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Pokyny pro definici potencidlniho zdvazného rizika pro lidské zdravi & zdravi zvifat nebo pro
Zivotni prostiedi v rdmci ¢l. 33 odst. 1 a 2 smérnice 2001/82/ES — Biezen 2006

(2006/C 132/08)

1. Uvod

Ucelem téchto pokynt, které vychazeji z ¢l. 33 odst. 2 smérnice 2001/82/ES ve znéni pozdéjsich pied-
pist (), je podrobngji stanovit, v kterych vyjimecnych piipadech ¢lensky stit zapojeny do postupu vzijem-
ného uzndvéni podle ¢l. 32 odst. 2 nebo do decentralizovaného postupu podle ¢l. 32 odst. 3 mfize na
zakladé potencidlniho zdvazného rizika pro lidské zdravi ¢i zdravi zvifat nebo pro Zivotni prostiedi odmit-
nout uznat registraci nebo kladné hodnoceni.

Jestlize alespon jeden z clenskych statt (%), kterych se zddost tykd, nemize v piipadé zddosti o vzdjemné
uzndni registrace udélené jinym clenskym statem schvilit zpravu o hodnoceni, souhrn tdaji o piipravku,
oznaceni na obalech a piibalovou informaci z diivodt potencidlniho zdvazného rizika pro lidské zdravi ¢&i
zdravi zvifat nebo pro Zivotni prostfedi, jak je stanoveno v ¢l. 33 odst. 1 smérnice 2001/82ES, pfedd
podrobné odtivodnéni svého postoje referencénimu ¢lenskému stdtu, ostatnim dotéenym clenskym stattim
a zadateli.

Vzhledem k tomu, Ze zdkladem pro postup registrace ve viech ¢lenskych stitech jsou stejné farmaceutické
pravni predpisy a zZe vSechny clenské stity maji stejné pravni standardy jakosti, bezpecnosti a tcinnosti,
méla by byt registrace udélend v jednom ¢lenském stdté obecné uzndna i ostatnimi clenskymi staty.

V rimci postupu vzdjemného uzndvdni podle ¢l. 32 odst. 2 smérnice 2001/82[ES zhodnoti referencni
Clensky stit tdaje v dokumentaci a vydd vnitrostdtni registraci za predpokladu, Ze je pomér rizika
a prospé$nosti povazovan za ptiznivy, Ze je dostate¢né zarucena jakost, bezpecnost a G¢innost pifpravku
a Ze neexistuji Zadné jiné ani dal3i davody pro zamitnuti registrace podle ¢ldnku 30 smérnice 2001/82/ES.
Pro ucely postupu vzdjemného uzndvani musi referencni clensky stdt predlozit zpravu o hodnoceni, kterd
je dostatecné podrobnd, aby z ni dotCeny ¢lensky stdt vyrozumél, pro¢ je pomér rizika a prospésnosti pova-
zovan za piznivy, a pfilozit k ni schvileny souhrn tdajti o pfipravku, oznaceni na obalech a piibalovou
informaci.

V rdmci decentralizovaného postupu podle ¢l. 32 odst. 3 smérnice 2001/82/ES se nepocitd s predchozim
vnitrostitnim postupem a v okamziku poddni zddosti neni k dispozici Zddnd existujici registrace. Po
obdrzeni platné zddosti je povinnosti referenc¢ntho ¢lenského stdtu pfipravit do 120 dnd ndvrh zprivy
o hodnoceni spolu s ndvrthem souhrnu tidaji o piipravku a ndvrhy piibalové informace a oznaceni na

obalech.

V ¢l. 33 odst. 1 smérnice 2001/82/ES je popsédn postup, ktery se pouzije v ptipadé, ze dotceny clensky stdt
nemuze schvilit zpravu o hodnoceni, souhrn tidaji o pfipravku, oznaceni na obalech a piibalovou infor-
maci, které vypracoval referen¢ni clensky stat. V ¢l. 33 odst. 1 se odkazuje na ¢l. 32 odst. 4, ktery zase
odkazuje na ¢l. 32 odst. 2 a 3. Tyto ¢lanky se tykaji postupu vzdjemného uzndvani i decentralizovaného
postupu. Proto jsou divody pro zamitnuti stejné bez ohledu na to, zda dotceny clensky stit posuzuje
zpravu o hodnoceni, souhrn tidaji o pfipravku, ptibalovou informaci a oznaceni na obalech od referenc-
niho ¢lenského statu v ramci postupu vzdjemného uznavani, nebo zda posuzuje navrh zpravy o hodnoceni,
ndvrh souhrnu tdajii o pfipravku a ndvrhy oznaceni na obalech a ptibalové informace v rdmci decentrali-
zovaného postupu.

Ucelem téchto pokynti je vymezit, v kterych vyjimeénych piipadech mize dotceny clensky stat na zakladé
potencidlniho zadvazného rizika pro lidské zdravi ¢i zdravi zvifat nebo pro Zivotni prostiedi odmitnout
uznat registraci v rdmci postupu vzdjemného uzndvéni, nebo ndvrh zpravy o hodnoceni, navrh souhrnu
tdaji o piipravku a ndvrhy oznaceni na obalech a piibalové informace od referen¢niho ¢lenského statu
v ramci decentralizovaného postupu. Méla by se tak rovnéz snizit skdla a pocet nadmitek vzndSenych ¢len-
skymi staty, které byly povaZovany za jednu z hlavnich prekdzek atraktivnosti a Gc¢inného fungovani
postupu vzdjemného uznavani ve veterindrni oblasti.

(') Zménéna smérnici 2004/28/ES (UF. vést. L 136, 30.4.2004, s. 58).
(*) Clenskymi stdty se zde rozumi vechny zemé Evropského hospodétského prostoru.
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Vzndsi-li dot¢eny clensky stit ndmitky na zdkladé potencidlntho zdvazného rizika pro lidské zdravi ¢i
zdravi zvifat nebo pro Zivotni prostiedi, musi pfedlozit podrobné a podlozené zdivodnéni pii zohlednéni
nize uvedenych definic.

V této souvislosti je zapotiebi vzit v Gvahu, Ze ¢lensky stat hraje jinou tlohu v piipadé, kdy md schvalit
zprdvu o hodnoceni, souhrn uddaji o piipravku, oznaceni na obalech a pifbalovou informaci
k veterindrnimu 1é¢ivému piipravku, které mu pfedlozil referen¢ni clensky stdt, a jinou v piipadé, kdy
pouze on md vydat vnitrostdtni registraci veterindrniho 1é¢ivého piipravku, ktery doposud nebyl pred-
métem zadosti o registraci v jiném ¢lenském stdté SpoleCenstvi, nebo kdy je sim referencénim clenskym
sttem.

V posledné jmenovaném pifpadé je ¢lensky stit plné piislusny ke stanoveni obsahu registrace veterindrniho
lé¢ivého piipravku podle smérnice 2001/82/ES. Naproti tomu v prvnim pifpadé by mély byt registrace/
hodnoceni provedené referenénim ¢lenskym statem bézné uzndny, takze tlohou dotcenych ¢lenskych stétt
neni rozhodovat, zda je mozné registracifhodnoceni déle zlepsit, ale jasné a odiavodnéné stanovit, pro¢
navrhované rozhodnuti o registraci/hodnoceni predstavuje potencidlni zdvazné riziko pro lidské zdravi ¢i
zdravi zvifat nebo pro Zivotni prostiedi.

2. Definice potencidlniho zdvazného rizika

»Riziko“ se obecné definuje jako soucin rozsahu nebezpedi a pravdépodobnosti, Ze toto nebezpedi
nastane. Termin ,rizika“ spojeného s pouzitim veterindrntho 1é¢ivého ptipravku je ddle v ¢l. 1 bodé 19
smérnice 2001/82[ES definovan jako ,jakékoliv riziko pro zdravi zvifat nebo lidské zdravi souvisejici
s jakosti, bezpe¢nosti nebo G¢innost{ veterindrnich 1é¢ivych piipravka, jakoz i jakékoliv riziko nezddoucich
vlivit na Zivotni prostiedi“. Tato definice je doplnéna ¢l. 1 bodem 20 uvedené smérnice, v némz je pomér
rizika a prosp&nosti definovan jako hodnoceni kladnych lécebnych ucink veterindrniho lé¢ivého
piipravku ve vztahu k rizikdim definovanym v ¢l. 1 bodé 19.

Smérnice 2001/82/ES neobsahuje definici ,potencidlniho zdvazného rizika pro lidské zdravi ¢i zdravi zvifat
nebo pro Zivotni prostiedi, ale zmociiuje Komisi, aby tuto definici stanovila. PouZije se tedy tato definice:

»Potencidlnim zdvaznym rizikem pro lidské zdravi ¢i zdravi zvifat nebo pro Zivotni prostiedi“ je
situace, kdy existuje vyznamnd pravdépodobnost, Ze zdvazné nebezpedi vyplyvajici z pouziti veterindrniho
lécivého pripravku ovlivni lidské zdravi ¢i zdravi zvifat nebo Zzivotni prostiedi, pficemz neni mozné mu
predejit, zvratit jej nebo mu zabrdnit.

»Zavainy“ v této souvislosti znamend nebezpedi, které by mohlo mit za ndsledek smrt, mohlo by ohro-
zovat zivot, vést k vyznamnému poskozeni zdravi ¢i invalidité, mohlo by se projevovat vrozenou anomalif
¢i vrozenou vadou u potomkd nebo by mohlo mit za nésledek hospitalizaci ¢i trvalé nebo prodlouzené
piiznaky u exponovanych osob nebo zvifat, nebo které by mohlo tyto acinky redlné zptisobit pii vstupu
pfipravku do zivotniho prostied.

Hodnoceni ,potencidlniho zdvazného rizika pro lidské zdravi ¢i zdravi zvifat nebo pro Zivotni prostredi
nelze provadét izolované, nybrz se pfi ném musi zohlednit kladné 1é¢ebné ucinky daného veterindrniho
1é¢ivého piipravku. Termin ,potencidlni zdvazné riziko pro lidské zdravi ¢i zdravi zvifat nebo pro Zivotni
prostiedi®, jak je pouzit v ¢l. 33 odst. 2 smérnice 2001/82ES, je proto tieba interpretovat tak, Ze se tyka
celkového hodnocend rizika a prospésnosti veterinarniho 1é¢ivého ptipravku pii zohlednéni povahy identifi-
kovaného rizika nebo rizik pro lidské zdravi ¢i zdravi zvifat nebo pro Zivotni prostiedi a potencidlni
prospésnosti u navrhované indikace nebo indikaci pro cilovy druh nebo druhy.

Ke zdavodnéni potencidlniho zdvazného rizika pro lidské zdravi ¢i zdravi zvitat nebo pro Zivotni prostiedi
nestai pouze odkdzat na jednou ze situaci uvedenych v ndsledujicich oddilech. V kazdém jednotlivém
piipadé je nezbytné na zdkladé podrobného a védeckého zdivodnéni prokézat, ze hrozi potencidlni zdvaz-
né riziko podle obecné definice.
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2.1 Potencidlni zdvazné riziko pro lidské zdravi
2.1.1 Potencidlni zdvazné riziko pro spotebitele

Pfi konzumaci potravin Zivo¢isného pivodu by nemél byt spotiebitel Zivocisnych produktd vystavovan
riziku, které je nepiipustné a lze mu zabranit. K zaji§téni bezpecnost spotiebiteld musi byt provedeno
hodnoceni bezpecnosti rezidui vSech farmakologicky G¢innych litek obsazenych ve veterindrnich 1é¢ivych
piipravcich pro zvifata, kterd jsou uréena k produkei potravin, podle nafizeni Rady (EHS) ¢. 2377/90. Toto
hodnoceni vychdzi ze stanoveni pfijatelné denni ddvky (') (ADI), na niZ se ndsledné zaklddaji maximadlni
limity rezidui (*) (MRL).

Potencidlni zdvazné riziko pro spotiebitele je dino pouze tehdy, pokud ochrannd lhita (}), stanovend na
zdkladé vysledkt studii snizovdni obsahu (deplece) rezidui veterinarnich 1é¢ivych prostredkd, neposkytuje
dostatecny stupen ujisténi, Ze koncentrace rezidui v potravinich ziskanych z léc¢enych zvifat (maso, mléko,
vejce a med) nepresahuji povolené koncentrace, coz by vedlo k moznému pfekroceni maximadlnich limitd
rezidui.

2.1.2 Potencidlni zdvazné riziko pro uZivatele

Potencidlni zdsadni nebezpeci pro lidské zdravi (neprofesiondlni a profesiondlni uZzivatel) musi byt povazo-
vano za zdvazné a pravdépodobnost, Ze v praxi pfi zohlednéni opatfeni k fizeni rizik nastane, musi byt
minimalni. Zdsadni aG¢inky (nebezpeci) lze tolerovat pouze tehdy, pokud prostiedky a metody podani
i podminky pouziti popsané v souhrnu udajii o pfipravku vztahujicimu se k veterindrnimu 1é¢ivému
piipravku snizuji riziko pro lidské zdravi na pfijatelnou drovent ve vztahu k o¢ekdvanému blahoddrnému
Gcinku na zvife.

Potencidlni zdvazné riziko pro uZivatele je dino pouze tehdy, pokud rozsah, na ktery lze expozici uzivatele
sniZit bezpe¢nostnim opatfenim — samotnym nebo v kombinaci s dal§imi ochrannymi metodami —, nen{
dostate¢ny ke snizen{ rizika na pfijatelnou troven (*).

2.2 Potencidlni zdvazné riziko pro zdravi zvifat

Lze predpoklddat, Ze potencidlni zdvazné riziko pro zdravi zvifat ve vztahu k urc¢itému veterinirnimu 1é¢i-
vému piipravku existuje pfedevsim za téchto okolnosti:

— Utinnost: tdaje piedlozené k dolozeni 1é¢ebné ticinnosti u navrhované indikace nebo indikaci, cilo-
vého druhu nebo druhti a u navrhovanych schémat ddvkovani (definovanych navrhovanym oznacenim
na obalech) neposkytuji solidni védecké zdivodnéni pro uddvanou tc¢innost, nebo chybi dostate¢ny
dukaz o prokdzdni bioekvivalence generik s referenénim veterindrnim lécivym piipravkem.

— Bezpecnost: hodnoceni preklinické farmakologie vztahujici se k toxicité[bezpecnosti, tidajii o klinické
bezpe¢nosti a tidajii ziskanych po uvedeni na trh neposkytuje dostate¢nou oporu pro zavér, Ze viechny
potencidlni otdzky bezpecnosti pro cilovy druh byly vhodné a dostate¢né zohlednény v navrhovaném
oznaleni na obalech, nebo absolutni droven rizika 1é¢ivého piipravku je v souvislosti s jeho navrho-
vanym pouZitim povazovana za nepiijatelnou.

— Jakost: navrhované metody pro kontrolu vyroby a jakosti nemohou zarucit, Ze se nevyskytne zdsadni
vada jakosti pipravku.

() Pfijatelnd denni ddvka (ADI): odhadované reziduum, vyjidiené v mikrogramech nebo miligramech na kilogram
télesné hmotnosti, které miize byt pozito denné po cely Zivot bez jakéhokoli citelného zdravotniho rizika (Volume 8:
Establishment of maximum residue limits (MRLSs) for residues of veterinary medicinal products in foodstuffs of animal
origin, http:|/pharmacos.eudra.org).

(*) Maximélni limity rezidui (MRL): maximdlni koncentrace rezidua, kterd vznikd v dusledku pouzivéni veterindrniho
lécivého piipravku (vyjidiend v mglkg nebo ug/kg Cerstvé tkdné) a kterou mize Spolecenstvi uznat v potravinich
nebo na potravinach za legalné povolenou nebo piijatelnou, jak se stanovi v nafizeni Rady (EHS) ¢. 2377/90 (http://
pharmacos.eudra.org).

() Ochrannd lhdta (definovand v ¢l. 1 bodu 9 smérnice 2001/82[ES ve znéni pozdéjsich predpisti): obdobi, které musi
s ohledem na ochranu vefejného zdravi uplynout mezi poslednim poddnim veterindrntho lécivého piipravku
zvifatim za béZnych podminek pouziti a v souladu s uvedenou smérnici a ziskdnim potravin od téchto zvifat a které
zajiStuje, Ze tyto potraviny neobsahuji rezidua v mnozstvich pfesahujicich maximdlni limity reziduf pro G¢inné litky
stanovené podle nafizeni (EHS) ¢. 2377/90 (http://pharmacos.eudra.org).

() CVMP Guideline on User Safety for Pharmaceutical Veterinary Medicinal Products (EMEA/CVMP/543/03-FINAL
http://www.emea.eu.int).
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— Celkovy pomér rizika a prospés$nosti: pomér rizika a prospésnosti piipravku neni s ohledem na
povahu identifikovaného rizika nebo rizik a potencidlni prospé$nost u navrhované indikace nebo indi-
kaci a cilového druhu nebo druhii povazovén za piiznivy.

— Informace o pfipravku: potencidlni zdvazné riziko je ddno, jestlize nejsou informace pro profesionl-
niho a neprofesiondlniho uZivatele dostatecné k tomu, aby zabezpecily vhodné a bezpecné pouziti
piipravku u zvifete.

2.3 Potencidlni zdvazné riziko pro Zivotni prostiedi

Zadatelé museji piedlozit dplnou zpravu zakoncenou hodnocenim vlivu na Zivotni prostiedi (EIA), které
vychdzi z tdaja o piipravku, z mozné expozice Zivotniho prostiedi tomuto pipravku, z osudu a Géinka
piipravku v Zivotnim prostiedi a z vhodnych strategii k fizeni rizik. Ve zpravé by mél byt zohlednén
zpusob pouziti, poddvani pripravku, vylu¢ovdni Gcinné litky a hlavnich d¢innych metabolitd, jakoz i
odstranovani piipravku.

V ndvaznosti na hodnoceni rizika podle mezindrodné pfijatych pokynii (') je potencidlni zdvazné riziko
pro zivotni prostiedi dano, pokud:

— je v ¢lenskych statech s ohledem na riizné podminky Zivotniho prostiedi (napf. klima, geohydrologie)
identifikovdno zdsadni riziko pro jednu nebo vice slozek Zivotntho prostfedi (napf. ovzdusi, voda,
ptda)

— a pokud jej (je) nelze zmirnit Zddnou strategii k fizeni rizik, kterd by zajistila, aby nebylo s pouZivinim
a odstranovanim tohoto pfipravku spojeno zadné nepfijatelné riziko.

Obecné plati, ze jakdkoli zdsadni ndmitka musi byt védecky opodstatnéna, pficemz se zohledni povaha
a mira veskerych nebezpeci, rozsah piislusnych rizik, prospésnost spojend s pouzivinim danych veterindr-
nich 1é¢ivych pipravka, jakoz i proveditelnost a prakticnost realizace pfipadnych opatieni, kterd zmirfuji
rizika. Clensky stét, ktery mé v tmyslu zddost o registraci veterindrniho lé¢ivého piipravku zamitnout, by
mél byt pfipraven dolozit své diivody v rdmci postupu v koordina¢ni skuping, a pokud tento postup selze,
pak v rdmci rozhod¢iho fizeni (arbitrdze). To by se vztahovalo také na jakékoli existujici znalosti o ldtce
a specifickych rizicich v dotéeném clenském stdté, které nejsou uvedeny v dokumentaci veterindrntho 1é¢i-
vého piipravku nebo ve zpravé o hodnoceni od referenéniho ¢lenského stitu a které nejsou obsazeny
v souhrnu tdajti o pipravku béhem postupu vzdjemného uzndvdni ¢i decentralizovaného postupu.

Clenské staty piijaly spolecnd pravidla a pokyny tykajici se vyroby, kontroly jakosti, hodnoceni Géinnosti
veterindrnich 1é¢ivych piipravks, hodnoceni jejich bezpecnosti, jakoz i zabezpeceni jakosti a oznaleni na
obalech. Tyto védecké pokyny obsahuji ndvod k obecnému hodnoceni Zddosti. U konkrétntho souboru
udajt vSak nelze vyloucit odlisné interpretace. Je nutné uznat, ze za téchto okolnosti nemusi nedostatené
dodrzovani téchto védeckych pokyniti automaticky vést k potencidlnimu zdvaznému riziku pro lidské
zdravi ¢i zdravi zvifat nebo pro Zivotni prostredi, pokud nejsou splnény podminky popsané v oddile 2
téchto pokynd.

Néamitky z divodu potencidlntho zdvazného rizika pro lidské zdravi ¢i zdravi zvifat nebo pro Zivotni
prostiedi nelze odiivodnovat rozdily vnitrostatnich spravnich nebo vnitrostitnich védeckych pozadavka ¢i
internich vnitrostdtnich politik, pokud nejsou splnény podminky ¢l. 33 odst. 1 smérnice 2001/82/ES.

Generalni feditelstvi pro podniky a primysl zvetejni seznam piikladt souvisejicich s uvedenymi definicemi
zdlezitosti, které by nebyly bézné povazovany za divody pro ,potencidlni zdvazné riziko pro lidské zdravi
¢i zdravi zvifat nebo pro Zivotni prostfedi“. Tento seznam bude aktualizovan na zdkladé zkuSenosti
s decentralizovanym postupem a postupem vzdjemného uzndvani.

() Pokyn Vyboru pro veterindrni 1é¢ivé piipravky (CVMP): Environmental Risk Assessment for Veterinary Medicinal
Products other than GMO Containing andp Immunologlcal Products (EMEA/CVMP/055/96-FINAL) Guidelines on envi-
ronmental impact assessment (EIAS) for veterinary medicinal products — phase I and II (CVMP/VICH/592/98-FINAL;
CVMP|VICH/790/03-FINAL http://www.emea.eu.int).



