
és/vagy meghatdrozott ellenanyagokt6l mentesek-e, takarmanyuk milyen mennyiségben tartalmaz adalékanyagokat, és
azok milyen jellegtiek), az adagok, az alkalmazds modjai, iitemezése és idGpontjai, az alkalmazott statisztikai
modszerek lefrdsa és indokoldsa;

. kontrolldllatok esetében annak megallapitdsa, hogy kaptak-e placebot, vagy semmilyen kezelésben nem részesiltek;

. a kezelt dllatok tekintetében adott esetben annak megdllapitdsa, hogy a vizsgdlt terméket kaptik-e vagy mds, a

Kozosségben engedélyezett terméket;

. az Osszes kapott egyedi vagy dltalinos megfigyelés és eredmény (dtlagokkal és szoérdssal), akdr kedvezd, akdr nem. Az

adatokat kell§ részletességgel kell ismertetni ahhoz, hogy az eredményeket a szerzé sajit értelmezésétdl fiiggetlentil,
kritikusan lehessen értékelni. A nyers adatokat tdbldzatos formdban kell bemutatni. Magyardzat- és illusztracioképpen
az eredményekhez feljegyzések, fotomikrogrammok stb. mdsolatait lehet csatolni;

. a megfigyelt nem kivant hatdsok jellege, gyakorisdga, idGtartama;

. a vizsgdlatbdl id6 el6tt kivont allatok szdma a megfelel6 indokldssal;

. az eredmények statisztikai elemzése, ha a vizsgalati program ezt megkoveteli, és az adatok szordsnégyzete;

tarsulé betegségek el6forduldsa és lefolydsa;

minden (a vizsgalt terméktdl eltérd) dllatgydgydszati készitmény adatai, amelyeket a vizsgélat sordn alkalmazni kellett;

a kapott eredmények objektiv kifejtése, amely a termék biztonsdgossagdra és hatékonysdgdra vonatkozd kovetkezte-
tésekhez vezet.
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C.

TEREPKISERLETEK

A terepkisérletek sordn kapott eredmények adatainak kellen részleteseknek kell lenniiik ahhoz, hogy objektiv megitélést
tegyenek lehet6vé. Tartalmazniuk kell a kovetkezdket:

10.

11.

12.

13.

14.

15.

. egy osszefoglald;

. a vizsgdlatot végz8 neve, cime, beosztdsa és képesitése;

. az alkalmazds helye, ideje, az allat(ok) tulajdonosdnak nevéhez és ciméhez kapcsolhatd azonossdgi kod;

. a kisérleti jegyz6konyv részletei, a hasznalt modszerek, késziilékek és anyagok ismertetésével, részletesen megadva a

kovetkez$ adatokat: az alkalmazds moédja, titemezése, az adagok, az allatok kategoridi, a megfigyelés idGtartama, a
szeroldgiai vélasz és mds olyan vizsgdlatok, amelyeket az alkalmazdst kovetGen végeztek az éllatokon;

. kontrolldllatok esetében annak megallapitdsa, hogy kaptak-e placebot, vagy semmilyen kezelésben nem részesiiltek;

. a kezelt és kontrolldllatok azonositdsa (szitkség szerint csoportosan vagy egyedileg), fajuk, fajtdjuk vagy fajtavélto-

zatuk, életkoruk, stlyuk, ivaruk és élettani dllapotuk megaddsaval;

. a tenyésztési és takarmdnyozdsi modszer rovid leirdsa és a takarmanyban taldlhaté adalékanyagok jellege, mennyisége;

. a megfigyelések, teljesitménymutatok és eredmények minden adata (dtlagokkal és szoérdssal); az egyedi adatokat is fel

kell tintetni, ha a vizsgdlatokat és méréseket egyedileg végezték;

. a vizsgdlatok sordn tett Osszes megfigyelés és eredmény, legyenek azok kedvezdek vagy sem, a megfigyelések teljes

lefrdsdval és a termék értékeléséhez sziikséges aktivitdsvizsgalatok objektiv eredményeivel; meg kell hatdrozni a
hasznélt technikdkat, és meg kell magyardzni az eredményekben megfigyelhet§ eltérések jelentGségét;

az dllatok teljesitményére gyakorolt hatdsok;

a vizsgélatbol idS elstt kivont édllatok szdma a megfeleld indokldssal;

a megfigyelt nem kivdnt hatdsok jellege, gyakorisdga, idStartama;

tarsuld betegségek el6forduldsa és lefolydsa;

a vizsgdlat sordn alkalmazott (a vizsgdlttdl eltérd) allatgydgydszati készitmények részletes adatai, amelyeket akdr a
vizsgdlt készitménnyel egyidejiileg, akdr azt megel6z8en, akdr a megfigyelési idS alatt alkalmaztak az dllaton; a
megfigyelt kolcsonhatdsok részletezése;

a kapott eredmények objektiv kifejtése, amely a termék biztonsigossagdra és hatékonysagdra vonatkozé kovetkezte-
tésekhez vezet.
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6. RESZ: SZAKIRODALMI HIVATKOZASOK

Az 1. részben emlitett Osszefoglaloban idézett szakirodalmi hivatkozdsokat részletesen fel kell sorolni, és mdsolataikat be
kell nydjtani.

. CiM

AZ EGYEDI FORGALOMBAHOZATALI ENGEDI:I!‘Y IRANTI KERELMEKKEL KAPCSOLATOS
KOVETELMENYEK

1. Generikus dllatgydgydszati készitmények

A 13. cikken alapuld (generikus dllatgydgydszati készitményekre vonatkozd) kérelmeknek tartalmazniuk kell az e
melléklet I. cimének 1. és 2. részében emlitett adatokat, a kornyezeti kockazatok felmérésével és az azt bizonyitd
adatokkal egyiitt, hogy a termék a referencia-gyogyszerrel azonos mindségi és mennyiségi hatoanyag-osszetétellel rendel-
kezik, és a két termék gydgyszerformdja azonos, tovabbd a referencia-gydgyszerrel meglévs biologiai egyenértékiiséget
feltiintetd adatokat. Ha az dllatgydgydszati referenciakészitmény biologiai gyogyszer, akkor a 2. szakaszban a hasonld
bioldgiai dllatgydgyaszati készitmények tekintetében a dokumentdciora vonatkozdan el6irt kovetelményeknek teljesiilniiik
kell.

A generikus dllatgydgydszati készitmények tekintetében a biztonsigossdgra és a hatékonysdgra vonatkozd részletes és
kritikai 6sszefoglalokban kiilondsen az aldbbi elemekre kell dsszpontositani:

— mire alapozzdk az alapveté hasonlésdgot,

— mind a hatéanyag(ok), mind a kész gyogyszer tételeiben jelenlév szennyezddésekrdl (és adott esetben a tdrolds sordn
keletkez8 bomldstermékekrél) adott dsszefoglald, ahogyan azt a forgalomba hozni kivant késztermék felhasznaldsdndl
javasoljdk, e szennyezGdések értékelésével egyiitt,

— a bioldgiai egyenértékiiségi vizsgalatok értékelése vagy annak igazoldsa, hogy miért nem végezték el a vizsgdlatokat a
megallapitott irdnymutatdst figyelembe véve,

— adott esetben a kérelmezdnek tovabbi adatokat kell megadnia valamely engedélyezett hatéanyag kiillonbozs soi,
észterei vagy szdrmazékai drtalmatlansiga és hatékonysdgi tulajdonsdgai egyenértékiiségének bizonyitdsdra; ezen
adatoknak bizonyitékot kell tartalmazniuk arra vonatkozdan, hogy nincs olyan viltozds a terdpidsan hatékony ossze-
tevS farmakokinetikdjaban, farmakodindmidjiban és/vagy toxicitdsaban, amely megvaltoztathatnd a biztonsdgossagi/-
hatékonysagi profilt.

A termékjellemz8k osszefoglaléjaban tett minden olyan éllitdst, amely nem ismert vagy nem kovetkezik a gydgyszernek
és|vagy a terdpids csoportjanak tulajdonsdgairdl vagy tulajdonsdgaibol, ki kell fejteni a nem klinikai/klinikai dttekintések-
ben/6sszefoglalokban, és kozzétett szakirodalommal ésjvagy tovabbi vizsgdlatokkal kell aldtimasztani.

Az izomba, a bdr ald torténd vagy transzdermélis alkalmazdsra szant generikus dllatgyogydszati készitmények esetében a
kovetkezd tovabbi adatokat kell benydjtani:

— az alkalmazds helyér6l a maradékanyagok egyenértékd vagy eltérd kiiiriilésének bizonyitdsdra irdnyulé bizonyitékok,
ami megfelel maradékanyag-kiiiriilési vizsgdlatokkal tdémaszthaté ald,

— az alkalmazds helyén a célallat-tolerancia bizonyitdsdra irdnyulé bizonyitékok, ami megfelels célallat-toleranciai vizs-
gélatokkal tdmaszthaté ald.

2. Hasonl6 bioldgiai dllatgydgydszati készitmények

A 13. cikk (4) bekezdésével 6sszhangban, amennyiben egy, a bioldgiai dllatgydgydszati referenciakészitményhez hasonld
biolégiai allatgy6gydszati készitmény nem felel meg a generikus gydgyszer fogalommeghatdrozdsiban szerepld feltéte-
leknek, a benydjtand6 informdciok nem korldtozddhatnak a bioldgiai egyenértékiiségi és bioldgiai hasznosuldsi adatokkal
kiegészitett 1. és 2. részre (gydgyszerészeti, kémiai és bioldgiai adatok). Ilyen esetekben tovdbbi adatokat is be kell
nydjtani, kiilonésen a termék biztonsdgossdgara és hatékonysdgdra vonatkozdan.
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— A tovabbi adatok tipusdt és mennyiségét (azaz toxikoldgiai és mds drtalmatlansdgi vizsgdlatok és a megfelel§ klinikai
vizsgalatok) eseti alapon kell meghatdrozni a vonatkozé tudomdnyos irdnymutatdsokkal 6sszhangban.

— a bioldgiai dllatgydgydszati készitmények sokfélesége miatt az illetékes hat6sdg hatdrozza meg a 3. és 4. részben eldirt,
szitkséges vizsgalatokat, figyelembe véve minden egyes biologiai dllatgydgydszati készitmény egyedi jellemzit.

Az alkalmazandé 4ltaldnos elveket az Ugynokség 4ltal elfogadandé irdnymutatds adja meg, amely figyelembe veszi az
érintett bioldgiai dllatgydgydszati készitmény jellemzdit. Ha a bioldgiai dllatgydgydszati referenciakészitmény egynél tobb
javallattal rendelkezik, akkor a hasonlénak dllitott bioldgiai dllatgydgydszati készitmény hatékonysdgat és drtalmatlansdgat
meg kell indokolni, vagy — szitkség esetén — az egyes javallatok tekintetében kiilon-kiilon bizonyitani kell.

3. J6l megalapozott illatgydgydszati alkalmazdis

Azon dllatgyogydszati készitményekre, amelyek hatéanyagat (hatanyagait) az allategészségiigyben dltaldnosan alkal-
mazzdk a 13a. cikkben emlitettek szerint, és amelyek hatdsa elismert és elfogadhat6 biztonsdgossagi szinttel rendelkeznek,
az aldbbi killonleges szabalyok vonatkoznak.

A kérelmezdnek be kell nytjtania az 1. és 2. részt az e melléklet I. cimében leirtak szerint.

A 3. és 4. fejezetben részletes szakirodalmi jegyzéket kell kozolni az drtalmatlansagi és hatékonysagi vonatkozasokrol.

A jol megalapozott dllatgydgydszati alkalmazds aldtdmasztdsdra a kovetkezd killonleges szabdlyokat kell alkalmazni:

3.1. Annak megéllapitdsa sordn, hogy az éllatgydgydszati készitmények osszetevSinek jol megalapozott-e az éllatgydgyd-
szati alkalmazdsa, az aldbbi tényezdket kell szdmitdsba venni:

a) mennyi ideig haszndltdk a hatéanyagot;

b) az anyag hasznilatdnak mennyiségi aspektusai;

¢) milyen mértékd tudomdanyos érdeklédés kisérte a hatéanyag felhaszndldsat (visszhangja a megjelent tudomanyos
szakirodalomban);

d) a tudomdnyos értékelések koherencidja.

szitkség. Mindenesetre a gyogyszerek Osszetevdinél a jol megalapozott dllatgydgydszati alkalmazds megdllapitdsihoz
szitkséges idGszak nem lehet tiz évnél kevesebb, az anyagnak a Kozdsségben dllatgyogydszati készitményként vald
elsd szisztematikus és dokumentdlt felhaszndldsatdl szdmitva.

3.2. A kérelmez§ dltal benytjtott dokumentdcionak — az ajanlott javallat tekintetében a célfajokon torténd javasolt
alkalmazdsi mod és adagolds mellett — ki kell terjednie a termék biztonsdgossagi és/vagy hatékonysdgi értékelésének
minden vonatkozdsara. Tartalmaznia kell vagy a vonatkozé szakirodalmi dttekintést vagy hivatkoznia kell a szaki-
rodalomra — figyelembe véve a forgalomba hozatalt megel6z6 és az azt kovetd vizsgdlatokat is —, valamint az
epidemioldgiai vizsgélatok, kiilonésen az sszehasonlité epidemioldgiai vizsgélatok tapasztalatairdl kiadott tudomd-
nyos szakirodalmat. Kozolni kell minden dokumenticiot, legyen az kedvezd vagy sem. A jol megalapozott allat-
gyobgyaszati alkalmazdsra vonatkozd rendelkezések tekintetében kiilonosen azt sziikséges tisztdzni, hogy nemcsak a
vizsgdlatokra és kisérletekre vonatkozé adatok, hanem mds bizonyitdsi forrdsokra (forgalomba hozatalt kovetd
vizsgalatok, epidemioldgiai vizsgalatok stb.) torténd szakirodalmi hivatkozds is szolgéltathat érvényes bizonyitékot
valamely termék biztonsagossagdrdl és hatékonysdgarol, ha a kérelem kielégitGen megmagyardzza és indokolja ezen
informéci6forrdsok felhasznaldsat.
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3.3. Kiilonos figyelmet kell szentelni minden hidnyzé informacionak, és indokolni kell, hogy miért tdmaszthat ald az
artalmatlansdg és/vagy hatékonysdg kimutatdsdnak elfogadhaté szintje, mikozben bizonyos vizsgilatok hidnyoznak.

3.4. Az értalmatlansdgra és hatékonysdgra vonatkozé részletes és kritikai Osszefoglalokban magyarazatot kell adni az
olyan benytjtott adatok relevancidjara, amelyek nem a forgalomba hozni szandékozott termékre, hanem egy madsik
termékre vonatkoznak. Meg kell itélni azt, hogy a vizsgdlt termék a meglévd kiilonbségek ellenére hasonlénak
mindsithet-e ahhoz a termékhez, amely tekintetében forgalombahozatali kérelmet nydjtottak be.

3.5. Az ugyanazon OsszetevSket tartalmazé mds termékekkel kapcsolatos forgalomba hozatal utdni tapasztalatok kiilo-
nosen fontosak, és a kérelmezSknek kiillon hangsalyt kell fektetniiik e kérdésre.

4. Kombinélt dllatgydgydszati készitmények

A 13b. cikken alapuld kérelmek esetén egy, az 1., 2., 3. és 4. részeket tartalmazé dokumentdciét kell benydjtani a
kombindlt dllatgydgydszati készitmény tekintetében. Nem kell minden egyes hatéanyag vonatkozdsdban biztonsdgossagi
és hatékonysdgi vizsgdlatokat benydjtani. Ennek ellenére a fix kombindcidra irdnyuld kérelemben lehetséges az egyes
anyagokra vonatkoz6 informdcidk feltiintetése. Az egyes hatéanyagokra vonatkozé adatok benyujtdsa — az eldirt felhasz-
ndloi biztonsdgossdgi vizsgdlatokkal, a maradékanyag-kitiriilési vizsgalatokkal, valamint a fix kombinaciés terméken
elvégzett klinikai vizsgdlatokkal Gsszefiiggésben — megfeleld indokoldsnak tekinthetd arra vonatkozdan, hogy — az allatok
jollétéhez és az dllatok felesleges vizsgdlatdhoz kapcsolodé okok alapjan — miért hagytak ki a kombinalt termékre
vonatkoz6 adatokat, kivéve, ha tovabbi toxicitdshoz vezet§ kolcsonhatds gyandja dll fenn. Adott esetben a gyartds
helyeire, valamint a jarulékos dgensek drtalmatlansdganak értékelésére vonatkozé informdciokat kell benydjtani.

5. Tdjékoztatison alapulé beleegyezésre irinyulé kérelmek

A 13c. cikken alapuld kérelmeknek tartalmazniuk kell az e melléklet 1. cimének 1. részében leirt adatokat, feltéve, hogy
az eredeti dllatgydgydszati készitmény forgalombahozatali engedélyének jogosultja hozzdjiruldsit adta ahhoz, hogy a
kérelmezd az el6bbi termék dokumentdciGja 2., 3. és 4. részének tartalmdra hivatkozzon. Ebben az esetben nem kell
a minGségre, drtalmatlansdgra és hatékonysdgra vonatkozé részletes és kritikai osszefoglalokat benytjtani.

6. A kiilonleges koriilmények kozott benydjtott kérelmek dokumenticidja

A forgalombahozatali engedély megadaséhoz bizonyos olyan egyedi kotelezettségek kothetdk, amelyek elSirjdk a kérel-
mez$ szdmaéra egyedi eljdrdsok bevezetését — killonosen az allatgydgydszati készitmény biztonsdgossdga és hatékonysdga
vonatkozdsdban —, amikor az ezen irdnyelv 26. cikkének (3) bekezdésében eldirtak értelmében a kérelmezd bizonyitani
tudja, hogy nem tud 4tfog6 adatokkal szolgélni a rendes alkalmazdsi feltételek melletti hatékonysdgra és drtalmatlansdgra
vonatkozdan.

Az e szakaszban emlitett valamennyi kérelemre vonatkozé alapvetd kovetelményeket azon irdnymutatdsok szerint kell
meghatdrozni, amelyeket az Ugynokség fog elfogadni.

7. Vegyes forgalombahozatali engedély irdnti kérelmek

A vegyes forgalombahozatali engedély irdnti kérelmek alatt olyan kérelmek értenddk, ahol a dokumentdcié 3. ésfvagy 4.
része a kérelmezd dltal végzett biztonsdgossdgi és hatékonysdgi vizsgdlatokbol és a szakirodalmi hivatkozdsokbdl 4ll.
Minden egyéb rész megfelel az e melléklet I részében ismertetett felépitésnek. Az illetékes hatdsagnak eseti alapon kell
elfogadnia a kérelmezd altal bemutatott, javasolt formédtumot.

Iv. CIM

A KULONLEGES ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEKRE VONATKOZO FORGALOMBAHOZATALI
ENGEDELY IRANTI KERELMEKKEL KAPCSOLATOS KOVETELMENYEK

E rész az egyes allatgyogyaszati készitményekre vonatkozé azon kiilonleges kovetelményeket allapitja meg, amelyek az
azokban meglévs hat6éanyagok jellegéhez kapcsolédnak.
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1. IMMUNOLOGIAI ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEK
A. VAKCINAANTIGEN-TORZSADATOK

Meghatdrozott immunoldgiai dllatgydgydszati készitmények tekintetében és a II. cim hatdanyagokrdl szol6 2. része C.
szakaszdnak rendelkezéseitdl eltérve bevezetésre keriil a vakcinaantigén-torzsadatok fogalma.

E melléklet alkalmazdsiaban a vakcinaantigén-torzsadatok: a vakcina forgalombahozatali engedélye irdnti kérelemhez
mellékelt dokumentacié azon 6nall6 része, amely minden relevans informdciét tartalmaz az dllatgydgydszati készitmény
részét képezé minden egyes hatdanyag mindéségérdl. Az 6ndll6 rész az ugyanazon kérelmezd vagy forgalombahozatali
engedély jogosultja dltal bemutatott egy vagy tobb egy vegyértékli és/vagy kombindlt vakcina esetében ugyanaz lehet.

Az Ugynokség a vakcinaantigén-torzsadatok benytijtdsa és értékelése tekintetében tudomdanyos irdnymutatdsokat fogad el.
A vakcinaantigén-torzsadatok benytjtdsra és értékelésére irdnyuld eljdrds a »The Rules Governing Medicinal Products in
the European Union« (A gydgyszerek szabilyozdsa az Eurdpai Uni6ban) cimd kiadvany 6B. kotetében szerepld, Kozle-
mény a kérelmezSk szdmdra cimd részében a Bizottsdg dltal kozzétett irdnymutatdst koveti.

B. TOBB TORZSRE KITERJEDO DOKUMENTACIO

Egyes immunoldgiai dllatgydgydszati készitmények (szdj- és koromféjds, maddrinfluenza és kéknyelvbetegség) tekintetében
és a Il cim hatéanyagokrdl sz6l6 2. része C. szakaszdnak rendelkezéseitdl eltérve bevezetésre keriil a tobb torzsre
kiterjed8 dokumentécié fogalma.

A tobb torzsre kiterjed6 dokumentdcio olyan egyetlen dokumentacid, amely tartalmazza a lényeges adatokat a torzsek/-
torzskombindciok kilonféle opcidinak egyedi és alapos, tudomdnyos értékelésével kapcsolatban, amely értékelés az
antigén-tulajdonsagaik tekintetében véltozé virusokkal szembeni vakcindk engedélyezésének alapjit képezi.

Az Ugynokség a tobb torzsre kiterjedd dokumentdciok benytijtdsa és értékelése tekintetében tudomanyos irdnymutatd-
sokat fogad el. A tobb torzsre kiterjed6 dokumentdcidk benydjtisdra és értékelésére irdnyuld eljards a »The Rules
Governing Medicinal Products in the European Union« (A gyogyszerek szabdlyozdsa az Eurdpai Unidban) cimd kiadvany
6B. kotetében szerepld, Kozlemény a kérelmezdk szdmdra cim( részében a Bizottsdg altal kozzétett irdnymutatdst koveti.

2. HOMEOPATIAS ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEK

Ez a szakasz az I cim 2. és 3. részének az 1. cikk (8) bekezdésében meghatdrozott homeopdtids dllatgyogydszati
készitményekre torténd alkalmazdsdval kapcsolatos egyedi rendelkezéseket hatdrozza meg.

2. rész

A 2. rész rendelkezéseit kell alkalmazni a 17. cikk (1) bekezdésében emlitett homeopatids allatgydgydszati készitmények
egyszer(isitett torzskonyvezési eljardsa keretében a 18. cikkel Gsszhangban benytjtott dokumentumokra, valamint a
19. cikk (1) bekezdésében emlitett egyéb homeopatids dllatgydgydszati készitmények engedélyeztetési dokumentumaira,
az aldbbi moddositdsokra figyelemmel.

a) Terminoldgia

A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez mellékelt dokumentdciéban ismertetett homeopétids torzsoldatok tudo-
ményos nevének osszhangban kell lennie az Eurépai Gydgyszerkonyvben, illetve ennek hidnydban az egyik tagillam
hivatalos gy6gyszerkonyvében megadott tudomdnyos névvel. Adott esetben az egyes tagallamokban hasznalt hagyomd-
nyos neve(ke)t is meg kell adni.

b) A kiinduldsi anyagok ellendizése

A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez mellékelt, a kiinduldsi anyagokra, azaz az osszes felhasznlt anyagra — a
nyersanyagokat, kozbens§ anyagokat és a homeopatids dllatgyogydszati késztermékben alkalmazandé végsé higitdsokat is
ideértve — vonatkozd adatokat és dokumentumokat tovébbi, a torzsoldatra vonatkozé adatokkal kell kiegésziteni.
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Az dltalinos mindségi kovetelményeket alkalmazni kell minden kiinduldsi anyagra és nyersanyagra, valamint a gyartdsi
folyamat kozbensd 1épéseire, egészen a homeopdtids késztermékben alkalmazandd végsé higitdsig. Toxikus osszetevék
jelenléte esetén a végleges higitdsban lehetGség szerint mintaellendrzést is kell végezni. Ha azonban ez a nagyardnyd
higitds kovetkeztében nem lehetséges, a toxikus osszetevét rendes esetben kordbbi szakaszban kell ellendrizni. Teljes
kortien le kell irni a gydrtdsi folyamat minden lépését, a kiinduldsi anyagoktdl egészen a késztermékben alkalmazandd
végs$ higitasokig.

Higitdsok esetén az emlitett higitdsi 1épéseket az Eurdépai Gydgyszerkonyv relevins monogrifidjaban, vagy ennek
hidnydban valamely tagéllam hivatalos gy6gyszerkonyvében megéllapitott homeopdtids gyartdsi modszerekkel ossz-
hangban kell végezni.

¢) Ellendrzd vizsgdlatok a kész gydgyszeren

A homeopitids dllatgydgydszati késztermékekre az dltalinos mindségi kovetelmények alkalmazandbak. A kérelmezSnek
minden kivételt megfelelGen indokolnia kell.

Minden toxikoldgiailag relevdns Osszetevd azonositdsdt és mintaclemzését el kell végezni. Ha az azonositst és/vagy
mintaelemzést indokoltan nem lehetséges minden toxikoldgiailag relevans Gsszetevénél elvégezni, pl. a kész gydgyszerben
alkalmazott higitdsuk miatt, akkor a minéséget a gydrtdsi és higitasi folyamat teljes korti validaldsaval kell bizonyitani.

d) Stabilitdsi vizsgdlatok

A kész gyogyszer stabilitdsit bizonyitani kell. A homeopdtids torzsoldatok vizsgdlatdval nyert eltarthatdsdgi adatok
dltaldban dtvihet6k a beldlik nyert higitdsokra/potencidldsokra is. Ha a hatbanyag azonositdsa vagy mintaclemzése a
higitds mértéke miatt nem lehetséges, figyelembe vehetSk a gydgyszerforma stabilitési adatai is.

3. rész

A 3. rész rendelkezéseit kell alkalmazni az ezen irdnyelv 17. cikkének (1) bekezdésében emlitett homeopitids éllatgyo-
gyészati készitmények egyszertisitett torzskonyvezési eljdrdsara, az aldbbi el6irds mellett és a 2377/90/EGK rendeletnek az
élelmiszer-termeld allatfajokon torténd alkalmazdsra szant homeopatids torzsoldatokban meglévé anyagokra vonatkozd
rendelkezéseinek sérelme nélkiil.

Minden hidnyz6 informdciét indokolni kell, azaz meg kell magyardzni, hogy miért tdmaszthaté ald az drtalmatlansdg
elfogadhaté mértéke annak ellenére, hogy néhany vizsgélat hidnyzik.”



