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ROZPORZADZENIE PARLAMENTU EUROPEJSKIEGO
I RADY (UE) 2019/6

z dnia 11 grudnia 2018 r.

w sprawie weterynaryjnych produktéw leczniczych i uchylajace
dyrektywe 2001/82/WE

(Tekst majacy znaczenie dla EOG)

ROZDZIAL 1

PRZEDMIOT, ZAKRES 1 DEFINICJE

Artykut 1

Przedmiot

W niniejszym rozporzadzeniu ustanawia si¢ przepisy dotyczace wpro-
wadzania do obrotu, wytwarzania, przywozu, wywozu, dostarczania,
dystrybucji, nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii, kontroli
i stosowania weterynaryjnych produktéow leczniczych.

Artykut 2
Zakres

1. Niniejsze rozporzadzenie ma zastosowanie do weterynaryjnych
produktow leczniczych przygotowywanych metodami przemystowymi
lub metoda obejmujaca proces przemystowy, przeznaczonych do wpro-
wadzenia do obrotu.

2. Oprocz produktow, o ktérych mowa w ust. 1 niniejszego artykutu,
art. 94 i 95 maja réwniez zastosowanie do substancji czynnych stoso-
wanych jako materialy wyjsciowe w weterynaryjnych produktach lecz-
niczych.

3. Oprocz produktow, o ktorych mowa w ust. 1 niniejszego artykutu,
art. 94, 105, 108, 117, 120, 123 i 134 maja rowniez zastosowanie do
inaktywowanych immunologicznych weterynaryjnych produktéw leczni-
czych, wytwarzanych z patogenow i antygendéw uzyskanych od zwie-
rzgcia lub zwierzat w jednostce epidemiologicznej i stosowanych do
leczenia tego zwierzecia lub tych zwierzat w tej samej jednostce epide-
miologicznej lub do leczenia zwierzecia lub zwierzat w jednostce, co do
ktorej stwierdzono powigzanie epidemiologiczne.

4.  Na zasadzie odstepstwa od ust. 1 i 2 niniejszego artykutu, jedynie
art. 55, 56, 94, 117, 119, 123, 134 oraz sekcja 5 rozdziatu IV maja
zastosowanie do weterynaryjnych produktéow leczniczych dopuszczo-
nych do obrotu zgodnie z art. 5 ust. 6.

5. Na zasadzie odstgpstwa od ust. 1 niniejszego artykutu, art. 515,
17-33, 35-54, 57-72, 82-84, 95, 98, 106, 107, 110, 112-116, 128, 130
i 136 nie majg zastosowania do homeopatycznych weterynaryjnych
produktéw leczniczych, ktdre sa zarejestrowane zgodnie z art. 86.

6.  Oprocz produktow, o ktorych mowa w ust. 1 niniejszego artykutu,
rozdzial VII ma réwniez zastosowanie do:

a) substancji posiadajacych wlasciwosci anaboliczne, przeciwzakazne,
przeciwpasozytnicze, przeciwzapalne, hormonalne, odurzajace lub
psychotropowe, ktore mozna stosowaé u zwierzat;

b) weterynaryjnych produktow leczniczych przygotowanych w aptece
lub przez osobg¢ posiadajacg uprawnienia w tym wzgledzie na mocy
prawa krajowego na podstawie recepty weterynaryjnej dla indywi-
dualnego zwierzgcia lub niewielkiej grupy zwierzat (,,lek recepturo-

wy”);
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¢) weterynaryjnych produktow leczniczych przygotowanych w aptece
zgodnie ze wskazaniami farmakopei i przeznaczonych do bezposred-
niego wydania uzytkownikowi koncowemu (,lek apteczny”). Taki
lek apteczny wydaje si¢ na recepte weterynaryjng, jezeli jest prze-
znaczony dla zwierzat, od ktérych lub z ktérych pozyskuje sig
Zywnos¢.

7. Niniejsze rozporzadzenie nie ma zastosowania do:

a) weterynaryjnych produktow leczniczych zawierajacych komorki lub
tkanki autologiczne lub alogeniczne, ktore nie zostaly poddane
procesowi przemystowemu;

b) weterynaryjnych produktow leczniczych opartych na izotopach
promieniotwoérezych;

¢) dodatkéw paszowych zgodnie z definicja zawarta w art. 2 ust. 2
lit. a) rozporzadzenia (WE) nr 1831/2003 Parlamentu Europejskiego
i Rady (1);

d) weterynaryjnych produktow leczniczych przeznaczonych do wyko-
rzystania w dziatalno$ci badawczo-rozwojowej;

e) paszy leczniczej i produktow posrednich zgodnie z definicjg zawartg
w art. 3 ust. 2 lit. a) i b) rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego
i Rady (UE) 2019/4.

8. Niniejsze rozporzadzenie, z wyjatkiem przepisow dotyczacych
scentralizowanej procedury wydawania pozwolen na dopuszczenie do
obrotu, pozostaje bez uszczerbku dla krajowych przepisoéw dotyczacych
opfat.

9. Zaden z przepisow niniejszego rozporzadzenia nie stanowi dla
panstw cztonkowskich przeszkody w utrzymaniu lub we wprowadzeniu
na ich terytorium dowolnych krajowych srodkow kontrolnych, jakie
uznajag one za stosowne w odniesieniu do substancji odurzajacych
i psychotropowych.

Artykul 3

Kolizja przepisow

1. W przypadku gdy weterynaryjny produkt leczniczy, o ktoérym
mowa w art. 2 ust. 1 niniejszego rozporzadzenia, objgty jest rOwniez
zakresem rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) nr
528/2012 (%) lub rozporzadzenia (WE) nr 1831/2003 i zachodzi kolizja
mi¢dzy niniejszym rozporzadzeniem a rozporzadzeniem (UE) nr
528/2012 Iub rozporzadzeniem (WE) nr 1831/2003, niniejsze rozporza-
dzenie ma pierwszenstwo.

2. Do celow ust. 1 niniejszego artykulu Komisja moze, w drodze
aktow wykonawczych, przyjmowac decyzje dotyczace tego, czy dany
produkt lub grupe produktow nalezy uznaé za weterynaryjny produkt
leczniczy. Te akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg
sprawdzajaca, o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.

Artykut 4

Definicje
Do celéw niniejszego rozporzadzenia stosuje si¢ nastepujace definicje:

(") Rozporzadzenie (WE) nr 1831/2003 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia
22 wrzesnia 2003 r. w sprawie dodatkéw stosowanych w zywieniu zwierzat
(Dz.U. L 268 z 18.10.2003, s. 29).

(®) Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) nr 528/2012 z dnia
22 maja 2012 r. w sprawie udostgpniania na rynku i stosowania produktow
biobojczych (Dz.U. L 167 z 27.6.2012, s. 1).
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)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

10)

,weterynaryjny produkt leczniczy” oznacza kazda substancje¢ lub
potaczenie substancji, ktore spetniajg co najmniej jeden z nast¢puja-
cych warunkow:

a) przedstawia si¢ je jako posiadajace wlasciwosci leczace choroby
u zwierzat lub zapobiegajace im;

b) przeznaczone sa do stosowania u zwierzat lub podawania zwie-
rzetom w celu przywrocenia, poprawy lub zmiany funkcji fizjo-
logicznych poprzez wywotywanie dziatania farmakologicznego,
immunologicznego lub metabolicznego;

¢) przeznaczone sg do stosowania u zwierzat w celu postawienia
diagnozy medycznej;

d) przeznaczone sg do przeprowadzenia eutanazji zwierzat;
,substancja” oznacza kazdg materi¢ pochodzenia:

a) ludzkiego;

b) zwierzecego;

¢) roslinnego;

d) chemicznego;

»substancja czynna” oznacza kazda substancj¢ lub mieszanke
substancji, ktére sa przeznaczone do wykorzystania w procesie
wytwarzania weterynaryjnego produktu leczniczego 1 ktore
w wyniku tego procesu staja si¢ sktadnikiem czynnym tego
produktu;

»substancja pomocnicza” oznacza kazdy sktadnik weterynaryjnego
produktu leczniczego inny niz substancja czynna lub opakowanie;

~immunologiczny weterynaryjny produkt leczniczy” oznacza wete-
rynaryjny produkt leczniczy, ktory jest przeznaczony do podawania
zwierzetom w celu wytworzenia odpornosci czynnej lub biernej lub
do diagnozowania ich stanu odpornosci;

,biologiczny weterynaryjny produkt leczniczy” oznacza weteryna-
ryjny produkt leczniczy, w ktéorym substancja czynng jest
substancja biologiczna;

»substancja biologiczna” oznacza substancj¢ wytwarzang lub ekstra-
howang ze zrédla biologicznego, ktora wymaga w celu jej scharak-
teryzowania i okreSlenia jej jakos$ci potaczenia badan fizyko-
chemiczno-biologicznych oraz znajomo$ci procesu wytwarzania
i jego kontroli;

,referencyjny weterynaryjny produkt leczniczy” oznacza weteryna-
ryjny produkt leczniczy dopuszczony do obrotu zgodnie z art. 44,
47, 49, 52, 53 lub 54, o ktorych mowa w art. 5 ust. 1, na podstawie
whniosku ztozonego zgodnie z art. §;

,»odtworczy weterynaryjny produkt leczniczy” oznacza weteryna-
ryjny produkt leczniczy, ktory posiada taki sam jakosciowy
i iloSciowy sktad substancji czynnych i taka sama posta¢ farmaceu-
tyczng jak referencyjny weterynaryjny produkt leczniczy oraz
w odniesieniu do ktorego zostala wykazana biorownowazno$é
z referencyjnym weterynaryjnym produktem leczniczym;

»homeopatyczny weterynaryjny produkt leczniczy” oznacza wete-
rynaryjny produkt leczniczy przygotowany z homeopatycznych
preparatow wyjsciowych zgodnie z homeopatyczng procedurg
wytwarzania opisang w Farmakopei Europejskiej lub, w razie jej
braku, w farmakopeach oficjalnie uzywanych w panstwach czton-
kowskich;
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11)

12)

13)

14)

15)

16)

17)

18)

19)

20)

21)

,»opornos¢ na s$rodki przeciwdrobnoustrojowe” oznacza zdolno$é¢
mikroorganizméw do przezycia lub rozwijania si¢ przy koncentracji
srodka przeciwdrobnoustrojowego, ktora zazwyczaj wystarcza do
powstrzymania lub zabicia mikroorganizmow tego samego gatunku;

»Srodek  przeciwdrobnoustrojowy” oznacza kazda substancje
o0 bezposrednim dziataniu na mikroorganizmy stosowana w leczeniu
lub profilaktyce infekcji lub chordéb zakaznych, w tym antybiotyki,
$rodki antywirusowe, Srodki przeciwgrzybicze i $rodki przeciwpier-
wotniacze;

»srodek przeciwpasozytniczy” oznacza substancje, ktora zabija
pasozyty lub powstrzymuje ich rozwoj, stosowang do leczenia
infekcji, zarazenia lub choroby powodowanych lub przenoszonych
przez pasozyty badz do zapobiegania takiej infekcji, zarazeniu lub
chorobie, w tym substancje o dziataniu odstraszajacym;

»antybiotyk” oznacza kazdg substancj¢ o bezposrednim dziataniu na
bakterie stosowang w leczeniu lub profilaktyce infekcji lub chordb
zakaznych;

»metafilaktyka” oznacza podanie produktu leczniczego grupie zwie-
rzat po zdiagnozowaniu klinicznych przypadkéow choroby u czgsci
zwierzat w grupie w celu leczenia tych zwierzat, u ktoérych wyste-
puja kliniczne objawy choroby, oraz w celu opanowania rozprze-
strzeniania si¢ choroby na zwierzgta pozostajace z nimi w bliskim
kontakcie, ktore sa zagrozone, i ktore by¢ moze juz zostaly zara-
zone bezobjawowo;

»profilaktyka” oznacza podanie zwierzeciu lub grupie zwierzat
produktu leczniczego przed pojawieniem si¢ klinicznych objawow
choroby w celu zapobiezenia wystapieniu choroby lub infekc;ji;

»badanie kliniczne” oznacza badanie majace na celu zbadanie
w warunkach terenowych bezpieczenstwa lub skutecznosci wetery-
naryjnego produktu leczniczego w normalnych warunkach hodowli
zwierzat lub w ramach zwyklej praktyki weterynaryjnej w celu
uzyskania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu lub zmiany
takiego pozwolenia;

»badanie przedkliniczne” oznacza badanie nicobjete definicja
badania klinicznego, ktoérego celem jest zbadanie bezpieczenstwa
lub skuteczno$ci weterynaryjnego produktu leczniczego w celu
uzyskania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu lub zmiany
takiego pozwolenia;

»stosunek korzysci do ryzyka” oznacza ocen¢ pozytywnych
skutkéw weterynaryjnego produktu leczniczego w stosunku do
nastepujacych rodzajow ryzyka zwigzanych ze stosowaniem tego
produktu:

a) wszelkiego ryzyka zwiazanego z jakoscia, bezpieczenstwem
i skutecznos$cig weterynaryjnych produktow leczniczych w odnie-
sieniu do zdrowia zwierzat lub zdrowia ludzkiego;

b) wszelkiego ryzyka wystgpienia niepozadanych skutkow dla
srodowiska;

c) wszelkiego ryzyka zwigzanego z rozwojem opornosci;

.hazwa zwyczajowa” oznacza mi¢dzynarodowa niezastrzezona
nazwe zalecang przez Swiatowa Organizacje Zdrowia (WHO)
w odniesieniu do danej substancji lub, w przypadku gdy taka
nazwa nie istnieje, nazw¢ ogolnie stosowana;

»hazwa weterynaryjnego produktu leczniczego” oznacza nazwe
wilasng, ktora nie moze by¢ mylona z nazwag zwyczajows, albo
nazwe¢ zwyczajowa lub naukowa uzupetniong znakiem towarowym
badZ nazwg posiadacza zezwolenia na dopuszczenie do obrotu;
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22) ,,moc” oznacza zwarto$¢ substancji czynnych w weterynaryjnym
produkcie leczniczym, wyrazong iloSciowo na jednostk¢ dawki,
jednostke objetosci lub jednostk¢ masy zgodnie z postacig farma-
ceutyczna;

23) ,,wlasciwy organ” oznacza organ wyznaczony przez panstwo czlon-
kowskie zgodnie z art. 137,

24) ,,oznakowanie opakowania” oznacza informacje podane na opako-
waniu bezposrednim lub opakowaniu zewngtrznym;

25) ,,opakowanie bezposrednie” oznacza pojemnik lub inna forme
opakowania bedaca w bezposrednim kontakcie z weterynaryjnym
produktem leczniczym;

26) ,,opakowanie zewngtrzne” oznacza opakowanie, w ktérym umiesz-
czone jest opakowanie bezposrednie;

27) ,ulotka dotaczona do opakowania” oznacza ulotk¢ dokumentacyjna
dotyczacg weterynaryjnego produktu leczniczego, ktora zawiera
informacje majace na celu zapewnienie bezpiecznego i skutecznego
stosowania produktu;

28) ,,upowaznienie do korzystania z danych” oznacza oryginalny doku-
ment podpisany przez wiasciciela danych lub jego przedstawiciela,
zgodnie z ktorym dane te moga by¢ wykorzystane w interesie
wnioskodawcy wobec wlasciwych organdéw, Europejskiej Agencji
Lekow ustanowionej rozporzadzeniem (WE) nr 726/2004 (zwanej
dalej ,,Agencja”) lub Komisji na uzytek niniejszego rozporzadzenia;

29) ,ograniczony rynek” oznacza rynek jednego z nastgpujacych
rodzajow produktow leczniczych:

a) weterynaryjnych produktéw leczniczych stosowanych do
leczenia chordb, ktére wystgpuja rzadko lub na ograniczonych
obszarach geograficznych, lub do zapobiegania tym chorobom;

b) weterynaryjnych produktow leczniczych przeznaczonych dla
gatunkdéw zwierzat innych niz bydlo, owce z przeznaczeniem
na produkcje migsa, $winie, kury domowe, psy i koty;

30) ,,nadzor nad bezpieczenstwem farmakoterapii” oznacza nauke i dzia-
tania zwigzane z wykrywaniem, oceng i pojmowaniem podejrzewa-
nych zdarzen niepozadanych oraz wszelkich innych problemow
dotyczacych produktow leczniczych, jak rowniez z zapobieganiem
tym zdarzeniom i problemom;

31) ,,pelny opis systemu nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii”
oznacza szczegotowy opis systemu nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii stosowany przez posiadacza pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu w odniesieniu do jednego lub wigkszej liczby
dopuszczonych do obrotu weterynaryjnych produktéw leczniczych;

32) ,kontrola” oznacza kazde zadanie wykonane przez wlasciwy organ
majace na celu sprawdzenie zgodno$ci z niniejszym rozporzadze-
niem;

33) ,recepta weterynaryjna” oznacza dokument wydany przez lekarza
weterynarii dotyczacy weterynaryjnego produktu leczniczego lub
produktu leczniczego stosowanego u ludzi w celu zastosowania
g0 u zwierzat;

34) ,,0kres karencji” oznacza minimalny okres mi¢dzy ostatnim poda-
niem zwierzgciu weterynaryjnego produktu leczniczego a produkcja
srodkow spozywcezych od lub z tego zwierzecia, co w normalnych
warunkach stosowania jest konieczne w celu zapewnienia, aby takie
srodki spozywcze nie zawieraly pozostatosci w ilosciach szkodli-
wych dla zdrowia publicznego;

35) ,,wprowadzenie do obrotu” oznacza udostgpnienie po raz pierwszy
weterynaryjnego produktu leczniczego na calym rynku unijnym lub
w co najmniej jednym panstwie cztonkowskim, stosownie do przy-
padku;



02019R0006 — PL — 28.01.2022 — 001.006 — 7

36)

37)

38)

39)

40)

41)

42)

43)

44)

¢)

»dystrybucja hurtowa” oznacza ogo6t dziatalnosci, na ktorg skladaja
si¢ nabywanie, posiadanie, dostarczanie lub eksport weterynaryj-
nych produktéw leczniczych za oplata lub bezptatnie, z wyjatkiem
detalicznej sprzedazy weterynaryjnych produktow leczniczych
ogbélowi spoteczenstwa;

»gatunki zwierzat wodnych” oznaczaja gatunki, o ktérych mowa
w art. 4 pkt 3 rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego i Rady
(UE) 2016/429 (3);

zwierzeta, od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywnos$¢” ozna-
czaja zwierzeta, od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywno$e,
zgodnie z definicjg zawartg w art. 2 lit. b) rozporzadzenia (WE) nr
470/2009;

,zmiana” oznacza zmian¢ warunkow pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu weterynaryjnego produktu leczniczego, o ktorych mowa
w art. 36;

,reklamowanie weterynaryjnych produktéw leczniczych” oznacza
dokonywanie prezentacji w dowolnej formie w zwigzku z wetery-
naryjnymi produktami leczniczymi w celu promowania dostarcza-
nia, dystrybucji, sprzedazy, przepisywania lub stosowania wetery-
naryjnych produktow leczniczych, wiacznie z dostarczaniem probek
1 sponsoringiem;

»procedura zarzadzania sygnatami” oznacza procedur¢ aktywnego
monitorowania danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii w odniesieniu do weterynaryjnych produktow lecz-
niczych w celu oceny danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczen-
stwem farmakoterapii oraz w celu ustalenia, czy zmienit si¢
stosunek korzy$ci do ryzyka w przypadku tych weterynaryjnych
produktow leczniczych, aby wykry¢ ryzyko dla zdrowia zwierzat
lub zdrowia publicznego lub dla ochrony $rodowiska;

,potencjalne powazne ryzyko dla zdrowia ludzkiego lub zdrowia
zwierzat lub dla $rodowiska” oznacza sytuacje, w ktorej istnieje
znaczne prawdopodobienstwo, ze powazne zagrozenie wynikajgce
ze stosowania weterynaryjnego produktu leczniczego bedzie miato
wplyw na zdrowie ludzkie lub zdrowie zwierzat lub na $rodowisko;

»howatorski weterynaryjny produkt leczniczy” oznacza:

a) weterynaryjny produkt leczniczy przeznaczony specjalnie do
celow terapii genowej, medycyny regeneracyjnej, inzynierii
tkankowej, leczenia produktami krwiopochodnych, terapii fago-
wej;

b) weterynaryjny produkt leczniczy uzyskany przy pomocy nano-
technologii; lub

c) inng terapig, ktora jest uwazana za rodzaca si¢ dziedzing medy-
cyny weterynaryjnej;

,jednostka epidemiologiczna” oznacza jednostke¢ epidemiologiczng
zgodnie z definicja zawarta w art. 4 pkt 39 rozporzadzenia (UE)
2016/429.

Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/429 z dnia

9 marca 2016 r. w sprawie przeno$nych choréb zwierzat oraz zmieniajace
i uchylajace niektore akty w dziedzinie zdrowia zwierzat (,,Prawo o zdrowiu
zwierzat”) (Dz.U. L 84 z 31.3.2016, s. 1).
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ROZDZIAL 11

POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU -PRZEPISY
OGOLNE I ZASADY DOTYCZACE WNIOSKOW

Sekcja 1

Przepisy ogélne

Artykut 5

Pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

1.  Weterynaryjny produkt leczniczy wprowadza si¢ do obrotu
dopiero po wydaniu przez wlasciwy organ lub, w stosownych przypad-
kach, Komisje pozwolenia na dopuszczenie do obrotu tego produktu,
zgodnie z art. 44, 47, 49, 52, 53 lub 54.

2. Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego produktu
leczniczego jest wazne przez czas nieokreslony.

3. Decyzje dotyczace wydania, odmowy wydania, zawieszenia,
cofnigcia lub zmiany pozwolenia na dopuszczenie do obrotu podaje
si¢ do wiadomosci publicznej.

4. Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu moze zosta¢ wydane
wylacznie wnioskodawcy majacemu siedzib¢ na terytorium Unii.
Wymog dotyczacy posiadania siedziby w Unii stosuje si¢ rowniez do
posiadaczy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

5. Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego produktu
leczniczego przeznaczonego dla co najmniej jednego gatunku zwierzat,
od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywno$é, moze zosta¢ wydane
jedynie w przypadku, gdy substancja farmakologicznie czynna jest
dozwolona zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr 470/2009 i aktami przy-
jetymi na jego podstawie w odniesieniu do danych gatunkéw zwierzat.

6. W przypadku weterynaryjnych produktéw leczniczych przeznaczo-
nych dla zwierzat utrzymywanych wylacznie jako zwierzeta domowe:
zwierzat akwariowych lub trzymanych w stawach, ryb ozdobnych,
ptakow trzymanych w klatkach, gotebi pocztowych, zwierzat trzyma-
nych w terrariach, matych gryzoni, fretek i krolikow panstwa cztonkow-
skie moga zezwoli¢ na odstepstwa od niniejszego artykutu pod warun-
kiem ze takie weterynaryjne produkty lecznicze wydaje si¢ bez recepty
weterynaryjnej oraz ze w panstwie cztonkowskim zostaly wprowadzone
wszelkie niezbgdne $rodki w celu uniemozliwienia nieuprawnionego
stosowania tych weterynaryjnych produktéw leczniczych u innych zwie-
rzat.

Artykut 6
Skladanie wnioskéw o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
1.  Wnioski o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu sktada si¢ do

wlasciwego organu, jezeli dotycza one wydania pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu zgodnie z ktorgkolwiek z nast¢pujacych procedur:

a) procedurg krajowa okre$long w art. 46 1 47,

b) procedurg zdecentralizowang okre$long w art. 48 i 49;

¢) procedura wzajemnego uznawania okreslong w art. 51 i 52;
d) procedura kolejnego uznania okre$long w art. 53.

2. Wnioski o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu sktada si¢ do
Agencji, jezeli dotyczg one wydawania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu zgodnie ze scentralizowang procedurg wydawania pozwolen na
dopuszczenie do obrotu okreslong w art. 42—45.
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3. Whnioski, o ktorych mowa w ust. 1 i1 2, sktada si¢ elektronicznie,
w formatach udostgpnionych przez Agencje.

4. Wnioskodawca jest odpowiedzialny za rzetelno$¢ przedlozonych
informacji i dokumentacji w odniesieniu do swojego wniosku.

5. W ciggu 15dni od otrzymania wniosku wiasciwy organ lub,
w stosownych przypadkach, Agencja informuje wnioskodawce o tym,
czy zostaly przedstawione wszystkie informacje i dokumentacja wyma-
gane zgodnie z art. § oraz czy wniosek jest wazny.

6. W przypadku gdy wlasciwy organ lub, w stosownych przypad-
kach, Agencja uzna, ze wniosek jest nickompletny, odpowiednio infor-
muja o tym wnioskodawce 1 wyznaczaja termin na przedtozenie braku-
jacych informacji i dokumentacji. Jezeli wnioskodawca nie dostarczy
brakujacych informacji i dokumentacji w wyznaczonym terminie,
wniosek uwaza si¢ za cofnigty.

7. Jezeli wnioskodawca nie przedstawi kompletnego tlumaczenia
wymaganej dokumentacji w terminie sze$ciu miesigcy od otrzymania
informacji, o ktorych mowa w art. 49 ust. 7, art. 52 ust. 8 Iub art. 53
ust. 2, wniosek uwaza si¢ za cofnigty.

Artykul 7
Jezyki
1. Jezykiem lub jezykami, w ktorych sporzadzone sa charakterystyka
produktu oraz informacje podane na oznakowaniu opakowania i na
ulotce dotaczonej do opakowania, sa, o ile panstwo cztonkowskie nie
stanowi inaczej, jezyk urzgdowy lub jezyki urzgdowe panstwa czlon-

kowskiego, w ktorym weterynaryjny produkt leczniczy jest udostep-
niany na rynku.

2. Opakowanie weterynaryjnych produktow leczniczych moze by¢
oznakowane w kilku jezykach.

Sekcja 2
Wymogi dotyczace dokumentacji

Artykul 8

Dane, ktore nalezy zlozy¢ wraz z wnioskiem

1.  Wniosek o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu zawiera nasteg-
pujace elementy:

a) informacje okreslone w zatgczniku I;

b) dokumentacj¢ techniczng konieczng do wykazania jakosci, bezpie-
czenstwa 1 skuteczno$ci weterynaryjnego produktu leczniczego
zgodnie z wymogami okreslonymi w zatgczniku II;

¢) streszczenie pelnego opisu systemu nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii.

2. Jezeli wniosek dotyczy przeciwdrobnoustrojowego weterynaryj-
nego produktu leczniczego, oprocz wymienionych w ust. 1 informacji,
dokumentacji technicznej i streszczenia przedstawia si¢ rowniez:
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a) dokumentacj¢ dotyczaca bezposredniego lub posredniego ryzyka dla
zdrowia publicznego Iub zdrowia zwierzat badz dla $rodowiska
zwigzanego ze stosowaniem przeciwdrobnoustrojowego weterynaryj-
nego produktu leczniczego u zwierzat;

b) informacje dotyczace Srodkoéw zmniejszajacych ryzyko shuzacych
ograniczaniu rozwoju opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe
zwigzanej ze stosowaniem weterynaryjnego produktu leczniczego.

3. Jezeli wniosek dotyczy weterynaryjnego produktu leczniczego
przeznaczonego dla zwierzat, od ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢
zywno$¢, 1 zawierajacego substancje farmakologicznie czynne, ktore nie
zostaly dozwolone zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr 470/2009
i z aktami przyjetymi na jego podstawie w odniesieniu do danych
gatunkdéw zwierzat, oprdcz wymienionych w ust. 1 niniejszego artykulu
informacji, dokumentacji technicznej i streszczenia przedstawia si¢
dokument potwierdzajacy, ze w Agencji ztozono wazny wniosek o usta-
lenie maksymalnych limitow pozostato$ci zgodnie z tym rozporzadze-
niem.

4. Ust. 3 niniejszego artykulu nie ma zastosowania do weterynaryj-
nych produktow leczniczych przeznaczonych dla zwierzat z rodziny
koniowatych, ktore zostaly zgloszone jako nieprzeznaczone do uboju
w celu spozycia przez ludzi w unikalnym dozywotnim dokumencie
identyfikacyjnym, o ktorym mowa w art. 114 ust. 1 lit. ¢) rozporza-
dzenia (UE) 2016/429 i1 we wszelkich aktach przyjetych na jego podsta-
wie, a substancje czynne zawarte w tych weterynaryjnych produktach
leczniczych nie sa dozwolone zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr
470/2009 lub z aktami przyjetymi na jego podstawie.

5. Jezeli wniosek dotyczy weterynaryjnego produktu leczniczego
zawierajagcego organizmy zmodyfikowane genetycznie lub sktadajacego
si¢ z nich w rozumieniu art. 2 dyrektywy Parlamentu Europejskiego
i Rady 2001/18/WE (%), oprocz wymienionych w ust. 1 niniejszego
artykutu informacji, dokumentacji technicznej i streszczenia do wniosku
dotacza sie:

a) kopi¢ pisemnej zgody wiasciwych organéw na zamierzone uwal-
nianie do $rodowiska organizméw zmodyfikowanych genetycznie
do celéw badan i rozwoju, jak przewidziano w cze$ci B dyrektywy
2001/18/WE;

b) pelna dokumentacj¢ techniczng z informacjami wymaganymi
zgodnie z zalgcznikami III i TV dyrektywy 2001/18/WE;

c) ocen¢ ryzyka dla $rodowiska zgodnie z zasadami okreslonymi
w zataczniku II do dyrektywy 2001/18/WE; oraz

d) wyniki wszelkich badan przeprowadzanych na potrzeby prac badaw-
czych lub rozwojowych.

6. Jezeli wniosek sktadany jest zgodnie z procedurg krajowa okres-
long w art. 46 1 47, opréocz wymienionych w ust. 1 niniejszego artykutu
informacji, dokumentacji technicznej i streszczenia wnioskodawca
sktada o$wiadczenie stwierdzajace, ze nie zlozyt wniosku o pozwolenie
na dopuszczenie do obrotu tego samego weterynaryjnego produktu lecz-
niczego w innym panstwie cztonkowskim lub w Unii ani ze, w stosow-
nych przypadkach, nie wydano takiego pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu w innym panstwie czlonkowskim Iub w Unii.

(*) Dyrektywa Parlamentu Europejskiego i Rady 2001/18/WE z dnia 12 marca

2001 r. w sprawie zamierzonego uwalniania do $rodowiska organizméw
zmodyfikowanych genetycznie i uchylajaca dyrektywe Rady 90/220/EWG
(Dz.U. L 106 z 17.4.2001, s. 1).
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Sekcja 3

Badania kliniczne

Artykut 9

Badania Kkliniczne

1.  Wniosek o zatwierdzenie badania klinicznego sktada si¢ zgodnie
7z majacym zastosowanie prawem krajowym do wlasciwego organu
panstwa cztonkowskiego, w ktorym dane badanie kliniczne ma mieé
miejsce.

2. Badanie kliniczne zatwierdza si¢ pod warunkiem ze zwierzgta, od
ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢ zywnos¢, wykorzystane w badaniach
klinicznych lub ich produkty nie wejda do tancucha zywnosciowego,
chyba ze wlasciwy organ wyznaczyt odpowiedni okres karencji.

3. Wiasciwy organ wydaje decyzj¢ zatwierdzajacg badanie kliniczne
lub decyzjg odmowna w ciagu 60 dni od otrzymania waznego wniosku.

4.  Badania kliniczne przeprowadza si¢ z nalezytym uwzglgdnieniem
mi¢dzynarodowych wytycznych dotyczacych dobrej praktyki klinicznej
w ramach migdzynarodowej wspotpracy w zakresie harmonizacji
wymogoéw technicznych w odniesieniu do rejestracji weterynaryjnych
produktow leczniczych (VICH).

5. Dane pochodzace z badan klinicznych sktada si¢ wraz z wnioskiem
o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu w celu przedstawienia doku-
mentacji, o ktérej mowa w art. 8 ust. 1 lit. b).

6. Dane pochodzace z badan klinicznych przeprowadzonych poza
Unig mogg zosta¢ wzigte pod uwage w ocenie wniosku o dopuszczenie
do obrotu wylacznie w przypadku, gdy badania te zostaty zaplanowane,
przeprowadzone i zgloszone zgodnie z mi¢dzynarodowymi wytycznymi
dotyczacymi dobrej praktyki klinicznej w ramach VICH.

Sekcja 4

Oznakowanie opakowania i ulotka dolaczona do
opakowania

Artykut 10
Oznakowanie  opakowania  bezpoSredniego  weterynaryjnych

produktéw leczniczych

1.  Na opakowaniu bezposrednim weterynaryjnego produktu leczni-
czego umieszcza si¢ nastgpujace informacje, natomiast nie umieszcza
si¢ na nim, z zastrzezeniem art. 11 ust. 4, informacji innych niz:

a) nazwa weterynaryjnego produktu leczniczego oraz jego moc i postaé
farmaceutyczna;

b) informacje dotyczace substancji czynnych wyrazone jakosciowo
i iloéciowo na jednostk¢ lub zgodnie z formg podawania na dang
objetos¢ lub wage, przy uzyciu ich nazw zwyczajowych;

¢) numer serii poprzedzony stowem ,,Lot”;

d) imi¢ i nazwisko lub firma, lub logo posiadacza pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu;

e) gatunki docelowe;

f) termin waznos$ci w formacie ,,mm/rrrr” poprzedzony wyrazeniem
»EXp.”;

g) specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu, jesli istnieja;
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h) droga podawania; oraz

i) w stosownych przypadkach, okres karencji, nawet jesli jest to okres
ZETOWY.

2. Informacje, o ktorych mowa w ust. 1 niniejszego artykutu, przed-
stawione sg za pomoca latwych do odczytania i zrozumienia znakow lub
w stosownych przypadkach za pomocg skrotow lub piktogramow
wspoélnych dla calej Unii, wymienionych zgodnie z art. 17 ust. 2.

3. Niezaleznie od ust. 1, panstwo cztonkowskie moze zdecydowac,
ze na opakowaniu bezposrednim weterynaryjnego produktu leczniczego
udostgpnianego na jego terytorium do informacji wymaganych zgodnie
z ust. 1 dodaje si¢ kod identyfikacyjny.

Artykut 11

Oznakowanie opakowania zewnetrznego weterynaryjnych
produktoéw leczniczych

1.  Na opakowaniu zewnetrznym weterynaryjnego produktu leczni-
czego umieszcza si¢ nastgpujace informacje, natomiast nie umieszcza
si¢ na nim informacji innych niz:

a) informacje, o ktorych mowa w art. 10 ust. 1;

b) zawarto$¢ z podaniem masy, objetosci lub liczby bezposrednich
opakowan jednostkowych weterynaryjnego produktu leczniczego;

c) ostrzezenie, ze weterynaryjny produkt leczniczy nalezy przecho-
wywac¢ poza wzrokiem i zasi¢giem dzieci;

d) ostrzezenie, ze weterynaryjny produkt leczniczy stuzy wytacznie do
leczenia zwierzat;

e) z zastrzezeniem art. 14 ust. 4, zalecenie dotyczace przeczytania
ulotki dotgczonej do opakowania;

f) w przypadku homeopatycznych weterynaryjnych produktow leczni-
czych, okreslenie ,homeopatyczny weterynaryjny produkt leczni-
Czy”;

g) w przypadku weterynaryjnych produktéw leczniczych wydawanych
bez recepty weterynaryjnej, wskazanie lub wskazania;

h) numer pozwolenia na dopuszczenie do obrotu;

2. Panstwo czlonkowskie moze zdecydowaé, ze na opakowaniu
zewnetrznym  weterynaryjnego produktu leczniczego udostgpnianego
na jego terytorium do informacji wymaganych zgodnie z ust. 1 dodaje
si¢ kod identyfikacyjny. Taki kod moze zastagpi¢ numer pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu, o ktorym mowa w ust. 1 lit. h).

3.  Informacje, o ktorych mowa w ust. 1 niniejszego artykutu, przed-
stawione sa za pomoca tatwych do odczytania i zrozumienia znakéw lub
w stosownych przypadkach za pomocg skrotow lub piktogramow
wspoélnych dla catej Unii, wymienionych zgodnie z art. 17 ust. 2.

4. W przypadku braku opakowania zewnetrznego wszystkie informa-
cje, o ktorych mowa w ust. 1 1 2, przedstawia si¢ na opakowaniu
bezposrednim.

Artykut 12

Oznakowanie malych bezposrednich opakowan jednostkowych
weterynaryjnych produktow leczniczych

1. Na zasadzie odstgpstwa od art. 10, na bezposrednich opakowa-
niach jednostkowych, ktore sa zbyt male, by umieéci¢ na nich
w czytelnej formie informacje, o ktorych mowa w tym artykule,
umieszcza si¢ nastepujace informacje, natomiast nie umieszcza si¢ na
nich informacji innych niz:

a) nazwa weterynaryjnego produktu leczniczego;
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b) szczegotowe dane dotyczace ilosci substancji czynnych;
¢) numer serii poprzedzony stowem ,,Lot”;

d) termin waznosci w formacie ,,mm/rrr” poprzedzony wyrazeniem
»EBXp.”.

2. Bezposrednie opakowania jednostkowe, o ktérych mowa w ust. 1
niniejszego artykutu, maja opakowania zewnetrzne zawierajace infor-
macje wymagane w art. 11 ust. 1, 2 1 3.

Artykul 13

Dodatkowe informacje na opakowaniu bezposrednim lub
opakowaniu zewnetrznym weterynaryjnych produktéw leczniczych

Na zasadzie odstgpstwa od art. 10 ust. 1, art. 11 ust. 1 i art. 12 ust. 1
panstwa cztonkowskie moga, w granicach swojego terytorium oraz na
prosbe wnioskodawcy, zezwoli¢ wnioskodawcy na umieszczenie na
opakowaniu bezposrednim lub opakowaniu zewnetrznym weterynaryj-
nego produktu leczniczego dodatkowych przydatnych informacji, jesli
sg one zgodne z charakterystyka produktu leczniczego i nie stanowig
reklamy weterynaryjnego produktu leczniczego.

Artykut 14

Ulotka dolaczona do opakowania weterynaryjnych produktéw
leczniczych

1. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu zapewnia tatwo

dostepng ulotke dolaczong do opakowania kazdego weterynaryjnego

produktu leczniczego. Ta ulotka dotgczona do opakowania zawiera co

najmniej nastepujace informacje:

a) 1imi¢ 1 nazwisko lub firm¢ oraz staly adres lub siedzibg statutowsg
posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu oraz producenta

oraz, w stosownych przypadkach, przedstawiciela posiadacza
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu;

b) nazwe weterynaryjnego produktu leczniczego oraz jego moc i postaé
farmaceutyczna;

¢) jako$ciowy i ilosciowy sktad substancji czynnej lub substancji czyn-
nych;

d) gatunki docelowe, dawki w przypadku kazdego gatunku, sposob

1 droge podawania oraz w razie potrzeby zalecenia dotyczace
prawidtowego podawania;

e) wskazania dotyczace stosowania;
f) przeciwwskazania i zdarzenia niepozadane;

g) w stosownych przypadkach, okres karencji, nawet jesli jest to okres
ZEerowy,

h) specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu, jesli istnieja;

i) informacje konieczne dla bezpieczenstwa lub ochrony zdrowia,
w tym wszystkie specjalne $rodki ostrozno$ci zwigzane ze stosowa-
niem i wszelkie inne ostrzezenia;

j) informacje dotyczace systeméw gromadzenia, o ktorych mowa
w art. 117, majacych zastosowanie do danego weterynaryjnego
produktu leczniczego;

k) numer pozwolenia na dopuszczenie do obrotu;

1) dane kontaktowe posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
lub, w stosownych przypadkach, jego przedstawiciela na uzytek
zglaszania podejrzewanych zdarzen niepozadanych;

g

klasyfikacje weterynaryjnych produktow leczniczych zgodnie
z art. 34.
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2. Ulotka dotaczona do opakowania moze zawiera¢ dodatkowe infor-
macje dotyczace dystrybucji, posiadania lub wszelkich niezbgdnych
srodkow ostroznosci zgodne z pozwoleniem na dopuszczenie do obrotu,
pod warunkiem ze informacje te nie maja charakteru reklamowego.
Takie dodatkowe informacje umieszczone na ulotce dofaczonej do
opakowania sg wyraznie oddzielone od informacji, o ktérych mowa
w ust. 1.

3.  Ulotka dotagczona do opakowania jest tak napisana i zaprojekto-
wana, aby byla czytelna, jasna i zrozumiata dla ogdétu spoteczenstwa.
Panstwa czlonkowskie moga zdecydowac, ze bedzie ona dost¢pna
w formie papierowej, elektronicznej lub w obu tych formach.

4. Na zasadzie odstgpstwa od ust. 1 informacje wymagane zgodnie
z niniejszym artykulem moga, alternatywnie, by¢ umieszczone na
opakowaniu weterynaryjnego produktu leczniczego.

Artykut 15

Ogélne wymogi dotyczace informacji o produkcie

Informacje wymienione w art. 10—14 musza by¢ zgodne z charaktery-
styka produktu leczniczego, jak okreslono w art. 35.

Artykut 16

Ulotka dolaczona do opakowania zarejestrowanych
homeopatycznych weterynaryjnych produktéow leczniczych

Na zasadzie odstgpstwa od art. 14 ust. 1 ulotka dotagczona do opako-

wania homeopatycznych weterynaryjnych produktow leczniczych zare-

jestrowanych zgodnie z art. 86 zawiera co najmniej nastepujace infor-

macje:

a) naukowg nazwe preparatu wyjsciowego lub preparatow wyjscio-
wych, po ktorej nastgpuje stopien rozcienczenia, przy uzyciu symboli
Farmakopei Europejskiej lub, w przypadku braku takich symboli,

symboli farmakopei oficjalnie stosowanych w panstwach cztonkow-
skich;

b) imi¢ i nazwisko lub firme¢ oraz staly adres lub siedzibe statutowg
posiadacza wpisu do rejestru oraz, w stosownych przypadkach,
producenta;

¢) sposob podania oraz, w stosownych przypadkach, droge podania;
d) posta¢ farmaceutyczna;
e) specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu, jesli istnieja;

f) gatunki docelowe oraz, w stosownych przypadkach, dawki w przy-
padku kazdego gatunku;

g) specjalne ostrzezenie, w przypadku gdy jest ono wymagane w odnie-
sieniu do homeopatycznego weterynaryjnego produktu leczniczego;

h) numer rejestracji;
1) okres karencji, jezeli dotyczy;

j) okreslenie ,,homeopatyczny weterynaryjny produkt leczniczy”.
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Artykut 17

Uprawnienia wykonawcze w odniesieniu do niniejszej sekcji

1. W stosownych przypadkach Komisja okre$la, w drodze aktéw
wykonawczych, jednolite przepisy dotyczace kodu identyfikacyjnego,
o ktorym mowa w art. 10 ust. 3 i art. 11 ust. 2. Te akty wykonawcze
przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajaca, o ktorej mowa
w art. 145 ust. 2.

2. Komisja przyjmuje, w drodze aktdow wykonawczych, wykaz
skrotow 1 piktogramow wspdlnych dla catej Unii, ktore beda stosowane
do celow art. 10 ust. 2 i art. 11 ust. 3. Te akty wykonawcze przyjmuje
si¢ zgodnie z procedura sprawdzajaca, o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.

3.  Komisja ustanawia, w drodze aktéw wykonawczych, jednolite
przepisy dotyczace rozmiaru matych bezposrednich opakowan jedno-
stkowych, o ktorych mowa w ust. 12. Te akty wykonawcze przyjmuje
si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajaca, o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.

Sekcja 5

Szczegélne wymogi dotyczace odtwérczych,
hybrydowych i zlozonych weterynaryjnych
produktow leczniczych oraz wnioskow opartych
na Swiadomej zgodzie i danych bibliograficznych

Artykut 18

Odtworcze weterynaryjne produkty lecznicze

1. Na zasadzie odstgpstwa od art. 8 ust. 1 lit. b) nie jest wymagane,
by wniosek o dopuszczenie do obrotu odtwodrczego weterynaryjnego
produktu leczniczego zawieral dokumentacj¢ dotyczaca bezpieczenstwa
i skutecznosci w przypadku spetnienia wszystkich ponizszych warun-
kow:

a) badania dotyczace biodostgpnosci wykazaly biordownowazno$é
odtworczego weterynaryjnego produktu leczniczego z referencyjnym
weterynaryjnym produktem leczniczym lub podano uzasadnienie,
dlaczego takie badania nie zostaly przeprowadzone;

b) wniosek spelnia wymogi okreslone w zataczniku II;

c) wnioskodawca wykazuje, ze wniosek dotyczy odtwodrczego wetery-
naryjnego produktu leczniczego bgdacego odpowiednikiem referen-
cyjnego weterynaryjnego produktu leczniczego, w przypadku
ktérego uptynat juz okreslony w art. 39 i 40 okres ochrony doku-
mentacji technicznej lub okres ten uptynie za mniej niz dwa lata.

2. Jezeli substancja czynna odtworczego weterynaryjnego produktu
leczniczego sktada si¢ z soli, estréw, eterdw, izomerdéw i mieszanin
izomerow, kompleksow Iub pochodnych réznigcych si¢ od substancji
czynnej zastosowanej w referencyjnym weterynaryjnym produkcie lecz-
niczym, uznaje si¢ ja za takg sama substancje czynng jak substancja
zastosowana w referencyjnym weterynaryjnym produkcie leczniczym,
chyba ze rézni si¢ ona znaczaco pod wzgledem wlasciwosci w odnie-
sieniu do bezpieczenstwa lub skutecznosci. Jezeli dana substancja
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czynna rozni si¢ znaczaco pod wzgledem tych wiasciwosci, wniosko-
dawca dostarcza dodatkowe informacje w celu udowodnienia bezpie-
czenstwa lub skutecznosci réznych soli, estrow lub pochodnych dopusz-
czonej do obrotu substancji czynnej referencyjnego weterynaryjnego
produktu leczniczego.

3. W przypadku przedstawienia kilku doustnych postaci farmaceu-
tycznych natychmiastowego uwalniania odtworczego weterynaryjnego
produktu leczniczego, uznaje si¢, ze maja one t¢ sama posta¢ farmaceu-
tyczna.

4. Jezeli referencyjny weterynaryjny produkt leczniczy nie jest
dopuszczony do obrotu w panstwie cztonkowskim, w ktérym sktada
si¢ wniosek dotyczacy odtworczego weterynaryjnego produktu leczni-
czego, lub wniosek zostal ztozony zgodnie z art. 42 ust. 4, a referen-
cyjny weterynaryjny produkt leczniczy jest dopuszczony do obrotu
w ktorym$ panstwie cztonkowskim, wnioskodawca wskazuje w swoim
wniosku panstwo czlonkowskie, w ktorym referencyjny weterynaryjny
produkt leczniczy jest dopuszczony do obrotu.

5. Wiasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja moga
zazada¢ informacji dotyczacych referencyjnego weterynaryjnego
produktu leczniczego od wlasciwego organu panstwa cztonkowskiego,
w ktorym produkt ten jest dopuszczony do obrotu. Informacje takie
przekazuje si¢ stronie wnoszacej o nie w ciggu 30 dni od daty otrzy-
mania wniosku.

6.  Charakterystyka produktu leczniczego odtwdrczego weterynaryj-
nego produktu leczniczego musi by¢ zasadniczo podobna do charaktery-
styki referencyjnego weterynaryjnego produktu leczniczego. Wymog ten
nie ma jednak zastosowania do tych cze¢$ci charakterystyki referencyj-
nego weterynaryjnego produktu leczniczego, ktére odnoszg si¢ do
wskazan lub do postaci farmaceutycznej nadal objetych prawem paten-
towym w chwili dopuszczania do obrotu odtworczego weterynaryjnego
produktu leczniczego.

7.  Wiasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja moga
wymagac¢ od wnioskodawcy, aby przedstawit on dane dotyczace bezpie-
czefistwa w odniesieniu do potencjalnego ryzyka stwarzanego przez
odtworczy weterynaryjny produkt leczniczy dla s$rodowiska, jezeli
pozwolenie na dopuszczenie do obrotu referencyjnego weterynaryjnego
produktu leczniczego zostalo wydane przed dniem 1 pazdziernika
2005 r.

Artykul 19

Hybrydowe weterynaryjne produkty lecznicze

1. Na zasadzie odstgpstwa od art. 18 ust. 1 wymagane sa wyniki
odpowiednich badan przedklinicznych lub badan klinicznych, jezeli
weterynaryjny produkt leczniczy nie posiada wszystkich cech odtwor-
czego weterynaryjnego produktu leczniczego z co najmniej jednego
z przedstawionych ponizej powodow:
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a) zaszly zmiany w substancji(-ach) czynnej(-ych), we wskazaniach
dotyczacych stosowania, mocy, postaci farmaceutycznej lub drodze
podania odtwodrczego weterynaryjnego produktu leczniczego
w poréwnaniu z referencyjnym weterynaryjnym produktem leczni-
czym;

b) nie mozna zastosowa¢ badan biodostgpnosci w celu wykazania
biorownowaznosci z referencyjnym weterynaryjnym produktem lecz-
niczym; lub

c) wystepuja roznice dotyczace surowcoéw lub rdznice w procesach
wytwarzania biologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego
i referencyjnego biologicznego weterynaryjnego produktu leczni-
czego.

2. Badania przedkliniczne lub badania kliniczne hybrydowych wete-
rynaryjnych produktow leczniczych mozna prowadzi¢ na seriach refe-
rencyjnych weterynaryjnych produktow leczniczych dopuszczonych do
obrotu w Unii lub w panstwie trzecim.

Wnioskodawca wykazuje, ze referencyjny weterynaryjny produkt lecz-
niczy dopuszczony do obrotu w panstwie trzecim zostal dopuszczony
do obrotu zgodnie z rdwnowaznymi wymogami ustanowionymi w Unii
dla referencyjnego weterynaryjnego produktu leczniczego oraz ze
wysokie podobienstwo tych dwoch produktéw pozwala na ich
wymienne stosowanie w badaniach klinicznych.

Artykut 20

Zlozone weterynaryjne produkty lecznicze

Na zasadzie odstgpstwa od art. 8 ust. 1 lit. b), w przypadku weteryna-
ryjnych produktow leczniczych zawierajacych substancje czynne stoso-
wane w sktadzie weterynaryjnych produktow leczniczych dopuszczo-
nych do obrotu nie wymaga si¢ dostarczenia danych dotyczacych
bezpieczenstwa i skutecznosci odnoszacych si¢ do kazdej substancji
czynnej z osobna.

Artykut 21

Whiosek oparty na Swiadomej zgodzie

Na zasadzie odstepstwa od art. 8 ust. 1 lit. b) od wnioskodawcy ubie-
gajacego si¢ o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego
produktu leczniczego nie wymaga si¢ przedstawienia dokumentacji tech-
nicznej dotyczacej jakosci, bezpieczenstwa i skutecznosci, jezeli przed-
stawi on, w formie upowaznienia do korzystania z danych, pozwolenie
na korzystanie z takiej dokumentacji przedtozonej w odniesieniu do juz
dopuszczonego do obrotu weterynaryjnego produktu leczniczego.

Artykut 22
Whiosek oparty na danych bibliograficznych

1.  Na zasadzie odstgpstwa od art. 8 ust. 1 lit. b) od wnioskodawcy
nie wymaga si¢ przedstawienia dokumentacji dotyczacej bezpieczenstwa
i skutecznosci, jezeli wykaze on, ze substancje czynne danego wetery-
naryjnego produktu leczniczego majg ugruntowane zastosowanie wete-
rynaryjne w Unii od co najmniej 10 lat, ze ich skuteczno$¢ jest udoku-
mentowana 1 ze zapewniajg one akceptowalny poziom bezpieczenstwa.

2. Wniosek musi spelnia¢ wymogi okreslone w zatgczniku II.
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Sekcja 6

Dopuszczenie do obrotu na ograniczonym rynku
oraz w wyjatkowych okolicznos$ciach

Artykut 23

Whioski dotyczace ograniczonych rynkow

1. Na zasadzie odstepstwa od art. 8 ust. 1 lit. b) od wnioskodawcy
nie wymaga si¢ przedstawienia pelnej dokumentacji dotyczacej bezpie-
czenstwa lub skutecznosci wymaganej zgodnie z zatgcznikiem II, jezeli
spelnione sg wszystkie ponizsze warunki:

a) korzysci z dostgpnosci na rynku danego weterynaryjnego produktu
leczniczego dla zdrowia zwierzat lub zdrowia publicznego przewyz-
szaja ryzyko zwiazane z faktem, Ze nie przedstawiono okreslonej
dokumentacji;

b) wnioskodawca przedstawia dowdd na to, Zze dany weterynaryjny
produkt leczniczy jest przeznaczony na ograniczony rynek.

2. W przypadku wydania pozwolenia na dopuszczenie weterynaryj-
nego produktu leczniczego do obrotu zgodnie z niniejszym artykutem
w charakterystyce weterynaryjnego produktu leczniczego nalezy jasno
okresli¢, ze przeprowadzono jedynie ograniczong ocen¢ bezpieczenstwa
lub skuteczno$ci ze wzgledu na brak pelnych danych dotyczacych
bezpieczenstwa lub skutecznosci.

Artykut 24

Waznos$¢ pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na ograniczonym
rynku i procedura jego ponownego rozpatrzenia

1. Na zasadzie odstgpstwa od art. 5 ust. 2 pozwolenie na dopusz-
czenie do obrotu na ograniczonym rynku jest wazne przez okres pigciu
lat.

2. Przed uptywem pigcioletniego okresu wazno$ci, o ktorym mowa
w ust. 1 niniejszego artykutu, pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na
ograniczonym rynku wydane zgodnie z art. 23 sg ponownie rozpatry-
wane na wniosek posiadacza tego pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu. Wniosek ten musi zawiera¢ aktualizacj¢ oceny stosunku
korzysci do ryzyka.

3.  Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na ograni-
czonym rynku sktada wniosek o ponowne rozpatrzenie do wlasciwego
organu, ktéry wydal pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, lub,
w stosowanych przypadkach, do Agencji co najmniej na sze$S¢ miesi¢cy
przed uptywem pigcioletniego okresu waznosci, o ktorym mowa w ust. 1
niniejszego artykutu. Wniosek o ponowne rozpatrzenie ogranicza si¢ do
wykazania, ze warunki, o ktérych mowa w art. 23 ust. 1, nadal sa
spetnione.

4. W przypadku ztozenia wniosku o ponowne rozpatrzenie pozwo-
lenie na dopuszczenie do obrotu na ograniczonym rynku zachowuje
waznos$¢ do momentu wydania decyzji przez wilasciwy organ lub,
w stosownych przypadkach, przez Komisjg.

5. Wiasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja
oceniajg wnioski o ponowne rozpatrzenie i o przedtuzenie waznoSci
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

Na podstawie tej oceny, jezeli stosunek korzysci do ryzyka pozostaje
pozytywny, wilasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja,
przedtuzaja wazno$¢ pozwolenia na dopuszczenie do obrotu o dodat-
kowe pi¢é lat.
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6.  Wilasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Komisja moga
w kazdej chwili wyda¢ wazne przez czas nicokreslony pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego produktu leczniczego dopusz-
czonego na ograniczonym rynku, pod warunkiem ze posiadacz pozwo-
lenia na dopuszczenie do obrotu na ograniczonym rynku przedstawi
brakujagce dane dotyczace bezpieczenstwa lub jakosci, o ktdorych
mowa w art. 23 ust. 1.

Artykut 25

Whioski w wyjatkowych okoliczno$ciach

W drodze odstgpstwa od art. 8 ust. 1 lit. b) w wyjatkowych okoliczno-
Sciach zwigzanych ze zdrowiem zwierzat lub zdrowiem publicznym
wnioskodawca moze zlozy¢ wniosek, ktory nie spelnia wszystkich
wymogow tego przepisu, jezeli korzysci z bezposredniej dostepnosci
na rynku danego weterynaryjnego produktu leczniczego dla zdrowia
zwierzat lub zdrowia publicznego przewyzszaja ryzyko zwigzane
z faktem, Ze nie przedstawiono okres$lonej dokumentacji dotyczacej
jakosci, bezpieczenstwa lub skutecznosci. W takim przypadku od wnio-
skodawcy wymaga si¢ wykazania, ze z obiektywnych i mozliwych do
sprawdzenia powodoéw niektore elementy dokumentacji dotyczacej jako-
$ci, bezpieczenstwa lub skutecznosci, wymaganej zgodnie z zalacznikiem
II, nie moga zosta¢ przedstawione.

Artykut 26

Warunki wydania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
w wyjatkowych okolicznosciach

1. W wyjatkowych okolicznosciach, o ktorych mowa w art. 25,
pozwolenie na dopuszczenie do obrotu moze zosta¢ wydane z zastrze-
zeniem spelnienia przez posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu jednego lub kilku z nastgpujacych wymogow:

a) wymogu wprowadzenia warunkoéw lub ograniczen, w szczegdélnosci
dotyczacych bezpieczenstwa weterynaryjnego produktu leczniczego;

b) wymogu powiadamiania wlasciwych organdéw lub, w stosownych
przypadkach, Agencji o wszelkich zdarzeniach niepozadanych zwig-
zanych ze stosowaniem danego weterynaryjnego produktu leczni-
czego.

¢) wymogu przeprowadzenia badan bezpieczenstwa po wydaniu
pozwolenia.

2. W przypadku wydania pozwolenia na dopuszczenie weterynaryj-
nego produktu leczniczego do obrotu zgodnie z niniejszym artykutem
w charakterystyce weterynaryjnego produktu leczniczego nalezy jasno
okresli¢, ze przeprowadzono jedynie ograniczong ocen¢ jakosci, bezpie-
czenstwa lub skuteczno$ci ze wzgledu na brak pelnych danych doty-
czacych jakosci, bezpieczenstwa lub skutecznosci.

Artykut 27

Wazno$¢ pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w wyjatkowych
okoliczno$ciach i procedura jej ponownego rozpatrzenia

1. Na zasadzie odstgpstwa od art. 5 ust. 2 pozwolenie na dopusz-
czenie do obrotu w wyjatkowych okolicznosciach jest wazne przez
okres jednego roku.

2. Przed uptywem jednorocznego okresu waznosci, o ktorym mowa
w ust. 1 niniejszego artykutlu, pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
wydane zgodnie z art. 25 1 26 sg ponownie rozpatrywane na wniosek
posiadacza tego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu. Wniosek ten
musi zawiera¢ aktualizacj¢ oceny stosunku korzysci do ryzyka.
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3. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w wyjatkowych
okolicznosciach sktada wniosek o ponowne rozpatrzenie do wlasciwego
organu, ktéry wydatl pozwolenie na dopuszczenie do obrotu lub,
w stosownych przypadkach, do Agencji co najmniej trzy miesigce
przed uplywem jednorocznego okresu waznosci, o ktéorym mowa
w ust. 1. Wniosek o ponowne rozpatrzenie musi wykazaé, ze nadal
wystepuja wyjatkowe okoliczno$ci zwigzane ze zdrowiem zwierzat lub
zdrowiem publicznym.

4. W przypadku zlozenia wniosku o ponowne rozpatrzenie pozwo-
lenie na dopuszczenie do obrotu zachowuje wazno$¢ do momentu
wydania decyzji przez wlasciwy organ lub, w stosownych przypadkach,
przez Komisje.

5. Wtasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja
oceniajg wniosek.

Na podstawie tej oceny, jezeli stosunek korzysci do ryzyka pozostaje
pozytywny, wilasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Komisja,
przedtuza wazno$¢ pozwolenia na dopuszczenie do obrotu o jeden rok,.

6.  Wilasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Komisja moga
w kazdej chwili wyda¢ wazne przez czas nieokreslony pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego produktu leczniczego dopusz-
czonego do obrotu zgodnie z art. 25 i 26, pod warunkiem Zze posiadacz
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu przedstawi brakujace dane doty-
czace jakosci, bezpieczenstwa lub skutecznosci, o ktorych mowa
w art. 25.

Sekcja 7

Rozpatrywanie wnioskow i podstawa dla
wydawania pozwolen na dopuszczenie do obrotu

Artykul 28

Rozpatrywanie wnioskéw

1.  Wlasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja, do
ktorych ztozono wniosek zgodnie z art. 6:

a) sprawdzaja, czy przedlozone dane spelniaja wymogi okre§lone
w art. 8;

b) oceniajg weterynaryjny produkt leczniczy w odniesieniu do przed-
tozonej dokumentacji dotyczacej jakosci, bezpieczenstwa i skuteczno-
$ci;

¢) sporzadzaja wniosek dotyczacy stosunku korzysci do ryzyka w odnie-
sieniu do weterynaryjnego produktu leczniczego.

2. Podczas procesu rozpatrywania wnioskow o pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu weterynaryjnych produktow leczniczych zawie-
rajacych organizmy zmodyfikowane genetycznie, o ktérych mowa
w art. 8 ust. 5 niniejszego rozporzadzenia, lub z nich zlozonych
Agencja przeprowadza niezbedne konsultacje z jednostkami ustanowio-
nymi przez Uni¢ lub panstwa czlonkowskie zgodnie z dyrektywa
2001/18/WE.
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Artykut 29

Zapytania Kkierowane do laboratoriow w toku rozpatrywania
wnioskéw

1.  Wiasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja rozpat-
rujac wniosek moga wymaga¢ od wnioskodawcy dostarczenia do labo-
ratorium referencyjnego Unii Europejskiej, panstwowego laboratorium
kontroli produktéw leczniczych lub laboratorium wyznaczonego do tego
celu przez panstwo cztonkowskie, probek, ktore sa konieczne, aby:

a) zbada¢ dany weterynaryjny produkt leczniczy, jego materiaty
wyjsciowe oraz, w razie potrzeby, produkty posrednie lub inne
sktadniki celem zapewnienia, aby przyjete przez producenta i opisane
w dokumentacji wniosku metody kontroli byly zadowalajace;

b) sprawdzi¢, czy w przypadku weterynaryjnych produktéw leczniczych
przeznaczonych dla zwierzat, od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢
zywno$¢, metoda wykrywania analitycznego proponowana przez
wnioskodawce do celow badania wyczerpania pozostatosci jest zado-
walajaca 1 odpowiednia do zastosowania na potrzeby wykazania
obecnosci pozioméw pozostatosci, w szczegodlnosci tych przekracza-
jacych maksymalny limit pozostatosci dopuszczony w odniesieniu do
substancji farmakologicznie czynnej ustanowiony przez Komisje
zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr 470/2009 oraz na potrzeby
urzedowych kontroli zwierzat i produktéw pochodzenia zwierzecego
zgodnie z rozporzadzeniem (UE) 2017/625.

2. Terminy okreslone w art. 44, 47, 49, 52 i 53 zawiesza si¢ do
momentu dostarczenia probek wymaganych zgodnie z ust. 1 niniejszego
artykutu.

Artykut 30

Informacje o producentach w panstwach trzecich

Wiadciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja, do ktérych
ztozono wniosek zgodnie z art. 6, upewnia si¢, w drodze procedury
okreslonej w art. 88, 89 1 90, czy pochodzacy z panstw trzecich produ-
cenci weterynaryjnych produktow leczniczych sg zdolni do wytwarzania
okreslonych weterynaryjnych produktéw leczniczych lub do przeprowa-
dzania badan kontrolnych wedlug metod opisanych w dokumentacji
ztozonej na poparcie wniosku zgodnie z art. 8 ust. 1. Wihasciwy organ
lub, w stosownych przypadkach, Agencja moga zwréci¢ si¢ do odpo-
wiedniego wlasciwego organu o przedstawienie informacji potwierdza-
jacych, ze producenci weterynaryjnych produktéw leczniczych sa
w stanie prowadzi¢ dzialalno$¢, o ktorej mowa w niniejszym artykule.

Artykut 31

Dodatkowe informacje od wnioskodawcy

Wiasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja, do ktorych
ztozono wniosek zgodnie z art. 6, informuja wnioskodawce, w przy-
padku gdy dokumentacja ztozona na poparcie wniosku jest niewystar-
czajaca. Wiadciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja
wystepuja do wnioskodawcy o dostarczenie dodatkowych informacji
w wyznaczonym terminie. W takim przypadku terminy okre$lone
w art. 44, 47, 49, 52 i 53 s3 zawieszone do momentu dostarczenia
dodatkowych informacji.
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Artykut 32

Cofniecie wniosku

1.  Wnioskodawca moze cofngé wniosek o dopuszczenie do obrotu
ztozony do wlasciwego organu lub, w stosownych przypadkach, do
Agencji w dowolnym czasie przed podjeciem decyzji, o ktorej mowa
w art. 44, 47, 49, 52 lub 53.

2. W przypadku cofnigcia przez wnioskodawce wniosku o dopusz-
czenie do obrotu ztozonego do wilasciwego organu lub, w stosownych
przypadkach, do Agencji przed przeprowadzaniem oceny, o ktorej
mowa w art. 28, wnioskodawca przekazuje powody swojego postepo-
wania wlasciwemu organowi lub, w stosownych przypadkach, Agencji,
do ktoérych ztozyt wniosek zgodnie z art. 6.

3. Wiasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja podaja
do wiadomosci publicznej informacje, ze wniosek zostat cofnicty, wraz
ze sprawozdaniem lub, w stosownych przypadkach, opinia, jezeli
zostaly juz sporzadzone, po usunigciu z nich wszelkich informacji obje-
tych tajemnicg handlowa.

Artykut 33
Wynik oceny

1.  Wiasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja, rozpat-
rujac wniosek zgodnie z art. 28, przygotowuja, odpowiednio, sprawo-
zdanie oceniajace lub opini¢. W przypadku pozytywnej oceny sprawo-
zdanie oceniajace lub opinia zawieraja nastgpujace informacje:

a) charakterystyke produktu leczniczego zawierajacg informacje okres-
lone w art. 35;

b) szczegdtowe informacje dotyczace warunkow lub ograniczen, jakie
majg zosta¢ natozone w odniesieniu do dostarczania lub bezpiecz-
nego 1 skutecznego stosowania danego weterynaryjnego produktu
leczniczego, w tym klasyfikacje weterynaryjnego produktu leczni-
czego zgodnie z art. 34;

c¢) tekst oznakowania opakowania i ulotki dotaczonej do opakowania,
o ktorym mowa w art. 10—14.

2. W przypadku negatywnej oceny sprawozdanie oceniajace lub
opinia, o ktorych mowa w ust. 1, zawierajg uzasadnienie takiego stano-
wiska.

Artykut 34

Klasyfikacja weterynaryjnych produktow leczniczych

1.  Wlasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Komisja,
wydajac pozwolenie na dopuszczenie do obrotu zgodnie z art. 5 ust. 1,
klasyfikujg nastepujace weterynaryjne produkty lecznicze jako produkty
wydawane na recept¢ weterynaryjna:

a) weterynaryjne produkty lecznicze zawierajgce $rodki odurzajace lub
substancje psychotropowe, lub substancje czesto stosowane w niele-
galnym wytwarzaniu tych srodkéw lub substancji, w tym produkty
lecznicze objete Konwencjg Narodéw Zjednoczonych o $rodkach
odurzajacych z 1961 r. zmieniong Protokotem z 1972 r., Konwencja
Narodoéw Zjednoczonych o substancjach psychotropowych z 1971 r.,
Konwencja Narodow Zjednoczonych o zwalczaniu nielegalnego
obrotu $rodkami odurzajacymi i substancjami psychotropowymi
z 1988 r. lub prawodawstwem Unii w sprawie prekursoré6w narkoty-
kowych;
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b) weterynaryjne produkty lecznicze przeznaczone dla zwierzat, od
ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywnos$¢;

¢) przeciwdrobnoustrojowe weterynaryjne produkty lecznicze;

d) weterynaryjne produkty lecznicze przeznaczone do leczenia
procesow patologicznych, ktore wymagaja doktadnej wstgpnej diag-
nozy lub stosowanie ktorych moze spowodowac skutki utrudniajace
stosowanie lub powodujgce zaktocenia kolejnych $rodkéw diagno-
stycznych lub terapeutycznych;

e) weterynaryjne produkty lecznicze stosowane do przeprowadzania
eutanazji zwierzat;

f) weterynaryjne produkty lecznicze zawierajagce substancje czynna,
ktora jest dopuszczona do obrotu w Unii krocej niz S lat;

g) immunologiczne weterynaryjne produkty lecznicze;

h) z zastrzezeniem dyrektywy Rady 96/22/WE (°), weterynaryjne
produkty lecznicze zawierajace substancje czynne o dziataniu hormo-
nalnym, tyreostatycznym lub b-agonistycznym.

2. Wiasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Komisja moga,
niezaleznie od ust. 1 niniejszego artykutu, sklasyfikowaé weterynaryjny
produkt leczniczy jako produkt wydawany na recepte weterynaryjna,
jezeli jest on sklasyfikowany jako srodek odurzajacy zgodnie z prawem
krajowym lub jezeli charakterystyka produktu leczniczego, o ktorej
mowa w art. 35, przewiduje szczeg6lne Srodki ostroznosci.

3. Na zasadzie odstgpstwa od ust. 1 wlasciwy organ lub, w stosow-
nych przypadkach, Komisja moga, z wyjatkiem weterynaryjnych
produktow leczniczych, o ktorych mowa w ust. 1 lit. a), ¢), e) i h),
sklasyfikowa¢ weterynaryjny produkt leczniczy jako produkt wydawany
bez recepty weterynaryjnej, w przypadku gdy spetlnione sg wszystkie
ponizsze warunki:

a) podawanie weterynaryjnego produktu leczniczego ograniczone jest
do postaci farmaceutycznych, w przypadku ktorych stosowanie
tych produktéw nie wymaga zadnej szczegdlnej wiedzy ani umiejet-
nosci;

b) nawet w przypadku niewlasciwego podania weterynaryjny produkt
leczniczy nie stwarza zadnego bezposredniego lub posredniego
ryzyka dla leczonego zwierzgcia lub leczonych zwierzat, dla innych
zwierzat, dla podajacej go osoby lub dla $rodowiska;

¢) charakterystyka weterynaryjnego produktu leczniczego nie zawiera
zadnych ostrzezen o potencjalnych powaznych zdarzeniach niepozg-
danych wynikajacych z wlasciwego stosowania produktu;

d) ani dany weterynaryjny produkt leczniczy, ani zaden inny produkt
zawierajagcy t¢ sama substancj¢ czynng nie byly wcze$niej przed-
miotem czgstych zgloszen zdarzen niepozadanych;

e) w charakterystyce produktu leczniczego nie podano przeciwwskazan
zwiazanych ze stosowaniem danego produktu leczniczego z innymi
weterynaryjnymi produktami leczniczymi powszechnie stosowanymi
bez recepty;

(°) Dyrektywa Rady 96/22/WE z dnia 29 kwietnia 1996 r. dotyczaca zakazu
stosowania w gospodarstwach hodowlanych niektorych zwigzkow o dziataniu
hormonalnym, tyreostatycznym i b-agonistycznym i uchylajaca dyrektywy
81/602/EWG, 88/146/EWG oraz 88/299/EWG (Dz.U. L 125 z 23.5.1996,
s. 3).
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f) nie wystgpuje zadne ryzyko dla zdrowia publicznego pod wzglgdem
pozostalosci w zywnosci pozyskanej od lub ze zwierzat poddawa-
nych leczeniu, nawet w przypadku niewlasciwego stosowania
danego weterynaryjnego produktu leczniczego;

g) nie wystepuje zadne ryzyko dla zdrowia publicznego lub zdrowia
zwierzat pod wzgledem rozwoju opornosci na $rodki, nawet w przy-
padku niewtasciwego stosowania danego weterynaryjnego produktu
leczniczego zawierajacego te srodki.

Artykut 35
Charakterystyka produktu leczniczego

1. Charakterystyka produktu leczniczego, o ktorej mowa w art. 33
ust. 1 lit. a), zawiera, w porzadku przedstawionym ponizej, nastgpujace
informacje:

a) nazwe¢ weterynaryjnego produktu leczniczego, jego moc i postac
farmaceutyczng oraz, w stosownych przypadkach, wykaz nazw wete-
rynaryjnego produktu leczniczego, pod jakimi jest on dopuszczony
do obrotu w réznych panstwach cztonkowskich;

b) jakosciowy i iloSciowy sklad substancji czynnej lub substancji czyn-
nych oraz sktad jakoSciowy substancji pomocniczych i innych sktad-
nikow, z podaniem ich nazwy zwyczajowej lub ich opisu chemicz-
nego, oraz ich sktad ilosciowy, jezeli informacja ta jest potrzebna do
wlasciwego podawania weterynaryjnego produktu leczniczego;

c¢) informacje kliniczne:
(1) gatunki docelowe;

(i) wskazania dotyczace stosowania w odniesieniu do kazdego
gatunku docelowego;

(iii) przeciwwskazania;
(iv) szczegdlne ostrzezenia;

(v) szczegdlne srodki ostrozno$ci dotyczace stosowania, w tym
zwlaszcza szczegdlne Srodki ostroznosci w celu bezpiecznego
stosowania u gatunkéw docelowych, szczegdlne $rodki ostroz-
nosci stosowane przez osobg¢ podajaca weterynaryjny produkt
leczniczy zwierzgtom oraz szczegdlne $rodki ostrozno$ci doty-
czace ochrony $rodowiska;

(vi) czgstotliwos$¢ 1 waga zdarzen niepozadanych;
(vii) stosowanie w okresie ciazy, laktacji lub znoszenia jaj;

(viii) interakcja z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje
interakcji;

(ix) droga podania i dawka;

(x) objawy przedawkowania oraz, w stosownych przypadkach,
postgpowanie w naglych przypadkach i odtrutki w przypadku
przedawkowania;

(xi) szczegdlne ograniczenia dotyczace stosowania,
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(xii) szczegdlne warunki dotyczace stosowania, w tym ograniczenia
dotyczace stosowania przeciwdrobnoustrojowych i przeciwpaso-
zytniczych weterynaryjnych produktow leczniczych w celu
zmniejszenia ryzyka rozwoju opornosci;

(xiii) w stosownych przypadkach okresy karencji, nawet jesli okresy
te sa zerowe;

d) informacje farmakologiczne:

(1) Anatomiczno-Terapeutyczna Weterynaryjna Klasyfikacja
Chemiczna (kod ATCvet);

(i) farmakodynamika;
(iii) farmakokinetyka.

W przypadku immunologicznego weterynaryjnego produktu leczni-
czego zamiast ppkt (i), (ii) i (iii), informacje immunologiczne;

e) szczegotowe dane farmaceutyczne:
(i) gtdbwne niezgodnosci farmaceutyczne;

(i) okres trwatosci, w stosownych przypadkach po odtworzeniu
produktu leczniczego Iub po pierwszym otwarciu opakowania
bezposredniego;

(iii) specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu,
(iv) rodzaj i sktad bezposredniego opakowania;

(v) wymog dotyczacy korzystania z systemdéw zwrotu weterynaryj-
nych produktow leczniczych w celu usuwania niewykorzysta-
nych weterynaryjnych produktow leczniczych lub usuwania
materialtow odpadowych pochodzacych z zastosowania takich
produktow oraz, w razie potrzeby, korzystania z dodatkowych
srodkéw ostroznosci w odniesieniu do usuwania niebezpiecz-
nych odpadow, jakimi sa niewykorzystane weterynaryjne
produkty lecznicze lub materialy odpadowe pochodzace z zasto-
sowania takich produktow;

f) nazwe posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu;

g) numer lub numery pozwolenia na dopuszczenie do obrotu;
h) dat¢ wydania pierwszego pozwolenia;

i) date ostatniej zmiany charakterystyki produktu leczniczego;

j) w  stosownych przypadkach, w przypadku weterynaryjnych
produktéow leczniczych, o ktéorych mowa w art. 23 lub art. 25,
o$wiadczenie, zgodnie z ktorym:

(i) ,,pozwolenie na dopuszczenie do obrotu wydano w odniesieniu
do ograniczonego rynku i w zwiazku z tym ocena opiera si¢ na
indywidualnych wymogach w zakresie dokumentacji”; lub

(ii) ,,pozwolenie na dopuszczenie do obrotu wydano w wyjatkowych
okolicznosciach i w zwigzku z tym ocena opiera si¢ na indywi-
dualnych wymogach w zakresie dokumentacji”;

k) informacje dotyczace systemow gromadzenia, o ktérych mowa
w art. 117, majacych zastosowanie do okre$lonego weterynaryjnego
produktu leczniczego;

1) klasyfikacj¢ weterynaryjnych produktow leczniczych zgodnie z art. 34
dla kazdego panstwa czlonkowskiego, w ktorym produkt ten jest
dopuszczony do obrotu.
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2. W przypadku odtworczych weterynaryjnych produktow leczni-
czych mozna pomingé¢ te czeSci charakterystyki referencyjnego wetery-
naryjnego produktu leczniczego, ktoére odnosza si¢ do wskazan lub do
postaci farmaceutycznych chronionych prawem patentowym w panstwie
cztonkowskim w czasie wprowadzania do obrotu odtworczego wetery-
naryjnego produktu leczniczego.

Artykut 36

Decyzje w sprawie wydania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

1. Decyzje w sprawie wydania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu, o ktorym mowa w art. 5 ust. 1, podejmuje si¢ na podstawie
dokumentow przygotowanych zgodnie z art. 33 ust. 1 i okresla si¢
w nich jakiekolwiek warunki zwigzane z wprowadzaniem do obrotu
danego weterynaryjnego produktu leczniczego oraz charakterystyke
produktu leczniczego (,,warunki pozwolenia na dopuszczenie do obro-
tu”).

2. Jezeli wniosek dotyczy przeciwdrobnoustrojowego weterynaryj-
nego produktu leczniczego, wlasciwy organ lub, w stosownych przy-
padkach, Komisja mogag wymagaé od posiadacza pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu przeprowadzenia badan bezpieczenstwa po wydaniu
pozwolenia w celu zapewnienia, aby stosunek korzy$ci do ryzyka
w przypadku ewentualnego rozwoju opornosci na $rodki przeciwdrob-
noustrojowe pozostawatl pozytywny.

Artykut 37

Decyzje w sprawie odmowy wydania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu

1. Decyzje o odmowie wydania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu, o ktorym mowa w art. 5 ust. 1, podejmuje si¢ na podstawie
dokumentow przygotowanych zgodnie z art. 33 ust. 1; decyzje te sg
nalezycie uzasadnione i podaja powody odmowy.

2. Odmawia si¢ wydania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu,
jezeli zachodzi jedna z nastgpujacych okolicznosci:

a) wniosek jest niezgodny z niniejszym rozdzialem;

b) stosunek korzysci do ryzyka weterynaryjnego produktu leczniczego
jest negatywny;

c) wnioskodawca nie przedstawil wystarczajacych informacji dotycza-
cych jakosci, bezpieczenstwa lub skutecznosci danego weterynaryj-
nego produktu leczniczego;

d) weterynaryjny produkt leczniczy jest przeciwdrobnoustrojowym
weterynaryjnym produktem leczniczym przeznaczonym do stoso-
wania jako stymulator wydolnosci w celu przyspieszenia wzrostu
leczonych zwierzat lub zwigkszenia wydajnos$ci leczonych zwierzat;

e) proponowany okres karencji nie jest wystarczajaco dlugi, aby
zapewni¢ bezpieczenstwo zywnosci lub jest niewystarczajaco
uzasadniony;

f) ryzyko dla zdrowia publicznego w przypadku rozwoju opornosci na
srodki przeciwdrobnoustrojowe lub przeciwpasozytnicze przewyzsza
korzysci z weterynaryjnego produktu leczniczego dla zdrowia zwie-
rzat;
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g) wnioskodawca nie przedstawil wystarczajacych dowodow na
skuteczno$¢ w odniesieniu do docelowych gatunkow zwierzat;

h) sktad jakos$ciowy lub ilosciowy weterynaryjnego produktu leczni-
czego jest niezgodny ze skladem podanym we wniosku;

i) W sposOb niewystarczajacy uwzgledniono zagrozenia dla zdrowia
publicznego lub zdrowia zwierzat lub dla $rodowiska; Iub

j) substancja czynna w weterynaryjnym produkcie leczniczym spelnia
kryteria uznania jej za substancje utrzymujaca si¢, wykazujaca zdol-
nosci do bioakumulacji i toksyczng lub za substancj¢ silnie utrzy-
mujacg si¢ 1 wykazujagcg bardzo duzg zdolno$¢ do bioakumulacji,
a weterynaryjny produkt leczniczy jest przeznaczony do stosowania
u zwierzat, od ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢ zywno$¢, chyba
ze zostalo wykazane, iz substancja czynna ma zasadnicze znaczenie
dla zapobiegania powaznym zagrozeniom dla zdrowia zwierzat lub
kontrolowania takich zagrozen.

3. Odmawia si¢ wydania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
przeciwdrobnoustrojowego  weterynaryjnego produktu leczniczego,
jezeli dany $rodek przeciwdrobnoustrojowy zarezerwowany jest do
leczenia niektorych zakazen u ludzi, zgodnie z art. 5.

4.  Komisja przyjmuje akty delegowane zgodnie z art. 147 w celu
uzupehnienia niniejszego rozporzadzenia poprzez ustanowienie Kryteriow
okreslania srodkéw przeciwdrobnoustrojowych, ktére maja by¢ zarezer-
wowane do leczenia niektorych zakazen u ludzi w celu zachowania
skutecznosci tych $rodkéw przeciwdrobnoustrojowych.

5. Komisja okresla, w drodze aktéw wykonawczych, $rodki przeciw-
drobnoustrojowe lub grupy srodkoéw przeciwdrobnoustrojowych zarezer-
wowane do leczenia niektorych zakazen u ludzi. Te akty wykonawcze
przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajaca, o ktorej mowa
w art. 145 ust. 2.

6.  Przy przyjmowaniu aktow, o ktorych mowa w ust. 4 i 5, Komisja
bierze pod uwage opini¢ naukowa Agencji, EFSA i innych wlasciwych
agencji Unii.

Sekcja 8

Ochrona dokumentacji technicznej

Artykut 38

Ochrona dokumentacji technicznej

1. Bezuszczerbku dla wymogoéw i obowiazkoéw okreslonych w dyrek-
tywie 2010/63/UE inni wnioskodawcy ubiegajacy si¢ o pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu lub zmiang warunkéw pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu dotyczacego danego weterynaryjnego produktu leczni-
czego nie mogg powolywac si¢ na dokumentacj¢ techniczng dotyczaca
jakosci, bezpieczenstwa i skutecznosci ztozong pierwotnie w celu uzys-
kania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu lub zmiany takiego
pozwolenia, chyba ze:

a) okres ochrony dokumentacji technicznej okre§lony w art. 39 i 40
niniejszego rozporzadzenia uptynat lub uptynie za mniej niz dwa
lata;

b) wnioskodawcy uzyskali w odniesieniu do tej dokumentacji pisemna
zgode w formie upowaznienia do korzystania z danych.

2. Ochrona dokumentacji technicznej zgodnie z ust. 1 (,,ochrona
dokumentacji technicznej”) ma rdwniez zastosowanie w panstwach
cztonkowskich, w ktorych weterynaryjny produkt leczniczy nie zostat
dopuszczony do obrotu lub nie jest juz dopuszczony do obrotu.
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3. Do celow stosowania przepisow dotyczacych ochrony dokumen-
tacji technicznej pozwolenie na dopuszczenie do obrotu lub zmiana
warunkoéw pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, ktore rdznig si¢ od
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wydanego poprzednio temu
samemu posiadaczowi pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wylacznie
pod wzgledem gatunkow docelowych, mocy, postaci farmaceutycznych,
drog podania lub prezentacji danego produktu, uznaje si¢ za takie samo
pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, jak poprzednio wydane temu
samemu posiadaczowi pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

Artykut 39

Okresy ochrony dokumentacji technicznej

1. Okres ochrony dokumentacji technicznej wynosi:

a) 10 lat w przypadku weterynaryjnych produktéow leczniczych prze-
znaczonych dla bydta, owiec przeznaczonych do produkcji migsa,
$win, kur domowych, psow i kotow;

b) 14 lat w przypadku przeciwdrobnoustrojowych weterynaryjnych
produktow leczniczych przeznaczonych dla bydta, owiec przeznaczo-
nych do produkcji migsa, $win, kur domowych, psow i1 kotow,
zawierajacych przeciwdrobnoustrojowa substancje czynna niebedaca
substancjg czynng zawartg w weterynaryjnym produkcie leczniczym,
ktory byt dopuszczony do obrotu w Unii w dniu sktadania wniosku;

¢) 18 lat w przypadku weterynaryjnych produktéw leczniczych prze-
znaczonych dla pszczot;

d) 14 lat w przypadku weterynaryjnych produktéw leczniczych prze-
znaczonych dla gatunkéw zwierzat innych niz gatunki, o ktérych
mowa w lit. a) i ¢).

2. Ochrona dokumentacji technicznej ma zastosowanie od dnia
wydania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego
produktu leczniczego zgodnie z art. 5 ust. 1.

Artykut 40

Przedluzenie = okresow  ochrony dokumentacji technicznej
i dodatkowe okresy ochrony dokumentacji technicznej

1. W przypadku wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu dla wiecej niz jednego gatunku zwierzat, o ktérych mowa
w art. 39 ust. 1 lit. a) lub b), lub zatwierdzenia zgodnie z art. 67 zmiany
rozszerzajacej pozwolenie na dopuszczenie do obrotu na inne gatunki,
o ktorych mowa w art. 39 ust. 1 lit. a) lub b), okres ochrony okreslony
w art. 39 przedtuza si¢ o rok w odniesieniu do kazdego dodatkowego
gatunku docelowego, pod warunkiem ze w przypadku zmiany wniosek
zlozono co najmniej trzy lata przed uptywem okresu ochrony okreslo-
nego w art. 39 ust. 1 lit. a) Iub b).

2. W przypadku wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu dla wigcej niz jednego gatunku zwierzat, o ktérych mowa
w art. 39 ust. 1 lit. d), lub zatwierdzenia zgodnie z art. 67 zmiany
rozszerzajacej pozwolenie na dopuszczenie do obrotu na inne gatunki
zwierzat niewymienione w art. 39 ust. 1 lit. a), okres ochrony okreslony
w art. 39 przedtuza si¢ o cztery lata, pod warunkiem ze w przypadku
zmiany wniosek zlozono co najmniej trzy lata przed uptywem okresu
ochrony okre$lonego w art. 39 ust. 1 lit. d).

3. Okres ochrony dokumentacji technicznej pierwszego pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu, o ktorym mowa w art. 39, przedtuzony
o jakikolwiek dodatkowy okres ochrony ze wzgledu na zmiany lub
nowe pozwolenia nalezace do tego samego pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu nie moze przekracza¢ 18 lat.
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4. Jezeli wnioskodawca ubiegajacy si¢ o pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu weterynaryjnego produktu leczniczego Iub o zmiang
warunkéw pozwolenia na dopuszczenie do obrotu sklada wniosek
zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr 470/2009 o ustalenie maksymal-
nych limitéw pozostato$ci wraz z badaniami bezpieczenstwa i pozosta-
losci oraz badaniami przedklinicznymi i badaniami klinicznymi w trakcie
procedury wnioskowej, inni wnioskodawcy nie moga powotywac si¢ na
wyniki tych badan przez okres pigciu lat od daty wydania pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu, na uzytek ktorego zostaly one przeprowa-
dzone. Zakaz wykorzystywania tych wynikow nie ma zastosowania,
jezeli pozostali wnioskodawcy uzyskali upowaznienie do korzystania
z danych uzyskanych w wyniku tych badan.

5. Jezeli zmiana warunkéw pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
zatwierdzona zgodnie z art. 65 pociagga za sobg zmiang¢ postaci farma-
ceutycznej, drogi podania lub dawki, ktéra w ocenie Agencji lub wlasci-
wych organéw, o ktorych mowa w art. 66, wykazata:

a) ograniczenie opornosci na $rodki przeciwdrobnoustrojowe lub prze-
ciwpasozytnicze; lub

b) korzystniejszy stosunek korzysci do ryzyka weterynaryjnego
produktu leczniczego,

wyniki odno$nych badan przedklinicznych Iub badan klinicznych
podlegaja czteroletniej ochronie.

Zakaz wykorzystywania tych wynikéw nie ma zastosowania, jezeli
pozostali wnioskodawcy uzyskali upowaznienie do korzystania z danych
uzyskanych w wyniku tych badan.

Artykut 41
Prawa zwigzane z patentem
Przeprowadzania niezbe¢dnych badan w celu ubiegania si¢ o pozwolenie
na dopuszczenie do obrotu zgodnie z art. 18 nie uznaje si¢ za sprzeczne
z prawami zwigzanymi z patentem lub z dodatkowymi $wiadectwami

ochronnymi dla weterynaryjnych produktéw leczniczych i produktow
leczniczych stosowanych u ludzi.

ROZDZIAL 111

PROCEDURY DOTYCZACE POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

Sekcja 1

Pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wazne
w calej Unii (,pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu w procedurze scentralizowanej”)

Artykut 42

Zakres scentralizowanej procedury wydawania pozwolen na
dopuszczenie do obrotu

1. Pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w procedurze scentralizo-
wanej zachowujg wazno$¢ w calej Unii.
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2. Scentralizowana procedura wydawania pozwolen na dopuszczenie
do obrotu ma zastosowanie do nast¢pujacych weterynaryjnych
produktéw leczniczych:

a) weterynaryjnych produktow leczniczych opracowanych przez zasto-
sowanie jednego z nastgpujgcych procesow biotechnologicznych:

(1) technologia rekombinowanego DNA;

(i) kontrolowana ekspresja gendw kodujacych biologicznie
aktywne bialka w prokariotach i eukariotach obejmujacych
poddane transformacji komorki ssakow;

(iii) metoda hybrydomy i metoda przeciwcial monoklonalnych;

b) weterynaryjnych produktow leczniczych przeznaczonych przede
wszystkim do stosowania jako stymulatory wydolnosci w celu przy-
spieszenia wzrostu leczonych zwierzat lub zwigkszenia wydajnosci
leczonych zwierzat;

¢) weterynaryjnych produktéw leczniczych zawierajgcych substancje
czynna, ktora nie byta dopuszczona do obrotu w Unii jako wetery-
naryjny produkt leczniczy w dniu sktadania wniosku;

d) biologicznych weterynaryjnych produktow leczniczych, ktore zawie-
raja zmodyfikowane tkanki lub komorki alogeniczne lub skladajg si¢
z nich;

e) nowatorskich weterynaryjnych produktéow leczniczych.

3. Ust. 2 lit. d) i e) nie maja zastosowania do weterynaryjnych
produktow leczniczych sktadajacych si¢ wytacznie ze sktadnikow krwi.

4. W odniesieniu do weterynaryjnych produktow leczniczych innych
niz te, o ktorych mowa w ust. 2, pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
w procedurze scentralizowanej moze zosta¢ wydane, jezeli nie wydano
zadnego innego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w Unii danego
weterynaryjnego produktu leczniczego.

Artykut 43

Whiosek o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu w procedurze
scentralizowanej

1.  Wniosek o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu w procedurze
scentralizowanej sktada si¢ do Agencji. Do wniosku nalezy dotgczyé
optate dla Agencji za rozpatrzenie wniosku.

2. Wniosek o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu w procedurze
scentralizowanej dotyczacy weterynaryjnego produktu leczniczego
zawiera jedng nazwg weterynaryjnego produktu leczniczego, jaka ma
by¢ stosowana w catej Unii.

Artykut 44

Scentralizowana procedura wydawania pozwolen na dopuszczenie
do obrotu

1. Agencja ocenia wniosek, o ktorym mowa w art. 43. Agencja
przygotowuje, jako wynik oceny, opini¢ zawierajaca informacje,
o ktéorych mowa w art. 33.

2. Agencja wydaje opini¢, o ktorej mowa w ust. 1, w ciggu 210 dni
od otrzymania waznego wniosku. W wyjatkowych sytuacjach, gdy
wymagana jest szczegdlna wiedza fachowa, termin wydania opinii
moze zosta¢ przedluzony maksymalnie o 90 dni.
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3. Jezeli ztozony wniosek dotyczy pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu weterynaryjnych produktéw leczniczych o duzym znaczeniu,
w szczegolnosei dla zdrowia zwierzat i innowacji terapeutycznej, wnio-
skodawca moze wnioskowa¢ o przyspieszong procedur¢ oceny.
Whiosek taki musi by¢ nalezycie umotywowany. Jezeli Agencja zgodzi
si¢ na przyspieszong procedur¢ oceny, termin 210 dni ulega skréceniu
do 150 dni.

4. Agencja przekazuje opini¢ wnioskodawcy. W terminie 15 dni od
otrzymania opinii wnioskodawca moze wystapi¢ do Agencji na pismie
z wnioskiem o ponowne przeanalizowanie opinii. W takim przypadku
stosuje si¢ art. 45.

5. Jezeli wnioskodawca nie wystgpil na pismie o ponowne przeana-
lizowanie opinii zgodnie z ust. 4, Agencja przekazuje bez zbednej
zwloki swoja opini¢ Komisji.

6. Komisja moze zazada¢ od Agencji wyjasnien dotyczacych tresci
opinii, w ktérym to przypadku Agencja udziela odpowiedzi na to
zadanie w ciggu 90 dni.

7. Wnioskodawca przedklada Agencji niezbedne tlumaczenia charak-
terystyki produktu leczniczego, ulotki dotaczonej do opakowania oraz
oznakowania opakowania zgodnie z art. 7, w terminie okre§lonym przez
Agencje, lecz nie pdzniej niz w dniu, w ktorym projekt decyzji zostat
przekazany wladciwym organom zgodnie z ust. 8 niniejszego artykulu.

8. W ciggu 15 dni od otrzymania opinii Agencji Komisja przygoto-
wuje projekt decyzji w sprawie wniosku. Jezeli w projekcie decyzji
przewiduje si¢ wydanie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu,
woweczas projekt decyzji zawiera opini¢ Agencji przygotowang zgodnie
z ust. 1. W przypadku gdy projekt decyzji nie jest zgodny z opinia
Agencji, Komisja zalagcza szczegdlowe wyjasnienie przyczyn wysta-
pienia réznic. Komisja przekazuje projekt decyzji wlasciwym organom
panstw cztonkowskich 1 wnioskodawcy.

9. Komisja, w drodze aktow wykonawczych, podejmuje decyzje
o wydaniu lub odmowie wydania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu w procedurze scentralizowanej zgodnie z niniejsza sekcja i na
podstawie opinii Agencji. Te akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie
z procedurg sprawdzajaca, o ktérej mowa w art. 145 ust. 2.

10.  Agencja podaje swoja opini¢ do publicznej wiadomosci po
usunig¢ciu wszelkich informacji objetych tajemnicg handlowa.

Artykut 45

Ponowne przeanalizowanie opinii Agencji

1. W przypadku wystapienia o ponowne przeanalizowanie opinii
Agencji zgodnie z art. 44 ust. 4 wnioskodawca przesyla do Agencji
szczegblowe uzasadnienie takiego wniosku w ciggu 60 dni od otrzy-
mania opinii.

2. W ciggu 90 dni od daty otrzymania szczegdlowego uzasadnienia
wniosku Agencja ponownie analizuje swoja opini¢. Wnioski i ich
uzasadnienie zalacza si¢ do opinii i stanowia one jej integralng czgsc.

3. W ciggu 15dni od ponownego przeanalizowania swojej opinii
Agencja przekazuje ja Komisji i wnioskodawcy.
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4. Po przeprowadzeniu procedury okreslonej w ust. 3 niniejszego
artykutu stosuje si¢ art. 44 ust. 6— 10.

Sekcja 2

Pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wazne

w jednym panstwie czlonkowskim (,pozwolenia

na dopuszczenie do obrotu w procedurze
krajowej”)

Artykut 46

Zakres pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w procedurze
krajowej

1.  Wniosek o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu w procedurze
krajowej sktada si¢ do wilasciwego organu w panstwie cztonkowskim,
ktorego pozwolenia dotyczy wniosek. Wtasciwy organ wydaje pozwo-
lenie na dopuszczenie do obrotu w procedurze krajowej zgodnie
z niniejszg sekcja 1 majgcymi zastosowanie przepisami krajowymi.
Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu w procedurze krajowej jest
wazne tylko w panstwie cztonkowskim wlasciwego organu, ktory je
wydat.

2. Pozwolen na dopuszczenie do obrotu w procedurze krajowej nie
wydaje si¢ w odniesieniu do weterynaryjnych produktow leczniczych,
ktore sa objete zakresem art. 42 ust. 2 lub w przypadku ktoérych wydano
pozwolenie na dopuszczenie do obrotu w procedurze krajowej, lub
w przypadku ktérych w momencie sktadania wniosku toczy si¢ poste-
powanie w sprawie wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
w procedurze krajowej w innym panstwie cztonkowskim.

Artykut 47

Krajowa procedura wydawania pozwolen na dopuszczenie do
obrotu

1.  Krajowa procedura wydawania pozwolen lub odmowy wydania
pozwolen na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego produktu leczni-
czego musi zosta¢ zakonczona najpozniej w ciggu 210 dni od daty
ztozenia waznego wniosku.

2. Wiasciwy organ przygotowuje sprawozdanie oceniajace zawiera-
jace informacje, o ktérych mowa w art. 33.

3. Wiasciwy organ podaje sprawozdanie oceniajgce do publicznej
wiadomosci po usunigciu wszelkich informacji objetych tajemnica hand-
lowa.

Sekcja 3

Pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wazne

w wielu panstwach czlonkowskich (,pozwolenia

na dopuszczenie do obrotu w procedurze
zdecentralizowanej”)

Artykut 48

Zakres pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w procedurze
zdecentralizowanej

1.  Wiasciwe organy w panstwach cztonkowskich, w ktorych wnio-
skodawca ubiega si¢ o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu (,,zainte-
resowane panstwa cztonkowskie”) wydaja pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu w procedurze zdecentralizowanej zgodnie z niniejsza sekcja.
Takie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w procedurze zdecentra-
lizowanej sg wazne w tych panstwach cztonkowskich.
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2. Pozwolen na dopuszczenie do obrotu w procedurze zdecentralizo-
wanej nie wydaje si¢ w odniesieniu do weterynaryjnych produktow
leczniczych, w przypadku ktérych wydano pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu w procedurze krajowej lub w przypadku ktérych w momencie
sktadania wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obroty w proce-
durze zdecentralizowanej toczy si¢ postepowanie w sprawie wniosku
0 pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, lub ktére sg objete zakresem
art. 42 ust. 2.

Artykut 49

Zdecentralizowana procedura wydawania pozwolen na
dopuszczenie do obrotu

1.  Wniosek o wydanie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
w procedurze zdecentralizowanej sktada si¢ do wilasciwego organu
w panstwie czlonkowskim wybranym przez wnioskodawce, aby przy-
gotowacé sprawozdanie oceniajace i dziala¢ zgodnie z niniejsza sekcja
(,,referencyjne panstwo czltonkowskie”) oraz do wilasciwych organow
w innych zainteresowanych panstwach cztonkowskich.

2. Wniosek zawiera wykaz zainteresowanych panstw cztonkowskich.

3. Jezeli wnioskodawca wskaze, ze co najmniej jedno z zainteresowa-
nych panstw cztonkowskich nie moze by¢ juz uwazane za takie,
wlasciwe organy tego panstwa czlonkowskiego przekazuja wlasciwemu
organowi w referencyjnym panstwie czlonkowskim oraz wlasciwym
organom innych zainteresowanych panstw czlonkowskich wszelkie
informacje, ktore uznajg za istotne w odniesieniu do cofnigcia wniosku.

4. W ciggu 120 dni od daty otrzymania waznego wniosku wiasciwy
organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim przygotowuje sprawo-
zdanie oceniajace zawierajace informacje, o ktorych mowa w art. 33,
oraz przekazuje je wlasciwym organom w zainteresowanych panstwach
cztonkowskich oraz wnioskodawcy.

5. W ciggu 90 dni od daty otrzymania sprawozdania oceniajacego,
o ktéorym mowa w ust. 4, wiladciwe organy w zainteresowanych
panstwach cztonkowskich analizuja sprawozdanie oraz informujg
wlasciwy organ w referencyjnym panstwie czlonkowskim o tym, czy
maja jakiekolwiek zastrzezenia do sprawozdania na podstawie tego, ze
weterynaryjny produkt leczniczy stwarzatby potencjalne powazne
ryzyko dla zdrowia ludzkiego lub zdrowia zwierzat lub dla $rodowiska.
Wiasciwy organ referencyjnego panstwa cztonkowskiego przekazuje
sprawozdanie oceniajgce sporzadzone w wyniku przeprowadzenia tej
analizy wlasciwym organom w zainteresowanych panstwach cztonkow-
skich oraz wnioskodawcy.

6. Na wniosek wlasciwego organu w referencyjnym panstwie czlon-
kowskim lub wladciwego organu w ktérymkolwiek z zainteresowanych
panstw cztonkowskich zostaje zwolana grupa koordynacyjna w celu
przeanalizowania sprawozdania oceniajacego w terminie, o ktérym
mowa w ust. 5.

7. Jezeli sprawozdanie oceniajace jest pozytywne 1 jezeli zaden
wlasciwy organ nie poinformowal wlasciwego organu w referencyjnym
panstwie cztonkowskim o zastrzezeniach zgloszonych do tego sprawo-
zdania zgodnie z ust. 5, wlasciwy organ w referencyjnym panstwie
cztonkowskim odnotowuje, Zze osiggnigto porozumienie, konczy proce-
dur¢ i bez zbednej zwloki powiadamia odpowiednio wnioskodawce
i wlasciwe organy we wszystkich panstwach cztonkowskich. Witasciwe
organy w zainteresowanych panstwach cztonkowskich wydaja pozwo-
lenie na dopuszczenie do obrotu zgodnie ze sprawozdaniem ocenia-
jacym w terminie 30 dni od otrzymania zaréwno informacji na temat
porozumienia od wlasciwego organu w referencyjnym panstwie czton-
kowskim, jak i kompletnych thumaczen charakterystyki produktu leczni-
czego, oznakowania opakowania i ulotki dotgczonej do opakowania od
wnioskodawcy.
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8. Jezeli sprawozdanie oceniajgce jest negatywne i jezeli zaden
z wlasciwych organéw w zainteresowanych panstwach cztonkowskich
nie poinformowat wlasciwego organu w referencyjnym panstwie czton-
kowskim o zastrzezeniach zgloszonych do tego sprawozdania zgodnie
z ust. 5, wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim
odnotowuje, ze odméwiono wydania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu, konczy procedure i, bez zbednej zwloki, powiadamia odpo-
wiednio wnioskodawce i wlasciwe organy we wszystkich panstwach
cztonkowskich.

9.  Jezeli wladciwy organ w zainteresowanym panstwie cztonkowskim
poinformuje wilasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim
o zastrzezeniach zgloszonych do sprawozdania oceniajacego zgodnie
z ust. 5 niniejszego artykulu, stosuje si¢ procedurg, o ktorej mowa
w art. 54.

10.  Jezeli na jakimkolwiek etapie zdecentralizowanej procedury
wydawania pozwolen na dopuszczenie do obrotu wlasciwy organ
w zainteresowanym panstwie cztonkowskim powota si¢ na podstawy,
o ktérych mowa w art. 110 ust. 1, zakazania danego weterynaryjnego
produktu leczniczego, panstwo to nie bedzie juz uznawane za zaintere-
sowane panstwo cztonkowskie.

11.  Wiasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim podaje
sprawozdanie oceniajace do publicznej wiadomos$ci po usunigciu wszel-
kich informacji objetych tajemnicg handlowa.

Artykut 50

Whiosek wnioskodawcy o ponowne przeanalizowanie sprawozdania
oceniajacego

1. W terminie 15 dni od daty otrzymania sprawozdania oceniajacego,
o ktorym mowa w art. 49 ust. 5, wnioskodawca moze wystagpi¢ do
wlasciwego organu w referencyjnym panstwie cztonkowskim na pismie
z wnioskiem o ponowne przeanalizowanie sprawozdania oceniajgcego.
W takim przypadku wnioskodawca przedstawia wlasciwemu organowi
w referencyjnym panstwie cztonkowskim szczegdtowe uzasadnienie
takiego wniosku w terminie 60 dni od daty otrzymania przedmiotowego
sprawozdania oceniajacego. Wlasciwy organ w referencyjnym panstwie
cztonkowskim bezzwlocznie przekazuje ten wniosek 1 szczegdtowe
uzasadnienie grupie koordynacyjnej.

2. W terminie 60 dni od daty otrzymania szczegoétowego uzasad-
nienia wniosku o ponowne przeanalizowanie sprawozdania oceniajacego
grupa koordynacyjna ponownie analizuje sprawozdanie oceniajace.
Whnioski grupy koordynacyjnej i uzasadnienia tych wnioskéw zatgcza
si¢ do sprawozdania oceniajgcego i stanowig one integralng czes$¢ tego
sprawozdania.

3. W terminie 15 dni od daty ponownego przeanalizowania sprawo-
zdania oceniajgcego wlasciwy organ w referencyjnym panstwie czton-
kowskim przekazuje sprawozdanie oceniajace wnioskodawcy.

4. Po przeprowadzeniu procedury okreslonej w ust. 3 niniejszego
artykutu stosuje si¢ art. 49 ust. 7, 8, 101 11.

Sekcja 4

Wzajemnie uznawanie pozwolen na dopuszczenie
do obrotu wydanych w procedurze krajowej

Artykul 51

Zakres wzajemnego uznawania pozwolen na dopuszczenie do
obrotu w procedurze krajowej

Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu w procedurze krajowej doty-
czace weterynaryjnego produktu leczniczego, wydane zgodnie z art. 47,
jest uznawane w pozostatych panstwach cztonkowskich zgodnie z proce-
durg okreslong w art. 52.
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Artykut 52

Procedura wzajemnego uznawania pozwolen na dopuszczenie do
obrotu wydanych w procedurze krajowej

1.  Wniosek o wzajemne uznanie pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu wydanego w procedurze krajowej sklada si¢ do wlasciwego
organu w panstwie cztonkowskim, ktére wydato pozwolenie na dopusz-
czenie do obrotu w procedurze krajowej zgodnie z art. 47 (,,referencyjne
panstwo cztonkowskie”) oraz do wilasciwych organéw w panstwach
cztonkowskich, w ktorych wnioskodawca ubiega si¢ o pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu (,,zainteresowane panstwa cztonkowskie™).

2. Wniosek o wzajemne uznanie zawiera wykaz zainteresowanych
panstw cztonkowskich.

3. Od daty decyzji w sprawie wydania pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu w procedurze krajowej do daty ztozenia wniosku o wzajemne
uznanie tego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w procedurze
krajowej musi uptynaé co najmniej 6 miesiecy.

4. Jezeli wnioskodawca wskaze, ze co najmniej jedno z zainteresowa-
nych panstw czlonkowskich nie moze by¢ juz uwazane za takie,
wlasciwe organy tego panstwa cztonkowskiego przekazujg wiasciwemu
organowi w referencyjnym panstwie czlonkowskim oraz wilasciwym
organom innych zainteresowanych panstw cztonkowskich wszelkie
informacje, ktore uznaja za istotne w odniesieniu do cofnigcia wniosku.

5. W ciagu 90 dni od daty otrzymania waznego wniosku o wzajemne
uznanie wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim przy-
gotowuje zaktualizowane sprawozdanie oceniajagce zawierajace informa-
cje, o ktorych mowa w art. 33, dotyczace danego weterynaryjnego
produktu leczniczego oraz przekazuje je wlasciwym organom w zainte-
resowanych panstwach cztonkowskich oraz wnioskodawcy.

6. W ciggu 90 dni od daty otrzymania zaktualizowanego sprawozda-
nia oceniajgcego, o ktorym mowa w ust. 5, wlasciwe organy w zainte-
resowanych panstwach czlonkowskich analizuja je oraz informuja
wlasciwy organ w referencyjnym panstwie czlonkowskim o tym, czy
majg jakickolwiek zastrzezenia do sprawozdania na podstawie tego, ze
weterynaryjny produkt leczniczy stwarzatby potencjalne powazne
ryzyko dla zdrowia ludzkiego lub zdrowia zwierzat lub dla srodowiska.
Wiasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim przekazuje
sprawozdanie oceniajagce sporzadzone w wyniku przeprowadzenia tej
analizy wlasciwym organom w zainteresowanych panstwach cztonkow-
skich oraz wnioskodawcy.

7. Na wniosek wlasciwego organu w referencyjnym panstwie czlon-
kowskim lub wladciwego organu w ktérymkolwiek z zainteresowanych
panstw cztonkowskich zostaje zwolana grupa koordynacyjna w celu
przeanalizowania zaktualizowanego sprawozdania oceniajgcego w termi-
nie, o ktorym mowa w ust. 6.

8. Jezeli zaden wlasciwy organ w zadnym zainteresowanym panstwie
czlonkowskim nie poinformowal wiasciwego organu w referencyjnym
panstwie cztonkowskim o zastrzezeniach zgloszonych do zaktualizowa-
nego sprawozdania oceniajacego zgodnie z ust. 6, wiasciwy organ
w referencyjnym panstwie cztonkowskim odnotowuje, ze osiagnigto
porozumienie, konczy procedur¢ i bez zbednej zwloki powiadamia
odpowiednio wnioskodawce 1 wlasciwe organy we wszystkich
panstwach czlonkowskich. Wtasciwe organy w zainteresowanych
panstwach cztonkowskich wydaja pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu zgodnie ze zaktualizowanym sprawozdaniem oceniajagcym
w terminie 30 dni od otrzymania zaréwno informacji na temat porozu-
mienia od wlasciwego organu w referencyjnym panstwie cztonkowskim,
jak 1 kompletnych tlumaczen charakterystyki produktu leczniczego,
oznakowania opakowania i ulotki dotaczonej do opakowania od wnio-
skodawcy.
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9.  Jezeli wlasciwy organ w zainteresowanym panstwie cztonkowskim
poinformuje wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim
o zastrzezeniach zgloszonych do zaktualizowanego sprawozdania ocenia-
jacego zgodnie z ust. 6 niniejszego artykutu, zastosowanie ma procedura,
o ktorej mowa w art. 54.

10.  Jezeli na jakimkolwiek etapie procedury wzajemnego uznawania
wlasciwy organ w zainteresowanym panstwie cztonkowskim powota si¢
na powody, o ktorych mowa w art. 110 ust. 1, zakazania danego wete-
rynaryjnego produktu leczniczego, panstwo to nie bgdzie juz uznawane
za zainteresowane panstwo cztonkowskie.

11.  Wiasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim podaje
sprawozdanie oceniajgce do publicznej wiadomos$ci po usunieciu wszel-
kich informacji objetych tajemnicg handlowa.

Sekcja 5

Kolejne uznanie w ramach procedury wzajem-
nego uznawania i zdecentralizowanej procedury
wydawania pozwolen na dopuszczenie do obrotu

Artykul 53

Kolejne uznanie pozwolen na dopuszczenie do obrotu przez
dodatkowe zainteresowane panstwa czlonkowskie

1. Po zakonczeniu procedury zdecentralizowanej okreslonej w art. 49
lub procedury wzajemnego uznawania okreslonej w art. 52, w wyniku
ktorej wydano pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, posiadacz
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu moze ztozy¢ wniosek o pozwo-
lenie na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego produktu leczniczego
do wlasciwych organéw w dodatkowych zainteresowanych panstwach
cztonkowskich oraz do wilasciwego organu w referencyjnym panstwie
czlonkowskim, o ktéorym mowa w art. 49 lub 52 — stosownie do przy-
padku — zgodnie z procedurg okreslong w niniejszym artykule. Oprocz
danych, o ktorych mowa w ust. 8, wniosek zawiera nastgpujace infor-
macje:

a) wykaz wszystkich decyzji o wydaniu, zawieszeniu lub cofnigciu
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu dotyczacych weterynaryjnego
produktu leczniczego;

b) informacje na temat zmian wprowadzonych od momentu wydania
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w procedurze zdecentralizo-
wanej okreslonej w art. 49 ust. 7 lub w procedurze wzajemnego
uznawania okreslonej w art. 52 ust. §;

¢) sprawozdanie podsumowujace w sprawie danych dotyczacych
nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii.

2. Wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim,
o ktorym mowa w art. 49 lub 52 — stosownie do przypadku — przeka-
zuje w terminie 60 dni wlasciwym organom w dodatkowych zaintere-
sowanych panstwach czlonkowskich decyzje o wydaniu pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu i wszelkie zmiany tej decyzji oraz przygotowuje
i przekazuje w tym terminie zaktualizowane sprawozdanie oceniajace
dotyczace tego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu lub tych zmian —
stosownie do przypadku — i odpowiednio informuje o tym wniosko-
dawcg.

3. Wilasciwy organ w kazdym dodatkowym zainteresowanym
panstwie cztonkowskim wydaje pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
zgodnie ze zaktualizowanym sprawozdaniem oceniajacym, o ktdrym
mowa w ust. 2, w terminie 60 dni od daty otrzymania zar6wno danych
i informacji, o ktérych mowa w ust. 1, jak i kompletnego tlumaczenia
charakterystyki produktu leczniczego, oznakowania opakowania i ulotki
dotaczonej do opakowania.
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4. W drodze odstgpstwa od wust. 3 niniejszego artykutu, jezeli
wlasciwy organ w dodatkowym zainteresowanym panstwie cztonkow-
skim ma powody do odmowy wydania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu na podstawie tego, ze weterynaryjny produkt leczniczy stwa-
rzalby potencjalne powazne ryzyko dla zdrowia ludzkiego lub zdrowia
zwierzat lub dla srodowiska, organ ten najpdzniej w terminie 60 dni od
otrzymania zaréwno danych i informacji, o ktérych mowa w ust. 1, jak
i zaktualizowanego sprawozdania oceniajgcego, o ktorym mowa w ust. 2
niniejszego artykutlu, zglasza zastrzezenia i przedstawia szczegdtowe
uzasadnienie wlasciwemu organowi w referencyjnym panstwie czlon-
kowskim, o ktorym mowa odpowiednio w art. 49 lub 52, oraz
wlasciwym organom w zainteresowanych panstwach cztonkowskich,
o ktorych mowa w tych artykutach, a takze wnioskodawcy.

5. W przypadku =zastrzezen zgloszonych przez wlasciwy organ
w dodatkowym zainteresowanym panstwie cztonkowskim zgodnie
z ust. 4, wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim
podejmuja wszelkie odpowiednie kroki w celu osiggnigcia porozumienia
w odniesieniu do zgloszonych zastrzezen. Wilasciwe organy w referen-
cyjnym panstwie czlonkowskim i w dodatkowym zainteresowanym
panstwie czlonkowskim czynia usilne starania w celu osiagnigcia poro-
zumienia co do koniecznych dziatan.

6. Wiasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim daje
wnioskodawcy mozliwo$¢ przedstawienia, ustnie lub na pismie, jego
punktu widzenia w odniesieniu do zastrzezen zgloszonych przez
wlasciwy organ w dodatkowym zainteresowanym panstwie czlonkow-
skim.

7. W przypadku gdy w nastgpstwie krokéw poczynionych przez
wlasciwy organ w referencyjnym panstwie czlonkowskim zostato osigg-
nigte porozumienie przez wilasciwe organy w referencyjnym panstwie
cztonkowskim i w panstwach cztonkowskich, ktore juz wydaty pozwo-
lenie na dopuszczenie do obrotu, oraz wlasciwe organy w dodatkowych
zainteresowanych panstwach cztonkowskich, wtasciwe organy w dodat-
kowych zainteresowanych panstwach cztonkowskich wydaja pozwo-
lenie na dopuszczenie do obrotu zgodnie z ust. 3.

8. Jezeli wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim
nie byt w stanie osiggng¢ porozumienia z wlasciwymi organami w zain-
teresowanych panstwach cztonkowskich i w dodatkowych zainteresowa-
nych panstwach cztonkowskich, w terminie najp6zniej 60 dni od daty
zgloszenia zastrzezen zgodnie z ust. 4 niniejszego artykuhu, przekazuje
on wniosek wraz z zaktualizowanym sprawozdaniem oceniajacym,
o ktorym mowa w ust. 2 niniejszego artykutu, i zastrzezeniami wilasci-
wych organéw w dodatkowych zainteresowanych pafstwach cztonkow-
skich grupie koordynacyjnej zgodnie z procedura przegladu ustano-
wiong w art. 54.

Sekcja 6

Procedura przegladu

Artykut 54

Procedura przegladu

1. Jezeli wlasciwy organ w zainteresowanym panstwie czlonkowskim
zglasza, zgodnie z art. 49 ust. 5, art. 52 ust. 6, art. 53 ust. 8 lub art. 66
ust. 8, jakiekolwiek zastrzezenia, o ktorych mowa w tych artykutach, do
odpowiednio sprawozdania oceniajacego lub zaktualizowanego sprawo-
zdania oceniajacego, przedstawia on bezzwlocznie wlasciwemu orga-
nowi w referencyjnym panstwie czlonkowskim, wilasciwym organom
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w zainteresowanych panstwach cztonkowskich i wnioskodawcy lub
posiadaczowi pozwolenia na dopuszczenie do obrotu szczegdlowe
uzasadnienie takich zastrzezen. Wlasciwy organ w referencyjnym
panstwie cztonkowskim bezzwlocznie przekazuje kwestie sporne grupie
koordynacyjnej.

2. Wilasciwy organ w referencyjnym panstwie czlonkowskim
poczyni, w terminie 90 dni od daty otrzymania zastrzezen, wszelkie
odpowiednie kroki w celu osiggnigcia porozumienia w odniesieniu do
zgloszonych zastrzezen.

3. Wiasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim daje
wnioskodawcy lub posiadaczowi pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
mozliwo$¢ przedstawienia, ustnie lub na piSmie, swojego punktu
widzenia w odniesieniu do zgloszonych zastrzezen.

4. W przypadku osiggni¢cia porozumienia migdzy wilasciwymi orga-
nami, o ktorych mowa w art. 49 ust. 1, art. 52 ust. 1, art. 53 ust. 1
i art. 66 ust. 1, wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkow-
skim konczy procedur¢ i powiadamia wnioskodawce lub posiadacza
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu. Wlasciwe organy w zaintereso-
wanych panstwach cztonkowskich wydajg Iub zmieniajg pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu.

5. Jezeli wlasciwe organy, o ktérych mowa w art. 49 ust. 1, art. 52
ust. 1, art. 53 ust. 1 i art. 66 ust. 1, osiaggng w drodze konsensusu
porozumienie w sprawie odmowy wydania pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu lub odrzucenia zmiany, wlasciwy organ w referencyjnym
panstwie cztonkowskim konczy procedure i powiadamia o tym wnios-
kodawce lub posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, nale-
zycie uzasadniajgc odmowe lub odrzucenie. Wiasciwe organy w zainte-
resowanych panstwach czlonkowskich odmawiajg nastgpnie wydania
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu lub odrzucaja zmiang.

6. Jezeli porozumienie migdzy wiasciwymi organami, o ktorych
mowa w art. 49 ust. 1, art. 52 ust. 1, art. 53 ust. 1 i art. 66 ust. 1,
nie moze zosta¢ osiggni¢te w drodze konsensusu, grupa koordynacyjna
przedktada Komisji sprawozdanie oceniajace, o ktérym mowa odpo-
wiednio w art. 49 ust. 5, art. 52 ust. 6, art. 53 ust. 2 i art. 66 ust. 3,
wraz z informacjami na temat kwestii spornych, najpdzniej w terminie
90 dni od daty zgloszenia zastrzezen, o ktérych mowa w ust. 1 niniej-
szego artykutu.

7. W ciagu 30 dni od daty otrzymania sprawozdania i informacji,
o ktérych mowa w ust. 6, Komisja przygotowuje projekt decyzji,
ktéra ma by¢ podjeta w odniesieniu do wniosku. Komisja przekazuje
projekt decyzji wlasciwym organom i wnioskodawcy lub posiadaczowi
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

8. Komisja moze zwréci¢ si¢ o wyjasnienia do whasciwych organow
lub do Agencji. Bieg terminu okre$lonego w ust. 7 ulega zawieszeniu
do czasu dostarczenia wyjasnien.
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9. Do celow procedury podziatu prac w zwiazku ze zmianami wyma-
gajacymi oceny zgodnie z art. 66, zawarte w niniejszym artykule
odestania do wlasciwego organu referencyjnego panstwa cztonkow-
skiego rozumie si¢ jako odestania do wiasciwego organu uzgodnionego
zgodnie z art. 65 ust. 3, za§ odestania do zainteresowanych panstw
cztonkowskich jako odestania do odpowiednich panstw cztonkowskich.

10.  Komisja, w drodze aktow wykonawczych, podejmuje decyzje
o wydaniu, zmianie, odmowie wydania lub cofnigciu pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu lub o odrzuceniu zmiany. Te akty wykonawcze
przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajaca, o ktorej mowa
w art. 145 ust. 2.

ROZDZIAL 1V
SRODKI WPROWADZANE PO DOPUSZCZENIU DO OBROTU

Sekcja 1

Unijna baza danych produktéow

Artykut 55

Unijna baza danych dotyczacych weterynaryjnych produktéw
leczniczych

1. Agencja tworzy i, we wspolpracy z panstwami cztonkowskimi,

prowadzi unijng baz¢ danych dotyczacych weterynaryjnych produktow
leczniczych (,,baza danych produktow”).

2. Baza danych produktow zawiera przynajmniej nast¢pujace infor-
macje:

a) w przypadku weterynaryjnych produktow leczniczych dopuszczo-
nych do obrotu w Unii przez Komisje i wlasciwe organy:

(i)nazwe weterynaryjnego produktu leczniczego;

(ii) substancje¢ czynng lub substancje czynne oraz moc weterynaryj-
nego produktu leczniczego;

(iii) charakterystyke produktu;
(iv) ulotke dotaczong do opakowania;
(v) sprawozdanie oceniajace;

(vi) wykaz miejsc, w ktorych weterynaryjny produkt leczniczy jest
wytwarzany; oraz

(vii) daty wprowadzenia weterynaryjnego produktu leczniczego do
obrotu w panstwie czlonkowskim;

b) w przypadku homeopatycznych weterynaryjnych produktéw leczni-
czych zarejestrowanych w Unii zgodnie z rozdzialem V przez
wlasciwe organy:

(1) nazwe zarejestrowanych homeopatycznych weterynaryjnych
produktow leczniczych;

(i1) ulotke¢ dotaczong do opakowania; oraz

(iii) wykaz miejsc, w ktorych zarejestrowany homeopatyczny wete-
rynaryjny produkt leczniczy jest wytwarzany;

¢) weterynaryjne produkty lecznicze dopuszczone do uzytku w panstwie
cztonkowskim zgodnie z art. 5 ust. 6;
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d) roczna wielko$¢ sprzedazy oraz informacje o dostepnosci kazdego
weterynaryjnego produktu leczniczego.

3. Komisja przyjmuje, w drodze aktoéw wykonawczych, niezbedne
srodki 1 ustalenia praktyczne okreslajace:

a) specyfikacje techniczne bazy danych produktow, w tym elektro-
niczny mechanizm wymiany danych do celow wymiany z istnieja-
cymi systemami krajowymi, oraz format sktadania wnioskéw droga
elektroniczng;

b) ustalenia praktyczne dotyczace funkcjonowania bazy danych produk-
tow, w szczegolnosci w celu zapewnienia ochrony informacji obje-
tych tajemnica handlowa i bezpieczenstwa wymiany informacji;

¢) szczegodtowe specyfikacje informacji, ktore maja by¢ zawarte, aktua-
lizowane i wymieniane w bazie danych produktow, oraz kto ma tego
dokonywac;

d) ustalenia dotyczace nieprzewidzianych okolicznosci, ktore nalezy
stosowa¢ w razie niedostgpnosci ktorejkolwiek z funkcji bazy
danych produktow;

e) w stosownych przypadkach — dane, ktére majg by¢ zawarte w bazie
danych produktow oprécz informacji, o ktérych mowa w ust. 2
niniejszego artykutu.

Te akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedura sprawdzajaca,
o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.

Artykut 56
Dostep do bazy danych produktéw

1.  Wiasciwe organy, Agencja i Komisja maja petny dostep do infor-
macji zawartych w bazie danych produktow.

2.  Posiadacze pozwolen na dopuszczenie do obrotu maja pelny
dostep do zawartych w bazie danych produktow informacji dotyczacych
ich wlasnych pozwolen na dopuszczenie do obrotu.

3. Ogot spoteczenstwa ma dostep do informacji zawartych w bazie
danych produktow, bez mozliwosci zmieniania zawartych w niej infor-
macji, w odniesieniu do wykazu weterynaryjnych produktow leczni-
czych, charakterystyki produktéw leczniczych, ulotek dotaczonych do
opakowania oraz, po usuni¢ciu przez wilasciwy organ wszelkich infor-
macji objetych tajemnicg handlowa, sprawozdan oceniajgcych.

Sekcja 2

Gromadzenie danych przez panstwa czlonkow-
skie i obowiazki posiadaczy pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu

Artykut 57

Gromadzenie danych dotyczacych przeciwdrobnoustrojowych
produktéw leczniczych stosowanych u zwierzat

1. Panstwa czlonkowskie gromadzg odpowiednie i poréwnywalne
dane dotyczace wielkosci sprzedazy i stosowania przeciwdrobnoustrojo-
wych produktow leczniczych stosowanych u zwierzat, w celu umozli-
wienia bezposredniej lub posredniej oceny stosowania takich produktow
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u zwierzat, od ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢ zywnos¢, na poziomie
gospodarstw, zgodnie z niniejszym artykulem i w terminach okre$lonych
w ust. 5.

2. Panstwa czlonkowskie przesylaja do Agencji zgromadzone dane
dotyczace wielkosci sprzedazy i stosowania w podziale na gatunki zwie-
rzat 1 rodzaje przeciwdrobnoustrojowych produktow leczniczych stoso-
wanych u zwierzat, zgodnie z ust. 5 1 w terminach, o ktéorych w nim
mowa. Agencja wspOlpracuje z panstwami cztonkowskimi i innymi
agencjami Unii w celu analizy tych danych i publikuje sprawozdanie
roczne. Agencja uwzglednia te dane przy przyjmowaniu wszelkich
stosownych wytycznych i zalecen.

3. Komisja, w celu uzupehienia niniejszego artykutu, przyjmuje akty
delegowane zgodnie z art. 147, w ktorych ustanawiane sg wymogi
dotyczace:

a) rodzajow przeciwdrobnoustrojowych produktow leczniczych stoso-
wanych u zwierzat, w przypadku ktorych sa gromadzone dane;

b) zapewnienia jakosci, ktore panstwa cztonkowskie i Agencja wpro-
wadzaja w celu zapewnienia jakosci i pordwnywalno$ci danych; oraz

¢) przepisow w zakresie metod gromadzenia danych dotyczacych stoso-
wania przeciwdrobnoustrojowych produktow leczniczych stosowa-
nych u zwierzat oraz sposobu przekazywania tych danych Agencji.

4. Komisja okresla, w drodze aktow wykonawczych, format danych
gromadzonych zgodnie z niniejszym artykutem. Te akty wykonawcze
przyjmuje si¢ zgodnie z procedura sprawdzajaca, o ktorej mowa
w art. 145 ust. 2.

5.  Panstwom cztonkowskim zezwala si¢ na stosowanie stopniowego
podejscia w odniesieniu do obowigzkow okreslonych w niniejszym arty-
kule w taki sposob, aby:

a) w ciggu dwoch lat od dnia 28 stycznia 2022 r. gromadzone byly
dane dotyczace co najmniej gatunkow i kategorii objetych decyzja
wykonawcza Komisji 2013/652/UE (°) w wersji z dnia 11 grudnia
2018 r.;

b) w ciggu pigciu lat od dnia 28 stycznia 2022 r. gromadzone byty dane
dotyczace wszystkich gatunkoéw zwierzat, od ktorych lub z ktérych
pozyskuje si¢ zywnos¢;

¢) w ciggu osmiu lat od dnia 28 stycznia 2022 r. gromadzone byly dane
dotyczace innych zwierzat hodowanych lub trzymanych w niewoli.

6.  Ust. 5 lit. ¢) nie moze by¢ interpretowany jako zobowigzujacy do
gromadzenia danych od osoéb fizycznych posiadajacych zwierzeta
domowe.

Artykut 58

Obowigzki posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

1. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu jest odpowie-
dzialny za wprowadzanie do obrotu swoich weterynaryjnych produktow
leczniczych. Wyznaczenie przedstawiciela nie zwalnia posiadacza
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu z odpowiedzialno$ci prawne;.

(°) Decyzja wykonawcza Komisji 2013/652/UE z dnia 12 listopada 2013 r.
w sprawie monitorowania i sprawozdawczos$ci w zakresie opornosci na $rodki
przeciwdrobnoustrojowe u  bakterii  zoonotycznych i  komensalnych
(Dz.U. L 303 z 14.11.2013, s. 26).
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2. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, w granicach
swoich obowigzkow, zapewnia wlasciwe i stale dostarczanie swoich
weterynaryjnych produktéow leczniczych.

3. Po wydaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu posiadacz tego
pozwolenia uwzglednia, w zakresie metod wytwarzania i kontroli okres-
lonych we wniosku o to dopuszczenie do obrotu, postgp naukowo-tech-
niczny oraz wprowadza wszelkie zmiany, ktore mogg by¢ wymagane,
aby umozliwi¢ wytwarzanie i kontrolowanie weterynaryjnego produktu
leczniczego przy uzyciu powszechnie uznawanych metod naukowych.
Wprowadzenie takich zmian podlega procedurom okreslonym w sekcji
3 niniejszego rozdziatu.

4.  Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu zapewnia, aby
charakterystyka produktu leczniczego, ulotka dotagczona do opakowania
i oznakowanie opakowania byly na biezaco aktualizowane zgodnie
z najnowsza wiedza naukowa.

5. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu nie moze wpro-
wadza¢ do obrotu w Unii odtworczych weterynaryjnych produktow
leczniczych i hybrydowych weterynaryjnych produktéw leczniczych
przed uplywem okresu ochrony dokumentacji technicznej referencyj-
nego weterynaryjnego produktu leczniczego, jak okre§lono w art. 39
i 40.

6. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu rejestruje
w bazie danych produktow daty wprowadzenia do obrotu swoich
dopuszczonych do obrotu weterynaryjnych produktow leczniczych,
informacje o dostgpnosci kazdego weterynaryjnego produktu leczni-
czego w kazdym odpowiednim panstwie cztonkowskim, a takze,
w stosownych przypadkach, daty zawieszenia lub cofnigcia odnosnych
pozwolen na dopuszczenie do obrotu.

7.  Na wniosek wlasciwych organow posiadacz pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu dostarcza im wystarczajaca ilo$¢ probek
w celu umozliwienia kontroli swoich weterynaryjnych produktow lecz-
niczych wprowadzanych do obrotu na rynku Unii.

8. Na wniosek wtasciwego organu posiadacz pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu zapewnia techniczng wiedz¢ fachowa w celu
utatwienia wprowadzenia analitycznej metody wykrywania pozostatosci
weterynaryjnych produktow leczniczych przez laboratorium referencyjne
Unii Europejskiej wyznaczone na mocy rozporzadzenia (UE) 2017/625.

9.  Na wniosek wlasciwego organu lub Agencji posiadacz pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu przedstawia, w terminie wyznaczonym
w tym wniosku, dane wskazujace, ze stosunek korzys$ci do ryzyka

pozostaje pozytywny.

10.  Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu bezzwlocznie
zawiadamia wlasciwy organ, ktéry wydal pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu, Iub, w stosownych przypadkach, Komisje, o kazdym zakazie
lub ograniczeniu nalozonym przez wilasciwy organ lub przez organ
panstwa trzeciego oraz o nowych informacjach, ktére moga wptynaé
na ocen¢ korzysci i ryzyka dotyczaca danego weterynaryjnego produktu
leczniczego, w tym pochodzacych z wynikéw procedury zarzadzania
sygnalami przeprowadzonej zgodnie z art. 81.

11.  Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu dostarcza
wlasciwemu organowi, Komisji lub, w stosownych przypadkach, Agen-
cji, w okreslonym terminie, wszystkie posiadane dane odnoszace si¢ do
wielkos$ci sprzedazy danego weterynaryjnego produktu leczniczego.

12.  Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu rejestruje
w bazie danych produktéw roczna wielko§¢ sprzedazy kazdego ze
swoich weterynaryjnych produktéw leczniczych.
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13.  Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu bezzwlocznie
powiadamia wilasciwy organ, ktory wydat pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu, lub, w stosownych przypadkach, Komisj¢, o wszelkich dzia-
taniach, ktoére posiadacz zamierza podja¢ w celu zaprzestania obrotu
weterynaryjnym produktem leczniczym przed podjeciem takich dziatan,
facznie z przyczynami tych dziatan.

Artykut 59

Male i Srednie przedsiebiorstwa

Panstwa cztonkowskie, zgodnie ze swoim prawem krajowym, podej-
mujg odpowiednie $rodki w celu doradzania MSP w zakresie zgodnosci
z wymogami niniejszego rozporzadzenia.

Sekcja 3

Zmiany warunkow pozwolen na dopuszczenie do
obrotu

Artykut 60

Zmiany

1.  Komisja ustanawia, w drodze aktow wykonawczych, wykaz zmian
niewymagajacych oceny. Te akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie
z procedura sprawdzajacg, o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.

2. Przyjmujac akty wykonawcze, o ktorych mowa w ust. 1, Komisja
uwzglednia nastepujace kryteria:

a) konieczno$¢ przeprowadzenia oceny naukowej zmian w celu okre-
$lenia ryzyka dla zdrowia publicznego lub zdrowia zwierzat lub dla
srodowiska;

b) czy zmiany maja wplyw na jakos¢, bezpieczenstwo lub skutecznos¢
danego weterynaryjnego produktu leczniczego;

¢) czy zmiany wigza si¢ jedynie z niewielka modyfikacja charaktery-
styki produktu leczniczego;

d) czy zmiany majg charakter administracyjny.

Artykul 61

Zmiany niewymagajace oceny

1. W przypadku gdy zmiana zawarta jest w wykazie utworzonym
zgodnie z art. 60 ust. 1, posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu rejestruje t¢ zmiang — w stosownym przypadku wraz z charakte-
rystyka produktu leczniczego, oznakowaniem opakowania lub ulotka
dotaczong do opakowania w jezykach, o ktorych mowa w art. 7 —
w bazie danych produktow w ciagu 30 dni po wdroZeniu tej zmiany.

2. W stosownych przypadkach wlasciwe organy, lub — jezeli wetery-
naryjny produkt leczniczy zostal dopuszczony do obrotu w procedurze
scentralizowanej — Komisja, w drodze aktéw wykonawczych, zmieniajq
pozwolenie na dopuszczenie do obrotu stosownie do zmiany zarejestro-
wanej zgodnie z ust. 1 niniejszego artykutu. Te akty wykonawcze przyj-
muje si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajacg, o ktorej mowa w art. 145
ust. 2.
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3. Wiasciwy organ referencyjnego panstwa czlonkowskiego lub
w przypadku zmiany warunkéw pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
w procedurze krajowej wlasciwy organ odpowiedniego panstwa czton-
kowskiego, lub, w stosownych przypadkach, Komisja informuje posia-
dacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu i wiasciwe organy w odpo-
wiednich panstwach cztonkowskich o tym, czy zmiana zostata zatwier-
dzona czy odrzucona, poprzez zarejestrowanie tych informacji w bazie
danych produktow.

Artykut 62

Whiosek o wprowadzenie zmian wymagajacych oceny

1. W przypadku gdy zmiana nie jest zawarta w wykazie utworzonym
zgodnie z art. 60 ust. 1, posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu sklada wniosek o wprowadzenie zmiany wymagajacej oceny
do wlasciwego organu, ktory wydal pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu, lub, w stosownym przypadku, do Agencji. Wnioski sklada si¢
droga elektroniczng.

2. Wniosek, o ktorym mowa w ust. 1 zawiera:
a) opis zmiany;,
b) dane, o ktérych mowa w art. 8, odnoszace si¢ do zmiany;

¢) szczegotly pozwolenia lub pozwolen na dopuszczenie do obrotu obje-
tych tym wnioskiem;

d) jezeli zmiana pociaggnie za sobg zmiany nast¢pcze w warunkach tego
samego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, opis tych zmian
nastepczych;

e) jezeli zmiana dotyczy pozwolen na dopuszczenie do obrotu wyda-
nych w drodze procedury wzajemnego uznawania lub procedury
zdecentralizowanej, wykaz panstw czlonkowskich, ktére udzielity
tych pozwolen na dopuszczenie do obrotu.

Artykul 63

Zmiany nastepcze w dokumentacji produktu

W przypadku gdy zmiana pocigga za sobg zmiany nastepcze w charak-
terystyce produktu leczniczego, oznakowaniu opakowania lub ulotce
dotaczonej do opakowania, uznaje si¢, ze zmiany te stanowia, na
potrzeby rozpatrzenia wniosku o wprowadzenie zmiany, czg$¢ tej
zmiany.

Artykut 64

Grupy zmian

Jezeli posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu sktada wnioski
o wprowadzenie kilku zmian nieujetych w wykazie utworzonym
zgodnie z art. 60 ust. 1 w odniesieniu do tego samego pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu lub wniosek o wprowadzenie jednej zmiany
niewidniejagcej w tym wykazie w odniesieniu do kilku roznych
pozwolen na dopuszczenie do obrotu, taki posiadacz pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu moze ztozy¢ jeden wniosek dotyczacy wszyst-
kich zmian.
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Artykut 65

Procedura podzialu pracy

1. Jezeli posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu skiada
wnioski o wprowadzenie jednej lub wigcej zmian, ktore sg identyczne
we wszystkich odpowiednich panstwach cztonkowskich i ktoére nie
widniejg w wykazie utworzonym zgodnie z art. 60 ust. 1 w odniesieniu
do kilku pozwolen na dopuszczenie do obrotu, ktore sa w posiadaniu
tego samego posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu i ktore
zostalty wydane przez rézne wilasciwe organy lub przez Komisjg, ten
posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu sktada identyczny
wniosek do wlasciwych organéw we wszystkich odpowiednich
panstwach cztonkowskich oraz w przypadku zmiany w odniesieniu do
weterynaryjnego produktu leczniczego dopuszczonego do obrotu
w procedurze scentralizowanej — do Agencji.

2. Jezeli ktorekolwiek z pozwolen na dopuszczenie do obrotu,
o ktorych mowa w ust. 1 niniejszego artykutu, jest pozwoleniem na
dopuszczenie do obrotu w procedurze scentralizowanej, Agencja doko-
nuje oceny wniosku zgodnie z procedurg okre$long w art. 66.

3. W przypadku gdy zadne z pozwolen na dopuszczenie do obrotu,
o ktérych mowa w ust. 1 niniejszego artykutu, nie jest pozwoleniem na
dopuszczenie do obrotu w procedurze scentralizowanej, grupa koordy-
nacyjna ustala, ktory sposrod organow, ktore wydaly pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu, jest wlasciwy do dokonania oceny wniosku
zgodnie z procedurg okreslong w art. 66.

4.  Komisja moze przyjaé, w drodze aktow wykonawczych, niezbgdne
uregulowania dotyczace funkcjonowania procedury podziatu pracy. Te
akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedura sprawdzajaca,
o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.

Artykut 66

Procedura dotyczaca zmian wymagajacych oceny

1. Jezeli wniosek o wprowadzenie zmiany spetnia wymogi okreslone
w art. 62, wlasciwy organ, Agencja, wlasciwy organ ustalony zgodnie
z art. 65 ust. 3 lub, w stosownych przypadkach, wlasciwy organ w refe-
rencyjnym panstwie cztonkowskim potwierdzajg w ciagu 15 dni otrzy-
manie waznego wniosku.

2. Jezeli wniosek jest niekompletny, wlasciwy organ, Agencja,
wlasciwy organ ustalony zgodnie z art. 65 ust. 3, lub, w stosownych
przypadkach, wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim
wzywaja posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu do przed-
stawienia brakujacych informacji i dokumentacji w rozsadnym terminie.

3. Wiasciwy organ, Agencja, wlasciwy organ ustalony zgodnie
z art. 65 ust. 3, lub, w stosownych przypadkach, wtasciwy organ w refe-
rencyjnym panstwie cztonkowskim dokonuja oceny wniosku i sporza-
dzaja odpowiednio sprawozdanie oceniajace lub opini¢, zgodnie z art. 33,
na temat zmiany. Sprawozdanie oceniajace lub opini¢ sporzadza si¢
w ciggu 60 dni od otrzymania waznego wniosku. Jezeli ze wzgledu
na swojg ztozono$¢ ocena wniosku wymaga wigcej czasu, odpowiedni
wlasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja, moga prze-
dhuzy¢ ten termin do 90 dni. W takim przypadku odpowiedni wlasciwy
organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja powiadamiajg o tym
posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.
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4. W okresie, o ktorym mowa w ust. 3, odpowiedni wlasciwy organ
lub, w stosownych przypadkach, Agencja, moga zazada¢ od posiadacza
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu dostarczenia uzupetniajacych
informacji w ustalonym terminie. Procedur¢ zawiesza si¢ do czasu
dostarczenia informacji uzupetniajacych.

5. W przypadku gdy opini¢, o ktorej mowa w ust. 3, sporzadza
Agencja, Agencja przekazuje ja Komisji i posiadaczowi pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu.

6. W przypadku gdy opini¢, o ktorej mowa w ust. 3 niniejszego
artykutu, sporzadza Agencja zgodnie z art. 65 ust. 2, Agencja przeka-
zuje ja wszystkim wlasciwym organom w odpowiednich panstwach
cztonkowskich, Komisji i posiadaczowi pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu.

7. Jezeli sprawozdanie oceniajgce, o ktdrym mowa w ust. 3 niniej-
szego artykulu, sporzadza wlasciwy organ ustalony zgodnie z art. 65
ust. 3 lub wilasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim,
przekazuje si¢ je wilasciwym organom we wszystkich odpowiednich
panstwach czlonkowskich i posiadaczowi pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu.

8. Jezeli wlasciwy organ nie zgadza si¢ z otrzymanym sprawozda-
niem oceniajacym, o ktérym mowa w ust. 7 niniejszego artykutu, zasto-
sowanie ma procedura przegladu okreslona w art. 54.

9. Z zastrzezeniem wyniku procedury przewidzianej w ust. 8,
w stosownych przypadkach opinia lub sprawozdanie oceniajace,
o ktorych mowa w ust. 3, sa bezzwlocznie przekazywane posiadaczowi
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

10. W ciaggu 15dni od daty otrzymania opinii lub sprawozdania
oceniajgcego posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu moze
wystgpi¢ do wlasciwego organu, Agencji, wlasciwego organu uzgodnio-
nego zgodnie z art. 65 ust. 3 lub, w stosownych przypadkach, wtasci-
wego organu w referencyjnym panstwie cztonkowskim z pisemnym
wnioskiem o ponowne przeanalizowanie opinii lub sprawozdania
oceniajgcego. Szczegdtowe uzasadnienie wystapienia o ponowne prze-
analizowanie przedstawia si¢ wlasciwemu organowi, Agencji, wlasci-
wemu organowi ustalonemu zgodnie z art. 65 ust. 3 lub, w stosownych
przypadkach, wlasciwemu organowi referencyjnego panstwa cztonkow-
skiego w ciggu 60 dni od daty otrzymania opinii lub sprawozdania
oceniajgcego.

11. W ciggu 60 dni od daty otrzymania uzasadnienia wystapienia
z wnioskiem o ponowne przeanalizowanie wlasciwy organ, Agencja,
wlasciwy organ ustalony zgodnie z art. 65 ust. 3 lub, w stosownych
przypadkach, wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim
ponownie analizujg punkty opinii lub sprawozdania oceniajgcego wska-
zane przez posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu we
wniosku o ponowne przeanalizowanie oraz przyjmuja ponownie prze-
analizowane opini¢ lub sprawozdanie oceniajace. Uzasadnienie sformu-
fowanych wnioskéw zatacza si¢ do ponownie przeanalizowanych opinii
lub sprawozdania oceniajgcego.

Artykut 67

Srodki zakonczenia procedur dotyczacych zmian wymagajacych
oceny

1. W ciggu 30 dni od zakonczenia procedury okres$lonej w art. 66
1 od otrzymania kompletnego tlumaczenia charakterystyki produktu,
oznakowania opakowania i ulotki dotaczonej do opakowania od posia-
dacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wiasciwy organ, Komisja
lub, w stosownych przypadkach, wilasciwe organy panstw cztonkow-
skich wymienione w wykazie zgodnie z art. 62 ust. 2 lit. €) zmieniajg
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pozwolenie na dopuszczenie do obrotu lub odrzucaja zmiang zgodnie
z opinig lub sprawozdaniem oceniajgcym, o ktorych mowa w art. 66,
1 powiadamiajg posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
o przyczynach odrzucenia.

2. W przypadku pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w procedurze
scentralizowanej projekt decyzji, ktora ma zosta¢ podj¢ta w odniesieniu
do zmiany, przygotowuje Komisja. Jezeli projekt decyzji nie jest
zgodny z opinig Agencji, Komisja przedstawia szczegélowe wyjasnienie
powodéw, dla ktorych opinia Agencji nie zostala uwzgledniona.
Komisja przyjmuje, w drodze aktow wykonawczych, decyzje¢ o zmianie
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu Iub o odrzuceniu zmiany. Te
akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajacg,
o ktoérej mowa w art. 145 ust. 2.

3. Wiasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Komisja,
bezzwlocznie powiadamiaja posiadacza pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu o zmienionym pozwoleniu na dopuszczenie do obrotu.

4. Wiasciwy organ, Komisja, Agencja lub, w stosownych przypad-
kach, wilasciwe organy panstw cztonkowskich wymienione w wykazie
zgodnie z art. 62 ust. 2 lit. e), aktualizuja odpowiednio baz¢ danych
produktow.

Artykul 68

Wdrazanie zmian wymagajacych oceny

1. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu moze wdrozy¢
zmian¢ wymagajacg oceny wylacznie po zmianie przez wlasciwy organ
lub, w stosownych przypadkach, Komisj¢ decyzji o wydaniu pozwo-
lenie na dopuszczenie do obrotu zgodnie z ta zmiang, po wyznaczeniu
terminu wdrozenia oraz po powiadomieniu o tym posiadacza pozwo-
lenia na dopuszczenie do obrotu zgodnie z art. 67 ust. 3.

2. Na wniosek wiasciwego organu lub Komisji posiadacz pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu bezzwlocznie przekazuje wszelkie infor-
macje zwigzane z wdrozeniem zmiany.

Sekcja 4

Harmonizacja charakterystyk produktu leczni-
czego w odniesieniu do produktéow dopuszczo-
nych do obrotu w procedurze krajowej

Artykul 69

Zakres harmonizacji charakterystyk weterynaryjnego produktu
leczniczego

Zharmonizowang charakterystyke produktu leczniczego sporzadza si¢
zgodnie z procedurg okreslong w art. 70 i 71 w przypadku:
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a) referencyjnych weterynaryjnych produktow leczniczych, ktdre maja
taki sam jakoSciowy i ilosciowy sktad substancji czynnych oraz t¢
samg posta¢ farmaceutyczna, w przypadku ktorych w roznych
panstwach czlonkowskich wydano zgodnie z art. 47 pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu temu samemu posiadaczowi pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu;

b) odtworczych i1 hybrydowych weterynaryjnych produktéw leczni-
czych.

Artykut 70

Procedura harmonizacji charakterystyk referencyjnych
weterynaryjnych produktéw leczniczych

1. Co roku wlasciwe organy przedstawiaja grupie koordynacyjnej
wykaz referencyjnych weterynaryjnych produktéw leczniczych i ich
charakterystyk, w przypadku ktérych wydano zgodnie z art. 47 pozwo-
lenia na dopuszczenie do obrotu, jezeli wedlug wiasciwego organu
powinny one podlega¢ procedurze harmonizacji charakterystyk produktu
leczniczego.

2. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu moze ubiegaé
si¢ o procedur¢ harmonizacji charakterystyk w przypadku referencyj-
nego weterynaryjnego produktu leczniczego poprzez przedtozenie
grupie koordynacyjnej wykazu réznych nazw tego weterynaryjnego
produktu leczniczego oraz réznych charakterystyk produktu, w przy-
padku ktorego wydano zgodnie z art. 47 pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu w roéznych panstwach cztonkowskich.

3.  Grupa koordynacyjna, biorgc pod uwage wykazy dostarczone
przez panstwa cztonkowskie zgodnie z ust. 1 lub wszelkie wnioski
otrzymane od posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
zgodnie z ust. 2, opracowuje corocznie i publikuje wykaz referencyj-
nych weterynaryjnych produktéw leczniczych, ktorych charakterystyki
podlegaja harmonizacji, i wyznacza referencyjne panstwo czlonkowskie
dla kazdego odpowiedniego referencyjnego weterynaryjnego produktu
leczniczego.

4.  Przy sporzadzaniu wykazu referencyjnych weterynaryjnych
produktow leczniczych, ktorych charakterystyki podlegaja harmonizacji,
grupa koordynacyjna moze podjaé¢ decyzj¢ o nadaniu priorytetu swoim
pracom nad harmonizacja charakterystyk, biorgc pod uwage zalecenia
Agencji w sprawie klasy lub grupy referencyjnych weterynaryjnych
produktow leczniczych, ktére podlegaja harmonizacji w celu ochrony
zdrowia ludzkiego lub zdrowia zwierzat lub dla $rodowiska, w tym
srodki tagodzace zapobiegajace zagrozeniu dla srodowiska.

5. Na wniosek wlasciwego organu w panstwie cztonkowskim,
o ktorym mowa w ust. 3 niniejszego artykutu, posiadacz pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu przedktada grupie koordynacyjnej podsumo-
wanie przedstawiajace roznice migdzy charakterystykami produktu lecz-
niczego, swoja propozycje zharmonizowanej charakterystyki produktu
leczniczego, ulotki dolgczonej do opakowania i oznakowania opako-
wania zgodnie z art. 7, poparte odpowiednimi istniejacymi danymi
przedtozonymi zgodnie z art. 8, istotnymi dla danej propozycji harmo-
nizacji.
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6. W terminie 180 dni od otrzymania informacji, o ktéorych mowa
w ust. 5, wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim
w porozumieniu z posiadaczem pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
bada dokumenty zlozone zgodnie z ust. 5, sporzadza sprawozdanie
i przedktada je grupie koordynacyjnej i posiadaczowi pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu.

7. Po otrzymaniu sprawozdania, jezeli grupa koordynacyjna w drodze
konsensusu uzgodni zharmonizowana charakterystyke produktu leczni-
czego, wlasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim odno-
towuje, ze osiggnigto porozumienie, konczy procedurg, odpowiednio
powiadamia posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu i przeka-
zuje temu samemu posiadaczowi pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
zharmonizowang charakterystyke produktu leczniczego.

8. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu przedktada
wlasciwym organom w kazdym odpowiednim panstwie cztonkowskim
niezb¢dne tlumaczenia charakterystyki produktu leczniczego, ulotki
dotaczonej do opakowania i oznakowania opakowania zgodnie z art. 7,
w terminie ustalonym przez grup¢ koordynacyjna.

9. W nastgpstwie porozumienia zgodnie z ust. 7 wlasciwe organy
w kazdym odpowiednim panstwie cztonkowskim zmieniajg pozwolenie
na dopuszczenie do obrotu zgodnie z porozumieniem w terminie 30 dni
od otrzymania tlumaczen, o ktorych mowa w ust. 8.

10.  Wilasciwy organ w referencyjnym panstwie cztonkowskim podej-
muje wszelkie stosowne kroki w celu osiggnigcia porozumienia
w ramach grupy koordynacyjnej przed wszczgciem procedury, o ktorej
mowa w ust. 11.

11. W przypadku nieosiggni¢cia porozumienie z powodu braku
konsensusu na rzecz zharmonizowanej charakterystyki produktu leczni-
czego, po podjeciu staran, o ktérych mowa w ust. 10 niniejszego arty-
kutu, stosuje si¢ procedur¢ przekazania sprawy do wyjasnienia w inte-
resie Unii, o ktorej mowa w art. 83 i1 84.

12. W celu utrzymania osiggni¢tego poziomu harmonizacji charakte-
rystyki produktu leczniczego wszelkie przyszle zmiany w odno$nych
pozwoleniach na dopuszczenie do obrotu podlegajg procedurze wzajem-
nego uznawania.

Artykut 71

Procedura harmonizacji charakterystyk odtwoérczych
i hybrydowych weterynaryjnych produktéw leczniczych

1. W przypadku gdy procedura, o ktérej mowa w art. 70, zostata
zakonczona, a zharmonizowana charakterystyka referencyjnego wetery-
naryjnego produktu leczniczego zostata uzgodniona, posiadacze pozwo-
lenia na dopuszczenie do obrotu odtworczych weterynaryjnych
produktow leczniczych sktadaja, w terminie 60 dni od podjecia decyzji
przez wiasciwe organy w kazdym panstwie cztonkowskim i zgodnie
z art. 62, wniosek o harmonizacj¢ nastgpujacych sekcji charakterystyki
danego odtworczego weterynaryjnego produktu leczniczego, stosownie
do przypadku:

a) gatunki docelowe;
b) informacje kliniczne, o ktérych mowa w art. 35 ust. 1 lit. ¢);

¢) okres karencji.
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2. W drodze odstgpstwa od ust. 1, w przypadku pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu hybrydowego weterynaryjnego produktu leczni-
czego, ktoremu towarzysza dodatkowe badania przedkliniczne lub
badania kliniczne, odpowiednie sekcje charakterystyki produktu leczni-
czego, o ktorych mowa w ust. 1, nie sa uwazane za podlegajace harmo-
nizacji.

3. Posiadacze pozwolenia na dopuszczenie do obrotu odtwoérczych
i hybrydowych weterynaryjnych produktéw leczniczych zapewniaja,
aby charakterystyka ich produktow leczniczych byta zasadniczo
podobna do charakterystyki referencyjnego weterynaryjnego produktu
leczniczego.

Artykut 72

Dokumentacja dotyczaca bezpieczenstwa Srodowiska i ocena ryzyka
dla srodowiska niektérych weterynaryjnych produktow leczniczych

Wykaz, o ktorym mowa w art. 70 ust. 1, nie moze zawiera¢ zadnego
referencyjnego weterynaryjnego produktu leczniczego dopuszczonego
do obrotu przed dniem 1 pazdziernika 2005 r., ktéry zostat zidentyfi-
kowany jako potencjalnie szkodliwy dla s$rodowiska i nie zostat
poddany ocenie ryzyka dla $rodowiska.

W przypadku gdy referencyjny weterynaryjny produkt leczniczy
dopuszczony do obrotu przed dniem 1 pazdziernika 2005 r. zostat
zidentyfikowany jako potencjalnie szkodliwy dla §rodowiska i nie zostat
poddany ocenie ryzyka dla srodowiska, wiasciwy organ zwraca si¢ do
posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu o aktualizacj¢ odpo-
wiedniej dokumentacji dotyczacej bezpieczenstwa dla Srodowiska,
o ktorej mowa w art. 8 ust. 1 lit. b), uwzgledniajac przeglad, o ktorym
mowa w art. 156, oraz — stosownie do przypadku — ocen¢ ryzyka dla
srodowiska odtworczych weterynaryjnych produktow leczniczych.

Sekcja 5

Nadzor nad bezpieczenstwem farmakoterapii

Artykut 73

Unijny system nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii

1.  Panstwa cztonkowskie, Komisja, Agencja i posiadacze pozwolen
na dopuszczenie do obrotu wspolpracuja w zakresie ustanowienia
i utrzymywania unijnego systemu nadzoru nad bezpieczenstwem farma-
koterapii w celu wykonywania zadan nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii w odniesieniu do bezpieczenstwa i skutecznosci dopusz-
czonych do obrotu weterynaryjnych produktow leczniczych w celu
zapewnienia statej oceny stosunku korzysci do ryzyka.

2. Wiasciwe organy, Agencja i posiadacze pozwolen na dopusz-
czenie do obrotu podejmuja niezbedne dziatania w celu udostepnienia
srodkow stuzacych zglaszaniu i zachg¢caniu do zglaszania ponizszych
podejrzewanych zdarzen niepozadanych:

a) wszelkie niekorzystne i niezamierzone reakcje jakiegokolwiek zwie-
rzg¢cia na weterynaryjny produkt leczniczy;

b) wszelkie spostrzezenia dotyczace braku skuteczno$ci weterynaryj-
nego produktu leczniczego po podaniu go zwierzgciu, zgodnie lub
niezgodnie z charakterystyka produktu leczniczego;
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¢) wszelkie incydenty $rodowiskowe zaobserwowane po podaniu wete-
rynaryjnego produktu leczniczego zwierzeciu;

d) wszelkie szkodliwe reakcje zaobserwowane u ludzi narazonych na
weterynaryjny produkt leczniczy;

e) wszelkie przypadki wykrycia substancji farmakologicznie czynnej
lub pozostatosci znacznika w produkcie pochodzenia zwierzgcego,
na poziomie przekraczajagcym maksymalne limity pozostatosci okres-
lone zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr 470/2009, po uplywie
ustalonego okresu karencji;

f) wszelkie podejrzewane przeniesienie czynnika zakaZnego przez
weterynaryjny produkt leczniczy;

g) wszelkie niekorzystne i1 niezamierzone reakcje u zwierzgcia na
produkt leczniczy stosowany u ludzi.

Artykut 74

Unijna baza danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii

1.  Agencja, we wspélpracy z panstwami cztonkowskimi, tworzy
i utrzymuje unijng baz¢ danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczen-
stwem farmakoterapii w celu zglaszania i rejestrowania podejrzewanych
zdarzen niepozadanych, o ktérych mowa w art. 73 ust. 2 (,,baza danych
dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii”), ktora
zawiera roéwniez informacje o osobie wykwalifikowanej odpowie-
dzialnej za nadzér nad bezpieczenstwem farmakoterapii, o ktorej
mowa w art. 77 ust. 8, numery referencyjne pelnego opisu systemu
nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii, rezultaty i wyniki proce-
dury zarzadzania sygnatami oraz wyniki inspekcji w ramach nadzoru
nad bezpieczenstwem farmakoterapii zgodnie z art. 126.

2. Baza danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem farmako-
terapii i baza danych produktow, o ktorej mowa w art. 55, sa ze sobg
wzajemnie powigzane.

3. Agencja we wspolpracy z panstwami czlonkowskimi i Komisja
opracowuje specyfikacj¢ funkcjonalng na potrzeby bazy danych doty-
czacych nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii.

4. Agencja zapewnia wprowadzanie zglaszanych informacji do bazy
danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii
i udostgpnianie ich zgodnie z art. 75.

5. System bazy danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii ustanawia si¢ jako sie¢ przetwarzania danych umozliwia-
jaca przekazywanie danych migdzy panstwami cztonkowskimi, Komisja,
Agencja 1 posiadaczami pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w celu
zapewnienia, aby w przypadku ostrzezenia zwigzanego z danymi doty-
czacymi nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii mogly by¢
rozwazone opcje zarzadzania ryzykiem i wszelkie odpowiednie $rodki,
o ktorych mowa w art. 129, 130 i 134.

Artykut 75

Dostep do bazy danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii

1.  Wlasciwe organy majg petny dostep do bazy danych dotyczacych
nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii.
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2. Posiadacze pozwolen na dopuszczenie do obrotu majg dostep do
bazy danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii
w odniesieniu do danych odnoszacych si¢ do weterynaryjnych
produktow leczniczych, w przypadku ktorych posiadaja pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu, oraz do innych jawnych danych odnoszacych
si¢ do weterynaryjnych produktow leczniczych, w przypadku ktorych
nie posiadaja pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, w zakresie
niezbednym do wypelniania przez nich obowiazkéw zwiazanych
z nadzorem nad bezpieczenstwem farmakoterapii, o ktérych mowa
w art. 77, 78 i 81.

3. Ogodt spoteczenstwa ma dostep do bazy danych dotyczacych
nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii, bez mozliwosci zmie-
niania zawartych w niej informacji, w zakresie:

a) liczby i — najpdzniej w ciggu dwoch lat od dnia 28 stycznia 2022 r.
— wystgpowania podejrzewanych zdarzen niepozadanych zglasza-
nych kazdego roku, w podziale na weterynaryjne produkty lecznicze,
gatunki zwierzat i rodzaje podejrzewanych zdarzen niepozadanych;

b) rezultatow i wynikow, o ktéorych mowa w art. 81 ust. 1, ktore
wynikaja z procedury zarzadzania sygnatami przeprowadzonej
przez posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu weteryna-
ryjnych produktéw leczniczych lub grup weterynaryjnych produktéw
leczniczych.

Artykut 76

Zglaszanie i rejestrowanie podejrzewanych zdarzen niepozadanych

1. W ciggu 30dni od otrzymania zgloszenia podejrzewanego
zdarzenia niepozadanego wlasciwe organy rejestruja w bazie danych
dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii wszelkie
podejrzewane zdarzenia niepozadane, ktore zostaty im zgloszone oraz
ktore miaty miejsce na terytorium ich panstwa czlonkowskiego.

2. Bezzwlocznie i nie pdzniej niz w ciggu 30 dni od otrzymania
zgloszenia podejrzewanego zdarzenia niepozadanego, posiadacze
pozwolen na dopuszczenie do obrotu rejestruja w bazie danych doty-
czacych nadzoru nad Dbezpieczenstwem farmakoterapii  wszelkie
zdarzenia niepozadane, ktore zostaly im zgloszone oraz ktore mialy
miejsce na terytorium Unii lub panstwa trzeciego lub ktore opubliko-
wano w literaturze naukowej w zwiazku z ich dopuszczonymi do obrotu
weterynaryjnymi produktami leczniczymi.

3. Agencja moze zwroci¢ si¢ do posiadacza pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu weterynaryjnych produktow leczniczych wydanego
w procedurze scentralizowanej lub pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu weterynaryjnych produktow leczniczych wydanego w procedurze
krajowej, w przypadku gdy wchodza one w zakres przekazania sprawy
do wyjasénienia w interesie Unii, o ktorym mowa w art. 82, o groma-
dzenie szczegodlnych danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii, ktore uzupetniaja dane wymienione w art. 73 ust. 2, oraz
o przeprowadzenie badan w zakresie nadzoru po wprowadzeniu do
obrotu. Agencja przedstawia szczegdtowe uzasadnienie wystapienia
z takim wnioskiem, wyznacza odpowiedni termin i informuje o tym
wlasciwe organy.

4. Wiasciwe organy moga wystapi¢ do posiadacza pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu weterynaryjnych produktow leczniczych wyda-
nego w procedurze krajowej z wnioskiem o gromadzenie szczegdlnych
danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii,
uzupehiajacych dane wymienione w art. 73 ust. 2, oraz o przeprowa-
dzenie badan w zakresie nadzoru po wprowadzeniu do obrotu.
Wiasciwy organ przedstawia szczegétowe uzasadnienie wystgpienia
z takim wnioskiem, wyznacza odpowiedni termin i powiadamia o tym
inne wlasciwe organy i Agencje.
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Artykut 77

Obowigzki posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
w zakresie nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii

1.  Posiadacze pozwolenia na dopuszczenie do obrotu opracowuja
1 utrzymujg system gromadzenia, zestawiania i oceny informacji o podej-
rzewanych zdarzeniach niepozadanych dotyczacych ich dopuszczonych
do obrotu weterynaryjnych produktéw leczniczych, ktory umozliwia im
wypelnianie obowiazkow w zakresie nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii (,,system nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii”).

2. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu posiada co
najmniej jeden pelny opis systemu nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii, szczegétowo opisujacy system nadzoru nad bezpieczen-
stwem farmakoterapii w odniesieniu do swoich dopuszczonych do
obrotu weterynaryjnych produktow leczniczych. Dla kazdego weteryna-
ryjnego produktu leczniczego posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu nie moze posiada¢ wigcej niz jednego pelnego opisu systemu
nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii.

3. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wyznacza lokal-
nego lub regionalnego przedstawiciela do celow otrzymywania zgtoszen
o podejrzewanych zdarzeniach niepozadanych, ktory jest w stanie poro-
zumiewaé si¢ w jezykach odpowiednich panstw cztonkowskich.

4.  Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu odpowiada za
nadzor nad bezpieczenstwem farmakoterapii w odniesieniu do wetery-
naryjnego produktu leczniczego, w przypadku ktorego posiada pozwo-
lenie na dopuszczenie do obrotu, i stale ocenia za pomocg odpowied-
nich $rodkéw stosunek korzy$ci do ryzyka tego weterynaryjnego
produktu leczniczego oraz, w razie potrzeby, podejmuje wlasciwe
srodki.

5. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu przestrzega
zasad dobrej praktyki w zakresie nadzoru nad bezpieczenstwem farma-
koterapii w odniesieniu do weterynaryjnych produktow leczniczych.

6. Komisja przyjmuje, w drodze aktow wykonawczych, niezbedne
srodki dotyczace dobrej praktyki w zakresie nadzoru nad bezpieczen-
stwem farmakoterapii w odniesieniu do weterynaryjnych produktow
leczniczych, a takze formatu i tresci pelnego opisu systemu nadzoru
nad bezpieczenstwem farmakoterapii oraz jego streszczenia. Te akty
wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajaca, o ktorej
mowa w art. 145 ust. 2.

7. Jezeli posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu zleca
wykonywanie zadan w zakresie nadzoru nad bezpieczenstwem farma-
koterapii stronie trzeciej, wszelkie takie uzgodnienia przedstawia si¢
szczegdlowo w pelnym opisie systemu nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii.

8. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wyznacza co
najmniej jedng osobe wykwalifikowana odpowiedzialng za nadzor nad
bezpieczenstwem farmakoterapii do wykonywania zadan, o ktorych
mowa w art. 78. Te osoby wykwalifikowane zamieszkuja na stale
i prowadzg dziatalno$§¢ w Unii oraz posiadaja odpowiednie kwalifikacje
i pozostaja stale do dyspozycji posiadacza pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu. Tylko jedna taka osoba wykwalifikowana jest wyznaczana
w odniesieniu do kazdego pelnego opisu systemu nadzoru nad bezpie-
czenstwem farmakoterapii.

9.  Wykonywanie przez osob¢ wykwalifikowang odpowiedzialng za
nadzor nad bezpieczenstwem farmakoterapii zadan, o ktérych mowa
w ust. 8 niniejszego artykulu, moze zosta¢ zlecone stronie trzeciej na
warunkach okre$lonych w tym ustgpie. W takich przypadkach takie
uzgodnienia szczegdlowo okresla si¢ w umowie i zawiera w pelnym
opisie systemu nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii.
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10. W razie potrzeby oraz na podstawie oceny danych dotyczacych
nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii posiadacz pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu przekazuje bez zbgdnej zwloki wniosek o wpro-
wadzenie zmiany warunkéw pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
zgodnie z art. 62.

11.  Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu nie dokonuje
publicznego ogtoszenia informacji dotyczacych nadzoru nad bezpieczen-
stwem farmakoterapii zwigzanych ze swoimi weterynaryjnymi produk-
tami leczniczymi bez uprzedniego lub jednoczesnego powiadomienia
o swoich zamiarach wlasciwego organu, ktéry wydat pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu, lub, w stosownym przypadku, Agencji.

Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu zapewnia, aby takie
publiczne ogloszenie odbywalo si¢ w sposob obiektywny i niewprowa-
dzajacy w bilad.

Artykut 78

Osoba  wykwalifikowana odpowiedzialna za nadzér nad
bezpieczenstwem farmakoterapii

1.  Osoba wykwalifikowana odpowiedzialna za nadzor nad bezpie-
czefistwem farmakoterapii, o ktorej mowa w art. 77 ust. 8, zapewnia
wykonanie nastepujacych zadan:

a) opracowanie i utrzymywanie pelnego opisu systemu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii;

b) przydzielanie numerdéw referencyjnych do pelnego opisu systemu
nadzoru nad bezpieczefnstwem farmakoterapii oraz zglaszanie tego
numeru referencyjnego do bazy danych dotyczacych nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii dla kazdego produktu;

¢) powiadamianie wlasciwych organdéw i, w stosownych przypadkach,
Agencji o miejscu prowadzenia dziatalnosci;

d) opracowywanie i utrzymywanie systemu zapewniajacego groma-
dzenie i rejestrowanie zgloszen wszelkich podejrzewanych zdarzen
niepozadanych otrzymywanych przez posiadacza pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu w celu zagwarantowania dostepu do nich
co najmniej w jednym miejscu w Unii;

e) sporzadzanie sprawozdan dotyczacych podejrzewanych zdarzen
niepozadanych, o ktorych mowa w art. 76 ust. 2, w razie potrzeby
ich ocena oraz ich rejestrowanie w bazie danych dotyczacych
nadzoru nad bezpieczefnstwem farmakoterapii;

f) zapewnianie, aby na wnioski wlasciwych organdéw lub Agencji
o przekazywanie dodatkowych informacji wymaganych do przepro-
wadzenia oceny stosunku korzysci do ryzyka w odniesieniu do wete-
rynaryjnego produktu leczniczego uzyskiwano pelng i szybka odpo-
wiedz;

g) przekazywanie wilasciwym organom lub, w stosownych przypad-
kach, Agencji wszelkich innych informacji istotnych przy wykry-
waniu zmian w stosunku korzysci do ryzyka w odniesieniu do wete-
rynaryjnego produktu leczniczego wraz z odpowiednimi informa-
cjami dotyczacymi badan w zakresie nadzoru po wprowadzeniu do
obrotu;

h) stosowanie procedury zarzadzania sygnatami, o ktorej mowa
w art. 81, i zapewnianie, aby wszelkie ustalenia dotyczace wypet-
niania obowigzkéw, o ktorych mowa w art. 77 ust. 4, zostaly wpro-
wadzone w zycie;

i) monitorowanie systemu nadzoru nad bezpieczenstwem farmakote-
rapii i zapewnianie, by w razie potrzeby zostat przygotowany i wdro-
zony odpowiedni plan dziatan zapobiegawczych lub naprawczych,
w razie potrzeby z zapewnieniem zmian w pelnym opisie systemu
nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii;
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j) zapewnianie, by wszyscy pracownicy posiadacza pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu zaangazowani w dzialania zwigzane
z nadzorem nad bezpieczenstwem farmakoterapii otrzymywali szko-
lenie ustawiczne;

k) zglaszanie wlasciwym organom i Agencji wszelkich srodkow regu-
lacyjnych wprowadzanych w panstwie trzecim 1 zwigzanych
z danymi dotyczacymi nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii,
w ciggu 21 dni od otrzymania takich informacji.

2. Osoba wykwalifikowana” o ktorej mowa w art. 77 ust. 8, jest
punktem kontaktowym dla posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu w zakresie inspekcji w ramach nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii.

Artykul 79

Obowiazki wlasciwych organéw i Agencji w zakresie nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii

1.  Wlasciwe organy ustanawiajg procedury niezbgedne do oceny
rezultatbw 1 wynikow procedury zarzadzania sygnatami zarejestrowa-
nych w bazie danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem farma-
koterapii zgodnie z art. 81 ust. 2, jak rowniez podejrzewanych zdarzen
niepozadanych, ktore zostaly im zgloszone, rozwazajg opcje zarzadzania
ryzykiem i wprowadzajg wszelkie odpowiednie $rodki, o ktorych mowa
w art. 129, 130 i 134 w odniesieniu do pozwolenn na dopuszczenie do
obrotu.

2. Wiladciwe organy moga ustanowi¢ szczegdlne wymogi w stosunku
do lekarzy weterynarii i innych pracownikéw stuzby zdrowia w zakresie
zglaszania podejrzewanych zdarzen niepozadanych. Agencja moze orga-
nizowa¢ spotkania lub sie¢ grup lekarzy weterynarii lub innych pracow-
nikow stuzby zdrowia, jezeli istnieje szczegdlna potrzeba gromadzenia,
zestawiania lub analizowania szczegdlnych danych dotyczacych nadzoru
nad bezpieczenstwem farmakoterapii.

3. Wiasciwe organy i Agencja podaja do publicznej wiadomosci
wszelkie istotne informacje na temat zdarzen niepozadanych dotycza-
cych stosowania weterynaryjnego produktu leczniczego. Odbywa si¢ to
w odpowiednim terminie za posrednictwem wszelkich publicznie
dostgpnych $rodkéw komunikacji, z uprzednim lub jednoczesnym
powiadomieniem posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

4.  Wiasciwe organy sprawdzaja w drodze kontroli i inspekcji,
o ktoérych mowa w art. 123 i 126, czy posiadacze pozwolen na dopusz-
czenie do obrotu spelniajg wymogi dotyczace nadzoru nad bezpieczen-
stwem farmakoterapii okre§lone w niniejszej sekcji.

5. Agencja okresla niezbedne procedury w celu dokonywania oceny
zgloszonych jej podejrzewanych zdarzen niepozadanych dotyczacych
weterynaryjnych produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu
w procedurze scentralizowanej oraz zaleca Komisji $rodki zarzadzania
ryzykiem. Komisja wprowadza wszelkie odpowiednie $rodki, o ktorych
mowa w art. 129, 130 i 134, w odniesieniu do pozwolen na dopusz-
czenie do obrotu.

6.  Wilasciwy organ lub, w stosownych przypadkach, Agencja moga
w kazdej chwili zwroci¢ si¢ do posiadacza pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu z zadaniem przedlozenia kopii pelnego opisu systemu
nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii. Posiadacz pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu przedkitada t¢ kopi¢ najpdzniej w terminie
siedmiu dni od daty otrzymania zadania.
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Artykut 80

Delegowanie zadan przez wlasciwy organ

1.  Wlasciwy organ moze delegowa¢ kazde sposrod powierzonych mu
zadan, o ktorych mowa w art. 79, wlasciwemu organowi w innym
panstwie czlonkowskim, pod warunkiem ze panstwo to wyrazi zgode
na pi$mie.

2. Wiasciwy organ delegujacy powiadamia Komisje, Agencj¢ i inne
wlasciwe organy o delegowaniu, o ktorym mowa w ust. 1, oraz podaje
te informacj¢ do wiadomosci publiczne;.

Artykul 81

Procedura zarzadzania sygnalami

1. Posiadacze pozwolenia na dopuszczenie do obrotu przeprowadzaja
procedur¢ zarzadzania sygnalami w odniesieniu do swoich weterynaryj-
nych produktéw leczniczych, biorgc pod uwage, w razie potrzeby, dane
dotyczace sprzedazy oraz inne istotne dane dotyczace nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii, ktorych znajomos$ci mozna racjonalnie
oczekiwac i ktore mogg by¢ przydatne w tej procedurze zarzadzania
sygnalami. Dane te moga obejmowac informacje naukowe zebrane
w wyniku przegladoéw literatury naukowe;j.

2. W przypadku gdy w wyniku procedury zarzgdzania sygnatami
zostanie stwierdzona zmiana stosunku korzysci do ryzyka lub nowe
ryzyko, posiadacze pozwolenia na dopuszczenie do obrotu bezzwlocznie
i nie pdzniej niz w terminie 30 dni powiadamiaja o tym wlasciwe
organy lub, w stosownych przypadkach, Agencje, oraz podejmuja
niezbgdne dziatania zgodnie z art. 77 ust. 10.

Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu rejestruje w bazie
danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii przy-
najmniej raz do roku wszystkie rezultaty i wyniki procedury zarzadzania
sygnalami, w tym wnioski dotyczace stosunku korzysci do ryzyka oraz,
w stosownych przypadkach, odestania do odpowiedniej literatury
naukowe;.

W przypadku weterynaryjnych produktow leczniczych, o ktorych mowa
w art. 42 ust. 2 lit. ¢), posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
rejestruje w bazie danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii wszystkie rezultaty i wyniki procedury zarzadzania
sygnalami, w tym wnioski dotyczace stosunku korzysci do ryzyka
oraz, w stosownych przypadkach, odestania do odpowiedniej literatury
naukowej zgodnie z czg¢stotliwo$cia okreslong w pozwoleniu na dopusz-
czenie do obrotu.

3. Wilasciwe organy i Agencja moga zadecydowac o przeprowadzeniu
ukierunkowanej procedury zarzadzania sygnatami dla danego weteryna-
ryjnego produktu leczniczego lub grupy weterynaryjnych produktow
leczniczych.

4. Do celu ust. 3 Agencja i grupa koordynacyjna dzielg si¢ zadaniami
zwigzanymi z ukierunkowang procedura zarzadzania sygnatami
i wspolnie wybieraja dla kazdego weterynaryjnego produktu leczniczego
lub grupy weterynaryjnych produktéw leczniczych wiasciwy organ lub
Agencj¢ jako instytucje odpowiedzialng za taka ukierunkowana proce-
dure zarzadzania sygnatami (,,organ prowadzacy”).
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5. Dokonujac wyboru organu prowadzacego Agencja i grupa koor-
dynacyjna uwzgledniajg sprawiedliwy podzial zadan i unikaja powie-
lania prac.

6. Jezeli wlasciwe organy lub, w stosownych przypadkach, Komisja
uznaja, ze konieczne sa dziatania nastgpcze, podejmuja odpowiednie
$rodki, o ktéorych mowa w art. 129, 130 i 134.

Sekcja 6

Przekazanie sprawy do wyjasSnienie w interesie
Unii

Artykut 82

Zakres przekazania sprawy do wyjasnienia w interesie Unii

1. W przypadkach dotyczacych interesow Unii, a w szczegdlnosSci
w trosce o ochron¢ zdrowia publicznego, zdrowia zwierzat lub $rodo-
wiska w zwigzku z jakoS$cia, bezpieczenstwem lub skutecznoscig wete-
rynaryjnych produktéw leczniczych, posiadacz pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu, co najmniej jeden wilasciwy organ w co najmniej
jednym panstwie cztonkowskim lub Komisja moze zglosi¢ swoje
obawy Agencji w celu zastosowania procedury okreslonej w art. §3.
Nalezy wyraznie wskazaé przedmiot sprawy.

2. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, zainteresowany
wlasciwy organ lub Komisja powiadamiaja o tym odpowiednio pozo-
state zainteresowane strony.

3.  Wilasciwe organy w panstwach cztonkowskich i posiadacze
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu przekazuja Agencji, na jej wnio-
sek, wszystkie dostgpne informacje zwiazane z przekazaniem sprawy do
wyjasnieniem w interesie Unii.

4.  Agencja moze ograniczy¢é przekazanie sprawy do wyjasnienia
w interesie Unii do okre$lonych czgsci warunkoéw pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu.

Artykul 83

Procedura przekazania sprawy do wyjasnienia w interesie Unii

1.  Agencja publikuje na swojej stronie internetowej informacje
o przekazaniu sprawy dokonanym zgodnie z art. 84 i zaprasza zainte-
resowane strony do przekazywania uwag.

2. Agencja zwraca si¢ do Komitetu, o ktérym mowa w art. 139,
z wnioskiem o rozpatrzenie przekazanej sprawy. Komitet wydaje
uzasadniong opini¢ w ciggu 120 dni od skierowania do niego danej
sprawy. Komitet moze wydluzy¢ ten okres maksymalnie o 60 dni,
uwzgledniajac  opinie zainteresowanych posiadaczy pozwolen na
dopuszczenie do obrotu.

3. Przed wydaniem opinii Komitet zapewnia zainteresowanym posia-
daczom pozwolenia na dopuszczenie do obrotu mozliwos¢ przedsta-
wienia wyjasnien w okreslonym terminie. Komitet moze zawiesi¢ ogra-
niczenie czasowe, o ktorym mowa w ust. 2, aby pozwoli¢ zaintereso-
wanym posiadaczom pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na przygo-
towanie wyjasnien.

4. W celu rozpatrzenia sprawy Komitet wyznacza jednego ze swoich
cztonkéw na stanowisko sprawozdawcy. Komitet moze powotaé nieza-
leznych ekspertow, ktorzy maja doradzaé w konkretnych kwestiach.
Przy powotywaniu takich ekspertow Komitet okresla ich zadania oraz
termin ukonczenia ich zadan.
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5. W ciggu 15 dni od przyjecia przez Komitet opinii Agencja prze-
kazuje opini¢ Komitetu panstwom cztonkowskim, Komisji i zaintereso-
wanym posiadaczom pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, wraz ze
sprawozdaniem oceniajagcym dotyczacym jednego lub wigkszej liczby
weterynaryjnych produktow leczniczych oraz uzasadnieniem swojego
stanowiska.

6. W ciaggu 15 dni od otrzymania opinii Komitetu posiadacz pozwo-
lenia na dopuszczenie do obrotu moze powiadomi¢ Agencje na pismie
0 swoim zamiarze wystgpienia z wnioskiem o ponowne przeanalizo-
wanie tej opinii. W takim przypadku posiadacz pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu przesyta Agencji szczegOlowe uzasadnienie wniosku
0 ponowne przeanalizowanie opinii w ciaggu 60 dni od jej otrzymania.

7. W ciggu 60 dni od otrzymania wniosku, o ktorym mowa w ust. 6,
Komitet ponownie analizuje swojg opini¢. Uzasadnienie sformutowa-
nych wnioskéw zatacza si¢ do sprawozdania oceniajacego, o ktdrym
mowa w ust. 5.

Artykul 84

Decyzja wydana w nastepstwie przekazania sprawy do wyjasnienia
w interesie Unii

1. W ciggu 15dni od otrzymania opinii, o ktéorej mowa w art. 83
ust. 5, 1 z zastrzezeniem procedur, o ktorych mowa w art. 83 ust. 61 7,
Komisja sporzadza projekt decyzji. W przypadku gdy projekt decyzji
nie jest zgodny z opinia Agencji, Komisja przedstawia rowniez,
w zalaczniku do tego projektu decyzji, szczegdtowe wyjasnienie
powoddéw wystepowania rdznic.

2. Komisja przekazuje projekt decyzji panstwom cztonkowskim.

3. Komisja, w drodze aktéw wykonawczych, podejmuje decyzje¢
dotyczaca przekazania sprawy do wyjasnienia w interesie Unii. Te
akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedura sprawdzajaca,
o ktorej mowa w art. 145 ust. 2. O ile nie stwierdzono inaczej w powia-
domieniu o przekazaniu sprawy zgodnie z art. 82, decyzja Komisji ma
zastosowanie do weterynaryjnych produktow leczniczych bedacych
przedmiotem przekazania sprawy.

4. W przypadku gdy weterynaryjne produkty lecznicze bgdace przed-
miotem przekazania sprawy dopuszczono do obrotu zgodnie z procedurg
krajowa, procedura wzajemnego uznawania lub procedura zdecentrali-
zowang, decyzja Komisji, o ktérej mowa w ust. 3, jest kierowana do
wszystkich panstw cztonkowskich i przekazywana, do wiadomosci,
zainteresowanym posiadaczom pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

5. Wilasciwe organy i zainteresowani posiadacze pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu podejmuja wszelkie niezbedne dziatania
w odniesieniu do pozwolen na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnych
produktéw leczniczych objetych decyzja, aby zapewni¢ zgodnos$c
z decyzja Komisji, o ktérej mowa w ust. 3 niniejszego artykutu,
w ciggu 30 dni od jej przekazania, chyba ze w decyzji tej przewiduje
si¢ inny termin. Dziatanie takie obejmuje, w stosownych przypadkach,
zwrocenie si¢ do posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
o przedlozenie wniosku o wprowadzenie zmiany, o ktéorym mowa
w art. 62 ust. 1.

6. W przypadku weterynaryjnych produktow leczniczych dopuszczo-
nych do obrotu w procedurze scentralizowanej, bedacych przedmiotem
przekazania sprawy, Komisja przesyla swojg decyzj¢, o ktorej mowa
w ust. 3, posiadaczowi pozwolenia na dopuszczenie do obrotu,
a takze przekazuje ja panstwom cztonkowskim.

7. Weterynaryjne produkty lecznicze dopuszczone do obrotu w proce-
durze krajowej, ktore byly przedmiotem przekazania sprawy, sa przeka-
zywane do procedury wzajemnego uznawania.
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ROZDZIAL V
HOMEOPATYCZNE WETERYNARYJNE PRODUKTY LECZNICZE

Artykut 85

Homeopatyczne weterynaryjne produkty lecznicze

1.  Homeopatyczne weterynaryjne produkty lecznicze, ktore spetniaja
warunki okre$lone w art. 86, rejestruje si¢ zgodnie z art. §7.

2. Homeopatyczne weterynaryjne produkty lecznicze, ktore nie spet-
niajg warunkow okreslonych w art. 86, podlegajg art. 5.

Artykut 86

Rejestracja  homeopatycznych  weterynaryjnych  produktéw
leczniczych

1. Procedurze rejestracji podlega homeopatyczny weterynaryjny
produkt leczniczy, ktéry spetnia wszystkie ponizsze warunki:

a) podaje si¢ go droga opisang w Farmakopei Europejskiej lub, w razie
jej braku, przez farmakopee uzywane oficjalnie w panstwach czton-
kowskich;

b) ma on wystarczajacy stopien rozcienczenia w celu zagwarantowania
jego bezpieczenstwa i nie moze zawiera¢ wiecej niz jedng na 10 000
jednostek nalewki macierzystej;

c) na oznakowaniu jego opakowania ani w dotyczacych go informa-
cjach nie widnieje zadne wskazanie lecznicze.

2. Panstwa czlonkowskie moga ustanowi¢ procedury rejestracji
homeopatycznych weterynaryjnych produktow leczniczych w uzupet-
nieniu procedur ustanowionych w niniejszym rozdziale.

Artykut 87

Stosowanie i procedura rejestracji homeopatycznych
weterynaryjnych produktow leczniczych

1. Do wniosku o rejestracjc homeopatycznego weterynaryjnego
produktu leczniczego dotacza si¢ nastepujace dokumenty:

a) nazwa naukowa lub inna nazwa podana w farmakopei homeopatycz-
nego preparatu wyjsciowego lub homeopatycznych preparatow
wyjéciowych, wraz z okresleniem drogi podania, postaci farmaceu-
tycznej oraz stopnia rozcienczenia, ktore maja by¢ zarejestrowane;

b) dokumentacja opisujgca sposob uzyskania i kontrolowania homeopa-
tycznego preparatu wyjsciowego lub homeopatycznych preparatow
wyjsciowych z uzasadnieniem ich homeopatycznego zastosowania
w oparciu o odpowiednig bibliografi¢; w przypadku homeopatycz-
nych weterynaryjnych produktéw leczniczych zawierajacych
substancje biologiczne, opis podjetych srodkéw w celu zapewnienia
braku wystgpowania patogendow;

¢) dokumentacja wytwarzania i kontroli kazdej postaci farmaceutycznej
oraz opis metod rozcienczania i potencjonowania,

d) pozwolenie na wytwarzanie przedmiotowych homeopatycznych
weterynaryjnych produktow leczniczych;
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e) kopie wszelkich rejestracji uzyskanych w odniesieniu do tych
samych homeopatycznych weterynaryjnych produktow leczniczych
w innych panstwach cztonkowskich;

f) tekst, jaki ma widnie¢ na ulotce dotagczonej do opakowania, na
opakowaniu zewnetrznym i na opakowaniu bezposrednim rejestro-
wanego homeopatycznego weterynaryjnego produktu leczniczego;

g) dane dotyczace stabilnosci homeopatycznego weterynaryjnego
produktu leczniczego;

h) w przypadku homeopatycznych weterynaryjnych produktéw leczni-
czych przeznaczonych dla gatunkow zwierzat, od ktérych lub
z ktorych pozyskuje si¢ zywno$¢, substancjami czynnymi musza
by¢ substancje farmakologicznie czynne dozwolone zgodnie
z rozporzadzeniem (WE) nr 470/2009 i aktami przyjetymi na jego
podstawie.

2. Whniosek o rejestracje moze obejmowac seri¢ homeopatycznych
weterynaryjnych produktow leczniczych o tej samej postaci farmaceu-
tycznej i pochodzacych z tego samego homeopatycznego preparatu
wyjsciowego lub tych samych homeopatycznych preparatow wyijscio-
wych.

3. Wiasciwy organ moze okre§li¢ warunki, na jakich mozna
udostgpni¢ dany zarejestrowany homeopatyczny weterynaryjny produkt
leczniczy.

4. Procedura rejestracji homeopatycznego weterynaryjnego produktu
leczniczego musi zostaé zakonczona w ciaggu 90 dni od zlozenia
waznego wniosku.

5. Posiadacz wpisu do rejestru homeopatycznych weterynaryjnych
produktow leczniczych ma te same obowigzki co posiadacz pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu, na z zastrzezeniem art. 2 ust. 5.

6. Rejestracji homeopatycznego weterynaryjnego produktu leczni-
czego dokonuje si¢ wytacznie w odniesieniu do wnioskodawcy maja-
cego siedzibe w Unii. Wymog posiadania siedziby w Unii ma réwniez
zastosowanie do posiadaczy wpisu do rejestru.

ROZDZIAE VI
WYTWARZANIE, PRZYWOZ 1 WYWOZ

Artykul 88

Pozwolenia na wytwarzanie

1. Pozwolenia na wytwarzanie wymaga si¢ do celdow wykonywania
nastepujacych czynnosci:

a) wytwarzanie weterynaryjnych produktow leczniczych, nawet jezeli
sq one przeznaczone wylacznie do wywozu;

b) uczestnictwo w jakiejkolwiek czgéci procesu wytwarzania weteryna-
ryjnego produktu leczniczego lub doprowadzania weterynaryjnego
produktu leczniczego do jego ostatecznej postaci, w tym uczestni-
czenie w przetwarzaniu, sktadaniu, pakowaniu i przepakowywaniu,
oznakowaniu opakowania i ponownym oznakowaniu opakowania
przechowywaniu, sterylizacji, badaniu lub uwalnianiu tego produktu
w celu dostarczania w ramach tego procesu; lub

c) przywoéz weterynaryjnych produktéw leczniczych.

2. Niezaleznie od przepisow ust. 1 niniejszego artykulu panstwa
czlonkowskie moga zdecydowaé, Zze pozwolenia na wytwarzanie nie
wymaga si¢ w przypadku przygotowywania, rozdzielania, zmian opako-
wania lub prezentacji weterynaryjnych produktéw leczniczych, jezeli
procesy te sa prowadzone jedynie do celow bezposredniej sprzedazy
detalicznej zgodnie z art. 103 i 104.
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3. W przypadku gdy stosuje si¢ ust. 2, ulotka dotgczona do opako-
wania towarzyszy kazdej podzielonej czgsci oraz wyraznie wskazany
jest numer i data waznosci partii.

4. Wriasciwe organy rejestrujag wydawane przez siebie pozwolenia na
wytwarzanie w bazie danych dotyczacych wytwarzania i dystrybucji
hurtowej ustanowionej zgodnie z art. 91.

5. Pozwolenia na wytwarzanie sg wazne w catej Unii.

Artykut 89

Whiosek o pozwolenie na wytwarzanie

1.  Wniosek o pozwolenie na wytwarzanie sktada si¢ do wlasciwego
organu w panstwie czlonkowskim, w ktorym znajduje si¢ miejsce
wytwarzania.

2. Wniosek o pozwolenie na wytwarzanie zawiera co najmniej naste-
pujace informacje:

a) weterynaryjne produkty lecznicze, ktore majag by¢ wytwarzane lub
przywozone;

b) imi¢ i nazwisko lub firme¢ oraz staly adres lub siedzibe statutowsg
wnioskodawcy;

¢) postacie farmaceutyczne, ktore majg by¢ wytwarzane lub przywo-
zone;

d) szczegotly dotyczace miejsca wytwarzania, w ktérym weterynaryjne
produkty lecznicze majg by¢ wytwarzane lub przywozone;

e) oswiadczenie stwierdzajace, ze wnioskodawca spelnia wymogi
okres$lone w art. 93 i 97.

Artykut 90

Procedura wydawania pozwolen na wytwarzanie

1.  Przed wydaniem pozwolenia na wytwarzanie wlasciwy organ
przeprowadza inspekcje miejsca wytwarzania.

2. Wiasciwy organ moze zobowigza¢ wnioskodawce do przedtozenia
dalszych informacji oprocz informacji zawartych we wniosku na
podstawie art. 89. Jezeli wlasciwy organ skorzysta z tego uprawnienia,
termin, o ktorym mowa w ust. 4 niniejszego artykutu, ulega zawieszeniu
lub uchyleniu do momentu dostarczenia przez wnioskodawce wymaga-
nych dodatkowych danych.

3. Pozwolenie na wytwarzanie obejmuje wylacznie miejsce wytwa-
rzania oraz postacie farmaceutyczne okreslone we wniosku, o ktorym
mowa w art. 89.

4.  Panstwa cztonkowskie okreslaja procedury wydawania pozwolen
na wytwarzanie lub odmowy ich wydania. Procedury takie nie moga
trwaé¢ dluzej niz 90 dni od otrzymania przez wiasciwy organ wniosku
0 pozwolenie na wytwarzanie.

5. Pozwolenie na wytwarzanie mozna wyda¢ warunkowo z zastrzeze-
niem wymogu podjecia przez wnioskodawce dziatan lub wprowadzenia
szczegblnych procedur w okreslonym terminie. W przypadku gdy
pozwolenie na wytwarzanie zostalo wydane warunkowo, zostaje ono
zawieszone lub cofnigte, jezeli wymogi te nie sg spetnione.
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Artykut 91

Baza danych dotyczacych wytwarzania i dystrybucji hurtowej

1. Agencja tworzy i utrzymuje unijng baz¢ danych dotyczacych
wytwarzania, przywozu i dystrybucji hurtowej (,,baza danych dotycza-
cych wytwarzania i dystrybucji hurtowe;j”).

2. Baza danych dotyczacych wytwarzania i dystrybucji hurtowej
zawiera informacje dotyczace wydawania, zawieszania lub cofania
przez wlasciwe organy pozwolen na wytwarzanie, pozwolen na dystry-
bucje¢ hurtowa, certyfikatow dobrej praktyki wytwarzania oraz rejestracji
producentow, importerow i dystrybutoréw substancji czynnych.

3.  Wrtasciwe organy rejestruja w bazie danych dotyczacych wytwa-
rzania i dystrybucji hurtowej informacje na temat pozwolen na wytwa-
rzanie 1 dystrybucje hurtowa i certyfikatow wydawanych zgodnie
z art. 90, 94 1 100 wraz z informacjami na temat importeréw, produ-
centow 1 dystrybutorow substancji czynnych zarejestrowanych zgodnie
z art. 95.

4. Agencja opracowuje, we wspOtpracy z panstwami cztonkowskimi
i Komisja, specyfikacj¢ funkcjonalna, wlacznie z formatem elektronicz-
nego przekazywania danych, na potrzeby bazy danych dotyczacych
wytwarzania i dystrybucji hurtowe;j.

5. Agencja zapewnia, aby informacje zglaszane do bazy danych
dotyczacych wytwarzania i dystrybucji hurtowej byly zestawiane
i dostgpne oraz aby informacje te byly przekazywane.

6.  Wilasciwe organy majg pelny dostep do bazy danych dotyczacych
wytwarzania i dystrybucji hurtowe;j.

7. Ogodt spoteczenstwa ma dostep do informacji zawartych w bazie
danych dotyczacych wytwarzania i dystrybucji hurtowej, z wylgczeniem
mozliwo$ci zmieniania zawartych w niej informacji.

Artykut 92

Whioski o zmiane pozwolenia na wytwarzanie

1. Jezeli posiadacz pozwolenia na wytwarzanie wystapi z wnioskiem
0 zmiang tego pozwoleniu na wytwarzanie, procedura rozpatrzenia
takiego wniosku nie przekracza 30 dni od daty jego otrzymania przez
wlasciwy organ. W uzasadnionych przypadkach, w tym gdy konieczna
jest inspekcja, wlasciwy organ moze wydluzy¢ ten okres do 90 dni.

2. Wniosek, o ktorym mowa w ust. 1, zawiera opis zmiany bedacej
przedmiotem tego wniosku.

3. W terminie, o ktorym mowa w ust. 1, wilasciwy organ moze
zobowiaza¢ posiadacza pozwolenia na wytwarzanie do dostarczenia
dodatkowych informacji w ustalonym terminie i moze postanowic
o przeprowadzeniu inspekcji. Procedure zawiesza si¢ do czasu dostar-
czenia wspomnianych informacji uzupehiajacych.

4. Wiasciwy organ dokonuje oceny wniosku, o ktérym mowa w ust. 1,
powiadamia posiadacza pozwolenia na wytwarzanie o wynikach oceny
i, w stosownych przypadkach, zmienia pozwolenie na wytwarzanie oraz
w razie potrzeby aktualizuje baze¢ danych dotyczacych wytwarzania
i dystrybucji hurtowe;j.
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1.

a)

b)

d)

e)

2)

h)

)

k)

)

Artykut 93

Obowigzki posiadacza pozwolenia na wytwarzanie

Posiadacz pozwolenia na wytwarzanie:

dysponuje odpowiednimi i wystarczajacymi pomieszczeniami, wypo-
sazeniem technicznym i urzadzeniami do badan na potrzeby dziatal-
nosci okreslonej w jego pozwoleniu na wytwarzanie;

ma do swojej dyspozycji ustugi przynajmniej jednej osoby wykwa-
lifikowanej, o ktérej mowa w art. 97, 1 zapewnia zgodno$¢ dzialania
tej osoby wykwalifikowanej z tym artykulem;

umozliwia osobie wykwalifikowanej, o ktorej mowa w art. 97,
wykonywanie swoich obowigzkow, w szczegdlnosci poprzez zapew-
nienie dostepu do wszystkich niezbednych dokumentow i pomiesz-
czen oraz poprzez udostgpnienie jej niezbednego wyposazenia tech-
nicznego i urzadzen do badan;

powiadamia wilasciwy organ z wyprzedzeniem co najmniej 30 dni
przed zastapieniem osoby wykwalifikowanej, o ktorej mowa w art. 97,
lub — jezeli powiadomienie z wyprzedzeniem nie jest mozliwe ze
wzgledu na nieoczekiwany charakter zastapienia — informuje
niezwlocznie wlasciwy organ;

ma do swojej dyspozycji ustugi pracownikow spetniajacych wymogi
prawne obowigzujagce w odpowiednim panstwie czlonkowskim
w odniesieniu do zarowno do wytwarzania, jak i kontroli;

w kazdej chwili zapewnia przedstawicielom wtasciwego organu
dostep do swoich pomieszczen;

prowadzi szczegdtowag dokumentacje wszystkich dostarczanych
przez posiadacza pozwolenia na wytwarzanie weterynaryjnych
produktow leczniczych, zgodnie z art. 96, oraz zachowuje probki
z kazdej serii;

dostarcza weterynaryjne produkty lecznicze wyltacznie dystrybutorom
hurtowym weterynaryjnych produktow leczniczych;

niezwlocznie informuje wlasciwy organ i posiadacza pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu, jezeli posiadacz pozwolenia na wytwarzanie
uzyskat informacje, ze weterynaryjne produkty lecznicze objete
zakresem jego pozwolenia na wytwarzanie zostaly sfalszowane lub
podejrzewa sig, ze zostaly sfalszowane, niezaleznie od tego, czy te
weterynaryjne produkty lecznicze byly dystrybuowane w ramach
legalnego tancucha dystrybucji, czy tez nielegalnie, w tym sprzeda-
wane nielegalnie w ramach ustug spoteczenstwa informacyjnego;

przestrzega zasad dobrej praktyki wytwarzania weterynaryjnych
produktow leczniczych oraz stosuje jako materialy wyjsciowe
wylgcznie substancje czynne, ktore zostaly wytworzone zgodnie
z zasadami dobrej praktyki wytwarzania w odniesieniu do substancji
czynnych i byly dystrybuowane zgodnie z dobra praktyka dystry-
bucji substancji czynnych;

sprawdza, czy kazdy producent, dystrybutor i importer w Unii, od
ktérego posiadacz pozwolenia na wytwarzanie otrzymuje substancje
czynne, jest zarejestrowany przez wlasciwy organ panstwa czton-
kowskiego, w ktéorym ma siedzibe dany producent, dystrybutor
i importer, zgodnie z art. 95;

przeprowadza, na podstawie oceny ryzyka, kontrole producentow,
dystrybutoréw i importeréw, od ktorych posiadacz pozwolenia na
wytwarzanie otrzymuje substancje czynne.
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2. Komisja przyjmuje w drodze aktéw wykonawczych $rodki doty-
czace dobrej praktyki wytwarzania weterynaryjnych produktéw leczni-
czych i substancji czynnych stosowanych jako materialy wyjsciowe,
o ktorych mowa w ust. 1 lit. j) niniejszego artykutu. Te akty wyko-
nawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedura sprawdzajaca, o ktérej mowa
w art. 145 ust. 2.

Artykut 94
Certyfikaty dobrej praktyki wytwarzania

1. W terminie 90 dni od inspekcji whasciwy organ wydaje producen-
towi certyfikat dobrej praktyki wytwarzania dla danego miejsca wytwa-
rzania, jezeli w wyniku inspekcji stwierdzono, ze dany producent
spelnia wymogi ustanowione Ww niniejszym rozporzadzeniu oraz
w akcie wykonawczym, o ktérym mowa w art. 93 ust. 2.

2. Jezeli w wyniku inspekcji, o ktorej mowa w ust. 1 niniejszego
artykulu, stwierdzono, ze producent nie przestrzega zasad dobrej prak-
tyki wytwarzania, informacje¢ taka wprowadza si¢ do bazy danych doty-
czacych wytwarzania i dystrybucji, o ktorej mowa w art. 91.

3. Wnhioski sformulowane w nastepstwie inspekcji producenta zacho-
wujg waznos¢ w catej Unii.

4.  Bez uszczerbku dla umoéw, jakie mogly zostaé zawarte miedzy
Unig a panstwem trzecim, wilasciwy organ, Komisja lub Agencja
moga zazada¢ od producenta majacego siedzib¢ w panstwie trzecim,
by poddat si¢ inspekcji, o ktorej mowa w ust. 1.

5.  Importerzy weterynaryjnych produktéw leczniczych zapewniaja,
aby zanim produkty te zostang dostarczone do Unii, producent majacy
siedzib¢ w panstwie trzecim posiadal certyfikat dobrej praktyki wytwa-
rzania wydany przez wilasciwy organ lub, jezeli panstwo trzecie jest
strong umowy zawartej migdzy Unig a panstwem trzecim, rownowazne
potwierdzenie.

Artykut 95

Importerzy, producenci i dystrybutorzy substancji czynnych majacy
siedzibe w Unii

1. Importerzy, producenci i dystrybutorzy substancji czynnych stoso-
wanych jako materialy wyjsciowe w weterynaryjnych produktach lecz-
niczych, ktoérzy maja siedzibe w Unii, rejestrujg swoja dziatalno$¢ we
wlasciwym organie panstwa cztonkowskiego, w ktorym maja siedzibe,
i przestrzegaja odpowiednio zasad dobrej praktyki wytwarzania lub
dobrej praktyki dystrybucji.

2. Formularz rejestracyjny na potrzeby rejestracji dziatalno$ci we
wlasciwym organie zawiera co najmniej nastgpujace informacje:

a) imi¢ i nazwisko lub firm¢ oraz staly adres lub siedzibg statutows;

b) substancje czynne, ktore majg by¢ przywozone, wytwarzane lub
dystrybuowane;

¢) szczegotowe dane dotyczace pomieszczen i wyposazenia technicz-
nego.
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3. Importerzy, producenci i dystrybutorzy substancji czynnych,
o ktorych mowa w ust. 1, przedktadajg wlasciwemu organowi formularz
rejestracyjny co najmniej 60 dni przed planowanym rozpoczeciem dzia-
falnosci. Importerzy, producenci i dystrybutorzy substancji czynnych,
ktorzy dziataja przed dniem 28 stycznia 2022 r., przedkiadaja wiasci-
wemu organowi formularz rejestracyjny do dnia 29 marca 2022 r.

4. W oparciu o ocen¢ ryzyka wiladciwy organ moze podja¢ decyzje
o przeprowadzeniu inspekcji. Jezeli w terminie 60 dni od otrzymania
formularza rejestracyjnego wlasciwy organ powiadomi o tym, ze
zostanie przeprowadzona inspekcja, dzialalno$¢ nie moze zostad
rozpoczeta do czasu powiadomienia wnioskodawcy przez wiasciwy
organ, ze moze on rozpocza¢ dziatalnos¢. W takim przypadku wlasciwy
organ przeprowadza inspekcje 1 przekazuje importerom, producentom
i dystrybutorom substancji czynnych, o ktérych mowa w ust. 1, wyniki
tej inspekcji w terminie 60 dni od powiadomienia o swoim zamiarze
przeprowadzenia inspekcji. Jezeli w terminie 60 dni od otrzymania
formularza rejestracyjnego wilasciwy organ nie powiadomit o tym, ze
zostanie przeprowadzona inspekcja, dziatalnos¢ moze zostaé rozpoczgta.

5. Importerzy, producenci i dystrybutorzy substancji czynnych,
o ktorych mowa w ust. 1, przekazuja wiasciwemu organowi raz
w roku wykaz zmian, ktére wystapily w zakresie informacji dostarczo-
nych w formularzu rejestracyjnym. Wszelkie zmiany, ktére moga mieé
wplyw na jako$¢ lub bezpieczenstwo wytwarzanych, przywozonych lub
dystrybuowanych substancji czynnych, musza zosta¢ przekazane
niezwlocznie.

6. Wilasciwe organy wprowadzajg informacje przekazane zgodnie
z ust. 2 niniejszego artykutu i z art. 132 do bazy danych dotyczacych
produkcji i dystrybucji hurtowej, o ktorej mowa w art. 91.

7. Niniejszy artykul stosuje si¢ z zastrzezeniem art. 94.

8. Komisja przyjmuje w drodze aktéw wykonawczych $rodki doty-
czace dobrej praktyki dystrybucji substancji czynnych stosowanych jako
materialy wyjsciowe w weterynaryjnych produktach leczniczych. Te
akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedura sprawdzajaca,
o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.

Artykut 96

Prowadzenie dokumentacji

1.  Posiadacz pozwolenia na wytwarzanie rejestruje — w odniesieniu
do wszystkich dostarczanych przez siebie weterynaryjnych produktow
leczniczych — nastepujace informacje:

a) date transakcji;

b) nazwe weterynaryjnego produktu leczniczego oraz, w stosownych
przypadkach, numer pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, jak
rowniez posta¢ farmaceutyczng i moc;

¢) dostarczong ilo$¢;

d) imi¢ i nazwisko lub firmg¢ oraz staly adres lub siedzibe statutowa
odbiorcy;

€) numer serii;

f) dat¢ waznosci.
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2. Dokumentacja, o ktorej mowa w ust. 1, jest dostgpna do wgladu
wlasciwych organoéw przez okres jednego roku od daty waznosci danej
serii lub co najmniej pie¢ lat od daty rejestracji, w zaleznosci od tego,
ktory z tych okresow jest dhuzszy.

Artykut 97

Osoba  wykwalifikowana  odpowiedzialna za  wytwarzanie
i zwolnienie serii

1. Posiadacz pozwolenia na wytwarzanie ma stale do swojej
dyspozycji ustugi przynajmniej jednej osoby wykwalifikowanej spetnia-
jacej warunki okre§lone w niniejszym artykule oraz odpowiedzialnej
w szczegdlnosci za wykonywanie obowiazkow okre§lonych w niniej-
szym artykule;

2. Osoba wykwalifikowana, o ktorej mowa w ust. 1, posiada dyplom
ukonczenia studidw wyzszych w co najmniej jednej z nastgpujacych
dyscyplin naukowych: farmacja, medycyna, weterynaria, chemia,
chemia i technologia farmaceutyczna lub biologia.

3. Osoba wykwalifikowana, o ktorej mowa w ust. 1, posiada co
najmniej dwuletnie do$wiadczenie praktyczne, w przynajmniej jednym
przedsigbiorstwie posiadajagcym pozwolenie na wytwarzanie, w dzie-
dzinie zapewniania jakosci produktow leczniczych, analizy jako$ciowej
produktow leczniczych, analizy ilosciowej substancji czynnych oraz
kontroli niezbednych do zapewnienia jakos$ci weterynaryjnych
produktow leczniczych.

Okres do$wiadczenia praktycznego wymagany w akapicie pierwszym
moze zosta¢ skrocony o jeden rok, jezeli studia uniwersyteckie trwaja
co najmniej pig¢ lat, oraz o poltora roku, jezeli studia uniwersyteckie
trwaja co najmniej szes¢ lat.

4. Jezeli posiadacz pozwolenia na wytwarzanie jest osoba fizyczna,
moze przyjaé na siebie odpowiedzialno$¢, o ktorej mowa w ust. 1, o ile
sam spetnia warunki, o ktérych mowa w ust. 2 1 3.

5. Wiasciwy organ moze ustanowi¢ odpowiednie procedury admi-
nistracyjne w celu sprawdzenia, czy osoba wykwalifikowana, o ktorej
mowa w ust. 1, spelnia warunki, o ktérych mowa w ust. 2 i 3.

6.  Osoba wykwalifikowana, o ktorej mowa w ust. 1, zapewnia, aby
kazda seri¢ danego weterynaryjnego produktu leczniczego wytworzono
zgodnie z wymogami dobrej praktyki wytwarzania i poddano badaniom
zgodnie z warunkami pozwolenia na dopuszczenie do obrotu. Ta osoba
wykwalifikowana sporzadza w tym celu sprawozdanie kontrolne. Takie
sprawozdania kontrolne sg wazne w catej Unii.

7. W przypadku przywozu weterynaryjnych produktow leczniczych
osoba wykwalifikowana, o ktorej mowa w ust. 1, zapewnia, aby kazda
przywieziong seri¢ produkcyjna poddano pelnej analizie jakoS$ciowej
i iloSciowej w Unii przynajmniej w odniesieniu do wszystkich
substancji czynnych oraz wszelkim innym badaniom koniecznym do
zapewnienia jako$ci weterynaryjnych produktow leczniczych w zakresie
wymogdéw pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, oraz aby seri¢ t¢
wytworzono zgodnie z wymogami dobrej praktyki wytwarzania.
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8. Osoba wykwalifikowana, o ktorej mowa w ust. 1, prowadzi doku-
mentacj¢ w odniesieniu do kazdej zwalnianej serii produkcyjnej. Doku-
mentacja ta jest aktualizowana na biezaco w miar¢ prowadzenia dzia-
falnosci i pozostaje do dyspozycji wlasciwego organu przez okres
jednego roku od daty wazno$ci danej serii lub co najmniej pig¢ lat od
rejestracji, w zaleznos$ci od tego, ktory z tych okresow jest dhuzszy.

9. Jezeli weterynaryjne produkty lecznicze wytwarzane w Unii sg
wywozone, a nastgpnie przywozone z powrotem do Unii z panstwa
trzeciego, zastosowanie ma ust. 6.

10.  Jezeli weterynaryjne produkty lecznicze sa przywozone z panstw
trzecich, z ktorymi Unia dokonata ustalen dotyczacych stosowania norm
dobrej praktyki wytwarzania co najmniej rownorz¢dnych z normami
okreslonymi zgodnie z art. 93 ust. 2 oraz jezeli wykazano, ze badania,
o ktorych mowa w ust. 6 niniejszego artykulu, przeprowadzono
w panstwie wywozu, osoba wykwalifikowana moze sporzadzi¢ sprawo-
zdanie kontrolne, o ktorym mowa w ust. 6 niniejszego artykutu, bez
przeprowadzania niezb¢dnych testow, o ktorych mowa w ust. 7 niniej-
szego artykuhu, chyba ze wlasciwy organ panstwa cztonkowskiego przy-
wozu postanowi inaczej.

Artykut 98
Zaswiadczenia dotyczace weterynaryjnych produktéw leczniczych
1. Na wniosek producenta lub eksportera weterynaryjnych produktow

leczniczych lub na wniosek organow panstwa trzeciego przywozu
wlasciwy organ lub Agencja wydaje zaswiadczenie, ze:

a) producent posiada pozwolenie na wytwarzanie;

b) producent posiada certyfikat dobrej praktyki wytwarzania, o ktorym
mowa w art. 94; lub

c) dany weterynaryjny produkt leczniczy otrzymat pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu w tym panstwie cztonkowskim lub, w przy-
padku wniosku skierowanego do Agencji, uzyskat pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu w procedurze scentralizowane;j.

2. Przy wydawaniu takich zaswiadczen wlasciwy organ lub,
w stosownych przypadkach, Agencja uwzglednia odpowiednie obowia-
zujgce uzgodnienia administracyjne dotyczace tresci i formatu takich
za$wiadczen.

ROZDZIAL VII
DOSTARCZANIE I STOSOWANIE

Sekcja 1
Dystrybucja hurtowa

Artykut 99
Pozwolenia na dystrybucje¢ hurtowa

1.  Dystrybucja hurtowa weterynaryjnych produktow leczniczych
podlega wymogowi posiadania pozwolenia na dystrybucj¢ hurtowa.

2.  Posiadacze pozwolenia na dystrybucj¢ hurtowa muszg mieé
siedzib¢ w Unii.
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3. Pozwolenia na dystrybucje hurtowa sg wazne w calej Unii.

4.  Panstwa cztonkowskie moga zdecydowaé, ze dostarczanie matych
ilosci weterynaryjnych produktow leczniczych przez osobe prowadzaca
handel detaliczny drugiej takiej osobie w tym samym panstwie czton-
kowskim nie podlega wymogowi posiadania pozwolenia na dystrybucje
hurtowa.

5. Na zasadzie odstgpstwa od ust. 1 posiadacz pozwolenia na wytwa-
rzanie nie ma obowigzku posiadania pozwolenia na dystrybucje hurtowa
dla weterynaryjnych produktéw leczniczych obje¢tych pozwoleniem na
wytwarzanie.

6. Komisja przyjmuje w drodze aktéw wykonawczych $rodki doty-
czace dobrej praktyki dystrybucji weterynaryjnych produktow leczni-
czych. Te akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg spraw-
dzajaca, o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.

Artykul 100

Whiosek o pozwolenie na dystrybucje¢ hurtowa i procedura wyda-
wania tych pozwolen

1.  Wniosek o pozwolenie na dystrybucj¢ hurtowg sktada si¢ do
wlasciwego organu w panstwie cztonkowskim, w ktorym znajduje si¢
zaklad lub zaktady danego hurtownika.

2. Wnioskodawca wykazuje we wniosku, ze spelnia nastgpujace
wymogi:

a) wnioskodawca ma do swojej dyspozycji pracownikoéw o odpowied-
nich kompetencjach technicznych, a w szczego6lnosci co najmniej
jedng osob¢ wyznaczong jako osoba odpowiedzialna, spekniajaca
warunki przewidziane w prawie krajowym,;

b) wnioskodawca posiada odpowiednie i wystarczajace pomieszczenia
spelniajgce ustanowione przez odpowiednie panstwo cztonkowskie
wymogi w zakresie przechowywania i postgpowania z weterynaryj-
nymi produktami leczniczymi;

¢) wnioskodawca posiada plan dziatania gwarantujacy skuteczne wyko-
nanie wszelkich operacji wycofania z obrotu lub wycofania
z uzywania zarzadzonych przez wlasciwe organy lub Komisje badz
podjetych we wspodlipracy z producentem danego weterynaryjnego
produktu leczniczego lub posiadaczem pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu tego produktu;

d) wnioskodawca posiada odpowiedni system prowadzenia dokumenta-
cji, zapewniajacy zgodno$¢ z wymogami, o ktorych mowa
w art. 101;

e) wnioskodawca posiada o$wiadczenie stwierdzajace, ze spelnia
wymogi, o ktorych mowa w art. 101.

3.  Panstwa czlonkowskie okreslaja procedury dotyczace wydawania,
odmowy wydania, zawieszania, cofania lub zmieniania pozwolen na
dystrybucj¢ hurtowa.

4. Procedury, o ktérych mowa w ust. 3, nie moga przekracza¢ 90 dni
poczawszy od, w stosownych przypadkach, daty otrzymania wniosku
przez wilasciwy organ zgodnie z prawem krajowym.

5. Wilasciwy organ:

a) powiadamia wnioskodawce o wynikach oceny;
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b) wydaje pozwolenie na dystrybucj¢ hurtowg, odmawia jego wydania
lub zmienia je; oraz

¢) wprowadza odpowiednie informacje na temat pozwolenia do bazy
danych dotyczacych wytwarzania i dystrybucji hurtowej, o ktorej
mowa w art. 91.

Artykut 101

Obowiazki hurtownikéw

1.  Hurtownicy otrzymuja weterynaryjne produkty lecznicze
wylacznie od posiadaczy pozwolenia na wytwarzanie lub od innych
posiadaczy pozwolenia na dystrybucje hurtowa.

2. Hurtownik dostarcza weterynaryjne produkty lecznicze wylgcznie
osobom uprawnionym do prowadzenia dziatalnos$ci detalicznej w danym
panstwie cztonkowskim zgodnie z art. 103 ust. 1, innym hurtownikom
weterynaryjnych produktéw leczniczych oraz innym osobom lub
podmiotom zgodnie z prawem krajowym.

3. Posiadacz pozwolenia na dystrybucj¢ hurtowa ma stale do swojej
dyspozycji ustugi co najmniej jednej osoby odpowiedzialnej za dystry-
bucj¢ hurtowa.

4.  Hurtownicy zapewniajg, w granicach swojej odpowiedzialnosci,
odpowiednie i ciggle dostawy weterynaryjnego produktu leczniczego
osobom uprawnionym do dostarczania zgodnie z art. 103 ust. 1, tak
aby zrealizowa¢ potrzeby w zakresie zdrowia zwierzat w odpowiednim
panstwie cztonkowskim.

5. Hurtownik jest zobowigzany do stosowania dobrej praktyki dystry-
bucji weterynaryjnych produktow leczniczych, o ktorych mowa w art. 99
ust. 6.

6.  Hurtownicy informuja niezwlocznie wlasciwy organ i, w stosow-
nych przypadkach, posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu,
o otrzymywanych przez nich lub oferowanych im weterynaryjnych
produktach leczniczych, ktére wedlug ich wiedzy lub podejrzen zostaty
sfalszowane.

7.  Hurtownik prowadzi szczegdétowa dokumentacj¢, zawierajaca
w odniesieniu do kazdej transakcji co najmniej nast¢pujace informacje:

a) dat¢ transakcji;

b) nazwe¢ weterynaryjnego produktu leczniczego, w tym, w stosownych
przypadkach, posta¢ farmaceutyczng i moc;

¢) numer serii;

d) termin wazno$ci weterynaryjnego produktu leczniczego;

e) otrzymang lub dostarczong ilos¢, z podaniem wielkosci opakowania
i liczby opakowan;
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f) imi¢ i nazwisko lub firmg¢ oraz staly adres lub siedzib¢ statutowa
dostawcy w przypadku kupna lub nazwe i adres odbiorcy w przy-
padku sprzedazy.

8. Co najmniej raz w roku posiadacz pozwolenia na dystrybucje
hurtowa przeprowadza szczegétowa kontrolg zapasow i porownuje
udokumentowane przychodzace i wychodzace dostawy weterynaryjnych
produktow leczniczych z aktualnie posiadanymi zapasami weterynaryj-
nych produktow leczniczych. Wszystkie wykryte rozbieznosci musza
by¢ dokumentowane. Dokumentacje te udostgpnia si¢ przez pigé lat
do wgladu wiasciwych organow.

Artykut 102

Handel réwnolegly weterynaryjnymi produktami leczniczymi

1. Do celow handlu rownoleglego weterynaryjnymi produktami lecz-
niczymi hurtownik zapewnia, aby weterynaryjny produkt leczniczy,
ktory zamierza uzyskac¢ z jednego panstwa cztonkowskiego (,,panstwo
cztonkowskie pochodzenia”) i dystrybuowa¢ w innym panstwie czlon-
kowskim (,,panstwo cztonkowskie przeznaczenia”), mial wspdlne
pochodzenie z weterynaryjnym produktem leczniczym juz dopusz-
czonym do obrotu w panstwie cztonkowskim przeznaczenia. Uznaje
si¢, ze weterynaryjne produkty lecznicze maja wspolne pochodzenie,
jezeli spelniaja wszystkie nastgpujace warunki:

a) maja taki sam sktad jakosciowy i ilosciowy pod wzgledem substancji
czynnych i pomocniczych;

b) maja taka sama posta¢ farmaceutyczng;

c) posiadaja te same informacje kliniczne i, w stosownych przypad-
kach, okres karencji; oraz

d) zostaly wytworzone przez tego samego producenta lub przez produ-
centa dziatajacego na podstawie licencji wedlug tej samej formuty.

2. Weterynaryjny produkt leczniczy uzyskany z panstwa cztonkow-
skiego pochodzenia musi by¢ zgodny z oznakowaniem opakowania
i wymogami jezykowymi panstwa cztonkowskiego przeznaczenia.

3. Wiasciwe organy okreslajg procedury administracyjne w odnie-
sieniu do handlu réwnoleglego weterynaryjnymi produktami leczni-
czymi oraz procedur¢ administracyjng dotyczaca zatwierdzenia wniosku
o handel réwnolegty takimi produktami.

4. Wiasciwe organy panstwa cztonkowskiego przeznaczenia podaja
do publicznej wiadomosci, w bazie danych produktéow, o ktérej mowa
w art. 55, wykaz weterynaryjnych produktow leczniczych, ktore sg
przedmiotem handlu rownoleglego w tym panstwie cztonkowskim.

5. Hurtownik, ktory nie jest posiadaczem pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu, powiadamia posiadacza pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu oraz wtasciwy organ panstwa czlonkowskiego pochodzenia
o zamiarze prowadzenia rownolegtego handlu weterynaryjnym
produktem leczniczym w panstwie cztonkowskim przeznaczenia.

6. Kazdy hurtownik zamierzajacy prowadzi¢ handel roéwnolegly
weterynaryjnym produktem leczniczym w panstwie cztonkowskim prze-
znaczenia spetnia co najmniej nastgpujace obowigzki:

a) sklada deklaracje wlasciwemu organowi w panstwie cztonkowskim
przeznaczenia i podejmuje odpowiednie $rodki w celu zapewnienia,
aby hurtownik w panstwie cztonkowskim pochodzenia informowat
go o wszelkich problemach zwigzanych z nadzorem nad bezpieczen-
stwem farmakoterapii;
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b) powiadamia posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
w panstwie czlonkowskim przeznaczenia o weterynaryjnym
produkcie leczniczym, ktory ma by¢ uzyskany z panstwa cztonkow-
skiego pochodzenia i wprowadzony do obrotu w panstwie cztonkow-
skim przeznaczenia przynajmniej na miesiac przed przediozeniem
wlasciwemu organowi wniosku o handel rownolegly tym weteryna-
ryjnym produktem leczniczym;

c¢) sktada pisemne o$wiadczenie wlasciwemu organowi panstwa czton-
kowskiego przeznaczenia, ze posiadacz pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu w panstwie cztonkowskim przeznaczenia zostal powiado-
miony zgodnie z lit. b), wraz z kopig takiego powiadomienia;

d) nie prowadzi obrotu weterynaryjnym produktem leczniczym, ktory
zostal wycofany z uzywania w panstwie cztonkowskim pochodzenia
lub panstwie cztonkowskim przeznaczenia z przyczyn dotyczacych
jakosci, bezpieczenstwa lub skutecznosci,

e) gromadzi informacje na temat podejrzewanych dziatan niepozada-
nych i zglasza je posiadaczowi pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu dotyczacego weterynaryjnego produktu leczniczego bedacego
przedmiotem handlu réwnoleglego.

7. Do wykazu, o ktorym mowa w ust. 4, w odniesieniu do wszyst-
kich weterynaryjnych produktow leczniczych, dotacza si¢ nastepujace
informacje:

a) nazwe weterynaryjnego produktu leczniczego;
b) substancje czynna;
¢) posta¢ farmaceutyczna;

d) klasyfikacj¢ weterynaryjnego produktu leczniczego w panstwie
czlonkowskim przeznaczenia;

e) numer pozwolenia na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego
produktu leczniczego w panstwie cztonkowskim, z ktorego zostat
on uzyskany;

f) numer pozwolenia na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego
produktu leczniczego w panstwie cztonkowskim przeznaczenia,

g) imi¢ i nazwisko lub firme¢ oraz staly adres lub siedzibe statutowsa
hurtownika w panstwie cztonkowskim pochodzenia oraz hurtownika
w panstwie cztonkowskim przeznaczenia.

8. Niniejszego artykulu nie stosuje si¢ do weterynaryjnych
produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu w procedurze scen-
tralizowane;j.

Sekcja 2

Sprzedaz detaliczna

Artykut 103

Sprzedaz detaliczna weterynaryjnych produktéow leczniczych
i prowadzenie dokumentacji

1. Przepisy dotyczace sprzedazy detalicznej weterynaryjnych
produktow leczniczych okresla prawo krajowe, o ile niniejsze rozporza-
dzenie nie stanowi inaczej.

2. Bez uszczerbku dla art. 99 ust. 4 osoby prowadzace handel deta-
liczny weterynaryjnymi produktami leczniczymi moga uzyskiwaé wete-
rynaryjne produkty lecznicze jedynie od posiadaczy pozwolenia na
dystrybucj¢ hurtows.

3. Osoby prowadzace handel detaliczny weterynaryjnymi produktami
leczniczymi prowadza szczegdtowa dokumentacje w odniesieniu do
kazdej transakcji dotyczacej weterynaryjnych produktow leczniczych
wydawanych na recept¢ weterynaryjng zgodnie z art. 34, obejmujaca
nast¢pujace informacje:
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a) date transakcji;

b) nazwe weterynaryjnego produktu leczniczego, w tym, w stosownych
przypadkach, posta¢ farmaceutyczng i moc;

¢) numer serii;
d) otrzymang lub dostarczong ilos¢;

e) imi¢ 1 nazwisko lub firme¢ i staly adres lub siedzib¢ statutowa
dostawcy w przypadku kupna lub nazwe i adres odbiorcy w przy-
padku sprzedazy;

f) imi¢ i nazwisko oraz dane kontaktowe lekarza weterynarii wystawia-
jacego recepte oraz, w stosownym przypadku, kopi¢ recepty wete-
rynaryjnej;

g) numer pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

4.  Jezeli panstwa czlonkowskie uznaja to za Kkonieczne, mogg
wymagac¢ od osob prowadzacych handel detaliczny prowadzenia szcze-
gotowej dokumentacji w odniesieniu do kazdej transakcji dotyczacej
weterynaryjnych produktow leczniczych wydawanych bez recepty wete-

rynaryjnej.

5. Przynajmniej raz w roku osoba prowadzaca handel detaliczny
przeprowadza szczegétowa kontrole zapasoéw i porownuje udokumento-
wane przychodzace i wychodzace dostawy weterynaryjnych produktow
leczniczych z aktualnie posiadanymi zapasami weterynaryjnych
produktéow leczniczych. Wszystkie wykryte rozbieznosci musza by¢
dokumentowane. Wyniki szczegotowej kontroli oraz dokumentacje,
o ktérej mowa w ust. 3 niniejszego artykulu, udostgpnia si¢ przez
pig¢ lat do wgladu wiasciwych organdéw zgodnie z art. 123.

6. Panstwa czlonkowskie moga okresli¢ warunki uzasadnione wzgle-
dami ochrony zdrowia publicznego i zdrowia zwierzat lub $rodowiska
w odniesieniu do handlu detalicznego weterynaryjnymi produktami
leczniczymi na ich terytorium, o ile warunki te sa zgodne z prawem
Unii, sa proporcjonalne i niedyskryminujace.

Artykut 104

Sprzedaz detaliczna weterynaryjnych produktéw leczniczych na
odleglos¢

1.  Osoby uprawnione do dostarczania weterynaryjnych produktow
leczniczych zgodnie z art. 103 ust. 1 niniejszego rozporzadzenia mogg
oferowa¢ weterynaryjne produkty lecznicze w drodze ushug spoteczen-
stwa informacyjnego w rozumieniu dyrektywy (UE) 2015/1535 Parla-
mentu Europejskiego i Rady (7) osobom fizycznym lub prawnym
majacym siedzib¢ w Unii, pod warunkiem Ze te weterynaryjne te wete-
rynaryjne produkty lecznicze nie s3 wydawane na recepte weterynaryjng
zgodnie z art. 34 niniejszego rozporzadzenia oraz sa zgodne z niniejszym
rozporzadzeniem oraz z majacym zastosowanie prawem panstwa czton-
kowskiego, w ktorym te produkty weterynaryjne sg przedmiotem handlu
detalicznego.

(7) Dyrektywa (UE) 2015/1535 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia
9 wrze$nia 2015 r. ustanawiajgca procedur¢ udzielania informacji w dziedzinie
przepisow technicznych oraz zasad dotyczacych ustug spoleczenstwa infor-
macyjnego (Dz.U. L 241 z 17.9.2015, s. 1).



02019R0006 — PL — 28.01.2022 — 001.006 — 73

2. Na zasadzie odstgpstwa od ust. 1 niniejszego artykulu panstwa
cztonkowskie moga zezwoli¢ osobom uprawnionym do dostarczania
weterynaryjnych produktéw leczniczych zgodnie z art. 103 ust. 1 na
oferowanie weterynaryjnych produktow leczniczych wydawanych na
recepte weterynaryjng na podstawie art. 34 w drodze ustug spoteczen-
stwa informacyjnego, pod warunkiem ze to panstwo czltonkowskie
zapewnilo bezpieczny system dla takich dostaw. Zezwolenia takie sg
udzielane wylgcznie osobom majacym siedzib¢ na ich terytorium,
a dostawa ma miejsce wylgcznie na terytorium tego panstwa cztonkow-
skiego.

3. Panstwo czlonkowskie, o ktérym mowa w ust. 2, zapewnia wpro-
wadzenie dostosowanych $rodkow gwarantujacych przestrzeganie
wymogdw dotyczacych recepty weterynaryjnej w odniesieniu do dostaw
w drodze ushug spoleczenstwa informacyjnego, a takze powiadamia
Komisj¢ i inne panstwa cztonkowskie, jezeli korzysta z odstepstwa,
o ktorym mowa w ust. 2, oraz w razie potrzeby wspotpracuje z Komisja
i innymi panstwami czlonkowskimi w celu uniknigcia niezamierzonych
skutkéw takich dostaw. Panstwa cztonkowskie ustanawiajg przepisy
dotyczace odpowiednich kar w celu zapewnienia przestrzegania przyje-
tych przepisow krajowych, w tym przepisow dotyczacych wycofywania
takich zezwolen.

4. Osoby i dziatania, o ktérych mowa w ust. 1 i 2 niniejszego arty-
kutu, podlegaja kontrolom, o ktérych mowa w art. 123, ze strony
wlasciwego organu panstwa cztonkowskiego, w ktorym osoba prowa-
dzaca handel detaliczny ma swoja siedzibe.

5. Oprocz wymogéw dotyczacych informacji okreslonych w art. 6
dyrektywy Parlamentu Europejskiego i Rady 2000/31/WE (%) osoby
prowadzace handel detaliczny oferujace weterynaryjne produkty lecz-
nicze w drodze ustug spoteczenstwa informacyjnego dostarczaja co
najmniej nast¢pujace informacje:

a) dane kontaktowe wlasciwego organu panstwa czlonkowskiego,
w ktorym osoba prowadzaca handel detaliczny oferujaca weteryna-
ryjne produkty lecznicze ma swoja siedzibg;

b) hiperlagcze do strony internetowej panstwa cztonkowskiego siedziby
przedsi¢biorstwa utworzonej zgodnie z ust. 8 niniejszego artykutu;

c) wspolne logo ustanowione zgodnie z ust. 6 niniejszego artykutu,
ktore musi by¢ umieszczone w widocznym miejscu w kazdej
zakladce strony internetowej dotyczacej ofert sprzedazy na odleglosc
weterynaryjnych produktow leczniczych oraz zawierac¢ hipertacze do
wpisu danej osoby prowadzacej handel detaliczny w wykazie upraw-
nionych o0s6b prowadzacych handel detaliczny, o ktérym mowa
a ust. 8 lit. ¢) niniejszego artykutu.

6. Komisja ustanawia wspolne logo zgodnie z art. 7, ktore jest
rozpoznawalne w catej Unii, umozliwiajac ustalenie pafnstwa cztonkow-
skiego, w ktorym osoba oferujacej weterynaryjne produkty lecznicze
w sprzedazy na odlegto$¢ ma swojag siedzibe. Logo musi by¢ umiesz-
czone w sposob widoczny na stronach internetowych oferujacych wete-
rynaryjne produkty lecznicze w sprzedazy na odlegtos¢.

7. Komisja przyjmuje, w drodze aktow wykonawczych, projekt wspol-
nego logo, o ktdrym mowa w ust. 6 niniejszego artykutu. Te akty wyko-
nawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajaca, o ktorej mowa
w art. 145 ust. 2.

(®) Dyrektywa 2000/31/WE Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 8 czerwca
2000 r. w sprawie niektorych aspektéw prawnych ushug spoteczenstwa infor-
macyjnego, w szczegolnosci handlu elektronicznego w ramach rynku
wewnetrznego (,dyrektywa o handlu elektronicznym”) (Dz.U. L 178
z 17.7.2000, s. 1).
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8. Kazde panstwo cztonkowskie tworzy strong¢ internetowg dotyczaca
sprzedazy weterynaryjnych produktow leczniczych na odleglosé,
podajac co najmniej nastepujace informacje:

a) informacje na temat prawa krajowego majgcego zastosowanie do
oferowania weterynaryjnych produktéw leczniczych w sprzedazy
na odlegto$¢ w drodze ushug spoteczenstwa informacyjnego, zgodnie
z ust. 1 12, w tym informacj¢ o tym, ze mogg istnie¢ réznice migdzy
panstwami cztonkowskimi w zakresie klasyfikacji dostaw weteryna-
ryjnych produktéw leczniczych;

b) informacje na temat wspolnego logo;

¢) wykaz osob prowadzacych handel detaliczny majacych siedzibe
w panstwie cztonkowskim, ktére sa uprawnione do oferowania wete-
rynaryjnych produktéw leczniczych w sprzedazy na odleglosé
w drodze ushug spoteczenstwa informacyjnego zgodnie z ust. 1 1 2
oraz adresy stron internetowych tych oséb prowadzacych handel
detaliczny.

9. Agencja tworzy stron¢ internetowg zawierajaca informacje na
temat wspolnego logo. Strona internetowa Agencji wyraznie wskazuje,
ze strony internetowe panstw cztonkowskich zawieraja informacje na
temat osob uprawnionych do oferowania weterynaryjnych produktow
leczniczych w sprzedazy na odlegto$¢ w drodze ustug spoteczenstwa
informacyjnego w odpowiednim panstwie cztonkowskim.

10.  Panstwa czlonkowskie moga okreslic uzasadnione wzglgdami
ochrony zdrowia publicznego warunki detalicznego dostarczania na
ich terytorium weterynaryjnych produktow leczniczych oferowanych
w sprzedazy na odleglto§¢ w drodze ustug spoteczenstwa informacyj-
nego.

11.  Strony internetowe utworzone przez panstwa czlonkowskie
muszg zawiera¢ hiperfacze do strony internetowej Agencji utworzonej
zgodnie z ust. 9.

Artykul 105

Recepty weterynaryjne

1. Recepta weterynaryjna na przeciwdrobnoustrojowy produkt lecz-
niczy do celu metafilaktyki wydawana jest jedynie po zdiagnozowaniu
choroby zakaznej przez lekarza weterynarii.

2. Lekarz weterynarii musi by¢é w stanie przedstawi¢ uzasadnienie
wydania recepty weterynaryjnej na przeciwdrobnoustrojowe produkty
lecznicze, w szczegolnosci do celu metafilaktyki i profilaktyki.

3. Recepta weterynaryjna wydawana jest dopiero po przeprowa-
dzeniu badania klinicznego lub innej wlasciwej oceny stanu zdrowia
zwierzgeia lub grupy zwierzat przez lekarza weterynarii.

4. Na zasadzie odstgpstwa od art. 4 pkt 33 i ust. 3 niniejszego
artykutu pafistwo czlonkowskie moze zezwoli¢, aby recepta weteryna-
ryjna byla wystawiana przez wykwalifikowang osob¢ inng niz lekarz
weterynarii, uprawniong do tego zgodnie z prawem krajowym majacym
zastosowanie w momencie wejscia w zycie niniejszego rozporzadzenia.
Takie recepty sa wazne tylko w tym panstwie cztonkowskim i nie moga
one dotyczy¢ przeciwdrobnoustrojowych produktow leczniczych
i innych weterynaryjnych produktéw leczniczych w przypadku, gdy
niezbedna jest diagnoza lekarza weterynarii.

Do recept weterynaryjnych wystawionych przez wykwalifikowang
osobe inng niz lekarz weterynarii stosuje si¢ odpowiednio ust. 5, 6, 8,
9 1 11 niniejszego artykutu.
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5. Recepta weterynaryjna musi zawieraC co najmniej nast¢pujace
elementy:

a) identyfikacj¢ zwierzgcia lub grupy zwierzat, ktore maja zostaé
poddane leczeniu,

b) pelne imi¢ i nazwisko oraz dane kontaktowe wtasciciela lub posia-
dacza zwierzecia;

¢) dat¢ wydania;

d) pelne imi¢ i nazwisko oraz dane kontaktowe lekarza weterynarii,
w tym numer prawa wykonywania zawodu, jezeli jest dostepny;

e) podpis lub réwnowazng forme identyfikacji elektronicznej lekarza
weterynarii;

f) nazwe przepisywanego produktu leczniczego, w tym substancji
czynnych;

g) posta¢ farmaceutyczng i moc;
h) przepisang ilos¢ lub liczbe opakowan, w tym wielko$¢ opakowania;
i) schemat dawek;

) w przypadku gatunkoéw zwierzat, od ktorych lub z ktérych pozys-
kuje si¢ zywnos¢, okres karencji, nawet jezeli jest to okres zerowy;

k) wszelkie ostrzezenia niezbedne do zapewnienia wlasciwego stoso-
wania, w tym, w stosownych przypadkach, w celu zapewnienia
rozwaznego stosowania $rodkow przeciwdrobnoustrojowych;

1) odpowiednie o$wiadczenie, w przypadku gdy dany produkt lecz-
niczy jest przepisywany zgodnie z art. 112, 113 1 114;

m) odpowiednie o$wiadczenie, w przypadku gdy dany produkt lecz-
niczy jest przepisywany zgodnie z art. 107 ust. 3 1 4.

6.  Przepisywana ilo$¢ produktow leczniczych jest ograniczona do
ilosci wymaganej do danego leczenia lub terapii. W odniesieniu do
przeciwdrobnoustrojowych produktow leczniczych stosowanych w meta-
filaktyce lub profilaktyce, sa one przepisywane jedynie na czas okres-
lony, obejmujacy okres ryzyka.

7.  Recepty weterynaryjne wystawione zgodnie z ust. 3 sg uznawane
w catej Unii.

8. Komisja moze, w drodze aktow wykonawczych, okresli¢ wzor
uwzgledniajacy wymogi okreslone w ust. 5 niniejszego artykutu.
Wz6br ten udostepnia si¢ rowniez w wersji elektronicznej. Te akty wyko-
nawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajaca, o ktorej mowa
w art. 145 ust. 2.

9.  Przepisany produkt leczniczy jest wydawany zgodnie z majagcym
zastosowanie prawem krajowym.

10.  Recepta weterynaryjna na przeciwdrobnoustrojowe produkty
lecznicze jest wazna przez pi¢¢ dni od daty wystawienia.

11.  Poza wymogami okreslonymi w niniejszym artykule panstwa
cztonkowskie mogg ustanawia¢ zasady dotyczace prowadzenia doku-
mentacji przez lekarzy weterynarii przy wystawianiu recept weteryna-

ryjnych.
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12.  Niezaleznie od art. 34 weterynaryjny produkt leczniczy sklasyfi-
kowany na podstawie niniejszego artykutu jako produkt wydawany na
recepte weterynaryjng moze by¢ podawany bez recepty weterynaryjnej
osobiscie przez lekarza weterynarii, o ile majgce zastosowanie prawo
krajowe nie stanowi inaczej. Lekarz weterynarii prowadzi dokumentacje¢
takich przypadkéw osobistego podawania bez recepty weterynaryjnej
zgodnie z majacym zastosowanie prawem krajowym.

Sekcja 3

Stosowanie

Artykut 106

Stosowanie produktéw leczniczych

1. Weterynaryjne produkty lecznicze stosuje si¢ zgodnie z warunkami
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

2. Stosowanie weterynaryjnych produktow leczniczych zgodnie
z niniejsza sekcja nie narusza art. 46 i 47 rozporzadzenia (UE)
2016/429.

3. Panstwa cztonkowskie moga ustanowi¢ procedury, ktore uznaja za
konieczne w celu wdrozenia art. 110 - 114 i 116.

4.  Panstwa cztonkowskie moga, w nalezycie uzasadnionych przypad-
kach, zdecydowa¢, ze dany weterynaryjny produkt leczniczy moze by¢
podawany wytacznie przez lekarza weterynarii.

5. Inaktywowane immunologiczne weterynaryjne produkty lecznicze,
o ktorych mowa w art. 2 ust. 3, mogg by¢ stosowane u zwierzat,
o ktorych mowa w tym przepisie, jedynie w wyjatkowych okoliczno-
$ciach, zgodnie z recepta weterynaryjna, oraz jezeli zaden immunolo-
giczny weterynaryjny produkt leczniczy nie jest dopuszczony do obrotu
dla docelowych gatunkoéw zwierzat i wskazan.

6. Komisja przyjmuje akty delegowane, zgodnie z art. 147, w celu
uzupetnienia niniejszego artykulu, w stosownych przypadkach, ktore
ustanawiajg przepisy dotyczace odpowiednich $rodkéw w celu zapew-
nienia skutecznego i bezpiecznego stosowania weterynaryjnych
produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu i przeznaczonych do
podawania doustnego innymi drogami niz pasze lecznicze, takimi jak
mieszanie wody do pojenia z weterynaryjnym produktem leczniczym
lub r¢czne mieszanie weterynaryjnego produktu leczniczego z pasza
1 podawanie przez posiadacza zwierzat zwierzetom, od ktorych lub
z ktorych pozyskuje si¢ zywnos¢. Przyjmujac te akty delegowane,
Komisja uwzglednia porady naukowe Agencji.

Artykut 107

Stosowanie przeciwdrobnoustrojowych produktéw leczniczych

1. Przeciwdrobnoustrojowe produkty lecznicze nie moga by¢ stoso-
wane rutynowo ani wykorzystywane w celu zrekompensowania niedo-
statecznej higieny, niewlasciwej hodowli zwierzat, braku opieki lub
nicodpowiedniego zarzadzania gospodarstwem rolnym.

2. Przeciwdrobnoustrojowe produkty lecznicze nie moga by¢ stoso-
wane u zwierzat w celu wspierania wzrostu lub zwigkszenia wydajnosci.
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3. Przeciwdrobnoustrojowe produkty lecznicze nie mogg by¢ stoso-
wane profilaktycznie inaczej niz w wyjatkowych przypadkach u poje-
dynczych zwierzat lub u ograniczonej liczby zwierzat, gdy ryzyko zaka-
zenia lub choroby zakaznej jest bardzo wysokie, a konsekwencje moga
by¢ powazne.

W takich przypadkach profilaktyczne stosowanie antybiotykowych
produktow leczniczych ograniczone jest do podawania tych produktow
wylagcznie indywidualnym zwierzetom, na warunkach okreslonych
w akapicie pierwszym.

4. Przeciwdrobnoustrojowe produkty lecznicze mogg by¢ stosowane
metafilaktycznie jedynie wowczas, gdy ryzyko rozprzestrzenienia si¢
zakazenia lub choroby zakaznej w grupie zwierzat jest wysokie i nie
ma innych odpowiednich rozwigzan alternatywnych. Panstwa cztonkow-
skie mogg przedstawi¢ wytyczne dotyczace takich innych odpowiednich
rozwigzan alternatywnych oraz aktywnie wspieraja opracowywanie
i stosowanie wytycznych, ktdre promujg zrozumienie czynnikow ryzyka
zwigzanych z metafilaktyka i zawieraja kryteria jej rozpoczecia.

5. Produkty lecznicze zawierajace okreS$lone Srodki przeciwdrobnou-
strojowe, o ktorych mowa w art. 37 ust. 5, nie mogg by¢ stosowane
zgodnie z art. 112, 113 1 114.

6. Komisja moze, w drodze aktéw wykonawczych oraz uwzgled-
niajgc doradztwo naukowe Agencji, ustanowi¢ wykaz $srodkoéw przeciw-
drobnoustrojowych, ktore:

a) nie moga by¢ stosowane zgodnie z art. 112, 113 i 114; lub

b) moga by¢ stosowane zgodnie z art. 112, 113 i 114 jedynie pod
pewnymi warunkami.

Przyjmujac te akty wykonawcze, Komisja uwzglednia nastgpujace
kryteria:

a) ryzyko dla zdrowia zwierzat lub zdrowia publicznego, jezeli dany
srodek przeciwdrobnoustrojowy jest stosowany zgodnie z art. 112,
113 1 114

b) ryzyko dla zdrowia zwierzat lub zdrowia publicznego w przypadku
rozwoju opornos$ci na $rodki przeciwdrobnoustrojowe;

¢) dostepnos¢ innych mozliwosci leczenia zwierzat;

d) dostepnos¢ innych metod leczenia ludzi srodkami przeciwdrobnou-
strojowymi;

e) wplyw na akwakultur¢ i chow, jezeli zwierze, u ktorego wystepuje
dany stan, nie bedzie leczone.

Te akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajacg,
o ktoérej mowa w art. 145 ust. 2.

7.  Panstwo cztonkowskie moze dodatkowo ograniczy¢ lub zakazac
stosowania na swoim terytorium niektorych srodkéw przeciwdrobnou-
strojowych u zwierzat, jezeli podawanie takich $rodkow przeciwdrob-
noustrojowych zwierzgtom jest sprzeczne z realizacjg krajowej polityki
w zakresie rozwaznego stosowania $rodkow przeciwdrobnoustrojowych.

8. Srodki przyjete przez pafistwa czlonkowskie na podstawie ust. 7
muszg by¢ proporcjonalne i uzasadnione.

9. Panstwo czlonkowskie powiadamia Komisj¢ o kazdym $rodku
przyjetym na podstawie ust. 7.
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Artykut 108

Prowadzenie dokumentacji przez wlascicieli i posiadaczy zwierzat,
od ktorych lub z ktérych pozyskuje sie¢ zywnos$é

1. Wiasciciele lub, jesli zwierzeta nie sg trzymane przez wiascicieli,
posiadacze zwierzat, od ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢ Zywnos¢,
prowadza dokumentacj¢ stosowanych przez nich produktéw leczniczych
i w stosownych przypadkach przechowuja kopie recept weterynaryj-
nych.

2. Dokumentacja, o ktorej mowa w ust. 1, obejmuje nastgpujace
dane:

a) dat¢ pierwszego podania produktu leczniczego zwierze¢tom;
b) nazwe produktu leczniczego;
¢) ilo$¢ podanego produktu leczniczego;

d) imi¢ i nazwisko lub firme¢ oraz staly adres lub siedzibe statutowa
dostawcy;

e) dowod nabycia stosowanych przez nich produktow leczniczych;
f) identyfikacj¢ zwierzecia lub grupy zwierzat poddawanych leczeniu;

g) w stosownych przypadkach imi¢ i nazwisko oraz dane kontaktowe
lekarza weterynarii wystawiajgcego recepte;

h) okres karencji, nawet jesli jest to okres zerowy;
i) czas trwania leczenia.

3. Jezeli informacje, ktore nalezy zawrze¢ w dokumentacji zgodnie
z ust. 2 niniejszego artykutu, sa juz zawarte na kopii recepty weteryna-
ryjnej, w dokumentacji prowadzonej w gospodarstwie lub, w przypadku
zwierzat z rodziny koniowatych, w unikalnym dozywotnim dokumencie
identyfikacyjnym, o ktorym mowa w art. 8 ust. 4, nic muszg by¢ one
dokumentowane oddzielnie.

4.  Panstwa czlonkowskie moga okresli¢c dodatkowe wymogi doty-
czace prowadzenia dokumentacji przez wilascicieli i posiadaczy zwie-
rzat, od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywnosc.

5.  Informacje zawarte w tej dokumentacji sg dostgpne do celow
inspekcji prowadzonych przez wilasciwe organy zgodnie z art. 123
przez co najmniej pig¢ lat.

Artykut 109

Obowiazki prowadzenia dokumentacji w odniesieniu do zwierzat
z rodziny koniowatych

1. W celu uzupetnienia niniejszego rozporzadzenia Komisja przyjmu-
je zgodnie z art. 147 akty delegowane w odniesieniu do tresci i formatu
informacji niezb¢dnych do stosowania art. 112 ust. 4 i art. 115 ust. 5
i ktéore maja zosta¢ zawarte w unikalnym dozywotnim dokumencie
identyfikacyjnym, o ktérym mowa w art. 8 ust. 4.

2. Komisja okresla, w drodze aktow wykonawczych, wzory formu-
larzy shuzacych do wprowadzania informacji niezb¢dnych do stosowania
art. 112 ust. 4 i art. 115 ust. 5, ktdre majg zosta¢ zawarte w unikalnym
dozywotnim dokumencie identyfikacyjnym, o ktérym mowa w art. 8
ust. 4. Te akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg spraw-
dzajaca, o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.
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Artykut 110

Stosowanie = immunologicznych  weterynaryjnych  produktow
leczniczych

1. Zgodnie z majacym zastosowanie prawem krajowym wlasciwe
organy moga zakaza¢ wytwarzania, przywozu, dystrybucji, posiadania,
sprzedazy, dostarczania lub stosowania immunologicznych weterynaryj-
nych produktéw leczniczych na swoim terytorium lub w jego czegsci,
w przypadku gdy spetliony zostal co najmniej jeden z ponizszych
warunkow:

a) podawanie produktu zwierzetom moze zaktocaé realizacje krajowego
programu diagnozy, kontroli lub likwidacji choroby zwierzecej;

b) podawanie produktu zwierzgtom moze powodowac trudnosci
w stwierdzaniu braku choroby zywych zwierzat lub zanieczyszczenie
srodkow spozywcezych lub innych produktow uzyskanych od leczo-
nych zwierzat;

¢) szczepy czynnikow chorobotwoérczych, do leczenia ktorych produkt
jest przeznaczony celem uzyskania odpornosci, zasadniczo nie
wystepuja na danym terytorium z uwagi na ich zasigg geograficzny.

2. Na zasadzie odstgpstwa od art. 106 ust. 1 niniejszego rozporza-
dzenia oraz w przypadku braku weterynaryjnego produktu leczniczego,
o ktorym mowa w art. 116 niniejszego rozporzadzenia, w przypadku
wystgpienia ogniska choroby umieszczonej w wykazie, o ktorym mowa
w art. 5 rozporzadzenia (UE) 2016/429, lub nowo wystepujacej
choroby, o ktorej mowa w art. 6 tego rozporzadzenia, wlasciwy organ
moze zezwoli¢ na stosowanie immunologicznego weterynaryjnego
produktu leczniczego niedopuszczonego do obrotu w Unii.

3. Na zasadzie odstgpstwa od art. 106 ust. 1 niniejszego rozporza-
dzenia, jezeli immunologiczny weterynaryjny produkt leczniczy zostat
dopuszczony do obrotu, ale nie jest juz dostepny w Unii dla choroby,
ktora nie jest wymieniona w art. 5 ani 6 rozporzadzenia (UE) 2016/429,
ale pojawita si¢ wiasnie w Unii, wiasciwy organ moze w indywidualnym
przypadku, w interesie zdrowia i dobrostanu zwierzat oraz zdrowia
publicznego, zezwoli¢ w indywidualnym przypadku na stosowanie
immunologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego niedopusz-
czonego do obrotu w Unii.

4. Wiasciwe organy bezzwlocznie informuja Komisj¢ o zastosowaniu
ust. 1, 2 1 3 oraz o warunkach, jakimi obwarowano wdrozenie tych
ustepow.

5. Jezeli zwierz¢ ma zosta¢ wywiezione do panstwa trzeciego
i w zwiazku z tym podlega¢ konkretnym wigzacym przepisom o wyma-
ganiach zdrowotnych, obowigzujacym w tym kraju trzecim, wlasciwy
organ moze zezwoli¢ na zastosowanie, wylacznie u danego zwierzgcia,
immunologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego, ktdry nie jest
objety pozwoleniem na dopuszczenie do obrotu w odpowiednim
panstwie cztonkowskim, ale jest dopuszczony w pafstwie trzecim, do
ktorego zwierz¢ ma zostaé wywiezione.

Artykut 111

Stosowanie weterynaryjnych produktéw leczniczych przez lekarzy
weterynarii $wiadczacych ustugi w innych panstwach czlonkowskich

1.  Lekarzowi weterynarii $wiadczagcemu ustugi w panstwie czlon-
kowskim innym niz panstwo cztonkowskie, w ktorym prowadzi on
dziatalno$¢ (zwanym dalej ,,przyjmujacym panstwem cztonkowskim™)
zezwala si¢ na posiadanie i podawanie weterynaryjnych produktéw lecz-
niczych, ktore nie sg dopuszczone do obrotu w przyjmujacym panstwie
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cztonkowskim, zwierzetom lub grupom zwierzat, ktdre pozostaja pod
opieka tego lekarza weterynarii, w niezbednej ilosci nieprzekraczajacej
wielkosci wymaganej do leczenia przepisanego przez lekarza weteryna-
rii, o ile zostang spetnione nast¢pujace warunki:

a) pozwolenie na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnego produktu
leczniczego, ktéry ma zosta¢ podany zwierzgtom, zostalo wydane
przez wlasciwe organy panstwa cztonkowskiego, w ktorym dany
lekarz weterynarii prowadzi dziatalnos$¢, lub przez Komisje;

b) dane weterynaryjne produkty lecznicze sg transportowane przez
lekarza weterynarii w oryginalnych opakowaniach;

¢) lekarz weterynarii postgpuje zgodnie z dobrg praktyka weterynaryjng
stosowang w przyjmujacym panstwie cztonkowskim;

d) lekarz weterynarii wyznacza okres karencji okreSlony na oznako-
waniu opakowania lub w ulotce dotaczanej do opakowania stosowa-
nego weterynaryjnego produktu leczniczego;

e) lekarz weterynarii nie sprzedaje zadnego weterynaryjnego produktu
leczniczego wlascicielowi ani posiadaczowi zwierzat leczonych
w przyjmujacym panstwie czlonkowskim, chyba ze jest to dozwo-
lone na podstawie przepisow przyjmujacego panstwa cztonkow-
skiego.

2. Ust. 1 nie ma zastosowania do immunologicznych weterynaryj-
nych produktow leczniczych, z wyjatkiem toksyn i surowic.

Artykut 112

Stosowanie produktéw leczniczych w sposéb nieuwzgledniony

w  warunkach pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

w przypadku gatunkéow zwierzat niestuzacych do produkeji
zywnosci

1. Na zasadzie odstgpstwa od art. 106 ust. 1, jezeli w panstwie
cztonkowskim nie istnieje zaden dopuszczony do obrotu weterynaryjny
produkt leczniczy stosowany dla danego objawu u gatunku zwierzat
niestuzacych do produkcji zywnos$ci, odpowiedzialny lekarz weterynarii
moze w drodze wyjatku, na swoja wlasng bezposrednia odpowiedzial-
nos¢, a w szczego6lnosci w celu uniknigcia spowodowania niedopusz-
czalnego cierpienia, leczy¢ chore zwierzeta, stosujac nastepujacy
produkt leczniczy:

a) weterynaryjny produkt leczniczy dopuszczony do obrotu na
podstawie niniejszego rozporzadzenia w odpowiednim panstwie
czlonkowskim lub w innym panstwie cztonkowskim, przeznaczony
do stosowania u tego samego gatunku zwierzat lub u innego gatunku
zwierzat w przypadku tego samego lub innego objawu;

b) jezeli nie istnieje zaden weterynaryjny produkt leczniczy, o ktdérym
mowa w lit. a) niniejszego ustgpu, produkt leczniczy stosowany
u ludzi i dopuszczony do obrotu zgodnie z dyrektywa 2001/83/WE
lub rozporzadzeniem (WE) nr 726/2004;

¢) jezeli nie istnieje zaden produkt leczniczy, o ktorym mowa w lit. a)
lub b) niniejszego ustepu, weterynaryjny produkt leczniczy przygo-
towany doraznie zgodnie ze wskazaniami zawartymi w recepcie
weterynaryjnej.
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2. Z wyjatkiem przypadkéw dotyczacych immunologicznych wetery-
naryjnych produktow leczniczych, jezeli nie ma dostgpnych produktow
leczniczych, o ktérych mowa w ust. 1, odpowiedzialny lekarz wetery-
narii moze w drodze wyjatku, na swojg bezposredniag odpowiedzialnosc,
w szczegbdlno$ci w celu uniknigcia spowodowania niedopuszczalnego
cierpienia, leczy¢ zwierze niestuzace do produkcji zywno$ci za pomocg
weterynaryjnego produktu leczniczego dopuszczonego do obrotu
w panstwie trzecim dla tego samego gatunku zwierzat i tego samego
objawu.

3.  Lekarz weterynarii moze podaé¢ produkt leczniczy osobiscie lub
zezwoli¢ na to, na swoja wilasng odpowiedzialno$¢, innej osobie,
zgodnie z przepisami krajowymi.

4. Niniejszy artykul ma réwniez zastosowanie w przypadku leczenia
przez lekarza weterynarii zwierzat z rodziny koniowatych, pod warun-
kiem ze w unikalnym dozywotnim dokumencie identyfikacyjnym,
o ktorym mowa w art. 8 ust. 4, okre§lono, ze zwierz¢ to nie jest
przeznaczone na ubdj w celu spozycia przez ludzi.

5. Niniejszy artykul ma réwniez zastosowanie w przypadku, gdy
dopuszczony do obrotu weterynaryjny produkt leczniczy nie jest
dostepny w odpowiednim panstwie cztonkowskim.

Artykut 113

Stosowanie produktéw leczniczych w sposéb nieuwzgledniony

w  warunkach pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

w przypadku gatunkéw zwierzat ladowych, od ktérych lub
z ktorych pozyskuje si¢ Zzywnos¢

1. Na zasadzie odstgpstwa od art. 106 ust. 1, jezeli w panstwie
cztonkowskim nie istnieje zaden dopuszczony do obrotu weterynaryjny
produkt leczniczy stosowany dla danego objawu u gatunku zwierzat
ladowych, od ktorych lub z ktorych pozyskuje sie¢ zywnos¢, odpowie-
dzialny lekarz weterynarii moze w drodze wyjatku, na swoja wtasna
bezposrednig odpowiedzialno$¢, a w szczegdlnosci w celu uniknigcia
spowodowania niedopuszczalnego cierpienia, leczy¢é chore zwierzgta,
stosujac nastepujacy produkt leczniczy:

a) weterynaryjny produkt leczniczy dopuszczony do obrotu na
podstawie niniejszego rozporzadzenia w odpowiednim panstwie
cztonkowskim lub w innym panstwie cztonkowskim w celu stoso-
wania go u tego samego lub innego gatunku zwierzat ladowych, od
ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢ zywnos$¢, w przypadku tego
samego lub innego objawu,

b) jezeli nie istnieje zaden weterynaryjny produkt leczniczy, o ktoérym
mowa w lit. a) niniejszego ustgpu, weterynaryjny produkt leczniczy
dopuszczony do obrotu na podstawie niniejszego rozporzadzenia
w odpowiednim panstwie cztonkowskim w celu stosowania go
u gatunku zwierzat niestuzacych do produkcji zywnosci dla tego
samego objawu;

¢) jezeli nie istnieje zaden weterynaryjny produkt leczniczy, o ktorym
mowa w lit. a) lub b) niniejszego ustgpu, produkt leczniczy stoso-
wany u ludzi i dopuszczony do obrotu zgodnie z dyrektywa
2001/83/WE lub rozporzadzeniem (WE) nr 726/2004; lub

d) jezeli nie istnieje zaden produkt leczniczy, o ktorym mowa w lit. a),
b) lub c¢) niniejszego ustepu, weterynaryjny produkt leczniczy przy-
gotowany doraznie zgodnie ze wskazaniami zawartymi w recepcie
weterynaryjnej.

2. Z wyjatkiem przypadkéw dotyczacych immunologicznych wetery-

naryjnych produktow leczniczych, jezeli nie ma dost¢pnych produktéw

leczniczych, o ktérych mowa w ust. 1, odpowiedzialny lekarz wetery-
narii moze w drodze wyjatku, na swojg wlasna bezposrednia odpowie-
dzialno$ci, w szczeg6lnosci w celu uniknigcia spowodowania niedo-
puszczalnego cierpienia, leczy¢ zwierzeta ladowe, od ktorych lub

z ktorych pozyskuje si¢ zywnos$¢, za pomoca weterynaryjnego produktu

leczniczego dopuszczonego do obrotu w panstwie trzecim dla tego

samego gatunku zwierzat i tego samego objawu.
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3. Lekarz weterynarii moze podaé¢ produkt leczniczy osobiscie lub
zezwoli¢ na to, na swoja wilasng odpowiedzialno$¢, innej osobie,
zgodnie z przepisami krajowymi.

4. Substancje farmakologicznie czynne zawarte w produktach leczni-
czych stosowanych zgodnie z ust. 1 i 2 niniejszego artykulu sa dozwo-
lone zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr 470/2009 i aktami przyjetymi
na jego podstawie.

5. Niniejszy artykul ma réwniez zastosowanie w przypadku, gdy
dopuszczony do obrotu weterynaryjny produkt leczniczy nie jest
dostepny w odpowiednim panstwie cztonkowskim.

Artykut 114

Stosowanie produktéw leczniczych u gatunkow zwierzat wodnych,
od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ Zywnos¢

1. Na zasadzie odstgpstwa od art. 106 ust. 1, jezeli w panstwie
czlonkowskim nie istnieje zaden dopuszczony do obrotu weterynaryjny
produkt leczniczy stosowany dla danego objawu u gatunku zwierzat
wodnych, od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywnos¢, odpowie-
dzialny lekarz weterynarii moze, na swoja wiasng bezposrednia odpo-
wiedzialnos¢, a w szczegdlnosci w celu uniknigcia spowodowania
niedopuszczalnego cierpienia, leczy¢ chore zwierzgta, stosujac nastgpu-
jacy produkt leczniczy:

a) weterynaryjny produkt leczniczy dopuszczony do obrotu na
podstawie niniejszego rozporzadzenia w odpowiednim panstwie
czlonkowskim lub w innym panstwie cztonkowskim w celu stoso-
wania go u tego samego lub innego gatunku zwierzat wodnych, od
ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywnos$¢, w przypadku tego
samego lub innego objawu;

b) jezeli nie istnieje zaden weterynaryjny produkt leczniczy, o ktérym
mowa w lit. a) niniejszego ustgpu, weterynaryjny produkt leczniczy
dopuszczony do obrotu na podstawie niniejszego rozporzadzenia
w odpowiednim panstwie cztonkowskim lub w innym panstwie
cztonkowskim w celu stosowania go u danego gatunku zwierzat
ladowych, od ktorych i z ktérych pozyskuje si¢ zywno$¢, zawiera-
jacy substancje obecng w wykazie ustanowionym zgodnie z ust. 3;

¢) jezeli nie istnieje zaden weterynaryjny produkt leczniczy, o ktorym
mowa w lit. a) lub b) niniejszego ustgpu, produkt leczniczy stoso-
wany u ludzi i dopuszczony do obrotu zgodnie z dyrektywa
2001/83/WE lub rozporzadzeniem (WE) nr 726/2004 i zawierajacy
substancje obecne w wykazie ustanowionym zgodnie z ust. 3 niniej-
szego artykuhu; lub

d) jezeli nie istnieje zaden produkt leczniczy, o ktorym mowa w lit. a),
b) lub c¢) niniejszego ustepu, weterynaryjny produkt leczniczy przy-
gotowany doraznie zgodnie ze wskazaniami zawartymi w recepcie
weterynaryjnej.

2. Na zasadzie odstepstwa od ust. 1 lit. b) i ¢), do momentu ustano-
wienia wykazu, o ktérym mowa w ust. 3, odpowiedzialny lekarz wete-
rynarii moze w drodze wyjatku, na swojg wlasng bezposrednig odpo-
wiedzialnos¢, a w szczegdlnosci w celu uniknigcia spowodowania
niedopuszczalnego cierpienia, leczy¢é zwierzg¢ta nalezace do gatunku
zwierzat wodnych, od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywnosc,
znajdujace si¢ w konkretnym gospodarstwie, stosujac nastgpujacy
produkt leczniczy:

a) weterynaryjny produkt leczniczy dopuszczony do obrotu na
podstawie niniejszego rozporzadzenia w odpowiednim panstwie
czlonkowskim lub w innym panstwie czlonkowskim do stosowania
u gatunku zwierzat ladowych, od ktorych Iub z ktorych pozyskuje
si¢ zywnos¢;

b) jezeli nie istnieje zaden weterynaryjny produkt leczniczy, o ktorym
mowa w lit. a) niniejszego ustgpu, produkt leczniczy stosowany
u ludzi i dopuszczony do obrotu zgodnie z dyrektywa 2001/83/WE
lub rozporzadzeniem (WE) nr 726/2004.
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3. Komisja ustanawia, w drodze aktéw wykonawczych, najpozniej
w ciggu pigciu lat od dnia 28 stycznia 2022 r., wykaz substancji stoso-
wanych w weterynaryjnych produktach leczniczych dopuszczonych do
obrotu w Unii w celu stosowania u gatunkow zwierzat ladowych, od
ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢ zywno$¢, lub substancji zawartych
w produkcie leczniczym stosowanym u ludzi i dopuszczonym do obrotu
zgodnie z dyrektywa 2001/83/WE lub rozporzadzeniem (WE) nr
726/2004, ktore moga by¢ stosowane u gatunkow zwierzat wodnych,
od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywnos¢, zgodnie z ust. 1 niniej-
szego artykutu. Te akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg
sprawdzajacg, o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.

Przyjmujac te akty wykonawcze, Komisja uwzglednia nastgpujace
kryteria:

a) ryzyko dla $rodowiska, jezeli gatunki zwierzat wodnych, od ktorych
lub z ktorych pozyskuje si¢ zywnos¢, sg leczone tymi substancjami;

b) wplyw na zdrowie zwierzat i zdrowie publiczne, jezeli chore gatunki
zwierzat wodnych, od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywnose,
nie mogg otrzymac $rodkoéw przeciwdrobnoustrojowych wymienio-
nych zgodnie z art. 107 ust. 6;

¢) dostepnos¢ lub brak dostepnosci innych produktéw leczniczych,
metod leczenia lub $rodkéw zapobiegania chorobom lub pewnym
objawom u gatunkdéw zwierzat wodnych, od ktorych lub z ktérych
pozyskuje si¢ zywnos¢, lub leczenia tych chordb lub objawow.

4. Z wyjatkiem przypadkoéw dotyczacych immunologicznych wetery-
naryjnych produktow leczniczych, jezeli nie ma dostepnych produktéw
leczniczych, o ktéorych mowa w ust. 1 i 2, odpowiedzialny lekarz wete-
rynarii moze w drodze wyjatku, na swoja wlasng bezposrednig odpo-
wiedzialnos¢, w szczegdlnosci w celu uniknigcia spowodowania niedo-
puszczalnego cierpienia, leczy¢ gatunki zwierzat wodnych, od ktdrych
lub z ktorych pozyskuje sie¢ zywno$¢, za pomoca weterynaryjnego
produktu leczniczego dopuszczonego do obrotu w panstwie trzecim
dla tego samego gatunku i tego samego objawu.

5. Lekarz weterynarii moze poda¢ produkt leczniczy osobiscie lub
zezwoli¢ na to, na swoja wilasng odpowiedzialno$¢, innej osobie,
zgodnie z przepisami krajowymi.

6.  Substancje farmakologicznie czynne zawarte w produktach leczni-
czych stosowanych zgodnie z ust. 1, 2 i 4 niniejszego artykulu sg
dozwolone zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr 470/2009 i aktami przy-
jetymi na jego podstawie.

7. Niniejszy artykul ma réwniez zastosowanie w przypadku, gdy
dopuszczony do obrotu weterynaryjny produkt leczniczy nie jest
dostepny w odpowiednim panstwie cztonkowskim.

Artykut 115

Okres karencji dotyczacy produktéw leczniczych stosowanych

u gatunkéw zwierzat, od ktorych lub z ktérych pozyskuje sie

zywno$¢, w sposob nieuwzgledniony w warunkach pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu

1. Do celow art. 113 i 114, jezeli w charakterystyce stosowanego
produktu leczniczego nie okreslono okresu karencji w odniesieniu do
przedmiotowego gatunku zwierzat, okres karencji ustala lekarz wetery-
narii wedhug nastgpujacych kryteriow:

a) w przypadku migsa i podrobow ssakow, drobiu i hodowlanego
ptactwa lownego, od ktérych lub z ktdrych pozyskuje si¢ zywnosé,
okres karencji nie moze by¢ krotszy niz:
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(1) najdhuzszy okres karencji okreslony w charakterystyce danego
produktu leczniczego przewidziany dla migsa i podroboéw
pomnozony przez wspdiczynnik 1,5;

(i1) 28 dni, jezeli dany produkt leczniczy nie jest dopuszczony do
stosowania u zwierzat, od ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢
Zywnosc¢;

(iii) jeden dzien, jezeli okres karencji danego produktu leczniczego
wynosi zero, a produkt ten jest stosowany u innej rodziny zwie-
rzat niz gatunek docelowy, na ktéry wydano pozwolenie;

b) w przypadku mleka zwierzat, ktorych mleko jest przeznaczone do
spozycia przez ludzi, okres karencji nie moze by¢ krotszy niz:

(1) najdtuzszy okres karencji dla mleka okreslony w charakterystyce
danego produktu leczniczego przewidziany dla dowolnego
gatunku zwierzat pomnozony przez wspolczynnik 1,5;

(i1) siedem dni, jezeli dany produkt leczniczy nie jest dopuszczony
do stosowania u zwierzat, ktorych mleko jest przeznaczone do
spozycia przez ludzi,

(iii) jeden dzien, jezeli okres karencji danego produktu leczniczego
Wynosi zero;

¢) w przypadku jaj zwierzat, ktorych jaja sg przeznaczone do spozycia
przez ludzi, okres karencji nie moze by¢ krotszy niz:

(1) najdtuzszy okres karencji dla jaj okreslony w charakterystyce
danego produktu leczniczego przewidziany dla dowolnego
gatunku zwierzat, pomnozony przez wspdtczynnik 1,5;

(i) 10 dni, jezeli dany produkt nie jest dopuszczony do stosowania
u zwierzat, ktorych jaja sa przeznaczone do spozycia przez ludzi;

d) w przypadku gatunkow zwierzat wodnych, ktérych migso jest prze-
znaczone do spozycia przez ludzi, okres karencji nie moze by¢
krotszy niz:

(1) najdhuzszy okres karencji okreslony w charakterystyce danego
produktu leczniczego przewidziany dla jakiegokolwiek gatunku
zwierzat wodnych pomnozony przez wspotczynnik 1,5 i wyra-
zony w stopniodniach;

(i1) jezeli produkt leczniczy jest dopuszczony do stosowania
u gatunkow zwierzat ladowych, od ktérych lub z ktérych pozys-
kuje si¢ zywno$¢, najdluzszy okres karencji dla dowolnego
gatunku zwierzat, od ktorych lub z ktérych pozyskuje sie
zywno$¢, wskazany w charakterystyce produktu leczniczego
pomnozony przez wspotczynnik 50 i wyrazony w stopniodniach,
ale nieprzekraczajacy 500 stopniodni;

(iii) 500 stopniodni, jezeli dany produkt leczniczy nie jest dopusz-
czony do stosowania u gatunkoéw zwierzat, od ktérych lub
z ktorych pozyskuje si¢ zywnosc,

(iv) 25 stopniodni, jesli najdluzszy okres karencji w przypadku
jakichkolwiek gatunkow zwierzat wynosi zero.
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2. Jezeli w wyniku obliczenia okresu karencji zgodnie z ust. 1 lit. a)
ppkt (i), ust. 1 lit. b) ppkt (i), ust. 1 lit. ¢) ppkt (i) i ust. 1 lit. d) ppkt (i)
i (ii) uzyskuje si¢ ulamkowa liczba dni, okres karencji zaokragla si¢
w gor¢ do najblizszej liczby dni.

3.  Komisja przyjmuje akty delegowane zgodnie z art. 147 w celu
zmiany niniejszego artykulu poprzez zmiang przepisow okreslonych
w ust. 1 1 4w $wietle nowych dowodéow naukowych.

4. W przypadku pszczot lekarz weterynarii ustala odpowiedni okres
karencji poprzez dokonanie oceny szczego6lnej sytuacji okreslonego ula
lub okreslonych uli w odniesieniu do poszczegdlnych przypadkow,
a w szczegdlnosci ryzyko wystgpienia pozostalosci w miodzie lub
w innych $rodkach spozywczych zebranych z uli i przeznaczonych do
spozycia przez ludzi.

5. Na zasadzie odstgpstwa od art. 113 ust. 1 i 4 Komisja ustanawia,
w drodze aktow wykonawczych, wykaz substancji, ktore sg niezbgdne
w leczeniu zwierzat z rodziny koniowatych lub ktére przynosza dodat-
kowe korzysci kliniczne w poréwnaniu z innymi mozliwos$ciami
leczenia dostgpnymi dla zwierzat z rodziny koniowatych i w przypadku
ktorych okres karencji dotyczacy zwierzat z rodziny koniowatych
wynosi sze$¢ miesigey. Te akty wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie
z procedurg sprawdzajaca, o ktorej mowa w art. 145 ust. 2.

Artykut 116

Stan zdrowia

Na zasadzie odstgpstwa od art. 106 ust. 1 wlasciwy organ moze
zezwoli¢ na stosowanie na swoim terytorium weterynaryjnych
produktow leczniczych niedopuszczonych do obrotu w tym panstwie
cztonkowskim, jezeli wymaga tego sytuacja zwigzana ze zdrowiem
zwierzat lub zdrowiem publicznym, a obrot tymi weterynaryjnymi
produktami leczniczymi jest dozwolony w innym panstwie cztonkow-
skim.

Artykut 117

Zbieranie i usuwanie odpadéw weterynaryjnych produktéw
leczniczych

Panstwa czlonkowskie zapewniaja stosowanie odpowiednich systemow
zbierania i usuwania odpadéw weterynaryjnych produktow leczniczych.

Artykut 118

Zwierzeta lub produkty pochodzenia zwierzecego przywozone do
Unii

1. Art. 107 wust. 2 stosuje si¢ odpowiednio do podmiotow
w panstwach trzecich; podmioty te nie moga stosowa¢ okreslonych
srodkow przeciwdrobnoustrojowych, o ktérych mowa w art. 37 ust. 5,
w stopniu, w jakim ma to znaczenie w odniesieniu do zwierzat lub
produktow pochodzenia zwierzgcego wywozonych z takich panstw trze-
cich do Unii.

2. Komisja przyjmuje akty delegowane zgodnie z art. 147 w celu
uzupelnienia niniejszego artykutlu poprzez ustanowienie niezbgdnych
przepiséw szczegdlowych dotyczacych stosowania ust. 1 niniejszego
artykutu.
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Sekcja 4
Reklama

Artykut 119

Reklamowanie weterynaryjnych produktéw leczniczych

1. W danym panstwie czlonkowskim mozna reklamowac jedynie
weterynaryjne produkty lecznicze, ktore sa dopuszczone do obrotu lub
zarejestrowane w tym panstwie cztonkowskim, chyba ze wtasciwy
organ postanowi inaczej zgodnie z majacym zastosowanie prawem
krajowym.

2. Reklama weterynaryjnego produktu leczniczego jasno wskazuje,
ze jej celem jest propagowanie dostarczania, sprzedazy, przepisywania,
dystrybucji lub stosowania weterynaryjnego produktu leczniczego.

3. Reklam nie mozna formulowaé¢ w sposob sugerujacy, ze wetery-
naryjny produkt leczniczy moze stanowi¢ pasz¢ lub produkt biobojczy.

4.  Reklama musi by¢ zgodna z charakterystyka reklamowanego
weterynaryjnego produktu leczniczego.

5. Reklama nie zawiera informacji w takiej formie, ktéra moze wpro-
wadza¢ w blad lub prowadzi¢ do niewlasciwego stosowania danego
weterynaryjnego produktu leczniczego.

6. Reklama zach¢ca do odpowiedzialnego stosowania weterynaryj-
nego produktu leczniczego, przedstawiajac go w sposob obiektywny
i bez wyolbrzymiania jego wiasciwosci.

7.  Zawieszenie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu wyklucza
reklamowanie w okresie zawieszenia danego weterynaryjnego produktu
leczniczego w panstwie czlonkowskim, w ktorym jest on zawieszony.

8. Weterynaryjnych produktow leczniczych nie wolno dystrybuowac
w celach promocyjnych z wyjatkiem niewielkich ilosci probek.

9.  Przeciwdrobnoustrojowych weterynaryjnych produktow leczni-
czych nie wolno dystrybuowa¢ w celach promocyjnych w postaci
probek ani w zadnej innej formie.

10.  Probki, o ktorych mowa w ust. 8, sag odpowiednio oznakowane,
ze wskazaniem, ze sga one probkami, oraz s3 przekazywane
bezposrednio lekarzom weterynarii lub innym osobom uprawnionym
do dostarczania takich weterynaryjnych produktow leczniczych w trakcie
imprez sponsorowanych lub przez przedstawicieli handlowych podczas
ich wizyt.

Artykut 120

Reklamowanie weterynaryjnych produktow leczniczych
wydawanych na recepte weterynaryjna

1. Reklamowanie weterynaryjnych produktéw leczniczych wydawa-
nych na recept¢ weterynaryjng zgodnie z art. 34 jest dozwolone jedynie
w przypadku, gdy jest ono skierowane wylacznie do nastgpujacych
0sob:

a) lekarzy weterynarii;

b) oséb uprawnionych do dostarczania weterynaryjnych produktow
leczniczych zgodnie z prawem krajowym.
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2. Na zasadzie odstgpstwa od ust. 1 niniejszego artykulu reklamo-
wanie weterynaryjnych produktéw leczniczych wydawanych na recepte
weterynaryjng zgodnie z art. 34 zawodowym hodowcom zwierzat moze
by¢ dozwolone przez panstwo cztonkowskie pod warunkiem ze spet-
nione s3a nastgpujace warunki:

a) reklama jest ograniczona do immunologicznych weterynaryjnych
produktow leczniczych;

b) reklama zawiera jednoznaczne zaproszenie dla zawodowych
hodowcoéw zwierzat do skonsultowania si¢ z lekarzem weterynarii
w sprawie immunologicznego weterynaryjnego produktu leczni-
czego.

3. Niezaleznie od ust. 1 i1 2 zakazuje si¢ reklamowania inaktywowa-
nych immunologicznych weterynaryjnych produktow leczniczych, ktore
zostalty wytworzone z patogendéw 1 antygendw uzyskanych od zwie-
rzgcia lub zwierzat w jednostce epidemiologicznej i wykorzystane do
leczenia tego zwierzecia lub tych zwierzat w tej samej jednostce epide-
miologicznej Iub do leczenia zwierzecia lub zwierzat w jednostce, co do
ktorej stwierdzono powigzanie epidemiologiczne.

Artykut 121

Promowanie produktéow leczniczych stosowanych u zwierzat

1. W przypadku gdy produkty lecznicze promuje si¢ wobec 0sob
uprawnionych do ich przepisywania lub dostarczania zgodnie z niniej-
szym rozporzadzeniem, nie mozna takim osobom dostarcza¢, oferowac
lub obiecywa¢ zadnych upominkéw, korzysci finansowych lub korzysci
w naturze, chyba ze sg znikomej wartosci i wigzg si¢ z praktyka prze-
pisywania lub dostarczania produktéw leczniczych.

2. Osoby uprawnione do przepisywania lub dostarczania produktow
leczniczych, o ktérych mowa w ust. 1, nie zabiegajag o zachgty zabro-
nione na mocy tego ustepu ani ich nie przyjmuja.

3. Ust. 1 nie stanowi przeszkody dla goscinnosci oferowane;j,
bezposrednio lub posrednio, podczas wydarzen organizowanych
wylacznie dla celow zawodowych i naukowych. Taka goscinno$é
musi by¢ zawsze $ci$le ograniczona do tych gldwnych celéw danego
wydarzenia.

4. Ust. 1, 2 i 3 pozostaja bez wplywu na istniejace $rodki lub prak-
tyki handlowe w panstwach cztonkowskich odnoszace si¢ do cen, marz
i rabatow.

Artykut 122
Wdrozenie przepiséw dotyczacych reklamy

Panstwa czltonkowskie moga ustanowi¢ procedury, ktére uznajg za
konieczne w celu wdrozenia art. 119, 120 i 121.

ROZDZIAL VIII
INSPEKCJE I KONTROLE

Artykut 123

Kontrole

1.  Wiasciwe organy przeprowadzajg kontrole nastepujacych osob:

a) producentdéw i importerow weterynaryjnych produktéw leczniczych
i substancji czynnych;

b) dystrybutoréw substancji czynnych;

¢) posiadaczy pozwolen na dopuszczenie do obrotu;
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d) posiadaczy pozwolen na dystrybucj¢ hurtows;
e) osob prowadzacych handel detaliczny;

f) wilascicieli 1 posiadaczy zwierzat, od ktorych lub z ktorych pozyskuje
si¢ zywnos¢;

g) lekarzy weterynarii;

h) posiadaczy rejestracji homeopatycznych weterynaryjnych produktow
leczniczych;

i) posiadaczy weterynaryjnych produktow leczniczych, o ktorych
mowa w art. 5 ust. 6; oraz

j) wszystkich innych os6b majacych obowigzki na mocy niniejszego
rozporzadzenia.

2. Kontrole, o ktérych mowa w ust. 1, przeprowadzane sg regularnie,
na podstawie analizy ryzyka, w celu sprawdzenia, czy osoby, o ktorych
mowa w ust. 1, stosuja si¢ do niniejszego rozporzadzenia.

3.  Wiasciwe organy przeprowadzaja kontrole oparte na analizie
ryzyka, o ktorych mowa w ust. 2, uwzgledniajagc co najmnie;j:

a) ryzyko zwigzane nieodlacznie z dziatalnoscig osob, o ktorych mowa
w ust. 1, 1 lokalizacja prowadzonej przez nie dziatalno$ci;

b) historyczne dane dotyczace osdb, o ktorych mowa w ust. 1, w odnie-
sieniu do wynikow przeprowadzanych wobec nich kontroli i dotych-
czasowej zgodnosci z wymogami;

¢) wszelkie informacje, ktore mogg wskazywac na niestosowanie si¢ do
wWymogow;

d) potencjalny wplyw niestosowania si¢ do wymogoéw na zdrowie
publiczne, zdrowie zwierzat, dobrostan zwierzat i $rodowisko.

4. Kontrole mogg by¢ rowniez przeprowadzane na wniosek wiasci-
wego organu innego panstwa czlonkowskiego, Komisji lub Agencji.

5.  Kontrole przeprowadzane sa przez przedstawicieli wlasciwych
organow.

6. Inspekcji mozna dokonywa¢ w ramach kontroli. Takie inspekcje
mogg odbywac si¢ bez zapowiedzi. Podczas tych inspekcji przedstawi-
ciele wlasciwych organdéw sg upowaznieni co najmniej do:

a) inspekcji pomieszczen, sprzetu, srodkow transportu, rejestrow, doku-
mentow 1 systemOw zwigzanych z celem inspekcji;

b) inspekcji i pobierania probek w celu przekazania ich do niezaleznej
analizy przeprowadzanej w Panstwowym Laboratorium Kontroli
Produktow Leczniczych lub w laboratorium wyznaczonym do tego
celu przez panstwo cztonkowskie;

c) dokumentowania wszelkich dowodéw uznanych za niezbedne przez
przedstawicieli;

d) przeprowadzania takich samych kontroli u wszystkich stron, ktore
wykonujg przewidziane w niniejszym rozporzadzeniu zadania
z osobami, o ktorych mowa w ust. 1, dla tych osoéb lub w ich
imieniu.

7.  Przedstawiciele wlasciwych organdw prowadzg dokumentacje
kazdej przeprowadzanej przez siebie kontroli i w razie potrzeby sporza-
dzaja sprawozdanie. Osoba, o ktorej mowa w ust. 1, jest niezwlocznie
informowana na piSmie przez wlasciwy organ o wszelkich przypadkach
niezgodnos$ci stwierdzonych w ramach kontroli i ma mozliwo$¢ przed-
stawienia uwag w terminie okre$lonym przez wilasciwy organ.
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8. Wilasciwe organy posiadajg procedury lub ustalenia w celu zapew-
nienia, aby personel przeprowadzajacy kontrole byt wolny od wszelkich
konfliktow interesow.

Artykut 124

Audyty przeprowadzane przez Komisje

Komisja moze przeprowadza¢ audyty wlasciwych organéw w panstwach
cztonkowskich w celu potwierdzenia stosownosci kontroli przeprowa-
dzanych przez te wlasciwe organy. Audyty te sg koordynowane we
wspolpracy z odpowiednim panstwem czlonkowskim i prowadzone
tak, aby unikna¢ niepotrzebnych obcigzen administracyjnych.

Po przeprowadzeniu kazdego audytu Komisja sporzadza projekt spra-
wozdania zawierajacy, w stosownych przypadkach, zalecenia dla odpo-
wiedniego panstwa cztonkowskiego. Komisja przesyla projekt sprawo-
zdania wlasciwemu organowi, dajac mu mozliwo$¢ zgloszenia uwag,
ktére zostaja uwzglednione przy sporzadzaniu sprawozdania konco-
wego. Komisja upublicznia sprawozdanie koncowe oraz uwagi.

Artykut 125
Certyfikat zgodnosci

Aby sprawdzi¢, czy dane przedtozone w celu uzyskania certyfikatu
zgodno$ci sg zgodne z monografiami Farmakopei Europejskiej, organ
normalizacji nomenklatury i norm jako$ci w rozumieniu Konwencji
o opracowaniu farmakopei europejskiej przyjetej decyzja Rady
94/358/WE (°) (Europejska Dyrekcja ds. Jakosci Lekow i Opieki Zdro-
wotnej (EDQM)) moze wystgpi¢ do Komisji lub Agencji z wnioskiem
o przeprowadzenie inspekcji przez wlasciwy organ, jezeli dany materiat
wyjsciowy jest przedmiotem monografii Farmakopei Europejskiej.

Artykut 126

Szczegdélne  przepisy  dotyczace  inspekeji  nadzoru  nad
bezpieczenstwem farmakoterapii

1. Wiladciwe organy oraz Agencja zapewniaja regularna weryfikacje
wszystkich pelnych opiséw systemow nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii w Unii 1 prawidlowe stosowanie systeméw nadzoru
nad bezpieczenstwem farmakoterapii.

2. Agencja koordynuje, a wlasciwe organy przeprowadzaja inspekcje
systemow nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii w zakresie
weterynaryjnych produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu
zgodnie z art. 44.

3. Wiasciwe organy przeprowadzajg inspekcje systemow nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii w zakresie weterynaryjnych produktow
leczniczych dopuszczonych do obrotu zgodnie z art. 47, 49, 52 i1 53.

4.  Wiasciwe organy panstw cztonkowskich, w ktorych znajduja si¢
pelne opisy systemow nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii,
przeprowadzaja inspekcje pelnych opisow systemow nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii.

(°) Decyzja Rady 94/358/WE z dnia 16 czerwca 1994 r. przyjmujaca w imieniu

Wspoélnoty Europejskiej Konwencj¢ dotyczaca opracowania Farmakopei
Europejskiej (Dz.U. L 158 z 25.6.1994, s. 17).
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5. Z zastrzezeniem ust. 4 niniejszego artykulu i zgodnie z art. 80
wlasciwy organ moze podja¢ wszelkie inicjatywy zwigzane z podziatem
pracy i delegowaé obowigzki innym wiasciwym organom, aby unikna¢
powielania inspekcji systemoéw nadzoru nad bezpieczenstwem farmako-
terapil.

6.  Wyniki inspekcji nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii sa
rejestrowane w bazie danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczen-
stwem farmakoterapii, o ktorej mowa w art. 74.

Artykut 127

Dowody potwierdzajace jakos¢ produktu w  przypadku
weterynaryjnych produktow leczniczych

1. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu dysponuje wyni-
kami badan kontrolnych weterynaryjnego produktu leczniczego lub
sktadnikéw 1 posrednich produktéw procesu wytwarzania przeprowa-
dzonych zgodnie z metodami okre§lonymi w pozwoleniu na dopusz-
czenie do obrotu.

2. Jezeli wlasciwy organ stwierdzi, ze seria weterynaryjnego
produktu leczniczego jest niezgodna ze sprawozdaniem z kontroli
producenta lub ze specyfikacjg zawartg w pozwoleniu na dopuszczenie
do obrotu, podejmuje $rodki w stosunku do posiadacza pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu i producenta oraz powiadamia o tym wilasciwe
organy innych panstw cztonkowskich, w ktorych dany weterynaryjny
produkt leczniczy jest dopuszczony do obrotu, a takze Agencje, w przy-
padku gdy dany weterynaryjny produkt leczniczy jest dopuszczony do
obrotu w procedurze scentralizowane;j.

Artykut 128

Szczegolne dowody potwierdzajace jako$¢ produktu w przypadku
immunologicznych weterynaryjnych produktéw leczniczych

1. Dla celow stosowania art. 127 ust. 1 wlasciwe organy moga
wymagac, aby posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu immu-
nologicznych  weterynaryjnych produktow leczniczych dostarczyt
wlasciwym organom kopie wszystkich sprawozdan z kontroli podpisa-
nych przez osob¢ wykwalifikowana zgodnie z art. 97.

2. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu immunologicz-
nych weterynaryjnych produktow leczniczych zapewnia przechowy-
wanie odpowiedniej liczby reprezentatywnych probek z kazdej serii
weterynaryjnych produktow leczniczych co najmniej do momentu upty-
nigcia terminu waznosci i bezzwlocznie dostarcza probki na wniosek
wlasciwych organow.

3. Jezeli jest to niezbedne z przyczyn zwigzanych ze zdrowiem
ludzkim Iub zdrowiem zwierzat, wlasciwy organ moze zazada¢ od
posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu immunologicznego
weterynaryjnego produktu leczniczego dostarczenia probek serii
produktu luzem Iub immunologicznego weterynaryjnego produktu lecz-
niczego do celéw przeprowadzenia kontroli przez Panstwowe Labora-
torium Kontroli Produktow Leczniczych, zanim dany produkt zostanie
wprowadzony do obrotu.
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4. Na wniosek wlasciwego organu posiadacz pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu bezzwlocznie dostarcza probki, o ktérych mowa
w ust. 2, wraz ze sprawozdaniami z kontroli, o ktérych mowa w ust. 1,
do celow badan kontrolnych. Wtasciwy organ informuje wlasciwe
organy w innych panstwach cztonkowskich, w ktérych dany immuno-
logiczny weterynaryjny produkt leczniczy jest dopuszczony do obrotu,
jak rowniez EDQM i Agencje, w przypadku gdy dany weterynaryjny
produkt leczniczy zostal dopuszczony do obrotu w procedurze scentra-
lizowanej, o zamiarze przeprowadzenia kontroli serii immunologicznego
weterynaryjnego produktu leczniczego.

5. Na podstawie sprawozdan z kontroli, o ktérych mowa w niniej-
szym rozdziale, laboratorium odpowiedzialne za kontrole powtarza na
dostarczonych probkach wszystkie badania przeprowadzone przez
producenta na gotowym immunologicznym weterynaryjnym produkcie
leczniczym, zgodnie z odpowiednig specyfikacja zawarta w jego doku-
mentacji na potrzeby pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

6.  Wykaz badan, ktére musi powtdrzy¢ laboratorium odpowiedzialne
za kontrole, ogranicza si¢ do badan, ktorych przeprowadzenie jest
uzasadnione, pod warunkiem ze wszystkie wlasciwe organy w odpo-
wiednich panstwach cztonkowskich oraz, w stosownych przypadkach,
EDQM, wyraza zgod¢ na takie ograniczenie.

W odniesieniu do immunologicznych weterynaryjnych produktéw lecz-
niczych dopuszczonych do obrotu w procedurze scentralizowanej wykaz
badan, ktore laboratorium kontrolne musi powtorzy¢, moze zosta¢ ogra-
niczony wylacznie za zgoda Agencji.

7.  Wilasciwe organy uznaja wyniki badan, o ktorych mowa w ust. 5.

8. Jezeli Komisja nie zostata poinformowana, ze do celow przepro-
wadzenia badan konieczny jest dtuzszy okres, wlasciwe organy zapew-
niajg ukonczenie kontroli w ciggu 60 dni od otrzymania probek i spra-
wozdan z kontroli.

9. W tym samym terminie wlasciwy organ powiadamia o wynikach
badan wilasciwe organy innych odpowiednich panstw cztonkowskich,
EDQM, posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu oraz,
w stosownych przypadkach, producenta.

10.  Wilasciwy organ sprawdza, czy procesy wytworcze stosowane
w wytwarzaniu immunologicznych weterynaryjnych produktéw leczni-
czych zostaly zatwierdzone i czy zapewniona jest jednorodno$¢ migdzy
kolejnymi seriami.

ROZDZIAL IX

OGRANICZENIA I KARY

Artykut 129

Tymczasowe ograniczenia ze wzgledow bezpieczenstwa

1. W przypadku wystapienia ryzyka dla zdrowia publicznego lub
zdrowia zwierzat lub $rodowiska, wymagajacego niezwlocznego
podjecia dziatan, wlasciwy organ, a w przypadku weterynaryjnych
produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu w procedurze scen-
tralizowanej rowniez Komisja, moga nalozy¢ tymczasowe ograniczenia
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ze wzgledow bezpieczenstwa na posiadacza pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu i inne osoby, ktore maja obowiazki wynikajace
z niniejszego rozporzadzenia. Te tymczasowe ograniczenia ze wzgledow
bezpieczenstwa moga obejmowac:

a) ograniczenie dostarczania weterynaryjnych produktow leczniczych
na wniosek wlasciwego organu, a w przypadku weterynaryjnych
produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu w procedurze
scentralizowanej — réwniez na wniosek Komisji skierowany do
wlasciwego organu;

b) ograniczenie stosowania weterynaryjnych produktéw leczniczych na
wniosek wiasciwego organu, a w przypadku weterynaryjnych
produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu w procedurze
scentralizowanej — rowniez na wniosek Komisji skierowany do
wlasciwego organu,

¢) zawieszenie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu przez wlasciwy
organ, ktory wydat to pozwolenie, a w przypadku weterynaryjnych
produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu w procedurze
scentralizowanej — przez Komisjg.

2. Zainteresowany wlasciwy organ najpdzniej w nastegpnym dniu
roboczym informuje inne wilasciwe organy i Komisj¢ o wszelkich
tymczasowych ograniczeniach ze wzgledow bezpieczenstwa. W przy-
padku pozwolen na dopuszczenie do obrotu w procedurze scentralizo-
wanej Komisja w takim samym terminie informuje wlasciwe organy
o wszystkich natozonych tymczasowych ograniczeniach ze wzgledow
bezpieczenstwa.

3. Nakladajac ograniczenie zgodnie z ust. 1 niniejszego artykutu,
wlasciwe organy i Komisja moga jednoczes$nie przekaza¢ sprawe
Agencji zgodnie z art. 82.

4. W stosownych przypadkach posiadacz pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu sktada wniosek o zmian¢ warunkow pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu zgodnie z art. 62.

Artykut 130

Zawieszanie, cofanie lub zmiana warunkéw pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu

1.  Wiasciwy organ lub, w przypadku pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu w procedurze scentralizowanej, Komisja, zawieszaja lub cofaja
pozwolenie na dopuszczenie do obrotu lub zwracaja si¢ do posiadacza
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu o przedtozenie wniosku o zmiang
warunkéw pozwolenia, jezeli stosunek korzysci do ryzyka weterynaryj-
nego produktu leczniczego nie jest juz pozytywny lub jest niewystar-
czajacy do zapewnienia bezpieczenstwa Zywnosci.

2. Wiasciwy organ lub, w przypadku pozwolen na dopuszczenie do
obrotu w procedurze scentralizowanej, Komisja, cofajga pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu, jezeli posiadacz pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu przestaje spelnia¢é wymodg posiadania siedziby w Unii,
o ktéorym mowa w art. 5 ust. 4.

3. Wiasciwy organ lub, w przypadku pozwolen na dopuszczenie do
obrotu w procedurze scentralizowanej, Komisja, mogg — w zaleznoSci
od przypadku — zawiesi¢ lub cofnaé¢ pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu lub zwroci¢ si¢ do posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu o przedtozenie wniosku o zmian¢ warunkéw pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu, stosownie do przypadku, z jednej lub kilku
z nastgpujacych przyczyn:
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a) posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu nie stosuje si¢ do
wymogoéw okreslonych w art. 58;

b) posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu nie stosuje si¢ do
wymogoéw okreslonych w art. 127;

c) system nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii ustanowiony
zgodnie z art. 77 ust. 1 jest nieodpowiedni;

d) posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu nie wypeknia
swoich obowigzkow okreslonych w art. 77,

e) osoba wykwalifikowana odpowiedzialna za nadzor nad bezpieczen-
stwem farmakoterapii nie wypelnia swoich zadan okreslonych
w art. 78.

4. Do celow ust. 1, 2 1 3, w przypadku pozwolen na dopuszczenie do
obrotu w procedurze scentralizowanej, przed podjeciem dzialan,
Komisja w stosownych przypadkach zwraca si¢ o opini¢ Agencji
w terminie, ktory ustala stosownie do pilnosci sprawy, w celu zbadania
przyczyn, o ktorych mowa w tych ustgpach. Posiadacz pozwolenia na
dopuszczenie weterynaryjnego produktu leczniczego do obrotu jest
wzywany do przedstawienia ustnych lub pisemnych wyjasnien w okres-
lonym terminie wyznaczonym przez Komisjg.

Na podstawie opinii Agencji Komisja, w stosownych przypadkach,
przyjmuje $rodki tymczasowe, ktore stosuje si¢ niezwlocznie. Komisja
podejmuje ostateczng decyzje w drodze aktow wykonawczych. Te akty
wykonawcze przyjmuje si¢ zgodnie z procedurg sprawdzajaca, o ktorej
mowa w art. 145 ust. 2.

5.  Panstwa czlonkowskie okreslaja procedury w zakresie stosowania
ust. 1, 21 3.

Artykut 131

Zawieszanie i cofanie pozwolen na dystrybucje¢ hurtowa

1. W przypadku niezgodnosci z wymogami okreslonymi w art. 101
ust. 3 wlasciwy organ zawiesza lub cofa pozwolenie na dystrybucje
hurtowg weterynaryjnych produktow leczniczych.

2. W przypadku niezgodno$ci z wymogami okre§lonymi w art. 101,
z wyjatkiem ust. 3, wlasciwy organ, bez uszczerbku dla wszelkich
innych stosownych dzialan przewidzianych prawem krajowym, moze
wprowadzi¢ co najmniej jeden z nastepujacych srodkow:

a) zawieszenie pozwolenia na dystrybucje hurtowa;

b) zawieszenie pozwolenia na dystrybucje hurtowa dla jednej lub wigk-
szej liczby kategorii weterynaryjnych produktow leczniczych;

c¢) cofnigcie pozwolenia na dystrybucj¢ hurtowa dla jednej lub wigkszej
liczby kategorii weterynaryjnych produktow leczniczych.

Artykut 132

Usuwanie importerow, producentow i dystrybutorow substancji
czynnej z bazy danych dotyczacych wytwarzania i dystrybucji
hurtowej

W przypadku niespelnienia przez importerow, producentéw i dystrybu-
torow substancji czynnych wymogdéw okreslonych w art. 95 wiasciwy
organ tymczasowo lub ostatecznie usuwa tych importerow, producentow
i dystrybutoréw z bazy danych dotyczacych wytwarzania i dystrybucji
hurtowe;j.
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Artykul 133

Zawieszanie lub cofanie pozwolen na wytwarzanie

W przypadku niezgodno$ci z wymogami okre§lonymi w art. 93
wlasciwy organ, bez uszczerbku dla wszelkich innych stosownych
dzialan przewidzianych prawem krajowym, wprowadza co najmniej
jeden z nastepujacych $rodkow:

a) zawieszenie wytwarzania weterynaryjnych produktow leczniczych;

b) zawieszenie przywozu weterynaryjnych produktéw leczniczych
z panstw trzecich;

¢) zawieszenie lub cofnigcie pozwolenia na wytwarzanie dla jednej lub
wickszej liczby postaci farmaceutycznych;

d) zawieszenie lub cofnigcie pozwolenia na wytwarzanie dla jednego
lub kilku rodzajow dziatalnosci w jednym lub kilku miejscach
wytwarzania.

Artykut 134

Zakaz dostarczania weterynaryjnych produktéw leczniczych

1. W przypadku wystgpienia ryzyka dla zdrowia publicznego,
zdrowia zwierzat lub $rodowiska wilasciwy organ lub, w przypadku
weterynaryjnych produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu
w procedurze scentralizowanej — Komisja, zakazujg dostarczania wete-
rynaryjnego produktu leczniczego i zobowigzujg posiadacza pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu lub dostawcoOw do zaprzestania dostarczania
danego weterynaryjnego produktu leczniczego lub do jego wycofania
z uzywania, jezeli zachodzi ktérakolwiek z nast¢pujacych okolicznos$cei:

a) stosunek korzysci do ryzyka weterynaryjnego produktu leczniczego
nie jest juz pozytywny;

b) sktad jakos$ciowy lub ilosciowy weterynaryjnego produktu leczni-
czego jest niezgodny ze skltadem podanym w charakterystyce
produktu leczniczego, o ktorej mowa w art. 35;

¢) zalecany okres karencji jest niewystarczajacy do zapewnienia bezpie-
czenstwa Zywnosci;

d) nie przeprowadzono badan kontrolnych, o ktorych mowa w art. 127
ust. 1; lub

e) nieprawidlowe oznakowanie opakowania moze doprowadzi¢ do
powaznego zagrozenia dla zdrowia zwierzat lub zdrowia publicz-
nego.

2. Wlasciwe organy lub Komisja moga ograniczy¢ zakaz dostar-
czania i wycofanie z uzywania wylgcznie do zakwestionowanych serii
produkecyjnych danego weterynaryjnego produktu leczniczego.

Artykut 135

Kary nakladane przez panstwa czlonkowskie

1.  Panstwa czlonkowskie ustanawiajg przepisy dotyczace kar majg-
cych zastosowanie w przypadku naruszen niniejszego rozporzadzenia
i podejmujg wszelkie srodki niezbedne do zapewnienia ich wykonywa-
nia. Przewidziane kary musza by¢ skuteczne, proporcjonalne i odstrasza-

jace.

Panstwa cztonkowskie powiadamiaja o tych przepisach i S$rodkach
Komisj¢ do dnia 28 stycznia 2022 r. oraz niezwlocznie powiadamiaja
Komisje o wszystkich pozniejszych zmianach tych przepisow.
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2. Wlasciwe organy zapewniajg publikacje informacji o rodzaju
i liczbie przypadkow, w ktérych natozono kary finansowe, uwzgled-
niajac uzasadniony interes zainteresowanych stron wynikajgcy z ochrony
tajemnicy handlowe;j.

3. Panstwa czlonkowskie niezwlocznie informuja Komisje o wszel-
kich sporach sadowych prowadzonych przeciwko posiadaczom pozwo-
lenia na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnych produktéw leczni-
czych dopuszczonych do obrotu w procedurze scentralizowanej
w zwigzku z naruszeniem niniejszego rozporzadzenia.

Artykut 136

Kary finansowe nakladane przez Komisje¢ na posiadaczy pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnych produktéw leczniczych
dopuszczonych do obrotu w procedurze scentralizowanej

1. Komisja moze naklada¢ kary finansowe w formie grzywien lub
okresowych kar pieni¢znych na posiadaczy pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu weterynaryjnych produktéw leczniczych dopuszczonych do
obrotu w procedurze scentralizowanej wydanych na podstawie niniej-
szego rozporzadzenia, jezeli uchybiaja oni swoim obowiazkom okres-
lonym w zatgczniku III w odniesieniu do tych pozwolen na dopusz-
czenie do obrotu.

2. Komisja moze, w zakresie, w jakim jest to wyraznie okreslone
w aktach delegowanych, o ktéorych mowa w ust. 7 lit. b), nakltadaé
kary finansowe, o ktorych mowa w ust. 1, rowniez na podmiot prawny
lub podmioty prawne inne niz posiadacz pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu, pod warunkiem ze podmioty te wchodza w sktad tego
samego podmiotu gospodarczego co posiadacz pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu oraz ze te inne podmioty prawne:

a) wywieraly decydujacy wptyw na posiadacza pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu; lub

b) uczestniczyly w takim uchybieniu obowigzkowi przez posiadacza
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu lub mogly mu przeciwdzia-
Ta¢.

3. Jezeli Agencja lub wlasciwy organ panstwa cztonkowskiego uzna,
ze posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu uchybit ktdoremus
z obowigzkow, o ktorych mowa w ust. 1, moga one zwrdci¢ si¢ do
Komisji o zbadanie zasadno$ci natozenia kary finansowej zgodnie z tym
ustepem.

4. Przy ustalaniu zasadno$ci natozenia kary finansowej oraz jej odpo-
wiedniej wysokosci Komisja kieruje si¢ zasadami skuteczno$ci, propor-
cjonalnos$ci i odstraszajacego charakteru kary oraz, w stosownych przy-
padkach, uwzglednia wage i skutki uchybienia obowigzkom.

5. Na uzytek ust. 1 Komisja bierze rowniez pod uwagg:

a) wszelkie postgpowania w sprawie uchybienia obowigzkom wszczete
przez panstwo cztonkowskie przeciwko temu samemu posiadaczowi
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w oparciu o t¢ samg
podstawe prawng i te same okolicznosci faktyczne; oraz

b) wszelkie sankcje, w tym kary, ktore zostaly juz natozone na tego
posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w oparciu o te
samg podstawe¢ prawng i te same okolicznosci faktyczne.

6. Jezeli Komisja stwierdzi, ze posiadacz pozwolenia na dopusz-
czenie do obrotu dopuscit si¢, umyslnie lub wskutek zaniedbania, uchy-
bienia swoim obowigzkom, o ktérym mowa w ust. 1, moze ona przyjac
decyzj¢ o natozeniu grzywny nieprzekraczajacej 5 % obrotu zrealizowa-
nego przez danego posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
na rynku unijnym w roku obrotowym poprzedzajacym dat¢ wydania tej
decyzji.
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Jezeli posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu nadal dopuszcza
si¢ uchybienia swoim obowigzkom, o ktorym mowa w ust. 1, Komisja
moze wyda¢ decyzje o nalozeniu okresowej kary pieni¢znej w dziennej
wysokos$ci nieprzekraczajacej 2,5 % S$redniego dziennego obrotu zreali-
zowanego przez danego posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu na rynku unijnym w roku obrotowym poprzedzajacym date
wydania tej decyzji.

Okresowa kar¢ pieniezna mozna nalozy¢ za okres biegnacy od daty
powiadomienia o odpowiedniej decyzji Komisji do momentu zaprzes-
tania przez posiadacza pozwolenia na dopuszczenie do obrotu uchy-
biania obowigzkom, o ktérym mowa w ust. 1.

7.  Komisja jest uprawniona do przyjmowania aktow delegowanych
zgodnie z art. 147 w celu uzupelienia niniejszego rozporzadzenia
poprzez okreslenie:

a) procedur, jakie ma stosowa¢ Komisja odno$nie do naktadania grzy-
wien lub okresowych kar pieni¢znych, w tym przepisow dotyczacych
wszczecia postgpowania, Srodkéw dochodzeniowych, prawa do
obrony, dostgpu do akt, reprezentacji prawnej i poufnosci,

b) innych szczegdétowych przepisow dotyczacych nakladania przez
Komisj¢ kar finansowych na podmioty prawne inne niz posiadacz
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu;

¢) przepisow dotyczacych trwania postgpowania i termindw przedaw-
nienia;

d) elementow do uwzglednienia przez Komisje przy ustalaniu poziomu
i naktadaniu grzywien i okresowych kar pieni¢znych, a takze przy
okreslaniu warunkéw i sposoboéw ich poboru.

8. Komisja prowadzac postgpowanie w sprawie uchybienia ktoremu-
kolwiek z obowigzkow, o ktorych mowa w ust. 1, moze wspotpracowaé
z wlasciwymi organami krajowymi oraz polega¢ na zasobach przekaza-
nych przez Agencjg.

9. W przypadku wydania przez Komisj¢ decyzji o natozeniu kary
finansowej publikuje ona zwigzle streszczenie danej sprawy, wlacznie
z imionami i nazwiskami lub nazwami zainteresowanych posiadaczy
pozwolen na dopuszczenie do obrotu oraz kwotami i powodami nato-
zenia kar finansowych, z uwzglednieniem uzasadnionego interesu posia-
daczy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w zakresie ochrony ich
tajemnic handlowych.

10.  Trybunat Sprawiedliwoéci Unii Europejskiej ma niecograniczong
wlasciwo$¢ w zakresie zmiany decyzji Komisji o natozeniu kar finan-
sowych. Trybunal Sprawiedliwosci Unii Europejskiej moze uchylié,
obnizy¢ lub podwyzszy¢ natozong przez Komisje¢ grzywne lub okresowa
kare pienig¢zna.

ROZDZIAL X
SIEC REGULACYJNA

Artykut 137

Wiasciwe organy

1. Panstwa czlonkowskie wyznaczaja wlasciwe organy do celow
wykonywania zadan wynikajacych z niniejszego rozporzadzenia.

2. Panstwa czlonkowskie zapewniaja dostgpno$¢ odpowiednich
srodkow finansowych pozwalajagcych na zatrudnienie pracownikow
oraz dostarczenie wlasciwym organom innych zasobow niezbednych
do prowadzenia dziatan wymaganych w niniejszym rozporzadzeniu.
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3. Wilasciwe organy wspotpracuja ze sobg w zakresie wykonywania
zadan wynikajacych z niniejszego rozporzadzenia i w tym celu zapew-
niaja wiladciwym organom innych panstw cztonkowskich niezbedne
i uzyteczne wsparcie. Wlasciwe organy przekazujg sobie wzajemnie
odpowiednie informacje.

4. Na uzasadniony wniosek wilasciwe organy niezwlocznie przeka-
zujg wilasciwym organom innych panstw cztonkowskich pisemng doku-
mentacje, o ktorej mowa w art. 123, i sprawozdania z kontroli, o ktorych
mowa w art. 127.

Artykut 138

Opinia naukowa przekazywana mie¢dzynarodowym organizacjom
zdrowia zwierzat

1.  Agencja moze wydawaé opinie naukowe, w kontek$cie wspol-
pracy z migdzynarodowymi organizacjami zdrowia zwierzat, dotyczace
oceny weterynaryjnych produktow leczniczych przeznaczonych
wylacznie na rynki poza Unig. W tym celu nalezy ztozy¢ wniosek do
Agencji zgodnie z art. 8. Po konsultacji z wlasciwa organizacja Agencja
moze sporzadzi¢ opini¢ naukows.

2. Agencja ustanawia szczegdlne przepisy proceduralne w odniesieniu
do wdrazania ust. 1.

Artykut 139
Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych

1. Niniejszym ustanawia si¢ Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow
Leczniczych (,,Komitet”) dzialajacy w ramach Agencji.

2. Dyrektor zarzadzajacy Agencji lub jego przedstawiciel 1 przedsta-
wiciele Komisji sa uprawnieni do uczestnictwa we wszystkich posie-
dzeniach Komitetu, grup roboczych i naukowych grup doradczych.

3. Komitet moze powotywac stale i tymczasowe grupy robocze.
Komitet moze powolywaé naukowe grupy doradcze w zwigzku
z oceng okreslonych rodzajow weterynaryjnych produktow leczniczych,
ktéorym Komitet moze przekazywac niektore zadania zwiazane z opraco-
wywaniem opinii naukowych, o ktorych mowa w art. 141 ust. 1 lit. b).

4.  Komitet ustanawia stala grupe robocza, do ktorej kompetencji
nalezy wylacznie prowadzenie doradztwa naukowego na rzecz przedsig-
biorstw. Dyrektor zarzadzajacy ustanawia, w porozumieniu z Komitetem,
struktury i procedury administracyjne umozliwiajace rozwijanie dora-
dzania przedsi¢biorstwom, o ktéorym mowa w art. 57 ust. 1 lit. n)
rozporzadzenia (WE) nr 726/2004, w szczego6lnosci w odniesieniu do
opracowywania nowatorskich weterynaryjnych produktéw leczniczych.

5. Komitet ustanawia stalg grup¢ roboczg ds. nadzoru nad bezpie-
czenstwem farmakoterapii z kompetencjami obejmujacymi oceng poten-
cjalnych sygnatéw w zakresie nadzoru nad bezpieczenstwem farmako-
terapii pochodzacych z unijnego systemu nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii, proponowanie Komitetowi i grupie koordynacyjnej opcji
zarzadzania ryzykiem, o ktérych mowa w art. 79, oraz koordynowanie
komunikacji migdzy wtasciwymi organami i Agencja na temat nadzoru
nad bezpieczenstwem farmakoterapii.
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6.  Komitet przyjmuje swoj regulamin. Regulamin okresla w szczeg6l-
nosci:

a) procedury powotlywania i zastgpowania przewodniczacego;

b) powotanie cztonkow wszystkich grup roboczych i naukowych grup
doradczych na podstawie wykazu akredytowanych ekspertow,
o ktorym mowa w art. 62 ust. 2 akapit drugi rozporzadzenia (WE)
nr 726/2004, oraz procedury konsultowania grup roboczych i nauko-
wych grup doradczych;

c) procedur¢ pilnego przyjmowania opinii, szczegélnie w zwiazku
z przepisami niniejszego rozporzadzenia w sprawie nadzoru rynku
i nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii.

Regulamin wchodzi w Zycie po pozytywnym zaopiniowaniu przez
Komisje i zarzad Agencji.

7.  Sekretariat Agencji zapewnia techniczne, naukowe i administra-
cyjne wsparcie Komitetu oraz zapewnia spdjnos¢ i jakos¢ opinii Komi-
tetu, a takze odpowiednig koordynacje migdzy Komitetem i innymi
komitetami Agencji, o ktérych mowa w art. 56 rozporzadzenia (WE)
nr 726/2004, a grupa koordynacyjng.

8. Opinie Komitetu sg publicznie dostgpne.

Artykut 140

Czlonkowie Komitetu

1.  Kazde panstwo cztonkowskie, po konsultacji z zarzadem Agencji,
powoluje na trzyletnia odnawialng kadencj¢ jednego cztonka i jednego
zastepcg czlonka Komitetu. Zastepcy reprezentujg czlonkéw i glosuja
w ich imieniu w przypadku nieobecnosci cztonkéw, moga by¢ oni
rowniez powotani do petnienia funkcji sprawozdawcy.

2. Czlonkowie i zastgpcy cztonkow Komitetu sg powotywani na
podstawie ich odpowiedniej wiedzy fachowej i doswiadczenia w dzie-
dzinie naukowej oceny weterynaryjnych produktow leczniczych, aby
zagwarantowa¢ najwyzszy poziom kwalifikacji oraz szeroki zakres
odpowiedniej wiedzy fachowe;.

3. Panstwo cztonkowskie moze przekazywac swoje zadania w obrebie
Komitetu innemu pafstwu cztonkowskiemu. Kazde pafistwo czlonkow-
skie moze reprezentowacé nie wigcej niz jedno inne panstwo cztonkow-
skie.

4.  Komitet moze dokooptowa¢ maksymalnie pigciu dodatkowych
czlonkow, wybranych na podstawie ich szczegélnych kompetencji
w dziedzinie nauki. Czlonkowie ci powolywani sg na trzyletnig odna-
wialng kadencje i nie maja zastgpcow.

5. W celu dokooptowania przedmiotowych czlonkéw Komitet ustala
szczegblne uzupehiajace kompetencje w dziedzinie nauki dodatkowych
cztonkéw. Dokooptowani cztonkowie sg wybierani sposrod ekspertow
wyznaczonych przez panstwa czltonkowskie lub Agencje.

6. W celu realizacji swoich zadan, o ktéorych mowa w art. 141,
Komitet moze powota¢ jednego ze swoich cztonkow na sprawozdawce.
Komitet moze réwniez powota¢ drugiego czlonka na wspotsprawoz-
dawcg.

7.  Czlonkom Komitetu moga towarzyszy¢ eksperci w konkretnych
dziedzinach naukowych lub technicznych.
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8. Czlonkowie Komitetu oraz eksperci odpowiedzialni za oceng
weterynaryjnych produktow leczniczych opieraja si¢ na ocenie
naukowej i zasobach dostgpnych dla wiasciwych organow. Kazdy
wlasciwy organ monitoruje i zapewnia poziom naukowy i niezalezno$¢
przeprowadzanych ocen oraz odpowiedni udziat w zadaniach Komitetu,
a takze wspiera dziatalno§¢ wyznaczonych cztonkoéw Komitetu i eksper-
tow. W tym celu panstwa cztonkowskie zapewniajg cztonkom i eksper-
tom, ktéorych wyznaczyly, odpowiednie zasoby naukowe i techniczne.

9.  Panstwa czlonkowskie powstrzymuja si¢ od wydawania cztonkom
Komitetu i ekspertom instrukcji niezgodnych z ich wlasnymi indywi-
dualnymi zadaniami lub z zadaniami Komitetu i obowigzkami Agencji.

Artykul 141

Zadania Komitetu

1.  Komitet ma nastgpujace zadania:

a) wykonywanie zadan powierzonych mu na mocy niniejszego
rozporzadzenia oraz rozporzadzenia (WE) nr 726/2004;

b) sporzadzanie opinii naukowych Agencji w kwestiach zwigzanych
z oceng i stosowaniem weterynaryjnych produktéw leczniczych;

¢) przygotowywanie opinii na temat kwestii naukowych dotyczacych
oceny 1 stosowania weterynaryjnych produktow leczniczych — na
wniosek dyrektora zarzadzajacego Agencji lub na wniosek Komisji;

d) przygotowywanie opinii Agencji na temat kwestii dotyczacych
dopuszczalno$ci wnioskow przedktadanych zgodnie z procedura
scentralizowang oraz na temat wydawania, zmieniania, zawieszania
lub cofania pozwolent na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnych
produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu w procedurze
scentralizowanej;

e) nalezyte uwzglednianie wszelkich wnioskéw panstw cztonkowskich
o przekazanie opinii naukowych;

f) wydawanie wytycznych w sprawie istotnych kwestii i zagadnien
0 ogblnym charakterze naukowym;

g) wydawanie opinii naukowych w kontekécie wspolpracy ze Swiatowa
Organizacja Zdrowia Zwierzat dotyczacych oceny okreslonych wete-
rynaryjnych produktow leczniczych przeznaczonych wylacznie na
rynki poza Unig;

h) doradztwo w sprawie maksymalnych limitow pozostatosci weteryna-
ryjnych produktow leczniczych i produktow biobojczych stosowa-
nych w hodowli zwierzat, jakie sa dopuszczalne w $rodkach spozyw-
czych pochodzenia zwierzgcego zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr
470/2009;

i) udzielanie porad naukowych w sprawie stosowania $rodkow prze-
ciwdrobnoustrojowych 1 przeciwpasozytniczych u zwierzat w celu
zminimalizowania ryzyka wystapienia opornosci w Unii; oraz
w razie potrzeby aktualizowanie tych porad,

j) dostarczanie panstwom czlonkowskim obiektywnych opinii nauko-
wych w przedktadanych Komitetowi sprawach.

2. Czlonkowie Komitetu zapewniaja odpowiednia koordynacje
mi¢dzy zadaniami Agencji a pracg wlasciwych organow.

3.  Podczas przygotowywania opinii Komitet doklada wszelkich
staraf, by osiggna¢ konsensus naukowy. Jezeli taki konsensus nie
moze zosta¢ osiagniety, opinia zawiera stanowisko wigkszoéci cztonkdéw
i stanowiska odrgbne, wraz z argumentami, na ktorych si¢ opierajg.
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4. W przypadku przedtozenia wniosku o ponowne przeanalizowanie
opinii, jezeli prawo Unii przewiduje takg mozliwo$é, Komitet wyznacza
innego sprawozdawce oraz, w razie potrzeby, innego wspolsprawoz-
dawce niz sprawozdawca i wspotsprawozdawca wyznaczeni w celu
wydania opinii. Procedura ponownego przeanalizowania opinii moze
obejmowac jedynie punkty opinii wstepnie wskazane przez wniosko-
dawce i moze opiera¢ si¢ jedynie na danych naukowych dostepnych
w momencie przyj¢cia opinii przez Komitet. Wnioskodawca moze
zwroci¢ si¢ do Komitetu z wnioskiem, aby skonsultowal si¢ on
z naukowga grupa doradczg w zwigzku z ponownym przeanalizowaniem
opinii.

Artykut 142

Grupa koordynacyjna ds. procedury wzajemnego uznawania
i procedury zdecentralizowanej w odniesieniu do weterynaryjnych
produktoéw leczniczych

1. Ustanawia si¢ grupe koordynacyjna ds. procedury wzajemnego
uznawania i procedury zdecentralizowanej w odniesieniu do weteryna-
ryjnych produktow leczniczych (,,grupa koordynacyjna”).

2. Agencja zapewnia sekretariat na potrzeby grupy koordynacyjnej,
ktory pomaga w przeprowadzaniu procedur grupy koordynacyjnej oraz
dba o odpowiednia wspoiprac¢ miedzy grupa, Agencja i wlasciwymi
organami.

3. Grupa koordynacyjna przyjmuje swoj regulamin, ktéry wchodzi
W zycie po pozytywnym zaopiniowaniu przez Komisj¢. Regulamin
ten podaje si¢ do publicznej wiadomosci.

4. Dyrektor zarzadzajacy Agencji lub jego przedstawiciel oraz przed-
stawiciele Komisji sa uprawnieni do udziatu we wszystkich posiedze-
niach grupy koordynacyjne;j.

5. Grupa koordynacyjna $cisle wspolpracuje z wlasciwymi organami
i Agencja.

Artykut 143

Czlonkowie grupy koordynacyjnej

1. W skiad grupy koordynacyjnej wchodzi jeden przedstawiciel
z kazdego panstwa czlonkowskiego powotywany na odnawialny okres
trzech lat. Panstwa czlonkowskie moga powotywac zastgpcoOw przed-
stawicieli. Kazdemu cztonkowi grupy koordynacyjnej moze towarzy-
szy¢ ekspert.

2. Czionkowie grupy koordynacyjnej oraz towarzyszacy im eksperci
opieraja si¢ na zasobach naukowych i regulacyjnych dostepnych dla
wlasciwych organow ich panstwa, na odpowiedniej oceny naukowej
oraz na zaleceniach Komitetu dotyczacych wypelniania ich zadan.
Kazdy wlasciwy organ monitoruje jako$¢ ocen przeprowadzanych
przez swojego przedstawiciela oraz wspiera jego dziatania.

3.  Czlonkowie grupy koordynacyjnej doktadaja wszelkich staran, aby
osiggna¢ konsensus w sprawach bedacych przedmiotem dyskusji.
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Artykut 144
Zadania grupy koordynacyjnej

Grupa koordynacyjna ma nastepujace zadania:

a) rozpatrywanie kwestii dotyczacych procedury wzajemnego uzna-
wania i procedury zdecentralizowanej;

b) analizowanie porad grupy roboczej Komitetu ds. nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii dotyczacych $rodkéw zarzadzania
ryzykiem w nadzorze nad bezpieczenstwem farmakoterapii w odnie-
sieniu do weterynaryjnych produktow leczniczych dopuszczonych do
obrotu w panstwach cztonkowskich i w razie potrzeby wydawanie
zalecen dla panstw cztonkowskich i posiadaczy pozwolen na dopusz-
czenie do obrotu;

¢) rozpatrywanie kwestii dotyczacych zmian warunkéw pozwolen na
dopuszczenie do obrotu wydanych przez panstwa cztonkowskie;

d) wydawanie zalecen panstwom czlonkowskim w odniesieniu do tego,
czy dany weterynaryjny produkt leczniczy lub grupe weterynaryj-
nych produktéw leczniczych nalezy uznaé¢ za weterynaryjny produkt
leczniczy wchodzacy w zakresie niniejszego rozporzadzenia,

e) koordynowanie wyboru organu prowadzacego odpowiedzialnego za
ocen¢ wynikow procedury zarzadzania sygnalami, o ktorym mowa
w art. 81 ust. 4;

f) sporzadzanie i publikowanie rocznego wykazu referencyjnych wete-
rynaryjnych produktow leczniczych, ktore maja podlega¢ harmoni-
zacji charakterystyki produktu leczniczego zgodnie z art. 70 ust. 3.

ROZDZIAL X1
PRZEPISY WSPOLNE I POSTANOWIENIA PROCEDURALNE

Artykul 145
Staly Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych

1.  Komisj¢ wspomaga Staly Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow
Leczniczych (,,staty komitet”). Staty komitet ten jest komitetem w rozu-
mieniu rozporzadzenia (UE) nr 182/2011.

2. W przypadku odestania do niniejszego ustgpu stosuje si¢ art. 5
rozporzadzenia (UE) nr 182/2011.

Artykut 146

Zmiany zalacznika II

1. Komisja jest uprawniona do przyjmowania zgodnie z art. 147
ust. 2 aktow delegowanych w celu zmiany zalacznika II poprzez dosto-
sowanie do postepu technicznego i naukowego wymogow w zakresie
dokumentacji technicznej dotyczacej jakosci, bezpieczenstwa i skutecz-
no$ci weterynaryjnych produktow leczniczych.

2. Komisja przyjmuje zgodnie z art. 147 ust. 3 akty delegowane
zmieniajace zatgcznik II, w celu osiggniecia dostatecznego poziomu
szczegdlowosci, ktory zapewnia pewnos$¢ prawa 1 harmonizacje,
a takze niezbgdng aktualizacjg¢, unikajac jednocze$nie niepotrzebnych
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zaktocen w zataczniku II, w tym w odniesieniu do wprowadzenia szcze-
gotowych wymogdéw w zakresie nowatorskich weterynaryjnych
produktow leczniczych. Przyjmujac te akty delegowane, Komisja nale-
zycie uwzglednia kwestie zdrowia zwierzat i zdrowia publicznego oraz
Srodowiska.

Artykut 147

Wykonywanie przekazanych uprawnien

1.  Powierzenie Komisji uprawnien do przyjmowania aktow delego-
wanych podlega warunkom okre$lonym w niniejszym artykule.

2. Uprawnienia do przyjmowania aktéow delegowanych, o ktorych
mowa w art. 37 ust. 4, art. 57 ust. 3, art. 106 ust. 6, art. 109 ust. 1,
art. 115 ust. 3, art. 118 ust. 2, art. 136 ust. 7 i art. 146 ust. 1 1 2,
powierza si¢ Komisji na okres pigciu lat od dnia 27 stycznia 2019 r.
Komisja sporzadza sprawozdanie dotyczace przekazania uprawnien nie
pozniej niz dziewig¢ miesigcy przed koncem okresu pieciu lat. Przeka-
zanie uprawnien zostaje automatycznie przedtuzone na takie same
okresy, chyba ze Parlament Europejski lub Rada sprzeciwig si¢ takiemu
przedluzeniu nie po6zniej niz trzy miesigce przed koncem kazdego
okresu.

3. Uprawnienia do przyjmowania aktow delegowanych, o ktorych
mowa w art. 146 ust. 2, powierza si¢ Komisji na okres od dnia
27 stycznia 2019 r. do dnia 28 stycznia 2022 r.

4. Przekazanie uprawnien, o ktorym mowa w art. 37 ust. 4, art. 57
ust. 3, art. 106 ust. 6, art. 109 ust. 1, art. 115 ust. 3, art. 118 ust. 2,
art. 136 ust. 7 i art. 146 ust. 1 1 2, moze zosta¢ w dowolnym momencie
odwotane przez Parlament Europejski lub przez Radg¢. Decyzja o odwo-
faniu konczy przekazanie okre$§lonych w niej uprawnien. Decyzja
o odwolaniu staje si¢ skuteczna nastgpnego dnia po jej opublikowaniu
w Dzienniku Urzedowym Unii Europejskiej Tub w pozniejszym terminie
okreslonym w tej decyzji. Nie wpltywa ona na wazno$¢ jakichkolwiek
juz obowigzujacych aktéw delegowanych.

5. Przed przyjeciem aktu delegowanego Komisja konsultuje sig¢
z ekspertami wyznaczonymi przez kazde panstwo cztonkowskie zgodnie
z zasadami okreSlonymi w Porozumieniu mig¢dzyinstytucjonalnym
z dnia 13 kwietnia 2016 r. w sprawie lepszego stanowienia prawa.

6.  Niezwlocznie po przyjeciu aktu delegowanego Komisja przekazuje
go rownoczes$nie Parlamentowi Europejskiemu i Radzie.

7. Akt delegowany przyjety na podstawie art. 37 ust. 4, art. 57 ust. 3,
art. 106 ust. 6, art. 109 ust. 1, art. 115 ust. 3, art. 118 ust. 2, art. 136
ust. 7 1 art. 146 ust. 1 1 2 wchodzi w zycie tylko wowczas, gdy ani
Parlament Europejski ani Rada nie wyrazily sprzeciwu w terminie
dwoch miesigey od przekazania tego aktu Parlamentowi Europejskiemu
i Radzie, lub gdy, przed uptywem tego terminu, zarowno Parlament
Europejski, jak 1 Rada poinformowaly Komisje, Ze nie wniosa sprze-
ciwu. Termin ten przediuza si¢ o dwa miesigce z inicjatywy Parlamentu
Europejskiego lub Rady.
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Artykut 148
Ochrona danych

1. Panstwa czlonkowskie stosujg rozporzadzenie Parlamentu Europej-
skiego i Rady (UE) 2016/679 ('°) do przetwarzania danych osobowych,
ktore odbywa si¢ w panstwach cztonkowskich na podstawie niniejszego
rozporzadzenia.

2. Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego 1 Rady (UE)
2018/1725 (') stosuje si¢ do przetwarzania danych osobowych przez
Komisje i Agencj¢ na podstawie niniejszego rozporzadzenia.

ROZDZIAL XII
PRZEPISY PRZEJSCIOWE I KONCOWE

Artykut 149
Uchylenie

Dyrektywa 2001/82/WE traci moc.

Odestania do uchylonej dyrektywy odczytuje si¢ jako odestania do
niniejszego rozporzadzenia zgodnie z tabelg korelacji w zalaczniku IV.

Artykut 150

Zwiazek z innymi aktami Unii

1. Niniejsze rozporzadzenie nie narusza przepisow dyrektywy
96/22/WE.

2. Do weterynaryjnych produktéow leczniczych objetych niniejszym
rozporzadzeniem nie ma zastosowania rozporzadzenie Komisji (WE) nr
1234/2008 ().

3. Do weterynaryjnych produktow leczniczych objetych niniejszym
rozporzadzeniem nie ma zastosowania rozporzadzenie Komisji (WE) nr
658/2007 (13).

(1% Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia
27 kwietnia 2016 r. w sprawie ochrony o0sob fizycznych w zwigzku z prze-
twarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego przeplywu takich
danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (Dz.U. L 119 z 4.5.2016, s. 1).

(") Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2018/1725 z dnia
23 pazdziernika 2018 r.. w sprawie ochrony osob fizycznych w zwigzku
z przetwarzaniem danych osobowych przez instytucje, organy i jednostki
organizacyjne Unii i swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia
rozporzadzenia (WE) nr 45/2001 i decyzji nr 1247/2002/WE (Dz.U. L 295
z 21.11.2018, s. 39).

('?) Rozporzadzenie Komisji (WE) nr 1234/2008 z dnia 24 listopada 2008 r.
dotyczace badania zmian w warunkach pozwolen na dopuszczenie do obrotu
dla produktow leczniczych stosowanych u ludzi i weterynaryjnych
produktéw leczniczych (Dz.U. L 334 z 12.12.2008, s. 7).

(1) Rozporzadzenie Komisji (WE) nr 658/2007 z dnia 14 czerwca 2007 r. doty-
czace kar finansowych nakladanych za naruszenie pewnych obowiazkow
w zwigzku z pozwoleniami na dopuszczenie do obrotu wydawanymi na
mocy rozporzadzenia (WE) nr 726/2004 Parlamentu Europejskiego i Rady
(Dz.U. L 155 z 15.6.2007, s. 10).
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Artykut 151

Woezesniejsze wnioski

1. Procedury dotyczace wnioskow o pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu weterynaryjnych produktéw leczniczych lub o zmiang, ktore
zostaty przyjete zgodnie z rozporzadzeniem (WE) nr 726/2004 przed
dniem 28 stycznia 2022 r., zostaja zakonczone zgodnie z rozporzadze-
niem (WE) nr 726/2004.

2. Procedury dotyczace wnioskow o pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu weterynaryjnych produktéw leczniczych, ktore zostaly przyjete
zgodnie z dyrektywa 2001/82/WE przed dniem 28 stycznia 2022 r.,
zostajg zakonczone zgodnie z tg dyrektywa.

3. Procedury wszczgte na podstawie art. 33, 34, 35, 39, 40 i 78
dyrektywy 2001/82/WE przed dniem 28 stycznia 2022 r. zostajg zakon-
czone zgodnie z tg dyrektyws.

Artykut 152

Istniejace weterynaryjne produkty lecznicze, pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu i rejestracje

1. Pozwolenia na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnych
produktow  oraz rejestracje  homeopatycznych  weterynaryjnych
produktow leczniczych wydane zgodnie z dyrektywa 2001/82/WE lub
rozporzadzeniem (WE) nr 726/2004 przed dniem 28 stycznia 2022 r.
uznaje si¢ za wydane zgodnie z niniejszym rozporzgdzeniem i w zwigzku
z tym podlegaja one odpowiednim przepisom niniejszego rozporzadze-
nia.

Pierwszy akapit niniejszego ustgpu nie ma zastosowania do pozwolen
na dopuszczenie do obrotu przeciwdrobnoustrojowych weterynaryjnych
produktow leczniczych zawierajacych $rodki przeciwdrobnoustrojowe
zarezerwowane do leczenia ludzi zgodnie z aktami wykonawczymi,
o ktorych mowa w art. 37 ust. 5.

2. Weterynaryjne produkty lecznicze wprowadzone do obrotu
zgodnie z dyrektywa 2001/82/WE lub rozporzadzeniem (WE) nr
726/2004 moga by¢ dostgpne do dnia 29 stycznia 2027 r., nawet jesli
nie s3 one zgodne z niniejszym rozporzadzeniem.

3. Na zasadzie odstgpstwa od ust. 1 niniejszego artykutu okresy
ochrony, o ktéorych mowa w art. 39, nie majg zastosowania do referen-
cyjnych weterynaryjnych produktéw leczniczych, na ktore wydano
pozwolenie przed dniem 28 stycznia 2022 r., natomiast nadal maja
w tym przypadku zastosowanie odpowiednie przepisy uchylonych
aktow, o ktorych mowa w ust. 1 niniejszego artykutu.

Artykut 153

Przepisy przejsciowe dotyczace aktow delegowanych
i wykonawczych

1. Akty delegowane, o ktéorych mowa w art. 118 ust. 2, i akty wyko-
nawcze, o ktérych mowa w art. 37 ust. 5, art. 57 ust. 4, art. 77 ust. 6,
art. 95 ust. 8, art. 99 ust. 6 i art. 104 ust. 7, przyjmuje si¢ przed dniem
28 stycznia 2022 r. Te akty delegowane i wykonawcze stosuje si¢ od
dnia 28 stycznia 2022 r.
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2. Bez uszczerbku dla daty rozpoczgcia stosowania niniejszego
rozporzadzenia Komisja przyjmuje akty delegowane, o ktérych mowa
w art. 37 ust. 4, najpozniej do dnia 27 wrzesnia 2021 r. Te akty
delegowane stosuje si¢ od dnia 28 stycznia 2022 r.

3.  Bez uszczerbku dla daty rozpoczgcia stosowania niniejszego
rozporzadzenia Komisja przyjmuje akty delegowane, o ktérych mowa
w art. 57 ust. 3 i art. 146 ust. 2, i akty wykonawcze, o ktérych mowa
w art. 55 ust. 3 i art. 60 ust. 1, najpozniej do dnia 27 stycznia 2021 r.
Te akty delegowane i wykonawcze stosuje si¢ od dnia 28 stycznia
2022 r.

4. Bez uszczerbku dla daty rozpoczecia stosowania niniejszego
rozporzadzenia, Komisja przyjmuje akty delegowane, o ktorych mowa
w art. 109 ust. 1, i akty wykonawcze, o ktorych mowa w art. 17 ust. 2
i3, art. 93 ust. 2, art. 109 ust. 2 i art. 115 ust. 5, najp6zniej do dnia
29 stycznia 2025 r. Te akty delegowane i wykonawcze stosuje si¢
najwczesniej od dnia 28 stycznia 2022 r.

5. Bez uszczerbku dla daty rozpoczgcia stosowania niniejszego
rozporzadzenia Komisja jest uprawniona do przyjmowania aktow dele-
gowanych i wykonawczych przewidzianych w niniejszym rozporza-
dzeniu od dnia 27 stycznia 2019 r. Te akty delegowane i wykonawcze
stosuje sig, o ile niniejsze rozporzadzenie nie stanowi inaczej, od dnia
28 stycznia 2022 r.

Przyjmujac akty delegowane i wykonawcze, o ktorych mowa w niniej-
szym artykule, Komisja pozostawia dostatecznie duzo czasu mi¢dzy ich
przyjeciem a rozpoczgciem ich stosowania.

Artykul 154

Utworzenie bazy danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii oraz bazy danych dotyczacych wytwarzania
i dystrybucji hurtowej

Bez uszczerbku dla daty rozpoczecia stosowania niniejszego rozporza-
dzenia Agencja, we wspolpracy z panstwami cztonkowskimi i Komisja,
zgodnie z — odpowiednio — art. 74 i art. 91, zapewnia utworzenie bazy
danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii oraz
bazy danych dotyczacych wytwarzania i dystrybucji hurtowej najpdzniej
do dnia 28 stycznia 2022 r.

Artykut 155

Poczatkowy wklad wlasciwych organéw do bazy danych produktéw

Najpozniej do dnia 28 stycznia 2022 r. wlasciwe organy przekazuja
Agencji w formie elektronicznej informacje dotyczace wszystkich wete-
rynaryjnych produktéw leczniczych dopuszczonych do obrotu w tym
czasie w ich panstwie cztonkowskim, stosujac format, o ktéorym
mowa w art. 55 ust. 3 lit. a).

Artykut 156
Przeglad przepiséw dotyczacych oceny ryzyka dla $rodowiska

Do dnia 28 stycznia 2022 r. Komisja przedstawi Parlamentowi Europej-
skiemu 1 Radzie sprawozdanie dotyczace studium wykonalnos$ci
systemu monografii opartego na przegladzie substancji czynnych oraz
innych potencjalnych alternatyw dla oceny ryzyka dla srodowiska wete-
rynaryjnych produktow leczniczych, ktéremu w razie potrzeby towarzy-
szy¢ bedzie wniosek ustawodawczy.
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Artykut 157

Sprawozdanie Komisji na temat tradycyjnych produktow
roslinnych stosowanych w leczeniu zwierzat

Do dnia 29 stycznia 2027 r. Komisja przedstawi Parlamentowi Europej-
skiemu i Radzie sprawozdanie na temat tradycyjnych produktow roslin-
nych stosowanych w leczeniu zwierzat w Unii. W razie potrzeby
Komisja przedstawi wniosek ustawodawczy w celu wprowadzenia
uproszczonego systemu rejestracji tradycyjnych produktow roslinnych
stosowanych w leczeniu zwierzat.

Panstwa cztonkowskie dostarczaja Komisji informacji na temat trady-
cyjnych produktéw roslinnych stosowanych na ich terytorium.

Artykut 158
Przeglad $rodkéw dotyczacych zwierzat z rodziny koniowatych

Nie pdzniej niz dnia 29 stycznia 2025 r. Komisja przedstawi Parlamen-
towi Europejskiemu i Radzie sprawozdanie na temat jej oceny sytuacji
w zakresie leczenia produktami leczniczymi zwierzat z rodziny konio-
watych i ich wylaczenia z tancucha zywnosciowego, takze w odniesieniu
do przywozu zwierzat z rodziny koniowatych z panstw trzecich,
ktéremu w razie potrzeby towarzyszy¢ beda niezbgdne dziatania ze
strony Komisji, ze szczegdlnym uwzglednieniem zdrowia publicznego,
dobrostanu zwierzat, ryzyka oszustwa i réwnych warunkow dziatania
z panstwami trzecimi.

Artykut 159

Przepisy przejsciowe dotyczace niektéorych certyfikatow dobrej
praktyki wytwarzania

Bez uszczerbku dla daty rozpoczecia stosowania niniejszego rozporza-
dzenia obowigzki dotyczace certyfikatow dobrej praktyki wytwarzania
dla inaktywowanych immunologicznych weterynaryjnych produktow
leczniczych wytwarzanych z patogendw i antygendow uzyskanych od
zwierzgcia lub zwierzat w jednostce epidemiologicznej i wykorzystywa-
nych do leczenia tego zwierzecia lub tych zwierzat w tej samej jedno-
stce epidemiologicznej lub do leczenia zwierzgcia lub zwierzat w jedno-
stce o potwierdzonym powigzaniu epidemiologicznym stosuje si¢
dopiero od daty rozpoczgcia stosowania aktow wykonawczych ustana-
wiajacych szczegdlne $rodki w zakresie dobrej praktyki wytwarzania
tych weterynaryjnych produktéw leczniczych, o ktérych mowa w art. 93
ust. 2.

Artykut 160

Wejscie w zycie i stosowanie

Niniejsze rozporzadzenie wchodzi w zycie dwudziestego dnia po jego
opublikowaniu w Dzienniku Urzedowym Unii Europejskiej.

Niniejsze rozporzadzenie stosuje si¢ od dnia 28 stycznia 2022 r.

Niniejsze rozporzadzenie wigze w catosci 1 jest bezposrednio stosowane
we wszystkich panstwach cztonkowskich.
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ZALACZNIK 1

INFORMACIJE, O KTORYCH MOWA W ART. 8 UST. 1 LIT. A)

Podstawa prawna wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.
Whioskodawca

Imi¢ i nazwisko lub firma oraz staly adres lub siedziba statutowa wniosko-
dawcy

Imi¢ i nazwisko lub firma oraz staly adres lub siedziba statutowa producen-
ta(-6w) lub importera(-6w) gotowego weterynaryjnego produktu leczniczego
oraz imi¢ i nazwisko lub firma oraz staly adres lub siedziba statutowa
producenta(-6w) substancji czynnej(-ych)

Nazwa i adres miejsc zwigzanych z réznymi etapami wytwarzania, przy-
wozu, kontroli i zwolnienia serii

Identyfikacja weterynaryjnego produktu leczniczego

Nazwa weterynaryjnego produktu leczniczego i kod weterynaryjnej klasyfi-
kacji anatomiczno-terapeutyczno-chemicznej (kod ATCvet)

Substancja(-e) czynna(-e) i, w stosownych przypadkach, rozcienczalnik(-i)

Moc lub, w przypadku immunologicznego weterynaryjnego produktu lecz-
niczego, aktywnos$¢ biologiczna, sita dziatania lub miano

Posta¢ farmaceutyczna
Droga podania
Gatunki docelowe

Informacje dotyczace wytwarzania i nadzoru nad bezpieczenstwem farma-
koterapii

Udokumentowanie pozwolenia na wytwarzanie lub certyfikat dobrej prak-
tyki wytwarzania

Numer referencyjny petnego opisu systemu nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii

Informacje o weterynaryjnym produkcie leczniczym

Propozycja charakterystyki produktu leczniczego sporzadzona zgodnie
z art. 35

Opis ostatecznej prezentacji weterynaryjnego produktu leczniczego, w tym
opakowania i oznakowania opakowania

Propozycja tekstu informacyjnego, ktory bedzie zamieszczony na opako-
waniu bezposrednim, opakowaniu zewngtrznym i ulotce dotaczonej do
opakowania zgodnie z art. 10-16

Inne informacje

Wykaz panstw, w ktorych wydano pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
weterynaryjnego produktu leczniczego lub je cofnigto

Kopie wszystkich charakterystyk produktu leczniczego objetych warunkami
pozwolen na dopuszczenie do obrotu wydanych przez panstwa cztonkow-
skie

Wykaz panstw, w ktorych przedtozono lub odrzucono wniosek

Wykaz panstw cztonkowskich, w ktorych weterynaryjny produkt leczniczy
ma by¢ wprowadzony do obrotu

Krytyczne sprawozdania ekspertow dotyczace jakosci, bezpieczenstwa
i skutecznosci weterynaryjnego produktu leczniczego
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ZALACZNIK 11

WYMOGI, O KTORYCH MOWA W ART. 8 UST. 1 LIT. B)

Spis tresci
SEKCJA 1 ZASADY I WYMOGI OGOLNE
I.1. Zasady ogélne
[.2. Wymogi dotyczace zawartosci dokumentacji
1.2.1. Cze$é 1: Streszczenie dokumentacji

1.2.2. Cze$¢ 2: Dokumentacja dotyczaca jakoSci (informacje fizykoche-
miczne, biologiczne lub mikrobiologiczne)

1.2.3. Cz¢$¢ 3: Dokumentacja dotyczaca bezpieczenstwa (badania bezpie-
czenstwa i pozostalo$ci)

1.2.4. Cz¢$¢ 4: Dokumentacja dotyczaca skuteczno$ci (badania przedkli-
niczne i badania kliniczne)

1.2.5. Szczegolowe wymogi dotyczace réoznych rodzajéw weterynaryjnych
produktéow leczniczych lub dokumentacji do celow uzyskania pozwo-
lenia na dopuszczenie do obrotu

SEKCJA I WYMOGI DOTYCZACE WETERYNARYINYCH
PRODUKTOW LECZNICZYCH INNYCH NIZ BIOLOGICZNE
WETERYNARYJINE PRODUKTY LECZNICZE

II.1. Cze$é 1: Streszczenie dokumentacji

I1.2. Cze$¢ 2: Dokumentacja dotyczaca jakoSci (informacje fizykochemiczne,
biologiczne lub mikrobiologiczne)

II.2A. Opis produktu

II.2A1. Sklad jakoSciowy i iloSciowy

II.2A2. Opracowanie produktu

II.2B. Opis metody wytwarzania

II.2C. Wytwarzanie i kontrola materialu wyj$ciowego
II.2C1. Substancje czynne

II.2C1.1. Substancje czynne wymienione w farmakopeach
I1.2C1.2. Substancje czynne niewymienione w farmakopei
I1.2C1.3. Cechy fizykochemiczne mogace wplywa¢ na biodostepnosé
II.2C2. Substancje pomocnicze

II.2C3. Opakowanie (opakowania i systemy zamykania)
II.2C3.1. Substancja czynna

I1.2C3.2. Produkt gotowy

II.2C4. Substancje pochodzenia biologicznego

II.2D. Badania kontrolne prowadzone na polproduktach wyodrebnionych
w trakcie procesu wytwarzania

II.2E. Badania kontrolne produktu gotowego

II.2E1. Ogolna charakterystyka produktu gotowego

II.2E2. Identyfikacja i oznaczenie substancji czynnej

I1.2E3. Identyfikacja i oznaczenie skladnikéw substancji pomocniczej
I1.2E4. Kontrole mikrobiologiczne

I1.2E5. Jednorodnos$¢ miedzy kolejnymi seriami

II.2E6. Inne kontrole
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IL.2F. Badanie stabilnosci
II.2F1. Substancje czynne
II.2F2. Produkt gotowy
I1.2G. Inne informacje

I1.3. Cze$é 3: Dokumentacja dotyczaca bezpieczenstwa (badania bezpieczen-
stwa i pozostalosci)

II.3A. Badania bezpieczenstwa

II.3A1. Dokladna identyfikacja produktu i jego substancji czynnych
II.3A2. Farmakologia

II.3A2.1 Farmakodynamika

II.3A2.2 Farmakokinetyka

II.3A3. Toksykologia

1I.3A4. Inne wymogi

II.3A.4.1 Badania specjalne

11.3A4.2. Obserwacje u ludzi

II.3A4.3. Rozwdéj opornosci i zwiazane z tym zagrozenie dla ludzi

II.3AS. Bezpieczenstwo uzytkownika

I1.3A6. Ocena ryzyka dla Srodowiska naturalnego

11.3B. Badania pozostalosci

11.3B1. Identyfikacja produktu

11.3B2. Zanikanie pozostalo$ci (metabolizm i kinetyka pozostalo$ci)
I1.3B3. Metoda analityczna dotyczaca pozostaloSci

I1.4. Cze$é 4: Dokumentacja dotyczaca skutecznosci (badania przedkliniczne
i badania kliniczne)

II.4A. Badania przedkliniczne

11.4A1. Farmakologia

11.4A1.1. Farmakodynamika

11.4A1.2. Farmakokinetyka

II.4A2. Rozw6j opornosci i zwiazane z tym zagrozenie dla zwierzat
I1.4A3. Okreslenie i potwierdzenie dawki

11.4A4. Tolerancja u docelowych gatunkéw zwierzat
11.4B. Badania kliniczne

11.4B1. Zasady ogélne

11.4B2. Dokumentacja

I1.4AB2.1. Wyniki badan przedklinicznych

11.4AB2.2. Wyniki badan klinicznych
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SEKCJA 1II WYMOGI DOTYCZACE BIOLOGICZNYCH WETERYNARY]J-
NYCH PRODUKTOW LECZNICZYCH

SEKCIJA Illa WYMOGI DOTYCZACE BIOLOGICZNYCH WETERYNA-
RYJNYCH PRODUKTOW LECZNICZYCH INNYCH NIZ
IMMUNOLOGICZNE WETERYNARYINE PRODUKTY
LECZNICZE

Ia.1. Cze$é 1: Streszczenie dokumentacji

Ila.2. Cze$¢ 2: Dokumentacja dotyczaca jakosci (informacje fizykoche-
miczne, biologiczne lub mikrobiologiczne)

[lIa.2A. Opis produktu

1Ia.2A1. Sklad jako$ciowy i iloSciowy

Ila.2A2. Opracowanie produktu

Il1a.2A3. Charakterystyka

Ila.2A3.1. Wyznaczanie struktury i innych wlasciwosci
[l1a.2A3.2. Zanieczyszczenia

[lla.2B.  Opis metody wytwarzania

[lIa.2C. Wytwarzanie i kontrola materialéw wyjsciowych
1IIa.2C1. Materialy wyjSciowe wymienione w farmakopeach
[Ia.2C2. Materialy wyjsciowe niewymienione w farmakopei
1IIa.2C2.1. Materialy wyjSciowe pochodzenia biologicznego
[1a.2C2.2. Materialy wyjsciowe pochodzenia niebiologicznego
[Ila.2D. Badania kontrolne w trakcie procesu wytwarzania
[lla.2E. Badania kontrolne produktu gotowego

Illa.2E1. Specyfikacja produktu gotowego

1IIa.2E2. Opisy metod badan warunkujacych zwolnienie partii i walidacja
tych badan

[la.2E3. Wzorce lub materialy poréwnawcze
lIa.2F.  Jednorodno$¢ mig¢dzy kolejnymi seriami
[lIa.2F1.  Substancja czynna

1IIa.2F2.  Produkt gotowy

[Ila.2G. Badania stabilno$ci

[lIa.2H. Inne informacje

IIa.3. Cze$¢ 3: Dokumentacja dotyczaca bezpieczenstwa (badania bezpie-
czenstwa i pozostalo$ci)

[lla.3A. Badania bezpieczenstwa

Illa.3A1. Dokladna identyfikacja produktu i jego substancji czynnych:
[ITa.3A2. Farmakologia

1IIa.3A2.1. Farmakodynamika

1la.3A2.2. Farmakokinetyka

[l1a.3A3. Toksykologia

Ila.3A3.1. Toksyczno$¢ pojedynczej dawki

[Ta.3A3.2. Toksyczno$¢ powtérnej dawki
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1la.3A3.3. Tolerancja gatunkéw docelowych

11a.3A3.4. Toksycznos¢ reprodukeyjna, w tym toksycznos¢ rozwojowa
1IIa.3A3.5. Genotoksyczno$¢

1IIa.3A3.6. Rakotworczos¢

IlIa.3A3.7. Wyjatki

[lTa.3A4. Inne wymogi

1lla.3A4.1. Badania specjalne

[lla.3A4.2. Obserwacje u ludzi

1IIa.3A4.3. Rozwdj opornosci i zwiazane z tym zagrozenie dla ludzi
[l1a.3A5. Bezpieczenstwo uzytkownika

Ila.3A6. Ocena ryzyka dla srodowiska naturalnego

[lTa.3A6.1. Ocena ryzyka dla Srodowiska dotyczacego weterynaryjnych
produktow leczniczych niezawierajacych organizméw zmodyfiko-
wanych genetycznie lub niezlozonych z takich organizmoéw

Ila.3A6.2. Ocena ryzyka dla sSrodowiska dotyczacego weterynaryjnych
produktoéw leczniczych zawierajacych organizmy zmodyfikowane
genetycznie lub z nich zlozonych

[l1a.3B. Badania pozostalosci

[ITa.3B1. Identyfikacja produktu

[la.3B2. Zanikanie pozostalo$ci

[lIa.3B3. Metoda analityczna dotyczaca pozostalosci

[lla.4. Cze$¢ 4: Dokumentacja dotyczaca skutecznosci (badania przedkli-
niczne i badania kliniczne)

[Ila.4A. Badania przedkliniczne

1lla.4A1. Farmakologia

[lla.4A1.1. Farmakodynamika

[la.4A1.2. Farmakokinetyka

[lla.4A2. Rozw6éj opornosci i zwiazane z tym zagrozenie dla zwierzat
Illa.4A3. OKkreslenie i potwierdzenie dawki

1IIa.4A4. Tolerancja u docelowych gatunkéw zwierzat
II1a.4B. Badania kliniczne

[lla.4B1. Zasady ogélne

[lla.4B2. Dokumentacja

1IIa.4B2.1. Wyniki badan przedklinicznych

[lla.4B2.2. Wyniki badan klinicznych
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SEKCJA IIIb WYMOGI DOTYCZACE IMMUNOLOGICZNYCH WETERY-
NARYJNYCH PRODUKTOW LECZNICZYCH

IIb.1. Czes¢ 1: Streszczenie dokumentacji

IIb.2. Cze$¢ 2: Dokumentacja dotyczaca jakosci (informacje fizykoche-
miczne, biologiczne i mikrobiologiczne)

1Ib.2.A. Opis produktu

1IIb.2A1. Sklad jakoSciowy i iloSciowy

I1Ib.2A2. Opracowanie produktu

[Ib.2B.  Opis metody wytwarzania

IIIb.2C. Wytwarzanie i kontrola materialow wyjsciowych
1IIb.2C1. Materialy wyjSciowe wymienione w farmakopeach
1IIb.2C2. Materialy wyjsciowe niewymienione w farmakopei
[IIb.2C2.1. Materialy wyjsciowe pochodzenia biologicznego
[1Ib.2C2.2. Materialy wyjsciowe pochodzenia niebiologicznego
[IIb.2D. Badania kontrolne w trakcie procesu wytwarzania
[IIb.2E. Badania kontrolne produktu gotowego

1Ib.2F.  Jednorodno$¢ miedzy kolejnymi seriami

1IIb.2G. Badania stabilno$ci

[IIb.2H. Inne informacje

I1Ib.3. Czes$¢ 3: Dokumentacja dotyczaca bezpieczenstwa (badania bezpie-
czenstwa i pozostalosci)

1IIb.3A.  Wymogi ogélne

1IIb.3B. Badania przedkliniczne

1IIb.3C. Badania kliniczne

[Ib.3D. Ocena ryzyka dla $srodowiska naturalnego

IIIb.3E. Ocena wymagana w przypadku weterynaryjnych produktow lecz-
niczych zawierajacych organizmy zmodyfikowane genetycznie lub
z nich zlozonych

1IIb.3F.  Badania pozostalo$ci, ktore nalezy wlaczy¢ do badan przedklinicz-
nych

IIb.4. Cze$¢ 4: Dokumentacja dotyczaca skuteczno$ci (badania przedkli-
niczne i badania kliniczne)

[Ib.4A. Wymogi ogolne
[1Ib.4B. Badania przedkliniczne
1IIb.4C. Badania Kkliniczne

SEKCJA IV. WYMAGANIA DOTYCZACE OKRESLONYCH WNIOSKOW
O POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

IV.1. Whnioski dotyczace odtwoérczych weterynaryjnych produktéw leczni-
czych

IV.2. Whnioski dotyczace hybrydowych weterynaryjnych produktéow leczni-
czych

IV.3. Whnioski dotyczace zlozonych weterynaryjnych produktéw leczniczych
IV.4. Whnioski oparte na swiadomej zgodzie

IV.5. Whnioski oparte na danych bibliograficznych

IV.6. Whnioski dotyczace ograniczonych rynkéw

IV.7. Whnioski w wyjatkowych okolicznosciach
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SEKCJA V. WYMAGANIA DOTYCZACE WNIOSKOW O POZWOLENIE
NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU DLA SZCZEGOLNYCH
WETERYNARYJNYCH PRODUKTOW LECZNICZYCH

V.1. Nowatorskie weterynaryjne produkty lecznicze
V.1.1. Wymogi ogélne

V.1.2. Wymogi dotyczace jakoSci

V.1.3. Wymogi w zakresie bezpieczenstwa

V.1.4. Wymogi w zakresie skuteczno$ci

V.1.5. Szczegélne wymogi dotyczace danych dla poszczegélnych rodzajow
nowatorskich terapii

V.1.5.1. Zasady
V.1.5.2. Weterynaryjne produkty lecznicze terapii genowej
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SEKCJA 1

ZASADY I WYMOGI OGOLNE

I.1. Zasady ogolne

L1.1. Dokumentacj¢ dotaczona do wniosku o dopuszczenie do obrotu na
podstawie art. 8 i 18-25 przedstawia si¢ zgodnie z wymaganiami
okreslonymi w niniejszym zataczniku i z uwzglednieniem wytycz-
nych zawartych w opublikowanych przez Komisje dokumentach oraz
wymogow dotyczacych formatu elektronicznego opublikowanych
przez Agencje.

I.1.2. Gromadzac dokumentacj¢ w celu przedlozenia wniosku o dopusz-
czenie do obrotu, wnioskodawcy biorg takze pod uwage najnowsza
weterynaryjng wiedz¢ medyczng oraz naukowe wytyczne odnoszace
si¢ do jako$ci, bezpieczefstwa i skutecznosci weterynaryjnych
produktow leczniczych opublikowane przez Agencje.

1.1.3. W przypadku weterynaryjnych produktow leczniczych do odpowied-
nich czgéci dokumentacji stosuje si¢ wszystkie odpowiednie mono-
grafie Farmakopei Europejskiej, w tym monografie ogolne i rozdziaty

ogolne.

1.1.4. Procesy wytwarzania substancji czynnej lub substancji czynnych
i produktu gotowego sa zgodne z dobra praktyka wytwarzania
(GMP).

I.1.5. Wszystkie informacje zwigzane z ocena danego weterynaryjnego

produktu leczniczego sa dotaczone do wniosku, bez wzgledu na to,
czy sa one korzystne, czy niekorzystne dla tego produktu. W szcze-
golnoscei przedstawia si¢ wszystkie stosowne szczegolowe informacje
dotyczace niepetnych lub nieprzeprowadzonych badan lub prob
odnoszacych do tego weterynaryjnego produktu leczniczego.

I.1.6. Badania farmakologiczne, toksykologiczne, pozostatoéci i przedkli-
niczne badania bezpieczenstwa przeprowadza si¢ zgodnie z przepi-
sami odnoszacymi si¢ do dobrej praktyki laboratoryjnej (GLP) usta-
nowionymi ~w  dyrektywie = 2004/10/WE (') i  dyrektywie
2004/9/WE (?) Parlamentu Europejskiego i Rady.

L.1.7. Wszystkie eksperymenty na zwierzgtach przeprowadza sig, biorac
pod uwage zasady okreslone w dyrektywie 2010/63/UE, niezaleznie
od miejsca prowadzenia eksperymentu.

I.1.8. W dokumentacji, w postaci osobnego dokumentu, nalezy zamiesci¢
oceng ryzyka dla $rodowiska zwigzanego z uwolnieniem weteryna-
ryjnych produktéw leczniczych zawierajacych organizmy zmodyfiko-
wane genetycznie (GMO) lub ztozonych z tych organizméw w rozu-
mieniu art. 2 dyrektywy 2001/18/WE. Informacje przedstawiane sa
zgodnie z przepisami dyrektywy 2001/18/WE, z uwzglednieniem
wytycznych opublikowanych przez Komisje.

1.1.9. W czgsei 1 dokumentacji dotaczonej do wniosku o dopuszczenie do
obrotu wnioskodawca potwierdza, ze zadne przekazane dane doty-
czace jakosci, bezpieczenstwa 1 skuteczno$ci weterynaryjnego
produktu leczniczego, w tym dane ogoélnodostgpne, nie podlegaja
ochronie dokumentacji techniczne;j.

(") Dyrektywa 2004/10/WE Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 11 lutego 2004 r.

w sprawie harmonizacji przepisow ustawowych, wykonawczych i administracyjnych
odnoszacych si¢ do stosowania zasad dobrej praktyki laboratoryjnej i weryfikacji jej
stosowania na potrzeby badan substancji chemicznych (Dz.U. L 50 z 20.2.2004, s. 44).

(®) Dyrektywa 2004/9/WE Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 11 lutego 2004 r.
w sprawie kontroli i weryfikacji dobrej praktyki laboratoryjnej (DPL) (Dz.U. L 50
z 20.2.2004, s. 28).



02019R0006 — PL — 28.01.2022 — 001.006 — 115

1.2

1.2.1.

1.2.2.

D

Wymogi dotyczace zawartosci dokumentacji

Kazda dokumentacja dotaczona do wniosku o dopuszczenie do
obrotu weterynaryjnego produktu leczniczego sktada si¢ z nastepuja-
cych czgsei:

Czesé 1: Streszczenie dokumentacji

Czgé¢ 1 zawiera ponizsze informacje administracyjne wymienione
w zalgczniku I:

a) czgs¢ 1 A: pkt 1-4 1 6.1-6.4;

b) cze$¢ 1B: pkt 5;

c) cze$¢ 1C: pkt 6.5.

Jezeli chodzi o czgs¢ 1B pkt 5.1 w zwiazku z art. 35 ust. 1 lit. 1),
wniosek zawierajacy propozycje klasyfikacji  weterynaryjnego
produktu leczniczego jako ,,wydawanego bez recepty weterynaryjne;j”
zawiera krytyczny przeglad charakterystyki produktu majacy na celu
uzasadnienie takiej klasyfikacji, z uwzglednieniem bezpieczenstwa
zwierzat docelowych i innych niz docelowe, zdrowia publicznego
oraz bezpieczenstwa Srodowiska, jak opisano w kryteriach zawartych
w art. 34 ust. 3 lit. a)—g).

Kazde krytyczne sprawozdanie eksperta jest przygotowywane
w $wietle stanu wiedzy naukowej i technicznej w momencie przed-
ktadania wniosku. Zawiera ono ocen¢ réznych badan i prob, ktore
stanowig dokumentacj¢ pozwolenia na dopuszczenie do obrotu,
i odnosi si¢ do wszystkich aspektow istotnych dla oceny jakosci,
bezpieczenstwa i skutecznosci weterynaryjnego produktu leczni-
czego. Podaje si¢ w nim szczegdtowe wyniki przedstawionych
badan i prob oraz doktadne odniesienia bibliograficzne. Nalezy prze-
kaza¢ kopie zamieszczonych odniesien bibliograficznych.

Krytyczne sprawozdania ekspertow sa podpisane i datowane przez
ich autora oraz dotgcza si¢ do nich informacje dotyczace wyksztat-
cenia, przeszkolenia oraz doswiadczenia zawodowego autora.
Okresla si¢ zawodowy stosunek autora do wnioskodawecy.

Krytyczne sprawozdania ekspertow oraz dodatki zawieraja precy-
zyjne 1 jasne odniesienia do informacji zawartych w dokumentacji
techniczne;.

Jezeli czgé¢ 2 przedstawiono przy uzyciu formatu wspolnego doku-
mentu technicznego (CTD), do celow krytycznego sprawozdania
eksperta na temat jakosci wykorzystuje si¢ format ogdlnego stresz-
czenia jakosci.

W przypadku czgséci 3 i 4 krytyczne sprawozdanie eksperta zawiera
rowniez podsumowanie w postaci tabeli wszystkich przekazanych
dokumentow technicznych i istotnych danych.

Czes¢ 2: Dokumentacja dotyczgea jakosci (informacje fizykoche-
miczne, biologiczne lub mikrobiologiczne)

Dane dotyczace jakosci farmaceutycznej (fizykochemiczne, biolo-
giczne lub mikrobiologiczne) zawieraja dla substancji czynnej i dla
gotowego weterynaryjnego produktu leczniczego informacje na
temat: procesu wytwarzania, charakterystyki i wiasciwosci, procedur
i wymagan dotyczacych kontroli jakosci, stabilnosci, jak rowniez
opisu sktadu, opracowania i prezentacji weterynaryjnego produktu
leczniczego.
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2)

3)

4

5)

6)

7

8)

Zastosowanie maja wszystkie monografie, w tym monografie szcze-
golne, ogodlne i rozdziaty ogdlne Farmakopei Europejskiej. W przy-
padku immunologicznych weterynaryjnych produktow leczniczych
zastosowanie maja wszystkie monografie, w tym monografie szcze-
golne, ogdlne i rozdziaty ogdlne Farmakopei Europejskiej, chyba ze
uzasadnione jest inne rozwigzanie. W przypadku braku monografii
Farmakopei Europejskiej mozna zastosowa¢ monografi¢ farmakopei
panstwa cztonkowskiego. W przypadku, w ktéorym substancja nie jest
opisana ani w Farmakopei Europejskiej, ani w zadnej innej farma-
kopei panstwa czlonkowskiego, mozna zaakceptowaé zgodno$¢
z monografig farmakopei panstwa trzeciego pod warunkiem wyka-
zania jej odpowiednioéci; w takich przypadkach wnioskodawca
przedktada kopi¢ monografii, do ktérej w stosownych przypadkach
dotacza tlumaczenie. Przedstawia si¢ dane wykazujace zdolnosé tej
monografii do wystarczajacej kontroli jakosci substancji.

Jezeli stosuje si¢ badania inne niz wspomniane w farmakopei, ich
wykorzystanie uzasadnia si¢, przedstawiajac dowod na to, ze mate-
riaty spetniatyby wymogi jako$ci monografii odpowiedniej farmako-
pei, jezeli przebadano by je pod katem zgodnosci z farmakopesg.

Wszystkie procedury badawcze do celow analizy i kontroli jakosci
uwzgledniajg ustalone wytyczne i wymogi. Nalezy przekaza¢ wyniki
badan walidacyjnych. Wszystkie procedury badawcze sg opisane
wystarczajaco szczegotowo, tak aby w przypadku wniosku wiasci-
wego organu mozna bylo je powtdrzyé w badaniach kontrolnych
oraz aby zapewni¢ wiasciwemu organowi mozliwo$¢ przeprowa-
dzenia odpowiedniej oceny. Specjalistyczng aparatur¢ i specjalis-
tyczne wyposazenie, ktore moga by¢ zastosowane, odpowiednio si¢
opisuje, a w stosownych przypadkach dotacza si¢ schemat. Formuty
odczynnikow laboratoryjnych uzupelniane sg przez podanie metody
przygotowania, jezeli jest to niezbedne. W przypadku procedur
badawczych zawartych w Farmakopei Europejskiej lub farmakopei
panstwa czlonkowskiego opis ten mozna zastapi¢ szczegétowym
odniesieniem do danej farmakopei.

Jesli jest to mozliwe, stosuje si¢ chemiczny i biologiczny materiat
poréwnawczy z Farmakopei Europejskiej. Jezeli stosowane s3 inne
preparaty odniesienia 1 wzorce, sa one okreslane i1 szczegdtowo

opisywane.

Dane dotyczace jakosci farmaceutycznej (fizykochemiczne, biolo-
giczne lub mikrobiologiczne) substancji czynnej lub produktu goto-
wego mozna wiaczy¢ do dokumentacji w formacie wspdlnego doku-
mentu technicznego (CTD).

W przypadku biologicznych weterynaryjnych produktow leczni-
czych, w tym immunologicznych, do dokumentacji wiacza si¢ infor-
macje o rozpuszczalnikach potrzebnych do sporzadzenia preparatu
produktu koncowego. Biologiczny weterynaryjny produkt leczniczy
jest uwazany za jeden produkt, nawet jesli do sporzadzenia réznych
preparatow produktu koncowego, np. w celu podania inng droga lub
w inny sposob, wymagany jest wigcej niz jeden rozpuszczalnik.
Rozpuszczalniki  dostarczane z biologicznymi  weterynaryjnymi
produktami leczniczymi moga by¢ pakowane razem z fiolkami
substancji czynnej lub osobno.

Zgodnie z dyrektywa 2010/63/UE oraz Europejska konwencja
o ochronie zwierzat krggowych uzywanych do celow doswiadczal-
nych oraz do innych celéw naukowych badania przeprowadza si¢
w taki sposob, aby wykorzystywaé jak najmniejsza liczbg zwierzat
i powodowaé jak najmniej bolu, cierpienia, dystresu lub trwalego
uszkodzenia. Stosuje si¢ alternatywne badanie in vitro, o ile jest
dostepne, jezeli prowadzi to do zastgpienia lub ograniczenia wyko-
rzystania zwierzat lub zmniejszenia ich cierpienia.
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1.2.3.

D

2)

1.2.4.

D

2)

3)

Czes¢ 3: Dokumentacja dotyczgca bezpieczernistwa (badania bezpie-
czenstwa i pozostatosci)

Dokumentacja dotyczaca badan bezpieczenstwa sktada si¢ z nastepu-
jacych elementow:

a) zestawienia badan przeprowadzonych zgodnie z niniejszg czescig,
ze szczegdtowymi odniesieniami do opublikowanej literatury
zawierajacej obiektywne omowienie wszystkich uzyskanych
wynikéw. Nalezy wskaza¢ i omowi¢ pominigcie jakichkolwiek
wymienionych badan lub prob oraz wilaczenie alternatywnego
rodzaju badania;

b

=

poswiadczenie zgodno$ci z dobra praktyka laboratoryjnag (GLP)
w przypadku przedklinicznych badan bezpieczenstwa, w stosow-
nych przypadkach, wraz z omowieniem wktadu, jaki do ogodlnej
oceny ryzyka moga wnies¢ jakiekolwiek badania niespelniajgce
wymagan GLP, oraz uzasadnieniem statusu badan niespetniaja-
cych wymagan GLP.

Dokumentacja ta zawiera:

a) wykaz wszystkich badan i prob zawartych w dokumentacji,

b) uzasadnienie pominigcia jakiegokolwiek rodzaju badania i proby,
¢) wyjasnienie wiaczenia alternatywnego rodzaju badania lub proby,

d) omdwienie wkiadu, jaki do ogdlnej oceny ryzyka moga wnies¢
jakiekolwiek badania lub proby niespelniajagce wymagan dobrej
praktyki laboratoryjnej, oraz uzasadnieniem statusu badan i prob
niespetniajacych wymagan GLP.

Czes¢ 4: Dokumentacja dotyczgca skutecznosci (badania przedkli-
niczne i badania kliniczne)

Dokumentacja dotyczaca skuteczno$ci zawiera catg dokumentacje
przedkliniczng i kliniczna, bez wzgledu na to, czy sa one korzystne,
czy niekorzystne dla weterynaryjnych produktow leczniczych, co ma
na celu umozliwienie dokonania obiektywnej ogoélnej oceny stosunku
korzysci do ryzyka w odniesieniu do produktu.

Dokumentacja dotyczaca badan skuteczno$ci sktada si¢ z nastepuja-
cych elementow:

a) zestawienia badan przeprowadzonych zgodnie z niniejsza czg¢scia,
ze szczegOtowymi odniesieniami do opublikowanej literatury
zawierajacej obiektywne omowienie wszystkich uzyskanych
wynikow. Nalezy wskaza¢ i omoéwi¢ pominigcie jakichkolwiek
wymienionych badan lub prob oraz wlaczenie alternatywnego
rodzaju badania;

b

=

poswiadczenie zgodnosci z dobra praktyka laboratoryjng (GLP)
w przypadku przedklinicznych badan bezpieczenstwa, w stosow-
nych przypadkach, wraz z omoéwieniem wktadu, jaki do ogolnej
oceny ryzyka moga wnie$¢ jakiekolwiek badania niespetniajace
wymagan GLP, oraz uzasadnieniem statusu badan niespetniaja-
cych wymagan GLP.

Dokumentacja ta zawiera:
a) wykaz wszystkich badan przedstawionych w dokumentacji,
b) uzasadnienie pominigcia jakiegokolwiek rodzaju badania,

c) wyjasnienie wiaczenia alternatywnego rodzaju badania.
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4) Celem prob opisanych w niniejszej czgsci jest wykazanie skutecz-
no$ci weterynaryjnego produktu leczniczego. Wszystkie twierdzenia
whnioskodawcy odnoszace si¢ do wiasciwosci, skutkow i zastosowania
produktu sag w petni poparte wynikami okreslonych prob, zawartymi
we wniosku o dopuszczenie do obrotu.

5) Wszystkie proby skutecznos$ci przeprowadza si¢ zgodnie ze szczego-
towym protokotem prob, ktory jest zarejestrowany na pismie przed
ich rozpoczgciem. Dobrostan zwierzat uzytych do badan podlega
nadzorowi weterynaryjnemu i jest brany pod uwage podczas opraco-
wywania kazdego protokotu badan i podczas catego okresu prowa-
dzenia badan.

6) Badania kliniczne (badania terenowe) przeprowadza si¢ zgodnie
z ustalonymi zasadami dobrej praktyki klinicznej, chyba ze uzasad-
nione jest inne postgpowanie.

7) Przed rozpoczgciem jakiegokolwiek badania terenowego nalezy
uzyska¢ i udokumentowac¢ $wiadomag zgode wlasciciela zwierzat,
ktore beda uzyte w badaniu. Wtasciciel zwierzat jest w szczegdlnosci
informowany na pismie o konsekwencjach wzigcia udzialu w bada-
niu, a dotyczacych podzniejszego usunigcia leczonych zwierzat lub
pozyskiwania $rodkow spozywczych od leczonych zwierzat.

1.2.5. Szczegotowe wymogi dotyczgce roinych rodzajow weterynaryjnych
produktow leczniczych Ilub dokumentacji do celow uzyskania
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

1) Szczegdtowe wymogi dotyczace roznych rodzajow weterynaryjnych
produktow leczniczych lub konkretnych rodzajow dokumentacji do
celow uzyskania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu okreslono
w nastgpujacych sekcjach niniejszego zalacznika:

a) w sekcji Il opisano znormalizowane wymagania dotyczace
wnioskow w sprawie weterynaryjnych produktow leczniczych
innych niz biologiczne weterynaryjne produkty lecznicze;

b) w sekcji III opisano znormalizowane wymagania dotyczace
wnioskow w sprawie biologicznych weterynaryjnych produktow
leczniczych:

(i) w sekcji Illa opisano znormalizowane wymagania dotyczace
wnioskow ~w  sprawie biologicznych  weterynaryjnych
produktow leczniczych innych niz immunologiczne weteryna-
ryjne produkty lecznicze;

(i) w sekcji IIIb opisano znormalizowane wymagania dotyczace
wnioskow w sprawie immunologicznych weterynaryjnych
produktow leczniczych;

¢) w sekcji IV opisano wymagania dotyczace konkretnych rodzajow
dokumentacji do celow uzyskania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu;

d) w sekcji V opisano wymagania dotyczace dokumentacji dla
szczegolnych rodzajow weterynaryjnych produktow leczniczych.

SEKCJA I

WYMOGI DOTYCZACE WETERYNARYJNYCH PRODUKTOW
LECZNICZYCH INNYCH NIZ BIOLOGICZNE WETERYNARYJNE
PRODUKTY LECZNICZE

Do weterynaryjnych produktow leczniczych innych niz biologiczne weteryna-
ryjne produkty lecznicze stosuje si¢ nastgpujace szczegétowe wymagania, o ile
w sekcji IV nie okreslono inaczej.

IL.1. Czesé 1: Streszczenie dokumentacji

Nalezy odwola¢ si¢ do sekcji 1.

1L.2. Czes¢ 2: Dokumentacja dotyczgca jakosci (informacje fizykoche-
miczne, biologiczne lub mikrobiologiczne)
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I1.2A.

IL.2A1.

D

2)

3)

4)

Opis produktu
Sklad jakos$ciowy i iloSciowy

Sktad jakosciowy wszystkich sktadnikow produktu leczniczego
oznacza oznaczenie lub opis:

a) substancji czynnych,

b) substancji pomocniczych, sktadnikow substancji pomocniczych,
niezaleznie od ich charakteru lub uzytej ilosci, wlaczajac
substancje barwiagce, konserwanty, adiuwanty, stabilizatory,
zaggszczacze, emulgatory, substancje zapachowe i aromaty;

c) innych skladnikow zewngtrznej powloki weterynaryjnych
produktow leczniczych przeznaczonych do stosowania doustnego
lub podawania zwierzgtom w inny sposob, np. kapsutki, kapsutki
zelatynowe, wyroby wewnatrzprzetykowe;

d

=

wszelkich istotnych danych dotyczacych opakowania bezposred-
niego i ewentualnie opakowania zewngtrznego oraz, w stosownych
przypadkach, rodzaju zamknigcia, wraz z informacjami szczego-
towymi dotyczacymi urzadzenia, za ktérego pomoca weteryna-
ryjny produkt leczniczy bedzie stosowany lub podawany oraz
ktore bedzie dostarczane wraz z produktem leczniczym.

Powszechna terminologia stosowana przy opisywaniu sktadnikéw
weterynaryjnych produktow leczniczych, niezaleznie od zastosowania
innych przepiséw art. 8, oznacza:

a) w odniesieniu do substancji, ktore wystepuja w Farmakopei Euro-
pejskiej lub w przeciwnym razie w farmakopei krajowej jednego
z panstw czlonkowskich — tytul gtéwny na poczatku danej mono-
grafii, z odniesieniem do danej farmakopei;

b) w odniesieniu do innych substancji — migdzynarodowa niezastrze-
zong nazwe (INN), zalecang przez Swiatowa Organizacje Zdro-
wia, ktorej moze towarzyszy¢ inna niezastrzezona nazwa lub,
w przypadku jej braku, doktadne naukowe przeznaczenie,

c) sktfadniki, ktore nie posiadaja migdzynarodowej niezastrzezonej
nazwy lub dokladnego naukowego przeznaczenia, opisuje si¢
stwierdzeniem, jak i z czego zostaly przygotowane, w stosownych
przypadkach uzupelionym innymi istotnymi informacjami szcze-
gotowymi;

d) w odniesieniu do substancji barwigcych — oznaczenie za pomoca
kodu ,,E” przypisanego im w dyrektywie Parlamentu Europej-
skiego i Rady 2009/35/WE.

W celu podania ilosciowego sktadu wszystkich substancji czynnych
i substancji pomocniczych weterynaryjnych produktéw leczniczych
konieczne jest, w zaleznosci od danej postaci farmaceutycznej,
podanie masy lub liczby jednostek aktywnosci biologicznej kazdej
substancji czynnej badz na jednostk¢ dawki lub na jednostke masy
albo objetosci kazdej substancji czynnej i substancji pomocniczej.

Jednostki aktywno$ci biologicznej stosuje sie¢ w odniesieniu do
substancji, ktore nie mogg by¢ okre$lone chemicznie. W przypadku,
w ktorym okreslono jednostke migdzynarodowa aktywnosci biolo-
gicznej, jest ona stosowana. W przypadku braku okreslenia tej
jednostki miedzynarodowej nalezy okresli¢ jednostki aktywnos$ci
biologicznej w taki sposob, aby dostarczy¢ jednoznacznych infor-
macji na temat aktywnosci substancji, stosujac gdzie witasciwe dziaty
Farmakopei Europejskie;j.
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5)

6)

7)

IL2A2.
1)

2)

3)

4

5)

6)

Sktad ilosciowy uzupehia sig:

a) w odniesieniu do preparatbw w pojedynczych dawkach: o mase
lub jednostki aktywnosci biologicznej kazdej substancji czynnej
w jednostkowym opakowaniu, w stosownych przypadkach biorac
pod uwage stosowang objeto$¢ produktu po rozpuszczeniu;

b) w odniesieniu do weterynaryjnych produktow leczniczych poda-
wanych w kroplach: o mas¢ lub jednostki aktywnosci biolo-
gicznej kazdej substancji czynnej w jednej kropli lub w liczbie
kropli, ktore odpowiadajg 1 ml lub 1 g preparatu;

¢) w odniesieniu do postaci farmaceutycznych podawanych w odmie-
rzonych ilosciach: o mase¢ lub jednostki aktywnosci biologicznej
kazdej substancji czynnej na odmierzang ilo$¢.

Substancje czynne obecne w postaci zwigzkow lub pochodnych sg
opisane ilosciowo ich masa catkowita, a jezeli jest to niezbedne lub
istotne — masg jednostki lub jednostek aktywnych w molekule.

W przypadku weterynaryjnych produktéw leczniczych zawierajacych
substancje¢ czynna, ktora jest przedmiotem wniosku o dopuszczenie
do obrotu w Unii po raz pierwszy, okreslenie ilo§ciowe substancji
czynnej, ktora jest sola lub wodzianem, wyraza si¢ systematycznie
masa jednostki lub jednostek aktywnych w molekule. Wszystkie
poézniejsze  weterynaryjne  produkty  lecznicze  dopuszczone
w panstwach cztonkowskich posiadaja sktad ilosciowy stwierdzony
dla tej samej substancji czynnej w taki sam sposob.

Opracowanie produktu

Przedstawia si¢ wyjasnienie w odniesieniu do wyboru sktadu, sktad-
nikéw, opakowania, zamierzonej funkcji substancji pomocniczych
w produkcie gotowym oraz metody wytwarzania, w tym uzasad-
nienie wyboru tej metody i szczegélowe informacje na temat
procesow sterylizacji lub procedur aseptycznych wykorzystanych
w przypadku produktu gotowego. Wyjasnienie to jest poparte
danymi naukowymi dotyczacymi lekow rozwojowych. Wskazuje
si¢ nadwyzke wsadu z jej uzasadnieniem. Wykazuje si¢, ze charak-
terystyki mikrobiologiczne (czysto$¢ mikrobiologiczna i aktywnosé
przeciwdrobnoustrojowa) i instrukcje stosowania sa odpowiednie
w stosunku do planowanego wykorzystania weterynaryjnego
produktu leczniczego, ktore okreslono w dokumentacji wniosku
o dopuszczenie do obrotu.

W kazdym przypadku, gdy istnieje ryzyko wystapienia interakcji
mig¢dzy produktem gotowym a opakowaniem podstawowym, przed-
ktada si¢ badanie tej interakcji, zwlaszcza gdy dotyczy to preparatow
do wstrzykniec.

Proponowane rozmiary opakowan nalezy uzasadni¢ w odniesieniu do
proponowanej drogi podania, dawkowania oraz gatunkow docelo-
wych, w szczegélnosci w przypadku przeciwdrobnoustrojowych
substancji (czynnych).

W przypadku dotgczenia do produktu gotowego urzadzenia dozuja-
cego wykazuje si¢ doktadnos¢ dawek.

Jezeli zaleca si¢ stosowanie testu towarzyszacego wraz z produktem
gotowym (np. testu diagnostycznego), nalezy przekaza¢ istotne infor-
macje na temat tego testu.

W przypadku weterynaryjnych produktow leczniczych przeznaczo-
nych do dodania do pasz przedstawia si¢ informacje dotyczace
wskaznikow ~ wilaczania, instrukcji dodawania, jednorodnosci
w paszy 1 kompatybilnych/odpowiednich pasz.
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I1.2B.
1)

2)

11.2C.
1)

2)

3)

4

5)

Opis metody wytwarzania

Dotaczony do wniosku o dopuszczenie do obrotu opis metody
wytwarzania, o ktorym mowa w art. 8, sporzadza si¢ w taki sposob,
aby odpowiednio stresci¢ informacje na temat charakteru zastosowa-
nych dziatan.

W tym celu zawiera on co najmniej:

a) dokladng formul¢ wytwarzania w odniesieniu do proponowanych
komercyjnych wielkosci serii wraz z ilosciowymi danymi szcze-
gotowymi dotyczacymi wszystkich uzytych substancji. Wyszcze-
golnia si¢ kazda substancje¢, ktora moze znikna¢ w trakcie wytwa-
rzania; podaje si¢ kazda nadwyzke¢ wsadu;

b) opis poszczegoélnych etapéw wytwarzania wraz z informacjami na
temat warunkow operacyjnych procesow ujetymi w  formie
opisowej uzupelnionej wykresem przedstawiajacym przebieg
procesu;

¢) w przypadku wytwarzania ciaglego — pelne szczegotowe infor-
macje dotyczace srodkow ostroznosci wdrozonych w celu zapew-
nienia homogenicznosci produktu gotowego. Nalezy przekazaé
informacje na temat tego, w jaki sposob definiuje si¢ seria (na
przyktad seria wyrazona w przedziale czasu lub ilosci produktu;
dodatkowo mozna jg wyrazaé w zakresach);

d) wykaz kontroli wewnatrzprocesowych, w tym etap wytwarzania,
na ktérym sa przeprowadzane, oraz kryteria akceptacji;

e) badania doswiadczalne potwierdzajace proces wytwarzania oraz,
w stosownych przypadkach, system walidacji procesu w seriach
produkcyjnych;

f) w odniesieniu do sterylnych produktéw, gdy stosowane sa niefar-
makopealne warunki sterylizacji — szczegdtowe informacje
o procesie sterylizacji lub zastosowanych procedurach aseptycz-
nych.

Wytwarzanie i kontrola materialu wyjsciowego

Co celow niniejszego punktu ,materialy wyjSciowe” oznaczaja
substancje czynne, substancje pomocnicze i opakowanie (opako-
wanie bezpos$rednie z systemem zamykania i, w stosownych przy-
padkach, opakowanie zewngtrzne oraz wszelkie urzadzenia dozujace
dotaczone do weterynaryjnego produktu leczniczego).

Dokumentacja zawiera specyfikacje i informacje dotyczace badan
przeprowadzanych dla celow kontroli jakosci wszystkich serii mate-
riatow wyjsciowych.

Rutynowe badania przeprowadzane na materiatach wyjSciowych
przeprowadza si¢ w taki sam sposob, jak wskazano w dokumentacji.

Jezeli w odniesieniu do materialu wyj$ciowego, substancji czynnej
lub substancji pomocniczej Europejska Dyrekcja ds. Jakosci Lekoéw
i Opieki Zdrowotnej wydata certyfikat zgodnosci, stanowi on odnie-
sienie do odpowiedniej monografii Farmakopei Europejskie;.

W przypadku odestan do certyfikatu zgodnosci producent przekazuje
wnioskodawcy pisemne zapewnienie o tym, ze proces wytwarzania
nie zostal zmodyfikowany od momentu przyznania $wiadectwa zgod-
nosci przez Europejska Dyrekcje ds. Jakosci Lekow i1 Opieki Zdro-
wotnej. W przypadku uzupelnienia i podpisania pola ,rubryka
dostgpu” w certyfikacie uznaje si¢ ten wymog za spelniony bez
koniecznos$ci dodatkowego zapewnienia.



02019R0006 — PL — 28.01.2022 — 001.006 — 122

6)

D

2)

3)

4)

Swiadectwa analizy przedstawiane sa dla materialow wyjsciowych
w celu wykazania zgodnosci z okre$lona specyfikacja.

II.2C1. Substancje czynne

Wymagane dane przekazuje si¢ na jeden z trzech sposobow okres-
lonych w pkt 2—4.

Przekazuje si¢ nast¢pujace informacje:

a) informacje na temat tozsamosci, struktury oraz wykaz wiasci-
wosci fizykochemicznych i innych odpowiednich wiasciwosci
substancji czynnej, w szczegdlnosci podaje si¢ whasciwosci fizy-
kochemiczne, ktore potencjalnie wptywaja na bezpieczenstwo
i skuteczno$¢ substancji czynnych. W stosownych przypadkach
dowody dotyczace struktury molekularnej zawieraja schema-
tyczng sekwencj¢ aminokwaséw 1 wzgledng masg czasteczkowa;

b

~

informacje o procesie wytwarzania zawieraja opis procesu wytwa-
rzania substancji czynnej stanowigcy zobowigzanie wniosko-
dawcy w zakresie wytwarzania substancji czynnej. Wymienia
si¢ w wykazie wszystkie materiatly niezb¢dne do wytworzenia
substancji czynnej, okreslajac gdzie kazdy material jest uzyty
w procesie. Dostarcza si¢ informacji o jakosci i kontroli tych
materiatow. Dostarcza si¢ informacje wykazujace, ze materiaty
spetniajg normy wlasciwe do ich zamierzonego wykorzystania;

¢) informacje o kontroli jakosci zawieraja badania (w tym kryteria
akceptacji) przeprowadzane na kazdym krytycznym etapie, infor-
macje o jakosci i kontroli produktow posrednich oraz odpo-
wiednio o walidacji procesu lub badaniach w zakresie oceny.
W stosownych przypadkach informacje te zawieraja rowniez
dane walidacyjne dotyczace metod analitycznych stosowanych
wobec substancji czynnej;

d) informacje o zanieczyszczeniach wskazuja taczng ilo$¢ przewidy-
wanych zanieczyszczen oraz poziomy i rodzaj zaobserwowanych
zanieczyszczen. W stosownych przypadkach zawieraja one
rowniez dane dotyczace bezpieczenstwa tych zanieczyszczen.

Glowny zbior danych dotyczacych substancji czynnej

Dla niebiologicznej substancji czynnej wnioskodawca moze ustalic,
aby informacje dotyczace substancji czynnej w pkt 2 dostarczone
byty jako glowny zbioér danych dotyczacych substancji czynnej
(ASMF) bezposrednio do wlasciwych organdéw przez producenta
substancji czynnej. W takim przypadku producent substancji czynnej
dostarcza wnioskodawcy wszystkie dane (przeznaczong dla wniosko-
dawcy cze$¢ gltownego zbioru danych dotyczacych substancji czyn-
nej), ktore moga by¢ dla niego niezbedne do wzigcia odpowiedzial-
nosci za weterynaryjny produkt leczniczy. Kopi¢ danych dostarczo-
nych wnioskodawcy przez producenta substancji czynnej dofacza si¢
do dokumentacji produktu leczniczego. Producent substancji czynnej
potwierdza na piSmie wnioskodawcy, ze zapewni jednorodnosé
migdzy kolejnymi seriami i nie wprowadzi zmian do procesu wytwa-
rzania ani specyfikacji bez poinformowania o tym wnioskodawcy.

Certyfikat zgodnosci wydane przez Europejska Dyrekcje ds. Jakosci
Lekow i Opieki Zdrowotnej

Nalezy przekazac certyfikat zgodnosci oraz wszelkie dodatkowe dane
dotyczace postaci farmaceutycznej nieuwzglednione w certyfikacie
zgodnosci.
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11.2C1.1.

D

2)

3)

11.2C1.2.

D

Substancje czynne wymienione w farmakopeach

Substancje czynne spetniajace wymogi Farmakopei Europejskiej lub
— w przypadku braku monografii Farmakopei Europejskiej — farma-
kopei jednego z panstw cztonkowskich uwaza si¢ za wystarczajgco
zgodne z art. 8. W takim przypadku opis metody analitycznej
i procedur zastepuje si¢ w kazdej odpowiedniej sekcji stosownym
odniesieniem do danej farmakopei.

W przypadkach gdy specyfikacja zawarta w monografii Farmakopei
Europejskiej lub farmakopei krajowej panistwa cztonkowskiego jest
niewystarczajaca do zapewnienia jakosci substancji, wlasciwe organy
moga wymaga¢ od wnioskodawcy bardziej odpowiednich specyfika-
cji, w tym kryteriow akceptacji okreslonych zanieczyszczen wraz
z potwierdzonymi procedurami badania.

Wiasciwe organy powiadamiaja wladze odpowiedzialne za dang
farmakopee. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
dostarcza wtadzom tej farmakopei szczegoétowe informacje o domnie-
manej niewystarczalnosci oraz zastosowane dodatkowe specyfikacje.

Substancje czynne niewymienione w farmakopei

Substancje czynne, ktore nie s3 wymienione w zadnej farmakopei, sg
opisane w postaci monografii przy zastosowaniu nastgpujacych pozy-
cji:

a) nazwa skladnika speiniajagcego wymagania czgsci 11.2A1 pkt 2
jest uzupetniona wszelkimi dostgpnymi nazwami handlowymi
lub synonimami naukowymi;

b) definicji substancji, podanej w formie podobnej do tej stosowanej
w Farmakopei Europejskiej, towarzyszy kazdy konieczny dowod
wyjasniajgcy, w szczegolnosci dotyczacy struktury molekularne;j.
W przypadkach gdy substancje mozna opisa¢ jedynie za pomocg
metody wytwarzania, opis musi by¢ na tyle szczegdtowy, aby
scharakteryzowac substancjg, ktora jest stala zaré6wno w swoim
sktadzie, jak i dziataniu;

¢) metody identyfikacji mogg by¢ opisane w postaci kompletnych
technik, ktore stosuje si¢ w produkcji substancji, oraz w postaci
badan, ktore powinny by¢ wykonywane rutynowo;

d

=

badania czystosci sa opisane w odniesieniu do kazdego przewi-
dywanego zanieczyszczenia z osobna, w szczeg6lnosci tych
zanieczyszczen, ktore mogg mie¢ szkodliwy wplyw oraz, gdy
jest to niezbedne, tych, ktore z uwagi na sktad substancji, ktorych
wniosek dotyczy, mogltyby mie¢ niekorzystny wptyw na stabil-
no$¢ produktu leczniczego lub znieksztatci¢c wyniki badan anali-
tycznych;

e) w stosownych przypadkach opisywane sg badania i kryteria
akceptacji dotyczace kontroli parametrow istotnych dla produktu
gotowego, takie jak wielko$¢ czasteczki 1 sterylno$é, oraz
potwierdzane sg metody;

f) w odniesieniu do substancji ztozonych pochodzenia roslinnego
lub zwierzecego, nalezy rozroznia¢ migdzy przypadkiem,
w ktorym wiele efektow farmakologicznych ma wpltyw na
chemiczng, fizyczng lub biologiczng kontrole niezbednych gtow-
nych sktadnikow, a przypadkiem substancji zawierajacych jedna
lub wigcej grup zasad o podobnej aktywnosci, w stosunku do
ktorych mozna zastosowac ogdlng metode oznaczania;
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2) Dane te wykazuja, ze proponowany zestaw procedur badawczych jest
wystarczajacy do kontroli jako$ci substancji czynnej z okre§lonego
zrodia.

I1.2C1.3.  Cechy fizykochemiczne mogace wplywaé na biodostepnosé

Przedstawia si¢ nastgpujace dane dotyczace substancji czynnych jako
cze$¢ ogodlnego opisu tych substancji czynnych, jezeli dostgpnosé
biologiczna weterynaryjnego produktu leczniczego jest od nich
zalezna:

a) posta¢ krystaliczna i rozpuszczalnos¢;
b) wielko$¢ czasteczki,

¢) stan uwodnienia;

d) wspotczynnik podziatu olej/woda;

e) wartosci pK/pH.

Lit. a)-c) nie majg zastosowania w przypadku substancji stosowa-
nych jedynie w roztworze.

1L.2C2. Substancje pomocnicze

1) Substancje pomocnicze spetniajagce wymogi Farmakopei Europejskiej
lub — w przypadku braku monografii Farmakopei Europejskiej —
farmakopei jednego z panstw cztonkowskich uwaza si¢ za wystar-
czajaco zgodne z art. 8. W takim przypadku opis metody anali-
tycznej i procedur zastgpuje si¢ w kazdej odpowiedniej sekcji
stosownym odniesieniem do danej farmakopei. W stosownych przy-
padkach dodatkowe badania parametrow kontrolnych, takich jak:
rozmiar czasteczki, sterylno$¢ lub pozostato$¢ rozpuszczalnikéw
stanowia uzupehlienie wymogdéw monografii.

2) Wobec braku monografii farmakopealnej przedstawia si¢ i uzasadnia
specyfikacje. Przestrzega si¢ przy tym wymagan dotyczacych specy-
fikacji okreslonych w czgsci 11.2C1.2 ust. 1 lit. a)-e) w odniesieniu
do substancji czynnej. Przedstawia si¢ proponowane metody
i potwierdzajace je dane walidacyjne.

3) Przedktada si¢ o$wiadczenie potwierdzajace, ze substancje barwiace,
ktore maja zosta¢ zawarte w weterynaryjnych produktach leczni-
czych, speilniaja wymogi dyrektywy Parlamentu Europejskiego
i Rady 2009/35/WE (®), z wyjatkiem przypadkow, w ktorych
wniosek o dopuszczenie do obrotu dotyczy niektorych weterynaryj-
nych produktéw leczniczych do stosowania miejscowego, takich jak
obroze i kolczyki z zawarto$cia substancji leczniczych.

4) Przedktada si¢ o$wiadczenie potwierdzajace, ze wykorzystane
substancje barwigce spelniaja kryteria czystosci przewidziane
w rozporzadzeniu Komisji (UE) nr 231/2012 ().

5) W przypadku nowych substancji pomocniczych, tj. uzytych po raz
pierwszy w Unii w weterynaryjnym produkcie leczniczym lub przez
nowa droge podania, dostarcza si¢ szczegoétowe informacje dotyczace
wytwarzania, charakterystyki i kontroli, wraz odniesieniami potwier-
dzajacymi dane, zaréwno kliniczne, jak i niekliniczne, dotyczace
bezpieczefistwa. W przypadku substancji barwiacych deklaracje
zgodnosci wymienione w pkt 3 i 4 uznaje si¢ za wystarczajace.

(®) Dyrektywa Parlamentu Europejskiego i Rady 2009/35/WE z dnia 23 kwietnia 2009 r.
w sprawie substancji barwigcych, ktére moga by¢ dodawane do produktéw leczniczych
(Dz.U. L 109 z 30.4.2009, s. 10).

(%) Rozporzadzenie Komisji (UE) nr 231/2012 z dnia 9 marca 2012 r. ustanawiajace specy-
fikacje dla dodatkow do zywnosci wymienionych w zalacznikach II i III do rozporza-
dzenia (WE) nr 1333/2008 Parlamentu Europejskiego i Rady (Dz.U. L 83 z 22.3.2012,
s. 1).



02019R0006 — PL — 28.01.2022 — 001.006 — 125

11.2C3.

I1.2C3.1.

)

2)

3)

11.2C3.2.

D

2)

3)

I1.2C4.
1)

2)

11.2D.

D

Opakowanie (opakowania i systemy zamykania)
Substancja czynna

Podaje si¢ informacje o opakowaniu substancji czynnej i jego
systemie zamykania, w tym dane identyfikacyjne kazdego opako-
wania bezposredniego oraz jego specyfikacje. Wymagane informacje
zaleza od stanu fizycznego substancji czynnej (ptynny, staty).

W przypadku przedlozenia certyfikatu zgodnosci dotyczacego
substancji czynnej z zaproponowanego zrodla, w ktorym to certyfi-
kacie znajduja si¢ informacje na temat opakowania i jego systemu
zamykania, szczegOlowe informacje na ten temat dla substancji
czynnej z tego zrodta mozna zastapi¢ odniesieniem do waznego
certyfikatu zgodnosci.

W przypadku przedtozenia gtéwnego zbioru danych dotyczacych
substancji czynnej z zaproponowanego zrodla, w ktorym to zbiorze
znajdujg si¢ informacje na temat opakowania i jego systemu zamy-
kania, szczegolowe informacje na ten temat dla substancji czynnej
z tego zrodta mozna zastapi¢ odniesieniem do gtdéwnego zbioru
danych dotyczacych substancji czynne;j.

Produkt gotowy

Podaje si¢ informacje o opakowaniu i jego systemie zamykania oraz
kazdym urzadzeniu dozujacym do produktu gotowego, w tym dane
identyfikacyjne kazdego materialu opakowania bezpo$redniego oraz
jego specyfikacje. Wymagane informacje zaleza od drogi podania
weterynaryjnego produktu leczniczego oraz stanu fizycznego postaci
farmaceutycznej produktu (plynny, staty).

Wobec braku monografii farmakopealnej przedstawia si¢ i uzasadnia
specyfikacje opakowania.

W przypadku opakowan wykorzystywanych po raz pierwszy w Unii
i majacych kontakt z produktem przedstawia si¢ informacje o ich
skladzie, wytwarzaniu i bezpieczenstwie.

Substancje pochodzenia biologicznego

Nalezy przedstawi¢ informacje na temat zrodla, przetwarzania,
charakterystyki i kontroli wszystkich materiatéw pochodzenia biolo-
gicznego (ludzkiego, zwierzgcego, roslinnego lub pochodzacych
z mikroorganizméw) wykorzystywanych w procesie wytwarzania
weterynaryjnych produktéw leczniczych, w tym dane dotyczace
bezpieczenstwa wirusologicznego.

Przedstawia si¢ dokumentacj¢ wykazujaca, ze materialy pochodzace
od gatunkow zwierzat istotnych dla przenoszenia zakazenia prze-
no$ng encefalopatig gabczasta (TSE) sg zgodne z Wytycznymi doty-
czacymi zmniejszania ryzyka przenoszenia czynnikow encefalopatii
gabczastej zwierzat przez produkty lecznicze stosowane u ludzi oraz
weterynaryjne produkty lecznicze oraz z odpowiedniag monografia
Farmakopei Europejskiej. Zgodno$¢ t¢ mozna wykazaé, przedsta-
wiajgc certyfikaty zgodnosci wydane przez Europejska Dyrekcja
ds. Jakosci Lekow i Opieki Zdrowotnej z odniesieniem do odpowied-
niej monografii Farmakopei Europejskie;j.

Badania kontrolne prowadzone na poélproduktach wyodrebnio-
nych w trakcie procesu wytwarzania

Do celéow niniejszej sekeji ,,potprodukt wyodrebniony” oznacza
czeSciowo przetworzony material, ktory mozna przechowywaé
przez okreslony czas i ktory poddaje si¢ dalszym etapom przetwa-
rzania, zanim stanie si¢ on produktem gotowym.
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Dla kazdego z potproduktow okresla si¢ specyfikacje oraz, w stosow-
nych przypadkach, opisuje si¢ i zatwierdza metody analityczne.

Przekazuje si¢ informacje na temat opakowania podstawowego
potproduktu, jezeli rézni si¢ ono od opakowania produktu gotowego.

Okres trwatosci i warunki przechowywania potproduktu okresla si¢
na podstawie danych wynikajacych z badan stabilnosci.

Badania kontrolne produktu gotowego

W przypadku kontroli produktu gotowego seria produktu gotowego
zawiera wszystkie jednostki postaci farmaceutycznej, ktore sg wyko-
nane z tej samej poczatkowej ilo§ci materiatu i ktore przeszly ten
same cigg dzialah wytworczych lub sterylizacyjnych. W przypadku
wytwarzania ciggtego rozmiar serii mozna wyrazi¢ przedzialem czasu
lub iloscig produktu, i mozna go wyraza¢ w zakresach.

Wymienia si¢ badania przeprowadzane na produkcie gotowym.
Przedstawia si¢ uzasadnienie zaproponowanej specyfikacji. Podaje
si¢ i uzasadnia czestotliwos¢ wykonywania badan, ktore nie sa prze-
prowadzane rutynowo. Podaje si¢ kryteria akceptacji dotyczace zwol-
nienia.

Dokumentacja zawiera dane szczegélowe dotyczace badan kontro-
Inych na produkcie gotowym w momencie dopuszczania oraz ich
walidacji. Sktada si¢ je zgodnie z ponizszymi wymogami.

Jezeli stosuje si¢ procedury badan i kryteria akceptacji inne niz
podane w odpowiednich monografiach i ogolnych rozdziatach
Farmakopei Europejskiej lub, jezeli tam nie wystepuja, farmakopei
panstwa czlonkowskiego, takie procedury i kryteria uzasadnia si¢
poprzez przedstawienie dowodu na to, ze produkt gotowy, w przy-
padku przeprowadzenia badan zgodnie z tymi monografiami, spel-
nitby wymogi jakosciowe danej farmakopei dla postaci farmaceu-
tycznej, ktorej to dotyczy.

Ogolna charakterystyka produktu gotowego

Niektore badania ogolnych charakterystyk produktu sa zawsze
wigczane do badan produktu gotowego. Badania te odnosza sig,
we wszystkich stosownych przypadkach, do kontroli $rednich mas/
objetosci i maksymalnych odchylen, do badan mechanicznych,
fizycznych, wygladu, charakterystyk fizycznych takich jak pH lub
rozmiar czasteczki. Dla kazdej z tych charakterystyk wnioskodawca
wyszczegolnia normy i kryteria akceptacji.

Warunki tych badan, gdzie stosowne, zastosowane urzadzenia/apara-
tura oraz normy opisane sa odpowiednio szczegdtowo w kazdym
przypadku, gdy nie sa podane w Farmakopei europejskiej lub farma-
kopei panstwa cztonkowskiego; to samo dotyczy przypadkow,
w ktorych metody zalecone przez te farmakopee nie majg zastoso-
wania.

Identyfikacja i oznaczenie substancji czynnej

Identyfikacj¢ i oznaczanie substancji czynnej przeprowadza si¢ albo
na reprezentatywnych probkach z serii produkcyjnej, albo na pewnej
ilosci jednostek dawkowania analizowanych pojedynczo.
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Jezeli nie istnieje wlasciwe uzasadnienie, to maksymalne dopusz-
czalne odchylenie od zawarto$ci substancji czynnej w produkcie
gotowym nie moze przekracza¢ w momencie wytwarzania + 5 %.

W  pewnych przypadkach dotyczacych szczegodlnie zlozonych
mieszanek, w ktorych oznaczanie bardzo licznych lub wystepujacych
w bardzo niewielkich ilosciach substancji czynnych powodowatoby
koniecznos¢ zastosowania skomplikowanych, trudnych do przepro-
wadzenia badan w odniesieniu do kazdej serii, oznaczanie jednej
lub wigcej substancji czynnych w produkcie gotowym moze zostaé
pominigte, jednakze pod warunkiem ze takie oznaczenia sg przepro-
wadzane na etapach posrednich procesu produkcyjnego. To uprosz-
czenie nie moze zosta¢ rozszerzone na charakterystyke substancji,
ktorych ono dotyczy. Uproszczenie to jest uzupelniane metoda
oceny ilosciowej, pozwalajaca wlasciwym organom na zweryfiko-
wanie zgodnosci produktu leczniczego ze specyfikacja po wprowa-
dzeniu preparatu do obrotu.

W przypadku, w ktérym fizykochemiczne metody nie moga dostar-
czy¢ wystarczajacych informacji na temat jakosci produktu, obowigz-
kowe jest przeprowadzenie oznaczania biologicznego in vivo lub in
vitro. Kiedy tylko jest to mozliwe, oznaczenie to zawiera materiaty
pordwnawcze oraz analiz¢ statystyczng pozwalajaca na obliczenie
przedziatow ufnosci. W przypadku, w ktorym badan tych nie
mozna przeprowadzi¢ na produkcie gotowym, mozna je przeprowa-
dzi¢ na jak najp6zniejszych etapach posrednich procesu wytwarzania.

Wskazuje si¢ maksymalne dopuszczalne poziomy pojedynczych
i wszystkich produktow rozpadu bezposrednio po wytworzeniu.
Przedstawia si¢ uzasadnienie wilaczenia lub wylgczenia produktow
rozpadu do specyfikacji.

Identyfikacja i oznaczenie skladnikéw substancji pomocniczej

Dla kazdego konserwantu przeciwdrobnoustrojowego oraz kazdej
substancji pomocniczej, ktora moze wptywaé na dostepnos¢ biolo-
giczng substancji czynnej, obowigzkowe sa badania identyfikacyjne
i badania gornej i dolnej granicy, chyba ze dostepno$¢ biologiczna
jest gwarantowana przez inne odpowiednie badania. Badania identy-
fikacyjne oraz badania goérnej granicy sa obowigzkowe dla kazdego
przeciwutleniacza oraz kazdej substancji pomocniczej, ktora moze
negatywnie wptywaé na funkcje fizjologiczne, przy czym w odnie-
sieniu do przeciwutleniaczy obowigzkowe jest rowniez badanie
dolnej granicy, przeprowadzane podczas uwalniania.

Kontrole mikrobiologiczne

Szczegbtowe dane pochodzace z badan mikrobiologicznych, w tym
dotyczacych sterylnosci oraz endotoksyn bakteryjnych, zawiera si¢
w szczegolowych danych analitycznych za kazdym razem, gdy takie
badanie musi zosta¢ wykonane rutynowo w celu zweryfikowania
jakosci produktu.

Jednorodno$¢ miedzy kolejnymi seriami

W celu zapewnienia zgodnos$ci jakosci produktu migdzy poszczegol-
nymi seriami oraz wykazania zgodnosci ze specyfikacjg przedstawia
si¢ dane na temat serii obejmujace wyniki wszystkich badan prze-
prowadzonych zasadniczo na [3] seriach wytworzonych w zapropo-
nowanych miejscach wytwarzania zgodnie z opisanym procesem
produkcji.

Inne kontrole

Wszelkie inne badania uznane za niezbedne do potwierdzenia jako$ci
produktu leczniczego podlegaja kontroli.
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Badanie stabilno$ci
Substancje czynne

Okresla si¢ okres ponownego badania oraz warunki przechowywania
substancji czynnej, z wyjatkiem przypadkow, gdy producent
produktu gotowego przeprowadza kompletne ponowne badanie
substancji czynnej bezposrednio przed jej wykorzystaniem do
wytworzenia produktu gotowego.

Przedstawia si¢ dane dotyczace stabilnosci celem wykazania, w jaki
sposob jako$¢ substancji czynnej rézni si¢ w czasie pod wplywem
szeregu czynnikow $rodowiskowych, oraz celem uzasadnienia,
w stosownych przypadkach, okreslonego okresu ponownego badania
i warunkow przechowywania. Przedstawia si¢ rodzaj przeprowadzo-
nych badan stabilnosci, zastosowane protokoty i procedury anali-
tyczne oraz ich walidacj¢ wraz ze szczegdétowymi wynikami.

W przypadku, w ktéorym w odniesieniu do substancji czynnej pocho-
dzacej z proponowanego zrodla, dostepny jest certyfikat zgodnosci
okreslajacy okres ponownego badania oraz warunki przechowywania,
dane dotyczace stabilnosci substancji czynnej pochodzace z tego
zrodta mozna zastapi¢ odniesieniem do waznego certyfikatu zgodno-
sci.

W przypadku przedtozenia gtownego zbioru danych dotyczacych
substancji czynnej z zaproponowanego zrodla, w ktorym to zbiorze
znajduja si¢ dane dotyczace stabilnosci, szczegotowe informacje na
temat stabilno$ci substancji czynnej z tego zrédta mozna zastapi¢
odniesieniem do gléwnego zbioru danych dotyczacych substancji
czynnej.

Produkt gotowy

Podaje si¢ opis badan, na podstawie ktorych ustalono proponowane
przez wnioskodawce: dlugos¢ okresu trwatosci, zalecane warunki
przechowywania oraz specyfikacje przy koncu okresu trwatosci.

Przedstawia si¢ rodzaj przeprowadzonych badan stabilno$ci, zastoso-
wane protokoly i procedury analityczne oraz ich walidacje wraz ze
szczegotowymi wynikami.

W przypadku, w ktérym produkt gotowy wymaga rozpuszczenia lub
rozcienczenia przed podaniem, wymagane jest podanie okresu trwa-
tosci rozpuszczonego/rozcienczonego produktu, poparte odpowied-
nimi danymi dotyczacymi stabilnosci.

W przypadku pojemnikéw wielodawkowych podaje si¢ dane doty-
czace stabilno$ci w celu uzasadnienia okresu trwato$ci po pierwszym
napoczeciu lub otwarciu opakowania oraz okresla si¢ specyfikacje
okresu stosowania.

W przypadku, w ktorym produkt gotowy moze by¢ podatny na
wystgpienie produktow rozpadu, wnioskodawca okresla je i wskazuje
zastosowane metody identyfikacji oraz procedury badawcze.

Jezeli dane dotyczace stabilnosci wskazuja, ze oznaczanie substancji
czynnej zmniejsza si¢ podczas przechowywania, opis badan kontro-
Inych produktu gotowego zawiera w stosownych przypadkach
badania chemiczne oraz, gdy jest to niezbedne, toksykofarmakolo-
giczne zmian, jakie zaszly w tej substancji, jak roéwniez cechy
charakterystyczne lub oznaczenie produktow rozpadu.
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Wskazuje si¢ 1 uzasadnia maksymalny dopuszczalny poziom
produktow rozpadu razem i z osobna, wystgpujacy pod koniec
okresu trwatosci.

W oparciu o wyniki badaf stabilno$ci wymienia si¢ i uzasadnia
badania przeprowadzone na produktach gotowych w okresie trwa-
losci oraz ich kryteria akceptacji.

Whioski zawieraja wyniki analiz uzasadniajace proponowany okres
trwatosci i, w stosownych przypadkach, okres trwatosci podczas
stosowania w rekomendowanych warunkach przechowywania.

Dodatkowo w przypadku weterynaryjnych produktow leczniczych
przeznaczonych do dodania do pasz przedstawia si¢ informacje doty-
czace stabilnosci oraz proponowanego okresu trwatosci po dodaniu
do pasz. Przedstawia si¢ rowniez specyfikacje pasz leczniczych
wytwarzanych z uzyciem tych weterynaryjnych produktow leczni-
czych zgodnie z zaleceniami stosowania.

Inne informacje
Informacje dotyczace jakosci weterynaryjnego produktu leczniczego

nieujgte w innych miejscach w niniejszej czgéci mozna zawrze
w dokumentacji w ramach niniejszego punktu.

Czes¢ 3: Dokumentacja dotyczqgca bezpieczenstwa (badania bezpie-
czenstwa i pozostalosci)
Kazde sprawozdanie z badan zawiera:

a) kopi¢ planu badania (protokot);

b) w stosownych przypadkach — poswiadczenie zgodnosci z dobra
praktyka laboratoryjna;

c) opis zastosowanych metod, aparatury i materiatlow;

d) opis i uzasadnienie systemu badan;

e) na tyle doktadny opis uzyskanych wynikow, aby umozliwiat ich
krytyczna ocen¢ niezaleznie od interpretacji autora;

f) w stosownych przypadkach — analiz¢ statystyczng wynikow;

g) omdwienie wynikow wraz z komentarzem dotyczacym
poziomow zaobserwowanych i niezaobserwowanych skutkow
oraz wszelkich nietypowych wnioskow;

h) nazwe laboratorium;

i) imi¢ i nazwisko kierownika badania;

j) podpis i datg;

k) miejsce i czas przeprowadzenia badania;

1) legende skrotow i kodow, niezaleznie od tego, czy sa one akcep-
towane mi¢dzynarodowo;

m) opis procedur matematycznych i statystycznych.
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Opublikowane badania moga zosta¢ zaakceptowane, jezeli zawieraja
wystarczajaca ilo$¢ danych, aby mozna bylo przeprowadzi¢ nieza-
lezna oceng. Techniki do$wiadczalne opisuje si¢ wystarczajaco
szczegdtowo, aby mozliwe bylo ich powtdrzenie, a prowadzacy
badania mogt ustali¢ ich waznos¢. Streszczen badan, w ktorych przy-
padku nie sg dostgpne szczegdtowe sprawozdania, nie akceptuje si¢
jako waznej dokumentacji. Jezeli substancj¢ poddano wczesniej
ocenie celem ustalenia dopuszczalnego limitu pozostatosci, aby
speli¢ okreslone wymogi bezpieczenstwa mozna zastosowac¢ odnie-
sienie do Europejskich Publicznych Sprawozdan Oceniajacych
maksymalne limity pozostatosci (,,EPMAR”). W przypadku zastoso-
wania odniesienia do EPMAR nie ma koniecznosci przedktadania
badan juz poddanych ocenie w ramach oceny dopuszczalnych
limitow pozostato$ci; nalezy przedstawi¢ wylacznie nowe badania
niedostgpne na potrzeby oceny dopuszczalnych limitdéw pozostatosci.
Jezeli droga narazenia (na przyktad dla uzytkownika) nie jest iden-
tyczna z drogg wykorzystang zgodnie z rozporzadzeniem Komisji
(UE) 2018/782 (%), niezbedne moga si¢ okaza¢ nowe badania.

Badania bezpieczenstwa

Dokumentacja dotyczaca bezpieczenstwa musi by¢ adekwatna na
potrzeby oceny:

a) potencjalnej toksycznosci weterynaryjnego produktu leczniczego
oraz wszelkich dziatan niebezpiecznych lub niepozadanych
u gatunkow docelowych, ktore to dziatania moga wystapic
w przypadku stosowania w proponowanych warunkach;

b) potencjalnych zagrozen, ktére moga by¢ spowodowane naraze-
niem ludzi na dziatanie weterynaryjnego produktu leczniczego,
na przyktad podczas podawania go zwierzeciu;

¢) potencjalnych zagrozen dla srodowiska naturalnego wynikajacych
ze stosowania weterynaryjnego produktu leczniczego.

W niektorych przypadkach moze by¢ konieczne przebadanie meta-
bolitow zwigzku macierzystego, jezeli stanowiag one pozostatosci
budzace obawy.

Substancj¢ pomocnicza uzyta po raz pierwszy w weterynaryjnym
produkcie leczniczym lub przez nowa droge podania traktuje si¢
w taki sam sposob jak substancje czynna.

Dokladna identyfikacja produktu i jego substancji czynnych

a) miedzynarodowa niezastrzezona nazwa (INN);

b) nazwa Migdzynarodowej Unii Chemii Czystej i Stosowanej
(IUPAC);

¢) numer Chemical Abstract Service (CAS);

d) klasyfikacja terapeutyczna, farmakologiczna i chemiczna;

e) synonimy i skroty;

f) wzoér strukturalny;

(®) Rozporzadzenie Komisji (UE) 2018/782 z dnia 29 maja 2018 r. ustanawiajace metodo-

logiczne zasady oceny ryzyka oraz zalecen zwigzanych z zarzadzaniem ryzykiem,
o ktorych mowa w rozporzadzeniu (WE) nr 470/2009 (Dz.U. L 132 z 30.5.2018, s. 5).
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g) wzdér molekularny;
h) masa czasteczkowa;
i) stopien czystosci;
j) jakosciowy i ilosciowy sklad zanieczyszczen;
k) opis wlasciwosci fizycznych:
(i) temperatura topnienia;
(i) temperatura wrzenia,
(iii) ci$nienie pary;

(iv) rozpuszczalnos¢ w wodzie lub rozpuszczalnikach organicz-
nych wyrazona w g/l, ze wskazaniem temperatury;

(v) gestosc;
(vi) zalamywanie si¢ $wiatla, skrecalno$¢ optyczna itp.;
1) posta¢ uzytkowa produktu.

Farmakologia

Badania farmakologiczne maja fundamentalne znaczenie w wyjas-
nianiu mechanizmow, za ktorych pomoca weterynaryjny produkt
leczniczy wywotuje skutek leczniczy, i z tego wzgledu nalezy
uwzgledni¢ badania farmakologiczne przeprowadzane na ekspery-
mentalnych oraz docelowych gatunkach zwierzat. W stosownych
przypadkach mozna zastosowa¢ odniesienia do badan wskazanych
w czgséei 4 dokumentacji.

Jezeli weterynaryjny produkt leczniczy wywotuje skutek farmakolo-
giczny przy braku reakcji toksycznej lub przy dawkach mniejszych
niz wymagane do wywotania toksycznosci, te efekty farmakolo-
giczne sg brane pod uwage podczas oceny bezpieczenstwa wetery-
naryjnego produktu leczniczego dla uzytkownika.

Dokumentacja dotyczaca bezpieczefistwa jest zawsze poprzedzona
szczegotowymi informacjami o badaniach farmakologicznych prze-
prowadzonych na zwierzetach laboratoryjnych oraz wszystkimi istot-
nymi informacjami zaobserwowanymi podczas badan klinicznych na
zwierzeciu docelowym.

Farmakodynamika

W celu ufatwienia zrozumienia wszelkich dziatan niepozadanych
wystepujacych w badaniach nad zwierzetami przedstawia si¢ infor-
macje o mechanizmie dziatania substancji czynnej wraz z danymi
o glownych i ubocznych skutkach farmakodynamicznych. Szczego-
towe informacje na temat wlasciwosci farmakodynamicznych zwia-
zanych ze skutkiem leczniczym przedstawia si¢ w cze$ci 4 A doku-
mentacji.

Farmakokinetyka

Podaje si¢ dane dotyczace losu substancji czynnej i jej metabolitow
u zwierzat laboratoryjnych, obejmujace wchianianie, dystrybucje,
metabolizm i wydalanie tych substancji. Dane te zwigzane sg z wyni-
kami dotyczacymi dawki/skutku w badaniach farmakologicznych
i toksykologicznych, co ma na celu ustalenie odpowiedniej ekspozy-
cji.
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Dokumentacja toksykologiczna musi by¢ zgodna z wytycznymi
opublikowanymi przez Agencje w sprawie ogolnego podejscia do
badan oraz z wytycznymi dotyczacych konkretnych badan. Ogolnie
rzecz biorac, badania toksycznosci przeprowadza si¢ na substancjach
czynnych, a nie na produktach, z zastrzezeniem odmiennych szcze-
goblnych wymagan.

Badania na zwierzgtach prowadzi si¢ na ustalonych rasach zwierzat
laboratoryjnych, w ktorych przypadku dostepne sa (w miare mozli-
wosci) dane historyczne.

Toksyczno$¢ pojedynczej dawki

Badania toksycznos$ci pojedynczej dawki moga by¢ zastosowane do
przewidywania:

a) mozliwych skutkow ostrego przedawkowania u gatunkow doce-
lowych;

b) skutkow, ktore moga wystapi¢ w razie przypadkowego podania
ludziom;

c) dawek, ktore moga by¢ przydatne dla badan nad powtérnymi
dawkami.

Badania toksycznosci pojedynczej dawki ujawniaja ostre skutki
toksyczne substancji oraz czas przebiegu ich wystapienia i remisji.

Badania, ktore nalezy przeprowadzi¢, wybiera si¢, majac na uwadze
dostarczenie informacji o bezpieczenstwie dla uzytkownika, na przy-
ktad jesli przewidziane jest znaczne narazenie uzytkownika wetery-
naryjnego produktu leczniczego na kontakt z produktem poprzez
wdychanie lub kontakt skorny.

Toksycznos$¢ powtdrnej dawki

Badania toksyczno$ci powtornej dawki maja na celu wykrycie wszel-
kich fizjologicznych lub patologicznych zmian wywolanych powto-
rzonym podaniem substancji czynnej lub kombinacji substancji czyn-
nych, ktére sa poddane badaniu, oraz w celu ustalenia, jaka jest
zaleznos¢ tych zmian od dawki.

Zazwyczaj wystarczajace jest badanie toksycznosci powtornej dawki
tylko na jednym gatunku zwierzat do$wiadczalnych. Badanie to
moze zosta¢ zastgpione badaniem na zwierzgeiu docelowym. Czgs-
totliwos¢ oraz droga podania, a takze czas trwania badania sg wybie-
rane z uwzglednieniem proponowanych warunkow zastosowania
klinicznego lub narazenia uzytkownika. Wnioskodawca podaje
swoje powody dotyczace zakresu i czasu trwania badan oraz wybra-
nego dawkowania.

Tolerancja gatunkow docelowych

Podaje si¢ streszczenie wszelkich objawow nietolerancji, jakie
zostaly zaobserwowane podczas badan przeprowadzonych na gatun-
kach docelowych, zwykle z zastosowaniem koncowej postaci uzyt-
kowej i zgodnie z wymaganiami cze$ci 11.4A4 (tolerancja u docelo-
wych gatunkéw zwierzat). Okresla si¢ te badania, dawke, przy ktérej
wystgpita nietolerancja, oraz gatunki i rasy, ktorych ona dotyczy.
Przedstawia si¢ rowniez szczegdétowe informacje dotyczace wszyst-
kich nieprzewidzianych zmian fizjologicznych. Pelne sprawozdania
z tych badan wigcza si¢ do czgéci 4 dokumentacji.



02019R0006 — PL — 28.01.2022 — 001.006 — 133

6)

7

8)

9)

Toksycznosé reprodukcyjna, w tym toksyczno$é rozwojowa

Badanie dotyczace oddziatywania na reprodukcje

W przypadku produktow przeznaczonych do stosowania u zwierzat
hodowlanych nalezy przedstawi¢ badania bezpieczenstwa reproduk-
cyjnego zgodnie z VICH GL43. Nie oczekuje si¢ przeprowadzania
badan toksycznosci reprodukcyjnej na zwierzetach laboratoryjnych
w celu oceny skutkoéw dla uzytkownika.

Badanie toksycznos$ci rozwojowe;j

W celu oceny skutkow u docelowych gatunkéow zwierzat badania
toksycznosci rozwojowej nie sg wymagane w przypadku produktow
przeznaczonych wyltacznie do stosowania u zwierzat nichodow-
lanych. W przypadku innych produktow badanie toksycznos$ci
rozwojowej przeprowadza si¢ na co najmniej jednym gatunku,
ktory moze by¢ gatunkiem docelowym. Jezeli badanie przeprowa-
dzane jest na gatunkach docelowych w tym miejscu nalezy przed-
stawi¢ streszczenie, a pelne sprawozdanie z badania nalezy dotaczy¢
w czgséei 4 dokumentacji.

W celu oceny bezpieczenstwa uzytkownika przeprowadza si¢ stan-
dardowe badania toksycznosci rozwojowej zgodnie ze standardo-
wymi badaniami opartymi na ustalonych wytycznych (w tym bada-
niach VICH GL32 i OECD) we wszystkich przypadkach, w ktorych
mozna si¢ spodziewac znaczacego narazenia uzytkownika.

Genotoksyczno$é

Przeprowadza si¢ badania potencjalu genotoksycznego w celu
wykrycia zmian, ktore substancja moze wywota¢ w materiale gene-
tycznym komoérek. Wszelkie substancje, ktore po raz pierwszy maja
by¢ zawarte w weterynaryjnym produkcie leczniczym, muszg zostaé
zbadane pod wzglgdem wlasciwosci genotoksycznych.

Na substancjach czynnych przeprowadza si¢ standardowy zestaw
badaf nad genotoksycznoscia zgodnie ze standardowymi badaniami
opartymi na ustalonych wytycznych (w tym badaniach VICH GL23
i OECD).

Rakotworczosé

Decyzja o konieczno$ci przeprowadzenia badan rakotworczosci
uwzglednia wyniki badan nad genotoksycznoscia, zwiazkami migdzy
strukturg a dzialaniem oraz ustalenia z badan nad toksyczno$cia
dawek powtornych, ktore moga wskazywa¢ na mozliwos¢ wysta-
pienia zmian hiper-/neoplastycznych.

Uwzglednia si¢ kazda znang specyficznos¢ gatunkowa mechanizmu
toksyczno$ci oraz wszelkie réznice w metabolizmie migdzy gatun-
kami badanymi, docelowymi gatunkami zwierzat, a ludzmi.

Badanie rakotworczo$ci przeprowadza si¢ zgodnie ze standardowymi
badaniami opartymi na ustalonych wytycznych (w tym badaniach
VICH GL28 i OECD).
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11.3A4.
11.3A4.1.

11.3A4.2.

11.3A4.3.

Wyjatki

Jezeli weterynaryjny produkt leczniczy jest przeznaczony do stoso-
wania miejscowego, badane jest wchianianie ogdlnoustrojowe u doce-
lowych gatunkow zwierzat. Jezeli zostanie udowodnione, ze wchta-
niane ogdlnoustrojowe jest nieznaczne, mozna pomina¢ badania na
toksyczno$¢ dawek powtornych, badania toksycznosci reproduk-
cyjnej i rozwojowe]j oraz badania rakotworczosci, chyba ze:

a) zgodnie z przewidzianymi warunkami stosowania mozna si¢
spodziewac, ze weterynaryjny produkt leczniczy zostanie przyjety
przez zwierz¢ doustnie, lub

b) zgodnie z przewidzianymi warunkami stosowania mozna si¢
spodziewac, ze weterynaryjny produkt leczniczy spowoduje nara-
zenie uzytkownika droga doustna.

Inne wymogi
Badania specjalne

W przypadku szczegoélnych grup substancji lub gdy dziatania zaob-
serwowane w trakcie badah nad powtdrna dawka obejmuja zmiany
wskazujace na np. immunotoksyczno$¢, neurotoksycznos¢ lub zabu-
rzenie dziatania ukfadu hormonalnego, wymagane sa dalsze badania,
np. badania uczulen lub opdznionej neurotoksycznosci. W zaleznosci
od charakteru produktu konieczne moze by¢ przeprowadzenie dodat-
kowych badan majacych na celu ocen¢ mechanizmu lezacego
u podstaw dziatania toksycznego lub podrazniajacego.

W odniesieniu do produktow, w ktorych przypadku moze wystapi¢
narazenie skory i oczu, przedstawia si¢ badania dziatania draznigcego
i uczulajacego. Badania te przeprowadza si¢ na koncowej postaci
uzytkowe;j.

Przy opracowywaniu tych badan oraz podczas oceny ich wynikéw
uwzglednia si¢ najnowszy stan wiedzy naukowej 1 przyjete
wytyczne.

Obserwacje u ludzi

Dostarcza si¢ informacje wskazujace na to, czy substancje farmako-
logicznie czynne weterynaryjnego produktu leczniczego sa stoso-
wane jako produkty lecznicze w leczeniu ludzi. Jezeli tak, to
sporzadza si¢ opracowanie dotyczace wszystkich zaobserwowanych
skutkow u ludzi (w tym objawdéw niepozadanych) oraz ich przy-
czyny, biorac pod uwage, ze moga one by¢ wazne w ocenie bezpie-
czenstwa weterynaryjnego produktu leczniczego; w stosownych
przypadkach zatacza si¢ wyniki opublikowanych badan; jezeli sktad-
niki weterynaryjnych produktow leczniczych nie sa same w sobie
stosowane lub juz nie sg stosowane jako produkty lecznicze
w leczeniu ludzi, podaje si¢ stosowne powody, jezeli sa one
publicznie dostepne.

Rozw6j opornosci i zwiazane z tym zagrozenie dla ludzi

Wymogi dotyczace danych opisane w niniejszym punkcie odnosza
si¢ do substancji przeciwbakteryjnych i moga nie mie¢ pelnego
zastosowania do innych rodzajow s$rodkow przeciwdrobnoustrojo-
wych (mianowicie lekéw przeciwwirusowych, przeciwgrzybiczych
i przeciwpierwotniakowych), chociaz zasadniczo wymogi te moga
by¢ przestrzegane w stosownych przypadkach.

W przypadku tych produktéw niezbgdne sa dane dotyczace mozli-
wego pojawienia si¢ opornych bakterii lub determinantow opornosci,
ktore maja znaczenie dla zdrowia ludzkiego i sa zwigzane ze stoso-
waniem weterynaryjnych produktow leczniczych. W tej kwestii
szczegodlnie wazny jest mechanizm rozwoju i wyboru tej opornosci.
W stosownych przypadkach wnioskodawca proponuje dziatania ogra-
niczajgce rozwdj opornos$ci wynikajacej z planowanego wykorzy-
stania weterynaryjnego produktu leczniczego.
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Dane dotyczace opornosci istotne dla klinicznego zastosowania
produktu u zwierzat docelowych opisuje si¢ zgodnie z czgscia
11.4A2. W stosownych przypadkach przedstawia si¢ odniesienia do
danych okreslonych w czesci 11.4A2.

W przypadku zwierzat, od ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢
zywnosc¢, ocena ryzyka obejmuje:

a) identyfikacje opornych bakterii lub determinantow opornosci,
ktore moga by¢ zwigzane z chorobami u ludzi (bakterie odzwie-
rzece lub komensalne) i sg wybrane w wyniku stosowania prze-
ciwdrobnoustrojowego weterynaryjnego produktu leczniczego
u zwierzat docelowych (identyfikacja zagrozenia);

b

=

prawdopodobienstwo uwolnienia zidentyfikowanych zagrozen ze
strony docelowych gatunkow zwierzagt w wyniku stosowania
rozwazanego weterynaryjnego produktu leczniczego;

¢) prawdopodobienstwo p6zniejszego narazenia ludzi na zidentyfiko-
wane zagrozenia drogg pokarmowg lub przez kontakt bezposredni
oraz wynikajagce z tego konsekwencje (niekorzystne skutki zdro-
wotne) dla zdrowia ludzi. Wytyczne sa dostgpne w VICH GL27
i unijnych GL.

W przypadku zwierzat domowych rozwazenie ryzyka dla zdrowia
ludzi lub zdrowia publicznego obejmuje:

a) identyfikacj¢ opornych bakterii lub determinantow opornosci,
ktore moga by¢ zwigzane z chorobami u ludzi i s3 wybrane
w wyniku stosowania przeciwdrobnoustrojowego weterynaryj-
nego produktu leczniczego u zwierzat docelowych;

b) oszacowanie narazenia na bakterie odzwierzgce i komensalne
u docelowych gatunkoéw zwierzat w oparciu o warunki stoso-
wania rozwazanego weterynaryjnego produktu leczniczego;

¢) rozwazenie pozniejszego narazenia ludzi na oporno$¢ na $rodki
przeciwdrobnoustrojowe i wynikajacych z tego konsekwencji dla
zdrowia ludzkiego.

Nalezy uwzgledni¢ kwesti¢ opornosci w $rodowisku.

Bezpieczenstwo uzytkownika

Niniejsza sekcja zawiera ocen¢ skutkow opisanych w czgéciach
I1.3 A-11.3A4 i powigzanie ich z rodzajem i zakresem narazenia
cztowieka w kontakcie z produktem, co ma na celu opracowanie
stosownych ostrzezen dla uzytkownikow oraz innych srodkow zarza-
dzania ryzykiem.

Bezpieczenstwo uzytkownika nalezy zapewni¢ zgodnie z wytycznymi
Komitetu ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych.

Ocena ryzyka dla Srodowiska naturalnego

Oceng ryzyka S$rodowiskowego przeprowadza si¢ w celu oszaco-
wania potencjalnie szkodliwych skutkow dla §rodowiska naturalnego,
ktore moga zosta¢ wywolane przez zastosowanie weterynaryjnego
produktu leczniczego, oraz rozpoznania zagrozenia wiazacego si¢
z tymi skutkami. W ocenie okre$la si¢ rowniez wszelkie $rodki
ostrozno$ci, ktore moga by¢ konieczne do ograniczenia takiego

ryzyka.

Ocena obejmuje dwie fazy. Pierwsza faza oceny jest przeprowadzana
zawsze. Szczegbtowe informacje o ocenie podawane s3 zgodnie
z wytycznymi publikowanymi przez Agencje. Ocena wykazuje
potencjalne narazenie $rodowiska naturalnego na produkt oraz
poziom ryzyka zwigzany z wszelkiego rodzaju narazeniem, biorgc
pod uwage w szczegdlnosci:
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a) docelowe gatunki zwierzat oraz proponowany wzor stosowania,

b) metod¢ podawania, w szczegélnosci prawdopodobny zakres,
w ktorym produkt wejdzie bezposrednio do systemu $rodowisko-
wego;

¢) mozliwe wydalanie produktu, jego substancji czynnych lub istot-
nych metabolitow do $rodowiska przez leczone zwierzeta; utrzy-
mywanie si¢ produktu i substancji w takich wydalinach;

d) usuwanie niewykorzystanego weterynaryjnego produktu leczni-
czego lub innych odpadow.

W drugiej fazie przeprowadza si¢ dalsze doktadne badania losu
i oddziatywania produktu na konkretne ekosystemy, zgodnie
z wytycznymi opublikowanymi przez Agencj¢. Uwzglednia sig¢
zakres kontaktu produktu ze $rodowiskiem naturalnym oraz dostgpne
informacje dotyczace wiasciwosci fizycznych/chemicznych, farmako-
logicznych lub toksykologicznych substancji, tacznie z metabolitami
w przypadku rozpoznanego ryzyka, ktore to informacje zostaty uzys-
kane podczas przeprowadzania innych badan i prob wymaganych
niniejszym rozporzadzeniem.

W przypadku produktow przeznaczonych dla gatunkow zwierzat, od
ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢ zywno$¢, substancje trwale,
wykazujace zdolnos¢ do bioakumulacji i toksyczne (PBT) lub bardzo
trwate i wykazujace bardzo duza zdolno$¢ do bioakumulacji (vPvB)
klasyfikuje si¢ zgodnie z kryteriami zawartymi w zalaczniku XIII do
rozporzadzenia (WE) nr 1907/2006 Parlamentu Europejskiego
i Rady (°) (rozporzadzenie REACH) i ocenia zgodnie z opublikowa-
nymi przez Agencj¢ wytycznymi dotyczacymi oceny substancji
zawartych w weterynaryjnych produktach leczniczych pod katem
PBT i vPvB.

Badania pozostalo$ci

Do celéw niniejszego punktu zastosowanie majg definicje rozporza-
dzenia (WE) nr 470/2009

Badania zanikania pozostatosci w jadalnych tkankach lub w jajach,
mleku i miodzie (wosku, w stosownych przypadkach) pozyskanych
od leczonych zwierzat ma na celu ustalenie, w jakich warunkach
i w jakim stopniu pozostalo$ci moga utrzymywacé si¢ w srodkach
spozywczych pozyskanych od tych zwierzat. Ponadto badania te
umozliwiaja ustalenie okresu karencji.

W przypadku weterynaryjnych produktow leczniczych przeznaczo-
nych do stosowania u zwierzat, od ktérych lub z ktérych pozyskuje
si¢ zywnos¢, dokumentacja dotyczaca pozostalosci wykazuje:

a) w jakim zakresie oraz jak dlugo pozostalosci weterynaryjnego
produktu leczniczego lub jego metabolity pozostaja w jadalnych
tkankach leczonego zwierzecia lub w mleku, jajach lub miodzie
(wosku, w stosownych przypadkach) od niego pozyskanych;

b) ze w celu zapobiegania wszelkiemu ryzyku dla zdrowia konsu-
menta $rodkow spozywczych pochodzacych od lub z leczonego
zwierzecia, mozna ustali¢ realistyczne okresy karencji, ktore
moga by¢ przestrzegane w praktycznych warunkach gospodarki
rolnej;

(°) Rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 18 grudnia
2006 r. w sprawie rejestracji, oceny, udzielania zezwolen i stosowanych ograniczen
w zakresie chemikaliow (REACH) i utworzenia Europejskiej Agencji Chemikaliow,
zmieniajace dyrektywe 1999/45/WE oraz uchylajace rozporzadzenie Rady (EWG)
nr 793/93 i rozporzadzenie Komisji (WE) nr 1488/94, jak réwniez dyrektywe Rady
76/769/EWG i dyrektywy Komisji 91/155/EWG, 93/67/EWG, 93/105/WE i 2000/21/WE
(Dz.U. L 396 z 30.12.2006, s. 1).
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11.3B3.

11.4.

1L.4A.

¢) ze metody analityczne wykorzystane w badaniu zanikania pozos-
tatosci sa zwalidowane w stopniu wystarczajacym do koniecznego
zapewnienia stosownosci przedlozonych danych dotyczacych
pozostatosci jako podstawy okresu karencji.

Identyfikacja produktu

Przedstawiana jest identyfikacja weterynaryjnego produktu leczni-
czego wykorzystanego w badaniach, w tym:

a) skiad;

b) wyniki badan fizycznych i chemicznych (sita dziatania i czystosc)
dla odpowiednich serii;

c) identyfikacja serii.

Zanikanie pozostalo$ci (metabolizm i kinetyka pozostalosci)

Celem tych badan, ktore mierza szybko$¢, z jaka pozostatosci
ubywaja ze zwierzgcia docelowego po podaniu ostatniej dawki wete-
rynaryjnego produktu leczniczego, jest umozliwienie okreslenia
okresow karencji niezbednych do zapewnienia, aby w $rodkach
spozywczych uzyskanych od lub z leczonych zwierzat nie bylo
pozostatodci, ktore moga stanowi¢ zagrozenie dla konsumentow.

Przedstawia si¢ aktualny status dopuszczalnych limitow pozostatosci
dla sktadnikow weterynaryjnego produktu leczniczego w odniesieniu
do odpowiednich gatunkéw docelowych.

Poziomy obecnych pozostalosci sa oznaczane w wystarczajacej
liczbie punktéw czasowych po podaniu badanym zwierzgtom ostat-
niej dawki weterynaryjnego produktu leczniczego. Badania na
ssakach i ptakach przeprowadza si¢ zgodnie z VICH GL48 i innymi
odpowiednimi wytycznymi. Badania pozostatosci w miodzie przepro-
wadza si¢ zgodnie z VICH GL56, a badania dotyczace zanikania
pozostatosci w gatunkach zwierzat wodnych zgodnie z VICH GL57.

W oparciu o oceng nalezy przedstawi¢ uzasadnienie dla proponowa-
nego okresu karencji.

Metoda analityczna dotyczaca pozostalosci

Badanie(-a) nad zanikaniem pozostato$ci, metoda(-y) analityczna(-e)
oraz walidacje tej metody (tych metod) przeprowadza si¢ zgodnie
z VICH GL49.

Metoda analityczna uwzglednia stan wiedzy naukowej i technicznej
w momencie przedktadania wniosku.

Czes¢ 4: Dokumentacja dotyczgca skutecznosci (badania przedkli-
niczne i badania kliniczne)

Badania przedkliniczne

Badania przedkliniczne majg na celu zbadanie bezpieczenstwa zwie-
rzat docelowych i skutecznosci produktu oraz s3 wymagane w celu
ustalenia aktywnosci farmakologicznej, wiasciwosci farmakokine-
tycznych, dawki i odstepow miedzy dawkami, opornosci (w stosow-
nych przypadkach) oraz tolerancji zwierzat docelowych na produkt.
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Farmakologia
Farmakodynamika

Przedstawia si¢ farmakodynamiczne dzialanie substancji czynnych
zawartych w weterynaryjnym produkcie leczniczym.

Mechanizm dziatania oraz skutki farmakologiczne, na ktorych opiera
si¢ zalecane w praktyce stosowanie, s3 odpowiednio opisane, facznie
ze skutkami wtornymi (o ile wystepuja). Na ogot badane jest dzia-
tanie na gtéwne funkcje organizmu. Wyniki okreslane s3 w postaci
ilosciowej (np. stosujac krzywe zaleznosci dawka-odpowiedz lub
krzywe zalezno$ci czas-odpowiedz) oraz, gdy tylko mozliwe,
w poroéwnaniu z substancja, ktorej aktywnos$¢ jest dobrze znana
(w przypadku gdy twierdzi sig, ze aktywnos$¢ jest wyzsza w porow-
naniu z substancja, ktorej aktywnos¢ jest dobrze znana, nalezy
wykaza¢ roznic¢ 1 udowodnié, ze jest ona statystycznie istotna).

Badane sg wszelkie dziatania innych charakterystyk produktow (np.
drogi podania lub postaci uzytkowej) na aktywnos¢ farmakologiczna
substancji czynnej.

Techniki do$wiadczalne, o ile nie sg procedurami standardowymi, sg
opisane na tyle szczegdtowo, aby mozna je bylo odtworzy¢ i ustali¢
ich wazno$¢. Jasno okresla si¢ wyniki dos$wiadczalne oraz przed-
stawia wyniki wszelkich porownan statystycznych.

Jezeli nie podano istotnych powodow przeciwstawnych, bada si¢
réwniez kazda ilosciowa modyfikacje¢ reakcji wynikajaca z powtor-
nego podania substancji.

Farmakokinetyka

Podstawowe dane farmakokinetyczne dotyczace substancji czynnej sa
wymagane w kontekscie oceny bezpieczenstwa zwierzgcia docelo-
wego 1 skutecznosci weterynaryjnego produktu leczniczego
u gatunkéw docelowych, w szczegodlnosci jezeli dotyczy to nowej
substancji lub postaci uzytkowe;.

Cele badan farmakokinetycznych na docelowych gatunkach zwierzat
mozna podzieli¢ na cztery gtowne dziedziny:

a) opisanie podstawowych wilasciwosci farmakokinetycznych (mia-
nowicie wchlanianie, rozmieszczenie, metabolizm i wydalanie)
substancji czynnej w postaci uzytkowej;

b) stosowanie tych podstawowych wiasciwosci farmakokinetycznych
do badan nad powiazaniami mig¢dzy schematem dawek, stezeniem
w plazmie i tkankach z uptywem czasu oraz efektami farmako-
logicznymi, leczniczymi lub toksycznymi;

¢) w stosownych przypadkach — poréwnanie parametréw farmako-
kinetycznych migdzy réznymi gatunkami docelowymi i zbadanie
mozliwych réznic migdzy gatunkami majacych wptyw na bezpie-
czenstwo zwierzat docelowych oraz skuteczno$¢ weterynaryjnego
produktu leczniczego;

d

=

w stosownych przypadkach — poréwnanie dostepnosci biolo-
gicznej w celu wspierania tworzenia zwigzku miedzy informa-
cjami dotyczacymi bezpieczenstwa 1 skutecznosci roznych
produktow, form farmaceutycznych, mocy lub droég podania, lub
w celu porownania wpltywu zmian w wytwarzaniu lub sktadzie.
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3)

4)

11.4A2.

D

2)

I1.4A3.

11.4A4.

W przypadku docelowych gatunkow zwierzat badania farmakokine-
tyczne sa z reguly niezbedne do uzupeienia badan farmakodyna-
micznych w celu ustalenia bezpiecznego i skutecznego schematu
dawek (drogi i miejsca podawania, dawki, odstgpu migdzy dawkami,
liczby podan itd.). Dodatkowe badania farmakokinetyczne moga by¢
wymagane do ustalenia schematu dawek w zaleznosci od pewnych
zmiennych populacji.

Jezeli badania farmakokinetyczne przedstawiono w czgsci 3 doku-
mentacji, mozna wprowadzi¢ odniesienie do tych badan. W przy-
padku mieszanek statych nalezy zapozna¢ si¢ z sekcja IV.

Rozwoj opornosci i zwigzane z tym zagrozenie dla zwierzat

W przypadku odpowiednich weterynaryjnych produktow leczniczych
(np. $rodkéw przeciwdrobnoustrojowych, srodkéw przeciwpasozytni-
czych) przedstawia si¢ informacje na temat obecnej opornosci
(w stosownych przypadkach) oraz potencjalnego pojawienia si¢ opor-
nosci o znaczeniu klinicznym dla deklarowanego wskazania u doce-
lowych gatunkow zwierzat. Jezeli to mozliwe, przedstawia si¢ infor-
macje na temat mechanizmow opornosci, molekularnej genetycznej
podstawy opornosci oraz szybko$ci przenoszenia determinantow
opornosci. W stosownych przypadkach przedstawia si¢ informacje
na temat ko-opornos$ci i opornosci krzyzowej. Wnioskodawca propo-
nuje dziatania ograniczajace rozwdj opornosci u organizméw maja-
cych znaczenie kliniczne dla planowanego wykorzystania weteryna-
ryjnego produktu leczniczego.

Oporno$¢ zwiazang z ryzykiem dla ludzi opisuje si¢ zgodnie z pkt 3
czesci 11.3A4. W stosownych przypadkach przedstawia si¢ odnie-
sienia do danych okre$lonych w pkt 3 czgsci 11.3A4.

Okreslenie i potwierdzenie dawki

Przedstawia si¢ odpowiednie dane uzasadniajagce proponowang
dawke, odstgpy miedzy dawkami, czas trwania leczenia i wszelkie
odstgpy miedzy powtérnym leczeniem.

W przypadku badan prowadzonych w warunkach terenowych przed-
stawia si¢ odpowiednie informacje okreslone w czgsci 11.4B, chyba
ze uzasadnione jest inne postgpowanie.

Tolerancja u docelowych gatunkéw zwierzat

W docelowych gatunkach zwierzat badana jest tolerancja lokalna
i ogolnoustrojowa na weterynaryjny produkt leczniczy. Celem
badan bezpieczenstwa zwierzat docelowych jest scharakteryzowanie
objawow nietolerancji oraz ustalenie wiasciwego marginesu bezpie-
czenstwa odnosnie do zalecanych drog podawania. Mozna ten cel
osiagna¢ poprzez zwigkszenie dawki lub wydtuzenie okresu trwania
leczenia. Sprawozdania z badan zawieraja szczego6lowe informacje
o wszystkich oczekiwanych skutkach farmakologicznych i wszystkich
dziataniach niepozadanych. Badania bezpieczenstwa zwierzat docelo-
wych przeprowadza si¢ zgodnie z miedzynarodowymi wytycznymi
w ramach migdzynarodowej wspotpracy w zakresie harmonizacji
wymogow technicznych w odniesieniu do rejestracji weterynaryjnych
produktow leczniczych (VICH) oraz odpowiednimi wytycznymi
opublikowanymi przez Agencj¢.. Inne badania przedkliniczne obej-
mujgce badania przewidziane w czesci 3 i badania kliniczne, wraz
z odpowiednimi informacjami z opublikowanej literatury, rowniez
moga dostarczy¢ informacji na temat bezpieczenstwa u gatunkow
docelowych. Badania dotyczace toksycznosci rozwojowej przeprowa-
dzone na docelowych gatunkach zwierzat nalezy uwzgledni¢ w tym
miejscu, a streszczenie nalezy przedstawi¢ w czesci 3 dokumentacji.
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11.4B.
11.4B1.

)

2)

3)

4

5)

6)

7

11.4B2.
11.4B2.1.

Badania kliniczne
Zasady ogolne

Badania kliniczne planuje si¢, przeprowadza i zglasza z nalezytym
uwzglednieniem mi¢dzynarodowych wytycznych dotyczacych dobrej
praktyki klinicznej w ramach VICH i odpowiednich wytycznych
opublikowanych przez Agencj¢. Dane pochodzace z badan klinicz-
nych przeprowadzonych poza Unia moga zosta¢ wzigte pod uwage
w ocenie wniosku o dopuszczenie do obrotu wylacznie w przypadku,
gdy dane te sa wystarczajaco reprezentatywne dla sytuacji w Unii.

Dane doswiadczalne, takie jak te pochodzace z badan rozpoznaw-
czych/pilotazowych, lub wyniki podejs¢ nieeksperymentalnych
potwierdzone sa badaniami klinicznymi, chyba ze uzasadnione jest
inne postgpowanie.

Celem badan klinicznych jest zbadanie w warunkach terenowych
bezpieczenstwa zwierzat docelowych lub skutecznosci weterynaryj-
nego produktu leczniczego w normalnych warunkach hodowli zwie-
rzat lub w ramach dobrej praktyki weterynaryjnej. W trakcie badan
wykazane zostaje dzialanie weterynaryjnego produktu leczniczego po
podaniu go zamierzonemu gatunkowi docelowemu przy zastoso-
waniu proponowanego schematu dawek i proponowanych drog poda-
wania. Projekt badania klinicznego ma na celu potwierdzenie
wskazan oraz uwzglednienie wszelkich przeciwwskazan w zaleznosci
od gatunku, wieku, rasy i plci, wskazowek dotyczacych stosowania
weterynaryjnego produktu leczniczego, a takze wszystkich dziatan
niepozadanych, ktore moze wywotywac.

Wszystkie weterynaryjne badania kliniczne przeprowadza si¢ zgodnie
ze szczegblowym protokotem badan.

W przypadku postaci uzytkowych przeznaczonych do stosowania
podczas weterynaryjnych badan klinicznych w Unii, na oznakowaniu
opakowania znajduje si¢ naniesiona w sposob wyrazny i nieusuwalny
adnotacja ,,do stosowania jedynie w weterynaryjnych badaniach
klinicznych”.

Jezeli nie uzasadniono innego postgpowania, badania kliniczne prze-
prowadza si¢ na zwierzg¢tach kontrolnych (kontrolowane badania
kliniczne). Wyniki skuteczno$ci uzyskane w zwiazku z zastosowa-
niem nowego produktu poréwnuje si¢ z wynikami uzyskanymi
w badaniach na docelowych gatunkach zwierzat, ktore otrzymywaty
weterynaryjny produkt leczniczy dopuszczony w Unii, wykazujacy
dopuszczalny poziom skutecznosci i zatwierdzony dla proponowa-
nych wskazan do stosowania u tych samych docelowych gatunkow
zwierzat, lub otrzymywaty placebo, albo nie byly leczone. Podaje si¢
wszystkie uzyskane wyniki, zaroOwno pozytywne, jak i negatywne.

W projekcie protokotu, analizie i ocenie badan klinicznych stosuje
si¢ ustalone zasady statystyczne zgodnie z odpowiednimi wytycz-
nymi opublikowanymi przez Agencje, chyba Ze uzasadniono inacze;j.

Dokumentacja
Wiyniki badan przedklinicznych

Gdy jest to mozliwe, podaje si¢ dane szczegétowe dotyczace wyni-
kow:

a) badan ukazujacych aktywnos¢ farmakologiczng, w tym badan
ukazujgcych mechanizmy farmakodynamiczne lezace u podioza
dziatania leczniczego oraz badan ukazujacych gltéwny profil
farmakokinetyczny;
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b) badan i dochodzen dotyczacych opornosci, w stosownych przy-
padkach;

c) badan ukazujacych bezpieczenstwo zwierzat docelowych;

d) badan majacych na celu ustalenie i potwierdzenie dawki (w tym
odstgpu migdzy dawkami, czasu trwania leczenia 1 wszelkich
odstgpow migdzy powtdrnym leczeniem).

Jezeli podczas przeprowadzania badan wystapia niespodziewane
wyniki, nalezy je szczegolowo opisa¢. Uzasadnia si¢ pominigcie
ktorychkolwiek z powyzszych danych. We wszystkich badaniach
przedklinicznych podaje si¢ nastgpujace szczegoétowe dane:

a) streszczenie;

b) protokot badania;

c) szczegdtowy opis celow, projektu i przebiegu obejmujacy zasto-
sowane metody, aparatur¢ i materiaty, dane takie jak: gatunek,
wiek, waga, pte¢, liczba, rasa lub odmiana zwierzat, ich identy-
fikacja, dawka, droga i schemat podawania;

d) analiz¢ statystyczng wynikow, w stosownych przypadkach;

e) obiektywne omoéwienie uzyskanych wynikow prowadzace do
wysunigcia wnioskow dotyczacych bezpieczenstwa zwierzat doce-
lowych oraz skutecznosci weterynaryjnego produktu leczniczego.

Wiyniki badan klinicznych

Kazdy prowadzacy badania przedstawia wszystkie dane szczegoélowe
na oddzielnych arkuszach zapisow w przypadku leczenia indywidual-
nego oraz na zbiorczych arkuszach zapisow w przypadku leczenia
zbiorowego.

Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu podejmuje
wszelkie niezbedne kroki w celu zapewnienia przechowywania
wszelkich oryginalow dokumentéw bedacych podstawa dla dostar-
czanych danych przez co najmniej pig¢ lat od zakonczenia waznosci
pozwolenia na weterynaryjny produkt leczniczy.

W odniesieniu do kazdego badania klinicznego obserwacje kliniczne
podsumowuje si¢ w streszczeniu dotyczacym badan i ich wynikow,
wskazujac w szczegolnosci

a) liczbe zwierzat kontrolnych i badanych, poddanych leczeniu poje-
dynczo lub zbiorowo, z podzialem wedlug gatunku, rasy lub
odmiany, wieku oraz pfci;

b) liczbe zwierzat wycofanych z badan przed czasem i powody tego
wycofania;
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¢) w odniesieniu do zwierzat kontrolnych czy:
(i) nie byty leczone,
(i) otrzymywaty placebo, lub

(iii) otrzymywaly inny weterynaryjny produkt leczniczy dopusz-
czony do obrotu w Unii, wykazujacy dopuszczalny poziom
skuteczno$ci 1 zatwierdzony dla proponowanych wskazan
u tych samych docelowych gatunkow zwierzat, lub

(iv) otrzymywaly t¢ samg badana substancj¢ czynng w innej
postaci uzytkowej lub inng droga;

d) czgstotliwos¢ obserwowanych dziatan niepozadanych;

e) w stosownych przypadkach — obserwacje dotyczace wpltywu na
wydajno$¢ zwierzat;

f) szczegotowe informacje dotyczace badanych zwierzat, ktore sa
w wigkszym stopniu zagrozone ze wzgledu na ich wiek, sposob
hodowania lub karmienia, lub cel, dla ktérego sa przeznaczone,
lub zwierzeta, ktorych stan fizjologiczny i patologiczny nalezy
wzigé pod szczegdlng uwagg;

g) statystyczng oceng wynikow.

Glowny badacz wycigga ogolne wnioski dotyczace: skuteczno$ci
weterynaryjnego produktu leczniczego i bezpieczenstwa zwierzat
docelowych w proponowanych warunkach stosowania, wszelkich
informacji  odnoszacych si¢ do wskazan i przeciwwskazan,
dawkowania i $redniego czasu trwania leczenia oraz, w stosownych
przypadkach, wszelkich zaobserwowanych interakcji z innymi wete-
rynaryjnymi produktami leczniczymi lub dodatkami paszowymi,
a takze wszystkich szczegolnych srodkow ostroznosci, ktore nalezy
stosowa¢ podczas leczenia, jak réwniez objawow klinicznych prze-
dawkowania, jesli zostaly zaobserwowane.

SEKCJA 1II

WYMOGI DOTYCZACE BIOLOGICZNYCH WETERYNARYJNYCH
PRODUKTOW LECZNICZYCH

Bez uszczerbku dla konkretnych wymogoéw okreslonych w prawodawstwie Unii
dotyczacym kontroli i zwalczania okreslonych zwierzgcych chordb zakaznych,
ponizsze wymogi dotycza biologicznych weterynaryjnych produktow leczni-
czych, z wyjatkiem przypadkow, gdy produkty przeznaczone sa do stosowania
u niektorych gatunkéw lub w szczeg6lnych wskazaniach zgodnie z definicja
zawarta w sekcji IV 1 V i odpowiednich wytycznych.

SEKCIJA Illa

WYMOGI DOTYCZACE BIOLOGICZNYCH WETERYNARYJNYCH
PRODUKTOW LECZNICZYCH INNYCH NIZ IMMUNOLOGICZNE
WETERYNARYJNE PRODUKTY LECZNICZE

Do biologicznych weterynaryjnych produktéw leczniczych okreslonych w art. 4
ust. 6 z wyjatkiem produktow okreslonych w art. 4 ust. 5 stosuje si¢ nastgpujace
wymagania, o ile w sekcji IV nie okreslono inacze;j.

Dozwolona jest elastycznos¢ w zakresie zgodnosci z wymaganiami okre§lonymi
w niniejszej sekcji, lecz wszelkie odchylenia od wymogdéw zawartych w niniej-
szym zalaczniku muszg by¢ uzasadnione naukowo i oparte na specyficznych
wiasciwosciach produktu biologicznego. W zaleznosci od charakteru produktu,
w przypadku szczegdlnych substancji, oprocz wymogoéw wymienionych w niniej-
szej sekcji, mogg by¢ wymagane dane dotyczace bezpieczenstwa.
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a.1.

Ia.2.

1Ia.2A.

IMa.2AT.

1)

2)

3)

4

Czesé 1: Streszczenie dokumentacji

Nalezy odwota¢ si¢ do sekeji 1.

Czes¢ 2: Dokumentacja dotyczgcea jakosci (informacje fizykoche-
miczne, biologiczne lub mikrobiologiczne)

Opis produktu
Sklad jakos$ciowy i iloSciowy

Nalezy podac sktad jakosciowy i ilosciowy biologicznego weteryna-
ryjnego produktu leczniczego. Sekcja ta zawiera informacje doty-
czace:

a) substancji czynnych;

b) sktadnikow substancji pomocniczych, niezaleznie od ich charak-
teru lub uzytej ilosci, wlaczajac adiuwanty, konserwanty, stabili-
zatory, zageszczacze, emulgatory, substancje barwigce, substancje
zapachowe i aromaty, markery itp.,

c) sktadu, tzn. wykaz wszystkich sktadnikow postaci farmaceu-
tycznej i ich ilo$¢ na jednostke (w tym nadwyzki wsadu, o ile
wystepuja), funkcje sktadnikow oraz odniesienie do dotyczacych
ich norm jakos$ci (np. w monografie zawarte w kompendiach lub
specyfikacje producenta);

d

=

dotaczonego(-ych) rozpuszczalnika(-6w) do odtwarzania;

e) rodzaju pojemnika i jego zamknigcia uzywanego do danej postaci
farmaceutycznej oraz, w stosownych przypadkach, do wszelkich
dotaczonych rozpuszczalnikow do odtwarzania i urzadzen. Jezeli
urzadzenie nie jest dostarczane wraz z biologicznym weteryna-
ryjnym produktem leczniczym, przedstawia si¢ istotne informacje
o tym urzadzeniu.

W celu podania ilosciowego sktadu wszystkich substancji czynnych
i substancji pomocniczych weterynaryjnych produktéw leczniczych
konieczne jest, w zaleznosci od danej postaci farmaceutycznej,
podanie masy lub liczby jednostek aktywnosci biologicznej kazdej
substancji czynnej badz na jednostk¢ dawki lub na jednostke masy
albo objetosci kazdej substancji czynnej i substancji pomocniczej.

Gdy jest to mozliwe, wskazuje si¢ aktywnos¢ biologiczng na jedno-
stke masy lub objetosci. W przypadku gdy okreslono jednostke
miedzynarodowa aktywnosci biologicznej, jest ona stosowana,
chyba ze uzasadnione jest inne postgpowanie. W przypadku braku
okreslenia tej jednostki migdzynarodowej nalezy okresli¢ jednostki
aktywnosci biologicznej w taki sposob, aby dostarczy¢ jednoznacz-
nych informacji na temat aktywnos$ci substancji, stosujac w razie
potrzeby dzialy Farmakopei Europejskiej.

,Powszechna terminologia” stosowana przy opisywaniu sktadnikéw
biologicznych weterynaryjnych produktéw leczniczych, bez wzglgdu
na zastosowania innych przepisow art. 8, oznacza:

a) w odniesieniu do substancji, ktore wystepuja w Farmakopei Euro-
pejskiej lub, jezeli tam nie wystepuja, w farmakopei krajowej
jednego z panstw czlonkowskich, tytut gtéwny danej monografii,
ktory bedzie obowigzujacy dla wszystkich tych substancji,
z odniesieniem do farmakopei, ktorej dotyczy;
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1Ila.2A2.

b) w odniesieniu do innych substancji miedzynarodowa niezastrze-
Zona nazwa, zalecana przez WHO, ktorej to nazwie moze towa-
rzyszy¢ inna niezastrzezona nazwa, lub w przypadku jej braku
doktadne naukowe przeznaczenie; substancje, ktore nie posiadaja
miedzynarodowej niezastrzezonej nazwy lub doktadnego nauko-
wego przeznaczenia, sa opisane stwierdzeniem, jak i z czego
zostaly przygotowane, a w stosownych przypadkach uzupetnione
wszelkimi innymi istotnymi informacjami szczegétowymi;

¢) w odniesieniu do substancji barwiacych, oznaczenie za pomoca
kodu ,,E” przypisanego im w dyrektywie 2009/35/WE.

Opracowanie produktu

Nalezy poda¢ wyjasnienie dotyczace m.in.:

a) wyboru sktadu i wyboru sktadnikéw, zwtaszcza w odniesieniu do
zamierzonych funkcji i stezen poszczegélnych sktadnikow;

b) wiaczenia do sktadu konserwantu, co nalezy uzasadnic;

c) opakowania bezposredniego i odpowiedniego charakteru pojem-
nika i jego systemu zamknigcia stosowanego do przechowywania
i uzywania produktu gotowego. W kazdym przypadku, gdy
istnieje ryzyko wystapienia interakcji migdzy produktem
gotowym a opakowaniem podstawowym, przedstawia si¢ badanie
tej interakcji, zwlaszcza gdy dotyczy to preparatow do wstrzyk-
nigé;

d

=

charakterystyki mikrobiologicznej (czysto$¢ mikrobiologiczna
i aktywnos$¢ przeciwdrobnoustrojowa) i instrukcji stosowania;

e) mozliwego dalszego opakowania, opakowania zewngtrznego,
w stosownych przypadkach;

f) proponowanych rozmiaréw opakowan zwigzanych z proponowang
droga podania, dawkowaniem oraz gatunkami docelowymi;

~

wszelkich nadwyzek wsadu w postaci uzytkowej majacych na
celu zapewnienie minimalnej sily dziatania na koniec okresu
trwalo$ci wraz z uzasadnieniem;

g

h) wyboru procesu wytwarzania substancji czynnej i produktu goto-
wego;

i) réznic miedzy procesami wytwarzania stosowanymi do wytwa-
rzania serii uzywanych w badaniach klinicznych a procesem
opisanym we wniosku o dopuszczenie do obrotu, ktore nalezy
omowic;

j) w przypadku dofaczenia do produktu gotowego urzadzenia dozu-
jacego nalezy wykaza¢ dokladnos$¢ dawek;

k) jezeli zaleca si¢ stosowanie testu towarzyszacego wraz
z produktem gotowym (np. testu diagnostycznego), nalezy prze-
kaza¢ istotne informacje na temat tego testu.

1) Wyjasnienie to jest poparte danymi naukowymi dotyczacymi
opracowania produktu.
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1IIa.2A3.
1Ia.2A3.1.

D

2)

3)

4)

ITa.2A3.2.
D

2)

Ia.2B.

D

2)

3)

Charakterystyka
Wyznaczanie struktury i innych wlasciwosci

Aby umozliwi¢ ustalenie odpowiedniej specyfikacji konieczna jest
charakterystyka substancji biolotechnologicznej lub biologicznej
(obejmujace okreslenie wiasciwosci fizykochemicznych, aktywnosci
biologicznej, wilasciwosci immunochemicznych, czystosci i zanie-
czyszczen) za pomoca stosownych technik. Odniesienie wylacznie
do danych z literatury naukowej nie jest akceptowalne, chyba ze
uzasadniono inaczej na podstawie uprzednio posiadanej wiedzy na
temat podobnych czasteczek modyfikujacych, w ktoérych przypadku
nie wystepuja zagrozenia w zakresie bezpieczenstwa. Nalezy prze-
prowadzi¢ adekwatng charakterystyke¢ w fazie opracowywania oraz,
w stosownych przypadkach, po istotnych zmianach w procesie.

Podaje si¢ wszelkie istotne informacje na temat struktury pierwszo-
rzedowej, drugorzgdowej i struktury wyzszych rzedow, w tym mody-
fikacji potranslacyjnych (np. glikoform) i innych modyfikacji
substancji czynne;j.

Podaje si¢ szczegoty dotyczace aktywnosci biologicznej (czyli specy-
ficzna zdolnoscia produktu do wywolywania okreslonego skutku
biologicznego). Aktywno$¢ biologiczng okresla si¢ lub ocenia
zazwyczaj za pomocg odpowiedniej, wiarygodnej i usankcjonowanej
metody. Brak takiego oznaczenia nalezy uzasadni¢. Uznaje sig, ze
zakres danych w ramach charakterystyki zwigkszy si¢ w trakcie
procesu opracowywania produktu.

Nalezy poda¢ uzasadnienie wyboru metod zastosowanych w celu
charakterystyki oraz ich adekwatnosci.

Zanieczyszczenia

Nalezy uwzgledni¢ zanieczyszczenia procesowe (np. biatka komorek
gospodarza, DNA komorek gospodarza, pozostatosci pozywek,
produkty wymywania z kolumn) oraz zanieczyszczenia zwigzane
z produktem (np. prekursory, formy rozszczepione, produkty degra-
dacji, agregaty). Podaje si¢ informacje ilo$ciowe dotyczace zanie-
czyszczen, w tym maksymalng ilo$¢ zanieczyszczen w najwyzszej
dawce. W przypadku niektérych zanieczyszczen zwigzanych
z procesem (np. substancji przeciwpienigcych) moze by¢ uzasadnione
podanie oszacowania ich usunigcia.

Jezeli w przypadku niektorych zanieczyszczen podano tylko dane
ilosciowe, nalezy to uzasadnic.

Opis metody wytwarzania

Dotaczony do wniosku o dopuszczenie do obrotu opis metody
wytwarzania, o ktorym mowa w art. 8, sporzadza si¢ w taki sposob,
aby odpowiednio opisa¢ informacje na temat charakteru zastosowa-
nych dziatan.

Przedstawia si¢ nazwe, adres i odpowiedzialno$¢ kazdego produ-
centa, wlaczajac kontrahentow, oraz kazdy proponowany zaktad
produkcyjny lub obiekt uczestniczacy w wytwarzaniu, badaniu
i zwolnieniu serii.

Szczegdtowy opis procesu wytwarzania obejmuje co najmnie;j:

a) poszczegélne etapy wytwarzania, w tym wytwarzanie substancji
czynnej i opis etapOw oczyszczania;
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b) podaje si¢ schemat blokowy przedstawiajacy wszystkie kolejne
etapy, aby mozna bylo oceni¢ odtwarzalno$¢ procedury wytwa-
rzania oraz ryzyko niepozadanych oddziatywan, takich jak
skazenie mikrobiologiczne, na produkty gotowe;

¢) w przypadku wytwarzania cigglego — petne szczegdtowe infor-
macje dotyczace Srodkow ostroznosci podjetych w celu zapew-
nienia homogenicznosci i jednolitosci kazdej serii produktu goto-
wego. Podaje si¢ informacj¢ dotyczaca sposobu okreslania serii
oraz proponowang wielkos$¢/wielkosci serii handlowych;

d) wykaz wszystkich substancji wraz z odpowiednimi etapami, na
ktérych sa one stosowane, w tym tych substancji, ktore nie moga
zosta¢ odzyskane w toku wytwarzania;

e) szczegdtowe informacje o mieszaniu wraz z ilosciowymi danymi
szczegotowymi  dotyczacymi  wszystkich uzytych substancji,
w tym przyktad reprezentatywnej serii produkcyjnej;

f) wykaz kontroli wewnatrzprocesowych, w tym etap wytwarzania,
na ktorym sg przeprowadzane, oraz kryteria akceptacji;

g) w odniesieniu do sterylnych produktéw, gdy stosowane sa niefar-
makopealne warunki sterylizacji — szczegoélowe informacje
o procesie sterylizacji lub zastosowanych procedurach aseptycz-
nych.

Przedstawia si¢ opis, dokumentacje i wyniki walidacji lub badan
w zakresie oceny na krytycznych etapach lub w odniesieniu do
krytycznych oznaczen stosowanych w procesie wytwarzania (np.
walidacja procesu sterylizacji lub aseptycznego przetwarzania lub
napetniania) oraz walidacj¢ cato$ci procesu wytwarzania poprzez
przedstawienie wynikow dla trzech kolejnych serii wytworzonych
z zastosowaniem opisanej metody.

Wytwarzanie i kontrola materialow wyjsciowych

Do celéw niniejszego punktu termin ,,materiaty wyjSciowe” oznacza
wszystkie skladniki, w tym substancje czynne, uzyte przy wytwa-
rzaniu  biologicznego  weterynaryjnego  produktu leczniczego.
Pozywki stosowane do wytwarzania substancji czynnej uznawane
sa za jeden material wyjsciowy.

Przedstawia si¢ ich jakosciowy i ilosciowy skiad, gdy i w zakresie
w jakim organy uwazaja te informacje za istotne dla jakosci produktu
gotowego i wszelkich mozliwych zagrozen.

Jezeli do przygotowania tych pozywek stosowane sa materiaty
pochodzenia zwierzgcego, podaje si¢ informacje o gatunku zwie-
rzecia i rodzaju uzytej tkanki, 1 wykazuje si¢ zgodnos¢ z odpowied-
nimi monografiami, w tym monografiami ogdlnymi i rozdzialami
ogolnymi Farmakopei Europejskie;j.

Whioskodawca przedstawia dokumentacj¢ wykazujaca, ze materiaty
wyjéciowe, w tym materialy siewne, komorki siewne, serie surowicy
i inne materialy pochodzace od gatunkow zwierzat istotnych dla
przenoszenia zakazenia TSE oraz wytwarzania weterynaryjnego
produktu leczniczego sg zgodne z wymogami zawartymi w Wytycz-
nych w sprawie minimalizowania ryzyka przenoszenia czynnikow
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zwierzecej encefalopatii gabcezastej poprzez produkty lecznicze stoso-
wane u ludzi i weterynaryjne oraz z odpowiedniag monografiag Farma-
kopei Europejskie;j.

Zgodnos$¢ t¢ mozna wykazaé, przedstawiajac certyfikaty zgodnosci
wydane przez Europejska Dyrekcja ds. Jakosci Lekow i Opieki Zdro-
wotnej z odniesieniem do odpowiedniej monografii Farmakopei
Europejskie;j.

Dokumentacja zawiera specyfikacje, informacje dotyczace badan,
ktore maja zosta¢ przeprowadzone w celu kontroli jakosci wszystkich
serii materiatow wyjsSciowych, oraz wynikéw badan serii wszystkich
uzytych sktadnikow; dokumentacja sktadana jest zgodnie z poniz-
szymi przepisami.

Swiadectwa analizy przedstawiane s3 dla materiatow wyjsciowych
w celu wykazania zgodnos$ci z okreslong specyfikacja.

Substancje barwigce we wszystkich przypadkach spelniaja wyma-
gania dyrektywy 2009/35/WE.

Stosowanie antybiotykow w trakcie wytwarzania oraz konserwantow
musi by¢ zgodne z Farmakopea Europejska.

Dla nowych substancji pomocniczych — substancji pomocniczych
uzytych po raz pierwszy w Unii w weterynaryjnym produkcie lecz-
niczym lub przez nowa droge podania — przedstawia si¢ szczegotowe
informacje dotyczace wytwarzania, charakterystyki i kontroli, wraz
z odniesieniami potwierdzajgcymi dane, zaréwno kliniczne, jak
i niekliniczne, dotyczace bezpieczenstwa. W przypadku substancji
barwigcych deklaracje zgodnos$ci wymienione w czgéci 11.2C2 pkt
3 i 4 uznaje si¢ za wystarczajace.

Materialy wyjsciowe wymienione w farmakopeach

Monografie Farmakopei Europejskiej maja zastosowanie do wszyst-
kich materialow wyjsciowych w niej wystepujacych, chyba ze przed-
stawiono adekwatne uzasadnienie.

W odniesieniu do innych substancji kazde panstwo czlonkowskie
moze wymagac przestrzegania jego wlasnej farmakopei krajowej
w stosunku do produktow wytwarzanych na jego terytorium.

Opis metod analitycznych moze by¢ zastapiony szczegélowym
odniesieniem do danej farmakopei.

Rutynowe badania przeprowadzane na kazdej serii materiatdéw
wyjéciowych muszg by¢ zgodne z podanymi we wniosku o dopusz-
czenie do obrotu. Jezeli zastosowano badania inne niz wspomniane
w farmakopei, nalezy przedstawi¢ dowod na to, ze materialy
wyjéciowe spelniajg wymogi jakosci danej farmakopei.

Gdy specyfikacja lub inne przepisy zawarte w monografii Farma-
kopei Europejskiej lub krajowej farmakopei panstwa cztonkowskiego
moze by¢ niewystarczajaca do zapewnienia jako$ci substancji,
wlasciwe organy moga wymagaé bardziej wlasciwych specyfikacji
od wnioskodawcy ubiegajacego si¢ o pozwolenie na dopuszczenie
do obrotu. Domniemana niewystarczalno$¢ zglaszana jest wladzom
odpowiedzialnym za dang farmakopeg.
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Materialy wyjSciowe niewymienione w farmakopei
Materialy wyjsciowe pochodzenia biologicznego

W przypadku, w ktorym do wytworzenia weterynaryjnego produktu
leczniczego stosuje si¢ materialy Zrodlowe, takie jak mikroorga-
nizmy, tkanki pochodzenia ro$linnego lub zwierzgcego, komorki
lub plyny (wlacznie z krwig) pochodzenia ludzkiego lub zwierzgcego
albo biotechnologiczne konstrukcje komoérkowe, opisuje si¢ i doku-
mentuje pochodzenie, w tym region geograficzny, i histori¢ materiatu
wyjsciowego. Wskazuje si¢ pochodzenie, ogdlny stan zdrowia i stan
immunologiczny zwierzat uzytych do wytwarzania tych produktéw
oraz stosuje si¢ okre§lone zbiorniki materiatlow zrédtowych.

Wykazuje sie, zgodnie z Farmakopea Europejska, ze materiaty
siewne, w tym komorki siewne i zbiorniki surowicy oraz, gdy jest
to mozliwe, materialy Zrodtowe, z ktorych zostaty pozyskane, sa
wolne od czynnikow obcych (bakterii, mykoplazm, grzybow i wiru-
SOW).

Podaje si¢ informacje dotyczace wszystkich substancji pochodzenia
biologicznego zastosowanych na ktorymkolwiek etapie procedury
wytwarzania. Informacje te obejmujg strategi¢ wytwarzania, proce-
dury oczyszczania i inaktywacji wraz z ich walidacjg oraz wszelkie
procedury kontroli wewnatrzprocesowych, stworzone w celu zapew-
nienia jakos$ci, bezpieczenstwa i jednorodnosci migdzy kolejnymi
seriami produktu gotowego, a takze szczegdtowe informacje doty-
czace wszystkich badan pod katem skazenia, przeprowadzonych na
kazdej serii substancji. Przedstawia si¢ wszelkie specjalne s$rodki
ostroznosci, jakie moga by¢ niezbedne podczas przechowywania
materiatu wyjsciowego oraz, gdy jest to konieczne, dlugos$¢ okresu
przechowywania.

W przypadku stosowania materialow wyjsciowych pochodzenia ludz-
kiego lub zwierzgcego, opisuje si¢ $rodki gwarantujace, ze preparat
jest wolny od czynnikéw obcych. W przypadku wykrycia lub podej-
rzenia obecnosci czynnikow obcych odpowiedni material zostaje
usunigty lub przetworzony przy uzyciu zatwierdzonej metody, aby
zmniejszy¢ ryzyko ich obecnosci. Jezeli po zastosowaniu tej metody
wykrywa si¢ lub podejrzewa obecnos¢ czynnikéw obcych, odpo-
wiedni material zostaje uzyty tylko wtedy, gdy dalsze przetwarzanie
produktu zapewni wyeliminowanie lub inaktywacj¢ tych czynnikow;
wyeliminowanie lub inaktywacja tych czynnikow obcych sg wyka-
zZywane.

W przypadku korzystania z komorek siewnych wykazuje sie, ze
charakterystyki komorek nie ulegly zmianie az do najwyzszego
poziomu pasazowania zastosowanego w produkcji.

W odniesieniu do materiatéw wyjsciowych modyfikowanych gene-
tycznie informacje te zawieraja szczegotowy, takie jak: opis wyjscio-
wych komorek lub szczepéw, budowa wektora ekspresyjny (nazwa,
pochodzenie, funkcja replikonu, wzmacniacz promotora oraz inne
elementy regulacyjne), kontrola ostatecznie wstawionych sekwencji
DNA Iub RNA, sekwencje oligonukleotydowe wektora plazmido-
wego w komorkach, plazmid zastosowany do kotransfekcji, dodane
lub usunigte geny, wlasciwosci biologiczne koncowego konstruktu
i wyrazone geny, liczba kopii oraz stabilno$¢ genetyczna.

W przypadku weterynaryjnych produktéw leczniczych zawierajacych
organizmy zmodyfikowane genetycznie lub z nich zloZzonych
(GMO), do czesci jakosciowej wniosku nalezy zataczy¢ dokumenty
wymagane na podstawie dyrektywy 2001/18/WE.
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Gdy jest to wymagane, przedstawia si¢ probki biologicznego mate-
riatu wyjSciowego lub odczynnikéw stosowanych w procedurach
badawczych w celu umozliwienia wlasciwym organom przeprowa-
dzenia badan kontrolnych.

Materialy wyjsciowe pochodzenia niebiologicznego

Opis materiatu jest podany w postaci monografii przy zastosowaniu
nastgpujacych pozycji:

a) nazwa materialu wyj$ciowego spelniajgca wymagania okre$lone
w pkt I1Ia.2A1(4) uzupetnia si¢ wszystkimi nazwami handlowymi
lub synonimami naukowymi;

b) opis materialu wyjsciowego podany w formie podobnej do tej
stosowanej w czesci opisowej Farmakopei Europejskie;j;

c) funkcja materiatu wyjsciowego;

d) metody identyfikacji;

e) przedstawia si¢ wszelkie specjalne $rodki ostroznosci, jakie moga
by¢ niezbedne podczas przechowywania materialu wyjsciowego
oraz, gdy jest to konieczne, dtugo$¢ okresu przechowywania.

Badania kontrolne w trakcie procesu wytwarzania

Dokumentacja obejmuje dane szczegdétowe dotyczace badan kontro-
Inych wewnatrzprocesowych przeprowadzanych na etapach posred-
nich wytwarzania w celu sprawdzenia spojno$ci procesu wytwarzania
i produktu koncowego. Okresla si¢ specyfikacje dla kazdego z badan
kontrolnych i opisuje si¢ metody analityczne. Nalezy dostarczy¢
walidacje badan kontrolnych, jezeli nie uzasadniono inaczej.

W specyfikacji serii substancji czynnej okresla si¢ kryteria akceptacji
oraz badania zastosowane w celu zapewnienia wystarczajacej
kontroli nad jako$cig substancji czynnej. Jezeli nie uzasadniono
inaczej, zalacza si¢ badanie aktywnosci biologicznej. Okresla si¢
gorne granice zanieczyszczen, majac na uwadze wzgledy bezpieczen-
stwa. Okresla si¢ jako§¢ mikrobiologiczng substancji czynnej. Wyka-
zuje si¢ wolnos¢ of czynnikow obcych (bakterii, mykoplazm,
grzybow i wirusow) zgodnie z Farmakopea Europejska.

Zgodnie z dyrektywa 2010/63/UE oraz Europejska konwencja
o ochronie zwierzat krggowych uzywanych do celow doswiadczal-
nych oraz do innych celéw naukowych badania przeprowadza sig
w taki sposob, aby wykorzystywa¢ jak najmniejsza liczbg zwierzat
i powodowaé jak najmniej bolu, cierpienia, dystresu lub trwalego
uszkodzenia. Stosuje si¢ alternatywne badanie in vitro, o ile jest
dostepne, jezeli prowadzi to do zastapienia lub ograniczenia wyko-
rzystania zwierzat lub zmniejszenia ich cierpienia.

Badania kontrolne produktu gotowego
Specyfikacja produktu gotowego

W odniesieniu do wszystkich badan podaje si¢ wystarczajaco szcze-
gotowy opis technik analitycznych dla produktu gotowego, aby
umozliwi¢ ocene jakosci.
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W przypadku, w ktorym istnieja odpowiednie monografie, jezeli
stosuje si¢ procedury badaf i granice inne niz podane w monogra-
fiach Farmakopei Europejskiej lub, jezeli tam nie wystepuja,
w krajowej farmakopei jednego z panstw cztonkowskich, wymagane
jest dostarczenie dowodu na to, ze w przypadku przeprowadzenia
badan zgodnie z tymi monografiami produkt gotowy spetnitby
wymogi w zakresie jakosci okreslone w tej farmakopei dla danej
postaci farmaceutycznej. Wniosek o dopuszczenie do obrotu
wyszczegodlnia te badania, ktore sa przeprowadzane na reprezenta-
tywnych probkach z kazdej serii produktu gotowego. W stosownych
przypadkach podaje si¢ czestotliwo$¢ badan przeprowadzanych na
produkcie gotowym luzem zamiast na serii lub seriach z niego przy-
gotowanych. Uzasadnia si¢ czestotliwos¢ wykonywania badan, ktore
nie sg przeprowadzane rutynowo. Podaje si¢ i uzasadnia kryteria
akceptacji i zwolnienia. Dostarcza si¢ walidacj¢ badan kontrolnych
przeprowadzonych na produkcie gotowym.

Okresla si¢ gorne granice zanieczyszczen, majac na uwadze wzgledy
bezpieczenstwa.

Opisy metod badan warunkujacych zwolnienie partii i walidacja
tych badan

Charakterystyka ogolna

Badania ogolnych charakterystyk odnosza si¢, w stosownych przy-
padkach, do wygladu produktu gotowego oraz do badan fizycznych
lub chemicznych obejmujgcych m.in. pH, osmolalnos¢ itp. W kazdym
konkretnym przypadku wnioskodawca ustala dla kazdej z tych
charakterystyk specyfikacje z odpowiednimi granicami ufnosci.

Identyfikacja i badanie sity dziatania

W razie potrzeby wykonuje si¢ szczegélowe badanie identyfikacyjne
substancji czynnej. W stosownych przypadkach badanie identyfika-
cyjne moze by¢ potaczone z badaniem sity dziatania.

Nalezy przeprowadzi¢ badanie aktywnosci lub badanie ilo$ciowe
substancji czynnej, lub badanie majace na celu ilosciowy pomiar
funkcjonalnosci (aktywnos$¢ biologiczna/efekt funkcjonalny) zwia-
zane z odpowiednimi wlasciwosciami biologicznymi, aby wykazac,
ze dana seria bedzie si¢ charakteryzowa¢ odpowiednig sita dzialania
zapewniajaca bezpieczenstwo i skutecznosc.

W przypadku, w ktérym fizykochemiczne metody nie dostarczaja
wystarczajacych informacji na temat jakosci produktu, obowiazkowe
jest przeprowadzenie oznaczania biologicznego. Kiedy tylko jest to
mozliwe, oznaczenie to zawiera materialy porownawcze oraz analize
statystyczng pozwalajaca na obliczenie przedziatow ufnosci. W przy-
padku, w ktorym badan tych nie mozna przeprowadzi¢ na produkcie
gotowym, mozna je przeprowadzi¢ na jak najpdzniejszych etapach
posrednich procesu wytwarzania.

Jezeli podczas wytwarzania produktu gotowego wystepuje rozpad,
wskazuje si¢ maksymalne dopuszczalne poziomy pojedynczych
i wszystkich produktow rozpadu bezposrednio po wytworzeniu.

Identyfikacja i oznaczenie sktadnikow substancji pomocniczej

Na tyle, na ile jest to konieczne, substancje pomocnicze podlegaja co
najmniej badaniom identyfikacyjnym. W odniesieniu do czynnikow
konserwujacych obowiazkowe sa badania goérnej i dolnej granicy.
Obowigzkowe jest badanie gornej granicy dla kazdego innego sktad-
nika substancji pomocniczej, ktory moze spowodowaé wzrost mozli-
wosci  wystgpienia dziatan niepozadanych. W razie potrzeby
sprawdza si¢ ilo$¢ 1 rodzaj adiuwantéow oraz ich sktadnikéw
w produkcie gotowym, jezeli nie uzasadniono inaczej.
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Badania sterylnosci i czystosci

Wykazuje si¢ wolno$¢ of czynnikow obcych (bakterii, mykoplazm,
grzyboéw 1, w stosownych przypadkach, endotoksyn bakteryjnych)
zgodnie z Farmakopea Europejska. W zaleznosci od rodzaju biolo-
gicznego weterynaryjnego produktu leczniczego oraz metody
i warunkow produkcji przeprowadza si¢ odpowiednie badania
w celu wykazania braku zanieczyszczenia innymi substancjami.
Jezeli w odniesieniu do kazdej serii rutynowo przeprowadza si¢
mniejsza liczbe badan, niz wymagana przez odpowiednig Farma-
kope¢ Europejska, przeprowadzane badania maja decydujace
znaczenie dla zgodnosci z monografig. Nalezy przedstawi¢ dowod
na to, ze biologiczny weterynaryjny produkt leczniczy spehitby
wymagania, gdyby zostal przebadany zgodnie z monografia.

Wilgotno$¢ resztkowa

W kazdej serii liofilizowanego produktu lub tabletek przeprowadza
si¢ badania na wilgotnos¢ resztkowa.

Objetos¢ napetniania

Przeprowadza si¢ odpowiednie badania w celu wykazania prawid-
towej objetosci napetniania.

Wzorce lub materialy poréwnawcze

Podaje si¢ informacje dotyczace procesu wytwarzania zastosowanego
w celu ustalenia materialu poréwnawczego. Jezeli na potrzeby
danego badania podczas opracowywania produktu wykorzystano
wigcej niz jeden wzorzec porownawczy, podaje si¢ histori¢ kwalifi-
kacji opisujaca sposob utrzymywania powigzania mi¢dzy poszczegol-
nymi wzorcami.

Jezeli stosowane sg preparaty odniesienia i wzorce inne niz z Farma-
kopei Europejskiej, sa one okreslane i szczegétowo opisywane.

Jednorodno$é miedzy kolejnymi seriami
Substancja czynna

W celu zapewnienia zgodnosci jakosci miedzy poszezegdlnymi
seriami substancji czynnej oraz wykazania zgodnosci ze specyfika-
cjami przedstawia si¢ dane z reprezentatywnych serii.

Produkt gotowy

W celu zapewnienia zgodno$ci jakosci migdzy poszczegodlnymi
seriami oraz wykazania zgodno$ci ze specyfikacjami przedstawia
si¢ petny protokot dotyczacy trzech kolejnych serii odpowiadajacych
rutynowej produkcji.

Badania stabilnos$ci

Badania stabilnosci obejmuja stabilno$¢ substancji czynnej i produktu
gotowego, w tym rozpuszczalnika, w stosownych przypadkach.
Jezeli substancje czynne sa przechowywane, przewidziane warunki
i dlugo$¢ przechowywania okresla si¢ na podstawie danych dotycza-
cych stabilno$ci; mozna je uzyska¢ albo badajac same substancje
czynne, albo przeprowadzajac odpowiednie badania produktu goto-
wego.
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Podaje si¢ opis podjetych badan, na ktorych podstawie ustalono
proponowane przez wnioskodawce: dlugos¢ okresu trwatosci, zale-
cane warunki przechowywania oraz specyfikacje przy koncu okresu
trwatosci. Badania te s zawsze badaniami w czasie rzeczywistym;
przeprowadza si¢ je na co najmniej trzech reprezentatywnych seriach
wyprodukowanych zgodnie z opisanym procesem wytwarzania oraz
na produktach przechowywanych w kofncowych pojemnikach;
badania te obejmuja przeprowadzane w regularnych odstepach
czasu badania stabilnosci biologicznej i fizykochemicznej produktu
gotowego do czasu uptywu deklarowanego okresu trwatosci.

Whioski zawieraja wyniki analiz uzasadniajace proponowang dtugosé
okresu trwatosci w proponowanych warunkach przechowywania.
Wyniki uzyskane w badaniach stabilno$ci uwzglednia si¢ przy okre-
$laniu odpowiedniej postaci uzytkowej oraz specyfikacji zwalniania,
aby zapewni¢ zgodno$¢ produktu z deklarowanym okresem trwato-
$ci.

W przypadku, w ktorym produkt jest podawany w paszy, podaje si¢
informacj¢ dotyczaca dtugosci okresu trwatosci produktu na réznych
etapach mieszania, gdy postepuje si¢ zgodnie z zaleceniami.

W przypadku, w ktérym produkt gotowy wymaga rozpuszczenia
przed podaniem lub jest podawany w wodzie pitnej, wymagane
jest podanie dilugosci okresu trwatosci produktu rozpuszczonego
zgodnie z zaleceniami. Przedstawia si¢ dane potwierdzajace propo-
nowang dlugos¢ okresu trwatosci rozpuszczonego produktu.

W przypadku pojemnikow wielodawkowych podaje si¢ dane doty-
czace stabilno$ci w celu uzasadnienia okresu trwatoéci po pierwszym
napoczgciu lub otwarciu opakowania oraz okre$la si¢ specyfikacje
okresu stosowania.

W przypadku, w ktorym produkt gotowy moze by¢ podatny na
wystgpienie produktow rozpadu, wnioskodawca okresla je i wskazuje
zastosowane metody identyfikacji oraz procedury badawcze.

Dane dotyczace stabilno$ci uzyskane z badania produktow skojarzo-
nych mozna wykorzysta¢, gdy jest to nalezycie uzasadnione, dla
produktow pochodnych zawierajacych jeden lub wigcej tych samych
sktadnikow.

Wykazuje si¢ skutecznos¢ kazdego systemu konserwujacego. Infor-
macje o skutecznosci konserwantow w innych podobnych biologicz-
nych weterynaryjnych produktach leczniczych tego samego produ-
centa mozna uzna¢ za wystarczajace.

Inne informacje

Informacje dotyczace jakosci biologicznego weterynaryjnego
produktu leczniczego nieujgte w czesciach Ila.2-111a2G mozna
zawrze¢ w dokumentacji.

Czes¢ 3: Dokumentacja dotyczqca bezpieczenstwa (badania bezpie-
czenstwa i pozostatosci)

Kazde sprawozdanie z badan zawiera:

a) kopi¢ planu badania (protokot);

b) w stosownych przypadkach — poswiadczenie zgodnosci z dobra
praktyka laboratoryjna;
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c) opis zastosowanych metod, aparatury i materialow;

d) opis i uzasadnienie systemu badan;

e) na tyle doktadny opis uzyskanych wynikow, aby umozliwiat ich
krytyczng ocen¢ niezaleznie od interpretacji autora;

f) w stosownych przypadkach — analiz¢ statystyczng wynikow;

g) omoéwienie wynikow wraz z komentarzem dotyczacym
pozioméw zaobserwowanych i niezaobserwowanych skutkow
oraz wszelkich nietypowych wnioskow;

h) nazwe laboratorium;

i) imi¢ i nazwisko kierownika badania;

j) podpis i datg;

k) miejsce i czas przeprowadzenia badania;

1) legende skrotow i kodow, niezaleznie od tego, czy sa one akcep-
towane miedzynarodowo;

m) opis procedur matematycznych i statystycznych.

Opublikowane badania mogg zosta¢ zaakceptowane, jezeli zawierajg
wystarczajaca ilos¢ danych, aby mozna bylo przeprowadzi¢ nieza-
lezng oceng. Techniki doswiadczalne opisuje si¢ wystarczajaco
szczegotowo, aby mozliwe bylo ich powtdrzenie, a prowadzacy
badania mogt ustali¢ ich wazno$¢. Streszczen badan, w ktorych przy-
padku nie sa dostgpne szczegoétowe sprawozdania, nie akceptuje si¢
jako waznej dokumentacji. Jezeli substancj¢ poddano wczesniej
ocenie celem ustalenia dopuszczalnych limitoéw pozostatosci, aby
uwzgledni¢ niektore wymogi bezpieczenstwa mozna odnie$¢ si¢ do
EPMAR. W przypadku zastosowania odniesienia do EPMAR nie ma
koniecznodci przedktadania badan juz poddanych ocenie w ramach
oceny dopuszczalnych limitow pozostalo$ci; nalezy przedstawic
wylacznie nowe badania niedostgpne na potrzeby oceny dopuszczal-
nych limitow pozostalosci. Jezeli droga narazenia (na przyktad dla
uzytkownika) nie jest identyczna z droga wykorzystana zgodnie
z rozporzadzeniem (UE) 2018/782, niezbgdne moga si¢ okazaé
nowe badania.

Badania bezpieczenstwa

Dokumentacja dotyczaca bezpieczenstwa musi by¢ adekwatna na
potrzeby oceny:

a) potencjalnej toksycznosci weterynaryjnego produktu leczniczego
oraz wszelkich dziatan niebezpiecznych Iub niepozadanych
u gatunkow docelowych, ktore to dziatania moga wystapi¢
w przypadku stosowania w proponowanych warunkach;

b) potencjalnych zagrozen, ktére moga by¢ spowodowane naraze-
niem ludzi na dziatanie weterynaryjnego produktu leczniczego,
na przykltad podczas podawania go zwierzgciu;

¢) potencjalnych zagrozen dla srodowiska naturalnego wynikajacych
ze stosowania weterynaryjnego produktu leczniczego.
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W niektorych przypadkach moze by¢ konieczne przebadanie meta-
bolitow zwigzku macierzystego, jezeli stanowia one pozostatosci
budzace obawy.

Substancj¢ pomocnicza uzyta po raz pierwszy w weterynaryjnym
produkcie leczniczym lub z wykorzystaniem nowego sposobu
podania traktuje si¢ jak substancje czynna.

Nalezy uwzgledni¢ wszystkie sekcje wymienione w czesei 1l1a.3 A.
W zalezno$ci od charakteru produktu niektore sekcje moga nie by¢
istotne oraz mozna poming¢ niektére badania, jezeli jest to uzasad-
nione.

Dokladna identyfikacja produktu i jego substancji czynnych:

a) miedzynarodowa niezastrzezona nazwa (INN);

b) nazwa Migdzynarodowej Unii Chemii Czystej i Stosowanej
(IUPAC);

¢) numer Chemical Abstract Service (CAS);

d) klasyfikacja terapeutyczna, farmakologiczna i chemiczna;

e) synonimy i skroty;

f) wzor strukturalny;

g) wzor molekularny;

h) masa czasteczkowa;

i) stopien zanieczyszczenia;

j) jakosciowy i ilosciowy sklad zanieczyszczen;

k) opis wlasciwosci fizycznych;

1) rozpuszczalnos¢ w wodzie lub rozpuszczalnikach organicznych
wyrazona w g/l, ze wskazaniem temperatury;

m) zatamywanie si¢ $wiatla, skrecalno$¢ optyczna itp.;

n) posta¢ uzytkowa produktu.

Farmakologia

Badania farmakologiczne maja fundamentalne znaczenie w wyjas-
nianiu mechanizmoéw, za ktérych pomoca weterynaryjny produkt
leczniczy wywoluje skutek leczniczy, i z tego wzgledu nalezy
uwzgledni¢ badania farmakologiczne przeprowadzane na docelowych
gatunkach zwierzat oraz w stosownych przypadkach na gatunkach
niedocelowych. W stosownych przypadkach mozna zastosowaé
odniesienia do badan wskazanych w czesci 4 dokumentacji.

Badania farmakologiczne moga by¢ takze pomocne w zrozumieniu
zjawisk toksykologicznych. Jezeli weterynaryjny produkt leczniczy
wywotuje skutek farmakologiczny przy braku reakcji toksycznej
lub przy dawkach mniejszych niz wymagane do wywotania toksycz-
nosci, te efekty farmakologiczne sg brane pod uwage podczas oceny
bezpieczenstwa weterynaryjnego produktu leczniczego.
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Dokumentacja dotyczaca bezpieczenstwa jest zawsze poprzedzona
szczegdtowymi informacjami o badaniach farmakologicznych prze-
prowadzonych na zwierzetach laboratoryjnych oraz wszystkimi istot-
nymi informacjami zaobserwowanymi podczas badan klinicznych na
zwierzeciu docelowym.

Farmakodynamika

W celu ulatwienia zrozumienia wszelkich dzialah niepozadanych
wystepujacych w badaniach nad zwierzg¢tami przedstawia si¢ infor-
macje o mechanizmie dziatania substancji czynnej wraz z danymi
o gltéwnych i ubocznych skutkach farmakodynamicznych. Szczego-
lowe informacje na temat wlasciwoséci farmakodynamicznych zwig-
zanych ze skutkiem leczniczym przedstawia si¢ w czgsci 4 A doku-
mentacji.

Farmakokinetyka

Podaje si¢ dane dotyczace losu substancji czynnej i jej metabolitow
u zwierzat laboratoryjnych, obejmujace wchtanianie, dystrybucje,
metabolizm i wydalanie tych substancji. Dane te zwigzane sa z wyni-
kami dotyczacymi dawki/skutku w badaniach farmakologicznych
i toksykologicznych, co ma na celu ustalenie odpowiedniej ekspozy-
cji.

Toksykologia

Dokumentacja toksykologiczna musi by¢ zgodna z wytycznymi
opublikowanymi przez Agencj¢ w sprawie ogolnego podejscia do
badan oraz z wytycznymi dotyczacych konkretnych badan. Wytyczne
te obejmujg dane toksykologiczne wymagane w celu ustalenia
bezpieczenstwa uzytkownika oraz oceng dziatan niepozadanych dla
zwierzat docelowych i $rodowiska.

Badania toksyczno$ci przeprowadza si¢ na substancjach czynnych,
a nie na produktach, z zastrzezeniem odmiennych szczegétowych
wymagan.

Badania na zwierzgtach prowadzi si¢ na ustalonych rasach zwierzat
laboratoryjnych, w ktorych przypadku dostepne sg (w miare mozli-
wosci) dane historyczne.

Toksycznos$¢ pojedynczej dawki

Badania toksycznos$ci pojedynczej dawki moga by¢ zastosowane do
przewidywania:

a) mozliwych skutkow ostrego przedawkowania u gatunkow doce-
lowych;

b) skutkow, ktore moga wystapi¢ w razie przypadkowego podania
ludziom;

c) dawek, ktore moga by¢ przydatne dla badan nad powtérnymi
dawkami.

Badania toksycznosci pojedynczej dawki ujawniaja ostre skutki
toksyczne substancji oraz czas przebiegu ich wystgpienia i remisji.

Badania, ktore nalezy przeprowadzié, wybiera si¢, majac na uwadze
dostarczenie informacji o bezpieczenistwie dla uzytkownika, na przy-
ktad jesli przewidziane jest znaczne narazenie uzytkownika wetery-
naryjnego produktu leczniczego na kontakt z produktem poprzez
wdychanie lub kontakt skorny.
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Toksyczno$¢ powtérnej dawki

Badania toksyczno$ci powtornej dawki majg na celu wykrycie wszel-
kich fizjologicznych lub patologicznych zmian wywotanych powto-
rzonym podaniem substancji czynnej lub kombinacji substancji czyn-
nych, ktore sa poddane badaniu, oraz w celu ustalenia, jaka jest
zaleznos$¢ tych zmian od dawki.

Zazwyczaj wystarczajace jest badanie toksycznosci powtornej dawki
tylko na jednym gatunku zwierzat do$wiadczalnych. Badanie to
moze zosta¢ zastapione badaniem na zwierzgeiu docelowym. Czgs-
totliwos¢ oraz droga podania, a takze czas trwania badania sg wybie-
rane z uwzglednieniem proponowanych warunkow zastosowania
klinicznego lub narazenia uzytkownika. Wnioskodawca podaje
swoje powody dotyczace zakresu i czasu trwania badan oraz wybra-
nego dawkowania.

Tolerancja gatunkéw docelowych

Podaje si¢ streszczenie wszelkich objawow nietolerancji, jakie
zostaly zaobserwowane podczas badan przeprowadzonych na gatun-
kach docelowych, zwykle z zastosowaniem koncowej postaci uzyt-
kowej produktu i zgodnie z wymaganiami czesci I1la.4A4 (bezpie-
czenstwo zwierzat docelowych). Okresla si¢ te badania, dawke, przy
ktorej wystapita nietolerancja, oraz gatunki i rasy, ktorych ona doty-
czy. Przedstawia si¢ rowniez szczegétowe informacje dotyczace
wszystkich nieprzewidzianych zmian fizjologicznych. Peine sprawo-
zdania z tych badan wilacza si¢ do czg$ci 4 dokumentacji.

Toksycznos$¢ reprodukeyjna, w tym toksycznos$é rozwojowa

Badanie dotyczace oddziatywania na reprodukcje

W przypadku produktéw przeznaczonych do stosowania u zwierzat
hodowlanych nalezy przedstawi¢ badania bezpieczenstwa reproduk-
cyjnego zgodnie z VICH GL43. Nie oczekuje si¢ przeprowadzania
badan toksycznosci reprodukcyjnej na zwierzgtach laboratoryjnych
w celu oceny skutkéw dla uzytkownika.

Badanie toksycznosci rozwojowej

W celu oceny skutkow u docelowych gatunkow zwierzat badania
toksycznosci rozwojowej nie sg wymagane w przypadku produktow
przeznaczonych wyltacznie do stosowania u zwierzat nichodow-
lanych. W przypadku innych produktow badanie toksycznos$ci
rozwojowe] przeprowadza si¢ na co najmniej jednym gatunku,
ktory moze by¢ gatunkiem docelowym.

W celu oceny bezpieczefistwa uzytkownika przeprowadza si¢ stan-
dardowe badania toksyczno$ci rozwojowej zgodnie ze standardo-
wymi badaniami opartymi na ustalonych wytycznych (w tym bada-
niach VICH GL32 i OECD) we wszystkich przypadkach, w ktorych
mozna si¢ spodziewac¢ znaczacego narazenia uzytkownika.

Genotoksyczno$é

Przeprowadza si¢ badania potencjalu genotoksycznego w celu
wykrycia zmian, ktore substancja moze wywota¢ w materiale gene-
tycznym komorek, chyba ze uzasadnione jest inne postgpowanie.
Wszelkie substancje, ktore po raz pierwszy maja by¢ zawarte w wete-
rynaryjnym produkcie leczniczym, muszg zosta¢ zbadane pod
wzgledem wilasciwosci genotoksycznych.
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Na substancjach czynnych przeprowadza si¢ zazwyczaj standardowy
zestaw badan nad genotoksycznoscia zgodnie ze standardowymi
badaniami opartymi na ustalonych wytycznych (w tym badaniach
VICH GL23 i OECD).

Rakotworczosé

Decyzja o konieczno$ci przeprowadzenia badan rakotworczosci
uwzglednia wyniki badan nad genotoksycznos$cia, zwiazkami migdzy
strukturg a dziataniem oraz ustalenia z badan nad toksycznoscig
dawek powtornych, ktore moga wskazywa¢ na mozliwo$¢ wysta-
pienia zmian hiper-/neoplastycznych.

Uwzglednia si¢ kazda znang specyficznos¢ gatunkowa mechanizmu
toksyczno$ci oraz wszelkie réznice w metabolizmie migdzy gatun-
kami badanymi, docelowymi gatunkami zwierzat, a ludzmi.

Badanie rakotworczos$ci przeprowadza si¢ zgodnie ze standardowymi
badaniami opartymi na ustalonych wytycznych (w tym badaniach
VICH GL28 i OECD).

Wyjatki

Jezeli weterynaryjny produkt leczniczy jest przeznaczony do stoso-
wania miejscowego, badane jest wchianianie ogélnoustrojowe u doce-
lowych gatunkow zwierzat. Jezeli zostanie udowodnione, ze wchta-
niane ogodlnoustrojowe jest nieznaczne, mozna poming¢ badania na
toksyczno$¢ dawek powtdrnych, badania toksycznosci rozwojowej
oraz badania rakotworczosci, chyba ze:

a) zgodnie z przewidzianymi warunkami stosowania mozna si¢
spodziewac, ze weterynaryjny produkt leczniczy zostanie przyjety
przez zwierz¢ doustnie, lub

b) zgodnie z przewidzianymi warunkami stosowania mozna si¢
spodziewaé, ze weterynaryjny produkt leczniczy spowoduje nara-
zenie uzytkownika droga doustna.

Inne wymogi
Badania specjalne

W przypadku szczegdlnych grup substancji lub gdy dzialania zaob-
serwowane w trakcie badafh nad powtdrna dawka obejmuja zmiany
wskazujace na np. immunogennos$¢, immunotoksyczno$¢, neuroto-
ksyczno$¢ lub zaburzenie dziatania uktadu hormonalnego, wymagane
sa dalsze badania, np. badania uczulen lub opdznionej neurotoksycz-
nosci. W zalezno$ci od charakteru produktu konieczne moze byc¢
przeprowadzenie dodatkowych badan majacych na celu oceng
mechanizmu lezacego u podstaw dzialania toksycznego lub podraz-
niajgcego.

W odniesieniu do produktow, w ktorych przypadku moze wystapic
narazenie skory i oczu, przedstawia si¢ badania dziatania draznigcego
i uczulajacego. Badania te sa zwykle przeprowadzane na koncowej
postaci uzytkowej.

Przy opracowywaniu tych badan oraz podczas oceny ich wynikoéw
uwzglednia si¢ stan wiedzy naukowej i przyjete wytyczne.
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Obserwacje u ludzi

Dostarcza si¢ informacje dotyczace tego, czy substancje farmakolo-
gicznie czynne weterynaryjnego produktu leczniczego sa stosowane
jako produkty lecznicze w leczeniu ludzi; jezeli tak, to sporzadza si¢
opracowanie opublikowanych badan dotyczace wszystkich zaobser-
wowanych skutkow u ludzi (w tym objawoéw niepozadanych) oraz
ich przyczyny, biorac pod uwage, ze moga one by¢é wazne w ocenie
bezpieczenstwa weterynaryjnego produktu leczniczego; jezeli
z powodow dotyczacych bezpieczenstwa sktadniki weterynaryjnych
produktow leczniczych nie sg same w sobie stosowane lub juz nie sg
stosowane jako produkty lecznicze w leczeniu ludzi, podaje si¢ takie
powody, o ile sg one publicznie dostgpne.

Rozwoj opornosci i zwigzane z tym zagrozenie dla ludzi

Wymogi dotyczace danych wymienione w niniejszym punkcie
odnosza si¢ do substancji przeciwbakteryjnych i moga nie mieé¢
zastosowania do innych rodzajow s$rodkow przeciwdrobnoustrojo-
wych (mianowicie lekéw przeciwwirusowych, przeciwgrzybiczych
i przeciwpierwotniakowych); w przypadku substancji innych niz
przeciwbakteryjne, dla ktoérych jest dobrze ugruntowane wystepo-
wanie opornosci na $rodki przeciwdrobnoustrojowe w stosownych
przypadkach mozna stosowac te same wymogi.

Niezbg¢dne sg dane dotyczace mozliwego pojawienia si¢ opornych
bakterii lub determinantdéw opornosci, ktére maja znaczenie dla
zdrowia ludzkiego i sa zwigzane ze stosowaniem weterynaryjnych
produktow leczniczych. W tej kwestii szczegdlnie wazny jest mecha-
nizm rozwoju i wyboru tej opornosci. W razie koniecznos$ci propo-
nuje si¢ dzialania ograniczajace rozwoj opornosci wynikajacej
z planowanego wykorzystania weterynaryjnego produktu leczni-
czego.

Dane dotyczace opornosci istotne dla klinicznego zastosowania
produktu u zwierzat docelowych opisuje si¢ zgodnie z czgscig
Ila.4A2. W stosownych przypadkach przedstawia si¢ odniesienia
do danych okreslonych w czesci I11a.4A2.

W przypadku zwierzat, od ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢
zywnos$¢, ocena ryzyka obejmuje:

a) identyfikacj¢ opornych bakterii lub determinantow opornosci,
ktore moga by¢ zwigzane z chorobami u ludzi (bakterie odzwie-
rzgce lub komensalne) i sa wybrane w wyniku stosowania prze-
ciwdrobnoustrojowego weterynaryjnego produktu leczniczego
u zwierzat docelowych (identyfikacja zagrozenia);

b

~

prawdopodobienstwo uwolnienia zidentyfikowanych zagrozen ze
strony docelowych gatunkow zwierzat w wyniku stosowania
rozwazanego weterynaryjnego produktu leczniczego;

¢) prawdopodobienstwo pozniejszego narazenia ludzi na zidentyfiko-
wane zagrozenia droga pokarmowa lub przez kontakt bezposredni
oraz wynikajace z tego konsekwencje (niekorzystne skutki zdro-
wotne) dla zdrowia ludzi. Wytyczne sa dostgpne w VICH GL27
i unijnych GL.

W przypadku zwierzat domowych rozwazenie ryzyka dla zdrowia
ludzi lub zdrowia publicznego obejmuje:

a) identyfikacje opornych bakterii lub determinantow opornosci,
ktore moga by¢ zwigzane z chorobami u ludzi i sa wybrane
w wyniku stosowania przeciwdrobnoustrojowego weterynaryj-
nego produktu leczniczego u zwierzat docelowych;
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b) oszacowanie narazenia na bakterie odzwierzgce i komensalne
u docelowych gatunkéw zwierzat w oparciu o warunki stoso-
wania rozwazanego weterynaryjnego produktu leczniczego;

¢) rozwazenie pozniejszego narazenia ludzi na oporno$¢ na S$rodki
przeciwdrobnoustrojowe i wynikajacych z tego konsekwencji dla
zdrowia ludzkiego.

Nalezy uwzgledni¢ kwesti¢ opornosci w $rodowisku.

Bezpieczenstwo uzytkownika

Sekcja dotyczaca Dbezpieczenstwa uzytkownika zawiera oceng
skutkow opisanych w czgéciach I1la.3 A—Illa.3A4 i powigzanie ich
z rodzajem i zakresem narazenia cztowieka w kontakcie z produktem,
co ma na celu opracowanie stosownych ostrzezen dla uzytkownikow
oraz innych $rodkow zarzadzania ryzykiem.

Bezpieczenstwo uzytkownika nalezy zapewni¢ zgodnie z wytycznymi
Komitetu ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych.

Ocena ryzyka dla srodowiska naturalnego

Ocena ryzyka dla Srodowiska dotyczacego weterynaryjnych
produktéw leczniczych niezawierajacych organizméow zmodyfiko-
wanych genetycznie lub niezlozonych z takich organizméw

Ocene ryzyka srodowiskowego przeprowadza si¢ w celu oszaco-
wania potencjalnie szkodliwych skutkow dla srodowiska naturalnego,
ktore moga zosta¢ wywolane przez zastosowanie weterynaryjnego
produktu leczniczego, oraz rozpoznania zagrozenia wigzacego si¢
z tymi skutkami. W ocenie okresla si¢ rowniez wszelkie s$rodki
ostroznosci, ktore moga by¢ konieczne do ograniczenia takiego

ryzyka.

Ocena obejmuje dwie fazy. Pierwsza faza oceny jest przeprowadzana
zawsze. Szczegdlowe informacje o ocenie podawane sa zgodnie
z wytycznymi publikowanymi przez Agencje. Ocena wykazuje
potencjalne narazenie S$rodowiska naturalnego na produkt oraz
poziom ryzyka zwigzany z wszelkiego rodzaju narazeniem, biorac
pod uwage w szczegdlnosci:

a) docelowe gatunki zwierzat oraz proponowany wzor stosowania;

b) metod¢ podawania, w szczegdlnosci prawdopodobny zakres,
w ktorym produkt wejdzie bezposrednio do systemu $rodowisko-
wego;

¢) mozliwe wydalanie produktu, jego substancji czynnych lub istot-
nych metabolitow do $rodowiska przez leczone zwierzgta; utrzy-
mywanie si¢ produktu i substancji w takich wydalinach;

d) usuwanie niewykorzystanego weterynaryjnego produktu leczni-
czego lub innych odpadow.

W drugiej fazie przeprowadza si¢ dalsze dokladne badania losu
i oddzialywania produktu na konkretne ekosystemy, zgodnie
z wytycznymi opublikowanymi przez Agencj¢. Uwzglednia si¢
zakres kontaktu produktu ze srodowiskiem naturalnym oraz dostgpne
informacje dotyczace wlasciwosci fizycznych/chemicznych, farmako-
logicznych lub toksykologicznych substancji, tgcznie z metabolitami
w przypadku rozpoznanego ryzyka, ktore to informacje zostaty uzys-
kane podczas przeprowadzania innych badan i prob wymaganych
niniejszym rozporzadzeniem.
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W przypadku produktéw przeznaczonych dla gatunkow zwierzat, od
ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢ zywno$¢, substancje trwale,
wykazujace zdolnos$¢ do bioakumulacji i toksyczne (PBT) lub bardzo
trwale i wykazujace bardzo duza zdolnos¢ do bioakumulacji (vPvB)
klasyfikuje si¢ zgodnie z kryteriami zawartymi w zataczniku XIII do
rozporzadzenia REACH i ocenia zgodnie z opublikowanymi przez
Agencje wytycznymi dotyczacymi oceny substancji zawartych
w weterynaryjnych produktach leczniczych pod katem PBT i vPvB.

Ocena ryzyka dla S$rodowiska dotyczacego weterynaryjnych
produktéw leczniczych zawierajacych organizmy zmodyfikowane
genetycznie lub z nich zloZzonych

W przypadku weterynaryjnego produktu leczniczego zawierajacego
organizmy zmodyfikowane genetycznie lub z nich ztozonego, do
wniosku nalezy zalaczy¢ dokumenty wymagane w art. 2 i czgsci
C dyrektywy 2001/18/WE.

W poszczegdlnych przypadkach dokladnie ocenia si¢ potencjalne
dziatania niepozadane dla zdrowia ludzkiego i Srodowiska, ktore
moga wystapi¢ w wyniku przeniesienia genow z GMO do innych
organizmow lub powsta¢ w wyniku modyfikacji genetycznych.
Celem takiej oceny ryzyka dla srodowiska naturalnego jest identyfi-
kacja i ocena potencjalnych bezposrednich i posrednich, natychmias-
towych lub opdéznionych dziatan niepozadanych GMO dla zdrowia
ludzkiego 1 $rodowiska (w tym roslin i zwierzat) i przeprowadza si¢
ja zgodnie z zasadami z zaltacznika II do dyrektywy 2001/18/WE.

Badania pozostalosci

Do celéw niniejszego punktu zastosowanie maja definicje rozporza-
dzenia (WE) nr 470/2009

Badania zanikania pozostatosci w jadalnych tkankach lub w jajach,
mleku i miodzie (wosku, w stosownych przypadkach) pozyskanych
od leczonych zwierzat ma na celu ustalenie, w jakich warunkach
i w jakim stopniu pozostato$ci moga utrzymywac si¢ w $rodkach
spozywczych pozyskanych od tych zwierzat. Ponadto badania te
umozliwiajg ustalenie okresu karencji.

W przypadku weterynaryjnych produktow leczniczych przeznaczo-
nych do stosowania u zwierzat, od ktorych lub z ktorych pozyskuje
si¢ zywnos¢, dokumentacja dotyczaca pozostatosci wykazuje:

a) w jakim zakresie oraz jak dlugo pozostatosci weterynaryjnego
produktu leczniczego lub jego metabolity pozostaja w jadalnych
tkankach leczonego zwierzecia lub w mleku, jajach lub miodzie
(wosku, w stosownych przypadkach) od niego pozyskanych;

b) ze w celu zapobiegania wszelkiemu ryzyku dla zdrowia konsu-
menta $rodkow spozywczych pochodzacych od lub z leczonego
zwierzgcia, mozna ustali¢ realistyczne okresy karencji, ktore
moga by¢ przestrzegane w praktycznych warunkach gospodarki
rolnej;

¢) ze metody analityczne wykorzystane w badaniu zanikania pozos-
tatosci sg zwalidowane w stopniu wystarczajacym do koniecznego
zapewnienia stosownosci przedtozonych danych dotyczacych
pozostatosci jako podstawy okresu karencji.
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Identyfikacja produktu

Przedstawiana jest identyfikacja weterynaryjnego produktu leczni-
czego wykorzystanego w badaniach, w tym:

a) sktad,

b) wyniki badan fizycznych i chemicznych (sita dziatania i czystos¢)
dla odpowiednich serii,

c) identyfikacja serii.

Zanikanie pozostalo$ci

Celem tych badan, ktore mierza szybkos$¢, z jaka pozostatosci
ubywaja ze zwierzgcia docelowego po podaniu ostatniej dawki wete-
rynaryjnego produktu leczniczego, jest umozliwienie okreslenia
okresow karencji niezbgdnych do zapewnienia, aby w s$rodkach
spozywczych uzyskanych od lub z leczonych zwierzat nie bylo
pozostatosci, ktore moga stanowi¢ zagrozenie dla konsumentow.

Przedstawia si¢ aktualny status dopuszczalnych limitow pozostatosci
dla sktadnikow weterynaryjnego produktu leczniczego w odniesieniu
do odpowiednich gatunkéow docelowych.

Poziomy obecnych pozostalosci sa oznaczane w wystarczajacej
liczbie punktéw czasowych po podaniu badanym zwierzgtom ostat-
niej dawki weterynaryjnego produktu leczniczego. Badania na
ssakach i ptakach przeprowadza si¢ zgodnie z VICH GL48 i innymi
odpowiednimi wytycznymi. Badania pozostatosci w miodzie przepro-
wadza si¢ zgodnie z VICH GL56, a badania dotyczace zanikania
pozostatosci w gatunkach zwierzat wodnych zgodnie z VICH GL57.

W oparciu o oceng nalezy przedstawi¢ uzasadnienie dla proponowa-
nego okresu karencji.

Metoda analityczna dotyczaca pozostalosci

Badanie(-a) nad zanikaniem pozostato$ci, metoda(-y) analityczna(-e)
oraz walidacje tej metody (tych metod) przeprowadza si¢ zgodnie
z VICH GLA49.

Przydatno$¢ proponowanej metody analitycznej oceniana jest
w odniesieniu do stanu wiedzy naukowej i technicznej w momencie
przedktadania wniosku.

Czes¢ 4: Dokumentacja dotyczgca skutecznosci (badania przedkli-
niczne i badania kliniczne)

Badania przedkliniczne

Badania przedkliniczne maja na celu zbadanie bezpieczenstwa zwie-
rzat docelowych i skutecznosci produktu oraz s wymagane w celu
ustalenia aktywnos$ci farmakologicznej, wiasciwosci farmakokine-
tycznych, dawki i odstepow miedzy dawkami, opornosci (w stosow-
nych przypadkach) oraz tolerancji zwierzat docelowych na produkt.

Farmakologia
Farmakodynamika

Przedstawia si¢ farmakodynamiczne dziatanie substancji czynnych
zawartych w weterynaryjnym produkcie leczniczym.
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Mechanizm dziatania oraz skutki farmakologiczne, na ktorych opiera
si¢ zalecane w praktyce stosowanie, sa odpowiednio opisane, facznie
ze skutkami wtornymi (o ile wystgpuja). Na ogot badane jest dzia-
fanie na gltowne funkcje organizmu. Wyniki okreslane sa w postaci
ilosciowej (stosujac, na przyktad, krzywe zalezno$ci dawka-odpo-
wiedz, krzywe zalezno$ci czas-odpowiedz itd.) oraz, gdy tylko
mozliwe, w poréwnaniu z substancja, ktorej aktywnos¢ jest dobrze
znana. W przypadku deklarowania wyzszej aktywnos$ci substancji
czynnej przedstawia si¢ roznice i wykazuje, ze s statystycznie
istotne.

Badane sg wszelkie dziatania innych charakterystyk produktow (np.
drogi podania lub postaci uzytkowej) na aktywnos¢ farmakologiczna
substancji czynne;.

Techniki do$wiadczalne, o ile nie sa procedurami standardowymi, sa
opisane na tyle szczegdtowo, aby mozna je bylo odtworzy¢ i ustali¢
ich wazno$¢. Jasno okresla si¢ wyniki do$wiadczalne oraz przed-
stawia wyniki wszelkich porownan statystycznych.

Jezeli nie podano odpowiednich powodow przeciwstawnych, bada
si¢ rowniez kazda ilosciowa modyfikacje reakcji wynikajaca
z powtornego podania substancji.

Farmakokinetyka

Podstawowe dane farmakokinetyczne dotyczace substancji czynnej sa
wymagane w kontekscie oceny bezpieczenstwa zwierzgcia docelo-
wego 1 skuteczno$ci weterynaryjnego produktu leczniczego
u gatunkéw docelowych, w szczegodlnosci jezeli dotyczy to nowej
substancji lub postaci uzytkowe;j.

Cele badan farmakokinetycznych na docelowych gatunkach zwierzat
mozna podzieli¢ na cztery gtowne dziedziny:

a) opisanie podstawowych wlasciwosci farmakokinetycznych (mia-
nowicie wchlanianie, rozmieszczenie, metabolizm i wydalanie)
substancji czynnej w postaci uzytkowej;

b

~

badania nad powigzaniami migdzy trybem dawkowania, stgze-
niem w plazmie i tkankach z uptywem czasu oraz efektami
farmakologicznymi, leczniczymi lub toksycznymi;

¢) w stosownych przypadkach — porownanie parametréw farmako-
kinetycznych miedzy réznymi gatunkami docelowymi i zbadanie
mozliwych réznic miedzy gatunkami majacych wptyw na bezpie-
czenstwo zwierzat docelowych oraz skuteczno$¢ weterynaryjnego
produktu leczniczego;

d

=

w stosownych przypadkach — poréwnanie dostgpnosci biolo-
gicznej w celu wspierania tworzenia zwiazku migdzy informa-
cjami dotyczacymi bezpieczenstwa 1 skutecznosci roznych
produktow, form farmaceutycznych, mocy lub drég podania, lub
w celu poréwnania wptywu zmian w wytwarzaniu lub skladzie,
w tym w pilotazowej 1 koncowej postaci uzytkowe;j.

W przypadku docelowych gatunkow zwierzat badania farmakokine-
tyczne sa z reguly niezbedne do uzupetnienia badan farmakodyna-
micznych w celu ustalenia bezpiecznego i skutecznego schematu
dawek (drogi i miejsca podawania, dawki, odstep miedzy dawkami,
liczby podan itd.). Dodatkowe badania farmakokinetyczne moga by¢
wymagane do ustalenia schematu dawek w zaleznosci od pewnych
zmiennych populacji.
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Jezeli badania farmakokinetyczne przedstawiono w czesci 3 doku-
mentacji, mozna wprowadzi¢ odniesienie do tych badan.

W przypadku mieszanek statych nalezy zapoznac si¢ z sekcjg IV.

Rozwdj opornosci i zwigzane z tym zagrozenie dla zwierzat

W przypadku odpowiednich  biologicznych  weterynaryjnych
produktow leczniczych (np. substancji o dziataniu przeciwdrobnou-
strojowym i przeciwpasozytniczym) przedstawia si¢ informacje na
temat obecnej opornosci (w stosownych przypadkach) oraz poten-
cjalnego pojawienia si¢ opornosci o znaczeniu klinicznym dla dekla-
rowanego wskazania u docelowych gatunkow zwierzat. Jezeli to
mozliwe, przedstawia si¢ informacje na temat mechanizméw oporno-
Sci, molekularnej genetycznej podstawy opornosci oraz szybkosci
przenoszenia determinantdw opornosci. W stosownych przypadkach
przedstawia si¢ informacje na temat ko-opornosci i opornosci krzy-
zowej. Wnioskodawca proponuje dziatania ograniczajace rozwdj
opornos$ci u organizméw majacych znaczenie kliniczne dla planowa-
nego wykorzystania weterynaryjnego produktu leczniczego.

Opornos¢ zwigzang z ryzykiem dla ludzi opisuje si¢ zgodnie z czgécia
3 dokumentacji. W stosownych przypadkach przedstawia si¢ odnie-
sienia do danych okreslonych w czgsci 3 dokumentacji.

Okreslenie i potwierdzenie dawki

Przedstawia si¢ odpowiednie dane uzasadniajagce proponowang
dawke, odstgpy miedzy dawkami, czas trwania leczenia i wszelkie
odstgpy miedzy powtdrnym leczeniem.

W przypadku badan prowadzonych w warunkach terenowych przed-
stawia si¢ odpowiednie informacje okreslone w badaniach klinicz-
nych.

Tolerancja u docelowych gatunkow zwierzat

W docelowych gatunkach zwierzat badana jest tolerancja lokalna
i ogolnoustrojowa na weterynaryjny produkt leczniczy. Celem
badan bezpieczenstwa zwierzat docelowych jest scharakteryzowanie
objawow nietolerancji oraz ustalenie wlasciwego marginesu bezpie-
czenstwa odnosnie do zalecanych drog podawania. Mozna ten cel
osiggna¢ poprzez zwigkszenie dawki lub wydtuzenie okresu trwania
leczenia.

Sprawozdania z badan zawieraja szczegétowe informacje o wszyst-
kich oczekiwanych skutkach farmakologicznych i wszystkich dziata-
niach niepozadanych. Badania bezpieczefnstwa zwierzat docelowych
przeprowadza si¢ zgodnie z VICH oraz odpowiednimi wytycznymi
opublikowanymi przez Agencj¢. Inne badania przedkliniczne
i kliniczne, wraz z odpowiednimi informacjami z opublikowane;j lite-
ratury, rowniez moga dostarczy¢ informacji na temat bezpieczenstwa
u gatunkéw docelowych.

Badania kliniczne
Zasady ogolne

Badania kliniczne planuje sig, przeprowadza i zglasza z uwzglgdnie-
niem VICH i odpowiednich wytycznych opublikowanych przez
Agencje¢. Dane pochodzace z badan klinicznych przeprowadzonych
poza Unig moga zosta¢ wrzigte pod uwage w ocenie wniosku
o dopuszczenie do obrotu wylacznie w przypadku, gdy dane te sa
wystarczajaco reprezentatywne dla sytuacji w Unii.
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Dane doswiadczalne, takie jak badania rozpoznawcze/pilotazowe, lub
wyniki podej$¢ nieeksperymentalnych potwierdzone sa danymi
uzyskiwanymi w normalnych warunkach terenowych, chyba ze
uzasadnione jest inne postgpowanie.

Celem badan klinicznych jest zbadanie w warunkach terenowych
bezpieczenistwa zwierzat docelowych lub skutecznosci weterynaryj-
nego produktu leczniczego w normalnych warunkach hodowli zwie-
rzat lub w ramach dobrej praktyki weterynaryjnej. W trakcie badan
wykazane zostaje dzialanie weterynaryjnego produktu leczniczego po
podaniu go zamierzonemu gatunkowi docelowemu przy zastoso-
waniu proponowanego schematu dawek i proponowanych drog poda-
wania. Projekt badania klinicznego ma na celu potwierdzenie
wskazan oraz uwzglednienie wszelkich przeciwwskazan w zaleznosci
od gatunku, wieku, rasy i plci, wskazowek dotyczacych stosowania
weterynaryjnego produktu leczniczego, a takze wszystkich dziatan
niepozadanych, ktore moze wywotywac.

Wszystkie weterynaryjne badania kliniczne przeprowadza si¢ zgodnie
ze szczegdtowym protokotem badan. W przypadku postaci uzytko-
wych przeznaczonych do stosowania podczas weterynaryjnych badan
klinicznych w Unii, na oznakowaniu opakowania znajduje si¢ nanie-
siona w sposob wyrazny i nieusuwalny adnotacja ,,do stosowania
jedynie w weterynaryjnych badaniach klinicznych”.

Jezeli nie uzasadniono innego postepowania, badania kliniczne prze-
prowadza si¢ na zwierze¢tach kontrolnych (kontrolowane badania
kliniczne). Wyniki skuteczno$ci uzyskane w zwigzku z zastosowa-
niem nowego produktu poréwnuje si¢ z wynikami uzyskanymi
w badaniach na docelowych gatunkach zwierzat, ktore otrzymywaty
weterynaryjny produkt leczniczy dopuszczony w Unii, wykazujacy
dopuszczalny poziom skutecznosci i zatwierdzony dla proponowa-
nych wskazan do stosowania u tych samych docelowych gatunkow
zwierzat, lub otrzymywaly placebo, albo nie byly leczone. Podaje si¢
wszystkie uzyskane wyniki, zardéwno pozytywne, jak i negatywne.

W projekcie protokotu, analizie i ocenie badan klinicznych stosuje
si¢ ustalone zasady statystyczne zgodnie z odpowiednimi wytycz-
nymi opublikowanymi przez Agencje, chyba Ze uzasadniono inacze;j.

Dokumentacja

Dokumentacja dotyczaca skuteczno$ci zawiera cala dokumentacje
przedkliniczng i kliniczna, bez wzgledu na to, czy sa one korzystne,
czy niekorzystne dla weterynaryjnych produktow leczniczych, co ma
na celu umozliwienie dokonania obiektywnej ogdlnej oceny stosunku
korzysci do ryzyka w odniesieniu do produktu.

Wyniki badan przedklinicznych

Gdy jest to mozliwe, podaje si¢ dane szczegdtowe dotyczace wyni-
kow:

a) badan ukazujacych aktywnos¢ farmakologiczna;

b) badan ukazujacych mechanizmy farmakodynamiczne lezace
u podioza dziatania leczniczego;

c) badan ukazujacych glowny profil farmakokinetyczny;

d) badan ukazujacych bezpieczenstwo zwierzat docelowych;
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[Ila.4B2.2.

e) badan majacych na celu ustalenie i potwierdzenie dawki (w tym
odstgpu migdzy dawkami, czasu trwania leczenia i wszelkich
odstgpéw migdzy powtdrnym leczeniem);

f) badan i dochodzen dotyczacych opornosci, w stosownych przy-
padkach.

W przypadku gdy podczas przeprowadzania badan wystapia niespo-
dziewane wyniki, musza one by¢ wystarczajaco precyzyjne. Ponadto
we wszystkich badaniach przedklinicznych podaje si¢ nastgpujace
szczegotowe dane:

a) streszczenie;

b) protokot badania;

c) szczegdtowy opis celéw, projektu i przebiegu obejmujacy zasto-
sowane metody, aparatur¢ i materiaty, dane takie jak: gatunek,
wiek, waga, pte¢, liczba, rasa lub odmiana zwierzat, ich identy-
fikacja, dawka, droga i schemat podawania;

d) analiz¢ statystyczng wynikow;

e) obiecktywne omoéwienie uzyskanych wynikow prowadzace do
wysunigcia wnioskow dotyczacych bezpieczenstwa zwierzat doce-
lowych oraz skutecznosci weterynaryjnego produktu leczniczego.

Uzasadnia si¢ pominigcie ktorychkolwiek z powyzszych danych.

Wyniki badan klinicznych

Kazdy prowadzacy badania przedstawia wszystkie dane szczegoélowe
na oddzielnych arkuszach zapisow w przypadku leczenia indywidual-
nego oraz na zbiorczych arkuszach zapisow w przypadku leczenia
zbiorowego.

Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu podejmuje
wszelkie niezbedne kroki w celu zapewnienia przechowywania
wszelkich oryginalow dokumentéw bedacych podstawa dla dostar-
czanych danych przez co najmniej pig¢ lat od zakonczenia waznosci
pozwolenia na weterynaryjny produkt leczniczy.

W odniesieniu do kazdego badania klinicznego obserwacje kliniczne
podsumowuje si¢ w streszczeniu dotyczacym badan i ich wynikow,
wskazujac w szczegolnosci

a) liczbg zwierzat kontrolnych i badanych, poddanych leczeniu poje-
dynczo lub zbiorowo, z podzialem wedlug gatunku, rasy lub
odmiany, wieku oraz plci;

b) liczbe zwierzat wycofanych z badan przed czasem i powody tego
wycofania;

¢) w odniesieniu do zwierzat kontrolnych czy:

(i) nie byty leczone;

(i) otrzymywaty placebo;
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(iii) otrzymywaly inny weterynaryjny produkt leczniczy dopusz-
czony do obrotu w Unii, wykazujacy dopuszczalny poziom
skuteczno$ci i zatwierdzony dla proponowanych wskazan
u tych samych docelowych gatunkow zwierzat; lub

(iv) otrzymywaly t¢ samg badang substancj¢ czynna w innej
postaci uzytkowej lub inng droga;

d) czgstotliwos¢ obserwowanych dziatan niepozadanych;

e) w stosownych przypadkach — obserwacje dotyczace wptywu na
wydajnos¢ zwierzat;

f) szczegolowe informacje dotyczace badanych zwierzat, ktore sa
w wiekszym stopniu zagrozone ze wzgledu na ich wiek, sposob
hodowania lub karmienia, lub cel, dla ktérego sa przeznaczone,
lub zwierzeta, ktorych stan fizjologiczny i patologiczny nalezy
wzig¢ pod szczegdlng uwagg;

g) statystyczna oceng wynikow.

Glowny badacz wyciaga ogodlne wnioski dotyczace: skutecznos$ci
weterynaryjnego produktu leczniczego 1 bezpieczenstwa zwierzat
docelowych w proponowanych warunkach stosowania, wszelkich
informacji  odnoszacych si¢ do wskazan i przeciwwskazan,
dawkowania i $redniego czasu trwania leczenia oraz, w stosownych
przypadkach, wszelkich zaobserwowanych interakcji z innymi wete-
rynaryjnymi produktami leczniczymi lub dodatkami paszowymi,
a takze wszystkich szczegolnych srodkow ostroznosci, ktore nalezy
stosowa¢ podczas leczenia, jak réwniez objawow klinicznych prze-
dawkowania, jesli zostaly zaobserwowane.

SEKCIJA IIIb

WYMOGI DOTYCZACE IMMUNOLOGICZNYCH WETERYNARYJ-
NYCH PRODUKTOW LECZNICZYCH

Do immunologicznych weterynaryjnych produktow leczniczych okreslonych
w art. 4 ust. 5 z wyjatkiem produktow okreslonych w art. 4 ust. 5 stosuja si¢
nastepujgce wymagania, o ile w sekcji IV nie okreslono inaczej.

HIb.1. Czesé 1: Streszczenie dokumentacji

Nalezy odwotaé si¢ do sekeji 1.

1Ib.2. Czes¢ 2: Dokumentacja dotyczgcea jakosci (informacje fizykoche-
miczne, biologiczne i mikrobiologiczne)

IIIb.2A.  Opis produktu
1IIb.2A1. Sklad jakosSciowy i iloSciowy

1) Sktad jakosciowy wszystkich sktadnikow immunologicznego wetery-
naryjnego produktu leczniczego oznacza oznaczenie lub opis:
a) substancji czynnych;

b) sktadnikéw adiuwantow;

c¢) sktadnikéw pozostatych substancji pomocniczych, niezaleznie od
ich charakteru lub uzytej ilosci, wiaczajac konserwanty, stabiliza-
tory, substancje barwigce, substancje aromatyczne, markery itp.;

d) dotaczonych rozpuszczalnikow do odtwarzania.
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2)

3)

4

5)

6)

7

IIb.2A2.
1)

Dane okreslone w pkt 1 uzupehia si¢ wszelkimi istotnymi danymi
dotyczacymi opakowania bezposredniego i ewentualnie opakowania
zewngtrznego oraz, w stosownych przypadkach, rodzaju zamkniecia,
wraz z informacjami szczegétowymi dotyczacymi urzadzenia, za
ktorego pomoca immunologiczny weterynaryjny produkt leczniczy
bedzie stosowany lub podawany oraz ktore bedzie dostarczane
wraz z produktem leczniczym. Jezeli urzadzenie nie jest dostarczane
wraz z immunologicznym weterynaryjnym produktem leczniczym,
przedstawia si¢ istotne informacje o tym urzadzeniu, jesli jest to
konieczne do oceny produktu.

Powszechna terminologia stosowana przy opisywaniu skladnikoéw
immunologicznych weterynaryjnych produktow leczniczych, nieza-
leznie od zastosowania innych przepisow art. 8, oznacza:

a) w odniesieniu do substancji, ktore wystepuja w Farmakopei Euro-
pejskiej lub, jezeli tam nie wystgpuja, w farmakopei krajowej
jednego z panstw czlonkowskich, tytut gléwny danej monografii,
ktory bedzie obowiazujacy dla wszystkich tych substancji,
z odniesieniem do farmakopei, ktorej dotyczy;

b

=

w odniesieniu do innych substancji migdzynarodowa niezastrze-
zona nazwa, zalecana przez WHO, ktorej to nazwie moze towa-
rzyszy¢ inna niezastrzezona nazwa, lub w przypadku jej braku
doktadne naukowe przeznaczenie; substancje, ktore nie posiadajg
miedzynarodowej niezastrzezonej nazwy lub doktadnego nauko-
wego przeznaczenia, sa opisane stwierdzeniem, jak 1 z czego
zostaly przygotowane, a w stosownych przypadkach uzupetnione
wszelkimi innymi istotnymi informacjami szczegétowymi;

¢) w odniesieniu do substancji barwiacych, oznaczenie za pomoca
kodu ,,E” przypisanego im w dyrektywie 2009/35/WE.

W celu podania sktadu ilo$ciowego substancji czynnych immunolo-
gicznego weterynaryjnego produktu leczniczego niezbedne jest,
w kazdym przypadku, gdy jest to mozliwe, podanie liczby organiz-
moéw, zawartosci specyficznych biatek, masy, liczby jednostek
miedzynarodowych (IU) lub liczby jednostek aktywnosci biolo-
gicznej na jednostke dawki lub na jednostk¢ objetosci kazdej
z nich, w odniesieniu do adiuwantu oraz do sktadnikow substancji
pomocniczej, masy lub objetosci kazdej z nich, z odpowiednig tole-
rancjg w stosunku do szczegotéw podanych w czgsécei 11b.2B.

W przypadku, w ktorym okreslono jednostke migdzynarodowa
aktywnodci biologicznej, jest ona stosowana.

Jednostki aktywnosci biologicznej, dla ktorych nie ma opublikowa-
nych danych, sg wyrazane w taki sposob, aby dostarczy¢ jednoznacz-
nych informacji na temat aktywnosci sktadnikow np. poprzez okres-
lenie ilo$ci ustalonej za pomoca miareczkowania lub badania sity
dziatania produktu gotowego.

Sktad podaje si¢ w formie ilosci minimalnych ze wskazaniem
w stosownych przypadkach ilo$ci maksymalnych.

Opracowanie produktu

Podaje si¢ wyjasnienie dotyczace m.in.:

a) wyboru skfadu i wyboru sktadnikéw, zwlaszcza w odniesieniu do
zamierzonych funkcji i stezen poszczegolnych sktadnikow;

b) wiaczenia do sktadu konserwantu, co nalezy uzasadnic;
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2)

MIb.2B.
D

2)

¢) opakowania bezposredniego i odpowiedniego charakteru pojem-
nika i jego systemu zamknigcia stosowanego do przechowywania
i uzywania produktu gotowego. W kazdym przypadku, gdy
istnieje ryzyko wystapienia interakcji migdzy produktem
gotowym a opakowaniem podstawowym, przedktada si¢ badanie
tej interakcji, zwlaszcza gdy dotyczy to preparatow do wstrzyk-
nie¢;

d

=

mozliwego dalszego opakowania, opakowania zewnetrznego,
w stosownych przypadkach;

e) proponowanych rozmiardw opakowan zwigzanych z proponowang
droga podania, dawkowaniem oraz gatunkami docelowymi,

f) wszelkich nadwyzek wsadu w postaci uzytkowej majacych na
celu zapewnienie minimalnej sity dziatania/zawarto$ci antygenu
na koniec okresu trwato$ci wraz z uzasadnieniem;

~

wyboru procesu wytwarzania substancji czynnej i produktu goto-
wego;

g

h

=

roéznic migdzy procesami wytwarzania stosowanymi do wytwa-
rzania serii uzywanych w badaniach klinicznych a procesem
opisanym we wniosku o dopuszczenie do obrotu, ktore nalezy
omowic;

i) jezeli =zaleca si¢ stosowanie testu towarzyszacego wraz
z produktem gotowym (np. testu diagnostycznego), nalezy prze-
kaza¢ istotne informacje na temat tego testu.

Wyjasnienie to jest poparte danymi naukowymi dotyczacymi opra-
cowania produktu.

Opis metody wytwarzania

Dotaczony do wniosku o dopuszczenie do obrotu opis metody
wytwarzania, o ktorym mowa w art. 8, sporzadza si¢ w taki sposob,
aby odpowiednio opisa¢ informacje na temat charakteru zastosowa-
nych dziatan, w tym wskazanie kluczowych etapéw procesu wytwa-
rzania.

Szczegdtowy opis procesu wytwarzania obejmuje co najmniej:

a) poszczegélne etapy wytwarzania (w tym produkcje antygenu
i procedury oczyszczania), wraz ze schematem blokowym
procesu, aby mozna byto oceni¢ odtwarzalno$¢ procedury wytwa-
rzania oraz ryzyko niepozadanego wptywu na produkty gotowe,
takiego jak skazenie mikrobiologiczne;

b

~

w przypadku wytwarzania ciaglego — pelne szczegdlowe infor-
macje dotyczace $rodkéw ostroznosci podjetych w celu zapew-
nienia homogenicznosci i jednolitosci kazdej serii produktu goto-
wego. Podaje si¢ informacje dotyczaca sposobu okre$lania serii
oraz proponowang wielko§¢/wielkosci serii handlowych;

¢) wykaz wszystkich substancji wraz z odpowiednimi etapami, na
ktorych sa one stosowane, w tym tych substancji, ktore nie moga
zosta¢ odzyskane w toku wytwarzania;

d) szczegdtowe informacje o mieszaniu wraz z ilosciowymi danymi
szczegotowymi  dotyczacymi  wszystkich uzytych substancji,
w tym przyktad reprezentatywnej serii produkcyjnej;
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3)

I11b.2C.
1)

2)

3)

4

5)

6)

7

e) wykaz kontroli wewnatrzprocesowych, w tym etap wytwarzania,
na ktérym sg przeprowadzane;

f) w odniesieniu do sterylnych produktéw, gdy stosowane sa niefar-
makopealne warunki sterylizacji — szczegétowe informacje
o procesie sterylizacji lub zastosowanych procedurach aseptycz-
nych.

Walidacje wszystkich metod kontroli zastosowanych w procesie
wytwarzania nalezy opisa¢ i udokumentowaé oraz przekazaé jej
wyniki, jezeli nie uzasadniono inaczej. Przedstawia si¢ walidacje
kluczowych etapéw procesu produkcyjnego oraz walidacje catosci
tego procesu poprzez przedstawienie wynikow trzech kolejnych
serii wytworzonych z zastosowaniem opisanej metody.

Wytwarzanie i kontrola materialéw wyjsciowych

Do celow niniejszej czgsci ,,materialy wyjsciowe” oznaczaja
wszystkie sktadniki uzyte przy wytwarzaniu immunologicznego
weterynaryjnego produktu leczniczego.

Dostgpne na rynku gotowe systemy adiuwantow okreslone nazwa
marki oraz pozywki stosowane w produkcji substancji czynnej skta-
dajace si¢ z kilku sktadnikéw uwaza si¢ za jeden material wyjsciowy.
Przedstawia si¢ jednak ich jakosciowy i ilosciowy sktad, gdy
i w zakresie w jakim organy uwazaja te informacje za istotne ze
wzgledu na jako$¢ produktu gotowego i wszelkie mozliwe zagroze-
nia.

Jezeli do przygotowania tych pozywek lub systemow adiuwantow
stosowane sa materialy pochodzenia zwierzgcego, podaje si¢ infor-
macje o gatunku zwierzecia i rodzaju uzytej tkanki, i wykazuje si¢
zgodnos$¢ z odpowiednimi monografiami, w tym monografiami ogol-
nymi i rozdzialami ogo6lnymi Farmakopei Europejskie;j.

Whioskodawca przedstawia dokumentacj¢ wykazujaca, ze materiaty
wyjéciowe, w tym materialy siewne, komorki siewne, serie surowicy
i inne materialy pochodzace od gatunkow zwierzat istotnych dla
przenoszenia zakazenia TSE oraz wytwarzania weterynaryjnego
produktu leczniczego sg zgodne z wymogami zawartymi w Wytycz-
nych w sprawie minimalizowania ryzyka przenoszenia czynnikow
zwierzecej encefalopatii ggbcezastej poprzez produkty lecznicze stoso-
wane u ludzi i weterynaryjne oraz z odpowiednig monografig Farma-
kopei Europejskiej. Zgodno$¢ t¢ mozna wykazaé, przedstawiajac
certyfikaty zgodnosci wydane przez Europejska Dyrekcja ds. Jakosci
Lekow 1 Opieki Zdrowotnej z odniesieniem do odpowiedniej mono-
grafii Farmakopei Europejskie;j.

Dokumentacja zawiera specyfikacje, informacje dotyczace badan,
ktore maja zosta¢ przeprowadzone w celu kontroli jakosci wszystkich
serii materiatow wyjsciowych, oraz wynikow badan serii wszystkich
uzytych sktadnikéw; dokumentacja sktadana jest zgodnie z wymo-
gami okre$lonymi w niniejszej czesci.

Swiadectwa analizy przedstawiane sa dla materiatow wyjsciowych
w celu wykazania zgodnosci z okreslong specyfikacja.

Substancje barwigce we wszystkich przypadkach spetniaja wyma-
gania dyrektywy 2009/35/WE.
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8)

9)

MIb.2C1.
D

2)

3)

4

5)

1Ib.2C2.
1Ib.2C2.1.

D

2)

3)

4)

Stosowanie antybiotykow w trakcie wytwarzania oraz wlaczenie
konserwantow do sktadu produktu gotowego musi by¢ uzasadnione
i zgodne z Farmakopea Europejska.

Dla nowych substancji pomocniczych, tj. uzytych po raz pierwszy
w Unii w weterynaryjnym produkcie leczniczym lub przez nowa
droge podania, dostarcza si¢ szczegotowe informacje dotyczace
wytwarzania, charakterystyki i kontroli, wraz odniesieniami potwier-
dzajacymi dane, zarowno kliniczne, jak i niekliniczne, dotyczace
bezpieczenstwa. W przypadku substancji barwiacych deklaracje
zgodnos$ci wymienione w czgSci I11.2C2 pkt 3 i 4 uznaje si¢ za
wystarczajace.

Materialy wyjsciowe wymienione w farmakopeach

Monografie Farmakopei Europejskiej maja zastosowanie do wszyst-
kich materialow wyjsciowych w niej wystepujacych, chyba ze przed-
stawiono odpowiednie uzasadnienie.

W odniesieniu do innych substancji kazde panstwo czlonkowskie
moze wymagac przestrzegania jego wlasnej farmakopei krajowej
w stosunku do produktow wytwarzanych na jego terytorium.

Opis metod analitycznych moze by¢ zastagpiony szczegélowym
odniesieniem do danej farmakopei.

Rutynowe badania przeprowadzane na kazdej serii materialow
wyjsciowych musza by¢ zgodne z podanymi we wniosku o dopusz-
czenie do obrotu. Jezeli zastosowano badania inne niZ wspomniane
w farmakopei, nalezy przedstawi¢ dowod na to, ze materiaty
wyjsciowe spelniaja wymogi jako$ci danej farmakopei.

W przypadkach gdy specyfikacja lub inne przepisy zawarte w mono-
grafii Farmakopei Europejskiej lub krajowej farmakopei panstwa
cztonkowskiego moze by¢ niewystarczajaca do zapewnienia jako$ci
substancji, wlasciwe organy moga wymaga¢ bardziej wilasciwych
specyfikacji od wnioskodawcy ubiegajacego si¢ o pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu. Domniemana niewystarczalno$¢ zgtaszana
jest wladzom odpowiedzialnym za dang farmakopeg.

Materialy wyjsciowe niewymienione w farmakopei
Materialy wyjsciowe pochodzenia biologicznego

Opis podawany jest w postaci monografii.

Produkcja szczepionek opiera si¢ na systemie partii materialu siew-
nego oraz na ustalonych komorkach siewnych, ilekro¢ jest to
mozliwe. Do wytwarzania immunologicznych weterynaryjnych
produktow leczniczych skltadajacych si¢ z surowicy wskazuje sig¢
pochodzenie, ogodlny stan zdrowia i stan immunologiczny zwierzat
produkcyjnych oraz stosuje si¢ okreslone zbiorniki materiatow zrod-
towych.

Pochodzenie, w tym region geograficzny i historia materiatdéw
wyjéciowych, sa opisane i udokumentowane.

W odniesieniu do materialtow wyjsciowych modyfikowanych gene-
tycznie informacje te zawieraja szczegdtowy, takie jak: opis wyjscio-
wych komorek lub szczepdéw, budowa wektora ekspresyjny (nazwa,
pochodzenie, funkcja replikonu, wzmacniacz promotora oraz inne
elementy regulacyjne), kontrola ostatecznie wstawionych sekwencji
DNA lub RNA, sekwencje oligonukleotydowe wektora plazmido-
wego w komorkach, plazmid zastosowany do kotransfekcji, dodane
lub usunigte geny, wiasciwosci biologiczne koncowego konstruktu
i wyrazone geny, liczba kopii oraz stabilno$¢ genetyczna.
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5)

6)

7

8)

9)

10)

11)

Ib.2C2.2.

W przypadku weterynaryjnych produktow leczniczych zawierajacych
organizmy zmodyfikowane genetycznie lub z nich zlozonych
(GMO), do czgsci jakosciowej wniosku nalezy zataczy¢ dokumenty
wymagane na podstawie dyrektywy 2001/18/WE.

Materiaty siewne, w tym komorki siewne oraz surowa surowica do
wytwarzania antyserum, jest badany na identyczno$¢, a nieobecno$¢
czynnikéw obcych wykazuje si¢ zgodnie z Farmakopea Europejska.

Podaje si¢ informacje dotyczace wszystkich substancji pochodzenia
biologicznego zastosowanych na ktorymkolwiek etapie procedury
wytwarzania. Informacje te obejmuja:

a) szczegotowe informacje dotyczace zrodta materiatow,

b) szczegdtowe informacje dotyczace zastosowanego przetwarzania,
oczyszczania i inaktywacji wraz z danymi dotyczacymi walidacji
tych procesow oraz kontroli podczas produkc;ji;

¢) szezegotowe informacje dotyczace wszystkich badan pod katem
skazenia, przeprowadzonych na kazdej serii substancji.

W przypadku wykrycia lub podejrzenia obecnosci czynnikéw obcych
odpowiedni materiat zostaje usunigty lub przetworzony przy uzyciu
zatwierdzonej metody, aby zmniejszy¢ ryzyko ich obecnodci. Jezeli
po zastosowaniu tej metody wykrywa si¢ lub podejrzewa obecno$¢
czynnikéw obcych, odpowiedni materiat zostaje uzyty tylko wtedy,
gdy dalsze przetwarzanie produktu zapewni wyeliminowanie lub
inaktywacje tych czynnikoéw; wyeliminowanie lub inaktywacja tych
czynnikow obcych sa wykazywane.

W przypadku korzystania z komorek siewnych wykazuje sig, ze
charakterystyki komoérek nie ulegly zmianie az do najwyzszego
poziomu pasazowania zastosowanego w produkcji.

Dla zywych szczepionek atenuowanych nalezy przedstawi¢ potwier-
dzenie stabilno$ci charakterystyki atenuacji materialu siewnego.
Jezeli z atenuacja nie jest zwigzana cecha szczegdlna (np. marker
genetyczny, stabilno§¢ termiczna) uzyskuje si¢ ja zazwyczaj poprzez
brak powrotu do zjadliwosci u docelowych gatunkéw zwierzat.

Gdy jest to wymagane, przedstawia si¢ probki biologicznego mate-
riatu wyjsciowego lub odczynnikow stosowanych w procedurach
badawczych w celu umozliwienia wlasciwym organom przeprowa-
dzenia badan kontrolnych.

Materialy wyjsciowe pochodzenia niebiologicznego

Opis materiatu jest podany w postaci monografii przy zastosowaniu
nastgpujacych pozycji:

a) nazwa materialu wyjsciowego spelniajgca wymagania czegsci
IIb.2A1 pkt 3 jest uzupetniona wszystkimi nazwami handlowymi
lub synonimami naukowymi;

b) opis materialu wyjsciowego podany w formie podobnej do tej
stosowanej w czesci opisowej Farmakopei Europejskie;j;
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¢) funkcja materialu wyjsciowego;

d) metody identyfikacji;

e) przedstawia si¢ wszelkie specjalne $rodki ostroznosci, jakie moga
by¢ niezbgdne podczas przechowywania materialu wyjsciowego
oraz, gdy jest to konieczne, dtugos¢ okresu przechowywania.

Badania kontrolne w trakcie procesu wytwarzania

Dokumentacja obejmuje dane szczegoétowe dotyczace badan kontro-
Inych przeprowadzanych na etapach posrednich wytwarzania w celu
sprawdzenia spojnosci procesu wytwarzania i produktu koncowego.
Okresla si¢ specyfikacje dla kazdego z badan kontrolnych i opisuje
si¢ metody analityczne. Nalezy dostarczy¢ walidacje badan kontro-
Inych w odniesieniu do parametrow uznanych =za krytyczne
w procesie wytwarzania, jezeli nie uzasadniono inaczej.

W odniesieniu do inaktywowanych lub pozbawionych toksycznosci
szczepionek, inaktywacja lub pozbawienie toksyczno$ci badane sa
podczas kazdego ciggu wytworczego mozliwie jak najszybciej po
zakonczeniu procesu inaktywacji lub pozbawienia toksycznosci,
jezeli proces ten wystepuje, ale przed nastgpnym etapem produkeji.

Zgodnie z przepisami dyrektywy 2010/63/UE oraz z Europejska
konwencja o ochronie zwierzat kregowych uzywanych do celow
doswiadczalnych oraz do innych celow naukowych badania przepro-
wadza si¢ w taki sposob, aby wykorzystywac¢ jak najmniejsza liczbe
zwierzat i powodowaé jak najmniej bolu, cierpienia, dystresu lub
trwalego uszkodzenia. Stosuje si¢ alternatywne badanie in vitro,
o ile jest dostgpne, jezeli prowadzi to do zastapienia lub ograniczenia
wykorzystania zwierzat lub zmniejszenia ich cierpienia.

Badania kontrolne produktu gotowego

W odniesieniu do wszystkich badan podaje si¢ wystarczajaco szcze-
gotowy opis technik analitycznych dla produktu gotowego, aby
umozliwi¢ ocene jakosci.

W przypadku, w ktérym istnieja odpowiednie monografie, jezeli
stosuje si¢ procedury badan i granice inne niz podane w monogra-
fiach Farmakopei Europejskiej lub, jezeli tam nie wystepuja,
w krajowej farmakopei jednego z panstw cztonkowskich, dostarcza
si¢ dowodu na to, ze w przypadku przeprowadzenia badan zgodnie
z tymi monografiami produkt gotowy spetnitby wymogi w zakresie
jakosci okre$lone w tej farmakopei dla danej postaci farmaceutycz-
nej. Wniosek o dopuszczenie do obrotu wyszczegdlnia te badania,
ktore sa przeprowadzane na reprezentatywnych probkach z kazdej
serii produktu gotowego. W stosownych przypadkach podaje si¢
czestotliwos¢  badan przeprowadzanych na szczepionce gotowej
luzem zamiast na serii lub seriach z niej przygotowanych. Wskazuje
si¢ limity zwolnienia. Dostarcza si¢ walidacje badan kontrolnych
przeprowadzonych na produkcie gotowym.

Podaje si¢ informacje dotyczace ustanowienia i zastgpienia materiatu
porownawczego. Jezeli wykorzystano wiecej niz jeden wzorzec
poréwnawczy, podaje si¢ historie kwalifikacji opisujacg sposob
utrzymywania powigzania miedzy poszczegdlnymi wzorcami.

Jesli jest to mozliwe, stosuje si¢ chemiczny i biologiczny materiat
poréwnawczy z Farmakopei Europejskiej. Jezeli stosowane sg inne
preparaty odniesienia i wzorce, sa one okreslane i szczegotowo

opisywane.
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Zgodnie z przepisami dyrektywy 2010/63/UE oraz z Europejska
konwencja o ochronie zwierzat kreggowych uzywanych do celow
doswiadczalnych oraz do innych celow naukowych badania przepro-
wadza si¢ w taki sposob, aby wykorzystywaé jak najmniejsza liczbe
zwierzat i powodowac jak najmniej bolu, cierpienia, dystresu lub
trwalego uszkodzenia. Stosuje si¢ alternatywne badanie in vitro,
o ile jest dostgpne, jezeli prowadzi to do zastapienia lub ograniczenia
wykorzystania zwierzat lub zmniejszenia ich cierpienia.

Ogolna charakterystyka produktu gotowego

Badania ogodlnych charakterystyk odnosza si¢, w stosownych przy-
padkach, do wygladu oraz do badan fizycznych lub chemicznych
obejmujacych m.in. konduktywnos$¢, pH, lepkos¢ itp. W kazdym
konkretnym przypadku wnioskodawca ustala dla kazdej z tych
charakterystyk specyfikacje z odpowiednimi granicami akceptacji.

Identyfikacja substancji czynnych

W razie potrzeby wykonuje si¢ szczegotowe badanie identyfikacyjne.
W stosownych przypadkach badanie identyfikacyjne moze by¢ pota-
czone z oznaczaniem miana lub z badaniem sity dziatania serii.

Miano lub sita dziatania serii.

Oznaczanie iloSciowe substancji czynnej wykonuje si¢ w odniesieniu
do kazdej serii, aby wykazac, ze maja one odpowiednig sit¢ dziatania
lub odpowiednie miano do zapewnienia bezpieczenstwa i skutecz-
nosci produktu.

Identyfikacja i oznaczenie adiuwantow

Sprawdza si¢ ilo$¢ i rodzaj adiuwantdw oraz ich sktadnikow
w produkcie gotowym, jezeli nie uzasadniono inaczej.

Identyfikacja i oznaczenie sktadnikow substancji pomocniczej

Na tyle, na ile jest to konieczne, substancje pomocnicze podlegaja co
najmniej badaniom identyfikacyjnym.

W odniesieniu do czynnikéw konserwujacych obowigzkowe sa
badania gornej i dolnej granicy. Obowigzkowe jest badanie gornej
granicy dla kazdego innego sktadnika substancji pomocniczej, ktory
moze spowodowa¢ wzrost mozliwosci wystapienia dziatan niepoza-
danych.

Badanie sterylnosci i czystosci

W przypadku produktow podawanych pozajelitowo wykazuje sig
wolno$¢ of czynnikow obcych (bakterii, mykoplazm, grzybow i,
w stosownych przypadkach, endotoksyn bakteryjnych) zgodnie
z Farmakopea Europejska. W przypadku produktow nieptynnych,
nie podawanych pozajelitowo, jezeli jest to adekwatnie uzasadnione,
zamiast badania sterylnosci akceptowalne moze by¢ przestrzeganie
maksymalnej granicy obciazenia biologicznego.

W zaleznosci od rodzaju immunologicznego weterynaryjnego
produktu leczniczego oraz metody i warunkow produkeji przepro-
wadza si¢ odpowiednie badania w celu wykazania braku skazenia
czynnikami obcymi lub innymi substancjami. W celu wykazania
braku wystgpowania czynnikow obcych stosuje si¢ podejscie oparte
na analizie ryzyka, zgodnie z opisem w Farmakopei Europejskie;j.
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Wilgotnos¢ resztkowa

W kazdej serii liofilizowanego produktu przeprowadza si¢ badania na
wilgotno$¢ resztkowa.

Objetos¢ napetniania

Przeprowadza si¢ odpowiednie badania w celu wykazania prawid-
lowej objetosci napehiania.

Jednorodnosé miedzy kolejnymi seriami

W celu zapewnienia zgodnosci jako$ci migdzy poszczegdlnymi
seriami oraz wykazania zgodnosci ze specyfikacjami przedstawia
si¢ pelny protokot dotyczacy trzech kolejnych serii odpowiadajacych
rutynowej produkcji i podajacy wyniki wszystkich badan przeprowa-
dzonych podczas produkcji i na produkcie gotowym. Dane dotyczace
zgodnosci uzyskane z badania produktéw skojarzonych mozna
wykorzysta¢ dla produktow pochodnych zawierajacych jeden lub
wigcej tych samych sktadnikow.

Badania stabilnoS$ci

Badania stabilnosci obejmuja stabilnos$¢ substancji czynnej i produktu
gotowego, w tym rozpuszczalnika, w stosownych przypadkach.

Podaje si¢ opis podjetych badan, na ktérych podstawie ustalono
dhugos$¢ okresu trwatosci, zalecane warunki przechowywania oraz
proponowane specyfikacje przy koncu okresu trwatosci substancji
czynnej i produktu gotowego. Badania te sg zawsze badaniami
W czasie rzeczywistym.

Jezeli produkty posrednie uzyskiwane na réznych etapach procesu
wytwarzania sg przechowywane, przewidziane warunki i dlugosé
przechowywania sg adekwatnie uzasadniane na podstawie dostgp-
nych danych dotyczacych stabilnosci.

Badania stabilnos$ci produktu gotowego przeprowadza si¢ na co
najmniej trzech reprezentatywnych seriach wyprodukowanych
zgodnie z opisanym procesem wytwarzania oraz na produktach prze-
chowywanych w koncowych pojemnikach; badania te obejmuja prze-
prowadzane w regularnych odstgpach czasu badania stabilnosci
biologicznej i fizykochemicznej produktu gotowego do czasu uptywu
trzech miesigcy od konca deklarowanego okresu trwatosci.

Whioski zawieraja wyniki analiz uzasadniajgce proponowang dtugosé
okresu trwatosci w proponowanych warunkach przechowywania.
Wyniki uzyskane w badaniach stabilnosci uwzglednia si¢ przy okre-
$laniu odpowiedniej postaci uzytkowej oraz specyfikacji zwalniania,
aby zapewni¢ zgodnos¢ produktu z deklarowanym okresem trwato-
$ci.

W przypadku, w ktorym produkt jest podawany w paszy, podaje si¢
informacje¢ dotyczaca dtugosci okresu trwatosci produktu na réznych
etapach mieszania, gdy postepuje si¢ zgodnie z zaleceniami.

W przypadku, w ktorym produkt gotowy wymaga rozpuszczenia
przed podaniem lub jest podawany w wodzie pitnej, wymagane
jest podanie dlugosci okresu trwaloéci produktu rozpuszczonego
zgodnie z zaleceniami. Przedstawia si¢ dane potwierdzajace propo-
nowang dtugos¢ okresu trwatosci rozpuszczonego produktu.
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Dane dotyczace stabilnosci uzyskane z badania produktow skojarzo-
nych mozna wykorzysta¢, gdy jest to nalezycie uzasadnione, dla
produktow pochodnych zawierajacych jeden lub wigcej tych samych
sktadnikow.

W przypadku pojemnikéw wielodawkowych, podaje si¢ dane doty-
czace stabilnosci w celu uzasadnienia okresu trwatosci po pierwszym
napoczeciu lub otwarciu opakowania oraz okredla si¢ specyfikacje
okresu trwatosci w trakcie stosowania.

Wykazuje si¢ skutecznos¢ kazdego systemu konserwujacego.

Informacje o skutecznosci konserwantow w innych podobnych
immunologicznych weterynaryjnych produktach leczniczych tego
samego producenta mozna uzna¢ za wystarczajace.

Jezeli substancje czynne s3a przechowywane, przewidziane warunki
i dlugos¢ przechowywania okresla si¢ na podstawie danych dotycza-
cych stabilnosci. Dane te mozna uzyska¢ albo badajac same
substancje czynne, albo przeprowadzajac odpowiednie badania
produktu gotowego.

Inne informacje

Informacje dotyczace jakosci immunologicznego weterynaryjnego
produktu leczniczego nieujgte w niniejszej sekcji mozna zawrzeé
w dokumentacji.

Cze¢$¢ 3: Dokumentacja dotyczaca bezpieczenstwa (badania
bezpieczenstwa i pozostalo$ci)

Wymogi ogolne

Dokumentacja dotyczaca bezpieczenstwa musi by¢ adekwatna na
potrzeby oceny:

a) bezpieczenstwa immunologicznego weterynaryjnego produktu
leczniczego przy podawaniu gatunkom docelowym oraz wszel-
kich dziatan niepozadanych, ktore moga wystapi¢ w przypadku
stosowania w proponowanych warunkach; dziatania niepozadane
sa oceniane w odniesieniu do potencjalnych korzysci produktu;

b

~

potencjalnie szkodliwych skutkow wywotanych u ludzi przez
pozostatosci  weterynaryjnych  produktéw  leczniczych  lub
substancji w srodkach spozywczych pozyskiwanych od leczonych
zwierzat;

¢) potencjalnych zagrozen, ktore moga by¢ spowodowane naraze-
niem ludzi na dziatanie weterynaryjnego produktu leczniczego,
na przyktad podczas podawania go zwierzgciu;

d) potencjalnych zagrozen dla srodowiska naturalnego wynikajacych
ze stosowania weterynaryjnego produktu leczniczego.

Przedkliniczne badania bezpieczenstwa przeprowadza si¢ zgodnie
z wymogami dobrej praktyki laboratoryjnej (GLP).

Badania niespetniajgce wymagan dobrej praktyki laboratoryjnej moga
by¢ akceptowane w przypadku badan na gatunkach niedocelowych,
a takze w przypadku badan oceniajacych immunologiczne, biolo-
giczne lub genetyczne wlasciwosci szczepow  szczepionkowych
w odpowiednio kontrolowanych warunkach. Inne odchylenia nalezy
uzasadnicé.

Wszystkie badania bezpieczenstwa przeprowadza si¢ zgodnie ze
szczegotowym protokotem badan, ktory jest zarejestrowany na
pismie przed ich rozpoczgciem. Dobrostan zwierzat uzytych do
badan podlega nadzorowi weterynaryjnemu i jest brany pod uwage
podczas opracowywania kazdego protokotu badan i podczas catego
okresu prowadzenia badan.
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Wymagane s3a ustanowione wczesniej, pisemne, systematyczne
procedury dotyczace organizacji, przeprowadzania 1 weryfikacji
badan bezpieczenstwa oraz dotyczace zbierania danych i dokumen-
tacji w odniesieniu do takich badan.

Badania kliniczne (badania terenowe) przeprowadza si¢ zgodnie
z ustalonymi zasadami dobrej praktyki klinicznej (DPK). Odchylenia
nalezy uzasadnic.

Badania bezpieczefistwa s3 zgodne z odpowiednimi wymogami
Farmakopei Europejskiej. Odchylenia nalezy uzasadni¢.

Badania bezpieczenstwa przeprowadza si¢ na gatunkach docelowych.
Stosowang dawka jest ilo$¢ produktu zalecana do stosowania, a seria
uzyta w badaniach bezpieczenstwa pochodzi z serii wyprodukowa-
nych zgodnie z procesem wytwarzania opisanym w czgsci 2
whniosku.

W przypadku badan laboratoryjnych opisanych w sekcjach B.1, B.2
i B.3 dawka weterynaryjnego produktu leczniczego posiada maksy-
malne miano, zawarto$¢ antygenu lub sile¢ dziatania. W razie
koniecznodci stgzenie antygenu mozna dostosowaé w celu osiag-
nigcia wymaganej dawki.

Bezpieczenstwo immunologiczne weterynaryjnego produktu leczni-
czego jest przedstawiane w odniesieniu do kazdej kategorii docelo-
wych gatunkéw zwierzat, dla ktorej zaleca si¢ jego stosowanie, kazda
zalecang droga 1 metoda podania oraz stosujac proponowany schemat
podawania. O ile jest to naukowo uzasadnione, mozna stosowac
scenariusz najgorszego przypadku w zakresie drogi i metody poda-
nia.

W przypadku immunologicznych weterynaryjnych produktow leczni-
czych skladajacych si¢ z Zywych organizmoéw specjalne wymogi
zawarte sg w czgsci B.6.

Dane szczegotowe i dokumenty towarzyszace wnioskowi o dopusz-
czenie do obrotu skladane sg zgodnie wymogami dotyczacymi badan
przedklinicznych i badan klinicznych opisanymi w czg$ci 111b.4B pkt
4 1 IlIb.4C pkt 3..

Badania przedkliniczne

Bezpieczenstwo podania jednej dawki

Immunologiczny weterynaryjny produkt leczniczy jest podawany
w zalecanej dawce i kazda zalecang droga i metoda podawania zwie-
rzetom, dla ktérych jest przeznaczony, z kazdego gatunku i kazdej
istotnej kategorii (np. minimalny wiek, osobniki cigzarne).

Zwierzgta obserwuje si¢ i bada codziennie pod katem oznak reakcji
ogolnoustrojowych i miejscowych do czasu, gdy wystapienie reakcji
nie jest juz spodziewane, ale we wszystkich przypadkach przez co
najmniej 14 dni po podaniu. W stosownych przypadkach badania te
obejmuja szczegdtowe, posmiertne makroskopowe i mikroskopowe
badania miejsca wstrzyknigcia. Zapisuje si¢ inne obiektywne kryteria,
takie jak temperature w odbycie oraz pomiary wydajnosci produk-
cyjnej.

Badania te mogg stanowi¢ czgs¢ badan nad powtérnymi dawkami
wymaganych w pkt 3 lub mogg zosta¢ pominigte, jesli wyniki badan
nad nadmiernymi dawkami wymaganych w pkt 2 nie wykazaty
zadnych powaznych objawow reakcji ogdlnoustrojowych lub miej-
scowych. W przypadku pominigcia reakcje ogdlnoustrojowe lub
miejscowe zaobserwowane w badaniu nad nadmiernymi dawkami
przyjmuje si¢ za podstawe do opisania bezpieczenstwa produktu
w charakterystyce produktu leczniczego.
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Bezpieczenstwo jednorazowego podania nadmiernej dawki

Jedynie zywe immunologiczne weterynaryjne produkty lecznicze
wymagaja badan nad nadmiernymi dawkami.

Nadmierng dawke¢ immunologicznego weterynaryjnego produktu
leczniczego, obejmujaca zazwyczaj dziesig¢ dawek, podaje sig¢
kazda drogg i metoda podawania zwierzetom z najbardziej wrazli-
wych kategorii gatunkow docelowych, chyba Ze uzasadniony jest
wybor najbardziej wrazliwych z kilku podobnych drég podawania.
W przypadku immunologicznych weterynaryjnych produktow leczni-
czych podawanych we wstrzyknigciach, wybor dawki i drogi oraz
metody podawania uwzglednia maksymalng objgtos¢, jaka mozna
poda¢ w dowolnym pojedynczym miejscu wstrzyknigcia.

Zwierzgta sa obserwowane i codziennie badane w kierunku objawéw
reakcji ogolnoustrojowych oraz miejscowych przez co najmniej
14 dni od ostatniego podania. Zapisuje si¢ wszystkie inne kryteria,
takie jak temperature w odbycie oraz pomiary wydajnosci produk-
cyjnej.

W stosownych przypadkach badania te obejmuja szczegdtowe,
posmiertne makroskopowe i mikroskopowe badania miejsca wstrzyk-
nigcia, jezeli badan tych nie przeprowadzono w ramach pkt 1.

Bezpieczenstwo powtornego podania jednej dawki

W przypadku immunologicznych weterynaryjnych produktow leczni-
czych, ktore maja by¢ podawane wigcej niz jeden raz, w ramach
podstawowego planu podawania, wymagane s3a badania nad
powtdrnym podaniem jednej dawki w celu wykrycia wszelkich
niepozadanych dzialan wywotanych takim podaniem.

Badanie to przeprowadza si¢ na najwrazliwszych kategoriach
z gatunkow docelowych (pod wzgledem np. szczegdlnych ras lub
grup wiekowych), stosujac kazda zalecang droge i metod¢ podawa-
nia.

Liczba podan nie moze by¢ mniejsza niz maksymalna zalecana
liczba; w przypadku szczepionek uwzglednia si¢ liczbe podan szcze-
pienia pierwotnego i pierwsze ponowne szczepienie.

Odstep pomiedzy kolejnymi podaniami moze by¢ krotszy niz podany
w charakterystyce produktu leczniczego. Wybrany odstep nalezy
uzasadni¢ w odniesieniu do proponowanych warunkéw stosowania.

Zwierzgta sa obserwowane 1 codziennie badane pod wzgledem
objawow reakcji ogoélnoustrojowych oraz miejscowych przez co
najmniej 14 dni od ostatniego podania. Zapisuje si¢ inne obiektywne
kryteria, takie jak temperatur¢ w odbycie oraz pomiary wydajnosci
produkcyjnej.

Badanie wydajnosci reprodukcyjne;j

Badanie wydajnosci reprodukcyjnej jest brane pod uwage w przy-
padku, gdy immunologiczny produkt weterynaryjny jest przezna-
czony do stosowania lub moze by¢ stosowany u zwierzat ci¢zarnych
lub ptakow niesnych oraz gdy dane sugerujg, ze material wyjsciowy,
od ktérego pochodzi produkt, moze by¢ potencjalnym czynnikiem
ryzyka.

Wydajno$¢ reprodukcyjna osobnikow meskich oraz niecigzarnych
i cigzarnych osobnikow zenskich jest badana za pomoca zalecanej
dawki i najwrazliwszej drogi oraz metody podawania.
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W przypadku immunologicznych weterynaryjnych produktow leczni-
czych zalecanych do stosowania u zwierzat cigzarnych, badanie
wydajnosci  reprodukcyjnej dotyczy bezpieczenstwa podawania
podczas calego okresu cigzy lub podczas okre$lonego okresu cigzy
uwzgledniajacego planowane wykorzystanie produktu.

Okres obserwacji zostaje przedtuzony do porodu w celu zbadania
mozliwego szkodliwego wplywu na potomstwo, jak réwniez dzia-
fania teratogenicznego i poronnego.

Badania te moga stanowi¢ czgs$¢ badan bezpieczenstwa opisanych
w pkt 1, 2 i 3 lub badan terenowych przewidzianych w sekcji
Ib.3C.

Badanie funkcji immunologicznych

W przypadku, w ktérym immunologiczny weterynaryjny produkt
leczniczy moze mie¢ niepozadany wpltyw na reakcj¢ immunologiczng
zaszczepionego zwierzecia lub jego potomstwa, przeprowadza si¢
odpowiednie badania funkcji immunologiczne;.

Specjalne wymagania w stosunku do zywych szczepionek

Rozprzestrzenianie si¢ szczepu szczepionki

Przenoszenie szczepu szczepionki od zwierzecia zaszczepionego na
nieszczepione zwierzeta docelowe bada sig, stosujgc zalecane drogi
podania, ktéore moga spowodowaé przenoszenie. Ponadto niezbedne
moze by¢ zbadanie przenoszenia na gatunki niebedace gatunkami
docelowymi, a mogace by¢ bardzo podatne na zywy szczep szcze-
pionkowy. Nalezy przedstawi¢ ocene liczby przejs¢ miedzy zwierze-
tami, do ktérych moze doj$¢ w normalnych warunkach stosowania,
oraz potencjalnych skutkow.

Rozsiewanie w zaszczepionym zwierzeciu

Katl, mocz, mleko, jaja, wydzielina z pyska, nosa oraz inne wydzie-
liny sa odpowiednio badane na obecno$¢ przedmiotowego orga-
nizmu. Ponadto moga by¢ wymagane badania dotyczace rozsiewania
si¢ szczepOw szczepionki w ciele zwierzecia, ze szczegdlnym
uwzglednieniem miejsc, w ktorych replikacja organizmu jest najbar-
dziej prawdopodobna. W przypadku zywych szczepionek przeciwko
zoonozom w rozumieniu dyrektywy 2003/99/WE Parlamentu Euro-
pejskiego i Rady, ktore maja by¢ stosowane u zwierzat, od ktorych
lub z ktorych pozyskuje si¢ zywno$¢, badania te powinny szcze-
golnie uwzglednia¢ przetrwanie organizmu w miejscu wstrzykniecia.

Wzrost zjadliwosci

Wzrost lub odwrdcenie zjadliwosci bada si¢ na szczepie macierzy-
stym. Jezeli szczep macierzysty nie jest dostgpny w wystarczajacej
ilosci, badany jest szczep najnizszego poziomu pasazowania Stoso-
wany w produkcji. Wykorzystanie innej opcji pasazowania nalezy
uzasadnié. Szczepienie wstgpne jest przeprowadzane drogg i metoda
podawania, ktore moga najprawdopodobniej prowadzi¢ do wzrostu
zjadliwosci wskazujacego na odwrocenie zjadliwosci. W odniesieniu
do zwierzat docelowych wykonuje si¢ seryjne pasazowanie przez
pig¢ grup zwierzat, chyba ze uzasadnione jest wykonanie wigkszej
liczby pasazy lub organizm wcze$niej znika ze zwierzat docelowych.
W przypadku, w ktérym organizm nie replikuje si¢ odpowiednio, na
gatunkach docelowych wykonuje si¢ mozliwie jak najwiecej pasazy.
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Witasciwosci biologiczne szczepu szczepionki

W celu jak najdokfadniejszego ustalenia wewnetrznych wiasciwosci
biologicznych szczepu szczepionki (np. neurotropizmu) konieczne
moga by¢ inne badania.

W przypadku szczepionek zawierajacych zywe organizmy zmodyfi-
kowane genetycznie, jezeli produkt obcego genu wilaczono do
szczepu jako biatko strukturalne, uwzglednia si¢ ryzyko zmiany
tropizmu lub zjadliwos$ci szczepu oraz, w stosownych przypadkach,
przeprowadza si¢ specjalne badania.

Rekombinacja lub genomiczny reasortyment szczepow

Ocenia si¢ prawdopodobienstwo rekombinacji lub genomicznego
reasortymentu szczepow terenowych lub innych oraz omawia skutki
takich zdarzen.

Bezpieczenstwo uzytkownika

Sekcja ta zawiera omowienie skutkow opisanych w czg$ciach
1IIb.3 A-IIIb.3B, w ktérym powigzano te skutki z rodzajem
i zakresem narazenia czlowiecka w kontakcie z produktem, co ma
na celu opracowanie stosownych ostrzezen dla uzytkownikow oraz
innych $rodkow zarzadzania ryzykiem.

Bezpieczenstwo uzytkownika nalezy zapewni¢ zgodnie z odpowied-
nimi wytycznymi publikowanymi przez Agencjg.

Interakcje

Jezeli w charakterystyce produktu znajduje si¢ o$wiadczenie doty-
czace kompatybilno$ci z innymi weterynaryjnymi produktami leczni-
czymi, badane jest bezpieczenstwo polaczenia. Wszelkie znane inte-
rakcje z weterynaryjnymi produktami leczniczymi sg opisywane.

Badania kliniczne

Wyniki badan przedklinicznych uzupetnia si¢ danymi z badan
klinicznych, wykorzystujac serie reprezentatywne dla procesu wytwa-
rzania opisanego we wniosku o dopuszczenie do obrotu, chyba ze
uzasadnione jest inne postgpowanie. W tych samych badaniach
klinicznych mozna bada¢ zaréwno bezpieczenstwo, jak i skutecz-
nose.

Ocena ryzyka dla Srodowiska naturalnego

Oceng¢ ryzyka srodowiskowego przeprowadza si¢ w celu oszaco-
wania potencjalnie szkodliwych skutkow dla srodowiska naturalnego,
ktére moga zosta¢ wywolane przez zastosowanie weterynaryjnego
produktu leczniczego, oraz rozpoznania zagrozenia wigzacego si¢
z tymi skutkami. W ocenie okre$la si¢ rowniez wszelkie $rodki
ostroznosci, ktore moga by¢ konieczne do ograniczenia takiego

ryzyka.

Ocena obejmuje dwie fazy. Pierwsza faza oceny jest przeprowadzana
zawsze. Szczegbtowe informacje o ocenie podawane s3 zgodnie
z wytycznymi publikowanymi przez Agencj¢. Ocena wykazuje
potencjalne narazenie S$rodowiska naturalnego na produkt oraz
poziom ryzyka zwigzany z wszelkiego rodzaju narazeniem, biorac
pod uwage w szczegolnosci:

a) docelowe gatunki zwierzat oraz proponowany wzor stosowania;

b) droge i metode podawania, w szczegdlnosci prawdopodobny
zakres, w ktorym produkt wejdzie bezposrednio do systemu
srodowiskowego;
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¢) mozliwe wydalanie lub wydzielanie produktu i jego substancji
czynnych do $rodowiska przez leczone zwierzgta; jego trwato$¢
w tych wydalinach lub wydzielinach;

d) usuwanie niewykorzystanego produktu lub jego odpadow.

W przypadku zywych szczepow szczepionkowych, ktore moga
wywotywac choroby odzwierzgce, ocenia si¢ ryzyko dla ludzi.

Jezeli wnioski z pierwszej fazy wskazujg na istotng mozliwosé
wystgpienia ryzyka zwigzanego z produktem dla $rodowiska, wnio-
skodawca przechodzi do drugiej fazy i ocenia potencjalne ryzyko,
jakie weterynaryjny produkt leczniczy moze stwarza¢ dla srodo-
wiska. W stosownych przypadkach przeprowadza si¢ dalsze badania
dotyczace wplywu produktu (na glebe, wodg, powietrze, systemy
wodne, organizmy, ktdre nie sg organizmami docelowymi).

W przypadku szczepionek DNA szczegolna obawe w kwestii bezpie-
czenstwa budzi potencjalne ryzyko migracji DNA do tkanek gonad
oraz potencjalnego przeniesienia DNA do komoérek linii zarodkowe;j
zaszczepionych samcéw i samic, a tym samym potencjalnego prze-
niesienia na potomstwo. Wnioskodawca ocenia i omawia potencjalne
zagrozenie (zagrozenia), jakie moga stwarza¢ takie immunologiczne
weterynaryjne produkty lecznicze dla zdrowia ludzkiego i $rodowiska
(w tym roslin i zwierzat). Jezeli zidentyfikowano potencjalne zagro-
zenia, przeprowadza si¢ badania wpltywu szczepionki w zalezno$ci
od jej zastosowania u zwierzgt domowych lub u zwierzat, od ktorych
lub z ktorych pozyskuje si¢ zywno$¢ w celu udzielenia informacji na
ten temat.

Ocena wymagana w przypadku weterynaryjnych produktéw
leczniczych zawierajacych organizmy zmodyfikowane genetycznie
lub z nich zlozonych

W przypadku weterynaryjnego produktu leczniczego zawierajacego
organizmy zmodyfikowane genetycznie (GMO) lub z nich ztoZzonego
do wniosku nalezy zatgczy¢ dokumenty wymagane na podstawie
art. 2 i czesci C dyrektywy 2001/18/WE oraz szczegélowe wytyczne
dotyczace GMO.

W poszczegdlnych przypadkach doktadnie ocenia si¢ potencjalne
dziatania niepozadane dla zdrowia ludzkiego i s$rodowiska, ktore
moga wystapi¢ w wyniku przeniesienia gendow z GMO do innych
organizméow lub powsta¢ w wyniku modyfikacji genetycznych.
Celem takiej oceny ryzyka dla srodowiska naturalnego jest identyfi-
kacja i ocena potencjalnych bezposrednich i posrednich, natychmias-
towych lub opdznionych dziatan niepozadanych GMO dla zdrowia
ludzkiego 1 $rodowiska (w tym roslin i zwierzat) i przeprowadza si¢
ja zgodnie z zasadami z zalacznika II do dyrektywy 2001/18/WE.

Badania pozostalo$ci, ktore nalezy wlaczy¢ do badan przedkli-
nicznych

W odniesieniu do immunologicznych weterynaryjnych produktow
leczniczych nie istnieje zazwyczaj konieczno$¢ przeprowadzania
badan pozostatosci.

W przypadku gdy przy wytwarzaniu immunologicznych weterynaryj-
nych produktéw leczniczych przeznaczonych dla zwierzat, od
ktorych lub z ktérych pozyskuje si¢ zywnos¢ stosuje si¢ antybiotyki,
adiuwanty, konserwanty lub jakiekolwiek inne substancje pomocni-
cze, lub wchodza one w skfad koncowej postaci uzytkowej, nalezy
zwroci¢ uwage na mozliwos$¢ narazenia konsumenta na pozostatosci
w $rodkach spozywczych pochodzacych od leczonych zwierzat oraz
na zgodno$¢ z prawodawstwem dotyczacym dopuszczalnych limitow
pozostatosci. Uwzglednia si¢ wptyw na bezpieczenstwo konsumenta
wynikajacy z ich potencjalnej obecnosci w produkcie gotowym.
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W przypadku zywych szczepionek przeciwko ugruntowanym
chorobom odzwierzgcym, oprocz badan nad rozsiewaniem moze
by¢ wymagane okreslenie pozostatosci organizméw szczepionko-
wych w miejscu wstrzykniecia. Gdy jest to niezbedne, bada sig¢
dziatanie takich pozostatosci.

Proponuje si¢ okres karencji i omawia jego stosownos$¢ w odniesieniu
do wszystkich przeprowadzonych badan nad pozostalosciami.

Czes¢ 4: Dokumentacja dotyczgca skutecznosci (badania przedkli-
niczne i badania kliniczne)

Wymogi ogoélne

Nalezy przestrzega¢ nastgpujacych wymogow ogodlnych:

a) badania skuteczno$ci sa zgodne z og6lnymi wymogami Farma-
kopei Europejskiej. Odchylenia nalezy uzasadnic.

b) podstawowy parametr, na ktorym opiera si¢ okreslenie skuteczno-
Sci, musi okreslic prowadzacy badania podczas projektowania
badania i nie mozna zmieni¢ go po zakofczeniu badania;

¢) planowang analiz¢ statystyczna szczegétowo opisano w protoko-
fach badan;

d) wybor szczepéw antygendow lub szczepionki uzasadnia si¢ na
podstawie danych epizoologicznych;

e) proby skutecznosci przeprowadzane w laboratorium sg probami
kontrolowanymi obejmujacymi nieleczone zwierzgta kontrolne,
chyba Ze jest to nieuzasadnione ze wzgledu na dobrostan zwie-
rzat, a skuteczno$¢ mozna wykaza¢ w inny sposob.

Badania przedkliniczne sg z zasady poparte probami przeprowadzo-
nymi w warunkach terenowych.

Jezeli badania przedkliniczne w pelni potwierdzajg twierdzenia
zawarte w charakterystyce produktu leczniczego, nie sg wymagane
proby przeprowadzane w warunkach terenowych.

Wyniki badan przedklinicznych uzupelia si¢ danymi z badan
klinicznych, wykorzystujac serie reprezentatywne dla procesu wytwa-
rzania opisanego we wniosku o dopuszczenie do obrotu, chyba ze
uzasadnione jest inne postgpowanie. W tych samych badaniach
klinicznych mozna bada¢ zaré6wno bezpieczenstwo, jak i skutecz-
nosé.

Wszystkie proby nalezy opisaé wystarczajaco szczegélowo, aby
zapewni¢ wilasciwemu organowi mozliwo$¢ przeprowadzenia odpo-
wiedniej oceny. Nalezy wykaza¢ wazno$¢ wszystkich technik stoso-
wanych w probie.

Zgtasza si¢ wszystkie wyniki bez wzgledu na to, czy sg korzystne,
czy niekorzystne:

a) Skuteczno$¢ immunologicznego weterynaryjnego produktu leczni-
czego jest przedstawiana w odniesieniu do kazdej kategorii doce-
lowego gatunku zwierzat, dla ktorej zaleca si¢ jego stosowanie,
kazda zalecang drogg i metoda podania oraz stosujgc propono-
wany schemat podawania. Rozpoczgcie i okres trwania ochrony
jest ustalany na podstawie danych z prob i nimi poparty, chyba ze
uzasadnione jest inne postgpowanie.



02019R0006 — PL — 28.01.2022 — 001.006 — 182

IIIb.4B.
1)

2)

3)

4

b) W stosownych przypadkach nalezy wiasciwie oceni¢ wptyw prze-
ciwcial nabytych na drodze pasywnej lub pochodzacych od matki
na skuteczno$¢ szczepionek podawanych zwierzgtom w wieku,
w ktorym nadal wystepuje odpornos¢ nabyta od matki.

¢) Wykazuje si¢ skuteczno$¢ kazdego sktadnika wielowarto$ciowych
oraz skojarzonych immunologicznych weterynaryjnych
produktow leczniczych. W przypadku, w ktérym zaleca si¢ poda-
wanie produktu w polaczeniu z innym weterynaryjnym
produktem leczniczym, nalezy wykaza¢ skuteczno$é potaczenia
za pomocg odpowiednich badan. Wszelkie znane interakcje
z innymi weterynaryjnymi produktami leczniczymi sa opisywane.

d

=

Ilekro¢ produkt stanowi czg$¢ schematu szczepienia zalecanego
przez wnioskodawce, wykazuje sig, jako catos¢, efekt ,,primingu”
lub wzmocnienia albo wptyw immunologicznego produktu wete-
rynaryjnego na skuteczno$¢ schematu.

e) Stosowang dawka jest ilo§¢ produktu zalecana do stosowania,
a seria uzyta w badaniach skutecznosci pochodzi z serii wypro-
dukowanych zgodnie z procesem wytwarzania opisanym w czgsci
2 wniosku.

f) W odniesieniu do diagnostycznych immunologicznych weteryna-
ryjnych produktow leczniczych podawanych zwierzetom wnio-
skodawca wskazuje, w jaki sposob nalezy interpretowac reakcje
na ten produkt.

g) W przypadku szczepionek majacych na celu umozliwienie rozroz-
nienia miedzy zwierzgtami zaszczepionymi a zakazonymi (szcze-
pionki markerowe), jezeli deklarowana skuteczno$¢ zalezna jest
od badan diagnostycznych in vitro, przedstawia si¢ wystarczajace
dane dotyczace badan diagnostycznych, aby umozliwi¢ wlasciwa
oceng deklaracji dotyczacych wlasciwosci markera.

Badania przedkliniczne

Wykazanie skutecznosci przeprowadza si¢ z zasady w dobrze kontro-
lowanych warunkach laboratoryjnych za pomocg prowokacji po
podaniu zwierzgciu docelowemu immunologicznego weterynaryjnego
produktu leczniczego w zalecanych warunkach zastosowania. Na
tyle, na ile jest to mozliwe, warunki przeprowadzania prowokacji
odzwierciedlajg naturalne warunki infekcji. Przedstawia si¢ szczego-
towe informacje na temat szczepu zastosowanego w prowokacji
i jego znaczenia.

W przypadku zywych szczepionek produkt wykorzystywany do
badan skutecznosci pozyskuje si¢ z serii 0 minimalnym mianie lub
sity dziatania. W przypadku pozostatych produktow wykorzystuje si¢
produkty z serii 0 minimalnej zawarto$ci czynnej lub sile dziatania
oczekiwanej na koniec okresu wazno$ci, chyba Ze uzasadnione jest
inne postgpowanie.

Jezeli jest to mozliwe, wyszczeg6lnia si¢ i dokumentuje mechanizmy
odpornosciowe (przenoszone przez komorki/humoralne, miejscowe/
ogodlne klasy immunoglobuliny) wystepujace po podaniu immunolo-
gicznego weterynaryjnego produktu leczniczego zwierzgciu docelo-
wemu zalecang droga podania.

W stosunku do wszystkich badan przedklinicznych przedstawia sig:

a) streszczenie;
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¢) nazwe podmiotu przeprowadzajacego badania;

d) szczegodtowy protokot doswiadczalny opisujacy metody, zastoso-
wang aparatur¢ i materialy, dane takie jak: gatunek lub rasa
zwierzat, kategorie zwierzat, gdzie zostaly nabyte, ich identyfi-
kacja i liczba, warunki, w jakich byly przetrzymywane i karmione
(stwierdzajac m.in., czy byly wolne od jakichkolwiek okreslo-
nych patogenéw lub wyszczegolnionych przeciwcial, rodzaj
oraz ilo$¢ jakichkolwiek dodatkow paszowych), dawke, droge,
schemat i daty podawania, opis i uzasadnienie zastosowanych
metod statystycznych;

e) w przypadku zwierzat kontrolnych — czy otrzymywaty placebo,
czy nie otrzymywatly leczenia;

f) w przypadku leczonych zwierzat oraz w innych stosownych
przypadkach — czy otrzymywaly badany produkt, czy inny
produkt dopuszczony do obrotu w Unii;

g) wszystkie obserwacje ogdlne i dotyczace poszczegdlnych przy-
padkow oraz uzyskane wyniki (ze $rednimi i odchyleniami stan-
dardowymi), bez wzgledu na to, czy korzystne, czy niekorzystne.
Dane sg opisywane na tyle dokfadnie, aby pozwalaly na oceng
krytyczng wynikoéw, niezaleznie od interpretacji autora. Dane
dotyczace poszczegoélnych przypadkow sa  przedstawiane
w formie tabelarycznej. W celu wyjasnienia i zilustrowania
wyniki moga by¢ uzupetnione kopiami nagran, fotomikrografami
itd.;

h) rodzaj, czestotliwos¢ oraz czas trwania zaobserwowanych dziatan
niepozadanych;

i) liczbg zwierzat wycofanych z badan przed czasem i powody tego
wycofania;

j) w przypadku, w ktérym wymaga tego program badawczy —
statystyczng analiz¢ wynikow oraz odchylenie danych;

k) wystapienie oraz przebieg kazdej wspdtistniejacej chorobys;

1) wszystkie szczegdétowe informacje dotyczace weterynaryjnych
produktow leczniczych (poza tymi, ktorych badanie dotyczy),
ktorych podanie bylo niezbg¢dne podczas przeprowadzania bada-
nia;

m

=

wszelkie inne obserwacje i odchylenia od protokotu oraz ich
mozliwy wplyw na wyniki;

n) obicktywne omowienie uzyskanych wynikow prowadzace do
wysunig¢cia wnioskow dotyczacych bezpieczenstwa oraz skutecz-
nosci produktu.

Badania kliniczne

Wyniki badan przedklinicznych uzupetnia si¢ danymi z badan tere-
nowych, wykorzystujac serie reprezentatywne dla procesu wytwa-
rzania opisanego we wniosku o dopuszczenie do obrotu, chyba ze
uzasadnione jest inne postgpowanie. W tych samych badaniach tere-
nowych mozna bada¢ zaré6wno bezpieczenstwo, jak i skutecznosc.

W przypadku, w ktérym badania przedkliniczne nie uzasadniaja
skuteczno$ci, mozna zaakceptowac tylko rezultaty badan terenowych.
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3)

Dane szczegOtowe dotyczace badan terenowych musza by¢ wystar-
czajaco precyzyjne, aby pozwoli¢ na obiektywna oceng. Zawieraja
one:

a)

b)

)

d)

g)

h)

)

i)

k)

D)

n)

0)

streszczenie;

pos$wiadczenie zgodnosci z dobra praktyka kliniczna,

nazwe, adres, funkcje i kwalifikacje prowadzacego badania;

miejsce i datg podania oraz kod identyfikacyjny, ktory mozna
powigza¢ z nazwiskiem i adresem wlasciciela zwierzgcia (zwie-
1z3t);

szczegotowe informacje z protokotu z prob, podajace opis zasto-
sowanych metod, aparatury i materiatow, dane takie jak: droge
i metod¢ podawania, schemat podawania, dawke, kategorie zwie-
rzat, czas trwania obserwacji, odczyn serologiczny i inne badania
przeprowadzone na zwierzetach po podaniu;

w przypadku zwierzat kontrolnych — czy otrzymywaty placebo,
produkt konkurencyjny, czy nie otrzymywaty leczenia;

identyfikacje zwierzat leczonych i kontrolnych (w odpowiednich
przypadkach zbiorcza lub indywidualng), taka jak: gatunek, rasa
lub odmiana, wiek, waga, plec, stan fizjologiczny;

krotki opis metody hodowli i karmienia, podajac rodzaj i ilosci
wszelkich dodatkow paszowych;

wszystkie dane szczegoétowe dotyczace obserwacji, wydajnosci
produkeyjnej i wynikow (ze $rednimi lub odchyleniami standar-
dowymi); w przypadku wykonywania badan i pomiaré6w na
poszczegodlnych osobnikach podaje si¢ dane dotyczace poszcze-
gblnych przypadkow;

w przypadku, w ktérym wymaga tego program badawczy —
statystyczng analiz¢ wynikow oraz odchylenie danych;

wszystkie obserwacje i wyniki badan, bez wzglgdu na to, czy sa
one korzystne, czy niekorzystne, z pelnym oswiadczeniem doty-
czacym obserwacji i wynikéw z obiektywnych badan aktyw-
nosci, wymaganych dla oceny produktu; wyszczegolnia si¢ zasto-
sowane techniki oraz wyjasnia znaczenie kazdej zmiany w wyni-
kach;

skutki dla wydajnosci produkcyjnej zwierzat;

liczbg zwierzat wycofanych z badan przed czasem i powody tego
wycofania;

rodzaj, czgstotliwo$¢ oraz czas trwania zaobserwowanych dziatan
niepozadanych;

wystapienie oraz przebieg kazdej wspotistniejacej choroby;
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p) wszystkie szczegOtowe informacje dotyczace weterynaryjnych
produktow leczniczych (poza tymi, ktorych badanie dotyczy),
ktore podano przed lub rownocze$nie z produktem badanym
badz podczas okresu obserwacyjnego; szczegdtowe informacje
o wszelkich zaobserwowanych interakcjach;

q) wszelkie inne obserwacje i odchylenia od protokotu oraz ich
mozliwy wplyw na wyniki;

r) obiektywne omowienie uzyskanych wynikow prowadzace do
wysunigcia wnioskow dotyczacych bezpieczenstwa oraz skutecz-
nosci produktu.

SEKCIJA IV

WYMAGANIA DOTYCZACE OKRESLONYCH WNIOSKOW
O POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

IV.1. Whioski dotyczace odtwoérczych weterynaryjnych produktéw
leczniczych
IV.1.1. Whioski oparte na art. 18 (odtwodrcze weterynaryjne produkty lecz-

nicze) zawieraja dane opisane w czgsciach 1 1 2 sekcji II niniejszego
zalacznika. Jezeli jest to wymagane, zgodnie z art. 18 ust. 7 dolacza
si¢ ocen¢ ryzyka dla $rodowiska. Ponadto dokumentacja zawiera
dane wykazujace, ze produkt ma taki sam jakosciowy i ilosciowy
sktad pod wzgledem substancji czynnych oraz taka samg postaé
farmaceutyczng co referencyjny produkt leczniczy; jak rowniez
dane wykazujace biorownowazno$¢ z referencyjnym produktem lecz-
niczym lub uzasadnienie nieprzeprowadzenia takich badan wraz
z odeslaniem do przyjetych wytycznych. Wszystkie doustne postacie
farmaceutyczne natychmiastowego uwalniania uznaje si¢ za t¢ samg
posta¢ farmaceutyczng.

W przypadku biologicznych (w tym immunologicznych) weteryna-
ryjnych produktéw leczniczych zasadniczo nie uwaza si¢ za
wiasciwe standardowego podejscia opartego na produktach odtwor-
czych i stosuje si¢ podejscie hybrydowe (zob. czgs¢ 1V.2.).

IvV.1.2. W przypadku odtworczych weterynaryjnych produktow leczniczych
krytyczne sprawozdania ekspertow dotyczace bezpieczenstwa
i skutecznosci koncentrujg si¢ w szczegdlnosci na ponizszych
elementach:

a) podstawach twierdzenia o biordwnowaznosci;

b) streszczeniu dotyczacym zawarto$ci zanieczyszczen w seriach
substancji czynnej, jak rowniez w gotowym produkcie leczniczym
(1 w odpowiednich przypadkach w produktach rozktadu pojawia-
jacych si¢ podczas przechowywania), razem z oceng tych zanie-
czyszczen;

c) ocenie badan bioréwnowaznosci lub innych informacji, ktore
moga przyczyni¢ si¢ do stwierdzenia bioréwnowaznosci, zgodnie
z odpowiednimi wytycznymi publikowanymi przez Agencjg;

d) wszelkich dodatkowych danych w celu przedstawienia dowodow
na réwnowazno$¢ bezpieczenstwa 1 skuteczno$ci wilasnosci
roznych soli, estrow lub pochodnych dopuszczonej substancji
czynnej;

e) przegladzie oceny ryzyka dla bezpieczenstwa uzytkownika z naci-
skiem na réznice migdzy odtworczymi i referencyjnymi wetery-
naryjnymi produktami leczniczymi (np. sktad substancji pomocni-
czych);

f) przegladzie oceny ryzyka dla srodowiska, w stosownych przypad-
kach.
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IV.1.3.

IvV.1.4.

IV.1.5.

va.

IvV.2.1.

IvV.2.2.

1v.23.

Iv.24.

Iv.2.s.

IvV.2.6.

W przypadku wniosku dotyczacego odtworczego weterynaryjnego
produktu leczniczego zawierajacego substancje¢ przeciwdrobnoustro-
jowa przedstawia si¢ informacje o poziomie opornosci znanym
z danych bibliograficznych.

W przypadku odtworczego weterynaryjnego produktu leczniczego
zawierajacego substancje przeciwpasozytnicza przedstawia si¢ infor-
macje o poziomie opornosci znanym z danych bibliograficznych.

W przypadku odtworczych weterynaryjnych produktow leczniczych
przeznaczonych do podawania domigsniowego, podskornego lub
przezskornego przedstawia si¢ nastgpujace dane dodatkowe:

a) dowody wykazujagce roéwnowazne albo odmienne zanikanie
pozostatosci z miejsca podania, ktore moga by¢ potwierdzone
odpowiednimi badaniami dotyczacymi zanikania pozostatosci;

b) dowody wykazujace tolerancje zwierzat docelowych w odniesieniu
do miejsca podania, ktore moga by¢ potwierdzone odpowiednimi
badaniami tolerancji u zwierzat docelowych.

Whioski dotyczace hybrydowych weterynaryjnych produktéw
leczniczych

Whioski oparte na art. 19 (hybrydowe weterynaryjne produkty lecz-
nicze) dotycza weterynaryjnych produktéw leczniczych, ktore sa
podobne do referencyjnego weterynaryjnego produktu leczniczego,
ale ktore nie spetniajg warunkow okreslonych w definicji odtwor-
czego weterynaryjnego produktu leczniczego.

Do kazdego takiego wniosku dotfacza si¢ nastgpujace informacje:

a) wszystkie dane opisane w czeSciach 1 1 2 sekcji II lub III,
w stosownych przypadkach, niniejszego zalacznika;

b) w przypadku czesci 3 i 4 dokumentacji wnioski hybrydowe moga
opiera¢ si¢ cze$ciowo na wynikach odpowiednich badan dotycza-
cych bezpieczenstwa, pozostatosci, badan przedklinicznych
i klinicznych w odniesieniu do juz dopuszczonego referencyjnego
weterynaryjnego produktu leczniczego, a czgsciowo na nowych
danych. W stosownych przypadkach nowe dane zawieraja oceng
ryzyka dla bezpieczenstwa uzytkownika oraz ocen¢ ryzyka dla
srodowiska zgodnie z art. 18 ust. 7. Ponadto w przypadku odpo-
wiednich produktow (na przyktad srodkow przeciwdrobnoustrojo-
wych, $rodkéw przeciwpasozytniczych) w stosownych przypad-
kach uwzglednia si¢ ryzyko rozwoju opornosci.

W przypadku biologicznych (w tym immunologicznych) weteryna-
ryjnych produktow leczniczych przedstawia si¢ wyczerpujacy prze-
glad poréwnywalnosci, obejmujacy jakos¢, bezpieczenstwo i skutecz-
nosc¢.

W przypadku odniesienia do danych pochodzacych z innego dopusz-
czonego weterynaryjnego produktu leczniczego przedstawia sig¢
uzasadnienie wykorzystania i istotnosci tych danych dla nowego
produktu.

Zakres nowych danych wymaganych do wykazania bezpieczenstwa
i skutecznos$ci bedzie zalezat od specyficznych cech poszczegdlnych
nowych produktow oraz rdéznic migdzy nimi a referencyjnym wete-
rynaryjnym produktem leczniczym i okresla si¢ go w poszczegdlnych
przypadkach. Nowe dane przedkliniczne i kliniczne dla nowego
produktu przedstawia si¢ w odniesieniu do wszystkich aspektow,
w ktorych przypadku referencyjny weterynaryjny produkt leczniczy
nie zapewnia odpowiedniego wsparcia.

Jezeli przeprowadzane sa nowe badania z seriami referencyjnego
weterynaryjnego produktu leczniczego dopuszczonego do obrotu
w panstwie trzecim, wnioskodawca wykazuje, ze referencyjny wete-
rynaryjny produkt leczniczy dopuszczono do obrotu zgodnie z wymo-
gami rownowaznymi tym, jakie ustanowiono w Unii, oraz ze
wysokie podobienistwo tych dwoch produktow pozwala na ich
wymienne stosowanie w badaniach przedklinicznych lub klinicznych.
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IvV.3.

IV.3.1.

Iv.3.2.

IvV.3.3.

IvV.3.4.

IV.3.5.

Iv.3.6.

IvV.3.7.

Iv.4.
IV.4.1.

Iv4.2.

Iv.s.
IV.5.1.

Whioski dotyczace zlozonych weterynaryjnych produktéow leczni-
czych

Whiosek dotyczacy produktu ztozonego zawierajacego ustalone pota-
czenie z indywidualnymi substancjami czynnymi, ktore byly juz
przedmiotem pozwolenia na dopuszczenie do obrotu weterynaryj-
nego produktu leczniczego w EOG, przedklada si¢ na podstawie
art. 20.

Produkt zlozony zawierajacy ustalone polaczenie zawierajacy co
najmniej jedng nowa substancj¢ czynna, ktora nie zostata jeszcze
dopuszczona do obrotu w ramach weterynaryjnego produktu leczni-
czego w EOG, przedktada si¢ na podstawie art. 8.

W przypadku wnioskéw przedtozonych na podstawie art. 20 przed-
stawia si¢ pelna dokumentacj¢ zawierajaca czgsci 1, 2, 3 1 4.

Dostarcza si¢ solidne uzasadnienie naukowe oparte na waznych zasa-
dach terapeutycznych dla polaczenia substancji czynnych, w tym
dane kliniczne wykazujace potrzebg i wplyw wszystkich substancji
czynnych w momencie leczenia.

Ogolnie rzecz biorac, dla produktu ztozonego zawierajacego ustalone
potaczenie dostarcza si¢ wszystkie dane dotyczace bezpieczenstwa
i skutecznosci; z kolei dane dotyczace bezpieczenstwa i skuteczno$ci
dla poszczegoélnych substancji czynnych nie sa wymagane, z wyjat-
kiem wyjasnienia ich indywidualnych wilasciwosci farmakologicz-
nych.

Jezeli wnioskodawca ma dostgp do wystarczajaco szczegoétowych
danych dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznosci pojedynczej
znanej substancji czynnej, dane te mozna dostarczy¢ w celu unik-
nigcia koniecznosci przeprowadzenia niektorych badan z mieszanka
stala lub wniesienia istotnych informacji. W takim przypadku nalezy
réwniez zbada¢ mozliwg interakcj¢ migdzy substancjami czynnymi.

W odniesieniu do produktu zlozonego zawierajacego ustalone pota-
czenie przeprowadza si¢ ocen¢ bezpieczenstwa uzytkownika, oceng
ryzyka dla $rodowiska, badania nad zanikaniem pozostatosci oraz
badania kliniczne.

Nalezy przedstawi¢ badanie bezpieczenstwa zwierzat docelowych
z zastosowaniem koncowej postaci uzytkowej, chyba ze jego pomi-
nigcie jest uzasadnione.

Whioski oparte na Swiadomej zgodzie

Whnioski oparte na art. 21 dotycza produktow o identycznym skta-
dzie, postaci farmaceutycznej i procesie wytwarzania (w tym w odnie-
sieniu do surowcow i materiatow wyjsciowych, parametrow procesu
i miejsc wytwarzania) co juz dopuszczone weterynaryjne produkty
lecznicze.

Dokumentacja dla takich wnioskow zawiera jedynie dane dla czgsci
1 A i 1B, jak opisano w zalgczniku I (pkt 1-6.4), pod warunkiem ze
posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu juz dopuszczonego
weterynaryjnego produktu leczniczego wyrazi pisemna zgodg, aby
wnioskodawca odniost si¢ do tresci czesci 1C, 2, 3 i 4 dokumentacji
tego produktu. W takim przypadku nie ma ponadto potrzeby skta-
dania krytycznych sprawozdan ekspertow dotyczacych jakosci,
bezpieczenstwa 1 skutecznosci. Wnioskodawca dostarcza dowodd
pisemnej zgody wraz z wnioskiem.

Whioski oparte na danych bibliograficznych

Dla weterynaryjnych produktow leczniczych, ktorych substancje
czynne mialy lub maja ugruntowane zastosowanie weterynaryjne,
o ktorym mowa w art. 22, o uznanej skutecznosci i akceptowalnym
poziomie bezpieczenstwa, stosuje si¢ nastepujace zasady szczego-
lowe.
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Iv.5.2.

IvV.5.3.

IV.53.1.

IvV.5.3.2.

IV.5.3.3.

IvV.5.3.4.

IV.5.3.5.

IvV.5.3.6.

Nalezy przedstawi¢ pelna dokumentacj¢ (zawierajaca czgsei 1, 2, 3
i 4). Wnioskodawca przedklada czgéci 1 1 2 zgodnie z opisem
w niniejszym zatagczniku. W odniesieniu do czesci 3 i 4w celu
uwzglednienia bezpieczenstwa i skuteczno$ci przedktada sie szcze-
gotowg bibliografie naukowa wraz z informacjami wykazujacymi
wlasciwe powigzania miedzy odniesieniami bibliograficznymi a wete-
rynaryjnym produktem leczniczym. Dane bibliograficzne moga
wymagaé uzupetnienia pewna dokumentacja whasciwa dla produktu,
na przyktad ocena bezpieczenstwa uzytkownika i ryzyka dla $rodo-
wiska lub danymi z badan nad pozostatosciami, w celu uzasadnienia
wszelkich proponowanych okresow karencji.

W celu wykazania ugruntowanego zastosowania weterynaryjnego
stosuje si¢ szczegotowe zasady okreSlone w czgéciach 1V.5.3.1-
IV.5.3.12.

W celu wykazania ugruntowanego zastosowania medycznego wete-
rynaryjnego sktadnikow weterynaryjnych produktéw leczniczych
bierze si¢ pod uwage ponizsze czynniki:

a) okres regularnego stosowania danej substancji czynnej u gatunkow
docelowych przy uzyciu proponowanej drogi podania i schematu
dawek;

b) ilosciowe aspekty stosowania substancji czynnych, z uwzglgdnie-
niem zakresu, w jakim substancje te s3a lub byly stosowane
w praktyce, oraz zakresu stosowania w ujgciu geograficznym;

c) stopien naukowego zainteresowania stosowaniem danych
substancji czynnych (majacy odzwierciedlenie w opublikowanej
literaturze naukowe;j);

d) spojnos¢ ocen naukowych.

Do ustanowienia ugruntowanego zastosowania medycznego réznych
substancji czynnych niezbedne moga by¢ rozne okresy. W zadnym
przypadku czas wymagany do ustalenia ugruntowanego zastosowania
weterynaryjnego w odniesieniu do sktadnika produktu leczniczego
nie moze by¢ krotszy niz dziesigé lat od czasu pierwszego systema-
tycznego i udokumentowanego uzycia tej substancji jako weteryna-
ryjnego produktu leczniczego w Unii.

Zastosowanie weterynaryjne nie oznacza wylacznie zastosowania
jako dopuszczonego weterynaryjnego produktu leczniczego. Ugrun-
towane zastosowanie weterynaryjne odnosi si¢ do stosowania
w okreslonym celu terapeutycznym u gatunkow docelowych.

Jezeli substancje o ugruntowanym zastosowaniu proponuje si¢ do
catkowicie nowych wskazan terapeutycznych, nie jest mozliwe
odwotanie si¢ wylagcznie do ugruntowanego zastosowania weteryna-
ryjnego. Niezbedne jest dostarczenie dodatkowych danych dotycza-
cych nowego wskazania terapeutycznego, wraz z odpowiednimi
badaniami bezpieczenstwa i badaniami nad pozostalo$ciami oraz
danymi przedklinicznymi i klinicznymi, a w takim przypadku nie
jest mozliwe zlozenie wniosku na podstawie art. 21.

Opublikowana dokumentacja przedtozona przez wnioskodawce jest
ogoélnodostepna i publikowana w renomowanym zrddle, najlepiej
recenzowanym.

Dokumentacja zawiera wystarczajacg ilos¢ szczegdtow, aby umoz-
liwi¢ niezalezng oceng.
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IV.5.3.7.

IV.5.3.8.

IV.5.3.9.

1v.5.3.10.

IV.53.11.

IV.5.3.12.

Iv.6.
IvV.6.1.

IvV.6.2.

1V.6.3.

Dokumentacja uwzglednia wszystkie aspekty oceny bezpieczenstwa
lub skutecznosci produktu dla proponowanego wskazania u gatunku
docelowego przy zastosowaniu proponowanej drogi podania i trybu
dawkowania. Musi ona zawiera¢ lub powolywaé si¢ na przeglad
odpowiedniej literatury, uwzgledniajac badania przed wprowadze-
niem i po wprowadzeniu do obrotu oraz publikacje literatury
naukowej dotyczace doswiadczenia w postaci badan epidemiologicz-
nych, w szczegbdlnosci w formie porownawczych badan epidemiolo-
gicznych.

Przekazywana jest cato$¢ dokumentacji, zaré6wno korzystnej, jak
i niekorzystnej. Zgodnie z przepisami na temat ugruntowanego zasto-
sowania weterynaryjnego szczegolnie niezbedne jest wyjasnienie, ze
odniesienia bibliograficzne do innych zrédet dowodowych (badania
po wprowadzeniu na rynek, badania epidemiologiczne itd.), a nie
same tylko dane odnoszace si¢ do testow i badan, mogag stuzyc
jako wazny dowod bezpieczenstwa i skutecznosci produktu, jezeli
wnioskodawca w sposob zadowalajacy wyjasnia i uzasadnia wyko-
rzystanie tych zrodet dowodowych.

Publiczne sprawozdania z oceny lub podsumowania w ramach
swobodnego dostgpu do informacji nie moga by¢ uznane za dostar-
czajace wystarczajacych informacji, poza sprawozdaniem z oceny
opublikowanym przez Agencj¢ po przeprowadzeniu analizy wniosku
o ustalenie maksymalnego limitu pozostatosci, ktory moze zostaé
wykorzystany we wiasciwy sposob w charakterze literatury, w szcze-
golnosci w zwiagzku z badaniami bezpieczenstwa.

Nalezy zwroci¢ szczegdlna uwage na wszelkie brakujace informacje,
a ponadto nalezy poda¢ uzasadnienie, dlaczego wykazanie dopusz-
czalnego poziomu bezpieczefnstwa lub skutecznosci moze by¢
podtrzymane pomimo braku niektorych informacji.

Krytyczne sprawozdania ekspertow dotyczace bezpieczenstwa
i skuteczno$ci musza wyjasnia¢ przydatno$¢ wszystkich przedtozo-
nych danych, ktore dotycza produktu innego niz produkt przezna-
czony do wprowadzenia do obrotu. Nalezy oceni¢, czy produkt
badany w bibliografii mozna w zadowalajacy lub naukowy sposob
powiaza¢ z produktem, dla ktorego ztozony zostat wniosek o dopusz-
czenie do obrotu, pomimo istniejacych rdznic.

Doswiadczenie zdobyte po wprowadzeniu do obrotu innych
produktow zawierajacych te same sktadniki jest szczegodlnie wazne
i wnioskodawca powinien potozy¢ specjalny nacisk na te kwestie.

Whioski dotyczace ograniczonych rynkow

Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu moze by¢ wydane w odnie-
sieniu do ograniczonego rynku w przypadku braku wyczerpujacych
danych dotyczacych bezpieczenstwa lub skutecznosci, jezeli, jak
przewidziano w art. 23, wnioskodawca wykaze, ze produkt jest prze-
znaczony do stosowania na ograniczonym rynku oraz ze korzy$¢
z dostgpnosci nowego produktu przewyzsza ryzyko zwigzane z pomi-
nigciem niektorych danych dotyczacych bezpieczenstwa lub skutecz-
nosci, wymaganych w niniejszym zataczniku.

W przypadku takich wnioskow wnioskodawca przedktada czesci 1
i 2 zgodnie z opisem w niniejszym zataczniku.

W przypadku czesci 3 i 4 mozna pomingé niektore dane dotyczace
bezpieczenstwa lub skutecznosci wymagane w niniejszym zaltgcz-
niku. W odniesieniu do zakresu danych dotyczacych bezpieczenstwa
i skutecznosci, ktore mozna pominaé, uwzglednia si¢ odpowiednie
wytyczne opublikowane przez Agencje.
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Iv.7. Whioski w wyjatkowych okolicznosciach

v.7.1 W wyjatkowych okolicznosciach zwigzanych ze zdrowiem zwierzat
lub zdrowiem publicznym pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
weterynaryjnego produktu leczniczego mozna udzieli¢ na podstawie
art. 25, z zastrzezeniem niektérych szczegoélnych zobowigzan,
warunkow lub ograniczen.

Iv.7.2. W odniesieniu do takich wnioskow wnioskodawca przedklada czesé
1, jak opisano w niniejszym zataczniku, wraz z uzasadnieniem,
dlaczego korzysci z natychmiastowej dostgpnosci na rynku danego
weterynaryjnego produktu leczniczego przewyzszaja ryzyko zwia-
zane z faktem, ze nie przedstawiono okreslonej dokumentacji doty-
czacej jakosci, bezpieczenstwa lub skutecznosci.

1vV.7.3. W przypadku czg¢sci 2, 3 i 4 mozna pominga¢ niektore dane dotyczace
jakosci, bezpieczenstwa lub skutecznosci wymagane w niniejszym
zalaczniku, jezeli wnioskodawca uzasadni, Ze nie mozna dostarczy¢
tych danych w momencie przedlozenia. W celu okreslenia zasadni-
czych wymagan dla wszystkich tego rodzaju wnioskow nalezy wziaé
pod uwage odpowiednie wytyczne opublikowane przez Agencje.

v.74. W ramach warunkéw pozwolenia na dopuszczenie do obrotu moga
by¢ wymagane badania po wydaniu pozwolenia, ktore projektuje sig,
przeprowadza, analizuje oraz przedstawia zgodnie z zasadami ogol-
nymi dotyczacymi badan jakosci, bezpieczenstwa i skutecznosci,
okreslonymi w niniejszym zalaczniku oraz w odpowiednich doku-
mentach z wytycznymi, w zalezno$ci od zagadnienia, ktére ma by¢
przedmiotem badania.

SEKCJA V

WYMAGANIA DOTYCZACE WNIOSKOW O POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU DLA SZCZEGOLNYCH
WETERYNARYJNYCH PRODUKTOW LECZNICZYCH

W niniejszej sekeji okreslono szczegotowe wymogi dotyczace zidentyfikowanych
weterynaryjnych produktéw leczniczych, zwigzane z charakterem substancji
czynnych zawartych w tych produktach.

V.1. Nowatorskie weterynaryjne produkty lecznicze
V.1.1. Wymogi ogoélne
V.1.1.1. W zaleznoSci od substancji czynnej i sposobu dzialania nowatorski

weterynaryjny produkt leczniczy moze naleze¢ do jednej z trzech
kategorii produktow:

a) weterynaryjne produkty lecznicze inne niz biologiczne weteryna-
ryjne produkty lecznicze;

b) biologiczne weterynaryjne produkty lecznicze inne niz immuno-
logiczne weterynaryjne produkty lecznicze;

¢) immunologiczne weterynaryjne produkty lecznicze.

V.1.1.2.  Ogodlnie rzecz biorac, wnioski o dopuszczenie do obrotu nowator-
skich weterynaryjnych produktow leczniczych, okre§lonych w art. 4
pkt 43, musza by¢ zgodne z formatem i wymogami dotyczacymi
danych opisanymi w sekcji 11 lub III niniejszego zatacznika, w zalez-
nosci od tego, jak zaklasyfikowano nowatorskg terapi¢. Zazwyczaj
nalezy przedstawi¢ pelng dokumentacje zawierajaca czgsei 1, 2, 31 4
zgodnie z wymogami opisanymi w sekcji I lub III oraz wszelkimi
odpowiednimi wytycznymi publikowanymi przez Agencje. W uzasad-
nionych przypadkach moga by¢ mozliwe odstepstwa od wymogoéw
z niniejszego zatgcznika. W stosownych przypadkach, uwzglgdniajac
specyfike nowatorskiej terapii, dla poszczegdlnych rodzajow
produktow moga by¢ istotne dodatkowe wymogi.
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V.1.1.3.

V.1.1.4.

V.1.15.

V.1.1.6.

V.1.1.7.

V.1.2.
V.1.2.1.

Procesy wytwarzania nowatorskich weterynaryjnych produktow lecz-
niczych sg zgodne z zasadami dobrej praktyki wytwarzania dostoso-
wanymi, w stosownych przypadkach, z mysla o odzwierciedleniu
szczegllnego charakteru tych produktow. Dla nowatorskich wetery-
naryjnych produktow sporzadza si¢ szczegdlne wytyczne, aby odpo-
wiednio odzwierciedli¢ specyficzny charakter ich procesu wytwarza-
nia.

Ze wzgledu na specyficzny charakter nowatorskiej terapii jej stoso-
wanie moze wigza¢ si¢ z okre§lonym ryzykiem. Ryzyko to identyfi-
kuje si¢ stosujac metodyke profilowania ryzyka w celu okreslenia
ryzyka nieodlacznie zwigzanego z danym produktem oraz czynnikoéw
ryzyka przyczyniajacych si¢ do tego ryzyka. W tym kontekscie
ryzyko oznacza wszelkie potencjalne niekorzystne skutki, ktore
mozna przypisa¢ stosowaniu nowatorskiej terapii, a ktore maja
znaczenie dla populacji docelowej lub uzytkownika, konsumenta
lub $rodowiska. Analiza ryzyka moze obja¢ wszystkie etapy rozwoju.
Czynniki ryzyka, ktéore mozna bra¢ pod uwage, obejmuja pocho-
dzenie materialu wyjsciowego (komorki itp.), sposob dzialania
u zwierzgcia (proliferacja, wywotanie reakcji immunologicznej, trwa-
tos¢ w organizmie itp.), poziom manipulacji komorkami (na przyktad
proces wytwarzania), potaczenie substancji czynnej z bioaktywnymi
czasteczkami lub materiatami strukturalnymi, zakres zdolnosci do
replikacji wirusoéw lub mikroorganizméw wykorzystywanych in
vivo, poziom integracji sekwencji kwasow nukleinowych lub
genéw w genomie, dlugotrwate dzialanie, ryzyko onkogenicznosci,
efekty niedocelowe oraz sposob podawania lub stosowania.

Na podstawie oceny informacji o zidentyfikowanym ryzyku i czynni-
kach ryzyka ustala si¢ szczegolny profil dla kazdego indywidualnego
zagrozenia zwigzanego z konkretnym produktem, ktory to profil
mozna wykorzysta¢ do okreSlenia i uzasadnienia, w jaki sposob
dostarczony zbiér danych zapewnia niezbgdne gwarancje jakosci,
bezpieczenstwa i skutecznosci oraz jest odpowiedni do poparcia
wniosku o dopuszczenie do obrotu, zwlaszcza w odniesieniu do
tych aspektow nowatorskiej terapii, ktore wykraczaja poza obecny
stan wiedzy.

Aby zaradzi¢ lukom w danych lub niepewnosci w momencie wyda-
wania pozwolen dla produktéw, w poszczegélnych przypadkach
mozna rozwazy¢ wdrozenie $rodkéw lub badan po wydaniu pozwo-
lenia. W celu wykrycia wezesnych lub op6znionych oznak dziatan
niepozadanych, zapobiezenia klinicznym skutkom takich dziatan oraz
zapewnienia terminowego leczenia i uzyskania informacji na temat
dlugoterminowego bezpieczenstwa i skutecznosci nowatorskich wete-
rynaryjnych produktow leczniczych w planie zarzadzania ryzykiem
nalezy wyszczegolni¢ $rodki przewidziane w celu zapewnienia tego
rodzaju dziatan nastgpczych.

W przypadku kazdej nowatorskiej terapii, w szczegdlnosci uzna-
wanej za rodzaca si¢ dziedzing medycyny weterynaryjnej, zaleca
si¢ zasiggnigcie opinii Agencji w odpowiednim czasie przed zloze-
niem dokumentacji dotyczacej pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu w celu sklasyfikowania produktu, okreslenia wtasciwej struk-
tury dokumentacji i otrzymania istotnych informacji na temat dodat-
kowego zestawu danych, ktéry moze by¢ niezbedny do potwier-
dzenia jakosci, bezpieczenstwa i skutecznosci.

Wymogi dotyczace jakoSci

Zasadniczo przedktada si¢ opis sktadu, metody wytwarzania, spoj-
nosci produkcji, kontroli materiatow wyjsciowych, kontroli przepro-
wadzanych podczas procesu wytwarzania, badania produktu goto-
wego, w tym przeprowadzenia badania aktywnosci lub oznaczenia
substancji czynnej oraz dane dotyczgce stabilnosci.
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V.1.2.2.

V.1.23.

V.1.3.
V.1.3.1.

V.1.3.2.

V.1.33.

V.14.
V.14.1.

V.1.4.2.

V.1.5.

V.1.5.1.
V.1.5.1.1.

Wymogi dotyczace danych w zakresie wytwarzania i badania nowa-
torskich weterynaryjnych produktow leczniczych pochodzenia biolo-
gicznego sklasyfikowanych jako produkt biologiczny lub immunolo-
giczny sa zasadniczo zgodne z wymogami dla biologicznych lub
immunologicznych produktow leczniczych (opisanych w sekcji 111
niniejszego zatacznika), wlacznie z potrzeba przeprowadzenia odpo-
wiedniego badania sity dziatania. W niektorych przypadkach moga
mie¢ zastosowanie dodatkowe wymogi, na przyktad w odniesieniu
do komorek i wektorowych konstrukcji genowych.

W przypadku nowatorskich weterynaryjnych produktow leczniczych
skonstruowanych w drodze syntezy chemicznej zasadniczo stosuje
si¢ wymogi dotyczace danych jak dla weterynaryjnych produktéw
leczniczych innych niz produkty biologiczne (zgodnie z opisem
w sekcji II niniejszego zalacznika). W niektorych przypadkach
moga mie¢ zastosowanie dodatkowe wymogi, na przyktad odpo-
wiednie badanie sily dziatania.

Wymogi w zakresie bezpieczenstwa

W zaleznosci od charakteru produktu i jego planowanego wykorzy-
stania istotne moga by¢ dalsze dane stuzace ocenie bezpieczenstwa
dla zwierzecia docelowego, uzytkownika, konsumenta lub $rodo-
wiska, ktore kazdorazowo okresla si¢ na podstawie analizy ryzyka.

Gdy leczone zwierzg samo moze sta¢ si¢ organizmem zmodyfiko-
wanym genetycznie, nalezy uwzgledni¢c wymogi dyrektywy
2001/18/WE. Chociaz dyrektywa 2001/18/WE ma zastosowanie do
produktow gotowych zawierajacych organizmy zmodyfikowane
genetycznie, pozostaje ona najlepszym dostepnym obecnie przewod-
nikiem technicznym na temat prezentacji niezbgdnych danych.
W szczego6lnosei glownym zagadnieniem jest szybko$¢ integracji
DNA z zarodkami (a wigc mozliwo$¢ przeniesienia na potomstwo)
lub potencjalne przeniesienie zmodyfikowanych genetycznie
komorek na potomstwo. Nalezy rowniez zauwazy¢, ze problem ten
nie jest doktadnie taki sam w przypadku zwierzat domowych i zwie-
rzat, od ktorych lub z ktorych pozyskuje si¢ zywnos¢ (spozywanie
przez ludzi produktow zawierajacych organizmy zmodyfikowane
genetycznie).

W przypadku substancji przeznaczonych do wilaczenia do genomu
lub jego edycji przeprowadza si¢ odpowiednie badania w celu oceny
ryzyka modyfikacji niedocelowej lub mutagenezy insercyjne;j.

Wymogi w zakresie skutecznosci

Wymogi dotyczace danych na temat skutecznosci roznig sie przede
wszystkim w zaleznosci od planowanych wskazan dotyczacych
stosowania u gatunkéw docelowych. W zaleznosci od kategoryzacji
nowatorskiej terapii i planowanego wykorzystania u gatunkéw doce-
lowych do nowatorskiego weterynaryjnego produktu leczniczego
moga mie¢ zastosowanie wymogi w zakresie skutecznosci okreslone
w sekcjach II lub III.

Podane wskazania nalezy poprze¢ odpowiednimi danymi dotycza-
cymi gatunkéw docelowych.

Szczegélne wymogi dotyczace danych dla poszczegolnych
rodzajow nowatorskich terapii

Zasady

Biorgc pod uwage specyfike nowatorskich terapii, oprocz standardo-
wych wymogéw dotyczacych oceny jakosci, bezpieczenstwa
i skutecznos$ci wlasciwe moze by¢ wprowadzenie szczeg6lnych
Wymogow.
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V.1.5.1.2.

V.1.5.1.3.

V.1.5.2.
V.1.5.2.1.

V.1.5.2.2.

W kolejnych sekcjach zwrocono uwage na szczegodlne wymogi, ktore
nalezy uwzgledni¢ w odniesieniu do poszczegdlnych rodzajow nowa-
torskich terapii. Te szczegdlne wymogi ustanowione dla konkretnego
rodzaju nowatorskiej terapii stanowia niewyczerpujacy wykaz wymo-
gow, ktory moze wymaga¢ dostosowania do danego produktu
w poszczegdlnych przypadkach, w oparciu o analiz¢ ryzyka.

We wszystkich przypadkach, a zwlaszcza w przypadku nowatorskich
terapii uwazanych za rodzaca si¢ dziedzing medycyny weterynaryj-
nej, wnioskodawcy beda musieli wzig¢ pod uwage obecny stan wete-
rynaryjnej wiedzy medycznej oraz wytyczne naukowe opublikowane
przez Agencj¢ i Komisjg, zgodnie z sekcjg I niniejszego zalacznika.

Weterynaryjne produkty lecznicze terapii genowej

Produkty terapii genowej sa biologicznymi weterynaryjnymi produk-
tami leczniczymi, ktore zawieraja substancj¢ czynng zawierajaca
rekombinowany kwas nukleinowy, stosowanymi lub podawanymi
zwierzgtom w celu regulacji, naprawy, zastgpienia, dodania lub
usunigcia sekwencji genetycznej, lub zawieraja substancje czynna,
ktora si¢ z niego sktada. Ich skutki terapeutyczne, profilaktyczne
lub diagnostyczne wiaza si¢ bezposrednio z zawarta w nich
sekwencja rekombinowanego kwasu nukleinowego lub z produktem
ekspresji genetycznej tej sekwencji.

Oprocz wymogdéw dotyczacych danych okreslonych w sekcjach II
lub III zastosowanie maja nastgpujace wymogi:

a) dostarczane sa informacje dotyczace wszystkich materiatdéw
wyjéciowych stosowanych do wytwarzania substancji czynnej,
wigcznie z produktami niezbednymi do modyfikacji genetycznej
komorek, w stosownych przypadkach, dalszej hodowli i konser-
wacji genetycznie zmodyfikowanych komorek, biorac pod uwage
mozliwy brak etapow oczyszczania;

b

~

dla produktow zawierajacych mikroorganizm lub wirus dostar-
czane s3a dane dotyczace modyfikacji genetycznej, analizy
sekwencji, atenuacji wirulencji, tropizmu dla specyficznych
tkanek 1 rodzajow komorek, zalezno$ci mikroorganizmu lub
wirusa od cyklu komoérkowego, patogennosci i charakterystyki
macierzystego szczepu;

¢) w odpowiednich sekcjach dokumentacji opisuje si¢ zanieczysz-
czenia zwigzane z procesem oraz zanieczyszczenia zwigzane
z produktem, w szczegolnosci zdolne do replikacji zanieczysz-
czenia wirusowe, jezeli wektor zaprojektowano jako niezdolny
do replikacji;

d

=

dla plazmidow dokonuje si¢ kwantyfikacji poszczegdlnych form
plazmidow przez caly okres trwatosci produktu;

e) dla komorek zmodyfikowanych genetycznie bada si¢ wtasciwosci
komorek przed i po modyfikacji genetycznej, a takze przed i po
kazdej kolejnej procedurze zamrazania/przechowywania. Dla
komorek zmodyfikowanych genetycznie poza szczegdlnymi
wymogami dotyczacymi produktow leczniczych terapii genowe;j
stosuje si¢ wymogi jakosci dla produktow leczniczych terapii
komorkowej oraz produktow inzynierii tkankowe;j;
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V.1.5.3.

V.1.5.3.1.

V.1.53.2.

V.1.53.3.

f) nalezy wzia¢ pod uwage niedocelowe insercje (prowadzace np. do
nowotworow, dysfunkcji metabolicznych) oraz mutagenezy inser-
cyjnej i genotoksycznosci (wprowadzenie elementow genetycz-
nych i ekspresja biatlek modyfikujacych DNA jako mediatorow
genotoksycznych skutkow ubocznych) u gatunkéow docelowych;

g) zapewnia si¢ badania transmisji do linii germinalnej, chyba ze
uzasadnione jest inne postgpowanie.

Weterynaryjne produkty lecznicze do celow medycyny regenera-
cyjnej, inzynierii tkankowej i terapii komorkowej

Uwaza sig, ze leki regeneracyjne obejmujg szeroka game produktow
i terapii, ktorych ogolnym celem jest przywracanie funkcji. Leki te
obejmuja terapie komoérkowe, do ktorych zalicza si¢ produkty inzy-
nierii tkankowe;j.

Weterynaryjne produkty lecznicze do celow terapii komorkowej to
biologiczne weterynaryjne produkty lecznicze zawierajace komorki
lub tkanki, ktore poddano istotnej manipulacji w odniesieniu do
ich charakteru lub funkcji, w wyniku czego ulegly zmianie cechy
biologiczne, funkcje fizjologiczne Ilub wlasciwosci strukturalne
istotne dla zamierzonego zastosowania klinicznego, lub skladajace
si¢ z nich albo z komorek lub tkanek, ktore nie sa przeznaczone
do stosowania z mys$la o tych samych podstawowych funkcjach
u biorcy i dawcy. Produkty te sa przedstawiane jako posiadajace
wiasciwosci lub sa stosowane lub podawane zwierzgtom w celu
leczenia lub diagnozowania choroby lub zapobiegania jej poprzez
farmakologiczne, immunologiczne lub metaboliczne dziatanie zawar-
tych w nich komorek lub tkanek albo w celu regeneracji, naprawy
lub zastapienia tkanki.

Oprocz wymogoéw dotyczacych danych okreslonych w sekcjach II
lub III zastosowanie maja nastgpujace wymogi:

a) nalezy przedstawi¢ podsumowanie informacji na temat pobierania
i badania tkanek i komoérek zwierzecych stosowanych jako mate-
rialy wyjsciowe. Jezeli jako materiaty wyjsciowe wykorzystywane
sa niezdrowe komorki lub tkanki, nalezy uzasadni¢ ich wykorzys-
tanie;

b

~

potencjalng zmienno$¢ wprowadzong poprzez komorki i tkanki
pochodzenia zwierzgcego nalezy uwzgledni¢ przy zatwierdzaniu
procesu wytwarzania, okreslaniu charakterystyki substancji
czynnej i produktu gotowego, rozwoju oznaczen, okreslaniu
specyfikacji i trwatosci;

¢) do modyfikacji genetycznej komorek maja zastosowanie wymogi
techniczne okreslone dla produktéw terapii genowej;

d

=

dostarcza si¢ istotne informacje na temat charakterystyki populacji
komorek lub mieszaniny komorek dotyczace ich identyfikacji,
czystosci (na przyktad czynnikow obcych i zanieczyszczen
komorkowych), zdolnosci do przezycia, sity dziatania, kariologii,
tumorogennosci i przydatnosci do zamierzonego zastosowania
medycznego. Wykazuje si¢ genetyczng stabilno$¢ komorek;

e) bada si¢ wptyw i interakcje wszelkich sktadnikow mogacych
wchodzi¢ w interakcje (bezposrednio lub w wyniku degradacji
lub metabolizmu) z substanjami czynnymi;
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V.1.5.4.

V.1.5.4.1.

V.1.5.4.2.

V.1.543.

V.1.5.4.4.

V.1.5.4.5.

V.1.54.6.

V.1.55.

V.1.5.5.1.

V.1.55.2.

V.1.5.5.3.

V.1.5.54.

f) jezeli struktura trojwymiarowa stanowi cze$¢ zamierzonej funkcji,
to czg$¢ charakterystyki dla tych produktow pochodzenia komor-
kowego stanowia stan zréznicowania, strukturalna i funkcjonalna
organizacja komoérek oraz, w stosownych przypadkach, utworzona
macierz zewnatrzkomorkowa.

Weterynaryjny produkt leczniczy przeznaczony specjalnie do
celéw terapii fagowej

Bakteriofagi sa wirusami, ktorych rozmnazanie zalezy od bakteryj-
nych gospodarzy i ktére oddzialujag w bardzo specyficzny sposob na
okreslone szczepy bakterii. Terapi¢ fagowa mozna stosowac, na
przyktad, jako alternatywe dla antybiotykow. Z reguly bakteriofagi
sktadaja si¢ z genomu ztozonego z jedno- lub dwuniciowego DNA
lub RNA, otoczonego biatkowym kapsydem. Ze wzgledu na
roznorodno$¢ zamierzonych celow leczenia i specyficznos¢ bakterio-
fagow w poszczegélnych przypadkach konieczny bedzie wybor
odpowiedniego szczepu Dbakteriofaga przeciwko wywolujacemu
chorobg szczepowi bakteryjnemu indywidualnie dla danego ogniska
choroby.

Jakos¢ i ilos¢ bakteriofagow, ktore wykorzystuje si¢ w produkcie
gotowym, s3 zazwyczaj zmienne. Dlatego staly sklad jakosciowy
i ilosciowy bakteriofagow nie bedzie sytuacja typowa, poniewaz
fagi nalezy dostosowywac na biezaco. Na tej podstawie nalezy stwo-
rzy¢ 1 utrzymywaé zasob szczepoéw bakteriofagéw (porownywalnie
z podejsciem opartym na wielu szczepach).

Bakteriofagi, jak rowniez bakterie gospodarzy/banki macierzystych
komoérek do produkcji nalezy wytwarza¢ (jezeli to mozliwe)
W oparciu o system szczepu macierzystego. Nalezy potwierdzi¢, ze
uzyty bakteriofag jest lityczny.

Na wszystkich szczepach macierzystych wykazuje si¢ brak genu lub
genéw opornosci oraz brak genow kodujacych czynniki wirulencji.

Wskazaniem jest profilaktyka, metafilaktyka lub postgpowanie tera-
peutyczne w przypadku jednego konkretnego zakazenia lub kilku
konkretnych zakazen, lub jednej choroby zakaznej lub kilku chorob
zakaznych. Skuteczno$¢ postgpowania jest zwigzana z aktywnoscia
lityczng fagow, ktora nadaje bakteriobojcze dziatanie bakteriofagom
wykazujacym swoisto§¢ w przypadku danego szczepu bakterii.

W przypadku fagow modyfikowanych genetycznie okresla si¢ mody-
fikacje genetyczna.

Weterynaryjny produkt leczniczy uzyskany przy pomocy nano-
technologii

Nanotechnologie sa postrzegane przede wszystkim jako technologia
wytwarzania no$nikow dla substancji z syntezy chemicznej, ale moga
rowniez petni¢ rolg no$nikéw dla substancji biologicznych. Zastoso-
wanie nanoczastek moze by¢ sposobem na kontrolowanie przeno-
szenia substancji o niskiej rozpuszczalnosci lub zwiazkow toksycz-
nych.

,Nanotechnologia” odpowiada projektowaniu, charakterystyce
i wytwarzaniu nanomaterialdow poprzez kontrolowanie ksztattu
i rozmiaru w nanoskali (do okoto 100 nm).

Uwaza sig, ze ,,nanoczastki” maja co najmniej dwa wymiary w nanos-
kali.

W dziedzinie weterynarii nanoczastki wykorzystywane w systemach
dostarczania lekow maja znaczenie jako ,,produkty uzyskane przy
pomocy nanotechnologii”: Nanoczastki sg tgczone z substancjami
w celu zmiany wiasciwosci farmakokinetycznych lub farmakodyna-
micznych. Leki mRNA sg przewaznie zamknigte w nanoczasteczko-
wych systemach nosnikowych.
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Oprocz wymogow dotyczacych danych jakosciowych okre§lonych
w sekeji II lub III zastosowanie maja nastgpujace wymogi:

a) okresla si¢ rozktad wielkosci czastek;

b) stosuje si¢ odpowiednie badanie in vitro ich funkcji i mozliwej
zdolnosci nosnikowej (jezeli sa stosowane jako system dostar-
czania leku).

Jezeli chodzi o bezpieczenstwo, rodzaj zagrozen, ktére wiaza si¢ ze
stosowaniem nanoczastek do przenoszenia lekow, moze przekracza¢
konwencjonalne zagrozenia stwarzane przez substancje chemiczne
w klasycznych matrycach nosnikowych. W zwiazku z tym w odnie-
sieniu do bezpieczenstwa uwzglednia si¢ nastgpujace aspekty:

a) nanoczastki wykorzystywane do przenoszenia leku moga
wpltywa¢ na toksyczno$¢ produktu leczniczego. Toksycznos¢
substancji czynnej ma zasadnicze znaczenie dla produktu, ale
nalezy rowniez wzig¢ pod uwage toksyczno$¢ nanoczastkek
wykorzystywanych do przenoszenia leku, poniewaz moga one
stwarza¢ szczegélne zagrozenia (aglomeraty, cytotoksycznosc),
moga przenosi¢ zanieczyszczenia poprzez adsorpcjg, moga
wytwarza¢ materialy toksyczne przez degradacj¢ lub solubilizacje
lub moga przenika¢ przez bariery fizjologiczne (barier¢ krew-
mozg, bariery lozyskowe, blony komoérkowe i jadrowe itp.).
W tym kontekscie:

(i) w przypadku przekroczenia barier fizjologicznych bada si¢
wplyw nanoczgsteczek wykorzystywanych do przenoszenia
lekow na odpowiednie narzady;

(ii) bada si¢ wplyw aglomeratow na rézne narzady docelowe,
koncentrujgc si¢ w szczegdlnosei na ryzyku zatoru w mniej-
szych naczyniach krwiono$nych;

(iii) kwestie bezpieczenstwa dotyczace nanoczastek wykorzysty-
wanych do przenoszenia lekoéw moga wigza¢ si¢ z efektem
kumulacyjnym, profilem degradacji lub utrzymywaniem si¢
w organizmie i wywotywaniem niepozadanych skutkow dla
funkcji narzadow docelowych;

(iv) kwestie bezpieczenstwa moga by¢ roéwniez postrzegane na
poziomie komorki. Komorki nie zawsze moga eliminowac
nanoczastki przenoszone przez blon¢ komorkowa, powodu-
jace cytotoksycznos¢, szczeg6lnie poprzez indukcje stresu
oksydacyjnego. Oznaczenia toksykologiczne, ktére maja
zosta¢ wdrozone, musza umozliwia¢ oceng tej cytotoksycz-
nosci 1 powigzanych z nig aspektow takich jak wytwarzanie
toksycznych wolnych rodnikéw i trwato$¢ biologiczna;

b

~

profil toksykologiczny substancji czynnych zawartych w nano-
czastkach wykorzystywanych do przenoszenia lekow moze by¢
rézny, poniewaz moga one by¢ inaczej dystrybuowane do
réznych narzadéw wewngtrznych (rézna rozpuszczalno$¢ w matry-
cach biologicznych), lub tez moga niespodziewanie przenikac
przez rozmaite bariery biologiczne w organizmie, np. barier¢
mozgowa;

c) skutki uboczne zwigzane z substancjami czynnymi mogg by¢
nasilone, gdy ich nos$nikiem sg nanoczastki;
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d) kwestie zwigzane z bezpieczenstwem immunologicznym, takie
jak immunotoksyczno$¢ (bezposrednie uszkodzenie komorek
immunologicznych), immunostymulacja, immunosupresja i immu-
nomodulacja (np. aktywacja dopetiacza, stan zapalny, aktywacja
wrodzonej lub adaptacyjnej odpornosci), zostaly juz zidentyfiko-
wane w odniesieniu do nanolekow;

¢

~

uwzglednia si¢ zdolno$¢ nanoczastek do wywotywania reakcji
zapalnych lub alergicznych. Zdolnos¢ do przenikania do krwio-
biegu i wywotywania reakcji zapalnych moze prowadzi¢ do
zespotu rozsianego wykrzepiania wewnatrznaczyniowego lub
fibrynolizy powodujacych dalsze konsekwencje takie jak zakrze-
pica. Bada si¢ zatem hemokompatybilno$¢ nanoczastek.

Produkty terapii antysensownej RNA i terapii interferencyjnej
RNA

Produkty terapii antysensowej i terapii interferencyjnej moga byc¢
wytwarzane w drodze syntezy lub technik rekombinacji.

Antysensowny RNA jest odcinkiem jednoniciowego RNA, ktory jest
komplementarny do sekwencji informacyjnego RNA kodujacego
biatko, z ktorym si¢ hybrydyzuje i w ten sposob blokuje jego trans-
lacje do biatka.

Interferencja RNA jest procesem biologicznym, w ktérym czasteczki
RNA hamujg ekspresj¢ lub translacje gendw przez neutralizacje
docelowych czasteczek mRNA.

Oprocz wymogow dotyczacych danych okreslonych w sekcjach 11
lub III zastosowanie maja nastgpujace wymogi:

a) minimalna liczba segmentéw RNA na objeto$¢ musi by¢ ustalona
w ramach badan kontrolnych produktu gotowego, jak rowniez
potwierdzenia, ze segmenty RNA prezentuja prawidtowa sekwen-

cje;

b

~

w przypadku niektorych produktéw terapii antysensownej obje-
tych sekcja I niniejszego zalacznika moze by¢ konieczne prze-
prowadzenie testu biologicznego sity dzialania do celow testo-
wania przed wprowadzeniem do obrotu;

c) badania trwalosci obejmuja badanie majace na celu monitoro-
wanie tempa degradacji segmentow RNA w czasie;

d

=

w przypadku produktow do terapii antysensownym RNA
uwzglednia si¢ mozliwe szkodliwe skutki spowodowane wigza-
niem docelowym lub niedocelowym, jak rowniez potencjalne
szkodliwe skutki pozaantysensowne spowodowane, na przyktad,
akumulacja, reakcjami prozapalnymi i wigzaniem aptamerycz-
nym;

e) w przypadku produktéw do terapii RNAi uwzglednia si¢ poten-
cjalne szkodliwe skutki interferencji niedocelowej (ze wzgledu na
dodatnig ni¢ RNAI1), jak rowniez mozliwo$¢ przekroczenia bariery
krew-mozg i wywotlania zaburzen osrodkowego uktadu nerwo-
wego;

f) w przypadku produktéw terapii antysensownej RNA i terapii
interferencyjnej RNA przeznaczonych do terapii genowej
uwzglednia si¢ wymagania dla weterynaryjnego produktu leczni-
czego terapii genowej.
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Glowny zbior danych dotyczacych antygenu szczepionkowego

W odniesieniu do szczegdlnych immunologicznych weterynaryjnych
produktow leczniczych oraz w drodze odstgpstwa od przepisow
sekeji 11Ib czgé¢ 2 wprowadza si¢ pojecie glownego zbioru danych
dotyczacych antygenu szczepionkowego (VAMEF).

Zasady

Dla celéw niniejszego zatacznika glowny zbior danych dotyczacych
antygenu szczepionkowego oznacza samodzielng cze¢$¢ wniosku
o dopuszczenie do obrotu szczepionki, ktdra to czgs¢ zawiera
wszystkie istotne informacje o jako$ci kazdej substancji czynnej
bedacej czescia danego weterynaryjnego produktu leczniczego. Ta
samodzielna czg¢$¢ moze by¢ wspolna dla jednej lub wigkszej liczby
monowalentnych lub skojarzonych szczepionek przedstawionych
przez tego samego wnioskodawce lub tego samego posiadacza
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

Stosowanie glownego zbioru danych dotyczacych antygenu szcze-
pionkowego jest fakultatywne. W przypadku szczepionek skojarzo-
nych okre$la si¢ antygen szczepionkowy lub antygeny szczepion-
kowe, ktore majg by¢ wiaczone do gtéwnego zbioru danych doty-
czacych antygenu szczepionkowego, przy czym w odniesieniu do
kazdego z nich wymagany jest oddzielny taki zbior.

Przedtozenie i zatwierdzenie gidéwnego zbioru danych dotyczacych
antygenu szczepionkowego musi by¢ zgodne z odpowiednimi
wytycznymi opublikowanymi przez Agencjg.

Tres¢

Dokumentacja odnoszaca si¢ do glownego zbioru danych dotycza-
cych antygenu szczepionkowego zawiera informacje okre$lone
w czgéciach V.2.2.1-V.2.3.3, wyodrgbnione z odpowiednich sekcji
czescei 1 (Streszezenie dokumentacji) i czgsci 2 (Dokumentacja doty-
czaca jakosci), jak okreslono w sekcji IlIb niniejszego zatgcznika:

Streszczenie dokumentacji (czgs¢ 1)

Podaje si¢ nazweg i adres producenta i miejsc biorgcych udziat
w réznych etapach wytwarzania i kontroli substancji czynnej, wraz
z kopiami odpowiednich pozwolen na wytwarzanie.

Jakosciowe i ilosciowe dane szczegdlowe dotyczace skladnikow
(czgs¢ 2.A)

Podaje si¢ petna i doktadna nazwe substancji czynnej (na przyktad
szczep wirusa lub bakterii, antygen), w taki sam sposob, jak wymie-
niono w kazdym produkcie gotowym. Podaje si¢ informacje na temat
rozwoju produktu istotne dla substancji czynnej.

Opis metody wytwarzania (cze$¢ 2.B)

Podaje si¢ opis metody wytwarzania substancji czynnej, w tym wali-
dacji kluczowych etapow produkcji i uzasadnienie, w stosownych
przypadkach, proponowanego tymczasowego skfadowania. W przy-
padku szczepionek inaktywowanych przedstawia si¢ dane dotyczace
inaktywacji substancji czynnej, w tym walidacji procesu inaktywacji.

Wytwarzanie i kontrola materialow wyjsciowych (czgs¢ 2.C)

Stosuje si¢ standardowe wymogi opisane w sekcji I1Ib.2C i odnoszace
si¢ do substancji czynne;j.

Dostarcza si¢ informacje o substancji czynnej (na przyklad szczep
wirusa/bakterii), podtozu/podtozach (komorki, pozywka) i wszystkich
surowcach (przewidzianych w farmakopei lub nie, biologicznych lub
niebiologicznych) uzytych do produkcji substancji czynne;j.
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Dokumentacja zawiera specyfikacje, informacje dotyczace wdrozo-
nych procesow oraz badan, ktére maja zosta¢ przeprowadzone
w celu kontroli jakos$ci wszystkich serii materialow wyjsciowych,
oraz wynikéw badan serii wszystkich uzytych sktadnikow.

W stosownych przypadkach nalezy przedstawi¢ ocen¢ ryzyka zwia-
zanego z TSE i czynnikami obcymi. Nalezy zauwazy¢, ze przy
ocenie ryzyka w odniesieniu do TSE i czynnikow obcych
uwzglednia si¢ gatunki docelowe zachowane dla produktow goto-
wych poprzez odniesienie do gtownego zbioru danych dotyczacych
antygenu szczepionkowego. Na poziomie gtownego zbioru danych
dotyczacych antygenu szczepionkowego w zaleznosci od przedsta-
wionych informacji moga by¢ wprowadzone ostrzezenia lub ograni-
czenia stosowania, ktore moga zosta¢ ztagodzone podczas analizy
ryzyka na poziomie produktu koncowego.

Jezeli substancja czynna jest otrzymywana za pomocg technik
rekombinacji, dostarcza si¢ wszystkie odpowiednie istotne dane doty-
czace genetycznie zmodyfikowanego wirusa/bakterii.

Badania kontrolne w trakcie procesu wytwarzania (czg$é 2.D)

Standardowe wymogi opisane w sekcji I1Ib.2D stosuje si¢ do
kontroli wewnatrzprocesowych wytwarzania substancji czynnej,
w tym do walidacji kluczowych badan kontrolnych oraz, w stosow-
nych przypadkach, do proponowanego tymczasowego sktadowania
(przed zmieszaniem).

Jednorodnos¢ miedzy kolejnymi seriami (czes¢ 2.F)

W celu wykazania spojnosci wytwarzania antygenu stosuje si¢ stan-
dardowe wymogi opisane w sekcji 1I1b.2F.

Stabilnos¢ (czgs¢ 2.G)

Stosuje si¢ standardowe wymogi opisane w sekcji 11Ib.2G w celu
wykazania stabilno$ci antygenu oraz, w stosownych przypadkach,
tymczasowego sktadowania.

Ewaluacja i certyfikacja

W przypadku szczepionek zawierajacych nowy antygen szczepion-
kowy lub nowe antygeny szczepionkowe, dla ktoérych nie utworzono
jeszcze glownego zbioru danych dotyczacych antygenu szczepionko-
wego, wnioskodawca przedktada Agencji pelng dokumentacje
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu zawierajacg wszystkie glowne
zbiory danych dotyczacych antygenu szczepionkowego odpowiada-
jace kazdemu pojedynczemu antygenowi szczepionkowemu, w odnie-
sieniu do ktorego przewiduje si¢ zastosowanie glownego zbioru
danych dotyczacych antygenu szczepionkowego. Glowny zbiodr
danych dotyczacych antygenu szczepionkowego poddany jest
naukowo-technicznej ocenie przeprowadzanej przez Agencjg. Wyni-
kiem pozytywnej oceny jest $wiadectwo zgodnosci z prawodawstwem
unijnym przyznawane dla giéwnego zbioru danych dotyczacych
antygenu szczepionkowego, ktéoremu towarzyszy sprawozdanie
z oceny. Wydane $wiadectwo stosowane jest w catej Unii.

Czgs¢ V.2.3.1 stosuje si¢ rowniez do kazdej szczepionki, ktora
sktada si¢ z nowej kombinacji antygenow szczepionkowych, nieza-
leznie od tego, czy co najmniej jeden z tych antygenow szczepion-
kowych jest czgscig szczepionek juz dopuszczonych do obrotu
w Unii.

Zmiany w zakresie tresci glownego zbioru danych dotyczacych anty-
genu szczepionkowego w przypadku szczepionki dopuszczonej do
obrotu w Unii poddaje si¢ ocenie naukowej i technicznej przeprowa-
dzanej przez Agencje. W przypadku pozytywnej oceny Agencja
wydaje swiadectwo zgodnosci z prawodawstwem unijnym dla gtow-
nego zbioru danych dotyczacych antygenu szczepionkowego.
Wydane $wiadectwo jest stosowane w catej Unii.



02019R0006 — PL — 28.01.2022 — 001.006 — 200

V3.
V.3.1.

V.3.2.

V.3.3.

V.34

V.3.5.

V4.
Val.

V4.l1.1.

V4.1.2.

V4.13.

Dokumentacja wielu szczepow

W odniesieniu do pewnych immunologicznych weterynaryjnych
produktow leczniczych oraz w drodze odstgpstwa od przepisow
czesci 2 sekcja IlIb wprowadza si¢ koncepcje stosowania dokumen-
tacji wielu szczepow.

Dokumentacja wielu szczepéw oznacza pojedyncza dokumentacje
zawierajaca istotne dane dla celow unikalnej i doktadnej oceny
naukowej roznych mozliwosci szczepow/polaczen szczepéw, umoz-
liwiajaca dopuszczenie do obrotu szczepionek przeciwko antyge-
nowo zmiennym wirusom lub bakteriom, w przypadku ktorych
konieczna jest szybka lub czgsta zmiana skladu postaci uzytkowej
szczepionek w celu zapewnienia skuteczno$ci w odniesieniu do
sytuacji epidemiologicznej w terenie. W zaleznosci od sytuacji epide-
miologicznej, w ktorej szczepionka ma by¢ uzyta, w celu stworzenia
produktu koncowego mozna wybraé pewng liczbe szczepow zawar-
tych w dokumentacji.

Kazda dokumentacje¢ wielu szczepdéw stosuje si¢ tylko do jednego
gatunku wirusa, rodzaju bakterii lub wektora dla danej choroby;
mieszaniny roéznych wirusow nalezacych do réznych rodzin, rodza-
jow, gatunkow lub bakterii nalezacych do réznych rodzin lub
rodzajéw nie mogg by¢ zatwierdzone w kontekscie dokumentacji
wielu szczepow.

W przypadku nowych wnioskéw o dopuszczenie do obrotu na
podstawie dokumentacji wielu szczepow, jezeli dla danego wirusa/
bakterii/choroby nie opracowano jeszcze dopuszczonej do obrotu
szczepionki opartej na wielu szczepach, Agencja potwierdza kwali-
fikowalno$¢ zastosowania podejécia opartego na dokumentacji wielu
szczepow przed ztozeniem wniosku.

Przedktadanie dokumentacji wielu szczepéw musi by¢ zgodne
z odpowiednimi wytycznymi opublikowanymi przez Agencje.

Technologia platformy szczepionkowej

Zasady

Technologia platformy szczepionkowej to zbior technologii, ktorych
wspolng cecha jest wykorzystanie nos$nika lub wektora ,,szkieletowe-
go”, ktory modyfikuje si¢ innym antygenem lub zestawem anty-
genow dla kazdej szczepionki pochodzacej z tej platformy. Obejmuje
to migdzy innymi platformy oparte na biatkach (czastki wirusopo-
dobne), platformy szczepionek DNA, platformy oparte na mRNA,
replikony (samoreplikujace si¢ RNA) oraz wirusowe i bakteryjne
szczepionki oparte na wektorach.

Uznaje si¢, ze wnioski o dopuszczenie do obrotu immunologicznych
weterynaryjnych produktow leczniczych wytwarzanych w oparciu
o technologie platformy szczepionkowej kwalifikujg si¢ do zastoso-
wania ograniczonych wymogow dotyczacych danych. Pelna doku-
mentacja jest wymagana w przypadku pierwszego pochodzacego
od producenta produktu opartego na okreslonej technologii platformy
dla okreslonego gatunku docelowego. W momencie sktadania pierw-
szej (petnej) dokumentacji opartej na technologii platformy wniosko-
dawca moze rownolegle ztozy¢ ,,gtoéwny zbior danych dotyczacych
technologii platformy” obejmujacy wszystkie dane dotyczace plat-
formy, co do ktorych istnieje wystarczajagca pewnos$¢ naukowa, ze
pozostang niezmienione niezaleznie od antygenu(-6w)/genu(-6w)
bedacych przedmiotem zainteresowania, ktore dodano do platformy.
Charakter danych, ktoére maja by¢ wiaczone do glownego zbioru
danych dotyczacych technologii platformy, bedzie zalezal od rodzaju
platformy.

Po uzyskaniu certyfikatu dla gtéwnego zbioru danych dotyczacych
technologii platformy, certyfikat ten mozna wykorzysta¢ do spel-
nienia odpowiednich wymogéw dotyczacych danych w kolejnych
wnioskach o dopuszczenie do obrotu opartych na tej samej plat-
formie i przeznaczonych dla tych samych gatunkéw docelowych.
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V.4.2.

V421

V422

V423,

V5.

V.5.1.

V.52

V.5.3.

Ewaluacja i certyfikacja

Przedktadanie glownego zbioru danych dotyczacych technologii plat-
formy musi by¢ zgodne z odpowiednimi wytycznymi opublikowa-
nymi przez Agencje. Glowny zbior danych dotyczacych technologii
platformy poddany jest naukowo-technicznej ocenie przeprowadzanej
przez Agencje. Wynikiem pozytywnej oceny jest swiadectwo zgod-
nosci z prawodawstwem unijnym przyznawane dla gldwnego zbioru
danych dotyczacych technologii platformy, ktoremu towarzyszy spra-
wozdanie z oceny. Wydane $wiadectwo stosowane jest w catej Unii.

Zmiany w zakresie tresci gtdéwnego zbioru danych dotyczacych tech-
nologii platformy w przypadku szczepionki dopuszczonej do obrotu
w Unii poddaje si¢ ocenie naukowej i technicznej przeprowadzanej
przez Agencjg.

W przypadku pozytywnej oceny Agencja wydaje swiadectwo zgod-
nosci z prawodawstwem unijnym dla gtéwnego zbioru danych doty-
czacych technologii platformy.

Dopuszczone do obrotu homeopatyczne weterynaryjne produkty
lecznicze.

Jakos$¢ (cze$¢ 2)

Przepisy sekcji 11.2. Czgé¢ 2 stosuje si¢ do dokumentow dla dopusz-
czenia homeopatycznych weterynaryjnych produktéw leczniczych
okreslonych w art. 85 ust. 2 z nastgpujacymi zmianami.

Terminologia

Lacinska nazwa homeopatycznego preparatu wyjsciowego opisana
w dokumentacji wniosku o dopuszczenie do obrotu musi by¢ zgodna
z tacinskim tytutem w Farmakopei Europejskiej lub, jezeli go tam nie
ma, w urzgdowej farmakopei pafnstwa cztonkowskiego. W stosow-
nych przypadkach podaje si¢ nazwe zwyczajowa stosowang
w kazdym panstwie cztonkowskim.

Kontrola materialéw wyjsciowych

Zataczone do wniosku dane szczegolowe i dokumenty na temat
materialdow wyjsciowych, czyli wszystkich uzywanych materiatow,
wlaczajac surowce i produkty posrednie do koncowego rozciencze-
nia, zawarte w gotowym dopuszczonym do obrotu homeopatycznym
weterynaryjnym produkcie leczniczym, sg uzupeliane dodatkowymi
danymi na temat homeopatycznych surowcow wyjsciowych.

Ogodlne wymagania jakoSci stosuja si¢ do wszystkich materiatow
wyjéciowych i surowcow, jak roéwniez do wszystkich etapow posred-
nich procesu wytwarzania az do koncowego rozcienczenia zawartego
w gotowym produkcie homeopatycznym. Jezeli obecny jest sktadnik
toksyczny, nalezy go skontrolowaé w koncowym rozcienczeniu, jesli
jest to mozliwe. Jezeli nie jest to mozliwe z powodu duzego rozcien-
czenia, skladnik toksyczny zazwyczaj kontroluje si¢ na wczesniej-
szym etapie. Kazdy etap procesu wytwarzania — od materiatu
wyjéciowego do koncowego rozcienczenia zawartego w produkcie
gotowym — musi by¢ w petni opisany.

W przypadku rozcienczen etapy rozcienczenia przeprowadzane sg
zgodnie z metodami wytwarzania produktéw homeopatycznych usta-
nowionymi w odpowiedniej monografii Farmakopei Europejskie;j,
lub, w przypadku ich braku, w urzedowej farmakopei panstwa czton-
kowskiego.
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V.5.4.

V.5.5.

V.5.6.

Badania kontrolne gotowego produktu leczniczego

Do gotowych homeopatycznych weterynaryjnych produktéw leczni-
czych stosuja si¢ ogdlne wymogi jakosci. Wszelkie wyjatki wyma-
gaja nalezytego uzasadnienia wnioskodawcy.

Przeprowadza si¢ identyfikacj¢ i oznaczenie wszystkich sktadnikoéw
istotnych toksykologicznie. Jezeli zostanie uzasadnione, ze identyfi-
kacja lub oznaczenie wszystkich sktadnikéw istotnych toksykolo-
gicznie nie s3 mozliwe, na przyktad z powodu ich rozciefczenia
w gotowym produkcie leczniczym, jako$¢ wykazuje si¢ przez
petng walidacje procesu wytwarzania i rozcienczania.

Badania stabilnosci

Nalezy wykaza¢ stabilno§¢ produktu gotowego. Dane dotyczace
stabilno$ci  homeopatycznych surowcow wyjsciowych mozna na
0got przenosi¢ na uzyskany z nich produkt rozcienczony/o wzmo-
zonym dziataniu. Jezeli niemozliwe jest zidentyfikowanie i ozna-
czenie substancji czynnej z powodu stopnia rozcienczenia, mozna
wzia¢ pod uwage dane dotyczace stabilnosci postaci farmaceutycz-
nej.

Dokumenty dotyczace bezpieczenstwa (cze¢$¢ 3)

Czgs¢ 3 stosuje si¢ do homeopatycznych weterynaryjnych produktow
leczniczych, okreslonych w art. 4 ust. 10 niniejszego rozporzadzenia,
z nastepujaca specyfikacja, nie naruszajac przepisow rozporzadzenia
Komisji (UE) nr 37/2010 (7) w sprawie substancji farmakologicznie
czynnych i ich klasyfikacji w odniesieniu do maksymalnych limitow
pozostatosci w srodkach spozywczych pochodzenia zwierzecego.

Wszelkie przypadki brakujacych informacji nalezy uzasadni¢, np.
nalezy uzasadni¢, dlaczego wykazanie dopuszczalnego poziomu
bezpieczefistwa moze by¢ podtrzymane nawet w przypadku braku
niektorych badan.

(") Rozporzadzenie Komisji (UE) nr 37/2010 z dnia 22 grudnia 2009 r. w sprawie substancji
farmakologicznie czynnych i ich klasyfikacji w odniesieniu do maksymalnych limitow
pozostatosci w  $rodkach spozywczych pochodzenia zwierzgcego (Dz.U. L 15
z 20.1.2010, s. 1).
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ZALACZNIK 11

WYKAZ OBOWIAZKOW, O KTORYCH MOWA W ART. 136 UST. 1

1) obowiazek dostarczenia przez wnioskodawce rzetelnych informacji i doku-
mentow, o ktorych mowa w art. 6 ust. 4;

2) obowiazek dostarczenia we wniosku sktadanym zgodnie z art. 62 danych,
o ktorych mowa w art. 62 ust. 2 lit. b);

3) obowigzek spelnienia warunkéw, o ktérych mowa w art. 23 i art. 25;

4) obowiazek spelnienia warunkoéw przewidzianych w pozwoleniu na dopusz-
czenie do obrotu weterynaryjnego produktu leczniczego, o ktorych mowa
w art. 36 ust. 1;

5) obowigzek wprowadzania do warunkoéw pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu wszelkich zmian w celu uwzglednienia postgpu technicznego i nauko-
wego i umozliwienia wytwarzania i kontroli weterynaryjnych produktow
leczniczych przy uzyciu powszechnie uznawanych metod naukowych,
zgodnie z art. 58 ust. 3;

6

=

obowigzek aktualizowania charakterystyki produktu, ulotki dotaczonej do
opakowania 1 oznakowania opakowania zgodnie z najnowsza wiedza
naukowa, jak przewidziano w art. 58 ust. 4;

7

~

obowiazek rejestracji w bazie danych produktow dat wprowadzenia do
obrotu dopuszczonych do obrotu weterynaryjnych produktow leczniczych
oraz informacji o dostgpnosci kazdego weterynaryjnego produktu leczni-
czego w kazdym odpowiednim panstwie czlonkowskim, a takze, w stosow-
nych przypadkach, dat zawieszenia lub cofnigcia odnosnych pozwolen na
dopuszczenie do obrotu oraz danych dotyczacych wielkosci sprzedazy
danego produktu leczniczego, zgodnie z, odpowiednio, art. 58 ust. 6
iust 11;

8

=

obowigzek przedstawienia w wyznaczonym terminie na wniosek wlasciwego
organu lub Agencji danych wskazujacych, ze stosunek ryzyka do korzysci
pozostaje pozytywny, zgodnie z art. 58 ust. 9;

9

~

obowigzek dostarczania wszelkich nowych informacji, ktore moga wptynaé
na zmian¢ warunkow pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, zawiadamiania
o kazdym zakazie lub ograniczeniu natozonym przez wlasciwe organy
w kazdym panstwie, w ktorym weterynaryjny produkt leczniczy jest w obro-
cie, lub dostarczania wszelkich informacji, ktore moga wplyna¢ na oceng
ryzyka i korzysci dotyczaca danego produktu leczniczego, zgodnie z art. 58
ust. 10;

10

=

obowigzek wprowadzenia weterynaryjnego produktu leczniczego na rynek
zgodnie z tre$cig charakterystyki tego produktu oraz z oznakowaniem opako-
wania 1 ulotka dolaczona do opakowania, zawartymi w pozwoleniu na
dopuszczenie do obrotu;

11

~

obowigzek rejestrowania i zglaszania podejrzewanych zdarzen niepozada-
nych dotyczacych weterynaryjnych produktéw leczniczych, zgodnie z art. 76
ust. 2;

12

~

obowiazek gromadzenia szczegdlnych danych dotyczacych nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii, uzupetniajacych dane wymienione w art. 73
ust. 2, oraz prowadzenia badan w zakresie nadzoru po wprowadzeniu do
obrotu zgodnie z art. 76 ust. 3;

13

~

obowiazek zapewnienia, by publiczne oglaszanie informacji o problematycz-
nych kwestiach z zakresu nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii
odbywalo si¢ w sposob obiektywny i niewprowadzajacy w blad, oraz
obowigzek informowania o nich Agencji, jak przewidziano w art. 77 ust. 11;

14

pa

obowigzek stosowania systemu nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii
do celéw wypehiania zadan zwigzanych z tym nadzorem, w tym posiadania
pelnego opisu systemu nadzoru nad bezpieczefstwem farmakoterapii,
zgodnie z art. 77,
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15) obowiazek przedlozenia na zadanie Agencji kopii petnego opisu lub opiséw
systemu nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii, zgodnie z art. 79
ust. 6;

16) obowiazek przeprowadzenie procedury zarzadzania sygnatami oraz rejestracji
jego rezultatow i wynikow zgodnie z art. 81 ust. 1 1 2;

17) obowiazek przekazania Agencji wszelkich dostgpnych informacji zwigza-
nych z przekazaniem sprawy do wyjasnienia w interesie Unii, zgodnie
z art. 82 ust. 3.
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ZALACZNIK 1V

TABELA KORELACJI

Dyrektywa 2001/82/WE Niniejsze rozporzadzenie
art. 1 art. 4
art. 2 ust. 1 art. 2 ust. 1
art. 2 ust. 2 art. 3
art. 2 ust. 3 art. 2 ust. 2, 31 4
art. 3 art. 2 ust. 4
art. 4 ust. 2 art. 5 ust. 6
art. 5 art. 5
art. 5 ust. 1 zdanie drugie art. 38 ust. 3
art. 5 ust. 2 art. 58 ust. 1
art. 6 ust. 112 art. 8 ust. 3
art. 6 ust. 3 art. 8 ust. 4
art. 7 art. 116
art. 8 art. 116

art. 8 zdanie trzecie

art. 9 art. 9

art. 10 art. 112

art. 11 art. 113, 114 1 115
art. 12 art. 8

art. 13 ust. 1 art. 18

art. 13 ust. 2 art. 4 ust. 819
art. 13 ust. 31 4 art. 19

art. 13 ust. 5 art. 38, 39 1 40
art. 13 ust. 6 art. 41

art. 13a art. 22

art. 13b art. 20

art. 13c art. 21

art. 14 art. 35

art. 16 art. 85

art. 17 art. 86

art. 18 art. 87

art. 19 art. 85

art. 20 art. 85

art. 21 ust. 1 art. 47

art. 21 ust. 2 art. 46

art. 22 art. 48
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Dyrektywa 2001/82/WE

Niniejsze rozporzadzenie

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

23
24
25
26 ust. 3
27
27a
27b
28
30
31
32
33
35
36
37
38
39
40
44
45
46
47
48
49
50
50a
51
52
53
55
56
58
59
60
61
64
65

66

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

281 29

58 ust. 6
60

5 ust. 2
37

142 1 143
491 52
54

82

83

84

84

60

129

88

89

90

90

92

90

931 96
95

89

97

97

97

97

101 11

11 ust. 4

99 i 100

103
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Dyrektywa 2001/82/WE

Niniejsze rozporzadzenie

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.
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art.

art.

art.

art.

art.
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art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

67

68

69

70

71

72

73

74
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76

78 ust. 2
80
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82
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84

85 ust. 112
85 ust. 3
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88

89
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93

95

95a

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.

art.
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art.

art.

art.

34

103

108

111

110

73
73174
78
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130

123

127

128

129 1 130
134

133
1191 120
79 ust. 2
146

145

137

98

9 ust. 2

117
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