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ID-DIRETTIVA TAL-PARLAMENT EWROPEW U TAL-KUNSILL 2001/82/KE
tas-6 ta’ Novembru 2001
dwar il-kodi¢i tal-Komunita rigward il-prodotti medicinali veterinarji

IL-PARLAMENT EWROPEW U L-KUNSILL TA’ L-UNJONI EWROPEA,

Wara li kkunsidraw it-Trattat li jistabbilixxi I-Komunita Ewropea,
u b'mod partikolari l-Artikolu 95 tieghu,

Wara li kkunsidraw il-proposta mill-Kummissjoni,

Wara li kkunsidraw l-opinjoni tal-Kumitat Ekonomiku u So¢ja-
li (1),

Filwaqt li jagixxu skond il-procedura stabbilita fl-Artikolu 251 tat-
Trattat (2),

Billi:

(1)  Id-Direttiva tal-Kunsill 81/851/KEE tat-28 ta’ Settem-
bru 1981 dwar l-approssimazzjoni tal-ligijiet ta’ l-Istati
Membri rigward il-prodotti medicinali veterinarji (3),
id-Direttiva tal-Kunsill 81/852/KEE tat-28 ta’ Settem-
bru 1981 dwar l-approssimazzjoni tal-ligijiet ta’ I-Istati
Membri dwar l-istandards u protokolli analitic¢i, farmako-
tossikologici u klini¢i u fejn ghandu x’jagsam l-ittestjar ta’
prodotti medicinali veterinarji (4), id-Direttiva tal-Kunsill
90/677|KEE tat-13 ta’ Dicembru 1990 li testendi l-iskop
tad-Direttiva 81/851/KEE dwar l-approssimazzjoni tal-
ligijiet ta’ l-Istati Membri li ghandhom xjagsmu ma’
prodotti medicinali veterinarji u tippreskrivi dispozizzjo-
nijiet addizzjonali ghal prodotti medicinali veterinarji
immunologici (°), u d-Direttiva tal-Kunsill 92/74/KEE
tat-22 ta’ Settembru 1992 li twessa l-iskop tad-Direttiva
81/851/KEE dwar l-approssimazzjoni ta’ dispozizzjonijiet
stabbiliti ~ bil-ligi, ~ bregolament  jew  bazzjoni
amministrattiva li ghandha x’tagsam ma’ prodotti
medic¢inali veterinarji u tippreskrivi dispozizzjonijiet
addizzjonali dwar prodotti medicinali veterinarji
omeopatici (°) gew ta’ spiss u sostanzjalment emendati;
fl-interess tac-carezza u razzjonalita, id-Direttivi msemmija
ghandhom ghalhekk ikunu kodifikati billi jingabru fkitba
wahda.

() GUC 75, tal-15.03.2000, pg. 11.

() Opinjoni tal-Parlament Ewropew tat-3 ta’ Lulju 2001 (ghadu mhux
pubblikat fil-Gurnal Uffi¢jali) u Decizjoni tal-Kunsill tas-27 ta’ Set-
tembru 2001.

() GUL 317, 06.11.81, p. 1. Id-Direttiva kif l-ahhar emendata bid-
Direttiva tal-Kummissjoni 2000/37/KE (GU L 139, ta’ 1-10.06.2000,
pg. 25).

(% GUL317,06.11.1981, p- 16. 1d-Direttiva kif l-ahhar emendata bid-
Direttiva tal-Kummissjoni 1999/104/KE (GU L 3, 06.01.2000,
pg. 18).

() GUL 373, tal-31.12.1990, pg. 26.

(9 GUL 297, tat-13.10.1992, pg. 12.

(2)

L-ghan ewlieni ta’ kull regola ghall-produzzjoni u
distribuzzjoni ta’ prodotti medicinali veterinarji ghandu
jkun il-harsien tas-sahha pubblika.

Madankollu, dan l-ghan ghandu jinkiseb b'metodi li
m’'ghandhomx itellfu l-izvilupp ta’ l-industrija u l-kummer¢
fi prodotti medicinali fi hdan il-Komunita.

Sa fejn I-Istati Membri diga ghandhom c¢erti dispozizzjoni-
jiet stabbiliti  bligi, bregolament jew b'azzjoni
amministrattiva 1li jirregolaw prodotti medicinali
veterinarji, dawn id- dispozizzjonijiet ivarjaw fi principji
essenzjali. Dan iwassal ghal tfixkil fil-kummer¢ ta’ prodotti
medicinali fil-Komunita, u ghalhekk jaffettwa direttament
il-funzjonament tas-suq intern.

Ghalhekk, tifxkil bhal dan ghandu jitnehha; billi dan ifisser
l-approssimazzjoni tad-dispozizzjonijiet relevanti.

Huwa necessarju mill-aspett tas-sahha pubblika u
I-moviment hieles ta’ prodotti medic¢inali veterinarji li
l-awtoritajiet kompetenti jkollhom ghad-dispozizzjoni
taghhom l-informazzjoni utli kollha dwar prodotti
medicinali veterinarji fil-forma ta’ sommarji approvati tal-
karatteristici tal-prodotti.

Bl-eccezzjoni ta’ dawk il-prodotti medic¢inali li huma
suggetti ghall-procedura ta’ awtorizzazzjoni centralizzata
tal-Komunita stabbilita bir- Regolament tal-Kunsill (KEE)
Nru 2309/93 tat-22 ta’ Lulju 1993 li tippreskrivi
l-proceduri tal-Komunita dwar l-awtorizzazzjoni u
s-sorveljanza ta’ prodotti medicinali ghall-uzu tal-bniedem
u dak veterinarju u i tistabbilixxi Agenzija Ewropea ghall-
Valutazzjoni tal-Prodotti Medicinali (7), awtorizzazzjoni
ghal tqeghid fis-suq fi Stat Membru wiehed ghandha tkun
rikonoxxuta mill-awtorita kompetenti ta’ l-Istati Membri
l-ohra, sakemm ma jkun hemmx xi ragunijiet serji li
jhassbu li l-awtorizzazzjoni tal-prodott medicinali
veterinarju ikkoncernat tista’ tohloq riskju ghas-sahha

() GUL214,ta’1-24.8.1993, p. 1. Regolament kif l-ahhar emendat bir-
Regolament tal-Kummisjoni (KE) Nru 649/98 (GU L 88, ta’
1-24.3.1998, pg. 7).
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(10)

(11)

(12)

(13)

(14)

tal-bniedem jew ta’ l-annimali, jew lill-ambjent; fkaz ta’
nuqqas ta’ ftehim bejn 1-Istati Membri dwar il-kwalita,
is-sigurta jew l-effikacja ta’ prodott medic¢inali, ghandha
issir valutazzjoni xjentifika fuq livell tal-Komunita, li
ghandha twassal ghal decizjoni wahdanija li torbot I-Istati
Membri ikkoncernati dwar fejn jinsab in-nuqqas ta’ ftehim.
Din id-dec¢izjoni ghandha tkun adottata permezz ta’
procedura mghaggla li tizgura ko-operazzjoni mill-qrib
bejn il-Kummissjoni u l-Istati Membri.

Ghal dan il-ghan, ghandu jkun stabbilit Kumitat ghall-
Prodotti Medicinali Veterinarji skond I-Agenzija Ewropea
ghall-Valutazzjoni ta’ Prodotti Medicinali stabbilita bir-
Regolament (KEE) Nru 2309/93 imsemmi hawn fug.

Din id-Direttiva hija biss stadju wiehed biex jinkiseb 1-ghan
ta’ moviment liberu ghal prodotti medicinali veterinarji.
Madankollu, ghal dan il-ghan, ser ikun hemm bzonn ta’
mizuri godda, fid-dawl ta’ l-esperjenza miksuba - spegjal-
ment fi hdan il-Kumitat ghall-Prodotti Medicinali Veteri-
narji — ghat-tnehhija ta’ l-ostakoli li jkun baga’ ghal
moviment liberu.

Ghalf tal-annimali medikat ma jaqax fl-ambitu ta’ din
id-Direttiva. Madankollu, huwa necessarju, kemm ghas-
sahha pubblika kif ukoll ghal ragunijiet ekonomici, li jkun
projbit l-uzu ta’ prodotti medic¢inali mhux awtorizzati fil-
manifattura ta’ ghalf tal-bhejjem medikat.

I-kuncetti ta’ hsara u effika¢ja terapewtika jistghu jkunu
ezaminati biss frelazzjoni ta’ wiehed ma’ Il-ichor u
ghandhom biss sinifikat relattiv, skond il-progress tat-
taghrif xjentifiku u l-uzu li ghalih il-prodott medicinali
huwa mahsub. Id-dettalji u d-dokumenti li ghandu jkun
hemm ma’ applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ tqeghid
fis-suq ghandhom juru li perikli potenzjali huma inqas
mill-benefic¢ji dovuti ghall-effikacja. Fin-nuqqas ta’ dan
il-wiri, l-applikazzjoni ghandha tkun rifjutata.

Awtorizzazzjoni ta’ tqeghid fis-suq ghandha tkun rifjutata
meta prodott medi¢inali jkun nieqes minn effett
terapewtiku jew meta ma jkunx hemm bizzejjed provi
dwar dan l-effett. Il-kuncett ta’ effikacja terapewtika ghandu
jkun miftichem bhala l-effett imwieghed mill-manifatturi.

Awtorizzazzjoni bhal din ghal tqeghid fis-suq ghandha
wkoll tkun rifjutata meta l-perjodu ta’ irtirar indikat
mhuwiex twil bizzejjed biex ikunu eliminati perikli ghas-
sahha minn fdalijiet.

Qabel ma tinghata awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq ta’
prodott immunologiku veterinarju, il-fabbrikant ghandu
jipprova l-hila tieghu li jilhaq konsistenza minn lott ghal
lott.

L-awtoritajiet kompetenti ghandhom ikunu awtorizzati
wkoll li jipprojbixxu l-uzu ta’ prodott medic¢inali
veterinarju  immunologiku  meta  r-reazzjonijiet

(16)

(18)

1)

immunologi¢i ta’ l-annimal ittrattat ifixklu programm
nazzjonali jew tal-Komunita fidd-dijanjozi, il-qerda jew
il-kontroll ta’ mard ta’ l-annimali.

Huwa mixtieq l-ewwelnett li dawk li juzaw prodotti
medicinali omeopatici jkunu provduti b'indikazzjoni cara
hafna tal-karattru omeopatiku taghhom u b’garanziji suf-
fi¢jenti tal-kwalita u s-sigurta taghhom.

Ir-regoli li ghandhom x’jagsmu mal-produzzjoni, kontroll
u spezzjoni ta’ prodotti medicinali veterinarji omeopatici
ghandhom ikunu armonizzati biex jippermettu
¢-cirkolazzjoni fil-Komunita tal-prodotti medicinali li ma
fihomx periklu u li huma ta’ kwalita tajba.

B’konsiderazzjoni ghall-karatteristici partikolari ta’ dawn
il-prodotti medic¢inali veterinarji omeopatici, bhall-livell
baxx ferm ta’ principji attivi li fihom u d-diffikulta biex
tapplikalhom il-metodi statistici konvenzjonali li
ghandhom x’jagsmu mal-provi klini¢i, huwa mixtieq li tin-
holoq procedura spegjali u simplifikata ta’ registrazzjoni
ghal dawk il-prodotti medicinali omeopatici tradizzjonali li
jitgeghdu fis-suq minghajr indikazzjonijiet terapewtici
fforma farmacewtika u dozagg li ma jipprezentawx riskju
ghall-annimal.

Ir-regoli tas-soltu li jirregolaw l-awtorizzazzjoni ghal
tqeghid fis-suq ta’ prodotti medicinali veterinarji
omeopati¢i ghandhom ikunu applikati ghal prodotti
medicinali  veterinarji ~ omeopati¢ci i jinbighu
bindikazzjonijiet terapewtici jew fforma li tista’ tippre-
zenta riskji li jridu jkunu mwiezna kontra l-effett
terapewtiku mixtieq. L-Istati Membri ghandhom ikunu
kapaci japplikaw regoli partikolari ghall-valutazzjoni tar-
rizultati ta’ testijiet u provi mahsuba biex jistabbilixxu
s-sigurta u l-effikacja ta” dawn il-prodotti medicinali ghall-
annimali domesti¢i u speci ezotici, sakemm jinfurmaw
b’dawn lill-Kummissjoni.

Biex tkun imharsa ahjar is-sahha tal-bniedem u ta’
l-annimali u tkun evitata duplikazzjoni minghajr bzonn ta’
sforzi waqt l-ezami ta’ applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni
ghal tqeghid fis-suq, l-Istati Membri ghandhom jipprepa-
raw b'mod sistematiku rapporti ta’ stima dwar kull prodott
medicinali veterinarju li jkun awtorizzat minnhom, u
jbiddlu r-rapporti meta dan ikun mitlub. Barra minn hekk,
Stat Membru ghandu jkollu s-setgha li jissospendi I-ezami
ta’ applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni biex jitqieghed
prodott medicinali veterinarju fis-suq li jkun fdak il-hin
taht konsiderazzjoni attiva fi Stat Membru iehor bl-ghan li
tkun rikonoxxuta d-decizjoni mehuda mill-Istat Membru
ta’ l-ahhar.

Biex ikun facilitat il-moviment ta’ prodotti medic¢inali
veterinarji u jkun evitat li I-kontrolli li jkunu saru fi Stat
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(23)

(25)

(26)

(28)

(29)

Membru wiched ma jkunux ripetuti fiehor, htigijiet minimi
ghall-produzzjoni u l-importazzjoni minn terzi pajjizi, u
l-ghoti korrispondenti ta’ awtorizzazzjonijiet, ghandhom
ikunu applikati ghal prodotti medicinali veterinarji.

I-kwalita tal-prodotti medicinali veterinarji manifatturati
fil-Komunita ghandha tkun garantita bil-htiega ta’ konfor-
mita mal-prin¢ipji ta’ prattika ta’ produzzjoni tajba ghal
prodotti medicinali irrispettivament mid-destinazzjoni
finali tal-prodotti medicinali.

Ghandhom ukoll jittiehdu mizuri li jizguraw li distributuri
ta’ prodotti medicinali veterinarji jkunu awtorizzati mill-
Istati Membri u li ghandhom izommu registrazzjonijiet
adegwati.

Standards u protokolli dwar twettieq ta’ testijiet u provi fuq
prodotti medicinali veterinarji huma mezz effettiv ta’
kontroll ta’ dawn il-prodotti u, ghalhekk, ta’ harsien tas-
sahha pubblika u jistghu jiffacilitaw il-moviment ta’ dawn
il-prodotti billi jkunu preskritti regoli uniformi applikabbli
ghal testijiet u l-kumpilazzjoni ta’ dokumenti, li jipper-
mettu lill-awtoritajiet kompetenti biex jaslu ghad-
decizjonijiet taghhom fuq il-bazi ta’ testijiet uniformi u
b'referenza ghall-kriterji uniformi, u ghalhekk jghinu biex
jitnehhew differenzi fil-valutazzjoni.

Huwa rakkomandabbli li jkunu stipulati b’'mod aktar preciz
il-kazijiet fejn ir-rizultati ta’ testijiet farmakologici u tossi-
kologic¢i jew ta’ provi klinici m’hemmx ghalfejn ikunu
provduti biex tkun miksuba l-awtorizzazzjoni ghall-
prodott veterinarju mediku li huwa essenzjalment simili
ghall-prodott innovattiv, filwaqt li jkun zgurat li forom
innovattivi ma jitqeghdux fi zZvantagg. Madankollu, hemm
ragunijiet ta’ politika pubblika biex ma jkunux ripetuti
it-testijiet li jsiru fuq annimali minghajr xi raguni li tisboq
kull konsiderazzjoni ohra.

Wara li jkun stabbilit is-suq intern, kontrolli specifici i jig-
garantixxu il-kwalita ta’ prodotti medicinali veterinarji
importati minn terzi pajjizi jistghu jkunu rrinunzjati biss
jekk ikunu saru arrangamenti xierqa mill-Komunita biex
ikun zgurat li l-kontrolli necessarji jkunu saru fil-pajjiz li
jesporta.

Biex tkun zgurata s-sigurta kontinwa ta’ prodotti
medicinali veterinarji li jkunu qed jintuzaw, huwa mehtieg
li jkun zgurat li sistemi ta’ farmakovigilanza fil-Komunita
jkunu kontinwament adattati biex jitgies il-progress
xjentifiku u tekniku.

Ghall-harsien tas-sahha pubblika, data relevanti dwar
effetti hziena ta’ l-uzu ta’ prodotti medicinali veterinarji
ghandhom jigu migbura u valutati.

Is-sistemi ta’ farmakovigilanza ghandhom iqisu d-data dis-
ponibbli dwar in-nuqgas ta’ effikacja.

(30)

(31)

(32)

(33)

(34)

Barra minn hekk, il-gbir ta’ informazzjoni dwar reazzjoni-
jiet hziena minhabba uzu bla tikketta, investigazzjonijiet
dwar il-validita tal-perjodu tal-irtirar u dwar problemi
ambjentali potenzjali jistghu jikkontribwixxu biex ikun
imtejjeb il-monitoragg regolari ta’ l-uzu tajjeb ta’ medicini
veterinarji.

Huwa mehtieg li wiehed izomm quddiem ghajnejh tibdiliet
li jirrizultaw minn armonizzazzjoni internazzjonali ta’
definizzjonijiet, terminologija u zviluppi teknologici fil-
qasam tal-farmakovigilanza.

L-uzu dejjem jizdied ta’ mezzi elettronici ta’
komunikazzjoni ta’ l-informazzjoni dwar reazzjonijiet
hziena ghal prodotti medicinali veterinarji li jinbighu fil-
Komunita huwa mahsub biex jippermetti post wahdieni ta’
rapportagg dwar reazzjonijiet hziena, u fl-istess waqt jiz-
gura li din l-informazzjoni tinqasam ma’ l-awtoritajiet
kompetenti fl-Istati Membri kollha.

Huwa fl-interess tal-Komunita li tizgura li sistemi
veterinarji ta’ farmakovigilanza ghal prodotti medicinali
¢entralment awtorizzati u dawk awtorizzati bi proceduri
ohra jkunu konsistenti.

Id-detenturi ta’ awtorizzazzjonijiet ghal tqeghid fis-suq
ghandhom ikunu proattivament responsabbli ghall-
farmakovigilanza  kontinwa  tal-prodotti medicinali
veterinarji li jqeghdu fis-suq.

I-mizuri necessarji  ghall-implimentazzjoni ta’ din
id-Direttiva ghandhom jigu adottati skond id-Decizjoni tal-
Kunsill 1999/468/KE tat-28 ta’ Gunju 1999 li tistabbilixxi
l-proceduri ghall-ezer¢izzju ta’ implimentazzjoni tas-
setghat moghtija lill-Kummissjoni (*).

Biex jitjieb il-harsien tas-sahha pubblika, huwa mehtieg li
jkun specifikat li oggetti ta’ l-ikel ghall-konsum tal-bniedem
ma jistghux jittiehdu minn annimali li gew uzati fi provi
klinici ta’ prodotti medicinali veterinarji sakemm ma jkunx
gie stabbilit limitu massimu ta’ residwi ghar-residwi ta’
prodotti medicinali veterinarji kkoncernati skond
id-dispozizzjonijiet tar-Regolament tal-Kunsill (KEE)
Nru 2377/90 tas-26 ta’ Gunju 1990 li jippreskrivi
l-procedura tal-Komunita ghall-istabbiliment ta’ limiti
massimi ta’ residwi ta’ prodotti medicinali veterinarji
foggetti ta’ l-ikel li joriginaw mill-annimali (2).

[I-Kummissjoni ghandu jkollha s-setgha li tadotta 1-bidliet
necessatji biex tadatta I-Anness I ghall-progress xjentifiku
u tekniku.

GU L 184, tas-17.7.1999, pg. 23.

GU L 224, tat-18.8.1990, p. 1. Regolament kif l-ahhar emendat bir-
Regolament tal-Kummisjoni (KE) Nmr 1274/2001 (GU L 175, tat-
28.6.2001, pg. 14).
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(38) Din id-Direttiva ghandha tkun bla hsara ghall-obbligi ta’
l-Istati Membri dwar il-limiti ghat-trasposizzjoni tad-
Direttivi preskritti fL-Anness II, Parti B,

ADOTTAW DIN ID-DIRETTIVA:

TITOLU 1

DEFINIZZJONIJIET

Artikolu 1

Ghall-ghanijiet ta’ din id-Direttiva, it-termini li gejjin ghandhom
ikollhom it-tifsiriet li gejjin:

1. Specjalitajiet medicinali:

Kull prodott medicinali diga ppreparat imgieghed fis-suq taht
isem spe¢jali u fpakkett specjali.

2. Prodott medicinali veterinarju:

Kull sustanza jew ghaqda ta’ sustanzi maghmula biex ikun trattat
jew evitat mard fl-annimali.

Kull sustanza jew ghaqda ta’ sustanzi li tista’ tkun somministrata
lill-annimali bil-hsieb li ssir dijanjozi medika jew li terga taghti,
issewwi jew timmodifika I-funzjonijiet fizjologici fl-annimali hija
megjusa wkoll bhala prodott medicinali veterinarju.

3. Prodotti medicinali veterinarji diga lesti:

Kull prodott medicinali veterinarju ippreparat bil-quddiem li ma
jikkonformax mad-definizzjoni ta’ spe¢jalitajiet medicinali u li

huwa mibjugh fforma farmacewtika li jista’ jintuza minghajr aktar
processar.

4. Sustanza:
Kull materja irrispettivament mill-origini taghha:
— umana, ez.

demm uman u prodotti tad-demm uman;
— annimal, ez.

mikro-organizmi, annimali shah, partijiet ta’ organi, hmieg ta’
l-annimali, tossini, estratti, prodotti tad-demm;

— vegetali, ez.

mikro-organizmi, pjanti, partijiet minn pjanti, tnixxijiet tal-
haxix, estratti;

— kimici, ez.

elementi, materjali kimici li jigru b’'mod naturali u prodotti
kimici miksuba b'tibdil kimiku jew b’sintezi.

5. Tahlit diga lest ghall-ghalf tal-annimali:

Kull prodott medicinali veterinarju ippreparat minn gabel bil-
hsieb ta’ produzzjoni sussegwenti ta’ ghalf tal-annimali medikat.

6.  Ghalf tal-annimali medikat:

Kull tahlita ta’” prodott jew prodotti medicinali veterinarji u ikel
jew ikliet lesti ghat-tqeghid fis-suq u mahsuba ghat-tmigh lill-
annimali minghajr aktar processar, minhabba l-proprjetajiet
kurattivi jew preventivi taghha jew proprjetajiet ohra bhala
prodott medicinali kopert mill-punt 2.

7. Prodott medicinali veterinarju immunologiku:

Prodott medicinali veterinarju somministrat lill-annimali biex joh-
loq immunita attiva jew passiva jew biex ikun iddijanjozat l-istat
ta’ immunita.

8. Prodott medicinali veterinarju omeopatiku:

Kull prodott medicinali veterinarju ippreparat minn prodotti, sus-
tanzi jew komposizzjonijiet imsejha hazniet omeopatici skond
procedura ta’ produzzjoni omeopatika deskritta mill-Farmakopea
Ewropea jew, fin-nuqqas ta’ din, mill-farmakopei attwalment uzati
ufficjalment fl-Istati Membri.

Prodott medicinali veterinarju omeopatiku jista’ wkoll ikun fih
numru ta’ principji.

9. Perjodu ta’ irtirar:

Perjodu mehtieg bejn l-ahhar somministrazzjoni tal-prodott
medicinali veterinarju lill-annimali taht kondizzjonijiet normali ta’
uzu u l-produzzjoni ta’ oggetti ta’ I-ikel minn dawn l-annimali,
biex ikun zgurat li dawn l-oggetti ta’ I-ikel ma jkunx fihom residwi
fi kwantitajiet li jagbzu I-limiti massimi stabbiliti bir-Regolament
(KEE) Nru 2377/90.

10. Reazzjoni hazina:

Reazzjoni li tkun ta’ hsara u mhux intenzjonata u li tigri fdozi
normalment uzati fl-annimali ghall-profilassi, dijanjozi jew
trattament ta’ mard jew il-modifikazzjoni ta’ funzjonijiet fizjolo-
gici.

11. Reazzjoni hazina fil-bniedem:

Reazzjoni li hi ta’ hsara u mhux mahsuba u li tigri fil-bniedem
wara li jkun gie espost ghal xi medicina veterinarja.
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12. Reazzjoni hazina serja: TITOLU II

Reazzjoni hazina li twassal ghall-mewt, li tipperikola l-hajja, tir-
rizulta fdizabilita sinifikanti jew inkapacita, hija difett
anomalu/kongenitali mit-twelid, jew li tirrizulta fsinjali
permanenti jew fit-tul fl-annimali trattati.

13. Reazzjoni hazina mhux mistennija:

Reazzjoni hazina, li n-natura, severita jew rizultat taghha mhux
konsistenti mas-sommarju tal-karatteristici tal-prodott.

14. Rapporti perjodici ta’ aggornament dwar sigurta:

Ir-rapporti perjodici li jkun fihom ir-registrazzjonijiet imsemmija
fl-Artikolu 75.

15. Studji ta’ sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq:

Studju farmakoepidemjologiku jew prova klinika li ssir skond
it-termini ta’ l-awtorizzazzjoni ghal-tqeghid fis-suq, li tkun saret
bl-ghan li tidentifika u tinvestiga periklu ghas-sigurta li ghandu
x’jagsam ma’ prodott medicinali veterinarju awtorizzat.

16. Uzu bla tikketta:

L-uzu ta’ prodott medicinali veterinarju li mhuwiex skond
is-sommarju tal-karatteristi¢i tal-prodott, inkluz l-uzu hazin u
l-abbuz serju tal-prodott.

17. Negozjar bl-ingrossa fi prodotti medicinali veterinarji:

Kull attivita li tinkludi x-xiri, bejgh, importazzjoni, esportazzjoni,
jew kull transazzjoni kummercjali fi prodotti medicinali
veterinarji, ghall-gligh jew le, barra minn:

— il-fornitura minn fabbrikant ta’ prodotti medicinali veterinarji
manifatturati minnu stess,

— provvisti bl-imnut ta’ prodotti medic¢inali veterinarji minn
persuni awtorizzati biex jissupplixxu skond I-Artikolu 66.

18. Agenzija:

Agenzija Ewropea ghall-Valutazzjoni ta’ Prodotti Medi¢inali stab-
bilita bir-Regolament (KEE) Nru 2309/93.

19. Riskju ghas-sahha tal-bniedem jew ta’ l-annimal jew
ghall-ambjent:

Kull riskju li jkollu x’jagsam mal-kwalita, is-sigurta u l-effikacja tal-
prodott medicinali veterinarju.

IL-QASAM TA’ APPLIKAZZJONI

Artikolu 2

Id-dispozizzjonijiet ta’ din id-Direttiva ghandhom japplikaw
ghall-prodotti medicinali veterinarji li ghandhom jitqieghdu
fis-suq inter alia fil-forma ta’ prodotti medicinali, prodotti
medicinali veterinarji diga lesti jew tahlitiet lesti ghall-ghalf ta’
l-annimali medikat.

Artikolu 3
Din id-Direttiva ma tapplikax ghal:

1. Ghalf ta’ l-annimali medikat kif imfisser fid-Direttiva tal-
Kunsill 90/167/KEE tas-26 ta’ Marzu 1990 li tippreskrivi
l-kondizzjonijiet li jirregolaw il-preparazzjoni, it-tqeghid fis-
suq u l-uzu ta’ ghalf ta’ l-annimali medikat fil-Komunita (');

Madankollu, ghalf ta’ l-annimali medikat jista’ jkun ippreparat
biss minn tahlitiet diga lesti li gew awtorizzati b’din
id-Direttiva;

2. Prodotti medicinali veterinarji immunologici inattivati li huma
manifatturati minn patogeni u antigeni miksuba minn anni-
mal jew annimali minn xi azjenda u uzati ghat-trattament ta’
dak l-annimal jew annimali ta’ dik l-azjenda fl-istess lokalita;

3. Kull prodott medicinali ippreparat go spizerija skond presk-
rizzjoni ghal xi annimal individwali (komunement maghrufa
bhala I-formola magistrali);

4. Kull prodott medicinali ippreparat go spizerija skond
il-preskrizzjonijiet ta’ xi farmakopea u li jkun mahsub biex jin-
ghata direttament lill-utent ta’ l-ahhar (komunement maghrufa
bhala I-formola ufficinali);

5. Prodotti medicinali veterinarji bazati fuq izotopi radjo-attivi;

6. Kull addittivi koperti bid-Direttiva tal-Kunsill 70/524/KEE
tat-23 ta’ Novembru 1970 dwar addittivi fl-ghalf ghall-
annimali (2), meta jkunu inkorporati fl-ghalf ghall-annimali u
ghalf ghall-annimali supplimentari skond dik id-Direttiva.
Minkejja dan, Stati Membri jistghu, meta jkunu qed
jimplimentaw I-Artikoli  10(1)(¢) u(2) igisu I-prodotti
medicinali msemmija fil-punti 3 u 4 ta’ l-ewwel paragrafu.

Artikolu 4

1. L-Istati Membri jistghu jiddisponu biex din id-Direttiva ma
tkunx tapplika ghal prodotti medicinali veterinarji immunologi
mhux attivati li huma manifatturati minn patogeni u antigeni
miksuba minn annimal jew annimali minn xi azjenda uzata ghat-
trattament ta’ dak l-annimal jew annimali ta'dik l-azjenda fl-istess
lokalita.

() GUL92,07.04.1990, pg. 42.

(» GUL 270, ta’ 1-14.12.1970, p. 1. Regolament kif l-ahhar emendat
bir-Regolament tal-Kummisjoni (KE) Nru 45/1999 (GU L 6, tat-
12.1.1999, pg. 3).
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2. L-Istati Membri jistghu jippermettu ecc¢ezzjonijiet fuq
it-territorju taghhom fejn jidhlu prodotti medicinali veterinarji
mahsuba biss ghall-hut ta’ l-akkwarju, ghasafar tal-gagga, hamiem
tat-tlielaq, annimali tat-terrarju u annimali zZghar li jgerrmu, mid-
dispozizzjonijiet fl-Artikoli 5, 7 u 8, sakemm dawn il-prodotti ma
jkunx fihom sustanzi li l-uzu taghhom jinhtieg kontroll
veterinarju u kull mizura possibbli tkun ittiehdet biex ma thallix
l-uzu mhux awtorizzat tal-prodotti ghal annimali ohra.

TITOLU III

TQEGHID FIS-SUQ

KAPITOLU 1

Awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq

Artikolu 5

L-ebda prodott medicinali veterinarju ma jista’ jitqieghed fis-suq
ta’ Stat Membru kemme-il darba ma jkunx inhareg permess ghal
tqeghid fis-suq mill-awtoritajiet kompetenti ta’ dak I-Istat Membru
skond din id-Direttiva jew awtorizzazzjoni ta’ tqeghid fis-suq tkun
inghatat skond ir-Regolament (KEE) Nru 2309/93.

Artikolu 6

Biex prodott medic¢inali veterinarju jkun is-suggett ta’
awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq ghall-ghan 1i jkun
somministrat lill-annimali li jipproducu l-ikel, is-sustanzi attivi li
fih ghandhom jidhru fl-Annessi I, IT jew III tar-Regolament (KEE)
Nru 2377/90.

Artikolu 7

Meta s-sitwazzjoni tas-sahha hekk tkun titlob, Stat Membru jista’
jawtorizza t-tqeghid fis-suq jew is-somministrazzjoni ta’ prodotti
medicinali veterinarji li gew awtorizzati minn Stat Membru ichor
skond din id-Direttiva.

Artikolu 8

Fil-kaz ta’ epidemji serji ta’ mard, Stati Membri jistghu
ghall-mument jippermettu l-uzu ta’ prodotti medicinali veterinarji
immunologic¢i minghajr awtorizzazzjoni biex jitqieghdu fis-sug,
fin-nuqqas ta’ xi prodott medicinali addattat u wara li jkunu
informaw lill-Kummissjoni bil-kondizzjonijiet dettaljati ta’ l-uzu.

Artikolu 9

L-ebda prodott medicinali veterinarju ma jista’ jkun somministrat
lill-annimali sakemm l-awtorizzazzjoni ghal-tqeghid fis-suq ma
tkunx harget, hlief ghat-testijiet ta’ prodotti medicinali veterinarji
msemmija fl-Artikolu  12(3)() li jkunu gew accettati
mill-awtoritajiet nazzjonali kompetenti, wara notifikazzjoni jew
awtorizzazzjoni, skond ir-regoli nazzjonali fis-sehh.

Artikolu 10

1. Meta ma jkunx hemm prodott medicinali awtorizzat
minhabba  xi  kondizzjoni, l-Istati Membri jistghu
eccezzjonalment, spe¢jalment biex jevitaw li jikkawzaw tbatija
inaccettabbli lill-annimali kkoncernati, jippermettu
s-somministrazzjoni minn veterinarju jew taht ir-responsabilita
diretta personali tieghu/taghha ghal xi annimal jew numru Zghir
ta’ annimali fazjenda partikolari:

(a) ta’ prodott medicinali veterinarju awtorizzat fl-Istat Membru
kkoncernat skond din id-Direttiva jew skond ir-Regolament
(KEE) Nru 2309/93 ghall-uzu fi speci ohra ta’ annimali, jew
ghal xi kondizzjoni ohra fl-istess speci; jew

(b) jekk ma jkun hemm l-ebda prodott kif imsemmi fpunt (a), ta’
prodott medicinali awtorizzat ghall-uzu fil-bnedmin fl-Istat
Membru kkoncernat skond id-Direttiva 2001/83/KE tal-
Parlament Ewropew u tal-Kunsill tas-6 ta’ Novembru 2001
dwar il-Kodi¢i tal-Komunita rigward prodotti medicinali
ghall-uzu uman (!) jew skond ir-Regolament (KEE)
Nru 2309/93; jew

(¢) jekk ma jkun hemm l-ebda prodott kif imsemmi fpunt (b) u
fil-limiti tal-ligi ta’ l-Istat Membru kkoncernat, ta’ prodott
medic¢inali veterinarju ppreparat dak il-hin minn persuna
awtorizzata li taghmel dan skond il-legislazzjoni nazzjonali u
skond it-termini ta’ preskrizzjoni veterinarja.

Ghall-ghanijiet ta’ dan il-paragrafu, il-frazi “annimal jew numru
zghir ta’ annimali fazjenda partikolari” tkopri wkoll annimali
domestici, u ghandha tkun interpretata aktar flessibilment ghal
speci ta” annimali zZghar jew ezotici li ma jipproducux ikel.

2. Id-dispozizzjonijiet tal-paragrafu 1 ghandhom jghoddu
sakemm il-prodott medicinali, meta jkun somministrat lill-
annimali li jipproducu l-ikel, ikun fih biss sustanzi li jinstabu fi
prodott medicinali veterinarju awtorizzat ghal dawn it-tipi ta’
annimali fl-Istati Membri kkoncernati u fil-kaz ta’ annimali li jip-
producu l-ikel sakemm il-veterinarju risponsabbli jispecifika
perjodu xieraq ghall-irtirar.

Sakemm il-prodott medicinali uzat jindika perjodu ghall-irtirar
dwar l-ispeci kkoncernat, il-perjodu specifikat ghall-irtirar
m’'ghandux ikun anqas minn:

7 ijiem bajd,
7 ijiem halib,
28 gurnata laham mit-tjur u mammiferi

inkluz ix-xaham u l-interjuri,

500 jum ta’ grad laham tal-hut.

(1) Arap. 67 ta’ din l-edizzjoni tal-Gurnal Uffi¢jali.
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Dwar prodotti medicinali veterinarji omeopatici li fihom il-livell
ta’ principji attivi huwa dags jew anqas minn parti wahda minn
miljun, il-perjodu ta’ irtirar imsemmi fl-ewwel u t-tieni subpara-
grafi jinzel ghal zero.

Artikolu 11

Meta veterinarju jirrikorri ghad-dispozizzjonijiet ta’ I-Artikolu 10,
ghandu jzomm registrazzjonijiet tajba tad-data ta’ l-ezami ta’
l-annimali, dettalji tas-sid, in-numru ta’ annimali ittrattati,
id-dijanjozi, il-prodotti  medicinali  preskritti,  id-dozi
somministrati, it-tul tat-trattament u I-perjodi irrakkomandati ta’
irtirar, u jqieghed dawn ir-registrazzjonijiet ghad-dispozizzjoni ta’
l-awtoritajiet kompetenti biex ikunu spezzjonati ghal perjodu ta’
mill-anqas tliet snin. Din il-htiega tista’ tkun estiza mill-Istati
Membri ghall-annimali li ma jipproducux ikel.

Artikolu 12

1. Bl-ghan li tinkiseb awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq ta’
prodott medicinali veterinarju, barra mill-procedura stabbilita bir-
Regolament (KEE) Nru 2309/93, ghandha tintbghat applikazzjoni
lill-awtorita kompetenti ta’ I-Istat Membru kkoncernat.

2. Awtorizzazzjoni ta’ tqeghid fis-suq tista’ biss tkun moghtija lil
xi applikant stabbilit fil-Komunita.

3. Il-dettalji u d-dokumenti li gejjin ghandhom ikunu ma’
l-applikazzjoni skond I-Anness I:

(@) l-isem jew l-isem kummer¢jali u l-indirizz permanenti jew
post registrat ghall-attivita kummergjali tal-persuna respon-
sabbli ghat-tqeghid tal-prodott fis-suq u, jekk ikun differenti,
tal-manifattur jew manifatturi involuti u tas-siti tal-
manifattura;

(b) l-isem tal-prodott medicinali veterinarju (isem tal-prodott,
isem mhux spe¢jalizzat, bi trademark jew minghajru, jew
l-isem tal-manifattur jew l-isem xjentifiku jew il-formola
xjentifika, bi trademark jew minghajru, jew l-isem tal-
manifattur);

(©) dettalji kwalitattivi u kwantitattivi tal-kostitwenti kollha tal-
prodott medicinali veterinarju, bl-uzu tat-terminologija
normali, izda mhux formoli kimici empirici u billi jinghata
l-isem mhux specjalizzat internazzjonali irrakkomandat mill-
Ghadqa Dinjija tas-Sahha, meta dan l-isem ikun jezisti;

(d) deskrizzjoni tal-metodu tal-produzzjoni;

(e) indikazzjonijiet terapewtici, indikazzjonijiet kuntrarji u reaz-
zjonijiet hziena;

(f) id-dozagg ghall-ispeci diversi ta’ annimali li ghalihom
il-prodott medic¢inali veterinarju jkun mahsub, il-forma

farmacewtika tieghu, il-metodu u rotta ta’ somministrazzjoni
u z-zmien stmat li ghandu jibqa’ tajjeb;

jekk applikabbli, spjegazzjonijiet tal-mizuri ta’ prekawzjoni u
sigurta li ghandhom jittiehdu meta I-prodott jigi merfugh,
meta jigi somministrat lill-annimali u meta residwi minnu
jigu mormija, flimkien ma’ indikazzjoni ta’ xi riskji potenz-
jali 1i l-prodott medicinali jista’ johloq ghall-ambjent u
s-sahha tal-bnedmin, ta’ l-annimali u tal-pjanti;

indikazzjoni tal-perjodu ghall-irtirar tieghu. Meta jkun meh-
tieg, l-applikant ghandu jipproponi u jiggustifika livell ta’
tolleranza ghal residwi li jistghu ikunu accettati bla riskju
foggetti ta’ l-ikel ghall-konsumatur, flimkien ma’ metodi ta’
analizi ta’ rutina li jistghu jintuzaw mill-awtoritajiet
kompetenti biex isibu tracci ta’ residwi;

deskrizzjoni tal-metodi dwar testijiet ta’ kontroll uzati mill-
manifattur (analizi kwalitattiva u kwantitattiva tal-kostitwenti
u tal-prodott lest, testijiet specifici, ez. ezamijiet ta’ l-isterilita,
testijiet ghall-prezenza ta’ pirogeni, ghall-prezenza ta’ metalli
tqal, testijiet ta’ l-istabilita, testijiet bijologici u tossici, testijiet
tuq prodotti intermedjarji);

rizultati ta’:

— testijiet fiziko-kimici, bijologici jew mikrobijologici,
— testijiet tossikologici u farmakologici,

— testijiet klini¢i.

sommarju skond I-Artikolu 14 tal-karatteristici tal-prodotti,
kampjun jew mudell finta wiched jew aktar tal-
prezentazzjoni ghal bejgh tal-prodotti medicinali veterinarji
flimkien mal-karta ta’ gol-pakkett;

dokument li juri li l-manifattur huwa awtorizzat fpajjizu
stess li jipproduci prodotti medicinali veterinarji;

kopiji ta’ kull awtorizzazzjoni ta’ tqeghid fis-suq miksuba fi
Stat Membru iehor jew fpajjiz terz ghall-prodott medicinali
veterinarju relevanti, flimkien ma’ lista ta’ dawk I-Istati
Membri li fihom applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni li giet
sottomessa skond din id-Direttiva tkun qed tigi ezaminata.
Kopji tas-sommarju tal-karatteristici tal-prodotti propost
mill-applikant skond I-Artikolu 14 jew approvat mill-
awtorita kompetenti ta’ I-Istat Membru skond I-Artikolu 25
u kopji tal-karta ta’ gol-pakkett, dettalji ta’ kull decizjoni li tir-
rifjuta awtorizzazzjoni, kemm jekk fil-Komunita kif ukoll
jekk fpajjiz terz u r-ragunjiet ghal dik id-decizjoni.

Din l-informazzjoni ghandha tkun aggornata fuq bazi rego-
lari;

fil-kaz ta’ prodotti medic¢inali li jkun fihom sustanzi attivi
godda li mhumiex imsemmija fl-Annessi I, Il jew III tar-
Regolament (KEE) Nru 2377/90, kopja tad-dokumenti mib-
ghuta lill-Kummissjoni skond I-Anness V ta’ dak
ir-Regolament.
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Artikolu 13

1. B'deroga minn punt (j) ta’ I-Artikolu 12(3), u bla hsara ghall-
ligi dwar il-harsien tal-proprjeta industrijali u kummer¢jali:

(a) l-applikant m’'chandux ikun mitlub li jaghti r-rizultati ta’
testijiet tossikologici u farmakologi¢i u provi klinici jekk
jistajuri li:

(i) jew il-prodott medicinali veterinarju huwa essenzjalment
l-istess bhall-prodott medic¢inali awtorizzat fl-Istat Mem-
bru kkoncernat bl-applikazzjoni u li l-organizzazzjoni li
ghandha l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq tkun
accettat li r-referenzi tossikologici, farmakologici ufjew
referenzi klinici li jkunu jinsabu fl-inkartament dwar
il-prodott medicinali veterinarju originali jistghu jintuzaw
fl-ezami ta’ l-applikazzjoni in kwistjoni;

(ii) jew il-kostitwent jew kostitwenti tal-prodott medicinali
veterinarju  ghandhom uzu medicinali maghruf,
beffikacja rikonoxxuta u livell accetabbli ta’ sigurta,
permezz ta’ referenzi dettaljati ghal letteratura xjentifika;

(it) jew li l-prodott medicinali veterinarju huwa essenzjal-
ment simili ghall-prodott medicinali li gie awtorizzat fi
hdan il-Komunita, ghal mhux anqas minn sitt snin, u
dann huwa mibjugh fl-Istat Membru li ghalih isir
l-applikazzjoni; dan il-perjodu ghandu jittawwal ghal 10
snin fil-kaz ta’ prodotti medic¢inali ta’ teknologija avvan-
zata li jkunu gew awtorizzati skond il-procedura stabbi-
lita  bl-Artikolu  2(5) tad-Direttiva  tal-Kunsill
87/22/KEE (%). Barra minn hekk, Stat Membru jista’ wkoll
jestendi dan il-perjodu ghal 10 snin b'decizjoni wahda li
tkopri I-prodotti medicinali kollha mibjugha fit-territorju
tieghu meta jqis li dan huwa mehtieg ghas-sahha
pubblika. L-Istati Membri huma liberi li ma japplikawx
il-perjodu ta’ sitt snin lil hinn mid-data ta’ l-iskadenza ta’
patenta li tipprotegi I-prodott medicinali originali;

(b) fil-kaz ta’ prodotti medicinali veterinarji godda li jkun fihom
kostitwenti maghrufa li ma jkunux intuzaw qabel ftaghqida
ghal xi ghanijiet terapewtici, ir-rizultati tat-testijiet tossikolo-
gici u farmakologici u tal-provi klinici li jirrelataw ma’ dik
it-taghgida ghandhom ikunu provduti, izda m’'ghandux ikun
hemm htiega li tkun provduta d-dokumentazzjoni relevanti
ghal kull kostitwent individwali.

2. L-Anness I ghandu jghodd bl-istess mod meta, skond il-punt
(a)(ii) tal-paragrafu 1, referenzi ghal data ppubblikati jkunu mogh-
tija.

() GU L 15, tas-17.1.1987, p. 38. Direttiva mhassra bid-Direttiva
93/41/KEE (GU L 214, ta’ 1-24.8.1993, pg. 40).

Artikolu 14

I[s-sommarju tla-karatteristi¢i tal-prodott ghandu jkun fih

l-informazzjoni li gejja:

1. L-isem tal-prodotti medicinali veterinarji;

2. Il-komposizzjoni kwalitattiva u kwantitattiva fit-termini ta’
sustanzi u kostitwenti attivi ta’ l-eccipjent, li taghrif dwaru
huwa essenzjali ghall-amministrazzjoni tajba tal-prodott
medicinali; l-ismijiet mhux spe¢jalizzati internazzjonali rrak-
komandat imill-Organizzazzjoni Dinja tas-Sahha ghandhom
jintuzaw, meta dawn jezistu, jew fin-nuqgas ta’ dan, ghandu
jintuza l-isem mhux specjalizzat tas-soltu jew deskrizzjoni
kimika;

3. Forma farmacewtika;

4. Proprjetajiet farmakologici u, sa fejn din l-informazzjoni hija
utli ghall-ghanijiet terapewtici, dettalji farmakokinetici;

5. Dettalji klinici;
5.1 L-ispeci fil-mira,
5.2 indikazzjonijiet ghall-uzu, li jispecifikaw l-ispeci fil-mira,
5.3 kontra-indikazzjonijiet,
5.4 effetti mhux mixtieqa (frekwenza u serjeta),
5.5 prekawzjonijiet specjali dwar l-uzu,
5.6 l-uzu waqt it-tqala u z-zmien ta’ treddiegh,

5.7 interazzjoni ma’ medikamenti ohra u forom ohra ta’
interazzjoni,

5.8 posologija u metodu ta’ somministrazzjoni,

5.9 tehid ta’ doza eccessiva (sintomi, proceduri ta’ emer-
genza, antidoti) (jekk ikun hemm il-bzonn),

5.10 twissijiet specjali ghal kull speci fil-mira,

5.11 perjodi ta’ irtirar,

5.12 prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu mill-
persuna li tkun qed tamministra I-prodott medicinali lill-
annimali;

6. Dettalji farmacewtici:

6.1 inkompatibilitajiet kbar,

6.2 tul ta’ hajja tajba, meta jkun hemm bzonn wara
r-rikostituzzjoni tal-prodott medicinali jew minn meta
l-kontenitur ikun miftuh ghall-ewwel darba,

6.3 prekawzjonijiet specjali fil-hazna,

6.4 in-natura u l-kontenut tal-kontenitur,

6.5 prekawzjonijiet specjali ghar-rimi ta’ prodotti medicinali
mhux uzati jew materjali ghar-rimi, jekk ikun hemm;

7. Isem jew l-isem kummer¢jali u l-indirizz jew il-post registrat
ta’ l-azjenda kummergjali ta’ dak li ghandu l-awtorizzazzjoni
ghat-tqeghid fis-suq.
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Artikolu 15

1. L-Istati Membri ghandhom jaghmlu l-arrangamenti kollha
mehtiega biex jizguraw li d-dokumenti u dettalji elenkati fl-Arti-
kolu 12(3)(h), (i), () u fl-Artikolu 13(1) ikunu abbozzati minn
esperti bil-kwalifiki mehtiega teknici jew professjonali qabel ma
jintbaghtu lill-awtoritajiet kompetenti.

Dawn id-dokumenti u dettalji ghandhom ikunu iffirmati mill-
esperti in kwistjoni.

2. Skond il-kwalifiki partikolari taghhom, ir-rwol ta’ l-esperti
ghandu jkun:

(@) lijwettqu dak ix-xoghol li jaga’ fid-dixxiplina partikolari tagh-
hom (analizi, farmakologija u xjenzi simili sperimentali, provi
klini¢i) u li jiddeskrivu objettivament ir-rizultati miksuba
kemm ftermini kwantitattivi kif ukoll kwalitattivi;

(b) lijiddeskrivu s-sejbiet taghhom skond I-Anness [ u b'mod par-
tikolari li jghidu:

(i) fil-kaz ta’ analisti, jekk il-prodott medicinali jikkonformax
mal-komposizzjoni dikjarata, u jaghtu r-ragunijiet kollha
dwar il-kontroll tal-metodi tat-testijiet li l-manifattur
ghandu juza;

(i) fil-kaz ta’ farmakologisti u esperti approprjatamet kwali-

fikati:

— it-tossicita tal-prodott medic¢inali u l-proprjetajiet
farmakologici osservati,

— jekk, wara li jkun gie amministrat il-prodott
medicinali veterinarju taht kondizzjonijiet normali ta’
uzu u wara li jkun gie osservat il-periodu ta'irtirar
irrakkomandat, l-oggetti ta’ l-ikel miksuba minn
annimali ttrattati jkunx fihom residwi li jistghu jkunu
ta’ hsara ghal sahhet il-konsumatur;

(iii

Raid

fil-kaz ta’ klinicisti, jekk ikunux sabu fl-annimali ittrattati
bil-prodott medicinali effetti li jikkorrispondu ma’
l-informazzjoni moghtija mill-manifattur skond l-Arti-
koli 12 u 13(1), jekk il-prodott medicinali huwiex tolle-
rat sew, liema dozagg jirrakkomandaw u liema huma
l-kontra-indikazzjonijiet u reazzjonijiet hziena, jekk ikun
hemm;

(©) lijaghtu ragunijiet ghall-uzu tar-referenzi ghal data ippubbli-
kati msemmija fpunt (a)(ii) ta’ I-Artikolu 13(1).

3. Ir-rapporti dettaljati ta’ l-esperti ghandhom jiffurmaw
parti minn dokumentazzjoni li l-applikant ghandu jghaddi lill-
awtoritajiet kompetenti. Curriculum vitae fil-qosor ta’ l-espert
ghandu jkun anness ma’ kull rapport.

KAPITOLU 2

Dispozizzjonijiet partikolari applikabbli ghal prodotti
medicinali veterinarji omeopatici

Artikolu 16

1. L-Istati Membri ghandhom jizguraw li prodotti medicinali
veterinarji omeopati¢i manufatturati u mqieghda fis-suq fil-
Komunita jkunu registrati jew awtorizzati skond il-provvedimenti
ta’ 1-Artikoli 17(1) u (2), 18 u 19. Kull Stat Membru ghandu jaghti
l-konsiderazzjoni dovuta ghar-registrazzjonijiet u
awtorizzazzjonijiet moghtija qabel minn Stat Membru iehor.

2. Stat Membru jista’ ma jistabbilixxix procedura ta’ registrazzjoni
spedjali u sempli¢i ghall-prodotti medicinali veterinarji
omeopatici imsemmija fl-Artikolu 17(1) u (2). Stat Membru i jap-
plika din id-dispozizzjoni ghandu jinforma lill-Kummisjoni b’dan.
L-istat Membru kkoncernat ghandu, sal-31 ta’ Dicembru 1995 I-
aktar tard, jippermetti l-uzu fit-territorji tieghu ta’ prodotti
medicinali veterinarji omeopatici registrati minn Stati Membri
ohra skond l-Artikolu 17(1) u (2) u I-Artikolu 18.

Artikolu 17

1. Prodotti medicinali veterinarji omeopatici biss li jissodisfaw
il-kondizzjonijiet kollha li gejjin jistghu jkunu suggetti ghal awto-
rizzazzjoni permezz ta’ procedura ta’ registrazzjoni specjali u sim-

plifikata:

— huma mahsuba ghas-somministrazzjoni lill-annimali domes-
tici jew speci ezotici li ma jipproducux l-ikel,

— huma somministrati b'rotta deskritta fil-Farmakopea Ewropea
jew, fin-nuqqas ta’ din, fil-farmakopei uffi¢jalment uzati fdak
iz-zmien fl-Istati Membri,

— l-ebda indikazzjoni terapewtika specifika ma tidher fuq
it-tikketta tal-prodott medic¢inali veterinarju jew fxi
informazzjoni dwaru,

— hemm grad suffi¢jenti ta’ tahlit i jiggarantixxi s-sigurta tal-
prodott medicinali; b’'mod partikolari, il-prodott medicinali
ma jistax ikun fih jew aktar minn parti wahda kull 10 000 tat-
tintura omm jew aktar minn 1/100 ta’ l-izghar doza uzata
fallopatija fejn ghandhom xjaqsmu principji attivi li
l-prezenza taghhom fi prodott medicinali allopatiku tirrizulta
fl-obbligu li tintbghat preskrizzjoni veterinarja.

Waqt ir-registrazzjoni, l-Istati Membri ghandhom jistabbilixxu
|-klassifikazzjoni dwar l-ghoti tal-prodott medicinali.

2. I-kriterji u r-regoli ta’ procedura previsti fKapitolu 3,
bl-ec¢ezzjoni ta’ 1-Artikolu 25, ghandhom jghoddu b’analogija
ghal procedura ta’ registrazzjoni simplifikata u specjali ghall-
prodotti medicinali veterinarji omeopati¢i imsemmija fil-
paragrafu 1, bl-ec¢ezzjoni tal-prova ta’ l-effett terapewtiku.
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3. Il-prova ta’ effett terapewtiku ma jkunx hemm bzonnha ghall-
prodotti medicinali veterinarji omeopati¢i registrati skond
paragrafu 1 ta’ dan l-Artikolu jew, meta approprjat, tkun ammessa
skond 1-Artikolu 16(2).

Artikolu 18

Applikazzjoni ghal registrazzjoni specjali u semplici tista’ tkopri
serje ta’ prodotti medic¢inali miksuba mill-istess hazna jew hazniet
omeopatici. Id-dokumenti li gejjin ghandhom ikunu inkluzi ma’
l-applikazzjoni biex juru, b'mod partikolari, il-kwalita farmacew-
tika u l-omogeneita minn lott ghal lott tal-prodotti kkoncernati:

— isem xjentifiku jew isem iehor moghti fxi farmakopea tal-
hazna jew hazniet omeopatici, flimkien ma dikjarazzjoni tar-
rotot diversi ta’ somministrazzjoni, forom farmacewtici u grad
ta’ dilwizzjoni li ghandhom ikunu registrati,

— dokument li jiddeskrivi kif il-hazna jew hazniet omeopatici
hija/huma miksuba u kkontrollati, u li jiggustifika n-natura
omeopatika taghha/taghhom, fuq il-bazi ta’ biblijjografija ade-
gwata; fil-kaz ta’ prodotti medicinali veterinarji omeopatici li
jkun fihom sustanzi bijologici, deskrizzjoni tal-mizuri mehuda
biex jizguraw l-assenza ta’ patogeni,

— inkartament tal-produzzjoni u kontroll ghal kull forma farma-
cewtika u deskrizzjoni tal-metodu ta’ dilwizzjoni u ta’ zieda
fil-qawwa

— awtorizzazzjoni ghall-produzzjoni tal-prodotti medicinali
kkonéernati,

— kopji ta’ kull registrazzjonijiet jew awtorizzazzjonijiet mik-
suba ghall-istess prodotti medicinali fi Stati Membri ohra,

— kampjun, jew oggett fint, wiched jew aktar ta’ l-imballagg ta’
barra u ta’ l-imballagg immedjat tal-prodotti medicinali li jridu
jigu registrati,

— fatti maghrufa dwar l-istabbilita tal-prodott medicinali.

Artikolu 19

1. Prodotti medicinali veterinarji omeopatici barra minn dawk
imsemmija fl-Artikolu 17(1) ghandhom ikunu awtorizzati skond
id-dispozizzjonijiet ta’ I-Artikoli 12 sa 15 u l-Kapitolu 3.

2. Stat Membru jista’ jintroduci jew izomm fit-territorju tieghu
regoli specifici ghall-ezamijiet farmakologici u tossikologici u
provi klini¢i ta” prodotti medicinali veterinarji omeopati¢i mah-
suba ghal annimali domestici u speci ezotici li ma jipproducux
ikel barra minn dawk imsemmija fl-Artikolu 17(1), skond
il-principji u l-karatteristici ta’ l-omeopatija kif prattikata fl-Istati
Membri.

Fdan il-kaz, I-Istat Membru kkoncernat ghandu jinnotifika lill-
Kummissjoni bir-regoli specifici fis-sehh.

Artikolu 20

Dan il-Kapitolu m’ghandux japplika ghal prodotti medicinali
veterinarji omeopatici.

Id-dispozizzjonijiet tat-Titoli VI u VI ghandhom jghoddu
ghall-prodotti medicinali veterinarji omeopatici.

KAPITOLU 3

Procedura ta’ awtorizzazzjoni ghal-tqeghid fis-suq

Artikolu 21

1. L-Istati Membri ghandhom jiehdu I-mizuri xierqa kollha biex
jizguraw li l-procedura ta’ I-ghoti ta’ awtorizzazzjoni biex prodott
medicinali veterinarju jitgieghed fis-suq tkun mitmuma fi zmien
210 jum minn mindu tkun giet mibghuta applikazzjoni valida.

2. Meta Stat Membru jara li applikazzjoni mibghuta ghal awto-
rizzazzjoni tkun diga qed tigi ezaminata attivament fi Stat Mem-
bru fir-rigward ta’ dak il-prodott medicinali veterinarju, l-Istat
Membru ikkoncernat jista’ jaghzel li jissospendi l-ezami dettaljat
ta’ l-applikazzjoni biex jistenna r-rapport ta’ stima ippreparat mill-
[stat Membru l-iehor skond 1-Artikolu 25(4).

L-Istat Membru kkoncernat ghandu jinforma lill-Istati Membri
l-ohra u lill-applikant bid-de¢izjoni tieghu li jissospendi l-ezami
dettaljat ta’ l-applikazzjoni in kwistjoni. Hekk kif ikun lesta
l-ezami ta’ l-applikazzjoni u lahaq decizjoni, I-Istat Membru
l-iehor ghandu jaghti kopja tar-rapport tieghu ta’ stima lill-Istat
Membru ikkoncernat.

Artikolu 22

Meta Stat Membru ikun infurmat skond I-Artikolu 12(3)(m), li Stat
Membru iehor awtorizza prodott medicinali veterinarju li huwa
s-suggett ta’ applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni fl-Istat Membru
ikkoncernat, dak I-Istat Membru ghandu minnufih jitlob
lill-awtoritajiet ta’ I-Istat Membru li jkun ta l-awtorizzazzjoni biex
jghaddulu kopja tar-rapport ta’ stima imsemmi fl-Artikolu 25(4).

Fi zmien 90 jum wara li jkun ircieva r-rapport ta’ stima, I-Istat
Membru kkoncernat ghandu jew jirrikonoxxi d-decizjoni ta’
l-ewwel Stat Membru u s-sommarju tal-karatteristici tal-prodott
kif approvat minnu jew, jekk igis li hemm lok ghaliex wiehed
ghandu jahseb li l-awtorizzazzjoni tal-prodott medicinali
veterinarju ikkoncernat jista’ jkun ta’ riskju ghas-sahha
tal-bniedem jew ta’ l-annimali jew ghall-ambejnt, ghandu japplika
l-proceduri preskritti fl-Artikoli 33 sa 38.

Artikolu 23

Biex jezaminaw l-applikazzjoni mibghuta skond I-Artikolu 12 u
13(1), l-awtoritajiet kompetenti ta’ -Istati Membri:
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1. ghandhom ji¢ccekkjaw li d-dokumentazzjoni mibghuta
b’appogg ghall-applikazzjoni tkun konformi ma’ I-Artikoli 12
u 13(1) u, fuq il-bazi tar-rapporti maghmula mill-esperti skond
l-Artikolu 15(2) u (3), jaraw jekk il-kondizzjonijiet ghall-hrug
ta’ awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq gewx imharsa;

2. jistghu jibaghtu l-prodott medicinali, il-materji primi tieghu u
jekk ikun hemm bzonn il-prodotti intermedjarji jew materjali
kostitwenti ohra ghall-ittestjar minn laboratorju ta’ I-Istat jew
minn laboratorju maghmul ghal dak l-iskop, biex jizguraw li
I-metodi ta’ l-ittestjar uzati mill-manifattur u deskritti fid-
dokumenti ta’ l-applikazzjoni, skond I-Artikolu 12(3)(i), huma
sodisfacenti;

3. jistghu, meta approprjat, jitolbu lill-applikant biex jaghti aktar
informazzjoni dwar l-oggetti elenkati fl-Artikoli 12 u 13(1).
Meta l-awtoritajiet kompetenti jichdu din l-azzjoni, il-limiti ta’
zmien specifikati fl-Artikolu 21 ghandhom ikunu sospizi
sakemm tkun inghatat aktar informazzjoni. Bl-istess mod,
dawn il-limiti ta’ zmien ghandhom ikunu sospizi ghal kull
perjodu li l-applikant jista’ jinghata biex jipprovdi
spjegazzjonijiet bil-fomm jew bil-miktub;

4. jistghu jitolbu lill-applikant biex jibghat sustanzi fi kwantitajiet
mehtiega biex ikun verifikat il-metodu ta’ skoperta analitika
propost mill-applikant skond I-Artikolu 12(3)(h) u biex titwet-
taq bhala parti minn kontrolli ta’ rutina biex tkun zZvelata
l-prezenza ta’ residwi tal-prodotti medicinali veterinarji kkon-
Cernati.

Artikolu 24

L-Istati Membri ghandhom jiehdu l-mizuri xierqa kollha biex jiz-
guraw li:

(a) l-awtoritajiet kompetenti jizguraw li l-manifatturi u
l-importaturi ta’ prodotti medic¢inali veterinarji minn terzi
pajjizi ikunu kapaci jipprodu¢uhom skond id-dettalji mogh-
tija fl-Artikolu 12(3)(d), ufjew li jaghmlu testijiet ta’ kontroll
skond il-metodi deskritti fid-dokumenti ta’ l-applikazzjoni
skond I-Artikolu 12(3)(i);

(b) l-awtoritajiet kompetenti jistghu jawtorizzaw lill-manifatturi u
lill-importaturi ta’ prodotti medi¢inali veterinarji minn terzi
pajjizi, meta jkun gustifikat mic-cirkostanzi, biex certi stadji
tal-manifattura u/fjew certi testijiet ta’ kontroll imsemmija f'(a)
ikunu maghmula minn partijiet terzi; fdawn il-kazijiet,
kontrolli mill-awtoritajiet kompetenti ghandhom isiru wkoll
fl-istabbilimenti ikkoncernati.

Artikolu 25

1. Meta l-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq tkun inharget,
id-detentur ghandu jkun infurmat mill-awtoritajiet kompetenti ta’
I-Istat Membru kkoncernat, bis-sommarju tal-karatteristici tal-
prodott kif approvat minnu.

2. L-awtoritajiet kompetenti ghandhom jiehdu I-mizuri kollha
mehtiega biex jizguraw li l-informazzjoni moghtija fis-sommarju
tkun konformi ma’ dik accettata meta tinhareg l-awtorizzazzjoni
ghal-tqeghid fis-suq jew wara.

3. L-awtoritajiet kompetenti ghandhom jghaddu lill-Agenzija
kopja ta’ l-awtorizzazzjoni flimkien ma’ sommarju tal-
karatteristici tal-prodott.

4. L-awtoritajiet kompetenti ghandhom jaghmlu rapport ta’
stima u kummenti dwar l-inkartament fir-rigward tar-rizultati tat-
testijiet analitici u farmakotossikologic¢i u l-provi klinic¢i tal-
prodott medicinali veterinarju kkoncernat. Ir-rapport ta’ stima
ghandu jkun aggornat kull meta tasal informazzjoni gdida li hi ta’
importanza ghall-valutazzjoni tal-kwalita, sigurta jew effika¢ja tal-
prodott medicinali veterinarju kkoncernat.

Artikolu 26

1. L-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq tista’ tehtieg lid-
detentur biex jindika fuq il-kontenitur ufjew fuq il-karti ta’
l-imballagg u l-karti ta’ gewwa, meta dan ta’ l-ahhar jintalab,
dettalji ohra essenzjali ghas-sigurta jew ghall-harsien tas-sahha,
inkluza kull prekawzjoni spe¢jali li ghandha x’tagsam ma’ l-uzu u
xi twissijiet ohra li jirrizultaw minn provi klini¢i u farmakologici
preskritti fl-Artikoli 12(3)(j) u 13(1) jew minn esperjenza miksuba
waqt l-uzu ta’ prodott medicinali veterinarju darba li dan ikun
tgieghed fis-suq.

2. L-awtorizzazzjoni tista’ wkoll titlob l-inkluzjoni fil-prodott
medicinali veterinarju ta’ sustanza li tittracca.

3. Feirkostanzi eccezzjonali, u wara konsultazzjoni ma’
l-applikant, awtorizzazzjoni tista’ tinghata suggetta ghal certi
obbligi specifici, u suggetta ghal revizjoni kull sena, u tinkludi

— it-twettiq ta’ aktar studji wara li tinghata l-awtorizzazzjoni,

— in-notifikazzjoni ta’ reazzjonijiet hziena ghall-prodotti
medicinali veterinarji.

Dawn id-decizjonijiet eccezzjonali jistghu jigu adottati biss ghal
ragunijiet oggettivi u verifikabbli.

Artikolu 27

1. Wara li tkun inharget awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq,
id-detentur ghandu, rigward il-metodi ta’ produzzjoni u kontroll
previsti fl-Artikolu 12(3)(d) u (i), jikkunsidra l-progress xjentifiku
u tekniku u jaghmel kull tibdil li jista’ jkun hemm bZonn biex dak
il-prodott medic¢inali veterinarju jkun maghmul u iccekkjat b’
metodi xjentifi¢i generalment accettati.

Dan it-tibdil ghandu jkun suggett ghall-approvazzjoni ta’
l-awtoritajiet kompetenti ta’ -Istat Membru kkoncernat.
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2. Fuq talba ta’ l-awtoritajiet kompetenti, dak li ghandu awtoriz-
zazzjoni ghal tqeghid fis-suq ghandu wkoll jirrevedi I-metodi ana-
litici ta’ skoperta previsti fl-Artikolu 12(3)(h) u jipproponi kull
tibdil li jista’ jkun mehtieg biex jittiched kont tal-progress
xjentifiku u tekniku.

3. Dak li ghandu l-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq ghandu
jinforma minufih lill-awtoritajiet kompetenti b’kull informazzjoni
¢dida li tista’ twassal ghal emendi tad-dettalji u tad-dokumenti
msemmija fl-Artikoli 12 u 13(1) jew tas-sommarju approvat tal-
karatteristici tal-prodott. B'mod partikolari, ghandu jinforma min-
nufih lill-awtoritajiet kompetenti b’kull projbizzjoni jew restriz-
zjoni imposta mill-awtoritajiet kompetenti ta’ kull pajjiz fejn
il-prodott medicinali veterinarju huwa mqieghed fis-suq u bkull
effett hazin mhux mistenni li jsehh fl-annimali kkoncernati jew
fil-bnedmin.

4. Dak li ghandu l-awtorizzazzjoni ghal-tqeghid fis-suq ghandu
jkun mitlub li jzomm registrazzjonijiet ta’ kull reazzjoni hazina
osservata fl-annimali jew fil-bnedmin. Ir-registrazzjonijiet hekk
stabbiliti ghandhom jinzammu mill-angas ghal hames snin u
ghandhom ikunu disponibbli ghall-awtoritajiet kompetenti meta
dawn jitolbuhom.

5. Dak li ghandu l-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq ghandu
jinforma minnufih lill-awtoritajiet kompetenti, biex jikseb awto-
rizzazzjoni, b’kull tibdil li hu jipproponi fid-dettalji u d-dokumenti
msemmija fl-Artikoli 12 u 13(1).

Artikolu 28

L-awtorizzazzjoni ghandha tkun valida ghal hames snin u tkun
tista’ tiggedded ghal perjodi ta’ hames snin, wara applikazzjoni
minn dak li jkollu l-awtorizzazzjoni ghall-anqas tliet xhur qabel
id-data ta’ l-iskadenza u wara konsiderazzjoni ta’ dokument li
jaggorna l-informazzjoni mibghuta minn qabel.

Artikolu 29

L-ghoti ta’ awtorizzazzjoni m'ghandux  inaqqas
mir-responsabbilta legali generali tal-manifattur u, meta
approprjat, ta’ dak li jkollu l-awtorizzazzjoni.

Artikolu 30

L-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq m’ghandhiex tohrog jekk
ezami tad-dokumenti u d-dettalji elenkati fl-Artikoli 12 u 13(1)
jistabbilixxi li:

(a) il-prodott medic¢inali veterinarju huwa ta’ hsara taht

il-kondizzjonijiet ta’ uzu dikjarati meta tkun saret
l-applikazzjoni ghall-awtorizzazzjoni; jew

(b) m'ghandu l-ebda effett terapewtiku jew l-applikant ma jkunx
ta provi sufficjenti dwar dawn l-effetti fejn jirrigwarda l-ispeci
ta’ annimal li ghandu jkun trattat; jew

(¢) il-komposizzjoni kwantitattiva jew kwalitattiva tieghu mhix

kif iddikjarat; jew

(d) il-perjodu ta’ irtirar irrakkomandat mill-applikant mhuwiex
twil bizzejjed biex jizgura li l-oggetti ta’ l-ikel miksuba mill-
annimal trattat ma fihomx residwi li jistghu jikkostitwixxu
periklu ghal sahhet il-konsumatur, jew mhuwiex issostanzjat
bizzejjed; jew

(e) il-prodott medicinali veterinarju huwa offrut ghall-bejgh ghal
xi uzu projbit skond dispozizzjonijiet ohra tal-Komunita.

Madankollu, sakemm isiru regoli tal-Komunita, l-awtoritajiet
kompetenti jistghu jirrifjutaw li jaghtu awtorizzazzjoni ghal xi
prodott medic¢inali veterinarju meta azzjoni bhal din tkun
mehtiega ghall-harsien tas-sahha pubblika, tal-konsumatur
jew ta’ l-ambjent.

Awtorizzazzjoni ghandha tkun mizmuma wkoll jekk
id-dokumenti ta’ l-applikazzjoni mibghuta lill-awtoritajiet
kompetenti ma jikkonformawx ma’ I-Artikoli 12, 13(1) u 15.

KAPITOLU 4

Rikonoxximent reciproku ta’ awtorizzazzjonijiet

Artikolu 31

1. Biex tkun facilitata I-adozzjoni ta’ decizjonijiet komuni minn
Stati Membri dwar l-awtorizzazzjoni ta’ prodotti medicinali
veterinarji fuq il-bazi ta’ kriterji xjentifici ta’ kwalita, sigurta u effi-
ka¢ja, u biex hekk jinkiseb il-moviment hieles ta’ prodotti
medicinali veterinarji fil-Komunita, Kumitat ghall-Prodotti Medi-
¢inali Veterinarji, hawnhekk izjed il quddiem imsemmi bhala “il-
Kumitat”, gieghed jigi stabbilit. Il-Kumitat ghandu jkun parti mill-
Agenzija.

2. Barra mir-responsabbiltajiet l-ohra moghtija lilu mill-ligi tal-
Komunita, il-Kumitat ghandu jezamina kull kwistjoni relatata ma’
l-ghoti, varjazzjoni, sospensjoni jew irtirar ta’ awtorizzazzjoni
ghal tgeghid fissuq li tkun mibghuta lilu skond
id-dispozizzjonijiet ta’ din id-Direttiva. Ghandu wkoll jezamina
kull kwistjoni dwar testijiet ta’ prodotti medicinali veterinarji.

3. I-Kumitat ghandu jadotta r-regoli tal-procedura tieghu.

Artikolu 32

1. Qabel ma jibghat applikazzjoni ghal rikonoxximent re¢iproku
ta’ awtorizzazzjonijiet ghal tqeghid fis-suq, dak li ghandu
l-awtorizzazzjoni ghandu jinforma lill-Istat Membru li ta
l-awtorizzazzjoni li fugha tkun bazata l-applikazzjoni (minn
hawn ‘il quddiem: I-Istat Membru referenzjali) li applikazzjoni
ghandha ssir skond din id-Direttiva u ghandu jinnotifikah b’kull
zidiet ghad-dokument originali; dak I-Istat Membru jista’ jitlob lill-
applikant biex jghaddilu d-dettalji u d-dokumenti mehtiega biex
ikun jista’ jiccekkja jekk id-dokumenti arkivjati humiex identici.

Barra minn hekk, id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghandu jitlob
lill-Istat Membru referenzjali li ta l-awtorizzazzjoni inizjali biex
jipprepara rapport ta’ stima dwar il-prodott medicinali veterinarju
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kkoncernat, jew, jew ikun hemm bzonn, li jaggornah. Dak l-Istat
Membru ghandu jippreparah fi zmien 90 jum wara li jkun irc¢ieva
t-talba.

Fl-istess waqt li l-applikazzjoni tkun mibghuta skond
il-paragrafu 2 l-Istat Membru referenzjali li jkun ta
l-awtorizzazzjoni inizjali ghandu jghaddi r-rapport ta’ stima lill-
Istat Membru jew lill-Istati Membri kkoncernati bl-applikazzjoni.

2. Biex jinkiseb ir-rikonoxximent skond il-procedura preskritta
fdan il-Kapitolu fwiehed jew aktar mill-Istati Membri ta’ awtoriz-
zazzjoni ghal tqeghid fis-suq mahruga minn Stat Membru,
id-detentur ta’ awtorizzazzjoni ghandu jibghat applikazzjoni lill-
awtorita kompetenti ta’ I-Istat Membru jew lill-Istati Membri
kkoncernati, flimkien ma’ l-informazzjoni u d-dettalji msemmija
fl-Artikoli 12, 13(1), 14 u 25. Ghandu jixhed li d-dokument huwa
identiku ghal dak accettat mill-Istat Membru referenzjali, jew
ghandu jidentifika kull zidiet jew emendi li jista’ jkun fih. Fil-kaz
ta’ l-ahhar, ghandu jiccertifika li s-sommarju tal-karatteristici tal-
prodott propost minnu skond I-Artikolu 14 huwa identiku ghal
dak accettat mill-Istat Membru referenzjali skond 1-Artikolu 25.
Barra minn hekk, ghandu jiccertifika li d-dokumenti kollha
arkivjati bhala parti minn din il-procedura huma identici.

3. Id-detentur ta’ awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq ghandu
jghaddi l-applikazzjoni lill-Agenzija, jinfurmaha bl-Istati Membri
kkoncernati u bid-dati tas-sottomissjoni ta’ l-applikazzjoni u
jibghatilha kopja ta’ l-awtorizzazzjoni moghtija mill-Istat Mem-
bru referenzjali. Ghandu wkoll jibghat lill-Agenzija kopji ta’ kull
awtorizzazzjoni bhal din li setghet inghatat mill-Istati Membri
l-ohra dwar il-prodott medicinali veterinarju kkoncernat, u
ghandu jindika jekk xi applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni hiex
ged tkun ikkunsidrata fdak il-hin fxi Stat Membru iehor.

4. Barra mill-kaz ec¢c¢ezzjonali previst fl-Artikolu 33(1), kull Stat
Membru ghandu jirrikonoxxi l-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-
suq moghtija mill-Istat Membru referenzjali fi zmien 90 wara li
jkun ircieva l-applikazzjoni u r-rapport ta’ stima. Ghandu jin-
forma lill-Istat Membru referenzjali, lill-Istati Membri l-ohra
ikkoncernati bl-applikazzjoni, lill-Agenzija, u lid-detentur ta’
l-awtorizzazzjoni biex jitqieghed il-prodott fis-suq.

Artikolu 33

1. Meta Stat Membru jikkunsidra li hemm ragunijiet biex wiehed
jahseb li l-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq tal-prodott
medicinali veterinarju kkoncernat tista’ tohloq xi riskju ghas-
sahha tal-bniedem jew ta’ l-annimal jew ghall-ambjent, ghandu
jinforma minnufih lill-applikant, lill-Istat Membru referenzjali, lil
kull Stat Membru iehor ikkoncernat bl-applikazzjoni u lill-
Agenzija. L-Istat Membru ghandu jaghti r-raguni tieghu fid-dettall
u ghandu jindika liema azzjoni tista’ tkun mehtiega biex jissewwa
kull difett fl-applikazzjoni.

2. L-Istati Membri kollha kkon¢ernati ghandhom jaghmlu hilit-
hom kollha biex jilhqu ftehim dwar l-azzjoni li ghandha tittiehed
dwar l-applikazzjoni. Ghandhom jaghtu lill-applikant
l-opportunita li jaghmel fehmtu maghrufa bil-fomm jew bil-
miktub. Madankollu, jekk I-Istati Membri ma jkunux lehqu ftehim
fiz-zmien imsemmi fl-Artikolu 32(4) dawn ghandhom jirreferu

l-kwistjoni minnufih lill-Agenzija, biex tkun referita lill-Kumitat,
biex tkun applikata I-procedura preskritta fl-Artikolu 36.

3. Fiz-zmien imsemmi fl-Artikolu 32(4), I-Istati Membri kkoncer-
nati ghandhom jaghtu lill-Kumitat stqarrija dettaljata tal-
kwistjonijiet li fughom ma setghux jilhqu ftehim u r-ragunijiet
ghal dan in-nuqgqas ta’ ftehim. L-applikant ghandu jinghata kopja

ta’ din l-informazzjoni.

4. Hekk kif ikun infurmat li l-kwistjoni giet mghoddija lill-
Kumitat, l-applikant ghandu minnufih jghaddi lill-Kumitat kopja
ta’ l-informazzjoni u d-dettalji msemmija fl-Artikolu 32(2).

Artikolu 34

Jekk ikun hemm diversi applikazzjonijiet sottomessi skond
l-Artikoli 12, 13(1) u 14 ghal awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq
ta’ xi prodott medic¢inali veterinarju partikolari u l-Istati Membri
jkunu adottaw decizjonijiet divergenti li jikkoncernaw
l-awtorizzazzjoni ta’ dak il-prodott medic¢inali veterinarju, jew
is-sospensjoni jew l-irtirar ta’ dik l-awtorizzazzjoni, Stat Membru,
jew il-Kummissjoni, jew id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni
ghat-tqeghid fis-suq jistghu jirreferu l-kwistjoni lill-Kumitat biex
tigi applikata l-procedura preskritta fl-Artikolu 36.

L-Istat Membru kkoncernat, id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghal
tqeghid fis-suq jew il-Kummissjoni ghandhom jidentifikaw bic-car
il-kwistjoni li tkun mghoddija lill-Kumitat ghal konsiderazzjoni u,
jekk approprjat, ghandhom jinfurmaw biha lid-detentur imsemmi
hawn fug.

L-Istati Membri u d-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghal tqeghid
fis-suq ghandhom jghaddu lill-Kumitat l-informazzjoni kollha
disponibbli li ghandha x’tagsam mal-kwistjoni.

Artikolu 35

L-Istati Membri jew il-Kummissjoni jew l-applikant jew
id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq jistghu,
fkazijiet specifici meta l-interessi tal-Komunita huma involuti,
jirreferu I-kwistjoni lill-Kumitat biex tigi applikata l-procedura
preskritta fl-Artikolu 36 gabel ma’ tittiehed decizjoni dwar talba
ghal awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq jew dwar is-sospensjoni
jew l-irtirar ta’ xi awtorizzazzjoni, jew dwar kull varjazzjoni
fit-termini ta’ l-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq li tidher
mehtiega, b'mod spe¢jali biex jittiehed kont ta’ l-informazzjoni
migbura skond it-Titolu VIL.

L-Istat Membru kkoncernat jew il-Kummissjoni ghandhom
jidentifikaw bi¢-car il-kwistjoni li tkun mghoddija lill-Kumitat
ghal konsiderazzjoni u ghandhom jinfurmaw lid-detentur ta’
l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq.

L-Istati Membri u d-detentur ghandhom jghaddu lill-Kumitat
l-informazzjoni kollha disponibbli li ghandha x’tagsam
mal-kwistjoni.
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Artikolu 36

1. Meta sssir referenza ghall-procedura deskritta fdan I-Artikolu,
il-Kumitat ghandu jikkunsidra l-materja kkoncernata u jaghti
opinjoni ragunata fi Zmien 90 jum mid-data li fiha l-kwistjoni
tkun giet riferita lilu.

Madankollu, fkazijiet sottomessi lill-Kumitat skond I-Artikoli 34
u 35, dan il-perjodu jista’ jizdied b’90 jum.

Fkaz ta'urgenza, fuq proposta mill-President tieghu, il-Kumitat
jista’ jagbel ma’ zmien aqsar biex tittiehed id-de¢izjoni.

2. Biex il-kwistjoni tkun ikkunsidrata, il-Kumitat jista’ jahtar
wiched mill-membri tieghu bhala rapporteur. Il-Kumitat jista’
wkoll jahtar esperti individwali biex jaghtuh pariri dwar
kwistjonijiet specifici. Meta jahtar l-esperti, il-Kumitat ghandu jid-
definixxi x-xoghol taghhom u jispecifika l-limitu ta’ zmien li fih
ghandu jitwettaq ix-xoghol.

3. Fil-kazijiet imsemmija fl-Artikoli 33 u 34, qabel ma jaghti
l-opinjoni tieghu, il-Kumitat ghandu jaghti lid-detentur ta’
l-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq l-opportunita biex jippre-
zenta spjegazzjonijiet bil-miktub jew bil-fomm.

Fil-kaz imsemmi fl-Artikolu 35, id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni
ghal tqeghid fis-suq jista’ jkun mitlub biex jispjega lilu nnifsu bil-
fomm jew bil-miktub.

Jekk iqisu xierag, il-Kumitat jista’ jistieden lil xi persuna ohra biex
taghti informazzjoni relatata mal-kwstjoni li hemm quddiemha.

[I-Kumitat jista’ jissosspendi l-limitu ta’ zmien imsemmi fil-
paragrafu 1 biex jippermetti lid-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghal
tqeghid fis-suq li jipprepara l-ispjegazzjonijiet.

4. L-Agenzija ghandha minnufih tinforma lid-detentur ta’
l-awtorizzazzjoni ghal-tqeghid fis-suq meta l-opinjoni tal-Kumitat
tkun li:

— l-applikazzjoni ma tissodisfax il-kriterji ghall-awtorizzazzjoni,
jew

— is-sommarju tal-karatteristi¢i tal-prodotti propost mill-
applikant skond l-Artikolu 14 ghandu jkun emendat, jew

— l-awtorizzazzjoni ghandha tinghata suggetta ghal xi
kondizzjonijiet, rigward kondizzjonijiet megqjusa essenzjali
ghall-uzu bla periklu u effettiv tal-prodott medicinali
veterinarju inkluza I-farmakovigilanza, jew

— awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq ghandha tkun sospiza,
varjata jew irtirata.

Fi Zmien 15-il jum mir-riceviment ta’ l-opinjoni, id-detentur jista’
jinnotifika bil-miktub lill-Agenzija bl-intenzjoni tieghu li jappella.
Fdak il-kaz, ghandu jghaddi r-ragunijiet dettaljati ghall-appell fi
zmien 60 jum mir-riceviment ta’ l-opinjoni. Fi zmien 60 jum wara

li jkun ir¢ieva r-ragunijiet ghall-appell, il-Kumitat ghandu jikkun-
sidra jekk l-opinjoni tieghu ghandhiex tkun riveduta, u
l-konkluzjonijiet milhuqa fuq l-appell ghandhom ikunu annessi
mar-rapport ta’ stima msemmi fil-paragrafu 5.

5. Fi zmien 30 jum mill-adozzjoni tieghu, I-Agenzija ghandha
tghaddi l-opinjoni finali tal-Kumitat lill-Istati Membri, lill-
Kummissjoni u lid-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-
suq brapport li jiddeskrivi I-valutazzjoni tal-prodott medicinali
veterinarju u r-ragunijiet ghall-konkluzjonijiet taghha.

Fkaz ta’opinjoni favur l-ghoti jew li tibqa’ fis-sehh awtorizzaz-
zjoni ghat-tqeghid fis-suq ta’ prodott medicinali veterinarju,
id-dokumenti li gejjin ghandhom ikunu annessi ma l-opinjoni:

(a) abbozz ta’ sommarju tal-karatteristici tal-prodotti, kif
imsemmi fl-Artikolu 14; meta mehtieg dan ghandu jirrifletti
d-differenzi fil-kondizzjonijiet veterinarji li jezistu bejn I-Istati
Membri;

(b) kull kondizzjoni li taffettwa l-awtorizzazzjoni fis-sens tal-
paragrafu 4.

Artikolu 37

Fi Zmien 30 jum wara li tkun irceviet l-opinjoni, il-Kummissjoni
ghandha tipprepara abbozz tad-decizjoni dwar l-applikazzjoni,
waqt li tqis il-ligi tal-Komunita.

Fil-kaz ta’ abbozz ta’ decizjoni li tipprevedi Il-ghoti ta’
awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq, id-dokumenti msemmija
fl-Artikolu 36(5)(2), (a) u (b) ghandhom ikunu annessi.

Meta, eccezjonalment, l-abbozz tad-decizjoni ma’ jkunx skond
l-opinjoni ta’ I-Agenzija, il-Kummissjoni ghandha wkoll tehmez
spjegazzjoni dettaljata tar-ragunijiet ghad-differenzi.

L-abbozz tad-decizjoni ghandu jigi mghoddi lill-Istati Membri u
lill-applikant.

Artikolu 38

1. Decizjoni finali dwar l-applikazzjoni ghandha tkun adottata
skond il-procedura msemmija fl-Artikolu 89(2).

2. Ir-regoli ta’ procedura tal-Kumitat Permanenti stabbiliti bl-Arti-
kolu 89(1) ghandhom ikunu aggustati biex jittiched kont tax-
xoghlijiet li huma dmir tieghu skond dan il-Kapitolu.

Dawn l-aggustamenti ghandhom jinvolvu dan li gej:

— barra fil-kazijiet imsemmija fit-ticlet paragrafu ta’ l-Arti-
kolu 37, l-opinjoni tal-Kumitat Permanenti ghandha tinkiseb
bil-miktub,
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— kull Stat Membru jinghata 28 gurnata biex jghaddi
osservazzjonijiet bil-miktub dwar l-abbozz tad-decizjoni tal-
Kummissjoni,

— kull Stat Membru jista’ jitlob bil-miktub li l-abbozz tad-
decizjoni jkun diskuss mill-Kumitat Permanenti, u jaghti
r-ragunijiet tieghu fid-dettall.

Meta, fl-opinjoni tal-Kummissjoni, l-osservazzjonijiet miktuba ta’
Stat Membru jqajmu kwistjonijiet godda importanti ta’ natura
xjentifika jew teknika li ma gewx indirizzati fl-opinjoni ta’
l-Agenzija, il-President ghandu jissospendi l-procedura u jirreferi
l-applikazzjoni lura lill-Agenzija ghal aktar konsiderazzjoni.

Id-dispozizzjonijiet mehtiega ghall-implimentazzjoni ta’ dan
il-paragrafu ghandhom ikunu adottati mill-Kummissjoni skond
il-procedura msemmija fl-Artikolu 89(2).

3. Decizjoni kif imsemmija fil-paragrafu 1 ghandha tkun
indirizzata lill-Istati Membri kkoncernati bil-materja u kkomuni-
kata lid-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq. L-Istati
Membri ghandhom jew jaghtu jew jirtiraw awtorizzazzjoni ghal
tqeghid fis-suq, jew ivarjaw it-termini ta’ awtorizzazzjoni ghal
tqeghid fis-suq kif ikun mehtieg biex jikkonformaw ruhhom mad-
decizjoni fi zmien 30 jum min-notifikazzjoni. Ghandhom
jinfurmaw b’dan lill-Kummissjoni u lill-Agenzija.

Artikolu 39

1. Kull applikazzjoni mid-detentur ta’ awtorizzazzjoni ghal
tqeghid fis-suq biex ivarja awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq li
tkun inghatat skond id-dispozizzjonijiet ta’ dan il-Kapitolu
ghandha tkun sottomessa lill-Istati Membri li qabel ikunu awto-
rizzaw il-prodott medicinali veterinarju ikkoncernat.

[I-Kummissjoni ghandha, b'’konsultazzjoni ma’ I-Agenzija, tadotta
arrangamenti xierqa ghall-ezami ta’ varjazzjonijiet fit-termini ta’
awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq.

Dawn l-arrangamenti ghandhom jinkludu sistema ta’
notifikazzjoni jew proceduri ta’ amministrazzjoni li jikkoncernaw
varjazzjonijiet zghar u jiddefinixxu precizament il-kuncett ta’
“varjazzjoni zghira”.

Dawn l-arrangamenti ghandhom ikunu adottati mill-
Kummissjoni fil-forma ta’ regolament ta’ implimentazzjoni skond
il-procedura msemmija fl-Artikolu 89(2).

2. Fil-kaz ta’ arbitragg mibghut lill-Kummissjoni, il-procedura
stabbilita fl-Artikoli 36, 37 u 38 ghandha tghodd banalogija
ghall-varjazzjonijiet maghmula ghal awtorizzazzjonijiet ta’
tqeghid fis-suq.

Artikolu 40

1. Meta Stat Membru jidhirlu li I-varjazzjoni fit-termini ta’ awto-
rizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq li tkun inghatat skond
id-dispozizzjonijiet ta’ dan il-Kapitolu jew is-sospensjoni taghha
jew l-irtirar taghha huma mehtiega ghall-harsien tas-sahha tal-
bniedem jew ta’ l-annimali jew ta’ l-ambjent, 1-Istat Membru

kkoncernat ghandu minnufih jirreferi l-kwistjoni lill-Agenzija
ghall-applikazzjoni tal-proceduri preskritti fl-Artikolu 36,
37 u 38.

2. Bla hsara ghad-dispozizzjonijiet ta’ I-Artikolu 35, fkazijiet
eccezzjonali, meta azzjoni urgenti hija mehtiega biex tkun
imharsa s-sahha tal-bniedem jew ta’ l-annimali jew ta’ l-ambjent,
sakemm tintlahaq decizjoni definittiva, Stat Membru jista jissos-
pendi t-tqeghid fis-suq u l-uzu tal-prodott medicinali veterinarju
kkoncernat fit-territorju tieghu. Ghandu jinforma lill-Kummisjoni
u lill-Istati Membri l-ohra mhux aktar tard mill-gurnata tax-
xoghol ta’ wara bir-ragunijiet ghall-azzjoni tieghu.

Artikolu 41

L-Artikoli 39 u 40 ghandhom jghoddu b’analogija ghal prodotti
medicinali veterinarji awtorizzati mill-Istati Membri wara
opinjoni tal-Kumitat moghtija skond 1-Artikolu 4 tad-Direttiva
87/22/KEE qgabel I-1 ta’ Jannar 1995.

Artikolu 42

1. l-Agenzija ghandha tippubblika rapport kull sena dwar
it-thaddim tal-proceduri preskritti fdan il-Kapitolu u ghandha
tghaddih lill-Parlament Ewropew u lill-Kunsill ghall-informazzjoni
taghhom.

2. Sa l-1 ta’ Jannar 2001, il-Kummissjoni ghandha tippubblika
analizi dettaljata ta’ l-operazzjoni tal-proceduri preskritti fdan
il-Kapitolu u ghandha tipproponi kull emendi li jistghu jkunu
mehtiega biex itejjbu dawn il-proceduri.

[I-Kunsill ghandu jiddeciedi, skond il-kondizzjonijiet previsti fit-
Trattat, dwar il-proposta tal-Kummissjoni fi Zmien sena mis-
sottomissjoni taghha.

Artikolu 43

Id-dispozizzjonijiet ta’ l-Artikoli 31 sa 38 m’ghandhomx
japplikaw ghal prodotti medic¢inali veterinarji omeopatici
imsemmija fl-Artikolu 19(2).

TITOLU IV

MANIFATTURA U IMPORTAZZJONI

Artikolu 44

1. L-Istati Membri ghandhom jichdu l-mizuri xierqa kollha biex
jizguraw li l-manifattura ta’ prodotti medicinali veterinarji fit-
territorju taghhom tkun suggetta ghall-pussess ta’ awtorizzaz-
zjoni. Din l-awtorizzazzjoni ghal manifattura ghandha bl-istess
mod tkun mehtiega ghal prodotti medicinali veterinarji mahsuba
ghall-esportazzjoni.

2. L-awtorizzazzjoni msemmija fil-paragrafu 1 ghandha tkun
mehtiega kemm ghal manifattura totali kif ukoll parzjali u ghall-
processi diversi ta’ taqsim, imballagg jew prezentazzjoni.
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Madankollu, awtorizzazzjoni bhal din m’ghandhiex tkun
mehtiega ghall-preparazzjoni, tagsim, tibdil fl-imballagg jew fil-
prezentazzjoni meta dawn il-processi jsiru biss ghall-provvista
bl-imnut lil farmacisti fi spizeriji jew minn persuni legalment
awtorizzati fl-Istati Membri biex iwettqu dawn il-processi.

3. L-awtorizzazzjoni msemmija fil-paragrafu 1 ghandha tkun
ukoll mitluba ghall-importazzjoni minn terzi pajjizi fl-Istati
Membri; dan it-Titolu u I-Artikolu 83 ghandhom jghoddu ghal
tali importazzjoni fl-istess mod li jghoddu ghall-manifattura.

L-Istati Membri ghandhom jiehdu I-mizuri xierqa kollha biex jiz-
guraw li prodotti medicinali veterinarji migjuba fit-territorji tagh-
hom minn pajjiz terz u destinati ghal Stat Membru ichor ikollhom
maghhom kopja ta’ l-awtorizzazzjoni msemmija fil-paragrafu 1.

Artikolu 45

Biex jikseb l-awtorizzazzjoni ghall-manifattura, l-applikant
ghandu ghall-inqas jissodisfa l-htigijiet li gejjin:

(a) ghandu jispecifika l-prodotti medic¢inali veterinarji u I-forom
farmacewtici li ghandhom ikunu manifatturati jew importati
kif ukoll il-post fejn ghandhom ikunu manifatturati ufjew
ikkontrollati;

(b) ghandu jkollu ghad-dispozizzjoni tieghu, ghall-manifattura u
l-importazzjoni ta’ l-imsemmi hawn fuq, post adattat u suf-
ficjenti, taghmir tekniku u facilitajiet ta” kontroll li jikkonfor-
maw mal-htigijiet legali li I-Istat Membru kkoncernat jippresk-
rivi dwar il-manifattura u l-kontroll u I-hazna ta’ prodotti,
skond 1-Artikolu 24;

(¢) ghandu jkollu ghad-dispozizzjoni tieghu is-servizzi ta’ mill-
anqas persuna wahda kkwalifikata fis-sens ta’ I-Artikolu 52.

L-applikant ghandu jaghti dettalji fl-applikazzjoni tieghu biex jis-
tabbilixxi l-konformita tieghu mal-htigijiet thawn fuq.

Artikolu 46

1. L-awtorita kompetenti ta’ -Istat Membru m’'ghandhiex tohrog
l-awtorizzazzjoni tal-manifattura gabel ma tkun stabbiliet
l-ezattezza tad-dettalji moghtija skond l-Artikolu 45 permezz ta’
inkjesta maghmula mir-rapprezentanti taghha.

2. Biex ikun Zgurat li I-htigijiet imsemmija fl-Artikolu 45 ikunu
mharsa, awtorizzazjoni tista’ tinghata bil-kondizzjoni li jkunu
mharsa Certi obbligi imposti jew meta l-awtorizzazzjoni tinhareg
jew aktar tard.

3. L-awtorizzazzjoni ghandha tapplika biss ghall-postijiet speci-
fikati fl-applikazzjoni u ghall-prodotti medic¢inali veterinarji u
ghall-forom farmacewtici specifikati fdik l-applikazzjoni.

Artikolu 47

L-Istati Membri ghandhom jichdu l-mizuri kollha xierqa biex
jizguraw li z-zmien mehud ghall-procedura dwar l-ghoti ta’
l-awtorizzazzjoni ghall-manifattura ma jagbizx id-90 jum
mill-jum li fih l-awtorita kompetenti tkun ir¢eviet l-applikazzjoni.

Artikolu 48

Jekk id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghal tqeghid fis-suq jitlob
ghal xi bidla fxi dettalji msemmija fl-Artikolu 45, l-ewwel
paragrafu, (a) u (b), iz-Zzmien mehud ghall-procedura dwar din
it-talba m'ghandux jaqbez it-30 jum. Fkazijiet ec¢ezzjonali, dan
il-perjodu ta’ zmien jista’ jittawwal ghal 90 jum.

Artikolu 49

L-awtorita kompetenti ta’ I-Istati Membri tista’ titlob
mill-applikant aktar informazzjoni li tikkonc¢erna kemm il-dettalji
moghtija skond l-Artikolu 45 u kemm il-persuna ikkwalifikata
msemmija fl-Artikolu  52; meta l-awtorita kompetenti
kkoncernata tezercita dan id-dritt, l-applikazzjoni tal-limiti ta’
zmien imsemmija fl-Artikoli 47 u 48 ghandha tkun sospiza
sakemm jinghataw id-data addizzjonali mehtiega.

Artikolu 50

Id-detentur ta’ awtorizzazzjoni ghal manifattura ghandu minn ta’
l-anqas ikun obbligat li:

(a) ikollu ghad-dispozizzjoni tieghu is-servizzi ta’ persunal li jik-
konformaw mar-rekwiziti legali li jezistu fl-Istati Membri
kkoncernati dwar kemm il-manifattura u kemm il-kontrolli;

(b) jiddisponi mill-prodotti medicinali veterinarji awtorizzati biss
skond il-legislazzjoni ta’ 1-Istati Membri ikkoncernati;

(¢) jaghti avviz bil-quddiem lill-awtorita kompetenti dwar kull
tibdil li hu jkun jixtieq jaghmel lil xi dettalji moghtija skond
I-Artikolu 45; l-awtorita kompetenti ghandha, fkull kaz, tkun
informata immedjatament jekk il-persuna kkwalifikata msem-
mija fl-Artikolu 52 tinbidel b’'mod mhux mistenni;

s

ihalli lir-rapprezentanti ta’ l-awtorita kompetenti ta’ l-Istat
Membru kkoncernat access ghall-post tieghu fkull hin;

(e) jippermetti lill-persuna kkwalifikata msemmija fl-Artikolu 52
li twettaq id-dmirijiet taghha, partikolarment billi jpoggi ghad-
dispozizzjoni ta’ dik il-persuna I-facilitajiet kollha mehtiega;

(f) jikkonforma mal-principji u linji ta’ gwida ta’ prattika tajba
tal-manifattura ta’ prodotti medic¢inali preskritti fil-ligi tal-
Komunita;

(@) izomm registrazzjonijiet dettaljati ta’ kull prodott medicinali
veterinarju li jissupplixxi, inkluzi kampjuni, skond il-ligijiet
tal-pajjizi destinatarji. L-informazzjoni li gejja ghandha ghall-
anqas tkun registrata ghal kull transazzjoni, issirx ghal xi hlas
jew le:

— data,

— isem tal-prodott medicinali veterinarju,
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— kwantita fornuta,
— isem u indirizz ta’ dak li jircievi,

— numru tal-lott.

Dawn ir-registrazzjonijiet ghandhom ikunu disponibbli ghall-
ispezzjoni mill-awtoritajiet kompetenti ghal perjodu ta’ mill-inqas
tliet snin.

Artikolu 51

I-principji u linji ta’ gwida tal-prattika tajba tal-manifattura
ghall-prodotti medicinali veterinarji msemmija fl-Artikolu 50(f)
ghandhom ikunu adottati fil-forma ta’ Direttiva indirizzata
lill-Istati Membri skond il-pro¢edura msemmija fl-Artikolu 89(2).

)

Linji dettaljati ta’ gwida ghandhom ikunu ppubblikati
mill-Kummissjoni u riveduti kif jixraq biex jinghata kont
tal-progress xjentifiku u tekniku.

Artikolu 52

1. L-Istati Membri ghandhom jichdu l-mizuri kollha xierga biex
jizguraw li d-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghall-produzzjoni
ghandu ghad-dispozizzjoni tieghu b'mod permanenti u kontinwu
is-servizzi ta’ mill-anqas persuna wahda kkwalifikata i tissodisfa
l-kondizzjonijiet stabbiliti fl-Artikolu 53 u li tkun partikolarment
responsabbli biex twettaq id-dmirijiet specifikati fl-Artikolu 55.

2. Jekk hu personalment jissodisfa l-kondizzjonijiet stabbiliti
fl-Artikolu 53, id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni jista’ jassumi hu
stess ir-responsabbilta msemmija fil-paragrafu 1.

Artikolu 53

1. L-Istati Membri ghandhom jizguraw li I-persuna kkwalifikata
msemmija fl-Artikolu 52 tissodisfa 1-kondizzjonijiet minimi ta’
kwalifikazzjoni preskritti fparagrafi 2 u 3.

2. Il-persuna kkwalifikata ghandu jkollha diploma, certifikat jew
evidenza ohra ta’ kwalifiki formali moghtija wara li jitlesta kors ta’
studju universitarju, jew xi kors maghruf bhala ekwivalenti mill-
Istat Membru koncernat, li jinfirex fuq perjodu ta’ mill-angas erba’
snin ta’ studji teoretici u prattici fwahda mid-dixxiplini li gejjin:
farmacija, medicina, xjenza veterinarja, kimika, kimika u tekno-
logija farmacewtika, bijologija.

Madankollu, l-inqas tul ta’ kors universitarju jista’ jkun ta’ tliet snin
u nofs meta l-kors huwa segwit minn perjodu ta’ tahrig teoretiku
u prattiku ta’ mill-anqas sena u li jinkludi perjodu ta’ tahrig ta’
mill-anqas sitt xhur fi spizerija miftuha ghall-pubbliku, korroborat
b'ezami ta’ livell universitarju.

Meta zewg korsijiet universitarji jew xi ekwivalenti jikko-ezistu fi
Stat Membru u meta wiched minn dawn jinfirex fuq erba’ snin u
l-ichor fuq tliet snin, id-diploma, certifikat jew evidenza ohra ta’
kwalifiki formali moghtija mat-tkomplija tal-kors universitarju

tat-tliet snin jew xi ekwivalenti rikonoxxut ghandu jitgies li jisso-
disfa I-kondizzjoni tat-tul ta’ Zmien imsemmija fl-ewwel subpara-
grafu sa fejn diplomi, certifikati jew evidenza ohra ta’ kwalifiki
formali moghtija meta jitlestew iz-zewg korsijiet huma rikonox-
xuti bhala ekwivalenti mill-Istat in kwistjoni.

[l-kors ghandu jinkludi taghlim teoretiku u prattiku relatat ta’
l-anqas ma’ dawn is-suggetti bazici:

— fizika sperimentali,

— kimika generali u inorganika,

— kimika organika,

— kimika analitika,

— kimika farmacewtika, inkluz analizi ta’ prodotti medicinali,
— bijokimika generali u applikata (medika),
— fizjologija,

— mikrobijologija,

— farmakologija,

— teknologija farmacewtika,

— tossikologija,

— farmakonjozi (studju tal-komposizzjoni u l-effetti tal-principji
attivi ta’ sustanzi naturali ta’ origini vegetali jew mill-annimali).

Taghlim fdawn is-suggetti ghandu jkun bilan¢jat b'mod illi jip-
permetti lill-persuna kkoncernata li tissodisfa l-obbligi specfikati
fl-Artikolu 55.

Sa fejn xi diplomi, certifikati jew evidenza ohra ta’ kwalifikazzjo-
nijiet formali msemmija fdan il-paragrafu ma jissodisfawx
il-kriterji preskritti hawn fug, l-awtorita kompetenti fl-Istat Mem-
bru ghandha tizgura li l-persuna kkoncernata tipproduci evidenza
li hi, fis-suggetti involuti, ghandha t-taghrif mehtieg ghall-
manifattura u l-kontroll ta’ prodotti medicinali veterinarji.

3. Il-persuna kkwalifikata ghandha tkun kisbet esperjenza
prattika fuq medda ta’ mill-anqas sentejn, fimpriza jew aktar li
huma manufatturi awtorizzati, fl-attivitajiet ta’ analizi kwalittativa
ta’ prodotti medic¢inali, ta’ analizi kwantitattiva ta’ sustanzi attivi
u ta’ l-ittestjar u ¢c¢ekkjar mehtieg biex tizgura l-kwalitata’ prodotti
medicinali veterinarji.

It-tul ta’ zmien ta’ esperjenza prattika jista’ jitnagqas b’sena meta
kors universitarju idum mill-anqas hames snin u b’sena u nofs
meta il-kors idum mill-anqas sitt snin.

Artikolu 54

1. Persuna li tinvolvi ruhha, fi Stat Membru, fl-attivitajiet tal-
persuna msemmija fl-Artikolu 52 fid-data li fiha d-Direttiva
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81/851/KEE saret applikabbli, minghajr ma tissodisfa
d-dispozizzjonijiet ta’ I-Artikolu 53 ghandha tkun eligibbli biex
tkompli twettaq dawk l-attivitajiet fl-Istat ikkoncernat.

2. Id-detentur ta’ diploma, certifikat jew ta’ xi evidenza ohra ta’
kwalifiki formali moghtija meta jitlesta kors universitarju - jew
kors rikonoxxut bhala ekwivalenti mill-Istat Membru ikkoncer-
nat - fdixxiplina xjentifika li tippermettilu li jinvolvi ruhu
fl-attivitajiet tal-persuna msemmija fl-Artikolu 52 skond il-ligijiet
ta’ dak l-Istat jista’ — jekk ikun beda il-kors tieghu gabel id-9
ta’Ottubru 1981 - ikun ikkunsidrat bhala ikkwalifikat biex iwet-
taq fdak I-Istat id-dmirijiet tal-persuna msemmija fl-Artikolu 52,
sakemm qabel kien jahdem fl-attivitajiet li gejjin mill-anqas ghal
sentejn qabel id-9 ta’ Ottubru 1991 fimpriza jew aktar
b’awtorizzazzjoni ta’ manifattura; sorveljanza tal-produzzjoni
ufjew ta’ l-analizi kwalitattiva u kwantitattiva ta’ sustanzi attivi, u
l-ittestjar u l-iccekkjar mehtieg taht l-awtorita diretta ta’ persuna
kif imsemmi fl-Artikolu 52 biex tizgura l-kwalitata’ prodotti
medicinali veterinarji.

Jekk il-persuna ikkoncernata tkun kisbet l-esperjenza prattika
msemmija fl-ewwel subparagrafu qabel id-9 ta’Ottubru 1971,
sena aktar ta’ esperjenza prattika skond il-kondizzjonijiet
imsemmija fl-ewwel subparagrafu ghandha tkun kompletata
minnu immedjatament qabel ma jinvolvi ruhu fattivitajiet bhal
dawn.

Artikolu 55

1. L-Istati Membri ghandhom jiehdu I-mizuri kollha biex jizgu-
raw li [-persuna kkwalifikata msemmija fl-Artikolu 52 hi respon-
sabbli, bla hsara ghar-relazzjoni taghha mad-detentur ta’
l-awtorizzazzjoni ghall-manifattura, fil-kuntest tal-proceduri
msemmija fl-Artikolu 56, biex tizgura li:

(a) fil-kaz ta’ prodotti medicinali veterinarji manifatturati fl-Istati
Membri kkoncernati, kull lott ta’ prodotti medicinali
veterinarji ikun gie manifatturat u ¢cekkjat skond il-ligijiet fis-
sehh fdak I-Istat Membru u skond il-htigijiet ta’
l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq;

Cx

fil-kaz ta’ prodotti medicinali veterinarji gejjin minn pajjizi
terzi, kull lott ta’ produzzjoni jkun ghadda fl-Istat Membru li
jkun ged jimporta minn analizi kwalitattiva shiha, minn
analizi kwantitattiva ta’ mill-anqas is-sustanzi attivi kollha u
mit-testijiet u l-kontrolli I-ohra kollha mehtiega biex jizguraw
il-kwalitatal-prodotti medicinali veterinarji skond il-htigijiet
ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq.

Lottijiet ta’ prodotti medicinali veterinarji li ghaddew minn
kontrolli bhal dawn fi Stat Membru ghandhom ikunu ezentati
mill-kontrolli thawn fuq jekk jitqeghdu fis-suq ta” Stat Membru
iehor, u jkun hemm maghhom ir-rapporti ta’ kontroll iffirmati
mill-persuna kkwalifikata.

2. Fil-kaz ta’ prodotti medicinali veterinarji importati minn pajjiz
terz, meta ikunu saru arrangamenti approprjati mill-Komunita
mal-pajjiz li jesporta biex ikun Zgurat li l-manifattur tal-prodott
medicinali veterinarju japplika standards ta’ prattika tajba ta’

produzzjoni ghall-anqas ekwivalenti ghall dawk preskritti mill-
Komunita u biex ikun zgurat li I-kontrolli msemmija fpunt (b) ta’
l-ewwel subparagrafu ta’ paragrafu 1 gew imwettqa fil-pajjiz
esportatur, il-persuna kkwalifikata tista tkun mehlusa mir-
responsabbilta li taghmel dawn il-kontrolli.

3. Fil-kazijiet kollha, u b'mod partikolari meta l-prodotti
medicinali veterinarji hargu ghal bejgh, il-persuna kkwalifikata
ghandha ticcertifika, fregistru jew dokument ekwivalenti mahsub
ghal dan ldiskop, li kull lott ta’ produzzjoni jissodisfa
d-dispozizzjonijiet ta’ dan l-Artikolu; ir-registru jew dokument
ekwivalenti msemmi ghandu jinzamm aggornat waqt li jkunu
ghaddejjin xi operazzjonijiet u ghandu jibga’ ghad-dispozizzjoni
tar-rapprezentanti ta’ l-awtorita kompetenti ghall-perjodu speci-
fikat fid-dispozizzjonijiet ta’ I-Istat Membru kkoncernat u, jkun xi
jkun, mill-angas ghal hames snin.

Artikolu 56

L-Istati Membri ghandhom jizguraw li l-obbligi ta’ persuni
kkwalifikati msemmija fl-Artikolu 52 huma mharsa, jew b'mizuri
amministrattivi approprjati jew billi dawn il-persuni ikunu
suggetti ghal xi kodici ta’ kondotta professjonali.

L-Istati Membri jistghu jiddisponu ghas-sospensjoni temporanja
ta’ dik il-persuna malli jinbdew proc¢edimenti amministrattivi jew
dixxiplinarji kontriha minhabba li tkun nagset milli tissodisfa
l-obbligi taghha.

Atrtikolu 57

Id-dispozizzjonijiet ta’ dan it-Titolu japplikaw ghal prodotti
medicinali veterinarji omeopatici.

TITOLU V

IT-TIKKETTJAR U L-KARTA TA’ GEWWA L-PAKKETT

Artikolu 58

1. L-informazzjoni li gejja, li ghandha tikkonforma mad-dettalji
u d-dokumenti provduti skond l-Artikoli 12 u 13(1) u tkun
approvata mill-awtoritajiet kompetenti, ghandha tidher b’karattri
li jinqraw fuq kontenituri u imballagg ta’ barra ta’ prodotti
medicinali:

(a) Isem tal-prodott medicinali veterinarju, li jista’ jkun isem tad-
ditta jew isem mhux specjalizzat flimkien ma’ trademark jew
l-isem tal-manifattur, jew isem jew formola xjentifika, bi tra-
demark jew minghajrha, jew l-isem tal-manifattur.

Meta l-isem spe¢jali ta’ prodott medicinali li jkun fih sustanza
attiva wahda biss huwa l-isem moghti lill-prodott, dan I-isem
ghandu ikollu mieghu b’karattri li jinqraw l-isem mhux spec-
jalizzat internazzjonali rrikkmandat mill-Organizzazzjoni
Dinja tas-Sahha, meta dan l-isem jezisti jew, meta dan l-isem
ma jezistix, bl-isem mhux spegjalizzat tas-soltu;
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(b) Dikjarazzjoni tas-sustanzi attivi espressi kwalitattivament u
kwantitattivament ghal kull unita jew skond il-forma ta’
somministrazzjoni ghal xi volum jew uzin partikolari, bl-uzu
ta’ l-ismijiet mhux specjalizzati internazzjonali rrimkmandati
mill-Organizzazzjoni Dinja tas-Sahha, meta dawn l-ismijiet
jezistu jew, meta dawn l-ismijiet ma jezistux,bl-uzu ta’
l-ismijiet mhux spe¢jalizzati tas-soltu;

(¢) In-numru tal-lott tal-manifattur;
(d) In-numru ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-sug;

(e) Isem jew l-isem tad-ditta u l-indirizz permanenti jew post
registrat tan-negozju tad-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-
tqeghid fis-suq u tal-manifattur, jekk differenti;

(f) L-ispeci ta’ annimal li ghalih il-prodott medicinali veterinarju
huwa mahsub; il-metodu u r-rotta tas-somministrazzjoni;

(@) I-perjodu ta’ l-irtirar, anke jekk xejn, fil-kaz ta’ prodotti
medicinali veterinarji somministrati lill-annimali li jipproducu
|-laham;

(h) Id-data ta’ l-iskadenza, fi kliem semplici;
(i) Prekawzjonijiet spec¢jali dwar hazna, jekk ikun hemm;

() Prekawzjonijiet specjali dwar rimi ta’ prodotti medic¢inali
mhux uzati jew dwar materjal ghar-rimi minn prodotti
medicinali, jekk ikun hemm;

(k) Dettalji li jkun mehtieg jigu indikati skond I-Artikolu 26(1),
jekk ikun hemm;

() il-kliem “Ghat-trattament ta’ annimali biss”.

2. Il-forma farmacewtika u l-kontenut bl-uzin, volum jew numru
ta’ unitajiet ta’ doza ghandhom jintwerew biss fuq l-imballagg ta’
barra.

3. Id-dispozizzjonijiet ta’ Parti 1, A ta’ I-Anness I, sa fejn jikkon-
cernaw il-komposizzjoni kwalittativa u kwantitattiva tal-prodotti
medicinali veterinarji dwar sustanzi attivi, ghandhom japplikaw

ghad-dettalji previsti fil-paragrafu 1(b).

4. Id-dettalji msemmija fparagrafi 1(f) sa (I) ghandhom jidhru fuq
l-imballagg ta’ barra u fuq il-kontenitur tal-prodotti medicinali
veterinarji bil-lingwa jew lingwi tal-pajjiz i fih tqeghdu fis-sug.

Artikolu 59

1. Dwar l-ampolli, id-dettalji elenkati fl-ewwel paragrafu ta’
l-Artikolu 58(1) ghandhom jidhru fuq l-imballagg ta’ barra. Fuq
il-kontenituri, madankollu, id-dettalji li gejjin biss ghandhom
ikunu mehtiega:

— isem tal-prodott veterinarju medicinali,

— kwantita tas-sustanzi attivi,

— metodu ta’ somministrazzjoni,

— numru tal-lott tal-manifattur,

— data ta’ l-skadenza,

— il-kliem “Ghat-trattament ta’ I-annimali biss”.

2. Dwar kontenituri zghar ta’ doza wahda, barra minn ampollj, li
fughom m’huwiex possibbli li jinghataw id-dettalji msemmija fil-
paragrafu 1, il-htigijiet ta’ I-Artikolu 58(1), (2) u (3), ghandhom
jghoddu biss ghall-pakkett ta’ barra.

3. Id-dettalji msemmija fit-tielet u fis-sitt incizi tal-paragrafu 1
ghandhom jidhru fuq il-pakkett ta’ barra u fuq il-kontenitur tal-
prodott medicinali bil-lingwa jew lingwi tal-pajjiz li fih tqeghdu
fis-suq.

Artikolu 60

Meta m’hemmx pakkett ta’ barra, id-dettalji kollha li ghandhom
jidhru fuq dak il-pakkett skond I-Artikoli 58 u 59 ghandhom
jidhru fuq il-kontenitur.

Artikolu 61

1. L-inkluzjoni ta’ karta fil-pakkett fl-imballagg ta’ prodotti
medicinali veterinarji ghandha tkun obbligatorja sakemm
l-informazzjoni kollha mitluba minn dan I-Artikolu ma tkunx
tidher fuq il-kontenitur u l-imballagg ta’ barra. L-Istati Membri
ghandhom jiehdu I-mizuri kollha xierqa biex jizguraw li I-karta ta’
gewwa tkun tirrelata biss ghall-prodott medicinali veterinarju li
tkun geghda fih. Il-karta ta’ gewwa ghandha tkun bil-lingwa jew
lingwi uffi¢jali ta’ I-Istat Membru fejn il-prodott medicinali jkun
tgieghed fis-suq.

2. Il-karta fil-pakkett ghandu jkun fiha mill-anqas l-informazzjoni
li gejja, li ghandha tikkonforma mad-dettalji u d-dokumenti pre-
visti skond I-Artikoli 12 u 13(1) u tkun approvata mill-awtoritajiet
kompetenti:

() l-isem jew l-isem tad-ditta u l-indirizz permanenti jew post
registrat tan-negozju tad-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-
tqeghid fis-suq u tal-manifattur, jekk differenti;

(b) l-isem tal-prodott medic¢inali veterinarju u dikjarazzjoni tas-
sustanzi attivi tieghu espressi kwalitattivament u kwantitatti-
vament;

L-ismijiet mhux spe¢jalizzati internazzjonali irrakkomandati
mill-Organizzazzjoni Dinja tas-Sahha ghandhom jintuzaw
meta jezistu;

(¢) l-indikazzjonijiet terapewtici;

(d) indikazzjonijiet kontra u reazzjonijiet hziena sa fejn dawn
il-dettalji huma mehtiega ghall-uzu ta’ prodott medicinali
veterinarju;
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(e) l-ispeci ta’ annimal li ghalih il-prodott medicinali veterinarju
hu mahsub, id-dozagg ghal kull speci, il-metodu ta’
somministrazzjoni u taghrif dwar is-somministrazzjoni kor-
retta, jekk ikun hemm bzonn;

(f) il-perjodu ta’ irtirar, anke jekk dan ikun xejn, fil-kaz ta’
prodotti medicinali veterinarji amministrati lill-annimali li jip-
producu l-ikel;

(@) prekawzjonijiet specjali dwar hazna, jekk ikun hemm;

(h) dettalji mehtiega li jkunu indikati skond l-Artikolu 26(1), jekk
ikun hemm;

(i) prekawzjonijiet spec¢jali dwar ir-rimi ta’ prodotti medicinali
jew residwi minn prodotti medicinali, jekk ikun hemm.

3. id-dettalji msemmija fil-paragrafu 2 ghandhom jidhru fil-
lingwa jew lingwi tal-pajjiz li fih il-prodott ikun tqieghed fis-suq.
L-informazzjoni l-ohra ghandha tkun isseparata bi¢-car minn
dawn dettalji.

Artikolu 62

Meta id-dispozizzjonijiet ta’ dan it-Titolu mhumiex osservati u
avviz uffi¢cjali lill-persuna kkoncernata ma kellux effett,
l-awtoritajiet kompetenti ta’ I-Istati Membri jistghu jissospendu
jew jirtiraw l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-sug.

Artikolu 63

[I-htigijiet ta’ I-Istati Membri dwar il-kondizzjonijiet li
jirrigwardaw provvista lill-pubbliku, l-immarkar ta’ prezzijiet fuq
prodotti medicinali ghall-uzu veterinarju u drittijiet proprjetarji
industrjali m’'ghandhomx ikunu effettwati mid-dispozizzjonijiet
ta'dan it-Titolu.

Artikolu 64

1. Bla hsara ghall-paragrafu 2, prodotti medicinali veterinarji
omeopati¢ci  ghandhom  ikunu ittikkettjati  skond
id-dispozizzjonijiet ta’ dan it-titolu u identifikati bl-inkluzjoni fuq
it-tikketti taghhom, fforma li tinqara bi¢-car, tal-kliem “prodott
medicinali omeopatiku ghal uzu veterinarju”.

2. Barra milli jissemmew b'mod car il-kliem “prodott medicinali
veterinarju omeopatiku minghajr indikazzjonijiet terapewtici
approvati”, l-ittikkettjar u, meta approprjat, il-karta ta’ gol-pakkett
tal-prodott medicinali veterinarju omeopatiku imsemmi fl-Arti-
kolu 17(1) ghandu jkun fihom l-informazzjoni li gejja:

— l-isem xjentifiku tal-hazna jew hazniet segwit bil-grad ta’ tah-
lit, bl-uzu tas-simboli tal-farmakopea uzati skond il-punt 8 ta’
l-Artikolu 1,

— l-isem u l-indirizz tad-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghat-
tqeghid fis-suq u, meta approprjat, tal-manifattur,

— metodu ta’ somministrazzjoni u, jekk mehtieg, ir-rotta,
— data ta’ l-iskadenza, ftermini cari (xahar, sena),

— forma farmacewtika,

— kontenut tal-prezentazzjoni ghall-bejgh

— prekawzjonijiet spec¢jali dwar hazna, jekk ikun hemm,

— speci fil-mira,

— twissija spe¢jali jekk mehtieg ghall-prodott medicinali,

— numru tal-lott tal-manifattur,

— numru tar-registrazzjoni.

TITOLU VI

PUSSESS, DISTRIBUZZJONI BL-INGROSSA U RIMI TA’
PRODOTTI VETERINAR]JI MEDICINALI

Artikolu 65

1. L-Istati Membri ghandhom jiehdu I-mizuri kollha xierqa biex
jizguraw li d-distribuzzjoni bl-ingrossa ta’ prodotti veterinarji
medicinali tkun suggetta ghall-pussess ta’ awtorizzazzjoni u jiz-
guraw li Z-zmien mehud biex tinhareg din l-awtorizzazzjoni ma
jagbizx id-90 jum mid-data li fiha l-awtorita kompetenti tkun
irceviet l-applikazzjoni.

’

L-Istati Membri jistghu jeskludu I-provisti ta’ kwantitajiet Zghar ta
prodotti medic¢inali minn bejjiegh bl-imnut ghal iehor mill-
intenzjoni tad-definizzjoni ta’ distribuzzjoni bl-ingrossa.

2. Biex jikseb l-awtorizzazzjoni ghad-distribuzzjoni, l-applikant
ghandu ikollu ghad-dispozizzjoni tieghu persunal teknikament
kompetenti u post addattat u sufficjenti konformi mal-htigijiet
preskritti fl-Istat Membru kkoncernat fejn ghandha x’tagsam
il-hazna u maniggjar ta’ prodotti medi¢inali veterinarji.

3. Id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ghad-distribuzzjoni ghandu
jkun mehtieg izomm registrazzjonijiet dettaljati. L-informazzjoni
minima li gejja ghandu tkun irregistrata dwar transazzjonijiet ta’

dhul jew ta’ hrug:

(a) data;

(b) identita preciza tal-prodott medicinali veterinarju;
(¢) numru tal-lott tal-manifattur, data ta’ l-iskadenza;
(d) kwantita rcevuta jew fornuta;

(e) isem jew indirizz tal-fornitur jew ta’ min jircievi.

Mill-anqas darba fis-sena ghandha ssir verifika dettaljata biex jit-
qabblu l-provvisti medic¢inali li jkunu dahlu u hargu ma’ provvisti
li jkunu mahzunin dak il-hin, u tkun irregistrata kull diskrepanza.
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Dawn ir-registrazzjonijiet ghandhom ikunu disponibbli ghal
spezzjoni mill-awtoritajiet kompetenti ghal perjodu ta’ mill-anqas
tliet snin.

4. L-Istati Membri ghandhom jiehdu l-mizuri kollha xierga biex
jizguraw li bejjiegha bl-ingrossa jissuplixxu prodottti veterinarji
medicinali lil persuni li huma licenzjati biss biex iwettqu xoghol
bl-imnut skond I-Artikolu 66, jew lil persuni ohra li jistghu legal-
ment jir¢ievu prodotti veterinarji medi¢inali minn bejjiegha
bl-ingrossa.

Artikolu 66

1. L-Istati Membri ghandhom jiechdu l-mizuri xierqa kollha biex
jizguraw li l-provvista bl-imnut ta’ prodotti medicinali veterinarji
issir biss minn persuni li ghandhom permess jaghmlu
operazzjonijiet bhal dawn bill-legislazzjoni ta’ I-Istat Membru
kkoncernat.

2. Kull persuna li tinghata I-permess skond il-paragrafu 1 biex
tbiegh prodotti medicinali veterinarji ghandha tkun mitluba li
zzomm registrazzjonijiet dettaljati. L-informazzjoni li gejja
ghandha tkun irregistrata ghal kull transazzjoni ta’ dhul jew ta’
hrug:

(a) data;

(b) identita preciza tal-prodott medicinali veterinarju;
(¢) numru tal-lott tal-manifattur;

(d) kwantita ricevuta jew fornuta;

(e) isem u indirizz tal-fornitur jew ta’ min qed jir¢ievi;

(f) meta relevanti, l-isem u l-indirizz tal-veterinarju li jkun
ippreskriva u kopja tar-ricetta.

Mill-anqas darba fis-sena ghandha ssir verifika dettaljata, u
prodotti medic¢inali veterinarji li dahlu jew li hargu ghandhom
ikunu mgabbla ma’ prodotti li jkun mahzunin dak il-hin, u kull
diskrepanza ghandha tkun irregistrata.

Dawn ir-registrazzjonijiet ghandhom ikunu disponibbli ghall-
awtoritajiet kompetenti ghal perjodu ta’ tliet snin.

3. L-Istati Membri jistghu jillimitaw in-numru ta’ rekwiziti ghad-
dokumentazzjoni dettaljata msemmija fil-paragrafu 2. Madan-
kollu, dawn ir-rekwiziti ghandhom ikunu dejjem applikati fil-kaz
ta’ prodotti medicinali veterinarji li jkunu mahsuba ghas-
somministrazzjoni lill-annimali li jipproducu l-ikel u li huma dis-
ponibbli biss fuq preskrizzjoni veterinarja jew li ghalihom ghandu
jithares perjodu ta’ irtirar.

4. Mhux aktar tard mill-1 ta’ Jannar 1992, l-Istati Membri
ghandhom jikkomunikaw lill-Kummissjoni lista tal-prodotti
medicinali veterinarji li huma disponibbli minghajr preskrizzjoni.

Wara li tkun hadet nota tal-komunikazzjoni mill-Istati Membri,
il-Kummisjoni ghandha tezamina jekk ghandhomx ikunu
proposti mizuri xierqa biex issir lista fil-Komunita ta’ dawn
il-prodotti medicinali.

Artikolu 67

Bla hsara ghar-regoli Komunitarji jew nazzjonali aktar stretti li jir-
rigwardaw prodotti medic¢inali veterinarji u biex tkun imharsa
s-sahha tal-bniedem u ta’ l-annimali, preskrizzjoni ghandha tkun
mehtiega biex il-pubbliku jkun jista’ jinghata prodotti medicinali
veterinarji;

(a) dawk il-prodotti suggetti ghal restrizzjonijiet uffi¢jali waqt
il-fornitura jew l-uzu, bhal:

— restrizzjonijiet li jirrizultaw mill-implimentazzjoni rele-
vanti tal-konvenzjonijiet tan-Nazzjonijiet Uniti dwar sus-
tanzi narkotici u psikotropici,

— ir-restrizzjonijiet dwar l-uzu ta’ prodotti medicinali
veterinarji li jirrizultaw mill-ligi tal-Komunita;

(b) dawk il-prodotti li ghalihom ghandhom jittichdu
prekawzjonijiet specjali mill-veterinarju biex ikun evitat kull
riskju bla bzonn:

— l-ispeci fil-mira,
— il-persuna li tissomministra il-prodotti lill-annimal,

— il-konsumatur ta’ l-oggetti ta’ I-ikel miksuba mill-annimal
trattat,

— l-ambjent;

(¢) dawk il-prodotti mahsuba ghal trattamenti jew processi pato-
logici li jehtiegu dijanjozi preciza minn gabel jew li l-uzu tagh-
hom jista’ jikkawza effetti li jimpedixxu jew ifixklu dijanjozi
sussegwenti jew mizuri terapewtici;

(d) formoli magistrali mahsuba ghall-annimali.

Barra minn hekk, preskrizzjoni ghandha tkun mitluba ghal
prodotti veterinarji godda li jkun fihom sustanza attiva li tkun giet
awtorizzata ghall-uzu fi prodott medicinali veterinarju ghal anqas
minn hames snin hlief jekk, wara li jkunu kkunsidraw
l-informazzjoni u d-dettalji moghtija mill-applikant, jew
l-esperjenza miksuba fl-uzu prattiku ta’ prodotti medicinali
veterinarji, l-awtoritajiet kompetenti ikunu sodisfatti li l-ebda
wiehed mill-kriterji msemmija f'(a) sa (d) ta’ l-ewwel paragrafu ma
japplika.

Artikolu 68

1. L-Istati Membri ghandhom jiehdu I-mizuri kollha mehtiega
biex jizguraw li persuni awtorizzati mill-ligijiet nazzjonali tagh-
hom biss ikollhom jew jikkontrollaw prodotti medicinali
veterinarji jew sustanzi li jistghu jintuzaw bhala prodotti
veterinarji medicinali li ghandhom proprjetajiet anabolici, anti-
infettivi, anti-parassitici, anti-inffammatorji, ormonali jew psiko-
tropici.

2. L-Istati Membri ghandhom izZommu registru tal-manifatturi u
negozjanti li ghandhom il-permess li jkollhom fil-pussess tagh-
hom sustanzi attivi li jistghu jintuzaw fil-produzzjoni ta’ prodotti
medicinali veterinarji li jkollhom il-proprjetajiet imsemmija
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fil-paragrafu 1. Dawn il-persuni ghandhom izommu registrazzjo-
nijiet dettaljati ta’ kull negozji fsustanzi li jistghu jintuzaw fil-
produzzjoni ta’ prodotti veterinarji medicinali u jzommu dawk
ir-registrazzjonijiet ghall-ispezzjoni ta’ l-awtoritajiet kompetenti
ghal perjodu ta’ mill-anqas tliet snin.

3. Kull emendi li ghandhom isiru ghal-lista tas-sustanzi msem-
mija fil-paragrafu 1 ghandhom ikunu adottati skond il-procedura
msemmija fl-Artikolu 89(2).

Artikolu 69

L-Istati Membri ghandhom jizguraw li s-sidien jew dawk li
jzommu annimali li jipproducu l-ikel jistghu jipprovdu evidenza
dwar ix-xiri, pussess u amministrazzjoni tal-prodotti medicinali
veterinarji li fihom is-sustanzi preskritti fl-Artikolu 68; 1-Istati
Membri jistghu jestendu dan l-obbligu ghal prodotti medicinali
veterinarji ohra.

B'mod partikolari, Stati Membri jistghu jehtiegu li tinzamm
registrazzjoni li turi milll-angas l-informazzjoni li gejja:

(a) data;

(b) l-isem tal-prodott medic¢inali veterinarju;

(¢) kwantita;

(d) l-isem u l-indirizz ta’ dak li jissupplixxi I-prodott medicinali;

(e) identifikazzjoni ta’ l-annimali trattati.

Artikolu 70

Minkejja I-Artikoli 9 u 67, l-Istati Membri ghandhom jizguraw li
veterinatji li jipprovdu servizzi fi Stat Membru iehor jistghu jiehdu
maghhom u jamministraw lill-annimali kwantitajiet zghar ta’
prodotti medicinali veterinarji diga lesti li ma jeccedux il-htigijiet
tal-gurnata barra minn prodotti veterinarji medic¢inali immunolo-
gic¢i li mhumiex awtorizzati ghal uzu fl-Istat Membru i fihom
is-servizzi huma provduti (minn hawn ‘il quddiem: Stat Membru
li jospita), sakemm il-kondizzjonijiet li gejjin ikunu mharsa:

(a) l-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid ta’ prodott fis-suq prevista
fl-Artikol 5, 7 u 8 tkun inharget mill-awtoritajiet kompetenti
ta’ I-Istat Membru fejn il-veterinarju huwa stabbilit;

(b) il-prodotti medicinali veterinarji jingarru mill-veterinarju
fl-imballagg originali tal-manifattur;

(€) il-prodotti  medic¢inali  veterinarji ~ mahsuba  ghal
somministrazzjoni lill-annimali li jipproducu I-laham
ghandhom l-istess komposizzjoni kwalitattiva u kwantitattiva
ftermini ta’ sustanzi attivi bhall-prodotti medicinali awtoriz-
zati skond l-Artikoli 5, 7 u 8 fl-Istat Membru li jkun qed jos-
pita;

s

il-veterinarju li jipprovdi servizzi fi Stat Membr iehor ghandu
jiffamiljarizza ruhu mal-prattici tajba veterinarji applikati f'dak
I-Istat Membru u jizgura li I-perjodu ta’ irtirar specifikat fuq

it-tikketta tal-prodott medicinali veterinarju kkoncernat jitha-
res, hlief jekk ikun ragonevolment mistenni li jkun jaf li
perjodu ta’ irtirar itwal ghandu jkun specifikat biex ikun
hemm konformita ma’ dawn il-prattici tajba veterinarji;

(e) il-veterinarju m'ghandux jipprovdi kull prodott medicinali
veterinarju lis-sid jew lil dak li ghandu annimali trattati fl-Istat
Membru li jkun qed jospitah hlief jekk dan huwa permissibbli
fuq il-bazi tar-regoli ta’ I-Istat Membru li jkun qed jospita;
fdan il-kaz hu ghandu, madankollu, jissuplixxi biss skond
l-annimali fil-kura tieghu u l-kwantitajiet minimi biss ta’
prodotti medicinali veterinarji mehtiega ghat-tkomplija tat-
trattament ta’ l-annimali kkoncernati fdik l-okkazjoni;

(f) il-veterinarju ghandu jkun mehtieg li jzomm registrazzjoni-
jiet dettaljati ta’ l-annimali ttrattati, id-dijanjozi, il-prodotti
medicinali veterinarji amministrati, id-dozagg amministrat,
it-tul tat-trattament u l-perjodu ta’ irtirar applikat. Dawn
ir-registrazzjonijiet ghandhom ikunu disponibbli ghal
spezzjoni mill-awtoritajiet kompetenti ta’ l-Istat Membru li
jkun ged jospita ghall-perjodu ta’ mill-anqas tliet snin;

(g) il-kwalitajiet generali u l-kwantita ta’ prodotti medicinali
veterinarji li jingarru mill-veterinarju m’'ghandhomx jagbzu
dak li generalment ikun mehtieg ghall-bzonnijiet tal-gurnata
skond prattika tajba veterinarja.

Artikolu 71

1. Fin-nuqqas ta’ legislazzjoni specifika tal-Komunita dwar l-uzu
ta’ prodotti medicinali veterinarji immunologici ghall-gerda jew
il-kontroll ta’ mard ta’ l-annimali, Stat Membru jista’, skond
il-legislazzjoni nazzjonali tieghu, jipprojbixxi l-manifattura,
importazzjoni, pussess, bejgh, fornitura ufjew uzu ta’ prodotti
veterinarji medicinali immunologici fuq it-territorju tieghu kollu
jew parti minnu jekk ikun stabbilit li:

(a) is-somministrazzjoni tal-prodott lill-annimali  tfixkel
l-implimentazzjoni ta’ programm nazzjonali dwar dijanjozi,
kontroll jew qerda ta’ mard ta’ l-annimali, jew tikkawza diffi-
kultajiet fic-certifikazzjoni dwar l-assenza ta’ kontaminazzjoni
fannimali hajjin jew foggetti ta’ l-ikel jew prodotti ohra mik-
suba minn annimali ttrattati;

(b) il-marda li ghaliha I-prodott huwa mahsub li johloq immu-
nita hija fil-bicca l-kbira assenti mit-territorju in kwistjoni.

2. L-awtoritajiet kompetenti ta’ l-Istati Membri ghandhom

jinfurmaw lill-Kummissjoni kull darba li d-dispozizzjonijiet tal-
paragrafu 1 huma applikati.

TITOLU VII

FARMAKOVIGILANZA

Artikolu 72

1. L-Istati Membri ghandhom jiehdu l-mizuri kollh xierqa biex
jinkoraggixxu r-rapportagg lill-awtoritajiet kompetenti ta’ reazzjo-
nijiet suspettati hziena ghal prodotti medicinali veterinarji.
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2. L-Istati Membri jistghu jimponu htigijiet specifici fuq dawk li
jipprattikaw bhala veterinarji u professjonisti ohra tas-sahha dwar
ir-rapportagg ta’ reazzjonijiet hziena serji jew mhux mistennija u
reazzjonijiet hziena fil-bniedem, b'mod spe¢jali meta dan
ir-rapportagg ikun kondizzjoni ta’ l-awtorizzazzjoni ta’ marketing.

Artikolu 73

Biex jizguraw l-adozzjoni ta’ decizjonijiet regolatorji approprjati li
jikkon¢ernaw il-prodotti medicinali veterinarji awtorizzati fi hdan
il-Komunita, wara li jikkunsidraw l-informazzjoni miksuba dwar
reazzjonijiet suspettati hziena ghal prodotti medicinali veterinarji
fkondizzjonijiet ta’ uzu normali, I-Istati Membri ghandhom
jistabbilixxu sistema ta’ farmakovigilanza veterinarja. Din
is-sistema ghandha tintuza biex tingabar informazzjoni utli
ghas-sorveljanza ta’ prodotti medicinali veterinarji, b’referenza
partikolari ghal reazzjonijiet hziena fl-annimali u l-bnedmin
relatati ma l-uzu ta’ prodotti veterinarji medicinali, u biex din
l-informazzjoni tkun valutata xjentifikament.

Informazzjoni bhal din ghandha tingabar mad-data disponibbli
dwar il-bejgh u I-preskrizzjoni ta’ prodotti medicinali veterinarji.

Din is-sistema tqis ukoll kull informazzjoni disponibbli relatata
man-nuqqas ta’ l-effika¢ja mistennija, ta’ uzu minghajr it-tikketta,
ta’ investigazzjonijiet dwar il-validita tal-perjodu ta’ l-irtirar u dwar
problemi ambjentali potenzjali, ikkagunati mill-uzu tal-prodott,
interpretati skond il-linji ta’ gwida tal-Kummissjoni imsemmija
fl-Artikolu  77(1), li jistajkollu impatt fuq il-valutazzjoni
tal-benefic¢ji u r-riskji taghhom.

Artikolu 74

Id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandu jkollu
ghad-dispozizzjoni tieghu b’'mod permanenti u kontinwu persuna
kkwalifikata ~ kif  jixraq i  tkun  responsabbli
ghall-farmakovigilanza.

Din il-persuna kkwalifikata ghandha tkun responsabbli ghal Ii gej:

(a) l-istabbiliment u l-manteniment ta’ sistema li tizgura li
l-informazzjoni dwar kull reazzjoni suspettata hazina li tkun
irrappurtata lill-persunal tal-kumpanija, inkluzi
r-rapprezentanti taghha, tkun migbura u irrangata biex tkun
accessibbli ghall-anqas fpost wiched fi hdan il-Komunita;

(b) il-preparazzjoni ghall-awtoritajiet kompetenti tar-rapporti
msemmija fl-Artikolu 75, fxi forma preskritta minn dawk
l-awtoritajiet, skond il-gwida msemmija fl-Artikolu 77(1);

(¢) tizgura li kull talba mill-awtoritajiet kompetenti ghall-ghoti ta’
informazzjoni addizzjonali mehtiega ghall-valutazzjoni tal-
benefic¢ji u r-riskji li johloq prodott medicinali veterinarju

tkun imwiegba kompletament u fil-pront, inkluz I-ghoti ta’
informazzjoni dwar il-volum ta’ bejgh jew preskrizzjonijiet
tal-prodotti medicinali veterinarji kkoncernati;

(d) l-ghoti lill-awtoritajiet kompetenti, ta’ kull informazzjoni ohra
relevanti ghall-valutazzjoni ta’ benefi¢¢ji u riskji mahluga
minn prodotti medicinali veterinarji, inkluza l-informazzjoni
approprjata dwar studji li jiirrigwardaw is-sorveljanza ta’ wara
t-tqeghid fis-sugq.

Artikolu 75

1. Id-detentur ta’ awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandu jkun
obbligat li jzomm registrazzjonijiet dettaljati ta’ kull reazzjoni sus-
pettata hazina li titfacca jew fil-Komunita jew f'pajjiz terz.

2. Id-detentur ta’ awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandu jkollu
l-obbligu li jirregistra u jirrapporta kull reazzjoni suspettata hazina
u reazzjonijiet hziena umani relatati ma’ l-uzu ta’ prodotti
medicinali veterinarji, i taghhom jista” b'mod ragonevoli jkun
mistenni li jkollu taghrif, jew li jingabu ghall-attenzjoni tieghu,
immedjatament lill-awtorita kompetenti ta’ I-Istat Membru Ii fit-
territorju tieghu l-in¢ident ikun sehh, u fl-ebda kaz m’ghandu jkun
aktar tard minn 15-il jum kalendarju wara li tkun waslet
l-informazzjoni.

3. Id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandu jizgura li
r-reazzjonijiet suspettati hziena serji u mhux mistennija u
r-reazzjonijiet hziena fil-bniedem, li jitfaccaw fit-territorju ta’
pajjiz terz, ikunu rrappurtati immedjatament skond il-gwida
msemmija fl-Artikolu 77(1), biex ikunu disponibbli ghall-
Agenzija u ghall-awtoritajiet kompetenti fl-Istat(i) Membru/i fejn
il-prodott medicinali veterinarju huwa awtorizzat, u fl-ebda kaz
m’ghandu jkun aktar tard minn 15-il jum kalendarju wara li tkun
waslet l-informazzjoni.

4. Fil-kaz ta’ prodotti medicinali veterinarji li gew ikkunsidrati
fl-ambitu tad-Direttiva 87/22/KEE, jew li ibbenefikaw minn
proceduri ta’ rikonoxximent reciproku taht l-Artikoli 21, 22 u
32(4) ta’ din id-Direttiva u prodotti medicinali veterinarji li
ghalihom kien hemm referenza ghall-proceduri taht I-Artikoli 36,
37 u 38 ta’ din id-Direttiva, id-detentur ta’ awtorizzazzjoni ta’
marketing ghandu barra minn hekk jizgura li kull reazzjoni sus-
pettata hazina u reazzjoni hazina fil-bniedem, li titfacca fil-
Komunita, tkun irrapportata fil-forma u fintervalli li jridu jigu
miftehma flimkien ma I-Istat Membru referenzjali jew l-awtorita
kompetenti denominata minn Stat Membru referenzjali, b'mod li
tkun accessibbli ghall-Istat Membru referenzjali.

5. Sakemm ma jkunx hemm htigijiet ohra preskritti bhala kon-
dizzjoni ghall-ghoti ta’ awtorizzazzjoni, ir-registrazzjonijiet dwar
kull reazzjoni hazina ghandhom jintbaghtu lill-awtoritajiet
kompetenti fil-forma ta’ rapport ta’ aggornament perjodiku dwar
is-sigurta, jew immedjatament fuq talba jew perjodikament kif gej:
kull sitt xhur ghall-ewwel sentejn wara l-awtorizzazzjoni, kull
sena ghas-sentejn ta’ wara, u fl-istess hin ta’ l-ewwel tigdid. Minn
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hemm il quddiem, ir-rapport ta’ aggornament perjodiku dwar
is-sigurta ghandu jintbghat kull hames snin flimkien ma’
l-applikazzjoni ghat-tigdid ta’ l-awtorizzazzjoni. Ir-rapport ta’
aggornament perjodiku dwar is-sigurta ghandu jinkludi
valutazzjoni xjentifika tal-benefic¢ji u r-riskji li jinholqu mill-
prodott medic¢inali veterinarju.

6. Wara l-ghoti ta’ awtorizzazzjoni ta’ marketing, id-detentur ta’
awtorizzazzjoni ta’ marketing jista’ jitlob ghal emenda tal-perjodi
msemmija fdan l-Artikolu skond il-procedura preskritta fir-
Regolament tal-Kummissjoni (KE) Nru 541/95 (), jekk japplika.

Artikolu 76

1. L-Agenzija, fkollaborazzjoni ma’ I-Istati Membri u
[-Kummissjoni ghandha tistabbilixxi network ta’ processar ta’ data
biex jiffacilita I-bdil ta’ informazzjoni dwar il-farmakovigilanza li
jirrigwarda l-prodotti mqeghda fis-suq tal-Komunita.

2. Bl-uzu tan-network previst fl-ewwel paragrafu, l-Istati Membri
ghandhom jizguraw li rapporti dwar reazzjonijiet suspettati serji
u hziena u reazzjonijiet hziena fil-bniedem, skond il-gwida msem-
mija fl-Artikolu 77(1), li jkunu twettqu fit-territorju taghhom
ikunu immedjatament disponibbli ghall-Agenzija u ghall-Istati
Membri l-ohra, u fkull kaz fi Zmien 15-il jum kalendarju min-
notifikazzjoni, I-aktar tard.

3. L-Istati Membri ghandhom jizguraw li rapporti dwar reazzjo-
nijiet suspettati hziena u serji u reazzjonijiet hziena fil-bniedem,
li saru fit-territorju taghhom ikunu immedjatament disponibbli
ghad-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ta’ marketing, u fkull kaz fi
zmien 15-il jum kalendarju min-notifikazzjoni l-aktar tard.

Artikolu 77

1. Biex ikun facilitat il-bdil ta’ informazzjoni dwar
il-farmakovigilanza fi hdan il-Komunita, il-Kummissjoni,
fkonsultazzjoni ma’ I-Agenzija, l-Istati Membri u I-partijiet inte-
ressati, ghandha tohloq gwida dwar il-gbir, verifika u
|-prezentazzjoni ta’ rapporti dwar reazzjonijiet hziena, inkluzi
I-htigijiet teknici ghal bdil elettroniku ta’ informazzjoni dwar
il-farmakovigilanza  veterinarja ~ skond  terminologija
internazzjonali accettata.

Din il-gwida ghandha tkun pubblikata fil-Volum 9 tar-Regoli
dwar il-prodotti medic¢inali fil-Komunita Ewropea u ghandha tqis
ix-xoghol imwettaq fl-armonizzazzjoni internazzjonali fil-qasam
tal-farmakovigilanza.

2. Ghall-interpretazzjoni tad-definizzjonijiet imsemmija fl-Arti-
kolu 1 punti 10 sa 16 u l-principji deskritti fil-qosor f'dan it-titolu,
id-detentur ta’ awtorizzazzjoni ta’ marketing u l-awtoritajiet
kompetenti ghandhom jirreferu ghall-gwida dettaljata msemmija
fil-paragrafu 1.

() GU L 55, tal-11.3.1995, pg. 7. Regolament kif emendat bir-
Regolament tal-Kummisjoni (KE) Nru 1146/98 (GU L 159, tat-
3.6.1998, pg. 31).

Artikolu 78

1. Meta,  brrizultat  tal-valutazzjoni ta’ data  dwar
il-farmakovigilanza veterinarja, Stat Membru jikkunsidra li awto-
rizzazzjoni ta’ marketing ghandha tkun sospiza, irtirata jew var-
jata biex tillimita l-indikazzjonijiet jew id-disponibilta, temenda
l-pozologija, izzid xi kontra-indikazzjoni jew izzid xi mizura
prekawzjonarja gdida, ghandu minnufih jinforma lill-Agenzija,
lill-Istati Membri l-ohra u lid-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ta’
marketing.

2. Fkaz ta’ urgenza, l-Istat Membru kkoncernat jista’ jissospendi
l-awtorizzazzjoni ta’ marketing ta’ prodott medic¢inali veterinarju,
kemme-il darba 1-Agenzija, il-Kummissjoni u I-Istati Membri l-ohra
jkunu infurmati l-aktar tard sal-gurnata tax-xoghol ta’ wara.

Artikolu 79

L-emendi kollha li jistghu jkunu mehtiega biex ikunu aggornati
d-dispozizzjonijiet ta’ 1-Artikoli 72 sa 78 biex jittieched kont
tal-progress xjentifiku u tekniku ghandhom ikunu adottati skond
il-procedura msemmija fl-Artikolu 89(2).

TITOLU VIII

SORVELJANZA U SANZJONIJIET

Artikolu 80

1. L-Awtorita kompetenti ta’ l-Istat Membru ikkoncernat
ghandha tizgura permezz ta’ spezzjonijiet ripetuti li I-htigijiet
legali relatati mal-prodotti medicinali veterinarji jkunu mharsa.

Dawn l-ispezzjonijiet ghandhom jitwettqu minn rapprezentanti
awtorizzati ta’ l-awtorita kompetenti li ghandu jkollhom is-setgha
li:

(a) jispezzjonaw stabbilimenti tal-manifattura jew tan-negozju u
kull laboratorju mqabbad mid-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni
ta’ marketing, biex jaghmel testijiet ta’ kontroll skond I-Arti-
kolu 24;

(b) jiehdu kampjuni;

(©) jezaminaw kull dokument relatat ma’ l-oggett ta’ l-ispezzjoni,
bla hsara ghad-dispozizzjonijiet attwali fl-Istati Membri mid-9
ta’Ottubru 1981 li jaghmlu restrizzjonijiet fuq dawn is-setghat
rigward id-deskrizzjoni tal-metodu ta’ produzzjoni.

2. L-Istati Membri ghandhom jiehdu l-mizuri kollha xierqa biex
jizguraw li l-processi ta’ produzzjoni wzati fil-produzzjoni ta’
prodotti medicinali veterinarji immunologici jkunu kompleta-
ment validati u li I-konsistenza minn lott ghal lott tkun zgurata.

3. L-uffi¢jali li jirrapprezentaw l-awtorita kompetenti ghandhom
jirrappurtaw wara kull spezzjoni kif imsemmi fl-ewwel paragrafu
dwar jekk il-manifattur jikkonformax mal-principji u inji ta’
gwida ta’ prattika tajba tal-produzzjoni msemmija fl-Artikolu 51.
II-manufattur spezzjonat ghandu jkun infurmat dwar il-kontenut
ta’ dawn ir- rapporti.
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Artikolu 81

1. L-Istati Membri ghandhom jiehdu l-mizuri xierqa kollha biex
jizguraw li d-detentur ta’ awtorizzazzjoni ta’ marketing u, meta
approprjat, id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni tal-produzzjoni
jaghtu prova dwar it-testijiet ta’ kontroll li jkunu saru fuq
il-prodott medicinali veterinarju ufjew dwar il-kostitwenti u
l-prodotti intermedjarji tal-process tal-produzzjoni, skond
il-metodi preskritti ghall-iskopijiet ta’ l-awtorizzazzjoni ta’
marketing.

2. Ghall-ghanijiet li jigi implimentat il-paragrafu 1, l-Istati
Membri jistghu jitolbu lid-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ta’
marketing ghal prodotti medicinali veterinarji immunologici biex
jibghat lill-awtoritajiet kompetenti kopji tar-rapporti kollha ta’
kontroll iffirmati mill-persuna ikkwalifikata skond l-Artikolu 55.

Id-detentur ta’ awtorizzazzjoni ta’ marketing ghal prodotti
medicinali veterinarji immunologici ghandu jizgura li numru ade-
gwat ta’ kampjuni rapprezentattivi ta’ kull lott ta’ prodotti
medicinali veterinarji jinzamm mahzun ghall-anqas sad-data ta’
l-iskadenza, u jghaddi kampjuni immedjatament lill-awtorita
kompetenti meta mitlub.

Artikolu 82

1. Meta jhoss il-htiega, Stat Membru jista’ jitlob lid-detentur ta’
awtorizzazzjoni ta’ marketing ta’ prodotti immunologici biex
jibghat kampjuni mill-bicca l-kbira tal-lottijiet ufjew prodott
medic¢inali ghal ezami minn laboratorju ta’ I-Istat jew laboratorju
approvat gabel ma jidhol fi¢c-cirkolazzjoni.

2. Fil-kaz ta’ xi lott manifatturat fi Stat Membru iehor, ezaminat
mill-awtorita kompetenti ta’ xi Stat Membru iehor u dikjarat li hu
konformi ma’ specifikazzjonijiet nazzjonali, kontroll bhal dan
jista’ jsir biss wara li r-rapporti ta” kontroll tal-lott in kwistjoni
jkunu gew ezaminati, wara li [-Kummissjoni tkun infurmata, u
meta d-differenza fil-kondizzjonijiet veterinarji bejn iz-zewg Stati
Membri ikkoncernati tiggustifikah.

3. Barra meta |-Kummissjoni tkun infurmata li perjodu itwal
huwa mehtieg biex jitlestew l-analizi, I-Istati Membri ghandhom
jizguraw li dan l-ezami jitlesta fi Zzmien 60 jum mill-wasla tal-
kampjuni. Id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandu
jkun notifikat bir-rizultati ta’ l-ezami fl-istess limitu ta’ zmien.

4. Qabel I-1 ta’ Jannar 1992, Il-Istati Membri ghandhom
jinntofikaw  lill-Kummissjoni dwar il-prodotti medicinali
veterinarji immunologici bla hsara ghall-kontroll uffi¢jali obbli

gatorju gabel ma jitqeghdu fis-suq.

Artikolu 83

1. L-awtoritajiet kompetenti ta’ I-Istati Membri ghandhom jissos-
pendu jew jirtiraw awtorizzazzjoni ta’ marketing meta jkun car li:

(a) il-prodott medicinali veterinarju gie ippruvat li hu ta’ hsara
taht il-kondizzjonijiet ta’ uzu dikjarati fiz-zmien ta’
l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni jew wara;

(b) il-prodott medicinali veterinarju m’ghandu l-ebda effett
terapewtiku fuq l-ispeci ta’ annimal li ghalih it-trattament ikun
mahsub;

(©) il-komposizzjoni kwalitattiva u kwantitattiva mhix kif iddik-
jarata;

(d) il-perjodu ta'irtirar irrakkomandat mhuwiex bizzejjed biex jiz-
gura li oggetti ta’ l-ikel miksuba mill-annimal ittrattat ma
jkunx fihom residwi li jistghu jkunu ta’ periklu ghal sahhet
il-konsumatur;

(e) il-prodott medicinali veterinarju ikun offrut ghal bejgh ghal
uzu li jkun projbit skond dispozizzjonijiet ohra tal-Komunita.

Madankollu, sakemm ikun hemm regoli tal-Komunita,
l-awtoritajiet kompetenti jistghu jirrifjutaw li jaghtu awtoriz-
zazzjoni ghal xi prodott medicinali veterinarju meta azzjoni
bhal din hija mehtiega ghall-harsien tas-sahha tal-pubbliku,
tal-konsumatur jew ta’ l-annimal;

(f) l-informazzjoni moghtija fid-dokumenti ta’ l-applikazzjoni
skond I-Artikolu 12, 13(1) u 27 ma tkunx korretta;

(g) it-testijiet ta’ kontroll imsemmija fl-Artikolu 81(1) ma twett-
qux;

(h) l-obbligu imsemmi fl-Artikolu 26(2) ma giex imwettaq.

2. Awtorizzazzjoni tista’ tkun sospiza, jew irtirata meta jkun
stabbilit li:

(a) id-dettalji li jappoggjaw l-applikazzjoni, kif previst fl-Arti-
koli 12 u 13(1), ma gewx emendati skond I-Artikolu 27(1) u
(5);

(b) kull informazzjoni gdida kif imsemmi fl-Artikolu 27(3) ma
gietx komunikata lill-awtoritajiet kompetenti.

Artikolu 84

1. Bla hsara ghall-Artikolu 83, I-Istati Membri ghandhom jiehdu
l-mizuri kollha mehtiega biex jizguraw li provvista ta’ prodott
medicinali veterinarju tkun projbita u li l-prodott medicinali
ikkoncernat ikun irtirat mis-sugq;

(@) huwa car li l-prodott medicinali veterinarju huwa ta’ hsara
taht il-kondizzjonijiet ta’ uzu dikjarati fiz-zmien meta saret
l-applikazzjoni ghall-awtorizzazzjoni jew wara, skond l-arti-
kolu 27(5);

(b) il-prodott medicinali veterinarju m’'ghandu l-ebda effett
terapewtiku fuq l-ispeci ta’ annimal li ghalih il-kura tkun mah-
suba;

(€) il-komposizzjoni kwalitattiva u kwantitattiva tal-prodott
medicinali veterinarju mhix kif iddikjarata;
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(d) il-perjodu ta’ irtirar irrakkomandat mhuwiex bizzejjed biex
jizgura li oggetti ta’ I-ikel miksuba mill-annimal ikkurat ma
jkunx fihom residwi li jistghu ikunu ta’ periklu ghal sahhet
il-konsumatur;

(e) it-testijiet ta’ kontroll imsemmija fl-Artikolu 81(1) ma gewx
imwettqa, jew xi htiega jew obbligu iehor dwar l-ghoti ta’
l-awtorizzazzjoni ta’ produzzjoni msemmija fl-Artikolu 44(1)
ma gietx imharsa.

2. L-awtorita kompetenti tista’ tillimita l-projbizzjoni fuq
il-provvista u l-irtirar mis-suq ghall-lottijiet tal-prodotti
kkontestati biss.

Artikolu 85

1. L-awtorita kompetenti ta’ Stat Membru ghandha tissospendi
jew tirtira l-awtorizzazzjoni ta’ produzzjoni ghal xi kategorija ta’
preparazzjonijiet jew ghall-preparazzjonijiet kollha jekk xi htigi-
jiet preskritti fl-Artikolu 45 ma jibqghux jigu mharsa.

2. L-awtorita kompetenti ta’ Stat Membru tista’, barra mill-mizuri
previsti fl-Artikolu 84, jew tissospendi l-produzzjoni jew
l-importazzjonijiet ta’ prodotti medicinali veterinarji minn pajjizi
terzi jew tissospendi jew tirtira l-awtorizzazzjoni ta’ produzzjoni
ghal xi kategorija ta’ preparazzjonijiet jew ghall-preparazzjonijiet
kollha fil-kaz ta’ nuqqas ta’ konformita mad-dispozizzjonijiet li
ghandhom xjaqsmu mal-produzzjoni jew l-importazzjoni minn
pajjizi terzi.

Artikolu 86

Id-dispozizzjonijiet ta’ dan it-Titolu ghandhom jghoddu
ghall-prodotti medicinali veterinarji omeopatici.

Artikolu 87

L-Istati Membri ghandhom jiehdu I-mizuri xierqa biex
jinkoraggixxu l-veterinarji u professjonisti ohra kkoncernati biex
jirrappurtaw lill-awtoritajiet kompetenti kull reazzjoni hazina ta’
prodotti medicinali veterinarji.

TITOLU IX

KUMITAT PERMANENTI

Artikolu 88

Kull tibdil mehtieg biex I-Anness I ikun addattat biex jittiehed kont
tal-progress tekniku ghandu jkun adottat skond il-procedura
msemmija fl-Artikolu 89(2).

Artikolu 89

1. I-Kummisjoni ghandha tkun meghjuna minn Kumitat Perma-
nenti dwar Prodotti Medic¢inali Veterinarji ghall-Addattament
ghall-Progress Tekniku tad-Direttivi dwar it-Tnehhija ta’ Barrieri
Teknici ghall-Kummer¢ fis-Settur tal-Prodotti Medicinali Veteri-
narji, (izjed ‘il quddiem imsemmi bhala “Il-Kumitat Permanenti”).

2. Meta ssir referenza ghal dan il-paragrafu, -Artikoli 5 u 7 tad-
Decizjoni  1999/468/KE  ghandhom ikun  applikabbli,
b’kunsiderazzjoni ghad-dispozizzjonijiet ta’ 1-Artikolu 8 tieghu.

I-perjodu previst fl-Artikolu 5(6) tad-Decizjoni 1999/468/KE
ghandu jkun ta’ tliet xhur.

3. I-Kumitat Permanenti ghandu jadotta r-regoli ta’ procedura
tieghu.

TITOLU X

DISPOZIZZJONIJIET GENERALI

Artikolu 90

L-Istati Membri ghandhom jichdu l-mizuri kollha mehtiega biex
jizguraw li l-awtoritajiet kompetenti kkoncernati jikkomunikaw
l-informazzjoni approprjata lil xulxin, b’'mod spegjali fir-rigward
tal-konformita mal-htigijiet adottati ghal awtorizzazzjoni ta’
produzzjoni, jew ghal awtorizzazzjoni biex jitqeghdu prodotti
fis-suq.

Fuq talba ragunata, l-Istati Membri ghandhom jikkomunikaw
mill-ewwel ir-rapporti msemmija fl-Artikolu 80(3) lill-awtoritajiet
kompetenti ta’ Stat Membru iehor. Jekk, wara li jikkunsidra
r-rapporti, l-Istat Membru li jircievi r-rapporti ikun jidhirlu li ma
jistax jaccetta l-konkluzjonijiet milhuga mill-awtoritajiet
kompetenti ta’ I-Istat Membru li fih ir-rapport ikun stabbilit,
ghandu jinforma lill-awtoritajiet kompetenti kkoncernati
bir-ragunijiet tieghu u jista’ jitlob ghal aktar informazzjoni. L-Istati
Membri kkoncernati ghandhom jippruvaw jilhqu ftehim. Jekk
mehtieg, fil-kaz ta’ differenzi serji ta’ opinjoni, wiched mill-Istati
Membri kkoncernati ghandu jinforma lill-Kummissjoni.

Artikolu 91

1. . Kull Stat Membru ghandu jiehu l-mizuri kollha xierqa biex
jizgura li I-Agenzija tkun infurmata immedjatament b'decizjonijiet
ta’ ghoti ta’ awtorizzazzjoni ta’ marketing u b’kull decizjoni li tir-
rifjuta jew li tirtira awtorizzazzjoni ta’ marketing, li thassar
decizjoni biex tigi rifjutata jew irtirata awtorizzazzjoni ta’
marketing, li tipprojbixxi l-fornitura jew l-irtirar ta’ prodott mis-
suq, flimkien mar-ragunijiet li fughom dawn id-decizjonijiet ikunu
ibbazati.

2. Id-detentur ta’ awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandu jkun
obbligat li jinnotifika lill-Istati Membri minnufih dwar kull azzjoni
mehuda minnu biex jissospendi prodott medicinali veterinarju
jew li jirtira prodott mis-suq, flimkien mar-ragunijiet ghal dik
l-azzjoni jekk din taffettwa l-effika¢ja ta’ prodott medicinali
veterinarju jew il-harsien tas-sahha pubblika. L-Istati Membri
ghandhom jizguraw li din l-informazzjoni tingieb ghall-attenzjoni
ta’ l-Agenzija.

3. L-Istati Membri ghandhom jizguraw li l-informazzjoni
approprjata dwar azzjonijiet mehuda skond il-paragrafi 1 u 2 li
jistghu jaffettwaw il-harsien tas-sahha fpajjizi terzi tingieb
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minnufih ghall-attenzjoni ta’ l-organizzazzjonijiet internazzjonali
relevanti, b’kopja lill-Agenzija.

Artikolu 92

L-Istati Membri ghandhom jikkomunikaw lil  xulxin
l-informazzjoni kollha mehtiega biex jiggarantixxu l-kwalita u
s-sigurta ta’ prodotti medicinali veterinarji omeopatici
manifatturati u mibjugha fil-Komunita, u b’'mod partikolari
l-informazzjoni msemmija fl-Artikoli 90 u 91.

Artikolu 93

1. Fuq talba tal-manifattur jew l-esportatur ta’ prodotti medicinali
veterinarji, jew ta’ awtoritajiet ta’ pajjiz terz li jimporta, Stati
Membri ghandhom jiccertifikaw li dak il-manifattur ikollu fidu
l-awtorizzazzjoni tal-manifattura. Meta johorgu certifikati bhal
dawn, Stati Membri ghandhom iharsu I-kondizzjonijiet li gejjin:

(a) ghandhom jikkunsidraw l-arrangamenti amministrattivi
l-aktar fl-uzu ta’ I-Organizzazzjoni Dinja tas-Sahha;

(b) ghal prodotti medicinali veterinarji mahsuba ghall-
esportazzjoni li huma diga awtorizzati fit-territorju taghhom,
ghandhom jipprovdu sommarju tal-karatteristici tal-prodott
kif approvat skond Il-Artikolu 25 jew, fin-nuqqas tieghu,
dokument ekwivalenti.

2. Meta l-manifattur ma jkollux fidu awtorizzazzjoni biex igie-
ghed prodott fis-suq, hu ghandu jaghti lill-awtoritajiet responsab-
bli li jistabbilixxu ¢-certifikat imsemmi fl-ewwel paragrafu
dikjarazzjoni li tispjega ghaliex dik l-awtorizzazzjoni mhix dispo-

nibbli.

Artikolu 94

Kull decizjoni msemmija fdin id-Direttiva, mehuda
mill-awtoritajiet kompetenti ta’ |-Istati Membri, tista’ tittiched biss
ghar-ragunijiet preskritti fdin id-Direttiva u ghandha tispjega
fid-dettall ir-ragunijiet li fughom hija bbazata.

Dik id-de¢izjoni ghandha tkun notifikata lil parti ikkoncernata li
ghandha fl-istess hin tkun infurmata bir-rimedji disponibbli
ghaliha skond il-legislazzjoni attwali u z-zmien moghti biex
jinstabu rimedji.

Awtorizzazzjonijiet ta’ marketing u revokazzjonijiet ta’ dawk
l-awtorizzazzjonijiet ghandhom ikunu ppubblikati minn kull Stat
Membru fil-gazzetta ufficjali tieghu.

Artikolu 95

L-Istati Membri m’'ghandhomx ihallu li oggetti ta’ I-ikel
ghall-konsum uman jittiechdu minn annimali wzati fit-testijiet
sakemm limiti massimi dwar residwi ma jkunux gew stabbiliti
mill-Komunita skond id-dispozizzjonijiet tar-Regolament (KEE)
Nru 2377/90 u perjodu xieraq ta’ irtirar ikun gie stabbilit biex
jizgura li dan il-limitu massimu ma jinqabizx fl-oggetti ta’ I-ikel.

TITOLU XI

MIZURI FINALI

Artikolu 96

1d-Direttivi 81/851/KEE, 81/852/KEE, 90/677KEE u 92/74/KEE
msemmija fl-Anness II, Parti A huma mhassra, bla hsara
ghall-obbligi ta’ I-Istati Membri dwar it-trasposizzjoni tal-limitu ta’
zmien stabbilit fl-Anness II, Parti B.

Ir-referenza maghmula ghad-Direttiva Mhassra msemmija
ghandha tinftichem bhala referenzi ghal din id-Direttiva u
ghandha tinqara skond l-iskeda ta’ korrelazzjoni preskritta
fl-Anness IIL.

Artikolu 97

Din id-Direttiva tidhol fis-sehh fl-20 jum wara li tkun giet
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ANNESS I

HTIGIJIET U PROTOKOLL ANALITIKU, TESTIJIET TAS-SIGURTA, TESTIJIET PRE-KLINICI U KLINICI
TA’ PRODOTTI VETERINAR]JI MEDICINALI

INTRODUZZJONI

Id-dettalji u d-dokumenti li jkun hemm ma’ applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond I-Artikoli 12 u
13(1) ghandhom ikunu prezentati skond il-htigijiet preskritti fdan I-Anness u jichdu f-konsiderazzjoni I-gwida li tin-
sab fl-“Avviz lill-applikanti ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing ghal prodotti medicinali veterinarji fl-Istati Membri tal-
Komunita Ewropea”, pubblikata mill-Kummisjoni fir-Regoli dwar prodotti medicinali fil-Komunita Ewropea, volum V: Pro-
dotti Medicinali Veterinarji.

Wagqt il-gbir flimkien tad-dokument dwar applikazzjoni ghall-awtorizzazzjoni ta’ marketing, l-applikanti ghandhom
iqisu -linji ta’ gwida tal-Komunita dwar il-kwalita, is-sigurta u l-effika¢ja ta’ prodotti medicinali veterinarji pubblikati
mill-Kummissjoni fir-Regoli dwar il-prodotti medicinali fil-Komunita Ewropea.

L-informazzjoni kollha li hi relevanti ghall-valutazzjoni tal-prodott medicinali kkoncernat ghandha tkun inkluza
fl-applikazzjoni, kemm jekk favorevoli kif ukoll jekk le ghall-prodott. B'mod partikolari,id-dettalji relevanti kollha
ghandhom jinghataw dwar xi test jew prova mhux mitmuma jew abbandunata dwar il-prodott medicinali veterinarju.
Barra minn hekk, wara l-awtorizzazzjoni ta’ marketing, kull informazzjoni mhux fl-applikazzjoni originali, i ghandha
x'tagsam ma l-istima tal-benefic¢ju/riskju, ghandha tintbghat minnu fih lill-awtorita kompetenti.

L-Istati Membri ghandhom jizguraw li l-esperimenti kollha fuq annimali jkunu maghmula skond id-Direttiva tal-
Kunsill 86/609/KEE ta’ 1-24 ta’ Novembru 1986 dwar l-approssimazzjoni tal-ligijiet, regolamenti u dispozizzjonijiet
amministrattivi ta’ I-Istati Membri dwar il-harsien ta’ l-annimali uzati ghal ghanijiet sperimentali u xjentifi¢i ohra (1).

Id-dispozizzjonijiet tat-Titolu I ta’ dan 1-Anness ghandhom jghoddu ghal prodotti medicinali veterinarji ghajr prodotti
medicinali veterinarji immunologici.

Id-dispozizzjonijiet tat-Titolu II ta’ dan I-Anness ghandhom jghoddu ghall-prodotti medicinali veterinarji immuno-
logici.

TITOLU I
Htigijiet ghal prodotti medicinali veterinarji ghajr prodotti medicinali veterinarji immunologici

PARTI 1
Sommarju tad-dokument
A. DATA AMMINISTRATTIVA

Il-prodott medi¢inali veterinarju li hu s-suggett ta’ l-applikazzjoni ghandu jkun identifikat bl-isem u bl-isem tas-
sustanzafi attivafi, flimkien mal-qawwa u l-forma farmacewtika, il-metodu u r-rotta ta’ somministrazzjoni u
deskrizzjoni tal-prezentazzjoni kummerdjali finali dwar bejgh tal-prodott.

L-isem u l-indirizz ta’ I-applikant ghandhom jinghataw, flimkien ma l-isem u l-indirizz tal-manufatturi u s-siti invo-
luti fl-istadji diversi tal-manufattura (inkluza I-manufattura ta’l-oggett lest u l-manufattur(i) tas-sustanza/i attivafi), u
meta relevanti l-isem u l-indirizz ta’ l-importatur.

L-applikant ghandu jidentifika n-numru u t-titli ta’ volumi ta’ dokumentazzjoni mibghuta bappogg ghall-
applikazzjoni u jindika liema kampjuni, jekk ikun hemm, qed jigu wkoll moghtija.

Mehmuz mad-data amministrattiva ghandu jkun hemm dokument li juri li I-manufattur huwa awtorizzat li jippro-
du¢i l-prodotti medicinali veterinarji kkoncernati, kif definit fl-Artikolu 44, flimkien ma’ lista ta’ pajjizi fejn
l-awtorizzazzjoni tkun giet moghtija, kopji tas-sommarji kollha tal-karatteristici tal-prodott skond I-Artikolu 14 kif
approvat mill-Istati Membri u lista ta’ pajjizi fejn l-applikazzjoni tkun giet mibghuta.

B. SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT

L-applikant ghandu jipproponi sommarju tal-karatteristici tal-prodott, skond 1-Artikolu 14 ta’ din id-Direttiva.

() GUL 358, tat-18.12.1986, pg. 1.



13/Vol. 27

Tl-Gurnal Uffi¢jali ta’ 1-Unjoni Ewropea

31

Barra minn hekk l-applikant ghandu jaghti kampjun wiehed jew aktar tal-prezentazzjoni kummerjali ghall-bejgh tal-
prodott medicinali veterinarju, flimkien ma’ karta ta’ gol-pakkett meta jkun hemm bzonn ta’ wahda.

C. RAPPORTI TA’ L-ESPERTI

Skond 1-Artikolu 15(2) u (3), rapporti ta’ l-esperti ghandhom jinghataw dwar id-dokumentazzjoni analitika,
id-dokumentazzjoni farmakotossikologika, id-dokumentazzjoni dwar residwi u d-dokumentazzjoni klinika.

Kull rapport ta’ l-esperti ghandu jikkonsisti f valutazzjoni kritika tad-diversi testijiet ufjew provi li jkunu twettqu
skond din id-Direttiva, u jaghti d-data kollha relevanti ghall-valutazzjoni. L-espert ghandu jaghti I-opinjoni tieghu
dwar jekk inghatawx garanziji sufficjenti dwar il-kwalita,is-sigurta u l-effikacja tal-prodott ikkoncernat. Sommarju
fattwali mhux bizzejjed.

Id-data importanti kollha ghandha titqassar fsommarju fappendic¢i mar-rapport ta’ l-espert, kull meta possibbli
fforma ta’ skeda jew fforma grafika. Ir-rapport ta’ l-espert u s-sommarji ghandu jkun fihom referenzi precizi ghall-
informazzjoni i tinsab fid-dokumentazzjoni principali.

Kull rapport ta’ espert ghandu jithejja minn persuna kkwalifikata u ta’ esperjenza. Ghandu jkun iffirmat u datat mill-
espert, u mehmuz mar-rapport ghandu jkun hemm informazzjoni fil-qasir dwar l-isfond edukattiv, it-tahrig u
l-esperjenza tax-xoghol ta’ l-espert. Ir-relazzjoni professjonali ta’ l-espert ma’ l-applikant ghandha tkun iddikjarata.

PARTI 2

Testijiet analiti¢i (fiziko-kimici, bijologici jew mikrobijologici) ta’ prodotti medicinali veterinarji ghajr
prodotti veterinarji medicinali immunologici

Il-proceduri kollha ta’ testijiet ghandhom jikkorrispondu ma’ l-istat tal-progress xjentifiku tal-mument u ghandhom
ikunu proceduri validati; ir-rizultati ta’ l-istudji ta’ validazzjoni ghandhom jinghataw.

Il-proceduri kollha tat-testijiet ghandhom ikunu deskritti fdettall preciz bizzejjed biex ikunu riproducibbli ftestijiet
ta’ kontroll, maghmula fuq talba ta’ -awtorita kompetenti; kull apparat u taghmir specjali li jista’ jintuza ghandu jkun
deskritt fdettall adegwat, possibilment flimkien ma’ dijagramma. Il-formoli tar-reagenti tal-laboratorju ghandhom
ikunu supplimentati, jekk mehtieg, bil-metodu ta’ preparazzjoni. Fil-kaz ta’ proceduri ta’ testijiet inkluzi fil-Farmakopea
Ewropea jew fil-farmakopea ta” Stat Membru, din id-deskrizzjoni tista’ tinbidel ma’ referenza dettaljata ghall-
farmakopea in kwistjoni.

A. DETTALJI KWALITATTIVI U KWANTITATTIVI TAL-KOSTITWENTI

Id-dettalji u d-dokumenti li jrid ikun hemm ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing, skond 1-Arti-
kolu 12(3)(¢), ghandhom jintbaghtu skond il-htigijiet li gejjin.

1.  Dettalji kwalitattivi

“Dettalji kwalitattivi” tal-kostitwenti kollha tal-prodott medicinali ghandhom ifissru d-denominazzjoni jew
id-deskrizzjoni ta’:

— is-sustanzali attivafi,

— il-kostitwent(i) ta’ l-ecc¢ipjenti, tkun xi tkun in-natura taghhom jew il-kwantita uzata, inkluzi l-materja
koloranti, il-preservattivi, l-awziljari, l-istabbilizzaturi, dawk li jhaxxnu, l-emulsifikanti,is-sustanzi li jaghtu
t-toghma jew aromatici, etc,

— il-kostitwenti, mahsuba biex jinbelghu jew somministrati b'’xi mod iehor lill-annimali, tal-qoxra ta’ barra
tal-kapsoli tal-prodotti medicinali, tal-kapsoli tal-gelatina, ecc.

Dawn il-dettalji ghandhom ikunu supplimentati b’kull informazzjoni relevanti dwar il-kontenitur u, meta
approprjat, il-metodu ta’ kif jinghalaq, flimkien ma’ dettalji ta’ xi ghodda li bihom il-prodott medicinali jkun
uzat jew somministrat u li jinghata mal-prodott medicinali.

2. “It-terminoligija tas-soltu”, li ghandha tintuza biex tiddeskrivi I-kostitwenti tal-prodotti medi¢inali, ghandha tfis-
ser, minkejja l-applikazzjoni tad-dispozizzjonijiet I-ohra ta’ I-Artikolu 12(3)(¢):

— dwar sustanzi li jidhru fil-Farmakopea Ewropea jew, fin-nuqgas ta’ dan, fil-farmakopea nazzjonali ta’ wiched
mill-Istati Membri, it-titolu principali fir-ras tal-monografu in kwistjoni, b'referenza ghall-farmakopea
kkoncernata,
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— dwar sustanzi ohra, l-isem internazzjonali mhux specjalizzat rrikkmandat mill-Organizzazzjoni Dinja tas-
Sahha (WHO), li jista’ jkun flimkien ma’ isem mhux specjalizzat ichor, jew, fin-nuqqas ta’ dawn,
id-denominazzjoni xjentifika ezatta; sustanzi li m'ghandhomx isem internazzjonali mhux spe¢jalizzat jew
denominazzjoni xjentifika ezatta ghandhom ikunu deskritti b'dikjarazzjoni ta’ kif u minn xiex gew ippre-
parati, supplimentati, meta approprjat, b’kull dettall iehor rilevanti,

— dwar materjal koloranti, denominazzjoni bil-kodici “E” assenjat lilhom fid-Direttiva tal-Kunsill 78/25/KEE
tat-12 ta’ Dicembru 1977 dwar l-approssimazzjoni tar-regoli ta’ l-Istati Membri dwar materji koloranti
awtorizzati ghal uzu fi prodotti medicinali ().

3. Dettalji kwantitattivi

3.1. Biex jinghataw “dettalji kwantitattivi” tas-sustanzi attivi kollha tal-prodotti medi¢inali, huwa mehtieg, skond
il-forma farmacewtika kkoncernata, li tkun specifikata I-massa, jew in-numru ta’ unitajiet ta’ attivita bijologika,
jew ghal kull unita tad-dozagg jew ghal kull unita ta’ massa jew volum, ta’ kull sustanza attiva.

Unitajiet ta’ attivita bijologika ghandhom ikunu wzati ghal sustanzi li ma jistghux ikunu definiti kimikalment.
Meta Unita Internazzjonali ta’ attivita bijologika tkun giet definita mill-Organizzazzjoni Dinja tas-Sahha, din
ghandha tintuza. Meta ebda Unita Internazzjonali ma tkun giet definita, l-unitajiet ta’ attivita bijologika
ghandhom ikunu espressi b'mod li jipprovdu informazzjoni mhux ambigwa dwar l-attivita tas-sustanzi.

Kull meta possibbli, attivita bijologika ghal kull unita ta’ massa jew volum ghandha tkun indikata.

Din l-informazzjoni ghandha tkun supplimentata:

— dwar preparazzjonijiet injettabli, bil-massa jew bl-unitajiet ta’ attivita bijologika ta’ kull sustanza attiva fil-
kontenitur ta’ unita, waqt li jitqies il-volum uzabbli tal-prodott, wara r-rikostituzzjoni, meta approprjat,

— dwar prodotti medicinali li jkunu amministrati permezz ta’ qtar, bil-massa jew bl-unitajiet ta attivita bijo-
logika ghal kull sustanza attiva kontenuta fin-numru ta’ qgtar li jikkorrispondu ghal 1 ml jew 1 g tal-
preparazzjoni,

— dwar guleppi, emulsjonijiet, preparazzjonijiet imrammla u forom farmacewtici ohra li ghandhom ikunu
somministrati fi kwantitajiet imkejjla, bil-massa jew bl-unitajiet ta’ attivita bijologika ta’ kull sustanza attiva
ghal kull kwantita mkejjla.

3.2, Sustanzi attivi prezenti fil-forma ta’ komposti jew derivattivi ghandhom ikunu deskritti kwantitattivament bil-
massa totali taghhom, u jekk mehtieg jew relevanti, bil-massa ta’ l-entita jew entitajiet attiva/i tal-molekuli.

3.3.  Dwar prodotti medicinali li jkun fihom sustanza attiva li tkun is-suggett ta’ applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni
ta’ marketing fxi Stat Membru ghall-ewwel darba, id-dikjarazzjoni kwantitattiva ta’ sustanza attiva li hi melh
jew idrat ghandha tkun sistematikament espressa f'termini tal-massa ta’ l-entita jew entitajiet attivi fil-molekula.
II-prodotti medicinali awtorizzati kollha sussegwentement fl-Istati Membri ghandu jkollhom il-komposizzjoni
kwantitattiva taghhom iddikjarata bl-istess mod ghall-istess sustanzi attivi.

4. Farmacewtici ta’ zvilupp

Ghandha tinghata spjegazzjoni dwar l-ghazla tal-komposizzjoni, kostitwenti u kontenitur u 1-funzjoni mah-
suba ta’ l-ec¢ipjenti fil-prodott lest. Din l-ispjegazzjoni ghandha tkun sostnuta b'informazzjoni xjentifika dwar
farmacewtici ta’ zvilupp. L-eccess, b'gustifikazzjoni ghalih, ghandu jkun iddikjarat.

B. DESKRIZZJONI TAL-METODU TA’ PRODUZZJONI

Id-deskrizzjoni tal-metodu tal-manifattura li jkun ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond l-Arti-
kolu 12(3)(d), ghandha tkun abbozzata b'mod li taghti sommarju adegwat tan-natura ta’ l-operazzjonijiet li saru.

Ghal dan l-ghan ghandu jinkludi mill-anqas:

— lijissemmew l-istadji diversi tal-manifattura, biex tkun tista’ issir stima dwar jekk il-processi wzati fil-produzzjoni
tal-forma farmacewtika jkunux ipproducew bidla hazina fil-kostitwenti,

— fil-kaz ta’ manifattura kontinwa, dettalji kompleti dwar prekawzjonijiet li ttichdu biex jizguraw l-omogeneita tal-
prodott lest,

— il-formola attwali tal-manifattura, bid-dettalji kwantitattivi tas-sustanzi kollha wzati, il-kwantitajiet ta’ ec¢ipjenti,
madankollu, jkunu moghtija ftermini approssimattivi sa fejn il-forma farmacewtika taghmel dan mehtieg;
ghandhom jissemmew kull sustanzi li jistghu jghibu fil-kors tal-produzzjoni; kull ec¢cess ghandu jkun indikat u
gustifikat,

() GUL1I,ta’ -14.01.1978, pg. 18. Direttiva kif l-ahhar emendata mill-Att ta’ Adezjoni ta’ 1-1985.
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dikjarazzjoni dwar l-istadji ta’ manifattura li fihom ittiehdu kampjuni ghal testijiet ta’ kontroll ta’ waqt il-process,
meta data ohra fid-dokumenti li jappoggjaw l-applikazzjoni juru li testijiet bhal dawn huma mehtiega ghall-
kontroll tal-kwalita tal-prodott lest,

studji sperimentali li jivvalidaw il-process tal-manifattura, meta metodu mhux standard ta’ manifattura huwa wzat
jew meta hu kritiku ghall-prodott,

ghal prodotti sterili, dettalji tal-processi ta'l-isterilizzazzjoni ufjew proceduri mhux settici uzati.

KONTROLL FUQ MATERJALI TAL-BIDU

Ghall-ghanijiet ta’ dan il-paragrafu, “materjali tal-bidu” ghandhom ifissru 1-kostitwenti kollha tal-prodott
medicinali u, jekk ikun mehtieg, tal-kontenitur tieghu, kif imsemmi fTagsima A, punt 1, fuq.

Fil-kaz ta’
— sustanza attiva mhux deskritta fil-Farmakopea Ewropea jew fil-farmakopea ta’ Stat Membru,

— sustanza attiva deskritta fil-Farmakopea Ewropea jew fil-farmakopea ta’ Stat Membru meta ppreparata
b'metodu 1i jista” jhalli impuritajiet mhux imsemmija fil-monografu tal-farmakopea u li ghalihom
il-monografu mhuwiex addattat biex jikkontrolla adegwatament il-kwalita taghhom,

li tkun manifatturata minn persuna differenti mill-applikant, dan ta’ -ahhar jista’ jirranga ghad-deskrizzjoni det-
taljata tal-metodu ta’ manifattura, kontroll tal-kwalitawaqt il-manifattura u I-validazzjoni tal-process biex tkun
moghtija direttament lill-awtoritajiet kompetenti mill-manufattur tas-sustanza attiva. Fdan il-kaz, il-manufattur
ghandu madankollu jipprovdi lill-applikant bl-informazzjoni kollha li tista’ tkun mehtiega biex dan ta’ I-ahhar
jiehu responsabbilta ghall-prodott medicinali. l-manufattur ghandu jikkonferma bil-miktub lill-applikant i hu
ghandu jizgura konsistenza minn lott ghal lott u li ma jimmodifikax il-process tal-manifattura jew
l-ispecifikazzjonijiet minghajr ma jinforma lill-applikant. Dokumenti u dettalji li jappoggjaw l-applikazzjoni
ghal bidla bhal din ghandhom jinghataw lill-awtoritajiet kompetenti.

Id-dettalji u d-dokumenti li jkun hemm ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond I-Arti-
kolu 12(3)()) u (j) u l-Artikolu 13(1), ghandhom jinkludu r-rizultati tat-testijiet, inkluzi l-analizi tal-lottijiet
partikolarment ghal sustanzi attivi, li jirrigwardaw kontroll tal-kwalita tal-kostitwenti kollha uzati. Dawn
ghandhom jintbaghtu skond id-dispozizzjonijiet li gejjin.

Materjali tal-bidu elenkati fil-farmakopei

II-monografi tal-Farmakopea Ewropea ghandhom ikunu applikabbli ghas-sustanzi kollha li jidhru fiha.

Dwar sustanzi ohra, kull Stat Membru jista’ jitlob osservanza tal-farmakopea nazzjonali tieghu dwar prodotti
maghmula fit-territorju tieghu.

Kostitwenti li jissodisfaw il-htigijiet tal-Farmakopea Ewropea jew tal-farmakopea ta’ wiehed mill-Istati Membri
ghandhom jitqiesu li jikkonformaw bizzejjed ma’ 1-Artikolu 12(3)(i). Fdan il-kaz id-deskrizzjoni tal-metodi
analiti¢l ghandha tkun mibdula freferenza dettaljata ghall-farmakopea in kwistjoni.

Madankollu, meta materjal tal-bidu fil-Farmakopea Ewropea jew fil-farmakopea ta’ xi Stat Membru gie ppreparat
b'metodu li jista’ jhalli impuritajiet mhux kontrollati fil-monografu tal-farmakopea, dawn l-impuritajiet u
I-limiti massimi tat-tolleranza taghhom ghandhom jkunu dikjarati u test adattat ta’ procedura ghandu jkun
deskritt.

Materjal koloranti ghandu, fkull kaz, jissodisfa l-htigijiet tad-Direttiva tal-Kunsill 78/25/KEE.

It-testijiet ta’ rutina maghmula fuq kull lott ta” materjali tal-bidu jridu jkunu kif dikjarati fl-applikazzjoni ghal
awtorizzazzjoni ta’ marketing. Jekk testijiet barra minn dawk imsemmija fil-farmakopea jkunu uzati, ghandha
tinghata prova li I-materjali tal-bidu jissodisfaw il-htigijiet dwar kwalita tal-farmakopea.

Fkazijiet meta specifikazzjoni li tkun fmonografu tal-Farmakopea Ewropea jew fil-farmakopea nazzjonali ta’ Stat
Membru tista’ ma tkunx suffi¢jenti biex tizgura I-kwalita tas-sustanza, l-awtoritajiet kompetenti jistghu jitolbu
specifikazzjonijiet aktar approprjati mid-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ta’ marketing.

L-awtoritajiet kompetenti ghandhom jinfurmaw lill-awtoritajiet responsabbli ghall-farmakopea in kwistjoni.
Id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandu jaghti lill-awtoritajiet ta’ dik il-farmakopea id-dettalji ta’
l-allegata insuffi¢cjenza u l-ispecifikazzjonijiet addizzjonali applikati.
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Fkazijiet meta materjal tal-bidu ma jkunx deskritt la fil-Farmakopea Ewropea u l-anqas fil-farmakopea ta’ xi Stat
Membru, konformita mal-monografu tal-farmakopea ta’ pajjiz terz tista’ tkun accettata; fdawn il-kazijiet,
l-applikant ghandu jibghat kopja tal-monografu flimkien meta mehtieg mal-validazzjoni tal-proceduri tat-
testijiet li jkun hemm fil-monografu u bi traduzzjoni meta approprjat.

Materjali tal-bidu mhux fxi farmakopea
Kostitwenti li ma jinghataw febda farmakopea ghandhom ikunu deskritti fil-forma ta’ monografu taht it-titoli
li gejjin:

(a) l-isem tas-sustanza, li jissodisfa l-htigijiet tat-Tagsima A punt 2, ghandu jkun supplimentat b'sinonimu
kummerdjali jew xjentifiku;

b

id-definizzjoni tas-sustanza, preskritta fforma simili ghal dik uzata fil-Farmakopea Ewropea, ghandha tkun
akkumpanjata b’kull evidenza li sservi ta’ spjega mehtiega, spe¢jalment dwar l-istruttura molekulari meta
approprjat; ghandu jkun hemm maghha deskrizzjoni approprjata tal-metodu ta’ sintezi. Meta sustanzi
jistghu jkunu deskritti biss bil-metodu tal-manifattura taghhom, id-deskrizzjoni ghandha tkun dettaljata
bizzejjed biex tikkaratterizza sustanza li hi kostanti kemm fil-komposizzjoni kif ukoll fl-effetti taghha;

(¢) metodi ta’ identifikazzjoni jistghu jkunu deskritti fil-forma ta’ tekniki kompleti bhal ma jintuzaw fil-
produzzjoni tas-sustanza, u fil-forma ta’ testijiet li ghandhom isiru b'rutina;

(d) testijiet ghall-purita ghandhom ikunu deskritti frelazzjoni mas-somma totali ta’ impuritajiet li jistghu jit-
bassru minn qabel, specjalment dawk li jistghu jkollhom effett hazin, u jekk mehtieg, dawk Ii,
b’konsiderazzjoni ghat-taghqid ta’ sustanzi li ghalihom l-applikazzjoni tirreferixxi, jistghu jaffetwaw hazin
l-istabilita tal-prodott medicinali jew jghawwgu r-rizultati analitici;

(e) Dwar sustanzi kumplessi li joriginaw mill-pjanti jew l-annimali, ghandha ssir distinzjoni bejn il-kaz meta
effetti farmakologic¢i multipli joholqu I-bzonn ta’ kontroll kimiku, fiziku jew bijologiku tal-komponenti
principali, u I-kaz ta’ sustanzi li jkun fihom grupp wiched jew aktar ta’ principji li ghandhom l-istess atti-
vita, li dwarhom metodu generali ta’ stima jista’ jkun accettat;

(f) meta materjali li joriginaw mill-annimali huma wzati, mizuri biex jizguraw helsien minn agenti potenz-
jalment patogenic¢i ghandhom ikunu deskritti;

©

kull prekawzjonijiet spe¢jali li jistghu jkunu mehtiega waqt il-hazna tal-materjal tal-bidu u, jekk ikun meh-
tieg, il-perjodu massimu ta’ hazna qabel ma jerga’ jibda l-ittestjar ghandu jinghata.

Karatteristici fiziko-kimici li jistghu jaffettwaw il-bijodisponibilita

II-punti informattivi li gejjin dwar sustanzi attivi, kemm jekk huma elenkati jew le fil-farmakopei, ghandhom
jinghataw bhala parti mid-deskrizzjoni generali tas-sustanzi attivi jekk il-bijodisponibilita tal-prodotti
medicinali tiddependi minnhom:

— forma kristallina u ko-effi¢jenti tas-solubilita,

— qies tal-particella, meta approprjat wara polverizzazzjoni,

— stat ta’ taghqid,

— ko-effi¢jenti taz-zejt/ilma tal-qasma ().

Meta materji primi bhal mikro-organizmi, tessuti li joriginaw minn pjanti jew annimali, ¢elluli jew fluwidi
(inkluz demm) li joriginaw mill-bniedem jew mill-annimal jew ¢elluli bijoteknologici huma uzati fil-manifattura
ta’ prodotti medicinali veterinarji, l-origini u l-istorja ta’ materjali tal-bidu ghandhom ikunu deskritti u doku-
mentati.

Id-deskrizzjoni tal-materjal tal-bidu ghandha tinkludi l-istrategija tal-manifattura, il-proceduri ta’
purifikazzjoni/inattivazzjoni bil-validazzjoni taghhom u l-proceduri kollha ta’ kontroll waqt il-process, magh-
mula biex jizguraw il-kwalita, is-sigurta u l-konsistenza minn lott ghal lott tal-prodott lest.

Meta jintuzaw banek tac-celluli, il-karatteristici tac-cellula ghandhom juru li baqghu bla mibdula fil-livell ta’ pas-
sagg uzat ghall-produzzjoni u lil hinn.

L-awtoritajiet kompetenti jistghu jitolbu wkoll il-valuri pK/pH jekk jahsbu li din l-informazzjoni hija essenzjali.



13/Vol. 27

Tl-Gurnal Uffi¢jali ta’ 1-Unjoni Ewropea

35

2.2. Materjali ta’ Zerriegha, banek tac-celluli, ghadajjar tas-serum u materjal iehor ta'origini bijologika u, kull meta
possibbli, il-materji primi li jinkisbu minnhom ghandhom ikunu ttestjati ghal agenti ac¢identali.

Jekk il-prezenza ta’ agenti accidentali potenzjalment patogenici hija inevitabbli, il-materjal ghandu jintuza biss
meta aktar processar jizgura l-eliminazzjoni ufjew inattivazzjoni taghhom, u dan ghandu jkun validat.

D.  MIZURI SPECIFICI DWAR IL-PREVENZJONI TAT-TRASMISSJONI TA’ ENCEFALOPATIJI SPONGIFORMI TA’
L-ANNIMALI

L-applikant ghandu juri li l-prodott medicinali veterinarju huwa manufatturat skond in-Nota ta’ Gwida dwar
l-imminimizzar tar-riskju li jigu trasmessi agenti ta’ l-encefalopatija spongiformi ta’ l-annimali permezz ta’ prodotti
medicinali veterinarji u l-aggornamenti tieghu, pubblikat mill-Kummissjoni Ewropea fil-Volum 7 tal-pubblikazzjoni
taghha “Ir-regoli li jirregolaw prodotti medicinali fil-Komunita Ewropea”.

E. TESTIJIET TA’ KONTROLL MAGHMULA FI STAD]I INTERMEDJAR]JI TAL-PROCESS TAL-MANIFATTURA

Id-dettalji u d-dokumenti li jkun hemm ma’ applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing, skond 1-Artikolu 12(3)(j)
u (j) kif ukoll I-Artikolu 13(1), ghandhom jinkludu dettalji li ghandhom x’jaqgsmu mat-testijiet ta’ kontroll tal-prodotti
li jistghu jitwettqu fi stadji intermedjarji tal-process tal-manifattura, bil-hsieb li tkun zgurata l-konsistenza tal-
karatteristici teknici u l-process tal-produzzjoni.

Dawn it-testijiet huma essenzjali biex tkun iccekkjata l-konformita tal-prodott medic¢inali mal-formola meta,
eccezjonalment, xi applikant jipproponi metodu analitiku ghall-ittestjar tal-prodott lest li ma jinkludix l-istima tas-
sustanzi attivi kollha (jew tal-komponenti ec¢ipjenti kollha bla hsara ghall-istess htigijiet bhas-sustanzi attivi).

L-istess japplika meta I-kontroll tal-kwalita tal-prodott lest jiddependi minn ezamijiet ta’ kontroll ta’ waqt il-process,
partikolarment jekk is-sustanza tkun essenzjalment definita mill-metodu tal-manifattura taghha.

F. TESTIJIET TAL-PRODOTT LEST

1. Ghall-kontroll tal-prodott lest, lott ta’ prodott lest jikkonsisti fl-unitajiet kollha ta’ forma farmacewtika li huma
maghmula mill-istess kwantita inizjali ta’ materjal u ghaddew mill-istess serje ta’ operazzjonijiet ta’ manifattura
ufjew sterilizzazzjoni jew, fil-kaz ta’ process kontinwu ta’ manifattura, l-unitajiet kollha maghmula fperjodu
fissat ta’ zmien.

L-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandha telenka dawk it-testijiet li jsiru ta’ rutina fuq kull
lott tal-prodott lest. Il-frekwenza ta’ testijiet li ma jsirux ta’ rutina ghandha tigi dikjarata. Il-limiti ta’ rilaxx
ghandhom ikunu indikati.

Id-dettalji u d-dokumenti li jkunu ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond l-Arti-
kolu 12(3)(i) u (j) kif ukoll I-Artikolu 13(1), ghandu jkun fihom dettalji dwar it-testijiet ta’ kontroll fuq il-prodott
lest meta jinhareg. Ghandhom jintbaghtu skond ir-rekwiziti li gejjin.

Id-dispozizzjonijiet tal-monografi generali tal-Farmakopea Ewropea, jew fin-nuqqas ta’ din, ta’ xi Stat Membru,
ghandhom ikunu applikabbli ghall-prodotti kollha hemmekk definiti.

Jekk il-proceduri tat-testijiet u limiti barra minn dawk imsemmija fil-monografi generali tal-Farmakopea Ewro-
pea, jew fin-nuqgas ta’ din, fil-farmakopea nazzjonali ta’ xi Stat Membru, huma uzati, ghandha tinghata prova
li I-prodott lest ikun, jekk ittestjat skond dawk il-monografi, jissodisfa I-htigijiet ta’ kwalitata’ dik il-farmakopea
ghall-forma farmacewtika kkoncernata.

1.1.  Karatteristici generali tal-prodott lest

Xi testijiet tal-karatteristici generali ta’ prodott ghandhom dejjem ikunu inkluzi mat-testijiet tal-prodott lest.
Dawn it-testijiet ghandhom, kull meta applikabbli, jirrelataw mal-kontroll ta’ mases medji u devjazzjonijiet
densita, pH, indici rifrattiv, ec¢. Ghal kull wahda minn dawn il-karatteristici, standards u limiti ta’ tolleranza
ghandhom ikunu specifikati mill-applikant fkull kaz partikolari.

Il-kondizzjonijiet tat-testijiet, meta approprjat, it-taghmir/apparat uzat u l-istandards ghandhom ikunu deskritti
fdettall preciz kull meta ma jinghatawx fil-Farmakopea Ewropea jew fil-farmakopea ta’ I-Istati Membri; l-istess
ghandu japplika fkazijiet meta I-metodi preskritti minn dawn il-farmakopei ma japplikawx.
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1.2

1.3.

1.4.

G.

Barra minn hekk, forom solidi farmacewtici li jridu jkunu somministrati oralment ghandhom ikunu suggettati
ghal studji in vitro dwar ir-rata tal-liberazzjoni u d-dissoluzzjoni ta’ sustanza jew sustanzi attivi; dawn l-istudji
ghandhom isiru wkoll meta s-somministrazzjoni ssir b'mezzi ohra jekk l-awtoritajiet kompetenti ta’ I-Istat
Membru kkoncernat jikkunsidraw li dan mehtieg.

Identifikazzjoni u stima tas-sustanza/i attiva/i

L-identifikazzjoni u l-istima tas-sustanza/i attiva/i ghandhom isiru jew b’kampjun rapprezentattiv mill-lott tal-
manifattura jew fnumru ta’unitajiet ta’ dozaggi analizzatti individwalment.

Sakemm ma jkunx hemm gustifikazzjoni xierqa, id-devjazzjoni massima accettabbli fil-kontenut tas-sustanza
attiva tal-prodott lest m'ghandhiex tagbez il-+5 % fil-hin tal-manifattura.

Fuq il-bazi tat-testijiet ta’ l-istabilita, il-manifattur ghandu jipproponi u jiggustifika limiti accettabbli ta’
tolleranza massima fil-kontenut tas-sustanza attiva tal-prodott lest sa l-ahhar tal-hajja tajba fil-hazna proposta.

Fxi kazi eccezzjonali ta’ tahlitiet partikolarment kumplessi, meta stima tas-sustanzi attivi li jkunu numeruzi
hafna jew prezenti fammonti baxxi hafna tinnecessita investigazzjoni kkomplikata li difficli ssir dwar kull lott
ta’ produzzjoni, l-istima ta’ sustanza attiva wahda jew aktar fil-prodott lest tista’ titnehha, fuq il-kondizzjoni
espressa li dawn l-istimi jsiru fi stadji intermedjarji tal-process tal-produzzjoni. Dan ir-rilassament ma jistax jigi
estiz ghall-karatterizzazzjoni tas-sustanzi kkoncernati. Din it-teknika simplifikata ghandha tkun supplimen-
tata b'metodu ta’ valutazzjoni kwantitattiva, li jippermetti lil-awtorita kompetenti li jkollha I-konformita tal-
prodott medicinali bl-ispecifikazzjoni tieghu verifikata wara li jkun tgieghed fis-sug.

Stima in vivo jew in vitro bijologika ghandha tkun obbligatorja meta metodi fiziko-kimi¢i ma jkunux jistghu
jipproducu informazzjoni adegwata dwar il-kwalita tal-prodott. Din l-istima ghandha, kull meta possibbli,
tinkludi materjal referenzjali u analizi statistika li jippermettu il-kalkolazzjoni tal-limiti fidu¢jari. Meta dawn
it-testijiet ma jkunux jistghu jsiru fuq il-prodott lest, jistghu jkunu maghmula fi stadju intermedjarju, kemm
jista’ jkun tard fil-process tal-produzzjoni.

Meta d-dettalji moghtija fit-tagsima B juru li eccess sinifikanti ta’ sustanza attiva huwa uzat fil-produzzjoni tal-
prodott medicinali, id-deskrizzjoni tat-testijiet tal-kontroll fuq il-prodott lest ghandhom jinkludu, meta xierag,
il-kimika u, jekk jinhtieg, l-investigazzjoni tossiko-farmakologika tal-bidliet li din is-sustanza tkun ghaddiet
minnhom, u possibilment il-karatterizzazzjoni ufjew l-istima tal-prodotti ta’ degradazzjoni.

Identifikazzjoni u stima ta’ komponenti eccipjenti

Sa fejn huwa mehtieg, il-komponenti eccipjenti ghandhom ikunu suggetti mill-inqas ghal testijiet ta’
identifikazzjoni.

[l-procedura proposta ta’ test ghall-identifikazzjoni ta’ materji koloranti ghandha tippermetti li ssir verifika biex
dawn il-materji jidhru fil-lista mehmuza mad-Direttiva 78/25/KEE.

Test ta’ limitu massimu u minimu ghandu jkun obbligatorju ghal agenti preservanti u ezami tal-limitu mas-
simu ghal kull komponent eccipjent iehor li jista’ jaffettwa hazin il-funzjonijiet fizjologici; test ta’ limitu mas-
simu u minimu ghandu jkun obbligatorju ghall-eccipjent jekk jista’ jaffettwa I-bijodisponibilita ta’ sustanza
attiva, sakemm il-bijodisponibilita ma tkunx garantita b'testijiet ohra xierqa.

Testijiet ta’ sigurta

Barra mit-testijiet tossiko-farmakologi¢i mibghuta ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing,
dettalji ta’ testijiet ta’ sigurta, bhal sterilita, endotossin batterjali, pirogenecita u tolleranza lokali fl-annimali
ghandha tkun inkluza mad-dettalji analiti¢i kull meta dawn l-ezamijiet ghandhom jkun maghmula bhala rutina
biex jivverifikaw il-kwalitatal-prodott.

EZAMI TA’ STABBILITA

Id-dettalji u d-dokumenti li jkunu ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond I-Artikolu 12(3)(f) u
(i) ghandhom jintbaghtu skond il-htigijiet li gejjin.

Deskrizzjoni ghandha tkun moghtija ta’ l-investigazzjonijiet li bihom il-hajja tajba fil-hazna, il-kondizzjonijiet
irrakkomandati ghall-hazna u l-ispecifikazzjonijiet fl-ahhar tal-hajja tajba fil-hazna proposti mill-applikant ikunu gew
determinati.

Fil-kaz ta’ tahlitiet minn gabel ghall-ghalf ghall-annimali medikat, l-informazzjoni ghandha wkoll tkun moghtija kif
mehtieg dwar il-hajja tajba fil-hazna ta’ 1-ghalf ghall-annimali medikat maghmula minn dawn it-tahlitiet ta’ qabel
skond l-istruzzjonijiet irrakkomandati ghall-uzu.
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Meta prodott lest ikun jehtieg rikostituzzjoni qabel is-somministrazzjoni, dettalji tal-hajja tajba fil-hazna proposta
ghall-prodott rikostitwit, ikunu mehtiega, appoggjati b'data relevanti dwar l-istabbilita.

Fil-kaz ta’ kunjetti ta’ hafna dozi, data dwar l-istabbilitd ghandhom ikunu pprezentati biex jiggustifikaw hajja tajba
fil-hazna tal-kunjett wara li jkun gie mtaqqab ghall-ewwel darba.

Meta prodott lest jista’ jaghti bidu ghal prodotti degradanti, I-applikant dawn ghandu jiddikjarahom u jindika I-metodi
ta’ karatterizzazzjoni u l-proceduri tat-testijiet.

Il-konkluzjonijiet ghandu jkun fihom ir-rizultati ta’ l-analizi, li jiggustifikaw il-hajja tajba fil-hazna proposta dwar
kondizzjonnijiet irrakkomandati ta’ hazna u l-ispecifikazzjonijiet tal-prodott lest fl-ahhar tal-hajja tajba fil-hazna tal-
prodott lest taht dawn il-kondizzjonijiet ta’ hazna irrakkomandati.

[l-livell massimu accettabbli ta” prodotti ta’ degradazzjoni fit-tmiem tal-hajja tajba fil-hazna ghandu jkun indikat.

Studju ta’ l-interazzjoni bejn il-prodott u l-kontenitur ghandu jintbghat kull meta r-riskju ta’ din l-interazzjoni huwa megjus
bhala possibbli, spe¢jalment meta preparazzjonijiet injettabbli jew aerosols ghal uzu intern huma kkoncernati.

PARTI 3
Testjar ghas-sigurta u ghal residwi

Id-dettalji u d-dokumenti li ghandu jkun hemm ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond 1-Arti-
koli 12(3)(j) u 13(1) ghandhom jintbghatu skond il-htigijiet li gejjin.

L-Istati Membri ghandhom jizguraw li t-testijiet li jsiru skond id-dispozizzjonijiet dwar il-prattika tajba tal-laboratorju
preskritta bid-Direttiva tal-Kunsill 87/18/KEE tat-18 ta’ Dicembru 1986 dwar l-armonizzazzjoni tal-ligijiet,
regolamenti u dispozizzjonijiet amministrattivi li ghandhom xjagsmu ma l-applikazzjoni ta’ principji tajba tal-
prattika tal-laboratorju u l-verifika ta’ l-applikazzjonijiet taghhom ghal testijiet dwar sustanzi kimici (*) u d-Direttiva
tal-Kunsill 88/320/KEE tad-9 ta’ Gunju 1988 dwar l-ispezzjoni u l-verifika ta’ pratttika tajba tal-laboratorju (PTL) (2).

A. TESTJAR GHAS-SIGURTA

Kapitolu I

Esekuzzjoni ta’ testijiet
1. Introduzzjoni
Id-dokumentazzjoni dwar sigurta ghandha turi:

1. it-tossicita potenzjali tal-prodott medicinali u kull effett perikoluz jew mhux mixtieq li jistghu jigru taht
il-kondizzjonijiet ta’ uzu proposti ghall-annimali; dawn ghandhom ikunu valutati frelazzjoni mas-
severita tal-kondizzjoni patologika ikkoncernata;

2. l-effetti potenzjalment hziena ghall-bniedem minn residwi tal-prodott medic¢inali veterinarju jew sus-
tanza foggetti ta’ I-ikel miksuba minn annimali ttrattati u liema diffikultajiet dawn ir-residwi jistghu
joholqu fl-ipprocessar industrijali ta’ oggetti ta’ I-ikel;

3. Ir-riskji potenzjali li jistghu jirrizultaw ghall-bnedmin li jkunu esposti ghall-prodott medicinali, per
ezempju waqt is-somministrazzjoni tieghu lill-annimal;

4. ir-riskji potenzjali ghall-ambejnt li jirrizultaw mill-uzu tal-prodott medicinali.
Ir-rizultati kollha ghandhom ikunu ta’ minn joqghod fughom u generalment validi. Kull fejn xieraq, proceduri
matematici u statistici ghandhom jintuzaw fid-disinjazzjoni tal-metodi sperimentali u fil-valutazzjoni tar-

rizultati. Barra minn hekk, klinic¢isti ghandhom jinghataw informazzjoni dwar il-potenzjal terapewtiku tal-
prodott u dwar il-perikli konnessi ma’ l-uzu tieghu.

Fxi kazi jista’ jkun mehtieg li jigu ttestjati l-metaboliti tal-kompost genitur meta dawn jirrapprezentaw
ir-residwi li wiehed ghandu joqghod attent ghalihom.

Eccipjent uzat fil-qasam farmacewtiku ghall-ewwel darba ghandu jkun trattat bhal sustanza attiva.

() GUL 15, tas-17.01.1987, pg. 29. Id-Direttiva kif l-ahhar emendata bid-Direttiva tal-Kummissjoni 1999/11/KE (GU L 77, tat-

23.03.1999, pg. 8).
(» GUL145,11.06.1988, pg. 35. Direttiva kif l-ahhar emendata bid-Direttiva tal-Kummissjoni 1999/12/KE (GU L 77, 23.03.1999,
pg. 22).
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3.2

Farmakologija

Studji farmakologi¢i huma ta’ importanza fundamentali biex jikkjarifikaw il-mekkanizmi li bihom il-prodott
medicinali jipproduci l-effett terapewtiku tieghu u ghalhekk studji farmakologici li jsiru fuq speci sperimen-
tali u immirati ta’ annimal ghandhom ikunu inkluzi fParti 4.

Madankollu, studji farmakologici jistghu wkoll jghinu biex ikunu mifhuma ahjar fenomeni tossikologici.
jew b'dozi inqas minn dawk mehtiega biex tinkiseb it-tossicita, dawn l-effetti farmakologicl ghandhom jit-
tiehdu fkonsiderazzjoni fil-valutazzjoni tas-sigurta tal-prodott medicinali.

Ghalhekk id-dokumentazzjoni dwar sigurta ghandha dejjem tkun preceduta b'dettalji dwar
l-investigazzjonijiet farmakologici li jkunu saru fuq annimali tal-laboratorju u l-informazzjoni kollha rele-
vanti osservata waqt studji klinici fl-annimal immirat.

Tossikologija
Tossicita ta’ doza wahidha

Studji dwar tossicita ta’ doza wahidha jistghu jintuzaw biex jitbassru:
— l-effetti possibbli ta’ dozagg eccessiv akut fl-ispec¢i immirati,

— l-effetti possibbli ta’ amministrazzjoni ac¢identali lill-bnedmin,
— id-dozi li jistghu jintuzaw utilment fl-istudji ta’ dozi ripetuti.

Studji dwar tossicita ta’ doza wahidha ghandhom jizvelaw l-effetti akuti tossici tas-sustanza u l-hin li jiehdu

biex jahdmu u biex jghaddu.

Dawn l-istudji ghandhom normalment isiru ghall-anqas fuq zewg spe¢i mammali. Speci ta’ mammala wahda
tista’ tinbidel, jekk xieraq, bi speci ta’ annimal li ghalih ikun mahsub il-prodott mediku. Mill-angas Zewg rotot
differenti ta’ somministrazzjoni ghandhom normalment ikunu studjati. Wahda minnn dawn tista’ tkun
l-istess bhal, jew simili ghal, dik proposta ghall-ispe¢ fil-mira. Jekk ikun anticipat li dak li ser juza l-prodott
medicinali se jkun sostanzjalment espost, per ezempju billi jighed man-nifs jew b’kuntatt mal-gilda, dawn
ir-rotot ghandhom ikunu studjati.

Biex ikunu imnaqgsa in-numru u t-tbatija ta’ l-annimali involuti, protokolli godda ghall-ittestjar ta’ tossicita
ta’ doza wahidha qeghdin kontinwament ikunu zviluppati. Studji mwettqa skond dawn il-proceduri I-godda
meta proprjament validati ghandhom ikunu accettati, kif ukoll studji maghmula skond linji maghrufa ta’
gwida internazzjonali.

Tossicita ta’ dozi ripetuti

Testijiet tat-tossicita minn dozi ripetuti huma mahsuba biex jizvelaw kull bidliet fizjologici ufjew patologici
ikkagunati minn somministrazzjoni ripetuta tas-sustanza attiva jew ta’ ghaqda ta’ sustanzi attivi taht ezami,
u biex jiddeterminaw kif dawn il-bidliet huma relatati mad-dozagg.

Fil-kaz ta’ sustanzi jew prodotti medic¢inali mahsuba biss ghall-uzu fannimali li ma jpproducux ikel, studju
dwar it-tossicita minn dozi ripetuti fi speci wahda ta’ annimal sperimentali ghandu normalment ikun biz-
zejjed. Dan l-istudju jista’ jinbidel ma’ studju maghmul fuq l-annimal fil-mira. Il-frekwenza u r-rotta ta’
somministrazzjoni, u zZ-zmien ta’ l-istudju ghandhom jintghazlu wara li jkunu kkunsidrati l-kondizzjonijiet
proposti dwar l-uzu kliniku. L-investigatur ghandu jaghti r-ragunijiet tieghu ghall-medda u t-tul ta’ zmien tal-
provi u d-dozaggi maghzula.

Fil-kaz ta’ sustanzi jew prodotti medic¢inali mahsuba ghall-uzu fannimali li jipproducu I-ikel, l-istudju ghandu
jsir mill-inqas fuq zewg speci,u wiehed minnhom ma jkunx annimal li jgerrem. L-investigatur ghandu jaghti
r-ragunijiet tieghu ghall-ghazla ta’ l-ispeci, wara li jikkunsidra t-taghrif disponibbli dwar il-metabolizmu tal-
prodott fl-annimali u l-bniedem. Is-sustanza tat-test ghandha tkun somministrata oralment. It-test ghandu
jiehu mill-anqas 90 jum. L-investigatur ghandu jiddikjara bi¢-car u jaghti r-ragunijiet tieghu dwar il-metodu
u l-frekwenza tas-somministrazzjoni u t-tul tal-provi.

Id-doza massima ghandha normalment tkun maghzula biex tohrog sew l-effetti hziena. L-aktar doza baxxa
m’ghandhiex tipproduci evidenza ta’ tossicita.
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3.3.

3.4.

3.4.1.

3.4.2.

3.5.

3.6.

Il-valutazzjoni ta’ l-effetti tossi¢i ghandha tkun bazata fuq osservazzjoni ta’ kif wiehed igib ruhu jew jikber,
b'testijiet ta’ ematologija u fizjologoci, spe¢jalment dawk li ghandhom x’jagsmu ma’ l-organi eskritorjali, kif
ukoll fuq rapporti ta’ awtopsja u data istologici li jkun hemm maghhom. L-ghazla u l-limiti ta’ kull lott ta’
testijiet jiddependu fuq l-ispeci ta’ annimal uzat u l-istat tat-taghrif xjentifiku fdak il-hin.

Fil-kaz ta’ ghaqdiet godda ta’ sustanzi maghrufa li gew investigati skond id-dispozizzjonijiet ta’ din
id-Direttiva, it-testijiet b'dozi ripetuti jistghu, barra meta t-testijiet ta’ tossicita ikunu wrew potenzjazzjoni jew
effetti tossici godda, ikunu modifikati kif xieraq mill-investigatur, li ghandu jghaddi r-ragunijiet tieghu ghal
dawn il-modifikazzjonijiet.

Tolleranza fl-ispeci fil-mira

Ghandhom jinghataw dettalji ta’ kull sinjali ta’ intolleranza li gw osservati waqt studji maghmula fl-ispeci fil-
mira skond il-htigijiet tal-Parti 4, Kapitolu I, Taqsima B. L-istudji ikkoncernati, id-dozaggi li fihom sehhet
l-intolleranza u l-ispeci u r-razez ikkoncernati ghandhom ikunu identifikati. Ghandhom jinghataw ukoll
dettalji dwar kull bidliet fizjologi¢i mhux mistennija.

Tossicita riproduttiva inkluza t-teratogenecita

Studju dwar l-effetti fuq ir-riproduzzjoni

L-iskop ta’ dan l-istudju huwa li jidentifika l-possibilta ta” hsara fil-funzjoni riproduttiva maskili jew femmi-
nili jew ta’ effetti hziena fuq nisel li jistghu jirrizultaw mis-somministrazzjoni tal-prodotti medicinali jew sus-
tanzi li jkunu qed jigu investigati.

Fil-kaz ta’ sustanzi jew prodotti medic¢inali mahsuba ghal uzu fl-annimali i jipproducu l-ikel, l-istudju ta’
l-effetti fuq ir-riproduzzjoni ghandu jsir fil-forma ta’ studju fuq Zewg generazzjonijiet ghall-anqas fuq speci
wiehed, normalment annimal li jgerrem. Is-sustanza jew prodott li jkun qed jigi investigat ghandu jkun
somministrat lill-annimali irgiel u nisa fhin xieraq qabel ma jitghammru. Is-somministrazzjoni ghandha
tkompli sal-fatma tal-generazzjoni F2. Mill-anqas tliet livelli ta’ dozi ghandhom jintuzaw. 1d-doza massima
ghandha tkun maghzula biex tohrog sew l-effetti hziena. Id-doza l-aktar baxxa m'ghandhiex tipproduci hjiel
ta’ tossicita.

Il-valutazzjoni ta’ l-effetti fuq ir-riproduzzjoni ghandha tkun bazata fuq il-fertilita, it-tqala u l-imgieba
materna; it-treddigh, il-mod kif jikber u l-izvilupp tal-wild F1 mill-koncepiment sal-maturit; l-izvilupp tal-
wild F2 sal-fatma.

Studju dwar l-effetti embrijotossici/fetotossici inkluza t-teratogenecita

Fil-kaz ta’ sustanzi jew prodotti medicinali mahsuba ghall-uzu fannimali li jipproducu l-ikel, ghandhom jit-
wettqu studji dwar l-effetti embrijotossici/fetotossici, inkluzi dawk teratogenecitali.. Dawn l-istudji ghandhom
jitwettqu mill-anqgas fzewg speci mammali, normalment wiehed li jgerrem u fenek. Id-dettalji tat-test (numru
ta’ annimali, dozi, hin meta dawn ikunu ttiehdu u kriterji ghall-valutazzjoni tar-rizultati) ghandhom jidde-
pendu mill-istat tat-taghrif xjentifiku fil-hin ta’ meta ntbaghtet l-applikazzjoni u l-livell ta’ sinifikanza statistika
li r-rizultati ghandhom jilhqu. L-istudju fuq l-annimal li jgerrem jista’ jsir flimkien ma’ l-istudju dwar l-effetti
fuq il-funzjoni riproduttiva.

Fil-kaz ta’ sustanzi jew prodotti medicinali li ma jkunux mahsuba ghall-uzu fannimali li jipproducu l-ikel,
studju dwar l-effetti embrijotossici/fetotossici, inkluzi dawk teratogenecitali, ghandu jkun mehtieg minn ta’
l-anqas fi speci wahda, li tista’ tkun l-ispeci fil-mira, jekk il-prodott ikun mahsub ghall-uzu fannimali li jistghu
jintuzaw ghat-tghammir.

Mutagenecita

Testijiet dwar mutagenecita huma mahsuba biex jaghmlu stima tal-potenzjal ta’ sustanzi li jikkawzaw bidliet
trasmissibbli fil-materjal genetiku tac-celluli.

Kull sustanza gdida mahsuba ghall-uzu fi prodotti veterinarji medic¢inali ghandha tkun assessjata ghal
proprjetajiet mutagenici.

In-numru u t-tipi ta’ testijiet u l-kriterji ghall-valutazzjoni tar-rizultati ghandhom jiddependu mill-istat ta’
taghrif xjentifiku meta l-applikazzjoni tkun mibghuta.
Karcinogenicita

Studji fit-tul dwar il-karc¢inogenicita fl-annimali ikunu normalment mehtiega ghal sustanzi li I-bnedmin ikunu
esposti ghalihom
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3.7.

4.1.

4.2.

4.2.1.

4.2.2.

4.3.

5.1.

5.2.

— li ghandhom analogija kimika ma’ karcinogeni maghrufa,
— li waqt l-ttestjar ghall-mutageni¢ita ipproducew rizultati li jindikaw possibilta ta’ effetti kar¢inogenici,

— li holqu sinjali suspettuzi waqt testijiet tossici.

L-istat tat-taghrif xjentifiku fil-mument meta l-applikazzjoni tkun mibghuta ghandu jittiched
fkonsiderazzjoni meta jkunu ged jigu mfassla studji dwar karcinogenicita u waqt il-valutazzjoni tar-rizultati
taghhom.

Eccezzjonijiet

Meta prodott medicinali ikun mahsub ghal uzu topiku, assorbiment sistematiku ghandu jkun investigat
fl-ispeci ta’ annimali fil-mira. Jekk ikun ippruvat li I-assorbiment sistematiku huwa negligibbli, it-testijiet ta’
tossicita b'dozi ripetuti, it-testijiet ghat-tossicita riproduttiva u t-testijiet ghall-karc¢inogenicita jistghu jitneh-
hew, kemm-il darba:

— bil-kondizzjonijiet ta’ -uzu stabbiliti, l-ingestjoni orali tal-prodott medicinali mill-annimal tkun misten-
nija, jew

— is-sustanza medicinali partikolari tista’ tidhol foggetti ta’ l-ikel miksuba mill-annimal ittrattat
(preparazzjonijiet intra-mammarji).

Htigijiet ohra
Immunotossicita

Meta l-effetti osservati waqt studji ta’ dozi ripetuti fl-annimali jinkludu bidliet specifici fil-piz ta’ I-organi lim-
fatici ufjew istologici u bidliet fic-cellularita ta’ tessuti limfojdi, il-mudullun ta’ I-ghadam jew lewkociti peri-
ferali, l-investigatur ghandu jikkunsidra I-htiega ta’ studji addizzjonali dwar l-effetti tal-prodott fuq is-sistema
immuni.

L-istat tat-taghrif xjentifiku fil-mument meta l-applikazzjoni tkun mibghuta ghandu jittiehed
fkonsiderazzjoni meta jkunu disinjati dawn l-istudji u waqt il-valutazzjoni tar-rizultati taghhom.

Proprjetajiet mikrobijologici ta’ residwi
Effetti potenzjali fuq il-flora ta’ l-imsaren tal-bniedem

Ir-riskju mikrobijologiku ipprezentat minn residwi ta’ komposti anti-mikrobici ghall-flora intestinali umana
ghandu jkun investigat skond l-istat tat-taghrif xjentifiku meta l-applikazzjoni tkun mibghuta.

Effetti potenzjali fuq il-mikro-organizmi uzati ghall-processar industrijali ta’ l-ikel

Fxi kazi, jista’ jkun mehtieg li jitwettqu testijiet biex ikun determinat jekk residwi jikkawzawx diffikultajiet li
jaffettwaw il-processi teknologici fl-ipprocessar industrijali ta’ 1-ikel.

Osservazzjonijiet fil-bnedmin

Ghandha tkun provduta informazzjoni li turi jekk il-kostitwenti tal-prodotti medicinali veterinarji jintuzawx
bhala prodotti medi¢inali fterapija umana; jekk dan ikun il-kaz, ghandu jsir rapport dwar l-effetti kollha
osservati (inkluzi reazzjonijiet hziena) fil-bnedmin u dwar il-kawza taghhom, sal-punt li huma jistghu jkunu
importanti ghall-istima tal-prodotti medicinali veterinarji, meta approprjat fid-dawl ta’ rizultati ta’ provi ta’
dokumenti biblijografici; meta kostitwenti tal-prodotti medi¢inali veterinarji ikunu huma stess mhux uzati
jew m'ghadhomx jintuzaw bhala prodotti medicinali fit-terapija umana, ir-ragunijiet ghandhom ikunu mogh-
tija.

Ekotossicita

L-ghan ta’ l-istudju ta’ I-ekotossicita ta’ prodott medic¢inali veterinarju huwa li jassessja l-effetti hziena potenz-
jali li 1-uzu tal-prodott jista’ jikkawza lill-ambjent u li jidentifika kull mizura prekawzjonarja li tista’ tkun
mehtiega biex jitnaqgsu dawn ir-riskji.

Stima ta’ I-ekotossicita ghandha tkun obbligatorja ghall-kull applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing
ghal xi prodott medicinali veterinarju barra minn applikazzjonijiet mibghuta skond l-artikoli 2(3)(j) u 13(1).
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5.3.

5.4.

5.5.

Din l-istima ghandha normalment tinhadem fzewg fazijiet.

Fl-ewwel fazi, l-investigatur ghandu jaghmel stima ta’ kemm l-ambjent ser ikun potenzjalment espost ghall-
prodott, is-sustanzi attivi tieghu jew metaboliti relevanti, filwaqt i jikkonsidra:

— l-ispeci fil-mira u l-mudell ta’ uzu propost (per ezempju, medikazzjoni tal-massa jew medikazzjoni ta’
annimali individwali),

— il-metodu ta’ somministrazzjoni, b'mod partikolari sa fejn probabbilment il-prodott jidhol direttament fis-
sistemi ambjentali,

— il-possibilta ta’ I-ekskrezzjoni tal-prodott, is-sustanzi attivi jew metaboliti relevanti tieghu fl-ambjent minn
annimali ttrattati; persistenza fekskrezzjonijiet bhal dawn,

— ir-rimi ta’ prodott mhux uzat jew ghar-rimi.

Fit-tieni fazi, wara li jkun ikkunsidra kemm kien espost ghall-ambjent il-prodott, u l-informazzjoni disponibbli

ghaddejjin it-testijiet u I-provi l-ohra mehtiega minn din id-Direttiva, l-investigatur ghandu imbaghad jikkun-
sidra jekk aktar investigazzjoni specifika dwar l-effetti tal-prodott fuq eko-sistemi partikolari tkunx mehtiega.

Kif approprjat, aktar investigazzjoni ghandha tkun mehtiega dwar:
— Xi jsir minnu u xjaghmel fil-hamrija,

— Xi jsir minnu u xjaghmel fl-ilma u l-arja,

— l-effetti fuq organizmi ta’ l-ilma,

— l-effetti fuq organizmi ohra mhux fil-mira.

Dawn l-investigazzjonijiet addizzjonali ghandhom isiru skond il-protokolli tat-testijiet stabbiliti fl-Anness V
tad-Direttiva tal-Kunsill 67/548/KEE tas-27 ta’ Gunju 1967 dwar l-approssimazzjoni tal-ligijiet, regolamenti u
dispozizzjonijiet amministrattivi relatati mal-klassifikazzjoni, imballagg u ittikkettjar ta’ sustanzi perikoluzi (*),
jew meta punt ta’ tmiem mhuwiex adegwatament kopert b’dawn il-protokolli, skond protokolli ohra magh-
rufa internazzjonalment dwar il-prodott medicinali veterinarju ufjew is-sustanza/i attiva/i ufjew il-metaboliti
mnehhija mill-gisem skond kif ikun xieraq. In-numru u t-tipi ta’ testijiet u I-kriterji ghall-valutazzjoni taghhom
ghandhom jiddependu mill-istat tat-taghrif xjentifiku fil-mument meta tkun mibghuta l-applikazzjoni.

Kapitolu II

Prezentazzjoni ta’ dettalji u dokumenti

Bhal fkull xoghol xjentifiku, id-dokument ta’ testijiet ta’ sigurta ghandu jinkludi li gej:

@)
b

=

introduzzjoni li tiddefinixxi s-suggett, flimkien ma’ kull referenzi biblijografici utli;
l-identifikazzjoni dettaljata tas-sustanza li tkun qed tigi riveduta, inkluzi:

— l-isem internazzjonali mhux specjalizzat (INN),

— Isem ta’ I-Ghaqda Internazzjonali dwar Kimika Pura u Applikata (IUPAC),
— Numru tas-Servizz Kimiku Astratt (SAK),

— Kklassifikazzjoni terapewtika u farmakologika,

— sinonimi u abbrevjazzjonijiet,

— formola strutturali,

— formola molekulari,

— piz molekulari,

— grad ta’ impurita,

— komposizzjoni kwalitattiva u kwantitattiva ta’ l-impuritajiet,

GU L 196, 16.08.1967, pg. 1. Direttiva kif l-ahhar emendata bid-Direttiva tal-Kummissjoni 2000/33/KE (GU L 136, ta’
1-08.06.2000, pg. 90).
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— deskrizzjoni tal-proprjetajiet fizici,

— punt meta jinhall,

— punt meta jaghli,

— pressjoni tal-fwar,

— solubilita fl-ilma u solventi organici espressi fg[l, b’indikazzjoni ta’ temperatura,
— densita,

— spettri ta’ rifrezzjoni, rotazzjoni, etc;

protokoll dettaljat sperimentali li jaghti r-ragunijiet ghal kull tnehhija ta’ xi testijiet elenkati hawn fuq, deskrizzjoni
tal-metodi, apparat u materjali uzati, dettalji ta’ l-ispeci, razza jew tip ta’ annimali, minn fejn kienu miksuba,
in-numru taghhom u I-kondizzjonijiet li kienu mizmuma u mitmugha fihom, u li jiddikjara inter alia jekk kienux
hielsa minn patogeni specifici(SPF);

ir-rizultati kollha miksuba, kemm jekk favorevoli jew mhumiex. Id-data originali ghandhom ikunu deskritti
fdettall suffi¢jenti biex tippermetti li r-rizultati jkunu valutati kritikament indipendentement mill-interpretazzjoni
taghhom mill-awtur. Bhala spjegazzjoni, ir-rizultati jista’ ikollhom maghhom illustrazzjonijiet;

analizi statistika tar-rizultati, meta jkun mitlub mill-programm tat-test, u varjazzjoni fid-data;

diskussjoni oggettiva tar-rizultati miksuba, li twassal ghal konkluzjonijiet dwar is-sigurta tas-sustanza, dwar
il-margini tas-sigurta taghha fl-annimal tat-test u fl-annimal fil-mira u l-effetti sckondarji possibbli, fl-ogsma ta’
l-applikazzjoni tieghu, fuq il-livelli taghha fdozi attivi u kull inkompatibilitajiet possibbli;

deskrizzjoni dettaljata u diskussjoni shiha tar-rizultati ta’ l-istudju dwar is-sigurta ta’ residwi fl-ikel, u r-relevanza
taghha ghall-valutazzjoni tar-riskji potenzjali pprezentati minn residwi ghall-bnedmin. Din id-diskussjoni
ghandha tkun segwita bi proposti li jizguraw li kull periklu ghall-bniedem ikun eliminat bl-applikazzjoni ta’
kriterji ta’ stima maghrufa internazzjonalment, per ezempju: I-ebda livell ta’ effett osservat fl-annimali, proposti
ghall-ghazla ta’ fattur ta’ sigurta u dwar kemm jista’ jittiched kuljum (ADI);

diskussjoni shiha dwar kull riskju ghal persuni li jkunu qed jippreparaw il-prodott medicinali jew
jissomministrawh lill-annimali, segwita bi proposti dwar mizuri adegwati biex jitnaqgsu riskji bhal dawn;

diskussjoni shiha dwar riskji li l-uzu tal-prodott medic¢inali veterinarju taht il-kondizzjonijiet pratti¢i proposti
jistghu joholqu ghall-ambjent segwita bi proposti xierqa biex jitnaqqsu riskji bhal dawn;

l-informazzjoni kollha mehtiega biex il-klinicista jiffamiljarizza ruhu kemm jista’ jkun ma’ l-utilita tal-prodott
propost. Id-diskussjoni ghandha tkun supplimentata b'suggerimenti dwar l-effetti sekondarji u t-trattament pos-
sibbli ghal reazzjonijiet tossici akuti fannimali li se jkunu somministrati I-prodott;

rapport konklussiv ta” espert li jipprovdi analizi kritika dettaljata ta’ l-informazzjoni msemmija hawn fuq fid-
dawl ta’ l-istat tat-taghrif xjentifiku fil-mument meta l-applikazzjoni kienet mibghuta flimkien ma’ sommarju det-
taljat tar-rizultati kollha tat-testijiet relevanti dwar sigurta u referenzi biblijografici precizi.

TESTIJIET TA’ RESIDWI

Kapitolu I

Ezekuzzjoni ta’ testijiet
Introduzzjoni

Ghall-ghanijiet ta’ din id-Direttiva, “residwi” tfisser is-sustanzi attivi kollha jew metaboliti taghhom li jibqghu
fil-laham jew oggetti ohra ta’ I-ikel prodotti mill-annimal li jkun inghata il-prodott medi¢inali in kwistjoni.

L-ghan li jkunu studjati r-residwi hu li jkun determinat jekk, u jekk iva taht liema kondizzjonijiet u sa fejn,
ir-residwi jippersistux foggetti ta’ l-ikel prodotti minn annimali ttrattati u biex ikun zgurat li I-perjodi ta’ irtirar
ikunu mharsa biex ikun evitat kull periklu ghas-sahha umana ufjew diffikultajiet fl-ipprocessar industrijali ta’
oggetti ta’ l-ikel.

Stima tal-periklu minn residwi tinvolvi li jkun stabbilit jekk residwi humiex prezenti fl-annimali ttrattati taht
kondizzjonijiet ta’ uzu irrakkomandati u li jkunu investigati l-effetti ta’ dawk ir-residwi.
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2.2.

Fil-kaz ta’ prodotti medicinali veterinarji mahsuba ghall-uzu fannimali li jipproducu l-ikel, id-dokumentazzjoni
dwar residwi ghandha turi:

1. safejn, u ghal kemm Zmien, ir-residwi tal-prodott medicinali veterinarju jew il-metaboliti tieghu jippersistu
fit-tessuti ta’ l-annimali ttrattati jew foggetti ta’ -ikel miksuba minnhom;

2. li biex ikun evitat kull riskju ghas-sahha tal-konsumatur ta’ oggetti ta’ I-ikel minn annimali trattati, jew dif-
fikultajiet fl-ipprocessar industrijali ta’ l-oggetti ta’ l-ikel, huwa possibbli li jkunu stabbiliti perjodi realistici
ta’ irtirar li jistghu jkunu osservati taht kondizzjonijiet prattici ta’ trobbija tal-bhejjem;

3. li metodi prattici analitici adattati ghall-uzu ta’ rutina jkunu disponibbli biex tkun verifikata konformita
mal-perjodu ta’ irtirar.

Metabolizmu u kinetici residwi

Farmakokinetika (assorbiment, distribuzzjoni, bijotrasformazzjoni, ekskrezzjoni)

L-ghan ta’ studji farmakokineti¢ci dwar residwi ta’ prodotti medicinali veterinarji hu li jkunu valutati

l-assorbiment, id-distribuzzjoni, il-bijotrasformazzjoni u l-ekskrezzjoni tal-prodott fl-ispeci immirata.

I-prodott finali, jew formolazzjoni li tkun bijoekwivalenti, ghandu jkun amministrat lill-ispe¢i immirata fid-
doza massima irrakkomandata.

Bkonsiderazzjoni ghall-metodu ta’ somministrazzjoni, il-limitu ta’ l-assorbiment tal-prodott medi¢inali ghandu
jkun kompletament deskritt. Jekk jirrizulta li l-assorbiment sistemiku tal-prodotti ghal applikazzjoni topika
huwa negligibbli, aktar studji dwar residwi ma jkunux mehtiega.

Id-distribuzzjoni tal-prodott medicinali fl-annimal immirat ghandha tkun deskritta; il-possibilta ta’ irbit ta’
proteina tal-plasma, jew il-passagg ghall-halib jew bajd u ta’ l-akkumulazzjoni ta’ komposti lipofili¢i ghandha
tkunu ikkunsidrata.

Il-passaggi ghall-ekskrezzjoni tal-prodott mill-annimali immirati ghandhom ikunu deskritti. Il-metaboliti
princ¢ipali ghandhom ikunu identifikati u karatterizzati.

Tnaqqis ta’ residwi

L-ghanijiet ta’ dawn l-istudji, 1i jkejjlu r-rata li biha r-residwi jonqsu fl-annimal immirat wara l-ahhar

somministrazzjoni tal-prodott medicinali, huma li jippermettu d-determinazzjoni tal-perjodi ta’ l-irtirar.

Fhinijiet differenti wara li l-annimal tat-test ir¢ieva l-ahhar doza tal-prodott medicinali, il-kwantitajiet ta’ residwi

I-fidugja fi, u s-sensitivita ta’, il-metodi uzati ghandhom ikunu specifikati.

Metodu analitiku ta’ rutina biex jinstabu r-residwi

Proceduri analiti¢i ghandhom ikunu proposti li jistghu jitwettqu matul ezami ta’ rutina u li ghandhom livell ta’
sensitivita hekk li jippermetti vjolazzjonijiet ta’ limiti massimi ta’ residwi legalment permessi li jkunu skoperti
b'certezza.

II-metodu analitiku propost ghandu jkun deskritt fid-dettall. Ghandu jkun validat u ghandu jkun robust biz-
zejjed ghal uzu taht kondizzjonijiet normali ta” monitoragg ghal residwi ta’ rutina.

il-karatteristici li gejjin ghandhom ikunu deskritti:

— specificita,

— akkuratezza, inkluza sensitivita,

— precizjoni,

— limitu ta’ skoperta,

— limitu ta’ kwantifikazzjoni,

— prattikabilita u applikabilita taht kondizzjonijiet normali ta’ laboratorju,

— suxxettibilita ghall-interferenzi.

Kemm ikun addattat jew le I-metodu analitiku propost ghandu jkun valutat fid-dawl ta’ l-istat tat-taghrif
xjentifiku u tekniku fil-mument meta l-applikazzjoni tkun mibghuta.
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Kapitolu II
Prezentazzjoni tad-dettalji u d-dokumenti

Bhal fkull xoghol xjentifiku, id-dokument dwar it-testijiet ta’ residwi ghandu jinkludi dawn li gejjin:

(a) introduzzjoni li tiddefinixxi s-suggett, flimkien ma’ kull referenza biblijografika utli;

(b) identifikazzjoni dettaljata tal-medicinal, inkluz:

— komposizzjoni,

— purita,

— identifikazzjoni tal-lott,

— relazzjonji mal-prodott finali,

— attivita specifika u radjo-purita ta’ sustanzi ittikkettjati,
— pozizzjoni ta’ l-atomi ittikkettjati fil-molekula;

(©) protokoll sperimentali dettaljat li jaghti r-ragunijiet ghal kull tnehhija ta’ xi testijiet elenkati hawn fuq, deskrizzjoni
tal-metodi, apparat u materjali uzati, dettalji ta’ l-ispeci, razza jew tip ta’ l-annimali, minn fejn ingabu, in-numru
taghhom u I-kondizzjonijiet li filhom kienu mizmuma u mitmugha;

(d) ir-rizultati kollha miksuba, kemm jekk favorevoli kif ukoll jekk le. Id-data originali ghandhom ikunu deskritti
fdettall suffi¢jenti biex jippermetti li r-rizultati jkunu jistghu ikunu valutati b’mod kritiku indipendentement mill-
interpretazzjoni taghhom mill-awtur. Ir-rizultati jista’ jkollhom illustrazzjonijiet maghhom;

(e) analizi statistika tar-rizultati, meta dan ikun mitlub mill-programm tat-test, u differenzi fl-istess data;

(f) diskussjoni oggettiva dwar ir-rizultati miksuba, segwita bi proposti dwar limiti massimi ta’ residwi ghas-sustanzi
attivi kontenuti fil-prodott, li jispecifikaw ir-residwi li jaghmlu marka u t-tessuti fil-mira kkoncernati, u proposti
dwar il-perjodi ta'irtirar mehtiega biex ikun zgurat li l-ebda residwi li jistghu jkunu ta’ hsara ghall-konsumaturi
ma jkunu prezenti fl-oggetti ta’ l-ikel miksuba minn annimali ttrattati;

(g) rapport konklussiv ta’ espert li jaghmel analizi kritika dettaljata ta’ I-informazzjoni msemmija hawn fuq fid-dawl

ta’ l-istat tat-taghrif xjentifiku fil-mument meta l-applikazzjoni tkun mibghuta flimkien ma’ sommarju dettaljat
tar-rizultati tat-testijiet tar-residwi u referenzi biblijografi¢i precizi.

PARTI 4

Testjar ta’ gabel u ta’ matul il-klinika

Id-dettalji u d-dokumenti li ghandu jkun hemm ma’ l-applikazzjonijiet ghal awtorizzazzjonijiet ta’ marketing skond
I-Artikoli 12(3)(j) u 13(1) ghandhom jintbaghtu skond id-dispozizzjonijiet ta’ din il-parti.

Kapitolu I

Htigijiet pre-klinici

Studji pre-klini¢i huma mehtiega biex tkun stabbilita l-attivita farmakologika u t-tolleranza tal-prodotti.

A. FARMAKOLOGIJA

A.1.  Farmakodinamika

L-istudju tal-farmakodinamika ghandu jimxi fuq zewg linji distinti:

ibbazata ghandu jkun adegwatament deskritt. Ir-rizultati ghandhom ikunu espressi f'termini kwantitattivi (bl-uzu, per
ezempju, ta’ kurvaturi ta’ doza-effett, kurvaturi ta’ hin-effett, ec¢.) u, kull meta possibbli, fi tqabbil ma’ sustanza li
l-attivita taghha tkun maghrufa sew. Meta effikacja akbar tkun mistennija minn sustanza attiva, id-differenza ghandha
tidher u turi li hi statistikament sinifikanti.
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It-tieni, l-investigatur ghandu jaghmel stima farmokologika totali tas-sustanza attiva, breferenza specjali ghall-
possibilta ta'effetti sekondarji. Bmod general, il-funzjonijiet prin¢ipali ghandhom ikunu investigati.

L-investigatur ghandu jidentifika l-effett tar-rotta ta’ somministrazzjoni, il-formolazzjoni, etc, fuq l-attivita farmako-
logika tas-sustanza attiva.

L-investigazzjonijiet ghandhom ikunu intensifikati meta d-doza rrikkmandata tqarreb lejn dik li tista’ tipproduci reaz-
zjonijiet hziena.

It-tekniki sperimentali, sakemm ma jkunux proceduri standard, ghandhom ikunu deskeritti ftali dettall Ii jippermetti li
jkunu riprodotti, u l-investigatur ghandu jistabbilixxi I-validita taghhom. Ir-rizultati sperimentali ghandhom jintwe-
rew bic¢-car, u, ghal xi tipi ta’ testijiet, is-sinifikanza statistika taghhom ghandha tkun ikkwotata.

Sakemm ma jinghatawx ragunijiet validi ghall-kuntrarju, kull modifikazzjoni kwantitattiva tar-reazzjonijiet Ii jirri-
zultaw minn somministrazzjoni ripetuta tas-sustanza ghandhom ikunu investigati wkoll.

Taghgqid medic¢inali jista’ jkun indikat jew ghal ragunijiet farmakologici jew b’indikazzjonijiet klinici. Fl-ewwel kaz,
l-istudji farmakodinamici ufjew farmakokinetici ghandhom juru dawk l-interazzjonijiet li jistghu jaghmlu t-taghqid
fih innifsu ta’ valur fl-uzu Kliniku. Fit-tieni kaz, meta gustifikazzjoni xjentifika ghat-taghqid medicinali tkun imfittxa
permezz ta’ sperimentazzjoni klinika, l-investigazzjoni ghandha tiddetermina jekk I-effetti mistennija mit-taghqid
jistghux jidhru fl-annimali u, ghall-angas, l-importanza ta’ xi reazzjonijiet hziena ghandha tigi mistharrga. Jekk xi
taghqid ikun jinkludi sustanza gdida attiva, din ta’ l-ahhar ghandha tkun giet studjata mill-giegh.

A.2.  Farmakokinetika

Informazzjoni bazika farmakokinetika dwar xi sustanza gdida attiva tkun generalment utli fil-kuntest kliniku.

Objettivi farmakokinetici jistghu jinqasmu fzewg ogsma principali:

(i) farmakokinetika deskrittiva li twassal ghall-valutazzjoni ta’ parametri bazi¢i bhal tnehhija totali mill-gisem,
volum(j) ta’ distribuzzjoni, hin medju ta’ residenza, etc;

(ii) lI-uzu ta’ dawn il-parametri biex tkun investigata r-relazzjoni bejn ir-regolamentazzjoni ta’ dozagg, plasma u
koncentrazzjoni tat-tessuti u effetti farmakologici, terapewtici jew tossici.

Fl-ispeci immirati, studji farmakokinetic¢i huma, bhala regola, mehtiega biex jintuzaw drogi bl-akbar effikacja u sigurta
possibbli. Studji bhal dawn huma partikolarment utli biex jghinu lill-kliniku biex jistabbilixxi regolamentazzjonijiet
ta’ dozaggi (rotta u sit tas-somministrazzjoni, doza, intervall bejn doza u ohra, numru ta’ somministrazzjonijiet, ecc)
u biex jadottaw regolamentazzjonijiet ta’ dozaggi ghal xi diversitajiet fil--popolazzjoni (ez. eta, mard). Studji bhal
dawn jistghu jkunu aktar effi¢jenti fnumru ta’ annimali u generalment jipprovdu aktar informazzjoni minn studji
klassici dwar dozagg b'titrazzjoni.

Fil-kaz ta’ taghqid gdid ta’ sustanzi maghrufa li gew investigati skond id-dispozizzjonijiet ta’ din id-Direttiva, studji
farmakokinetici tat-taghqida fissa mhumiex mehtiega jekk jista’ jkun gustifikat li s-soamministrazzjoni tas-sustanzi
attivi bhala taghqida fissa ma tbiddilx il-proprjetajiet farmakokinetici taghhom.

A.2.1. Bijodisponibiliti/bijoekwivalenza

Studji xierqa tal-bijodisponibilita ghandhom isiru biex tkun stabbilita I-bjjoekwivalenza:
— meta prodott medicinali riformolat jitqabbel mal-wiehed ezisenti,

— meta metodu jew rotta gdida ta’ somministrazzjoni jitqabbel ma’ wiehed stabbilit,

— fil-kazijiet kollha msemmija fl-Artikolu 13(1).
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B.

TOLLERANZA FL-ISPECI TA’ L-ANNIMAL FIL-MIRA

L-ghan ta’ dan l-istudju, li ghandu jsir fl-ispeci kollha ta’ annimali li ghalihom il-prodott medicinali jkun mahsub, hu
li jitwettqu fl-ispeci kollha ta’ dawn l-annimali provi ta’ tolleranza lokali u generali disinjati biex jistabbilixxu dozagg
tollerat wiesa’ bizzejjed biex jippermetti margini adegwat ta’ sigurta u s-sintomi klinici ta’ intolleranza bl-uzu tar-
rotta jew rotot irrakkomandati, sa fejn dan jista’ jinkiseb biz-zieda tad-dozagg terapewtiku u/jew it-tul tat-trattament.
Ir-rapport dwar il-provi ghandu jkun fih kemm jista’ jkun dettalji ta’ I-effetti farmakologici mistennija u r-reazzjonijiet
hziena; dawn ta’ l-ahhar ghandhom ikunu assessjati fkonsiderazzjoni tal-fatt li I-annimal uzat jista’ jkun ta’ valur gholi

hafna.

II-prodott mediku ghandu jkun somministrat ghall-angas permezz tar-rotta rrikkmandata ta’ amministrazzjoni.

C.

REZISTENZA

Data dwar it-tlugh fil-wic¢ ta’ organizmi rezistenti huma mehtiega fil-kaz ta’ prodotti medicinali uzati ghall-
prevenzjoni jew il-kura ta’ mard infettiv jew impestazzjonijiet parassitici fl-annimali.

Kapitolu II

Htigijiet klinici
Prin¢ipji generali
L-ghanijiet ta’ provi klini¢ci huma li juru jew jissostanzjaw l-effett ta’ prodott medicinali veterinarju wara
s-somministrazzjoni tad-dozagg irrakkomandat, li jispecifikaw l-indikazzjonijiet u kontra-indikazzjonijiet

tieghu skond l-ispeci, etd, razza u sess, l-istruzzjonijiet dwar l-uzu tieghu, kull reazzjonijiet hziena li jista’ jkollu
u s-sigurtd u t-tolleranza tieghu fkondizzjonijiet ta’ uzu normali.

Sakemm ma jkunx gustifikat, provi klini¢i ghandhom isiru b’annimali ikkontrollati (provi klini¢i ikkontrollati).
L-effett miksub ghandu jitgabbel ma’ placebo jew man-nuqqas ta’ trattament ufjew ma l-effett ta” prodott
medicinali awtorizzat maghruf ghall-valur terapewtiku tieghu. Ir-rizultati kollha miksuba, kemm jekk pozittivi
u kemm negattivi, ghandhom ikunu rrappurtati.

Il-metodi uzati biex issir id-dijanjozi ghandhom ikunu specifikati. Ir-rizultati ghandhom jinhargu bl-uzu ta’
kriteriji klini¢i kwantitattivi jew konvenzjonali. Metodi statistici adegwati ghandhom ikunu uzati u gustifikati.

Fil-kaz ta’ prodott medicinali veterinarju mahsub primarjament ghal uzu bhala stimulant, ghandha tinghata
attenzjoni partikolari:

— ghall-ammont ta’ produzzjoni ta’ l-annimal,
— ghall-kwalita tal-prodott ta’ l-annimal (kwalitajiet organolettici, nutrizzjonali, igjenici u teknologici),
— ghall-effi¢jenza nutrizzjonali u kif jikber l-annimal,

— ghall-istat generali ta’ sahha ta’ l-annimal.
Data sperimentali ghandhom ikunu konfermati b’data miksuba fkondizzjonijiet prattici fil-qasam.
Billi, dwar indikazzjonijiet terapewtici partikolari, l-applikant jista’ juri li mhuwiex kapaci jipprovdi data kom-

prensivi dwar l-effett terapewtiku minhabba li:

(a) l-indikazzjonijiet li ghalihom il-prodott medicinali in kwistjoni huma mahsuba narawhom hekk rarament
li I-applikant ma jistax b'mod ragjonevoli jkun mistenni li jipprovdi evidenza komprensiva;

(b) fl-istat prezenti tat-taghrif xjentifiku, informazzjoni komprensiva ma tistax tinghata;

l-awtorizzazzjoni ta’ marketing tista’ tinghata biss bla hsara ghall-kondizzjonijiet li gejjin:

(a) il-prodott medicinali in kwistjoni ghandu jinghata fuq preskrizzjoni veterinarja biss u jista’, fxi kazi, ikun
amministrat biss taht sorveljanza veterinarja stretta;

(b) il-karta ta’ gol-pakkett u informazzjoni ohra ghandhom jigbdu l-attenzjoni tal-veterinarju ghall-fatt Ii, f¢erti
aspetti specifikati, id-dettalji disponibbli dwar il-prodott medicinali in kwistjoni ghadhom mhumiex kom-
pluti.
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Ezekuzzjoni tal-provi

Il-provi kollha klini¢i veterinarji ghandhom ikunu mwettqa skond protokoll shih u mahsub ta’ prova dettaljata
li ghandu jkun registrat bil-kitba qabel ma tibda 1-prova. Il-gid ta’ l-annimali uzati fil-provi ghandu jkun bla
hsara ghas-sorveljanza veterinarja u ghandu jittiched totalment fkonsiderazzjoni waqt l-elaborazzjoni ta’ kull
protokoll ta’ prova u matul il-perjodu tat-twettieq tal-prova.

Proceduri sistematici, miktuba u stabbiliti minn gabel dwar l-organizzazzjoni, twettieq, gbir ta’ data, doku-
mentazzjoni u verifikazzjoni ta’ provi klini¢i ghandhom ikunu mehtiega.

Qabel ma tibda xi prova, l-approvazzjoni informata ta’ sid l-annimal li ghandu jintuza fil-prova ghandha tin-
kiseb u tkun dokumentata. B'mod partikolari, sid I-annimal ghandu jkun informat bil-miktub bil-konsegwenzi
tal-partecipazzjoni fil-prova dwar id-disponiment sussegwenti ta’ annimali ttrattati jew dwar tehid ta’oggetti
ta’ I-ikel minn annimali ttrattati. Kopja ta’ dan l-avviz, kontro-iffirmata u datata minn sid l-annimal, ghandha
tkun inkluza fid-dokumentazzjoni tal-prova.

Sakemm il-prova ma ssirx b'disinn ghama, id-dispozizzjonijiet ta’ I-Artikoli 58, 59 u 60 dwar l-ittikkettjar ta’
prodotti medicinali veterinarji ghandhom japplikaw banalogija ghall-ittikkettjar ta’ formolazzjonijiet mahsuba
ghall-uzu fi provi klinici veterinarji. Fil-kazijiet kollha, il-kliem “ghall-uzu fi provi veterinarji klinic¢i biss”
ghandhom jidhru b'mod promimenti u li ma jithassarx fuq it-tikketti.

Kapitolu III

Dettalji u dokumenti

Bhal fkull xoghol xjentifiku, id-dokument dwar l-effika¢ja ghandu jinkludi introduzzjoni li tiddefinixxi s-suggett
flimkien ma’ kull dokumentazzjoni biblijografika utli.

Kull dokumentazzjoni tal-klinika u ta’” qabel ghandha tkun dettaljata bizzejjed biex tippermetti i tittiched decizjoni
oggettiva. L-istudji u l-provi kollha jridu jkunu rrapportati, kemm jekk favorevoli kif ukoll jekk le ghall-applikant.

2.1.

Registrazzjonijiet ta’ osservazzjonijiet preklinici

Kull meta possibbli, ghandhom jinghataw dettalji tar-rizultati ta:

(a) testijiet li juru azzjonijiet farmakologici;

(b) testijiet li juru I-mekkanizmi farmakologici li kkagunaw l-effetti terapewtici;

(©) testijiet li juru il-processi principali farmakokinetici.
Fkaz ta’ rizultati mhux mistennija waqt li ghaddejjin it-testijiet, dawn ghandhom ikunu dettaljati.

Barra minn hekk id-dettalji li gejjin ghandhom ikunu provduti fl-istudji preklinici kollha:

(a) sommarju;

(b) protokoll sperimentali dettaljat li jaghti deskrizzjoni tal-metodi, apparat u materjali uzati, dettalji bhal
l-ispeci, l-eta, il-piz, is-sess, in-numru, ir-razza jew tip ta’ l-annimali, l-identifikazzjoni ta’ l-annimali, id-doza,
ir-rotta u l-iskeda tas-somministrazzjoni;

(¢) analizi statistika tar-rizultati meta relevanti;

(d) diskussjoni oggettiva dwar ir-rizultati miksuba, li twassal ghal konkluzjonijiet dwar is-sigurta u l-effika¢ja
tal-prodott.

It-tnehhija totali jew parzjali ta’ dawn id-data ghandha tkun spjegata.

Registrazzjonijiet ta’ osservazzjonijiet klinici

Id-dettalji kollha ghandhom jinghataw minn kull wiched mill-investigaturi fuq karti individwali ta’ registraz-
zjonijiet fil-kaz ta’ trattament individwali u fuq karti ta’ registrazzjonijiet kollettivi fil-kaz ta’ trattament kollet-
tiv.

id-dettalji moghtija ghandhom ikunu fil-forma li gejja:
(a) isem, indirizz, funzjoni u kwalifiki ta’ l-investigatur responsabbli;

(b) post u data tat-trattament; isem u indirizz ta’ sid l-annimali;
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2.2.

(¢) dettalji tal-protokoll tal-prova li jaghti deskrizzjoni tal-metodi uzati, inkluzi metodi ta’ saltwarjeta u
blinding, dettalji bhar-rotta ta’ somministrazzjoni, skeda ta’ somministrazzjoni, id-doza, l-identifikazzjoni
ta’ annimali tal-prova, speci, razez u tipi, eta, piz, sess, status fizjologiku;

(d) metodu ta’ trobbija u ghalf, li jiddikjara I-komposizzjoni ta’ I-ghalf u n-natura u I-kwantita ta’ kull addittivi
fl-ikel;

(e) storja tal-kaz (dettaljata kemm jista’ jkun), okkorrenza u kors ta’ kull mard inter-korrenti;
(f) dijanjozi u mezzi uzati biex saret;

(g) sintomi u severita tal-marda, jekk possibbli skond kriterji konvenzjonali;

(h) l-identifikazzjoni preciza tal-formolazzjoni tal-prova klinika uzata fil-prova;

(i) dozagg tal-prodott medic¢inali, metodu, rotta u frekwenza ta’ somministrazzjoni u prekawzjonijiet, jekk
ikun hemm, mehuda waqt is-somministrazzjoni (kemm iddum l-injezzjoni, ecc.);

() kemm iddum il-kura u I-perjodu ta’osservazzjoni ta’ wara;

(k) id-dettalji kollha dwar prodotti medicinali (barra minn dak li jkun qed jigi studjat) li jkunu gew
somministrati waqt il-perjodu ta’ ezami, jew qabel jew fl-istess hin mal-prodott tat-test, u fil-kaz ta’ l-ahhar,
dettalji dwar l-interazzjonijiet osservati;

() ir-rizultati kollha tal-provi klinici (inkluzi rizultati mhux favorevoli jew negattivi) b'dikjarazzjoni shiha ta’
l-osservazzjonijiet klinici u r-rizultati tat-testijiet oggettivi ta’ l-attivita (analizi fil-laboratorju, testijiet fiz-
jologici), mehtiega biex tkun valutata l-applikazzjoni; it-tekniki uzati jridu jkun specifikati, u s-sinifikat ta’
kull varjazzjoni fir-rizultati spjegat (ez. varjazzjoni fil-metodu, varjazzjoni bejn individwi jew l-effetti tal-
medikazzjoni); il-wiri ta’ l-effett farmakodinamiku fl-annimali m’'ghandux fih innifsu jkun bizzejjed biex

jiggustifika konkluzjonijiet dwar kull effett terapewtiku;

(m) id-dettalji kollha dwar effetti mhux mahsuba, kemm jekk hziena jew le, u dwar kull mizuri mehuda
b’konsegwenza; ir-relazzjoni kawza-u-effett ghandha tkun investigata jekk ikun possibbli;

(n) l-effett tal-prestazzjoni ta’ l-annimali (ez. jekk ibidux, jaghmlux halib u jiffunzjonawx riproduttivament);

(o) effetti fuq il-kwalita ta’ I-oggetti ta’ I-ikel miksuba minn annimali trattati, partikolarment fil-kaz ta’ prodotti
medicinali mahsuba ghall-uzu bhala stimulanti ghall-prestazzjoni;

(p) konkluzjoni dwar kull kaz individwali jew, fil-kaz ta’ trattament kollettiv, dwar kull kaz kollettiv.

Tnehhija ta” item wiched jew aktar (a) sa (p) ghandha tkun gustifikata.

Id-detentur ta’ l-awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandu jaghmel l-arrangamenti kollha mehtiega biex jizgura li
d-dokumenti originali, li ffurmaw il-bazi tad-data li nghataw, jinzammu ghall-anqas ghal hames snin wara li
l-prodott medicinali veterinarju ma jkunx aktar awtorizzat.

Sommarju u konkluzjonijiet ta’ l-osservazzjonijiet klinici

Dwar kull prova klinika, 1-osservazzjonijiet klini¢i ghandhom ikunu migbura fsinopsi tal-provi u r-rizultati
taghhom, li jindikaw partikolarment:

(a) in-numru ta’ kontrolli, in-numru ta’ annimali ttrattati individwalment jew kollettivament, b'dettalji skond
l—ispeéi, razza jew tip, eta u sess;

(b) in-numru ta’ annimali rtirati qabel iz-Zmien tal-provi u r-ragunijiet ghal dan l-irtirar;
(¢) fil-kaz ta’ annimali tal-kontroll, jekk:

— ircevewx l-ebda trattament;

— ircevewx placebo;

— ircevewx xi prodott medicinali awtorizzat ichor ta'effett maghruf;

— ircevewx is-sustanza attiva taht investigazzjoni fformolazzjoni differenti jew b'rotta differenti;
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(d) il-frekwenza tar-reazzjonijiet hziena osservati;

(e) osservazzjonijiet dwar l-effett fuq il-funzjonament (ez. ibidx bajd, jipproducix halib, jiffunzjonax
riproduttivament u xi kwalitata’ ikel jipproduci);

(f) dettalji dwar annimali tat-test li jistghu jkunu friskju akbar minhabba l-eta taghhom, il-mod ta’ kif jitrab-
bew u jinghalfu, jew l-ghan li ghalih huma maghmula, jew annimali li I-kondizzjoni fizjologika jew pato-
logika taghhom titlob konsiderazzjoni spe¢jali;

(g) valutazzjoni statistika tar-rizultati, meta dan ikun mitlub mill-programm tat-test.

Fl-ahhar, l-investigatur ghandu jasal ghal konkluZjonijiet generali mill-evidenza sperimentali, u jaghti I-opinjoni
tieghu dwar in-nuqqas ta’ periklu ta’ prodott medicinali taht il-kondizzjonijiet proposti ghall-uzu, l-effett
terapewtiku tieghu u kull informazzjoni utli relatata ma’ indikazzjonijiet u kontra-indikazzjonijiet, dozagg u
tul medju tat-trattament u meta approprjat, kull interazzjoni osservata ma’ prodotti medicinali ohra jew
addittivi ta’ l-ikel kif ukoll kull prekawzjoni specjali li ghandha tittiched waqt it-trattament u s-sintomi klinici
ta’ dozagg eccessiv.

Fil-kaz ta’ prodotti ta’ taghgida fissa, l-investigatur ghandu wkoll jigbed konkluzjonijiet dwar is-sigurta u
l-effikacja tal-prodott meta pparagunat ma’ l-amministrazzjoni separata tas-sustanzi attivi involuti.

3. Rapport konklussiv ta’ l-espert

Ir-rapport konklussiv ta’ l-espert ghandu jipprovdi analizi kritika dettaljata tad-dokumentazzjoni kollha preklinika u
klinika fid-dawl ta’ l-istat tat-taghrif xjentifiku fil-mument meta l-applikazzjoni tkun mibghuta flimkien ma’ sommarju
dettaljat tar-rizultati tat-testijiet u I-provi mibghuta u referenzi precizi biblijografici.

TITOLU 1I

Htigijiet ghal prodotti medicinali veterinarji immunologici

Bla hsara ghall-htigijiet specifici preskritti fil-legislazzjoni tal-Komunita dwar il-kontroll u l-qerda ta’ mard ta’
l-annimali, il-htigijiet li gejjin ghandhom japplikaw ghall-prodotti medicinali veterinarji immunologici.

PARTI 5

Sommarju tad-dokument

A. DATA AMMINISTRATTIVI

[I-prodott medicinali veterinarju immunologiku li huwa s-suggett ta’ I-applikazzjoni ghandu jkun identifikat bl-isem
u bl-isem tas-sustanzi attivi, flimkien mal-qawwa u l-forma farmacewtika, il-metodu u r-rotta ta’ somministrazzjoni,
u b'deskrizzjoni tal-prezentazzjoni finali ghall-bejgh tal-prodott.

L-isem u l-indirizz ta’ l-applikant ghandhom ikunu moghtija, flimkien ma l-isem u l-indirizz tal-manifattur u s-siti
involuti fl-istadji differenti tal-manifattura (inkluz il-manifattur tal-prodott lest u l-manufatturifi tas-sustanza/i attiva/i
u meta relevanti l-isem u l-indirizz ta’ l-importatur.

L-applikant ghandu jidentifika n-numru u t-titli ta’ volumi ta’ identifikazzjoni mibghuta b’appogg ghall-applikazzjoni
u jindika liema kampjuni, jekk ikun hemm, ikunu provduti wkoll.

Mehmuza mad-data amministrattivi ghandu jkun hemm kopji ta’ inkartament li juri li l-manifattur huwa awtorizzat
biex jipproduci prodotti medicinali veterinarji immunologici, kif definit fl-Artikolu 44 (b’deskrizzjoni qasira tas-sit
tal-produzzjoni). Barra minn hekk, il-lista ta’ organizmi li jghaddu mill-idejn fis-sit tal-produzzjoni ghandha tinghata.

L-applikant ghandu jibghat lista ta’ pajjizi li fihom l-awtorizzazzjoni tkun inghatat, kopji tas-sommarji kollha tal-
karatteristici tal-prodott skond 1-Artikolu 14 kif approvat mill-Istati Membri u lista ta’ pajjizi li fihom applikazzjoni
tkun giet mibghuta.

B. SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT
L-applikant ghandu jipproponi sommarju tal-karatteristici tal-prodott, skond 1-Artikolu 14.
Barra minn hekk l-applikant ghandu jipprovdi kampjun jew kampjuni jew oggetti finta wiched jew aktar tal-

prezentazzjoni ghall-bejgh tal-prodott medicinali veterinarju immunologiku, flimkien ma’ karta ta’ gol-pakkett, meta
din tkun mehtiega.
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C. RAPPORTI TA’ L-ESPERTI

Skond I-Artikolu 15(2) u (3) rapporti ta’ l-esperti ghandhom jinghataw dwar kull aspett tad-dokumentazzjoni.

Kull rapport ta’ espert ghandu jikkonsisti fi valutazzjoni kritika tat-testijiet diversi ufjew provi, li twettqu skond din
id-Direttiva, u jaghti l-informazzjoni kollha relevanti ghall-valutazzjoni. L-espert ghandu jaghti I-opinjoni tieghu dwar
jekk inghatawx garanziji suffi¢jenti dwar il-kwalita, is-sigurta u l-effikacja tal-prodott ikkoncernat. Sommarju fattwali
mhux bizzejjed.

Id-data kollha importanti ghandhom jingabru fsommarju fappendici ghar-rapport ta’ l-espert, possibilment fforma
ta’ skeda jew grafika. Ir-rapport ta’ l-espert u s-sommarji ghandu jkun fihom referenzi precizi ghall-informazzjoni li
jkun hemm fid-dokumentazzjoni principali.

Kull rapport ta’ espert ghandu jkun preparat minn persuna adegwatament kwalifikata u ta’ esperjenza. Ghandu jkun
iffirmat u datat mill-espert, u mehmuz mar-rapport ghandu jkun hemm informazzjoni fil-qosor dwar l-isfond edu-
kattiv, tahrig u esperjenza fuq ix-xoghol ta’ l-espert. Ir-relazzjoni professjonali ta’ l-espert ma’ l-applikant ghandha
tkun dikjarata.

PARTI 6

immunologic¢i

Il-proceduri tat-testijiet kollha ghandhom jikkorrispondu ma’ l-istat tal-progress xjentifiku fil-mument u ghandhom
ikunu proceduri validati; rizultati ta’ l-istudji ta’ validazzjoni ghandhom ikunu provduti.

Il-proceduri kollha tat-testijiet ghandhom ikunu precizament dettaljati bizzejjed biex ikunu riproducibbli f'testijiet ta’
kontroll, maghmula fuq talba ta’ l-awtorita kompetenti; kull apparat specjali u taghmir li jista’ jintuza ghandu jkun
deskritt fdettall adegwat, possibilment flimkien ma’ dijagramma. Il-formoli tar-reagenti tal-laboratorju ghandhom
ikunu supplimentati, jekk ikun mehtieg, bil-metodu ta’ manifattura. Fil-kaz ta’ proceduri tat-testijiet inkluzi fil-
Farmakopea Ewropea jew fil-farmakopea ta’ Stat Membru, din id-deskrizzjoni tista’ tinbidel ma’ referenza dettaljata
ghall-farmakopei in kwistjoni.

A.  DETTALJI KWALITATTIVI U KWANTITATTIVI TAL-KOSTITWENTI

I-dettalji u d-dokumenti li jrid ikun hemm ma’ l-applikazzjonijiet ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing, skond 1-Arti-
kolu 12(3)(¢), ghandhom ikunu mibghuta skond il-htigijiet li gejjin.

1. Dettalji kwalitattivi

“Dettalji kwalitattivi” tal-kostitwenti kollha tal-prodott medicinali veterinarju immunologiku ghandha tfisser
id-denominazzjoni jew deskrizzjoni ta’:

— is-sustanzali attivafi,
— il-kostitwenti ta’ l-awziljari,

— il-kostitwent(i) ta’ l-eccipjenti, hi X'inhi n-natura taghhom jew il-kwantita uzata, inkluzi preservattivi,
stabilizzaturi, emulsifikanti, materji koloranti, sustanzi ghat-toghma, aromatici, li jimmarkaw, ecc.,

— il-kostitwenti tal-forma farmacewtika somministrata lill-annimali.

Dawn id-dettalji ghandhom ikunu supplimentati b'kull data relevanti dwar il-kontenitur u, fejn xierag, il-mod ta’
kif jinghalaq, flimkien ma’ dettalji dwar xi ghodda li bihom il-prodott medi¢inali veterinarju immunologiku ser
jintuza jew ikun amministrat u li jitwasslu mal-prodott medicinali.

2. It-“terminologija tas-soltu”, li ghandha tintuza biex ikunu deskritti l-kostitwenti ta’ prodotti medicinali
veterinarji immunologici, ghandha tfisser, minkejja l-applikazzjoni tad-dispozizzjonijiet l-ohra ta’ l-Arti-
kolu 12(3)(¢):

— dwar sustanzi li jidhru fil-Farmakopea Ewropea jew, fin-nuqqas ta'dan, fil-farmakopei nazzjonali ta’ wiched
mill-Istati Membri, it-titolu ewlieni tal-monografu in kwistjoni, li ghandu jkun obbligatorju ghas-sustanzi
kollha, b'referenza ghall-farmakopea kkoncernata,
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— fil-kaz ta’ sustanzi ohra, l-isem internazzjonali mhux spe¢jalizzat rrikkmandat mill-Organizzazzjoni Dinja
tas-Sahha, li jista’ jkun flimkien ma’ ismijiet mhux spe¢jalizzati ohra jew, fin-nuqqas ta’ dan,
id-denominazzjoni ezatta xjentifika; sustanzi li m'ghandhomx isem internazzjonali mhux spe¢jalizzat jew
denominazzjoni xjentifika ezatta ghandhom ikunu deskritti minn dikjarazzjoni ta’ kif u minn xiex kienu
preparati, supplimentata, meta approprjat, b'dettalji relevanti ohra,

— dwar materja koloranti, denominazzjoni bil-kodici “E” assenjat lilhom fid-Direttiva 78/25/KEE.

3. Dettalji kwantitattivi

Biex jinghataw id-“dettalji kwantitattivi” tas-sustanzi attivi ta’ prodott medicinali veterinarju immunologiku,
huwa mehtieg li kull meta possibbli jkun specifikat in-numru ta’organizmi, il-kontenut specifiku ta’ proteini,
il-massa, in-numru ta’ Unitajiet Internazzjonali (UI) jew unitajiet ta’ attivita bijologika, jew kull unita ta’ dozagg
jew volum, u b'’konsiderazzjoni ghall-awziljari u ghall-kostitwenti ta’ I-ec¢ipjenti, il-massa jew il-volum ta’ kull
wiehed minnhom, u billi jithalla spazju ghad-dettalji provduti fit-tagsima B.

Meta Unita Internazzjonali ta’ attivita bijologika tkun giet definita, din ghandha tintuza.

L-unitajiet ta’ attivita bijologika li ghalihom ma jezistu l-ebda data pubblikati ghandhom ikunu espressi b’ mod
li jipprovdu informazzjoni mhux ambigwa dwar l-attivita ta’ l-ingredjenti, ez. billi jitnizzel l-effett
immunologiku li fuqu I-metodu biex ikun determinat id-dozagg huwa bbazat.

4. Farmacewtici ta’ lizvilupp
Ghandha tinghata spjegazzjoni dwar il-komposizzjoni, il-komponenti u I-kontenituri, appoggjata

binformazzjoni xjentifika dwar farmacewtici ta’ l-izvilupp. L-eccess, b'gustifikazzjoni ghalih, ghandu jkun
iddikjarat. L-effikacja ta’ kull sistema preservattiva ghandha tintwera.

B. DESKRIZZJONI TAL-METODU TA’ MANIFATTURA TAL-PRODOTT LEST

Id-deskrizzjoni tal-metodu ta’ manifattura li tkun ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond 1-Arti-
kolu 12(3)(d), ghandha tkun abbozzata b’ mod li jaghti deskrizzjoni adegwata tan-natura ta’ l-operazzjonijiet uzati.

Ghal dan il-ghan id-deskrizzjoni ghandha tinkludi minn ta’ l-anqas:

— l-istadji diversi ta’ manifattura (inkluzi proceduri ta’ purifikazzjoni) biex tkun tista’ ssir stima tar-riproducibilita
tal-procedura tal-manifattura u tar-riskji ta’ effetti hziena fuq il-prodotti lesti, bhal kontaminazzjoni mikrobijo-
logika,

— fil-kaz ta” manifattura kontinwa, id-dettalji kollha dwar prekawzjonijiet mehuda biex tkun zgurata l-omogeneita
u I- ta’ kull lott tal-prodott lest,

— referenza ghas- li ma jistghux ikunu rkuprati matul il-manifattura,
— id-dettalji tat-tahlit, bil-dettalji kwantitattivi tas-sustanzi kollha uzati,

— dikjarazzjoni l-istadju tal-manifattura li fih isir it-tehid ta’ kampjuni ghat-testijiet ta’ kontroll ta’ waqt il-process.

C. PRODUZZJONI U KONTROLL TA’ MATERJALI TAL-BIDU

Ghall-ghanijiet ta’ dan il-paragrafu “materjali tal-bidu” tfisser il-komponenti kollha uzati fil-produzzjoni ta’ prodott
medicinali veterinarju immunologiku. Mezzi ta’ kolturi uzati fil-produzzjoni ta’ sustanzi attivi huma ikkunsidrati
bhala materjal wiched tal-bidu.
Fil-kaz ta”:
— sustanza attiva mhux deskritta fil-Farmakopea Ewropea jew fil-farmakopei ta’ Stat Membru,

jew

— sustanza attiva deskritta fil-Farmakopea Ewropea jew fil-farmakopea ta’ Stat Membru meta tkun ippreparat
b'metodu li jista’ jhalli impuritajiet mhux imsemmija fil-monografu tal-farmakopea u li ghalih il-monografu huwa
inapproprjat biex jikkontrolla adegwatament il-kwalitatieghu,
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li tkun manifatturata minn persuna differenti mill-applikant, dan ta’ l-ahhar jista’ jirranga ghal deskrizzjoni dettaljata
tal-metodu ta’ produzzjoni, tal-kwalitatal-kontroll waqt il-manifattura u tal-process ta’ validazzjoni biex tigi mghod-
dija direttament mill-manifattur tas-sustanza attiva lill-awtoritajiet kompetenti. Fdan il-kaz, il-manifattur ghandu
jaghti lill-applikant id-data kollha li jistghu ikunu mehtiega biex dan ta’ l-ahhar jichu responsabbilta ghall-prodott
medicinali. [I-manifattur ghandu jikkonferma bil-miktub lill-applikant li hu ser jizgura l-konsistenza minn lott ghal
lott u li ma jimmodifikax il-process tal-manifattura jew l-ispecifikazzjonijiet minghajr ma jinforma lill-applikant.
Dokumenti u dettalji li jappoggjaw l-applikazzjoni ghal din il-bidla ghandhom jinghataw lill-awtoritajiet kompetenti.

Id-dettalji u d-dokumenti li jkun hemm ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond l-Arti-
kolu 12(3)(i) u (j) 1-Artikolu 13(1) ghandhom jinkludu r-rizultati tat-testijiet dwar il-kwalitatal-komponenti uzati u
ghandhom jintbaghtu skond id-dispozizzjonijiet li gejjin.

1.

2.1.

Materjali tal-bidu elenkati fil-farmakopei

Il-monografi tal-Farmakopea Ewropea ghandhom ikunu applikabbli ghas-sustanzi kollha li jidhru fiha.

Dwar sustanzi ohra, kull Stat Membru jista’ jitlob osservanza tal-farmakopea nazzjonali tieghu dwar prodotti
manifatturati fit-territorju tieghu.

Komponenti li jissodisfaw il-htigijiet tal-Farmakopea Ewropea jew tal-farmakopea ta’ wiched mill-Istati Membri
ghandhom ikunu kkunsidrati li jagblu bizzejjed ma’ I-Artikolu 12(3)(i). Fdan il-kaz id-deskrizzjoni tal-metodi
analitici tista’ tinbidel freferenza dettaljata ghall-farmakopea in kwistjoni.

Referenza ghall-farmakopei ta’ pajjizi terzi tista’ tkun permessa fkazijiet fejn is-sustanza ma tkunx deskritta la
fil-Farmakopea Ewropea u l-anqas fil-farmakopei nazzjonali ikkoncernati; fdak il-kaz il-monografu ghandu jkun
mibghut, flimkien ma’ traduzzjoni, meta jkun mehtieg, li ghaliha I-applikant ghandu jkun responsabbli.

Materja koloranti ghandha, fil-kazijiet kollha, tissodisfa I-htigijiet tad-Direttiva tal-Kunsill 78/25/KEE.

It-testijiet ta’ rutina maghmula fuq kull lott ta’ materjali tal-bidu jridu jkunu kif dikjarati fl-applikazzjoni ghal
awtorizzazzjoni ta’ marketing. Jekk testijiet barra minn dawk imsemmija fil-farmakopei ikunu uzati, ghandha
tinghata prova li I-materjali tal-bidu jissodisfaw il-htigijiet ta’ dik il-farmakopea.

Fkazijiet meta specifikazzjoni jew dispozizzjonijiet ohra fmonografu tal-Farmakopea Ewropea jew fil-farmakopei
nazzjonali ta’ Stat Membru jistghu ma jkunux bizzejjed biex jizguraw il-kwalita tas-sustanza, l-awtoritajiet
kompetenti jistghu jitolbu specifikazzjonijiet mill-applikant aktar approprjati ghal awtorizzazzjoni ta’
marketing.

L-awtoritajiet kompetenti ghandhom jinfurmaw lill-awtoritajiet responsabbli ghall-farmakopea in kwistjoni.
L-applikant ghall-awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandu jipprovdi lill-awtoritajiet ta’ dik il-farmakopea bid-
dettalji ta’ l-allegata insuffi¢jenza u l-ispecifikazzjonijiet addizjonali applikati.

Fkazijiet meta materjal tal-bidu ma jkunx deskritt la fil-Farmakopea Ewropea u l-anqas fil-farmakopei ta’ Stat
Membru, konformita mal-monografu tal-farmakopea ta’ pajjiz terz tista’ tigi accettata; fdawn il-kazijiet,
l-applikant ghandu jibghat kopja tal-monografu flimkien meta mehtieg mal-validazzjoni tal-proceduri tat-test
li jkun hemm fil-monografu u bi traduzzjoni fejn xieraq. Ghall-ingredjenti attivi, wirja ta’ l-abbilta tal-
monografu li jikkontrolla adegwatament il-kwalitataghhom ghandha tkun ipprezentata.

Materjali tal-bidu mhux elenkati fil-farmakopei
Materjali tal-bidu ta’ origini bijologika

Id-deskrizzjoni ghandha tkun moghtija fil-forma ta’ monografu.

Kull meta possibbli, produzzjoni ta’ vac¢ini ghandha tkun bazata fuq sistema ta’ lott ta’ zrieragh u fuq banek
stabbiliti ta’ celluli. Ghall-produzzjoni ta’ prodotti medicinali veterinarji immunologici li jikkonsistu f'serum,
l-origini, is-sahha generali u l-istatus immunologiku ta’ l-annimali li jipproducu ghandhom ikunu indikati;
rizorsi definiti ta’ materjali originali ghandhom ikunu uzati.

L-origini u l-istorja ta’ materjali tal-bidu ghandhom ikunu deskritti u dokumentati.

Ghall-materjali tal-bidu genetikament dizinjati din l-informazzjoni ghandha tkun tinkludi dettalji bhad-
deskrizzjoni tac-celluli tal-bidu jew stratti, il-kostruzzjoni tal-vettur ta’ espressjoni (isem, origini, funzjoni tar-
replika, promotur ta’ dak li jgawwi u elementi regolari ohra), kontroll tas-sekwenza tad-DNA jew RNA effet-
tivament inserita, sekwenzi oligonukleotidici ta’ vettur plazmidu fic-celluli, plazma wzata ghall-cotransfection,
geni mizjuda jew imnaqgsa propjetajiet bijologici tal-kostruzzjoni finali u I-geni espressi, numru tal-kopja u
stabbilita genetika.
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2.2.

D.

Materjali dwar zerriegha, inkluzi banek tac-celluli u serum nej ghall-produzzjoni anti-serum ghandhom ikunu
ttestjati ghal agenti identifikanti u ac¢identali.

Ghandha tinghata informazzjoni dwar is-sustanzi kollha ta’origini bijoligika uzati fkull stadju fil-procedura tal-
manifattura. L-informazzjoni ghandha tinkludi:

— dettalji dwar il-sorsi tal-materjali,

— dettalji dwar kull processar, purifikazzjoni u inattivazzjoni applikata, b’data dwar il-validazzjoni ta’ dawn
il-processi u kontrolli ta’ waqt il-processi,

— dettalji dwar kull test ghal kontaminazzjoni maghmul fuq kull lott tas-sustanza.

Jekk il-prezenza ta’ agenti ac¢identali tkun skoperta jew suspettata, il-materjal korrispondenti ghandu jitnehha
jew uzat f¢irkostanzi eccezzjonali biss meta aktar processar tal-prodott jizgura l-eliminazzjoni taghhom ufjew
l-inattivazzjoni; eliminazzjoni ufjew inattivazzjoni ta’ agenti ac¢identali bhal dawn ghandha tintwera.

Meta jintuzaw banek tac-celluli, il-karatteristici tac-celluli ghandhom ikunu murija li bagghu mhux mibdula sa
l-ghola livell ta’ passagg uzat ghall-produzzjoni.

Ghall-vaccini hajjin attenwati, prova ta’ l-istabilita tal-karatteristi¢i attenwanti taz-zerriegha ghandha tinghata.

Meta jkun mehtieg, kampjuni bijologici tal-materjal tal-bidu jew tar-reagenti uzati fil-procedura ta’ l-ittestjar
ghandhom ikunu provduti biex l-awtorita kompetenti tkun tista’ tirranga biex isiru testijiet ta’ kontroll.

Materjali tal-bidu ta’ origini mhux bijologika

Id-deskrizzjoni ghandha tinghata fil-forma ta’ monografu taht l-intestaturi li gejjin:

— l-isem tal-materjal tal-bidu li jissodisfa I-htigijiet ta’ punt 2 tat-Taqsima A ghandu jkun supplimentat b’kull
sinonimi kummer¢jali jew xjentifici,

— id-deskrizzjoni tal-materjali tal-bidu, preskritta fforma simili ghal dik uzata foggett deskrittiv fil-
Farmakopea Ewropea,

— il-funzjoni tal-materjal tal-bidu,

— metodi ta’ identifikazzjoni,

— il-purita ghandha tkun deskritta frelazzjoni mas-somma totali ta’ impuritajiet li ma jistghux jitbassru, spec-
jalment dawk li jista’ jkollhom effett perikoluz u, jekk ikun mehtieg, dawk li, b’kunsiderazzjoni ghat-taghqid
ta’ sustanzi li ghalihom l-applikazzjoni tirreferi, jistghu jaffettwaw hazin l-istabilita ta-prodott medicinali
jew jghawwgu r-rizultati analitici. Deskrizzjoni qasira ghandha tinghata dwar it-testijiet li jkunu saru biex
tkun stabbilita l-purita ta’ kull lott tal-materjali tal-bidu,

— kull prekawzjonijiet specjali li jistghu jkunu mehtiega waqt il-hazna tal-materjal tal-bidu u, jekk ikun meh-
tieg, il-hajja fil-hazna ghandha tkun moghtija.

MIZURI SPECIFICI DWAR IL-PREVENZJONI TAT-TRASMISSJONI TA’ ENCEFALOPATIJI SPONGIFORMI TA’
L-ANNIMALI

L-applikant ghandu juri li I-prodott medicinali veterinarju huwa manifatturat skond in-Nota ta’ Gwida dwar it-tnaqgis
tar-riskju li jigu trasmessi encefalopatiji spongiformi ta’ l-annimali permezz ta’ prodotti medicinali veterinarji u

l-aggornamenti taghha, pubblikati mill-Kummissjoni Ewropea fil-Volum 7 tal-pubblikazzjoni taghha “Ir-regoli dwar

prodotti medicinali veterinarji fil-Komunita Ewropea”.

E.

TESTIIET TA” KONTROLL WAQT IL-PRODUZZJONI

Id-dettalji u d-dokumenti li jkun hemm ma’ applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing, skond 1-Arti-
kolu 12(3)(i) u () u l-Artikolu 13(1), ghandhom jinkludu dettalji dwar it-testijiet ta’ kontroll li jsiru fuq prodotti
intermedjarji biex tkun verifikata I-konsistenza tal-process tal-produzzjoni u l-prodott finali.
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2. Ghal vaccini inattivati jew ditossifikati, inattivazzjoni jew ditossifikazzjoni ghandhom ikunu ttestjati waqt kull
hidma ta’ produzzjoni immedjatament wara I-process ta’ inattivazzjoni jew ditossifikazzjoni.

F. TESTIJIET TA’ KONTROLL TAL-PRODOTT LEST

Id-dettalji u d-dokumenti li jkun hemm ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond l-Arti-
kolu 12(3)(i) u (j) u l-Artikolu 13(1), ghandhom jinkludu dettalji dwar testijiet ta’ kontroll fuq prodott lest. Fejn jezistu
monografi approprjati, jekk proceduri ta’ testijiet u limiti barra minn dawk imsemmija fil-monografi tal-Farmakopea
Ewropea, jew fin-nuqqas ta’ dan, fil-farmakopei nazzjonali ta’ Stat Membru, huma uzati, ghandha tinghata prova li
l-prodott lest ghandu, jekk ittestjat skond dawn il-monografi, jissodisfa l-htigijiet ta’ kwalita ta’ dik il-farmakopea ghall-
forma farmacewtika ikkoncernata. L-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing ghandha telenka dawk it-testijiet
li jitwettqu fuq kampjuni rapprezentattivi ta’ kull lott ta’ prodott lest. Il-frekwenza tat-testijiet li ma jitwettqux fuq
kull lott ghandha tkun iddikjarata. Limiti ta’ rilaxxament ghandhom ikunu indikati.

1. Karatteristi¢i generali tal-prodott lest

Xi testijiet tal-karatteristici generali ta’ prodott ghandhom ikunu inkluzi mat-testijiet fuq il-prodott lest, ukoll
jekk gew imwettqa matul il-process tal-manifattura.

Dawn it-testijiet ghandhom, meta applikabbli, jirrelataw ghall-kontroll ta’ mases medji u devjazzjonijiet

indici rifrattiv, ecc. Ghal kull wahda minn dawn il-karatteristici, specifikazzjonijiet, b'limiti fidu¢jarji appropr-
jati, ghandhom ikunu stabbiliti mill-applikant fkull kaz partikolari.

2. Identifikazzjoni u stima tas-sustanzai attiva/i

Ghat-testijiet kollha, id-deskrizzjoni tat-tekniki ghall-analizi tal-prodott lest ghandha tkun ipprezentata fdettall
suffi¢jentement preciz, biex ikunu jistghu jigu riprodotti immedjatament.

L-istima ta’ attivitd bijologika tas-sustanza/i attiva/i ghandha ssir jew fkampjun rapprezentattiv mill-lott ta’
produzzjoni jew fnumru ta’ unitajiet ta’ dozagg analizzati individwalment.

Meta mehtieg, test specifiku ghall-identifikazzjoni ghandu jitwettaq ukoll.

Fxi kazijiet ec¢ezzjonali meta stima tas-sustanzi attivi li huma numeruzi hafna jew prezenti fammonti baxxi
hafna jinnecessitaw investigazzjoni komplikata li tkun difficli biex issir ghal kull lott ta’ produzzjoni, l-istima
ta’ wiehed jew aktar sustanzi attivi fil-prodott lest tista’ titnehha, bil-kondizzjoni espressa li dawn l-istimi isiru
fi stadji intermedjarji kemm jista’ jkun tard fil-process tal-produzzjoni. Dan ir-rilassament ma jistax ikun estiz
ghall-karatterizzazzjoni tas-sustanzi ikkoncernati. Din it-teknika simplifikata ghandha tkun supplimentata
b'metodu ta’ valutazzjoni kwantitattiva, li jippermetti lill-awtorita kompetenti li tivverifika li I-prodott
medicinali veterinarju immunologiku ikun skond il-formola wara li jkun tgieghed fis-suq.

3. Identifikazzjoni u stima ta’ awziljari
Sa fejn ikunu disponibbli proceduri ta’ testijiet,il-kwantita u n-natura ta’ l-awziljarju u l-komponenti tieghu
ghandhom ikunu verifikati fil-prodott lest.

4. Identifikazjoni u stima tal-komponenti ta’ ec¢ipjenti

Sa fejn mehtieg, l-eccipjent(i) ghandu/hom ghall-inqas ikunu suggetti ghal testijiet ta’ identifikazzjoni.

Il-procedura tat-test proposta ghall-identifikazzjoni ta’ materji koloranti ghandha tippermetti biex issir verifika
li materji bhal dawn huma permessi skond id-Direttiva 78/25/KEE.

Test tal-limitu ta’ fuq jew ta’ taht ghandu jkun obbligatorju fir-rigward ta’ agenti preservattivi; test tal-limitu ta’
fuq ghal kull komponent ta’ eccipjent ichor li jista’ jwassal ghal reazzjoni hazina ghandu jkun obbligatorju.

5. Testijiet dwar sigurta
Barra mir-rizultati mibghuta skond Parti 7 ta’ dan I-Anness, ghandhom jintbaghtu dettalji dwar testijiet ta’

sigurta. Dawn it-testijiet ghandhom preferibbilment ikunu studji dwar dozagg eccessiv mill-angas fwahda mill-
ispeci fil-mira l-aktar sensittivi u mill-anqas fir-rotta rrikkmandata ta’ somministrazzjoni li tohloq l-akbar riskju.
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6.  Testijiet dwar sterilita u purita

Testijiet approprjati biex juru l-assenza ta’ kontaminazzjoni minn agenti ac¢¢identali jew minn sustanzi ohra
ghandhom jitwettqu skond in-natura tal-prodott medic¢inali veterinarju immunologiku, il-metodu u
l-kondizzjonijiet tal-manifattura.

7. Inattivazzjoni

Meta applikabbli, test li jivverifika l-inattivazzjoni ghandu jitwettaq fuq il-prodott fil-kontenitur finali.

8.  Umdita residwali

Kull lott ta’ prodotti lijofilizzati ghandu jkun ittestjat ghall-umdita residwali.

9.  Konsistenza minn lott ghal lott

Biex ikun zgurat li l-effikacja tal-prodott tkun riproducibbli minn lott ghal lott u biex tintwera konformita ma’
l-ispecifikazzjonijiet, testijiet ta’ potenza bazati fuq metodi in vitro jew in vivo, inkluzi materjali referenzjali
approprjati meta disponibbli, ghandhom jitwettqu fuq kull massa finali jew kull lott ta’ prodott lest, flimiti
fiducjarji approprjati; f¢irkostanzi ec¢ezzjonali, testijiet tal-potenza jistghu jitwettqu fi stadju intermedjarju,
kemm jista’ jkun tard fil-process tal-produzzjoni.

G. TESTIJIET DWAR STABBILITA

Id-dettalji u d-dokumenti li jkun hemm ma’ applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond 1-Artikolu 12(3)(f)
u (i) ghandhom jintbaghtu skond il-htigijiet li gejjin.

Deskrizzjoni ghandha tinghata tat-testijiet maghmula biex isostnu il-hajja tajba fil-hazna proposta mill-applikant.
Dawn it-testijiet ghandhom dejjem ikunu studji fhin reali; ghandhom jitwettqu fuq numru sufficjenti ta’ lottijiet
prodotti skond il-process ta’ produzzjoni deskritt u fuq prodotti mahzuna fil-kontenitur/i finali; dawn it-testijiet
ghandhom jinkludu testijiet ta’ stabbilita bijologika u fiziko-kimika.

I-konkluzjonijiet ghandu jkun fihom ir-rizultati ta’ I-analizi, li jiggustifikaw il-hajja tajba fil-hazna proposta fkull kon-
dizzjoni ta’ hazna.

Fil-kaz ta’ prodotti somministrati fl-ikel, ghandha tinghata wkoll informazzjoni kif mehtieg dwar il-hajja tajba fil-
hazna tal-prodott, fl-istadji differenti tat-tahlit, meta mhallta skond l-istruzzjonijiet irrakkomandati.

Meta prodott lest ikun jinhtieg rikostituzzjoni qabel is-somministrazzjoni, dettalji dwar il-hajja tajba fil-hazna jkunu
mehtiega ghall-prodott rikostitwit kif irrakkomandat. Ghandhom jintbaghtu data li jsostnu I-hajja tajba fil-hazna pro-
posta ghall-prodott rikostitwit.

PARTI 7

Testjar dwar sigurta
A. INTRODUZZJONI

1. It-testijiet ta’ sigurta ghandhom jippermettu r-riskji potenzjali minn prodotti medicinali veterinarji immuno-
logici 1i jistghu jinholqu fil-kondizzjonijiet proposti ghall-uzu fl-annimali: dawn ghandhom ikunu valutati
frelazzjoni ghall-benefic¢ji potenzjali tal-prodott.

Meta prodotti medicinali veterinarji immunologici jikkonsistu forganizmi hajjin, spe¢jalment dawk li jistghu
jitfarfru minn annimali vaccinati, ir-riskju potenzjali ghal annimali mhux vaccinati ta’ l-istess speci jew ta’ xi
speci ohra potenzjalment esposti ghandu jkun valutat.

2. Id-dettalji u d-dokumenti li jrid ikun hemm ma’ l-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing skond 1-Arti-
kolu 12(3)(j) u 13(1) ghandhom jintbaghtu skond il-htigijiet tat-tagsima B.

3. Stati Membri ghandhom jizguraw li t-testijiet tal-laboratorju jitwettqu fkonformita mal-principji tal-prattika
tajba tal-laboratorju stabbiliti fid-Direttivi tal-Kunsill 87/18/KEE u 88/320/KEE.
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B.

6.1.

HTIGIJIET GENERALI
It-testijiet ta’ sigurta ghandhom jitwettqu fuq l-ispeci fil-mira.

Id-doza li ghandha tintuza ghandha tkun dik il-kwantita tal-prodott li ghandha tkun rakkomandata ghall-uzu
u li fiha t-titre jew potenza massima li ghaliha l-applikazzjoni tkun mibghuta.

Il-kampjun uzat ghall-ittestjar tas-sigurta ghandu jittiehed minn lott jew lottijiet prodotti skond il-process ta’
produzzjoni deskritt fl-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing.

TESTIJIET TAL-LABORATORJU

Sigurta tas-somministrazzjoni ta’ doza wahda

Il-prodott medicinali veterinarju immunologiku ghandu jkun somministrat fid-doza rrikkmandata u b’kull rotta
rrikkmandata ta’ somministrazzjoni lill-annimali ta’ kull speci u kategorija li fiha jkun mahsub biex jintuza,
inkluzi annimali ta’ I-eta ta’ somministrazzjoni minima. L-annimali ghandhom ikunu osservati u ezaminati ghal
sinjali ta’ reazzjonijiet sistemici u lokali. Meta approprjat, dawn l-istudji ghandhom jinkludu dettalji ta’ ezami-
jiet post-mortem makroskopici u mikroskopici tas-sit ta’ I-injezzjoni. Kriterji ohra oggettivi ghandhom ikunu
registrati wkoll, bhat-temperatura tar-rectum u l-kejl ta’ prestazzjoni.

L-annimali ghandhom ikunu osservati u ezaminati sakemm ma jkunux mistennija aktar reazzjonijiet, biss fil-
kazijiet kollha, il-perjodu ta’ osservazzjoni jew ta’ ezami ghandu jkun mill-anqas ta’ 14-il jum wara
s-somministrazzjoni.

Sigurta ta’ amministrazzjoni wahda ta’ doza eccessiva
Doza eccessiva tal-prodott medicinali veterinarju immunologiku ghandha tkun somministrata minn kull rotta
rrikkmandata ta’ somministrazzjoni lill-annimali ta’ l-aktar kategoriji sensittivi ta’ l-ispeci fil-mira. L-annimali

ghandhom ikunu osservati u ezaminati ghal sinjali ta’ reazzjonijiet sistemici u lokali. Kriterji oggettivi ohra
ghandhom ikunu registrati, bhal temperaturi tar-rectum u kejl ta’ prestazzjoni.

L-annimali ghandhom ikunu osservati u ezaminati ghall-anqas sa 14-il jum wara s-somministrazzjoni.

Sigurta tas-somministrazzjoni ripetuta ta’ doza wahda

Somministrazzjoni ripetuta ta’ doza wahda tista’ tkun mehtiega biex tikxef kull effetti hziena ikkagunati mis-
somministrazzjoni. Dawn it-testijiet ghandhom jitwettqu fuq l-aktar kategoriji sensittivi ta’ l-ispeci fil-mira,
bl-uzu tar-rotta ta’ somministrazzjoni rrikkmandata.

L-annimali ghandhom ikunu osservati u ezaminati ghal ghall-anqas sa 14-il jum wara s-somministrazzjoni. Kri-
terji oggettivi ohra ghandhom ikunu registrati, bhat-temperatura tar-rectum u 1-kejl ta’ prestazzjoni.

Ezami tal-prestazzjoni riproduttiva

Ezami tal-prestazzjoni riproduttiva ghandu jkun ikkunsidrat meta data jindikaw li I-materjal tal-bidu li minnu
I-prodott huwa miksub jistghu ikunu fattur ta’ riskju potenzjali. Il-prestazzjoni riproduttiva ta’ l-irgiel u ta’ nisa
tqal jew mhux tqal ghandu jkun investigat bid-doza rrikkmandata u b'’kull wahda mir-rotot irrakkomandati ta’
somministrazzjoni. Barra minn hekk, effetti hziena fuq il-wild, kif ukoll effetti teratogenici u li jwasslu ghal
abort, ghandhom ikunu investigati.

Dawn l-istudji jistghu jifformaw parti mill-istudji dwar is-sigurta deskritti fil-paragrafu 1.

Ezami ta’ funzjonijiet immunologici

Meta I-prodott medicinali veterinarju immunologiku jista’ jaffettwa hazin ir-reazzjoni immuni ta’ l-annimal
imlagqam jew il-wild tieghu, ghandhom jitwettqu testijiet adattatti tal-funzjonijiet immunologici.

Htigijiet specjali ghall-vaccini hajjin:

Tixrid tar-razza tal-vaicina

Tixrid tar-razza tal-va¢¢ina minn annimali mlaggma ghal dawk mhux imlagqma ghandu jkun investigat, bl-uzu
tar-rotta ta’ somministrazzjoni l-aktar irrakkomandata li tista’ twassal ghat-tixrid. Barra minn hekk, jista’ jkun

mehtieg li jigi investigat it-tixrid fl-ispeci mhux fil-mira li jistghu jkunu suxxettibbli hafna ghal xi razza ta’ vac-
¢in haj.
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6.2. Tixrid fl-annimal imlagqam

Hmieg ta’ l-imsaren, awrina, halib, bajd, hmieg tal-halq, ta’ I-imnieher u hmieg ichor ghandhom ikunu ezami-
nati ghall-prezenza ta’ l-organizmu. Barra minn hekk, jistajkun hemm htiega ta’ studji dwar it-tixrid tar-razza
tal-vaccina fil-gisem, waqt li tinghata attenzjoni partikolari ghas-siti favoriti ghar-replikazzjoni ta’ I-organizmu.
Fil-kaz ta’ vaccini hajjin ghal mard zoonotiku stabbilit sew ghal annimali li jipproducu l-ikel, dawn l-istudji
ghandhom isiru.

6.3. Riverzjoni ghal virulenza ta’ vaicini attenwati

Riverzjoni ghal virulenza ghandha tkun investigata b’'materjal mill-livell tal-passagg li huwa l-angas attenwat
bejn iz-zerriegha ewlenija u I-prodott finali. It-tilgima inizjali ghandha ssir bl-uzu tar-rotta ta’ somministrazzjoni
rrikkmandata li l-aktar tista’ twassal ghal riverzjoni ghal virulenza. Mill-anqas ghandhom jittiehdu hames
passaggi serjali minn go annimali ta’ l-ispeci fil-mira. Meta dan ma jkunx teknikament possibbli minhabba fal-
liment ta’ l-organizmu li jirreplika adegwatament, ghandhom isiru kemm jista’ jkun passaggi fl-ispeci fil-mira.
Jekk mehtieg, propagazzjoni in vitro ta’ l-organizmu tista’ titwettaq bejn passaggi in vivo. Dawn il-passaggi
ghandhom jitwettqu bir-rotta ta” somministrazzjoni li l-aktar tista twassal ghal riverzjoni ghal virulenza.

6.4. Proprjetajiet bijologici tar-razza tal-vaicin

Testijiet ohra jistghu jinhtiegu biex ikunu determinati kemm jista’ jkun precizament il-proprjetajiet bijologici
tar-razza tal-vaccin (ez. newrotropizmuy).

6.5. Taghqid mill-gdid jew riassortiment genomiku ta’ razez
Il-probabbilta ta’ taghqid mill-gdid jew ta’ riassortiment genomiku tar-razez fdan il-kamp jew ta’ xi razza ohra
ghandha tkun diskussa.

7. Studju tar-residwi
Ghal prodotti medicinali veterinarji immunologici, normalment m’'ghandux ikun mehtieg i jsir studju dwar
residwi. Madankollu, meta awziljari ufjew preservattivi huma wzati fil-manifattura ta’ prodotti medicinali
veterinarji immunologici, ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-possibilta ta’ xi residwi li jibqghu fl-oggetti ta’
l-ikel. Jekk hemm bzonn, l-effetti ta’ dawn ir-residwi ghandhom ikunu investigati. Barra minn hekk, fil-kaz ta’

vaceini hajjin ghall-mard zoonotiku, id-determinazzjoni ta’ residwi fis-sit ta’ l-injezzjoni tista’ tintalab barra
l-istudji deskritti fil-paragrafu 6.2.

Ghandha ssir proposta dwar perjodu ta’ irtirar u l-adegwatezza taghha ghandha tkun diskussa frelazzjoni ma’
studji mwettqa dwar residwi.

8. Interazzjonijiet

Kull interazzjonijiet ma’ prodotti ohra maghrufa ghandhom ikunu indikati.

D.  STUDJI FIL-KAMP

Sakemm ma jkunx hemm gustifikazzjoni, ir-rizultati ta’ studji fil-laboratorju ghandhom ikunu supplimentati b’data
sostnuti minn studj fil-kamp.

E.  EKOTOSSICITA

L-ghan ta’ l-istudju dwar I-ekotossicita ta’ prodott medicinali veterinarju huwa li jassessja l-effetti hziena potenzjali li
l-uzu tal-prodott jista’ jikkawza lill-ambjent u li jidentifika kull mizura prekawzjonarja li tista’ tittiched biex dawn
ir-riskji jitnaqqsu.

Stima ta’ I-ekotossicita ghandha tkun obbligatorja ghal kull applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing ghall-
prodott medicinali veterinarju barra mill-applikazzjonijiet mibghuta skond 1-Artikoli 2(3)(j) u 13(1).

Din l-istima ghandha normalment isir fzewg fazijiet.

L-ewwel fazi ta’ l-istima ghandha ssir dejjem: l-investigatur ghandu jassessja l-ammont potenzjali ta’ espozizzjoni ta’
l-ambjent ghall-prodott, ghas-sustanzi attivi tieghu, jew ghall-metaboliti relevanti, wagqt li tinghata konsiderazzjoni

ghal:

— l-ispei fil-mira u I-mod propost ghal kif jintuzaw (ez. medikazzjoni tal-massa jew medikazzjoni individwali ta’
l-annimali),
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— il-metodu ta’ somministrazzjoni, partikolarment sa fejn x'aktarx li I-prodott jidhol direttament fis-sistemi
ambjentali,

— il-possibilta li l-ekskrezzjoni tal-prodott, is-sustanzi attivi tieghu jew il-metaboliti relevanti jitnehhew ghal go
l-ambjent minn annimali trattati, persistenza fi hmigijiet bhal dawn,

— ir-rimi ta’ prodotti mhux uzati jew skart.

Meta I-konkluzjonijiet ta’ l-ewwel fazi jindikaw kemm l-ambjent seta’ potenzjalmet gie espost ghall-prodott,
l-applikant ghandu jipprocedi ghat-tieni fazi u jivvaluta I-ekotossicitia potenzjali tal-prodott. Ghal dan I-ghan, hu
ghandu jikkonsidra sa fejn u kemm setghat kienet din l-esposizzjoni ta’ l-ambjent ghall-prodott, u l-informazzjoni
u l-provi mehtiega minn din id-Direttiva. Fejn mehtieg, ghandhom jitwettqu aktar investigazzjonijiet dwar l-impatt
tal-prodott (hamrija, ilma, arja, sistemi ta’ I-ilma, organizmi mhux fil-mira).

Dawn l-investigazzjonijiet ohra ghandhom isiru skond il-protokolli dwar testijiet stabbiliti fL-Anness V tad-Direttiva
tal-Kunsill 67/548/KEE jew meta punt ta’ tmiem ma jkunx adegwatament kopert b’dawn il-protokolli, skond
protokolli ohrajn maghrufa internazzjomalment dwar il-prodott medic¢inali veterinarju immunologiku ufjew
is-sustanzi attivi ufjew il-metaboliti mnehhija, kif xieraq. In-numru u t-tipi ta’ testijiet u I-kriterji ghall-valutazzjoni
taghhom ghandhom jiddependu milll-istat ta’ taghrif xjentifiku fil-mument meta tkun mibghuta l-applikazzjoni.

PARTI 8
Provi ta’ effika¢ja

A.  INTRODUZZJONI

1. L-ghan tal-provi deskritti fdin il-Parti huwa li tidher jew li tigi kkonfermata l-effika¢ja tal-prodott medicinali
veterinarju immunologiku. Il-pretensjonijiet kollha ta’ l-applikant dwar il-proprjetajiet, l-effetti u l-uzu tal-
prodott, ghandhom ikunu kompletament imsahhin b'rizultati ta’ provi specifici fl-applikazzjoni ghal awtoriz-
zazzjoni ta’ marketing.

2. Id-dettalji u d-dokumenti li ghandu jkun hemm ma’ applikazzjonijiet ghal awtorizzazzjonijiet ta’ marketing
skond I-Artikoli 12(3)(j) u 13(1) ghandhom jintbaghtu skond id-dispozizzjonijiet ta’ hawn taht.

3. Il-provi kollha klini¢i veterinarji ghandhom ikunu mwettqa skond protokoll ta’ prova dettaljata u mahsub sew
li ghandu jkun registrat bil-miktub qabel ma tibda l-prova. 1l-gid ta’ l-annimali wzati fil-provi ghandu jkun
suggett ghal sorveljanza veterinarja u ghandu jittiched kompletament fkonsiderazzjoni waqt l-elaborazzjoni
ta’ kull protokoll ta’ prova u matul il-perjodu tat-twettieq tal-prova.

Proceduri sistematici bil-miktub stabbiliti minn gabel ghandhom jintalbu ghall-organizzazzjoni, it-twettieq,
il-gbir ta’ data, id-dokumentazzjoni u l-verifika ta’ provi klinici.

4. Qabel ma tibda xi prova, l-approvazzjoni infurmata tas-sid ta’ l-annimali li ghandhom jintuzaw fil-prova
ghandha tinkiseb u tkun dokumentata. B'mod partikolari, is-sid ta’ I-annimali ghandu jkun infurmat bil-miktub
bil-konsegwenzi tal-partecipazzjoni fil-prova dwar id-disponiment sussegwenti ta’ l-annimali trattati jew
it-tehid ta’oggetti ta’ l-ikel minn annimali trattati. Kopja ta’ dan l-avviz, kontro-iffirmata u datata minn sid
l-annimal, ghandha tkun inkluza fid-dokumentazzjoni tal-prova.

5. Sakemm il-prova ma tkunx imwettqa b'disinn ghama, id-dispozizzjonijiet ta’ I-Artikoli 58, 59 u 60 ghandhom
japplikaw b’analogija ghall-ittikkettjar ta’ formulazzjonijiet mahsuba ghall-uzu fi provi klinici veterinarji. Fil-
kazijiet kollha, il-kliem “ghall-uzu fi provi veterinarji klini¢i biss” ghandhom jidhru b’'mod prominenti u li ma
jithassarx fuq it-tikketta.

B.  HTIGIJIET GENERALI

1. L-ghazla tat-tipi tal-vaccini ghandha tkun gustifikata fuq il-bazi ta’ informazzjoni epizoologika.

2. Provi ta'effika¢ja maghmula fil-laboratorju ghandhom ikunu provi kontrollati, u jinkludu annimali ta’ kontroll
mhux trattati.

B'mod generali, dawn il-provi ghandhom ikunu imsahhin bi provi maghmula fkondizzjonijiet reali, inkluzi
annimali ta’ kontroll mhux trattati.

kontroll, maghmula fuq talba ta’ l-awtoritajiet kompetenti. L-investigatur ghandu juri l-validita tat-tekniki
kollha involuti. Ir-rizultati kollha ghandhom ikunu pprezentati precizament kemm jista’ jkun.

Ir-rizultati kollha miksuba, kemm jekk favur u kemm le, ghandhom ikunu rrappurtati.
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3. L-effikacja ta’ prodott medicinali veterinarju immunologiku ghandha tintwera ghal kull kategorija ta’ kull speci
rrikkmandata ghat-tilgim, b’kull rotta irrakkomandata ta’ somministrazzjoni u bl-uzu ta’ l-iskeda ta’
somministrazzjoni proposta. L-influwenza ta’ anti-korpi akkwistati passivament jew imnissla maternalment fuq
l-effikacja ta’ vaccin ghandha tkun valutata adegwatament. Kull pretensjonijiet dwar il-bidu u t-tul ta’ zmien ta’
protezzjoni ghandhom ikunu sostnuti b’data mill-provi.

4. L-effika¢ja ta’ kull wiehed mill-komponenti ta’ prodotti medicinali veterinarji immunologi¢i multivalenti u
mghaqqdin ghandha tintwera. Jekk il-prodott ikun irrakkomandat ghal somministrazzjoni f'taghqid ma’, jew
fl-istess hin bhal, prodott medicinali veterinarju ichor, dawn ghandhom jidhru li huma kompatibbli.

5. Kull meta prodott jifforma parti minn skema ta’ tilgim irrakkomandata mill-applikant, l-effett primarju jew dak
li jsahhah jew il-kontribuzzjoni tal-prodott ghall-effika¢ja ta’ l-iskema shiha ghandhom jintwerew.

6.  Id-doza li ghandha tintuza ghandha tkun dik il-kwantita tal-prodott li ghandha tkun irrakkomandata ghall-
uzu u li fiha t-titre minimu jew potenza li ghaliha l-applikazzjoni tkun mibghuta.

7. Il-kampjuni uzati ghal provi ta’ effika¢ja ghandhom jittiehdu minn lott jew lottijiet prodotti skond il-process
ta’ manifattura deskritt fl-applikazzjoni ghal awtorizzazzjoni ta’ marketing.

8. Ghal prodotti medic¢inali dijanjostici veterinarji immunologic¢i somministrati lill-annimali, l-applikant ghandu
jindika kif reazzjonijiet ghall-prodott ghandhom ikunu interpretati.

C PROVI TAL-LABORATORJU

1. Fil-principju, wirja ta’ l-effikacja ghandha ssir fkondizzjonijiet kontrollati sew tal-laboratorju bi sfida wara
s-soamministrazzjoni tal-prodott medicinali veterinarju immunologiku lill-annimal fil-mira fil-kondizzjonijiet
ta’ uzu rrikkmandati. Sa fejn hu possibbli, il-kondizzjonijiet li fihom ghandha ssir l-isfida ghandhom jimitaw
il-kondizzjonijiet naturali ta’ infezzjoni, per ezempju dwar l-ammont ta’ organizmu ta’ sfida u r-rotta ta’
somministrazzjoni ta’ l-isfida.

2. Jekk ikun possibbli, il-mekkanizmu ta’ immunita (medjat mic-cellulajumorali, klassijiet lokali/generali ta’
immunoglobulina) li huwa inizjat wara s-somministrazzjoni tal-prodott medicinali veterinarju immunologiku
lill-annimali fil-mira bir-rotta ta’ somministrazzjoni irrakkomandata ghandu jkun specifikat u dokumentat.

D.  PROVI FIL-KAMP TA’ L-ATTIVITA

1. Sakemm ma jkunux hemm gustifikazzjoni, ir-rizultati minn studji fil-laboratorju ghandhom ikunu supplimen-
tati b'data minn studji fil-kampijiet ta’ l-attivita.

2. Meta provi fil-laboratorju ma jistghux ikunu ta” appogg ghall-effikacja, il-prestazzjoni ta’ provi fil-qasam ta’
l-attivitda wahedhom jistghu ikunu ac¢cettabbli.

PARTI 9
Dettalji u dokumenti dwar l-ittestjar tas-sigurta u provi ta’ l-effikacja ta’ prodotti medicinali veterinarji

immunologici

A. INTRODUZZJONI

Bhal fkull xoghol xjentifiku, id-dokument dwar l-istudji dwar sigurta u effikacja ghandu jinkludi introduzzjoni li tid-
definixxi s-suggett u tindika t-testijiet li saru skond il-Partijiet 7 u 8, kif ukoll sommarju, breferenzi ghall-letteratura
ippubblikata. It-tnehhija ta’ xi testijiet jew provi preskritti fPartijiet 7 u 8 ghandhom ikunu indikati u diskussi.

B. STUDJI TAL-LABORATORJU
Dawn li gejjin ghandhom ikunu provduti ghall-istudji kollha:

1. sommarju;

2. l-isem ta’ l-entita li ghamlet l-istudji;
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3. protokoll sperimentali dettaljat li jaghti deskrizzjoni tal-metodi, I-apparat u I-materjali uzati, dettalji bhal l-ispeci,
razza jew tip ta’ annimali, kategoriji ta’'annimali, minn fejn inkisbu, l-identifikazzjoni taghhom u n-numruy,
il-kondizzjonjiet li fihom kienu mizmuma u mitmugha (u jiddikjara inter alia jekk kienux hielsa minn xi pato-
geni specifikati ufjew anti-korpi specifikati, in-natura u l-kwantita ta’ kull addittivi li jkun hemm fl-ikel), doza,
rotta, skeda u dati ta’ somministrazzjoni, deskrizzjoni tal-metodu statistiku uzat;

4. fil-kaz ta’ annimali ta’ kontroll, jekk ircevewx placebo jew l-ebda trattament;

5. l-osservazzjonijiet generali u individwali kollha u r-rizultati miksuba (b'medji u devjazzjonijiet standard), kemm
jekk favorevoli kif ukoll jekk le. Id-data ghandhom ikunu deskritti f'dettall bizzejjed biex jippermettu li r-rizultati
jkunu valutati b'mod kritiku indipendentement mill-interpretazzjoni taghhom mill-awtur. Id-data mhux proces-
sati ghandhom ikunu ipprezentati fforma ta’ skeda. Bi spjegazzjoni u illustrazzjoni, ir-rizultati jistghu jkunu
flimkien ma’ riproduzzjonijiet ta’ registrazzjonijiet, fotomikrografi, ec¢.;

6. in-natura, frekwenza u tul ta’ zmien ta’ effetti sekondarji osservati;

7. in-numru ta’ annimali rtirati mill-provi qabel il-hin u r-ragunijiet ghal dak l-irtirar;

8. analizi statistika tar-rizultati, meta dan ikun mitluba mill-programm tat-test, u varjazzjoni fid-data;
9. Okkorrenza u kors ta’ kull marda interkorrenti;

10. Id-dettalji kollha dwar prodotti medicinali (barra minn prodotti li jkunu qed jigu studjati), li s-somministrazzjoni
taghhom kienet mehtiega waqt il-kors ta’ l-istudju;

11. diskussjoni oggettiva tar-rizultati miksuba, li twassal ghal konkluzjonijiet dwar is-sigurta u l-effikacja tal-prodott.

C. STUDJI FIL-KAMP TA’ L-ATTIVITA

Dettalji dwar studji fil-kamp ta’ l-attivita ghandhom ikunu dettaljati bizzejjed biex jippermettu ghal gudizzju ogget-
tiv. Dawn ghandhom jinkludu dan li gej:

1. sommarju;
2. (a) isem, indirizz, funzjoni u kwalifiki ta’ I-investigatur responsabbli;
3. post u data tas-sommministrazzjoni, isem u indirizz ta’ sid l-annimali;

4. dettalji tal-protokoll ta’ prova, li jaghtu deskrizzjoni tal-metodi, l-apparat u l-materjali uzati, dettalji bhar-rotta
ta’ somministrazzjoni, l-iskeda ta’ somministrazzjoni, id-doza, il-kategoriji ta’ annimali, it-tul fiz-zmien ta’
osservazzjoni, ir-reazzjoni serologika u investigazzjonijiet ohra maghmula fuq Il-annimali wara
s-somministrazzjoni;

5. fil-kaz ta’ annimali ta’ kontroll, jekk ircevewx placebo jew l-ebda trattament;

6. identifikazzjoni ta’ l-annimali ttrattati u ta’ kontroll (kollettiv jew individwali, kif xieraq), bhal speci, razez jew
tipi, etd, piz, sess, status fizjologiku;

7. deskrizzjoni fil-qosor tal-metodu ta’ trobbija u ghalf, u li tiddikjara n-natura u I-kwantita ta’ kull addittivi li jkun
hemm fl-ikel;

8. Id-dettalji kollha dwar osservazzjonijiet, prestazzjonijiet u rizultati (b'medji u devjazzjoni standard); data
individwali ghandhom ikunu indikati meta jkunu saru testijiet u kejl fuq individwi;

9. L-osservazzjonijiet u r-rizultati kollha ta’ l-istudji, kem jekk favorevoli jew le, b'dikjarazzjoni shiha ta’
l-osservazzjonijiet u r-rizultati ta’ testijiet oggettivi ta’ l-attivita mehtiega ghall-valutazzjoni tal-prodott; it-tekniki
uzati jridu jkunu specifikati u s-sinifikat ta’ kull varjazzjoni fir-rizultati spjegata;

10. effett fuq il-prestazzjoni ta’ I-annimal (ez. ibidx bajd, jaghmilx halib, l-andament riproduttiv);
11. in-numru ta’ annimali rtirati mill-provi gabel il-hin u r-ragunijiet ghal dak l-irtirar;
12. in-natura, frekwenza u tul ta’ zmien ta’ effetti sekondarji osservati;

13. okkorrenza u kors ta’ kull marda interkorrenti;
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14. id-dettalji kollha dwar prodotti medicinali (barra mill-prodott li qed jigi studjat) li gew somministrati jew gabel
jew flimkien mal-prodott tat-test jew matul il-perjodu ta’ osservazzjoni; dettalji ta’ kull interazzjonijiet osservati;

15. diskussjoni oggettiva tar-rizultati miksuba, li twassal ghal konkluzjonijiet dwar is-sigurta u l-effika¢ja tal-prodott.

D. KONKLUZJONIJIET GENERALI

Konkluzjonijiet generali dwar ir-rizultati u I-provi kollha maghmula skond il-Partijiet 7 u 8 ghandhom jinghataw.
Ghandu jkun fihom diskussjoni oggettiva tar-rizultati kollha miksuba u jwasslu ghal konkluzjoni dwar is-sigurta u
l-effika¢ja tal-prodott medicinali veterinarju immunologiku.

E. REFERENZI BIBLJOGRAFICI

Ir-referenzi biblijografici ¢itati fis-sommarju msemmi fTaqsima A ghandhom ikunu elenkati fid-dettall.
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ANNESS 11

PARTI A

Direttivi imhassra u -emendi successivi ghalihom
(imsemmija fl-Artikolu 96)

Id-Direttiva tal-Kunsill 81/851/KEE ( GU L 317,06.11.1981, p. 1)
Id-Direttiva tal-Kunsill 90/676/KEE ( GU L 373, tal-31.12.1990, p. 15)
Id-Direttiva tal-Kunsill 90/677[KEE ( GU L 373, tal-31.12.1990, p. 26)
Id-Direttiva tal-Kunsill 92/74/KEE (GU L 297, tat-13.10.1992, p-12)
Id-Direttiva tal-Kunsill 93/40/KEE (GU L 214, ta’1-24.08.1993, p. 31)
Id-Direttiva tal-Kunsill 2000/37/KE (GU L 139, ta’1-10.06.2000, p. 25)

Id-Direttiva tal-Kunsill 81/852/KEE (GU L 317, 06.11.1981, p. 16)
Id-Direttiva tal-Kunsill 87/20/KEE (GU L 15, tas-17.01.1987, p. 34)
Id-Direttiva tal-Kunsill 92/18/KEE (GU L 97, ta’ 1-10.04.1992, p. 1)
Id-Direttiva tal-Kunsill 93/40/KEE

Id-Direttiva tal-Kunsill 1999/104/KE (GU L 3, 06.01.2000, p. 18)

PARTI B

Termini ta’ Zmien ghat-traspozizzjoni fil-ligi nazzjonali

(imsemmija fl-Artikolu 96)

Id-Direttiva Terminu ta’ zmien ghat-traspozizzjoni
Id-Direttiva 81/851/KEE fid-9 ta’ Ottubru 1983.
Id-Direttiva 81/852/KEE fid-9 ta’ Ottubru 1983.
Id-Direttiva 87/20/KEE fl-1 ta’ Lulju 1987.
Id-Direttiva 90/676/KEE fl-1 ta’ Jannar 1992.
Id-Direttiva 90/677 [KEE fl-20 ta’ Marzu 1993.
Id-Direttiva 92/18/KEE fl-1 ta’ April 1993.
Id-Direttiva 92/74/KEE fil-31 ta’ Dicembru 1993.
Id-Direttiva 93/40/KEE fl-1 ta’ Jannar 1995.

1 ta’ Jannar 1998 (Art. 1.7)

Id-Direttiva 1999/104/KE fl-1 ta’ Jannar 2000.
Id-Direttiva 2000/37/KE fil-5 ta’ Dicembru 2001.
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